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Birlesmis Milletler Raporu
2050 yilinda diinyada 2 milyar insan sudan yoksun kalacak,

30 yil sonra da 3 milyarinsan kullamilabilir su kaynakiarini kaybedecek..
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The ESKAPE Bugs

- | Enterococcus faecium

*E I

Staphylococcus aureus
Klebsiella pneumoniae
Acinetobacter baumannii
Pseudomonas aeruginosa

Enterobacter species

Rice LB. J Infect Dis 2008;197:1079-1081
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Staphylococcus aureus Metisilin Direncli

Klebsiella pneumoniae ESBL iireten

Acinetobacter baumannii
Pseudomonas aeruginosa
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The ESKAPE Bugs

Enterococcus faecium Sembnnnicin nonch
Staphylococcus aureus Metisilin Direncli
Klebsiella pneumoniae -

PAN-DRUG REZISTA
Acinetobacter baumannii

Pseudomonas aeruginosa

Enterobacter species
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The ESKAPE Bugs

Enterococcus faecium Soleinieiench
Staphylococcus aureus Metisilin Direncli
Klebsiella pneumoniae ESBL iireten
Acinetobacter baumannii
Pseudomonas aeruginosa

Enterobacter species

Rice LB. J Infect Dis 2008;197:1079-1081



Sorunlar...

v HA MRSA:%60 larda

o VISA oranlar artiyor

© CA MRSA oranlar artiyor
o VRE oranlan %30 larda

o Florokinolon direncli P.aeruginosa oranlari %30 lan
gecti

» ESBL ve/veya karbapenemaz ureten P. geruginosa ve
A. baumannii bildirimleri artiyor
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Approvals

1983- 1988- 1993- 1998- 2003- 2008-
1987 1992 1997 2002 2007 2012

Yeni Gelistirilen Antibiyotik

Figure 1. New systemic antibacterial agents approved by the US Food
and Drug Administration per 5-year period, through 2012. Modified from
Spellberg 2004 [23].




Figure 1: 14 classes of antibiotics were introduced for human use between 1935 and 1968; since then, 5 have been introduced.
+ Poiypeptides
+ Rifamycins
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" Beta-lactams include three groups sometimes identified as separate classes: penicilling, cephalosporins, and carbapenems.
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10 x 20 Progress—Development of New Drugs
Active Against Gram-Negative Bacilli: An
Update From the Infectious Diseases Society of
America

Heien W. Boucher.' George H. Talbot” Daniel K. Benjamin Jr.>* John Bradiey,*® Robert J. Guidos,” Ronald N. Jones**
Barbara E. Murray,”” Robert A. Bonomo,'"'*™"* and David Gilbert,"*'® for the Infectious Diseases Society of America®

“10 x ’20 Initiative”
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| 10 x 20 Progress—Development of New Drugs
| Active Against Gram-Negative Bacilli: An
" Update From the Infectious Diseases Society of
America

Helen W. Boucher.' George H. Talbot.” Daniel K. Benjamin Jr.>* John Bradley,>® Robert J. Guidos,” Ronald N. Jones**
Barbara E. Murray,'® Robert A. Bonomo,'"'*"*" and David Gilbert,'*'® for the Infectious Diseases Society of America®

“10 x 20 Initiative”

“2020 yilina kadar 10 tane yeni, etkili ve guvenilir,
sistemik uygulanacak antibiyotik gelistiriimesi ve
ruhsatlandiriimasi...”
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* Baslangicta mikroorganizmav: ortadan kaldiran
antimikrobiyal ajan artlk etkllemlvor e

Bu demektir ki:

* Standart tedavi artik iSe yaramuyor... |
. Infekmyonlan kontrol etmek artik daha gii¢ veya |
mkansiz..

. infeksiyonun vayilma riski artiyor...

* Hastahk ve hastanede yatma siiresi uzuyor...

* Artan tibbi ve toplumsal maliyet...

* Mortalite riski artiyor...

* Modern tibbmm uygulanabilirligi tehdit altinda...

* 21. vizyilda Post antibiyotik donem olmasi hie

de uzak bir ihtimal DEGIL...
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Direnc gelismesi icin gerekli
olanlar

Antibiyotik kullanimi sart..

Ne kadar cok antibiyotik o kadar cok direncg...
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Direnc gelismesi icin gerekli e
olanlar e

Antibiyotik kullanimi sart..

Ne kadar cok antibiyotik o kadar cok direng...

Hele de uygunsuz kullanim varsa...
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Antibiotic use in eastern Europe: a cross-national @{\ ()
database study in coordination with the WHO Regional
Office for Europe
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Lancet Infect Dis 2014

Tirkiye 42,3 DID’ lik bir titkketimle
Dogu Avrupanin en fazla antibiyotik
tiketen ulkesi

Ayaktan ve Yatarak kullanilan toplam antibiyotik miktarian:

15.3 DID (Ermenistan) - 42.3 DID (Turkiye)
Kullanilan antibiyotiklerin oranlan:

Amox-clavulonat: Giircistan %42.9 Tuarkiye: %30.7
Ampisilin ve Amoksisilin: Azerbeycan da %55.9 lara varan oranlarda
Makrolidler: En sik Karadag ve Sirbistan (%15.8 ve%19.5) da.
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Il Otherantibacternals (JO1X) 3 Tetracyclines (JO1A)

I Antibacterial combinations (JO1R) 3 Quinolones (JO1M)
[J Aminoglycosides (J01G) Hl Macrolides. lincosamides, and streptogramins {|O1F)

Bl Amphenicols (J01B) Bl Other B-lactam antibactenals, cephalosporins (J01D)
Bl Sulfonamides and trimethopnm (JO1E) Bl (3-lactam antibactenials, penxcillins (J01¢€

Figure 1: Total antibiotic use in 12 European countries and Kosovo, 2011
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Politika belirieyicilere yeni hareket planiicin UYARI!!
I Antibactertal combinations (JO1R) 3 Quinolones (JO1M)
3 Aminoglycosides (JO1G) Hl Macrolides. lincosammdes. and streptogramins {JO1F)
Il Amphenicols [J01B) B Other B-lactam antibactenials, cephalosporins (J01D)
Bl Sulfonamides and trimethopnm (JO1E) Bl §-lactam antibactenals, penicillins {J01€

Figure 1: Total antibiotic use in 12 European countries and Kosovo, 2011
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Bl Other antibacterials (JO1X) B Tetracyclines (JO1A)

[ Antibacterial combinations (JO1R) 3 Quinolones (JO1M)
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DODFI000 Inhabitants par day

Politika belirieyicilere yeni hareket planiicin UYARI!

I Antibacteral combinations (JO1R) =3 Quinolones (JO1M)
J Aminoglycosides (J01G) Bl Macrolides. incosamides, and streptogramins ([O1F)
Bl Amphenicols (J01B) B Other 3-lactam antibactenals, cephalosporins (J01D)

B Sulfonamides and trimethopnm {JO1E) Bl (3-lactam antibactenals, penicillins (J01€

Figure 1: Total antibiotic use in 12 European countries and Kosovo, 2011
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I Antibactenial combinations (JO1R)
Bl Macroiides, lincosamides, and streptogramins ([O1F)

I Amunoglycosides (J01G)

Figure 1: Total antibtotic use in 12 European countries and Kosovo, 2011




Tiurkiye, antibiyotik
kullaniminda Avrupa birincisi

Gereksiz yere her alinan antibiyotik. fefakete bir adim
daha yakiastinyor.

Antibryotk toplumun en sevdigi iag dersek yanhs

olmaz... Biraz kirginiik, burun akintisi durumunda bile
hemen =czaneden bir antibiyotik slarak iyilesmea beklemyor. Ustelik kullarum kosullanna uyan ¢ok 3z insan
var. Her birinin gefistinimes: 10 vl bulan ve enfeksivon hastabklanmn tedavisinde cimazsa olmaz iag
grubu olan antibiyotikler adn kesia ilac gibi alailamyor...

Qzelikie son yillarda antibiyotikierie ilaili surekh uyan yapiivor. Tip diinde yapilan bu uyanian kimsenin
anlamadigim dusunuyorum. Bu nedenle de yine herkes bildigini ckumayza devam edivor. Oys3 bu bilingsiz
y3kizsim simdilerde global bir felakete yol agmak uzere...

Amenka Hastahkian Kontrol ve Onleme Merksz (CDC-P) | antibiyotik ¢adgimin sona erdigimi duyuruvor.
Antibivotik cadinin sona ermes: acaba ne demek?

Anubryotikler 1940 villards ilk kesfedildiklennde, binlerce kisimin olumune neden olan enfeksiyon
hastahkiannin arok sonu geldi dive dusunuimustu. Oysa bu mutiuluk uzun surmed:. Bu sirada mikroplar da
bos durmadi. Kendienni olduren antibiyotikiers karsi savas a¢tiar. Mutasyon gegrerek guglenaier. Bu
defza da guglenen mikroplara karsi yuzierce yeni antibiyotik gehistinidi. Gegmisten gunumuze mikropiara
antibryotiklenn savas: bu sekilds devam =t

Her gersksiz ve uygun oimayan kullanm da antibiyotiklenn etikasini biraz daha azaltivor. Cunku asin
kullanim baktenlenn genetik evnm gegrmesin kolaylastunyor. Soyle korkutucu bir durum var ki,
anubryotiklere karsi direnc kazanmis mikroorganizmaiar siden kisiye gecerek tum toplumu, hatts tum
dunyav etiusi slona slabiliyor. Burada sagik personehnin pay cok buyuk. Basit bir = vikama sliskanhd
bulasimu onleyebilivor.

llac firmalan 1se yern antibivotik kesfinde istek=siz. Cunku ksa bir donem kullanilan antibivotiklen kazanch
gormuyoriar. Ustalik direng gelisme riskim de goz onunde bulunduruyoriar.

Pzki anubivotik olmadan enfeksivon hastahkianmin tedavisi yapiabilir mi? Mazlesef i bu sorunun cevabl
simdilik hayir. Bu 3iands bir takom ¢ahsmaiar yapiliyor. Fakat bir sonug ion uzun yillara ihtiyag oldugu
bildinityor.




Karaxterboyutu: . A A A
Tirkiye, antibiyotik
kullaniminda Avrupa birincisi

Gereksiz yere her alinan antibiyotik. fefakete bir adim
daha yakiastinyor.

Antibiyotk toplumun en sevdigl i3¢ dersek yanks
olmaz... Biraz kirginiik, burun slantiss durumunda bile
hemen sczaneden bir antbiyotik slarak ivilesme beklemyor. Ustelik kullarum kosullanna uyan ¢ok 2z insan
var. Her birinin gefistinimes: 10 vih bulan ve enfeksiyon hastabklanmn tedavisinde cimazsa olmaz dag
grubu olan antibiyotikler adn kesia ilac qibi alalamyor...

Qzeilikie son yillarda antibiyotikierie laili surekh uyan yapiivor. Tip diinde yapilan bu uyanian kimsenin
anlamadigin dusunuyorum. Bu nedenle de yine herkes bildigini ckumaya devam edivor. Qysa bu bilingsiz
yakizsim simdilerde global bir felakete yol agmak uzers...
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TURKIYE ANTIBIYOTIK KULLANIMINDA AVRUPA BIRINCISI

18 Kasim Avrupa Antibiyotik Farkindalik Gunu'nde, Saghk Bakanhdi'nin, antibiyotik kullamim oranlanna
iiskin yaptigi arastirmanin sonuclan acgkland.

Arastirmaya gore, Turkiye 40 Avrupa ulkesi arasinda antibiyotik kullanmiminda binnci. Turkiye'de kisi basina
dusen guniuk antibiyotik tuketimi 42 binmken Hollanda'da bu rakam 14 binm seviyesinde. Yani bir Turk
vatandasi Hollandah vatandastan 3 kat daha fazla antibiyotik tuketiyor. Bizden sonra, 35 binmie
Yunanistan geliyor. Kuzey Avrupa ulkelerinde bu rakamliar en ¢ok dusuk seviyelerde... En az antibiyotik
kullanan ise 13 binmle Estonya.

— — — —— —
simdilik hayir. Bu zlands bir takam ¢ahismalar yapiiyor. Fakat bir sonug ign uzun yillars ihtiyag oldugu

bildinityor.
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' ilac Kullanimu

g Dunya Turkiye
'* Kalp Dolasim Sistemi % 20 % 15
~ Merkez Sinir Sistemi % 17 % 11

% 15
% 10

Gastrointestinal Sistem

Solunum Sistemi

Lokomotor Sistem
Urogenital Sistem

SCRIP No: 2809/10 20-25 Arahk 2002, s. 19 - IMS Turkiye, 2002



v Ulkemizde hastanede yatan hastalarda
antibiyotik kullanim orani: %25-35

o Yogun bakim unitelerinde %50’nin Uzerinde

o Bu olgularin %40-60'inda akilci olmayan
Kullanim so0z konusu

Ozgiines i. Akiici antibiyotik kullamminda hastane pratiginde soruniar. Ankem Derg. 2005; 19(Suppl. 2); 185-9.
unger O, Karakaya Y, Cefin CB, Dinc G, Borand H. Rational antibiotic use. J Infect Dev Cires. 2009; 3(2): 88-93.




“Kisith Antibiyotik Kullanim Doneminde Bir Egitim
Arastirma Hastanesinin 1 Gunu ”

Adalet Aypak. Aysel Kocagiil Celikbas. Harika Esener. Sebnem Eren Gok. Nurcan
Baykam. Mustafa Erogilu. Basak Dokuzoguz
Anlara Numune Editim ve Arastirma Hastanesi, Enfeksiyon Hastalikdan ve Klinik Mikrobiyoiop KimgvAnkara

792 hastanin 260(%32.8)’1 antibiyotik kullanmakta
Antibiyotiklerin %44.6’s1 uygunsuz kullaniimakta
Uygunsuz antibiyotik kullanimi:
Enfeksiyon hastaliklarikonsiiltasyonuistenmeyenlerde

EHU onayi gerektirmeyen antibiyotiklerde daha yiiksek (p<0.0

HIKON 2014 Poster



Gercek Yasam...

Akilci Olmayan Antibiyotik
Kullaniminin Sonucu Nedir??
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Direncli Mikroorganizmalar...




Gercek Yasam...

Akilci Olmayan Antibiyotik
Kullaniminin onucu Nedir??

Direncli Mikroorganizmalar...

Direncli Mikroorganizmalarin Maliyeti Nedir?



28 yasinda, 6gretmen

Sikayet-Ates, idraryaparken yanma,
sik idrara cikma

Ates:38°C
BK:12.000/mm3

Idrar mikr: 10-1216k/mm3

Idrar k: E_coli 100.000cfu
Amox-Clav duyarli

Ted: Amox-Clav BID 2X1tb(ayaktan)
10 gun kullanmis

3 gun raporalmis
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» 2 kutu Amox-Clav




o M.T
63 yasinda, fabrika yoneticisi
Sikayet: Ates, sik idrara cikma, yanma
Oyku: BPH ve tekrariayan ariner

infeksiyon

BK:14 000/mm3

Idrar mikr: Bol |6kosit, eritrosit
Idrar k: ESBL(+) E_coli

Tedavi: Ertapenem 1X1gr 10 gun.
hospitalize edilerek




Tedavi maliyeti

o Ertapenem 1gr X10 gun
o 81TLX10=810TL
o Gunubirlik yatis ve infuzyon maliyeti
21TLX10=210TL

810+210=1020TL




Tedavi maliyeti

o Ertapenem 1gr X10 gun
o 81TLX10=810TL
» Gunubirlik yatis ve infuzyon maliyeti
21TLX10=210TL

810+210=1020TL

Direng

19TL wmm) 1020TL




S.C

32 yasinda isadami
Motosiklet kazasi sonrasi

intrakranial kanama. multipl
Kinklar

Acil serviste solunum arresti
sonrasi entube edilmis ve 18
gundur entube.

s 1KK kontrol altina alinamiyor

Ates:38.7, BK:17.000/mm3

PA AC grafisi: Solda orta zona kadar
uzanan infiltratif goranum

BAL sonrasi kuitur: A.baumanii
(sadece colistin duyarir)




Hasta izolasyon odasina alindi
Kolistin+Meropenem baslandi

Tedavinin 6.gununde kan
kuhltirunde MRSA+A_baumanni
uredi

Kolistin+Meropenem’e
Vankomisin eklendi

Ure:92. Kreatinin:4.8 gelmesi
uzerine dialize alindi

Tedavinin 14. ginunde
surveyans Kulturierinden
diskida VRE (+) tespit edildi
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edemedigi icin ekstibe
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gununde ates tekraryukseldi
ve kan kulturunde VRE Uredi.
Daptom
o

Hasta halen takip ediimekte

b A
e
IKK kontrol altinda.

» Hastaneye yatisinin 32.
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Hastanin Tedavi Maliyeti?




Hastanin Tedavi Maliyeti?
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The true cost of
antimicrobial resistance

Limitations of health economic

10 yil 6nce sorulan soru:
1. Direncin maliyetinedir?
2. Direncidisiirmekicin yapilan girisimler maliyet etkin midir?

Giunumize geldigimizde hala....

Ancak daha ¢ok 2. soruya yonelik calismalar mevcut
Maliyet etkinligini kanitlayacak calismalarin giicu ne yazik ki zayif...

Smith R. BMJ 2013;346:1493



Antimikrobiyal Direng _
Hasta givenligi icin bir TEHDIT!!!

Tedavi icin sinirli
tedavi secenekleri

Hastanede uzamis
kalis suresi

a3

Hastanin mdrbidite ve
mortalitesinde artis




Direncli mikroorganizmalarla
gelisen infeksiyonlarin tedavisi

Tedavi icin sinirh
tedavi secenekleri

Hastanede uzamis
kalis suresi
Hastanin morbidite ve
mortalitesinde artis
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Hastanin morbi




Direncli mikroorganizmalarla
gelisen infeksiyonlarin tedavisi

Tedavi icin
tedavi sece

“negative externality= digsal zarar”

Hastanin morbidite ve
mortalitesinde artis




Direncli mikroorganizmalarla
gelisen infeksiyonlarin tedavisi

Tedavi icin
tedavi sece

£5..... £20,000..../epizod




Direncli mikroorganizmalarla
gelisen infeksiyonlarin tedavisi

Tedavi icin
tedavi sece

£5 ..... £20,000..../epizod




Direncli mikroorganizmalarla
gelisen infeksiyonlarin tedavisi

Tedavi icin
tedavi sece

“negative externality= digsal zarar”

Hastanin morbidite ve

£5 ..... £20,000..../epizod




Direncli mikroorganizmalarla
gelisen infeksiyonlarin tedavisi

Tedavi icin
tedavi sece

“negative externality= digsal zarar”

£5.....£20,000..../epizod
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Direncli Infeksiyonlarinda
Ek Maliyet

Sadece

Direncli inf.i¢in kullanilan tedavi maliyeti = duyarh inf. kullanilan tedavi maliyeti

DEGILDIR...
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Direncli Infeksiyonlarinda
Ek Maliyet

» Ek laboratuar ve radyolojik testieri iceren incelemeler

» Ek veya alternatif olan ve genellikle de duyarh etkenlere yonelik
olanlardan daha pahali olan antibiyotik tedavileri

» Daha toksik ilaclar nedeniyle gelisen ve tedavi edilmesi gereken
ek yan etkiler

» Daha uzun hastanede kalis suresi
» Hastanin calistigl isten daha uzun sure uzak kalmasi
» Yasam kalitesinin ve ureticiligin azalmasi

o Yetersiz veya gecikmis tedavi nedeniyle artmis
mortaliteyi ve buna bagh isgiclu azalmasi




Direncli Infeksiyonlarinda
Ek Maliyet

Infekte kisinin ailesinin maduriyetleri
Hastanin saghk sigortasi kapsaminda artis

Hastane kaynakli infeksiyon varliginda infeksiyon
kontrol prosedurierini uygulamak icin hastaneye ait
ek maliyetler

D 9

N

» Hastane infeksiyonlan surveyansi yapmak icin
artan maliyetier

z Isyerlerine aitartmis isgérmeziik maliyetieri

# Uranlerde olasi fiyat artislarini ve



-

~ Antimikrobiyal direncin insan ve =5 - B
o 3] . . . Yate ::
~  ekonomiye etkileri... <2

Her yil icin AB ulkelerine maliyeti....

Her yil, MDR infeksiyonia iliskili 25.000 kisi hayatini kaybediyor

Ekstra hastane] Ekstra Isgiicii Direncli
ici maliyet hastane kaybina bagly infeksiyon
disi maliyet | uretim kaybi1 | nedeniyle
artan
olume bagh
uretim kaybi

€ 927.8 million € 10 million € 150.4 million € 445.9 million €15 milyar

Source — The bacterial challenge: time to react, Joint Technical Report from ECDC and

EMA, Stockholm, September 2009. Available online at:
http://ecdc.europa.eu/en/publications/Publications/Forms/ECDC DispForm.aspx?ID=444
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Economics of
antibiotic resistance

Expree? Rerw Aot intect Ther 644), S22 3-S5S19 (2008R)
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MDR bakterilerde direncin mortaliteye, hastanede yatis suresine
ve hastane maliyetine etkileri

Bacteria Control Syndrome Mortality (%) Length ofstay Extracostor Ref
(days) cost (USS)
ESBL* Escherichia coli, ESBL’ £ coli, Bacteremia 3Svs 16 11vsS 9620 1391
Klebsiella spp., Proteus spp. Klebsiella spp.,
Proteus spp.

ESBL™ £. coli, Kiebsiella ESBL" £. cofi, Heterogeneous 15.2vs 9.1 1Tvs7 66,590 vs 40]

pneumoniase K. pneumoniae 22,231

MRSA MSSA Bacteremia 229 vs 19.8 30.6 vs 15.3 21,577 vs [41]
11,668

MRSA MSSA Bacteremia 229vs 19.8 9vs 7 26,424 vs [42]
19,212

VRE VSE Bacteremia 33.3vs 11.1 17vs 3 [43]

Imipenem-resistant Imipenem- Bacteremia S7Svs 275 [44]

Acinetobacter baumannii susceptible

A. baumanni

MDR (sensitive to imipenem and Susceptible Heterogeneous 19.4vs 45 13 60,913 [45]

sometimes aminoglycosides)

Acinetobacter spp.

MDR (resistant to all penicillins, Non-MDR Bum patients 36.8 vs 25.6 201,558 vs [46]

all cephalospornins, ciprofloxacin, A baumanni 102,983

gentamicin and imipenem)

A. baumannii

MDR (resistant to ceftazidime, Non-MDR Heterogeneous 21vs 12 20vs 10 [471

cefepime, aztreonam, P aeruginosa

ciprofioxacin, piperacillin and

gentamicin) Pseudomanas
2EerUgINOsa
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Hospital and Societal Costs of Antimicrobial-Resistant
Infections in a Chicago Teaching Hospital:
Implications for Antibiotic Stewardship

Amac: Direncli infeksiyonlarin tedavisinde medikal
ve toplumsal maliyetin hesaplanmasi

~ Hastanede yatan yiiksek riskli hastalarda B o
¢ Direncliinfeksiyon, - VRE
» Toplammaliyet, . ?orokil_noElon I\_/eya 3,3;Qn sephalosporin
e - irench E coliveya 3.jen
2 lY(atﬁsrlt‘;l?tel sephalosporiniere direncli Klebsiella
7 omo er. spp.
s Akut patofizyoloiji, »  Amikacin veya imipenem direncli
Z APA(?HE“I sk orju Ent_erobactei: Pseuqomonas.veya
; YBlTnde kahg = Acinetobacter species (AIR).
» Hastane kaynakii infeksiyon,
2 Mortalite
~ Medikal harcamalar hastane verilerinden alindi

~ Direncli ve direncli oimayan infeksiyonlann parametreler karsilastinidi

Roberts RR, et al. Clinical Infectious Diseases 2009; 49:1175-384



Hospital and Societal Costs of Antimicrobial-Resistant
Infections in a Chicago Teaching Hospital:
Implications for Antibiotic Stewardship

Table 1.

Patient Characteristics Stratified by Presence of Antimicrobial-Resistant Infection (ARI)

Charactensnc
All patients
Age years
Male sex
APACHE 1l scors®
Duravon of stay, days®
HAP®
Cost per day, US®
Total cost. US$?
Death®
Hospital sarvice
Meadical
Surgical®
Treatment setting
Non-iCU
icu*

Random sampls

Expandsd sample

All panents

1253

544 - 14
721 (57.5
404 - 18
88 = 10
159 (125
1697 = 556

14947 = 21837

4435

1087

Pagents with AR

50 4.0
523 = 15
34.88.00
481 =17
264 = 28
34 188.0)
1975 = 761

58745 - 68,154

8{16.0)

3028
20 {121}

2120
29{13.7)

Panents without ARI

1203 26

545 - 14
697 (57.1)

40.1 = 18
80=7

125 (10.4)

1581 = 540

13210 = 13919

B3G

1067 (97.2)
146 (573

1020 (S8.0)
183 86.3)

Roberts RR, et al. Clinical Infectious Diseases 2009; 49:1175-84

All panents

1291

43 - 14
800 (58.2
421 =20
102 = 12
260 (187
1651 + 634

19267 = 32251
70 (5.0

1179

212

1110
281

Pauents wmn ARI

188 {13.5
830 =16
122 (84.9)
548 = 77
242 = 21
135i71.9)
2008 = 937
§8 (029 - &7 485
34.418.1)

1221104
86 i31.1)

2081
98 (349

Patiems without ARI

1203 86.5)
545 - 14
6887 (§7.1)
401 = 18
80=7
125 (10.4)
1581 = 540
13210 = 14919
36 (3.0)

1057 (896}
146 68.Gi

1020 (91.9)

=

183 (65.1)




Hospital and Societal Costs of Antimicrobial-Resistant
Infections in a Chicago Teaching Hospital:
Implications for Antibiotic Stewardship

Table 1. Patient Characteristics Stratified by Presence of Antimicrobial-Resistant Infection (ARI)

Random sampls Expands=d sample

{_haracwensuc All panents Pagents with AR®  Pagents wrthout ARI All patnents Pauents with ARl Panents without AR

All patients 1253 50 4.0 1203 26l 1291 188 {13.5i 1203 {86.5)
Age. years 544 - 14 523 = 15 545 - 14 43 - 14 530 =- 16 545 - 14
Male sex 721 (57,5 34.88.0) 687 (57.1) 808 (58.2} 122 (849 687 (57.1)
APACHE Il scors® 404 - 18 481 = 17 40.1 = 18 21 =20 548 = Z7 401 = 18
Duravion of stay, days® 88 = 10 264 = 28 80=7 102 + 12 242 = 21 80=7
HAP® 159 (127 34 88.0) 125 110.4) 260 (18.7 1351718) 125 (10.4)
2008 = 937 1581 = 540

1391 hasta 58029 = 67485 13210 = 14919
188 direncliinf (%13.5) W18 3% (20

Direncli infeksiyonuolan hastalarda 122 (108 1057 (896
86 i31.1) 146 685
*APACHE lll skoru .
*HAl oranlan % (8.1 1020 (91.9
a8 (249 183 (65.1)

*Mortalite
‘Direnclilnfeksiyonuolmayanlardandaha yiiksek

Roberts RR, et al. Clinical Infectious Diseases 2009; 49:1175-84
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Hospital and Societal Costs of Antimicrobial-Resistant
Infections in a Chicago Teaching Hospital:
Implications for Antibiotic Stewardship

Table 1. Patient Characteristics Stratified by Presence of Antimicrobial-Resistant Infection (ARI)

Expand=d sample
(Charactenstc All pagents Pagents with AR®  Pauents without ARI All panents Pauents wnh ARl Panents without ARI

1253 50 4.0 1203 iS6} 1391 188 {13.5) 1203 i86.5)

Random sampls

All patients

Age years 544 - 14 523 =15 545 - 14 3 - 14 530 - 16 845 - 14
Male sex 721 (57.5) 34 (68.0) 697 (57.1) 209 (58.2 122 (849 687 (57.1)
APACHE Il scors® 404 - 18 481 = 17 40.1 = I8 421 + 20 548 = 77 401 = 18
Duration of stay, days” 88 = 10 264 = 28 80=7 102 = 12 242 =21 80=7
HAP 158 (125 34 188.0) 125 (10.4) 2200187 135 (718 125 (10.4)
1391 hasta
188 direncliinf (%13.5)
- -3 - AR
DirencliInfeksiyonuolan hastalarda § s
*APACHE Il skoru 3
*HAl oranlari £ !
*Mortalite
Direncli Infeksiyonuolmayanlardan daha yuksek TN

Roberts RR, et al. Clinical Infectious Diseases 2009; 49:1175-84
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Table 5. Mean Cost and Length of Stay for Patients with Antimicrobial-Resistant In-
fection (ARI), Compared with Matched Control Subjects

Patients Patients Mean
Propensity score with AR without ARI difference P

Propensity score 2°

No. of patients 169 169 :
Total cost, US$ 53,863 = 60,720 24,794 + 23,231 29,069
Total length of stay, days 23.8 = 20.3 128 = 10.2 11.0

Propensity score 3°
No. of patients 138 138 4
Total cost, US$ 52,211 = 59456 31,003 = 26,325 21,208
Total length of stay, days 225 + 20.1 159 = 113 6.7
1391 hasta

*188 direncgliinf (%13.5)
*Direncli infeksiyonla iliskili tibbi harcama(her hasta icin): $18,588 - $29,069
*Hastanede kalis suiresindeki artis: 6.4-12.7gin

*Direncli infeksiyona atfedilen mortalite: %6.5

*Toplumsal maliyet: $10.7-$15.0 milyon

*Duyarhilik analizine gore en diisik tahmini toplammaliyet: $13.35 milyon




Direncli infeksiyonlarin tibbi ve toplumsal maliyeti
“cok ciddi direnc onleme programiari”ni
uygulamamizi gerektirecek kadar nemii...

Cuarrent ARI rate: 13.5%

-

AR progoraon

U] Medicail cost | Societal cost

Projected cost savings if antimicrobial-resistant intection (ARIl) rates were reduced from 1
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Direnc¢ Maliyetinden Kantitatif
Veriler...

v Ulkeler veya saglik merkezleri 6zelinde
bildiriimektedir.

o A.B.D.nde direncli mikroorganizmalara bagli
infeksiyonlaricin saghk sektorine yilda $4-7

milyar ek maliyet

o Birgenel hastane de ortaya cikan ve 4 hafta
suren MRSA salgininda maliyets £500,000

Cox RA. et al. Journal of Hospital Infection 1995; 29: 87-106.
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Direnc¢ Maliyetinden Kantitatif
Veriler...

o Direncli tuberkuloz tedavi maliyeti standart
tedavinin 2 kati ($13,000-$30,000)

» MDR tuberkuloz tedavisinde maliyet $180, 000
(CDC tahmini) e cikmakta

Wilton P, et alint. J Tuberc Lung Dis 2001;5 (12): 1-6
Rajbhandary SS, et al. Int J Tuberc Lung Dis. 2004; 8:1012-6.
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Direnc¢ Maliyetinden Kantitatif
Veriler...

» VRE infeksiyonlan: Olgu basina ek olarak $12,766
s Yogun bakim Unitesinde kalis,
v Daha uzun hospitalizasyon

» ESBL Ureten Enterobacteriacae ile gelisen
infeksiyonlarin tedavi maliyeti de ESBL
uretmeyenlere gore 8 2 kata yakin artmaktadir

Schwaber MJ, et al. Antimicrob Agents Chemother 2006; 50(4):1257-62.



Direnc¢ Maliyetinden Kantitatif
Veriler...

o Penisiline direncli S.pneumoniaeile gelisen pnoOmoni
tedavisi daha hafif klinik tabloyla seyretse bile daha
maliyetli olmaktadir.

» Maliyetin artmasina, hastanede daha uzun yatis
(26.8vs 11.5 gun) ve daha pahali antibiyotik neden
olmaktadir ($736 vs $213).

Einarsson S, et al. Scand. J. Infect. Dis 1998; 30: 253-256.



Direnc¢ Maliyetinden Kantitatif
Veriler...

» Cerrahi mudahele yapilan hastalar

Maliyet farki(her olgu icin)
Hastane maliyeti: $51,000
Antibiyotik maliyeti: $1,800

Evans H, et al. Cost of Gram-negative resistance. Crit Care Med 2007; 35:85-95
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Antimicrobial resistance .'.5‘:-; Farish

Lodato EM. 2013

AB ulkelerinde her yil fazladan 25000 kisi infeksiyon hastaliklan nedeniyie
oluyor

' Surveyans sistemlerine ragmen direncli infeksiyonlann ek maliyetini
tahmin etmek cok zor
Avrupa Ulkelerinde kan dolasimi infeksiyonlar ile ilgili verilerde:

MRSA ye bagh kan dolasimi infeksiyonian:
~ Tahmini 5503 faziadan 6lum (En fazia UK ve Fransa da)
255 683 fazladan yatak-gin

3._gen sefalosporin direncli E_coli ye bagh kan dolasimi infeksiyonian:
~ Tahmini 2712 faziadan 61um (En fazia Tarkiye ve UK)
~ 120 065 faziadan yatak-gin




Antimicrobial resistance

Lodato EM. 2013

AB ulkelerinde her yil fazladan 25000 Kisi infeksiyon hastaliklan nedeniyie Ee

oluyor

 Suarveyans sistemlerine ragmen direncli infeksiyonlarn ek maliyetini
tahmin etmek cok zor
Avrupa Ulkelerinde kan dolasimi infeksiyonlarn ile ilgili verilerde:

MRSA ye bagh kan dolasimi infeksiyonian:
~ Tahmini 5503 faziadan 6lum (En fazia UK ve Fransa da)
255 683 faziadan yatak-gin

3._gen sefalosporin direncli E_coli ye bagh kan dolasimi infeksiyonlan:
» Tahmini 2712 faziadan 6lum (En fazia Tarkiye ve UK)
» 120065 faziadanuaialedin

+
€ 62 milyon
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Penisilin’e direnc bildirildiginden
beri bilinen gercek (y1l 1940)

Antibiyotik tuketimini azaltsak bile...
o Gelisendirenc genelde kalicidir...
o Eradike edilemez

o Ancak yonetilebilir

Standing Medical adwisory Commiiiee Sub-Group on Antimicrobial Resistance (1998)
Ashley DJB_ Brindle MJ. Penicilin resistance in staphylococci 1soiated in a casualty
depariment. Joumal of Clinicai Paihology 1960;13:336-338.




Antibiyotiklerin akilc
kullanilmasi

Uc unsuru:

o Etkinlik,

o Guvenilirlik

o Uygun tedavi maliyeti
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- Akila antibiyotik
- | kullaniminin temel ilkeleri

Dogru ilac,
Dogru indikasyon
Dogrudoz
Dogru sure
Dogru yoldan

Q9 9 5

Dogru Antibiyotik

Hastanin 6zelliklen,
Infeksiyon alani
Etyolojik ajanin 6zellikleri

Kullanilacak ilacin farmakolojik 6zellikleri

RS TN |

Slama TG, et al. A climician’s guide to the appropriate and accurate use of antibiotics: the Council for
Appropriate and Rational Antibiotic Therapy (CARAT) criieria. Am J Med. 2005; 118(Suppl. 7A): 1-6S_



. e .'--.
- poll o .
—_ !!iz—‘s:_‘_'a,_ == = T

Akilc1 antibiyotik kullanima

Hasta icin:

» Morbidite ve mortalitenin azaltilmasi

» Yasam kalitesinin yukseltiimesi

Saglik sistemiigin:

o Yatis suresinin ve hastane disi tedavi suresinin
azaltilmasi,

o Toplam tedavi maliyetinin azaltiimasi
# Direnc sikhginin dasuralmesiyle
Toplum igin:

» Verimliligin artmasi

Hayashi Y, Paterson DL. Clin Infect Dis. 2011; 52(10): 1232-40.
Struelens MJ. Curr Opin Infect Dis. 2003; 16(4): 305-7.
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;:;J Antlblyotlk dlreng geh$1m1 i "nlemek

,

ve maliyeti azaltmakicin...

™~
-
-
’e
-

i — WAnib¢
Akilci Antibiyotik Kullanimi |
(dogru endikasyonda, ——

dogru doz, aralik ve siirede)

infeksiyon kontrolii (el hijyeni,
tarama, izolasyon vb)

Yeni antibiyotik gelistirilmesi
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Antlblyotlk dlrem; gehsmu i "nlemek
ve maliyeti azaltmakicin...

=

Akilci Antibiyotik Kullanimi
(dogru endikasyonda, ——
dogru doz, aralik ve siirede) :

infeksiyon kontrolii (el hijyeni,
tarama, izolasyon vb)

Yeni antibiyotik gelistirilmesi
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Antimikrobiyal Yonetim Programi

(Antibiotic Stewardship Programme)

“Gerekmeyen  durumda  antibiyotigin kullanilmamasi,
gerektiginde ise hastaya en az zarar veren ve direng gelisimine
en az neden olan, enfeksiyonu en iyi sekilde tedavi eden/onleyen
antibiyotigin secilerek uygun doz ve sure kullanilmasi”



Antimikrobiyal kullanimin

yonetilmesi

Coklu direncgli mikroorganizmalarin
yayllmasinin onlenmesi icin
enfeksiyonun kontrolu ve surveyans

Antimikrobiyal kullaniminiyilestirilmesidir
(antibiyotik yonetimi)




GUIDELINES

Infectious Diseases Society of America and the
Society for Healthcare Epidemiology of America
Guidelines for Developing an Institutional Program
to Enhance Antimicrobial Stewardship

Timothy H. Dellit.” Robert C. Owens.’ John E. McGowan. Jr.” Dale N. Gerding.’ Robert A. Weinstein.*
John P. Burke.* W. Charles Huskins,” David L Paterson.” Neil 0. Fishman,” Christopher F. Carpenter,” P. J. Brennan.’

Marianne Billeter,” and Thomas M. Hooton™

'Harborvwew Medical Cemter and the University of Wasnington, Seamie, ‘Maine Maacs! Center, Pormiang, “Emory University, Atlamtas, Georgia;
‘Hines Veterans Affairs Hospital ang Loyola University Stritch School of Medicine, Hines, and *Stroger (Cock Coumy) Hospizzl ang Rush
University Medical Cemter, Chicage, Illinois; "University of Utah, Sait Lake City, ‘Maye Clinic College of Megicoine, Rochester. Minnesota;
"University of Pittsburgn Medical Cemter. Pittsburgn. ang “University of Pennsyivania. Philageiphia, Pennsyivania. “William Beasumont Hespital,
Aoyal Cak. Michigan, ""Ochsner Heaith System. New Orieans. Lowmsiana. and “Umiversity of Miama, Miami. Fonda

EXECUTIVE SUMMARY

This document presents guidelines for developing in-
stitutional programs to enhance antimicrobial steward-
ship, an activity that includes appropriate selection,
dosing, route, and duration of antimicrobial therapy.
The muitifaceted nature of antimicrobial stewardship
has led to collaborative review and support of these
recommendations by the following organizations:
Amernican Academy of Pediatrics, American Society of
Health-System Pharmaasts, Infectious Diseases Society
for Obstetrics and Gynecology, Pediatric Infectious Dis-
eases Society, Society for Hospital Medicine, and Society
of Infectious Diseases Pharmacists. The primary goal
of antimicrobial stewardship 1s to optimize clinical out-

and deserves careful oversight and guidance. Given the
association between antimicrobial use and the selection
of resistant pathogens, the frequency of inapproprate
antimicrobial use is often used as a surrogate marker
for the avoidable impact on antimicrobsal resistance.
The combination of effective antimicrobial stewardship
with a comprehensive infection control program has
been shown to limit the emergence and transmission
of antimicrobial-resistant bacternia. A secondary goal of
antimicrobial stewardship is to reduce heaith care costs
without adversely impacting quality of care.

These guidelines focus on the development of effec-
tive hospital-based stewardship programs and do not
include specific outpatient recommendations. Although




Infectious Diseases Society of America and the
Society for Healthcare Epidemiology of America
Guidelines for Developing an Institutional Program
to Enhance Antumicrobial Stewardship

Timothy H. Dellit.," Robert C. Owens.” John E McGowan, Jr.” Dale N. Gerding.” Robert A. Wemstein, "
Jobhn P Burke. ' W. Charfes Huskins,” David L. Paterson.” Neil O. Fishman,” Christopher F Carpenter.’” P J Broennan.”

Marianne Billeter.'" and Thomas M. Hooton™
Clinical Infectious Diseases 2007:;44:159-77

ANTIMICROBIAL STEWARDSHIP TEAM (ANTIMIKROBIYAL YONETIM
EKIBI)

1) Enfeksiyon Hastaliklari Uzmani, Klinik Farmakolog (enfeksiyon egitimli)

2) Klinik Mikrobiyolog+Bilgi Sistemi Uzmani+EKK Uzmani+Epidemiyolog

3) Programi EHU veya Klinik Farmakolog (enfeksiyon egitimli) yonetmeli

4) Antimikrobiyal Yonetim Ekibi; EKK ve eczane ile isbirligi icinde olmali

5) Hastane yonetimi, calisan temsilcileri, kalite birimi sGrece katilmali

6) EHU, hastane yonetiminden olabildigince cok yetki almal:

7) Hastane yonetimi, antimikrobiyal ilag kullanimi ve takibi ile ilgili gerekli

altyapi desteginisaglamali

8) iki temel AYP (Antibiyotik Yénetim Politikasi) stratejisi mevcut
-Prospektif izlem ve geribildirim (Recete yazana): IKNA! (A-1)
-Formuler ve yetki kisitlamasi (EHU onayi): ZORLAMA ! (A-Il)



Antibiyotik Yonetim Politika

Stratejileri

IKNAYONTEMLERI

laklp /e geribildirim
Egitim calismalar (yazili, hastabasi, toplanti vb)
) Uzlasi raporlar hazirlama
) Hatirlatici uyarilar (yazil, s6zlU, bilgisayar sisteminde)

W ‘H

ZORLAYICIYONTEMLER

) Kisitl antibiyogram bildirimi
) Formuler kisitlamasi
) EHU onayi

) Otomatik “STOP" orderi

) Zorunlu detay order
,Antlblvotlk rotasyonu

()\Uw +\ L) N‘ I-



KANITA DAYAL! ANTIBIYOTIK KULLANIMI

YONETIMI
IDSA KLAVUZU

Surekli denetim ve geri bildirim (A-I)
Kisitlama ve onay alinmasi (A-Il)
Egitim (A-III)

Klavuzlar hazirlanmasi (A-])
Antibiotik rotasyonu (C-II)
Antibiyotik order formlari (B-II)
Antibiyotik kombinasyonu (C-II)
De-eskalasyon (A-II)

Optimal doz (A-II)

Ardisik tedavi (A-l)

Dellit TH et al. Clin Infect Disease 2007



Egitim ve rehberlerin gelistirilmesi

Saglik ¢alisanlarinin ve toplumun dikkatini cekmek ve destegini almak

Saghk calisanlarnni ve halki antibiyotik kullanimi konusunda egitecek
egitim araclan gelistiriimeli ve etkin olarak kullaniimal

Ulke 6lceginde gelistirilen ve belli araliklarla gincellenen rehberler ile
hastanelerde antibiyotik yonetimine katkida bulunmak

Hekimlerde antibiyotik kullanma bilgisi ve bilinci, toplumda ise
antibiyotik kullanma bilinci olusturulmali
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European surveillance of Antimicrobial Consumption(ESAC)

European Society of Clinical Microbiology and Infectious Diseases (ESCMID)
Study Group for Antibiotic Policies (ESGAP)

ABS (antimicrobial stewardship) International project

Egitim basliginda; antimikrobiyal yonetim ekibi Uyeleri dUzenli olarak recete
yazan hekimlere ve ilgili saglik calisanlarina enfeksiyon hastaliklari tani, tedavi ve
profilaksisi ile ilgili egitimler verir

Egitim icin;

Antibiyotik listeleri

Mikrobiyoloji kultur sonucglarini iceren taniya yonelik klavuzlar
Baslangi¢ tedavisine yonelik klavuzlar

Cerrahi profilaksi klavuzlan

Antibiyotik direng verileri

Antibiyotik tUketimini kontrol klavuzlari
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Chang-Ro Lee 1,7, Il Hwan Cho 2,3, Byeong Chul Jeong 1 and Sang Hee Lee 2,7,* Strategies to Minimize Antibiotic Resistance
Int. J. Environ. Res. Public Health 2013, 10, 4274-4305



Recete sinirlandiriimasi

Antibiyotiklerin dagitimi ve recete edilmesi belli
kurallara baglanarak denetlenmeli

Antibiyotik kisitlamasi tip disindaki kullanim
alanlarini da kapsamall

Kliniklerde yatarak takip edilen hastalarda
kullanilacak algoritmalar dahil antibiyotiklerin dogru
kullanilmasi  hazirlanacak rehberler vasitasiyla
yonlendirilmelidir
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RESEARCH Open Access

Effects of Carbapenem consumption on the
prevalence of Acinetobacter infection in intensive
care unit patients

2
Abstract

Badkground: T

Methods: The tTudy wa

AMAC: YBU’deki hastalarda karbapenemlerin kullanimini
kisitlayarak Acinetobacter enfeksiyonlarinin prevalansi
uzerindeki degisiklikleri degerlendirmek.



Mayis 2011 ile Subat 2013 tarihleri arasinda 1822
hastanin verileri prospektif olarak degerlendirilmis

Calisma periodu ikidoneme bolinmus:

Karbapenem kisith period (KKP)

Karbapenem kisitl olmayan period (KKOP)

KKP'da eger karbapenemlere bir alternatif varsa
karbapenem kullaniminaizin verilmedi.

ki period arasinda karbapenem kullanim miktarnyla
cogul ilac direncli A. baumannii (CIDAB) suslarnyla

enfeksiyon sayisi arasindaki korelasyon
degerlendiriimis
gutlu et al. Effects of Carbapenem consumption onthe prevalence of Acinetobacterinfectionin intensive

R A
-

care unit patients Annals of Clinical Microbiology anda Antim "'“bfam::;z;., 13:7



Geri bildirm

Hastanelerde antibiyotik komitesi veya komite adina bir
uzman antibiyotik recetelerini inceleyip receteyi duzenleyen
kisilere bu konuda geri bildirimde bulunabilir
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Tablo: Calisma boyunca izole edilen mikroorganizmalarin dagilimi

Bu takiplerden; toplam 1822 hastanin kayitlan alinmis olup, KKOP'de

izole edilen CIDAB enfeksiyonu prevalansi, KKP'deki prevalanstan 2.24
kat fazladir.

Bununla beraber “%o0"” enfeksiyon oranina ulasmak icin YBU’de tim
onlemlere (izolasyon onlemleri, el yikama, sterilizasyon ve
dezenfeksiyon) tam uyum saglanmahdir .



Geri bildirm

Hastanelerde antibiyotik komitesi veya komite adina bir
uzman antibiyotik recetelerini inceleyip receteyi duzenleyen
kisilere bu konuda geri bildirimde bulunabilir



Bilgisayar destekli sinirlamalar

Geri bildirimler; bilgisayar programlari da devreye
sokularak cok daha kolay ve hizli olarak yapilabilir

Gelistirilen programlar, dogrudan recete yazma

asamasinda da yardimci olabildigi gibi daha sonraki
geri bildirimleri de yapmakta yardimci olmaktadir

| \VIcClr =3 =1 - e J (




Effects of computerized clinical decision support systems on
practitioner performance and patient outcomes: a systematic

review

Review pubishea: 2005

Bibliographic details: Garg A X, Adhikan N K, McDonald H, Rosas-Arellano M P, Devereaux P J, Beyene J, Sam J, Haynes R B.
Effects of computenzed clinical decision support systems on practitioner performance and patient outcomes: a systematic
review. JAMA 2005; 293(10): 1223-1238. [PubM

1998-2004 yillar arasindaki 100 calisma
-88’i randomize kontrollG

Bilgisayarli klinik karar destek sistemleri
(computerized clinical decision support systems) olusturuldu

-40 ¢alismada "Hastalik yonetimiile ilgili sistem”

-2g calismada “llac dozlari ve recetelemeile ilgili sustem
-21 calismada “Hastaliktan korunma ile ilgili sistem”

-10 calismadada “Hastalik tanisi ile ilgili sistem”

Tum calismalar, 20 tam puan Uzerinden puanlandi

Sonuc olarak; tUm calismalarin ortalama puanlama sonucuy; 7 (2 ile 20) olup,

Calismalann %64'Unde, olusturulan bilgisayar destekli sistemlerin, uygulayicinin
performansini gellgtlrdlgl ve hasta sonuclarina olumlu, faydali etkileri oldugu
sonucuna varildi



Donusumlu antibiyotik kullanimi

ANTIBIYOTIK ROTASYONU

Programli olarak antibiyotiklerin degistirilmesi,
bir antibiyotige karsi bakterinin direng
gelistirmesiicin secici baskiyi azaltabilir

7

ASIRI KULLANIM DIRENC
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Eur J Cin Microbmol Infect Dis. 2010 Aug:.29(8):1015-24. gor 10,.1007/5100S6-010-0964-5. Epub 2010 Jun &

Rotation of antimicrobial therapy in the intensive care unit: impact on incidence of ventilator-
associated pneumonia caused by antibiotic-resistant Gram-negative bacteria.

Raineri E', Crema L. Dal Zoppo S, Acguaroig A, Pan A, Carnevale G, Albertario F, Candiani A.

+ Author information

Abstract

The development of antibiotic resistance is associated with high morbidity and mortality, particularty in the intensive care unit
(ICU) setting. We evaluated the effect of an antibiotic rotation programme on the incidence of ventilator-associated pneumonia
(VAP) caused by antibicticresistant Gram-negative bactena. We conducted a 2-year before-and-after study at two medical-
surgical |ICUs at two different tertiary referral hospitals. We included all mechanically ventiiated patients admitted for > or =48 h
who developed VAP. From 1 January through 31 December 2007, a quarteriy rotation of antibictics (piperacillin/tazobactam,
fluoroquinolones, carbapenems and cefepime/ceftazidime) for the empincal treatment of VAP was implemented. We analysed
the incidence of VAP and the antibictic resistance pattemns of the responsible pathogens in 2006, before (P1) and, in 2007, after
(P2) the introduction of the scheduled rotation programme. Overall, there were 79 VAP episodes in P1 and 44 in P2: the mean
incidence of VAP was 20.96 cases per 1,000 days of mechanical ventilation (MV) duning P1 and 14.97 in P2, with no significant

YBU’de antimikrobiyal tedavi rotasyonunun, antibiotik direncli
Gram-negatif bakterilerin neden oldugu VIP insidansina etkisi

Iki ayr1 3. basamak Dahiliye ve Cerrahi YBU’de 3’er aylik
rotasyon seklinde Piperasilin/tazobaktam, florokinolonlar,
karbapenemler, sefepim ve seftazidim tedavisi



Antibiyotik direncinde azalma

Yogun bakim enfeksiyonlarinin ( 6zellikle VIP) insidansinda
azalma

Enfeksiyonlarin ampirik tedavisinde uygun antibiyotik kullanim
oranlarindaiyilesme

Direncli Gram negatif comak, Gram pozitif kok
enfeksiyonlarinda ve kolonizasyondaazalma

Enfeksiyonla iliskili mortalitede ve tedavi maliyetlerinde azalma



Bununla birlikte bu stratejinin direncli Gram negatif
comaklar ile  kolonizasyonu ve  enfeksiyonu

azaltmadigini,
YBU’de vankomisin direncli enterokok kolonizasyonunu

etkilemedigini gosteren calismalar da mevcuttur.



ROTASYON CALISMALARININ SONUCLARI

Bazi yazarlar,bu calismalara gore; direng gelisimi acisindan
yUksek potansiyele sahip antibiyotiklerin enfeksiyon
hastaliklan konsultasyonuna birakilmasi halinde boyle bir

rotasyona gerek kalmadigini

Rotasyon politikalarinin direncte sadece dalgalanmalara yol
acacagini ve direng oranlarini disirmeyecegini



Enfeksiyon Hastaliklari

Konsultasyonu

Konsultasyon kapsamindayapilanduzenli
vizitlerin, antimikrobiyal yonetime ciddi
katkisi mevcuttur.




“Yogun Bakim Unitesinde Akilci

Antibiyotik Kullanimi”

Enfeksiyon hastaliklariuzmanivizitinin genel
yogun bakim antibiyotik kullanimi Uzerine
etkisi degerlendirilmistir.

KSIYON DUNYAS _:‘_'.__ STAY 20-



Dizenli  Yogun Bakim  Unitesi(YBU)-
enfeksiyon hastaliklann uzmani vizitlerinin
gerceklestiriimesiyle toplam antimikrobiyal
kullanimi%45.5 azalmistir.



Aminoglikozid kullaniminda %91.8

Sulbaktam kullaniminda %30.95

Penisilin grubu ilaglarn kullaniminda %75.4

3. kusak sefalosporin kullaniminda %48.1

Kinolon grubu antibiyotiklerin kullaniminda %51
Karbapenem kullaniminda %65.6 azalma
Karbapenem direncli mikroorganizma
enfeksiyonlari duzenli vizitler sirasinda tama
yakin gerilemistir.



De-eskalasyon TedaviYontemi

Enfeksiyon yeri ve ciddiyeti
Hastaya ait faktorler

Lokal epidemiyoloji ve direng oranlarina gore en
uygun genis spektrumlu ile hemen basla

Daha sonra kultur ve duyarliliga gore spektrumu
daralt (tedaviyi zayiflatmadan)

-Uygun doz, sure

-Uygun doz araligi
-Optimum tedavi
-Serum duzeyleri




De-eskalasyon tedavi yontemi

Antibiyotik direncini
Tedavi maliyetini

llac yan etkilerini azaltmaktadir



Hastane ve Ulke Programlar

ULUSALANTIBIYOTIK POLITIKASI
OLUSTURMAK"



ULKE PROGRAMLARI




Bircok AB Ulkesi, Ulke duzeyinde antibiyotik kullanimini
lyilestirmek icin milli politikalar olusturmustur

Ciddi programlarla tuketim ve direnc oranlarn takip
edilmektedir

Danimarka Blrle§P|r|Im|s Antlmlkrobl‘al Direnc Takip ve Arastirma
Projesi (DANMA -=

ABD’de Yogun Bakim Antimikrobiyal Direnc Epidemiyolojisi
(ICARE)

Almanya’da Antibiyotik Kullanimi ve Yogun Bakimda Direnc (SARI)

projesi
-



Belcika'da Antibiyotik Politikasi Koordinasyon

Komitesi _
(BAPCOC) |
Hollanda’da Antibiyotik politikasiicin Calisma Grubu
(SWAB) —
.

Isvec Antimikrobiyal Ajanlarin Rasyonel Kullanimi
ve Direnc Surveyansi icin Stratejik Program

(STRAMA) o
I



STRAMA

(Swedish Strategic Programme Against Antibiotic Resistance)

Strama Calisma Grubu (ag1), isvec hastane’lerinde yerelilac ve
tedavi komiteleri ile antibiyotik politikalarinda su degisiklikleri
hedefledi

1)Orta dereceli toplum kdkenli pnémoniler; dar spektrumlu penisilinlerle
tedavi edilmelidir

2) Cerrahi profilaksi normal olarak (birkag istisna disinda 6rnegin; yiUksek
riskli durumlar gibi ) bir doz seklinde verilmelidir

3) Florokinolonlarin kullanimi kisith olmali, kadinlarda komplike alt idrar
yolu enfeksiyonlari, hastanede yatan hastalar dahil pivmesilinam veya
nitrofurantoin ile tedavi edilmelidir

) Genis spektrumlu sefalosporinler ve florokinolonlar, dar spektrumlu
penisilin tedavisi alternatif oldugu durumlarda kullanilmamalidir
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ORIGINALI ARTICLE

Antibiotic consumputuon and anubiotc stewardship in Swedish hospitals
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G. GISKE®
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Amac; Isvec Hastane'lerinde ugulanan antibiotik politika
degisikliklerinin etkisini ve antibiotik tuketimini analiz edip,
tanimlamak
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Tedavi secenedi olarak 3.kusak sefalosporinlerin kullaniminin belirgin olarak azaldigs, bunlarin yerini,
piperasilin-tazobaktam, penisilinaz-direnclive duyarl penisilinlerin, karbapenemlerin aldig: tespit

edilmistir.



3. jenerasyon Sefalosporinlere direncli invaziv
enfeksiyonlarhala oldukc¢a dusuk orandadir

Ancak; ESBL (+) E. coli, K. pneumonia’ya bagl invaziv
enfeksiyonlarin ve C.difficile enfeksiyonlarinin yuUksek
oranda oldugu

Ulusal, bolgesel ve lokal verilerle surekli guncellenen
standart tedavi klavuzlarinin gerekliligi sonucuna vanldi



Significant Reduction of Antibiotic Use in the
Community after a Nationwide Campaign in France,
2002-2007
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Significant Reduction of Antibiotic Use in the
Community after a Nationwide Campaign in France,
2002-2007

Elifsu Sabuncu’?, Julie David"*, Claire Bernéde-Bauduin'~, Sophie Pépin’, Michel Leroy®, Pierre-Yves
Boélle®*, Laurence Watier’*, Didier Guillemot'*%'%*
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Salanés, Pans France, 4Régime Social des Indépendants, La Pline-Sant-Denis, France, SINSERM, U707, Parss, France. 6Faculteé de Médecine Saint Antone, Universite
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Abstract

Background: Overuse of antibiotics is the main force driving the emergence and dissemination of bacterial resistance in the
community. France consumes more antibiotics and has the highest rate of beta-lactam resistance in Streptococcus
pneumoniae than any other European country. in 2001, the government initiated “Keep Antibiotics Working”; the program’s
main component was a campaign entitted “Les antibiotiques c'est pas automatique” (“Antibiotics are not automatic”)
launched in 2002. We report the evaluation of this campaign by analyzing the evolution of outpatient antibiotic use in
France 2000-2007, according to therapeutic class and geographic and age-group pattems.




Grip, soguk alginhqgi gibi viral hastaliklar konusunda halk,
gazete, televizyon ve radyo programlaryla egitildi

Ulkede 6zellikle Ekim-Mart aylari déneminde; viral solunum
yolu enfeksiyonlari tanisi alan hastalarda, antibiyotiklerin
tuketimi ve recete edilmesi kisitlandi

Sabuncu E, David J, Bernede- Bauduin C et al. Significant reduction of antibiotic use in the community after a nationwide
campaign in France, 2002-2007, PLoS Med 2009;6(6): e2000084.



Table 1. Mean number of prescriptions between October and March, per 100 inhabitants (percent change compared to 2000-

Reduction of Antbiotic Use in France

2002).

Antibiotic Class 2000-2002  2002-2003 2003-2004 2004-2005 2005-2006 2006-2007
Peniciling 270 A7(-198 215 (-204) 207 (-23§ 208 (-232) 202 (-53)
Cephalosponns 163 136(-170) 47 (-102) 146 (-10.7) 125 (-237) 123 (-46)
Macrolides 164 “2(-137) W2 (-138) 139(-153 124 (-244) N5 (-320.1)
Quinolones 42 43032 43 (28) 48(142) 46 (88 47 (128
Cydines 3 1019 12(37) 3232 EANIA Y 10(-37)
Other 53 &1 (550) 85 (20 74 1406) 5.1(-38) 43 (-80)
Al 724 .1 (-10.1) 664 (-83 645 (-108 584 (-193) 566 (-219)

|d0i:10.1371/joumal pmed. 1000084 2001

Kisitlama ve egitimin ardindan Fransa'da antibiyotik tiketimive PRP sikligi azaldi



UH-P AYAKTAN TEDAVIDE UZMAN HEKIMLERCE VEYA UZMAN
HEKIM RAPORUNA BAGLI OLARAK PRATISYEN HEKIMLER DAHIL

TUM HEKIMLERCE, YATARAK TEDAVIDE ISE TUM HEKIMLERCE
RECETE EDILEBILENLER

Amoksisilin-Klavulonat (parenteral) Amikasin

Ampisilin-Sulbaktam (parenteral) Netilmisin

Mezlosilin -

Piperasilin Tgbramlsm (parenteral)
et Siprofloksasin (parenteral)
Seforoksim(parenteral) Levofloksasin (parenteral)
Sefodizim Ofloksasin (parenteral)
Sefoperazon Moksifloksasin (parenteral)
Sefotaksim 21

Seftazidim N.af5|||n.

Seftizoksim Rifabutin

Aztreonam Amfoterisin B

Klaritromisin (parenteral) Flukonazol (parentera|)

ltrakonazol



€ 2003- ilk antibiyotik kisitlamasi

Mayis 2003'den itibaren Saglik Bakanlig!
antibiyotik geri odemelerine sinir getirdi
Uzman doktor tarafindan yazilanlar

A-72 grubu (ilk u¢c gun uzman yazabilir)
—HU tarafindan yazilanlar




UH-P AYAKTAN TEDAVIDE UZMAN HEKIMLERCE VEYA UZMAN
HEKIM RAPORUNA BAGLI OLARAK PRATISYEN HEKIMLER DAHIL

TUM HEKIMLERCE, YATARAK TEDAVIDE ISE TUM HEKIMLERCE
RECETE EDILEBILENLER

Amoksisilin-Klavulonat (parenteral) Amikasin

Ampisilin-Sulbaktam (parenteral) Netilmisin

Mezlosilin : s

pigerasiin prramusm (parenteral)

[ sy e Siprofloksasin (parenteral)
Seforoksim (parenteral) Levofloksasin (parenteral)
Sefodizim Ofloksasin (parenteral)
Sefoperazon Moksifloksasin (parenteral)
Sefotaksim 2gs

Seftazidim N.afsmn.

Seftizoksim Rifabutin

Aztreonam Amfoterisin B

Klaritromisin (parenteral) Flukonazol (parenteral)

ltrakonazol



A 72 RECETE EDILME ICIN EHU ONAYI GEREKMEYEN, ANCAK AYNI

[LAC 72ASAATTEN DAHA UZUN SURE KULLANILACAK ISE EHU'NUN
ONAYININ ALINMASI GEREKEN ANTIMIKROBIYALLER

Aztreonam
Mezlosilin Siprofloksasin (Parenteral)
Piperasilin Levofloksasin (Parenteral)
Karbenisilin Moksifloksasin (Parenteral)
Sefaperazon Amfoterisin B
Sefotaksim Flukonazol (Parenteral)
Seftazidim
Seftizoksim

Seftriakson



ENFEKSIYON
HASTALIKLARIUZMANI
ONAYI




EHU: ENFEKSIYON HASTALIKLARI UZMANININ YAZABILECEGI EHUNUN OLMADIGI
YERLERDE [C HASTALIKLARI UZMANININ VEYA GOGUS HASTALIKLARI UZMANININ;

COCUK HASTALARDA, COCUK ENFEKSIYON HASTALIKLARI UZMANININ OLMADIGI
YERLERDE COCUK HASTALIKLARI UZMANININ YAZABILECEG! ANTIBIYOTIKLER

Piperasilin-Tazobaktam
Tikarsilin-Klavulonat
Sefaperazon-sulbaktam
Sefepim

Imipenem

Meropenem
Vankomisin

Teikoplanin

Linezolid

Abacavir
Lamivudin
Stavudin
Zalsitabin
Indinavir
Nevirapin
Ritonavir
Zidovudin
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SPECIAL ARTICLE

Salih Hosoglu - Saban Esen - Recep Ozturk
Nistafa Altindss - Viuoustafa Frtek - Sedat Kavgusar
Rahmet C avian - Katbettin Demirdag - Irfan Sencan
Cunay Tuncer Ertem - Selda Aslan - Vasliat Bossmk
Pakize Avgun - Serpil Erol - Mustafa Kemal Celen

The effect of a restriction policy on the antimicrobial consumption
in Turkey: a country-wide study

15 hastanenin verileri EHU

onayinin hemen ardindan 30 72
ve EHU uygulamasindan 6 70
ay sonratoplanarak,
60 52
Dinya Saghk  Orguti - 1 8 Mav.03
tarafindan belirlenen : | .
formullere gére ATI 40 has03
(antibiyotik tliketim indeksi) t |
hesaplanmistir 30
Antimikrobiyal llag - !
kullaniminda %26.4'|Uk bir 10

azalmatespitedilmistir.



TURKIYE SUT ONCESI-SUT SONRASI

Clinical Study

Chemotherapy

Effects of Legal Antibiotic Restrictions on
Consumption of Broad-Spectrum Beta-Lactam
Antibiotics, Glycopeptides and Amphotericin B

H. Kurt®* 0. Karabay y. Birengel® 0. Memikoglu® G. Yilmaz B«

-

Piperacillinftazobactam, karbapenemler, cefoperazone/sulbactam, ceftazidim,cefepime,
glikopeptidler gibi EHU onayiisteyen antibiyotikier degerlendirilmistir

Chemotherapy. 2010;56(5):359-63. Epub 2010 Oct 7.
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Fig. 1. Restricted antimicrobial consumption in Turkey between
2000 and 2004.

EHU ONAYLI ANTIBIYOTIKLERIN tiiketimi sabit

2003 and 2004, 0.137 ve 0.135 TGD/1000 Kisi

KAYNAK: Turkiye'nin IMS verileri
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Short-term effect of antibiotic control policy on
the usage patterns and cost of antimicrobials,
mortality, nosocomial infection rates and
antibacterial resistance

- -

Bilgin Arca *, Oguz Resat Sipahi ™", Tansu Yamazhan *, Melterm Tasbakan
Husnu Pullukcu *, Alper Tunger ", Cagrt Buke *, Sercan Ulusoy *

~ntibiyotik kullanma oram Jygun antibiyotik S4J konsiiitasyonu

Haruta dayali AB
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2003 sonrasi antibiyotik tuketimi

Baslangicta kisitlama etkili oldu

Ancak saglikta donusum programi, cok sayida etken
llaca kolay erisim kullanimi arttirdi

Bu durum antibiyotik tuketimini dogrudan etkiledi



IMS verilerine gore Turkiye’de

son on yilda antibiyotik tuketimi
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Iinterventions to improve antibiotic prescribing practices for
hospital mpatients (Review)

Davey P, Broan E, Charam E, Fendlon L, Gouldd |M | Hdmes A, Ramnsay CR, Whiffen PJ
VWilcox M

The Cochrane Library 2013, Issue 4

THE COCHRANE
COLLABORATION®



Metaanalize 89 calisma alinmis

-Randomize klinik calismalar

-KontrollU klinik cahsmalar
-Once-sonra calismasi
-Yar1 deneysel ¢calismalar

5 kitada 19 ulkeden calismalar

52'i Kuzey Amerika'dan, kalan 37'si ise Avrupa, Uzak Dogu, GUney
Amerika ve Avustralya'dan calismalar



Interventions to improve antibiotic prescribing practices for
hospital inpatients
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1980-2006 yillar arasinda yayimlanmis 5463 makale
taranmig

Amac; Antimikrobiyal Yonetim adi altinda alinan onlemlerle
yapilan mudahalelerin etkisini degerlendirmek,

Kisitlayici ve ikna edici yontemleri karsilastirmak



Antimikrobiyal Yonetim ile llgili Onlemler

89 calismanin tamaminda;

Antibiyotik tiketiminin
Antibiyotik direncinin
Hastane kokenli enfeksiyonlarin azaldiqg,
Clostridium difficile,
Metisilin direncli Staphylococcus aureus
Vankomisin direncli enterokok
Antibiyotik direncli Gram (-) bakteri enfeksiyonlar azalabileced;,

21 calismada; mikrobiyolojik sonuclarda iyilesme oldugu ve alinan

mudahelerle, hastalarda klinik iyilesme saglandigi gosterilmistir

Mortalite farkli degil RR: 0.92 (95% Confidence Interval, Cl 0.81 to 1.06)
Hastanede yatis siresi farkli degil — 0.04 gin (95% Cl-0.34 to 0.25)
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Antimikrobiyal yonetimde; bu metaanaliz acil durumda kisitlayicimudahaleleri destekler ancak;
ikna edici ve kisitlayia midaheleler karsilastinidiginda 6 ay sure sonunda her ikisinin de etkili
oldugu ortaya konulmustur




Antimikrobiyal Yonetim Programlar

Antimikrobiyal direncin ve hastane kokenl
enfeksiyonlarin azalabileceqi

+

Etkili tedavi ile klinik iyilesmenin gelisebilecegi sonucuna
variimistir



Antimikrobiyal Yonetim Programlar

THE COCHRANE
COLLABORATION

Antimikrobiyal direncin ve hastane kokenli
enfeksiyonlarin azalabileceqi

+

Etkili tedavi ile klinik iyilesmenin gelisebilecegi sonucuna
variimistir



Antibiyotik kontrol programlaritum dunyada
<ullanilan ve basarisi kanitlanmis
programlardir.

Ancak her bir program Ulke gerceklerine
uygun ve uygulanabilirolmalidir

Bu sekilde uygun antibiyotik kullanimini
saglamak ve antibiyotik direncini azaltmak
mUmkuUn olacaktir.







