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Pharmacological Effects of the Scorpion (Androctonus crassi-
cauda) Venom from Urfa Environment on Laboratory Animals and
the Antagonistic Effects of Streptomycin to Most of These Effects
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Yurdumuzun hemen her yerinde Ozellikle giiney ve dogu bol-
gelerimizde ¢ok sayida akrep bulunmaktadir. Bunun dogal sonucu ola-
rak akrep sokmasi sonucu olusan zehirlenme olaylarina da oldukga sik
bir sekilde rastlanmaktadir. Genellikle akreplerin yaygin olarak bulun-
duklar1 tllkelerde zehir etkisini Onleyebilmek i¢in spesifik serumlar
tiretilmektedir. Yurdumuzda da Urfa ve c¢evresinde yasayan And-
roctonus (Prionurus) crassicauda tiriiniin zehiri ile bagisiklik kazandiril-
mis atlarin kan serumu ya da plazmasindan akrep serumu elde edil-
mektedir. Ancak immiinolojik caligmalar sonucu hazirlanan serumlar,
zehir etkisini notralize etmelerine karsin klinik ac¢idan ortaya cikan
bazi Oonemli belirtilere etkisiz kalmaktadirlar. Bu nedenle zehirlen-

mede spesifik serum yaninda bircok ilag semptomatik tedavi araci
olarak kullanilmaktadir.

Zehirlenmenin klinik belirtileri baglica norotoksik etkileri icerme-
sine karsin, yerel bir agridan fatal kardiovaskiiler kollapsa kadar uza-
nabilmektedir. Belirtilerin degismesinde rol oynayan baslica faktorler,
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zehirlenen kisinin yasi ve duyarligi, viicuda giren zehir miktar1 ve
akrebin tiirline iliskin bir 6zellik olan zehirin viruslansidir (1). Bununla
birlikte genelde cesitli tiirlerin olusturdugu reaksiyonlar birbirine
benzerlik gostermektedir. Zehirlenmenin klinik belirtilerini esas olarak
hipertansiyon, solunum yetmezligi ve iskelet kasi stimiilasyonu olarak
ozetlemek olasidir (2, 3, 4, 5).

Cesitli tiir akrep zehirleri ile intakt hayvanlar ve izole organlar
uzerinde yapilan arastirmalar, zehirin etki mekanizmasina iliskin ol-
dukc¢a ilgin¢ bilgiler vermektedir. Bir¢ok tiiriin zehiri kopek, kobay
sican ve tavsan ileumu tlizerinde kastirict bir etki ortaya c¢ikarmaktadir
(2, 8,6, 7). 1968 yilinda DINIZ ve TORRES, Tityus serrulatus zehirinin
ve zehirden elde edilen toksinin in vitro olarak kobay ileumundan ase-
tilkolinin kimyasal ve farmakolojik 6zelliklerini tasiyan bir maddenin
salinmasina neden oldugunu gosterdiler (8). Bu sonugla zehirin ileum
uzerindeki indirekt ve kolinerjik etkisinin mekanizmas: ac¢ikliga ka-
vustu. Akrep zehiri noromuskiiler iletimi de etkilemektedir. Androc-
tonus australis zehirinden elde edilen toksinin, siganda atrial ve ventri-
kiiler aksiyon potansiyeli arttirdig: gosterilmistir (9, 10). Bazi tiirlerin
zehiri cizgili bir kas olan kurbaga rectus abdomisini de kastirmaktadir
(3, 11). Androctonus australis zehirinin rectus abdoministeki kastirici
etkisinde sinir uclarindan salman asetilkolinin rolii oldugu ileri stiril-
mektedir (11), Yine cesitli tiir akrep zehirlerinin kopek, kedi, kobay,
tavsan, si¢an gibi deney hayvanlarina i. v. enjeksiyonu sonucu ¢cok uzun
siireli bir hipertansiyon gozlenmektedir. Hipertansiyondan Once ise
genellikle cok kisa siireli hafifbir hipotansiyon olugsmaktadir (3, 5, 12,
13, 14). Hipotansiyonun zehirin kolinerjik etkisine iliskin bir 6zellik
oldugunu belirten arastiricilar, hipertansif etkinin ise zehirin sempatik
sinir u¢larindan katesolamin salgilatabilme yetenegine bagli oldugunu
one siirmektedirler (3, 5, 12, 13, 15). Son yillarda yapilan bir arastir-
mada ise, CewJruroides sculpturatus ve Leiurus guinguestriatus zehirlerinin
siganlardaki hipertansifetkisinde, renin-angiotensin sisteminin de roli-
niin bulundugu gosterilmistir (16). Akrep zehiri ayrica solunum siste-
mini de deprese etmekte ve yinelenen dozlarda Cheyne-Stokes tipi

solunuma neden olmaktadir (5).

Literatiirde yurdumuz akrep zehirlerinin farmakolojik etkilerine
iliskin bir arastirma olmadigindan, Tiirk polivalan akrep serumunun
hazirlandig1 tiir olan Androctonus crassicauda zehirinin farmakolojik
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etkileri, etki mekanizmasi ve bu etkilere antagonist etkiyebilecek kim-
yasal maddelerin arastirilmasi amacg¢lanmistir.

MATERYEL VE YONTEM

Urfa'dan saglanan Androctonus (Prionurus) crassicauda tiiriine ait
akrep kuyruklari (telson) iyice ezildikten sonra, kuyruk basina 1 ml.
olmak tlizere serum fizyolojik ile 24 saat ekstre edildi. Bu siire sonun-
da elde edilen zehir ekstresi liyofilize edilerek desikatorde saklandi.
Deneylerden hemen Once distile su ile c¢ozilerek kullanildi.

izole Kobay ileumunun Hazirlanmasi

En az 20 saat a¢ birakilan her iki cinsten kobaylar, baslarina sert
bir cisim ile vurularak oldirildi. Karin bolgesi acgilarak ileo-cekal
sfinktere en yakin kisimdan alman 2-3 cm. uzunlugundaki parcalar
mezenterden arindirildi. Temizlenen pargalar, 10 ml. lik banyoda
37°C de, % 95 0, ve % 5 CO0, karisimi ile doyurulmus tyrode soliis-
yonunda 1 saat kadar ortama uymasi i¢in bekletildi. Sonra bir trans-
ducer'a (Ugo Basile, No: 7006) baglanarak cevaplar bir kaydedici
(Ugo Basile, No: 7050) iizerinde yazdirildi.

Kurbaga Rectos Abdominisinin Hazirlanmasi

Kurbagalar dekapite edildikten sonra omurilikleri ince bir tel
araciligiyla tahrib edildi, iki rectus kasi birlikte ¢ikarilarak oda sicak-
liginda ringer sollisyonu igeren bir petri kutusuna kondu. Daha sonra
ortadan ikiye boliinerek % 95 0, ve % 5 CO2 karisimi ile doyurulan
ringer sollisyonu bulunan ortamda 30 dakika bekletildi. Cevaplar
transducer araciliyla kaydedici tuzerinde yazdirildi.

Kan Basincinin Olciilmesi

Her iki cinsten kobaylar i.p. olarak liretan (1.5 g/kg) ile aneste-
ziye edilip, trakea ve vena jugularis externa kaniile edildi. Arteria
carotis externa da izole edilerek kaniile edildi. Kaniil polietilen bir
boru ile transducer'a (Statham PT 23) baglandi. Sistemik kan basincin-
daki degisimler kaydedicide (Schwarzer Poligraph) yazdirildi. ilaglar
vena jugularis externaban verildi. Agonistlerin sistemik arter basinci
lizerindeki etkileri, agonistten Once gbzlenen cevaplar % 100 varsa-
yilarak degerlendirildi.
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Kobay Akcigerlerinin Hava Akimina Direncinin Olciilmesi

Kobay akcigerlerinin in vivo olarak hava akimina direnci Collier
tarafindan aciklanan yonteme gore Olciildi (17). Her iki cinsten ko-
baylar tretan (1.5 g/kg) ile anesteziye edilip gerektiginde spontan
solunum hareketlerini 6nlemek i¢in Uretanin ufak dozlari yinelendi.
Kobaylarin trekealar: kaniile edildi. Sonra vena junularis externa da
izole edilerek kaniile edildi. Trekea kaniilii yapay solunum pompasina
(C.F.Palmer, No: E 118) baglanarak akcigerler havalandirildi. Pompa
dakikada 72 vurus yapabilecek ve vurus hacmi 5-10 ml. olacak sekilde
ayarlandi. Kaniiliin yan kolu ise bir plastik boru ile 10 cm su'luk direng
gbsteren bir su haznesine baglandi. Once, agonistlerle olusan bronko-
konstriksiyon sonucu hava akimindaki artisin boyutlar1 yazdirildi.
Ayni1 doz agonistin etkisi, antagonistten sonra da yazdirilarak hava aki-
minin boyutlar: karsilastirildi. Antagonist verilmeden Onceki cevaplar
% 100 varsayildi. 10 kisim asetil sahsilik asit, 3 kisim kalsiyum karbo-
nat ve 1 kisim sitrik asit bir kapsil icinde hizla karistirilarak, aspirinin
intravendz verilme olanagi saglandi. Akrep zehirinin sik yinelenen
dozlar1 ile olusabilecek tasifilaksinin yaniltici etkisinden sakinmak
i¢in, antagonistten once ve sonra olmak tizere zehir tek doz olarak uy-

gulandi.

Farelerde LD,, Saptanmasi

Farelerdeki LD,, o6l¢ciimi Weil yontemine gore yiiriitildia (18).
Kullanilan hayvanlar 4 gruba boliindi. Esit sayida hayvan iceren bu
gruplara zehirin geometrik olarak artan dozlari verildi. Bundan son-
ra, elde edilen mortalité oranina gére, yontem i¢in 6zel olarak hazirlan-
mis tablodan LD,, degeri hesaplandi. Zehir i.p. olarak uygulandi.
Her doz diizeyinde 4 olmak tlzere toplam 16 fare kapsayan kontrol
gruba zehirin artan dozlar1 verildi. Diger gruptaki 16 hayvana ise ayni
zehir dozlarinin verilisinden 15 dakika sonra antagonist madde i.p.
olarak enjekte edildi. Sonra da zehirin antagonist verilen ve verilmeyen

gruplarda Olculen LD,, degerleri karsilastirildi.

Kullanilan Kimyasal Maddeler

Arfonad amp. (Roche), Asetil salisilik asit (Sigma), Asetilkolin
kloriir (Merck), Atropin siilfat (Haver Lab.), Bradykinin triasetat
(Sandoz), Physostigminum salicylicum amp. (Polfa, Krakow), Morfin
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HCI amp. (Sark ispenciyari Lab.), Noradrenalin (Badrial), Priscol
amp. (Ciba), Serpasil amp. (Ciba), Streptomisin siilfat (Merck),
Tofranil amp. (Geigy),

BULGULAR

izole Organlar Uzerindeki Deneyler

Bu bolim deneylerde Androctonus crassicauda zehirinin kobay
ileumu ve kurbaga rectus abdominisi lizerindeki, etkileri incelendi.

A.crassicauda zehiri kobay ileumunda latent bir devreden sonra
giderek artan kastinci bir etki ortaya cikarmaktadir (Sekil 1).

Sekil 1. Androctonus crassicauda zehirinin artan dozlarinin kobay ileumundaki tipik
kastina etkisi
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Zehirin yiksek dozlarinin yinelenmesi ise tasif laksiye neden
olmaktadir (Sekil 2).

Sekil 2. A.crassicauda zehirinin yinel yiiksek dc kobay ileumunda olusturdugu
tasifilaktik etki.

Zehirin normalde ufak boyutta bir kasilmaya neden olan kiiciik
dozlari, eserinden sonra verildiginde oldukca buylik bir kasilma olus-
turmaktadir (Sekil 3).

0.10 ug/ ml. dozundaki atropin zehirin artan dozlarinin olustur-
dugu kastirict etkiyi biiylik oOlgiide, 1.0 uz/ ml. dozda ise biitiiniiyle
onlemektedir (Sekil 4 ve 5).
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Sekil 3. A.crassicauda zehirinin kobay ileumundaki kastirici etkisinin eserin
(physostigmine) ile potansiyalisazyonu.

A: Asetilkolin Z: Akrep zehiri

Akrep zehirinin ileumdaki kastirici etkisini inhibe eden bir bagka
madde de streptomisindir (Sekil 6 ve 7).

Ayrica arfonad (5 pg/ml) ve morfin (0.1 g2/ ml) de akrep zehiri-
nin kastiric1 etkisini inhibe etmektedirler.
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Sekil 4- A.crassicauda zehiri'nin kobay ileumundaki kastiric1 etkisinin ©.1:4 g/ml-
atropin ile inhibisyonu.

A.crassicauda zehiri kurbaga rectus abdominisini de kastirmaktadair.
Ancak bu etki kobay ileumundakine oranla c¢cok daha uzun bir siire
devam etmekte ve kasin ritmik spazmodik aktivite gostermesine de
neden olmaktadir. Streptomisin diiz kasta oldugu gibi cizgili kasta da

zehirin etkisini inhibe etmekte ancak c¢izgili kasta daha etkin goriin-
mektedir. Zehirin c¢izgili kastaki etkisi

1.6 mg/kg. streptomisin ile
butiinliyle onlenmektedir (Sekil 8).
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Sekil 5. A.crassicauda zehirinin kobay ileumundaki kastirici etkisinin .0 & g/ ml.
atropin ile biitiiniiyle inhibisyonu.

In Vivo Deneyler

A. crassicauda zehiri kobayda i.v. enjeksiyondan sonra oldukca uzun
stireli hipertansif bir etki olusturmaktadir. Zehirin pressor etkisi alfa
reseptor blokeri priscol ile biitlintiyle 6nlenmektedir (Sekil 9).

Tablo 1 de gortildigi gibi reserpin ve streptomisin zehirin pressor
etkisini istatistiksel olarak anlamli derecede inhibe etmektedirler. Sekil
10 ve 11 de ayni doz akrep zehirinin normal ve reserpinize kobaylarda
sistemik arter basincina etkileri gorilmektedir.
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Tablo 1. Akrep zehirinin (0.8 mg/kg) Kobay'daki Hipertansif etkisi

Tlag N Once Sonra
Reserpin (2.3 mg/kg) 7 36.29 +2.24' 18.85 £+ 1.52%
Streptomisin (100 mg/kg) 6 34.72 £4.04 21.54+3.47*
Arfonad (5 mg/kg) 5 30.54+2.29 24.76 +2.21
Tofranil (5 mg/ kg) 5 34.00 £4.76 34.50 +4.99
Rutin (40 mg/ kg) 5 27.26 £ 7.15 23-05+4-42

*p<0.01 istatistiksel anlamli farklilik
N: Deney sayist
1) Ortalama degerler *+ ortalamanin standart hatasi
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Sekil 6. A.crassicauda zehirinin kobay ileumundaki kastirici etkisinin 0.08 mg/ ml.
streptomisin ile inhibisyonu.
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Sekil 7. A.crassicauda zehirinin. kobay ileumundaki kastirici etkisinin 0.16 mg/ ml.
streptomisin ile inhibisyonu.

Streptomisin 100 mg/ kg dozda kullanildiginda zehirin hipertan-
sif etkisini Oonemli Ol¢lide Onlemektedir. (Sekil 12).

Streptomisin ayrica noradrenalinin kobaylardaki hipertansif et-
kisini de belirgin Olcilide Onlemektedir (Sekil 13) (Tablo 2).

A.crassicauda zehiri i.v. verildiginde kobaylarda bronkokons-
triktor bir etki de meydana getirmektedir. Zehirin bronkokonstriktor



Sekil 8. Kurbaga rectus abdominisinde, streptomisinin, A .crassicaud a zehirinin etkisini
biitiiniiyle, asetilkolininkini ise biiyiik olciide giderici etkisi.

NYLTV WEW LHTHENELTY UYEg0
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Sekil 9. A.crassicauda zehirinin hipertansif etkisinin 3.0 mg/kg priscol ile biitiiniiyle
inhibisyonu.
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etkisi yine streptomisin ile belirgin olclide azaltilmaktadir (Sekil 14)
(Tablo 3).

Tablo 2. Noradrenalin'in [zug| kg) Kobay daki Hipertansif Cevabina Streptomisinin Etkisi

flac N Once Sonra

Streptomisin (100 mg/kg) 5 2709 1212’ 174 +2.15*

*p< 0.01 istatistiksel anlamli farklilik

N: Deney sayisi
1) Ortalama degerler £ ortalamanin standart hatasi

Tablo 3. Akrep Zehirinin In Vivo Kobay Akcigerlerindeki Bronkokonstriktér Cevabina
Streptomisinin Etkisi

AKkrep zehirine Bronkokonstriktor Cevap

Hava cikisinda artma (cm H,0)

ilac N' Once Sonra »

Streptomisin (100 mg/ kg) | 9 1.1710.092 053i0204 % 48.65 * 21.043

1) Deney sayisi

2) Ortalama degerler * ortalamanin standart hatasi

3) inhibisyon yiizdelerinin ortalamasi * ortalamanin standart hatasi

4) Streptomisin uygulamasindan Onceki degerler ile karsilastirildiginda istatiksel
anlamli farklihik p<0.05

:--\:
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mim Hg
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Sekil 10. A.crassicauda zehirinin kobayda olusturdugu hipertansif etki.

120 -
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Sekil 11. A. crassicauda zehirinin Onceden reserpinize edilmis kobayda olusturdugu

hipertansif etki.
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Toksisite Deneyleri

A.crassicauda zehirinin Weil yontemine gore farelerdeki 1.p. LD,
si 11.5 mg/kg olarak bulunmustur. Streptomisin zehirin-toksisitesini
istatistiksel olarak anlamli bir sekilde degistirememistir (Tablo 4).

Tablo 4. Akrep Zehirinin Farelerdeki Toksik Etkisine Streptomisinin Cevabi

ilag LD,,
Akrep zehiri 11.55(6.60-20.18) mg/kg
Akrep zehiri+ 200 mg/kg Streptomisin 13-53(7-97~22.97) mg/kg

Parantez icindeki rakamlar giiven sinirlarin1 gostermektedir.

100mag/kg Streptomisin
o w
mm Hg M
40 T

0%mag/kg Z. Oemg/kg Z.
Sekil 12. A.crassicauda zehirinin kobaydaki hipertansif etkisinin streptomisin ile inhi-
bisyonu.

<o AR L o 100mg/kg :
.. R Streptemisin - :
mm g —d\n~— | |

- 40 .

2pg/kg NA S 2ug/kg NA

Sekil 13. Noradrenalinin hipertansif etkisinin streptomisin ile inhibisyonu.

TARTISMA

Androctonus crassicauda zehirinin kobay ileumundaki etki mekaniz-
masinda asetilkolinin olasi islevini saptayabilmek amaciyla kullandi-
gimiz o.1 [Ag/ml. dozda atropin zehirin kastirici etkisini kismen, 1.0
ug/ mi. dozda ise biitiinliyle 6nlemektedir (Sekil 4 ve 5). Kolinesteraz
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Sekil 14. A.crassicauda zehirinin brankokonstriktor etkisine streptomisinin cevabi.

inhibisyonu yapan parasempatikotrop bir madde olan eserin ise ze-
hirin kastirici etkisini arttirmaktadir (Sekil 3). Bu gozlemler A.cras-
sicauda zehirinin kobay ileumunu kolinerjik bir mekanizma ile kastir-
tirdtgmi, bunun da biiylik bir olasilikla asetilkolin salgilatabilme ye-
teneginden oOtliri olustugunu diistindiirmektedir. Bu savimizi destek-
lemek amaciyla, asetilkolinin kobay ileumundaki etkisini inhibe ettigi
gosterilen streptomisini (19) zehirin kastirici etkisine antagonist ola-
rak kullanmay1 diisiindiik. Gercekten Sekil 6 ve 7 de goriildigi gibi
streptomin, zehirin ileumdaki etkisini belirgin olarak onlemistir. Ze-
hirin kastiricit etkisinin arfonad ve morfin ile azaltilmasi ise, etkide
ganglionik stimiilasyonun da rol oynadigini ve etki yerinin presinap-
tik bolge oldugunu diisiindiirmektedir.

Akrep zehiri izole kurbaga rectus abdominisinde de ritmik spazm-
larla birlikte olusan kastiric1 bir etki meydana getirmektedir. Zehirin
cizgili kastaki bu etkisi d-tubokiirarin ile Onlenmektedir. Ayrica
streptomisin diiz kasta oldugu gibi cizgili kasta da zehirin konstriktor
etkisini onlemistir (Sekil 8). Literatiirde, streptomisinin yiiksek doz-
larda noromuskiiler blokaj yaptigr ve bu etkisinin preganglionik
terminallerden asetilkolin saliniminin inhibisyonuna bagli oldugu
bildirilmektedir (20). Kanimizca, streptomisinin hem asetilkolin sa-
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Iinimmi1 engelleyici etkisi ve hem de ¢izgili kastaki kiirariform o6zelligi,
antagonistik etkisinin ortaya ¢ikmasinda baslica rolii oynamaktadir.

A.crassicauda zehirinin kobayda i.v. enjeksiyondan sonra olustur-
dugu hipertansif etki olduk¢a uzun siirmekte, yaklasik 30-45 dakika
devam etmektedir. Bu da, kan basincinin yiikselmesinde pressor etkili
bir madde ya da maddelerin siirekli olarak salinmasinin rolii oldugu
izlenimini uyandirmaktadir. Kategsolaminlerin alfa reseptorler lizerin-
deki etkilerini 6nleyen priscoliin hipertansifetkisiyi tiimiyle gidermesi
de goriisiimiizii desteklemektedir. (Sekil 9). Onceden reserpin vererek
katesolamin depolarin1 tiikettigimiz kobaylarda, zehirin hipertansif
etkisi 6nemli 6lclide azalmaktadir (Sekil 10 ve 11) (Tablo 1) .Elde
ettigimiz bu bulgular, A.crassicauda zehirinin kobaylardaki hiper-
tansif etkisini sempatik sinir sistemini uyarmak suretiyle ortaya cikar-
digin1 gostermektedir. Kanimizca bu da, zehir etkisiyle depolardan
salinan kategsolaminlerin adrenerjik reseptorleri uyarmasit sonucu olus-
maktadir.

Ote yandan arfonad ile gerceklestirilen ganglion blokajindan son-
ra da hipertansif etkinin degigsmemesi, hipertansif etkinin ganglionik
stimiilasyonla iligkili olmadigin1 gostermektedir. Zehirin hipertanaf
etkisinin degigsmesine neden olabilecek kimyasal maddelerin arastiril-
rilmasmda kullandigimiz bir dizi maddeden rutin ve tofranil etkili
olamazken, streptomisin cevabin 6nemli 6l¢iide azalmasini saglamistir
(Sekil 12) (Tablo 1). Caligsmalarimizda streptomisinin, noradrenalinin
kobaylardaki hipertansif etkisini de belirgin 6l¢iide 6nledigi saptan-
mistir (Sekil 13) (Tablo 2). Bu nedenle goriisiimiiz, streptomisinin ze-
hirin hipertansif etkisini 6dnlemekteki etkinliginin, bu o6zelligine ilis-
kin oldugu dogrultusundadir. Clnkil A.crassicauda zehiri de arter ba-
sinct tizerindeki etkisini katesolaminlerin salinmasina neden olarak
gostermektedir.

A.crassicauda zehiri, kobaylarda i.v. olarak verildiginde bronko-
konstriktor bir etki de olusturmaktadir. Atropinin bu etkiyi Onleye-
memesi, etkide asetilkolin desarjinin rol oynamadigini géstermektedir.
Buna karsin streptomisin, kobay akcigerlerinin akrep zehirine in vivo
bronkokonstriktor cevabini da istatistiksel olarak anlamli bir sekilde
inhibe etmektedir (Sekil 14) (Tablo 3). Streptomisinin mekanizmasi
heniliz tam olarak anlasilamamakla birlikte, bliylik bir olasilikla direkt
brongiyal dilatasyon sonucu gerek bradikinin gerekse histaminin
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kobaydaki bronkokonstriktér etkilerini o6nledigi gosterilmistir (19).
Kullandigimiz spesifik bradikinin antagonisti aspirinin bu etkiyi 6nle-
yememesi, konstriktor etkinin bradikinin desarji ile ilgili olmadigini
gostermektedir. Bu nedenle, mekanizmasi ayrintili bir sekilde acik-
lanamamakla birlikte, streptomisinin bronglardaki dilatator etkisi
nedeniyle zehire inhibitor bir rol oynadigini1 séyleyebilmek olasidir.

Cesitli tlir akreplerin sokmalart sonucu olusan zehirlenmelerin
klinik belirtileri, baslica hipertansiyon solunum yetmezligi ve iskelet
kas1 stimiilasyonu olarak oOzetlenmektedir (2, 3, 4, 5). Caligmalari-
mizin sonucu, streptomisinin, zehirin toksisitesinin ortaya g¢ikmasinin
baslica nedeni olan bu ii¢ etkiyi de inhibe ettigini ortaya koymakta-
dir. Streptomisinin bu etkilerinin bulunmasindan sonra teorik olarak
zehirin toksisitesini azaltabilecegi olasilig1 ortaya ¢ikmistir. Tablo 4 de
goruldigi gibi, fareler lizerinde yliriitillen deneyler sonucunda, strep-
tomisin zehirin 11.5 mg/ kg olarak saptanan LD, sini 13.5 mg/kg.a
¢ikararak goriliniiste toksisitesini azaltmistir. Ancak bu sonug istatis-
tiksel agidan 6nemli bulunmamistir. Genel olarak zehirlenmenin klinik
belirtileri yukarida siralandigi gibi olmasina karsin, baska bircok
faktor de zehirin toksisitesinin ortaya c¢ikmasinda rol oynamaktadir.
Literatiirde zehirlenme sonucu intravaskiiler koagililasyon, akciger,
beyin ve bobrekte yaygin hemorajiler, akut myokardial enfarktiis
tipinde EKG degisiklikleri, myonekrosis olustugu da bildirilmektedir
(1, 21, 22, 28, 24, 25, 26, 27). Zehirlenen kimselerin otopsileri, esas
patolojik degisime ugrayan organin kalp oldugunu gostermektedir.
Ayrica zehirin myokarditise de neden oldugu bildirilerek, pulmoner
6dem ve kardiak yetmezligin o6liimiin asil nedeni olabilecegi belirtil-
mektedir (28, 29). Kanimizca, streptomisinin zehirin bir¢cok onemli
etkisini Onlemesine karsin toksisitesini azaltamamasi, s6z konusu diger
klinik belirtiler karsisindaki etkisizliginden dogmaktadir.

OZET

Bu c¢alismada Tiirk polivalan akrep serumunun hazirlandig: tir
olan A. crassicauda zehirinin farmakolojik ve toksikolojik etkileri aras-
tirildi.

I. Bolimde zehirin izole organlar tizerindeki etkileri incelendi.
Zehirin kobay ileumundaki kastina etkisinin eserinle potansiyalize
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oldugu, buna karsin atropin, streptomisin, morfin ve arfonad ile inhi-
be edildigi saptandi. Zehirin kurbaga rectus abdominisindeki kastirici
etkisinin ise d-tubokiirarin ve streptomisin ile antagonize edildigi bu-
lundu.

II. Bolimde, zehirin hipertansif ve bronkokonstriktor etkilerini
inhibe edebilecek maddeler arastirildi. Hipertansif etkiyi priscol'liin
timiyle, reserpin ve streptomisinin ise Onemli Olciide inhibe ettigi
gosterildi. Ayrica, streptomisinin zehirin bronkokonstriktor etkisini de
belirgin sekilde Onledigi saptandi.

III. Boliimde ise A.crassicauda zehirinin toksisitesine iliskin deney-
ler ytiriitiildii. Streptomisinin, zehirin bazi1 6nemli etkilerini 6nlemesine
karsin, toksisitede belirgin bir fark olusturamadigi goézlendi.

SUMMARY

In this research, the pharmacological and toxicological effects
of the venom from the A.crassicauda, from which Turkish polyvalent
scorpion sera is prepared, were investigated.

In the first section, the effects of the venom on the isolated organs
were searched. It is determined that, while the constrictor effect of the
venom is potentiated with eserine; the same effect is inhibited with
atropine, streptomycin, morphine and arfonad. It is also found that,
the constrictor effect of the venom on the rectus abdominis muscle
of the frog is antagonized by streptomycin and d-tubocurarine.

In the second section, the substances which might inhibit the hy-
pertensive and bronchoconstrictor effects of the venom were investi-
gated. The hypertensive effect is inhibited completely with priscol,
and partially with reserpine and streptomycin. It is also determined
that, streptomycin prevents signigicantly the bronchoconstrictor effect
of the venom.

In the third section, assay on the toxicity of A.crassicauda venom
were carried out. Although streptomycin prevented some of the im-
portant effects of the venom, no significant difference in toxicity was
observed.
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