GiRIS

Eksozomlar (EXO’lar), boyut olarak 30-200 nm
arasinda degisen, heterojen, hiicreye 6zgii, kii-
¢lik cift membranli, farkli hiicre tipleri tarafin-
dan iiretilen, hiicre dis1 mikrovezikiillerdir (1).
Smiflandirmalar1  biyiikliklerine, yogunlukla-
rina, morfolojilerine (elektron mikroskobu ile
gozlemlenen tipik “kup sekli”) gore yapilmak-
tadir. Bunlara ek olarak CD63, CD81 ve CD9
gibi tetraspaninler, fiizyon proteinleri (Flotilin,
Annexins, GTPazlar), endozomla iligkili protein-
ler (Alix, TSG101) ve 1s1 sok proteinleri (Hsc70,
Hsp 90) gibi ortak yiizey belirteglerinin varligina
dayanmaktadir. Simdiye kadar farkli organizma-
larda analiz edilen tiim biyolojik sivilarda bulun-
muslardir ve kiiltiire edildiklerinde ¢ogu hiicre
tarafindan ortama salinmaktadirlar. EXOvlarin
iiretimi igin ileri siirillen mekanizma, multi ve-
zikiiler cisimlerin plazma zari ile ekzositik bir
sekilde fiizyonudur. Artan kanitlar, rRNA harig
tutulmak tizere bazi mRNAvlar, miRNAslar ve
diger ncRNAlar gibi belirli RNA tiirlerince zen-
ginlestirildigini gostermektedir. Ayrica, proteo-
mik analiz, mense doku ve fizyolojik durumla il-
gili belirli bilesimlerin varligini isaret etmektedir.
Bu anlamda, belirli yiizey belirteclerinin varlig,
yonlendirilmis hiicre-hiicre iletisim siiregleri ve
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hastaligin gelisimi ile baglantilidir. Bu nedenle,
belirli EXO kargolari, patolojik siireglerin mole-
kiiler imzalarini temsil eder.

PANKREAS HASTALIKLARININ
PATOGENEZINDE EKSOZOMLAR

Pankreas Kanseri

Pankreas kanseri en oliimciil insan kanserlerin-
den biridir ve hastalarin prognozu ¢ok katiidiir.
Ayrica pankreas kanseri spesifik olmayan bir kli-
nik prezentasyona sahiptir ve bu nedenle siklikla
ileri evrede teshis edilir. Hasta sagkalimini iyiles-
tirebilecek erken tani testleri ve etkili tedavilere
ihtiyag giincelligini korumaktadir. Bu anlamda,
pankreas hiicrelerinden tiiretilen eksozomlar,
hastalik durumu sensorleri olarak hizmet etme
potansiyeline sahiptir. Pankretik hiicreler icin
spesifik ylizey belirtegleri ve iyilestirici tedavi
molekiilleri tanimlandiktan sonra terapétik tagi-
yicilar olarak da kullanilabilir.

Yumurtalik ve meme kanseri dahil olmak
tizere diger kanser tiirlerinde, kanser gelisimi,
progresyonu ve ila¢ direncindeki rol, EXO’la-
rin varhigiyla iliskilendirilmistir (2). Paradoksal
olarak, pankreas tiimoriinden derive edilen ek-
sozomlarin, timor hiicreleri tizerinde anti-pro-



nozunun degerlendirilmesi i¢in ideal bir kaynak
gibi goriinmektedir. EXO’larin miRNA/protein
profillerinin daha fazla karakterizasyonu, bun-
larin etki mekanizmalar1 ve pankreastaki farkli
hastalik evreleri ile iligkileri, siiphesiz EXO’la-
rin pankreas hastalig1 patogenezindeki roliiniin
daha derinden anlagilmasini saglayacaktir. Bu
durum pankreas hastaliklar1 olan hastalarda
EXO’larin olasi yarari igin daha derin bir anla-
yisa temel saglayacaktir. Son olarak, EXO taban-
Ii klinik yaklagimlar olusturmak i¢in bunlarin
izolasyonu, karakterizasyonu ve manipiilasyonu
i¢in yeni ¢alismalara ihtiya¢ duyulmaktadir.
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