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Van Yoresinde Pivasada Satilan Oksitetrasiklin Preparatlarindaki Etken
Madde Diizeylerinin Belirlenmesi
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OZET

Van llinde satlan 16 adet kacak oksitetrasiklin preparati ile 20 adet yerli preparatta etken madde mikiartar: HPLC ile analiz eddldi.
Tiirk Farmakopesi 1974 tin bildirdigi sintrlara gore ethen madde miktarlarindaki goriilen sapmaiarin stkliganin, kacak ve yerli preparatlarda

benzer oldugu beliriendi.

Anahtar kelimeler : Oksitetrasiklin, Preparat, Etken madde, Kagak ilag, Van.

The Detection of Oxytetracycline Levels in the Preparations Sold in Van Province

SUMMARY

Amounts of active ingredient in 16 smuggled oxytetracycline preparations and 20 preparations made in Turkey, marketing in Van
Province were analysed by HPLC. Incidences of amount alterations in both of type preparations according to the permitied limits in

Pharmacopoeia Turcica 1974 were found to be similar.
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GIRIS

Antibakteriyel spektrumu, penisiline duyarli gram
(+) bakterilerin yaninda gram (-) bakterileri, bazi biylk
viruslari, rikettsia, spiroket ve kimi protozoonlan kapsayacak
kadar genis olmasi nedeniyle veteriner pratikte gerek sagaluim
ve gerekse yetistiricilik alaninda yaygn bir yekilde kullanilan
oksitetrasikline kars1 direng gelisimini 6nlemek amaciyla, doz
secimi ve uygulamalarinda son derece dikkatli davranmak
gerekir (2). Daha once yapilan ¢alismada (4), Van [1 Giimriik
Miidiirliigii kayitlarina gére bir il iginde 582 kutu kacak
oksitetrasiklin enjektabl preparat: ele gegirildigi bildinlmigtir.
Aym ¢alismada pazar tncelemesi sonucu, yakalanmayip
tezgahlarda satilan ilaglarin yaklagik % 60" i son kullanma
tarihlerinin ge¢mis oldugu ve 6zel ambalajlarindan gikartlmig
olarak giines 1sigina dogrudan maruz kalacak sekilde
sergilendigi belirtilmis ve bu preparatlarda etken maddemn
kayba ugramus olabilecegi kuskusu vurgulanmigtir.

Bu arastrmada, Van llinde satilan kagak
oksitetrasiklin preparatlan ile eczanelerde satilan ruhsatl
preparatlardaki etken madde miktarlarinm belirlenerek
karsilastirmah olarak degerlendirilmesi amaclanmstir.

MATERYAL ve METOT

Bir kisrm kacak mallarin satildif tezgahlardan satin
alinan, bir kismu ise hayvan sahiplerinden saglanan lran
iiretimi kacak 16 adet oksitetrasiklin preparatt ile
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eczanelerden satin alinan 19 adet yerli enjektabl ve | adet
suda eriyen toz seklindeki preparatta oksitetrasiklin miktarlar:
HPLC ile saptandi. Saf oksitetrasiklin HCI standartr Pfizer
Firmasindan saglandi. [lag ©&mekleri, distile su ile
seyreltitdikten sonra analizler yapildi. Her numunenin analizi,
iic tekrarly yapilarak ortalamast alindi. HPLC nin (Cecil 1100
serie} cahisma kosullan:

Dedektor: UV, 353 nm

Kolon: C8 Inertsil (4mm x 1.25 cm )

Mobil faz: 0.02 M okzalik asit : metanol : N,N-
dimettlformamid (90 : 5 : 5)

Akts hizi: 1.60 mL/dk

Standart oksitetrasiklin : 10 ng/ul

Oksitetrasiklinin tutulma zamani: 5.12 dk

Injeksiyon hacmi : 20 pt” drr.
BULGULAR

Hayvan sahiplerinden temin edilen dort adet
preparatin etiketleri okunamayacak sekilde hasara ugramis
olmasi nedeniyle son kullanma tarihi ve etken madde miktars
yoniinden agiklama yapilamanustir.

Metodun numunede oksitetrasiklin saptama smir
0.001 pg/ml ve geri kazamim yaklagik % 100 olarak
belirlendi. Oksitetrasiklin standartinin tiptk kromatogrami
Sekil 1” de goriimektedir. [lag preparatlarnindaki etken madde
analizlerinden elde edilen sonuglar Tablo |’de 6zetlenmistir.
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Tablo 1.
Preparat kodu Son kullanma Etikettekt nmktar Saptanan nuktar Sapma oram *
tarih {(mg/ml) (mg/ml) (%o)
Yerli ilac
A 2003 100 84 84
ALA 2002 200 230 115
ALA 2000 200 208 104
B 2002 50 43 80
B 2001 50 63 126
B 2000 50 34 68
CLA 2002 200 176 88
CLA 2001 200 200 100
CLA 2000 200 176 88
CLA 2000 200 190 95
DLA 2003 200 195 97
DLA 2003 200 210 105
ELA 2003 200 275 137
ELA 2003 200 220 110
FLAxg 2002 200 280 140
FLA 2003 300 353 117
G 2003 30 33 110
G 2002 30 25 83
H 2001 50 62 124
Hiis 2001 55 70 127
Kacak ilac
KA 1977 50 27 54
KA 1990 50 35 75
KA 1992 50 32 64
KA 1997 50 56 112
KA 1998 50) 4() 80
KA 200 50 58 116
KA 200} 5(0) 48 96
KA 2001 50 22 44
KA 2002 50 54 |08
KB 2002 100 169 169
KB 2002 100 118 118
KB 2002 [0 74 74
KC ctiketsiz - 82 -
KC citketsiz - 56 -
KC ctiketsiz - 38 -
KC etiketsiz - 49 -

* 100 den biiylk degerler fazlaligi, 100°den kiigiik degerler ise azlig ifade etmektedir.

TARTISMA ve SONUC

Ozellikle Iran’da, devletin tarim ve hayvanciliga
uyguladigr siibvansiyon sonucu ilac fiyatlan ¢ok disiktir. Iki
komsu iilke arasinda fiyat konusunda olusan fark, yére insani
tarafindan sadece kagak ilag sokulmasiyla ilgili siirli bir
ticarete donitstiiriilmesine ve bu bdlgelerde satilan ilaglarin
ruhsathi olarak eczanelerde satilanlardan yaklasik dort kat
daha ucuz olmasi nedeniyle, yetistiriciler tarafindan hekime
gerek pérmeden pazarlardaki tezgahlardan alimip kullaniimas:
tercihine neden olmustur (1).

Oksitetrasiklinlerin sulu ¢ozeltileri, 6zellikle glines
is1f1, hava ve alkali maddelerin etkisiyle ¢abuk bozunurlar

(2). Ruhsath wveya kacak olsun tiim ilaglarin hastada
kullaniimas1 asamasina kadar gegen siirede bozulmadan
kalmast gerekir,

Tiirk Farmakopesi 1974 (TF1974)’ e (3) gore,
enjekstyonluk oksitetrasiklin HCl preparatlarinin etiketinde
bildiriien miktarin % 90" indan az ve % 115’ inden ¢ok etken
madde i¢cermemes! gerekir. Toz iginse bu oran % 90-120
arasinda oimahdwr. Bu arastirmamin sonuglan, yerli ilag
ambalajlarinda bildirilen etken madde miktarina gére en
biiylk  sapmanin fazla bulunma yoniinden % 140, az
bulunma yoninden % 83 oldugunu gdéstermistir. Yerli
preparatlanin yaklasik % 30° u TF 1974°de bildirilen smirin
altinda, % 25’ 1 ise ustlinde kalmistir.,

21



YYU. Vet. Fak. Derg. 200!, 12 (1-2):20-22

Analizleri yapilan kagak tlaglann % 41'min son kullanma
tarihleri gegmistir (etiketsiz ambalajlar degerlendirmeye

alinmamistir). Son kullanma tarihlen gegmig bu  bes
preparatin  dordiiniin  etken madde dizeyinde, etikette
bildirilen miktara gére azalmalar belirlenmistir. Kagak

ilaglarin uygun olmayan kosullarda satisa sunulmas) ve
olusabilecek bozunma nedeniyle etken madde kaybi
olabilecegi dusiinilmesine karsin, son kullanma tarihleri
gecmemis preparatlarin (n=7) ikisi TF 1974’ e gore diisiik (%
44 ve %74), ikisi ise yiksek (% 118 ve % 169) bulunmustur.

<

=TRRT

Sekil 1. Oksitetrasiklin standartimin (a) tipik kromatogrami.
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Bu sonuglar yiizde ojarak (% 28) deferlendirildifinde,
TF 1974 ¢ g6re ortaya ¢ikan sapmalann yerh preparatliarla
benzer oldugu sonucuna varilmstir.

TF 1974°de bildirilen sinirlarin altinda etken madde
iceren preparatlann normal dozlarda kullanimi, sagaltimin
basarisint etkileyebilecegi gibi, antibiyotik kuilaniminda
biiyiik sorun olan direngli mikroorganizmalarin artigina da yol
acabilecektir. Swmurlann  Gzerinde etkin  madde igeren
preparatlarin kullaniminda da toksikasyon belirtilerinin ortaya
cikma riski bulunmaktadir. Bu nedenle veteriner hekimierin
ve hayvan sahiplerinin yaniltilmamas: i¢in ¢ok sik araliklarla
kontrollerin yapilmas: gerekmektedir,
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