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OZET

Bulus, 10 adet yeni 1,2,4-triazolo[3,4-b]-1,3,4-tiyadiazin (2a-j) ve 7 adet yeni 1,2,4-triazol
tirevi (3a-g) bilesik ve bu bilesiklerin sentezi, in vitro antikanser etki calismalari ve
molekller docking ve in silico Absorpsiyon, Dagilim, Metabolizma ve Atillm (ADME)
calismalar ile ilgilidir. Bulus bilesiklerinin cogunun A549 insan akciger adenokarsinom

hiicre dizisi Uzerine cisplatinden (akciger kanseri tedavisinde kullanilan antikanser ilacg) rajfmﬁiiwhﬁw_ L«Ix.‘,ax_
daha etkili oldugu bulunmustur. Bu bilesiklerin apoptoz ve Akt inhibisyonu Gzerine etkileri - - N7 NH, 0 “~_
arastirlmistir. 2c, 2d, 3b, 3d ve 3g kodlu bilesiklerin A549 hiicre dizisi Uzerine sitotoksik ve Efajw’i?_ FTIMA-:? e 3h _“
apoptotik etkilerini Akt inhibisyonu yoluyla gosterdikleri tespit edilmistir. 2d, 3b, 3d ve 3g Nig N |] N7 ' I.----' -

kodlu bilesikler Akt inhibitori GSK690693’den daha iyi Akt inhibitori etki gosterirken, 2c¢ @ aQ sy~ A K A R s
kodlu bilesik ise GSK690693’e benzer Akt inhibitori etki gostermistir. Molektler docking Y Y (NJ/ NH, \” KH_\_“
calismalarina goére, bu bilesikler, Akt substrat baglanma bolgesine yuksek affinite — | — B — =

gostererek onemli amino asitlerle gliclt etkilesimler gostermislerdir. Ayrica Lipinski'nin bes

kuralina ve Jorgensen’in Uc¢ kuralina gére, bu bilesiklerin oral biyoyararlanimlarinin da iyi P ﬂv;:ﬂ B

olmasi 6ngorulmektedir. In vitro ve in silico ¢alismalar sonucu, 2¢, 2d, 3b, 3d ve 3g kodlu HMJ EH_: S xf._{}f-’-*—*-i:-}_[.”..w
bilesikler, akciger kanserinin hedefe yonelik tedavisi icin potansiyel bilesikler olarak | =
belirlenmistir.

TANITIM

Bulus ile, akciger kanserinin hedefe yonelik tedavisi icin ilac
hazirlanmasinda kullanilmak uUzere, maliyeti dusuk, oral yoldan
kullanilma potansiyeline sahip, timor hicrelerinde secici antikanser
etki gosteren yeni bilesikler tanimlanmistir. Bulus bilesiklerinin
Uulkemizin ithalat bagimhhgini azaltma ve Tuirkiye ilac sektdrinun
dinya dUretim ve ihracatindaki payint artirma potansiyelinin
bulunmasi 6nem arz etmektedir.
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Bulusun lisans veya devir yolu ile ticerilestirilmesi planlanmaktadir. TH S 4




	Slayt 1

