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APOPİTOZİS’İN NÖROENDOKRİN KONTROLÜ

Emine PETEKKAYA1, Abdullah ARPACI2

Giriş

Apopitozis, hücrenin yaşam çemberi boyunca yapım-yıkım dengesinin sürdürül-
mesini sağlar. Her hücre, doğar, çoğalır (proliferasyon), farklılaşır (diferansiasyon) 
ve ölür (apopitozis). Doku homeostazisi yani yeniden yapım ve yıkımın bir düzen 
içinde oluşu, apopitozis/proliferasyon dengesinin sağlıklı bir şekilde sürdürülmesi-
ne bağlıdır. Apopitozis ile organizmada hasar görmüş veya organizma için tehlikeli 
olabilecek hücreler yok edilerek sağlıklı yaşamın bir denge içerisinde sürdürülmesi 
sağlanır. Örneğin vücutta virüsle enfekte hücreler, hasarlı DNA apopitozis yolu ile or-
tadan kaldırılır (Akşit & Bildik, 2008).  Apopitotik süreçler canlı organizmasında Hi-
potalamik-Pitüiter-Adrenal (HPA Axis) Eksen, Epifiz bezi (Pineal Gland), Böbreküstü 
Bezi (Adrenal Gland) ve Timus gibi bazı nöroendokrin bezlerin kontrolünde ger-
çekleşmektedir. Pineal bez (PG, epifiz), homeostasis kontrolünde ana biyolojik ritim 
koordinatörüdür ve hormonların salgılanması yoluyla hipofiz bezi, hipotalamus ve 
timus işlevlerini düzenler. Yaşlanmış, hasarlanmış hücrelere ölüm emri sinyaller ara-
cılığı timus bezinden gönderilir (Akşit & Bildik, 2008). Endokrin bezlerle fizyolojik 
döngünün kontrolü ışık uyaranı ile başlamaktadır. Dünyanın kendi etrafında ve güneş 
etrafında dönmesi ile gerçekleşen gece/gündüz ve mevsimlerin organizma tarafın-
dan adaptasyonu ile fizyolojik döngünün başlatılması sağlanır. Yaşayan organizma-
ların tüm biyolojik aktiviteleri sirkadiyen ritmle gerçekleştirir. Hayvanlardaki yeme, 
uyuma, çiftleşme ve göç periyotları ile bitkilerdeki fotosentez reaksiyonları ve yaprak 
hareketleri tüm bu biyolojik ritimlere örnek olarak verilebilir (Ishida & ark., 2005).

Hipotalamo-Pituiter-Adrenal Eksen (HPA Ekseni)  
ve Sirkadiyen Ritm

Memeli sirkadiyen sistemi hiyerarşik bir mimariye sahip çok salınımlı sistemler-
den oluşur. İnsan sirkadiyen sistemi; retina ışık bileşenleri ve hipotalamusta sup-
rachiasmatic nucleus (clock genleri) ve epifiz bezi (melatonin sentezi) tarafından 
düzenlenir. En üstte hipotalamik suprachiasmatic nucleus (SCN), altta ise her bir 
organda yer alan periferik saatler bulunur (Ishida & ark., 2005). Işık retinadaki fo-
toreseptörler aracılığıyla retinohipotalamik yolla önce nucleus suprachiasmaticus’a 
sonra paraventriküler nucleus’a iletilir. Paraventriküler bölgenin ventral ve dorsal 
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mekanizmalar üzerinde önemli bir etki yaratmadan inflamasyon aktivitesini inhi-
be eder. İmmünolojik aktivitelerine dayanarak, timik peptidler, çeşitli enflamatuar 
hastalıkların ve bağışıklık bozukluklarının tedavisinde immünomodülatörler olarak 
kullanılırlar. Timus epitel hücreleri (TEC›ler) tarafından salgılanan timik peptidler, 
T-lenfosit olgunlaşmasını ve proliferasyonunu etkilerler ve çevresel bağışıklık hüc-
relerini sitokin tepkisini değiştirerek etkilerler (Lunin & ark., 2017). Stresle tetikle-
nen hipotalamus-pituitary-adrenal eksen aktivasyonunun timusun ciddi derecede 
atrofisini tetiklediği gösterilmiştir.
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