Dipyron’un kanda aranmasi
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GiRisS

Dipyron Veteriner ve Beseri tababette genis sekilde kullanilan
bir maddedir. Bilhassa son yillarda tedavi maksadinin disinda, 6zel
tesirinden dolayi, at yarislarinda, yaris atlarina tatbik edilmekte-
dir. Memleketimizde oldugu gibi, Amerika Ingiltere, Fransa, gibi
yerlerde kullamildigina dair nesriyat yapilmaktadir.

Merkezi sinir sistemini tesirleri sonu analjezik, antipyretik diiz-
kaslar tizerine tesirleri ile antispazmotik, teskin etme hassas ile se-
dativ bir ilactir. Heyacan giderici ve diiz kaslarin kramplarimi ¢o-
ziicli tesire sahip oldugundan kosudan once atlari, kosuya hazir bir
hale getirir. Dolasim ve teneffiis sistemine fena bir tesiri olmadi-
gindan bu gaye i¢in tehlikesizce kullanilabilir.

Calismamiz, ilacin ,yaris atlarimin kosu kabiliyeti iizerine tesi-
ri dolayisiyle ,bu konu ile iliskileri bulunan kisilere yardimei olmak
gayesiyle ele alinmastir.

Dipyronun kanda aranmasi, enjeksiyondan itibaren, kanda ne
siire bulundugunun bilinmesi zaruri hale gelmistir.

LITERATUR BILGi

Dipyron hakkinda daha ziyade tedavi safhasinda calismalar ya-
pilmistir.

(**) Doping Léab. Sefi.
(*) Doping Lab. Uzmani.
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ALP-KALAYCI (1) dipyronu ata adale ici vererek, kagit kro-
matograli mectodu uygulamak suretiyle, idrardan tesbit ctmisler-
dir. Ayrica bu ilacin ayni guruptan olan antipyrin ve aminopyrin-
den, Rf degerleri, UV analiz ayraglarla verdikleri rekasiyonlara go-
re, ayrilmasini ortaya koymuslardir.

TEMIZER (6. dipyron ile rembutali uygun kesafette karistira-
rak , kiiciik hayvan operasyonlarinda genel anestezi doguran bir
madde olarak basari ile kullanmistir.

LUNDQUIST (2) assendes kagit kromatografi metodu uygula-
mak suretiyle, dipyronla ayni gruptan olan antipyrinin taninmasi
hususunda calismistir. Kullandigi kagit kromatogramlar degisik
olup sadece saf maddenin arastirilmasini yapmistir.

PETERSON (3) saf baz1 maddeler icin kagit kromatografi me-
todunu ve direkt ekstraksiyon metodunu uygulamistir. Degisik Ph.
daki maddeler i¢in ayri inkisaf soliisyonlar1 kullanmisir.

STEWART - STOLMAN (5) mubhelif Ph. 6zelligi gésteren mad-
delerin Rf degerlerini géstermis ve ayraclarla verdikleri reaksiyon
neticelerini ortaya koymustur.

IVOR SMITH (4) kagit kromatografi metodunun genel hiikiim-
lerinden bahsetmistir.

MATERYAT VE METOD

Dipyron, antipyrin derivatlar: grubuna dahil, melubrin ve pyra-
midona yakin phenyl -dimethyl prazolon - methylamino - 6 - metha-
ne sodium sulfanate terkipli bir ilactir.

Beyaz kiiciik kristaller halinde bulunan dipyron 1,5 kisim su-
da ve methanolde erir. Ethanolde zor erir. Suda eritilmis soliisyo-
nu notr reaksiyon verir, zamanla sarimsi bir renk alir. Bu hususi-
yet ilacin fizyolojik tesiririn azaldiguni ifade etmez. Tababette su-
da eritilmis % 50 lik soliisyonu bulunur.
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A) Ilacin Ata Siringas: :

Dipyronun tababette kullanilan % 50 lik soliisyonundan 20 ml.
sithhatli bir atin kas1 icerisine siringa edildi.

B) Kan Numunesinin Alinmasi .

Ilacin adele igerisine siringasim miiteakip ilk 5 nci dakikadan
kanda ilk goriinme anmmna kadar 8-10-12-ve 15 nci dakikalarda,
kanda goriildiikten sonra her saat basi, kan muntazam bir sekil-
de alindi.

Dipyron kanda, ilk goriinme anma gore azalmaga basladig: za-
man da 15 er dakikalik ara ile kan numunesi alindi. ilag kanda kay-
boluncaya kadar, kan alma islemine devam edildi.

€) Kan Numunesinden Serum Temini :

Kan numuneleri iyi serum vermesi i¢in 37 derecede calisan etii-
ve kondu, cizildi, etiivden ¢ikarildiktan bir miiddet sonra, oda de-
recesinde birakildi. Bulanik olan serum numuneleri santrofiij edil-
di. Boylece ekstraksiyon esnasinda zuhuru muhtemel emiilsiyonlar

giderilmis oldu.
D) Serum Numunelerinin Eriticilerle Ekstraksiyonu :

Serum numunelerinin Ph. s1 8 e ayar edildi. PETERSON
(3) un tarif ettigi direkt eksraksiyon metodu, laboratuvar sart-
larma gére modifiye edilerek tatbik edildi. Bu metotta, numunele-
rin eriticilerle yitkanmasi eriticinin suyunun alinmasi ve ugurulmasi
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tek bir aletle yapilmaktadir. Biz bu aleti kisimlara ayirmak suretiy-
le metodu tatbik ettik. So-yleki 100 M. lik biiret igerisine konulan
kan serumu, ayar edilmis bir separatérden muntazam damlalar ha-
linde akan eritici (Kloroform + Metharol 8 : 2) ile yikandi. Topla-
nan eriticinin suyu susuz sodium siilfala giderildikten sonra siiziil-
dii ve 60 derecelik su hamami iizerinde ve hava tabancasi yardimi
ile 2 MIL. miktarinda kalinacaga kadar kurutuldu .Bu eritici kalinti-
s1, mikrobiiret, koni seklinde santrofii tiipii, su bonoyosu ve hava
tabancasindan ibaret olan Mikro Ucurma Aletinde kuruluga kadar
ucuruldu.

E) Kagit Kromatografisi :

a) Isleme tabi tutulmamis Whatman T kagids,

b) Inkisaf soliisyonu (N - Butanol, Asit Asetik Glasiyal, Dist.
Su 12:3:5)

¢) No6tr camdan yapilmis tank.

Koni seklindeki santrafiij tiipiiniin dibindeki eritici kalintisi
0.1 MI. miktarindaki methanolde eritilerek mikropipet vardimiyle
kromatogramlara noktalandi, kurutuldu, yukarda gosterilen inkisaf
soliisvonu icerisine daldiriidi. 12 saat kadar tankin igerisinde bira-
kildi.

Ayrica dipyronur uygun soliisyonlar: hazirlanarak kromatoe-
ramlara noktalandi, inkisaf soliisyonu icerisinde 12 saat birakild:.
Boylece saf dipyron maddesiyle idrardan elde edilmis dipyronun
Rf dederleri. iiltraviole analiz, ayraclara karsi verdikleri reaksiyon-
lar bakimindan, karsilastirmak imkan dahiline girmistir.

Her iki kromatogramlar Rf. degerleri, iiltraviole analiz sonuc-
lar1, ayraclara karsi vermis olduklar1 reaksiyonlar Tablo: T de bii-
tiin ayrintilariyle gdsterilmistir.

Deneme bes defa tekrar edilmek suretivle neticeye varilmistir.

Miinakasa ve Karar

Dipyron maddesinin at kanindaki durumu, yaptigimiz ¢alisma
ile aydinlatilmistir.

ALP -KALAYCI (1), aym1 maddenin idrardaki durumunu ince-
leyerek, dipyronun idrardan degismeden atildigini ve bu yolla aran-
masimin miimkiin olabilecegini ortaya koymuslardir. Calismamuz ile
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dipyron maddesinin kandada aranabiiecegi anlasilmistir. Ancak yu-
karidaki arastiricilar, idrardan ¢ikis ve kaybolus miiddetlerini aras-
tirmamuslardir.

Mesaimizde elde edilen sonuclara gore, dipyron maddesinin
injekte edilisini miiteakip ilk 8 - 10. dakikalarda kanda go-
ziikmege baslamakta ve 13 - 14. saatler arasinda kandan kaybolmak
tadir. Bu durum ile dipyron maddesinin bu saatler icinde aranma-
s1 halinde kanda tesbitinin miimkiin olabilecegi anlasiimastir.
Ve tedavi gayesile kullanilmasi halinde tesir ilk 8 - 10. dakikalarda
baslayacaktir. :

TEMIZER (6), Kopekler iizerinde, yaptig1 calismada damar ici,
adele ici olarak maddenin verilmesi halinde tesirin 10 - 15. dakikada
belirdigini bildirmistir. Bu netice bulduklarimizi teyit etmektedir.

Kanda kagit kromatografisi metodunun uygulanmasinda olum-
lu soruc alinmistar.

LINDQUIET (2), kagit kromatografist metodiyle dipyrondan
baska diger prozolon grubu ilaglari incelemistir. Yaptigimiz calis-
ma ile aym gruptan olan dipiron i¢inde kagit kromatografisinin
basari ile uygulanabilecegi ortaya konmustur.

PETERSONE (3), tarafindan tavsiye edilen direk extraksiyon
metodu mesaimizde dipyron icinde basari ile kullanmilmis olup, bil-
hassa kan gibi bir ortam icin daha elverisli olabilecegi anlasilmistir.

OZET

Dipyron maddesinin sudaki % 50 lik soliisyonundan 20 MI.
miktarinda ata adele ici olarak siringa edilmistir. Siringadan 8 - 10
dakika sonra ila¢ kan serumunda tesbit edilmistir. 13 ve 14 {incii
saatlerde ilaca kar serumunda rastlanmamistir.

SUMMARY

A horse was intejted with 50 per cent injectable solution ol
dipyrone in intramusclarly. Dipyrone was detected in the horse
blood after injection 8-10 minutes, disappeared in the blood at
13- 14 the hours of injection,
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TABLO: I

TESBIT AYRACLARI

'Kan Alma miiddetleri Rf. UV PPI BCG FC PFC PNA LT AGN
5 inci daki 0.65 — — — ey Al o 47 s
8 inci dakika » Ads. -+ + + 24 + L A4

10 uncu dakika » Ads. -+ + + S - a1 S

12 inci dakika » Ads. + I HE <o il + +
1 inci saat » -Ads. - -+ + + + 4, 5
4 iincii saat » Ads. + +c -+ + + + g
8 inci saat » Ads. + + + + < 4+ +

10 uncu saat » Ads. - + + + = s s

12 inci saat » Ads. -+ + + + e i Ris
12,15 inci saat » Ads. + + + + + o 4
12,30 uncu saat » Ads. + + ol 4 e Al mi
13 iincli saat » Ads. ? ? ? ? 2 ? ?

14 iinci saat —

(+) Miisbet reaksiyon

(—) Menfi reaksiyon

(Ads.) U.V analizdeki adsorban leke
(?) Siipheli reaksiyon

(Uv) Ultraviole Analiz



TESBIT AYRACLARI

PP1 (1) Poassium Piatine Iodide :
Platin Kloriir % 5 10 ml.
Potassium Iodide % 5 10 ml.

BCG (2) Bromocresol Green :
Bromocresol green 0.04 gr.
Ethanol 100 ml. :

FC (3) Demir (3) Klortir :
Demir (3) kloriir distile
Sudaki % 5 soliisyon

PEC (4) Potasium ferri Cyaniir :
Potasium ferri kloriiriin
Distile sudaki % 5 soliisyonu

PFFC (5) Potassium Ferri Cyaniir- Demir (3) Kloriir :
Potassium Ferri Cyaniir ve Demir (3) kloruriin distile
sudaki % 5 soliisyonlaridir. Evvela potassium Ferri
Cyaniir paper Chromatogram {iizerine serpilir ve kuru-
tulur. Sonra demir (3) kloriir serpilerek renk tesbit
edilir.

PNA (6) Diazo Test :
a) — 0,250 Gr. P. Nitroaniline 25 ml. N. HCL eritilir,
ve 50 ml. ye Ethanol ile tamamlamir. 0,5 Gr. Sodium
Nitrit ilave edilir.
b) N. Alkolik Potassium mahliilii :
Evevla (a) soliisyonu paper chromatogramlar iizerine
serpilir ve kurutulur. oSnra (b) soliisyonu paper chro-
matogramlar iizerine serpmek renk tesbit edilir.

LT (7) Ludy - Tenger :
3 gr. Potassium Iodide ve 500 Mgr. Bizmuth Subcar-
bonate 1,5 ml. Konsantre Hidrokolorik asit icerisinde
eritilir ve distile su ile 50 ml. ye tamamlanir.

AGN (8) Giimiis Nitrat: N. giimiis hitret soliisyonu.
II - Paper Chromatografi Inkisaf mahliilii :

N. Butonal 6 Kisim
Asit Asetik glasiyal 1,5 Kisim
Eau dist 2,5 Kisim
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