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	GALLİK ASİTİN DOSETAKSEL VE MİTOKSANTRON KEMOTERAPİ İLAÇLARI İLE KOMBİNASYONLARININ İNSAN AKCİĞER KANSER HÜCRE HATTI (A549) ÜZERİNDE İN VİTRO ANTİKANSER AKTİVİTESİNİN BELİRLENMESİ, HÜCRE HATTI VE KOMBİNASYONLARDA ANTİOKSİDAN VE ENZİM AKTİVİTELERİNİN İNCELENMESİ
ÖZET

Meyve, sebze ve tohum gibi kısımlarda doğal olarak bulunan fenolik asitlerin antioksidatif, antimutajenik ve antikanser gibi birçok olumlu etkisi bulunmaktadır. Bunun aksine kanser ise günümüzün en tehlikeli hastalıklarından birisidir. Tedavisi için kullanılan kemoterapik ajanların fayda zarar ilişkisi tartışılmakta ve böylece yeni etken maddelerin arayışıda halen devam etmektedir.

Çalışmamızda fenolik bir asit olan Gallik asitin Dosetaksel ve Mitoksantron gibi kemoterapik ajanlar ile kombinasyonları hazırlanılarak akciğer kanser hücre hattı (A549) üzerindeki in vitro antikanser aktivitesi incelenmiştir. En etkin konsantrasyonların belirlenmesinde compusyn programı kullanılmıştır. Apoptoz testi uygulanarak hücre ölüm oranı belirlenmiştir. En etkin dozun uygulandığı hücre hattında antioksidan enzim aktiviteleri (CAT, SOD, GR ve GST), hücre hattından alınan örnekte protein miktarı ve karbonik anhidraz enzim aktivitesi belirlenmiştir. Hücre dışında yapılan çalışmalarda ise madde ve kombinasyonların antioksidan ve antiradikal özellikleri araştırılmış ve CAI, II ve IX enzimleri üzerindeki etkileri incelenmiştir.
Sonuç olarak Gallik asitin ve Mitoksantronun beraber kullanımında sinerjik etkinin gözlemlendiği, % 87.10 canlılık oranını 24 saat sonunda önemli derecede azaltarak (% 15.85) hücre apoptozunun sağlandığı ve hücre uygulaması sonucu antioksidan enzim aktivitelerinin arttığı görülmüştür. Hücre dışında yapılan çalışmalarda ise kombinasyonların antioksidan ve antiradikal aktiviteye sahip olduğu ve CAI, II ve IX enzimleri üzerinde inhibisyon etkilerinin bulunduğu görülmüştür. Sonuçlar değerlendirildiğinde Gallik asit ve Mitoksantron kombinasyonunun (25 µM + 0.5 µM) akciğer kanseri tedavisi için uygun olabileceği kanaatine varılmıştır. Dosetaksel ile hazırlanan kombinasyon çalışmalarında olumlu sonuçlar elde edilmesine rağmen sinerjik etki gözlemlenemediğinden tedaviye uygun olmadığı düşünülmektedir. Çalışma kemoterapi ilaçlarına göre daha etkin ve olumlu sonuçlarıyla literatüre farklı bir bakış açısı sunmaktadır.
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