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Anticoagulant rodenticides poisoning in dogs

Summary

Anticoagulant rodenticides are common used to Kkill off rodents. Disobeying safety principles and often
knowingly use this compound may be a reason for cases of severe poisoning in human and animals. Diagnosis
is based on the characteristic course of the disease and postmortem examination. Autopsy reveals blood
extravasalation in the mucous membrane, the presence bloody fluid in the abdominal and thoracic cavity.
Histopathology examinations indicate lung, liver and spleen hyperemia as well as hemorrhagic hepatonecrosis.
In cases of ilnesses characterized by bleeding from the alimentary tract, poisoning of anticoagulant rodenti-

cides should be considered.
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W 1976 r. wprowadzono do uzytku $rodki gryzo-
niobdjcze zawierajace warfaryng (2). Po kilku latach
ich stosowania zaobserwowano, ze U SZCZUrOw wy-
ksztalcila si¢ odpornos¢ na ten zwiazek. Odpornos¢ ta
przekazywana jest jako monogenowa autosomalna
cecha dominujaca. Pojawienie si¢ i1 narastanie odpor-
nosci na warfaryng wsérdd szczur6w byto gtowna przy-
czyna opracowania nowych, silniejszych i dlugotrwa-
le dziatajacych rodentycydow, tzw. rodentycydow 11
generacji, do ktorych zaliczane sa m.in. superwarfary-
ny (np. brodifakum i difenakum) (2).

W Polsce do zwalczania gryzoni wykorzystywane
sq zarOwno rodentycydy antykoagulacyjne IT genera-
cji, jak i rodentycydy zawierajace warfaryng. W sktad
preparatdow obecnych na naszym rynku najczesciej
wchodza: wafraryna (Toxanox Plus, Bros professiona
ptyn); brodifakum (Rattox BB, Rat Killer Kostka, Rat
Killer Pasta, Rat Killer Perfekt Pasta, Bros professio-
nal kostka, pasta, kietbaski, ziarno, Normix); difena-
kum (Murin Dife saszetki, Nocurat pasta, saszetki);
bromandiolon (Rat Killer Super, Bros granulat, kost-
ka, pasta, ziarno); kumatetralyl (Racumin pasta) oraz
chlorfacynon (Ratron GR). Nieprzestrzeganie zasad
bezpieczenstwa w stosowaniu tych preparatow moze
by¢ czesta przyczyna przypadkowych zatru¢ u zwie-
rzat domowych i ludzi. Spotykano takze przypadki
swiadomego i celowego podawania rodentycydow
psom i kotom z zamiarem ich otrucia.

Celem opracowania bylo przedstawienie wlasnych
doswiadczen dotyczacych przebiegu, obrazu klinicz-

nego oraz rozpoznawania zatrucia rodentycydami an-
tykoagulacyjnymi u psow.

Opis przypadkéow

Przypadek I

Do ambulatorium Katedry Choréb Wewngtrznych i Pa-
sozytniczych z Klinika Chorob Koni, Pséw i Kotow Wy-
dzialu Medycyny Weterynaryjnej ok. godz. 13 przyprowa-
dzono psa, samca, rasy owczarek niemiecki, w wieku 2 lat,
z objawami uporczywych wymiotow oraz krwawej biegun-
ki. W wywiadzie ustalono, ze po raz pierwszy wymioty
pojawily si¢ w poéznych godzinach wieczornych poprzed-
niego dnia i miaty charakter sporadyczny. Nastgpnego dnia
rano stan psa ulegt pogorszeniu, gdyz zwigkszyta sig czgs-
tos¢ wymiotow i dotaczyla si¢ biegunka. Okoto godz. 11
kat przybrat zabarwienie czerwone. W rozmowie z wiasci-
cielem ustalono, ze pies w nocy przebywa na terenie pose-
sji, a w ciagu dnia zamykany jest w kojcu, znajdujacym sig
blisko ogrodzenia. Zwierz¢ mialo aktualne szczepienia pro-
filaktyczne i1 byto regularnie odrobaczane. Podczas bada-
nia klinicznego stwierdzono: wyrazny spadek elastycz-
nosci skory, suchos¢ bton $luzowych i zapadnigcie gatek
ocznych, co $wiadczyto o odwodnieniu znacznego stopnia.
Zabarwienie bton sluzowych bylo bladorézowe, a na ich
powierzchni widoczne byly wybroczyny. Temperatura we-
wngetrzna ciala, tetno 1 oddechy byty w zakresie normy fiz-
jologicznej. Podczas omacywania jamy brzusznej stwier-
dzono bolesno$¢ oraz wzrost napigcia powtok brzusznych.
Wtasciciel nie wyrazit zgody na przeprowadzenie badan
laboratoryjnych krwi. W podjetym leczeniu zastosowano:
ptyny nawadniajace (ptyn wieloelektrolitowy, ptyn fizjo-



Medycyna Wet. 2007, 63 (12)

logiczny z 5% glukoza) podawane dozylne, leki przeciw-
krwotoczne (wit. K, etamsylat), leki o dziataniu rozkurczo-
wym i przeciwbolowym — drotaweryna + metamizol, pre-
paraty witaminowe oraz leki przeciwbakteryjne — amoksy-
cylina z kwasem klawulanowym. Okoto godz. 17 stan psa
ulegl gwaltownemu pogorszeniu — nasilily si¢ wymioty
i krwawa biegunka. Okolo godz. 18 zwierz¢ w stanie bar-
dzo cigzkim przywieziono do Kliniki, w ktorej po kilku
minutach doszto do jego zejscia Smiertelnego.

Padlego psa poddano badaniu sekcyjnemu, podczas kto-
rego stwierdzono: dobry stan odzywienia, zasinienie bton
sluzowych, obrzek podskorza, obecnos¢ ptynu surowicze-
go w jamie klatki piersiowej, nieznaczne powigkszenie ptuc
o zachowanej powietrznosci, powigkszenie serca, ok. 8 cm®
plynu surowiczego podbarwionego krwia w worku osier-
dziowym, ok. 2 1 krwistego ptynu w jamie brzusznej, prze-
krwienie otrzewnej, obrzgk i przekrwienie weztéw chton-
nych krezkowych, cechy krwotocznego zapalenia blony
sluzowej catego przewodu pokarmowego, niewielka ilos¢
krwistej tresci w §wietle zotadka i jelit, przekrwienie wat-
roby z cechami jej zwyrodnienia miazszowego oraz prze-
krwienie $ledziony i nerek. W zwiazku z obrazem sekcyj-
nym nasuwajacym podejrzenie zatrucia antykoagulantami
wycinki watroby oraz zotadka i jelit wraz z zawartoscia
przekazano do badan toksykologicznych. Badania toksy-
kologiczne wykazaty obecno$¢ warfaryny w badanym ma-
teriale. W oparciu o dane z wywiadu dotyczace okolicz-
nos$ci zachorowania zwierzecia, przebieg kliniczny choro-
by, obraz sekcyjny oraz wyniki badan toksykologicznych
stwierdzono, ze przyczyna $mierci zwierzecia byto zatru-
cie warfaryna.

Przypadek IT

Dotyczy psa, samca, owczarka niemieckiego, w wieku
4 lat, skierowanego do ambulatorium Katedry Chorob We-
wnetrznych i Pasozytniczych z Klinika Chorob Koni, Psow
i Kotow Wydziatu Medycyny Weterynaryjnej w celu wy-
konania gastroskopii, w zwiazku z uporczywymi krwawy-
mi wymiotami.

Ustalono, ze ok. godz. 6 wystapily u psa krwawe wy-
mioty i krwawa biegunka. Okoto godz. 9 wlasciciel zglosit
si¢ do miejscowego lekarza weterynarii, ktory zbadat zwie-
rze i podal ptyny nawadniajace oraz leki przeciwkrwotocz-
ne. Nastepnie, podejrzewajac perforacje $ciany przewodu
pokarmowego, skierowal psa na badania radiologiczne
i ultrasonograficzne jamy brzusznej oraz na badanie endo-
skopowe zotadka. Badania radiologiczne i ultrasonograficz-
ne wykazaty obecno$¢ ptynu w jamie otrzewnowe;.

Przed gastroskopia wykonano badania hematologiczne
1 biochemiczne krwi (aktywno$¢: aminotransferazy alani-
nowej, aminotransferazy asparaginianowej, fosfatazy za-
sadowej, amylazy, stezenie: biatka catkowitego, moczni-
ka, kreatyniny, potasu, sodu) i przeprowadzono powtdrne
badanie kliniczne pacjenta, podczas ktérego, stwierdzono:
znaczne odwodnienie, brudnoczerwone zabarwienie blon
sluzowych oraz bolesnosé¢ brzucha. Temperatura wewnetrz-
na ciala, tetno i oddechy byly w zakresie normy fizjolo-
gicznej. Wyniki badan laboratoryjnych krwi ksztaltowaty
si¢ nastgpujaco: erytrocyty 5,88 T/1; leukocyty 11,0 G/1; hemo-
globina 8,0 mmol/l; hematokryt 0,40 I/l; amylaza 826,0 U/l;
aminotransferaza alaninowa 11 240,0 U/I; aminotransfera-
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za asparaginianowa 12 000,0 U/l; biatko catkowite 35,0 g/l;
fosfataza alkaliczna 88,0 U/l; kreatynina 261,0 umol/l;
mocznik 12,8 mmol/l; K* 4,51 mmol/l; Na* 143,0 mmol/I.

Podczas gastroskopii stwierdzono makroskopowe cechy
krwotocznego zapalenia btony $luzowej zotadka oraz duza
ilos¢ krwistego ptynu. Po gastroskopii psu podano: dozyl-
nie ptyny nawadniajace (ptyn fizjologiczny, plyn Ringera),
przeciwwstrzasowo — deksametazon, leki przeciwkrwotocz-
ne (wit. K, etamsylat), rozkurczowo i przeciwb6lowo — dro-
taweryna + metamizol oraz preparaty witaminowe. Pomi-
mo intensywnego leczenia stan psa pogorszyt si¢. Po okoto
1,5 godz. Wystqpily uogolnione drgawki, ktorych nie udato
sig opanowac przy pomocy diazepamu. Pies padt po ok.
20 min. od wystapienia pierwszego napadu drgawkowego.
Padlego psa poddano badaniu sekcyjnemu, podczas ktore-
go stwierdzono: krwawe wybroczyny na btonach $luzo-
wych, obrze¢k podskorza, obecnos¢ krwistego ptynu w ja-
mie otrzewnowej (ok. 1,5 1), w obu jamach optucnowych
(po ok. 0,5 1) oraz w worku osierdziowym (ok. 150 cm’).
Phuca byly powietrzne, na przekroju wydobywatla si¢ z nich
bardzo duza ilo$¢ krwistej, pienistej tresci. Stwierdzono
takze przerost i przekrwienie migs$nia sercowego. W jego
jamach znajdowata si¢ niewielka ilo§¢ ptynnej krwi. Btona
sluzowa przewodu pokarmowego bytla silnie przekrwiona.
W $wietle zoladka oraz jelit stwierdzono duza ilo$¢ papko-
watej, krwistej tresci. Watroba, §ledziona oraz obie nerki
byty bardzo silnie przekrwione.

W badaniu histopatologicznym stwierdzono masywne
przekrwienie miazszu ptuc, migsnia sercowego, watroby,
sledziony, masywne wylewy krwawe w obrebie pecherzy-
koéw phlucnych, agregaty krwinek czerwonych oraz czgscio-
wo zhemolizowana krew w obrgbie naczyn krwiono$nych
ptuc i mig$nia sercowego. Ponadto widoczne byty: mar-
twica krwotoczna miazszu watroby oraz obraz nerki wstrza-
sowej. Obraz sekcyjny wskazywat na zatrucie preparatami
antykoagulacyjnymi, co potwierdzono w badaniach toksy-
kologicznych wycinkow z narzadéw miazszowych wyka-
zujac obecnos¢ brodifakum.

Nalezy podkresli¢, ze zatrucia rodentycydami zda-
rzaja sig prawie wytacznie droga doustna, chociaz u lu-
dzi opisano dwa przypadki zatrucia przezskornego
(u farmera uzywajacego rodentycydu z warfaryna oraz
u osoby produkujacej superwarfaryny) (3, 4). Nalezy
nadmienic, ze w przypadku niektorych zwierzat, szcze-
golnie krolikow i swinek morskich, absorpcja przez
skore tych zwiazkdw jest bardzo silna i moze prowa-
dzi¢ do ostrych zatru¢ (2).

Zatrucie superwarfarynami jest grozniejsze, niz
zatrucie warfaryna, poniewaz dzialaja one znacznie
dhuzej, co jest zwiazane z wolniejsza eliminacja su-
perwarfaryn z organizmu (np. T, , warfaryny wynosi
24-36 godz., a T, brodifakum — od kilku tygodni do
kilku miesigcy) oraz ze zdecydowanie silniejszymi
wlasciwo$ciami lipofilnymi (silniejsze taczenie sig
z receptorami na hepatocytach). Powrdt do zdrowia lu-
dzi przy cigzkim zatruciu warfaryna nastgpuje zwykle
w ciagu 5 dni, a w przypadku zatrucia superwarfary-
nami objawy skazy krwotocznej moga utrzymywac si¢
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miesiacami, a nawet rok (2). Natomiast u zwierzat ostre
zatrucia warfaryna i superwarfarynami sa najczesciej
$miertelne.

Superwarfaryny maja silniejsze dziatanie niz war-
faryna, zar6wno u zwierzat, jaki i ludzi. U szczura
maksymalny efekt antagonistyczny wobec witaminy K
obserwuje si¢ po podaniu warfaryny w dawce 63 mg/kg,
a w przypadku brodifakum taki sam efekt wystgpuje
po dawce wynoszacej jedynie 1 mg/kg. U psow daw-
ka LD, dla warfaryny wynosi 3 mg/kg/dz. (przez
5 dni), a w przypadku brodifakum LD, — 3,56 mg/kg
(jednorazowo). Dla psow miodszych niz 2 lata LD,
brodifakum wynosi tylko 1,09 mg/kg (5).

Zatrucia rodentycydami antykoagulacyjnymi u lu-
dzi i zwierzat moga mie¢ cigzki przebieg, szczegblnie
po zazyciu duzej dawki tych substancji. W takich przy-
padkach rozwija si¢ cigzka hipoprotrombinemiczna
skaza krwotoczna, ktora przebiega z obniZonym ste-
zeniem czynnikow zespotu protrombiny (I, VII, IX,
X, biatka S, C, Z, M). Typowymi objawami cig¢zkiego
zatrucia sa: krwawienie z nosa, wybroczyny krwawe
w obrebie blon §luzowych i tkanki podskornej, krwio-
mocz, krwawienie z przewodu pokarmowego i od-
krztuszanie krwawej wydzieliny. Opisano rowniez
krwawienie §rodmozgowe, podoponowe oraz krwa-
wienie z drog rodnych (2). U ludzi sporadycznie i tyl-
ko w pojedynczych przypadkach opisano samoistne
krwawienia dootrzewnowe w przebiegu zatrucia dife-
nakum (10), a takze $§miertelny krwotok ptucny w wy-
niku zazycia brodifakum (1). W opisywanych przy-
padkach stwierdzono wigkszo$¢ z ww. objawow kli-
nicznych.

Rozpoznanie zatrucia rodentycydami antykoagula-
cyjnymi u zwierzat stawiane jest na podstawie obrazu
klinicznego oraz wynikéw badania sekcyjnego i histo-
patologicznego. Nie wykonuje si¢ rutynowo oznaczen
stezen antykoagulantow w krwi, przede wszystkim
dlatego, ze nie ma $cistej zalezno$ci pomigdzy ich ste-

Medycyna Wet. 2007, 63 (12)

zeniem a efektem dziatania. Ponadto objawy ostrego
zatrucia moga pojawic sig na tyle pozno, ze stezenie
antykoagulantéw we krwi obnlzy si¢ do poziomu te-
rapeutycznego, a nawet nizszego. W badaniach post
mortem mozna oznacza¢ obecno$é Warfaryny i super-
warfaryn w Zokci i watrobie, natomiast do mézgu i ciata
szklistego te substancje nie przenikaja (1)

W podsumowaniu nalezy stwierdzic, ze przy CIQZ-
kim zatruciu rodentycydami antykoagulacyjnymi psow
przebieg choroby jest ostry lub nadostry i najczesciej
prowadzi do $mierci zwierzgcia. Ponadto w diagnos-
tyce réznicowej krwawien z przewodu pokarmowego
nalezy doktadnie przeanalizowa¢ okolicznosci zacho-
rowania zwierzecia i uwzglednia¢ zatrucie tymi sub-
stancjami.

PiSmiennictwo

1.4non.: WHO; Environ. Health Criteria 175: Anticoagulant Rodenticides.
Geneva 1995, s. 56.
2.Bennett D. L., Caravati E. M., Veltri J. C.: Long-acting anticoagulant in-
gestion: A prospective study. Vet. Hum. Toxicol. 1987, 27, 459-460.
3.Burkhart K. K.: Anticoagulant Rodenticides, [w:] Ford M. D., Delaney K. A.,
Ling L. J., Erickson T. (wyd.): Clinical Toxicology. Saunders W. B. Compa-
ny, Philadelphia 2001, 848-853.
4. Fristedt B., Sterner N.: Warfarin intoxication from percutaneous absorption.
Arch. Environ. Health 1965, 11, 205-207.
5.Humphreys D. J.: Veterinary Toxicology. Bailliere Tindall, London 1988,
s. 177.
6.Palmer R. B., Alakija P, de Baca J. E., Nolte K. B.: Fatal brodifacoum
rodenticide poisoning: autopsy and toxicologic findings. J. Forensic. Sci.
1999, 44, 851-855.
7.Park B. K., Choonara I. A., Haynes B. P.: Abnormal vitamin K metabolism
in the presence of normal clotting factor activity in factory workers exposed
to 4-hydroxycoumarins. Br. J. Clin. Pharmacol. 1986, 21, 289-230.
8.Soubiron L., Hantson P., Michaux 1., Lambert M., Mahieu P., Pringot J.:
Spontaneous haemoperitoneum from surreptitious of a rodenticide. Eur.
J. Med. 2000, 7, 305-307.
9.8ullivan M. P., Dean B. S., Krenzelok E. P.: Long-acting anticoagulant
rodenticides: An evaluation of 88 cases. Vet. Hum. Toxicol. 1989, 31, 361-
-362.
10.Tomlin C. D. S.: The Pesticide Manual — World Compendium. The British
Corp. Protection Council, Surrey 1994, s. 116-117.

Adres autora: prof. dr hab. Jézef Nicpon, pl. Grunwaldzki 47, 50-366
Wroclaw; e-mail: nicpon@ozi.ar.wroc.pl



