[bookmark: _GoBack]İltihab mediatorları
İltihab reaksiyasi əsnasinda meydana çixan vaskulyar ve sellulyar hadisələrin çoxu kimyəvi impuls(mediator) ilə əmələ gəlir.Mediatorlar iltihab zonasindaki hücəyrələrdə lokal olaraq əmələ gəlir ve plazmada(tipik olaraq qaraciyərdə sintez olunur)inaktiv prekursor olaraq tapılır ve iltihab nahiyəsində deaktivə olunur.Hüceyrə mənşəli mediatorlar normalda hüceyrə içi granullarda depolanmış hazır şəkildədir(mast hüceyrəsində histamin kimi) ve hüceyrənin aktivləşməs zamanı de novo sintez olunur(prostaglandin kimi).Plazma mənşəli mediatorlar(kinin)prekursor halında tapılır və proteolitik parçalanma nəticəsində aktivleşirlər.Mediatorlarin çoxu hədəf hüceyrədəki spesifik reseptorları bağlayaraq bioloji aktivliklərini gostərirlər.Mediatorlar bir və ya bir neçə hüceyrəyə təsir edə bilir və təsir etdikləri hüceyrə tipinə görə əmələ gələn müxtəlif nəticələrlə başqa effektlərə də səbəb ola bilirlər.Bəzi mediatorlar(lizosomal proteaza,sərbəst oksigen radikallari) birbaşa enzimatik ve toksik təsirlərlə zərərli nəticəyə səbəb olur.Fərqli mediatorlar benzər təsir ilə xüsusi bir cavabi qüvvətləndirə bilir və ya əks təsir göstərə biləcək cavabı kontrol edə bilir.Birdəfə aktivləşib hüceyrədən çıxdıqda,mediator tez bir zamanda tükənir(araxidon turşusu metabolitləri,)enzimlə inaktivləşir(kinaza bradikinini inaktivləşdirir),və ya blokada edilir.
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 Qandan iltihab nahiyəsinə toplanan leykositlər,makrofaqlar,mast hüceyrəsi ve endotel hüceyrəsi iltihabən fərqli mediatorlarini əmələ gətirmə qabiliyyətinə malikdirlər.Bəzi sitokinlər(IL-1 ve IL-8),neyropeptidlər,leykosit mənbəli histamin əmələ gətirən proteinlər,C3a ve C5a komplement fraqmentləri,vazoaktiv aminlər-histamin,serotonin mast hüceyrəsi və digər hüceyrələrdə hazır molekul  şəklində depolanır və iltihabi reaksiyalarda ilk olaraq həmin nahiyəyə toplanan mediatorlardir.Vazoaktiv aminlər-histamin endotel arasi boşluqları əmələ gətirən əsas mediatordur.Araxidon turşusu metabolitləri:Prostaglandin,leykotrien ve lipoksin araxidon turşusu metabolizmi məhsulları olub iltihab və hemostaz kimi müxtəlif bioloji reaksiyalarda iştirak edirlər.AA metabolitlərinin iltihabi cavab nahiyəsində sintezi artarkən,blokatorları iltihabı azaldır.Qısa müddətli hormonlardır.AA metobolizmi 2 ayri yolla baş verir:
1.Tsiklooksigenaza yolu
2.Lipoksigenaza yolu
1-Bu yolun məhsulları prostaglandin E2(PGE2),PGD2,PGF2α,PGI2(prostatsiklin),vetrombaksan A2(TXA2) spesifik enzimin təsiri ilə meydana gəlir.PGD2 mast hüceyrələrində tsiklooksigenaza yolunun başlıca metabolitidir,PGE2 ve PGF2α vazodilatator təsirə malik olub,ödemi şiddətləndirir.
2-LTB4 neytrofil ve bəzi makrofaqlarda sintez edilir.LTC4 daha sonraki metabolitlərin LTD4 ve LTE4,mast hücəyrələrində sintezini təmin edir və vazokonstriksiyon,bronxospazm təsiri artırır.
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Lipoksinlər iltihab inhibitoru vəzifəsini daşiyir.Leykositlər toxumalara daxil olub lipoksigenaza mənşəli AA metabolitlərini lipoksinə çevirir,bunlar neytrofil xemotaksisini və endotelə yapişmasini inhibə edir ve beləliklə leykotrienin endogen antoqonisti olaraq fəaliyyətini davam etdirir.Aktivləşmiş və leykositə yapışan trombosit lipoksin mənbəyidir.Trombositlər özləri lipoksin A4 və B4 sintez edə bilməzlər,lakin bitişik neytrofildən transsellulyar biosintetik yolla ara məhsul olaraq əmələ gəlməsi mümkündür.Bu mexanizm ilə AA metabolitləri bir hucerədən digərinə keçə bilir.İltihabda NO qaynaqları və təsirləri:Endotel hüceyrəsi və makrofaqda sintez olunan NO vazodilatator təsir edərək,həmçinin trombosit və leykositin adheziyasını azaldır.Faqositdəki NO mikrob üçün desitotoksikdir.
Plazma proteini mənşəli mediatorlar:Hageman faktoru ilə aktivləşdirilən və bir biri ilə əlaqəli 3 sistem vardır-1.Komplement sistemi 2.Kinin sistemi 3.Pıxtalaşma-fibrinolitik sistem
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