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Uyaranlara Duyarli Nanotasiyicilar

Omer TURKMEN?

| Giris

[lag etkinliginin genellikle spesifik olmayan hiicre ve doku biyodagilimi ile
degismesi ve bazi ilaglarin hizla metabolize olmasi veya viicuttan atilmasi
nedeniyle hastalikli bélgeleri verimli bir sekilde hedefleyen nanotagiyic
sistemlere olan ihtiya¢ ortaya ¢ikmistir. Malzeme bilimi ve eczacilik alanindaki
ilerlemeler sayesinde, farkli boyutlara, mimarilere ve yiizey 6zelliklerine sahip
cok cesitli nanotasiyici sistem tasarlanmustir (1, 2). Bu tastyicilarin kiigiik
boyutlar: sistemik (6rn., intravenoz) veya lokal (6rn., mukozal) uygulamay1 ve
intraseliiler diftizyonlarini kolaylastirmayr miimkiin hale getirmektedir. Ayrica,
mevcut yiizey islevsellestirme yontemleri kismen de olsa nanotastyicilarin
farmakokinetiginin ve biyolojik dagiliminin kontrol edilebilmesini saglayabilir
(3). Giintimiizde onaylanmis ve pazarlanan nanotastyicilarin ¢ogu pasif
hedeflendirme prensibi esas alinarak gelistirilmistir (4). Pasif hedeflendirilmis
nanotagtyicilarda biyolojik yar1 6miir uzamistir, ancak bu sistemlerden erken
ilag salim1 6nemli bir dezavantajdir (3, 5).

Aktif hedeflendirme miikemmel bolgesel, zamansal ve dozaj kontrolii ile
ozel salim profillerini saglayan istege bagl siirecleri (“agma/kapama” olarak
da adlandirilan) olanakli kilmaktadir. Boylelikle, mikro cevrelerini taniyan
ve canli organizmalarin yanit verebilirligini taklit ederek dinamik tepkisellik
gostererek uyaranlara yanit veren sistemlerin tasarimi yoluyla programlanmis
ilag salimi1 miimkiin hale gelmektedir (1, 5). Ornegin, hipertermi yoluyla
ilaglarin lokal salimi i¢in sicaklik-duyarli lipozomlarin kullanilmasiyla
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| Sonuc

Bu boéliimde, endojen (pH, redoks, enzim), eksojen (sicaklik, manyetik
alan, ultrason, 151k, elektrik alan) ve ¢oklu uyaranlara duyarli nano ilag
tastyicilar 6rneklerle ele alinarak incelenmistir. ilag tagtyici sistemlerin
hedeflendirilmesinde uygulanan dozun ¢ok az bir kismi tiimér bolgesine
veya enfekte/enflamatuvarli dokulara ulasabilmektedir. Bu soruna ¢oziim
bulabilmek amaciyla, aktif hedeflendirmeye odakli malzeme gelistirilmesi
caligmalar: ile birlikte, organizmadaki fizikokimyasal temelli degisikliklere
yiiksek hassasiyette yanit verebilen, dogru yerde ve zamanda ilag salimin
miimkiin hale getirecek farkli yapilardaki uyaranlara duyarli nanotastyicilarin
gelistirilmesi olanakli hale gelmistir. Ancak, basarili in vitro ¢aligmalarin
sonuglarina ragmen bu sistemlerden yalnizca birkagi klinik ¢aligma sathasina
gecebilmistir. Ayrica, tasarimlarindaki karmagiklik ve 6l¢eklendirilmelerindeki
gicliikler, bilesimlerine, fizikokimyasal Ozelliklerine ve uygulama yoluna
bagli toksisiteleri, ¢ogunun biyobozunabilir olmamalar1 veya yetersiz
biyouyumluluklar1 bu sistemlerin uygulamalarini kisitlamaktadir. Bu
nedenle, s6z konusu sorunlarin ¢éziime kavusturulmasiyla uyaranlara duyarl
nanotastyicilar klinik kullanimda yerlerini alabilecektir.
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