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ÖZET

Toplumdan kazanılmı� metisiline dirençli Staphylococcus aureus (TK-MRSA )infeksiyonlarının tedavisi çok iyi

çalı�ılmamı� ve netlik kazanmamı� bir konudur. TK-MRSA ile olu�an infeksiyonlar non-komplike deri ve yumu�ak doku

infeksiyonundan, a�ır sepsis ve toksik �ok sendromuna kadar de�i�ebilen geni� bir spektruma sahiptir. TK-MRSA kökenleri

beta-laktam dı�ı antibiyotiklerin ço�una duyarlı olma e�iliminde olduklarından de�i�ik tedavi seçeneklerinin var oldu�u

göze çarpar. Ancak bunların ço�u iyi klinik çalı�malarla desteklenmemi� olup, etkinlikleri de iyi bilinmemektedir. Klindamisin,

trimetoprim-sulfametoksazol ve tetrasiklinler TK-MRSA kökenlerine kar�ı iyi etkinli�e sahiptir ve bir çok ara�tırıcı bu

ajanları TK-MRSA infeksiyonlarının tedavisinde kullanmaktadır. Hastanede yatmayı ve intravenöz tedaviyi gerektiren ciddi

infeksiyonlarda linezolit, kinupristin/dalfopristin gibi yeni ajanlar olası seçenekler arasında yer alırlar.
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SUMMARY

Treatment Options of Community-acquired Staphylococcus aureus Infections

Therapeutic management of community-acquired Staphylococcus aureus (CA-MRSA) infections has not been well

studied and is not well established. Infections caused by CA-MRSA fall into a broad spectrum, ranging from uncomplicated

skin and soft tissue infections to severe sepsis and toxic shock syndrome.

Because CA-MRSA strains tend to be susceptible to a wide variety of non-beta-lactam  antibiotics, it would seem that

several treatment options are available. However, most potential treatments have not been tested clinicaly, and their efficacy

is therefore unknown.

Clindamycin, trimethoprim-sulfamethoxazole and tetracyclines generally have activity against CA-MRSA, and many authors

use these agents in treating CA-MRSA infections. For severe infections requiring hospitalization together with intravenous

antibiotics, vancomycin and newer agents, such as linezolid, quinupristin-dalfopristin and daptomycin, can be feasible options.

Keywords: community-acquired Staphylococcus aureus, treatment

102

ANKEM Derg 2006;20(Ek 2):102-105.

Metisiline dirençli Staphylococcus aureus (MRSA)
infeksiyonlarının büyük ço�unlu�unun hastane kaynaklı
olmasına kar�ın, son yıllarda antibiyotik duyarlılık profili
açısından hastane kökenlerinden belirgin farklılıklar gösteren
toplumda kazanılmı� MRSA (TK-MRSA) infeksiyonlarında
önemli artı�lar gözlenmektedir(1). (TK-MRSA) infeksiyonları

Kuzey Amerika ve Avrupa dahil dünyada hemen her co�rafi
bölgede saptanmaya ba�lamı� olup bazı yerlerde sıklı�ının
% 20’lere ula�tı�ı bildirilmektedir. TK-MRSA infeksiyonları
büyük ço�unlukla deri ve deri ile ili�kili yapıların infeksiyonları
olarak kar�ımıza çıkmaktadır(1,7,9,13,14,16). Ancak, bu

bakterilerin osteomiyelitlerde de önemli bir etken oldu�u
bildirilmektedir(16). TK-MRSA’ya ba�lı osteomiyelitlerde
kronik osteomiyelite dönü�me ve derin ven trombozu riskinin
de daha yüksek oldu�u bildirilmi�tir. Ayrıca, nekrotizan
pnömoni veya ampiyemin e�lik etti�i pnömoni olgularında
da TK-MRSA’nin önemli bir etken oldu�unu bildiren yayınlar

vardır(3,12).
Olu�turdukları infeksiyonların ciddiyeti açısından da

TK-MRSA ile olu�an infeksiyonlar, ayakta tedavi edilebilen
basit bir non-komplike deri ve yumu�ak doku infeksiyonundan,
hastanede yatmayı ve yo�un agresif tedavi gerektiren a�ır



sepsis ve toksik �ok sendromuna kadar de�i�ebilen geni� bir
spektruma sahiptir. Bu tür infeksiyonlar dünyanın hemen

her bölgesinden bildirilmekte olup, ilginç olarak hastaların
herhangi bir risk faktörü ta�ımadıkları dikkati çekmektedir
(1,6,19).

Hastane kaynaklı MRSA’ların aksine, TK-MRSA
kökenlerinin beta-laktamlar dı�ında birçok antibiyoti�e duyarlı
olma e�ilimlerinden dolayı de�i�ik tedavi seçenekleri

mevcutur(2,16) (Tablo 1). Buna kar�ın, bu seçeneklerin ço�u
klinik olarak iyi çalı�ılmamı�tır ve etkinlikleri çok iyi
bilinmemektedir. Ayrıca direnç geli�imi konusunda önemli
belirsizlikler bulunmaktadır. Bu konudaki çalı�malar daha
çok klindamisin, tetrasiklinler ve trimetoprim-sulfametoksazol
(TMP-SMX) gibi TK-MRSA’ya etkinli�i olan ajanlar ile

yapılmı�tır. Vankomisin, hastane kaynaklı MRSA’larda oldu�u
gibi bu kökenlere kar�ı di�er antibiyotiklere oranla daha fazla
etkinli�e sahiptir. Hastanede yatı� ve intravenöz tedavi
gerektiren ciddi infeksiyonlarda vankomisin yanında linezolit,
kinupristin/dalfopristin ve daptomisin gibi yeni ajanlar
kullanılabilecek seçeneklerdir. Vankomisinden sonra bu tür

kökenler en fazla klindamisin (% 92-100) ve TMP-SMX’e
(% 88.9-98) duyarlılık göstermektedir(2,16,17).

Klindamisin, TK-MRSA kökenlerinin ço�una yüksek
oranda in-vitro etkinlik gösteren ve bu bakterilerin neden
oldu�u infeksiyonlarda ilk seçenek gibi gözüken bir ajandır.
Bununla birlikte erm geninin indüksiyonuna ba�lı

indüklenebilir direnç sorunu vardır ve tedavi ba�arısızlıkları
bildirilmektedir(11). D-test adı verilen bir disk düfüzyon testi
ile indüklenebilir makrolit-linkozamit-streptogramin B (iMLSB)
direnci olan S.aureus kökenleri saptanabilir. Ancak, zahmetli
bir test oldu�undan birçok hastane laboratuvarı bu testi tüm
S.aureus kökenlerine uygulamazlar. D-test ile pozitif saptanan

indüklenebilir kökenler gerçekten önemli bir sorun
kayna�ıdırlar. Çünkü bu kökenler yüksek bir mutasyon oranına
sahiptirler ve klindamisine tedavi esnasında direnç
geli�tirebilme yetene�indedirler(10,17). 150’den fazla
eritromisine dirençli fakat klindamisine duyarlı görünen

S.aureus kökeninde indüklenebilir MLSB direncinin ara�tırıldı�ı
bir çalı�mada D-test ile kökenlerin % 56’sının iMLSB direnci

gösterdi�i belirlenmi�tir(16). Bu tür indüklenebilir direnç
genlerini ta�ıyan TK-MRSA kökenlerinin oranı da çok iyi
bilinmemektedir. Bu nedenle CLSI tarafından yayınlanan
kılavuzlar D-test ile iMLSB direnci çalı�ılmadan MRSA
infeksiyonlarının tedavisinde klindamisin kulanılmasını
önermezler(16,18).

TMP-SMX, TK-MRSA infeksiyonlarının tedavisinde
di�er bir etkili antibiyotiktir. Bununla birlikte bu ajanın TK-
MRSA infeksiyonlarının tedavisinde faydalı oldu�unu bildiren
kısıtlı çalı�ma ve olgu sunumları vardır. S.aureus’daki TMP-
SMX direnç oranlarını bildiren çalı�ma sonuçları önemli
farklılıklar göstermektedir, fakat TK-MRSA’ların ço�u bu

ajana duyarlı gözükmektedir. TMP-SMX’in sulfonamid
komponenti bakteriyostatikdir, TMP-SMX kombinasyonu ise
TK-MRSA kökenlerine genellikle bakterisidal etki gösterirler.
TK-MRSA için de bölgesel direnç farklılıkları olabilece�i
bilinmelidir. Bu nedenle tedavi duyarlılık sonuçlarına göre
belirlenmeli ve izlenmelidir(2,4,16).

Damariçi ilaç ba�ımlılarında MRSA bakteremilerinde
TMP-SMX kullanımı ara�tırılmı�tır. Ara�tırıcılar, seçilmi�
olgularda TMP-SMX’i vankomisine alternatif olarak
bildirmi�lerdir. Bununla birlikte tedavi ba�arısızlıkları da
bildirilmi�tir. Ayrıca % 10 civarında da alerjik reaksiyonlar
oldu�unun dikkate alınması gerekmektedir. MRSA

infeksiyonlarının tedavisinde TMP-SMX kullanımı ve direnç
geli�imi tam olarak netle�memi�tir. Bununla birlikte küçük
bir retrospektif çalı�mada TK-MRSA’nın neden oldu�u deri
infeksiyonlarında erken insizyon ve drenaj yapılmak kaydıyla
2-3 hafta süreyle TMP-SMX’in rifampin ile kombinasyonunun
etkili bir tedavi seçene�i oldu�u ileri sürülmü�tür(16).

Minosiklin ve doksisiklin geçmi�te MRSA tedavisinde
kullanılmı�lardır. Bununla birlikte kullanımları ile ilgili oldukça
kısıtlı bilgi vardır ve etkinlikleri net de�ildir.

Florokinolonların MRSA infeksiyonlarında kullanımı
konusunda çok dikkatli olmak gerekir. Çünkü, bu ajanların
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Antibiyotik Tedavi rejimi Yorumlar

Klindamisin 300-450 mg, p.o. q6h �ndüklenebilir MLSB direnci açısından dikkatli olmak gerekir
600-900 mg, i.v. q8h

Daptomisinaa 4 mg/kg, i.v. q24h Komplike deri ve yumu�ak doku infeksiyonlarında  onaylı
Doksisiklin 100 mg, i.v. veya  p.o. q12h MRSA infeksiyonlarının tedavisinde kısıtlı bilgi
Linezolit 600 mg, i.v. veya  p.o. q12h Komplike deri ve yumu�ak doku infeksiyonlarında  onaylı , oral formunun yaygın

kullanımı nedeniyle direnç geli�me tehlikesi
Kinupristin/dalfopristin 7.5 mg/kg, i.v. q12h �ndüklenebilir MLSB direnci açısından dikkatli olmak gerekir, tolerans sorunu
TMP-SMXa 160 mg, p.o. q12h Sulfonamid alerjisi sorunu

2.5 mg/kg, i.v. q12h
Vankomisina 1 g, i.v. q12h Hedeflenen konsantrasyonu tartı�malı

aDoz böbrek fonksiyonlarına göre ayarlanmalı.

Tablo 1: TK-MRSA infeksiyonlarının tedavisinde kullanılabilecek ajanlar.



yaygın kullanımının MRSA’ların seleksiyonuna neden oldu�u
iyi bilinmektedir. Ayrıca, MRSAinfeksiyonlarının tedavisinde

florokinolon kullanımı, hızla florokinolonlara dirençli MRSA
geli�imine neden olmaktadır(5). Yeni florokinolonların, özellikle
penisiline alerjik hastalar söz konusu oldu�unda, komplike
deri ve yumu�ak doku infeksiyonlarının tedavisinde rolleri
olabilir. Ama kesin bir öneri yapılabilmesi için daha fazla
klinik çalı�malara gereksinim vardır(5,16).

Günümüzde yeni ajanlar kullanıma girene kadar, birçok
klinisyen ciddi MRSA infeksiyonlarının tedavisinde seçilecek
ajanın  glikopeptitler oldu�u konusunda hemfikir olmu�lardır.
Ancak, GISA ve heteroresistan GISA’ların ardından az sayıda
da olsa glikopeptit dirençli MRSA’ların ortaya çıkması
nedeniyle bu ajanlarla da sorunlar ya�anmaya ba�lamı�tır. Bu

nedenle yeni ajanlara gereksinim ortaya çıkmı�tır. TK-MRSA
ile hetroresistan GISA’lar arasında henüz bir ili�ki
tanımlanmamı�tır(16).

Yeni ajanlardan linezolitin deri ve yumu�ak dokulara
penetrasyonu çok iyi olup, oral formu da bulunmaktadır.
Bakteriyostatik bir ajan olmasına kar�ın, Gram pozitif

bakterilerle olu�an deri ve yumu�ak doku infeksiyonları,
bakteremi ve pnömoni olgularında etkinli�i kanıtlanmı�tır
(16,19).

Kinupristin/dalfopristin (Q/D) FDA tarafından henüz
MRSA infeksiyonlarında onaylanmamı� olmasına kar�ın
komplike deri ve yumu�ak doku infeksiyonlarında onay

almı�tır. Hastalar tarafından iyi tolere edilememesi nedeniyle
kullanımı kısıtlıdır. Ayrıca, S.aureus’da indüklenebilir veya
yapısal MLSB direnci gösterilmi�tir. �ndüklenebilir direnç
söz konusu oldu�unda Q/D için çok büyük sorun olu�turmaz;
çünkü, kendisi iyi bir indükleyici de�ildir. Ancak, yapısal
direnç varsa  kinupristin etkisiz kalır. Q/D kombinasyonu ise

bakterisidal yerine bakteriyostatik etki gösterir(15).
Daptomisin, FDA tarafından 2003 yılında MRSA dahil,

komplike deri ve yumu�ak doku infeksiyonlarının tedavisinde
onay almı� yeni bir lipopeptit antibiyotikdir. �n-vitro ve hayvan
farmakodinami çalı�mlarında MRSA’ya kar�ı çok hızlı

bakterisidal etki göstermesi çok ilgi çekmi�tir. TK-MRSA
infeksiyonlarının tedavisinde iyi bir tedavi seçene�i olarak

dü�ünülmesine kar�ın, henüz bu konudaki rolü tam olarak
netle�memi�tir(8).

Görüldü�ü gibi, TK-MRSA infeksiyonlarının tedavisinde
çok sayıda tedavi seçene�i mevcuttur. Ancak, ço�unun bu
konudaki etkinliklerinin klinik olarak kanıtlanmasını sa�layacak
çalı�malara ihtiyaç vardır.

TK-MRSA’ya ba�lı infeksiyonların ba�langıç tedavisinde
antibiyotik tedavisi yanında  drenaj da son derece önemlidir.
Ba�langıç ampirik antibiyotik tedavisine sonradan dirençli
oldu�u belirlenen hastalarda bile iyi insizyon ve drenaj
uygulanması halinde tedaviye iyi yanıt alınabilmektedir. Bu
nedenle bu hastalarda mikrobiyolojik incelemeler (kültür ve

duyarlılık testleri) ve püy drenajı mümkün oldu�unca
yapılmalıdır(4).

Sellülit olgularında ba�langıç antibiyoti�i olarak non-
MRSA bir antibiyotik kullanılması hâlâ geçerli olan bir
görü�tür. Ancak, 48 saat içinde bir düzelme olmadı�ı takdirde
TK-MRSA dü�ünülerek tedavi de�i�ikli�i önerilmektedir.

Ancak, bu öneri lokal TK-MRSA deri infeksiyonları
prevalansının yüksek olmadı�ı bölgeler için geçerlidir. Aksi
takdirde ba�langıçta etkenin TK-MRSA oldu�u kabul edilerek
tedaviye ba�lanması önerilir(4).

TK-MRSA infeksiyonlarının gündeme gelmesiyle
kanıtlanmı� veya ku�kulu TK-MRSA infeksiyonlarının

tedavisinde, özellikle de ampirik antimikrobiyal ajan seçiminde
izlenecek yol �öyle özetlenebilir (Tablo 2). Ba�langıç antibiyotik
rejiminde üç nokta göz önüne alınmalıdır(19):
a) Toplumdaki MRSA prevalansı,
b) Sa�lık bakımı ile ilgili risk faktörlerinin bulunup bulun-

maması (son bir yıl içinde hastanede yatı�, bakım evine

kabul edilme ve antibiyotik kullanımı, hemodiyaliz, kronik
hastalık, �V ilaç ba�ımlılı�ı gibi),

c) Klinik tablonun tipi ve a�ırlı�ı.

TK-MRSA’nın var oldu�u bilinen bölgelerde, ciddi ve
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Ciddi infeksiyonlar   Ciddi olmayan infeksiyonlar
�lk seçenek Alternatif �lk seçenek Alternatif

Sa�lık bakımı ile ili�kili risk vankomisin linezolit, kinupristin/dalfopristin, PDPd,  birinci ku�ak linezolit, TMP/SMX,
faktörü bulunan hastalar daptomisin sefalosporind, vankomisin klindamisin, tetrasiklin

Sa�lık bakımı ile ili�kili risk vankomisin linezolit, kinupristin/dalfopristin, TMP/SMK,
faktörü bulunmayan hastalar daptomisina, klindamisin,

PDPb + a�a�ıdakilerden biri: tetrasiklin
TMP-SMX, klindamisin, tetrasiklinc

Tablo 2: TK-MRSA infeksiyonu dü�ünülen olgularda ampirik tedavi yakla�ımları.

aMRSA pnömonisinde kullanımından kaçınılmalı,

b Penisilinaza dayanıklı penisilin (oksasilin, nafsilin, dikloksasilin),

cMinosiklin  veya doksisiklin tercih edilir,

dTK-MRSA prevalansının yüksek oldu�u bölgelerde kullanımından kaçınılmalı.



hayatı tehdit eden infeksiyonlarda kültür sonuçları gelene
kadar glikopeptit ba�lanması önerilir. Glikopeptitler ayrıca,

MRSA kolonizasyonu öyküsü veren, damariçi ilaç ba�ımlısı
olan ve sa�lık bakımı ile ili�kili risk faktörü ta�ıyan ciddi
infeksiyonlu hastaların ampirik tedavisinde de önerilir.

Co�rafi olarak TK-MRSA’nın dü�ük oranlarda görüldü�ü
bölgelerde infeksiyonu ciddi olmayan ve sa�lık bakımı ile
ilgili risk faktörlerini ta�ımayan hastalarda kültür sonuçları

gelene kadar penisilinaza dayanıklı penisilin veya birinci
ku�ak sefalosporin tedavisi uygulanabilir.

Sa�lık bakımı ile ili�ki risk faktörleri bulunmayan
hastalardan elde edilen TK-MRSA izolatları genellikle non-
beta-laktam antibiyotiklerin ço�una duyarlıdır. Klindamisin,
TMP-SMX, linezolit ve minosiklin gibi ajanlar, deri ve

yumu�ak doku infeksiyonu ve seçilmi� hastalardaki nekrotizan
pnömoni olgularında alternatif tedaviler arasındadır.
Daptomisin de bunlara etkili ajanlar arasındadır. Ancak 18
ya� altı hastalarda kullanımı hakkında bilgiler yetersizdir.
TMP-SMX’in yeni do�anlarda, minosiklininse 8 ya�ın altında
kontrendike olması nedeniyle pediyatrik TK-MRSA

infeksiyonlarında kullanımları kontrendikedir.
Sa�lık bakımı ile ili�kili risk faktörleri ta�ıyan hastalardan

izole edilen TK-MRSA kökenleri daha yüksek oranlarda
antibiyotiklere direnç gösterirler. Bu nedenle birçok klinik bu
antibiyotiklerin kültür sonuçları gelene kadar kullanımından
kaçınır. �ndüklenebilir klindamisin direnci rutin testlerle

saptanamaz ve tedavi ba�arısızlıklarına yol açar(19).
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