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OZET

Son yillarda, metisilin direngli Staphylococcus aureus’un daha virtilan ve siklikla daha fazla toksin iireten yeni bir
formu olan toplum kikenli metisilin direngli Staphylococcus aureus, giderek artan oranda saptanmakta ve saglik ba-
ki risk faktorii bulunmayan, geng saghkh bireylerde pnomoni etkeni olarak karsimiza gtkmaktadir. Ozellikle toplum
kokenli metisilin direngli S. aureus’'un neden oldugu nekrotizan pnémoniler olduk¢a morbit ve mortal bir klinik gidise
sahiptir. Giiniimiizde prevalansinin her gegen giin artmast ve 6nemli bir halk saghg sorunu haline gelmesi nedeniyle
gogiis hastaliklar uzmanlari toplum kokenli metisilin direngli S. aureus pnomonisi igin risk faktorlerini, tani ve tedavi
stratejilerini bilmeli aym zamanda direng gelisimi sebebiyle antibiyotik kullanim: konusunda dikkatli olmahdirlar.
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SUMMARY

In recent years, community-acquired methicillin-resistant Staphylococcus aureus which is a more virulent and a more
toxin-producing new form of methicillin-resistant Staphylococcus aureus is being detected increasingly and emerging
as the cause of pneumonia in young healthy individuals without health care risk factors. Especially, necrotizing pneu-
monias due to community-acquired methicillin-resistant Staphylococcus aureus have quite morbid and mortal clinical
course. Nowadays, because of the increasing prevalence and becoming a major public health problem chest physicians
should know risk factors, diagnosis and treatment strategies for community-acquired methicillin-resistant Staphy-
lococcus aureus pneumonia and also should be careful about the antibiotic usage due to the resistance development.
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Beta-laktamaz enzimine dayamnikli, yan sentetik bir
penisilin olan metisilinin 1959 yilinda klinik kullani-
ma girmesinden sonra, 1961’de Ingiltere’de Colindale
Hastanesi'nde ilk metisilin direngli Staphylococcus
aureus (MRSA) izolat1 tanimlanmigtir. Daha sonraki
yillarda tiim diinyada hastane kékenli MRSA (HK-M-
RSA) suglar gorillmeye baglanmig ve 1990l yillardan
sonra toplum kokenli MRSA (TK-MRSA) suslar1 orta-
ya cikmigtir®.

Gec¢mis yiizyillar boyunca degisen epidemiyolojisine
ragmen, MRSA halen tim diinyada ¢ok cesitli klinik
sendromlara neden olmaya devam etmektedir. Gunii-
miizde sik goriilen ve ciddi bir problem haline gelen
TK-MRSA enfeksiyonlari, nozokomiyal MRSA en-
feksiyonlarinda oldugu gibi énemli bir morbidite ve
mortalite nedenidir®®. Fakat TK-MRSA suslan epi-
demiyolojik, genotipik ve fenotipik olarak orjinal has-
tane kokenli suslardan farklidir ve antimikrobiyallere
direncli olma egilimindedir®™”. Son yillarda ise, MRSA
enfeksiyonlarinin sikligi toplumsal ortamlarda gide-
rek artig gostermektedir®.

TK-MRSA'nin diger tlkelere kiyasla daha sik goril-
digi Amerika Birlegik Devletlerinde ise, klinik ve
epidemiyolojik olarak TK ile HK-MRSA’y1 ayirt etmek
giderek zorlagsmaktadir. Gunumiizde bu ayrim mik-
robiyolojik 6zelliklerin veya molekiler tiplemenin
kullanimiyla yapilabilmektedir®. Bu konuda giderek
artan bir endise ise, bilinen herhangi bir risk fakto-
ri olmayan hastalarda TK-MRSA enfeksiyonlarinin
ortaya ¢ikmasi ve toplumda MRSA'nin yayilmasinin
ciddi toplum kékenli enfeksiyonlar i¢in ampirik teda-
vi yaklagimini degistirmesidir®®.

TK-MRSA susu ilk olarak, Bati1 Avustralya’nin orjinal
sakinleri olan ve daha 6nce saglik bakim sistemiyle hig
temas1 olmayan yerli Avustralyalh hastalardan izole
edilmistir. 1993 yilinda TK-MRSA olarak adlandirilan
bu yeni MRSA susglarinda fark edilir bir artis ortaya
cikmistir® 9. Son yiizyilda ise farkh iilkeler dahil ol-
mak uizere, dinya’nin hemen her yerinde hastaneden
MRSA edinimi i¢in hi¢bir risk faktérii olmayan hasta-
larda TK-MRSA suslarinin yayilimi ve izolasyonu ile
ilgili bilgiler ortaya ¢ikmigtir®'.

1997-1999 arasinda Amerika'da, ilk agir TK-MRSA
vakalar1 Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezlerine
(CDCQ) bildirilen ve hepsi de TK-MRSA'nin belirli bir
sugu ile iligkili olan 4 fatal pnémoni vakasiyken, bu
TK-MRSA suglar1 Amerika'min ¢ogu bélgesinde genel
popiilasyon arasinda hizla yayilmis ve saglik bakim
cevresiyle temasi olan ve olmayan hastalar1 da etki-
lemigtir®12.
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2003-2004 influenza sezonu boyunca MRSA, Ame-
rika'da 15 influenza iligkili toplum kékenli pnémo-
ni (TKP) vakasinin nedeni olarak dikkat ¢ekmig ve
timi hospitalize edilen bu hastalardan 4’iinde 6lim
gerceklesmigtir. 2004-2005 ve 2005-2006 influenza
sezonlar1 boyunca birkag¢ vaka CDC’ye bildirilmigtir.
Aralik 2006-Ocak 2007 boyunca, Amerika'da 2 eyalet-
te 6nceden saglikl olan ¢ocuk ve erigkinlerde 6 6limi
de iceren 10 agir TK-MRSA pnémoni vakast CDC’ye
bildirilmis ve bu 2 aylik periyot icin 10 vakanin bekle-
nenden daha yiiksek bir say1 oldugu yapilan ¢aligma-
larda belirtilmigtir®319,

2009 H1N1 influenza A viriis pandemisi boyunca, in-
fluenza toplum koékenli pnémonili (TKP) hospitalize
hastalarin yaklagik %30’unda TKP’nin kombine viral
ve bakteriyel etiyolojisi saptanmuig, 6zellikle fulminan
seyrinin influenza ve TK-MRSAnin kombinasyonu ile
iligkili oldugu gésterilmigtir® 7.

2009 yilinda, influenza A virtsiiniin dinya ¢apindaki
pandemisi sirasinda yayinlanan cesitli serilerde daha
6nceden saglikl insanlarda influenzay1 komplike eden
MRSA pnémonisi vakalar1 ve pandemik grip ile kabul
edilenlerde TK-MRSA ile koenfeksiyon bildirilmistir.
Dolayisiyla, influenza viriis enfeksiyonlu hastalar
yoneten klinisyenlerin TK-MRSA gibi viriilan, anti-
mikrobiyal direngli bakteriyel patojenler ile siiper-
enfeksiyon veya koenfeksiyon ihtimalinin farkinda ol-
malarn gerektigi savunulmaktadir®®.

S. aureus, ¢ok cesitli mekanizmalarla metisiline direng
gelistirmistir. MRSA icin karakteristik olan mekaniz-
ma, koagiilaz-negatif stafilokoklardan stafilokokal
kaset kromozomu mec (SCCmec) olarak bilinen ve
ginimiizde 11 farkh tipi tammlanmis olan, muhte-
melen mobil bir genetik eleman tizerinden mecA ge-
ninin kahitimidir® 2. MRSA'nin ayirt edici ézelligi
olan mecA geni, (3-laktam antibiyotikler i¢in dusitk
afiniteli bir varyant penisilin baglayan protein (PBP)
olan PBP2a’y1 kodlar ve béylece f-laktam antibiyotik-
lerin aktivitesini etkin bir sekilde azaltir. Metisilinle
bloke edilemeyen ve béylece metisilin varhiginda S.
aureus’'un hayatta kalmasini saglayan PBP2a adli bu
yeni protein sayesinde MRSA sadece metisiline kars1
degil sentetik penisilinler, sefalosporinler ve karbape-
nemleri iceren tiim (3-laktam antibiyotiklere ve ayrica
florokinolonlar, tetrasiklinler, makrolidler, linkoza-
midler ve aminoglikozidler gibi farkl antibiyotik si-
niflarina karsi ¢oklu ila¢ direncine sahiptir® 2225,

Genotipik ¢alismalar, TK ve HK-MRSA suglar: arasin-
da 6nemli farklar (genetik kéken, metisilin direngli
genetik elemanlarin yapisi) ortaya koymustur. Boyle-
ce TK-MRSA susglarinin, HK-MRSA suslarindan degil
daha ziyade toplumda klonal olarak iligkili metisilin



duyarli S. aureus (MSSA) suglarinin yayilimindan or-
taya ciktigina dair giicli kanitlar saglanmigtir®®.

Mikrobiyolojik a¢idan ise TK-MRSA, HK-MRSA'dan
birtakim ézellikleriyle farklilik ggstermektedir. TK-M-
RSA genellikle cogu non-f-laktam antibiyotige duyar-
lidir ve Tip 4, 5 veya 7 SCCmec elemanini icerir* 9.
Aksine, HK-MRSA tipik olarak ¢oklu ila¢ direnclidir ve
Tip 1, 2 veya 3 SCCmec elemanim icerir® 7. Diigiik
oranlarda (<%5) olmak tizere Tip 1, 2 ve 3 SCCmec ta-
styan TK-MRSA susglar1 ve nadir olsa da Tip 4 SCCmec
tagtyan HK-MRSA suglar1 saptanmigtir. Dolayisiyla
Tip 4 SCCmec saptanmasi, TK-MRSA i¢in spesifik de-
§ildir®? %29, Ayrica, cogu TK-MRSA sugu faj tarafin-
dan kodlanan ve insan polimorfoniikleer 15kositleri
(PMNL) i¢in yiiksek spesifitesi nedeniyle lokositlerin
lizisine, epitelyal hiicre ve doku nekrozuna yol acan
sitolitik bir toksin olan Panton-Valentin lékosidini
(PVL) tasimaktadir® 2", PVL'nin yiiksek konsantras-
yonlar1 enflamatuvar medyatérlerin tiretimiyle l6ko-
sit nekrozuna yol acarken, diisitk konsantrasyonlar
kaspazlarin salimmiyla apopitotik mekanizmay: in-
diikler. Bu nedenle, solunum yolu enfeksiyonlarinda
solunum epitelinin ve nekrotizan pnémoninin yaygin
nekrozu genellikle PVLye atfedilir®®3?.

S. aureus suglarimin %5’'inden daha az1 tarafindan
iretilen ve por olugsturan zararh bir sitotoksin olan
PVL, o6zellikle toplum kokenli nekrotizan pnémoni
ve sepsis gibi agir enfeksiyonlarla iligkilendirilmisg-
tir. Onemli bir viriilans faktorii olan PVL, S.aureus’'un
immiin sistemden kacigi icin kritik role sahiptir. Yik-
sek mortalite oranli en yeni TK-MRSA suglari, PVL
iiretimi yapan genler tagimakta ve PVL siklikla letal
nekrotizan pnémoniyle iligkili suglar tarafindan sal-
gilanmaktadir. Fakat, nekrotizan pnémoniye neden
olan suslarin sadece kii¢iik bir kismi PVLyi kodlayan
genler icerir. Nekrotizan pnémonilerde saptanan nét-
ropeni ise, PVL'nin PMNL iizerine sitolitik etkilerini
aciklamaktadir®0 3239,

Ashinda S. aureus enfeksiyonlarinin patogenezinde
PVLnin oynadig: rol halen tartigsmalidir. Labandeira
ve arkadaglari pulmoner hastalikta PVL'nin rolini
aragtirmak amacyla fare akut pnémoni modelinde
yaptiklar1 bir caligmada, saflagtirilmig PVL kadar izo-
jenik PVL-negatif ve PVL-pozitif S. aureus suglarinda
patojeniteyi aragtirmiglardir®. PVL'nin pnémoniye
neden olmak i¢in yeterli oldugunu ve bu lékotoksi-
nin ekspresyonunun akciger enflamatuvar faktér sta-
filokokal protein A'y1 (Spa) iceren, sekrete edilen ve
hiicre duvarina sabitlenmis stafilokokal proteinleri
kodlayan genlerin transkripsiyonel seviyelerinde glo-
bal degigiklikleri indiikledigini gostermislerdir®® 9.
Lina ve arkadaslari® tarafindan yapilan bir caligma-
da ise, 172 S. aureus susu polimeraz zincir reaksiyon
(PCR) amplifikasyonu ile PVL genleri i¢in taranmis
ve timi toplum kokenli olan agir nekrotik hemora-
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jik pnémoni ile iligkili suglarin %85’inde saptanmus,
fakat hastane kokenli pnémoniden sorumlu suglarda
saptanmamuigtir.

Ayrica yapilan calismalarda TK-MRSA izolatlarinin
timunde degil, sadece %40-90'inda PVL geni bulun-
dugu gosterilmistir®? 28 4142 Fakat, PVL pozitif S.a-
ureus suglarina bagh enfeksiyonlarin klinik seyrinin
daha siddetli oldugu saptanmis ve PVL pozitif suslar-
la iligkili pnémonilerde sepsis, yiiksek ates, l6kopeni,
hemoptizi, plevral efiizyon ve élumiin daha sik goril-
mesi bu durumla iligkilendirilmigtir®® 39,

TK-MRSA pnémonisinin klinik belirleyicileri; TK-M-
RSA ile kolonize oldugu bilinen bir hastada gelisen
pnomoni, erken kavitasyon veya hizli ilerleyen klinik
bir seyirdir®. TKP etkeni olarak, MRSA'nin tipik ola-
rak influenza viriis enfeksiyonu veya influenza ben-
zeri hastalik ile iligkilendirilmesi nedeniyle, saghk
bakim ¢aliganlarimin 6zellikle influenza sezonu bo-
yunca MRSA'nin neden olabilecegi agir TKP vakalar1
agisindan dikkatli olmalar: gerektigi literatiirde bildi-
rilmigtir®?.

TK-MRSA kolonizasyonu i¢in yiiksek risk gruplars;
<2 yas ¢ocuklar, atletler (6zellikle temash sporlar),
intravendz uyusturucu kullananlar, escinseller, askeri
personel, cezaevlerindeki mahkumlar, bakimevleri ve
siginaklarda yagayanlar, veterinerler, domuz ¢iftcileri
ve kolonize hayvanlar ile temasta bulunanlar olarak
tanimlanmigtir®,

CDC’nin yaptig: vaka tanmimina gore; hastanede yat-
mayan hastalarda veya hastaneye yatistan sonra 48
saatten daha erken MRSA susu elde edilen hastane-
de yatan hastalarda ortaya ¢ikan tim enfeksiyonlar
TK-MRSA olarak digtiniilmelidir. Bu kriterlerden
herhangi birini kargilayan enfeksiyonlar, TK-MRSA
enfeksiyonlari olarak adlandirilir®?.

Agir TK-MRSA pnoémoni vakasi ise; hospitalizas-
yon gerektiren, acil servise bagvuru veya hastaneye
yatistan 48 saatten daha az siirede alindig1 zaman,
MRSAy1 ortaya koyan bir 6rnegin (6rn; steril bolge
veya balgam 6rnegi) elde edildigi hastanin ¢liimiiyle
sonuglanan pnémoni olarak tanimlanir®?.

Toplum kékenli MSSA ve TK-MRSA pnémonisinin
klinik prezentasyonu ayirt edilemeyebilir. Fakat daha
onceden saglikli, geng erigkin bir hasta TKP ile acil
servise veya yogun bakim initesine kabul edildigi
zaman TK-MRSAdan siiphelenilmelidir ve hastalarin
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%’unde daha o6nce grip benzeri hastalik 6ykist mev-
Cuttur(13, 30, 45, 46).

TKP'de TK-MRSA'dan siiphelendirecek klinik bulgu-
lar; influenza benzeri dénem, akut respiratuar distres
sendromu gelisen hizh ilerleyen pnémoni ile birlikte
ciddi solunumsal semptomlar, >39°C ates, hemopti-
zi, hipotansiyon, lokopeni, kavitelesmis multilober
infiltratlar gosteren gogiis radyogrami, TK-MRSA ile
kolonize oldugu veya Kuzey Amerika gibi endemik bir
bolgeye yeni seyahat ettigi ve TK-MRSA ile yeni temas
ettigi bilinenler, TK-MRSA ile kolonizasyon oranlar
yiiksek bir gruba dahil olanlar (bakiniz TK-MRSA risk
gruplar1), daha 6énceden rekiirren fronkil veya deri
absesi (gecen 6 ayda 2 veya daha fazla) éykiisi veya
aile 6ykiisti olanlari icerir™.

TK-MRSA pnémonili hastalarda hizh bir sekilde he-
moptizi, hipotansiyon ve yiiksek atesi iceren agir so-
lunumsal semptomlar gelisir. Karakteristik olarak,
lokopeni ortaya cikar ve C-reaktif protein artmigtir
(>350 g.L'Y). Multilober kaviter alveoler infiltrasyo-
nun radyografik bulgulari, TK-MRSA pnémonisi ile
uyumludur fakat bu 6zellikler TK-MRSA'ya spesifik
degildir, daha ¢cok PVL iireten S. aureus ile iligkili-
dir®3304749_ Daha énceden saglikh bir bireyde yiiksek
CRP ve sistemik sepsis varhginda hemoptizi, yiiksek
solunum hizi ve l6kopeniyi iceren klinik bulgular PVL
iligkili stafilokokal hastaligin spesifik gostergesidir®.

Ozellikle PVL iireten TK-MRSA'da unilateral konsoli-
dasyon veya seri radyografilerde goriilebilen bilateral
infiltratlar olabilir. En iyi bilgisayarli tomografi (BT)
taramasi ile dogrulanabilen bu infiltratlar daha fazla
kavitelesme egilimindedir®®. Ayrica plevral efiizyon,
pnoémotoraks ve pnémotoseller sik rastlanan radyo-
lojik bulgulardir®®.

Avustralya'da yapilan ve TK-MRSA'l1 16 vakanin ret-
rospektif analizini iceren bir caligmada ise, TK-MRSA
pnoémonisinde daha yiiksek yaglara dogru kayma ve
nonkaviter pulmoner manifestasyon oraninda yiik-
selme oldugu bildirilmistir“®. Dolayisiyla, nonkaviter
bilateral konsolidasyonlar1 iceren cesitli radyografik
gorunimlerle hizl degisen pulmoner sendromlarin
genis bir kisminin da TK-MRSA enfeksiyonuyla iligkili
olabilecegi vurgulanmigtir®.

TK-MRSA'nin en élumcil manifestasyonu ise hemop-
tizi, l6kopeni, yitksek ates ve kaviter akciger lezyon-
larindan olugan bir sendrom olan ve siklikla meka-
nik ventilasyon gerektiren nekrotizan pnémonidir.
Bu sendrom daha oénce gecirilen respiratuar viral
enfeksiyon, 6zellikle influenza ile baglantilidir®® 5v.
TK-MRSA'nin neden oldugu bu nekrotizan pnémoni
tablosu en sik ¢ocuklarda ve geng erigkin hastalarda
ortaya cikar; hizl ilerleyici fatal bir seyre, yiiksek bir
morbidite ve %75’lere varan yitksek mortalite orani-
na sahiptir®® 315259,
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TK-MRSA pnémoni 6n tanisi olan bir hastada, Gram
boyama ve kiiltiir bagvuru aninda hemen génderil-
melidir“®. Fakat balgam Gram boyama, stafilokokal
pnémoninin zayif bir belirleyicisidir. Bununla birlikte
kan kiltiirlerinden izole edilen stafilokoklarin hiz-
I1 MRSA PCR testi, sistemik MRSA enfeksiyonunun
erken dogrulanmasini saglayabilir®. Ingiliz Toraks
Dernegi rehberinde, CURB-65 skoru agirh@ 3 veya
daha yiiksek olan ciddi TKP’li hastalarda kan klturle-
rinin tercihen antibiyotik tedavisinden 6nce alinmasi
énerilmistir®. Influenza ile iligki ise, ya pozitif bir
laboratuvar testi sonucuyla ya da influenza benzeri
hastalik tanisiyla belirlenir®?.

TK-MRSA pnémoni siiphesi olan hastalar mumkiin
oldugu kadar cabuk bir gekilde yogun bakima sevk
edilmeli, resiisitasyonun temel prensipleri takip edil-
meli ve klinik olarak gerekli ise ventilasyon destegi
verilmelidir®®. Buna ilaveten, pnémonide olumlu bir
sonug elde etmek i¢in ampirik antibiyotik tedavisine
erken ve hizli baglanmas: kritik 6neme sahip oldu-
gundan, giiniimiizde potansiyel olarak stafilokoklarin
etken oldugu disiiniilen ciddi bir pnémoninin kiltir
sonuglar elde edilene kadar MRSA’ya bagh oldugu
kabul edilmelidir & 417, Ayrica yapilan ¢aligmalar-
da, TK-MRSA pnémonisinde uygun antimikrobiyal
tedavinin baglanmasinda gecikmenin morbidite ve
mortalite artigina yol a¢tigi gosterilmis, bu neden-
le zamanminda baglanacak uygun tedavinin énemi de
vurgulanmigtir®. TK-MRSA suglarinin  ¢ogunun
B-laktamlara direncli olmasi nedeniyle de klinisyen-
ler, stafilokokal orjinli pnémoni digiinilen agir has-
talarda p-laktamlarla tedavinin tek ampirik tedavi
olarak giivenilmemesi gerektiginin farkinda olmali-
dirlar® 1417,

Amerika Enfeksiyon Hastaliklar1 Dernegi ve Ameri-
kan Toraks Dernegi (IDSA-ATS) konsensus rehberle-
rinde, TK-MRSA pnémonisinin tedavisinde vankomi-
sin veya linezolid kullanimi1 énerilmigtir®”.

Vankomisin, TK-MRSA prevalansinin yiiksek oldugu
toplumlarda hayati tehdit eden pnémonisi olan hasta-
lar i¢in ampirik tedavi olarak dugiintilmelidir. TK-MR-
SA pnémonisinin ampirik tedavisinde 6nerilen vanko-
misin dozu her 12 saatte bir intravenéz 1 gr'dir. Ayrica
kamitlanmig TK-MRSA pnémonisi de, duyarhlik test-
lerine dayanarak benzer sekilde tedavi edilmelidir®®.
Genellikle iyi tolere edilmesine ve yan etkileri az olma-
sina ragmen vankomisinin akciger dokusuna zayif pe-
netre olmasi, PVL (+) TK-MRSA kaynakli nekrotizan
pnomoni vakalarinda tedavi basarisizhiginin bildiril-
mesi ve orta derecede direncli suslarin giderek artmas:
gibi dezavantajlar1 mevcuttur®6>7,

Ayrica TK-MRSA pnémonisinde vankomisin toksin
Uretimini azaltmaz, fakat klindamisin ve linezolidin



her ikisi de PVL tiretimini farkedilir sekilde azaltir ve
klindamisini linezolid ile kombine etmenin, her ikisi-
nin de toksin iiretimini suprese etmede in vitro siner-
jistik etkisi gosterilmigtir®860,

Yapilan klinik ¢aligmalarda, potent ekstraselliiler tok-
sinler iireten MRSA suglarinin tedavisinde linezolid ve
klindamisin, vankomisin iizerine acgik bir avantaj sag-
lamigtir® 62, Linezolidi vankomisinle kiyaslayan ca-
ligmalarda, linezolid i¢in yitksek survi oranlar1 bulun-
mugtur®. Bu durum, vankomisinden yaklagik olarak
6 kat fazla olan bir akciger doku penetrasyonuna sahip
olmasi ve bu sayede akciger dokusunda yiiksek kon-

santrasyon seviyelerine ulasmasiyla agiklanmigtir®1-64.

Bu nedenle, TK-MRSA pnémonisinin tedavisinde
MRSA’ya kargi etkili ve ayni zamanda ekzotoksin
iretimini azaltan klindamisin ve linezolid gibi antibi-
yotikler tercih edilmektedir® . Ne yazik ki, yapilan
caligmalarda klindamisin direncinin ortaya ¢ktig1 ve
uzun siire kullanimda linezolidine kars1 da direng ge-
ligtigi, ayrica daha az duyarh suglarin ortaya ¢ikmasi
nedeniyle klinik duruma bagh olarak diger tedavi se-
ceneklerinin de dusiiniilebilecegi bildirilmistir “ %5,

Literatiirde vankomisin, klindamisin, linezolid, ri-
fampisin ve ko-trimaksazoliin cegitli kombinasyon-
lar1 PVL (+) TK-MRSA pnémonisi vakalarinda farkl
dozlarda ve kombinasyonlarda degisen basar1 derece-
leriyle kullanilmigtir®® 54668 Ornegin Micek ve arka-
daslan tarafindan yapilan bir ¢aligmada, nekrotizan
TK-MRSA pnémonili 4 hastanin 3’tnde klinik olarak
basarisiz olan vankomisin tedavisi, linezolid ve rifam-
pisin degisikligine cevap vermigtir®®.

PVL +/- TK-MRSA pnomonisinin hayat1 tehdit eden
dogasi nedeniyle tipik klinik 6zelliklere ve solunum
sekresyonlarinda Gram pozitif kok kiimelerine sahip
bir hastada, linezolidin (12 saatte bir 600 mg, intra-
venoz) klindamisinle kombinasyonunun (6 saatte bir
1.2-1.8 g, intravenoz) baslangicta ampirik tedavi ola-
rak kullanilmas: énerilmektedir® . Bazi uzmanlar
eger PVL-pozitif stafilokokal pnémoniden giiphele-
niyorsa, sinerjistik aktiviteye ve stafilokokun intra-
selliller temizlenmesine dayanarak linezolid-klinda-
misin kombinasyonuna rutin olarak rifampisin (12
saatte bir 600 mg, intravensz) eklenmesini de éner-
mektedirler”. Tedavi siiresi vankomisin, linezolid
ve klindamisin i¢in 7-21 giindir. Ampiyem saptanan
vakalarda ise, tedavi gégiis tiipii ile drenajdir™.

Ciddi nekrotizan PVL iligkili pnémonide, bir glisik-
lin olan tigesiklin veya kinupristin-dalfopristinden
olusan streptogramin kombinasyonu gibi yeni ilag te-
davileri enfeksiyon hastaliklar: uzmani rehberliginde
kullanilmalidir®>%. Daptomisin ise, akciger surfakta-
m1 tarafindan inaktive edildigi i¢in pnémoni tedavi-
sinde kullanilamamaktadir™.

Toru U.

TK-MRSA pnémonisinde, graniilosit koloni-stimiilan
faktér ve ekstrakorporeal membran oksijenasyonu
kullaniminin buytk él¢iide basarisiz oldugu gosteril-
mistir“®,

PVL (+) TK-MRSAnin tedavisinde intravendz im-
miinoglobulin (IVIG) kullanilmasinin etkili oldugu-
nu 6ne siiren caligmalar mevcuttur™ . Bu nedenle
IVIG kullamim, TK-MRSAya bagh oldugu bilinen
veya siiphelenilen ciddi sepsis ve nekrotizan pnémo-
nilerde duguntlmelidir. PVL'nin sitopatik etkisini ve
por olusumunu nétralize eden IVIG 2 g/kg dozunda
verilmeli ve yeterli iyilesme gézlenmez ise doz tekrar-
lanmalidir®> 7,

Diger p-laktam ilaclardan farkh olarak, MRSA spesi-
fik PBP olan PBP2a’ya yiiksek afiniteyle baglanan iki
sefalosporin olan seftobiprol ve seftarolin, anti-MR-

SA etkinligi olan yeni ajanlar olarak umut vermekte-
dir™7,

Seftarolin, randomize klinik caligmalar, temelinde
2010 yilinda TKP tedavisi i¢cin Amerikan Gida ve Tla¢
Dairesi (FDA) tarafindan onaylanmigtir®. In vitro ve
in vivo bakterisidal etki gdsteren seftarolin, TK-M-

RSA pnémonisinin tedavisi i¢in onaylanan en yeni
ajandir® 7879,

Yeni anti-MRSA ajanlar ve muhtemel kombinasyon-
lar ise gelecekte degerlendirilmek i¢in buyik 6nem
tagimaktadir®.
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