PAKLITAKSEL YUKLU POLIMERIK NANOPARTIKULLERIN SENTEZi
VE KOMBINASYONEL TERAPI ETKINLIGININ BELIRLENMESI

OZET

Kanser, viicudun hemen hemen her yerinde baslayabilen, hiicrelerin kontrolsiiz bir
sekilde biiylidiigii ve sonrasinda viicudun diger bolgelerine yayildig: bir hastalik olup
insan hayatim1 tehdit etmektedir. Kanserin mevcut temel tedavisi kemoterapi,
radyoterapi ve cerrahi miidahaleyi icerir; bunlar arasinda kemoterapi basit ve uygun
slireci nedeniyle klinikte yaygin olarak uygulanmaktadir. Kemoterapi, radyoterapi ve
cerrahinin koordineli olarak uygulandig1 geleneksel tedavi yontemlerinin toksisite,
viicutta spesifik olmayan bolgelere dagilma, zayif oral biyoyararlanim ve ilag dozunun
ayarlanamamasi gibi dezavantajlar1 bulunmasi sebebiyle daha etkin, kisiye ve
hastaligin tiiriine 6zel teshis/tedavi sistemleri gelistirilmeye ¢alisiimaktadir. Yeni nesil
kombine tedavi yontemleri arasinda bulunan fotodinamik terapi (FDT), fototermal
terapi (PTT), manyetik hipertermi gibi tedaviler umut vadeden yontemler arasindadir.
Bu yontemlerin kombinasyonel terapide kullanilmasi, ilag tasiyict sistemlerin
etkinligini artirmak ve antikanser ilacit tiimor bolgesine hedeflemek agisindan
potansiyel bir tedavi yontemi olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Bu ¢alismada hidrofobik
kemoterapi ilact paklitakselin (PTX), foto duyarlilastirici ajan protoporfirin IX (Pp1X)
ile kombinasyonel tedavide kullanilmasi amaglanmistir. Oncelikle RAFT
polimerizasyon yontemi ile diblok kopolimeri hazirlanmis protoporfirin IX ve seker
bilesenleri 1ile azit-alkin halka katilma click reaksiyonu ile glikopolimerler
sentezlenmistir. Nanoc¢oktiirme yontemi ile paklitaksel glikopolimerlere enkapsiile
edilerek misel formiilasyonlar1 hazirlanmistir. Daha sonra, sadece FDT 6zellikli ilag
icermeyen glikopolimer bazli miseller (GM) ve kemo-FDT o6zellikli paklitaksel iceren
glikopolimerik misellerin (GM-PTX), AS549 akciger kanseri hiicre hatti ve CCD-
1079Sk saglikli fibroblast hiicre hatt1 iizerindeki sitotoksik etkileri incelenmistir.
Kirmizi 15181 absorplayan/isima yapan PpIX tasiyan, biyouyumlu, biyobozunur ve
NIR’la tetiklenen singlet oksijen duyarli ilag salim1 yapan glikopolimerik misel bazl
tasiyici platformlarin sentezi ve elde edilen misel yapilarinin akciger kanser hiicrelerini
hedeflemesi ile literatiire yeni bir FDT-Kemo kombinasyonel terapi kazandirmasi
acisindan 6nem tasimaktadir.
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