Noroimmiinoloji

Noroirnmiinomodiilasyon ve immiin Sistemin

Noéroirnminomodilasyon, immin sistemin sinir sis-
temi tarafindan dizenlenmesi anlamina gelir, immun
mikrogevre, immin sistem, sinir sistemi ve endokrin
sistemlerin yapisal ve humoral komponentlerinden
olusan bir multisistem olarak tarif edilmistir (1,2). Sant-
ral sinir sisteminin, timus ve diger lenfoid organlari zen-
gin bir néronal ag ile innerve ettigi belirlenmistir (3-5).
Ayrica sempatik innervasyon yolu ile sinir sistemi ve
immin sistem arasinda fonksiyonel bir iligkinin varligi
tesbit edilmistir (6).

Santra! sinir sistemi ile immun sistem arasindaki
iliskiler Jankovic ve arkadaslari tarafindan 6zetlenmistir

(7) (Sekil 1).

Noéroimminomodilasyonun Sekil 1'de gosterildigi
gibi birgok yollar ile gerceklestirildigi ileri sirilmustar.
Bunu destekleyen cgesitli galismalar rapor edilmistir.
Stres durumlarinda salgilanan hormonlarin immin sis-
temi regile edici aktiviteleri bulunmustur (8). Blyime
hormonu ve tiroid hormonlarinin immin mekanizmalari
etkiledigi goOsterilmistir (9-12). Dogumda timusu gikaril-
mis siganlara, timus extresi vermenin onlari iyilestirdigi
goOsterilmistir. Ayrica, timusun hormonal fonksiyonunun
varhigr bilinmektedir (13,14). Hipotalamusun fasikulus
longitudinalis dorsalis yolu ile post ganglionik liflerden
salinan norepinefrinin lenfositleri etkiledigi bulunmustur
(15). Bundan baska santral sinir sisteminin diffiz né-
roendokrin sistemi yoluyla immin sistemi etkiledigi id-
dia edilmigtir (16). Noéroimminomodilasyonda; ndro-
transmitter noropeptitlerin, mediatdérlerin, modulatérlerin,
hormonlarin ve ilgili intraselliler ve mebran reseptorle-
rinin rol aldigi dusunilmektedir (7). Enkefalinler burada
en o6nemli roli oynayan maddeler arasindadir (17-
21).

Santral sinir sisteminin immin sisteme etkisinin

diger biyolojik sistemlerde oldugu gibi asimetrik olabile-
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cegi disinilmistir. Ik olarak 1982 yilinda Geschwind
ve Behan tarafindan yapilan bir ¢calisma ile ortaya ¢ika-
rilmis ve bu calisma biyik bir ilgi toplamistir. Bu ¢a-
lismada otoimmin hastaliklar (6zellikle miyastenia gra-
vis), migren ve gelisimsel 6grenme bozukluklarinin (dis-
leksi, kekemelik) solaklarda ve solaklarin birinci dere-
ceden akrabalarinda, saglaklar ve onlarin akrabalarina
goére daha yiksek oranda goruldigid bulunmustur. Ayni
zamanda myastenia gravis ve migren'ii hastalarda so-
laklik oranini normal populasyona goére daha yuksek

oranda bulmuslardir (22).

immin sistemin asimetrik serebral kontrolinin
fizyolojik temellerini ortaya g¢ikarmak igin deneysel ¢a-
lismalar da yapilmistir, Neveu ve arkadaslari tarafindan
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Sekil 1. Noéro-immino-endokrin baglantilar.
Hipotalamus-hipofiz-adrenal ve gonadlar-lenfositler.
Hipotolarnus-hipofiz-tiroid-lenfositler.
Hipotalamus-hipofiz-timus-lenfositler.
Hipotalamus-otonom sinir sisterni-lenfositler.
Hipotalamus-diffiiz néroendokrin sistem-lenfositler.
Hipotalamus-lenfositler.
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besine uzanma testi ile fareler saglak ve solak olarak

iki gruba ayrilmig ve farelerin dalaklarindan alinan

lenfositler kiltir ortamina ekilmistir. Bu kdltir or-

tamina mitojen maddeler (mitoz bd&linmeyi stimile

ederek lenfosit sayisini arttiran  maddeler) ilave

edilmis ve gama sintilasyon ydntemiyle kaltar

ortamina ekilen lenfositlerin  proliferasyon derecesi
belirlenmistir. Sonucgta lenfositlerin proliferasyonunun
solak farelerde daha

(23).

yiksek oldugj gosterilmistir

Renoux tarafindan bu konu ile ilgili yapilan deney-
sel bir caligsmada ise fareler iki gruba ayrilmistir. Bir
grubunun sol, diger grubun sag neokorteksi cerrahi ola-
rak cikarilmistir. Her iki grub hayvana T lenfositlerin
sayisini ve aktivitesini arttiran sodyum dietil dithiocarba-
mat (imuthiol) maddesi parenteral yol ile esit dozlarda
verilmistir. Sag neokorteksi cikariimis farelerde imuthio-
I'un herhangi bir etkisi gérilmezken, sol neokorteksi ¢i-
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karilmiglarda T lenfositlerin sayisinda artis oldugu goéz-
lenmistir (24)

Hipotalamusun birgok fizyolojik fonksiyonlar igin
kontrol ve dizenleme merkezi olmasi; otonom sinir sis-
temini timus, dalak, kemik iligi gibi lenfoid organlari in-
nerve etmesi ve bu konuda yapilan deneysel calisma-
lar, sinir sistemi ile immin sistem arasinda siki iliskiler
oldugunu yani sinir sisteminin immin sistemi module
ettigini géstermektedir.

Sol hemisferin konusma ve motor fonksiyonlarda,
sag hemisferin bilingsel ve uzaysal fonksiyonlarda do-
minant olmasi, immin sistemin ndéromodilasyonunun
da asimetrik olabilecegini disiundirmektedir (25). Yuka-
rida anlatilan calismalar bu konuyu destek-
lemektedir. Ancak bu konularda yapilacak g¢alismalarla
sinir sistemi ile immin sistem iligkileri daha iyi aydin-
lanacak, ve birgok hastaligin (6zellikle otoimmin) fizyo-
patolojisi ve tedavisi hakkinda yeni ufuklar agilabile-

cektir.
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