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OZET

Antibiyotiklerin yogun ve uygunsuz kullanilmasi direng gelisiminde kontrol edilebilen en énemli faktorlerden biridir.
Geligmis ve gelismekte olan biitiin iilkelerde gittikce artan antibiyotik direnci morbidite ve mortalite artisiyla ek maliyete yol
acmaktadir. Antibiyotik kullaniminin rasyonalize edilebilmesi, birinci basamak saglik hizmetlerinde de antibiyotik kullanima-
min takip edilmesi gerekmektedir. Gelismis iilkelerde birinci basamakta antibiyotik kullanimu; ya biitiin antibiyotik receteleri-
nin takibiyle ya da geneli temsil edecek ¢alismalarla izlenmektedir. Bu izlemeye antibiyotik kullanum miktar: ve kullanim ka-
litesi dahildir.

Diinya Saglik Orgiitii niin gelistirdigi Anatomical Therapeutical Chemical Classification metodunda antimikrobiyallerin
tiiketimi; toplumda her 1000 kisi-giine kargilik gelen tanimlanmg giinliik doz (TGD) toplamuyla hesaplanabilmektedir. Bu in-
dekse antimikrobiyal tiiketim indeksi (ATI) adi verilmektedir. Bu metot iilkeler ve bolgeler arasinda antibiyotik kullanmmini kar-
silastirmaya imkan vermektedir. Tiirkiye'den yapilan sl calismalara gore, antimikrobiyal kullanumi toplam olarak ve birinci
basamakta, Avrupa Birligi iilkelerinden daha yiiksektir. Antibiyotik kullanma kalitesi de oldukca diisiiktiir. Tiirkiye'de birinci
basamakta antibiyotik kullanmimunin takibi icin uygulanabiliv bir siirveyans ve kontrol programina ihtiyag vardir.

Anahtar sozciikler: antibiyotik kullanum, birinci basamak, kantitatif degerlendirme, stirveyans, TGD
SUMMARY
How Should be a Surveillance of Antibiotic Use in Primary Care ?

Intensively and injudiciously antibiotic consumption is one of the most important controllable reasons for the develop-
ment of antibiotic resistance. The increasing antibiotic resistance in developed and developing countries leads to morbidity,
mortality and additional costs. In order to rationalize of antibiotic use, antibiotic use at the primary healthcare should be mo-
nitored. In developed countries, antibiotic use in primary care has been monitored using either recording all antibiotic pres-
criptions or studies with representative sampling. The surveillance program includes quantity and quality of antibiotic use.

In the Anatomical Therapeutical Chemical Classification defined daily doses (DDDs) method, was developed by World
Health Organization, antimicrobial utilization is calculated as total DDDs per 1000-inhabitants. That data is called as anti-
micoribial consumption index. This method allows comparison of antibiotic use among countries and regions. According to
limited studies from Turkey, antimicrobial consumption in primary care is higher than other European Union Countries. At
the same time, the quality of antimicrobial prescription is low. A realistic surveillance program is needed to monitor of anti-
microbial use in the primary care in Turkey.

Keywords: antibiotic use, DDD, primary care, quantitative evaluation, surveillance

Antibiyotiklere direng gelismesi tiim tilke- ta kullanuldig1 dikkate alinirsa tek basina hasta-
lerin acil careler diisiinmesi gereken bir prob- nelerdeki iyilestirmelerin yeterli olamayacag1
lemdir. Diinya Saglik Orgiitii (DSO) tarafindan agiktir. Birinci basamakta kullanilan antibiyo-
gelistirilen birgok strateji iilkelerin kendi sartla- tiklerin en az yarisinin gerekliligi tartismalidir.
rina uyarlanarak uygulanmaya calisiimaktadir. Ulkemizde bu oranin daha da yiiksek olabilece-
Ulkemizde de Biitce Uygulama Talimati ile ge- gi bilinmektedir. Birinci basama saglik hizmet-
tirilen kisitlamalar ile antibiyotik kullanimini lerinde antibiyotik kullaniminin azaltilmasi
rasyonalize etme cabalar1 stirmektedir. Antibi- direng¢ problemini ciddi sekilde azaltabilecek-
yotiklerin énemli bir kisminin birinci basamak- tir(2:3,6),
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Antibiyotiklerin kullanima girmesinden
bir miiddet sonra bu ajanlarin kullanim yogun-
Iugunun 6l¢tilmesi ve sinirlandirmasinin gerek-
liligi tartismasiz bir sekilde kabul edilmistir. Bu-
na paralel olarak bir¢ok iilkede antibiyotik kul-
lanimin Olgiilmesi ve iyilestirilmesi i¢in bir¢ok
aragtirmalar yapilmakta, egitim programlar: ve
stirveyans projeleri uygulanmaktadir®9. Anti-
biyotiklerin genel ilag giderleri arasindaki pay1
diinya standardindan yaklasik 2.5 kat fazla olan
iilkemizde maalesef bu konuda yeterli ¢alisma
yoktur. Antibiyotik kullanimiyla ilgili daha ¢ok
ve geneli temsil eden arastirmalara ve etkili dii-
zenlemelere ihtiyag vardir. Ne yazik ki antibiyo-
tiklerin kullanilmasimin olgtimii ve takibi igin
iilkemizde heniiz yeterli duyarliik olusturula-
mamis ve bir model gelistirilememistir. Birgok
iilkede antibiyotik kullanimini hastanelerde ve
toplumda aktif olarak takip eden izleme (moni-
toring, siirveyans) ve denetleme (auditing)
programlar1 vardir(24,10,13-15),

Birinci basamakta antibiyotik tiiketimi neden
ol¢iilmeli ve takip edilmelidir ?

Hastanede ve hastane disinda antibiyotik
kullanimini takip etmek ilgi ¢eken bir konudur
ancak oldukca giic bir istir. Farkli toplumlarda-
ki antibiyotik kullanim verilerinin birbiriyle
karsilastirilmasinda da giigliikler vardir. Hasta-
neler veya toplumlar arasinda hasta profilinde
degisiklikler ve antibiyotik kullanma endikas-
yon farkliliklar1 bulunmaktadir. Kalitatif ve
kantitatif degerlendirme yapilan popiilasyonun
genel Ozellikleri bircok parametreyi etkilemek-
tedir. Mali giderlerin azaltilmasi en 6nemli 6n-
celik oldugu durumlarda toplam niifusta kisi
bagma diigen ila¢ maliyeti ya da antibiyotik tii-
ketim maliyeti daha ¢ok giindeme gelmektedir.
Ancak ilag fiyatlarimn tlkelerin ekonomik du-
rumuna ve bir¢ok degiskene gore farkli olmasi
nedeniyle ila¢ maliyetleri ile yapilan karsilastir-
malar objektif veriler degildir. Ayrica kutu basi-
na yapilan karsilastirmalarda da kutularin bii-
yukligii degisken olabildigi i¢in bu metotlar
objektiflikten uzak olabilmektedirler(10,13,14),

Ulkemizde ayaktan antibiyotik kullanim
miktarinin kaydedildigi veritabanlar1 yoktur.
Hastanelerdeki antibiyotik kullanimi bile ciddi
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sekilde takip edilememektedir. Ayaktan antibi-
yotik kullanim miktarlarini hesap etmek ve an-
tibiyotik kullanim kalitesini takip bircok neden-
den dolay1 daha da zordur. Antibiyotikler ecza-
nelerden serbestce alinmaktadir ve sadece birin-
ci basamakta kullanilan antibiyotiklerin miktar-
lara gergekg¢i olarak ulasmak pek miimkiin
degildir.

Antibiyotiklerin gereksiz kullanilmasinin
engellenmesine ¢alisilirken temel olarak 6nlene-
bilir faktorler 6nemsenmektedir: Bunlar; kulla-
nilan antibiyotiklerin getirdigi onlenebilir olan
maliyet, direng ve yan etkilerdir. Diinyanin de-
gisik yerlerinde birinci basamak hizmeti veren
kurumlarda yapilan calismalarda antibiyotik
tiiketim miktarlar1 miidahalelerle azaltilabil-
mekte ve kalitesi artirilabilmektedir. Iste bu ne-
denle konu herkesin dikkatini cekmekte ve anti-
biyotik kullaniminin nicelik ve niteligini objek-
tif olarak Slgme ihtiyaci ortaya gikmaktadir®.

Antibiyotik tiiketimini 6l¢iim metotlar:

Bu amagla gelistirilen 6l¢iim metotlarin-
dan en makbulii Diinya Saglik Orgiitii'niin ge-
listirdigi ve belirli araliklarla giincellestirdigi
Anatomical Therapeutical Chemical (ATC)
Classification/DDD sistemidir. Bununla daha
objektif olarak toplumda/hastanede antibiyotik
tiiketim miktari hesaplanabilmektedir
(www.whocc.no/ateddd). Defined Daily Doses
(DDDs)=Tanimlanmis Giinliik Doz sistemin esasi-
n1 teskil etmektedir. Bu sistem DSO (Collabora-
ting Centre for Drug Statistics Methodology) ta-
rafindan gelistirilmistir. DDD hesaplanirken
her antibiyotik i¢in ortalama devam dozu (ana
endikasyon, 70 kg eriskin) i¢in hazirlanmis ve
aktif maddeyi gram (veya I.U.) olarak almak ge-
rekmektedir.

DDD miktar: = Kutu sayis1 x Kutudaki tablet
sayist x Gram olarak tablet agirligi/Antibiyotigin
gram olarak DDD degeri.

Toplumda her kisinin maruz kaldig anti-
biyotik miktarin1 gostermede satilan toplam an-
tibiyotiklerin DDD miktarinin her 1000 kisiye
giinliik orani hesaplanir (DDD/1000-kisi/ giin).
Bu elbette kaba bir hesaplama yontemidir ve



dikkatli bir sekilde degerlendirilmelidir. Bu ve-
riler bir tilkenin tamamu igin ya da belli bir bol-
gesi icin ayr1 ayr1 hesaplanabilir(14).

DDD metodunun avantajlari

Antibiyotik kullanim yogunlugunun he-
saplanmas: fiyat ve kutu biyiikligiinden ba-
gimsizdir ve her antibiyotik i¢in giinliik kullani-
lan doz aym1 DDD'yi ifade etmektedir. Ornek
olarak; 0.24 g gentamisin = 4 g sefotaksime =~ 14
g piperasilin ayn1 DDD degerine sahiptir. Ulke-
ler/hastaneler/klinikler ayn1 yontemle kullan-
diklar1 antibiyotik yogunlugunu hesaplayabilir-
ler. Boylece bu farkli ¢cevrelerde kullanilan anti-
biyotiklerin yogunluklarinin birbiriyle karsilas-
tirilmas: imkani dogmaktadar.

Birinci basamakta DDD metodunun dezavan-
tajlar1

Bu metot tamamen erigkin hastalar esas
aliarak hazirlanmistir ve ¢ocuklar icin ayr1 doz
hesab1 yoktur. Hastalarin ilac1 etkin olarak aldi-
gindan emin olunamaz.

Recete Edilmis Giinliik Doz=Prescribed Daily
Dose (PDD)

Ana endikasyonlar igin yerel olarak tanim-
lanmus (hastane, tilke, klinik) giinliik dozlar kul-
lanilarak hesap edilmis olan kullanim miktaridir:

DD miktari= Kutu sayisi x Kutudaki tablet sa-
yist x Gram olarak tablet agirligi/ Antibiyotigin gram
olarak PDD degeri.

Bu sekilde yapilan hesaplamalarda DSO
tarafindan bildirilen DDD hesaplama degerleri-
ne uymayabilir. PDD ile yapilan hesaplama top-
luluklar arasinda bir kiyaslama yapma imkani
vermez. Bir¢ok kisi PDD olarak hesapladig: ve-
rilerini DDD olarak sunmaktadir ki bunlara
psodoDDD demek daha dogru olur. Bir¢ok cid-
di aragtirma ve projede bu incelige dikkat edil-
memektedir.

Tiirkiye’de birinci basamakta antibiyotik kul-
lanimi fazla m1 ?

Birinci basamakta antibiyotik tiiketim yo-
gunlugunu ol¢meye yonelik iilkemizden fazla
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veri yoktur. Ancak az da olsa yapilan ¢alisma-
larda birinci basamakta antibiyotik kullanimi-
nin olmas1 gerekenden ¢ok daha fazla oldugu
goriilebilmektedir. Leblebicioglu ve ark.(11'in
Samsun’dan bildirdigi bir ¢alismada {tist solu-
num yolu infeksiyonlarinda gereksiz ve yanlis
antibiyotik kullaniminin yaygm oldugu goriil-
mektedir. Benzeri sonuglar1 Ayrana ve ark.'m
Eskisehir’den yaptig1 calismada da gormekteyiz.

Ulusal/uluslararasi antibiyotik takip program-
lar

Ulkelerin/bolgelerin antibiyotik kullani-
mindaki egilimleri ve yonelislerini 6lgmek ve
takip etmek icin olusturulan siirveyans prog-
ramlar1 mevcuttur. Bunlara 6rnekler olarak Da-
nimarka Birlestirilmis Antimikrobiyal Direng
Takip ve Arastirma Projesi (DANMAP)®), Isve¢
Antimikrobiyal Ajanlarmn Rasyonel Kullanimi
ve Direng Siirveyans: icin Stratejik Program
(STRAMA)®, ABD’de Yogun Bakim Antimik-
robiyal Diren¢ Epidemiyolojisi (ICARE) verile-
bilir®®. Almanya’da Tibbi Antibiyotik Kullanim
Siirveyans ve Arastirma (MABUSE) bir siirve-
yans programi ile hastanede ve ayaktan antibi-
yotik kullanimini ve direng siirveyansini ve
arastirmalarini bolgesel diizeyde entegre etme-
ye calismaktadirlar(7,10.13). Bir pilot calismada
bu agin retrospektif verileri kullanilarak, pros-
pektif olarak bolgesel hastane Orneklemesini
temsil eden bir antibiyotik kullanim veritabani
olusturulmustur (INTERUNI-IT)(16),

Antibiyotik kullaniminin takibinde Isvec or-
negi312)

Isve¢ Milli Tlag Birligi 1975 yilindan beri
iilkede ve daha alt yerlesim birimlerinde tiiketi-
len ilaglarin istatistiklerini (antibiyotikler dahil)
DDD, kutu ve maliyet olarak hesaplanmaktadir.
Ayaktan tedavi edilen hastalarin ila¢ kullani-
miyla ilgili teferruatli veriler tlke c¢apindaki
tlim eczaneleri kapsayan recete anketleriyle ta-
kip edilebilmektedir. Isvec’te 1996’dan beri ge-
ligtirilen programlarla iilkede isleme konan tiim
receteler bu kayit sistemine dahil edilmistir.
1999'dan itibaren gelistirilen bir bilgisayar
programinda regete bilgileri ile birlikte hastanin
yas1 ve cinsi de kaydedilmektedir. Bu sekilde



DDD/1000/giin veya regete sayisi/1000 kisi
seklinde antibiyotik kullanim verilerine ulasilabilir.
2003’de uygulamaya giren yeni sistemle 2000
yilinin verileri de dahil olmak tizere veriler mer-
kezi olarak internet tizerinden izlenebilmekte-
dir. Toplam antibiyotik tiiketiminin Isve¢'te git-
tikge diustiigii hesaplanmistir. 1995'de 18.2
DDD/1000/gilin olan bu deger 2004’de 16.5
DDD/1000/giin’e inmis bulunmaktadir.

Ulkemizde birinci basamakta antibiyotik ta-
kip politikas1 nasil olmalidir ?

Ulkemizin antibiyotik politikast igin bir
uzmanlar komitesi olmalidir. Bu komite rasyo-
nel antibiyotik kullanimi ve bu kullanimin de-
gerlendirilerek takip edilebilmesi i¢in rehberler
hazirlamalidir. Antibiyotik kullanimiyla ilgili
yapilan diizenlemeler birinci basamagi ve has-
taneleri kapsamalidir. Ayn1 zamanda tarmm ve
hayvancilikta da antibiyotik kullanimi takip
edilmelidir. Rehberlerin klinisyenler, infeksiyon
hastaliklar1 uzmanlari, mikrobiyologlar ve far-
makologlarin da iginde oldugu multidisipliner
toplantilarda tartisildiktan sonra uygulamaya
konulmas: en dogru yaklagimdr.

Antibiyotik kullanim1 kamu ve 6zel sek-
torde takip edilerek iilke genelindeki tiiketim
oOlctilmelidir. Milli 6lgekli bir antimikrobiyal di-
reng stirveyans sistemi kurulmali ve ytrtitiilme-
lidir. Bu sistem uluslar arasi siirveyans sistemle-
riyle de koordine edilmelidir.

Ust solunum yolu infeksiyonlarinda antibiyo-
tik kullaniminin takibi

Ust solunum yolu infeksiyonlarinda anti-
biyotik kullanimi, tiim antibiyotiklerin kullani-
min takip etmede bir gosterge niteligindedir.
Birinci basamak saglik hizmetlerinde en 6nemli
problem {iist solunum yolu infeksiyon tanisi
alan hastalardaki antibiyotik kullanimidir. Anti-
biyotik kullaniminin iyilestirilmesinde antimik-
robiyal direng siirveyansi 6zel bir deger tasir.
Birinci basamakta antibiyotik kullaniminimn iyi-
lestirilebilmesi i¢in mutlaka iyi bir siirveyans
programu gelistirilmelidir.

260

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

KAYNAKLAR

Ayranci U, Akgun Y, Unluoglu I, Kiremitci A: Antibio-
tic prescribing patterns for sore throat infections in a
university-based primary care clinic, Ann Saudi Med
2005;25(1):22-8.

Bager F: DANMAP: monitoring antimicrobial resistance
in Denmark, Int ] Antimicrob Agents 2000;14(4): 271-4.
Cars O, Ekdahl K: A report on Swedish antibiotic utili-
sation and resistance in human medicine. The Swedish
Strategic Programme for the Rational Use of Antimicro-
bial Agents (STRAMA) and the Swedish Institut for In-
fectious Disease Control, s.1-36, (2002). (http:/ /en.stra-
ma.se/dyn/,84.html)

Celen MK: Dicle Universitesi Hastanesinin antibiyotik
tiikketimi indeksi ve antibiyotik kullanimina miidahale-
nin sonuglari, Uzmanlik Tezi, Dicle Universitesi, Diyar-
bakar (2003).

Fridkin SK, Steward CD, Edwards JR et al: Surveillance
of antimicrobial use and antimicrobial resistance in Uni-
ted States hospitals: Project ICARE phase 2. Project In-
tensive Care Antimicrobial Resistance Epidemiology
(ICARE) hospitals, Clin Infect Dis 1999;29(2):245-52.
Gould IM: Antibiotic policies and control of resistance,
Curr Opin Infect Dis 2002;15(4):395-400.

Glinther J, Kern WV, Nink K et al: Solange sie noch wir-
ken. Analysen und Kommentare zum Antibiotikaver-
brauch in Deutschland, Bonn Freiburg (2003).
(http:/ /wido.de/arz_antibiotika.html)

Hosoglu S, Esen S, Ozturk R et al: The effect of a restric-
tion policy on the antimicrobial consumption in Turkey:
a country-wide study, Eur ] Clin Pharmacol
2005;61(10):727-31.

Jarvis WR: Preventing the emergence or multidrug-re-
sistant microorganisms through antimicrobial use con-
trols: the complexity of the problem, Infect Control
Hosp Epidemiol 1996;17(8):490-5.

Kern WV, de With K, Trautmann M, Kern P, Gonner-
mann C: Glycopeptide use at four university hospitals
in southern Germany, Infection 2002;30(5):262-6.
Leblebicioglu H, Canbaz S, Peksen Y, Gunaydin M:
Physicians' antibiotic prescribing habits for upper respi-
ratory tract infections in Turkey, ] Chemother
2002;14(2):181-4.

Malmvall BE, Molstad S, Darelid J et al: Reduction of an-
tibiotics sales and sustained low incidence of bacterial
resistance: Report on a broad approach during 10 years
to implement evidence-based indications for antibiotic
prescribing in Jonkoping County, Sweden, Qual Manag
Health Care 2007;16(1):60-7.

Meyer E, Jonas D, Schwab F, Rueden H, Gastmeier P,
Daschner FD: Design of a surveillance system of antibio-
tic use and bacterial resistance in German intensive care
units (SARI), Infection 2003;31(4):208-15.

Monnet DL, Molstad S, Cars O: Defined daily doses of
antimicrobials reflect antimicrobial prescriptions in am-
bulatory care, ] Antimicrob Chemother 2004;53(6):1109-
11.

Saez-Llorens X, Castrejon de Wong MM, Castano E, De
Suman D, De Moros D, De Atencio I: Impact of an anti-
biotic restriction policy on hospital expenditures and
bacterial susceptibilities: a lesson from a pediatric insti-
tution in a developing country, Pediatr Infect Dis ]
2000;19(3):200-6.

With K, Bergner J, Biihner R et al: Antibiotic use in Ger-
man university hospitals 1998-2000 (Project INTERUNI-
1), Int ] Antimicrob Agent 2004;24(3):213-8.



