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ABSTRACT

Objectives: This study aims to examine the cytotoxic effect of resveratrol, as a natural polyphenolic compound in vitro environment, in MCF-7 breast 
cancer cell strain.
Materials and methods: We determined the doses of resveratrol with 3-(4.5-dimethylthiazol-2-yl)-2.5-diphenyltetrazolium bromide (MTT) analysis. 
We detected the apoptotic effect of resveratrol on MCF-7 cell strain by the imaging flow cytometry using the APC annexin V antibody.
Results: 100 µM and 250 µM resveratrol were incubated in MCF-7 cells and measurements were obtained at the 12, 24 and 48 hours. From the MTT 
results, we found that the cell density decreased with respect to the control group, directly proportional to the increasing concentration of resveratrol. 
We determined the cytotoxic doses to be between 250-500 μM in the analysis of the 12th hour, between 100-250 μM at the 24 hour measurement and 
100 μM at the 48 hour measurement. When the results of Annexin V flow cytometry measurements were evaluated; we observed that 100 and 250 µM 
resveratrol given to MCF-7 cells increased early apoptosis compared to the control group.
Conclusion: We marked that the apoptotic effect of resveratrol, as one of all its anticancer effects, especially induced early apoptosis in the MCF-7 
breast cancer cell strain depending on both dose and time.
Keywords: Annexin V; apoptosis; MCF-7; resveratrol.

Examining the apoptotic effect of resveratrol on MCF-7 cell strain

ÖZ

Amaç: Bu çalışmada in vitro ortamda doğal polifenolik bir bileşik olan resveratrolün MCF-7 meme kanseri hücre soyu üzerindeki sitotoksik etkisi 
araştırıldı.
Gereç ve yöntemler: Çalışmalarımızda, hücrelere verilecek olan resveratrol dozları 3-(4,5-dimethylthiazol-2-yl)-2,5-diphenyltetrazolium bromid (MTT) 
analizi ile belirlendi. Resveratrolün MCF-7 hücre soyundaki apoptotik etkisi, APC anneksin V antikoru kullanarak akım sitometri görüntüleme yöntemi 
ile belirlendi.
Bulgular: 100 µM ve 250 µM resveratrol MCF-7 hücrelerine inkübe edildi ve ölçümler 12, 24. ve 48. saatlerde elde edildi. MTT sonuçlarından, 
resveratrolün artan konsantrasyonu ile doğru orantılı olarak hücre yoğunluğunun kontrol grubuna göre azaldığı tespit edildi. On ikinci saatte ölçülen 
analizlerde sitotoksik doz 250-500 µM arasında, 24. saatteki ölçümlerde 100-250 µM arasında, 48. saatteki ölçümlerde ise 100 µM olarak belirlendi. 
Anneksin V akım sitometri ölçüm sonuçları değerlendirildiğinde; MCF-7 hücrelerine verilen 100 ve 250 µM resveratrolün kontrol grubuna kıyasla erken 
apoptozu artırdığı gözlemlendi.
Sonuç: Resveratrolün tüm bu antikanser etkilerinden biri olan apoptotik etkisi hem doz hem de zamana bağlı olarak MCF-7 meme kanseri hücre 
soyunda özellikle erken apoptozu indüklediği gözlemlenmiştir.
Anahtar sözcükler: Anneksin V; apoptozis; MCF-7;  resveratrol.

Organizmada ifa bulmayan yeni yapılanmala-
rı anlatmak için kanser terimi ilk olarak Hipokrat 
tarafından (M.Ö 460-377) kullanılmıtır. Kanser, 
yüzyıllar öncesinde oldu¤u gibi günümüzde de 

aramızdaki varlı¤ını sürdürmektedir. Kanser, 
hasarlı hücrelerin vücudun herhangi bir yerinde 
kontrol dıı ço¤alıp, o bölgenin de dıına yayıl-
masından ileri gelen hastalıkların genel adıdır.[1] 
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Hasarlı hücreler vücutta kan, lenf ya da vücut 
bolukları yoluyla ilk olutukları yerler dıındaki 
yerlere sıçrarlar, bu olaya metastaz adı verilir. 
Taındıkları yerlerde de büyümeye devam ederek 
canlı için risk oluturmaya balarlar. Yani hüc-
reler, normal süreçteki fonksiyonlarını yapamaz 
hale gelir ya da bazı yeni fonksiyonlara sahip 
olurlar.[2]

Meme kanseri, kadınlar arasında en sık görü-
len kanser türüdür. Akci¤er kanserinden sonra 
kansere ba¤lı ölümlerde ikinci sırada yer almak-
tadır.[3,4] Dünyada yapılan aratırmalar sonucun-
da; bazı özelliklere sahip olan kadınlarda meme 
kanseri görülme riskinin daha yüksek oldu¤u 
belirlenmitir. Bu risk faktörlerinden biri, BRCA1 
ve BRCA2 genlerinin taınmasıdır. Anormal 
BRCA1 veya BRCA2 geni taıyan meme kan-
serli hastaların aile öykülerinde meme kanseri, 
yumurtalık kanseri veya her ikisi yer alır. Ancak, 
meme kanserli kadınların ço¤unun aile öyküsün-
de meme kanserinin bulunmadı¤ının da unutul-
maması gerekir. Di¤er risk faktörleri unlardır; 
ailede meme kanseri öyküsünün olması, genetik 
yatkınlık, önceden meme kanseri geçirmi olmak, 
alkol alımı, düük doz radyasyon, pestisitlere 
maruz kalmak gibi durumlar vardır. Ayrıca erken 
menar, geç menopoz, diyabetes mellitus, ilerle-
yen ya, obezite, oral kontraseptiflerin kullanımı, 
ilk do¤umun geç yata yapılmı olması veya çocuk 
do¤urmamı olmak gibi durumları da meme kan-
seri oluumuna neden olan önemli faktörler ara-
sında sayabiliriz.[5-7]

MCF-7 (Michigan Cancer Foundation-7) hücre 
soyu, 1970 yılında 69 yaında bir hastanın 
metastatik dokusundan elde edilen epitel hüc-
relerdir. MCF-7 hücreleri adherent özellikler 
gösterip aynı zamanda transfeksiyonlar içinde 
uygundur. Bu hücreler östrojen reseptör pozi-
tif özellik gösterdi¤inden dolayı meme kanseri 
aratırmalarında sıklıkla kullanılır. Bu hücrelerin 
büyümesi in vitro olarak TNF alpha ve anti-estro-
jenler ile inhibe edilebilir.

Resveratrol (RES) (3,4’,5-trihidroksi-stilben) 
birçok bitki tarafından bakteri ve mantar gibi 
patojenlere, sıcaklık dalgalanmalarına, ultraviyole 
(UV) ıınlarına ve yaralanmaya karı do¤al olarak 
üretilen bir fitoaleksindir. Daha sonra 1977 yılında 
Langcake, resveratrolün asma (Vitis vinifera) yap-
raklarında UV ıınlarına ve mantar enfeksiyonlara 
karı sentezlendi¤ini göstermitir.[8,9]

Resveratrol bu güne kadar yapılan çalımalarda 
72 tür, 31 cins ve 12 familyada tespit edilmitir.[10] 
Bununla beraber, öncelikle Polygonumcuspidatum 
(çoban de¤ne¤i), Vitisvinifera (asma), Vaccinium 
sp. (kızılcık), Veratrumgrandiflorum (beyaz çöp-
leme), Arachishypogea (yer fıstı¤ı) ve Morusrubra 
(dut) bitkilerinde bulunur[11]

Laboratuvar ortamında yapılan baka 
çalımalarda da resveratrolün meme kanseri hücre 
soylarında, medulloblastoma hücre soylarında ve 
kolon kanseri hücrelerinde apoptozu balattı¤ı ve 
tümör büyümesini engelledi¤i gösterilmitir.[12]

Resveratrol ve vücutta oluan metabolitlerinin 
(trans-rezveratrol 3-O-sülfat, transrezveratrol4’-
O-sülfat, trans-resveratrol 3-O-4’-disülfat, 
trans-resveratrol 3-O-glukuronit ve trans-
resveratrol 4’-O-glukuronit), insan malin MCF-7, 
MDA-MB-231, ZR-75-1 meme kanseri hücre kül-
türü üzerinde sitotoksik etkileri aratırılmıtır. 
Sonuçta, resveratrol, hücrelerin yaam sürelerini 
anlamlı ölçüde kısaltırken, sülfatlanmı metabolit-
leri zayıf aktivite göstermitir.[13]

Son bilgiler resveratrolün esiz bir hücre yok 
etme sistemine sahip oldu¤unu ve tümör baskıla-
yıcı gen p53 olsa da olmasa da kanser hücrelerini 
öldürdü¤ünü göstermektedir. Ayrıca resveratrolün 
meme kanseri üzerine etkisi östrojen reseptör 
pozitif tip ve östrojen reseptör negatif tipin her 
ikisinde de aynıdır. (www.kilispostasi.com/modu-
les, 2008). Meme kanseri riskinde resveratrol 
tüketimiyle azalma oldu¤u çeitli çalımalarda 
belirtilmitir. 

Kırmızı arap ekstrelerinin insan plasenta mik-
rozomlarında aromataz enzimini inhibe etti¤i 
gösterilmitir. Aromataz enziminin aırı miktarda 
eksprese oldu¤u, dii transgenik farelerin üç hafta 
boyunca gavajla oral olarak 100 µL kırmızı arap 
ekstreleriyle beslenmesi sonucu, hiperplazinin 
ortadan kalktı¤ı, aromatazın aırı eksprese olma-
sına ba¤lı olarak meme dokusunda gerçekleen 
neoplastik de¤iikliklerin azaldı¤ı gösterilmitir. 
Meme kanseri hücre dizisi MCF-7 hücrelerinde 
resveratrolün aromataz enzimini inhibe etti¤i 
gösterilmitir.[14]

Birçok dokuda antikanserojen etkisi gösterilen 
resveratrolün, etki mekanizmaları gün ıı¤ına 
çıkarılmayı beklemektedir. Resveratrol, hücre 
farklılamasını inhibe ederek kanserin ilerlemesini 
kontrol altına alabilmektedir.
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Organizmada hücre canlılı¤ı sürekli bir denge 
halindedir. Bir taraftan yeni hücreler sentez-
lenirken, var olan hücrelerin bir kısmı hücre 
ölümü ile ortadan kaldırılmakta ve böylece 
organizmadaki canlı ve ölü hücreler arasındaki 
denge korunmaktadır. Hücre ölümünün balıca 
iki tipi vardır, bunlar apoptoz ve nekroz olarak 
tanımlanır.[15,16] Hem apoptozda hem de nekroz-
da düzenli olarak birbirini izleyen biyokimyasal 
ve morfolojik olaylar sonucu hücre ölümü mey-
dana gelir.[17]

GEREÇ VE YÖNTEMLER
Hücre kültürü aaması

Deneylerde ‹stanbul Bilim Üniversitesi 
Tıp Fakültesi Multidisipliner Aratırma 
Laboratuvarından sa¤lanan MCF-7 meme kanseri 
hücre soyu kullanıldı. Hücreler, içerisinde inaktive 
edilmi %10 fetal sı¤ır serumu (FCS), 0,2 mM 
glutamin, 100 µg/mL streptomisin 100 IU/mL 
penisilin içeren DMEM-F12 Ham medyumunda 
(Dulbecco’nun modifiye edilmi Eagle Medyumu, 
besleyici karıım F12 Ham medyumu) 37 °C’de, 
%5 CO2 ve 1 atmosfer basınç altında kültüre 
edildi. DMEM-F12 Ham medyumu ticari olarak 
kullanıma hazır ekilde satın alındı. Hücreler 
rutin olarak haftada iki kez pasajlandı. Hücreler, 
yo¤unluk olarak flaskın yarı yüzeyini kapladıkla-
rında deneylerde kullanıldı.

25 cm2’lik kültür flaskların resveratrolün uygu-
lanacak her bir dozunu içeren 5 mL DMEM-F12 
Ham medyumu eklendi ve her bir resveratrol 
dozu için iki adet flask hazırlandı. Kontrol grup-
larına etken madde eklenmeden medyum verildi. 
MCF-7 hücreleri %100 canlı tek hücre süspansi-
yonundan elde edilerek yaklaık 2.5x106 hücre 
olacak ekilde 25 cm2’lik flasklara ekildi. Etken 
maddenin her konsantrasyonu için iki flask kul-
lanıldı ve 12, 24 ve 48 saatlik deney grupları 
oluturuldu.

Resveratrol, dimetilsülfoksit (DMSO) içinde 
çözülerek stok solüsyon hazırlandı. Bu stok solüs-
yondan 10 µM, 25 µM, 50 µM, 100 µM, 250 µM, 
500 µM son konsantrasyonları olacak ekilde 
DMEM-F12 Ham medyumu ile dilüsyon yapılarak 
final konsantrasyonlar hazırlandı.

Hücrelerin verilen etken maddenin her kon-
santrasyonu için tüm sürelerin sonunda invert 

mikroskop altında foto¤rafları çekildi ve sitotoksik 
doz alanları foto¤raflar üzerinde belirtildi.

Sitotoksik dozların de¤erlendirilmesi

Resveratrolün MCF-7 hücreleri üzerinde 
yarattı¤ı toksik etki 3-(4,5-dimethylthiazol-2-yl)-
2,5-diphenyltetrazolium bromid (MTT) analizi ile 
belirlendi. Bu ölçüm için 96 kuyucuklu mikroplate 
kullanıldı. MCF-7 hücrelerinin 24 saat süre ile 96 
kuyucuklu mikroplatelere tutunması beklendikten 
sonra üzerlerindeki medyum alınmı ve yerine 
100 µL etken madde içeren medyum eklen-
di. Kontrol gruplarına etken maddesiz medyum 
eklendi. Test periyodunun sonunda üst medyum 
kuyucuklardan çekildi ve üzerlerine 100 µL MTT 
solüsyonu eklendi ve dört saat süre ile 37 °C’de 
%5 CO2’de inkübasyona bırakıldı. MTT solüsyonu 
5 mg/mL olacak ekilde PBS içinde çözülüp steril 
filtrasyon ile bir ieye transfer edilerek hazırlandı. 
Dört saat inkübasyon sonunda MTT solüsyonu 
kuyucuklardan çekildi ve kuyucukların üzerine 
MTT ile oluan formazon kristallerini çözmek için 
200 µL DMSO eklendi, hemen ardından 540 nm 
dalga boyunda Elisa Reader’da okutuldu. Okunan 
absorbans de¤erine göre sitotoksisite düzeyi belir-
lendi. Sitotoksisite düzeyleri aa¤ıdaki formül ile 
hesaplandı.

1-(Test kuyucu¤unun absorbansı/kontrol 
kuyucu¤unun absorbansı)x100

Kontrole göre %50 oranında sitotoksik etki 
gösteren konsantrasyon sitotoksik doz olarak 
kabul edildi.

MTT ölçümünde etken maddenin her konsant-
rasyonu için üç kuyucuk kullanıldı ve her konsant-
rasyon için 12, 24 ve 48 saatlik deney grupları 
oluturuldu.

B,C,D-2 kontrol grubu, B,C,D-3 10 µM resve-
ratrol, B,C,D-4 25 µM resveratrol, B,C,D-5 50 µM 
resveratrol, B,C,D-6 100 µM resveratrol, B,C,D-7 
250 µM resveratrol, B,C,D-8 500 µM resveratrol 
konsantrasyonları olacak ekilde MCF-7 hücreleri 
96 kuyucuklu mikroplatelere ekildi (ekil 1).

Akım sitometri ölçümü ile ApcAnneksin 
V tayini

Tripsin-EDTA ile flasktan kaldırılan hücre süs-
pansiyonu steril falkon tüplere alındı. Falkona 
alınan hücreler iyice süspanse edilerek sayım için 
10 µL çekildi ependorf tüplere alındı ve 10 µL 
trypan blue ile karıtırılıp Thoma Lamı ile sayıldı 
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ve toplam hücre sayıları hesaplandı. Her hücre 
hattı için toplam 3x105 hücre alınarak santrifüj 
edildi ve üst sıvı vakumla atıldı. Hücre pelleti 
1 mL PBS ile sulandırılıp santrifüj edilerek yıkan-
dı. Üst sıvı vakumla atıldıktan sonra hücre pelleti 
100 µL Annexin Binding Buffer ile sulandırılarak 
ependorf tüplere alındı. Her bir örne¤e 5 µL 
Annexin-V-APC boyası eklenerek kısaca vor-
tekslendi ve 30 dk oda sıcaklı¤ında ve karanlık-
ta inkübe edildi. ‹nkübasyon sonunda 300 µL 

so¤uk Annexin-binding buffer ilave edildi, örnek-
ler buz üzerine alındı. 2 µg/mL Propodium iodide 
(PI) eklendi ve 10 dakika bekletildi. Örnekler 
40 µm’lik filtrelerden geçirilerek BD Accuri C6 
akım sitometri (BD Biosciences, CA, USA) cihazı 
ile analiz edildi. Apoptoz analizlerinde; Annexin-V 
ve hücre canlılık belirteci olan PI boyası ile ikili 
boyama yapılarak erken/geç apoptotik hücre ayrı-
mı mümkün olmaktadır.

ekil 1. MTT testi sürecinde 0, 12, 24. ve 48. saatlerde MCF-7 hücrelerine resveratrol uygulamasından sonra 
96 kuyucuklu mikroplatelerin görüntüsü A: 0. saat, B: 12. saat, C: 24. saat, D: 48. saat. MTT: 3-(4,5-dimethylthiazol-2-
yl)-2,5-diphenyltetrazolium bromid testi

(a)

(c)

(b)

(d)

Tablo 1. 10, 25, 50, 100, 250, 500 µM resveratrol verilmi ve resveratrol 
verilmemi (kontrol) MCF-7 hücre soyunun 12, 24. ve 48. saatlerindeki MTT 
absorbans de¤erleri

Resveratrol 12. saat absorbans 24. saat absorbans 48. saat absorbans
 de¤eri de¤eri de¤eri

Kontrol 1.1458 1.0827 2.2779
10 µM 1.0322 1.1143 2.2813
25 µM 1.0132 0.9724 1.9517
50 µM 1.0287 0.8812 1.644
100 µM 0.9663 0.614 1.1569
250 µM 0.8221 0.4412 0.7646
500 µM 0.4276 0.2552 0.1812
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BULGULAR
Çalımamızda MTT ölçümü için 96 kuyucuklu 

mikroplakalar kullanıldı. Resveratrolün uygulana-
cak tüm dozlarının her biri için üç kuyucu¤a ekim 
yapıldı. Kontrol grubuna resveratrol verilmedi. 
12, 24 ve 48 saat zaman aralıklarında deney 
tekrarlandı. Anneksin V akım sitometri ölçümü 
için MCF-7 hücre soyuna 100 ve 250 µM resve-
ratrol verilerek 12, 24 ve 48. saatler için ayrı ayrı 
25 cm2’lik flasklara ekim yapıldı. Kontrol grubuna 
resveratrol verilmedi.

TARTIMA
‹laçların yarattı¤ı güçlü yan etkiler 

düünüldü¤ünde ve kanserli hastaların tedavi süre-
cinde yaadı¤ı olumsuzluklar, antioksidan ve anti-
kanserojen etkisi olan yeni ilaçların gelitirilmesi 
ve kullanılması önem arzetmektedir. Jang ve 
Pezzuto[18] tarafından yayınlanan ilk makaleden 
sonra resveratrolün anti-kanser potansiyeli kanser 
aratırmacıları tarafından büyük ilgi görmütür.

Yan etkisi olmayan, ilaç direnci gelitirmeyen, 
antioksidan ve anti-kanserojenik etkileri bilinen 
resveratrolün MCF-7 meme kanseri hücre hattı 
üzerindeki sitotoksik etkisini in vitro ortamda gös-
termeyi çalımamızda amaçladık.

Bu çalımada, APC ile iaretli Annexin-V anti-
korunun apoptoz sürecinde hücre membranında 
bulunan fosfolipidlerden biri olan fosfatidilserin 
ba¤lanabilme özelli¤inden yola çıkılarak, MCF-7 
meme kanseri hücrelerine farklı dozlarda resverat-
rol verilerek, resveratrolün apoptoz üzerine etkile-
rinin zamana ba¤lı olarak oluturdu¤u de¤iiklikler 
ve dozlar arasındaki farklılıkları aratırıldı.

MTT analizlerinde, sitotoksik doz, kontrol 
grubuna göre %50 absorbans azalmasına yol 
açan resveratrol dozu olarak tespit edilmitir. 
On ikinci saatte yapılan ölçümlerde sitotoksikdoz 
250-500 µM arasında, 24. saatteki ölçümlerde 
100-250 µM arasında, 48. saatteki ölçümlerde 
ise 100 µM olarak belirlenmitir. Bu sayede MTT 
analizi ile hücre sayısı da de¤erlendirilmitir. Biz 
de çalımamızda, hücre yo¤unlu¤unun kontrol 
grubuna göre azaldı¤ını, 12, 24 ve 48 saat süreyle 
resveratrol ile inkübe etti¤imiz MCF-7 hücrelerine 
uyguladı¤ımız MTT analizi sonuçlarından tespit 
ettik (Tablo 1, ekil 2).

Akım sitometrik ölçümler için MCF-7 meme 
kanseri hücrelerini MTT sonuçlarına göre hem 

100 hem de 250 µM resveratrol ile 12, 24 ve 
48 saat süre ile inkübe ettik. Sonuçları kontrol 
grubuna göre karılatırdık.

MCF-7 hücrelerine verilen 100 ve 250 µM res-
veratrolün kontrol grubuna göre erken apoptozu 
artırdı¤ı çalımalarımızdan elde edilen Anneksin 
V akım sitometri ölçüm sonuçlarında gözlem-
lendi. Özellikle 48. saat sonunda erken apop-
toz yüzdesinin kontrol grubuna kıyasla fazla 
oranda arttı¤ı görüldü. Canlı hücre yüzdeleri 
de¤erlendirildi¤inde, MCF-7 hücrelerine verilen 
100 ve 250 µM resveratrolün kontrol grubuna 

ekil 2. MCF-7 hücre soyunda resveratrolün kontrol 
grubu, 10 µM, 25 µM, 50 µM,100 µM, 250 µM, 500 µM 
konsantrasyonlarında absorbans/konsantrasyon grafi¤i. 
(a) 12. saat absorbans/konsantrasyon grafi¤i, (b) 24. saat 
absorbans/konsantrasyon grafi¤i, (c) 48. saat absorbans/
konsantrasyon grafi¤i.

1.4

1.2

1

0.8

0.6

A
bs

or
ba

ns

0.4

0.2

0
Kontrol 10 µM 25 µM

Konsantrasyon

12. saat absorbans/konsantrasyon

50 µM 100 µM 250 µM 500 µM

1.2

1

0.8

0.6

0.4A
bs

or
ba

ns

0.2

0
Kontrol 10 µM 25 µM

Konsantrasyon

24. saat absorbans/konsantrasyon

50 µM 100 µM 250 µM 500 µM

2.5

2

1.5

1

0.5

A
bs

or
ba

ns

0
Kontrol 10 µM 25 µM

Konsantrasyon

48. saat absorbans/konsantrasyon

50 µM 100 µM 250 µM 500 µM

(a)

(b)

(c)



FNG & Bilim Tıp Dergisi32

göre 12. ve 24. saatlerdeki canlı hücre sayısı ile 
48. saatteki canlı hücre sayısı arasında oldukça 
fazla fark oldu¤u saptandı (Tablo 2, ekil 3-5).

Geç apoptotik hücre yüzdele-
ri de¤erlendirildi¤inde; 12, 24. ve 48. saatler 
sonunda hem kontrol grubunda hem de 100 ve 

250 µM resveratrol verilen hücre gruplarında 
zamana ba¤lı olarak geç apoptozun arttı¤ı göz-
lemlendi.

Nekrotik hücre gruplarında ise, 100 µM verilen 
MCF-7 hücrelerinde zamana ba¤lı olarak bir artı 
gözlemlenirken, kontrol ve 250 µM resveratrol 

Tablo 2. Kontrol grubu 24. ve 48. saat MCF-7 hücre soyu ve 100 ve 250 µM resveratrol verilmi MCF-7 hücre 
soyunda 12, 24. ve 48. saatlerdeki canlı hücre [Anneksin V (-) PI (-)], erken apoptotik hücre [Anneksin V (+) PI (-)], 
nekrotik hücre [Anneksin V (-) PI (+)] ve geç apoptotik ve nekrotik hücre [Anneksin V (+) PI (+)] yüzde de¤erleri

 Anneksin V (-) PI (-) Anneksin V (+) PI (-) Anneksin V (-) PI (+) Anneksin V (+) PI (+)

 Yüzde Yüzde Yüzde Yüzde

100 µM 12. saat 75.5 0.8 23.3 0.4
100 µM 24. saat 71.1 1.5 25.8 1.6
100 µM 48. saat 50.9 3.3 42.5 3.4
250 µM 12. saat 77.3 1.8 19.5 1.4
250 µM 24. saat 77.0 0.9 21.7 0.4
250 µM 48. saat 42.5 3.9 47.8 6.0
Kontrol 12. saat 78.7 0.3 20.9 0.1
Kontrol 24. saat 73.6 0.6 25.4 0.4
Kontrol 48. saat 56.5 0.3 43.0 0.2

PI: PropodiumIodide; MCF-7: Michigan Cancer Foundation-7.

ekil 3. 12, 24. ve 48. saatlerdeki resveratrol verilmemi kontrol gruplarının akım sitometrik ölçüm grafikleri.

ekil 4. 100 µM resveratrol verilmi MCF-7 hücre soyunda 12, 24. ve 48. saatlerdeki akım sitometrik ölçüm grafikleri.
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ekil 5. 250 µM resveratrol verilmi MCF-7 hücre soyunda 12, 24. ve 48. saatlerdeki akım sitometri ölçüm grafikleri.

verilen MCF-7 hücrelerinde ise zamana ba¤lı olarak 
düzenli bir yüzde artıı gözlemlendi. Özellikle hem 
100 hem de 250 µM resveratrol verilen MCF-7 
hücrelerinde erken ve geç apoptozun zamana ba¤lı 
olarak artması resveratrolün MCF-7 hücrelerinde 
apoptozu tetikledi¤ini açıklayabilir. Yine 48. saatin 
sonunda resveratrolün apoptozu 12. ve 24. saatle-
re göre daha çok tetikledi¤i görülmektedir. Bu da 
zaman içinde resveratrolün MCF-7 hücrelerinde 
apoptozu daha da hızlandırdı¤ını bize göstermekte-
dir (Tablo 2, ekil 3-5).

Kontrol grubu, 100 ve 250 µM resve-
ratrol uygulanan gruplar kendi içinde 
karılatırıldı¤ında 100 ve 250 µM resveratrol 
uygulanan gruplarda kontrol grubuna göre 
apoptozun daha da tetiklendi¤i ayrıca 250 µM 
resveratrol uygulanan hücrelerde 100 µM resve-
ratrol uygulan hücrelere göre apoptozun daha 
da arttı¤ı görüldü. Resveratrolün hücrelere 
verilen doz miktarı arttıkça MCF-7 hücrele-
rinde erken apoptoz daha da tetiklenmektedir 
(Tablo 2, ekil 3-5).

ekil 6. MCF-7 hücre soyunun 10*40 mikroskop görüntüsü. (a) MCF-7 hücre soyu kontrol grubu, 
(b) 250 µM resveratrol verilmi MCF-7 hücre soyunun 12. saat mikroskop görüntüsü, (c) 250 µM 
resveratrol verilmi MCF-7 hücre soyunun 24. saat mikroskop görüntüsü, (d) 250 µM resveratrol 
verilmi MCF-7 hücre soyunun 48. saat mikroskop görüntüsü.

(a)

(c)

(b)

(d)
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Sonuç olarak, resveratrolün hem 100 hem 
de 250 µM’lık dozlarının hem doz artımıyla hem 
de zamana ba¤lı olarak da apoptozu indükledi¤i 
görülmektedir (ekil 6).

Literatürde yapılmı in vitro çalımalara benzer 
sonuçlar aldı¤ımız bu çalımamız, resveratrolün 
hem zaman hem de doz artımıyla apoptotik 
etkilerinin ortaya konulmasında literatüre des-
tek sa¤lamaktadır. Belirlenen bu özellikleriyle 
gö¤üs kanseri hastalarında di¤er tedavilere ek 
olarak destek tedavi niteli¤inde kullanılabilece¤i 
görüünü desteklenmektedir.

Ancak literatürde yapılmı çalımalarda apop-
toz, kaspaz aktivasyonundan ziyade artmı reak-
tif oksijen türleri ve nitrik oksit üretimiyle de 
indüklendi¤i belirtilmitir. Resveratrolün MCF-7 
hücrelerindeki apoptotik etkisinin apoptozu indük-
leyen baka mekanizmalar ile açıklanarak destek-
lenmesine ihtiyaç vardır.

Çıkar çakıması beyanı
Yazarlar bu yazının hazırlanması ve yayınlanması 

aamasında herhangi bir çıkar çakıması olmadı¤ını beyan 
etmilerdir.

Finansman
Yazarlar bu yazının aratırma ve yazarlık sürecinde 

herhangi bir finansal destek almadıklarını beyan 
etmilerdir.
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