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YETISKIN TiP KOK HUCRELER VE GUNCEL KLINIK

UYGULAMALARI: HEMATOPOETIK KOK HUCRE VE
MEZENKIMAL KOK HUCRE

GiRiS

Kok Hucreler Nedir? Ne iglev
Yaparlar?

Kok hiicreler, kendisini yenileyebilme yetenegine
ve farkli hiicre tiplerine doniisebilme potansiye-
line sahip farklilasmamis hiicrelerdir. Viicudun
hammaddeleridir. Viicutta veya laboratuvarda
dogru kosullar altinda, kok hiicreler yavru hiic-
reler ad1 verilen daha fazla hiicre olusturmak i¢in
boliintirler. Bu yavru hiicreler, kan hiicreleri, be-
yin hiicreleri, kalp kas1 hiicreleri veya kemik hiic-
releri gibi daha spesifik bir isleve sahip 6zellesmis
(farklilagmis) kok hiicreler, yeni kok hiicreler
veya Ozellesmemis kok hiicrelerdir. Viicuttaki
bagka hi¢bir hiicrenin yeni hiicre tiirleri tiretecek
dogal yetenegi yoktur."* Bu 0Ozellikleri nedeniy-
le kok hiicre temelli uygulamalar, rejeneratif tip
alaninda giincel bir konu olarak yer almaktadir.
Rejeneratif tip, normal islevi eski haline getirmek
veya kurmak icin insan hiicrelerini, dokularini
veya organlarini degistirme veya “yenileme” siire-
ci olarak tanimlanabilir. Bu alan, hasarli dokuyu
degistirerek veya viicudun kendi onarim meka-
nizmalarini dokular1 veya organlar: iyilestirmek
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i¢in uyararak viicuttaki hasarli doku ve organlar:
yenileme temeline dayanir.’ Rejeneratif tip ayni
zamanda bilim adamlarinin laboratuvarda doku
ve organ gelistirmelerine ve viicut kendini iyiles-
tiremediginde bunlar giivenli bir sekilde naklet-
melerine de olanak saglayabilir. Arastirmacilar,
kok hiicreler ve bunlarin nakil ve rejeneratif tip-
taki uygulamalar1 hakkindaki bilgilerini, bir¢ok
farkli kok hiicre tiirini inceleyerek ilerletmeye
devam ediyor."

Kok hiicre tipleri:

Kok hiicreler koken aldiklar1 kaynaga goére 2
gruba ayrilirlar. Bunlar:

1. “Pluripotent” kok hiicreler (embriyonik kok
hiicreler ve uyarilmis pluripotent kok hiicre-
ler).!

2. “Embriyonik olmayan veya somatik” kok hiic-
reler (genellikle “yetiskin” kok hiicreler olarak
adlandirilir).?”

Kok hiicreler diferansiyasyon yetenegine gore
ise totipotent, pluripotent, multipotent ve unipo-
tent hiicreler olarak ayrilirlar.*’

Embriyonik kok hiicreleri: Sperm ve yumur-
ta birlesmesiyle olugan zigot ve erken blastomer-
ler (oosit fertilizasyonundan sonraki 1-3 giin)
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¢ikan degisen klinik 6zelliklere sahiptir. Bunun-
la birlikte, teshis ve yonetim amaglari igin, dist-
rofinopatiler genellikle asagidaki kategorilere
ayrilir:'¥

» Duchenne muskiler distrofi (DMD) en ciddi
klinik semptomlarla iliskilidir

» Becker muskiiler distrofi (BMD), DMD’ ye
benzer bir sunuma sahiptir, ancak tipik olarak
daha ge¢ baslar ve daha hafif bir klinik seyir
gosterir

» Orta fenotipe sahip hastalar, klinik olarak ha-
tit DMD’ ye veya siddetli BMD’ ye sahip ola-
rak siniflandirilabilir.

Glikokortikoidler, motor fonksiyonu ve pul-
moner fonksiyonu iyilestirme, skolyoz riskini
azaltma, kardiyomiyopatinin ilerlemesini gecik-
tirme ve sagkalimi iyilestirme konusundaki ya-
rarli etkileri nedeniyle DMD i¢in farmakolojik
tedavinin temel dayanagidir. Fakat bugiine kadar
yapilmis ve hastaligi tamamen ortadan kaldiran
bir tedavi bulunmamaktadir. Bu anlamda kok
hiicre uygulamalari ile ilgili caligmalara yonelin-
mistir. Kardiyak progenitér hiicrelerden tiireti-
len kok hiicrelerin allojenik olarak uygulanmasi
DMD’ nin tedavisi i¢in umut vaat etmektedir;
Etkinligi olusturan mekanizmanin hastalig1 mo-
difiye edici bir anti-inflamatuar etki olusturmasi
yoniindedir.'®1%

Plasebo kontrolli HOPE-2 calismasi finans-
man sorunlar1 nedeniyle erken durdurulmasina
ragmen DMD'’ li 20 hasta i¢in mevcut verilere ba-
kildiginda her ii¢ ayda bir 4 kez infiizyon seklinde
uygulanan kok hiicre tedavisi sonrasinda hasta-
larin 1. yil kontrollerinde iist ekstremite kuvvet
skorunda plasebo grubuna gére anlaml iyilesme
elde edilmekle birlikte, 3 hastada asir1 duyarlilik
reaksiyonlar1 gelismistir. Hastalarin ayrica kardi-
yak fonksiyon testlerinde de diizelme gozlenmis-
tir. Kok hiicre tedavisinin etkinligini dogrulamak
icin daha biiyiik ve daha uzun denemelere ihtiya¢
vardir.'”
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