ZiRAT MUCADELE iLAC VE ALETLER( ENSTITUSU CALISMALARINDAM

INSEKTISITLERIN AGIZ VE DERl YOLU ILE AKUT TOKSISITELERI
ARASINDAKI MUNASEBETLER VE TATBIKATTAKI ONEMI1

Cevdet SEVINTUNA

Zamanumzda insektisitler, zararlilar ile miicadelede dilnyanin her tars-
finda genis 6&lglide kullanilmaktadir. Bunlar degisik derecelerde insan ve
hayvanlara zehirli ve zararhdirlar. Bir ilacin zehirliligi onun bir zehirlenme
husule getirmesi veya bu kabiliyeti tasimas: demektir.

Zehirlenmelerde, zehirlerin viicuda girme vyollart (Sevintuna, 1961) de
verilmistir.

Ziral Mticadele Ilaglarimin agz yolu ile LD., deferleri umumiyetle bi-
linmektedir. Fakat deri yolu ile akiit toksisiteleri lizerinde maliimat pek
fazla degildir. Umumi hallerde zehirlerle temas neticesi husule gelen zehir-
lenmeler akiit veya kronik olur, Akiit toksisiteye maruz kalmalardan husule
gelen &liim, umumiyetle keza veya intihar tegebbiisleriyle meydana gelir.
Iliclarn normal tatbikatinda ild¢ atanlar umumiyetle kronik toksisiteye
maruz kalirlar. Tatbikatta kronik toksisiteye maruz kalmak ise :

A — Tathik smrasinda vilcudun cplak ksunlarm kaphyan deri ile
ilacin havadalki zerrelerinin temas: veya ildecin gerek hazirlanma ve gerexse
tatbiki esnasinda ellerin veya yiiziin ilac ile bulasmas,

B — Ilaclarin tatbiki esnasinda havadaki ili¢ zerrelerinin teneffiis
yolu ile allmmas1 suretiyle vukutbulur.

Bu gin icin memleketiminde ziral miicadele ilaclarmin  toksisiteleri,
genel olarak yalniz agiz yolu ile akiit LD, degerleri nazari itibare alinarak
miitalaa edilmekte ve neticede, normal emniyet tedbirleri almdiginda tatbi-
katta wvuku bulacak zehirlenmeler hakkinda fazla malimnat olmadigindan,
yvalnz hiikiimlere vanlmsaktadir,

Simdi tatbikatta vuxu bulan zehirlenmelerle alakal: olarak yukarda A
ve B maddealerinde verilen hususlar ayrn ayr gbzden gegirelim,

A — Zirai Miicadele ildclarmmn deri ve afiz yolu ile akiit toksisiteleri
arasindalki miinascbetleri tespit etmek igin, Gainer (1960) 42 miicadele {lict
ve iki DDT bhenzeri kimyevi madde ile calismgtir, Arastiricl denemelerde,
miicadele iliclarm: tek dozlar halinde Sherman 1irkil farelere agiz ve deri
yolu ile venmistir. Denemeye alinmi§ miicadele ildglar :

1 — Klorlandmlmg hidrokarbonlulardan: Aldrin, Chlordane, Chlorben-
zilate, DDA, DDE, Dieldrin, Dilan, Endrin, Heptachlor, Isodrin, Kelthane,
Lindane, Perthane, Toxaphane,
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2 — Organik fosforlulardan : Bayer 21/199 (O- (3-Chloro-4-Methylum-
beliferone), 0,0-dethylphosphoro-thioate), Bayer 20493 (O,0-Dimethyl-C4-
(Methyl mercaptor)-3-Methyl phenyl thiophospate), Chlorthion, DDVP,
Delnav, Demeton, Diazinon, Dicapthon, Dipterex, EPN, Gusathion, Malathion,
Methyl . parathion, NPD, parathion, phosdrin, Ronnel, Schradan, Thimet,
Trithion.

3 — Carhamate’lilerden

4 — Arsenikiilerden :
(Bakir arsetoarsenite),

5 — Nikotin sulfat.

6 — Rodentisitler'den : Diphacinane, Pival, Warfarin.

Ara$t1r1c1mri aldigl neticeler tablo 1,2,3,4,5 te verilmistir. 1 nolu tabloda
klorlandinlmms hidrokarhonlularin agiz yolu ile akii, 2 nolu tabloda da deri
yolu ile akiit degerleri verilmektedir. Bu ixi fablodaki miisterek ilaglardan
agz yolu ile akiit degerleri biribirine yakin olan DDT, Heptachlor ve
Toxaphene'i alirsak, bunlardan Heptachlorun deri yolu ile akiit olarak DDT
den 12 ve Toxaphenenin de DDT den 2 defa daha toksik oldugunu goriiriiz.
Bagka bir Inyaslamada Chlordane ile lindane’i alirsak agiz yolu ile lindane'in
Chlordane’den 4 defa daha toksik olmasina ragmen deri yolu ile lindane’in
Chlordaneden’ daha az toksiktir.

TABLO 1
Ergm Farelere, klorlandirtlimg hidrokarbonlu miicadele Jla.glarlmn agvz

: Isolan, Sevin,
Kalsiyum arseniyat, Kursun arseniyat, Paris yesili

yolu ile akiit toksisitesi

Erkeler | Yasama mitddeti 19/20
. . Denenen | ] LDg, Emniyet
Tlacin cinsi farelerin Min Max (mg/ke) limitieri
adedi ] (saat) | (giinler) (Mg/Ke)
Aldrin 70 q 6 39 34—44
Chlordane 70 48 9 335 209—375
Chorobenzilate 86 11 4 1040 972—1118
DDAa= 0 5 8 740 607—903
DDEab 60 18 11 880 T271—1065
DDT 68 4 1 113 87—147
. Dieldrin 0 4 6 46 41—51
Dieldrin (WWP)e 60 9 T 48 36—63
Endrin 90 6 9 17.8 147215
Heptachlor 60 ] 7 100 74—135
Isodrin 60 3 5 155 12.7—19.1
Kelthaneb 70 28 12 1100 9089—1331
Lindane 89 1 8 38 T6—101
Perthaneb 30 — 3 | 4000 —
Toxaphene 67 3 5 N 67—122

a DDT'nin benzeri DDA su iginde sodyum tuzu olarakx verilmigtir.
6 Her gram viicut agirlimna 0.010 ml en fazla olarak verilen doz nispetleri.
© Su siispansiyonu i¢inde wettable powder verilmistir.
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TABLO 2

. Ergin Farelere Kklorlandirilmis hidrokarbonlarm deri yolu ile
akiit toksisitesi

Erkekler | Yagama miiddeti 19/20
.. Denenen , LD . Emniyet
Haglar fare (M“:. Max | (nome)l  limitleri
adedi saatb) | (glinler) (Mg/Ke)
Aldrin 60 33 9 93 . 83—118
Chlordan 70 72 -9 840 TH0—941
Chlordanes — — — — —
DDT®» — — — — —
Dieldrin 80 T2 g a0 69—117
Dilanc 40 48 8 6900 589T—8073
Endrin — — — — —
Heptachlor 100 43 - 10 195 119—320
Isodrin 80 3 5 35 30—41
Kelthaned 70 119 13 1220 1060—1427
Lindane 100 17 T 1000 833—1200
Toxaphene 60 3 4 1075 717—1613

7 Bulandinlmamis teknik derece.

b En yiksek 0016 ml/gr. olarak verilen doz nispetleri.
¢ En yiiksek 00096 mil/g. olarak verilen doz nispetleri.
¢ En yiiksek 0.00333 ml/gr. olarak verilen doz nispetleri.
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Ergin farelere

TABLO 3

organik fosforlu miicadele iliclarinin agiz yolu ile

akiit toksisitesi

Erkekler | Yasama miiddeti 19/20
. Denenen | LD Emniyet
Laclar fare Min Max (mg/di?g) limitleri
adedi (saat) | (giinler) (Mg/Kg)
|
Bayer 29493 58 11 2 - 215 178—260
Chlorthion 79 1 7 880 816—9156
DDVP 59 a a 80 62—104
Delnav 80 4 b 43 37—50
Demeton 70 1 5 6.2 5,1—T7.1
Diazinon 150 1 2 108 96—122
Dicapthon 49 5 5 400 357—456
Dipterext 70 0.5 2 630 563—659
EPN 80 2 10 36 33—40
Gusathion 70 1 1 13 12—
Malathion 60 1 12 1375 1206—1568
Methyl parathion 68 1 8 14 12—17
Parathion 50 1 3 13 10—17
Phosdrin 50 a a 6.1 25191
Ronnel 70 0.5 5 1250 206—1725
Schradan 50 1 8 8.1 8.1—102
Thimet 0 2 4 23 12—28
Trithion 120 1 6 0 27384

@ Doz verilmesinden sonra bir saat dcinde &ldii.
b En yitksex 0.01 ml/g. doz nisbetinde % 10 luk su erifl icinde verildi.
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TABLO 4

Ergin farelere, organik fosforlu miicadele iliclarinin deri yolu ile

akiit toksisitesi

Erkekler Yagama miiddeti 19/20
Y Denenen . LD Emmniyet
tlaglar i Min | Max | o0 timitleri
adedi (saat) | (giinler) (Mg/Kg)
Bayer 29493 60 43 22 330 215—369
Bayer 21/199= 80 2 20 860 868—963
Chorthion® 100 96 13 4500 —
DDVP 110 c C 107 84—137
Delnav 50 4 14 85 173—320
Demeton 40 2 7 14 11—18
Diazinon 60 28 4 900 T40—1107
Dicapthon 50 96 10 790 808—1027
Dipterexd 10 — — | > 2000 —
EPN 100 43 1 23 202—262
Gusathion 50 0.5 g 220 183—264
Malathione 10 T2 ¢ | >4444 —
Methyl parathion 69 22 5 87 63—T72
NPDf 40 48 22 2100 1615—2730
Parathion 50 24 3 21 1434
Phaosdrin 49 c c 4.7 43—5.1
Schradan 100 1 9 16 1317
Thimet 160 2 7 6.2 5.3—13
Trithion 0 1 3 5 4466

2 En yliksek 0.0096 ml/g. doz nispetinde verildi
® En yiiksek 0.0073 ml/g. doz nispetinde verildi.
¢ Doz verilmesinden sonra 1 saat icinde &ldii.

4 % 95 lik etil alkol iginde bir % 073 lik solusyon.

¢ % 57 emillsiye olan konsantrasyon.

t En yitksek 0.064 ml/g. doz seviyesinde % 85 lik erniilsiyon konsantrasyon
halinde verilmistir.
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TABLO 5

Ergin farelere, Karigik miicadele ilaclarnmn akiit toksisitesi

Erkekler Yasama mﬁcM_et_i 19/20
soa Denenen ] ' D Emniyet
llaglar fare Min | Max | o)l limitlers

adedi (saat) | (glinler) (Mg/Kg)

Agz yolu ile

Isolan 120 a 23 23—25

Sevin 70 1 2 850 733986
Kalsiyum arsenatec — — — — —
Kursun arsenate — — — — —
Paris yesili — — —_ — —
Nicotine sulfatec — —_ — — —
Diphacinone 59 43 9 1.9 14—25
Pival 0 9 7 280 233—336
Warfarin | 80 60 13 3.0 2338
Deri yolu ile

Isolan 8¢ a a 5.6 47--6.6
Sevind 10 — — | 4000 —
Kalsiyum

arseniyate — — —_ — —
Kursun arseniyats — — — — —_
Paris yesilic — — — — —
Nicotine sulfatee — — — — —

x Bir saat icinde &lddi.
bt En yiksek 0.014 mil/g. doz nispetinde verildi.
¢ tp 95 lik efil alkol iginde suspansiyon.

4 En yitksek 002 ml/e, doz nispetinde verildi.

e En yiiksek 0.0096 ml/g. doz nispetlerinde verilen

sium arsenat siispansiyon.
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Ayni tarzda organik fosforlu ilaglar arasinda da bir mukayese yapilabi-
lir. Fakat genel olarak klorlandirilmus hidrokarbonlu ildclara nazaran agiz
yolu ile akiit degerleri bakimindan daha toksik olarak kabu! edilen organik
fosforlu ilaglar kiorlandirrimig hidrokarbonlarla mukayese edersek, Hepta-
chlor ve Diazinonun aggiz yelu ile akiit toksisiteleri birbirine ¢ok yakin ol
dugu halde Diazinonun deri yolu ile akiit toksisitesinin Heptachlordan 4,5
defa az toksik oldugu ve agiz yolu ile akiit olarak Aldrinden 3 defa daha
toksik olan Gusathionun deri yolu ile akiit olarak Aldrinden 2 defadan
daha az foksik oldufu goriillir. Kalsiyum arseniyat ve Kursun arseniyafi
alirsak agiz yolu ile akiit toksisitesi Kursun arseniyattan 2,5 defa daha
toksik olan Kalslyum anseniyat, deri yolu ile akiit toksisitesi Kursun arseni-
vat ile ayni derecede toksiktir,

Arastiricinin denemede kullandigr fareler lizerinde yaptifl miisahede-
lere gore, klorlandirilimis hidrokarbonlu zirai miicadele ilaglar ile zehirlen-
mis farelerde not edilen arazlar titrems, sinirlilik, asirn heyecan, tahrik ve
felglerdir. Dieldrin, Aldrin, Endrin ve Isodrin ile zehirlenmis bir cok fare-
lerde, sonunda iyilesenlerde dahi, muhtelif felgler goriilmiusgtir. Dieldrin
gurubu ildglar ile zehirlenmis fareler arasinda, istahsizltk neticesi olarakx
kilo kaybetme oldukca dikkati cgelmistir. Bu farelerin bir cofunda ve
Chlordane ile zehirlenenlerden bazilarmda kendi kendini sakat etme dahi
miisahede edilmistir, Organik fosforlu ildglardan, ‘'Thimet, Demeton,
Phosdrin, ve Parathion’un, farelere, clorlandirilmus hidrokarbonlarin, her-
hangi birinden daha ¢ok toksik oldugunu, Chlorthion, Ronnel ve Mala-
thion'un denemeye alinan miicadele ilaclar arasinda az toksik olanlardan
olduguna arastiricl tarafindan ayrica isaret edilmektedir.

B — Bimdi de =zirai miicadele iladglarmmin tatbiki esnasinda havadaki
ilac zerrelerinin teneffits yolu ile alinmasi neticesi vuxu bulan zehirlenme-
ler lizerinde duralim.

Bu giin, tatbikateilar veya bir ilacin hastalik veya zararlilar ile miicade-
lesinde kullamlmasini tavsiye eden arastiricilar arasinda, flacin tabtbiki sira-
sinda alimacak emniyet tedbirlerini tavsivede, nmumiyetle kullamlacak ildcin
agz yolu ile akiit toksisitesinin esas alindigi bir vakiadir. Bumna gbre’'de
eger tatbik edilecek ildcin agiz yolu ile akiit LiD., deferi yiiksek ise (bu
tip ilaglarda umumiyetle klorlandirilmis hidrokarbonlular grubundadir) em-
niyet tedbirleri gevsetilmekte, LD, degeri diisiik ise sik1 tedbirlere bagvurul-
maxtadir. Halbuki tatbikatta vuku bulan zehirlenmeler, yvalniz agiz volu ile
akiit LD., degerlerine gore, alinacak emniyet tedbirlerinde, biiyiik farklar
olmamasin: ortaya kovmaktadir. Bu durimnu izah edebilmek icin, her ikiside
organik fosforlu iliglardan olan ve kimyevi ve fiziki vasuflari az ¢ok biri-
birine yakm olan Diazinon ve Phosdrin'i alalmm.

% 20 lik Diazinonun agiz yolu ile akiit LD,, deferi = 103 mg/EKg.

% 24 lik Phosdrin E.C. afiz yolu ile akiit LD, degeri = 6.1 mg/Kg. dir.

Ag1z yolu ile akiit degerler {lizerinden Phosdrin, Diazinondemn 17,7 defa
daha toksiktir,

~ 60 Kg Uk bir sahsin 8ldirileil olan akiit dozu almasi icin 108 X 60 = 6489
mg saf Diazinon veya % 20 lik formiile edilenden 32400 mg yine ayni hesapla
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% 24 lik formiile edilen Phosdrinden 1464 mg ila¢ veya 366 mg saf Phosdrin
almas) lazmdir,

Simdi bu iki iladcr tatbikattaki kullanma dozlan izerinden arzettilkleri
toksisite bakunmindan mukayese edelim.

Muayyen zararhlar ile miicadele icin 100 agaclik bir meyva bahgesi ale-
Im. Her agaca iyi bir ilaclama i¢in & litre mahlill tatbik ettigimizi kabul
edelim. Bu taktirde bize 500 L{ Diazinon ve 500 Lt de Phosdrin mahliilii
lazmm demektir. Diazinon muhtelif zararlilara karst genel olarak % 01 do-
zunda tavsiye edildigine gére 9% 20 lik Diazinondan preparat olarak 500 gr,
% 24 lik Phosdrin E.C. de, muhtelif zararlilara xars: genel olarak % 0,025
dozunda tavsiye edildigine gdre, preparattan 125 gr ila¢ kullanilmas: icap
etmektedir. Simdi, iliglarin ihtiva eftikleri % aktif madde tzerindenm, 500
er litrelik mahliillerdeki aktif maddeleri hesapliyalim.

% 20 lik Diazinonun 500 litrelik mahliiliinde 500 gr preparat yani 100
gr aktif madde ve % 24 Phosdrin emiilsivonun 500 1t lik mahliiliinde de
125 gr preparat yani 3 gr aktif madde vardir.

1 1t.re mahliilde 0.2 gr Diazinon aktif maddesi ve

1 1t mahliilde de 0.06 gr Phosdrin akfif maddesi vardir.

Iliglamada calisan 60 kg bk bir sahsmn 8ldiiriicli olan dozu almas:
igin;

Saf Diazinon'dan : 324 1t

Saf Phosdrin’den : 6.1 1t

teneffiis etmesi lazimdir,
Bir insan normal olarak 60 saniyede 40 1t hava teneffiis ettigine gore;
Diazinon i¢in, 60 saniyvede 40 It. hava teneffiis ederse

X 824 It 14

48,6 saniyede;

Phodrin igin
60 saniyede 40 1t
X 6.1 1t

48,6
biribirine bobler-

9,15 saniyede teneffiis eder. Bulunan saniyeleri
9.15

sek = 5,3 nisheti cikarki buda bize tatbikatta teneffiis yolu ile Phosdrin’in
Diazinondan 5.3 defa daha toksik oldufunu ortaya koyar. Halbulki ayni ili¢
agz yolu ile aliit olarak Diazinondan 17,7 defa daha toksik idi. Bu misal
suphesizki, plilverize edilen iliglar: tamaminin teneffiis edilecek hawvayi yiiz--
de yiiz doymus haline gefirmesi halinde mevzuu bahis ve makdldiir. Fakat
her ikisinin de organik fosforlu ilaclardan olmasi, uguculuk ve zehirleme
mekanizmalar: itibarile biribirine benzemeleri dolayisile, tathikatta arz etfik-
lert tehlixe dolayisiyle, yukarda izah edildigl sekilde, toksisite noktayl naza-
rindan mukayese edilmeleri makil ve mantikidir.
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Buraya kadar verilen izdhlardan da goriilecegi lzere, ilaglarin toksisi-
teleri {izerinde, miitalaa yiritiirken onlarin e81z yolu ile aklit toksisiteleri
yvanmnda deri yolu ilé akiit ve teneffiis yolu ile olan toksisitelerini de (buda
kullanma dozu ile alakalidir) nazari itibare almak zarureti vardir. Ancak
bu taktirde tatbikatta isabetli emniyet tedbirleri alihabilir ve dolayisiyla
Ziral Miicadele ilaclarimin insanlara ve sicak kanli “hayvanlara karst olan
toksix zararlarl asgari hadlere indirilebilir, '

Burada, insektisidlerin bilhassa emiilsiyon olarak formiile edilenlerin
muayyen bir sire bekletildikten sonra kullamlmalari halinde toksisitelerin-
de vukubulacak degismelere de bir az temas edelim. Deri yolu ile LD,
degerlerini tesbit etmek icin kullanilan Diazinon ntmunesi (Gainer, 1960)
bu ilag icin Tablo 4 te gisterilmis olup, 1959 senesi yazinda tesbit edilmis-
tir. Bu il&cin 1953 te alinan taze niimunesi ile benzer c¢alismalar yapulmisti.
Neticede digi farelere deri yolu ile LDy, si 180 mgr/kg -erkek fare-
ler i¢in takriben 200 mgr/kg oldugu tesbit edilmigti,. Diazinonun
1953 niimunesi alindiktan kisa gzaman sonra, kehlibar renkli mayi
kristallesmneye baglamistir., Bu zaman araligmda, zehirlenmis farkl,
fare gurublar arasinda olduk¢a miihim degigik 6liimler miisahade edilmis-
tir ki; bu da Diazinon’un kristallesmesi arttik¢ca daha gok toksik hale gel-
digini gistermekiedir. Bu niimunelerden az bir mikiarn agz1 kapall olmiyan
bir siseye nakil edilmis ve miiteaddit haftalar birakildiktan sonra, bu sise
agzina kadar wristal ile deolu hale gelmistir. Bu kristallesmis Diazinon’un
erkek farelere deri yolu ile LD., si takriben 3¢ mgr/kg imis. Orijinal nii-
munelerden az bir miktar agik hir petri kabina konmus ve 19 giin miid-
detle havaya arz edilmis, Diazinon kat bir kek halinde kristallesmis ve
nilmune agirliginda takriben % 10 artis olmug. Diazinonun bekletilmeden
miitevellit, toksisitesinde vukubulan bu degisiklik bilhassa emdiilsiyon tipinde
formiile edilen ilag¢lar igin mevzuu bahis oldugundan burada bir misal ols-
rak verilmistir. Ayni hal difer emiilsiyon ilag¢larda da olabileceginden, bu
tip ilaglar1 imallerinden muayyen zaman sonra tatbix ederken dikkatli olmak
lazamdir. Netice lahoratuvar denemelerinden ve tatbikatin verdigi neticelerin
mukayesesinden 6grenildigine gbre, micadele ilaclariun kullamlmasindan
mitevellit zehirlilik tehlikesinin nisbeti agizdan LD,, degerinden ziyade
derinden LD, degeri ile daha siki miinasebetiedir. Bu neticenin dogrulugu
agizdan LD, deferleri biribirinden dnemli derecede farkli bulunan bir gurub
micadele ildcinin tatbikinden sonra da anlasilmistir,

Summary

Ay

In this article relationships between acut oral anhd acut dermal toxicity
of organophosforus and chlorinated hydrocarbon insecticides have been
mentioned. According to the results their praetical values were also
discussed.
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