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Kanser, karsinogenez i¢in gerekli kritik molekii-
ler olaylar olan hiicresel proliferasyon, apopitoz,
anjiogenez ve invazyonun kontroliinii saglayan
homeostatik mekanizmalarin kademeli kaybi ile
sonuclanan uzun bir siirectirV. Genellikle ke-
moprevensiyon olarak adlandirilan kanser riskini
azaltma, invaziv kanser gelisimini 6nlemek, tersi-
ne ¢evirmek icin ilaglardan, izole diyet bilesenle-
rine, tim diyet modiilasyonlarina kadar bir dizi
miidahalenin kullanilmasidir®. Uzun karsinoge-
nez siirecinin herhangi bir asamasinda kanser
riskini azaltmak i¢in miidahalede bulunulabilir.
Karsinogenez siirecindeki bu latens dénem risk
azaltmak i¢in yapilacak miidahaleleri belirli ma-
ruziyetlere ya da risk profillerine gore uyarlama
imkan1 tanimaktadir. Kanser riskini azaltic1 ajan-
larin etkili oldugunu anlamak igin, bu ajanlarin
kullaniminda kanser insidansinin ya da kansere
baglh mortalitenin azaldigini gostermek gerek-
mektedir®. Hanahan ve Weinberg'in tarif ettigi
malign transformasyonun ozellikleri; hiicrenin
biiylimede kendi kendine yetebilirligi, biiytime
karsit1 sinyallere duyarsizlik, apopitozdan kagma,
siursiz replikasyon potansiyeli, siirekli anjioge-
nez, doku invazyonu ve metastaz yapabilmedir,
bu 6zellikler hiicresel sinyal kontroliiniin kaybini
yansitir®. Malign transformasyona ugrayan hiic-
relerin ortak 6zellikleri ve olas1 6nleyici miidaha-
leler Tablo 1'de gosterilmistir®.

Transformasyona neden olan molekiiler hasar,
kronik inflamasyon, oksidasyon, kalitsal genetik
mutasyonlar veya polimorfizmler ve eksojen cev-

resel maruziyetler gibi ¢ok cesitli genetik ve ¢ev-
resel stres faktorleri tarafindan tetiklenir. Sinyal
ileti yolaklarinin karmagikligi ve birbiri iistiine
binmesi tek bir bolgeyi hedefleyen onleyici ya da
tedavi edici miidahalelerin sinirl etkisi olacagini
diisiindiirmektedir. Karsinogenezi durdurmak ya
da tersine ¢evirmek i¢in birden ¢ok molekiiler yo-
lagin hedeflenmesi gerekebilir®.

MiKRONUTRIENTLER

Vitaminler ve mineraller gibi mikronutrientler ¢ok
kiigiik miktarlarda gerekli olan temel diyet dgeleri
olarak tanimlanmaktadir®. Mikronutrietler, diyet
ile alinan, normal insan biyolojisinde rol oynayan
genis ve farkli molekiil grubunu icermektedir®.

Retinoid

Hiicre biiylimesi, farklilasma, apopitoz, bo-
linme ve morfogenez dahil olmak {izere hiicre
aktiviteleri iizerinde derin etkilere sahip olan A
vitamini ve analoglari toplu olarak retinoidler ola-
rak adlandirilirlar®. Yiiksek doz 13-cis-retinoik
asid(50-100 mg/m?*/giin) ile yapilan ilk ¢alisma-
larda lokal, rejyonel ya da uzak hastalik rekiir-
rensi agisindan anlaml fark goriilmemistir ancak
sekonder invaziv malignansi gelisim oranini an-
lamli olarak azalttig1 ve bu faydanin 5 yil boyun-
ca sirdugi gosterilmistir”. Retinoidlerin daha
diisitk dozlarinin kullanildig1 sonraki ¢aligmalar-
da transformasyon riskini azaltmada basar1 elde
edilememistir®. Hem retinil palmitatin denendigi
EUROSCAN ¢alismasinda hem de 13-cis-retinoik
asidin denendigi Lung Intergroup ¢aligmasinda
2. primer akciger kanseri gelisimi 6nlenememis-
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