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Bölüm 18

Özet
Kolinerjik işaretleşmenin nöronal olmayan, immünolojik etkileri, gözlenen sistem ölçeğin-
de vagus siniri ile, hücre ölçeğinde periferdeki miyeloid hücrelere veya beyin mikroglia ve 
astrositlerine işaret gönderen α7 nikotinik asetilkolin reseptörleri  (nAChR) üzerinden uy-
gulanır. Bu tür çok-skalalı işaretleşmenin gelişimsel etkileri psikonöroimmünolojik (PNI) 
homeokinezinin bir örneği olarak ele alınabilir ve literatürde yer almasına karşın henüz 
sistematik olarak iyi bir şekilde çalışılmamıştır. Daha iyi anlaşılması için bu çok-skala-
lı etkileşimlerin iç içe geçmişliği karşılıkları olan pre-klinik hayvan modelleri gerektirir. 
Kronik olarak aygıt takılmış, anestezi altında olmayan fetal kuzu modeli tezgahtan-yatağa 
translasyona ait güçlü bir izleme kaydı ve farklı örgütlenme skalalarına göre insan fizyo-
lojisi için güçlü benzerlik ve karşılıklarıya kendisini kanıtlamıştır.Yakın tarihlerde vagus 
sinir uyarılmasının (VNS) doğmalık bağışıklık, metabolizma ve duygular gibi çeşitli organ 
sistemleri ve PNI fenotipinin programlanmasına olan pleiotropik etkileri giderek artan bir 
ilgiye mazhar olmuştur. Burada, memeli organizmasında vagus sinir aktivitesinin kaydı ve 
manipülasyonu için gereken işlem anlatılmaktadır. Bu in vivo modeli hücre seviyesinde in 
vitro modele dönüştürerek koyun fetal mikroglia ve astrositlerdeki işaretleşmeyi manipüle 
etmede ve bunların yanıtlarının protein ve RNA düzeyinde analiz edilmesinde kullanılacak 
bir yöntem sunmaktayız. Bir araya getirilen bu modeller kolinerjik işaretleşmenin PNI fe-
notipi üzerine olan etkilerine çoklu-skala düzeyinde mekanik bir bakış sağlayabilir.

Anahtar sözcükler Vagus siniri, Vagotomi, Sinir uyarılması, ENG, Hayvan modeli,  
Fizyoloji, Cerrahi, Kronik deneyleme, Mültivariyant veri edinilmesi, Sinir bilim

1   Giriş

Vagal sinir uyarılması (VNS) ilaca dirençli epilepsi tedavisi için uzun 
zamandır kullanılmaktadır [1]. Çok daha yakın tarihlerde, klinik 
olarak iyi tolere edilen bu tedavi yaklaşımı çok sayıda hayvan de-
neysel modellerine ve beyinin doğal immün sistemi denetlemesini 
içeren bir dizi tablonun tedavisi için klinik denemelere kadar geniş-
letilmiştir [2]. Bu yaklaşımın altında yatan mantık vagus sinirlerinin 



351Yontucuların Yontusu: Fetal Kolinerjik İşaretleşmenin Sistemler ve Hücre Ölçeğinde Etkisini İnceleme Yöntemleri 

şükran borçludurlar. Yazarlar sağladıkları teknik yardım için Esther 
Simard, Marco Bosa, Carl Bernard, Dr. Lucien Daniel Durosier, Hai 
Lun Liu ve Carmen Movila ile grafik tasarımı için Jan Hamanishi’ye 
de teşekkür ederler.
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