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0zZET

TK-MRSA (toplumdan kazanilmis veya toplumla iliskili Staphylococcus au-
reus) artan yayginlkta goriilmeye baglanmis ve belli topluluklarda yeni
bir epidemi olarak ortaya gikmistir. Hastaneyle iligkili MRSA (HI-MRSA) he-
men daima daha dnceden uygulanan medikal tedaviyle ilgili risk faktorle-
rine sahip kisilerde ortaya gikiyorsa da TK-MRSA'da bu ozellikler bulunmaz.
Bu form, daha 6nceden medikal tedavi almamis veya hastaneye yatmamig
saglikh kisilerde ortaya gikan ciddi deri ve yumusak doku enfeksiyonlarinin
etkenidir. TK-MRSA; mahkdmlar, kosucular, cocuklar, escinsel erkekler ve as-
keri birliklerde daha sik olarak identifiye edilmistir. iki tip arasindaki major
farklilik, TK-MRSA'nin Panton-Valentin Lokosidin adi verilen ve lokositlere
saldirarak enfeksiyon olugturan potent bir toksine sahip olmasidir. TK-MRSA
enfeksiyonunun en ciddi formu olan nekrotizan fasiittir. Ayni zamanda cid-
di nekrotizan pnomoni ve hematojen osteomiyelitin artmis komplikasyon-
laninin da nedenidir. USA 300 ve USA 400 olarak adlandinilan iki stafilokok
klonu (sus) TK-MRSA ile iliskilidir. TK-MRSA, direng geni olarak stafilokokal
kaset kromozomu (SCC) mec |, Il ve lIl'e sahip olan Hi-MRSAnin aksine SCC
mec IV ve Ve sahiptir. TK-MRSA halen beta-laktam ve makrolid grubu digin-
da birkag antibiyotik grubuna duyarlidir. Bakteri diger antibiyotiklere de di-
reng gelistirebilir. Bu yiizden klinisyenler bu ilaglarin kullaniminda dikkat-
li olmalidirlar.

Anahtar sozciikler: metisilin rezistans, Staphylococcus aureus

. aureus saglikh insanlarin deri, aksilla, perine ve bu-
runlarinda yaygin olarak bulunan bir bakteridir.
Toplumun en az %30'u bu bakteriyi gizli veya in-
termittan olarak tasiyabilir. Antibiyotikler kullanilmaya
baslandigindan beri bakteri hizla beta laktam ve makro-
lit gibi antibiyotiklere hizli bir sekilde diren¢ kazanmaya
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COMMUNITY ACQUIRED METICILLINE RESISTANCE S. AUREUS
ABSTRACT

CA-MRSA (community-acquired, or community-associated Staphylococcus
aureus) has appeared with increasing frequency and is now epidemic within
certain community populations. Whereas hospital associated MRSA is almost
always found in persons with established risk factors associated with prior
medical treatment, these are not present in CA-MRSA. This form causes se-
rious skin and soft tissue infections in otherwise healthy persons who have
not been recently hospitalized or undergone invasive medical procedures.
CA-MRSA has been identified most frequently among prisoners, athletes, chil-
dren, men who have sex with men, and military recruits. A major difference
between the two types that CA-MRSA possesses a potent toxin called Panton-
Valentine leukocidin, which attacks infection-fighting leukocytes. The most
serious form of CA-MRSA infection causes necrotizing fasciitis. Also it causes
serious necrotizing pneumonia and increased complications of hematogenous
osteomiyelitis. Two clones (strains) of staph, called USA300 and USA400, are
associated with the CA-MRSA. CA-MRSA has stphylococcal casette chrosome
(SCC) mec IV and V as resistance genes unlike HA-MRSA which has |, Il and Il
SCCmec. CA-MRSA is still susceptible to several antibiotic classes outside of the
beta-lactam group and macrolides. Bacteria can develope resistance to other
antibiotics. Therefore dlinicians must be careful at use of them.

Keywords: methicillin resistance, Staphylococcus aureus

baslamistir. Hastaneyle iliskili MRSA (Hi-MRSA) ilk olarak
1960'larda gorilmeye baslanmis, hastanede yatma veya
evde hasta bakimi, kronik diyaliz, antibiyotik tedavisi ve
invazif cihaz veya operasyonlara maruz kalma gibi saglik
kurumlarina bagli risk faktorleriyle iliskili olarak ortaya ¢ik-
mis ve bu durumlarlailiskili bir bakteri olarak tanimlanmis-
tir. ilk gérildiigii zamanlardan beri bakteri HI-MRSA, kisa
ve uzun sireli tedavi yapilan saglik kurumlarinda énemli
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bir nozokomiyal patojendir ve metisilin duyarh S. aureus
ile karsilastirildiginda artmis mortalite, morbidite ve teda-
vi giderleriyle iliskilidir.

1990’larin baslarinda gegmiste MRSA ile iliskili olarak ka-
bul edilen risk faktorleri bulunmayan kisilerde toplumdan
kazanilmis MRSA vakalari gorilmeye baslanmistir. (1-2).
Genetik ve epidemiyolojik calismalar bu bakterinin Hi-
MRSA'dan farkli oldugunu goéstermistir. TK-MRSA; hasta-
nede yatma, cerrahi, gegici intravenoz kateter, hemodiya-
liz veya diger girisimsel islemler uygulanmamis hastalar-
da ortaya ¢ikan, son zamanlarda tanimlanmis bir MRSA tu-
ridir. Bugiinlerde toplumdan kazanilmis bir patojen ola-
rak tiim diinyada yaygin olarak bulunmakta ve insidansi
da hizli olarak artmaktadir (3).

TK-MRSA'nin ozellikleri

TK-MRSA suslari genetik olarak Hi-MRSAdan farklidir. Bu
bakterinin yaygin tipleri olan USA 300 ve 400, stafiloko-
kal kromozomal kaset (SCC) geni mec IV, V olarak bilinen
ve HI-MRSA ile iliskili olan SCC mec |, II, Il ve karsilastirildi-
ginda direng kodlayan daha kiictik bir genetik koda sahip-
tir. SCC’nin kiguk olmasi, blyiik olanlardan daha az bir di-
rence sebep olur ve TK-MRSA'nin neden Hi-MRSA’ya gére
antibiyotiklere daha duyarli oldugunu agiklar. Bakteri beta
laktamlara ve siklikla eritromisine direncli, ancak diger an-
tibiyotiklere duyarlidir. Hi- MRSA ise Vankomisin, Linezolid,
Quinopristin-Dalfopristin, Daptomisin ve Tigesiklin ha-
ric diger ilaglara direnclidir. TK-MRSA suslarinin tamami
bakterinin dokuya invaze olmasi ve virilansindan sorum-
lu olan Panton-Valentin Lékosidinini kodlar. Fakat MSSA
ve Hi-MRSA'larin yalnizca % 5'i bu virulans faktériini kod-
lar. Panton-Valentin Lokosidini, I6kositleri hiicre zarlarin-
da por olusturma 6zelligiyle yikima ugratan ve pvl gen-
leri olarak bilinen IukS PV ve lukF PV tarafindan kodlanan
iki komponentli bir sitotoksindir (4-5). ilk kez 1894 yilin-
da Van de Velde tarafindan tanimlanmis (6), Panton ve
Valentin tarafindan 1932 yilinda deri ve yumusak doku en-
feksiyonlari ile iliskili oldugu tespit edilmistir (7). Panton-
Valentin Lokosidini, ekzotoksinlerin ‘synergohymenotro-
pic ailesinin bir Uyesidir ve |6kosit hiicre membraninda
olusturdugu porlarla hiicreleri yikima ugratan bir ozelli-
e sahiptir. intradermal olarak Panton-Valentin Lékosidini
enjekte edilmis tavsanlarda kapiller dilatasyon, kemotak-
sis, polimorfonikleer hiicre infiltrasyonu, polimorfoniik-
leer karyorekzis ile deri ve doku nekrozunu da igeren cid-
di inflamatuar lezyonlar gézlenmistir (8). Son dénemde-
ki calismalar, PVL'nin mitokondrileri de inaktive ettigini ve
apoptozisi en Ust diizeye c¢ikardigini gostermistir (9). TK-
MRSAdan kaynaklanan enfeksiyonlarin en sik gortlenleri

Tablo1. TK-MRSA ve Hi-MRSAnin karsilagtmimasi (10).

HI-MRSA TK-MRSA
Saglik kurumlariyla iletisim Evet Hayir
Enfeksiyon sirasindaki
ortalama yas et £t
Deri ve yumusak doku o o
enfeksiyonlari Bl @i
Antibiyotik direnci ilaglarin gogu Bazi ilaglar
Direng geni SCCmec Tip I, II, I~ SCCmec Tip IV, V
Sus tipi USA 100 ve 200 USA 300 ve 400
PVL toksin geni Nadir (% 5) Sik (% 100’e yakin)

Sekil 1. TK-MRSAnin baglangig lezyonu olan bdcek isingi gérintiisi

_ e a [ e z
Sekil 2. TK-MRSA tarafindan olusturulan osteomiyelit.

yanik, abse veya sellilitler olarak ortaya ¢ikan deri ve yu-
musak doku enfeksiyonlaridir. Erken lezyonlar bocek isi-
ngi seklinde ortaya cikar. Fakat daha az yaygin olarak bu
patojen, bakteriyemi, cerrahi yara enfeksiyonlari ve pno-
moniler gibi ¢ok genis spektrumlu enfeksiyonlarin sebe-
bi olabilir (4-5).

Epidemiyoloji: Bakteri, Hi-MRSA ile baglantili olan risk fak-
torleri bulunmayan ki-silerde hastalik olusturur. A.B.D/de
simdiye kadar elde edilen verilerde daha ¢ok cocuklar ve
gencleri etkiledigi, hastalarin kiguk irk gruplarindan ve
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disuk sosyoekonomik seviyesi olan kisilerden olustugu
gOrulmustir. Bakterinin yayilhmi daha cok cezaevindeki
mahkdmlar (11,12), miicadeleye dayali sporlarla ugrasan-
lar (13), askeri birlikler (14), glinliik bakim evleri, (kresler,
cocuk yuvalarn) (15) ve erkek escinsellerde (16) gorilmus-
tlr. Kalabalik ortam, kisiler arasinda cilt temasi, deri bi-
tlnliglni bozabilecek aktiviteler, yara drenajiyla konta-
mine olmus olma olasihigi bulunan egyalarin ortak kullani-
mi, kisilerin temizlik aliskanliklarindaki degisiklikler ve hij-
yen gibi faktorler bakterinin yayiliminda yaygin olarak rol
oynarlar. Saghk kurumlarindan yetersiz faydalanma (12)
ve sik antibiyotik alimi da (17) bazi durumlarda enfeksiyo-
nun yayilimini kolaylastirmistir. Adi gegen gruplar arasin-
da sik sik salginlar rapor edilirken bunlarin Gyeleri arasin-
da TK-MRSA veya Hi-MRSA ile ilgili herhangi bir risk fakto-
riine rastlanmamistir (18).

Toplumdaki MRSA kolonizasyonunun epidemiyoloji-
si, kolonizasyon ve enfeksiyon arasindaki iliski ile TK-
MRSA'nin klinik kontroliinde dekolonizasyonun etki-
si aciklama bek-leyen konulardir. A.B.Dde yapilan bir
arastirmada herhangi bir saglik kurulusu ile iliskisi ol-
mamis kisilerde 2001-2002 yillarinda rastlanan S. aure-
us ve MRSA prevalansi % 32,4 ve %0,8 olarak bulunmus-
tur (19). Diger veriler MRSA kolonizasyonu prevalansi-
nin bazi toplumsal sartlarda artabilecegini gostermistir
(20). Fakat aktif MRSA enfeksiyonu olanlarda MRSA kolo-
nizasyonu degiskenlik gosterebilir (21). S. aureus ile na-
zal kolonizasyon enfeksiyon icin bir risk faktori olarak
tanimlanmistir. MSSA'nin aksine MRSA taslyiciligi, degi-
sik hastane sartlarinda artmis bir enfeksiyon riskine sa-
hiptir (22). Toplumda MRSA kolonizasyonu ile enfeksi-
yon arasinda iliskiyi gosteren sinirli sayida veri bulun-
maktadir (23). MRSA kolonizasyonu burundan baska fa-
rinks, aksilla, perine ve rektumda da olabilmekte ve nazal
dekolonizasyon ajanlarinin kullanimindan sonra da ko-
lonizasyonun tekrar goriilmesi ve persiste olmasiyla be-
raber enfeksiyonun yayilmasi ve ilerlemesinde bu olayin
da onemli olabilecegi distnilmektedir (15,24). Saghk
kurumlarinda kolonize hastalarda otoenfeksiyonu onle-
mek ve MRSA salginlarini kontrol etmek icin ciddi tedbir-
ler alinmaktadir (25). Bu tedbirler; topikal ve sistemik an-
timikrobiyal ajanlarin farkli kombinasyonlarini, viicudun
antiseptik sollisyonlarla yikanmasini ve viicudun her-
hangi bir yerinde bunlarin etkinligini anlamayi zorlasti-
ran ¢ok yonli enfeksiyon kontrol tedbirlerini icermekte-
dir. Saglik kurumlarindan alinan veriler, intranazal mupi-
rosin kullaniminin kisa siireli S. aureus eliminasyonunda
etkili oldugunu, fakat tekrar kolonizasyonun yaygin ol-
dugunu gostermektedir (26). Ek olarak bunlarin yaygin-
lasan kullaniminda endise kaynagi olan; dekolonizasyon

islemi sirasinda kullanilan topikal ve sistemik ajanlara di-
renc gelisimi de bildirilmistir (27). Baslangicta Hi-MRSA'yi
TK-MRSAdan ayiran ozellikler degisiklik gosteriyor gibi
gérinmektedir. Ornegin birkac makalede saglik kurum-
larindaki MRSA'nin yayilliminin toplumla iliskili olandan
pek de farkli olmadigi belirtilmistir (28-30). Sonucta bu
suslar, toplum ve saglik kurumlarinda baskin tirler ola-
bilir. Ek olarak toplumda yayilmayla iliskili olarak MRSA
suslari arasinda betalaktam olmayan ajanlara karsi in vit-
ro direng prevalansinda artma goézlenebilir (31-32). TK-
MRSA enfeksiyonlarinin epidemiyoloji, mikrobiyoloji ve
patofizyolojilerinin tam olarak anlasiimasi ve optimal 6n-
lem ve tedavi stratejilerinin gelistirilmesi icin iyi planlan-
mis, daha kapsamli ¢calismalardan elde edilecek verilere
ihtiya¢c duyulmaktadir.

Patogenez ve Patoloji: TK-MRSA izolatlari, daha az an-
timikrobiyal ajan grubuna direnc¢li olmaya meyilli gibi
goriinmekte, farkh toksin genleri tasimakta, mecA ola-
rak bilinen metisiline diren¢ genini de iceren stafiloko-
kal kaset kromozom mec (SCCmec) olarak adlandirilan
gen kompleksinin farkl bir versiyonunu bulundurmak-
tadir (33,34).

TK-MRSA izolatlari Hi-MRSA’lardan nadiren izole edilen ve
Panton-Valentin Lokosidin salgilamalarini saglayan gen-
leri yaygin olarak bulundururlar (3,33). S. aureus izolatla-
rinda Panton-Valentin Lokosidini genlerinin bulunma-
si, primer deri enfeksiyonlari (34), ciddi nekrotizan pno-
moni (12,35) ve hematojen osteomiyelitin artmis komp-
likasyonlari (36) ile iliskilidir. Ciddi invaziv TK-MRSA enfek-
siyonlari, uygun tedaviye ragmen yiiksek mortalite orani-
na sahiptir. ABD'de Tennessee eyaletindeki bir iniversite
hastanesinde 8 cocuk hastada TK-MRSA'dan kaynaklanan
sepsiste mortalite orani %50 olarak gerceklesmistir (37).
Panton-Valentin Lokosidininin S. aureus enfeksiyonlarin-
daki rolii heniliz tam olarak aciklanamamakla birlikte litik
porlar olusturdugu, ayrica inflamasyon ve doku destriiksi-
yonunu arttiran notrofil kemotaktik faktorlerin salinimini
indikledigi distnilmektedir (38).

Yapilan bazi calismalar, TK-MRSA'dan kaynaklanan deri
ve yumusak doku enfeksiyonlarinin tedavi sonrasinda
da tekrarlayabildigini gostermistir. ABD'de yapilan bir ¢a-
lismada HIV ile enfekte 41 hastadani1inde (%27) teda-
viden sonraki 2 yil icinde farkli anatomik boélgelerde re-
kiirrens gorilmastir (39). Yapilan baska calismalarda da
MRSA ile uyumlu veya uyumsuz tedavi almig olmanin re-
klrrens oranlarini anlamli oranda etkilemedigi gézlenmis-
tir (40,41).
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Tedavi: 2 veya daha fazla beta laktam disi antibiyotige duyar-
hlik, TK-MRSA'y1 tanimlama kriteri olarak kullanilmistir (42).

Komplike Olmayan Deri ve Yumusak Doku
Enfeksiyonlari: S. aureus izolatlari icinde MRSA oraninin
%710'un Uzerinde oldugu bolge veya topluluklarda beta-
laktam antibiyotikler, artik ampirik tedavide uygun ilag
olarak kullanilamaz. Kii¢tik (<5cm), komplike olmamis TK-
MRSA deri lezyonlarinda yara bakimi iyi yapilabilecekse
antibiyotik tedavisi uygulanmadan insizyon ve drenaj ye-
terli olabilir (43). Bu dislince, uygun tedavi almamis has-
talarin da iyilestigini gosteren bir g6zlemle desteklenmis-
tir. 2002-2003 yillarinda ABD'de MRSA'nin etken oldugu
deri ve yumusak doku enfeksiyonu bulunan 62 ¢ocuktan
58ine MRSA'ya karsi etkili oldugu disinilen profilaktik
antibiyotik tedavisi baglanmistir. Ayni anda kulture alinan
orneklerde treyen MRSA'larin Gremesi ve antibiyotik du-
yarlilik paternlerinin belirlenmesine kadar gecen 1-6 giin-
lUk stire sonunda bakterilerin bu ilaclara direncli oldu-gu
ortaya ¢ikmistir. Bu ¢ocuklardan 37’sinde ilk tedaviye de-
vam edilirken 271'inde antibiyotik duyarhlk test sonucu-
na gore duyarli olan antibiyotiklerle tedaviye devam edil-
mis, sonucta iyilesme yoniinden 2 grup arasinda bir fark-
ik g6zlenmemistir (44). Tum bu bulgulara ragmen han-
gi tur hastalarin sadece insizyon ve drenajla, hangilerinin
bunlara ek olarak ampirik antibiyotiklerle tedavi edilece-
gi konusunda tam bir konsensiis bulunmamaktadir (45).

Ampirik antibiyotik tedavisi verilecegi zaman saglik ku-
rumundaki antibiyotik direng paternleri g6z 6niinde bu-
lundurulmahdir. TK-MRSA tarafindan olusturulmus olma
ihtimali bulunan bir lezyondan materyal alinmal ve kul-
tur antibiyotik duyarlilik testi yapilmalidir. Genellikle am-
pirik tedavide klindamisin, doksisiklin, minosiklin ve
trimetoprim-sulfometoksazol (TMP-SMX) gibi ilaglar kul-
lanihir.

Klindamisin, TK-MRSA'dan kaynaklanan komplike olma-
yan deri ve yumusak doku enfeksiyonlarinda her ne kadar
direncg orani artiyor da olsa halen ana desteklerden biridir
(46- 47). Fakat rutin antibiyotik duyarllik testlerinde erit-
romisine direncli, klindamisine duyarli bazi S.aureus sus-
larinda tedavi sirasinda klindamisine in vitro direnc goste-
rilebilmektedir (indiiklenebilir direnc) (48). indiiklenebilir
klindamisin direnci D zon testi adi verilen 6zel bir labora-
tuar testiyle tespit edilebilmektedir (49).

TMP-SMX, pek ¢ok uzman tarafindan TK-MRSA kaynak-
Il deri ve yumusak doku enfeksiyonunda favori ilac olarak
onerilmektedir. Fakat, yeterli miktarda veri bulunmamakla

birlikte grup A streptokoklardan kaynaklanan selllitlerin
tedavisinde yetersiz olabileceginden dolayi tedavide is-
tenen sonug elde edilemeyebilir. Yine silfonamit alerjisi
olan hastalarda kullanilamaz. Ayrca teorik olarak folat an-
tagonisti olan ilaglar, puy bulunan ortamda yarali doku-
dan salinan asin miktardaki timidin tarafindan etkisiz hale
getirilebilirler (50). Yapilan bir calismada deri ve yumusak
doku lezyonlarinin %80'inden MRSA (iredigi ve tim sugla-
rin TMP-SMX’e duyarli oldugu gorilmustar. Yine ayni calis-
mada tedavi yetmezlik oranlarinda insizyon-drenaji taki-
ben verilen plaseboyla (%5,26) 10 giinlik TMP-SMX teda-
visi (%4,11) arasinda anlamli bir fark bulunamamistir (51).

Tedavide insizyon ve drenaj sonrasi doksisiklin ve mino-
siklin kullanimi konusunda sinirli miktarda veri bulunmak-
tadir (52). TMP-SMX'te oldugu gibi bu ilaglarda da grup A
streptokoklarin bulundugu lezyonlarda yetersiz kalabil-
mektedir.

Deri ve yumusak doku enfeksiyonlarinin tedavisindeki di-
ger bir ilag ise linezoliddir. Linezolid direnci uzun siire-
li kullanimda bildirilmistir (53) fakat kisa sureli kullanim-
da cok nadirdir. Ancak linezolid kullanimi da yiksek fiyat,
uzun sireli kullanimda trombositopeniye neden olmasi,
daha ucuz ve etkili oral antibiyotiklerin kullanilabilmesin-
den dolayi sinirlidir.

TK-MRSAdan kaynaklanan deri ve yumusak doku enfek-
siyonlarinda baz ilaglarin kullanimindan kaginilmahdir.
Florokinolon grubu ilaglar bu grup ilaglardandir. S. aure-
us suslarinda bu ilaglara karsi yaygin direng vardir (54) ve
bunlarla karsilasan bakterilerde direng oranlar ¢ok kisa
zamanda yukselir. Rifampine karsi da ¢ok kisa bir stirede
direng gelisebildigi icin bu ila¢ da tek basina kullaniima-
malidir (55).

invaziv Enfeksiyonlar: Bakteriyemi, pnémoni ve osteo-
miyelit gibi TK-MRSA'dan kaynaklanan invaziv enfeksiyon-
lardan stphelenildiginde genellikle hastanin yatirilarak
intravenoz antibiyotik tedavisi almasi gerekir (56). Uygun
kaltarlerin alinmasi ¢cok énemlidir ve ampirik tedaviden
hemen 6nce numune alinarak kiiltiir icin laboratuara gon-
derilmelidir. Ciddi TK-MRSA enfeksiyonlarina yaklasim ge-
nellikle invaziv Hi-MRSAninkilerle aynidir. Vankomisin, TK-
MRSA'dan kaynaklanmis olma stiphesi olan enfeksiyon-
larda hala primer ajandir, genellikle iyi tolere edilir ve yan
etkileri azdir. Vankomisin konusundaki endiseler; akciger
dokusuna zayif penetrasyon, hastaya ait baz 6zelliklerden
dolayr kanda yeterli konsantrasyona ulasilamamasi, PVL+
TK-MRSA kaynakli nekrotizan pnémoni vakalarinda tedavi
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basarisizliginin bildirilmesi (57) ve ilaca orta derecede di-
rencli ilaglanin artmasi gibi konularda yogunlagmaktadir
(58-59). Ancak su ana kadar hizli ilerleyen, sikhkla dlimle
sonuclanabilen ciddi TK-MRSA enfeksiyonlarinda 6nerilen
en uygun ampirik tedavi vankomisin tedavisidir (56,60).

Daptomisin, linezolid, tigesiklin ve kinopristin dalfopristi-
ni de iceren birkac yeni antistafilokokal ajan da parenteral
tedavi icin uygun secenekler arasinda sayilabilir. Bakterisit
etkili ve renal fonksiyonlari normal olan hastalarda giin-
de tek doz olarak kullanilabilen daptomisinin MRSA kay-
nakl deri ve yumusak doku enfeksiyonlarinda etkili oldu-
Ju gosterilmis (61) ve bakteriyemik eriskin hastalarda kul-
lanilmistir. Eriskinlerde yapilan randomize ve kontrolli bir
calismada tedavi sirasinda direng gelismesine ragmen S.
aureus'un neden oldugu sag taraf endokarditinin tedavi-
sinde daptomisinin etkisinin vankomisine benzer sonug-
lar verdigi gosterilmistir (62). Daptomisin, pnémoni teda-
visinde siirfaktan tarafindan inaktive edildigi icin kullani-
lamamaktadir (63). ilac, genellikle iyi tolere edilebilmesi-
ne ragmen hastalarin rabdomiyoliz takibi agisindan kreati-
nin kinaz takibine hemen alinmasi gerekir ve nadir olmak-
la birlikte ciddi olma potansiyeli bulunan yan etkilere sa-
hiptir (64). Pediatrik hastalardaki etkinligi ve gtivenliligi ile
ilgili veri bulunmamaktadir.

Tigesiklin; kimyasal olarak minosikline benzeyen,
MRSAdan kaynaklanan deri ve yumusak doku enfeksi-
yonlarinin tedavisi i¢in gelistirilmis (65-66), hastanede ya-
tan hastalardaki deri ve yumusak doku enfeksiyonlarinin
tedavisinde vankomisine yakin basari saglamis bir ilag-
tir (67). Bu ilag, glinde 2 kez intravenoz olarak kullanilir.
Bulanti, kusma ve karin agrisini da iceren yan etkileri yay-
gindir (66-68). Ayrica 8 yasindan kiiguk ¢cocuklarda kullani-
mi uygun degildir.

Kaynaklar

MRSA'dan kaynaklanan enfeksiyonlarda linezolid, akciger
penetrasyonu iyi oldugu icin uygun bir ilactir. Ozellikle
vankomisin MIC degerinin yiksek oldugu olgularda dog-
ru tercih olabilir (67). Uzun siire kullanimda bu ilaca karsi
da direnc bildirilmistir (69).

Kinupristin-dalfopristinden olusan streptogramin kom-
binasyonu ciddi geriye dénebilir eklem agrisiyla beraber
mide bulantisi, ishal, kusma, konjuge hiperbiliriibinemi ve
uzun sureli kullanimda dékinti gorilmesinden dolayi si-
nirlidir (70). S. aureus’un bu ilaca karsi da direng gelistirdi-
gi bildirilmistir (71, 72).

Yeni gelistirilen ve diger beta laktam ilaglardan farkli ola-
rak PBP2a'ya yuksek afiniteyle baglanan 2 sefalosporin
olan seftobiprol ve seftarolin, MRSA'ya karsi etkili ajanlar
olarak umut vermektedir (73-75). Yeni gelistirilmis gliko-
peptidler olan dalbavansin (76), telavansin (77) ve orita-
vansin (78) vankomisinin yaptidi gibi hiicre duvar sente-
zini inhibe etmektedirler. 2009 yilinda gelistirilen telavan-
sin ayni zamanda hiicre membranini polarize etmekte ve
bu etkisinin teorik olarak hiicre duvar inhibisyonunu art-
tirdigi dustndlmektedir (77). Dalbavansin ve oritavansi-
nin vankomisine gore asil avantajlari; daha uzun araliklar-
la verilmelerini saglayan uzun yari 6miirleri olabilir (79).
Bu yeni ilaglarin da cocuklardaki etki ve glvenilirligi ile il-
gili veri bulunmamaktadir.

PVL (+) TK-MRSA'nin tedavisinde ek olarak intravendz im-
miinoglobulin kuulaniimasinin etkili oldugunu 6ne su-
ren calismalar da yapilmistir (80-81). Ancak bu gézlemle-
rin dogrulanmasi icin ileri seviyede calismalara ihtiyag du-
yulmaktadir (82).
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