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 خلاصه 

 مقدمه
اده قرار های مقاوم به چند دارو مورد استفاست که در موارد عفونتميبیوتیک قدیآنتي یک کلیستین

های مقاوم به چند دارو استفاده از این دارو در سراسر دنیا رو به گیرد. بدنبال افزایش عفونتمي

 .بیمارستان آموزشي است یک افزایش است. هدف از این مطالعه بررسي الگوی مصرف کلیستین در

 روش کار

بستری در بیمارستان امام  بیمار 46بر روی  2692نگر طي فروردین تا اسفندماه آینده مطالعه حاضر

رضا )ع( مشهد که داروی کلیستین را بیش از سه دوز دریافت کردند، انجام شد. در ابتدای ورود به 

آزمایشگاهي و علاوه بر آن های یافته مطالعه، مشخصات دموگرافیک بیمار، اطلاعات نسخه،

رمان، میزان داروی مصرف شده اطلاعات مرتبط با سیر بیماری اعم از پاسخ کشت، پاسخ بیمار به د

خطا  يفراوانو شده  23نسخه  spssنرم افزار شده وارد   یورآجمع یهادادهثبت گردید. درنهایت، 

بررسي  یيبرحسب اندیكاسیون تجویز، دوز، فواصل تجویز، تعدیل دوز و همچنین تداخلات دارو

 .گردید

 نتایج 

ترین اندیكاسیون تجویز اصلي (% 36/69) ختگيبیماری که کلیستین دریافت کردند سو 46از میان 

میكروبیولوژیک تجویز شده  هاییافته موارد تجویز کلیستین بر اساس % 96/22کلیستین بود. تنها در 

موارد نیز کشتي  % 36/69کلیستین قبل از حصول پاسخ کشت تجویز شده بود و در  % 36/69 بود. در 

دوز دریافتي بیشتر از  % 23/21موارد دوز دریافتي صحیح و در  % 23/12 درخواست نشده بود. در

موارد تنظیم دوز دریافتي دارو بر اساس پایش کراتینین به درستي  % 46/22مقدار استاندارد بود. در 

 9236423222ای بالغ بر ویال بدون اندیكاسیون تجویز شده و هزینه 342انجام نشده بود. در مجموع 

 .اني تحمیل شدریال بر سیستم درم

 نتیجه گیری

به آموزش پزشكان به منظور تجویز کلیستین احساس  ميدهد که نیاز مبرميشواهد این مطالعه نشان 

 .نمایدميمناسب درماني با این دارو اجتناب ناپذیر های شود و برنامه ریزی به منظور ارائه پروتكلمي

 کلمات کلیدی
 به چند داروکلیستین، ارزیابي مصرف دارو، مقاوم  

 .باشدمياین مطالعه فاقد تضاد منافع  پی نوشت:
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 مقدمه

سیستم ارزیابي منظم،  یک 2(DUE)ارزیابي مصرف دارویي 

در حال پیشرفت و براساس معیارهای استاندارد است که 

کند از کاربرد صحیح دارو، مطمئن شویم. اگر دارو ميکمک 

آن، مشورت با درماني نادرست باشد، برای بهینه کردن 

تواند مي DUEبیماران لازم خواهد بود.  یا پزشكان و

دارو  یکمدیریت کردن تجویز یا تجویز کردن و یطریقه

)علت تجویز، دوز، تداخلات دارویي و ...( را ارزیابي 

 .(2)کند
2MUE  فرآیندی مشابهDUE باشد ولي بر بهبود بیمار و مي

 بیشتری دارد و در واقع پیامد تأکیدکیفیت زندگي فردی او 

 .(2)کند بالیني را ارزیابي مي

های درماني و بهبود دارو درماني بر رویكرد  MUEهمچنین 

دارد و به دنبال آن است که اطمینان حاصل گردد  تأکید

. شودميدارودرماني بر اساس استانداردهای موجود انجام 

کند تا بتوان مشكلات ایجاد شده کمک مي  MUEبنابراین 

 بر اثر درمان دارویي را شناسایي و رفع نمود.

یادی به وجود از این رو موفقیت آن به میزان ز

 منظم در دارو درماني بستگي دارد.های دستورالعمل

ک یدر سیستم درماني باید ارزیابي مصرف دارو به صورت

فرآیند نظام مند و برنامه ریزی شده انجام شود. از آنجایي که 

توان آن را به ميگیرد، مياین فرآیند با جمع آوری داده انجام 

یند با آدر نظر گرفت. این فر 6اهدآنالیز مبتني بر شو یک عنوان

اعضاء کادر درماني از قبیل پزشک، داروساز،  یهمكاری همه

گیرد. به ميپرستار و سایر متخصصین درماني مورد اجرا قرار 

کند تا مشخص شود کدام ميطور کلي این فرآیند کمک 

کند و در صورت عملكرد نا مناسب ميدارو درست عمل 

 .(6-2)ید اعمال شود دارو چه تغییراتي با

تجویز گسترده داروهای ضد میكروبي، در موارد غیر ضروری 

حتي نامناسب در مراکز درماني مشكلاتي را  مانند  یا و

گسترش مقاومت باکتریایي، افزایش خطر بروز عوارض 

اکتسابي از بیمارستان و ازدیاد های جانبي، بروز عفونت

                                                           
1 Drug Use Evaluation 
2 Medication Use Evaluation 
3 Evidence based 

ارزیابي و های ت. برنامهبیمارستاني را سبب شده اسهای هزینه

نظارت بر مصرف این داروها موجب استفاده مناسب از دارو 

در دوز صحیح، طول مدت مناسب و اعمال محدودیت در 

 .(Anonymus,2015)شودميموارد لازم 

بهینه کردن دارو درماني و  MUEو  DUEهدف اصلي 

سلامت است. های اطمینان از دارودرماني براساس استاندارد

 یر اهداف شامل موارد زیر مي گردد:سا

 مناسب دارو یبرای استفادهها ایجاد دستورالعمل -

 ارزیابي میزان موثر بودن دارو درماني -

 دارو یاستفاده یافزایش مسئولیت و جوابگوئي در شیوه -

 کنترل هزینه دارو -

جلوگیری از عوارض مربوط به دارو، برای مثال عوارض 

ا کمتر یست در درمان، مصرف بیش از حدجانبي دارو، شك

از میزان مورد نیاز، و استفاده از دارو برخلاف 

هایي که نیاز به تشخیص محل تاییدشدههای دستورالعمل

 .(2)اطلاعات و آموزش بیشتر کارکنان سیستم سلامت دارد 

های فرآیند ارزیابي مصرف دارویي با استفاده از کارآزمایي

مدت زماني  مختلف و با تعداد زیادی از بیماران در طي

شود. طي ارزیابي، بیماران به مدت طولاني ميطولاني انجام 

 .(6)گیرند تا اهداف مورد نظر حاصل گردد ميتحت نظر قرار 

 روش کار

ویژه و های سوختگي، مراقبتهای این پژوهش در بخش

داخلي بیمارستان امام رضا )ع( مشهد و از تاریخ فروردین 

 صورت گرفت. 2692الي اسفند  2692

 هامواد و وسایل مورد استفاده/آزمودنی

جهت جمع آوری اطلاعات بیمار از چک لیست استفاده 

ی بیمار ت از پروندهگردید. اطلاعات موجود در این چک لیس

همراهي ایشان  یا و همچنین با شرح حال گرفتن از خود بیمار

 آوری گردید.پرستار و پزشک معالج بیمار جمع یاو

همچنین جهت بررسي وضعیت اندیكاسیون داشتن کلیستین و 

ی تجویز دارو نیز از چک لیست تهیه صحت دوز و طول دوره

موجود استفاده ميهای علشده بر اساس منابع و دستورالعمل

نگر بود ای آیندهبالیني مشاهده مطالعه یک حاضر مطالعه شد.
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بیمار بستری در بیمارستان امام رضا )ع( مشهد  46که بر روی 

که داروی کلیستین را بیش از سه دوز دریافت نمایند صورت 

گرفت و به ارزیابي صحت اندیكاسیون تجویز کلیستین، دوز 

ه درمان و بروز تداخلات و عوارض دارویي دارو، طول دور

 پرداخت.

بیمارستان  2HISابتدا بر اساس اطلاعات موجود در سیستم 

با بالاترین مصرف کلیستین مشخص گردید که شامل  های بخش

و داخلي بود. بر اساس کاردکس  ICUسوختگي، های بخش

موجود در ایستگاه پرستاری توسط دانشجوی داروسازی، همه 

نمودند مشخص شدند. سپس مياني که کلیستین را دریافت بیمار

جهت پایش مناسب تر، بیماراني که بیش از سه دوز از دارو را 

 46نمودند در لیست ارزیابي قرار گرفتند و در نهایت، ميدریافت 

های مختلف انتخاب و بیمار که شرایط فوق را داشتند از بخش

 وارد مطالعه شدند.

پاراکلینیكي بیمار های ، آزمایشات و تستدر هر مورد، پرونده

به طورکامل در همه روزها، از ابتدای شروع دریافت دارو تا 

قطع دارو باز خواني شد. اطلاعات خام  یا زمان ترخیص و

 در چک لیست مربوطه ثبت شد. ها استخراج شده از پرونده

 اطلاعات استخراج شده از پرونده بیماران شامل:

فیک: شامل نام بیمار، شماره پرونده، اطلاعات دموگرا

جنسیت، بخش بستری، سن، وزن، تشخیص بیماری و تاریخ 

 بستری.

شرح حال اولیه بیمار در ابتدای ورود به بیمارستان و بخش، 

خانوادگي  یزمینه ای، سابقههای معاینات فیزیكي، بیماری

ر قبلي بستری د یمصرفي همزمان و سابقههای بیماری ها، دارو

 بیمارستان.

اطلاعات همودینامیک: شامل ضربان قلب، تعداد تنفس، دمای 

 بدن و فشارخون.

رژیم آنتي بیوتیكي بیمار، دوز مصرفي، نحوه تجویز دارو، 

مدت انفوزیون و طول تجویز کلي، عوارض جانبي دارو و 

 دوز کلیستین. یا هرگونه تغییر در رژیم آنتي بیوتیكي و

 کتترهای مختلف بیمار.

 

 

                                                           
1 Hospital information system 

 و پرونده بیمار HISاطلاعات استخراج شده از 

شامل تعداد لكوسیت، درصد افتراق  CBC diffالف( 

، Hgb ،MCVلكوسیت ها، تعداد گلبول قرمز، میزان 

MCH ،MCHC تعداد پلاکت ، 

 بیوشیمیایي شامل میزان اوره و کراتینینهای ب( تست

 میكروبيهای ج( کشت

  CRP و ESRد( فاکتورهای التهابي شامل 

 2ABGه( 

رادیوگرافي، سي های پاراکلینیک شامل عكسهای و( تست

 MRIتي اسكن، 

بستری در صورت وجود های روزمياطلاعات مربوطه در تما

 و پرونده بیمار استخراج شد و ثبت گردید. HISاز 

 اطلاعات کسب شده از پزشکان و پرستاران

و بروز در جهت بررسي نحوه تجویز دارو توسط پرستاران 

عوارض جانبي مهم دارو شامل سمیت کلیوی، سمیت عصبي 

و حساسیت بر بالین بیمار حاضر شده و موارد فوق ثبت 

 گردید.

اظهارات پزشكان معالج بیمار پیرامون دلیل تجویز کلیستین، 

علل عدم اعمال نتایج کشت میكروبي در رژیم آنتي بیوتیكي، 

ر وضعیت بالیني هم زمان بیمار، و روند تغییهای عفونت

 عفونت ثبت گردید.

 ارزیابی مصرف کلیستین بر اساس موارد بررسی شده

مورد اصلي صحت تجویز، طول مدت  3ارزیابي بیماران در 

درمان، دوز تجویزی، تداخلات دارو و عوارض جانبي دارو 

 انجام گرفت. 

 ارزیابی صحت تجویز رژیم تجربی شامل کلیستین

شامل کلیستین، براساس کشت و رژیم تجربي آنتي بیوتیک 

تشخیص اولیه بیمار مطابق بر موارد ذکر شده در چک لیست 

مربوط به موارد مصرف دارو بررسي گردید. همچنین مشخص 

 ا خیر.یشد آیا این رژیم در زمان مناسبي آغاز شده است

ا با پاسخ یچنانچه تجویز کلیستین بدون درخواست کشت و

 های دیگربیوتیکحساس به آنتيهای کشت میكروارگانیسم

جرم غیرحساس به کلیستین بود، تجویز کلیستین خطا تلقي  یا

شد. در موارد بسیاری کلیستین در بدو بستری برای بیمار 

                                                           
2 Arterial Blood Gas  
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شد و همزمان با تجویز نمونه گیری جهت کشت شروع مي

ساعت بعد از شروع تجویز  24شد و جواب کشت تا انجام مي

 موارد تفكیک و ثبت گردید. شدکه تمام اینحاضر مي

 ارزیابی تغییر رژیم اولیه براساس پاسخ درمانی بیمار

از آنجا که در  برخي موارد، پزشكان به صحت پاسخ کشت 

اطمینان نداشتند، لذا تغییر رژیم آنتي بیوتیكي بیمار براساس 

پاسخ درماني بیمار به درمان نیز، ارزیابي شد. بهبود علائم بالیني 

اهي جهت پاسخ به درمان آنتي بیوتیک مورد و آزمایشگ

ارزیابي قرار گرفت. این موارد شامل علائم حیاتي )درجه 

حرارت بیمار، تعداد ضربان قلب، تعداد تنفس و فشار خون(، 

های میزان هوشیاری، تظاهرات بالیني عفونت، تست

( و ABGو (CBC diff, ESR, CRPآزمایشگاهي 

رادیوگرافي، سي تي اسكن  هایپاراکلینیک )عكسهای تست

( بود. چنانچه وضعیت همودینامیک و علائم حیاتي MRIو 

افت، یبیمار پایدار و نرمال گردید، هوشیاری بیمار بهبود

تظاهرات بالیني عفونت و لكوسیتوز بیمار برطرف گردید، 

 ABGالتهابي نرمال شد، اختلالات اسید و باز در های فاکتور

 MRIادیوگرافي و سي تي اسكن و رهای رفع گردید، عكس

 گردید. ميبه صورت نرمال درآمد، دارو باید قطع 

 ارزیابی صحت دوز مصرفی بیمار

با استاندارد  GFRدوز تجویزی در بیمار براساس نوموگرام و 

مقایسه گردید و در هر مورد مشخص شد که آیا دوز تجویزی 

راتینین و فواصل تجویزی دارو براساس نوع بیماری و پایش ک

 خیر. یا صحیح بوده است

 ارزیابی صحت طول مدت دریافت دارو

با توجه به طول مدت درمان استاندارد و همچنین روند بهبود 

علایم عفونت، بررسي شد در مورد هر بیمار، در کنار دوز مناسب 

 یا بر اساس بیماری آیا طول مدت درمان نیز مناسب بوده است

 خیر. 

 جانبی دارو ارزیابی بروز عوارض

تر آن عارضه این دارو عوارض متعددی دارد. دو عارضه مهم 

باشد. عارضه کلیوی دارو ميسمیت عصبي و سمیت کلیوی 

نفروتوکسیک به های به ویژه درمصرف همزمان با سایر دارو

دقت مورد ارزیابي قرار گرفت. سمیت کلیوی براساس 

یش کراتینین و کاهش میزان پالاميافزایش سطح کراتینین سر

 ارزیابي شد.

 های آماری و حجم نمونهروش

انجام شد.  23نسخه   SPSSآنالیز آماری داده با نرم افزار 

های انحراف معیار برای داده ±اطلاعات به صورت میانگین

با توزیع غیر نرمال و های میانه برای داده ای با توزیع نرمال ميک

صورت درصد نمایش همچنین برای داده اطلاعات کیفي به 

با تست ها داده شده است. نرمال بودن توزیع داده

Kolmogorov-smirnov  بررسي شد. مقایسه میان

متغیرهای پیوسته در صورت توزیع نرمال با تست 

independent sample T-test  و در صورت توزیع

انجام شد.  Mann-Whitney U-test غیرنرمال با تست 

از نظر آماری معنادار  23/2کمتر از  P-valueموارد ميدر تما

 در نظرگرفته شد.

( که تنها 24حجم نمونه با توجه به مطالعه وزین و همكاران )

مطالعه منتشر شده در زمینه ارزیابي الگوی مصرف کلیستین در 

ایران پیش از طراحي این مطالعه بود و در این مطالعه داشتن 

 %12ز کلیستین شواهد آزمایشگاهي )کشت مثبت( جهت تجوی

تعیین گردید که حداقل تعداد  %22و دقت  %93بود؛ با اطمینان 

های انجام شده طي مدت نمونه لازم است که در بررسي 46

 شش ماه به این تعداد رسیدیم.

   43 

 ملاحظات اخلاقی

ز پیش جمع شده بیماران اهای حاضر بر روی نمونه یمطالعه

بستری در بیمارستان امام رضا )ع( انجام گرفته و قبل از شروع 

کتبي اخذ شده و  یرضایت آگاهانهها مطالعه از همه آن

توضیح داده شده ها مراحل و هدف گرفتن این نمونه برای آن

 نگهداریاطلاعات بیماران کاملا به صورت محرمانه  است.

به جز پژوهشگر قرار نگرفته و نتایج به  شده و در اختیار کسي

 شود. ميصورت کلي و بدون ذکر نام منتشر 

 نتایج

 جمعیت مورد مطالعه

های در بخش 2692مطالعه حاضر از فروردین لغایت اسفند 

 46مختلف بیمارستان امام رضا )ع( انجام شده است. طي مطالعه، 
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شخصات ی کلیستین انتخاب شده اند. مبیمار دریافت کننده

ذکر شده است.  2و شكل  2جمعیت مورد مطالعه، در جدول 

( 2-62) 49/24 ± 6/2میانگین مدت پایش بیماران بر حسب روز 

 .بود

 

 مشخصات جمعیت مورد مطالعه -5جدول 

3/24  ± 23/2  سن )سال( 

 مرد/زن )درصد( 3/36/3/43

 

 

 
 مارستانهای مختلف بیفراواني بیماران مورد مطالعه در بخش -2شكل 

 
 

 بررسی خطاهای مربوط به صحت تجویز داروی کلیستین

در هر مورد از بیماران، علت تجویز دارو با چک لیست 

استاندارد مقایسه و صحت اندیكاسیون تجویز، ارزیابي گردید. 

بیماران اندیكاسیون دریافت داروی کلیستین را داشتند  % 4/24

ز داروی کلیستین نبوده از بیماران، نیازی به تجوی % 3/23و در 

به  2و آنتي بیوتیک به درستي شروع نشده بود. طبق شكل 

ترتیب سوختگي و پنوموني )با کشت مثبت باسیل گرم منفي 

)به اند حساس به کلیستین( بیشترین علل تجویز کلیستین بوده

 (.% 31/23و  % 36/69ترتیب
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 توزیع فراواني موارد مصرف کلیستین  -2شكل  

 

اني بیماران با دریافت اشتباه داروی کلیستین، به تفكیک فراو

های آمده است. بخش سوختگي و مراقبت 6بخش در شكل 

( بوده % 22/22و  % 34/36ویژه دارای بیشترین خطا )به ترتیب 

عفوني، داخلي و ارتوپدی در این زمینه های و در بخش

ز خطایي مشاهده نشد. تفاوت معناداری از لحاظ میزان برو

 (.p=239/2)خطا در تجویز، بین بخشهای مختلف مشاهده نشد

لازم به ذکر است بر اساس میزان تجویز، شیوع خطا در بخش 

ک مورد تجویز کلیستین انجام شد و یقلب بیشتر بود که

 مورد اندیكاسیون نداشت.  یک همان

 

 
 تجویز کلیستین بر اساس بخش فراواني خطای -6شكل 
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 های مختلف با و بدون اندیكاسیونفراواني مصرف کلیستین در بخش -2جدول 

 P ارتوپدی قلب داخلي عفوني مراقبتهای ویژه سوختگي بخش

 اندیكاسیون
 2 2 2 4 6 22 دارد )تعداد(

*239/2 

 2 2 2 2 6 2 ندارد )تعداد(
 تست کای اسكوئر  *                      

 

کلیستین  براساس پاسخ  بررسی خطاهای مربوط به تجویز

 کشت

بیمار مورد بررسي، کشت میكروبي پیش از  46بیمار از  23در 

تنها در  4تجویز کلیستین درخواست شده بود. طبق شكل 

بیمار( پاسخ کشت اخذ شده از بیمار قبل از 9موارد ) % 32/64

تجویز کلیستین حاضر شد، که تجویز کلیستین بر اساس نتایج 

توصیه شده است و مابقي پس از شروع يمکشت در منابع عل

کلیستین نتایج مربوط به کشت ارایه شد. در مابقي بیماران 

 کشت پس از شروع دارو ارسال شد. 

 
 فراواني درخواست کشت مرتبط با تجویز کلیستین در طول درمان -4شكل

 
 

 کلیستین یهای اخذ شده در بیماران دریافت کنندهبیوگرام کشتبررسي آنتي -6جدول 

 کشت
 حساسیت آنتي بیوتیكي

 بیوتیكي حساس نیست )%(به هیچ آنتي جنتامایسین )%( پنم )%(ميای مروپنم )%( کلیستین )%(

 22/22 2 2 2 19/11 جواب پیش از شروع کلیستین

 2 2 11/3 2 22/94 جواب پس از شروع کلیستین

 42/29 11/3 11/3 11/3 94/32 اخذ کشت پس از شروع کلیستین

 

بیمار کشت میكروبي حساس به  66بیمار،  46در مجموع از 

( ارگانیسم %93/26بیمار ) 3( و %24/23کلیستین داشتند )

گزارش شده به هیچ آنتي بیوتیكي حساس نبود. در مابقي 

ارگانیسم به سایر  یا رشد میكروبي وجود نداشت یا موارد

 ها نیز حساس بوده است. بیوتیکآنتي

ین باکتری گزارش شده در کشت بیماران آسینتوباکتر ترشایع

موارد دو  %6( بود. در %3( و سپس کلبسیلا پنومونیه )26%)
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باکتری مختلف در کشت بیماران مثبت گزارش شده 

 (. 3است)شكل 

شایعترین منبع تهیه نمونه جهت از بیمار زخم بود 

 (.4( )جدول %3/32بیمار،23)
 

 ی کلیستینگیری جهت انجام کشت در بیماران دریافت کنندهع نمونهتوزیع فراواني مبن -4جدول 

 فراواني )درصد( فراواني )تعداد( منبع نمونه گیری

 3/32 23 زخم

 3/23 22 ترشحات تراشه

 6/9 4 خون

 6/2 2 ادرار

 6/2 2 سایر مایعات

 

بررسی خطاهای مربوط به تغییر رژیم کلیستین براساس پاسخ 

 بالینی بیمار

پس از شروع کلیستین بر اساس (%1/33)بیمار  24ر مجموع د

بیمار  21فاکتورهای بالیني بهبود داشتند. از این تعداد، 

اندیكاسیون تجویز کلیسیتن را داشتند و مابقي این افراد 

 (. 3بودند )جدول  کلیستین را بدون اندیكاسیون دریافت کرده

 

 بدون اندیكاسیون دریافت کلیستین یا در بیماران با بررسي فراواني پاسخ بالیني مثبت -3جدول 

 
 اندیكاسیون دریافت کلیستین

*P value 

+ - 

 پاسخ بالیني
+ 21 3 

332/2 
_ 26 3 

 تست کای اسكوئر*                                                                             

 

 
 ی کلیستینهای اخذ شده از بیماران دریافت کنندهشده در کشتهای گزارش توزیع باکتری -3شكل 
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 بررسی خطاهای مربوط به دوز دریافتی دارو

موارد، بیماران اندیكاسیون دریافت کلیستین را  %4/24در 

 %23/21موارد دوز دریافتي صحیح و در  %23/12اند. در داشته

 (.3لباشد )شكدوز دریافتي بیشتر از مقدار استاندارد مي
 

 

 

 

 

 
 ارزیابي صحت دوز تجویزی بر اساس دستورالعمل تهیه شده -3 شكل

 
درصد موارد با دوز دریافتي ناصححیح بحه تفكیحک بخحش، در     

تحرین خطحا در بخحش نفرولحوژی     ذکر شده است. بیش 2شكل 

هحای ویحژه در   ( دیده شد. در بخش ارتوپدی و مراقبحت 222%)

میزان خطحای دوز دارو   این زمینه، خطایي مشاهده نشد. تفاوت

هحححححای مختلحححححف تفحححححاوت معنحححححاداری در بحححححین بخحححححش

 .(p=239/2)نداشت

  
 فراواني دوز تجویزی نادرست بر اساس دستورالعمل تهیه شده به تفكیک بخش -2شكل 
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بیماری که به درستي براساس اندیكاسیون  62همچنین از بین 

( دوز %22/21بیمار ) 9کلیستین را دریافت کرده بودند، تنها 

 سرشارکننده دریافت نمودند. 
 بررسی خطاهای مربوط به دوز دریافتی کلیستین براساس وزن

داروی کلیستین در بیماران چاق و دارای افزایش وزن 

)2(BMI>30 kg/m  نیازمند تنظیم دوز بر اساس وزن

ک بیمار با این شرایط وجود یآل است. در این مطالعهایده

متر بود سانتي 232یلوگرم و قد ایشان ک 222داشت. وزن بیمار 

کیلوگرم بود. با توجه  4/32آل بیمار که بر این اساس وزن ایده

به نارسایي کلیوی همزمان بیمار و در نظر گرفتن وزن بیمار؛ 

در شروع درمان کلیستین با دوز کمتر از حد مورد نیاز تجویز 

 . روز دوز اصلاح شده است 4شده است که در ادامه پس از 

دریافتی دارو براساس پایش  بررسی خطاهای مربوط به دوز

 کراتینین

داروی کلیستین در افراد با نارسایي مزمن کلیوی نیازمند تنظیم 

باشد. در این مطالعه ميدوز براساس پایش کراتینین 

بیمار( از بیماران دچار نارسایي کلیوی مزمن بودند. 2)21/23%

ک بیمار(، تنظیم دوز موارد )ی %29/24در  1طبق شكل 

بیمار(، به طور  3موارد ) %46/22دریافتي به طور صحیح و در 

 کیبیماران ) %29/24نادرست صورت گرفته است. همچنین 

بیمار( با نارسایي کلیوی، از ابتدا اندیكاسیون دریافت کلیستین 

بیماری که تنظیم  3مياند. لازم به ذکر است که تمارا نداشته

ارو برای ایشان صورت نگرفت، دچار افزایش دوز مناسب د

سرم کراتینین در سیر درمان شدند و سمیت کلیوی ناشي از 

 کلیستین در ایشان بروز نمود.

 

 
 خطای تنظیم دوز کلیستین در بیماران دچار نارسایي مزمن کلیوی فراواني -1شكل 

 
 ی درمانبررسی خطای مربوط به طول دوره

روز )بین  49/24±62/2به طور متوسط  در این مطالعه بیماران

ی روز( کلیستین را دریافت کردند. صحت طول دوره 62-2

درمان در این مطالعه قابل ارزیابي نبود چرا که ارزیابي دقیق 

وضعیت پاسخدهي بالیني بیماران بدون داشتن اطلاعاتي مانند 

 ممكن نبود.  SOFA یا APACHEنمره 

 

 ت دارویی کلیستین بررسی عوارض جانبی و تداخلا

دچار افزایش سطح ( %49/36)بیمار  26در طول مطالعه 

بیمار از ابتدای  3کراتینین شدند. لازم به ذکر است در ميسر

کراتینین بالا بود، اما ميشروع درمان با کلیستین سطح سر

تنظیم دوز صحیح برای بیمار بر اساس فیلتراسیون گلومرولي 

ی بیمار  کراتینین اولیهميطح سرکلیوی صورت نگرفته بود. س

لیتر بود که در پایان درمان با میلیگرم بر دسي 93/2 33/2±
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لیتر میلیگرم بر دسي 34/2±22/2کلیستین به طور متوسط به 

بیماری که در طول  26بیمار از  2افت. مجموعا در یافزایش

ا از ابتدا مشكل یمطالعه دچار افزایش سرم کراتینین شدند،

(؛ تنظیم دوز کلیستین به طور %46/62رسایي کلیوی داشتند )نا

 مناسب انجام شد. 

ترین تداخل داروی در رابطه با تداخلات دارویي، مهم

کلیستین در تجویز همزمان این دارو با داروهای نفروتوکسیک 

دیگر مانند آمفوتریسین، وانكومایسین و آمینوگلیكوزیدهاست 

ه دچار سمیت کلیوی شدند به بیماری ک 24، 3که طبق جدول 

ک داروی نفروتوکسیک دیگر نیز یطور همزمان حداقل

بیماری که دچار  22بیمار از  23دریافت میكردند. هر چند 

داروی نفروتوکسیک  یک سمیت کلیوی نشدند نیز حداقل

کردند و از این نظر ارتباط معناداری میان دیگر دریافت مي

عدم مصرف داروی ا یبروز سمیت کلیوی و مصرف

 (. 3)جدول  (p=222/2)نفروتوکسیک همزمان مشاهده نشد

 

 ی کلیستین که دچار سمیت کلیوی شدندبررسي فراواني تجویز داروی نفروتوکسیک همزمان در بیماران دریافت کننده -3جدول 

 P value* کراتینینميعدم افزایش سطح سر کراتینینميافزایش سطح سر داروی نفروتوکسیک

 4 9 ندارد

222/2 

 2 2 آمیكاسین

 26 1 وانكومایسین

 2 2 آمفوتریسین ب

 6 2 آمفوتریسین ب+ وانكومایسین

 2 2 آمیكاسین+ وانكومایسین
 تست کای اسكوئر *                                      

 

 بیمارستانیهای نتایج مربوط به هزینه

اضافي به های تعداد ویالانجام شده، های در مجموع ارزیابي

 (.2تفكیک بخش تعیین شده است )جدول 

ویال بدون اندیكاسیون تجویز شده است. از  342در مجموع 

 232222هر ویال کلیستین برای بیمارستان  یآنجاکه هزینه

تحمیلي بر بیمار و بیمارستان مشخص های باشد، هزینهميریال 

ریال بوده  9236423222گردیده است. این هزینه در مجموع 

است.  البته لازم به ذکر است این میزان با فرض صحت طول 

دوره درمان در کلیه بیماران دارای اندیكاسیون برای دریافت 

کلیستین است و ممكن است در صورت خطای طول مدت 

 کمتر از این میزان باشد. یا تجویز میزان هزینه اضافي بیشتر

 

 آن به تفكیک بخش یه داده شده به بیمار و هزینهاضافهای تعداد ویال -2جدول

 بخش سوختگي ویژه و داخليهای مراقبت قلب

 تعداد ویالهای اضافه 632 231 22

 هزینه تعداد ویال اضافه )تومان( 3232433422 2132333222 231623222
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 بحث 

هدف اصلي در این مطالعه بررسي الگوی مصرف داروی 

ری در بیمارستان امام رضا )ع( مشهد بود. کلیستین در بیماران بست

( در حال افزایش MDRهای مقاوم به چند دارو )شیوع عفونت

. بستری طولاني مدت، افزایش موربیدیتي و مرگ و (1)است 

های درماني بیشتر در همراهي با مراقبت یمیر و همچنین هزینه

. (39 22)های مقاوم به چند دارو گزارش شده است عفونت

های گرم منفي نظیر سودوموناس آئروژینوزا، درمان عفونت

های آسینتوباکتر بائوماني و انتروباکتریاسه بدلیل افزایش مكانیسم

. استفاده دوگانه (322 22)مقاومت با مشكل روبرو شده است 

های افزایش دوز مورد آزمایش قرار گرفته کارباپنم و سیاست

ها ای از موفقیت این درماناست؛ با این حال اطلاعات قابل توجه

. بنابراین استفاده از داروهای (26-23)در دسترس نیست 

. با این حال استفاده (3)نظیر کلیستین رو به افزایش است ميیقد

تواند باعث افزایش نادرست از این عوامل مي

. لذا در امام رضا )ع( مشهد (26)های مقاوم شود میكروارگانیسم

ای به ارزیابي مصرف دارو برای جلوگیری از نیاز قابل توجه

. با توجه به اهمیت پایش شودميهای مقاوم احساس رشد عفونت

های وسیع آنتي بیوتیک ها خصوصاًمصرف آنتي بیوتیک

های بالا به سیستم سلامت و ت تحمیل هزینهالطیف، از جه

های آنتي بیوتیكي در مصرف خصوصا ریسک بروز مقاومت

غیرمنطقي این دسته از داروها، مطالعات مختلفي در رابطه با 

ها در مراکز مختلف ارزیابي الگوی مصرف آنتي بیوتیک

درماني در ایران و جهان صورت گرفته است. اما این مطالعه 

صورت گرفته در جهت ارزیابي الگوی مصرف  DUE2اولین 

 باشد.کلیستین در مشهد مي

 نتایج

کردند، بیماری که درمان اولیه کلیستین را دریافت مي 46از میان 

 22لیست تهیه شده، های ذکر شده در چکطبق دستورالعمل

بیمار اندیكاسیون تجویز دارو را نداشتند که بیشترین این خطاها 

های ویژه)سه نفر( تگي )هفت نفر( و مراقبتهای سوخدر بخش

                                                           
1 Drug Utilization Evaluation 

دیده شد؛ بیشترین موارد مصرف کلیستین به ترتیب مربوط به 

 %9/22بود. ( %31/23)و پنوموني ( % 36/69)علل سوختگي 

بیماران از ابتدا اندیكاسیون دریافت دارو را نداشته اند، از این 

 %32رده و از این بیماران پاسخ بالیني مناسب دریافت ک %32بین 

 62مابقي بیماران پاسخ بالیني مناسبي دریافت نكردند. از بین 

بیماری که به درستي براساس اندیكاسیون کلیستین را دریافت 

دوز سرشارکننده دریافت ( %22/21)بیمار   9کرده بودند، تنها 

 نمودند.

بیمار  66بیمار،  46همچنین در پژوهش حاضر در مجموع از 

و شش ( %24/23)به کلیستین داشتند کشت میكروبي حساس

ارگانیسم گزارش شده به هیچ آنتي بیوتیكي ( %93/26)بیمار 

 حساس نبود.

بیماران هیچگونه کشتي درخواست نشده بود و در  %3/69در 

موارد، کشت درخواست شده قبل  %9/22سایر بیماران، تنها در 

از مواردی که پاسخ کشت پیش  %19/11شروع دارو بوده است. 

تجویز کلیستین آماده شد، میكروب حساس به کلیستین گزارش 

موردی که پاسخ کشت پس از شروع درمان  22شده است و از 

حساس به کلیستین بودند؛ اما ( %22/94)مورد  23حاضر شد نیز 

 %94/32در مواردی که کشت پس از شروع کلیستین اخذ شد 

 موارد حساس به کلیستین گزارش شد.

ارد نیز کشت مربوطه پس از شروع درمان آنتي مو %3/69در 

بیوتیكي درخواست شده بود که نتایج مربوط به آن فاقد ارزش 

بیمار کشت میكروبي  66بیمار،  46باشد. در مجموع از ميميعل

( %93/26)بیمار  3و ( %24/23)حساس به کلیستین داشتند 

 ارگانیسم گزارش شده به هیچ آنتي بیوتیكي حساس نبود.

 یک ت بیمار از بیماران دچار نارسایي کلیوی مزمن بودند. درهف

بیمار، تنظیم دوز دریافتي به طور صحیح و در پنج بیمار، به طور 

بیمار با نارسایي  یک نادرست صورت گرفته است. همچنین

کلیوی، از ابتدا اندیكاسیون دریافت کلیستین را نداشته است. 

اری که تنظیم دوز مناسب شش بیمميلازم به ذکر است در تما

دارو برای آنها صورت نگرفت، دچار افزایش سرم کراتینین در 
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سیر درمان شد و سمیت کلیوی ناشي از کلیستین در ایشان بروز 

 نمود.

ویال بیشتر از مقدار مورد نیاز به  342در مجموع این بررسي 

بیماران داروی کلیستین داده شده بود. مصرف بیش از مقدار 

تواند موجب تسریع روند مقاومت میكروبي، ميیاز دارو مورد ن

ی اضافي به کلیستین و تحمیل هزینه یبروز عوارض ناخواسته

بیمار و بیمارستان شود. این مقدار ویال اضافي هزینه ای معادل 

 ریال در برداشته است. 9236423222

 مقایسه با مطالعات مشابه

از  ميرار گرفتند، بیش از نیبیماری که مورد ارزیابي ق 46از میان 

ی بعد در بخش بیماران در بخش سوختگي و در درجه

های ویژه بستری بودند. در مطالعات مشابهي که در ایران مراقبت

ی اند در مطالعهبه ارزیابي الگوی مصرف کلیستین پرداخته

ک مرکز درماني در تهران انجام شده یرضایي و همكاران در

اند های ویژه بستری بودهدر بخش مراقبت بیماران %16است، 

ک یی وزین و همكاران که درو در مطالعه (26)بیمار(  22)

ی کلیستین را بیمار دریافت کننده 223مرکز درماني در شیراز 

های داخلي بستری بیماران در بخش %46ارزیابي نموده است، 

ی مرکز درماني مورد ارزیابي در مطالعه (24)اند بوده

ی سوختگي بوده و حضور ک مرکز مرجع در زمینهیحاضر

 نماید. ی بیماران در بخش سوختگي را توجیه ميعمده

بیماران اندیكاسیون تجویز دارو را  %3/23ی حاضر در مطالعه

های سوختگي )هفت نداشتند که بیشترین این خطاها در بخش

در های ویژه )سه نفر( دیده شد؛ درحالیكه نفر( و مراقبت

های داخلي، عفوني و ارتوپدی در این زمینه خطایي بخش

مشاهده نشد. بیشترین موارد مصرف کلیستین به ترتیب مربوط به 

 علل سوختگي  و پنوموني  بود.

وزین و همكاران اولین ارزیابي مصرف داروی کلیستین را در 

انجام دادند. در این مطالعه آنها گزارش  2222ایران را در سال 

ترین دلیل استفاده از کلیستین در مرکز درماني که اصلي کردند

آموزشي شیراز در میان بیماران مورد مطالعه آنها را پنوموني 

از  %12داد. همچنین در ( تشكیل مي%39وابسته به ونتیلاتور )

بیماران، تجویز کلیستین بر اساس اطلاعات میكروبیولوژیک 

کشت( و مابقي دارو را  یانجام شد )درمان قطعي بر اساس نتیجه

 . (24)بصورت تجربي دریافت کرده بودند 

ترین عنوان شایعه ی رضایي و همكاران نیز پنوموني بدر مطالعه

ی اندیكاسیون کاربرد کلیستین ذکر شده است که مشابه مطالعه

ی حاضر نیز همسو با این دو وزین و همكاران بوده و مطالعه

 . (326 24)مطالعه است 

موارد شروع درمان با  %93ی رضایي و همكاران نیز در مطالعه

ی پاسخ میكروبیولوژیک صورت گرفته کلیستین بر پایه

 .(26)است

موارد کشت میكروبي پیش از  %3/32در مطالعه حاضر تنها در 

تجویز کلیستین درخواست شده بود که از این بین تنها در نه 

پاسخ کشت اخذ شده از بیمار قبل از تجویز ( %29/22)بیمار 

موارد جرم حساس به  % 19/11کلیستین حاضر شد که در 

-آنتيميتما کلیستین گزارش شده بود و مورد باقي مانده نیز به

ها حتي کلیستین مقاوم گزارش شده بود. بنابراین میزان بیوتیک

ی کشت در این مطالعه نسبت به درمان قطعي بر اساس نتیجه

در مقابل  %9/22تر بود )ی وزین و رضایي بسیار پایینمطالعه

 حال بودن بیماران در بخش سوختگي و (. بد%93و  12%

های جواب کشت جرم که عموماً اپیدمیولوژیک قبلي هاییافته

های دیگر و حساس به کلیستین گزارش بیوتیکمقاوم به آنتي

شوند به عنوان دلایل احتمالي توجیه این نتایج مطرح هستند. مي

موردی که پاسخ کشت پس از شروع  22در این مطالعه نیز از 

حساس به کلیستین بودند (%22/94)مورد 23درمان حاضر شد نیز 

تر قع جهت جلوگیری از اتلاف زمان و شروع سریعو در وا

درمان، پس از اخذ نمونه و ارسال برای کشت، کلیستین به 

صورت تجربي شروع شده است. همچین اغلب پزشكان به 

اعتماد هستند و های درخواست شده بيصحت نتایج کشت

کیفیت بودن کیت مورد گیری نادرست، بيعواملي مانند نمونه

کنند. از طرفي .. را به عنوان دلیل خود مطرح مياستفاده و .

اهمیت های سوختگي را بيحات زخم در بخشکشت ترشّ

دانند و معتقدند جهت تشخیص میكروارگانیسم عامل عفونت مي

زخم، به کشت بافتي بیمار نیاز است. در نتیجه در مجموع این 

ه تصورات، رژیم اولیه درماني را در برخي موارد پیش از آماد
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آن را براساس پاسخ کشت  یا کنند وشدن نتایج کشت آغاز مي

دهند.  اما در مابقي بیماران اخذ نمونه جهت کشت تغییر نمي

پس از شروع کلیستین بوده که به هیچ عنوان قابل توجیه نیست و 

 بیوتیک خواهند بود.ثیر مصرف آنتيأنتایج کشت تحت ت

یكروبي حساس به بیمار کشت م 66بیمار،  46در مجموع از 

ارگانیسم گزارش  (%93/26)بیمار  3و  (%24/23)کلیستین داشتند

رشد  یا شده به هیچ آنتي بیوتیكي حساس نبود. در مابقي موارد

ها نیز بیوتیکارگانیسم به سایر آنتي یا میكروبي وجود نداشت

موارد  %33ی رضایي و همكاران حساس بوده است. در مطالعه

 %66و در اند د مقاوم به کلیستین گزارش شدهموار %2حساس و 

موارد وضعیت حساسیت نسبت به کلیستین نامشخص بوده است 

ی حاضر کمتر که در مجموع موارد حساس نسبت به مطالعه

ی وزین و همكاران میزان کشت حساس به اند. در مطالعهبوده

موارد تجویز کلیستین، جرم به  %2کلیستین گزارش نشده اما 

 بیوتیک دیگر نیز حساس بوده است. آنتي

آنتي بیوتیک با طیف وسیع باید به عنوان درمان جایگزین در 

صورت عدم پاسخ دهي به درمان آنتي بیوتیكي اولیه، استفاده 

شود تا روند ایجاد مقاومت به آنتي بیوتیک وسیع الطیف، 

آنتي  یک ولي در اغلب موارد داروی کلیستین که یابد کاهش

باشد با وجود وسیع الطیف با اثربخشي بالا ميبیوتیک 

میكروارگانیسم حساس به داروهای دیگر با طیف باریک نظیر 

ی اول جهت درمان انتخاب سفتریاکسون، آمیكاسین و ...، گزینه

 شده بود.

در مطالعه شعاعي در مورد بررسي میزان و نحوه مصرف آنتي 

سین در سال های وسیع الطیف در بیمارستان امام حبیوتیک

موارد(، به علت  %22، بیشترین تجویز نادرست دارو )2692

استفاده آنتي بیوتیک وسیع الطیف به جای آنتي بیوتیک با طیف 

 .(23)باریک بوده است 

حتي در مواردی که کلیستین به عنوان درمان تجربي تجویز شده 

بود، پس از دریافت نتایج کشت، به علت ترس از عدم اثر بخشي 

 و برگشت علائم قبلي، با آنتي بیوتیک با طیف باریک نشده بود.

چاپ شده  2224ی رافتي و همكاران، که در سال در مطالعه

ها در بخش بیوتیکاست، در مورد بررسي نحوه مصرف آنتي 

 %1/26های ویژه بیمارستان بوعلي سینا در ساری، در مراقبت

گیری جهت کشت باکتری انجام نشده بود. موارد هیچگونه نمونه

 %3/42ارسالي کشت منفي بود و تنها در های از نمونه %4/31در 

 .(23)موارد، باکتری شناسایي شد 

ی دکتر خوشدل و پناهنده در مورد الگوی مصرف در مطالعه

ها در  بخش کودکان بیمارستان هاجر شهرکرد در آنتي بیوتیک

، تجویز آنتي بیوتیک با وجود ارسال 2619-2611سال 

به صورت تجربي بود و به  %99های مختلف از بیماران، کشت

ثیری رسد ارسال کشت در انتخاب نوع آنتي بیوتیک تانظر مي

موارد علیرغم منفي بودن کشت، رژیم  %49نداشته است. در 

 .(22)آنتي بیوتیكي ادامه پیدا کرده بود 

همكاران در ترکیه در مورد تغییر  ازکورت و یدر مطالعه

ها بعد از سیاسیت محدودیت ی آنتي بیوتیکمصرف و هزینه

های آنتي بیوتیكي درخواست شده توسط متخصصان بیماری

ها جهت درمان براساس کشت، از عفوني، مصرف آنتي بیوتیک

 .(21)افت یافزایش  %3/63به  3/26%

با توجه به نتایج حاصل و مطالعات صورت گرفته، تجهیز 

ی مواد اولیه و وسایل با کیفیت و آزمایشات میكروبي، تهیه

باشد تا تغییر درمان ها، مورد نیاز ميآموزش پرسنل آزمایشگاه

براساس نتایج کشت توسط کادر پزشكي، با اطمینان انجام شود 

 ها جلوگیری شود.نتي بیوتیکو از مصرف نابجای آ

های ترین باکتریی حاضر شایعلازم به ذکر است در مطالعه

ی بعد کلبسیلا پنومونیه بود گزارش شده، آسینتوباکتر و در درجه

رضایي و همكاران و وزین و همكاران  ییافته که دقیقا مشابه

 بود. 

بیماران کشت مجدد پس از شروع  مياز آنجایي که در تما

دهي میكروبیولوژیک رمان با کلیستین اخذ نشده بود تا پاسخد

ارزیابي شود، علائم بالیني بیمار ملاک ارزیابي قرار گرفت و 

از  % 1/33پاسخ بالیني بیماران بررسي شد. براساس ارزیابي بالیني 

این بیماران پاسخ بالیني مناسب دریافت کرده و مابقي بیماران 

نكردند. در ارزیابي پاسخ بالیني از  پاسخ بالیني مناسبي دریافت

فاکتورهای همودینامیک مانند درجه حرارت، تعداد ضربان 

قلب، لكوسیتوز، سطح هوشیاری و ... استفاده شد. در شرایط 
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که  APACHEو  SOFAآل ارزیابي با معیارهایي مانند ایده

با در نظر گرفتن فاکتورهای مختلف بالیني و آزمایشگاهي بهبود 

نمایند باید صورت گیرد که به بالیني بیمار را ارزیابي ميوضعیت 

بیماران که جهت  GCSدلیل نداشتن فاکتورهایي مانند 

ی این نمرات ضرورت داردو ماهیت گذشته نگر این محاسبه

تر فراهم نشد. مطالعه امكان استفاده از این معیارها و ارزیابي دقیق

بیوتیكي با توجه به ن آنتيعدم تغییر درما یا از دلایل قطع نكردن

توان به در دسترس نبودن انتخاب ميشرایط بالیني، باز هم 

بیماری که به درستي براساس  62جایگزین اشاره کرد. از بین 

بیمار   9اندیكاسیون کلیستین را دریافت کرده بودند، تنها 

 دوز سرشارکننده دریافت نمودند.( % 22/21)

در مقایسه  2221خود در سال و همكاران در مطالعه  2ماکرس

سیلین سولباکتام در درمان کلیستین و ترکیب کلیستین با آمپي

نموني ناشي از ونتیلایور بوسیله عامل آسینتوباکتر بوماني بیان 

کنند که بهبودی اولیه در گروهي که تنها کلیستین دریافت مي

بوده و در مقابل در گروهي که درمان ترکیبي  % 1/23کردند مي

بود.  %22کردند سیلین سولباکتام استفاده ميز کلیستین با آمپيا

کنند که در مواردی که پاسخ بالیني مناسبي از لذا آنها توصیه مي

لازم است داروی دیگری به رژیم  شودميکلیستین دریافت ن

کنند رژیم تغییر پیدا کند. آنها همچنین بیان مي یا افزوده شود و

تواند به عدم دریافت از کلیستین ميکه دریافت پاسخ ضعیف 

 .(29)دوز سرشارکننده مربوط باشد 

میزان دوز دریافتي از دارو با توجه به شرایط بیمار متغیر بوده و 

ا تغییر کند. دوز یبت باشد وتواند ثادر طي دوره درمان مي

دریافتي از دارو بایستي با توجه به وزن بیمار تجویز شود و 

همچنین با توجه به عملكرد کلیوی که از سطح کراتینین سرم و 

، تنظیم شودميمیزان کلیرانس کلیوی کراتینین حاصل 

کنند که نبود و همكاران در مطالعه خود بیان مي 2لیم . (22)شود

مطالعات کافي درباره فارماکوکینتیک و فارماکودینامیک 

سازی برای واحدهای دوز کلیستین و همچنین عدم وجود همسان

های این دارو باعث شده است که تعیین دوز نهایي برای رژیم
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دارو با  های مخصوص جهت دوز ایندرماني و انتشار گایدلاین

 .(22)مشكل مواجه شود 

، بیماران اندیكاسیون دریافت موارد % 4/24در این پژوهش در 

موارد دوز  % 23/12کلیستین را داشتند که از این میان در 

دوز دریافتي بیشتر از مقدار  % 23/21دریافتي صحیح و در 

 باشد. استاندارد موجود در چک لیست مي

از بیماران دوز درماني  %26در مطالعه رضایي و همكارانش در 

ست. در میان دوزهای اولیه برای شروع کلیستین مناسب بوده ا

موارد دوز  %26موارد دوز بالاتر و در  %24نادرست، در 

تری از میزان مطلوب دارو تجویز شده است. همچنین در پایین

بیماران تجویز شده  %22این مطالعه دوز سرشار کننده تنها در 

 .(26)بیماران صحیح بوده است  %32است. دوز نگهدارنده در 

بیماران در شروع  %23ی وزین و همكاران نیز در در مطالعه

تر و موارد دوز پایین %22درمان دوز مناسب بود و در مابقي، در 

از  یک دوز بالاتر تجویز شده بود. دوز سرشارکننده در هیچ 2%

 . (24)بیماران تجویز نشده بود 

ی فوق الذکر ی حاضر تقریبا با دو مطالعهنتایج مطالعه

راستاست و حتي میزان صحت دوز تجویزی تا حدی بیشتر هم

 گزارش شده است. 

و همكاران در مطالعه خود بر روی نوزادان و اطفالي  6یوسیفیدز

که تحت درمان با کلیستین قرار گرفتند مشاهده کردند که دوز 

 2233222تا  423222ز کلیستین در این بیماران بین دریافتي ا

روز  266تا  یک المللي و زمان دریافت دارو بینواحد بین

که تجویز وریدی  افتندی متفاوت بود. آنها به این نتیجه دست

تر از حد توصیه کلیستین حتي در دوزهای بالاتر و زمان طولاني

توجیهي   یافته . در عین حال این(22) شودميشده، بخوبي تحمل 

 تواند باشد. برای تجویز دوز بالاتر از حد توصیه شده نمي

بیمار مبتلا به نارسایي مزمن کلیه نیاز به تنظیم دوز  2همچنین در 

و منجر به افزایش بیماران انجام نشد  % 46/22دارو بود که در 

ی رضایي و همكاران کراتینین شد. در مطالعهميبیشتر سطح سر

بیماران  %23نیز تنظیم دوز دارو براساس عملكرد کلیوی تنها در 

ی وزین و نیازمند این امر، به درستي انجام شد.  اما در مطالعه
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بیماران نیازمند تنظیم دوز کلیوی، دوز مناسب  %92همكاران در 

ی حاضر شده بود که به طور قابل ملاحظه بهتر از مطالعهتجویز 

است. لذا ضرورت اجرای دقیق تر گایدلاین تنظیم دوز دارو با 

 توجه به وزن و پایش کراتینین نمایان است.

برای بررسي  RIFLEدر مطالعات اخیر استفاده از کرایتریای 

. هفت بیمار از بیماران (24)نفروپاتي کلیستین توصیه شده است 

ک بیمار، تنظیم دوز یدچار نارسایي کلیوی مزمن بودند. در

دریافتي به طور صحیح و در پنج بیمار، به طور نادرست صورت 

بیمار با نارسایي کلیوی، از ابتدا  یک گرفته است. همچنین

اندیكاسیون دریافت کلیستین را نداشته است. لازم به ذکر است 

شش بیماری که تنظیم دوز مناسب دارو برای آنها ميمادر ت

صورت نگرفت، دچار افزایش سرم کراتینین در سیر درمان شد 

 و سمیت کلیوی ناشي از کلیستین در ایشان بروز نمود.

رضایي و همكاران در مطالعه خود بیان نمودند که وقوع سمیت 

اده همزمان از کلیوی تنها به دلیل استفاده از کلیستین نبوده و استف

سایر داروهای نفروتوکسیک، به طور عمده ونكومایسین و 

. این نتیجه (26)آمینوگلایكوزیدها باعث این رخداد شده است 

 24همسو با نتایج حاصل از این مطالعه است. در این مطالعه نیز 

کراتینین شدند؛ ميدچار افزایش سطح سر بیماری که 26بیمار از 

ک داروی نفروتوکسیک دیگر نیز یبه طور همزمان حداقل

 کردند.دریافت مي

در مطالعات مختلفي وقوع نفروپاتي ناشي از کلیستین بین صفر 

تواند ناشي از تفاوت گزارش شده است. این مسئله مي %34تا 

ت بیماران و های بالیني متفاوشرایط مطالعات نظیر وضعیت

وجود ریسک فاکتورهای متفاوت در بیماران برای سمیت 

کلیوی مانند تجویز همزمان سایر داروهای نفروتوکسیک 

و همكاران در مطالعه مروری خود بیان  2اسپافن. (22)باشد

کنند که کلیستین به صورت بالقوه نفروتوکسیک است اما مي

شیوع آسیب کلیوی احتمالا بوسیله استفاده از کرایتریای 

RIFLE  و ممكن است تحت شودميبیش از حد تخمین زده 

های های وابسته به دوز توصیه شده بوسیله شرکتثیر تفاوتأت

 آسیب اندک و قابل تولید کننده قرار گیرد. اگرچه عمدتاً
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برگشت است، با این حال کاهش عملكرد کلیوی نباید نادیده 

کند. گرفته شود؛ زیرا این مسئله پروگنوز بیماری را بدتر مي

برای تشخیص آسیب  استفاده از کرایتریایي با حساسیت بالا

ثر واقع شود، زیرا این ابزارها ممكن است ؤتواند مکلیوی مي

پزشكان را وادار کنند تا به درستي به وضعیت بیماری، اختلالات 

متابولیک و داروهایي که مسمومیت کلیوی کلیستین را شدت 

 .(26)بخشد، توجه کنند 

بیماران دچار سمیت کلیوی  %49/36ی حاضر نیز در مطالعه 

 سوم آنها تنظیم دوز یک ناشي از کلیستین شدند که در حدود

ی رضایي و همكاران نیز کلیستین به درستي انجام شد. در مطالعه

موارد  %22بیماران دچار مشكل کلیوی شدند که تنها در  32%

ی وزین این اقدام انجام شد که کمتر از مطالعه ما بود. در مطالعه

و همكاران نیز تقریبا نتایج مشابهي گزارش شده است )بروز 

 بیماران(.  %69یم صحیح دوز در بیماران و تنظ %43عارضه در 

و همكاران در رابطه با ارزیابي مصرف  2سبیدادر مطالعه 

در درمان سودوموناس آئروژینوزای مقاوم به چند دارو به این 

نتیجه رسیدند که استفاده از کلیستین چه بصورت وریدی و چه 

ن بصورت نبولایزر همراه با پاسخ مناسبي در درمان این بیمارا

بوده است، با این حال در دو سوم بیماران سمیت کلیوی خفیف 

 .(24)ایجاد شد 

و همكاران در مطالعه خود بر روی بیماران مبتلا به  6رید

جویز دارو را سیستیک فایبروزیس بیشترین عوارض ناشي از ت

تظاهرات عصبي قابل برگشت نظیر پارستزی دهان و اطراف 

کنند دهان، سردرد و ضعف اندام تحتاني برشمردند و بیان مي

از عوارض جانبي وابسته  یک که هیچ ارتباطي میان وقوع هیچ

ا پارامترهای فامارکوکینتیكي یبه کلیستین و سطح پلاسمایي آن

دلیل بد حال ه ی حاضر ب. در مطالعه(23)کلیستین مشاهده نشد 

های ویژه )سوختگي ش مراقبتبودن اکثریت بیماران که در بخ

و غیرسوختگي( بستری بودند و دریافت داروهای سداتیو، 

ارزیابي وضعیت عصبي بیماران جهت سنجش بروز سمیت 
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عصبي امكان پذیر نبود. مطالعات رضایي و وزین و همكاران نیز 

 اند. قادر به ارزیابي میزان بروز سمیت عصبي نبوده

جهت  2222خود در سال و همكاران در مطالعه  2گیلبرت

های سیستم ارزیابي استفاده از کلیستین داخل بطني برای عفونت

اعصاب مرکزی هیچگونه از عوارض جانبي گزارش شده برای 

 . (23)کلیستین را مشاهده نكردند 

و  Iosifidis. شودميروز تجویز  24تا  22برای  ن عمدتاًکلیستی

همكاران در مطالعه خود بر روی نوزادان و اطفالي که تحت 

درمان با کلیستین قرار گرفتند مشاهده کردند که دوز دریافتي از 

المللي واحد بین 2233222تا  423222کلیستین در این بیماران بین 

. در (22)روز متفاوت بود 266 تا یک و زمان دریافت دارو بین

روز بود  62-2ی رضایي و همكاران نیز طول مدت درمان مطالعه

 %32و  %21و فواصل تجویز و طول مدت درمان به ترتیب در 

ن طول مدت ی وزین و همكاراموارد صحیح بود. در مطالعه

روز بود و فواصل تجویز و طول مدت درمان  22-2تجویز بین 

ی . در مطالعه(26)موارد صحیح بود  %14و  %22به ترتیب در 

روز درمان را دریافت کردند که  62-2حاضر نیز بیماران بین 

صحت طول مدت تجویز کلیستین  منطبق با مطالعات پیشین بود.

بدلیل عدم امكان ارزیابي پاسخ دهي بالیني براساس معیارهایي 

 میسر نشد.   APACHEو  SOFAمانند 

ویال بیشتر از مقدار مورد نیاز به  342در مجموع این بررسي 

بیماران داروی کلیستین داده شده بود. مصرف بیش از مقدار 

سریع روند مقاومت میكروبي، تواند موجب تميمورد نیاز دارو 

ی اضافي به کلیستین و تحمیل هزینه یبروز عوارض ناخواسته

بیمار و بیمارستان شود. این مقدار ویال اضافي هزینه ای معادل 

حاصل،  یریال در برداشته است. با توجه به نتیجه 9236423222

ضرورت ارزیابي الگوی مصرف کلیستین و سایر آنتي 

 . شودميسیع الطیف، مشخص های وبیوتیک

 632های سوختگي )های اضافي به ترتیب در بخشتعداد ویال

ویال( بیشترین بوده است که  231و داخلي ) ICUویال( و 

 کند.را بیان ميها تر در این بخشضرورت ارزیابي دقیق
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و همكاران انجام شد،  2پاستونیکای که توسط در مطالعه

ی آنتي های مربوطه، هزینهتورالعملمشاهده شد پس از اعمال دس

به  2911دلار در سال  33/222بیوتیک مصرفي به ازای هر فرد از 

. بنابراین با توجه (22)بود  یافته کاهش 2994دلار در سال  9/32

های ناشي ی فعلي و میزان بالای هزینهبه نتایج حاصل از مطالعه

از خطاهای تجویز کلیستین، انجام مداخله توسط داروسازان در 

بیوتیک علاوه بر کاهش ریسک بروز ن آنتيتجویز ای

ای بیوتیكي، امكان صرفه جویي قابل ملاحظههای آنتيمقاومت

از لحاظ هزینه را برای مرکز درماني و بیمار فراهم خواهد 

 ساخت. 

ترین تداخل داروی کلیستین در رابطه با تداخلات دارویي، مهم

یک دیگر در تجویز همزمان این دارو با داروهای نفروتوکس

مانند: آمفوتریسین، وانكومایسین و آمینوگلیكوزیدهاست. نتایج 

حاصل از این پژوهش نشان داد بیماراني که دچار سمیت کلیوی 

ک داروی نفروتوکسیک دیگر یشدند به طور همزمان حداقل

بیماری که دچار  22بیمار از  23کردند. هر چند نیز دریافت مي

داروی نفروتوکسیک  یک سمیت کلیوی نشدند نیز حداقل

داری میان کردند و از این نظر ارتباط معنيدیگر دریافت مي

ا عدم مصرف داروی یبروز سمیت کلیوی و مصرف

 نفروتوکسیک همزمان مشاهده نشد.

از  %32در مطالعه رضایي و همكاران تداخلات دارویي در 

بیماران گزارش شد. این تداخلات شامل تجویز همزمان 

با سایر داروهای نفروتوکسیک نظیر وانكومایسین و  کلیستین

آمینوگلیكوزیدها که ممكن است باعث ایجاد مسمومیت کلیوی 

. در مطالعه وزین و همكاران (26)شود، گزارش شده است 

از بیماران مشاهده شد که این  %29تداخلات دارویي در 

تداخلات به طور عمده شامل تجویز همزمان کلیستین و 

(، تجویز همزمان کلیستین و آمفوتریسین % 2/32وانكومایسین )

( و % 2/24(، تجویز همزمان کلیستین و آمینوگلیكوزیدها )62%)

( گزارش شده % 4/6تجویز همزمان کلیستین و آتراکوریوم )

بروز این تداخلات ممكن است باعث افزایش  مياست. تما
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. نتایج حاصل از این (24)مسمومیت کلیوی در بیماران شود 

 باشد.مطالعات همسو با پژوهش حاضر مي

 ها و نقاط ضعف و قوتمحدودیت

همكاری ضعیف برخي از بیماران و پرستاران در پاسخ دادن  -

 به سوالات مرتبط با مصرف داروی کلیستین

کار مناسب در ثبت اطلاعات و ثبت دقیق عدم وجود ساز و -

آزمایشات قبل از شروع درمان و ناقص بودن اطلاعات پرونده 

 بیماران

 ی کوچک مطالعهحجم نمونه -

 پیشنهادات

 تر و حجم نمونه بزرگترانجام مطالعه برای مدت زمان طولاني -

انجام مطالعه به صورت چند مرکزی جهت تعیین الگوی  -

 شهرستان مصرف کلیستین در

آنتي  ها خصوصاًارزیابي الگوی مصرف سایر آنتي بیوتیک -

 های وسیع الطیفبیوتیک

ای و ارزیابي الگوی مصرف کلیستین به صورت مداخله -

 ارزیابي وضعیت پیش و پس از مداخله
 

 نتیجه گیری

پرمصرف کلیستین شامل های در این مطالعه که در بخش

بیمار  46انجام گرفت، داخلي، سوختگي و عفوني های بخش

ارزیابي و خطاهای صورت گرفته بررسي شد. نتایج حاصل از ان 

مطالعه حاکي از این بود که در تعداد قابل توجهي از بیماران 

کلیستین بدون اندیكاسیون تجویز شده بود. در حدود سه چهارم 

بیماران تنظیم دوز بر اساس کراتینین، به صورت اشتباه بود. 

نها بیمار نیازمند به دریافت دوز براساس وزن، دوز همچنین در ت

کراتینین ميدریافتي نادرست تنظیم شده بود. افزایش سطح سر

از بیماران رویت شد. و در نهایت تعداد بسیار ميدر بیش از نی

زیادی ویال کلیستین بیشتر از مقدار مورد نیاز مصرف گردید. 

ا بخش یلذا ضرورت وجود واحد ارزیابي مصرف دارو و

تا  شودميهای دارویي بیمارستان بیش از پیش احساس مراقب

مصرف کلیستین در بیمارستان پایش شده و حدالامكان 

خسارات بهداشتي و مالي حاصل از اشكال در تجویز دارو به 

 حداقل برسد.
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 Abstract 

Introduction: Colistin is an old antibacterial agent, which is using for 

multiple drug resistant (MDR) infections. Due to increased rate of MDR 

infections, the use of this agent is rising worldwide. The aim of this study 

was to identify colistin utilization patterns in a teaching hospital. 

 Materials and Methods: This prospective study performed on 43 patients 

admitted to Imam Reza Hospital at Mashhad from March 2018 until February 

2019 who received more than three doses of Colistin. At the beginning oof 

the study, demographic characteristics, Colistin doses, laboratory findings, 

culture results and the response to treatment bwere recorded. Finally, Data 

were analyzed by SPSS v.16 software and the frequency of errors in Colistin 

indication, dose, dose intervals, and dose adjustments were evaluated, also 

for drug interactions. 

 Results: Out of 43 patients who received colistin, burning (39.53%) was the 

main indication for Colistin prescription. Colistin was prescribed based on 

microbiological findings for 20.93% of cases, only. Colistin was 

administered prior to culture response for 39.53% of cases, and for 39.53% of 

cases no specimen for culture was sent. In 81.25% of cases the received dose 

was correct and in 18.75% the dose was more than standard. Dose adjustment 

based on creatinine monitoring was not performed properly in 71.43% of 

cases. A total of 541 Colistin vials were administered without indication and 

a cost of 90.347.000 Rials was imposed on the Health system. 

 Conclusion: The results of this study indicate that there is a pressing need for 

physicians' training programs and appropriate strategies for prescribing 

Colistin in the treatment protocols. 

 Key words: Colistin, Drug Use Evaluation, Multidrug Resistance 
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