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OZET

Amag: Diyet kanser gelisiminde ¢evresel faktorler igerisinde yer alir ve bu gelisimde rolii biiyiiktiir.
Bu ¢alismanin amaci diyetle alinan tridinin MCF-7 Meme adenokarsinom hiicreleri iizerindeki
antikanser etkisini aragtirmaktir.

Yontem: Uridin ve MCF-7 hiicre kiiltiiriinde kontrol grubu ve ilag grubu olmak iizere iki grup
planlanmistir. Kontrol grubuna herhangi bir uygulama yapilmazken ilag grubuna gesitli
konsantrasyonlarda (100, 250, 500, 1000 uM) iridin 24 saat boyunca uygulanmigtir. XTT hiicre
canlilig testi ile tiridinin hiicre proliferasyonu tizerine etkisi belirlenmistir.

Bulgular: Elde edilen XTT verilerine gore, ¢alistigimiz dozlardaki tiridinin MCF-7 meme
adenokarsinom hiicreleri iizerine hiicre canliligi agisindan istatistiksel olarak anlamli bir etkisi
bulunmamigtir (p>0.05).

Sonuclar: Sonuglar iridinin, MCF-7 hiicre hatti iizerine antiproliferatif etkisinin olmadigini
gosterdi.

Anahtar kelimeler: Hiicre canliligi, Kanser, MCF-7 hiicre hatti.

ABSTRACT

Aim: Diet is one of the environmental factors in the development of cancer and it has a great role in
this development. Our aim is to investigate the dietary uridine on MCF-7 breast adenocarcinoma
cells.

Method: In uridine and MCF-7 cell culture, 2 groups were planned as control group and drug group.
While no application was made to the control group, various concentrations (100, 250, 500, 1000
uM) of uridine were applied to the drug group for 24 hours. The effect of uridine on cell proliferation
was determined by XTT cell viability test.

Results: According to the XTT data obtained, uridine at the doses we studied did not have a
statistically significant effect on MCF-7 breast adenocarcinoma cells in terms of cell viability
(p>0.05).

Conclusions: Our results showed that uridine had no antiproliferative effect on the MCF-7 cell line.

Keywords: Cell viability, Cancer, MCF-7 cell line.

© Copyright belongs to Health Sciences Student Journal.



HSSJ 2022; 2(3), 59-62

Tilkici ve ark.

GIRIS

Kanser hiicreleri, normal hiicrelerden farkl
olarak davranisin1 kontrol eden sinyallere
uygun sekilde yanit vermek yerine
kontrolsiiz bir sekilde biiyiir ve béliiniirler.!
Hizla c¢ogalan kanser hiicreleri, yeni
hiicrelerin  yapisinda  kullanabilecekleri
biyomolekiilleri ve enerji icin gerekli ham
maddeleri disaridan alirlar. Ancak damarsal
yapilardan ~ uzak  kaldiklari  zaman
diflizyonla beslenmede zorluk ¢eker ve
stres altinda kalirlar. Bu durumda o bdlgeye
bir damar aginin désenmesi, yeni bir hiicre
toplulugunun olusmasi kaginilmaz olur.?
Metastaz olarak adlandirilan bu durum
kanser iligkili Oliimlere %90 oraninda
kaynaklik etmektedir> Meme kanseri,
diinya genelinde en sik goriilen ikinci
kanser tiirii iken kadinlar arasinda insidansi
en yiiksek olanidir. Hem gelismis hem de
gelismekte olan tilkelerde kadinlar arasinda
kansere bagli oliim nedenlerinde de ilk
sirada yer almaktadir.* Meme kanserinin
nedeni tam olarak anlasilamamasina
ragmen, genetik, endokrin ve g¢evresel
faktorlerin etkili oldugu ileri
siiriilmektedir.> Diyet kanser gelisimde
cevresel faktorler igerisinde yer alir ve bu
gelisimde rolii biiyiiktiir. Kanser gelisim
stirecini Onlemek veya yavaslatmak igin
dogal ve yapay maddeler
kullanilmaktadir.®’

Uridin, RNA sentezinde énemli rol oynayan
bir pirimidin niikleozididir. Bebekler; beyin
biliylimesini desteklemek i¢in bol miktarda
iiridini anne siitinden alirlar. Yetiskinler
icin iridin bakimindan zengin besin
kaynaklari: besin mayasi, bira mayasi, bazi
sebzeler (6rnegin mantar, brokoli, yulaf) ve
balik gibi iiriinlerdir. Uridin, kan beyin
bariyerini ge¢gme ve hiicreler arasindaki
sinir ~ sinyallerinin iletimini iyilestirme

yetenegine sahip takviyelerden biridir. Bu
tiir 6zellikler; insanlarin bilissel islevlerini
O0grenme

gelistirmeye,  hafizayr  ve

kapasitesini gelistirmeye yardimei olur.

Uridin  ¢esitli  calismalarda  gesitli
kemoterapotiklerin yan etkisini azaltmak ve
ilacin etkinligini artirmak icin
kullamlmistir.® Bu ¢alismada Uridinin
MCF-7 meme kanseri hiicreleri iizerine
antiproliferatif etkilerini arastirmak
amaclanmaktadir.

YONTEM ve BULGULAR

In vitro Calismalar

Hiicre kiiltiirii

MCF-7 (HTB-22) meme adenokarsinom
hiicre hatti  Amerikan Tipi Kiiltiir
Koleksiyonundan (ATCC, Manassas, VA,
USA) temin edildi ve %10’luk Fetal Sigir
Serumu (FBS) (Sigma-Aldrich Co., St
Louis, MO, USA), %1°1ik
penisilin/streptomisin (Sigma Aldrich Co.,
St Louis, MO, USA) ve %1°’lik L-glutamin
iceren DMEM'de (Thermo  Fisher
Scientific, Altrincham, UK) kiiltiire edildi.
Uygun kosullar saglanarak inkiibatorde
(37°C ve %5 CO: ile nemlendirilmis
atmosfer ortami) bekletildi. Hiicreler %80-
90 yogunluga ulasinca pasajlandi. Ugiincii
pasajin ardindan hiicreler 96’11 plate her
kuyucukta 1x10* yogunlukta hiicre olacak
sekilde ekim yapildu.

Hiicre canlilik degerlendirmesi

Hiicre canliligi, XTT testi (Roche
Diagnostic, MA, USA) kullanilarak
degerlendirildi. Baslangigta MCF-7 meme
adenokarsinomu hiicreleri oyuk bagina 100
uL DMEM iginde 1 x 10* hiicre
yogunlugunda 96 oyuklu plaklara ekildi ve
24 saat inkiibe edildi. Hiicreler kontrol
grubu ve ila¢g grubu olarak siniflandirildi.
Kontrol grubuna herhangi bir uygulama
yapilmad. fla¢ grubundaki hiicreler, 24 saat
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boyunca ¢esitli konsantrasyonlarda (100;
250; 500; 1000 uM) iiridin uygulanarak
inkiibatorde  bekletildi. Inkiibasyondan
sonra 96’1 plaka c¢ikarilip oyuklar fosfat
tamponlu salin (PBS) ile yikandi. Daha
sonra tim kuyucuklara fenol kirmizisi
icermeyen 100 uL DMEM ve 50 pL XTT
soliisyonu ilave edildi ve ardindan plakalar
4 saat 37 °C'de tutuldu. Numunelerin
absorbansi, 450 nm'de bir ELISA mikro
plaka okuyucu (Thermo Fisher Scientific,
Altrincham, UK) kullanilarak tespit edildi.
Tiim deneyler li¢ kez gergeklestirildi ve
hiicre canliligi, kontrol grubuna (tedavi
uygulanmamus hiicreler) kiyasla canli hiicre
yiizdeleri olarak ol¢iildii.

Istatistiksel analiz

Sonuglar, ortalamanin (SEM) ortalama
+standart hatas1 olarak ifade edildi. Veri
analizleri Windows i¢in SPSS Siirtim 23.0
ile yapildi. Veriler, tek yonlii bir varyans
analizi (ANOVA) kullanilarak
degerlendirildi. Deney gruplar1 arasindaki
farkliliklar1 belirlemek i¢in post hoc Tukey
testi kullanildi, p<0.05 degeri istatistiksel
olarak anlamli kabul edildi.

SONUCLAR

Uridinin MCF-7 meme adenokarsinom
hiicreleri  lizerine sitotoksik etkisinin
degerlendirilmesi amaciyla XTT hiicre
canliligi testi yapildi. Calismamizda
kullandigimiz ~ konsantrasyon  Onceki
calismalarda iridinin in vitro ortamda
kullanilan konsantrasyonlar1 aragtirilarak
100, 250, 500, 1000 pM olarak
belirlenmistir.” Sekil 1’de gosterildigi gibi
Uridinin MCF-7 meme adenokarsinom
hiicreleri lizerine anlamli bir sitotoksik etki
saptanmamustir (p>0.05) (Sekil 1).

Sekil 1. Uridinin MCF-7 meme adenokarsinom
hiicre canliligi iizerine etkileri. Degerler ortalama +
SEM olarak sunulmugtur (p>0.05)..
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TARTISMA

Uridin; RNA, glikojen ve biyomembran
sentezinde c¢ok Onemli rolii olan bir
pirimidin niikleozididir. Uridin, plazmada
diger piirin ve pirimidin niikleozidlerinden
cok daha yiiksek miktarlarda bulunur. Bu
nedenle endojen pirimidin sentezi igin
kullanilabilir. Uridin; iireme organlar,
merkezi ve periferik sinir sistemleri ve
karaciger gibi hastalikli veya hastaliksiz
cesitli organlar tizerinde bir dizi biyolojik
etkiye sahiptir.  Uridinin  sizofrenide
haloperidoliin etkili olmasi i¢in gereken
stireyi ve idame dozunu azalttigi,
haloperidol kaynakli ekstra piriamidal yan
etkileri antagonize ettigi epilepside ise
nobetleri azalttigi gozlemlenmistir.” Ayrica
klinik durumlarda 5-fluorourasil'in olumsuz
etkilerine kars1 koruma saglamak icin bir
kurtarma ajami olarak kullanilir.!® Diger
ilaglarla birlikte UTP, kistik fibrozis, astim
ve kronik bronsit gibi birtakim hava yolu
hastaliklarinin  tedavisinde kullanilabilir.
Terapotik amag: mukosiliyer klirensi
iyilestirmek ve boylece enfeksiyonlarin
neden oldugu ilerleyici akciger hasarini
onlemektir.’
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DE NOVO
SYNTHESIS
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Sekil 2. Uridin sentezi ve hiicre icine tasinmas.

Uridin, boyunca kanser
hastalariin sistemik kemoterapisinde kritik
bir rol oynayan pirimidin bazli 5-FU
ilacinin istenmeyen toksisitesini tersine
cevirmek i¢in kullanilmigtir. '

uzun yillar

Uridinin  MCF-7  hiicreleri  iizerine
antikanser etkisi daha onceki ¢aligmalarda
arastirilmamistir. Arastirmalarimiz
sonucunda  iridin ~ MCF-7 meme

adenokarsinom hiicrelerinde hiicre canlilig1
iizerine herhangi bir farklilik olmadigim

gosterdi. Antikanser aktivite
degerlendirmesi i¢in kullanilan  diger
metotlar elimizde olmadig1 icin

degerlendirilememis olup sadece hiicre
canlilig1 metodu ile bu etki bakilabilmistir.
Bu baglamda iiridinin antikanser aktivite
caligmalar1 farkli metotlarla denenebilir.
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