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Farmasétik Toksikoloji Anabilim Dali

Pestisidler (Tarim koruma ilaglari)
Bocekler, kemiriciler, mantarlar, yabani otlar gibi tarimsal tretimi
olumsuz yonde etkileyen zararlilara karsi miicadelede kullanilan

maddeler




Siniflandirma;

iINSEKTISIDLER.....bocekler
FUNGISIDLER....... mantarlar
HERBISIDLER........ zararl otlar
AKARISIDLER......... cok ayaklilar ve keneler
FUMIGANTLAR ve NEMATOSIDLER....kurtlar
RODENTISIDLER....kemiriciler igin
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Zehirlenme ihtimalleri;

» Elde edilmeleri, hazirlanmalari, depolanmalari, tasinmalari,
satiglari ve uygulanmalari sirasinda

» Bilingsiz kullanimda
ilaglamanin hemen arkasindan sebze ve meyvelerin yenmesi

» Yanlighkla gida maddelerine katilmasi ya da bulagmasi
durumunda

» Kasith 6ldiirme ve intihar olaylarinda

Baslica maruziyet yollarn; deri, solunum ve daha az oranda oral yol




Pestisidlerden istenen en 6nemli ozellik;
“selektif toksisite”
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Pestisidlere maruziyetin olglilmesi;

» Maruz kalinan kimyasalin/metabolitin biyolojik érneklerde analizi

» Maruziyet sonucu biyolojik degismelerin 6lgimu.

Ornek:

Organofosfatlar Asetilkolinesteraz aktivitesi
Paration p-Nitrofenol

Karbaril a-Naftol

Maneb-Zineb ETU

DDT DDT ve metabolitleri




A — insektisidler
Organofosfatlilar
Organoklorlular

Karbamatlar
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Piretroidler

Norotoksiktirler !

Organofosfatli ve organoklorlu insektisidler arasinda toksisiteleri ve
kaliciliklari bakimindan farkhiliklar;

» _Organofosfatli_insektisidler ¢cabuk pargalanirlar, viicutta ve ¢evrede
birikmezler, fakat akut toksisiteleri yiiksektir.

» Dayanikli olan organoklorlu _insektisidler ise kalici olmalari
yuziinden son yillarda yasaklanmig veya kullanimlan
sinirlandiriimigtir.




Organofosfatli insektisitler

Malation Paration Omethoat Dimethoat
Klorprifos-etil Diazinon Diklorvos Triklorfon

Kullanim alanlari

» tarim korumada insektisid ve kismen akarisid olarak,
sitma ile miicadelede,

veterinerlikte dig ve i¢ parazitlere karsi,

kimyasal silah olarak,
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teknikte ¢oziicii ve plastiklerde yumusatici olarak.

Etki Mekanizmalari

“Asetilkolin esteraz” enzimini irreversibl inhibe ederler.

v1.adim: “Asetilkolinin kolin kismi enzimin anyonik merkezine
elektrostatik bagla baglanir, asetil grubu ise esteratik merkeze kovalent
bagla baglanir.

v'2.adim: Asetilkolin molekiilii parcalanir.

v'3.adim: Esteratik noktadan asetil grubu ayrlir. Enzim rejenere olur.




anyonik esteratik
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» Organofosfatl bilesikler asetilkolin gibi enzime baglanir.
> 1.ve 2. adimlar asetilkolin ile ayni hizda yurur

» 3. adimda enzimin esteratik merkezine bagh fosforil artigi ¢ok

yavas olarak enzimden aynlir (2-5 hafta).
» Bu nedenle inhibisyon pratikte irreversibl olarak kabul edilir.

> Asetilkolin esteraz enziminin inhibisyonu sonucu asetilkolin

hidroliz olamaz.

» Tum  kolinerjik sinapslarda asetilkolin  birikmesi sonucu

zehirlenmeler meydana gelir.

Zehirlenme belirtileri

» Muskarinik belirtiler

» Nikotinik belirtiler

» S.S.S. ileilgili belirtiler

» Gecikmis polindropati




Muskarinik belirtiler
» gobzyasl, tukiriik, burun ve bronsiyal sekresyonun artmasi sonucu
akciger 6demi,

» mide barsak salgisinin ve barsak hareketlerinin artmasi sonucu
kusma, ishal ve kolikler,

» brong spazminin yol a¢tigi dispne,
» miyosiz,

» bradikardi, tansiyon dustiklugi,

» fazla terleme.

Nikotinik belirtiler

» Ense ve yiiz kaslarinin kasilmasi,
» kas seyirmeleri ,

» titremeler,

» kramplar,

» kaslarda glig¢siizliik,

» felg.




S.S.S. ileilgili belirtiler

» Bas donmesi,

» konusma bozukluklari,

» korku, heyecan gibi psisik bozukluklar,

» bilincin bulanmasi,

» sonunda solunum felci ile birlikte 6liim goriliir.

Akut zehirlenmelerde gecikmis etKki;

Ayrica nonspesifik karboksiesteraz olan “néropatik target esteraz”
enziminin inhibisyonu sonucu periferal noropati ortaya ¢ikar.

Tedavi
ilk Yardim Onlemleri ve Semptomatik Tedavi

» Hasta bulasik ortamdan uzaklagtirilir.
» Kontaminasyon ihtimali olan elbise hemen ¢ikarilir.

» Viicut bol su, sabunlu, bikarbonath ya da hipokloritli soliisyon ile
yikanir.

» Agizdan zehirlenme durumlarinda yapilmasi gerekli ilk yardim
prensipleri uygulanir.

» Hasta sakin ve sicak tutulur.

» Oksijen ve yapay solunum uygulanir.
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» Oksimler (kuaterner baz) atropin gibi kan beyin bariyerini
asamaz,

» Atropin - SSS lzerine, oksim - gizgili kaslara etkileri diizeltebilir.

» Oksim uygulanmasi, atropin verilmeden tek basina yapilamaz.

» Kesinlikle ¢cabuk davranilmali ve en ge¢ 24 saat iginde oksim

verilmelidir.




“yaslanma veya eskime”
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Organoklorlu insektisidler

Aldrin Endrin Heptaklor Dikofol
Kaptan Endosiilfan Lindan
DDT (diklorodifeniltrikloroetan) DDE (dikloroetilen)

» Suda az, lipitte gok ¢dziiniirler.

» Coziinmiis olmalan sartiyla Gl sistem ve deriden kolayca
emilirler.

» Biyodegradasyonlar olduk¢a yavastir.

» Oldukg¢a dayanikhdirlar.

» Besin zinciri ile insana giderek artan miktarlarda ulasirlar.

» Vicutta yarilanma émiirleri yaklasik 1 yil, cevrede ise 10 yildir.

» Yag dokusunda etkisiz olarak depolanirlar, fakat asiri zayiflama
halinde diger dokulara ve SSS ne dagilirlar.
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» Sinir membranlarinin Na/K aligverigi icin 6nemli bosluklarina
yerlesirler.

> Sinir lizerine disgiik konsantrasyonlarda uyarici, yiiksek dozda
ise felg yapici etkileri vardir.

» Monooksijenazlan indiiklerler.

DDT (Diklorodifeniltrikloroetan)
(1985 den itibaren kullanilmasi yasaklanmigtir !!!)

Akut zehirlenmeler:

» Dil, dudak ve yuz uyuguklugu, uyarilara karsi asiri duyarlilik,
huzursuzluk, denge bozuklugu, titremeler, konviilsiyonlar,
midriyazis.

» Gozlere dogrudan temas ettiginde gegici korlik yapar.

Kronik zehirlenmeler:

> Onemli ! Cevre kirliligi, besin zincirinde birikim, yag dokusunda
birikim.

> Adale zayiflig, titremeler, konvilsiyonlar.

» Oral alimda yiiksek dozda karaciger nekrozu, diusuk dozda
karaciger blyiimesi.

» Solunum yolu ile alimda iritan etki.

> Oliim anoreksi veya hepatik dejenerasyon sonucu.
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Ekolojik sistemin dengesini bozarlar:

» Cevrede yirtici kuslarda Ostrojenik aktiviteyi arttirarak,
yuvalanma surelerini kisaltirlar.

» Steroid metabolizmasini bozarak, kalsiyum eksikligine ve kus
yumurtalarinin kabuklarinin incelmesine, yavrularin 6lmesine,
nesillerinin azalmasina yol agarlar.

» Akuatik organizmalarda birikirler. Baliklarin yumurta keselerinde
birikerek tremelerini olumsuz etkiler. Bioakiimiilasyon !!!

B — Herbisidler

Klorofenoksi asetik asid esterleri
2,4-D 2,45-T MCPA

Dipiridinyum bilesikleri
Paraquat Diquat

Triazin grubu herbisidler
Atrazin Desetilatrazin Simazin

Sulfonil iire grubu bilesikler
Monouron Diuron Fluometuron

Dinitrofenol bilesikleri
Dinoseb DNOC
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Klorofenoksi asetik asid esterleri

» Bitkilerin buyime hormonunu inhibe ederler.

» 2,4-D ve 2,4,5-T kanisimi Giiney Vietnam’da kimyasal silah olarak
kullaniimigtir (Orange agent)

> 1976 - Italya Seveso’da fabrika kazasi: klorakne, diisiikler,
teratojenik etki.

Dioksinler

> Klorofenoksi asetik asid esterlerinin sentezi sirasinda,
iceriklerinde Kirlilik olarak bulunur.

» Endiistride c¢esitli alanlarda kullanilan klorofenollerin sentezi
esnasinda olusurlar.

> Onemli gevre zehiridirler.

TCDD (2,3,7,8-tetraklorodibenzo-p-dioksin)
iglerinde en toksik olanidir.

2,4,5-T liretiminde olusur.
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TCDD

» En toksik sentetik kimyasallardandir.

> Dayanikhdir.

» Zehirlenme belirtileri: Klorakne, karaciger harabiyeti, hepatik porfiria.

» Karsinojenik ve teratojenik etkilidir.

PQ**
Dipiridinyum bilesikleri Y%:NADPH + H' o}
Paraquat
» Oldukga tehlikelidir. P-450

REDUCTASE
» Serbest radikal olusturur
» Hedef organ akcigerdir. PQt
:NADP* o,

Akut zehirlenmelerde birka¢ saatten birkag¢ giine kadar uzayabilen
belirtisiz bir dénemin ardindan G.i. bozukluklar, bébrek ve karaciger
harabiyeti, daha sonra akcigerde o6dem, fibrozis ve solunum
yetmezligine bagl 6lim goéruliir.

Tedavi — bentonit
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MRL (Maksimum Kalinti Degerleri)

“Turk Gida Kodeksi Yonetmeligi”

Gida maddelerinde bulunmasina izin verilen pestisidlerin maksimum
kalinti limitleri tebligi (2011/2)

27822 Sayi — 21.01.2011 Tarih

http://www.resmigazete.gov.tr/eskiler/2011/01/20110121M1-1.htm
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