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Öz

Giriş: Çocuk kliniğine yatırılan hastalarda antibiyotik kullanımı yüksektir. 
Antibiyotik kullanımına bağlı yan etkiler sık   görülür. Bu çalışmanın ama-
cı, genel pediyatri kliniğinde yatarak tedavi gören hastalarda antibiyotik 
ilişkili advers ilaç olaylarını (ADE) ortaya çıkarmaktır.

Gereç ve Yöntemler: Haziran 2018-Ekim 2019 tarihleri   arasında hasta-
nemiz çocuk kliniğinde yatan hastaların dosya kayıtları geriye dönük ola-
rak incelenmiştir. Antibiyotikle ilişkili advers ilaç olayları kaydedilmiştir.

Bulgular: Bu dönemde hastaneye 1.350 vaka yatırılmıştır. Bu hastalar-
dan 617 (%45.7)’si  en az 24 saat antibiyotik almış ve analize dahil edil-
miştir. Yan etki görülen olguların %51.3 (n= 78)’ü  kadın, %48.7 (n= 74)’si  
erkek olmak üzere toplam 152 olgu çalışmaya dahil edilmiştir. Olguların 
yaşları bir ile 216 ay arasında değişmekte olup, ortalama 24.29 ± 38.6 
ay olarak saptanmıştır. ADE’li olguların %54’ü akut alt solunum yolu 
enfeksiyonları, %21.7’si bakteriyemi ve sepsis, %20.2’si idrar yolu enfek-
siyonları, %2.7’si deri ve yumuşak doku enfeksiyonları tanısı ile serviste 
takip edilmiştir. Toplam 152 (%24.6) hasta en az bir antibiyotik ile ilişkili 
ADE yaşanmıştır. ADE’lere en sık neden olan antibiyotikler üçüncü kuşak 
sefalosporinler (%46.7), ampisilin-sulbaktam (%21.7) ve aminoglikozid-
ler (%9.9)’dir. En sık görülen yan etkiler sırasıyla gastrointestinal sistem 
(%63.9), hepatobiliyer sistem (%16.5), deri bulguları (%9.2) ve anafilaksi 
(%6.6) olarak belirlenmiştir.

Sonuç: Antibiyotikler doğru kullanıldığında kritik rol oynayabilse de, 
özellikle anafilaksi gibi ciddi sonuçları olabilen bulgularımız nedeniyle 
uygun endikasyonlara göre antibiyotik başlanması gerekmektedir. Ayrı-
ca yan etkiler açısından da dikkatli olunmalıdır.

Anahtar Kelimeler: Antibiyotikler, yan etkiler, ishal, anafilaksi

Abstract

Objective: Antibiotic use is high in patients hospitalized in the pediatric 
clinic. Side effects are common in association with antibiotic use. The 
aim of this study was to reveal antibiotic-associated adverse drug events 
(antibiotic-associated ADEs) in patients receiving inpatient treatment in 
the general pediatric clinic.

Material and Methods: File records of the patients hospitalized in the pe-
diatric clinic of our hospital between June 2018 and October 2019 were 
retrospectively analyzed. Antibiotic-associated adverse drug events were 
recorded.

Results: One thousand three hundred and fifty cases were hospitalized in 
this period. Of these patients, 617 (45.7%) received antibiotics for at least 
24 hours and were included in the analysis. A total of 152 cases, 51.3% 
(n= 78) girls and 48.7% (n= 74) boys, were included in the study. The ages 
of the cases ranged from 1 to 216 months, with a mean of 24.29 ± 38.6 
months. Fifty-four percent of the cases with ADEs were followed up in 
the service with the diagnosis of acute lower respiratory tract infections, 
21.7% bacteremia and sepsis, 20.2% urinary tract infections, and 2.7% skin 
and soft tissue infections. A total of 152 (24.6%) patients experienced ADE 
associated with at least one antibiotic. The most common antibiotics caus-
ing ADEs were 3rd generation cephalosporins (46.7%), ampicillin-sulbact-
am (21.7%) and aminoglycosides (9.9%). The most common side effects 
were determined as gastrointestinal system (63.9%), hepatobiliary system 
(16.5%), skin findings (9.2%) and anaphylaxis (6.6%), respectively.

Conclusion: Although antibiotics can play a critical role when used 
properly, it is necessary to start antibiotics according to the appropriate 
indications, especially due to our findings that can have severe conse-
quences such as anaphylaxis. In addition, one should be alert in terms 
of side effects.
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Giriş

Ülkemizde ve dünyada antibiyotik kullanımı çok yüksektir 
(1,2). Dünya Sağlık Örgütü’ne (WHO) göre, advers ilaç reaksi-
yonu (ADR), “zararlı, istenmeyen ve normalde insanlarda has-
talığın profilaksisi, teşhisi veya tedavisi için kullanılan dozlarda 
meydana gelebilecek herhangi bir ilaca verilen yanıt olarak 
tanımlanır.’’ (3). Advers ilaç olayları (ADE’ler) hastaneye yatış-
larda yaygındır. Bu olaylar önemli morbidite ve mortaliteye ve 
finansal maliyetlere yol açabilir (3). Erişkin hastalarda hastane-
ye yatırılan hastaların yaklaşık %50’si hastanede kaldıkları süre 
boyunca en az bir antibiyotik alırlar ve yatış günlerinin tahmini 
%20 ile %30’u gereksiz kabul edilir (3-6). Türkiye’de aile heki-
mi reçeteleri incelendiğinde, 2017 yılında yazılan reçetelerin 
%24.9’u en az bir antibiyotik içerdiğini görülmektedir (1). 2019 
yıllık sağlık istatistikleri verilerine göre Türkiye’de günde 1.000 
kişinin antibiyotik tüketimi 35.3 olarak saptanmıştır. Bu oran 
OECD (Ekonomik İşbirliği ve Kalkınma Teşkilatı) ülkelerinin 
verilerine göre oldukça yüksektir (1.000’de 20.7) (7). DSÖ ve-
rilerine göre Türkiye’nin bulunduğu Avrupa bölgesinde en sık 
kullanılan oral antibiyotikler, amoksisilin ve amoksisilin/beta 
laktamaz inhibitörü kombinasyonu iken, parenteral antibi-
yotikler seftriakson ve gentamisin olarak belirtilmektedir. (8). 
Hastanede yatan hastalarda parenteral antibiyotik kullanımı 
yaygındır ve antibiyotiğe bağlı ADE’ler yaygındır (9). Türkiye’de 
yapılan bir çalışmada antibiyotik kullanımının en fazla olduğu 
kliniklerin yoğun bakım (%100) ve çocuk klinikleri (%65) oldu-
ğu saptanmıştır (10). Hastanede yatan hastalarda antibiyotikle 
ilişkili ADE’lerin insidansına ilişkin tahminler genellikle mevcut 
değildir. Bu konuda literatürde erişkinler üzerinde yapılan en 
kapsamlı çalışmada, yatarak antibiyotik alan hastaların %20
’sinde en az bir antibiyotiğe bağlı ADE görülmüştür (2).

Hastanede yatan pediyatrik hastalarda antibiyotikle ilişkili 
ADE’lerin genel insidansına ilişkin tahminler genellikle mevcut 
değildir. Çalışmamızda kliniğimizde yatan hastalarda antibiyo-
tiğe bağlı yan etkilerin gelişimini ortaya koymayı amaçladık.

Gereç ve Yöntemler

Haziran 2018-Ekim 2019 tarihleri   arasında üçüncü basa-
mak bir akademik kamu pediyatri kliniğinde yatarak tedavi 
gören bir ay ile 18 yaş arasındaki hastalardan oluşan retrospek-
tif bir kohorttur. En az 24 saat süreyle parenteral ve/veya oral 
antibiyotik tedavisi alan hastalar dahil edilmiştir. Çalışmada 
anamnezi olan olguların bilgileri kaydedildi. Hastanede yatışı 
sırasında kaydedilen antibiyotiklere bağlı tüm yan etkiler çalış-
maya dahil edildi. Dışlama kriterleri, net sonlandırma tarihleri   
olmayan profilaktik antibiyotik kullanımını, topikal veya inhale 
antibiyotiklerin uygulanmasını, tüberküloz rejimlerini ve ön-
ceden var olan kronik hastalıkları içermiştir. Yoğun bakım has-
talarımız daha fazla antibiyotik tedavisi aldığı ve birden fazla 
komorbid hastalığı olduğu için sadece serviste yatan hastalar 
çalışmaya dahil edildi. Demografik veriler, önceden var olan 
tıbbi durumlar, antibiyotik rejimleri ve ADE’ler, hasta tıbbi ka-
yıt incelemesi yoluyla toplanmıştır. Gastrointestinal, dermato-
lojik, kas-iskelet, hematolojik, hepatobiliyer, renal, kardiyak ve 
nörolojik yan etkiler kaydedildi. Hastalarda antibiyotik ile iliş-
kili yan etkiler Tablo 1’deki verilere göre tanımlandı. Tanımlar 
mevcut literatürden, kullanma talimatından ve/veya mevcut 
çalışma ile ilgili fikir birliği görüşlerinden elde edildi. ADE’le-
rin genel oranı hesaplamaları için payda, antibiyotik alan tüm 
hastaları içermiştir (n= 617). Önlenebilir ADE’ler, antibiyotik te-
davisinin endike olmadığı düşünülen hastalarda meydana ge-
len genel ADE’lerin oranı olarak tanımlandı. ADE’leri antibiyo-
tiklerle ilişkilendirmek için, Tamma ve arkadaşlarının yetişkin 

Tablo 1. Antibiyotiğe bağlı advers ilaç olayları için kullanılan kriterler

Olumsuz İlaç Olayı Tanım

Clostridium difficile ile ilişkili 
olmayan diyare

Antibiyotik uygulamasıyla ilişkili ve Bristol skalası tip 5-6’da tanımlandığı gibi müshil kullanımı veya önceden var olan 
enterit yokluğunda tıbbi kayıtlarda “ishal” olarak belgelenen gevşek dışkı. C. difficile test sonucu pozitif olan hastalar bu 

kategoriden çıkarıldı.

Bulantı ve kusma Alternatif bir açıklamanın yokluğunda antibiyotik uygulamasına bağlı bulantı ve kusma

Hepatobiliyer
Kolestaz (toplam bilirubin düzeyi> 1.5 mg/dL) veya transaminit (aspartat transaminaz veya alanin transaminaz düzeyi, 
hastanın başlangıç seviyesinin >3 katı), mevcut hepatobiliyer hastalık veya yeni biliyer enstrümantasyon yokluğunda

Hematolojik
Anemi (hemoglobin seviyesi yaşa ve cinsiyete göre -2SD‘nin altında), lökopeni (beyaz küre sayısı< 4500 hücre/μL) 

veya trombositopeni (trombosit sayısı<150 × 103/μL), seviyeleri hastanın başlangıç seviyesinin altında ve yokluğunda 
kanama veya miyelosupresif tedaviler

Renal
Serum kreatininde artış (intravenöz kontrast alınması veya geçmiş böbrek hastalığı gibi akut böbrek hasarı için 

hızlandırıcı faktörlerin yokluğu)

Dermatolojik
Kurdeşen, kurdeşen olmayan döküntüler ve kırmızı adam sendromu dahil olmak üzere, geçici olarak antibiyotik 

uygulamasıyla ilişkili ve antibiyotiğin kesilmesiyle çözülen döküntü; vankomisin ilişkili kırmızı adam sendromu hariç

Kardiyak
İki elektrokardiyograma göre önceden mevcut aritmilerin yokluğunda erkeklerde QTc> 440 milisaniye (ms) veya 

kadınlarda> 460 ms.

Anafilaksi Dünya Alerji Örgütü Anafilaksi Yönergeleri: 2013 kanıta dayalı güncellemeye göre teşhis konanlar.

Nörolojik
Değişmiş mental durum, periferik nöropati veya önceden var olan nörolojik durumların veya enfeksiyöz sendromların 

yokluğunda nöbetler
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çalışmasının yöntemini izledik (2). Bu nedenle, hem alternatif 
açıklamaları ekarte etmek hem de ADE’leri uygun şekilde ka-
tegorize etmek için her olayın muhtemelen antibiyotikle ilişkili 
olduğundan emin olmak için tüm potansiyel ADE’ler hastanın 
tıbbi geçmişi ve klinik seyri bağlamında karara bağlandı. Daha 
sonra her bir ADE, o antibiyotiğin spesifik ADE’ye neden olma 
olasılığına ve antibiyotiğin uygulanmasının ADE ile geçici 
ilişkisine dayalı olarak tek bir antibiyotiğe bağlandı. Örneğin, 
vankomisin ve seftriakson alan bir hastada akut böbrek hasarı 
sadece vankomisin kullanımına bağlanabilir. Bu adım, kohor-
tumuzdaki hastaların bir kısmı hastaneye yatışları sırasında 
birden fazla antibiyotik aldığından, ADE insidansını olduğun-
dan fazla tahmin etmekten kaçınmak için gerçekleştirilmiştir. 
Çalışmamızın kısıtlılığı taburculuk sonrası oluşabilecek yan et-
kileri takip edememiş olmamız olabilir. Bu çalışma hastanemiz 
etik kurulu tarafından 2021/101 sayılı karar ile onaylanmıştır.

İstatistiksel Analiz

Veri analizi için Statistical Package for Social Sciences (IBM 
Corp. yayınlandı 2012. IBM SPSS Statistics for Windows Versi-
on 21.0. Armonk, NY: IBM Corp.) ve Microsoft Excel (MS Offi-
ce 2010) kullanıldı. Verileri sunmak için frekanslar ve yüzdeler 
gibi tanımlayıcı istatistikler kullanıldı ve farklılıkların istatis-

tiksel olarak anlamlılığı için p değeri <0.05 kullanıldı. Ayrıca, 
ADE’lerle ilişkili faktörleri bulmak için lojistik regresyon analizi 
ve Pearson’s R korelasyonu yapıldı.

Bulgular

Çalışma süresi boyunca çocuk servisimizde toplam 1.350 
hasta izlendi. Bu dönemde 1.350 vaka hastaneye yatırılmıştır. 
Bu hastalardan 617 (%45.7)’si en az 24 saat antibiyotik almış 
ve analize dahil edilmiştir. İstenmeyen etki görülen olguların 
%51.3 (n= 78)’ü  kadın, %48.7 (n= 74)’si erkek olmak üzere 
toplam 152 olgu çalışmaya dahil edildi. Olguların yaşları bir ile 
216 ay arasında değişmekte olup, ortalama 24.29 ± 38.6 ay idi. 
En sık antibiyotik tedavisi endikasyonları, akut solunum yolu 
enfeksiyonları (en sık toplum kökenli pnömoni) (%52.1) idrar 
yolu enfeksiyonları (%15.4), bakteriyemi ve sepsis (%9.2), deri 
ve yumuşak doku enfeksiyonlarıdır (%4.7). ADE’li olgularda en 
sık görülen tanılar; %54 (n= 82) akut alt solunum yolu enfek-
siyonları, %21.7 (n= 33) bakteriyemi ve sepsis, %20.2 (n= 31) 
idrar yolu enfeksiyonları ve %2.7 (n= 4) deri ve yumuşak doku 
enfeksiyonlarıdır. Altta yatan en yaygın komorbid hastalıklar 
Tablo 2’de belirtilmiştir. Medyan hastanede yatış süresi beş 
gündü (2-14 gün). ADE gelişimine neden olan en yaygın an-
tibiyotikler üçüncü kuşak sefalosporin rejimleri (n= 71,-46,7), 

Tablo 2. Hastaların özellikleri

Özellikleri

ADEs

p

Toplam Hasta

n/(%)*Evet n/(%) Hayır n/(%)

Cinsiyet
Erkek 78 (23.8) 250 (76.2)

0.53
328 (53.2)

Kız 75 (26) 214 (74) 289 (46.8)

En sık komorbidite

Astım ve/veya reaktif hava yolu hastalığı 66 (10.7)

Nörolojik hastalıklar 15 (2.4)

Doğuştan kalp hastalıkları 13 (2.1)

Gastrointestinal hastalıklar 6 (0.8)

Metabolik hastalıklar 4 (0.6)

Down sendromu 4 (0.6)

En sık antibiyotik endikasyonları

Akut solunum yolu enfeksiyonları 

(çoğunlukla toplum kökenli pnömoni)
82 (25.5) 239 (74.5) 321 (52.1)

İdrar yolu enfeksiyonları 32 (33.7) 63 (66.3) 95 (15.4)

Bakteriyemi ve sepsis 34 (59.6) 23 (40.4) 0.0001 57 (9.2)

Deri ve yumuşak doku enfeksiyonları 4 (13.8) 25 (86.2) 29 (4.7)

Diğer 2 (1.7) 113 (98.3) 115 (18.6)

Hastalar için öngörülen antibiyotik sayısı 1 117 (25.5) 341 (74.5) 458 (74.2)

2 71 (44.7) 88 (53.3) 0.0001 159 (25.8)

En sık kullanılan antibiyotikler

Üçüncü kuşak sefalosporinler 71 (29.5) 170 (70.5) 241 (39.1)

Ampicillin + sulbaktam 34 (23.9) 108 (76.1) 142 (23)

Makrolidler 13 (20.6) 50 (79.4) 0.28 63 (10.2)

Aminoglikozidler 16 (28.1) 41 (71.9) 57 (9.2)

Ampisilin 12 (23.1) 40 (76.9) 52 (8.4)

Diğerleri 10 (16.1) 52 (83.9) 62 (10.1)

*Yüzdeler toplam ADE’lere (n= 617) göre hesaplanmıştır.
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ampisilin + sulbaktam (n= 33,-21,7), aminoglikozid rejimleri 
(n= 15-9,%9) ve makrolid rejimleridir (n= %12-8) (Tablo 3). 
Hastaların %25 (n= 8)’i hastanedeyken birden fazla antibiyotik 
kullanmıştı. Hasta başına medyan tedavi günü (DOT) beş gün-
dü (3-14 gün). Toplam 152 (%24.6) hasta en az bir antibiyotik 
ilişkili ADE yaşadı. Ayrıca çalışmamızda antibiyotik rejimlerinin 
67 (%10.9)’sinin klinik ve laboratuvar olarak belirtilmediğini 
düşündük. Viral etiyolojilerin baskın olduğu bronşiolit gibi 
akut alt solunum yolu enfeksiyonlarının tedavisinde en sık 
kullanıldığını bulduk. Altmış yedi endike olmayan antibiyotik 
rejiminden altısı (%8.9) bir ADE ile ilişkilendirilmiştir. ADE ge-
liştirmeye kadar geçen medyan süre dört gün (1-8 gün) idi. En 
sık görülen istenmeyen etkiler sırasıyla gastrointestinal sistem 
(Antibiyotik ilişkili diyare %63.9), hepatobiliyer sistem (yüksek 
karaciğer enzimleri %16.5), deri döküntüleri (%9.2) ve anafi-
laksi (%6.6) olarak belirlendi. Anafilaksi gibi hayatı tehdit eden 
istenmeyen etkiler en sık sefotaksim (%50) ile ortaya çıkmıştır. 
Çocuk hastalarımızda ise nörolojik istenmeyen etkiler, pank-
reatit ve miyozit görülmedi (Tablo 3). Hastalarımızda özellikle 
septisemi tedavisinde ve birden fazla antibiyotik kullanımında 
ADE değerleri anlamlı olarak yüksekti (p= 0.0001) (Tablo 2). 
Neyse ki, çalışmamızda herhangi bir antibiyotiğe bağlı ADE’ye 
atfedilebilecek ölüm olmadı.

Tartışma  

Gereksiz antibiyotik kullanımı özellikle endişe vericidir, 
çünkü antibiyotikler alerjik reaksiyonlar, son organ toksik et-
kileri, ardından antibiyotiğe dirençli organizmalarla enfeksi-
yon dahil olmak üzere bir dizi ADE’yle ilişkili olabilir (2,11,12). 
ADE’lerin çoğu, ilaç işleme, reçete yazma, transkripsiyon, da-
ğıtma, uygulama, uyum veya bir ilacı izlemenin herhangi bir 
aşamasında ilaç hatalarının bir sonucu olarak ortaya çıktıkları 
için önlenebilir (13).

Hastanede yatan hastalarda çeşitli nedenlerle daha fazla 
ADE görülmesi muhtemeldir. Türkiye’den yapılan bir çalışma-
da hastanede yatan hastaların %63.2’sinin antibiyotik tedavi-
si altında olduğu bildirilmiştir (14). ABD’de 2011-2015 yılları 
arasında antibiyotiklere bağlı yan etkiler nedeniyle 19 yaşın 
altındaki çocuklarda yılda ortalama 69.464 acil servis ziyareti 
bulundu. Antibiyotiğe bağlı ilaç yan etkileri nedeniyle acil ser-
vise başvuruların %40.7’sini iki yaş altı çocuklar oluştururken, 
%86.1 oranında alerjik reaksiyon bildirilmiştir (15). Vaughn ve 
arkadaşlarının (16) yaptığı retrospektif kohort çalışmada has-
taların %67.8’inin aşırı antibiyotik tedavisi aldığı bildirilmiştir. 
Bunların çoğunun taburcu olurken reçete edilen antibiyotik-
lerden oluştuğu belirlendi. Son olarak erişkinlerle yapılan bir 
çalışmada hastanede yatan hastalarda antibiyotik başlama 
oranı %27 olarak bulunmuştur (2). Bizim çalışmamızda ise 
hastanede yatan hastalarda en az bir antibiyotik başlama ora-
nımız %45.7 idi. Aslında oranımız diğer pediyatri kliniklerine 
benzer ancak erişkin kliniklerine göre daha yüksektir. Çünkü 
erişkinlerdeki birçok enfeksiyon ayaktan oral antibiyotiklerle Ta
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tedavi edilebilir. Çocuk kliniklerindeki çocukların çoğu akut 
enfeksiyon nedeniyle hastaneye yatırıldığı için antibiyotik 
başlama oranımızın daha yüksek olması doğaldır. Antibiyotik 
ilişkili ADE’ler erişkinlere kıyasla pediyatrik hastalarda yaygın-
dır (17).

Yatan hastalarda antibiyotikle ilişkili ADE’ler ayaktan has-
talara göre daha yüksektir. Bunun bir nedeni, hastanede ya-
tan hastalara sıklıkla yüksek dozlarda intravenöz antibiyotik 
tedavisi uygulanmasıdır ve bu antibiyotikler ayakta tedavi 
ortamında daha sık reçete edilen oral rejimlerden farklı isten-
meyen etki profillerine sahip olabilir (2,18). Diğer bir neden ise 
hastanede yatan hastalara sıklıkla birden fazla ilacın aynı anda 
verilmesi ve bu da ADE gelişme riskinde potansiyel olarak si-
nerjik bir artışa neden olmasıdır (2,19). Literatürde çocuklarda 
ADE değerlendirmeleri tek antibiyotik sınıfları veya tek enfek-
siyon sendromları ile sınırlandırılmıştır (20). Tüm antibiyotikle-
ri ve tüm hastalıkları değerlendirmemize dahil ettik.

Literatürde erişkinler üzerinde yapılan en kapsamlı çalış-
mada toplam 298 istenmeyen etkinin %73’ü yatışının ilk beş 
gününde, %27’si taburcu olduktan sonraki ilk 30 gün içinde 
meydana gelmiştir. (2) Çalışmadan taburcu olduktan sonra or-
taya çıkan istenmeyen etki olmadı. Ancak ülkemizde meydana 
gelen yan etkiler ortalama olarak ilk dört gün içinde gözlen-
miştir.

İngiltere’de hastanede yatan hastalarda ADE prevalansı 
%3.2, Almanya %4.8 ve Amerika Birleşik Devletleri (ABD)’nde 
%5.6 olarak saptanmıştır (12). Ayrıca antibiyotiğe bağlı ADE 
varlığının uzun süreli hastanede kalış ve toplam hastane ma-
liyetlerinin bağımsız bir belirleyicisi olduğunu bulmuşlardır 
(12). Araştırmacılar, en az 24 saat antibiyotik tedavisi alan has-
tanede yatan hastaların %20’sinde ADE buldu (2). Bulgular, 
hastaların %38.9’unda genel olarak antibiyotik ilişkili ADE’lerin 
saptandığını gösterdi. Saatlerce antibiyotik tedavisi, antibiyo-
tikle ilişkili bir ADE geliştirdi (20). Sonuçlarımıza benzer şekil-
de, bir Avustralya üçüncü basamak hastanesinde yürütülen 
bir çalışma, bildirilen toplam vakaların %29’unda antibiyotikle 
ilişkili önlenemeyen ADE’lerin nedeninin antibiyotik reçete-
lenmesi olduğunu ortaya koymuştur (21). Bizim çalışmamızda 
da diğer çalışmalara benzer şekilde antibiyotiğe bağlı ADE ge-
lişme oranı %24.6 olarak bulundu.

Çalışmamızda en sık kullanılan antibiyotikler sırasıyla 
üçüncü kuşak sefalosporinler (%46.7), ampisilin + sulbaktam 
(%21.7) ve aminoglikozidler (%9.9) idi. Erişkinlerde en sık gö-
rülen istenmeyen etkiler seftriakson, intravenöz vankomisin 
ve sefepimle ilişkilendirilirken, karma hastaların alındığı bir 
çalışmada; florokinolonlar (%11.8), makrolidler (%11.6) ve se-
falosporinler (%10.9) (2,20).

Çalışmamızda en sık görülen istenmeyen etkiler gastroin-
testinal sisteme aitti (%63.9). Antibiyotik ilişkili diyare hasta-
larında en sık seftriakson (%25), ampisilin-sulbaktam (%18.4) 

ve makrolid (%6.6) tedavilerinin uygulandığı görülmektedir. 
Antibiyotiğe başlanan hastalarımıza da rehberde yer aldığı 
için rutin olarak probiyotiklere başlıyoruz. Anafilaksi ve ma-
külopapüler döküntü en sık sefotaksim tedavisi sonrası (%50 
%35.7) meydana geldi. Tamma ve arkadaşlarının (2) 1.488 
erişkin hasta üzerinde yaptığı çalışmada hastaların %20’sinde 
antibiyotiklere bağlı yan etkiler görülmüştür. En sık görülen 
antibiyotik yan etkileri sırasıyla gastrointestinal (%42), renal 
(%24) ve hematolojik (%15) olarak tespit edilmiştir. Hum ve 
arkadaşları (19) tarafından akut otitis media tedavisinde kulla-
nılan antibiyotiklerin yan etkileri üzerine yapılan bir meta-ana-
lizde diyare insidansı en düşük azitromisin (%2.2) ve en yüksek 
doz amoksisilin/klavulanattır (%18.9). Aynı çalışmada jenera-
lize döküntü insidansı en az azitromisin (%1.4) ve en yüksek 
doz amoksisilin (%6.5) olarak bulunmuştur. Benzer şekilde, 
Hindistan’da yapılan bir çalışmada, antibiyotik ilişkili ADR’ler 
nedeniyle en çok etkilenen organ sistemi olarak gastrointes-
tinal sistem ortaya konmuştur (22). Iftikhar ve arkadaşları (17) 
Pakistan’da hem erişkin hem de pediyatrik hastalarla yaptıkları 
çok merkezli kesitsel bir çalışmada, antibiyotiklere bağlı yan 
etkilerden en çok etkilenen sistemin %38 ile gastrointestinal 
sistem olduğunu belirtmişlerdir. Antibiyotiğe bağlı toplam 
486 yan etki olduğu ve yan etkilerin çoğunun (%43.6) önlene-
bilir olduğu vurgulanmıştır.

Başka bir çalışma, hastanede yatan hastalarda florokinolon 
tedavisi günlerinin yaklaşık %40’ının gereksiz olduğunu ve 
bunların sonucunda gastrointestinal olaylar (%14), çoklu ilaca 
dirençli organizma enfeksiyonu kolonizasyonu (%8) ve Clost-
ridium difficile enfeksiyonları (CDI’ler) (%4) geliştiğini göster-
mektedir (23). Son olarak, Macy ve Contreras (24) sefalospo-
rin ile ilişkili ADE’lerin insidansını değerlendirmiş ve en sık 
bildirilen şiddetli ADE’lerin hastaların yaklaşık %1’inde mey-
dana gelen CDI olduğunu bulmuşlardır. Yine bir çalışmada, 
araştırmacılar antibiyotik rejimlerinin %19’unun klinik olarak 
endike olmadığını, en yaygın olarak asemptomatik bakteriüri 
tedavisi veya enfeksiyöz olmayan alt solunum yolu koşulları-
nın tedavisi nedeniyle belirlendiğini belirlediler. Belirtilmeyen 
antibiyotik rejimlerinin %20’si bir ADE ile ilişkilendirilmiştir (2). 
Bir tahmine göre yatan hastaların yaklaşık %50’si hastanede 
kaldıkları süre boyunca bir antibiyotik almakta ve vakaların 
%20-30’unda antibiyotik kullanımı tedavi açısından gerekli 
değildir (25,26). Çalışmamızda antibiyotik başlanan hastaların 
%10.9’unun endike olmadığını düşündük. Ek olarak, bu has-
taların %8.9’u bir ADE ile ilişkilendirilmiştir. Çocuklarda birden 
fazla antibiyotik kullanma ihtiyacı her zaman yetişkinlere göre 
daha azdır. Erişkinler üzerinde yaptıkları bir çalışmada, birden 
fazla hastada antibiyotik başlama oranının %79 olduğunu 
bulmuşlardır (2). Hastalarımızda birden fazla antibiyotiğe baş-
lama oranımız %25.8 idi. Bu hastalarda ADE geliştirme oranı 
daha yüksekti. Bu da gerekmedikçe potansiyel yan etki riski 
arttığından antibiyotik kombinasyonlarına dikkat etmemiz 
gerektiğini ortaya koymaktadır.
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Bir meta-analizin bulguları ABD’de yılda 100.000 hasta-
nın ADR’ler nedeniyle öldüğünü göstermiştir (21). Anafilaksi 
gibi yaşamı tehdit edebilen ADE’ler çok önemlidir. Literatürde 
%24’ü ağır ila yaşamı tehdit edici olarak değerlendirmiştir (2). 
Bizim çalışmamızda ise anafilaksi oranı %6.6 idi. Yine başka bir 
çalışmada, her 10 DOT, ek olarak %3’lük bir ADE riski vermiş-
tir (2). Tedavinin her ekstra günü, hastaların taburcu olduktan 
sonra bildirdiği antibiyotiğe bağlı yan etkilerin olasılığında 
%5’lik bir artışla ilişkilendirilmiştir (20).

Bir çalışmada ADE’ler en sık 18-52 yaş arası kadınlarda, as-
tım ve akut solunum yolu hastalarında ve ikiden fazla antibi-
yotik alan hastalarda görülmüştür (20). Çin’de yatan pediyatrik 
hastalar üzerinde yapılan retrospektif bir çalışma da ADE’lerin 
ortaya çıkmasının ilaç sayısı ile önemli ölçüde ilişkili olduğunu, 
ancak yaş ve cinsiyet gibi diğer faktörlerle ilişkili olmadığını 
göstermiştir (27). Bunun başlıca nedeni, daha fazla ilaç reçete 
edildiğinde hastaların ilaç etkileşimi riskinin artması ve bu da 
ADE’lerin gelişmesine yol açması olabilir (28). Çin’deki çalış-
maya benzer şekilde yaş, cinsiyet, kullanılan antibiyotikler ve 
ADE’ler arasında bir ilişki bulamadık. Ancak literatürdeki çalış-
malarda (2,21,27,29) olduğu gibi birden fazla antibiyotik alan 
ve bakteriyemi/septisemi tedavisine başladığımız hastalarda 
daha fazla ADE gördük. Bunun nedeni genellikle bu hastalar-
da ikili tedaviye başlamamız olabilir.

ADE’lerin anlaşılması, tanınması ve önlenmesi yöntemini 
kapsayan bilimsel terim farmakovijilans olarak bilinmektedir 
(30). Farmakovijilansın temel amacı bu istenmeyen etkileri ön-
leyerek hasta güvenliğini sağlamaktır (31). Özellikle anafilaksi 
gelişen hastalarımızda farmakovijilans değerlendirmesi sonu-
cunda üretici firmalar ile gerekli yazışmalar yapılmıştır.

Çalışmamızın kısıtlılıklarından biri yetersiz hasta izlemi 
olabilir. İlk olarak, çalışmamız akademik bir hastanede tek 
merkezli bir çalışmaydı. Bu, çok merkezli pediyatri klinikleri-
nin yaygın olduğu ve farklı hastalık gruplarına ayrıldığı büyük 
çalışmalarla desteklenmelidir. İkincisi, ayrıca, bazı antibiyotik-
lerin reçeteleri çok seyrek olduğu için (örneğin, klindamisin, 
vankomisin, meropenem), bazı ilaca özgü ADE’lerin doğru 
tahminleri hesaplanamadı. Üçüncüsü, hastanemizde güçlü bir 
antibiyotik yönetim programı bulunmamaktadır. Bu nedenle 
antibiyotiğe bağlı ADE’leri tam olarak gösterdiğimizi söyleye-
meyiz. Dördüncüsü, hastaların taburcu olduktan sonra oluşa-
bilecek yan etkilerini tespit edemedik.

Sonuç

En az 24 saat antibiyotik tedavisi alan hastanede yatan has-
taların %24.6’sında antibiyotik ilişkili ADE geliştirdiğini bulduk. 
Klinik pratiğimizde antibiyotikle ilişkili yan etkiler yaygındır. 
Bu bulgular, antibiyotikle ilişkili ADE’lerin neden olabileceği 
zararı azaltmak için akılcı antibiyotik başlanmasının önemini 
vurgulamaktadır. Özellikle anafilaksi gibi hayatı tehdit eden 

yan etkiler açısından uyanık olmak gerekir. Yan etkileri en aza 
indirmek için akılcı antibiyotik kullanımı konusunda toplumsal 
farkındalık artırılmalıdır.
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