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ABSTRACT

The use of stem cells derived from adipose tissue as an autologous and self-replenishing source for a variety of
differentiated cell phenotypes, provides a great deal of promise for reconstructive surgery. The secret of the human
body, stem cells are reserved. Stem cells are undifferentiated cells found in the human body placed in any body tissue
characteristics that differentiate and win ever known to cross the tissue instead of more than 200 diseases and thus
improve and, rejuvenates the tissues. So far, the cord blood of newborn babies are used as a source of stem cells, bone
marrow, and twenty years after tooth stem cells in human adipose tissue, scientists studied more than other sources of
stem cells in adipose tissue and discovered that. Increase in number of in vitro studies on adult stem cells, depending
on many variables is that the stem cells directly to the desired soybean optimization can be performed.. We will
conclude by assessing potential avenues for developing this incredibly promising field. The aim of this paper is to review
the existing literature on applications of harvest, purification, characterization and cryopreservation of adipose-derived
stem cells (ASCs).

Key words: Stem cell, Adipose tissue, Wound Healing, Differentiation

OzZET

Kompleks bir canli olan insan, olaganistu bir koruma mekanizmasi gelistirerek zararli olabilecek etkenlerden mimkin
oldugunca kendini uzak tutar ve bunu basarabilmek icin de bazi farkhlasmamis hicreleri kullanir. Yani her turli doku
kayiplarinda yeniden fonksiyon gosterebilmesinin sirn sahip oldugu koék hicrelerde saklidir. Viicudumuzda
farklilasmamis bir hlcre olarak bulunan kok hiicreler herhangi bir organa yerlestirildiklerinde farklilagip o dokunun
oOzelliklerini kazanarak simdiye kadar bilinen oldukga fazla dokunun yerine gegebilmekte ve bu sayede hastaliklari
iyilestirip, dokulari yenileyebilmektedir. Kok hicre kaynagi olarak kullanilan, kordon kani, kemik iligi ve yirmi yas
disinden sonra bilim adamlari insan yag dokusunda da kok hiicre arastirdilar ve yag dokusunda diger kaynaklardan gok
daha fazla kok hicre bulundugunu kesfettiler. Bu hiicreler tzerinde yapilan in vitro ¢alismalar sunu gdsteriyor ki bu
hucrelerden birgok degiskene bagli istenen soya yonelik dogrudan kok hicre optimizasyonu yapilabilmektedir. Bu
derlemede de, adipoz kaynakl kok hiicrelerin saflastiriimasi ve uygulamalarda kullaniimasi ile ilgili mevcut literatiir
g6zden gegirilerek bilim diinyasina kati saglamasi amaglanmistir.

Anahtar kelimeler: Kok hiicre, Yag dokusu, Yara tamiri, Farklilagsma.
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GiRiS

Canli
kendini yenileyen, 6&zellesmemis ve vicudun
ihtiyacina gore farkhlagsarak diger doku hicrelerine
donusebilen  hicreler
bilinmektedir. Bu
yenileyen, sayilarini devamli sabit tutan, yerine
koyma ve yeniden olugsturma amaciyla kullaniimasi
ongorilen kok hicrelerdir ki viicudumuzdaki butlin
doku ve organlari olusturan ana hicreleri bunlar
oIU§turur1'3. Erigkin kok hicreler, kordon kanindan
elde edilen kok hicreler ve embriyonik kok
hicreler ginimizde bilinen u¢ temel koék
hicrelerdir. Yetigskin kdk hucreleri vicutta birgok
doku ve organda bulunurlar ve bulunduklari
bdlgedeki hiicrelerin hasar gérmesi durumunda
cogalarak hasarli kismin onarilmasini saglarlar*®.

Kok hicreleri 6ncli hicrelerden ayiran en
Onemli 6zelliklerden biri, kok hicrelerin bolinmeler
esnasinda bir yandan 6ncl hiicreye doéniusecek
hicreyi uretirken bir yandan da kendi yedegini
olusturmasidir. Bu olay asimetrik hucre bolinmesi
sonucu olusur ve kok hicre havuzunun yasam
boyu sabit kalmasini saglar (Sekil 1)°. Kok
hlcrelerin hicre disi asimetrisi, hiicrenin digindaki
mikrogevre (nig) tarafindan yerine getirilir. Nisi
olusturan hicre digi matriks bilesenleri, komsu
hicreler ve salgi proteinleri, kk hiicre sayisini ve
hicrenin bulundugu durumu kontrol altinda tutar.
Kok hucrelerin  nisten uzaklastirimasi, bu
hicrelerin kendini yenileme yeteneklerinin hizla
kaybolmasiyla Bu hicrelerden
salgilanan proteinler biyokimyasal belirleyiciler

vicudunda uzun slire bolinebilen,

“kék hcreler” olarak

hicreler bolinerek kendini

sonuglanir.

olarak yer alirken, mikro gevrenin akigkanligi da
fiziksel belirleyici olarak kdk hicrelerin pozitif veya

negatif yonde etkilenmelerine neden olur ve
kendini  yenileme etkinliklerini  kontrol eder.
Gelisme, yaslanma, vyaralanma ve hastalk

durumlarinda nis bolgesinde gerek hicresel,
gerekse hucre disi yapilarda ¢ok sayida degisiklik
meydana gelir; bu da kok hicreleri olumlu veya
olumsuz ydnde etkiler. Kok hicrelerin kendini
yenileme mekanizmasinin hassas bir denge iginde
ayarlanmasi, dokuda yenilenmesi gereken

400

Cukurova Medical Journal

hicrelerin ortaya ¢ikisinda kritik rol oynar, bir
yandan farklagsmakta olan yeni hicreler olusurken
ote yandan kok hicre havuzu sabit tutulmaya

gaI|§|I|r7'1°.

Glnumizde hizla ilerleyen kok hicre
biyolojisi alanindaki caligmalar ve hucre kultirt
tekniklerinin gelismesiyle, kok hicre
uygulamalarindan sinir sistemi hastaliklari ve
hasarlari, metabolik hastaliklar, organ

yetmezlikleri, romatizmal, kalp, kemik hastaliklari
ve kanser basta olmak Uzere birgok hastaligin
tedavisinde umut verici sonuglar beklenmeye
baslanmistir. Son zamanlarda gecerli tibbi
tedavilerin yetersiz kaldigi, organ veya doku
nakilleri gerektiren birgok hastaligin tedavisinde de
kok hiicrelerin kullanilmasi giindeme gelmistir™.

Adipoz doku kullaniligh bir doku olmamasina
ragmen son zamanlardaki arastirmalar gdsteriyor
ki bu doku c¢ok fazla erigkin doku kaynagi
saglamaktadir. Ayrica hem hizli bir sekilde
osteojenik hiicrelere hem de diger bircok hicre
tipine farklasma g0sterebilirler. Buda basta doku
mihendisligi ve genis kemik defektlerinde olmak
Uzere farkli alanlardaki problemlerin Ustesinden
gelinmesi icin kullanimlarini akla getirmektedir.
Doku mihendisliginde kemik iligi kok hilcresi elde
etmek icin cok fazla calismalar yapilmaktadir.
Fakat kemik iliginden vyeterince hiicre elde
edilememektedir. Ancak adipoz doku morbidite
olmaksizin ¢ok fazla kok hiicre elde edilmesini
mumkin  kilmaktadir. Bu nedenle kemik doku
muhendisliginde skaffold materyaller kullanilarak
osteojenik farklasma saglanmakta ve gelecekte in
vivo modellerde uygulamalarinin gerceklestirilecegi
dustiniilmektedir'?.

ADIPOZ KOK HUCRELER

Adipoz dokudan izole edilen multipotent
hicreler adipoz kdék hicreler (AKH) olarak
adlandiriimaktadir. AKH’ler saglikh dondrlerden
liposaksin adi verilien vakum yardimiyla deri
altindaki yag dokusu emilerek
vicuttan uzaklastirimasina dayali metotla elde
edilirler ve fibroblast benzeri morfolojiye sahip

hlcrelerinin
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olma, kolay yapisabilme ve mezenkimal hicre
hatlarina farklagabilme gibi spesifik &zellikler
gosterirler (Resim1). Lokal anestezi altinda, buylk
miktarlarda erigkin yad kok hucreleri otolog olarak
yag dokusundan elde edilmektedir. Yag
dokusundan elde edilen pluripotent kék hucrelerin,
kemik iliginden elde edilen kok hicreler kadar
farklilasma yetenegine sahip oldugu
bildiriimektedir. Bu durum basta doku muhendisligi
olmak Uzere birgok alanda yogdun ilgi duyulmasina
neden olmaktadir’®. Mezenkimal kok hiicrelerin
(MKH) farkli turleri arasinda, adipoz kokenli kok
hicreler gesitli nedenlerden dolayi hicre tedavisi
icin en umut verici olarak goérilmektedir. Bu
hicrelerin uygun bulunduklari doku ve organlarda
kuguk hasarlarin giderilmesinde rol oynadigi ve in
vitro kosullarda mezenkimal kaynakl diger kok
hicreler gibi osteojenik, kondrojenik ve adipojenik
farkhlasmanin yani sira miyosit ve noéronlara da
donuisebilecegi gosterilmistir'**® Mezenkimal kok
hicreler alternatif olarak, doku muhendisliginde
cesitli biyo-materyaller Uzerinde farklilastinlarak
degdisik rejeneratif tedavi alanlarinda kullanimlari
lizerinde de galigiimaktadir™"*®,

iki farkli tip yag dokusu vardir ve bunlardan beyaz
adipositler mezoderm ve noéroektoderm boyunca
mezenkimal kok hicrelerden (MKH)
tretilirler™. MKH’ler plastige yapisarak blyime ve
mezenkimal kok hicre hatlarindan osteosit,
kondrosit ve adipositlere farklasabilme 6zellikleriyle
tanimlanirlar. MKH’ler adipoz doku, kemik iligi ve
diger dokularin vaskuler stromasinda yerle§irler2°.
MKH’lerin adiposit hatta farklagsmasini saglayan
veya inhibe eden cok fazla faktér vardir. Bunlardan

uzanan
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BMP-2 ve 4 sinyali beyaz adiposit farklasmasini
destekler. Wnt sinyali MKH’leri adiposit hattina
yonlendirir ve daha sonra farklagsmay! inhibe eder.
Sonic Hegdhog sinyali de adiposit faklagsmaya
inhibe edici etki yapar*?.

Kahverengi adipositler paraksiyal
mezodermden koken alirlar ve iskelet kasiyla ortak
projenitérden gelisirler ki bunlar Myf5 eksprese
ederler”®>. BMP- 7 projenitor hiicrelerin adiposit
hattina dénidsumiini PRD1-BF1-RIZ1 homologunu
iceren PRDM16 ve peroksizom proliferasyon
aktivator reseptori (PPAR)—gamma-koaktivator-1a
tarafindan  indiklenerek tetikler . PRDM16
kahverengi adipositler icin spesifiktir ve  PPAR-y
transkripsiyonel fonksiyonun aktivasyonuyla
projenitorleri Myf5 eksprese ederler®.

Adipoz doku son zamanlarda fonksiyonel
kompleksligi ve yapisindan dolayl oldukga énem
kazanmistir. Temel alt bilegenleri olan olgun
adipositler ve stromal vaskiler farksiyonlari ¢ok
fazla fizyolojik roller Ustlenmiglerdir. Adipoz kok
hicreler doku mihendisligi yada rejeneratif tip
alanlarinda stromal vaskiler farksiyonlar seklinde
dogrudan adipoz dokudan enzimatik pargalamayla
santrifij edilerek elde edilip, kiltire edilmeden
kullanildigi gibi kaltara yapilarak da
kullanilabilmektedir. Kultire edildiginde proteomik
alanlari adim adim belirlenir. Bilinen binlerce gen
ve protein var ki bunlarin transkripsiyon ve
sekretomlarinin  gézlemlenmesi  gerekir. Cok
hassas bir sekilde protein belirleyici araglar ve akill
biyoanalitik araclar kullanilarak calismalarda
proteomlar hakkinda bilgi edinilir®?°,
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Resim 1. Yag dokusundan izole edilen adipoz kaynakli kok hl'.'lreler. (Resim kendi laboratuarimizda elde ettigimiz
hucrelerden gekilmistir. Herhangi bir calismada kullaniimamistir.)
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Sekil 1. Kok hiicrelerin kendilerini yenilemeleri ve farklilagsmalari. (a) karesi igerisinde gosterilen hiicre kendini sinirsiz
yineleyebilme 6zelligine sahiptir. Bu 6zellik donimli ok ile temsil edilmistir. Kendini yinelerken (b) karesi igerisindeki gibi
kendinin aynisi kok hiicrelerini Uretebilir. (a) karesi igindeki hiicre farklilasarak 6nce (c) karesinde gosterilen hicreyi
Uretir. Bu hiicre bir miktar (soru isaretinin gosterdigi tzere) kendini tekrar Uretme yetisine sahipken bu hiicreden
boliinerek farklilasan diger hiicreler artik sinirsiz kendilerini yineleme ya da farklilasma yetisine sahip degildir *°.
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KLINIK ve DENEYSEL UYGULAMALAR
Ylzyillar boyunca hekimler 6grendiklerini
hastalari (zerinde uygulamiglardir. Onceleri usta-
cirak iliskisinden gi¢ alan bu durum sonrasinda
gunumuz kabul géren pozitif bilim ilkelerine gére
surdurilmistir. Klinik ilag arastirmalar bu konuda
gelinen son noktadir. Ancak bilinmesi ve
unutulmamasi gereken husus kok hucrelerinde
gunumuzde yasal otoritelerce tedavi amagli bir ilag
edilmis olmasidir. Bu
hekimlerin kok hicre kullanmasini gerektiren
hastaliklarda gerekli sartlari yerine getirmesini
gerektirmektedir. Kok hicre arastirmalari yapan ve
insanlar Uzerinde uygulayan merkezlerin tlkemizin
ilgili yasal kuruluslarindan ve etik kurullardan onay
alarak calisma yapmalari zorunludur. Hematolojik
bozukluklar ve bazi kalitsal metabolik hastaliklar
diginda kok hucre tedavisi, diger ismi ile hicresel
tedavilerin bu alanlarin disinda kullaniimasi
standart bir etken degildir. Endikasyon digi
uygulamalar igin Ulkemizde gegerli kurallar kok
hiicre uygulamalarinda da kullaniimaktadir®.
Hicresel tedavi, tedavi amagh olarak islenmis
veya islenmemis kok hiicrelerin hastaya verilmesini
kapsamaktadir. Kok hiicre tedavilerinde en buyik
ilgi uyandiran rejeneratif tip alanidir. Ortopedide
meniskus hasari tamiri, osteoporoz tedavisinden,
dis hekimliginde implantlar, kardiyolojide miyokard
enfarktiisli, spinal kord vyaralanmalar, plastik
cerrahiden yanik tedavisine kadar cok genis
potansiyel kullanim alani bulunan bu hucreler ile
yeterince klinik deneyim kazanilmadan, hicre
hazirlama metotlarinin  optimize  edilmeden,
de baska tedavi sansi bulunan
hastaliklarda kullaniminin potansiyel sakincalari
tizerinde durulmaktadir’. Bu nedenle bahsedilen
alanlarda kullanimi  konusunda rapor edilen
calisma sayilari son derece kisith kalmaktadir
Hiicresel tedavi iyilesmesi zor olan yaralar igin
buyuk umutlar vaad etmektedir. Hiicre kaliplan
kullanilarak doku mihendisliginde denenen yeni
yontemlerde mezenkimal kok hiicreler bu kaliplar

olarak kabul durum

ozellikle
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Uzerine yerlegtirilerek yara bélgesine taginiyor. Bu
teknoloji kullanilirken sindirim enzimleri
kullaniimamaktadir. insan adipoz kok hiicreleri
elde edilerek tekli ve (gll kaliplar halinde farelere
uygulanan galismalarda kontrol grubuna gére daha
hizli ve etkili bir iyilesmenin oldugu gdézlenmistir.
Yara bdlgesindeki anjiyogenezisi  arttirmayi
hedefleyen metodda farkli hicre tipleri ve allojenik
hiicre kaliplari da incelenmektedir®***,

Genglesme umudu insanoglunu tarih boyunca
pesinden kosturmustur. Yaslanmaya karsi Uretilen
pek cok ilag dretilmistir. Ancak bunlardan higbirisi
yaslanma surecini 6nemli bir farkla yavaslatabilmis
degildir. Kok hicreler bu acidan ¢ok 6nemli
avantajlar sunuyor. Erigkin bir birey oldugumuzda
bile  vicudumuzdaki  kdk hucreler  kendi
programlarinda olan hicrelere doénuserek bazi
organlar sirekli olarak yenileyebiliyor. Cildimiz de
surekli olarak yenilenen organlarimizdan birisidir.
Fakat yas ve dis faktdrler nedeni ile bu yenilenme
sureci giderek yavasliyor. Cildimizdeki
kinsikliklarin blyik bélimundn nedeni glines ve
dig faktorler olmakla beraber, cildin yenilenme hizi
da distigu icin, yas ilerledikge yuzimuizdeki
yaslanma ifadesi giderek derinlesir.  Cilde
uygulanan buyime faktorleri ile cilt kendini daha
hizli yeniler ki bu da kok hicre teknolojisi
kullanilarak, cildin yenilenmesini saglamak igin
gelistiriimis olan Grunlerin kok hicreler araciligi ile
cilde gegisi hizlandirilarak saglanmaktadir.

Kok  hucreler farkh
donutsebilmesi icin blylme faktorlerine ihtiyag
duymaktadirlar. Biyume faktérleri, kék hucrelerin
gelismesi ve yeni hicreleri olusturabilmesi icin
gerekli besinleri saglar. Doku gelisiminde parakrin
mekanizmasina aracilik eden ve her hangi bir
hasar meydana geldigi zaman onarma slrecinde
onemli rol oynayan faktorler kok huicrelerden
Parakrin faktérler buyume faktorleri ve
sitokinleri icermektedir. iskemik dokulara kan
akigini saglamak, apopitozu onlemek,
inflamasyonu dizenlemek, hasar goérmis doku
araciik  ederler. Yapilan

vlcutta hicrelere

salinir.

rejenerasyonuna
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calismalarda VEGF ve HGF’in 6nemli parakrin
faktorlerden  oldugu anjiyogenezis
arteriyogenezisin bu molekillerle duzenlendigi
gOsterilmigtir. Ayrica kalp krizi vakalarinda tedavi
amacli AKH’ler kullanildiginda dokudaki VEGF ve
HGF seviyesinin arttigi bildirilmistir. insan adipoz
kaynakli kdk hicreleri Uzerinde yapilan ¢alismada
Rehmannia glutinosa oligosakkaridinin parakrin
VEGF ve HGF salinmasini saglayarak hiicre
canhhgi ile proliferasyon kapasitesini arttirdigi ve
H202'nin indukledigi apopitozu azalttig
gosterilmistir®*>°,

Coklu farkhlagsma potansiyellerinden dolayi
AKH’lerin  klinik uygulamalar Ulzerinde vurgu
yapiimaktadir. Ozellikle kemik hasari, kalp krizi ve

ve ve

sinir sistemindeki hasarlarda doku
rejenerasyonunu saglayabilmektedir. Bir grup
galismaci  bu hicrelerin  ksenojenik  kemik

materyaline de uyum sagladigini kanitlanmigtir.
Dahasi yapilan calismalarla defekt ve hasarlari
onarma Kkabiliyetine sahip AKH'lerin indukleme
olmaksizin, hiyalin kikirdak hasarini tamamen
giderdigi, vaskiler mikro yapisi hasara ugrayan
osteonekrotik dokuda da osteogenezisi tetikledigi
rapor edilmistir%.

Miyokardiyal de farklasabilme
yetenegine sahip olan yag koék hucreleri ile
kardiyak miyogenezis sadece in vitro degil in vivo
olarak da  gerceklestiriimistir.  Miyokardiyal
enfarktislerde bu hiicrelerin hem miyokardiyal ve
endotelyal hiicrelere farklastiyi hemde enfarktis
skalasini duslrdigi gosterilmigtir. Ayrica bunlar
VEGF sekresyonu yaparak transplante edilen
alanda VEGF yogunlugunu arttirdigi bildiriimistir .
Ancak transplantsyon yapilirken bir takim
problemlerde ortaya ¢ikabilmektedir. Kok hiicrelere
en c¢ok benzeyen yad koék hicrelerinin  de
implantasyondan  sonra  hayatta  kalmalar
zorlasmaktadir. Bu ylzden bilim adamlari bu
problemi ortadan kaldirabilmek igin yeni yollar
aramaktadirlar. Ornegin transplantasyonda
AKH’leri hemooksigenaz-1 transdiksiyonu ile
kombine ederek kullanmayi denemislerdir. Ancak
KIKH ve EKHler bu konuda daha avantajli

hicrelere
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durumdadirlar®”®®.  Son  zamanlarda yapilan

deneyler heniz hayvan asamasinda fakat yakin
zamanda insanlarda da uygulamalarinin
baslayacagi kesindir.

Eger AKH'ler
edilirse  ndron
egiliminde olduklari
belirteglerini; nestin,
spesifik enolaz eksprese ettikleri belirlenmistir.
Ancak olgun néron belirtecleri uzun dénemli kalttr
suresince bulunamamistir. Bu durum kullanilan
medyumlarin  kisittanmasindan  kaynaklanabilir.
Son zamanlarda yapilan calismalarda periferal
sinir hasarinin  AKH’ler tarafindan onarildig
gOsterilmigtir.  Hayvan  modellerinde  hiicre
transplantasyonuyla periferal sinir hasari yapilan
deneklerde  fonksiyonel iyilesmenin  oldugu
gOsterilmistir. Bununla beraber Schwann benzeri
hicrelere  indiklenebildigi miyelinzasyon
hasarini tedavi ettigi biIdiriImi§tir39'4°.
Mekanizmalari henlz agikhga kavusturulamamig
olsa da simdilerde bilim insanlarinin ortak kanaati
bu mekanizmalarin parakrin sekresyonla iligkili

B-merkaptoetanolle kdltlre
benzeri hlcrelere sekillenme
ve noéronal hattin erken
ve noéron-

noronal niklei

ve

oldugudur.
Anjiyogenezis ile iliskili cok sayida sitokinin
AKH’lerden  salindigi  bilinmektedir.  Yapilan

calismalarda TGF-B ve VEGF bunlar arasinda en
¢ok gorulenidir. Kesenojenik kemik materyallerinde
TGF-B’'nin inflamasyonu inhibe ettigi aciklanmigtir.
Ayrica TGF-B fibroblast, osteblast ve Shwann
hicrelerinin bliyimesini de arttirmaktadir. Serebral
iskemi yapilan ratlarda TGF-B, bFGF ve VEGF
hicre transpalntasyonuyla
saglanmasinda onemli
oldugu bildirilmistir***?. Ustelik radyasyona maruz
kalmasi sonucu hasar goren tiikrik bezlerinin de
AKH transplantasyonu sonucu kismi rejenere
oldugu, radyasyonun kayboldugu ve kan
damarlarinin arttigi goérdlmustur 43 BUtin bunlar
gOsteriyor ki AKH’ler iskemik yada nekrotik
hasarlarda vaskiler endotelyal hicrelere farklasir
ya da revaskularizasyona dogrudan parakrin
sekresyonla yardim edmektedir. Boylece
revaskularizasyon yoluyla lezyonlu bélge daha

ekspresyonunun
revaskilarizasyonun
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fazla besin alma olanagina sahip olur ve bu durum
doku yenilenmesi i¢in bir besin kaynagina ihtiyag
duyuldugunu goéstermektedir. Fakat AKH'lerin
hareketi henuiz bilinmese bile VEGF ve TGF- § gibi
faktorlerin sekresyonu stimile edilerek
mikrogcevrenin degistirilebilecegine dair varsayimlar
vardir. Ayrica bunlarin aktivasyonuyla AKH’lerden

de VEGF ve TGF-B sekresyonunun
saglanabilecegi duistiniilmektedir**.
Beslenmenin prostat kanseri ve hepatik

kanser gibi bircok hastaligin oranini arttirdigi
bildiriimektedir. Bu durum AKH’leri sipheli hale
getirmektedir. CUnki yapilan bazi calismalarda
asiri beslenme sonucu olusan yag dokusundaki
AKH'lerin sasirtict bir sekilde FGF2 araciligi ile
tumor vaskularizasyonunu artirarak prostat kanseri
hicrelerini - glglendirdigini  gézlemlemiglerdir “,
Daha sonraki c¢alismalarda da AKH’lerin
melanomlarin  blyumesini tegvik eden
hicrelerinin latent periyodunu elimine ettidi yada
kisalttigi timér  hdcrelerinden  salinan
egzosomlarin, hicrelerarasi sinyal yolagini aktive
ederek  AKH’lerin  miyofibroblastik  fenotipe
biirtinmelerini sagladiklari kesfedilmistir®®*’. Biitiin
bu olumsuzluklarinin yaninda, AKH’lerin tiimérlerin
blylmesini inhibe edici ¢ok fazla yolunun oldugu
da bulunmustur. Ozellikle AKH’ler sasirtici bir
sekilde  malignant gliomalara karsi  go¢
kapasitesine sahip olduklari ve bu yetenekleri
sayesinde insan beyin timoérl hicrelerine onkolitik
miksoma (myxoma) virisiniin in vivo ve in vitro
tasinmasini saglayarak térapatik rol almalari igin
calismalar yapillmaktadir. Dahasi bu hucreler
sadece virlisiin tasinmasini saglamakla kalmiyor
ayni zamanda virts replikasyonunuda
saglmaktadir. Boylece bu replikasyonlar malignant
gliomalarin tedavisine 1g1k tutma konusunda umud
Ayrica AKH'lerin pankreatik duktal
adenokarsinomlarin buylmesini inhibe ettigi ve

tamor

ve

vericidir.

timor hicrelerinin hiicre doéngusini durdurdugu
rapor edilmistir’’. Yapilan baska bir calismada
uriner inkontinans modeli gelistirilen hayvanlara
AKH edilerek transplante  edilmigtir.
Transplantasyondan 6nce ve sonra Uretra ve

izole
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cevresindeki dokular Girodinamik test ve morfolojik
degerlendirmeye alinmistir. Urodinamik 8lgiimler
mesane doluyken yapilmis ve basing degerleri
Olcilmustir. AKH verilen hayvanlarda lokal uretral
kaslarin giclendigi ve sfinkterlerin hem morfolojik
hemde fonksiyonel olarak gelistigi gosterilmistir*®.
Standart yaklagimlarda saf doku
rekonstriksiyonu otolog doku flepleri, yag
transplantasyonu ve  alloplastik  implantlarla
gerceklestirilir. Butin bu yaklagimlar implant
migrasyonu, absorbisyonu, viiclida yabanci olusu
ve dondr-site morbiditesi yoninden dezavantaj
saglamaktadir. AKH’ler bircok alanda 6&zellikle
estetik cerrahide kullanilarak bu kisitlamalari
kaldirmaktadir.  Otolog yag
transferleri plastik cerrahide uygulamalari ¢ok fazla
bulunmaktadir.  Rekonstriksiyon ve  gogus
sekillendirmelerinde onkolojik rezeksiyon
olmaksizin kullanilimaktadir. HiV lipodistrofisinde
el ve yiz genclestirme
operasyonlarinda da etkin bir sekilde
kullaniimaktadir. Ayrica Polonya sendromu ve
Parry- Romberg sendromlarinda asimetrik yapiyi
dizeltmek, kalga kiriklarinda olugan defektleri

ortadan serbest

yuz sekillendirmesi,

gidermek icin yag hicreleri kullaniimaktadir.
Vaskiler doku ve kapakgik nakilleri icinde
uygunlugu  gosterilmistir®>*.  Son zamanlarda
ortopedik cerrahisi, laringoloji, sinir cerrahisi, genel
ve damar cerrahisinde de  kullaniimaya
baslanmistir.

SONUC

Sonug olarak AKH’ler kesinlikle butin
dinyada tedavi secenedi olarak kullaniimasi

tartisma konusudur. Son zamanlarda bu konuyla
ilgili yapilan ¢alismalarla ¢ok fazla bulgu ve hipotez
ortaya atilmistir. Duzinelerce ylzey belirtecleri
bulunmustur ama AKH’lere 6zgun belirte¢ henlz
belirlenememistir. Hlcre kultiri metodlar oldukga
basarili olmasina ragmen bilim insanlari daha iyi
metodlar gelistirmek icin hala ¢caligmaktadirlar.
AKH’ler kolay elde edilebilme, c¢ok az
reddediime ve ¢ok farkli hlcre tiplerine
farkhlasabilme gibi ¢ok muazzam karakterlere
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sahiptirler. Bununla beraber kdk hucreler sentetik
maddeler gibi alerji ya da bagka bir soruna neden
olmazlar. Sonugta kisinin kendi dogasina uygun
hicreler olmasi kullanimlarini cazip hale getirir.
Bedende ki her yer kok hicre kaynagi olarak
kullanilamaz. Bunun igin vicut konturunu bozan bir
yag depolanmasi olmali ve yag alindiktan sonra da
dokuda ki sarkmaya engel olacak bir doku kalitesi
bulunmalidir. Bu hicreler  yaslanmaya ve
yorgunluga karsi oldugu kadar artritler, néronal
hasarlar, bazi kanser turleri ve kalp krizi gibi ¢ok
farkh medikal problemlere revaskularizasyon ve
rejenerasyon ile yardim eder. Gelecek igin parakrin
fonksiyonlarinin iyi bilinmesi etkili tedavi sonuglari
icin oldukca 6nemlidir.
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