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Özet: Organofosfatlı bir insektisit olan metil parathion zirai mücadelede sıklıkla kullanılmakta ve zehirlenmelere neden olmak-
tadır. Bu çalışmada, metil parathion (0.28 mg/kg gün), vitamin C (200 mg/kg gün)+vitamin E (200 mg/kg gün), vitamin C (200 
mg/kg gün)+vitamin E (200 mg/kg gün)+metil parathion (0.28 mg/kg gün) erkek sıçanlara oral gavaj yoluyla verildi. Muameleden 4 
hafta ve 7 hafta sonra sıçanların ince bağırsaklarındaki histopatolojik değişiklikler ışık mikroskobuyla incelendi. Metil parathion mu-
amelesinden 4 ve 7 hafta sonra ince bağırsaklardaki villuslarda genişleme tespit edildi. Buna ilaveten 7. hafta sonunda bazı bölgeler-
de infiltrasyon gözlendi. Vitamin C+vitamin E+metil parathion muamemeli grupta da 4 ve 7 hafta sonra sıçanların ince bağırsakla-
rında villusların yapısının bozulduğu gözlendi.  

Sonuç olarak düşük doz metil parathion sıçanların ince bağırsaklarında histopatolojik değişikliklere neden olmaktadır. Vitamin 
C ve vitamin E’nin, metil parathionun ince bağırsaklarda meydana getirdiği patolojik değişiklikleri önleyemediği tespit edildi. 
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Effect of Methyl Parathion on the Rat Small Intestine Tissue and Protective Role of Vitamın C and E 
Summary: Methyl parathion, an organophosphorous insecticide, is widely used in agricultural control and causes poisoning. In 

the present study, methyl parathion (0.28 mg/kg day), vitamin C (200mg/kg day)+vitamin E(200 mg/kg day), vitamin C (200mg/kg 
day)+vitamin E (200 mg/kg day)+methyl parathion (0.28 mg/kg day) were given to male rats through gavage. Histopathological 
changes were investigated using light microscope 4 and 7 weeks after administration. After 4 and 7 weeks of methyl parathion 
exposure, dilatation was observed in intestinal villi. Addition to this, infiltration in some area was observed 7 weeks after. After 4 and 
7 weeks of vitamins C+vitamin E+methyl parathion exposure, degenerative changes were detected in the intestinal villi. 

As a result, lower doses of methyl parathion caused histopathological changes in the rat small intestine. It’s determined that vi-
tamin C and vitamin E haven’t prevented the pathological changes caused by methyl parathion in small intestine. 
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Giriş 
Pestisitler, ziraatta istenmeyen böceklerin yok 

edilmesini sağlayarak besin üretimini yükseltmek 
ve hastalık yapıcı vektörleri kontrol etmek için yıl-
lardır kullanılmaktadır (Prakasam ve ark., 2001). 
Yaygın pestisitler arasında olan organofosforlu bile-
şikler ziraatta, tıpta ve endüstride kullanılmaktadır 
(Storm ve ark., 2000). Organofosfatlı pestisitler he-
def dokularda asetilkolinesteraz ve pseudokolines-
terazı inhibe etmektedirler (John ve ark., 2001; Ka-
lender ve ark., 2006). Organofosforlu bileşikler 
pankreas (Yurumez ve ark., 2007), karaciğer (Ka-
lender ve ark., 2005), kalp (Ogutcu ve ark., 2006) 
gibi organlarda toksisiteye sebep olabilmektedir. 

Metil parathion (C8H10NO5PS), (O, O-
dimethyl O-4- nitrophenyl phosphorothioate) 
asetilkolinesteraz (AChE) aktivitesini inhibe eden 

organofosforlu bir pestisittir. Metil parathion tarım 
ve bahçecilikte pamuk, mısır, lahana, patates, buğ-
day, soya fasülyesi gibi ürünlerdeki istenmeyen bö-
ceklerin kontrolünde dünyada yaygın ve etkili ola-
rak kullanılmaktadır. Metil parathiona maruziyet 
sonucu erkek üreme sisteminde (Uzunhisarcıklı ve 
ark., 2007) ve böbreklerde (Kalender ve ark., 2007) 
olumsuz etkiler ortaya çıkmıştır. 

Pestisit toksisitesini içeren deneysel çalışmalarda 
vitamin C ve vitamin E kullanılmaktadır (Kalender 
ve ark., 2007; Uzunhisarcıklı ve ark., 2007). 
İnsektisitlerin çoğu hidrofobik moleküllerdir ve biyo-
lojik membranların özellikle fosfolipid tabakalarına 
bağlanırlar (Lee ve ark., 1991). Vitamin E lipofilik 
özelliktedir, çok güçlü bir antioksidan olan vitamin E 
hücre membran fosfolipidlerinde bulunan çoklu 
doymamış yağ asitlerini serbest radikal etkilerinden 
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koruyucu savunma elemanıdır. Vitamin E süperoksit, 
hidroksil, singlet oksijen ve lipid peroksil radikalleri-
ni temizler. Lipid peroksidasyonunu inhibe eder 
(John ve ark., 2001). Vitamin C hidrofilik özellikte-
dir ve ekstrasellüler sıvıdaki serbest radikalleri ve sı-
vı fazdaki radikalleri temizler ve biyomembranları 
peroksidatif hasardan korumak üzere hareket eder 
(Yavuz ve ark., 2004; Sulak ve ark., 2005). 
Süperoksit ve hidroksil radikalleri ile kolayca reaksi-
yona girerek onları temizler. Aynı zamanda vitamin 
C membrandaki tokoferoksil radikalinin tokoferole 
redüklenmesini sağlar (Lunec ve Blake 1990). 

Bu çalışmanın amacı metil parathion muamele-
sinden 4 ve 7 hafta sonra sıçanların ince bağırsak 
dokusunda meydana gelen histopatolojik değişiklik-
leri incelemek ve aynı zamanda metil parathionun 
ince bağırsak dokusunda sebep olduğu patolojik de-
ğişiklikler üzerine vitamin C ve vitamin E’nin ko-
ruyucu etkisini araştırmaktır. 

Matertal ve Metot 
Hayvanlar: Deneyde 320-340 g ağırlığında er-

kek Wistar sıçanlar kullanıldı. Refik Saydam 
Hıfzısıhha Enstitüsü’nden temin edilen sıçanlar özel 
besleme kafesleri içinde, her kafeste 6 sıçan olacak 
şekilde yerleştirildi. Sıçanlar standart laboratuvar 
diyeti ve su ile beslendi. Sıçanlara 18-22°C oda sı-
caklığında, 12 saat aydınlık, 12 saat karanlık 
fotoperiyodu uygulandı. Sıçanlar uygulama yapıl-
madan 10 gün önce karantina altına alındı. 

Kimyasallar: %99 saflıkta metil parathion, 
Ankara Zirai Mücadele Merkezi’nden sağlandı. Vi-
tamin E (DL-α-tokoferol) (Merck) ve vitamin C (L-
askorbik asit) (Carlo Erba), Dizdarer firmasından 
sağlandı. 

Hayvanlara uygulama planı: Sıçanlar kontrol 
grubu (n=12) ve uygulama grubu (n=36) olmak üze-
re iki gruba ayrıldı. Uygulama grubu da kendi için-
de üç gruba ayrıldı, metil parathion uygulanan grup 
(n=12), vitamin C+vitamin E uygulanan grup (vi-
taminli grup) (n=12), metil parathion+vitamin 
C+vitamin E uygulanan grup (n=12). Her gruptan 6 
sıçan uygulamadan 4 ve 7 hafta sonra disekte edildi 
ve ince bağırsak dokuları ışık mikroskobu inceleme-
leri için alındı. 

Kontrol grubu: Her bir sıçana günlük 1 ml/kg 
dozda mısır yağı oral olarak gavaj yolu ile verildi. 

Vitamin C+vitamin E muameleli grup: Her bir 
sıçana günlük 200 mg/kg vitamin C (L-askorbik asit) 

oral gavaj yolu ile verildi. Daha sonra aynı sıçanlara 
200 mg/kg vitamin E (DL-α-tokoferol) oral gavaj yo-
lu ile verildi. Vitamin C su içinde (1ml/kg)ve vitamin 
E mısır yağı (1ml/kg) içinde çözüldü. 

Metil parathion muameleli grup: Her bir sı-
çana günlük 0.28 mg/kg (1/50 LD50) dozunda metil 
parathion mısır yağı içinde çözülerek oral gavaj yo-
lu ile uygulandı. 

Metil parathion+vitamin C+vitamin E mu-
ameleli grup: Her bir sıçana günlük 200 mg/kg 
dozda vitamin E (DL-α-tokoferol) mısır yağı içinde 
çözülerek oral gavaj yoluyla verildi. Yine aynı sı-
çanlara 200 mg/kg dozda vitamin C (L-askorbik 
asit) distile su içinde çözülerek yine oral gavaj yo-
luyla verildi. Aynı sıçanlara günlük 0.28 mg/kg 
(1/50 LD50) dozunda metil parathion mısır yağı 
içinde çözülerek oral gavaj yoluyla uygulandı. Sı-
çanlara metil parathion uygulaması vitaminler uy-
gulandıktan 30 dakika sonra yapıldı. 

Işık mikroskobu incelemeleri: Histopatolojik 
incelemeler için, ince bağırsak dokuları disekte 
edildi ve doku örnekleri Bouin solusyonu içinde 14-
18 saat tespit edildi, dereceli alkol serilerinden geçi-
rilerek dehidre olan dokular parafin ortamında 
bloklandı. Parafin bloklardan 6-7 μm kalınlığında 
ince kesitler alındı ve alınan kesitler ışık mikrosko-
bu incelemeleri için hematoksilin eozin ile boyandı. 
Kesitler fotoğraf makinesi (Olympus C-5050, 
Olympus Optical Co. Ltd., Japan) ataçmanlı ışık 
mikroskobunda (Olympus BX51, Tokyo, Japan) in-
celendi ve fotoğrafları çekildi. 

Bulgular 
Kontrol grubu ve vitamin C+vitamin E muame-

leli sıçanların ince bağırsaklarına ait histolojik kesit-
lerde herhangi bir patolojik bulguya rastlanmadı. 
İnce bağırsağı astarlayan villuslar ve bu yapıların 
üzerinde bulunan epitel hücreleri normal yapıda gö-
rülmektedir (Resim 1, Resim 2). Metil parathion ve-
rildikten 4 hafta sonra sıçanların ince bağırsakların-
daki villuslarda genişleme tespit edildi (Resim 3). 
Vitamin C+vitamin E+metil parathion muamelesin-
den 4 hafta sonra sıçanların ince bağırsaklarındaki 
bazı villuslarda dejenerasyon ve granülasyon göz-
lendi (Resim 4). Metil parathion verildikten 7 hafta 
sonra sıçanların ince bağırsaklarındaki villuslarda 
genişlemenin yanı sıra aşırı derecede granülasyon 
tespit edildi (Resim 5). Buna ilaveten bazı bölgeler-
de hücre infiltrasyonu gözlendi (Resim 5). Vitamin 
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C+vitamin E+metil parathion muamelesinden 7 haf-
ta sonra sıçanların ince bağırsaklarında villus yapı-
sının bozulduğu gözlendi (Resim 6). 

 
Şekil 1: Kontrol grubu ratların ince bağırsaklarının histolojik 
yapısı. L: Lümen, ó: Villus, I: Kas, X200 

 
Şekil 2: VitaminC+vitamin E uygulanmış ratların ince bağır-
saklarının histolojik yapısı. L: Lümen, ó: Villus, I: Kas, X200 

 
Şekil 3. Metil parathion muamelesinden 4 hafta sonra ratların 
ince bağırsaklarında villuslarda genişleme (ó) . I: Kas, X200 

 
Şekil 4. Vitamin C+vitamin E+metil parathion muamelesinden 
4 hafta sonra ratların ince bağırsaklarında villuslarda dejeneras-
yon (ó).I: Kas, X200 

 
Şekil 5. Metil parathion muamelesinden 7 hafta sonra ratların 
ince bağırsaklarında villuslarda genişleme (ó) ve granülasyon 
(▲), I: Kas, X200 

 
Şekil 6. Vitamin C+vitamin E+metil parathion muamelesinden 
7 hafta sonra ratların ince bağırsaklarında villuslarda dejeneras-
yon (ó),I: Kas, X200 
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Tartışma ve Sonuç 
Akut ve kronik çalışmalar metil parathionun 

memelilere çok toksik olduğunu göstermiştir. Me-
meliler metil parathiona oral, dermal ve inhalasyon 
yoluyla maruz kalmaktadır (Garcia ve ark., 2003). 
Metil parathion yalnız memelilere değil aynı za-
manda balıklara, kuşlara ve hedef olmayan diğer 
omurgasızlara da toksik etki göstermektedir 
(Solecki ve ark., 1996; Fanta ve ark., 2003). Metil 
parathionun oral LD50 dozu erkek ratlarda 14 
mg/kg, dişi ratlarda ise 24 mg/kg olarak tespit edil-
miştir (Gains, 1960). 0.218 mg/kg ve 0.872 mg/kg 
metil parathion ratlara oral yolla uyguladıktan sonra 
ratlarda nörotoksik ve immünotoksik değişiklikler 
olduğunu ifade edilmiştir (Institoris ve ark., 2004). 
Bu çalışmada da metil parathion 1/50 LD50 oranında 
erkek ratlara verildi ve muameleden 4 ve 7 hafta 
sonra ince bağırsakta patolojik değişiklikler gözlen-
di. Fakat deney süreci boyunca ölüm gözlenmedi. 

Bu çalışmada metil parathionun subakut (4 haf-
ta) ve subkronik (7 hafta) etkisi araştırıldı. Metil 
parathionun akut toksisitesi asetilkolinesterazın 
inhibisyonu sonucu ortaya çıkar. Bu çalışmada 
asetilkolin esteraz ölçümü yapılmadı. Ancak metil 
parathionun da diğer organofosfatlı insektisitler gibi 
asetilkolin esterazı inhibe ettiği bilinmektedir 
(Abou-Donia, 1994; Abu-Qare ve Abou-Donia 
2001). 

Pestisitler memelilerde ve diğer canlı dokula-
rında histopatolojik ve sitopatolojik değişikliklere 
neden olmaktadır (Kalender ve ark., 2005; Sulak ve 
ark., 2005; Tos-Luty ve ark., 2001; Tos-Luty ve 
ark., 2003). Metil parathion uygulandığı sıçanların 
testis dokularında nekroz ve ödeme sebep olurken, 
böbreklerinde de nekroz, ödem, glomerular atrofi ve 
infiltrasyona yol açmıştır (Uzunhisarcıklı ve ark., 
2007; Kalender ve ark., 2007). Bu çalışmada metil 
parathion muamelesinden 4 ve 7 hafta sonra ratların 
ince bağırsaklarında patolojik değişiklikler gözlen-
di. Ayrıca metil parathion muamelesinden 7 hafta 
sonra hücre infiltrasyonu tespit edildi. Mononükleer 
hücre infiltrasyonu ince bağırsakta ödem ve 
inflamasyon olduğunun bir göstergesidir. 

Son zamanlarda yapılan çalışmalarda vitamin C 
ve vitamin E’nin toksik maddelerin sebep olduğu 
hasarı önlediği ya da azalttığı gösterilmiştir (Kalen-
der ve ark., 2004; Kalender ve ark., 2005; Kalender 
ve ark., 2007; Yavuz ve ark., 2004). Vitamin E bi-
yolojik zarlarda bulunan potansiyel bir antioksidan 

maddedir. Vitamin C indirgeyici aktivitesiyle güçlü 
bir antioksidandır. Her iki vitamin de hücrelerde 
meydana gelen ve hasara neden olan serbest radi-
kalleri yok eden antioksidanlardır. Bu çalışmada vi-
tamin C+vitamin E+metil parathion uygulanmış 
ratların ince bağırsaklarında da histopatolojik deği-
şiklikler gözlendi. 

Sonuç olarak metil parathion ince bağırsakta 
ciddi patolojik değişikliklere sebep oldu. Vitamin C 
ve vitamin E, metil parathionla beraber verildikle-
rinde de ince bağırsaklarda patolojik değişiklikler 
izlenmiştir. Sonuç olarak vitamin C ve vitamin 
E’nin, ince bağırsakta metil parathionun sebep ol-
duğu hasarı koruyamadığını söylemek mümkündür. 
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