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GIRIS - AMAC

JAK / STAT sinyal yolu, 6zellikle KML'de olmak tizere, 16semi tiirlerinde en populer kaskadlardan biridir.
STAT ailesi lyeleri, 6zellikle hematolojik malignitelerde STAT3 ve STATS5 ‘in tlimor hiicrelerinde apoptoz
indikleyici olarak tanimlandigindan beri ortaya ¢ikan anti-kanser ajanlarinin esas hedefi haline gelmistir.

METOD

Bu calismada ilk olarak parental ve nilotinib direncli K-562 hicrelerinde STAT'larin farkli ekspresyon
paternlerinin belirlenmesi amaglanmstir. ikincisi, STAT3'iin modifiye siRNA ‘lar ile hedeflenmesinin
hiicreler lizerindeki gen susturma etkilerini karakterize etmek ve herhangi bir duyarlilik olusturup
olusturmadigini belirlemeye odaklanilmistir.

BULGULAR

Sonug olarak, STAT3’{in siRNA aracili susturulmasinin hem duyarl hem de direngli hiicreleri nilotinib'e
duyarli hale getirdigi tespit edilmistir. Anti-STAT3-siRNA ile transfekte edilmis direncli hiicreler nilotinib'e
karsi 6,33 kat daha duyarl hale gelirken, duyarli hiicrelerde transfekte edilmemis olanlara kiyasla
duyarliligin 1,72 kat daha fazla oldugu gézlemlenmistir.
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SONUC

Tum bu verilerden yola ¢ikarak KML'de nilotinib’e karsi gelisen ilag direncinin Ustesinden gelmek icin yeni
ve daha etkili tedavi stratejilerinde STAT3'ln hedeflenmesinin yiliksek bir potasiyel barindirdigini

ongdrmekteyiz.
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