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 Antimikrobiyal direnç (AMD) dünyada ve 
ülkemizde  önemli bir sağlık sorunu

 Antibiyotiklerin hem insan sağlığı hem de tarım 
ve hayvancılık sektörlerinde uygunsuz kullanımı

 Göçler, uluslararası yolculuklar ve uluslararası 
ticaret AMD’in artık küresel bir sorun haline 
gelmesine neden olmakta

 AMD, halk sağlığına  etkisi kadar ekonomik 
maliyeti nedeniyle de önemli



 Küresel halk sağlığı açısından bakıldığında, 

AMD’e bağlı olarak her yıl yaklaşık 700 000 

kişinin hayatını kaybettiği

 Direnç oranının bu hızla artmaya devam etmesi 

halinde, 2050 yılında antimikrobiyal dirence 

bağlı olarak her yıl 10 milyon kişinin hayatını 

kaybedeceği tahmin edilmektedir.



 Ekonomik açıdan ise, artan direnç oranı sonucu 

2020 ve 2030 yıllarında küresel GSYİH’nın

sırasıyla % 0,5 ve yüzde 1,5 düşmesi 

beklenmektedir. 

 Hiçbir tedbir alınmadığı taktirde ise, 2050 yılında 

küresel GSYİH’nın yüzde 2-3 oranında azalması 

ve 100-600 trilyon dolarlık bir küresel ekonomik 

kayba yol açacağı tahmin edilmektedir. 



AMD’in Ekonomiye Etkisi



 AMD nedeniyle toplumda veya hastanede gelişen 

enfeksiyonların standart tedavisi etkisiz hale gelirken 

ölüme ve maluliyete neden olabilir

 AMD, enfeksiyon hastalığının kontrolünü 

engelleyerek başkalarına yayılmasına neden olur

 AMD, sağlık bakım maliyetlerini arttırır

 AMD, organ nakli, kanser kemoterapisi ve büyük 

cerrahiler gibi sağlık hizmeti kazanımlarını tehlikeye 

atabilir

 AMD, antibiyotik öncesi döneme geri dönüşe neden 

olabilir 



«The time may come when penicillin can be bought by 

anyone in the shops. Then there is the danger that the 

ignorant man may easily underdose himself and by 

exposing his microbes to non-lethal quantities of the drug 

make them resistant.»

«Moral: If you use penicillin, use enough.»

AL E X A N D E R  F L E M I N G Penicillin Nobel Lecture, December 11, 1945



1943 Penisilin

1946 Streptomisin 

1950 Tetrasiklin

1960 Metisilin

1950-1970 ler Antibiyotiklerin altın 

çağı 

1959 Shigella suşlarında tetrasiklin R

1965 penisilin Rli pnömonok

1968 ilk MRSA olgusu

1970-1980’ler 60’tan fazla ab  bulundu

1972 vankomisin

1990-2000’ler Antimikrobiyal üreten firma 

sayısı tek rakamlı sayılara düştü

1990-2010’lar 2 yeni ab sınıfı piyasaya 

sunuldu

1996 levofloksasin pnömonide 2. seçenek 

ilaç olarak sunuldu (bir yılda R)

1988 ilk  VRE

2000 ilk XDR Tüberküloz

2004 XDR  Pseudomonas ve 

Acinetobacter spp

2008 NDM-1 geni saptandı

2009 bilinen bütün tedavilere Rli N. 

gonore

2013 CDC  ABDde antibiyotik direnç 

tehditlerini bildirdi 



Antibiyotik Direnci Nasıl Gelişiyor? 



Antibiyotik Direnci Nasıl Yayılıyor?



 Avrupa’da 26 ülkede 1997-2002 

arasında ayaktan antibiyotik 

kullanımı ile antibiyotik direnç 

oranları  ilişki değerlendirilmiş 

 Günde 1000 kişi başına tanımlı 

günlük doz (DDD) sayısı kullanılmış

 Güney ve Doğu Avrupa'daki 
kullanımı, Kuzey Avrupa'dakilere 

göre daha yüksek

 Antibiyotik kullanımının yüksek 

olduğu ülkelerde  direnç oranları 

da daha yüksek bulunmuş



 Türkiye’de 2003 yılında antibiyotik kullanımı kısıtlanmasının 

antimikrobiyal direnç ve maliyet üzerindeki etkisi

 Ankara’dan 4 üniversite, bir eğitim hastanesi

 2001-2005 yılların arasında kan kültüründe üretilmiş 14,233  

mikroorganizma

 Karbapenemlerin azalmış kullanımı; karbapenem dirençli 

Pseudomonas spp. ve Acinetobacter spp suşlarında azalma

 MRSA oranı % 44→ 41

 İki yıllık antibiyotik kısıtlamasından sonra 5.389.155 $ tasarruf



 2011 yılnda Dünya Sağlık Örgütü ( DSÖ ), Dünya Sağlık Gününün 

temasını  AMD ile mücadele olarak belirledi. 

 Stratejik eylem planını hayata geçirme kararı aldı

 Bu planın maddeleri;

• Kapsamlı, finanse edilmiş bir ulusal plan geliştirmek ve uygulamak

• Sürveyans ve laboratuvar kapasitesini güçlendirmek

• Temel ilaçlara kesintisiz erişim sağlamak

• Akılcı ilaç kullanımını düzenlemek ve teşvik etmek

• Enfeksiyon önleme ve kontrolünü geliştirmek

• Yeni araçlar için inovasyonu, araştırma ve geliştirmeyi teşvik etmek

https://www.who.int/world-health-day/2011/WHD201_FS_EN.pdf

https://www.who.int/world-health-day/2011/WHD201_FS_EN.pdf


DSÖ Antimikrobiyal Direnç

Küresel Sürveyans Raporu 2014



 Altı DSÖ bölgesi;

• Afrika, Amerika, Doğu Akdeniz, Avrupa, Güneydoğu 

Asya, Batı Pasifik 

 114 ülke verisi

 Bu ülkelerin, ulusal sürveyans verileri ve                   

yapılan çalışmalar göz önünde               

bulundurularak, toplum ve hastane                 

kaynaklı enfeksiyonların etkeni 

mikroorganizmaların direnç ve azalmış      

duyarlılık verileri sunuldu.

DSÖ Antimikrobiyal Direnç

Küresel Sürveyans Raporu 2014





 Global olarak dirençte sorun oluşturan 7 ana 

bakteri grubu 

 Escherichia coli

 Klebsiella pneumoniae

 Staphylococcus aureus, 

 Streptococcus pneumoniae

 Non-tifoidal Salmonella

 Shigella türleri 

 Neisseria gonorrhoeae



Direnç nedeni ile tedavi sorunu oluşturan 

enfeksiyonlar: 

 Kan dolaşımı enfeksiyonları 

 Diyare

 Pnömoni

 Üriner sistem enfeksiyonları

 Gonore



 E. coli,

 İnsanların ve hayvanların gastrointestinal sisteminin 
normal flora üyesi

 Üriner sistem enfeksiyonları, kan dolaşımı 
enfeksiyonlarının, yeni doğan menenjiti ve gıda 
kaynaklı enfeksiyonlar 

 Avrupa dışındaki diğer beş DSÖ bölgesinde kinolon
direnci >%50  üzerinde

 Bütün DSÖ bölgelerinde 3. kuşak sefalosporin
direncini %50’nin üzerinde bildiren çalışmalar 

 Karbapenem gibi daha geniş spektrumlu ilaç                 
kullanımı; maliyet ve direnç artışı



 Klebsiella spp

 GIS normal florasında 

 Hastanelerde, prematüre ve düşük doğum ağırlıklı 
bebeklerde, immünsüprese kişilerde, diyabetlilerde, 
kronik alkol kullananlarda ve yoğun bakımda yatan 
hastalarda enfeksiyon

 Üçüncü kuşak sefalosporin direnci bütün DSÖ 
bölgelerinde >%50

 Doğu Akdeniz ve Avrupa’da karbapenem direnci 
>%50 



 S. aureus

 Deri ve burun mukozasının flora üyesi

 Yumuşak doku, kemik, eklem ve kan dolaşımı 

enfeksiyonları

 Tüm DSÖ bölgelerinde MRSA sıklığı > %20’nin üzerinde 

bildirilmekte, bazı çalışmalarda > %80



 S. pneumoniae

 Otitis media , bakteriyel menenjit ve toplum kökenli 

pnömoni

 Penisilin duyarsızlığı bütün DSÖ bölgelerinden 
bildirilmiş, bazı bölgelerde >%50

 Afrika, Doğu Akdeniz ve Güney Doğu Asya’da 

sürveyans verileri yetersiz



 Non-tifoidal Salmonella

 Gıda kaynaklı enfeksiyonlar 

 Güney-Doğu Asya ve Batı Pasifik bölgelerinde vaka 

sıklığında artış

 Afrika ve Doğu Akdeniz bölgelerinde kinolon direnci %35 

ve %49



 Shigella spp

 En önemli ishal nedenlerinden biri

 Direnç oranları genellikle %10’un altında, az 

ülkeden veri 

 Neisseria gonorrhoeae

 3. kuşak SS R % 0-36



 Bu rapor ile AMD sorununun büyüklüğü ortaya 

konuldu ve acilen ele alınması gereken küresel bir 

tehdit oluşturduğu belirtildi

 Dünya ülkeleri arasında işbirliği yapılması

 Direnç paternlerinin erken tanımlanması ve 

izlenmesi

 İzolasyon, takip ve tedavi için rehberlerin 

oluşturulması gerektiği bildirildi



AMD Küresel Eylem Planı

 Mayıs 2015'te Dünya Sağlık Meclisi tarafından kabul 
edildi.

 Hedefler: 

1. AMD konusunda farkındalığın ve duyarlılığın artırılması 

2. Sürveyans ve araştırmalar yoluyla kanıta dayalı bilgi 
tabanının güçlendirilmesi

3.Etkili sanitasyon, hijyen ve enfeksiyon kontrol önlemlerine 
uyularak enfeksiyon sıklığının azaltılması

4.İnsan ve hayvan sağlığında antimikrobiyal ilaçların 
kullanımının optimizasyonu

5. Tüm ülkelerin ihtiyaçlarını dikkate alarak, yeni ilaçlara, 
teşhis araçlarına ve aşılara yapılan yatırımlar için kaynak 
oluşturulması

http://www.who.int/drugresistance/global_action_plan/en 



AMD Ulusal Eylem Planı 

Geliştirilmesinde Ülkelerin Durumu 



 ABD’de 2013 yılında yayınlanan antibiyotik direnç tehditleri 
raporunda tespit edilen sorunları çözmeye yönelik eylem 
raporu hazırladı

Enfeksiyon önleme ve kontrolü ile moların
yayılmasını engellemek

Veri toplamayı ve paylaşmayı iyileştirme

Uygun antibiyotik kullanımınını iyileştirme, gereksiz 
kullanımı azaltma (antmikrobiyal yönetişim), 
antibiyotiklere daha iyi erişim sağlama 

Daha iyi önleme, teşhis ve tedavi  için aşılara, 
terapötiklere ve tanı yöntemlerini geliştirmeye yatırım

Antibiyotiklerin ve antibiyotik dirençli moların çevreye 
bulaşının engellenmesi, sanitasyon ve temiz suya 
erişimin sağlanması



 2013 raporundan  sonra alınan önlemlerile AMD nedeniyle 

ölüm oranı %18 azaldı

 Hala her yıl 2,8 milyondan fazla antibiyotiğe dirençli 

enfeksiyon, yılda 35,000'den fazla ölüm bildirildi

 ABD’de 2017'deyaklaşık 223.900 kişi C. difficile enfeksiyonu 

geçirdi ve 12.800 kişi hayatını kaybetti







AMD konusunda farkındalığın 

ve duyarlılığın artırılması



Sürveyans



Sürveyans



Sürveyans Türkiye

 Ülkemizin kıyaslanabilir ve güvenilir direnç verilerinin 

toplanması amacıyla Türkiye Halk Sağlığı Kurumu 

(THSK) koordinasyonunda 2011 yılında “Ulusal 

Antimikrobiyal Direnç Sürveyans Sistemi (UAMDSS)” 

kuruldu 

 Elli yedi şehirden, 120 merkezden veri bildirilmekte



UAMDSS

 Klinik örnek

 Kan 

 BOS 

 Etkenler

 E. coli, 

 K. pneumoniae, 

 P. aeruginosa, 

 S. aureus, 

 S. pneumoniae,

 E. Faecium

 E. faecalis

 Acinetobacter spp. 



UAMDSS

 Veri analizi (DSÖ’nün WHONET yazılım programı)

 Her hastanın ilk izolatı

 Kasım 2013 tarihinden itibaren DSÖ Avrupa Ofisi 

tarafından yürütülen Orta Asya ve Doğu Avrupa 

Antimikrobiyal Direnç Sürveyansı (CAESAR)  

ağına katılmıştır.

 Türkiye verileri, CAESAR raporlarında, “Level A” 

kategorisinde



 Avrupa AMD sürveyans ağı

 ECDC tarafından koordine ediliyor

 Avrupa Birliği üyesi olan  ülkeleri kapsıyor

 Türkiye 2003-2009 yılların arasında dahil

European Antimicrobial Resistance

Surveillance Network (EARS-Net)



 CAESAR, 2012 yılında DSÖ Avrupa Bölge Ofisi, 

Hollanda Ulusal Halk Sağlığı ve Çevre Enstitüsü ve

Avrupa Klinik Mikrobiyoloji ve Enfeksiyon Hastalıkları

Derneği arasında bir ortaklık olarak ortaya çıkmıştır. 

 Amaç; 

 Bölgesel ve küresel eylem planının stratejik önceliklerini

ortaya koymak

 Tüm Avrupa Bölgesi'nde AMD sürveyans

sistemlerinin kurulmasını ve güçlendirilmesini

sağlayacak bir ağ oluşturmak. 

The Central Asian and Eastern European 

Surveillance of Antimicrobial Resistance 

(CAESAR) Network



 Direnç verisi gönderen ülkeler:

 Belarus, Bosna Hersek, Gürcistan, Karadağ, 

Rusya Federasyonu, Sırbistan, İsviçre, 

Makedonya, Türkiye, Ukrayna ve  Kosova

CAESAR Faaliyet Raporu-2018



 2017 yılında kan veya BOStan üretilmiş 18 722

izolat gönderilmiş

 E.coli (%24) en sık iole edilen etken

CAESAR Faaliyet Raporu-2018

Türkiye 



CAESAR Faaliyet Raporu-2018 Türkiye 

E. coli – K. Pneumoniae



CAESAR Faaliyet Raporu - 2018 Türkiye 

P. aeruginosa -Acinetobacter spp



CAESAR Faaliyet Raporu-2018 Türkiye 

S. aureus



CAESAR Faaliyet Raporu-2018 Türkiye 

S. pneumoniae



CAESAR Faaliyet Raporu-2018 Türkiye

E. faecalis ve E. faecium



Türkiye

Rusya Federasyonu

Makedonya

Karadağ

>%50

İnvaziv E. coli izolatlarında

3. kuşak sefalosporin direnci 

(Caesar+ EARS-Net)



Türkiye Yunanistan

Kıbrıs 

Türkiye

Bosna Hersek

Sırbistan 

Belarus

>%1

İnvaziv E. coli izolatlarında karbapenem

direnci (Caesar+ EARS-Net)



Türkiye %39

İnvaziv K. Pneumoniae izolatlarında çoklu

ilaç direnci (3. kuşak SS, FK, AG)

(Caesar+ EARS-Net)



Türkiye 

İtalya

Sırbistan

Gürcistan

Ukrayna

%25-50
Yunanistan

Belarus
>%50

İnvaziv K. Pneumoniae izolatlarında

karbapenem direnci (Caesar+ EARS-Net)



İnvaziv Acinetobacter spp izolatlarında

çoklu ilaç (FK, AG, karbapenem) direnci 

(Caesar+ EARS-Net)

Türkiye %78



Türkiye %26

İnvaziv S. aureus izolatlarında metisilin

direnci (Caesar+ EARS-Net)







• 58560 etken 

• % 38.3 Enterobacteriaceae
• %34.3 Non fermenter gram 

negatif bakteri

• %18.6 Gram pozitif kok

Türkiye’de sağlık hizmeti ilişkili 

enfeksiyonların, enfeksiyon türüne 

göre, etken dağılımı, 2018



Acinetobacter baumannii’nin etken olduğu 

sağlık hizmeti ilişkili kan dolaşımı enfeksiyonu 

tanıları için antibiyogram sonuç dağılımı, 

2018

AG R ~ %80

Karbapenem R % 93

Kolistin R %5.5

Kinolon R %95

Tigesiklin % 31.3



Pseudomonas aeruginosa’nın etken olduğu 

sağlık hizmeti ilişkili kan dolaşımı enfeksiyonu 

tanıları için antibiyogram sonuç dağılımı, 

2018

AG R ~%25

Karbapenem R % 49

Kolistin R %5.6

Kinolon R % 35-44
Pip-tazo R %44

Seftazidim/Sefepim R  ~%36



Klebsiella pneumoniae’nın etken olduğu 

sağlık hizmeti ilişkili kan dolaşımı enfeksiyonu 

tanıları için antibiyogram sonuç dağılımı, 2018

AG R % 36-73

Karbapenem R % 48

Kolistin R %22.8
Kinolon R % 68

Pip-tazo R % 76.5

3.-4.  Kuşak SS  R  ~%80



E. coli’ nin etken olduğu sağlık hizmeti ilişkili 

kan dolaşımı enfeksiyonu tanıları için 

antibiyogram sonuç dağılımı, 2018

AG R % 15-46

Karbapenem R % 10

Kolistin R %4.3

Kinolon R % 62.8
Pip-tazo R %42.6

3.-4.  Kuşak SS  R  ~52-65



Staphylococcus aureus’un etken olduğu 

sağlık hizmeti ilişkili kan dolaşımı enfeksiyonu 

tanıları için antibiyogram sonuç dağılımı, 

2018

Metisilin R % 55-59

Eritromisin R % 38

Klindamisin R %33.2

Kinolon R % 30-33

Linezolid R %2
Rifampisin R %36.2

Vankomisin R %0

Daptomisin R %3.8



Enterococcus faecium’un etken olduğu sağlık 

hizmeti ilişkili kan dolaşımı enfeksiyonu tanıları 

için antibiyogram sonuç dağılımı, 2018

•Vankomisin %22.2

•Linezolid %1.8



Enterococcus faecalis’in etken olduğu 

sağlık hizmeti ilişkili kan dolaşımı enfeksiyonu 

tanıları için antibiyogram sonuç dağılımı, 

2018

•Ampisilin R %12.35

•Vankomisin % 3.9

•Linezolid %1.2



Ulusal Antimikrobiyal Tüketim 

Sürveyans Sistemi

 Antimikrobiyal tüketim verilerinin izlemi ve yıllık ulusal 

verilerin raporlandırılması



2011 yılında 13 Avrupa ülkesinde toplam antibiyotik kullanımı



https://scx2.b-cdn.net/gfx/news/hires/2014/hbfgnhgn.jpg

https://scx2.b-cdn.net/gfx/news/hires/2014/hbfgnhgn.jpg


https://www.economist.com/graphic-detail/2018/04/02/antibiotic-use-is-rapidly-increasing-in-developing-countries

https://www.economist.com/graphic-detail/2018/04/02/antibiotic-use-is-rapidly-increasing-in-developing-countries


 65 ülke ve bölgede 1000 kişi başına düşen tanımlanmış günlük doz 

Moğolistan %64.41

İran %38.78

Türkiye %38.18

Sudan %35.29

Yunanistan %33.85

Burundi %4.4

Azerbaycan%7.66

Özbekistan %8.56

Ürdün %8.9

Hollanda %9.78

DSÖ Antimikrobiyal Tüketim 

Sürveyans Raporu (2016-2018)



Türkiye’de antibiyotik bulunan reçete yüzdesinin yıllara göre değişimi



 52 ülke, 8 antibiyotik-bakteri kombinasyonu 

 E. coli, üçüncü kuşak SS ve FK

 S. pneumoniae, penisilin

 MRSA

 VRE

 K. pneumoniae, Üçüncü kuşak SS, karbapenem

 P. aeruginosa, karbapenem



 Sonuçlar heterojen olmakla birlikte bütün  ülkelerde, 

bütün ab-mo kombinasyonlarında direnç oranı 2030 

yılında 2015’ten %23 fazla olacak

 3. kuşak SS ve FK kullanımının azalması R oranında 

daha az artışa neden olacak

 Karbapenem direncinin bütün ülkelerde önemli bir 

sorun olacağı öngörülüyor



Sonuç olarak; 

 Çoklu ilaç direnci hem Avrupa’da hem de ülkemizde önemli 

bir sorun, 

 E.coli’ de  artan 3. kuşak sefalosporin direnci,

 K. Pneumoniae’ de karbapenem direnci

 Acinetobacter spp.’de, özellikle hastane suşlarında ,çoklu ilaç 

direnci 

tedavi seçeneklerini kısıtlamakta

 Ülkemizde antibiyotik kullanımının rasyonel hale getirilmesi için 

yapılan çalışmalar önemli fakat yeterli değil

 Antibiyotik kullanımının, AMD oranlarına yansımasını görmek 

için, özellikle toplum kökenli suşlarda direnç araştırılması 
gereken çalışmalara ihtiyaç var



TEŞEKKÜRLER…


