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Ozet

Bu calismada, 2-aminonikotinik asit (2-ANA) "I ile radyoisaretlenmesi, radyo isaretleme verimi,

radyoisaretleme verimi lizerine pH ve ylkseltgen ajanin etkisi, in vitro kararlihg ve radyoisaretli bilesigin

biyodagihmi ¢alismasi yapilmistir. Radyoisaretli bilesigin kalite kontrol ¢alismalarinda Elektroforez ve

Radyo ince Tabaka Kromatografisi (RITK) kullanilmistir. Biyodagilim 9 adet erkek Albino wistar siganlar
Uzerinde ve Ug gruba ayrilarak yapildi. Radyoisaretli bile§ik(13ll—2—ANA) sicanlara verildikten sonra 15, 60

; ve 180 dakika sonra hayvanlar sakrifiye edilerek belirli organlar c¢ikarilarak bu organlardaki enjekte
edilen dozun gram basina doz dagilimlar olgildi. 132 ANA bilesiginin verimi % 86,41+3,11 olarak
bulundu. Biyodagihm sunucunda 1312 ANA bilesigi yiksek oranda mide, bobrek, pankreas, akciger,
tiroid, incebagirsak ve yagda tutulum yaptigi gorildi. Bu c¢alismanin sonucunda, 13112 ANA’nnn
radyoisaretleme veriminin yliksek oldugu ve diagnostik ¢alismalar icin yeterli kararliiga sahip oldugu
bulunmustur.
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Radio Labeling of 2-Aminonicotinic Acid with “*'I| and Biodistribution on

the Albino Wistar Rats

Abstract

Turk In this study, labeling of 2-aminonicotinic acid (2-ANA) with ~°I, radiolabeling efficiency, the effect
of pH and oxidizing agent on the labeling yield, in vitro stability and biodistribution of radiolabelling
substance were made. Electrophoresis and Radio Thin Layer Chromatography (RTLC) methods were
used in the quality control study of radiolabeled substance (131I—2—ANA). Biodistribution studies were
done in nine male Albino Wistar rats which were categorized 3 groups. The rats were sacrificed at
various time intervals (15, 60 and 180 min), their organs were removed, and percentage of injected
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! Rat dose per gram (% ID/g) was calculated. The labeling yield of 2-ANA was determined as % 86.41+3.11.
Maximum uptake of 1312 ANA was seen in the stomach, kidneys, pancreas, liver, thyroid small intestine
and fat. We concluded that the binding efficiency of 13112 ANA was high and it had sufficient stability for
diagnostic studies.
© Afyon Kocatepe Universitesi
1.Giris
insanlardaki bulasici veya bulasici  olamayan tasarim ve gelistiriimesinde yogun c¢alismalar
hastaliklarin belirlenmesi (timor, iltihap, vb) klinik yapilmaktadir (Jurisson et al., 1993).
uygulamalarda biylik bir sorun olarak devam Radyofarmasotik genelde iki temel bilesenden

etmektedir (Boerman et al., 2001; Rennen et al.,
2001). Bunlarin yeri ve adedi sintigrafik
incelemelerle ortaya gikarilmaktadir (Cindas et al.,

olusmaktadir. Bunlardan birisi aktif bilesen, digeri

ise disariya iyonlayici radyasyon veren radyoaktif

elementtir. ideal niikleer 6zelliklerinden dolayr "I

2001; De Bois et al., 1996). Sintigrafik calismalar ise
genelde radyofarmasotiklerle yapilmaktadir. Bu tir
yerlerin tanisi i¢in kullanilan radyofarmasétiklerin

nikleer tipta radyoaktif element olarak genis bir
kullanim alanina sahiptir.
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GunUmuzde aktif bilesen olarak nikotinik asit ve
tlrevleri farmasotik olarak ¢okca kullaniimaktadir.
Nikotinik asit, Niyasin, veya B3 vitamini olarak da
bilinmektedir. Nikotinik asit olan NADH, NADPH,
NAD ve NAD+ hiicrelerde enerji metabolizmasi (Cox
et al.,, 200),
karbonhidrat

zorunlu vitaminlerden biridir.

nikleik asit, protein, yag ve

metabolizmasi igin gerekli olan

Beslenmeleri sirasinda asiri nikotinik asit almayan
kisilerde isal, mide-bagirsak sistemi bozuklugu,
bunama, deri hastaliklari, deride kalinlasma, agiz ve
dil iltihabi ve sindirim bozuklugu gibi hastaliklar
neden olmaktadir (Ravi et al.,, 2008). Bu bilesigin
yuksek dozlarda alinmasi durumunda makula ve
retina  kalinlasmasi  meydana gelir, bunun
sonucunda da bulanik gérme ve korliik meydana

gelebilir (Gass, 1973).

GuUnumuzde vicuttaki niyasin eksikligi, yoksulluk,
koti beslenme, kronik alkolizm ve temel beslenme
kaynagi misir olan kisilerde gorilmektedir (Pitsavas
et al., 2004).

Niyasin, 50 yildan beri  HDL (iyi kolesterol)
seviyesini ylkseltmek (Kantzug, 2006) icin
kullanilmakta ve ayrica kalp  krizi  riskini

azaltilmasinda rol oynadigi bilinmektedir (Bruckert
et al., 2010; Mc Govern, 2005).

Nikotinik asit tlirevi olan 2-hidrazinonikotinamid
(HYNIC), iki fonksiyonlu kenetleme ligandi olup
teknesyum ve renyum tabanli radyofarmasétiklerin
tasarim ve gelistirilmesi ¢alismalarinda
kulaniimktadir.  Tc-99m-HYNIC'in  ilk  kullanimi
Abraham tarafindan (1990) poliklonal
radyoisaretlemesiyle yapilmiitir. HYNIC antikorlar
da dahil olmak Uzere c¢esitli biyomolekillerin

(Verbeke et al., 2003), kemotaktik peptidler (Babich

IgG nin

and Fischman, 1995), somatostatin analoglar
(Decristoforo  and Mather, 1999), antisens
oligoniikleotidler (Hnatowich at al.,, 1995),

interlokin-8 konjugasyonunda kullanilmistir.
Glnlmulzde HYNIC, gastrin serbest reseptor (GRP)
reseptor-pozitif yayilmamis timaorlerin tanisinda bir

arag olarak kullanilmaktadir. Nikotinamid tirevleri,

insan hiicrelerindeki antitimoér aktiviteleri ve
sitotoksik etkilerinden dolayi etkili bir izleyici olarak
onerilmektedir (Girgis et al., 2006; Pero et al.,
1999; Brown et al.,, 1991). Bu bilesikler iyotla
isaretlendiklerinde tlimorde yiksek tutulum ve
benzamid tiirevlerine gére viicuttan hizl bir sekilde
atilmaktadirlar (Liu et al., 2008). Ayrica iltihapl
yerlerin goriintilenmesinde **"Tc-hlgG, **"Tc-IgG-
HYNIC, ''In-DTPA-IgG,  *™Tc-HYNIC-IgG-EDTA
(Karczmarczyk et al., 2004) kullanilan baslica isaretli

bilesiklerdir.

Bizim ¢alismamizda karboksilik asit tlrevi olan 2-

aminonikotinik  asit sartlarda 'l ile

erkek

uygun
isaretlenerek Albino wistar sicanlarda

biyodagilimlari yapilmistir.

2. Materyal ve Metot
Deneyde kullanilan kimyasal maddeler analitik
saflikta olup, ticari olarak satilan maddelerdir.
Kullanilan maddeler

herhangi bir saflastiriima

tutulmaksizin
131

islemine  tabi kullanilmislardir.
Radyoaktif iyot ise (

Fakdltesi, NUkleer Tip ABD’dan temin edilmistir.

I) Ege Universitesi, Tip
2.1. 2-Aminonikotinik Asit’in "'l ile
radyoisaretlenmesi

adet stok c¢ozelti
Bunlardan ilki 1,0 mg 2-aminonikotinik asit 0,1 mL

Calismada ki kullanilmistir.
0,1M HCI ile ¢ozillip Uzerine distile su eklenerek
hacmi 1,0 mL’ ye seyreltildi. Digeri ise 0,1 M Na,SOs;
¢ozeltisi olup, 0,315 g (2,5 mmol) Na,SOs alinarak 1
mL distile suda ¢6zlllp 25 mL ye seyreltilmistir.

isaretlemenin yiiksek verimde yapilmasi igin uygun
kosullarin belirlenmesinde yiikseltgen ajan olan
tespit
edilmistir. iyodojen miktarinin belirlenmesi igin;

iyodojen miktari ve uygun pH degeri
0,25 mg, 0,5 mg ve 1 mg’lik iyodojen tartilip 1,5x6
cm’lik cam tupler iginde, 1 mL CH,Cl, iginde
¢ozuldikten sonra, +4 °C ortamda ¢dzgen

hazirlandi. Hazirlanan

ugurularak tipler

kullanilincaya kadar +4 °C ortamda sakland.

AKU FEMUBID 13 (2013) 011201
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2-Aminonikotinik asit'in ¢Ozeltisinden 25 plL
alinarak istenilen pH’ larda (2, 4 ve 7) ¢ozeltiler
hazirlandi. Hazirlanmis olan iyodojen tiipler tizerine
bu ¢ozeltiler ilave edildikten sonra Gzerlerine 1 mCi
(37 MBg/1,0 mL) Na''l eklenerek 30 dakika
beklemeye birakildi. Bu sirenin ardindan 5,0 pL,
0,1 M Na,S0; eklenerek 10 dakika daha beklenerek

ve radyoisaretleme islemi tamamlandi.

2.2. "1 ile radyoisaretli bilesiklerin kalite
kontrolleri

kalite
kontrolleri Elektroforez ve Radyo ince Tabaka

Hazirlanan radyoisaretli bilesiklerin

Kromatografisi (RITK) kullanilarak yapildi.
2.3 Kagit elektroforezi yontemi

Elektroforez islemi EC 1000-90 Thermo Elektron
Corporation kabinda Whatman kagitlan kullanilarak
yapildi. Seliiloz kagitlari 1,5 x 15 cm boyutlarinda
kesilerek, lizerine anot, katot ve uygulama noktalari
isaretlendi ve serum fizyolojik (% 0,9 NaCl) ile
islatilip elektroforez kabina uygun bir sekilde
yerlestirildi. Uygulama noktalarina 2,0 pL’ lik *!1-2-
ANA damlatilip 250 Voltluk gerilim altinda 3 saat
elektroforez islemi uygulandi. Bu slire sonunda
islem gormis kagitlar kurutulduktan sonra 1,0 cm’
lik pargalar halinde kesildi ve radyoaktivite Cd(Te)
dedektoriyle donanimhi RAD 501 tek kanall
analizor ile sayild.

2.4. Radyo ince tabaka kromatografi (RITK)
yoéntemi

RITK icin seliilozla kaph kalinliklari 0,12 mm olan 20 x
20 cm boyutlarindaki plastik tabakalar (Merck
5565) kullanildi ve bu tabakalar 1,5 x 10 cm’lik
halinde kesildi.
tabanindan 0,5 cm

Elde edilen seritlerin
kalite
yapilacak radyo isaretli ¢ozeltilerden birer damla

seritler
uzagina kontrolii
damlatilarak agzi hava almayacak sekilde kapal

olan ve ylritici banyo ¢ozeltisi bulunan

kromatografi kiivetine konuldu. Kiivetteki ¢ozgenin
seridin uygulama noktasindan en ug¢ noktasina
kadar ilerlemesinden sonra seritler kiivet icinden

cikartiip oda sicakliginda kurutuldu. Kurutulan

kagit seritleri yapiskan bir bantla kaplanarak
orijinden itibaren 0,5 cm pargalar halinde kesildi.
Kesilen her bir parganin aktivitesi Cd(Te)
RAD 501 tek kanall

TR 131 - 131 131
analizor ile sayildi. Calismalar 1, yiik-"*1 ve *'I-2-

dedektoriyle donanimli
ANA icin ayri ayri yapildi.

YlrGtict banyo olarak A: izopropil alkol, n-biitanol,
amonyumbhidroksit (2/1/1 (v/v/v)) ve B: n-bitanol,
su, asetik asit (4 /2 / 1 (v/v/v)) kullanildi.

2.5 Lipofilite tayini
Lipofilite degerlerini belirlemek amaciyla logP
dagilim katsayisi n-oktanol/su orani hesaplanarak
belirlendi. *'I-2-ANA bilesiginden 100 pL alinarak,
onceden hazirlanmis 3,0 mL n-octanol ve 3,0 mL su
ikili fazi iceren tip Uzerine eklendi. Bu karsim
manyetik karistirici yardimiyla bir saat karistirildi.
Fazlarin tamamen ayrilmasini saglayabilmek igin 5
dakika 3000 devirde santrifujlendi ve her iki fazdan
500 pL alinarak radyoaktivitesi sayildi. Lipofilite
(LogP (n-oktanol/su))
fraksiyonlarindaki sayim degerleri yerine konularak

formulinde,
hesaplandi.
311.2.ANA

2.6.Serum ve serum fizyolojikteki
bilesiginin kararhligi

300 pL 1311.2-ANA 600 pL taze insan serumunda ve
serum fizyolojik icerisinde 37 °C’de 4 saat bekletildi.
Beklemeye basladiktan 1., 2., 3. ve 4. saatlerde
numuneler alinip RITK yapilarak kararliliklarina

bakildi.

2.7 . Erkek Albino Wistar sicanlar iizerinde yapilan
biyodagihim ¢alismalari

Hayvan galismalari, hayvan etik kurulunda belirtilen
protokol dahilinde yapilmistir. Biyodagihm igin 9
adet 190130 g agirhgindaki erkek Albino wistar
sican kullaniimistir. Her bir deney 3 sigan (izerinde
gercekleitirilmistir. Tiroit bezinde iyot tutulumunu
engellemek icin siganlarin 1,0 L igme suyuna 10 mg
potasyum iyodir ilavesi yapilmistir. Radyo isaretli

AKU FEMUBID 13 (2013) 011201
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bilesigin pH degerini 7,0 ayarlamak icin NaOH (%
1,0) kullanildi ve bu bilesik delik yaricapr 0,22 pum
olan milipordan gegirilerek sterilizasyonu saglandi.
Daha sonra "'-2-ANA  hayvanlarin  kuyruk
damarindan 185 MBq/5,0 mL aktivitede enjekte
edildi. Enjeksiyondan 15, 60 ve 180 dakika sonra
sakrifiye edilerek istenilen organlar
ckarilip agirliklari  alindiktan sonra  *'I-2-ANA
radyoaktivitesi Cd(Te) dedektériinde
Olgllip her bir organ igcin gram basina diisen doz
degerleri (% ID / g) hesaplandi.

hayvanlar

bilesiginin

2.8 istatistik analizler

Deneylerden elde edilen verilerin istatistik
SPSS istatistik yaziiminda (SPSS for
Windows; Release 13.0.1 Standard Version) yapildi.
Gruplar  arasindaki  degerlendirme  korelatif
bivariate testi kullanilarak Pearson degerlendirmesi
kullanilarak P < 0.05 den kiiglikse degerler anlamli
bulundu.

analizleri

3. Bulgular
1l jle isaretli 2-ANA bilesiginin yapisi Sekil. 1’ de
gorilmektedir.

Sekil 2 ve Sekil 3'de radyoisaretleme verimi lizerine
pH ve iyodojen miktarinin etkisi grafik olarak
verilmistir. Radyoisaretleme verimi en yiksek
degeri 1,0 mg iyodojen ve pH degeri 2 iken en
yuksek degerde elde edilmistir.

O
]
N OH
| bz
N NH,

Sekil 1. Radyoisaretli 2-ANA bilesiginin yapisi (*-2-
ANA).

131)-2-ANA
90 -
80 T
£ 70
>
S 60
50
2 4 6 8
pH

Sekil 2. pH’in radyoisaretleme verimi lizerine etkisi.

131].2-ANA
85
E
o 65
>
2
45 T T
0,1 0,6

iyodojen miktari (mg)

Sekil 3. iyodojenin radyoisaretleme verimi iizerine etkisi.

Radyofarmasotigin nikleer tipta kullanilabilmesi
icin, bu bilesikten istenen temel ozellik yliksek
radyoisaretleme verimi ve radyo isaretli bilesigin
kararliigidir. *'I-2-ANA’nin radyoisaretleme verimi
% 86,411£3,11 olarak bulunmustur. Elektroforez
sonuglarina gore 'I-2-ANA bilesigi % 0,9 serum
fizyolojikte (SF) ¢ok az ¢ozildigu ve uygulama
noktasindan arti kutba dogra (Sekil 4) ¢ok az
ilerledigi gortlmustir.

131.2-ANA  —e—1-131
600
s00 —8Yiik. I-131

400 =0-1-131-2-ANA
300
200
100

Sayim/saniye

-7 2 3
Mesafe

131-

. 131 131
I, yuk-""1 ve

Sekil 4. I-2-ANA  bilesiklerinin

elektorforez kromatografisi.
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Radyoaktif bilesiklerin R; degerleri Tablo 1'de
gorilmektedir. Tim radyoaktif bilesiklerin farkl iki
banyodaki ylridikleri mesafeler birbirinden
farkhdir. *'I-2-ANA’nin A banyosundaki Rf degeri
0,57 iken B banyosundaki degeri ise 0,38 olarak
bulunmustur.

Tablo 1. Radyo aktif bilesiklerin RITK deki R; degerleri.
Yiirtitticti 131,

Yiik-*1 B!1-2-ANA

Banyo
A 0,85 0,32 0,57
B 0,32 0,0 0,38

13T

Yik-": Yukseltgenmis iyot ("°1); Yrutlcl banyo A: izopropil alkol, n-

bitanol, amonyumhidroksit (2/1/1 (v/v/v)) ve B: n-bitanol, su, asetik
asit (4 /2 / 1 (v/v/v)) kullanild.

Tablo 1. incelendiginde 'l A ve B banyodaki R;
degerleri sirasiyla 0,85 ve 0,32 olarak cikarken,
yik-"""in R; degerleri ise ayni banyolarda sirasi ile
0,32 ve 0,0 ve "' -2-ANAin R¢ degerleri ise 0,57 ve
0,38 olarak bulunmustur.

131

Tablo 2. I-2-ANA  bilesiginin serum ve serum
fizyolojikteki kararlihg:.
Serum fizyolojikteki Serumdaki
Zaman ... _
isaretleme verimi isaretleme verimi
(saat)
(%) (%)
0 86,41+3,11 86,4113,11
1 66,21+2,11 85,70+4,44
2 62,8213,13 81,44+5,34
3 51,37+5,21 72,16%3,21
4 44,13+2,87 62,37+6,54

Maddelerin ¢ozlndrlikleri ¢ozlindlkleri ortamlara
Lipofilik maddelerin
yagdaki ¢ozlnirlikleri suya gore daha yuksektir.

gore degisiklik gosterirler.

BL2-ANA"In lipofilite degeri (logP) pH 7 de
-0,90+£0,03  (n=5) olarak hesaplanmistir. logP
degerlerinin eksi bulunmasi, radyoisaretli bilesigin
sudaki ¢OzUnurligindn oktanoldeki

¢Ozunirliginden fazla oldugunu gostermektedir.

Bunun temel nedeni ise bu bilesigin organik asit
tlirevi oldugu icin suda ¢6ziinmis olma olasiligidir.

Radyoiyotla isaretli 2-ANA bilesigine ait karallik
calismalari Tablo 2 de verilmistir. **'1-2-ANA serum
fizyolojik icindeki % verim degisimi baslangig, 1.
Saat, 2. Saat, 3. Saat ve 4. Saatlerdeki degerleri
86,4113,11, 66,21+2,11, 62,82+3,13, 51,37+5,21 ve
44,13+2,87 iken radyo isaretli bilesigin serumdaki
belirtilen zaman araliklarindaki  degisimi ise
86,41+3,11, 85,70+4,44, 81,4445,34, 72,16%3,21 ve
62,37+6,54 olarak hesaplanmistir.

B1.2-ANA bilesiginin  kalp, akciger, karaciger,
bobrek, ince bagirsak, kalin bagirsak, mide, dalak,
pankreas, kas, bas, yag, tiroit, testis, kan, omurilik,
beyin, prostattaki tutulum degeri gram basina
alinan doz (% ID/g) olarak Sekil 5’de gorilmektedir.
131.2-ANA’in  15.dakikada yliksek dozda bobrek,
pankreas, akciger, mide ve ince bagirsakta birikim
yaptigl bulunmustur. 60. Dakikada yilksek doza
sahip organlar ise, mide, kan, bobrek, yag, akciger
ve prostat olarak bulunmustur. 180. Dakikada
dozun yiksek olarak gorildigii organ ise mide, ince
bagirsak, yag, tiroit ve akcigerdir. '1-2-ANA’In
zamanla birikimi strekli olarak mide, kalinbagirsak
kalp, akciger,

ve beyinde artis gozlenirken,

karaciger ve pankreasta azalma gozlenmistir.

B1.2-ANA’INn biyodagilimlarinda kalp-akciger
(r=0,86, p<0,003), kalp-karaciger (r=0,82, p<0,006),
karaciger-pankreas(r=0,89, p<0,001), bobrek-
omurilik(r=0,82, p<0,006), boébrek-beyin (r=0,88,
p<0,001), akciger — bobrek (r=0,85, p<0,004),
incebagirsak-testis (r=0,80, p<0,008), dalak-prostat
(r=0,79, p<0,1), kalp-karaciger (r=0,82, p<0,006),
bas-prostat (r=0,83, p<0,005), yag-testis (r=0,80,
p<0,01), aralarinda anlamli pozitif korelasyon
bulunurken, akciger-kalinbagirsak (r=-0,91,
p<0,0004) ve mide-beyin(r=-0,80, p<0,01)
aralarinda anlamli negatif korelasyon gézlenmistir.

AKU FEMUBID 13 (2013) 011201
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1311-2-ANA

815 dak. @360 dak. 2180 dak.
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sekil 5,

4. Tartisma ve Sonug

B1.2-ANA"In serum fizyolojik ve serumdaki 1. Ve 2.
Saatlerdeki

verimlerinin oldukga yliksek oldugu gorilmektedir.

verimleri incelendiginde, baglanma

Bu sonuglarda bize radyo isaretli bilesigin gorinti

almak igin yeterli sire kararli oldugunu
gostermektedir.
insanlarda nikotinik asidin emilimi mide ve

bagirsaklardan pasif diflizyonla yapiimaktadir
(Bechgaard and lJesperson 1977, Hankes 1984).
Carlson ve arkadaslarinin yaptigi bir c¢alismada
(1968), agiz yoluyla alinan nikotinik asidin kandaki
en ylksek degere 30-60 dakika arasinda ulastigini
belirlemislerdir. Bizim yaptigimiz calismada, 1 -2-

ANA'nin  emiliminin  mide ve bagirsaklardan
yapildigini  ve  kandaki  konsantrasyonunun
maksimum  degere 60  dakikada  ulastig

gorilmastiir. Elde edilen bu sonuglar yukaridaki
sonuglarla paralellik gostermektedir.

Carlson ve Hanngren (1964) nikotinik asitle yapmis
olduklari bir hayvan c¢alismasinda, nikotinik asidin
kandaki sekilde azaldig
karaciger, vyag ve bobreklerde biriktigini
belirtmislerdir. Bizim c¢alismamizda ise baslangig

miktarinin  hizh  bir

I-2-ANA bilesiginin Albino Wistar siganlarindaki 15, 60 ve 180 dakikalardaki biyodagilimi.

konsantrasyonunun akciger ve bdbreklerde yliksek
iken zamanla azaldigI saptanmistir.

Viicuda alinan nikotinik asit karacigerde metabolize

olarak amit tlrevi bilesikler olusturuldugu,
metaboliz miktarinin kandaki konsantrasyonuyla
degistigini Goodman ve Gilman (1975) yaptiklar
BY-2-ANA’nIN

karacigerde metabolize oldugu ve konsantrasyonun

¢alismayla gostermislerdir.

zamanla azaldigi gorilmustar.

Jacob ve arkadaslarinin yaptigi bir calismada (1989)
nikotinik asidin metabolize olarak N-metil-2-
piridon-5-karboksiamid ve  N-metilnikotinamid
bir sekilde bobreklerden

belirtmislerdir.

olusturdugu ve hizh

atildigini Bizim  ¢alismamizda,
radyoisaretli bilesigin akciger ile bdbrekler arasinda

pozitif bir korelasyona sahip oldugu gorilmustir.

5-[***|]iyodonikotinamitle siganlar Gzerinde yapilan
bir calismada (Bergstrom et al. 1993), radyo isaretli
bilesigin 30. Dakikada % 8,8 beyine gittigi ve daha
sirede beyindeki
belirtilmistir. Bizim ¢alismis oldugumuz maddenin

sonraki tulumunun azaldig
en ylksek konsantrasyon degerinin % 0,1 oldugu ve
beyine 15. Dakikada ulastigi ve tutulumunun

zamanla azaldigi gorilmustar.
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2-ANAin
ile isaretlendigi, diger

sonuglarina gore,
131|

Yapilan ¢alismanin
yuksen bir verimle
organlara gore ylksek miktarda mide, bobrek,
pankreas, akciger ve prostatta tutuldugu, serum ve
serum fizyolojikte dort saat boyunca kararli oldugu
bulunmustur.
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Calismada kullanilan radyoaktif B3 saglayan Ege

Universitesi Niikleer Tip ABD’na, gerekli katkilarindan
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