
Hellenic Journal of  Companion Animal Medicine  •  Volume 2  •  Issue 2 •  2013         23

•	Ενήλικοι	ψύλλοι
•	Αβγά	&	προνυμφικές	μορφές	ψύλλων
•	Θεραπευτική	στρατηγική	κατά	της	Αλλεργικής	
	 από	Ψύλλους	Δερματίτιδας	(ΑΨΔ)
•	Ενήλικοι	κρότωνες
•	Νύμφες	&	προνύμφες	κροτώνων
•	Απώθηση	κροτώνων
•	Μείωση	του	κινδύνου	μετάδοσης	
	 κροτωνογενών	νοσημάτων

Για	περισσότερες	πληροφορίες	απευθυνθείτε	στην:
Intervet Hellas ΑΕ
Αγ.	Δημητρίου	63,	174	56	Άλιμος,	Τηλ:	210	9897430,	210	6890411

Το πρώτο 
εξωπαρασιτοκτόνo
με βιοενεργοποίηση
για σκύλους

ΙΝΔΟΞΑΚΑΡΒΗ + ΠΕΡΜΕΘΡΙΝΗ Τοξικώσεις από φάρμακα στο 
σκύλο και τη γάτα

Σαριδομιχελάκης Μ.Ν.
Κτηνίατρος, Διδάκτορας, 
Διπλωματούχος Ευρωπαϊκού 
Κολλεγίου Κτηνιατρικής 
Δερματολογίας, 
Αναπληρωτής Καθηγητής 
Παθολογίας Ζώων 
Συντροφιάς, Τμήμα 
Κτηνιατρικής Πανεπιστημίου 
Θεσσαλίας

> Περίληψη
Οι τοξικώσεις από φάρμακα είναι αρκετά συχνές στο σκύλο και τη γάτα και διακρίνονται σε εκεί-
νες που οφείλονται στη φαρμακολογική ή την εγγενή τοξική δράση της υπεύθυνης ουσίας (τύπου 
Α ή προβλέψιμες) και σε εκείνες που δεν απορρέουν από αυτή (τύπου Β ή απρόβλεπτες). Η εμφά-
νιση των τοξικώσεων τύπου Α εξαρτάται από πλήθος παραγόντων που σχετίζονται με το ασθενές 
ζώο, το δοσολογικό σχήμα και την ταυτόχρονη χορήγηση άλλων φαρμάκων. Συχνότερα εκδηλώ-
νονται με συμπτώματα από τα όργανα εκείνα στα οποία συσσωρεύεται το υπεύθυνο φάρμακο ή 
από εκείνα που έχουν αυξημένο μεταβολικό ρυθμό. Αντίθετα στις τοξικώσεις τύπου Β συχνότερα 
προσβάλλονται όργανα που διαθέτουν τις απαραίτητες πρωτεΐνες οι οποίες, αφού συνδεθούν με 
τη φαρμακευτική ουσία ή τους μεταβολίτες της (απτένια), σχηματίζουν πλήρη αντιγόνα ή όργανα 
όπου δεσμεύονται τα κυκλοφορούντα ανοσοσύμπλοκα. Τα φάρμακα που συχνότερα ευθύνονται 
για την εμφάνιση τοξικώσεων στο σκύλο και τη γάτα είναι τα αμινογλυκοσιδικά αντιμικροβιακά, 
οι μακροκυκλικές λακτόνες (αβερμεκτίνες και μιλμπεμυκίνες), τα πυρεθρινοειδή, τα μη στεροειδή 
αντιφλεγμονώδη, η φαινοβαρβιτάλη και η διαζεπάμη.
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> Εισαγωγή
Οι τοξικώσεις του σκύλου και της γάτας ύστερα 
από χορήγηση ή κατά λάθος έκθεση σε διάφορα 
φάρμακα είναι αρκετά συχνές στην κλινική πράξη. 
Στις Η.Π.Α. η συχνότερη κατηγορία τοξικώσεων 
κατά τη χρονική περίοδο 2002-2010 ήταν εκείνες 
που οφείλονται σε φάρμακα για ανθρώπινη χρή-
ση (περίπου 25% στο σύνολο των περιστατικών), 
ενώ παράλληλα οι τοξικώσεις από εξωπαρασιτο-
κτόνα και διάφορα άλλα κτηνιατρικά φάρμακα 
συμπεριλαμβάνονταν στις 10 συχνότερες κατη-
γορίες.1

Σκοπός της εργασίας αυτής είναι να παρουσια-
στούν τα σύγχρονα δεδομένα πάνω στην ταξι-
νόμηση και τους μηχανισμούς που ευθύνονται 
για τις φαρμακευτικές τοξικώσεις στο σκύλο και 
τη γάτα και στη συνέχεια να γίνει αναφορά στις 
συχνότερα υπεύθυνες δραστικές ουσίες ή ομάδες 
δραστικών ουσιών. Οι οδηγίες για την αντιμετώ-
πιση των περιστατικών αυτών περιορίζονται στα 
ειδικά κατά περίπτωση θεραπευτικά μέτρα χωρίς 
να γίνεται ιδιαίτερη αναφορά στα γενικά μέτρα 
αντιμετώπισης των τοξικώσεων (αρχική σταθερο-
ποίηση του ζώου, αποτοξίκωση, υποστηρικτική 
και συμπτωματική αγωγή). Επιπλέον, δε γίνεται 
αναφορά στις φαρμακευτικές δερματίτιδες που 
εκδηλώνονται ως επείγοντα περιστατικά (αγγει-
ογενές οίδημα, σύνδρομο Stevens-Johnson και 
τοξική επιδερμική νεκρόλυση, αγγειίτιδα, άσηπτη 
φλυκταινώδης ερυθροδερμία, σύνδρομο υπερευ-
αισθησίας στις σουλφοναμίδες, άσηπτη ουδετε-
ροφιλική δερμάτωση).2

> Ταξινόμηση και μηχανισμοί των 
τοξικώσεων από φάρμακα στο 
σκύλο και τη γάτα

Οι τοξικώσεις από φάρμακα διακρίνονται σε εκεί-
νες που οφείλονται στη φαρμακολογική ή εγγενή 
τοξική δράση της υπεύθυνης ουσίας και συνήθως 
εξαρτώνται από τη συγκέντρωσή της στο αίμα και 
τους ιστούς (τύπου Α ή προβλέψιμες) και σε εκείνες 
που δεν εξαρτώνται από τη συγκέντρωση, εμφανί-
ζονται σε μικρό ποσοστό των υπό θεραπεία ζώων 
και συχνότερα είναι ανοσολογικής αιτιολογίας (τύ-
που Β ή απρόβλεπτες).3,4  Τα όργανα που προσβάλ-
λονται σε τοξικώσεις τύπου Α διαφέρουν ανάλογα 
με το υπεύθυνο φάρμακο, συχνότερα όμως προ-
σβάλλονται εκείνα όπου αυτό συσσωρεύεται, με-
ταβολίζεται και απεκκρίνεται (π.χ. ήπαρ, νεφροί) 
ή εκείνα που έχουν αυξημένο μεταβολικό ρυθμό 
(π.χ. μυελός των οστών, εντερικός βλεννογόνος).3 
Αντίθετα οι τοξικώσεις τύπου Β εκδηλώνονται συ-
χνότερα σε όργανα όπου υπάρχουν οι κατάλληλες 
πρωτεΐνες οι οποίες, αφού συνδεθούν με τη φαρ-
μακευτική ουσία ή τους μεταβολίτες της (απτένια), 
σχηματίζουν πλήρες αντιγόνο (π.χ. στο δέρμα) ή 
σε εκείνα στα οποία δεσμεύονται τα κυκλοφορού-
ντα ανοσοσύμπλοκα (π.χ. τα νεφρικά σπειράματα, 
οι αρθρώσεις, τα αγγεία).3

Η εμφάνιση των τοξικώσεων τύπου Α εξαρτάται 
από ποικίλους παράγοντες, οι κυριότεροι από 
τους οποίους είναι: α) το ζωικό είδος (π.χ. η σχε-
τική έλλειψη γλυκουρονικής τρανσφεράσης στη 
γάτα έχει ως αποτέλεσμα την αυξημένη ευαισθη-
σία στην τοξίκωση από παρακεταμόλη), β) το ίδιο 
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το ζώο και οι ιδιαιτερότητές του που επηρεάζουν 
τη φαρμακοκινητική διαφόρων ουσιών, όπως η 
μετάλλαξη του γονιδίου που συνθέτει τη γλυκο-
πρωτεΐνη-P (P-gp) και είναι υπεύθυνη για την το-
ξίκωση από ιβερμεκτίνη σε σκύλους της φυλής 
Collie, γ) οι τυχόν προϋπάρχουσες αλλοιώσεις 
των οργάνων όπου η υπεύθυνη ουσία ασκεί την 
τοξική της δράση (όργανα «στόχος») και η λει-
τουργική επάρκεια των οργάνων, όπως το ήπαρ 
και οι νεφροί, που είναι υπεύθυνα για το μεταβο-
λισμό και την απέκκριση της δραστικής ουσίας, 
δ) η επίδραση που έχει στα τελευταία αλλά και 
στα όργανα «στόχος» το νόσημα ή η παθολογι-
κή κατάσταση για την αντιμετώπιση του οποίου 
χορηγείται το υπεύθυνο για την τοξίκωση φάρ-
μακο, ε) η δραστική ουσία και ιδιαίτερα ο θερα-
πευτικός της δείκτης, δηλαδή η διαφορά μεταξύ 
της θεραπευτικής και της τοξικής της δόσης, στ) 
το δοσολογικό σχήμα (δόση, συχνότητα, οδός και 
διάρκεια χορήγησης), όπως στην περίπτωση των 
αμινογλυκοσιδικών αντιμικροβιακών όπου η χο-
ρήγηση της ίδιας συνολικής ημερήσιας δόσης δι-
αιρεμένης σε δύο ή τρεις ισόποσες δόσεις αυξάνει 
την πιθανότητα τοξίκωσης, και ζ) η ταυτόχρονη 
χορήγηση άλλων φαρμάκων που μεταβάλλουν τη 
φαρμακοκινητική του τοξικού φαρμάκου αλληλε-
πιδρώντας στην P-gp και τα ένζυμα του κυτοχρώ-
ματος P450 ή προκαλούν αύξηση της συγκέντρω-
σής του στα όργανα «στόχος».3,4

H P-gp συντίθεται από το γονίδιο ABCB-1(ή MDR1) 
και εντοπίζεται στη μεμβράνη πολλών κυττάρων, 
όπως εκείνων του εντερικού βλεννογόνου, τα εν-

δοθηλιακά κύτταρα του κεντρικού νευρικού συ-
στήματος που αποτελούν μέρος του αιματοεγκε-
φαλικού φραγμού, τα ηπατοκύτταρα και τα επι-
θηλιακά κύτταρα των νεφρικών σωληναρίων.4-6 Ο 
βασικός βιολογικός της ρόλος είναι να μειώνει την 
ενδοκυτταρική συγκέντρωση διαφόρων ουσιών 
μεταξύ των οποίων και τα φάρμακα εκείνα (Πίνα-
κας 1) που είναι υποστρώματα της P-gp.4,6,7 Η δρα-
στηριότητά της αυξάνει ύστερα από τη χορήγη-
ση ορισμένων φαρμακευτικών ουσιών (Πίνακας 
2) γεγονός που έχει ως αποτέλεσμα τη μειωμένη 
απορρόφηση από το έντερο και κατά συνέπεια τη 
μειωμένη θεραπευτική δράση των υποστρωμά-
των της, όταν βέβαια τα τελευταία χορηγούνται 
από το στόμα.4 Ακριβώς το αντίθετο συμβαίνει 
σε περίπτωση ταυτόχρονης χορήγησης φαρμά-
κων που μειώνουν τη δραστηριότητατης P-gp 
(Πίνακας 2) ή μεταλλάξεων του γονιδίου ABCB-1, 
όπως η μετάλλαξη nt228 (del4) σε σκύλους δια-
φόρων φυλών (Πίνακας 3) μεταξύ των οποίων τα 
Collie.4,6,8-13 Στις περιπτώσεις αυτές αυξάνει η πιθα-
νότητα τοξίκωσης από τα υποστρώματα της P-gp, 
όπως οι μακροκυκλικές λακτόνες, η λοπεραμίδη 
και τα αντινεοπλασματικά φάρμακα, λόγω της αυ-
ξημένης απορρόφησής τους από το έντερο, της 
αδυναμίας απομάκρυνσής τους από το κεντρικό 
νευρικό σύστημα και ενδεχομένως της μειωμένης 
απέκκρισής τους με τη χολή και τα ούρα.4,6,14-16 

Επισημαίνεται ότι ένας σκύλος μπορεί να είναι 
ομοζύγωτος ή ετεροζύγωτος για τη μετάλλαξη 
nt228 (del4) και ότι η πιθανότητα τοξίκωσης από 
την ίδια δόση του υπεύθυνου φαρμάκου είναι με-

Πίνακας 1. Επιλεγμένες φαρμακευτικές ουσίες που είναι υποστρώματα της P-γλυκοπρωτεΐνης

Αντιβακτηριακά: δοξυκυκλίνη, ερυθρομυκίνη, λεβοφλοξασίνη, τετρακυκλίνη

Αντιμυκητιακά: ιτρακοναζόλη, κετοκοναζόλη, τερβιναφίνη

Αντιπαρασιτικά: μακροκυκλικές λακτόνες, σπινοσάδη

Καρδιοφάρμακα: βεραπαμίλη, διγοξίνη, διλτιαζέμη

Αντιεμετικά: ονδασετρόνη

Οπιοειδή: λοπεραμίδη, μορφίνη

Γλυκοκορτικοειδή: δεξαμεθαζόνη, μεθυλοπρεδνιζολόνη, τριαμσινολόνη

Αντιϊσταμινικά: τερφεναδίνη

Ανοσορυθμιστικά: κυκλοσπορίνη

Τρικυκλικά αντικαταθλιπτικά: αμιτριπτυλίνη 

Εκλεκτικοί αναστολείς επαναπρόσληψης της σεροτονίνης: παροξετίνη

Αντινεοπλασματικά: βινβλαστίνη, βινκριστίνη, δοξορουβικίνη

Πίνακας 2. Επιλεγμένες φαρμακευτικές ουσίες που αυξάνουν ή μειώνουν τη δράση της P-γλυκοπρωτεΐνης

Φαρμακευτικές ουσίες που αυξάνουν τη δράση της P-γλυκοπρωτεΐνης

Αντιβακτηριακά: ριφαμπικίνη

Γλυκοκορτικοειδή

Φαρμακευτικές ουσίες που μειώνουν τη δράση της P-γλυκοπρωτεΐνης

Αντιβακτηριακά: ερυθρομυκίνη, κλαριθρομυκίνη

Αντιμυκητιακά: ιτρακοναζόλη, κετοκοναζόλη

Αντιπαρασιτικά: σπινοσάδη

Ανοσορυθμιστικά: κυκλοσπορίνη

Εκλεκτικοί αναστολείς επαναπρόσληψης της σεροτονίνης: παροξετίνη, φλουοξετίνη
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γαλύτερη στην πρώτη περίπτωση, χωρίς όμως να 
αποκλείεται στη δεύτερη, γεγονός που επιβάλλει 
την αποφυγή χορήγησης ή τη μείωση της δόσης 
των υποστρωμάτων της P-gp και στις δύο περι-
πτώσεις.4,8,16 Επιπλέον, ανεξάρτητα από τη φυλή 
του ζώου, πρέπει να αποφεύγεται η ταυτόχρονη 
χορήγηση φαρμάκων που μειώνουν τη δράση της 
P-gp αλλά και φαρμάκων που είναι υποστρώματά 
της, ιδιαίτερα μάλιστα όταν τα τελευταία χαρα-
κτηρίζονται από μικρό θεραπευτικό δείκτη.3, 6

Τα ένζυμα του κυτοχρώματος P450, που είναι 
υπεύθυνα για το μεταβολισμό ορμονών, φαρμά-
κων και διάφορων άλλων χημικών ουσιών, βρί-
σκονται σε πολλά όργανα και ιστούς, μεταξύ των 
οποίων το έντερο και το ήπαρ.17 Στο έντερο μετα-
βολίζουν φάρμακα που χορηγούνται από το στό-
μα μειώνοντας έτσι τη βιοδιαθεσιμότητά τους,4 

ενώ στο ήπαρ, καταλύουν πλήθος βιοχημικών 
αντιδράσεων που σχετίζονται με το μεταβολισμό 
των φαρμάκων και που έχουν ως αποτέλεσμα το 
σχηματισμό ανενεργών ή ενεργών μεταβολιτών 

ή τοξικών παραγώγων (Πίνακας 4).17,18 Η δραστη-
ριότητα ορισμένων ενζύμων του κυτοχρώματος 
P450 που είναι υπεύθυνα για το μεταβολισμό συ-
γκεκριμένων φαρμάκων (π.χ. τα ένζυμα CYP2B11, 
CYP2D15) έχει διαπιστωθεί ότι διαφέρει σημαντι-
κά μεταξύ σκύλων που ανήκουν στην ίδια ή σε 
διαφορετική φυλή.4,18,19 Επιπλέον, η ταυτόχρονη 
χορήγηση άλλων φαρμακευτικών ουσιών που 
αναστέλλουν τα ένζυμα αυτά (Πίνακας 5) έχει σαν 
αποτέλεσμα το μειωμένο μεταβολισμό, τη συσ-
σώρευση και την αυξημένη πιθανότητα τοξίκω-
σης από τα φάρμακα εκείνα που εξαρτώνται από 
τα ένζυμα του κυτοχρώματος P-450 για το μετα-
βολισμό τους.7,17,20-22 Τέλος, οι αλληλεπιδράσεις 
των φαρμάκων στην δραστηριότητα των ενζύ-
μων αυτών μπορούν να χρησιμοποιηθούν για τη 
μείωση της δόσης και κατά συνέπεια του κόστους 
της θεραπείας, όπως στην περίπτωση της κυκλο-
σπορίνης, η δόση της οποίας μπορεί να μειωθεί 
μέχρι και 75% όταν χορηγείται ταυτόχρονα με την 
κετοκοναζόλη.7,23,24

Πίνακας 3. Συχνότητα εμφάνισης, σε ομοζύγωτη και ετεροζύγωτη μορφή, της μετάλλαξης nt228 (del4) του γονι-
δίου ABCB-1 που συνθέτει την P-γλυκοπρωτεΐνη σε σκύλους διαφόρων φυλών  

Ομοζύγωτη μετάλλαξη* Ετεροζύγωτη μετάλλαξη*

Australian shepherd 2-25% 25-43%

Collie 24-73% 14-64%

     Border collie 0-0.3% 0-5%

     Rough collie 52% 38%

     Smooth collie 45% 55%

English shepherd 0% 14%

German shepherd  (λευκά) 0% 0%

McNab 3% 29%

Old English sheepdog 0% 7-21%

Shetland sheepdog 1-12% 15-49%

Silken Windhound 1% 33%

Whippet (longhaired) 16% 52%

White shepherd Waller 0% 37%

White Swiss shepherd 2% 22%

*Η συχνότητα ομοζύγωτης και ετεροζύγωτης μετάλλαξης διαφέρει σημαντικά ανάλογα με τη γεωγραφική 
περιοχή

Πίνακας 4. Επιλεγμένες φαρμακευτικές ουσίες που μεταβολίζονται από τα ένζυμα του κυττοχρώματος P450 στο 
σκύλο

Αντιβακτηριακά: ερυθρομυκίνη, φθοριοκινολόνες

Καρδιοφάρμακα: προπρανολόλη

Βρογχοδιασταλτικά: θεοφυλλίνη

Ηρεμιστικά-αναισθητικά: διαζεπάμη, μιδαζολάμη, προποφόλη

Μη στεροειδή αντιφλεγμονώδη: δικλοφαινάκη

Ανοσορυθμιστικά: κυκλοσπορίνη

Τρικυκλικά αντικαταθλιπτικά: ιμιπραμίνη 

Αντινεοπλασματικά: κυκλοφωσφαμίδη
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> Τοξίκωση από αμινογλυκοσιδικά 
αντιμικροβιακά στο σκύλο και 
τη γάτα 

Τα αμινογλυκοσιδικά αντιμικροβιακά (π.χ. αμινο-
σιδίνη, αμικασίνη, γενταμικίνη, καναμυκίνη, νεο-
μυκίνη, στρεπτομυκίνη, τομπραμυκίνη) είναι δρα-
στικά κυρίως κατά των αερόβιων αρνητικών κατά 
Gram βακτηρίων (π.χ. Pseudomonassp.), αλλά και 
κατά ορισμένων θετικών κατά Gram (Staphylococ-
cus sp.), όπως και κατά της Leishmaniasp., προκει-
μένου για την αμινοσιδίνη.25 Η βακτηριοκτόνος 
δράση τους επιτυγχάνεται ύστερα από τη συσσώ-
ρευσή τους στο κυτταρόπλασμα και τη σύνδεσή 
τους με την υπομονάδα 30S των ριβοσωματίων, 
που έχει ως αποτέλεσμα τη διαταραχή της σύνθε-
σης των πρωτεϊνών, την αυξημένη διαπερατότητα 
της κυτταρικής τους μεμβράνης και τελικά το θά-
νατο των μικροοργανισμών.25 Η βακτηριοκτόνος, 
η μετά το αντιμικροβιακό δράση (postantibiotic 
effect-PAE) και η αποφυγή ανάπτυξης ανθεκτικών 
βακτηρίων εξαρτώνται από τη μέγιστη συγκέ-
ντρωση που επιτυγχάνουν και όχι από τη μεταξύ 
των διαδοχικών δόσεων χρονική περίοδο στη δι-
άρκεια της οποίας η συγκέντρωσή τους παραμέ-
νει μεγαλύτερη από την ελάχιστη συγκέντρωση 
αναστολής των κάθε φορά υπεύθυνων μικροορ-
γανισμών.25 Για το λόγο αυτό, τα αμινογλυκοσιδι-
κά αντιμικροβιακά πρέπει να χορηγούνται σε μια 
ημερήσια δόση και όχι κάθε 8 ή 12 ώρες όπως 
γινόταν παλαιότερα.25,26 Μέχρι και πριν από λίγα 
χρόνια οι ουσίες αυτές, κυρίως λόγω της τοξικότη-
τάς τους, είχαν αντικατασταθεί σε μεγάλο βαθμό 
από τις φθοριοκινολόνες και χρησιμοποιούνταν 
σχεδόν αποκλειστικά σε περιστατικά σηψαιμίας.25 
Όμως η χρήση των αμινογλυκοσιδικών αντιμι-
κροβιακών έχει διευρυνθεί τον τελευταίο καιρό 
και ενδέχεται να αυξηθεί ακόμα περισσότερο τα 
επόμενα χρόνια, τόσο για τη θεραπεία της λεϊ-
σμανίωσης του σκύλου (αμινοσιδίνη), όσο και 
των λοιμώξεων από ανθεκτικό στη μεθικιλλίνη S. 
pseudintermedius (συχνότερα η αμικασίνη).27

Η τοξίκωση από τα αμινογλυκοσιδικά αντιμι-
κροβιακά στο σκύλο και τη γάτα είναι τύπου Α 
και αφορά κυρίως στους νεφρούς και το έσω 
ους, επηρεάζοντας τόσο την ακοή όσο και την 
ισορροπία και σπανιότερα τις νευρομυϊκές συ-
νάψεις.3,25 Η νεφροτοξίκωση οφείλεται στην 
απέκκριση των ουσιών αυτών μέσω των νεφρών, 

με αποτέλεσμα να συσσωρεύονται στα επιθηλια-
κά κύτταρα των νεφρικών σωληναρίων τα οποία 
και νεκρώνονται και στην αναστολή της δράσης 
της φωσφολιπάσης που είναι απαραίτητη για τη 
σύνθεση των προσταγλαδινών, με τελικό αποτέ-
λεσμα την αγγειοσύσπαση και το μειωμένο ρυθ-
μό σπειραματικής διήθησης.3,25 Οι παράγοντες 
που αυξάνουν την πιθανότητα νεφροτοξίκωσης 
είναι πολλοί και περιλαμβάνουν τη δραστική 
ουσία (η γενταμικίνη θεωρείται περισσότερο νε-
φροτοξική σε σχέση με την αμικασίνη), τη χορή-
γηση κάθε 8 ή 12 ώρες αντί για κάθε 24 ώρες, την 
παρατεταμένη διάρκεια της θεραπείας, τις προϋ-
πάρχουσες αλλοιώσεις των νεφρών, τη μειωμένη 
ροή αίματος στους νεφρούς, τη συνυπάρχουσα 
οξέωση και τις ηλεκτρολυτικές διαταραχές (υπο-
καλιαιμία, υπονατριαιμία) και την ταυτόχρονη 
χορήγηση άλλων νεφροτοξικών φαρμάκων ή της 
φουροσεμίδης.25,27 Ο πλέον αξιόπιστος πρώιμος 
δείκτης νεφρικής βλάβης είναι η αυξημένη δρα-
στηριότητα στα ούρα των ενζύμων εκείνων που 
απελευθερώνονται ύστερα από τη νέκρωση των 
επιθηλιακών κυττάρων των ουροφόρων σωληνα-
ρίων, όπως είναι η γ-γλουταμυλική τρανσφεράση 
(γ-GT), η Ν-ακέτυλο-β-γλυκοσαμινιδάση (NAG), η 
αλανινο-αμινοτρανσφεράση (ALT) και η αλκαλική 
φωσφατάση (ALP),3,25,27,28 ενώ σε πιο προχωρημέ-
νο στάδιο διαπιστώνεται κυλινδρουρία, μειωμένο 
ειδικό βάρος, πρωτεϊνουρία, γλυκοζουρία και τε-
λικά αζωθαιμία.3,25,26

Η θεραπευτική αντιμετώπιση, εκτός από τη δι-
ακοπή χορήγησης του φαρμάκου, ταυτίζεται 
με εκείνη της οξείας νεφρικής ανεπάρκειας με 
τη διαφορά ότι σε περίπτωση που διαπιστωθεί 
ολιγουρία αντενδείκνυται η χορήγηση φουρο-
σεμίδης, καθώς αυτή αυξάνει τη συγκέντρωση 
των αμινογλυκοσικών αντιμικροβιακών στα επι-
θηλιακά κύτταρα των ουροφόρων σηλωναρίων.3 
Η πρόληψη της νεφροτοξίκωσης περιλαμβάνει 
την αποφυγή όλων των παραγόντων που αυξά-
νουν την πιθανότητά της και ιδανικά την εξατο-
μίκευση του δοσολογικού σχήματος με βάση τη 
συγκέντρωση της δραστικής ουσίας στον ορό 
του αίματος αμέσως πριν την επόμενη χορήγηση 
(π.χ. στην περίπτωση της αμικασίνης αυτή πρέπει 
να είναι μικρότερη από 6μg/ml).3,27,29 Δυστυχώς 
όμως το τελευταίο δεν είναι εύκολα εφαρμόσιμο 
στην κλινική πράξη. Για το λόγο αυτό, προτείνεται 
ο έλεγχος των ασθενών ζώων για το ενδεχόμενο 

Πίνακας 5. Επιλεγμένες φαρμακευτικές ουσίες που αυξάνουν ή μειώνουν τη δράση των ενζύμων του κυτοχρώμα-
τος P450 στο σκύλο 

Φαρμακευτικές ουσίες που αυξάνουν τη δράση των ενζύμων 

Αντιβακτηριακά: ριφαμπικίνη

Αναστολείς αντλίας πρωτονίων: ομεπραζόλη

Αντιεπιληπτικά: φαινοβαρβιτάλη

Φαρμακευτικές ουσίες που μειώνουν τη δράση των ενζύμων

Αντιβακτηριακά: φθοριοκινολόνες, χλωραμφενικόλη

Αντιμυκητιακά: κετοκοναζόλη
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αφυδάτωσης, η ανάλυση των ούρων (με ιδιαίτερη 
έμφαση στη μέτρηση του λόγου πρωτεϊνών/κρε-
ατινίνης, στη μέτρηση της δραστηριότητας των 
ενζύμων στα ούρα και στη μικροσκοπική εξέταση 
του ιζήματος για κυλινδρουρία) και ο βιοχημικός 
έλεγχος της απεκκριτικής ικανότητας των νεφρών 
(συγκέντρωση αζώτου ουρίας, κρεατινίνης και 
ανόργανου φωσφόρου στο αίμα) κάθε 7 ημέρες 
καθ’ όλη τη διάρκεια της θεραπείας και για μια 
εβδομάδα μετά τη διακοπή της.3,27 Επιπλέον, η 
ταυτόχρονη χορήγηση ουσιών με αντιοξειδωτική 
δράση, όπως είναι η σιλυμαρίνη [20mg/kg σω-
ματικού βάρους (Σ.Β.) ημερησίως, από το στόμα] 
και η βιταμίνη Ε (25mg/kg Σ.Β. ημερησίως, από το 
στόμα) ενδέχεται να μειώσει την τοξική επίδραση 
των αντιμικροβιακών αυτών στους νεφρούς.30

Η ωτοτοξική δράση, που συνήθως δεν είναι 
αναστρέψιμη και είναι μεγαλύτερη για τη στρε-
πτομυκίνη σε σχέση με τα υπόλοιπα φάρμακα της 
ομάδας αυτής, οφείλεται στην επί μακρό παραμο-
νή τους στην περιλέμφο και τις μεταβολικές δια-
ταραχές που αυτό συνεπάγεται, κυριότερη από 
τις οποίες φαίνεται να είναι η οξειδωτική βλάβη 
από τις ελεύθερες ρίζες οξυγόνου.3,25,31 Μπορεί να 
εμφανιστεί μετά από συστηματική ή τοπική χορή-
γηση και να εκδηλωθεί με κώφωση ή με περιφερι-
κό αιθουσαίο σύνδρομο ή και με τα δύο, γεγονός 
που εξαρτάται επίσης από τη δραστική ουσία (π.χ. 
η αμικασίνη και η καναμυκίνη έχουν αυξημένη 
τοξικότητα για το όργανο της ακοής, ενώ η στρε-
πτομυκίνη και η γενταμικίνη για το όργανο της 
ισορροπίας).25,31 Η πιθανότητα ωτοτοξίκωσης 
εξαρτάται, εκτός από τη δραστική ουσία, από τη 
συχνότητα χορήγησης, τη διάρκεια της θεραπείας 
και την ταυτόχρονη χορήγηση άλλων ωτοτοξικών 
φαρμάκων. 

Η διάγνωση στηρίζεται στην ακουομετρία (κώ-
φωση) που δεν είναι ευρέως διαδεδομένη στην 
κλινική πράξη αλλά σήμερα στη χώρα μας υπάρ-
χουν κλινικές που την εκτελούν και την κλινική 
εξέταση (περιφερικό αιθουσαίο σύνδρομο) και 
το μόνο θεραπευτικό μέτρο είναι η διακοπή της 
χορήγησης του φαρμάκου.25,31 Προληπτικά, επι-
βάλλεται η αποφυγή ταυτόχρονης χορήγησης 
φουροσεμίδης, η οποία αυξάνει τη συγκέντρωση 
των ουσιών αυτών στην περιλέμφο, ενώ ενδέ-
χεται να είναι ωφέλιμη η ταυτόχρονη χορήγηση 
αντιοξειδωτικών ουσιών αν και, σε αντίθεση με 
την νεφροτοξίκωση, αυτό δεν έχει αποδειχθεί για 
την ωτοτοξική δράση των αμινογλυκοσιδικών 
αντιμικροβιακών στο σκύλο και τη γάτα.31

Η νευροτοξίκωση είναι σπάνια και οφείλεται σε 
αναστολή απελευθέρωσης της ακετυλοχολίνης 
στις νευρομυϊκές συνάψεις.3,25 Στην εμφάνισή της 
προδιαθέτει η χορήγηση γενικής αναισθησίας 
και η κλινική εικόνα χαρακτηρίζεται από χαλαρή 
πάρεση ή παράλυση των άκρων και μπορεί να 
καταλήξει ακόμη και σε αναπνευστική ανεπάρ-
κεια λόγω παράλυσης των μυών της αναπνοής.3,25 

Θεραπευτικά προτείνεται η αργή ενδοφλέβια χο-
ρήγηση ασβεστίου (χλωριούχο ασβέστιο σε δόση 
10-20mg/kg Σ.Β. ή γλυκονικό ασβέστιο σε δόση 
30-60mg/kg Σ.Β.) και ενδεχομένως νεοστιγμίνης 
(0,04-0,05mg/kg Σ.Β. υποδόρια ή ενδομυϊκά) ή 
χλωριούχου εδροφώνιου (0,1-0,2mg/kg Σ.Β. εν-
δοφλέβια).25

> Τοξίκωση από μακροκυκλικές 
λακτόνες στο σκύλο και τη 
γάτα 

Οι μακροκυκλικές λακτόνες διακρίνονται στις 
αβερμεκτίνες (αβαμεκτίνη, δοραμεκτίνη, επρινο-
μεκτίνη, ιβερμεκτίνη, σελαμεκτίνη) και τις μιλμπε-
μυκίνες (μιλμπεμυκίνη, μοξιδεκτίνη, νεμαδεκτίνη) 
και είναι παρασιτοκτόνα με ευρύ φάσμα, αποτε-
λεσματικά κατά των νηματωδών σκωλήκων (συ-
μπεριλαμβανόμενων των μικροφιλαριών) και των 
αραχνιδών και κατά δεύτερο λόγο κατά των εντό-
μων.6 Οι ουσίες αυτές δρουν κυρίως ως αγωνιστές 
των διαύλων χλωρίου και κατά δεύτερο λόγο 
αυξάνοντας την έκλυση του γ-αμινοβουτυρικού 
οξέος στα ευαίσθητα παράσιτα προκαλώντας έτσι 
παράλυση και τελικά το θάνατό τους.6 Στο εμπό-
ριο κυκλοφορούν σε διάφορες φαρμακοτεχνικές 
μορφές (για χορήγηση από το στόμα, παρεντε-
ρικά, τοπικά και σε μορφή διαλύματος επίχυσης 
που απορροφάται συστηματικά), μερικές φορές 
σε συνδυασμό με άλλα αντιπαρασιτικά φάρμακα 
και με διαφορετικές ενδείξεις και αντενδείξεις, 
ανάλογα με το σκεύασμα, το προτεινόμενο δοσο-
λογικό σχήμα και το ζωικό είδος για το οποίο προ-
ορίζονται.6 Στην καθημερινή κλινική πράξη χρη-
σιμοποιούνται ιδιαίτερα συχνά για την πρόληψη 
και τη θεραπεία μεγάλου αριθμού παρασιτώσεων 
του σκύλου και της γάτας.

Η χορήγησή τους είναι ασφαλής όταν χρησιμο-
ποιούνται σύμφωνα με τις οδηγίες του παρα-
σκευαστή.6,32,33 Αντίθετα, η χρησιμοποίηση σκευ-
ασμάτων που προορίζονται για τα παραγωγικά 
ζώα και η χορήγηση μεγάλων δόσεων μπορεί 
να προκαλέσει νευροτοξίκωση (τοξίκωση τύ-
που Α).6,34 Για παράδειγμα, η ιβερμεκτίνη ήταν η 
υπεύθυνη ουσία στο 2,1% των περιπτώσεων το-
ξίκωσης σε ζώα συντροφιάς που καταγράφηκαν 
στις Η.Π.Α. το 2009.2 Η νευροτοξίκωση οφείλεται 
στην αυξημένη συγκέντρωση των ουσιών αυτών 
στο κεντρικό νευρικό σύστημα του ξενιστή, όπου 
υπάρχουν δίαυλοι χλωρίου και γ-αμινοβουτυρικό 
οξύ, δρώντας με μηχανισμούς παρόμοιους με 
εκείνους μέσω των οποίων σκοτώνουν τα ευαί-
σθητα παράσιτα.6 Τα συμπτώματα μπορούν να 
εμφανιστούν μέσα σε λίγες ώρες από την πρώτη 
χορήγηση ή ακόμα και ύστερα από αρκετές ημέ-
ρες ή εβδομάδες σε περίπτωση μακροχρόνιας 
θεραπείας (π.χ. για τη γενικευμένη δεμοδήκωση 
του σκύλου) και χαρακτηρίζονται από μειωμένο 
επίπεδο συνείδησης, αποπροσανατολισμό, επι-
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ληπτικές κρίσεις, μυδρίαση (ή ορισμένες φορές μύση 
στη γάτα), τύφλωση (λόγω οιδήματος του αμφιβλη-
στροειδή), σιελόρροια, αταξία, μυϊκό τρόμο, βραδυ-
καρδία και αναπνευστική ανεπάρκεια και μπορεί να 
οδηγήσουν στο θάνατο του ζώου.3,6,35-43 Η πιθανότητα 
νευροτοξίκωσης από μακροκυκλικές λακτόνες εξαρ-
τάται από: α) τη δραστική ουσία, αφού για παράδειγ-
μα η ιβερμεκτίνη και η μοξιδεκτίνη θεωρούνται πε-
ρισσότερο τοξικές σε σχέση με τη σελαμεκτίνη,32,33 β) 
το δοσολογικό σχήμα και συγκεκριμένα από τη δόση 
και τη διάρκεια της χορήγησης,38,43 γ) την παρουσία 
μεταλλάξεων του γονιδίου ABCB-1 που μειώνουν τη 
λειτουργική ικανότητα της P-gp.6,34,38,44 Για παράδειγ-
μα, σκύλοι της φυλής Collie που είναι ομοζύγωτοι για 
τη μετάλλαξη nt228 (del4) εμφανίζουν συμπτώματα 
τοξίκωσης ύστερα από μια χορήγηση ιβερμεκτίνης 
στη δόση των 0,1-0,12mg/kg Σ.Β., οι ετεροζύγωτοι 
σκύλοι ύστερα από επί μακρό χορήγηση στην ημε-
ρήσια δόση των 0,3mg/kg Σ.Β., ενώ οι σκύλοι χωρίς 
μετάλλαξη δεν παρουσιάζουν τοξίκωση ύστερα από 
μακροχρόνια χορήγηση στην ημερήσια δόση των 
0,6mg/kg Σ.Β. ή την άπαξ χορήγηση σε δόση μέχρι 
και 2mg/kg Σ.Β.4,6,42 Κατά παρόμοιο τρόπο, σκύλοι 
με τη γονιδιακή μετάλλαξη εμφανίζουν συμπτώματα 
τοξίκωσης ύστερα από μια χορήγηση μοξιδεκτίνης 
στη δόση των 0,09mg/kg Σ.Β., ενώ σκύλοι χωρίς τη 
μετάλλαξη σε δόση 1,9-2,8mg/kg Σ.Β.6 Αντίθετα, οι 
σκύλοι της φυλής Collieπου είναι ευαίσθητοι στην 
ιβερμεκτίνη συνήθως δεν εμφανίζουν συμπτώματα 
τοξίκωσης ύστερα από χορήγηση μιλμπεμυκίνης σε 
δόση μικρότερη από 5mg/kg Σ.Β., και η ημερήσια 
δόση των 1-2mg/kg Σ.Β.θεωρείται ασφαλής, αν και 
έχουν καταγραφεί σποραδικά περιστατικά τοξίκωσης 
και με το δοσολογικό αυτό σχήμα,6,34 δ) την ταυτό-
χρονη χορήγηση άλλων φαρμάκων που αναστέλλουν 
τη δράση της P-gp (Πίνακας 2)6,43 και ε) ενδεχομένως 
από την ηλικία, αφού τα πολύ νεαρά και τα υπερήλικα 
ζώα ενδέχεται να είναι περισσότερο ευαίσθητα.6,40 Η 
τοξίκωση από μακροκυκλικές λακτόνες αναφέρεται 
συχνότερα στο σκύλο σε σχέση με τη γάτα [ενδεχομέ-
νως λόγω της μετάλλαξης nt228 (del4) και της συχνό-
τερης χορήγησής τους στον πρώτο σε μεγάλες δόσεις 
για τη θεραπεία των εξωπαρασιτώσεων και ιδιαίτερα 
της γενικευμένης δεδοδήκωσης] και συχνότερα για 
την ιβερμεκτίνη σε σχέση με τη μιλμπεμυκίνη και τη 
μοξιδεκτίνη (ενδεχομένως λόγω της συχνότερης χο-
ρήγησης της πρώτης σε μεγάλες δόσεις).38,43

Η διάγνωση στηρίζεται στο ιστορικό, την κλινική 
εικόνα και την κλινική βελτίωση ύστερα από τη δια-
κοπή χορήγησης του υπεύθυνου φαρμάκου, αν και 
η τελευταία δεν πρέπει να θεωρείται δεδομένη και 
μπορεί να διαπιστωθεί ύστερα από χρονικό διάστημα 
αρκετών ημερών ή ακόμα και εβδομάδων, ιδιαίτερα 
ύστερα από χορήγηση μεγάλων δόσεων σε σκύλους 
με τη μετάλλαξη nt228 (del4), λόγω της μακράς πε-
ριόδου ημίσειας ζωής των ουσιών αυτών.6,36,42 Εκτός 
από τα συνήθη συμπτωματικά μέτρα (π.χ. αποτοξί-
κωση, αντιεπιληπτική αγωγή, μηχανική υποστήριξη 
αναπνοής),37,42 σε βαριές περιπτώσεις τοξίκωσης από 
μακροκυκλικές λακτόνες στο σκύλο έχει χρησιμο-

ποιηθεί με ενθαρρυντικά αποτελέσματα η ενδο-
φλέβια χορήγηση διαλύματος λιπιδίων 20% (π.χ. 
Intralipid®) στην αρχική δόση των 1,5ml/kg Σ.Β. σε 
διάστημα 1-15min ακολουθούμενη από χορήγη-
ση στάγδην στη δόση των 0,25-0,5ml/kg Σ.Β./min 
για 30-60min που, εφόσον δε διαπιστωθεί μακρο-
σκοπική υπερλιπιδαιμία στον ορό ή το πλάσμα 
του αίματος, μπορεί να επαναληφθεί σε μεσοδια-
στήματα 4-6 ωρών, άλλη μια ή δύο φορές.6,35,37,45,46 
Ο πιθανότερος μηχανισμός δράσης των λιπιδίων 
είναι η δέσμευση των λιποδιαλυτών αυτών ου-
σιών και η επιτάχυνση της απομάκρυνσή τους 
από τον οργανισμό.2,6,35,46 Λόγω έλλειψης επαρ-
κών επιστημονικών δεδομένων και κατάλληλα 
σχεδιασμένων μελετών και της πιθανότητας πα-
ρενεργειών (υπερλιπιδαιμία, αιμόλυση, λιπώδης 
εμβολή, σηψαιμία), προς το παρόν η αγωγή αυτή 
συνιστάται μόνο στα περιστατικά εκείνα όπου η 
κλινική εικόνα είναι βαριά και δε διαπιστώνεται 
ικανοποιητική ανταπόκριση στη συνήθη θερα-
πευτική αντιμετώπιση.6,41,45,46 Παραδοσιακά, για 
την αντιμετώπιση της τοξίκωσης από μακροκυ-
κλικές λακτόνες χρησιμοποιείται η φυσοστιγμίνη 
(0,02-0,06mg/kg Σ.Β. ή 1mg/σκύλο, κάθε 12 ώρες, 
αργά ενδοφλέβια) που, αν και έχει σύντομη δρά-
ση (30-90min), επιτρέπει στο ζώο να ανακτήσει τη 
συνείδηση και ενδεχομένως να καταναλώσει τρο-
φή και νερό.3,6,47

Προληπτικά, τόσο στο σκύλο (ανεξάρτητα από 
τη φυλή) όσο και στη γάτα, πρέπει να χρησιμο-
ποιούνται μόνο τα εγκεκριμένα σκευάσματα με 
μακροκυκλικές λακτόνες στο αναγραφόμενο και 
κατά τεκμήριο ασφαλές δοσολογικό σχήμα. Στις 
περιπτώσεις όμως εκείνες όπου αυτό δεν είναι 
εφικτό, όπως για παράδειγμα σε σκύλους με γενι-
κευμένη δεμοδήκωση όταν ο ιδιοκτήτης δε μπο-
ρεί να ανταπεξέλθει οικονομικά στο κόστος της 
θεραπείας με μιλμπεμυκίνη, επιβάλλεται: α) να μη 
χορηγούνται τοξικές δόσεις των ουσιών αυτών αν 
δεν προηγηθεί γενετικός έλεγχος για τη μετάλλα-
ξη nt228 (del4) τουλάχιστον στους σκύλους των 
φυλών αυξημένου κινδύνου (Πίνακας 3), β) η προ-
οδευτική αύξηση της δόσης (για παράδειγμα, σε 
σκύλους με γενικευμένη δεμοδήκωση έχει προ-
ταθεί η ημερήσια θεραπεία με ιβερμεκτίνη από 
το στόμα να ξεκινά από τη δόση των 0,1mg/kg 
Σ.Β. και να αυξάνει προοδευτικά κατά 0,1mg/kg 
Σ.Β. μέχρι την τελική δόση των 0,6mg/kg Σ.Β.), γ) 
η συνεχής παρακολούθηση του ζώου σε όλη τη 
διάρκεια της θεραπείας και η άμεση διακοπή της 
σε περίπτωση εμφάνισης πρόδρομων συμπτωμά-
των τοξίκωσης, που συνήθως είναι η μυδρίαση 
και η σιελόρροια, και δ) η αποφυγή ταυτόχρονης 
χορήγησης άλλων φαρμάκων που αναστέλλουν 
την P-gp (Πίνακας 2).43 Επισημαίνεται ότι τα μέτρα 
αυτά μπορούν να μειώσουν, όχι όμως να εκμηδε-
νίσουν, την πιθανότητα τοξίκωσης ενώ παράλλη-
λα επιτρέπουν την έγκαιρη διάγνωση της τελευ-
ταίας, βελτιώνοντας έτσι την πρόγνωση.34,38,43,44
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> Τοξίκωση από πυρεθρινοειδή 
στη γάτα

Τα πυρεθρινοειδή (π.χ. δελταμεθρίνη, περμεθρί-
νη) χρησιμοποιούνται συχνά στο σκύλο, κυρίως 
επειδή η ταχεία και ευρέος φάσματος εξωπαρα-
σιτοκτόνος δράση τους κατά των κροτώνων, των 
ακάρεων και των εντόμων, συνδυάζεται με την 
εντομοαπωθητική τους ικανότητα.48-50 Δρουν στο 
νευρικό σύστημα των ευαίσθητων παρασίτων και 
συγκεκριμένα στις αντλίες νατρίου προκαλώντας 
είτε συνεχή διέγερση και σπαστική παράλυση 
(πυρεθρινοειδή τύπου Ι όπως η περμεθρίνη) ή 
χαλαρή παράλυση λόγω αναστολής της μετάδο-
σης των ώσεων (πυρεθρινοειδή τύπου ΙΙ όπως η 
δελταμεθρίνη).48,49 Στο εμπόριο διατίθενται σε 
διάφορες φαρμακοτεχνικές μορφές (σαμπουάν, 
διαλύματα επίχυσης, εκνεφωτήρες σταγονιδίων, 
περιλαίμια) οι περισσότερες από τις οποίες είναι 
εγκεκριμένες μόνο για το σκύλο, στον οποίο είναι 
κατά τεκμήριο ασφαλείς όταν χρησιμοποιούνται 
σύμφωνα με τις οδηγίες του παρασκευαστή.48

Η τοξίκωση από πυρεθρινοειδή είναι αρκετά συ-
χνή στη γάτα.48,50 Μάλιστα, η τοξίκωση από περ-
μεθρίνη ήταν η συχνότερη τοξίκωση των ζώων 
συντροφιάς από εξωπαρασιτοκτόνα φάρμακα 
κτηνιατρικής χρήσης στις Η.Π.Α. το 2009.1 Η αυξη-
μένη ευαισθησία του ζωικού αυτού είδους οφεί-
λεται στη μειωμένη δραστηριότητα των ενζύμων 
που είναι υπεύθυνα για το μεταβολισμό των πυρε-
θρινοειδών στο ήπαρ (τοξίκωση τύπου Α) και συ-
γκεκριμένα της γλυκουρονικής τρανσφεράσης.1,49 
Η τοξίκωση μπορεί να διαπιστωθεί όχι μόνο όταν 
τα εξωπαρασιτοκτόνα αυτά χρησιμοποιούνται εκ 
παραδρομής σε γάτες αλλά και ύστερα από έκ-
θεση των τελευταίων σε σκύλους στους οποίους 
έγινε πρόσφατα τοπική εφαρμογή πυρεθρινοει-
δών,48,49,51-55 γεγονός για το οποίο πρέπει να ενη-
μερώνονται οι ιδιοκτήτες σκύλων που ζουν μαζί 
με γάτες. Τα συμπτώματα, που συνήθως εμφανί-
ζονται μέσα σε λίγες ώρες και μέχρι 3 ημέρες μετά 
την έκθεση, χαρακτηρίζονται από σιελόρροια, 
γενικευμένο μυϊκό τρόμο, αταξία, υπεραισθησία, 
παραισθησία, υπερδιέγερση και επιληπτικές κρί-
σεις και μπορεί να καταλήξουν στο θάνατο του 
ζώου.48-50,52,55,56 Λόγω της έντονης μυϊκής δρα-
στηριότητας συχνά διαπιστώνεται υπερθερμία 
και σπανιότερα μυοσφαιρινουρία που μπορεί να 
προκαλέσει οξεία νεφρική ανεπάρκεια.49,55 Σε πε-
ρίπτωση επιτυχούς έκβασης αναμένεται ανάρρω-
ση συνήθως ύστερα από 2-3 ημέρες και σπανιότε-
ρα μετά από μια εβδομάδα.49,56

Η διάγνωση στηρίζεται στο ιστορικό και τη συμ-
βατή κλινική εικόνα και, θεωρητικά τουλάχιστον, 
μπορεί να επιβεβαιωθεί με τη μέτρηση της συ-
γκέντρωσης της υπεύθυνης ουσίας σε διάφορους 
ιστούς, μεταξύ των οποίων το δέρμα και το τρίχω-
μα.49,50 Η θεραπευτική αντιμετώπιση περιλαμβά-
νει την αποτοξίκωση (για την απομάκρυνση των 
λιπόφιλων αυτών ουσιών από το δέρμα συνιστά-

ται η χρήση απορρυπαντικού πιάτων),48 την υπο-
στηρικτική αγωγή, τον έλεγχο των επιληπτικών 
κρίσεων (διαζεπάμη, βαρβιτουρικά, προποφόλη, 
εισπνευστικά αναισθητικά)45,48,49,52 και του μυϊκού 
τρόμου με τη χορήγηση μεθοκαρβαμόλης (44-
50mg/kg Σ.Β., ενδοφλέβια που επαναλαμβάνεται 
όσο συχνά χρειάζεται μέχρι της συνολικής ημε-
ρήσιας δόσης των 330mg/kg Σ.Β.) που έχει μυο-
χαλαρωτική δράση.45,48,49,55 Επιπλέον, όπως στην 
περίπτωση της τοξίκωσης από μακροκυκλικές 
λακτόνες, έχει προταθεί η ενδοφλέβια χορήγηση 
διαλύματος λιπιδίων 20%, χωρίς όμως να υπάρχει 
επαρκής επιστημονική τεκμηρίωση για την απο-
τελεσματικότητα και την ασφάλειά της.46,48,52,57 Η 
πρόγνωση είναι επιφυλακτική αν και περίπου το 
85-95% των γατών αναρρώνει πλήρως εφόσον 
εφαρμοστεί έγκαιρα η κατάλληλη θεραπευτική 
αγωγή.49,50,52,54,56 Προληπτικά επιβάλλεται η με 
κάθε τρόπο αποφυγή άμεσης ή έμμεσης έκθε-
σης της γάτας στις ουσίες αυτές, ιδιαίτερα όταν οι 
τελευταίες βρίσκονται σε μεγάλη συγκέντρωση, 
όπως συμβαίνει στα διαλύματα επίχυσης για σκύ-
λους.54,56 Για το λόγο αυτό, ο συγγραφέας αποφεύ-
γει κατά το δυνατό τη χορήγηση των τελευταίων 
σε σκύλους που έρχονται σε στενή επαφή με γά-
τες.54

> Τοξίκωση από μη στεροειδή 
αντιφλεγμονώδη στο σκύλο και 
τη γάτα

Τα μη στεροειδή αντιφλεγμονώδη (Μ.Σ.ΑΦ.) χρη-
σιμοποιούνται συχνά στην κλινική πράξη, κυρίως 
για την αντιμετώπιση του πυρετού, της φλεγμο-
νής και του πόνου.58,59 Ο κυριότερος μηχανισμός 
δράσης τους περιλαμβάνει την εκλεκτική αναστο-
λή του ενζύμου κυκλοξυγενάση-2 (COX-2) που εί-
ναι απαραίτητο για το μεταβολισμό του αραχιδο-
νικού οξέος και την παραγωγή των μεταβιβαστών 
της φλεγμονής και ιδιαίτερα των προσταγλανδι-
νών.58,59 Στο εμπόριο υπάρχουν σκευάσματα για 
κτηνιατρική και ανθρώπινη χρήση που χορηγού-
νται τοπικά, παρεντερικά και από το στόμα. Αν και 
κατά κανόνα τα σκευάσματα για ανθρώπινη χρή-
ση είναι περισσότερο τοξικά, δυστυχώς χρησιμο-
ποιούνται ακόμα αν και όχι στο βαθμό που αυτό 
συνέβαινε παλαιότερα.

Η τοξικότητά των Μ.Σ.ΑΦ. οφείλεται κυρίως στην 
αναστολή της κυκλοξυγενάσης-1 (COX-1), αφορά 
κατά κύριο λόγο τον πεπτικό σωλήνα (γαστρο-
δωδεκαδακτυλικά έλκη) και σε μεγαλύτερες κατά 
κανόνα δόσεις τους νεφρούς (τοξίκωση τύπου 
Α) και είναι ιδιαίτερα συχνή.1,58 Για παράδειγμα, 
η ιβουπροφαίνη (Advil®, Algofren®, Brufen®, Nu-
rofen®) ήταν το δεύτερο σε συχνότητα φάρμακο 
που ευθύνονταν για τοξίκωση στο σκύλο και στη 
γάτα στις Η.Π.Α. το 2009.1 Η εμφάνιση των ελκών 
οφείλεται κυρίως στην αναστολή της σύνθεσης 
των προσταγλαδινών που είναι απαραίτητες για 
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τον έλεγχο της υπερπαραγωγής γαστρικού οξέος, 
για την παραγωγή βλέννης και διττανθρακικών 
και για τη διατήρηση της φυσιολογικής ροής του 
αίματος στον πεπτικό σωλήνα3,58,59 και είναι συ-
χνότερη όταν χορηγούνται παράλληλα με γλυκο-
κορτικοειδή.59 Η νεφροτοξική δράση των Μ.Σ.ΑΦ. 
οφείλεται στην αναστολή της σύνθεσης των 
προσταγλαδινών Ε

2
 και Ι

2
 που είναι απαραίτητες 

για την αγγειοδιαστολή των νεφρικών αρτηριδί-
ων3,58,59 και διαπιστώνεται πιο συχνά σε υπερήλικα 
ζώα, όταν συνυπάρχουν άλλες παθολογικές κατα-
στάσεις που μειώνουν τη ροή του αίματος στους 
νεφρούς, όπως η καρδιακή και η νεφρική ανε-
πάρκεια και η υπόταση αλλά και όταν χορηγού-
νται ταυτόχρονα άλλα νεφροτοξικά φάρμακα.3,58 
Επιπλέον, τα γαστροδωδεκαδακτυλικά έλκη και 
η νεφροτοξίκωση από Μ.Σ.ΑΦ. διαπιστώνονται 
συχνότερα ύστερα από χορήγηση σκευασμάτων 
για ανθρώπινη χρήση, επειδή περιέχουν σχετικά 
μεγάλες συγκεντρώσεις των υπεύθυνων ουσι-
ών και ενδεχομένως επειδή οι τελευταίες είναι 
λιγότερο εκλεκτικές σε ότι αφορά την αναστολή 
της δράσης της COX-2 (στο σκύλο η τοξική δόση 
της ιβουπροφαίνης φαίνεται ότι είναι μικρότερη 
από τη θεραπευτική),3,58,59 σκευασμάτων που χο-
ρηγούνται από το στόμα, σε μεγάλη δόση ή για 
μεγάλο χρονικά διάστημα59,60 και στις γάτες σε σύ-
γκριση με τους σκύλους.58 Επισημαίνεται πάντως 
ότι, ακόμα και για τα νεότερης γενιάς Μ.Σ.ΑΦ. που 
είναι εγκεκριμένα για τα ζώα συντροφιάς και είναι 
σε μεγάλο βαθμό ασφαλή, δε μπορεί να αποκλει-
στεί η πιθανότητα τοξίκωσης, ιδιαίτερα όταν συ-
ντρέχουν ορισμένοι από τους παραπάνω προδια-
θετικούς παράγοντες.59

Η διάγνωση της τοξίκωσης από Μ.Σ.ΑΦ. στηρί-
ζεται στο ιστορικό χορήγησης και την κλινική 
εικόνα. Εκτός από την αποτοξίκωση και την υπο-
στηρικτική αγωγή, η θεραπευτική αντιμετώπιση 
είναι εκείνη των γαστροδωδεκαδακτυλικών ελ-
κών (σουκραλφάτη, Η

2
-αναστολείς ή αναστολείς 

της αντλίας πρωτονίων, αντιεμετικά, μετάγγιση 
αίματος)3,58 και της οξείας νεφρικής ανεπάρκειας 
(ενδοφλέβια χορήγηση κρυσταλλοειδών, διουρη-
τικά, δοπαμίνη)58 με την προσθήκη της μισοπρο-
στόλης (0,002-0,005mg/kg Σ.Β. κάθε 8 ή 12 ώρες 
από το στόμα), που είναι συνθετικό ανάλογο της 
προσταγλανδίνης Ε

1
 και έχει θεραπευτική δράση 

στην ελκώδη γαστρεντερίτιδα και ενδεχομένως 
στη νεφροτοξίκωση από Μ.Σ.ΑΦ.3,58,60 Προληπτι-
κά πρέπει να αποφεύγονται ή να αποκλείονται με 
τον ανάλογο εργαστηριακό έλεγχο που προηγεί-
ται όλα τα προδιαθετικά αίτια και επιπλέον, ιδιαί-
τερα σε ζώα αυξημένου κινδύνου, να χορηγείται 
μισοπροστόλη.3,60

Ιδιαίτερη περίπτωση τοξίκωσης από Μ.Σ.ΑΦ. απο-
τελεί η ηπατοτοξίκωση από καρπροφαίνη στο 
σκύλο. Η καρπροφαίνη προκαλεί ηπατοτοξίκωση 
τύπου Β, με μηχανισμούς που δεν είναι καλά δι-
ευκρινισμένοι, και μπορεί να οδηγήσει σε ηπατική 
ανεπάρκεια.3,59,61Τα συχνότερα συμπτώματα είναι 

η ανορεξία, οι έμετοι και ο ίκτερος και τα κυριότε-
ρα εργαστηριακά ευρήματα η αυξημένη δραστη-
ριότητα της ALT και της ALP και η υπερχολερυθρι-
ναιμία.61 Η πρόγνωση είναι σχετικά ευνοϊκή αφού 
οι περισσότεροι σκύλοι εμφανίζουν κλινική και 
εργαστηριακή βελτίωση ύστερα από την έγκαι-
ρη διακοπή της χορήγησης του φαρμάκου και τη 
χορήγηση συμπτωματικής και υποστηρικτικής 
θεραπείας.61 Για το λόγο αυτό συνιστάται η τακτι-
κή κλινική και εργαστηριακή παρακολούθηση της 
ηπατικής λειτουργίας, ιδιαίτερα όταν η παραπάνω 
φαρμακευτική ουσία χρησιμοποιείται επί μακρό 
(π.χ. σε σκύλους με οστεοαρθρίτιδα). 

Μια ακόμα ιδιαίτερη περίπτωση τοξίκωσης από 
Μ.Σ.ΑΦ. είναι εκείνη από παρακεταμόλη (ακε-
ταμινοφαίνη) στη γάτα και το σκύλο. Η παρα-
κεταμόλη (Apotel®, Depon®, Panadol®, Protalgon® 
κλπ) χρησιμοποιείται ευρύτατα ως αναλγητικό 
και αντιπυρετικό φάρμακο στον άνθρωπο, όπου 
μεταβολίζεται μέσω γλυκουρονίδωσης σε μη 
τοξικούς μεταβολίτες. Η τοξίκωση από παρακε-
ταμόλη στις γάτες ήταν η συχνότερη τοξίκωση 
από φάρμακα για ανθρώπινη χρήση στις Η.Π.Α. 
το 20091 και οφείλεται στη σχετική έλλειψη της 
γλυκουρονικής τρανσφεράσης στο ζωικό αυτό 
είδος, που έχει ως αποτέλεσμα η δραστική ου-
σία να μεταβολίζεται αρχικά με τη μεταβολική 
οδό της σούλφωσης και στη συνέχεια με εκείνη 
της υδροξυλίωσης, μέσω της οποίας παράγεται 
το N-acetyl-para-benzoquinoneimine (NAPQUI) 
που ευθύνεται για την οξεία ηπατική νέκρωση, τη 
μεθαιμοσφαιριναιμία και την αιμολυτική αναιμία 
με σωμάτια Heinz.3,62,63 Τοξίκωση από παρακετα-
μόλη με παρόμοιες εκδηλώσεις έχει περιγραφεί 
και στο σκύλο αν και λιγότερο συχνά σε σύγκριση 
με τη γάτα.60,64,65 Πρόκειται για τοξίκωση τύπου Α 
που συνήθως εμφανίζεται λίγες ώρες ύστερα από 
μια χορήγηση της υπεύθυνης ουσίας σε μεγάλη 
δόση60 και ενδέχεται να είναι συχνότερη στις αρ-
σενικές σε σχέση με τις θηλυκές γάτες.62 Κλινικά 
διαπιστώνεται κατάπτωση, κυάνωση, ταχύπνοια, 
υποδόρια οιδήματα και σε βαριά περιστατικά 
κώμα και θάνατος, ενώ στα συχνότερα εργαστη-
ριακά ευρήματα περιλαμβάνονται η αναιμία, η 
αυξημένη δραστηριότητα της ALT και της ALP και 
η υπερχολερυθριναιμία.66,67 Θεραπευτικά χρησι-
μοποιείται η Ν-ακετυλοκυστεϊνη (ενδοφλέβια ή 
από το στόμα στην αρχική δόση των 140-150mg/
kg Σ.Β. και στη συνέχεια στη δόση των 50-70mg/
kg Σ.Β. κάθε 4-6 ώρες για 5-17 φορές) η οποία 
μεταβολίζεται σε γλουταθειόνη που συνδέεται 
και απομακρύνει τους τοξικούς μεταβολίτες του 
φαρμάκου.3,45,60,62,63,66-68 Επικουρικά έχει προταθεί 
η χορήγηση σιμετιδίνης (5-10mg/kg Σ.Β., μέσα σε 
48 ώρες από τη λήψη της παρακεταμόλης) που 
αναστέλλοντας τα μεταβολικά ένζυμα μπορεί να 
μειώσει τη σύνθεση των τοξικών μεταβολιτών του 
φαρμάκου3 και ηπατοπροστατευτικών και αντιο-
ξειδωτικών ουσιών, όπως είναι η S-adenosyl-L-
μεθειονίνη (SAMe στη δόση των 20mg/kg Σ.Β. 
κάθε 24 ώρες από το στόμα) και η σιλυμαρίνη 
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(20-50mg/kg, κάθε 24 ώρες από το στόμα).45,65,67 
Η χορήγηση παρακεταμόλης, ιδιαίτερα στη γάτα, 
πρέπει να αποφεύγεται με κάθε τρόπο και ιδιαί-
τερα σημαντική προς την κατεύθυνση αυτή είναι 
η σωστή ενημέρωση των ιδιοκτητών, αφού τις 
περισσότερες φορές χορηγούν τα ανθρώπινα 
σκευάσματα χωρίς να ζητήσουν τη συμβουλή του 
κτηνιάτρου.67

> Τοξίκωση από φαινοβαρβιτάλη 
στο σκύλο

Η φαινοβαρβιτάλη, που θεωρείται φάρμακο 
εκλογής για τη μακροχρόνια συμπτωματική 
αντιμετώπιση των επιληπτικών κρίσεων στο 
σκύλο,69 δρα κυρίως αυξάνοντας τη δράση του 
γ-αμινοβουτυρικού οξέως στο κεντρικό νευρικό 
σύστημα.69 Η ουσία αυτή μεταβολίζεται στο ήπαρ 
και σχετικά σπάνια, ύστερα από μακροχρόνια χο-
ρήγηση, προκαλεί ηπατοτοξίκωση (τύπου Α και 
ενδεχομένως τύπου Β) που μπορεί να αποβεί θα-
νατηφόρος και λιγότερο συχνά επιπολής νεκρο-
λυτική δερματίτιδα (ηπατοδερματικό σύνδρομο 
ή μεταβολική νέκρωση της επιδερμίδας).3,69-71

Τα συχνότερα συμπτώματα της ηπατοτοξίκωσης 
είναι η κατάπτωση, η ανορεξία, ο ασκίτης και η αι-
μορραγική διάθεση.70 Η διάγνωση δεν πρέπει να 
στηρίζεται μόνο στην αυξημένη δραστηριότητα 
της ALP και της ALT στο αίμα, αφού αυτό διαπι-
στώνεται και σε ζώα που λαμβάνουν το φάρμακο 
αλλά δεν εμφανίζουν ηπατοτοξίκωση. Για το λόγο 
αυτό, τα παραπάνω εργαστηριακά ευρήματα 
πρέπει να συνδυάζονται με την αυξημένη συγκέ-
ντρωση των χολικών οξέων και ενδεχομένως της 
ολικής χολερυθρίνης, τη μειωμένη συγκέντρωση 
των λευκωματινών, του αζώτου ουρίας και της 
χολοστερόλης στο αίμα και τα παθολογικά ευ-
ρήματα της υπερηχοτομογραφικής εξέτασης του 
ήπατος.3,69,70,72,73 Τα συμπτώματα και οι εργαστηρι-
ακές διαταραχές ενδέχεται να είναι αντιστρέψιμα 
αν η τοξίκωση διαγνωστεί έγκαιρα και διακοπεί η 
χορήγηση της φαινοβαρβιτάλης (αντικατάσταση 
από άλλο αντιεπιληπτικό φάρμακο) ή μειωθεί η 
δόση της, ενώ σε κάθε περίπτωση επιβάλλεται η 
έναρξη συμπτωματικής θεραπείας για την ηπα-
τοπάθεια.70 Το καλύτερο προληπτικό μέτρο είναι 
η τακτική παρακολούθηση όχι μόνο των δεικτών 
της ηπατικής λειτουργίας αλλά και της συγκέ-
ντρωσης του φαρμάκου στο αίμα, ξεκινώντας 
περίπου 2-3 εβδομάδες μετά την έναρξη της θε-
ραπείας ή την αύξηση της δοσολογίας του φαρ-
μάκου69 και συνεχίζοντας κάθε 3-6 μήνες, αφού η 
πιθανότητα τοξίκωσης μεγαλώνει όταν η συγκέ-
ντρωσή του στο αίμα ξεπερνά τα 35-40μg/ml.3,69,70

Η επιπολής νεκρολυτική δερματίτιδα ύστερα από 
μακροχρόνια χορήγηση φαινοβαρβιτάλης χαρα-
κτηρίζεται από δερματικές αλλοιώσεις, εργαστη-
ριακά και απεικονιστικά ευρήματα που δε δια-
φέρουν από εκείνα των περιστατικών του ίδιου 

συνδρόμου που δε συνδέονται με τη χορήγηση του 
συγκεκριμένου φαρμάκου.71 Η διάγνωση στηρίζεται 
στην ιστοπαθολογική εξέταση από τις δερματικές 
αλλοιώσεις και την υπερηχοτομογραφική εξέταση 
του ήπατος, η θεραπεία είναι συμπτωματική και η 
πρόγνωση επιφυλακτική.71

> Τοξίκωση από διαζεπάμη στη γάτα
Η διαζεπάμη, που αυξάνει τη δραστηριότητα του 
γ-αμινοβουτυρικού οξέος στο κεντρικό νευρικό 
σύστημα και δρα ως ηρεμιστικό, αγχολυτικό, αντι-
επιληπτικό και ορεξιογόνο,69 μπορεί να προκαλέσει 
οξεία και συχνά θανατηφόρο νέκρωση του ήπατος 
(τοξίκωση τύπου Β) στη γάτα με μηχανισμούς που 
δεν είναι καλά διευκρινισμένοι.3,69,74 Μάλιστα η το-
ξίκωση από διαζεπάμη φαίνεται να είναι συχνότερη 
ύστερα από βραχείας διάρκειας χορήγησή της ως 
διεγερτικού της όρεξης (χορήγηση άπαξ ή για λίγες 
ημέρες), χωρίς βέβαια να αποκλείεται σε περίπτωση 
μακροχρόνιας χορήγησης (π.χ ως αντιεπιληπτικού 
ή αγχολυτικού).3,74,75 Η διάγνωση στηρίζεται στην 
κλινική εικόνα (λήθαργος, αταξία, ανορεξία, ίκτε-
ρος, αιμορραγική διάθεση) και τον εργαστηριακό 
έλεγχο της ηπατικής λειτουργίας, η θεραπεία είναι 
συμπωματική και η πρόγνωση επιφυλακτική προς 
δυσμενής.74,75 Προληπτικά έχει προταθεί η μέτρηση 
της ALP πριν και μετά από 5 ημέρες θεραπείας και η 
άμεση διακοπή της χορήγησης του φαρμάκου σε πε-
ρίπτωση αυξημένης δραστηριότητας του ενζύμου 
στη δεύτερη μέτρηση.74

> Τοξικώσεις από διάφορα άλλα 
φάρμακα

Πολλά ακόμα φάρμακα που χρησιμοποιούνται συ-
χνά στην κτηνιατρική των ζώων συντροφιάς μπο-
ρούν να προκαλέσουν τοξίκωση, όπως: α) οι ανα-
στολείς των διαύλων ασβεστίου (υπόταση, διατα-
ραχές του καρδιακού ρυθμού),76 β) οι αναστολείς 
του ενζύμου μετατροπής της αγγειοπιεσίνης που 
μπορεί να οδηγήσουν σε νεφροτοξίκωση αφού η 
έλλειψη αγγειοπιεσίνης ΙΙ προκαλεί αγγειοδιαστολή 
στα απαγωγά αρτηρίδια των νεφρικών σπειραμάτων 
με αποτέλεσμα τη μείωση του ρυθμού σπειραματι-
κής διήθησης.3 Μάλιστα όταν χορηγούνται σε σκύ-
λους και γάτες με καρδιακή ανεπάρκεια η πιθανότη-
τα νεφροτοξίκωσης αυξάνεται εφόσον η θεραπεία 
δεν οδηγήσει τελικά στην αντισταθμιστική αύξηση 
του κατά λεπτό όγκου αίματος,3 γ) τα αντινεοπλα-
σματικά φάρμακα (μυελοτοξίκωση, γαστρεντερικές 
διαταραχές κλπ), δ) τα γλυκοκορτικοειδή (γαστρε-
ντερικά έλκη), ε) η κετοκοναζόλη (ηπατοτοξίκωση, 
ιδιαίτερα στη γάτα),3 στ) η λοραταδίνη που είναι 
αντιισταμινικό δεύτερης γενιάς (μειωμένο ή αυξημέ-
νο επίπεδο συνείδησης, ταχυκαρδία),1 και ζ) η βιτα-
μίνη D και ιδιαίτερα τα ανθρώπινα σκευάσματα που 
περιέχουν χολοκαλσιφερόλη (υπερασβεστιαιμία, νε-
φρική ανεπάρκεια).
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