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Sentetik kannabinoidler: Yeni nesil esrar

Synthetic cannabinoids: A new generation marihuana

Pinar Efeoglu Ozseker', Aybike Dip', Nebile Daghoglu, Mete Korkut Giilmen®

Ozet

Sentetik kannabinoidleri igeren iriinlerin istismari son
zamanlarin fenomeni olmustur. “Bitkisel titsi” olarak reklami
yapilan bu triinler “ Spice, K2, Super Nova, Yucatan Fire, Dia-
mond ve Cloud 9” gibi ¢esitli isimler adi1 altinda internette, tekel
diikkanlarinda ve aktarlarda satilmaktadir. Sentetik kannabinoidler
fonksiyonel olarak tetrahidrokannabinol (THC)’e benzemekte ve
sigara gibi i¢ildiginde marihuananin (esrarin) etkisini taklit etmek-
tedir. Ancak, bu triinlerin ¢gogu THC’den daha giiglidiir ve daha
biiyiik bir saglik riski olusturur. Kisa donem biling kaybi, paranoid
halliisinasyon, solgunluk, titreme ve ¢arpint1 ortak semptomlaridir.
Sentetik kannabinoidlerin en az biri kanserojenik potansiyele sahip
olabilmektedir. Tiim diinyada oldugu gibi tilkemizde de yetiskinler
ve gencler arasinda sentetik kannabinoid kullanimmin popiilari-
tesindeki hizli biiylime ciddidir. Bu maddelerden bazilar1 Erken
Uyar Sistemine gore 2010 yilindan itibaren iilkemizde yasakla-
nan maddeler listesine alinmistir. Hukuk giicleri tarafindan yasal
kisitliliginin olmamas: ve elde edilebilir bir iicrette olmasindan
dolay1 tercih edilmektedir. Bu maddelerin kimyasal yapilari yeni
ve hizli bir sekilde gelismektedir. Bu yiizden rutin ilag izleme ana-
lizlerinde bu maddeleri tespit etmek zordur. Bu ¢alismada sentetik
kannabinoidlere genel bir bakis acisini sunma amaglanmistir.

Anahtar kelimeler: Adli Toksikoloji; Marihuana; Sentetik Kan-
nabinoid; Analiz

Summary

Abuse of products containing synthetic cannabinoids has
become a recent concern. Advertised as “herbal incense”, these
products are sold at smoke or head shops and over the inter-
net under a variety of names such as “Spice, K2, Super Nova,
Yucatan Fire, Diamond and Cloud 9”. Synthetic cannabinoids
are functionally similar to tetrahydrocannabinol (THC) and
mimic the effects of marijuana when smoked. However, many
of them are stronger than THC and pose a greater health risk.
Short-term loss of consciousness, paranoid hallucinations, pal-
lor, tremors and seizures are common symptoms. At least of
synthetic cannabinoids may have carsinogenic potential. The
rapid growth in popularity of synthetic cannabinoid use among
teens and adults is of serious in our country as all of the world.
Some of these compounds were taken the list of prohibited
substances in our country since 2010 according to the Early
Warning System (EWS). They are preferred because of hav-
ing an affordable price and no banning by law-enforcement.
Formulations of these compound are new and rapidly evolv-
ing. For this reason, there is no a common mass or ultraviolet
library of synthetic cannabinoids. It is difficult to detect and
identify because they do not show cross-reactivity in drug test
assays. In this study we aimed to present a general approach to
synthetic cannabinoids.

Key words: Forensic Toxicology; Marijuana; Synthetic Can-
nabinoids; Analysis
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Giris

Bilinen ve yasalar tarafindan kontrol altina alinmis
olan narkotik ve psikotrop maddelerin diginda, bu
maddelere benzer etkiler gosteren ancak herhangi bir
yasal kisitlilig1 olmayan yeni psiko-aktif maddelerin
goriilme sikligi tiim diinyada oldugu gibi Tiirkiye’de
de giderek artmaktadir. Yasal bir kisitliliginin olma-
mas1 ve kolay temin edilebilmesi bu maddelerin pi-
yasaya arzini giderek artirmaktadir. Ayrica bu madde-
leri kullanmanin cezai bir yaptirimi olmamasi hizli
bir talebin olugmasini kaginilmaz kilmaktadir.

Bu yeni nesil psikoaktif maddeler; sentetik kan-
nabinoidler, sentetik katinonlar, triptamin ve tiirev-
leri, feniletilamin ve tlirevlerini igermektedir. Sente-
tik kannabinoidleri i¢eren bu maddeler iilkemizde
‘Bonzai’ olarak bilinmekte olup bitkisel gdriiniim
kazandirmak amaciyla ¢esitli bitki kirintilarina em-
dirilmektedir. Sentetik kannabinoidlerin son zaman-
larda bu kadar ilgi ¢ekmesindeki en biiyiik etken
esrar ile ayni reseptdrlere baglanarak kiside esrar
benzeri etkiler gdstermesidir. Ayrica merdiven alti
iretim olarak tabir edilen yasadisi liretim sebe-
biyle bu maddelerin kimyasal yapilari ¢ok ¢abuk
degistirilmektedir. Bu da bu yeni nesil maddelerin
tespitini zorlastirmaktadir. Bu sebeple siipheli bit-
kisel driinler ile kan, serum, idrar, tikirik ve kil
gibi biyolojik orneklerde sentetik kannabinoidleri
tanimlamak ve miktarini belirlemek i¢in hassas ana-
litik yontemlerin giiclendirilmesi gerekmektedir.

Yeni nesil psiko-aktif maddelerle daha etkin mii-
cadele i¢in Avrupa Madde ve Madde Bagimliligi
Izleme Merkezi (EMCDDA) biinyesinde Erken
Uyar Sistemi (EWS) olarak adlandirilan bir sistem
kurulmustur. Bu sistem psiko-aktif etkili yeni mad-
deler ile miicadelede iilkeler arasi hizli isbirligi ve ile-
tisimin gerceklesmesinde onemli rol oynamaktadir.
EWS araciligi ile EMCDDA ve Avrupa Polis Ofisine
(EUROPOL) her y1l yeni psikoaktif maddeler bildi-
rilmektedir. Sentetik kannabinoid kacake¢iliginda Tiir-
kiye hedef iilke konumundadir. Bu maddeler Avrupa
iilkeleri ile birlikte Amerika Birlesik Devletleri ve
Cin gibi iilkelerden yasa dis1 yollarla Tiirkiye’ye ge-
tirilmektedir. Tiirkiye’de 2013 yilinda 780 kg sente-
tik kannabinoid yakalanmistir. 2013 yilinda yakala-
nan sentetik kannabinoid miktarinda 2012 yilina gore
%79,7 oraninda 6nemli bir artis olmustur. Tirkiye’de
ilk yakalandig1r 2011 yilina gore ise yaklasik 17 kat
artig gerceklesmistir.! Avrupa’da 2014 yilinda yayn-

lanan uyusturucu raporunda 50.000 ele gecirme vaka-
s1 olmus ve bu maddelerin %6011 sentetik kannabi-
noidler meydana getirmistir.?

Acil servislere, psikiyatri kliniklerine ve aile he-
kimlerine bagvuran sentetik kannabinoid kullanici sa-
yis1 giderek artmaktadir.? Bu derleme ile toplumdaki
tiim bireylerin saglik sistemi ile ilk temas noktasini
olusturan aile hekimlerine sentetik kannabinoidler
hakkinda temel bilgi sunarak onlarin bilinglendiril-
mesi, farkindaliklariin arttirilmasi amaclanmistir.

Bitkisel iiriinlerdeki sentetik kannabinoidlerin
tarihcesi

Bitkisel {irtinlerde tespit edilen ilk sentetik kan-
nabinoidler, John W. Huffman tarafindan sentetik
kannabinoidlerin  terapotik  etkisi  arastirtlirken
sentezlenmistir. JWH-018 kolay bir sekilde sentez-
lendiginden ve yiiksek farmakolojik etkiye sahip
oldugundan bitkisel iirlinlerde tespit edilen ilk sente-
tik kannabinoiddir. 1960’l1 yillarda Hebrew Uni-
versitesi’nden Raphael Mechoulam HU-210’1 ve
1970’lerde Pfizer CP-59,540, CP-47,497 ve onun
alkil homologlarimi i¢eren siklohekzilfenol (CP ) seri-
lerini sentezlemistir.®

2004 yilindan itibaren ‘Spice’ olarak adlandirilan
bitkisel karigimlar Almanya, Isvigre ve Biiyiik Bri-
tanya gibi birgok Avrupa iilkesinde satiga sunulmustur.
I1k baslarda bu iiriinler gézde olmay1p, sadece kiigiik
gruplar tarafindan deneme amagh kullanilmis, ancak
2008’de Alman gazeteleri ve televizyonlarinin bu
irlinleri kannabis (esrar) bileseni olarak duyurmasi-
nin ardindan, ayni yil i¢cinde kullanic1 sayis1 ve bili-
nirligi de dramatik bir sekilde artmigtir. Ayni fenomen
Fransa, Blylik Britanya ve diger birka¢ Avrupa iil-
kesinde de gbzlemlenmistir.*

Ilk nesil ‘Spice’ iiriinleri tiitsii veya bitkisel kari-
simlar olarak ilan edilmis ve ‘Spice Silver’, ‘Spice
Gold’, ‘Spice Diamond’, ‘Yucatan Fire’, ‘K2’ ve
‘Smoke’ gibi adlar verilmistir. Bu {irtinler 6zel tasa-
rimh renkli paketler igerisinde, 0,5-3 g yesil/kahve
bitki materyalinden ince ince kesilmis olarak piyasa-
ya sunulmustur. ‘Spice’ iiriinlerinin bir grami 20-40
dolara satilmaktadir. Ambalaj etiketlerinde bu otlar
icin “tiiketildiginde ‘kannabis’ benzeri etkiler olus-
turabilecegi, sadece dogal unsurlarin ‘sofistike’
karigimindan dolay1 bu iiriinlerin farmakolojik ola-
rak aktif oldugu” belirtilmektedir.*
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iIk baslarda cogunlukla internet vasitasiyla sa-
tilan bu iirlinler, daha sonralar1 bilinirliginin artma-
s1 sonucu “headshops” (¢ogunlukla kannabis igmek
icin aksesuarlar satan marketler) olarak adlandiri-
lan marketlerde ve yerel tiitin marketlerinde satisa
sunul-mustur. Baz1 saticilar sadece 18 yas {iizeri
misterilere bu urlinleri sattigini iddia ederken pek
cok satic1 yas sinirlamasi yapmadan ‘Spice’ {iriin-
lerini satmigtir. Paketlerde yer alan talimatlarda
veya ‘Spice’ sunan bazi internet sitelerinde iiriin-
lerin insan tiikketimi i¢in uygun olmadigini belirten
cesitli ibarelerin bulunmasina ragmen, bu triinleri
oral olarak alan veya sigara gibi icen pek ¢ok kisiye
ait bildirimler internet forumlarinda yer almaktadir.
Cogu kullanict bu firiinlerin kannabis benzeri et-
kilerinin oldugunu tanimlamigtir.*

Su anda “Dream, Monkees go Bananas! and Ja-
maican Spirit in Germany”; “K, Tai High and Amped
in USA”; ve “Enigma, Kamikadze, Napalm and Cher-
nobyl in Russia” gibi isimleri tasiyan ve marketlerde
mevcut olan ¢ok ¢esitli ‘spice’ markas1 vardir ve sayi-
lar1 giin gegtikge hizl bir sekilde artmaktadir.*

Tiirkiye’de 2010 yilinda Bakanlar Kurulu kara-
nyla; JWH-018, CP 47,497, JWH-073, HU-210,
JWH-200, JWH-250, JWH-398, JWH-081, JWH-
073 metil tiirevli, JWH-015, JWH-122, JWH-203,
JWH-210 ve JWH-019 “Uyusturucu Maddelerin
Murakabesi Hakkinda Kanun” hiikiimlerine tabi tu-
tulmustur. 2012 yilinda ise yasakli sentetik kannabi-
noidlere AM-2201, JWH-20 ve JWH-302 eklenmis-
tir. 2012 yilinda olay sayist bir onceki yila gore
yaklagik 19 kat, stipheli sayisinda ise yaklasik 57 kat
artig gerceklesmistir.” 2015 yilinda Bakanlar Kurulu
karariyla sentetik kannabinoid ve diger psikoaktif
maddelerin olas1 kimyasal yapilar1 agikca belirtile-
rek “Uyusturucu Maddelerin Murakabesi Hakkinda
Kanun” hiikiimlerine tabi tutulmustur.?

Istanbul Adli Tip Kurumu’na gelen 1200 bitkisel
bilesigin 1179’unda sentetik kannabinoid tespit
edilmistir. Bu maddelerin %98,3’tinde JWH-018,
%065,9’unda ise JWH-018 ve JWH-O81 birlikte bu-
lunmustur.” Hem olay hem de siipheli sayisindaki bu
artig, bu maddenin lilkemizde yaygilagtigini goster-
mektedir.

Marihuana

Marihuana olarak bilinen ‘Cannabis sativa’ bit-
kisi insanlarda fizyolojik ve psikolojik etkilere sa-
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hip olan kimyasal maddeleri iceren ve kagak olarak
tiretimi yapilan bir bitkidir. Bu bitkinin disi ve erkek
tiirlerinin ¢igekli tepeleri ve disi bitkinin tohumu
etrafinda bulunan yapraklar1 psikoaktif maddeler
tagir. Digi bitkinin c¢icekli tepelerinden salgilanan
recine “hashis” adini1 alir. Esrar olarak da bilinen bu
recine pek ¢ok sayida kannabinoid igcermesine rag-
men delta-9-tetrahidrokannabinol (A9-THC) en etken
psikoaktif maddedir. Tasikardi, vazodilasyon, hiper-
tansiyon, bronkodilasyon, gz i¢i basincinda azalma,
dis uyaranlari algilamada degisimler, hafiza kayb1 ve
zaman algisini kavrayamama gibi etkileri vardir.!
THC lipofilik bir maddedir ve karacigerde onemli
Olcilide metabolize edilir.

Bu nedenle agiz yolundan alinan THC’ nin biyo-
yararlanim1 %@4-12 arasinda degismektedir. Elimi-
nasyon yartlanma 6mrii 30 saat kadardir ve yag do-
kusunda birikme o0zelligine sahiptir. Karacigerde
aktif metaboliti olan 11-Hidroksi-THC’ye ve bazi
inaktif metabolitlere doniisiir. Metabolitleri idrarla ve
kismen safra ile atilir. Esrar agiz yoluyla ya da sigara
icinde inhalasyonla alinir. Ag1z yolundan alindiginda
etkisi 3-4 saatte belirgin hale gelirken, inhalasyon
yoluyla etkisi hemen baslar.!!

Sentetik kannabinoidlerin Smiflandirilmasi

Sentetik kannabinoidler birbirilerine benzer kim-
yasal yapilar1 olan maddelerdir ve insan hiicreler-
inde bulunan CB1 veya CB2 olarak bilinen kannab-
inoid reseptorlerine baglanabilen yapisal o6zellige
sahiptirler. CB1 reseptorii ¢ogunlukla beyin ve
omurilikte yer alir. Kannabisin karakteristik, fizy-
olojik ve ozellikle psikotropik etkilerinden sorum-
ludur. CB2 reseptorii ise ¢ogunlukla dalakta ve
immun sistem hiicrelerinde yer alir. Immun diizen-
leyici etkilere aracilik eder. Sentetik kannabinoidler
fonksiyonel olarak kannabisteki ana aktif maddeye
benzerdir ve sigara gibi i¢ildiginde marihuananin et-
kisini taklit eder. Bu maddeler kannabinoid reseptor
agonistlerine daha fazla egilimlidir ve son 40 yildir
agriylr dindirme amagcli terapotik ajanlar olarak
gelistirilmislerdir. Baz1 sentetik kannabinoidler CB1
ve CB2 reseptorlerine THC’den daha yiiksek veya
es afinite gosterirler. Ancak bu ilaglarin psikoaktif
etkilerinden selektif terapdtik ozelliklerini izole et-
mek ¢ok zordur. Ayrica bu ilaclarin kannabislerden
daha potent oldugu bulunmustur.'?

Sentetik kannabinoidler molekiillerin kimyasal
yapilarina gore asagidaki sekilde siniflandirilir.'>- 4



- Klasik kannabinoidler: THC, kannabisin diger
bilesenleri ve onlarla yapisal olarak iliskili sentetik
analoglart HU-210, AM-906, AM-411 ve O-1184

- Klasik olmayan kannabinoidler: Siklokekzilfe-
nol veya CP-47,497-C8; CP-55,940; CP-55,244 gibi
3-arilsiklohekzanoller

- Hibrid kannabinoidler: Klasik olan veya ol-
mayan kannabinoidlerin yapisal 6zelliklerinin kom-
binasyonlar1t AM-4030

- Aminoalkilindoller (AAIs): Naftoyilindollere
boliinenler (JWH-018, JWH-073, JWH-398, JWH-
015, JWH-122, JWH-210, JWH-081, JWH-200,
WIN-55,212); fenilasetilindoller (JWH-250, JWH-
251); naftilmetilindoller ve benzoilindoller (pravado-
line, AM-694, RSC-4)

- Eicosanoidler: Anandamide ve onlarmn sentetik
analoglari gibi endokannabinoidler; (methanandamide)

- Digerleri: Diarilpirazoller (selektif CB1 anta-
gonisti Rimonabant), naftoilpiroller (JWH-307),
naftilmetilindenler veya naphthalene-1-yl-(4-penty-
loxynaphthalen-1-yl) methanone (CRA-13), indazol
karboksamid (APINICA)

Uygulanma sekli ve toksisitesi

Sentetik kannabinoidler genellikle sigara gibi igi-
lerek uygulanir. Biitiin sentetik kannabinoidler yagda
c¢oziilebilir, apolar ve 20-26 karbon atomundan mey-
dana geldigi icin sigara gibi icildiginde kolayca
buharlagir.'> Farmakolojik etkilerini hizli bir sekilde
gosterdiginden kullanicilar tarafindan bu yol tercih
edilir. Ekonomiktir ve literatiirde ¢ok az toksikolo-
jik bilgi vardir. Etkileri kullanimdan sonra saatlerce
hatta giinlerce siirebilir ve davranig bozukluklarina
sebep olur. Sadece 0,3 gram inhalasyon ile ilk 10
dakika igerisinde idrak ile ilgili bozukluklar ve sonra-
sinda algi-durum degisimlerinin meydana geldigi
kaydedilmistir. Kullanimdan 2-6 saat sonra ¢ogu etki
kaybolmaktadir. Kaydedilen en yaygin akut yan et-
kiler anksiyete, paranoya, sedasyon, haliisinasyon,
psikoz, agiz kurulugu, skleray1r orten konjuktival
damarlarin genislemesi ve istahta artistir. Tasikardi,
hipertansiyon, nadir olarak da aritmi ve miyokard
enfarktiisii kardiyovaskiiler bulgulardir. Diger yan
etkileri; bulanti, kusma ve akut bobrek hasaridir. In-
ternet forumlarinda oral yolla tiiketim bildirimleri
mevcuttur. Bitki ¢ay1 olarak kullanimina sik rastlan-

maz. Ciinkii yiikksek derecede lipofilik olan bu mad-
delerin suda ¢oziintirliikleri diisiiktiir. Parenteral yolla
uygulama su ana kadar insanlarda kaydedilmemistir.
Sentetik kannabinoidlerin uzun dénem etkileri ile il-
gili ¢alisma bulunmamaktadir.'*"”

Sentetik kannabinoid alimi ile iliskili sadece
bes o6liim tespit edilmistir. 59 yasinda Japon bir
erkek ev-de 6li bulunmustur. Uygulama yolu ve
dozu bilinme-yen MAM-2201 femoral kanda (1,24
ng/l), beyin, viicut organlar1 ve adipoz dokuda tespit
edilmistir.® Isvicre’de 17 yasinda bir erkek sokakta
yalniz 6lii bulunmustur. Arkadasi, 6len gencin 6l-
meden Once iki nefes ot ¢ektigini, ellerinde uyus-
ma hissettigini ve basinin dondiigiinii sOylemistir.
Adamin postmortem femoral kaninda 12,3 pg/l
JWH-210 bulunmustur. Bir diger vaka olan 26 ya-
sindaki erkekte ‘methoxe-tamin’ ile birlikte Ti¢
sentetik kannabinoid tespit edilmistir. “Oliim yiiksek
dozda ‘methoxetamin’e dayandirilmasina ragmen,
tespit edilen AM-694, AM-2201, JWH-018 6liime
katki saglamis olabilir.” denmistir.?!

Yirmili¢ yasinda bir baska erkek AM2201 igtik-
ten sonra siddetli psikoza girmis ve 6lmiistiir. Yapilan
toksikolojik analizde postmortem kalp kaninda 12pg/1
AM-2201 tespit edilmistir.*? Kaydedilen son 6liim
vakas1 olan 34 yasindaki bir erkek yerde 6lii halde
bulunmustur. Otopside rutin sistematik toksikolojik
analiz i¢in kan ve diger biyolojik drnekler alinmistir
ve SF-AMP pozitif bulunmustur.?® Bu vakalar-
da kaydedilen sentetik kannabinoidlerin kandaki
konsantrasyonlar1 1,2-12,3 pg/I’dir. Tespit edileme-
yen sentetik kannabioidler veya diger uyusturucu
maddeler, uygulanma sekli ve dozu, sentetik kanna-
binoid metabolizmasindaki kisisel farkliliklar 6limii
etkileyebilen diger faktorlerdir.!

Sentetik kannabinoidlerin analizi ve karsilasi-
lan zorluklar

Yeni sentetik maddelerin hizli bir sekilde ortaya
¢ikisi, bu maddelerin tiimiinii kapsayan genel bir a-
naliz metodunun olusmasini zorlastirmaktadir. Ana-
lize bitkisel iiriiniin homojenizasyonu ile baslanir,
clinkii sentetik kannabinoid tasiyicisi olarak kullani-
lan bitkisel materyal yumusak ve hafiftir. Bu 6zellik-
ler bitkinin homojen hale gelmesini zorlastirir. Havan
ve havan tokmagi, bitki degirmeni, elektrik degirme-
ni ve ‘miller’ dahil ¢esitli homojenizasyon aletleri
test edilmistir. Sasirtici bir sekilde bu aletlerin hig
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birinden verimli sonuclar elde edilememistir. Onun
yerine en etkili yontem; incecik toz haline gelene ka-
dar 500 mg’lik 6rnegi 100 ‘gritlik’ zimpara kagidi ile
ezmek ve ogiitmektir. Tkinci adim ise sentetik kan-
nabinoidlerin ¢oklu fonksiyonel grup igermesinden
dolay1 gelistirilmis olan sirali ekstraksiyon islemi
yapmaktir. Bu islem bir asit veya baz ile kombine ek-
straksiyon ya da kannabinoidleri ¢6zmek i¢in santrifiij
islemini takip eden basit metanol inkiibasyonudur.
Her iki yontem de yeterli miktardaki matriksi eks-
trakte ederek coklu pike sahip olan bir kromatogram
olusturacaktir. Asit/baz ekstraksiyon metodunda ho-
mojenize edilen 6rnek (50-100 mg), 1 ml de-iyonize
su ve bunu takiben 3 damla %10’luk HCI eklenerek
asitlestirilir. Daha sonra hacimce %95 metilkloriir ve
%S5 izopropanol ¢ozeltisinden 1 ml eklenir ve karig-
tirtlir. Santrifiij iglemi yapildiktan sonra olusan ikili
fazdan alttaki kisim bir kenarda saklanir. Konsantre
amonyum hidroksitten 2 damla ve %95 metilkloriir
ve %5 izopropanol ¢ozeltisinden 1 ml kalan sulu
karigima (iist kisim) eklenir.

Ornek karistirilarak tekrar santrifiij edilir. Alt
cozelti faz1 alinarak diger alt ¢ozelti fazina ekle-
nir ve kisa bir silire karistirilir. Cogu orneklerde
birlestirilmis bu ekstrakt GC/MS analizi i¢in hazir
hale gelir. Bazi sentetik kannabino-idler GC/MS
analizlerii¢in cok az uygun olan keton, indol, alkol ve
fenol gibi coklu, aktif ve polar fonksiyonel gruplar
icerir. Metodun hassasiyetini ve kromatogramin
performansini artirmak icin bu fonksiyonel gruplar
koruyan 99:1 BSTFA:TMCS (tiirevlendirici) ekle-
nir. Tirevlendirme islemi i¢in ekstrakt azot gazi
kullanilarak kuruluga kadar buhar-lagtirllir (tama-
men kurutulmus olmali ve su veya alkol kalintisi
olmamali), tiirevlendirici eklenerek 70°C de 30 dk
inkiibe edip sogutulduktan sonra gaz kroma-tografi-
kiitle spektrometresine (GC/MS) verilir.!3-2+ 27

Sentetik kannabinoidleri tanimlamada ve biyo-
analitik yontemlerini gelistirmede karsilagilan baglica
zorluklardan biri referans materyal eksikligidir. Saf
referans materyalin sinirli olmasindan dolay1 bu
maddelerin tanimlanmasi1 ve kantitatif analizinin
yapilmast zor olmaktadir. Metabolik standartlarin
eksikligi klinik ve adli laboratuvarlarda standardize
edilmis yontemlerin gelismesini engellemistir. Bitki
iiriinlerindeki psikoaktif madde igeriginin diisiik ol-
mas1 ve gizlenen katkilarin varligi (yag asitlerinin
amitleri veya gliserin gibi) yiliziinden hizli bir sonug
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almak zordur. Tanimlamada kiitle spektrometresi ile
eslesmis gaz kromatografisi veya sivi kromatografisi
gibi kompleks teknikler uygulanabilir. Stvi-siv1 veya
kati-s1vi faz ekstraksiyonunu igeren 6rnek hazirlama
basamaklarinin zaman alic1 ve pahali olmasi, ¢alisilan
LC/MS/MS teknikleriile ortadankaldirilabilir.* Bunun
daha da Gtesinde bilimsel literatiirde bilgi olmaksizin
yeni maddeler siirekli marketlere giris yapmaktadir.
EMCDDA’ya ait Erken Uyar Sistemi gibi sistemler
bu yeni maddeler hakkinda bilginin hizli toplanmasi
ve yayilmasi konusunda etkili olmasina ragmen, i-
rin ekstraksiyonundan sonra NMR spektroskopisi
vasitasiyla kimyasal yapisinin agiklanmasi ve siipheli
yeni maddenin ayrmtili saflagtirilmasinin yapilarak
maddenin tanimlanmast olduk¢a zor bir islemdir.
Sentetik kannabinoid testleri rutin hastane laboratu-
var analizleri i¢in uygun degildir. Teshis hastanin
Oykiisiine ve klinik bulgularina dayanmaktadir. Anti-
dotu yoktur ve tedavisi destekleyicidir.*

Pek ¢ok tilkede yasal ve yapisal uyumsuzluklarin-
dan dolay1 kontrollii maddelerin jenerik tanimi ola-
naksizdir. Diger bir problem ise istismarin yayginligi
ve kullanicilarin demografisindeki bilgi eksikligidir.
Cogu tilkede bu tirtinlerin kullanict gruplarina ait bil-
gi kisith hatta yok denecek kadar azdir. Temel sorun-
lara yol acan bu maddelerin ¢cogunun metabolizmasi
heniiz bilinmediginden, isyeri madde analizi, siiriicli
sorumlulugu testi ve adli aragtirmalar alaninda kotiiye
kullanimin kontrolii i¢in alinan idrar 6rneklerinde bu
maddelerin tiiketimini dogrulamak da olduk¢a zor
olmaktadir.

Sonug¢

Yasaklamalardan otiirii medyada daha az yer al-
mas1 kullanict sayisinin azalmasina neden olmamis-
tir. Internette hala ¢ok fazla sayida ve gesitte elde
edilebilir {irtinler bulunmaktadir. Bu yeni madde-
lerin kimyasal yapilar siirekli degiserek ortaya ¢ik-
maktadir. Sentetik kannabinoid kullanicilarinin biiyiik
kismi kannabis veya beyaz zehir kullanma Oykiisii
olan, bazilar1 da diizenli olarak zorunlu ila¢ izleme
testine giren kisilerdir. Griffiths ve arkadaslarinin ana
hat-lariyla belirttigi gibi “Spice” gegici bir iiriin ola-
bilir. Uyusturuculart kontrol altinda tutabilmek igin
en etkili yol; kan ve idrar analizleri vasitasi ile sente-
tik kannabinoid tiikketimini tespit etmek i¢in hizli ana-
litik yontemler gelistirmek ve bu yontemlerin vali-
dasyonunu yapmaktir.*



Sentetik kannabinoidlerin kontrolii i¢in jenerik
bir tanimlamanin yapilmasi risk olusturmaktadir.
Bunun sebebi bu maddelerin tim olasi katkilari
icermemesidir. Ayn1 zamanda jenerik tanimlamanin
kullanimi AM-694 gibi halojen bilesenleri veya ar-
tan toksisiteye yol acan diger fonksiyonel gruplari
iceren maddelerin iiretilmesine sebep olabilir. Jenerik
tanimlama icin sentetik kannabinoidler alaninda da-
ha genis arastirma yapmak gerekir. Cin ve Hindistan
gibi liretim ve ticaretini yapan iilkelerde daha etkili
kontrol 6l¢timleri uygulanmalidir. Kanserojenik po-
tansiyel ya da akut toksisiteye sahip olan AAls’lerin
bazilari i¢in bu maddelerin toksikolojik 6zelliklerinde
genis arastirmalar yapilmasi ¢ok yararli olacaktir.
“Spice” kullamim yayginliginda su anda yeteri ka-
dar bilgi olmadig i¢in potansiyel kullanicilarin kan
ve idrar drneklerinde adli toksikolojik arastirmalarla
eslesmis epidemiyolojik bir aragtirma, problemin
boyutunu incelemek i¢in ¢ok gereklidir.
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