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KOPEKLERDE ETILEN GLIKOL ZEHIRLENMESININ TiAMIN VE PRi-
DOKSIN KOMBINASYONU ILE TEDAVISI

The Therapy of Ethylene Glycol Intoxication Using a Combination of
Thiamine and Pyridoxine in Dogs

Giirbiiz GOKCE* Vehbi GUNES* H.ibrahim GOKCE* A Haydar KIRMIZIGUL*
H.Metin ERDOGAN#* Mehmet TUZCU*#* Cetinkaya SENDIL*

OZET
Bu calisma. kipeklerde sik¢a kargilagilan ve yiiksek oranda éliimlere yol acan etilen glikol toksikasyonunun tedavisinde
tiamin ve piridoksinin etkinligini aragtirmak amaciyla yapildi. Bu amagla ortalama 15 kg agirliginda olan saglikh 7 képek
kullanildi. Képekler iki gruba ayrildi; Birinci grup kontrol (n=3), 2. grup tedavi (n=4) grubu olarak kullamildi. Her iki
gruptaki hayvanlara 13 ml/kg dozda oral yolla % 95 etilen glikol iceren antifiriz verilerek deneysel etilen glikol tok-
sikasyonu olusturuldu. Birinci gruba herhangi bir tedavi uygulanmazken ikinci gruba tiamin+piridoksin+% 5 NaHCO3
tedavisi uygulandi Tiim hayvanlarin 0, 3. 7, 24 ve 48. saatlerinde serum iire. kreatinin ve kalsiyum degerleriyle kan gaz-
larina (pH. HCO3. BE, pCO2) bakildi. Kontrol grubundaki hayvanlarda 3. saatten baslayarak kan pH'sinda azalma, baz
agiginda artig ile karakterize metabolik asidozis goriildii. Bu grupta. serum iire, kreatinin diizeylerinde artig ve kalsiyum
diizeylerinde azalma goriildii. Buna kargin tedavi grubunda serum iire. kreatinin ve Ca diizeylerinin normale yakin ol-
dugu. kan pH'larinda 3 ve 24. saatlerde azalma oldugu, NaHCO3 tedavisini takiben metabolik asidozisin tamponlandi
goriildii.

Kontrol grubundaki hayvanlarin 28, 50 v 52. saatlerde &ldiikleri buna karsin tedavi edilen gruptaki hayvanlarn tii-
miiniin iyilestikleri gozlendi.

Sonug olarak kopeklerde etilen glikol toksikasyonu tedavisinde tiamin+piridoksin+% 5 NaHCO3 kombinasyonunun ci-
kili oldugu belirlendi.

Anahtar Sozciikler: Etilen glikol toksikasyonu, Tedavi. Tiamin, Piridoksin.

SUMMARY

This study was carried out to investigate the efficacy of tiamine and pyridoxine on treatment of ethylene glycol in-
toxication occurs very often with high rate of fatality in dogs. For this purpose, seven healthy dogs. Weighing app-
roximately 15 kg were used. Dogs were divided into two groups; Control (n=3) and treatment (n=4) groups. Ethylene
glycol intoxication was induced in both groups orally by giving anti-freeze. containing 9.5 % ethylene glycol. at the dose
of 13 mg/kg per dog. First (control) group was left with no treatment while second group (treatment) was given the com-
bination of thiamine, pyridoxine and 5% NaHCO3 solution. The concentration of serum urea, creatinine and calcium and
blood gas parameters (pH, HCO3, BE, pCO2) in all dogs were determined at 0, 3, 7, 24 and 48. hours postintoxication.

In the control group, 3 hours after intoxication, metabolic acidosis characterised with a decrease in blood pH and an
increase in base deficient. was detected. In this group, the concentration of serum urea and creatinine increased while cal-
cium concentration decreased. On the contrary, in the treatment group the concentrations of serum urea. creatinine and
calcium were within the normal range and blood pH decreased at 3. and 24. hours of intoxication. Following the tre-
atment with NaHCO3 metabolic acidosis was compensated.

Animals in the control group died at 28, 50 and 52. hours of intoxication whereas animals in the treatment group made
a significant improvement and survived.

In conclusion, the combination of thiamine, pyridoxine and 5% NaHCO3 was an effective therapy in cases of ethylene
glycol intoxication.

Key Words: Ethylene glycol intoxication, Treatment, Thiamine, Pyridoxine.

GIRIS

Etilen glikol renksiz ve kokusuz bir alkol sikca bu madde ile zehirlenmektedir. Tok-
olup gevrede sikga kullamilan bir maddedir. Bag-  sikasyon en fazla sonbahar ve kis aylarinda an-
lica kaynaklar antifiriz, buz ¢oziiciiler, deterjan  tifirizin yogun kullamldigi doénemlerde ol-
ve diger ilaglardir (1,2). Kedi ve kopekler maktadir. Antifiriz % 95 oraninda etilen glikol
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icermektedir. Kopeklerde etilen glikol tok-
sikasyonunda mortalite oramnin yaklasik % 88
oldugu bildirilmistir (3). Etilen glikol'in mini-
mum letal dozu kedilerde 1.4 ml/kg,, kopek-
lerde 4.4-6.6 ml/kg'dir (4). Etilen glikol metabo-
lizmasi asagidaki semada gosterilmigtir (1,5).

Etilen glikol

¢ Alkol dehidrogenaz
Glikoaldehit
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Glikolik asit Glyoxal
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Formik asit+CO2 Okzalik asit  Glisin
v e benzoik asit
Ca,+Oxalate Hippurik asit

Etilen glikol'iin yaklasik % 0.25-3.7'si oxalik
asite doniisiir. Oxalik asitin ¢ogu idrarla atilma-
sina karsin bir kismu kalsiyumoxalata doniigiir.
Kalsiyumoxalat ve hippurik asit kristalleri renal
tubiillerde ve diger organlardaki damar sis-
temlerinde birikir. Buna bagh olarak bobrek yet-
mezligi, ayrica glikolik asit ve diger asitlerin et-
kisiyle metabolik asidozis geligir (5-7).

Klinik olarak oliguria, hipotermi, sinirsel
semptomlar (ataksi, depresyon, kas titremeleri
ve koma) goriiliir (8-10). Akut norolojik semp-
tomlarin; aldehit metabolitlerinin agir1 birikimi,
metabilik asidosiz ve plazma ozmolalitesinin ar-
tasina bagl olarak gelistigi one siiriilmektedir
(9). Klinik patolojide hemokonsantrasyon, hi-
pokalsemi, hiperglisemi, metabolik asidosiz (9,
10), idrarda kalsiyum okzalat kristalleri, plazma
ozmolalitesinde artis olustugu bildirilmistir (9).

Etilen glikol metabolizmasinin birinci ok-
sidatif asamasindan alkol dehidrogenez en-
ziminin sorumlu oldugu, bu enzimin varhginda
etilen glikoliin toksik tiriinlerine doniigerek me-
tabolik bozukluklar olusturdugu, bu nedenle te-

davide alkol dehidrogenez enzim inhibi-
torlerinden etanol, 4-methylpirazole, 1.3 bu-
tanediol  gibi  maddelerin  etkili oldugu
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saptanmistir (1,5,11,12). Tedavi amaciyla kul-
lanilan etanol, etilen glikoliin toksik metabolik
etkilerini arttirici etki gosterdigi ve hastanin
uzun siire hospitalizasyonunu gerektirdiginden
fazla kullamilmamaktidir (1). Etanol, 4-
methylpirazole ve 1.3 butanediol etilen glikol
metabolizmasinda, bu maddenin toksik iiriin-
lerine ayrilmasina yol agan alkol dehidrojenaz
enzimini inhibe ederek etki gosterirler (1,5).
Ayrica tiamin ve piridoksin etilen glikol me-
tabolizmasmin son asamasinda glyoksylic asi-
din  oxalik aside  doniigmesini  en-
gellediklerinden bu hastaligin tedavisinde kul-
lanilabilecekleri ileri siirtilmiistiir (1). Al-
koldehidrojenaz inhibitorlerinin etilen glikol
metabolizmasinin baslangi¢ doneminde etkili
olmasi ve pahali olmalari, buna kargm tiamin
ve pridoksinin etilen glikol metabolizmasinin
son asamasinda etkili ve daha ucuz olmasi ne-
deniyle, bu toksikasyonun tedravisinde etanol
ve 4-metilpirazole gore daha avantajh olabilir.

Bu c¢alismada deneysel etilen glikol tok-
sikasyonu  olusturulmus  kopeklerde  ti-
amin+piridoksin  + %5 sodyumbikarbonat
(NaHCO3) kombinasyonunun etkisini arasti-
rilmistir

MATERYAL ve METOT

Calismada ortalama agirhiklari 15 kg olan 5
erkek, 2 disi melez kopek kullanildi. Tim ko-
peklere 15 giin arayla iki kez i¢ ve dig pa-
razitlere karst ivermektin (ivomec-Topkim, 0.2
mg/kg S.C.) ve niklosamit (Seridif-DIF, 150
mg/kg P.O.) uyguland.

Hayvanlar 2 gruba aynldi. Birinci grup:
Kontrol (n=3), 2. grup: Tedavi (n=4) grubu ola-
rak kullanildi. Denemelerden 24 saat 6nce her
iki gruptaki hayvanlarin gida alimlart kesilip,
su tiketmeleri serbest birakildi. Biitiin ko-
peklere 13 ml/kg dozunda antifiriz (Petrol Ofi-
si) oral yolla mide sondas: kullanilarak verlidi.
Uygulamalardan 1 saat 6nce kusmay1 6nlemek
amaciyla metoclopamid 0.5 mg/kg (Metpamid
amp. [.M.) uygulandi. Caligmanin tiim sa-
atlerinde her iki gruptaki hayvanlari nabiz so-
lunum ve viicut sicakliklar: olciildii.

1 ve 2. grubun tiim hayvanlarinda antifiriz
verilmeden 6nce (0. saat) ve sonraki 3, 7, 24 ve
48. saatlerinde heparinli ve heparinsiz kan or-
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nekleri alindi. Heparinli kan 6rneklerinden kan
gazlar (pH, BE, HCO3) Rapidlab 248 Chiron
Diagnostics marka cihazla diizeyleri olciildii.
Heparinsiz kan Ornekleri santrifiij edildikten
sonra serumlari ¢ikarilarak analiz giiniine kadar
derin sogutucularda saklandi. Daha sonra bu se-
rum Orneklerinden, Abbott Alcyon 3001 marka
cihazla serum Ca, iire ve kreatinin analizleri ya-
pildi. Antifiriz verilmeden Onceki ve sonraki 3,
7, 24 ve 48. saatlerde idrar 6rnekleri alinarak
dipstikle kimyasal muayeneler ve idrar santrifiij
edilerek mikroskopik muayeneleri yapildi. Ca-
lisma sirasinda, kontrol grubunda 6len ii¢ ko-
pegin  hemen nekropsileri yapilarak mak-
roskobik bulgular kaydedildi. Ayrintili patolojik
incelemeler icin doku oOrnekleri alinarak % 10
formol icinde korundu. Bu &rneklerin mak-
roskobik ve mikroskobik incelemeleri SU Ve-
teriner Fakiiltesi Patoloji Anabilim Dali'nda ya-
pildu.

Tedavi grubundaki hayvanlarin herbirine 1
ml'sinde 100 mg tiamin ve 10 mg pridoksin bu-
lunan Nervit kompoze enj. (Vetas) pre-
paratindan etilen glikol verildikten sonraki 3 ve
7. saatlerde total 2 ml L.V, yolla uygulandi. Ay-
rica bu grupta kan pH'si azalan hayvanlarada
metabolik asidozisin diizeltilmesi i¢in baz agik-
lar1 hesaplanarak % 5 NaHCOj3 solusyonu 1.V.
yolla verildi.

Istatistiksel analiz;

Kontrol ile tedavi gruplarinin kan pH, HCOs,
BE, serum iire, nitrojen, kreatinin ve kalsiyum
degerleri Student's t-test'i ile karsilagtirildi.

BULGULAR

Kontrol ve tedavi grubundaki hayvanlarda an-
tifiriz verildikten bir saat sonra, tasikardi, aritmi
ve hipotermi bulgular gelistigi, bu durumun
ilerleyen saatlerde daha da agirhstigi gézlendi.
Her iki gruptaki kopeklerin tiimiinde etilen gli-
kol i¢irilmesini takiben 45 dk-1 saat sonra mer-
kezi sinir sistemi depresyonu, ataksi ve polidipsi
belirtileri  gozlendi. Kontrol grubundaki ké-
peklerde depresyonun gittikce agirlastigi ve
hayvanlarin komaya girdigi belirlendi. Bu grup-
taki tiim kopeklerin (n=3) ¢alismanin 28, 50 ve
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52. saatlerinde oldiikleri gézlendi. Her iic ko-
pegin nekropsileri yapilarak makroskopik ve
mikroskopik bakilart yapildi.

Tedavi grubundaki kopeklerin 120 saatlik
gozlem  siiresince  yasadiklari  gida  tii-
ketimlerinde bir degisiklik olmadig1 belirlendi.
Buna kargin su tiiketimlerinde artig goriildiigii,
depresyon ve ataksi belirtilerinin 48. saate ka-
dar devam ettigi, bu saatten sonra tiim hay-
vanlarda merkezi sinir sistemi belirtilerinin or-
tadan kalktig1 goézlendi.

Serum iire, kreatinin ve kalsiyum degerleri:

Kontrol grubu serum iire, kreatinin ve kal-
siyum (Ca) konsantrasyonlarinin 3. saaten iti-
baren 48. saate kadar tedavi grubuna goére be-
lirgin (P<0.001) bir artig gosterdigi belirlendi
(Tablo | ve 2). Tedavi grubundaki hayvanlarda
serum iire degerleri 0. saat degerlerine gore 3. 7
ve 24. saatlerde artig gosterdigi belirlendi (Tab-
lo 1).

Kontrol grubu hayvanlarinin serum Ca kon-
santrasyonlarinda 7. saatten itibaren azalma, 7,
24 ve 48. saatlerde bu gruptaki hayvanlarin se-
rum Ca diizeylerinin tedavi grubuna gore
onemli (P<0.001, P<0.01) diizeyde azaldig
belirlendi. Tedavi grubu Ca diizeylerinin 3 ve
7. saatlerde  artig gosterdigi, 24 ve 48. sa-
atlerde baglangic degerine yaklastgi  belir-
lendi (Tablo 2).

Kan gazi ol¢iimleri:

CGalismanin 3. saatinde her iki gruptaki hay-
vanlarm kan pH'lari ve HCOj diizeylerinde
azalma oldugu belirlendi. Kontrol kdpeklerinin
kan pH'larinin ve HCO3 diizeylerinin 3, 7, 24
ve 48. saate kadar giderek azaldigi ve me-
tabolik asidozis gelistigi gozlendi. Tedavi gru-
bundaki hayvanlarda ¢aligmanin 3 ve 24. sa-
atlerinde kan pH'larinda azalma, baz acikla-
rinda  artma olustugundan, baz agiklari he-
saplanarak % 5 NaHCOj tedavisi yapildi. Bu
tedaviyi takiben baz agigi kapandigi ve me-
tabolik asidozisin kompanze edildigi gozlendi
(Tablo 3 ve 4).
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Tablo 1. Etilen glikol toksikasyonu olusturulmus kopklerde tiamin + piridoksin + % 5 NaHCOj3'lin serum
iire (mg/dl) ve kreatinin (mg/dl) konsantrasyonlarina etkisi

Table 1. The effect of the combination of thiamine, pyrdoksine and 5 % NaHCO3 on the concentration of se-
rum urea and creatine in ethylene glycol intoxication induced dogs.

Ure (X +Sx) Kreatinin (X £ Sx)
Zaman (saat) Grup I (n=3) Grup II (n=4) Grup I (n=3) Grup II (n=4)
0 10.00£1.00 9.004+2.16 1.00+0.20 0.90£0.08
3 24.6015.72%* 14.00+5.09 1.0740.04%* 0.92140.05
7 35.13+2.68** 11.50+3.41 1.43+0.06%* 0.9540.10
24 47.10£5.82%* 14.2582.75 1.60+0.10%* 0.85%+0.20
48 50.251+2.89** 9.750+2.21 2.154H0:35** 0.80£0.08

* P<(0.01, **¥P<0.001 diizeylerinde 6nemlidir.

Tablo 2. Etilen glikol toksikasyonu olusturulmus kopklerde tiamin + piridoksin + % 5 NaHCO3'lin serum

kalsiyum (mg/dl) diizeylerine etkisi

Table 2. The cffect of the combination of thiamine, pyrdoksine and 5 % NaHCO3 on the serum concentration
of serum urca and creatine in ethylene glycol intoxication induced dogs.

Serum Kalsiyum (mg/dLX + Sx)

Zaman (saat) Grup I (n=3) Grup II (n=4)
0 9.03£0.28 9.3740.42
5 9.230.60* 10.120.20
7 7.90£0.60%* 9.95+0.17
o4 7.8020.60%* 9.9540.17
48 7.15+0.35% 9.07+0.51

= P<(0.01, *¥P<0.001 diizeylerinde onemlidir.

Idrar analiz bulgulart:

idrarin dipstik ve mikroskopik muayene-
lerinde: sadece kontrol grubundaki kopeklerde
3. saate isosteniiri (idrar dansiteleri 1.008-
1.012), bu gruptaki hayvanlarin idrar pH'larinda
baslangi¢c degerine gore giderek azalma, idrarda
degisik derecelerde protein, Iokosit, hemoglobin
ve kan goriildii. Caligmanin 48. saatine kadar
yasayan 2 kopekte idrar dansitelerinde artig,
miktarinda azalma, mikroskopik muayenelerde
idrarda kalsiyum okzalat ve hippurik asit Kris-
talleri goriildii (Resim ). Tiim c¢aligma saatleri

boyunca, tedavi grubundaki hayvanlarm idrar
muayenelerinde patolojik bir bulguya rast-
lanmadi. Idrarin fiziksel, kimyasal ve mik-
roskopik degerlerinin normal oldugu goriildii.

Nekropsi bulgulari:

Kontrol grubunda 6len hayvanlarin nekropsi
bulgular agagida verilmistir;

Makroskopik Bulgular: Dis bakida deri elas-
tikiyetinde azalma ve enoftalmi ile karakterize
dehidrasyon ve konjonktivalarda hiperemi olus-
tugu saptandi.
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Tablo 3. Etilen glikol toksikasyonu olusturulmug képklerde tiamin + piridoksin + % 5 NaHCO5'iin kan pH"

(-log H/L) ve HCO3 (mmol/L) diizeylerine etkisi

Table 3. The effect of the combination of thiamine, pyrdoksine and 5 % NaHCO3 on the blood pH (-lgo H/L)
and HCO3 (mmol/L) values in ethylene glycol in toxication induced dogs.

pH (X + Sx) HCO3 (X + Sx)

Zaman (saat) Grup I (n=3) Grup II (n=4) Grup I (n=3) Grup II (n=4)
0 7.33620.002 7.339+0.018 22.200%1.700 21.600£1.320

3 7.329+0.002 7.3284+0.028 16.160+0.470%* 20.1304+0.640

T 7.227+0.001%* 7.404+0.029 14.60040.200%* 18.300%1.150

24 6.840+0.034** 7.276+0.081 6.533+0.300%* 15.900+2.750

48 6.79020.0427%* 7.3384+0.004 5.00020.140%* 20.160£1.090

72 Tim hayvanlar 7.347£0.009 Tiim hayvanlar 20.03040.800

oldii

*P<0.01, **P<0.001 diizeylerinde 6nemlidir.

oldi

Tablo 4. Etilen glikol toksikasyonu olusturulmug kopklerde tiamin + piridoksin + % 5 NaHCOs3'iin kan baz

acigi (BE, mmol/L) tizerine etkisi

Table 4. The effect of the combination of thiamine, pyrdoksine and 5 % NaHCO3 on the sblood baz excess
(BE. mmol/L) in ethylene glycol intoxication induced dogs.

Baz Aqigi (BE, mmol/L))

Zaman (saat)

| Grup I (n=3)(X£Sx)

Grup IT (n=4)(X+Sx)

0 -2.10+0.26 -2.26%1.89
3 -8.30+0.66%* -4.56+0.41
7 -12.240.20%* -6.90%1.57
24 -22.0+0.45* -10.50+4.40
48 -22,120.2 1% -4.40£1.68
72 Tiim hayvanlar -4.63%2.01
oldi

*P<0.01, **P<0.001 diizeylerinde énemlidir.

Makroskobik olarak i¢ bakida; karin ve gogiis
voglugunda kanh icerik birikimi oldugu goz-
iendi. Bobreklerde siskinlik, hem distan hem de
icten korteksten medullaya uzanan hiperemi, ka-
racigerde biiyiime, perikard ve dalakta petesi ve
ekimozlar gozlendi. Mide ve bagirsaklarin hi-
peremik oldugu bagirsaklarda siyah ve yapigkan
icerik  bulundugu  saptandi.  Beyin  zar-

larinda siddetli hiperemi oldugu belirlendi.
Mikroskopik bulgular: Kontrol grubundaki 3
kopegin nekropsisinde benzer mikroskopik bul-
gular gozlendi. Bobrek korteks ve medullasinda
bulunan kapillar damarlarin hiperemik oldugu.
cogunlukla proksimal tubiillerde olmak tizere,
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Resim 1. Kontrol grubundaki bir hayvanin idrarinin
mikroskopik muayenesinde kalsiyum okzalat (A) ve
hippurik asit (B) kristallerinin goriiniimii.

Figure 1. Microscopic analysis of urine collected
from control group showing calcium oxalate (A)
and hippuric acid (B) arystals.

korteks ve medullasnda tiibiillerin tiimiinde dii-
zensiz sekilli kristaller ve tubulus liimeninde
epitel dokiintiileri goriildii. Karacigerde hi-
peremi oldugu, kiernan arahklarinda yangisal
hiicre infiltrasyonu ve 6dem belirlendi. Ak-
cigerlerde interalveoler kapillarlarda hiperemi
ve alveol hiimenlerinde 6dem saptandi. Beyin-
den alinan kesitlerde bazi kapilarlarin liimenle-
rinde kristaller goriildi. Mide, bagirsak ve da-
lakta degisik derecelerde hiperemi belirlendi.

TARTISMA ve SONUC

Calismanin 10. saatinden itibaren kontrol gru-
bundaki hayvanlarda hipotermi, tasikardi ve
aritmi geligtigi, 6lime yakin donemde ise viicut
sicakliklart 36 °C'nin altina diistiigi ve koma
gelistigi belirlendi. Bu durumun dolagim soku
ve kollapsa bagli olarak gelistigi diigiiniil-
mektedir (6).

Kontrol  grubundaki  hayvanlarm  nek-
ropsilerinde, akciger, mide ve beyin zarlarinda
hiperemi goriilmesi diger aragtirmalarla ben-
zerlik gostermektedir (1,11). Ayrica nekropside,
mikroskopik olarak pulmoner hemoraji bul-
gulart Murphy ve ark (11)larin bildirdikleriyle
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benzer nitelikteydi. Bu calismada renal prok-
simal tubuler dejenerasyon ve nekroz goriil-
mesi, Grauer ve ark (10)nmin bildirdikleriyle
uyum icindeydi (1). Etilen glikol tok-
sikasyonuna baglh beyin ve diger organlarda Ca
oxalat birikimi oldugunu ileri stirmektedir. Bu
calismada da benzer sonuclar elde edrilmistir.
Bu bulgular klinik olarak goriilen oligoiiri, kus-
ma, kardiolojik semptomlar ve sinirsel semp-
tomlarin nedenlerini aciklar niteliktedir.

Bu calismada etilen glikol igirilmesini ta-
kiben 1 saat icinde goriilen depresyon, ataksi.
politiri, polidipsi bulgulari diger arastirmalara
paralel nitelikte bulunmustur (8-10). Bu semp-
tomlarin, etilen glikol metabolizmasi sonucu
olusan glikolik asit, glyoxalik asit, glikoaldehit
gibi maddelerin cesitli organlar tizerindeki tok-
sik etkileri ve buna bagh olarak gelisen, yiiksek
anyonik-gap metabolik asidozisi ile renal tu-
biiler nekroz ve akut bobrek yetmezligi sonucu
olustugu bildirilmistir (4,9). Renal tubiiler nek-
rozisin  bobreklerde etilen  glikol  tok-
sikasyonuna bagli olarak kalsiyum okzalat kris-
tallerinin birikiminden kaynaklandig: ileri sii-
riilmiistiir (11-15). Bu olaya bagh olarak akut
bobrek yetmezligi, hiperfosfatemi, renal azo-
temi, kan {iire kreatinin diizeyinde artis ol-
maktadir (10,11). Etilen gilkol toksikasyonu
olusan ve tedavi edilmeyen kopeklerde gelisen
dehidrasyonun glomerular filtrasyon oranmi
azalti@i bunun sonucunda serum iire ve kre-
atinin konsantrasyonlarinda artis oldugu bil-
dirilmektedir (16). Bu cahsmada da kontrol
grubundaki hayvanlarda serum iire, kreatinin
diizeylerinde artig, 24. saatten itibaren oligiiri,
idrar dansitesinde artig, idrarda kalsiyum ok-
zalat kristallerinin goriilmesi bu goriisii des-
teklemektedir. Tedavi grubunda akut bobrek
yetmezligi belirtilerinin olusmadigi, serum iire
kreatinin diizeylerinin normal oldugu belirlendi
(Tablo 1). Bu bulgular tiamin ve pridoksinin,
etilen glikol metabolizmasinin son agsamasinda
glyoxylic asitin okzalik asite doniigtimiinii en-
gelledigini bildiren goriisii (1) destekler ni-
teliktedir.

Tedavi grubunda 3 ve 24. saatte goriilen me-
tabolik asidozisin, % 5 NaHCOs3 uygulandiktan
sonra diizeldigi, kan pH'sinin yiikseldigi ve baz
agiginin kapandugi gozlendi (Tablo 3). Etilen
glikol toksikasyonunda gelisen metabolik asi-
dozisin biiyiik 6l¢iide glikolat birikimine bagh
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oldugu bildirilmektedir (4,9,17). Etilen glikol
toksikasyonunun tedavisinde % 5 NaHCO3 kul-
lantm1 - metabolik asidozisi engelledigi, hid-
asyonu sagladigi ve toksik maddelerin bdb-
kler yolu ile atimina katkida bulundugu bil-
arilmistir (1,3).

Bu ¢alismada kontrol grubundaki kopeklerin
serum Ca diizeylerinin 7. saatten itibaren azal-
di1g1 saptandi. Serum Ca diizeyindeki azalmanin
etilen glikol toksikasyonu sonucu kanda artan
okzalatlarla Ca'un birlesmesinden kaynaklandig
bildirilmistir (9). Tiamin ve pridoksinle tedavi
edilen gruptaki hayvanlarda serum Ca diizeyinin
azalmadig1 goriildii (Tablo 2). Bu durum tiamin
ve pridoksinin glyoxalik asitin okzalik asite do-
niisiimiinii engellemesine baglanabilir.

Etilen glikol toksikasyonunun klasik te-
davisinde kullanilan etanol'iin merkezi sinir sis-
temi depresani olmasi, tedavi i¢in sik araliklarla
kullanilmast zorunlulugu ve hastanin uzun siire
hospitalizasyonunu gerektirmesi (1,4); yine bu
toksikasyonun tedavisinde kullanilan 4-metil pi-
razolun pahali olmasi tiamin ve piridoksinin
kullanilmasim daha tistiin kilmaktadir. Etanol ve
4-metilpirazoliin etilen glikol metabolizmasinin
birinci oksidatif asgamasinda, buna karsin tiamin
ve piridoksinin etilen glikol metabolizmasinin
son asamasinda etkili olmasi (1), bu tok-
sikasyonun ge¢ asamalarinda tiamin ve pi-
ridoksin kullanimimin daha etkili olabilecegini
gostermektedir.

Sonug olarak, tiamin ve piridoksin; kalsiyum
okzalat kristallerinin olusumunu engelleyerek
bobrek yetmezligini 6nledigi, % 5 NaHCO3'in
bu toksikasyona bagh olarak gelisen metabolik
asidozisin tamponlanmasinda etkili oldugu be-
lirlendi. Tiamin ve piridoksinin ucuz olmasi,
merkezi sinir sistemi depresani olmamasi, tok-
sikasyonun ge¢ asamalarinda etkinligini siir-
diirebilmesi, bu toksikasyonun tedravisinde et-
kili oldugu ve kullanilan diger yontemlerden da-
ha elverisli olacag kanisia vartlmstir.
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