
Santral sinir sistemi hücrelerinin rejeneras-
yon yeteneğinin olmadığı 1928 yılında 
Ramon tarafından açıkça belirtilmişti 

(22). Son yıllara kadar kabul gören bu görüşe 
rağmen son 10 yıl içinde yapılan çalışmalar ile 

yetişkin travmatize edilmiş insan hipokampu-
sunda da yeni nöronların geliştiği gözlemlen-
miştir. Sonuç olarak; 1998 yılında Erikson ve 
ark. insan hipokampusunda dentate gyrusda 
yeni nöronların varlığını göstermiştir (15). 
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4 Nörolojik hastalıklarda tedavi ve kür oldukça zordur. Bunun nedeni santral sinir sisteminde 
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iliğinden elde edilen kök hücrelerin hasarlı beyinde nöronal ve vasküler fenotipler oluşturarak 
tamir sürecine yardım ettiği de gösterilmiştir. Endogen tamir sürecinin uyarılması en iyi tedavidir. 
Kök hücreler trofik iyileşmeyi sağlanmakta, endojen nöronlar, astrositler ve damarları uyarmakta, 
ayrıca büyüme faktörlerinin salgılanmasına ve antienflamatuar etkileri ile de çok yönlü iyileşmeyi 
sağlamaktadırlar. Kök hücre çalışmalarım sonucunda elde edilen veriler ışığında nörolojik hasta-
lıklarda kök hücre çalışmalarının etkili ve güvenli bir tedavi metodu olduğunu söyleyebiliriz.
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4 Cells of the central nervous system were once thought to be incapable of regeneration. This 
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derived cells developing neuronal and vascular phenotypes and aiding in repair of injured brain. 
These findings ave fuelled excitement and interest in regenerative medicine for neurological dise-
ase. These include cell therapy approaches in which cells are delivered intracerebrally or intraspi-
nally and these cells are infused by an intravenous or intraarterial route. Stem cell and regenerati-
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the target neurological disease. Neuronal tissue injury involves destruction of multiple cell types. 
Therefore, the regenerative strategy will need to restore not only neural elements but supportive 
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function involves trophic and stimulating effects on endogenous neurones, astrocytes and blood 
vessels. This trofic effect appears to be a characteristic of stem cells. Endogenous repair processes 
is the best target for therapy. The effevtiveness of cell therapy will be more related to the capacity 
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ferentiate into neurones and integrate directly into a complex nervous system. My results of stem 
cell therapy is an effective and promising procedure for neurological disease.
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Ayrıca, kemik iliğinden elde edilen kök hücrele-
rin hasarlı beyinde nöronal ve vasküler fenotip-
ler oluşturarak tamir sürecine yardım ettiği de 
gösterilmiştir (22). Bu olumlu gelişmelere rağ-
men yetişkin santral sistemi içindeki çok çeşitli 
hücrelerin bulunması, her bir hücrenin görevle-
rinin farklı olması daha işin başında hücre 
temelli tedavilerin stratejisi için ayrı bir deza-
vantaj oluşturmakta ve bu tür çalışmalar için 
ümit kırıcı olmakta idi. Bununla birlikte yapılan 
çalışmalarda iyi hazırlanmış hücrelerle doğru 
endikasyonlar ve kök hücrelerin uygun yerleşti-
rilmesi ile başlangıç için oldukça tatmin edici 
sonuçların alınmaya başladığı her geçen gün 
artan yayınlarla da anlaşılmaktadır. Son 10 yıl-
lık çalışmalara baktığımızda özellikle kök hüc-
reler ile progenitör hücrelerin yetişkin insan 
santral sinir sisteminde yapısal nöroplastisite 
potansiyeline sahip oldukları birçok kez ispat-
lanmıştır. 

Stratejik olarak kök hücre tedavilerinde birinci 
önemli nokta; hangi tip nörolojik hastalarda 
hangi hücrelerin kullanılacağıdır. Goldman fark-
lı hücrelerin şu şekilde kullanılmasını önermek-
tedir (18).
 
•	 Nöronal progenitör hücreleri, tek nöronal 

fenotip hastalıklarında, örneğin Parkinson 
hastalığında,

•	 Karışık progenitör hücre havuzlarını, sınırlı 
sayıda farklı fonotiplerin kaybı ile karakterize, 
spinal kord yaralanmaları ve motor nöropati-
ler gibi hastalıklarda, 

•	 Glial ve oligodendrositik progenitör hücreleri, 
myelin hastalıkları tedavisinde,

•	 Nöral kök hücrelerini ise lizozomal depo has-
talıklarında ve diğer enzim yetersizliklerinde 
kullanılmasını önermektedir. 

Kök hücre tedavilerindeki ikinci önemli nokta 
bu hücrelerin hastaya zarar vermeyecek tarzda 
ve uygun bir biçimde hazırlanmasıdır. Bunun 
için hücrelerin GMP (Good Manufacturing 
Practise) standardında hazırlanması esastır. 

İnsan sağlığı için üretimi yapılan her ürünün 
üretimin tüm aşamalarında ve hasta uygulama-
larında yüksek kalite seviyesine sahip olması 
gereklidir. Bu bağlamda son yıllarda önce tavsi-
ye kararı olarak başlayan sonra ABD ve Avrupa 
Topluluğu üyeleri tarafından uygulanması mec-
buri kılınan kararlara göre her türlü kan ve kan 
ürünü, doku, kök hücre bankacılığı, hücre ve 
gen tedavi ürünlerinin GMP koşulları altında 
üretimlerinin yapılması gerektiği bildirilmiştir.

Günümüzde hücre ürünleri artık bazı tedaviler-
de kullanılmaktadır. Bu tedaviler için gerekli 
hücreler periferik kan veya diğer kaynaklardan 
toplanır ve takiben çoğu kez değişik manüplas-
yon ve depolama işlemlerine tabi tutulurlar. Bu 
aşamada final ürünün güvenirliği ve kalitesi son 
derece önemli olup, bu amaçla değişik düzenle-
meler ve kurallar dizisi oluşturulmuştur. Bu 
kurallardan en önemlisi iyi üretim koşullarını 
(GMP) ve kalite kontrol sistemlerinin kalite 
güvenlik programının içinde yer almasıdır. GMP 
uygulamaları hücrenin toplanması, işlenmesi, 
saklanması, dağıtımı, uygulanması aşamaları ile 
personel eğitimi, ekipman, laboratuvar özellik-
lerine uzanan bir alanda her şeyi kontrol eden 
bir kalite güvenlik sistemidir. GMP bu anlamda 
ürünlerin standardizasyonunu, kalite ve güvenli-
ğini sağlayan, uygulamaları ve hastayı gözeten 
düzenlemelerdir.

Türkiye’de gerçekleştirdiğimiz tüm kök hücre 
uygulamalarında GMP standartlarında hücreler 
kullanılmıştır. 

Kök hücre tedavilerinde üçüncü önemli noktada 
bu hücrelerin uygun biçimde yerleştirilmesidir. 
Bu yerleştirme hastalığa göre değişmektedir. 
Dolayısı ile her hastalığı ayrı biçimde ele almak 
gerekmektedir. 

Son 3 yıldaki kişisel kök hücre uygulamalarım-
da 3 ayrı hastalıkta kök hücreleri kullandım. 
Bunlar:
•	 Stroke geçiren hastalarda
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•	 Spinal kord yaralanması olan hastalarda
•	 ALS hastalarında kök hücre uygulamalarıdır.

Bu makalede her 3 grup için de dünyada yapılan 
uygulamaları ve kendi uygulamalarımı ve sonuç-
larını vereceğim. Ayrıca, kök hücre uygulanan 
diğer nörolojik hastalıklar ve kök hücre uygula-
maları ile ilgili bilgiler aktaracağım.

Kök hücrelerin hasarlı bölgelere doğru göç ede-
bildiği bilinmektedir (47). Bu nedenle hücrelerin 
hastaya verilmesi sırasında hangi yolun öncelikle 
tercih edilebileceği de önemlidir. Yani bu hücre-
lerin intravenöz veya intraarteriyel yollar ile mi 
verileceği yoksa intratekal yolun mu deneneceği 
ya da direkt olarak intraserebral veya intra spinal 
doku içine mi enjekte edileceği çok önemlidir. 
Seçilecek kök hücre uygulama yöntemleri hasta-
nın patolojisine göre değişmektedir, gerektiğinde 
maksimum etki için tüm yolların aynı anda kulla-
nılması gerekebilmektedir. 

Bu konudaki diğer bir önemli nokta da kök 
hücre uygulaması sürecinde kök hücre mobili-
zasyonuna yardım eden cytokine (örn.: granu-
locyte colony stimulating factor), chenokine 
(örn. SDF-1) veya IDNF gibi trofik ve büyüme 
faktörleri ile GDNF gibi glial nörotrofik faktör-
lerin kullanılıp kullanılmayacağıdır. Bu konuda 
birçok yayın olmasına ve kök hücre ile birlikte 
kullanıldıklarında iyileşmeyi arttırdığı yolunda 
yayınlar olmasına karşılık henüz kesinleşmiş 
veriler yoktur (22,28,34).

Santral sinir sisteminde anjiogenesis ve nöroge-
nesis birlikte oluşmaktadır. Bu nedenle sinir 
dokularının iyileşmesinde anjiogenesis önemli 
rol oynamaktadır. Kök hücre uygulamalarındaki 
diğer bir önemli nokta da kök hücrelerin anjio-
genesisi arttırmasıdır. Bu nedenle özellikle inme 
vakalarında fonksiyonel iyileşmede etkin rol 
oynadığı bildirilmektedir (37).

Literatüre baktığımızda gerek araştırmalar ve 
gerekse insan uygulamalarını değerlendirdiği-

mizde kemik iliğinden elde edilen hücreler, 
multipotent progenitor hücreler, kordon kanı 
hücreleri ve nöral kök hücrelerin uygun olgular-
da uygun kriter ve yaklaşımlarda tedavi amaçlı 
kullanılabileceğini ortaya koymaktadır (25). 
Oluşabilecek komplikasyonlar ve etik kuralları 
göz önüne aldığımızda da otolog olarak elde 
edilmeleri uygun olacaktır (46).

Kök hücre tedavilerindeki temel amaç herkesin 
beklentisinin aksine bir hücre yenileme ve dola-
yısı ile hasarlı bölgelerde yeni dokular yaratma 
değildir. Duraklamış doku iyileşmesine özellik-
le trofik katkılar sağlayarak, myelin tamiratları-
nın gerçekleşmesini temin ederek ve belkide en 
önemlisi endojen kök hücreleri uyararak tamira-
tın devamlılığını sağlayarak katkı sağlamaktır 
(2,9,10,26).

NÖROLOJİK HASTALIKLARDA 
REJENERATİF TEDAVİ YAKLAŞIMLARI

Nörolojik hastalıklarda kök hücre ve rejeneratif 
yaklaşımlar birkaç kategoride değerlendirilebi-
lir. Literatürü değerlendirdiğimizde kök hücre 
uygulanan nörolojik hastalıkları 4 grupda topla-
yabiliriz. 

Birinci grup; kök hücre uygulamalarının akut 
safhadaki hastalıklarda kullanılmasıdır. Bu grup 
içinde inmeler, travmatik beyin veya spinal kord 
yaralanmaları, neonatal hipoksik ve iskemik 
ensefalopatiler veya perinatal asfiksiler yer 
almaktadır. Akut safhada kök hücre kullanmak 
gerek etik ve gerekse hukuki açıdan birçok soru-
nu beraberinde getirmektedir. Çünkü yasaları-
mız daha çok her türlü tedavinin uygulanmasın-
dan sonra tedaviye yanıt alınamayan hastalarda 
yeni tedavi yöntemlerinin kullanılmasına uygun-
dur. Bu nedenle kök hücrelerin başlangıçta kro-
nik hastalarda kullanılması daha uygundur. 

İkinci grup kronik nörodejeneratif hastalıklardır. 
Bu gruptaki hastalıklar içinde ALS (Amyotrophic 
Lateral Sclerosis), Parkinson, Huntington hasta-
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lığı ve Alzheimer hastalığı kök hücre uygulama-
ları için uygun şartlara sahiptir. Bu hastalıklar 
içinde özellikle ALS, gerek ilerleyici ve fatal 
sonuçlanması ve gerekse tedavisinin olmayışı 
nedeni ile bu grup içinde öncelikle kök hücre 
uygulanması uygun olanıdır. 

Üçüncü grupda kronik inflamasyon ve immüno-
lojik nedenlere bağlı hastalıklar vardır. Bunlar 
içinde kök hücre uygulamaları için en uygun 
olan hastalık Multiple Sclerosis’dir.

Dördüncü grupta ise özellikle çocuklarda görü-
len genetik hastalıklar yer almaktadır. Bu hasta-
lıklar içinde literatürü incelediğimizde nöronal 
ceroid lipofuscinosis, mukopolisakkaridozlar ve 
lökodistrofiler kök hücre uygulamaları için 
uygundur.

Görüldüğü üzere nörolojik bilimlerde kök hücre 
uygulamaları geniş bir yelpazede tedavi için 
yeni olanaklar sunmaktadır. 

Bu makalede tedavi amaçlı insan uygulamaları-
nın yapıldığı hastalıkları ve kök hücre sonuçla-
rını aktarmaya çalışacağım. 

İNME’DE KÖK HÜCRE UYGULAMALARI

Serebral iskemi; nöronların, astrositlerin, oligo-
dendositlerin, endotelial hücrelerin de dahil 
olduğu çok sayıdaki hücrenin birlikte tahrip 
olduğu bir hastalıktır. Dolayısı ile serebral iske-
mideki tedavi stratejisi yalnızca nöral element-
lerin tamir olması değil aynı zamanda damarlar 
gibi bu dokuları besleyen yapıların da tamir 
olmasını gerekli kılmaktadır. 

Bu kadar kompleks bir tedavinin yalnızca ilaç-
larla ve rehabilitasyon programları ile sağlana-
bilmesi olanaksızdır. Bu nedenledir ki serebral 
iskemi büyük morbilitelerle ve hatta mortalite 
ile sonlanan bir hastalıktır. İstatistiklere göre 
A.B.D'de ölümle sonuçlanan hastalıklar içinde 
3. sırada, dünyada ise 2. sırada bulunmaktadır 

(22). İnme için erken kök hücre uygulaması 
henüz uygun olmadığından strateji geç dönem 
uygulamalarıdır. Amaç tamir işlevini uyararak 
tamir sürecini canlandırmaktır. Dolayısı ile 
nörogenesis, anjiogenesis ve sinaptogenesisin 
uyarılması gerekmektedir. Yapılan preklinik 
çalışmalarda kök hücrelerin endojen tamir 
mekanizmalarını harekete geçirdiği ve aynı 
zamanda hasarlı bölgedeki vaskülarizasyonu 
artırdığı gösterilmiştir. Bu olumlu sonuçlar 
nedeni ile ilgili ReNeuron bio teknoloji kurulu-
şu Amerika’da FDA onayını da alarak Pitssburg 
Üniversitesi’nde inme geçiren hastalarda kök 
hücre uygulamalarına başlamıştır. ReNeuron bu 
çalışmasında nöral kök hücreleri kronik inme 
geçirmiş hastalarda tedavi amaçlı olarak kulla-
nacaktır. Kemik iliğinden elde edilen mezanşi-
mal kök hücreler de inme tedavisinde başarı ile 
uygulanmaktadır. Mezanşimal hücreler ile yapı-
lan klinik öncesi çalışmalarda bu hücrelerin 
intraserebral, intraarteriyel ve intravenöz uygu-
lamalarının olabileceği ve hepsi ile de fonksiyo-
nel düzelmelerin sağlanabileceği gösterilmiştir 
(1,8,11,27,54). Bang ve ark. otolog mezanşimal 
kök hücreler ile inme geçirmiş 30 hasta üzerinde 
kök hücreleri IV yolla vererek yaptıkları çalış-
ma sonucunda, bu tedavinin fonksiyonel iyileş-
meleri de sağlayabilen güvenli bir yöntem oldu-
ğunu bildirmiştir. Yapılan çalışmalarda enfarkta 
bağlı gelişen kavitelerde bu tedavi sonrasında 
belirgin bir azalma olmadığı da gösterilmiştir. 
Hatta direkt kavite içine kök hücre verilerek 
yapılan çalışmalar da kistik yapı içinde kök hüc-
relerin besleneceği damarsal yapıların gelişme-
mesi nedeni ile bu hücrelerin yaşama ve işlevsel 
olabilme özelliklerinin fazlaca olamadığı ve 
sonuçları etkilediği de gösterilmiştir (1,8,9,23). 
Dolayısı ile elde edilen iyi yöndeki fonksiyonel 
kazanımlar yeni hücrelerin gelişmesinden çok 
kök hücrelerin trofik etkileri ve endojen tamir 
sürecini stimüle etmelerine bağlıdır (44).

Kök hücre çalışmalarımda, inme geçiren ve kro-
nik süreçte bulunan 2 hastaya 3.5 yıl önce GMP 
standardında hazırlanmış otolog mezanşimal 
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kök hücreleri navigasyon eşliğinde yerleştirdim. 
Hastalardan birinde enfarkt sahası yaklaşık par-
yetal yerleşimli 5x3x2 cm genişliğinde idi. Bu 
hastada kök hücreleri daha çok kavite içerisine 
olacak biçimde verdik. Diğer hasta da ise bazal 
ganglion yerleşimde 2x1x1 cm’lik bir enfarkt 
sahası mevcuttu ve GMP standardında hazırlan-
mış otolog mezanşimal kök hücreleri navigas-
yon eşliğinde enfarkt sahası etrafına birkaç 
farklı yönde yerleştirdik. Birinci hasta yalnızca 
hemihipoestezide azalma olduğunu ifade etti ve 
daha ileri bir gelişme olmadı. İkinci hasta ise 
preoperatif dönemde tekerlekli iskemleye bağlı 
ancak yardımla ayakta durabilir ve yardımla 
birkaç adım atabilirken post op dönemde kendi 
günlük işlerini yapacak kadar düzeldi. Bu fonk-
siyonları geçen 3.5 yıla rağmen koruyabilmek-
tedir. Dolayısı ile iyileşmesi kalıcı olmuştur. 
Biraz önce izah etmeye çalıştığım gibi bu iyileş-
meler büyük olasılıkla kök hücreler sayesinde 
oluşan trofik etkilere bağlıdır ve kalıcı endojen 
iyileşmeyi stimüle ettiğini ve hastanın bundan 
çok yararlandığını açıkça göstermektedir. Çünkü 
hasta bir kök hücre yerleştirmeden 4.5 yıl önce 
inme geçirmişti ve her türlü tedaviyi almış 
olmasına karşılık hiçbir olumlu gelişmeye sahip 
olmamıştı. Bu bulguları literatürdeki sonuçlar ve 
yorumlarla da karşılaştırıldığında inme tedavisin-
de gelecekte kök hücrelerin daha yaygın ve 
güvenle uygulanacağını rahatlıkla söyleyebiliriz. 

KRONİK DEJENERATİF 
HASTALIKLARDA KÖK HÜCRE 
KULLANIMI: ALS
 
ALS (Amyotrophic Lateral Sclerosis) kök hücre 
uygulamalarında ön planda bulunan hastalıklar-
dan biridir. Bilindiği gibi ALS spinal kord ve 
kortikal motonöronların progressif kaybı ile 
karakterize fatal bir hastalıktır. Etiyolojisi ile 
ilgili çalışmalar devam etmektedir (6,19).

Hastalığı durduracak ve iyileşmeyi sağlayacak 
bir tedavi yoktur. Yalnızca semptomlar üzerinde 
sınırlı bir etkiye sahip Riluzone haricinde başka 

bir ilaç da bulunmamaktadır (4). Yapılan hayvan 
çalışmalarında kök hücre transplantasyonunun 
etkili olduğu gösterilmiştir. ALS’de kök hücre-
nin ne şekilde etki ettiği konusundaki araştırma-
lar devam etmektedir (16,35,45).

ALS tedavisinde kök hücreler intratekal yol ile 
de verilmişse de elde edilen yararlı etkiler çok 
kısıtlı kalmıştır. Janson ve ark. intratekal olarak 
enjekte ettikleri CD34+ hücreler ile 6-12 ay 
takipte bir yan etki görmemelerine karşın etkili 
bir klinik iyileşme de gözlemlemediklerini 
belirtmiştir (24).

Mazzini ve ark. otolog kemik iliğinden elde 
edilen hematopoetik hücreleri 7 hastaya Th7-
Th9 seviyesinde spinal kord içine yerleştirmiş-
tir. Üç yıllık takip sonucunda hastalarda belirgin 
kazanımlar olduğunu göstermiş ve ALS hastalı-
ğında spinal kord içine “otolog mezanşimal" 
kök hücrelerin direkt enjeksiyonunun güvenli, 
önemli akut veya kronik toksisite göstermeyen 
ve iyi tolore edilen bir yöntem olduğunu belirt-
mişlerdir (30-33,51).

Bu sonuçlar nedeni ile ALS hastalarına kök 
hücre uygulaması ile ilgili olarak Amerikan 
Aastrom Laboratuvarı ile birlikte bir program 
hazırlandı. Bu program çerçevesinde Türk yasa-
larına da uygun olacak şekilde onam formları, 
etik kurul kararları gibi gerekli hazırlıklar yapıl-
dıktan sonra ALS hastalığında terminal dönem-
de veya terminal döneme yaklaşmış hastalar 
seçildi. Hastalarda beyin sapına ait bulgular da 
olduğundan hücrelerin C1-2 laminektomi yapı-
larak yüksek servikal bölge ve alt beyin sapı 
içine yerleştirilmesine karar verildi. Hazırlanan 
hücrelerin hepsini bu hassas bölgeye vermek 
tehlikeli olacağından kalan hücreler subarakno-
id bölgeye yerleştirildi ve IV olarak işlem 
tamamlandı. Bu uygulama, 13 hastaya kemik 
iliğinden elde edilen otolog hematopoetik pro-
genitor hücreler verilerek gerçekleştirildi. Direkt 
enjeksiyon yönteminin seçilmesindeki en önem-
li faktör ALS hastalarında kan-beyin bariyerinin 
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sağlam olmasından kaynaklanıyordu.

Ameliyat sonrası çekilen MRI’lar da herhangi 
bir hasar tespit edilmedi (Şekil 1). Hastaların 1 
yıllık takip sonucunda 9 hastanın Bulbar 
Score’larının ve Norris Skalası değerlerinin pre-
operatif döneme göre daha iyi durumda olduğu 
ve yapılan ENMG testlerinde de iyileşmenin var  
olduğu görüldü (Şekil 2, 3). Üç hasta ise 1 yıllık 
süreçte akciğer enfeksiyonu ve MI nedeni ile 
kaybedildi. Elde edilen sonuçlar ALS hastalı-
ğında kök hücre uygulamasının alternatif bir 

tedavi olarak kullanılabileceğini göstermiştir. 
Bu çalışmada diğer bir önemli nokta ise operas-
yonda araknoid membranda bir kalınlaşma tes-
pit edildiğinden patoloji için gönderilen arakno-
id membranlarda 8 hastanın 5’inde lenfositik 
araknoidit varlığının tespit edilmesidir. Bu bulgu 
hastalığın etiyolojisinin aydınlatılmasında olduk-
ça önemli bir bulgu olarak durmaktadır. (14).

ALS hastalığında kök hücre uygulamalarının 
önü açılmış bulunmaktadır. 

SPİNAL KORD YARALANMALARINDA 
KÖK HÜCRE UYGULAMASI

Travmatik spinal kord yaralanmaları tüm dün-
yadaki önemli sorunlarından biridir. Santral 
sinir sisteminin bu tür yaralanması ile dokudaki 
hücre kayıpları fazla olmakta, ciddi myelin 
kayıpları oluşmakta ve nöral bağlantıların yeni-
den kurulması adeta olanaksız hale gelmektedir. 
Bu nedenle yalnızca dekompresyon ve FTR 
yöntemleri ile yeterli bir sonuç almak mümkün 
olmamaktadır. Buna karşılık transplante edilen 
kemik iliğinden elde edilen hematopoetik kök 
hücrelerin, hasarlı dokulardaki hücreleri yenile-
diği ve myelin kılıflarını tamir ettiği gösteril-

Şekil 1. ALS için kök hücre uygulamasından sonra post op 
MRI'da herhangi bir hasar görülmemiştir.

Şekil 2. Aynı hastanın preop ENMG tetkiki ALS lehinedir.

EMG Summary Table

L. BICEPS
L. TRICEPS
L. FRONTALIS
L. TIB ANTERIOR
L. GASTROCN (MED)

IA

N
N
N
N
N

FİB

2+
2+
1+
2+
2+

PSW

1+
2+
1+
2+
1+

Fasc

None
None
None
None

1+

H.F.

1+
None
None
None
None

Spontaneous

Amp

1+
1+
2+

Giant
Giant

Dur.

1+
N
2+
3+
3+

PPP

1+
1+
2+
2+
2+

MUAP

Pattern

Discrete
Discrete
Reduced
Reduced
Discrete

Recruitment
Needle EMG

Şekil 3. Aynı hastanın post op ENMG tetkikinde rejenerasyonun başladığı lehine bulgular mevcuttur.

EMG Summary Table

L. BICEPS
L. TRICEPS
L. TIB ANTERIOR
L. GASTROCN (MED)

IA

N
N
N
N

Fib

3+
3+

None
1+

PSW

1+
None
None
None

Fasc

2+ (fast)
2+ (slow)

None
1+

H.F.

1+
None
None
None

Spontaneous

Amp

2+
2+
N

Giant

Dur.

3+
2+
N
3+

PPP

2+
2+
N
2+

MUAP

Pattern

Reduced
Reduced

N
Reduced

Recruitment
Needle EMG
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miştir (2,12,28,37,56,57). Son yıllarda yapılan 
yayınlarda gerek otolog kemik iliğinden elde 
edilen hematopoetik kök hücrelerin ve gerekse 
göbek kordon kanından elde edilen kök hücrele-
rin kronik spinal kord yaralanması olan hastalar-
da belirgin yararlar sağladığı gösterilmiştir 
(25,40,41,47).

Uluslararası literatürdeki bu olumlu yayınlar 
nedeni ile kronik spinal kord yaralanması olan 
hastalara kök hücre uygulaması ile ilgili olarak 
Amerikan Aastrom Laboratuvarı ile birlikte bir 
program hazırlandı. Bu program çerçevesinde 
Türk yasalarına uygun olacak şekilde onam 
formları, etik kurul kararları gibi gerekli hazır-
lıklar yapıldıktan sonra aşağıdaki kriterlere uyan 
9 hasta seçildi. Hastalar en az 6 ay önce Spinal 
Kord yaralanması geçirmiş olmalı idi. Hastalara 
FTR dahil olmak üzere her türlü tedavi denen-
miş ve yapılan tetkiklerinde tam spinal kord 
kesisi olmadığı gösterilmiş olmalı idi. Nörolojik 
olarak ASIA grade A sınıflamasında bulunmalı 
ve operasyon öncesinde ventilatör desteğine 
bağlı durumda olmamalı ve bu tedaviye engel 
oluşturacak tıbbi bir hastalığı bulunmamalı idi. 
Hastaların otolog hücreleri Amerikan Aastrom 
Laboratuvarında hazırlandı ve dondurulmuş 
hücreler - 80 derecede gönderildi. Hastaların 
hasarlı bölgesi operasyonda ekspoze edildikten 
sonra hücreler özel olarak ısıltıldı ve normal 
vücut ısısı sıcaklığına geldikten sonra hasarlı 

dokular içine yerleştirildi. Artan hücreler suba-
raknoid uzaklığa yerleştirildi ve IV olarak da 
verilerek işlem tamamlandı. Bu işlemlerde kul-
lanılan kök hücreler için progenitor bir hücre 
havuzu tercih edilmiştir, çünkü yukarıda belirtil-
diği gibi bu tip bir travmadan sonra değişik 
hücre tipleri hasar gördüğünden bu dokuların 
tamiri için de bir hücre havuzuna gereksinim 
vardır. Literatür bilgileride bu tezi desteklemek-
tedir (17,43). Bu nedenle otolog hemotopoetik 
progenitor kök hücreler kronik spinal kord yara-
lanmaları için en uygun hücreleri içermektedir. 
Sonuç olarak, ameliyattan 3 hafta sonra bütün 
hastalarda his seviyelerinde belirgin düzelme 
olurken, kas kuvvetlerinde de tespit edilebilir 
düzelmeler oluşmuştur (13). Bu düzelmeleri izah 
anlatabilmek kemik iliğinden elde edilen kök 
hücreler ile yapılan araştırmaları değerlendirdi-
ğimizde öncelikle yerleştirilen kök hücreler 
myelin oluşturan hücrelere dönüşebilmektedir-
ler. İkinci olarak bu hücreler nöronlara dönüş-
mekten çok aksonal rejenerasyona yön gösteren 
ekstrasellüler matriksde düzenlemeler oluştura-
bilmektedir, üçüncü ve en önemlisi de bu hücre-
ler nöral ağ ve iletişim sistemini reorganize 
edebilmekte ve endogen kök hücreleri tamir 
yönünde uyarabilmektedirler (37). Ayrıca, hema-
topoetik kök hücreler birçok sitokini sekrete 
edebilmekte ve dolayısı ile de nöronal progeni-
tor hücrelerin differensiyasyonuna ve yaşaması-
na olanak sağlamaktadırlar (34,46,52). Görüldüğü 

Şekil 4. Spinal kord yaralanması olan hastada preoperative SSEP'de bilateral negative yanıt gözlemlendi.

Nerve /sites

R. TIBIAL MALLEOUS
1. Pop fossa
2. Cortex
3. Pop fossa
4. Cortex

Lower SEP
P40
ms

38,55

Amp
µV

0.30

Patient ID: 06000328
Sex: Female

Age: 37 Years 5 Months
Date of Test: 17.1.2006

Nerve /sites

R. MEDIAN
1. Erb's
2. Cortex
3. Erb's
4. Cortex
L. MEDIAN
1. Erb's
2. Cortex
3. Erb's
4. Cortex

Upper SEP
N9
ms

8,90

8,90

8,90

N20
ms

18,90

18,70

22,70

N20
µV

0,80

0,92

1,1
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üzere kronik spinal kord yaralanması geçirmiş 
hastalara verilen kök hücreler sanılan ve iddia 
edildiği gibi spinal kord içinde kaybolmuş ya da 
tasarlanmış hücrelerin yerine geçmek gibi bir 
işlevi yapmamakta fakat çalışması durmuş bir 
tamir sürecini çok yönlü olarak yeniden başlata-
bilmektedir. Bu nedenledir ki yerleştirdiğimiz 
her kök hücre ameliyatından sonra her hastada 

farklı olmak üzere iyileşmeler tespit ettik. Bu 
iyileşmeleri de gerek MRI ve gerekse elektrofiz-
yolojik testler yaparak teyit ettik (Şekil 6, 7). 
Hastaların preop SSEP’leri ile postop SSEP’leri 
karşılaştırıldığında belirgin düzelmeler tespit 
edilmiştir (Şekil 4, 5). Elde edilen veriler yuka-
rıda açıklanan ve araştırmalarla elde edilen tez-
leri desteklemektedir. Çalışmamız küçük bir 

Şekil 5. Post op 10. günde SSEP'da pozitif fakat uzamış yanıt elde edilebildi.

Nerve /sites

R. TIBIAL MALLEOUS
1. Pop fossa
2. Cortex

Lower SEP
N20
ms

17,05

P40
ms

39,45

Patient ID: 06000328
Sex: Female

Age: 37 Years 5 Months
Date of Test: 04.2.2006

Amp
µV

0,42

N50
ms

45,45

P64
ms

60,55

Nerve /sites

R. TIBIAL MALLEOUS
1. Erb's
2. Cortex

Upper SEP
N20
ms

20,35

P40
ms

0,59

Amp
µV

27,20

Şekil 6. Aynı hastanın preoperative MRI'nda C5-6 seviyesin-
de spinal kordda ileri hasar mevcuttu.

Şekil 7. Post op 3. ayda MRI'da spinal kor da belirgin 
kalınlaşma gözlemlendi.
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seriyi içermesine rağmen, geçen takip süresince 
hücrelerin otolog olması nedeni ile de herhangi 
bir komplikasyon görülmemiştir. Hastalar kaza-
nımlarını halen devam ettirmekte ve hatta bazı 
hastalarımız yeni kazanımlarla iyileşmelerine 
devam etmektedir. Servikal travma geçiren has-
talarımız içinde özellikle kol ve parmaklarındaki 
iyileşmeler nedeni ile resmi kuruluşlarda bilgi-
sayar başında iş yapabilir hale gelenler vardır, 
ayrıca bazı hastalarımız kol, sırt ve bacak kasla-
rındaki gelişmeler nedeni ile havuzda kendi 
başlarına yüzebilir hale gelmişlerdir. Paralel 
barda kendi başına bacaklarını kullanarak yürü-
meye başlayan ve mesane kontrolleri çok daha 
iyi hale gelmiş hastalarımız mevcuttur. Tüm bu 
gelişmeler ise yalnızca 1 kez kök hücre verilme-
si ile sağlanmıştır. Yurtdışında kürler halinde 
tedaviye devam edildiğini bildirir bilgiler mev-
cuttur. Özetle, kronik spinal kord yaralanması 
olan hastalarda kök hücre uygulamalarının etkili 
ve güvenli bir tedavi yöntemi olduğunu söyleye-
biliriz (13,49). 

MULTİPLE SCLEROSİSDE KÖK HÜCRE 
UYGULAMALARI

MS dünyada giderek artan bir sıklıkla oluşan kür 
anlamında bir tedavisi olmayan önemli demiye-
linizan hastalıklardan biridir. Literatürde yaygın 
bir biçimde MS’de, insanlarda kök hücre uygu-
lamaları ile ilgili yayınlar mevcuttur ve giderek 
artmaktadır. Literatürde yüzlerce olgudan oluşan 
büyük seriler vardır (5,7,36). Elde edilen sonuçlar 
oldukça tatmin ve teşvik edicidir. Sorun burada 
da nasıl bir yöntem ile bu hücrelerin kullanılaca-
ğıdır. Nöroloji ile birlikte ortak protokoller ile 
yapılması daha doğru olacaktır. Kök hücrelerin 
gerek MS’de ve gerekse nöroinflamatuvar has-
talıklarında myelin hasarını düzelterek remyeli-
nizasyonu sağladıkları gösterilmiştir (26,29,42). 
Dolayısı ile literatürde kök hücreleri güçlü anti-
inflamatuvar etkileri yanı sıra remyelinizasyon 
üzerindeki direkt tamir edici etkileri nedeni ile 
MS gibi demyelinizasyon gösteren hastalıklarda 
tavsiye edilmekte ve giderek daha yaygın bir 

biçimde kullanılmaktadır (39,55).

PEDİATRİK METABOLİK 
HASTALIKLARDA KÖK HÜCRE 
UYGULAMASI

Özellikle pediatrik yaş grupunda görülen meta-
bolik hastalıklar progresif ve fataldır. Çoğunlukla 
genetik olarak kritik enzimlerin olmayışı nedeni 
ile de anormal protein ve glikolipidlerin lizozo-
mal depolanmasına neden olmaktadır. Dolayısı 
ile de belirgin ve etkili bir tedavileri de bulun-
mamaktadır. Tedavideki strateji santral sinir sis-
temi içinde bulunması gereken bu enzimlerin 
yerine konulmasıdır. Krivit 2004 yılında alloje-
nik hematopoetik kök hücrelerin lisosomal depo 
hastalıklı ve lokodistrofili hastalar üzerinde kul-
lanıldığını bildirmiş ve 500 olguluk bir seri 
yayınlamıştır (22). Sonuçlar oldukça tatmin edi-
cidir. Aynı şekilde Krabbe’s hastalığında da 
insanlar üzerinde başarılı kök hücre uygulama-
ları bildirilmiştir (22). Kök hücrelerin bu tip 
hastalıklarda yararlı olmasının nedeni kök hüc-
relerin beyine penetre olarak mikroglial hücrele-
rin infiltrasyonuna eşlik etmesi ve dolayısı ilede 
kaybolan enzimlerin yerine geçmesine yardımcı 
olmalarıdır. Bu gelişmeler nedeni ile de Amerika 
Birleşik Devletleri’nde FDA bu hastalıklarda 
tedavi olarak kök hücrelerin uygulanmasına izin 
vermiştir.

Yine literatür incelendiğinde pediatrik grup için-
de serebral palsi gibi hastalıklarda da kök hücre 
kullanımını teşvik eden yayınlar mevcuttur (3).

DİĞER NÖROLOJİK HASTALIKLARDA 
KÖK HÜCRE

Literatürü incelediğimizde giderek artan oranda 
birçok nörolojik hastalık için kök hücre uygula-
maları alternatif bir tedavi metodu olarak yer 
almaktadır. Bunlar içerisinde intrakranial trav-
malarda, brakial pleksus yaralanmalarında, 
Alzheimer’s hastalığında, Parkinson hastalığın-
da ve hatta epilepsi tedavisinde ileriki dönemler-
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de kök hücre uygulamalarının yapılabileceğini 
söyleyebiliriz (20,21,38,48,50,53).

SONUÇ

Nörolojik hastalıklarda tedavi ve kür oldukça 
zordur. Bunun nedeni santral sinir sisteminde 
nörogenesisin sınırlı olması, iyileşmeyi gecikti-
ren aktif inhibitörlerin varlığı ve glial skar doku-
sunun iyileşmeyi engellemesidir. Endogen tamir 
sürecinin uyarılması en iyi tedavidir. Kök hücre-
ler trofik iyileşmeyi sağlanmakta, endojen 
nöronlar, astrositler ve damarları uyarak büyü-
me faktörlerinin salgılanmasına ve antienflama-
tuar etkileri ile de çok yönlü iyileşme sağlamak-
tadırlar. Kök hücrelerin kompleks sinir sistemi 
içinde yalnızca nöronlara dönüşerek iyileşme 
oluşturduğunu söylemek olası değildir. Bu 
nedenle gelecekte çok daha yaygın olarak nöro-
lojik hastalıklarda kök hücreler kullanılacaktır. 
Önemli olan hangi kök hücresini hangi hastalık-
larda ve ne şekilde kullanılacağı ile ilgili ortak 
protokoller oluşturarak bu tedavilerin artık daha 
fazla vakit geçirmeden başlamasıdır. Bu konuda 
biz bilim insanları kadar sivil toplum kuruluşla-
rı ve hükümet organlarına da büyük sorumluluk-
lar düşmektedir. 
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