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TOKSIKODINAMI



O Bazilar1 (yakic: asit ve alkaliler, etilenoksit,
metaller, karbonmonoksit, nikotin, gibi)
dogrudan,

0 Bazilan (hekzan, karbontetraklorar, aflatoksinler,
metilalkol, etilenglikol, siyanogenetik glikozitler
gibi) da metabolitleri araciliginda olustururlar.




Genis anlamda etkileri 2 sekilde olur

O 1. Fiziksel etki

Bazilar1 (Yagda 1yi ¢Oztnenler), hiicrelerin yasamsal
oneme sahip kisimlarinda birikerek enzim sistemlerine
0zel olmayan bir etkiye neden olurlar.

Ornek: Hidrokarbonlar, klorlu bilesikler, alkoller, eterler,
ketonlar gibi hipnotik etkili ve anestezikler dahil bir cok
bilesik

Inhibitor etkilerini bu yolla gostertir.
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2. Kimyasal Etki

Cogu zehir, htcrenin onemli 6geleriyle kimyasal
yonde etkilesmeye girer.
En duyarli enzimler, hlcre oksidasyonu (katalaz

gibi) ve oksidatif fosforilasyonla (ATP sentezi-
piruvat kinaz gibi) ilgili olanlardr.

Enzimler etkin kisimlara sahiptir ve zehirler bu
etkin kisimlar1 isgal ederek enzimlerin normal
substratla birlesmelerini engeller.



Sonug
Hicre 0luma ve kritik bir organin tahribi

Normal fizyolojik islevlerde biyokimyasal
dengenin bozulmasi

Bu etkiler akut toksisite veya kronik toksisite
seklinde ortaya c¢ikar.




metabolitler,
= Reseptorler -

= Cesitl maddelerin gecgisine aracilik'eden tasit
proteinleri, =

A, nuklelk asitler veya digerproteinler




ZEHIRLENMELERIN
NEDENLERI, TANISI ve
SAGALTIMI



= Dogal olarak bulunan'veya™
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=insaniya daendustriyel faaliyetler ile ortaya
cikan (antropojenik) zehirli maddelere

kasitli veya istenmeyen bir sekilde maruz

— - —
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Insan faaliyetleriyle (andropojenik) sekillenen
zehirlenmeler:

*Tarim zararlilarina kars1 hazirlanan hasere
mucadele Urtnlerinin (insektisitler, fungusitler,
yabani ot ilaclar1 gibi) asir1, hatali ve kontrolsiz
kullanilmalari,

* Endustriyel kirlenme,

* Bozuk veya bulasik yemlerin yedirilmesi,

* 1lac vb maddeler




Tani

* Olayin sorusturulmasi (Anamnez),
 Klinik belirtiler,

e Otopsi bulgulari,

« Histopatolojik inceleme,

e Laboratuar analizlerinden (kimyasal ve
biyolojik) yararlanilir.

-



Olayla ilgili sorusturma (Anamnez)

» Hayvanin barinagi (ahir; agil, kitmes gibi),
» Gezindigi yer,

» \/erilen yem veya su,

» Uygulanan ilac,

» Cevrenin incelenmesi,

» Hayvan sahibi ya da bakicisinin bilgisine bas
vurularak, taniya yardimcl olacak bilgiler elde
edilmeye calisilir.



Sorular

» Hasta en son ne zaman normaildi?

» Basta gorultip simdi gortlmeyen belirti var
mi?

» Hastalik birden mi ortaya cikti yoksa yavas
vavas mi gelisti?

» Cevrede (varsa) baska etkilenen hayvan var
mi?

» Hastalik gelismeden dnce hayvan nerede
duruyordu?



Sorular

» Hayvan daha cok icerde mi yoksa disarida
mi duruyor?

» Hayvan nerelere gidebiliyor?

» Yem degisikligi yapildi mi?

» Herhangi bir ilacla temas etti mi?

» Rodentisit (Fare zehiri) kullanildi mi?

» Cevrede zehirli mantar var mi?

» Cevrede ziral mucadele trtnu kullanildi mi?



Klinik belirtiler

Hekimin dogrudan muayenesine ve hayvanin
olmesi durumunda hayvan sahibinden alinacak
bilgilere dayanir (Hayvan sahlblnden aliman bilgi her
zaman suphelidir)

= Enfeksiyon belirtileriyle Karisabilir,

= Ayni maddeyle olusan zehirlenmede her belirti her
zaman gortlmeyebllir,

= Her hayvanin zehire yaniti degisken olabilir.

Bu nedenle klinik belirtilerin kryymeti.zehirlenmelerde azdir
(Bazi tipik zehirlenme olaylari disinda)



Klinik belirtiler

e Anemi: Bakir, kursun, kadmiyum, molibden,
talyum, aflatoksinler gibi.

e Kan iseme: Bakir, kursun, klorat, tanen,
kumarin gibi.



Klinik belirtiler

= Kanin kahve renk almasi: Asetaminofen
(parasetamol), asetanilit, benzokain, anilin turevlert,
cinko, hidrojen sulftr, kloratlar, lidokain, metilen
mavisl, nitrat-nitrit, sulfitler gibi.

= Kanin kirmizi-pembe renk almasi: Siyandur,
karbonmonoksit gibl.

= Ataksi ve konvulziyonlar ise pek cok durumda
gorulebilir,



Patolojik bulgular

n Otopside hic¢ bir lezyonun bulunmamasi bile,
bircok zehiri ihtimal disi birakmasi bakimindan,
bazen lezyonun bulunmasi kadar dneml
olabilix. Ornegin ila¢ zehirlenmesinde 6lim

nemen sekillemmisse otopside dikkat cekici bir

ezyon bulunmamaktadir (Orn.Barbitlratlar)

x Kiictik hayvanlarda karsilasilan sarilik karaciger
nasarina isaret eder; bu durumla fosfor.
zehirlenmesinde her zaman karsilasilir




Ratelojikshulgllan

+ Siyanur ve karbonmonoksitie: zehirlenmeterde
mukozalar pembe-Kirmizi, Klorat ve nitrat-=
nitritle zehirlenmelerde Kahve: rengindedir.

+ Dudak ve agiz cevresinde lezyon varsa, Korozif
maddeden suphelenilir

+ Yemek borusu' ve -mide mukozasida yanma
lezyonlari (koagulasyon nekrozlari) varsa
asidik maddeler; mukozalarda yumusa 've
soyulma varsa alkall maddeler suphelidir



| aboratuar analizleri

= Klinik belirtiler, anamnez ve olum ya da
mecburi kesim sonucu yapilan otopsi
muayenesiyle taniya gidilemedigi durumlarda
veya konunun hukuki bir yonunun (adli boyut)
oldugu hallerde laboratuvar analizlerine
pasvurulur.



Sagaltim
Zehirin,
 Emilmesinin veya daha fazla emilmesinin
onlenmesi,
 Emilip dolasima gecenin (varsa) ozel etkili-
sistemik antidotlarla etkisizlestirilmesi,

e Emilenin vucuttan atilmasinin hizlandiriimasi
ve

. Destekleyici sagaltima basvurulabilir.

w



Amagc; hic zaman kaybedilmeksizin fizyolojik
gorevlerin yeterli bir sekilde saglanmasidir.

0 Kolay soluk alip vermenin saglanmasi,
O Yapay solunum,

0 Kalbe masaj yapilabilecek uygulamalarin
baslicalaridir.




Emilmenin veya tahrisin Onlenmesi

Yem ve suyla olusmussa; hayvana verilen
yem veya su degistirilir,

Hava yoluyla olusmussa; hayvanin
bulundugu ortamdan uzaklastirilir,

Bazen temiz havaya cikariima bile yeterli
— olabilmektedir.



Deriye bulasma ile zehirlenme s6z konusu ise;

Zehirli maddeyle temas eden yerler bol suyla
15 dk sureyle yikanir;

Emilmeyi artirabilmesi sebebiyle, genellikle
sabunlu veya deterjanli sularin
kullaniimasindan kaciniimaldir.

Ama, OF bilesikler ve asitlerle olan

zehirlenmelerde veya yaniklarda sabunlu su
Iyl bir antidottur.



Agizdan alinarak olusan zehirlenmelerde,

Zamaninda yetisilmesi kaydiyla (2-3 saat),
kusabilen hayvanlar kusturulur (kedi, kopek ve
gelincik). Cikolata ve cignenebilir maddelerle
zehirlenmeler midede bezoar (sindirim kanalinda liflerin

birlesmesiyle olusan sert kitle, tag) olusturacagindan 3
saatten sonra da kusturulabilir.

Alkali, asit, petrol Grtnleri ve korroziflerle
zehirlenmelerde kusturma yapilmamalidir.

Kemirgenler (rodentler) kusamaz.
Tavsanlarin mide duvari incedir. Yirtilabilir.
Kanatli, at ve sigirlarda kusturma guvenli degildir.



Agizdan alinarak olusan zehirlenmelerde,

Kusamayan hayvanlarda veya zenhirin
alinmasinin Uzerinden 3 saatten fazla
gecmisse;

Mide yikanmasina,

YUzeyde tutucu-sarici-koruyucu (Sindirim

kanalinda etkili kimyasal antidotlar
(coktaruculer gibi),

Surgut maddelerin verilmesine basvurulur.



Mide yikamasi

Bu amacla en ¢cok su kullanilir;

Suya sindirim kanalindaki emilmemis zehiri
yuzeyinde tutarak veya kimyasal bilesik yaparak
emilmesini'engelleyen ya da 'sinirlandiran aktif
kémur gibl maddeler de Katilabilir



Coktunlcl maddeler

wAlkaloitlert coktlirmekiicin %0.01-0.Llik potasyum permanganat veya
%2.5-6’lik tannik asit (;ozeltllerl demli (;ay veya lyot cdzeltisi (lugol
-gozelt|S| veya lyot tenturu) kullanllabmr

.Slyanuru gokturmek IcIn sodyum tlyosulfat ve potasyum permanganat

karisimi.

= Okzalik aS|t icin’ kaIS|yum tuzlarl s
- Iyoticinmisasta: F -’
= Beyaz veya sari fosfor |<;|n bak|r sulfat y 2 7 -
= Arsenik icin demir- 3 hldrok3|t ve magne2| sutd (magnezyum hldrok5|t)
Karisimi. y y
WAsitlericin klre(; suyu magnezyum okS|t tveya magnezi sutl ve
Universal antidot; P g /
. Alkaliler i IcIN meyve 0z sulari, a§,et|k asit, sirke ve <%3 mineral a5|tler
- // s
A /// .



Yumusatici-sanci-konuyucu maddeler

. Yumurté aki

. SUtyogurt
. Pektln - " p
« Bitkisel yaglar (zeytln yag| pamuk tohumu yagl glbl)
= Seltiloz tiirevleri (karbok5|metllselujez metilsellloz)

Sekerler (pekmez bal, gllkoz laktoz, nlgasta malt, -
un, keten tohumu musﬂap) 7 v g



Surgutler

—Sodyum sulfat, Magnezyum sulfat gibi tuzlu strgutler.

— Hint yagi, zeytin yagi, sivi parafin gibi yagh sargutler.
—QOrganik fosforlu, klorlu ve karbamatlar gibi yagda kolay
¢cOzlunen pestisitlerden ileri gelen zehirlenmelerde sadece

tuzlu surgutler; tanen gibi suda ¢c6ztinen maddelerle olan
zehirlenmelerde de yagli surgutler kullaniimalidir.

—Surgut maddelerin verilmesinden dnce veya surgutlerle
beraber ylzeyde tutucu maddelerin de verilmesi yapilan
sagaltimin basarisini artirir.

'-v———



Tablo
[lag
%3 Hidrojen

peroksit

Apomorfin

Ksilazin
Aktif komur

Sodyum veya
magnezyum
stlfat

Sorbitol

Polietilen
glikol

Sodyum

bikarbonat

Amonyum
Klorur

: Dekontaminasyon i¢in yaygin olarak kullanilan maddeler

Kullanim
amaci

Kusturma

Kusturma

Kusturma

Adsorpsiyon

Surgat

Surgut

Bagirsak
lavaji

Idrar
alkalilestirici

Idrar
asitlestirici

Dozaj

Kdpek : Agizdan 1-5 mi/kg, 10 dk iginde kusma olmazsa tekrarlanir (toplam 50
ml’yi gecmemelidir). Gegerse gastrit olusur. (Kedilerde 6nerilmez)

Kopek: 0.03 mg/kg 1V veya 0.04 mg/kg IM. 6 dk icinde kusma olmazsa tekrarlanur.
Yine olmazsa hidrojen peroksit uygulanir. Kedilerde kullanilmaz.

Kedi: 0.44 mg/kg Ki (5 dk icinde kusma olusur). Kopeklerde kalp bloku ve
hipotansiyon nedeniyle 6nerilmez.

Bitun hayvanlarda: Suyla karistirilarak (1 g aktif kémtr 5 ml su) agizdan 1-4 g/kg,
gerekirse 4-6 saatte bir tekrarlanabilir.

Kopek: Aktif kdmir bulamaciyla 5-25 g miktarinda karistirilip verilir
Kedi: Aktif komur bulamaciyla 2-5 g miktarinda karistirilip yalniz bir kez verilir.

Aktif komir formtlasyonlarinda bulunur. Eger tek basina verilecekse %70’lik
sorbitol agizdan 1-2 ml/kg miktarinda verilir. (memeli, kanatli ve reptillerde)

Hayvanlardaki dozu bilinmiyor. Ancak ¢ocuklarda saatte 20-40 ml/kg miktarinda
rektal akint1 temizlenene kadar verilir. (En iyisi su veya sabunlu su kullanmak)
(Kanatlilarda bagirsak lavaji 6nerilmez)

Her 3-4 saatte bir 1-2 mEqg/kg verilir; amag idrar pH’sin1 7 veya daha yukariya
cekmektir.

Kdpek: Agizdan 100 mg/kg giinde 2 kez.
Kedi: Agizdan 20 mg/kg glinde 2 kez.



Ozel antidotlap(Sistemiktanticotian

Sistemik etkill antidotlar etkilerini:

¢

P HabtaiEasin atkisic ha —

(arsenikle zehirlenme icin' dimerkaprol, kursunla

zehirlenme icin Ca,Na2-EDTA Kullaniimasi ‘gibr),
Zehirli m nin zehirsiz m li evrilmesini

hizLaDdLI:ar:aIL(S|yanurun tiyosiyanata cevrilmesi gibi),

Hayati dneme sahip yerler veya reseptorler icin
zehirle yarismaya girerek (pithtilasmayl engelleyen

maddelerle zehirlenmelerde vitamin K; kullaniimasi
gibl),

Zehirin etkisine aracilik edecek reseptorleri kapatarak
(AKEIn etkinligini engelleyen maddelere karsi atropin
kullanilmasi gibi) vb etki sekilleriyle gosterirler:



Zehirli madde

Amitraz

Organik fosforlu

Antidot

Atipamezol (K6pek dozu: 50-200 pg/kg K1)

: _____Yohimbin (Kopek dozu: 0.1 mg/kg K1 veya DI)

Atropin (mg/kg dozu: Kedi, kopek 0.2-2; sigir 0.5; at
0.22- toplamz 65 mg’t gegmemell Ya'll DI geri kalanm
DA veya KI)+ Pralldok3|m kloriir (Kedi; kopek 20

mg/kg, gunde 2-3 kez ilkdoz KI _veya yavas DI,

- sonrakiler Ki veya DA Sigir 9%20°lik cozeltisi 25 50

 mg/kg, yavas DI ve guinde max. 100 mg/kg; At 20-35

Karbamat insektisit

~ Serotonin artigina neden olan

ilaclar [venlafaksin (Effexor®),

paroxetine HCI (Paxil®) ve
fluoxetine HCI (Prozac®), ile

gida takviyesi icin satilan 5-

hldroksr[rlptofan gibi ]
__Kalp gIlkOthIerl

"""""Sadece atropm ver|I|r Pralldok5|m verilmez

mg/kg yavas DI ve4-6 saat sonra tekrarlanablllr)

=

Slproheptadln = =
Kopek 1.1 mg/kg |y|Iesene gadar her 8 saatte bir (oral)

i //

F b
V%

S .
Digoksin Fab fragmenti (D|g|b1ﬁd) Her 4 mi flakon O 5
mg digoksin tutar. Ve

Doz (flakon sayisi)= Serum digoksin kons (ng/mL) X

_~ Vicut agr(kg)/lOO L

7

’
-



Zehirli madde

Siyan(r

Kolekalsiferol (vitami_hﬂi‘DB'-)

E-tileln glikol

Antikoagulan rodentis_i_t_l_er

Nitritler, klo'r'at|ar-.......

~ Opiyoitler (Morfin, e gibi)

Asetaminofen (Par_g,_s.e-tamol)

Antidot

Sodyum nitrit

Metilen mavisi

Nalokson

N-Asetilsis/t,e,in

~ Kalsitonin , Pamidronat

~ Etanol (%20) veya Fomepizole

e



Zehirli madde Antidot

Demir Desferoksamin mesilat

Benzodiyazepinler_ - Flumazenil

-

verapamll propranolol ,
moksidektin (|Ip0fl|lk IIa(;Iar)"" ~

- Permetrin (kedi), - ~Metokarbamol - /i
metaldehit, ..strlknln ve P L/
tremorjenik mikotoksinler Pl g



\{icuttan'atiimayithizlandinbmak

+ Idrarin pH'si degistirilerek veya zoruniu
Isetme ile zehirll maddelerin’ vucuttan
atilmasi’ hizlandirilabilir;” bunun'icin' de- onemili
olan zehir veya metabolitinin bobreklerden
atiliyor olmasidir.

e Zorunlu isetme DI yolla sivi' uygulanmasi' veya
gucll iseticilerin (furosemid, bumetanid gibi)
verilmesiyle basarilabilir

 Idrar pH’sinin degistirilmesi de genellikle zorunlu
Isetme ile birlikte uygulanir

+ Zayif bazik ve asidik maddelerin atilmasi
idrarin pH’sina bagimlilik: gosterdiginden, bu
durumdan fazlaca etkilenirler.



\/Ucuttan atilmayi hizlandirmalk

s Idrarn alkalilestirilmesi ile atilmalar hizlanan
zayif asidik maddeler: Salisilatlar, barbittratlar,
sulfonamidler, tetrasiklinler, fenilbutazon,
okratoksinler ve kumarin tirevi pihtilasmayi
engelleyici maddelerdir.

= Idrann asitlestirilmesi ile atilmalar: hizlanan zayif
bazik-maddeler: Amfetaminler, noroleptikler,
efedrin, opiyoitler, teofilin, Kinidin gibl.



Idrarin;

- Hectiril i Lullal
maddeler

* (@gizdan,
bolunerek 150-200 mg/kQ).
* (%0.85
cozelti seklinde 10 ml/kg).

x



maddeler
\ (2-4
MEQg/kg dozda 15 dk aravia):
€ (1/6 molar laktat

cozeltisi halinde 15-30 ml/kg;
aktatll ringer cézeltisi halinde

100-120 ml/kg):
Y kullanilir.



Idrar soktiiriict olarak
Furosemid (agizdan ve parenteral olarak 0.5-5

mg/kQ),
Mannitol (DI yolla 1-2.2 g/kg/saat),

Etakrinik asit
Klorotiyazitler kullanilabilir.




Belirtilere yonelik destekleyici sagaltim

» MSS’ni uyaran maddelere karsi yatistiricl veya
cirpinma onleyicilerin,

» Ozellikle solunum merkezi olmak tizere,
MSS’nin baski altina alinmasi hallerinde
solunum, kalp ve MSS uyaricilarinin,

» Sok vb durumlarda, sokun tipine gore,
sadaltim uygulamalarinin;

» Anemi vb durumlarda, kemik iligini uyaranlar
da dahil, ilgili maddelerin kullaniimasi bu
tlrden uygulamalarin baslicalandir.
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