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Βαλθνκπθίλε (vancomycin)

 Αλαθαιύθζεθε ην 1952

 Streptomyces orientalis
 “Mississippi mud”

 Μεραληζκόο δξάζεο 
 Αλαζηνιή ζύλζεζεο ηνπ θπηηαξηθνύ ηνηρώκαηνο

http://justbeer.files.wordpress.com/2008/02/mississippi-mud.gif


Φάζκα δξάζεσο

 Μόλν γηα Gram (+)

 Κπξίσο ζεσξείην θάξκαθν εθινγήο γηα MRSA 

 Φπζηθή αληνρή

 Lactobacillus, Leuconostoc, Pediococcus, 

Erysipelothrix



ΦΑΡΜΑΚΟΚΙΝΗΣΙΚΗ: ΒΑΝΚΟΜΤΚΙΝΗ

 Μεγάινο όγθνο θαηαλνκήο

 7-21% ζην ΕΝΥ επί θιεγκνλήο

 20-30% ζηα νζηά επί θιεγκνλήο

 Πξσηετλνζύλδεζε 50-62%

 t1/2: 4-8h εάλ θθ λεθξά

 Απνβνιή 80-90% κε ζπεηξακαηηθή δηήζεζε





ΓΛΤΚΟΠΔΠΣΙΓΙΑ: ΔΝΓΔΙΞΔΙ΢ (1)

 Ελδνθαξδίηηδα ή ζπζηεκαηηθέο ινηκώμεηο 

από MRSA ή Enterococcus spp 

αλζεθηηθνύο ζηελ ακπηθηιιίλε ζε 

ΣΥΝΔΥΑΣΜΟ κε ξηθακπηθίλε/γεληακηθίλε

 Ννζνθνκεηαθή ζήςε από MRSA

 Μεληγγίηηδα από PenR S.pneumoniae

 Μεληγγίηηδα ηνπ shunt από MRSE



ΓΛΤΚΟΠΔΠΣΙΓΙΑ: ΔΝΓΔΙΞΔΙ΢ (2)

 Λνηκώμεηο από Corynebacterium JK

 Μεληγγίηηδα από Flavobacterium 

meningosepticum

 Ελδνθζαικίηηδα από Propionebacterium 

acnes

 Πξνθύιαμε ζε ρεηξνπξγηθέο επεκβάζεηο

 C. difficile



ΟΓΗΓΙΔ΢ ΟΜΟΦΩΝΙΑ΢ IDSA, ASHP,SIDP

Γνζνινγία Βαλθνκπθίλεο γηα ζνβαξέο 

ινηκώμεηο

 Δόζε εθόδνπ: 25-30 mg/Kg (1-2h έγρπζε)

 Δόζε ζπληήξεζεο: 15-20 mg/Kg/8-12h

Ώζηε ειάρηζηα επίπεδα 15-20 κg/ml 

΢ηόρνο: AUC/MIC>400

Δθηθηό κόλν όηαλ MIC 1κg/ml

Rybak M et al. Am J Health-Syst Pharm. 2009; 66:82-98



΢Δ ΠΟΙΟΤ΢ Α΢ΘΔΝΔΙ΢ 

ΠΡΔΠΔΙ ΝΑ ΓΙΝΔΣΑΙ 

ΔΛΔΓΥΟ΢ ΔΠΙΠΔΓΩΝ 

ΒΑΝΚΟΜΤΚΙΝΗ΢;



Βέιηηζηα επίπεδα trough γηα ζεξαπεία 

ζνβαξώλ ινηκώμεωλ

 βακηηριαιμία, ενδοκαρδίηιδα, οζηεομσελίηιδα, 
μηνιγγίηιδα, νοζοκομειακή πνεσμονία από S. 
aureus, 

 διαηήρηζη trough επιπέδων βανκομσκίνης
15-20 mg/L» (Σύζηαζη IIIB) 

 AUC/MIC  ≥ 400 ζηοσς περιζζόηεροσς αζθενείς αν η 
MIC ≤ 1 mg/L

Am J Health - Syst Pharm. 2009; 66: 82-98



Βαλθνκπθίλε - Σνμηθόηεηα

 Νεθξνηνμηθόηεηα (< 5%) 

 Ωηνηνμηθόηεηα (1-9 %)

 Ππξεηόο - ξίγνο - ζξνκβνθιεβίηηδα

 Δμάλζεκα - εσζηλνθηιία

 Οπδεηεξνπελία, Θξνκβνπελία



Βαλθνκπθίλε - Σνμηθόηεηα

 “Red man” ή “red neck” 

ή 

 “red person” syndrome 
 επίπησζε: 3.7-47%







von Drygalski A et al. N Engl J Med 2007; 356: 904-10



Σεϊθνπιαλίλε - Φάζκα

 Γεληθά όκνην κε ηεο βαλθνκπθίλεο

 vanB εληεξόθνθθνη

 vanC εληεξόθνθθνη

 Enterococcus casseliflavus

 Μεξηθά ζηειέρε Staphylococcus epidermidis / S. haemolyticus: 

R ηετθνπιαλίλε αιιά S βαλθνκπθίλε

S τεϊκοπλανίνη 

αλλά 

R βανκομυκίνη



Σεϊθνπιαλίλε - Φαξκαθνθηλεηηθή

 Πξσηετλνζύλδεζε 90% 
 Μεγάινο όγθνο θαηαλνκήο (0,8-1,6 l/kg)

 Καθή απνξξόθεζε από ην πεπηηθό 

 Καιή δηείζδπζε ζηα νζηά - θαθή ζην ΔΝΤ

 Απνβνιή θπξίσο από ηνπο λεθξνύο 



Σεϊθνπιαλίλε

 ΢νβαξέο ινηκώμεηο: 
 Φόξηηζε 400-800 mg αλά 12ωξν γηα 3 δόζεηο

 Μεηά: 400 mg άπαμ εκεξεζίωο

Αηκνθάζαξζε θάζε 72 hrs



Βαλθνκπθίλε vs. Σεϊθνπιαλίλε

 Σετθνπιαλίλε

 Άπαμ εκεξεζίσο, ρνξήγεζε im

 Ληγόηεξε ηνμηθόηεηα

 OXI data ζε MRSA κεληγγίηηδα, 

ελδνθαξδίηηδα (πςειέο δόζεηο)



Σειαβαλζίλε

Βαθηεξηνθηόλν -- Gram (+) 

άπαμ εκεξεζίσο (7.5-10 mg/kg/day)

Καιή ζπγθέληξσζε δέξκα, ELF

απέθθξηζε από λεθξνύο 



Σειαβαλζίλε - Κιηληθέο κειέηεο

Μειέηεο θάζεο III SSTI:

ATLAS I - ATLAS II 

θιηληθή αληαπόθξηζε 88.6 vs 86.2% 

MRSA 90.6 vs 86.4% 

 non-inferior ηεο βαλθνκπθίλεο



Σειαβαλζίλε - Κιηληθέο κειέηεο

Μειέηεο θάζεο III ζηε HAP / VAP:

ATTAIN-1 θαη ATTAIN-2

Non inferior ηεο βαλθνκπθίλεο

θιηληθή αληαπόθξηζε 82.7% versus 80.9%

MRSA infections: 82% versus 74%



Βειηηωκέλε εθδνρή ηεο βαλθνκπθίλεο:

θαιύηεξε βαθηεξηνθηόλν δξάζε

δηπιό κεραληζκό δξάζεο

ρνξήγεζε άπαμ εκεξεζίσο

Δλδνλνζνθνκεηαθή ρξήζε

πλεπκνλία - ζνβαξέο δεξκαηηθέο ινηκώμεηο

FDA -- ζηνηρεία γηα λεθξνηνμηθόηεηα & εγθύνπο

Σειαβαλζίλε - πξνηεξήκαηα



Ρακνπιαλίλε

Γνθηκάδεηαη ζηελ αληηκεηώπηζε ηεο 

ςεπδνκεκβξαλώδνπο θνιίηηδαο θαη ηεο 

εληεξηθήο θνξείαο VRE



Νηαικπαβαλζίλε

Βαθηεξηνθηόλν Gram (+)

Χνξήγεζε ΜΙΑ θνξά ηελ εβδνκάδα

ΟΧΙ ωηνηνμηθόηεηα, λεθξνηνμηθόηεηα, “red 

person” syndrome



Νηαικπαβαλζίλε 

1 θάζεο III κειέηε, δεξκαηηθέο ινηκώμεηο

Dalba 88.9% vs. ιηλεδνιίδε 91.2%

 θάζεο II κειέηε, Gram (+) βαθηεξηαηκίεο 

Dalba 87 vs. Voncon 50%

Γελ ππάξρνπλ θιηληθέο κειέηεο γηα πλεπκνλία



Νηαικπαβαλζίλε

Pfizer 9 ΢επηεκβξίνπ 2008

Aπόζπξζε ησλ αηηήζεσλ ζε FDA/EMEA 
γηα δεξκαηηθέο ινηκώμεηο ελειίθσλ 

Άιιε κία κειέηε θάζεο ΙΙΙ

Pfizer Linezolid (Zyvoxid) & 
Dalbavancin



Οξηηαβαλζίλε

Βαθηεξηνθηόλν Gram (+)

Χνξήγεζε ΑΠΑΞ εκεξεζίωο

Non inferior to vancomycin

δεξκαηηθέο ινηκώμεηο, βαθηεξηαηκία

ΟΧΙ κειέηε πλεπκνλίαο



Νέα νκάδα αληηκηθξνβηαθώλ - Αλαθαιύθζεθε ηo 1980

Νηαπηνκπζίλε = θπθιηθό ιηπνπεπηίδην, πξντόλ ηνπ 

Streptomyces roseosporus

Μνλαδηθόο κεραληζκόο δξάζεο

Σαρέσο βαθηεξηνθηόλνο δξάζε

΢πάληα ε αλάπηπμε αληνρήο

Νηαπηομςζίνη



Daptomycin

+ Ca2+ + Ca2+

Ca2+ Ca2+Ca2+Ca2+ Ca2+Ca2+Ca2+

K+

K+

K+

K+Step 3

Step 1
Step 2

Μεραληζκόο δξάζεο

Κπηηαξηθόο ζάλαηνο



 Σαρεία βαθηεξηνθηόλνο δξάζε

Gram (+) θόθθνη

OΥΙ Gram (-)

AUC/MIC θαη CMAX/MIC

 Post Antibiotic Effect (3-6 ώξεο)

Daptomycin



Daptomycin 

 4-6 mg/Kg/εκέξα, 1 δόζε iv

 δέξκα & καιαθά κόξηα

 ? Δλδνθαξδίηηδα (Γ θνηι από S. aureus) 

 ΟΥΙ ELF – OXI πλεπκνλία

Απνβάιιεηαη από ηνπο λεθξνύο 

κείσζε δόζεο όηαλ Cl cr<30 ml/min



Λνηκώμεηο μέλωλ ζωκάηωλ θαη Γαπηνκπθίλε

Γαπηνκπθίλε:

Σαρύηεξε εθξίδσζε MRSA 

κέζα από biofilm θαζεηήξσλ 

θαη κνζρεπκάησλ
Raad et al. AAC 2007, 

Edmiston et al. Am J Surg 2006

Μείσζε ηεο παξαγσγήο slime 

Roveta et al. IJAA 2008





DAPTOMYCIN - ΣΟΞΙΚΟΣΗΣΑ

 Ναπηία, έκεηνη, δηάξξνηα

Μπαιγίεο 

 Ραβδνκπόιπζε (<1/10.000)

Αύμεζε CPK ( >5x ζε 1.6% ησλ αζζελώλ)

 ΠΑΡΑΚΟΛΟΤΘΗ΢Η ΑΝΑ ΔΒΓΟΜΑΓΑ



΢ΤΜΠΕΡΑ΢ΜΑΣΑ – New vs. old ΑΒΧ

 VRE, MRSA

 S. aureus Vancomycin MIC > 2 mg/L

 Ίςωσ εάν MIC > 1mg/L με automated testing

 Εμπειρική Rx ςε HAP / VAP

 Exception Daptomycin which binds to surfactant

 ΟΧΙ  1ησ επιλογήσ 

 MSSA, VSE, CA-MRSA

 Ίςωσ ςε CA-MRSA πνευμονία - λινεζολίδη



ΑBX & άλλοι παράγοντες

 Παξάγνληεο αζζελνύο

 ΢πκκόξθσζε, επθνιία, θόζηνο

 Βαλθνκπθίλε x 1 7.53-12.73  Δπξώ

 Σεηθνπιαλίλε x 1 42-71 Δπξώ

 Ληλεδνιίδε x 10 485-721 Δπξώ

 Σηγθεθπθιίλε x 10 419-709 Δπξώ

 Daptomycin x 1 69-117 Δπξώ

 Κιηλδακπθίλε x 5 15-25 Δπξώ

 Ciprofoxacin   x 1 21-35 Δπξώ



Κολιμικίνη



Ιζηνξηθή Αλαδξνκή _

1947  Αλαθάιπςε ησλ Πνιπκπμηλώλ 

1949  Απνκόλσζε ηεο Κνιηζηίλεο (Πνιπκπμίλε Ε)
Koyoma Y, Kurosasa A, “A New Antibiotic «Colistin» produced by 
spore-forming soil bacteria” J Antibiot (Tokyo) 1950;3:457-8

1950  Φξεζηκνπνηείηαη γηα πξώηε θνξά γηα 
ζεξαπεπηηθνύο ζθνπνύο ζηελ Ιαπσλία 

1959  Φξεζηκνπνηείηαη ζηηο ΗΠΑ ζε κνξθή 
Κνιηζηηκεζηθό Νάηξην (colistimethate sodium)

1960 Γίλεηαη θιηληθά δηαζέζηκν ζε όιν ηνλ θόζκν

1970  Σν θάξκαθν αληηθαζίζηαηαη ζηαδηαθά από 
ιηγόηεξν ηνμηθά αληηβηνηηθά (Gentamicin)

2005  Πξώηεο κεγάιεο δεκνζηεύζεηο ηεο 
επαλαθπθινθνξίαο ηνπ αληηβηνηηθνύ

[Reviews of anti-infective agents CID 2005-40, 1 May1333]



Πξνέιεπζε _ 

Τν Πνιππεπηηδηθό Αληηβηνηηθό 

νκάδαο Πνιπκπμίλεο παξάγεηαη από ην 

κηθξόβην εδάθνπο 

Bacillus Polymyxa - subspecies colistinus



ΓΟΜΗ                                 _ 

Colistin – Polycation

Colistimethate



Μνξθέο ηνπ Φαξκάθνπ                      

_
Κνιηζηίλε

(Πνιπκπμίλε Δ)

1. Colistin sulfate

– Per Os γηα απνζηείξσζε εληέξνπ

2. Κνιηζηηκεζηθό λάηξην
(Colistimethate Sodium)

– IV, IM, εηζπλνή, ζε ινηκώμεηο 

– ιηγόηεξν ηνμηθό 

– Yδξνιύεηαη ζε 
ζνπιθνκεζπιησκέλα παξάγσγα 
(sulfomethylated) θαη θνιηζηίλε

Πνιπκπμίλε Β 

• Πεξηέρεη θαηλπιαιαλίλε

• Ληγόηεξν δξαζηηθό, κε 
απμεκέλε ηνμηθόηεηα 

• Επξεία ρξήζε θαη ζε 
νθζαικηθά θαη σηηθά
δηαιύκαηα

[Reviews of anti-infective agents CID 2005-40, 1 May1333]

Παπόμοιορ μησανιζμόρ δπάζηρ, ανηοσέρ, 
ηπόπορ σοπήγηζηρ, ΑΕ, ενδείξειρ 



Μεραληζκόο δξάζεο                   _
• Παξόκνηνο: 

– θαηηνληθώλ απνξξππαληηθώλ.

• ΢ηόρνο Αληηκηθξνβηαθήο Γξάζεο: 

– πδξνθνβηθή θπηηαξηθή κεκβξάλε Gram(-) κηθξνβίσλ 

Αληηδξα κε ηα θσζθνιηπίδηα ηεο θπη.κεκβξάλεο ζαλ απνξξππαληηθό θαη ηελ 
θαηαζηξέθεη

• Σξόπνο δξάζεο:  

– κέζσ ειεθηξνζηαηηθήο αιιειεπίδξαζεο γίλεηαη ζύδεπμε θαηηνληθνύ 
πνιππεπηηδίνπ Κνιηζηίλεο κε αληνληθνύο πνιπζαθραξίηεο (LPS) κνξίσλ ηεο 
εμσηεξηθήο κεκβξάλεο Gram(-) κηθξνβίσλ. 

• Απνηέιεζκα: 
– Η Κνιηζηίλε κεηαθηλεί ην καγλήζην θαη ην αζβέζηην ηα νπνία θπζηνινγηθά 

ζηαζεξνπνηνύλ ηα LPS κόξηα

– Η απνδηνξγάλσζε θπηηαξηθήο κεκβξάλεο 

– Γεζκεύεηαη ζην ιηπίδην Α ηεο ελδνηνμίλεο θαη απελεξγνπνηεί ην κόξην

• Δπηπηώζεηο ζην Μηθξόβην: 
– ε αύμεζε δηαπεξαηόηεηαο θπηηαξηθνύ ηνηρώκαηνο, επνκέλσο ε απώιεηα θπηηαξηθνύ 

πεξηερνκέλνπ θαη ηειηθά ν θπηηαξηθόο ζάλαηνο. 

[Reviews of anti-infective agents CID 2005-40, 1 May1333]



Η Κνιηζηίλε ελ Γξάζε _

Α) άζηθην κηθξόβην  

Β) κηθξόβην + Πνιπκπμίλε Β 

C) κηθξόβην + Κνιηζηίλε (Πνιπκπμίλε Ε)

D) Η απώιεηα θπηηαξνπιάζκαηνο 
απεηθνλίδεηαη ζε κνξθή ηληδίσλ γύξσ από ην 
θύηηαξν)

[Reviews of anti-infective agents CID 2005-40, 1 May1333]

Δπίδξαζε ζε Pseudomonas aeruginosa (250 κg/mL γηα 30 ιεπηά)



Πεξαηηέξσ Γξάζεηο                     _ 

• Οη ελδνηνμίλεο ησλ Gram(-) 
κηθξνβίσλ είλαη ην ιηπίδην Α 
ησλ LPS κνξίσλ. 

• Η Κνιηζηίλε δεζκεύεηαη κε 
απηά θαη ηα αδξαλνπνηεί. 

Γξαζηηθόηεηα έλαληη ελδνηνμηλώλ.

Η ζεκαζία ηνπ κεραληζκνύ: απνηξέπεη ηελ εκθάληζε 

ηνμηθνύ Shock πνπ ππξνδνηείηαη από ελδνηνμίλεο κέζσ απειεπζέξσζεο 

θπηνθηλώλ. 



Αληνρή

Μεηαβνιή ηεο 

Μεκβξάλεο 

΢ύζηεκα Αληιίαο Καιίνπ 

(efflux pump potassium

system).

Δλδπκηθά 

΢πζηήκαηα

.

΢ε αλζεθηηθά ζηειέρε 

Pseudomonas aeruginosa

1) κε κείσζε ησλ LPS

2) κεησκέλα επίπεδα 

πξσηετλώλ ζηόρσλ 

ζηελ εμσηεξηθή 

κεκβξάλε

3) κείσζε ζύζηαζεο ζε 

Mg θαη Ca ζην  

θπηηαξηθό ηνίρσκα 

4) κεηαβνιή ιηπηδίσλ 

Αλζεθηηθά ζηειέρε Yersinia

παξνπζίαζαλ πσο ε 

αλζεθηηθόηεηαο ζε 

πνιπκπμίλεο ζα κπνξνύζε λα 

ζπζρεηίδεηαη κε έλα ζύζηεκα 

αληιίαο ηόληωλ. 

Αληνρέο βαζηζκέλεο ζε 

απηά δελ έρνπλ 

αλαθεξζεί. 

[Reviews of anti-infective agents CID 2005-40, 1 May1333]



Φαξκαθνθηλεηηθή - Φαξκαθνδπλακηθή

• Βαθηεξηνθηνλία concentration dependent killing έλαληη MDR 

P.aeruginosa & Abaumannii

• Μέηξην postantibiotic effect κόλν ζε πςειέο ζπγθεληξώζεηο

• Cmax/MIC, AUC/MIC, %T>MIC Γελ έρνπλ θαζνξηζζεί

• Η θνιηζηίλε δεζκεύεηαη 55% κε ηα ιηπίδηα θπηηαξηθώλ 
κεκβξαλώλ δηαθόξσλ ηζηώλ (πλεύκνλα, ήπαξ, λεθξά, 
εγθέθαιν, θαξδηά, κύεο)

• Η απειεπζέξσζε από ηνπο ηζηνύο απηνύο γίλεηαη κε αξγνύο 
ξπζκνύο (>5 κέξεο).

• Γελ απνξξνθάηαη από ηνλ ΓΔ΢.

• Γελ έρεη παξαηεξεζεί απνβνιή ηνπ θαξκάθνπ από ηα 
ρνιεθόξα

Li AAC 2001. Tam AAC 2005. 

Gunderson AAC 2003. Li ICAAC 2005.



Απέθθξηζε                              
Colistimethate :θπξίσο από ην λεθξό

κέζσ έθθξηζεο ζηα 

λεθξ.ζσιελάξηα

Colistin: θπξίσο εθηόο λεθξώλ ιόγσ 

επξείαο επαλαξξόθεζεο ζηα 

λεθξ.ζσιελάξηα

«Colistin: the re-emerging antibiotic for multidrug-resistan Gram-negative 

bacterial infections» Lancet Infectious Diseases 2006 September Vol 6

Li AAC 2003

Li JAC 2004

•Αζζελείο κε λεθξηθή αλεπάξθεηα ρσξίο ζεξαπεία ππνθαηάζηαζεο:

δελ ππάξρνπλ Φ/Κ δεδνκέλα νύηε αλαιπηηθέο (πρ.HPLC) κέζνδνη

• Βαξηά αζζελείο  κε ΝΑ θαη ζεξαπεία ππνθαηάζηαζεο:

πεξηνξηζκέλε πιεξνθνξία ζηελ Φ/Κ ηεο colistimethate & colistin



Φάζκα Γξαζηηθόηεηαο                _ 

Gram(-) Αεξόβηνη Βάθηιινη

1. Pseudomonas Aeruginosa

2. Acinetobacter species

3. Klebsiella species

4. Enterobacter species

5. Escherichia Coli

6. Salmonella species

7. Shigella species

8. Citrobacter species

9. Yersinia Pseudotuberculosis

10.Morganella Morganii

11.Haemophilus Influenzae

Μπθνβαθηεξίδηα

1. Mycobacterium Xenopi

2. Mycobacterium 
Intracellulare

3. Mycobacterium 
Tuberculosis

4. Mycobacterium Fortuitum

5. Mycobacterium Phlei

6. Mycobacterium 
Smegmatis

[Reviews of anti-infective agents CID 2005-40, 1 May1333]



Αλζεθηηθνί Μηθξννξγαληζκνί      _

1. Gram(-) & Gram(+) Αερόβιοι Βάκιλλοι 

2. Pseudomonas Mallei 

3. Burkholderia Cepacia 

4. Proteus species (Mirabilis) 

5. Providencia species 

6. Serratia species 

7. Edwardsiella species

8. Brucella species 

9. Μύκητες (Fungi)

10. Παράσιτα 

[Reviews of anti-infective agents CID 2005-40, 1 May1333]



Zavasckiet al. JAC 2007



In Vitro Δπαηζζεζία I
Σν 2000 ην NCCLS: απόζπξεη ηα guidelines γηα in-vitro θαζνξηζκό MIC 

ιόγσ πεξηνξηζκέλεο ρξήζεο ηεο θνιηζηίλεο

Ιαλνπάξηνο 2005 CLSI: πιεξνθνξίεο γηα έιεγρν πνηόηεηαο (quality control)

Γηα θαζνξηζκό ηεο επαηζζεζίαο πξέπεη λα ρξεζηκνπνηείηαη Colistin

sulfate θαη όρη colistimethate sodium, επεηδή:

1. colistimethate είλαη πξνθάξκαθν κε ελεξγό  έλαληη P aeruginosa

2. Η πεξηερόκελε colistimethate δηαθέξεη αλά ζθεύαζκα

3. ν θαζνξηζκόο ηεο MICs ζε broth κε επώαζε ζηνπο 35°C  πδξόιπζε 

colistimethate ζε colistin

Τα ζύζηαζε ηνπ κίγκαηνο  απηνύ, πνπ αιιάδεη θαηά ηελ δηάξθεηα ηεο επώαζεο in 

vitro , θάλεη πεξίπινθν ηνλ θαζνξηζκό ηνπ MIC
Li JAC 2004

Bergen AAC 2006

Gales JCM 2001



In Vitro Δπαηζζεζία II

Τα ζεκεξηλά breakpoints γηα ηνλ ειεγρν επαηζζεζίαο 

βαζίδνληαη ζηελ colistin sulfate.

Υπάξρνπλ όκσο 2 δηαθνξεηηθά θξηηήξηα εξκελείαο ηεο  

επαηζζεζίαο :

• Societe Francaise de Microbiologie & CLSI:

– επαηζζεζία ≤2 mg/L 

– αληνρή >2 mg/L

• British Society for Antimicrobial Chemotherapy (BSAC)

– επαηζζεζία ≤4 mg/L 

– αληνρή ≥8 mg/L 
Li IJAA 2005



In Vitro Δπαηζζεζία III

• Εηεξναληνρή ζηελ θνιηζηίλε 

15/16 θιηληθά ζηειέρε colistin-susceptible MDR 
A.baumannii (MICs ≤1 mg/L)

• Σεκαληηθή αλάπηπμε ζε ζηαηηθέο time-kill studies ζε 
ζπγθεληξώζεηο > MIC ηεο θνιηζηίλεο 

• Εηεξναληνρή ζε MDR A baumannii ζπρλόηεξε από

MDR P.aeruginosa

Li LID 2006



Δνζνινγία 

• Colistimethate sodium: 12 500 units / mg

• ΢πληζηώκελε δόζε

• Αζζελήο > 60 kg κε θπζηνινγηθή λεθξ.ιεηηνπξγία: 

– 1–2 εθαη.IU tid = 240–480 mg colistimethate sodium/ 
day. 

• ΢εκαληηθή ε ρξήζε ηδαληθώλ δόζεσλ γηα κεγηζηνπνίεζε 
απνηειεζκαηηθόηεηαο θαη ειαρηζηνπνίεζε αληνρήο

Li LID 2006



Model predicions  of colistin serum  concentrations after 
different dosage regimens of CMS

Plachouras et al.AAC 2009,



Δκπνξηθά ΢θεπάζκαηα             1/3

Coly-mycin M Parenteral 
(Monarch) USA

• Γξαζηηθή νπζία:

– Κνιηζηηκεζηθό Νάηξην (IV)

• Δλδείμεηο:

– Pseudomonas Aeruginosa 

– Escherichia Coli 

– Klebsiella Pneumonia 

– Shigella Dysenteriae

• Γνζνινγία:

– 2.5~5 mg/kg/day, 2~4/day.

– max 800 mg/24h

www.tty.com.tw/TTY_english/images/.../02-Colimycin-EN.pdf



Δκπνξηθά ΢θεπάζκαηα             2/3

Colomycin

(Forest Laboratories) 
UK

• Γξαζηηθή νπζία:
– Κνιηζηηκεζηθό Νάηξην 

(εηζπλεόκελν, IV)
• Δλδείμεηο:

– Pseudomonas aeruginosa ζε 
αζζελείο κε Κπζηηθή Ίλσζε

• Γνζνινγία:

– Σε ελήιηθα 1-2 million units 
3/day 

– max 480 mg/24h

http://www.forest-labs.net/EthicalProducts/PIL%27s/COLOMYCIN%20INJECT3.htm



Δκπνξηθά ΢θεπάζκαηα             3/3

Promixin ή Tadim

(Profile Pharma 
Limited) UK

• Γξαζηηθή νπζία:
– Κνιηζηηκεζηθό Νάηξην

(εηζπλεόκελν) 
• Δλδείμεηο:

– Pseudomonas aeruginosa 
ζε αζζελείο κε Κπζηηθή 
Ίλσζε

• Γνζνινγία:

– 1-2 million IU 2-3/day (40-
60mg)

– max 6 million IU24h

PATIENT INFORMATION LEAFLET Profile Pharma Limited



Κιηληθέο Μειέηεο Ι                                   

«Colistin: the re-emerging antibiotic for multidrug-resistan Gram-negative bacterial infections» Lancet Infectious Diseases 2006 September Vol 6



Κιηληθέο Μειέηεο ΙΙ

«Colistin: the re-emerging antibiotic for multidrug-resistan Gram-negative bacterial infections» Lancet Infectious Diseases 2006 September Vol 6



΢πλέξγεηα θνιηζηίλεο
Σπλέξγεηα κε ξηθακπηθίλε 

• Φάλεθε in vitro ζε MDR A.baumannii

• 14 αζζελείο κε VAP από MDR A.baumannii έιαβαλIV 

• Colistimethate sodium (2 mil.U/8 h) & rifampicin (600 mg /24 h)

•  κηθξνβηνινγηθή ίαζε

• Δελ παξαηεξήζεθε κεγάιε ηνμηθόηεηα ζε ζπλδπαζκό κε:

meropenem, ampicillin-sulbactam, ciprofl oxacin, piperacillin-
clavulanic acid, imipenem, amikacin, or gentamicin)

Kasiakou AAC 2005

Petrosillo CMI 2005



Πηζαλή ηνμηθόηεηα

• Νεθξνηνμηθόηεηα & Νεπξνηνμηθόηεηα νη ζπλεζέζηεξεο 

πηζαλέο παξελέξγεηεο κε παξεληεξηθή colistimethate 

sodium

• Απνδόζεθε ζε κηθξή θαηαλόεζε

– θαξκαθνθηλεηηθήο

– θαξκαθνδπλακηθήο

– ηνμηθνδπλακηθήο

– αθαηάιιειεο δόζεηο, πηζαλά ιόγσ ζύγρπζεο ζρεηηθά κε 

δηαθνξεηηθέο νλνκαζίεο ησλ ζθεπαζκάησλ

Li IJAA 2005


