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HASTANEDE ANTIBIYOTIK KULLANIM
POLITIKASI

Semra CALANGU!, Listfiye EROGLUZ, Erdal AKALIN®,
Yusuf GOKSENY, Atilla ENGINS, Halik ERAKSOY!, Nuran SALMANS,
Volkan DUNDARY, Saadet KESKINS

Hospital antibiotic policy.

CALANGU: Antibiyotikler, Tirkiye'de kullamilan ilaclar arasinda
ilk, dinyada kalb ve damar ila¢larimin ardindan 2. siray: almaktadir.
Turkiye lIlag Isverenleri Sendikasi'nin verdigi rakamlara gore
tlkemizde kullamlan ilaglarin 1987 yilinda % 18.4%ini, 1988 yihnda
%19'unu antibiyotikler olusturmustur (28, 29). Gene iilkemizde en c¢ok
satilan 10 ila¢tan yedisi antibiyotiklerdir (9). Tirkiye genelindeki bu
rakamlar, hastanelerimize de aym sekilde yansimaktadir. Istanbul'da
bir iiniversite hastanesi ile bir egitim hastanesinde yamlan gozlem
¢aligmalarina ait c¢arpict sonuglar, bu kongrede sunulan bildiriler
arasmda yer almaktadir (11, 14). Hastanede ag:im antibiyotik kulla-
mmimn  getirdigi énemli sorunlardan biri de, direngli mikro-
organizmalarla meydana gelen hastane infeksiyonlaridir.

Saymm Dindar, siz Haydarpasa Numune Hastanesinde metisiline
direngli Staphylococcus aureus tasiyieihi ile antibiyotik kullanim
oranlar arasindaki iligkiyi arastirmak iizere bir ¢alisma yaptiniz.
Sonuglarimzi dzetler misiniz?

i}

DUNDAR: Haydarpasa Numune Hastanesi fiili 703 yatakl;, 22
klinik ile primer, sekonder ve tersiyer saglik hizmetleri veren bir devlet
hastanesidir. Hastanemizde, kritik hastalarin yattif1 10 klinikte hasta,
personel, hemgire ve doktorlarda S.aureus burun taswyiciligim
aragtirdik. Izole edilen suglarda mikrodiliisyon ydntemi (43) ile
metisiline direnei inceledik. Ayrica bu suslarda diger antibiyotiklere
direnci de disk difiizyon yontemi (42) ile aragtrrdik.

Burun oérneklerinden % 71'inde S.aureus iiredi. Bunlarnn % 31.4'-
unde metisiline direng tesbit ettik. Ikinci aragtirmada, metisiline
direncli suglarin diger antibiyotiklere multirezistans gésterdidi, ancak
antibiyetik diren¢ paternleri incelendiginde (40), belirgin bir susa ait bir
epideminin olmadig1 tesbit edildi.

1- Istanbul Tip Fakiiltesi, Klinik Mikrobiyoloji ve [nfeksiyon Hastaliklar Anabilim Dals,
Capa, Istanbul.

2- Istanbul Tap Fakiiltesi, Farmakoloji Anabilim Dali, Capa, Istanbul.

3- Hacettepe Tip Fakiltesi, I¢ Hastahklar Anabilim Dah, Infeksiyon Hastahiklar
Unitesi, Ankara.

4. Istanbul Tip Fakiiltesi, Genel Cerrahi Anabilim Dali, Qapa, Istanbul.

5- Gazi Universitesi Tip Faliiltesi, Genel Cerrahi Anabilim Dali, Ankara.

6- Istanbul Tip Fakiiltesi, Cocuk Saghp ve Hastalildar: Anabilim Dal, Allerji ve Klinik
Immunoleji Bilim Dah, Capa, Istanbul. :

7- Haydarpaga Numune Hastanesi, Infeksiyon Hastaliklar Klinigi, Haydarpasa,
Istanbul. :

8- Istanbul Tip Fakiltesi Eczancsi, Capa, Istanbul,
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Metisiline direngli S.aureus (MRSA)Ylarin ek genetik yikleri, diger
bakterilerle dogal ortamda yamgsmalarinda dezavantaj olugturmaktadir.
Ayrica beta-laktam antibiyotiklere diisiik afiniteli penisilin baglayan
proteinleri (PBP'i) hiicre duvar: sentezinde kullandiklar: substratlara
da diigiik afinitelidir. Bunun sonucunda MRSA'lar, MSSA'lara oranla
daha yavas iirerler ve floraya egemen olma acisindan biiyik dez-
avantaja sahiptirler. Bu dezavantajlarina ragmen hastane ortaminda
MRSA'larin bu derece yayginhik kazanmasinda, antibiyotiklerin
baskisimin rolii biyiiktir (38). Hastanemizde S.qureus burun
tasiyicilar arasinda ¢ok kaynakli hiperendemik MRSA tamyieilifinin
bulunmas1 ve bu suglarn birgok antibiyotige de direngli olmas:, yaygin
antibiyotik kullaniminin direngli bakterilerin lehine florayr etkilemis
olabilecegini diisiindiirdii. Bu diigtince ile, hastanemiz kliniklerinde
yatan hastalarda antibiyotik kullanimini degerlendirme geregini
duyduk. 1989 y1hi iginde hastanemize yatan 18649 hastadan ilk 1000
hastanin dosyalarindan retrespektif olarak hasta ve antibiyotik
kullanima ile ilgili bilgileri toplamaya ¢alistik. Dosyalarim
degerlendirdigimiz hastalarin % 62.48'inin tedavisi sirasinda
antibiyotik kullanildigini saptadik. Cerrahi kliniklerde yatan
hastalarin % 66.2'sinde (% 12-100) antibiyotik kullamlmigtir. Burada
degisik cerrahi branslarin &zellikleri gézoniinde tutulabilir; ancak,
aym o&zellikleri tasiyan 4 genel cerrahi klinigi incelendiginde,
antibiyotik kullamlan hasta oram % 34, % 36, % 79, % 82 olarak
degismekte idi. Bu kliniklerde hasta ve ¢ahganlarda MRSA sikliyn da
sirast ile % 41, % 15, % 35 ve % 42 olarak bulundu. En az antibiyotik
kullanan, fakat MRSA tagiyieallik oram yiiksek olan klinikte 4 doktor
MRSA burun tagiyicisy idi.

Cerrahi kliniklerinde antibiyetik kullamim nedenleri incelendi.
Antibiyotik kullanan hastalarin % 72.3tunde amacin profilaksi oldugu
saptandi, Profilaksinin amaclandig1 olgularin % 61'inde profilaksi
sliresinin 48 saatten fazla oldugu, ortalama profilaksi siiresinin 3.9 giin
oldugu bulundu. Bu bulgular, cerrahi kliniklerinde antibiyotik
kullamimimin gereginden fazla oldugunu ve flora iizerinde belirgin bir
antibiyotik baskisinin bulundugunu gostermektedir (38).

Cerrahi dign kliniklerde yatan hastalarin % 57'sinde (% 10-78)
antibiyotik kullanildig1 belirlendi. Profilaksi disinda, tedavi amaciyla
antibiyotik kullanan hastalarin % 34'iinde infeksiyonun en belirgin
bulgular olan ates ve lékositozun ikisinin de bulunmadign saptand.

Bu calisma kapsamina giren hastalarda penisilinler % 47.4, amino-
glikozidler % 22.7, sefalosporinler % 14.7, diger antibiyotikler % 15
siklikla kullanilmiglardir. Caligmamizin retrospektif zelligi, uygun
antibiyotik se¢imi konusunda bulgu elde etmemizi olanaksiz hale
getirmistir. Dosyalarda hastalarn viicut agirhginim kaydedilmemesi,
doz uygunlugunu incelememizi de olanaksiz kilmigtir. Ancak,
hastanemizde en sik kullanilan preparat olan ampisilinin doz
arahginim olgulanin % 37.7'sinde uygun se¢ilmedigi, ikinci siklikta
kullanilan gentamisinin doz arahginin da olgularin % 19.2'sinde
uygun olmadifn saptanmistir. Bu bulgular, antibiyotik kullanmiminda
bilgi ve dikkatin yeterli diizeyde olmadigim géstermektedir (44).
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Tedavi amaciyla antibiyotik verilen hastalarmm % 37.3"nde kiiltiir-
antibiyogram yapildigr saptandi. Saptanan bir diger énemli durum,
kiiltiir-antibiyogram yapilan hastalarin ancak % 32.7'sinde kiiltiir-
antibiyogram sonucuna uygun tedavinin se¢ilmis veya sonuca uygun
tedaviye gecilmig olmasidir. Kalan % 67.3 hastada kiiltiir-antibiyogram
sonug¢larina uygun tedavi uygulanmadigr saptanmistir. Klinik
hekiminin antibiyotik kullanma konusunda egitimi igin, en etkili
yontemin klinik mikrobiyoleji laboratuvarindan gelen raporlar oldugu
bilinmektedir (51). Yapilan c¢aligmalar, antibiyotik kullanmaya
baglamadan ¢nce hastasindan kiiltiir $rnegi almayan klinisyenlerin,
infeksiyonun olasi etkenlerini ve bu etkenlere etkili antibiyotikleri
bilmediklerini giéstermisgtir (50). Bir hastanede antibiyotik kulla-
mmimin  iyilegtirilmesi i¢in klinikler ve klinik mikrobiyoleji
laboratuvar1 arasinda sika igbirliginin ne kadar énemli oldugu, bu bil-
giler 1finda ortaya ¢ikmaktadar,

Sonuglarimiz, diger tilkelerde oldugu gibi (1, 7, 33, 36) bizim ilkemiz-
de de antibiyotik kullamiminda sorunlar oldugunu, sorunun temelinde
ilgi ve bilgi eksikliginin yattifim géstermektedir. Yanhs uygulamalar
ekolojik denge bozukluguna yol a¢gmakta, diren¢li oportiinist pato-
jenlerin hastane i¢ginde ve toplumda yayilmasi ile bir cesgit ¢evre kirliligi
yaratilmaktadir,

CALANGU: Gergekten antibiyotiklerin amr ve yanhs kullanim
her geyden énce direncli bakterilerin ortaya gikmasina, normal floranin
yerini direncli floranin almasina ve bir bakima cevre kirlenmesine yol
aciyor; yani bir gevre sorunu olusturuyor” Ote yandan antibiyotikler
pahal ilaglar olduklar: igin parasal sorun da yaratiyorlar. Asin
antibiyotik tiketimi hem &zel olarak hastanin biitcesine, hem de genelde
devlet biit¢cesine agir bir yiikk getiriyor. 1988 yilinda ilkemizde tiim
ilaglara 621 milyar TL &dendigi, en fazla satilan ilaglar listesinde
Augmentin'in 13 milyar, Bactrim'in 10 milyar, Alfasilin'in 9 milyar,
Lincocin'in 8 milyar, Rocephin'in 7 milyar TL ile ilk 5 sirayr aldipga
bildirilmektedir (9). Acaba Istanbul Tip Fakiiltesi Eczanesinin aym
yillara ait rakamlar: nelerdir? Sayin Keskin, siz Istanbul Tip Fakiiltesi
Eezanesinin sorumlulugunu yiiritmektesiniz. 1987-1988 yillarinda
Istanbul Tip Fakiiltesi antibiyotikler i¢in ne kadar para harcamgtir?
Genel ilag tiiketimi i¢inde antibiyotiklerin pay: nedir?

KESKIN: Istanbul Tip Fakiiltesi Eczanesinde, hastanede yatmakta
olan hastalara ilaglar tabeld ile verilmektedir. Eczanemiz, bayram ve
hafta sonu tatilleri dahil, her giin 24 saat hizmet vermektedir. Verilen
ilactar, normal piyasa ambalaji geklindedir. Eczanemiz, fakiiltenin
parasal olanaklart iginde, piyasada bulunan ve yeni iiretilip hastanede
kullanilmasi éngoriilen ilaglar: siirekli bulundurmaya calismaktadar.
Tiketilen ilaglarin biyiik bir bélimini antibiyotikler olusturmaktadir.

1987 yihinda tiim ilag¢ ve tabbi malzemeye 1,292,962,000 TL ddenmigtir.
Bunun 400 milyon TL tutarindaki bélimit, yani % 31'i antibiyotikler igin
harcanmigtir. 1988 yilinda ise eczanemize alinan ila¢ ve tibbi malzeme
tutar 2.5 milyar olup antibiyotikler % 60 pay ile ilk siraya yiitkselmistir.
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Bunda, 1988 yilinda 3. kusak sefalosporinlerin gereksiz ve kontrolsiiz
kullanilmasimin biyiik katkisi olmugtur.

CALANGU: Agim ve yanhs antibiyotik kullammminmn getirdigi bir
diger 6nemli sorun da antibiyotiklerin, tipk: diger ilaglar gibi yan etki-
lere veya istenmeyen etkilere yol agabilmeleri. Saym Eroglu, hep gézden
kacan veya gézardi edilen bu sorun hakkinda ne séylemek istersiniz?

EROGLU: Diinya Saghk Orgiitii (DSQ), istenmeyen etkiyi drogun
profilaksi, tan1 ya da tedavi amaci ile kullamldigr dozlarda ortaya ¢ikan
zararhi bir reaksiyon oclarak tanimlamaktadir. Food and Drug
Administration (FDA)ya gére de istenmeyen etki, bir drogun kullanim
ile ortaya cikan, droga bagh oldugu digiiniilsiin veya diigiiniilmesin, her
tirli yan etki, incinme, toksisite, asim duyarhik reaksiyonu veya
beklenen bir farmakolojik etkinin belirgin bigimde yok olmasi
durumudur. Istenmeyen etkiler baghca iki ana grupta toplanabilirler
{13). Nitelik olarak drogun farmakolojik etkisinin uzantisi olan A tipi
reaksiyonlar, énceden tahmin edilebilirler, doza bagimhdirlar, gériilme
sikliklar: ¢ok, mortalite yuzdeleri ise digiktir. Aksine B tipi
reaksiyonlar nitelik olarak drogun farmakolojik etkilerinden farkl,
heterojen, éngoriillmeyen, doza bagimh olmayan, gériilme sikliklam az,
fakat mortalite yiizdeleri yiiksek olan reaksiyonlardir. Antimikrobik
droglara kars1 her iki tir reaksiyon da geligebilir, Ornegin genig
spektrumlu antibiyotiklerin diyareye neden olmalan, kloramfenikolin
doza bagimlh aplastik anemi olusturmasi1 A tipi reaksiyonlara girerken,
penisiline kars gelisen anafilaktik gok, siilfonamidlerin neden oldugu
hemoliz B tipi reaksiyonlara Grnektir. Istenmeyen etkinin lizerinde bu
kadar durmamin nedeni, bunlarin biiyiik bir bélimidntin Snceden
tahmin edilebilir, dolayisiyla kacinilabilir nitelikte olmalarindandar.
Ulkemizde titketim agisindan en iist sirada bulunan antibiyotiklerin
neden olduklar1 istenmeyen etkilere iligkin herhangi bir veri
bulunmamaktadir. Bu nedenle, diinya genelinde ilag¢ tiiketimi sira-
lamasinda 2. sirada bulunan antibiyotiklere iliskin istenmeyen etki
rapor ¢rneklerini bagka iilkelerden verecegim. Diinya genelinde
antibiyotikler ile gériilen istenmeyen etki sskhiginin % 5 oldugu, bunun
% 45'inin ciddi, % 17'sinin yagam tehdit eder boyutta oldugu bildiril-
mektedir (35).

Amerika Birlesik Devletlerinde FDA'ya 1986 yilinda ulagan 53 547
istenmeyen etki raporu ilging 6zellikleri igermektedir (16). Ortalama
%10'n dogrudan ilag tiiketicisinden gelen raporlarin tiimiinin % 20'si
1983'ten sonra tedavi alanina giren droglara iligkindir., Bu veri, yeni
droglara ihtiyatla yaklagmamizin gerekliligini bir kez daha
vurgulamaktadir. Istenmeyen etki gdriilme siklift 40 yasindan sonra
artmakta, her yas grubunda kadmlarda daha sik gortlmektedir.
Belirtiler, tiim bedeni tutanlar (anafilaktik gok, ates) basta olmak iizere,
sirasiyla deri, sinir ve sindirim sistemlerinden kaynaklanmaktadir.
Herhalde raporun ean aliel noktasi, istenmeyen etkilere neden olan drog
siralamasinda antibiyotiklerin, % 10.4 oram ile santral sinir sistemini
etkileyen droglarin (% 11.9) hemen arkasindan 2. sirada yer alma-
laridir,
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Bir diger calismada ise Ingiltere'de 1986 yilinda Ila¢ Giivenilirligi
Komitesi'ne (The Committee on the Safety of Medicine, "CSM")} hekim-
lerden ulasan 15,227 istenmeyen etki raporu degerlendirilmektedir (3).
Bu degerlendirmede, ciddi belirtilerin gérildiigi organ/sistem sira-
lamasinda deri en 6nde yer almakta, onu sinir ve sindirim sistemleri
izlemektedir. Ciddi hematolojik bozukluklara neden olan droglarin
basinda da antimikrobikler yer almaktadir.

Bu veriler, dogru antibiyotik kullanimimin, istenmeyen etkiler
acisindan da gerekli oldugunu goéstermektedir. Bu konuda kendi
istatistiklerimiz itzerinde konusabilmeyi ¢ok isterdim. Ancak, Genel
Sekreterligini yaptigim 2. Ulusal Ankem Kongresinde dagittigim
istenmeyen etki bilgi formlarimn, kongre sirasinda bir farmakolog
meslektasimin bildirisi disinda, hichiri bana geri dénmedi, Bu
toplantidan sonra bu konuda dasha duyarli olacagimiza umuyorum.
Cinki istenmeyen etkinin saptanmasi, hastanin bakiminin bir
pargasadir,

Unli farmakolog Gaddum séyle der: "Insanlar ila¢lar sayesinde, ya
da ilaglara ragmen iyilesirler". Ila¢, kullanima hazir duruma
gelinceye dek kugkusuz pek ¢ok etkinlik ve giivenilirlik testinden
geemektedir. Ancak, kullanim 6ncesi simirh: sayida insanda ve simirls
klinik kosullarda denendigi i¢in, pazarda oldugu middeice izlenme
durumundadir. Cinkii sirtinda hep bir soru igareti vardir. A tipi
reaksiyenlari, daha once de séz ettigim. gibi, saptamak ve énceden
tahmin etmek daha kolaydir. Ama B tipi reaksiyonlarin sikhg az,
gsiddetleri fazladir. Bu nedenle hastaya uyguladigimiz her ilacin
herhangi bir istenmeyen etkiye sebep olabilecegini hep gézoéniinde
tutmalyiz. Ozellikle yeni ilaclar konusunda bu nokta ¢ok snemlidir.
Ciinkii, tekrar vurgulamak istiyorum: Ilaglar ancak yaygin
kullanimdan sonra giivenilirlik acisindan degerlendirilebilir.

CALANGU: Sayin Eroglu, antibiyotiklerin dogru kullanim: ve
antibiyotik tiitketiminin boyutlar agsindan Tirkiye ile diger iilkeleri
kargilagtirabilir misiniz? Antibiyotikler sadece bizim tlkemizde mi
yvanhs tiiketiliyor? Cesitli iilkelerde antibiyotik tiiketim modelleri
birbirinden farkli madir?

EROGLU: "Antibiyotikler dogru kullaniliyor mu?" sorusunun
yamiti, yazik ki, hicbir iilke igin "evet" degildir. Hastanede antibiyotik
kullanimi sirasinda yapilan baslica hatalar sunlardir:

- Infeksiyon yokken antibiyotik kullanilmas:

- Secilen antibiyotigin yanhs olmas

- Dozun yetersiz veya agin olmasi

- Kullanmm siiresinin yetersiz veya asim olmas

- Aym etkinlikte daha ucuzu varken pahalisimin segilmesi

- Var olan, etkin, bilinen bir antibiyotik yerine, belirgin bir dstiin-
ligi olmayan yenisinin segilmesi.

Bu noktalar gizéniine alinarak yamlan degerlendirmede A.B.D.'nin
degisik hastanelerinde dofru olmayan kullanim oranlarmin % 25-66
arasinda degistigi saptanmistir (34, 35).
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Tedavi gruplarna gére yapilan diinya siralamasinda kalb-damar
ilaglarn % 18.1 ile 1. sirada, antibiyotikler % 16.1 kullamim oram ile 2.
sirada yer almaktadir. Ulkemizde ise antibiyotikler, % 19 kullamim
oram ile liste bagindadir. Kalb-damar ilag¢lan ise iilkemizde 7. sirada
(% 5.6) yer almaktadir {29). Ulkemizde 2. sirada agn kesiciler (% 15), 3.
sirada vitaminler (% 9) bulunmaktadir. Nerede ise her antibiyotik alana
bir B-kompleks vitamini verildigine gére, bu durum sapirtier degildir.
Tirkiye'de 1985 verilerine gére kigi basina 8.8 dolarhik ilag
tiketildigine gore (29, bu paramin yaklagk tigte biri antibiyotiktvitamin
icin harcanmaktadir.

Avrupa ilkelerinde ve Israil'de antibiyotik tiiketimi daha g¢ok ucuz
ilaglarn kapsamakta, penisilinler birinei sirada yer almaktadir.
Amerika Birlesik Devletleri'nde ise sefalosporinler liste bas olurken,
penisilinler gerilere diismektedir (26, 35, 45). Onemli bir nokta, genelde
diger ila¢larda oldugu gibi, A.B.D.'nin yeni antibiyotiklere gekimser
kalmasi, gelismemis veya gelismekte olan iilkelerde denendikten sonra
kullamima sokmasidir (34).

CALANGU: 1988 yih Eyliil aymnda, antibiyotiklerle ilgili sorun-
larimiza egilmek ve ¢éziim aramak amac ile Istanbul Tip Fakiiltesinde
bir Antibiyotik Kontrol Komitesi kuruldu. Bu komite, ¢ahgmalarina
baglarken ilk is olarak, baska iilkelerde kurulan benzer komitelerin
calismalarimi degerlendirdi. Bu amagla ¢ok sayida dergi ve kitap
okuduk, pek ¢ok yaym bulduk ve dosyalar olugturduk. Bunlan yaparken,
Klinik Mikrobiyoloji ve Infeksiyon Hastaliklar1 Anabilim Dal
asistanlan da ¢esitli kliniklerde dosya taramas1 yaparak antibiyotik
kullanma bi¢imlerini gozlemledi. Bu aragtirmada, cerrahi dallarda
asir1 profilaksinin dikkati geken en belirgin ézellik oldugu, medikal ve
cerrahi birimler arasinda anlamh bir fark bulundugu, yogun bakim
pirimlerinde uygun olmayan ve asir1 antibiyotik kullaniminin
inanilmaz boyutlara ulagtifi saptandi (12). Sayin Salman, diger iilke-
lerde de antibiyotik kullamm belli dallarda ve belli indikasyonlarda
yogunlagiyor mu? Agin ve kéti kullamm bazn kosullarda daha m
belirgin oluyor? Hastanelerde kurulacak Antibiyotik Kontrol Komiteleri
bu soruna bir ¢oziim getirebilir mi?

SALMAN: Giiniimiizde antibiyotik kullamim gok biiyiik boyutlara
ulagmistir, Ornegin A.B.D.'de hastanelerde kullamilan ilaclarin % 30'-
unu antibiyotikler olusturmaktadir (8). Bu yaygin kullamm beraberinde
baz1 sorunlar getirmigtir. Bu sorunlarin kaynaklar sunlardir:

1. Fazla antibiyotik kullanimina bagh olarak direngli bakterilerin
ortaya ¢ikmasi,

2. Antibiyotik fiyatlarinin giderek artmasi. Buna yol acan en biyik
neden, firmalarin bir antibiyotigin bulunmas: ve gelistirilmesi igin ¢ok
fazla para harcamasimin gerekmesidir. A.B.D.'de bir antibiyotigin
piyasaya siirilmesi i¢in en az 85 milyon dolar harcanmas gereklidir.
Bunun diginda, pazarlama ve promosyon igin de ¢ok fazla para
harcanmaktadir. Bu, tiim harcamalarin % 10-15'ini olugturmaktadir
(34).

3. Diinyada ekolojik dengenin bozulmasi,
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4. Antibiyotik kullanimindaki bilingsizlik sonucu yeterli dozun ve
stirenin uygulanmamasi. Yapilan c¢alismalarda, ilac¢larin % 50
oraninda yanls dozda veya siirede verildifi saptanmigtir (37). Yine
viral infeksiyonlarda antibiyotik verilmesi de bu bilingsizligin bir
bagka gostergesidir.

bBiinya ntfusunun gogunun gelismekte clan iilkelerde oldugu agiktir.
Bu iilkelerde fakirlik, yetersiz tibbi bakim ve ilag kullanma sorunlan
yaygindir. Yine bu iilkelerde hekime damgmaksizin, kendi kendine,
uygun olmayan gekilde antibiyotik kullanimi, direncli mikroorganiz-
malarin ortaya ¢ikmasma yol agmigtar. Antibiyotik kullanimindaki
yanhghklara pek ¢ok ornek vardir. Ornegin Benglades'te kirsal
bélgelerde eczanelerden regetesiz antibiyotik almak mimkiindiir (27).
Yine Orta Amerika'da tarihi gegmig antibiyetik veya gercksiz
antibiyotik kombinasyonu kullanimi yaygindir. Isveg¢'te ve Orta
Amerika'da pazarlanan antibiyotik veya kombinasyon markalarinin
sayilar1 tablo 1'de gosterilmigtir (24). Goriildagi gibi, isveg gibi geligmis
bir ilkede antibiyotik markalarinmin sayisi Orta Amerika iilkelerinden
cok daha azdir.

Tablo 1. Orta Amerika ve Isvec'te pazarlanan anti-
biyotik markalarnmn sayisi.

Ulke Tam sayl Kombinasyonlar
Meksika 430 180
Kosta Rika 212 88
Dominik 187 78
El Salvador 208 92
Guatemala 212 92
Honduras 204 g6
Nikaragua 223 103
Panama 173 75
Isveg 90 2

Bu soruna ¢ozim getirmek igin, tzellikle gelismis iilkeler komiteler
olusturmus ve uygun antimikrebik ajanlarin sec¢ilmesi icin ¢egithi
cabigsmalar yapmiglardir. Amag, hastane ihtiyacina cevap veren iyi
gelistirilmig bir liste yapmaktir. Bunun igin ana antibiyotikler
segilmektedir. Bir antibiyotik simfindan sadece bir ajan secilir. Benzer
bir ajan, ancak degigik bir kullamaim sekli varsa (oral veya parenteral)
veya ozel bir indikasyon varhiginda listeye alimir. Bu segimde
indikasyon, toksisite, fiyat ve direng en énemli faktérlerdir. Bu konuda
A.B.D. Antimikrobik Ajanlar Komitesinin 1 Mayis 1988 tarihinde aldigh
kararlar tablo 2'de 6zetlenmistir (41). ‘

Uglincii kusak sefalosporinlerin se¢imi, genellikle en bityiik
problemi olugturmaktadir. Bunun igin genelde is idaresi ve ekonomide
kullamilan karar analizi yéntemleri kullamilarak antibiyotikler gu
yonlerden degerlendirebilir: Yiiksek aktivite, uzun yar1 émiir, az yan
etki, beyin-omurilik sivisina iyi gecis, sulandikian sonra uzun siire
stabil kalabilme ve klinik deneylerde basari. Buna gére yapilan bir
degerlendirme sistemi tablo 3'te giriilmektedir (5).
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Tablo 2. A.B.D. Antimikrobik Ajanlar Komitesinin antibiyotik segimi ile ilgili
kararlan (1 Mayis 1988).

Hastanelerde kullamilacak antibiyotik listelerinde su antibiyotiklerin yer
almas1 dngérillmistiir:

. Antipsddomonas bir penisilin

. Bir 1. kugak sefalosporin

. Anaeroblar icin etkin bir sefalosporin

. Bir genis spektrumlu sefalosporin

. Bir antipstdomonas sefalosporin

. Aminoglikozid se¢imi o hastanedeki diren¢ paternine baghdr.

O T Lo N

Tablo 3. Antibiyotiklerin ¢zelliklerini degerlendirme sistemi (5).

N ' Toplam puan izerinden
Ozellik Puan degeri (%)

Organizmalar ¢ok duyarl: +++ 100
(<2 pg/ml)*
Organizmalar duyarl + 67
(2-8 ng/mb)*
Organizmalar orta derecede + 33
duyarh (16-32 pg/ml)*
Organizmalar direngli 0 0
(>32 pg/ml)*
Farmakokinetik
Erigkin doz aralifi .
24 saatte bir +++ 100
12 saatte bir +H 67
8 saatte bir + 33
6 saatte bir 0 0
BOS'a gegis
?ok iyl +4+ 100
yi +H 67
Orta/degisken + 33
Hi¢ yok 0 0
Ciddi yan etkileri _
Yok F4+ 100
Nadir + 67
Seyrek + 33
Sik 0 0
Drogun giinliitk maliyeli
<30% EN. 100
3040% + 67
4050 § + 33
>50% 0 0
Stabilite
14 giinn +++ 100
7-14 giin + 67
2-6 glin + 33
2 giin 0 . 0
* MICygq
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Dogru antibiyotik kullanim i¢in gergeklestirilen sistemlerden biri
de "computerized therapeutic antibiotic monitoring"dir (46). Bu sistemde,
antibiyotik duyarhk raporlari ile antibiyotik regeteleri bir komputer
sistemi ile otomatik olarak bhirbirine baglanmaktadir. Verilen antibiyo-
tik izole edilen mikroorganizmaya etkisizse, mikroorganizma direncli
ise ya da soézii edilen antibiyotik duyarhk testlerinde yer almamigsa veya
dayarhk testleri yapilmg olmasina ragmen hastaya antibiyotik uygu-
lanmiyor ise sistem uyar:i sinyalleri vermekte ve klinisyen durumu
yeniden gézden gecirmektedir.

C. EGITIM

Ozellikle gen¢ hekimlere yénelik bilimsel toplantilar diizenlemek,
odyo-viziiel programlar yapmak, hastanenin yillik antibiyotik tiiketimi
verilerini yaymlamak (34, 35, 54).

D. ILAC FIRMALARININ VE TEMSILCILERININ ZIYARETLERINI
VE FAALIYETLERINI DENETLEMEK (34, 35, 41)

e Temsilcilerin énce hastane ezcanesine bagvurmasi,
» Hekimi ancak randevu ile ziyaret edebilmesi,

o lla¢ temsilcisinin, hastanin bulundufu ve tedavinin yapildig
alanlara girmemesi,

» 1Ila¢ firmalarinin niimune ve hediye dagitiminda simirlandirma,

e {la¢ firmalarimin hekimlere ve tip égrencilerine yénelik yayin-
larin1 denetleme.

E. ANTIBIYOTIK KONTROL KOMITESI’

Hastanelerde ilag formiiler komitesinin yamisira antibiyotik kulla-
miminm izleyen, hastanenin antibiyotik politikasinin olugmasina
katkida bulunan bir komitenin kurulmasi (34, 35).

CALANGU: Antibiyotik kullanimmnin iyilestirilmesine iligkin bu
onlemlerin yarar1 oluyor mu?

EROGLU: Siraladigimmz énlemlerin hichiri tek bagina, antibiyotik-
lerin daha iyi kullamlmasmi saglamaya yetmemektedir. Tam basan
igin egitim ile birlikte mutlaka gesitli simirlandirma ve denetim prog-
ramlar1 beraberce uygulanmahdir (54, 55). Antibiyotik politikas1 bas-
langigta gok yiiz giildiiriicii sonuglar vermekte, sonra heyecan kaybi ile
birlikte eski aligkanhklara geri déniilmektedir (19). Olay: taze ve hep
gindemde tutmak ig:in veni heyecanlar yaratmalyiz,

CALANGU: Saymn Akaln, sizin de Hacettepe Tip Fakiiltesi'nde
antibiyotiklerin akiler kullanmu konusunda yogun ¢abalariniz ve
gahgma]arxmz oldu. Bu ¢aligmalarimzin hangi asamada oldugunu bize
aktar1’t miswniz?

AKALIN: Ozellikle hastane infeksiyonlar: ile ilgili ¢aligmalarn
yogun oldugu geligmig tilkelérde, hastane infeksiyonu kontrol prog-
ramlart i¢ine antibiyotik kullamimi da alinmaktadir. Bilgisayar
teknolojisinin geligmesi ile hastane kayitlarinin, hasta bilgilerinin

334



depolanmasi, mikrobiyolojik verilerin toplanmasi ve bunlarin Hastane
infeksiyon Kontrol Komitelerinin ihtiya¢larina uygun olarak deger-
lendirilmesi saglanmastir (15, 22, 46). Bu ¢ahgmalarin 1511 altinda
Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Infeksiyon Hastaliklar
Unitesinde, hastane infeksiyonlarimn kontrolii ve antimikrobik teda-
vinin diizenlenmesi amaciyla bir bilgisayar programi gelistirilmig ve
uygulanmaya baslanmigtir. Hasta ile ilgili bilgiler Infeksiyon Kontrol
Hemsiresi tarafindan toplanmakia ve veri tabanina uygun olarak
bastirilmis bir form doldurulmaktadir., Mikrobiyoloji ve Infeksiyon
Hastalhklam Laboratuvarlarinda sonuglar alindigi giin veriler giril-
mekte ve her hasta i¢in antimikrobik tedavi yaklagimi ayr: ayn
degerlendirilmektedir. Ginlik degerlendirme sonuglarinin servislere
bildirilmesine de baslanmigtir. Béylece asafidaki durumlarda servis
uyarilmakta ve klinisyene yol gosterilebilmektedir:

o Kiiltiir ve direkt mikroskopi igin érnek almmadan antibiyotik
verilmesi,

¢ Hastane infeksiyonunun olmasi,

o Hastane infeksiyonu tanisi oldugu halde antibiyotik verilmemesi,

s Kiiltiitr veya direkt mikroskopide mikroorganizma var oldugu
halde antibiyotik verilmemesi,

» Antibiyotik duyarlibk testi yapilmadan antibiyotik kullamlmas:,

e Kiiltirde iireyen mikroorganizmalann diren¢li oldugu anti-
biyotik kullanilmasz,

o Kiiltiirde ireyen mikroorganizmalarin duyarh oldugu antibiyo-
tiklerin verilmemesi.

Bu programun getirdigi bir bagka yarar da hastalarla ilgili bilgilerin
ayhik ve yihk infeksiyon kontrol tablolari olugturulmasinda getirdigi
kolayhktir (25). (Bu konuda Hacettepe deneyimi hakkinda daha fazla
bilgiyi panel konuglanm izleyen makalede bulacaksimsz).

CALANGU: Hastane infeksiyonlar ile yanhg antibiyotik kullanimi
birbirleriyle ¢ok yakindan iligkili, neredeyse i¢ ige olan iki konu.
Yalmez bizim iilkemizde degil, diger iilkelerde de hem agiri antibiyotik
kullaniminin, hem de hastane infeksiyonlarimin yogunlagtifi branglar
cerrahi birimler. Yanhs se¢ilmis ve gereginden ¢ok uzun siiren peri-
operatif profilaksi uygulamalari, sadece antibiyotiklere harcanan paray
arttirmakla kalmiyor; amacinin tersine, direngli mikroorganizma-
larin  geligmesine, diren¢li mikroorganizmalarla olusan hastane
infeksiyonlarinin artmasina ve hastanede kahig siiresinin uzamasina
da yol acabiliyor. Bu kongrede de, belki sadece simirh sayidaki
indikasyonlarda kullanilmas1 gereken, piyasadaki en genis spektrum-
lu ve en pahal antibiyotiklerle yapilmis, az sayidaki olgu gruplarim
ieren ve istatistik degerlendirmesi ¢ok gii¢ olan cerrahi profilaksi
caligmalan ile ilgili bildiriler var. Oysa ki, trnegin elektif ve temiz bir
ameliyat sayilan koroner by-pass ameliyatinda sefalosporin profilaksisi
ile infeksiyon oraminmin % 5'den az oldugu bilinmektedir. Bir bagka
antibiyotigin bundan daha iistiin oldugunu p<0.05 diizeyinde ortaya
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koyabilmek i¢in rastgele gruplandirilmasi gereken hasta sayisinin
900'den fazla oldugu bildirilmektedir (32). Sayin Gékgen, cerrahlar
genellikle infeksiyondan korktuklari i¢in asir1 bir antibiyotik
kullanimina yoéneliyorlar. Bu antibiyotik giivencesi, asepsi ve
antisepsinin gézardr edilmesine yol agmiyor. mu? Yogun profilaksi
¢abasimin sebebi hastanin kendi florast mi, yoksa hastane veya
ameliyatane floras1 m? Kisaca, cerrahi profilaksi nedir ve nasail
yapilmahdir? Cerrahide antibiyotik kullaniminda yapilan hatalar
nelerdir ve nasil dizeltilebilir?

GOKSEN: Ameliyat sonrasinda ortaya gikabilecek yara infeksi-
yonunu ve diger hastane infeksiyonlarmmi o6nlemek icin sadece
profilaktik antibiyotik uygulamak ve asepsi-antisepsi kurallarina
uymadan sadece antibiyotiklere giivenmek asla dogru degildir.
Ameliyat sonras1 yara infeksiyonunu azaltier énlemler, ameliyattan ¢ok
dnce baslamali, ameliyat siiresince de siirdiiriilmelidir.” Bunlar
arasinda sigsman hastanin zayiflatilmasi, diyabetik hastanin kan
gekerinin normal dizeye getirilmesi, ameliyat ekibinin uygun gekilde
ve etkili bir deri antiseptigi kullanarak 3-5 dakika siireyle yikanmas,
ameliyat sirasinda zorunlu bir kirlenme olursa gémlek ve eldivenlerin
degistirilmesi, hastanin ameliyat bélgesinin etkin bir antiseptik ile 2
dakika siireyle ve genigge yikanarak temizlenmesi, ameliyatanenin
temiz ve tercihan penceresiz olmas), ameliyatanede stafilokok tasiyicis:
olmayan, kisa sa¢h ve az sayida personel caligtinlmasi, ameliyat
sirasinda kisa ve az konusulmasi, ameliyatta hemostaza 6zen
gosterilmesi, doku bitinliigine saygilt olunmas: gibi onlemler
sayilabilir. Bu ¢nlemlere ek olarak, gereken durumlarda profilaktik
antibiyotik tedavisi uygulamir. Cerrahi bakimdan "temiz" kabul edilen
ameliyatlarda antibiyotik profilaksisi gerekmez. Travmatik olmayan,
ameliyat sirasinda bir inflamasyon ile karsilasilmayan, ya da
solunum, sindirim, safra ve iirogenital kanallara girilmeyen ve aseptik
teknige noksansiz uyulan girisimler bu gruba girer. Tiroidektomi,
mastektomi, herniotomi, splenektomi, siirrenalektomi, varisektomi,
sempatektomi, kardiomyotomi gibi girisimler, kuramsal olarak
antibiyotik profilaksisi gerektirmeyen, temiz cerrahi yaralardir. Baz
hastalarin ise temiz yaralar bile antibiyotik verilmesini zorunlu kilar,
Diyabet, malnitrisyon, agim sismanhk, ameliyatin uzun siirmesi, elde
olmayan sebeplerle asepsinin bozulmasi, ameliyatta greft veya protez
kullamilmasi, imminite yetersizligi, kortizon ve immiinosupressif ilag
kullanimi, radyoterapi, anemi, dolagim ve solunum yetersizlikleri,
biiyiik damar-kalb, kemik ve beyin ameliyatlam mutlaka antibiyotik
profilaksisi gerektirir, Bu durumlarda infeksiyon sebebi eksojen
bakterilerdir. Cogunlukla etken stafilokoklar ve/veya Gram-negatif
aerob enterik ¢omaklardir. Hastaya, hastane ortamindan bulasirlar. Bu
bakterilerin ¢ogu sefalosporinlere, yar1 sentetik penisilinlere,
aminoglikozidlere duyarlidir. Profilaktik antibiyotik, hastanenin o
ginkii bakteriyolojik kosullarina giére secilir, Genellikle 1. veya 2.
kugak sefalosporinlerden biri tercih edilir. Ciddi penisilin allerjisi
olanlarda vankomisin kullamlir.
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Ameliyatta aseptik tekniklerden kiiciik sapmalar olan veya sclunum,
sindirim, safra, tirogenital kanali agan, fakat belirgin infekte materyel
ile kargilagilmayan girisimler "temiz-kontamine" yara grubuna girer.
Bunlarda infeksiyon etkeni endojen kaynakhdir. Ameliyat edilen
organdan gelir. Profilaksi, aglan organin tnceden bilinen florasi
gozoniinde tutularak diizenlenir, Ornegin agiz ve yutak girigimlerinde
floraya aerob streptokoklar ve anaerob Bacteroides suglar1 egemendir.
Kotii agiz hijyeni koliform gomaklarin da eklenmesine yol acar. Afiz
florasim ilgilendiren ameliyatlarda penisilin G ile yapilan profilaksi
genellikle etkili ve yeterlidir. Biyiik ameliyatlarda gentamisin eklene-
bilir veya sefazolin ve klindamisin kombinasyonu kullamilabilir.
Penisiline duyarh kisilerde profilaksi, eritromisin ile yapilir. Mide ise
asit pH nedeniyle kural olarak sterildir. Peptik iilser ameliyatlarinda
profilaktik antibiyotik uygulamas: gerekmez. pH yikseldik¢e besin ve
tikriikle gelen bakteriler mide iginde iireyebilir. Bu nedenle mide
kanseri, mide iilseri ve mide kanamas: ameliyatlarinda profilaksi
gereksinimi dogar ve agiz floras1 bakterilerine kargi, yani penisilin G
(veya eritromisin) ile yapilir. Ancak Gram-negatif enterik gomaklara
kars: rutinde siklikla 1. veya 2. kugak sefalosporinler tercih edilir.
Duodenum ve jejunumda belirgin bir endojen flora yoktur. Bu
organlarin tikanma disindaki ameliyatlarinda antibiyotik uygulama-
sina gerek yoktur. Ileogekal valviile dogru indik¢e aerob-anaerob
karisim bir flora olugur. Aeroblarin ¢ofunlufunu E.coli, anaeroblarm
gogunlugunu ise Bacteroides fragilis olusturur. Agirhk anaeroblarda
olmak {izere, aym bhakteri tirleri kolonda ve ‘rektumda da yer alirlar. O
halde profilaktik antibiyotikler, bu endojen floraya yénelik olmahdir.

Asepsiye tam uyulmadan gergeklestirilen girigimler, irin veya abse
olmasa bile belirgin inflamasyonla ya da safra veya idrar ile
karsilasilan veya bol barsak igerigi dokillen ameliyatlar ve taze
travmatik yaralar "kontamine" yara olarak simiflandinlir. Akut
apandisit, akut kolesistit, koledok tagi, mide kanseri, ileum ve kolon-
rektum ameliyatlari kontamine yara grubunun tipik ornekleridir.
Kolon ve rektum ameliyatlarinda, ameliyat éncesinde iyi bir barsak
temizligi de yapilmali ve flora miimkin oldugu kadar azaltilmahdir,
Aksi halde profilaksi yeterince baganli olmaz. ileum, kolon ve rektum
ameliyatlarinda aeroblara yonelik olarak gentamisin veya 1. ya da 2.
kusak sefalosporin, anaeroblara yonelik olarak da metronidazol veya
klindamisin kullamlir:

Gentamisin + klindamisin veya

Gentamisin + metronidazol veya ornidazol veya

1. (veya 2.) kusak sefalosporin + klindamisin veya

1. {veya 2.) kusak sefalosporin + metronidazol veya ornidazol.

Ugiineii kugak sefalnsporm]erm ve sentetik penisilinlerin zorunlu
olmadikga profllaksz igin kullanmilmamasi, profilaksiden =ziyade
infeksiyon tedavisi i¢in saklanmasi dogru olur,

Safra da, biliyer bir hastabk yoksa, genelde sterildir. Bu nedenle
cofu kez safra kesesi ameliyatlarinda profilaktik antibiyotiklere ihtiyag
olmaz. Safra yollarinda olugan flora, hemen her zaman barsak kaynak-
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ladir. Bu nedenle safra kesesinin ve safra yollarimn iltihaplh hasta-
liklarinda 1. veya 2. kugak sefalosporinlerle yapilacak bir profilaksi
genellikle etkilidir,

Geg travmatik yaralar ya da 6lti doku, ezik, yabana cisim, digka
igeren travmatik yaralar, abse veya irin ile karsilasilan durumlar, abse
bosaltmak amaciyla yapilan girisimler ve i¢ organ delinmeleri
nedeniyle uygulanan ameliyatlar "kirli" yara sayilirlar. Kirli yara
grubunu olugturan ameliyatlarda infeksiyon bastan beri var oldugu igin
profilaksi seklinde baslatilan iglem tedaviye déniistiirilir ve hastanin
ihtiyac: oldugu stirece stirdurilir. Kullamlacak antibiyotigin cinsini,
dozunu ve siiresini bakteriyolojik incelemeler belirler. Kirli yara
disindaki ameliyatlarda, yani temiz-kontamine ve kontamine
yaralarda ise bulasma ameliyat sirasinda oldufuna gére profilaksinin
ameliyat siresinin éncesine veya sonrasma tagmasina hi¢ gerek yoktur.
Kontaminasyon ameliyattan sonra da devam ediyorsa, antibiyotik
uygulamas: bulagma stireci boyunca strdiiriliir.

Ameliyatlarda antibiyotik profilaksisi icin uygun antibiyotik secilip
doz saptandiktan sonra, saptanan dozun tamami anestezinin baginda ve
hemen indiksiyonla beraber verilebilir (tek dozla profilaksi). Béylece
hasta organa ulagildifinda, yani kontaminasyon sirasinda dokuda
yeterli dizeyde antibiyotik olacaktir. Bir baska yéntem saptanan dozun
tce bélinerek sira ile anestezinin baginda, ameliyatin ortasinda ve
sonunda verilmesidir (perioperatuar profilaksi). Son yillarda tek dozla
profilaksi giderek daha ¢ok benimsenmektedir. Bu yéntem digeri kadar
etkin olmakla beraber, direng gelisimini ¢ok azaltmistir.

CALANGU: Ugiincii kugak sefalosporinlerin cerrahi profilakside
kullamilmas, ne yazik ki ilkemizde ¢ok tesvik edilen ve yaygin olarak
kabul géren, uygulanan bir yontem. Oysa ki, sayin Goksen'in belirttigi
gibi, cerrahi girigimlerde profilaksi igin 1. veya 2. kugak sefalosporin
secilmelidir. Birinci kusak sefalosporinlerden sefazolin, digerlerinden
daha wzun yarilanma omrine sahiptir ve kalb-damar, ortopedi, safra
yollar:, pelvie ve diger karin i¢i ameliyatlarda seckin profilaktik
antibiyotik olarak kabul edilmistir (17, 20, 32). Sefazolin tek doz olarak 2-
3 gram uygunabilir. Ugiineii kusak sefalosporinlerin postoperatif
infeksiyonlarin énlenmesinde daha etkili oldugunu gésteren hichir
kamit yoktur ve bu antibiyotikler, gecerli bir sebep olmadikea, cerrahi
profilakside kullanilmamalidir (10, 17, 20). Uclineii kusak sefa-
losporinler, sadece tedavi igin saklanmahdir (10). Ustelik digiincd kusak
sefalosporinlerin birine kars; geligen direng, plazmidler aracihg ile
nakledilebilmektedir. Tek bir sefalosporine karsi diren¢ kazanan
bakteri kisa siirede biitiin sefalosporinlere, hatta biitiin antibiyotiklere
diren¢li hale gelebilir. Bu durum, cerrahi kliniklerinde #nii
alinamayan hastane infeksiyonlarina yol acabilir. Sayin Engin,
cerrahi birimlerdeki postoperatif infeksiyonlarda antibiyotik
politikasim1 belirleyen faktérler nelerdir?

ENGIN: Cerrahi uygulama alanminda gelismeyi sinirlayan en
dnemh sorunlardan biri de postoperatif infeksiyonlardir. Ozellikle has-
tane infeksiyonlari, modern hastane kosullarinda §liimlerin yaklagik
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% 30'unda ana faktérlerden biridir. Ger¢ek postoperatif infeksiyon
oramimin saptanmasinda en dénemli problem, cerrahi ekibin én yargih
hareket ederek bazi infeksiyon tablolarimi istatistik degerlendirme dis:
birakmasidir. Infeksiyon kontrol programlari cergevesinde yapilan
cahsmalar istatistiklerde bahsedilen rakamlarin iki katina yaklasan
infeksiyon oranmimin meveudiyetini géstermigtir. Buitiin hastane
kaynakli infeksiyonlarin % 25-401 yara infeksiyonu olup, bu konuda
yapilan total harcamalarin % 48'ini olugturmaktadir,

Postoperatif infeksiyonlarda kullanilacak antibiyotik se¢iminde
baghca ti¢ faktorin etkilegimi sz konusudur.

1. Cerrahi ekip

2. Hasta a) Hastanmin diren¢ mekanizmalar

by Cevre
¢) Bakteri

3. Mikrobiyolog

Cerrahi ekiple ilgili sorunlar gunlardir: Endojen kontaminasyon,
hematom tegekkiilii, doku harabiyeti, iskemi, ameliyat siiresi, yabana
cisimler (iplik, protez vb.), tasiyiealar, cerrahi disiplin.

Hastamin yas1, malniitrisyonu ve total parenteral beslenme uygulanip
uygulanmamasi, diyabetik veya obes olusu, karaciger veya bibrek
yetmezligi, malign bir hastalifin varhg, radyoterapi, kemoterapi ve
diger ilaglar, konjenital bagigikhik problemleri hastamin direng
mekanizmalar ile ilgili sorunlardir.

Cevre ile ilgili sorunlardan ameliyatane kogullari, yogun bakim
tinitesinin kosullari, otomatik yapay solunum sistemleri, arteriyel,
vendz ve Uriner kateterler, total parentereﬂ beslenme sivilari, hastamin
yataklh dinitede kahs siiresi, postoperatif infeksiyonlar: ve bunlardaki
antibiyotik se¢imini yakindan ilgilendirir.

Son on yildan beri postoperatif cerrahi infeksiyonlarda multirezistan
bakteriler ve mantarlar énemli bir yer tutmaktadir. Bu nedenle
infeksiyon paterni daha kompleks ve degigken bir hale gelmis, hastane
infeksiyonlar1 yayginlagmms ve hayati onem kazanmgtir. Bu sebeple
belirli araliklarla,

- Cerrahi yogun bakim {initelerinde hastane infeksiyonu insidansi,
bakteri ve mantar popiilasyonunun daglimi,

- Endojen ve eksojen infeksiyon kaynaklarindan ‘izole edilen
bakteriler ve antibiyotik uygulama programinin bu bakterilerde direng
olusumundaki etkileri, teshit edilmelidir.

Esasen endojen kontaminasyonda etkili olan, ¢ogunlukla aerob ve
anaerob bakteriler olup bunlar stabil bir grubu olusturmaktadir.

Hastane mikrobiyoleji laboratuvarlarindan alinan antibiyotik
duyarhlik sonuglarimin ve cerrahi ekip-mikrobiyolog iligkisinin
antibiyotik segimine etkisi baglica 5 noktada énem kazanmaktadir:

1. Laboratuvarda izole edilen bakterilerin duyarhlik testi, sistemik
infeksiyonlarda kullamlacak antibiyotikler yerine, iiriner infeksiyon-
larda kullamilan antibiyotikler dikkate ahnarak yapllmlgtlr

2. Laboratuvar, izole edilen bakterileri 6zellikle iiriner infeksiyon-
larda kullanmilan antibiyotiklere direngli olarak bildirdiginden, bu
antibiyotikler kullanilmamaktadir. Ancak bu antibiyotiklerin, diriner
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sistemde yiiksek konsantrasyonlara erigsmeleri nedeniyle iiriner infek-
siyonlarda kullamilmalarn miimkiin olabilir.

3. Ozellikle endokarditlerde izole edilen bakteri, antibiyogramda
belirli bir antibiyotige duyarh gozitkebilir. Ancak bu antibiyotik klinik
uygulamada sadece bakteriyostatiktir. 7

4. Merkez sinir sistemi infeksiyonlarinda izole edilen bakterinin
duyarl: oldugu antibiyotik, kan-beyin bariyeri dikkate alinarak veril-
melidir.

5. Laboratuvarda MIC ve MBC saptanmasinda kullamilan bakteri
konsantrasyonu, klinik kogullarda meveut olan kontaminasyonun
altindadir. Bu sebeple antibiyogramda etkin goziiken antibiyotik, yitksek
bakteri popiilasyonu karsisinda etkisiz olabilir.

O halde antibiyotik se¢iminde cerrahi ekibin dikkate almas: gereken
hususlar gunlardir:

- Cerrahi birimin ve yogun bakim {initesinin bakteri floras: ve bu
bakterilerin antibiyotik duyarhliklarimin periyodik olarak saptanmasi,

- Postoperatif infeksiyonun spesifik patogenezi, tedavide yapay
solunum ve TPN uygulamas: gibi destekleyici dnlemlerin yeri,

- Kullamlacak antibiyotigin postoperatif infeksiyona eslik eden
cerrahi sorunun seyri esnasinda farmakokinetigi, farmakodinamigi ve
biyo-yararlihig,

- Postoperatif infeksiyondan primer olarak sorumhla olan bakteri ve
antibiyoterapi siirecinde reinfeksiyon, siiperinfeksiyon sorunu,

- Indikasyonu bulunan antimikrobik profilaksinin siiresi ve
segilecek kemoterapétik ajan.

Baglangigta, izerinde ameliyat yapllacak organin egemen florasina
antibiyotik profilaksisini adapte edecek arastirmalar yapilmahdir.
Sonugta antibiyotik profilaksisinin postoperatif infeksiyonlardan
sorumlu bakterilere kargt ¢ok daha etkin oldugu gorilecektir.
Profilaktik olarak baglamilan ve daha sonra devam eden antibiyotik
uygulamalar1, infeksiyona sebep olan mikroorganizmalarin bu anti-
biyotik spektrumuna diren¢li hale gelmesine yol a¢maktadir.
Perioperatif tek doz profilaksi, hastanede multirezistan bakterilerle
infeksiyon riskini en aza indiren énemli bir uygulamad:r.

Antibiyotik tedavisine devam edilirken de cerrahi ekip su hususlarl
dikkate almahdir:

1- Direnglilik ve klinik basarisizlik orami: Beta-laktamaz iireten
mikroorganizmalarla infekte ve sefalosporinlerle tedavi edilen
hastalarda direng olasihi % 14-56, tedavide bagsarisizlik ve reinfeksiyon
oram ise % 7-30 arasindadir.

2- Direncliligin ortaya ¢ikmasinda risk faktérleri:

¢ Konagin diren¢ mekanizmalarinda bozukluk,
» Beta-laktamaz tireten bakteri ile infeksiyon,

o Kontrolsuz beta-laktam antibiyotik kullamlmasi.
3- Direnglilik olaymmin boyutlar.
4- Kombinasyon tedavisinin direnclilik ve klinik basarisizhkta
etkisi: Antibiyoterapi esnasinda iyi sonug¢ alinamamasi sebebi ile
verilmekte olan antibiyotige ikincisinin cklenmesi, multipl direngli
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mutantlarin gelismesine yol agmaktadir.

5- Direncli bakterinin tesbitinde basansizlik.

Sonug olarak cerrahi iinitelerinde ortaya gikan postoperatif infeksi-
yonlarda basarili bir antibiyotik tedavisinin uygulanmasi igin
infeksiyon patogenezinin ve kemoterapdtik ajanlarin etki mekanizma-
larinin iyi bilinmesi yaninda, izole edilen bakterinin mikrobiyolojik
deferlendirmesinin de bilyiitk énemi vardir.

CALANGU: Hastanede akiler bir antibiyotik kullamim politika-
simnin saptanabilmesi ve bunun saghkh bir gekilde yiritilebilmesi
icin en onemli gérev herhalde klinik mikrobiyoloji laboratuvarina
diigiiyor. Sayin Eraksoy, bu politikanin saptanmasinda ve ybénlen-
dirilmesinde laboratuvarin sorumlulugu ve katkisi ne olmalidir?
Ornegin biitin antibiyotiklerin antibiyogramda yer almasim dogru
buluyor musunuz? Hastane eczanesinde bulunan biitiin antibiyotikler
duyarlik testlerinde yer almali mudir? Laboratuvar, direng geligimine
gore klinikleri ve eczaneyi yénlendirmeli midir?

ERAKSOY: Bir klinik mikrobiyoloji laboratuvarina, antibiyotik
yazma kalitesini diizeltmek i¢in birgok gérev diigmektedir. Her seyden
once tibbi mikrobiyolog, laboratuvar bulgularina gore klinikteki
meslektaglarina bir antibiyotik tedavisi ile ilgili tavsiyelerde bulu-
nabilmelidir. Bunun ig¢in istekli ve aktif olmalidar.

Klinisyenin, infeksiydz bir sorunu ¢dzmek zorunda kaldiginda,
etkin bir laboratuvar destegi bulacagma iligkin bir giiven duygusu iginde
olmas cok onemlidir. Klinik mikrobiyoloji Jaboratuvari, gece giindiiz
klinisyenle yakin isbirligi yapabilecek bir caligma diizeni icinde
olmalidar.

Klinisyene etkin laboratuvar desteginin temel kogulu, cabuk ve
modern yoéntemler kullanmak ve elde edilen sonuglarn zamaninda
bildirmektir. Bu kosula uyulmasi, kan kiiltiirleri, ¢esitli ekstdalarda
bakteri antijenlerinin belirlenmesi ve antibiyotik duyarhk testi igin
daha da onem tasir. Menenjit ve sepsis gibi durumlarda mikroskopik
inceleme veya ilk kiiltiir ve duyarhk sonuglar gegici bir raporia
bildirilmelidir. Yanhz pozitif sonuglar degil, negatif ve steril sonuglara
iligkin bilgi de verilmelidir. Bunlarin telefonla agiklanmasi, baslangig
tedavisini yonlendirmek i¢in gok olumlu ipuglar saglayabilir. Ne
kadar eksiksiz ve kusursuz olursa olsun, zamaninda klinisyene
ulasmayan bir rapor, ¢abuk elde edilen bir rapordan daha degerli
olamaz.

Laboratuvar, yalmz ilgili bilgiyi bildirmelidir. Bulgularin klinik
snemini degerlendirmek laboratuvarin sorumlulugundadir. Eger
klinisyen bu degerlendirmeyi yapabilmesi i¢gin laboratuvara yeterli
klinik bilgi vermemisse laboratuvar, bu bilgiyi hig duraksamadan
hekimin kendisinden veya bivlikte galigtign diger kigilerden elde etmeye
¢aligmaldir. Ornegin bogaz kiltitrleri rutin olarak yalmz A grubu beta-
hemolitik streptokok yéniinden incelenmelidir. Digkida da flora
dyelerinin idantifiye edilmesi ve bildirilmesi degru degildir. Birkag
kan &6rneginden yalnmiz bhirinde iireyen stafilokoklar, kontaminan
olarak kabul edilmelidir,
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Yalniz klinik énemi oldugu diigtinillen mikroorganizmalar bildiril-
melidir. Klinik bilgiye gore sonuglarin yorumlanmasi degisebilir.
Piyelonefrit diigiintilen bir .erkek hastada mililitrede 100 Escherichia
coli trerse bir anlam yoktur; ancak sistit semptomlan olan bir kadin
hastada bu kadar az bakteri bile anlamh olahilir.

Antibiyotik duyarlik testi sonu¢lammin selektif olarak bildirilmesi,
antibiyotik se¢imini etkileyen yararlh bir yéntemdir. Béylece klinik
mikrobiyoloji laboratuvar antimikrobik kemoterapinin ‘yonlendirildigi
bir merkez durumuna gelebilir.

A grubu beta-hemolitik streptokok ve Neisseria meningitidis gibi
mikroorganizmalar igin rutin duyarlik testlerinin yaplmasina gerek
yoktur. Piyasadaki tim antibiyotiklere duyarhk testi uygulanmas:
ekonomik nedenlerle mimkiin olmadif: gibi, gerekli de degildir.
Clinkii etki spektrumlarinda biiyiik benzerlikler vardir. Bu nedenle
"sinif diski" kavrami benimsenmelidir. Séz gelisi bir antibiyotik
duyarhk testinde yalmz ampisilin denendiginde, amoksisilin duyarhg
da belli olur. Stafilokoklara karg: "sinif diski" olarak penisilin G'nin
denenmesi, beta-laktamaza dayaniksiz biitiin penisilinleri temsil eder.

Gram-pozitif ve Gram-negatif bakteri gruplar1 igin ayn
antibiyogram panelleri olusturulmahdir. Pseudomonas, Acinetobacter,
Enterobacteriaceae ailesindeki cinsler, stafilokok, streptokok ve
enterokok suglar1 yalmzca etkili olmasi beklenen antibiyotiklere kars:
denenmelidir. H.influenzae ve N.gonorrhoeae beta-laktamaz yapim:
yoninden denenmelidir. H.influenzae'nin ayrica kloramfenikole
duyarl clup olmadig: arastinlmahdar.

Teste alinacak antibiyotiklerin se¢iminde klinik olarak
kullaniglillk ve infeksiyon yerine ulasma gibi farmakokinetik
ozellikler de dikkate alinmalidir. Ornegin nitrofurantoin ve nalidiksik
asit yalmz idrar yollarindan izole edilen bakterilere karsi denen-
melidir; séz geligi, pnomoni etkeni oldugu diigiiniilen bir Klebsiella
susuna karg1 denenmesi yersizdir.

Infeksiyon etkeni oldugu diigiiniilen mikroorganizmalar igin yalmz
ilk segilecek antibiyotiklerin sonuglari agiklanmahdir. Klinisyenden
bir istek gelmedik¢e diger antibiyotik sonuclar bildirilmemelidir. Idrar
yolu infeksiyonlarinda izole edilen sus, drnefin siilfonamidlere veya
ampisiline duyarli ise pahah ve daha genis spektrumlu segeneklere,
drnegin sefalosporinlere veya kinolonlara duyarli da olsa, bu sonuglar
agiklanmamalidir. Klinisyen yine de bu sonuglara ulagma istegi
duyarsa, laboratuvarda diyalog kurabilecegi bir meslektasini bulabil-
melidir.

Metisiline diren¢li bulunan stafilokoklar sefalosporinlere in vitre
duyarlh bile olsalar, direncli olarak bildirilmelidir.

Epidemiyolojik veya taksonomik amaglarla teste alinan, tedavi igin
uygun olmayan basitrasin, optokin, novobiosin gibi antimikrobik
ajanlarin test sonuglar bildirilmemelidir. Antibiyotik duyarhk testleri
bildirilirken daima jenerik terminoloji kullamlmalidir; marka
adlarina yer verilmemelidir. .

Klinik mikrobiyoloji laboratuvarinin buraya kadar siralamaya
caligtigim ozellikleri disinda lokal direng paternlerinin izlenmesinde
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onemli bir islevi vardir. Cogu kez etkeni bilmeden ve izole etme firsat
olmadan tedaviye acilen ve ampirik olarak baglamak gerekir. Boyle
durumlardaki antibiyotik secimi igin mikrobiyoloji laboratuvarinin
kayitlar giivenilir bir argiv olugturabilir.

Her antibiyotik politikasinin temelinde baghea iki ége yatmaktadir:
egitim ve iletigim. Laboratuvarla iyi bir ishirliginin ve iletigimin belli
bir. formasyon kazandirdigi, dolayh bir egitim sagladigy agiktir,
Mikrobiyoloji laboratuvar: ile igbirlifine aligmig klinisyenlerin,
laboratuvar olanaklarindan yoksun olduklar anlarda bile, yine isabetli
tedaviler uyguladiklan, yerinde kararlar verdikleri gésterilmigtir.

CALANGU: Istanbul Tip Fakiiltesi'nde Antibiyotik Kontrol Komitesi
1989 yilinda yogun bir calisma yiritti. Ayda bir kez diizenli olarak
toplandi. Hastane eczanesine ahnacak antibiyotikleri kisitladi. Bu
antibiyotiklerin antibiyogramlarda yer almas igin ¢aba gdsterdi.
Calismalarinmi Antibiyotik Biilteni ile yazih olarak hastane hekimlerine
duyurmaya ¢ahst1 (30, 31). Egitici toplantilar diizenledi. Elbette komite
calismalarimin bagarih olabilmesi i¢in en &nemli goérev, hastane
eczacis1 saym Keskin'e diistti. Cinki o, programin yuritiiciisd idi.
Zaman zaman hepimiz hem ilag¢ propagandistlerinin, hem antibiyotik
iireten firmalarin, hem de hekim arkadaslarimizin yogun tepkisi ile
karsilagtik. Bize kiisenler, uygulamanin insan ve hekim haklarina
galdin oldugunu iddia edenler de oldu.

Saymn Keskin, en yogun tepkiyi kisitlama programimin yiiriitiictisii
olarak siz aldimz. Sonunda basanya ulastifimz soyleyebilir misiniz?

KESKIN: Antibiyotiklerin hastanemizde agim1 ve gereksiz
kullanimini kontrol altina almak igin 10 Ocak 1989 tarihinde toplanan
Antibiyotik Kontrol Komitesi, hastanemizin eczanesine ahnacak
antibiyotiklerin listesini tesbit etmigtir. Dogal olarak bu listede yer alan
antibiyotikler, gelisen bakteri direnci, uygulama kolayhg, fiyat artip
gibi nedenlerle gereken zamanlarda degigtirilebilecektir; listeye ekleme
veya ¢ikarma yapilabilecektir, Ornek olarak, énce liste dign birakilan
seftriakson, gerek goriildiigi i¢in 9 ay sonra listeye dahil edilmigtir (31).
Bu antibiyotik listesi, Dekanlifin onay1 ile gikarilan Antibiyotik Biilteni
icinde hastanemizin biitiin kliniklerine génderilmigtir. Eczanemize
antibiyotik “alinirken bu liste gézoéniinde tutulmug ve bu listede
belirtildigi gibi tg¢iincii kugsak sefalosperinler ve pahah antibiyotikler
uzman doktor onay1 ile ve kisith giinlik dozlar halinde verilmigtir.

Biylece antibiyotikler iginde en agin ve yersiz kullamlan grup olan
giineii kugak sefalosporinlerin kullamim ve tiiketimi kontrol altina
alinmistir. Gézlemlerimiz, alinan onlemlerin faydali oldugunu
gostermektedir. Eczanemizden 1989 yilinda 1,022,220,000 TL degerinde
antibiyotik tiketilmistir. Aym yil i¢inde eczanemize 3,210,744,000 TL
degerinde ila¢ ve tibbi malzeme ahndifina gére, antibiyotiklerin pay:
%33'e diusmigtiir. 1988 senesinde bu oran % 60 idi. Bu arada 1989
senesinde ozellikle dgiincii kugak sefalosporinlerin fiyatlarinm agiri
yiikselmis olmas: gozoniine alimrsa, aldigimiz dnlemlerin faydas
daha aqik olarak goriilecektir,



Bundan béyle eczanemizdeki ilag politikammz, Antibiyotik Kontrol
Komitesinin tesbit ettigi ve gerefinde direng, uygulama kolayh, fiyat
artigi gibi nedenlerle degistirilebilecek listeye bagh olarak déevam
edecektir,

CALANGU: Sayin Eroglu, gériiliiyor ki tek basma kisitlama yontemi
bile ¢ok iyi sonuglar veriyor. Ancak bu yéntem de, tipk: tek basina egitim
gibi, yeterli olmuyor. Agmri ve yanhs antibiyotik kullanimina, deyim
yerinde ise "antibiyotik eilginhigi"na karsy yiiritmeye calistifimiz
savagta bizi baganya gitiirecek bagka 6nerileriniz var m?

EROGLU: Bu soruyu yamitlamak igin 6nece "antibiyotikler neden
agin ve/veya kotd tiketiliyorlar? sorusunun yamitini aramamiz gerekir.
Hekim-hasta-klinik mikrobiyoloji laboratuvam-ilag endiistrisi dértge-
ninin belirledigi bu sorunun birden ¢ok yamti bulunmaktadir (34, 35, 54):

1. Hekimin hastasina en iyi tedaviyi uygulama gidiisii. Bu, fiyat vb.
konularimi bir yana iterek, hattd heniiz infeksiyon baglamadan
antibiyotik kullanilmasina yol agmaktadir.

2. "Eger kii¢ik doz etkili oluyorsa yiiksek dozun uzun siireli
kullanim: daha etkili olacaktir” varsayimi, Buna pnémokok
infeksiyonlarinda egit derecede etkin olan kiigiik doz prokain penisilin
yerine yiiksek doz damar igi penisilin uygulanmasi1 érnek gosterilebilir.

3. Siradisi mikroorganizmalar: da etkilemek amaciyla birden ¢ok
veya genis spektrumlu antibiyotik kullamilmasi. Bu tedavi agir lokopeni
gibi durumlarda uygundur, ama g¢ofunlukla béyle kullanilmamaktadir.

4. Hekimin infeksiyon hastaliklarinin tamis: ve tedavisi konusun-
daki bilgi diizeyi.

5. "Malpractice” korkusu. Tibbi savunma giidiisit hekimi, sorunu
¢ozmek amaciyla pek ¢ok test ve drog uygulamaya itmektedir. Ornegin
sefalosporinlerin agir: kullamim, ¢ok pahali ama géreceli olarak daha
giivenli olan bu droglar1 kullanarak aminoglikozidler gibi daha toksik
antibiyotiklerin getirebilecegi "malpractice” olasiligindan kagma
egiliminden kaynaklanmaktadir.

6. Tan1 yéntemlerinin ve radyodiyagnostik islemlerin maliyetinin
ve bazi durumlarda ulagilmasinin zor olusunun heknm hemen
antibiyotik kullanmaya itmesi.

7. Hastanin, infeksiyonunun hemen kontrol altma alinmasa
beklentisi. Hasta, yasam bigimini degigtiren infeksiyondan/hastaliktan
en yeni ve en pahali antibiyotikleri kullanma beklentisi ile bir an énce
kurtulma istegindedir. Sorunun hemen ¢éziimii igin hekime psikolojik
bask: yapmaktadar.

8. Klinik mikrobiyoloji laboratuvarindan yeterince yararlanil-
mamas1, Uygun kiiltir eldesinde basarisizlik, érneklerin ve sonuglarin
iletilmesinde gecikmeler, klinik ile laboratuvar arasinda iletisim
eksikligi, serum antibiyotik diizeyinin &l¢tilememesi gibi sorunlar.

9. Yukarida sézi edilen bu sorunlara ilag¢ firmas: temsilcilerinin
hemen hazir ve pahali ¢éziimler getirmesi, hekimi "bagarisizlik
korkusu"ndan kurtarmalar, iriinlerini cazip tamiticn yéntemler ile
sunmalarai.



Antibiyotik tiketiminin tim diinyada artisini kugkusuz salt agm
kullanim {overused), kiéti kullanim (misused) ve asir: promosyona
baglamak dogru degildir. Daha g¢ok insana daha iyi saghk
hizmetlerinin gétiirilmesi, laboratuvar ve tami olanaklarimin artmasi,
yeni kullamm alanlarimun ortaya ¢ikmast gibi olumlu faktérler gézarda
edilmemelidir (34, 35, 41). Amag, asir1 kullanim, kétit kullamm ve agin
promosyon ile bagsa ¢ikarak daha ¢ok kitleye, daha kaliteli tedavi
sunmaktir.

CALANGU: Antibiyotik tiketiminin agim artmasmimn nedenlerin-
den biri olarak da ilag endiistrisinin agir promosyonu gosterilmektedir.
Bu konudaki yayinlar, son yillarda gittikce gogalmaktadir. Bu konuda
neler sdylemek istersiniz?

EROGLU: Ila¢ endiistrisi icin ilag bir iiriindiir ve pahah bir drindir,
Arastirma, gelistirme siiresi ortalama 14 yildir ve bir ilacin maliyeti
ancak milyarlarla ifade edilebilir. Bu drinin alieis: ise hastalardrr.
Ancak endiistri, hasta kitleye 6zellikle hekim aracihg ile
ulagabilmektedir. Dogal olarak promosyon yofunlugu da hekim tizerine
olmaktadir (23). Ingiltere'de bir hekim igin 1985 yilinda harcanan
promosyon tutar1 2500 £ olarak saptanmmstir. Promosyon yogun olarak
pratisyen hekimleri (general practitioner) hedefledifi i¢in, pratisyen
hekim basina ortalama 5000 £ diismektedir. Ulusal saghk servisinin ise
pratisyene ayirdif biitge, hekim bagina sadece 70 £ olarak belirlenmigtir
(49). Amerika Birlesik Devletleri'nde 1977 yihinda promosyon her hekim
icin 400 $ olarak belirtilmektedir. Hekimler biitiin dzellikleri 1le
(paramedikal ve medikal) kaydedilmekte, ‘tehlike sevenler (risktaker)
ve tutucular (conservative) olmak iizere ikiye ayrilmaktadir (4).

Promosyon dogrudan hekime ilact tanitic1 hediyeler verme
biciminde oldugu gibi, mezuniyet sonrasi egitimi de kapsamaktadir.
Kemoterapi kongrelerinde oturumlar giderek tedaviden ¢ok, tek tek
antibiyotiklere ayrilmaya baslamistir (34, 35). Ilag¢ endiistrisi bu
toplantilarda bilimsel program yéniinden yoénlendirici olmasa bile, o
kadar konuksever davranmaktadir ki, sonu¢ta kongre bilimsel
etkinliginden ¢ok o firmanmin ya da driiniin adini ¢agrigtiran anilarla
hatirlanmaktadir (21, 47).

fla¢ endiistrisinin bir diger etk1n11g1 de klinik arastirmalan
desteklemektir. Ozellikle son yillarda hiikiimetlerin aragtirmaya
ayirdiklar: payr diiglirmeleri, ila¢ endistrisinin destegini daha da
gerekli kilmaktadir. Klinik deneyler sirasinda klinik ve/veya hekim
yeni ilaca asina olmakta, tedaviye verildiginde daha rahat
kullanmaktadir (34). Ancak, bu iligki konusunda Diinya Saghk
Orgutune pek cok etik sorun ulagmaktadir (47).

Ozetlersek, yazdigimiz kalem, kullandigimiz kagit, klasorler,
posterler ile yogun bir reklam bombardimam altindayiz. Amerika'da b1r
aile hekimligi servisinde yapilan bir ¢ahgmada, her hasta muayene
odasinda ilag reklamimin yapildig: ortalama 4.12 nesne (poster, kalem,
saat vb.) saptanmistir (48). Bu bombardiman, sonugta ister istemez
antibiyotik tiiketimine yansimaktadir. Ornegin Irlanda'da yapilan bir
calismada 1981'den beri tiketiminde stirekli diisiig olan pivampisilinin,
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ila¢ firmasimin lokal promosyonu ile 1987 Ocak - 1988 Haziran arasinda-
ki titketiminde ani bir sigrama oldugu gézlenmigtir (55).

Bu etkilenmeyi kirmak igin yeni dnlemler alinmaktadir. Genel etik
kurallarin yanisira her dernek veya kurulug, hekim-ila¢ endiistrisi
iligkisini yeniden dizenlemek igin etik ilkeleri yiirirlige koymak-
tadir. Ornegin Amerika Birlesik Devletleri'nde Cerrahlar Birlii ve
Ingiltere'de Royal College hekimleri ilag endiistrisinden kabul
edilebilecek hediyelere smirlandirma getirmektedirler (4, 6). Dahasi,
Ingiltere Ilag Endiistrisi Birligi de kendi etik kurallarimi koymus ve
hekimlere ancak pahal: olmayan hediyelerin verilebilecegini
belirtmigtir (6).

Tango yapmak igin iki kigi gerektigine gére, hekim-ila¢ endiistrisi
tligkisinde de sadece endiistriye yiiklenmek haksizhik olacaktir {4, 21,
34).
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