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АНАЛІЗ ОКРЕМИХ ЛАНОК ТОКСИЧНОГО ВПЛИВУ ІЗОНІАЗИДУ В СОБАК 

У роботі проаналізовано поширення отруєння собак ізоніазидом, розглянуто механізми його 

токсикокінетики й токсикодинаміки. Встановлено, що напівлетальна доза ізоніазиду в даного виду тварин 

становить 50 мг/кг. Для гострого отруєння ізоніазидом характерна, так звана, клінічна тріада – судоми, 

лактоацидоз й кома. Крім того, за токсичного впливу препарату встановлено розвиток гострої печінкової та 

гострої ниркової недостатності, що є наслідком ураження гепатоцитів і гострого ниркового тубулярного 

некрозу. 
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За останні 10 років ASPCA (American Society for the Prevention of Cruelty to Animals) – 

Американське товариство запобігання жорстокості до тварин отримало більше, ніж 170 
повідомлень про отруєння ізоніазидом, причому 98% цих повідомлень стосувалися саме 
собак, 17 (10%) з яких були з летальним наслідком. Ізоніазид, найбільш відомий як 
ізонікотинілгідразин (INH), є лікарським препаратом, який використовується для лікування 
туберкульозу в людей, а також використовується у ветеринарній медицині для лікування 
інфекцій, що викликаються певними штамами Mycobacterium або Actinomyces spp. Препарат 
доступний в ін’єкційній, рідкій та таблетованій формах; він також випускається в комбінації 
з іншими препаратами (рифампіцин) [1].  

Метою дослідження було провести аналіз токсикокінетичного та токсикодинамічного 
механізмів за отруєння собак ізоніазидом. Матеріалом для дослідження були собаки різних 
порід, статі й віку з отруєнням ізоніазидом. 

Результати досліджень. Пікові рівні ізоніазиду в плазмі спостерігаються через 1‒2 
години після споживання. Цей препарат має низьку розчинність у ліпідах і диффундує в усі 
рідини та клітини організму [1]. Ізоніазид метаболізується в печінці (ацетилювання та 
дегідратація) та екскретується із сечею. Цей антимікобактеріальний лікарський засіб блокує 
синтез міколової кислоти, яка необхідна для функціонування стінки мікобактеріальної 
клітини. Ізоніазид зменшує кількість піридоксину в центральній нервовій системі, який 
необхідний для активації декарбоксилази глютамінової кислоти [2]. Період напіврозпаду 
становить близько 4 годин, але він може бути подовженим за передозування [3]. Таблетка, 
що містить 300 мг ізоніазиду може призвести до тяжкого ураження в собаки вагою 5 кг. Хоча 
він безпечно використовується у багатьох видів, у собак ізоніазид має низький 
терапевтичний індекс. Напівлетальна доза його починається з 50 мг/кг [1, 4]. Оскільки у 
собаки недостатня здатність ацетилювати цей лікарський засіб, 1 таблетка (300 мг), що 
випадково потрапила до організму собаки масою 5 кг, може привести до тяжкого отруєння 
[1, 4, 5]. Однак, враховуючи результати попереднього дослідження, щонайменше 29,4 мг/кг 
ізоніазиду може бути смертельним для собак [6].  

Гостра інтоксикація ізоніазидом пов’язана з клінічною тріадою рефрактерних судом, 
лактоацидозу та коми [7]. Ізоніазид утворює сполуки, які називають ізоніазид-
піридоксингідразонами, які конкурентно пригнічують активність піридоксинкінази, що 
призводить до дефіциту концентрації піридоксину в тканинах і сироватці крові [8]. Ці 
сполуки додатково пригнічують синтез γ-аміномасляної кислоти (ГАМК), гальмівного 
нейромедіатора в центральній нервовій системі. Зниження концентрації ГАМК, безсумнівно, 
є основною причиною судом, спричинених ізоніазидом. Ізоніазид безпосередньо з’єднується 
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з піридоксином, утворюючи неактивний комплекс, який потім виводиться із сечею. 
Встановлено, що собакам генетично не вистачає N-ацетилтрансферази (NAT) 2, яка є 
ензимом, що метаболізує ізоніазид [9]. Враховуючи, що собаки є повільними ацетиляторами 
(низька активність NAT2) і мають низьку здатність метаболізувати ізоніазид, тяжкість і 
тривалість токсикозу в них, можуть бути гіршими, ніж у швидких ацетиляторів, таких як 
люди. Вторинна поліорганна недостатність, наприклад, печінкова та ниркова, в результаті 
швидкої абсорбції ізоніазиду може погіршити прогноз токсичності ізоніазиду. 
Гепатотоксичність є одним із добре відомих побічних ефектів терапії ізоніазидом. Ізоніазид 
метаболізується переважно в печінці шляхом гідролізу, цитохром-Р450-залежного окиснення 
та активності NAT. На шляху метаболізму ізоніазиду, фермент NAT2 відповідає за його 
перетворення до ацетилізоніазиду й подальше ацетилювання ацетилгідразину до 
діацетилгідразину. Серед цих метаболітів менш токсичні ацетилізоніазид і діацетилгідразин; 
однак ацетилгідразин може викликати пошкодження гепатоцелюлярної системи через 
вакуолізацію гепатоцитів і виснаження глутатіону [10]. Більше того, ізоніазид утворює 
ковалентні зв’язки з білками печінки, що призводить до імуноопосередкованого її ураження 
[9] з розвитком гострої печінкової недостатності у собак. Механізм гострої ниркової 
недостатності є дещо складнішим. Рабдоміоліз може спричинити тубулярну непрохідність 
міоглобіновими циліндрами, що сприяє зниженню ниркового кровотоку та швидкості 
клубочкової фільтрації [10]. В результаті може виникнути гострий нирковий тубулярний 
некроз і подальша олігурична ниркова недостатність, що робить прогноз несприятливим. 
Крім того, близько двох годин рефрактерного нападу може викликати вторинний 
рабдоміоліз із помітним підвищенням концентрації креатиніну, що може спричинити 
додаткове ураження нирок. Таким чином, гостре ураження ниркових канальців і рабдоміоліз, 
викликані складним механізмом інтоксикації ізоніазидом, ймовірно, сприяють розвитку 
гострої ниркової недостатності в собак. 
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ПОРІВНЯЛЬНИЙ АНАЛІЗ МЕТОДІВ ІДЕНТИФІКАЦІЇ ЕТІОЛОГІЧНИХ ЧИННИКІВ ЗА 

АТОПІЧНОГО ДЕРМАТИТУ В СОБАК 

У роботі наведені результати досліджень щодо з’ясування питань поширення, етіології та діагностичних 

підходів за атопічного дерматиту у собак. Встановлено, що поширення кліщів в оселях є найвищим у килимах, 

м’яких меблях і матрацах. Доведено, що зона сну собак має високу щільність пилових кліщів. Алергени 


