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FARELERDE DENEYSEL TOXOCARA CANIS LARVA
MIGRANSINA KARSI LEVAMIZOL HIDROKLORID,
TVERMEKTIN VE ALBENDAZOLUN ETKILERI *

Fatma Cigdem PISKIN™

Anthelmintic Effect of Levamisoie hydrochloride, Ivermectin and
Albendazole on the Migration of Toxocara canis Larvae in Mice

Summary: This study was carried out to investigate the effects of
levamisole hydrochloride, ivermectin and albendazole on experimental visceral
larva migrans of T. canis in mice.

This study was performed as two experiments, in the first experiment,
each drug and the control groups consisted of 20 mice. All of the mice were
infected with approximately 2000 embryonated T. canis eggs. In experiment I,
between 2 and 7 days of infection, levamisole hydrochloride and ivermectin
were given subcutaneously and albendazole was given orally at the doses of 15
mg per kg, 0.6 mg per kg and 100 mg per kg respectively. In this experiment, 5
mice from each drug groups and from the control group were necropsied on the
days of 5, 8, 15 and 28 of infection. In experiment 2, each drug and the control
groups consisted of 10 mice. The mice in this experiment were also infected with
approximately 2000 embryonated T. canis eggs. In the experiment 2, between 8
and 14 days of infection, the same drugs were applied at the same doses as
mentioned in experiment 1 and 5 mice from each drug groups and from the
control group were necropsied on the days of 15 and 28 of infections.

It was found that, the organs and tissues containing larvae were limited
and the number of larvae in these organs and tissues were decreased depending
on the group of drugs as well as the doses. In addition, the mean number of
larvae in early treatment (Experiment 1) was found lower than the late
treatment period (Experiment 2). In both experiments, levamisole hydrochloride
was found the most effective drug and this was followed by ivermectin and
albendazole.

Ozet: Bu ¢alisma, farelerde deneysel olarak olusturulan T. canis i¢organ
larva gogiine levamizol hidroklorid, ivermektin ve albendazoliin etkisini incele-
mek amactyla yapilnugtir.

Calisma iki deneme halinde yiiriitiilmiis ve ilk deneme her ilag ve kontrol
grubunda 20’ ser fare olacak sekilde gerceklestirilmistir. Biitiin fareler ortala-
ma 2000 embriyolu T. canis yumurtasi ile enfekte edilmiglerdir. Deneme 1’ de
enfeksiyon olusturulduktan sonra 2 ve 7. giinler arasinda ilaglar, levamizol
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hidroklorid 15 mg/kg deri alt, ivermektin 0.6 mg/kg deri alti ve albendazol 100
mg/kg agiz yoluyla olacak sekilde kullamlmisnr. Bu grupta enfeksiyonun 5, 8,
15 ve 28. giunlerinde, ilag gruplarindan ve kontrolden 5' er fareye otopsi
yapilmigtir. Deneme 2 ise her ilag grubunda ve kontrolde 10' ar fare bulunacak
sekilde gergeklestirilmistiv. Bu denemedeki fareler de ortalama 2000 embriyolu
T. canis yumurtasi ile enfekte edilmislerdir. Deneme 2' de enfeksiyon
olusturulduktan sonra ilaglar ayni dozlarda ancak enfeksiyonun 8 ve 14. giinleri
arasinda uygulanmus ve otopsiler 15 ve 28. giinlerde ilag gruplarindan ve kont-
rollerden 5' er fare olacak sekilde yapilmistir.

llag gruplarina ve dozlarina bagh olarak larva bulunan organ ve doku
gesidinin stmrly kaldigt ve buralardaki larva sayilarimin azaldigi saptannustir.
Ayrica erken donemdeki sagaltimda (Deneme 1) ortalama larva sayisi, ge¢ do-
nemdeki sagaltimdan (Deneme 2) daha dugsiik bulunmustur. Her iki denemede
de levamizol hidroklorid en etkili ilag olmus, bunu ivermektin ve albendazol

izlemigtir.
Giris
Toxocara canis ( Werner, 1782 ), basta
kopek olmak tizere tilki, kurt, cakal gibi etgil
hayvanlarin ince bagirsaklarinda yasayan bir
nematoddur. Ovipar olan parazitin yumurtalar

75-95 u blyiiklikte, yuvarlaga yakin ovalimsi-
dir (11,13).

Visceral larva migrans ( igorgan larva
gbcli ), bazi helmintlerin 6zellikle de nematod
larvalarinin basta insan olmak tlizere, normal
olmayan konaklarin igorgan ve dokulaninda
yapmis oldugu gog olayidir. Insanlarda igorgan
larva  gégli  olusturan  birgok  helmint
bulunmasina karsin, bu olaydan asil sorumlu
olan T. canis’ tir (11,13,26,28).

Igorgan larva gégii konusunda yapilan
deneysel c¢aligmalarda farclerin iyi bir deney
hayvani oldugu bildirilmistir (15,25). Farelerde
T. canis larvalarimin go¢ yollannin ortaya
konmasi amaciyla yapilan galigmalarda (4,5,7)

enfeksiyonun itk glinlerinde, larva
yogunlugunun karaciger ve akcigerlerde
oldugu, ancak ilerleyen giinler iginde bu

yogunlagsmanin diger organlarla beraber beyin
ve kaslarda da gorildiigii belirtilmistir. Burren
(7), gozlerde larvalarin 5. gilinden itibaren
goriildigiinii, Ghafoor ve ark. (12) isc 6. giinde
basladiklar otopsilerde bu giinden sonra larva
gorildiigini bildirmektedirler.

Toxocara canis larvalarindan ileri gelen
visceral larva migransa karsi gesitli iilkelerde
ilag denemeleri yapilmis ve halen de yapilmakta

olup, Tiirkiye’ de bu konuda ¢ok sinirli sayida
calisma oldugu dikkati ¢ekmektedir.

Toxocara canis ile deneysel olarak
enfekte edilen ve igorgan larva gogii olusturulan
farelerin sagaltiminda degisik gruplardan birgok
ilag, ¢esitli dozlarda ve degisik siirelerde
denenmistir (1,2,3,8,9,10,29). Bu farkl ilag se-
¢imi ve prosediirlerden 6tiirii, bu ¢alismada elde
cdilen sonuglarla diger arastiricilarin bildirdigi
sonuglar1 net olarak karsilastirmak pek miimkiin
degildir. Ancak, genel anlamda farclerde
yapilan ¢alismalarda, organ ve dokulardaki lar-
va sayilarinin ilag kullanimina bagh olarak
kontrollere oranla giderek azaldign kaydedil-
mektedir (1,2,3,8,10,21,27).

Bu ¢alismada 7. canis ile deneysel olarak
enfckte edilen farclerde levamizol hidroklorid,
ivermektin ve albendazol ctken maddelerinin,
igorgan larva gd¢ii iizerine etkilerini incelemek
amaglanmustir. Bir model olarak scgilen fareden
alinacak sonuglar, gerek hayvanlarda gerekse de
insanlarda, bu parazitten kaynaklanan igorgan
larva gogiinlin sagaltimina yarar saglayacaktir.
Ayrica, belirlenecek etkili bir ilagla enfekte ge-
be kopeklerin sagaltimt ve bunlardan dogacak
yavrularin prenatal veya galaktojen yolla enfek-
siyona yakalanmalan 6nlenebilecektir.

Materyal ve Metot

Bu galismada kullanilan Toxocara canis
yumurtalan,, Ankara Kegiéren Belediyesinin
sokak kopekleri ile miicadele programi gergeve-
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sinde 6ldiiriilen 120 kopegin bagirsaklan kont-
rol edilerek toplanan disi 7. canis’ lerin
uteruslanndan elde cdilmistir. Elde edilen yu-
murta slispansiyonu kapali bir plastik kap iginde
ve % 0.5’ lik formol iginde kullamlacag: giine
kadar + 4 °C’ da buzdolabinda saklanmistir.

Onceden hazirlanan ve formol iginde tu-
tulan 7. canis yumurtalar, enfeksiyon Oncesi
26-28 °C’a ayarh etiive konulmus ve yumurta-
lar iginde ikinci domem enfektif larva
gelisinceye kadar 4-5 hafta siireyle etiivde
tutulmustur.

Calismada deney hayvani olarak 3-5
haftalik, beyaz, erkek fareler (Mus musculus
var. albinos) kullanilmistir. Dencmelcrde
kullanilan tim fareler Ankara Serum Ciftligi
Deney Hayvanlan Unitesinden temin edilmis,
arastirma suresince Ankara Yem Fabrikasinin
6zel fare yemi ile beslenmistir.

Farelerin enfeksiyonu igin, iginde enfekte
ikinci donem larva bulunan yumurtalar formoi-
den anndinlmis ve fizyolojik tuzlu su igine
alinmugtir. Enfeksiyondan 6nce farelere ¢alisma
sonucunu etkileyebilecek herhangi bir ilag
uygulanmamustir.

Calisma iki deneme halinde yliritiilmis
ve deneme 1’de her ilag grubu ve kontrol grubu
igin 20’ ser fare, deneme 2’de ise her ilag¢ grubu
ve kontrol grubu igin 10’ ar fare olmak iizere
toplam 120 farc kullanilmistir.

Deneme 1’ in amaci erken dénemde, de-
neme 2’ nin amac isc ge¢ dénemde ( larva go-
¢l olduktan sonra ) secilen ilaglanin etkisini
arastirmaktir.

Her iki denemede de ilag ve kontrol gru-
bu farelere 0.5 cc fizyolojik tuzlu su iginde or-
talama 2000 larvali yumurta, kivrik ve ucu
diigmeli kaniil takili | cc. lik bir enjektorle agiz
yoluyla verilmistir.

Calismada kullanilan ilaglardan
levamizol hidroklorid 15 mg/kg den alt,
ivermektin 0.6 mg/kg deri alti ve albendazol
100 mg/kg agiz yolu ile verilmistir. Her ilag
grubu i¢in iki ayrnt deneme yapilmistir.

Dencme 1’ de enfeksiyon olusturulduk-
tan sonra 2 ve 7. gilnler arasinda ilaglar

uygulanmis ve enfeksiyonun 5, 8, 15 ve 28.
glinlerinde ilag gruplarindan ve kontrol gruptan
5’ er farenin otopsisi yapilmigtir. Ikinci dene-
mede ise enfeksiyon olusturulduktan sonra 8 ve
14.glinler arasinda ilaglar uygulanmis ve enfek-
siyonun 15 ile 28. giinlerinde ilag gruplarindan
ve kontrol gruptan 5° er fareye otopsi
yapilmistir. Otopsiler, larvalarin* enfeksiyonu
takiben belirli organ ve dokulara
ulasabilccekleri giinler ve larva gogiiniin sona
erdigi yaklasik siire dikkate alinarak enfeksi-
yonun 5, 8, 15 ve 28. gilnlerinde yapilmistir
(4,5,6,7,18,22).

Otopsi yaptilacak fareler  eterle
oldiirilmistiir. Otopsi sonrast beyin ve gézler
fizyolojik tuzlu su igine alinmig ve bu organlar-
dan hazirlanan ezme preparatlar 151k mikros-
kopta incelenmigtir. Karin ve gogls bosluklar
fizyolojik tuzlu su ile yikanmis ve yikama
swvilart ile mide ve bagirsak igerigi dogrudan
stereomikroskopta incelenmistir.  Karaciger,
akciger, kalp, dalak, bobrekler, mezenter lenf
yumrulan, testisler, mide, bagirsak, arka ve 6n
bacak kaslar ile g&gis kaslar ayrt ayri iginde
pepsin soliisyonu (988 cc % 0.85 Fizyolojik
tuzlu su + 5 gr pepsin + 7 cc HCI ) bulunan
petri kutularina konulmustur. Bu organ ve kas-
larda bulunan larvalari toplamak igin Sprent’ in
teknigi (23) esas alinmustir. Iginde pepsin bulu-
nan petri kutularinda ayn ayn tutulan organlar
ve kaslar bisturi ve makas yardimiyla iyice
pargalanmistir. Bu organlar ve kaslar dokularin
erimesi ve larvalann agiga ¢ikmas: igin 37 °C’
lik etiivde 10-12 saat bekletilmistir. Bu siire
sonunda dokular yeniden iyice czilmis ve goz
agtkhigy 750 p olan bir siizge¢ ve huni
yardimiyla ayr1 ayn tiiplere slzilmustir. Bu
stizGntiiller 2000 devirde S dakika santrifij
edilmistir. Santrifiijden sonra ustteki sivi kisim
atilarak dipte kalan larvali tortu {izerine % 6’ lik
formol ilave edilerek inceleninceye kadar +
4°C’ da buzdolabinda muhafaza edilmistir.

Larvalarin saymm i¢in tiipler 2000 devir-
de 5 dakika santrifiij edilmis ve istte kalan for-
mol bir pipetle alinmistir. Dipte kalan larval
tortu  bir petri  kutusuna  aktanlarak
stcreomikroskopta sayimlar yapilmistir.




Bu calismada, her iki denemede ilag

gruplarinda bulunan fareler ilaglarin
uygulandig giinler ve otopsi giinleri gézoniinde
tutularak larva sayilani ve larvalann organla-
ra/dokulara dagilimlari yoniinden kontrollerle
karsilagtirilmig ve ¢alisma sonuglan
degerlendirilmigtir. Her iki denemede de ilag
gruplan ile kontrolleri arasindaki farklilik
varyans analizi ile incelenmis ve farklihik goste-
ren gruplar Duncan Onemlilik testi ile
belirlenmistir (14,17).

Bulgular

Bu c¢ahsma sirasinda denemelerde
T. canis yumurtalari ile enfekte edilen ve belir-
tilen doz ve siirelerde segilen ilaglarla sagaltim:
yapilan fare gruplarinda gerek enfeksiyona ge-
rekse ilag uygulamasina ilgili herhangi bir kli-
nik belirti  gbzlenmemis, O6lim olaylan
kaydedilmemistir.

Her iki denemede ilag gruplar ile kontrol
gruplaninda bulunan farelerin larva sayi ve yiiz-
desi Tablo 1' de verilmistir. Tablo 1' den de
goriilebilecegi lizere hem deneme 1 hem de de-
neme 2 kontrol grubunda bulunan farelerin or-
gan ve dokularindaki ortalama larva sayilan ilag
gruplanndan fazla olmugtur.

Ayrica her iki denemede de kullanilan i-
laglardan ortalama larva sayisinda en fazla a-
zalmaya levamizol hidroklorid neden olmus,
bunu ivermektin ve albendazol iziemigtir.

Otopsi giinlerine gére her iki denemede
de ilag gruplarinda ortalama larva sayilar: kont-
rollerden daha diisiik bulunmustur (Tablo 2).

Gog eden larvalann, organ, doku ve vii-
cut bosluklarina gbre dagilimlan hem dencme
1' dc hem de deneme 2' de ilag ve kontrol
gruplan arasinda farklihik géstermistir (Tablo
3). Bu tablodan da anlasilabilecegi gibi larvala-
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ra deneme 1 kontrol grubu farelerinin tiim or-
gan ve dokulaninda rastlandig halde, deneme 1
ilag gruplan ile deneme 2 kontrol ve ilag grubu
farclerde karin ve gogiis boslugu sivilarinda,
mide ve bagirsaklarda larvaya rastlanmamigtir.
Ayrica, deneme 2 levamizol hidroklorid gru-
bunda testis ve mezenter lenf yumrularinda da
larva kaydedilememistir. Larvalann her iki de-
nemede de hem ilag gruplarinda hem de kont-
rollerde en ¢ok bulundugu organ beyin
olmugtur. Bunu gogiis kasi, 6n bacak kaslarn,
arka bacak kaslan, karaciger ve akciger
1zlemistir.

Deneme 1 ve 2’ de otopsi giinlerine gére
ilag ve kontrol gruplarinda bulunan farelerin
organ, doku ve viicut bosluklarindaki ortalama
larva say1 ve yilizdcleri Tablo 4 ve 5° de
verilmistir. Bu tablolardan da goriilebilecegi
lzere ilag uygulama gruplannnda kontrol
gruplanna oranla ila¢ dozlanna ve kullamm
zamanlarina bagh olarak hem larva bulunan
organ ve doku g¢esidinin simirh kaldigi hem de
buralardaki larva  sayillanmin  azaldig
saptanmigtir. Ayrica, erken dénemde sagaltim
uygulanan deneme 1’ in, ge¢ donemde sagaltim
uygulanan deneme 2’ ye oranla daha basarili
oldugu ve kullanilan ilaglardan en etkilisinin
her iki denemcde de levamizol hidroklorid
oldugu, bunu ivermektin ve albendazoliin
izledigi belirlenmistir.

Yapilan istatistiksel incelemeler sonu-
cunda; deneme 1’ de tim otopsi glinlerinde ilag
gruplan ile kontrol grubu arasindaki farklhiik
p< 0.001 diizeyinde 6nemli bulunmustur. De-
neme 2’ de ise tliim otopsi glinlerinde levamizol
hidroklorid ve ivermektin ile kontrol grubu
arasindaki farklilik p< 0.001 diizeyinde 6nemli
bulundugu halde, albendazol ile kontrol grubu
arasinda bdyle bir fark tespit edilememistir.
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Tablo 1. Denemelerde ilag ve kontrol gruplarinda saptanan ortalama larva say: ve ytizdesi ( % )
Table |. The average number and percentage of larvae found in the medicated and control groups used in the experiments

Ilag gruplari ve dozu | Ortalama Yiizdesi
larva (%)
sayisi

Levamizol 53.95 2.69

hidroklorid 15 mg/kg

Ivermektin 63.2 3.16

Deneme | 0.6 mg/kg

Albendazol 102.7 5.13

100 mg/kg

Kontrol 147.15 7.35

Levamizol 97.4 4.87

hidroklorid 15 mg/kg

Ivermektin 101.8 5.09

Deneme 11 0.6 mg/kg

Albendazol 115.0 5.75

100 mg/kg

Kontrol 1214 6.07

Tablo 2. Denemelerde ilag ve kontrol gruplarinda otopsi giinlerine gore ortalama larva sayilan
Table 2. The average number of larvac according to the necropsy days in the medicated and control groups used in the

experiments

Otopsi glini Kontrol Levamizol HCI ivermektin Albendazol
5 175.6 71.2 71.0 120.0
Deneme | 8 166.0 53.2 62.4 111.8
15 125.0 474 60.8 94.0
28 122.0 44.0 58.6 85.0
15 116.8 84.8 96.4 109.0
Dencme 2 28 126.0 110.0 107.2 121.0

Tartisma ve Sonug

Toxocara canis ile deneysel olarak
enfekte edilen hayvanlarda olusturulan larva
gb¢ii konusunda yapilan g¢alismalarda, bazi
arastinicilar (5,6,7,19) larvalarin bagirsaklardan
en ge¢ 2 glin iginde aynldigimi bildirirken,
bazilar1 (18,22) ilk 6 giin boyunca bagirsakta
larva gorilebildigini  kaydetmektedir. Bu
¢aligmada, larvalarin daha uzun siire bagirsakta
kalabildigini kaydeden ¢alismalara benzer
sekilde enfeksiyonun 8. giininde kontrol gru-
bunda bagirsakta larvaya rastlanmis, ancak bu
ginden sonra bagirsakta larva goériilmemistir.
Larvalarin ikinci glinden itibaren karacigerde,
lgiinci  gilinden itibaren ise akcigerde
bulunabildigi ve 5. giine kadar karacigerde,
8.gline kadar ise akcigerde yliksek olan sayimmin
bu giinlerden itibaren hizla azaldigi, ancak larva
bulunma durumunun devam ettigi bildirilmek-
tedir (6,7,16,18,22). Bu g¢alismada da benzer

tarzda kontrol grubunda karaciger ve akcigerde
en yiiksek larva bulunma durumunun 5 ile 8.
giin otopsilerinde oldugu goriilmiistiir. Yine 15.
gin ve 28. giin otopsilecrinde akciger ve
karacigerde larva bulunma durumu devam etmis
ancak sayilan blylik oranda diigmiistiir. Bazi
arastinicilarca (7,24), larvalann beyinde genel-
likle 5. giinden itibaren goriilmeye basladig1 ve
15. giinde maksimum diizeye ulastigi kayde-
dilmektedir. Bu ¢alismada da kontrol grubunda
5. giinden itibaren beyinde larvaya rastlanmis
ve hem 8. giin hem de 15. giin otopsilerinde
beyinden yiiksek sayida larva elde edilmistir.
Kaslarda ise larvalarin 5. giinden itibaren go-
rilmeye bagladigi, 28. veya 30. giinlerde mak-
simum diizeye ulastig1 bildirilmektedir (22,24).
Bu c¢alismada da kontrol grubunda kaslarda lar-
vaya en fazla 28. giin otopsisinde rastlanmis ve
diger g¢ahismalanin sonuglan ile benzerlik
gostermistir.
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Tablo 3. Farkli ilag gruplan ve kontrol gruplannda bulunan farclere ait organ, doku ve viicut bogluklarindaki ortalama larva sayilan
Table 3. The average number of larvae found in the organs, tissues and body cavities of the mice in different medication and control groups

flag grubu Kontrol cdilen organ, doku ve viicut bosluklari
ve dozu Mi. | Bag. | Ac. Ka. | Tes. | Mly. | K. | Da. Bob. | Gk. Abk. | Obk. | Bey. Goz. | Kb. | G.b.
Levamizol hidroklo- 10.2 0.7 0.2 0.5 13.6 | 0.05 | 205 | 5.65 4.85 33 12.6 0.6
rid 15 mg/kg
Ivermektin 7.2 0.9 0.2 0.45 11.2 |05 265 | 775 5.75 6.15 19.6 0.85
Deneme 1 | 0.6 mg/kg
Albendazol 7.15 1.6 0.4 0.7 9.9 0.8 445 | 1175 | 7.0 8.1 4965 | 1.2
100 mg/kg
Kontrol 0.1 | 1.15 1535 {345 |0.55 | 1.05 8.8 1.55 | 7.8 17.3 7.75 1225 | 683 1.65 | 0.05 | 0.05
Levamizo!l hidroklo- 2.0 02 2.0 03 1.2 14.9 6.6 14.0 55.2 1.0
rid 15 mg/kg
Ivermektin 2.1 04 0.1 0.1 2.3 03 1.2 15.4 7.7 14.1 57.0 1.1
Deneme 11 | 0.6 mg/kg
Albendazol 2.1 0.7 0.1 0.1 2.6 05 1.5 16.2 8.0 14.7 67.0 1.5
100 mg/kg
Kontrol 22 0.7 0.1 0.1 24 0.5 18.0 8.7 154 69.6

Mi.: Mide Bag.:Bagirsaklar A.c.: Akcigerler Ka: Kalp Tes. : Testisler M.ly. : Mezenter lenf yumrulan  K.c.: Karaciger Da.: Dalak Béb. : Bobrekler G k. : Gogiis kaslan  A.b.k. : Arka bacak kaslan
O.bk. : Onbacak kaslan Bey. : Beyin Goz. : Gézler K.b.: Kann boslugu G.b. : Gégiis boslugu
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Tablo 4 . Deneme 1’ dc otopsi giinlerine gére ilag gruplar ve kontrol grubunda bulunan farelere ait organ, doku ve viicut bogluklannda ortalama larva sayilan ve yiizdeleri
Table 4. The average number and percentage of larvae found in the organs, tissues and body cavities of the mice in different medication and control groups according to the necropsy days in experiment |

Otopsi ilag grubu Kontrolii yapilan organ, doku ve viicut bosluklan Ortalama larva
guini ve dozu Mi. | Bag. | Ac. | Ka. Tes. [ MLy, [ K. [Da. | Béb. | Gk | Abk | Obk | Bey | Goz | Kb. | Gb. Sayis1 | Yiizdesi
Levamizol hid. 250 | 1.0 0.6 312 34 32 22 2.0 24 0.2 71.2 3.56
(15 mg/kg)
Ivermektin 138 | 1.4 0.2 1.0 246 1 0.8 4.4 6.0 26 42 11.8 | 0.2 71.0 3.55
5. gln  |(0.6 mg/kg)
Albendazol 130 | 34 0.4 1.6 218 | 1.2 7.8 10.6 | 3.0 54 516 | 0.2 120.0 | 6.0
(100 mg/kg)
Kontrol 0.2 4.4 40.6 | 100 | 04 24 200 | 3.0 134 | 144 | 34 6.6 56.2 | 0.2 0.2 0.2 175.6 | 8.78
Levamizol hid. 9.2 1.2 04 13.0 { 0.2 3.6 5.2 40 2.8 128 | 0.8 53.2 2.66
(15 mg/kg)
Ivermektin 8.8 1.2 02 (06 11.8 108 |44 |76 5.0 5.6 152 | 1.2 62.4 3.12
8. gin (0.6 mg/kg)
Albendazol 102 | 1.2 0.6 1.0 108 |14 7.4 10.0 | 6.2 7.4 540 | 1.6 111.8 5.59
(100 mg/kg)
Kontrol 0.2 0.2 168 | 2.2 1.4 1.4 9.8 2.6 144 | 16.6 | 8.8 11.6 78.0 | 2.0 166.0 8.3
Levamizol hid. 54 |04 0.2 7.8 0.6 7.0 6.2 4.0 148 | 1.0 474 2.37
_(15 mg/kg)
Ivermektin 48 |08 02 64 |02 1.2 9.6 6.8 6.6 226 | 1.6 60.8 3.04
15. giin (0.6 mg/kg)
Albendazol 42 1.6 04 5.6 0.4 1.8 142 | 8.2 9.4 456 | 2.6 94.0 4.7
(100 mg/kg)
Kontrol 2.4 1.4 04 (0.2 44 04 |22 162 | 7.4 10.6 758 | 3.6 1250 | 6.25
Levamizol hid. 1.2 0.2 0.2 24 0.6 72 7.0 4.4 204 | 04 44.0 2.2
(15 mg/kg)
Ivermektin 1.4 0.2 0.2 0.2 2.0 0.2 0.6 7.8 8.6 8.2 288 1 04 58.6 293
28. giin  |(0.6 mg/kg)
Albendazol 1.2 0.2 0.2 0.2 1.4 0.2 0.8 122 | 10.6 10.2 474 | 04 85.0 4.25
(100 mg/kg)
Kontrol 1.6 0.2 0.2 1.0 0.2 1.2 220 | 114 20.2 63.2 | 0.8 122.0 | 6.1
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Tablo 5. Deneme 2' de otopsi giinlerine gore ilag gruplan ve kontrol grubunda bulunan farelere ait organ, doku ve viicut bosluklarindaki ortalama larva sayilan ve yiizdeleri

Table 5. The average number and percentage of larvae found in the organs, tissues and body cavitics of the mice in different medication and control groups according to the necropsy days in experiment 2

Otopsi  [llag grubu Kontroli yapilan organ, doku ve viicut bogluklar Ortalama larva
gini ve dozu Mi. Bag. | Ac. | Ka. | Tes. | Mly. | K. | Da. Béb. | Gk. | Abk | Obk | Bey. | Géz. | Kb. | G.b. | Sayis1 | Yiizdesi
Levamizol hid. 2.6 0.2 34 0.4 1.6 126 | 4.0 7.8 510 | 1.2 84.8 4.24
(15 mg/kg)
Ivermektin 24 0.6 0.2 0.2 3.8 0.4 1.6 122 | 5.6 8.6 592 116 96.4 4.82
15. gin [(0.6 mg/kg) ’
Albendazol 2.6 1.0 0.2 0.2 42 0.8 22 132 1 6.4 9.4 66.6 | 2.2 109.0 | 5.45
(100 mg/kg)
Kontrol 2.8 1.2 0.2 0.2 4.0 0.8 2.4 156 | 7.0 10.2 69.2 | 3.2 116.8 | 5.84
Levamizol hid. 1.4 0.2 0.6 02 0.8 172 | 9.2 20.2 594 | 0.8 110.0 | 5.5
(15 mg/kg)
Ivermektin 1.8 0.2 08 0.2 0.8 18.6 | 9.8 19.6 548 | 0.6 1072 | 5.36
28. glin |(0.6 mg/kg)
Albendazol 1.6 0.4 1.0 0.2 0.8 192 | 9.6 20.0 67.4 | 0.8 121.0 | 6.05
(100 mg/kg)
Kontrol 1.6 0.2 0.8 02 1.0 204 | 104 20.6 70.0 | 0.8 126.0 | 6.3
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Burren (7), gozlerde larvalann 5. giinden
itibaren gorildiigiini belirtirken, Ghafoor ve
ark. (12) ise 6. giindc basladiklan otopsilerde
bu giinden sonra gozde larvaya rastlandigim
kaydetmektedirler. Bu g¢alismada ise kontrol
grubunda larvalara gozde ilk kez 5. giin otopsi-
sinde rastlanmis, bu bulgu Burren' inkine (7)
uygunluk géstermistir.

Toxocara canis ile dencysel olarak
enfekte edilen ve igorgan larva gégi olusturulan
farelerin sagaltiminda dcgisik gruplardan bir
¢ok ilag, cesitli dozlarda ve degisik siirelerde
denenmistir (1,2,3,8,9,10,29). Bu farkl ilag sc-
¢imi ve prosediirlerden 6tiirii, bu galismada elde
edilen sonuglarla diger arastiricilarin bildirdigi
sonuglan net olarak karsilastirmak pck miimkiin
degildir. Ancak, genel anlamda  farelerde
yapilan ¢alismalarda, organ ve dokulardaki lar-
va sayilarinin ilag kullanimima bagh olarak
kontrollere oranla giderck azaldigr kaydedil-
mektedir (1,2,3,8,10,21,27). Bu ¢alismada da
kontrol  grubundaki farelerin organ ve
dokularindaki larva sayilari ilag
gruplarindakinden fazla olmustur. Ayrica erken
donemde sagaltim uygulanmasi (Denemec 1),
ge¢ donemde sagaltim uygulanmasina (Deneme
2) oranla daha basanli bulunmustur. Ilag
gruplaninda otopsi glinlerine gore ortalama lar-
va sayist yoniinden kontrollere cn yakin say:
hem deneme 1° de hem de deneme 2’ de
sirastyla albendazol, ivermektin ve levamizol
hidroklorid gruplarinda saptanmuistir.

Abo-Shehada ve Herbert (3), visceral
larva migrans olugturduklar farelerde denedik-
leri dort anthelmintikten levamizol hidroklorid
ilec ivermektini  en etkili  bulduklarini,
albendazoliin ise fenbendazolden daha etkili
olmakla birlikte levamizol hidroklorid ve
ivermektinin ardinda kaldigim kaydetmektedir.
Bu c¢alismada da benzer tarzda kullanilan
ilaglann etki siras1 her iki dcnemede de
levamizol hidroklorid, ivermektin ve albendazol
seklinde olmustur.

Samanta (20), T. canis ile dencyscl
enfekte farelerde kullanilan anthelmintiklerden
etki yoniinden ivermektini en iyi buldugunu ve
bunu albendazoliin izledigint bildirmektedir. Bu
caligmada da gerek deneme 1’ de gerekse de-
neme 2’ de farclerden toplanan larva sayis,

ivermektin grubunda albendazol grubundan az
olmustur.

Delgado ve ark. (10), T. canis ile enfckte
fareleri iki farkli prosediirde ancak toplam ola-
rak esit dozda albendazol ile sagalttiklarinda
larvalarin beyine ulagmasinin engellenemedigi-
ni bildirmektedir. Bu galismada da 100 mg/kg
dozda agiz yoluyla uygulanan albendazol hem
dencme 1’ de hem de deneme 2’ de benzer
sekilde larvalarin beyine ulagmasint
engellcyememistir.

Yalginkaya (29), T. canis ile deneysel o-
larak enfekte ettigi farelere enfeksiyondan
gesitli stireler énce ve sonra uyguladigi 100
mg/kg dozda tiabendazoliin ancak erken do-
nemde uygulandiginda goécii Onleyebilecegini
bildirmektedir. Bu ¢alismada da albendazoliin
ve levamizol hidroklorid ile ivermektinin erken
dénemde kullanilmas: ile alinan sonuglar genel
olarak ge¢ doneme gdrec daha basarili
bulunmusgtur.

Sonug olarak : ilag uygulama gruplaninda
kontrol gruplarina oranla ilag dozlarna ve
kullanim zamanlanna bagli olarak hem larva
bulunan organ ve doku ¢esidinin sinrh kaldig:
hem dc buralardaki larva sayilarimin azaldif:
belirlenmigtir. Kullanilan ilaglardan en etkilisi-
nin levamizol hidroklorid oldugu, bunu
ivermcktin ve albendazoliin 1zledigi
saptanmustir.  Aynica  crken  ddnemdcki
sagaltmin  (Denemc 1) ge¢ donemdeki
sagaltima (Deneme 2) oranla daha basanl
oldugu ve  yukandaki sirayr  izledigi
kaydedilmistir.

Tirkiye' de visceral larva migransin
sagalttmm konusunda basvurulacak ¢ok sinirh
sayida aragtirma bulundugundan, bu ¢aligma
onemli bir bilimsel agi1 dolduracak ve gcle-
cckte insan ve hayvanlarda gorilebilecek
icorgan larva gogiine kars1 etkili ilag, etkili doz
ve uygun sagaltim araligini belirlemede segenek
saglayabileccktir.
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