Aspirin’in Akrabalari
Kansere Karsi Etken

Doktorun kanser hastasina aspirin
onerdigini duydugumuzda, hala pek
cogumuz, ya doktorun bilgi ve
ciddiyet diizeyinden timidi keser, ya
da hastanin yasama sansindan kusku
duyariz. Ama son yillarda yapilan
arastirmalar, aspirin ve Steroid
Olmayan Yangi Onleyici laclar (Non-
Steroid Anti-Inflammatory Drugs -
NSAID) denen benzer bir grup ilacin,
kolon (kalin bagirsak) kanserinin
gelismesini 6nledigini ortaya koymus
bulunuyor. Cornell Universitesi’nden
gastroenteroloji uzmani Andrew
Dannenberg’e gore "NSAID’lerin
kansere karsi koruma sagladiklari
kesin. Kesin olmayansa, bunu nasil
yaptiklar1". Bunun son 15 yildir
bilinmesine karsin aspirinin ve bazi
eski NSAID’lerin mide ve bagirsak
kanamalarina yol acabilme 6zelligi
nedeniyle, hastalarda bu ilaglar
deneme diistincesi yakin zamanlara
kadar fazla yandas bulmamis. Ancak,
son 2-3 yilda daha spesifik, dolayisiyla
daha gtivenli yeni kusak NSAID’lerin
kanserin 6nlenmesi ya da
tedavisindeki etkisini belirlemek icin
yeni bir dizi arastirma baslatilmig
bulunuyor. ilk sonuclar, NSAID’lerin
bu hiinerini dogrular nitelikte.
Ancak arastirmacilar, ilacin kanseri
nasil yendigi konusunda derin gorts
ayriligi icindeler.

Enzim baskilama aciklamasi
yandaslari, tezlerini bundan on yil
once vicudumuzda siklooksigenaz

Kasinmaya Son

Yillardir nedenlerini arastiran
biyologlari ve biz siradan insanlari
rahatsiz eden kasintidan galiba
yakinda kurtulabilecegiz. Hem de asil
egitimi discilik olan bir arastirmaci
sayesinde. David Andrew, ABD’nin
Phoenix kentindeki Barrow Néroloji
Enstittisi’'ndeki calismalari sirasinda
isin puf noktasim bulmus.
Uyusturulmus kedilerin omuriliklerine
elektrodlar yerlestiren Andrew,
yalnizca bizde kasinma istegi
uyandiran histamin adli molekiile
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(cyclooxygenase - COX) denen
enzimin aslinda iki triintn
bulundugunun anlasilmasina
dayandiriyorlar. O tarihlerde aspirin
ve benzeri NSAIDler, bu enzimin iki
tlrtnd birden baskiliyormus. Ancak
bir stire sonra bunlardan yalnizca
COX-2 tiirtintin yangida (sisme,
kizariklik) 6nemli bir rol oynadigi
anlasilmis. COX-2 uzun zincirli yag
asitlerini prostaglandin denen ve
yangi tetikleyen bir maddeye

insan kanser hiicresi agilanmis fare
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insan kanser hiicresi aglandiktan sonra NSAID verilmis fare

dondstiriyor. COX-1 de
prostaglandin {iretiyor ama bunlar
mide astarinin korunmasinda ve
bobrek iglevlerinin yerine
getirilmesinde kullaniliyor. Bu
durumda COX-1’in baskilanmasi,
mide ve bagirsak kanamalarinin
suclusu durumuna distyor.
Arastirmacilar bu nedenle yalnizca
COX-2 tiretimini engelleyen yeni tiir
ilaglara yoneldiler ve kanser tedavi
deneylerinde bunlar1 kullanmaya
basladilar. Ender bir hastalik olan

cevaben ateslenen bir grup néron
kesfetmis. Omuriligin dis ylizeyinden
beyindeki duyu iletim merkezi
Thalamus’a uzanan bu yassi kasinma
noronlari, omurilikteki sinir
hticrelerinin yalnizca %5’ini
olusturuyor. Simdiye kadar
kesfedilmemis olmalarinmin nedeni
belki de sayilarindaki bu azlik.
Arastirmaci, bu hticrelerin yakindan
incelenmesiyle dermatit, bobrek ya
da karaciger hastaligindan
kaynaklanan kronik kasinmaya karsi
yeni tedavi yontemleri
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ailevi adonamatik polipoz (FAP)
tizerinde ilacin olumlu etkileri
gortlmis. Hastanin kalin
bagirsaginda polip denen cok sayida
kabarcik gelisiyor. Daha sonra
bunlarin bir béliimii tlimére
dondstyor. Celecoxib adli ilag
poliplerin sayisinda ytizde 30 azalma
saglamis. Bu ve daha sonra yapilan
farkli arastirmalar, insanlarda kolon
kanserlerinin yiizde 80’inin, kolon
astarinda normalin cok tzerinde
COX-2 kodlanmasina bagh oldugunu
gostermis. Varilan sonug bu asiri
iretimin tamor gelismesini
tetikledigi. Baska arastirmacilar
ayrica asirt COX-2 tretiminin akciger,
meme, deri ve yemek borusu
kanserleri de dahil baska kanser
ttrlerine de yol acabilecegini
gostermisler. Hatta meme kanserinin
baslica nedeni olarak asir1 COX-2
Uretimini gorenler bile var.

COX-2 ile kanser arasindaki iligkiyi
baska mekanizmalarla aciklayanlar da
var: Vanderbilt Universitesi Tip
Fakiiltesi arastirmacilarindan
Raymond DuBois, COX-2 enziminin
hasar gérmis ya da degisime
(mititasyon) ugramis hticrelerin kendi
klendilerini yok etmelerini saglayan
programlanmis hiicre 6liimu stirecini
baskilayarak ttimorlerin gelismesine
katkida bulundugunu distntyorlar.
Baska arastirmacilar da, COX-2’nin
ayrica ttimorlerin gelismesini saglayan
damar olusum (anjiogenesizs)
stirecine katkida bulundugunu
gosteren bulgular elde etmisler.
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gelistirilebilecegi gortistinde. Andrew,
"bir kere hangi hiicrenin ne is
yaptigini buldugunuzda, icindeki
genleri tanir ve suclu olanini yok
edecek ilaclar gelistirebilir; bazi
kimyasallarin tretimini ya da is
gormelerini engelleyebilirsiniz" diyor.
Gerci arada bir basiniz ya da sirtiniz
kasindiginda elinizi biraz hareket
ettirmek, pahali ilaclara bagvurmaktan
daha akilc1 bir yol; ama ciddi tedaviye
gerek duyan hastalar igin etkili ilaclar
buiyiik bir umut.
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