
A. Ü.Veteriner Fakültesi Biyokimya Kürsiisü
Prof Dr. Ethem Ersoy

ÇEŞtTLt HAYVANLARıN (TAVŞAN, KÖPEK, TOKLU,
DANA, MERKEP, AT) ORGANİK FOSFORLU İNSEKTtStD-
LERLE ZEHİRLENMELERİ VE BUNUN ÇEŞtTLt ŞEKİL-
LERDEKİ TEDAVİLERt SıRASıNDA SERUM TRANSAMİ-
NAZ (GLUTAMİK OKZALASETİK TRANSAMİNAZ-GOT
VE GLUTAMtK ptRuvtK TRANSAMİNAZ-GPT) AKTİVİ-
TELERİ İLE ANORGANİK FOSFOR DEGERLERİ YÖNüN-

DEN DENEYSEL ÇALIŞMALAR

Nihat Bayşu *

Experinıental studies on the transaıninase (glutaınic
oxalacetic transaıninase-GOT and glutaınic pyruvic transa-
ıninase-GPT) activities and inorganic phosphorus levels in
the blood serum of different aniınals (rabbit, dog, yearling
ewe-Iaınb, calf, ass, horse) during their intoxications with
organophosphorus insecticides and their various kinds of
treatınents.

Sununary: In this study, the activities of GüT and GPT and inorganic phosphorus
levels were determined in the blood serum of different animals (rabbit, dog, yearling ewe-
lamb, calf, ass, horse), during their intoxications with 2xLD 50 doses of organophosphorus
insecticides and their various kinds of treatments, experimentaııy.

In the experiment, a total of 88 animals, consisting of 50 rabbits, 13 dogs, LOyeading
ewe-Iambs, LOcalves, 3 asses and 2 horses were used and a total of 1074 aııalyses, including
358 GüT, 358 GPT and 358 inorganic phosphorus were carricd out.

The rabbits and dogs were divided into 5 groups, J. group-received oraııy Folidol-E-
605 as organophosphorus insecticide, but no treated-was kept as kontroL. The other groups
were alsapoisoned in the same way, but 2 nd group was treated with only atropine; 3 rd
group, with atropine +toxogonin; 4 th group, with atropine -i- mecamylamine + bus-
cop an and 5 th group,with atropine + toxogonin + mecamylamine + buscopan. The
last combinatian was alone applied to the yeading ewe-Iambs, calves, asses and horses just
as rabbils and dogs. Because, it was understood in rabbi ts and dogs that, this combination
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was most effective against to the intoxications with organophosphorus İnscctİcides. The
insecticide was admİnistcred to the animals af ter a fasting perİod of 18-24 hours and the
symptoms were seen at different times.

In this study, LO control rabbi ts and 2 control dogs died bccause of organophosphorus

imecticides.

Atropine was use d for the blockage of muscarinic effect, toxogonİn for reactİvation of
cholİnestearse and mecamylamin and buscopan for their sedative effects.

The blood of animals wcre taken in 4 timcs, soon before gİving İnsecticide -ZÖ-,
whcn the symptoms of intoxİcatİon wcre seen -ZS-, 2 hours af ter treatment -TS- and 24
hours aftcr into"ication (Z24S), but one morc in fifth group of dogs, yearling ewe-Iambs,
calves, asses, and horscs 48 hours after intoxicarion (Z48S).

Thc blood samples wc re analyzed for S-GüT, S-GPT and serum inorganic phosphorus

without delay.

According to the results of this study, soan after intoxicatİons the activities of S-GOT
and S-GPT increased by the effect of organophosphorus incesticide and began to decrease
gradually towards to their initial levels because of treatment, at last came back very nearly
or completely to the initial levc!s,. And sometimcs they bccame smaller even than those of
before intoxication. But no remarkablc changes were obsen'ed in the S-GüT activities of
calves and in the serum inorganic phosphorus of all animals. in conclusion, İt is quite posssi-
ble to follow the effect of organophosphorus insecticides and of its treatment in those ani-
mal s by mcasuring of S-GüT and S-GPT activities biochemically.

Özet: Bu çalışmada 2,,1.)) 50 dozunda organik fosforlu insektisidle zehirlenen çeşitli
hayvanlarda (tavşan, köpek, tokltı, dana, merkep, at) gerek zehirlenme ve gerekce bunun
çeşitli şekillerde tedavileri sırasında serum, GOT ve GPT aktİvitelerİ ile anorganik fosfor

seviyeleri tesbit edilmiştir.

Çalışmada 50 tavşan, 13 köpek, LO tokltı, LO dana, 3 merkep ve 2 de at olmak üzere
toplam 88 hayvan kullanılmış vc bu dcnemede 358 er adet GüT, GPT vc anorganik fosfor
tayini olarak toplam 1074 analiz yapılmıştır.

Tavşanlar ve köpckler 5 gruba ayrılmışlar ve ı. grup kontrololarak bırakılmış, yani
sadece Folidol605-E içirilerek zehirlenmiştir. Diğcr gruplar da aynı şekilde zehirlenmiş,
ancak zehirlenme belirtileri gürülünce, grup II atropinlc, grup III atmpin -+- toksogonin
ile, IV. grup atropin + mekamilamin + buskopan ilc, V. grup ta atropin + toksogonin +
mekamilamin + buskopan ilc tedavi edilmiştir. 'foklulara, danalara, merkeplere ve atlara
ise sadece V. grup tavşan ve köpeklere uygulanan tedavi uygulanmıştır. Çünkü organik
fosforlu insektisidlerle zehirlenmede V. grup hayvanlara uygulanan kombine tedavinİn
üstün etkiye sahip olduğu, tavşan ve köpeklerdekİ uygulama ile ortaya çıkmıştır. Organik
fosforlu insektisid, hayvanlara 18-24 saatlik bİr açlık perİyodundan sonra 'verİImiş ve ze-
hirlcnme belirtileri farklı süreler sonunda görülmüştür.

Çalışmada kontrololarak kullanılan LO tavşan ve 2 köpek zehirlenmenİn etkisiyle öl-

müştür.

Tedavide kullanılan atropin, zehirlenmedeki muskarinik etkiyi bloke etmek, toksogo-
nm kolinesterazı reaktive etmek vc mekamilamin hipotansif, buskopan teskin edici etki
sağlamak için kullanılmıştır.

Hayvanlardan zchirlenmeden öncc (zehir verilmcden hemcn önce) -ZÖ-, zehirlcnme-
dcn sonra (semptomlar başlayınca) -ZS-, tcdavİden 2 saat sonra -TS- ve zchirlenmcden
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24 saat sonra olmak üzere 4 defa, ancak V. grup köpeklerle koyunlar, danalar, merkepler
ve taylarda bunlara ilave olarak zehirlenmeden 48 saat sonra -248S- da kan alınmıştır.

Kanlar bekletilmeksizin S-GüT, S-GPT ve serum anorganik fosfor yönünden analize
edilmiştir.

Bulunan sonuçlara göre; genelolarak organik fosforlu insektisid etkisiyle başlangıçta
serum GüT ve GPT aktiviteleri önemli ölçüde yükselmiş, uygulanan çeşitli tedavi şekille-
rinden sonra ilk değerlerine doğru dönmeye başlamış, -224S- veya -Z48S- ise ilk değerlere
ya iyice yaklaşmış, ya da tamamen dönmüş, hatta bazan altına bile düşmüştür. Ancak sa-
dece danalara ait S-GüT değerleri ve diğer bütün hayvanların serum anorganik fosfor
değerleri kayda değer değişme göstermemişlerdir.

Sonuç olarak, organik fosforlu insektisidlerle zehirlenmenin ve bunun tedavisinin
seyrini klinik bulgulara paralelolarak S-GüT ve S-GPT tayinleriyle de izlemek mümkün-
dür.

Giriş

Organik fosforlu insektisidlerin karakteristik özelliği, bileşimle-
rinde kolinesteraz enzimini inhibe eden fosfor radikalinin bulunma-
sıdır. Bunlar vücuda çeşitli yollardan girebilirler. Bu yollar, solunum,
deri, konjonktiva, mukoz membranlar ve ağız yolu olabilir. Daha
çok rastlanan zehirlenme şekilleri, bu bileşiklerin ağız yolu ile girme-
siyle meydana gelir. Perkutan zehirlenmeler, hayvanların tıbbi ban-
yolarından sonra, inhalasyon yolu ile olan zehirlenmeler de hayvan-
lara yakın bölgelere veya hayvanların otladıkları sahalara organik
fosforlu insektisidlerin püskürtülmeleri sonunda görülebilir. Çeşitli
organik fosforlu insektisidlerin kimyasal yapıları, emilme tarzları
veya parçalanma ürünleri farklı ise de biyokimyasal etkileri identiktir.

Organik fosforlu insektisidlerle zehirlenenlerin idrarında eser
miktarda anorganik fosfor bulunur. Organik forforlu insektisidlerle
zehirlenmenin başlıca belirtileri, bronkospazm, bradikardi, diare,
kusma, kolik, miyozis, gözyaşı, salya ve barsak salgılarında artış,
çizgi li kaslarda titreme, kramp, paraliz ile huzursuzluk v.s.dir. (7).

Cura (6), memleketimizde son 10 yılda haşere savaşının
hızlanmasıyla organik fosforlu bileşiklerle zehirlenmelel'in de arttı-
ğını belirtmektedir. Tarım ilaçlamaları sırasında en çok deri ve solu-
num yolu ile veya ilaçlanmış bitki ve meyvaların yenmesiyle ağız
yolu ile zehirlenme olmaktadır (ı 4).

Glutamik okzalasetik transaminaz (GOT) ve glutamik piruvik
transaminaz (GPT) hayvansal dokularda bulunan önemli transa-
minaz enzimleridir. Bunlar en çok karaciğerde, kalp ve iskelet kas la-
rında bulunur. Bunlar, bulundukları dokuların harap olan hücre-
lerinden etraf sıvısına salınarak, oradan dolaşıma geçmekte ve kanda-
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ki aktivitelerinde yükselme meydana gelmektedir. Serum transami-
naz aktivitelerinde görülen artış, dokulardaki harabiyet derecesiyle
oran tıhdır. (3).

GüT ve GPT enzimlerinin katalize ettiği reaksiyonlar aşağıda
gösterilmiştir (12) :

GüT
L- Aspartat+a-ketaglutarat -<-==; L-Glutamat+ükzalasetat

L-Alanin+ "
GPT

" +Piruvat

Edvin (8), koyunlarda pJazmada 29,0:1:8,42 mU ımı GüT ve
danalarda da yine plfrzmada 31,14:1:1,03 mU/ml GüT aktivitesi
tesbi t etmiştir.

Bayşu ve arkadaşları (1), normal koyunlarda serumda GüT de-
ğerini 38-52 mU imi. ve GüT değerini de 6-11 mU ımı. arasında
bulmuşlardır.

Wright ve arkadaşları (15), Caumaphos ile zehirlenen sığırlarda
serum GüT ve GPT tayininin diagnastik önemi olduğunu, normal
sığırların serumlannda GüT nin 52 (32-72) mU ımı. ve GPT nin de
13 (7-19)' mU ımı. lik aktivite gösterdiğini belirtmişlerdir.

Zinkl ve arkadaşları (16), karbon tetraklorür zehirlenmesinde
ve hepatik nekraz hallerinde serum GüT değerinin yükseldiğini,
normal köpeklerde serum Gül' aktivitesinin 7,0 :1:4,9. mU imi. ve
GPT aktivitesinin de 3,8::!:3,8 mU imi. olduğunu yazmaktadırlar.

Chha bra ve Mehta (4), da erkek toklıılarda serum transaminaz
aktiviteleri için şu rakamları vermişlerdir: GüT: 31,2 :1:20,8 (i 5-75)
mU imi.; GPT: 14,2:1: 10,9 (9--20) mU ımı.

Gerber (9), normal atların serumlarında GüT aktivitesinin
38-120 (72,7) mU imi. ve GPT aktivitesinin de 0-16 (6,36) mU imi.
olduğunu kaydetmiştir.

Roe (11) ise, ethion ve imidan ilc deneyselolarak zehirlediği
danalarda toksisitenin akut olduğu zaman bile serum GüT aktivite-
sinin normal sınırlar i~'inde kaldığını yazmıştır.

Sharer (13), klinik olarak sağlam köpeklerde serum anorganik
fosfor değerlerinin i yaşına kadar değişiklik gösterdiğini, fakat 1. ya-
şın bitiminden itibaren sabitleşerek ortalama % 3,8 mg; olduğunu
bildirmiştir.
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Serum anorganik fosfor değerlerinin atlarda % 2,4-4,0 mg.,
sığırlarda % 2,3-9,6 mg., koyunlarda % 2,5-9,0 mg. ve köpeklerde
de % 2,2-4,0 mg. arasında olduğu belirtilmiştir. (5)

Ürganik fosforlu insektisidlerle zehirlenmeler, çeşitli ülkelerde
insan ve hayvan sağlığını tehdit etmektedir. Memleketimizde de tek-
nik tarımın gelişmesi ile birlikte özellikle güneyanadolu ve Ege böl-
gesinde organik fosforlu insektisidlerin kullanılmaları. yaygınlaşmış,
fakat zehirlenmeler sorunu, hayvancılık ekonomimizde gitgide büyü-
yen bir problem halini almıştır.

Bu çalışmanın amacı, organik fosforlu insektisidlerle zehirlenen
çeşitli hayvanlarda klinik tablo ile karaciğerdeki bozukluklar arasın-
da bir ilgi olup olmadığını transaminazlar (GÜT ve GPT) yönünden
incelemek ve yapılan tedavinin etkisinin bu enzimler yardımı ile izle-
nip izlenemeyeceğini saptamak, ayrıca zehirlenmeyi meydana geti-
ren organik fosforlu insektisidlerin serum anorganik fosfor seviyesini
etkileyip etkilemediğini tesbit etmektir.

~ateryal ve ~etod

çalışmamızda 50 tavşan, 13 köpek, 10 tokltı, 10 dana, 3 merkep
ve 2 de at olmak üzere toplam 88 normal hayvan kullanılmıştır.

Bu 88 hayvanda, 540 ı 50 tavşan'a (180 er adet GÜT, GPT ve
anorganik fosfor), i59 u 13 köpeğe (53 er adet aynı analizler), 150 si
10 danaya (50 şer adet aynı analizler), 150 si 10 tokluya (50 şer adet
aynı analizler), 45 i 3 merkep'e (15 er adet aynı analizler) ve 30 u
2 adet at'a (10 ar adet aynı analizler) ait olmak üzere toplam 1074
adet analiz yapılmıştır.

Hayvanlar ı8-24 saat süre ile aç bırakılmışlar ve bunlardan tav-
şanlar ile köpekler aşağıdaki şekilde gruplandırılmışlardır:

Tavşanlar:

10 ar tavşanlık 5 gruba ayrılmıştır.

Grup l.) Kontrololarak bırakılmış, önce kan alınmış, sonra bir or-
ganik fosforlu insektisid olan Folidol-E-605 in 2xLD 50 dozu
içirilmiş ve zehirlenme septomları görülür görülmez tekrar
kan alınmıştır. Bu gruba her hangi bir tedavi şekli uygulanma-
mış olup hayvanlar zehiri n etkisiyle ölmüşlcrdir. Böylece bu grup-
tan zehirlenmeden önce yani zehir verilmeden hemen önce
(ZÖ) ve zehirlenmeden sonra yani zehirlenme belirtileri görü-
lünce (ZS) olmak üzere 2 defa kan alınmıştır.
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Grup II.) Önce kan alınmış, grup i. gibi zehirlenmiş, zehirlenme
septomları görülünce ikinci kan alınarak atropinle tedavi edil-
miş, 2 saat beklenerek 3. defa ve zehinlenmeden 24 saat sonra
da 4. defa kan alınmıştır. Bu suretle bu gruptan ZÖ, ZS, teda-
viden 2 saat sonra (TS) ve zehirlenmeden 24 saat sonra (Z24S)
olmak üzere 4 defa kan alınmıştır.

Grup II!.) II. grup tavşanlara uygulanan işlem uygulanmış olup
ancak bu gruba tedavi amacı ile atropin -+- toksoganin verilmiş-
tir. Herbir hayvandan alman kan sayısı ZÖ, ZS, TS, ve Z24S
olmak üzere 4 tür.

Grup IV.) Gmp III. gibi hareket edilmiş, ancak bu gruba tedavi ama-
cı ile atropin +mekamilamin + buskopan verilmiştir.

Grup V) Grup IV. gibi işleme tabi tutulmuş olup, bu gruba tedavi
amacı ile atropin + mekamilamin + buskopan -\-toksogonin ve-
rilmiştir.

Köpekler:

1., II., III. ve IV. grupları 2 şer köpekten meydana gelen, an-
cak V. grubu 5 köpekten ibaret olan 5 gruba ayrılmış, tavşanlardaki
gibi zehirlenmiş ve tedavi edilmişlerdir. Sadece V. grup köpekleı-de
ZÖ, ZS, TS, Z24S ve Z48S olmak üzere toplam 5 defa kan alınmıştır.

Kontrol grubu köpeklerde kontrol gru bu tavşanlar gi bi zehirin
etkisiyle zehirlenmeden kısa bir süre sonra ölmüşlerdir.

J(~yıınlar, danalar, merkepler, atlar :

Bu hayvanlar, ekonomik önemi- olan pahalı hayvanlar oldukla-
rından, yine aynı şekilde zehirlenen bu hayvanlara tedavide, başarılı
olduğunu tavşan ve köpek çalışmalarında saptadığımız dörtlü kom-
bine tedavi (atropin + mekamilamin + buskopan + toksogonin) şekli
tek başına uygulanmıştır ve ZÖ, ZS, TS, Z24S, Z48S olmak üzere
toplam 5 er defa kan numunesi alınmıştır.

Organik fosforlu insektisid olarak bir etil paratlıion preparatı
olan Folidol-E-605 tavşanlara ve köpeklere 50 mg/kg., toklulara
40 mg/kg., danalara 35 mg/kg., at ve merkepIere 10 mg/kg. dozunda
içirilmiştir.

Tedavi amacı ile kullanılan ilaçların verilme yolları ve dozları:

Atropin (i.v.): Tavşanlara 2 mg /kg., danalara 1 mg lkg., köpek
ve toklulara 0,5 mg/kg., at ve merkepIere 0,25 mg/kg.
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Buskopan (i.m.): Bütün hayvanlara i mg jkg.

Mekamilamin (i.v.): Bütün hayvanlara 1 mg jkg.

Toksogonin (i.v.): Tavşan, köpek ve danalara 10 mg jkg., tok-
!ıdara 6,25-7,50 mg jkg., at ve merkeplere 5 mg Ikg.dır.

Deneme boyunca tedavi uygulanmaması nedeniyle zehirlenme-
nin etkisiyle ve hepsi de kontrol gruplarından 10 il tavşan, 2 si de kö-
pek olmak üzere toplam 12 hayvan ölmüştür.

Zehirlenen hayvanlar, organik fosforlu İnsektisidlerle zehirlen-
menin bütün genel septomlarını göstermişlerdir.

Deneme hayvanlarına insektisid verilmesinden sonra zehirlen-
mc belirtileri, tavşanlarda 10-40 dakika, köpeklerde 15-30 dakika,
toklularda 3. saat, danalarda 22-30 dakika, merkep ve at1arda 16-29
dakika içinde görülmüştür.

Tedavide kullanılan atropin sülfat, muskarinik etkiyi bloke et-
mek, toksogonin kolinesterazı reaktive etmek, buskopan teskin edici
ve mekamilamin de hipotansir etki sağlamak için verilmiştir.

Kanlar, ZÖ, ZS, TS, Z24S ve Z48S olarak usulüne göre tavşan-
larda V. aurİcularis'ten, köpeklerde V. brachialis'ten ve diğer hayvan-
larda da V. Jugularis'ten alınmış ve en kısa zamanda serumları ayrıl-
mıştır. Serumlar bekletilmeksizin analize tabi tutulmuştur.

GüT ve GPT tayinleri, Boehringer enzim test kombinasyon pre-
parat1arı kullanılarak Eppendorf-mikroliter sistemle (2) yapılmıştır.

Anorganik fosfor tayinlerinde ise spektrofotemetrik modifiye
Youngburg metodu (10) kullanılmıştır.

Sonuçlar

Denemelerimizden elde ettiğimiz sonuçlar, tablolar ve grafik-
ler halinde gösterilmiştir: Tablo ve grafiklerde verilen değerler, kar-
şılarında yazılı gruba ait ortalama değerlerdir.

Tablo 1., çeşitli hayvan gruplarının deneyselolarak organik
fosforlu insektisidlcrIe zehirlenmeleriyle ve buna karşı kullanılan
çeşitli tedavi şekilleriyle ilgili .olarak ortalama serum transaminaz
(GüT ve GPT) aktiviteleri ve anorganik fosfor değerlerini göster-
mektedir.

Tablo 2 de, çeşitli hayvan gruplarında serumdaki GüT, GPT
ve anorganik fosfor'un ZÖ ki değerine göze ZS, TS, Z24S ve Z48S
artış ve azalış yüzdeleri verilmektedir.



TABLO i . Çeşitli hayvan gruplarının deneysel olarak organik fosforlu insektisidlerIe zehirlenmeleri ve buna karşı uygulanan çeşitli
tedavi şekilleriyle ilgili olarak ortalama serum transaminaz (GOl' ve GPT) aktiviteleri ve anorganik fosfor değerleri:

Hayvanın GOl' (mU/mL) GPT (mU/mL) Anorganik F osfol' ('Yı) mg.)
(*)

ZÖ
(**) zü zOCinsi Sayısı Grubu ZS TS Z24S Z48S ZS TS Z24S Z48S ZS TS Z24S Z411S

_. --- -- --- --- -- -- -- ._---- -- -- -- ---- ---
lO i 17.5 27 .3 12.4 14.9 6.2 6.3

____ o --- --- --- --- -- -- -- --- --- -- -- -- --- ---
LO il 15.5 IlL2 21 .3 10.8 1l.8 II .7 10.8 7.1 5.7 5.4 5.6 5.4
---- ----- -- -- -- --- ----- -- -- -- -----'. ._------ -- --- ---

Tavşan 10 LII 16.4 37 .0 25.4 20.3 14.1 18.1 23.6 17.7 15.7 15.9 15.6 i 5.2
-- - --._--- -- -._- --- --- --- -.-. -- -- --_ .._~_. -"- -- -- -- ---- ---

lO IV 14.8 30.0 24.5 21 .0 15.7 20.3 18.9 14.6 5.2 5.9 5.8 5.2
(Rabbit) ___ o. _ ....__ . -- . "--- .... --- _._-"0 - _. -0--- ----- ._--.-- --- __ ._ •• 0 -- -"-0 _._-

Lo V 14.2 27.1 22 .0 15.11 IL .2 18.6 17. i 12.5 5.4 6.4 5.9 5.3
•....•-.-. 00 • -- --._--- ----- - .- _.-- _._- --- --- ._- -- ---- --- -- -" -._."- _.-0_0- .-". --.- ---

2 i 15.8 23.6 12.4 9.0 4.0 5.2
-._- .-- ----- -- --- --"._-- --,- --- - .. -- -- -_.- --"'- _. --- -- _. ~--- ..- -

2 II 7 .9 27.0 22 .5 9 .0 II .3 15.8 13.5 9.0 3.0 3 .0 2 .4 5.0
------ --- --- ---- -- --- -'--- __ o. -- -- --- -._-- -- ---- -_._-- ----

Köpek 2 III 6.8 25.8 39.3 33.6 20.3 16.9 32 .5 21 .4 4.8 5 .9 6.3 4.7
--"'-- -"--- -- ---- --- --- ---'-- -- -- -- ---- --- -- -- ------ ---

(Dog) 2 IV 5.6 34.H 2H.0 18.0 III .6 41 .050.1 6.7 5 .3 5.6 4.2 7 .3
----- ---'- -- --- -- --- --- -- -- -- --- --- ._- --- -- --- ---

5 V 12.0 32.0 23.0 37 .0 19.0 10.0 12.0 19.0 29.0 IL .0 4.9 5.4 4.G 4.1l 3.0
-_._--._------ ---- ---- -- --- --- ---- --- --- -- -- ~--- -_ ...- ___ ,O -- -- ---- -- .."-
Toklu (Year-
Iing ewe-Iamb) ıo V 28.5 48 . i 38.0 41 .H 40.3 6.0 9.0 6.8 8.5 7.7 4.4 4.0 :L9 3.9 4.7
-----_._-- ---- ----- -- --- --- ---- -_._- -- -- -- -- --- ._- --.- ._-.- ---"-,- _0-
Uana
(Calı') 10 V 31 .432.4 33 .2 30.4 30.9 7 .5 9.4 6 .2 6.7 6.1 5.7 5.5 5.7 5 .4 3 .3

_.,0__ .•,_.__ .. ---- o"
_. 0_0-,0-- -"._. -- --- -- -- -.'0- --- _ .. '_0_- -- --- --- _. - . --

Merkcp
(Ass) 3 V 96.0 143.0 131.0 133.0 55.0 16.0 19.0 15.0 10.0 4.0 2.6 2 .5 2 .H 3.1 2.4

---- ---- -- -'--- --_o --- --- -- -- --- --,-- --- -- -- -- ---- ----
At
(Hoı'se) 2 V 74.0 III .0 112.0 137.0 103.0 7 .0 7 .0 LO.0 25.9 9.0 3.7 4.4 3.5 3 .3 ı .8

(*) i. Kontrol grubu (**)
II. Atropin ile tedavi edilenler
III. Atropin+ toksogonin ile tedavi edilenler
IV. Atropin+mekamilamin+buskopan ile tedavi edilenler
V. Atropin+toksogonin+mekamilamin+buskopan ile tedavi edilenler

ZÖ
ZS
TS
Z24S:
Z48S:

Zehir verilmeden hemen önee
Zehirlenme belirtileri görülüneec
Tedaviden 2 saat sonra
ZehirIenme 24 saat sonra
Zehirlenmeden 48 saat sonra



TABLO 2.
Çeşitli hay,'an gruplarında ortalama serum GOT, GP1' ve anorganik fosforun ZÖ ki değerlerine göre ZS, TS, Z24S' ve Z411S

görülen artma veya a'.alma yüzdeleri.

Hayvanın GOl' GPT i Anorganik fosfor

Cinsi sayısı (*) (**)
(n) Grubu ZS TS Z24S Z4llS ZS TS Z24S Z48S ZS TS Z24S Z48S

-. ----'- .' ..__ .._--- -- - ---"-- ---- -- ---_ .. .- .- '-- .. - ._ . .._- -' .- -- - ...- ---- -- "---

LO i + 'iG - - - +20 - - - -i- 2 .- - -

-------- ._._'- --- --'-'._" -- .- -,-- --.--- - "_o" .-- ._.- -- ._- ... ------

10 II + 17 + 37 - 30 - + 33 -j- 23 - 19 - - 'i 2 .. .5 -

Ta.vşan - ..-- _._---_.-. ._ .._-- .---- - - --- --- --_ .._-- _. _." --- ..-- _.0_- ---- ____ o

(Rabbit) 10 III -:- 125 54 24 - 28 !- G7 - 2c 4 -- 2 .9 -.,. T , .) -:-
--- .---.--- --- --- --- -_._- --- ---- -- --- --- --'- ---- --

LO IV +103 + GC) 42 .- ı- 29 i 20 - 7 - .1- 13 ı i ı O -
---- ---- _._- --- --- --- --- --- -- --- -- --- --- -----.

LO V 90 55 II -I- GG _ ..- 53 -:- i i ._--- ı III -,-19 -2 -

---------- -.--- --- -- --- --- -- -- -_ ..-- --- -- --" ----- --_.- _ .._ ..._-
2 i + 30 .. - - - 27 - - _ ..- ı- 30 - ----

--- _. --"- .-- --_ ••• 0 -- --_ ... --'- ._.- .- '---'- ----,. ---- '-' .- --_ .. --

Köpek 2 II +242 ..,..198 .J. 14 _. + 41 19 - 20 - O -.20 -1-67 -

(Dog) -_. __ ._- ---- ----_0 .. - - ._-- -_.,- _._-_. .-.- - ..- ----- . _. ..- _ .. .- .-- --- ----

2 III +279 ";-478 +394 - - 17 60 5 - ... 23 --31 - 2 -
._---. .- -- -_.-.-- ..- '-' - -- '- - - ---- -- ---,- -- ----- -" - -_ ... - .-
2 IV ';-521 +400 .,.21 i - -,- 120 +169 - 64 - + G -20 +38 ._.

- --- - ----- ._-- -_._" ... "-" ..•- -- -- ..•....- ._- -'- ---- - ___ o -- --_ ...

'i V .J_ 167 -i- 91 +208 +58 -!- 20 90 ..:..190 LO + LO - 6 - 2 -3B_ ..• .__ .... ".-_. ._---- --_.- _ ..-- --- -- ._- ---- .. .._- -_._- __ o

-"'".-
...__ . -"--.-

Toklu (Yearling LO V : 69 33 ı. 47 -17 -i- 51 .,. 14 -i 42 +25 - 9 -ıı -13 6
ewe.lamb)
----_ . ._-_ . .... --- .._-_. --" --- -- .-- .-._- ..- - .._-- .- '- .. _ ..- ._-

Dana
(Caif) LO V + 3 5 3 - 2 ı 20 -17 -I i -ll) -3 .5 O - 6 .-42
-------- ---- ---- ---- -- --- --- -- --- -- ---- ----- --- -- ---
Mcrkep
(Ass) 3 V -i- 49 -t- 36 -i- 38 -43 .;- 19 - 6 --- 37 -75 -0.4 + 8 -i-99 -iii---"'-' ---- -----
At
(Horse) 2 V + 9 + 51 + 85 + 39 O + 43 +257 +29 -, 19 - 5 .-10 -79 J
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Grafik i. grup i deki, grafik 2. grup II deki, grafik 3. grup III
deki, grafik IV. grup IV deki ve grafik 5 de grup V deki hayvanların,
verilen zehir ve yapılan tedavinin etkisiyle ilgili olarak muhtelif za-
manlarda serum GüT, GPT aktivitelerini ve anorganik fosfor değer-
lerini göstermektedir.

Tartışma

Bu çalışmada, çeşitli hayvanlarda bir organik fosforlu insektisid
olan Folidol -E- 605 ile deneysel zehirlenme meydana getirilmiş, ge-
rek zehirlenme etkisiyle ve gerekse bunun çeşitli şekillerde tedavileri
sırasında serum GÜT, GPT ve anorganik fosfor miktarında meyda-
na gelen değişmeler izlenmiştir.

Denemeye alınan hayvanlarda zehirlenmeden önce bulunan
GüT, GPT aktiviteleri ve anorganik fosfor seviyeleri, 1,5,8,9 ve 13
no.lu literatürlerde bildirilen değerlere uygunluk göstermektedir.

S-GO T aktiviteleri

Tavşanlarda :

ZÖ bulunan değerlere göre, ZS % 17- i25, TS ':Ia 37-65, Z24S
°Ic) 11-42 arasında artış göstermiştir. Ancak II. grup, Z24S ilk değe-
rinin % 30 altına düşmüştür. Cfablo 1,2 ve grafik 1,2,3,4,5). Ü halde
zehirin karaciğerde meydana getirdiği etkiyle serum GüT seviyesi
önemli ölçüde yükselmiş, fakat tedavinin etkisiyle de bu yükselme
oranı gitgide düşmüş, bkat Z24S ya kadar ilk seviyesine dönememiş-
tir. II. grupta durum tersine ilk değerin de altına kadar düşmüştür.

Köpeklerde :

ZÖ ki değerlere göre ZS %30-521, TS %91-478, Z24S %14-394
arasında yükselme olup, bu yükselme 4 lü kombine (atropin-t-tokso-
gonin-t-mekamilamin--ibuskopan) tedavi uygulanan V. grup köpek-
lerde Z48S da %58 oranında devam etmiştir (Tablo 1,2 ve grafik
1,2,3,4,5). Bu grupta da zehirİn ve tedavinin etkisi S-GüT aktivite-
sinde kendisini göstermiş ve tavşanlardakine benzer bir seyir takip
etmiştir. Ancak köpeklerde yükselme yüzdeleri tavşanlarınkinden
çok daha fazla olmuştur.

Taklularda :

Zehirlenmeden itibaren Z48S ya kadar hep yükselmiş (%33-69),
fakat Z48S, ilk değerin % 17 altına düşmüştür (Tablo 1,2 ve grafik 5).
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Danalarda:

Kayda değer bir değişiklik tesbit edilememiştir. (Tablo 1,2 ve
grafik 5).

Merkeplerde

Z24S ya kadar yükselme devam etmiş (%36-49), Z48S ıse ilk
değerin %43 altlıla düşmüştür (Tablo 1,2 ve grafik 5).

Atlm'da :

% 9-85 arasında dalgalı bir artış görülmüş ve Z48S normale
erişememiştir (Ta blo 1,2 ve grafik 5).

S-GüT nin Z24S tesbit edilen değerleri, II. grup tavşanların
dışındaki hayvan gruplarında tekrar ZÖ ki değerlerine dönememiş-
tir. Merkep ve toklularda süratli düşüş, Z48S ancak gerçekleşebil-
miştir.

Tedavide atropin'in önemli bir faktör olduğu, ancak atropin'i
de ihtiva eden dörtlü kombinasyonun etkisinin diğer kombinasyon-
ların etkisinden daha fazla olduğu S-GüT aktivitesi ile izlenebil-
miştir.

S-GPT aktiviteleri

Tavşanlarda :

ZÖ ki değerlere göre, ZS %2066 arasında artış olmuş, bu artış
TS da %20-67 oranında devam etmiş, Z24S ise IL, III. ve IV. grup-
larda %7-25 azalma görülmüştür. Sadece V. grup tavşanlarda hala
% II lik bir yükselme devam etmiştir (Tablo 1,2 ve grafik 1,2,3,4,5).

Köpeklerde :

11., IV. ve V. gruplarda ZÖ ki değerlere göre, ZS %20-120 ara-
sında artış olmuş, hu artış bütün gruplarda % 19- 169 arasında devam
etmiş, Z24S II. ve IV. gruplarda %20-.64 azalma, diğerlerinde %
5-190 artış görülmiiş, V. grupta ise Z48S lik değerlerine yaklaşmış-
tır. (Tablo 1,2 ve grafik 1,2,3,4,5).

Toklularda :

Z48S ya kadar % ı4-51 arasında değişen şekilde yükselmeler
,devam etmiştir (Tablo 1,2 ve grafik 5).
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Danalarda:

ZÖ sine nazaran ZS %20 yükselmiş, fakat TS hemen başlayan
düşüş % 11-19 arasında olarak Z48S ya kadar devam etmiştir Cfablo
1,2 ve grafik 5).

Alerkeplerde :

Danalardakine benzer bir durum vardır. ZS hem(~n yükselmiş
(% 19), fakat bu uzun sürmemiş ve Z48S ya kadar gittikçe azalarak
ZÖ ki değere göre önemli derecede (% 6--75) düşmüştür (Tablo 1,2
ve grafik 5).

At/arda:

ZÖ kine nazaran ZS hemen yükselmemiş, TS görülen yükselme
(% 43) Z24S büyük bir farkla devam etmiş (% 257), Z48S ise bu
artış, %29 a kadar gerilemiştir. (Tablo 1,2 ve grafik 5).

Zehirlenme ile ilgili olarak S-GOl' ve S-GPT aktivitelerindeki
yükselmeler Roe (ii), Wright ve arkadaşları (15) ve Zinkl ve arka-
daşları (16)'nın bulgularına uygunluk göstermiştir.

Yukarıda seyir şekli belirtilen S--GOT ve S-G PT değerlerindeki
değişikliklerden anlaşılmaktadır ki, hayvanlara içirilen organik fos-
forlu insektisid, karaciğerde dejeneratif bozukluklar yapması sonucu
harap olan karaciğer hücrelerinden GüT ve GPT enzimlerinin
kana salınmasına ve oradaki aktivitelerinin yükselmesine, çeşitli şe-
killerde uygulanan tedaviden sonra ise karaciğerde rejenerasyonun
başlamasına ve bazılarında Z24S, bazılarında da Z48S ya kadar nor-
mal değerlere yaklaşmasına veya dönmesine neden olmaktadır. Bu-
rada zehirlenmeyi önleyici etkili atropin'i de ihtiva eden bir kombi-
nasyon olarak 4 iü kombine tedavinin (atropin-i-toksogonin+me-
kamilamin + buskopan) olumlu etkisinin genellikle S -GOl' ve G-SPT
aktivitelerinde de kendini gösterdiği kanısına varılmıştır.

Serum Anorganik Fosfor değerleri :

Köpeklerin dışında kalan deneme hayvanlarında gerek ZÖ,
ZS, Z24S ve gerekse Z48S bulunan serum anorganik fosfor değerleri
küçük dalgalanmalar göstermiş ve bu dalgalanmalar kayda değer
değişiklikler olmaktan uzak kalmışlardır. Küpeklerde ise bu dalga-
lanmalar daha bariz olarak görülmüşse de kesin bir fikir vermemiş-
lerdir. Kısaca, organik fosforlu insektisidle zehirIcnme, serumdaki
anorganik fosfor seviyesini etkilememiştir. Cfablo 1,2 ve grafik 1,2,
3,4,5) .
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Sonuç olarak, organik fosforlu insektisidlerin hayvanlardaki ze-
hirleyici etkileriyle ve bunun çeşitli kom~inasyonlarda tedavilerinin
meydana getirdiği kurtarıcı etkileri S-GüT, S-GPT değerleriyle
biyoşimik olarak izlemenin mümkün olacağı ve biyoşimik sonuçlarla
klinik bulguların birbirine paralel olarak yürüdüğü kanaatına varıl-
mıştır.
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Cemal Nadi Aytuğ'un ,farmakolqjik yönden sayın Dr. Selahattin
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Grafik i . Grup I.C ait hayvanlarda ortalama serum GüT, GPT ve anorganik fo~for
değerleri.
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Grafik 2. Grup II. ye ait hayvanlarda ortalama serum GüT, GPT ve anorganik fosfor
değerleri.
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Grafik 3. Grup III'e ait hayvanlarda ortalama serum GüT, GPT ve anorganik f05for
değerıeri.
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Grafik 4. Grup IV'e ail. hayvanlarda ortalama serum GüT, GPT ve anorganik fosfor
değerleri.
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Grafik 5. Grup V'e ait hayvanlarda ortalama serum GüT, GPT ve anorganik fosfor
değerleri.
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