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fotlu Organik ilaglarin Kromatografik Muayeneleri 1i

The Chromatograplic Study of Some Iodinated Organic
' Compounds II

Oznur ATES ve Hayrive AMAL *
ginis

Caligmalarimizin bu boliimiinde iodipamid, 3,5-diiodo-4-piridon-
N-asetik asit, bunun metil ve etil esterlerile iodoklorhidroksikinin
kagit ve ince tabaka kromatografileri, saf madde veya preparat ha-
lindeki ildc¢larda aktif maddenin teghisi suretiyle yapimg, sartlar
ayarlanarak iodoklorhidroksikinde esas madde yaninda bulunabilen
diger halojenli tiirevler ayrilabilmigtir,

Stahl ve Pleifle(*) iodipamid; 3,5-diiodo-4-piridon-N-asetik asit
ile bunun propil esteri ve diger iotlu ilaglarda yaptikiar: kromatogra-
fik muayenelerde alt1 golvent sistemi kullanmiglar, adl gegcen mad-
deleri tek leke halinde teshit etmiglerdir. Turula(?) iodoklorhidroksi-
kin ve benzeri iotlu ildclar: alan hastalarin serumunda bunlarin teg-
his edilebilecegini bildirmigtir, Korzun ve arkadaslari1(*} iodoklorhid-
rokgikin - (Vioform-Ciba) tizerinde caligmiglar, bu madde icinde yal-
‘niz 5-kloro-8-hidroksikinolin bulundugunu kromatogramlarda gos-
termigler, ancak 5,7-dikloro-8-hidrcksikinolinin Rf degeri bu sistem-
de iodoklorhidroksikinin Rf degerinin ayni olmas: (her ikisi igin
(.63 verilmistir) dolayis1 ile bu sonuncunun Vioform iginde mevcut
olup olmadigi hakkinda herhangi bir fikir ileri siirememigler ve ti-
cari madde icinde 5,7-diklorchidroksikinolinin teghis edilemiyecegini
bildirmislerdir. Yine bu alandaki kromatografik aragtirmalarda Cas-
tiglioni (4} kigitta, yiikselen metodu, iodoklorhidroksikini 8-hidroksi-
kinolin ile mukayese etmek gayesi ile kullanmig ve birincinin tatbik
noktaginda kaldigini ikincinin ise fromt civarinda bulundugunu, bi-
rincinin sari-yegil, ikineinin ise sar1 fluoresans gosterdigini bildir-
migtir. '

* Farmasotik Kimya Kiirslisii, Eczactlik Fakiiltesi, ﬁniversite, istanbul,
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Biz yukarida saydigimiz beg ilag iizerinde yaptigimiz -kroma-
tografik muayenelerde yalniz bir tanesinde ii¢ leke tesbit ettik; bu
muayenede li¢ leke buldugumuz jodoklorhidroksikinde bu lekelere
ait fraksiyonlar: kazanmak jicin preparatif kalin tabaka kromatogra-

fisi yaptik ve ayrilan fraksiyonlarin eliisyonundan sonra UV spek- -

tramiarmi tayin-ettik.

DENEL KISIM

Kagit kromatografisinde numune tatbik ettigimiz 2.5X30cm
ebadindaki Whatman No. 3 kagidy, bir saat solvent sisteminde do-
yurulmus, sonra sisteme patirilmis ve her seferinde yilkselen usulle
cahgilmigtir. ' :

fnce tabaka kromatografisinde gilikajel kaplanmig 520 ve
10% 20 cm lik plaklar 110°C de aktive edilmigtir; ayrica adsorban
olarak baz maddeler icin poliamid tozu kullanilmigtir.

‘ Lekelerin meydana cikariimas: icin kullamilan -reaktifler bu ¢a-
Lismanin daha once negredilmis 1. kisminda () verilmig ve ayni tek-
nikler tatbik edilmistir.

lodipamid ,

Maddenin metanoldeki % 0.5 lik cozeltisinden 3-5 u tatbik edildi.

Kagit kromatografisi. Solvent gigtemi: me'_ca;nol-ZN asetik asit
(8:1), temperatiir: 19°C; developman giiresi: 1 saat 55 dakika; Rf
0.595. Serik reaktif tathik edildikten 1-2 dakika sonra sar: zemin

izerinde beyaz renkte lekeler meydana cikar. Lekelerin daha bariz
veya uzun zaman goriilebilmesi igin kromatograma degigik yardimcl

reaktifler tatbik edilir. Serik reaktif tatbik edilmis kromatograma:

a) Heniiz yas halde iken p-aminobenzoik asidin cOzeltisi piis-
Kkiirtitliir; mor-kahverengi zeminde net olmayan agik kahverengi'le-
keler olur. 2-3 dakika sonra zemin acik mora doner, lekeler ise bek-
leme ile kaybolur. ‘

b) p-Fenetidinle bir miiddet sonra kirli beyaz olan ve kenarlara.

dogru yayilan a¢ik mor leke.

c) p-Fenilendiaminle cabuk solan acik turuncu leke.

d) - PAS Na tuzu ile siiratle acik kahverengine dénen ve sonra
kaybolan turuncumsu kahverengi leke.

e} Prokain hidrokloriirie sonradan yayilan beyaz leke goriil-
miigtiir.
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Ince tabaka kromatografisi.

A) a': gilikajel G {Merck) -0.5mm-; s': metanol-2N asetik
asit (10:1); t': 27°C; m*: 80 dakika; Rf 0.72. :

Lekenin belirtilmesi: serik reaktif ve arkasindan yardime: re-
aktiflerle yapilmig, kigit kromatografisindeki sonuclar alinmistir.
Ayrica benzokainle 15 dakika sonra solan mor leke vermigtir.

B) a: silikajel HF 5, 56 (Merck) -0.5mm-; s,: metanol-2N ase-
tik asit (10:1); t: 27°C; m: 1 saat 20 dakika; Rf 0.72; s,: metanol;
t: 27°C; m: 2 sat 20 dakika; Rf 0.65; s:: etanol-% 25 NH, (2:1);
t: 26°C; m: 1 saat 35 dakika; Rf 0.83.

Lekelerin belirtilmesi: 1) A daki gibi. 2) UV de (254 my) mor

leke. '
- C) a: silikajel HF,,, (Merck) -0.5 mm-; s,: isopropanol-% 25 NH,
(2:1); t: 23°C; m: 1 saat 54 dakika; Rf 0.45; s,: etanol-% 25 NH,
(100:30) ; t: 23°C; m: 80 dakika: Rf 065 g dlmetllformamid-n-bu-
tanol (2:1); t: 23°C m: 1 saat; Rf 0.38.

ILekelerin belirtilmesi: A ve B deki gibi.

D) a: silikajel Fy,, (pre-coated Merck); s: metan01-2N asetik
agit (10:1); t: 19°C; m: 80 dakika; RE. 0.72.
Lekelerin belirtilmesi: A ve B deki gibi (kromatogram 1).

" 3,5-Diiodo-4-piridon-N-asetik asit

Maddenin metanoldeki 9% 11ik ¢dzeltisinden 3-5 pl tatbik edildi.

Kagit kromatografisi, s: metanol-2N asetik asit (8:1); t: 19°C;
m: 1 saat 45 dakika; Rf 0.59.

Lekelerin belirtilmesi: serik reaktif ile iodipamiddeki g1b1 cali-
simsg, yardimer reaktiflerle agagidaki sonuclar alinmigtir:

a) o-Naftilaminle dnce aglk mavi, net leke goriilmiis, bu leke
zamanla kaybolmugtur,

- b)  p-Fenilendiaminle zamanla tamamen kaybolan agik turuncu
renkte leke goriilmiistiir; 40 saat sonra turuncu zeminde net, koyu
kahverengi leke olmustur. ,

¢) PAS Na tuzu ile zamanla kaybolan agik kahverengi leke ver-
migtir, '

d) Prokain hidrokloriir ile acik mor renkte leke olmus, fakat
zamanla bu leke yayilmis ve solmustur, ‘

* a: adsorban, s: solvent sistemi, t: temperatir, m: developman. siiresi,
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Ince tabaka kromatografisi.

A) a: silikajel G (Merck) -0.5 mm-: §; metanol-2N asetik asit
(10:1); t: 27°C; m: 80 dakika; Rf 0.62. :

Lekelerin belirtilmesi: serik reaktif ve arkasindan yardimel re-
aktiflerle kAgit kromatografisindeki sonuglar alinmig, ayrica ben-
zokain reaktifi ile acik mor leke olmug ve 15 dakika sonra bu leke
solmugtur, : i o -

.- B) .a: silikajel HF..o00s (Merck) -0.5D mm-; s: metanol-2N ase-
tik asit (10:1); t: 27°C; m: 80 dakika; Rf 0.62; s.: metanol; £: 27°C:
m: 80 dakika; Rf 0.60. _

Lekelerin belirtilmesi: 1) Serik reaktif ve yardimel reaktifierle
A daki gibi. 2). UV de (254 mp) mor leke,

C) a: silikajel HFw. (Merck) -0.5 mm-; 8;: dimetilformamid-
n- butanol (2:1); t: 23°C; m: 1 saat; Rf 0.28; s.: isopropanol~% 25
NH. (2:1); t: 23°C; m: 1 saat 54 dakika; Rf 0.60; g,: etanol-% 25
NH, (100:30); t: 23°C; m: 80 dakika; Rf 0.71.

Lekelerin belirtilmesi: A ve B deki gibi.

D) a: silikajel Fus: (pre-coated Merck); s: metanol-2N asetik
asit (10:1); t: 19°C; m: 80 dakika; Rf 0.65 (kromatogram 2).

Lekelerin belirtilmesi: A ve B deki gibi.

3,5-Diiodo-4-piridon-N-asetik asif metil esteri

Maddenin inetancldeki % 1 lik gozeitisi tatbik edildi.

ince tabaka kromatografisi. _

A) a: silikajel HFygg0 (Merck) -0.5 mm-; s: kloroform-etanol
(70:50) ; t: 25°C; m: 50 dakika; Rf 0.69,

B) a:silikajel HF,,, (Merck) -0.5mm-; si: isopropanol-% 25
NH, (2:1); t: 23°C; m: 1 saat 54 dakika; Rf 0.62; s,: etanol-% 25
NH, (2:1); t: 23°C; m: 80 dakika; Rf 0.61. :

C) a: silikajel Fu. (pre-coated Merck); s: kloroform-etanol
(70:50) ; t: 19°C; m: 75 dakika; Rf 0.60 (kromatogram 3.

3,5-Diiedo-4-piridon-N-asetik asit etil esteri

Maddenin etanoldeki % 1 lik cozeltisi tatbik edildi.
Ince tabaka kromatografisi.
" A) a: silikajel HF 500 (Merck) -0.5 mm-; s: kloroform-etancl
(70:50); t: 25°C; m: 50 dakika; Rf 0.73,
B) a: gilikajel HF,, (Merck) -0.5 mm-; 8: isopropanol-% 25
NH, (2:1); t: 23°C; m: 1 saat 54 dakika; Rf 0.61.
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C) a: silikajel F.;, (pre-coated Merck); s: kloroform-etanol
(70:50); t: 19°C; m: 75 dakika; Rf 0.62. ,

Lekelerin belirtilmesi: 1) Gerek 3,5-diiodo-4-piridon-N-asetik
~ asit, gerekse etil ve metil esterlerinin serik reaktifle verdigi beyaz
renk ¢ok net olmadigindan bu reaktifin piigkiirtiiimesinden sonra
kurutulmug veya yas haldeki kromatograma ferroin piiskiirtiildii-
giinde mavi zeminde kirmiz leke gbriilmiig ve bu renk 2-3 saniye son-
ra solmugtur. 2) Her iki ester de UV de (254 mp) mor leke halinde
‘gorilmiigtir, 3) Her iki esterde serik reaktifden sonra piiskiirtiilen
yardime: reaktiflerin sonucu, 3,5-diiodo-4-piridon-N-asetik asitteki-
nin ayn: olmustur (kromatogram 4).

3,5-Diiodo-4-piridon-N-asetik asit ve esterlerinin silikajel Fis,
(pre-coated Merck) de C deki sartlara gire yapilan mukayesesi kro-
matogram 5 de gisterilmigtir,
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Kromatogram 5 (I- Metil esteri, IL- 3,5-Diiodo-4-piridon-N-asetik
. agit, YII-Itil esteri) .

iodoklorhidroksikin
Maddenin metanoldeki 9 1 lik cozeltisi tatbik edildi.

Kagit kromatografisi. s: isopropanol-% 25 NH; (10:5); t: 19°C;

m: 4 saat 55 dakika; Rf 0.78.

Lekelerin belirtilmesi: Serik reaktifle jodipamiddeki gibi cali-

gilmig, yardime: reaktiflerle agagidaki sonuglar almmigtir:

a) PABA ile derhal mor kahverengi zeminde net beyaz leke go-
riilmiis, 15-20 dakika beklemede zemin agik mora donmiig, beyaz le-
keler ise netligini muhafaza etmistir. 40 gaat sonra lekeler yaygin
bir hal almig, renkte degigiklik olmamistir, :

b) eo-Naftilaminle mavimsi mor zeminde net, beyaz leke goriil-
‘miig ve renk bozulmadan kalmigtir.

¢) p-Fenetidinle mor zeminde beyaz leke olmus; 30 dakika son-
ra zemin kizil mora dénmigtiir. Lekenin netligi uzun zaman devem

etmigtir.
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d} Benzokainle morumsu kahverengi zeminde beyaz leke olmug;
15 dakika sonra zemin kahverengine dénerken lekenln netligi kay-
bolmustur.

e) PAS sodium tuzu ile kahverengi-mor zeminde beyaz leke ol-
mug; yarimm saat sonra zemin acik grimsi mora dénmiis ve bu durum
lekelerin netligi kaybolmadan devam etmigtir,

f) p-Fenilendiaminle turuncu zeminde beyaz leke olmus, bu re-
aktifle elde edilen leke iki saat aymi rengi aym netlikle muhafaza et-
migtir; 40 saat sonra ise net sar1 bir leke haline gecmigtir, 15 giin
sonra sari lekelerin hafifce woldugu ve yavas yavag kayboldugu gb-
riilmiigtiir,

g} Prokain hidrokloriirle kizil-mor zeminde beyaz leke vermis,
20 dakika sonra zemin, actk mor ve 1.5 saat sonra agik kahverengi
olmug, bu esnada lekeler yaygin bir hal almigtir.

Ince tabaka kromatografisi.-

A) a: silikajel G (Merck) -0.5mm-; s: isopropanol-% 25 NH,
(10:5) ; t: 21°C; m: 2 saat 5 dakika; Rf 0.67 (sar1), Rf 0.58 (pembe).

Lekelerin belirtilmesi: 1) 0.67 Rf deki leke ciplak gbzle sar:
renkte goriiliir; kromatogramim UV de (254 ve 366 mp) muayene-
sinde sar1 leke turuncu fluoressans gosterir ve onun hemen altinda
pembe fluoressans gosteren bir leke meydana cikar. 20 dakika bek-
leme sonunda yine UV muayenesinde daha tnce turuncu renkte olan
leke mor olarak goriiniir; pembe leke ise tamamen kaybolur. Birkac
gin beklemis kromatogramlarda pembe leke ciplak gézle sart ve
UV de pembemsi sar1 renkte goriiliir. 2) Serik reaktifie her iki leke
garl zeminde beyaz renkte goriiliir. 3) Ferri kloriir (9% 10) ile her
ikisi de siyalums: yesil olur. 4) Dragendorff reaktifi ile her ikisi
de pembe renk verir. 5) % 10 luk serik siilfat/N H,S0, ile mor renk
verir, , _

B) a: silikajel HF., (Merck) -0.5mm-; s: etanol-% 25 NH,
(100:30); t: 23°C; m: 80 dakika; Rf 0.57 (sarl) -tek leke-,

C) a: sﬂﬂ&a]el K., (pre-coated, Merck); s: Isopropanol %o 20
NH, (10:5); t: 20°C; m: 3 saat 50 dakika; Rf 065 (sar1}, Rf 0.58
(pembe).

Lekelerin belirtilmesi: A daki gibi (kromatogram 6).

D) a: poliamid (Macherey, Nagel); s: isopropanol-% 25 NI,
(10:5) ; t: oda temperatiirii; Rf 0.38 (sar1).; Rf 0.46 (pembe) Rf 0.77
(mavi).
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Lekelerin belirtilmesi: A daki gibi (kromatogram T, I-iodoklor-
hidroksikin, II-8-hidroksikinolin}.

Q ‘ N
o |9
' rn | ron
6 . T 8

E) a: poliamid (Macherey, Nagel) ; s: metanol; t: oda tempe-
ratiirii; Rf 0.37 (sar1); Rf 0.44 (pembe) ; RE 0.52 (mavi).

Lekelerin belirtilmesi: iodoklorhidroksikin UV de (254-366 myp)
mavi, pembe, sari renkfe U¢ leke gosterir. 8-Hidroksikinolin ise UV
de mavi renkte -Rf 0.62- goriiliir (kromatogram 8, I-iodoklorhid-
roksikin, II-8-hidroksikinolin).

Prepaartif kalin tabaka kromatografisi.

a) Silikajel G (Merck) -0.6 mm- kaplanmig 2040 bk plaklara
_io-doklorhidroksikinin metanoldeki solusyonu, cizgi halinde tatbik
edildi; isopropanol-% 25 NH, (2:1) sistemile develope edildikten son-
ra sarl ve pembe leke geritleri (UV 1gikta tesbit) kesildi ve her biri
metanolle eliile edildi. UV muayenleri yapildi (grafik 1).
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b) Poliamid (Macherey, Nagel) kaplanmig 20:X40 Lk plaklara
madde solusyonu yukarda anlatildig: gekilde tatbik edilerek mavi,
sar1, pembe leke geritleri (UV de teshit) cizildi, mavi gerit benzenle
elite edilip siiziildii, benzen ucuruldy, bakiye metanolde coziildii.

Siitun -kromatografisi, ‘

Silikajel (0.05-0.2) sutundan, 10d0k10rh1droks1kmln isopropa-
nol- -% 25 NH; (2:1) deki ¢dzeltisi avm solvent sistemi ile eliie edil-
di. 10 ar ml lik fraksiyonlar alind: ve UV de muayeneleri yapilds.

- Stitundan alinan fraksiyonlardan 2, 3 ve 4 iincii 10 ml lik kisim-
lar sar1 leke veren madde, 39-47 nei 10 ml lik kisimlar sadece pembe
renkteki maddeye tekabiil etmekte, diger fraksiyonlar ise karigim-
lardan tesekkiil etmektedir,
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- UV spektrofotometrik tayinler. - S
Preparatif olarak veya stitun kromatografisi ile ayrilmig mavi,
sarl ve pembe lekelere tekabiil eden fraksiyonlar VSU 1-model Zeiss
Spektrofotometre. ile muayene edildi: sar1 leke A MeOH - 348 my.

(e maks, 1192) ve 271 mp (s maks. 8642); pembe leke- ) MeOH

maks
268 mp da (= maks. 476); mavi leke AMeOH 282 myu da (e maks.
463) ve 227 mp da (e maks. 832) ve A2T0my civarinda bir omuz
"gosterir (grafik 1). T |

. TARTISMA

~ Kromatografik muayenlerini yaptigimiz maddelerin ekserisin.
‘de Jekelerin tesbiti icin kullandigmuz p-fenetidin, serik reaktif ile
muamele edilmig kromatogramlara piiskiirtiildiigtinde 3,5-diiodo-4-
pridon-N-asetik asit ve esterleri ile iodipamidde fena, iodoklorhid-
roksikinde iyi sonuglar vermis, serik jonlari bulunan sahalarda mor
renk olmus; organik iodlu maddenin yerini gosteren serdz ioniari
bulunan beyaz leke kendrlari net ¢izilmig bir halde, yine beyaz renk-
te goriilmiigtiir. p-Fenetidin reaktifinin derigik olarak kullanilmasi
Weﬁger ve Ducker (*) tarafindan tavsiye edilmekte ise de biz 9% 1 lik
soliisyonlarla beklenilen renkleri elde ettik ve vasattaki arsenit ionu-
nun reaksiyonu bozmadigini gordiik. ' -

o-Fenilendiamine benzetilerek asetonlu vasatta p-fenilendiamin-

'le yaptigimiz deney, iyi yiiriimiis ve bununla tesbit edilen lekeler
15 giinden fazla bir zaman ilk durumlarin muhafaza etmigtir (iodi-
" pamidle husule gelen lekeler gabuk solmustur). '

~ Primer amin grubu ihtiva eden a-naftilamin, p-fenetidin gibi so-
“nug vermis ve jodipamid ile iodoklorhidroksikinde lekelerin netligi
bozulmamigtir (3,5-diiodo-4-piridon-N-asetik asit ve ester_lerinde ise
cabuk kaybolan leke goriilmiistiir). ‘

Prokain hidrokloriir ve benzokain gibi p-aminobenzoik asit es-
terleri piiskiirtmeyi takiben derhal bariz leke gostermisg; ancak 10-15
dakika icinde zemin rengi soldugundan lekelerin netligi bu miidde-
tin sonunda kaybolmusgtur. Buna kargilik ester haline gegmemis olan
p-aminobenzoik asit, jodoklorhidroksikini uzun zaman netligini mu-
hafaza eden zemin ve lekeler halinde tegbit etmig; ancak PABA
3 5-diiodo-4-piridon-N-asetik asit esterleri ve iodipamid igin iyi bir
reaktif olarak kaydedilemez. Bu saydigumiz maddelerle lekeler ya
cabuk kaybolmus veya hi¢ leke gorillmemistir. p-Aminosalisilik asit
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iodoklorhidroksikinde gok iyi sonug vermlg, dlgerlermde ise_solan
lekﬁler gortilmiigtiir. g

-fodipamid, iginde 1somerler1n bulunmast gereken bir ildg olmak-
la beraber biz 6 ayr sistemde tek leke tesbit ettik ki bu durum aynen
Stahl ve arkadaglarinin(*). bulgularma uyar, onlar da bizimkilerden
‘ayr1 6 sistemle galismis ve hepsinde tek leke bulmuglardir.

Todipamid enjektabl gtzeltileri metilglukamin tuzu halinde olup
metanol-asetik asitli sistemde biri iodipamide, digeri metllglukamm
agetata ait olmak iizere (sahitle) iki leke vermistir, .

3,5-Diiodo-4-piridon-N-asetik asit ve esterleri (metil ve etil) alta
degisik sistemde tek leke vermigtir. Asit ve esterleri, serik reaktifle

“beyaz lekeyi derhal vermez, fakat yardimer reaktiflerle bu madde-
lerin teghisi ¢ok kolay olup diger iotlu iliclardan farklh sonuglar elde
edilmigtir. Soyle ki: gerek asit ve ‘gerekse esterlerin PABA haru;
diger reaktiflerle verdigi renkler va beyaz renk halinde sebath veya
beyazdan dénen kirmiz, mor vs. renkler hallnde ve bu son §ek11 ile
sebatll olarak tesbit edllebﬂmlgtlr '
En;]ektabl soliite halindeki madde (per -Abrodil M, Bayer)
3, 5-d110d0 -4-piridon-N-asetik asitin metilglukamin tuzu olup kroma-
tografiye edildiginde asit igin kullamlan sistemlerden metanol-2N
agetik asitli sistemde biri esas itaca, digeri metﬂglukamm agetata
ait olmak iizere iki leke vermigtir (sahitle).

Iodoklorhidroksikin, kigitta tek leke verdigi halde s1hka,_‘]el iize-
_rmde UV de biri sar; digeri pembe olan iki leke halinde goriilmiis ve
nihayet poliamidde sar1, pembe ve mavi olmak iizere 3 leke halinde
tesbit edilmistir, Bu lekelerin herbirinin hangi yan maddeye teka-
biil ettigi tizerinde fikir yiiriittmek icin evveld Korzun ve arkadas-
larimin (*) c¢alismalarini inceledik ve onlarin Ciba Vioformunda
5-kloro-8-hidroksikinolini teghis ettiklerini gordiik; diger taraftan
Urbany1 ve arkadaglarimn(’) iodoklorhidroksikin iizerinde yaptig
IR gallgmalarl gonucunda ila¢ icinde 5-kloro-8-hidroksikinolin, 5,7-di-
kloro ve 5,7-diiodo-8-hidroksikinolin bulundugu belirtilmigtir. Biz
iodoklorhidroksikin icinde ¢nce 8-hidroksikinolin bulunup bulunma-
digina bakttk ve sahit madde ile kontrol ederek ilic icinde bu sonun-
cunun olmadigin tesbit ettik. Bundan sonra diger maddeleri tesbit
icin evvela gerek sart, gerek mavi ve gerekse pembe fluoressans leke
veren maddelerin '

a) Hepsinin ferri kloriir ile siyah-yesil renk vermesinden do-
lay1 fenol grubunun bulunmasi gerektigini;
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b) Dragendorff reaktifi ile pembe renk vermesinden dolay1 ki-
nohn tiirevi olmasi gerekt1g1n1 dugunduk

. Sari, pembe ve ‘mavi renkte gorunen k131mlar1n 11epsm1n serik
reaktif ile beyaz renk vermesi (yalmz serik siiifatla mor renk) hatta
bu arada 8-hidroksikinolinin bile serik reaktifle beyaz renk vermesi
sebebile maddelerden hangisinin iotlu ve hangisinin iotsuz oldugu
hususunu. a,ydmlatmak {izere -develope olmug kromatogramlarl v
iginlarinin tesirine veya birkag giin giines 1:ginda biraktik; sari
rengin (giplak gozle) belirmesi ve bu lekelerin nlgasta cOzeltisi ile
mor renk.vermesi gbstermistir ki sar1 ve pembe leke veren maddeler
jot ihtiva etmekte, buna karsilik mavi leke veren maddede iot bu-
lunmamaktadir. Bu kismm UV spektrumunun incelenmesinde 227 mp.
" ve 282myp da e degerleri zayif iki maksimum goriilmiigtiir;: «non-
suhstltue klnohmn 276 ye 3156 mu cwarlndakl absorpmyonlarmdan
(klor) deglgtecegl 315 mp dakl absorpmy_on maksimumunu degl@tl-
ren stibstitiientlerin ise 2, 3, 6 veya T mevkilerine giren siibstitiient-
ler oldugus bildirildigi ve ayrica iodun tesirinin klordan cok farkl
olmadigi(®) esasina dayanacak olursak iotsuz olan bu maddenin
5-kloro-8-hidroksikinolin olmagi gerekir. Esasen kromatogramlarda-
ki dizilig sirasi da. Korzun ve arkadaslarinin bulgularma uymaktadir,

Sar: madde esas olduguna (7-iodo-5-kloro-8-hidroksikinolin) ve
pembe leke veren maddenin iot ihtiva etmesine, ayrica- UV de & de-
geri bityiik olmayan tek bir maksimum gostermesine dayanarak bu
molekiiliin 7-iodo-8-hidroksikinolin veya 5,7-diiodo-8-hidroksikinolin
oldugu sylenebilir, Todoklorhidroksikinin miktar tayininde iot yliz-
delerinin hesap edilenden (ve farmakopélerde verilenden) yiiksek
bulunmasi da bu ilacin. 5,7-diiodo tiirevi ile bulagik oldugu ihtima-
lini arttirir. Bu maddede, iot yaninda klorun teshisinin daima giic-
liik qikardig1 goz Oniine alinacak olursa, problemin ¢oziilmesindeki
zorlyk daha iyi belirir, (UV absorpsiyon mikayeselerinde 8-hidroksi-
kinolinden de istifade edilmis ve tarafimizdan yapdan tayinde bu
madde icin iki maksimum -\ maks. 242 mp, «maks, 2655; x maks.
314 my, « maks, 1967~ bulunmustur. Ticari iodoklothidroksikinin (Vi-
oform) UV muayenesinde ise 325 mp, 256 mp ve 227 my da iic mak-
simum goriilmiigtiir ki Farmakopelere gore iodoklorhidroksikin teg-
hisi veya miktar tayininde 325 mp. ve 256 mp daki maksimumlardan
istifade edilmektedir).
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ODZET

Iodipamid, iodipamid metilglukamat, 3,5-diiodo-4-piridon-N-ase-
tik asit ve metilglukamin tuzu, 3,5-diiodo-4-piridon-N-asetik asit etil
ve metil esterlerile iodoklorhidroksikin’in kgt ve ince tabaka kro-
matografileri yapilmig; bunlarin kromatogramlarda serik siilfat-ar-

- senidz asitle teghisinde, leke gabuk soldugundan, reaktifi tesbit et-
mek igin bazi aromatik aminler kullanilmig ve memnuniyet verici
- sonuclar elde edilmistir,
- Bu ilaglardan ekserisi kdgitia ve silikajel tabakasinda tek leke

gostermig, yalniz iodoklorhidroksikin silikajelde iki leke vermistir.

Poliamid kaplanmis pliklarda iodoklorhidroksikin ile ii¢ leke
tesbit -edilmistir. _ -

fodoklorhidroksikinin preparatif kalin tabaka kromatografisin-
de tesbit edilen lekeleri ayriimig ve bu kisimlarin UV de A maksi-
mum-ve « maksimumlar: tayin edilmigtir.

SUMMARY

Paper and thin-layer chromatographic analyses were applied
on iodipamide, iodipamide methylglucamate, 3,5-diiodo-4-pyridon-N-
acetic acid and its methylglucamine salt, methly and ethyl 3,5-diiodo-
4-pyridone-N —aceta.t,e:and iodochlorhydroxyquin, For the detection of
iodinated compounds, the ceric sulphate-arsenious acid reagent was
used; in order to avoid the feading of the spots, some aromatic
. amines were used as second spraying reagent on the chromatograms
previously treated with the ceric sulphate-arsenious acid reagent,
and satisfactory results were obtained,

Most of these drugs gave one spot on paper and silica gel layer.
Only two spots with iodochlorhydroxyquin on silica gel were ob-
tained.

- On the plates covered with polyamide, three spots were obtained
with iodochlorhidroxyquin.

The spots which iodochlorhydroxyqguin gave at the thin-layer
chromatography were separated, and the UV spectrums of these
spots were taken, Then their A and ¢ maximum were determined.
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