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Gastrointestinal Sistem Kanserlerinde
Eksozomal MikroRNA'larin Rolleri

Giris

Cok hiicreli organizmalar, viicuttaki fark-
1 organlar1 koordine etmek ve homeostazi
stirdirmek icin hiicreler arasi haberlesme
sistemlerine ihtiya¢ duyarlar. Hiicreler arasi
haberlesme, hiicrelerin birbirleriyle iletisim
kurdugu ve ¢esitli mesajlar: ilettigi farkli yol-
lar1 ifade eder (1). Gittik¢e artan bir 6neme
sahip olan haberlesme, viicutta ¢esitli mole-
kiillerle saglanmaktadir (2). Hiicreler arasi
bilgi ve iletisimde; ¢6ziinebilir faktorler (bii-
yime faktorleri, nérotransmitterler, sitokin-
ler/kemokinler), gap baglantilar ve tiinelle-
me nanotiipleri rol oynamaktadir (3). Ayrica
ekstraselliiler vezikiillerin de bu patofizyolo-
jik siiregte rol oynadigi ileri siiriilmiistiir (4).
Nano boyutlu vezikiiller olarak bilinen ekstra-
selliiler vezikiiller, kanser hiicreleri de dahil
olmak tizere hemen hemen tiim hiicre tiirleri
tarafindan salgilanir. Ekstraselliiler vezikiiller
hem (immiin modiilasyon, dogustan ve/veya
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kazanilmis bagisiklik, kan pihtilagsmasi, oto-
faji ve doku rejenerasyonu gibi) fizyolojik sii-
reglerde hem de (tiimor baslangici, invazyon,
anjiyogenez, metastaz, kemorezistans, niiks ve
immiinosupresyon gibi) patolojik durumlarda
proteinlerin, niikleik asitlerin ve lipidlerin ta-
styicilari olarak islev goriir (5).

Ekstraselliiler mikrovezikiil-

ler, apoptotik cisimler ve eksozomlar olarak

vezikiiller;

ti¢ gruba ayrilmaktadir (6). Mikrovezikiiller,
plazma membranindan tomurcuklanarak iire-
tilen 50-1.000 nm ¢apindaki membranéz ve-
zikiiller iken, apoptotik cisimler programlan-
mis hiicre 6liimii gegiren hiicreler tarafindan
salinan ve makrofajlar tarafindan fagositoz ile
yok edilen 800-5.000 nm ¢apindaki vezikiil-
lerdir (6-8). Eksozomlar ise ¢esitli hiicreler ta-
rafindan salgilanan, 30-150 nm ¢apinda ve cift
fosfolipid tabaka ile ¢evrili membran vezikiil-
leridir (9). Hiicre zarinin invajinasyonu ile ilk
olarak erken endozomlar olusmaktadir. Daha
sonra endozomlar kendi iglerine dogru to-
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Sonuc¢

Eksozomal miRNA’lar kanserlerde

teshis, tedavi izleme ve prognoz i¢in biyobe-

gesitli

lirtegler olarak biiyiik potansiyel haline gel-
mistir. Geleneksel ilaglarla karsilastirildigin-
da eksozom bazl ilag verme, ilag direncinin
istesinden gelinmesine ve istenmeyen yan
etkilerin hafifletilmesine yardimci olabilir.
Bununla birlikte, ekstraselliiller vezikiillerin
izolasyonunun modifikasyonu, miRNA’larin
daha hizli tespiti, farkli kanserlerde veritaba-
ninin gelistirilmesi, duyarlilik ve 6zgtlligiin
iyilestirilmesi, sonuglarin yorumlanmas: ve
klinik ortamlarda exoRNA’larin uygulanmasi
icin hala uzun bir yol vardir. Numune hazir-
lama, spesifikasyon ve ¢evresel destek agisin-
dan engellerin iistesinden gelmek i¢in zamana
ve kaynaklara ihtiya¢ duyulsa da, eksozomal
RNA’larin gelecekte kanser teshisi, prognozu
ve tedavi etkinligi i¢in yeni bir non-invaziv
biyobelirte¢ olarak kullanilabilecegi 6ngoriil-
mektedir.
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