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- Amag: Organik fosforlu bir insektisit olan metil mmﬁ:m tarunda, endilsiride ve diger alanlarda
zarariilarin kontroliinde yaygin olarak kuliamiimaktadir. Bu caligmada organik fosforlu bir insektisit olan metil
parathionun izole karbaga siyatik sinivi dzerine ethisinin incelenmesi amaglanmigtr

Gereg ve Yontem: [zole sinir 60 dakika 0.5 ppm metil parathiona maruz birakildiktan sonra 0.1 ms sireli
egik ve swpramaksimal pulsiaria uyanimyg ve hidcre dig kayrt yontermi kullamlarak bilegik aksiyon potansivellert

kaydedilmigtir (n=30). Elde edilen kayrtlardan genlik, depolarizagyon siiresi, repolarizasyon siresi ve esik deger

Sictilmistir.

| Bulgular: Metil parathion uyguhmm sinirlerde bileyik aksiyon poransiyellerinin depolarizasyon siiresi,
repolarizasyon stiresi ve egik voltaji kontrol grubuna gore anlaml olarck artarken, genligi azalmigar (p-0.05).

Sonug: Metil parathion izole sinir bilegik aksiyon potansiyelinin dalga Jormunu degigtirmigtir. Aksiyon
potansivelinin dolga formunda olugan bu degiyikligin metil parathiomsn membrandaki ivonik akimlan

degistirmesinden kaynaklandif: diganiimigtir.

Anaktar Sdzckler: Metil parathion, aksiyon potansiyeli, siyatik sinir, sinir iletimi

SUMMARY

EFFFECTS OF METIL PARA THION ON THE ISOLATED SIATIC NERVE OF FROG
Purpose: Methyl parathion, an organophosphate insecticide, is widely used for the control of agricultural,
industrial, and domestic pests. The purpose of the study has been to investigate the effect of metil parathion on the

isolated sciatic nerve of the frog.

Material and Method: The nerve was exposed 0.5 ppm wmenil parathion Jor 60 min and then action
potentials were recorded extracellulary. The amplitude, duration of depolarization and repolarization and threshold

voltage were measured (n=30).

Results: It was observed that values duration of repolarization, depolarization and threshold voltage were
significantly higher (p<0.03)} but amplitude was significantly lower (p<0.03} in exposed group than in control group.

Conclusion: Methyl parathion, an organic phosphohate insecticide, changed the action potential
waveforms of isolated frog nerves. This changes seen in action potential waveforms after methyl parathion exposure
could be explained by functional alterations in axonal ion conductances.

Key Words: Metil parathion, action potentials, sciatic nerve, nerve conduction

GIRIS J
Insanlann yasadig yerlerde ve tarimsal

alanlarda boceklerin kontrol alunda tutulmas

amact ile kullanilan kimyasal maddelere
inscktisit ach verilmektedir. Tanmsal savagimda
kullamilan inscktisitler drin artisina aeden
olabildiklen gibi segici olmamalan nedeniyle
cesitli  yollarla hedef olmayan organizmalara
girerck hasarlara yol agabilimektedirler (1, 2).

Ulkemiz tarrm alanlannda organik
fosforlu inscktisitler . yaygin olarak
kullamlmaktadir. Bu gruba giren kimyasal
maddeler viicutta birikme 6zelligine sahiptirler
ve bunlar canlida basta sinir sistemi olmak iizere
endokrin sistem, immin sistem, karacifer ve
diger sistemien etkilemektedirter (3-7).
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| Organik fosforlu bilesikier ndrotoksik
ctkive sahiptirler ve bunlar sinir fonksivonlannda
dnemli degisikliklere neden oluriar (8). Organik
fosforftu  bilesikler  ctkilerini  kolinerjik
sinapslarda asetilkolinesteraz enzimini inaktive
ederek gosterirler (9-12). Organik fosforlu
bilesiklerin etkisini AChE enzimimi inhibe
ederek gbstermesinin yanisira 1nsan ve mayvmun
elekiroensefalograminda depisikliklere neden
oldugu (13), bu bilesiklere maruz kalan kigilerde
gegici  hafiza kaybi  olugturdufu, aynca
depresyon, bagagnst ve  konsantrasyon
bozuklugu pgibi kahci birtakim  psikolojik
bozukluklara yol actip1 gdzlenmigtir (14). Simr
sistemindeki histolojik ¢aligmalar 1s¢ organik
fosfor esterieri ile muamele edilmig simrlerde
bitvik capht aksomlann miyelin kiliflannda
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dejenerasyon, yine perifennk sinirlerin  distal
uclannda da morfolojik bozuklukiar olustugunu
gdstermistir. (15). |

Simdiye kadar yapimis olan
elektrofizyolojik calismalar organik fosforlu
insektisitiernin  toksik  etkilerinin  temelinde
sinapsalardakt AChE baglanmasi ve onu inaktive
etmesinin yattigini  bildirmektedir. Ancak bu
grup insektisitlerin periferik sinirlertn
elektrofizyolojik Ozellikleri tzerine etkileri ile
ilgihi ayrintili bir calismaya rastlanmamuistir.

Bu c¢alismada  organtk fosforlu bir
insektisit  olan metil parathionun canh
organizmalarda uzak mesafeler arasinda iletisimi
saglayan sinir sinyalleri olan aksiyon potanstyeli
parametreleri dizerine etkileri mcelenmistir.

GEREC VE YONTEM

Deneylerde ortalama agirliklar 52+8.45
gram olan 30 adet su kurbagasi (Rana cameroni)
kullanilmigtir. Kurbagalar, makasla gézlerinin
hemen iizerinden iist ¢eneden kesiimis ve bir
enjektor ignesi tle vertebral kolona girtlerek
medulla spinalis haraplanmistir ve disseke
cdilerek 5-6 cm uzunlugundaki siyatik sinir
demetieri1  cikarilmistir.  Sinir  demetinin
¢evresindeki dokular 1yice temizlendikten sonra
115 mM NaCl, 2.5 mM KCl, 1.8 mM CaCl,,
2.15 mM Na,HPO4 ve 095 mM NaH,PO4
iceren Ringer ¢Ozeltisi igerisine konulmustur.
Ringer ¢dzelusinin pH s1 7.0 a ayarlanmastir.
Biitin Glcimler 22-25 °C oda sicakhginda
vapiimistir,

Bilesik aksiyon potansiyeli hilcre digs
kavit yontemi kullanilarak dlctilmistic (16, 17).
Olcimler pleksiglass kullantlarak  yaptlan ve
giimls-giimbs klorir (Ag/AgCl) elektrot igeren
sinir kutusunda alinmistir. Sinirler Grass S48
stimiilator tle uyarilmis ve uyarim igin  0.1-0.5

ms siireli tek egik ve supramaksimal kare pulslar
kullanilmigtir. Uyariya yanit olarak olusan
aksiyon potansiyelleri Kenwood CS-6010 100
MHz Digital Readout osiloskobu kullanilarak
kayitlanmigtir. Kayit ve gdzlem, stimiilatoriin
trig out’'undan gelen bir puls ile tetiklenmistir,
Kayitlanan bilegik aksiyon potansiyellerinin
latans, genlik, depolarizasyon siiresi,
repolarizasyon sliresi ve esik deferi Ol¢tilmitstiir,
Analizler icin osiloskobun sinyallerin volta) ve
siirelerint  sayisal olarak analiz edebiime
dzelliginden yararlaniimigtir.

Baglangicta sinir preparatlan Ringer
¢Ozeltisi icerisinde bir saat bekletilmis ve daha
sonra sinir kutusuna yerlestirilerek 0.1 ms sireli
pulslarla uyarilmis ve bu uyariya yanit olarak
olusan aksiyon potansiyellern kayitlanmgtir
(kontrol grubu). Daha sonra sinir preparatlari 0.5
ppm insektisit iceren banyo ¢dzeltisine alinmis
ve bu ¢odzeltide de bir saat bekletildikten sonra
tekrar aksiyon potansiyellenn kayitlanmigtir
(deney grubu). Kayitlanan bilesik sinir aksiyon
potansiyellerinde genlik, depolarizasyon siirest,
repolarizasyon  sflresi, esik defer gibi
parametreler dl¢iilmilstitr. Deneylerde metil
parathionun %80 lik etkili maddesi (Hektas)

~ kullamimustir.

Insektisit ile muamele edilen ve edilmeyen
gruplar arasinda aksiyon potansiyel
parametreleri agisindan anlamh bir farkin olup
olmadig iki es arasindaki farkin dnemlilik testi
kullanmilarak  saptanmustir  (18).  Istatistiksel
anlambilhifm simin p<0.05 olarak belirienmistir.
BULGULAR

30 adet siyatik sinir preparatina 0.5
ppm metil parathion uygulanarak olgiilen
aksiyon potansiyeli parametreleri deferleri ile
kontrol grubundan elde edilen degerler Tablo da
verilmistir.

Tablol: Kontrol ve deney grupiarma ait bilesik sinir aksiyon potansiyeli parametrelerinin degerler:

Deney Grubu Kontrol Grubu
(n=30) (n=30)
Genlik (mV)* 30.10+3.2 38.8+3.8 p<0.05
Depolarizasyon 0.35+0.16 0.1940.03 p<0.05
stirest (ms)*
Repolarizasyon 0.67+0.20 0.48+0.14 p<0.03
s{irest (ms)*
Esik Voltaj (V)* (0.34+0.02 0.16+0.02 p<0.05

(*)Ortalama+Standart sapma
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Metil parathiona maruz Kkalmg sinir
preparatiarindan kayitlanan bilesik sinir aksiyon
potansiyelinin genliinde  insektisit
uygufanmayan preparatlara oranla aniamii bir
azalma olmustur (p<0.05). Kontro! grubundan ve
deney  grubundan kayitlanan  aksiyon
potansiyellerinin depolarizasyon suresi
incelendifinde deney grubunda bu siirenin
anlamli bir bigimde arttig1 gézlenmistir (p<0.05).
Repolarizasyon siiresinde de metil parathiona
~maruz birakidan sinir demetlerinde, kontrol
grubuna oranla anlamhh bir artis pgbze
¢arpmaktadir. Deney grubu ve kontrol grubu esik
voitajlari agisindan karsilastinldifinda metil
parathton uygulanan preparatiarda esik voltaj
degerlerinin  anlamh  bir  sekilde artug:
gbzlenmgtir.

TARTISMA ve SONUC

Canhh orgamizmada wuzak mesafeler
arasindaki bilgi iletimi sinir sinyalleri aracihig
ile  vyapiumaktadir.  Sinir  sinyalleri  zar
potansivelindeki hizli degisimlerden tbaret olan
aksiyon potansiyelleri aracilig: ile iletilmektedir.
Her aksiyon  potansiyeli, zar dinlennin
potansiyelinin negatif degerden pozitif bir degere
yilkkselmesiyle baslar ve hemen hemen ayni
hizda tekrar negatif potansiyele ddnmesiyle
olusur. Aksiyon potansiyeli olustufu noktadan
itibaren zayiflamadan sabit genlikle iletilir (19-
23). Aksiyon potansiyeli parametrelerinin
bictilmest canhidaki bilgi ietim  siiregler
hakkinda dnemli ipuglan verir

Banyo ortamimna organik fosforlu bir
insektistt olan metil parathionun uygulandig
preparatlardan yapslan di¢iimlerde sinir aksiyon
potansiyelinin genliginde azalma, depolarizasyon
ve repolarizasyon silrelerinde uzama ve esik
voltajinda artis gdzlenmistir. Elde edilen bu

sonucun meul - parathionun  siyatik  sinir
membraniiin - Na® ve K gecirgenligini
degistirmesine bagl oldugu diisiiniilmektedir.

Insektisidlerin bir cogu  sinir
membranina penetre olur ve sodyum kanallarina
baglanarak kanallarin agitmasim: kolaylastiririar
ya da gliglestirirler (24). Norotoksik etkiye sahip
insektisidlerin etkilerini Na' kanal aktivitesini
degistirerek gosterdikierine iliskin  bir ¢ok
¢aliyma vardir (25,26). Banyo ortamima 0.5 ppm
metil parathion uygulanmasi ile aksiyon
potansivelinin genlifinde gozlenen azalmamn.
sinir demetine uygulanan insektisid karisiminn
membranindaki 0zel protein  molekiillerini
etkileyerek depolarizasyon yapabiiecek
nitelikteki  uyaranlarin  sodyvum  kanallarim
acmasini  kismen engellemesine bagh oldugu
disiniimektedir. Bu etkt sonucunda acgilan
sodyurn kanal sayisindaki azalmaya bagl olarak
daha az sodyum iyonunun sinir hiicresi 1gine
girmesi ve uygulanan elektriksel uyaritya kars
olusan  aksiyon  potansivelinin  genliginde
azalmaya yol acmis olmasi olasidir. Eksitasyon
esiginin yilkselmesinden de biivitk olasifikla bu
mekanizmanin sorumiu oldugu diisiiniilmektedir.
Depolarizasyon siresinin uzamis olimast 1se meti
parathionun sodyum kanallarinin  aktivasyon
kapisimin  kapanmasint  geciktirdigr  gseklinde
yorumlanabilir.

Repolarizasyon  suresinde  meydana
gelen artis ise metil parathionun ikincil bir etk

olarak membranin potasyuma karsl
gecirgenligini degisurdigmni, gecirgentig

azailtarak membranin repolanze olmasini Kismen
engeliedigini disiindiirmektedir.

Sonug  olarak olarak metil  parathion
sinapslardaki  etkilerine ek olarak periferik
sinirlerde bilgt iletimini olumsuz ctkilemektedir,
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