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Ciklooksigenaze su jasno uklju¢ene u proces karcinogeneze. ZabeleZeno je da je COX-2
eksprimirana tokom celog evolutivhog procesa razvoja i napredovanja karcinoma. Razliciti
molekularni mehanizmi mogu biti odgovorni za te procese. Epidemioloske i eksperimen-
talne studije su pokazale da nesteroidni antiinflamatorni lekovi (NSAIL) i selektivni COX-2
inhibitori mogu smanijiti rizik za nastanak karcinoma. Inhibicija ciklooksigenaza jedno je od
prihvatljivih objasnjenja uloge NSAIL i prevencije karcinoma. Medutim, molekularni putevi
ovih efekata jos uvek nisu u potpunosti poznati, dok njihova kompleksnost verovatno uklju-
Cuje COX zavisne i nezavisne mehanizme, proapoptoti¢ne i antiapoptoti¢ne c¢lanove Bcl-2
familije.

U sprovedenom istrazivanju ispitivan je efekat ketoprofena (KT), kao neselektivnog
COX-1/2 i meloksikama (MC) kao selektivhog COX-2 inhibitora. Efekat KT i MC je ispitivan
samostalno ili u kombinaciji sa 5-fluorouarcilom (FU) i cisplatinom (CP) na proliferaciju
(MTT test) i ekspresiju Bcl-2/Bax u celijskoj liniji humanog karcinoma grlica materice (HeLa
celije).

MC, sam ili u kombinaciji sa konvencijalnim citostaticima FU i CP, pokazuje bolji
citotoksi¢ni i antiproliferativni efekat u odnosu na KT. MC i KT dovode do dozno-zavisnog
smanjenja ekspresije Bcl-2 i povecenja ekspresije Bax proteina. Znacajnije povecanje
ekspresije Bax proteina zabelezeno je u ispitivanim grupama HelLa ¢elija tretiranim sa MC.

Primecena sinergija u efektima ketoprofena i meloxicama sa cisplatinom i 5-fluoro-
uracilom u liniji humanog karcinoma grlica materice moze biti posledica indukcije apoptoze
u celijama. Stoga, ketoprofen i meloxicam mogu predstavljati nove terapeutske kandidate
u cilju poboljSanja hemoprevencije i terapije karcinoma grlica materice.
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