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OZET

Amag: Bu calismada amitraz zehirlenmesinde naloksonun tedaviye katki saglayip saglayamayacagini ve klinik ve laboratuvar bulgula-
rini aragtirmayi amacladik.

Yontemler: Deneyde ortalama agirliklari 220-260 gr olan Wistar albino tipi 60 adet ergin, disi sican kullanildi. Sicanlar 4 gruba ayrildi. 1.
3. ve 4. gruplara orogastrik yoldan 800 mg/kg dozunda amitraz verildi. 2. grup ise kontrol grubu olarak belirlendi. Tim gruplarda solu-
num ve kalp hizlarindaki degisiklik her 20 dakikada bir kaydedildi. Uciincii ve 4. gruplardaki sicanlarda zehirlenme bulgulari gériiliince
tedaviye baslandi. Tedavi amaciyla peritonici yolla 20 ml/kg serum fizyolojik ve kalp hizlari 250 atim/dakika altina distince 0,1 mg/
kg atropin verildi. Dérdiincl gruba 3. gruptaki tedaviye ek olarak 0,3 mg/kg nalokson uygulandi. Tim hayvanlardan anestezi sonrasi
hematolojik ve biyokimyasal inceleme icin kalp ici yoldan kan 6rnegi alinarak hayvanlar oldirildi. Hematolojik incelemede tam kan
sayimi yapildi. Bk, Rbc, Hgb, Hct, Trombosit sayisi degerlendirildi. Biyokimyasal incelemede BUN, krea, Glukoz, Na+, Ca++, SGOT, SGPT
degerlerine bakildi. Elde edilen veriler SPSS 13.0 programi kullanilarak degerlendirildi.

Bulgular: Hematolojik degerlendirmede Bk, Rbc, Hgb, Hct degerlerinde gruplar arasinda anlamli 6lctide farklilik belirlenmistir (p<0,05).
Biyokimyasal degerlendirmede BUN, kreatinin, Glukoz, Na+, SGOT, SGPT degerlerinde gruplar arasinda anlamli 6l¢tide farkhlik belirlen-
mistir (p<0,05). Nalokson tedavisinin destek tedaviye Usttinltgu istatistiksel olarak anlaml bulunmadi.

Sonug: Sonug olarak, amitraz zehirlenmesinde hematolojik (Bk degerlerinde klinik olarak anlamli) ve biyokimyasal degerlerde degisiklik
olmaktadir ve bu degisiklik destek tedavisi ile diizelmektedir. Naloksonun tedaviye ek bir katkisi yoktur. CAYD 2015;2(2):71-6.

Anahtar Kelimeler: Amitraz, nalokson, tedavi, zehirlenme

ABSTRACT
Objectives: We aimed to determine if naloxone has any additive effect in the treatment of amitraz poisoning and clinical and laboratory
findings of the toxicity in our study.
Methods: In the experiment 60 adult female Wistar Albino rats of which mean weight 220- 260 gr were used. The rats were divided to
four groups. Eight hundred mg/kg amitraz was administered to groups 1. 3. and 4. by orogastric route while group 2 was control. The
change in respiratory and heart rates of four groups were recorded every twenty minutes. When toxicity symptoms in groups 3 and 4
were observed, the treatment was initiated. As treatment 20 ml/kg normal saline and 0,1 mg/kg atropine was administered when heart
rate decreased under 250 beats/minutes intraperitonealy. 0.3 mg/kg naloxone was given additionally to group 4. All of the rats were
sacrified under general anesthesia by obtaining intracardiac blood samples for hematological and biochemical analyses. Complete blo-
od count (CBC) which contains white blood cell (Wbc), red blood cell (Rbc), hemoglobin (Hgb), hematocrit (Hct) and platelet (PIt) values
as biochemical analyses blood urea nitrogen (BUN), creatine (crea), sodyum (Na+), calcium (Ca+), glucose (Glu), serum glutamic oxa-
lasetic transaminase (SGOT), serum glutamic piruvic transaminase (SGPT) values were asseyed. The data were evaluated by SPSS 13.0.
Results: In hematological evaluation there was statisticaly significant difference between groups for the values of Whc, Rbc, Hct, Hgb as
well as in the biochemical evaluation for BUN, crea, Glu, Na, SGOT, SGPT (p<0.05). Naloxone treatment was not superior to supportive
treatment statisticaly.
Conclusion: In conclusion hematological and biochemical values varies in amitraz poisoning and this can be cured by supportive tre-
atment. Naloxone has no additive effect to the treatment. CAYD 2015;2(2):71-6.
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GIRIS

Amitraz genel olarak ksilen veya petrol triinleri ile
formiile edilen formamidine grubu sentetik bir insektisit,
akarisit veteriner ilacidir. Ciftlik hayvanlarinda kene ve
bit tedavisinde kullanilmaktadir."* Amitraz zehirlenme-
leri gogunlukla Tirkiye’den bildirilmektedir ve olgularin
cogunlugu c¢ocuklardan olusmaktadir.’ Amitraz alfa-2
(a-2) adrenerjik agonisttir ve etkileri diger alfa 2 adre-
nerjik agonist klonidin’e benzemektedir. Zehirlenenlerde
merkezi sinir sistemi bulgular1 (koma-konviilsiyon), mi-
yozis, solunum baskilanmasi, bradikardi, hipotansiyon,
hiperglisemi, poliiiri, kusma goriilmektedir.* Amitraz ze-
hirlenmesinin tedavisi birincil olarak destekleyici ve bul-
guya yoneliktir. Bugiine kadar insanlarda 6zgiil bir karsit
madde bildirilmemistir. Klonidin zehirlenmesi de ayni
mekanizma ile etki gosterdiginden amitraza benzer ola-
rak letarji, koma, bradikardi, hipotansiyon, solunum bas-
kilanmasi, hipotermi gériilmektedir. Klonidinin nérolo-
jik, solunumsal ve kardiyovaskiiler etkilerini degistirmede
nalokson kullanilmistir ve nalokson tedavisiyle olumlu
yanitlar alinmistir.>” Naloksonun klonidin etkisini anta-
gonize etmesi nedeniyle benzer etki mekanizmasi olan
amitraz zehirlenmesinde de kullanilabilecegi varsayimiy-
la amitraz zehirlenmesinde de naloksonun tedaviye katki
saglayip saglayamayacagini ve zehirlenmenin klinik ve la-
boratuvar bulgularin: arastirmay1 amagladik.

GEREC ve YONTEM
Kullanilan Deney Hayvani ve
Hayvan Bakimi

Deneyde ortalama agirliklar: 220-260 gr olan Wistar
albino tipi ergin, disi sicanlar kullanildi. Etik kuruldan
izin alindiktan sonra siganlar, Cukurova Universitesi Tip
Fakiiltesi Deneysel T1p ve Arastirma Merkezi'nde tiretilen
hayvanlardan saglandi. Ortam sicakligi 22+2°C’de sabit
tutuldu. Havalandirma pencere tipi aspiratorlerle saglan-
di. Odanin pencereleri siyah boyanmis olup, aydinlik ve
karanlik dongiisti otomatik denetleyici bir aygit ile 12 saat
aydinlik, 12 saat karanlik olacak sekilde ayarland: (0600-
1800 aydinlik, 1800-0600 karanlik). Téim si¢anlarin su ve
besin alimlari serbest olarak saglandi. Deney stiresince s1-
¢anlarda zehirlenme bulgular1 goriildiikten sonra tedavi
boyunca agizdan beslenmeleri kesildi.

DeneyinYapilisi

Deney kapsamina 60 adet disi sigan alindi. Siganlar
her grupta toplam 15 adet olmak iizere 4 gruba ayrildi.
Birinci grupta sicanlarin ilk andaki dakika solunumsayi-
lar1 v enabiz sayilari belirlenip kaydedildi ve daha sonra
orogastrik yoldan % 98,9 safliktaki amitraz (Pestenal; Sig-
ma-Aldrich) 800 mg/kg dozunda verildi. Daha sonra her
20 dakikada bir solunum ve kalp hizlar1 kaydedildi. Amit-
razin yol agtig1 bulgular (hareketlerinin yavaglamasi, solu-
num ve nabiz sayilar1) gozlendi. Zehirlenme bulgularinin
tam olarak ortaya ¢itkmasindan sonra siganlar 6leyazarken
anestezi esliginde kalp ici yoldan kan 6rnegi alindi. Ali-
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nan kan ornekleri hematolojik ve biyokimyasal inceleme
yapilmak iizere EDTA’l1 tiipe ve diiz cam tiipe konuldu.
Ikinci grup kontrol grubu olarak degerlendirildi. Ilk an-
daki dakika solunum ve kalp hizlar1 kaydedilerek anestezi
sonrast hematolojik ve biyokimyasal inceleme igin kalp
ici yoldan kan &érnegi alindi. Ugiincii gruba orogastrik
yoldan 800 mg/kg amitraz verildi. Sicanlarda zehirlenme
bulgular1 goriiliince tedaviye baslandi. Tedavi amaciyla
periton igi yolla 20 ml/kg serum fizyolojik ve kalp hizlar:
250 atim/dakika altina diisiince destek tedavisi amaciyla
0,1 mg/kg atropin verildi. Solunum ve kalp hizlarindaki
degisiklik her 20 dakikada bir kaydedildi. Deney sonra-
s1 yagayan si¢anlardan 72. saatte anestezi sonrasi hema-
tolojik ve biyokimyasal inceleme i¢in kalp ici yoldan kan
ornegi alindi. 4. gruba 3. gruptaki tedaviye ek olarak aym
zaman da nalokson 0,3 mg/kg dozunda verildi ve nalok-
son ayni dozda 30 dakika sonra tekrar edildi. Solunum ve
kalp hizlarindaki degisiklik her 20 dakikada bir kaydedil-
di. Deney sonrasi yasayan sicanlardan 72. saatte anestezi
sonrast hematolojik ve biyokimyasal inceleme i¢in kalp i¢i
yoldan kan 6rnegi alindi.

Deneyde anestezi amacryla ksilazin 10 mg/kg (Rom-
pun %2’lik, Bayer) ve 80 mg/kg ketamin (Ketalar, Par-
ke-Davis) periton i¢i yolla verildi.

Biyokimyasal ve Hematolojik Analizler

Anestezi altindaki her bir sigandan enjektor yardimi
ile kalp i¢i yoldan alinan kan drnekleri cam tiipler igerisi-
ne konuldu. Bu 6rnekler 3000 rpm’de 10 dakika santrifiij
edilerek serumlar ayrildi. Ayrilan serumlar pastor pipeti
ile ¢ekilerek ependorf tiiplerine konuldu ve incelenmek
tizere —200C’de derin dondurucuda bekletildi.

Alinan o6rnekler, merkez laboratuvarinda COBAS
Integra 800 cihazinda Roche’un kitleri kullanilarak
degerlendirildi. Serumlar oda sicakliginda bekletilerek
calismaya uygun hale getirildi. Biyokimyasal degerlen-
dirme enzimatik kolorimetrik yontem ile yapildi. Se-
rumda glukoz (Glu), sodyum (Na+), kalsiyum (Ca+),
kan tire azotu (BUN), kreatinin (krea), serum glutamik
oksaloasetik transaminaz (SGOT), serum glutamik
piruvik transaminaz (SGPT) degerlerine bakildi. He-
matolojik degerlendirme i¢in kan 6rnekleri EDTA’1
tiipe konuldu. Kan 6rnekleri LH720 Beckman Coulter
cihazinda otomatik olarak degerlendirildi. Elde edilen
degerler Tablo 2. ve 3.’te belirtilen normal referans ara-
liklar1 dikkate alinarak analiz edildi.®'® Tablo 4.’te ise
ratlarin normal solunum sayilar: ve kalp tepe atimlar
belirtilmistir.>!

Elde edilen verilerin istatistiksel analizi Stastical Pac-
kage of Scientific Sciences (SPSS) 13.0 for Windows prog-
rami kullanilarak yapildi. Analizde varyanslarin homojen
olmadig1 Levene yontemi ile ortaya konulduktan sonra
tek yonlii varyans analizine alternatif olarak kullanilan
parametrik olmayan Kruskal Wallis testi kullanildi. Ya-
pilan Kruskal Wallis testi sonucunda gruplar arasindaki
farklilig1 ortaya koymak i¢in parametrik olmayan ¢ogul
kargilagtirma testi (multiple comparisons test) uygulandi.
p<0,05 altindaki degerler istatistiksel olarak anlaml kabul
edildi.
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BULGULAR

Galismaya Gukurova Universitesi Tip Fakiiltesi De-
neysel T1p ve Arastirma Merkezi'nden elde edilen 60 adet
Wistar albino disi sigan alind1. Siganlar 4 gruba ayrildi.

Gruplarin biyokimyasal ve hematolojik verilerinin
karsilagtirmalar1 Tablo1°‘de belirtilmistir.

Hematolojik Degerlendirme

Hematolojik degerlendirmede beyaz kiire sayis1 (Bk),
kirmiz: kiire sayist (Rbc), hemoglobin (Hgb), hematokrit
(Hct) degerlerinde gruplar arasinda anlaml olgiide fark-
lilik belirlenmistir (p<0,05). Ancak trombosit sayisinda
anlaml: farklihik bulunmamistir (p>0,05).

Bk degeri 1. grupta diger gruplarla karsilastirildigin-
da anlaml 6lgiide diisiik belirlenmistir. 2, 3, ve 4. gruplar
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arasinda Bk degeri birbirleri ile benzerlik géstermektedir.
Amitraz Bk sayisin1 diisiirmektedir. Destek tedavisi veya
“destek+nalokson tedavisi” verilen siganlarda bu deger
yiikselmektedir.

Rbc, Hgb, Hct degerlerinin analizi yapildiginda, 1. ve
2. gruplar kendi aralarinda birbirine benzerlik gosterdigi
saptanmistir. Bu benzerlik her 3 parametre agisindan 3. ve
4. gruplarda da gortlmistiir. Rbc, Hgb, Hct degerleri 1.
ve 2. ile 3. ve 4. gruplar karsilastirildiginda anlaml farkli-
lik géstermesine (p<0,05) ragmen Rbc, Hgb, Hct degerleri
her dort grupta da normal degerler arasinda oldugu sap-
tanmustir.

Biyokimyasal degerlendirme

Biyokimyasal degerlendirmede kan iire azotu (BUN),
kreatinin, Glukoz (Glu), Sodyum (Na+), SGOT, SGPT de-

Tablo 1. Gruplarin biyokimyasal ve hematolojik verilerinin karsilagtirmalari

Ozellik Amitraz Grubu N:15  Kontrol Grubu N:15 Amitraz+Destek Amitraz+Destek p
Tedavi Grubu N:15 +Nalokson Tedavi-
XqxSS X2+SS X3+SS Grubu N:15
X4+SS
Bk(sayi/pL) 1833+1011P 4483429172 4306+23832 538642455 0,001
Rbc(sayi/uL) 7073333+446120°  7294933+397173P  8008666+576043%  8392666+6197052  <0,001
Hgb(g/dL) 13,50+0,76° 13,34+0,74P 14,79+1,043 1543+1,278  <0,001
Hct(%) 37,82+2,30° 39,72+2,31° 43,36+3,07° 4565+349%  <0,001
Trombosit(say/uL) 877666+225145 805800+331610 931866+225561 780200+181879 0,231
BUN (mg/dL) 29,40+6,232P 33,07+2,822 25,20+3,21° 28,53+5,952P 0,008
Kreatinin(mg/dL) 0,65+0,112 0,48+0,12P 0,51+0,16° 0,49+0,10° 0,001
Glu(mg/dL) 247,00+65,252 140,33+20,99° 96,67+45,28¢ 179,93+68,342P  <0,001
Na™ 136,93+2,40¢ 141,13+2,13P 145,33+4,66° 139,27+6,31°¢  <0,001
(mmol/L)
Kalsiyum Ca®(mg/ 10,48+0,96 9,95+0,32 10,19+0,57 10,07+057 0,421
dL)
SGOT(U/L) 283,33+119,36° 157,07+71,51° 212,20+81,992P 227,73+104252° 0,001
SGPT(U/L) 128,07+110,462 65,00+16,96° 45,07+17,65° 51,67+1675°  <0,001

(X1:Amitraz grubu aritmetik ortalamalari, X2:Kontrol grubu aritmetik ortalamalari, X3:Amitraz+destek tedavi grubu arit-
metik ortalamalari, X4:Amitraz+destek+nalokson tedavi grubu aritmetik ortalamalari, SS: Standart sapma, N:denek sayisi.
a, b, c harfleri ayni satir icerisinde gruplar arasindaki varolan istatistiksel farkliliklari géstermek icin kullaniimistir. p<0,05

altinda anlamli)

Tablo 2. Ratlar icin Normal Hematolojik Degerler

Kaynaklar 8. kaynak® 9. kaynak® 10. kaynak™
Eritrosit Sayisi (x10%/pL) 6,6-9,0 5,4-8,5 5-10

Lokosit Sayisi (x10%/uL) 7,3-12,66 6,6-12,6 3-17
Hemoglobin (g/dL) 13,8-16,4 11,5-16 11-19
Hematokrit (%) 41,1-51,1 37-49 40-54
Trombosit Sayisi (x10%/uL) 84-124 150-460 200-1500
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Tablo 3. Ratlar icin Normal Serum Biyokimyasal Degerleri
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Kaynaklar 9. kaynak® 10. kaynak™
BUN (mg/dL) 11-23 16-19
Kreatinin (mg/dL) 0,4-1,4 0,5-1,4
Glukoz (mg/dL) 80-300 114-143

Na* (mEq/L) 142-154 143-150
Kalsiyum (Ca**) (mg/dL) 9,1-15,1 10,5-13,0
SGOT (IU/L) 45,7-80,8 40-53

SGPT (IU/L) 17,5-30,2 26-37

Tablo 4. Ratlar icin Normal Solunum Sayisi ve Kalp Tepe Atim Degerleri®°

Kalp Tepe Atimi (/dakika)
Solunum Sayisi (/dakika)

250-493
71-146

gerlerinde gruplar arasinda anlaml 6lgiide farklilik belir-
lenmistir (p<0,05). Ancak Ca+ degerinde anlamli farklilik
bulunmamigtir (p>0,05).

BUN degeri 2. ve 3. gruplar arasinda farklilik goster-
mektedir. 1. ve 4. gruplar arasinda ise birbiri ile benzerlik
gostermektedir. Kreatinin degeri agisindan gruplar karsi-
lagtirlldiginda, 1. grupta belirgin sekilde yiikselmistir. 2.
3. ve 4. gruplar arasinda ise benzerlik mevcut olup, tedavi
edilen gruplarda diisiis saptanmustir.

SGOT ve SGPT degerleri 1. grupta, kontrol grubuna
gore istatistiksel olarak anlamli 6l¢iide yitksek saptanmustir
(p<0,05). Ayrica amitraz verilen, ancak tedavi uygulanma-
yan 1. grupta SGOT ve SGPT degerleri,amitraz verilen ve
tedavi uygulanan 3. ve 4. gruplara gore istatistiksel yonden
anlaml olarak yiikseklikti (p<0,05). 3. ve 4. gruplar kendi
aralarinda kargilastirildiginda birbirine benzerdi. Tedavi
alan 3. ve 4. gruplar kontrol grubu ile kargilastirildiginda
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamistir (p>0,05).

Na+ degerlendirildiginde 1. grupta normalden diisiik
degerde bulunmustur. 3. grupta ise Na+ degeri normalden
yiksek bulunmustur. 1. ve 3. gruplar birbirinden farklidir
(p<0.05). 1. ve 4. gruplar kendi aralarinda benzerlik goste-
rirken, 2. ve 4. gruplarda kendi aralarinda benzerdir.

Glukoz degeri amitraz alan 1. grupta, 2, 3 ve 4. grup-
lara gore daha yiiksek bulunmustur. 1.grup digerlerinden
farklidir (p<0,05). Herhangi bir glukoz disiiriicti tedavi
verilmemesine ragmen sadece destek tedavisi ile normal
diizeylere donmistiir. 2. ve 4. grup kendi aralarinda ben-
zerlik gosterirken, 3. grupta en diisiik seviyededir ve diger
gruplarla benzerlik gostermemektedir.

3. ve 4. gruplara dakika solunum sayilar1 70/dKk’in al-
tina ve dakika kalp hizlar1 250/dKk’nin altina distince te-
davi verilmeye baglandi. Tedaviye baglama zamani 3. ve
4. grupta ayni idi. Ortalama tedaviye baslama zamani
80.dakikadir. Gruplar arasinda tedaviye baglama zamani
acgisindan fark bulunmamuigtir.

Anmitraz verilen tim sicanlarin 15-30. dakikalarda ha-
reketlerinde azalma meydana geldi. Her iki grupta da letal

dozda amitraz verildikten sonra sicanlarin dakika solu-
num ve kalp hizlar1 benzer sekilde giderek azalmaktadir.
Tedavi uygulandiktan sonra ise dakika solunum ve kalp
hizlar yiikselmeye baglamigstir. Dakika solunum ve kalp
hizlar1 normal seviyelere geldikten sonra ise tekrar diigiis
gozlenmemistir ve dengeli olarak devam etmistir. Tedavi
alan her iki grupta benzer sonug alinmistir. Higbir siganda
nobet olmadi ve tiim siganlar 72 saat yasadi.

TARTISMA

Agizdan ila¢ alimi sonras: belirtilerin ortaya ¢ikma-
s1 arasindaki siire literatiirde 30-180 dakika arasinda-
dir.>'""® Yapilan bir ¢alismada 12 ise 5 dakika-6 saat,
cilt yoluyla alimda 5 dakika-24 saat olarak bildirmistir.
Damar i¢i yolla alimi takiben biling kayb1 1-2 dakika ola-
rak bildirilmistir."” Sicanlarda yapilan bir deneysel ¢alis-
mada zehirlenmenin siddeti ve mortalitesinin amitrazin
agizdan, kas ici veya periton igi yol ile olusmasina bagh
olmadigi, alinan doz ile iliskili oldugu gosterilmistir.?
Bizim ¢alismamizda bulgular olarak hareketlerde yavas-
lama, solunum sayilar1 ve kalp tepe atimlarinda azalma
saptadik. Bu bulgular deneyin 15-30. dakikalarinda or-
taya cikti.

Amitraz verilerek yapilan bir hayvan ¢aligmasinda® s1-
canlar tizerinde l6kopeni ve normokrom normositer ane-
mi saptanmustir. Ancak bizim ¢alismamizda hematolojik
parametreler icinde sadece BK degeri iizerine amitrazin
klinik ve istatistiksel olarak anlamli disiiriicii etkisinin
oldugunu ve tedavi grubunda bu etkinin diizeldigini sap-
tadik. trombosit sayis1 degerlerinin literatiire paralellik
gosterdigini saptadik. Anemi agisindan karsilastirilan
degerlerin ise klinik 6nem gostermedigini ve saptanan
degisikliklerin bu degerlerin normal smirlar igerisinde
oldugunu tespit ettik.

Kreatinin degeri 1. grupta yiikselmisken 3. ve 4. grup-
larda ise diiserek normal degerlere yaklagmistir. Kreatinin
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degerinin tedavi verilmeyen amitraz uygulanan grupta
(1. grupta) yliksek kalmas: amitrazin nefrotoksik etkisi-
ni gostermektedir. Amitraz bobreklerden atilir. Bébrek
islev testlerinin amitraz zehirlenmesinde degismedigi bir
¢ok ¢alismada belirtilmigtir.>*'""'**! Ancak yapilan bir ¢a-
lismada® sicanlara degisik yol ve dozda amitraz verilmis
ve bizim ¢aliymamiza benzer sekilde hepatonefrotoksisite
ile birlikte miyozit bulunmustur. Amitrazin antidiiiretik
hormon sekresyonunu azaltici etkisi de birlikte diistintil-
diigii takdirde kreatinin degerinin takip edilmesi gerek-
mektedir.

Yapilan bir ¢aligmada' 3 olguda hiponatremi bulun-
mustur. Calismamizda Na* degeri tedavi uygulanmayan
amitraz grubunda goreceli olarak diisiik bulunmus, ancak
tim gruplarda normal degerler arasinda oldugu gériil-
mugtir.

Calismamizda amitraz ile zehirlenen sicanlarda hi-
perglisemi saptanmistir. Herhangi bir glukoz diisiiriicii
tedavi verilmeden destek tedavisi alanlarda glukoz sevi-
yesi normal diizeylerde bulunmustur. Amitraza bagh hi-
perglisemi insulin sekresyonunun baskilanmasina ve glu-
kagon sekresyonunun uyarilmasina baglhdir. Daha 6nceki
caligmalarda hipergliseminin tedavi edilmesinin gerek-
medigi gésterilmistir.>'"'>'32!2 Fareler {izerinde yapilan
diger bir calismada* amitrazin glukoz seviyesine etkisinin
olmadigini, ancak organik ¢oziicii olan dimetilsiilfoksitin
hipoglisemi yaptigini géstermislerdir. Bizim ¢aligmamiz-
dan farkl olarak farelerde hiperglisemi saptamamiglardur.
Amitraz verilen farelerde glukoz seviyesinin artmayisini
dimetilsiilfoksite baglamislardir.

SGOT ve SGPT degerleri ¢alismamizda 1. grupta be-
lirgin olarak yiikselmistir. Tedavi verilen gruplarda ise
diismistiir. SGOT ve SGPT degerlerinde artis hepatose-
liler zararlanmanin goéstergesidir. Amitraz hepatik glu-
tatyon aktivitesini azaltarak karacigerde toksik etkilere
yol agar. Yapilan bir ¢ok ¢alismada'***"** karaciger islev
bozuklugu saptanmuigtur.

Amitraz zehirlenmesinin 6zgiil karsit maddesi yoktur.
Tedavi destekleyici ve belirtilere yoneliktir. Ozellikle so-
lunumsal, kardiyak ve santral sinir sistemi izlem ve de-
gerlendirmelerine 6nem verilmelidir. Destekleyici tedavi;
oksijen, kan basinci desteklenmesi, siv1 verilmesini iger-
melidir. Amitraz zehirlenmesinde atropin kullanilmasi
tartigmalidir. Ancak ¢ogu ¢alismada miyozis ve bradikar-
dii¢in atropin kullanilmistir. Atropin vagal uyaridan kay-
naklanan bradikardi ve atriyoventrikiiler blokta ilk teda-
vidir. Santral a-2 adrenerjik agonist ilaglar vagusun dorsal
motor ¢ekirdegini uyararak bradikardiye neden olabilir.
Hsu ve arkadaglari®® hayvanlarda amitraza bagl bradi-
kardinin 0,045 mg/kg atropin ile diizeldigini gostermis-
tir. Calismamizda da amitraz alan siganlarda bradikardi
gelistigini saptadik. Bradikardi gelistiginde 0,1mg/kg at-
ropin verdik. Atropin verilmesi ile birlikte dakika kalp
atim hizlarinin yiikseldigini ve 3. saatin sonunda kararh
seviyede kaldigini saptadik. Amitraz zehirlenmesine bagh
semptomatik bradikardi yeterli oksijenasyon ve solutma
saglanmasina karsin devam ediyorsa tedavide atropinin
g0z Oniine alinmasi gerektigi sonucuna vardik.

Klonidin amitraz zehirlenmesine benzer bulgular
yapan santral a-2 adrenerjik agonisttir. Nalokson klo-

nidinin nérolojik, solunumsal ve kardiyovaskiiler et-
kilerini diizeltmede kullanilmistir. Bazi calismalarda
nalokson ile tedavide dnemli yanitlar alinmistir, ancak
yanit alinamayan c¢alismalar da vardir.>” Koépekler iize-
rinde yapilan bir deneysel ¢alismada®” yohimbin ve diger
dort antagonistin etkileri incelenmistir. 3 mg/kg amitraz
damar i¢i yoldan verildikten 5 dakika sonra 0,1 mg/kg
yohimbin, 3,3 mg/kg tolazolin, 1 mg/kg prazosin, 0,04
mg/kg atropin ve 1 mg/kg nalokson verilmis ve mekik-
ten sakinma (shuttleavoidance) yanitlarma bakilmistir.
Amitraz verildikten sonra mekikten sakinma yanitlar
azalmistir. Sadece yohimbin amitraza bagli mekikten
sakinma yanitinin azalmasini etkili olarak tersine ¢evir-
mistir. o adrenerjik antagonist tolazolin, a-1 adrenerjik
antagonist prazosin, muskarinik antagonist atropin ve
opiyat antagonisti nalokson ise amitrazin etkisini tersine
gevirmemistir. Bulgularina gore amitraza bagli mekik-
ten sakinma yanitinin azalmasi a-2 adrenerjik uyarilma
nedeniyle olur ve a-1 adrenerjik, muskarinik veya op-
yat reseptorlerine bagli olmadig1 sonucuna varmiglardir.
Amitraz zehirlenmesi belirti ve bulgularinin klonidin
zehirlenmesine benzemesi nedeniyle tedavide nalokson
kullanabilecegimizi varsaydik. Bu varsayimla letal doz-
da amitraz verilen siganlarin bir grubuna destek teda-
visi diger gruba ise destek tedavisi ile birlikte nalokson
0,3 mg/kg dozunda verdik. Naloksonu 30 dakika sonra
etki siiresinin kisaligi nedeniyle tekrarladik. Sicanlarin
dakika solunum ve kalp hizlarini karsilastirdik. Sadece
destek tedavisi verilen grup ile destek tedavisi ile birlikte
nalokson tedavisi verilen grupta dakika solunum ve kalp
hizlarinin birbirine benzer sekilde arttigini saptadik. Her
iki grupta da ortalama tedaviye baslama siiresi ayni idi.
3. saatin sonunda kararli seviyeye ulasan dakika solu-
num ve kalp hizlar1 72. saate kadar devam etmistir. Des-
tek tedavisine ek olarak nalokson verilen grup ile sadece
destek tedavisi alan grup karsilastirildiginda birbirinden
farkli olmadig1 ve nalokson uygulanmasinin tedaviye er-
ken yanit alinmasinda etkili olmadigini saptadik.

Sonug olarak amitraz zehirlenmesi ile ortaya ¢ikan
hematolojik-biyokimyasal anormallikler ve klinik bulgu
ve belirtiler destekleyici tedavi ile diizelmektedir, ancak
yaptigimiz deneysel ¢alismada siganlarda, amitraz sonrasi
goriilen santral sinir sistemi baskilanma bulgularini geri
dondiirmek amaciyla uyguladigimiz nalokson varsayilan
etkiyi gostermemistir.
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