BOLUM 4

APELININ FARMAKOLOJiK ETKILERI

Kiibra YILMAZ!
Nese Basak TURKMEN?

GIRIS

Bag dokusunun 6zel bir tipi olan adipoz doku, yetiskin memelilerde adiposit ola-
rak bilinen lipit dolu hiicrelerin zayif kimyasal etkilesimleri ile meydana gelmistir.
Yag dokusu organizmadaki en biiyiik enerji kaynag: olarak bilinmekle birlikte,
enerjinin yag hiicresinde depolanmasi ve salgilanmas1 hormonal sinyallerle (insii-
lin, katekolaminler, glukokortikoitler gibi) kontrol edilmektedir. Adipoz doku sal-
giladig1 enzim, sitokin, bitytime faktorii ve hormonlar araciliiyla biyolojik fonk-
siyonlar ve o6zellikle enerji metabolizmasinin diizenlenmesinde 6nemli bir yere
sahiptir. Yag dokunun endokrin fonksiyonlarina aracilik ettigi diistiniilen yeni bir
adipokin ise apelindir. Apelin, baslangicta Tatemoto ve ark. tarafindan sigir mide
dokusundan saflastirilmis APJ (apelin reseptorii)nin endojen bir ligandidir (1-3).

Apelin geni 77 amino asit kalintisindan olugan bir 6ncii proteini kodlamak-
tadir ve bu protein N-terminalinde bir sinyal peptidi ve merkezi bolgede bir dizi
eslestirilmis bazik amino asit icermektedir. Bu 6nciil protein, proteazlar (ACE2)
tarafindan hidrolize edilerek Apelin-55, Apelin-36, Apelin-17 ve Apelin-13 gibi
biyoaktif peptitlere doniigmektedir (4-6).

Apelin/AP] sistemi insan dokularinda yaygin olarak ifade edilir ve damar di-
latasyonu, kan basinci, miyokard kontraktilitesi, yeni damarlarin gelismesi, siv1
dengesi ve insiilin salinimi dahil olmak tizere birgok 6nemli biyolojik islevin dii-
zenlenmesinde gorev almaktadir (7).
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SONUC

Apelin, biyolojik ve terapotik potansiyeli ile son yillarda giderek daha fazla aras-
tirmaya konu olan fizyolojik ve farmakolojik olarak aktif bir adipokin olarak 6ne
¢tkmaktadir. Kardiyovaskiiler sistem, norolojik islevler basta olmak iizere viicutta
bir dizi metabolik siire¢ iizerinde etkili olan apelin, ¢ok sayida biyolojik yolakta
rol oynayarak kardiyoprotektif, néroprotektif, antiinflamatuar ve anti-aging 6zel-
likler sergilemektedir. Bu ¢ok yonlii etkiler, apelinin ¢esitli hastaliklarin 6nlen-
mesi,teshisi, ve tedavisinde kullanilabilecegini destekleyen giiglii bilimsel kanitlar
sunmaktadir.

Bu ¢aligma, apelinin klinik ve farmasétik uygulamalari ile terap6tik faydalarini
bilimsel bir ¢er¢evede incelemeyi amaglamaktadir. Apelinin biyolojik sistemler ve
gesitli patolojik durumlarla iligkili terap6tik etkileri, mevcut aragtirmalar 15181nda
incelenmistir. Ozellikle apelinin, kardiyoprotektif ve néroprotektif etkinliklerinin
yani sira, antiinflamatuar ve anti-aging 6zelliklerinin terapotik potansiyeli tizerin-
de durulmustur.

Bununla birlikte, apelinin klinik uygulamalarinin daha da gelistirilmesi i¢in
kapsamli klinik aragtirmalarin gerekliligi vurgulanmaktadir. Apelinin farmakoki-
netik ve farmakodinamik 6zellikleri, biyoyararlanimi ve etki mekanizmalar tize-
rine yapilacak daha ileri ¢aligmalar, terapotik etkinligini belirlemek ve potansiyel
advers etkilerin en aza indirilmesi agisindan bityiik 6nem tagimaktadir. Giiniimiiz
aragtirmalarinda ve tip diinyasinda apeline olan ilgi hizla artmasina ragmen ape-
linin terapotik potansiyeli hentiz tam anlamiyla kesfedilmedigi icin saflagtirilmig
apelin iceren FDA onayli bir farmasétik tirtin mevcut degildir. Mevcut klinik ¢a-
lismalarin siurli olmasindan dolay: daha biiytik 6lgekli, hasta odakl ve kontrollii
¢alismalara ihtiya¢ duyulmaktadir. Bu nedenle, apelinin etkinligini belirlemek, en
verimli sekilde klinik pratige kazandirmak ve giivenli kullanimini saglamak igin
uzun vadeli daha fazla arastirmaya ihtiyag vardir.
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