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BITKISEL ANTIMIKROBIYAL PEPTITLER

Nurnehir BALTACI!

GIRIS

Antimikrobiyal ilaglara karsi gelisen antimikrobiyal diren¢ problemi giinii-
miizde ¢ok dnemli seviyelere ulagmustir. Diinya Saglik Orgiiti'ne gore 2050 yilina
kadar antibiyotige direngli patojenlerin neden oldugu kiiresel 6lim oraninin 10
milyona ulasacagi ongorillmektedir V. Artan direng problemi ve direncin hizla
yayilmasi nedeniyle antibiyotiklerin yetersiz kalmasi ilag firmalarinin ilag AR-GE
yatirimlarinda antibiyotiklere ayirdiklar1 sermaye oranlarinin diismesine neden
olmaktadir. Bu da yeni antibiyotiklerin kesfinin ve tiretiminin kisitlt hale gelmesi-
ne sebep olmaktadir. Diger taraftan patojen mikroorganizmalarin neden oldukla-
r1 bulasici hastaliklar ve salginlar beraberinde gelisen ¢oklu ilag direnci problem-
leri toplum sagligin1 korumak i¢in yeni nesil antimikrobiyal ajanlara olan ihtiyaci
arttirmaktadir. Faydali aday tiirleri arasinda Antimikrobiyal Peptitler (AMP) ve
bunlarin sentetik taklitleri genis spektrumlu antimikrobiyal 6zellikleri nedeniyle
dikkat cekmektedir. AMP’ler, patojen mikroorganizmalara karsi antimikrobiyal
direng gelisimini azaltan farmakodinamik o6zellikler sergilemektedir. Bugiin artik
AMP’lerin birbirleriyle ve geleneksel antibiyotiklerle sinerji olusturabildigi bilin-
mektedir. Bu 6zelliklerin her ikisi de AMP’leri klinik uygulamalari igin gekici kil-
maktadir. Ancak, AMP’ler klinik olarak kullanimlarinda yan etki/istenmeyen etki
riskini azaltmak ve su anda geleneksel antibiyotiklerle kars: karsiya olan direng
krizinden kaginmak igin AMP’lerin dogal biyolojilerini anlamak biiyiik 6nem arz
etmektedir.

Antimikrobiyal peptiler bakterilerden memelilere kadar pek ¢cok canlida tire-
tilen bagigiklik sisteminin 6nemli tyeleridir. Bakteriler, mantarlar, viriisler ve
parazitler tizerinde genis spektrumlu mikrobisidal etkinlik gosterebilen ozelli-
ge sahiptirler. Ozellikle viicut sivilarinda ve inflamasyonun olustugu dokularda
tiretilmektedir. AMP’ler mikroorganizmalarin antimikrobiyal aktivitelerini ya
mikroorganizmay1 direkt inhibe ederek gergeklestirirler ya da bagisiklik sistemi
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tekniklerin gelistirilmesi endiistriyel {iretim maliyetlerini diistirmekte ve sektorii
patojen tehditlerin neden oldugu enfeksiyonlar ile savagsmaya odaklamaktadir ©®.

Giinlimiizde potansiyel ila¢ adaylar1 olarak etkili ve daha giivenli antibakte-
riyel peptitler gelistirmek i¢cin AMP’leri degistirmenin yollar1 arastirilmaktadur.
Bakteriyel ve fungal hiicrelere kars: yiiksek 6zgiillitk ve memeli hiicrelerine kars:
minimum toksisite sergileyen AMP’lerin akilc1 tasarimi, Gramicidin S kullanila-
rak basariyla gerceklestirilmistir. Bu ¢aligmada hemolitik aktivite ve antimikrobi-
yal aktivite, peptidin halka boyutunun 14 kalint1 peptite yiikseltilmesiyle ayrilmis-
tir. Kirmizi kan hiicrelerine olan toksisite, enantiyomerlerin (L-amino asitler i¢in

D-amino asitler ve tersi) 14 kalint1 sekansinin yer degistirilmesiyle azaltilmistir
(37)

SONUC

Bitkisel antimikrobiyal peptitler, immiinomodiilatdr 6zelliklerinden dolay:
konak savunma sisteminde yer alan peptitlerdir. Giiniimiizde artan antimikrobi-
yal ila¢ direnci yeni nesil ilaglara olan ihtiyaci arttirmaktadir. Bitkisel AMP’lerin
yaygin tedaviye cevap vermeyen direngli patojenlere karsi sinerjistik kombinas-
yon iginde yer alabilme potansiyelleri ve ¢oklu etki mekanizmalar1 hem bilim
diinyasinin hem de ilag sektoriiniin ilgisini ¢ekmektedir. Bitkisel AMP’lerin ti-
carilesme siirecinde iiretim maliyetleri ve biyoyararlanim konusunda dezavantaj-
lar1 ¢oziiliirse gelecek nesil antimikrobiyal siiper ilaglar olma potansiyelleri bu-
lunmaktadir. Bitkilerden elde edilen AMP’lerin antimikrobiyal ila¢ niteliklerine
sahip, yeni nesil etkili, uzun 6miirlii ve ¢ok yonlii ilaglar olarak yakinda tedavide
uygulanabilir olmasi ve ilag sektoriinde daha genis yer bulmasi beklenmektedir.
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