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AMIGDALIN iLE ZEHIRLENEN KOYUNLARDA SiYANUR VE TiYOSIYANATIN
RUMEN SIVISI ve KANDAKi BAZI TOKSIKOKINETIK PARAMETRELERININ
ARASTIRILMASI

ibrahim Piringci!  Sadettin Tanyildizi' Sezai Kaya2 Ender Yarsan2 Songill Ozaydin?

The Investigation of Some Toxicokinetic Parameters of Cyanide and Thiocyanate in
Rumen Liguor and Blood in Sheep Poisoned with Amygdalin

Summary:This investigation was carried out to establish some toxicokinetic parameters of the cyanide in rumen liquor
and cyanide and thiocyanate in blood of the sheep experimentally poisoned with amygdalin. In this study , 20 sheep
40 - 50g weights were used. Amygdalin was given orally in doses of 0.25, 0.5, 1 and 1.5 mg/kg. The cyanide and thi-
ocyanate levels in samples were determined. Then some toxicokinetic parameters of the cyanide and thiocyanate like
as the distribution half-life, the elimination half-life, mean residence times and area under the curve (AUC) in rumen li-
quor and the blood samples taken at 0.5, 1, 2, 4, 8, 24, 48 and 72 th hours were established. The distribution half-
lifes of cyanide levels in rumen liquor were respectively, 0.18+0.009, 0.141+0.01, 4.66+0.11 and 4.82+0.17.hours; the
elimination half-lifes were respectively, 17.22+0.66, 14.80£0.43, 9.21+0.16 and 9.6610.40 hours; AUC values ac-
cording to doses were respeclively, 30.68+0.65, 30.0410.24, 38.571+0.22 and 39.2910.17 ng.hour/ml were observed.
Besides mean residence times were respectively, 26.52+1.01, 23.66+0.33, 19.5540.12 and 19.72+0.35 hours; the du-
ration of maximal cyanide concentration were respectively, 2, 1, 8 and 8th hour; and the maximal cyanide levels ac-
cording to were respectively, 0.983, 1.025, 1.241 and 1.225 pg/ml were determined. The distribution half-lifes of blood
cyanide levels were respectively, 0.15+0.05, 0.42+0.04, 1.45+2.05 and 9.73+3.74 hours; the elimination half-lifes were
respectively, 59.48+4.40, 55.12+42.66, 70.77+4.10 and 48.05£19.27 hours; and AUC values according to doses were
respectively, 18.45+0.85, 45.10+21.14, 27.454+2.02 and 25.76#2.77 pg.hour/ml were established. Besides mean re-
sidence times of cyanide levels in blood were respectively, 87.56+5.93, 86.94154.02, 105.93+7.25 and 75.21+23.10
hours; the duration of maximal concentration 1 hours; and the maximal blood levels according to doses were res-
pectively, 0.165, 0173, 0.166 and 0.210 pug/ml were determined. The distribution half-lifes of blood thiocyanate levels
were respectively, 2.05+1.45, 0.1610.05, 0.17+0.04 and 0.29+0.13 hours; the elimination half-lifes were respectively,
88.93125.08, 73.21+19.44, 80.28+10.41 and 80.81+15.26 hours; AUC values were respectively, 8.60+6.42,
7.4742.40, 7.1441.02 and 10.67+3.55 png.hour/m}; and mean residence times according to doses were respectively,
130.56+36.48, 107.20+27.54, 117.23+14.65 and 117.67+22.01 hours were calculated. Besides, the duration of
maximal concentration 1, 2, 2 and 2 hours; and the maximal blood levels according to doses were respectively,
0.064, 0.056, 0.066 and 0.056 ug/ml were determined.
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Ozet: Bu aragtirma arigdalin ile zehirlenen koyunlarda rumen siyanir ve kan siyandr ile tiyosiyanat dizeylerine ait
bazi toksikokinetik parametrelerin belirlenmesi amaciyla yapildi. Bu galigmada, agifiklan 35-45 kg arasinda olan 32
koyun kullanildi. Amigdalin 0.25, 0.5, 1 ve 1.5 mg/kg dozlarinda agiz yoluyla verildikten sonra 0.5, 1, 2, 4, 8, 24, 48 ve
72. saatlerde alinan rumen sivisi ve kan dmeklerindeki siyanir ve tiyosiyanat diizeyleri belirlenerek, bunlarin dagilim
doénemi yan émri, atilim dénemi yan émri, ortalama

rametreler belidendi. Kullanilan dozlara gére rumen sivisindaki siyanar dizeylerinin dagiim dénemi yari émdrleri si-
rastyla, 0.18+0.009, 0.14+0.01, 4.6610.11 ve 4.82+0.1. saat; atlim doénemi yari émuderinin sirasiyla 17.2210.66,
14.8010.43, 9.21£0.16 ve 9.66+0.40. saat; ve egri altinda kalan alan (EAA) degerlerinin sirasiyla, 30.6810.65,
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30.04+0.24, 38.5740.22 ve 39.2910.17 ng.saat/ml oldugu goéraldi. Bunun yaninda siyantriin ortalama kalig surelerinin
sirasiyla, 26.52+1.01, 23.66+0.33, 19.55+0.12 ve 19.72+0.35.saat; siyanurin doruk noktaya utagsma suresinin sirasiyla
2, 1, 8 ve 8.saat; ve doruk siyanur duzeyletinin sirasiyla 0.983, 1.025, 1.241 ve 1.245 ug/mi oldugu belirlendi. Kul-
lanilan dozlara gére kan siyanir dizeylernin, dagiim dénemi yar Omirlerinin sirasiyla, 0.15+0.05, 0.42+0.04,
1.45+2.05 ve 9.73+3.74 saat; athm doénemi yarn omdirlerinin sirasiyia, 59.48+4.40, 55.12+42.66, 70.77+4.10 ve
48.05+19.27 saat; ve egri altinda kalan atan (EAA) degerlerinin sirasiyla, 18.45+0.85, 45.10+21.14, 27.4512.02 ve
25.7642.77 ng.saatml oldugu tespit edildi. Kandaki siyaniriin ortalama kalig surelerinin ise sirasiyla, 87.5615.93,
86.94+54.02, 105.93+7.25 ve 75.21+23.10 saat; doruk yoguniuga ulagma siiresinin 1 saat; ve doruk siyanur du-
zeylerinin sirasiyla 0.165, 0.173, 0.166 ve 0.210 ug/ml oldugu belirlendi. Kullaniian dozlara gore kan tiyosiyanat du-
zeylerinin dagihm dénemi yarn émurlerinin sirasiyla, 2.05+1.45, 0.1630.05, 0.17+0.04 ve 0.2910.13. saat; atiima donemi
yari dmutlerinin sirasiyla 88.93+25.08, 73.21£19.44, 80.28+10.41 ve 80.81+15.26. saat; EAA degerlerinin sirasiyla
8.60+6.42, 7.47+2.40, 7.14%1.02 ve 10.6713.55 pg saat/ml; ve kandaki ortalama kalis sirelerinin sirasiyla
130.56+36.48, 107.20+27.54, 117.23+14.65 ve 117.67+22.01. saat oldugu hesaplandi. Ayrica doruk konsantrasyon si-
relerinin sirastyla, 1, 2, 2 ve 2.saat; ve doruk tiyosiyanat degerlerinin ise sirasiyla 0.064, 0.056, 0.066 ve 0.056 (g/ml ol-
dugu belirlendi.

Anahtar Kelimeler: Siyanur, Tiyosiyanat, Toksikokinetik, Koyun

Girig neden olan bu bitkilerin igerdigi amigdalinin ag:z
yoluyla alinmasina bagl olarak agiga ¢ikan rumen
sivisindaki siyanir ile kandaki siyanir ve ti-

_ Tabiatta yaygin olarak bulunan 2000 bitki ti-  yogjyanata ait bazi toksikokinetik parametrelerin
rinde 23 gesit siyanojenik glikozit belirlenmigtir hesaplanmasi amaglanmistir,

(Maduagwu,1989; Piringci ve Tanyildizi,1994).

Amigdalin, siyanojenik glikozitlerden en sik gé-

rilenidir ve agiz yoluyla alindiginda rumen ve bar- Materyal ve Metot

sak florasinin etkisiyle siyanire dénigir (Chadha

ve ark.1995; Wull,1995). A¢iga ¢ikan siyanir hizla

kana geger ve alinan miktara bagl olarak can- Deneylerde, agirliklan 35-45 kg arasinda olan
Itlarda zehirlenmelere neden olur (Conn,1978; 32 adet koyun kutlanildi. Deneyde kullanijacak
Olusi ve ark.1979). Kandaki siyanir vlicutta yay-  hayvanlar énce saglik kontrolinden gegirildi sonra
gin olarak bulunan rodanaz enziminin etkisiyle ti-  deneme hayvanlan (nitesindeki padoklara yer-
yosiyanata dénGsturaldr. Tiyosiyanatin ¢ogunlugu legtirildi ve her grupta 8 koyun olmak Uzere 4
idrar yoluyla, az bir kismi da karbondiokside d6-  gruba ayrildi. Arastirma siresince koyunlara yem
nistdrdlerek akcigerler yoluyla atilir (Ellenhorn ve  ve su serbest bir $ekilde verildi.

e Rumen sivisi ve kan &rneklerinin alinmasi:

Siyanojenik glikozitlerin sindirim sisteminde  Fizyolojik tuzlu su (100 ml) ile hazirlanan amig-
hidrolize edilmelerinden sorumlu olan enzim, bak- dalin sabah saat sekizde 0.25, 0.5, 1 ve 1.5 mg/kg
teriler tarafindan uretilen B-glikozidazlardir. Buen-  dozlarinda agiz yoluyla verildi. Amigdalin ve-
zimin ideal pH'si :6-7 arasidir ve bu sinirlar diginda  rilmesini takiben 0.5, 1, 2, 4, 8, 24, 48 ve 72. sa-
oldugunda (6zellikle pH < 5 gibi) sindirim sis-  atlerde yeterli miktarda kan ve rumen sivisi ali-
temindeki bakterilerin aktivitesinin azalmasina  narak analizler gergeklestirildi. Analizlerde Bruce
bagll olarak siyanojenik glikozitierin yikimlanma  yeg ark. (1955) ile Lambert ve ark. (1975) ta-
oranlar da azalir (Christel ve ark.1977; Kirk ve  rafindan énerilen metotlar esas alind:.

ark.1993). Toksikokinetik Paremetreler: Rumen sivisinda

Siyandr zehirlenmesinin asif kaynagini si=  gjyanir ile kandaki siyanir ve tiyosiyanat yo-
yanojenik bitkiler olugturur; zira canlilar bu bitkileri guntuklarinin zamana gore egrileri gizildiginde iki
temel gida maddesi olarak kullanirlar. Bu c¢a- bolmeli diga agik modele uydugu gériimistir.
igmada, insan ve hayvanlarda zehilenmelere  Tqksikokinetik parametrelerden ortalama kalis si-
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resi (MRT), dagilma dénemi hiz sabitesi (a) , atil-
ma dénemi hiz sabitesi (B), « dénemi yari émrl
(ty/2¢), B dOénemi yari dmrd (tyop ), rumen siyanir
ve kandaki siyanir ile tiyosiyanat yogunlugunun
doruk degere ulasma sdresi (tgonk), rumen si-
yanlr ve kandaki siyandr ile tiyosiyanatin doruk
yodunludu (Cgoruk). €lri altinda kalan alan (EAA),
rumen siyanur ve kandaki siyanur ile tiyosiyanat
yogunlugunun yariya inme suresi (ty;2) gibi pa-
rametreler hesaplanmistir. Bu paremetreler Wag-
ner (1975) taralindan bildirilen standart esitlikleri
esas alan, G.W.-BASIC 2.02 isimli bilgisayar
programina gére tayin edilmigtir.

Bulgular

Deneye alinan koyunlara adiz yoluyla 0.25,
0.5, 1 ve 1.5 mg/kg dozlannda amigdalin ve-
rimesinden 0.5, 1, 2, 4, 8, 24, 48 ve 72 saat
sonra alinan rumen sivisi siyanur dazeylerine ait
bazi toksikokinetik parametreler Tablo 1 ve Sekil
1'de, kan siyanir ve tiyosiyanat diizeylerine ait
parametreler ise Tablo 2, 3 ve $ekil 2, 3'de ve-
rilmigtir.

Amigdalin 0.25, 0.5, 1 ve 1.5 mg/kg doz-
laninda verildikten sonra rumen sivisindaki siyanar
duzeylerinin doruk noktaya 2, 1, 8 ve 8. saatlerde
sirasiyla 0.983, 1.025, 1.241 ve 1.225 g/ml de-
gerleriyle ulastigi belirlenmistir. Diger yandan, kui-
lanilan dozlara goére tys, dederlerinin sirasiyla,
0.18+0.009, 0.14+0.01, 4.66+0.11 ve 4.82+0.17
saat, ty,p degerlerinin sirasiyla, 17.22+0.66,
14.80+0.43, 9.21+0.16 ve 9.6610.40 saat ve MRT
degerlerinin ise yine sirasiyla, 26.52+1.01,
23.66+0.33. 19.5510.12 ve 19.72+0.35 saat ol-
dudu tespit edilmistir.

Amigdalin 0.25 mg/kg dozunda ve-
riimesinden sonra belirlenen rumen siyandr de-
gerlerine ait o4, B, ty,23. EAA ve MRT degigkenleri
ile 0.5, 1 ve 1.5mg/kg dozlarda verilmesini takiben
Olgulen aynmi dediskenler arasinda énemli (P<0.05)
bir iliskinin oldugu tespit edilmigtir. Aymi dozda
ti172« V€ 1372 deQiskenleri ise 1 ve 1.5mg/kg doz-
lardakine gére 6nemli (P<0.05) bir farkithk gos-
terdi§ belirlenmigtir. Amigdalin 0.5 mg/kg dozda
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verildiginde rumen sivisi siyanir dizeylerine ait o,
B3, tys2a. 12, EAA, MRT ve 1y, degiskenlerinin 1
ve 1.5 mg/kg dozundakilerle; 1mg/kg dozda ve-
rildiginde rumen sivisindaki siyanir dizeylerine ait
B. ty20 Ve EAA degiskenlerinin, 1.5 mg/kg do-
zundaki ayni degiskenlerle arasindaki iligkinin
6nemli (P<0.05) oldugu gérulmdstar (Tablo1 ve
Sekil 1).

Koyunlara agiz yoluyla 0.25, 0.5, 1 ve 1.5
mg/kg dozlarinda amigdalin verildikten sonra kan-
daki siyanur dizeylerinin doruk noktaya 1.saatte
sirasiyla 0.165, 0.173, 0.166 ve 0.210 pg/ml de-
gerleriyle ulastigi gériimusgtir. Bunun yamnda, kul-
lantlan dozlara gére siyanirin ty,o, degerlerinin si-
rasiyla, 0.15£0.05, 0.42+0.04, 1.45+2.05 ve
9.7313.74 saal, ty,g deQerlerinin yine sirasiyla,
59.48+4.40, 55.12+42.66, 70.7714.10 ve
48.05£19.27 saat ve MRT degerlerinin ise si-
rasiyla , 87.56+5.93, 86.94154.02, 105.93+7.25 ve
75.21+£23.10 saat oldudu belirlenmigtir.

Tablo 3 ve Sekil 3 incelendiginde 0.25, 0.5,
1 ve 1.5 mg/kg dozlarinda amigdalin verilmesini ta-
kiben kandaki tiyosiyanat dizeylerinin doruk nok-
taya 1 ve 2.saatlerde sirasiyla 0.064, 0.056, 0.066
ve0.056 ug/ml degerleriyle ulastigr tespit edil-
mistir. Diger yandan, kullanilan dozlara gére 11/2¢
degerlerinin sirasiyla 2.05%+1.45, 0.16+0.05,
0.17+0.04 ve 0.29+0.13 saat , ty,p3 degerlerinin si-
rasiyla 88.93125.08, 73.21+19.44, 80.28+10.41 ve
80.81+£15.26 saat; ve MRT degerlerinin ise yine si-
rasiyla 130.56+36.48,107.20+27.54, 117.23114.65
ve 117.67+22.01 saat oldudu hesaplanmigtir.

Siyanojenik glikozitlerden amigdalinin 0.25
mg/kg dozda veriimesinden sonra belirlenen kan
siyanudr degerlerine ait B ve EAA degiskenleri ile
0.5 mg/kg dozda verilmesini takiben élgulen ayni
degiskenler arasinda énemli (P<0.05) bir iligkinin
oldugu tespit edilmistir. Ayni dozda, ty;q de-
giskenin 1.5mg/kg dozdakine gére; yine ayni
dozda 3 degiskeninin 1 mg/kg dozdakine gbre
6nemli  (P<0.05) bir farkiilik goésterdigi  be-
linenmistir. Amigdalin 0.25 mg/kg dozda ve-
rildiginde kan tiyosiyanat diuzeylerine ait 1y, de-
giskeninin 0.5, 1 ve 1.5mg/kg dozlarindaki ayni
degiskenlerie arasindaki iliskinin énemli (P<0.05)
oldugu tespit ediimistir (Tablo 2,3 ve Sekil 2,3).
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Tablo 1. Adiz Yoluyla Amigdalin Uygulanan Koyunlarda Rumen HCN diizeyleri (ug/ml).

Dozlar
Degigkenler 0.25 mg/kg 0.5 mg/kg 1 mg/kg 1.5 mg/kg
o saat 3.67£0.17a 4.76+0.41c 0.14+0.005b 0.13+0.009b
B saat 4.021+0.15a 4.67+0.13b 7.51+£0.13c 7.17+0.30d
t4/2 o saat 0.180.009a 0.140.01a 4.66+0.11b 4.82+0.17¢c
t 172 B saat 17.22+0.66a 14.80+0.43c 9.2140.16b 9.66+0.40b
EAA pg.saat/mi 3.680.65a 30.04+0.24b 19.55+0.22¢c 39.29+0.17d
MRT 26.52+1.01a 23.66+0.33c 26.52+0.12b 19.72+0.35b
t 1/2 saat 0.16+0.009a 0.14£0.005a 6.95+4.58b 7.23+4.76b
t doruk dk 2 1 8 8
C docuk Hg/ml 0.983 1.025 1.241 1.225

a, b, ¢, d: Ayni satirda farkl harflerle ifade edilen gruplar arasindaki fark 6nemlidir. (P<0.05)

Tablo 2. Agiz Yoluyla Amigdalin uygulanan koyunlarda kan siyanir dizeyleri (ng/ml).

Dozlar
Degigkenler 0.25 mg/kg 0.5 mg/kg 1 mg/kg 1.6 mg/kg
o saat 4.59+1.36 3.15+1.93 6.99+1.96 3.60+4.29
B saat 0.86+0.57a 5.66+2.20b 7.40+4.23c 1.78+1.16a
112 « saat 0.15%0.05a 0.42+0.04a 1.45+2.05a 9.73+3.74b
t 128 saat 59.4814.40 55.12+42.66 70.77+4.10 48.05+19.27
EAA pg.saat/mt 18.45+0.85a 45.10+21.14b 27.45+2.02a 25.66+2.77a
MRT 87.56+5.93 86.94154.02 105.93+7.25 75.21+23.10b
t /2 saat 0.62+0.04 4.6815.21 4.99+3.09 0.55+0.04
t doruk dk 1 1 1 1
C gorux HY/mI 0.165 0.173 0.166 0.210

a, b, c: Aynt satirda farkli harflerle ifade edilen gruplar arasindaki fark énemlidir. {P<0.05)

Tablo 3. Agiz Yoluyla Amigdalin uygulanan koyunlarda kan tiyosiyanat duzeyleri (y.g/ml).

Dozlar
Degigkenler 0.25 mg/kg 0.5 mg/kg 1 mg/kg 1.5 mg/kg
« saat 1.89+2.93 4.36+1.38 4.09+1.20 1.67+0.81b
3 saat 5.60+3.08 4.69+4.22 8.72+1.01 6.32+3.60
t 42  Saat 2.0511.45a 0.16+0.05b 0.17+0.04b 0.29+0.13b
t 4s2 g saat 88.93+25.08 73.21£19.44 80.28+10.41 80.81+£15.26
EAA pg.saat/ml 8.6016.42 7.472.40 7.14+1.02 10.67+3.55
MRT 130.56136.48 107.20+27.54 117.23+14.65 117.67422.01
t 1/2 saat 2.24+3.98 2.1413.41 6.21+4.20 6.78+4.22
t 1/2 @ saat 88.93+25.08 73.21+£19.44 80.28+10.41 80.81+15.26
T doruk saat 1 2 2 2
C doruk hg/ml 0.064 0.056 0.066 0.036

a, b : Ayni satirda farkii harflerle ifade edilen gruplar arasindaki fark dnemlidir. (P<0.05)
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Sekil 1. Amigdalin verilen koyunlarda rumen siyanar di-
zeylerinin zamana gore degisimi.
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Sekil 2. Amigdalin verilen koyunlarda kan siyanur du-
zeylerinin zamana gdre degisimi.
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Sekil 3. Amigdalin verilen koyuniarda kan tiyosiyanat si-
yanir dizeylerinin zamana gdre degigimi.
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Tartisma ve Sonug

Tablo ve $ekiller incelendiginde amigdalinin
0.25, 0.5, 1 ve 1.5 mg/kg dozlannda verildiginde
rumendeki siyanurin MRT degerlerinin sirasiyla

26.52+1.01, 23.6610.33, 19.5540.12  ve
19.72+0.35 saat, kan siyanurinin MRT de-
Jerlerinin ise 87.5615.93, 86.94154.02,

105.9317.25 ve 75.21£23.10 saat oldugu goé-
rilmektedir. Rumen sivisindaki siyaniure ait MRT
degerlerinin kandaki siyanirin MRT deerlerine
gore oldukg¢a digik olmasinin sebebi; amigdalinin
ideal pH'si olan 6-7 arasinda, B-glikozidazlar ara-
cih@iyla hizli bir $ekilde hidrolize edilerek emilmesi
ile agiklanabilir.

Kandaki siyantrun MRT degerlerinin doz-
lara gbre sirasiyla 87.5615.93, 86.94154.02,
105.9317.25 ve 75.21123.10 saat, kan tiyosiyanat
duzeylerinin MRT degerlerinin ise 130.561+36.48,
107.20127.54, 117.23+14.65 ve 117.67122.01
saat oldugu belirlenmigtir (Tablo 2,3). Kan ti-
yosiyanat duzeylerinin MRT degerlerinin, si-
yanorin MRT de@erlerinden daha yiksek olmast;
siyanarun, dokulardaki rodanaz ve eritrositierde
bulunan B-merkaptopiruvat suilfur transferaz en-
zimleri tarafindan  hizla tiyosiyanata  dé-
nostordimesi ve tiyosiyanata gére dokulara daha
hizh ge¢gmesiyle agiklanabilir. Yapilan bazi ¢a-
ligmalarda (Conn,1978; Maduagwu,1989; Piringci
ve Tanyildizi,1994) siyanlrin rodanaz ve B-
merkaptopiruvat silfir transferaz enzimleri va-
sitasiyla hizla tiyosiyanata dénugturdldagu ve ti-
yosiyanata gbre daha hizli bir $ekilde dokulara
gectigi belirtilmigtir.

Tablo ve $ekiller incelendiginde amigdalinin
veriimesiyle elde edilen rumen siyanur ty,; de-
Gerlerinin dozlara gbre sirasiyla 17.22+0.66,
14.8010.43, 9.21+0.16 ve 9.6610.40 saat, kan si-
yanur ty
55.12142.66, 70.771+4.10 ve 48.051+19.27 saat ve
kan tiyosiyanat duzeylerine ait ty,o3 degerlerinin
yine  sirasiyla  88.93125.08, 73.21:+19.44,
80.28+10.41 ve 80.81+15.26 saat oldugu go-
ralmektedir. Kan tiyosiyanat duzeylerinin ty,o3 de-
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gerlerinin rumen ve kan siyanir duzeylerine ait ty,
2n degerlerine gbore daha ylUksek olmasi; ti-
yosiyanatin siyaniorden olusan son metabolit ol-
mas! ve dokulara yavasg¢a gegtikten sonra birikim
yapmasiyla agiklanabilir. Yapllan bazi ¢a-
ltgmalarda (Kirk ve ark.1993; Majak, 1987) siyanur
tuzlartnin verilmesiyle agida ¢ikan kandaki si-
yanuran atihm dénemi yarilanma dmra typp'nin
3.06+0.6 saat oldudu belirtilmigtir. Bu ¢alismada
elde edilen veriler degerlendirildiginde kandaki si-
yanire ait tyos degerlerinin yukaridaki arag-
tiricilann sonuglarindan daha ylksek oldugu gé-
rilmektedir. Bunun sebebi amigdalinin barsak
florasimin etkisiyle hidrolize edildikten sonra si-
yanur agida gikarmasi ve bu olay igin daha uzun
bir sure gerekmesiyle agiklanabilir.

Tablo 1,2 ve 3 incelendiginde amigdalin uy-
gulanan tim dozlarda rumendeki siyanurin da-
ghm dbénemi ty0o deQerlerinin  sirasiyla
0.18+0.009, 0.14+0.01, 4.66+0.11 ve 4.82+0.17
saat, kan siyanor duzeylerine ait 14,5, degerlerinin
0.15%0.05, 0.42+0.04, 1.45+2.05 ve 9.73+3.74
saat ve kan tiyosiyanat dizeylerinin t1/2a de-
gerlerinin ise 2.05+1.45, 0.16+0.05, 0.17+0.04 ve
0.29+0.13 saat oldudu gdrilmektedir. Kandaki ti-
yosiyanatin ty,5, degerlerinin, rumen ve kandaki
siyanure ait ty/,, degerlerine gére daha kisa ol-
masi; siyanurtn plazma proteinlerine yuksek oran-
da baglanmas: ve eritrositlerde Dbirikmesiyle,
bunun yaninda tiyosiyanatin da kolayca attl-
masiyla agiklanabilir. Nitekim yapilan bazi ¢a-
hgmalarda (Christel ve ark.1997; Ellenhom ve Bar-
celoux, 1988) kana gegen siyanurin hizla
eritrositlerde biriktidi ve % 60 oraninda plazma
proteinlerine badlandi§l  belirtiimistir. Bu ¢a-
ligmamizdan elde edilen sonuglar yukandaki arag-
tiricilarin géruglerini desteklemektedir.

Christel ve ark. (1997) yaptiklarnn bir ¢a-
igmada kas ig¢i olarak potasyum siyanar uy-
gulanan koyunlarda kan siyanlr duzeylerinin 1.46
png/ml olduunda koyunlann  6ldugund  bil-
dirmiglerdir. Yaptlan bu galigmada kullanilan doz-
lara gore elde edilen rumen siyanir didzeylerinin
2, 1, 8 ve 8. saatlerde sirasiyla 0.983, 1.025,
1.241 ve 1.225 pug/ml dederleriyle, kan siyanir du-

zeylerinin ise 1. saatte 0.165, 0.173, 0.166 ve
0.210 pg/ml deQerleriyle ve kan tiyosiyanat du-
zeylerinin ise 1 ve 2. saatlerde, 0.064, 0.056,
0.066 ve 0.056 ng/ml dederleriyle doruk noktaya
utasth§! belirlenmigtir (Tablo 1, 2 ve 3). Ca-
hsmamizdan elde edilen  sonuglar  de-
gerlendirildiginde amigdalinin artan dozuna bagli
olarak agiga ¢ikan siyanlir ve tiyosiyanat du-
zeylerinin yOkselmesine ragmen, yukaridaki aras-
tincilarin belirttikleri degerden (1.46 pg/ml) diguk
oldugundan koyunlarda 6lim gérulmemistir.

Bu ¢aligmadan, elde edilen sonuglar de-
gerlendirildiginde rumen siyanur duzeylerine ait
t12« degerlerinin kan siyanur ve tiyosiyanat du-
zeylerinin ty/2, dederlerine gére daha uzun ve kan
tiyosiyanat dizeylerine ait tyo3 ile MRT de-
gerlerinin rumen ve kan siyanur diazeylerinin ayni
parametrelerine gbre daha yuksek oldudu gé-
rilmektedir. Sonug olarak, bu g¢alismada, ko-
yunlara adiz yoluyla verilen amigdalinden elde
edilen siyanidr ve tiyosiyanata ait baz: far-
makokinetik parametrelerin tespit edilmesinin, si-
yanir zehirlenmelerinde kullamlacak ilaglarin se-
¢iminde yardimci olacagindan tedavi sansini
artiracagi gorasundeyiz.
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