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Kok Hiicre ve Noronal Rejenerasyon

Stem Cell and Neuronal Regeneration:
Review

OZET Kok hiicre aragtirmalar1 konusunda bugiine kadar ulagilan nokta gelecek i¢in bityiik umut vadet-
mektedir. K6k hiicrelerin, hasar goren doku ve organlarin yenilenmesi amaciyla kullanimi énemli bir
konu olarak giindemi isgal etmektedir. Sinir bilimde kék hiicrelerin kullanimina iliskin ¢aligmalar gézden
gecirildiginde, santral sinir sistemi ve gevresel sinir sistemi hastaliklarinda son zamanlarda gelisen kok
hiicre kiiltiirleri ve onlarin potansiyel roliiniin arastirilmas biiyiik ilgi uyandirmaktadir. Insan viicudu
hayat1 boyunca aktif kalan ¢ok sayida kok hiicre kaynaklarina sahiptir. Bu kok hiicreler erigkin organiz-
mada farklilagarak dokularin yenilenmesinden sorumludurlar. Ozellikle kemik iligi ve deri basta olmak
tizere diger bircok dokuda yiiksek doniisiim kabiliyeti olan kok hiicreler ¢ok fazla bulunur. Biyiik umut-
larla beklenen kok hiicre nakli, gesitli hastaliklarda klinik olarak bagarili bir gekilde test edilmigtir. Bu ba-
sar1 hiicre tedavisinde kok hiicrelerin kullanilmasina iliskin gelecek arastirmalara 6nemli bir tesvik edici
unsur olmaktadir. Yakin gegmise baktigimizda tamiri imkénsiz gibi gériinen Huntington hastaligi, Par-
kinson hastalig1 ve travmatik beyin hasar1 gibi nérolojik durumlarin, giiniimiizde yapilan deneysel ¢alis-
malarla tamirinin miimkiin olabilecegi goriilmektedir. Ayrica ge¢misten beri inanilan santral sinir sistemi
noronlarinin rejenerasyon yapma yeteneklerinin olmadig1 goriisiiniin, yapilan ¢aligmalar sonucu yanlis ol-
dugu anlagilmistir. Halen devam etmekte olan ¢aligmalarin sonuglariyla, insan sinir sistemi hasarlarinda
etkin yenileyici tedavilerin bulunma olasilig1 artik bir teori degil gercekgi bir hedef olmaktadir. Bu der-
lemede, sinir sisteminde meydana gelen hasarlarda kok hiicre tedavilerinin 6nemi ve olas1 potansiyeli or-
taya konulmustur.

Anahtar Kelimeler: Uyarilmis pluripotent kok hiicreler; sinir kok hiicreleri; sinir yenilenmesi;
sinir sistemi hastaliklar

ABSTRACT The point that has been reached up to now about stem cell researches holds a great promise
for the future. The use of stem cells with the aim of renewal of damaged tissues and organs occupies the
agenda as an important issue. When we review the studies about the use of stem cells in neuroscience, the
stem cell cultures which have been developed on diseases of central nervous system and peripheral nerv-
ous system recently and to investigate their potential roles arouse a great interest. Human body has a large
number of sources of stem cells which remain active throughout the lifetime. These stem cells are respon-
sible for the renewal of tissues with differantiation on adult organism. There are lots of stem cells having
high ability of conversion on many tissues especially on bone marrow and skin. Stem cell transplantation
which was being anticipated with great hope was tested clinically in various diseases successfully. This suc-
cess is an important stimulant for the oncoming studies about the use of stem cells in the treatment of cells.
Looking back on the recent past, we see that thanks to the experimental studies carried on nowadays it is
possible the treatment of such neurologic conditions as Huntington disease, Parkinson disease and traumatic
brain injuries which were once seen as impossiple to cure. Also, with the studies in recent years the mis-
understanding of the inability of neurons in central system for regenaration is proved to be incorrect. The
results of ongoing studies, the possibility of finding effective regenerative treatments on damages of human
nervous system are no longer speculations but realistic aims. In this review the importance of stem cell
therapies on the damages occurning in nervous system and their potantials are revealed.

Key Words: Induced pluripotent stem cells; neural stem cells; nerve regeneration;
nervous system diseases
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anlilarin i¢sel ve digsal cevresini algilama-
C sina yol acan, bilgi elde eden ve elde edilen

bilgiyi isleyen, viicut igerisindeki hiicreler
ag1 sayesinde sinyallerin farkli bolgelere iletimini
saglayan, organlarin, kaslarin aktivitelerini diizen-
leyen sisteme sinir sistemi denir. Sinir sistemi, vii-
cudun en karmagik sistemlerinin basinda gelir.
Noronlar sinir sisteminin fonksiyonlarini yerine
getiren 6zel hiicreler olup, zarar gérmeleri duru-
munda hem santral sinir sistemi (SSS), hem de pe-
riferik sinir sistemi etkilenerek hastalik olustur-
makta ve geri dontisimii miimkiin olmamaktadir.
Bu nedenle bu hiicrelerin yerine gorev yapabile-
cek, kolayca ulasilabilen, hizli bir sekilde ¢cogalabi-
len ve farklilagarak sinir hiicresi gibi davranabilen
hiicreler yapabilmek en akilci ¢6ziim olacaktir. Kok
hiicre uygulamalar: hem bilim adamlarinin kaygi-
larin giderebilecek hem de klinisyenlerin goniil ra-
hatlig1 ile kullanabilecegi bir ¢6ziim ortag: olarak
en ideal yaklagim olarak gozitkmektedir.

Kok hiicreler, kendini yenileme 6zelligine
sahip olup viicut ve laboratuvar ortamlarinda,
uygun sinyaller aldiklarinda, bir¢cok o6zellesmis
hiicre tipine doniisebilen farklilasmamis hiicreler-
dir."® Ayrica, boliinerek kendini yenileyen, sayila-
rin1 devaml sabit tutan, kan, karaciger ve kas gibi
Ozellesmis ve farklilasma yeteneginde olan 6ncii ni-
telikteki hiicrelerdir. Erigkin kok hiicreleri, kordon
kanindan elde edilen kok hiicreler ve embriyonik
kok hiicreler glintimiizde bilinen {i¢ temel kok hiic-
relerdir. Yetigkin kok hiicreleri viicutta bir¢ok
doku ve organda bulunurlar ve bulunduklar: bolge-
deki hiicrelerin hasar gérmesi durumunda veya bu
hiicreler 6miirlerini tamamladiklar1 zaman ¢ogala-
rak hasarli kismin onarilmasini saglarlar.3*

Insan viicudu hayat1 boyunca aktif kalan ¢ok
sayida kok hiicre kaynaklarina sahiptir. Bu kok
hiicreler erigkin organizmada farklilagarak dokula-
rin yenilenmesinden sorumludurlar. Ozellikle
kemik iligi ve deri basta olmak tizere diger bircok
dokuda yiiksek doniisiim kabiliyeti olan kok hiic-
reler ¢ok fazla bulunur. Biiyiik umutlarla beklenen
kok hiicre nakli, cesitli hastaliklarda klinik olarak
basarili bir sekilde test edilmistir. Bu bagari, hiicre
tedavisinde kok hiicrelerin kullanilmasina iligkin
gelecek aragtirmalara 6nemli bir tegvik edici unsur
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olmustur. Ayrica kazanilmis kemik iligi yetersiz-
ligi sendromlarinda, allojenik hematopoetik kok
hiicre nakli ana tedavi seceneklerini olugturmakta-
dir.*> Ancak kok hiicrelerin klinik kullanimi yay-
gin hale gelmeden 6nce bu hiicrelerin fizyolojisinin
ve uzun vadeli giivenilirliginin kontrol edilmesi ge-
rekir. Bir diger 6nemli nokta ise otolog hiicre teda-
visi ya da hastaya Ozel hiicre naklinde yeterli
miktarda hiicreleri saglayacak erisilebilir doku kay-
naklarinin belirlenmesidir. Bu asamada yeni insan
kok hiicre kaynaklar: aragtirmalarinda, kok hiicre-
lerin farklilagsma potansiyelleri ve in vivo giivenlik
degerlendirmeleri elde edilecek sonuglarin temel
amacin olusturacaktir.®”

Noral kok hiicreler eriskin insanda iki ana bol-
gede yerlesim gosterir. Birincisi hipokampusun gri
dentasinin supgraniiler zonu, ikincisi lateral
ventrikiiliin supventrikiiler zonudur. Her iki bolge
de erisimi ¢ok zor olan bolgelerdir, sadece beyin
cerrahisiyle invaziv olarak ulagabilir. Dahas1 beyin
postpromoterinden alinan néral kok hiicre mikta-
rinin yetersiz olmas: durumunda otolog hiicre te-
rapisinin kullanilmas: goz ard: edilebilir.?

Glintimiizde inme, spinal kord hasari, Alzai-
mer, Parkinson, multipl skleroz, nérodejeneratif
hasarlar ve amniyotropik lateral sklerozun da ara-
larinda oldugu birgok yikici sinir dokusu hasari i¢in
etkin bir tedavi yontemi heniiz bulunmamaktadir.
Sinir sistemi viicut fonksiyonlarini kontrol ederken
meydana gelen noral hasarlar, hem fizyolojik hem
de psikolojik olarak hastay: etkiler ve hasta yakin-
lar1 da dahil olmak izere topluma biiyiik bir sosyal
yiik olusturur. Beyin hastaliklar i¢in noéral yeni-
lenmeye iligkin tedavi biiyiik ilgi gérmesine rag-
men sinir dokusunun etkili bir sekilde rejenere
olmasinda dogal zorluklar bulunmaktadir. Yetiskin
bir insanda SSS’de bulunan milyarlarca néron, bin-
lerce sinaptik baglant1 yapabilir. Tibbi agidan ba-
kildiginda bu karmasik noronal baglantilar
rejenerasyon i¢in olaganiistii bir zorluk olusturur.
Ayrica sinir dokusu tahrip oldugu zaman gliyal
hiicreler etkilenen bolge etrafinda toplanmaya me-
yillidir ve gliyal skar dokusu olustururlar. Béylece
bu hiicreler hasarli bolgeye sizarak sinir liflerinin
gelismesini onler ve bolgenin yeniden innerve ol-
masini etkiler.” !

87



Samil OZTURK ve ark.

KOK HUCRE VE NORONAL REJENERASYON

Son zamanlarda skar dokusunun iistesinden
gelebilmek icin 6nemli caligmalar yapilmis ve bazi
stratejiler gelistirilmistir. Kemirgen ve primatlarda
olusturulan spinal kord hasarinda bulbus olfaktor-
yustan elde edilen gliyal hiicrelerin transplantas-
yonuyla hasar1 ortadan kaldiran fonksiyonel
iyilesmenin oldugu fark edilmistir.'? Fakat klinikte
hastalara uygulanmas: heniiz gerceklesmemistir.

KOK HUCRE TEDAVILERI
1. MEZENKIMAL KOK HUCRELER

Organizmada en ¢ok mevcut olan ve insan kék hiic-
relerinin en karakterisitik 6zelligini tagiyan hiicre-
ler mezenkimal kok hiicre (MKH)’lerdir. Mezoder-
mal kokenli olan mezenkim kok hiicreleri yag do-
kusu, gobek kordonu, kemik iliginin de aralarinda
bulundugu bir¢ok dokudan izole edilebilirler (Resim
1).13 MKH’ler, organizmada bag dokusunun bityiik
bir ¢ogunlugunu olusturan hiicrelerin énciileridir.
Bu nedenle bag dokuya, rejenerasyon olaylarinda
ideal aracilik eden yardimci hiicrelerdir. Ayrica
fazla olmalari, kolay bir metotla elde edilebilmeleri
MKH'’lerin noral fenotipe sahip hiicreler iiretmede
daha fazla kullanilabilirligi gériilmiistiir. Noral fark-
lilagma, bityiik bir hiicresel farklilasma bariyerini
ihlal etmesine ragmen néroektoderm kokenli olan
mezodermden ayrildig1 bir¢ok calismada rapor edil-
migtir."* Ancak noral hiicre fonksiyonlarinin bu
yolla elde edilen hiicrelerde gercekten olup olma-

15,16

d181 ¢ok ciddi bir siiphe olusturmaktadir.

Mezodermal MKH’lerin gercekten néronlara
dontisebildiklerine dair kanitlar olmasina ragmen
MKH ya da diger kok hiicrelerin néral rejenerasyona
katkilarinin yani sira antiinflamatuar sitokin sekres-
yonu gibi diger mekanizmalarinin da bilinmesi ge-
rekir (Resim 2)."7®8 MKH transplante edilen noral
dokularda, beyin hasar1 ve inme olusturulan bir¢ok
hayvan modelinde hasarin iyilestigi gériilmiistiir.'*-
22 Kemik iliginden elde edilen MKH’ler de inme te-
davisinde basar1 ile uygulanmaktadir. Mezenkimal
hiicreler ile yapilan klinik 6ncesi ¢aligmalarda bu
hiicrelerin intraserebral, intraarteriyel ve intravenoz
uygulamalarinin olabilecegi ve bunlarin tamamiyla
da fonksiyonel diizelmelerin saglanabilecegi goste-
rilmigtir.?
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RESIM 1: Sigandan kemik ili§i alinarak elde edilmis stromal kok hiicresi
(x100).

RESIM 2: Sicandan kemik iligi alinarak elde edilmis stromal kok hiicresin-
den farklilastirilan sinir hiicreleri (x100).

2. EKTOMEZENKIMAL KOK HUCRELER

Mezenkim, kraniofasiyal yapilar olan kas, kemik,
kraniyofasiyal sinir, dis, dil ve dental ektomezenki-
mal kok hiicre (EMKH)'ler gibi yapilarin olusmasina
katkida bulunur. Boylece noral krest ile ortak orjini
paylasirlar. EMKH’ler mezenkimal kokenli kok hiic-
relerinin aksine dental doku olusumunda néral pro-
genitor protein belirteglerini eksprese ederler. Bu
gosteriyor ki EMKH’ler kendilerine 6zgii sinir hiic-
resine yeniden farklilagabilme kabiliyetlerini muha-
faza edebilirler. Dental EMKH’ler periferal sinir
sistemiyle ayni orjine sahip oldugundan dolay1 sinir
hiicresine farklilagsma konusunda MKH’ler gibi diger
kok hiicrelerden bir adim 6nde oldugu soylenebilir.
Boylece uygun sartlar saglandiginda, gercek anlamda

Turkiye Klinikleri ] Neur 2013;8(3)
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noral ve gliyal hiicrelere farklilagmasi diger kok hiic-
relerden daha ikna edici olabilmektedir.?* Noral ko-
kene farkli-
lagsma yetenegi olan dental EMKH ve diger noral
krest kok hiicre (NKKH) tipi olan deri ve kil folli-
kiilii gibi yapilar i¢in ayirt edici bir 6zellik degildir.”

farklilasma  egilimi, benzer

EMKH hiicrelerinin 6nemli bir 6zelligi, hem siit dis-
lerinde hem de kalic1 dislerin dental pulpasinda ve
periodentumunda 6nemli miktarda varhigim stir-
diirmesidir. Ayrica gerektiginde odontoblastlarla yer
degistirerek dentin tabakasini korurlar.?

3. EMBRIYONIK KOK HUCRELER

Memelilerde fertilizasyondan sonra oositin sekiz
hiicreli safhasindaki embriyonik kok hiicre
(EKH)’ler totipotent 6zelliklerini siirdiiriirler. Plu-
ripotent EK hiicreleri blastokistin i¢ hiicre kitlesine
yerlesirler ve ekstraembriyonik doku hari¢ germ
yapraginin biitiin hiicrelerine doniisebilirler.”
EKH’ler transpalantasyon paradigmalar: i¢in umut
verici olmasina ragmen etik ac¢idan, timor olug-
turma riski, kromozomal degisimleri yiiziinden kli-
nik uygulamalar icin endise edilmektedir.”® Insan
EKH’lerinin néronlara farklilasabilmesi ve sinir kok
hiicrelerinin varliginin gosterilmesi nedeniyle belki
sinir hiicrelerini zedeleyen hastaliklarin tedavisi
miimkiin olabilecektir. Onceki yillarda fetiis beyin
hiicrelerinin nakli ile Parkinson hastaliginin teda-
visinde elde edilen bagarili sonuglar belki embriyo-
nik kok hiicre teknolojisi yardimiyla daha da
giiclenebilir.”” Hayvan modelleri tizerinde yapilan
calismalarda, embriyonik kok hiicrelerden elde
edilmis néron ve néron 6ncii hiicrelerinin alici or-
ganizmasinda fonksiyonlarina devam ettigi, dokuda
yasadign ve bolgeye uyum sagladigi gosteril-
mistir.*® Ayrica EKH’ler vitronektin ve retinoik asit
varliginda oligodentrositlere farkhilagtirilmistir.
Daha sonra konakg¢1ya transplante edilen bu hiicre-
lerin in vivo ortamda elektrofizyolojik fonksiyon-
lar gosterebildikleri ve miyelinizasyonda etkin rol
oynadiklar: saptanmigtir.>!

4. PREKURSOR HUCRELER

Prekiirsor hiicreler, progenitor hiicrelerden tiireti-
lirler ve gliya ya da ndronlarin 6ncii hiicreleridir.
Sahip olduklarn spesifik antijenleri ve morfolojile-
riyle taninirlar. Prekiirsor hiicreler kendini yeni-
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leyebilme kabiliyetindedir. Unipotent hiicreler ola-
rak adlandirilirlar ve sadece tek tip hiicrelere fark-
lilagabilirler. Gliyal-kosullu prekiirsor hiicreler
(GRP), sicanlarda embriyonal 12 ve 14. giin ara-
sinda spinal kord transplantasyonlarinda arastiril-
mistir. GRP hiicreleri farklilasma 6zelliklerini
kaybetmeden izole edilerek kiiltiir ortaminda kul-
lanilabilmektedir.?* GRP astrositlerin iki farkl ti-
pine de farklilasabilirken néronlara farklilagama-
mustir. Noronal-kogullu prekiirsor hiicreler (NRP)
bircok noron tipine farklilasabilirken oligodentro-
sit ve astrositlere farklilagamazlar.** Oligodentrosit
perkiirsor hiicreleri gri ve beyaz maddede buluna-
bilirler. Spesifik kondroitin siilfat proteoglikan
NG2, oligodentrosit belirteci olan O4 gibi belirteg-
leri eksprese ederler ve embriyonik, neonatal beyin
ve medulla spinalisten izole edilebilirler.®’

5. NORAL KOK HUCRELER

Noral kok hiicre (NKH)'ler norojenik bolgelerden
hipokampus ve lateral ventrikiilden izole edilebil-
digi gibi norojenik olmayan dokulardan da elde
edilebilirler. Noral kok hiicre kaynag: oldukea ki-
sith olmasina ragmen motor néronlar diginda hip-
pokampal ve interndronlara farklilagabildikleri
gosterilmistir. In vivo olarak canliya verildiklerinde
ise sinaptik kontaklar yaptiklar ve aksiyon potan-
siyeli olusturduklar1 bildirilmigtir.?® Transplante
edilen kok hiicrelerin in vivo sartlarda hayatta kal-
masi1 ¢ok zordur. Dahasi transplante edilen néral
hiicrelerden ziyade gliyal hiicreler daha ¢ok ha-
yatta kalabilirler.?® Yapilan bir ¢caligmada indiikle-
nen pluripotent hiicrelerin %50’si basarili bir
sekilde noronlara farklilagtirilmistir. Ancak bu hiic-
relerin biiyiik cogunlugu timor gelisimi riskini ta-
simaktadir. Bu da su anlama gelmektedir; insan
EKH’lerden elde edilen primitif NKH’ler vasitasiyla
multipotent ve timor olusturan hiicreler hayatta
kalabilir.** Ayrica embriyo gelisimi boyunca ekto-
dermal tabakadan primitif néroepitelyal hiicreler
(NE) farklilagabilir. NE hiicrelerden primitif noral
kok hiicreleri (pNKH) gelistirilmis ve bu 6zelligin
NKH’ler i¢in spesifik oldugu belirtilmigtir.**3
pNKH hiicrelerin gecis sathasini temsil etse de EK
hiicrelerden NKH’ler gelisebilmektedir. En son ya-
pilan calismalarda, yeni kimyasal kombinasyonlarla
EKH’lerden pNKH’ler indiiklenebilmigtir.*
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Son zamanlarda olusturulan yeni kiiltir me-
totlariyla insan EKH’lerden pNKH hiicreleri elde
edilebilmistir. Transplante edilen insan pNKH’le-
rinin erigkin spinal kord hasari olusturulmus si-
canlarda hasar bolgesine ve noral tiipten gelismekte
olan tavuk SSS’ye entegrasyonunun olup olmadig:
test edilmistir. Enjeksiyonu takiben SSS gelismis
olup, pNKH’lerin toplandig1 noral tiipiin dorsal yii-
ziinde bu hiicrelerin kendiliginden néronlara fark-
hilastig1 goriilmiistiir. Ayrica sigan spinal korduna
nakledilen pNKH’lerin hayatta kalabildigi ve no-
ronlara farklilagarak skar dokusu boyunca aksonal
uzantilar olusturdugu gorilmistiir.*

Epidermal kok hiicreler, memeli embriyonik
noral krest kalintilarinda ve postnatal kil follikiile-
rinin dip kisminda yerlesim gosterirler.* Kendini
yenileyebilme potansiyeline sahip ve noron,
Schwann hiicresi, diz kas hiicresi, melanosit ve
kondrosit gibi noral krestten tiiretilen yapilar: iire-
tebilen multipotent kok hiicrelerdir. Epidermal
kok hiicreler hastalardan kolaylikla izole edilebilir,
in vitro ve otolog transplantasyonda kullanilabilir-

ler.¥

6. INDUKLENEN PLURIPOTENT KOK HUCRELER (iPKH)

Indiiklenen pluripotent kok hiicre (IPKH) ler fark-
lilagan somatik hiicrelerin yeniden programlanmasi
ile elde edilirler. Fibroblast gibi fare ve insan so-
matik hiicreleri tanimlanmig dort gen (Oct3/4,
Sox2, c-Myc and Nanog and LIN28) tarafindan ge-
killendirilir.*®® iPKH’ler {i¢ germ yapragim da ortaya
cikarabilmektedirler. Potansiyel klinik uygulama
baglaminda, hastanin derisinden izole edilen iPKH
otolog transplantasyonda kullanilabilir.* Ancak bi-
yopsi ile deriden elde edilme orani diisiik olmasi ve
ozellikle iPKH greftlerinden sekillenen tiimorler
ciddi bir sorun olusturmaktadir. Dahas: yapilacak
caligmalarda spinal kord hasarinda iPKH greftinin
etkinliginin ve fizibilitesinin degerlendirilmesi ge-
rekmektedir.’®>! Bagka bir caligmada da fare bey-
nine transplante edilen iPK hiicrelerinin
glutamaterjik, GABAerjik ve katekolaminerjik no-
ronlara farklilasmasina neden oldugu bildirilmis-
tir.>?

Parkinson hastaliginin tedavisine iligkin insan
iPK hiicrelerle yapilan ilk ¢alisma, in vitro fibrob-
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lastlardan {iretilen insan iPK hiicrelerinin dopami-
nerjik noronlara farklilagtirilmas: saglanarak in
vivo olarak hayvan modellerinde denenmistir.>
Bagka bir caligmada ise, Parkinson modeli olustu-
rulmus sicanlara iPK hiicrelerinden elde edilen do-
paminerjik noéron popiilasyonu transplante
edildiginde innervasyonun saglandig1 gosterilmis-
tir.>* Yine tedavisi ¢ok zor olan Rett sendromunda,
hastalardan alinan fibroblastlardan iPK hiicreleri
iiretilerek fonksiyonel néronlara bagarili bir sekilde
dontistliriilmiis ve insanda ilk defa Rett sendro-
munda hiicresel tedavinin iyilestirici olabilecegi
gosterilmistir.>® Ayrica iPK hiicrelerinden elde edi-
len hiicreler norosferde bekletildikten sonra spinal
kord hasar1 olusturulan farelere verildiklerinde re-
miyelinizasyon ve seratdjenik fibrillerin yeniden
gelistigi gortlmusgtiir.>

Insan dis apikal papillasindan iPKHleri iireti-
lerek “transgene-free” iPKH’lerin immiin yetersiz-
ligi olan farelere transplantasyonu ile ii¢ germ
tabakasini da temsil eden teratomlar meydana gel-
digi gosterilmistir. Transgen eksizyonundan sonra
embriyonik kok hiicrelerinde TRA-1-60, TRA-2-
49 ve OCT4 belirteglerinin pozitif olarak kaldig:
goriilmiistiir. Ayrica norojenik farklilagmadan
sonra hiicrelerde nérona benzer noral belirtecler-
den nestin, BIII-tubulin, NFM, NSE, NeuN, GRM1,
NR1 ve CNPase eksprese ettigi gortilmiistiir (Resim
3).57

RESIM 3: Sicandan kemik iligi alinarak elde edilmis stromal kok hiicresin-
den farklilagtinlan sinir hiicreleri (immiinohistokimyasal olarak netsin pozitif
hiicreler, X200).
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[ SONUGLAR

Yakin ge¢mise baktigimizda tamiri imkénsiz gibi
goriinen Huntington hastalig1, Parkinson hastalig
ve travmatik beyin hasar1 gibi nérolojik durumla-
rin, gliniimiizde yapilan deneysel ¢aligmalarla ta-
mirinin mimkin olabilecegi goriilmektedir.
Onceden beri inanilan SSS néronlarinin rejeneras-
yon yapma yeteneklerinin olmadig: gériisiiniin, ya-
pilan ¢aligmalar sonucu yanlis oldugu anlagilmistir.
Aslinda SSS, aksonal dallanma ve sinaptik reorga-
nizasyon seklinde 6nemli bir oranda plastisite gos-
termektedir. Omurilikte hasar sonrasi aksonlar

yogun rejenerasyona gider.

Son zamanlarda, erigkin omuriligine go¢ ede-
bilen ve ¢ogalabilen kok hiicrelerin varlig: ve kok
hiicre transplantasyonu, kopriilime ve ekzojen bii-

rasyonu kolaylastiran yontemlerin, sinir sistemi
kaynakli hasarlarda belirgin ve anlamli nérolojik
iyilesmeler saglayabilecekleri diistiniilmektedir.
Héalen devam etmekte olan ¢aligmalarin sonuglari,
insan sinir sistemi hasarlarinda etkin rejeneratif te-
davilerin bulunma olasilig1 artik bir tahmin degil
gercekei bir hedef olmaktadir.

Sonug olarak; giiniimiizde ¢6ziimii olmayan
pek cok hastaligin tedavisinde kok hiicrelerden ya-
rarlanilabilir. Bu bakimdan kok hiicre teknolojisi,
bir hiicrenin 6lmesi ya da gorevini yapamamasi so-
nucu gelisen hastaliklar (Spinal kord dejeneras-
yonu, Parkinson, Alzheimer vb.), yanmis viicut
dokularinin onarimini, organ nakillerini, bagisik-
ik sistemiyle iliskili hastaliklarin, bazi kanser tiir-
lerinin ve kalp kaslarinin yenilenmesi gibi daha
bir¢ok hastaligin tedavisi i¢in umut verici olacak-

child with leukemia. Pediatrics 2007;119(1):
€296-300.
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plication of adult olfactory bulb ensheathing
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