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Celem niniejszej publikaciji jest przedstawienie pracownikom
stuzby zdrowia praktycznych zalecen dotyczacych podniesienia
jakosci procedur przepisywania antybiotykow, a tym samym
poprawy wynikow leczenia pacjentow.

Wiekszos¢ zalecen zaprezentowanych w tej broszurze zostata
opracowana na podstawie wytycznych IDSA pelit et al, 2007,
rekomendacji dotyczacych Racjonalnej Antybiotykoterapii
w Australijskich Szpitalach opracowanych przez Australian
Commission on Safety And Quality in Healthcare puguid et a1, 2010],
Krajowych Wytycznych dot. Racjonalnej Antybiotykoterapii ze
Szkocji Nathwani et al, 2006], Wielkiej Brytanii [poH-ARHAI, Start smart then
Focus, 2011] i mimo mniejszej dostepnosci piSmiennictwa, takze z
innych krajow.

Mamy nadzieje, ze niniejsza broszura bedzie Zrodtem informacji,
zacheta i wsparciem dla pracownikéw stuzby zdrowia, ktérzy
pragng wprowadzié w zycie inicjatywy dotyczace racjonalnej
antybiotykoterapii, jak rowniez walki z antybiotykoopornoscia.
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Dlaczego warto wdrozy¢
w szpitalach polityke
antybiotykowa?

1. Stosowanie antybiotykow
- Niewlasciwe i nadmierne zuzycie antybiotykow

W ciggu ostatnich 50 lat mieliSmy do czynienia ze zlotg erg antybiotykow
i okresem ich powszechnego stosowania w szpitalach i $rodowisku
pozaszpitalnym. Antybiotyki - uwazane za bardzo skuteczne, bezpieczne
i stosunkowo tanie - uratowaty zycie milionom ludzi. Jednakze, doprowadzito
to do ich naduzywania poprzez stosowanie bez recepty i niewtasciwe
stosowanie w przypadkach samoograniczajacych zakazen [Ryciny 1i2]
[Hoffman et al., 2007, Wise et al., 1999, John et al, 1997] oraz jak przewidziat Fleming
podczas wyktadu wygtoszonego z okazji otrzymania Nagrody Nobla, do
pojawienia sie i szybkiego narastania bakteryjnej opornosci fwwwnobelrize.org].
4 )

Rycina 1. Obecne stosowanie antybiotykow w Stanach Zjednoczonych.

U ludzi w celach innych

niz terapeutyczne U ludzi w celach terapeutycznych

U zwierzat w celach
terapeutycznych

U zwierzat w celach
innych niz terapeutyczne

L Zréalto: www.pewhealth.org




Dlaczego warto wdrozy¢ w szpitalach polityke antybiotykowa?

Obecnie, az 85% antybiotykow stosowanych jest u zwierzat, a
75% podawanych jest w celach innych niz terapeutyczne. Szpitalne
i ambulatoryjne stosowanie antybiotykow jest powszechne i czesto
niewtasciwe [Rycina 2]. W szpitalach do 50% antybiotykow stosowanych
jest niewtasciwie [Moody et al,, 2012].

-
Rycina 2 ,Niepotrzebna” antybiotykoterapia

507 * 192 pacjentéw/36 nieuzasadnione przypadki
podania antybiotykéw

407 * 576 (30%) z 1941 dni antybiotykoterapii

S Na podstawie Hecker MT et al., Arch Intern.Med. 2003,162:972-978

Fakty dotyczace przepisywania antybiotykéw: ,Zasada 30%”

Okoto 30% wszystkich pacjentéw hospitalizowanych
w danym momencie otrzymuje antybiotyki

Ponad 30% antybiotykéw w lecznictwie otwartym
przepisywanych jest niewtasciwie poza szpitalem

Do 30% wszystkich procedur profilaktyki
okofooperacyjnej jest niewtasciwych

Okoto 30% kosztéw leczenia farmakologicznego
w szpitalach zwigzanych jest z uzyciem antybiotykéw

10-30% wydatkow na leki mozna zaoszczedzié
poprzez wprowadzenie polityki antybiotykowej

[Hoffman et al., 2007; Wise et al., 1999; John et al., 1997]



£ kB

- Rosnace zagrozenie opornoscig na antybiotyki

Swiatowa Organizacja Zdrowia uznata antybiotykoopornosé za powazne
zagrozenie z uwagi na brak prac nad wdrozeniem nowych antybiotykow
oraz niepoddajace sie leczeniu infekcje wywotane przez patogeny
Wwielooporne [Goossens et al., 2011, Carlet et al., 2011]. To globalne wyzwanie
stato sie przedmiotem wielu dyskusji i inicjatyw [Carlet et al,, 2012].

2. Walka z antybiotykoopornoscia

Aby rozwiagzac problem antybiotykooporosci, przyjeto podejscie oparte
na trzech filarach:

1] Optymalizacja wykorzystania dostepnych antybiotykéw

I Zapobieganie rozprzestrzenianiu sie drobnoustrojow lekoopornych
poprzez kontrole zakazen

3] Poprawa procedur dezynfekcji Srodowiska

Racjonalne podejscie do kohortowania, izolacji,
higieny, aktywnego monitorowania ...

Sala Sala Sala Sala
dwuosobowa  dwuosobowa dwuosobowa  dwuosobowa
Sala A Sala A Sala A Sala A
Pacjent A Pacjent B Pacjent B Pacjent B

O [ [ ] [
Kontrola zakazen

Czynniki :
* Higiena
¢ Epidemiologia
e Opracowywanie ognisk epidemicznych
¢ Kohortowanie
¢ Aktywne monitorowanie

Pacjenci biali = niezakazeni/ @ Pacjenci niebiescy = zakazeni/
nieskolonizowani drobnoustrojami skolonizowani drobnoustrojami
wieloopornymi (MDR) wieloopornymi (MDR)

\.




Dlaczego warto wdrozy¢ w szpitalach polityke antybiotykowa?

Rycina 3. wyjasnia dlaczego problem antybiotykoopornosci nie moze
zostac rozwigzany poprzez pojedyncze, odosobnione interwencie.
Nalezy stosowa¢ wszystkie ,trzy filary”. Aby zapewni¢ wdrozenie tego
podejscia na poziomie szpitala, niezbedna jest $cista wspdtpraca
zespotow ds. zapobiegania zakazeniom szpitalnym, higieny szpitalne;
i ds. antybiotykoterapii Moody et al., 2012].

~
Rycina 3. Kluczowe elementy zapobiegania opornosci.

Ekspozycja na antybiotyki (dawka, czas kuracji, rodzaj antybiotyku)
prowadzi do selekc;ji bakterii opornych

Stosowanie antybiotykéw

Czynniki :
* Zuzycie antybiotykéw przez ludzi
* Zuzycie antybiotykéw w rolnictwie

Srodki bakteriobdjcze, dawki ponizej wartosci MIC,
SalaA $rodki powierzchniowo czynne salaA

Pacjent A \} Pacjent B

Porecze 16zka, przycisk przywotania,
telefon, szafka, klamka przy drzwiach

Srodowisko

Czynniki :
+ Srodki bakteriobdjcze
* 10% podchloryn (sporobojczy) w przypadku C. difficile
* Procedury i praktyka sprzatania (Ktore powierzchnie? Jak czgsto?
Czy mycie i dezynfekcja sa wystarczajace? (NIE!)

> Drobnoustréj wrazliwy
@ Drobnoustréj oporny

Na podstawie Owens RC Jr. Et al.. Diagn.Microbiol. and Infect. Dis. 2008, 61:110-28
J
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3. Definicja polityki antybiotykowej

Polityka antybiotykowa [PA] jest jedna z kluczowych strategii zapobiegania
lekoopornosci.

Wymaga to starannego i odpowiedzialnego zarzgdzania stosowaniem
antybiotykow.
» Polityka antybiotykowa :

To interdyscyplinarny proces obejmujacy cato$é
leczenia

Obejmuje szybki i optymalny wybér rodzaju
antybiotyku, dawki i czasu kuracji

Ma na celu uzyskanie jak najlepszego wyniku
leczenia lub zapobiegania zakazeniom

Umozliwia wybor leku jak najmniej toksycznego
dla pacjenta

Ma minimalny wptyw na oporno$¢ oraz inne
niepozadane zdarzenia, jak np. C. difficile”
[Nathwani et al., 2012]

Wiasciwy antybiotyk,

podany wtasciwemu pacjentowi,
we wiasciwym czasie,

we wiasciwej dawce

i we wlasciwy sposob oznacza jak
najmniej szkod dla pacjenta

i przysztych pacjentow

www/cdc.gov/getsmart/healthcare/inpatient-stewardship
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4. Cele polityki antybiotykowej i dowody
skutecznosci

Ponizej podano cztery gtowne cele polityki antybiotykowej oraz przyktady,

ze programy PA pomagajg osiagac te cele. [McGowan et al,. 2012, Davey Pet
al., (Cochrane Databasg), 2013]

CEL 1: POPRAWA WYNIKOW LECZENIA PACJENTOW

® Zwigkszenie liczby wyleczonych zakazen
® Zmniejszenie liczby zakazen okotooperacyjnych

® Zmnigjszenie $miertelnosci i zachorowalnosci

Tabela 1. Przykiad, jak stosowanie odpowiednich antybiotykéw moze
poprawi¢ wyniki leczenia pacjenta i zmniejszy¢ koszty opieki zdrowotne;.

Nieodpowiednie Odpowiednie

antybiotyki antybiotyki

CHARAKTERYSTYKA (n=238) (n=522)
DANE DEMOGRAFICZNE

Wiek, $rednia + SD (lata) 577 £15,8 59,9+ 16,5

Mezczyzni 48,7% 54.2%
STAN PRZEWLEKLY

Immunosupresja 32,4% 34,3%

Przewlekfa dializa 14,7% 71%

Mieszkaricy domow opieki 13,4% 18,2%

Choroba wieicowa 1,7% 79%

Przewlekfa obturacyjna choroba ptuc 21,6% 172%

Zastoinowa niewydolno$¢ serca 21,6% 18,1%

Choroba nowotworowa 23,1% 34,1%

Cukrzyca 275% 20,1%

Indeks Charlsona, $rednia + SD 4837 48+37
CIEZKOSC CHOROBY

Stany ostre i choroby przewlekte 232+6,6 239+6,7
OCENA II, SREDNIA = SD

Konieczno$¢ wentylacji mechanicznej 62,6% 51,5%

Konieczno$¢ stosowania wazopresoréw 59,9% 58,0%

Niewydolno$¢ narzadéw, $rednia + SD 2310 2211

Leczenie przy pomocy drotrekoginy alfa (aktywowanej)  3,8% 4,4%
CHARAKTERYSTYKA ZAKAZENIA

Szpitalne 69,3% 48,7%

Pozaszpitalne 5,9% 11,1%

Zwigzane z placowkami stuzby zdrowia 24,8% 40,2%
CZYNNIKI DODATKOWE

Diugos¢ pobytu przed zakazeniem (Srednia + SD) 15,3 + 20,7 75+ 14,9

Dtugo$¢ pobytu przed zakazeniem (mediana) 9 1

Smiertelnosé szpitalna 51,7% 36,4%

Na podstawie Shorr AF. et al., Crit. Care Med. ioil,39.4S-51.



CEL 2: POPRAWA BEZPIECZENSTWA PACJENTOW
(Minimalizowanie niezamierzonych skutkow antybiotykoterapii)

® Qgraniczenie uzycia antybiotykdw bez wzrostu $miertelnosci i liczby
ponownych przyje¢ do szpitala wynikajacych z infekciji: ograniczenie
stosowanych antybiotykéw 0 22% - 36% [Dellit et al., 2007).

® Zmniejszenie liczby kolonizacji lub zakazen C. difficile dzigki kontroli
stosowania antybiotykéw «wysokiego ryzyka» [Valiquette et al., 2007).

4 \
Rycina 4. Przykiad konsekwentnie realizowanego programu

polityki antybiotykowej obejmujacego wdrozenie kontroli zakazen
i prowadzacego do trwatego zmniejszenia liczby przypadkéw infekcji
C. difficile [CDI] w okresie epidemii.

Wdrozenie programu Celowana = CD‘AD [ 250
kontroli zakazen biotyk i - C

3.5 antybiotykoterapia

[~200
150

[~ 100

‘ I,

1 stycznia 2003 1 kwietnia 2003 1 kwietnia 2004 1 kwietnia 2005 1 kwietnia 2006

Liczba przypadkéw CDAD/1000 pacjentodni

o

0

Pacjentodni podawania antybiotykéw/1000 pacjentodni

Czterotygodniowy okres

Na podstawie Valiquette L et al., Clin. Infect. Dis. 2007,45:S112-121.
§ J




Dlaczego warto wdrozy¢ w szpitalach polityke antybiotykowa?

CEL 3: ZMNIEJSZENIE OPORNOSCI

@ QOgraniczenie stosowania odpowiednich antybiotykéw moze zmniejszy¢
liczbe przypadkéw kolonizacji lub zakazen wywotywanych przez
oporne bakterie Gram-dodatnie i Gram-ujemne.

N
Rycina 5. Przyklad ograniczenia stosowania fluorochinolonéw

(FCh) zwigzany ze zmniejszeniem liczby izolowanych MRSA
oraz P. aeruginosa opornych na fluorochinolony.

*UDD - ustalona dawka dzienna
250

200 .
150 -

100 -

Stosowanie FCh (UDD/1000 pacjentodni)

MRSA (%)

Na podstawie Lafaurie Et al., J. Antimicrob. Chemother. 2012,67:1010-5.
\ J
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CEL 4: OBNIZENIE KOSZTOW OPIEKI ZDROWOTNEJ
(bez pogorszenia jej jakosci)

® Oszczednosci osiagniete dzieki zmnigjszeniu wydatkéw na antybiotyki
moga by¢ wieksze niz koszt wdrozenia programu (od 200 000 $ do
900 000 $ w zaleznosci od analizy) [Delit et al,, 2007]. Dane dotyczace
optacalnosci programéw sg obecnie dosy¢ skape, ale ich liczba
nieustannie rosnie [Stevenson et al,, 2012, Davey et al., (Cochrane Database), 2013.].

Tabela 2. Przyktad rocznych oszczednosci wynikajacych z wdrozenia
programu polityki antybiotykowe;.

ROK METODA A* METODA B*
20007 158 161 229 076
2001 548 002 1267 638
2002 806 393 1446 883
2003 473174 1354129
2004 244 160 1555 048
2005 419613 2005 202
2006 983 690 2172 756
2007 675 036 1990 967
2008 817 503 2557972
2009 1278 301 2782519
2010 2175927 3456 373
2011° 1770827 2 406 399
Srednia roczna 920 070 2064 441
Oszczednosci tacznie 10 350 787 23 224 961

Uwaga: dane podane sg w dolarach US
2 kwiecien - grudzien 2000
° styczen - czerwiec 2011

* Metoda A: Inflacja zostata okreslona przy zastosowaniu rocznego indeksu wzrostu cen
produktow nabywanych przez opieke zdrowotng w USA.

** Metoda B: Inflacja zostata okreslona przy zastosowaniu indeksu cen antybiotykéw (patrz
artykut).

Na podstawie: Beardsley J et al. Inf. Control. Hosp. Epidemiol., 2012,33:398-400.
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5. Realizacja programdw polityki
antybiotykowej

Przeprowadzone ostatnio ogdlnoswiatowe badanie pozwolito okresli¢

zakres dziatan dedykowanych polityce antybiotykowej podejmowanych

na réznych kontynentach [Tabela 3, rys. 6]. Badanie to przedstawia
obecne i planowane dziatania oraz ograniczenia.

Na przyktad, w zaleznosci od kontynentu, programy planowane sg
w kolejnych 20-30% przypadkéw, a najwazniejsza bariera jest finansowanie.

Tabela 3. Realizacja programéw polityki antybiotykowej na $wiecie

Ameryka Péinocna 67%
Europa 65%
Azja 53%
Oceania 48%
Ameryka Pofudniowa 46%
Afryka 13%

( \
Rycina 6. Bariery we wprowadzaniu programéw polityki antybiotykowej

32%

34%

29%

T T T T T
0% 5% 10% 15% 20% 25% 30% 35% 40%

brak barier M brak $wiadomosci u oséb
W brak rozwigzan informatycznych odpowiedzialnych za zarzadzanie
W brak wspdtpracy ze strony lekarzy M inne priorytety
przepisujacych antybiotyki M brak funduszy/ludzi
\. J

Tabela 3 i Rycina 6 zostaly opracowane na podstawie pierwszego ogdlno$wiatowego badania
dotyczacego polityki antybiotykowej (PA), Howard P. et al., ESCMID Study Group for Antimicrobial
Policies (ESGAP) & ISC Group for Antimicrobial Policies ECCMID 2013, Berlin Presentation Nr. 2448.
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Jak wdrozy¢ Program Polityki
Antybiotykowej?

OSIEM PODSTAWOWYCH
KROKOW

wdrazania programu polityki
antybiotykowej (PPA)

ll Ocena motywacji
B Okreslenie odpowiedzialnosci i zespotu kierujacego
B Okreslenie struktury i organizacii

n Okreslenie priorytetow, zasad oceny postepow
i sukcesow

B Okreslenie skutecznych rodzajow dziatan
B Okreslenie kluczowych sposobdw oceny poprawy
Edukacja i szkolenia

B Komunikacja



Jak wdrozy¢ Program Polityki Antybiotykowej?

1. Ocena motywacji

® Przeanalizuj sytuacije i problemy, ktore chcesz rozwigza¢. Dostepnych
jest wiele miedzynarodowych wytycznych (patrz strona 38), ale nalezy
dostosowac je do lokalnej sytuacji.

® Okred|, gdzie jestes i dokad zmierzasz opierajac sie na danych
ilosciowych. Jednym ze sposobdw uzyskania tych danych jest
okreslenie ilosci oraz rodzaju stosowanych antybiotykdw (patrz
rozdziat 6).

@ To, co moze by¢ realizowane zalezy od lokalnych potrzeb/probleméw,
lokalizacji, umiejetnosci/wiedzy i innych zasobdw.

Na przykfad, tatwiejsze i tarisze metody moga obejmowac:
- Proste algorytmy Kliniczne,
- Wytyczne dotyczace przepisywania antybiotykéw podczas
leczenia, profilaktyki okotooperacyjnej,
- Przej$cie z podawania dozylnego na doustne,
- Zapewnienie wsparcia ze strony mikrobiologdw,
- Ograniczenie dostepnosci niektdrych antybiotykdw (receptariusz),
- Automatyczne zastepowanie stosowanych antybiotykow,
- Dawkowanie antybiotykow dozylnych,
- Edukacie.
[Goff et al., 2012]

2. Okreslanie odpowiedzialnosci i zespotu
kierujacego

W celu zapewniania sukcesu programu racjonalnej antybiotykoterapii:

® Program powinien by¢ wspierany w szpitalu przez kierownictwo
wyzszego szczebla, ktdre jest odpowiedzialne za wyniki.

® Zespo6t ludzi i zasoby niezbedne do realizacji i oceny programu
powinny by¢ przydzielane przez dyrektora placéwki stuzby zdrowia.

® Czlonkowie zespotéw PPA muszg posiada¢ mozliwosci,
doswiadczenie, wiarygodnos¢ i umiejetnosci przywddcze. Osoby
te musza przekona¢ menedzerow oraz personel medyczny o wartosci
dodanej programu.

Kluczowym elementem programu polityki antybiotykowej jest
przywddztwo i kultura stosowania antybiotykéw, co moze zostaé
okreslone w oparciu 0 schemat zarzadzania (informacje szczegétowe
podano na stronach 14 i 16).

13
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Tabela 4. Kompleksowy Schemat Zarzadzania: Przywddziwo i Kultura.

Podstawowe idee

Uszczegotowione idee dotyczace zmiany

Promowanie
zasad
optymalnego
stosowania
antybiotykow
w obrebie
placowki stuzby
zdrowia

dotyczace zmiany

Zaangazowanie
kierownictwa
administracyjnego
i klinicznego

w dziafania
zwigzane

Z programem
racjonalnej
antybiotykoterapii

1. Ustanowienie uznanych lekarzy Klinicystéw liderami
programu racjonalnej antybiotykoterapii.

2. Wspéipraca z pracownikami administracji w celu
zapewnienia, zrozumienia przez nich powodow
i celéw wdrazania programu racjonalnej
antybiotykoterapii oraz koniecznosci dziatania,
a takze zapewnienia odpowiedniego wsparcia
(finansowe i niefinansowe).

3. Zaangazowanie uznanych lekarzy w celu
przefozenia programu racjonalnej antybiotykoterapii
na biezace procedury leczenia.

4. Wprowadzenie procedur, zasad komunikacji
oraz wspdtpracy, w celu poprawy stosowania
antybiotykw, z przedstawicielami réznych dziatow

- Lekarze epidemiolodzy,

- Lekarze klinicysci,

- Lekarze na Oddziatach Intensywnej Terapii,
- Lekarze na Oddziatach Ratunkowych,

- Mikrobiolodzy,

- Farmaceuci,

- Pielegniarki oraz

- Lekarze specjalici chorb zakaznych

5. Nalezy rozwazy¢ stworzenie interdyscyplinarnego
zespotu dedykowanego analizie mozliwosci
stosowania antybiotykéw w celu zidentyfikowania
obszaréw priorytetowych, w ktérych niezbedne jest
wprowadzenie zmian.

Na podstawie: www.cdc.gov/getsmart/healthcare/improve-efforts/driver-diagram/overarching-driver

-
Dyrektor Medyczny <
Komisja ds. lekéw i srodkow leczniczych <& Zespol d.s. Programu
Polityki Antybiotykowej
(PPA)
Fannakglog oqpowied'zialn;{za —
Pprzepisywanie antybiotykow
Rozpowszechnianie/informacje zwrotne
Wsparcie/ informacje zwrotne dotyczace
o o o przepisywania antybiotykow
Farmaceuci kliniczni przypisani do oddziatéw < * *
Osoba odpowiedzialna za
przepisywanie antybiotykow
.




Jak wdrozy¢ Program Polityki Antybiotykowej?

3. Struktura i organizacja

Kluczowymi elementami struktury i organizacji PPA sa:

[l Dedykowane zasoby obejmujace czas po$wigcany przez
pracownikow na dziatania zwigzane z programem, edukacje oraz
ocene/monitorowanie stosowania antybiotykow.

A Interdyscyplinarny zespét PPA, ktdrego gtdwnymi cztonkami sa:

- Lekarz choréb zakaznych (lub lekarz wiodacy)

- Mikrobiolog kliniczny

- Farmaceuta kliniczny z do$wiadczeniem w chorobach zakaznych.
Innymi cztonkami zespotu moga by¢ pielegniarki o okreslonych
specjalizacjach, na przyktad pielegniarki ze specjalizacja
z pielegniarstwa epidemiologicznego, osoby odpowiedzialne
za poprawe jako$ci/zarzadzanie ryzykiem i odpowiedzialne za
bezpieczenstwo pacjentéw oraz lekarze klinicysci zainteresowani
zakazeniami.

EOSOby odpowiedzialne w szpitalu za poprawe jakosci
i bezpieczenstwo pacjentow.

1 Jasne zakresy odpowiedzialnosci dyrektora generalnego, oséb
odpowiedzialnych za zarzadzanie Klinika, komitetow terapeutycznego
i lekowego, komitetdw ds. zapobiegania i kontroli zakazen oraz
zespotu ds. antybiotykoterapii. Struktura organizacyjna zostata
przedstawiona na rycinie 7.

—>

N
Rycina 7. Model procedury przepisywania antybiotykow oraz organizacji
w szpitalach zabiegowych w Szkociji.

| Dyrektor Naczelny |<—> | Kierownik ds. kontroli zakazen

—

Komitet ds. Zarzadzania Ryzykiem < |
i Bezpieczeristwa Pacjenta
Komitet ds. Zarzadzania Kliniczego

»

EEE— Mikrobiolog / Lekarz chordb zakaznych /lekarz klinicysta

- Komitet ds. zapobiegania i kontroli zakazen

!

Na podstawie: Nathwani D. et al., J. Antimicrob. Chemother. 2006,57:1189-1196.




4. Okre$lenie priorytetow, zasad oceny
postepow i sukcesow

Konieczne jest uzgodnienie oraz jasne okreslenie celéw PPA oraz
sposobdw osiggniecia tych celdw, jak i oceny postepow przez wszystkie
kluczowe i zainteresowane strony.

Jednym ze sposobow realizacji powyzszych zatozen jest stworzenie

Schematu Postepowania. Jest to obejmujgcy 3 lub wigksza liczbg pozioméw

schemat okreslajacy:

® Celi wizje,

® Najwazniejsze czynniki niezbedne do osiagniecia tego celu (zwane
«Czynnikami podstawowymi»)

® Konkretne projekty i dziatania, ktdre majg duzy wptyw na te czynniki.

W przypadku bardziej ztozonych celow, kazdy czynnik podstawowy

moze mie¢ ,czynniki drugorzedne” (lub czynniki nizszego poziomu).

Schemat czynnikéw moze wéwczas pomoc zespotowi PPA:

® Pozna¢ czynniki, ktdre nalezy zidentyfikowac, aby osiagna¢ okreslony
cel ogdlny,

® Pokaza¢ powigzania pomiedzy tymi czynnikami,

® By¢ wykorzystywany jako narzedzie komunikacji pozwalajace wyjasnic
strategie zmian

@ Stanowi¢ podstawe oceny.

Rycina 8. Przyklad Schematu Postepowania programu polityki anty-

biotykowe;j.
Na podstawie wwwcdc.gov/getsmaryhealthcare/improve-efforts/
Antibdotic Stewardship
Driver Diagram Czynniki podstawowe Czynniki drugorzedne
H m _-Szybka identyfikacja pacjentow, ktérzy wymagaja
antybiotykoterapii
= = * Uzyskanie wynikéw posiewu przed rozpoczeciem
= Terminowe i wasciwe anybiotykoterapi o g
iké . . [ sie dziataniu
Schemat Czyr]nlkow . rozpoczgcie lub kombinacji niepopartych literaturg ani wylyzznym\
programu raclonalnej antybiotykoterapii * Okreslenie i potwierdzenie alergii na antybiotyki
antybiotykoterapii i odpowiednie dostosowanie leczenia

Terminowa i odpowiednia

antybiotykoterapia w ostrych Odpowiedni sposéb

przypadkach o X
- " podawania i deeskalacja

Zmniejszona czestose

wystepowania szpitainych

patogendw opornych na

antybiotyki Monitorowanie danych,

przejrzystosé i racjonalne
zarzadzanie infrastrukturg

Mniejsza liczba przypadkow
szpitalnych zakazen C. difficile
Mniejsze koszty przeznaczone

na anybiotykoterapie Dostepno$¢ danych przy

f6zku pacjenta

* Wzigcie pod uwage lokalnych wzorcow wrazliwosci
na antybiotyki przy wyborze sposobu leczenia
* Niezwlocznie rozpoczecie leczenia
* Okreslenie przewidywanego czasu trwania leczenia
| woparciu o posiadane dane oraz szpitalne i krajowe wytyczne.

* Okreslenie dat poczatku i korica antybiotykoterapii w karcie
znajdujacej sie przy tozku pacjenta

* Podawanie odpowiedniej dawki antybiotykow,
w odpowiednim okresie

* Szybkie leczenia lub
wynikow posiewu i badania wrazliwosci

. i

poot

i przy
przenoszeniu pacjenta lub zmianie jego stanu
i i sci i szybkie

ie rodzaju

.
| dawki antybiotyku.
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5. Okreslenie skutecznych rodzajow dziatan

Zakres dziatan zwigzanych z politykg antybiotykowa zostat okreslony
w wytycznych IDSA [Dellit et al, 2007].

Wprowadzajac nowy program polityki antybiotykowej najlepiej jest zacza¢
od strategii podstawowych i skupic sie na osiggnieciu i utrzymaniu
ich celdw przed dodaniem strategii dodatkowych.

Tabela 5. Narzedzia polityki antybiotykowej : jako$¢ danych wspiera-

jacych dziatania.
Wprowadzenie receptariusza Ograniczanie i deeskalacja
i wstepnej autoryzacji* antybiotykoterapii*
Badania prospektywne dotyczace Optymalizacja dawkowania*
leczenia i informacji zwrotnych*
Interdyscyplinarny zespét ds. Zmiana sposobu podawania
racjonalnej antybiotykoterapii z pozajelitowego na doustny*
Wytyczne i procedury kliniczne*
Recepty na antybiotyki
Edukacja
Komputerowe wspomaganie decyzji,
nadzor
Nadzér laboratoryjny i informacie zwrotne
Terapie taczone
Obieg antybiotykéw

Na podstawie: Dellit et al. Clinical Infectious Diseases 2007, 44:159-77.

* Strategie wynikajace z literatury i wspierane przez IDSA.

Rozwinely sie dwie podstawowe strategie PPA:

“Strategie front-end*, w ktdrych antybiotyki sa udostepniane
W procesie zatwierdzania (receptariusz i wstepna autoryzacja).

“Strategie back-end“, w ktérych antybiotyki s weryfikowane po
rozpoczeciu leczenia antybiotykowego (weryfikacja z ewentualng
korekta i informacje zwrotne)



ZALETY STRATEGII ZALETY STRATEGII
FRONT-END BACK-END

Natychmiastowe zmniejszenie zuzycia | Deeskalacja antybiotykoterapii
i wydatkow na antybiotyki zastrzezone | w odpowiednim czasie
Ograniczenie niewtasciwego stosowania

Poréwnanie strategii back-end ze strategig front-end pokazuje, ze
strategie back-end, cho¢ bardziej pracochtonne, sa:

® Powszechniej praktykowane,
® Szyhciej akceptowane przez lekarzy,
® Dajg wigksze mozliwosci dziatar edukacyjnych.

Strategie te majg prawdopodobnie bardziej trwaty wptyw na poprawe
o0g0lnej jakosci procedur przepisywania antybiotykdw [Chung et al., 2013].

Ponizej przedstawiono przykiad takiego systemu stosowany w Singapurze.

e A
Rycina 9. Strategie polityki antybiotykowej front-end i back-end

STRATEGIA FRONT-END STRATEGIA BACK-END

Wstepna autoryzacja
i ograniczenia

v v

Recepta na antybiotyk Recepta na antybiotyk (wystawiana
(wystawiana przez przez podstawowy zespét lekarski)
podstawowy zespot lekarski)

Weryfikacja i informacje zwrotne

1
Dzien 1: kontrola dawki i
mozliwo$¢ zamiany antybiotyku

Dozwolone jest podanie dozylnego na antybiotyk
Kilku pierwszych dawek podawanY doustnie
w przypadku wybranych Dzien 4: kontrola trafnosci
antybiotykéw leczenia po uwzglednieniu
wynikéwI posiewu
Kryteria ograniczajace dla Dzier 7: kontrola czasu trwania
wybranych antybiotykow leczenia

\

| Zespot ds. polityki antybiotykowej lub lekarz choréb zakaznych |

Kontynuowane az do podjecia dziatan przez zespét PPA

Zgoda Dziatania majace na celu
optymalizacje antybiotykoterapii

| Pacjent | <+

Na podstawie: Chung GW et al. Virulence 2013, 4:1-7.
_
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5.1. STRATEGIE FRONT-END
5.1.1. Polityka dotyczaca przepisywania antybiotykow

Szpitalne PPA powinny obejmowac, regularnie przegladang i uaktualniana,
polityke przepisywania antybiotykow.

W tabelach 6 i 7 przedstawiono przyktadowg polityke przepisywania
antybiotykow w szpitalu, opracowang w Wielkiej Brytanii przez Specialist
Advisory Committee on Antimicrobial Resistance [SACAR] oraz istotne informacie,
ktdre powinny zosta¢ wigczone do polityki minDMvE]. Tabele te pochodzg
z australijskich wytycznych dot. racjonalnej antybiotykoterapii [uguid et al, 2010].

Tabela 6. Podsumowanie zawartosci przyktadowej polityki przepisy-
wania antybiotykow w szpitalu opracowanej przez SACAR.

STRONATYTULOWA

® nazwa polityki, data, wersja, data wprowadzenia ostatnich
modyfikacji oraz dane kontaktowe obowigzujgce w normalnych
godzinach pracy i poza nimi

WPROWADZENIE

e o$wiadczenie, czy wytyczne te s obowigzkowe, czy stanowig
tylko wskazowki, spis tresci oraz lokalna procedura dotyczaca
materiatow do badar mikrobiologicznych

LISTA DOSTEPNYCH ANTYBIOTYKOW
e antybiotyki niezastrzezone, antybiotyki zastrzezone (wymagajace
zgody specjalisty) lub dozwolone w okreslonych warunkach

PROCEDURY LECZENIA POSPOLITYCH INFEKCJI
® leczenie, profilaktyka i zasady przejscia z podawania dozylnego
na doustne

Na podstawie: Specialist Advisory Committee on Antimicrobial Resistance36 (SACAR) Antimi-
crobial Framework. J. Antimicrob. Chemother. 2007,60:i87-i90.

Tabela 7. Ziote zasady przepisywania antybiotykéw

Jesli jest to mozliwe leczenie powinno by¢ nadzorowane
mikrobiologicznie.

Zalecenia powinny by¢ oparte na posiadanych danych.

Nalezy stosowa¢ antybiotyki o jak najwezszym spektrum dziatania.
Dawkowanie nalezy dostosowa¢ do miejsca i rodzaju infekcji.
Nalezy zminimalizowa¢ czas trwania antybiotykoterapii.

Jesli jest to mozliwe, nalezy leczy¢ infekcje pojedynczym
antybiotykiem.

Na podstawie: Antibiotic Expert Group. Therapeutic guidelines: antibiotic. Version 14. Mel-
bourne: Therapeutic Guidelines Limited, 2010.
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5.1.2. Wytyczne oraz procedury kliniczne

Wytyczne oraz procedury kliniczne powinny uwzglednia¢ lokalng
epidemiologie i lekowrazliwo$¢, a takze lokalne zasoby i priorytety,
preferencje/punkt widzenia lekarzy oraz potencjalne ryzyko i dziatania
niepozadane.

Wskazowki dotyczace leczenia i profilaktyki mozna znalez¢
w wytycznych australijskich (Tabela 8), cho€ ich stosowanie zalezy od
lokalnych uwarunkowan i epidemiologii. Wytyczne i polityka powinny
by¢ wspierane przez program ciggtej edukacii skierowany do personelu
medycznego, majacego stycznos¢ z omawianym tu problemem.

Tabela 8. Przyktad wytycznych opracowanych przez United Kingdom
Specialist Advisory Committee on Antimicrobial Resistance.

LECZENIE:

e Zakazenia uktadu moczowego

e Zakazenia gornych drég oddechowych

e Zakazenia dolnych drég oddechowych (pozaszpitalne i szpitalne zapalenie ptuc
oraz przypadki zaostrzenia przewlektej obturacyjnej choroby ptuc)

e Zakazenia tkanek migkkich (urazy lub ugryzienia, tkanka faczna, przewlekte
owrzodzenia i martwicze zapalenie powiezi)

e Zakazenia centralnego uktadu nerwowego (bakteryjne zapalenie opon mézgowych,
wirusowe zapalenie mozgu)

e Zakazenia przewodu pokarmowego, takie jak zatrucia pokarmowe i sepsa na
podtozu infekeji jamy brzusznej

© Zakazenia uktadu rozrodczego

 Zakazenia krwi

 Zakazenia oczu, uszu, nosa i gardfa

* Sepsa nieznanego pochodzenia

e Specyficzne i potwierdzone zakazenia, na przyktad leczenie zakazer wywotanych
przez meticylinoopome Staphylococcus aureus, zakazen Clostridium difficile i gruzlicy

e Zapalenie wsierdzia

PROFILAKTYKA:

* Profilaktyka bakteryjnego zapalenia wsierdzia (ktrzy pacjenci powinni profilaktycznie
otrzymac antybiotyki)

e Zabiegi endoskopowe (ktdre osoby z grup wysokiego ryzyka powinny profilaktycznie
otrzymac antybiotyki, na przyktad chorzy z neutropenia)

 Procedury okofooperacyjne (zalecenia w przypadku wszystkich zabiegéw
chirurgicznych, w tym dotyczace czasu podania dawki poczatkowej i wyjatkowych
sytuacji podania kolejnych dawek)

U pacjentéw po splenektomii (podac informacje szczegétowe dotyczace zaréwno
immunizacji, jak i wymagan profilaktyki antybiotykowej)

Na podstawie: Specialist Advisory Committee on Antimicrobial Resistance (SACAR) Antimicro-

bial Framework. J. Antimicrob. Chemother. 2007,60:i87-i90.
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5.1.3. Ograniczenia w dostepie do antybiotykow przez
wprowadzenie receptariusza / systemu zatwierdzania

Wymaga to okreslenia listy antybiotykéw zastrzezonych (antybiotyki
o szerokim spektrum dziafania, antybiotyki wyzszej generacji) oraz
kryteriéw ich stosowania w potaczeniu z systemem zatwierdzania,
podlegajacym regularnym przegladom wraz z procedurami przekazywania
informacji zwrotnych lekarzom zapisujgcym antybiotyki. Istotne jest,
by wszystkie aspekty i watpliwosci dotyczace procedur przepisywania
antybiotykdw mogty by¢ wyjasniane przez lekarzy specjalistow przez
24 godziny na dobe.

5.2. STRATEGIE BACK-END

5.2.1. Metody kontroli antybiotykoterapii

Metody kontrolowania antybiotykoterapii stosowane sg juz po zleceniu
antybiotyku i omowione zostaty w ponizszej tabeli. Nalezy wybraé
dziafania najbardziej odpowiednie w danej placowce stuzby zdrowia,
w zaleznosci od lokalnych zasobdw.

Tabela 9. Metody kontroli antybiotykoterapii
METODY STOSOWANE POWSZECHNIE

* Kontrola zlece podania antybiotyku i ich zgodnosci z polityka/wytycznymi/receptariuszem.
Nalezy pamietac o rejestrowaniu wyjatkow.

* Kontrola wyboru antybiotyku, dawki, sposobu podawania i planowanego czasu trwania
leczenia, kontrola alergii oraz czynnikéw, ktére moga prowadzi¢ do powielania leczenia
[potencjalne naktadanie sie spektrum dziatania antybiotykow]

© Kontrola zleconego sposobu leczenia w oparciu o wyniki posiewdw i badar lekowrazliwosci

© Mozliwos¢ przejScia z antybiotykéw dozylnych na antybiotyki podawanie doustnie

* Przeglad wymagan dotyczacych monitorowania terapii lekowych

© Przeglad wszystkich przypadkéw dziatan niepozadanych zwiazanych z antybiotykiem

METODY STOSOWANE RZADZIEJ,

ZALEZNE OD LOKALNYCH ZASOBOW

* Przeprowadzana przez zespot ds. antybiotykoterapii ocena kliniczna patogenow
o specyficznej opornosci [np. MRSA)] lub miejsca zakazenia [np. zakazenia krwi]

* Kontrola wysokich kosztéw/duzego zuzycia/stosowania nowych antybiotykéw

* Kontrola optymalnego dawkowania [PK/PD] w stosunku do dawki i czestotliwosci
podawania. Dostosowanie do wydolno$ci nerek, konieczno$¢ wydtuzonych wiewow,
kontrola potencjalnych interakcji z innymi lekami

* Kontrola leczenia celowanego na podstawie wynikéw badan mikroskopowych, PCR
lub szybkich testow*

© Kontrola leczenia empirycznego lub celowanego na podstawie wynikéw biomarkerow*

* Brak rozpoznania oraz dfugi czas oczekiwania na wyniki badar mikrobiologicznych jest istotna przeszkoda
w polityce antybiotykowej i moze by¢ przyczyng wzrostu kosztow. Patrz rysunek 10, strona 27.

Na podstawie: Johannsson B. et al. Inf. Control. Hosp. Epidemiol. 2011, 32:367-374.



5.2.2. Procedura kontroli i bezposredniego przekazywania
informacji zwrotnych lekarzom przepisujacym antybiotyki

Procedura kontroli i bezposredniego przekazywania informacji zwrotnych
lekarzom moze by¢ nadzorowana przez specjaliste choréb zakaznych lub
wyspecjalizowanego farmaceute. Jednakze, w zaleznosci od przyjetych
dziafan, do wsparcia tego procesu mogg zostac przygotowane takze
pielegniarki specjalistyczne oraz farmaceuci kliniczni.

Podczas oceny klinicznej dziatania przy t6zku pacjenta dedykowane
racjonalnej antybiotykoterapii moga umozliwi¢ bezposrednie i szybkie
przekazanie informacji zwrotnych lekarzowi przepisujgcemu
antybiotyki w momencie zlecania sposobu leczenia lub stawiania
diagnozy laboratoryjnej. Sg one réwniez doskonalg okazja do edukowania
personelu klinicznego w zakresie procedur wiasciwego zapisywania
antybiotykow.

Dziatania przy t6zku pacjenta moga obejmowac:
wiasciwie stosowanie wytycznych,

wskazania do antybiotykoterapii,

wybor antybiotyku,

droga podania leku IV (dozylna) vs. doustna,
odpowiedni czas i sposob leczenia,

ocena prawdopodobienstwa trwajacej infekcji,
wykorzystanie wynikow badan,

interpretacja wynikow badan mikrobiologicznych w
celu deeskalacii lub wstrzymania leczenia,

czas trwania leczenia.

Rodzaj wybranych dziafan, sposéb ich realizacji i osoby odpowiedzialne
za ich wykonanie okreslane sg w zalezno$ci od lokalnych zasobow,
potrzeb i dostepnej wiedzy specjalistyczne).

Lekarze powinni regularnie otrzymywaé informacje zwrotne dotyczace
zapisywanych antybiotykéw w przypadkach krytycznych oraz o obszarach
o wysokiej i/lub niskiej jakosci stosowania antybiotykow.

Jednym ze sposobdw oceny procedur przepisywania antybiotykdw
w placéwce stuzby zdrowia lub w szpitalu jest regularne przeprowadzanie
badan punktowych (point prevalence surveys, PPS) [Ansari et al., 2009,
Seaton et al.,, 2007]
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Dane te mogg by¢ stosowane w procesie kontroli, w celu zapewnienia
przekazywania informacji zwrotnych lekarzowi przepisujacemu
antybiotyki i okreslenia obszaréw wymagajacych poprawy. Jak to
pokazano na przyktadzie Szkocji [Tabela 10], na poziomie krajowym
takie badania punktowe mozna wykorzysta¢ do ustalenia wstepnych
wytycznych dotyczacych procedur przepisywania antybiotykow
oraz zidentyfikowania priorytetéw dla poprawy jakosci. Informacja
ta pozwolita opracowa¢ krajowe wytyczne dotyczace procedur
przepisywania antybiotykow. [Maicoim et al,, 2012]

Tabela 10. Kontrola sposobéw przepisywania antybiotykéw na pod-
stawie wytycznych wynikajacych z PPS (maj 2009) i kontynuacji PPS

(wrzesien 2011).
Wytyczne PPS (maj 2009) Kontynuacja PPS
(wrzesien 2009)

Szkocja SzkocjaSzpitale zajmujace sig
Szpitale* leczeniem ostrych przypadkéw

Liczba badanych pacjentow 7573 73060 11604

Liczba pacjentow (%), 2289 21197 3728

ktorym podano antybiotyki (30,2%) (29,0%) (32,3%)

Liczba pacjentow (%), 1432 14403 2268

ktorym podano pojedynczy | (62,6%) (679%) ws%) ¥ (©)

antybiotyk

Liczba recept (%) 1731 17 947 2,147 ¢

na antybiotyki podawane (51,8%) (60,5%) (47.8%) @

pozajelitowo

Liczba recept (%) 2538 22 456 3811

Zinformaciami o sposobie | (75,9%) (75,7%) 8% PN )

podania

Liczba recept (%) zgodnych 1939 17223 2245

zlokalna polityka (81,0%) (82,5%) ©8% PO

Liczba profilaktycznych 146 927 287

procedur okotooperacyjnych | (49,3%) (27.0%) (59,5%) 1‘ @

(%) obejmujacych

pojedynczg dawke

Liczba profilaktycznych 57 723 81

procedur okofooperacyjnych (19,3%) (21,1%) (16,8%) ‘l‘ @

(%) trwajacych 1 dzien

Liczba profilaktycznych 93 1783 114 ¢

procedur okotooperacyjnych | (31,4%) (51,9%) (23,7%) @

(%) trwajacych > 1 dzien

* Szpitale specjalizujace sie w leczeniu ostrych przypadkow

Na podstawie: Malcolm W, Nathwani D, et al. Antimicrob. Resist. infect. Control. 2012;2:3.
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5.2.3. Narzedzia diagnostyczne

Zgodnie z zaleceniami IDSA kluczowg role w polityce antybiotykowe;
odgrywaja szybka diagnostyka i biomarkery

Polityka IDSA dotyczaca walki z antybiotykooporno$cig
i ratowania zycia zaleca «zwiekszenie inwestycji w badania
i rozwoj szybkich procedur diagnostycznych oraz stosowanie
ich w praktyce szpitalnej» [Dellit et al., 2007]

( . . . . )
Rysunek 10. Wysoki koszt ztej diagnostyki zakazen.
Zdrowie jednostki Zdrowie publiczne Oddziatywanie ogdine
Brak leczenia Trwajaca choroba *l Dalsze zarazanie *I REZTED 9b0|qzen|e
kosztami choroby
-
Brak diagnozy
N
Zatamanie systemu
Zle lub nadmiere | | Marnowanie zasobéw | | kontror zakaren
Leczenie uzycie antybiotykow antybiotykéw 'pgggéﬁg;ggﬂ;;e
objawowe Niepozadane efekty Antyblotykoopornoscv Niezdolodé shuzby

uzycia antybiotykow iinfekcje C. difficile el

infekcji

|\
Integracja diagnostyki z innymi dziataniami szpitalnego zespotu ds. polityki
antybiotykowej w celu zapewnienia szybkiej i doktadnej identyfikacii
oraz oznaczania lekowrazliwosci, pozwala osiagna¢ lepsze wyniki
kliniczne i wstrzymaé/zmienié¢ empirycznie podany antybiotyk
o szerokim spektrum dziatania u ciezko chorych pacjentéw.

W wielu badaniach podstawg algorytméw polityki antybiotykowej byta
prokalcytonina (PCT), jako specyficzny, szybki biomarker zakazen
bakteryjnych. Ostatnie systematyczne analizy wykazaty korzysci wynikajace
z oznaczania PCT u pacjentéw z zakazeniem drég oddechowych
i sepsg poprzez istotne zmniejszenie ekspozycji na antybiotyki, a
takze dzieki ograniczeniu kosztéw i skrdceniu czasu pobytu ma
OIOM [Schuetz et al., 2011, Agarwal et al., 2011, Heyland et al., 2011, Mann et al., 2011,
Matthaiou et al., 2012].

Szybkie testy diagnostyczne, np. w kierunku grypy, Streptococcus A,
moga by¢ przydatne w rozréznieniu pacjentéw z infekcjami bakteryjnymi
i wirusowymi.

Diagnostyka molekularna oraz testy przesiewowe pozwalajace
skrocic czas oczekiwania na wynik odgrywaja wazna role w wykrywaniu
patogenéw u pacjentéw krytycznie chorych, przyczyniaja sie do
poprawy polityki antybiotykowej i wynikéw klinicznych jAfshariet al., 2012).
Jednakze, wprowadzenie tych dziatan w $rodowiskach o ograniczonych
zasobach moze by¢ trudne.
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6. Okreslanie kluczowych sposobow
oceny poprawy

“Jesli czegos nie mozna ocenic, nie mozna tego poprawic”
Lord Kelvin 1824-1907

Mierzenie skutecznosci procedur przepisywania antybiotykéw jest niezbedna
do oceny wptywu interwenciji zwigzanych z polityka antybiotykowa na
praktyke Kliniczng oraz w celu zademonstrowania korzysci dla pacjentdw.

Kluczowe jest takze okre$lenie, co nalezy oceniac, jak czesto oraz
sposobu prezentacji danych i wynikajacych z nich dziatan.

Oprécz kontroli i informaciji zwrotnych, opisanych w punkcie 5.2.2,

powszechnie stosowane sg trzy inne rodzaje oceny programéw polityki

antybiotykowej:

® Monitorowanie stosowania antybiotykéw i opornosci

® Zhieranie danych w celu poprawy jakosci.

® Analiza szpitalnych baz danych w celu oceny pozytywnych
i negatywnych skutkéw dziatan.

6.1. MONITOROWANIE STOSOWANIA
ANTYBIOTYKOW | OPORNOSCI

Monitorowanie trendow stosowania antybiotykéw oraz opornosci

w szpitalu, w okresie wielu lat, a takze identyfikowanie niewielkich

zmian w kazdym oddziale w okresie jednego miesigca sg niezbedne do:

@ Dostosowania leczenia empirycznego do lokalnych trendéw opornosci

® Zaprezentowania zmian zachodzacych w czasie.

® Zidentyfikowania oddziatéw z wysokim zuzyciem antybiotykéw
lub z nie stosowaniem zasad polityki antybiotykowej oraz okreslenia
niezbednych i ukierunkowanych dziatan.

Po wdrozeniu dziatan nalezy oceni¢ poprawe

Monitorowanie stosowania antybiotykéw i opornosci jest szczegolnie wazne:

® w szpitalach, na poziomie lokalnym, regionalnym i krajowym
(patrz: Strama [http:// en.strama.se], Walia [Heginbothom M and Howe R,
2012], Australia [www.health.sa. gouau/lNFECTlONCONTROL])

® oraz na poziomie ogélno$wiatowym (patrz: ECDC: zestawienie
danych dotyczacych opornosci na poziomie europejskim [EARSS.net]
ze zuzyciem antybiotykéw [ESAC.net], Krajowy System Monitorowania

Lekoopornosci CDC [cdc.gov/NARMS))
25



6.1.1. Jak zbiera¢ i analizowa¢ dane dotyczace
stosowania antybiotykow?
® Zuzycie antybiotykéw na poziomie pacjenta, za pomoca elektronicznego
systemu przepisywania lekow (Szpitalny System Informacii).
® Dane z systeméw komputerowych aptek szpitalnych dotyczace
antybiotykéw przekazywanych do kazdego oddziatu, wykorzystywane
jako miara antybiotykéw podawanych pacjentom.

® Stosowanym miernikiem jest Ustalona Dzienna Dawka (UDD)
odpowiadajgca $redniej, dziennej dawce antybiotyku podawanej
osobom dorostym zgodnie z ogdlnymi wskazaniami. Na przyktad:
UDD podawanej doustnie amoksycyliny wynosi 1000 mg i dlatego
pacjent otrzymujacy 500 mg co 8 godzin przez 5 dni zuzywa 7,5 UDD.

® Dane dotyczace stosowania antybiotykdw mozna nastepnie podzieli¢
przez liczbe dziatan wykonywanych w szpitalu, takich jak liczbe
przyje¢ do szpitala lub liczbe tzko-dni, co pozwala uzyskac bardziej
klarowne wyniki analizy trendow. Czesciej stosuije sie liczbe t6zko-
dni, poniewaz dane te mozna z reguty uzyskac szybciej, niz dane
dotyczace przyje¢ do szpitala.

® Stosowane sg réwniez inne wartosci, a ich zalety i wady zostaty
opisane w literaturze [Monnet et al., 2007, Berrington et al., 2010]

Dane zebrane w szpitalu mogg zosta¢ przestane do krajowej bazy
w celu dalszej analizy.

e A
Rycina 11. Trendy stosowania konkretnej grupy antybiotykow
w szpitalach na terenie Walii w latach 2005-2011.

UDD/1000 tézkodni na kwartat
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LS ISEIT O FETL IS EI IS T FO TGS
— Kombinacje Beta-laktamy/ inhibitor beta-laktamazy (JO1CR)

~ Cefalosporyny (J01D) ~ Karbapenemy (JOIDH) == Fluorochinolony (JOTMA)

*UDD - ustalona dzienna dawka
Na podstawie: Heginbothom M and Howe R. A Report from Public Health Wales Antimicrobial
\Hesistance Programme Surveillance Unit. 2012.
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ABC Calc to prosty program komputerowy pozwalajacy oceni¢ zuzycie
antybiotykéw w szpitalach i oddziatach szpitalnych. Program przelicza
zebrane dane przekazane przez apteki szpitaine (na ogot w postaci liczby

opakowan lub fiolek) na konkretne wskazniki zuzycia antybiotykow.
[http:/lwww.escmid.org/research_projects/study_groups/esgap/abc_calc/]

Wykresy Pareto sg przydatne do przedstawiania zuzycia antybiotykéw
na poziomie oddziatu i zidentyfikowania oddziatéw, ktére zuzywajg
ogdlnie duze ilosci antybiotykéw lub antybiotykéw zastrzezonych.
W ponizszym przyktadzie 3 oddziaty zuzywaty 50% piperacyliny/
tazobaktamu i z tego wzgledu dziatania majgce na celu ograniczenie
stosowania antybiotykow powinny skupi¢ sie na tych oddziatach.

( . .. . )
Ryscina 12. Wykres Pareto przedstawiajagcy stosowanie
«zastrzezonych» antybiotykéw w szpitalu w Lanarkshire.

Stosowanie piperacyliny/tazobaktamu w Monklands (luty 2010)

Skumulowany procent

Skumulowany procent

oM wROT®

Liczba przypadkéw uzycia

8 14 5 4 26(TY 17 15 ERU 2 7

50% Oddziat m Brak przypadkéw uzycia
Zrodto: Steve McCormick, Lead Antimicrobial Pharmacist, NHS Lanarkshire - presented at
“Quality Improvement within Acute Medicine” Workshop organized by the Scottish Antimicrobial
\_Prescribing Group and Society for Acute Medcine - June 2010. )

6.1.2. Jak zbiera¢ i analizowa¢ dane dotyczace
antybiotykoopornosci?

Dane dotyczace opornosci uzyskano z systemu komputerowego laboratorium

mikrobiologicznego. Dane zebrane w szpitalu moga zosta¢ przestane do

krajowej bazy danych w celu dalszej analizy. Na rycinach 13 i 14 przedstawiono

przykfady pochodzace z dwdch krajow Wielkiej Brytanii - Walii i Szkociji.

rRysunek 13: Dane dotyczace opornosci E.coli na terenie Walii (2005w
do 2011)
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Na podstawie Heginbothom et al. A Report from Public Health Wales Antimicrobial Resistance
kProgramme Surveillance Unit. 2012. )
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(Rycina 14: Dane dotyczace antybiotykoopornosci (przy 95% )
przedziale ufnosci) K. pneumoniae wyizolowanej z posiewdw krwi
w 2008 r. (n=512), 2009 r. (n=672) i 2010 r. (n=715).
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Na podstawie: Scottish Antimicrobial Prescribing Group (SAPG), Report on Antimicrobial

kUse and Resistance in Humans in 2010. )

Na poziomie krajowym szczegolnie wazny jest nadzér nad mechanizmami
opornosci, poniewaz pozwala zidentyfikowac rozwijajaca sig opornosé
powszechnie wystepujacych patogendw oraz bakterii wieloopornych,
takich jak bakterie Gram-ujemne wytwarzajace beta-laktamazy
0 rozszerzonym spektrum (ESBL) lub karbapenemazy.

6.2. GROMADZENIE DANYCH DEDYKOWANE
POPRAWIE JAKOSCI

Polityka antybiotykowa jest czescig wielu programéw dedykowanych
bezpieczenstwu pacjentow. Aby oceni¢ skutecznos¢ tych programéw,
dostepne dane wykorzystywane sg przede wszystkim w 3 celach
[Solberget al, 1997]:

® Dokumentacja (np. cele)
® Poprawa
® Badania naukowe

Zaproponowany zostat zakres ocen programéw polityki antybiotykowej.
Mozna je podsumowaé jako 4 rodzaje ocen (patrz Tabela 11): wskazniki
strukturalne, ocena procesu, ocena wynikow i ocena zbilansowania
(czy zmiany spowodowaty nowe problemy?) fwww.abs-international.eu;
Dumartin et al., 2011].
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Tabela 11. Mierniki programu Polityki Antybiotykowej (PA) dedykowane
poprawie jakosci:

WSKAZNIKI STRUKTURALNE

* Dostepno$¢ interdyscyplinarnego zespotu ds. racjonalnej antybiotykoterapii

* Dostepnos¢ wytycznych dotyczacych leczenia empirycznego i profilaktyki okotooperacyjnej
* Dostep do edukacji w ciagu ostatnich 2 lat

OCENA PROCESU
* llos¢ antybiotykéw w UDD/100 t6zkodni
- Promowane antybiotyki
- Antybiotyki zastrzezone
* Zgodnos$¢ z wytycznymi dotyczacymi empirycznego leczenia przypadkéw ostrych
(udokumentowane notatki i zgodnos¢ z polityka)
* Odsetek przypadkow wiasciwej deeskalacii, odsetek przypadkéw wiasciwego przejscia
z antybiotykow dozylnych na antybiotyki doustnie.
* Zgodnos¢ z procedurami profilaktyki okofooperacyjnej (<60 min od operacji,
<24 godzin i zgodnosc¢ z lokalng polityka)
* Zgodnos¢ z zasadami opieki medycznej - wszystko albo nic (ocena 3-dniowego leczenia
antybiotykowego, odrespiratorowe zapalenie pluc, pozaszpitalne zapalenie ptuc, sepsa)

OCENA WYNIKOW

* Liczba przypadkow infekeji C. difficile

o Liczba przypadkéw zakazenia miejsca operowanego (ZMO)

* Monitorowanie opornosci

* Smiertelnos$¢: standaryzowany wspétczynnik zgonow (SW2)
OCENA ZBILANSOWANIA

* Smiertelnos¢

o Liczba przypadkéw ZMO

* Ponowne przyjecie w ciggu 30 dni od dnia wyjscia ze szpitala
* Przyjecie na OIOM

* Liczba przypadkow powiktan

* Toksycznos¢ zwiazana z leczeniem (np. toksyczno$¢ zwigzana z aminoglikozydami)

Na podstawie: Dumartin et al. J. Antimicrob. Chemother.2011,66:1631-7, Morris et al. Inf. Con-
trol. Hosp. Epidemiol. 2012,33[3]:500-606.

6.2.1. Przykiady dziatan dedykowanych poprawie

Powszechng metodologig dotyczaca poprawy jakosci jest model
«Plan-Wykonanie-Analiza-Dziatanie».

Plan
Co probujemy Skad wiemy, ze zmiana
osiagnac? jest zmiana na lepsze?
Dziatanie \Wykonanie
Jakich zmian mozna dokona¢, {
aby uzyskac poprawe?
Analiza

www.ihi.org/knowledge/Pages/Howtolmprove/ScienceoflmprovementHowtolmprove

Programy poprawy jako$ci czesto wykorzystujg opatrzone przypisami
wykresy cyklu, w celu zaprezentowania danych i skutkéw zmian. Na
rycinie15 przedstawiono przyktad wykresu cyklu uzytego do oceny
poprawy podawania na czas antybiotykowej profilaktyki okotooperacyjnej.
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( Rycina 15. Poprawa podawania na czas antybiotykowej profilaktyki
okotooperacyjnej Zmiany w wytycznych s3 czasami nieosiagalne.
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Miesiac
L Zréalto: Szkocki program bezpieczeristwa pacjentow.

6.2.2. Przykfady miar odnoszacych sie do
dokumentac;ji np. celow

Miarg procesu jest zgodnos¢ z polityka.

4 . . . ra
Rycina 16a. Wskazania udokumentowane w kartach pacjentow.
Dane krajowe: udokumentowana zgodnos¢ ze wskazaniami oraz mediana
za caly okres zbierania danych.
100 Przyjecia na oddzialy medyczne i chirurgii.
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= = = Mediana dla oddziaow medycznych = = = Mediana dla oddziatow chirurgii ~— Cel

Rycina 16b. Wybér antybiotyku zgodny z polityka.
Dane krajowe: zgodnos¢ z polityka (wybdr antybiotyku)
100 i mediana za caty okres zbierania danych.
Przyjecia na oddziaty medyczne i chirurgiczne.

Zréao: Empirical Prescribing Indicator Report April 2011 - June 2012. Scottish Antimicrobial
L Prescribing Croup August 2012
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6.3. ANALIZA DANYCH ZAPISANYCH W SZPITALNYCH
BAZACH DANYCH

Dostep do danych zapisanych w szpitalnych bazach danych, takich jak
przyjecia do szpitala, dane laboratoryjne i wyniki pacjenta, umozliwiajg
ocene wptywu dziatah programu szpitalnej polityki antybiotykowej
na zachorowalno$¢ i Smiertelno$¢ pacjentdéw. Dostarczajg one
informacji dotyczacych efektéw dziatan programu szpitalnej polityki
antybiotykowej na wyniki kliniczne, np. zestawienie danych dotyczacych
stosowania antybiotykéw i danych mikrobiologicznych pokazuje
w jaki sposob ograniczenie stosowania cefalosporyn i fluorochinolondw

spowodowalo zmniejszenie liczby przypadkéw zakazen Clostridium dlifficile.
[Talpaert et al., 2011, Vernaz et al., 2009, Mamoon et al., 2012].

("Rycina 17. Nowe przypadki infekcji Clostridium difficile oraz liczba |
tézkodni przed i po wprowadzeniu zmienionych wytycznych dotyczacych

stosowania antybiotykow
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OBD  mmmm Infekcje Clostriclium difficile OBD = Occupied Bed Days (zajgte tozkodni)
~—— Wartosci predykcyjne (regresja ujemna dwumianowa)
\_Na podstawie: Talpaert et al., J. Antimicmb. Chemother 1011,66:2168-74. )

rRysunek 18. Korelacja pomigdzy stosowaniem antybiotykéw i opornos;cialw
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Sezonowos¢ recept na antyblotykl i MRSA, wida¢ 1 miesiac opéznienia.

[N Sredhnie miesieczne sezonowe zmiany liczby recept na chinolony oraz izolatéw MRSA opornych na
cirofloksacyne obliczono w oparciu o procedury rozkladu sezonowego trendu na podstawie metody
LOESS (STL). IZ1 Sredhnie miesieczne sezonowe zmiany liczby recept na makrolidy i inkozamidy oraz
izolatow MRSA opornych na klindamycyne obliczono metoda STL. Zrédto danych dotyczacych recept:
IMS Health, Xponent, 1999-2007. Zrédto danych dotyczacych opornosci: baza danych sieci nadzoru
USA (Focus Diagnostics, Hendon, VA). Skréty: MRSA, Staphylococcus aureus, oporny na metycyline.

Na podstawie Sun L, et al. Clin. Infect.Dist. 2012,55:687-94
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7. Edukacja i szkolenia

Edukacja jest kluczowym elementem programu polityki antybiotykowej.
Powinna ona obejmowac personel medyczny wszystkich placowek, jak
réwniez pacjentow i ogét spoteczenistwa.

Dzieki poszerzaniu wiedzy i zrozumieniu, jak nalezy stosowac antybiotyki
przy leczeniu pospolitych infekcji i dlaczego niewtasciwe ich stosowanie
moze doprowadzi¢ do rozwoju mechanizméw opornosci i utraty
skutecznych metod leczenia, mozliwa bedzie ochrona tego cennego
zasobu dla przysztych pokolen.

7.1. KTO POWINIEN BYC SZKOLONY W SZPITALACH?

Lekarze przepisujacy antybiotyki oraz personel medyczny w modutach
szkolen dostosowanych do ich wyksztatcenia, w tym:

® Studia licencjackie

o Staz

® Profesjonalne szkolenia dla nowych pracownikéw

® Kontynuacja rozwoju zawodowego wszystkich lekarzy

® Ksztalcenie podyplomowe

Tre$¢ szkolen powinna zosta¢ dostosowana do kazdej specjalnosci
i obejmowac:

® Znajomos¢ podstaw postepowania w przypadku zakazen,
@ Podstawy mikrobiologii

® Znaczenie rozwaznego przepisywania antybiotykow w zapobieganiu
antybiotykoopornosci.

® Zarzadzanie i monitorowanie antybiotykoterapii poprzez bezpieczne
i skuteczne przepisywanie antybiotykow.

Szkolenie jest zazwyczaj prowadzone przez zespét ds. antybiotykoterapii
i moze obejmowac ocene kompetencii.
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Wazna jest réwniez edukacja pacjentow i ogdtu spoteczenistwa w zakresie
higieny i stosowania antybiotykow, poniewaz moze to posrednio wspieraé
dziatania edukacyjne w szpitalach. Krajowe i regionalne kampanie
dotyczace zdrowia publicznego, w tym edukacja skierowana do rodzicow
i dzieci, dawaty jednak bardzo rdzne wyniki Huttner et al., 2010].

Kilka przyktadow kampanii edukacyjnych:
® www.e-bug.eu

® www.ecdc.europa.eu/en/EAAD

® www.cdc.gov/getsmart

7.2. JAK NALEZY OPRACOWAC PROGRAM EDUKACJI?

Programy powinny uwzglednia¢ lokalne zalecenia dotyczace polityki
antybiotykowej, jesli zalecenia takie sg dostepne. Jesli nie, moga by¢
inspirowane miedzynarodowymi politykami (patrz rozdziat «Dodatkowe
Zrodta», strona 38).

W tabeli 12 przedstawione zostaty zalecane w literaturze programy
edukacyjne majace poprawi¢ procedury stosowania antybiotykéw
w szpitalach.

PASYWNE DZIALANIA EDUKACYJNE

* Opracowanie/uaktualnianie lokalnych wytycznych dotyczacych antybiotykéw
e Sesje edukacyjne, warsztaty i lokalne konferencje

DZIAtANIA AKTYWNE

* Spotkania kliniczne dedykowane omawianiu przypadkéw

* Badania prospektywne dotyczace dziatan i przekazywania informacji
zwrotnych

© Ponowna ocena recept na antybiotyki z uwzglednieniem zaprzestania
podawania antybiotykéw i deeskalacii terapii.

e Spotkania akademickie, wizyty edukacyjne

Na podstawie Pulcini C and Cyssens IC. Virulence 2013,4:192-202.

Programy edukacyjne powinny obejmowac proces oceny pozwalajacy
okresli¢ obecno$¢, zrozumienie i przyswojenie materiatu przy uzyciu
zwyktych narzedzi do oceny szkolen, takich jak formularze frekwencii,
certyfikaty ukorczenia, kwestionariusze, testy itp.
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8. Komunikacja

Komunikacja jest kluczowym elementem sukcesu PPA. Jasna, prosta
komunikacja powinna prezentowac wizje i korzysci wynikajace z programu,
z uwzglednieniem podstawowych informacji klinicznych. Stosowane
w Wielkiej Brytanii podejscie ,Rozpocznij madrze, a nastepnie przejdz do
szczegbtow” jest dobrym przyktadem takiego podejscia [Rysunki 19 20].

e A
Rycina 19. Podejscie ,Rozpocznij madrze, a nastepnie przejdz do
szczegotow”

POLITYKA ANTYBIOTYKOWA

Wiasciwy antybiotyk, wtasciwa dawka, wiasciwy czas rozpoczecia
i trwania w odniesieniu do kazdego pacjenta

przejdz
" do S —— :
Rozpocznij madrze mm g Ocena kliniczna i decyzja* w ciagu 48 godzin
=
Nie zaczynaj *
antybiotykoterapii Ocena kliniczna podparta wynikami mikrobiologicznymi,
w przypadku braku podiecie i udokumentowanie decyzji*
dowodow infekcji |
bakteryjnej 1. STOP
© WeZ pod uwage wezesniejsze 0 AR
przypadki alergii o .
. antybiotykéw dozylnych
#Szybko rozpocznij skuteczng na antybiotyki
anty@otykotgrame W clagu podawane doustnie
godziny od diagnozy (lub
tak szybko, jak to mozliwe) 3. Zmiana na antybiotyki
u pacjentéw z zakazeniami L 0 wezszym spektrum
zagrazajacymi zyciu e dziafania
*Przepisujac antybiotyki .
przestrzegaj lokalnych ¢ Kpntynuowame
wytycznych U ocenIa po
. ) 4 godzinach
eDokumentuj wskazania
Kliniczne i dawki na karcie 5, LPPA*™
lekow i informacii Klinicznych
e Yy VvV v v
*Dotacz date zakoriczenia
leczenia lub czas jego trwania DOKUMENTOWANIE DECYZJI
°Upewnlij sie, 3 POb.ra”e zostaly * Decyzja 0 podaniu antybiotykéw
odpowiednie materiaty do ** Leczenie pozajelitowe pacjentow ambulatoryjnych
badar mikrobiologicznych
\ - J

Rysunki 19 i 20 zostaty opracowane na podstawie Department of Health Advisory Committee
on Antimicrobial Resistance and Healthcare Associated Infection (ARHAI) ANITIMICROBIAL
STEWARDSHIP:"START SMART - THEN FOCUS” Guidance for anitimicrobial stewardship in
hospitals (England) November 2011.
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Rysunek 20. Podejscie ,Rozpocznij madrze, a nastepnie przejdz do
szczegotow”

POJEDYNCZA DAWKA W PROFILAKTYCE OKOLOOPERACYJNEJ

Operacja czysta )
obejmujaca wstawienie 0
protezy lub implantu + K
U

M

POJEDYNCZA DAWKA E

> w profilaktyce okotooperacyjnej N
w ciggu 60 minut przed T

rozpoczeciem operaciji V?I

A

f N

Operacja skazona é

* Powtorzenie dawki profilaktycznej moze by¢ konieczne w przypadku diugotrwatych procedur oraz
w przypadku znacznej utraty krwi. Konieczne moze takze by¢ podanie antybiotykow (oprécz odpowiedniej
profilaktyki) w przypadku operacji skazonej oraz zainfekowanych ran. W kazdym przypadku wiasciwe
wykorzystanie i wybor antubiotykéw powinny zosta¢ oméwione, z lekarzem specjalistg chorob zakaznych.
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Innym podejsciem jest zidentyfikowanie i przedstawienie lekarzowi
przepisujgcemu antybiotyk konkretnych sytuacji, w ktérych nalezy
zrezygnowag z antybiotyku oraz wytycznych dotyczacych czasu podawania
antybiotykdw, co jest czesto obszarem naduzy¢ (Tabela 13, strona 36).

Bardzo duze znaczenie maja takze przekazywanie, wymiana i korzystanie
z danych.

Spotkania twarzg w twarz z lekarzami przepisujgcymi antybiotyki, udziat
w spotkaniach zespotéw interdyscyplinarnych, konferencje internetowe
itd. s doskonatymi okazjami do refleksji na temat procedur przepisywania
lekdéw oraz promowania rozwaznego przepisywania antybiotykow.
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Tabela 13. Sytuacje, w ktorych nie nalezy podawaé
antybiotykow
 Choroby uktadu oddechowego

- Wirusowe zapalenie gardta

- Wirusowe zapalenie zatok przynosowych

- Wirusowe zapalenie oskrzeli

- Niezakazne zaburzenia krazenia btednie diagnozowane jako zapalenie ptuc
» Ostre zapalenie ucha $rodkowego (OZUS) (w wybranych przypadkach sprawdz

pismiennictwo)

o Zakazenia skory i tkanek miekkich

- Ropnie podskorne (w wybranych przypadkach sprawdz pismiennictwo)

- Zastoinowe zapalenie skory koriczyn dolnych

 Bakteriomocz bezobjawowy i ropomocz, w tym u pacjentéw cewnikowanych
* Kolonizacja i kontaminacja w wyniku posiewu

 Niewysoka goraczka

Na podstawie: Wiodover et al., Infect. Dis. Clin. Pract. 2012,20:12-17.

Tabela 14. Zalecenia dotyczace czasu trwania leczenia

* Pozaszpitalne zapalenie ptuc (PZP) 5 dni
 Szpitalne zapalenie ptuc 8 dni
o Zakazenie skory i tkanek miekkich 5 dni
® Zakazenia ukfadu moczowego (ZUM)
- Zapalenie pecherza 3-5 dni?
- Odmiedniczkowe zapalenie nerek 5-14 dni®
- Zakazenie odcewnikowe 7dni®
* Bakteriemia wywofana S. aureus
- Niskie ryzyko powiktan, 2 tygodnie
- Wysokie ryzyko powiktan 4-6 tygodnie
o Zakazenie w obrebie jamy brzusznej 4-7 dni
o QOkotooperacyjna profilaktyka antybiotykowa, 1 dawka®

@ W zaleznosci od antybiotyku
° Przedtuzy¢ do 10 - 14 dni w przypadku opdznienia reakcji
¢ Do 24 godzin, bez wyjatku

Na podstawie Wiodover et al., Infect. Dis. Clin. Pract. 2012,20:12-17.
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KLUCZ DO SUKCESU

Kluczem do sukcesu programu szpitalnej polityki
antybiotykowej jest podjecie odpowiednich dziatan.

Nalezy okresli¢ jasny cel/wizje, ktére bylyby podzielane
przez wszystkie zainteresowane strony, dajac im poczucie
istotnosci wdrazanego programu.

W programach polityki antybiotykowej najwazniejsze
powinno by¢ bezpieczenstwo pacjentow.

Nalezy zadba¢ o wsparcie ze strony kierownictwa,
okreslenie zakresow odpowiedzialnosci i finansowanie.

Nalezy stworzy¢ silng koalicje budujac interdyscyplinarny
zespot ds. polityki antybiotykowej kierowany przez
dynamicznego i uznanego lekarza.

Nalezy stworzy¢ skuteczne procedury komunikacyjne
w szpitalu.

Nalezy zacza¢ od podstawowych, dziatar programéw
polityki antybiotykowej o udowodnionej skutecznosci,
dostosowanych do lokalnych potrzeb, potozenia
geograficznego i zasobdw oraz zaplanowania
miernikéw pozwalajacych okresli¢ ich skutecznosé.

Nalezy upewni¢ sie, ze caly personel medyczny jest
$wiadomy znaczenia programu polityki antybiotykowej.
Nalezy wspomagac jego dziafania i przekazywa¢ wiedze
przy uzyciu szeregu skutecznych srodkow.



Dodatkowe zrodta

Dostepne na $wiecie Zrodta dedykowane wdrazaniu i ocenie wptywu
programéw szpitalnej polityki antybiotykowej
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organisations: www.bestcare.org.za/Antibiotic+Stewardship

South African Antibiotic Stewardship Programme : www.fidssa.co.za/A_
SAASP_Home.asp
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