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Τξόπνο δξάζεο

Σύλδεζε κε 23S rRNA ηεο ππνκνλάδαο 50S ησλ 

ξηβνζσκάησλ θαη αλαζηνιή ηνπ ζρεκαηηζκνύ ηνπ 

ιεηηνπξγηθνύ ζπκπιόθνπ έλαξμεο θαη επνκέλσο αλαζηνιή 

ηεο έλαξμεο ηεο πξσηετλνζύλζεζεο 

Ο ηξόπνο δξάζεο είλαη κνλαδηθόο θαη δελ ππάξρεη 

δηαζηαπξνύκελε αληνρή κε άιιεο νκάδεο αληηβηνηηθώλ



oo



Ανηιμικποβιακό θάζμα

Aλεμαξηήηωο αληνρήο ζε άιιεο νκάδεο αληηβηνηηθώλ

S.aureus, CNS

Σηξεπηόθνθθνη

Πλεπκνληόθνθθνη

Bacillus spp., Corynebacterium spp, Listeria spp.,

C.difficile, C.perfringens, B.fragilis, F.nucleatum,

Peptostreptococcus spp, Prevotella spp

M.tuberculosis θαη αηύπσλ κπθνβαθηεξηδίσλ

Δελ είλαη δξαζηηθή έλαληη  Δληεξνβαθηεξηαθώλ, 

Pseudomonas spp.,  Acinetobacter spp.



Γξάζε βαθηεξηνζηαηηθή έλαληη εληεξνθόθθσλ θαη 

ζηαθπινθόθθσλ

Γξάζε βαθηεξηνθηόλνο έλαληη πνιιώλ ζηειερώλ 

ζηξεπηνθόθθσλ, B.fragilis, C.perfringens

AUC24/MIC ε παξάκεηξνο πνπ θαιύηεξα 

ζπζρεηίδεηαη κε ηελ αληηκηθξνβηαθή δξάζε



Φαξκαθνθηλεηηθέο ηδηόηεηεο

Γόζε                      600mg X 2 p.o ή i.v.

Βηνδηαζεζηκόηεηα  100%

tmax                                       0,5-1ώξα

Cmax / Cmin                       21,2/ 6,15 κg/ml (p.o)

15/3,7 κg/ml (i.v)

Vss                                          50L

T1/2 5,5 ώξεο (p.o) & 4,5ώξεο (i.v)

Πξσηετλνδέζκεπζε  30%

PAE                          0,5-1 ώξα γηα S.aureus, VRE in vitro

3-4 ώξεο γηα S.aureus in vivo



Φαξκαθνθηλεηηθέο ηδηόηεηεο

Epithelial lining fluid  30/26,6 κg/ml             Chest, 2002

64/24 κg/ml                AAC, 2002

Υγξό θπζαιιίδαο                   16,4 κg/ml

Δγθέθαινο & νζηά  14-23% ηνπ πιάζκαηνο

Οζηά                                       50% ηνπ πιάζκαηνο    JAC, 2002

Mύο                                    70% ηνπ πιάζκαηνο   

Οθζαικόο & όξρεηο  40% ηνπ πιάζκαηνο

ΔΝΥ                                        70% ηνπ πιάζκαηνο ζε πγηείο

 Σε πεηξακαηόδσα



Φαξκαθνθηλεηηθέο ηδηόηεηεο

Απνβάιιεηαη από ην ήπαξ (70%) θαη ηνπο λεθξνύο (30%)

 δελ απαηηείηαη ηξνπνπνίεζε δόζεο ζε λεθξηθή ή 

επαηηθή αλεπάξθεηα

Απαηηείηαη πξόζζεηε δόζε 200mg κεηά ηελ αηκνθάζαξζε

Γελ απαηηείηαη ηξνπνπνίεζε δόζεο ζε CVVH

Γελ κεηαβνιίδεηαη από ην ζύζηεκα CytP450



Αλεπηζύκεηεο ελέξγεηεο από κειέηεο θάζεο ΙΙ/ΙΙΙ

Αλεπηζύκεηε ελέξγεηα Δπίπηωζε 

(%)

Γηάξξνηα 8,3

Κεθαιαιγία 6,5

Ναπηία 6,2

Δκεηνη 3,7

Αϋπλία 2,5

Γπζθνηιηόηεηα 2,2

Δμάλζεκα 2,0

Εάιε 2,0

Ππξεηόο 1,6

Γηαηαξαρέο επαηηθώλ ελδύκωλ 1,0



Η ζνβαξόηεξε αλεπηζύκεηε ελέξγεηα είλαη ε θαηαζηνιή 

ηνπ κπεινύ

 Δπίπησζε 0,3-10% από ηηο θιηληθέο κειέηεο θάζεσο ΙΙΙ 

αιιά  30% από δεκνζηεύζεηο κεηά ηελ εηζαγσγή ηεο ζηελ 

θιηληθή πξάμε 

 Καηά ζεηξά ζπρλόηεηαο: ζξνκβνπελία, αλαηκία, 

ιεπθνπελία, παλθπηηαξνπελία

 Δμαξηάηαη από ηε δηάξθεηα ηεο ζεξαπείαο (>14 εκέξεο)

 Καηά θαλόλα αλαζηξέςηκε κεηά ηε δηαθνπή ηεο 

ζεξαπείαο

 Σπρλόηεξε ζε αηκαηνινγηθνύο αζζελείο, ειηθησκέλνπο 

& άηνκα πνπ ιακβάλνπλ θαη άιια κπεινηνμηθά θάξκαθα



Ληνεδολίδε: Ανεπηζύμετες Ενέργεηες

 Αναημία: ~4%
Παράγονηες Κινδύνοσ
 Ηλικία >58
 Προϋπάρτοσζα αναιμία (CHb<10.5%g)
 Διάρκεια θεραπείας (>4εβδομάδες) 

 Θρομβοπενία: 0-60% (!)
Παράγονηες κινδύνοσ:
 Παραηεηαμένη θεραπεία (>4 εβδομάδες)
 Προηγηθείζα θεραπεία με βανκομσκίνη

(2 εβδομάδες)
 Νεθρική ανεπάρκεια (διπλός κίνδσνος)



Σπληζηάηαη παξαθνινύζεζε γεληθήο 

αίκαηνο αλά εβδνκάδα κεηά ηελ 14ε 

εκέξα ζεξαπείαο



Ληλεδνιίδε:αλαζηξέςηκνο, κε εθιεθηηθόο αλαζηνιέαο ηεο 

MAO πηζαλέο αιιειεπηδξάζεηο

1) κε αδξελεξγηθά θαη ληνπακηλεξγηθά θάξκαθα όπσο 

ςεπδνεθεδξίλε, θαηλπιπξνπαλνιακίλε, ληνπακίλε, 

αληηπαξθηλζνληθά, επηλεθξίλε (θίλδπλνο ππέξηαζεο) 

2) κε ζεξνηνληλεξγηθά θάξκαθα όπσο δεμηξνκεζνξθάλε, 

αληηθαηαζιηπηηθά (θίλδπλνο ζεξνηνληλεξγηθνύ ζπλδξόκνπ 

κε ππεξππξεμία, δηαηαξαρέο επηπέδνπ ζπλείδεζεο, 

δηέγεξζε, εθίδξσζε, ηξόκν)  



Πξνζνρή!

Παξαηεξήζεθαλ πεξηπηώζεηο αλεμήγεηεο κεηαβνιηθήο 

νμέσζεο 

Αζζελείο κε λαπηία, εκέηνπο, θνηιηαθό άιγνο, δηαηαξαρέο 

επηπέδνπ ζπλείδεζεο ιόγσ γαιαθηηθήο νμέσζεο θαηά ηε 

δηάξθεηα ζεξαπείαο κε ιηλεδνιίδε (>2 εβδνκάδεο αγσγήο)

NEJM 2003, 348:86

CID 2005, 40

Παξαηεξήζεθαλ πεξηπηώζεηο πεξηθεξηθήο λεπξνπάζεηαο –

ελίνηε κε αλαζηξέςηκεο θαη αλαζηξέςηκεο νπηηθήο 

λεπξίηηδαο (>6 κήλεο αγσγήο)

CID 2003, 36:159

J Neuroophthalmol 2005, 25:18



Πιενλεθηήκαηα 

Γξαζηηθόηεηα έλαληη πνιπαλζεθηηθώλ Gram-ζεηηθώλ 

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

Pen-R SP…)

Γπλαηόηεηα γηα p.os θαη i.v. ρνξήγεζε κε ηελ ίδηα 

βηνδηαζεζηκόηεηα

Απνπζία λεθξνηνμηθόηεηαο

Πιενλεθηηθή θαξκαθνθηλεηηθή ζε νξηζκέλνπο ηζηνύο (70% 

εηζέξρεηαη ζην ΔΝΥ θαη ηα νζηά)

Μεηνλεθηήκαηα

Βαθηεξηνζηαηηθή δξάζε

Τνμηθόηεηα

Ληλεδνιίδε



Κιηληθέο ελδείμεηο

• Λνηκώμεηο από VRE, VISA, VRSA

• Δπηπεπιεγκέλεο θαη κε ινηκώμεηο δέξκαηνο θαη καιαθώλ 

κνξίσλ 

• Ννζνθνκεηαθή πλεπκνλία από MRSA

• Λνηκώμεηο από πνιπαλζεθηηθό πλεπκνληόθνθθν



Ληλεδνιίδε

Δμίζνπ απνηειεζκαηηθή κε ηε βαλθνκπθίλε θαη ηελ 

ηετθνπιαλίλε γηα πνηθίιεο ινηκώμεηο από MRSA

Clin Infect Dis 2002; 34;1481

Pharmacotherapy 2001; 21:263

J Antimicrob Chemother 2004; 53:345

Δμίζνπ ή πην απνηειεζκαηηθή από ηε βαλθνκπθίλε γηα 

ινηκώμεηο δέξκαηνο θαη καιαθώλ κνξίσλ θαη 

ρεηξνπξγηθέο ινηκώμεηο από MRSA

Am J Surg 2005; 189:425

Am J Surg 2004; 188:760

Antimicrob Agents Chemother 2005; 49:2260





Σηαθπινθνθθηθή πλεπκνλία θαη Ληλεδνιίδε

Yπεξνρή ηεο ιηλεδνιίδεο έλαληη ηεο βαλθνκπθίλεο 

ιόγσ θαιήο θαξκαθνθηλεηηθήο ζηνλ πλεπκνληθό ηζηό 

(πςειόηεξν πνζνζηό θιηληθήο αληαπόθξηζεο ρσξίο 

δηαθνξά ζηε ζλεηόηεηα)

FDA έλδεημε ιηλεδνιίδεο γηα πλεπκνλία από MRSA

ATS/IDSA ζπληζηνύλ ιηλεδνιίδε ή βαλθνκπθίλε γηα 

λνζνθνκεηαθή πλεπκνλία από MRSA

AM J RESPIR CRIT CARE MED  2005; 171:388



Toμηλνγόλα ζηειέρε θαη Ληλεδνιίδε

Λινεζολίδη,  κλινδαμυκίνη και φουσιδικό οξύ 

αναστέλλουν την παραγωγή τοξινών του 

σταφυλοκόκκου (PVL, TTS-toxin, a-

hemolysin)

Βανκομυκίνη δεν έχει καμία επίδραση 

Οξακιλλίνη αυξάνει την παραγωγή τοξινών

AAC 2007;51:1515

J Infect Dis 2007; 195:202

CID 2006;



Οζηενκπειίηηο θαη Ληλεδνιίδε

Θεξαπεία κε ιηλεδνιίδε ζε 50 πεξηπηώζεηο 

νζηενκπειίηηδαο γηα 9.614 εβδ. ζε ζπλδπαζκό κε 

ρεηξνπξγηθή ζεξαπεία ή ρξνλία θαηαζηνιή όπνπ δελ 

κπνξνύζε λα γίλεη αθαίξεζε πιηθώλ- Μόλν 1 

πεξηζηαηηθό ππνηξνπήο !

Rao et al. Diagn Microbiol Infect Dis 2007

Σε 198 αζζελείο κε νξζνπεδηθέο ινηκώμεηο από 

δηάθνξεο κειέηεο – πνζνζηό επηηπρνύο ζεξαπείαο 

~80%

J Chemother 2005

J Antimicrob Chemother 005

Clin Ther 2006Toμηθόηεηα ??



Ληλεδνιίδε

Βαθηεξηνζηαηηθό αληηβηνηηθό –

Γελ έρεη κειεηεζεί επαξθώο ζε 

πξωηνπαζή βαθηεξηαηκία ή 

ελδνθαξδίηηδα



Ελδνθαξδίηηο θαη Ληλεδνιίδε

Αληηθαηηθά απνηειέζκαηα από πεηξακαηηθά κνληέια κε 

MRSA Λ<Β                                                      Chiang et al. 

AAC 2003

Λ=Β αιιά πνιύ πςειέο ζηάζκεο Λ ζην πιάζκα !

Dailey et al. AAC 2001, Jacqueline et al. AAC 2002

42 αζζελείο κε MRSA, MRSE, VISA ή VRE79% 

ζεξαπεύζεθαλ κε ιηλεδνιίδε Munoz et al. CMI 2007;13:211

Δλαιιαθηηθή επηινγή γηα αζζελείο 

κε δπζαλεμία ή απνηπρία ή αληνρή ζε πξώηεο γξακκήο 

αληηβηνηηθά Am.Heart Assoc. 2005



Λνηκώμεηο μέλσλ ζσκάησλ θαη Ληλεδνιίδε

In vitro δεδνκέλα γηα ηε δξαζηηθόηεηα ηεο ιηλεδνιίδεο επί 

παξνπζίαο biofilm 

ηαρύηεξε εθξίδσζε ησλ ζηαθπινθόθθσλ κέζα ζε 

slime ζε ζρέζε κε βαλθνκπθίλε

Μείσζε ηνπ biofilm πνπ παξάγεη ν S.lugdunensis

Frank et al. AAC 2007

Αληίινγνο

Μεησκέλε δξαζηηθόηεηα ζε ζρέζε κε δαπηνκπθίλε 

ζηελ ζαλάησζε ζηαθπινθόθθσλ κέζα ζε slime

Raad et al. AAC 2007, 

Edmiston et al. Am J Surg 2006



Μεληγγίηηο θαη Ληλεδνιίδε

Από 42 ασθενείς με λοίμωξη ΚΝΣ που έλαβαν 

λινεζολίδη 

~90% ίαση ή βελτίωση

Ntziora et al. Ann Pharmacother 2007; 41:296

Εναλλακτική επιλογή για μηνιγγίτιδα από 

MRSA, MRSE ή πολυανθεκτικό 

εντερκόκκοκo

IDSA  Clin Infect Dis 2004



Πιενλεθηήκαηα έλαληη ησλ γιπθνπεπηηδίσλ

από ηνπ ζηόκαηνο ρνξήγεζε

θαιύηεξε θαξκαθνθηλεηηθή ζε νξηζκέλα δηακεξίζκαηα

 δελ  έρεη ελνρνπνηεζεί γηα επηινγή VRE ζηηο ρισξίδεο



Καηά ηε δηάξθεηα ζεξαπείαο κε ιηλεδνιίδε, αλάπηπμε 

αληνρήο ζε ζηειέρε εληεξνθόθθσλ

ελώ ζε ζηειέρε ζηαθπινθόθθσλ είλαη εμαηξεηηθά ζπάληα 

Πξνδηαζεζηθνί παξάγνληεο

• ε παξνπζία μέλσλ ζσκάησλ

• ε καθξνρξόληα ζεξαπεία

• ε ρνξήγεζε κεησκέλεο δόζεσο θαξκάθνπ θαη 

• ε παξνπζία απνζηεκάησλ πνπ δελ παξνρεηεύζεθαλ. 



Η αληνρή νθείιεηαη ζηε κεηάιιαμε G2576T ζην γνλίδην 

πνπ θσδηθνπνηεί ηελ πεξηνρή V ηνπ 23S rRNA

Αληνρή έρεη πεξηγξαθεί ζε εληεξνθόθθνπο θαη 

ζηαθπινθόθθνπο (παξακέλεη ζπάληα ζε S.aureus, ζπρλέο 

επηδεκίεο από Coagulase-negative staphylococci ζε 

λνζνθνκεία)

Αληνρή ρξσκνζσκηαθή  απαηηείηαη απζηεξή 

εθαξκνγή θαλόλσλ πγηεηλήο θαη πξνζνρή ζηε 

ρξήζε ηεο ιηλεδνιίδεο

Τειεπηαία πεξηγξάθεηαη πιαζκηδηαθά 

κεηαθεξόκελν γνλίδην (cfr) πνπ επζύλεηαη γηα 

αληνρή ζηε ιηλεδνιίδε


