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Effect of TMZ, Fisetin and TMZ+Fisctin on A172-900-R
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Fotograf 7X7 cm boyutunda olmalidir

Glioblastoma Hicrelerinde Kemoterapi Direncinin Kinimasinda
Tamamlayici Tedavi Adayir Molekdllerin Etkilerinin Arastirilarak
Bulgularin Retrospektif Olarak Primer Tumorler lle Desteklenmesi
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TEZ OZETI

Mevcut tezde, tamamlayici tedavi potansiyeli olabilecedi 6ngoérilen
dogal bilesiklerden fisetin ve berberinin tek basina ve TMZ ile kombinasyon
halinde, TMZ'ye hassas, dogal, ve kazanilimis direncli hUcrelerde, normoksik
ve hipoksik ortamlarda, antikanser dzellikleri baskilamasi, TMZ'nin etkinligini
artirmasi  ve direncini  kirma  potansiyeline eftkilerinin - saptanmasi
amaclanmistir. Calismada TMZ-hassas hicre hattindan kazanilmis direncli
hUcre hatti olusturulmustur. Efkili secilen molekGlin, ZEB1 ve MSH2 genleri
Uzerine olanilag direncini asmadaki destekleyici etkilerinin hUcre hatlannda
ve primer GBM hastalannda valide edilmistir. Tom bulgular, flavonoid-TMZ
kombinasyonu olarak ilk kez arastinimis olup GBM'de yenilik¢i tedavi
yaklasimlar ve TMZ direnciyle ilgili 6n verilerin elde edilimesi hedeflenmistir.

TEZ SONUCLARININ UYGULAMA ALANLARI

Mevcut proje, kisa yasam émri olan GBM hastalarinda hem hayatta kalma
oranlarni hem de yasam kalitesini artirmak i¢in diren¢c mekanizmalanndaki
degdisken biyobelirteclerin  vurgulanmasina katkida bulunabilmekte ve
ozellikle kisisellestirilmis tip icin &nem arz etmektedir. Tedavi direncini kirmak
icin kullanilan kombinasyon tedavisi, bir kemoterapi ilacinin zararl etkilerini
bastirmak ve dogdal bilesiklerle daha dUsUk dozlarda etkinligini arfirmak icin
tercih edilebilir oldugu bulunmustur. Sonuc¢ olarak, bulgulanmiz, besinsel de
alinabilen dogal biyoflavonoidlerin, &zellikle fisetinin, hem TMZ'yi
destekleyebilen hem de GBM'deki farkll mekanizmalarda bile direnci
kirmada efkili olabilen anti-kanser ajani olarak potansiyel bir ilac adayi
olabilecegdini goéstermistir.
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