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ABSTRACT

Glucose transport into human peripheral
lymphocytes, rat lymphocytes, and rat thymocytes
were investigated using 2-deoxyglucose (2-DOG) in
the transport studies. Our results showed rat
thymocytes to have a high affinity and a low affinity
system for transporting 2-DOG with Km values of
0.11 mM and 7.14 mM respectively. Both of the
systems were inhibited by phloretin (0.1 mM), a
specific inhibitor of carrier mediated transport. Human
peripheral lymphocytes and rat lymphoctes
transported 2-DOG with Km values of 5.26 mM and
3.57 mM respectively. While insulin had no effect on
this transport in thymocytes and lymphocytes, it
inhibited the efflux of 2-DOG from the cells.

Key Words: 2-DOG, uptake, lymphocytes,
thymocytes, transport, insulin

INTRODUCTION

In most mammalian tissues, glucose enters the cells
by a carrier mediated facilitated diffusion mechanism
independent of energy requirement and insensitive to
insulin. Exceptions are the kidney and intestinal
epithelia which also contain Na and energy
dependent glucose systems and muscle and adipose
tissue where glucose enters with a facilitated diffusion
but its entry is regulated by insulin and other
hormones.

2- deoxyglucose (2-DOG) is an appropriate substrate
to follow up glucose transport because it is taken into
the cell by the same system as glucose but it is not
metabolized further after it is phosphorylated (1). 2 -

DOG does not have a hydroxy residue at the 2-
position, therefore it cannot be used as a transported
ligand by the Na/glucose transporter. Phloretin, an
inhibitor of hexose transport in cells utilizing the
carrier - mediated, stereospecific transport system, is
shown to be an effective inhibitor of 2-DOG transport

(2).

Recent cDNA experiments have identified several
facilitative glucose transporter isoforms (GLUT-1 to 7)
that exhibit considerable homology in primary
sequences but distinct tissue specific patterns of
expression. GLUT-1 is abundant in human
erythrocytes and brain, whereas GLUT-2 is
expressed mostly in liver and pancreatic P-cells.
GLUT-3 is found in brain, placenta, and kidney,
whereas GLUT-4 is found exclusively in muscle and
adipose cells where insulin induces its redistribution
from the microsomal fraction to the plasma
membrane. It has recently been shown that human
peripheral blood lymphocyte population enriched in T
cells expresses GLUT-2 and GLUT-3 but not GLUT-1
and phytohemagglutini (PHA) stimulation induces
GLUT-1 expression with a concomitant
disappearance of GLUT-3 in plasma membrane (3).

Transport kinetics of 2-DOG and the effects of insulin
were analyzed in human peripheral lymphocytes, rat
lymphocytes and thymocytes. Lymphocytes and
thymocytes are a heterogenous population of cells.
10-20% of thymocytes are lymphoblasts that undergo
cell division at a rapid rate. The remaining cells are
small lymphocytes that do not undergo cell division
(4). These cells were chosen in our transport studies
because they can be easily prepared and they are
involved in immunological responses in many disease
states. Although transport studies are usually
performed with stimulated lymphocyte cultures (5-8),
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we preferred to use peripheral lymphocytes because
lymphocyte cultures do not represent the lymphocyte
population in vivo.

The objectives of the study was to evaluate glucose
transport in easily accessible human peripheral
lymphocytes as well as rat lymphocytes and
thymocytes and to observe the effects of insulin on
influx and efflux.

MATERIAL AND METHODS

2 - DOG, 2,4 - dinitrophenol, Histopaque, choline
chloride, phloretin, BSA, leucine, Triton X100, PPO,
POPOP, EDTA dibutyl-phtalate was purchased from
Sigma, 2-DOG trithium labelled (25 Ci/mmol) was
purchased from Amersham, NaN3, Dioxan, Glucose
were purchased from Merck and dioctylphthalate
from Fluka.

Isolation of lymphocytes:

Blood was obtained from healthy volunteers with
EDTA in 10:1 ratio and was mixed with equal volume
of Hank's solution. This solution was carefully layered
over Histopaque which was one third of the blood
volume. This two phase system was centrifuged at
850 g at 4° C for 30 min. Cells were carefully
separated from the middle phase and washed 3 times
with Hank's and centrifuged at 400 g for 10 min. (9,
10).

Isolation of thymocytes:

Rats 4-10 weeks old weighing 150-200 g were used
in the isolation of thymocytes. The thymus was
removed under ether anestesia. Following removal,
the gland was immmediately washed by cold Hank's
solution. The gland was washed with Hank's and was
filtered through a plastic sieve by crushing with a
spatula, incubated 10 minutes at room temperature,
centrifuged 3 minutes at 1500 g. The pellet was
suspended with 0.167 M ammonium chloride (pH 7.4)
to the original volume. This suspension was
centifuged again for the removal of erythrocytes.
Whrte colored cell pellet was washed twice with
Hank's (11).

One hundred and seventy million thymocytes were
obtained from each rat thymus. 95% of the cells were
vital for 8 hours in Hank’s solution.

Measurement of glucose transport:
One ml of incubation medium consisted of 0.1 - 1.0
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uCi radioactive labelled substrate, Hank's solution
without glucose and 6-10 million lymphocytes or
thymocytes per ml. Incubation started with the
adddition of cells. Transport was stopped by diluting
the samples taken at regular intervals of 1, 3, 5, 10,
20 min. by ice cold PBS (10). These samples were
layered over 10:3 dibutylphtalate: dioctyphtalate and
centrifuged at 2600 g for 6 minutes. 0.1 ml of the
supernatant was added to the Bray solution and the
rest was discarded. Walls of the tube were dried with
a filter paper and the pellet was solubilized with 0.1
ml 0.1% Triton X100 twice (11). Radioactivity in the
supernatant and the pellet was counted in 5 ml Bray
solution for 1 min. on a beta-counter (Packard 4530).

Radioactivity in the pellet to the total radioactivity was
expressed as a ratio; percent uptake.

0.1 mM 2,4 - dinitrophenol and 0.1 mM sodium azide
were used to determine the metabolic energy
dependence of 2-DOG transport. In efflux studies,
escape of the substrates were observed.
Lymphocytes or thymocytes were loaded with
radioactive substrate, 10-20 million cells per ml were
incubated with 0.5 |iCi of radioactive substrate. The
cells were layered over phtalate gradient, centrifuged
and washed with Hank's solution, mixed with medium
without any substrate. They were taken at different
intervals, put on to the phtalate gradient, centrifuged
and radioactivity was counted in the supernatant, to
estimate the efflux.

Effects of insulin on influx and efflux: Cells were
incubated for 60 min with bovine insulin (25 to 250
|ilU/ml transport medium) before the influx and efflux
experiments. Protein quantity in the lymphocytes and
thymocytes used in each sampling was estimated by
Lowry method (12). Radioactivity (cpm) per mg of
protein was used for the normalization of the
radioactivity in the cell pellet.

Viability test was performed with 1% Trypan Blue
(13). Cell suspensions with more than 95% viability
were included in our study.

RESULTS AND DISCUSSION

Kinetic studies were carried out over a wide range of
substrate concentrations. 2-DOG transport to human
and rat lymphocytes showed a linear uptake for 20
minute investigation. At 3 mins, glucose transports
showed hyperbolic saturation curve with a Km of 5.26
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Formali: Ambalajda, baraharinda 2 mg Estradiol - 17 - valerat igaran 11 beyaz draja va 2 mg Eslradiol - 17 - valaral va 1 mg Siproleron aaatat icaran 10 pamba renk* draja bulunur Farmakolojik ozettikleri: Kkmaktanumda ovarda follikil va korpus kiteum hormonlarinin yapimi gitgida azalarak kesJr
Bu durum kandini sadaca manstual sikluslann sona armasiyla degil, ayni zamanda sicaklik va tar basmalari, uyku bozukluklari, daprasif ruh hallari va metabolik fonksiyonlara olumsuz atkilar gibi subjaktil sikayatlar ila birlikla sayir aksiklik samplomlariyla goslenr Bu mayanda kamik dokusunda tur azal-
maya yol agan kamik malabolizmasi bozuklugu tzellikle 6nemlidir Eslradiol valaral, viicutta aslradiol - 17 Bkaybini telafi etmektedir Climen'de yar alan progestagen Siproleron asetat antiandrogan ozalliklara sahiptir va serum lipoprotein diizaylanni etkilemez Bu nadanla estradiol, kardiyovaskular sis-
temde artariosklarotik dag isiktikiar bakimindan bir avantaj olusturan yag metabolizmasi uzarindaki olumlu etkisini timiiyle gésterebilir Estrogen‘in endomotrium dzerindeki metotanik atkisini baskilamak amactyla Eslradiol valaral. Siproleron asetat e siklik olarak kombina edilir Bu uygulamadan eodometn-
um karsinomuna karst koruyucu bir etki 12 Klimaklarik hormonal tedavisi, dari va drogenital traktiisiin mvolisyonunda, kiimaktenumda depresil ruh hallen, karsriomatoz olmayan hastaliklar nadaniyla yapilan ovarektomi sonrasi eksiktik bekrisen. posi-
manopoza) osteoporozun dnlenmesi, pnmar va sakondar amanore (bir gebeligin meveut olmadigi kasinlastiklan sonra); diger aklus duzensizlikleri Kontrendikasyonlar Gebelik, sit varma donemi, gerin agir fonksiyon 6nceki ortaya cikan sarilik ya da siirekli kasinti, gegiril-
mis ya da meveut karaciger timorleri; rahim, ovar ya da mama timorleri veya siphesi, endometroas. meveut ya da gecirilmis tromboembolik sregler, damar dagisikiiklan gosteren agir diabat. orak hiicreli anemi, yag metabolizmasi bozulduklari, anamnazda Herpes gastaltoms. tnceki gebeliklerde
siddetlenen otoskleroz Uyanlar/Gnlemler: Climen gebelikten koruyucu bir kac degildir Uygulamaya ara verilen 7 ginliik saralar iginde bir kanamanin olusmamasina. Climen ila tedavi siiresi uzadikga, daha sik rastlanir Eger btr gebeligin mevcut olmast olasiligi varsa drale atimina kasin teshise kadar ara
verilmesi gerekir Estrogen iceren preparattarda tedavinin yarani bilimsel olarak kanitlanmistir Estrogen igeren preparatlarda tedavinin yaran bilimsel olarak kanitlanmistir Estrogenlerin Mimakteriumda yiiksek dozlarda ve uzun siire tek basina ndometrium ve bu meyanda
artan bir endometrium Karsinomu insidansina sebep olabilir Boyle bir riske karsi en iyi onlem Climen tedavisinde oldugu gibi, ek olarak bir gestagenin verilmesidir. Gestagen ilavesiyle endomelrium'un transformasyonu ve dolayistyla bir gerileme kanamasi saglanir Diabet. hipertoni, varis, otoskleroz. mul-
tipl skleroz, epilepsi, porfiri, telani ve cborea mindr gibi hastaliklardan hekim haberdar edilmelidir. Bitin bu durumlarda ve daha 6nceden gegirilmis flebitlerde dikkatli bir musahede gerekmektedir Ckmen m icerdigine benzer hormonal atkili maddetenn kullanimi sonucu nadir olgularda iyi huylu, ilen dere-
cede nadir olgularda da ciddi intraabdominal kanamalara sebep olabilecek bahis karaciger deg Bu nedenle, st batin inda ve bunlar g kisa b* siirede g hekim haberdar editmekdv. zira bu durumlar kagin kesilmesini gerektirebilir Yan
etkiler/advers etkiler Nadiren, gogislerde gerginlik hissi, ara kanamalar, mide sikayetleri, bulanti, viicut agiriginin ve libidonun etkilenmesi gorilebilir Tek tik vakalarda 6dem, baagrilari ve depresrf ruh hali ortaya gikabkir Uygulamaya ara venlen 7 ginlik sureler iginde car kanamanin olusmamasina,
Climen ile tedavi siresi uzadikca daha sik rastlanir bir etki goruldug basvurunuz  ilag oral ve insiline degisebilir Kullanim sekil ve dozu: Climen ambalajibir gember biciminde yerlesiirkmis 11 beyaz ve 10 pembe draje igerir
Draje atimina dair ‘baslangig' ibaresini tasiyan gozden baslanmali ve ok istikametinde giderek, her gin bir draje alinmalidir. Yani 6nce beyazlar, sonra da pembe drajeler, gignenmeden bir miktar mayt ile yutuknalidir Climen alimina siklusun 5 giin (Kanamanin 1 gnd-tiklutun 1 gind).
‘Adet kanamasi mevcut olmayan ya da kanamasi gok dizensiz olan hastalar, hekimin tavsiye ettigi tedaviye hemen baslayabilirler; ancak tnce bir gebeligin mevcut olmadigi kesinlik kazanmalidir 21 drajeyi de kullandiktan sonra 7 gunliik b* ara verilir V erilen arada son drajenin alimindan takiben 2-4
giin sonra, adet kanamasina benzer bir kanama husule gelir Verilen bu 7 ginliik aradan sonra, yem bir Climen ambalajina baslanir bu yem ambalaja baslama ginii, bundan evvelki ambalaja baslanan giine tekabiil edecektir
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aproksen Sodywum ffiEUS*“

ANALJEZIK - ANTIENFLAMATUAR

URUN BILGISI

Formiil: Opraks Tablet 275 mg Naproksen Sodyum, csFort Tablet 550 mg Naproksen Sodyum icerir. Farmakolojik ozellikleri: Naproksen Sodyum, onoliezik ve antipretik etkilere sahip nonsteroid bir logtir. gl

sentezini innibe ederek etkisini gosterir. Noproksen Sodyum merkezi.sinic.sistemi? deprasoni olmayip, metab8lizma-enzimlerini oktive etmez. Oral yolla alindiinda gastrointestinal kanoldon hemen absorbe olur. Plazma doruk konsantrasyonuna
alindiktan 1-2 soat sonra ulagir, 3-4 dozdan sonra nge durumuna ufesihr. Naproksen Sodyum, teropotik konsontrosyonlardo \9 9 oromndo plazma proteinlenne boglomr ve plazma von omrii 13 soattir. Dozun yaklagik %951 noproksen,
frfl dezmetil naproksen ve bunlann konjugotian halinde  Iria atiir. Alinan dozun fegeste gdriilen miktan %3 ‘den doho azd. llocin idrarla atfim hizi, hiziyta ayndir. Eudi NGroiojMe: Migren orofilaksisi ve

okut mibren krizi tedavisi, nevalji siyatalfi_* — *— _hastakklarda: Romatoid oririt, onkilozon (ankilozyopici) spondilt, osteoartit (dejeneratifeklem hastaligi), psdriyalfik ortritte ontienffamatuar ve anallezik olarak, Iskeief-ka*
‘iteniha ¢ Eklem digi romatizmalardan bursit, tendinit, tendosinovit, siyatik ve fibromyozitte analjezi olarak. Cenah! ve travmatolojide: Burkuima, gerilme, posfoperotif analjezik olarak. Eirftksiyoa kastalddaneda:
Spesifik tedawiye ek olarak antipretik, analjezik amagla, Jinokoloiide: Dismenorede analjezik olarak, Ayrica: Bazi aonlar (dis gekimi, 001z igi omcriyotlan, epiziyotomi), akut aut, migren ve K.B.B.'de onoliezi olarak kullanilr.
Naproksen, Naproksen Sodyuma asin duyarii olanlordo. -Aspirin ve yakin etili antienflamotuarfara karg asti], Grtiker gibi allerjik reaksiyon gsteren hastalarda kullaniimamabidir. -Mide ve {iseri oianiarda
derecede hapatoseliiler horobiyeti olan ve bobrek yetmezligi gorilen hastalarda kullaniimamalidir. | B iceren preparatfaria ayni zamanda kullaniimamalidir, (ocuklarda etkinligi ve dozu
rak belirtenmedii.igin. pediatiide kullaniimamalitir. Daha bilyiik goculdarda ise yalnizca juvenil Amitte 2,5 -5 mg/ka'i olarak ve guniuk doz 15 mglkg't asmoyocak bigimde verilmelidir. AKif peptik Glseri bulunan hastalara
Gastrointestinol hastokk onomnezi bulunan hastalora yakin takip oltindo verimelidir. ileri yastaki hastalarda »itiyatla kilaniarak elde edilen bifgutora gore doz azaltilabili. Yasllarda yiksek doz uygulondigndc, serbest naproksen
iyonunun plazma (totul plazma kolmasina ragmen) ki katina gikabil». Yine yasl hastalordo bobrek efiminasyonu azaldiginda doz azaftimalidtr. Kalp fonksiyon bozukiugu, kalp yetmezIigi, karaciger fonksiyon
bozuklugu ve sodyum Kisttfamasinin s6z konusu oldugu hastalarda kullanirken dikkati olunmolidr. GebeBcte kutlamn: Hayvanlarda yap feratoien etki ragimen, -Muhtemel bir teratojen riskini tamamen ortodon
kaldirmak igin, gebeligin ilk g ayinda kulkinimomalidir. -Hamileligin iik g ayinda dogumu gecikiirebilir ve fetus sistemini i igin Emziren AitMierde Kula— : Naproksen Sodyum, plazma
konsantrasyonun % n_ oraninda anne sitiine geger. Prostoglandin sentezini inhibe eden ilaglann yeni dodanda istenmeyen etkileri nedeniyle emziren annelerde kullaniimamalidir. Gocuklarda Kullanim: 2 yasindan kigik gocukiarda
kullaniimamalidir. Yan Etkilen Bulanti ve kusma, kann ojjnsi sekiinde gastrointestinol yan etkiler gérilebilir. Doha seyrek ve hafif olmakla beraber hafif periferal 6dem, kulak pnlamasi, bas donmesi gibi yon etkiler gorilebiir. Gok daha seyrek
9%1'den daha disiik insidansto olopesi, hematiii, gastrointestinol kanama veya perforasyon, groniilasitopeni, trombositopeni, oplastik anemi, allerjik deri reaksiyonlon, uyku hali, vertigo, isitme bozukiugu gordlebili. lag Etkileimleri:
NaproksenSodyum.oral ontikoagilanlar ve heparinle alindiginda bu ilaglann antikoagiilan etkisini arturacagindan birlikte alinmasi tavsiye edilmez. Hidantoin, siHonamid veya siifonilireler gibi yiksek oranda proteinlere baglanan dodan olan
Kisilerde, Naproksen Sodyum bu faglonn proteinlere baglanmasini azaltarak etkilerini arturabili. Boyle durumlarda gerekirse yeniden doz ayotiomas yapimalidir. Noproksen Sodyum, metotreksot la veridiginde metotreksatin tibilec sekresyonu
azalacagindan metotreksotin hematolojik toksisitesi artar, Naproksen Sodyum, didretiklerin ve bela blokerierin ontihipertonsit etkisini azaltobdir. fityumla alindiginda renal lityum Kierensini inhibe ederek, plazma lityum konsantrasyonunu
arttrabilir Naproksen Sodyum tedavisine, siirenol fonksiyon testlennden 48 soat once gegici olarak ara veriimelidir. idrarla 17-ketosteroid ve 5-hidroksi mdolasetik asit (SHIAA) test sonuglanni etkileyebili. Dozaj vt Uygulama: Hafif orta
derecede ag, primer dismenare, akuttendinit ve bursit tedavisinde; baglongrg dozu olarak 2 adet 275 mg'dr. (veya 1 odet 550 mg). Bu dozu tokiten her 6 - 8 soatte bir 275 mg'hk tablet sekiindedir, Ganlik toplam doz 13/5mgi gegmenelidi
Romatoid artit, osteoartit ve ankilozun spondiltie; baslangig dozu 2 tane 275mglik tablet veya bir odet saban. 2odet aksam 275 malik tablet sekiindedir. Uzun sirel tedavide bu doz Kiinik yontta gore azaltlp, artunlabifi; ginlik dozda
1100 mainin iizerine gikmamalidir. Amitte semptomafik iyilesme genelde iki hafta ickide baslar. iki hafta iginde iyilesme gortimedigi takdirde, tedaviye iki hafta daha dovam edilmelidir. Akut gut tedavisinde tavsiye edilen baglangic dozu 3 adet
275 mglik tablet, bunu takiben atak geginceye kadar her 8 saat bir 275mg'lik tolet seklindedir. Doz Agimi: Belirgin bir doz agiminda bas dénmesi, hazimsizlik, mide yonmas, btfanti ve kusma goriilir. Doz agimi halinde septomatik ve
destekleyici tedavi yopimahdir. Noproksen yilksek dlciide proteine baglandig plazma azaffamaz. Saklama Kosulara laktan uzakta 2!£ Ctin altindo kuru bir yerde sak”n1zT kari tokdba sekli ve
ambalaj muhtevan: 10-20 tabletlik blister ombalajlardo. Piyasada mevcut fm masotik dozaj sakileri ve KDV'fi fiyotc Opraks 10 th. 103.800TL, Opraks 20 th 183.700 TL. Opraksfert 10 *. 179.700 TL. Opraksfert 20

th. 319400 TL (Ekin 1995) Regeteile sotfu.
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Leuprolide Acetate ILERLEMI?
PROSTAT

KANSERI
TEDAVISINDE
* Testosteron Uretimini en az
orsidektomi kadar etkili olarak
kastrasyon seviyesine dusurdr.

+ Testosteron'un devamli olarak
baskilanmasini saglar.

Olaganusti cevap oranlari ve daha iyi
yasam kalitesi saglar.

» Orsidektomiye bagl fiziksel ve duygusal
travmadan kacinmaya yardimci olur.

* Hasta uyumunu kolaylastiran basit, kolay,
aylik bir injeksiyondur.

« Ulkemizde ¢agdas tedavi igin
ekonomik bir secenektir.

llerlem is
Kanseri Tedavisinde
Kanitlanmis Secenek
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Leuprobde acetate

FARMAKOLOJIK OZELIKLERI: Lucrer Depot, miramiskiler veya subkuiin enjeksiyon olarak kullanilan leuproude acetate m sletk kyofdize mikrosterlennden
olusmustur Lucnn Depot nun akift maddesi otan leupiolide acetate. dogal olarak olusan gonadotroper serbestieyia hormonun (GnRH veya LH-RH) sentetik,
nonapeptid brr analogudur Analogu dogal hormondan daha giicti bir etki yapar KLINIK FARMAKOLOJI: Bir GaRH agomst olan leuprolide acetate. sirekk ve
lerapobk dozlarda i quglii bir ilag tedavisi inde bu etki reversibldir Leuprolide acetein
insanlardaki metabokzmasi. dagtinin ve atilmi Um oUiak anlasiimamistir ENOIKASYONLARI: Lucnn Depot, ilerlemis prostat kanserinin palyatif tedavisinde ve 6
aylik bir sireye kadar uterus miyomu ile endometriosis tedavisinde endikedtr KONTRENOIKASYONLARI: Lucnn Depot, leuprolide acetate veya benzer
nonapeptdiere karsi bihnen asin hassasiigi otan Kisilerde kontrendikedir  izole anaflaksi vakalan rapor edilmistir Lucrin Depot, hamilelerde veya «act aliken
hamle dabilecek kadinlarda kontrendikedir UYARILARIONLEMLER: Prostat Kanseri. LH-RH analoglar ife tedavinin ilk haftalarmda semptom ve isaretlenn
Kitillestigi izole vakalar rapor edilmisin Verlebral metastazli veiveya inner obsiriiksiyonlu hastalar tedavmin ilk birkag haftasinda yakindan takip ediimelicir
Leuprolide acetate a yanitlar testosteron ve asil lostatazm serum diizeyleri diilerek izlenmelidir Jinekolojik Kullanim Tedavmin erken salhalarmda. seks
sterolllefl gegici olarak normal seviyelerin (istiine gikar FerUitenm bozuimasi Fertlte baskitanmasmm tamarmiyle reversibl oldugu gosterilmistir Hamilelerde
Kutlanmi-Lucnn Depot hamlelerde veya daa kullanirken hamle kalahilecek otan kadmiarda kullankmamakdir Emziren Anneler Lucrm Depot emziren bir anneye

uygulanmamaktir ADVERS ETKILER Verlebral metastazt velveya tnner obslriiksiyonlu veya hematiinit hastalarda tedavmin ilk birkag haftasinda semptom ve
tsarelenn alevienmesi lehkkesi vardir BEKLENMEYEN BIR ETKi GORULDUGUNDE DOKTORUNUZA DANISINIZ KULLANIM SEKLI VE DOZU: Liofdize

onenlen veayM M enjeksiyon olarak uygulanir Her ne kadar tacm  sulandinidktan sonra 24 saat
SUM oldugu goslenimsse de, iag herhangi bir koruyucu igermediginden hermen kukankmazsa atilmalidir Enjeksiyon yen perryod* alarak dejisbrilmelidir DOZ
ASIMI: Raflarda tavsye edilen insan dozunun 250-500 katmm subkutan uygulanmasi dispne, akbvile azalmasi ve enjeksiyon yermde lokal imtasyon ile
sonuglanmistir ki il boyunca giinde 20 mg gibi yiiksek dozlarda uygulanan leuprolide acetate ile yapilan daha tnceki Kinik calismalarda, bu doz giinde t mg ile
gozlenenden larlch bir yan etkiye neden olmamistir SAKLAMA KOSULLARI: Lucrin Depot tlakonu ve gziicii ampulu oda isisinda muhafaza edili TICARI
TAKDIM SEKLI «e AMBALAJ MUHTEVASI: Lucrm Depot kutusunda: Biodegradabi kopolimer mikrosferler icinde 3 75 mg leuprolide acetate igeren bir flakon.
qiizilciligeren tur ampul ve 22G igne iceren bir enjektdr bulunur Regete ile satiir Doktor denetimi altinda kullanilir. Gocuklarin ulasamayacaklar yerlerde
ve ambalgjinda »aklaym: Ruhsat Ne: 96/7 Ruhsat Tarihi 29 Kasan 1994 Ruhsat Sahibi: Abbott Lab itti Ihr ve Tic AS imal Yeri: Tekeda Chemical
Industries LM Japonya da anal edilmis; Abbott ispanya da ambalajlanmistir Ajustos 1»*S tarihi Hibarl ile KDV dahil Per Sat. Fiyati: 16 400 000 TL.
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tibolon 2,5 mg. tablet

Postmenopozal kadinlarda Ginde 1tablet ile
Vazomotor semptomlari giderir
Libido ve ruhsal durumu duizeltir
Osteoporozu onler
—_1 Kanamasiz tedavi saglar

[Organon]

LIVIAL TABLET: 1 Tablet 2,5 mg. tibolon igerir.
Farmakolojik Ozellikler: Tibolon sentetik bir steroiddir. Tibolon klimakterikte over fonksiyonlarinin kaybolmasindan sonra hipotalamik-hipofizer sistemi stabilize eder. Bu santral etki, tibolon'un hormonal 6zelliklerinin asa-

gidaki etkilerle gosterilen, estrojenik, progestagenik ve zayif androjenik etkilerinden kaynaklanmaktadir. Tibolon giinde 2,5 mg. dozda po. pozal kadinlarda ofin diizeylerini baskilar ve fertil kadinlarda ovilas-

yonu inhibe eder. Yine ayni dozda, Tibolon postmenopozal kadinlarda endometriumda uyariya neden olmaz. Ayni zamanda vajinal mukoza Utzerinde uyarici etki de goriilmustir. Tibolon'un ayni dozda postmenopozal ke-
Libido ve ruh halini olumlu yonde etkiledigi gésterilmistir. Endikasyonlari: Dogal ve cerrahi menopoz

mik kaybini inhibe ettigi; menopozal sikayetler, 6zellikle ates basmasi ve terleme gibi vazomotor sikayetleri giderdigi,
sonrasi olusan sikayetler. Kontrendikasvonlan: Gebelik veya laktasyon, hormonlara bagh timar varligi veya siiphesi, kardiovaskiler veya serebrovaskiler bozukluklar, veya 6zge¢miste bunlarin tanimlanmasi, etiolojisi bilin-

meyen vajinal kanama agir karaciger bozukluklari. Uyanlar/Onlemler: Tibolon kontrasebtif amagla kullaniimaz, énerilenden yiiksek dozlar vajinal kanamaya neden olabilir. Tibolon son adet kanamasinin tizerinden bir yil
(12 ay) d lidir. Bu stre alinirsa dizensiz menstriel kanama olusabilir. HRT icin baska bir preparattan Tibolon'a geciliyorsa, endometrium evvelce uyarilmis olabileceginden, bir progestagen yar-
dimiyla cekilme kanamasl indiiksiyonu énerilir. Van etkiler/advers etkiler: Tibolon'a tahammiil iyidir ve tedavi esnasindaki yan etki insidansi dusuktiir. Seyrek olarak su yan etkiler gézlenmistir: Viicut agirhginda degisme,
bas dénmesi, seboreik dermatoz, vaijinal kanama, bas agrisi, gastrointestinal rahatsizlik, prétibial 6dem. ila¢ etkilesimleri: Fenitoin, karbamazepin ve rifampisin gibi enzim indiiksiyonu yapan ilaclar Tibolon metabolizmasini
hizlandirabilir ve sonugta i dustrebilir. Kullanim sekli ve dozu: Tabletler tercihan giniin ayni saatinde cignenmeden bir miktar sivi ile yutulmalidir. Doz giinde 1 tablettir ve kesintisiz uzun sure kullanilabilir. Bir
kac hafta icinde semptomlarda diizelme gériliir, ama optimal sonuclar tedaviye en az 3 ay devam ettikten sonra alinir. Takdim sekli ve fiyati: 28 tabletlik strip iceren kutularda % 15 KDV'li P.S.F. 1,040.000-TL (22/2/1995)

Ruhsat tarihi ve no: 22/3/1994-168/41 (Recete ile satilir) Ayrintili bilgi icin: ORGANON ILACLARI A.$ PK.432, 34434 Sirkeci-Istanbul




Dinyanin 1 Numarali
Enjektabl.
Sefalosporini lle

CERRAHIDE
TEK

ENJEKSIYONL
PROFILAKSI

Rocephin yuksek antibakteriyel etkinligi,
mukemmel sistemik toleransi ile septisemi
tedavisinde etkin, guclu ve ekonomik bir
secenektir.
Rocephin ve sefotaksim’ln 60 hastada karsilastirildigi bir calismada
10-15 gun boyunca giinde bir kez 2-4 uygulanan Rocephin, ginde

3 kez 2 g uygulanan sefotaksim'e gdre daha etkin ve ekonomik
bulunmustur.

Enfeksiyon odaginin

tedavisi
E B Sefotakslm

Klinik iyilesme
I 1RoceohIn

Referans: Ferencz A, Prinz G, Saika A, Ben E. Chemotherapy 1969:35 (Suppl2)S4

seftriakson <Rde

gram () ve gram (s) bakterilerin biiyik kismina bakterisid elMi. uzun yanlanma omiirli 3. jenerasyon sefatosporindr Endlkaryonlan: Duyarli pa(tenlerin neden oldugu abdomen, «ermk-eklem-cill ve yumusak dok
psis. menenji, cerrahi profilaksi Doz ve Uygulama: Genellkle 24 saatte b» 12 g (yeni dojanlar 20-50 mgNglgin).maksimum 4 g/gin tek dozda parenteral olarak uygulanir

Bil*simi: 0>zeMMeri: genis
tmezliklerde gelisen

irogenital sistem, solunum - sistem 1. Immiin )
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mM for human lymphocytes and a Km of 3.57 mM for
rat lymphocytes (Fig 1a, b). A high and a low affinity
transport system was found to be present for rat
thymocytes. For rat thymocytes a hyperbolic
saturation curve was obtained at 5 mins., giving a Km
of 0.111 mM for high affinity and a Km=7.14 for low
affinity system. Figure 1b and 1c shows the biphasic
response to the uptake of 2-DOG into rat thymocytes.
This result is consistent with the Le myoblasts that
have a high and a low affinity system for sugar
transport (2, 14).

2- DOG transport was found not to be dependent on
energy of sodium gradient. 2- DOG was found to be
transported by only glucose carrier because its
transport was completely blocked by phloretin (0.1
mM) and glucose. Glucose uptake in lymphocytes or
thymocytes was not effected by insulin. Considerable
efflux of 2- DOG was seen in human peripheral
lymphocytes, rat lymphocytes and thymocytes, but
insulin (25-250 plU/ml) completely inhibited this efflux

(Fig- 2)

Fig. I:

Fig 1 a
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Our results show that insulin had no effect on glucose
transport to lymphocytes ad thymocytes, however
high rate of efflux of 2- DOG was inhibited when 25-
250 plU/ml of insulin was added to the incubation
medium (Fig 2). This shows that insulin effects
phosphorylation of 2-DOG inside the cell.

These results are consistent with the studies showing
that insulin had no effect on glucose transport to
thymocytes and human lymphoblastic cell line IM-9
(15, 16).

Our findings also suggest that lymphocytes and
thymocytes, like liver cells are independent of insulin
for glucose uptake but dependent on insulin for
phosphorylation kinetics. However, 2-DOG efflux is
inhibited by insulin in circulating lymphocytes and
unstimulated thymocytes. It also appears that the
high and low affinity systems exist in the uptake of 2-
DOG in rat thymocytes.

Double reciprocal plot of 2 - DOG transport

Fig. 1a:

Human peripheral lymphocytes
at t= 3 mins, with a Kmof 5.26
mvi
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Fig 1b

Fig. 1b:

Rat lymphoctes Km = 3.57 mM
(t =3 mins) and thymocytes at t
=5 mins, with a Km of 7.14 mM
(low affinity system)

Fig 1 c
Fig. It:

Rat thymocytes at t = 5 mins,
with a Km of 0.11 mM (high
affinity system).
Each point is an average of 3
measurements.

Vs
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Fig. 2:

Efflux of 2 - DOG fromhuman

peripheral lymphoctes and

effect of 250 ulU/ml insulin on
2 - DOG efflux fromthese i

odls. Eachpaintisan

average of 3 measurenerts.
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O :1mM 2- DOG
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A 11mM 2 - DOG + insulin
:5mM 2 - DOG + insulin
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Fig 2

Minutes
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