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TEZ ÖZETİ 

Romatoid artrit (RA), kronik inflamasyon ve eklem deformiteleriyle seyreden 
otoimmün bir hastalıktır. Mevcut biyolojik ajanlar, özellikle TNF-α inhibitörleri, 
hastalığın seyrini değiştirse de tedaviye direnç, yan etkiler ve yüksek maliyetler 
nedeniyle yetersiz kalmaktadır. Bu çalışma, bağışıklığı baskılamak yerine tolerans 
geliştirmeyi hedefleyen genetik olarak modifiye edilmiş tolerojenik dendritik 
hücrelerin (DH) RA tedavisindeki etkisini araştırmıştır. IDO overeksprese eden, 
CTLA4-KDEL içeren ve CD80/CD86 baskılanmış-IDO kombinasyonlu DH’ler 
üretilmiş; klasik DBA/1 yerine C57BL/6 ve BALB/c farelerde CIA modeline 
uygulanmıştır. Klinik skorlar, inflamasyon ve doku hasarı belirgin şekilde azalmıştır. 

TEZ SONUÇLARININ UYGULAMA ALANLARI 
Bu tez çalışması, CIA modelinin yalnızca DBA/1 değil, C57BL/6 ve BALB/c 
farelerde de başarılı şekilde oluşturulabileceğini göstermiştir. Böylece RA 
araştırmaları için genetik açıdan daha esnek bir deneysel altyapı sunulmuştur. 
Primer dendritik hücrelerde genetik modifikasyon güçlüğü, geliştirilen kombine 
yöntemlerle aşılmış ve yüksek transdüksiyon verimliliği elde edilmiştir. Toleran 
dendritik hücrelerin CIA farelerine uygulanması, klinik artrit skorlarını, 
inflamasyonu ve eklem hasarını belirgin şekilde azaltmıştır. Bu bulgular, klasik 
immünsupresif ilaçlara alternatif olabilecek hücre temelli yeni bir RA tedavi 
stratejisinin mümkün olabileceğini göstermektedir. 
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