'CYCLOPHOSPHAMID'IN iN Vivo KULLANIMINDAKI KOMPL] mé-
'YONLARININ i‘?ViTAMI‘ ; N ONLENMESi HA
MEKSPERIMEN AL{, BIR (;ALISVIA s

' Dr. Tsmail Kara (x)

i Cyclophosmamid’in’ 312 vitamini zle olan zlgzszm ‘arastumak amacz<zle 30 tav-
san iizerinde yaptzgzmzz g:alz;mada, 10 tanesi- kom‘rol gi ubu’ olarak ‘ayr zldz :Geriye

GIRIS ‘
Gunumuzde insan saghgm tehdit eden hastaliklardan en 6nemlisi ve yakalan-

dlgmda oliime kadar gotiirmesi nedemyle en tehhkeh olam euphesxzkl kanser ve
benzer' neoplastlk hastahklardlr ‘ il e

bas: tilar agla*ldlktan sonra blrgok arastiricilar neoplas‘ak ‘hastaliklarin tedavi-
smde bagaulat saglandlktan sonra, araanmac‘lm neoplastlk hastahklarm tedavi-
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79



calismalar enfeksiyon hastaliklarimin tedavisinde elde edilen parlak neticeler kadar -
basarr saglayamadi. Zira enfeksiyon hastaliklarmm tedavisinde kullanilan ila¢lar
enfeksiyon ajant mini canlilarim metabolizmasina miidahale ederek oalarm iire-
musml durdu1uyor, yada onlan olduruyor Bu 1laglar msan hucrelermm metabo-

tabohzmalarl az ¢ok farklarla insanin: nolmal hiicrelerine ‘benzemektedir. Bii ne-+
denle tumor hucwlermm m abohzmalarlna etkiederek onlarm olumune veya-

erltropoezde rolii olan B, vitaminin ne derece cyclophosphamid’in toksik etki-
lerini 6nleyebilecegini degerlendirmek istedik.

GEREC VE YONTEMLE

I Deneye giren 30 tavsani 10°ar adetlik 'gruplar halinde 3 griip halinde topladik.
Birinci grup kontrol grubu olarak ayrildi. Bu -gruba-sadece cyclophosphamid’in-
eritildigi tampon soliisyon I.P. olarak verildi: Tkinci-grup 10 tavsana’ ise 7'giin’ sii-
reyle 5:mloserum fizyolojik i¢inde 60 'mg/kg dozdunda-i.P. olarak ‘cyclophospha-
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mid verildi. U(,uncu grup 10 tavgsana ise ikinci grun’calq tavgzmlarda oldugu gibi
cyclophospham1d “verildi-ve cyclophosphamid verhdllde*l | hemen sonra I.V. olarak

10 mlkrogram“BIZ vitamini 7°gilin ‘middetle avm saatle1de enjekte ‘edildi. Bu is-
lemler tamam ndlktan son1a30 tavsanin her blrmden kalak venlennden 0.8 ml
kan ahnarak 51trat11 swelere kondu Ve hemen lok031t ve er1tr031t say1mlar1 yapildi.

BULGU_
Deneye 1
toplandi.

Cyclophosphamld verilen birinei gump deney hayvanlarl 1n6rfolojik olarak
tetkik edlldlgmde, giinlii ylye»eklerml yemede- bir 1steksxznk vé: daha sonraki
giinlerde ise ] yemlerini yemedikleri ve sularlm 1<;med1kler1 Idii. Hayvanla1da
bir arada toplanmalar, ‘hallerinde durgunluk ve_ufak bir. sest { s1§ramalar tespit

edildi. Deney, hayvanlarml deney. sonucunda tarttlglmlzda lic 1t aclrhklarmda bir
azalma tesbl.f"‘ i ' ;

Ikinci gurup deneylerde, B12 v1tarmn1 1le cyclophospha ic verdlgumz deney
hayvanlarlmn emekswonunun bitiminde tarttwnmzda daha once tesblt ettigimiz
viicut ag1rhk1arm1 muhafaza ettigi ve birinci grupta gorulen dlger Lmorfolouk bul-
gularin bunlard& c701:ulmed1g1 Lesblt ed11d1 B -

Cycloph )sphamld verllen bmnm crup tavsanlarm lokosu ve erltrosxt sayilart
tetkik edildiginde, ilag verilmeden 6nce yapllan saylmlara oranla mm? de 600-2000
arasinda 16k051tte bir azalma, eritrosit sayl a mm3 de 900 000 -3 000 000 ara-
sinda bir dusme tesblt ed11d1 Bu sqylmlarla 110111 klyaslama Tablo I de goste-

rilmistir.

Cyclopshalmd’m B12 v1tam1n1 1le verllln“s111
rinda 16kositte.m3 de 400- 1000 arasmda_ b' r 1
+ ise 400-2000 aras i jcesblt ed11d1 Er1t1 051tte 1se mm?3 de 500
00C-1 000 000 a
arasinda bix

Bu olgularm toplul olarak degerlendmlmesml yap cal : ursak 14 tavsanda
lok051t1erdek1 azalmaya karslhk 4~deney hayvamnda bir: arts ‘a saptandi, eritro-
hayvand'L b1r azalma ve: 5 deney hayVamnda artma tesbit

¢ e ' pllamadl Bunlara ait bil-
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Hucrede 5d ks‘ rib
durdulan, ozelhkle )

mizda Cyclop hosphamld in-
ve olgunh§m

0 son a kulak ve-
] "kosn ve: frltros"'lerm saylsmda bariz
1 lldelk asid sente21

Birinci gui
ninden alinan ka
bir azalmanin oldugu tesblt edﬂdx Burada cyclophospha
iizerine etki etmekte kan levhasi- uzermde bir- lokopem

Literatiirde CF 30 mg/
olarak 11 giin miidde iire’ 11iicreletir;,de*% 54L oraninda dug-
menin oldugunu tesbit etmistir. Aym doz "5 glin tekra1~~»ver1ld1gmde beyaz kiire
hiicrelerinin depxesyona ugradigini gostelmxstn blgan ara '40-110 mg/kg dozlar
arasmda LP. clarak 4. hafta. miiddetle verdlglnde beyaz kur/hucrelermln yukari-
daki ¢ 65 cwaunda oldugunu tesbit etnnsur '

igimiz - cyclophospha-
mid’den sonra ahnan kanda lokosnlerln mma te 600-200 cwarmda dugtugunu tes-
bit ettik. V. Glmenez Tebar ve aﬂ\ada‘;larl (8) ve’W G hurman ve. arkadaslari
] glnda 16kopeninin
7 ger bir arastirmaci
G Gaprio ve arkada§lar1 (7) da japtlklarl técrubelerde lokos1tler1;1 200-1000 ci-
varmda dugtugunu tesbit etmislerdir. Aragumcxlarm bleus oldugu bu bulgular
bizim deney hayvanlarmda buldugumuz bulgulara: uymakta olup aradaki fark
Verilen doﬂa 110111d1r Ikmcx gurup deney hayvanlarmdaf '"yclophosphamld ile bir-

mm?3te 5 deney hayvanmd ’4(50 OOO 1500 000 arasmdd b1r ; anl}1 oldugu tesbit

ettigimiz OlgUIardandl B

N. Molle§ e yébt;ﬁi Je&iibede cyclop-
hosphamid verd : vanl e depresyon tesbit etmis ve
bu depresyonun B12 v1tam1m vermek suretlyle orta dan kaldlrm1§t1r

Diger taraftan W. Glmenez ve arkaddslau ) ve keza H. Saltmacher (11) de
yaptiklar: aragtumalaraa B] 2 vztamml ve fohk asxd velmekle ortadah kaldirmig-
lardir.

84




i. Kantemir (12) fareler iizerinde yapti1i arastirmada, cyclophosphamid in
tek bagma ve. B 12, vitamini verl‘dlgl zaman 108kosit ve, erltr051tlerde bulmus, ,oldugu
bulgular bizim bulmus oldugumuz bulOulari teyId etmektedn Cyclophosphamld
genel olarak yiiksek ve toksik dozlarda, kemik 111g1nde aﬂ;lkar depresyon yap-
maktadir. Depresym "ibagh kan’ hucrel 111" sayxsmda azalmala gorulmektedlr
Bizim bulgularimizda“da saptadlglmlz g101 bazt hayvanlarda kan hiicrelérinin sa-
yisinda’ azalma yérine aksine aftma goriilmektedir. Bunun, kisa siirelii 6n uyariya
bagli bir bulgu mu oldugu heniiz aydinlatiimamistir: Biz bu hususta bir karara va-
ramadik. Bu konuda yapilacak arastirmalar koruyu' aydinlatacagi kanisindayiz.

‘ kontrollu éekllde uygulanmast fa jdai ‘canl kamsmda olup,' DIC
: ,B12 v1tam1mue fa7la guvemlmemes1 uygua olu1 kamsmd?ylz

;-stud: ‘was’ étlone, derito xes
‘m] e and By, vitamin. We used 30 rabbites
group»»lO rabbltes were mjected 60 mg/kg cyclophosphamde I P dally for seven

" and after mjectlons andA

: The findings were discused with: Turkish and -other literatures
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