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GiRiS

Hiicre kiiltiirii, 6karyotik veya prokaryotik hiic-
relerin in vitro kosullarda yasamasi ve ¢ogalma-
sin1 saglayan laboratuvar yontemlerini ifade eder.
Hiicre kiiltiir calismalarinin ge¢misi doku kiiltii-
ri, viriis biyolojisi ve as1 gelistirilmesi, hastalik ve
saglikta genlerin roli ve biyofarmasotik iiretmek
i¢in biiytik 6lgekli hibrit hiicre hatlarinin kulla-
nimu iizerine ¢aligmalar yapilmasi ile birlikte 20.
yizyilin baslarina dayanmaktadir. Yaklagik 100 y1l
kadar 6nce, hayvan hiicrelerinin in vivo sistemik
varyasyonlardan bagimsiz olarak davraniglarini
incelemek i¢in in vitro doku kiiltiirii yontemleri
gelistirilmistir. '* Doku kiiltiirti yontemleri, o do-
nemde tek kaynak olan birincil eksplantlar: ige-
ren uygulamalarla sinirh kalmig, 1916da dokula-
rin enzimatik ayrigmasi Rous & Jones* tarafindan
gosterilmis ve hiicre g¢ogaltilmasi metodolojisi
miimkiin hale gelmistir. Hiicre kiiltiirii ¢aligsma-
larinda bir diger 6nemli adim ise ilk insan hiic-
re hattinin serviks adenokarsinomundan (HeLa)
izole edilmesidir. Bu gelisme kanser ve poliomye-
litler gibi diger hastaliklarda deneysel galismala-
rin yapilmasina olanak saglamistir. Son yillarda
ise aragtirmacilar hiicre kiiltiiri prosediirlerinin
odagini degistirmistir. Viral davranis ve farma-
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kolojik ajanlara yonelik hiicre ¢aligmalarina ek
olarak mevcut hedef ex-vivo hiicre ekspansiyonu
olmustur. Bu yaklasim da, klinik tedavilerde hiic-
relerin kullanilmasina olanak saglamistir.®

Hiicre kiiltiir ¢alismalar1 alaninda kok hiicre-
ler, gesitli doku ve sistemlerde gosterdikleri trans-
diferansiyasyon, kendini yenileme ve parakrin et-
kileri nedeniyle ilgi odag1 haline gelmistir. Ancak,
uygun kok hiicreler, organlar1 ve hasarli dokular:
onarmaya yetecek miktarda mevcut degildir. Do-
layis1 ile kok hiicreleri terapotik kullanim igin ye-
terli miktarda elde etmek amaciyla sinirli sayida
hiicreyi ¢ogaltmanin yontemleri iizerinde ¢alisil-
mustir. Bu ¢alismalardan elde edilen ilerlemeler,
rejeneratif tedavilerin gelistirilmesine katkida bu-
lunmustur. Fakat, yeni teknolojilerin karmagikli-
g1 klinik uygulamalar1 zorlagtirmaktadir. Ciinki
bu teknolojiler yeterli tesisleri, kalifiye persone-
li, hiicre kalitesini degerlendirme tekniklerini ve
hiicre tiretimi igin iyi tanimlanmis protokolleri
gerektirir. Ilgili alanlarda yeterliligin saglanma-
sina yonelik kurallar “Tyi Uretim Uygulamala-
r’ na (Good Manufacturing Practices, GMP)
iliskin ulusal ve uluslararas: standartlara dayan-
maktadir. GMP altyapisinin kurulmasi ise bityitk
yatirimlar yapilmasini gerektirmektedir. Ozellikle
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lanmasidir. Kriyoprotektif maddeler besiyerinin
donma noktasini yiikseltir ve ayrica daha yavas
bir soguma hizina izin vererek hiicrelere zarar
verebilecek ve hiicre 6liimiine neden olabilecek
buz kristali olusumu riskini bityiik dl¢iide azaltir.
Hiicreler yiiksek konsantrasyonda (6rnegin %90
konfluenste) ve miimkiin olan en erken pasaj sa-
yisinda dondurularak saklanmalidir.*!

Kisaca, kriyoprezervasyon, hiicrelerin yikan-
masini ve peletlenmesini, bunlarin DMSO (6rn.
%5 DMSO) ile tam besiyeri i¢cinde yeniden siis-
panse edilmesini ve hiicre stispansiyonunun 1 mL
steril kriyoviyallere aktarilmasini igerir. Kriyovi-
yaller, hiicrelerin kontrollii bir sekilde dondu-
rulmasi gerektiginden 6zel bir kriyo-dondurucu
konteynira yerlestirilir. Bu kriyo-dondurucu kon-
teynir -50 ila -80 °C'de 24 saat siireyle saklanir ve
ardindan kriyoviyaller buradan alinarak siv1 nit-
rojen/azot tankina aktarilir.*

Siv1 nitrojen tankindaki hiicre hatlarini yeni-
den canlandirmak icin kriyoviyaller, taginabilir
bir s1v1 nitrojen kabi veya kuru buz igerisinde hiic-
re kiiltiir isleminin yapilacagi alana taginir. Kriyo-
viyallerdeki DMSO, ¢oziildiikten sonra hiicreler
i¢in toksiktir, bu nedenle yiiksek hiicre canliligini
saglamak icin hiicrelerin 37 °C’lik bir su banyo-
sunda hizla ¢6ziilmesi ve hemen ayni sicaklik de-
recesine getirilmis besiyeri iceren bir kiiltiir kabi-
na aktarilmasi gerekir. Besiyeri, DMSO’yu diliie
eder ve boylece DMSO toksik konsantrasyonda
olmaz. Coztilmiis hiicreler ¢ogaldiktan ve iki kez
pasajlandiktan sonra ¢alismalarda kullanilabilir-
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