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DENEYSEL OLARAK SiYANURLE ZEHIRLENMIS FARELERDE HCN
DUZEYLERININ BELIRLENMESI*

Sadettin Tanyildizi!
The Determination of HCN Levels in Experimentally Poisoned with Cyanide

Summary: The present experiment was made to determinate the changes in the cyanide and thiocyanate levels in
blood, urine and tissues. In this study, 400 mice their bedy weights from 40 to 45g were used. Sodium cyanide were
intraperitonally given in doses of 0.1, 0. 2, 0.4, 0.8 and 1.4 mg/kg. Blood samples were obtained with decapitation of
mice. Tissue samples were laken from mice killed with chloroform. The cyanide and thiocyanate levels in samples
were colorimetrically eslablished oxidation of cyanide and thiocyanate by bromine water and coupling of pyridine -
benzidine reagent. Sodium cyanide increased the cyanide and thiocyanale levels in bleod, urine, liver, spleen, kidney
and muscle samples in given all doses. The cyanide and thicyanate levels in blood, tissue and urine started 10 inc-
rease respectively al 6min., 1h. and 4h. and reached the maximum levels according lo doses at the different times.
Then the cyanide and thiocyanate levels in samples gradually decreased and the cyanide levels in blood reduced the
near levels of control groups at 720min. The thiocyanate levels in blood, the cyanide and thiocyanate levels in liver,
spleen, kidney and muscles decreased the near levels of control groups at 96h.

Key words: Cyanide, Thiocyanate, Blood, Urine, Tissue.

Ozet: Bu aragtirma deneysel olarak siyanGr zehirlenmesi olugturulan farelerin kan, idrar ve dokularindaki siyanir ve
tiyosiyanat duzeylerinde meydana gelen degisikliklerin belirenmesi amaciyla yapildi. Calismada vicut agirliklan 40-
45 g arasinda olan 400 adel beyaz fare kullanildi. Farelere 0.1, 0.2, 0.4, 0.8 ve 1.4 mg/kg dozlannda sodyum siyanur,
intraperitoneal olarak verildi. Kan ornekleri farelerin boyunlar kesilerek, doku ornekleri ise farelerin kloroformla ol
darilmesiyle elde edildi. Numunelerdeki siyanir ve tiyosiyanat dizeyler, bu bilesiklerin bromlu su tarafindan yik-
seltgenmesl ve piridin-benzidin bilegikleri ile baglanmasi ile kolorimetrik olarak tayin edildi. Sodyum siyandr, verilen
tum dozlarda kan, idrar, karaciger, dalak, bébrek ve kas orneklerindeki siyanir ile tiyosiyanal dizeylerini arttirdi. Kan,
doku ve idrardaki siyanur ve tiyosiyanat duzeyleri sirasiyla 6.dk.,1. saat ve 4. saatten itibaren arirnaya basgladi ve doz-
lara gore degisen zamanlarda maksimuma ulagti. Daha sonra tedrici bir sekilde azalarak kan siyanir dizeylernin
720.dakikada, kan tiyosiyanat, idrar, karaciger, dalak, bobrek ve kas siyaniir ve tiyosiyanal dizeylerinin ise 96. da-
kikada kontrol gruplarina yakin dizeylere indigi belirlendi.

Anahtar kelimeler: Siyanur, Tiyosiyanat, Kan, ldrar, Doku.

usuil ile kaplama iglemnlen, fotografgilik, tekstil sa-
nayisi. kagit urelimi, alin ve giimas gibi bazi ma-
denlenn aranmasi ile pestisit imalinde kullanilr. Si-
yandr ayrica yasa digi fenisiklidin Gretiminde de
kullaniimaktadir (Clark ve Hothem, 1981; Elenhomn

Girig

Insan ve hayvanlarda ¢esitl kaynaklardan si-
yantr alinmasina bagl olarak zehirlenme olay-
laninin meydana geldigi ¢ok eskilerden beri bilinen

bir gergeklir. Siyanur hizla etki eden dldirdct bir
zehirdir  Bu bilesik aminoasitler, parinler ve pi-
rimidinler gibi bir ok organik maddenin sentezinde
gorev almaktachr {Anonim, 1970, Anonim, 1993;
Blanc ve ark., 1985; Tews ve ark. 1880). Siyanr,
asinl nitnil, sentelik Kauguk ve plasik gibi en-
distriyel  hammaddelerin  dretiminde, slektroliz

ve Barcsloux, 1988; Logan ve ark., 1993; Milvy ve
Wolf, 1877; Willhite ve ark., 1981).

Tabiatlaki sivandr kavnaklzarinin énemli bir kis-
mint siyanojenik bitkiler clugturmaldadir Bu bit-
kilerin ¢odu insan ve hayvanlar \arafindan temel
gida maddesi olarak kullanimakiadir Siyanojenik
bitkiler siyanir prekursérlen durumunda olan si-
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yanojenik glikozit ve lipitleri ihtiva ederler
(Conn,1979a; Conn,1973b; Cuny ve Patrick, 1991;
Majak.1992; Piringei ve Tanyildizi,1894; Piringci ve
Tanyilldiz),1993; Robin ve Cauley,1992). Tabii
halde zehirli olmayan siyanojenik glikoziller en-
zimatik hidroliz sonucunda hidrosiyanik asit (HCN)
olusiurarak toksik etkilerini gésteririer (Leuscher ve
ark..1991; Vesey ve ark.,1979). Hidrolize neden
olan bu enzimler glikozitlerle birlikte birarada bu-
lunabildikieri gibi bazende glikozit bir bitkide enzim
ise baska bir bitkide bulunabilir. Canlilar, glikozit ve
enzim igeren bu bitkileri ayni anda aldiklarinda;
¢cigneme, OJutme ve ezme islemleri sirasinda
enzim ile glikozit temas haline geger ve HCN, ben-
zaldehit ve bir miktar hidrolize edilemeyen glikozit

- agiga ¢ikar. Kaynatma ve pigirme gibi islemler,
enzim ve glikozillen pargalayarak zehirlenme riskini
azaltirlar (Ibebunjo ve ark.,1992).

Son yillarda siyanojenik glikoztlerden amig-
dalin iceren " Laetrile “ adli ilag kanser tedavisinde
kullaniimakiadir. B17 olarakta bilinen bu bilegik oral
yolla, uzun sire ve yoksek dozda alindiginda ze-
hirfenmelere neden olmaktadir (Newton ve
ark.,198). Yine hipertansiyon tedavisinde kuflanilan
sodyum nitroprussitin (SNP) her molekdlonde 5
adet styanir grubu mevcuttur, Bu gruplar in vivo
olarak SNP' den aynlarak eritrositlere, plazmaya
ve dokulara gecerek zehirlenmelere neden ola-
bilirler (Simpson ve ark.,1979; Vesey ve ark.,1985).

Siyantr kaynaklarindan biride sigaradir. Igilen
her bir sigara 250-10.000 ug kadar siyanarin at-
mosfere yaylimasina neden olur. Yapilan aras-
tirmalarda sigara igenlerin kan siyanir ve ti-
yosiyanat dizeylerinin igmeyenlere oranla iki kat
daha yiksek oldugu bildirilmigtir (Makler ve ark.,
1993)

Insan ve hayvanlar tarafindan siyanarla bi-
lesiklerin alinmasina baglh olarak zehirlenmeler
meydana gelir. Akut siyandr zehirlenmesi in-
sanlarda 0.5 - 3.5 mg/kg, sigir ve koyunlarda ise 2 -
2.3 my/kg duzeylerinde siyaniar alimina bagl olarak
olusur. Tim canlilarda peros yolla 4 mg/kg do-
zunda siyanur alinmasi 6lume neden olur (Coop
ve Blakley,1950; Vesey ve Wilson,1978).

Vicuda alinan siyanirdn % 98 ' i eritrositlerde,
% 1-2' si ise plazmada birikir. Plazmadaki si-
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yandrin % 60"l plazma proteinlerine baghdir. Erit-
rositlerde biriken siyanGran énemli bir kismi plaz-
maya diffuze olur ve buradan dokulara gecer (El-
lenhorn ve Barceloux,1988; Simpson ve ark.,1979)

Siyanarin metabolize ediimesi ile ilgili bir kag
yol mevcuttur. Bu yoliardan en onermnlisi siyandrin
mitokondriyal bir enzim olan rodanaz enzimi va-
sitasiyla sGlfdr  iyonlarinin  mevcudiyetinde i
yosiyanata donustardlmesidir. Olugan tyosiyanat
ekstraselliler siviya dagilir ve yavas bir sekilde idrar
yoluyla elimine edilir Organizmada olusan ti-
yosiyanat iyonlarinin bir kismi, entrositlerde bulunan
tiyosiyanat oksidaz, notrofillerde bulunan mye-
loperoksidaz, salyada mevcut laktoperoksidaz ve ti-
roid peroksidaz enzimlerinin etkisiyle tekrar HCN'
ye donuglrler. Eritrositlerde bulunan tiyosiyanat
iyonlarinin  siyandre dénagme orani; 1000/1 ka-
dardir (Chung ve Wood,1970; Vesey ve ark.,1985),
Eritrositlerdeki siyanlrin bir kismi  ise beta-
merkaptopiruvat-silfiriransferaz enzimi tarafindan
tiyosiyanata dénigtirdlersk bdbrekler yoluyla aulir.
Sistin'in bir metaboliti olan beta-merkaptopiruval
substrati bu anzimin etkisiyle solftr iyonlarini sutfit
ve siyanure transfer ederek tiyosilfat ve tiyosiyanat
olusturur (Vick ve Feroechlich,1985). Kandaki si-
yaniran kaguk bir kismi da hidroksokobalamin ile
birleserek toksik olmayan siyankobalamin (CNB12)
olugturur ve idrar yoluyla atilir (Burrows ve Way,
1979). Kanda bulunan siyandrin diger bir kismi ise
sistin ile reaksiyona girerek inerl bir bilesik olan
imino - tiyozolidin - 4 - karboksilik (ITC) asili olug-
turur. Bu bilesikle idrar yolu ile elimine edilir. Ara
arin olarak sistein meydana gelir. Plazmadaki HCN
sistin ile reaksiyona girerek sistein, sisteinde SNP
ile reaksiyona girerek sistin olugturur. Plazmada bu-
lunan HCN'nin kalan kismi ise akcigerler ve ter yo-
tuyla atlir (Anonim,1993; Ellenhorn ve Bar-
celoux,1988; Vesey ve ark.,1873).

Baz\ arastiricilar (Ellenhom ve Barceloux,1988;
Conn,1978b), siyantran kandaki methemoglobin
{zerinde bulunan femi (Fat3) degerlikli demirle bir-
lesip  siyanmethemoglobin  olusturdugunu  be-
lirmektedirler. Metabolize edilmeyen siyanir, so-
lunumda gorevli temel enzim olan, sitokrom
oksidazin yapisindaki ferri degerlikli demirle birlesip
bu enzimi inaktive eder (Robin ve Cauley,1992;
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Vesey va Wilson,1978). Sitokrom oksidaz enzimi
oksidatif fosforilasyonun son basamagini katalize
eden bir enzimdir. Olusan siyandr - enzim komp-
leksi bu gdrevin yenne getirilmesini engeller. So-
nugla enzim, oksijenle binesemez ve elektron ta-
sinmasi durur. Hasta, kenda bulunan oksijeni
kullanamaz ve histotoksik bir anoksiya neticesinde
koma ve olam meydana gelir (Anonim,1970; Ka-
malu 1991)

Bazi arastiricilar (Dods,ve ark.,1992; Hattori ve
ark..1986) yapuklan calismalarda siyanirle ze-
hirlenen canlilarda, kan asetat ve ATP dizeylerinin
azalmasina karsin; lakiat, ADP, AMP, iyot ve fi-
yosiyanal duzeylennin ytkseldigini belirlemislerdir.

Kamalu (1991:1993) yvaptigi c¢aligmalarda pis-
mis cassava yiyeceginin 10.8 mg/kg oraninda HCN
drettigini ve bu yiyecekten hayvanlara 100 mg/kg
oraninda venldiginde, plazma elektrolitieri ile me-
tiyonin, loysin, izeléysin, valin dizeylerinin yik-
seldigini, plazma aminoasitleri ve enzimleri ile
Serum ve protein dazeylerinde ise de-
gisikdiklerin oldugunu belintmigdir. Ayrica bu konu
ile ilgili yapilan bagka caligmalarda (lbebunjo ve
ark, 1992, Vesey ve Wilson,1978) ise karaciger,
bobrek, miyokard, testis, adrenal medulla gibi do-
kularda histolojik degisikliklerin olustugu, kan ile
idrar siyantir va tiyosiyanal dazeylerinin  yOkseldigi
bildirilmistir.

idrar

Michenfelder, (1977a, 1977b) larsfindan ko-
pekler dzerinde yapilan caligmalarda siyanarin
kandaki dizeyi 2 ug/ml'den kbcdk oldugunda ze-
hirlenmenin olusmadig), 2 ug/ml’ den baydk ol-
dugunda zehirlenmenin géraldagd, 7 ug/ml 'den
biytk oldugunda ise ani olimlere neden oldugu
belitilmistir. Aynca ayni ¢aligmalarda kan siyanGr
dizeyinin % 25' inin 3 saal igerisinde tiyosiyanata
donustagu, siyandrin en ¢ok iskelet kaslarinda bi-
nkhigl ve dokulardaki tiyosiyanat dizeylerinin &l-
gulermadigi bbildirmiglerdir,

Tewe ve Maner, (1980;1984) yapliklan ca-
hsmalarda domuzlara 158.2-280.6 mg/kg HCN ige-
ren cassava kokleri verldiginde, alinan siyandrdn
dozuna bagli olarak kan tiyosiyanat dazeylerinin
Gonemli oranda artiginl, buna Kkarsilik dalak ti-
yosiyanal duzeylerinde ise az oranda bir artigim ol-
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dugunu belitemislerdir. Yine ayni calismada di-
yetteki prolein duzeyi % 5-10 arasinda oldugunda
serum tiyosiyanal diizeyinin azaldigi, %15-20 ara-
sinda serum tiyosiyanat dizeyinin defismedigi, % 2'
den fazla oldugunda ise serum liyosiyapal da-
zeylerinin ylkseldigi belirtilmigtir,

Siyanlrle akut zehirlenmelerde mukozalarda
kizanklik, heyecan, terleme, bas dénmesi, bas ag-
risi, bel agnsi, uyusukluk, hipotermi, agir yorgunluk,
opistotonus, g¢ene kilitlenmesi, titreme, bayginlik,
konvulsiyonlar, felgler, koma ve olam gibi semp-
tomlar gorildr (Dods ve ark.,1992; Piringci ve Tan-
yildiz),1994; Pinngci ve Tanyildizi, 1993; Vesey ve
Wilson,1978). Kronik zehirlenmelerde ise kusma,
agizda aci badem tadi, ses kisikligl, konjuktivitis,
carpinti, gogas agnsi, agirhk kaybs, glgsiziok, uy-
kusuzluk , zihinsel faliyetlerde anormallikier, optik
noropali, sagirlk, tagikardi, fibrilasyon ve asistoli
gibi semptomiar olugur (Beck ve ark,1983; Le-
uscher,1991).

Glntmuzde siyanidrld bilesiklerin sanay), bes-
lenme, tanm ve tp gibi alanlarda kullanilmasina
bagl olarak insan ve hayvanlarda zehirlenmeler go-
rultr. Bu durum g6z 6ninde bulundurularak bu ¢a-
hgmada, sodyumn siyanir ile zehirlenen farelerde
kan, idrar ve dokulardaki siyanir ve tiyosiyanat di-
zeylerinin belilenmesi, uygun eliminasyon yollar ve
zamaninin tesbiti il izl duyarl ve pralik bir me-
totla teshis edilmesi amaglanmigtir.

Mgteryal ve Metal

Uygulamalarda cinsiyetleri g6z &ninde bu-
lundurulmayan agifiklan 40 - 45 g arasinda olan
400 adet fare kullanildi. Deneyler sirasinda asagida
siralanmis olan araclar ve kimyasal maddeler kul-
lanildi.

Spektrofolometre O Milton

Roy)

(Spectronic 21

Vakum Pompasi (Gelman Hawksley, 760 mm
Hg)
25x200 mm'lik cam tapler

20x150 mm'ldc tapler
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Kauguk hortum ve tipalar
Kwrimli cam borular
Santrifj (1000 rpmy/dk)

Stok Siyanur Solisyonu. 50 mg NaCN, 100 ml
NaOM iginde ¢ozdardldo. Siyaniron tam kon-
santrasyonu, % 20' lik potasyum iyoddr in-
dikatérdnan 0.02 N gumas nitrat ¢dzeltisi ile titre
edilmesi suratiyle belirlendi.

Styanir Caligma Solasyonlari: Stok solGsyonu:
0. 0.06, 0.125, 0.250, 0.500, 1 ve 2 ug/ml do-
zeylerinde sulandirldi Bu solisyonlar 1aze olarak
hazirfanmalidir.

Stok Tiyosiyanal Solasyonu: 0.02 N NH,SCN
solisyonu hazidandi. Tiyosiyanatin tam kon-
santrasyonu demir (Fe*3) alum indikatériminin
0.02 N gimus nitrat ¢ozeltist ile titre edilmesi su-
retiyle belirlendi.

Tiyosiyanat ¢aligma soldsyonlarn: Stok i
yosiyanat solUsyonu; 0.1-2.3 ug/ml arasinda su-
landirilarak hazirlandi.

Arseniy6z Asit Sollisyonu: 2 g arseniydz asit
bir miktar distile su icinde ¢6zulbnceye kadar ssitild
ve100 ml 've tamamland:.

Bromlu Su: Bir kisim brom distile su iginde do-
yurulana kadar ¢dzdirtlerek hazilangi.

Pridin Solasyonu: Piridinin % 60' Ik ¢ozeltisi
distile su iginde hazirlandi. Bu sclisyonunun bir Iit-
resine 100 ml konsantre HCI katild.

Triklorasetik Asit Solisyonu: 20 g irkloraselik
asit, 100 ml distile su i¢inde ¢ozdarilerek ha-
zirtand.

Benzidin Soldsyonu: 1 g benzidin 15 ml alkol
ve 10 ml su inde ¢dzdardlerek hazirlandi. Bu so-
lisyon taze olarak hazirlanmahdir.

Piridin - Benzidin Soldsyonu: 1 kisim benzidin
solasyonu, 5 kisim piridin solisyonu iginde ka-
nstirifarak hazidandi. Bu solisyon hazirlandiktan
sonra, hemen kullaniimalidir.

NaCN Sollsyonu: 50 mg NaCN, 100 ml fiz-
yolojik serum icinde ¢dzdiardldi. Bu solasyon 4, 8,
16, 32 ve 56 ug/mi dizeylerinde sulandinlarak ha-

" zifangt.
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% 20
zirlandi.

ve C.1N' lik NaOR solisyonlan ha-

Arastirmada kullanilan hayvanlar Veteriner Fa-
kaitesi Deneme Hayvanlan Unitesine gelirilerek
Ozel yaptirilan kafeslere yerlestirildi.

Kan ve idrar émeklennin alinmasi: Farelere
sabah saat 8.00 ' de belirlenen 0.1, 0.2, 0.4, 0.8
vel.4 mg/kg dozlannda sodyum siyandr, periton
i¢i (i.p.) olarak verildi. llacin veriimesini takiben 6,
12, 30, 60, 120, 240, 360 ve 720. dakikalarda ye-
terli miktarlarda kan érnekleri hayvanlarin boyunlan
kesilmek suretiyle alindt. ldrar érnekleri ise farelerin
idrar alma kaplanna konmasindan sonra 4. 8, 12,
24, 48 ve 96. saatlerde biriktiriimek suretiyle temin
edildi.

Doku orneklennin eide edilmesi: Deney gu-
ruplarina 0.1, 0.2, 0.4. 0.8 ve1.4 mg/kg dozlarnnda
sodyum siyanir i.p. olarak verildi. llacin veriimesini
takiben 1, 2, 4, 8, 12, 24, 48 ve 96. saatlerde ka-
raciger, dalak, bobrek ve kas &meklen tarelerin klo-
roformla oldirdlmesinden sonra laparotomi ya-
pilarak alindi.

Kan, doku ve idrar numunelerinin analizinde
Bruce ve ark,, (1991) ile Lambert ve ark., (1975)
kullandiklan metodlar esas alind.

Bulgular

Sekil 1, 2 incelendiginde tm uygulamalarda
(0.1, 0.2, 0.4, 0.8 ve 1.4 mg/kg) elde edilen kan si-
yanar ddzeylennin 6. dakikadan itibaren hizla yik-
seldigi,12. dakikada sirasiyla 0.153, 0.308, 0.350,
0.376 ve 0.400 ug/ml * lik degerlerte maksimuma
uiastigl ve daha sonra tedrici bir azalma gdstererek
720. dakikada kontrol guruplari ile ayni dlzeye in-
digi gdralda.

Sekil 3, 4 incelendiginde 0.1, 0.2, 0.4, 0.8 ve
1.4 mg/kg dozlarinda NaCN uygulanan farelerin kan
tiyosiyanat (SCN) dizeylerinin 6. dakikadan itibaren
hizli bir artis g0slererek 120. dakikada sirasiyla
0.265, 0.246, 0.408, 0.444 ve 0.673 ug/ml de-
gerleriyle maksimuma ulagtigi ve daha sonra tedrici
bir azalma gobslererek 12 saat sonra 0.140, 0.166,
0.182, 0.264 ve 0.300 ug/ml duzeylerinde oldugu
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befiriendt.

Sekil 5 incelendiginde 0.1 0.2, 0.4, 0.8 ve 1.4
ma/kg dozlarinda NaCN uygulanan farelerin idrar
siyanur duzeylerinin 4. saallen itibaren ydkselmeye
bagladigi ve 12. saalle sirasiyla 0.076, 0.163,
0.186, 0.228, 0.258 ug/ml degerleriyle maksimuma
ulaghgi. daha sonra lednci bir azaima goslererek
96, saalte kontrol guruptan ile ayni ddzeye indi§
teshit edildi

Sekil 6 incelendiginde 0.1, 0.2, 0.4.0.8 ve 1.4
mg/kg dozlannda NaCN uygulanan farelerdeki
idrar tiyostyanal dizeylerinin 4. saattten stibaren
yikselmeye basgladigi ve 24. saatle sirasiyla 0.279,
0.290, 0.424, 0.726 ve 1,248 ug/ml degereriyle
maksimuma ulagtigl ve daha sonra tednci bir azal-
ma gbstererek 96. saatte kontrol guruplar ile ayni
dizeye indigi belirlendi.

Sekil 7, 8 incelendiginde 0.1, 0.2, 0.4, 0.8 ve
1.4 mg/kg dozlarinda NaCN uygulanan farelerden
ahnan karaciger doku numunelerindeki siyandr da-
zeylerinin 1. saatlen itibaren yokselmeye bagladigs,
0.1 ve 0.2 ma/kg dozlarinda 12. saatte sirastyla
2.84 ug/g ve 3.64 ug/g degerleriyle maksimuma,
0.4, 0.8 ve 1.4 ma'kg dozlarinda ise 24. saafte sI-
rasiyla 4.13 ug/g. 6.34 ug/g ve 7.29 ug/g de-
gerleriyle maksimuma ulastg tesbit edildi. Daha
sonra tedrici bir azalma gostererek 96. saatte kont-
rol guruplan ile aym seviyeye indigi goraida.

Sekil 9, 10 incelendiginde 01, 0.2, 04, 0.8
ve 1.4 mg/kg dozlarinda NaCN uygulanan farelerin
karaciger doku numunelerindeki liyosiyanal du-
zeylernin 1 saatien itibaren ylkselmeye basladigi,
0.1 mg/kg dozunda 12. saalle, 2.92 ug/g ds-
geriyle maksimuma, 0.2, 0., 0 8 ve 1.4 mg/kg doz-
larinda ise 24. saalte sirasiyla 2.89 ug/g, 5.20 ug/g.
5.82 ug/g ve 9.4C ug/g degerlenyle maksimuma
ulastigr lesbit edildi, Daha sonra tednici bir azalma
gostererek 96. saalle kontrol guruplarina yakin da-
zeylere indigi gdrGidd

Sekil 11 incelendiginde 0.1, 0.2, 0.4. 0.8 ve
14 mg/kg dozlarinda NaCN uygulanan farelerin
dalak doku numunelerindeki siyanar diizeylerinin 1.
saalte hizla aftid, 0., 0.2 ve 0.4 mg/kg doziarinda
12 saalte swrasiyla 12 29 ug/g, 16.34 ug/g ve
2666 ug/y  degerleriyle maksimuma, 0.8 ve
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1.4mg/kg dozlarnnda ise 4. saafte sirasiyla 50.33
ug/g. ve 62.30 ug/g deferleriyle maksimuma ulas-
ugi tesbit edildi. Daha sonra tedrici bir azalma gos-
tererek 48. saatte kontrol guruplan ile ayni dizeye
indigi belirlendi.

Sekil 12 incelendiinde 0.1, 0.2, 0.4, 0.8ve 1.4
mg/kg dozlarinda NaCN uygulanan farelerin dalak
doku numunelerindeki tiyosiyanat duzeylerinin 1.
saatte izl bir arlig gdstererek 12, saalle sirasiyla
12 82 ug/g 16.74 ug/g. 48.97 ug/g, 78.44 ug/gy ve
98.74 ug/g degerieriyle maksimuma ulastig ve
daha sonra ledrici bir azalma gdstererek 96. saatle
kontrof guruplari ile ayni diizeye indigi tesbil edildi.

Sekil 13, 14 incelendiginde 0.1, 0.2, 0.4, 0.8 ve
1.4 mgkg dozlannda NaCN uygulanan farelerin
bobrek doku numunelerindek: siyantr dizeylerinin
1. saatten itibaren yGkselmeys bagtadidl, 0.1 mg/kg
dozunda 8. saalte 7.97 ug/g degeriyle mak-
simuma, 0.2, 0.4, 0.8 ve 1.4 mg/kg dozlarnnda isa
24. sasfte siraswyla 8.7 ug/g. 13.75 ug/g ve 19.34
ug/g ve 24.82 ug/g deerleriyle maksimuma ulagtil
tesbit edildi. Daha sonra tedrici bir azalma gbs-
lererek 96. saatlie kontrol guruplar ile ayni seviyeye
indigi géralda.

Sekil 15 incelendiginde 0.1,0.2, 0.4, 0.8 ve 1.4
mg/kg dozlarinda NaCN uygulanan farelerin bobrek
doku numunelerindeki liyosiyana! dazeylerinin 1
saaften ilibaren hizla yiksslmeye basladigi. 0.1 ve
0.2 mg/kg dozlarinda 8. saatte sirasiyla 5.85 ug/g
ve 7.71 ug/g degerleriyle maksimuma, 0.4, 0.8 ve
1.4 mg/kg dozlarinda ise 24. saafte sirasiyla 17.85
ug/g, 21.94 ug/g ve 28.82 ug/g degerteriyle mak-
simuma ulastigl tesbit edildi Daha sonra tedrici bir
azalma gistererek 96. saafte sirasiyla 2.18 ug/q,
2.18 ug/g, 2.17 ug/g. 3,16 ug/g ve 3.17 ug/g du-
zeylerinde oldudu belirlendi.

Sekil 16 incelendiginde 0.1, 0.2, 0.4, 0.8 ve
1.4 mg/kg dozlaninda NaCN uygulanan farelerin
kas doku numuneletrindeki siyandr dazeylerinin
1.saatten ilibaren yOkselmeye bagladigr, 01
mg/kg dozunda 8. saafie 6 45 ug/g degeriyle mak-
simurma, 02, 0.4, 0.8 ve 1 4 mg/kg dozlannda ise
24 saatte siraslyla 6.62 ug/g, 8.11 ug/g, 10.24 ug/g
ve 14,66 ug/g degerlenyle maksimuma ulastig: tes-
bil edildi. Dahéd sonra tedrict bir azalma gostererek
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96. saatte kontrol guruplar ile ayni dizeye indigi
goéruldu.

Sekil 17,18 incelendiginde 0.1, 0.2, 0.4, 0.8 ve
1.4 mg/kg dozlannda NaCN uygulanan farelerin
kas doku numunelerindeki tiyosiyanat duzeylerinin
1. saatte hizia yikseldigi, 0.1 ve 0.2 mg/kg doz-
laninda 12. saatte sirasiyla 8.87 ug/g ve 8.81 ug/g
degerleriyle maksimuma ulastigi, 0.4, 0.8 ve 1.4
mg/kg dozlarinda ise 24. saatte sirasiyla 8.97 ug/g,
12.42 ug/g ve 15.34 ug/g degerleriyle maksimuma
ulastigi tesbit edildi. Daha sonra tedrici bir azalma
gostererek 96. saatte kontrol gruplarina yakin di-
zeylere indigi gorulda.

Tam uygulamalarda belirlenen kan siyanur ve
tiyosiyanat, idrar siyanir ve tiyosiyanat ile doku si-
yanur ve tiyosiyanat dederleri arasindaki ko-
relasyon Tablo 1, 2 ve 3' de sunulmustur.

Tablo 1 degerlendirildiginde 30 ve 240. da-
kikalardaki kan siyanir ve tiyosiyanat degerleri ara-

sinda mukemmel (P<0.001), 12. ve 60. da-
kikalardaki siyanir ve tiyosiyanat degerleri

arasinda ise énemli (P<0.01) bir iligkinin oldugu g6-
rilda. Tablo 2 incelendiginde 4 ve 8. saatlerdeki
idrar siyanir ve tiyosiyanat degerleri arasinda
onemli (P<0.01) bir iligkinin oldugu belirlendi. Ka-
racijerde 2 ve 24. saatlerdeki siyanar ve ti-
yosiyanat degerleri arasinda olduk¢a mikemmel

(P<0.001) bir iliski oldudu tesbit edildi. Dalakta 1.
saatteki siyanir ve tiyosiyanat dederleri arasinda
mikemmel (P < 0.001) bir iligki, 2 ve 8. saatlerde
ise 6nemli (P<0.01) bir iliskinin oldugu goéraldd
Boébrekte 12 ve 24.saatlerdeki siyanar ve ti-
yosiyanat degerleri arasinda miikemmel (P<0.001)
bir iligkinin oldugu belirlendi. Kasta 24. saatteki si-
yanur ve tiyosiyanat degerleri arasinda mukemmel
(P<0.001) bir iliskinin bulundugu tesbit edildi.

Tam uygulamalarda tesbit edilen karaciger si-
yanir-bébrek siyanir, karaciger siyanur-dalak si-
yanur, karaciger siyanur-kas siyanar, dalak si-
yanir-bobrek siyanir, dalak siyanir-kas siyanir
ve bdbrek siyanir-kas siyanur deg@erleri arasindaki
iliski Tablo 3 ' de sunulmustur. Karaciger siyanar ve

Tablo 1: istatistiksel Olarak Elde Edilen Sonuglara Gére kan Siyantr ve Tiyosiyanat Diizeyleri Arasindaki Korelasyonlar

ve Onem Dereceleri .

Karstlastinilan

Defgerler

(n

Zaman (dk)
6 12 30 60 120 240 360 720
Kan CN - Kan SCN *0.81  *r0.92 ***0.94 *"0.90 0.58 ***0.94 0.74 0.22

*P 0.05, **P 0.01, ***P 0.001

Tablo 2: Istatistiksel Olarak Elde Edilen Sonuglara Gére idrar ve Dokulara Ait Siyanir (CN) veTiyosiyanat (SCN) Dii-

zeyleri Arasindaki Korelasyonlar ve Onem Dereceleri.

Kargilagtirilan

Degerler

(r

Zaman (saat)

1 2 4 8 12 24 48 96
|drar CN - idrar SCN **0.97  *0.97 0.8  **0.97 0.68 -0.04
Karacig.CN-Karacig.SCN -0.18 ***0.96 0.48 0.80 0.77 ***0.96 -0.24 0.50
Dalak CN - Dalak SCN ***0.97  "M0.95 0.76 **0.94 , *0.84 -0.25 *0.83
Bobrek CN - BobrekSCN 0.57 *0.86 0.39 -0.11 ***0.9 ***0.98 *0.84 0.57
Kas CN - Kas SCN 0.07 0.79 0.78 0.10 ***0.98 *0.84 0.57

0.5

*P 0.05, **P 0.01, ***P 0.001
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Tablo 3. istatistiksel Olarak Flde Edilen Sonuglara Gére Dokulara Ait Siyandr Dazeyleri Arasindakl Korelasyoniar ve

Onem Daracsleri .

Kargilagtirlan
Degerlar

(n

Zaman (saat)

i 2 4 8 t2 24 48 96

KaracigerCN-BabrekCN "0.82 *"0.99 "-0.82 0.51 ""0:94 *7"0.99 ~0.92 0.72

Karaciger CN-Dalak CN 0.02 **0.94 0.45 **0.96 0.30 -0.28 0.64

Karaciger CN - Kas CN 0.44 0.83 0.46 "0.82 *0.90 “*0.97 ‘D.82 -044

Dalak CN - Bobrek CN 0.23 "0.91 -0.05 0.31 0.55 -0.23 0.60

Dalak CN - Kas CN -0.20 *0.87 -0.22 0.80 *0.82 - 0.07 0.52

Bobrek CN - Kas CN -0.20 "0.8€ -0.22 0.80 *0.82 **D.99 "T0.97 - 0.54

‘P 0Os5, TP QgO1, TP 0.001

O Yo.a

—G— Kanlral —_—l— Konfrol
0.1 —— O.tmygdby I T
—a—  OAmg iy 0.3
E- 0.7 - —— AWy 2y E_ = HGTO/W
I @
< 0.21 pe
=2 =
01 -N’\
\“\__‘0—3—-_.__________-__ 0.6 -~ o
0.0 4RE=g—y 7 ; ; . o 120 240 360 400 600 720
0 120 240 360 100 600 720 Zaman { dakika )
Zaman ( dakika ) )

Sekil 1. Intra peritonal olarak 0.1, 0.4 ve 1.4 mg/kg doz- Sekl 2. Intra peritonal olarak 0.2 ve 0.8 mgkg doz-
larinda NaCN verilen larelerde kan siyandr du- larinda NaCN verilen farelarde kan siyanir do-
zeylerinin zamana bagh degigimi zeylerinin zamana bagh degigimi.

0.0 0.5
—0—— Konirgl Keatral
- ’ Q.1 mg /iy — 0.4 —_— 02ma g
;O.G‘ —a— Qimg /iy 3 i 0.8 mg / by
= T4mg/ig =
2 S 0.1
- =
‘; ~ 0.2 _lk—
2 2
0.1
0.p Ra=—0n == = T 2 7 0.0 [Ro—g— = e r T T 1
0 120 240 360 400 600 720 0 120 240 360 430 600 720
Zaman { Jakika ) Taman { dakika )
Sekil 3. Intra pentonal olarak 0.1, 0.4 mg/kg dozlannda $ekil 4. Intra peritonal olarak 0.2 ve 0.8 mgkg doz-

NaCN vetilen farelerde kan tyosiyanat dizeyle-
rinin zarnana bagh degigimi.
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larinda NaCN verilen farelerde kan tiyosiyanat
duzeylerinin zamana bagh degigimi.



TANYILDIZI

0.30
—o0—  Konlrdl
0.251 —+— 0.1mg/%kg
w —a— 0.2mg/kg
"E 0.20 —o— 0A4mg/kg
a —a— 08mg/kg
o 0.15 —o— l.dmg/\kg
~
o
* 0.10-
0.05 - B <
000 T T T L T T T T T T T
0 B8 16 24 32 40 48 56 G4 72 80 80 96
Zaman ( saatl )
Sekil 5. Intra peritonal olarak 0.1, 0.2, 0.4, 0.8 ve 1.4
mg/kg dozlarinda NaCN verilen farelerde idrar
siyanur dizeylerinin zamana bagh degigimi.
7
—o0— 0.1mg/kg
51 —— (0.2mg/kg
s —_—— 0.8 mg/kg
;; Fontrol
z
S oaq
=z
J 3
o™
=2
24
-
0 ; r y r v . r
1] 12 24 36 48 €0 72 04 96

Zaman ( saat )

Sekil 7. Intra peritonal olarak 0.1, 0.2 ve 0.8 mg/kg doz-
laninda NaCN verilen farelerde karaciger siyanur
dlizeylerinin zamana bagli degigimi.

6
——  ¥Kontrol
5 ———— 0.1mg/kg
—o— (0.Bmg/kg
3 47
=
a
=
2 34
>
=
o 2 -
~
o™
E
1
1 -o—0—-0 gt T.
0 T T T T T T T 1
0 12 21 36 10 () 72 B4 96

Zaman ( saat )

Sekil 9. Intra peritonal olarak 0.1, 0.8 mg/kg dozlarinda
NaCN verilen farelerde karaciger tiyosiyanat di-
zeylerinin zamana bagl degigimi.

1.4
—O0—  Kontrol
1.2 7 —e— 0.1 mg/kg
- —=— 0.2mg/k
5 1.0+ g/kg
s —+— 0.4mg/kg
3? 0.8 —#—— QlOmg/ky
_ 1.4mg /g
e 0.6
~
o
2 0.4
)\ e S
0.2+ —0— b
0.0 T T T T T T T
o 12 24 36 40 [cX¢] 72 84 96

Zaman ( saat )

Sekil 6. Intra peritonal olarak 0.1, 0.2, 0.4, 0.8 ve 1.4
mg/kg dozlarinda NaCN verilen farelerde idrar ti-
yosiyanat duzeylerinin zamana bagl degisimi.

7.5
——0——  Kontrol
6.0 - —— 0.img/kg
—a— l4mg/¥g
-
3 4.5 o
[
-
Ed
*
3.0+
~
o
=
1.5 4
—0—on- —_—— o
0.0 T T T T T T y
0 12 24 36 18 60 72 B4 96

Zaman ( sa3at )

Sekil 8. Intra peritonal olarak 0.4 ve 1.4 mg/kg doz-
larinda NaCN verilen farelerde siyanir di-
zeylerinin zamana bagh degigimi.

101
— 00— Kontrol
8 1 ——— Q2mg/¥gy
P —

0.4mg/ kg

1.4mg/¥g

< 6
s
~
Z
Y
o
204
-
o
~
o 2 4
ES
ro—0—0 <
0 e r—— |

B4 96

Zaman ( saat )
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Sekil 10. Intra peritonal olarak 0.2, 0.4 ve 1.4 mg/kg doz-
larinda NaCN verilen farelerde karaciger ti-
yosiyanat diizeylerinin zamana bagl degisimi.
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80

——0—  Konlrol

~—~—— 0.\mp/tg
[ —&—— 0D2mg/Yg
13
c —— 04mg/kg
>
= —a— 0.8mgy/Yyg
= ——0— l4dmg/iyg
~
o
a

_—
0 —
T T
30 40 £X¢]

Zoman ( saal )

Sekil 11. Intra peritonal clarak 0.1, 0.2, 0.4, 0.8 ve 1.4
mag/kg dozlarinda NaCN verilen farelerde dalak
siyanlr dozeylerinin zamana gére degisimi.

]

0- —0— Konlrd
—— 0.V mg/kp

7 —p— L m:,:; /g

ug /g Siyangr
»

0 T T T T T T T
0 12 249 36 18 60 72 84 26

Zamun ( sam )

Sekit 13, Intra peritenal olarak 0.1, ve 0.2 mg/kg doz-
larinda NaCN verilen farelerde bobrek siyaniur
duzeylerinin zamana gore degigimi.

30 ——— 0.V ng/ig
20
26 4 ——— O,nglkg
24 e 0.\ mgfig
- 22 —— 0.8 mg/ig
2 20-
Z 1. —0— l.{mg/kg
= 16+
Z a4
)
o
~ 104
g e
[
A
Z-L i $
0 T T T T T T T 1
0 12 24 36 48 60 72 D4 26

Zaman (sa21)

Sekil 15. intra peronal olarak 0.1, 0.2, 0.4, 0.8 ve 1.4
ma/kg dozlarinda NaCN verilen farelerde bob-
rek liyosiyanat dazeylerinin zamana gore de-
gigimi.
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100
—o0— Konluol
o —— &by
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~
o
a
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0 12 24 iG 10 GO 72 04 26

Zaman ( s3al )

Sekil 12. Intra peritonal olarak 0.1, 0.2, 0.4, 0.8 ve 1.4
mg/kg dozlarinda NaCN verilen farelerde dalak
tiyosiyanat diizeylerinin zamana gére degigimi.

25
——  Konirgl
201 —— 0amg/\g
—e—— (GBmg/Yg
<
;: ‘S-
s —+— l4mng/Xg
=
3
o109
~
o
-
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o O H— ).
1) T T T T T T T
0 12 21 36 LR} co 7z 04 96

Zaman ( saat )

Sekil 14. Intra perilonal olarak 0.4, 0.8 ve 1.4 mg/kg doz-
larinda NaCN verilen farelerde bobrek siyanir
ddzeylerinin zamana gére degisimi.

—_—0—  fenltol
14
——— 0.\ ma/kg
124 — 0.2 mg/ig
~ —t— DA mglig
2
10 -
: —— 0.0 mg/hg
@ —D0— . d4mgig
o 0
~
o
a3
& -
a -
2+
Z
o T T T T

| 2 4 & 9z 24 A %

. Zampn ([ Saml )
Sekil 186, Inlra peritonal olarak 0.1, 0.2, 0.4, 0.8 ve 1.4

mg/kg dozlarinda NaCN vesrilen farelerde kas

styaniir diizeylerinin zamana gbre degigimi.
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16
144 —0—  Konlred
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o
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. Zaman ( saat )

Sekil 17. Intra peritonal olarak 0.1, 0.8 ve 1.4 mg/kg doz-
larinda NaCN verilen farelerde kas tiyosiyanat
dlzeylerinin zamana gére degigimi.

bébrek siyanlir dederleri arasinda 2 ve 24. sa-
atlerdeki iliskinin mikemmel (P<0.001), 12 ve 48.
saatlerdeki iliskinin ise 6nemli (P<0.01) oldugu be-
lirlendi. Karaciger siyanur ve dalak siyanur de-
gerleri arasinda 2 ve 8. saatlerdeki iliskinin dnemli
(P<0.01) oldugu tesbit edildi. Karaciger siyanar ve
kas siyanlr de@erleri arasinda 24. saatdeki iligkinin
mukemmel (P<0.001) oldudu belirlendi. Bobrek si-
yanir ve kas siyanir degerleri arasinda 24 ve 48.
saatlerdeki iliskinin de yine miakemmel (P<0.001)
oldugu goérulda.

Tartisma

Tarafimizdan yapilan literatiir taramasinda ul-
kemizde insan ve hayvanlarda deneysel siyanur
zehirlenmesine iliskin herhangi bir calismaya rast-
laniimamistir. Siyaniran endistride ve tarimda kul-
laniimasina bagll olarak gevre ve deniz kirlenmesi
olusur  (Anonim,1993;Anonim,1970; Blanc ve
ark.,1985; Clark ve Hothem,1991). Hava, su ve
topragin oldurici bir zehir olan siyanirle kir-
lenmesi insan ve hayvan saghgi agisindan olduk¢a
onemlidir. Ayrca siyanirin organizmada sekunder
aminlerle reaksiyonu sonucu kanserojenik etkili nit-
rozaminlerin olugmasi bu konunun 6énemini daha
da artuirmaktadir

Biyolojik sivi ve dokulardaki siyanur ile ti-
yosiyanatin tesbit edilmesiyle ilgili olarak bir ¢ok
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Kontrod

0.2 mg 7 kg
0.4 mg / kg

ug /7 g Tiyoviyanat

0 - T T T T T T T
36 48 60 72 B84 96
Zaman ( s3at )
Sekil 18. Intra peritonal olarak 0.2, ve 0.4 mg/kg doz-
larinda NaCN verilen farelerde kas tiyosiyanat
dizeylerinin zamana gére degigimi,

metot kullanilmistir. Genel olarak siyandr ve ti-
yosiyanatin belirlenmesinde spektrofotometrik yoén-
temler kullanilir. Spektrofotometrik yontemler si-
yanlrin okside edilmesini takiben, baglayici bir
madde ile baglanmasi esasina dayanir. Siyanran
oksidasyonunda N-klorosuksinimid-stksinimid, klo-
ramin-T ve bromlu su, baglayici madde olarakia
barbdtirik asit, benzidin, 2,5 piperezinedione, 2,4
quinolinediol ve hidantoin gibi bilegiklerinin kullanilir
(Bruce ve ark.,1955; Kaur ve ark.,1987; Lambert ve
ark.,1975). Arastirmalarin ¢ogunda en Iyi oksidan
madde olarak bromlu su ve baglayici madde ola-
rakia piridin-benzidin bilesikleri kullanildigr igin ¢a-
hsmada bu maddeler tercih edildi.

Insan ve hayvanlar tarafindan gida maddesi ola-
rak kullanilan bir ¢ok bitki tarti siyanojenik glikozit ve
liptler icermektedir (Conn,1979a; Conn,1979b;
Cuny ve Patrick, 1991; Majak,1992; Newton ve
ark.,1981; Vesey ve ark.,1985; Vick ve ark.,1981).
Siyanojenik glikozitleri hidrolize eden enzimler bar-
sak florasinin yanisira bir ¢ok bitki trinde de bol
miktarda mevcuttur (Ibebunjo ve ark.,1992). Canlilar
tarafindan siyanojenik bitkilerin tlketimesine bagl
olarak zehirlenmeler gorilebilir. Bu nedenle bu bit-
kilerin tiketilmeden once pigirlmesinin veya ku-
rutuimasinin insan ve hayvan sagligi agisindan ha-
yati 6nem tagidigi gérisiindeyiz. Clnki pigirme ve
kavurma gibi islemler enzim ve glikozitleri par-
calayarak zehirflenme riskini azaltirlar (Piringci ve
Tanyildizi,1993; Piringci ve Tanyildiz1,1994).
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Hipertansiyon ve kanser tedavisinde kullanilan
sodyurn nitroprussit ve Laetrile adlh ilaglar in-
sanlarda siyanur zehirlenmesi olugturmaktadir (El-
lenhorn ve Barceloux.1988; Vesey ve ark.,1985).
Bu nedenle degisik amaglaria verilen ve vicuda
alindiginda siyanir olusturan bu ilaglarin  kul-
lanilmasi durumunda olduk¢a dikkatli olunmasi,
kan basinci ve oksijen dizeyinin sdrekli kontrol
edilmesi ve muhtemel siyanir zehirlenmesine kargi
sodyum nitrit, sodyum tiyosalfat, kobalt klorar ve
hidroksokobalamin gibi antidotlarin strekli el al-
tinda bulundurulmasinin hayati énem tasidigi go-
risindeyiz.

Bazi arastiricilar (Beck ve ark.,1983; Makler ve
ark.,1993; Vesey ve ark.,1979) sigara dumaninda
bulunan siyanarin sperm motilitesinde azalmaya,
guatr, titin ambliyopisi, retrobulbar néritis ve le-
berin kalitsal optik atrofisi gibi hastaliklara neden
oldugunu belirlemislerdir. Insanlar tarafindan uzun
stre ve fazla miktarda sigara tiketilmesine bagl
olarak yukarida bahsedilen hastaliklarin olugmasi
kacinilmazdrr. Bu nedenle fazla miktarda sigara ti-
ketilmesinin insan saghd agisindan oldukga zararli
oldugu kanaatindeyiz.

Yapilan bazi ¢ahgmalarda (Burrows ve
Way,1979: Conn,1979; Curry ve Patrick,1991) si-
yanir 4 mg/kg dozda oral yolla alindiinda tim
canlilarda 6lime neden oldugu ve bitkilerin igerdigi
siyaniir konsantrasyonu 200 ppm'den fazla ol-
dugunda canlilar igin tehlikeli olacag bildirilmistir.
Bundan dolay! siyanojenik glikozit igeren fig, bur-
cak, bazi fasulye turleri ve aci badem gibi gidalar
tiketiimeden &6nce siyanir dizeylerinin  be-
lirlenmesinin hayati 6nem tasidig1 gérasindeyiz .

Bazi arastiricilar (Kaur ve ark.,1987; Milvy ve
Wolf,1977; Vesey ve Wilson,1978;Vick ve Fro-
echlich,1985) siyanarla bilesiklerin sindirim, so-
lunum ve parenteral yolia verilmesinden  sonra
kan ve dokulardaki siyanir dazeylerinin artmaya
bagladigini, kisa sdrede zehirlenme ve élamlere
neden oldugunu belirlemislerdir. $ekil 1 ve 2 in-
celendiginde kan siyanar dizeylerinin 6. dakikadan
sonra artmaya basladigi, 12. dakikada maksimuma
ulastigl ve 720.dakikada kontrol gruplari dizeyine
indigi gorulmektedir. Caligmalarimizdan elde edilen
degerler yukarnidaki aragtiricilarin gérusglerini dog-
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rulamaktadir.

Yapilan bazi galigmalarda (Chung ve
Wood,1970;Leuscher ve ark., 1991; Michenfelder,
1979a; Michenfelder, 1979b; Willhite ve ark.,1981)
siyanuarla bilesiklerin alinmasindan sonra kandaki
siyanir diizeylerinin bayadk bir kisminin rodenaz en-
zimi vasitasiyla tiyosiyanata dénistarilmesine bagh
olarak kan tiyosiyanat dizeylerinin hizla yakseldigi
belirtiimigtir. Sekil 3 ve 4 incelendiginde kan ti-
yosiyanat dizeylerinin 6. dakikadan sonra artmaya
bagladigi, 120. dakikada maksimuma ulastigi ve 96.
saatte kontrol gruplarina yakin diizeylere indigi be-
lirlendi. Galigmalarimizdan elde ettigimiz sonuglar
degerlendirildiginde yukaridaki arastiricilarin  gé-
rasleri ile parelellik gdsterdigi géralmektedir.

Sekil 1, 2, 3 ve 4  incelendiginde tim uy-
gulamalarda elde edilen kan siyanr dizeylerinin
12. dakikada maksimuma ulagtiktan sonra tedrici
bir azalma gostererek 720. dakikada kontrol gu-
ruplari diizeyine inmesine kargin  kan tiyosiyanat
dizeylennin ise 2. saatte maksimuma ulagtiktan
sonra 12 saat boyunca birbirlerine yakin da-
zeylerde kaldigi ve 96. saatte kontrol guruplarina
yakin dazeylere indigi goraldi. Bu durum ; si-
yanaran 6nce kanda biriktigini, tiyosiyanata gore
dokulara daha hizli diffuze oldugunu ve siyandran
tiyosiyanata doéndsumuinan, tiyosiyanatin siyandre
déntstmunden daha fazla oldugu gérusant (El-
lenhorn ve Barceloux, 1988; Michentelder,1979a;
Michenfelder,1979b) destekiemektedir.

Degisik yollarla alinan siyanarin bayik bir
kismi  rodenaz ve beta-merkaptopiruvat sl
furtransferaz enzimi tarafindan tiyosiyanata do-
nustaralerek bobrekler yoluyla elimine edilir. Bunun
yanisira plazmadaki siyandrin az bir kismi da si-
yankobalamin, ve imino-tiyazolidin-4-karboksilik
asit olusturularak idrar yoluyla atilir (Coop ve Blak-
ley,1950; Curry ve ark.,1991; Vesey ve Wil
son,1978). Sekil 1, 2, 3 ve 4 incelendiginde tam uy-
gulamalardan elde edilen kan siyanr dazeyleri
ylUksek oldugunda tiyosiyanat dazeylerinin dasiik
oldugu, liyosiyanat dizeyleri yiiksek oldugunda ise
siyanar dizeylerinin digik oldugu gériimektedir.
Bu durum ; vicuttaki siyandran degigik yollarla ti-
yosiyanat, imino - tiyazolidin - 4 - karboksilik asit
ve siyankobalaniine dénustaralerek idrar yoluyla
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elimine edilmesinden kaynaklanmaktadir. Ga-
ismamizdan elde edilen sonuglar degerlendirildi-
ginde yukardaki araglincitarin goruglerini do§-
rulamalkdadir.

Bazi arastiricilar (Leuscher ve ark.,1991; Mic-
henfelder,1979a; Michenfelder,1878b) tarafindan
0.5 mg/kg dozda sodyum nilroprussitin toksisite
olusturmadigr ve kandaki maksimum HCN da-
zeyterinin % 25' inin 3 saat i¢inde temizlendigi bil-
dirilmistir. Sekiller incelendiginde verilen siyandron
dozuna bagl olarak kan, doku ve idrar siyaniar du-
zeylerinin yukselmekte oldugu ve kandaki siyanur
dazeyinin 12 saat iginde tamamen  temizlendigi
goriimektedir. Galismamizdan elde edilen sonuglar
yukandals arastirictlarin gérasleri ile parellik gos-
termektedir.

Bazi ¢ahgmalarda (ibebunjo ve ark.,1992; Ka-
malju.1981; Kamalu,1993; Michenfelder,1979a) si-
yanurle zehsrlenmelerde kan siyanr dizeylennin
doku siyandr ddzeylering gore daha yiksek ol-
dugu, dokulardaki en ydksek siyandr dizeyinin is-
kelet kaslarinda bulundugu, bébrek siyandr du-
zeylerinin dnemli olmadigl ve dokulardaki tiyosi-
yanat duzeylerinin lesbil edilemedigi bildinlmistir.
Sekiller incelendiginde tOm uygulamalardaki kan
siyanar dazeylerinin idrar siyan(r dazeylerine gére
daha yiuksek oldugu gorGlmekiedir. Kan siyanur
dizeylerinin idrar siyanir dlUzeylerine gére daha
yiksek olmas: siyanirin % 80' ninin eritrosillerde
birikmesi ve liyosiyanala donusmesiyle agik-
lanabilir (Hattort ve ark.,1986). Yine bu galismada
kan siyanGr dazeylerinin dokulara gore daha dusik
oldugu, dokulardaki en yiksek siyandr dizeylerinin
dalak doku numunelerinde bulundugu, bdbrek si-
yanur dlzeylerinin 1.66-24.84 ug/g arasinda ol-
dugu ve doku lyosiyanat diizeylerinin karacigerde
0.75-9.40 ug/g, dalakta 2.37 -98.74 ug/g, bobrekte
1.54-28.82 ug/g ve kasta 0.76-15.34 ug/g du-
zeylerinde oldudu tesbit edildi. Galigmamizdan elde
edilen bu sonuglarin yukandaki aragtincilarin gé-
rasleri ile parellik géstermemesi kullanitan metodun
pratik ve duyarl olmasi ile endojen tiyosalfat mik-
tarinin  hayvan tdrlerine gére degisiklk ar-
zelmesinden kaynaklanabilecedi gérisundeyiz.

Bazi arastinicilar (Dodds ve ark.1992; Logan
ve ark.. 1993:Robin ve Cauley; Tewe,1984) siyanur
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zehirlenmesi sonucu canhlarda mukozalarda ki-
zariklik, heyacan, terleme, bas dénmesi hipotermi,
hipolansiyon, yorgunluk, titreme, Kkonvulsiyonlar,
felcler, apnea, koma ve 6!am gibi belistilerin olus-
tugunu belirlemiglerdir. Nitekim bu c¢alismada fa-
relere 1.4 mg/kg dozunda sodyum siyanir ve-
rildiginde siyanOr zehirlenmesinin  olugtugu ve
yukanda gérilen semptomlarin gérildigu be-
lirlendi. Farelere 1.6 mg/kg dozunda sodyum si-
yandr verildiginde ise komaya girdigt ve 4 saal
sonra OldUga goruldd. Caligmamizdan slde et-
ligimiz sonuglar degerlendiriidifinde diger arag-
tirictlarin - graglert ile parellik  gosterdigi  go-
rilmektedir.

Sonug olarak ¢esitli nedenlera bagli olarak olu-
san ve sikga gérulen siyandr zehirlenmelerinin en
iyi sekilde tedavi edilebiimesi i¢in kan, idrar siyanor
ve liyosiyanat dQzeylerinin duyar), pralik bir me-
totla 1eshis edilmesi gerekir. Bunun yaninda kan si-
yanir dizeylerinin en ge¢ 4-6, kan tiyosiyanat,
idrar siyanur, tiyosiyanat ve doku siyandr, ti-
yosiyanat dUzeylerinin ise en ge¢ 24-48 saatlik

slre igerisinde analiz edilmesinin siyandr ze-
hidenmesinde tedavi sansini  arnttiracad go-
risandeyiz.
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