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ÖZET

Son yıllarda, metisilin dirençli Staphylococcus aureus’un daha virülan ve sıklıkla daha fazla toksin üreten yeni bir 
formu olan toplum kökenli metisilin dirençli Staphylococcus aureus, giderek artan oranda saptanmakta ve sağlık ba-
kımı risk faktörü bulunmayan, genç sağlıklı bireylerde pnömoni etkeni olarak karşımıza çıkmaktadır. Özellikle toplum 
kökenli metisilin dirençli S. aureus’un neden olduğu nekrotizan pnömoniler oldukça morbit ve mortal bir klinik gidişe 
sahiptir.  Günümüzde prevalansının her geçen gün artması ve önemli bir halk sağlığı sorunu haline gelmesi nedeniyle 
göğüs hastalıkları uzmanları toplum kökenli metisilin dirençli S. aureus pnömonisi için risk faktörlerini, tanı ve tedavi 
stratejilerini bilmeli aynı zamanda direnç gelişimi sebebiyle antibiyotik kullanımı konusunda dikkatli olmalıdırlar.   

Anahtar Kelimeler: Staphylococcus aureus, metisilin, pnömoni.

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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GİRİŞ 

Beta-laktamaz enzimine dayanıklı, yarı sentetik bir 
penisilin olan metisilinin 1959 yılında klinik kullanı-
ma girmesinden sonra, 1961’de İngiltere’de Colindale 
Hastanesi’nde ilk metisilin dirençli Staphylococcus 
aureus (MRSA) izolatı tanımlanmıştır. Daha sonraki 
yıllarda tüm dünyada hastane kökenli MRSA (HK-M-
RSA) suşları görülmeye başlanmış ve 1990’lı yıllardan 
sonra toplum kökenli MRSA (TK-MRSA) suşları orta-
ya çıkmıştır(1). 

Geçmiş yüzyıllar boyunca değişen epidemiyolojisine 
rağmen, MRSA halen tüm dünyada çok çeşitli klinik 
sendromlara neden olmaya devam etmektedir. Günü-
müzde sık görülen ve ciddi bir problem haline gelen 
TK-MRSA enfeksiyonları, nozokomiyal MRSA en-
feksiyonlarında olduğu gibi önemli bir morbidite ve 
mortalite nedenidir(2-4). Fakat TK-MRSA suşları epi-
demiyolojik, genotipik ve fenotipik olarak orjinal has-
tane kökenli suşlardan farklıdır ve antimikrobiyallere 
dirençli olma eğilimindedir(5-7). Son yıllarda ise, MRSA 
enfeksiyonlarının sıklığı toplumsal ortamlarda gide-
rek artış göstermektedir(2). 

TK-MRSA’nın diğer ülkelere kıyasla daha sık görül-
düğü Amerika Birleşik Devletleri’nde ise, klinik ve 
epidemiyolojik olarak TK ile HK-MRSA’yı ayırt etmek 
giderek zorlaşmaktadır. Günümüzde bu ayrım mik-
robiyolojik özelliklerin veya moleküler tiplemenin 
kullanımıyla yapılabilmektedir(8). Bu konuda giderek 
artan bir endişe ise, bilinen herhangi bir risk faktö-
rü olmayan hastalarda TK-MRSA enfeksiyonlarının 
ortaya çıkması ve toplumda MRSA’nın yayılmasının 
ciddi toplum kökenli enfeksiyonlar için ampirik teda-
vi yaklaşımını değiştirmesidir(2, 3). 

Toplum Kökenli MRSA Epidemiyolojisi 

TK-MRSA suşu ilk olarak, Batı Avustralya’nın orjinal 
sakinleri olan ve daha önce sağlık bakım sistemiyle hiç 
teması olmayan yerli Avustralyalı hastalardan izole 
edilmiştir. 1993 yılında TK-MRSA olarak adlandırılan 
bu yeni MRSA suşlarında fark edilir bir artış ortaya 
çıkmıştır(9, 10). Son yüzyılda ise farklı ülkeler dahil ol-
mak üzere, dünya’nın hemen her yerinde hastaneden 
MRSA edinimi için hiçbir risk faktörü olmayan hasta-
larda TK-MRSA suşlarının yayılımı ve izolasyonu ile 
ilgili bilgiler ortaya çıkmıştır(9,10). 

1997-1999 arasında Amerika’da, ilk ağır TK-MRSA 
vakaları Hastalık Kontrol ve Önleme Merkezleri’ne 
(CDC) bildirilen ve hepsi de TK-MRSA’nın belirli bir 
suşu ile ilişkili olan 4 fatal pnömoni vakasıyken, bu 
TK-MRSA suşları Amerika’nın çoğu bölgesinde genel 
popülasyon arasında hızla yayılmış ve sağlık bakım 
çevresiyle teması olan ve olmayan hastaları da etki-
lemiştir(11, 12). 

2003-2004 influenza sezonu boyunca MRSA, Ame-
rika’da 15 influenza ilişkili toplum kökenli pnömo-
ni (TKP) vakasının nedeni olarak dikkat çekmiş ve 
tümü hospitalize edilen bu hastalardan 4’ünde ölüm 
gerçekleşmiştir. 2004-2005 ve 2005-2006 influenza 
sezonları boyunca birkaç vaka CDC’ye bildirilmiştir. 
Aralık 2006-Ocak 2007 boyunca, Amerika’da 2 eyalet-
te önceden sağlıklı olan çocuk ve erişkinlerde 6 ölümü 
de içeren 10 ağır TK-MRSA pnömoni vakası CDC’ye 
bildirilmiş ve bu 2 aylık periyot için 10 vakanın bekle-
nenden daha yüksek bir sayı olduğu yapılan çalışma-
larda belirtilmiştir(13-15). 

2009 H1N1 influenza A virüs pandemisi boyunca, in- 
fluenza toplum kökenli pnömonili (TKP) hospitalize 
hastaların yaklaşık %30’unda TKP’nin kombine viral 
ve bakteriyel etiyolojisi saptanmış, özellikle fulminan 
seyrinin influenza ve TK-MRSA’nın kombinasyonu ile 
ilişkili olduğu gösterilmiştir(16, 17). 

2009 yılında, influenza A virüsünün dünya çapındaki 
pandemisi sırasında yayınlanan çeşitli serilerde daha 
önceden sağlıklı insanlarda influenzayı komplike eden 
MRSA pnömonisi vakaları ve pandemik grip ile kabul 
edilenlerde TK-MRSA ile koenfeksiyon bildirilmiştir. 
Dolayısıyla, influenza virüs enfeksiyonlu hastaları 
yöneten klinisyenlerin TK-MRSA gibi virülan, anti-
mikrobiyal dirençli bakteriyel patojenler ile süper- 
enfeksiyon veya koenfeksiyon ihtimalinin farkında ol-
maları gerektiği savunulmaktadır(18). 

Toplum Kökenli MRSA Patogenezi 

S. aureus, çok çeşitli mekanizmalarla metisiline direnç 
geliştirmiştir. MRSA için karakteristik olan mekaniz-
ma, koagülaz-negatif stafilokoklardan stafilokokal 
kaset kromozomu mec (SCCmec) olarak bilinen ve 
günümüzde 11 farklı tipi tanımlanmış olan, muhte-
melen mobil bir genetik eleman üzerinden mecA ge-
ninin kalıtımıdır(6, 19-21). MRSA’nın ayırt edici özelliği 
olan mecA geni, β-laktam antibiyotikler için düşük 
afiniteli bir varyant penisilin bağlayan protein (PBP) 
olan PBP2a’yı kodlar ve böylece β-laktam antibiyotik-
lerin aktivitesini etkin bir şekilde azaltır. Metisilinle 
bloke edilemeyen ve böylece metisilin varlığında S. 
aureus’un hayatta kalmasını sağlayan PBP2a adlı bu 
yeni protein sayesinde MRSA sadece metisiline karşı 
değil sentetik penisilinler, sefalosporinler ve karbape-
nemleri içeren tüm β-laktam antibiyotiklere ve ayrıca 
florokinolonlar, tetrasiklinler, makrolidler, linkoza-
midler ve aminoglikozidler gibi farklı antibiyotik sı-
nıflarına karşı çoklu ilaç direncine sahiptir(3, 22-25). 

Genotipik çalışmalar, TK ve HK-MRSA suşları arasın-
da önemli farklar (genetik köken, metisilin dirençli 
genetik elemanların yapısı) ortaya koymuştur. Böyle-
ce TK-MRSA suşlarının, HK-MRSA suşlarından değil 
daha ziyade toplumda klonal olarak ilişkili metisilin 
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duyarlı S. aureus (MSSA) suşlarının yayılımından or-
taya çıktığına dair güçlü kanıtlar sağlanmıştır(26). 

Mikrobiyolojik açıdan ise TK-MRSA, HK-MRSA’dan 
birtakım özellikleriyle farklılık göstermektedir. TK-M-
RSA genellikle çoğu non-β-laktam antibiyotiğe duyar-
lıdır ve Tip 4, 5 veya 7 SCCmec elemanını içerir(14, 15). 
Aksine, HK-MRSA tipik olarak çoklu ilaç dirençlidir ve 
Tip 1, 2 veya 3 SCCmec elemanını içerir(26, 27). Düşük 
oranlarda (<%5) olmak üzere Tip 1, 2 ve 3 SCCmec ta-
şıyan TK-MRSA suşları ve nadir olsa da Tip 4 SCCmec 
taşıyan HK-MRSA suşları saptanmıştır. Dolayısıyla 
Tip 4 SCCmec saptanması, TK-MRSA için spesifik de-
ğildir(12, 28, 29). Ayrıca, çoğu TK-MRSA suşu faj tarafın-
dan kodlanan ve insan polimorfonükleer lökositleri 
(PMNL) için yüksek spesifitesi nedeniyle lökositlerin 
lizisine, epitelyal hücre ve doku nekrozuna yol açan 
sitolitik bir toksin olan Panton-Valentin lökosidini 
(PVL) taşımaktadır(26, 27). PVL’nin yüksek konsantras-
yonları enflamatuvar medyatörlerin üretimiyle löko-
sit nekrozuna yol açarken, düşük konsantrasyonları 
kaspazların salınımıyla apopitotik mekanizmayı in-
dükler. Bu nedenle, solunum yolu enfeksiyonlarında 
solunum epitelinin ve nekrotizan pnömoninin yaygın 
nekrozu genellikle PVL’ye atfedilir(30,31). 

S. aureus suşlarının %5’inden daha azı tarafından 
üretilen ve por oluşturan zararlı bir sitotoksin olan 
PVL, özellikle toplum kökenli nekrotizan pnömoni 
ve sepsis gibi ağır enfeksiyonlarla ilişkilendirilmiş-
tir. Önemli bir virülans faktörü olan PVL, S.aureus’un 
immün sistemden kaçışı için kritik role sahiptir. Yük-
sek mortalite oranlı en yeni TK-MRSA suşları, PVL 
üretimi yapan genler taşımakta ve PVL sıklıkla letal 
nekrotizan pnömoniyle ilişkili suşlar tarafından sal-
gılanmaktadır. Fakat, nekrotizan pnömoniye neden 
olan suşların sadece küçük bir kısmı PVL’yi kodlayan 
genler içerir. Nekrotizan pnömonilerde saptanan nöt-
ropeni ise, PVL’nin PMNL üzerine sitolitik etkilerini 
açıklamaktadır(30, 32-39). 

Aslında S. aureus enfeksiyonlarının patogenezinde 
PVL’nin oynadığı rol halen tartışmalıdır. Labandeira 
ve arkadaşları pulmoner hastalıkta PVL’nin rolünü 
araştırmak amacıyla fare akut pnömoni modelinde 
yaptıkları bir çalışmada, saflaştırılmış PVL kadar izo-
jenik PVL-negatif ve PVL-pozitif S. aureus suşlarında 
patojeniteyi araştırmışlardır(36). PVL’nin pnömoniye 
neden olmak için yeterli olduğunu ve bu lökotoksi-
nin ekspresyonunun akciğer enflamatuvar faktör sta-
filokokal protein A’yı (Spa) içeren, sekrete edilen ve 
hücre duvarına sabitlenmiş stafilokokal proteinleri 
kodlayan genlerin transkripsiyonel seviyelerinde glo-
bal değişiklikleri indüklediğini göstermişlerdir(36, 40). 
Lina ve arkadaşları(32) tarafından yapılan bir çalışma-
da ise, 172 S. aureus suşu polimeraz zincir reaksiyon 
(PCR) amplifikasyonu ile PVL genleri için taranmış 
ve tümü toplum kökenli olan ağır nekrotik hemora-

jik pnömoni ile ilişkili suşların %85’inde saptanmış, 
fakat hastane kökenli pnömoniden sorumlu suşlarda 
saptanmamıştır. 

Ayrıca yapılan çalışmalarda TK-MRSA izolatlarının 
tümünde değil, sadece %40-90’ında PVL geni bulun-
duğu gösterilmiştir(12, 28, 41, 42). Fakat, PVL pozitif S.a-
ureus suşlarına bağlı enfeksiyonların klinik seyrinin 
daha şiddetli olduğu saptanmış ve PVL pozitif suşlar-
la ilişkili pnömonilerde sepsis, yüksek ateş, lökopeni, 
hemoptizi, plevral efüzyon ve ölümün daha sık görül-
mesi bu durumla ilişkilendirilmiştir(30, 38). 

Toplum Kökenli MRSA Pnömonisi Risk Grupları ve 
Vaka Tanımları 

TK-MRSA pnömonisinin klinik belirleyicileri; TK-M-
RSA ile kolonize olduğu bilinen bir hastada gelişen 
pnömoni, erken kavitasyon veya hızlı ilerleyen klinik 
bir seyirdir(43). TKP etkeni olarak, MRSA’nın tipik ola-
rak influenza virüs enfeksiyonu veya influenza ben-
zeri hastalık ile ilişkilendirilmesi nedeniyle, sağlık 
bakım çalışanlarının özellikle influenza sezonu bo-
yunca MRSA’nın neden olabileceği ağır TKP vakaları 
açısından dikkatli olmaları gerektiği literatürde bildi-
rilmiştir(44). 

TK-MRSA kolonizasyonu için yüksek risk grupları; 
<2 yaş çocuklar, atletler (özellikle temaslı sporlar), 
intravenöz uyuşturucu kullananlar, eşcinseller, askeri 
personel, cezaevlerindeki mahkumlar, bakımevleri ve 
sığınaklarda yaşayanlar, veterinerler, domuz çiftçileri 
ve kolonize hayvanlar ile temasta bulunanlar olarak 
tanımlanmıştır(45). 

CDC’nin yaptığı vaka tanımına göre; hastanede yat-
mayan hastalarda veya hastaneye yatıştan sonra 48 
saatten daha erken MRSA suşu elde edilen hastane-
de yatan hastalarda ortaya çıkan tüm enfeksiyonlar 
TK-MRSA olarak düşünülmelidir. Bu kriterlerden 
herhangi birini karşılayan enfeksiyonlar, TK-MRSA 
enfeksiyonları olarak adlandırılır(12). 

Ağır TK-MRSA pnömoni vakası ise; hospitalizas-
yon gerektiren, acil servise başvuru veya hastaneye 
yatıştan 48 saatten daha az sürede alındığı zaman, 
MRSA’yı ortaya koyan bir örneğin (örn; steril bölge 
veya balgam örneği) elde edildiği hastanın ölümüyle 
sonuçlanan pnömoni olarak tanımlanır(44). 

Toplum Kökenli MRSA Pnömonisinde Klinik ve 
Radyolojik Bulgular 

Toplum kökenli MSSA ve TK-MRSA pnömonisinin 
klinik prezentasyonu ayırt edilemeyebilir. Fakat daha 
önceden sağlıklı, genç erişkin bir hasta TKP ile acil 
servise veya yoğun bakım ünitesine kabul edildiği 
zaman TK-MRSA’dan şüphelenilmelidir ve hastaların 
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¾’ünde daha önce grip benzeri hastalık öyküsü mev-
cuttur(13, 30, 45, 46). 

TKP’de TK-MRSA’dan şüphelendirecek klinik bulgu-
lar; influenza benzeri dönem, akut respiratuar distres 
sendromu gelişen hızlı ilerleyen pnömoni ile birlikte 
ciddi solunumsal semptomlar, >39°C ateş, hemopti-
zi, hipotansiyon, lökopeni, kaviteleşmiş multilober 
infiltratları gösteren göğüs radyogramı, TK-MRSA ile 
kolonize olduğu veya Kuzey Amerika gibi endemik bir 
bölgeye yeni seyahat ettiği ve TK-MRSA ile yeni temas 
ettiği bilinenler, TK-MRSA ile kolonizasyon oranları 
yüksek bir gruba dahil olanlar (bakınız TK-MRSA risk 
grupları), daha önceden rekürren fronkül veya deri 
absesi (geçen 6 ayda 2 veya daha fazla) öyküsü veya 
aile öyküsü olanları içerir(45). 

TK-MRSA pnömonili hastalarda hızlı bir şekilde he-
moptizi, hipotansiyon ve yüksek ateşi içeren ağır so-
lunumsal semptomlar gelişir. Karakteristik olarak, 
lökopeni ortaya çıkar ve C-reaktif protein artmıştır 
(>350 g.L-1). Multilober kaviter alveoler infiltrasyo-
nun radyografik bulguları, TK-MRSA pnömonisi ile 
uyumludur fakat bu özellikler TK-MRSA’ya spesifik 
değildir, daha çok PVL üreten S. aureus ile ilişkili-
dir(13,30,47-49). Daha önceden sağlıklı bir bireyde yüksek 
CRP ve sistemik sepsis varlığında hemoptizi, yüksek 
solunum hızı ve lökopeniyi içeren klinik bulgular PVL 
ilişkili stafilokokal hastalığın spesifik göstergesidir(45). 

Özellikle PVL üreten TK-MRSA’da unilateral konsoli-
dasyon veya seri radyografilerde görülebilen bilateral 
infiltratlar olabilir. En iyi bilgisayarlı tomografi (BT) 
taraması ile doğrulanabilen bu infiltratlar daha fazla 
kaviteleşme eğilimindedir(23). Ayrıca plevral efüzyon, 
pnömotoraks ve pnömotoseller sık rastlanan radyo-
lojik bulgulardır(50). 

Avustralya’da yapılan ve TK-MRSA’lı 16 vakanın ret-
rospektif analizini içeren bir çalışmada ise, TK-MRSA 
pnömonisinde daha yüksek yaşlara doğru kayma ve 
nonkaviter pulmoner manifestasyon oranında yük-
selme olduğu bildirilmiştir(43). Dolayısıyla, nonkaviter 
bilateral konsolidasyonları içeren çeşitli radyografik 
görünümlerle hızlı değişen pulmoner sendromların 
geniş bir kısmının da TK-MRSA enfeksiyonuyla ilişkili 
olabileceği vurgulanmıştır(46). 

TK-MRSA’nın en ölümcül manifestasyonu ise hemop-
tizi, lökopeni, yüksek ateş ve kaviter akciğer lezyon-
larından oluşan bir sendrom olan ve sıklıkla meka-
nik ventilasyon gerektiren nekrotizan pnömonidir. 
Bu sendrom daha önce geçirilen respiratuar viral 
enfeksiyon, özellikle influenza ile bağlantılıdır(18, 51). 
TK-MRSA’nın neden olduğu bu nekrotizan pnömoni 
tablosu en sık çocuklarda ve genç erişkin hastalarda 
ortaya çıkar; hızlı ilerleyici fatal bir seyre, yüksek bir 
morbidite ve %75’lere varan yüksek mortalite oranı-
na sahiptir(30, 31, 52-54). 

Tanı ve Tedavi 

TK-MRSA pnömoni ön tanısı olan bir hastada, Gram 
boyama ve kültür başvuru anında hemen gönderil-
melidir(45). Fakat balgam Gram boyama, stafilokokal 
pnömoninin zayıf bir belirleyicisidir. Bununla birlikte 
kan kültürlerinden izole edilen stafilokokların hız-
lı MRSA PCR testi, sistemik MRSA enfeksiyonunun 
erken doğrulanmasını sağlayabilir(43). İngiliz Toraks 
Derneği rehberinde, CURB-65 skoru ağırlığı 3 veya 
daha yüksek olan ciddi TKP’li hastalarda kan kültürle-
rinin tercihen antibiyotik tedavisinden önce alınması 
önerilmiştir(45). İnfluenza ile ilişki ise, ya pozitif bir 
laboratuvar testi sonucuyla ya da influenza benzeri 
hastalık tanısıyla belirlenir(44). 

TK-MRSA pnömoni şüphesi olan hastalar mümkün 
olduğu kadar çabuk bir şekilde yoğun bakıma sevk 
edilmeli, resüsitasyonun temel prensipleri takip edil-
meli ve klinik olarak gerekli ise ventilasyon desteği 
verilmelidir(45). Buna ilaveten, pnömonide olumlu bir 
sonuç elde etmek için ampirik antibiyotik tedavisine 
erken ve hızlı başlanması kritik öneme sahip oldu-
ğundan, günümüzde potansiyel olarak stafilokokların 
etken olduğu düşünülen ciddi bir pnömoninin kültür 
sonuçları elde edilene kadar MRSA’ya bağlı olduğu 
kabul edilmelidir (3, 14, 17). Ayrıca yapılan çalışmalar-
da, TK-MRSA pnömonisinde uygun antimikrobiyal 
tedavinin başlanmasında gecikmenin morbidite ve 
mortalite artışına yol açtığı gösterilmiş, bu neden-
le zamanında başlanacak uygun tedavinin önemi de 
vurgulanmıştır(43). TK-MRSA suşlarının çoğunun 
β-laktamlara dirençli olması nedeniyle de klinisyen-
ler, stafilokokal orjinli pnömoni düşünülen ağır has-
talarda β-laktamlarla tedavinin tek ampirik tedavi 
olarak güvenilmemesi gerektiğinin farkında olmalı-
dırlar(3, 14, 17). 

Amerika Enfeksiyon Hastalıkları Derneği ve Ameri-
kan Toraks Derneği (IDSA-ATS) konsensus rehberle-
rinde, TK-MRSA pnömonisinin tedavisinde vankomi-
sin veya linezolid kullanımı önerilmiştir(17). 

Vankomisin, TK-MRSA prevalansının yüksek olduğu 
toplumlarda hayatı tehdit eden pnömonisi olan hasta-
lar için ampirik tedavi olarak düşünülmelidir. TK-MR-
SA pnömonisinin ampirik tedavisinde önerilen vanko-
misin dozu her 12 saatte bir intravenöz 1 gr’dır. Ayrıca 
kanıtlanmış TK-MRSA pnömonisi de, duyarlılık test-
lerine dayanarak benzer şekilde tedavi edilmelidir(55). 
Genellikle iyi tolere edilmesine ve yan etkileri az olma-
sına rağmen vankomisinin akciğer dokusuna zayıf pe-
netre olması, PVL (+) TK-MRSA kaynaklı nekrotizan 
pnömoni vakalarında tedavi başarısızlığının bildiril-
mesi ve orta derecede dirençli suşların giderek artması 
gibi dezavantajları mevcuttur(54, 56, 57). 

Ayrıca TK-MRSA pnömonisinde vankomisin toksin 
üretimini azaltmaz, fakat klindamisin ve linezolidin 
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her ikisi de PVL üretimini farkedilir şekilde azaltır ve 
klindamisini linezolid ile kombine etmenin, her ikisi-
nin de toksin üretimini suprese etmede in vitro siner-
jistik etkisi gösterilmiştir(58-60). 

Yapılan klinik çalışmalarda, potent ekstrasellüler tok-
sinler üreten MRSA suşlarının tedavisinde linezolid ve 
klindamisin, vankomisin üzerine açık bir avantaj sağ-
lamıştır(61, 62). Linezolidi vankomisinle kıyaslayan ça-
lışmalarda, linezolid için yüksek survi oranları bulun-
muştur(60). Bu durum, vankomisinden yaklaşık olarak 
6 kat fazla olan bir akciğer doku penetrasyonuna sahip 
olması ve bu sayede akciğer dokusunda yüksek kon-
santrasyon seviyelerine ulaşmasıyla açıklanmıştır(61-64). 

Bu nedenle, TK-MRSA pnömonisinin tedavisinde 
MRSA’ya karşı etkili ve aynı zamanda ekzotoksin 
üretimini azaltan klindamisin ve linezolid gibi antibi-
yotikler tercih edilmektedir(58-60). Ne yazık ki, yapılan 
çalışmalarda klindamisin direncinin ortaya çıktığı ve 
uzun süre kullanımda linezolidine karşı da direnç ge-
liştiği, ayrıca daha az duyarlı suşların ortaya çıkması 
nedeniyle klinik duruma bağlı olarak diğer tedavi se-
çeneklerinin de düşünülebileceği bildirilmiştir (4, 60, 65). 

Literatürde vankomisin, klindamisin, linezolid, ri-
fampisin ve ko-trimaksazolün çeşitli kombinasyon-
ları PVL (+) TK-MRSA pnömonisi vakalarında farklı 
dozlarda ve kombinasyonlarda değişen başarı derece-
leriyle kullanılmıştır(30, 54, 66-68). Örneğin Micek ve arka-
daşları tarafından yapılan bir çalışmada, nekrotizan 
TK-MRSA pnömonili 4 hastanın 3’ünde klinik olarak 
başarısız olan vankomisin tedavisi, linezolid ve rifam-
pisin değişikliğine cevap vermiştir(66). 

PVL +/- TK-MRSA pnömonisinin hayatı tehdit eden 
doğası nedeniyle tipik klinik özelliklere ve solunum 
sekresyonlarında Gram pozitif kok kümelerine sahip 
bir hastada, linezolidin (12 saatte bir 600 mg, intra-
venöz) klindamisinle kombinasyonunun (6 saatte bir 
1.2-1.8 g, intravenöz) başlangıçta ampirik tedavi ola-
rak kullanılması önerilmektedir(45, 69). Bazı uzmanlar 
eğer PVL-pozitif stafilokokal pnömoniden şüphele-
niyorsa, sinerjistik aktiviteye ve stafilokokun intra-
sellüler temizlenmesine dayanarak linezolid-klinda-
misin kombinasyonuna rutin olarak rifampisin (12 
saatte bir 600 mg, intravenöz) eklenmesini de öner-
mektedirler(70). Tedavi süresi vankomisin, linezolid 
ve klindamisin için 7-21 gündür. Ampiyem saptanan 
vakalarda ise, tedavi göğüs tüpü ile drenajdır(71). 

Ciddi nekrotizan PVL ilişkili pnömonide, bir glisik-
lin olan tigesiklin veya kinupristin-dalfopristinden 
oluşan streptogramin kombinasyonu gibi yeni ilaç te-
davileri enfeksiyon hastalıkları uzmanı rehberliğinde 
kullanılmalıdır(45,55). Daptomisin ise, akciğer surfakta-
nı tarafından inaktive edildiği için pnömoni tedavi-
sinde kullanılamamaktadır(72). 

TK-MRSA pnömonisinde, granülosit koloni-stimülan 
faktör ve ekstrakorporeal membran oksijenasyonu 
kullanımının büyük ölçüde başarısız olduğu gösteril-
miştir(45). 

PVL (+) TK-MRSA’nın tedavisinde intravenöz im-
münoglobulin (IVIG) kullanılmasının etkili olduğu-
nu öne süren çalışmalar mevcuttur(73, 74). Bu nedenle 
IVIG kullanımı, TK-MRSA’ya bağlı olduğu bilinen 
veya şüphelenilen ciddi sepsis ve nekrotizan pnömo-
nilerde düşünülmelidir. PVL’nin sitopatik etkisini ve 
por oluşumunu nötralize eden IVIG 2 g/kg dozunda 
verilmeli ve yeterli iyileşme gözlenmez ise doz tekrar-
lanmalıdır(45, 74). 

Diğer β-laktam ilaçlardan farklı olarak, MRSA spesi-
fik PBP olan PBP2a’ya yüksek afiniteyle bağlanan iki 
sefalosporin olan seftobiprol ve seftarolin, anti-MR-
SA etkinliği olan yeni ajanlar olarak umut vermekte-
dir(75-77). 

Seftarolin, randomize klinik çalışmalar, temelinde 
2010 yılında TKP tedavisi için Amerikan Gıda ve İlaç 
Dairesi (FDA) tarafından onaylanmıştır(4). İn vitro ve 
in vivo bakterisidal etki gösteren seftarolin, TK-M-
RSA pnömonisinin tedavisi için onaylanan en yeni 
ajandır(4, 78, 79). 

Yeni anti-MRSA ajanlar ve muhtemel kombinasyon-
lar ise gelecekte değerlendirilmek için büyük önem 
taşımaktadır(46). 
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