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Özet: Bu çalışmanın amacı, agresyon problemi olan köpeklerin sağaltımında amitriptilin ve klomipraminin et-
kinliğinin karşılaştırılmasıdır.  
Çalışmada saldırganlık gösteren ve sahibinin sağaltımı kabul ettiği 24 köpek kullanıldı ve köpekler 3 eşit gruba 
ayrıldı. Altı hafta süresince, ağız yolu ile bir gruba 2 mg/kg dozda amitriptilin hidroklorid, bir gruba 1 mg/kg 
dozda klomipramin hidroklorid ve diğer gruba da plasebo uygulandı ve ikişer haftalık periyotlarla hasta sahiple-
riyle görüşülerek davranış değişiklikleri takip edildi. 

Çalışmanın sonunda, amitriptilin uygulanan grupta, 4 hastada hayvan sahiplerinin şikayetlerinin ortadan kalktığı 
ve 3 hastada bu durumun kısmi olduğu saptanmış ve grup içinde p<0.01 düzeyinde istatistiki farklılık bulunmuş-
tur. Klomipramin uygulanan grupta 5 hastada hayvan sahiplerinin şikayetlerinin ortadan kalktığı ve 2 hastada da 
bu durumun kısmi olduğu görülmüş olup, grup içinde p<0.001 düzeyinde istatistiki farklılık gözlenmiştir. Kont-
rol grubunda ise 2 hastada hayvan sahiplerinin şikayetlerinin ortadan kalktığı, 2 hastada bu durumun kısmi oldu-
ğu görülmüş olup, 4 hastada ise şikayetlerin sürdüğü gözlenmiş ve grup içinde istatistiki farklılık saptanmamış-
tır. Gruplar arasında değerlendirme yapıldığında aynı haftaların karşılaştırılmasında önemli farklılık saptanma-
mıştır. Agresyon gösteren her 3 gruptaki köpeklerde sağaltım öncesi ve sonrasında total lökosit, hematokrit, üre 
ve ALT düzeylerinde farklılık tespit edilmemiştir.   

Sonuç olarak, saldırganlık belirtisi gösteren köpeklerin sağaltımında amitriptilin ve klomipraminin kullanımının 
etkili olabileceği ve bu iki ilacın birbirlerine belirgin bir üstünlüğünün olmadığı kanısına varılmıştır.  

Anahtar Kelimeler: Agresyon, köpek, amitriptilin, klomipramin. 
 

Comparative Effect of Amitriptyline and Clomipramin e on the 
Treatment of Agression in Dogs 

 

Abstract: The objective of the present study was to determine the comparision of amitriptyline and clomipra-
mine for treatment of dogs with aggression.  
This study involved a total of twenty-four  dogs with the complaint of aggression and the dogs were divided into  
three equal groups. During six weeks, 2 mg/kg amitriptyline hydrochloride was given orally to the one group and 
1 mg/kg clomipramine hydrochloride was given orally to other group and placebo was administered to controls. 
Behavioral changes were followed at two-week interval with the cooperation of  the owners. At the end of the 
study, based on the owners’ complaints, in amitriptyline group complaints diminished totally in 4 cases and 
partially in 3 cases with a statistical difference of P<0.01. In clomipramine group the treatment results of 5 dogs 
were detected as successful and 2 as partially successful related to the owners complaints with a statistical differ-
ence of P<0.001. No difference was observed among the groups examined at the same week. Total leukocyte, 
hematocrit, urea and ALT levels did not reveal any significant differences among the dogs of these 3 groups 
before and after the treatment.  
As a result it was concluded that the use of amitriptyline and clomipramine are both effective for the treatment of 
aggression and that these two drugs have no priority upon each other.  
Key Words: Aggression, dog, amitriptyline, clomipramine. 
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Giri ş 

Agresyon, köpeklerde en sık görülen ve 
sahiplerinin sık şikayetçi oldukları davranış 
problemidir. Đnsan ve diğer canlıların hayatını 
tehdit etmesi ve agresif köpeğin ötenazisine ka-
dar gidebilen sonuçları olduğu için acilen çözüm 
bulunması istenir2,9,17. Bu sebepler nedeniyle 
davranış problemlerinin sağaltımı veteriner he-
kimlik alanında hızla ilerleyen bir konu olmaya 
başlamıştır. Đnsan, primat ve rodentlerde yapılan 
birçok çalışmanın sonucunda agresif davranışlar 
ile serotonin arasında bir ilişki saptanmış ve 
serotonin konsantrasyonunu arttıran ilaçların 
agresif davranışların sıklığını ve şiddetini azalt-
tığı saptanmıştır6. Klomipramin hidroklorid hay-
vanlarda kullanım lisansına sahip tek 
antidepresan olup, bazen klinisyenler tarafından 
lisans dışı olarak diğer davranış problemleri için 
de kullanılmaktadır3. Klomipraminin köpeklerde 
stereotipik davranışların azaltılmasında etkili 
olduğu bulunmuş7,8,11 ve agresyon, anksiyete, 
fobiler ve ayrılık kaygısı gibi diğer birçok dav-
ranış probleminin tedavisinde de faydalı olduğu 
rapor edilmiştir3,12,13. Bunun yanında amitriptilin 
hidroklorid de klomipramine benzer şekilde 
veteriner hekimlik alanında özellikle ayrılık 
kaygısının tedavisinde sıklıkla kullanılmakta-
dır9,12,16,17. Hewson ve ark.7 köpeklerin 
kompulsif bozukluklarında klomipraminin ciddi 
yan etki yaratmaksızın etkili olduğunu bildirme-
lerine rağmen White ve ark.18 ayrılık kaygısı için 
önerilen dozun aile üyelerine karşı gelişen agre-
sifliği azaltmadığını saptamışlardır.  

Bu çalışmanın amacı agresyon ile ilişkili 
davranış problemlerinin tedavisinde 
klomipramin ve amitriptilinin etkinliğinin karşı-
laştırılmasıdır.  

Materyal ve Metot 

Köpekler:  Çalışmadaki tüm köpekler 
Uludağ Üniversitesi Veteriner Fakültesi Klinik-
leri Đç Hastalıkları Anabilim Dalı’na getirilen 
agresyon şikayeti olan hastalar arasından seçildi. 
Çalışmaya bir yaşından büyük ve haftada en az 3 
kez saldırganlık gösteren köpekler dahil edildi. 
Tüm köpeklere fiziksel muayene, tam kan sayı-
mı ve bazı serum biyokimyasal analizler yapıldı. 
Köpeklerin agresif davranışları tedavi süresi 
boyunca her hafta hasta sahipleri tarafından veri-
len formlara kaydedildi.  

Köpekler 3 tedavi grubuna ayrıldı ve 
grupların dağılımı yapılırken yaş ve cinsiyet 

dağılımına özen gösterildi. Amitriptilin grubunu 
1-9 yaş aralığında, 5’i erkek, 3’ü dişi olan 4 me-
lez, 2 Terrier, 1 Husky, 1 Alman çoban köpeği 
oluşturmakta iken, klomipramin grubunu 2-10 
yaş aralığında 4’ü dişi, 4’ü erkek olan 2 melez, 2 
Terrier, 2 Cocker, 1 Labrador ve 1 Kangal oluş-
turmaktaydı. Plasebo grubu ise 1-10 yaş aralı-
ğında, 5’i erkek, 3’ü dişi 5 melez, 2 Terrier, 1 
Pekinges köpekten oluşmaktaydı. Sekiz köpeğe 
amitriptilin (2 mg/kg, günde 1 kez oral yolla, 
Anafranil draje, 10 mg, Novartis®), 8 köpeğe 
klomipramin (1 mg/kg, günde 1 kez oral yolla, 
Laroxyl draje, 10 mg, Roche®) ve 8 köpeğe de 
sakarin içeren kapsüller plasebo olarak 6 hafta 
süresince verildi. Çalışmanın başında köpekler 
tartılarak ilaç dozları ayarlandı. Hasta sahiple-
rinden köpeklerinin agresif davranışlarını göz-
lemlemeleri sonucunda her hafta elde ettikleri 
sonuçları, ikişer haftalık 3 periyotta 
skorlandırmaları istendi. Hasta sahiplerinden, 
şikayetlerin ortadan kalktığı gözlenen köpeklere 
4, kısmi çözüm bulunan köpeklere 2, çözüm elde 
edilememiş olanlara da 1 değeri verilerek 
skorlandırma yapmaları istendi. Đkişer haftalık 
her periyotun sonunda hasta sahipleri kliniğe 
çağrılarak görüşüldü. Çalışmanın dizaynı yapı-
lırken White ve arkadaşlarının18 dominant agre-
sif köpeklerin tedavisinde klomipraminin etkile-
rini araştıran ve benzer şekilde Dodman ve arka-
daşlarının4 dominant agresif köpeklerin tedavi-
sinde fluoksetinin kullanımını inceleyen çalış-
maları dikkate alınmıştır.  

Laboratuar Muayenelerinin Değerlen-
dirilmesi: Köpeklerin sağaltım öncesi ve sağal-
tım sonrası antikoagulanlı kanlarından total lö-
kosit ve hematokrit değerleri otomatik kan sayım 
cihazı (Hematologic Analyser System 9000, 
Serono Diagnostic) ile saptandı. Antikoagulansız 
alınan kanlardan elde edilen serumlardan ise 
ilaçların karaciğer ve böbrekler üzerine oluşabi-
lecek yan etkilerini takip etmek için üre ve ALT 
(alanin amino transferaz) düzeyleri otoanalizör 
(Aeroset 1, Abbott) ile ölçüldü.  

Đstatistiki Değerlendirmeler: Her grupta 
sağaltım öncesi ve sonrası elde edilen total löko-
sit, hematokrit, üre ve ALT düzeyleri Student-t 
testi ile ve sağaltım süresinin sonunda elde edi-
len skorlandırma sonuçları Instate istatistik prog-
ramında Wilcoxon’s Nonparametrik Test ile 
değerlendirildi. Gruplar arasındaki farkların 
kontrolü Dunn’s Multiple Comparision Test ile 
yapıldı15.  
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Bulgular 

Tablo I’de görüldüğü gibi, amitriptilin uy-
gulanan grupta, 4 hastada hayvan sahiplerinin 
şikayetlerinin ortadan kalktığı ve 3 hastada bu 
durumun kısmi olduğu saptanmış ve 2. hafta ile 
6. hafta arası p<0.01 ve 4. hafta arası p<0.05 
düzeyinde farklılık bulunmuştur. Klomipramin 
uygulanan grupta 5 hastada hayvan sahiplerinin 
şikayetlerinin ortadan kalktığı ve 2 hastada da bu 
durumun kısmi olduğu görülmüş olup, 2. hafta 
ile 6. hafta arası p<0.01 ve 4. hafta arası p<0.05 
düzeyinde farklılık bulunmuştur. Plasebo gru-
bunda 2 hastada hayvan sahiplerinin şikayetleri-
nin ortadan kalktığı, 2 hastada bu durumun kısmi 
olduğu görülmüş olup, 4 hastada ise şikayetlerin 
sürdüğü gözlenmiş ve grup içinde istatistiki fark-
lılık saptanmamıştır. Gruplar arasında değerlen-
dirme yapıldığında aynı haftaların karşılaştırıl-
masında önemli farklılık saptanmamıştır. 

 

Tablo I. Sağaltım gruplarında skorlandırma 
sonuçları 

Table I. Results of scoring in treatment group 
Köpeğin Numarası 2. hafta 4. hafta 6. hafta 

Amitriptilin    

1 1 2 4 

2 1 2 4 

3 1 2 2 

4 1 4 4 

5 1 4 4 

6 1 2 2 

7 1 1 1 

8 1 2 2 

X 1a 2.3b* 2.8b** 

Klomipramin    

1 1 1 1 

2 1 2 2 

3 1 4 4 

4 1 2 4 

5 1 2 4 

6 1 2 4 

7 1 2 4 

8 1 2 2 

X 1a 2.1b* 3.1b** 

Plasebo    

1 1 2 4 

2 1 2 2 

3 1 1 1 

4 1 1 1 

5 1 1 2 

6 1 1 2 

7 1 2 4 

8 1 2 2 

X 1 1.5 2.2 

Grup içlerinde farklı harf (a, b) taşıyan değerler arasında 
istatiksel olarak fark bulunmuştur. * p<0.05; ** p<0.01  

Gruplar arasında ise istatistiki fark bulunmamıştır. 

Tablo II. Grupların hematolojik ve biyokim-
yasal parametrelerinin istatistiki so-
nuçları 

Table II. Statistical results of haemotological 
and serum biochemistry of groups 

 Amitriptyline 
Grubu 

Clomipramine 
Grubu 

Plasebo Grubu 

Parametre Sağaltım 
öncesi 
X ± Sx¯  

Sağaltım 
sonrası 
X ± Sx¯  

Sağaltım 
öncesi 
X± Sx¯  

Sağaltım 
sonrası 
X± Sx¯  

Sağaltım 
öncesi 
X ± Sx¯  

Sağaltım 
sonrası 
X± Sx¯  

Total 
lökosit 
(x 10 3/ 
mm3) 

9.40 ± 

2.71 

10.25 ± 

3.97 

9.90 ± 

3.25 

7.57 ± 

1.75 

12.27 ± 

3.01 

12.46 ± 

2.33 

Hematokrit 
(%)   

43.50 ± 

8.53 

42.00 ± 

8.33 

43.62 ± 

5.52 

45.00 ± 

4.37 

42.50 ± 

7.05 

42.37 ± 

3.99 

Üre 
(mg/dl) 

21.37 ± 

12.96 

19.62 ± 

8.19 

23.62 ± 

12.78 

26.00 ± 

14.62 

27.25 ± 

14.57 

22.12 ± 

11.49 

ALT 
(U/L) 

24.25 ± 

11.80 

21.00 ± 

5.97 

15.62 ± 

8.43 

24.37 ± 

19.73 

24.37 ± 

15.22 

23.87 ± 

9.44 

 

Agresyon gösteren her 3 gruptaki köpek-
lerde sağaltım öncesi ve sonrası total lökosit, 
hematokrit, üre ve ALT düzeylerinin ortalama 
değerleri ve standart hataları Tablo II’de göste-
rilmi ş, 3 grupta hiçbir parametrede sağaltım 
öncesi ve sonrasında istatistiki düzeyde farklılık 
görülmemiştir.  

Tartı şma ve Sonuç 

Çalışmada saldırganlık gösteren 24 köpe-
ğin yaşları 1-10 arasında değişirken, benzer şe-
kilde White ve arkadaşları18 dominant agresif 
köpeklerin tedavisinde klomipraminin etkilerini 
incelemiş ve 1-10 yaş aralığına sahip, kısırlaştı-
rılmış 28 köpek kullanmışlardır. Dodman ve 
arkadaşları4 da dominant agresif köpeklerin te-
davisinde fluoksetinin kullanımını araştırırken, 
farklı yaş, ırk ve cinsiyetlerde 9 köpek üzerinde 
çalışmıştır. Bu çalışmada sağaltım yapılan 24 
köpeğin yaş aralığı 1-10 arasında olup, farklı ırk 
ve cinsiyete sahiplerdi.  

Tablo I’de görüldüğü gibi her iki ilacın 
agresyonun sağaltımında etkili olabileceği ve 
klomipraminin amitriptiline göre biraz daha 
olumlu sonuçlar verdiği görülmüş; ancak denek 
sayısının az olduğu düşünüldüğünde bu sayının 
arttırılması ile daha net sonuçlar alınabileceği 
düşünülmüştür. Plasebo uygulanan grup içinde 
istatistiki farklılık saptanmaması hasta sahiple-
rinden kaynaklanan problemleri ve subjektif 
bakış açısının minimuma indirgendiğini göstere-
bilir. Her iki ilacın trisiklik antidepresan olduğu 
ve bu ilaçların hayvanlarda etkisinin 2 hafta 
sonra başladığı, uzun süreli kullanımlarının 
serotoninin taşıma bölgelerinin artan sayılarına 
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bağlı olarak postsinaptik serotonin reseptörleri-
nin duyarlılığını arttırabildiği ve ilaç sağaltımı-
nın en az 6 hafta sonra sonlandırılması görüşü1 
ile paralellik göstererek; bu ilaçların 2. hafta 
sonunda etkisinin kısmen gözlendiği ve 4. hafta-
ya göre 6. hafta sonunda istatistiki farkın daha 
çok olduğu dikkati çekmiştir. 

Amitriptilin, köpeklerde ayrılık kaygısın-
da ve aşırı bağırma problemlerinde kullanıldı-
ğı12, normal köpeklerde 0.5-1.5 mg/kg dozunda 
oral yolla kullanıldığında, heyecanlanma ve kor-
kuya etkisinin farkedilebilir olmadığının; ancak 
ayrılık kaygılı köpeklerde 2.2-4.4 mg/kg dozda 
oral yolla uygulanabildiği bildirilmi ştir13. Ken-
dini yaralama davranışlarında5,12 davranış modi-
fikasyonu ile birlikte per os yolla günde iki kez 
1-2 mg/kg dozda12, ayrılık kaygısı tedavisinde 
ise per os yolla günde bir kez 2.2-4.4 mg/kg 
dozda kullanılması önerilmiştir12,13. Ayrıca 
amitriptilinin dominant ve erkekler arası 
agresyonda ve kuyruk kovalama gibi problem-
lerde de kullanabileceği bildirilmi ştir5. Çalışma-
da da agresif köpeklerin sağaltımında 
amitriptilinin olumlu sonuçlar vermesi literatüre 
paralellik göstermektedir.  

White ve arkadaşları18 ayrılık kaygısının 
sağaltımında kullanılan klomipraminin aile üye-
lerine karşı gösterilen agresyonu azaltmadığını 
saptamışlardır. Bu sonuç, çalışmada 
klomipraminin olumlu etkisine paralellik gös-
termemektedir. Klomipraminin erkeklerin idrarla 
işaretleme, havlama ve erkekler arası agresyon 
gibi dimorfik davranışlarının, korku ve korku 
agresyonlarında, gürültü fobilerinin ve kendini 
yalama, aşırı bağırma ve stereotipler gibi 
obsessif kompulsif davranış bozukluklarında 
günde iki kez 1 mg/kg dozda 2 hafta, takiben 2 
mg/kg dozda 2 hafta ve 3 mg/kg dozda 4 hafta 
tedaviye devam edilmesi ile olumlu sonuçlar 
alınabileceği ve etkilerinin 4-6 hafta içinde göz-
lenebileceği bildirilirken12, Dodurka5 stereotipik 
ve kompulsif davranışlar altında topladığı yala-
ma dermatitisi, böğür emme ve kuyruk kovalama 
ve kendini yaralama problemlerinde de kullana-
bileceğini rapor etmiştir. Klomipraminin 0.5-2 
mg/kg dozda ayrılık kaygısında da kullanabile-
ceği belirtilmiştir10.  

Trisiklik antidepresanların insanlarda 
hepatik anormalitelere neden olabildiği için uzun 
süreli kullanımlarda karaciğer enzim düzeyleri-
nin kontrolü önerilmektedir12. Bu düşünce ile, 
agresyon gösteren her 3 grup köpekte sağaltım 
öncesi ve sonrası ALT aktivitesi ile total lökosit, 
hematokrit ve üre düzeyleri incelenmiştir. Total 
lökosit, hematokrit, üre ve ALT düzeylerinin 

normal olması sağaltıma alınan köpeklerin sağlık 
durumlarının iyi olduğu hakkında fikir vermesi 
ve incelenen parametrelerde sağaltım öncesi ve 
sonrasında farklılık görülmemesi, bu ilaçların 
kullanılan dozlarda 6 hafta gibi bir sürede kan 
parametrelerini ve enzim düzeylerini değiştir-
mediğini göstermektedir. Bu sonuca göre sağal-
tımda kullanılan ilaçların bu sürelerde kullanıl-
masının rutin hematolojiye, karaciğer ve böbrek-
lerde probleme yol açmayacağı düşünülmekte-
dir.  

Sonuç olarak, agresyonun sağaltımında 
amitriptilin ve klomipraminin etkili olabileceği 
ve bu iki ilacın birbirlerine belirgin bir üstünlü-
ğünün olmadığı kanısına varılmıştır.  
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