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Bir hiicre ne zaman “6l4” kabul edilebilir?
Programlanmis Hiicre Olimii

Apoptoz (Tip | Hiicre Olimii)

Kaspazlar

Apoptozun Ekstrensek ve intrensek Yolaklari
Apoptozun Ekstrensek Yolagi (Oliim Reseptérii Yolag)
Apoptozun intrensek Yolagi (Mitokondriyal Yolak)
Bcl-2 Ailesi Proteinleri

Apoptoz Proteinlerinin inhibitérleri

Apoptotik Hiicre Olimiiniin Basamaklari

1. Asama: Apoptozun tetiklenmesi

2. Asama: Sinyal Asamasi

3. Asama: Apoptozun Sonlandiriimasi

GiRiS

insan gibi ¢ok hiicreli bir organizmanin normal
gelisimi ve fonksiyonunu saglamak ve sagligini
koruyabilmek igin hiicre ¢ogalmasinin yani sira,
her saniye milyonlarca hiicresinin de 6lmesi ge-
rekmektedir. Doku homeostazi; yaslanmis, fonk-
siyon goremeyen, hasarli veya organizmanin
bltlinligl icin tehdit olusturan hiicrelerin 6lim
sureci ile bu hiicrelerin progenitorlerinin ¢ogal-
masl yoluyla yenilenmesi sliregleri arasinda bir
denge kurulmasini gerektirir. Ozetle; organizma-
da hicre bolinmesi ve hiicre 6limi arasinda bir
denge bulunmasi gerekir. Hiicre bolinmesinin
asiri veya yetersiz olmasi; gelisimsel bozukluklar,
kanser, nérodejeneratif, imminolojik ve otoim-

Apoptozun Rolleri

Endoplazmik Retikulum Stresi
Otofaji ve Otofaji iliskili Hiicre Olimii (Tip Il Hiicre Oliimii)
Kazara-Olusan Hiicre Olimii
Nekroz (Tip Il Hiicre Oliimii)
Hiicre Olimiiniin Diger Cesitleri
Mitotik Katastrof

Anoikis

Ferroptozis

Pyroptozis

Entozis

Parthanatos

Sonug

KAYNAKLAR

miin hastaliklar olmak lizere bir¢ok hastalikla ilis-
kili bulunmustur.

Dinyanin cesitli Ulkelerinden hiicre 6limi
alaninda uzman arastirmacilarin bir araya gele-
rek kurdugu Hiicre Olimi Adlandirma Komitesi
(The Nomenclature Committee on Cell Death,
NCCD), morfolojik, biyokimyasal ve fonksiyonel
perspektiflerden hiicre 6liminin tanimlanma-
si, belirlenmesi ve yorumlanmasi igin yonergeler
hazirlamis ve hem hiicre 6limi hem de hiicre
oliminln farkli tirlerinin tarifi igin ¢esitli kri-
terler 6nermistir (Galluzzi et al., 2015; Galluzzi
et al., 2018; Kroemer et al., 2009). NCCD’ye gore
hicre 6limu;

1. morfolojik goriiniime gore (apoptotik, nekro-
tik, otofajik veya mitoz ile iliskili olabilir),
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Pyroptozis

Gasdermin protein ailesi tarafindan memb-
ran porlarinin olusmasina dayanan ve ¢ogu za-
man enflamatuvar yanit sirasinda gozlenen bir
diizenlenmis hiicre 6limudur.

Entozis

Saglikli veya malignant hiicrelerde goriilen bir
tur kanibalizmdir. Bir hicrenin fagositik olmayan
baska bir hiicre igine alinmasi ve igeri alinan hic-
renin lizozomal yolak Gizerinden dlmesini igerir.

Parthanatos

PARP-1'in hiperaktivasyonu sonucu olusan
diizenlenmis hiicre 6limudur. Siddetli ve uzamis
alkilleyici DNA hasarinin yani sira, oksidatif stres,
hipoksi ve hipoglisemiye yanit olarak olusur.

SONUC

Hicre yasami ile 61im arasindaki degisimi diizen-
leyen cesitli “karar noktalarinin” tanimlanmasi,
bir dizi terapotik segcenek sunan ¢ok sayida mole-
kiler hedef saglamistir. Hiicre 6lim mekanizma-
sinin bireysel bilesenlerinin ayri ayri ¢calismadigi
ve tek bir hiicre 6lim yolunun aktivasyonunun,
tiim hasarh hiicreleri 6ldirmek igin yeterli olma-
yabilecegi gittikce daha acgik hale gelmektedir.
Hasar goérmus htcrelerin ortadan kaldirilmasi
icin birden fazla hiicre 6lim c¢esidinin indlkleni-
yor olmasi bu varsayimi desteklemektedir. Cesitli
hiicre 6lim yolaklarinin diizenlenmesini kontrol
eden molekillerin karakterizasyonu ve bu 6lim
yolaklarinin birbirleri ile etkilesimlerinin daha iyi
anlasiimasi, sadece hicre 6limuyle ilgili hastalik-
larin patogenezinin aydinlatilmasi icin degil, ayni
zamanda tedavi icin yeni terapotik stratejilerin
gelistiriimesi icin de gereklidir.
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