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Ozet ;

Deney hayvanlarimin  bakim ve dogru kullanimi deneysel

calismanmin  kendisi  kadar onemlidir. Deney hayvanlart  tok-
sikolofi, beslenme, mikrobiyoloji ve immiinoloji, dahili, cerrahi
branslarda ve oftalmolojide wuzun siiredir kullanilmaktadir. Bu
alanlar ile birlikte daha bir ¢ok alanda da hayvanlarin  kul-
lamimi  ile  ilgili  bir ¢ok makale ve kitap yayimlanmistir.
Deneysel tipta,  insandaki ~ bazi fizyolojik arastirmalar igin  in-
san modelleri kullamilabilir. Ancak insandaki hastalik hipotez-
leri ile ilgili olarak direkt insanda deney yapmak miimkiin
degildir. Bu sebeple, ila¢ toksisitelerinin  degerlendirilmesi ve
patofizyolojik islemlerde deney hayvanlari gereklidir. Bu der-
kullanimi ~ ve

lemenin  ana  amaci, laboratuar  hayvanlarinin

bakimi  hakkinda gerekli bazi  on  bilgileri vermektir.

Anahtar Kelimeler: Arastirma, Deney hayvani, Laboratuar,
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tkibin yilina yaklasilan su giinlerde bilim diinyasin-
daki hizli teknolojik ve molekiiler diizeydeki ilerlemeler
oftalmoloji alanina da yansimakta ve paralellik goster-
mektedir. Bu hizli ilerlemelere temel olusturan ilk
basamak deneysel ¢aligsmalar olmaktadir. Clinki bir ¢ok
arastirmay1l insanda yapmak mimkiin degildir. Ayrica
bir ¢ok yeni teknigi de 6grenmek amact ile ilk olarak in-
sanda tatbik etmek tibbi etik kurallara uygun degildir. Bu
sebeple basta tavsan, rat ve sigan olmak iizere laboratu-
ar hayvanlari kullanilmaktadir (1-5). Deneysel ¢alisma-
da hayvanlar t{izerinde ¢aligsma prensiplerinin ve
esaslarinin bilinmesi, ¢alismanin kolaylig1 ve giivenirligi
agisindan son derece 6nemlidir.
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Summary

The care and management of experiment  animals
throughout an experiment are as important as the design ofthe
study. Experiment animals have been using for studies in toxi-
cology,  nutrition,  microbiology and immunology, medicine,
surgery and ophthalmology for many years. Numerous articles
and books have been published describing the uses of animals
in these and other medical fields. In experimental medicine,
certain physiological processes in humans can be studied us-
ing human model systems. However, hypothesis about disease
processes in humans often can not be tested directly. Therefore,
various species of animals are required for the studies of
pathophysiological processes and the evaluation of drug toxi-
city. The main objective of this review is to provide some es-
sential Information on the care and management of experi-

mental animals for the study of human disease processes.
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Bu derlemenin amact bu prensip ve esaslarin géz-

den gecirilmesine katkida bulunmaktir.

Oftalmolojide laboratuar hayvani olarak en sik
tavsan ile rat, ve daha az oranda da si¢an ile civciv kul-
lanilmaktadir (1-5). Ancak civciv, goéz kavitelermin
etrafinda kemik kartilaj bulunmasi sebebiyle deneysel
caligsmalar i¢in ¢ok ideal hayvan degildir. Siganlar ise bir
¢ok Ozellikleri bakimindan radarla benzerlik gésterdik-
lerinden, bu anlatimda sadece tavsan ve rat kullanimlari

tizerinde durulacaktir.

A. Tavsan Kullanimi: Birgok tiirleri olmasinarag-
men ginimiizde deneysel ¢alismalarda encok tercih
edilenleri Yeni Zelanda beyaz tavsani, pigmentli tavsan-
lar ve Dutch-Belted tavsanlaridir (1,3-5). Tavsanlarin
normalde 15 yil kadar olan yasam siireleri, laboratuar
sartlarinda 6-7 yila kadar inmektedir.
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Sekil 1. Tavsanin nasil tutulmamasi gerektigini goésterir resim.

Balkim, tespit, kullanim ve beslenmeleri. Hayvanlar
klasik olarak giinde 12-14 saat 151k alan, 10-18°C 1s1 ve
%50 nem diizeyindeki metal kafeslerde, miimkiinse tek
olarak tutulmalidir (1). Hayvanlarin numaralandiril-
masmda renkli kalemler kullanilirsa da, bunlarin etkin-
ligi en fazla 2-3 haftadir. Bu sebeple zaman zaman ye-
nilenmesi, olabilecek karisikliklar1 énlemek bakimindan
onemlidir. Tavsanlar, omurlar1 son derece ince ve trav-
maya ag¢ik hayvanlardir. Bu sebeple hi¢ bir zaman ku-
(Sekil 1).
Tasinmas: sirasinda sirt ve gluteal bdlgelerinden kavis

laklarindan  tutulup sarkitilmamalidir
verecek sekilde tutulup manipiile edilmelidir (Sekil 2).
Hayvanlarin erkek veya disi olmasi1 ozellikle endokrin
caliymalarinda 6nemli olmakla beraber, ¢alismanin ho-
mojen olmasi agisindan ideali ayni cinsten ve miimkiinse
ayn1 soydan olanlardan se¢im yapmaktir. Tavsanlarin ilk
1 kg i¢in kilogram basina 60 kcal, daha sonraki her 0.5
kg icin ise 20 kcal gilinlik besin almalar1 gereklidir.
Tavsanlari, ideali yesil bitkiler ile beslemektir (6).

Anestezi: Guniimiizde encok ketamin ve xylazine
genel anestezisi tercih edilmektedir (7). Bunlarin uygu-
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Sekil 2. Tavsanin nasil tutulmasi gerektigini gosterir resim.

lanim tiiri ve dozlar1 Tablo 1 ve 2'de izlenmektedir
-

Kan alimlari: Normal miktar kan gereksinimleri
kulak marjinal veninden rahatlikla saglanabilir. Fazla
miktar kan 6rnegi gerektiginde ise kalpten almak gerekir

(8).

llag Uygulananlart ve  Injeksiyonlar: Tavsanlar
agizdan ila¢ kullanimlarini genellikle kabul etmezler. Bu
sebeple eger ¢aligma bununla ilgili ise mide tiipleri kul-
lanilabilir. Subkutan injeksiyonlar i¢in en ideal bolgeler
boyun kenarlart ve bdobrek bosluklari dedigimiz kisim-
lardir. Kas i¢i uygulamalarda gluteal bolge segilmelidir.
Intravendz uygulamalarda ise kulak marjinal veni kul-
lanilir (Sekil 3). Bu tiir Enjeksiyonlardan evvel bolgesel
sicak kompres ve/veya alkol uygulamas: venin daha ra-
hat goriiniimiinii saglayacaktir. Intraperitoneal uygula-
malarda ise hayvan basasag: sarkitilir, boylece barsaklari
yukari dogru giderek herhangi bir komplikasyon olusu-
mu Onlenmis olacaktir. Daha sonra mesanenin dniinden
ve orta hattan injeksiyon yapilir. En ¢ok tercih edilen

yontemler intramuskiiler ve intravendz olanlaridir.
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Ha Ti i EK
Tablo 1. Analjezik ve hipnotik/sedatif ilaglar ile dozlar:

Hayvan Tiirii Xylazine (Rompun)

OFTALMOLOJIDE DENEYSEL HAYVAN KULLANIMI VE, PRENSIPLERT

Asetilsalisilik Asid (Aspirin)

Mg/kg Uygulanis yolu Mg/kg Uygulanis yolu
Tavsan 3-5 iM 500 PO
Rai 10-12 ir 450 PO

Tablo 2. Anestezik ilaglar ve dozlar:

Hayvan Tiri Ketamine HCL (Ketalar)

Mg/kg Uygulanis yolu
Tavsan 20-40 iM
Rat 20-40 iM

Gerek tavsanda gerekse deney hayvani olarak kul-
lanilacak diger tiim hayvanlarda, ¢aligma sirasinda hay-
vanlarin sadece tek gdzlerinin kullanilmas: etik agisin-
dan ¢ok Onemlidir ve bu hususa her zaman dikkat

edilmelidir,

B. Rat Kullanimi: Baslica 3 ana grup rat yaygin
olarak deneysel ¢aligsmalarda kullanilmaktadir. Bunlar
Wistar tipi albino, Sprague-Dawley tipi albino ve Long-
Evans radaridir (2-5). Ratlar, siganlara gore daha az
fotofobik ve daha sakin hayvanlardir. Bu sebeple kul-
lanilislar1 daha kolaydir. Normal laboratuar sartlarinda

en az 3 yillik yasam siiresine sahiptirler,

Bakim, kullanim  ve beslenmeleri: Ratlar

metal hiicrelerde mimkiinse tek olarak tutulmalidirlar.

tespit,

Erkek olanlar ayni hiicrede beraber tutulabilirse de, disi
ratlar kendi soyundan olanlar digsmdakileri ayn1 hiicrede
tolere etmezler. Ratlar i¢in 20-25°C 1s1 ve %50-65 nem

Sekil 3. Tavsanda kulak veninden yapilan intravenoz uygula-
ma.

14

Thiopental Sodium (Pentotal)

Mg/kg Uygulanis yolu
30 iv
40 ir
25 v
50 iP

oran: gereklidir. Ratlarda nem diizeyi tavsanlara gore da-
ha énemlidir. Yine asir1 1s1, soguga gore ratlara daha ¢ok
zararlidir. Ayrica ratlar siganlara gore giiriiltiiye daha az
hassas olmalarina ragmen, asir1 giriltide 6zellikle ana
ratlarda sinirsel bozukluk meydana gelebilmekte ve da-
ha sonra bunlarin geng¢ ve kiicik olanlarinit 6ldirmeleri-
ne sebep olabilmektedir (2). Bu nedenle laboratuar sart-
larinda fazla giiriltiden kacinilmalidir. Ratlarin
tespitinde tavsanlarda oldugu gibi renkli kalemler kul-
Ratlar kolaylikla

nabilir ve daha sonra Sekil 4'de gorildigi gibi viicudu-

lanilabilir. kuyruklarindan yakala-

nun altindan tutulacak sekilde 1nanipiile edilirler. Eger
sirtindan yakalanip, tutulmak istenirse Isinabilirler. Bu
yemler

hayvanlarin beslenmeleri i¢in var olan o6zel

yeterlidir.

Anestezi: Ratlarda da encgok ketamin ve xylazine
genel anestezisi tercih edilmektedir (7). Bunlarin uygu-

}j__\'\‘\li.'\s~

|

Sekil 4. Rat ve siganin normal tutulus sekli.
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Tablo 3. Narkotik analjezik ilaglar ve dozlar:

Hayvan Tiirii Buprenorphine (Bupronex)

Morphine (Morphine)

Meperidine (Meperidine)

Mg/kg Uygulanis yolu Mg/kg  Uygulanig yolu Mg/kg  Uygulanis yolu
Tavsan 0.02-0.05 SC,i 5 SC,iM 10 sc,im

(8-12 saat etki siiresi) (2-3 saat etki siiresi) (2 saat etki siiresi)
Rat 0.1-0.5 SC 10 SC 20 SC.IM

(8-12 saat etki siiresi)

(2-3 saat etki siiresi)

(2 saat etki siiresi)

Tablo 4. Otenazi igin pentotal dozlari

Hayvan Tiirii intravendz/intrakardiak  intraperitoneal
mg/kg mg/kg

Tavsan 120 120

Rat 120 120

T

Sekil S. Rat ve siganlarin intraimiskiller veya intraperitoneal
uygulamalar sirasinda tutulus sekli.

lanim tiirdi ve dozlar1 yine Tablo 1 ve 2'de izlenmektedir.
Tim hayvanlarda cerrahi islemlerden sonra agri hissi
olabileceginden, postoperatif agri kesiciler kullanil-
uygulamalar Tablo 3'de

malidir.  Bununla ilgili

gorilmektedir.

Kan alimlari: Fazla miktar kan &rnegi igin anestezi
altinda "kardiak puncture" tercih edilebilirken, az miktar
(0.2-0.3 ml) o6rnek i¢in hayvanlarin kuyruklart tercih
edilmelidir. Hayvanin, 1sitict lamba ve anestezi altinda
kuyruklarindan kiigiik parga kesildikten sonra kan Ornegi
tiipe alinir. Ornek alinirken fazla miktar elde edebilmek
igin hayvanin kuyruguna masaj yapilmasi, kanin diger
yumusak doku sivi Ornekleri ile karigma olasiligi sebe-

biyle 6nerilmemektedir (9).

Subkutan

uygulamalarda derinin gevsek oldugu boyun ve Kkarin

Ilag Uygulammlart  ve  Injeksiyonlar:
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bolgeleri kullanilabilir, intraperitoneal uygulamalarda,
hayvanlar boyun ve karin bdélgelerinin arkasindan Sekil
5'de gosterildigi gibi tutulmalidir. Ignenin (yaklagik 26-
gauge) ucu 10° saga veya sola agili olmalidir. Boylece
mesanenin  zedelenmesi  Onlenmis olacaktir. Yine
karacigerin zedelenmemesi i¢in injeksiyon noktasi g¢ok
yukaridan olmamalidir. Rat ve siganlarda sik tercih
edilen diger bir metod da intramuskiiler uygulamadir. Bu
uygulama hayvanin arka bacak kasi ig¢ine yapilir. Ancak
bu yol ile sadece az miktarda ilag injeksiyonlan yapmak
miimkiindiir. Intravenéz uygulamalar ise hayvanin
viicudu ve kuyruklart 1sitict lamba ile iyice 1sitildiktan

sonra, anestezi altinda kuyruk venlerinden yapilir.

Otenazi: Bu islemlerde amag¢ deney hayvaninin agri
hissi olmadan olimiind saglamaktir. Bunun igin
ginimiizde en ¢ok injeksiyon (Pentotal) ve inhalasyon
(C0,) yontemleri uygulanmaktadir. Ancak inhalasyon
Otenazisi sadece rat ve sigcan gibi kii¢iik hayvanlarda ter-
cih edilebilir. Injeksiyon otenazisi ise intravendz, int-
rakardiak veya intraperitoneal ila¢ verimi ile gergek-
lestirilebilir (1,3,7). Bununla ilgili ila¢ doz ve uygu-
lammlar1 Tablo 4'de gorilmektedir.

Laboratuar sartlarinda deney hayvanlarinda bazi
hastaliklar gelisebilir. Bunlardan en sik goriilenleri
tavsanlarda; hemorajik septisemi, oral papillom, koksi-
diozis, ratlarda; mikoplazma Enfeksiyonlari, pnémoni,
paratifo ve karaciger kistleridir (3).

Giiniimiizde bir ¢ok iilkede hayvan haklarinin ko-
runmast ve bunlarin deneysel arastirmalarda kullanim
esaslarin1  belirleyen ¢esitli baglayic1 kurallar getiril-
mistir (10).
benimsenen ARV O (The Association for Research in
Vision and Ophthalmology) belgesidir (11). Ayrica
Almanya, Kanada, Ingiltere, Iskandinav iilkeleri olmak
izere bir ¢ok batili iilke ve hatta bir ¢ok iniversite ken-

Bunlar icerisinde en ¢ok referans olarak

di biinyesinde hayvan kullanimlar1 ile ilgili yasal diizen-
lemelere sahiptirler. Bizde konunun hassasiyeti ve One-
mi sebebiyle yakin gelecekte "Tirk Oftalmoloji
Arastirmalarinda Deneysel Hayvan Kullanim1" sartlarini
iceren Tirk Oftalmoloji Cemiyeti veya benzeri bir ku-
rum ismi altinda yasal diizenlemeye kavusmanin modern
anlamda batil1 bir iilke olmanin kosulu olduguna inan-

maktayiz.
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