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SAŽETAK
Uvod / cilj : Bakterijska rezistencija je indikativan problem globalnog zdravstva. Cilj ovog rada je analizirati potrošnju rezervnih antibiotika (uz dodatak cefazolina) sa liste rezervnih antibiotika Kantonalne bolnice „Dr. Irfan Ljubijankić“ Bihać, u samoj ustanovi. Zatim analizirati mikrobiološki i higijenskoepidemiološki profil, potom napraviti analizu obima farmaceutskih usluga i na kraju analizirati indikatore bezbjednosti pacijenata u kontekstu upravljanja antibiotskom rezistencijom.
Metodologija : U periodu od 01.01.2015. do 31.12.2017. godine sprovedena je retrospektivna studija. Podaci o potrošnji antibiotika obrađeni su prema ATC/DDD metodologiji I prikazani su kao DDD/100 postelja/dan. Analiza potrošnje najčešće korištenih rezervnih antibiotika (uz dodatak cefazolina) rađena je na 5. nivou ATC klasifikacije. Korištena je verzija ATC/DDD index 2018. Analiza  podataka obavljena je uz pomoć AMC Tool verzija 1.5.0. objavljene 20. aprila 2015.godine. U analizi podataka korištene su metode deskriptivne statistike. Deskriptivna statistika je urađena u Microsoft Excel-u.
Rezultati : Trogodišnjim praćenjem potrošnje posmatranih antibiotika, primjećujemo povećanu potrošnju cefalosporinskih antibiotika. Prema broju uzoraka uzorkovanih u ustanovi i na odjeljenjima kirurških grana medicine, primjećen je izuzetno visok postotak izolata. Nakon niza poduzetih mjera unutar same ustanove taj je broj značajno smanjen. Stopa intrahospitalnih infekcija po odjeljenjima kirurških grana medicine je izuzetno niska i varira od 0,27 - 1,1.
Zaključak : Posmatrajući potrošnju antibiotika u odnosu na druge centre u  regionu, bilježimo značajno manju potrošnju u odnosu na njih. Analiza higijenskoepidemiološkog i mikrobiološkog profila je također pokazala zadovoljavajuće rezultate. Analizom obima farmaceutskih usluga, primjećujemo da je najveći broj usluga vezan za izdavanje rezervnih antibiotika na dnevnoj bazi. Na taj način je postignuta bolja kontrola potrošnje rezervnih antibiotika i njihova racionalnija primjena u ustanovi. U konačnici veoma mala stopa bolničkih infekcija je potvrda da su sve poduzete mjere imale svoj puni efekat.
Ključne riječi: antibiotik, bolnica, bezbjednost pacijenata, bolničke infekcije, antibiotska rezistencija
UVOD
Bakterijska rezistencija na antimikrobne lijekove je indikativan problem globalnog zdravstva. Bakterije  su od početka svog postojanja razvijale rezistenciju na antibiotike. Što je primjena antibakterijskih lijekova obimnija, stvaranje rezistentnih sojeva mikroorganizama sve je brže (1). 
Kontrolisana, racionalna primjena antibakterijskog lijeka za sada je najuspješniji način borbe protiv razvoja rezistencije uz istovremeno optimalno liječenje pacijenta (1). Dobra efikasnost, veća aktivnost od postojećih antibiotika i optimalan bezbjedonosni profil su kriterij za novi antibiotik (2).
Bezbjedna upotreba lijekova se definiše kao pravo pacijenta da bude nepovrijeđen za vrijeme terapije određenim lijekom, kao i aktivnosti kojima se izbjegavaju, preveniraju ili koriguju neželjeni događaji nastali usljed upotrebe lijekova (3).
Prijetnja širenja organizama otpornih na antibiotike još jednom nam govori da su zdravlje ljudi i zdravlje Zemlje usko povezani (4).
Ciljevi ovog rada su:
· analiza potrošnje rezervnih antibiotika (uz dodatak cefazolina) sa liste rezervnih antibiotika Kantonalne Bolnice „Dr. Irfan Ljubijankić“ Bihać u ustanovi i na kirurškim odjelima.
· analiza mikrobiološkog i higijenskoepidemiološkog profila odjela i pacijenata na kirurškim odjelima KB.„Dr. Irfan Ljubijankić“ Bihać;
· analiza obima farmaceutskih usluga na odabranim odjelima KB.„Dr.Irfan Ljubijankić“ Bihać i indikatora kvaliteta i bezbjednosti pacijenata u kontekstu upravljanja antibiotskom rezistencijom.
[bookmark: __RefHeading___Toc787_2411089429][bookmark: _Toc6250715][bookmark: _Toc2379019]METODOLOGIJA
Sprovedena je retrospektivna studija koja je obuhvatila vremenski period od  početka 2015. godine pa sve do kraja 2017. godine. U obzir su uzeti antibiotici sa liste rezervnih antibiotika (uz dodatak cefazolina) Kantonalne Bolnice „Dr.Irfan Ljubijankić“ Bihać, koji su upotrebljavani u ustanovi i na kirurškim odjelima. Podaci korišteni za potrebe ovog rada su dobijeni iz informacionog sistema KB. „Dr.Irfan Ljubijankić“ Bihać. Podaci o potrošnji antibiotika obrađeni su prema ATC / DDD metodologiji i prikazani su kao DDD / 100 postelja / dan. Analiza potrošnje rezervnih antibiotika (uz dodatak cefazolina) sa liste rezervnih antibiotika rađena je na 5. nivou Anatomsko-terapijsko-hemijske (ATC) klasifikacije. 
Korištena je verzija ATC / DDD Index 2018. (5). Analiza podataka je obavljena  uz pomoć AMC Tool verzija 1.5.0. objavljene 20. Aprila 2015. godine (6). Kako ova vrsta alata koristi verziju indeksa WHO ATC / DDD za 2015. godinu, izvršena je provjera da li je u međuvremenu došlo do promjene definisanih dnevnih doza (DDD) u indeksu i utvrđeno je da u pomenutom indeksu nije bilo nikakvih promjena. Broj bolesničkih dana je prilagođen prema prosječnoj dnevnoj zauzetosti bolničkih postelja u ustanovi. Rezultati su prikazani grafički i tabelarno. 
U analizi podataka korišćene su metode deskriptivne statistike. Deskriptivna statistika je urađena u Microsoft Excel-u.
REZULTATI
[bookmark: __RefHeading___Toc791_2411089429][bookmark: _Toc6250719][bookmark: _Toc2379023]Potrošnja antibiotika
U tabeli broj 1 predstavljena je potrošnja rezervnih antibiotika (uz dodatak cefazolina) u Kantonalnoj Bolnici „Dr. Irfan Ljubijankić“ Bihać tokom perioda 2015 – 2017 na petom nivou ATC klasifikacije te promjene i odnos između godina izražen kao DDD / 100 postelja / dan.
Tabela br. 1 Potrošnja rezervnih antibiotika (uz dodatak cefazolina) u KB." Dr. Irfan Ljubijankić"   Bihać u periodu 2015-2017 na petom nivou ATC klasifikacije izražen kao DDD / postelja / dan.
	
	DDD/100postelja/dan

	ATC kod
	Naziv
	put primjene
	2015.
	2016.
	2017.

	J01CR02
	amoksicilini inhibitor enzima
	P
	0,011
	0,019
	0,016

	J01DB04
	Cefazolin
	P
	0,037
	0,044
	0,048

	J01DD04
	Ceftriakson
	P
	0,046
	0,058
	0,066

	J01DH51
	imipenem i inhibitor enzima
	P
	0,007
	0,002
	0,002



U tabeli broj 2 predstavljena je potrošnja rezervnih antibiotika (uz dodatak cefazolina) na kirurškim odjelima KB."Dr. Irfan Ljubijankić" Bihać tokom perioda 2015 – 2017 na petom nivou ATC klasifikacije te promjene i odnos između godina izražen kao DDD / 100 postelja / dan. 

Tabela br. 2 Potrošnja rezervnih antibiotika (uz dodatak cefazolina) na kirurškim odjelima KB." Dr. Irfan Ljubijankić "Bihać u periodu 2015 – 2017 na petom nivou ATC klasifikacije izražen kao DDD / postelja / dan.
[image: ]
[bookmark: __RefHeading___Toc793_2411089429][bookmark: _Toc6250720]Analiza mikrobioloških uzoraka i izolovanih bakterija na kirurškim odjelima 
Na slici broj 1 prikazan je broj uzetih mikrobioloških uzoraka na kirurškim odjelima Kantonalne Bolnice. “Dr.Irfan Ljubijankić“ Bihać tokom periodu 2015 – 2017. te promjene i odnos između godina.
Slika br. 1 Broj uzetih mikrobioloških uzoraka na kirurškim odjelima KB. "Dr. Irfan Ljubijankić" Bihać u periodu 2015-2017.
[image: ]
Na slici broj 2 prikazan je procenat izolovanih mikrobioloških uzoraka na kirurškim odjelima KB.“ Dr.Irfan Ljubijankić“ Bihać tokom perioda 2015 – 2017. te promjene i odnos između godina.
Slika br. 2 Procenat izolovanih mikrobioloških uzoraka na kirurškim odjelima KB. " Dr. Irfan Ljubijankić"   u periodu 2015 – 2017.
[image: ]
Na slici broj 3 prikazan je broj uzetih mikrobioloških uzoraka  od strane Higijenskoepidemiološke službe na kirurškim odjelima KB. “Dr.Irfan Ljubijankić“ Bihać tokom perioda 2015 – 2017. te promjene i odnos između godina.





Slika br. 3 Broj uzetih mikrobioloških uzoraka od strane HES službe na kirurškim odjelima KB. "  Dr. Irfan Ljubijankić" Bihać u periodu 2015 - 2017.
[image: ]
Na slici broj 4 prikazan je procenat izolovanih mikrobioloških uzoraka uzetih od strane HES-službe na kirurškim odjelima KB.“Dr.Irfan Ljubijankić“Bihać tokom perioda 2015 - 2017. te promjene i odnos između godina. 
Slika br. 4 Procenat izolovanih mikrobioloških uzoraka uzetih od strane HES-službe na kirurškim odjelima KB. "   Dr. Irfan Ljubijankić "  u periodu 2015 - 2017.
[image: ]
U tabeli broj 3 predstavljeno je prisustvo i struktura bakterija izolovanih na kirurškim odjelima KB. “Dr.Irfan Ljubijankić“ Bihać tokom perioda 2015 – 2017. te promjene i odnos između godina.
Tabela br. 3 Prisustvo i struktura izolovanih bakterija na kirurškim odjelima KB. "  Dr. Irfan Ljubijankić"   Bihać u periodu 2015 – 2017.
[image: ]
Legenda :ESBL - soj – *; MRSA – soj –**
[bookmark: __RefHeading___Toc795_2411089429][bookmark: _Toc6250721][bookmark: _Toc2379025]Rezultati indikatora kvaliteta i bezbjednosti pacijenata
U tabeli broj 4 predstavljena je stopa incidencija bolničkih infekcija u ustanovi i na kirurškim  odjelima Kantonalne Bolnice „Dr. Irfan Ljubijankić“ Bihać tokom perioda 2015 - 2017 te promjene i odnos između godina.
Tabela br. 4 Stopa incidencije bolničkih infekcija u ustanovi i na kirurškim odjelima KB. "  Dr. Irfan Ljubijankić"   Bihać u periodu 2015 – 2017.
	ODJELI
	2015.
	2016.
	2017.

	Kirurgija
	0,27
	0,27
	1,1

	JIL - Kirurgije
	0,82
	1,1
	1,1

	Urologija
	0,27
	0,0
	0,0

	Ortopedija
	0,0
	0,0
	0,0

	Ginekologija/akušerstvo
	0,27
	0,0
	0,27

	Ostali odjeli / službe
	3,01
	2,74
	2,47


[bookmark: __RefHeading___Toc797_2411089429][bookmark: _Toc6250722]
Obim farmaceutskih usluga
Bolnička apoteka Kantonalne Bolnice „Dr. Irfan Ljubijankić“ Bihać u 2015. godini ostvarila je ukupno 264 705, u 2016. godini 289 579 i u 2017. godini 333 332 farmaceutskih usluga prema svim bolničkim odjelima.


U tabeli broj 5 prikazane su farmaceutske usluge bolničke apoteke KB „dr. Irfan Ljubijankić“ Bihać prema kirurškim odjelima u periodu 2015 – 2017  te promjene i njihov odnos po godinama.
Tabela broj 5 Farmaceutske usluge bolničke apoteke KB. "  Dr. Irfan Ljubijankić"   Bihać prema kirurškim odjelima u periodu 2015 -2017.
	ODJELI
	2015.
	2016.
	2017.

	Kirurgija
	29 992
	35 378
	44 459

	JIL – Kirurgija
	31 649
	33 764
	38 747

	Urologija
	14 552
	14 578
	15 392

	Ortopedija
	8 368
	7 831
	7 612

	Ginekologija/akušerstvo
	15 058
	16 237
	18 037


[bookmark: __RefHeading___Toc799_2411089429][bookmark: _Toc6250723]DISKUSIJA
Potrošnja antibiotika
Pretpostavlja se da će do 2050 godine antimikrobna rezistencija biti odgovorna za smrt oko 10 miliona ljudi, osim toga troškovi će iznositi oko 100 triliona američkih dolara (7). Principi prevencije i kontrole infekcija ostaju temelj za širenje prevencije infekcija i kamen temeljac u borbi protiv širenja antibiotske rezistencije (8).
Kada uporedimo potrošnju rezervnih antibiotika u KB. „Dr. Irfan Ljubijankić“ Bihać (tabela br 1.) sa potrošnjom u drugim medicinskim centrima u regionu , u ovom slučaju sa KBC „Bežanijska kosa“ Beograd, Srbija može se istaći da je potrošnja antibiotika bila na jednom  sasvim zadovoljavajućem nivou. Za poređenje su uzeti antibiotici sa liste rezervnih antibiotika (uz dodatak cefazolina) KB „Dr. Irfan Ljubijankić“ Bihać. Posmatran je i udio u ukupnoj potrošnji antibiotika, kirurških odjela  KB „Dr. Irfan Ljubijankić“ Bihać (tabela br 2.). KBC „Bežanijska kosa“ Beograd Srbija je u periodu 2010. – 2012. imao sljedeće rezultate izražene kao DDD/ 100 postelja/dan: Ceftriakson  2010. 11,431, 2011. 8,538, 2012. 11,152.; Imipenem sa inhibitorom enzima 2010. 1,813, 2011. 1,374, 2012. 1,690.; Cefazolin 2010. 0,083, 2011. 0,296, 2012. 0,971.; Amoksicilin sa inhibitorom enzima 2010. 0,379, 2011. 0,401, 2012. 0,317 (9).
Prema prikazanim rezultatima možemo vidjeti da su najveći udio u ukupnoj potrošnji posmatranih antibiotika u obe ustanove imali cefalosporinski antibiotici, prije svih ceftriakson koji se izdvaja po svojoj potrošnji sa tendencijom blagog godišnjeg porasta . 
Na kirurškim odjelima  KB.“Dr. Irfan Ljubijankić“ Bihać, po potrošnji se  izdvaja cefazolin. Primjećujemo da je KBC.„Bežanijska kosa“Beograd imala znatno veću potrošnju u odnosu na KB „Dr. Irfan Ljubijankić“ Bihać.
Naravno ovo poređenje možemo smatrati samo kao grubo poređenje na osnovu ATC / DDD metodologije. Za neke dublje i detaljnije analize morali bismo raspolagati znatno konkretnijim i preciznijim podacima, koji bi nam na kraju otkrili koji su to faktori koji čine razliku u potrošnji između ove dvije ustanove.

Mikrobiološki i higijenskoepidemiološki profil Kantonalne Bolnice „Dr.Irfan Ljubijankić “Bihać
Klebsiella pneumoniae uobičajena je crijevna bakterija koja može uzrokovati infekcije opasne po život. Otpornost K. Pneumoniae na liječenje u krajnjem slučaju (karbapenemski antibiotici) proširila se na sve regije u svijetu (10). K. Pneumoniae je glavni uzrok bolničkih infekcija u svijetu, kao što je upala pluća, infekcije krvotoka, infekcije novorođenčadi i pacijenata na jedinicama intenzivne njege (10). U nekim zemljama karbapenemski antibiotici zbog rezistencije ne djeluju u više od polovice pacijenata liječenih od K. Pneumoniae (10).
Na prikazanim rezultatima o broju uzetih uzoraka (slika br 1.), procentu izolovanih uzoraka (slika br 2.) te vrsti izolata koji su izolovani mikrobiološkom analizom (tabela br 3), na kirurškim odjelima KB. „Dr. Irfan Ljubijankić“Bihać, primjećujemo izuzetno visok postotak izolata u odnosu na vrlo mali broj uzetih uzoraka na ovim odjelima. Također primjećujemo da je uzorkovanjem od strane Higijenskoepidemiološke (HES) službe dobijen daleko manji postotak izolata (slika br 4.) u odnosu na znatno veći broj uzetih uzoraka (slika br 3.). 
Najveći postotak izolata izolovan je na jedinici intenzivnog liječenja kirurgije i odjelu kirurgije. Konstantnom primjenom higijenskoepidemioloških mjera, koje provodi Higijenskoepidemiološka-služba u samoj ustanovi, otklanjaju se nedostatci koji bivaju uočeni na bolničkim odjelima. Što se tiče bakterijskog statusa  u posmatranom periodu daleko najveće prisustvo su imale Enterobakterije (tabela br 3.). Primjetno je i prisustvo Staphylococcusa spp. na svim odjelima  izuzev urologije, s tim što je u 2015. i 2016. godini na odjelu kirurgije primjećeno prisustvo Staphylococcus aureus-mrsa soja. Treba naglasiti prisustvo Pseudomonasa spp. i Acinetobacter spp. na odjelima kirurgije i jedinice intenzivnog liječenja kirurgije. Sve ove izolovane bakterije su vodeći uzročnici bolničkih infekcija na kirurškim odjelima.
[bookmark: __RefHeading___Toc803_2411089429]
Obim farmaceutskih usluga i indikatori kvaliteta i bezbjednosti pacijenata
Smjernice navode da farmaceuti mogu djelovati  kao važan izvor savjeta i informacija za pacijente i liječnike koji se odnose na sigurnu, racionalnu i efikasnu upotrebu. Ovo je eksplicitno opisano sa devet sugestija, uključujući pridržavanje, skladištenje i odlaganje (11). 
Najveći broj farmaceutskih usluga prema bolničkim odjelima činile su  usluge izdavanja rezervnih antibiotika putem odgovarajućeg obrazca. Ovom vrstom usluga je pojačan nadzor nad potrošnjom, što je značajno doprinjelo racionalizaciji potrošnje rezervnih antibiotika u samoj ustanovi.
[bookmark: __RefHeading___Toc805_2411089429]Kad uporedimo rezultate stope incidencije intrahospitalnih infekcija u KB „Dr. Irfan Ljubijankić“ Bihać sa rezultatima na pojedinim odjelima bolnica u Republici Srbiji iz perioda 2007.-2009. hirurgija 2007.0,1-4,0, 2008.0,2-3,3, 2009.0,1-2,3, ortopedija 2007.0,5-9,0, 2008.0,2-9,0, 2009.0,2-13,0, intenzivna njega 2007.0,5-40,6, 2008.0,3-18,0, 2009. 0,0-33,0, urologija 2007.0,3-9,9, 2008.0,1-6,1, 2009.0,2-9,0 ginekologija/akušerstvo 2007.0,1-5,7, 2008. 0,1-3,1, 2009.0,3-8,0 (12). Primjećujemo značajno veću stopu incidencije bolničkih infekcija u bolnicama na pojedinim odjelima u Republici Srbiji u odnosu na stopu incidencije bolničkih infekcija na odjelima kirurških grana KB „Dr. Irfan Ljubijankić“ Bihać. Sve ovo nam govori da su mjere koje se provode u samoj ustanovi dale svoj puni efekat. Tu se prije svega misli na  mjere racionalne upotrebe antibiotika i konstantnu primjenu  higijenskoepidemioloških mjera. 
ZAKLJUČAK
Potrošnja rezervnih antibiotika sa dodatkom cefazolina u ustanovi i na odjelima kirurških grana u KB „Dr. Irfan Ljubijankić“ Bihać, bila je na jednom sasvim zadovoljavajućem nivou. Primjenom odgovarajućih restriktivnih i preventivnih mjera došlo se do racionalnije i svrsishodnije  primjene rezervnih antibiotika u samoj ustanovi i na odjelima kirurških grana. 
[bookmark: __RefHeading___Toc807_2411089429][bookmark: _Toc6250727][bookmark: _Toc2379028]Analizom mikrobiološkog i higijenskoepidemiološkog profila odjela i pacijenata na kirurškim odjelima KB. „Dr. Irfan Ljubijankić“ Bihać, utvrdili smo da se vodeći uzročnici bolničkih infekcija u ustanovi i na odjelima kirurških grana ne razlikuju od sličnih ustanova i odjela u regionu i šire. Poduzetim higijenskoepidemiološkim mjerama ispravljeni su uočeni nedostatci na kirurških odjelima, što je na kraju rezultiralo veoma niskom stopom intrahospitalnih infekcija u odnosu na druge ustanove u regionu.
Analizom obima farmaceutskih usluga i indikatora kvaliteta i bezbjednosti vezanih za upravljanje antibiotskom rezistencijom na kirurškim odjelima KB. „Dr. Irfan Ljubijankić“ Bihać, utvrdili smo da je najveći broj farmaceutskih usluga u ustanovi ostvaren upravo prema kirurškim odjelima. Najveći broj ostvarenih farmaceutskih usluga činile su usluge izdavanja antibiotika sa liste rezervnih antibiotika na dnevnoj bazi. Takav način rada na kraju je doveo do bolje kontrole i racionalnije upotrebe rezervnih antibiotika u ustanovi i na  kirurškim odjelima. Indikativno je da su kvalitetne farmaceutske usluge bile jedan od bitnih faktora koji su na kraju rezultirali smanjenom stopom upotrebe antibiotika (jedan od indikatora kvaliteta). Na osnovu navedenih činjenica, sa sigurnošću se može istaći da je KB. „Dr.Irfan Ljubijankić“ Bihać unutar ustanove i na kirurškim odjelima uspjela održati zadovoljavajući kvalitet rada i na taj način osigurati bezbjednost pacijenata i svog osoblja.
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