Baz aragtirmacilar kordon kaninin kanserden AIDS’e kadar farkh birgok hastaligmn

tedavisinde kullanilmasiin miimkiin olduguna inanmaktalar.
Cahgmalar lésemi, lenfoma, cesitli anemiler ve genetik
hastaliklar icin kordon bag kék hiicrelerinin bagan

Kordon bagi, plasental
memelilerde uterus igindeki plasenta
ve embriyo arasindaki baglantiyi
saglar. Bir ven ve iki artere sahiptir.
Gelisen embriyoya besin maddeleri
ve oksijen taginir ve artik trtinler
bu bag yardimiyla uzaklastirilir. Kan
fetustan kordon bag boyunca
plasentaya taginir. Burada annenin
kanina yaklasir. Oksijen, besinler
ve annenin kanindaki antibadiler
fetal kana difiizlenir. Fetustan gelen
artik maddeler de annenin kanina
verilir. Besinlerce zengin,
oksijenlenmis ve atiklardan
temizlenmis kan kordon bagindaki
diger bir kan damar ile fetusa geri
verilir. Plasenta anne ve geligen
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ile kullanildigin gostermistir.

Prof.Dr.Adil Denizli
Handan Yavuz
Hacettepe Universitesi Fen Fakdiltesi,
Kimya Bélimu, Biyokimya ABD

bebek arasinda bir ara yiizeydir.
Gegici bir akciger, barsak ve
bébrektir. Plasenta ayrica anne ve
bebek kaninin karismasini 6nleyen
bir bariyerdir, bebegdi annenin

bagisiklik sisteminin tepkisinden
korur. Dogumda artik bebek ve
plasenta arasindaki bag gerekli
degildir. Bebek dogduktan sonra
bu bag ac1 vermeyen bir iglemle
bebegin viicuduna yakin bir yerden
kesilir. 10-21 giin igerisinde bebegin
viicudunda kalan parga kuruyarak
diiger ve geride gébek denilen
kiiciik bir yara kalir.

Burada bulunan g¢ok az
miktardaki kan kék hiicrelerce ok
zengindir. Bu hiicreler, kemik iligi
kék hiicreleri gibi, viicudun
savunmasini gliclendirmede ve
bir¢ok hastaligin tedavisinde
kullanilabilir. Bagar ile sonuglanan
tedavi hikayeleri kordon bagi
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nakillerine olan tibbi ve ticari ilgiyi
olaganiistii derecede artirmigtir ve
konu Birlesik Devletler Besin ve ilag
Dairesinin de gilindemindedir.
Kordon bagi nakilleri halen biiyiik
olglide deneysel asamadadir, ancak
sirketler bebek bekleyen ciftleri
bebeklerinin kordon bagini
saklamalar1 yéniinde tesvik
etmektedir.

Cindy Moore, doktorlar
akcigerleri arasinda malin bir timor
bulduklarinda ilk c¢ocuguna
hamileydi. Onda non-Hodgkin's
lenfoma vardi. Gebeligine son
verildi, alti ay kemoterapi aldi ve
yaklagik bir diizine 15in tedavisi
vapildi.

Bes villik basarili bir tedavinin
ardindan simdi 34 yasinda ve 4
vasinda bir kiz ve 2 yaginda bir
erkek cocuguna sahip. Ogullarinin
dogumu, Cindy'i kanserinin
tekrarlama ihtimaline ya da aile
fertlerinden herhangi birinin
rahatsizlanmasina karg: onlara bir
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K SiG

Ay

“biyolojik sigorta” saglad:.

Bu biyolojik sigorta bebegin
kordon bagindan elde edilen ve -
385 derecede s azotta kriyojenik
olarak saklanan bir kan 6rnegiydi.
ihtiyac olana kadar bu kosullarda
saklanacakti. Cindy Monroe bu
konudaki gelismeleri 6grendiginde
kordon kanini saklamak igin ikinci
kez diigiinmedi bile.

Birgok durumda, plasentalar ve

ORTAMIZ

kordon baglari bebek dogduktan
sonra rutin olarak atilir. Su anda,
10 yildan ve 1500'in tzerinde
nakilden sonra kordon bag:
kanindan elde edilen kék hticrelerin
bazi hastaliklarin tedavisi igin
muhtesem ilaglar oldugu
diistintilmektedir. Bebek bekleyen
aileler bu degerli kaynagi atmak ya
da saklamak konusunda
diistinmektedirler.




Caligmalar l6semi, lenfoma, gesitli
anemiler ve genetik hastaliklar igin
kordon bag kék hiicrelerinin basar
ile kullanildigini géstermistir. Kordon
bagi kani bir hematopoetik dokudur,
vani oksijen tasiyan, enfeksiyonlarla
savasan ve varal boélgede pihti
olusturan kan hiicrelerinin
olusumunu saglayan ana hiicrelerin
kaynagidir. Kordon bagi kani
“kemik iligi degisimi tedavisine
kuvvetli bir alternatif” olarak bile
degerlendirilmektedir.

Islem oldukca basit gériilmekte:
dogum igleminin yan tirtiniinii sakla
ve potansiyel olarak hayatini
glivene al. Teorik olarak oldukca
basit, ancak, pratikte kordon baginin
biriktirilmesi, saklanmasi, kullanimi
asilmasi gereken bircok sorunu da
beraberinde getiriyor. Kan sadece
aile icin mi kullanilmali, ya da
toplumun kullanimina agik olmali
mi? Ailenin kani kullanma ihtimali
nedir? Masraflar ne olacak?

1980’lerin baginda kordon bag:
kani kék hiicreleri galismalari
laboratuarda hayvan nakilleriyle
basladi. 1988'de diinyada ilk kez
Fanconi's anemisi adi verilen nadir
ve kaltsal bir kan hastaligi olan 6
vasindaki bir erkek gocuguna
kordon bagi kék hiicresi nakli
vapildi. Ailesi uygun kemik iligini
saglamak umuduyla ikinci bir bebek
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vapti, ancak arastirmacilar aileye
farkl: bir alternatif sundular, saglikh
kiz kardesinin kordon bag kék
hticrelerini kullanmak. Nakil basar
ile sonuglandi.

Kordon bagi kaninin nakiller icin
kullanilmasi ile ilgili ¢alismalar
1998'de gériilmeye basland:.
Plasental kanin kemik iligi onarimi
icin allojenik hematopoetik kok
hiicrelerinin kullanigh bir kaynag:
oldugu belirlendi. Bu alic1 ve
vericinin basarl bir tedavi icin
herhangi bir baglantisi olmasi
gerekmedigi anlamina geliyordu.

Her yil on binlerce hastaya kemik
iligi nakli ile tedavi edilebilecek
hastalik teshisi konulmaktadir.
Uygun bir verici bulma sansi
dokunun tiirtine gére degismektedir.
Kemik iligi nakillerinin aksine,
kordon bag: kanindan elde edilen
kok hiicrelerin alici ile mitkemmel
uyum saglamasi gerekmedigi
gosterilmistir.

Kordon ba@ alindiginda, bir seri
laboratuar islemi ve testlere tabi
tutulur. Laboratuar teknisyenleri
testlerin ardindan érnekten kok
hiicreleri izole ederler ve érnegi
gereksinim duyulacag zamana
kadar dondurmak tizere haznlarlar.

Kordon bagi kék hiicreleri kemik
iligi kok hiicrelerinden daha da saf
hticrelerdir. Bu hiicrelerin kisiye czel

olmadid, vani bagisiklik sisteminin
tanima icin yeterince gelismedigi
anlamina gelir. Bagisiklik sisteminin
tamamen geligmesi icin bebek
dogduktan sonra alti-dokuz ay
gecmesi gereklidir.

Bunun yani sira, nakillerde
kordon bag: kék hiicreleri
kullaniimasi nakledilen doku va da
graftin aliciya saldirdid, graft-alici
hastaliginin (GVHD) ortaya
¢ikmasini azaltmaktadir. Kordon
baginda lenfositler hentiz 6zgtinlik
durumunu gelistirmediginden,
uyumsuz iliklerde ortaya gikan bu
hastalik gérilmemektedir.

Son bes yilda yapilan ¢alismalar
allojenik nakillerde kordon bagi kék
hticrelerinin basarisini gbstermistir.
Allojenik nakil, kiginin kendisi
disinda, kardesinden, bir
akrabasindan ya da herhangi bir
kisiden alinan dokunun
nakledilmesi anlamina gelmektedir.
Aksine, otolog nakil ise kisinin kendi
dokusunun kullanilmasidir.

Ailelerin bu konuda
seceneklerinden haberdar olmalari
gereklidir. Aile kan bankasinda
ornegi saklamak istediklerinde bir
izin prosediiriini onaylamalari
gereklidir. Bir kere izin verdiklerinde
artik kan, bankaya ait olmaktadir-
aile tim kontroli kaybetmektedir.
Aileler kanlari ailenin muhtemel
kullanimi igin kendilerine 6zel
saklamay: tercih etmektedirler.

Kordon Kanim1 Saklamak Ne
Gibi Avantajlar Saglayabilir?

1. Kok Hiicre Kaynagidir

Kok Hiicreler
Kirmizi Kan  Beyaz Kan Platelet
Hiicreleri Hucreleri Pihtilagma
Oksijen Tagirlar Enfeksiyonia
Savagiriar

Potansiyel olarak hayat kurtarict kék hticre
kaynag...
Kordon kani bebek dogduktan
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sonra kordon baginda kalan kandir.
Bu kan, kemik iligi gibi, kék
hiicrelerce zengindir (kok hticreler
kan ve bagisiklik sisteminin,
potansiyel olarak sinir sisteminin,
deri, kemikler, kalp, endokrin
organlar ve diger viicut dokularinin
vapi taglandir)

Kék hticreler kan ve bagisiklik
sisteminin asagidaki bilegenlerini
tiretmek {izere bolinirler;

- oksijen tagtyan yeni kirmizi
kan hiicreleri

- enfeksiyonlarla savasmak
icin viicudun bagigiklik sisteminde
kullanilacak yeni beyaz kan hiicreleri

- kanin pihtilasmasina ve
ivilesmeye yardimci olan yeni
plataletler

Kordon badi kok hticreleri lésemi
gibi bazi kanserlerin, bagigiklik
sistemi ve genetik hastaliklarin
tedavisinde kullanilmaktadir.
Kordon kani kemik iligi ile ilgili
nakiller i¢in kolaylikla bulunabilir
bir kék hiicre kaynagidir.

Kordon bag kaninin potansiyel
kullaniminin hizla gelismesine
kargin, belirgin bir hastalik riski
olmayan aileler bebeklerinin kordon
bagina ihtiya¢ duyacaklarini
diisinmemektedirler. Kordon bagi
kaninin ailenin bir ferdi igin uyum
saglayacadi ya da tedavi edecegi
konusunda da garanti yoktur.
Herhangi bir nakil tedavisinde
oldugu gibi, tedavinin basaris1 kok
hiicrenin kendisinin 6tesinde
hastanin durumu, hastahign niteligi,
alici-verici baglantist ve uyumu gibi
diger birgok faktére baglidir.

2. Potansiyel Tedavi

Bebeginizin kani bir giin hayat kurtarabilir,
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bebeginizinkini, ailenizden birininkini ya da
sizinkini

Bebeginiz, kardesiniz ve ailenizin
karsilasabilecegdi hastaliklar igin
potansiyel bir tedavinin halihazirda
oldugunu distiniin. Kordon kani
kok hiicreleri bebeginize
miitkemmel, kardesleri igin yiiksek
bir uyumla, aileler igin ise potansivel
olarak kanserler, genetik hastaliklar,
badigiklik sistemi bozukluklar gibi
vaklagik 40 tarli hastahigin
tedavisinde kullanilabilmektedir.

Bunlara ek olarak, aragtirma ve
gelismeler kok hiicrelerin bir glin
bir ¢cok hastahigin tedavi seklini
degistirecedini goéstermektedir.
Kordon kami arastirmalan su an
tiimiiyle kék hiicre nakli yéniinde
ilerlemektedir.

3. Mevcut Kullanimi

Artik kordon kanimin potansiyelinin farkina
vanild..

Daha 6nce de belirtildigi gibi kordon
kani 40 kadar ¢ok cesitli hastaligin
tedavisinde kullanilmaktadir. Bu
liste her gecen giin artmaktadir.
Bundan yirmi bes yil sonra ne
olacagmni diistinmek oldukea gtigtiir.

Kordon kani kék hiicre tedavisi
halen asagidaki hastaliklarin
tedavisinde kullaniimaktadir:

Kanserler

*Akut lymphoblastic l6semi
(ALL)

*Akut myelogeneous losemi
(AML)

*Burkitt's lenfoma

*Kronik myelogeneous lésemi
(CML)

*Juvenile kronik myelogeneous

losemi
* Juvenile myelomonositik lésemi
(JCML)
*Liposarcoma
*Muyelodisplastik sendrom (MDS)
-Kronik myelomonositik lésemi
(CMML)
-Refractory anemi (RAEB-t)
*Néroblastoma
*Non-Hodgkin's lenfoma
*Hodgkin's hastaligi
*Retinoblastoma
Kemik iligi
Bozuklugu Sendromlan
*Aplastik anemi
*Blackfan-Diamond anemi
*Diskeratosis konjenital
*Amegakaryositik
trombositopeni (AMT)
*Kostmann’ sendromu
Hemoglobinopatiler/
Kan Hastahklan
*Orak hiicre anemisi
*B-talasemi (Cooley’s anemisi)
Dogmamislarda
Metabolizma Bozukluklan
* Adrenoleukodistrofi
*Batten hastaha
*Gunther hastaha
*Hunter sendromu
*Hurler sendromu
*Lesch-Nyhan sendromu
*Maroteaux-Lamy sendromu
immiin hastahklar
*Kronik granulomatous hastalik
*Omenn's sendromu
*Siddetli birlesik immiin
yetmezlik (SCID ve SCID-ADA)
*Reticular disgenesis
*Thymic displazi
*Wiskott-Aldrich sendromu
* X-bagh limfoproliferatif hastalik
*L6kosit yapisma bozuklugu
Diger hastaliklar
*Evans sendromu
*Langerhans hiicre histiositozis
*Osteopetrozis
4. Gelecekteki Kullanim
Olasiliklar biiytiyor...
Her gilin uzmanlarca kok
hiicrelerin tedavideki 6neminin altini
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gizen konugmalar duyuyoruz.
Yukarida belirtilen bircok
kullanimlarinin yani sira gelecekte
kok hiicreler

*Felg

*Bazi otoimmiin hastaliklar
(Diabetes, Lupus)

*Nérolojik bozukluklar (ALS,
Multiple sklerozis, muscular distrofi)
*Muskular/kartilaj hastaliklar

«Kalp hastaliklar

gibi hastaliklarda
kullanilabilecektir.

Arastirmacilar bu deneysel ve
karmagik tibbi iglemi cevreleyen
bilimsel ve etik sorunlarin
cevaplarini arastirmaya devam
etmektedir.

Ortaya Cikan Etik Sorunlar

Normalde kordon bag dogumun
ardindan atilmaktadir. Su anda
doktorlar bunu kemik iligi nakli gibi
daha sonraki kullanimlar igin
dondurmaktadir.

Birgok bilimsel merkezde yapilan
calismalar umut vericidir. Kordon
bagi kaninin tedavi igin ¢ok biiyiik
potansiyele sahip oldugu
gosterilmistir, ancak
cevaplandirilmasi gereken etik
sorular vardir. En temel olani alinan
kan 6rneginden elde edilen bilginin
gizliligi konusundadir.

Kordon kani bir parmak izidir.
HIV’seniz, genetik bir hastaliginiz
varsa, bir enfeksiyon, kisinin maruz
kaldi@ herhangi bir sey, ya da
kalitsallig ile ilgili her seyi séyleyen
bir biyolojik malzemedir. Agiga
cikmasi belki istenecek belki de hig
istenmeyecek bilgilerdir bunlar.

Diger bir konu da sirketlerin
ilerde ortaya gikacak bir tedavi
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olasih@: igin kordon kanini
biriktirmek ve saklamak icin ticret
almalandr. Sirketler bu alana girerse
ve onlara bir pazar agilirsa, ilerde
insanlarin korkulari tzerinden
kazanma tehlikeleri var midir?

Giiniimiizde Kok Hiicre
Tedavileri

Kok hiicrelerin giiniimiizde bazi
hastaliklarin tedavisinde rutin olarak
kullanildigini biliyor muydunuz?

Bu tedaviler;

*Yetigkin kok hiicre nakilleri:
Kemik iligi kok hiicreleri

* Yetigkin kok hiicre nakilleri:
Perifer kan kok hiicreleri

*Kordon bag kani kék hiicre
nakilleridir

Yetigkin kok hiicre nakilleri:
Kemik iligi kok hiicreleri

Beklide en iyi bilinen kék hiicre
tedavi sekli I6semi ve diger kan ile
ilgili hastaliklarin tedavisi igin
kullanilan kemik iligi naklidir.

Neden Kék Hiicre Tedavisi?

Lésemi beyaz kan hiicreleri ya
da l6kositlerde gériilen kanserdir.
Diger kan hiicreleri gibi l6kositler
de multipotent yetiskin kék
hticrelerinden baslayan bir islemle
kemik iliginde {iretilirler. Olgun
l6kositler vicudumuzdaki
enfeksiyonlarla savasmak tizere kan
akimina verilirler.

Lésemi lékositlerin anormal
olarak gelismesi ve fonksiyon
gostermesi sonucu ortaya ¢ikar. Bu
anormal hiicreler enfeksiyonlarla
savasamazlar ve diger organlarin
fonksivonlarinda da bozukluga
neden olurlar.

Léseminin basarili tedavisi
hastadan anormal hiicrelerin
uzaklastirilmasina ve yerlerine
saglikhi yenilerinin getirilmesine
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baghdir. Bu iglemi gergeklestirmenin
bir yolu ilaglarla anormal hiicrelerin
hedeflenerek éldirildigi
kemoterapidir. Kemoterapi yalniz
basina yeterli olmadiginda doktorlar
kemik iligi nakline yénelmektedirler.

Kemik iligi naklinde, hastanin
kemik iligi kék hiicreleri uygun bir
vericiden alinan saglikli olanlari ile
degistirilir. Bunu gergeklestirmek
igin hastanin mevcut tiim kemik iligi
ve anormal l6kositleri kemoterapi
ve radyasyon yardimi ile éld(iriiliir.
Daha sonra saglikh kék hticreleri
iceren bir verici 6rnegi hastanin kan
akimina verilir.

Sayet nakil basanli ise, kék
hiicreler hastanin kemik iligine gé¢
ederler ve anormal olanlarin yerine
veni, saghkl l6kositler {iretmeye
baslarlar.

Yetiskin kék hiicre nakilleri:
Perifer kan kok hiicreleri

Perifer kan kok
hacrelerinin elde
edilmesi

Kan kék hiicrelerinin ¢ogu kemik
iliginde bulunurken, kan akiminda
da ¢ok az bir miktar bulunabilir. Bu
multipotent perifer kan kék
hiicreleri, ya da PBSC'ler, tipki
kemik iligi kék hiicrelerinde oldugu
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gibi lésemi ve diger kan
hastaliklarinin tedavisinde
kullanilabilir. Kandan elde edildikleri
icin kemiklerden izole edilen kemik
iligi kék hiicrelerine goére
toplanmalarn daha kolaydir. Bu
durum PBSC'leri kemik iligi kok
hticrelerine gore daha az ac1 verici
bir tedavi yapmaktadir. PBSC’ler
kan akiminda gok az bulunmaktadir,
dolayisiyla yeterince biriktirilmesi
sabir isteyen bir stirectir.

Kordon Bag Kok

Hiicresi Nakilleri

Yenidogan bebeklerin artik kordon
baglarina. ihtiyaglart yoktur ve
dogum igleminin ardindan ¢épe
atilir. Son yillarda multipotent kok
hiicrelerince zengin bu kaynagin
bazi hastaliklarin tedavisinde
kullanilabilecegi belirlenmisgtir.

Bu koék hiicre nakillerinin
reddedilmesi ihtimali diger iki
yontemden de dustktir. Bu
muhtemelen bu hticrelerin heniiz
alicinin immiin sistemince taninacak
ozellikleri gelistirmedigi igindir.

Kordon bag: kék hiicrelerinin
hem cesitliligi hem de elde
edilebilirligi onlar nakil tedavilerinde
miikemmel bir kaynak yapmaktadir.

Bilimadamlarinin laboratuar
kaplarinda organ iirettiklerini
duydum.

Bu dogru mu?

Bir tohumdan bir bitki elde eder
gibi, laboratuarda kék hticrelerden
organ Uretilmesi miimkiin olabilir
mi? Bir laboratuar kabinda bir
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organ, drnegin bir bobrek, tiretmek
icin gerekli olan seylere bir bakalim;

1.  ilk &nce bir bébrege
dontisecek kok hiicreyi elde etmek
gereklidir. Bu bir embriyonik kok
hticre mi olmalidir? Fetal kék hticre
mi olmalidir? Yetigkin kok hiicre bu
isi yapabilir mi? Nasil anlayabiliriz?
Hiicreleri nereden elde etmek
gerekir?

2. Daha sonra kék hiicrelerin
laboratuar kabinda gelismesi ve
béliinmesinin saglanmasi gereklidir.
Hangi besinler gelismelerini saglar?
Cevrede gelismelerini tetikleyecek
diger hiicrelerin varligna gereksinim
duyarlar mi? Eger éyleyse onlar da
elde edilebilir mi?

3. Yeterince kok hiicreye
sahip olduktan sonra, bunlarin
fonksiyonel bir bébrege déniigmesi
igin gerekli fiziksel ortamin
saglanmasi gereklidir. Hiicrelerin
farklilasmasi nasil saglanacaktir?
Gereksinim duyduklan fiziksel ortam
saglanabilir mi? Hiicrelerin bobrek
seklini alacagi fiziksel bir iskelet
saglanabilecek mi? Gelisen bbrekte
kan damarlarinin olugmasi ve
oksijen ve besinlerin iletilmesi nasil
saglanacaktir?

Bilimadamlar: halen tim bir
insan organini laboratuarda

uretmekten ¢ok uzaklar- ancak
denemekten de vazgegmiyorlar.
Diinya ¢apinda arasgtirma gruplari
gesitli tiirde kok hticrelerin gelismesi
ve farklilagmasi {zerinde
calismaktalar. Cogu arastirma fare
ya da kurbaga gibi farkh
organizmalardan elde edilen kék
hticreler tizerinde yurtitilmektedir.

Farklilasan kék hiicrelerinden
organ elde etmenin yani sira diger
bir 6nemli problem organ igerisine
besinlerin ve oksijenin saglanmasi
ve hiicrelerin gelisecegi ve
farklilasacag: destek kaliplarin
olusturulmasidir.

Bilimadamlari bu konuda
mithendislerle yakin temas
halindedir. 2002 baslarinda
biyomiihendisler sinir hticresi iskeleti
tasanmlan ile takdir toplamiglardi. ..
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