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ανοσοχημικών μεθόδων για την ανάλυση τροφίμων, αλλά και βιολογικών δειγμάτων. 

Σκοπός της μεταπτυχιακής της έρευνας είναι ο προσδιορισμός των υπολειμμάτων 

αντιβιοτικών σε δείγματα γάλακτος, η εποχιακή διακύμανση των επιπέδων αυτών, 

καθώς και η εκτίμηση του κινδύνου στον οποίο εκτίθεται η ανθρώπινη υγεία, μέσω 

ανεξέλεγκτης κατανάλωσης αντιβιοτικών άμεσα ή έμμεσα. 
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ΠΕΡΙΛΗΨΗ 

Η χρήση αντιβιοτικών στην κτηνοτροφία είναι ευρεία και πολλές φορές ανεξέλεγκτη. 

Ελεγμένη ή μη, η χρήση τους οδηγεί στην επιβάρυνση των γαλακτοκομικών προϊόντων 

και στην έκθεση του ανθρώπου σε υπολείμματα αυτών μέσω της τροφής. Ειδικά στις 

περιπτώσεις κατά τις οποίες γίνεται αλόγιστη χρήση, ο κίνδυνος εύρεσης υπολειμμάτων 

αντιβιοτικών αυξάνεται. Σκοπός της παρούσας εργασίας ήταν ο προσδιορισμός 

υπολειμμάτων τεσσάρων κατηγοριών αντιβιοτικών σε δείγματα γάλακτος κατά τη 

Φθινοπωρινή και Χειμερινή περίοδο. Οι κατηγορίες αντιβιοτικών οι οποίες εξετάστηκαν 

ήταν οι Τετρακυκλίνες (Tetracyclines, TC’s), οι Σουλφοναμίδες (Sulfonamides, SA’s), 

οι Φθοροκινολόνες (fluoroquinolones, FQNL’s) και η Στρεπτομυκίνη (Strepromycin, 

STR). 

Η ανάλυση των δειγμάτων πραγματοποιήθηκε με Δοκιµασία Ενζυµο-Συζευγµένης 

Ανοσοπροσρόφησης (Enzyme-linked Immunosorbent Assay, ELISA). Τα όρια 

ανίχνευσης (LOD) της μεθόδου ήταν 5 μg/L για τη STR, 0,9 μg/L για τις TC’s, 3,5 μg/L 

για τις SA’s και 3 μg/L για τις FQNL’s. 

Η συλλογή δειγμάτων γάλακτος εμπορίου και νωπού γάλακτος έγινε από τοπικές αγορές 

και τυροκομεία του νομού Ηρακλείου και ο συνολικός αριθμός δειγμάτων που 

συλλέχθηκε σε κάθε περίοδο ήταν 42. Για την ανάλυσή τους έγινε διαχωρισμός σε 

κατηγορίες, με βάση τη ζωική προέλευση του γάλακτος, σε αγελαδινό, κατσικίσιο και 

πρόβειο. Περεταίρω διαχωρισμός πραγματοποιήθηκε σε κάθε κατηγορία, με βάση τα 

λιπαρά σε κάθε είδος γάλακτος. 

Κατά τη Φθινοπωρινή περίοδο, τα μεγαλύτερα ποσοστά θετικότητας παρατηρήθηκαν 

για τις TC’s (35,7%) και τις FQNL’s (26,2%). Η STR και οι SA’s παρουσίασαν αρκετά 

μικρότερα ποσοστά θετικότητας, 4,8% και 11,9% αντίστοιχα. Στις SA’s, STR και TC’s 

ανιχνεύθηκαν συγκεντρώσεις με μέση τιμή 5,62 (εύρος: 4,22-5,93 μg/L), 8,91 (εύρος: 

5,33-12,49 μg/L) και 1,87 (εύρος: 0,95-5,84 μg/L) μg/L, αντίστοιχα. Οι FQNL’s 

παρουσίασαν πολύ μεγαλύτερα επίπεδα συγκεντρώσεων με μέση τιμή 19,60 μg/L 

(εύρος: 3,08-118,13 μg/L).  

Κατά την Χειμερινή περίοδο οι TC’s  ανιχνεύτηκαν στο 100% των δειγμάτων με μέση 

συγκέντρωση 2,40 μg/L (εύρος 0,97-3,59 μg/L), ενώ η STR ανιχνεύθηκε στο 19% των 

δειγμάτων με μέση συγκέντρωση 7,69 μg/L (εύρος 5,69-12,61 μg/L). Χαρακτηριστικό 
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της συγκεκριμένης περιόδου ήταν ότι δεν ανιχνεύθηκαν SA’s και FQNL’s σε κανένα 

από τα εξεταζόμενα δείγματα. 

Μεταξύ των διαφορετικών ειδών γάλακτος (αγελαδινό, κατσικίσιο, πρόβειο) 

παρατηρήθηκαν διακυμάνσεις όσον αφορά τα ποσοστά θετικότητας και τις 

συγκεντρώσεις. Συγκεκριμένα, κατά τη Φθινοπωρινή περίοδο τα δείγματα αγελαδινού 

γάλακτος βρέθηκαν να είναι περισσότερο επιβαρυμένα από τα υπόλοιπα, καθώς το 

ποσοστό θετικότητας για τις SA’s ήταν 17,9% (μέση τιμή 5,62  μg/L), για τις TC’s 50% 

(μέση τιμή 1,59 μg/L), για τις FQNL’s 32,1% (μέση τιμή 22,24 μg/L), ενώ δεν 

ανιχνεύτηκε σε κανένα δείγμα STR. Στο κατσικίσιο γάλα παρατηρήθηκαν θετικά 

δείγματα σε STR (10%), TC’s (10%) και FQNL’s (20%) με μέση τιμή συγκέντρωσης 

12,49, 5,84 και 7,71 μg/L, αντίστοιχα. Δεν ανιχνεύθηκαν SA’s σε κανένα δείγμα 

κατσικίσιου γάλακτος, ενώ παράλληλα το μόνο αντιβιοτικό που ανιχνεύθηκε στο 

πρόβειο γάλα ήταν η STR (25%) με μέση τιμή συγκέντρωσης 5,33 μg/L . 

Κατά την ανάλυση των δειγμάτων της Χειμερινής περιόδου, το προφίλ των 

αποτελεσμάτων άλλαξε. Συγκεκριμένα, σε όλα τα είδη γάλακτος ανιχνεύθηκαν μόνο 

TC’s και STR με μέση τιμή συγκέντρωσης για το αγελαδινό 2,74 (100%)  και 8,47 

(10,7%)   μg/L, για το κατσικίσιο 1,73 (100%)  και 6,97 (10%)  μg/L και για το πρόβειο 

1,68 (100%) και 7,29 (100%) μg/L, αντίστοιχα.  

Διαπιστώθηκε ότι ένα δείγμα αγελαδινού γάλακτος με συγκέντρωση 118,13 μg/L, 

ξεπέρασε τα αποδεκτά ευρωπαϊκά όρια για τις FQNL’s [Maximum Residue Levels, 

MRLs-Commission Regulation (EU) No 37/2010].  

Προκειμένου να γίνει προσδιορισμός του κινδύνου στον οποίο εκτίθεται ο άνθρωπος 

από υπολείμματα αντιβιοτικών που λαμβάνει μέσω της τροφικής αλυσίδας 

υπολογίστηκαν οι τιμές της εκτιμώμενης ημερήσιας δόσης (estimated daily intake, EDI) 

και του δείκτη επικινδυνότητας (hazard index, HI) των ενώσεων. Για τον υπολογισμό 

τους χρησιμοποιήθηκαν οι τιμές της αποδεκτής ημερήσιας δόσης (acceptable daily 

intake, ADI) κάθε ένωσης, οι οποίες σύμφωνα με την Ε.Ε., είναι 5 μg/kg bw για τις 

SA’s και STR, 3 μg/kg bw για τις TC’s και 15 μg/kg bw για τις FQNL’s. Τα 

αποτελέσματα της έρευνας έδειξαν ότι οι τιμές των EDI και HI ήταν πολύ χαμηλότερες 

από αυτές των  ADI για όλες τις ενώσεις, με την τιμή του HI να μην ξεπερνάει το 1,5 %. 

Συγκεκριμένα, λαμβάνοντας υπόψη τις διάφορες ηλικιακές ομάδες που καταναλώνουν 
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γάλα (1, 3, 5, 7, 12, 20, 30 έτη), το EDI εμφανίστηκε μεγαλύτερο για τις FQNL’s  ενώ 

το HI, βρέθηκε μεγαλύτερο για τις TC’s, χωρίς όμως σημαντικές διαφορές.  

Έρευνες πάνω στον προσδιορισμό υπολειμμάτων SA’s, TC’s, FQNL’s και STR σε 

δείγματα γάλακτος μέσω της ανοσοχημικής μεθόδου ELISA είναι περιορισμένες, 

ιδιαίτερα σε χώρες της Ε.Ε, όπως και στη χώρα μας. Η παρούσα έρευνα αποτελεί μια 

πρωτοποριακή μελέτη πάνω στο θέμα αυτό, ενώ περαιτέρω μελέτες απαιτούνται για την 

εκτίμηση του κινδύνου της ανθρώπινης υγείας μέσω της διατροφής. 

Λέξεις κλειδιά: τετρακυκλίνες, σουλφοναμίδες, φθοροκινολόνες, αμινογλυκοσίδες, γάλα, 

αντιβιοτικά, ELISA, EDI, HI 
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ABSTRACT 

The extensive use of antibiotics in livestock farming can be uncontrollable. The misuse 

of them (controlled or not), results in the appearance of antibiotic residues into dairy 

products, which poses as a threat to the human’s health.  The more the usage of 

antibiotics increases, the greater are the chances of residues to be found. . The aim of the 

current research was the determination of the levels of sulfonamides (SA’s), 

tetracyclines (TC’s), streptomycin (STR), and fluoroquinolones (FQNL’s) in milk 

samples during autumn and winter season. 

The Enzyme-linked Immunosorbent Assay (ELISA) was the technique used for this 

research. The detection limits of this method were 5 μg/L for the STR, 0.9 μg/L for the  

TC’s, 3.5 μg/L for the SA’s and 3 μg/L for the  FQNL’s. 

The samples of commercial and raw milk were collected from the local markets and 

dairies in Heraklion, and their total number was 42 in each season. In order for the 

samples to be analyzed, they were separated according to the animal derivation into 

cow, goat and cattle milk. Further grading was based on the milk’s fat. 

During the autumn season, 35.7% was found positive in TC’s and 26.2% in FQNL’s. 

STR’s and SA’s percentages were found significantly lower, with 4.8% and 11.9%, 

respectively. The average detected concentrations of SA’s, STR and TC’s were detected 

5.62 (range: 4.22-5.93 μg/L), 8.91 (range: 5.33-12.49 μg/L) and 1.87 (range: 0.95-5.84 

μg/L) μg/L, respectively. In addition, the average concentration of FQNL’s was 19.60 

μg/L (range: 3.08-118.13 μg/L), which was much higher than the others. 

During winter, all samples (100%) were positive in TC’s (average: 2.40 μg/L range: 

0.97-3.59 μg/L), while 19% of them were positive in STR (average: 7.69 μg/L range: 

5.69-12.61 μg/L). On the other hand, none of the samples were positive in FQNL’s and 

SA’s, in this period. 

Between different types of milk (cow, goat, cattle) various positivity levels and 

concentrations were detected. In autumn samples, the biggest amount of antibiotic 

residues was found in cow milk. In specific, 17.9% of cow samples were positive in 

SA’s (average: 5,62 μg/L), 50% in TC’s (average: 1,59  μg/L) and 32,1%  in FQNL’s 

(average: 22,24  μg/L), while STR was not detected in any sample. In goat milk, STR 
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and TC’s were found in 10% and FQNL’s in 20% with average concentrations 12,49, 

5,84 and 7,71 μg/L μg/L respectively. None of the goat samples were found to be 

positive in SA’s. Lastly, the only antibiotic residue that was detected in cattle milk was 

STR (25%) with average 5,33 μg/L. 

Different results appeared in the winter period’s research. More specifically, all of the 

samples were positive only in TC’s and STR. Average concentrations in cow milk was 

2,74 μg/L (100%) for TC’s and 8,47 μg/L (10,7%) for STR, in goat milk 1,73 μg/L 

(100%) and 6,97 μg/L (10%) and in cattle milk 1,68 μg/L (100%) and 7,29 μg/L (100%) 

μg/L. 

It is important to highlight that a cow sample (118,13 μg/L) exceeded acceptable 

European Residue Limits for fluoroquinolones (Maximum Residue Levels, MRL’s-

Commission Regulation (EU) no 37/2010). 

In order to measure the exposure of human health to the antibiotic residues (received  

from the food chain) a risk assessment took place by calculating the estimated daily 

intake (EDI) and the hazard index (HI). For this reason  the acceptable daily intake 

(ADI) of each antibiotic was used. More specific, the ADI, according to E.U., for SA’s 

and STR was 5 μg/kg bw, for TC’s was 3 μg/kg bw and for FQNL’s was 15 μg/kg bw. 

The results of this research showed that the EDI and HI were much lower than those of 

ADI for all the antibiotics, with HI being lower than 1,5%. Taking into account all the 

different ages that consume milk (1, 3, 5, 7, 12, 20, 30 years old), EDI was higher for the 

FQNL’s, while HI was higher for the TC’s, though no significant differences were 

found.   

Researches on the detection of SA’s, TC’s, FQNL’s and STR residues in milk samples, 

with ELISA method, are quite limited in E.U. countries, such as ours. This research is 

highly innovative regarding this topic, while further studies are required in order to 

assess the danger for human health due to nutrition. 

 

Keywords: tetracyclines, sulphonamides, fluoroquinolones, aminoglycosides, milk, 

antibiotics, ELISA, EDI, HI 



13 
 

ΠΕΡΙΕΧΟΜΕΝΑ 

Περιεχόμενα 
ΚΕΦΑΛΑΙΟ 1ο : Εισαγωγή ........................................................................................................ 16 

1. Γαλακτοκομικά προϊόντα ......................................................................................... 16 

2. Διατροφική αξία γάλακτος και άλλων γαλακτοκομικών προϊόντων.......................... 18 

ΚΕΦΑΛΑΙΟ 2ο : Αντιβιοτικά ...................................................................................................... 21 

1. Αντιβιοτικά στην κτηνοτροφία ................................................................................. 21 

2. Αντιβιοτικά στο γάλα ............................................................................................... 21 

3. Κανονισμοί Ευρωπαϊκής Ένωσης ............................................................................. 23 

4. Ανώτατα Επιτρεπτά Όρια Υπολειμμάτων (MRL’s) ..................................................... 24 

5. Κατηγορίες αντιβιοτικών ......................................................................................... 27 

5.1. Φθοροκινολόνες (FQNL’S)........................................................................................ 30 

5.2. Σουλφοναμίδες (SA’s) .............................................................................................. 39 

5.3. Τετρακυκλίνες (TC’s) ................................................................................................ 45 

5.4. Αμινογλυκοσίδες (AG’s) ........................................................................................... 52 

6. Αντίσταση στα αντιβιοτικά....................................................................................... 59 

7. Μέθοδοι ανίχνευσης αντιβιοτικών .......................................................................... 61 

Ανοσοχημικές μέθοδοι ανάλυσης ....................................................................................... 61 

Μέθοδος ELISA.................................................................................................................... 62 

ΚΕΦΑΛΑΙΟ 3o : Πειραματική διαδικασία ................................................................................. 64 

1. Σκοπός και σχεδιασμός πειράματος ......................................................................... 64 

2. Οργανολογία ........................................................................................................... 64 

Εξοπλισμός μεθόδου ELISA ................................................................................................. 64 

3. Δειγματοληψία ........................................................................................................ 66 

4. Πειραματική διαδικασία υπολογισμού υπολειμμάτων αντιβιοτικών μέσω 

ανοσοχημικής μεθόδου ELISA ......................................................................................... 69 

Στρεπτομυκίνη .................................................................................................................... 69 

Σουλφοναμίδες ................................................................................................................... 70 

Τετρακυκλίνες ..................................................................................................................... 71 

Φθοροκινολόνες ................................................................................................................. 72 

ΚΕΦΑΛΑΙΟ 4ο : Αποτελέσματα ................................................................................................. 74 

1. Καμπύλες πρότυπων διαλυμάτων ELISA .................................................................. 74 

2. Αποτελέσματα ανάλυσης ......................................................................................... 76 



14 
 

3. Εκτίμηση Κινδύνου .................................................................................................. 83 

Κεφάλαιο 5ο : Συζήτηση αποτελεσμάτων ................................................................................ 88 

ΒΙΒΛΙΟΓΡΑΦΙΑ ......................................................................................................................... 96 

 

 

  



15 
 

ΣΥΝΤΟΜΟΓΡΑΦΙΕΣ 

 

FQNL’s: Fluoroquinolones (Φθοροκινολόνες) 

AG’s: Aminoglycosides (Αμινογλυκοσίδες) 

SA’s: Sulfonamides (Σουλφοναμίδες) 

TC’s: Tetracyclines (Τετρακυκλίνες) 

STR: Streptomycin (Στρεπτομυκίνη) 

EDI: Estimated Daily Intake (Εκτιμώμενη Ημερήσια Πρόσληψη) 

ADI: Acceptable Daily Intake (Ημερήσια Αποδεκτή Πρόσληψη) 

HI: Hazard Index (Δείκτης Κινδύνου) 

ΚΝΣ: Κεντρικό Νευρικό Σύστημα 

ELISA: Enzyme-linked Immunosorbent Assay (Δοκιµασία Ενζυµο-Συζευγµένης 

Ανοσοπροσρόφησης) 

MRL’s: Maximum Residue Limits (Ανώτατα Όρια Καταλοίπων) 

LOD: Limit Of Detection ( Όριο Ανίχνευσης) 
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ 1ο : Εισαγωγή 
 

1. Γαλακτοκομικά προϊόντα  
 

Γαλακτοκομικά προϊόντα ονομάζονται όλα τα προϊόντα τα οποία παράγονται από γάλα. 

Κύριοι εκπρόσωποι της κατηγορίας αυτής είναι το τυρί, το γιαούρτι, το βούτυρο, ενώ ως 

«βασιλιάς» της κατηγορίας αυτής χαρακτηρίζεται το γάλα.  Η κατανάλωση 

γαλακτοκομικών προϊόντων έχει αυξηθεί σημαντικά σε όλο τον κόσμο από τις αρχές της 

δεκαετίας του 1950, καθώς θεωρούνται από τα πιο θρεπτικά και σημαντικά συστατικά 

της καθημερινής μας διατροφής, παρέχοντας πολλαπλά οφέλη στην υγεία μας. Γενικά 

στις μέρες μας ως επωφελή ζώα χαρακτηρίζονται η αγελάδα,  το βουβάλι, το πρόβατο, η 

κατσίκα, ο γάιδαρος και η καμήλα.  

Η γαλακτοκομία αποτελεί, σε παγκόσμιο επίπεδο, έναν από τους πιο σημαντικούς 

παραγωγικούς κλάδους. Υπάρχουν χώρες των οποίων η οικονομία στηρίζεται σε πολύ 

μεγάλο βαθμό στην παραγωγή, μεταποίηση και εμπορία του γάλακτος και των 

προϊόντων του και άλλες για τις οποίες ο κλάδος αυτός δεν έχει αξιόλογη οικονομική 

σημασία. Η ταχεία πρόοδος των επιστημών που σχετίζονται με την υγεία, διατήρηση, 

διατροφή και αναπαραγωγή των γαλακτοπαραγωγικών ζώων καθώς και η αλματώδης 

εξέλιξη στα μέσα και τον εξοπλισμό που χρησιμοποιούνται κατά την παραγωγική 

διαδικασία, τη μεταφορά και τη μεταποίηση του γάλακτος προοδεύει. Η εξέλιξή τους 

αναμένεται ότι θα συμβάλλει στην αύξηση της παραγωγής του γάλακτος, στην 

αναβάθμιση της ποιότητάς του καθώς και στην παραγωγή μεγαλύτερης ποικιλίας 

προϊόντων υψηλής ποιότητας για τις ανάγκες των καταναλωτών [1]. 

Έρευνα της Eurostat έδειξε ότι στην παγκόσμια παραγωγή γάλακτος, το αγελαδινό 

καταλαμβάνει την πρώτη θέση με μεγάλη διαφορά, ενώ δεύτερο στην κατάταξη 

αναδείχθηκε το βουβαλίσιο και αρκετά χαμηλότερα ακολούθησαν το κατσικίσιο και το 

πρόβειο. Σύμφωνα με στοιχεία του Οργανισμού Τροφίμων και Γεωργίας του ΟΗΕ πάνω 

από το 50% στην παγκόσμια παραγωγή γαλακτοκομικών προϊόντων ετησίως παράγουν 

οι εξής χώρες με φθίνουσα σειρά:  Ινδία, ΗΠΑ, Κίνα, Πακιστάν, Ρωσία, Βραζιλία, 

Γερμανία, Γαλλία και Ν. Ζηλανδία, Τουρκία [2]. 

Η Ευρωπαϊκή Ένωση (ΕΕ) θεωρείται περιοχή με ιδιαίτερα αναπτυγμένη γαλακτοκομία. 

Τη χρονιά του 2016 για παράδειγμα, από την παγκόσμια παραγωγή των 718 εκατ. 
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τόνων, οι 168,3 εκατ. τόνοι προήλθαν από την ΕΕ [3]. Το αγελαδινό αποτελεί κύρια 

πηγή γάλακτος και στην ΕΕ με τη Γερμανία, Γαλλία, Ηνωμένο Βασίλειο και Ολλανδία 

να συμβάλουν με τα μεγαλύτερα ποσοστά. Επίσης στην παραγωγή γάλατος, εκτός του 

αγελαδινού, πρώτη είναι η Ισπανία και ακολουθούν η Γαλλία, η Ελλάδα και η Ιταλία 

[2]. 

Η Ελλάδα είναι χώρα με μεγάλη παράδοση στην κτηνοτροφία, ειδικότερα σε αυτή των 

μικρών μηρυκαστικών (αιγοπροβατοτροφία). Οι άφθονοι φυσικοί πόροι, οι ιδιαίτερες 

κλιματολογικές αλλά και εδαφολογικές συνθήκες της πατρίδας μας, συμβάλλουν στην 

ανάπτυξη και διατήρηση της παράδοσης αυτής. Ο τομέας της γαλακτοκομίας έχει 

ιδιαίτερη σημασία, τόσο στον ατομικό-οικογενειακό βιοπορισμό, όσο και στην εθνική 

οικονομία της Ελλάδας. Αυτό γιατί εφοδιάζει τον πληθυσμό με προϊόντα υψηλής 

βιολογικής αξίας και δίνει οικονομική στήριξη σε χιλιάδες οικογένειες. Αν και η 

συμμετοχή της χώρας μας στην παραγωγή αγελαδινού γάλακτος στην ΕΕ είναι αρκετά 

μικρή, η συμβολή της σε πρόβειο και κατσικίσιο γάλα είναι σημαντική. Η παραγωγή 

αυτή σε αυτές τις δύο κατηγορίες γάλακτος είναι ιδιαίτερα μεγάλη ακόμα και σε 

παγκόσμιο επίπεδο. Η ετήσια ελληνική γαλακτοπαραγωγή ανέρχεται περίπου σε 

1.800.000 τόνους. Το παραγόμενο πρόβειο και κατσικίσιο γάλα κατευθύνεται σε 

διάφορες χρήσεις µε κύρια την παραγωγή τυριών (90%), ενώ το αγελαδινό γάλα για 

εμφιάλωση σε ποσοστό 80%. Το μεγαλύτερο ποσοστό των  παραγομένων τυριών είναι 

τυριά Προστατευόμενης Ονομασίας Προέλευσης (ΠΟΠ), με τη φέτα να καταλαμβάνει 

το 90% της παραγωγής. Η παραγωγή γαλακτοκομικών προϊόντων και κυρίως τυριών για 

τους Έλληνες μετράει πάρα πολλά χρόνια καθώς είναι συνδεδεμένη με τα ήθη, τα έθιμα, 

τις παραδόσεις και τη διατροφική κουλτούρα μας. Τα τυριά καταλαμβάνουν σημαντικό 

τμήμα της διατροφής μας. Είναι γνωστό ότι οι Έλληνες είναι οι μεγαλύτεροι 

καταναλωτές τυριών στον κόσμο με μέση ετήσια κατά κεφαλή κατανάλωση 31 κιλά. 

Είναι λοιπόν ξεκάθαρο πως η κατανάλωση τυριού αποτελεί αναπόσπαστο κομμάτι της 

πολιτιστικής κληρονομιάς μας από παλιά μέχρι και σήμερα. Η τυροκομεία παράγει 

μεγάλη ποικιλία παραδοσιακών τυριών, με πρωτότυπα χαρακτηριστικά, τα οποία 

χαίρουν τοπική και διεθνή αναγνώριση. [4][5][6]. 
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2. Διατροφική αξία γάλακτος και άλλων γαλακτοκομικών προϊόντων 
 

Ο πρωτογενής και σημαντικότερος εκπρόσωπος των γαλακτοκομικών προϊόντων 

το γάλα, είναι μία από τις πληρέστερες φυσικές τροφές που έχουμε στη διάθεσή μας. 

Με τον όρο γάλα εννοούμε το έκκριμα του µαστικού αδένα των θηλαστικών, που 

προορίζεται για τη διατροφή του νεογέννητου για το οποίο αποτελεί τη μοναδική τροφή 

μέχρι µία ορισμένη ηλικία. Για τον άνθρωπο όμως, το γάλα εξακολουθεί να αποτελεί 

μέρος της καθημερινής δίαιτάς του είτε αυτούσιο, είτε µε τη μορφή γαλακτοκομικών 

παραγώγων(τυριά, βούτυρο, γιαούρτι) σε όλη τη διάρκεια ζωής του. Έχει αποδειχθεί ότι 

υπάρχουν πολλοί παράγοντες που επιδρούν στην σύσταση και στην ποιότητα του 

γάλακτος. Αποτελεί μείγμα διαφόρων οργανικών ουσιών όπως νερό, λίπος, πρωτεΐνες, 

υδατάνθρακες, ένζυμα, άλατα και βιταμίνες [5]. 

 Το νερό σε όλα τα είδη γάλακτος αποτελεί το συστατικό µε το μεγαλύτερο 

ποσοστό καθώς κυμαίνεται από 85%-88%. 

 Το λίπος κυμαίνεται σε διάφορα ποσοστά αναλόγως το είδος του γάλακτος και 

την επεξεργασία. Παρόλα αυτά, το 85% του λίπους αποτελούν τα λιπαρά οξέα 

που υπάρχουν στο µόριο των γλυκεριδίων, ενώ 0,3-0,4% του λίπους αποτελείται 

αποκλειστικά σχεδόν από τη χοληστερόλη, σε εστεροποιηµένη ή µη μορφή. 

 Κύρια πρωτεΐνη του γάλακτος αποτελεί η καζεΐνη καταλαμβάνοντας  το 75-

80% των πρωτεϊνών του γάλακτος. Έρευνες αναφέρουν ότι ενισχύει τη φυσική 

άμυνα του οργανισμού, ρυθμίζει την πίεση του αίματος, βοηθά στην 

αντιμετώπιση του στρες και έχει καταπραϋντικές ιδιότητες. Ακολουθούν οι 

πρωτεΐνες του ορού του γάλακτος, όπως η λακταλβουµίνη και οι 

ανοσοσφαιρίνες, σε μικρότερα ποσοστά. 

 Κύρια πηγή υδατανθράκων στο γάλα αποτελεί η λακτόζη καθώς αποτελεί το 

κύριο σάκχαρο του γάλακτος των θηλαστικών και αποτελεί κύρια πηγή 

ενέργειας. Εκτός από τη λακτόζη υπάρχουν σε μικρά ποσά αρκετοί 

μονοσακχαρίτες, και ουδέτεροι ή όξινοι ολιγοσακχαρίτες. 

 Στο γάλα εμπεριέχονται διάφορα ένζυμα όπως: αλκαλική φωσφατάση, λιπάσες, 

καταλάση, ξανθίνη οξειδάση, πρωτεάσες, υπεροξειδάση, λυσοζύµη. 

 Επίσης το γάλα περιέχει αρκετά μεταλλικά στοιχεία, ή σε ιονική μορφή, ή 

δεσμευμένα σε άλλα συστατικά ή τέλος µε μορφή οργανικών η ανόργανων 

αλάτων. Από τα κατιόντα τα κυριότερα είναι το  ασβέστιο (Ca), το νάτριο (Na), 
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το κάλιο (Κ) και το μαγνήσιο (Mg), ενώ από τα ανιόντα το χλώριο (Cl), ο 

φώσφορος (P) και τα κιτρικά.  Το ασβέστιο παίζει το σημαντικότερο ρόλο στη 

δημιουργία γερών και υγιών οστών και γι' αυτό είναι απολύτως απαραίτητο 

ιδιαίτερα στον παιδικό οργανισμό που αναπτύσσεται. Επίσης συμβάλλει στην 

ανάπτυξη γερών δοντιών, βοηθά στην πήξη του αίματος και επιπλέον αποτελεί 

την ασπίδα προστασίας κατά της οστεοπόρωσης. Συμπληρωματικά, το ασβέστιο 

ρυθμίζει πολλές λειτουργίες στο σώμα μας, όπως τη μεταφορά των νευρικών 

μηνυμάτων προς την καρδιά, τη συστολή και χαλάρωση των μυών. Είναι επίσης 

απαραίτητο στη λειτουργία των διαφόρων ενζύμων του μεταβολισμού στο σώμα 

μας. Στην αποτελεσματική απορρόφηση του ασβεστίου βοηθούν πολλοί 

παράγοντες, τον σημαντικότερο όμως ρόλο παίζουν οι βιταμίνες D και C. Για το 

λόγο αυτό εμπλουτίζεται πολλές φορές το γάλα και τα γαλακτοκομικά προϊόντα 

με τις βιταμίνες αυτές. Ο φώσφορος που περιέχεται στο γάλα, αποτελεί θρεπτικό 

συστατικό θεμελιώδους σημασίας για την ανάπτυξη, τη διατήρηση και την 

αποκατάσταση όλων των ιστών του σώματος, και είναι απαραίτητος μαζί με το 

ασβέστιο και το μαγνήσιο, για τη σωστή ανάπτυξη και το σχηματισμό των 

οστών. 

 Το γάλα περιέχει πολλά στοιχεία, σε συγκεντρώσεις της τάξης των ppm (mg / 

λίτρο) ή ppb (µg / λίτρο) και τα οποία είναι γνωστά ως ιχνοστοιχεία. Τα 

ιχνοστοιχεία ανευρίσκονται στο γάλα κυρίως µε μορφή οργανικών ενώσεων, 

συνδεδεμένα συνήθως µε τις πρωτεΐνες, αν και ορισμένα από αυτά όπως Cu, Fe, 

Mn, Zn, ανιχνεύονται και στη μεμβράνη των λιποσφαιρίων. 

 Το γάλα περιέχει πολλές βιταμίνες εξαιρετικά αφομοιώσιμες από τον ανθρώπινο 

οργανισμό. Αν και  ανιχνεύονται σε πολύ μικρές συγκεντρώσεις, ιδιαίτερη 

σημασία έχουν οι Α, Β1, Β2, Β12, C, D. Η βιταμίνη Β12 είναι υπεύθυνη για την 

παραγωγή υγιών κυττάρων, η C για το σχηματισμό των υγιών συνδετικών ιστών, 

η Α για τη λειτουργία του ανοσοποιητικού συστήματος. Η ριβοφλαβίνη ή 

βιταμίνη Β2, συμβάλλει σημαντικά στη μετατροπή των τροφών σε ενέργεια και 

βοηθά τον οργανισμό να αξιοποιήσει τα πολύτιμα θρεπτικά συστατικά, όπως 

είναι οι πρωτεΐνες ή οι υδατάνθρακες. Η βιταμίνη D παίζει σημαντικό ρόλο στη 

διατήρηση της υγείας των οστών. Χωρίς την απαραίτητη ποσότητα αυτής, το 

σώμα μας δεν μπορεί να απορροφήσει το ασβέστιο που χρειάζεται για γερά 

οστά.  Σύμφωνα με πρόσφατες επιστημονικές έρευνες η βιταμίνη D ενδυναμώνει 

το ανοσοποιητικό σύστημα και  βοηθά το σώμα μας να καταπολεμήσει τις οξείες 
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αναπνευστικές λοιμώξεις, συμπεριλαμβανομένου και του COVID19, οι οποίες 

ευθύνονται για εκατομμύρια θανάτους παγκοσμίως κάθε χρόνο [7,8].  

 

Έτσι, αναλόγως το ζώο από το οποίο προέρχεται το γάλα, η σύστασή του διαφέρει σε 

ότι έχει να κάνει με τις συγκεντρώσεις των κύριων συστατικών του (Πίνακας 1.1.).   

 

Πίνακας 1.1. Μέση σύσταση γάλακτος ανά ζώο προέλευσης (g/100ml). 

 

Είδος 

ζώου 

Συνολικά 

Στερεά 
Λίπος Καζεΐνες 

Πρωτεΐνες 

Ορού 
Λακτόζη Τέφρα 

Αγελάδα 12,7 3,7 2,8 0,6 4,8 0,7 

Πρόβατο 19,3 7,4 4,6 0,9 4,8 1,0 

Κατσίκα 13,3 4,5 3,0 0,6 4,3 0,8 
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ 2ο : Αντιβιοτικά 
 

1. Αντιβιοτικά στην κτηνοτροφία 
 

Πάνω από  63,151 ± 1,560 τόνοι αντιβιοτικών χρησιμοποιούνται στην κτηνοτροφία 

κάθε χρόνο, με τον αριθμό αυτό να αυξάνεται συνεχώς. Συγκεκριμένα, η αυξητική τάση  

ζήτησης γαλακτοκομικών προϊόντων, οδηγεί στην παράλληλη αύξηση της 

κτηνοτροφικής παραγωγής. Όμως δυστυχώς η μεταφορά παραγωγής γαλακτοκομικών 

προϊόντων σε χώρες μεσαίου εισοδήματος με χαμηλό μορφωτικό επίπεδο,  κάνει τους 

παραγωγούς να προχωρούν σε αλόγιστη χρήση αντιβιοτικών προκειμένου να 

εξασφαλίσουν το εισόδημά τους [9]. Σε αυτές τις περιπτώσεις μεγάλες φάρμες και 

εργοστάσια παραγωγής κτηνοτροφικών προϊόντων, χορηγούν εκτεταμένες ποσότητες 

αντιβιοτικών στα ζώα τους, τόσο για θεραπευτικούς όσο και για προληπτικούς λόγους. 

 

2. Αντιβιοτικά στο γάλα 
 

Τα αντιβιοτικά φάρμακα χρησιμοποιούνται στη γαλακτοβιομηχανία πάνω από πέντε 

δεκαετίες. Κύριος λόγος χορήγησης αντιβιοτικών είναι για την πρόληψη ή τη θεραπεία 

της μαστίτιδας αλλά παράλληλα προλαμβάνουν και άλλες ασθένειες [10]. 

Ωστόσο υπολείμματα αντιβιοτικών βρίσκονται πολύ συχνά στο γάλα  είτε λόγω της 

λανθασμένης, αλόγιστης και απερίσκεπτης χρήσης τους, είτε διότι δεν τηρείται το 

διάστημα που μεσολαβεί από τη χορήγηση του αντιβιοτικού μέχρι την πλήρη απέκκρισή 

του από το γάλα [11]. 

Η Ευρωπαϊκή Ένωση (EU) ορίζει ως κατάλοιπα δραστικές ουσίες φαρμακευτικών 

προϊόντων (είτε δραστικές αρχές, παραλήπτες ή προϊόντα αποικοδόμησης) και τους 

μεταβολίτες τους που παραμένουν σε τρόφιμα που λαμβάνονται από ζώα, στα οποία 

έχει χορηγηθεί το εν λόγω κτηνιατρικό φάρμακο [12]. 

Όταν τα χορηγούμενα αντιβιοτικά ή οι μεταβολίτες τους εναποτίθενται σε ιστούς και 

στη μήτρα ζώων τα οποία προορίζονται για κατανάλωση από τον άνθρωπο και η 
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συγκέντρωση τους υπερβαίνει το επιτρεπόμενο για ορισμένο χρονικό διάστημα, 

χαρακτηρίζονται επίσημα ως υπολείμματα αντιβιοτικών [13].   

 

Παράγοντες κινδύνου για την ανάπτυξη υπολειμμάτων αντιβιοτικών σε ζώα παραγωγής 

τροφίμων, όπως οι αγελάδες αποτελούν: 

o Ηλικία του ζώου 

o Διατροφή  

o Υγεία του ζώου και η πιθανή ύπαρξη ασθενείας (όπως μαστίτιδα)   

o Φαρμακοκινητική  

o Απορρόφηση και κατανομή φαρμάκου 

o Μεταβολισμός και 

o Απέκκριση-αποβολή φαρμάκου 

 

Σημαντικό ρόλο στις βιομηχανίες γαλακτοκομικών  προϊόντων σε ότι έχει να κάνει με 

την εμφάνιση κατάλοιπων αντιβιοτικών παίζει και το μεσοδιάστημα, γνωστό και ως 

withdrawal period. Η περίοδος αυτή είναι ουσιαστικά ο χρόνος που απαιτείται για να 

φτάσει το υπόλειμμα τοξικολογικής σημασίας σε ασφαλή συγκέντρωση, όπως ορίζεται 

από τις αρχές. Είναι το απαραίτητο διάστημα μεταξύ της τελευταίας χορήγησης του 

αντιβιοτικού φαρμάκου σε ζώα, υπό κανονικές συνθήκες χρήσης και της παραγωγής 

τροφίμων από αυτά τα ζώα(είτε μέσω σφαγής του ζώου είτε μέσω παραγωγής 

προϊόντων από αυτό). Έτσι με σκοπό την διασφάλιση της ποιότητας των παραγόμενων 

προϊόντων τα τρόφιμα αυτά πρέπει να υφίστανται αυστηρούς ελέγχους ώστε να μην  

εμπεριέχουν υπολείμματα σε ποσότητες που υπερβαίνουν τα ανώτατα όρια  που 

προβλέπονται από την Ευρωπαϊκή Ένωση.[14] Ανάλογα με το φαρμακευτικό προϊόν, τη 

δοσολογία και τον τρόπο χορήγησης του φαρμάκου το διάστημα αυτό μπορεί να 

κυμαίνεται από μερικές ώρες έως μερικές μέρες ή και εβδομάδες [15]. 

Εξίσου κρίσιμη θεωρείται και η ξηρή περίοδος για μια αγελάδα. Όταν η αγελάδα 

μπαίνει στην ξηρή περίοδο υπάρχει η τάση να αυξάνεται ο αριθμός νέων μολύνσεων 

ειδικά τις πρώτες βδομάδες από την τελευταία άμελξη. Οι μολύνσεις στην ξηρή περίοδο 

αυξάνουν αναλογικά με την ηλικία του ζώου. Ιδιαίτερα αποτελεσματικό για τη μείωση 

των νέων μολύνσεων θεωρείται το πλύσιμο του μαστού και η θεραπεία με αντιβίωση, 
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αν και η επιτυχία ποικίλλει ανάλογα με τον τύπο του παθογόνου που την προκάλεσε. Η 

θεραπεία στην ξηρή περίοδο πλεονεκτεί διότι αφενός αποφεύγεται ο κίνδυνος 

υπολειμμάτων αντιβιοτικών στο γάλα, αφετέρου εφαρμόζοντας ένα σύστημα απλής 

θεραπείας σ’ όλα τα ζώα, αποφεύγουμε ίσως τον κίνδυνο απώλειας μολυσμένων 

αγελάδων για τις οποίες δεν έγινε σωστή διάγνωση και θεραπεία. (Κουλούρης_2013) 

Από την άλλη, αν η θεραπεία των μολύνσεων του μαστού με αντιβιοτικά εφαρμοστεί 

στις αγελάδες την περίοδο γαλακτοπαραγωγής και όχι την ξηρά περίοδο, υπάρχουν 

πολλοί κίνδυνοι εμφάνισης υπολειμμάτων αντιβιοτικών στο παραγόμενο γάλα. Αυτό 

έχει σαν συνέπεια προβλήματα τόσο στην βιομηχανία του γάλακτος για την παρασκευή 

ορισμένων προϊόντων, όσο και στη δημόσια υγεία. 

Η πιθανή παρουσία αντιμικροβιακών και αντιβιοτικών υπολειμμάτων στο γάλα 

αποτελεί παγκόσμια ανησυχία για τη δημόσια υγεία, καθώς το γάλα καταναλώνεται σε 

τεράστιες ποσότητες παγκοσμίως και μάλιστα σε καθημερινή βάση. Για τον λόγο αυτό 

η Ευρωπαϊκή Ένωση έχει θέσει ανώτατα επιτρεπτά όρια (MRL’s) για διάφορα 

φαρμακευτικά προϊόντα τόσο στο γάλα, όσο και γενικότερα στα τρόφιμα, 

συμπεριλαμβανομένου ενός ευρέως φάσματος αντιβιοτικών [12, 16]. 

 

3. Κανονισμοί Ευρωπαϊκής Ένωσης 
 

Μέσω του κανονισμού (ΕΟΚ) αριθμός  854/2004 του Ευρωπαϊκού Κοινοβουλίου και 

Συμβουλίου, της 29
ης 

Απριλίου του 2004, η Ευρωπαϊκή Ένωση θέσπισε ειδικούς 

κανόνες για την οργάνωση ειδικών ελέγχων στα προϊόντα ζωικής προέλευσης, τα οποία 

προορίζονται για ανθρώπινη κατανάλωση. 

Συγκεκριμένα στο ΠΑΡΑΡΤΗΜΑ IV αναγράφονται σχετικές πληροφορίες για το νωπό 

γάλα, πρωτόγαλα, γαλακτοκομικά προϊόντα και προϊόντα με βάση το πρωτόγαλα. 

Αναγράφονται ακόμα οι απαιτούμενοι έλεγχοι όλων των γαλακτοκομικών προϊόντων 

που προορίζονται για  παραγωγή, καθώς και του νωπού γάλακτος και πρωτογάλακτος 

κατά τη συλλογή (άρθρο 8 παράρτημα IV) [17]. 

Μέσω του κανονισμού  (ΕΟΚ) με αριθμό 2377/90 του Συμβουλίου, η Ευρωπαϊκή 

Ένωση θέσπισε αυστηρούς περιορισμούς σχετικά με τη χρήση κτηνιατρικών φαρμάκων 
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και τον καθορισμό ανώτατων ορίων καταλοίπων (ΑΟΚ)  αυτών. Ο κανονισμός αυτός 

αφορά κτηνιατρικά φάρμακα σε  τρόφιμα ζωικής προέλευσης, σε ψάρια, σε αυγά και 

στο μέλι. Τα τέσσερα παραρτήματα του κανονισμού παρουσιάζουν ουσίες για τις οποίες 

έχουν καθοριστεί (ΑΟΚ) (Παράρτημα I), ουσίες για τις οποίες δεν κρίνεται αναγκαίος ο 

καθορισμός (ΑΟΚ) (Παράρτημα II), ουσίες με προσωρινά (ΑΟΚ) (παράρτημα III), 

καθώς και ουσίες που είναι απαγορευμένη η χρήση τους για είδη παραγωγής τροφίμων 

(παράρτημα IV) [18].  

Τέλος σύμφωνα με τον κανονισμό (ΕΚ) με αριθμό 1831/2003, από την 1
η
 Ιανουαρίου 

του 2006 τα αντιβιοτικά δεν μπορούν να χρησιμοποιηθούν ως πρόσθετα ζωοτροφών 

[19,20]. 

 

4. Ανώτατα Επιτρεπτά Όρια Υπολειμμάτων (MRL’s) 
 

Σύμφωνα με τον κανονισμό (ΕΟΚ) αριθ. 2377/90 του Συμβουλίου της 26ης Ιουνίου 

1990, που αφορά τη θέσπιση κοινοτικής διαδικασίας για τον καθορισμό ανώτατων 

ορίων καταλοίπων κτηνιατρικών φαρμάκων στα τρόφιμα ζωικής προέλευσης, στο 

άρθρο 1 ορίζει ως «ανώτατο όριο καταλοίπων» (MRL) τη μέγιστη συγκέντρωση 

καταλοίπων που προκύπτει από τη χρήση κτηνιατρικού φαρμάκου (εκφραζόμενη σε 

mg/kg ή σε μg/kg με βάση το βάρος του νωπού προϊόντος), η οποία μπορεί να θεωρείται 

ως νομίμως επιτρεπτή από την Κοινότητα ή να αναγνωρίζεται ως αποδεκτή εντός ή επί 

του τροφίμου. Το εν λόγω όριο βασίζεται στον τύπο και την ποσότητα καταλοίπων που 

θεωρείται ότι δεν συνεπάγονται τοξικολογικό κίνδυνο για την ανθρώπινη υγεία, όπως 

εκφράζονται με την παραδεκτή ημερήσια δόση, ή σε προσωρινή παραδεκτή ημερήσια 

δόση που χρησιμοποιεί πρόσθετο παράγοντα ασφαλείας. Το όριο αυτό λαμβάνει επίσης 

υπόψη άλλους κινδύνους για τη δημόσια υγεία καθώς και την τεχνολογία τροφίμων 

[18]. 

Κάθε χώρα θεσπίζει MRLs με βάση τα δικά της κριτήρια και μεθοδολογία, με 

αποτέλεσμα να υπάρχουν διαφορές από χώρα σε χώρα, ενώ πρόβλημα προκύπτει στις 

συναλλαγές μεταξύ των κρατών εξαιτίας του μη καθορισμού MRLs για προϊόντα τα 

οποία δεν παράγονται στις χώρες αυτές. Για το λόγο αυτό οι οργανισμοί όπως ο Διεθνής 

Οργανισμός Τροφίμων και Γεωργίας (Food and Agriculture Organization, FAO) και ο 
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Παγκόσμιος Οργανισμός Υγείας (World Health Organization, WHO) συνέστησαν 

ειδική επιτροπή, το Codex Comitee for Pesticide Residues (C.C.P.R.) και σώμα ειδικών 

επιστημόνων, το Joint Meeting for Pesticide Residues (J.M.P.R.), τα οποία 

επεξεργάζονται όρια υπολειμμάτων τέτοια που να καλύπτουν τις ανάγκες 

φυτοπροστασίας σε παγκόσμιο επίπεδο και τα προτείνουν για αποδοχή στα κράτη – 

μέλη (Κουλούρης_2013). 

Στην Ευρωπαϊκή Ένωση έχουν θεσπιστεί Ανώτατα Όρια Υπολειμμάτων για τα τρόφιμα 

φυτικής προέλευσης, ζωικής προέλευσης, τα θαλασσινά κτλ. Με τον κανονισμό (ΕΟΚ) 

αριθ. 2377/90 του Συμβουλίου, της 26ης Ιουνίου 1990, θεσπίστηκε κοινοτική 

διαδικασία για τον καθορισμό ανώτατων ορίων καταλοίπων κτηνιατρικών φαρμάκων 

στα τρόφιμα ζωικής προέλευσης. Μια φαρμακολογικά δραστική ουσία επιτρέπεται να 

χρησιμοποιείται στα ζώα παραγωγής τροφίμων μόνον εφόσον έχει αξιολογηθεί ευνοϊκά. 

Για την ουσία αυτήν, θεσπίζονται ανώτατα όρια καταλοίπων, σε περίπτωση που 

κρίνεται αναγκαίο, για την προστασία της ανθρώπινης υγείας [21]. 

Πλέον στην Ευρωπαϊκή Ένωση τα ανώτατα επιτρεπόμενα όρια (MRL’s) για 

κτηνιατρικά φάρμακα, καθορίζονται σύμφωνα με τις διαδικασίες που ορίζονται στον 

κανονισμό (ΕΚ) με αριθμό 470/2009 του Ευρωπαϊκού Κοινοβουλίου και του 

Συμβουλίου, της 6
ης

 Μαΐου 2009.[22] Οι φαρμακευτικές δραστικές ουσίες και η 

ταξινόμηση τους σχετικά με τα ανώτατα επιτρεπόμενα όρια καταλοίπων, παρατίθενται 

στον Κανονισμό της ΕΕ  με αριθμό 37/2010 της Επιτροπής, της 22
ας 

Δεκεμβρίου 2009 

[23]. 

MRL’s-Commission Regulation (EU) No 37/2010 

https://eur-lex.europa.eu/legal-content/EN/TXT/?uri=CELEX%3A32010R0037 

Πίνακας 2.1. Δραστικές ουσίες και ανώτατα επιτρεπόμενα όρια καταλοίπων 

Κατηγορία αντιβιοτικού Αντιβιοτικό μg/kg στο γάλα 

Αμινογλυκοσίδες 

Γενταμικίνη 100 μg/kg 

Στρεπτομυκίνη 200 μg/kg 

Διυδροστρεπτομυκίνη 200 μg/kg 

Σουλφοναμίδες Σουλφομεθοξαζόλη 100 μg/kg 

Κινολόνες Ενροφλοξασίνη 100 μg/kg 

https://eur-lex.europa.eu/legal-content/EN/TXT/?uri=CELEX%3A32010R0037


26 
 

Μαρβοφλοξασίνη 75 μg/kg 

 

Τετρακυκλίνες 

Τετρακυκλίνη 100 μg/kg 

Οξυτετρακυκλίνη 100 μg/kg 

 

 

Σημαντικά σημεία [24]:  

 Ο αιτών άδεια κυκλοφορίας για ένα κτηνιατρικό φαρμακευτικό προϊόν, στο 

οποίο χρησιμοποιείται οποιαδήποτε φαρμακολογικά δραστική ουσία, 

πρέπει να υποβάλει αίτηση στον Ευρωπαϊκό Οργανισμό Φαρμάκων. Ο 

Οργανισμός πρέπει να παρέχει γνωμοδότηση που συνίσταται 

από επιστημονική εκτίμηση του κινδύνου και συστάσεις για τη 

διαχείριση του κινδύνου. 

 Ο Οργανισμός αποφασίζει σχετικά με το κατά πόσο πρέπει να 

εφαρμόζονται τα θεσπισμένα ανώτατα όρια καταλοίπων για ένα 

συγκεκριμένο τρόφιμο ή είδος. Η Ευρωπαϊκή Επιτροπή ορίζει κανόνες 

σχετικά με τους όρους του εν λόγω υπολογισμού των ορίων καταλοίπων. 

 Η εκτίμηση κινδύνου πρέπει να σταθμίζει εάν το είδος και η ποσότητα των 

εξεταζόμενων καταλοίπων προκαλούν ανησυχία ασφάλειας όσον αφορά 

την ανθρώπινη υγεία. 

 Οι συστάσεις για τη διαχείριση κινδύνου πρέπει να αξιολογούν μια σειρά 

παραγόντων, συμπεριλαμβανομένης της διαθεσιμότητας εναλλακτικών 

ουσιών, για την αγωγή των σχετικών ειδών. 

 Η Επιτροπή ταξινομεί τις φαρμακολογικά δραστικές ουσίες για τις οποίες ο 

Οργανισμός έχει ήδη γνωμοδοτήσει. Η Επιτροπή μπορεί να 

καθορίσει σημεία αναφοράς για δράση για τα κατάλοιπα φαρμακολογικά 

δραστικών ουσιών που δεν έχουν ταξινομηθεί. 

 Σε ορισμένες περιπτώσεις, η Επιτροπή ή μια χώρα της ΕΕ μπορεί να 

υποβάλουν στον Οργανισμό ένα αίτημα γνωμοδότησης σχετικά με τα 

ανώτατα όρια καταλοίπων. Τέτοιες περιπτώσεις περιλαμβάνουν 
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καταστάσεις στις οποίες η εν λόγω ουσία είναι εγκεκριμένη για χρήση σε 

μια τρίτη χώρα. 

 Μια σειρά από ουσίες εξαιρούνται από το πεδίο εφαρμογής του παρόντος 

κανονισμού, συμπεριλαμβανομένων των ουσιών που καλύπτονται από τον 

κανονισμό (ΕΟΚ) αριθ. 315/93 της ΕΕ για τις προσμείξεις των τροφίμων. 

 Τον Ιανουάριο του 2017, η Επιτροπή ενέκρινε τον εκτελεστικό κανονισμό 

(ΕΕ) 2017/12. Αυτός ο κανονισμός καθορίζει τη μορφή και το 

περιεχόμενο των αιτήσεων και αιτημάτων προς τον Οργανισμό για τον 

καθορισμό ανώτατων ορίων καταλοίπων. 

 Τον Ιούνιο του 2017, η Επιτροπή ενέκρινε τον κανονισμό (ΕΕ) 2017/880. Ο 

κανονισμός αυτός θεσπίζει κανόνες σχετικά με τη χρήση ανώτατου ορίου 

καταλοίπων που έχει καθοριστεί για μια φαρμακολογικά δραστική ουσία 

σε ένα συγκεκριμένο τρόφιμο, για άλλο τρόφιμο που παράγεται από το 

ίδιο είδος, και ανώτατου ορίου καταλοίπων που έχει καθοριστεί για μια 

φαρμακολογικά δραστική ουσία σε ένα ή περισσότερα είδη, για άλλα είδη 

(δηλ. παρέκταση των ανώτατων ορίων καταλοίπων) 

 

5. Κατηγορίες αντιβιοτικών 
 

Η κατηγορία των αντιμικροβιακών ενώσεων αποτελεί μια από τις μεγαλύτερες 

κατηγορίες των φαρμακευτικών προϊόντων. Μετά από την ανακάλυψη της πενικιλίνης 

το 1928 από τον Φλέμινγκ, ο όρος «αντιβιοτικό» χρησιμοποιήθηκε αρχικά για να 

αναφερθεί μόνο στις ουσίες που εξήχθησαν από έναν μύκητα ή άλλο μικροοργανισμό. 

Παρόλα αυτά σήμερα  περιλαμβάνει επίσης συνθετικά και ημισυνθετικά φάρμακα που 

έχουν αντιβακτηριακά αποτελέσματα. Έτσι αντιβιοτικά ονομάζονται χημικές ενώσεις οι 

οποίες είτε παράγονται με φυσικό τρόπο από μικροοργανισμούς, όπως βακτήρια και 

μύκητες, είτε συντίθενται εργαστηριακά, στοχεύοντας κύτταρα [25, 26]. Η δράση ενός 

αντιβιοτικού κατά ενός μικροοργανισμού έχει επιλεκτική φύση και έτσι κάθε 

αντιβιοτικό έχει το  δικό του μικροβιακό φάσμα. Εμφανίζουν πολλές διαφορές σε ότι 

έχει να κάνει με τις φυσικές, χημικές και φαρμακολογικές ιδιότητές τους, καθώς και στο 
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μηχανισμό-τρόπο δράσης τους [27]. Στόχοι για ένα αντιβιοτικό μπορεί να είναι 

α)κυτταρική μεμβράνη β)κυτταρικό τοίχωμα γ)πρωτεϊνική σύνθεση δ)σύνθεση 

νουκλεϊκών οξέων και ε)μεταβολισμός. Έτσι οι μηχανισμοί που χρησιμοποιούν τα 

βακτηριοκτόνα περιλαμβάνουν [28]:  

 Αναστολή της σύνθεσης ή τραυματισμό της κυτταρικής μεμβράνης 

 Αναστολή της σύνθεσης του κυτταρικού τοιχώματος ή αποδόμηση του 

τοιχώματος και παρεμπόδιση λειτουργίας του 

 Αναστολή λειτουργίας του μεταβολισμού 

 Παρεμπόδιση σύνθεσης νουκλεϊκών οξέων που συνεπάγεται αδυναμία 

αντιγραφής του γενετικού υλικού 

 Παρεμπόδιση μεταγραφής 

 Αναστολή πρωτεϊνικής σύνθεσης  

  

 

Εικόνα 2.1. Βακτηριοκτόνοι στόχοι και μηχανισμοί. [29] 
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Η χρήση των αντιβιοτικών όμως δεν περιορίζεται μόνο στην ιατρική, για προληπτικούς  

και θεραπευτικούς λόγους [30]. Εκτεταμένη χρήση αντιβιοτικών γίνεται και σε άλλους 

κλάδους, όπως στην κτηνοτροφία και γεωργία με κύριο στόχο την αύξηση της 

παραγωγικότητας. Παρόλο που η εισαγωγή, έστω και μικρών ποσοτήτων 

αντιμικροβιακών ουσιών αρχικά σε αυτούς τους κλάδους συνδυάστηκε με πολλά θετικά 

αποτελέσματα, τόσο στην βιωσιμότητα όσο και στην παραγωγικότητα των ζώων, 

σύντομα εντοπίστηκαν και αρνητικές συνέπειες [31]. Η σύνδεση μεταξύ χρήσης 

αντιμικροβιακών ουσιών (antimicrobial use-AMU) και εμφάνισης ανθεκτικών στελεχών 

αυτών (antimicrobial resistance-AMR), έχει πλέον αναγνωριστεί και εντοπιστεί σε όλον 

τον κόσμο ως κυρίαρχο πρόβλημα [32]. Για πολλές δεκαετίες, η εμφάνιση στελεχών 

ανθεκτικών σε αντιβιοτικά αποτελούσε παγκόσμιο πρόβλημα υγείας. Πλέον παγκόσμιοι 

οργανισμοί υγείας χαρακτηρίζουν την αντιμετώπιση του συγκεκριμένου προβλήματος 

μία από τις κύριες προκλήσεις του 21
ου

 αιώνα [31]. Για τον λόγο αυτό, την τελευταία 

δεκαετία γίνονται πολλές έρευνες σε χώρες της Ευρώπης και της Αμερικής κατά κύριο 

λόγο, ώστε να μελετηθεί σε βάθος η σύνδεση χρήσης αντιβιοτικών και η εμφάνιση 

ανθεκτικών στελεχών [33, 34]. 

Στην κτηνοτροφία συγκεκριμένα, αύξηση των επιπέδων AMR, δηλαδή των ανθεκτικών 

στελεχών, συνεπάγεται επιπτώσεις στην παραγωγή καθώς,  είτε μειώνεται η 

παραγωγικότητα των ζώων, είτε αυξάνεται το κόστος για  θεραπεία και πρόληψη από 

ασθένειες αυτών [30]. Η ευρεία και παρατεταμένη χρήση αντιμικροβιακών ουσιών σε 

ζώα που προορίζονται για ανθρώπινη κατανάλωση, καθώς και η μη τήρηση των 

διαστημάτων στα οποία τα ζώα πρέπει να απέχουν από την παραγωγή, οδήγησαν στην 

απομόνωση υπολειμμάτων αντιβιοτικών από τρόφιμα ζωικής προέλευσης [3]. Τα 

υπολείμματα αυτά έχουν χαρακτηριστεί ως σημαντικός κίνδυνος για την υγεία των 

καταναλωτών. Εάν αυτά τα ανθεκτικά στελέχη βακτηρίων εξαπλωθούν στους 

ανθρώπινους πληθυσμούς μέσω προϊόντων διατροφής, άμεσης επαφής με ζώα ή μέσω 

του περιβάλλοντος, οι λοιμώξεις που προκύπτουν θα μπορούσαν να είναι πιο δύσκολες 

στη θεραπεία εάν χρησιμοποιούνται αντιβιοτικά της ίδιας τάξης ή διαφορετικών 

κατηγοριών αντιμικροβιακών ουσιών, τόσο στα ζώα όσο και στην ανθρώπινη ιατρική. 

Συνέπεια των παραπάνω έχει ως αποτέλεσμα αυξημένα ποσοστά νοσηρότητας και 

θνησιμότητας όπως επίσης και αυξημένο κόστος φροντίδας για τις ανθρώπινες 

κοινωνίες [35]. 
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Εικόνα 2.2. Πλαίσιο για την εκτίμηση της ποσοτικής μεταφοράς αντιβιοτικών από 

τρόφιμα ζωικής προέλευσης στον άνθρωπο [36]. 

 

Έτσι για την προστασία της δημόσιας υγείας, μετά την ολοκλήρωση των 

φαρμακολογικών, τοξικολογικών και λοιπών ελέγχων για την ασφάλεια ενός 

φαρμακευτικού προϊόντος,  ακολουθεί το στάδιο προσδιορισμού της Αποδεκτής 

Ημερήσιας Πρόσληψης (Acceptable Daily Intake, ADI) (Reig & Toldra, 2007, Chapter 

19)[37]. Συγκεκριμένα η επιτροπή  JEFCA (Joint FAO/WHO Expert Committee 

on Food Additives) εκτιμά ως Αποδεκτή Ημερήσια Πρόσληψη την ποσότητα ενός 

πρόσθετου τροφίμων, εκφρασμένου με βάση το σωματικό βάρος, η οποία μπορεί να 

καταναλωθεί καθημερινά από τον άνθρωπο κατά την διάρκεια της ζωής του, χωρίς όμως 

να αποτελεί κίνδυνο για την υγεία του [38]. 

 

5.1. Φθοροκινολόνες (FQNL’S) 
 

Οι Φθοροκινολόνες (FQNL’S) αποτελούν μια υποκατηγορία των κινολόνων και είναι 

ιδιαίτερα γνωστές ως αντιβιοτικά ευρέος φάσματος. Η συμβολή των κινολονών στην 

εξέλιξη των αντιμικροβιακών φαρμάκων ήταν ιδιαίτερα σημαντική καθώς, η αξία και ο 

https://www.sciencedirect.com/topics/pharmacology-toxicology-and-pharmaceutical-science/food-additive


31 
 

ρόλος τους στη θεραπεία βακτηριακών λοιμώξεων συνεχίζει ακόμα και σήμερα να 

επεκτείνεται. Η εμφάνιση των FQNL’S συνδέθηκε με την ανακάλυψη του ναλιδιξικού 

οξέος (nalidixic acid, ΝΑ) το 1962, το οποίο και είχε επαρκή δραστικότητα έναντι των 

Gram αρνητικών βακτηρίων (αερόβιων). Παρόλα αυτά η χρήση του για θεραπεία  

συστηματικών λοιμώξεων αντικαταστάθηκε σύντομα από τέσσερεις νέες γενιές 

αντιβιοτικών (της ίδιας οικογένειας), καθώς την ίδια δεκαετία ερευνητές 

επικεντρώθηκαν σε δομικές τροποποιήσεις κινολονών που θα αύξαναν την 

αντιβακτηριακή δράση τους και θα ενίσχυαν τις φαρμακοκινητικές τους ιδιότητες [39]. 

Έτσι, μέχρι και σήμερα αυτή η κατηγορία αντιβιοτικών κατέχει την τέταρτη θέση σε 

ποσοστό κατανάλωσης και χρήσης για ανθρώπινη φαρμακευτική χρήση αν και δεν 

θεωρείται ασήμαντη και στην κτηνιατρική χρήση [40]. 

 

 

Εικόνα 2.3. Δομή Ναλιδιξικού οξέος  

 

Ο κύριος πυρήνας κινολόνης είναι ένας 8μελής ετεροκυκλικός αρωματικός δακτύλιος 

κινολίνης που περιέχει άζωτο. Μελετώντας τη σχέση δομής-δραστικότητας των 

πρώιμων 4-κινολονών, η ομάδα 3-καρβοξυλίου και οι ομάδες 4-οξο συνδέθηκαν με 

αντιμικροβιακή δράση. Μεταγενέστερα της ανακάλυψης του ΝΑ, παράγωγα 

συντέθηκαν με τις 3-καρβοξυ και τις 4-οξο μονάδες, οι οποίες περιελάμβαναν 

κινοξακίνη, πιπεμιδικό οξύ, φλουμεκίνη, μιλοξακίνη και ροσοξακίνη. Πολλοί από 

αυτούς τους παράγοντες ήταν τοξικοί, αλλά η κινοξακίνη και το πιπεμιδικό οξύ 

θεωρήθηκαν καλύτερες έναντι του ναλιδιξικού οξέος. Το πιπεμιδικό οξύ είχε 

βελτιωμένη διείσδυση στον ιστό και χρησιμοποιήθηκε για τη θεραπεία της μέσης 

ωτίτιδας και της ιγμορίτιδας. Το πιπεμιδικό οξύ ήταν επίσης μέτριας δραστικότητας 

έναντι του Pseudomonas aeruginosa, το οποίο ανακαλύφθηκε ότι οφείλεται στην 

παρουσία της ομάδας πιπεραζινυλίου στη θέση 7 του δακτυλίου. Δέκα χρόνια αργότερα, 
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αυτό το δομικό χαρακτηριστικό χρησιμοποιήθηκε για να ενισχύσει τη δραστικότητα του 

μορίου norfloxacin και των άλλων 6-φθοροκινολονών [39].  

 

 

Εικόνα 2.4. Σχέση δομής-δραστικότητας Φθοροκινολονών [39]. 

 

Οι φθοροκινολόνες περιέχουν υποκαταστάτες 6-φθορίου, οι οποίοι διευρύνουν 

σημαντικά το φάσμα δραστικότητας τόσο έναντι Gram αρνητικών όσο και Gram 

θετικών παθογόνων, βελτιώνοντας τη διείσδυση στους ιστούς και τη σύνδεση με το 

ένζυμο γυράσης DΝΑ. Το φθόριο σε αυτή τη θέση παρέχει μεγαλύτερη δραστικότητα 

από οποιοδήποτε άλλο αλογόνο ή υποκαταστάτη. Άλλωστε είναι γνωστό και έχει 

αποδειχθεί ότι η επιλεκτικότητα για τη γυράση DΝΑ και την τοποϊσομεράση IV πάνω 

από το σχετικό ένζυμο τοποϊσομεράση II στα θηλαστικά, είναι επιθυμητή για την 

αντιβακτηριακή θεραπεία με κινολόνες [41]. 

Ιστορικά δεδομένα   

Οι φθοροκινολόνες αναπτύχθηκαν αρχικά λόγω εξαιρετικής δραστικότητας τους έναντι 

των Gram αρνητικών αερόβιων βακτηρίων, παρά την περιορισμένη δραστικότητα τους 

έναντι των Gram θετικών. Μεταγενέστερα, επόμενα μέλη της ομάδας εμφάνισαν 

βελτιωμένη δραστηριότητα έναντι των Gram-θετικών. Η σχετική δραστικότητα που 

εμφανίζουν κατά των Gram-αρνητικών ή των  Gram-θετικών ειδών αποτελεί χρήσιμο 

παράγοντα για τη διαφοροποίηση αυτών. Η νορφλοξασίνη, η οποία δεν διανέμεται 
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πλέον στις ΗΠΑ, είναι η λιγότερο δραστική από τις φθοροκινολόνες έναντι τόσο των 

Gram-αρνητικών όσο και των Gram-θετικών βακτηρίων. 

 Η σιπροφλοξασίνη, η ενοξακίνη, η λομεφλοξασίνη, η λεβοφλοξασίνη, η οφλοξασίνη 

και η πεφλοξασίνη αποτελούν την δεύτερη γενιά των φθοροκινολών, εμφανίζοντας 

άριστη Gram-αρνητική δραστηριότητα και μέτρια έως καλή δραστικότητα έναντι Gram 

θετικών βακτηρίων. Η σιπροφλοξασίνη και η λεβοφλοξασίνη είναι οι δύο ενώσεις αυτής 

της ομάδας που χρησιμοποιούνται συστηματικά στις ΗΠΑ. Στελέχη του S aureus, 

ευαίσθητα στη μεθικιλλίνη είναι γενικά ευαίσθητα στις φθοροκινολόνες, αλλά τα 

ανθεκτικά στη μεθικιλλίνη στελέχη των σταφυλόκοκκων είναι συχνά ανθεκτικά σε 

αυτές. Έτσι κατά τη θεραπεία σταφυλοκοκκικών λοιμώξεων, οι φθοροκινολόνες 

χρησιμοποιούνται τυπικά  σε συνδυασμό με ένα δεύτερο δραστικό παράγοντα, 

προκειμένου να αποφευχθεί η εμφάνιση αντοχής κατά τη διάρκεια της θεραπείας. Οι 

εντερόκοκκοι από την άλλη τείνουν να είναι λιγότερο ευαίσθητοι από τους 

σταφυλόκοκκους, περιορίζοντας την αποτελεσματικότητα των φθοροκινολονών σε 

λοιμώξεις που προκαλούνται από αυτούς. Η σιπροφλοξασίνη είναι ο πιο δραστικός 

παράγοντας αυτής της κατηγορίας έναντι των Gram-αρνητικών οργανισμών, ιδιαίτερα η 

P aeruginosa. Η λεβοφλοξασίνη, το l-ισομερές της οφλοξασίνης, έχει ανώτερη 

δραστικότητα έναντι των Gram-θετικών οργανισμών, όπως Streptococcus pneumoniae. 

 

Η γκατιφλοξασίνη, η γεμιφλοξασίνη και η μοξιφλοξασίνη αποτελούν την τρίτη γενιά 

των  φθοροκινολονών με βελτιωμένη δραστικότητα έναντι Gram-θετικών βακτηρίων, 

όπως του s pneumoniae και μερικών σταφυλόκοκκων. Η γεμιφλοξασίνη έχει αποδειχθεί 

in vitro ότι είναι δραστική έναντι στα ανθεκτικά στην σιπροφλοξασίνη στελέχη του S 

pneumoniae, αλλά η in vivo αποτελεσματικότητα δεν έχει αποδειχθεί.  

 

Γενικά, καμία από αυτές τις ενώσεις δεν είναι τόσο δραστικές όπως η σιπροφλοξασίνη 

ενάντια στους Gram-αρνητικούς οργανισμούς. Οι φθοροκινολόνες είναι επίσης 

δραστικές έναντι στελεχών άτυπης πνευμονίας (π. χ .,μυκοπλάσματα και χλαμύδια) και 

έναντι ενδοκυτταρικών παθογόνων στελεχών, όπως η λεγιονέλλα και μερικά 

μυκοβακτηρίδια, συμπεριλαμβανομένου του μυκοβακτηριδίου, σύμπλεγμα φυματίωσης 

και μυκοβακτηριδίου avium. Η μοξιφλοξασίνη εμφανίζει μέτρια δραστικότητα έναντι 

αναερόβιων βακτηρίων αλλά υστερεί σε δραστικότητα έναντι P aeruginosa. Λόγω 

τοξικότητας η γκατιφλοξασίνη είναι διαθέσιμη μόνο ως οφθαλμικό διάλυμα στις ΗΠΑ 

[42]. 
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Οι νεότερες φθοροκινολόνες παρουσιάζουν ευνοϊκή δραστικότητα έναντι των 

περισσότερων κλινικών στελεχών στρεπτόκοκκων. Αυτά τα στελέχη παραμένουν 

δραστικά έναντι του S. Pneumoniae, ανεξάρτητου από την ευαισθησία σε πενικιλλίνη 

και / ή μακρολίδια. Πρόσφατες μελέτες επιτήρησης έχουν δείξει ότι η συνολική 

ευαισθησία του S.pneumoniae στις φθοροκινολόνες είναι περίπου 98 – 99% [39]. Έχει 

ακόμα αποδειχθεί ότι νεότερες γενιές φθοροκινολών είναι πιο δραστικές έναντι των 

Listeria monocytogenes από την ciprofloxacin. 

 

Επιπλέον οι νεότερες φθοροκινολόνες και ναφθυριδόνες έχουν στοχευθεί ειδικά στις 

αναπνευστικές λοιμώξεις και στη δραστικότητα έναντι του φαρμάκου που είναι 

ανθεκτικό στην πενικιλίνη s .pneumoniae (DRSP). Από την άποψη αυτή, όλα τα 

στελέχη έχουν πιθανώς δραστικότητα έναντι DRSP παρόμοια με τη δραστηριότητά τους 

έναντι ευαίσθητων στελεχών. Η ανάπτυξη αντίστασης σε αυτά τα αντιβιοτικά υπήρξε 

χαρακτηριστικό της θεραπείας της σταφυλοκοκκικής λοίμωξης με φθοροκινολόνες. 

Αργότερα στελέχη όπως η κλιναφλοξασίνη φαίνεται να έχουν καλή δραστικότητα 

έναντι στελεχών ανθεκτικών, για παράδειγμα, στην σιπροφλοξασίνη. Οι νέες κινολόνες 

είναι σημαντικά πιο ισχυρές από τα προηγούμενα μέλη της κατηγορίας έναντι τόσο του 

Mycoplasma pneumoniae όσο και του Legionella pneumophila. Έχουν επίσης 

βελτιωμένη δράση έναντι του Chlamydia pneumonia [41]. 

 

Εικόνα 2.5. Δομές από τις τέσσερεις γενιές αντιβιοτικών κινολονών και 

φθοροκινολονών 
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Κλινική χρήση: 

 Λοίμωξη ουροποιητικού συστήματος 

 Σεξουαλικώς μεταδιδόμενες ασθένειες 

 Λοιμώξεις αναπνευστικού συστήματος 

 Λοιμώξεις γαστρεντερικού συστήματος 

 Λοιμώξεις του δέρματος  

 Παθήσεις των οστών 

 Ασθενείς με καρκίνο που πάσχουν από ουδετεροπενία(αιματολογική διαταραχή 

– χαμηλός αριθμός λευκκυττάρων) 

 Προληπτικούς λόγους όπως για πρόληψη μηνιγγιτιδοκοκκικής λοίμωξης, 

στοματικές μολύνσεις κ.α. 

 Χρήση στον τομέα της παιδιατρικής 

 

Παρενέργειες 

Κεντρικό νευρικό σύστημα (ΚΝΣ) 

Κατά τη θεραπεία με κινολόνες, επιπλοκές του Κεντρικού Νευρικού Συστήματος είναι 

πλέον γνωστές και έχουν μελετηθεί εκτενώς. Η  τοξικότητα των  FQNL’s οδηγεί 

συνήθως σε ήπιες ανεπιθύμητες παρενέργειες του ΚΝΣ όπως ζάλη, κεφαλαλγία, άγχος, 

ανησυχία, κόπωση και αϋπνία, σε ποσοστά των ασθενών από 2-6% [39]. Σοβαρότερες 

νευροτοξικές επιδράσεις με συμπτώματα όπως επιληπτικές κρίσεις, ψυχωτικές 

αντιδράσεις, ψευδαισθήσεις, σπασμοί και κατάθλιψη  έχουν καταγραφεί αλλά πιο 

σπάνια σε ποσοστό μικρότερο του 0,5% των ασθενών [39, 41 (chapter 14), 43]. Αυτές 

οι αντιδράσεις συνήθως ξεκινούν λίγες μόνο ημέρες μετά την έναρξη της θεραπείας και 

σταματάνε με τη διακοπή της φαρμακευτικής αγωγής [44]. Μελέτες δείχνουν ότι οι 

σοβαρότερες επιπλοκές στο ΚΝΣ σχετίζονται με τη στοχευμένη δράση φαρμάκων στους 

υποδοχείς του ή με αλληλεπίδραση με συγχορηγούμενα φάρμακα [45]. In vitro και in 

vivo πειράματα έχουν αποκαλύψει ότι ορισμένες φθοροκινολόνες μπορεί να 

αναστέλλουν τη δέσμευση του  Γ-αμινοβουτρικού οξέος (gamma amino butyric acid, 

GABA), ενός ανασταλτικού νευροδιαβιβαστή, στον GAMA υποδοχέα του [43, 46], 

Γενικά μεταβλητότητα στη δεσμευτική ισχύ των κινολονών στους υποδοχείς  του 

GABA μπορεί να εξηγήσουν τη μεταβλητότητα των νευροτοξικών επιδράσεων [47]. Οι 

επιδράσεις του ΚΝΣ μπορεί επίσης να ενισχυθούν από αλληλεπιδράσεις με άλλα 

φάρμακα όπως η θεοφυλλίνη. Πολλοί ασθενείς που ανέφεραν συμπτώματα στο ΚΝΣ 

στις πρώτες μελέτες των φθοροκινολονών είχαν λάβει ταυτόχρονα θεοφυλλίνη ή 

καφεΐνη [39, 43]. 
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Καρδιαγγειακό σύστημα  

Προκλινική τοξικολογική αξιολόγηση των φθοροκινολονών σε ζώα έδειξε ότι μπορούν 

να προκαλέσουν καρδιαγγειακές επιδράσεις όπως υπόταση ή ταχυκαρδία μετά από 

ενδοφλέβια ένεση. Επιπλέον, έχει βρεθεί ότι οι κινολόνες έχουν τη δυνατότητα να 

αλλάξουν άμεσα τον καρδιακό ρυθμό [43]. 

QT ορίζεται το διάστημα που αντιπροσωπεύει το χρόνο από την έναρξη της κοιλιακής 

αποπόλωσης (αρχή του κύματος Q) έως την ολοκλήρωση της επαναπόλωσης (τέλος του 

κύματος Τ). Χρησιμοποιείται μια διορθωμένη μορφή καρδιακού ρυθμού (QTc), λόγω 

της εξάρτησης από τον καρδιακό ρυθμό. Παράταση του QTc σημαίνει παρατεταμένη 

επαναπόλωση και συνεπώς αυξημένο κίνδυνο καρδιακών επεισοδίων, 

συμπεριλαμβανομένων κοιλιακών αρρυθμιών, ή καρδιακής ανακοπής [48]. Η παράταση 

του διαστήματος QTc έχει συσχετιστεί με τη χρήση φθοροκινολόνης και μπορεί να 

οδηγήσει σε torsade de pointes (TdP), μια δυνητικά απειλητική για τη ζωή κοιλιακή 

αρρυθμία [46]. Ανάλογα το φύλο, η παράταση του διαστήματος QTc ορίζεται ως QTc 

διάστημα μεγαλύτερο από 450 msec στους άνδρες και μεγαλύτερο από 470 msec στις 

γυναίκες, αν και η αρρυθμία γενικά εμφανίζεται με διάστημα QTc μεγαλύτερο από 500 

msec [49]. 

Αναφορές περιπτώσεων και κλινικές μελέτες δείχνουν ότι η μοξιφλοξασίνη ενέχει τον 

μεγαλύτερο κίνδυνο παράτασης του QT από όλες τις διαθέσιμες κινολόνες στην κλινική 

πρακτική, ενώ η σιπροφλοξασίνη φαίνεται να συνδέεται με τον χαμηλότερο κίνδυνο. 

Παρ' όλα αυτά, όλες τις φθοροκινολόνες φαίνεται να έχουν εξαιρετικά μικρή δράση για 

σοβαρή βλάβη σε ασθενή [39]. Πρέπει να δίδεται προσοχή σε ασθενείς με βραδυκαρδία 

για κίνδυνο torsades de pointes ή σε άτομα που λαμβάνουν ταυτόχρονα άλλους 

παράγοντες παράτασης του QT, συμπεριλαμβανομένων των αντιαρρυθμικών 

παραγόντων. Σε αυτούς τους ασθενείς, η συνεχής καρδιακή παρακολούθηση πρέπει να 

είναι συχνή εάν οι κινολόνες ενδείκνυνται για θεραπεία. 

Νεφρικό σύστημα 

Επιδράσεις στο νεφρικό σύστημα που έχουν αναφερθεί μέσω χορήγησης κινολονών και 

φθοροκινολονών περιλαμβάνουν ήπια διάμεση νεφρίτιδα, λανθάνουσα ροή αίματος στα 

ούρα, μειωμένη νεφρική λειτουργία, αυξημένο βάρος νεφρού και κρυσταλλουρία. Αυτές 

οι επιδράσεις δεν πιστεύεται ότι είναι αποτέλεσμα άμεσης τοξική επίδρασης, αλλά 
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δευτερογενής, λόγω κατακρήμνισης ξένου υλικού στο νεφρό [45]. Γενικότερα κατά τη 

διάρκεια  θεραπείας με φθοροκινολόνες περιπτώσεις οξείας διάμεσης νεφρίτιδας ή 

νεφροτοξικών αντιδράσεων ως συνέπεια κρυσταλλουρίας, έχουν παρατηρηθεί 

σπάνια[41]. Η κρυσταλλουρία έχει μελετηθεί εκτενέστερα συνδυαστικά με τη χορήγηση 

σιπροφλοξασίνης. Με βάση τα δεδομένα από κλινικές έρευνες, δεν υπάρχουν ενδείξεις 

ότι η σιπροφλοξασίνη οδηγεί σε ουρολιθίαση ή επηρεάζει δυσμενώς τη νεφρική 

λειτουργία, αν και έχουν παρατηρηθεί περιπτώσεις  ουρικής οξύτητας όταν οι ασθενείς 

λαμβάνουν υψηλές δόσεις σιπροφλοξασίνης [50]. 

Οπτικό σύστημα 

Ενώ η χρήση φθοροκινολών από τον άνθρωπο δεν φαίνεται να βλάπτει σοβαρά το 

οπτικό του σύστημα, πρόσφατες έρευνες έδειξαν ότι η χορήγηση τους αυξάνει τον 

κίνδυνο αποκόλλησης του αμφιβλιστροειδούς, με την από του στόματος χορήγηση [51]. 

Ακόμη το ναλιδιξικό οξύ φαίνεται να είναι πιο τοξικό για το μάτι από άλλες 

φθοροκινολόνες όπως η νορφλοξασίνη και   η σιπροφλοξασίνη [45]. 

Σκελετικό σύστημα 

Η χορήγηση φθοροκινολoνών σπάνια προκαλεί τενοντοπάθεια, η οποία οδηγεί από 

τενοντίτιδα έως ρήξη τένοντα, ενώ συνηθέστερα επηρεάζει τον τένοντα του Αχιλλέα. Η 

εκτιμώμενη επίπτωση κυμαίνεται από 0,14% έως 0,4%, αν και ο αριθμός αυτός μπορεί 

να είναι υψηλότερος σε ασθενείς με αυξημένο κίνδυνο για τενοντοπάθεια (όπως 

νεφρική ανεπάρκεια, μεταμόσχευση νεφρού, αιμοκάθαρση, προχωρημένη ηλικία κ.α.). 

Ο μηχανισμός που προκαλεί τενοντοπάθεια και σχετίζεται με τις φθοροκινολόνες είναι 

αρκετά πολύπλοκος. Μια υπόθεση υποδηλώνει ότι αυτά τα φάρμακα είναι άμεσα τοξικά 

στο κολλαγόνο [46]. Ένας άλλος πιθανός μηχανισμός για την αρθροπάθεια που 

προκαλείται από χορήγηση κινολονών σχετίζεται με εξασθενημένη λειτουργία των b l-

ιντεγκρινών. Οι b l-ιντεγκίνες είναι διαμεμβρανικές γλυκοπρωτεΐνες υπεύθυνες για 

αλληλεπιδράσεις κυττάρου-κυττάρου και τη μεταγωγή σήματος μεταξύ της 

εξωκυτταρικής μήτρας και των χονδροκυττάρων, ενώ η λειτουργία τους εξαρτάται 

καθοριστικά από το μαγνήσιο. Λόγω όμως των χηλικών ιδιοτήτων τους, οι 

φθόροκινολόνες σχηματίζουν σύμπλοκα με τα ιόντα μαγνήσιου και διακόπτει έτσι την 

κανονική λειτουργία των υποδοχέων σήματος της οικογένειας των ιντεγκρίνων. Κατά 

συνέπεια, απαραίτητη οι αλληλεπιδράσεις κυττάρου–κυττάρου και κυττάρου–μήτρας 
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διαταράσσονται με αποτέλεσμα τον ριζικό σχηματισμό και την καταστροφή του ιστού 

[52]. 

Δέρμα 

Οι φωτοτοξικές αντιδράσεις στο δέρμα σε ασθενείς που χορηγούνταν θεραπεία με 

κινολόνη περιγράφηκαν για πρώτη φορά με ναλιδιξικό οξύ [53]. Ερεθισμοί σε όλες τις 

επιφάνειες που εκτίθενται στον ήλιο, ακόμη και αρκετές ημέρες μετά τη διακοπή της 

φαρμακευτικής αγωγής, άρχισαν να αναπτύσσονται στις επιφάνειες των χεριών και των 

ποδιών. Γενικότερα, η συχνότητα των αντιδράσεων υπερευαισθησίας μετά από 

χορήγηση φθοροκινολόνων προσδιορίζεται μεταξύ 0, 4 και 2, 1% [41]. Τέτοιες 

αντιδράσεις περιλαμβάνουν ερεθισμό, κνησμό, κνίδωση, εξάνθημα και άλλα δερματικές 

αντιδράσεις. Γνωρίζουμε ότι ο ρυθμός φωτοευαισθησίας διαφέρει μεταξύ των FQNL’s 

και ότι επηρεάζεται έντονα από ειδικά χαρακτηριστικά της μοριακής δομής αυτών. Οι 

πιο φωτοτοξικές κινολόνες είναι αυτές που επάγουν μονοκλωνικό οξυγόνο και ρίζες, 

δεδομένου ότι προκαλούν σοβαρή βλάβη των ιστών. Έτσι η φωτοτοξικότητα 

επηρεάζεται κυρίως από τον υποκαταστάτη στη θέση 8. Φάρμακα που υποκαθίστανται 

με ένα επιπλέον άτομο φθορίου ή άλλου αλογόνου σε αυτή τη θέση, όπως φλεροξασίνη, 

λομεφλοξασίνη ή σπαρφλοξασίνη παρουσιάζουν σχετικά υψηλό φωτοτοξικό δυναμικό, 

ενώ μια μεθοξυ ομάδα σε αυτή τη θέση, όπως η μοξιφλοξασίνη παρέχει 

φωτοσταθερότητα [43]. Ωστόσο, είναι μια γενική σύσταση ότι οι ασθενείς που 

λαμβάνουν φθοροκινολόνες αποφεύγουν τον ήλιο έκθεση. 

Γαστρεντερικό σύστημα 

Οι πιο συχνές ανεπιθύμητες ενέργειες που αναφέρθηκαν κατά τη διάρκεια της θεραπείας 

με φθοροκινολόνες είναι γαστρεντερικές [43]. Συμπτώματα όπως ναυτία, ανορεξία, 

έμετο, κοιλιακό άλγος, διάρροια και διαταραχή γεύσης, εμφανίζονται με συχνότητα από 

2% -20% σε ασθενείς στους οποίους χορηγούνται FQNL’S [54]. Κάποια από αυτά τα 

συμπτώματα όπως η ναυτία και ο εμετός έχουν αναφερθεί και παραπάνω ως 

συμπτώματα του κεντρικού νευρικού συστήματος, ενώ αξίζει να αναφερθεί ότι 

σοβαρότερα συμπτώματα όπως κολίτιδα ή κύρωση του ήπατος είναι ασυνήθιστα έως 

σπάνια [55]. 
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Ομοιόσταση γλυκόζης 

Πρόσφατες έρευνες έχουν δείξει ότι η χορήγηση FQNL’S σε ασθενείς προκαλεί 

μεταβολές στα επίπεδα της γλυκόζης, σε ποσοστό μεγαλύτερο από  ότι αρχικά πίστευαν. 

Συγκεκριμένα συμπτώματα υπογλυκαιμίας, καθώς και υπεργλυκαιμίας έχουν 

καταγραφεί. Παράγοντες που αυξάνουν τον κίνδυνο για υπογλυκαιμία αποτελούν η 

προχωρημένη ηλικία, η αυξημένη κρεατινίνη στον ορό του αίματος, τα μειωμένα 

ποσοστά αλβουμίνης, η ηπατική νόσος, η χρόνια καρδιακή ανεπάρκεια, η σηψαιμία, και 

η ταυτόχρονη θεραπεία με ινσουλίνη. Από την άλλη, παράγοντες που αυξάνουν τον 

κίνδυνο για την υπεργλυκαιμία περιλαμβάνουν μειωμένη έκκριση ινσουλίνης ή 

μειωμένη ευαισθησία στην ινσουλίνη, όπως διαπιστώθηκε σε ασθενείς  με διαβήτη 

τύπου Ι ή τύπου 2 δηλαδή σακχαρώδη διαβήτη αντίστοιχα. προχωρημένη ηλικία. υψηλή 

πρόσληψη υδατανθράκων [46]. Ο μηχανισμός που προκαλεί υπογλυκαιμία μέσω 

χορήγησης FQNL’S σχετίζεται με την αυξημένη έκκριση ινσουλίνης στο αίμα, καθώς 

αναστέλλεται η λειτουργία των διαύλων καλίου, ευαίσθητοι σε τριφωσφορική 

αδενοσίνη (KATP), σε κύτταρα του παγκρέατος [54]. Φθοροκυνολόνες, όπως η 

Γκατιφλοξακίνη (Gatifloxacin) λόγω  των σοβαρών επιπτώσεων υπογλυκαιμίας και 

υπεργλυκαιμίας σε ασθενείς με άλλες παθήσεις (συμπεριλαμβανομένων ορισμένων 

θανάτων), αποσύρθηκε από την πώληση στις Ηνωμένες Πολιτείες το 2006 [42]. Τέλος 

ενώ ο μηχανισμός για την υπεργλυκαιμία δεν είναι τόσο ξεκάθαρος πιστεύεται ότι 

μπορεί να οφείλεται σε κενοτοπία των παγκρεατικών β-λεμφοκυττάρων, οδηγώντας σε 

μειωμένη έκκριση ινσουλίνης ή σε έκκριση επινεφρίνης, που είναι ένας πολύ γνωστός 

ρυθμιστής της συγκέντρωσης της γλυκόζης στον ορό [56]. 

 

5.2. Σουλφοναμίδες (SA’s) 
 

Όπως φαίνεται στην Εικόνα 2.6 & 2.7 κύριο χαρακτηριστικό της δομής των 

Σουλφοναμίδων είναι μια λειτουργική ομάδα Σουλφοναμιδίου. 
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Εικόνα 2.6. Χημική δομή Σουλφοναμίδων [57]. 

 

 

Εικόνα 2.7. Χημική δομή δραστικής ομάδας Σουλφοναμίδων 

 

Όλα τα φάρμακα που περιέχουν αυτήν την χαρακτηριστική ομάδα σουλφοναμιδίου 

μπορούν να διαχωριστούν σε αντιβιοτικά και μη αντιβιοτικά. Η κύρια διαφορά τους έχει 

να κάνει με δυο δομικά χαρακτηριστικά, τα οποία κατατάσσουν τις Σουλφοναμίδες στην 

κατηγορία των αντιβιοτικών. Το πρώτο είναι μια αρωματική αμίνη, στην οποία η 

αμινομάδα συνδέεται para στη θέση Ν4 του αρωματικού δακτυλίου που ανήκει στο 

τμήμα του σουλφοναμιδίου. Το δεύτερο χαρακτηριστικό είναι η παρουσία ενός 

πενταμελούς ή εξαμελούς δακτυλίου που περιέχει άζωτο στη θέση Ν1 του 

σουλφοναμιδίου. Χαρακτηριστικό παράδειγμα αντιβιοτικού των SA’s αποτελεί η 

Σουλφομεθοξαζόλη [57]. 



41 
 

 

Εικόνα 2.8. Χημική δομή Σουλφομεθοξαζόλης. 

 

 Έτσι ανάλογα με την προσκόλληση υποκαταστατών στην ομάδα amido (⎯SO2 ⎯ NH ⎯ 

R) ή το αμινο ομάδα (⎯ NH2) του πυρήνα σουλφανιλαμιδίου, παράγονται 

σουλφοναμίδια με ποικίλες φυσικές, χημικές, φαρμακολογικές, και οι αντιβακτηριακές 

ιδιότητες [42]. Οι SA’s αποτελούν από τα πιο ευρέως διαδεδομένα αντιβακτηριακά 

φάρμακα στον κόσμο, καθώς είναι δραστικά έναντι Gram θετικών, Gram αρνητικών 

μικροοργανισμών καθώς και σε πρωτόζωα. Αποτελούν ευρέου φάσματος 

βακτηριοστατικά αντιβιοτικά, ενώ δρουν παρεμβαίνοντας στη βακτηριακή σύνθεση του 

φολικού οξέος. Συγκεκριμένα παρεμποδίζουν τη βιοσύνθεση του φολικού οξέος σε 

βακτηριακά κύτταρα, ανταγωνίζονται με το παρα-αμινοβενζοϊκό οξύ (PABA) και 

εμποδίζουν την κυτταρική αναπαραγωγή και πολλαπλασισμό των βακτηρίων [58]. Οι 

SA’s παρουσιάζουν υψηλή πρόσδεση πρωτεϊνών στους ιστούς και το αίμα, σε ποσοστά 

από 20% εως και 90%, καθώς επίσης είναι  γνωστό ότι ορισμένες SA’s  έχουν ενεργούς 

μεταβολίτες [42]. 

 Ενώ υπάρχουν διαθέσιμα φάρμακα Σουλφοναμίδων που μπορούν να χορηγηθούν 

παρεντερικά, οι περισσότερες σουλφοναμίδες χορηγούνται από το στόμα, 

απορροφώνται από το στομάχι και το  λεπτό έντερο και διανέμονται ευρέως στους 

ιστούς και τα σωματικά υγρά με τελικό μεταβολισμό τους στο ύπαρ. Έτσι 

ταξινομούνται ως εξής: 1) SA’s απορροφήσιμες από το στόμα, 2) μη-απορροφήσιμες 

από το στόμα, και 3) τοπικοί παράγοντες. Οι από του στόματος απορροφήσιμοι 

παράγοντες διαιρούνται επίσης σε παράγοντες βραχείας δράσης όπως η σουλφισοξαΐδη, 

παράγοντες μέσης δράσης όπως η σουλφαμεθοξαζόλη και παράγοντες μακράς δράσης 

όπως η σουλφασαλαζίνη. Η από του στόματος μη απορροφήσιμη ομάδα παραγόντων 

περιλαμβάνει μόνο τη σουλφασαλαζίνη, ενώ οι τοπικοί παράγοντες περιλαμβάνουν 
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sulfacetamide, mafanide, και την silver σουλφαδιαζίνη [59]. Η γρήγορη και έως 100% 

απορρόφηση τους οφείλεται στο ότι είναι πιο διαλυτές σε αλκαλικό περιβάλλον από ότι 

σε όξινο. Είναι επίσης γνωστό ότι έχουν καταγραφεί ανεπιθύμητες παρενέργειες  σε 

ασθενείς που χορηγούνται SA’s με επιπτώσεις στο Κεντρικό Νευρικό Σύστημα, 

γαστρεντερικές διαταραχές καθώς και υπερευαισθησία. Τέτοιες αντιδράσεις είναι 

εξαιρετικά σπάνιες και ο κίνδυνος μπορεί να ελαχιστοποιηθεί με προσεκτική χορήγηση 

από τους γιατρούς καθώς και τήρηση των περιόδων αναμονής (withdrawal period) από 

τους κτηνοτρόφους σε ζώα των οποίων τα προϊόντα προορίζονται προς ανθρώπινη 

κατανάλωση [58]. Τέλος ιδιαίτερη προσοχή πρέπει να δίνεται σε ασθενείς με νεφρική 

ανεπάρκεια πριν την χορήγηση τους. 

 

Ιστορικά δεδομένα 

Η ανακάλυψη της αντιβακτηριακής δράσης των σουλφοναμίδων τη δεκαετία του 1930 

σηματοδότησε την αρχή μιας σύγχρονης εποχής στην έρευνα αντιβακτηριακών 

φαρμάκων. 

 

Εικόνα 2.9. Χημική δομή των (1) Prontosil και (2) Σουλφανιλαμιδίου 

 

Η σύνθεση της ένωσης του Prontosil (1) από τους MIETZSCH και KLARER το 1934, η 

αξιοσημείωτη αναφορά της αντιβακτηριακής δράσης του σε μολυσμένα ποντίκια από 

τον DOMAGK το 1935, ακολουθούμενη από την πρόταση των TREFOUEL et al. το 

1935 ότι η δραστικότητα μπορεί να οφείλεται στο δραστικό τμήμα του 

σουλφανιλαμίδιου, οδήγησαν στον σχηματισμό  in vivo, και τελικά στην απομόνωση 

του Σουλφονιλαμιδίου (2) από τον FULLER το 1937. Η απομόνωση της ένωσης αυτής 

έγινε από τα ούρα των ασθενών στους οποίους χορηγούνταν θεραπεία με Prontosoil (1),  

ξεκινώντας έτσι έντονη δραστηριότητα στον τομέα αυτό. Σύντομα συντέθηκαν 
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πολυάριθμα παράγωγα σουλφανιλαμίδης για να βελτιώσουν την δραστικότητα της με 

δοκιμές σε διάφορα βακτήρια, πρωτόζωα και ιογενείς λοιμώξεις [60]. Το 

σουλφοναμίδιο σημειώθηκε αρχικά ως αντιβακτηριακό το 1900 από τον Gerhard 

Domagk, ο οποίος κέρδισε το βραβείου Νόμπελ το 1939. Στην προσπάθειά του να 

σώσει την κόρη του από τον ιό του στρεπτόκοκκου, παρατήρησε ότι το prontosil, μια 

μορφή σουλφοναμιδίου, είναι σε θέση να συγκρατήσει επιλεκτικά τα μολυσματικά 

βακτηριακά κύτταρα. Το 1936, ο Ernest Fourneau ανακάλυψε το μονοπάτι prontosil στο 

ανθρώπινο σώμα και το χαρακτήρισε ως προ-φάρμακο, καθώς μέσα στο  ανθρώπινο 

σώμα, αλλάζει σε αντιβακτηριακός ενεργός παράγοντα,το σουλφανιλαμίδιο [59]. 

Μετά την ανακάλυψη του Σουλφονιλαμιδίου (2) ξεκίνησε μια σειρά εφευρέσεων εκείνη 

την εποχή όπως η σουλφαπυριδίνη το 1938 κατά της πνευμονίας, η σουλφακεταμίδη το 

1941 κατά των λοιμώξεων του ουροποιητικού συστήματος και η 

ηλεκτρυλοσουλφαθειαζόλη το 1942, κατά των λοιμώξεων του γαστρεντερικού 

συστήματος. Η σουλφαθειαζόλη χρησιμοποιήθηκε κυρίως κατά τη διάρκεια του Β' 

Παγκοσμίου Πολέμου για να θεραπεύσει τις λοιμώξεις των πληγών των στρατιωτών. 

Αντίθετα, το σουλφανιλαμίδιο δεν χρησιμοποιήθηκε πολύ λόγω της μεγαλύτερης 

ανθρώπινης τοξικότητάς του. Αργότερα, ανακαλύφθηκαν οι sulfisoxaide, 

sulfamethoxazole, sulfacetamide, mafenide και το silver sulfadiazine, τα οποία και 

αποτέλεσαν τους αντιβακτηριακούς παράγοντες των SA’s στην κλινική χρήση μέχρι 

στιγμής [59]. Παρά την σημαντική αντιβακτηριακή ιδιότητα των SA’s υπάρχουν και 

Σουλφοναμίδια με μη αντιβακτηριοκτόνο δράση, όπως τα φάρμακα που χορηγούνται σε 

ασθενείς με διαβήτη τύπου 2, τα οποία δρουν μέσω αντι-υπεργλυκεμικών μηχανισμών. 

 

Παρενέργειες 

Ποσοστό που φτάνει έως και το 6% του πληθυσμού των ασθενών που είναι εκτεθειμένοι 

σε Σουλφοναμίδες κατέγραψε αλλεργικές αντιδράσεις ή αντιδράσεις υπερευαισθησίας. 

Η αιτιολογία για αυτές τις αντιδράσεις ποικίλει καθώς μπορεί να οφείλεται σε 

μεταβολική ανωμαλία, σε άμεση κυτταροτοξικότητα καθώς και στον γονέα του 

φαρμάκου ή κάποιου μεταβολίτη του [61]. Παραδοσιακά, οι αντιδράσεις 

υπερευαισθησίας μέσω φαρμάκων κατηγοριοποιούνται χρησιμοποιώντας το σύστημα 

Gell-Coombs, το οποίο τοποθετεί αντιδράσεις σε μία από τις τέσσερις κατηγορίες: 

άμεσες, κυτταροτοξικές, προερχόμενες από ανοσοσυμπλέγματα και ετεροχρονισμένες 
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αντιδράσεις ή αντιδράσεις υπερευαισθησίας, μέσω των κυττάρων. Οι αντιδράσεις τύπου 

1 είναι αντιδράσεις που σχετίζοται με την ανοσοσφαιρίνη Ε (IgE) όπως κνίδωση, 

αγγειοοίδημα και αναφυλαξία.  Γενικά η πλειοψηφία της βιβλιογραφίας σχετικά με τις 

αντιδράσεις υπερευαισθησίας για φάρμακα κατηγορίας των σουλφοναμίδων(sulfa 

drugs) επικεντρώνεται στα αντιμικροβιακά. Άμεσες αντιδράσεις με τη μεσολάβηση της 

IgE σε αντιμικροβιακά φάρμακα σουλφοναμιδίου, κυμαίνονται σε σοβαρότητα από 

κνίδωση και ετεροχρονισμένα εξανθήματα έως και αναφυλαξία, σε σπάνιες περιπτώσεις 

[62]. 

Ανησυχίες σχετικά με τη συνεργετική δράση ακολουθούμενη από αλλεργιογένεση 

μεταξύ αντιβιοτικών και μη αντιβιοτικών σουλφοναμιδίου, δημιουργούν συγχύσεις και 

προβλήματα στη θεραπεία των ασθενών με σουλφοναμιδικά φάρμακα. Καμία 

αλληλεπίδραση μεταξύ του ανθρώπινου ανοσοποιητικού συστήματος  και της 

λειτουργικής ομάδας σουλφοναμιδίου  δεν έχει αποδειχθεί [61]. Συγκεκριμένα, η 

καθορισμένη στερεοειδικότητα των IgE, που μπορούν να προκαλέσουν αλλεργικές 

αντιδράσεις τύπου I, δημιουργεί την συνεργετική δράση(cross-reactivity) με άλλο 

φάρμακο της ίδιας τάξης πρακτικά ανέφικτο. Αυτό διότι κανένα άλλο φάρμακο με 

ομάδα σουλφανιμιδίου περιέχει το αντιγονικό τμήμα Ν1, και μόνο πολύ λίγα περιέχουν 

την αντιγονική αρυλαμίνη Ν4. Στις περισσότερες αντιδράσεις υπερευαισθησίας μέσω 

των SA’s φαίνεται να μεσολαβούν κυτταροτοξικές ή ανοσογονικές μεταβολίτες 

υδροξυλαμίνης και νιτροζοαμίνης, παρά η ίδια η  ομάδα σουλφοναμιδίου [63]. 

Έτσι, από αναφορές ατόμων στα οποία χορηγήθηκαν αντιμικροβιακά φάρμακα 

σουλφοναμιδίου αναφέρονται ακόμα και σήμερα παρενέργειες, προκαλώντας ποικίλες 

αλλεργικές αντιδράσεις υπερευαισθησίας, συμπεριλαμβανομένων άμεσων αντιδράσεων 

με τη μεσολάβηση IgE, καλοήθων εξανθημάτων με τη μεσολάβηση Τ-κυττάρων, 

σοβαρών ανεπιθύμητων δερματικών ενεργειών όπως σύνδρομο Stevens-Johnson, τοξική 

επιδερμική νεκρόλυση και αντίδραση φαρμάκου με ηωσινοφιλία, τελικά η συνδυαστική 

δράση  των αντιμικροβιακών των μη αντιμικροβιακών σουλφοναμιδίων είναι απίθανη 

[64]. 

Η σουλφαμεθοξαζόλη (SMX) είναι ένα άλλο σουλφοναμίδιο με αντιβακτηριακή δράση, 

παγκοσμίος γνωστό για λοιμώξεις του ουροποιητικού και αναπνευστικού συστήματος, 

όπως συνήθως σε περιπτώσεις βρογχίτιδας. Η σουλφαμεθοξαζόλη μοιάζει πολύ με τη 
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σουλφανιλαμίδη όσον αφορά τη δομή της, αλλά περιέχει ένα επιπλέον σύστημα 

δακτυλίου που ονομάζεται οξαζόλη. 

 

Εικόνα 2.10. Χημική δομή σουλφαμεθοξαζόλης, μιας αντιβακτηριακής σουλφοναμίδης 

που περιέχει τον δακτύλιο της οξαζόλης 

 

Η σουλφαδιμεθοξίνη (SDM) από την άλλη μεταβολίζεται με ακετυλίωση και 

υδροξυλίωση, με τη δεύτερη να έχει προταθεί ως η κύρια μεταβολική οδός, ενώ 

παράλληλα οι υδροξυλιωμένοι μεταβολίτες συνεχίζουν να έχουν αντιβακτηριακές 

ιδιότητες [65].  

 

5.3. Τετρακυκλίνες (TC’s) 
 

Οι τετρακυκλίνες, οι οποίες ανακαλύφθηκαν στη δεκαετία του 1940, είναι μια 

οικογένεια αντιβιοτικών που αναστέλλουν τη σύνθεση πρωτεϊνών εμποδίζοντας την 

προσκόλληση του αμινοακυλ-tRNA στη θέση ριβοσωμικού δέκτη (Α). 
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Εικόνα 2.11. Βασική δομή τετρακυκλίνων 

 

Οι τετρακυκλίνες είναι αντιμικροβιακοί παράγοντες ευρέος φάσματος, που δεν 

παρουσιάζουν δραστικότητα μόνο έναντι θετικών κατά gram και αρνητικών κατά gram 

βακτηρίων, αλλά και άτυπων οργανισμών όπως χλαμύδια, μυκοπλάσματα και ρικέτσια 

και πρωτόζωα παράσιτα [66]. Συγκεκριμένα ο τρόπος με τον οποίο δρουν είναι ο εξής : 

Αρχικά εισέρχονται στους μικροοργανισμούς μέσω παθητικής διάχυσης. Μόλις 

εισέλθουν στο κύτταρο, οι τετρακυκλίνες δεσμεύονται αναστρέψιμα στην υπομονάδα 

30S του βακτηριακού ριβοσώματος, εμποδίζοντας τη δέσμευση του αμινοακυλ-tRNA 

στη θέση δέκτη στο σύμπλοκο mRNA-ριβοσώματος. Αυτό αποτρέπει την προσθήκη 

αμινοξέων στο αναπτυσσόμενο πεπτίδιο [67]. 

 

Εικόνα 2.12. Μηχανισμός δράσης τετρακυκλίνων 
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Τετρακυκλίνες με φαρμακευτική δράση, οι οποίες έχουν φυσική προέλευση είναι η 

τετρακυκλίνη, η χλωρτετρακυκλίνη, η οξυτετρακυκλίνη και η δεμεκλοκυκλίνη. Οι ημι-

συνθετικές τετρακυκλίνες είναι η λυμεκυκλίνη, η μεθακυκλίνη, η μινοκυκλίνη, η 

ρολιτετρακυκλίνη και η δοξυκυκλίνη. Υπάρχει μία υποκατηγορία γλυκυλκυκλίνης, που 

ονομάζεται τιγεκυκλίνη. Τέλος, υπάρχει μια κατηγορία νεότερων τετρακυκλινών που 

περιλαμβάνει ερβακυκλίνη, σαρεκυκλίνη και ομαδακυκλίνη [68]. 

Η χορήγηση των περισσότερων τετρακυκλινών γίνεται μέσω της στοματικής οδού. 

Ωστόσο, υπάρχουν τοπικές, ενδομυϊκές (IM- intramuscular) και ενδοφλέβιες (IV- 

intravenous) μορφές του φαρμάκου. Μόνο η χορήγηση οξυτετρακυκλίνης και 

τετρακυκλίνης μπορεί να γίνει μέσω ένεσης ΙΜ. Βέβαια η απορρόφηση τους διαφέρει 

μετά από χορήγηση τους από το στόμα με παράδειγματα την τετρακυκλίνη και τη 

δεμεκλοκυκλίνη, οι οποίες απορροφώνται περίπου 60-70%, και τη δοξυκυκλίνη και την 

μινοκυκλίνη με περίπου 95-100% απορρόφηση [42]. Η απορρόφηση των 

τετρακυκλίνων συμβαίνει κυρίως στο ανώτερο λεπτό έντερο και εξασθενεί από 

πολυδύναμα κατιόντα, (Ca
2+

, Mg
2+

, Fe
2+

, Al
3+

) τα οποία υπάρχουν κυρίως σε 

γαλακτοκομικά προϊόντα με αλκαλικό ρΗ. Για αυτό η τετρακυκλίνη και η 

δεμεκλοκυκλίνη πρέπει να χορηγείται με άδειο στομάχι, ενώ η απορρόφηση 

δοξυκυκλίνης και μινοκυκλίνης δεν επηρεάζεται από το είδος τροφίμου. Τέτοια 

πολυδύναμα κατιόντα όπως αλουμίνιο, ασβέστιο, σίδηρο ή μαγνήσιο αποφεύγονται να 

χορηγούνται μαζί με TC’s καθώς προκαλούν χηλίωση (chelation), μειώνοντας έτσι την 

απορρόφησή τους στο έντερο, οδηγώντας στην απέκκριση του φαρμάκου στα ούρα και 

τα κόπρανα [68]. Αντίθετα οι τετρακυκλίνες έχουν κακή διείσδυση στο εγκεφαλικό 

νωτιαίο υγρό. 

Οι ευνοϊκές αντιμικροβιακές ιδιότητες αυτών των παραγόντων και η απουσία 

σημαντικών δυσμενών παρενεργειών έχουν οδηγήσει στην εκτεταμένη χρήση τους στη 

θεραπεία λοιμώξεων ανθρώπων και ζώων. Το πρώτο βακτήριο ανθεκτικό στην 

τετρακυκλίνη, Shigella dysenteriae, απομονώθηκε το 1953. Η αντίσταση στην 

τετρακυκλίνη εμφανίζεται τώρα σε έναν αυξανόμενο αριθμό παθογόνων, ευκαιριακών 

και συμβιωτικών βακτηρίων. Η παρουσία παθογόνων ανθεκτικών στην τετρακυκλίνη 

περιορίζει τη χρήση αυτών των παραγόντων στη θεραπεία της νόσου. Η αντίσταση στην 

τετρακυκλίνη οφείλεται συχνά στην απόκτηση νέων γονιδίων, τα οποία κωδικοποιούν 

για την εξαρτώμενη από την ενέργεια εκροή τετρακυκλινών ή για μια πρωτεΐνη που 

προστατεύει τα βακτηριακά ριβοσώματα από τη δράση των τετρακυκλινών [66]. Γενικά 
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αναλόγως το μικροοργανισμό ο μηχανισμός αντίστασης στις τετρακυκλίνες διαφέρει. Οι 

θετικοί κατά Gram μικροοργανισμοί αποκτούν αντοχή στις τετρακυκλίνες αντλώντας τα 

φάρμακα έξω από τα κύτταρα μέσω αντλίας εκροής. Τα Gram-αρνητικά βακτήρια 

μπορεί να αποκτήσουν αλλοιώσεις στην εξωτερική τους πρωτεινική μεμβράνη, 

εμποδίζοντας τις τετρακυκλίνες να εισέρχονται στους μικροοργανισμούς [67]. 

Αντιβιοτικά όπως οι Τετρακυκλίνες εμφανίζουν ευρεία και σε μη μολυσματικές 

καταστάσεις όπως σε περιπτώσεις ρευματοειδούς αρθρίτιδας, οστεοαρθρίτιδας, 

περιοδοντικής νόσου, ακμής, με σύνδρομο αναπνευστικής δυσχέρειας ενηλίκων, 

αιμορραγίας του ενδομητρίου, διαβητικής πρωτεϊνουρίας, πειραματικά σε περιπτώσεις 

αυτοάνοσης εγκεφαλίτιδας, γλαύκωματος, μεταστατικού καρκίνου του παχέος εντέρου, 

λύσσας, σχιζοφρένειας κ.α. [69]. Η χρήση τους όμως στα ζώα δεν περιορίστηκε στη 

θεραπεία λοιμώξεων σε περιπτώσεις  αρρώστιας ή τραυματισμού. Αν και σε μικρότερες 

συγκεντρώσεις οι Τετρακυκλίνες, όπως και άλλα αντιβιοτικά χρησιμοποιούνται για 

προληπτικούς λόγους καθώς κι ως αυξητικοί παράγοντες, με αποτέλεσμα την 

κατάχρηση τους από τους κτηνοτρόφους και τη δημιουργία ανθεκτικών σε 

τετρακυκλίνες μικροογρανισμών. Η κακή αυτή χρήση μπορεί να οδηγήσει στην 

παρουσία υπολειμμάτων στο γάλα, καθώς δεν καταστρέφονται εντελώς κατά τη 

διάρκεια της θερμικής επεξεργασίας, και έτσι υπολείμματα τους μπορούν εύκολα να 

μεταφερθούν από νωπό γάλα σε γαλακτοκομικά προϊόντα, προκαλώντας σοβαρές 

παρενέργειες στους καταναλωτές [70]. 

 

Ιστορικά στοιχεία 

Στις αρχές της δεκαετίας του 1940 η ανακάλυψη των αντιβιοτικών προχωρούσε με 

ταχείς ρυθμούς, με σημαντικό παράδειγμα το έργο και οι μέθοδοι του μικροβιολόγου 

Rene Dubos καθώς και η έρευνα από τον Selman Waksman και τους συναδέλφους πάνω 

στη χημική ποικιλομορφία των ακτινομυκήνων του εδάφους. Έτσι ήταν προφανές ότι 

στον μικροβιακό κόσμο άρχισε να παράγεται ένας πλούτος φυσικών προϊόντων και 

αντιβιοτικών ενώσεων ικανών να καταπολεμήσουν τις μικροβιακές ασθένειες. 

Αν και πολλοί οργανισμοί του εδάφους ήταν γνωστοί ότι παράγουν αντιβιοτικά, τα 

περισσότερα ήταν τοξικά ή είχαν ανεπιθύμητες ιδιότητες. Ένα δείγμα, ωστόσο, 

επέστησε την προσοχή τους νωρίς, σηματοδοτήθηκε  αρχικά ως Α-377 και στάλθηκε 
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από τον William Albrecht, ο οποίος έσκαψε το οικόπεδο στο Sanborn field, ένα αδρανές 

χωράφι με άχυρα στο Πανεπιστήμιο του Μισσούρι, έξω από την Κολούμπια. Το δείγμα 

αυτό είχε μια αποικία ασυνήθιστου κίτρινου χρώματος, η οποία ανέστειλε την ανάπτυξη 

όλων των στελεχών μιας ομάδας βακτηριδίων, και παρήγαγε εντυπωσιακά μεγάλες 

ζώνες αναστολής της ανάπτυξης τους σε άγαρ. Βρήκαν περαιτέρω ότι ακόμα και τα 

ακατέργαστα εκχυλίσματα της αποικίας αυτής διατηρούσαν αξιοσημείωτη 

αντιβακτηριακή δράση έναντι θανατηφόρων λοιμώξεων της εποχής. Σύντομα ο 

ενθουσιασμός για το ευρύ φάσμα δραστηριότητάς του καθώς και για την ισχύ του 

έναντι θανατηφόρων παθογόνων μικροοργανισμών οδήγησε στην επισήμανση της 

άγνωστης ουσίας ως " ευρέου φάσματος " αντιβιοτικό. Ο Duggar ονόμασε την ένωση 

αουρεομυκίνη σε σχέση με το κίτρινο της χρώμα και του χρυσού χρώματος του 

στελέχους Streptomyces, από το οποίο είχε προέλθει. Οι μελέτες του συνεχίστηκαν 

ονομάζοντάς την ένωση τελικά Streptomyces aureofaciens και δημοσιεύοντας για 

πρώτη φορά τα αποτελέσματά του το 1948  στην Ακαδημίας Επιστημών της Νέας 

Υόρκης. Έτσι η ένωση καθιερώθηκε ως Aureomycin και χαρακτηρίστηκε ως νέος και 

ισχυρός αντιβακτηριακός παράγοντας ευρέος φάσματος που ήταν ασφαλής και 

αποτελεσματικός, χωρίς καθορισμένη χημική δομή [71]. 

Μέσα σε σύντομο χρονικό διάστημα, άλλες χημικές εταιρείες ανακοινώνουν τις δικές 

τους ανακαλύψεις νέων αντιβιοτικών και μέχρι το 1950, ο Alexander Finlay και οι 

συνεργάτες του Charles Pfizer Co., Α.Ε., Γκρότον, CT, είχαν συγκεντρώσει χιλιάδες 

δείγματα εδάφους από σε όλο τον κόσμο, απομονώνοντας το βακτήριο του εδάφους 

Streptomyces rimosus. Ο μικροοργανισμός αυτός παρήγαγε μια ένωση με ομοιότητα 

στο χρώμα με την Αουρεομυκίνη, αλλά ήταν ελαφρώς πιο υδατοδιαλυτή και είχε 

καλύτερη βιοδραστικότητα, δίνοντάς του ένα ιατρικό προβάδισμα σε σχέση με την 

Αουρεομυκίνη στη θεραπεία μολυσματικών ασθένεια. Η ένωση ονομάστηκε 

τεραμυκίνη προερχόμενη από τη λέξη terra, λατινικός χαρακτηρισμός για τη γη, και 

ίσως λόγω της προέλευσης της, Terre Haute, Ιντιάνα. Εγκρίθηκε από το FDA το 1950, 

και κερδίζει σε σύγκριση με την  Aureomycin στη θεραπεία ενός ευρέου φάσματος 

μολυσματικών ασθενειών. 

Μέχρι το 1952 οι αρχικές χημικές δομές τόσο της Αουρεομυκίνης όσο και της 

Τεραμυκίνης επιλύθηκαν από την ομάδα PfizerWoodward, με τον ισχυρισμό ότι και οι 

δύο ενώσεις διαθέτουν πυρήνα ναφθακενίου DCBA, με παρόμοιες λειτουργικές ομάδες 

και μικρές μόνο διαφορές στη δομή. Αυτή η δομή των πυρήνων της νέας οικογένειας 
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αντιβιοτικών έγιναν  γνωστές ως τετρακυκλίνες. Ωστόσο, η τεραμυκίνη διέθετε μια 

επιπρόσθετη ομάδα υδροξυλίου στη θέση C5 και στερήθηκε ενός ατόμου χλωρίου στη 

θέση C7, σε σύγκριση με την Αουρεομυκίνη. Τα κύρια δομικά χαρακτηριστικά των 

μορίων δημοσιεύθηκαν από την ομάδα Pfizer-Woodward σε ένα έγγραφο ορόσημο το 

1954 με τίτλο "Η δομή της Αουρεομυκίνης", ανοίγοντας το πεδίο για το πρώτο 

ημισυνθετικό παράγωγο αυτής της νέας οικογένειας αντιβιοτικών. 

 Αργότερα με καταλυτική υδρογόνωση της Αουρεομυκίνης, χρησιμοποιώντας μέταλλο 

παλλαδίου και υδρογόνο, συντέθηκε το παράγωγο C7 δίχλωρο, παράγοντας μια ένωση 

υψηλότερης ισχύος, με καλύτερη διαλυτότητα και με περισσότερο ευνοϊκή 

φαρμακολογική δραστηριότητα, η οποία τη συνέχεια ονομάστηκε τετρακυκλίνη. Αυτή η 

Ένωση εγκρίθηκε από το FDA για κλινική χρήση στα μέσα του 1954, ως το πρώτη 

τετρακυκλίνη με τροποποίηση από ένα φυσικό προϊόν, και ήταν ένα από τα πρώτα 

εμπορικά επιτυχημένα ημισυνθετικά αντιβιοτικά που χρησιμοποιήθηκαν στην ιατρική. 

Μέχρι τα μέσα της δεκαετίας του 1950 υπήρχαν τρεις τετρακυκλίνες που 

χρησιμοποιήθηκαν κλινικά, με γνωστές χημικές δομές, των οποίων η ονομασία έγινε με 

βάση τη σειρά ανακάλυψής τους.  Αρχικά η χλωρτετρακυκλίνη (Αουρεομυκίνη), 

δεύτερη η οξυτετρακυκλίνη (τεραμυκίνη), και τρίτη η  τετρακυκλίνη. Οι ενώσεις αυτές 

έσωσαν δεκάδες χιλιάδες ζωές την εποχή εκείνη και έφεραν πολλά έσοδα για τις δύο 

εταιρείες της εποχής σε ετήσια βάση [71]. 
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Εικόνα 2.13. Το σύστημα δακτυλίου ναφθακενίου και οι δομές των αντιβιοτικών 

πρώτης γενιάς: χλωρτετρακυκλίνη, οξυτετρακυκλίνη και τετρακυκλίνη , 

ακολουθούμενη από το έτος που εγκρίθηκε από το FDA. 

 

Έτσι ως αντιβιοτικά πρώτης γενιάς TC’s χαρακτηρίστηκαν οι εφευρέσεις της περιόδου 

1948 έως 1963, ενώ ως δεύτερης γενιάς από το 1965 έως 1972 εφευρέσεις του Pfizer 

Route με τη Δοξυκυκλίνη(DOX) και του Lederle Route με την Μινοκυκλίνη[66]. Η 

DOX εξακολουθεί να χρησιμοποιείται ευρέως σήμερα ως αντιβιοτικό με δράση 

εναντίον ευρέος φάσματος βακτηριακών ασθενειών και μολύνσεων, Bacillus anthracis, 

ακόμα και ενάντια στην ελονοσία που προκαλείται από το Plasmodium falciparum [72]. 

Τέλος τρίτης γενιάς τετρακυκλίνες αφορούν ενώσεις γλυκυλοκυκλίνης. 

 

Παρενέργειες 

Οι τετρακυκλίνες μπορούν συνήθως να προκαλέσουν γαστρεντερική δυσφορία, 

συμπεριλαμβανομένης της κοιλιακής δυσφορίας, του επιγαστρικού πόνου, της ναυτίας, 

του εμέτου και της ανορεξίας. Κατά τη λήψη τετρακυκλινών, μπορεί να εμφανιστεί 

αποχρωματισμός των δοντιών και αναστολή της ανάπτυξης των οστών,κυρίως στα 

παιδιά. Όταν μια τετρακυκλίνη χορηγείται κατά τη διάρκεια της εγκυμοσύνης, μπορεί 

να εναποτεθεί στα εμβρυϊκά δόντια, οδηγώντας σε φθορισμό, αποχρωματισμό και 

δυσπλασία σμάλτου. Μπορεί επίσης να γίνει εναπόθεση στο οστό, προκαλώντας 

παραμόρφωση ή αναστολή ανάπτυξης. Λόγω αυτών των επιδράσεων, οι τετρακυκλίνες 

γενικά αποφεύγονται να χορηγούνται σε περιόδους εγκυμοσύνης. Εάν το φάρμακο 

χορηγείται για μεγάλες περιόδους σε παιδιά ηλικίας κάτω των 8 ετών, παρόμοιες 

αλλαγές μπορεί να προκύψουν [42]. 

Οι τετρακυκλίνες μεταβάλλουν επίσης τη φυσιολογική γαστρεντερική χλωρίδα, με 

καταστολή ευαίσθητων κολοβακτηριδίων και υπερανάπτυξη Pseudomonas, Proteus, 

staphylococci, ανθεκτικά κολοβακτηρίδια, κλωστρίδια, και Candida. Αυτό μπορεί να 

οδηγήσει σε εντερικές λειτουργικές διαταραχές, πρωκτικός κνησμός, κολπική ή 

στοματική καντιντίαση ή Clostridium difficile– σχετιζόμενη κολίτιδα. Ωστόσο, ο 

κίνδυνος κολίτιδας C μπορεί να είναι χαμηλότερη με τετρακυκλίνες από ό, τι με άλλα 

αντιβιοτικά [42]. 
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Μερικοί ασθενείς εμφανίζουν φωτοευαισθησία, η οποία μπορεί να εκδηλωθεί ως 

κόκκινο εξάνθημα ή φουσκάλες του δέρματος. Οι αντιδράσεις φωτοευαισθησίας 

μπορούν να μειωθούν μέσω της αποφυγής του άμεσου ηλιακού φωτός και του 

εξοπλισμού μαυρίσματος ή φορώντας αντηλιακό και προστατευτικό ρουχισμό όταν 

βρίσκεστε σε εξωτερικούς χώρους [67, 68]. 

Επίσης, έχουν υπάρξει αναφορές οισοφαγικού έλκους και στενώσεις από τη χρήση 

τετρακυκλίνης, η οποία μπορεί τυπικά να αποφευχθεί με τη λήψη των φαρμάκων με 

επαρκές νερό και την παραμονή σε όρθια θέση μετά τη χρήση. Περαιτέρω, η 

ενδοκρανιακή υπέρταση (IH, pseudotumor cerebri) συσχετίζεται με τη χρήση 

τετρακυκλίνης. Πιο σπάνια, οι τετρακυκλίνες μπορεί να προκαλέσουν ηπατοτοξικότητα 

και μπορεί να επιδεινώσουν την προϋπάρχουσα νεφρική ανεπάρκεια.  Όταν οι TC’s 

χορηγούνται μαζί με διουρητικά μπορεί να προκαλέσουν νεφροτοξικότητα. Η 

τετρακυκλίνη και η μινοκυκλίνη μπορεί να συσσωρευτούν σε τοξικά επίπεδα σε 

ασθενείς με μειωμένη νεφρική λειτουργία. Η ενδοφλέβια ένεση μπορεί να οδηγήσει σε 

φλεβική θρόμβωση. Η ενδομυϊκή ένεση είναι επώδυνη, παράγει τοπικό ερεθισμό και θα 

πρέπει να αποφεύγεται [42]. 

 

5.4. Αμινογλυκοσίδες (AG’s) 
 

Οι αμινογλυκοσίδες είναι ισχυρά, ευρέως φάσματος αντιβιοτικά που δρουν μέσω της 

αναστολής της πρωτεϊνικής σύνθεσης. Φάρμακα της κατηγορίας αυτής αποτελούν η 

στρεπτομυκίνη, η νεομυκίνη, η καναμυκίνη, η αμικακίνη, η γενταμικίνη, η 

τομπραμυκίνη, η σισομικίνη και η νετιλμικίνη [67].  Η τάξη των AG’s έγινε ευρέως 

γνωστή για τις αντιμικροβιακές ιδιότητες όταν ανακαλύφθηκε και απομονώθηκε για 

πρώτη φορά η στρεπτομυκίνη (STR) από Streptomyces griseus και τελικά προχώρησε 

σε κλινική χρήση το 1944. Η τάξη αυτή εμπλουτίστηκε αρκετά από άλλα μέλη με 

ανακαλύψεις που περιλαμβάνουν: την νεομυκίνη (1949, S. fradiae), καναμυκίνη (1957, 

S. kanamyceticus), γενταμυκίνη (1963, Micromonosporapurpurea), netilmicin 

(1967,προερχόμενη από σισομικίνη), τομπραμυκίνη (1967, S. tenebrarius), και 

αμικασίνη (1972, προερχόμενη από καναμυκίνη). Στη δεκαετία του 1970, οι 

ημισυνθετικές αμινογλυκοσίδες διβεκακίνη, αμικακίνη και νετιλμικίνη κατέδειξαν τη 

δυνατότητα τους να είναι δραστικές έναντι στελεχών που είχαν αναπτύξει μηχανισμούς 
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αντοχής σε προηγούμενες αμινογλυκοσίδες, παρά την τοξικότητα τους [73]. Έκτοτε, ο 

ρυθμός ανάπτυξης νέων αμινογλυκοσιδών μειώθηκε σημαντικά Συγκεκριμένα η 

δεκαετία του 1980 χαρακτηρίστηκε από μια συστηματική μείωση της χρήσης της 

κατηγορίας αυτής, λόγω της διαθεσιμότητας των κεφαλοσπορινών τρίτης γενιάς, των 

καρβαπενεμών και των φθοροκινολονών, τα οποία θεωρήθηκαν λιγότερο τοξικά και 

παρήχαν ευρύτερη κάλυψη από τις αμινογλυκοσίδες. Ωστόσο, με την αύξηση της 

ανθεκτικότητας σε αυτές τις κατηγορίες φαρμάκων, όπως των κεφαλοσπορίνων και των 

φθοροκινλών, και σε συνδυασμό με την εκτενέστερη γνώση της βάσης της 

ανθεκτικότητας των αμινογλυκοσιδών, το ενδιαφέρον για τις παλαιότερες 

αμινογλυκοσίδες ήρθε ξανά στο προσκήνιο με άμεση συνέπεια την ανάπτυξη νέων 

αμινογλυκοσιδών όπως η αρμπεκακίνη και η πλαζομικίνη. Αυτοί οι τελευταίοι 

παράγοντες σχεδιάστηκαν για να ξεπεράσουν τους κοινούς μηχανισμούς αντοχής 

αμινογλυκοσίδης διατηρώντας έτσι την ισχύ έναντι παθογόνων ανθεκτικών σε 

πολλαπλά φάρμακα (MDR-Μultiple Drug Resistance) [74]. 

 

 

Εικόνα 2.14. Χημική δομή Αμινογλυκοσίδων 

 

Οι AG’s χρησιμοποιούνται ευρύτερα σε συνδυασμό με άλλους παράγοντες για την 

αντιμετώπιση ανθεκτικότητας σε διάφορα φάρμακα, όπως για παράδειγμα, 

χρησιμοποιούνται σε συνδιασμό με ένα αντιβιοτικό β-λακτάμης για σοβαρές μολύνσεις 

Gram negative βακτηριδίων, με ένα αντιβιοτικό β-λακτάμης ή βανκομυκίνη για Gram - 

θετική ενδοκαρδίτιδα, και με έναν ή περισσότερους παράγοντες για τη θεραπεία 

μυκοβακτηριακών λοιμώξεων, όπως η φυματίωση. Επίσης ο συνδυασμός πενικιλλίνης-

αμινογλυκοσίδης χρησιμοποιείται λόγω της βακτηριοκτόνου δραστηριότητας στην 
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εντεροκοκκική ενδοκαρδίτιδα, συντομεύοντας τη διάρκεια της θεραπείας. Παρ’όλα 

αυτά λόγω της τοξικότητας, ο συνδυασμός  αυτός χρησιμοποιείται λιγότερο συχνά όταν 

υπάρχουν διαθέσιμοι άλλοι συνδυασμοί φαρμάκων λιγότερο τοξικών. Για παράδειγμα, 

στην περίπτωση της εντεροκοκκικής ενδοκαρδίτιδας, μελέτες υποδεικνύουν ότι ο 

συνδυασμός αμπικιλλίνης και κεφτριαξόνης είναι ένα αποτελεσματικό σχήμα με 

μικρότερο κίνδυνο για νεφροτοξικότητα. Οι AG’s έχουν δακτύλιο εξόζης, είτε 

στρεπτιδίνη (σε στρεπτομυκίνη) είτε 2-δεοξυστρεπταμίνη (σε άλλες αμινογλυκοσίδες), 

στην οποία συνδέονται διάφορα αμινοξέα με γλυκοσιδικούς δεσμούς. Είναι 

υδροδιαλυτές, σταθερές σε διάλυμα και πιο δραστικές σε αλκαλικό από ότι σε όξινο pΗ 

[42]. 

Αν και έχει μελετηθεί περισσότερο διεξοδικά ο τρόπος δράσης της στρεπτομυκίνης, 

πιστεύεται ότι όλες οι αμινογλυκοσίδες δρουν παρομοίως. Πρόκειται για μη 

αναστρέψιμους αναστολείς της πρωτεϊνικής σύνθεσης, ενώ ο ακριβής μηχανισμός για 

βακτηριοκτόνο δράση είναι ασαφής. Η διαδικασία δράσης τους ξεκινάει με παθητική 

διάχυση μέσω καναλιών πορίνης κατά μήκος της εξωτερικής μεμβράνης. Το φάρμακο 

στη συνέχεια μεταφέρεται ενεργά κατά μήκος της κυτταρικής μεμβράνης στο 

κυτταρόπλασμα με μια εξαρτώμενη από οξυγόνο διαδικασία. Η ενέργεια που απαιτείται 

για την διαδικασία αυτή παρέχεται μέσω της  διαμεμβρανικής ηλεκτροχημικής κλίσης 

και συνδέεται με μια αντλία πρωτονίων. Χαμηλό εξωκυτταρικό ρΗ και αναερόβιες 

συνθήκες αναστέλλουν τη μεταφορά αυτή μέσω μείωσης της κλίσης.  Η μεταφορά όμως 

μπορεί να ενισχυθεί με φάρμακα κυτταρικού τοιχώματος όπως πενικιλλίνη ή 

βανκομυκίνη, γεγονός που αποδεικνύει την σημασία της συνέργιας αμυνογλυκοσίδων 

με άλλα αντιβιοτικά [42]. 
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Εικόνα 2.15. Μηχανισμοί δράσης των αμινογλυκοσιδών στα βακτήρια 

 

Έτσι, στο εσωτερικό του κυττάρου η δέσμευση αμινογλυκοσίδης σε βακτηριακές 

ριβοσωμικές υπομονάδες 30 S ,οδηγεί σε παρεμπόδιση της σύνθεσης πρωτεϊνών με 

τουλάχιστον τρεις τρόπους: 1) L αμινογλυκοσίδες παρεμβαίνουν στο σύμπλοκο έναρξης 

του σχηματισμού πεπτιδίων 2) εσφαλμένη ανάγνωση του mRNA, η οποία προκαλεί την 

ενσωμάτωση λανθασμένων αμινοξέων στο πεπτίδιο και έχει ως αποτέλεσμα μια μη 

λειτουργική πρωτεΐνη 3) διάλυση πολυσωμάτων σε μη λειτουργικά μονοσώματα. 

Συγκεκριμένα ο αποκλεισμός της κίνησης του ριβοσώματος μπορεί να συμβεί μετά το 

σχηματισμό ενός μόνο συμπλόκου έναρξης, με αποτέλεσμα μια αλυσίδα mRNA με 

μόνο ένα μόνο ριβόσωμα, που ονομάζεται μονοσωμικό. Αυτό προκαλεί 

αναποτελεσματική πρωτεϊνική σύνθεση, επειδή πολλά ριβοσώματα (πολυσώματα) 

συνήθως συνεργάζονται κατά τη διάρκεια της μετάφρασης πρωτεϊνών. Αυτές οι 

δραστηριότητες συμβαίνουν περισσότερο ή λιγότερο ταυτόχρονα, και το συνολικό 

αποτέλεσμα είναι μη αναστρέψιμο και οδηγεί στον κυτταρικό θάνατο [42, 67]. 
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Μια δομή πυρήνα αμινοξέων χαρακτηρίζει τις AG’s, η οποία συνδέεται μέσω 

γλυκοσιδικών δεσμών με μια διβασική αμινοκυκλιτόλη, με συνηθέστερη την 2-

δεοξυστρεπταμίνη [75]. Έτσι η ευρύτερη κατηγορία των AG’s κατατάσσεται σε 

τέσσερις υποκατηγορίες με βάση την χαρακτηριστική ομάδα αμινοκυκλιτόλης: (1) 

καμία δεοξυστρεπταμίνη (π.χ., STR, η οποία έχει δακτύλιο στρεπτιδίνης), (2) ένα μονο-

υποκατεστημένο δακτύλιο δεοξυστρεπταμίνης (π.χ., απραμυκίνη), (3) έναν δακτύλιο 

4,5-διυποκατεστημένης δεοξυστρεπταμίνης (π.χ., νεομυκίνη, ριβοσταμυκίνη), ή (4) έναν 

δακτύλιο 4,6-διυποκατεστημένης δεοξυστρεπταμίνης (π.χ., GEN, αμικακίνη, 

τομπραμυκίνη και πλαζομικίνη) [74]. 

Έτσι η κατηγορία των AG’s έγινε ευρέος γνώστη για τη δραστηκότητα του έναντι Gram 

θετικών και Gram αρνητικών βακτηρίων. Συγκεκριμένα είναι ιδιαίτερα ισχυρές έναντι 

των μελών της οικογένειας Enterobacteriaceae, συμπεριλαμβανομένων των Escherichia 

coli, Klebsiella pneumoniae, K.oxytoca, Enterobacter cloacae, e. aerogenes, 

Providencia spp., Proteus spp., Morganella spp., και Serratia spp. Επιπλέον, οι AG’s 

είναι δραστικές έναντι της Yersinia pestis και της Francisella tularensis, παράγοντες 

που προκαλούν  πανώλη και ταλαρεμία, αντίστοιχα[75]. Η κατηγορία αυτή έχει επίσης 

καλή δραστικότητα έναντι του Staphylococcus aureus, καθώς και των ανθεκτικών στη 

μεθικιλλίνη και στη βανκομυκίνης παραγόντων, P. aeruginosa και σε μικρότερο βαθμό 

στο Acinetobacter baumannii. Πολλά Mycobacterium spp. είναι επίσης ευαίσθητα σε 

αμινογλυκοσίδες, συμπεριλαμβανομένων των Mycobacterium tuberculosis, M 

.fortuitum, M. chelonae και M. Avium [74]. 

Αντίθετα η κατηγορία των AG’s στερείται δραστικότητας έναντι αναερόβιων 

βακτηριδίων, καθώς απαιτείται ενεργή μεταφορά ηλεκτρονίων για την πρόσληψη 

αμινογλυκοσίδης στα κύτταρα. Ακόμα είναι ανενεργές έναντι των περισσότερων 

βακτηρίων των οικογενειών Burkholderia spp., Stenotrophomonas spp., Streptococcus 

spp., καθώς και Enterococcus spp [77]. 

Οι AG’s απορροφώνται ελάχιστα μέσω της γαστρεντερικής οδού (GI),καθώς είναι 

ιδιαίτερα υδατοδιαλυτές, και για αυτό χορηγούνται μέσω της ενδοφλέβιας ή ενδομυϊκής 

οδού. Εμφανίζουν ευρεία κατανομή στους ιστούς, συμπεριλαμβανομένου του πνεύμονα, 

με αποτέλεσμα εκτεταμένης χρήσης τους για τη θεραπεία της πνευμονίας. Τέλος οι 

αμινογλυκοσίδες αποβάλλονται ταχέως μέσω του ουροποιητικού συστήματος, γεγονός 
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που καθιστά τα φάρμακα αυτά ιδανικά για τη θεραπεία λοιμώξεων του ουροποιητικού 

συστήματος [78]. 

 

Παρενέργειες 

Όλες οι αμινογλυκοσίδες είναι ωτοτοξικές και νεφροτοξικές. Ωτοτοξικότητα 

εμφανίζεται σε μικρότερο ποσοστό (1-5%) σε σχέση με τη νεφροτοξικότητα (10-15%). 

Συγκεκριμένα η νεφροτοξικότητα είναι πιο πιθανό να εμφανιστεί σε περιπτώσεις στις 

οποίες η θεραπεία συνεχίζεται για περισσότερο από 5 ημέρες, όταν χορηγούνται  AG’s 

σε υψηλότερες δόσεις, στους ηλικιωμένους, και σε περιπτώσεις νεφρικής ανεπάρκειας 

και αφυδάτωσης [67]. Ταυτόχρονη χρήση με διουρητικά (π. χ. φουροσεμίδη, 

αιθακρυνικό οξύ) ή άλλα νεφροτοξικά φάρμακα (π.χ. βανκομυκίνη ή αμφοτερικίνη) 

μπορούν να ενισχύσουν τη νεφροτοξικότητα και για αυτό θα πρέπει να αποφεύγονται 

εάν είναι δυνατόν η ταυτόχρονη χρήση τους. Ωτοτοξικότητα μπορεί να εκδηλωθεί είτε 

ως ακουστική βλάβη, με αποτέλεσμα εμβοές και απώλεια ακοής υψηλής συχνότητας ή 

ως ίλιγγος, αταξία και απώλεια ισορροπίας. Η νεφροτοξικότητα έχει ως αποτέλεσμα είτε 

την αύξηση των επιπέδων κρεατινίνης στον ορό είτε την μειωμένη κάθαρση 

κρεατινίνης, αν και η πρώτη ένδειξη συχνά είναι η αύξηση των κατώτερων 

συγκεντρώσεων αμινογλυκοσίδης στον ορό. Νεομυκίνη, καναμυκίνη και αμικακίνη 

είναι οι παράγοντες που είναι πιθανότερο να προκαλέσουν ακουστική βλάβη. 

Στρεπτομυκίνη και η γενταμικίνη επηρεάζουν περισσότερο την ακουστική οδό. Επίσης 

η νεομυκίνη, η τομπραμυκίνη και η γενταμικίνη είναι οι πιο νεφροτοξικές. Σε πολύ 

υψηλές δόσεις, οι AG’s μπορούν να παράγει ένα επεισόδιο με νευρομυϊκό αποκλεισμό 

που έχει ως αποτέλεσμα αναπνευστική παράλυση. Αυτή η παράλυση είναι συνήθως 

αναστρέψιμη όταν χορηγείται αμέσως γλυκονικό ασβέστιο, όταν χορηγείται ή 

νεοστιγμίνη. Τέλος υπερευαισθησία εμφανίζεται σπάνια [42]. 

 

Στρεπτομυκίνη (STR) 

Η STR είναι υδατοδιαλυτή αμινογλυκοσίδη, η οποία κυκλοφορεί με τη μορφή του 

θειικού άλατος. Ακόμα, μπορεί να λάβει χώρα η βιοσύνθεσή της (στον οργανισμό) από 

τη διυδροστρεπτομυκίνη (dihydrostreptomycin). Έχει μοριακό τύπο C21H39N7O12. 
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Η στρεπτομυκίνη απομονώθηκε από ένα στέλεχος του Streptomyces griseus. Η 

αντιμικροβιακή της δράση είναι χαρακτηριστική για όλες τις AG’s όπως και οι 

μηχανισμοί αντίστασης. Μηχανισμοί αντίστασης έχουν προκύψει στα περισσότερα είδη, 

περιορίζοντας την τρέχουσα χρησιμότητα της στρεπτομυκίνης. Συγκεκριμένα η 

ριβοσωμική αντίσταση στη στρεπτομυκίνη αναπτύσσεται εύκολα, περιορίζοντας την 

ρόλο ως ενιαίο παράγοντα. 

 

 

Εικόνα 2.16. Χημική δομή Στρεπτομυκίνης (STR) 

Παρόλα αυτά χρησιμοποιείται κλινικά για Μυκοβακτηριακές λοιμώξεις , όπως στη 

θεραπεία φυματίωσης σε συνδυασμό όμως με άλλο φάρμακο για την πρόληψη της 

εμφάνισης αντοχής. Επίσης χρησιμοποιείται και για μη φυματιώδεις λοιμώξεις, όπως σε 

περιπτώσεις πανώλης, ταλαρεμίας, και μερικές φορές σε περιπτώσεις 

βρουκέλλωσης(νόσος των βοειδών). Η πενικιλλίνη συνδυαστικά με στρεπτομυκίνη είναι 

αποτελεσματική για την εντεροκοκκική ενδοκαρδίτιδα, ωστόσο για ευαίσθητα στελέχη, 

η γενταμικίνη χρησιμοποιείται συχνότερα όταν μια αμινογλυκοσίδη επιλέγεται ως 

συμπληρωματικό φάρμακο σε θεραπεία [42].  

Πυρετός, δερματικά εξανθήματα και άλλες αλλεργικές εκδηλώσεις μπορεί να 

προκύψουν από υπερευαισθησία στη στρεπτομυκίνη. Αυτό συμβαίνει συχνότερα με 

παρατεταμένη πορεία θεραπείας (π.χ. για φυματίωση). Ο πόνος στο σημείο της ένεσης 

είναι κοινός αλλά συνήθως δεν είναι σοβαρός. Το πιο σοβαρό τοξικό αποτέλεσμα με τη 

στρεπτομυκίνη είναι ίλιγγος και απώλεια ισορροπίας. Η συχνότητα και η σοβαρότητα 

αυτής της διαταραχής είναι ανάλογη με την ηλικία του ασθενούς, τα επίπεδα του 
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φαρμάκου στο αίμα και η διάρκεια χορήγησης. Η τοξικότητα στην ακουστική οδό τείνει 

να είναι μη αναστρέψιμη.  Άλλες παρενέργειες περιλαμβάνουν δυσλειτουργία του 

οπτικού νεύρου, περιφερική νευρίτιδα, αραχνοειδίτιδα και εγκεφαλοπάθεια. Η νεφρική 

λειτουργία θα πρέπει να παρακολουθείται προσεκτικά. Οι ασθενείς με νεφρική 

δυσλειτουργία ή/και κατακράτηση αζώτου πρέπει να λαμβάνουν μειωμένες δόσεις 

Στρεπτομυκίνη κατά τη διάρκεια της εγκυμοσύνης μπορεί να προκαλέσει κώφωση στο 

νεογέννητο γι αυτό η χορήγηση της αποφεύγεται. Έχει αναφερθεί επίσης ως 

παρενέργεια, διαταραχές του εντερικού συστήματος, σχετιζόμενες με το βακτήριο 

Clostridium difficile (CDAD), με τα συμπτώματα να κυμαίνονται από ήπια διάρροια έως 

μοιραία κολίτιδα. Τέλος έχει καταγραφεί αρνητική επίδραση και στο κεντρικό νευρικό 

σύστημα, που χαρακτηρίζεται από δυσφορία και ευαισθησία, περιστασιακά κώμα και 

βαθιά αναπνευστική καταστολή σε πολύ μικρά βρέφη στα οποία η δόση STR είχε 

υπερβεί τα συνιστώμενα όρια. 

 

6. Αντίσταση στα αντιβιοτικά 
 

Από την ανακάλυψη της πενικιλίνης το 1928 και την επακόλουθη ανάπτυξη άλλων 

αντιβιοτικών, ήταν δυνατό να αντιμετωπιστούν απειλητικές για τη ζωή, τότε ασθένειες 

όπως η πνευμονία και η φυματίωση καθώς και μια ποικιλία κοινών βακτηριακών 

λοιμώξεων. Τα αντιβιοτικά έχουν επίσης επιτρέψει την πρόοδο της χειρουργικής 

επέμβασης, καθώς το ποσοστό επιβίωσης των ασθενών βελτιώνεται σημαντικά από τη 

θεραπεία (για προληπτικούς λόγους ή και όχι) των λοιμώξεων που σχετίζονται με τη 

χειρουργική επέμβαση. Ωστόσο, τις τελευταίες δεκαετίες έχει καταστεί προφανές ότι η 

αλόγιστη χρήση αυτών των φαρμάκων είναι επίσης το κλειδί για να καταστούν 

αναποτελεσματικά. Τα βακτήρια γίνονται όλο και πιο ανθεκτικά στα φάρμακα που 

χρησιμοποιούνται συνήθως εναντίον τους, δημιουργώντας μια αδυναμία αντιμετώπισης 

βακτηρίων ανθεκτικών σε πολλαπλά φάρμακα. Χωρίς αυτή την ικανότητα το κόστος 

θεραπείας των λοιμώξεων αυξάνεται, τόσο από οικονομική άποψη όσο και από την 

ποσότητα και την ποιότητα της ανθρώπινης ζωής. Η ακατάλληλη χρήση αντιβιοτικών 

συμβάλλει σοβαρά στην αντοχή στα αντιβιοτικά. Περιπτώσεις ακατάλληλης χρήσης για 

παράδειγμα συμβαίνουν είτε όταν χρησιμοποιούνται αντιβιοτικά για ιογενείς και άλλες 
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λοιμώξεις, όπου τα αντιβιοτικά δεν έχουν καμία επίδραση, είτε όταν τα αντιβιοτικά 

πωλούνται χωρίς συνταγή και τέλος όταν πραγματοποιείται αυτοθεραπεία.  

Η αντίσταση στα αντιβιοτικά αναπτύσσεται στα βακτήρια, τα οποία γίνονται άνοσα στη 

δράση της ένωσης του φαρμάκου. Αυτό μπορεί να συμβεί με διάφορους τρόπους, π.χ. 

με μετάλλαξη στο γονίδιο για τον υποδοχέα, στον οποίο το αντιβιοτικό δεσμεύεται για 

να ασκήσει τη δράση του ή με την παραγωγή ενός ενζύμου που καταστρέφει το 

αντιβιοτικό. Η περισσότερη αντίσταση αναπτύσσεται με τη μεταφορά γονιδίων από ένα 

ανθεκτικό σε ένα ευαίσθητο βακτήριο – οριζόντια γονιδιακή μεταφορά – το οποίο στη 

συνέχεια γίνεται ανθεκτικό. Αυτός ο μετασχηματισμός ή σύζευξη λαμβάνει χώρα 

εύκολα στο δέρμα ή στο έντερο, όταν αυτά τα βακτήρια συναντώνται μεταξύ τους. Η 

αντίσταση στα αντιβιοτικά συμβαίνει συχνά για πολλά αντιβιοτικά ταυτόχρονα στο ίδιο 

βακτήριο καθιστώντας το πολυανθεκτικό[79]. 

Είναι πλέον σαφές ότι η αναμονή για ανακάλυψη νέων αντιβιοτικών φαρμάκων δεν 

είναι εφικτή. Η έρευνα και η ανάπτυξη αυτών των φαρμάκων είναι μια μακρά, 

δαπανηρή και επίπονη διαδικασία, όπου ακόμα και οι περισσότερες μεγάλες 

φαρμακευτικές εταιρείες λόγω έλλειψης κέρδους απομακρύνονται από την αγορά. Πέρα 

από το κέρδος όμως είναι πολλοί οι παράγοντες που καθιστούν αυτή τους τη 

δραστηριότητα περιορισμένη. Επομένως, η ανάγκη για περιορισμό της ανάπτυξης και 

της εξάπλωσης της αντίστασης στα αντιβιοτικά είναι πλέον απαραίτητη. Ωστόσο οι 

αιτίες της υπερβολικής χρήσης αντιβιοτικών και της εξάπλωσης μιας λοίμωξης είναι 

πολύπλοκες και σχετίζονται με πολλούς διαφορετικούς παράγοντες, 

συμπεριλαμβανομένων των πολιτιστικών πεποιθήσεων, της οργάνωσης των 

συστημάτων υγείας, της πολιτικής βούλησης και της κίνητρα που αντιμετωπίζουν 

διαφορετικά ενδιαφερόμενα μέρη. Τα τελευταία 10 χρόνια αυτή η πολυπλοκότητα 

οδήγησε μια σειρά δικτύων και Οργανισμών να αναπτύξουν πλαίσια που 

περιλαμβάνουν μακρούς καταλόγους προτάσεων για την αντιμετώπιση του 

προβλήματος της ανθεκτικότητας στα αντιβιοτικά. Ωστόσο το πρόβλημα εξακολουθεί 

να παραμένει [80] 
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7. Μέθοδοι ανίχνευσης αντιβιοτικών 
 

Ανοσοχημικές μέθοδοι ανάλυσης 
 

Οι ανοσοχημικές τεχνικές ανάλυσης βασίζονται στην επιλεκτική αντίδραση ενός 

αναλύτη (αντιγόνο (Ag)) με το αντίσωμα (Ab), για να δώσει ένα προϊόν (Ag-Ab) το 

οποίο μπορεί να μετρηθεί. Η αντίδραση δέσμευσης γίνεται αντιληπτή με τη βοήθεια 

ενός ιχνηθέτη, μιας ουσίας η οποία μπορεί να είναι  είτε μια φθορίζουσα/φωσφορίζουσα 

ένωση, είτε μια ραδιενεργός ένωση, είτε κάποιο ένζυμο που καταλύει μια αντίδραση η 

οποία παράγει ακτινοβολία. Οι αναλυτικές μέθοδοι που βασίζονται σε ανοσοχημικές 

δράσεις, ταξινομούνται ανάλογα με το μηχανισμό και τη διάταξη της αλληλεπίδρασης 

Ag-Ab. Συγκεκριμένα εξαρτώνται από την αρχή του ανταγωνισμού μεταξύ αντιγόνου 

και επισημασμένου αντιγόνου για θέσεις πρόσδεσης σε ένα αντίσωμα που ανυψώνεται 

έναντι του αντιγόνου. Η αναλογικότητα του προκύπτοντος σήματος αντανακλά τη 

συγκέντρωση του αντιγόνου (αναλύτη) στο δείγμα. Οι ανοσοδοκιμασίες μπορούν να 

ταξινομηθούν με βάση την ανάγκη διαχωρισμού του δεσμευμένου και του ελεύθερου 

αντιγόνου πριν από τη μέτρηση του σήματος. Οι ετερογενείς προσδιορισμοί απαιτούν 

διαχωρισμό του συμπλόκου αντισώματος–αντιγόνου από το μη δεσμευμένο αντιγόνο 

πριν από τη μέτρηση, ενώ οι ομοιογενείς προσδιορισμοί δεν το κάνουν Για το λόγο αυτό 

στην πρώτη περίπτωση το ένα από τα δύο συστατικά ακινητοποιείται σε στερεή 

επιφάνεια. Ο διαχωρισμός επιτυγχάνεται εύκολα με πλύση της στερεάς φάσης με 

κατάλληλο διάλυμα και απομάκρυνση του μη δεσμευμένου αντιδραστηρίου. Στους 

ομοιογενείς προσδιορισμούς, δεν απαιτείται βήμα διαχωρισμού ή πλύσης και ο 

ιχνηθέτης πρέπει να λειτουργεί ικανοποιητικά στο υπόστρωμα του αναλυόμενου 

δείγματος.  Οι ομοιογενείς προσδιορισμοί, αν και τεχνικά απλούστεροι να εκτελεστούν, 

ενδέχεται να υποστούν επιβλαβείς επιδράσεις από την παρουσία άλλων συστατικών του 

δείγματος (αποτελέσματα μήτρας). 
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Μέθοδος ELISA  
 

Η μέθοδος ELISA (Enzyme-Linked Immune Sorbent Assay) ανήκει στην κατηγορία 

των ανοσοχημικών τεχνικών ανάλυσης και συγκεκριμένα στις ετερογενείς τεχνικές 

ανάλυσης. Η ELISA (Enzyme-linked Immunosorbent Assay) είναι βιοχημική μέθοδος 

ανίχνευσης της παρουσίας ενός αντισώματος ή ενός αντιγόνου σε ένα δείγμα.. Πιο 

συγκεκριμένα, η διαδικασία που ακολουθείται είναι η εξής: Αρχικά, ένα αντίσωμα 

προσκολλάται πάνω σε μία σταθερή επιφάνεια, μετά προστίθεται το δείγμα μέσα στο 

οποίο περιέχεται το επιθυμητό αντιγόνο και γίνεται πρόσδεση αντιγόνου-αντισώματος. 

Κατόπιν, προστίθεται αντίσωμα που ανιχνεύει το αντιγόνο. Ακολουθεί ποσοτικοποίηση 

με την χρήση ενός ενζύμου που δεσμεύεται έμμεσα με το σύμπλοκο. Έπειτα 

προστίθεται υπόστρωμα και γίνεται ενζυμική αντίδραση που δίνει έγχρωμο σύμπλοκο 

το οποίο στη συνέχεια μετριέται. Η ένταση του φωτός είναι ανάλογη με την 

συγκέντρωση του βιομορίου που μελετάται.   

 

 

Εικόνα 2.17. Elisa microplate 

 

Υπάρχουν πολλά είδη ELISA, όπως η άμεση, η έμμεση, «sandwich» και ανταγωνιστική. 

Στην παρούσα εργασία χρησιμοποιήθηκε ανταγωνιστική ELISA, κατά την οποία το 

αντίσωμα είναι προσροφημένο στις θέσεις-πηγαδάκια της πλάκας και ο αναλύτης 

(αντιγόνο) είναι επισημασμένος με το ένζυμο. Αφού τοποθετηθούν τα δείγματα στις 
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θέσεις-πηγαδάκια ακολουθεί  η προσθήκη του επισημασμένου με ένζυμο αναλύτη. Η 

πλάκα επωάζεται σε θερμοκρασία περιβάλλοντος ώστε να ισορροπήσουν ο 

επισημασμένος με ένζυμο αναλύτης, ο αναλύτης και το αντίσωμα. Μετά την επώαση η 

πλάκα πλένεται με ρυθμιστικό διάλυμα ώστε να απομακρυνθούν ποσότητες μη 

δεσμευμένου ενζύμου. Επόμενο βήμα αποτελεί η προσθήκη του ενζύμου σύζευξης, ενώ 

η διαδικασία ολοκληρώνεται με την προσθήκη της χρωμοφόρας ουσίας. Όσο 

μεγαλύτερη είναι η συγκέντρωση του αναλύτη τόσο μικρότερη θα είναι η ένταση του 

χρώματος ,άρα και η απορρόφηση.  

 

 

Εικόνα 2.18. Στάδια ανταγωνιστικής ELISA 
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ 3o : Πειραματική διαδικασία 

 

1. Σκοπός και σχεδιασμός πειράματος 
 

Σκοπός της παρούσας εργασίας είναι ο προσδιορισμός των επιπέδων των χημικών 

ενώσεων SA’s, FQNL’s, TC’s και AG’s σε δείγματα γάλακτος ,καθώς  και η εποχιακή 

διακύμανση αυτών μεταξύ των εποχών Φθινόπωρο και Χειμώνα. Για τον λόγο αυτό 

έγινε η συλλογή δειγμάτων γάλακτος εμπορίου και νωπού γάλακτος από τοπικές αγορές 

και τυροκομεία του νομού Ηρακλείου Κρήτης, συγκεκριμένα τους μήνες Σεπτέμβριο 

του 2019, και Φεβρουάριο του 2020. Στη συνέχεια, έγινε εκτίμηση κινδύνου 

προκειμένου να προσδιοριστεί κατά προσέγγιση η έκθεση του ανθρώπου σε αυτές τις 

ουσίες μέσω της κατανάλωσης γάλακτος. 

2. Οργανολογία 
 

Εξοπλισμός μεθόδου ELISA 
 

Για την ανακίνηση των μιγμάτων χρησιμοποιήθηκε 1) σύστημα vortex της εταιρείας 

Velp scientific, Ιταλία (μοντέλο Ζx
3
). Επιπρόσθετα, χρησιμοποιήθηκε 2) σύστημα 

επώασης Randox, Ηνωμένο Βασίλειο (evidence investigator) για τα Elisa kit και Elisa 

kit reader της εταιρίας Tecan, Ελβετία (μοντέλο Infinite M 200 Pro), καθώς  και 3) 

φυγόκεντρος της εταιρίας Kubota, Ιαπωνία (μοντέλο 3740). 

1) 2)  
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3)  

Εικόνα 3.1. 1) σύστημα Vortex -Velp scientific, 2) σύστημα επώασης Randox, 3) 

φυγόκεντρος ισχυρής έντασης 

 

Τέλος για την μέτρηση απορρόφησης των δειγμάτων μας χρησιμοποιήθηκε 

φασματοφωτόμετρο Elisa kit Reader. 

 

Εικόνα 3.2. Φασματοφωτόμετρο Elisa kit Reader 

Τα Elisa kits που χρησιμοποιήθηκαν ήταν της εταιρίας R-Biopharm, Γερμανία:  

 R3505 RIDASCREEN
®
 Tetracyclin  

 R3004 RIDASCREEN
®
 Sulfonamide 

 R3104 RIDASCREEN
®
 Streptomycin  

Και της εταιρίας Elabscience Biotechnology Inc., United States: 

 E-FS-E034 Quinolones 
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3. Δειγματοληψία 
 

Τα δείγματα που χρησιμοποιήθηκαν στην παρούσα μελέτη ελήφθησαν από την αγορά 

του Ηρακλείου Κρήτης (καταστήματα λιανικής και τυροκομεία) καθώς και από 

τοπικούς παραγωγούς. Και τις δύο περιόδους δειγματοληψίας μελετήθηκε ίδιο είδος και 

αριθμός δειγμάτων γάλακτος.  

 

Διάγραμμα 3.1. Γενική εικόνα δειγματοληψίας 

 

Στους πίνακες που ακολουθούν δίνονται αναλυτικά τα στοιχεία των δειγμάτων που 

συλλέχθηκαν τις δύο περιόδους δειγματοληψίας. 

 

Πίνακας 3.1. Κωδικός και πληροφορίες του εκάστοτε δείγματος από τη δειγματοληψία 

Νο1 (Φθινόπωρο 2019)  

ΚΩΔΙΚΟΣ ΚΑΤΗΓΟΡΙΑ Λιπαρά % UHT/Παστεριωμένο 

ΑΕ1 αγελαδινό 1,5 ΥΘΕ 10 ημερών 

ΑΕ2 αγελαδινό 1,5 παστεριωμένο 7 ημερών 

ΑΕ3 αγελαδινό 1,5 παστεριωμένο 7 ημερών 

ΑΕ4 αγελαδινό 1,5 παστεριωμένο 7 ημερών 

ΑΕ5 αγελαδινό 1,5 παστεριωμένο 16 ημερών 

ΑΕ6 αγελαδινό 1,5 ΥΘΕ  45 ημερών 

AE7 αγελαδινό 1,5 ΥΘΕ 45 ημερών 

AE8 αγελαδινό 1,5 ΥΘΕ 45 ημερών 

  

2 8 

8 

5 3 

5 

4 
3 2 2 

αγελαδινό 0% 

αγελαδινο 1,5% 

αγελαδινο 3-3,5% 

αγελαδινό βιολογικό 

κατσικίσιο βιολογικό  

παιδικό ρόφημα  

κατσικίσιο   

κατσικίσιο μη επεξεργασμένο 

πρόβειο 

πρόβειο μη επεξεργασμένο 
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ΑΠ1 αγελαδινό 3,5 ΥΘΕ 

ΑΠ2 αγελαδινό 3,5 παστεριωμένο 7 ημερών 

ΑΠ3 αγελαδινό 3,9 παστεριωμένο 

ΑΠ4 αγελαδινό 3,5 ΥΘΕ 48 ημερών  

ΑΠ5 αγελαδινό 3,7 παστεριωμένο 16 ημερών 

ΑΠ6 αγελαδινό 3,7 παστεριωμένο 7 ημερών  

AΠ7 αγελαδινό 3,5 παστεριωμένο 7 ημερών  

AΠ8 αγελαδινό 3,5 μακράς διαρκείας UHT 

  

Α01 αγελαδινό 0 ΥΘΕ 45 ημερών  

Α02 αγελαδινό 0 ΥΘΕ με προσθήκη φυτικλων στερολών 

  

Abio1 αγελαδινό 3,7 παστεριωμένο 16 ημερών (73ᵒC for 15'') 

Abio2 αγελαδινό 1,5 παστεριωμένο 16 ημερών (73ᵒC for 15'') 

Αbio3 αγελαδινό 3,8 ΥΘΕ 30 ημερών (υψηλής θερμ επεξ) 

Abio4 αγελαδινό 1,5 ΥΘΕ 30 ημερών 

Abio5 αγελαδινό 2,3 ΥΘΕ 45 ημερών 

  

Akid1 αγελαδινό 2,7 ΥΘΕ ρόφημα γάλακτος 

Akid2 αγελαδινό 2,8 YΘΕ ρόφημα γάλακτος 45 ημερών 

Akid3 αγελαδινό 3,1 YΘΕ ρόφημα γάλακτος 45 ημερών 

Akid4 αγελαδινό 3 
UHT ρόφημα γάλακτος με προσθήκη βιταμινών και 
μετάλλων 

Akid5 αγελαδινό 2,5 
UHT ρόφημα γάλακτος με προσθήκη βιταμινών και 
ανόργανων συστατικών 

  

Κ1 κατσικίσιο 3,5 ΥΘΕ  10 ημερών 

Κ2 κατσικίσιο 1,5 μακράς διαρκείας 

Κ3 κατσικίσιο 3,5 μακράς διαρκείας 

Κ4 κατσικίσιο 1,5 μακράς διαρκείας 

Κ1 bio κατσικίσιο 3,5 μακράς διαρκείας 

Κ2 bio κατσικίσιο 1,5 μακράς διαρκείας 

K3 bio κατσικίσιο 3,5 μακράς διαρκείας 

Κ1 raw κατσικίσιο 
 

ωμό γάλα 

Κ2 raw κατσικίσιο 
 

ωμό γάλα 

Κ3 raw κατσικίσιο 
 

ωμό γάλα 

  

Π1 πρόβειο 1,5 μακράς διαρκείας 

Π2 πρόβειο 1,5 μακράς διαρκείας 

Π1 raw πρόβειο 
 

ωμό γάλα 

Π2raw πρόβειο 
 

ωμό γάλα 
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Πίνακας 3.2. Κωδικός και πληροφορίες του εκάστοτε δείγματος από τη δειγματοληψία 

Νο2 (Χειμώνας 2020). 

ΚΩΔΙΚΟΣ ΚΑΤΗΓΟΡΙΑ Λιπαρά % UHT/Παστεριωμένο 

AE9 αγελαδινό 1,5 ΥΘΕ 50 ημερών 

AE10 αγελαδινό 1,5 παστεριωμένο 7 ημερών  

AE11 αγελαδινό 1,5 ΥΘΕ 35 ημερών 

AE12 αγελαδινό 1,7   

AE13 αγελαδινό 1,5 παστεριωμένο 7 ημερών 

ΑΕ14 αγελαδινό 1,5 παστεριωμένο 7 ημερών 

AE15 αγελαδινό 1,5 παστεριωμένο 16 ημερών 

AE16 αγελαδινό 1,5 παστεριωμένο 7 ημερών 

  

AΠ9 αγελαδινό 3,5 ΥΘΕ 45 ημερών  

ΑΠ10 αγελαδινό 3,7 ΥΘΕ 15 ημερών  

ΑΠ11 αγελαδινό 3,5 παστεριωμένο 7 ημερών 

ΑΠ12 αγελαδινό 3,5 παστεριωμένο 7 ημερών 

ΑΠ13 αγελαδινό 3,5 παστεριωμένο 7 ημερών 

ΑΠ14 αγελαδινό 3,9 παστεριωμένο 7 ημερών 

ΑΠ15 αγελαδινό 3,7 παστεριωμένο 7 ημερών 

ΑΠ16 αγελαδινό 3,6 ΥΘΕ 45 ημερών  

  

Α03 αγελαδινό 0 ΥΘΕ 45 ημερών 

Α04 αγελαδινό 0 ΥΘΕ με προσθήκη φυτικών στερολών  

  

Αbio6 αγελαδινό 3,5 ΥΘΕ 45 ημερών 

Abio7 αγελαδινό 3,8 ΥΘΕ 30 ημερών 

Αbio8 αγελαδινό 3,8 ΥΘΕ 30 ημερών 

Αbio9 αγελαδινό 1,5 παστεριωμένο 16 ημερών  

Abio10 αγελαδινό 2,6 ΥΘΕ εμπλουτισμένο με θρεπτικά συστατικά  

  

Akid6 αγελαδινό 2,8 ΥΘΕ 45 ημερών  

Akid7 αγελαδινό 3,1 ΥΘΕ 45 ημερών  

Αkid 8 αγελαδινό 2,7 ΥΘΕ   

Αkid9 αγελαδινό 3,4 
UHT με προσθήκη βιταμινών και ανόργανων 
συστατικών  

Akid10 αγελαδινό 2,5 
UHT με προσθήκη βιταμινών και ανόργανων 
συστατικών  

  

K5 κατσικίσιο 3,5 μακράς διαρκείας 

K6 κατσικίσιο 8,8 παστεριωμένο 7 ημερών  

K7 κατσικίσιο 3,5 ΥΘΕ 80 ημερών  

Κ8 κατσικίσιο 3,5 μακράς διαρκείας 

 
κατσικίσιο 

 
  

Kbio4 κατσικίσιο 3,5 μακράς διαρκείας 
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Κbio 5 κατσικίσιο 3,5 μακράς διαρκείας 

Kbio6 κατσικίσιο 1,5 μακράς διαρκείας 

 
κατσικίσιο 

 
  

K4raw κατσικίσιο 
 

συλλογή πριν από 48 ώρες 

K5raw 
  

συλλογή πριν από 48 ώρες 

K6raw πρόβειο 
 

συλλογή πριν από 48 ώρες 

 
πρόβειο 

 
  

Π3 πρόβειο 2,1 παστεριωμένο 7 ημερών  

Π4 πρόβειο 1,5 μακράς διαρκείας  

  

Π3raw 
  

συλλογή πριν από 48 ώρες 

Π4raw 
  

συλλογή πριν από 48 ώρες 

Όπου: 

UHT (Ultra high temperature): Γάλα υπερ-υψηλής θερμικής επεξεργασίας- μακράς διαρκείας 

ΥΘΕ : Γάλα υψηλής θερμικής επεξεργασίας 

Παστεριωμένο : Γάλα ήπιας θερμικής επεξεργασίας 

 

4. Πειραματική διαδικασία υπολογισμού υπολειμμάτων 
αντιβιοτικών μέσω ανοσοχημικής μεθόδου ELISA 

 

Στρεπτομυκίνη  
 

Προετοιμασία δείγματος 

Αρχικά έγινε αραίωση του δείγματος γάλακτος σε αναλογία 1:10 (1+9), 

χρησιμοποιώντας 50μl γάλα και 450 µl ρυθμιστικού διαλύματος πλύσης. Στη συνέχεια 

το αραιωμένο δείγμα ανακινήθηκε μέσω συστήματος vortex ,προκειμένου να 

ομογενοποιηθεί. Στη μέθοδο χρησιμοποιήθηκαν 50 µl ανά κοιλότητα.  

 

Μέθοδος ανίχνευσης Στρεπτομυκίνης 

Αρχικά σε κάθε κοιλότητα προστέθηκαν 50μL από κάθε πρότυπο διάλυμα ή  από 50μl 

κάθε δείγματος που έχει υποστεί προετοιμασία. Έπειτα, προστέθηκαν 50 μL διαλύματος 

σύζευξης. Έγινε ανάμιξη ανακινώντας απαλά την πλάκα χειροκίνητα και μετά, 

πραγματοποιήθηκε επώαση για 30 λεπτά σε θερμοκρασία δωματίου (20 - 25 °C). Το 

υγρό από τις κοιλότητες αφαιρέθηκε και προστέθηκαν 250 μL ρυθμιστικού διαλύματος 
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πλύσης. Η πλύση επαναλήφθηκε άλλες δύο φορές. Μετά την απομάκρυνση του 

διαλύματος πλύσης, προστέθηκαν 100 μL υποστρώματος / χρωμογόνου σε κάθε 

κοιλότητα. Έγινε ανάμιξη ανακινώντας απαλά την πλάκα χειροκίνητα και το 

περιεχόμενο επωάστηκε για 15 λεπτά σε θερμοκρασία δωματίου (20-25 °C) στο 

σκοτάδι. Στην συνέχεια, προστέθηκαν 100 μL του διαλύματος διακοπής (stop solution) 

σε κάθε κοιλότητα. Έγινε ανάμιξη ανακινώντας απαλά και χειροκίνητα την πλάκα. 

Τέλος, μετρήθηκε η απορρόφηση στα 450 nm μέσα σε 15 λεπτά μετά την προσθήκη του 

διαλύματος διακοπής 

Σουλφοναμίδες 
 

Προετοιμασία δείγματος 

Αρχικά έγινε αραίωση του δείγματος γάλακτος σε αναλογία 1:5 (1+4), χρησιμοποιώντας 

100μL γάλα και 400 µL ρυθμιστικού διαλύματος πλύσης. Στη συνέχεια το αραιωμένο 

δείγμα ανακινήθηκε μέσω συστήματος vortex ,προκειμένου να ομογενοποιηθεί. Στη 

μέθοδο χρησιμοποιήθηκαν 50 µL ανά κοιλότητα. 

Μέθοδος ανίχνευσης Σουλφοναμίδων 

Αρχικά σε κάθε κοιλότητα προστέθηκαν 50μL από κάθε πρότυπο διάλυμα, καθώς και 

από 50μl κάθε δείγματος που έχει υποστεί προετοιμασία Έπειτα, προστέθηκαν 50 μL 

διαλύματος συζευγμένου ενζύμου στον πυθμένα κάθε κοιλότητας. Εισήχθησαν 50 μL 

διαλύματος αντισωμάτων σε κάθε κοιλότητα, αναμίχθηκε το περιεχόμενο των 

κοιλοτήτων απαλά ανακινώντας την πλάκα χειροκίνητα και έγινε επώαση για 1 ώρα σε 

θερμοκρασία δωματίου (20-25°C). Έπειτα, αφαιρέθηκε το υγρό από τις κοιλότητες. 

Μετά, γέμισαν όλες οι κοιλότητες με 250 μl ρυθμιστικό διάλυμα πλύσης και 

αφαιρέθηκε ξανά το υγρό. Η πλύση έλαβε χώρα άλλες δύο φορές, ενώ με τη βοήθεια 

απορροφητικού χαρτιού απομακρύνθηκε η ποσότητα του διαλύματος πλύσης. 

Προστέθηκαν 100 μL υποστρώματος / χρωμογόνου σε κάθε κοιλότητα. Έγινε ανάμιξη 

ανακινώντας απαλά την πλάκα χειροκίνητα και το περιεχόμενο επωάστηκε για 15 λεπτά 

σε θερμοκρασία δωματίου (20-25°C) στο σκοτάδι. Ύστερα, προστέθηκαν 100 μL του 

διαλύματος διακοπής της αντίδρασης (stop solution) σε κάθε κοιλότητα. Ανακινήθηκε 

χειροκίνητα η πλάκα και έγινε η μέτρηση της απορρόφησης στα 450 nm και μέσα σε 30 

λεπτά μετά την προσθήκη του διαλύματος διακοπής. 



71 
 

Τετρακυκλίνες 
 

Προετοιμασία δείγματος 

Στην περίπτωση των τετρακυκλίνων η προετοιμασία των δειγμάτων γάλακτος ήταν 

διαφορετική. Αρχικά όλα τα δείγματα διαχωρίστηκαν με βάση την περιεκτικότητα τους 

σε λιπαρά. Έτσι για τα δείγματα γάλακτος με λιπαρά πάνω από 1,5% ακολούθησε 

φυγοκέντρηση του δείγματος για 10 λεπτά σε 3,000g στους 10ᵒC. Έπειτα, αφού είχαν 

δημιουργηθεί δύο φάσεις , η πάνω φάση(λιπαρή) αφαιρέθηκε με προσοχή με τη χρήση 

πιπέτας, ώστε να μείνει μόνο η κατώτερη υδατική κοιλότητα (υποκείμενο υγρό). Η 

υδατική αυτή φάση μεταφέρθηκε σε νέο φιαλίδιο, προκειμένου να επεξεργαστεί 

περαιτέρω. Για τα δείγματα γάλακτος με ποσοστό λιπαρών 1,5% ή μικρότερο δεν 

απαιτούταν φυγοκέντρηση. Έτσι η διαδικασία από το σημείο αυτό και μετά ήταν ίδια 

για όλα τα δείγματα, καθώς ακολούθησε αραίωση των δειγμάτων γάλακτος 1:10 (1+9), 

χρησιμοποιώντας 5 0μL γάλα και 450 µL ρυθμιστικού διαλύματος πλύσης. 

 

Μέθοδος ανίχνευσης Τετρακυκλίνων 

Παρασκευάστηκαν τα πρότυπα διαλύματα μετά από αραιώσεις. 

Πίνακας 3.3. Πρότυπα διαλύματα, αραιώσεις και τελικές συγκεντρώσεις 

Standard 1:  50 µl standard concentrate  (0 µg/L) + 450 µl buffer         0 (µg/L) 

Standard 2:  50 µl standard concentrate  (0.5 µg/L)+ 450 µl buffer    0.05 (µg/L) 

Standard 3:  50 µl standard concentrate  (1.5 µg/L)+ 450 µl buffer    0.15 (µg/L) 

Standard 4:  50 µl standard concentrate (3 µg/L) + 450 µl buffer      0.3 (µg/L) 

Standard 5:  50 µl standard concentrate  (6 µg/L) + 450 µl buffer      0.6 (µg/L) 

Standard 6:  50 µl standard concentrate (18 µg/L) + 450 µl buffer      1.8 (µg/L) 

 

Έπειτα, προστέθηκαν 50 μL κάθε πρότυπου διαλύματος και δείγματος σε ξεχωριστές 

κοιλότητες. Προστέθηκαν 50 μL αντισώματος αντι-τετρακυκλίνης σε κάθε κοιλότητα. 

Έγινε ανάμιξη ανακινώντας απαλά την πλάκα χειροκίνητα και το περιεχόμενο 

επωάστηκε για 1 ώρα σε θερμοκρασία δωματίου (20-25°C). Αφαιρέθηκε το υγρό από 

τις κοιλότητες και μετά γέμισαν όλες οι κοιλότητες με 250 μL ρυθμιστικό διάλυμα 
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πλύσης και αφαιρέθηκε ξανά το υγρό. Η πλύση επαναλήφθηκε άλλες δύο φορές, ενώ με 

τη βοήθεια απορροφητικού χαρτιού απομακρύνθηκε η ποσότητα του διαλύματος 

πλύσης. Προστέθηκαν 100 μL διαλύματος σύζευξης σε κάθε κοιλότητα. Αναμίχθηκε 

ελαφρά το περιεχόμενο ανακινώντας την πλάκα χειροκίνητα και έγινε επώαση για 15 

λεπτά σε θερμοκρασία δωματίου (20-25 °C). Αφαιρέθηκε το υγρό από τις κοιλότητες 

και έπειτα γέμισαν όλες οι κοιλότητες με 250 μL ρυθμιστικό διάλυμα πλύσης και 

αφαιρέθηκε ξανά το υγρό. Επαναλήφθηκε η πλύση άλλες δύο φορές. Προστέθηκαν 100 

μL υποστρώματος / χρωμογόνου σε κάθε κοιλότητα. Έγινε ανάμιξη ανακινώντας την 

πλάκα απαλά και χειροκίνητα και επωάστηκε το περιεχόμενο για 15 λεπτά σε 

θερμοκρασία δωματίου (20-25 °C) στο σκοτάδι.  Προστέθηκαν 100 μL του διαλύματος 

διακοπής (stop solution) σε κάθε κοιλότητα. Έγινε ανάμιξη ανακινώντας χειροκίνητα 

την πλάκα. Τέλος, μετρήθηκε η απορρόφηση στα 450 nm και μέσα σε 30 λεπτά μετά 

την προσθήκη του διαλύματος διακοπής. 

 

Φθοροκινολόνες 
 

Προετοιμασία δείγματος 

Αρχικά σε όλα τα δείγματα γάλακτος πραγματοποιήθηκε αραίωση 1:20, 

χρησιμοποιώντας 25 μL γάλα και 475 µL έτοιμου διαλύματος 3 επανενυδάτωσης. Στη 

συνέχεια το αραιωμένο δείγμα ανακινήθηκε μέσω συστήματος vortex, προκειμένου να 

ομογενοποιηθεί. Στη μέθοδο χρησιμοποιήθηκαν 50 µL ανά κοιλότητα. 

 

Μέθοδος ανίχνευσης Φθοροκινολονών 

Αρχικά σε κάθε κοιλότητα προστέθηκαν 50 μL από κάθε πρότυπο διάλυμα, καθώς και 

από 50 μL κάθε δείγματος που έχει υποστεί προετοιμασία. Έπειτα, προστέθηκαν 50 μL 

διαλύματος HRP συζευγμένου ενζύμου στον πυθμένα κάθε κοιλότητας. Εισήχθησαν 

ακόμη 50 μL διαλύματος αντισωμάτων σε κάθε κοιλότητα, αναμίχθηκε το περιεχόμενο 

των κοιλοτήτων απαλά ανακινώντας την πλάκα χειροκίνητα για 5 δευτερόλεπτα και 

έγινε επώαση για 45 λεπτά σε θερμοκρασία δωματίου (25°C), αφού προστέθηκε 

διάφανη μεμβράνη προστασίας πάνω από την πλάκα. Έπειτα, αφαιρέθηκε η μεμβράνη 
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προστασίας και στη συνέχεια το υγρό από τις κοιλότητες. Μετά, γέμισαν όλες οι 

κοιλότητες με 300 μL ρυθμιστικό διάλυμα πλύσης και αφαιρέθηκε ξανά το υγρό. Η 

πλύση έλαβε χώρα άλλες τέσσερις φορές, ενώ με τη βοήθεια απορροφητικού χαρτιού 

απομακρύνθηκε η ποσότητα του διαλύματος πλύσης. Η διαδικασία ακολούθησε 

προσθέτοντας  50 μL υποστρώματος Α και στη συνέχεια 50 μl υποστρώματος Β σε κάθε 

κοιλότητα. Το περιεχόμενο των κοιλοτήτων αναμίχθηκε ξανά απαλά ανακινώντας την 

πλάκα χειροκίνητα για 5 δευτερόλεπτα και έγινε επώαση για 5 λεπτά σε θερμοκρασία 

δωματίου (25 °C) στο σκοτάδι. Ύστερα, προστέθηκαν 50 μl του διαλύματος διακοπής 

της αντίδρασης (stop solution) σε κάθε κοιλότητα. Ανακινήθηκε χειροκίνητα η πλάκα 

και έγινε η μέτρηση της απορρόφησης στα 450 nm και μέσα σε 10 λεπτά μετά την 

προσθήκη του διαλύματος διακοπής. 
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ 4ο : Αποτελέσματα 
 

1. Καμπύλες πρότυπων διαλυμάτων ELISA 
 

Παρακάτω δίνονται οι καμπύλες βαθμονόμησης με πρότυπα διαλυμάτων των Elisa kit 

που χρησιμοποιήθηκαν. 

 

 

Καμπύλη 4.1. Καμπύλη βαθμονόμησης των STR (σε συγκεντρώσεις 0,5 , 1,5 , 4,5 , 

13,5 και 40,5 μg/L). 
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Καμπύλη 4.2. Καμπύλη βαθμονόμησης των SA’s (σε συγκεντρώσεις 1 , 3 , 10 , 30  και 

100 μg/L). 

. 

 

 

 

Καμπύλη 4.3. Καμπύλη βαθμονόμησης των TC’s (σε συγκεντρώσεις 0,05, 0,15, 0,3, 

0,6   και 1,8 μg/L). 
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Καμπύλη 4.4. Καμπύλη βαθμονόμησης των FQNL’s (σε συγκεντρώσεις 0,1 , 0,3 , 0,9 , 

2,7  και 8,1 μg/L). 

 

 

Όριο ανίχνευσης Limit of Detection (LOD), ορίζεται ως η χαμηλότερη ποσότητα ή 

συγκέντρωση ενός συστατικού που μπορεί να ανιχνευθεί αξιόπιστα με μια δεδομένη 

αναλυτική μέθοδο. Συγκεκριμένα τα LOD για τις ενώσεις των Στρεπτομυκίνων, 

Τετρακυκλίνων και Σουλφοναμίδων στο γάλα, όπως δόθηκαν από την εταιρία R-

Biopharm είναι  5 μg/L (ppb),0,9 μg/L (ppb) και 3,5 μg/L (ppb) αντίστοιχα. Τέλος το 

LOD για την κατηγορία των Κινολονών στο γάλα δόθηκε από την εατιρία Elabscience 

Biotechnology Inc. και είναι 3 μg/L (ppb). 

 

2. Αποτελέσματα ανάλυσης 
 

Όπως έχει ήδη αναφερθεί, όλα τα δείγματα προμηθεύτηκαν από την αγορά της πόλης 

του Ηρακλείου και η δειγματοληψία έγινε με τέτοιο τρόπο ώστε να συμπεριληφθούν 

στην έρευνα μας  όσο το δυνατόν περισσότερα και διαφορετικά δείγματα. Από το 

συνολικό αριθμό δειγμάτων γάλακτος που συλλέχθηκαν (42 δείγματα) τα 28 δείγματα 

αφορούσαν αγελαδινό γάλα (66,7%), τα 10 αφορούσαν κατσικίσιο γάλα (23,8%) και 4 



77 
 

αφορούσαν πρόβειο γάλα (9,5%). Παρακάτω παραθέτονται οι ανιχνευόμενες 

συγκεντρώσεις (μg/L) των αντιβιοτικών στα δείγματα δειγματοληψία της Φθινοπωρινής 

(Πίνακας 4.1) και της Χειμερινής περιόδου (Πίνακας 4.3). 

Σε 2 δείγματα (4,8%) της Φθινοπωρινή περίοδο ανιχνεύτηκε STR, σε 5 δείγματα 

γάλακτος (11.9%) ανιχνεύτηκαν SA’s, σε 15 δείγματα (35,7%) ανιχνεύτηκαν TC’s και 

τέλος σε 11 δείγματα (26,2%) ανιχνεύτηκαν υπολείμματα FQNL’s. Όπως 

παρατηρήθηκε, υπολείμματα STR δεν βρέθηκαν σε γάλα που προερχόταν από αγελάδες, 

άλλα μόνο σε κατσικίσιο και πρόβειο γάλα, και μάλιστα σε φρέσκο γάλα που δεν είχε 

υποστεί καμία επεξεργασία. Αντίθετα, υπολείμματα SA’s ανιχνεύτηκαν μόνο σε 

αγελαδινό γάλα. Παρόμοια εικόνα εμφάνισαν και υπολείμματα  TC’s, τα οποία 

ανιχνεύτηκαν ως επί το πλείστο στο αγελαδινό γάλα. Τέλος, ποσότητες FQNL’s 

ανιχνεύτηκαν τόσο σε αγελαδινό, όσο και σε κατσικίσιο γάλα, ενώ απουσίαζαν από 

πρόβειο γάλα.  

 

Πίνακας 4.1. Συγκεντρωτικά αποτελέσματα της δειγματοληψίας που έγινε το 

Φθινόπωρο (μg/L). 

 Κωδικός STR SA’s TC’s FQNL’s 

Α
Γ

Ε
Λ

Α
Δ

ΙΝ
Ο

 

A01 0 0 1,39 3,08 

A02 0 8,06 0 0 

AE1 0 0 0 118,13 

AE2 0 0 1,15 13,27 

AE3 0 0 1,18 4,19 

AE4 0 0 0 0 

AE5 0 0 0 0 

AE6 0 4,42 0 0 

AE7 0 4,22 0 0 

AE8 0 5,46 0 0 

AΠ1 0 0 0 8,85 

ΑΠ2 0 0 1,39 25,50 

ΑΠ3 0 0 1,01 0 

ΑΠ4 0 0 1,09 0 

ΑΠ5 0 5,93 0,96 10,22 

ΑΠ6 0 0 0 3,62 

ΑΠ7 0 0 0 0 

AΠ8 0 0 0 0 

Αbio1 0 0 5,84 13,34 

Abio2 0 0 2,13 0 

Abio3 0 0 0,95 0 

Abio4 0 0 1,25 0 

Abio5 0 0 1,57 0 

Akid1 0 0 0 0 

Akid2 0 0 0 0 
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Akid3 0 0 1,11 0 

Akid4 0 0 0 0 

Akid5 0 0 1,24 0 

Κ
Α

Τ
Σ

ΙΚ
ΙΣ

ΙΟ
 

Kbio1 0 0 5,84 0 

Kbio2 0 0 0 0 

Kbio3 0 0 0 0 

K1raw 12,49 0 0 0 

K2raw 0 0 0 11,76 

K3raw 0 0 0 3,65 

K1 0 0 0 0 

K2 0 0 0 0 

K3 0 0 0 0 

K4 0 0 0 0 

Π
Ρ

Ο
Β

Ε
ΙΟ

 Π1 0 0 0 0 

Π2 0 0 0 0 

Π1raw 5,33 0 0 0 

Π2raw 0 0 0 0 

 

 

Στον Πίνακα 4.2. παρουσιάζονται τα ποσοστά θετικότητας καθώς και οι μέσες τιμές που 

ανιχνεύθηκαν στα διάφορα είδη γάλακτος τη φθινοπωρινή περίοδο. Συνολικά 

μεγαλύτερα ποσοστά θετικότητας εμφάνισε το αγελαδινό γάλα, αμέσως μετά 

ακολούθησε το κατσικίσιο γάλα, ενώ ακόμα μικρότερα ποσοστά εμφάνισε το πρόβειο 

γάλα. Πιο αναλυτικά το ποσοστό θετικότητας για τις TC’s στο αγελαδινό γάλα άγγιζε το 

50%, ενώ οι SA’s και οι FQNL’s εμφάνισαν ποσοστά 17,9% και 32,1%, αντίστοιχα. Στο 

κατσικίσιο γάλα βρέθηκαν θετικά δείγματα σε STR (10%), FQNL’s (20%) και TC’s 

(10%), ενώ το πρόβειο γάλα εμφάνισε θετικά δείγματα μόνο για τη STR (25%). Αν και 

οι TC’s εμφάνισαν τα μεγαλύτερα ποσοστά θετικότητας, οι FQNL’s ήταν εκείνες που 

εμφάνισαν τις μεγαλύτερες συγκεντρώσεις. Συγκεκριμένα, η μέση τιμή για τα δείγματα 

αγελαδινού γάλακτος ήταν  22,24 μg/L και για τα δείγματα κατσικίσιου 7,71 μg/L.  
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Πίνακας 4.2. Συγκεντρώσεις και ποσοστά θετικότητας ανά είδος γάλακτος και 

αντιβιοτικού τη φθινοπωρινή περίοδο. 

Είδος 

γάλακτος 

Ν(αριθμός 

δειγμάτων) 

Είδος 

αντιβιοτικού 

Ποσοστό % 

θετικότητας 

Μέση τιμή 

(μg/L) 

Αγελαδινό 28 

STR 0% 0 

SA’s 17,9% 5,62 

TC’s 50% 1,59 

FQNL’ 32,1% 22,24 

Κατσικίσιο 10 

STR 10% 12,49 

SA’s 0% 0 

TC’s 10% 5,84 

FQNL’ 20% 7,71 

Πρόβειο 4 

STR 25% 5,33 

SA’s 0% 0 

TC’s 0% 0 

FQNL’ 0% 0 

 

 

Τα αποτελέσματα που προέκυψαν μέσω της  μεθόδου Elisa κατά την Χειμερινή περίοδο 

(Πίνακας 4.3.) διέφεραν από αυτά της Φθινοπωρινής, καθώς έδειξαν ότι σε 8 δείγματα 

γάλακτος (19%) ανιχνεύτηκε STR, ενώ σε όλα τα δείγματα (100%) εντοπίστηκαν 

υπολείμματα TC’s. Ιδιαίτερα αξιοσημείωτο είναι το γεγονός ότι υπολείμματα FQNL’s 

και SA’s δεν εντοπίστηκαν σε κανένα από τα δείγματα που συλλέχθηκαν αυτή την 

περίοδο. Επιπλέον, όπως παρατηρήθηκε υπολείμματα STR εντοπίστηκαν σε όλα τα 

δείγματα πρόβειου γάλακτος, ενώ εντοπίστηκαν και σε κατσικίσιο και αγελαδινό γάλα 

σε μικρότερο ποσοστό (10% και 10,7%, αντίστοιχα). 
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Πίνακας 4.3. Συγκεντρωτικά αποτελέσματα της δειγματοληψίας που έγινε την 

Χειμερινή περίοδο (μg/L). 

 Κωδικός STR SA’s TC’s FQNL’s 

Α
Γ

Ε
Λ

Α
Δ

ΙΝ
Ο

 

A03 0 0 3,59 0 

A04 0 0 2,07 0 

AE9 0 0 2,75 0 

AE10 0 0 2,05 0 

AE11 0 0 2,7 0 

AE12 12,61 0 2,73 0 

AE13 0 0 2,89 0 

AE14 0 0 2,67 0 

AE15 0 0 3,47 0 

AE16 0 0 2,6 0 

ΑΠ9 7,11 0 2,9 0 

ΑΠ10 0 0 2,84 0 

ΑΠ11 0 0 2,7 0 

ΑΠ12 0 0 3,2 0 

ΑΠ13 0 0 3,12 0 

ΑΠ14 0 0 3,31 0 

ΑΠ15 0 0 3,08 0 

ΑΠ16 0 0 3,21 0 

Αbio6 0 0 2,72 0 

Abio7 0 0 2,23 0 

Abio8 0 0 2,9 0 

Abio9 0 0 2,57 0 

Abio10 0 0 3,17 0 

Akid6 5,69 0 2,37 0 

Akid7 0 0 1,54 0 

Akid8 0 0 2,26 0 

Akid9 0 0 2,65 0 

Akid10 0 0 2,52 0 

Κ
Α

Τ
Σ

ΙΚ
ΙΣ

ΙΟ
 

Kbio4 0 0 2,29 0 

Kbio5 0 0 1,94 0 

Kbio6 0 0 1,61 0 

K4raw 0 0 1,72 0 

K5raw 0 0 2,54 0 

K6raw 0 0 1,96 0 

K5 0 0 0,97 0 

K6 6,97 0 1,53 0 

K7 0 0 1,26 0 

K8 0 0 1,5 0 

Π
Ρ

Ο
Β

Ε
ΙΟ

 Π3 5,95 0 1,74 0 

Π4 7,72 0 1,46 0 

Π3raw 7,34 0 2,4 0 

Π4raw 8,14 0 1,12 0 
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Στον Πίνακα 4.4. παρουσιάζονται τα ποσοστά θετικότητας καθώς και οι μέσες τιμές που 

ανιχνεύθηκαν στα διάφορα είδη γάλακτος τη χειμερινή περίοδο. Ιδιαίτερο ενδιαφέρον 

αποτελεί το γεγονός ότι σε αυτήν την περίπτωση  μεγαλύτερα ποσοστά θετικότητας 

εμφανίστηκαν σε δείγματα που προέρχονταν από πρόβειο γάλα, ενώ παράλληλα σε όλα 

τα δείγματα ανιχνεύτηκαν υπολείμματα STR και TC’s.  Υπολείμματα TC’s 

ανιχνεύτηκαν στο 100% των δειγμάτων. Μεγαλύτερες μέσες τιμές παρατηρήθηκαν για 

τη STR και συγκεκριμένα 8,47 μg/L, 6,97 μg/L και 7,29 μg/L, σε δείγματα αγελαδινού, 

κατσικίσιου και πρόβειου γάλακτος, ενώ ακολούθησαν οι TC’s με μέση τιμή 2,74 μg/L 

σε δείγματα αγελαδινού γάλακτος και λίγο μικρότερες στο κατσικίσιο και το πρόβειο 

(1,73 και 1,68 μg/L, αντίστοιχα). 

 

Πίνακας 4.4. Ανιχνευόμενες συγκεντρώσεις και ποσοστά θετικών δειγμάτων ανά είδος 

γάλακτος και αντιβιοτικού τη χειμερινή περίοδο.. 

Είδος 

γάλακτος 

Ν(αριθμός 

δειγμάτων) 

Είδος 

αντιβιοτικού 

Ποσοστό % 

θετικότητας 

Μέση τιμή 

(μg/L) 

Αγελαδινό 28 

STR 10,7% 8,47 

SA’s 0% 0 

TC’s 100% 2,74 

FQNL’ 0% 0 

Κατσικίσιο 10 

STR 10% 6,97 

SA’s 0% 0 

TC’s 100% 1,73 

FQNL’ 0% 0 

Πρόβειο 4 

STR 100% 7,29 

SA’s 0% 0 

TC’s 100% 1,68 

FQNL’ 0% 0 
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Όπως φαίνεται στον Πίνακα 4.5, τη φθινοπωρινή περίοδο, μεγαλύτερη μέση τιμή 

παρατηρήθηκε για τις FQNL’s (19,60 μg/L) ενώ η χαμηλότερη μέση τιμή 

παρατηρήθηκε για τις TC’s με τιμή 1,87 μg/L. 

 

Πίνακας 4.5. Συγκεντρωτικός πίνακας αποτελεσμάτων για τη φθινοπωρινή περίοδο. 

 N 
N θετικών 

(Ν%) 
Εύρος (μg/L) 

Μέση 

τιμή 

(μg/L) 

Τυπική 

Απόκλιση 

(μg/L) 

MRL 

(μg/L) 

STR 42 2 (4,8%) 5,33-12,49 8,91 5,06 200 

SA’s 42 5 (11,9%) 4,22-5,93 5,62 1,54 100 

TC’s 42 15 (35,7%) 0,95-5,84 1,87 1,64 100 

FQNL’s 42 11 (26,19%) 3,08-118,13 19,60 33,33 100 

 

Κατά τη χειμερινή περίοδο (Πίνακας 4.6), μεγαλύτερη μέση τιμή παρατηρήθηκε για τις 

STR (7,69 μg/L) και ακολούθησαν οι TC’s με μέση τιμή 2,40 μg/L. Ανιχνεύσιμα 

επίπεδα SA’s και FQNL’s δεν καταγράφηκαν σε κανένα δείγμα.  

 

Πίνακας 4.6. Συγκεντρωτικός πίνακας αποτελεσμάτων για τη χειμερινή περίοδο. 

 N 
N θετικών 

(Ν%) 

Εύρος 

(μg/L) 

Μέση 

τιμή 

(μg/L) 

Τυπική 

Απόκλιση 

(μg/L) 

MRL 

(μg/L) 

STR 42 8 (19%) 5,69-12,61 7,69 2,15 200 

SA’s 42 0 - - 0 100 

TC’s 42 42 (100%) 0,97-3,59 2,40 0,67 100 

FQNL’s 42 0 - - 0 100 

 

Στον Πίνακα 4.7. δίνονται σε αντιστοιχία τα αποτελέσματα κατά τις δύο 

δειγματοληπτικές περιόδους (Φθινόπωρο 2019 – Χειμώνας 2020). 
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Πίνακας 4.7. Συγκριτική απεικόνιση αποτελεσμάτων μεταξύ των δύο εποχών. 

 ΦΘΙΝΟΠΩΡΟ ΧΕΙΜΩΝΑΣ 

 Ν% 
Εύρος 

(μg/L) 

Μέση 

τιμή 

(μg/L) 

Ν% 
Εύρος 

(μg/L) 

Μέση 

τιμή 

(μg/L) 

STR 4,8% 5,33-12,49 8,91 19% 5,69-12,61 7,69 

SA’s 11,9% 4,22-5,93 5,62 0 - - 

TC’s 35,7% 0,95-5,84 1,87 100% 0,97-3,59 2,40 

FQNL’s 26,19% 3,08-118,13 19,60 0 - - 

 

 

3. Εκτίμηση Κινδύνου 
 

Στοχεύοντας στον προσδιορισμό του κινδύνου για τον άνθρωπο από την κατανάλωση 

γάλατος, υπολογίστηκε το EDI (estimated daily intake) και το HI (hazard index) των 

ενώσεων. Συγκεκριμένα, το EDI υπολογίστηκε με βάση τη μέση συγκέντρωση, την 

μέση κατανάλωση γάλακτος και το μέσο βάρος σώματος ανά ηλικιακή κατηγορία, ενώ 

το HI υπολογίζεται με βάση το ADI (acceptable daily intake) και το υπολογισμένο EDI. 

Οι ακόλουθες σχέσεις χρησιμοποιήθηκαν για τον υπολογισμό των προαναφερόμενων. 

    
                                    

             
  [1] 

   
   

   
  [2] 

Σύμφωνα με την Ε.Ε., τα ADI των ενώσεων μας είναι 5 μg/kg bw για τις SA’s και STR, 

3 μg/kg bw για τις TC’s και 15 μg/kg bw για τις FQNL’s [81][82][83][84].   

Η ηλικία, η μέση ημερήσια κατανάλωση γάλακτος καθώς και το μέσο σωματικό βάρος 

ανά ηλικιακή κατηγορία δίνονται στον Πίνακα 4.8. 

 

 

 

 

 



84 
 

 

Πίνακας 4.8. Ηλικία, σωματικό βάρος, ημερήσια κατανάλωση. 

Ηλικία 
Σωματικό 

βάρος (kg) 

Ημερήσια 

κατανάλωση 

(ml) 

1 10 250 

3 14 400 

5 19 400 

7 24 400 

12 37 800 

20 60 400 

30 70 400 

 

Τα αποτελέσματα μας (Πίνακας 4.9.) έδειξαν ότι οι τιμές των EDI και HI είναι πολύ 

χαμηλότερες από αυτές των ADI για όλες τις ενώσεις. Ακόμη το HI  παρουσίασε πολύ 

χαμηλά ποσοστά που δεν ξεπερνούσαν το 1,5 %, γεγονός πολύ ενθαρρυντικό για την 

ανθρώπινη υγεία.  

 

Πίνακας 4.9. Υπολογισμένα EDI και HI. 

EDI HI 

STR SA's TC's FQNL's STR SA's TC's FQNL's 

23,62 8,36 38,38 64,17 0,47% 0,17% 1,28% 0,43% 

26,99 9,55 43,86 73,34 0,54% 0,19% 1,46% 0,49% 

19,89 7,04 32,32 54,04 0,40% 0,14% 1,08% 0,36% 

15,74 5,57 25,59 42,78 0,31% 0,11% 0,85% 0,29% 

20,42 7,23 33,19 55,50 0,41% 0,14% 1,11% 0,37% 

6,30 2,23 10,23 17,11 0,13% 0,04% 0,34% 0,11% 

5,40 1,91 8,77 14,67 0,11% 0,04% 0,29% 0,10% 

 

Τα Διαγράμματα 4.1. και 4.2. απεικονίζουν τα αποτελέσματα της εκτίμησης κινδύνου 

με βάση την ηλικία και ανά κατηγορία αντιβιοτικού. 
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Διάγραμμα 4.1. EDI ανά ηλικία και κατηγορία αντιβιοτικού. 

 

Βασισμένοι στο παραπάνω διάγραμμα, φαίνεται ότι ο δείκτης EDI είναι μεγαλύτερος 

για τις Φθοροκινολόνες, καθώς εμφάνισαν τη μεγαλύτερη μέση τιμή συγκέντρωσης. Το 

γεγονός αυτό οφείλεται κυρίως σε ένα δείγμα γάλακτος, στο οποίο εντοπίστηκαν 

FQNL’s σε πολύ μεγάλη συγκέντρωση (118,13 μg/L), ξεπερνώντας το MRL. Έτσι, η 

τιμή αυτή συνέβαλε κατά πολύ την μέση τιμή των συγκεντρώσεων των FQNL’s  

επηρεάζοντας εν συνεχεία τη τιμή του EDI που υπολογίστηκε. Μετά τις FQNL’s 

ακολούθησαν οι TC’s, οι οποίες αν και ανιχνεύθηκαν σε χαμηλές σχετικά 

συγκεντρώσεις, εντοπίστηκαν κατά πλειονότητα στο μεγαλύτερο μέρος των δειγμάτων, 

ιδιαίτερα κατά τη Χειμερινή περίοδο. Τέλος, οι SA’s, οι οποίες και εντοπίστηκαν σε 

πολύ χαμηλές συγκεντρώσεις,  βρίσκονται χαμηλότερα από όλες τις ενώσεις στο 

Διάγραμμα 4.1. 

 

,000 

10,000 

20,000 

30,000 

40,000 

50,000 

60,000 

70,000 

80,000 

1 3 5 7 12 20 30 

ED
I m

g/
kg

/b
w

 

Ηλικία σε έτη 

STR SA's TC's FQNL's 



86 
 

 

Διάγραμμα 4.2. HI ανά ηλικία και κατηγορία αντιβιοτικού. 

 

Στο Διάγραμμα 4.2. φαίνεται ότι  υψηλότερη καμπύλη HI εμφάνισαν οι TC’s. Η αλλαγή 

αυτή ήταν αναμενόμενη καθώς η βιβλιογραφική τιμή του ADI για τις TC’s ήταν 

μικρότερη από αυτή των FQNL’s και σε συνδυασμό με το γεγονός ότι οι TC’s 

εμφανίστηκαν δεύτερες σε μέση τιμή συγκεντρώσεων, οδήγησαν στην αύξηση της τιμής 

του HI. Τελευταίες (χαμηλότερες τιμές ΗΙ) στο Διάγραμμα 4.2. εμφανίστηκαν για 

ακόμη μια φορά οι SA’s. 

Αξίζει σε αυτό το σημείο να σημειωθεί ότι και τα δύο διαγράμματα εμφανίστηκαν 

ανώτατα στην ηλικία των 3 και 12 ετών. Αυτό εξηγείται από το γεγονός ότι στην ηλικία 

των 3 ετών η κατανάλωση γάλακτος αυξάνεται πολύ, σχεδόν διπλασιάζεται σε σχέση με 

τα δύο έτη, ενώ το σωματικό βάρος παραμένει μικρό. Αυτό έχει ως αποτέλεσμα την 

απότομη αύξηση των δεικτών EDI και HI, οι οποίοι εξαρτώνται από αυτές τις τιμές. 

Αντίστοιχα, κατά τη μετάβαση από τα 7 στα 12 έτη, η κατανάλωση γάλακτος 

διπλασιάζεται, χωρίς να αυξάνεται πολύ το σωματικό βάρος του παιδιού. Οι παράγοντες 
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αυτοί έχουν ως συνέπεια την εμφάνιση των ανώτατων στις ηλικίες των 3 και 12 ετών 

και στα δύο αυτά διαγράμματα, θέτοντας ερωτηματικά για την κρισιμότητα της 

κατανάλωσης γάλακτος ιδιαίτερα στις ηλικίες αυτές. 

  



88 
 

Κεφάλαιο 5ο : Συζήτηση αποτελεσμάτων 
 

Σκοπός της παρούσας εργασίας ήταν ο προσδιορισμός των επιπέδων αντιβιοτικών και 

συγκεκριμένα των SA’s, TC’s, STR  και FQNL’s σε δείγματα γάλακτος από αγελάδα, 

κατσίκα και πρόβατο. Τα δείγματα γάλακτος που συλλέχθηκαν ήταν ευρείας 

κατανάλωσης και προέρχονταν από τοπικές αγορές της πόλης του Ηρακλείου. Η 

συλλογή τους πραγματοποιήθηκε σε δύο διαφορετικές χρονικές περιόδους,  το 

Φθινόπωρο του 2019 και το Χειμώνα του 2020, ώστε να ερευνηθεί πιθανή διακύμανση 

των επιπέδων των αντιβιοτικών στις δύο αυτές εποχές. 

Όσον αφορά τη δειγματοληψία που πραγματοποιήθηκε το Φθινόπωρο, σε δείγματα 

αγελαδινού γάλακτος βρέθηκαν TC’s, FQNL’s και SA’s σε ποσοστό 50%, 32,1% και 

5,62% αντίστοιχα, ενώ STR δεν εντοπίστηκε. Από την άλλη μεριά, την Χειμερινή 

περίοδο σε δείγματα αγελαδινού γάλακτος εντοπίστηκαν μόνο STR και TC’s σε 

ποσοστά 10,7% και 100% αντίστοιχα. Υπολείμματα FA’s και FQNL’s δεν 

εντοπίστηκαν σε κανένα από τα δείγματα της περιόδου αυτής. Σε δείγματα κατσικίσιου 

γάλακτος ανιχνεύθηκαν STR και TC’s σε ποσοστά 10%, FQNL’s σε ποσοστό 20%, ενώ 

από τα δείγματα απουσίαζαν οι SA’s. Τέλος στα δείγματα πρόβειου γάλακτος 

ανιχνεύτηκαν μόνο υπολείμματα STR σε ποσοστό 25%. 

 Έτσι, με βάση τα αποτελέσματα από τα ποσοστά θετικότητας της δειγματοληψίας του 

Φθινοπώρου προκύπτει η εξής σειρά: 

Αγελαδινό> Κατσικίσιο > Πρόβειο 

Η σειρά αυτή δείχνει ότι κατά την Φθινοπωρινή εποχή, το πιο επιβαρυμένο, από 

αντιβιοτικά, είδος γάλακτος είναι το αγελαδινό, ακολουθεί το κατσικίσιο και τέλος το 

πρόβειο. Αντίστοιχη εικόνα παρουσιάστηκε και  σε έρευνα, η οποία δημοσιεύτηκε 

πρόσφατα, το 2020, και αφορούσε δείγματα γάλακτος αλλά και κρέατος από την 

περιοχή του  Ιράν [85]. Η συγκεκριμένη έρευνα έδειξε ότι υπολείμματα TC’s 

ανιχνεύτηκαν στα δείγματα γάλακτος με την ίδια ακριβώς σειρά, αποδεικνύοντας ότι το 

πιο επιβαρυμένο γάλα από TC’s ήταν το αγελαδινό με ποσοστό 36,6% και μέση τιμή 

107,71 ± 27,5 μg/L, μετά το κατσικίσιο με 20% και μέση τιμή 103,45 ± 36,6 μg/L και 

τέλος το πρόβειο με 20% και 79,63 ± 27,0 μg/L.  Στην παρούσα έρευνα η αντίστοιχη 

μέση για τις TC’s στο αγελαδινό γάλα ήταν 1,59 μg/L (50%),  στο κατσικίσιο 5,84 μg/L 
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(10%), ενώ στο πρόβειο γάλα δεν ανιχνεύτηκαν TC’s την περίοδο αυτή. Οι μεγάλες 

αποκλίσεις μεταξύ της έρευνας και των δικών μας τιμών σε ότι έχει να κάνει με τις 

μέσες τιμές πιθανώς μπορούν να αποδοθούν είτε σε πιο χαλαρά όρια είτε σε 

ανεξέλεγκτη χορήγηση. 

 Αντίστοιχα με βάση τη δεύτερη δειγματοληψία του Χειμώνα σε δείγματα που 

προέρχονταν από αγελαδινό γάλα εντοπίστηκαν STR (10,7%) και TC’s (100%). Σε 

δείγματα κατσικίσιου γάλακτος ανιχνεύτηκαν STR και TC’s σε ποσοστά 10% και 100% 

αντίστοιχα, σε δείγματα πρόβειου γάλακτος σε ποσοστά 100% και 100% αντίστοιχα, 

ενώ υπολείμματα FQNL’s δεν εντοπίστηκαν σε κανένα από τα δείγματα.  

Έτσι, με βάση τα αποτελέσματα από τα ποσοστά θετικότητας της δειγματοληψίας του 

Χειμώνα προκύπτει η εξής σειρά: 

Πρόβειο> Αγελαδινό > Κατσικίσιο 

Μεταξύ των δύο δειγματοληψιών παρατηρήθηκαν σημαντικές διαφορές. Συγκεκριμένα 

τα αποτελέσματα από την πρώτη δειγματοληψία του Φθινοπώρου έδειξαν ότι στα 

δείγματα γάλακτος εντοπίστηκαν υπολείμματα και από τις τέσσερεις κατηγορίες 

αντιβιοτικών, σε αντίθεση με τη δειγματοληψία του Χειμώνα, στην οποία δεν 

εντοπίστηκαν υπολείμματα SA’s και FQNL’s. Σύμφωνα με κτηνοτρόφους της περιοχής 

μας, στο διάστημα πριν τη γέννηση (Σεπτέμβριος-Οκτώβριος) χορηγούνται αντιβιοτικά 

στα ζώα για προληπτικούς λόγους. Συγκεκριμένα προκειμένου να προφυλαχτούν από το 

πρόβλημα των μαστίτιδων κατά τη διάρκεια θηλασμού χορηγούν STR, ενώ για την 

προφύλαξη από άλλες μικροβιακές επιμολύνσεις μετά τον τοκετό  τους  χορηγούν TC’s. 

Έτσι είναι πολύ πιθανό να βρεθούν υπολείμματα από τα αντιβιοτικά που έχουν 

χορηγήσει στο γάλα των ζώων ιδιαίτερα όταν από τους κτηνοτρόφους δεν τηρούνται τα 

withdrawal periods.[86] 

Σε έρευνα που πραγματοποιήθηκε στο Ιράν το 2016, μελετήθηκαν αντιβιοτικά στο γάλα 

από διάφορες περιοχές της χώρας, προκειμένου να δουν διαφορές μεταξύ των εποχών. 

Να σημειωθεί ότι στην έρευνα αυτή δεν πραγματοποιήθηκε ανίχνευση συγκεκριμένης 

κατηγορίας αντιβιοτικών, αλλά γενικότερα υπολείμματα αντιβιοτικών φαρμάκων  [87]. 
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Εικόνα 5.1. Η συχνότητα των θετικών και αρνητικών δειγμάτων γάλακτος ανάλογα με 

την εποχή, Ιράν, 2016 [87]. 

Με βάση την προαναφερόμενη έρευνα και όπως φαίνεται και στην Εικόνα 5.1., ο 

Χειμώνας είναι η πιο επιβαρυμένη από αντιβιοτικά εποχή, ακολουθεί το Φθινόπωρο, 

μετά το Καλοκαίρι και τέλος η Άνοιξη.  

Έτσι διαμορφώνεται η εξής κλίμακα : 

Χειμώνας > Φθινόπωρο > Καλοκαίρι > Άνοιξη 

με τα αντίστοιχα ποσοστά θετικότητας 26,4%, 25,4%, 24,1%, 17,1%. Η εικόνα αυτή 

στην ίδια χώρα, σε ότι έχει να κάνει με την εποχιακή διακύμανση και ποσοστά 

θετικότητας αντιβιοτικών επιβεβαιώθηκε και από πιο πρόσφατη έρευνα του 2020, 

αποδεικνύοντας τον Χειμώνα στην πρώτη θέση , ακολουθούμενο από το Φθινόπωρο 

[85]. 

Σε άλλη έρευνα που πραγματοποιήθηκε το Μάιο του 2016, επίσης σε χώρα της Δυτικής 

Ασίας και συγκεκριμένα στο Λίβανο, υπολείμματα TC’s βρέθηκαν σε πολύ μικρές 
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συγκεντρώσεις σε δείγματα γάλατος που συλλέχθηκαν την Άνοιξη. Αντιθέτως, τον 

Χειμώνα και το Καλοκαίρι οι συγκεντρώσεις αυτές των TC’s  ανεβαίνουν απότομα,  το 

Χειμώνα λόγω πρόληψης της μαστίτιδας, όπως και στη δικιά μας περίπτωση, ενώ το 

καλοκαίρι λόγω των διαρροιών από τις οποίες πάσχουν τα ζώα από τις πολύ υψηλές 

θερμοκρασίες και της χορήγησης TC’s για την θεραπεία ή αποφυγή τους [88]. 

Σε άλλες χώρες τις Ασίας, όπως η Κίνα έχουν ερευνηθεί επίσης υπολείμματα διαφόρων 

αντιβιοτικών αλλά και η διακύμανση τους μεταξύ των εποχών. Συγκεκριμένα σε έρευνα 

που πραγματοποιήθηκε από το 2015 έως το 2016 σε διάφορες πόλεις της Κίνας, για 

υπολείμματα TC’s, STR και QN’s σε δείγματα γάλακτος, παρατηρήθηκε εποχιακή 

διακύμανση των συγκεντρώσεων [89].  Τα αποτελέσματα που προέκυψαν από την 

έρευνα αυτή διαφέρουν από αυτά της δικής μας, καθώς το Καλοκαίρι βρέθηκε η πιο 

επιβαρυμένη εποχή, ακολούθησε η Άνοιξη, μετά το Φθινόπωρο και τέλος ο Χειμώνας 

ήταν ο λιγότερο επιβαρυμένος. Αυτό όπως αναφέρουν οφείλεται στο ότι κατά τους 

ξηρούς μήνες του χρόνου, όπου οι θερμοκρασίες ανεβαίνουν πολύ, τα ζώα πάσχουν από 

πολλές ασθένειες (κυρίως διάρροια)  και για  προληπτικούς λόγους τους χορηγούνται 

πολλά αντιβιοτικά.  

Αντίστοιχη εικόνα, σχετικά με την εμφάνιση υπολειμμάτων αντιβιοτικών στο γάλα, 

μεταξύ ξηρών και υγρών εποχών κατά τη διάρκεια του χρόνου, παρουσιάστηκε από μια 

ομάδα ερευνητών στην Κένυα, εξαιτίας των έντονων εναλλαγών της υγρασίας μεταξύ 

νύχτας και μέρας (έντονη υγρασία τη νύχτα και ξηρασία τη μέρα) [90]. 

Ως εκ τούτου, η ποσότητα των υπολειμμάτων κτηνιατρικών φαρμάκων στα δείγματα 

γάλακτος διαφέρει ανάλογα με τις κλιματικές συνθήκες, τις νομοθεσίες και το επίπεδο 

των κτηνιατρικών φαρμάκων που επιτρέπονται σε κάθε χώρα. 

Σχετικά με τις συγκεντρώσεις και τις μέσες τιμές κάθε αντιβιοτικού ξεχωριστά, όπως 

προέκυψαν από την δική μας έρευνα, προέκυψαν τα εξής αποτελέσματα. Από τη 

δειγματοληψία του Φθινοπώρου στο σύνολο των δειγμάτων ανιχνεύτηκε STR (4,8%) 

με μέση τιμή 8,91 ± 5,06 μg/L και εύρος 5,33-12,49 μg/L. Αντίστοιχα ανιχνεύτηκαν 

SA’s (11,9%) με μέση τιμή 5,62 ± 1,54 μg/L και εύρος 4,22-5,93 μg/L, TC’s (35,7%) με 

μέση τιμή 1,87 ± 1,64 μg/L και εύρος 0,95-5,84 μg/L και τέλος FQNL’s (26,19%)  με 

μέση τιμή 19,60 ± 33,33 μg/L και εύρος 3,08-118,13 μg/L. Όπως έχει ήδη αναφερθεί, 

από την έρευνα μας και τη δειγματοληψία του Χειμώνα υπολείμματα SA’s και FQNL’s 

δεν ανιχνεύτηκαν σε κανένα δείγμα. Αντιθέτως εντοπίστηκαν STR (19%) με μέση τιμή 
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7,69 ± 2,15 μg/L και εύρος 5,69-12,61 μg/L, καθώς και TC’s (100%) με μέση τιμή 2,40 

± 0,67 μg/L και εύρος 0,97-3,59 μg/L. Έτσι λοιπόν συμπεραίνουμε ότι τα δείγματα 

γάλατος που συλλέχθηκαν την φθινοπωρινή περίοδο ήταν πιο επιβαρυμένα σε 

αντιβιοτικά καθώς παρατηρήθηκαν μεγαλύτερες συγκεντρώσεις. 

Σε έρευνα που πραγματοποιήθηκε στην Τουρκία τους μήνες Σεπτέμβρη και Οκτώβρη 

του 2005 εντοπίστηκαν σε δείγματα γάλακτος υπολείμματα TC’s  (66,8%) με μέση τιμή 

0,60 ± 0,55 μg/L και εύρος 0-2,17 μg/L, ενώ STR ανιχνεύτηκε μόνο σε ένα δείγμα με 

συγκέντρωση 0,36 μg/L [91]. 

Την περίοδο από τον Οκτώβρη του 2008 έως τον Απρίλη του 2011 διεκπεραιώθηκε 

ακόμα μια έρευνα στην Πρώην Γιουγκοσλαβική Δημοκρατία, κατά την οποία 

αναλύθηκαν δείγματα γάλακτος, για υπολείμματα SA’s, QN’s και TC’s.[92] Οι μέσες 

συγκεντρώσεις που βρέθηκαν ήταν 24,7 μg/l για τις SA’s με εύρος 13,5-147,9 μg/L,12,6 

μg/L για τις QN’s με εύρος 0,6-22 μg/L και   41,9 μg/L για τις TC’s με εύρος 17,7-149,1 

μg/L. Οι τιμές των συγκεντρώσεων των αντιβιοτικών στην περίπτωση αυτή ήταν αρκετά 

υψηλές και πολύ υψηλότερες από αυτές της δικής μας έρευνας. 

Σε μελέτη που πραγματοποιήθηκε το Σεπτέμβρη του 2010 στην Κίνα, συνολικά 

συλλέχθηκαν 94 δείγματα γάλακτος υψηλής θερμικής επεξεργασίας και 24 δείγματα 

γάλακτος παστεριωμένα  από τις κορυφαίες μάρκες γαλακτοκομικών προϊόντων της 

Κίνας και συγκεκριμένα από τις 25 πιο πυκνοκατοικημένες πόλεις [93]. Τα 

αποτελέσματα της μελέτης έδειξαν ότι στα δείγματα αυτά ανιχνεύτηκε υψηλή 

συγκέντρωση QN’s , καθώς και υπολείμματα SA’s, ενώ οι συγκεντρώσεις TC’s στα 

δείγματα ήταν χαμηλές. Συγκεκριμένα προέκυψε η εξής κλιμάκωση σχετικά με την 

επιβάρυνση των δειγμάτων γάλακτος σε αντιβιοτικά: 

QN’s > SA’s > TC’s 

Η κλιμάκωση αυτή δείχνει ότι τα εμπορικά γάλατα της Κίνας είναι κυρίως επιβαρυμένα 

από QN’s, λιγότερο από SA’s και ακόμα λιγότερο από TC’s. Η ίδια τάση παρατηρήθηκε 

και στα αποτελέσματα της δικής μας μελέτης. 

Αξίζει να σημειωθεί ότι, στην παρούσα μελέτη, ένα δείγμα αγελαδινού γάλακτος (1,5% 

λιπαρά) με μέση τιμή 118,13 μg/L ξεπέρασε τα αποδεκτά ευρωπαϊκά όρια [MRLs-

Commission Regulation (EU) No 37/2010] για τη συγκέντρωση FQNL’s στο γάλα. 

Επίσης συγκεντρώσεις TC’s και SA’s άνω των ευρωπαϊκών ορίων MRL ανιχνεύτηκαν 
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και σε ορισμένα δείγματα από την έρευνα της Πρώην Γιουγκοσλαβικής Δημοκρατίας 

[92], ενώ οι QN’s παρέμειναν εντός των επιτρεπόμενων ορίων. Αντίστοιχα σε έρευνες 

που πραγματοποιήθηκαν σε χώρες όπως η Ινδία [94], η Παλαιστίνη [95] και το Ιράν 

[90] βρέθηκαν υπολείμματα TC’s πάνω των επιτρεπόμενων ορίων MRL σε  ποσοστά 

13,5%, 18,7% και 8% αντίστοιχα. Ιδιαίτερα αξιοσημείωτη παρατήρηση σχετικά με 

υπολείμματα και τις συγκεντρώσεις QN’s πραγματοποιήθηκε από έρευνα στην Κίνα 

[89], κατά την οποία η ερευνητική ομάδα συνέκρινε τα αποτελέσματα της με αυτά από 

έρευνα που έγινε στο  Μεξικό. Συγκεκριμένα ανιχνεύτηκε μέγιστη  τιμή QN’s 5047,3 

μg /L σε δείγματα  γάλακτος της περιοχής του Μεξικό, η οποία ήταν 200 φορές 

υψηλότερη από την μέγιστη τιμή που  ανιχνεύτηκε στην Κίνα (20,49 μg/L) και φυσικά 

πολύ υψηλότερη από την τιμή του MRL. Όπως αναφέρεται από τους ερευνητές, τα 

τελευταία χρόνια στην Κίνα γίνονται αρκετοί έλεγχοι προκειμένου προϊόντα τροφίμων 

να μην ξεπερνούν τα ανώτατα επιτρεπόμενα όρια και σε αυτό αποδίδεται το γεγονός ότι 

έρευνες των τελευταίων χρόνων από εκεί, δίνουν επίπεδα συγκεντρώσεων αντιβιοτικών 

εντός των ορίων [93]. 

Σε έρευνα που πραγματοποιήθηκε στο Χονγκ Κονγκ, εξετάστηκαν υπολείμματα 

αντιβιοτικών (veterinary antibiotics-VAs) στο πόσιμο νερό, το γάλα, τις πρώτες ύλες και 

το μαγειρεμένο φαγητό, καθώς και στα ούρα των παιδιών προσχολικής ηλικίας.[96] 

Σκοπός της έρευνας ήταν η ανάλυση των συγκεντρώσεων των αντιβιοτικών και του 

εκτιμώμενου κινδύνου στον οποίο εκτίθενται τα παιδιά. Τα αποτελέσματα έδειξαν ότι οι 

TC’s, οι QN’s, οι SA’s, τα μακροκυκλικά και η πενικιλίνη διανέμονται ευρέως στο 

χοιρινό, το κοτόπουλο και τα ψάρια και ότι είναι επίσης ανιχνεύσιμα στα ούρα των 

παιδιών σε αρκετά μεγάλο ποσοστό 77,4%. Διαπιστώθηκε επίσης ότι τα υπολείμματα 

αντιβιοτικών δεν μπορούν να εξαλειφθούν εντελώς μέσω των παραδοσιακών  

διαδικασιών μαγειρέματος. Όλα τα δείγματα που μελετήθηκαν κατέδειξαν ότι το EDI, 

το οποίο βασίστηκε είτε στην διατροφική κατανάλωση είτε στα ούρα, ήταν πολύ κάτω 

από το ADI, υποδηλώνοντας ότι όλα τα τρόφιμα είναι ασφαλή για κατανάλωση. 

Ωστόσο, τα αποτελέσματα απαιτούν περαιτέρω επιβεβαίωση, ιδανικά από μελέτες που 

διαθέτουν μεγαλύτερο εύρος δειγμάτων. 

Πρόσφατη μελέτη (2018) πραγματοποιήθηκε προκειμένου να εξετασθούν όλοι οι 

πιθανοί περιβαλλοντικοί παράγοντες που μπορούν να οδηγήσουν σε αντίσταση του 

ανθρώπου έναντι σε αντιβιοτικά [97]. Συγκεκριμένα παράγοντες όπως το πόσιμο νερό, 

το χώμα, η σύσταση του αέρα και της ατμόσφαιρας, καθώς και η διατροφή εξετάστηκαν 
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εκτενώς, ώστε να γίνει εκτίμηση του κινδύνου στον οποίο εκτίθεται ο πληθυσμός, αλλά 

και εκτίμηση της αντίστασης που αποκτά σε αντιβιοτικά από τους παράγοντες αυτούς. 

Συνοπτικά εξετάστηκαν ακόμα ότι διαθέσιμα δεδομένα και πληροφορίες υπήρχαν 

σχετικά με τα τέσσερα βασικά στοιχεία της ανθεκτικότητας στα αντιβιοτικά που 

σχετίζονται με τα κατάλοιπα αντιβιοτικών στο περιβάλλον: προσδιορισμός κινδύνου, 

εκτίμηση έκθεσης, εκτίμηση δόσης-απόκρισης και χαρακτηρισμός κινδύνου. Παρ’ όλα 

αυτά, τα δεδομένα που απαιτούνται για τον χαρακτηρισμό του κινδύνου έκθεσης σε 

υπολείμματα αντιβιοτικών στο περιβάλλον ήταν και είναι περιορισμένα. 

 

Εικόνα 5.2. Η έκθεση του ανθρώπου στην ανθεκτικότητα των αντιβιοτικών σε σχέση με 

τα υπολείμματα αντιβιοτικών στο περιβάλλον. 

 

Οι κύριες ανάγκες και ο σκοπός για τις μελλοντικές ενέργειες αφορούν τον εντοπισμό 

καλύτερων εκτιμήσεων σχετικά με την αντίσταση στα αντιβιοτικά που συνδέεται με 

κατάλοιπα αντιβιοτικών στο περιβάλλον: Συγκεκριμένα ενέργειες όπως : 

 καθιέρωση τυποποιημένου οδηγού παρακολούθησης για τα κατάλοιπα 

αντιβιοτικών και την αντοχή σε αντιβιοτικά στο περιβάλλον 

 μελέτη προέλευσης της σχέσης μεταξύ των επιπέδων του αντιβιοτικού και των 

συνθηκών κάτω από τις οποίες το παθογόνο αναπτύσσει αντίσταση στο 

αντιβιοτικό 
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 τον καθορισμό της σχέσης δόσης-απόκρισης μεταξύ παθογόνων βακτηρίων τα 

οποία είναι ανθεκτικά στα αντιβιοτικά και διαφόρων μολυσματικών ασθενειών  

 

Τα αποτελέσματα της παρούσας μελέτης έδειξαν ότι τα επίπεδα συγκεντρώσεων των 

τεσσάρων αντιβιοτικών που μελετήθηκαν ήταν εντός των ανώτατων επιτρεπόμενων 

ορίων (εκτός από μια τιμή FQNL’s) και εντός των ορίων που αναφέρονται στη 

βιβλιογραφία ή και χαμηλότερα από αυτά.  

Η αντοχή στα αντιβιοτικά αποτελεί μείζον ευρωπαϊκό και παγκόσμιο κοινωνικό 

πρόβλημα. Με προτεραιότητα την υγεία του καταναλωτή περαιτέρω έρευνες πρέπει να 

διεξαχθούν με στόχο την ανίχνευση αντιβιοτικών σε δείγματα γάλακτος για τον έλεγχο 

της επιβάρυνσης και των πιθανών επιπτώσεων στην υγεία. Η δημιουργία νέων, 

αυστηρότερων μέτρων, αλλά και η ενίσχυση των ήδη θεσπισθέντων είναι απαραίτητη 

προκειμένου να ελεγχθεί και να μειωθεί η χρήση αντιμικροβιακών φαρμάκων,  ιδιαίτερα 

στις περιπτώσεις όπου η χρήση τους δεν είναι αναγκαία. Με τον τρόπο αυτό μπορεί κατ’ 

επέκταση να προληφθεί η περαιτέρω διάδοση της ανθεκτικότητας και να διαφυλαχθεί η 

ικανότητα καταπολέμησης μικροβιακών λοιμώξεων. 
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