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lk olarak 40 yıl önce ‘hücre tozu’ olarak tanımlanan mikropartiküllerin,
aktivasyon, yaralanma ve/veya apoptozise cevap olarak birçok hücrenin
plazma membranından kaynaklanan 1 mm’den küçük çapı olan vezi-

küller olduğu saptanmıştır.1 İn vivo ortamda mikropartikül oluşumuna ne-
den olan mekanizmalar bilinmemektedir; hücre çıkıntısı ve mikropartikül
salınımı ilk olarak trombosit derivesi mikropartiküllerde tanımlanmıştır, an-

Mikropartiküller, Vasküler Fonksiyon ve
Hipertansiyon

ÖÖZZEETT  DDeerr  llee  mmee  nniinn  aammaa  ccıı::  Hi per tan si yon da ve kar di yo vas kü ler has ta lık lar da mik ro par ti kül le rin po -
tan si yel ro lü nü özet le mek tir. Mik ro par ti kül ler hüc re ak ti vas yo nu ve ya apop to zi se ce vap ola rak
mem bran dan kay nak la nan sub mik ron ve zi kül ler dir. Sağ lık lı bi rey le rin plaz ma sın da fark lı sel lü ler
ori jin le re sa hip mik ro par ti kül ler bu lun muş tur ve kar di yo vas kü ler has ta lı ğı olan va ka lar da do la şım -
da ki mik ro par ti kül se vi ye si art mak ta dır. SSoonn  bbuull  gguu  llaarr:: Son ça lış ma lar kar di yo vas kü ler has ta lı ğı olan
ki şi ler de en do tel dis fonk si yo nun da ki ar tış la bir lik te plaz ma mik ro par ti kül ha vu zu nun kü çük bir
bö lü mü nü yan sı tan ve en do tel hüc re le rin den kö ken alan mik ro par ti kül le rin do la şım da ki se vi ye si -
nin de art tı ğı nı gös ter mek te dir. Bu ne den le en do tel yal mik ro par ti kül ler en do tel dis fonk si yo nu hak -
kın da di ğer le ri nin ye ri ne ge çen bir gös ter ge ola rak or ta ya çık mak ta dır ve kar di yo vas kü ler
has ta lık la rı olan lar da ma jör is ten me yen et ki ler açı sın dan po tan si yel prog nos tik de ğe re sa hip tir. Bu -
na ila ve ten en do tel yal ve di ğer sel lü ler ori jin li mik ro par ti kül ler de inf la mas yon, vas kü ler ha sar, an -
ji yo ge nez ve trom boz du ru mun da po tan si yel bi yo lo jik et ki gös te ren fak tör ler dir. ÖÖzzeett::  Özet ola rak
do la şım da ki en do tel yal mik ro par ti kül ler sa de ce ar te ri yal ha sar gös ter ge si ola rak de ğil, ay nı za man -
da vas kü ler ta mi ri baş la tan et ken ola rak da iş lev gö re bi lir ler.

AAnnaahh  ttaarr  KKee  llii  mmee  lleerr:: Endotelyal mikropartiküller, prognostik değer, vasküler disfonksiyon

AABBSS  TTRRAACCTT  PPuurrppoossee  ooff  rreevviieeww:: To summarize the potential role of microparticles in hypertension
and in cardiovascular diseases. Microparticles are submicron vesicles shed from the membrane in
response to cell activation or apoptosis. Microparticles of different cellular origins are found in the
plasma of healthy individuals and their circulating levels augment in patients with cardiovascular
diseases. RReecceenntt  ffiinnddiinnggss::  Recent studies demonstrate that circulating levels of microparticles orig-
inating from endothelial cells, which represent a small fraction of the overall pool of plasma mi-
croparticles, augment with increased endothelial dysfunction in patients with cardiovascular
diseases. Therefore, endothelial microparticles constitute an emerging surrogate marker of en-
dothelial dysfunction, with potential prognostic value for major adverse events in patients with
cardiovascular diseases. In addition, microparticles of endothelial and other cellular origins are also
potential biological effectors in inflammation, vascular injury, angiogenesis and thrombosis. SSuumm--
mmaarryy:: In summary, circulating endothelial microparticles may serve not only as an index of
arterial damage but also as a trigger of vascular repair.

KKeeyy  WWoorrddss::  Endothelial microparticles, prognostic value, vascular dysfunction
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cak ya kın ta rih li in-vit ro ça lış ma lar da en do tel yal
hüc re ler den mik ro par ti kül sa lı nı mı na ne den olan
çe şit li yol lar sap tan mak ta dır. Mik ro par ti kül ler sağ-
lık lı bi rey le rin plaz ma sın da do la şır ve ate ro-trom -
bo tik has ta lık lar da bu par ti kül le rin se vi ye si ar tar.
Plaz ma da bu lu nan mik ro par ti kül ler ço ğun luk la
trombositler, kır mı zı kü re ler, lö ko sit ler ve en do tel -
yal hüc re ler den kö ken al mak ta dır. Her ne ka dar en-
do tel yal ori jin li mik ro par ti kül ler in san plaz ma sın da
en az rast la nan sub po pu las yon ola rak gö rü nü yor -
lar sa da, bir çok ça lış ma vas kü ler dis fonk si yon da bi-
yo mar kır ola rak po tan si yel kul la nım la rı na işa ret
et ti ğin den son za man lar da da ha faz la il gi çek mek -
te dir ler. Bu in ce le me ma ka le si en do tel yal ori jin li
mik ro par ti kül le rin olu şu mu ve bi yo lo jik et ki le ri
hak kın da son bul gu la rı da özet le mek te dir.

MİKROPARTİKÜL OLUŞUMU
İsti ra hat te ki hüc re mem bra nı asi met rik fos fo li pid
da ğı lı mı ile ka rak te ri ze dir; fos fa ti dil ko lin ve sfin go -
mi ye lin eks ter nal yü zey de yer alır ken fos fa ti di le ta -
no la min ve fos fa ti dil se rin iç böl ge de bu lu nur.
İsti ra hat te ki fos fo li pid asi met ri si trans lo kaz, flop paz
ve skramb la zın trans meb ran en zi ma tik ak ti vi te le ri
ile sağ la nır. Hüc re ak ti vas yo nu ve ya apop to zis in-
tra sel lü ler kal si yum da ha fif ar tı şa ne den olur, bu ar -
tış trans mem bra nın du ra ğan du ru mu nu et ki ler ve
fos fa ti dil se ri nin eks ter na li zas yo nu nu sağ lar, ay rı ca
kal pa in gi bi si to so lik en zim le ri ak ti ve ede rek hüc re
is ke le ti nin ye ni den oluş tu rul ma sı na kat kı da bu lu -
nur. Bu fe no men eks tra sel lü ler sı vı da mem bran de-
ri ve si mik ro par ti kül le rin hüc re yü ze yin de çı kın tı
oluş tur ma sı ve dö kül me si ile so nuç la nır.

Tü mör nek ro zis fak tör al fa (TNF-al fa), trom-
bin, üre mik tok sin ler, re ak tif ok si jen tür le ri ve ya
plaz mi no jen ak ti va tör in hi bi tör 1 (PA I-1) ile in-vit -
ro en do tel hüc re si sti mu las yo nu so nu cun da en do -
tel yal mik ro par ti kül (EMP) sa lı nı mı göz len miş tir.2

En do tel yal apop to zis EMP sa lı nı mı için bir ön ko şul
de ğil dir. TNF-al fa ta ra fın dan in dük le nen EMP sa-
lı nı mı p38MAP ki naz yo luy la iş lev gör mek te iken
trom bin sti mu las yo nun dan kay nak la nan sa lı nım
ROC KII ve TRA IL/TRA IL-R2 yol la rı nın ar dar da
ak ti vas yo nu nu içer mek te dir.3-5 İlginç bir şekil de
pro te o mik ana liz EMP dö kül me si ne ne den olan sti-
mu lu sun mik ro par ti kül ler de bu lu nan pro te in le rin

ka li te si ve mik ta rı nı önem li öl çü de et ki le di ği ni gös-
ter mek te dir.6• Ay rı ca, en do tel yal nit rik ok sid sen-
taz ‘un co up ling ’in EMP üre ti mi ni ar tır dı ğı
gö rül mek te ve EMP ile nit rik ok si de ba ğım lı en do -
tel yal dis fonk si yon ara sın da ki ola sı kar şı lık lı iliş ki -
yi vur gu la mak ta dır.7,8 Her ne ka dar en do tel yal
hüc re ler de in-vi vo mik ro par ti kül olu şu mu na ne den
olan ke sin me ka niz ma lar bi lin me se de, son dö nem
böb rek has ta lı ğı olan has ta lar da fizyolojik akım
stre si nin do la şım da ki EMP se vi ye si nin art ma sı na
ne den ol du ğu göz len di ğin den9 en do te lin canlılığına
yar dım eden fiz yo lo jik akım stresi en do tel yal ve zi -
kü las yo nu et ki le ye bi le ce ği bu ne den le EMP sa lı nı -
mı nı sı nır la ya bi le ce ği gö rül mek te dir. Bu ola sı akım
stresi et ki si, yük sek akım stresi al tın da trombosit-
lerde mik ro par ti kül olu şu mu nun art tı ğı nı gös te ren
es ki bilgilerle bir şekil de çe liş mek te dir.10

Kır mı zı kü re ler çe kir dek siz olup mi to kon dri
içer me se ler de apop to zi se ben ze yen hız lı bir ken di
ken di ni yık ma sü re ci ne gi re bi lir ler ve mik ro par ti -
kül sal gı la ya bi lir ler.11 Hem plaz ma da hem de iler-
le miş ate rosk le ro tik lez yon lar da kır mı zı kü re
de ri ve si mik ro par ti kül ler sap tan mış tır.12,13 Dü şük-
den si te li ag re ge li pop ro te in alı mı, FasL ak ti vas yo nu
ve ya akım şart la rı na ma ru zi yet son ra sın da düz kas
hüc re le rin den pro ko a gü lan mik ro par ti kül sa lı nı mı
göz len miş tir.14-16 Eğer mev cut sa do la şım da ki düz
kas ori jin li mik ro par ti kül ler muh te me len plaz ma -
da sap ta nan mev cut se vi ye nin al tın da dır, fa kat iler-
le miş ate rosk le ro tik lez yon lar da tespit edilmişler-
dir.13

MİKROPARTİKÜLÜN VASKÜLER HÜCRE
ÜZERİNDEKİ BİYOLOJİK ETKİLERİ

Mik ro par ti kü lün bi yo lo jik et ki le ri mik ro par ti kü -
lün li pid ve pro te in frak si yon la rı ta ra fın dan yü rü -
tü le bi lir. Trombosit mik ro par ti kül le rin de bu lu nan
bi yo ak tif li pid ler ara şi do nik asit sa lı nı mı son ra sın -
da trombosit hüc re le ri ve ya en do tel yal hüc re le rin
trans sel lü ler ak ti vas yo nu na kat kı da bu lu na bi lir.17

Mik ro par ti kül ler, en do tel hüc re le ri ne yö ne lik
adez yon mo le kül le ri ke mo kin le rin trans fe ri yo luy -
la mo no sit mak ro faj adez yo nun da ar tı şa ne den ola-
rak he def hüc re ce va bı na mü da ha le et me
ye te ne ği ne de sa hip tir ler.18 Bu na ila ve ten trombo-
sit mik ro par ti kül le ri, mik ro par ti kül en do si to zu nu
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ta ki ben mo no sit ak ti vas yo nu nu uzak tut ma ka bi li -
ye ti ne sa hip fonk si yo nel trans krip si yon fak tör le ri -
ne ev sa hip li ği yap mak ta dır.19 Trombosit
mik ro par ti kül le ri Flt-1 gi bi mem bran re sep tör le ri -
ni de ba rın dır mak ta dır.20 Trombosit mik ro par ti -
kül le ri an ji yo ge ne zi sti mu le et mek te dir,21 fa kat
pre ek lamp tik ka dın lar da göz le nen yük sek plaz ma
se vi ye le ri ne sa hip Flt-1+ pla te let mik ro par ti kü le ri -
nin in-vi vo an ji yo ge ne zi si et ki le yip et ki le me di ği
he nüz sap tan ma mış tır. Ay rı ca trombosit mik ro -
par ti kül le ri en do tel yal ara şi do nik asi di trom bok san
A2’ye me ta bo li ze ede rek vas kü ler to nus ta ar tı şa ne -
den ol du ğun dan me ta bo lik ola rak ak tif tir.22 Bu na
ila ve ten kar di yo vas kü ler has ta lık la rı olan has ta lar -
dan izo len edi len do la şım da ki mik ro par ti kül ler izo -
le ar ter ler de en do te le bağ lı re lak sas yo nu
boz mak ta dır.12,23-25 Do la şım da ki EMP ler muh te me -
len ok si jen ser best ra di kal for mas yo nu nun ak ti vas -
yo nu nu ta ki ben,12 bir de re ce ye ka dar en do tel
dis fonk si yo nu na ne den ola bi lir.26 Bu nun la bir lik te
da ha ön ce trombosit de ri ve si mik ro par ti kül ler de
göz len di ği gi bi EMP ler ta mir me ka niz ma la rı nı da
sti mu le ede bi lir ler.27• En do tel yal pro ge ni tör hüc re
di fe ran si as yo nu nun ok si jen ser best ra di kal olu şu -
mu nu içe ren me ka niz ma ara cı lı ğıy la is ke mik do ku
için de lo kal ola rak olu şan EMP le rin ya rar lı et ki si -
ne ara cı lık et ti ği gö rül mek te dir.

KARDİYOVASKÜLER HASTALIKLAR VE
HİPERTANSİYONDA 
MİKROPARTİKÜLLER

Kar di yo vas kü ler ve ate rot rom bo tik has ta lık lar da
do la şım da ki mik ro par ti kül se vi ye le ri art mak ta dır.28

Te da vi edil me miş şid det li hi per tan si yo nu olan has-
ta lar da plaz ma EMP ve trombosit mik ro par ti kül se-
vi ye le ri hem sis to lik hem de di as to lik kan
ba sınç la rı ile ko re le dir.29 Spe si fik sel lü ler ori jin li
mik ro par ti kül le rin plaz ma se vi ye le rin de ki fark lı -
lık la rın vas kü ler de ği şik lik gös ter ge si ola rak kul la -
nı la bi le ce ği ne işa ret eden ka nıt la rın sa yı sı gi de rek
art mak ta dır.

Bir çok ça lış ma kar di yo vas kü ler has ta lık la rı
olan olgular da ola sı en do tel yal dis fonk si yon bi yo -
mar kı rı ola rak en do tel yal ori jin li mik ro par ti kül ler
üze ri ne odak lan mış tır. Ör ne ğin, son dö nem böb-
rek has ta lı ğı olan has ta po pu las yo nun da do la şım -

da ki EMP se vi ye si yaş ve kan ba sın cın dan ba ğım sız
ola rak ar te ri yal sert lik ve akım ara cı lı di la tas yon
bo zuk lu ğuy la ko re le iken trombosit de ri ve si ve ya
an nek sin V+ mik ro par ti kül ler de bu tür bir iliş ki
göz len me miş tir.12 Diy a bet has ta la rı30 ve obez ka-
dın lar da da31 ben zer so nuç lar el de edil miş tir. Akut
ko ro ner sen drom has ta la rın da do la şım da ki EMP
se vi ye le ri art mak ta dır ve en do tel yal dis fonk si yo -
nun bü yük lü ğüy le ko re las yon gös ter mek te dir.32-34

Kla sik en do tel yal ak ti vas yon belirteçleriyle kar şı -
laş tı rıl dı ğın da, EMP se vi ye le ri nin di ya bet li has ta -
lar da ki mi yo kard in fark tü sü nün var lı ğı ko nu sun da
da ha sağ lam bir ön gö rü un su ru ol du ğu anlaşılmak-
tadır.33 Bu na ila ve ten do la şım da ki EMP ler ko ro ner
sen drom has ta la rın da an ji yog ra fi sı ra sın da ko ro ner
ste no zun ge niş li ği ve şid de ti ile po zi tif bir ko re las -
yo na sa hip tir.35 Plaz ma EMP se vi ye le ri pul mo ner
hi per tan si yon has ta la rın da da ar tış gös ter mek te ve
bu has ta lar da has ta lı ğın şid de ti ni ön gör mek te kul-
la nıl mak ta dır lar.36 Bu ve ri ler bir lik te ele alın dı ğın -
da EMP le rin kar di yo vas kü ler has ta lık lar da kro nik
en do tel yal dis fonk si yon belirteci ola rak or ta ya çık-
tı ğı gö rül mek te dir. An cak sağ lık lı asemp to ma tik
kişilerde bu tür bir iliş ki nin olup ol ma dı ğı he nüz
saptanamamıştır. İlginç bir şekil de pa sif si ga ra içi-
ci si olan sağ lık lı bi rey ler de EMP plaz ma se vi ye le ri
akut en do tel yal ha sa rı ta ki ben ge li şen en do tel yal
dis fonk si yon la eş za man lı ola rak art mak ta ve in-vi -
vo EMP sa lı nı mı nın ha sar anın da or ta ya çı kan hız -
lı, di na mik ve re ver sibl bir sü reç ol du ğu na işa ret
et mek te dir.37•

Do la şım da ki lö ko sit de ri ve si mik ro par ti kül se-
vi ye si po tan si yel vas kü ler dis fonk si yon bi yo mar -
kır la rı ola rak kul la nı la bi lir. Ör ne ğin CD11a+
lö ko sit de ri ve si mik ro par ti kül le rin plaz ma se vi ye -
si asemp to ma tik has ta lar da kar di yo vas kü ler risk
fak tör le ri ve subk li nik ate rosk le roz var lı ğın da ar tış
gös te rir38 ve dif füz ate rosk le roz ris kiy le iliş ki li Fra-
ming ham risk sko ru nun de ğe ri ne ya rar lı bir ön gö -
rü de ğe ri ka tar.

DOLAŞIMDAKİ MİKROPARTİKÜLLERİN
PROGNOSTİK DEĞERİ

Do la şım da ki mik ro par ti kül se vi ye le ri kar di yo vas -
kü ler has ta lı ğı olan va ka lar da kar di yo vas kü ler is-
tenmeyen ve ölümcül olay la rın de ğer len di ril-
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me sin de prog nos tik öneme sa hip ola bi lir. As lın da
pul mo ner hi per tan si yo nu olan has ta lar da CD62E+
EMP se vi ye si ar tı şı olumsuz kli nik olay la rın var lı -
ğı na işa ret et mek te dir.39 Do la şım da ki EMP le rin öl-
çü mü kro nik kalp has ta lı ğı açı sın dan yük sek risk
al tın da olan has ta lar da ge le cek te ki kar di yo vas kü -
ler olay la rı ön ce den ha ber ve re bi lir.40 Son dö nem
böb rek yet mez li ği olan has ta lar dan el de edi len son
ve ri ler plaz ma da ki yük sek EMP se vi ye le ri nin tüm
se bep le re bağ lı ve kar di yo vas kü ler mor ta li te açı sın-
dan ba ğım sız ve sağ lım bir ön gö rü un su ru ol du ğu -
nu ve Fra ming ham risk sko ru gi bi di ğer kla sik risk
fak tör le rin den da ha güç lü ol du ğu nu gös ter mek te -
dir.41 Di ğer hüc re tip le rin de ki mik ro par ti kül le rin
bu tip bir po tan si ye le sa hip ol duk la rı gös te ri le me -
miş ve ge le cek te ki ça lış ma lar da plaz ma mik ro par -
ti kül le ri nin spe si fik hücresel ori jin le ri nin
de ğer len di ril me si ih ti ya cı or ta ya çık mış tır.

SONUÇ
Özet ola rak en do tel yal ori jin li mik ro par ti kül ler kar-
di yo vas kü ler has ta lık lar da di ğer belirteçlerin ye ri ne
ge çen ye ni bir bi yo mar kır ola rak or ta ya çık mış tır.
Bu nun la bir lik te do la şım da ki EMP se vi ye le ri nin
ate rosk le roz ge li şi mi açı sın dan risk al tın da olan sağ-
lık lı bi rey ler de en do tel yal dis fonk si yon var lı ğı nın
ön gö rül me si ni sağ la yıp sağ la ya ma ya ca ğı he nüz sap-
tana ma mış tır. Ge le cek te ya pı la cak ça lış ma lar da do-
la şım da ki EMP se vi ye le ri nin ge nel po pu las yon da
kar di yo vas kü ler ris kin de ğer len di ril me sin de prog-
nos tik de ğe re sa hip olup ol ma dı ğı ve bu se vi ye le rin
te da vi et kin li ği nin de ğer len di ril me sin de ya rar lı
olup ol ma dı ğı in ce le ne cek tir. İn-vit ro pro te o mik
ça lış ma lar EMP le rin fark lı fe no tip ler gös ter di ği ne
işa ret et ti ğin den, ye ni spe si fik en do tel yal belirteç-
ler, EMP le rin ge le cek te kar di yo vas kü ler has ta lık -
lar da prog nos tik bi yo mar kır ola rak kul la nı mı nın
ge li şi mi ne yar dım cı ola bi lir ler.
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