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KAS VE ISKELET SISTEMINDEK|I KOK HUCRELER

GiRiS

Bildigimiz iizere kendi kendini yenileme (sel-
f-renewal) kapasitesi yiiksek etkinlikte olan me-
zenkimal kok hiicreler sayisiz dokudan elde edi-
lebilirler. Pluripotensiden ziyade multipotensi
ozellik gosterdigi diistintilen bu hiicreler mezen-
kimal yolak ile kas iskelet sisteminin ana unsur-
lar1 kondrositlere, osteoblastlara ve miyositlere
farklilagabilmektedirler (Sekil 1). Mezenkimal
kok hiicrelerin kondrositik, osteoblastik ve mi-
yositik dizileri olusturmas: diziye 6zgii genlerin
ifadelerinin diizenlenmeleri, ¢esitli hormonlar ve
faktorleri iceren mikro-gevresel sartlar ile gercek-
lesmektedir. Cok sayida dokudan izole edilebilme
ozelliginde olan mezenkimal kok hiicrelerin bu
sekilde birden fazla dokuya doniisebilme vasifla-
r1, onlar1 bilimsel ¢aligmalarin odagi haline getir-
mistir. Bu kok hiicrelerin kemik kiriklarinin kay-
namasy, kikirdak rejenerasyonu, meniskiis tamiri,
sinir onarimyi, kas ve tendon onarimi gibi bir seri
ortopedik tedavi stirecinde basarili olarak kulla-
nimlar1 s6z konusudur. !

iskelet Kasi ve Tendon

Viicut agirhiginin yaklagik yiizde 40’1 meydana
getiren iskelet kasi, islevsel hareketi saglamanin
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yani sira viicut postiiriiniin korunmasi, venti-
lasyon gibi yasamsal islevlerde gorev almaktadur.
Somatik sinir sistemi kontroliinde etkinlik gos-
teren iskelet kasini milyonlarca kas fili bir araya
gelerek olusturmaktadir. Her bir kas lifi 10-80 pm
capinda, ¢ok ¢cekirdekli bir kasilma birimidir. Mi-
yoblast ad1 verilen kas onciilii hiicrelerin fiizyo-
nu kas liflerini gelistiren ana unsurdur.** Hiicre
izleme caligmalari, embriyolojik gelisim esnasin-
da somitler dermomiyotomlara ve skleretomlara
farklilagirken “miyosit” ismini verdigimiz ¢izgili
kasin onctillerini ilk defa miyotomlar igerisinde
gozlemlemistir.® Kranial alan haricindeki tiim
iskelet kaslar1 somitlerdeki 6ncii hiicrelerinden
kokenlenir. Bu hiicrelerin dogum sonrasinda
gelismis kas liflerine evrilme siireci, “miyojenik
diizenleyici faktorler (MRF-myogenic regulatory
factors)” ismiyle taninan transkripsiyon faktorleri
tarafindan yapilir. MRFler ayrica “ana regiilator
transkripsiyon faktorleri” olarak da adlandirilir-
lar. Bu tanimin altinda kas dokusunun farklilas-
masi siirecinde gorev alan bir¢ok genin transkrip-
siyonunu diizenleyebilmeleri yatmaktadir.® Erken
MRFler sinifinda yer alan MyoD (Myf3) ve Myf5
vasitasiyla somitlerde konumlanan onciil hiicre-
ler miyojenik hiicre hattina gegerek miyoblastlar1
olustururlar. MyoD ve Myf5 isimli bu transkrip-
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Kemik ve kikirdak hasarina yonelik tamirler-
de mezenkimal kok hiicreler 6nemli bir role sa-
hiptirler. Literatiir incelemeleri romatoid artrit,
senil osteoartrit, hemofilik artropati, reaktif artrit
ve osteokondritis dissekans gibi baslica kikirdak
hasarina yol acan hastaliklarda bu kok hiicrelerin
uygulamasinin 6nemli bir tedavi segenegi haline
geldigini destelemektedir.”® Bu kék hiicre uygula-
masinin kikirdak hasarina sahip insanlarda mut-
lak bagar1 getirdigi de bildirilmistir. Wakitani ve
ark. yiiksek tibial osteotomi yapilan osteoartritli
24 hastanin 12%sinin dizinde otolog mezenkimal
kok hiicre enjeksiyonu gergeklestirdikleri diger
12 hastaya ise bu kok hiicreleri enjekte etmeden
yaptiklar1 bu gozlemi 42 hafta sonra artroskopik
olarak neticelendirmistir. Mezenkimal kok hiic-
re enjeksiyonun yapildig1 hastalarin olusturdugu
grupta kondral defektlerinin daha iyi kapandig:
gozlenmis olmakla birlikte klinik olarak fark bu-
lunamamustir.” Yapilan tiim bu ¢alismalar 15181n-
da giincel tedavi metodlarinin kikirdak hasar: ta-
mirinde maalesef yeterli olmadig1 goriilmektedir.
Bagar1 katsayisinin artist igcin mezenkimal kok
hiicre uygulamasina yonelik ¢alismalarinin daha
¢ok yolunun oldugu ¢ok agik bir gergektir.
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