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DIROFILARIA IMMITIS ILE DOGAL ENFEKTE
KOPEKLERDE THIACETARSAMIDE SODIUM
UYGULAMALARI.

M. Kazm BORKU* Arif KURTDEDE*
Duygu AZIZOGLU** Murat KILIT**

Thiacetarsamide sodium application in dogs naturally infected with
Dirofilaria immitis

Summary: In this study, dirofilariasis caused by Dirofilaria immitis was
diagnosed by ELISA test and Thiacetarsamide sodium was applied to these
dogs. Microfilaremi was diagnosed by native blood control in only 2 of 9 dogs
which were positive for dirofilariasis in serological control.

While dirofilariasis was asymptomatic in 4 dogs coughing, dyspnea, weak-
ness, inappetance and exersize intolerance were the symptoms in 5 dogs.

In one dog presenting clinical symptoms; right ventricular hypertrophy de-
pendent findings in ECG and patchy pulmonary interstitial or alveolar infiltra-
tion in thoracic radiographs were observed.

Thiacetarsamide sodium was applied i.v. at a dose of 2.2 mg/kg bodyweight

with 12 hours intervals for two days to dogs with dirofilariasis. While two of 9

dogs died within 5. and 6. hours exhibiting severe coughing, dyspnea, weakness

and lethargy after Thiacetarsamide sodium injection. Six dogs didn’t show any

important clinical symptoms indicating drug complication. Transitory increase
©in cough was estimated in one dog.

Clinical symptoms, blood analyses (pH, pCO, pO, SatO, HCO, Base
Status, erythrocyte, leucocyte and thrombocyte counts, haematocrite, haemoglo-
bine and MCV, blood serum GOT, GPT, total bilirubin, urea, creatinin and al-
bumin values), urine analyses (pH, spesific gravity, protein, blood, haemoglo-
bin, bilirubin, urobilinogen, nitrit, glucose), microscopic control of urine, ECG
and thoracic radiographic control were performed before and after Thiacetar-
samide sodium application. ELISA test was repeated 2 months after therapy was
complated.

As a result, it is stated that ELISA test will be able to be useful for the diag-
nosis of dirofilariasis caused by Dirofilaria immitis in dogs and Thiacetarsa-
mide sodium is an effective drug againts dirofilariasis according to the ELISA
test results performed 2 months after therapy.
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Ozet: Bu calismada kipeklerde Dirofilaria immitis’in neden oldugu dirofi-
lariasis’in tanist ELISA testi ile konuldu ve bu kipeklere Thiacetarsamide sodi-
um uyguland. Serolojik kontrollerde dirofilariasis pozitif ¢ikan 9 kopegin natif
kan kontrollerinde sadece ikisinde mikrofileremi belirlendi. Bu kipeklerden dor-
diinde dirofilariasis asemptomatik seyrederken diger 5 kilpekte belirlenen semp-
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tomlar; Oksiiriik, dispne, halsizlik, istahsizhik ve ekzersiz intoleransdi. Klinik
semptom goseten 1 kopekte EKG'de sag ventrikiiler hipertrofiye zgii bulgular,
gogiis radyografisinde parcaly, pulmoner intersitisyel veya alveoler infiltrasyon
gozlendi.

Thiacetarsamide sodium 2.2 mg/kg viicut agirlift dozunda iv. 12 saat
arayla 2 giin uygulandr. Dokuz kopekten ikisi Thiacetarsamide sodium enjeksi-
yonundan sonraki 5. ve 6. saatlerde siddetli oksiiriik, dispne, halsizlik ve bitkin-
lik semptomlar: gistererek oliirken, 6 kipekte ilag komplikasyonuna isaret ede-
cek hi¢ bir o6nemli klinik semptom gozlenmedi. Bir kopekte gecici Gkstiriik artist
belirlendi. Thiacetarsamide sodium uygulamasindan dnce ve sonra klinik semp-
tomlar, kan analizleri (pH, pCO, pO,, Sat O,, HCO , baz durumu, eritrosit,
lokosit ve trombosit sayiari, hematokrit, hemoglobin ve ortalama eritrosit
hacmi, kan serumu GOT, GPT, total bilirubin, tire, kreatinin ve albumin deger-
leri), idrarin mikroskobik kontrolii, EKG ¢ekimi ve gdgiis kafesinin radyografik
kontrolleri yapildi. ELISA testi sagaltimin tamamlanmasindan 2 ay sonra tek-
rarlandu.

Sonug olarak; kopeklerde Dirofilaria immitis’ten ileri gelen dirofilaria-
sis’in tamsinda ELISA testi’nin kullanilabilecedi ve sagaltimin tamamlanmasin-
dan 2 ay sonra yapian ELISA testi sonuglarina gore Thiatecarsamide sodi-
um'un dirofilariasis’e kargi etkili bir ila¢ oldugu kanisina varid.

Keywords: Dirofilaria immitis, kopek, Thiacetarsamide sodium.

Girig

Dirofilaria immitis tarafindan olusturulan
dirofilariasis basglica kopek, kedi, tilki, kurt ve
bazen de insanda solunum, dolagim ve diger
baz1 sistemik bozukluklara neden olan bir has-
taliktir (8, 16, 30, 34). Genellikle 3-15 yash, ev
diginda beslenen biiyiik boy, erkek kopeklerde
goriilmektedir. Hastalifa endemik bolgelerde 1
yasindan kiiciik kopeklerde ve yaz aylarinda
daha sik rastlanmaktadir. Boxer, Alman kurdu,
Ingiliz Pointer, Setter, Retriever ve Beag-
le’larda hastaligin sik goriildiigi rapor edilmek-
tedir (4, 8, 30).

Arakonakgilik yapan digi sivrisinekler kan
emme Ssirasinda Dirofilaria immitis’in larval
formu olan ve kan dolagiminda bulunan mikro-
filerleri alirlar. Mikrofilerler digi sivrisinegin
viicudunda geligimlerini 2 ayda tamamlar ve
bundan sonraki 2-2.5 hafta i¢inde enfektif lar-
valar olusur. Bu sivrisinigin bagka bir képegi
sokmasiyla enfektif larvalar konakg¢i viicuduna
girer (24, 30). Mikrofileremi enfektif larvamn
konak¢iya girmesinden ortalama 6 ay sonra
meydana gelir ve kandaki mikrofiler sayisi 6 ay
stireyle hizla yiikselir. Reenfeksiyon olmazsa
daha sonra diiser. Bir kopekte 1-250 arasi ergin
parazit bulunabilir (30). Canli agirh@ 25 kg. ci-
varinda olan bir kopekte parazit sayis1 25' agin-
caya kadar ergin parazitlerin hemen hemen ta-
mami  kaudal pulmoner arterlerdedir. Sayi
arttik¢a, sag ventrikiile dogru hareket ederler,
50'yi asitiginda sag atriyuma ve daha da artt-

ginda vena kavaya ulagirlar (20, 21). Ergin pa-
razitler nadiren viicudun diger damarlarina da
girerek tromboz ve yangiya neden olurlar (16,
20, 24, 34). Pulmoner arterlerde bulunan para-
zitler damar endotelini zedeleyerek permeabili-
tesini artirir ve kan sivisi perivaskiiler intersitis-
yuma geger. Lokosit ve trombositler aktive
olarak baz trofik faktorler salgilar, perivaskiiler
s1vi s1zintis) ve yangisal eksudatin birlegmesiyle
intersitisyel 6dem olusur (33).

Dirofilariasisli hastalar genellikle asempto-
matiktir. Klinik semptomlarin giddeti kopekte
bulunan ergin parazit sayisiyla ilgilidir. Parazit
say1s1 ne kadar fazla ise hastalik o kadar siddet-
li seyreder. Agir enfeksiyonlarda solunum ve
dolagim sistemlerine ait ciddi klinik semptom-
lar gozlenebilmekte, hatta ani liimler meydana
gelmektedir. En sik goriilen belirtiler; akcigerde
olugan yangiyla iligkili olan sag ventrikiiler dia-
latasyon veya hipertrofi, oksiiriik, dispne, ek-
zersize intolerans ve bitkinliktir, Siddetli vaskii-
ler yaralanmas) bulunan kopekler oksiiriikleri
ile kan ¢ikarabilirler. Hastalarda sag kalp yet-
mezligine bagh olarak asites ve hepatomegali
de goriilebilir. Hastahk ilerledik¢e kardiak ka-
scksi ortaya ¢ikar. ikterus nadiren goriiliir (22,
29, 30, 33, 35).

Torasik radiografide sag ventrikiiler genis-
leme. ana pulmoner arterlerde belirginlesme,
kaudal akciger loblarinda pargali intersitisyel
veya alveoler infiltrasyon, arterlerde villoz pro-




]

DIROFILARIA IMMITIS ILE DOGAL ENFEKTE KOPEKLERDE THIACETARSAMIDE SODIUM UYGULAMALARI 249

liferasyon ve tromboembolizm ile perivaskiiler
ddem belirlenebilmektedir (22, 23, 25, 29).

Dirofilariasisli kopeklerin ¢ogunda EKG
bulgulann normaldir. Hipertrofide aritmi, V2,
V4 ve 2. derivasyonlarda yiikselen S dalgalan
ve sag axis deviationu goriiliir. Sag atrial dila-
tasyon gelistiginde nadiren P pulmonale de sap-
tanabilir. Sag ventrikiiler hipertrofi gelismemis
fakat giddetli pulmoner arter bozuklugu bulu-
nan kopeklerde EKG de S ve T dalgasi ile ST
segment degigimleri belirlenir (5, 30).

Hastalikl1 kopeklerin serum biyokimyasal
profilleri, hemogramlan ve idrar analiz bulgula-
rinda belirgin degisiklikler olmamakla birlikte
strese ya da dirofilariasis’e kargt geligsen yangi-
sel cevaba bagl olarak leukogramda degisiklik,
yaralanan arteriyel yiizeyler ve dirofiler parga-
ciklarinda trombositlerin kiimelesmesine bagh
olarak trombositopeni, bazi hastalarda pihtilag-
ma zamaninda uzama, dispnelilerde hipoksemi,
CO, basincinda degigme, hipoksiye karg1 geli-
sen hiperventilasyona bagh olarak hipokarbi,
bazi kopeklerde pulmoner hipertansiyona bagh
hipoksemi ve dispne, kan serumu globulin kon-
santrasyonunda artig, renal glomerular bozuk-
luk ve karaciger yetmezligi sonucu bazi hasta-
larda hipoalbuminemi belirlenebilir. Hastalarnn
%10 unda karaciger enzim aktivitelerinin yiik-
seldigi bildirilmektedir. Eger asites ve/veya ik-
terus varsa prognoz kétiidiir. Kaval sendrom,
siddetli pulmoner arterial bozukluk ve trombo-
embolizmaya bagli olarak hemoglobiniiri, ayn-
ca, hastalik ve stres durumlannda salgilanan di-
abetojenik hormonlann etkisine bagh olarak
glikoziiri ve ketoniiri goriilebilir (5, 17, 27, 30,
33).

Dirofilariasisin tamsi; natif kan kontrolle-
rinde Dirofilaria immitis mikrofilerlerinin go-
riilmesi (1, 6, 9, 28, 30) ve ¢esitli immunodiag-
nostik testlerin (3, 10, 14, 15, 26, 36) kullanim
ile konulur.

Kis aylarinda mikrofileremiye daha seyrek
rastlanmasi, immun reaksiyonlarin mikrofilerle-
ri elimine etmesi, dirofilerlerin steril veya tek
cinsiyetten olmasi, immatur veya prepatent
ergin enfeksiyonlari, mikrofilerisidlerin kullam-
m1 gibi nedenler dirofilariasisin gizli seyretme-
sine neden olmaktadir (7, 16, 30). Bu tir gizli
enfestasyonlant ortaya ¢ikarmak i¢in duyarh ve
D. immitis’e spesifik ELISA ve hemaglutinas-
yon testleri gelistirilmistir. Bu testler arasinda
ucuzluk ve kullamim kolayligr gibi farkliliklar
bulunmaktadir (3, 10, 14, 15, 26, 36).

Dirofilariasisin sagaltiminda ergin parazit-
lerin operatif yolla ¢ikartilmas: (22), ergin para-
zitleri oldiiren ilaglarin (Adulticid) verilmesi ve

sonra da mikrofilerleri 6ldiiren ilaglarin (Mic-
roflaricid) belirli araliklarla kullamimas: (2, 7,
11, 13, 23, 25) 6nerilmektedir.

Hastalik insidensinin diigiik oldugu bélge-
lerde, subklinik ve hafif enfeksiyonlu yagh ko-
peklerde sagaltim gerekmeyebilir. Neoplazi,
bobrek yetmezligi, nefrotik sendrom, kardiyo-
miyopati, karaciger yetmezligi ve hipoalbumi-
neminin eglik ettigi agir hastalarda sagaltim
kontraendikedir. Thiacetarsamide sodium’un et-
kinligini azaltacagindan sagaltim oncesi ve sii-
resince kortikosteroid kullamlmamaldir (19,
23, 30).

Onemli pulmoner arteriyel bozuklugu bu-
lunan kopeklerde adulticid sagaltimindan 1-2
hafta 6nce baglamak tizere aspirin verilmeli ve
trombosit sayisi belirlenmelidir. Hipoalbumine-
mili hastalarda idrarla protein kayb: veya idrar-
da protein/kreatinin orani saptanmahdir. Aynca
dirofilariasis diginda herhangi bir hastalig1 olan
kopeklerin bu hastaliklara karg1 da sagaltiimala-
n gerekir. Omegin, karaciger enzimlerindeki
hafif ve orta dereceli artiglar hepatik konjesyon
gostergesi olup bu degerlerin dirofilariasis sa-
galtimim baglatmadan 1-2 ay 6nce normal sinir-
lara inmig olmasi gerekmektedir (17, 30).

Dirofilaria immitis’in erginlerinin sagalti-
minda tek etkin ilag Phenylarsenoxide’lerden
olan organoarsenik kangimlardir. Bunlardan
s1vi solusyon icinde en stabil olam thiacetarca-
mide sodium’dur.

Thiacetarsamide sodium 8 saatten az ve 15
saatten fazla olmayan arahklarla giinde iki kez,
2.2 mg/kg dozunda, iki giin slireyle uygulanma-
I1, hastalar sagaltimdan sonra en az ii¢ hafta sii-
reyle hospitalize edilmelidir. Thiacertarsamide
sodium’un bu dozda li¢ giin siireyle kullanil-
masinin sagaltimin etkinligini artirmadig: aksi-
ne toksisite riskini yiikselttigi bildirilmektedir.
Dozun 2.2 mg/kg dan yiiksek olmasinin ise
adulticid etkiyi artiracagl ancak toksisite riskini
yiikseltecegi belirtilmektedir (11, 17, 18).

Thiacctarsamide sodium damar digina ka-
¢inldiginda ¢ok siddetli doku reaksiyonlarina
neden oldugundan i.v. verilirken kelebek kate-
ter kullanilmali ve enjeksiyon sonrasi kateter
yoluyla fizyolojik tuzlu su verilmelidir (30).

Ergin sagaltimindan sonra 6len parazitlere
ait pargalanin kiigciikk pulmoner arterlere suriik-
lenmesi, villéz proliferasyonun artmasi, trom-
bus ve graniilomatoz yangisal reaksiyonlarin
goriilmesi, kan akimimin bozulmasi, bazan kau-
dal akciger loblarina dogru olan akimin tama-
men durmasi (31), siddetli oksiirik, beden si-
cakliginda artig, dispne hatta hemoptizinin
goriilmesi, tagipnenin ilerledigi durumda mukoz
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membranlarda solgunluk, tagikardi, femoral na-
bizda zayiflama ve artan vaskiiler rezistansa
bagl olarak sag ventrikiilde akut yetmezlik gibi
komplikasyonlar gelisebilmektedir (31, 32).

Thiacetarsamide sodium uygulamasina
bagh akut reaksiyonlar ilk ya da ikinci dozdan
sonra ortaya c¢ikmaktadir. Kopeklerin %10-
15inde ilk belirtiler kusma, laterji ve anoreksi-
dir (23). Sik ve devamh kusma, letarji, anorek-
si, ikterus, ilk enjeksiyonu takiben ¢ok yiiksek
bilirubinemi ve azotemi durumlarinda sagaltim
durdurulmalidir. Hepatik toksisitenin ilk belirti-
si bilirubinemi olmakla birlikte sagaltimin dur-
durulmast igin tek bagina yeterli endikasyon
olusturmaz. Ilacin 1. ve 2. enjeksiyonlan sonra-
s1 diger bazi belirtilerle birlikte goriildigiinde
deger tagir. Ugiincii ve 4. enjeksiyonlar sonrasi
siklikla rastlanan bir bulgudur. Hasta ciddi bir
semptom gostermiyorsa dikkate alinmaz. Ikte-
rus hastalarin %5'in den azinda goriiliir. lkterus
ve hastaliga ozgii siddetli klinik semptomlar ge-
ligtiginde bazi hastalar birkag giin icinde 6lmek-
tedir. Ikterus, anoreksi kusma ve laterji ile bir-
likte ise sagalum durdurulmalidir. Ergin
sagaltim1 sirasinda karaciger enzim aktivitele-
rinde de artis meydana gelir. Bu enzim degerle-
ri ilag uygulamasindan 6 hafta sonra sagaltim
oncesi diizeylerine iner (27, 30).

Akut Thiacetarsamide sodium toksikasyo-
nu belirtileri goriildiigiinde sagalim durdurul-
mali, hastalara dengeli elektrolitik solusyonlar,
methionin, inositol ve kolin igeren vitaminler,
yiiksek karbonhidrat’h ve diisiik yagh diyet ver-
meli, en az dort hafta istirahat onerilmelidir.
Thiacetarsamide sodium uygulamasi karaciger
ve babrege iliskin biyokimyasal veriler normal
degerlere indiginde tekrarlanabilir (4, 11, 18,
19, 23, 30).

Mikrofiler sagalttminin ergin sagaltimin-
dan 3-6 hafta sonra baglatilacagi ve bu amagla
Dithiazinine, Levamisole, Fenthion ve Ivermec-
tin gibi ilaglarin kullanilabilecegi bildirilmekte-
dir (7, 30).

Sagaltilan kopeklerin ortalama %80'inin
yasadigi, klinik belirtileri agir olan hastalarda
lyilesme oraninin diisiik oldugu bildirilmektedir
4, 30).

Ulkemizde kopek dirofilariasisinin tamsi-
nin ilk kez 1951 ve 1959 yillannda yabanci ori-
jinli kopeklerde perifer kanda mikrofiler kont-
roluyla, daha sonra Bursa, Konya, Ankara ve
Van’daki yerli kopeklerde yine mikrofiler kont-
rolu ve otopside olgun parazitlerin saptanmasiy-
la konuldugu bildirilmektedir (1, 6, 16, 28, 37).
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Bu arastirmada; kopeklerde Dirofilaria im-
mitis’in neden oldugu dirofilariasis’in tanisinda
ELISA testinin kullanilmas1 ve Thiacetarsami-
de sodium’un etkinliginin ELISA testi sonucu-
na gore degerlendirilmesi amaglandi.

Materyal ve Metot

Bu ¢aligmada, 1-5 yaslaninda degisik irk ve
her iki cinsiyetten 9 kopek kullanildi. Kopekler
Atatiirk Orman Ciftligi ile buraya simr iki ayr
firmaya ait olan Dirofilaria immitis igin spesifik
ELISA testi uygulanan 32 kopek arasindan se-
cildi. ELISA testi pozitif gikarak aragtirmaya
alinan 9 kopegin kanlarinda natif metot ile mik-
rofiler de arandi.

Kopekler, A.U. Veteriner Fakiiltesi I¢ Has-
taliklar Anabilim Dali Klinigi bokslarinda, sa-
galtimdan once bir hafta ve sagalumdan sonra 3
hafta siireyle hospitalize edildiler. Hospitalizas-
yon siiresince Ankara Yem Sanayi tarafindan
iiretilen kopek yemi ile beslendiler ve boksla-
rinda siirekli su bulunduruldu.

Klinik olarak beden 1s1s1, nabiz ve solunum
sayilari, mukoza muayenesi, su ve yeme karg
ilgi, oksiiriik, kusma, genel durum ve diski
kontrolleri sagaltimdan 6nce, sagaltim siiresin-
ce ve sagaltimdan sonraki 1., 15., 30., 45. ve
60. giinlerde yapild.

Kopeklerin EKG ve rontgenleri sagaltim
oncesi ve sagalum sonrasi 1. ve 60. giinlerde
cekildi.

Kopeklerin kan pH'1, pCO,, pO,, SatO,,
HCO,, baz durumlan, eritrosit, 16kosit, trombo-

sit sayilari, hematokrit, hemoglobin, MCV,
serum Glutamic Oxaloacetic Transaminase
(SGOT), serum Glutamic Pyruvic Transamina-
se (SGPT), total bilirubin, iire, kreatinin ve al-
bumin degerleri sagalimdan once (0. Saat) ve
sagalimdan sonraki 1., 15., 30., 45. ve 60. giin-
lerde belirlendi.

Kopeklerde idrar Gamma Glutamyl Trans-
ferase (GGT) aktivitelerinin kontrolii ve idrar
analizleri (pH, dansite, protein, kan, hemoglo-
bin, keton, bilirubin, iirobilinojen, nitrit, glukoz
ve mikroskopi) sagalimdan once ve sagaltim-
dan sonraki 1., 15., 30., 45. ve 60. giinlerde ya-
pildi.

Dirofilariasis’in tanis1 Dirofilaria immitis’e
spesifik ELISA testinin (DiroCHEK Heart-
worm Test Kiti Synbiotics Corp. U.S.) kullaml-
mast ile konuldu. Dirochek, kopek ve kedilerin
plazma veya serumlannda erigkin D. immitis
antijenlerinin  belirlenmesi i¢in hazirlanmg
Enzyme-linked immunoassey (ELISA)dir.
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ELISA Testi, test tablasinda bulunan yuva-
lara yerlestirilen siyah ve D. immitis antijenine
karg1 hazirlanan antikorlarla kapli olan saydam
(reaksiyon godeleri) godelerde yapildi.

Godelerden biri pozitif ve biri negatif ola-
rak ayrildiktan sonra diger godelere sirasiyla
0.050 ml plazma veya serum 6mekleri konuldu.
Her serum 6rnegi i¢in ayn pipet ucu kullanldi.
Birinci godeye 1 damla D solusyonundan (Pozi-
tif kontrol), ikinci godeye 1 damla E solusyo-
nundan (Negatif kontrol) konuldu. Sonra pozitif
ve negatif godeler de dahil tiim siyah godelere
serum Ornegindeki antijenin salinmasi igin ge-
rekli reaksiyonu saglayacak A solusyonundan
birer damla konulup test tablas: godelerin igin-
de beyaz bir presipitat olusuncaya kadar sallan-
diktan sonra 1 dakika beklendi. Sonra her gode-
ye yine ayn amagla B ayira¢ solusyonu birer
damla konulup presipitat berraklagincaya kadar
test tablasinin kenarina hafifce vuruldu. Siyah
godelerin kargisina ayni sayida antikorla kaph
saydam reaksiyon godeleri yerlestirildi. Pipet
ile siyah godelerdeki kangimlardan once 0.05
ml alinarak kargilarindaki saydam godelere ak-
tanldi. Sonra aym miktar igerik tekrar siyah go-
delerden saydam godelere aktarildi. Bu iglemler
sirasinda da her gode icin ayn pipet ucu kulla-
mldi. Bu gekilde siyah godelerdeki kangimlar
saydam godelere aktanlmis oldu. Bundan sonra
saydam godelerin hepsine C solusyonundan
(HRP monoklonol antikor konjugati) konulup
test tablasinin kenarina 10-15 saniye siireyle ha-
fifce vuruldu ve 10 dakika beklendi. Daha
sonra test tablasi bir kagit havlunun iizerine ters
cevrilerek godelerin igindeki karigim bosaltildi
ve godeler distile su piiskiirtiilerek yikandi. Her
yikamadan sonra test tablasi kagit havlu iizerin-
de ters cevrilerek gode igindeki sivi bosaltild.
Bu islem en az bes kez tekrarlandiktan sonra
saydam godelerin hepsine 6nce F chromogen
solusyonu sonra G substrat buffer sulusyonun-
dan birer damla damlatilip tablanin kenarina ha-
fifce vuruldu ve 5 dakika beklenerek sonuglar
alinds.

Sonugta pozitif kontrolun (birinci saydam
gode) buz mavisi, negatif kontrolun (ikinci say-
dam gode) saydam oldugu goriildiikten sonra
testin saghkl yapildig: kabul edilip diger gode-
ler degerlendirildi. Godelerde degisik tonlarda
mavi renk olugmasi numunenin pozitif oldugu-
nu, saydam olarak kalmas ise negatif oldugunu
gosterdi.

Kan gazlan olgiimleri, heparinize edilmig 2
ml’lik plastik enjektorlere havayla temas: mini-
mum olacak sekilde alinan 2'ser ml. kanda I¢
Hastaliklan Anabilim Dahi laboratuarinda, Cor-
ning 170 pH Blood Gas analyser cihazinda ya-
pildi.

Hemogramlar, kan gazi 6l¢iimii i¢in alinan
kan ornekleri kullamlarak ayni laboratuarda,
Contraves Digicell 3100h, Contraves Haemo-
cell 400h cihazlanyla saptandi.

Trombosit sayisi, heparinli plastik tiiplere
alinan 2'ser ml'lik orneklerden, SSK Digkap
uygulama Hastanesi laboratuvannda belirlendi.

Kan serumu GOT, GPT, total bilirubin,
iire, kreatinin ve albumin degerleri, antikoagu-
lantsiz tiiplere alinarak en kisa siirede serumu
¢ikanlan kan Omeklerinden sirasiyla; Sigma
505 No.58 UV, Sigma 505 No. 59 UV, Biocli-
nica AATB-1014, Sigma 535, Sigma 555 ve
Chronolab Lot:264, idrarda GGT aktivitesi ise
Bio-Clinic. ARGT-1215 kitleri kullamlarak
A.U. Veteriner Fakiiltesi I¢ Hastaliklan Anabi-
lim Dali Laboratuvarinda, Shimadzu UC 120-
01 spektrofotometre’de belirlendi. Idrar analiz-
leri, ayn1 laboratuvarda Multistix (Bayer) idrar
test cubuklan kullanilarak yapildi.

EKGler, A.U. Veteriner Fakiiltesi I¢ Hasta-
liklar1 Anabilim Dalinda, Nihon-Kohden Cardi-
ofax cihaziyla kaydedildi.

Toraks radyografileri, A.U. Veteriner Fa-
kiiltesi Radyoloji Bilim Dalinda, lateral ve dor-
soventral pozisyonlarda ¢ekildi.

Thiacetarsamide sodium (Caparsolate, 10
mg/ml, Sanofi U.S.), sabah 9'da ve aksam 21'de
olmak iizere giinde iki kez ve 2 giin siireyle,
vena cephalica antebrachii’nin degisik bolgele-
rinden 2.2 mg/kg dozunda, kelebek igneyle ve-
rildi. ilacin verilmesinden énce ve hemen sonra
10 cc. 1zotonik sodyum kloriir damar igine en-
jekte edildi. Enjeksiyon oncesi kopekler 2 mg/
kg dozunda Xylazine hydrochlorur (Rompun,
Bayer) ile sakinlegtirildi. Thiacetarsamide sodi-
um enjeksiyonu tamamlandiktan sonra enjeksi-
yon bolgesi Dimethyl sulfoxide ile 1slatilmig
pamukla 15 dakika tamponlandi.

Kopekler sagaltim sonrasi 3 hafta siireyle
Ankara Universitesi I¢ Hastahklar Anabilim
Dali bokslarinda hospitalize edildikten sonra
getirildikleri kuruma iade edildiler. Bundan
sonraki klinik gozlemler ve kan, idrar analizleri
icin numune toplanmasi bu kurumlarda gergek-
lestirildi.

Thiacetarsamide sodium uygulamasimn ta-
mamlanmasindan 2 ay sonra kan serumlarninda
ELISA testi tekrarland.

Sonuglanin istatistik analizleri eglemeye
dayali (t) testi ile yapild: (12).




Bulgular

Bu aragtirmada kullamlan 32 kopegin agi-
larimn kurumlan tarafindan rutin olarak yapil-
dig1 as1 karnelerinin kontrolundan anlagildi. Bu
kopeklere uygulanan Dirofilaria immitis’e spe-
sifik ELISA testi sonuglanna gore 9 kopegin di-
rofilariasis oldugu belirlendi. Kopeklerden dor-
diinde higbir klinik semptom gozlenmedi. Diger
5 kopekten birinde oksiirik, dispne, ekzersize
intolerans, halsizlik, istahsizlik; birinde oksii-
riik, halsizlik, istahsizlik; birinde 6ksiiriik, disp-
ne, birinde oksiiriik; birinde ise sadece halsizlik
saptandi. Natif kan kontrollerinde klinik semp-
tom gosteren 5 kopekten mikrofiler belirlenen
birinde oOksiiriik, dispne, ekzersize intolerans,
halsizlik ve istahsizhk gozlenirken; digerinde
sadece halsizlik dikkati ¢ekti. Klinik tablosu
agir olan kopegin EKG’sinde sag kalp hipertro-
fisine igaret eden aritmi, sag axis deviasyonu;
toraks radiografisinde sag ventrikiiler dilatas-
yon ve akciger arterlerinde diizensiz genisleme-
ler ile kaudal akciger loblannda pargal intersi-
tisyel veya alveoler infiltrasyon alanlan
saptandi. Dirofilariasis’in semptomsuz seyretti-
gi 4 kopek ile semptomlanin hafif oldugu 4 ko-
pegin EKG’leri ve toraks radiografilerinde pa-
tolojik bir bulguya rastlanmadi.

Thiacetarsamide sodium uygulamasi sira-
sinda ilacin damar digina kagtigi bir kopekte
bolgeye soguk su ve Dimethylsulfoxide ile tam-
pon uygulandi ve daha sonra lasonil siirildi.
Lokal sagaltimin 5 giin siireyle uygulanmasi so-
nucu siglik hafifledi. Klinik tablosu siddetli
olan bir kopek ile klinik olarak sadece oksiiriik,
halsizlik, igtahsizlik semptomlart bulunan bir
kopekte Thiacetarsamide sodium uygulamasim
takiben siddetli oksiiriik, dispne, depresyon,
sendeleme ve suur bozuklugu gelisti ve yapilan
miidahalelere ragmen kopekler ilag uygulama-
sindan sonraki 5. ve 6. saatlerde oldiiler.

Klinik muayenede oOksiiriik semptomu gos-
teren kopeklerden birinde ilag uygulamasindan
sonra oksiiriikte artig ve dispne gelisirken diger
kopekte oOksiiriik artigt meydana gelmedi. Ko-
peklerin besinde ise Thiacetarsamide sodium
uygulamas: sonrasi Oksiiriik. dispne gibi semp-
tomlar gézlenmedi.

Aragtirmada kullamlan kopeklerin beden
1isisinda Thiacetarsamide sodium uygulamasin-
dan sonra onemli degisiklikler kaydedilmezken
Oksiiriik artist ve dispne gosteren hayvanlarda
solunum ve nabiz sayisinda gegici artislar oldu.
Kopeklerin ikisinde uygulama siiresince istah
azaldy, iglinde polidipsi gelisti, ikisinde ise ilag
uygulamasi sonrasi ortaya ¢ikan ishal iki giin
siirdii.
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Dirofilariasis’li kopeklere ait bazi kan ve
idrar analiz bulgulan tablo’da gosterildi. Kan
gazlan ve diger hematolojik degerlerdeki degi-
sikliklerin istatistik olarak onemli olmadigy, ilag
uygulamas: yapilan kopeklerde trombosit say1-
sinin bireysel olarak 85 bine kadar diistiigii ve
adulticid sagaltimdan sonra giderek yiikseldigi,
sagaltim sonrasi dispneye bagh olarak pCO, de-
gerinde artig, pO, ve SatO, degerlerinde diigiig
oldugu kaydedildi.

Kan serumu GOT aktivitesinde sagaltim
sonrast 1. giinde goriilen artig istatistik olarak
onemli degilken Serum GPT aktivitesindeki
artts P<0.01 oraninda 6nemli bulundu. Bu de-
gerlerin sagaltim sonras: 2. giinde sagaltim 6n-
cesi degerlere yaklagtig: dikkati ¢ekti.

Total bilirubin, iire, kreatinin, albumin,
idrar GGT degerlerinde, ilag uygulamas: sonra-
st istatistik onem tagiyan degisiklikler belirlene-
mezken; bir kdpegin idrarinda keton ve 2.5 g/lt
glukoz belirlendi, idrarla protein atihmu artt1 ve
idrar pH’1 diigtii. Kopeklerin altisinin idrannda
eser miktarda kan saptandi. Uygulama sonrasi
15. ginde 3 kopegin idrarlarinda gozlenen
kanin 30. giinde yaptlan kontrolde ortadan kalk-
tigr saptandi. Thiacetarsamide sodium uygula-
mast siiresince ve uygulama sonras1 30. giine
kadar idrarda 1(+) -4 (++++) aras: bilirubin be-
lirlendi. Idrarlamnin mikroskobik kontroliinde
uygulama 6ncesi bir mikroskop sahasinda 3-8
adet 1okosit, 2-12 ya da bol eritrosit ve bol trip-
lefosfat kristalleri gozlenirken uygulama stiresi
ve sonrasinda bu bulgulara ilave olarak 4-5 adet
bobrek ve mesane epitelleri ile silindirler de
saptand.

Thiacetarsamide sodium uygulamas: 6nce-
si ¢esitli klinik semptomlar gosteren kopekler-
den iigiinde klinik tablonun sagaltimi takiben
lyiye gittigi, halsizlik ve igtahsizlifin diizeldigi,
Oksiiren kopeklerin oksiiriiklerinin azaldigi ve
Okstiriigiin 15-20 giin i¢inde ortadan kaltkugi iz-
lendi. Dirofilariasis’in asemptomatik seyrettigi
4 kopegin ilag uygulamas: sonras1 canhiliklan-
nin ve igtahlarimin arttif) dikkati ¢ekti. Deneme
sonuna kadar kurumlarinda banindirilan kopek-
lerin aktivitelerinin giinden giline arttig1 ve 6k-
siirmedikleri belirlendi. Thiacetarsamide sodi-
um uygulamasimin tamamlanmasindan 2 ay
sonra 7 kopekte tekrarlanan ELISA testi uygu-
lamasinda godelerde mavi renk tonlar belirlen-
medi.

Thiacetarsamide sodium uygulamas: son-
rasi Olen iki kdpegin otopsilerinde sag ventrikiil
ve pulmoner akterlerde bir kopekte 142, dige-
rinde 86 adet erigkin parazite rastlandi. Ayrica
akciger ve tracheada yogun 6dem belirlendi.
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Tablo: Thiacetarsamide sodium uygulanan kdpeklerde bazi kan ve idrar analiz
sonuglar
Table: Some biood and urine analyses resuits of dogs treated with Thiacetarsamide sodium
Sagaltim éncesi Sagaltim  Sonrasi
O.saat (n=9) 1.gon (n=7) 15.g0n (=7} 30.gun (n=7) 45.gan (n=7 60.gin (n=7)
Omek aima % Sx xmin- | x Sx xmin- |x Sx xmin- | x Sx  xmin- |x Sx xmin- | x Sx xmin-
zaman) xmax xmax xmax xamx xmnax amax
Parametre
pH(-Log H*) 7285 0064 7.146- | 7.244 0.040 7.166- 7.223 0.023 7.182- 7231 0088 7.128- 7.240 0.024 7.200- 7275 0018 70253
7.351 7.300 7.254 7.341 7.285 7.305
pCO, (mmHg) 4804 S414  361- | 5212 621 426 4715 325 417- 54.17 1239 388 49.24 852 355 4434 800 369
573 60.7 520 76.9 626 564
p02 {mmHg) 47.0% 6516 374- 4308 13.07 324 4592 B14 351 476 1046 334 4931 12417 347 5022 779 418
585 739 620 632 683 66.9
Sat 05 (%) 7125 8632 591 59.84 14.87 51.3- 6812 1079 563 64.88 1348 451 89.17 1474 $03- 7312 661 657-
86.1 91.3 838 81.3 873 86.5
HCO, (mmol/l) |225¢ 3119 170 2220 252 18.7- 2040 193 182 2392 238 207- 2072 280 165 2032 420 159
271 253 241 28.0 231 278
BD (mmoi/L) -3.57 3.737 114 487 247 96 641 215 90 425 181 .70 528 183 8.1 551 358 -94-
-19 2.1 28 06 26 11
RBC(10%mm?) |661 075 s542- 699 078 617- 712 087 567 749 046 681- 655 089 475 727 085 576
7.54 8.50 819 807 747 847
MCV (u3) 8622 868 76 8942 104 88 900 272 87 9051 374 86 8057 324 86- 8100 469 B84-
100 91 94 88 9 97
HCT (%) 57.28 381 518 6262 7.00 $5.1- 5612 616 479 5734 800 482 5588 700 440 5528 619 379
648 76.4 66.5 89.1 887 69.0
WBC(103/mm3) 888 286 S7- 984 2898 48 1211 224 82- 1337 200 103- 16 353 77- 126 188 8§86
148 135 146 165 187 147
Hb (% gr) 1615 089 147- 1642 110 149- 169 082 160 1672 092 150 1774 120 16.0- 171 185 147
175 180 18.1 18.2 200 198
Trombosit 156.55 60.15 8500- | 15885 74.01 70.00- 181.28 6671 8200 26914 9073 12000- | 27042 76.76 15600- [ 22085 7534 13400
K/mm3 ) 280.00 255 00 296.00 403 00 380.00 318 00
GOT UL 1889 553 1058 26.57 2124 8.83- 1892 495 1236- (2838 884 1353. | 2543 516 1765 [2039 341 1589
26 48 65.89 259 37 65 3354 26.48
GPT U/L 2598 474 1647- 2343 2921 176.50- | 2435 1482 1236 3337 872 1942 |2741 1148 706 {2875 659 1765
30.59 281.30 57.09 46.48 4530 3836
T Bilirubin 064 018 0.38- 052 019 0.14- 065 018 0.36- 057 010 046 045 014 0.25- 038 015 023
mg/di ) 101 0.80 094 078 067 PRAl
Ure 30.87 1041 1857- | 3525 1253 1571- 3810 1855 20.7- 3424 570 2582. |44899 1970 1232- (5083 1223 342
mg/dl ) 5569 58.73 7254 4118 71.56 688
Kreatinin 164 016 1.35. 164 018 135 138 017 1.06- 185 031 128 160 066 086 138 031 097
mg/dl ) 190 182 152 225 296 1.90
Albumin 331 076  214- 344 035 296 351 0039 286 305 050 233 289 048 215 [271 024 234
(g/dl) 446 419 4.05 374 3.40 298
GGT (ldrarda) 3981 2252 17.37 5442 3266 2856 | 5799 4221 1274 | 4619 4911 1237 | 3287 2682 1390 | 2982 2088 3197
UL 7411 11503 14321 150.15 9148 67.55

*P<0.01

Not: Istatistiki degerendirmeler sagaltim dncesi ve sadaltimdan sonraki 1., 15., 30., 45.

ve 60. giinlerdeki degerler arasinda yapildi.
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Tartisma ve Sonug

Genellikle kopeklerde goriildiigii bildirilen
ve Dirofilaria immitis tarafindan olusturulan di-
rofilariasis’e (8, 16, 30) Ankara Universitesi
Veteriner Fakiiltesi I¢ Hastaliklar Anabilim
Dal: Klinik ve Patoloji Anabilim Dal1 otopsi ka-
yitlann incelendiginde Ankara ve gevresindeki
kopeklerde de rastlandig: dikkat ¢cekmektedir.

Hastalik hakkinda yapilan ekolojik tanim-
lamaya benzer olarak (4, 30) bu aragtirmamn
yuritildiigi yorenin sulak ve yesil ortiisiiniin
fazla oldugu, bolgede sivrisineklerin bolca bu-
lundugu saptandi. Bu bolgede serolojik olarak
kontrol edilen 32 kopekten dokuzunda dirofila-
riasis’in saptanmasi hastaligin Ankara gevresin-
deki kopeklerde yaygin olabilecegi fikrini
verdi.

Dirofilariasis tanis1 konulan yedisi erkek,
ikisi disi, toplam dokuz képegin ev diginda bes-
lendigi ve tamamimn iri yapili kopeklerden
olustugu bulgulan hastalikla ilgili bildirimlere
uymaktadir (4, 8, 30) Arastiricilar (5, 30) dirofi-
lariasis’e Boxer, Setter, Alman kurdu, Pointer,
Retriwer ve Beagle irki kopeklerde rastladikla-
nini bildirmektedirler. Bu arastirmada hastalifa
dordi Kangal, ikisi Boxer, biri Rothweiler, bin
Alman Kurdu ve biri de Setter irki olan kdpek-
lerde rastlanmas: dirafilariasis’in daha ¢ok in
irk kopeklerde goriildiigii tezini dogrular nite-
liktedir. Hastaligin in 1rk kopeklerde sik goriil-
mesi bunlann genellikle ev diginda beslenmele-
ri, viicut yiizeylerinin daha biiyiik ve sivrisinek
saldinlanna kars1 tepkilerinin az olmasiyla
agiklanabilir,

Kopeklerde dirofilariasis’in - ¢ogunlukla
asemptomatik seyrettigi, hafif enfestasyonlarda
durgunluk, istahsizhik ve halsizligin; agir olgu-
larda ise oksiiriik, dispne, durgunluk, ekzersize
intolerans gibi semptomlarin goriilebilecegi
(22, 29, 30, 33) bildirimlerine uygun olarak bu
aragtirmadaki kopeklerden dordiinde hastalik
asemptomatik seyrederken, dordiinde so6zi edi-
len semptomlardan bir veya bir kaginin birlikte
bulundugu saptandi. Kopeklerden birinde ise
halsizlik disinda bir semptoma rastlanmadi.

Klinik semptom gdsteren 5 kopekten sade-
ce ikisinde natif kontrolde mikrofiler belirlen-
mesi, semptom gostermeyen 4 kopekten hig bi-
rinde  mikrofiler  saptanmamasi  gesitli
aragtiricilarin (7, 15, 16, 30) bu hastahgin tani-
sinin natif mikrofiler kontroliiyle her zaman ko-
nulamayabilecegi bildirimlerine uymaktadir.

Bu aragtirmada dirofilariasis’in serolojik
tanisinda kullanilan ¢esitli serolojik testlerden
(3, 10, 14, 15, 26, 30) bini olan Diro-CHEK di-
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gerlerinden daha ekonomik olmasi goz oniinde
bulundurularak tercih edildi.

Dirofilariasis’le agir enfeste kopeklerde to-
rasik radyografide sag ventrikiiler genigleme,
ana pulmoner arterlerde belirginlesme, kaudal
akciger loblarinda 6dem, hemoraji ve parangi-
mal bozukluklarin bulunabilecegi bildirimlerine
(22, 23, 25, 29) benzer olarak bu aragtirmada
agir enfeste bir kopekte akciger arterlerinde di-
zensiz geniglemeler, kaudal akciger loblarinda
pargali, intersitisyel veya alveoler infiltrasyon
alanlan ve EKG de sag ventrikiiler hipertrofiye
Ozgii bulgular belirlendi. Losonsky ve ark (25)
mikrofileremi saptanan 200 dirofilariasis’li ko-
pegin %86sinda akcigerlerde ve %60 1nda sag
ventrikiilde patolojik degisikliklere rastlandig:-
m bildirmektedirler. Bu arastirmada kullanilan
dirofilariasis’li 9 kopekte s6z konusu EKG ve
radyolojik degisikliklere dispne semptomu gos-
teren mikrofileremili iki kopekten birinde rast-
landa.

Thiacetarsamide sodium uygulamasimi ta-
kiben kalp ve akcigerde bulunan ergin dirofiler-
lerin 6lmesi ile gelisebilecek tromboembolik ve
parengimal bozukluklann oksiirige neden ola-
cag veya oksiiriigii artiracag: ve dispneye yol
acacag) bildirimlerine (31, 32) benzer olarak bu
arastirmada ila¢ uygulamas: 6ncesi oksiiriik ve/
veya dispnesi bulunan hastalarda sagaltim son-
ras1 Oksiiriigiin ve dispnenin arttif1 saptandi.
Klinik olarak dispnesi ve okstiriigli bulunmayan
hastalarin ise ila¢ uygulamalari sonrasinda k-
sirmedikleri ve dispne gostermedikleri saptandt
ve bu durum EKG’de ve thoraksin radiografik
kontrollerinde kalp ve akcigerlerinde patolojik
bir degisiklige rastlanmayan hastalarda Thiace-
tarsamide sodium uygulamas sonras: ortaya ¢1-
kabilecek yan etkilerin viicut tarafindan kom-
panze edilebilecegini gosterdigi kanaatindeyiz.
Ilag uygulamalan sonrasi artan oksiiriigiin bir
kopekte 15, diger kopekte ise 20 giin iginde ha-
fifleyip ortadan kalkmas literatiir bildirimlerine
(4, 30) uymaktadir.

Uygulama sonrast %10-15 oraninda gorii-
lebilecegi bildirilen (17, 19) kusmaya bu arag-
tirmadaki 9 kopegin hi¢ birinde rastlanmadi.
Ayrica iki kopekte ilag uygulamalan sirasinda
belirlenen polidipsi karacigerde olusabilecegi
bildirtlen (17, 19) hiperemiye baglandi.

Drofilariasisli kopeklerde akcigerlerdeki
parengimal bozukluklara iligkin olarak hemopti-
si goriilebilecegi bildirimlerine (30, 31) kargin
bu aragtirmada klinik semtom gosteren ve gos-
termeyen kopeklerin higbirinde hemoptisi go-
riilmedi.
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Cesitli aragtincilanin (2, 7, 10, 11, 13, 23)
12 saat araliklarla i.v., 2.2 mg/kg dozda dort
kez kullamlmasim 6nerdikleri Thiacetarsamide
sodium uygulamas: sonrast iki kopekte oliimiin
meydana gelmesi bu hayvanlann akciger ve
kalplerinde ergin parazitlerin fazla (142 ve 86
adet) miktarda bulunmasina baglandi.

Thiacetarsamide sodium’un damar digina
kagtiginda siddetli agn, siskinlik ve doku nek-
rozu gibi komplikasyonlara neden olabilecegi
uyarilanna (4, 30) benzer olarak bu aragtirmada
da ilacin damar digina kaginldig1 bir kodpekte
bacakta agnli sislik meydana geldi.

Thiacetarsamide sodium uygulamasindan
sonra olgulann %5'den daha azinda siddetli he-
patotoksisiteye iliskin olarak gelisebilecegi bil-
dirilen ve belirlendiginde ilag uygulamasimn
derhal durdurulmasi yoniinde uyanlar bulunan
ikterus (4, 17, 18, 27, 30, 33) bulgusuna bu ¢a-
hgmadaki kopeklerin higbirinde rastlanmadi.

Thiacetarsamide sodium uygulamalan sira-
sinda serum karaciger enzim aktivitelerinin ¢o-
gunlukla artacag bildirimlerine (17, 30) uygun
olarak bu aragtirmada sagaltumi yapilan kopek-
lerde SGOT da istatistik Onem tagimayan ve
SGPT da ise P<0.01 oraminda dnemli degigik-
likler saptandi. Idrar 667 diizeyinde belirlenen
onemli olmayan degisiklikler tubulus epitelle-
rinde ileri diizeyde bir yitkimlanma olmadigim
seklinde yorumlandi.

Bu aragtirmada kullanilan kopeklerde sa-
galumin 1. giiniinde parsiyel O, basincinda be-
lirlenen diigiis ve CO, basincindaki artig gesitli
arastiricilarca Thiacetarsamide sodium enjeksi-
yonundan sonra olugacag: bildirilen hipoksemi-
ye (31) baglandi.

Bu aragtirmadaki adulticid sagaltimindan
once bireysel bazda trombosit sayisinin 85
bin’e inmesi dirofilariasis’li hastalarda yarala-
nan arter yiizeyleri ve 6li drofiler pargalarinda
platelet olusumuna bagl: olarak trombositopeni
gelisecegi bildirimlerine (31, 32) uymaktadir.
Ilag uygulamasi sonras: trombosit sayisinda be-
lirlenen artig hastalanin sagaltima iyi yanit ver-
digi seklinde yorumlandi.

Thiacetarsamide sodium uygulamasina
bagh hepatik toksisitenin erken laboratuvar bul-
gusu olan ve ilag uygulamasini durdurmak igin
tek bagina belirleyici olmadig: bildirilen biliru-
biniiriye (4, 17, 27, 30, 33) bu aragtirmadaki ko-
peklerin 6 sinda sagaltimin 2. giiniinde, birinde
sagalum sonras1 15. giinde rastlanmasina kargin
ilag uygulamasina devam edildi.

Hastahk ve stres durumlannda salgilanan
diatebojenik hormonlann etkisine bagh olarak

glikoziiri ve ketoniirinin ortaya ¢ikabilecegi bil-
dirimine (27) uygun olarak bu aragtirmada bir
kopekte glikoziin ve ketoniiri belirlendi. Protei-
niirinin ve idrar tortu analizinde lokosit ve
eritrositlerin goriilmesi ise dirofilariasis’li has-
talarda olusabilecegi bildirilen (30) glomerulo-
nefritise; ilag uygulamas: sonrasi bu bulgulara
ilave olarak bobrek ve/veya idrar kesesi epitel-
lerinin goriilmesi ilacin nefrotoksik etkisine
(30) bagiandi.

Sonug olarak; kopeklerde Dirofilaria immi-
tis'in neden oldugu dirofilariasis’in tanmisimin
konulmasinda ve ergin sagaltiminda kullamlan
Thiacetarsamide sodium’un etkinliginin saptan-
masinda ELISA testinin yararh olabilecegi ka-
nisina vanldi.
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