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YOGUN BAKIMLARDA DIRENC GELISMESINI
ONLEME YONTEMLERI

Halis AKALIN

'A.Yogun Bakim Unitelerinde Diren¢ Problemi

Yogun bakim iinitelerinde (YBU) infeksiyon riski hastanenin diger kliniklerine gore
5-10 kez daha fazladir. Bu riski arttiran 3 temel faktdr meveuttur, Bu faktorler:

1. Hastaya ait faktorler:

Altta yatan ciddi hastalik

Birden ¢ok hastalik

Malniitrisyon

Yaghhk

Bagisiklifin kirdmig olmas:
2. Yapilan invaziv girisimler:

Endotrakeal tiip

Intravaskiiler kateter

Uriner kateter

3.Capraz kontaminasyondur(77).

Vincent ve ark. (76) 1992 yilinda 17 Avrupa iitkesini kapsayan 1747 yogun bakim tini-
tesindeki 10038 hastada tek gimliik prevalans yontemi ile YBU’lerindeki infeksiyon orani-
m % 20.6 (9.7-31.6) olarak bulmuglardir. Bu ¢aliymada infeksiyonlarin dagihm: % 46.9
pndmoni, % 17.8 alt solunum yolu infeksiyonu, % 17.6 {iriner sistem infeksiyonu, % 12
bakteriyemi ve % 6.9 cerrahi alan olarak saptanmustr.

Amerika Birlesik Devletleri’nde bulunan hastane infeksiyonlanm izleme kurumu-
nun{National Nosocomial Infections Surveillance Systern, NNIS) 1986-1997 yallari arasin-
daki verilerine bakildifinda, ventilatorle iligkii pnomonilerin 1000 ventilatér gliniine
5.8-24.1, kateterle iligkili sepsislerin 1000 santral ventz kateter giiniine 4.6-14.6, triner
sistemn infeksiyonlarmin 1000 iiriner kateter giiniine 5.3-10.5 arasinda degistigi goriilmek-
tedir (54).

Ulkemizde ise YBU’de infeksiyon gelisme oranlart % 5.3-65.3 arasinda defismek-
tedir (2,3,6,22,29,58,69).

Yurt igi ve yurt disindan yapilan caligmalara infeksiyonlarin dafilimm agisindan
bakildiginda YBU’ lerinde en sik ventilatdrie iligkili pndmoniler gériilmekte ve bunu genel-
likle iriner sistem infeksivonlar, bakteriyemi ve cerrahi yeri infeksiyonlan izlemek-
tedir (2,3,6,17,22,38).

Yogun balim tinitesinde geligen infeksiyonlarda etiyolojiyi etkileyen en Snemli faktor-
ler buradaki kalma stiresi ve antibiyotik kullanimdir. YBU’de kalma siiresi arttik¢a hem
infeksiyon, hem de direngli kokenlerle kolonizasyon veya infeksiyon gelisme riski artmak-
tadir (5,48).

Yogun bakim tiniteleri antibiyotiklerin en stk kullanildif1 ortamlardir ve hastanenin di-
ger kliniklerine gbre buradaki antibiyotik kullamm yaklagik 10 kat fazladir (68). Yapilan
tek giinliik prevalans ¢aligmalarinda YB()’de antibiyotik kullanim oranlari % 60 civarinda
saptannmusgtu (12,76).
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Yapilan galigmalarda antibiyotik kullammu ile direng arasinda agik elarak bir iligki ol-
dugu saptanmusgtir (46,51,67).

Antibiyotik kullammu direngli bakterilerin ortaya ¢ikigina 3 temel mekanizmayla ne-
den olur, Birincisi, antibiyotikler bagirsak florasint modifiye ederek direngli mikroorganiz-
malarin kolonizasyonuna neden olurlar. Ornegin, 6nceden 3. kugak sefalosporin, floroki-
nolon veya vankomisin kullanum vankomisin direncli enterckok (VRE) kolonizasyonu
igin risk faktoriidiir. Ikincisi, antibiyotikler indiiklenebilir beta-laktamaz tireten Pseudomo-
nas aeruginosa, Enterobacter cloacae, Serratia spp. ve Citrobacter freundii gibi Gram ne-
gatif comaklann ya da intrensek olarak kullanilan antibiyotife direngli bakterilerin segil-
mesine neden olabilirler. Ugiinciisii ise bakterilerin kullamlan antibiyotife mutasyon veya
genetik transfer ile direng geligtirmesidir (36,52,59,71).

Yogun bakim tinitelerinde takip edilen hastalar, eksojen mikroorganizmalarin koloni-
zasyonuna ve endojen olarak direncli mikroorganizmalarin coffalmasina daha az direnclidir.
Siirekli olarak infekte hastalarin varli, bakim veren personel ile yakin temas, infeksiyon
kontrol énlemlerinin ihmal edilmesi ve mikroorganizmalarin dig ortama direnclilii capraz
kontaminasyonu kolaylagtinr. Her ne kadar yogun bakun tiniteleri direngli bakterilerin tek
kaynag olarak algilansa da, direngli mikroorganizmalarin bir bolimii buradan kaynaklan-
mamaktadir, yani hasta yogun bakim iinitesine bu suglarla gelmektedir (10,40,55).

Son yillarda yogun bakim iinitelerinde etken olan mikroorganizmalarin dagilimina ba-
kildiginda koagiilaz negatif stafilokoklar, Staphylococcus aureus, enterokok tiirleri gibi
Gram pozitif koklarin ve Candida tiirlerinin dikkate deger bir bicimde arthif goriiimekte-
dir (39,54,61).

Bununta birlikte yurtdigindan ve {ilkemizden bildirilen raporlarda Gram negatif go-
maklarin da dnemini koruduBunu ve oldukea dnemli bir bélimii solunum yollarindan izo-
le edilmek iizere Pseudomonas spp., Acinetobacter siap Klebsiella pneumoniae, Entero-
bacter spp. ve Escherichia coli’nin yogun bakim linitelerinde en sik kargslagtfimiz Gram
negatif gomaklar oldugunu gérmekteyiz (28,31,32,37,45,73,74).

Yogun bakim iinitelerinde antibiyotik direng oranlan hastanenin diger kliniklerine go-
re daha yiiksektir. Amerika Birlesik Devletleri’ndeki yogun bakim {initeleri direng stirve-
yanst (ICARE: Intensive Care Antimicrobial Resistance Epidemiology) verilerine gtre
Ocak 1996 - Arahk 1997 arasinda ve 1999 yihnda (ilk 5 ay) baz1 mikroornizmalardaki di-
reng duramu tablo 1‘de gosterilmigtir (33).

Tablo 1. ICARE 1996-1997 ve 1999 (YBU ilk beg ay) direng oranlan (%).

Mikroorganizma YBU YBU(1999)  Hastane(YBU dig1) Poliklinik
MRSE 76 86.7 60.4 44.5
MRSA 359 54.5 319 17.7
VRE 104 25.9 73 2.5
P.aeruginosa {seftazidim) 104 20 72 5.1
P.aeruginosa (imipenem) 114 18.5 9.4 6.2
Enterobacter{3.kugak sef) 25.3 36.4 22.3 10.1
K.preumoniae(3.kusak sef) 37 8.9 3.7 1.4
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Ulkemizde 16 farkli yogun bak:m iinitesinden 1998 yihnda izole edilen 1404 Gram ne-
gatif gomag igeren bir gok merkezli bir ¢aligmamn sonuglar: tablo 2°de gisterilmistir.
Suglann bliyiik cogunlugunon iriner sistem ve solunum yolu drneklerinden elde edildigi
bu ¢aligmadan alman sonuglar direng probleminin 6nemini ortaya koymaktadir (82).

Tablo 2. Ulkemizdeki yogun bakim tinitelerinde bazi Gram negatif comaklarin antibiyotik duyarhilik

oranlar(%).
Mikroorganizma n IMP CAZ CES CPM PTZ GM AM  CP
P.aeruginosa 283 48 42 44 37 61 25 44 48
E.coli 273 98 84 89 93 84 77 89 80
Acinetobacter spp. 255 54 10 27 15 13 17 26 27
Klebsiella spp. 249 94 33 72 71 49 34 44 76

Enterobacter spp. 102 86 35 52 65 47 48 61 77

(IMP:fmipenem, CAZ: Seftazidim, CFS: Sefoperazon-sulbaktam, CPM:Sefepim, PTZ: Piperasilin-
tazobaktam, GM: Gentamisin, AM: Amikasin, CP: Siprofloksasin).

Ulkemizdeki yogun bakim iinitelerinde S.aurens ve koagiilaz negaiif stafilokoklar
(KNS) Gram pozitif bakteriler i¢inde en stk saptananlardir ve tzellikle stafilokoklardaki
metisilin direnci oldukga yiiksek oranlardadir (19,57).

Glikopeptid direngli enterokoklar da YBU’lerimizde saptanmaya baglamustir (56).

B.YBU’de Antibiyotik Direncinin Onlenmesi

YBU de antibiyotik direncinin $nlenmesi veya kontrolu igin yapiimasi gerekenler;

1. Infeksiyon kontrolu (Direngli mikroorganizmanin yayilmasimuin Snlenmesi),

2. Antibiyotik direncini azaltmak veya kontrol etmek igin programlarin gelistirilmesi-
dir.

1. Yogun bakim iinitesinde infeksiyon kontrolu igin yapiimas: gerekenler tablo 3’de
dzetlenmigtir.

Tablo 3.YoBun bakum Unitesinde infeksiyon kontrolu (78).

1. Infeksiyon kaynagimn bulunmas
- Kolonize veya infekte hastalar
- Cevre
2, Hastalar arasindalkd gecisin tnlenmesi
- El yakama ve asepsinin iyilestirilmesi
- Kolonize veya infekte hastalar i¢in bariyer onlemleri (eldiven, gdmlek)
- Kaynagin eliminasyonu;cevre dezenfeksiyonu
- Duyarls hastalarin ayrilmas:
- Gerekirse iiniteye yeni hasta alinmamast
3. Kolonizasyondan infeksiyona gegigin Snlenmesi
- Miimkiinse infeksiyona egilim yaratan fakttrlerin sonlandintmas: (ekstiibasyon, {iriner kateterin
¢ikarilmasi, nazogastrik sondamn gikarlmas:)
4. Konak faktdrlerinin modifiye edilmesi
- Altta yatan hastalifin ve komplikasyonlarn tedavisi
- Antibiyotik kullantminin kontrolu: Antibiyotik kullammunin kontrofu antibiyotik direncini azalt-
ma veyz kontrol etme programinin bir pargasidir,
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Antibiyotik direncini azaltma veya kontrol programi

Antibiyotik direncini kontrol program: direng igin aktif olarak sfirveyans yaplmasi ve
antibiyotik kullammu yonetimini (antibiyotik kullanimmn kontrolu) igerir (72}, Bir antibi-
yotik direncini kontrol programimin hedefi antibiyotik kullaniminin iyilestirilmesi, antibi-
yotik direncinin azaltrlmasi, hastanin prognozunun iyilestirilmesi ve antibiyotik harcama-
larinin azaltidmast olmahidir (81).

Antibiyotik kullammemn kontrolu multidisipliner bir yaklagumla yapilabilir ve bonun
icin hastanelerde programlar geligtiritmelidir.

Bu programlar;

1. Antibiyotik kullamimu i¢i klavuz hazirlanmass

2. Egitim

3. Formiiler hazirlanmasi

4. Programl antibiyotik rotasyonu

5. Antibiyotik istek formlarimn olugturulmast

6. Antibiyotiklerin kesilmesini saglayan istek formlan (profilaktik kullanim, terapétik
kullamm)

7. Kullanimn kisitlanmasi

8. Klinisyenin antibiyotik se¢iminde yardime1 olmak iizere bilgisayar programlari ha-
zirlanmasi

9. Kustth antibiyogram verilmesi

10.llag¢ firmalarmmn hastanedeki promosyonlarinin azaltilmasim igerir (72).

Antibiyotik direncini nlemek veya kontrol etmek igin antibiyotik kultamimnmn kont-
rolunda kullamlan yontemler ise 4 ana grupta ele almabilir:

L. Antibiyotiklerin segilerek kisitlanmast, ¢ikarilmasi veya kontrolu

2. Antibiyotiklerin rotasyonla kullanilmas: (sikfik olarak)

3. Direncin ortaya ¢ikigini dnlemek igin antibiyotik kombinasyonlarnmm kullanilmasi
4, Titm antibiyotiklerin optimal kullanum (72).

1.Antibiyotiklerin secilerek kisittanmasi, ¢ikarilmasi veya kontrolu

Meyer ve ark. (53) seftazidimin agim kuflanimina bagh olarak ortaya ¢ikan seftazidim
direngli K. pneunoniae epidemnisini, seftazidim kullaniminin kisitlanmasi ve infeksiyon
kontrol dnlemleri ile durdurmusglar fakat seftazidim yerine imipenemin kullanilmasina bag-
I olarak imipenem direncli Acirefobacter suslarinin ortaya giktifun bildirmiglerdir.

Rahal ve ark.’nin (65) ¢ogul direngli K. pneumoniae suglarini kontrol etmek igin yap-
tiklart bir gahgmada, sefalosporinler yerine imipenem ve piperasilin/ tazobaktam kullani-
mu tegvik edilmis ve bunun sonucunda seftazidim direncli K. prienmoniae suslarinda olduk-
¢a dramatik bir azalma olmakla birlikte imipenem direngli Pseudomonas aeruginosa sus-
larinda anlamli bir artig saptanmstir,

Asensio ve ark. (7) pediatrik yogun bakum {initesinde ortaya ¢ikan ¢ogul direngli
K.pneumoniae epidemisini 3. kugak sefalosporin ve aminoglikozid kullamimin kisitlaya-
rak ve ayni zamanda infeksiyon kontrol dnlemlerini ciddi olarak uygulayarak kontrol ettik-
lerini ve 3. kugak sefalosporinlerin ve aminoglikozidlerin kullaniminin bu kékenlerin orta-
ya gikmasinda énemli bir risk faktrii olduunu ortaya koymuglardar,

Yaygin infeksiyon kontrol énlemlerine ragmen glikopeptid direngli enterokok (GDE)
epidemilerinin ancak 3. kugak sefalosporinler, vankomisin ve klindamisin gibi antibiyotik-
lerin kullaniminin kisitlanmasiyla kontrol edilebildigi farkl yazarlar tarafindan ortaya kon-
mugtur (11,44,64). '
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Ballow ve Schentag (8) seftazidim kullanimundaki artisa bagli olarak cogul direncli
Enterobacter cloacae suglarmm ortaya ¢iktiing, bu donemde seftazidim duyarlihfmm
% 83’ten % 54’e diigtiigiinii, daha sonra seftazidim lkllamminin kisitlanmas: ve yerine pi-
perasilin kullanim sonucu duyarliligin % 75°e ¢iktifam bildirmiglerdir. Aym anda 18 has-
tanede yapilan incelemeler sadece seftazidim kullamm ile E.cloacae’daki direng artig ara-
sinda bir iligki oldugnnu ortaya koymustur.

White ve ark. (79) sefiazidim, imipenem, siprofloksasin, amikasin, aztreonam ve tikar-
silin/klavulanik asit gibi antibiyotiklerin kunllamrmm infeksiyon hastaliklan onayina bira-
karak, hem antibiyotik harcamalarmda hem de beta-laktamlara ve kinolonlara duyarlilik
oranlarinda anlamh iyilesmeler saptamiglar, ayni zamanda kullanimi serbest olan ve cahg-
ma déneminde kallamminda artts olan seftriaskson duyarlilik oranlarinda da anlamli yiik-
selme oldugunu bildirmiglerdir.

Kusitlama politikalar ile ilgili yukanidaki caligmalara genel olarak bakildifinda antibi-
yotik kisitlamasinin gerek epidemilerde, gerekse endemik crtamda kisitlanan antibiyotigin
olugturdugu diren¢ sorununu ¢dzdiigll goriilmektedir. Bir antibiyotifin kisitlanarak diger
antibiyotigin agin kullamimu yukaridaki bazi gaigmalarda oldugu gibi yeni bir direng prob-
lemini de yaratmaktadir. Bu ¢aligmalarda infeksiyon kontrol dnlernlerinin de aynt anda uy-
gulanmug olmasi bu kisitlamalarin etkilerini tam olarak degerlendirmemizi dnlemektedir.
Kisitlama olmaksizin da epidemilerin kontrol edilebilecegi Lucet ve ark, tarafindan goste-
rilmigtir (49). Bu ¢alismada bir yogun bakim tinitesinde geniglemis spektrumlu beta-lakta-
maz (GSBL) yapan Enterobactericeae suglarl ile olugan epidemi antibiyotik kullantminda
kasiflama yapilmaksizin, 4 yilik bir caligma stiresinde sadece infeksiyon kontrol &nlemle-
ri ile kontrol altina almmugtir (49).

2. Antibiyotiklerin rotasyonla kullanilmasi(siklik olarak)

Ampirik tedavide kullantlan antibiyotigin rotasyen seklinde periyodik olarak degigti-
rilmesi fikri son yillarda en ¢ok tartigilan yontemlerden biridir. Bu konuda siurh ¢aligma
olmakla birlikte literatiirde en genig bilgi birikimi aminoglikozidlerle ilgilidir (25).

Gerding ve ark.’mn (26) yaptiklan bir ¢alismada, 10 yillik siire igerisinde hastanede
aminoglikozid kullanimu ile aminoglikozid direnci arasindaki iligki analiz edilmis , genta-
misin yerine amikasin kullanimu ile gentamisin direncinde anlamlt azalma saptanmig, gen-
tamisinin tekrar kullamma girmesi ile direng artist oldugu bildirilmistir. Rotasyonun devam
etmesi sonucu tekrar amikasin kullamlmug ve daha sonra gentamisinin ikinei kez ¥ullam-
ma girmesi ile direncin artrnadifi saptanmugtir,

Kollef ve ark. {42) ise bir kardiyak cerrahi finitesinde yaptiklan galismada Gram nega-
f ¢omaklara bagli infeksiyon gtiphesi olan hastalarin ampirik tedavisinde 6 ayhik siireler-
le once seftazidim, daha sonra siprofloksasin kullanmuglar ve antibiyotik defigimine bagh
olarak direngli Gram negatif comaklarm neden oldugu ventilatirle iligkili pnémoni insi-
dansinda anlamli azalma oldugunu saptammsglardir.

Gruson ve ark. nun (27) yapuklan galigmada ise antibiyotik rotasyonu ve kisitlamasi ile
ventilatirle ihigkili pnomoni insidansinda belirgin azalma ve antibiyotik duyarhiik oranla-
nnda da yiikselmeler oldugu bildiriimistir.

Hastanemiz Reanimasyon {initesinde yaptigimiz ¢aligmada ise hastalann siirekli ola-
rak infeksiyon hastaliklar: konsiiltaninca izlenmesi ve sefoperazon/sulbaktam ile imipene-
min ampirik tedavide hastadan hastaya siirekli degistirilmesi ve siprofloksasinin ampirik
tedavi semasindan cikarilmasi sonucu antibiyotik direng oranlarinda anlamh azalma sap-
tanmugtir (1), _

Genetik olarak bakildifinda antibiyotik rotasyon programianmn bagariss veya bagari-
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s1izh g1 Hzerine bakterilerin antibiyotiklere direncinde 6nemh rol oynayan integronlarin et-
kilerinin mevcut olabilecedi diisiiniilmektedir. Integronlar ¢evredeki baskiya (antibiyotik,
vd.) cevap olarak ortamdaki diren¢ genlerini yakalama ve harekete gecirme kapasitesine
sahiptirler. Gen kaseti olarak integrona giren direng genleri bakteride yeni direng problem-
lerine neden olabilmektedir. Antibiyotik rotasyon politikalan ile bu gen kasetlerinin integ-
rondan kaybi stz konusu olabilir (41). ‘

Baz1 yazarlar diren¢ gelisimi acisindan diigiik potansiyele sahip antibiyotiklerin kulla-
milmasi ve yliksek potansiyele sahip antibiyotiklerin (ampisilin, aztreonam, seftazidim, sip-
rofloksasin, eritromisin, gentamisin, imipenem, vaikomisin} infeksiyon hastaliklari kon-
siiltasyonuna birakilmasi halinde béyle bir rotasyon uygulanmasimin gerekli olmadigin sa-
vunmaktadirlar, Rotasyon politikasimin direngte sadece dalgalanmalara yol agacagy, direng
oranlanm diiglirmeyecegi one siiriilmektedir (18).

Rotasyon politikasina karsi, eldeki duyarlilik verilerinin durumuna gore uygulamalarn
gerceklestirmeyi ve yakin izlemi Snerenler de meveuttur (80).

Antibiyotik rotasyonlarinda calismalarin yeterli clmamasi nedeniyle hangi antibiyotik-
ler, ne kadar siire ile kullanilacak sorularinin cevabi tam olarak verilmemigtir. 2 ayhk siire-
lerle penisilin+beta-laktamaz inhibitori, karbapenem ve sefalosporinlerin rotasyonu sek-
linde bir model geligtirilmigtir (70).

Sikliis stiresinin 1-2 ay olmas kisa olabilir, ¢iinkii uzayan tedaviler nedeniyle bir sik-
liisten digerine tedavi taginabilir ve bu sik defisime uywm saglanmas: sorun yaratabilir,
Uzun sikliisler (1 yil veya daha uzun) ise sikliis sirasinda direng geligimine ve tedavide ba-
sarisizhiklara yol acabilir. Amag direng geligsimint azaltmak oldugu icin kisa streli siklus-
lar daha uygun gériinmektedir. Hastanedeki antibiyotik kullanumi ve direng durumu, rotas-
yon igin antibiyotik segiminde kuskusuz yardimcr olacaktir. Antibiyotik kullanrmindaki
birkag aylik degigikligi kisa stireli direng degigikliklgri izleyebilir. Direncin kontrol edile-
bilmesi igin sabirh olunmasinin geregi tizerinde dnemle durulmaktadir (25).

Sikliislerin sonunda iki analiz yapiimas: ¢nerilmektedir:

1. Antibiyotik duyarlilik degisiklikleri ve direncli suglarin neden oldugu infeksiyon
oranlarn,

2. Siklitsler sirasinda hastalara kullamilan antibiyotiklerle ilgili bireysel farmakokine-
tik-farmakodinamik analizler ve bunlann direng geligimi ile iligkisi aragtirilmali ve bu da-
ha sonraki sikliislerde doz ayar]lamasina 1tk tutmaldsr (34),

3. Direncin ortaya ¢ifasim dnlemek icin antibiyotik kombinasyonlarmin kullamlmasi

Antibiyotik kombinasyonlarimn tiiberkiiloz ve HIV infeksiyonu tedavisi diginda di-
reng gelisimini dnlemesi veya azaltmas: igin yapilan klinik ¢alismalar oldukga azdir ve bir
sonuca varmak igin yeterli degildir (16).

Chow ve ark.’mn (14) yaptiklart bir calismada Enterobacter bakteriyemisi tedavisinde
3 kusak sefalosporint aminoglikozid kombinasyonunun direng gelisimini azaltmadigi gos-
teritmigtir.

Imipenem monoterapisi ile Gram negatif non-fermentatif comaklarin tedavisinde ba-
sansizlildar bildirilmigtir (4).

Cometta ve ark.’min (15) yaptiklan ¢ahgmada imipenem+netilmisin kombinasyonu-
nun, imipenem monoterapisine gbre Paeruginosa infeksiyonlannm tedavisinde direng ge-
lisimini onlemedigi gosterilmistir (15).

4. Tiim antibiyotiklerin optimal kullammm

Antibiyotik kullanuminin kontrolu kadar, optimal kullanimin komponentleri olan; te-

davi i¢in en uyguon antibiyotigin secimi, en uygun dozda verilmesi ve uygun tedavi siiresi
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de direng geligimini Snleyecek veya yavaslatacaktir (62).

Optimal antibiyotik secimini saglamak icin klavuzlar gelistirilmistir. Price ve ark. ta-
rafindan bir cerrahi yogun bakim linitesinde infeksiyonlarin tam ve tedavisi, konsiiltasyon-
lar, hemsire bakimm ve izlemi igeren bir klavuz hazirlanarak uygulanmsg ve bu klavuzun uy-
gulanmasi sonucu; antibiyotik harcamalar, nozokomiyal infeksiyon cranlan, infeksiyona
bagl: &liim ve toplan hasta maliyetinin azaldig bildirilmistir. Antibiyotik diren¢ oranlanin-
da ise defisken sonuglar saptanmsgtir (63).

Bir yenidogan yogun bakim iinitesinde yapilan ¢alismada ampirik tedavide 2 farkh an-
tibivotik kombinasyonunun direncli Gram negatif comaklarla kolonizasyon tizerine etkile-
ri aragturtliugtir, 1ki farkli yogun bakim iinitesinin birinde ampirik tedavide penisilin+tob-
ramisin kullamlirken, digerinde amoksisilin+sefotaksim kullamlmig ve amoksisilin+sefo-
taksim alan bebeklerde direncli Gram negatif ¢comaklarla kolonizasyon riski 18 kat yiiksek
bulunmustur. 6 ay sonra yogun bakim iinitelerinin rejimleri degigmis ve amoksisitin+sefo-
taksim kullanilan iinitede aym kolonizasyon riski tekrar saptanmigtir (20). Bu ¢aligmada
hem programli antibiyotik degigim politikasimn hem de dar spektrumiu ampirik tedavinin
direng gelisimi fizerine etkileri ghzlenmigtir, Dar spektrumiu antibiyotikler secici baskila-
rinin az olmast nedeniyle iyi bir alternatif olabilirler. YBU’nde antibiyotik duyarlilik sonu-
cu alimir alinmaz mutlaka miimktin olan en dar spektrumin antibiyotife gegmek, sorunun
¢Ozlimiine katkida bulunacakur.

Uyguon tam yontemlerinin kullamlmas: da kugkusuz antibivotiklerin yanhg kullanimin
onleyecektir. YBUde kazamlan infeksiyonlar i¢inde ventilatorle iligkili pnémoniler iin ta-
nt zorlugu ve mekanik ventilasyon destegindeki hastalarda pnémoni digindaki nedenlerle
pndmoniyi taklit eden pnémonik infiltrasyonlar gelisebilmesi gereksiz antibiyotik kulanim-
na yol agmaktadir. Solunum yolu infeksiyonlart YBU’de antibiyotik kullaniminin yaklagik
yarist igin endikasyon olugturmaktadir. Kollef ve Ward, (43) tarafindan yapilan bir ¢aligma-
da; mini-BAL yontemi ile alinan solunum yolu 6rneklerinin kantitatif olarak degerlendiril-
mesinin % 21.6 oraunda gereksiz antibiyotik lallammim dnledifi gosterilmistir. Hizh ve
dogru tam ydntemlerinin kullanilmasi da yanls antibiyotik kullanimini nleyecelktir (9,43).

Barsagin oral ve sistemik antibiyotiklerle selektif dekontaminasyonu (SDD) direng ge-
ligimini arttirmaktadir(21,47).

SDD’nin yapilan meta-analizlerde infeksiyon oranlarnini ve mortaliteyi azaltti: goste-
rilmig olmakla birlikte, yaratmis oldugn direng problemi nedeniyle YBU’de rutin olarak
uygulanmas: pek uygun gériinmemektedir (66,75).

Subletal veya uygun olmayan dozlarda antibiyotik uygulamasinin dirence yol agabile-
cegi gozardi edilmemeli, antibiyotik dozlar1 farmakodinamik prensiplere dayanarak ayar-
lanmalidir (13,35). '

Sonug olarak, glindmiize kadar yapitmg olan antibiyotik kontrol programiarinin direng
tizerine etkisi agik olarak ortaya konulamamgtir (50).

Bumunla birlikte antibiyotiklere direng problemi tedavide ciddi sikaintlara neden ol-
maktadir. Genellikle yakin zamana kadar yapildih gibi ilag endiistrisinden siirekli yeni an-
tibiyotikler beklemek bu problemi ¢dzmeyecektir. Mutlaka antibiyotik kullanim ve kontrol
politikalarinin olugtorulmasina ve bu konuda iyi planlannus galigmalara ihtiyag vardir.

YBU’de mikroorganizmalar ve antibiyotik direng oranlari gok dikkatle izlenmeli ve di-
reng egilimine gore antibiyotik kullamminda deisiklikler olusturulmalidir. Antibiyotik
kulianimi-direng iligkisi tek bir mikroorganizma ve antibiyotik iizerine odaklanmamalr, ay-
n1 anda sik kargilagilan etkenler ve tiim antibiyotikler agisindan bu analizler yapilmalidir
(23,24). :
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Sikliisler sirasinda geligebilecek direng problemlerinin erken farkedilmesi agisindan

MIK degerleri takip edilmelidir (30).

Toplumdaki direng oranlarimn, yogun bakim {initesi direng oranlarm ve antibiyotik

kontrol programlanimn bagansim etkiledipi gozardi edilmemelidir {60).

Direng probleminin ¢oziimiinde infeksiyon kontrol dnlemlerinin ciddi olarak uygulan-

mas1 ve antibiyotiklerin yanlig kullamimmn &nlenmesinin temel oldufu asla unutulmama-
Lidhar,
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