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Ozet

Sistemik otoimmiinite, beyin patolojisi ve anormal davranis arasindaki bag biyomedikal
bilimin hala genis 6l¢tide aragtirilmamus bir alanidir. Elde biriken kanitlar immiin etmen-
ler, nérodejenerasyon ve noropsikiyatrik gosterimler arasinda nedensel iliskilerin varlig:-
ni1 isaret etmektedir. Otoimmiiniteye eslenik néronal yozlasma ve hasta kisilerden alinan
beyin-omurilik sivisinin sitotoksisitesinin belgelenmesi ile fare MRL modelinin ana pa-
tojenik devreleri ortaya ¢ikarmada ytiksek giivenirlige sahip oldugu ortaya konulmustur.
Ek olarak, diger herhangi bir otoimmiin soydan farkl1 olarak, MRL fareler lupus ve diger
otoimmiin hastaliklar1 olan hastalarda sik bulunan antikorlar tiretmektedir. Bu yayn ta-
ramasinda immiin sistem ile beyin islevi arasindaki baglar1 anlamamizda yararli bir pre-
parat olarak MRL modelinin tasidig1 6neme dikkat ¢ekilmektedir.

Anahtar sozciikler Otoimmiinite, Lupus, Davranigsal disfonksiyon, Noérodejeneras-
yon, Immiinopsikiyatri, Hayvan modeli

1 Girig
1.1 Diizenleyici Metasistem

Yasamin temel ilkesi araliksiz degisen ortama uyum saglamak ve
boylece kisinin siirvisi ile tiiriin devami i¢in gereken temeli sagla-
maktir. Digsal ve icsel stresorlerle zorlandigi zaman memelilerde
islevsel homeostaz kendisini, diizenleyici metasisteme ait koordine
bir ag ile ayarlar ve bu metasistem sinir, endokrin ve immiin sistem-
ler arasindaki farkl: etkilesimlerden olusur ($ekil 1). Sinir sistemi i¢
salg1 bezleri ve bagisiklik organlarina otonom lifler ile baglanirken
bagisiklik sistemi diger dokularla sitokinler, kemokinler ve komple-
man sisteminin proteinleri gibi ¢esitli soliibiil haberciler salgilayarak
iletisim kurar [1]. Bu aracilar vagus ve diger sinirleri aktive ederek
[2] ve beyin damarlarindaki endotel hiicrelere ait ikincil haberci
sistemi tizerinden giderek [3] veya kan-beyin engeli daha ge¢irgen
hale gelmisse beyin parankimasina difiize olarak beyin islevini etki-
leyebilir. Bu faktorler, hipotalamo-hipofizo-adrenal eksen gibi ana
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