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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 W ords: 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 -2 0 % 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

uCi radioactive labelled substrate, Hank's solution 
without glucose and 6 -1 0  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, 1 0 -2 0  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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SCHERING
C U M E N
Formülü: Ambalajda, bar aharında 2 mg Estradiol - 17 - valerat ıçaran 11 beyaz draja va 2 mg Eslradiol - 17 - valaral va 1 mg Siproleron aaatat içaran 10 pamba renk* draja bulunur Farmakolojik özettikleri: Kk maktan umda ov ar da follikûl va kor pus kıteum hormonlarının yapımı gitgıda azalarak kesJr 
Bu durum kandini sadaca  manstual sıkluslann sona  armasıyla değil, aynı zam anda sıcaklık va tar basmaları, uyku bozuklukları, daprasıf ruh hallari va metabolik fonksiyonlara olumsuz atkılar gibi subjaktil şıkayatlar ila bırlikla sayır aksiklık samplomlarıyla göslenr Bu mayanda kamik dokusunda tur azal­
maya yol açan kamik malabolizması bozukluğu özellikle önemlidir Eslradiol valaral, vücutta aslradiol - 17 B kaybını telafi etmektedir Climen'de yar alan progestagen Siproleron asetat antiandrogan özalliklara sahiptir va serum lipoprotein düzaylanni etkilemez Bu nadanla estradiol, kardıyovaskular sis­
temde artariosklarotik dağ İşıktı kİ ar bakımından bir avantaj oluşturan yağ metabolizması uzarındaki olumlu etkisini tümüyle gösterebilir Estrogen'in endomotrıum üzerindeki metot anık atkısını baskılamak amacıyla Eslradiol valaral. Siproleron asetat üe siklik olarak kombina edilir Bu uygulamadan eodometn- 
um karsınomuna karşı koruyucu bir etki beklenmektedir E ndikasyonları: Klimaklarik şikayetlerde hormonal raplasman tedavisi, darı va ûrogenıtal traktüsün mvolüsyonunda, kiımaktenumda depreşil ruh hallen, karsrıomatöz olmayan hastalıklar nadanıyla yapılan ovarektomı sonrası eksiktik bekrisen. posi­
ma no poza) osteoporozun önlenmesi, pnmar va sakondar am anore (bir gebeliğin mevcut olmadığı kasinlaştiklan sonra); diğer aklus düzensizlikleri Kontrendıkasyonları Gebelik, süt varma dönemi, karaciğerin ağır fonksiyon bozuklukları, önceki gebeliklerde ortaya çıkan sarılık ya da sürekli kaşıntı, geçiril­
miş ya da mevcut karaciğer tümörleri; rahim, ovar ya da mama tümörleri veya şüphesi, endom etroas. mevcut ya da geçirilmiş tromboembolik süreçler, damar dağ ışıklı klan gösteren ağır dia bat. orak hücreli anemi, yağ metabolizması bozuldukları, anam nazda Her pes gastaltoms. önceki gebeliklerde 
şiddetlenen otoskleroz U yanlar/Önlem ler: Climen gebelikten koruyucu bir kaç değildir Uygulamaya ara verilen 7 günlük şûralar içinde bir kanamanın oluşm amasına. Climen ila tedavi süresi uzadıkça, daha sık rastlanır Eğer btr gebeliğin mevcut olması olasılığı varsa dra|e atımına kasın teşhise kadar ara 
verilmesi gerekir Estrogen içeren preparattarda tedavinin yararı bilimsel olarak kanıtlanmıştır Estrogen içeren preparatlarda tedavinin yararı bilimsel olarak kanıtlanmıştır Estrogenlerin Mımakterıumda yüksek dozlarda ve uzun süre tek başına uygulanması, endometrium hıperplazısine ve bu meyanda 
artan bir endometrium karsinomu insidansına sebep olabilir Böyle bir riske karşı en iyi önlem Climen tedavisinde olduğu gibi, ek olarak bir gestagenin verilmesidir. G estagen ilavesiyle endomelrium'un transformasyonu ve dolayısıyla bir gerileme kanaması sağlanır Diabet. hıpertoni, varis, otoskleroz. mul- 
tıpl skleroz, epilepsi, porfiri, telanı ve cborea minör gibi hastalıklardan hekim haberdar edilmelidir. Bütün bu durumlarda ve daha önceden geçirilmiş flebitlerde dikkatli bir m üşahede gerekmektedir Ckmen m içerdiğine benzer hormonal atkılı maddetenn kullanımı sonucu nadir olgularda iyi huylu, ilen dere­
cede  nadir olgularda da ciddi intraabdominal kanamalara sebep olabilecek bahis karaciğer değişiklikleri gözlemlenmiştir Bu nedenle, atışılmamış üst batın yakınmalarında ve bunlar kendiliğinden kısa b* sürede geçmiyorsa hekim haberdar edıtmekdv. zira bu durumlar kaçın kesilmesini gerektirebilir Yan 
etkıler/advers etkiler Nadiren, göğüslerde gerginlik hissi, ara kanamalar, mide şikayetleri, bulantı, vücut ağırlığının ve libidonun etkilenmesi görülebilir Tek tük vakalarda ödem, baçağrıları ve depresrf ruh hali ortaya çıkabkir Uygulamaya ara venlen 7 günlük sureler içinde car kanamanın oluşmamasına. 
Climen ile tedavi süresi uzadıkça daha  sık rastlanır Beklenmeyen bir etki görüldüğünde doktorunuza başvurunuz İlaç etkileşmeleri Oral antidiabetiklere ve insüline gereksinim değişebilir Kullanım şekil ve  dozu: Climen ambalajı bir çember biçiminde yerleşiırkmış 11 beyaz ve 10 pembe draje içerir 
Draje atımına dair 'başlang ıç ' ibaresini taşıyan gözden başlanmalı ve ok istikametinde giderek, her gün bir draje alınmalıdır. Yani önce beyazlar, sonra da  pembe drajeler, çiğnenmeden bir miktar mayı ile yutuknalıdır Climen alımına sıklusun 5 günü başlanmalıdır (Kanamanın 1 günü-tıklutun 1 günü). 
'Adet kanaması mevcut olmayan ya da kanaması çok düzensiz olan hastalar, hekimin tavsiye ettiği tedaviye hemen başlayabilirler; ancak önce bir gebeliğin mevcut olmadığı kesinlik kazanmalıdır 21 drajeyi de kullandıktan sonra 7 günlük b* ara verilir V erilen arada son drajenin alımından takiben 2-4 
gün sonra, adet kanam asına benzer bir kanama husule gelir Verilen bu 7 günlük aradan sonra, yem bir Climen ambalajına başlanır bu yem ambalaja başlam a günü, bundan evvelki ambalaja başlanan güne tekabül edecektir
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Opraks
■  N a o r o k s e n  S o d y u mN a p r o k s e n  S o d y u m  f f i E U S “ " -

A N A L J E Z İ K  - A N T İ E N F L A M A T U A R

Formül: Opraks Tablet 275 mg Naproksen Sodyum, 
sentezini innibe ederek etkisini gösterir. Noproksen S 
alındıktan 1-2 soat sonra ulaşır. 3-4 dozdan sonra

ÜRÜN BİLGİSİ

cs Fort Tablet 550 mg Naproksen Sodyum içerir. Farmakolojik özellikleri: Naproksen Sodyum, onoliezik ve antipretik etkilere sahip nonsteroid antienfiomatuar bir loçtir. Prostoglandin 
...........................7  ‘ • l "  ----------- , ‘  z. Oral yolla alındığında gastrointestinal kanoldon hemen absorbe olur. Plazma doruk konsantrasyonuna

fr f l  dezmetil naproksen ve bunlann konjugotlan halinde 
okut miören krizi tedavisi, nevralji siyatalji, " — **—  

‘  i t e n i  ha “
Spesifik tedav 
K on tren d ikc

Noproksen Sodyum merkezi sinir sistemi deprasonı olmayıp, metabolizma enzimlerini oktive etmez. 0 _ . . . . . .
' nge durumuna ufeşıhr. Naproksen Sodyum, teropötik konsontrosyonlardo \ 9 9  oromndo plazma proteınlenne boglomr ve plazma von ömrü 13 soattir. Dozun yaklaşık %95'i noproksen, 

ıria atılır. Alınan dozun feçeste görülen miktan %3 'den doho azdır. Ilocın idrarla atfım hızı, plczmodonkaybolma hızıyla aynıdır. Eudiosyoalorc NöroiojMe: Migren orofilaksisı ve
_ r _____________h a s ta kk la rd a : Romatoid orîrit, onkilozon (ankiloz-yopıcı) spondilit, osteoartrit (dejeneratifeklem hastalığı), psöriyafik ortrit’te ontienffamatuar ve anal|ezik olarak, Is k e ie f-k a *

Eklem dışı romatizmalardan bursit, tendinit, tendosinovit, siyatik ve fibromyozitte analjezi olarak. Cenah! ve travmatolojide: Burkulma, gerilme, posfoperotif analjezik olarak. Eırftksiyoa kastalddaneda:
tedoviye ek olarak antipretik, analjezik amaçla, Jinokoloiîde: Dismenorede analjezik olarak, Ayrıca: Bazı aönlar (diş çekimi, oöız içi omcrıyotlan, epiziyotomi), akut aut, migren ve K.B.B.'de onoljez i olarak kullanılır. 

Naproksen, Naproksen Sodyuma aşın duyariı olanlordo. -Aspirin ve yakın etkili antienflamotuarfara karşı astııj], ürtiker gibi allerjik reaksiyon gösteren hastalarda kullanılmamalıdır. -Mide ve
derecede hapatoselüler horobiyeti olan ve böbrek yetmezliği görülen hastalarda kullanılmamalıdır. I  
1 .......................... ' '  çocuklarda ise yalnızca ju

.. „ _____ _____________  . . .  _ ______ ülseri oianiarda
______ _________ ,  içeren preparatfaria aynı zamanda kullanılmamalıdır, (ocuklarda etkinliği ve dozu

ırak belirlenmediği için pediatride kullanılmamalıdır. Daha büyük çocuklarda ise yalnızca juvenil Amitte 2,5 -5 m g/ka 'ı olarak ve günlük doz 15 m g/kg 'ı aşmoyocak biçimde verilmelidir. Aktif peptik ülseri bulunan hastalara 
Gastrointestinol hastokk onomnezi bulunan hasta lora yakın takip oltındo verilmelidir. İleri yaştaki hastalarda »itiyatla kıilaniarak elde edilen btfgutora göre doz azaltılabilir. Yaslılarda yüksek doz uygulondığndc, serbest naproksen 

iyonunun plazma konsantrasyonu (totul plazma konsantrasyonu sabit kolmasına rağmen) k i  katına çıkabil». Yine yaşlı hastalordo böbrek efiminasyonu azaldığında doz azaftılmalıdtr. Kalp fonksiyon bozukluğu, kalp yetmezliği, karaciğer fonksiyon 
bozukluğu ve sodyum ktsrtfamasının söz konusu olduğu hastalarda kullanırken dikkatli olunmolıdr. GebeBcte kutlamn: Hayvanlarda yapılan çolısmalorda feratoien etki görülmemesine rağmen, -Muhtemel bir teratojen riskini tamamen ortodon 
kaldırmak için, gebeliğin ilk üç ayında kulkınılmomalıdır. -Hamileliğin ilk üç ayında doğumu geciktirebilir ve fetus kordiyovasküler sistemini etkiyebileceği için kuionümomdıdif. Emziren AıtMİerde Kula— : Naproksen Sodyum, plazma 
konsantrasyonun % n  oranında anne sütüne geçer. Prostoglandin sentezini inhibe eden ilaçlann yeni doöanda istenmeyen etkileri nedeniyle emziren annelerde kullanılmamalıdır. Çocuklarda Kullanım: 2 yaşından küçük çocuklarda 
kullanılmamalıdır. Yan Etkilen Bulantı ve kusma, kann ojjnsı şeklinde gastrointestinol yan etkiler görülebilir. Doha seyrek ve hafif olmakla beraber hafif periferal ödem, kulak pnlaması, baş dönmesi gibi yon etkiler görülebilir. Çok daha seyrek 
%1 'den daha düşük insidansto olopesi, hematüri, gastrointestinol kanama veya perforasyon, gronülasitopeni, trombosıtopeni, oplastik anemi, allerjik deri reaksiyonlon, uyku hali, vertigo, işitme bozukluğu görülebilir. İlaç Etkileşimleri: 
NaproksenSodyum.oral ontikoagülanlar ve heparinle alındığında bu ilaçlann antikoagülan etkisini arttıracağından birlikte alınması tavsiye edilmez. Hidantoin, süHonamid veya sülfonilüreler gibi yüksek oranda proteinlere bağlanan dodan olan 
kişilerde, Naproksen Sodyum bu Îaçlonn proteinlere bağlanmasını azaltarak etkilerini arttırabilir. Böyle durumlarda gerekirse yeniden doz ayotloması yapılmalıdır. Noproksen Sodyum, metotreksot la verildiğinde metotreksatın tübülec sekresyonu 
azalacağından metotreksotın hematolojik toksisitesi artar. Naproksen Sodyum, diüretiklerin ve bela blokerierin ontihipertonsif etkisini azaltobdir. lityumla alındığında renal lityum klerensini inhibe ederek, plazma lityum konsantrasyonunu 
arttırabilir.Naproksen Sodyum tedavisine, sürrenol fonksiyon testlennden 48 soat önce geçici olarak ara verilmelidir. İdrarla 17-ketosteroid ve 5-hidroksı mdolasetik asit (5HIAA) test sonuçlannı etkileyebilir. Dozaj v t  Uygulama: Hafif orta 
derecede ağı, primer dismenore, akut tendinit ve bursit tedavisinde; başlongrç dozu olarak 2 adet 275 mg'dır. (veya 1 ödet 550 mg). Bu dozu tokiten her 6 - 8 soatte bir 275 mg'hk tablet şeklindedir, Günlük toplam doz 13 /5 m g i geçmemelidir. 
Romatoid artrit, osteoartrit ve ankilozun spondilitte; başlangıç dozu 2 tane 275mg'lık tablet veya bir ödet saban. 2odet akşam 275 m alık tablet şeklindedir. Uzun süreli tedavide bu doz klinik yontta göre azaltılıp, arttınlabifir; günlük dozda 
1100 ma'nın üzerine çıkmamalıdır. Amitte semptomafik iyileşme genelde iki hafta içkide başlar. İki hafta içinde iyileşme görülmediği takdirde, tedaviye iki hafta daha dovam edilmelidir. Akut gut tedavisinde tavsiye edilen başlangiç dozu 3 adet 
275 m glık tablet, bunu takiben atak geçinceye kadar her 8 saat bir 275mg'lık tolet şeklindedir. Doz Aşımı: Belirgin bir doz aşımında baş dönmesi, hazımsızlık, mide yonması, btfantı ve kusma görülür. Doz aşımı halinde septomatik ve 
destekleyici tedavi yopılmahdır. Noproksen yüksek ölçüde proteine bağlandığından, hemodiyalizle plazma konsatrasyonu azaftfamaz. Saklama Koşulara laktan uzakta 2 !£  Ç tfn  altindo kuru bir yerde s a k ^ n ız T k a r i  tokdba şekli ve 
ambalaj muhtevan: 10-20 tabletlik blister ombalajlardo. Piyasada mevcut fm masötik dozaj şakileri ve T 
tb. 31 94 00  TL (Ekin 1995) Reçete ile sotfu.

e KDV'fi fiyotc Opraks 10 tb. 103.8Ö0TL, Opraks 20 tb 183.700 TL. Opraks fert 10 * .  179.700 TL. Opraks fert 20
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LUCRIN DEPOT* 3,75mg ■
Leuprolide Acetate İLERLEMİ?

P R O S T A T
K A N S E R İ
T E D A V İ S İ N D E

İlerlem iş
Kanseri Tedavisinde 

Kanıtlanm ış Seçenek

•  Testosteron üretimini en az 
orşidektomi kadar etkili olarak 
kastrasyon seviyesine düşürür.

•  Testosteron'un devamlı olarak 
baskılanmasını sağlar.

Olağanüstü cevap oranları ve daha iyi 
yaşam kalitesi sağlar.

•  Orşidektomiye bağlı fiziksel ve duygusal 
travmadan kaçınmaya yardımcı olur.

•  Hasta uyumunu kolaylaştıran basit, kolay, 
aylık bir injeksiyondur.

•  Ülkemizde çağdaş tedavi için 
ekonomik bir seçenektir.

AM ERİKA'M  
1 KUM ARA 3

ABBOTT
Leuprobde acetate
FARMAKOLOJİK ÖZELİKLERİ: Lucreı Depot, mtramüsküleı veya subkuün enjeksiyon olarak kullanılan leuproude acetate m sletk kyofdıze mıkrosterlennden 
oluşmuştur Lucnn Depot nun aktft maddesi otan leupıolıde acetate. doğal olarak oluşan gonadotropeı serbestleyıa hormonun (GnRH veya LH-RH) sentetik, 
nonapeptıd brr analogudur Analogu doğal hormondan daha güçtü bir etki yapar KLİNİK FARMAKOLOJİ: Bir GnRH agomstl olan leuprolide acetate. sürekk ve 
lerapöbk dozlarda verildiğinde gonadotropm sekresyonunun güçlü bir mhibitörüdür İlaç tedavisi kesildiğinde bu etki reversıbldır Leuprolide aceüteın 
insanlardaki metabokzması. dağıtırın ve atılımı Um oUıak anlaşılmamıştır ENOİKASYONLARI: Lucnn Depot, ilerlemiş prostat kanserinin palyatif tedavisinde ve 6 
aylık bir süreye kadar uterus mıyomu ile endometriosis tedavisinde endikedtr KONTRENOİKASYONLARI: Lucnn Depot, leuprolide acetate veya benzer 
nonapeptıdlere karşı bihnen aşın hassaslığı otan kişilerde kontrendikedir İzole anaflaksı vakalan rapor edilmiştir Lucrin Depot, hamilelerde veya «acı alırken 
hamle olabilecek kadınlarda kontrendikedir UYARILAR/ÖNLEMLER: Prostat Kanseri. LH-RH analogları ile tedavinin ilk haftalarmda semptom ve ışaretlenn 
kötüleştiği izole vakalar rapor edilmişin Verlebral metastazlı ve/veya ünner obslrüksıyonlu hastalar tedavmın ilk birkaç haftasında yakından takıp edilmelidir 
Leuprolide acetate a yanıtlar testosteron ve asıl lostatazm serum düzeyleri ölçülerek izlenmelidir Jinekolojik Kullanım Tedavmın erken salhalarmda. seks 
steroıllefl geçici olarak normal seviyelerin üstüne çıkar FerUitenm bozulması Fertılıte baskıtanmasmm tamamıyle reversıbl olduğu gösterilmiştir Hamilelerde 
Kutlarımı Lucnn Depot hamlelerde veya daa kullanırken hamle kalabilecek otan kadmlarda kullankmamakdır Emziren Anneler Lucrm Depot emziren bir anneye 
uygulanmamaktır ADVERS ETKİLER Verlebral metastazt ve/veya ünner obslrüksıyonlu veya hematüniı hastalarda tedavmın ilk birkaç haftasında semptom ve 
tşarelenn alevlenmesi lehkkesı vardır BEKLENMEYEN BİR ETKİ GÖRÜLDÜĞÜNDE DOKTORUNUZA DANIŞINIZ KULLANIM ŞEKLİ VE DOZU: Lıyofdıze 
nvkroslenn önenlen şekdde sutandantu ve ayM M  ıntıamuskuler veya subkutan enjeksiyon olarak uygulanır Her ne kadar ıtacm sulandınldktan sonra 24 saat 
sUM olduğu goslenlmşse de, iaç herhangi bir koruyucu içermediğinden hemen kukankmazsa atılmalıdır Enjeksiyon yen perryod* alarak değışbrilmelıdır DOZ 
AŞIMI: Raflarda tavsye edilen insan dozunun 250-500 katmm subkutan uygulanması dıspne, akbvıle azalması ve enjeksiyon yermde lokal ırntasyon ile 
sonuçlanmıştır İki yıl boyunca günde 20 mg gibi yüksek dozlarda uygulanan leuprolide acetate ile yapılan daha önceki klinik çalışmalarda, bu doz günde t mg ile 
gözlenenden larldı bir yan etkiye neden olmamıştır SAKLAMA KOŞULLARI: Lucrin Depot tlakonu ve çözücü ampulu oda ısısında muhafaza edilir TİCARİ 
TAKDİM ŞEKLİ «e AMBALAJ MUHTEVASI: Lucrm Depot kutusunda: Bıodegradabı kopolımer mıkrosferler içinde 3 75 mg leuprolide acetate içeren bir flakon. 
çözücü içeren tur ampul ve 22G iğne içeren bir enjektör bulunur Reçete İle satılır Doktor denetimi altında kullanılır. Çocukların ulaşamayacakları yerlerde 
ve ambalajında »aklayım: Ruhsat Ne: 96/7 Ruhsat Tarihi 29 Kasan 1994 Ruhsat Sahibi: Abbott Lab İtti Ihr ve Tıc A Ş İmal Yeri: Takeda Chemical 
Industries LM Japonya da anal edilmiş; Abbott İspanya da ambalajlanmıştır Ağustos 1»*S tarihi Hibarl İle KDV dahil Per Sat. Fiyatı: 16 400 000 TL.
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tibo lon  2 ,5  m g. tab let

Postmenopozal kadınlarda Günde 1 tablet ile
Vazomotor semptomları giderir

Libido ve ruhsal durumu düzeltir 
Osteoporozu önler

—L l Kanamasız tedavi sağlar

[ O r g a n o n ]

LİVİAL TABLET: 1 Tablet 2,5 mg. tibolon içerir.

Farmakolojik Özellik ler: Tibolon sentetik b ir steroiddir. Tibolon klimakterikte over fonksiyonlarının kaybolmasından sonra hipotalamik-hipofizer sistemi stabilize eder. Bu santral etki, tibolon'un hormonal özelliklerin in aşa­
ğıdaki etkilerle gösterilen, estrojenik, progestagenik ve zayıf androjenik etkilerinden kaynaklanmaktadır. Tibolon günde 2,5 mg. dozda postmenopozal kadınlarda gonadotrofin düzeylerini baskılar ve fertil kadınlarda ovülas- 
yonu inhibe eder. Yine aynı dozda, Tibolon postmenopozal kadınlarda endometriumda uyarıya neden olmaz. Aynı zamanda vajinal mukoza üzerinde uyarıcı etki de görülmüştür. T ibolon'un aynı dozda postmenopozal ke­
mik kaybını inhibe ettiği; menopozal şikayetler, özellikle ateş basması ve terleme gibi vazomotor şikayetleri giderdiği, Libido ve ruh halini olum lu yönde etkilediği gösterilmiştir. Endikasyonları: Doğal ve cerrahi menopoz 
sonrası oluşan şikayetler. Kontrendikasvonlan: Gebelik veya laktasyon, hormonlara bağlı tümör varlığı veya şüphesi, kardiovasküler veya serebrovasküler bozukluklar, veya özgeçmişte bunların tanımlanması, e tio lo jisi b ilin ­
meyen vajinal kanama, ağır karaciğer bozuklukları. Uyanlar/Ö nlem ler: Tibolon kontrasebtif amaçla kullanılmaz, önerilenden yüksek dozlar vajinal kanamaya neden olabilir. Tibolon son adet kanamasının üzerinden b ir yıl 
(12 ay) geçmeden alınmamalıdır. Bu süre geçmeden alınırsa düzensiz menstrüel kanama oluşabilir. HRT için başka b ir preparattan T ibolon'a geçiliyorsa, endometrium evvelce uyarılmış olabileceğinden, bir progestagen yar­
dımıyla çekilme kanaması indüksiyonu önerilir. Van etkiler/advers etk iler: Tibolon'a tahammül iy id ir ve tedavi esnasındaki yan etki insidansı düşüktür. Seyrek olarak şu yan etkiler gözlenmiştir: Vücut ağırlığında değişme, 
baş dönmesi, seboreik dermatoz, vaijinal kanama, baş ağrısı, gastrointestinal rahatsızlık, prétibial ödem. İlaç etkileşim leri: Fenitoin, karbamazepin ve rifampisin gibi enzim indüksiyonu yapan ilaçlar Tibolon metabolizmasını 
hızlandırabilir ve sonuçta aktivitesini düşürebilir. Kullanım şekli ve dozu: Tabletler tercihan günün aynı saatinde çiğnenmeden b ir m iktar sıvı ile yutulmalıdır. Doz günde 1 tablettir ve kesintisiz uzun süre ku llanılabilir. Bir 
kaç hafta içinde semptomlarda düzelme görülür, ama optimal sonuçlar tedaviye en az 3 ay devam ettikten sonra alınır. Takdim şekli ve fiyatı: 28 tabletlik strip içeren kutularda % 15 KD V 'li P.S.F. 1,040.000-TL (22/2/1995) 
Ruhsat ta rih i ve no: 22/3/1994-168/41 (Reçete ile satılır) Ayrıntılı bilgi için: ORGANON İLAÇLARI A.Ş PK.432, 34434 Sirkeci-lstanbul



Dünyanın 1 Numaralı 
Enjektabl. 

Sefalosporini İle

seftrıakson < Roche

Referans: Ferencz A, Prinz G, Saika A, Ben E. Chemotherapy 1969:35 (Suppl 2)S4

Klinik iyileşme

Enfeksiyon odağının 
tedavisi

E B  Sefo takslm  

I İ R oceoh ln

CERRAHİDE
TEK

ENJEKSİYONL
PROFİLAKSI

Rocephin yüksek antibakteriyel etkinliği, 
mükemmel sistemik toleransı ile septisemi 
tedavisinde etkin, güçlü ve ekonomik bir 
seçenektir.

Rocephin ve sefotaksim’ln 60 hastada karşılaştırıldığı bir çalışmada 
10-15 gün boyunca günde bir kez 2-4 uygulanan Rocephin, günde

3 kez 2 g uygulanan sefotaksim'e göre daha etkin ve ekonomik 
bulunmuştur.

Bil*şimi: Seftnakson 0>ze MI Meri: Seftnakson geni5 spektrumlu, gram (-) ve gram (♦) bakterilerin büyük kısmına bakterisıd elMİ. uzun yanlanma ömürlü 3. jenerasyon sefatosporindr Endlkaryonlan: Duyarlı pa(ötenlerin neden olduğu abdomen, «ermk-eklem-cıll ve yumuşak dok 
ürogenltal sistem, solunum sistem enfeksiyonları. Immün yetmezliklerde gelişen enfeksiyonlar, sepsls. menenjit, cerrahi profüaksı Doz ve Uygulama: Genellikle 24 saatte b» 1-2 g (yeni doğanlar 20-50 mg/Vg/gün).maksimum 4 g/gün tek dozda parenteral olarak uygulanır 
Kontrendikaeyon lan: Sefafosportn duyarlılığı Uyarılar: Penisilinler 4e caoraz alerjik reaksiyon görülebilir Kesin endikasyon olmadıkça gebelikte kullanılmamalıdır Yan Etkiler: Genetikle iyi tolere edil» Geçici yan etkilere rastlanılabıNr Ticari Şekil: Parenteral uygulama ıçm 0.5 g İM. 0.5
g IV, 1 g İM, 1 g IV flakon. Şubat 1995/KDV Dahil Per Sat Fı 0 5 g IM-IV 278 000 TL 1 g IM-IV 558 000 TL Reçete He satılır. Ayrıntılı bilgi içm prospektüse bakınız. Daha detaylı bilgi firmamızdan temin edilebilir ^Tescilli Marka Roche Müstahzarları Sanayi AŞ. P.K.
16-80622 Levent-lstanbuf
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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 L6 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 )

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.

Fig. I  : Double reciprocal plot of 2 - DOG transport

F i g  1 a

Fig. I  a:
Human peripheral lymphocytes 
at t = 3 mins, with a Km of 5.26 
mM
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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)

F i g  1 b

1 /  S  r rM - 1

— • — R o t t h y m o c .  t = 5  m in  - f  r a t  ly m p o .  t = 3  m in

F i g  1 c

V S

Fig. I t :
Rat thymocytes at t = 5 mins, 
with a Km of 0.11 mM (high 
affinity system).
Each point is an average of 3 
measurements.
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Fig. 2 :
Efflux of 2 - DOG from human 

peripheral lymphoctes and 
effect of 250 ulU/ml insulin on 

2 - DOG efflux from these 
cells. Each point is an 

average of 3 measurements.

□  : 1 mM 2 - DOG 

+  : 5mM 2 - DOG 

^  : 1 mM 2 - DOG + insulin 

: 5mM 2 - DOG + insulin
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i
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5
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M in u te s
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