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Adipoz Dokudan Salgılanan Bir Hormon: Apelin
A Hormone Released from Adipose Tissue: Apelin
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Özet
Yağ doku pasif enerji deposu ve aktif metabolik bir endokrin organ olarak görev yapar. Özellikle beyaz yağ dokusu büyük ölçüde protein
sinyallerini ve adipokin adı verilen faktörleri salgılayan önemli bir endokrin organdır. Apelin adipokin ailesine yeni katılmış peptid yapıda
bir hormondur. Birçok fizyolojik rol üstlenen apelin, G protein kenetli orfan apelin reseptörünün (APJ) endojen ligandıdır. Bu derlemenin
amacı apelin ve reseptörü olan APJ’nin olası fizyolojik rollerini açıklamaktır.

Anahtar Kelimeler: Apelin, APJ, adipoz doku, adipokin, peptid.

Abstract
Adipose tissue is a passive energy storage and works an active metabolic endocrine organ. Especially, white adipose tissue is an important
endocrine organ secreting factors called adipokines and a large extent of protein signals. Apelin is a peptide hormone that recently included
to the adipokine family. Apelin, is an endogenous ligand for the G protein-coupled orphan receptors, has many physiological roles. The
purpose of this review is to explain the possible physiological roles of the apelin/APJ receptor system.

Key words: Apelin, APJ, adipose tissue, adipokine, peptide.

Giriş
Bağ dokusunun özel bir tipi olan adipoz doku, yetişkin
memelilerde adiposit olarak bilinen lipit dolu hücrelerin
zayıf kimyasal etkileşimleri ile meydana gelmiştir. Yağ
dokusu organizmadaki en büyük enerji kaynağı olarak
bilinmekle birlikte, enerjinin yağ hücresinde
depolanması ve salgılanması hormonal sinyallerle
(insülin, katekolaminler, glukokortikoitler gibi) kontrol
edilmektedir (1). Adipositlerden ve adipositler arasında
bulunan bağ dokusu hücrelerinden salgılanan
proteinlerin (adipokinler) otokrin, parakrin ve endokrin
etkileri olduğu tespit edilmiştir (2). Adipoz dokunun
sadece bir enerji deposu olmadığı, aksine aktif bir
endokrin organ olarak işlev gördüğü gerçeği yaygın
olarak kabul edilmektedir (3, 4).

1998 yılında Tatemato ve ark. tarafından sığır mide
özsuyundan izole edilen apelin, adipoz doku ailesi için
tanımlanmış yeni bir üyedir (5). Apelin, G-protein
kenetli (APJ) reseptörünün endojen bir ligandıdır ve
etkilerini APJ’ye bağlanarak ortaya koymaktadır (5).

Yapılan çalışmalar, apelinin kardiyovasküler
fonksiyonlar (6), ön hipofiz fonksiyonları ve sıvı
homeostazisin düzenlenmesi üzerinde rolünün olduğunu
(7), ayrıca apoptozun baskılanmasında görev aldığını (8)
ve insan immün yetmezlik virüsü (HIV) enfeksiyonunda
da bir koreseptör olarak işlev gördüğünü (9) ortaya
koymuştur.

Bu derlemenin amacı, apelin/APJ reseptör sisteminin
memelilerde olası fizyolojik ve patofizyolojik
rollerininin daha iyi anlaşılmasına katkıda bulunmaktır.

Apelinin biyokimyasal yapısı
Apelin “ters farmakoloji” ile keşfedilmiş bir adipokindir.
İlk olarak 1993 yılında reseptörü tespit edilmiş, ardından
1998 yılında bu reseptörün endojen ligandı olarak apelin
molekülü izole edilmiştir (10).

Geni, Xq25-26.1 kromozomu üzerinde bulunan apelin
(11), 77 aminoasitlik bir preproapelinden köken alır ve
farklı kısımlarından parçalanarak değişik sayıda
aminoasitlere (apelin-10, apelin-11, apelin-12, apelin-13,
apelin-15, apelin-17, apelin-19 ve apelin-36 gibi) sahip
fragmanlar oluşturur (Şekil 1).

Apelin reseptörünün aktivasyonunu sağlayan apelin
formları en az 12 C uç kalıntısı içerir (12-14). Son 12 C
uç aminoasit formu en kısa aktif sıradır, bundan daha
kısa peptidler (apelin-11, apelin-10) ise inaktiftir (14).
Apelinin biyolojik aktivitesi ve reseptöre bağlanmasında
preproapelinin C ucu büyük önem taşımaktadır. Apelin
formlarının N uç kısmı ise, peptidin reseptöre
bağlanmasında anahtar rol oynamaktadır (5).

Apelinin etkileri formlarına göre değişiklik
göstermektedir. 13 ve 17 aminoasitten oluşan apelinin,
36 aminoasit içeren apelin formundan daha güçlü bir
biyolojik aktiviteye sahip olduğu bildirilmiştir (5).
Apelin-13, N-terminal piroglutamat rezidülerine sahip
olduğu için biyolojik aktivitesi diğer apelin formlarına
oranla daha yüksektir. Apelin-13’ün apelin-17’den 8,
apelin-36’dan ise 60 kat daha etkin olduğu ileri
sürülmektedir (5). Apelin-13’ün yüksek biyolojik
aktiviteye sahip olması nedeniyle araştırmalar apelinin
bu formu üzerine yoğunlaşmıştır. Her ne kadar biyolojik
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olarak en aktif form apelin-13 olarak kabul edilmiş olsa
da, apelin-36’nın APJ’ye bağlanma affinitesinin apelin-
13’ten çok daha yüksek olduğu gösterilmiştir (15).
Plazmada bulunan asıl apelin formlarının apelin-13,
apelin-17 ve apelin-36 (apelin-13’e göre daha az oranda)
olduğu düşünülmektedir (10). Peptidin insanlardaki
plazma seviyesinin 89.8±5,3 pg/ml (16), dolaşımdaki

yarılanma ömrünün ise yaklaşık 8 dakikada olduğu
bildirilmiştir (17). Ancak apelinin plazmadaki
konsantrasyonu diğer dokulara göre oldukça azdır. Bu da
apelinin dolaşımda bir endokrin faktör olmasının
yanında, nörotransmiter olarak da parakrin bir etkiye
sahip olabileceğini düşündürmektedir (15).

Şekil 1. Apelinin moleküler yapısı a) apelin-13 b) p[Glu] apelin-13, c) apelin-17 ve d) apelin-36.
*Gri renkli amino asit dizisi bütün apelin formları için ortak, beyaz renkli dizi ise apelin formlarına  göre değişiklik göstermektedir (13).

Apelin reseptörü
O’Dowd ve ark. tarafından 1993 yılında Anjiyotensin II
tip I reseptör geniyle benzer dizilime sahip bir gen
keşfedildi (18). Bu gen APJ olarak adlandırıldı ve 1998
yılında Tatemato ve ark. tarafından endojen ligandı
tanımlanıncaya kadar orfan reseptör olarak anıldı (5).
380 aminoasitten meydana gelen APJ, yedi
transmembran bölgeden oluşan G protein kenetli
reseptör ailesindendir (18).

Apelinin, APJ eksprese eden hücrelerde forskolinle
indüklenmiş siklik adenozin monofosfat (cAMP)
yapımını inhibitör G proteinlerine bağlanarak inhibe
ettiği gösterilmiştir (19). Pertusis toksininin apelinin
etkilerini bloke etmesi de bu görüşü desteklemektedir
(20). Pitkin ve ark. fare ve sıçanlardaki apelin
reseptörünün 377 aminoasitten oluştuğunu ve
insanlardaki APJ’nin aminoasit dizilimiyle büyük
benzerlik gösterdiğini rapor etmişlerdir (21).  Farklı
canlılarda yapılan APJ gen tanımlamaları Tablo 1’de
sunulmuştur. Birçok canlı türünde ve vücut dokusunda
apelin reseptörünün geniş dağılım göstermesi, apelinin
vücutta birçok fizyolojik mekanizmada rol
oynayabileceğini düşündürmektedir.

APJ’nin lokalizasyonu
İnsan, sıçan ve fareler üzerinde yapılan deneysel
çalışmalarla apelin ve APJ’nin varlığı birçok dokuda
gösterilmiştir (Tablo 2). Apelin ve APJ mRNA’larının
serebellum, damar endoteli, kalp, akciğer ve böbrek gibi
dokularda daha yüksek konsantrasyonlarda olduğu tespit
edilmiştir (5, 14, 15). Lee ve ark. Northern blot analiz ve
in situ hibridizasyon yöntemleri ile bu bulgulara kesinlik
kazandırmışlardır (22).

Sıçanların böbrek, hipofiz bezi, over dokusu ve iskelet
kaslarında APJ mRNA’sının düşük seviyede olduğu
belirlenmiştir (9). APJ’nin fare embriyolarının vasküler
ve endokardiyal endotel hücrelerindeki varlığı da Devic
ve ark. tarafından gösterilmiştir (23).

İnsanlarda APJ mRNA’sı dalak, timus, prostat, testis,
yumurtalık, bağırsak, kalp ve meme bezi gibi birçok
periferik dokuda belirlenmiştir (12, 24-27). Foldes ve
ark. insanda apelinin periferik lokalizasyonunun en fazla
mide epitel hücreleri ve miyokardda olduğunu ortaya
koymuşlardır (16).

APJ’nin periferik dokular haricinde hipokampus,
serebellum, striatum ve hipotalamusta da varlığı
belirlenmiştir (7, 20). Hipotalamusta apelin
immünoreaktif nöronların yoğun olarak bulunduğu (28)
ve özellikle  de supraoptik (SON)  ve paraventriküler
nükleusda (PVN) apelin ve APJ ekspresyonunun çok
daha belirgin olduğu gösterilmiştir (28, 29). Tüm bu
bulgular apelinin hem merkezi sinir sisteminde hem de
periferik dokularda önemli roller üstlenebileceğinin
sinyallerini vermektedir.

Apelinin Etkileri

Kardiyovasküler sistem üzerine etkileri
Apelinle ilgili ilk çalışmalar kardiyovasküler sistem
üzerinde yoğunlaşmıştır (30). İnsan ve sıçanlarda apelin
ve APJ mRNA’larının kalp, damarlar ve periferik
dokularda yoğun olarak bulunduğu gösterilmiştir (20, 23-
27).  İnsanlardaki damar endotel hücrelerinde yüksek
seviyede APJ varlığı tespit edilmiştir (12). Aynı şekilde
bu durumun reseptörün ligandı olan apelin içinde geçerli
olduğu gösterilmiştir (22).
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Tablo 1. Apelin ve APJ’nin karakteristik özellikleri (13).

Apelinin, insanlardaki arterler, venler ve küçük damarlar
da dahil olmak üzere damar boyunca endotel
hücrelerinde tespit edilmesi (13) ve sıçan endotel
hücrelerinde önemli miktarda varlığının gösterilmesi
(14), apelinin kardiyovasküler sistemde önemli rollere
sahip olabileceğini akla getirmiştir.

Apelin-13’ün sıçanlara intravenöz (iv) infüzyonu ile
sistolik ve diyastolik kan basıncında düşüş meydana
gelmesi, apelinin kardiyovasküler sistemdeki
fonksiyonları için ilk bulguları oluşturmuştur (22). Farklı
apelin formları kullanılarak yapılan benzer bir deneyde,
kullanılan formların moleküler ağırlığı ile basınç
değişikliğinin ters korelasyon gösterdiği ve apelin-
12’nin, apelin-13 ve 36’dan daha güçlü bir etkiye sahip
olduğu ortaya konmuştur (14). Akcılar ve arkadaşları
tarafından yapılan bir diğer çalışmada da hipertansif
sıçan modelinde, apelin-13’ün kronik uygulanmasının
hipotansif etki gösterdiği rapor edilmiştir (31). Apelinin
düşük dozlarda arteryel basıncı çok fazla etkilemediği,
yüksek dozlarda ise bifazik arteryel basınç cevabı
oluşturduğu, yani önce hipertansiyon sonrada
hipotansiyon meydana getirdiği gösterilmiştir (32).
Apelinin damarlarda vazodilatatör (14) ve kalp üzerinde
de pozitif inotropik etkileri (33) tanımlanmıştır. Lee ve
ark. peptidin hipotansif etkilerini belirlemiş (22),
Tatemoto ve ark.’da bu etkinin nitrik oksit (NO) aracılı
olabileceğini ortaya koymuştur (14).

Sıçanlara intraserebroventriküler (icv) apelin
enjeksiyonu, ortalama kan basıncını etkilemezken (7),
iv olarak verilmesi ortalama arteryal basınçta
azalmalara sebep olmuştur (22). Kagiyama ve ark.

sıçanlara hem icv hem de iv apelin-13 enjeksiyonunun
kalp hızı ve ortalama arteryal basınçta doz bağımlı bir
artış meydana getirdiğini ortaya koymuşlardır (34).
Yine aynı çalışmada apelinin icv uygulanmasının iv
uygulamaya göre çok daha güçlü etki meydana
getirdiği tespit edilmiştir (34).

APJ sıçanların vasküler düz kas hücrelerinde apelin
miyozin hafif zincirlerinin fosforillenmesine neden olur
(35). Bu bulgular apelinin ağırlıklı olarak vasküler
doku üzerindeki etkilerini, endotelden NO yapımını
arttırarak meydana getirdiğini düşündürmektedir.

Sıvı elektrolit dengesi üzerine etkileri
Hipotalamusun SON ve PVN nöronlarının sıvı
dengesinin düzenlenmesinde önemli roller üstlendikleri
bilinmektedir (21). Merkezi sinir sisteminde salıverilen
apelin, antidiüretik hormonu (ADH) ve başka
mediyatörler yoluyla da çevre dokuları ve böbreği
etkilemektedir (35, 36).  Raux ve ark. yaptığı
çalışmada susuz bırakılan farelerde icv apelin-13
uygulamasının su alımında artışa neden olduğunu ve
böylece apelin-13’ün sıvı homeostazisini düzenleyici
bir fonksiyonunun olabileceğini ileri sürmüşlerdir (7).
Sıçanlara intraperitonal (ip) ve icv apelin-13
enjeksiyonunun su tüketimini arttırdığı bildirilmiştir
(22, 37). Tobin ve ark. tarafından hipotalamik SON
içine mikrodiyaliz yöntemiyle apelin-13 uygulamasının
ADH nöronlarının elektrofizyolojik aktivitesini
uyardığı ve somatodendritik ADH salıverilmesini
indüklediği gösterilmiştir (38).  Bu bulgular apelinin su
tüketimini arttırdığını ortaya koymakta ancak
mekanizmalar hakkında detaylı bilgiler vermemektedir.

APJ APELİN

Sinonimleri AT1R APJ endojen ligand

Moleküler Sınıf 7 transmembran kenetlenmiş
G protein reseptör

Peptid ligand

Aynı Yönlü etki - Özelliğe sahip değil

Zıt yönlü etki (Ala13) apelin-13
(fonksiyonel antagonist)

Özelliğe sahip değil

Aminoasit sayısı 380 77

Moleküler ağırlığı (Da) 42,660 8569

mRNA boyutu (bp) 1143 234

Kromozom lokusu 11q12.1 X25-26.3

Türlerdeki gen

tanımlanması

Homo sapiens (SwissProt P35414)
Rattus norvegicus (SwissProt

Q9JHG3)
Mus musculus (Swissprot Q9WV08)
Macaca mulata (SwissProt O97666)

Danio rerio (EMBL AW460831)
Xenopus laevis (SwissProt P79960)

Homo sapiens (SwissProt Q9ULZ1)
Rattus norvegicus (SwissProt Q9R0R3)

Mus musculus (SwissProt Q9R0R4)
Bos taurus (SwissProt Q9TUI9)

Macaca mulatta (EMBL BV209065)
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Sindirim sistemi üzerine etkileri
APJ’nin mide enterokromafin hücrelerinde (39, 40),
pankreas hücrelerinde (41) ve kolon epitel hücrelerinde
(42) bulunması; mide fundusunda, barsaklarda,
duodenumda, kolon ve ileumda da apelin ekspresyonun
gösterilmesi (39), apelinin gastrointestinal sistemde de
rollerinin olabileceğini düşündürmektedir.

Apelinin kemirgen intestinal dokudan kolesistokinin
sekresyonunu uyardığı ve mide hücre proliferasyonunu
artırdığı gösterilmiştir (39). Paryetal hücreler tarafından
üretilen apelin enterokromafin hücre reseptörlerini
aktive ederek bu hücrelerden histamin salınımını
bloklamakta ve sonuçta paryetal hücrelerden daha az asit
sekrasyonuna sebep olmaktadır (40).

Farelere icv apelin-13 uygulanmasının doz bağımlı mide
boşalması ve bağırsak geçişi üzerinde inhibitör etki
yaptığı, ip uygulanmasının ise mide boşalmasına etki
etmediği gösterilmiştir (43). Apelin-36 uygulanan
farelerde, normal şartlarda hiperglisemiye yanıt olarak

oluşan insülin salgısının meydana gelmediği tespit
edilmiştir (41). Başka bir çalışmada insülinin adipoz
dokudan apelin sekresyonunu uyardığı gösterilmiştir
(44). Bu durum apelin sinyalleri ile insülin sinyallerinin
fonksiyonel olarak bağımlılığını ortaya koymaktadır.

Aç bırakılan farelerde hem plazma insülin düzeyi hem
de adipoz dokuda apelin ekspresyonun azaldığı
görülmüş ve sonuç olarak plazma apelin düzeyinin
azaldığı tespit edilmiştir. Beslenme sonrasında ise hem
plazma apelin düzeyi hem de adipoz dokudaki apelin
mRNA seviyesinin normal düzeyine geri döndüğü
gösterilmiştir (44).

Apelinin gastrointestinal sistem üzerindeki etkilerinin
araştırıldığı çalışmalar genellikle peptidin ve
reseptörünün lokalizasyonunu belirlemeye ve insülin ile
ilişkisini açıklamaya yönelik olarak gerçekleştirilmiştir.
Fizyolojik etki ve mekanizma açıklamaya yönelik
çalışmalar nispeten daha az sayıdadır.

Tablo 2. Apelin ve APJ mRNA’ sının insan, sıçan ve fare dokularındaki dağılımı (12, 18, 22-24).

Besin alımı üzerine etkileri
APJ, merkezi sinir sisteminin birçok bölgesinde
eksprese edilmektedir. Sıçanların hipotalamusunda
beslenme davranışını kontrol eden alanların apelin için
en yoğun hedef bölge olabileceği ortaya konmuştur
(28). SON ve özellikle PVN’de apelin ve APJ
ekspresyonunun oldukça yoğun olması (28, 29)
apelinin gıda alımı üzerine etkili olabileceğini akla
getirmektedir.

Apelinin gıda alımı üzerine olan etkilerini gösteren bazı
çalışmalar mevcuttur (37, 43, 45). Apelinin iv olarak
uygulanması besin alımını etkilemezken, santral yolla
uygulanmasının besin alımında azalmaya neden olduğu
tespit edilmiştir (45). Taheri ve ark. ise yaptıkları
çalışmada icv apelin-13 uygulamasının gıda alımında
anlamlı bir değişiklik meydana getirmediğini
göstermiştir (37). Sunter ve ark. da sıçanlara iv apelin-13
enjeksiyonun, gıda alımında herhangi bir değişiklik

APJ APELİN

Sıçan Fare İnsan Sıçan Fare İnsan
Beyin ++ + +++ + +++ ++
Serebellum + + + +
Hipofiz + + + ++
Spinal Kord +++ ++ + ++ - ++
Adrenal bez + +
Tiroid ++
Dalak - + +++ - +
Timus + + -
Kalp ++ +++ + ++ ++ +
Akciğer +++ ++ ++ +++ ++ +
Mide + + + -
İnce bağırsak + ++ +
Kalın bağırsak + ++ +
Karaciğer + + - - -
Pankreas - + - +
Böbrek + + + + + +
Testis + + + + ++ +
Ovaryum + + + + +
Uterus + + + + - -
Plesenta ++ ++ +++
Adipoz doku ++ ++ + + + -
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oluşturmadığını rapor etmişlerdir (45). Bir başka
çalışmada da farelere kronik apelin enjeksiyonunun gıda
alımında herhangi bir değişiklik meydana getirmediği
gösterilmiştir (46). Lv ve ark. apelin-13’ün, beyinde APJ
reseptörü ve kortikotropin reseptör aktivasyonuyla
yiyecek alımını düzenlediğini göstermişlerdir (43).

Yapılan bazı çalışmalarda apelinin gıda alımını
etkilemediği, bazılarında azalttığı ve bazı çalışmalarda
ise artırdığı yönünde birbiriyle çelişen sonuçlar
mevcuttur. Bu çelişkilerin altında yatan temel nedenin
uygulanan apelin dozları, deney için seçilen hayvanların
türleri ve enjeksiyon bölgelerinin farklı olmasından
kaynaklandığı düşünülmektedir.

Apelin seviyesinin beslenme alışkanlığına bağlı olarak
değiştiği, yüksek yağlı diyetle beslenen ratlarda apelin
mRNA seviyesinin arttığı gösterilmiştir (47). Obez insan
ve deney hayvanlarında, plazma apelin düzeyinin yüksek
olduğu (44) ve adipoz dokudaki apelin gen
ekspresyonunun insülin ve TNF alfa aracılığıyla artış
gösterdiği ileri sürülmüştür (48). Obezlerde artan vücut
yağ içeriği ve hiperinsülinemiye paralel olarak plazma
apelin düzeyinin arttığı bilinmektedir (44).

Tip 2 diyabeti olan bireylerin, plazma apelin seviyesinin
düşük olduğu gözlenmiştir (49). Apelinin açlık kan
şekeri, insülin direnci ve hemoglobin-A1c düzeyleri ile
negatif korelesyon, insülin duyarlılığı ile pozitif
korelesyon gösterdiği bilinmektedir (50). Farelerde
apelinin iv enjeksiyonunun, iskelet kasında glukoz
kullanımını arttırarak kan şekerini güçlü bir şekilde
düşürdüğü gösterilmiştir (51). Apelinin bu yönüyle
insülin rezistansının takibinde ümit verici bir ajan
olabileceği düşünülmektedir.

Üreme sistemi üzerine etkileri
Apelin ve APJ’nin, özellikle SON ve PVN gibi beyin
alanlarında; insan, sıçan ve farelerin testis ve ovaryum
dokularında yoğun olarak bulunması, apelinin üreme
sistemi üzerinde etkilerinin olabileceğini ve bazı
reprodüktif süreçlerin apelin ve APJ aracılığıyla
düzenlenebileceğini akla getirmektedir.

Habata ve ark. sıçan ovaryum dokusunda apelin
ekspresyonu olduğunu göstermişlerdir. Yine aynı grup,
sıçan meme dokusunda gebelik ve laktasyon
döneminde apelin ekspresyonunda ciddi artışlar
olduğunu rapor etmişlerdir (52). Daha sonraki bir
çalışmada ise Hosoya ve ark., sıçan over ve uterus
dokusunda yaygın olarak APJ reseptörlerinin
ekspresyonunu ortaya koymuşlardır (20). Sığır
ovaryum teka tabakasında apelin sentezinin varlığı
belirlenmiş, granüloza hücrelerinde de APJ’ nin varlığı
gösterilmiştir (53).

İnsanlar üzerinde yapılan çalışmalarda, fetüs ve
plasentada apelin konsantrasyonun yüksek bulunması,
apelinin intrauterin büyümede rolü olabileceğini
düşündürmektedir (54). Apelinin insan uterus
miyometriumunda spontan ve oksitosin ile indüklenen
kontraksiyonlar üzerinde inhibitör etki yaptığı da ayrıca
gösterilmiştir (55). Gebe kadınlarda serum apelin
seviyesinin kontrol grubuna göre az olduğu tespit edilmiş
(56), bir başka çalışmada ise polikistik over sendromlu

hastaların serum apelin seviyelerinin kontrol grubuna
göre daha yüksek olduğu belirlenmiştir (57).

Hipotalamo-hipofizyal-gonadal eksen ve dolayısıyla
üreme sistemi de apelin için önemli bir etki alanıdır.
Taheri ve ark. tarafından icv apelin uygulamasının
plazma LH ve FSH seviyelerini azalttığı gösterilmiştir
(37). Ancak hipotalamus, hipofiz ve gonadal eksende
meydana gelebilecek hormonal değişikliklerin üreme
sistemi üzerine olan etkilerinin araştırıldığı çalışmaların
sayısı yetersizdir ve apelinin üreme eksenindeki rolünün
anlaşılabilmesi için daha fazla çalışmaya ihtiyaç olduğu
açıktır.

Solunum sistemi üzerine etkileri
Apelinin solunum sistemi üzerinde önemli bir role sahip
olabileceği fikri, sıçan akciğerlerinde yüksek miktarlarda
apelin ve APJ mRNA ekspresyonun gösterilmesiyle
ortaya çıkmıştır (15, 20).

Apelin-13’ün nükleus traktus solitaryusa
mikroenjeksiyonunun apneyle sonuçlandığı gösterilmiştir
(58).  Kronik hipoksik pulmoner hipertansiyon modeli
oluşturulmuş sıçanlarda, akciğer dokusundaki apelin
konsantrasyonunun azaldığı ancak pulmoner doku
kitlesinin artması sonucu toplam pulmoner apelin
içeriğinin aynı kaldığı tespit edilmiştir. Pulmoner apelin
düzeyinin, hipoksiyle değişmediği ve plazma apelin
seviyesiyle aralarında bir korelasyon olmadığı
belirtilmiştir (59). Mevcut literatürde apelin ve solunum
sistemi arasındaki ilişkiyi özetleyen sınırlı sayıda bilgi
olup, mekanizmanın aydınlatılması için çok sayıda
çalışma yapılması gerekmektedir.

Sonuç
Adipoz doku sadece bir enerji deposu olmayıp, aynı
zamanda endokrin bir organ olarak da fonksiyon görür.
Ayrıca yağ doku birçok adipokini üretip dolaşıma
salıvermektedir. Bu adipokinlere son zamanlarda katılan
apelin hormonu, lokal ve sistemik etkileri sayesinde
enerji metabolizması, kardiyovasküler fonksiyonlar,
insülin duyarlılığı ve vasküler cevaplar üzerinde birçok
etkilere sahiptir. Ancak bu etkilerin hangi mekanizmalar
üzerinden nasıl gerçekleştiği ise çok açık değildir.
Peptidin fizyolojik rollerine dair mevcut literatür bilgileri
kısıtlı olup, fizyolojik mekanizmaları aydınlatmaya
yönelik çalışmaların arttırılması gerekmektedir.
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