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Vyznamné toxické a nezadouci ucinky Iékia u zvirat

z pohledu lékarnika

Important toxic and undesirable effects of medicaments in animals from the

pharmacist’s viewpoint

Zuzana Siroka

Doslo 25. ¢ervence 2012 / Pfijato 23. srpna 2012

Souhrn

Veterinarni i huménni 1é¢iva jsou jednim z nejcastéjSich
zdrojii otrav u malych zvifat. Nejproblematictéjsi jsou
volné prodejné 1éky, hlavné ze skupin humdannich anal-
getik, kterd jsou majitelem zvifeti Casto poddna v dobrém
umyslu z nevédomosti, a antiparazitik, kterd se Casto
aplikuji v nesprdvné divce a nespravnym ZivociSnym
druhtim. Lékarnici mohou hrdt v edukaci klientl
a majiteltl zvifat v této oblasti velmi vyznamnou roli.
K tomu, aby mohli svymi odbornymi radami pfispét
k tomu, aby se otravy léCivy u zvifat objevovaly co
nejméng, potiebuji dostate¢né a co nejaktudlnéjsi infor-
mace o této problematice. Cilem tohoto piehledu je tedy
toxikologie 1é¢iv u malych zvifat.

Klicova slova: otrava « farmakovigilance « veterinarni

1éCiva « psi « kocky
Summary

Both veterinary and human drugs belong to the most com-
mon sources of poisoning in companion animals. The most
problematic are “over the counter” drugs, mainly those
from the group of analgesics, which are often given to ani-
mals by their owners who are not informed about their
toxicity to animals, and those from the group of antiparasi-
tics, which are often administered in an improper dose and
to improper animal species. Pharmacists should play an
important role in the education of their clients and animal
owners in this field. To be able to give qualified advice and
thus decrease the possibility of animal poisoning by drugs,
they need to obtain sufficient and up-to-date information
in this issue. The aim of this overview is to supply
pharmacists with the most important knowledge from the
area of drug toxicology in small animals.
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Uvod

V poslednich letech celosvétové stoupd mnoZstvi
a spektrum zvitat chovanych jako spole¢nici lidi. Vzrista
také povédomi o nutnosti adekvatni veterindrni péce
o0 tato zvirata, majitelé se vice vzdélavaji a do této péce
investuji vyS8i finan¢ni prostfedky. Informace o zdravi
svych zvifat a moZné 1é¢bé bohuzel Casto necerpaji od
svych veterinarnich 1ékafti nebo 1ékarnik, ale z riznych
internetovych zdrojt, for, debat a podobné. Jejich trovei
je riznd a mnoho z nich obsahuje i nespravné ¢i vyloZe-
né Skodlivé ndvody a informace. Pfes veSkerd doporuce-
ni o vytvoreni diskuze a rovnocenného vztahu mezi léka-
fem a pacientem (v ndmi popisovaném vztahu tedy
veterinarnim lékafem a klientem) je realita vétSinou jin4.
Veterindi obvykle vnima majitele jako laika, ktery
o problematice nemd dostate¢né informace a neni kom-
petentni o terapii spolurozhodovat, klient/majitel zvifete
zase Casto vnima veterindrniho lékafe jako obchodnika,
ktery z n¢j ma zisk, jehoZ (mnohdy znacnou) vysi
v diisledku neorientovanosti v oboru nemiZe ovlivnit.

Protoze 1éCiva (veterinarni i huménn{) predstavuji jed-
nu z nejcastéjSich pricin otrav u malych zvifat, je nutné
povédomi o této problematice mezi zdravotnickymi
odborniky a majiteli zvitat dile zvySovat. Lékarnik maze
hrét v edukaci v této oblasti velmi vyznamnou roli, pro-
toZe mnohé z 1€k, které jsou pficinou otrav u zvifat, jsou
prostiedky huménni, volné prodejné a majitelem zviteti
podané z nevédomosti v dobrém tmyslu. Cilené dotazy
lékarnika na ucel pouZiti kupovaného 1éciva, znalosti
0 bezpecnosti humannich OTC pftipravki pro psy a ko€ -
ky a védomosti o nejbé€Znéji dostupnych a pouZivanych
veterinarnich 1é¢ivech proto mohou omezit riziko otrav
1é¢ivy u malych zvifat a mohou zvySit Iékdrnikovu pres-
tiZ a roli v roviné odborného poradce pro své pacienty
a klienty, ktefi jsou Casto také majiteli spolecenskych
zvitat.

Nesteroidni antiflogistika (NSAID) a analgetika

Nesteroidni antiflogistika jsou 1éCiva urCend k terapii
neinfek¢nich zanétlivych onemocnéni a rznych bolesti-
vych stavl, pouZivaji se obvykle pfi 1é€bé chorob
a zranéni pohybového aparitu. I ve veterindrni mediciné
je jejich pouzivani znacné rozsifeno.
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VSechny nesteroidni protizdnétlivé latky inhibuji
enzym cyklooxygenasu 1 (COX1), kterd je daleZita pfi
tvorb& prostaglandint a zanétlivé reakci. Zablokovanim
tohoto konstitutivniho enzymu vSak nedojde pouze
k inhibici tvorby meditorti zanétu, ale také k pferuseni
syntézy prostacyklinu a prostaglandinu E, (PGE)), a tim
i k ovlivnéni fyziologickych procesi v téle. PGE, je
nepostradatelnym faktorem s protektivnim ucinkem na
sliznici travictho traktu. Nésledkem inhibice COXI1
a nedostatku prostacyklinu a PGE, je zvySeni tvorby
zaludeCnich §tav, sniZeni sekrece bikarbonata a také sni-
Zeni tvorby hlenu v Zaludku, vazokonstrikce v Zalude¢ni
sliznici, v ledvindch se sniZi prutok krve a kontrahuji se
rendlni arterioly'~>. Diagnostika otravy je komplikovana
tim, Ze se pfiznaky pfedavkovéini a otravy latkami ze
skupiny NSAID mohou projevit uz v prabéhu 2-3 hodin
po pozieni, ale mohou nastoupit i po nékolika dnech.

Otravy a pfedavkovani NSAID se nejcastéji projevuji
u pst, ale jsou popisovany i otravy u kocek a fretek.
Hlavné pro psy je nebezpecnd celd skupina latek odvo-
zend od kyseliny propionové a octové (diklofenak, ibu-
profen, flurbiprofen). Tyto latky se totiZ v organismu
Casto metabolizuji acetylatnimi reakcemi, které jsou
u pstt velmi omezené* ¥. Kromé t&chto skupin mohou
mit u zvifat neZadouci G¢inky na travici systém, ledviny
a jatra i dalSi NSAID vcetné selektivnich COX2 inhibi-
tora®®.

Léciva odvozend od kyseliny propionové a octové
(ibupraofen, diklofenak, aj.)

Z ucinnych latek pouZzivanych v huméanni medicing je
ve veterindrni oblasti registrovan pouze diklofenak pro
pouZiti u koni a ketoprofen pro pouZiti u hospodarskych
zvitat, koni a psd. Ibuprofen jako nejbéZznéjsi humanni
analgetikum-antiflogistikum neni ve veterindrni medici-
né schvélen ani doporucovén, specidlné u kocek, pst
a fretek ma velice uzké terapeutické rozmezi. Ibuprofen
je pro psy nebezpe¢ny v diavkach mezi 50-125 mg/kg
(néktefi autori uvadéji uz davky od 8 mg/kg/den), které
zpusobuji nevolnost, zvraceni, anorexii a bolest bficha.
Pti téchto davkich uz se zacinaji tvofit Zaludecni viedy.
Pii vy$Sich davkach dochézi k poSkozeni ledvin a jejich
selhdvani, nad 400 mg/kg uz je ibuprofen vyloZené
toxicky, objevuje se ataxie, tfes a kiece, kobma a smrt.
Podle empirickych zkuSenosti je mozno fici, Ze nékterad
plemena jsou k poskozeni Zaludec¢ni sliznice ibuprofe-
nem nachyInéjsi (u némeckych ov¢akil jsou popisovany
velice zdvazné néasledky otravy), jin plemena jsou odol-
n&jsi (napf. labradorsky retrivr)®. U kocek jsou za toxic-
ké povaZoviany davky dvakrat nizsi, obdobné to plati
i pro fretky* 112, Diklofenak je pravdépodobné metabo-
lizovan glukuronidaci'® a plati pro néj kontraindikace
u kocek a fretek, které maji sniZzenou aktivitu glukuroni-
da¢nich enzymi'*'¥. U diklofenaku byla také prokdzana
jeho az fatalni nefrotoxicita pro ptiky, a to v davkich
menSich, neZ jsou terapeutické!> ',

Kyselina acetylsalicylovd

Tato latka ma ve veterindrni praxi omezené pouZiti.
Komplikaci je, Ze s dalSimi 1é¢ivy vykazuje mnoho inter-
akci. Déle jeji ireverzibilni inhibice COX1 vede casto
v dasledku ovlivnéni funkce krevnich destic¢ek ke krva-

civym komplikacim. Pfi otravé se kromé ovlivnéni syn-
tézy prostaglandint a z toho vyplyvajicich pfiznaki set-
kdvame i s metabolickou acidézou, hypertermii, plicnim
a mozkovym edémem a kieCemi '”. Salicylaty se
u zvifat metabolizuji glukuronidaci, proto nejsou dopo-
ruovany pro kocky a fretky. Letdlni ddvka pro kocku
muiize byt uz 650 mg'?.

Paracetamol (synonymum acetaminofen)

Paracetamol je pravdépodobné nejpouzivanéjsi
humaénni analgetikum a antipyretikum. U nis je ve vete-
rindrni praxi dostupny pouze pro 1é€bu respiracnich one-
mocnéni prasat, v mnoha zemich ale pro zvifata neni
vibec registrovan.

Paracetamol zplsobuje kaZzdoro¢né vysoky pocet
otrav, a to hlavné u domdcich zvirat — pfedev§im u kocek
a fretek, ale i u pst. Tento jev je celosvétovy. U kocek je
letalng. Otravy jsou téméf vZdy zplsobeny majitelem,
ktery toto 1é¢ivo poda zvifeti proti bolesti z neznalosti
moznych nésledki.

Mechanismus toxického piisobeni paracetamolu je
komplikovany. Samotnd latka nebezpeCnd neni, ale
vytvaii fadu metabolitli, z nichZ nejtoxictejsi je metabo-
lit N-acetyl-p-chinonimin (NAPQI) vytvafeny cytochro-
mem P450 v jatrech. U téch druht zvitat, které vykazuji
pomalou glukuronidaci, nedochdzi k dostatecnému
odbourdvani samotného paracetamolu pfimou konjugaci
a velkd mnoZzstvi paracetamolu jsou pak dostupna pravé
k tvorbé toxického NAPQI. Tento metabolit ma piimy
cytotoxicky ucinek na hepatocyty, vdZe se na jaterni pro-
teiny, poSkozuje jejich funkci a zvySuje oxidativni stres,
coz vede k bunétné smrti. Dile vede k oxidaci Zelezna-
tych iontlh v hemoglobinu na Zelezité, a tak k formaci
methemoglobinu. K tomuto procesu pfispivd i to, Ze pro
dalsi cesty bioeliminace paracetamolu je potieba sirnych
slouCenin a glutathionu a pfi jejich depleci dochazi
k dal§imu ohroZeni erytrocytl a k oxidaci hemoglobinu.
Kocky maji kromé sniZené glukuronidacni kapacity sni-
Zenou i aktivitu methemoglobin-reduktasy, takZe je
u nich tento mechanismus G¢inku obzvlast silné vyja-
dien!1®,

Pro kocky a fretky je paracetamol toxicky jiz ve velmi
malych davkach (10-60 mg/kg). I pfi malém predavko-
vani u nich tedy dochézi k rychlému rozvoji otravy. Kro-
mé poSkozeni jater, které je u kocek pfi akutni otravé
méné vyznamné, pak dochdzi k methemoglobinémii,
hemolytické anémii a k hypoxii. Smrt pfi akutni otravé
nastane u kocek v diisledku obéhového selhéni pti nedo-
statku kysliku (pfi¢inou je masivni methemoglobiné-
mie). U ostatnich druhil zvifat dochézi k otravé pfi dav-
kach 100-200 mg/kg, methemoglobinémie se vyskytuje
pouze ziidka, ale otrava je typickd poSkozenim jater
a pfic¢inou thynu je tedy akutni selhdni jater> 127,

Antiparazitarni latky

Benzimidazoly

Benzimidazoly jsou jedny z nejcastéji pouZivanych
endoparazitik, anthelmintik. Jejich toxicky ucinek je dan
inhibici mit6zy. Savéi tubulin se sice 1isi od cilového
tubulinu parazitii, piesto je vazba benzimidazolli mozna
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i na ngj, a z této inhibice vyplyvaji hlavni neZadouci
ucinky?Y. Inhibice mitézy se primarné projevuje v kostni
dfeni a sliznici traviciho traktu, v nichZ se poté pomalu
a nedostate¢né¢ déli buiky. Nasleduje pokles imunity,
obranyschopnosti sliznic a stfevni dysbalance. Tyto
nezadouci a¢inky mohou postihnout jakykoliv druh zvi-
fete?> 23, ale nejvyssi citlivost vykazuji ptaci®! 24,

Mnohé z benzimidazolli maji také negativni efekt na
vyvoj plodu, proto je nutné vzdy peclivé zvazit vybér
odcéervovaciho prostiedku u biezich zvitat®2". Zvysené
opatrnosti je také potfeba u zvifat s dalsi trvalou medi-
kaci, nebot benzimidazoly ovliviiuji cytochrom P450
a mohou se podilet na mnoha interakcich?-9,

Benzimidazoly jsou 1éCiva, kterd zpisobuji vysokou
ekologickou zat€Z a jsou velmi toxicka pro ryby a dalsi
vodni organismy, a to i ve stopovych mnozstvich3! 32,
proto je nutné vice neZ u jakychkoliv dalSich 1éCiv zdkaz-
nika poucit o spravném nakladdni s nespotfebovanym
lécivem.

Ivermektin

Ivermektin je endektoparazitikum (ektoparazitikum
a antinemadotikum), patfi do skupiny avermektinii a byl
vyvinut pro podani psim, konim, skotu a prasatim.
Mechanismus ucinku avermektini spo¢ivd ve zvySeni
uvolniovani inhibi¢niho neurotransmiteru GABA, coz
vede ke snizenému pfenosu vzrucht?.

Ivermektin je vysoce toxicky pro kocky a pro néktera
plemena pst (riizné rasy kolii, australského ov¢éka, big-
la, n&které chrty)®3%. Vzidy je tfeba zvazit vhodnost
podani pfi terapii exotickych zvifat — byly popsany pfi-
pady otravy napf. u Zelvy. U cilovych druht zvitat iver-
mektin Spatné pronikd hematoencefalickou bariérou,
proto vyvolava jen mélo neZiddoucich ucinkd. Rozdilna
citlivost u riznych psich plemen je zpisobena mutaci
v multiple drug resistence genu (MDR1), ktery kéduje
P-glykoprotein. Tento efluxni protein se vyskytuje v celé
fadé tkani (mozek, GIT, slinné a potni Zl4zy, ledviny, jat-
ra, pankreas, nadledviny, pfiStitna téliska, varlata, pla-
centa) a napfiklad v mozku je zodpovédny za ochrannou
funkci hematoencefalické bariéry, kde zabrafiuje pronik-
nuti nékterych cizorodych latek do centrilni nervové
soustavy*®. U citlivych druht v dasledku mutace tento
ochranny mechanismus zcela chybi nebo je jeho kapaci-
ta niz8i, a proto miZe ivermektin (a nékterd dalsi 1éCiva,
napf. avermektiny selamektin, doramektin, milbemycin
a moxidektin, ¢i acepromazin, butorfanol, erytromycin)
proniknout do mozkové tkdné a vyvolat zavazné neza-
douci ucinky az otravu* 3373, Podavani je nutné pecli-
ve& zvazit také u mladat, jejichZ hematoencefalickd barié-
ra je zatim nedostatecné vyvinuta.

Popisované pfiznaky otravy zahrnuji anorexii, letargii,
zvraceni, slinéni, dezorientaci, poruchy koordinace, ties,
mydridzu, n€kdy midzu, vzacné i slepotu'” 339,

Z davodu existence novych a bezpecnéjSich piipravka
se stejnym spektrem U¢inku se v soucasnosti pouZiti
ivermektinu u psi zdsadné nedoporucuje a u kocek je
kontraindikovano.

Permetrin a dalsi pyretroidy
Pyretroidy, hlavné permetrin, jsou cCastou soucasti
spot-on preparatl, Samponti ¢i spreji urcenych

k likvidaci blech a kliStat u psi. Pro kocky jsou tyto pfi-
pravky vysoce toxické. Otravy u nich nejcastéji vznikaji
v dasledku zamény nebo ndhodného podéni piipravku
urc¢eného pro psy. Vylou€eny nejsou ani sekundéarni otra-
vy po kontaktu se psy oSetfenymi t€mito typy antiparazi-
tarnich ptipravka*?. U kocek se spolu s otravou parace-
tamolem jednd o jednu z nejCastéjSich otrav léCivy
vibec.

Vét§ina pyretroidi se metabolizuje glukuronidaci
a koCky maji velmi nizkou aktivitu glukuronyl transfera-
sy. Na rozdil od jinych ZivociSnych druhd, u nichZ je
metabolismus pyretroiddt velmi rychly, se proto v téle
kocek dané latky nemohou odbourdvat na méné toxické
produkty a v obéhu cirkuluji mnoho hodin. Obdobnou
situaci lze ocekavat také u fretek, nebot i ony maji znac-
né zpomalené konjugac¢ni glukuronida¢ni reakce* 13- 1441,
Vyrobci uvadéji, ze 1€Civa s obsahem pyretroidl nejsou
vhodnd ani pro mlddata a nékterd plemena pst bilé bar-
vy (napf. ¢insky chocholaty pes, maltézsky psik). Pyre-
troidy jsou také velmi toxické pro ryby, proto se nedopo-
rucuje manipulace s pripravky, které je obsahuji,
v blizkosti akvdrii, a je nutné se vyvarovat kontaminaci
odpadni vody témito latkami.

Pyretroidy jsou neurotoxiny, jejichZ hlavnim mecha-
nismem ucinku je zablokovani sodikovych kanalt
v oteviené pozici. Inhibuji také enzym Ca** ATP-asu
a nasledkem zvySeni obsahu Ca?* v cytosolu miiZe byt
zvySené uvoliiovani nékterych transmitert. Ne&které
z pyretroidil inhibuji i GABA-ergni pfenos. Nésledkem
je zvySeny pienos vzrucht*"*?. Pfiznaky otravy témito
latkami zahrnuji zvySené slinéni, svalové fascikulace,
tresy, kfeCe a naslednou hypertermii. Lécba u kocek je
nékolikadenni a otrava ma vysokou mortalitu*® 43,

Amitraz

Amitraz patii mezi insekticidy a akaricidy. PouZiva se
jako ektoparazitikum proti klistatim a v§im. Je obsaZen
pfedev§im v pfipravcich pro hospodaiska zvifata
a obojcich pro psy, pouziva se i k 1é¢bé varoazy u vcel.
Je toxicky pro lichokopytniky a koc¢ky, vyrobci uddvaji
i zvySenou citlivost u trpasli¢ich plemen pst.

Otravy amitrazem u psii se mohou objevit pfi nedodr-
Zeni sprivného davkovani pfipravku nebo pii pozieni
antiparazitarnich obojkti. Obojky s obsahem amitrazu
tedy musi byt pfizpisobeny obvodu krku psa
a presahujici ¢ast je nutné odstranit, aby nedoslo k jejimu
pozfeni nebo Zvykani?.

Amitraz pasobi jako o -adrenergni agonista v CNS,
coz vede k sedaci zvifete, bradykardii, arytmiim
a mydridze. SniZuje se sttevni motilita a nastava hyperg-
lykémie!”*Y. S ptipravky na bazi amitrazu by neméli pfi-
jit do styku 1lidé a zvifata s onemocnénim diabetes melli-
tus!'?.

Fipronil

Fipronil se fadi mezi velmi oblibend antiparazitika —
ektoparazitika a patii do skupiny fenylpyrazoli. U pst
a kocek je povaZovan za bezpecnou latku. Je ale kontra-
indikovén pro pouziti u kralik®, u nichZ zptsobuje silnou
letargii, depresi az uhyn*>. Obdobna citlivost se muZe
vyskytnout i u morc¢at. PrestoZe ma latka afinitu primar-
né k hmyzim GABA , receptoriim, jeji metabolity uZ tak-



Ces. slov. Farm. 2012; 61, 222-228

225

to druhové specificky nepusobi. Pfi pfedavkovani nebo
prodlouZené eliminaci tedy mubZe dojit k otravé
i u cilovych druht zvifat*®. Z nezadoucich u¢inkd i pii
terapeutickych davkich jsou popisoviny lokalni alope-
cie, pruritus, neurologické pfiznaky. Fipronil také
u pokusnych zvifat ovlivituje hladinu steroidnich hormo-
nil a md negativni vliv na zabfezavani zvitat*?.

Fipronil miZe interagovat s dalSimi 1éCivy, protoZe
ovliviiuje cytochrom P450 3A4%®. Stejné jako benzimida-
zoly nesmi pfijit do kontaktu s vodnim prostfedim, proto-
7e je vysoce toxicky pro ryby a vodni bezobratlé*- >0,

Antibiotika a chemoterapeutika

B-laktamy (peniciliny a cefalosporiny)

Tato 1éCiva jsou povazovdna za pomérné bezpecnid
u vétSiny druhtl zvitat. Mezi nezddouci ucinky patii hlav-
né anorexie, zvraceni, prijem, dyspnoea tachykardie. Na
tyto latky se také pomérné Casto objevuji rizné zavazné
alergické reakce!”:

U morcete a kfeCka oviem [B-laktamy z vétsi Casti
vybiji pfirozenou stievni mikrofléru a dochézi ke kolo-
nizaci stieva bakterii Clostridium difficile, kterd produ-
kuje nekrotizujici toxin zodpovédny za fatalni enteroto-
xemii a dhyn téchto zvifat’5?. S antibiotiky vyvolanou
kolitidou zpiisobenou ptemnoZenim Clostridium difficile
se setkdvame i u dalich druhi zvifat a je popisovédna po
pisobeni rtiznych typi antibiotik3 3%,

Ptes svou relativni bezpec¢nost jsou cefalosporiny l4t-
kami s mirnym nefrotoxickym d¢inkem a u zvifat mohou
v ojedinélych ptipadech zplisobovat intersticidlni nefriti-
du nebo akutni tubuldrni nekrézu a selhani ledvin® 9.
Byly pozorovany také hepatitidy, neutropenie, agranulo-
cytdéza a trombocytopenie po podavani cefalosporini.

B-laktamy mohou vykazovat i neurotoxické pusobent,
mezi neZadouci Gcinky spojené s jejich podanim fadime
zmatenost a epileptogenni aktivitu, kterd byla popsana
u pst po predavkovani'?.

Prokain-penicilin je pak nevhodny pro ptaky, ¢incily,
hady a Zelvy, u nichZ byly popisovany nezadouci reakce
na prokainovou ¢ast 1é¢ival’-37.

Sulfonamidy

Sulfonamidy a potencované sulfonamidy jsou velmi
¢asto pouZivand chemoterapeutika a antikokcidika,
u zvifat je ale popisovdno mnoho jejich nezadoucich
ucink a toxické pisobeni. Je to disledkem metabolismu
téchto latek, sulfonamidy jsou prednostné metabolizova-
ny acetylatnimi reakcemi (téméf chybi u psh)
a konjugaci s glukuronidy (nedostate¢nd u kocek),
i dal§ich mechanismil u¢inku®. Nejcitlivéj$im druhem je
pes, ale nékteré z té€chto negativnich d¢inkd se mohou
projevit i u kocek.

Jsou to latky, jejichZ acetylované metabolity u zvitat
stejn€ jako u lidi mohou vést ke krystalurii, vysrdZeni
v kyselé mo¢i®®. K tomuto poskozeni jsou nichylné
vSechny druhy zvifat. Psi sice obecné neprodukuji mno-
ho acetatt, ale mo¢ masoZravcl je kyseld. DalSimi
z neZddoucich uc¢inkdl jsou zdsah do krvetvorby
a hemoragicky syndrom, a interference se syntézou tyro-
xinu a reverzibilni hypotyroidismus®-6V.

U psu se po jejich podani objevuje specifické posko-

zeni, a to keratoconjunctivis sicca jako disledek toxické-
ho tcinku na lakrimdlni acindrni buriky. Tento zdvaZny
nezadouci acinek se vyskytuje aZ u 15 % pst a poskozeni
je Casto ireverzibilni* >,

vita na sulfonamidy (opozdénd idiosynkrasticka reakce),
kterd byla popsana kromé lidi pouze u pst. Objevuje se
obvykle béhem 1-2 tydnil po zahdjeni terapie b&éZnymi
davkami. Pfiznaky jsou rGznorodé a mohou zahrnovat
horecku, kozni vyrazky, aseptickou polyartritidu, retini-
tidu, nefropatie, hepatopatie, zmény v krevnim obrazu.
Hypersenzitivni reakce se Castéji objevuji u velkych ple-
men pst* % 2V kombinaci s trimetoprimem se muiZe
objevit i toxickd epidermalni nekrolyza, erythema multi-
forme a pemphigus foliaceus®®.

Tetracykliny

Tetracykliny jsou levnd a Casto pouZivana antibiotika.
U zvifat vykazuji podobné nezadouci tcinky jako u lidi.
Maji nefrotoxické ucinky® 9, ojedinéle muze jejich
podani vést k hepatotoxicité a fototoxicité®: 0. Jejich
schopnost vazat ionty miZe vyustit v poSkozeni zub,
kosti a prudSim vyvazanim iontl v krevnim obéhu az
v arytmie® 7. U kocek navic mohou zpiisobit ztratu srs-
ti, horecku, depresi, a doxycyklin vzicné také velmi
zavaznou komplikaci, jiz je ezofagitida s naslednou
benigni ezofagedlni strikturou®-7b.

Hypnotika, sedativa

Benzodiazepiny

Ze skupiny sedativ a anxiolytik se ve veterindrni
mediciné pouZivaji i benzodiazepiny. Tato IéCiva jsou
pouZivana jako antikonvulziva, myorelaxancia, ale i jako
hypnotika, sedativa a anxiolytika. U zvifat mohou byt
snadno pfedavkovana. Nejcastéji se s otravami setkime
v diisledku ndhodného poZiti zvifetem, nebo poté, co je
majitel sdm v nespravné davce aplikuje zvifeti ke zklid-
néni, napt. pri ohilostrojich, pied cestovanim dopravnim
prostfedkem apod.

Hlavnimi symptomy otravy jsou ospalost, poruchy
koordinace, tfes, hypotermie a otrava muZe vyustit
v kéma. U kocek je popisovéano i selhéni jater. U pst se
paradoxné miZe vyskytnout i agitace, agrese a hyper-
aktivita, pficemZ mechanismus vzniku téchto pfiznakt
zatim nebyl popsan® 7.

Zolpidem

Zolpidem je hypnotikum (ale i slabé sedativum
a anxiolytikum), které je v posledni dobé velmi oblibené
v huméinni medicin€. Se vzristajici spotfebou tohoto
1é¢iva se ale také castéji objevuji pfipady otrav u zvitat.

U clovéka je eliminacni polocas zolpidemu velmi
kratky (cca 2 hodiny), a neni zde tedy tendence ke kumu-
laci. Toto 1é¢ivo u ¢lovéka ani nemd potencidl pro vznik
zavislosti. U zvifat je eliminace z organismu pomalej$i
a podani tohoto 1éciva tak miZe zplsobit zavazné nezi-
douci ucinky aZ otravu. Klinické pfiznaky zahrnuji ata-
xii, letargii, slabost, zvraceni, hypersalivaci, dyspneu.
Byly pozorovany i paradoxni reakce — stimulace central-
ni nervové soustavy, hyperaktivita, tfesy. Fatdlni otravy
nastésti popisovany nejsou’ .
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Ostatni léciva

Loperamid je opioidni 1é¢ivo bez centrdlniho tcinku,
které je registrovano v huménni medicing. Ve veterinar-
ni mediciné je sice u malych zvifat nékterymi autory
doporucovéano jeho off-label pouziti, nezddouci tcinky
spojené s podavanim loperamidu jsou ale bohuZel Casté.
U pst zahrnuji sedaci, paralyticky ileus, toxicky mega-
colon a pankreatitidu. U kocek bylo popsdno paradoxni
excitaéni chovani, tak jako po ostatnich opidtech!”.

Loperamid je velmi nebezpeny pro psy s mutaci
MDRI1 genu pro P-glykoprotein, u nichZ ptechazi pies
hematoencefalickou bariéru a vykazuje neurotoxici-
tu’+79, V disledku ovlivnéni P-glykoproteinu a cytoc -
hromu P450 je také problematicky z divodu mnoha
interakci s dal$imi 1éCivy””.

Loperamid ma i u zvifat spoustu kontraindikaci —
hypotyreoidismus, nedostate¢nd funkce ledvin, akutni
bfisni piihody, respira¢ni dysfunkce, hepatopaticka ence-
falopatie, intoxikace aj.

Sympatomimetika efedrin a pseudoefedrin maji o
i B-adrenergni agonisticky ucinek. Jejich ovlivnéni CNS
je u zvirat mensi, ale maji silny efekt na srdce a krevni
tlak. Klinické pfiznaky otravy jsou zavislé na poZité dav-
ce a zahrnuji neklid, nespavost, nevolnost, zvraceni,
mydridzu, tachykardii, hypertenzi, hypertermii, ischemii
srdecniho svalu, arytmie, kieCe. Mortalita je pomérné
vysoka’™.

Chlorhexidin je antiseptikum pouZivané v humanni
i veterindrni medicin€. V neddavné dobé byla potvrzena
jeho ototoxicita, pokud se dostane k vnitfnimu uchu.
Usni veterindrni pfipravky s obsahem chlorhexidinu by
tedy nikdy nemély byt poddvany do ucha poranéného
nebo na némz byl provadén chirurgicky vykon™. Chlor-
hexidin ma také pfimy cytotoxicky ucinek na odontob-
lasty, proto by nemél byt podavéan k oSetieni dutiny ust-
ni pfi frakturich nebo tkonech na zubech, pokud je
odhalen dentin a jsou oteviené zubni kanalky®.

Mezi dalsi 1éCiva, kterd nejsou ve veterinarni medici-
né malych zvifat doporucovana k podéni, patfi kloroxin,
laxativa drazdici stfevni sténu aj.

Zavér

Presn4 statistika otrav u zvifat v Ceské republice ne-
existuje, na rozdil od huménni mediciny neni nafizena
zakonnd povinnost tyto pfipady evidovat. Podle zkuSe-
nosti a na zdkladé kazuistik a evidenci ze zahraniCi je
mozné odvodit, Ze otravy léCivy mohou tvofit kolem
10 %, ale v nékterych letech az 30 % vSech otrav
u zvitat®!- 82,

PfiCin otrav 1éCivy u zvifat midZe byt mnoho. Nejcas-
téji se setkdvame s takzvanym off-label pouZitim (apli-
kace necilovym druhtim zvifat, v rozporu s informacemi
v SPC piipravku), pfedavkovinim, nedodrZzenim zpuso-
bu aplikace, podanim z neznalosti. DalSi moZnosti, typic-
kou hlavné pro psy, je ndhodné pozieni léCiva, které je
nevhodné umisténo v dosahu zvifete. Nejhor$i alternati-
vou jsou pak pripady pouZiti 1éCiva k cilené otravé zvi-
fete. Nezadouci ucinky 1éC¢iv, které se objevuji pii sprav-
ném podani v terapeutickych davkach, jsou dalS$im
typem toxickych ucinkt 1é¢iv. Farmakovigilanci veteri-

narnich 1éC¢iv, vletné off-label pouziti humadannich
i veterinarnich 1é¢iv u zvifat, se zabyva Ustav pro stétni
kontrolu veterinarnich biopreparatt a 1éCiv se sidlem
v Brné. BohuZel, ackoliv se jedna o zdkonnou povinnost,
je kooperace odborné i laické vefejnosti na hlaSeni neza-
doucich t¢inki a otrav 1é¢ivy nedostate¢na.

Zavérem lze fici, Ze vétSiné pfipadl otrav 1éCivy
u zvifat je mozné se vyhnout. Vyskyt akutnich forem
otrav 1éCivy u zvifat ma sice v poslednich letech mirné
klesajici tendenci, ale na dal§im sniZovéani poctu téchto
zavaznych zdravotnich komplikaci naSich zvifecich spo-
le¢nikt je potfeba nadile pracovat. K tomu, aby se tyto
v mnoha pfipadech zbytecné nastalé situace objevovaly
co nejmén¢, mohou svymi odbornymi radami pfispét
i informovani a vzdélani 1ékédrnici. Z pohledu lékarnika
je potfeba opakované pfipominat majiteliim zvitat dodr-
7Zovani doporucovanych postuptt 1écby a davkovani
a konzultovat s nimi vhodnost pouZiti huménnich pfi-
pravkll u zvifat. Déle je nutné pokracovat v edukaci
Iékarnikti, poskytnout odbornikim i laikim vhodné
zdroje informaci pro prevenci otrav (napf. databaze Vet-
tox — www.vettox.cz), a poradenské sluzby pro pfipad,
Ze uZ se otrava u zvifete vyskytla. Vyrobci veterinarnich
1é¢iv by méli vylepSit a zvyraznit varovani na obalech
a v informacich pro uZivatele. VSechny zucastnéné stra-
ny by pak mély dbat na v€asné a pravdivé hlaseni pripa-
di otrav pfislusnym vyrobciim i stitnim orgdntm.
Odbornici z fad veterindrnich 1ékaiti by méli zajimavé
a Casto se vyskytujici piipady zvefejiiovat i ve farmace-
utickém odborném tisku, aby byly tyto informace
dostupné vSem kolegim, ktefi se podileji na péci
o0 zdravi zvifat.

Stret zajmu: Zadny.
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