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TEZ OZETI

OtoimmUn hastaliklann tedavisi icin birgok ilac ve biyolojik ajan kullaniimaktadir. Bunlarin
hedef organ veya dokularda terapdtik dizeylere ulasabilmesi icin yUksek dozlarda
uygulanmasi gerekir. Bu ise ciddi yan etkilere sebep olabilmektedir. Bu durumda alternatif
yaklasimlardan biri tolerans indUkleyici dzellik kazandinimis dendritik hUcre ve makrofaijlarin
sistemik ve/veya lokal uygulanmasi olabilir.

Calismamizda TolDH'ler ve M2 fenotipli makrofaj olusturulmasi igin farkll yaklasimlarn
karsilastinimasi amaglanmaktadir. C57BL/6é ve BALB/c farelerinden kemik iliginden elde
ettigimiz dendritik hiUcrelere belirli konsantrasyonlarda vitamin D3, deksametazon ve A151
ODN uygulanmistir ve CD80, CD86 yUzey ifadelerine bakilmistir. Fare kemik iliginden elde
edilen makrofaj ve RAW.264.7 hicre hattina ise belirli konsantrayonlarda A151 ODN
eklenerek CD80 ve CD86 duzeylerine bakilmistir. Sonug olarak kemik iliginden tirevienen
makrofajlarda A151 ODN CD80 ve CD86 dUzeylerinin belirgin sekilde dUsmesine neden
olmaktadir. Bu sonuclar istatistiksel olarak da anlamli bulunmustur. Dendritik hUcrelerde ise
vitamin D3+deksametazon kombinasyonlarinda ve A151 ODN eklenen kosullarda CD80
ve CD86 ekspresyonlarinda azalma gdzlenmistir. Bu sonuglara gére A151 ODN ile
indUklenen kemik iliginden tUrevlenen makrofajlarin ve tolerojenik hale getirilen dendritik
hUcrelerin otoimmUn hastaliklarda terapoétik tedavi ydntemi olarak kullanilabilecegi
dUsUnUimektedir.

TEZ SONUCLARININ UYGULAMA ALANLARI

Calismamizda C57BL/6 ve BALB/c farelerinden elde ettigimiz kemik iliginden tirevienen
makrofajlarn immUnsUpresif bir oligonUkleotid olan A151 ODN ekleyerek CD80 ve CD86
ekspresyonlarnni azaltarak M2 fenotipli makrofaj fipine dénUstirmeyi hedefledik. C57BL/6
ve BALB/c farelerinden elde ettigimiz kemik iliginden tUrevienen makrofajlann A151 ODN
isimli immUnsUpresif oligonUkleotid eklendikten sonra CD80 ve CD86 ekspresyon
seviyelerinde azalma oldugu ve uyaricilik kapasitesinin azalabilecegdi sonucuna varilmigtir.
Sonug¢ olarak elde ettigimiz ilk verilere gore; A151 ile immUnmodulator fenotipe
doéndUrllmUs olan makrofajlarnin, otoimmin hastaliklarnn tedavisinde kullanilabilme
potansiyeli oldugu disUnUlmektedir. Calismamizda C57BL/6 ve BALB/c farelerinden elde
ettigimiz dendritik hUcreleri vitamin D3, deksametazon gibi farmakolojik ajanlarla ve
immunsUpresif bir oligonUdkleotid olan A151 ODN oligonUkleotid ile muamele edilmistir.
Bunun sonucunda tolerans indUkleyici hale gelen dendritik hUcreler otoimmn hastaliklar
terapdtik tedavi ydntemi olarak kullanabilme potansiyeli oldugu dUsUnUlmektedir.
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