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Nitrik oksit (NO), basta vazodilatator ve 6zellikle immiin sistem olmak Gzere viicutta birgok islevi vardir. NO,
Iokositler tarafindan salinarak fagozite edilemeyecek boyuttaki mikroorganizmalari yok etmek amaciyla
kullandigi maddelerden birisidir. Sodyumnitroprussid (SNP) giiclii bir NO saglayicisi olan ve hipertansiyon
krizlerinde kullanilabilen ajanlardandir. Amacimiz, in-vitro ortamda gerceklestirilen aktivasyonun
|6kositlerden salinan NO diizeyine olan muhtemel etkisini incelemektir.

METOD

Calismamizda saglikh erkeklerden alinan heparinize taze tam kan érneklerinden kitlesel yogunluk ayirim
teknigi kullanilarak I6kositler izole edildi. Bunlardan 1x106 hiicre/ml l6kosit siispansiyonlari hazirlandi.
Lokosit slispansiyonu onarli sekiz gruba ayrildi. ilk dort grup izole edildigi sekilde birakilarak, ikinci dortli
grup ise 10-7 M FMLP (N-formyl-methionyl-leucyl-phenylalanine) ile aktivite edildi. Lokosit aktivasyonunu
belirlemek igin NBT (Nitroblue Tetrazolium) rediiksiyonuna dayal yontem kullanildi. Hiicre icerisine
(diffuzyon ve/veya fagositozla) giren NBT partikilleri, I6kositler tarafindan rediksiyona ugratilip mavi-mor
renge donlsir ve bu renkteki I6kositler mikroskobik olarak sayildi, % 85 NBT pozitif hiicre goriilmesi,
aktivasyonun gostergesi olarak kabiil edildi.

Nitrik oksit 6lcimiinde; kontrol gruplari olarak, SNP eklenmemis normal ve aktive |6kositler kullanildi. Kalan
aktive olan ve olmayan Ugerli gruplara sirasiyla 0.1mM, 1mM ve 5mM SNP ilave edilerek, 37 C'de 30 dakika
inkibasyona birakildi. Ayni gruplar I6kositleri resiispande ettigimiz PBS tamponlari icinde olusturuldu.
Deney ortaminda olusan nitrik oksidin géstergesi olan nitrit miktarinin tayini icin Griess yontemi modifiye
edilerek kullanildi.

Lokositler tarafindan Uretilen NO seviyesi (endojen nitrik NO), I6kosit gruplarindaki nitrit miktarindan, ayni
grubun tampon ¢ozeltisinde 6lgllen nitrit miktari ¢ikartilarak hesaplandi (LokositNO - TamponNO =
EndojenNO).
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BULGULAR

Calismamiz sonucunda, normal l6kositlerde bazal seviyede NO salgilandigi gorildi. Aktive edildiginde
Olgllen bazan NO’da azalma gozlende.

(O2-+ NO -OONO).

Farkh konsantrasyonda inklbe edilen SNP’nin, I6kositler tarafindan Gretilen nitrik oksit (endojen NO)
Uzerinde, aktive edilen ve edilmeyen I6kosit gruplarinda degisik etkisi oldugu gdzlenmistir. Aktive edilmeyen
I6kositlerde; SNP’nin eklenmesi bazal seviyede Uretilen nitrik oksit miktarinda azalmaya neden olmustur. Bu
azalis, SNP’nin konsantrasyonunun artisi ile daha da derinlesmektedir. Aktive edilen |6kositler ekzojen nitrik
oksit (SNP), doz artisina paralel olarak endojen NO seviyesinde de artis meydana gelmisti (p<0,05).

SONUC

Calismamiz aktive olmayan l6kositlerde ekzojen NO, konsantrasyonuna paralel olarak sentezlenen endojen
NO’da azalmaya neden oldugu izlenmistir. Boylece inflematuar cevapta inhibisyon olusturacagi
disinidlmektedir.

Aktivasyonun ise ortamdaki NO dozuyla uyumlu sekilde endojen NO’da artisa neden oldugu gorilmektedir.
Lokositlerin aktivasyon kazandiktan sonra, ortamda NO bulunmasinin, I6kositleri daha da fazla NO
Uretmeye yonelttigi sdylenebilir ki bu septik sok tablosuna benzemektedir. Septik sokta, dolasimdaki hemen
tiim l6kositler aktive olup patojeni yok etmeye ¢alismakta ardindan son evrede asiri hipotansiyon ve 6lim
gerceklesmektedir. Bu konudaki galismalar, hipotansiyondan asiri ve kontrolstiz nitrik oksit saliniminin da
sorumlu oldugunu gostermektedir. Hipotansiyonu 6nlemek icin NOS inhibitorleri ile calismalar yapiimakta
ve olumlu sonuglari oldugu belirtiimektedir.

Bilindigi gibi (SNP) NO donorleri 6zellikle kalp hastalarinda vazgegilmez ilag gruplarindandir. Yiksek diizeyde
NO’nun bulunmasi; I6kositlerin patojenlerle savasiminda etkinligini azaltmakta yada aktive Iokositlerde
oldugu gibi asirt miktarda NO sentezine neden olarak vucutta bircok olumsuzluklarin gelisebilecegini
disindirmektedir.

ANAHTAR KELIMELER

Lokosit, in-vitro aktivasyon, NO
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Sekil: Aktf ve Aktif Olmayan Lékositlerde, Hiicresel Nitrik Oksit Miktarlar
NAL: Aktive Edilmeyen Lékosit, AL: Aktive Edilen Lokosit



