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KLINIK ORNEKLERDEN iZOLE EDILEN METISILINE DIRENCLI
STAFILOKOK SUSLARININ SON YILLARDA KULLANIMA GIREN
ANTIBIYOTIKLERE IN-VITRO DUYARLILIK SONUCLARI*

Liitfiye OKSUZ, Nezahat GURLER

Istanbul T1p Fakiiltesi, Mikrobiyoloji ve Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dals, ISTANBUL
OZET

Metisiline direngli stafilokok infeksiyonlarinin tedavisi, gerek hastanelerde gerekse hastane diginda son 30 yildir gide-
rek artmakta olan bir problemdir. Bu nedenle metisiline direngli stafilokok infeksiyonlarinin tedavisinde glikopeptidlere alter-
natif bagka antibiyotiklere ihtiyag duyulmustur. Bu caligmada 49 metisiline direngli Staphylococcus aureus (MRSA) ve 59
metisiline direncli koagiilaz negatif stafilokok (MRKNS) klinik susunun daptomisin, telitromisin, tigesiklin, kinupristin/
dalfopristin ve linezolide in-vitro duyarliifini arastirmak amaglannugtir. MRKNS suglart arasinda iki sus teikoplanine
direngli, bir sus da orta duyarli bulunmustur. MRSA suslar: arasinda bir sus, MRKNS suglar1 arasinda ise iki sug tigesikli-
ne direngli bulunmugtur. Telitromisin direnci MRSA suslarmda % 33, MRKNS suslarinda % 37 olarak bulunmustur.
MRSA suslart arasinda dokuz (% 18), MRKNS suslar1 arasinda ise 18 (% 30) susun indiiklenebilir klindamisin direncine
sahip oldugu bulunmugtur. Tiim suslar linezolid, kinupristin/dalfopristin ve daptomisine duyarli bulunmustur, bu nedenle
bu antibiyotikler glikopeptidlere alternatif olarak kullanilabilirler.

Anahtar sozciikler: daptomisin, kinupristin/dalfopristin, linezolid, metisiline direngli koagiilaz negatif stafilokok, metisiline
direngli Staphylococcus aureus, telitromisin, tigesiklin

SUMMARY

In-vitro Susceptibility of Methicillin-Resistant Staphylococci Isolated from Clinical Samples to Newer
Antibiotics

The treatment of methicillin-resistant staphylococcal infections has been growing problem both in and out of hospitals
for the past 30 years. Therefore alternative antibiotics to glycopeptides in the treatment of methicillin-resistant staphylococcal
infections were required. In this study, it is aimed to investigate the in-vitro susceptibility of 49 methicillin-resistant
Staphylococcus aureus (MRSA) and 59 methicillin-resistant coagulase negative staphylococcal (MRCNS) clinical strains to
daptomycin, telithromycin, tigecycline, quinupristin/dalfopristin and linezolid. Two strains of MRCNS were resistant and
one strain was intermediate resistant to teicoplanin. It was found that one of MRSA and two of MRCNS strains were resis-
tant to tigecycline. Telithromycin resistance was detected in 33 % of MRSA and 37 % of MRCNS. Inducible clindamycin
resistance was found in nine isolates (18 %) of MRSA and eighteen isolates (30 %) of MRCNS. All strains were susceptible
to daptomycin, quinupristin/dalfopristin and linezolid, thus, these antibiotics could be used as alternative to glycopeptides.

Keywords: daptomycin, linezolid, methicillin-resistant coagulase negative staphylococci, methicillin-resistant Staphylococcus
aureus, quinupristin/dalfopristin, telithromycin, tigecycline

GiRiS mektedir. Simdiye kadar siirekli gelistirilen yeni

antibiyotik siniflariyla bu sorun agilmaya galisil-

Mikroorganizmalar, ilk antibiyotigin kes- mis, ancak sonunda antibiyotik gelisiminde bir
finden bu yana diren¢ mekanizmalar gelistir- duraksama olmus ve son on yilda gelistirilen
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¢ogu yeni antibiyotik, mevcut antibiyotiklerin
modifikasyonuyla elde edilmistir®. Stafilokok
infeksiyonlarmin tedavisinde en 6nemli sorun
metisilin direncidir. Metisiline direngli stafilo-
koklarin beta-laktamlara da direngli olmasi, bu
bakterilerle olusan infeksiyonlarin tedavisinde
glikopeptidlere alternatif olabilecek baska anti-
biyotiklere ihtiya¢ duyulmasma neden olmus-
tur. Son on yildan bu yana, etki spektrumu
metisiline direncli stafilokoklari da kapsayan
daptomisin (lipopeptid), linezolid (oksazolidi-
non), kinupristin/dalfopristin (streptogramin
kombinasyonu), telitromisin (ketolid) ve tigesik-
lin (glisilsiklin) gibi yeni antibiyotikler gelistiril-
mistir. Bunlardan linezolid ve daptomisin 1998-
2002 yillar1 arasinda ABD’de Food and Drug
Administration (FDA) tarafindan onaylanan
antibiyotikler —arasinda yer almigtir®®.
Telitromisin 2004, tigesiklin 2008 yilinda tilke-
mizde kullamilmaya baslanmistir. Kinupristin/
dalfopristin ve daptomisin ise hentiz iilkemizde
kullanimda degildir.

GEREC VE YONTEM

Bu calismada Eyliil 2007-Mart 2009 tarih-
leri arasinda laboratuvarimiza gonderilen cesitli
klinik o6rneklerden (kan, apse, cerahat, steril
vicut sivilar, idrar vb) izole edilen 49 metisiline
direngli Staphylococcus aureus (MRSA) ve 59
metisiline direngli koagiilaz negatif stafilokok
(MRKNS) susunun son yillarda kullanima giren
antibiyotiklerden daptomisin, telitromisin, tige-
siklin, kinupristin/dalfopristin ve linezolide
in-vitro duyarlilig1 arastirilmistir. MRSA suslari-
nin 33’4 (% 67) cilt ve yumusak doku infeksi-
yonlarindan, 6’st (% 12) kandan, 10u (% 20)
diger muayene maddelerinden izole edilmistir.
MRKNS suslarmin ise 42’si (% 71) kandan, 17’si
(% 29) diger 6rneklerden izole edilmistir.

Suglar klasik yontemlerle tanimlanmustir.
Antibiyotik duyarlilik deneyleri Clinical and
Laboratory Standards Institute (CLSI, 2008) 6ne-
rileri dogrultusunda Mueller Hinton Agar (BD)
besiyeri kullanilarak yapilmistir®. Metisilin
direnci CLSI'a gore sefoksitin (30 ug, BD-BBL,
UK) diskleriyle saptanmustir. Suslarin vankomi-
sin, daptomisin, kinupristin/dalfopristin ve

72

tigesikline duyarliliklar1 CLSI ve tiretici firma
onerileri dogrultusunda E-test (AB Biodisk, Solna,
Sweden), penisilin (10 IU, BBL), teikoplanin (30
pg, BBL), eritromisin (15 pg, BBL), klindamisin (2
pg, BBL), kotrimoksazol (1.25/23.75 ng, BBL),
telitromisin (15 pg, BBL) ve linezolide (30 pg,
BBL) duyarliliklari ise standart disk difiizyon
yontemiyle gerceklestirilmistir. Minimal inhibis-
yon konsantrasyon (MIK) degeri tigesiklin icin
<0.5 pg/ml, vankomisin igin <2 ug/ml, daptomi-
sin ve kinupristin/dalfopristin igin ise <1 pg/ml
olan suglar duyarli kabul edilmistir®. S.aureus
ATCC 29213 ve S.aureus ATCC 25923 standart
suslar1 kontrol olarak kullanilmistir.

BULGULAR

Calismada hem MRSA, hem de MRKNS
suglar1 arasinda linezolid, kinupristin/dalfo-
pristin ve daptomisine direncli susa, MRSA
suglart arasinda ise vankomisine orta derecede
duyarh (VISA) veya direngli (VRSA) susa rast-
lanmamisti. MRKNS susglart arasinda iki sus
teikoplanine direncli (MIK: 256 ug/ml), bir sus
da orta derecede duyarli (MIK: 16 pg/ml) bulun-
mustur. MRSA suslar1 arasinda tigesikline
direncli (MIK: 1 png/ml) apseden izole edilen bir
(% 2) sus, MRKNS susglari arasinda ise kan ve
dren ucundan izole edilen iki (% 3) sus tigesikli-
ne direncli (MIK: 1 ug/ml) bulunmustur.
Telitromisin direnci MRSA suglarinda % 33,
MRKNS susglarinda % 37 olarak bulunmustur.
MRSA susglar arasinda dokuz (% 18), MRKNS
suslar1 arasinda ise 18 (% 30) susun indiiklenebi-
lir klindamisin direncine sahip oldugu bulun-
mustur. MRSA ve MRKNS suglarinda daptomi-
sin, kinupristin/dalfopristin ve tigesiklin, MRSA
suslarinda vankomisin igin MiK50 ve MiK90
degerleri ve diger antibiyotiklere direng oranlar1

Tablo 1. MRSA ve MRKNS suglarimin daptomisin, kinupristin/
dalfopristin, tigesiklin ve vankomisin i¢in MIK,, ve MIK,, degerle-
ri (ug/ml).

Antibiyotikler MRSA (n=49) MRKNS (n=59)
MIK,, MIK,, MiK, MiK,
Daptomisin 025  0.50 050 0.50
Kinupristin/dalfopristin ~ 0.50  0.75 0.75  0.50
Tigesiklin 019 038 038 0.38
Vankomisin 150 150 - -
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Tablo 2. MRSA ve MRKNS suglarmda antibiyotiklere direng
oranlart.

Antibiyotikler MRSA (n=49) MRKNS (n=59)
n 0/0 n %
Penisilin 49 100 59 100
Vankomisin 0 -
Teikoplanin 0 3 5
Eritromisin 29 59 53 90
Klindamisin 25 51 45 76
Kotrimoksazol 6 12 41 69
Telitromisin 16 33 22 37
Tigesiklin 1 2 2 3
Kinupristin/dalfopristin 0 0
Daptomisin 0 0
Linezolid 0 0

tablo 1 ve 2’de gosterilmistir.

TARTISMA

Bakteriler arasinda giderek artan direng
problemi ve direngli bakterilerle olusan ciddi
infeksiyonlar sonucunda hastalarda morbidite
ve mortalite artmakta, hastanede kalis stiresi
uzamakta ve maliyet yiikselmektedir. MRSA ve
MRKNS susglarinda direncin artmasi, 6zellikle
yakin zamana kadar direng gelismesi beklenme-
yen glikopeptidlere direncin goriilmesi (6nce
Japonya® ve ABD’de®), daha sonra diger bazi
iilkelerde vankomisine azalmis duyarlilik veya
direng gosteren suslarin bildirilmesi) yeni anti-
biyotiklere gereksinim oldugunun gostergesi-
dir®24 Son on yilda daptomisin, linezolid,
kinupristin/dalfopristin, telitromisin ve tigesik-
lin gibi metisiline direncli stafilokoklara da etki
eden genis spektrumlu antibiyotikler gelistiril-
mistir, birka¢ yeni antibiyotigin ¢alismalar1 da
devam etmektedir.

Tigesiklin, genis spektruma sahip, tetra-
siklin tiirevi bir antibiyotiktir. Tigesiklin, bakte-
rilerde 30S ribozomal alt iinitede A bolgesine
baglanarak aminoagil transfer RNA'nin ribozom
icine girisini onler. Boylece protein sentezinde
zincir uzamasi engellenmis olur, protein sentezi-
nin sonlanmasiyla bakteriyel tireme durur®®.
Direng gelisimindeki en 6nemli mekanizma
aktarilabilir tetrasiklin diren¢ genlerinin (tet)
antibiyotigi disar1 atan efluks pompa proteinle-
rinin yapimini saglamasi ve ribozomal koruma-
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dir. Bahsedilen efluks pompalar: glisilsiklinleri
hiicreden digsar1 atamadig1 igin tigesiklin bu
diren¢ mekanizmasinin {istesinden gelmektedir.
Bazi bakterilerin ¢oklu ilag transport sistemleri
MIK degerlerinde dort kat artisa neden olmakla
birlikte tigesikline karsi diren¢ saglayama-
maktadir®®, Ancak bir calismada MATE efluks
pompasi ailesinin toksik bilesiklerin ve yeni
ilaglarin hiicre disina atilmasinda etkili olabile-
cegi ve S.aureus suslarinda tigesiklin duyarlili-
ginda azalmaya yol acabilecegi belirtilmekte-
dir®. Stirveyans calismalarinda klinik suslar
arasinda glisilsikline dogal direngli kdkene rast-
lanmamuigtir, ancak tedavide yaygin olarak kul-
lanilmasiyla birlikte diren¢ gelisiminin s6z
konusu olabilecegi bildirilmistir?”. Tigesiklin,
hem Gram pozitif, hem Gram negatif mikroor-
ganizmalara etkili bir antibiyotik olmakla birlik-
te, Gram pozitif suslara kars1 daha etkin oldugu
bildirilmistir®*. 2009 yilinda yapilan Tigecycline
Evaluation and Surveillance Trial (TEST) calis-
masinda, tigesiklinin Gram pozitif ve Gram
negatif mikroorganizmalarda miikemmel etkin-
lige sahip oldugu bildirilmistir®. Florescu ve
ark.1”, MRSA'nin neden oldugu cilt ve yumusak
doku infeksiyonlarinda tigesiklinin tedavi ora-
nmin vankomisine benzer oldugunu bildirmis-
lerdir. Calismamizda MRSA suslarinda bir,
MRKNS suslarinda iki susta tigesikline direng
saptanmistir. Suslarin izole edildigi hastalarin
tedavisinde tigesiklin kullanilmadigindan, anti-
biyotik kullanimina baglh olmayan bir mekaniz-
ma ile, drnegin MATE efluks pompas: ailesi
yoluyla diren¢ gelismis olabilecegi diisiiniil-
mektedir. Ulkemizde yapilan ¢cok merkezli bir
calismada 260 susta tigesikline % 3.1 oraninda
direng saptanmasi dikkat ¢ekici bulunmustur®.
Ulkemizde tigesikline daha yiiksek direng bildi-
ren calismalara rastlanmis ise de bu ¢alismalar-
da duyarliik deneyi genellikle disk difiizyon
yontemiyle yapilmistir. Ancak tigesiklin igin
duyarlilik deneyinin disk difiizyonla yapilmasi
Onerilmediginden bu sonugclar degerlendirilme-
mistir. Kaya ve ark.@V 60 MRSA susundan sade-
ce birinin tigesiklin MiK'inin duyarhlik simuri
tizerinde oldugunu bildirmislerdir. Kandemir
ve ark.?” deneysel MRSA osteomiyelitinde tige-
siklinin teikoplanine alternatif olabilecegini
belirtmislerdir. Hope ve ark.0? bakteriyemiler-
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den izole edilen MRSA ve MRKNS suslarinda
tigesiklinin miikemmel etkinlige sahip oldugu-
nu bildirmislerdir. Yapilan taramalarda tigesikli-
ne direngli stafilokok susu bildiren iki literatiire
rastlanmistir: Bunlardan birinde toplam 2610
sus (Gram pozitif ve Gram negatif) i¢inde bir
Staphylococcus haemolyticus susu tigesikline
direncli bulunmustur®). Digerinde ise 1989 top-
lum kaynakli MRSA susunun % 1.8’inde tigesik-
line direng saptanmigtir®.

Telitromisin, ketolid sinifi antibiyotiklerin
ilk tiyesidir. Ketolidler, bakteri ribozomunun
50S alt tinitesinin peptidil transferaz bolgesine
baglanarak protein sentezini inhibe eder.
Makrolidlerde direng gelisiminde rol oynayan
iki mekanizmadan biri makrolid, linkozamid,
streptogramin B (MLS)), digeri pompa mekaniz-
masidir. Ancak telitromisinin yapisinda 3. pozis-
yonda l-kladinoz sekeri yerine keto grubu oldu-
gundan indtiklenebilir direngten etkilenmez®**.
Genellikle telitromisinin, metisiline duyarl
S.aureus suglarina etkili iken, MRSA suslarina
etkili olmadig: bildirilmistir®. Calismamizda
MRSA suglarinda bulunan % 33 oranindaki teli-
tromisin direnci bu bilgiyi dogrular niteliktedir.
Sacha ve ark.®'nin yaptig1 bir ¢alismada tiim
S.aureus suslarinda telitromisine % 92.3 oranin-
da diren¢ saptanmas: dikkat ¢ekici bulunmus-
tur. Kaya ve ark.® cesitli klinik orneklerden
izole edilen MRSA suglarinda % 21, MRKNS
suslarinda % 41 oraninda telitromisine direngli
susa rastlamiglar ve telitromisin direncinin
KNS'larda S.aureus suslarindan daha fazla oldu-
gunu bildirmislerdir. Telitromisin spesifik ola-
rak toplum kokenli solunum yolu infeksiyonla-
rmin tedavisi ig¢in tasarlanmistir. S.aureus ve
koagiilaz negatif stafilokoklara etkili oldugu,
ancak MLSB mekanizmas ile direng olusturan
suslarin, ketolidlere de direngli oldugu
bildirilmistir®®. Bu calismada MLS, ile telitromi-
sine diren¢ arasindaki iliski birbiriyle uyumlu
bulunmustur. PROTEKT (Prospective Resistant
Organism Tracking and Epidemiology for the
Ketolide Telithromycin) c¢alismasinda MRSA
suslarinda telitromisin duyarliiginin bolgelere
gore farklilik gosterdigi bildirilmistir. Bu calis-
maya gore MRSA i¢in telitromisin duyarliliginin
Asya’da % 3.92, Avrupa’da % 32.92,
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Avustralya’da % 71.43, Kuzey Amerika’da
% 25.33, Latin Amerika’da % 2.15 ve toplamda
% 17.85 oldugu bildirilmistir®.

Linezolid, giintimiizde klinik kullanimda
olan tek oksazolidinondur. Gram pozitif bakteri-
lere ve mikobakterilere etkili olan oksazolidi-
nonlar, genellikle Gram negatiflere etkisizdir,
ciinkii endojen efluks pompasina sahiptirler®.
Linezolid, etki mekanizmasi yoniinden diger
protein sentez inhibitorlerinden farklhidir; ribo-
zomlarda 50S alt birimine baglanarak, 70S bas-
langi¢ kompleksinin olusmasimi o6nler®). Bu
nedenle linezolide in-vitro direng gelisimi giig-
tiir. Direng gelisimi, 23S ribozomal RNA'y1 kod-
layan genlerde tek niikleotid degisikligi seklin-
dedir. Direncli klinik suslarda benzer nokta
mutasyonlar1 gortilmiistiir®. Literatiirde line-
zolide direngli tek bir S.aureus klinik susu
bildirilmigtir®. Calisgmamizda MRSA ve
MRKNS suslarinda linezolide direng saptanma-
dig1 gibi yurt icinde yapilan galismalarda da
metisiline direngli stafilokok suslarinda linezoli-
de direng bildiren c¢aligmaya rastlanmamustir.
Kanan ve ark.®® Gram pozitif koklara kars: line-
zolidin in-vitro aktivitesini degerlendirdikleri
calismada tiim suslarin linezolide duyarl oldu-
gunu ve linezolid i¢in MIK,, degerlerinin MRSA
suslarinda 2 pg/ml, MRKNS suslarinda ise 1
pg/ml oldugunu bildirmislerdir.

Kinupristin/dalfopristin, ABD’de klinik
kullanim igin gelistirilmis ilk enjektabl strepto-
gramin kombinasyonudur. Sirasiyla 30:70 ora-
ninda kinupristin ve dalfopristin igerir.
Streptograminler, duyarli bakterilerde protein
sentezini inhibe eden sinerjistik bakterisidal
etkili ajanlardir. Esas olarak Gram pozitif bakte-
rilere etkilidirler®?. Ribozomal hedef degisikligi,
enzimatik inaktivasyon ve efluks pompas: gibi
mekanizmalarla streptograminlere direng
gelisebilmektedir®®. Yavuz ve ark.“? 100 MSSA
ve 100 MRSA susu ile yaptiklari ¢alismada kon-
junktiva siiriintiistinden izole edilen bir MRSA
susunun kinupristin/dalfopristine direngli
oldugunu bulmuslardir. Ulkemizde yapilan ok
merkezli bir calismada 260 MRSA susunda
kinupristin/dalfopristine % 5 oraninda direng
saptandig: bildirilmistir®. Yurt disindaki gesitli
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calismalarda kinupristin/dalfopristine direng
bulunmadigi, vankomisine ilk alternatif ilag
oldugu, MRSA tedavisinde alternatif secenek
oldugu belirtilmistir®*". Millan ve ark.®® MRSA
suslarinda kinupristin/dalfopristine % 2.5 ora-
ninda diren¢ saptamislardir. Calismamizda
MRSA ve MRKNS suslarinda kinupristin/dal-
fopristine direngli susa rastlanmamugtir.

Daptomisin, Gram pozitif bakterilere etki-
li olan, insanda kullanilan ilk lipopeptid
antibiyotiktir®®. Daptomisin, duyarl bakterilerin
sitoplazmik membranina, molekiiltin hidrofobik
ucuna kalsiyum iyon iligkili ekleme yolu ile irre-
versibl olarak baglanir ve membran depolari-
zasyonuna neden olur. Hiicre lizisi olmadan
hiicre 6liimii, ilacin giiclii bakterisidal etkisine
baglidir. Daptomisin, Gram negatif bakterilerin
dis membranina penetre olamaz. Daptomisine,
VISA suslarindakine benzer sekilde, bakteri
hiicre duvari kalmmlagsmasmin fiziksel bariyer
olusturmasi seklinde veya diger mekanizmalar-
la direng gelisebilir®?. Daptomisinin MRSA'nin
neden oldugu cilt ve cilt alt1 infeksiyonlar ile
kan infeksiyonlarinin tedavisinde etkili oldugu
bildirilmistir>*3. Bu ¢calismada da MRSA sus-
larinin % 67’si cilt ve yumusak doku infeksiyon-
larindan, % 12’si kandan izole edilmistir.
MRSAmin neden oldugu bakteriyemi/infektif
endokardit tedavisinde vankomisinin altin stan-
dart tedavi oldugu distliniilmesine ragmen,
vankomisine duyarl suslarda tedavi basarisizli-
g bildiren c¢alismalar vardir. Buna karsim,
daptomisinin MRSA'nin neden oldugu bakteri-
yemi/infektif endokardit tedavisinde vankomi-
sine esdeger etkinlige sahip oldugu
bildirilmistir®™. Daptomisin, ABD’de bakteriye-
mide ve sag yan endokarditinde kullanim igin
onay almis ve kullanima girmistir®), ancak
heniiz iilkemizde ruhsat almis degildir.
Ulkemizde yapilan ¢cok merkezli bir calismada
260 MRSA susunda daptomisine % 0.4 direng
saptandig1 bildirilmistir®. MRSA suslarinda
daptomisine direncin (MIK: 2 pg/ml) bildirildi-
gi bir tek calismaya rastlanmistir®. Birgok calis-
mada, daptomisinin 6zellikle ciddi ve direngli
Gram pozitif bakteri infeksiyonlarinda iyi bir
tedavi segenegi oldugu belirtilmigtir@.
Steinkraus ve ark.®® ABD’de bes yillik bir stire-
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de vankomisin, linezolid, daptomisin ve oksasi-
lin MIK’lerinin degisimini arastirdiklar1 galis-
mada, daptomisin igin MIK degerlerinin ortala-
ma MIK degerinden belirgin bir azalma goster-
digini belirtmislerdir.

Bu galismada, teikoplanine direngli ve orta
duyarli ii¢c MRKNS susu bulunmaktadir ve bu
suslar daptomisin, linezolid ve kinupristin/dal-
fopristine duyarli bulunmustur. Bu sonug, dap-
tomisinin teikoplanine direngli mikroorganiz-
malara bile etkili oldugunu ve bu bakterilerle
gelisen infeksiyonlarda iyi bir segenek olabilece-
gini diistindiirmektedir. Benzer sekilde, Betriu
ve ark.®’nin yaptig1 calismada MRSA ve teikop-
lanine azalmis duyarliligi olan MRKNS suslari-
nin neden oldugu infeksiyonlarin tedavisinde
linezolid kullaniminin yararl olabilecegi bildi-
rilmistir.

SONUC

Calismamizda metisiline direncli stafilo-
kok suslarinda linezolidin in-vitro aktivitesi
vankomisine benzer bulunmustur. Tigesikline
MRSA susglarinda % 2, MRKNS suslarinda % 3
oraninda direng saptanmis, bu sonug yakin gele-
cekte baska direngli suslara rastlanabilecegi
endisesini dogurmustur. Telitromisinin, yakin
zamanda kullanima girmis bir antibiyotik ola-
rak, oldukgca yiiksek bir direng yiizdesine sahip
oldugu ve metisiline direncli stafilokok suslarin-
da kullaniminin sinirli olmas: gerektigi diisii-
niilmiistiir. Daptomisin ve kinupristin/dalfop-
ristinin, MRSA ve MRKNS suslarina kars: iyi
etkili oldugu bulunmus ve metisiline direngli
stafilokoklarin tedavisinde iyi bir tercih olacag:
kanisina varilmigtir. Glikopeptidler, MRSA
infeksiyonlarmnin tedavisi igin altin standart
tedavi olmasina ragmen, son yillarda glikopep-
tidlere azalmis duyarliligi olan MRSA/MSSA
suglart ortaya ¢tkmaya baglamistir. Vankomisin
MIK degerindeki kiigiik degisiklikler bile klinik
olarak anlamli olabileceginden, vankomisin
MIK’i duyarlilik smirini gectiginde, olasi tedavi
basarisizligini 6nlemek icin alternatif tedaviler
onerilmektedir.
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