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چکیده 
دانشگاه مشهد  یدامپزشک يدانشکده یمارستان آموزشیبکیلوگرم به  8ماهه با وزن حدود  4س بره نر أک ری، 1390زمستان در

 ثبتفیزیکی و  يمعاینهدر . بودکردهبره مشاهده در را افتادگیاز پالرزش، فلجی و چند ساعت قبل از ارجاع، دامدار  .ارجاع گردید
 يکاهش دمارفلکس تهدید چشم، کوري،  نبودچشم،  رنگ پریدگی مخاطاتها و پوزه، لرزش عضلانی، واضح پلکادم علائم حیاتی دام، 

 آشکارافتادگی به صورت جناغی از پابه سمت زمین و در نهایت  پامچو خم شدن اه رفتن عدم تعادل هنگام ر ،ش تعداد تنفسیبدن، افزا
ت با یمسموم،ینخاع -يع مغزیو ما سرم و بیوشیمیایی یشناسخون يهاانجام آزمایشبررسی دقیق سابقه دام و پس از  .شد

به این مسمومیت وجود ندارد،  يتصاصی براخاپادزهر گونه چیهکه ییاز آنجا. ص داده شدیتشخ)تزریق دوز زیاد دارو(نیورمکتیآ
جز لاغري لاشه و آسیت ه در کالبدگشایی دام ب. ح بره نمودبروز بعد اقدام به ذ 2دامدار  .گردیداقدام برهدرمان علامتی و حمایتی 

ن در بره در یورمکتیت با آین گزارش مسمومین نخستیطبق اطلاعات موجود، ا.ماکروسکوپی مشاهده نشدي هیچ ضایعهمختصر 
.باشدیا میران و احتمالاً در دنیا

رانی، ا، ادمنیورمکتیت، آی، مسمومبره:يدیکل کلمات

مقدمه
B1نیاز مشتقات آورمکت يمه سنتزین یین دارویورمکتیآ.

Streptomycesنامه ب یستینومیاست که توسط اکت avermitilis

گاماست یبه عنوان اگونن دارو یا.شودید میتول
و موجب  کندمیعمل )GABA(دیک اسیرینوبوتیآم

 یناپسیسشیفوق از محل پ یعصب یانجیم يک آزادسازیتحر
که  ییاز آنجا. گرددیمربوطه م يهارندهیو اتصال آن به گ
بهره  یعصب یانجیبه عنوان مگابا  از انینماتدها و بندپا

که یدر حال گیرند،مین دارو قرار یر ایثأند، تحت تیجویم
از آن  ،کنندیکه از گابا استفاده نم يو نوار پهن يهاکرم

Keisles(شوندیثر نمأمت et al. 1993, Lifschitz et al.

هادر انگلهاي گابامحل گیرندهتفاوت در .)2009
با پستانداران که فقط در سیستم ) سیستم اعصاب محیطی(

ضمن این که سد خونی (اعصاب مرکزي موجود است

ي ، دانشکدههاي بزرگهاي داخلی دامتخصصی بیماري دانشجوي دکتراي*1

دامپزشکی، دانشگاه فردوسی مشهد يدانشکدهگروه علوم درمانگاهی، استادیار  2

باعث ) آوردثیر دارو بر مغز ممانعت به عمل میأمغزي از ت
جز در حالات ه ببه پستانداران تجویز آیورمکتینشده که 
.اثر سوء ایجاد نکند دارو نظیر مصرف دوز زیاد استثنائی

آیورمکتین هاي عمل یکی دیگر از مکانیزم،علاوه بر این
هاي کلر فعال شده ند شدن دارو با کانالها بادر انگل

-glutamate–activated cl(توسط گلوتامات channels ( و
هیپرپلاریزاسیون  ها و در نتیجهآنممانعت از بسته شدن

دنباشمیمذکور هاي کانالپستانداران فاقد که است غشا
)Godber et al. 1995, Barragry ن یورمکتیآ. )1987

از  یعیوسيبر گسترهاست که یضدانگل يدارو
ان یاز بندپا ياریبسو  دستگاه گوارش و تنفس يدهاونمات
 يهاها، مگسها، کنهجرب چونهم یاهل يهادام یانگل

ثر استؤار میسبمگسگزنده و لارو 

دامپزشکی، دانشگاه فردوسی مشهد
E-mail: h.samadie90@gmail.com)مسئول ينویسنده(
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)González et al. 2009, Lifschitz et al. در  ). 2009
ریختن دارو در ،یاشکال مختلف خوراکحال حاضر،

ه یتوص دوز.استن دارو موجودیا یقیو تزرپشت دام 
) بز و گاو ،گوسفند(نشخوارکنندگانيبران دارویشده ا

لوگرم وزن بدن یهر ک يگرم به ازایلیم 2/0ها و اسب
گرچه .گرددیمق یتزر ير جلدیبه صورت زکه  است،

در کلی طوره برا مرز ایمنی ایورمکتینلفین ؤبرخی م
جز نژاد کولیه نشخوارکنندگان، اسب، خوك و سگ ب

)Collie(10 اعلام نمودند برابر دوز معمول)Nicholas 

and Leslie 1988(،تر ولی در گاو مسمومیت با دوز کم
.Button et al(نیز گزارش شده است  يوهیش). 1988

ار یک آن بسیتنیارماکوکون دارو بر فیز و فرمولاسیتجو
دارو در شکل  یست فراهمین زیترشیب. ثر استؤم

-وهین آن در شیترو کم یو سپس در روش خوراک یقیتزر

.González Canga et al(دیآیبه دست م یموضع ي

2009, Lifschitz, et al. به  یین دارویورمکتیآ).  2009
ن حجم یبنابرا است،)لیپوفیلیک(دوست یشدت چرب

به تجمع در بافت ل ین دارو تمایا. اد استیع آن زیتوز
ل و کم بودن ین تمایل همیو به دل داردو کبد  یچرب

 یدر بدن باق یآن به مدت طولان ییرانس پلاسمایکل
González(ماند یم Canga et al. 2009, Lifschitz et al.

 يق مدفوع و مقدارین عمدتاً از طریورمکتیآدفع ). 2009
ز آن در یل تجوین دلیبه هم.ر استیو شار ادر راهز از ین

González(شودیه نمیرده توصیش يهادام Canga et al.

2009.(

تشخیصروش و خچهیتار
ماهه از  4نر يس برهأ، یک ر1390در زمستان سال 

با  و مخلوط از یکی از روستاهاي توابع مشهد نژاد بومی
 يدانشکده یمارستان آموزشیبکیلوگرم به  8وزن حدود 

س أپنج ردامدار مجموعاً .دامپزشکی مشهد ارجاع گردید

فقط ر یدام درگو  کردهمیگوسفند و بره را نگهداري 
یونجه، کاه و جو شاملجیره اقلام . دبو سأک رین یهم
ها صورت دام آن گونه واکسیناسیونی در موردهیچ و ندبود

که بود اسهال شدهدچار در یک ماهگیبره . نگرفته بود
درمان یو خوراک یقیتزريهاکیوتیبیاستفاده از آنتبا 
ودر بره ریزش پشم مختصر مشاهده ابدامدار . ه بودشد

اقدام به تزریق آیورمکتین هاي خارجی، انگلگمان ابتلا به 
آن به صورت درصد  1از محلول لیتر میلی5/2به میزان

وسفندان گاین تجویز در دیگر . بودنموده يرجلدیز
يبا مشاهدهداروز یتجوروز بعد از  کی.بودانجام نشده

به ، بره افتادگیاز پافلجی و  علائمی چون لرزش،
 ،دام ياولیه يدر معاینه. شودیارجاع مدرمانگاه 

، تورم و هاگوش يا، سردي قاعدههپریدگی مخاطگرن
، )2و1ریتصاو(و پوزه پلک هر دو چشمادم آشکار

و لرزش  ، ریزش بزاقنبود رفلکس تهدید چشمکوري، 
)palpebral reflex(پلکبازتاب. عضلانی مشاهده شد

ا بلند کردن دام، لرزش عضلانی شدیدتر شد ب. مثبت بود
عدم تعادل اهده ضمن مش ،رکتبه حو با وادار نمودن آن 

پس از  ،)مچ روي(نسمت زمیبه مچ پاو خم شدن ناحیه 
شد و گیر چند قدم بره به صورت جناغی زمینبرداشتن 

 36حرارت رکتوم يدرجه.دداسر را روي زمین قرار 
د ضربان قلب نیز و تعدا گراد، تعداد تنفسسانتی يدرجه

و تعداد  ضربه در دقیقه112بازدم و دم و 48به ترتیب 
 ثبتحرکات شکمبه، یک انقباض ضعیف در دو دقیقه

گیري تصمیمتر وضعیت دام و ارزیابی بیشبه منظور .شد
از يو تعداد یشناسخونعوامل، تمامی درمانيبرا

ها گیري شد که مقادیر آنخون اندازه بیوشیمیاییعوامل
ع یک نمونه ماین یچنهم.ذکر شده استدر جدول 

.اخذ شدیخاج- يکمرياز محل مهره ینخاع óيمغز
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در شناسی و بیوشیمیایی هاي خونمقادیر شاخص: 1جدول 
)Radostits et al. 2007(ي مورد مطالعهبره

ي طبیعیدامنهمیزانشاخص
PCV (%)6/2245 -27
HB(g/dl)2/615 -9

RBC(×106/ µl)42/615 -9
MCV(fl)2/3540 -28
MCH(pg)7/912 -8

MCHC (g/dl)4/2734 -31
Total WBC (µl)1860012000-4000
Neutrophil  (µl)128346000-700
Eosinophil(µl)1861000-0

Lymphocyte  (µl)55802000-9000
Monocyte  (µl)0750-0

Platelet (×105/ µl)37/67-7/2
Total protein  (g/dl)1/55/7-2/6
Fibrinogen (mg/dl)300500-200
Cholesterol (mg/dl)61103-43
Magnesium  (mg/dl)35/28/2-2/2

Calcium  (mg/dl)9/813 -5/11
Phosphorous (mg/dl)31/43/7-5

ALP(iu/l)119390-70
ALT  (iu/l)3938 -22
AST(iu/l)225280-60
GGT (iu/l)5352 -20
CPK  (iu/l)054/613 -8

BUN(mg/dl)22/1820 -8
Creatinine   (mg/dl)71/09/1-2/1
Bilirubin(T) (mg/dl)33/05/0-2/0

Albumin (g/dl)63/23-4/2
Glucose  (mg/dl)17480 -50

گیر دچار زمین يادم پوزه و پلک چشم در بره:  1تصویر
مسمومیت با ایورمکتین

دچار مسمومیت با  يادم پلک چشم در بره: 2تصویر 
ایورمکتین

گیريبحث و نتیجه
نخاعی کاملاً شفاف بود و  óمایع مغزي يظاهر نمونه

شناسی، مقادیر هاي صورت گرفته از نظر سلولبررسی
جز افزایشه پروتئین و وزن مخصوص نشان داد که ب

در  یاد شدهعوامليبقیه) غالباً لنفوسیت(هالکوسیت
تابلوي خونی بیانگر . طبیعی قرار دارد يمحدوده

وده و خونی غیرجبرانی، لکوسیتوز و نوتروفیلی بکم
پروفایل بیوشیمیایی سرم خون نیز حاکی از کاهش 
پروتئین تام، کلسیم و فسفر و افزایش گلوکز و گاما 

 )ALT(و آلانین ترانس آمیناز ) GGT(گلوتامیل ترانسفراز 
. بود
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هاي دامی نادر گرچه مسمومیت با آیورمکتین در گونه
González(است Canga et al. ولی مواردي از ) 2009

، collie)(تجویز دوز زیاد دارو در سگ به ویژه نژاد کولی 
خوك، کره اسب، گوساله، پرندگان کوچک و انسان 

.Sanford et al(گزارش شده است 1988, Button et al.

1988, Godber et al. 1995, Hadrick et al. هر ). 1995
هاي آبستن شچند در مورد فارماکوکینتیک این دارو در می

و غیرآبستن و اثرات آن بر سیستم تولیدمثلی مطالعاتی 
,Keisles et al. 1993(صورت گرفته است Perez et al.

ولی طبق اطلاعات موجود این نخستین گزارش از )2008
مسمومیت بره با آیورمکتین در ایران و احتمالاً در دنیا 

دامدار در این گزارش دوز تزریقی دارو توسط . باشدمی
برابر دوز توصیه  6/15گرم بوده که حدود میلی 25معادل 

. باشدمی) گرم به ازاي هر کیلوگرم وزن بدنمیلی 2/0(شده 
Button  حداکثر دوز قابل  1988و همکاران در سال

پنج برابر دوز درمانی  را تحمل از آیورمکتین در گاو
در  معمول آن گزارش کردند و این گونه عنوان نمودند که

گرم به ازاي هر کیلوگرم وزن میلی 1تر از گاو دوز بیش
تواند منجر به افسردگی، عدم تعادل و گاهی بدن می

.Button et al(اوقات مرگ دام شود بر اساس ). 1988
ورمکتین در دوزي معادل یبرخی محققین، تزریق آگزارش

هفته  3هاي بین برابر دوز توصیه شده به گوساله 3تا  5/1
 Godber(ماه موجب مسمومیت دارویی شده است  6ا ت

et al. در بعضی موارد، فلجی زبان نیز گزارش   ).1995
علائم را تشدید  ،طور کلی فعالیت بدنیه ب. شده است

.Radostits et al(کندمی 2007(.
مغزي در پستانداران دسترسی  -گرچه سد خونی 

در نتیجه مرز سازد و آیورمکتین به مغز را محدود می
شود که در برخی ولی تصور می ،بردایمنی آن را بالا می

است حیوانات سد فوق نسبت به دارو بسیار نفوذپذیر 
)Keisles et al. 1993 .( در بسیاري از پستانداران سالم

برابر دوز درمانی دارو لازم است تا اثرات  10حداقل 
نارسایی در ایمنی غیرفعال . توکسیک آن ایجاد شود

مادري و عفونت و التهاب در افزایش نفوذپذیري دارو از 

چنین گفته شده که در هم. ثر استؤمغزي م -سد خونی
تر و مدت دوام آن ها غلظت خونی دارو بیشکره

به هرحال تجویز آیورمکتین . تر از اسب بالغ استطولانی
شودماه توصیه نمی4تر از هاي کمها و گوسالهبراي کره

)Button et al. 1988, Godber et al. موارد ذکر ).  1995
ها نسبت به تر برهتواند در حساسیت بیششده می

.گوسفندان بالغ نیز مصداق داشته باشد
آیورمکتین به میزان زیادي به آلبومین پلاسما و 

ها باند شده که این موضوع را باید در لیپوپروتئین
هایی که موجب ی که دچار سوء تغذیه یا بیماريحیوانات

 ،شوند، مورد توجه قرار دادهاي پلاسما میافت پروتئین
. شود، بخش آزاد دارو زیاد میهاییچنین موقعیتزیرا در 

اي بدنی، سن، جنس و وضعیت تغذیه يبه طور کلی نمره
هاي هاي فردي بین دامو فیزیولوزیکی دام در وقوع تفاوت

دیده شده به دنبال . ثر استؤدارو م يکنندهدریافت
هایی که در تجویز زیرجلدي آیورمکتین در گوساله

محرومیت غذایی یا سوء تغذیه قرار داشتند، قابلیت 
طور ه هایی بوده که بتر از آندسترسی پلاسمایی دارو بیش

.Gonzales Canga et al(اندآزادانه غذا در اختیار داشته

2009, Perez et al. اي فرضیه خصوصدر این ). 2008
مطرح است و آن مسئله تحرك چربی حاوي دارو در 

که نباید فراموش کرد که ضمن این؛ هاي لاغر استدام
محدودیت غذایی موجب کاهش جریان صفرا و کاهش 

با توجه به کمبود وزن و . شوددفع صفراوي دارو می
نسبت به سن آن و کمبود  مذکوريبدنی بره ينمره

احتمال بالاتر ) با توجه به نتایج جدول(پروتئین پلاسما 
بودن قابلیت دسترسی پلاسمایی در بره دور از انتظار 

هاي جوان حجم نباید از یاد برد که در دام. نخواهد بود
هاي کم مورد نیاز از دارو از یک طرف و استفاده از سرنگ

از سوي دیگر عملاً امکان  )لیتريمیلی 10یا  5(بزرگ
.Sanford et al(کندزیاد شدن دوز را فراهم می 1988.(

دامپزشکان استرالیا چندین مورد از بروز علائم عصبی 
ها پس از استفاده از آیورمکتین و مرگ را در گوساله

در گاو نژاد موراي ) Button et al. 1988(اندکردهگزارش



. . .مسمومیت با آیورمکتین در بره 

1394117، تابستان 2یازدهم، شماره  مجله دامپزشکی ایران، دوره

ز علائم عدم تعادل، افتادگی حتی در دوز توصیه شده نی
گفته . گوش، کوري و ریزش بزاق مشاهده شده است

ثر ؤشود که احتمالاً ژنتیک بر قابلیت نفوذ دارو به مغز ممی
.Radostits et al(است  در کالبدگشایی انجام . )2007

 يگونه یافتهشده روي گوساله مسموم به جز ادم ریه هیچ
ماکروسکوپی و هیستوپاتولوزیکی مشاهده نشده است

)Button et al. 1988.(
جایی که پادزهر اختصاصی براي مسمومیت با از آن

تجویز دارو به  يآیورمکتین شناخته نشده است و نحوه
هاي علامتی و صورت سیستمیک بوده است، از درمان

نی،عضلاداخلسی،سی4/0(آمینحمایتی شامل ترپپلن
هرعضلانی،داخلسی،سی1(دگزامتازون ،)ساعت12هر
سی،سی1(کمپلکس بویتامین،)نوبتسهساعت،24

وفسفرکلسیم،حاويمحلول،)نوبتدوعضلانی،داخل
سرمو) نوبتدوزیرجلدي،سی،سیCMP(15(منیزیم
یکوریدي،داخللیتر،نیمحدود(گرمنمکیقندي
شایان ذکر است که از . بهره گرفته شد )نوبت

که آنتاگونیست رسپتور گابا  )picrotoxin(پیکروتوکسین
علائم عصبی ایجاد  جهت رفعباشد، به عنوان پادزهر می

شده در اثر آیورمکتین در سگ استفاده شده که در یک 
، )Button et al. 1988(آمیز بوده استمورد نیز موفقیت

تجربی با آیورمکتین در دو گوساله هر چند در مسمومیت 
.Button et al(نتیجه بوده استمصرف آن بی 1988 .(

 يهاي دارویی توجه به سابقهدر تشخیص مسمومیت
دام از نظر نحوه، دوز و دفعات تجویز دارو به ویژه در 

شناسی هاي سممزرعه که دسترسی به آزمایشگاه موقعیت
بردار است، بسیار اهمیت زینهو معمولاً ه نیستپذیر امکان

 شناسیهاي کلینیکال آسیبچنین باید گفت که یافتههم.  دارد
ها از جمله مسمومیت با آیورمکتین در برخی مسمومیت

هماتوکریت، افت نسبی مقادیر. استغیراختصاصی 
هاي قرمز خون و میانگین هموگلوبین، شمارش گلبول

که با رنگ پریدگی  )MCHC(غلظت هموگلوبین گلبولی

خونی غیرجبرانی خوانی دارد، بیانگر نوعی کممخاطات هم
لاغري سوء تغذیه،  يتوانند با سابقهموارد فوق می. است

مسمومیت  و فقر آهن در پیوند باشند، ضمن این که
خونی دارویی به عنوان یکی از عوامل مسبب کم

 Stockham and Scott(غیرجبرانی معرفی شده است 

ها و میزان ها و نوتروفیلافزایش تعداد لکوسیت). 2002
زاي استرس وضعیتتوان به گلوکز خون را عمدتاً می

ناشی از بیماري ربط داد، هرچند سموم نیز ممکن است 
هاي خون شوندموجب افزایش قابل توجه نوتروفیل

)Bradford 2009( . ممکن است افزایشGGT  وALT 
-ثر در سمؤکبد به عنوان عضو م سرم با صدمات احتمالی

زدایی و کاهش مقادیر کلسیم، فسفر و پروتئین خون با 
اي دام در تغذیه وضعیتاثر بیماري و ضعف اشتها در

Stockham(ارتباط باشند and Scott 2002( ضمن این که
حرکت پروتئین پلاسما به داخل فضاهاي بینابینی و مایع 

ن ایفاي نقش کند و ادم و تواند در کاهش پروتئیآسیت می
باقی . کاهش پروتئین تام سرم با یکدیگر در پیوندند

تواند در رد ماندن فیبرینوژن خون در حد طبیعی می
و) در موارد افزایش فیبرینوژن خون(بیماري فعال التهابی

در موارد کاهش فیبرینوژن (DICآسیب شدید کبدي یا 
افزایش .)Bradford 2009(مد نظر قرار گیرد) خون

نخاعی با توجه به  - هاي مایع مغزيتعداد لکوسیت
سنجیده شده در  عواملشفاف بودن و طبیعی بودن دیگر 

تواند در ارتباط با ایجاد شرایط توکسیک باشداین مایع می
)Kumar and  Kumar 2012 .( با توجه به بروز درگیري

ره مبتلا دامدار تمایل به کالبدگشایی بفقط در یک بره،
در عین حال پس از دو روز بنا به دلایل اقتصادي  ،نداشت

ه بدر بازرسی ماکروسکوپیک لاشه . اقدام به ذبح بره نمود
 يجز لاغري و حضور مقدار کمی مایع آسیت در محوطه

و مغز و  و احشادر امعاايتودهشکمی، هیچ ضایعه یا 
عملکردي این مسئله وقوع اختلال .نشد دیدهنخاع 

.کندناشی از آیورمکتین را بسیار محتمل می) فونکسیونل(
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Ivermectin toxicosis in a lamb 
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Abstract
A 4 months male lamb with the weight of about 8 kilogram was referred to the Veterinary 

Teaching Hospital, University of Mashhad in winter 2012. Some hours before referring, 
shepherd had observed tremor, paresis and falling in the lamb. In survey of vital signs and 
physical examination of the animal, obvious edema of upper eyelids and muzzle, tremor, 
paleness of conjunctiva, absence of menace reflex, blindness, hypothermia, tachypnea, 
incoordination on walking, knuckling  of the fetlocks and finally sternal recumbency were 
revealed. After careful review of the case history and perforning some laboratory tests on 
whole blood, serum and cerebrospinal fluid, ivermectin toxicosis (drug overdose) was 
diagnosed. There is no specific antidote for this toxicosis, so supportive and symptomatic 
treatments were performed. The farmer slaughtered the lamb two days later. In autopsy, 
except for emaciation and mild ascites no macroscopic lesions were observed. Up to the 
authors' knowledge, this is the first report of ivermectin toxicosis in lamb in Iran and possibly 
in the world.
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