Tedavide Kok Hicreler

Oldiiriicii hastaliklarin birgogu, ya-
sam i¢in vazgecilmez olan bazi hiicre ve
dokularin, bir daha asla normale déndii-
rillemeyecek bigcimde dejenere oluguna
baglidir; 6rnegin seker hastaliginda
pankreasta insiilin yapict adaciklarin,
Parkinson hastaliginda (titremelerle
birlikte kas katilagmalari) ve Hunting-
ton koresinde (kalitsal istemdist hare-
ketler) beyindeki sinir hiicrelerinin de-
jenere olugu boyledir. Arastirmacilar,
uzun siire bu gibi hiicreleri, doku kiiltii-
rii yontemleriyle viicut diginda ¢ogalt-
may1 denediler. Amag viicutta eksilen
bu hiicrelerin yerine yenilerini koy-
makti. Ancak bu bagarilamadi; kanser
hiicrelerinin tiipte kolaylikla ¢ogaltila-
bilmesine kargin, saglikli hiicrelerin ¢o-
galmasi viicut disindayken duruyordu.

Son buluslar buna da bir ¢oziim ge-
tirdi. Arastirmacilar, cesitli dokularda
hiicrelerin anasi sayilan kok hiicreleri
(stem cells) viicut diginda aylarca ¢ogal-
tabildiler. Kok hiicreler, ait olduklar
dokuya verildiklerinde o dokunun nor-
mal hiicrelerini yeniden olustururlar.
Kok hiicre sinir sistemi, kas, kikirdak ve
kemikte bulunmustur; ayrica pankreas
adaciklarinda ve karacigerde de var ola-
bilecegi diisiiniilmektedir.

1991°de Stanford Universitesi'nden
(ABD) LL. Weissman, kemik iliginde
biitiin kan hiicrelerinin anasi olan kok
hiicreleri buldu. Yiiksek doz radyasyon
ya da ilag¢ tedavisi sonucu kemik iligi
tahrip olmus kanserli hastalar, kemik
iliginden elde edilen kok hiicrelerin
nakliyle tedavi edilebilirler. Nakledilen
kok hiicreler, biitiin kan hiicrelerini
olugtururlar. Arastirmacilar beyinde ii¢
cesit beyin hiicresinin (noron, astrosit,
oligodendrosit) kok hiicrelerini bulunca
sasirdilar; ABD Ulusal Nérolojik Hasta-
liklar ve Inme Enstitiisii’'nden McKay
“buluglarimiz kitaplardaki klasik bilgiy-
le ¢elisiyor” demektedir. McKay, labo-
ratuvarinda biiyiittiigii beyin kok hiic-
relerini, gen miihendisligi yontemleriy-
le Parkinson hastalig1 olusturulmug fa-
relere verdiginde, bunlardaki anormal-
liklerin kayboldugunu gézlemlemistir.
Weissman soyle demektedir: “Erigkin-
lerin karacigerinde ve pankreas adacik-
larinda da kok hiicreler bulunduguna
dair elimizde kuvvetli kanitlar vardir”.
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Her birkag bin doku hiicresinden
biri kok hiicredir; kok hiicrelere bu ka-
dar az rastlanmasina kargin, yiizeylerin-
deki 6zel molekiiller sayesinde oteki
hiicrelerden ayirt edilebilir ve dokular-
dan aynlabilirler. Bir hasta ya da verici-
den alinan bir doku 6rnegindeki kok
hiicreler laboratuvarda ¢ogalulabilirler.

Vericilerden elde edilen, dokuya
ozel kok hiicrelerin can sikici bir yani
vardir; 6rnegin kani olugturan kok hiic-
reler, kemik iliginin yerini almak iizere
bir hastaya nakledildikleri zaman hizla
béliinmeye baslarlar; her béliintiste kro-
mozomlarin ucundaki telomer denilen
cisimler daha kisalir; bunun sonucu ola-

rak nakledilen hiicreler zamanindan 6n-
ce yaslanir; bu onlarin béliinmesini si-
nirlandirabilir. Menlo Park’daki (Cali-
fornia) Geron firmasi bu nedenle doku-
lara 6zel kok hiicreleri farkli bir kaynak-
tan almaktadir: embriyonal tohum hiic-
releri. Bu hiicreler yaglanmazlar, kiiltiir-
de sonsuza degin yasaulabilirler ve vii-
cuttaki her hiicreyi olusturabilirler.
Farenin embriyonal kok hiicreleri,
canli ve ¢ok gen¢ embriyonlardan alinir.
Bunlar biiyiiyen embriyonlara enjekte
edildiklerinde, ¢ogalirlar ve her doku ti-
pini olusturabilirler. ABD’de ayn1 yon-
tem yasal nedenlerle insanlarda kullani-
lamamaktadir. Fakat Johns Hopkins
Universitesi kadin-dogum profesirle-
rinden John D. Gearhart, bu engeli de
agmanin yolunu bulmustur. Insanlarda-
ki disiiklerden elde ettigi yumurtalik
ve erbezi 6ncii (gonad precursor) hiicre-
lerini, embriyonal tohum hiicreleri ola-

rak kullanmaktadir; ¢iinkii farelerde
bunun miimkiin oldugunu gérmiistiir.
Simdi Gearhart bu hiicrelerin her tiirlii
insan hiicresini olusturup olusturmadi-
gin1 arastirmaktadir. Bu hiicreler bagi-
siklik sistemleri gorev yapmayan farele-
re nakledildiklerinde tiimorler olustur-
maktadir. Bu tiimorlerde ¢ok ¢esitli in-
san hiicrelerine rastlanmistir. Bu hiicre-
lerin, insan doku ve kok hiicreleri i¢in
tilkenmeyecek bir kaynak olmast umu-
du dogmustur. Yakin bir gelecekte Ge-
arhart bu deneylerin ayrintilarini ya-
yimlayacaktir.

Gegtigimiz yil birgok aragtirmaci,
hayvanlardan alinan embriyon kok
hiicrelerinin biyomiihendislik teknik-
leriyle dokuya 6zel hiicrelere doniistii-
riillebilecegini gostermistir. Ornegin, fa-
renin embriyon kok hiicreleri, kalp ka-
s1 ve beyin hiicrelerine doniistiiriilebil-
mistir. Insan embriyon kok hiicreleri-
nin nakli, bazi hastaliklarin tedavisinde
bir devrim yaratabilecektir. Ornegin
beyin hastaliklarinda “embriyon kok
hiicre bankalari”ndan alinan hiicreler,
gen mithendisligi yontemleriyle redde-
dilemez hale getirilecek ve bu hiicreler
beyin igine verilince beyin yenilene-
cektir. “Cekirdek nakli” denilen bir
yontemle, nakledilecek hiicreler hasta-
nin bagisiklik sistemince reddedilme-
yecek bir hale getirilebilirler. Ote yan-
dan her hiicre boliinmesinde daha kisa-
lan kromozom ug¢ cisimlerinin (telo-
mer) kisalmasini énleyecek telomeraz
enzimi iizerinde c¢aligilmaktadir. Nor-
malde telomeraz yapmayan hiicrelerde,
telomeraz geni etkinlestirilesince, bu
hiicreler kiiltiirlerde sonsuz boliinmeye
baslamaktadirlar.

Kok hiicre tedavisinde bazi tehlike-
ler de vardir. Ornegin verilen kok hiic-
reler kanser haline gegebilir. (Kanser
hiicreleri de sonsuz béliiniir). Kok hiic-
reler gen tedavisinde de bir ¢igir aca-
caktir. Burada zorluk, tedavi edici geni
hastanin hiicreleri igine sokmakur. Te-
davi edici gen kok hiicrelerine sokula-
rak hastaya verilirse, bu zorluk da yenil-
mis olacaktr. Bu yontemlerin 5 yil igin-
de, istenilen insan hiicresini yaratabile-
cek hale gelmesi beklenmektedir.
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