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SACTA MADDE ANALIZI

Sa¢ta uyusturucu, uyarici madde ve uyutucu
maddelerin (esrar, eroin, kokain, ecstasy,
amfetamin, metamfetamin vs.) kullamp
kullanmadiginin tespit edilmesi icin bilimsel bir
yontem uygulanir.




VUCUDA ALiNAN UYUSTURUCU
MADDELER

Kullanilan maddeler,
dolasim sisteminde, kanla
birlikte tasinirlar.

Kan dolasimindan gelen

maddeler saclarda
biriktirtlir.




KILIN ANATOMISI

Mezenkim hucrelerinin

Epidermis

dermis dokuya dogru,
kivrik bir sekilde
uzamasiyla meydana o—
gelen folikiilden kil
ad1 verilen cansiz
uzantilar gelisir.

Subkiitan

tabaka

terbezi delikleri

sebase salgi
bezi

Sagi
diklegtirici
kas

) elastik lifler

toplardamar

yag |
atardamar



« Saclar, uzun, keratin
1cerikli yapilardan
olusur.

Keratin sirali dizilen
aminoasitlerin
birlesmesiyle olusmus
dayanikli bir
molekildir.

Epidermis derinin en dis
tabakasini olusturur.
Her sac teli bu
tabakadan cikarak uzar.

O Sac 1ki boliimden olusur:
Kok ve Govde

Yag Bezi

Dig Kok Kilifi

. |
¢ Kok Kilfi — ﬂ

Dermal Papilla

<— Epidermis

Kil

Folikul Sogani



Kok :

Sac teli buradan buyumeye baslar.

Sac kokunun ¢evresinde ve bitisiginde salgi bezleri
bulunur.

Salgl bezleri saclari kayganlastiran sebum salgilarlar.

e g [Yag Bezil

Ktk - | GBvdesi 4~ -|Erektor Kas|
|Sag Govdesi} il A

Matriks |-

Dermalf
Papila




Govde

3 tabakadan olusur
Medulla(Medula): En i¢teki tabakay1 olusturur.

Papillay1 ¢evreleyen matriks hiicrelerinden

" gelisir.
. ‘lMedUIaI Korteks(Cortex): Sacin orta tabakasini
’n\ 1Kortex ' olusturur. Matriksten meydana gelen ve

yiizeye dogru go¢ ederken keratinize olan
4 '|KUt| kU|| korteks hiicrelerden olusur .

Kiitikiil(Cuticle): Sa¢ govdesinin ince ve

yarisaydam en dis tabakasidir. Keratinlesmis

yass1 hiicrelerden olusur. Bunlar 6li hiicrelerdir.



KIMYASAL BILESENLERI

Kil, baz1 kimyasal fonksiyonel gruplar (asidik, bazik ve peptit
baglar1) iceren ¢apraz bagh bir polimerik agdir.
Insan kili kimyasal bilesenleri:
hidrokarbon yan zincir aminoasidi (glisin)
hidroksil yan zincir aminoasidi (treonin)
primer amid yan zincir aminoasidi (aspartik ve glutamik asit)
dibazik aminoasit (lizin)
disiilfit aminoasit (sistein)
fenolik aminoasit (tirozin) igerir.




o Sag¢ kokiinde tutulan maddeler koklerden disar1t dogru biiyiliyen

saclarin yapisina katilarak, sa¢ teli govdesinde bulunan keratin
dokuda birikir.




UYUSTURUCUNUN BIRIKIMI

Maddelerin kila gecis yollar:

Termal papillay1 besleyen kan akisindan aktif ya da
pasif diflizyon

Ter ya da diger salgilardan biiyliyen ya da olgun
kil fiberlerine diflizyon

Olgun kil hiicresine disaridan ilag¢ buhar1 ya da
tozlarinin diflizyonuyla gerceklesir.

Uyusturucu bir kez hiicre i¢ine girdiginde
protonlanarak plazmaya doniisii engellenir. Ayrica
uyusturucularin hiicre proteinlerine baglanmasi da
plazmaya doniislinii engelleyici bir etki gosterir.

A
Decomposition \
by bleaChing A \ External
and UV radiation i | IEEEN sources
Extractionby | LI (dust, smoke,
shampooing \ \ N dirty hands,
and hair cosmetics S mediated

by sweat)

Sebum

Delayed incorpo-
ration from
surrounding tissues

Incorporation
from blood




SACIN BUYUMESI

Sag aylik olarak yaklasik 1 cm kadar
uzar ve 2-6 yil boyunca bu biiylimeyi
stirdlirebilir. Sonrasinda 1-1,5 aylik
stirede stiresinde bliylime sona erer ve
sa¢ tel1 oliir. Saglikl bir insanda
ortalama giinde 100 sa¢ tel1 dokiilmesi
normal olarak kabul edilir.




SAC ANALIZININ ADiMLAR:

Ornek alma (2

Dava ge¢migi sa¢ 6rnegi)
ve amacl Ornekleme
hakkinda isleminin Segmentasyo
arastirmalar, belgelenmesi,
uygun analiz uygun
yonteminin saklama

seclmi kosullar:




SAC ANALIZININ ADiMLAR:

Yikama ile
dekontaminas Kiciik
yon, saklama parcalara
ve gerekli ise aylirma ya da
yikama oglitme
solusyonlarini

n analizler:

Sac
matriksinin
ekstraksiyo

nu ya da
parcalanma
S1



SAC ANALIZININ ADiMLAR:

Sac matriksinin ekstraksiyonu ya da
parcalanmasi

Sac ekstraktinmi yikama ;mmunoe}css?y 1le pre-
es

GC-MS, GC/MS/MS ya da LC/MS/MS
1le kalitatik ya da kantitatif analiz



KARS1LASTiRAL1M...

Sac, idrar ve kana gore daha avantajli; toplanmasi
kolay, yayilmayan, stabil, uzun saklanmasi kolay...

Nedir bu farklar?

Eger bir idrar testi bir ilac icin pozitifse, sa¢ analizi
tek kullanim mi yoksa uzun siireli kullanim ma
oldugunu ayirt edebilir,

Segmentler seklinde yapilabilir sa¢ analizi 1lac
kullanim kaydiyla 1lgisi daha dogru bilgi verir ve ilacg
aliminin sikligini ve gecmisini gosterir.

Tekrar analiz yapmak icin defalarca sac 6rnegi
toplanabilir

Ana 1lacin sactaki stabilitesi dis kaynaklar
dogrulamadan yardim edebilir.



SAC ANALIZI

Ilacin kullanim zamani ve sikligi hakkinda
bilgi verir.

«Date-rape» olaylarinda, kriminal
zehirlenmelerde bell1 1lacin sa¢ segmentindeki
tespiti, ne zaman alindig1 gibi bilgiler
sorusturma suresince de faydali olmaktadir.
Ehliyete el konulma ve ehliyetin 1adesi

durumlarinda «tiiketim davranisini» gozlemek
1¢c1n gucli bir arac

Ozellikle opiatlarin tespiti icin sac¢ analizi
arastirilmais



ILACIN SACTA BULUNMA
KONSANTRASYONU

[laclarin sacta bulunma konsantrasyonlari,
1laclarin fizikokimyasal 6zelliklerine gore
degisiyor

[lacin konsantrasyonu ile sac rengi arasinda bir
1ligki bulunmaktadir. Siyah sacta depolanan ilac
miktari, kahverengi ve beyaz orneklere gore daha
fazlal » sac govdesinde ilac birikiminde
melanin afinitesi baskilayici etken




ORNEK GERCEKTEN SAC Mi?

Bir sebzeye ait bir tel mi, ya da sentetik mi?
Kimyasal test sacin yanma ozelligine dayanair.

Sebze lifler:1 daha kolay yanar, odun yanmasi
o1b1 bir koku verir ve keskin bir yanik uc
olusur.

Sacin alev alev yanmasi zordur, yanik
(kus)tily kokusu verir ve yanik sac erimis ya
da yuvarlak

sekilde olur.

Mikroskopi: Sac dallanmadan buytlr, sebze
lifler1 siki demetler halinde dallanmis
yapidadir.



ORNEK TOPLANMAS:

Miumkiin oldugunca kafa derisine yakin yerden
ornek alinmali (SoHT), bu boélge biiylime
oraninda en az artis gosteren bolgedir.

Bas kili tercih edilir ama aksiler (koltuk alt1) ya
da kasik kismindan da ornek alinabilir.

Oda sicakliginda, aliiminyum folyo, kagit zarf ya
da plastik tupte saklanabilir.



[LACLARIN SAC MATRIKSINDEN AYRiLMAS:

Organik 1laclar: ayirmak icin direkt bir metot
yok. Bu yiizden 1laclar sa¢c matriksinin
kendiliginden ¢ozliinmesi ya da parcalanmasi ile
elde edilmel1

Dogru tercih; 1lacin kimyasal yapis1 ve ornek
hazirlamada kullanilan kimyasallara duyarliligi
o0z onine alinmal

Ornek hazirlama, cesitli ilac tiirlerine
uygulanabilir olmal



EKSTRAKSIYON METOTLAR:

Metanol 1le,

Sulu asit ya da tampon cozelti ile,

Ure veya triglikolat ile muamele ederek,
Stiper kritik sivi ekstraksiyonu ile,
Enzimatik parcalanmayla,

Sulu NaOH ile sa¢ parcalanarak yapilabilir.



TESPIT VE MIKTAR BELIRLEME

Immunokimyvasal teknikler:

v Tlk sac¢ analizleri (RIA) ile yapilmis,

v Sinirh sayida 1la¢ ya da metabolit analiz
edilebiliyor

v Son yillarda opiatlar, kokain, kannabinoidler,
benzodiazepinler, metadonlar icin ELISA,
teknikler: gelistirilmais.

v Yanlis negatiflere duyarh olmali,
v Dogru sonuclar GC/MS ile dogrulanmali



TESPIT VE MIKTAR BELIRLEME

VMA-T

Keratinize matrislerdeki (sa¢ gibi) 1laclar i¢cin
tasarlanmis uygun bir tarama metodu

SOoHT (Society of Hair Testing) tarafindan
onerilen «cut-oft» degerler: kullanilarak
VMA-T methodunun 1y1 duyarlilikla negatif
ve pozitif onerler: ayirdig: gorilmius

Zaman ve kaynak kaybi1 onlemek amaciyla,
arta kalan VMA-T ekstraksiyon
soliisyonunun LC-MS 1le teyit asamasinda
tekrardan kullanilabilecegi goriilmis (kokain
haric)




TESPIT VE MIKTAR BELIRLEME

——  GC/MS
LC/MS/MS

—

Kapiler GS/MS 47 sac¢ analizinde en ¢cok kullanilan
metot. Avantaji; yiksek coziintrlikte GC.

SIM= Secilmis iyon gézleme modu ile bu 1y1
ozellikler arttirilmais



TESPIT VE MIKTAR BELIRLEME

Cogu 1lac ve metabolit, serbest amino,
hidroksil ve karboksil uclar: sayesinde
polar halde bulunur. Bu nedenle, GC/MS
oncesl kromatografik davranisi
kazanadirmak i1¢cin sac ekstrakt:
turevlendirilmeli

LC/MS, yuksek cozuinirliik ve secicilige
sahip, tirevlendirme gerektirmeyen bir
metot. GC/MS ve HPLC i¢cin tamamlayici
bir metot



CUT-OFF DEGERI

Ornegin bu degerde veya bu degerin tizerinde
pozitif sayilacagi degerdir.

2 neden 1¢cin kullanilirlar; Yanlhs pozitif sonuclar
onlemek (6zellikle immiinoassaylerde matriks
etkileri ve capraz reaktiviteye karsi) ve dogru bir
analitik sonucun belli bir sebepten (ilgili ilac
kullanimi) olup olmadigina karar vermek icin
kullanilir.

Yiiksek cut-off degeri cevresel etki ve yanlig
pozitif riskini azaltiyor.

Diistik cut-off degeri i1le daha fazla 1la¢ kullanica
belirlenebilir ama daha pasif etkilenmis kisileri
ayirt ederken risk var.



UYUSTURUCU VAKALARI

* Begiim Varal Vakasi




* Serdal A. Vakasi




* Burcin Bircan Vakasi
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Eroin 776ng/ml 9873ng/ml
metaboliti olan

Morfin ve

turevler:

Carbamazepin 3,1ng/ml
etken maddeli

1lac

Kokain 3206ng/ml
metaboliti

metylecgonini

n
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En sik kullanilan besinci zararh madde

Ingiltere halkinin bestenin kronik alkol
problemine sahip

Kronik alkol iciciligi simiri: Giinde 60 gram
saf alkol

Psikolojik ve Fizyolojk olarak zararh etkilere
sahip

Trafik kazalarinin baslica sebebi




VUCUTTA ALKOL METABOLIZMASI

- Tiketilen alkol viicutta mide ve bagirsaklardan kana gecer ve
ardindan enzimler tarafindan metabolize edilir.




Protein
metabolizmas

Alkol Aldehit l"’

dehidrogenaz | dehidrogenaz

Etanol ﬁn taldehit ﬁn Aseatat *::TT::::I"IF:I

N

Yag
metabolizmasi

Viicuttaki Non-Oksidatif Alkol Yolag:
FAEE synthase

/\ﬁmy acid ethyl ester (FAEE)

Ethanol

\/Phosphatidyl ethanol

PLD Interferes with
PLD-dependent signaling?




SACTA ALKOL ANALIZLERI
Sacta alkol analizler1 genelde sosyal icicileri ve bagimh olanlan

birbirinden aymrmak icin kullanmlir.

Jo cd/cotrro/”

v Kronik Alkol icicilert icin
rehabilitasyon programlari

v' Ulasim sektoriinde calisan sofor
vb.kimselerin analizi

v Adli olaylarin aciklanmasi =
=\
~ZL Y100 TO- >

Alkoliin sactan dogrudan analizim1 yapmak m
degilidir. Sactan alkol analizi alkoliin metabolitlerden
yararlanarak yapilr.




ALKOL

METABOLITLERI
Ethyl glucuronide Fatty Acid Ethyl

(EtG) Esters (FAEEs)



FATTY ACID ETHYL ESTERS (FAEE)

Yag asitlerinden, lipoproteinlerden, fosfolipitlerden,trigliseridlerden

Karaciger, pankreas, kalp, beyaz kan hiicrelerinde enzimleri

olusur.

1. Alcohol (EtOH)
‘\ consu Inl)[il)n

! 4 \

2. EtOH crosses
placenta and enters
fetal circulation

Placenta

3. BOH metabolized
in fetal tissues

EtOH + Fatty acidls

l.xymh(-m\v

Fatty acid ethyl esters
(FAEEs)

4. FAEEs detectable
in newborn’s meconium




Ethyl myristate, Ethyl palmitate, Ethyl oleate Ethyl stearate esterlerin
dordiiniin toplam miktar: tayin miktar: olarak tanimlanir.

v FAEE’ler dolasim

yoluyla sac koklerine
kadar gelirler.

v Difiizyon yoluyla sacin
dis sebuma kismina gecer
ve orda birikir ve

v'Ne kadar alkol o kadar
FALEL!

Incorporation of FAEEs into hair:

[ |

_ % Formation from ethanol of
the sebaceous gland and
incorporation via the layer
of sebum (main route)

" Formation from ethanol of the J'
_~basal cells of hair root or ! i

incorporation direct via the |

blood circulation L/

et




Sactaki FALELE analizi icin alinacak sa¢ 6rnegi sacin 6n kismindan

alinmalidir.

o A

Saclarin suyla yikanmasi

I mm’lik parcalara ayrilma
[stenmeyen yag asitlerinden
kurtulmak 1cin sa¢ n-
heptane - dimethylsulfoxide
ile yikama

Gas chromatography mass
spectrometry (GC-MS)
cithaziyla, ardindan da
headspace solid phase
microextraction (HS-
SPME) cihaziyla 6l¢ctim




Sactaki FAEE konsantrasyonu: 0.05 ile 30 ng/mg

v’ Hic alkol kullanmayanlarin sa¢ 6rneklerinde:
0.06 ie 0.037ng/mg

Bunun nedeni;

v Ethanol iceren sampuanlar, perma malzemeler,
sa¢ boyalari, sac losyonlar

v’ Kronik alkol problem olan bireylerde
%90 Dogru Sonuc




ETHYL GLUCURONIDE (ETG)

Karaciger tarafindan tretilir

Ter yoluyla saca gecerek sacta biriken bir alkol metabolitidir.

Suda ¢6ziinebilir

Ne kadar alkol o kadar EtG!

HOOC
HO O
HO

OH
CH-



Sactaki EtG miktan tayini icin gerekli asamalar 6zetlemek
gerekirse: =

Ornek almu
Sacin 6rneginin hazirlanmasi

Ekstraksiyon: liquid/liquid, sohd

extraction



. A \
Kromk \\ kol problemi olan bireylerde: EtG mikta
ng/mg 4 B, o
Sosya} IGIC1 O an y ‘Bj(;‘i@meyén_‘:birey r: Negatf

Bunun ne¢ S, T b
v’ Bireylerin sa¢ segmentlermin yap:
diisiiniilmektedir, ¥

¥__—/



NEDEN SAC ANALIZI?

Diger testler: Nefes testi, Idrar
testl, Tukurik testa

Dezavantajlarn: Kisa siirel
sonuc¢ vermeler1

Sac Analizlerinin Avantaj:
6 ava kadar alkol alimiyla 1lgih
bilgi!




ALCOHOL TESTING EFFICACY TIMESCALE

SALIVA i instant to 4 hrs
LURINE ; 2 hra to 8 hrs

LFT & CDT 2 hrs to 28 days
BLOOD MARKERS

HAIR 10 days to & months




SAC ANALIZLERI VE DIGER ANALIZLERIN
KARSILASTIRILMAS:

air alcohol testing vs. Tradiional methods

4 Haftadan az

Bir Defaya Mahsus Belli Penyotlarda Test

Tekrarlanmali

6 aya kadar

Yalnis Sonuclar Elenir ~ Yalms sonug riski daha
fazla

Miuimkin Kisa Belirlenebilrlik
stiresinden Dolay1
Miimkiin Degil
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