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GIRIS VE AMAC

» Antibiyotikler, giivenli sayilabilecek ilaclar olarak degerlendirilmesine ragmen,
hayati tehdit edici advers etkilere neden olabilirler.

= Advers etkiler dnemli bir morbidite ve mortalite nedeni olmakla birlikte hastanede
yatis sliresini uzatip, saglik giderlerinin artmasina da yol agmaktadir.

» Advers etkilerin 6ngoriilebilmesi hem saglik giderlerini azaltarak farmako-
eckonomiye katki saglamak hem de hasta morbidite ve mortalitesini azaltmak
acisindan 6nem arz etmektedir.




GEREC VE YONTEM

® | Ocak 2019 ve 31 Aralik 2020 tarihleri arasinda Saglik Bilimleri Universitesi,
Diskap1 Yildirim Beyazit Egitim ve Arastirma Hastanesi, Enfeksiyon Hastaliklari

ve Klinik Mikrobiyoloji servisinde yatirilip oral veya intraven0z antibiyotik
tedavisi alan hastalar degerlendirilmistir.

» Prospektif kohort calismasi olarak tasarlanmaistir.

® Yatirilip antibiyotik tedavisi almayan hastalar ve 18 yas alt1 hastalar ¢alismaya

dahil edilmemistir.




GEREC VE YONTEM

» Belirlenen tarihler arasinda yatan hastalara uygulanan ilk antibiyotik dozundan
sonra karsilasilan siipheli AIO’lar DSO-UMC kriterlerine gore degerlendirmeye
alinmustir.

®» Bu kriterlere gdre ‘kesin’ ve ‘muhtemel” AIO olarak belirlenen hastalar calisma
kapsaminda degerlendirilmistir.




BULGULAR
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n=776
Cinsiyet
Kadin 345 445

Erkek 431 55,5
Calismaya yatirilarak Vay
Y ) . <40 135 17,4
antibiyotik tedavisi baslanan 4054 o o
s : : OrtSs* 58,5+ 18,3 |
18 yas ve uizerindeki 776 Ot (Min-Max) 0 (1894
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Sayis1 (n=776) 273 35,2
Oilag 341 43,9
1-4ilag 162 20,9
>S5 ila
Ort£SS 3,7£2,5
Ortanca (Min-Max 4 (0-10)

Ek Hastahk
Yok 253 32,6
Var 523 67,4

Ek Hastalik Sayis1
Ek hastalik yok 253 32,6
1 hastahk 197 25,4
2 hastahk 178 229
>3 hastahk 148 19,1

Antibiyotik Maruziyet GUnu (gun)

<7 288 37,1
8-14 280 36,1
=15 208 26,8

Ortanca (Min-Max 10 (1-46)




BULGULAR

776 antibiyotik tedavisi alan hastanin 125’inde (%16,1) en az 1 AIO gelistigi

goruldu.

- ...n | %
AlIO durumu (n=776)

Var 125 16,1

Yok 651 83,9
AIO ortaya cikan hasta sayis1 (n=125)

1 advers olay 105 84,0
2 advers olay 14 11,2
3 advers olay 5 40

4 advers ola 1 0,8
AIO sayisi, adet (n=125)

Ort+SS 1,22+ 0,55
Ortanca (Min-Max 1(1-4)




BULGULAR

AlO’ya yol acgan risk faktorlerinin belirlenmesine yonelik tek degiskenli analiz

ADVERS OLAY VAR ADVERS OLAY YOK
-
n % n %
insiyet

Erkek 77 17,9 354 82,1 1,3(0,9-1,8) 0,137
Kadin 48 13,9 297 86,1
Yas
<40 13 9,6 122 90,4 1
40-64 48 15,4 263 84,6 1,6 (0,9-2,9) 0,099
>65 64 19,4 266 80,6 2,1(1,2-3,5) <0,001
Ort+SS 61,1+ 16,3 58,1+18,6 - 0,066
Ortanca (Min-Max) 65 (20-90) 59 (18-94)
Antibiyotik Maruziyet Gunl

Ozellikler

®|IA
(RN
~

12 4.2 276 95,8 1
33 11,8 247 88,2 2,8(1,5-5,4) <0,001
=15 80 38,5 128 61,5 9,2 (5,2-16,5) <0,001
Ort+SS 23,8+£13,4 12,3+9,5 - <0,001
Ortanca (Min-Max) 19 (5-46) 10 (1-45)
Ek hastahik
Var 103 19,7 420 80,3 1,14 (1,07-1,20) <0,001
Yok 22 8,7 231 91,3 1
Ek hastalik sayisi
Ek hastalik yok 22 8,7 231 91,3 1
1 hastalik 21 10,7 176 89,3 1,2 (0,7-2,2) 0,482
2 hastalik 34 19,1 144 80,9 2,2 (1,3-3,6) 0,002
>3 hastahk 48 32,4 100 67,6 3,7 (2,4-5,9) <0,001
Antibiyotik Tedavisi :
Baslangicinda Kullandig Ilag¢
Sayisi
19 7.0 254 93,0 1
58 17,0 283 83,0 2,4 (1,5-40)  <0,001
48 29,6 114 70,4 43(2,6-7,0)  <0,001




BULGULAR

Model 1’e gore advers olaya yol acan risk faktorleri, Model 2’ye gore advers olaya yol agan risk faktorleri,
Lojistik Regresyon Analizi Lojistik Regresyon Analizi

RiSK FAKTORLERI | R (%95G6A) | sH [ p | | RISK FAKTORLERI | OR.. (%956A) | sH [  p |
Ya
<40 Ref Ref
40-64 0,9 (0,4-1,9) 0,391 0,785 1,0 (0,4-2,0) 0,392 0,870
>65 0,9 (0,4-2,1) 0,423 0,804 0,9 (0,4-2,2) 0,424 0,880
Ek hastalik sayisi
EK hastalik yok Ref Ref
1 hastahik 1,1(0,6-2,2) 0,339 0,703 1,2 (0,6-2,4) 0,364 0,642
2 hastahk 1,9 (1,1-3,6) 0,313 0,034 2,0 (1,0-4,0) 0,364 0,061
>3 hastalik 4,0 (2,2-7,3) 0,306 <0,001 4,6 (2,3-9,5) 0,366 <0,001
Antibiyotik Maruziyet Guni Antibiyotik Maruziyet 1,08 (1,06-1,10) 0,008 <0,001
< Ref - Giinii
8-14 2,6 (1,3-5,2) 0,354 0,007 0,029 0,289 0,029

>15 12,3 (6,4-23,6) 0,333 <0,001
Sabit 0,003 0,352 <0,001



BULGULAR

Model 3’e gore advers olaya yol acan risk faktorleri,
Lojistik Regresyon Analizi

RiSK FAKTORLERI

<

Antibiyotik Tedavisi
Baslangicinda Kullandig flag

Sayisi

Ant|b| otik Maruziyet GUnU

<7

Ref
0,8 (0,4-1,7)
0,9 (0,4-1,9)

Ref
2,2 (1,2-3,9)
4,3 (2,3-8,0)

Ref

2,6 (1,3-5,2)
12,2 (6,3-23,3)
0,023

0,388
0,409

0,293
0,313

0,353
0,332
0,360

GA

0,605
0,865

0,007
<0,001

0,006
<0,001
<0,001

Model 4’e gore advers olaya yol acan risk faktorlert,

Lojistik Regresyon Analizi

RiSK FAKTORLERI OR.(%95GA) |  sH | p |

Antibiyotik Tedavisi
Baslangicinda Kullandigi Tlag¢

Sayisi

_

Ref
0,8 (0,4-1,8)
0,9 (0,4-2,0)

Ref

2,2 (1,3-4,0)
5,0 (2,7-9,2)
1,08 (1,06-1,10)
0,023

0,390
0,409

0,295
0,313
0,008
0,301

0,647
0,865

0,006
<0,001
<0,001
<0,001



M, | puss uluoyesss

& | zoAiwopgey

%,_ 1wisulgojGowsyisiN
%, _ 1q4Aey] dunIsy

& 180N

%0 ey

@ | Bipjiueing duing

(2]
2 1 Sippsnd N

1%

(o))
% Wl sw
[ee]
S W wauy
o I vedoyo
S I sdedsia
—
& I ausisioionedaH
—
o I murea
—
Te]
< I Asv
—

[{o)
S I wsdoysoquos
—

S =
o (=)

25,0
20,0
15,0
10,0

BULGULAR

Calismada advers ila¢ olay1 goriilen 125 hastada toplamda 152 advers olay saptandi.




BULGULAR

Antibiyotiklerin kullanim sikligina gore
degerlendirildiginde en sik advers olaylar sirasi ile
kolistin (%88), gentamisin (%38), TMP-SMZ (%25),
vankomisin (%22) ve sefepim (%22) olarak
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BULGULAR

Antibiyotik iliskili advers olaylarm goriilme diizeyi ve KUBiinde belirtilen oranlar

Siddet Aciklama Antibiyotik AIO Sayis1 Ab. Kullanan | AIO Gériilme Diizeyi Kisa Uriin Bilgisi Kisa Uriin Bilgisi*
Hasta Sayis1 Binde Binde

Trombositopeni TMP-SMZ 1 32 31,3 <0,1 Cok seyrek
Linezolid 24 182 131,9 1-10 Yaygin olmayan

Piperasilin-Tazobaktam 13 301 43,2 10-100 Yaygin

Sefazolin 1 28 35,7 0,1-1 Seyrek

Hepatotoksisite TMP-SMZ 4 32 125,0 <0,1 Cok seyrek
Doksisiklin 2 16 125,0 0,1-1 Seyrek

Imipenem 1 36 27,8 0,1-1 Seyrek

Seftriakson 5 273 18,3 0,1-1 Seyrek

Siprofloksasin 2 43 46,5 1-10 Yaygin olmayan

ABY Gentamisin 7 21 333,3 10-100 Yaygin
Kolistin 8 9 888,9 10-100 Yaygin

Sefazolin 1 28 35,7 0,1-1 Seyrek

Vankomisin 13 72 180,6 10-100 Yaygin

Lokopeni TMP-SMZ 1 32 31,3 <0,1 Cok seyrek
Linezolid 3 182 16,5 1-10 Yaygin olmayan

Piperasilin-Tazobaktam 10 301 33,2 1-10 Yaygin olmayan

Anemi TMP-SMZ 1 32 31,3 <0,1 Cok seyrek
Linezolid 2 182 11,0 Bilinmiyor Bilinmiyor

Piperasilin-Tazobaktam 3 301 10,0 10-100 Yaygin

Sefazolin 2 28 71,4 0,1-1 Seyrek
Sefaperazon-Sulbaktam 1 18 55,6 Bilinmiyor Bilinmiyor

Nobet Imipenem 1 36 27,8 1-10 Yaygin olmayan
Klaritromisin 1 52 19,2 Bilinmiyor Bilinmiyor

Sefepim 2 9 222,2 Bilinmiyor Bilinmiyor

te belirtilen siklik gruplamasina gore: Cok yaygin >1/10, Yaygin 1/100- 1/10, Yaygin olmayan 1/1,000- 1/100, Seyrek 1/10,000- 1/1,000, Cok seyrek <1/10,000, Bilinmiyor (eldeki verilerden hareketle tahmin edilemiyor).



TARTISMA VE SONUC

= TMP-SMZ iliskili trombositopeni, 16kopeni, anemi ve hepatotoksisite,
= Kolistin, gentamisin, vankomisin iligkili nefrotoksisite,
= |inezolid iliskili trombositopent,

= Piperasilin-tazobaktam iliskili I6kopeni,

» Sefazolin iligkili INR elevasyonu,

= Sefepim iliskili norotoksisite KUB oranlarina gore yiiksek saptanmistir.




TARTISMA VE SONUC

» (Calismamiz gosteriyor ki, akilcr antibiyotik kullanimi, sadece direng gelisiminin
onlenmesi i¢in degil, ciddi sikintilara yol agabilecek advers olay sikliginin
azaltilmas1 i¢in de 6nemlidir.

® Hastanin ek hastalik sayisi ve tedavi oncesinde kullandigi ilag sayisi
degistirilemeyen parametrelerdir. Ancak bu parametreler, baslanacak tedavi ile
karsilasilabilecek advers olaylar acisindan daha dikkatli karar verilmesinde
yardimci olacaktir.

= Major risk faktorl olarak saptanan antibiyotik maruziyet gtind ise tamamen
Klinisyenin karar1 olmasi nedeni ile ekstra onem tasimaktadir. Tedavi siirelerinin
miimkiin olan en kisa siirede kesilmesi advers olay sikligin1 azaltacaktur.




TARTISMA VE SONUC

» (Calismamiz, antibiyotik iliskili advers olaylarin irdelendigi kisith sayidaki diinya
literatiiriine katki saglamaktadir.

= Ancak yine de antibiyotik sayilarinin homojen dagildigi ve placebo grubu ile
karsilastirildigi ve daha ¢ok sayida hasta sayisi ile yapilacak ¢alismalara ihtiyag
vardir.




Tesekkiirler.




