
Cubicin®

Νέα νκάδα αληηκηθξνβηαθώλ 

- Αλαθαιύθζεθε ηo 1980

Kπθιηθό ιηπνπεπηίδην,

πξνϊόλ ηνπ Streptomyces 

roseosporus

Γαπηνκπθίλε



Γαπηνκπθίλε: Μνλαδηθόο κεραληζκόο δξάζεο

Κπηηαξηθόο ζάλαηνο



Γαπηνκπθίλε: Μεραληζκόο δξάζεο

Γελ έρεη δηαζηαπξνύκελε αληνρή κε άιιεο νκάδεο 

αληηβηνηηθώλ

Σαρεία βαθηεξηνθηόλνο δξάζε

Γξαζηηθή έλαληη κηθξνβίωλ ηόζν ζε εθζεηηθή όζν 

θαη ζε ζηαηηθή θάζε αλάπηπμεο

Γελ πξνθαιεί ιύζε βαθηεξηαθώλ θπηηάξωλ 





Γαπηνκπθίλε – Αληηκηθξνβηαθό θάζκα

 S.aureus, CNS 

(MRSA, MRSE, VISA, hVISA, VRSA, linezolid-R…)

 E.faecalis, E.faecium (VRE, linezolid-R) 

 S.pneumoniae (Pen-R)

Gram-ζεηηθνί θόθθνη

 Αιινη ζηξεπηόθνθθνη 

(ππνγόλνο, πξαζηλίδνληεο, β-

αηκνιπηηθνί νκάδωλ C,G…)



Γαπηνκπθίλε – Αληηκηθξνβηαθό θάζκα

Listeria, Bacillus spp, 

Corynebacteria spp, 

C.difficile, C.perfringens, 

Peptostreptococcus spp,

Propionebacterium spp.

Γελ είλαη δξαζηηθή ζε

Gram-αξλεηηθνύο κηθξννξγαληζκνύο



S. pneumoniae S. aureus

MSSA

S. aureus

MRSA

CoNS E. faecalis

Van-S 

E.faecalis

Van -R 

E. faecium

Van-S 

E. faecium

Van-R 

Γαπηνκπθίλε 0.25 0.5 0.5 0.5 1 1 4 4

Βαλθνκπθίλε 0.25-0.5 1-2 1-2 2 4 >128 2 >128

Ληλεδνιίδε 1-2 2-4 2-4 2-4 4 4 4 2

Κηλνππξ/

Νηαιθνπξ.

0.5-1 0.5 0.5-1 0.25-1 8 8 2 4

Woodford. Expert Opin Investig Drugs 2003;12: 117–37

MIC 90 (κg/ml)



99.5% 

επαίζζεηα ζηε 

δαπηνκπθίλε



8 mg/Kg/εκέξα ζε κία δόζε iv, έγρπζε 30 ιεπηά

Cmax: 98  12 κg/ml

Σ1/2 ~9ώξεο

Vd: 0.1 L/Kg

Πξωηεϊλνδέζκεπζε 90%

Παξαηεηακέλν ΡΑΔ (3-6h)

Γηέιεπζε ζε θαιώο αηκαηνύκελνπο ηζηνύο θαη ζε 

δέξκα θαη καιαθά κόξηα

Απνβάιιεηαη από ηνπο λεθξνύο κε ζπεηξακαηηθή 

δηήζεζε – Γελ κεηαβνιίδεηαη 

Γαπηνκπθίλε – PK/PD



Γελ έρεη αιιειεπηδξάζεηο κε άιια θάξκαθα 

γηαηί δελ κεηαβνιίδεηαη ζην ζύζηεκα Cyt P450

Υξεηάδεηαη κείωζε δόζεο όηαλ Cl cr<30 ml/min

– ρνξήγεζε αλά 48ωξν 

Η βαθηεξηνθηόλνο δξάζε πξνδηθάδεηαη από ηηο 

παξακέηξνπο AUC/MIC θαη CMAX/MIC

Γαπηνκπθίλε – PK/PD



Ναπηία, έκεηνη, δηάξξνηα, δπζθνηιηόηεηα

Κεθαιαιγία, δάιε, αϋπλία

Δμάλζεκα, εωζηλνθηιία, αληηδξάζεηο ππεξεπαηζζεζίαο, 

θλεζκόο, ππξεηόο 

Θξνκβνθιεβίηηδα

Μπθεηηαζηθή θνιπίηηδα

Μπαιγίεο 

Aύμεζε ηξαλζακηλαζώλ

Αύμεζε CPK ( 2.4%)

ΠΑΡΑΚΟΛΟΤΘΗ΢Η ΑΝΑ ΔΒΓΟΜΑΓΑ

Αλ >10x ζπληζηάηαη δηαθνπή 

Γαπηνκπθίλε – Αλεπηζύκεηεο ελέξγεηεο



Γαπηνκπθίλε

Δπίζεκεο θιηληθέο ελδείμεηο

Δπηπεπιεγκέλεο ινηκώμεηο δέξκαηνο θαη 

καιαθώλ κνξίωλ από S.aureus (MSSA, 

MRSA), Streptococci, E.faecalis

(vancomycin-susceptible isolates only)

Βαθηεξηαηκία θαη ελδνθαξδίηηδα δεμηώλ 

θνηινηήηωλ από S.aureus (MSSA, MRSA)



Λοιμώξειρ μαλακών μοπίων και Γαπηομςκίνη

Γύν πξννπηηθέο ηπραηνπνηεκέλεο ζπγθξηηηθέο κειέηεο 

γηα cSSTI

Δμίζνπ απνηειεζκαηηθή κε ην ζπγθξηηηθό θάξκαθν 

(εκηζπλζεηηθή πεληθηιιίλε ή βαλθνκπθίλε) ζε >1000 

αζζελείο ζε (θιηληθή ίαζε 83.4% vs 84.2%)

Οη αζζελείο πνπ ειαβαλ 

δαπηνκπθίλε ρξεηάζηεθαλ 

ιηγόηεξεο εκέξεο αγωγήο 

63% έιαβαλ <7 εκέξεο vs

33% (p<0.0001)

Clin Infect Dis 2004; 38:1673



Βακηηπιαιμία και Γαπηομςκίνη

Πξννπηηθή ηπραηνπνηεκέλε πνιπθεληξηθή κειέηε 

Βαλθνκπθίλε ή αληηζηαθπινθνθθηθή πεληθηιιίλε vs

δαπηνκπθίλε (6mg/Kg/d)

γηα βαθηεξηαηκία από S.aureus κε ή ρωξίο ελδνθαξδίηηδα

~250 αζζελείο , 18 αζζελείο κε ελδνθαξδίηηδα αξ. θνηινηήηωλ, 

25 αζζελείο κε ελδνθαξδίηηδα δεμ.θνηινηήηωλ

Γαπηομςκίνη εξίζος αποηελεζμαηική με 

ηο ζςγκπιηικό θάπμακο

Δθηόο από ηελ νκάδα κε ελδνθαξδίηηδα αξ.θνηινηήηωλ         

(11% vs 22%)

7/120 αζζελείο (5.8%) αληνρή ζηε δαπηνκπθίλε !!

Fowler et al.             

N Engl J Med 2006



Λοιμώξειρ οζηών και Γαπηομςκίνη

Από 53 αζζελείο κε νζηενκπειίηηδα (κε ή ρωξίο μέλα ζώκαηα) 

κε ~37 εκέξεο ζεξαπείαο θαη 4-13 κήλεο παξαθνινύζεζε: 

επηηπρή έθβαζε 81%

1/53 αζζελείο  αληνρή ! 

Falagas et al.  Intern J Antimicrob Agents 2007

Από 67 αζζελείο κε νζηενκπειίηηδα κε ~30 εκέξεο ζεξαπείαο θαη 

παξαθνινύζεζε ~76 εκέξεο: επηηπρή έθβαζε 82%

Lamp et al. Am J Med 2007



Γηάξθεηα αγωγήο Σειηθή Δθβαζε 

Κιηληθή επηηπρία

Balter L ΟΜ, ΢Α, 40% 

πξνζέζεηο

42 d (18-63d)

50% ζπλδπαζκόο

6 mo

20/29 (69%)

Falagas M OM, ΢Α, 38% 

πξνζέζεηο

37 d 4-13 mo

43/53 (81%), 100% 

OM, 60% 

αξζξνπιαζηηθέο

Ηνltom PD OM άθξνπ πνδόο

4 πξνζέζεηο

38 d (6-59 d)

50% ζπλδπαζκόο

9 w

22/25 (88%)

Lamp KC OM 30 d (up to 18 m)

48% ζπλδπαζκόο

76 d (max 18 mo)

55/67 (82%)

Boucher H OM/΢Α κε 

βαθηεξηαηκία

Γαπην vs 

Βαλθν ή Αληηζηαθ. 

Πεληθηιιίλε

14-28 d

6 w

14/21 (66.7%) vs

6/11 (54.6%)

Rice et al. Arch Orthop Trauma Surg 2008 

Λοιμώξεις οστών και Δαπτομυκίνη

Καη΄νίθνλ λνζειεία 

(OPAT)



Δαπςξμσκίμη ρε 

εμςεοξκξκκικέπ λξιμώνειπ• Κιηληθή αληαπόθξηζε ζε 5/11 (45%) 

αζζελείο κε βαθηεξηαηκία/ελδνθαξδίηηδα 

από VRE- ζλεηόηεηα 6/11 
Segreti et al. Pharmacotherapy 2006

• Kιηληθή αληαπόθξηζε ζε 9/12 (75%) 

αζζελείο κε εληεξνθνθθηθή ελδνθαξδίηηδα 

αξ. θνηινηήηωλ θαη 1/2 (50%) κε 

ελδνθαξδίηηδα δεμηώλ θνηινηήηωλ
Levine et al. Am J Med 2007



Γαπηνκπθίλε θαη Δλδνθαξδίηηδα

Αλαδξνκηθή κειέηε: 

Κιηληθή αληαπόθξηζε 6/9 (67%) αζζελείο

Segreti et al. Pharmacotherapy 2006

Cubicin Outcomes Registry and Experience (CORE)

38 πεξηπηώζεηο LSE, 11 πεξηπηώζεηο RSE

S.aureus 60%, Enterococcus 30%

65% ζπγρνξήγεζε άιιωλ αληηβηνηηθώλ

Kιηληθή αληαπόθξηζε 31/49 (63%)

Απνηπρία 8%   Με αμηνινγήζηκνη 29%

Levine et al. Am J Med 2007



Λοιμώξειρ ξένων ζωμάηων και Γαπηομςκίνη

Γαπηνκπθίλε:

Σαρύηεξε εθξίδωζε MRSA 

κέζα από biofilm θαζεηήξωλ 

θαη κνζρεπκάηωλ
Raad et al. AAC 2007, 

Edmiston et al. Am J Surg 2006

Μείωζε ηεο παξαγωγήο slime 

Roveta et al. IJAA 2008



Πνεςμονία και Γαπηομςκίνη

Η δαπηομςκίνη αδπανοποιείηαι 

από ηον επιθανειοδπαζηικό παπάγονηα και 

δεν έσει θέζη ζηη θεπαπεία ηηρ πνεςμονίαρ



Λοιμώξειρ ΚΝΣ και Γαπηομςκίνη

Πεηξακαηηθά κνληέια ζε δωηθά πξόηππα

Δαπηνκπθίλε: ηαρύηεξε θαη πην απνηειεζκαηηθή από ηελ 

θεθηξηαμόλε ζηελ απνζηείξωζε ηνπ ΕΝΥ θαη πξνθαιεί 

κηθξόηεξε θιεγκνλώδε αληίδξαζε ζε πλεπκνληνθνθθηθή 

κεληγγίηηδα
Antimicrob Agents Chemother 2007

Δαπηνκπθίλε θαιύηεξε από βαλθνκπθίλε ζε ζηαθπινθνθθηθή 

κεληγγίηηδα J Antimicrob Chemother 2006

Μεκνλωκέλεο πεξηπηώζεηο αζζελώλ κε επηηπρή έθβαζε

Clin Infect Dis 2008



 Μεηαιιάμεηο (mprF, yycG, rpoB,rpoC ) ζε 

εξγαζηεξηαθά ζηειέρε 

 Μεηαβνιέο ζην θνξηίν θαη ζηε δνκή ηεο 

θπηηαξνπιαζκαηηθήο κεκβξάλεο ζηα αλζεθηηθά 

ζηειέρε

 Αύμεζε ηεο MIC ζηε βαλθνκπθίλε (hVISA, VISA) 

ζπκβαδίδεη κε αύμεζε ηεο MIC ζηε δαπηνκπθίλε 

(δπζρεξήο δηέιεπζε από ην πεπαρπζκέλν 

θπηηαξηθό ηνίρωκα, δηαηαξαγκέλνο θπηηαξηθόο 

κεηαβνιηζκόο)

 Γελ ππάξρνπλ θιηληθά δεδνκέλα γηα απνηπρία ηεο 

δαπηνκπθίλεο αλ έρεη πξνεγεζεί ζεξαπεία κε 

βαλθνκπθίλε 

Ανηοσή ζηη δαπηομςκίνη



ΓΙΑ ΣΗΝ ΑΠΟΦΤΓΗ ΣΗ΢ ΑΝΣΟΥΗ΢

Υεηξνπξγηθόο θαζαξηζκόο όπνπ 

ελδείθλπηαη/Αθαίξεζε μέλωλ 

ζωκάηωλ

Παξαθνινύζεζε ηεο MIC 

Μεγαιύηεξεο δόζεηο ??

Να ρνξεγείηαη πξηλ θαη όρη κεηά ηελ 

απνηπρία ηεο βαλθνκπθίλεο ??



Πλεονεκηήμαηα

Γξαζηηθόηεηα έλαληη πνιπαλζεθηηθώλ Gram-ζεηηθώλ 

κηθξννξγαληζκώλ (MRSA, MRSE, VISA, hVISA, VRSA, VRE, 

Pen-R SP…)

Ταρεία βαθηεξηνθηόλνο δξάζε έλαληη ζηαθπινθόθθωλ θαη 

εληεξνθόθθωλ

Παξαηεηακέλν PAE-Δύθνιν δνζνινγηθό ζρήκα

Γελ ρξεηάδεηαη παξαθνινύζεζε ηεο ζηάζκεο

Mειονεκηήμαηα

Γελ έρεη δξαζηηθόηεηα ζηνλ πλεύκνλα

Δκθάληζε αλζεθηηθώλ ζηειερώλ 

Γαπηομςκίνη



Πως θα επιλέξουμε μεταξύ αυτών?

• Οι επίσημες οδηγίες που προτείνουν τη βανκομυκίνη 

ως φάρμακο επιλογής γίνονται σεβαστές

ενδοκαρδίτιδα, μηνιγγίτιδα

• Για την πνευμονία από MRSA: λινεζολίδη

• Για τη βακτηριαιμία: γλυκοπεπτίδια, δαπτομυκίνη,

λινεζολίδη (προσοχή βακτηριοστατικό)

• Για τις λοιμώξεις μαλακών μορίων: λινεζολίδη,  

δαπτομυκίνη, γλυκοπεπτίδια 

Ισως η χρήση τους εναλλάξ να έχει νόημα για 

την αποφυγή της πίεσης επιλογής

• Για κατ’οίκον θεραπεία: τεϊκοπλανίνη, λινεζολίδη




