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PLATIN ANALOGLARININ ETKi MEKANIZMALARI
VE SINIFLANDIRILMASI

Abdiilkadir KOCANOGLU!

GiRi$

Diinyada yaygin olarak kanser tedavisinde kullanilan baslica 3 platin analogu var-
dir. Bunlar sisplatin, karboplatin, oksaliplatindir. Ayrica 4 tane daha platin analo-
gu ulusal olarak onaylanmistir. Heptaplatin Korede, lobaplatin Cinde, miriplatin
ve nedaplatin Japonyada kullanilmaktadir.(1) Téim platin analoglar1 intravenoz
yolla bollus yada yavas infiizyon olarak uygulanir ve kanda bozunmadan tagin-
diklar1 distiniilmektedir. Serum proteinlerine ve 6zelliklede albiimine baglanir-
lar.(2) Platin bazli ilaglar cesitli mekanizmalarla hiicre icine tasinir. Bunlar ice-
risinde en dnemlileri bakir transport mekanizmalar1 ve 6zellikle yiiksek afiniteli
bakur transporter 1dir.(3,4)

Hiicre igine girdiklerinde diisiik yogunluklarda ¢oziiniirler ve labil gruplar:
olan klorid ve karboksilat bazli ligandlarini kaybederler. Hiicre igerisinde bir defa
¢oziindiiklerinde oldukga reaktiftirler ve hiicre i¢i biyomolekiillere baglanabilir-
ler.(5) Platin analoglari hafif niikleofil 6zeliktedirler. Kiikiirtten zengin aminoasit-
ler olan sistein ve metionin igeren peptit ve protein yapilara kolayca baglanirlar.
Ozellikle antioksidan etkisiyle bilinen bir peptit olan glutatyon ve niikleer DNA
baslica hedefleridir. Genellikle guanin’in N7 pozisyonuna baglanir bazende ade-
nozin reziidiilerine baglanabilir.(5)

Platin analoglar1 i¢in direng énemli bir problemdir. Ila¢ direnci kanser hiicresi
tarafindan baslangicta olusabilecegi gibi sonradan da kazanilabilir.(6) Sonradan
kazanilan diren¢ 3 mekanizma ile gerceklesir. Bu mekanizmalar etken madde
nitkleer DNA'ya ulagmadan bozunmasi ve deaktive olmasi, etken maddenin hiicre
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