KORDON KANI
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Kordon kani "‘y
saklanmasinin ge-
rekliligi konusunda
bilim cevrelerinde hentiz tam bir fikir
birligi yok. Bazi arastirmacilar sadece
ailelerinde ilik nakli gerektirebilecek
hastalik 6ykiisti bulunan ailelerin be-
beklerinde bu uygulamanin yapilmasi-
ni savunuyor. Bazi arastirmacilarsa,
kék hticre ¢alismalarindaki hizli gelisi-
mi g6z ontine alarak herkesin bu al-
ternatifi kullanmasini 6nermekte.
Clnkid, kék htcreler, vicudun tim
dokularina déniisme kapasitesine sa-
hip olduklari, bircok hastaligin tedavi-
sine 1s1k tuttuklar icin ¢ok degerliler.
Ancak basarili bir kék hiicre nakli ger-
ceklestirebilmek icin, kék htcrelerin
nakledilen kisiye uygun olmasi sart.
En uygun kok hiicreler de elbette ki-
sinin kendi kék hcreleri. Bu nedenle
pek cok anne-baba, bebeklerini gele-
cekte herhangi bir hastaliga karsi ko-
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rumak, kok hticre nakli ge-

rektiginde htcre sikintisi

cekmemek icin bebeklerinin
kordon kanini saklamak istiyor.

Ote yandan, kordon kamnin kék
hticre iceren tek kaynak olmadigini, ya-
sam boyu kemik iligi, cevre kan1 gibi do-
kularin bu yénden kullanilmaya devam
edilebilecegini de belirtmek gerekiyor.
Bu nedenle, dogum sirasinda kordon
kani saklanmamus bireyler bir kayba ug-
ramiyor. Tek istisna aplastik anemi has-
tahigr (kemik iliginde hiicre {iretiminin
olmamasi). Bunun da ¢ocuklarda gortl-
me sikligi en az 10.000’de 1. Eriskinde
olusabilecek kalp, sinir hiicre hastalikla-
r1 icin kordon kanmnin kurtarici olacagi
yontindeyse giicli kanitlar bulunmuyor.
Ticari beklentiler, deneysel verilerin ge-
reginden fazla 6nemde tanitilmasina yol
aclyor.

Bebegin dogumundan sonra gébek
kordonu icinde kalan kana kordon ka-

[LIGI

Kok hiicre bakimindan
oldukc¢a zengin bir kaynak

olan kordon kaninin saklan-
masina, ¢ok degil 1980’li yil-

larda baslanmis. Simdilerdeyse,
Avrupa ve Amerika’da bir¢cok
kordon kani bankasi kurulmus du-
rumda. Amag, pek cok hastaliga sifa
olabilecek kok hiicrelere ait toplu bir
yer yaratmak ve hastalara nakletmek
lizere aranan ozelliklere sahip kok hticre-
lere kolayca ulasabilmek. Ulkemizde de ilk
banka 1994 yilinda Ankara Universitesi’nde
kurulmus. Ozel bankalarsa, amaglar biraz
farkli olsa da, topluma goz kirpmaya basladi.
Peki ama her yeni dogan bebegin kordon kanini
saklamak gercekten gerekli mi?

n1 deniyor. Bebek, bu kordonla anne-
siyle arasindaki besin ve oksijen alis-
verisini saglayan plasentaya bagli. Ya-
kin bir zamana kadar plasenta, gobek
kordonu ve icindeki bu degerli kan
atilmaktaydi. Ancak, hematopoetik
(kan yapan) kok hiicrelerden zengin
oldugu anlasildiktan sonra, 6zel yon-
temlerle toplanip saklanmaya baslan-
di. Bu kok hiicreler, tim kemik iligi
htcreleri harap olmus bir kisinin ilik
gorevini yeniden normale dondtrebi-
lecek kapasitede. Bu yiizden uygun
kosullarda pihtilasmadan, hizla topla-
nan ve hticre zedelenmesine yol acma-
dan, yine uygun kosullarda donduru-
lan bu hiticreler cesitli nedenlerle ke-
mik iligi calismayan ya da hasta ilige
sahip olan kisilere tekrar sagliklarina
kavusma sansi veriyor. Bu kani topla-
ma islemini genelde kadin dogum uz-
manlar1 ya da bu konuda deneyimli
ebeler gerceklestiriyor. Ancak, dogum



sirasinda anne ve bebegin ihmal edil-
memesi icin bu islemi doktor ya da
ebenin yapmasimi uygun bulmayan
kuruluslar da var.

ilk Adimlar

insanlarda ilk kordon kani nakli
1988’de HLA (doku tiplendirmesi) uy-
gun kardesten gerceklestirilmis. Fran-
sa’da Fanconi Aplastik Anemi tanisi
olan bir hastanin annesinin gebeligi
sirasinda yeni bebegin hastaligi tasi-
madigr ve iki kardesin doku tiplerinin
uygun oldugu tespit edildikten sonra,
normal dogum sirasi kordon kani top-
lanmis. Bu doku, nakle kadar -196 °C
de saklanmis. Gerekli hazirliktan son-
ra nakledilen gébek kordon kani, has-
ta cocugun tiim hematolojik paramet-
relerinin iyilesmesini saglamis. Daha
sonra akraba olmayan bireyler arasin-
da kok hiicre nakillerinde elde edilen
olumlu sonugclar, kordon kani banka-
larinin gelismesine ve bu kék hiicre
kaynaginin daha yaygin kullanilmasi-
na olanak vermis. 1992’de New York
Kan Merkezi biinyesinde ilk kordon
kani bankasi faaliyete gecmis ve ulus-
lararasi kordon kani nakli icin kayit
sistemi kurulmus. 1993’de ilk kez ak-
raba dist bir vericiden kordon kani
nakli gerceklestirilmis.

Avrupa’daki kordon kani bankalari-
nin timd resmi kurulus. Clnkd bura-
da 6zel bankalarin kurulusuna izin
olusmamis. ABD’deyse dénceleri yal-
nizca resmi ya da kar gilitmeyen
kurumlar devredeyken, daha sonra
6zel ve kar amacli kuruluslar hizla art-
maya baslamis. Bu durumda konunun
reklam boyutu éne ¢ikmis ve konu da-
ha fazla ilgi uyandirmaya baslamis.
Yani konunun son zamanlarda giin-
demde olmasinin esas nedeni, kordon
kani hakkindaki bilimsel gerceklerde
son yillarda cok biyik bir degisiklik
oldugu icin degil. Ayrica son bes yilda
embriyo kaynakli kék hiicrelerle ilgili
cok 6nemli ilerlemeler, toplumun ve
bilimsel cevrelerin ilgisini kék hiicre
iceren tiim dokulara yénlendiriyor.

Turkiye’deki ilk kordon kani ban-
kastysa 1994’de Ankara Universitesi
blinyesinde kurulmus. Bu bankada
100 tinite kadar kordon kani, ailede
hasta olan baska bir cocuk bulunmasi
nedeniyle saklanmakta. Bunlardan
6’styla nakil yapilmis; 20’si artik kendi

vericileri icin kullanim geregi ortadan
kalktig1 ya da yeterli doku uygunlugu
saglanamadigindan Diinya K6k Hiicre
Verici Banka kayitlarina aktarilmas.
Tirkiye’den bu sekilde Uluslararasi
Akraba Dist Kordon Kani Veri kayitla-
rina giren baska banka bulunmuyor.
Ankara Universitesi Doku Bankasi, ay-
rica yurtdisinda kordon kani tarama
yetkisine de sahip ve Eurocord’a tye.
Eurocord Avrupa’da kordon kani nak-
li uygulayan merkezlerin olusturdugu
bir organizasyon.

Ankara Universitesi disinda, Hacet-
tepe Tip Fakiiltesi Thsan Dogramaci
Cocuk Hastanesi btinyesinde de faali-
yet gOsteren bir banka bulunuyor.

Son iki yil icinde de, istanbul ve Anka-
ra’da bazi 6zel bankalar otolog (ilerde
sadece kendileri i¢in kullanilmak (ize-
re) kullanim amaciyla faaliyete gecti.

Kemik Iligi Yerine
Ozellikle 16semi ve bazi kalitsal
hastaliklar igin kemik iligi nakli en iyi
ve tek tedavi sansi. Kemik iligi naklin-
de, saglikli bir vericiden alinan kok
hiicreler hastalikli hticrelerin yerini
aliyor. Ancak, herhangi bir verici bul-
mak yeterli olmuyor. Ayni doku tipine
sahip bir verici bulmak gerekiyor. So-
run, milyonlarca farkli doku tipinin
bulunmasindan kaynaklaniyor. Bu
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yiizden, milyonlarca insan bu is icin
gondlli olsa da uyumlu bir doku bul-
mak cok zor oluyor ve pek ¢ok hasta
icin zamaninda bir verici bulunami-
yor. Iste, gobek kordonu kani nakli
bazi cevrelerde hala deneysel kabul
edilse de, bu hastalar icin ikinci bir
sans ve umut anlamina geliyor.
Kordon kani naklindeki en 6nemli
unsurlardan biri, doku (HLA) uyumu.
HLA antijenleri (Human Leucocyte
Antigen-insan Lékosit Antijeni), doku
uygunluk antijenleri olarak tanimla-
nan, viicudun kendi htcreleri ile ya-
banci hiicreleri birbirinden ayirt etme-
sine yarayan molekiiller. HLA boélgele-
ri, nakil icin alic1 ve verici arasindaki
doku uyumunu belirliyor. HLA uyu-
mu tam olmadig1 durumlarda, dokular
karsilikli birbirlerini reddediyor ve na-
kil basarisiz oluyor. Bazen de, nakledi-
len doku hastanin viicudunu diisman
olarak gortiyor ve ona karsi savas aca-
rak GVH (Graft Versus Host) hastaligi-
na neden oluyor. Verici hticrelerinin
alic1 hicrelerine karsi gelistirdigi bu
reaksiyon daha c¢ok karaciger, cilt,
mukoza, sindirim sistemi htcrelerine
karsi gelisiyor ve iki yil icinde hastala-
rin %50’sinde ortaya cikiyor. Kordon
kani kok htcre nakillerinde, hticrele-
rin antijenik yapisi hentiz tam gelis-

Avantajlar

*Kordon kaninin toplanmasi anne ve bebek
icin bir risk olusturmuyor. Hizli bir bicimde kolay-
ca toplaniyor. Oysa kemik iliginin alinmasi igin, ve-
riciye aci veren, yiiksek maliyetli cerrahi islemler
gerekiyor.

*Yeni dogan, bagisiklik sistemi heniiz sekillen-
mediginden, yeni bir ev sahibine uyumun en iyi
gerceklesebildigi bir model. Bu nedenle kordon
kani nakillerinde graft versus host hastaligi gibi is-
tenmeyen reaksiyonlar daha az gelisiyor.

*Kemik iligi nakli icin alici ile verici arasinda
cogunlukla tam bir doku (HLA) uyumu olmasi ge-
rekiyor. Kordon kani naklindeyse tam bir uyum ol-
masa da basari saglanabiliyor.

*Saklanan kordon kanindaki kok hiicreler, ge-
rekli oldugu durumda hemen kullanilabilecek du-
rumda oluyor. Bu ozellik, hastaliklarin ilerlemesi-
ni onleyebilmek icin en kisa siirede tedavinin zo-
runlu oldugu durumlarda 6nem kazaniyor.

*Radyasyon, kimyasallar ve enfeksiyonlar gi-
bi dis etkenler nedeniyle ister istemez zarar géoren
kemik iligi ya da kan kok hiicrelerinin aksine za-
rarli etmenlerle karsilasmamis, daha genc ve sag-
Ikl hiicrelerdir.

*Gerektiginde cogaltilmalan kemik iligi kok
hiicrelerine gore daha hizlidir.

*Viriis tasima ihtimali duistiktiir.
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memis oldugundan bu oran ¢ok daha
dastk.

Sonu¢ olarak vericiyle hastanin
HLA antijenlerinin birbirine uyumu ne
kadar yiiksekse naklin basari olasiligi o
kadar ytkseliyor. HLA antijen uyumu
aile icinde % 30- 40 gibi ytiksek olasilik-
lara ulasabiliyor. Aile disinda bir kisi-
den doku uyumuysa ¢ok dustk bir ola-
silik. HLA antijenlerine 6zel kan testle-
riyle bakiliyor ve nakil icin en az 5 an-
tijenin uyumlu olmasi sarti araniyor.
Kordon kani naklinin basarisi alictya
uyumlu kok hiicrenin yamsira bu hiic-
relerin miktarma da bagl.

Toplama ve Saklama

Kordon kani, bebek dogar dogmaz
ilk 10 dakika icinde, gébek bag kesil-
dikten sonra gobek baginin plasenta

Dezavantajlar_

* Kordon kaniyla yapilan tedavilerde dene-
yim sinirhidir.

* Kordon kani kok hiicreleri ileri yaslarda
ortaya cikabilecek bazi genetik hastaliklari tagsi-
yabilir. Bu durumda vericideki genetik hastalik-
larin aliclya aktarilma riski vardir. Coziim olarak
bazi kurumlar kanin alinmasindan dnce verici ai-
le tarafindan detayli ve aile gecmisini de kapsa-
yan bir form doldurulmasini isterler.

*Kordon kani kemik iligine gore daha az sa-
yida kok hiicre icerir. Bu icerik de genelde 40
kg lizerindeki kisilerde yetersiz kalir. Bu yiizden,
bu tedaviden yalnizca ¢ocuklar yararlanabiliyor.
Ancak, bu hiicrelerin cogaltilarak kullanilmasiy-
la ilgili calismalar yapiliyor.

*Kordon kani nakli sonrasinda kok hiicrele-
rin faaliyete ge¢mesi, kemik iligi ya da kan kok
hiicrelerine gore daha yavas. Bu siirecin uzun ol-
masi hastalarin enfeksiyon kapma olasiligini ar-
tinyor.

*Kordon kani kok hiicrelerinin ne kadar
stire saklanabilecegi heniiz kesinlik kazanmadi.

*Kordon kaninin saklanabilmesi icin Kordon
Kani Bankalarina licret 6denmesi gerektiginden
bu yolla tedavilerin toplumun tiim kesimlerine
ulasmasi kolay degil.

tarafinda kalan boélimiinden aliniyor
ve pthtilasmay1 6nleyici madde iceren
kan torbasi icine toplaniyor. 35-200
ml arasi ortalama 120 ml kan toplani-
yor. Uluslararas1 standartlara gore
toplanan kan 60 ml’den az oldugunda
dondurulup saklanmak icin yetersiz
kabul ediliyor. Toplanan kanin 36 sa-
at icinde kordon kani bankasi labora-
tuvarina gonderilmesi gerekiyor. Bu
stire icinde oda 1sisinda saklanmasi,
kesinlikle dondurulmamasi gerekli.
Laboratuvarda bir takim islemlerden
gecirilen kanin yapilan testler sonucu
nakilde kullanmak icin giivenli oldu-
gu belirlenirse, bir hastaya gerekene
kadar 6zel yéntemlerle dondurulmus
olarak -196 °C’de siv1 azot tanklarin-
da saklaniyor. Dondurulan htcreler,
daha sonra gerek duyuldugunda ¢6zi-
lerek tedavide kullaniliyor.

Kordon kani farkli bicimlerde top-
lanabiliyor. Steril ortamda dogum
odasinda plasenta hentiz ayrilmadan
toplamak seceneklerden biri. Plasenta
ayrildiktan sonra hemen laboratuvara
alinip burada da toplanabilir. Kordo-
nun erken kesilmesi sonucu toplanan
hticre miktari, ulasilabilecek maksi-
mum dizeylerdedir. Bakteriyel bulas-
ma da bu yoéntemde minimumdur.
Toplama sirasinda kordon kani top-
lanmast icin gelistirilen 6zel toplama
sistem ve torbalar1 kullanilabilecegi gi-
bi standart kan torbalar1 ya da enjek-
tor de kullanilabiliyor. Kanin saklan-
masinda da iki farkli yéntem s6z ko-
nusu. Islem gérmeden tam kan sak-
lanmasi htcreleri yipratmamak icin
tercih edilirken, yer darlig1 nedeniyle
kok hicrelerin ayristirilarak tiplerde
saklanmasi da olasi. Dogumun normal
ya da sezeryenle olmasiysa kék hiicre
icerigini cok az etkiliyor.

Alinan kordon kanmin saklanabil-
mesi icin anne kaninda ve kordon ka-
ninda degisik bulasict hastaliklarin
olup olmadigi kontrol ediliyor. Yapi-
lan diger testlerse kordon kaninda
kok hiicre sayisinin ve canliiginin tes-
pitine y6nelik. Kordon kani tizerinde
mutlaka yapilmasi gereken inceleme,
toplanan kan hacmi, toplanan mono-
niikleer hiicre sayisi, ve hematopoetik
kok hiticre sayisini gosteren CD34+
hiicre sayisi.

Bir bagka tartisilan nokta bu hticre-
lerin en fazla ne kadar saklanabilece-
giyle ilgili. Kordon kaninin uzun stre



saklanilabilecegine inanili-
yor. Ancak bu alan ¢ok yeni
oldugundan bu siirenin ne
kadar olabilecegi hakkinda
kesin bir yorum yapilami-
yor. Yine de en az 10 yil icin
saklanabildigini séylemek
olasi. Bu stirenin, gelisen =
tip sayesinde ileride artaca-
81 distindliyor. Nitekim ya-
kin bir zamanda ABD’de ya-
yimlanan bir calismada 10
yili asan 6rneklerin de kék
hiicre icerigini korudugu
gosterilmis.

Kordon kanlarnin saklah‘dtﬁl SIvVI a;ot tanklar

Nakil Tipleri

Kisinin kendi kanindan alinmis kék
hticrelerin yine ayni kisiye verilmesi
otolog, hasta olan kisiye ikizinden
alinmis kék hicrelerin nakline de sin-
jeneik nakil deniyor. Kendinden ya da
ikizinden alinan koék hiicre nakli disin-
daki tiim nakillereyse allojenik nakil
deniyor. Bunlardan otolog kordon ka-
n1 nakli son derece ender rastlanan
bir durum. Diinyada yalnizca 1 kisiye
uygulanmis. Clinkd herhangi bir ¢o-
cukta kendi kok hiticrelerinin nakliyle
tedavi edilebilecek bir hastalik olus-
masi olasiligr 1000’de 1 ile 200,000°de
1 arasinda. Ayrica, ¢ocukluk lésemisi
icin ¢ocugun kendi kordon kaninin
kullanilmasi, l6seminin kordon kanin-
da da bulundugu distndldiginden
neredeyse hi¢ yapilmayacak bir sey.
Sonu¢ olarak cocugunuzun kordon
kanini saklamak yalnizca nakille teda-
vi edilebilecek 16semi gibi bir hastalig1
olan bagka bir cocugunuz oldugunda
anlamli. Yeni dogacak bebeginizin
hasta kardesiyle arasinda doku uyu-
mu olmasi olasiligi da doértte bir. Bu
da kesinlikle denemeye deger bir ola-
silik. Eger béyle bir durumda degilse-
niz ancak yine de aileniz icin yeni do-
gacak bebeginizin kordon kanimi sak-
lamak istiyorsaniz 6zel bankalar bu ta-
lebinizi belli bir ticret karsiliginda kar-
silayabiliyor. (Yaklasik olarak ilk yil
icin 1500 $, sonraki her yil icin de
100$) Ancak dtinyada oldugu gibi
Tirkiye’de de resmi kuruluslar kor-
don kaninin bu amacla saklanmasini
dogru bulmuyorlar.

Ornegin, Amerikan Pediatri Akade-
misi'ne (AAP) gére rutin bir bicimde
gobek kordon kanlarinin toplanmasi-

n1 ve depolanmasini desteklemek icin
yeterli bulgu bulunmuyor. Kordon ka-
ninda bulunan hitcreler, ender olgu-
larda yasami tehdit eden l6semi ya da
diger cocuk hastaliklarinin tedavisin-
de kullanilabiliyor. Ancak AAP uz-
manlar1 kordon kaninin biyolojik bir
sigorta gibi kisiye 6zel saklanmasinin
pek de akillica bir secim olmadigini
ddstntyorlar. Kordon kanmin potan-
siyel kullanimi hala kisith oldugun-
dan, kordon kami bankaciliginin yal-
nizca bir aile tiyesinde bir kék hticre
nakline gereksinim oldugu ya da ola-
bilecegi durumlarda disiindlmesi ge-
rektigini belirtiyorlar. Ote yandan ebe-
veynleri tipki organ bagisinda oldugu
gibi, gereksinimi olan yabancilara yar-
dim edebilmek icin herhangi bir tGcret
6demeden bebeklerinin kordon kanini
ulusal kék hiicre bankalarina bagisla-
malar1 konusunda destekliyor. Kor-
don kanmin, hematopoetik hiticreler
kullanilarak tedavi edilebilecek bir
hastalikla ilgili gecmisi olmayan bir ai-
lece gelecekte kullanimina iligkin bir
s6z vermek, gercekdist olmakla birlik-
te yeni ebeveylerin de sémuriilmesi
anlamina geliyor. Kordon kanlarinin
toplum yararina saklanmasiysa biiytik
bir sikintiy1 giderebilir. Bu yiizden bu
alanda tzerinde durulmasi gereken
nokta kordon kani bagislarinin artiril-
masl.

Ne Kadar Yaygin

Su ana kadar tiim diinyada gercek-
lesen kordon kani nakli sayis1 3500’0
asmis durumda. Lésemi, bu yéntemle
en sik tedavi edilen hastalik. Ayrica di-

ger kanser tirleri, bagisiklik sistemi
hastaliklar1, kalitsal hastaliklar (meta-
bolik ve nerolojik), kemik iligi hasta-
liklari, dogustan gelen metabolik du-
zensizlikler de bu tedaviden yarar go-
ren hastaliklardan. Yoéntem bugiline
kadar kalp ve sinir hastaliklarinin te-
davisi i¢in uygulanmamuis.

Yakin zamana kadar kordon kani
kék hiicreleri miktarin azlig1 nedeniy-
le yalnizca cocuk hastalarda kullanilir-
ken son zamanlarda erigkinlerde de
olumlu sonuclar alinmaya baslanmis.
Bu da uygulamanin daha yayginlasa-
bilecegi yéntinde bir gelisme. Ayrica
genel olarak kok hiicreler konusunda
Universite ve biyoteknoloji sirketleri
gibi bir¢ok kurulus yogun calismalar
ylritiyor. Her gecen giin hem kor-
don kani hem de diger doku kaynakli
kok htcrelerle ilgili yeni sonuclar ya-
yinlaniyor.

Arastirmalar kék hticre naklinden
sonra enfeksiyon ve graft vs. host ris-
kini azaltmak icin yeni yollar bulmak
ve bu hastaligin mekanizmasini anla-
mak; kok hicrelerin sayisini laboratu-
var kosullarinda artirmak ve bdéylece
daha bitytk ve daha gilicli dozlarda
kok hticre elde edebilmek; hastalikli
kok hiicrelerin genetik olarak dtizelte-
bilmek; htiicre dokularini ve organlari
olusturan kok hticrelerin potansiyeli-
nin kesfetmek gibi hedefler dogrultu-
sunda devam ediyor.

Derleyen: Meltem Yenal Coskun
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