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Sevgile Ran Bankacdar,

Tiim kan bankasi ¢alisanlarina mutlu ve sagliklt yeni bir
yil diliyoruz. 2011 yili iilkemiz icin de giizel ve hayirl olsun.
Bu yil kan bankacilig1 agisindan neler getirip neler gotiirecek
hep beraber bekleyelim ve gorelim. Saglik Bakanligi Tedavi
Hizmetleri Genel Miidiirliigti Performans Yonetimi ve Kalite
Gelistirme Daire Bagkanlig1’'nin doner sermaye ek ddemeleri
ile ilgili problemlerimizi bu yil icerisinde ¢dzecegi inancinday1z.
Bizler dernek olarak kan bankaciligi ile ilgili her konuda
destege haziriz.

Bizleri, Damla’y1 yazilariyla destekleyen arkadaslarimiza
tesekkiirlerimizi sunuyorum.

Bu sayimizda Istanbul Universitesi Tip Fakiiltesi Pediatrik
Hematoloji — Onkoloji BD ve Kan Merkezi’ nden Prof. Dr.
Giilyiiz Oztiirk “Kék Hiicre, Hiicresel Tedavi-Rejeneratif
Tip” baglikli yazistyla bizleri ayrintilt bir sekilde bilgilendiriyor.

Dr. Nuri Solaz “Kan Bagisinda Gozlenen Yan Etkiler”
konusunu deneyimlerini katarak bizlere aktariyor.

Ayrica Dernek ve Vakfimizin Bagkani Prof. Dr. Mahmut
Bayik “Akut Transfiizyon Reaksiyonlar1 Yo6netimi, Izlenmesi
Gereken Yollar” adli derlemesini bizlerle paylasiyor.

Kan ve Kan Uriinleri Rehberi’nin yeniden gozden gegirilmis
baskis1 tamamlanmak iizere; yakinda yayimlanacak.

Bizlere www.kmtd.org.tr ve www.kan.org.tr adresinden
ulasabilirsiniz. Her konuda yazilarinizi bekliyoruz.

Sevgiyle kalin, goriigmek iizere

Dr. Ramazan ULUHAN
Tiirkiye Kan Merkezleri ve Transfiizyon Dernegi
1. Baskani
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Kok Hiicre,
Hiicresel Tedavi-Rejeneratif Tip

» Prof. Dr. Giilyiiz OZTURK

Uzun yillar siiren ¢aligmalarin sonucunda pluripotent
hematopoietik kok hiicre (HKH) grubu saptanmigtir. Uzun
siireli kemik iligi kiiltiirleri de, HKH’lerin daha 6nce
olusturulmus bir stromal tabakada kiiltiire edilebilecegini,
bu nedenle kok hiicrelerin ¢cogalmasinin destekleyici stroma
ile ilintili oldugunu gostermistir. Bunu izleyen ¢aligmalar
kok hiicrenin yerlesme “homing” 6zelligine yonelmistir.
Tiim bu ¢aligmalar, nadir ve az sayidaki ancak esas kok
hiicre 6zelliklerini tasiyan hiicreleri tanimlamaktir.

Genom projeleri devrinde, kok hiicrenin genetik yapisi
da tanimlanmistir. Yenilenme genlerinin HKH’lerde ¢ok
yiiksek oranda eksprese oldugu ve kompetisyon da bozulursa
malign ¢ogalmalara neden olabilecegi gosterilmistir. Son
zamanlarda, HoxB4, HoxA9, Bmi-1, FGF-1, Notch, Wnt
gibi bazi proteinlerin kok hiicre kaderini belirledigi
gosterilmistir. Fazla eksprese edildiklerinde 16semiye yol
acabilecegi de saptanmistir. Tiim bu caligmalar sonrast,
hematopoietik kok hiicrelerin nonhematopoietik dokulara
degisebilme ozelligi, plastisite ortaya konmustur. In vitro
kosullarda erigkin kok hiicrelerin hematopoetik kok hiicre
(HKH), mezenkimal kok hiicre (MKH) ve noral kok hiicre
(NKH) i¢in ayr1 ayr1 ¢ogalmast saglanmistir. MKH’ler
adiposidler, kondrositler ve osteoblastlara farklilagirken,
fetal beyinden elde edilen NKH’lerin noronlara, astrositlere
ve oligodendrositlere farklilagiklar1 saptanmistir. Ancak bu
doku spesifik kok hiicrelerde, HKH’lerin aksine, in vivo
fonksiyonu 6l¢gmek cok zordur; bunun tek disinda kalan
doku karaciger, MSS, testislerdir.

Kok Hiicre

Boliinerek kendini yenileyerek sayilarini devamli sabit
tutan, kan, karaciger ve kas gibi 6zellesmis gorev yapan
organlar1 olusturabilen ve farklilagsma yeteneginde olan
primitif nitelikte olan hiicrelerdir (19).

Tiirleri:

a. Totipotent kok hiicreler: Sinirsiz farklilagsma ve farkh
yonlere gidebilme 6zelliginde olan kok hiicrelerdir. Bu
hiicreler embryo, embryo-sonrasi tiim doku ve organlar ile
embryo-dist membranlarin ve organlarin kaynagimni olusturan
kok hiicre tiirleridir.

b. Pluripotent kék hiicreler: Organizmada bir¢ok
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dokunun olugsmasina kaynak olusturan kok hiicrelerdir.

c. Unipotent kok hiicreler: Coklu yetili kok hiicresi ve
bu hiicrelerin boliinmesi sonucu olusan ve tek bir yonde
farklilagmak iizere programlanmis hiicrelerdir.

Kok hiicre, hem kendini yenileme yetenegine sahip, hem
de ozel hiicre tiplerine doniisebilir. Viicudun pek ¢ok hiicresi
(kalp hiicresi, deri hiicresi vb) 6zel bir islev icin
kosulandirilmistir. Kok hiicre 6zel bir hiicreye doniismesi
icin uyart alana kadar kosullanmamis olarak kalir.
Cogalabilme ve 6zellesebilme 6zellikleri kok hiicrelerin ¢ok
6zel olmasini saglar. Insan ve hayvanlarda yiiriitiilen
calismalarda bir grup kok hiicrenin viicuttaki herhangi bir
hiicre tipine degisim gosterebildigi belirlenmistir. Bu kok
hiicrelere “pluripotent” hiicre ad1 verilmistir, ciinkii bu
hiicrelerin bilinen 200 cesit hiicre tipinin tiimiine degisme
potansiyeli vardir. Bu 6zellikleri tasiyan hiicrelerin kaynagi
embryo’lar ve fetal dokulardir. 1981°de, arastirmacilar
laboratuvarda ilk kez fare embryonik kok hiicresini ¢cogaltmay1
basardilar, ancak insan kok hiicresiyle ayni sonucun
saglanmasi i¢in 20 y1l gerekti. 1998°de ilk kez arastiricilar
erken insan embryosundan pluripotent hiicreyi izole etmisler
ve kiiltiirde cogaltmay1 basarmiglardir.

Eriskin Tip Kok Hiicre

Ayn1 zamanlarda, yeni bir hiicre tipi daha tanimlandi :
“eriskin tip kok hiicre”. Erigkin tip kok hiicre, erigkinde
diferansiye (6zellesmis) bir dokuda (kan gibi) bulunan bir
indiferansiye hiicre grubudur. Bu hiicreler : a. Kaynaklandig1
dokunun 6zellesmis hiicre tiplerine doniisebilir, b. Viicutta
kendini yenileyebilir, c. Beyin gibi daha 6nce bu tip hiicre
icermedigi diisiiniilen dokularda da saptanmistir, d.
Kaynaklandig1 dokunun hiicreleri disinda bagka dokularin
hiicrelerine de doniisebilir, 6r. Kemik iligi hiicreleri kan ve
immun hiicrelere doniisebildigi gibi, son zamanlardaki
bulgulara gore ndron benzeri dokulara da dontisebilmektedir.
Boylece erigkin tip kok hiicre plastisitesi kavrami dogmustur.

Eriskin tip kok hiicre, genellikle boliinerek progenitor
veya prekiirsor hiicreleri olusturur, bunlar da diferansiye
olarak veya geliserek 6zel sekil ve gorevli “olgun” hiicrelere
doniisiirler (Or. kas hiicresi kasilmasi veya sinir hiicresinin
sinyal olusturmasi). Erigkin tip kok hiicre kaynagi, kemik
iligi, kan, kornea ve retina, beyin, cizgili kas, dis pulpasi,
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karaciger, deri, gastrointestinal sistem mukozasi ve pankreas
olabilir. Yapilan calismalar genellikle hematopoetik doku
kaynaklidir; erigskin kok hiicreler pek cok hastalikta
denenmistir; bu asamada tiim viicut hiicrelerini olusturabilecek
bir kok hiicre izole edilememistir. Erigkin tip kok hiicreler
nadirdir ve taninmalari, izole edilmeleri ve piirifikasyonlari
zordur. Transplantasyon icin yeterli hiicre saglanmasi zordur
ve eriskin tip kok hiicreler kiiltiirde sinirsiz iiremezler. Eriskin
tip kok hiicrelerin, son ¢aligmalarda, kemik iligi hiicresinden
noron ve beyin hiicrelerine doniigebildigi gosterilmistir,
ancak “plastisite” tam olarak anlagilamamistir. Eldeki verilere
gore, uygun ortamda, bazi erigkin tip kok hiicreler “genetik
olarak yeniden programlanabilir” ve bagka dokularin 6zelligini
tasiyan hiicreler tiretebilir. Embryo ve fetal doku kaynakl
kok hiicreler klonal 6zelliktedir, ancak eriskin tip kok hiicreler
nadiren bu 6zelligi tasirlar. Diger ilging bir bulgu da, kar-
ma hiicrelerin farkli dokular olusturabilme 6zelligidir (Or.
yag dokusu + kordon kani hiicrelerinden kan hiicreleri, kemik
hiicreleri vb elde edilmistir), ancak bu degisimde belki de
yag hiicresindeki hematopoetik kok hiicreler rol oynamaktadir.

Embryonik / Pluripotent Kok Hiicre

Embryonik Kok Hiicre, sonsuz iireme potansiyeline
sahiptir; bu 6zellik erigkin kok hiicrede yoktur. Pluripotent
Kok Hiicre, her ii¢ germ tabakasindan (mezoderm, endoderm
ve ektoderm) hiicreleri olusturabilir. Insanda pluripotent kk
hiicrenin tek kaynagi erken insan embryolart ve gonadlart
olusturacak fetal dokulardir. Embryonik kok hiicre “i¢ hiicre
grubu” denen hiicre grubundan kaynaklanir; bu hiicreler
erken embryo’nun (4 - 5 giin) blastosit denilen kismidir ve
kiiltiirde embryonik kok hiicreye doniistiiriilebilir, ancak bu
kiiltiire hiicreler embryo’nun normal gelisimindeki gibi
hareket etmezler. Embryonik germ hiicre fetal dokudan, yani
5 - 10 haftalik fetusun gonadal alanindaki primordial germ
hiicrelerden elde edilir; gelisme ilerledik¢e gonadal bolgeden
testis ve over, primordial germ hiicrelerden de yumurta ve
sperm gelisir. Embryonik kok hiicreler ve embryonik germ
hiicreler pluripotent’tir, ancak ozellikleri farklidir. Ozetle
embryonik kok hiicreler, totipotentdir, farklilasma kendilerini
yenileyebilme ozelligindedir, kiiltiir ortamlarinda
farklilagmadan 1-2 yil iireyebilirler, telomeraz aktivitesi
yiiksektir, yiiksek membran alkalen fosfataz aktivitesine
sahiptirler, oct-4 transkripsiyonal faktorii ekspresyonu var-
dir ve hayvan deneylerinde teratom olusturma ozellikleri
vardir .

Kok Hiicre Biyolojisinde Nis
Kok hiicrelerinin doku yenilenmesi, korunmasi ve
onarimindaki rollerini diizenleyen 6zgilin anatomik
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bolgelerdir. Nis, cogunlukla iligski kurdugu kok hiicreleriyle
yakin temas i¢indedir. Nis, kok hiicrelerinin sayica azalmasini
engellerken agir1 proliferasyonunu da kontrol altinda tutar.
Kok hiicrelerinin yagamlarini farklilasmadan siirdiirmelerini
saglar. Timor gelisiminde nis ile kok hiicreler arasindaki
etkilesimin bozuklugunu gosteren ¢alismalar rapor edilmeye
baslanmustir. Nisin islev bozuklugu cesitli patolojik olaylarin
kaynag olabilir. Nis, doku homeostazinda 6nemli unsurlardan
biridir ve kok hiicre ile yapilacak tedavilerde 6nemli hedef
bolgelerinden birini olugturabilir .

Kok Hiicre Kullanim Alanlar:

Hematopoetik Kok Hiicreler

Hematopietik kok hiicre, kan ve kemik iliginden izole
edilebilen, kendini yenileyebilen, 6zellesmis hiicrelere
diferansiye olabilen, kemik iliginden dolasan kana gecen,
programl1 hiicre 6liimiine “apopitozis” girebilen bir hiicredir.
Kemik iliginin 10-15.000 hiicresinden 1’i kok hiicredir.
Kanda bu oran, 1/100.000’dir. Bu nedenle elde edilmesinde
sitokinler (G-CSF) uyarici olarak kullanilmaktadir. Otolog,
allojenik ve sinjenik KHT lerde bu kok hiicreler kullanilir.
Periferik hiicreler daha kolay elde edilir, daha hizli engrafte
olurlar, ancak son yillarda kronik GvHH’a daha fazla neden
olmalar1 ¢aligma alanlarinda tartismalara yol agmaktadir.

Gobek kordonu hiicresi (GKK), 1980’lerin sonlarindan
beri kullanima girmistir. Fanconi aplastik anemili bir hastada
ilk kez basartyla kullanilmig ve kullanimi hizla artmistir. Bu
da allojenik GKK bankalarinin kurulmasina yol agmistir.
GKK hiicrelerinin, tiim germ tabakalarina ait hiicreleri
olusturma yetenegi vardir. En cok kok hiicre, erigkin kemik
iligi ve dolasiminda mevcut olmakla birlikte genelde, erken
gelisim donemlerindeki dokulardan elde edilen HKH’ler,
daha iyi cogalmalari, yerlesmeleri ve immiin sistem tarafindan
daha az rejekte edilmeleri nedeniyle transplantasyona daha
uygundurlar. GKK hiicrelerinde gestasyonla CD34+ hiicre
orani diigmekle beraber, bu hiicrelerin tizerindeki hiicre-
adezyon molekiillerinin ekspresyonu artmaktadir. Eriskin
kok hiicresi ile GKK hiicresi arasindaki en 6nemli fark
kantitatiftir .

Hematopoetik kok hiicrelerin kullanim alanlari, yiiksek
doz KT’i takiben (maligniteler) hizli hematopoetik
toparlanma, KI'nin yeniden yapilandirilmasi (SAA, immiin
yetersizlikler), biyoterapi (immiinoterapi, diger kok hiicrelere
dontistim) olarak siralanabilir. Diger kok hiicrelere
dontisiimleri, ilk kez beyin, kas ve karaciger hiicreleri igin
gosterilmistir .

Otoimmiin Hastaliklar
Kok hiicre kaynakli tedaviler, otoimmiin hastaliklarin
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tedavisinde cok onemli agilimlar sunmaktadir. Buradaki en
onemli sorun, 6zel hiicre tiplerinin diferansiasyonunun nasil
saglanacagi ve her tedavi yaklasimi i¢in hangi kok hiicre
tipinin kullanilacagidir. Sitokinler ve inhibitorleri ile gen
tedavisi halen gelismektedir, ama gelecekte tedavi icin yeni
bir alan olacaktir .

Diabet (Diabetes Mellitus - Tip I)

Pankreasin insiilin-yapic1 beta adacik hiicrelerinin
implantasyonu ile alinan basarili sonuglara ragmen, bazi
riskler nedeniyle bu yaklagim modelinin heniiz insanlarda
kullanim1 yayginlasmamustir. Embryonik kok hiicrelerinden
beta-adacik hiicrelerinin gelistirilmesiyle gerek miktar gerekse
“immiin tolerans” yoniinden ¢ok daha elverisli sartlar
saglanacaktir. Ancak heniiz kontrollii bir uygulama
yapilamamustir. Erigkin tipi kok hiicrelerin de insiilin yapan
hiicrelere diferansiye oldugu gosterilmistir. Diger bir
calismada, NOD farelerde hematopoietik KHT nun diabeti
onledigi, ancak hastalik oturunca adacik hiicresi
rejenerasyonuna katkida bulunmadigi gosterilmistir.

Sinir Sistemi

Giinlimiizde sinir sistemi hastaliklarinin énemli bir
kisminda tam sifa saglayan tedavi yontemleri
gelistirilememistir. Bunlar arasinda Parkinson hastaligi,
Alzheimer hastaligi, multipl skleroz, nérodejeneratif
hastaliklar ve travmatik sinir kesileri gelmektedir. Norolojik
hastaliklarda harap olan ya da kaybedilen hiicre tipi farkli
olmaktadir. Alzheimer hastaliginda kolinerjik néronlar,
Parkinson hastaliginda substansiya nigradaki dopaminerjik
noronlar, Amiyotrofik lateral sklerozisde ise santral ve
periferal néronlar, Huntington hastaliginda medium spinal
noronlar, tahrip olur. Farkli patogenezler nedeniyle norolojik
hastaliklarda hastaliga gore hiicre tedavisinin nasil
yapilacaginin spesifiklestirilmesi gereklidir. Or. beyin ya da
spinal kord zedelenmesi olanlarda lezyon yerinde “neurite
growth inhibitor molekiil Nogo-Anin ekspresyonunun arttig1
ve anti-Nogo A antikorlari verilerek inhibisyonun kaldirilarak
iyilesmenin saglandigi hayvan deneylerinde gosterilmistir.

Norolojide rejeneratif tipta, embryonik kok hiicreleri,
beyinden elde edilen noral kok hiicreleri, yetigskin kok
hiicreleri (kemik iliginden veya periferik kana G-CSF ile
mobilize), yetiskin kok hiicrelerinden elde edilen mezensiyal
kok hiicreleri, fetal kok hiicreleri kullanilmaktadir. Insan
embriyonik kok hiicrelerinin noronlara farklilagabilmesi ve
sinir kok hiicrelerinin varliginin gosterilmesi nedeniyle belki
sinir hiicrelerini zedeleyen hastaliklarin tedavisi miimkiin
olabilecektir. Onceki yillarda fetus beyin hiicrelerinin nakli
ile Parkinson hastaliginin tedavisinde elde edilen basarili
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sonuglar belki embriyonik kok hiicre teknolojisi yardimiyla
gelismeler gostermektedir. Embryonik kok hiicreler, gelisen
embryodan elde edilirler. Cogalma potansiyelleri fazla olup
teratom olusumuna yol agma riskleri vardir. Embryonik kok
hiicreleri pluripotent hatta totipotent olup, norolojik
hastaliklar iyilestirme potansiyeli yetigkin kok hiicrelerinden
daha fazladir. Amerikan Noroloji Birligi; norolojik
hastaliklarda embryonik kok hiicre kullanimini ve tedavi
edici klonlama i¢in somatik hiicre nukleus transferini bilimsel
ve etik kurallar i¢cinde yapilmak sart: ile desteklemektedir .

Parkinson Hastahig

Parkinson Hastalig1, ilk hedef hastaliklardan olmustur,
ancak tek hiicre tipini icermesine ragmen karmasik bir
yaklasimi gerektirmektedir. Burada amaclanan dopamin
yapan hiicre transferidir. Dopaminerjik néronlarin rejenere
olmasinin nondopaminerjik bulgular: da diizeltecegi kabul
edilmektedir. Kok hiicresinden dopamin salgilayan bircok
hiicre elde edilebilir. Her dopamin salgilayan hiicre tedavide
yararlt degildir ve bunlarin sadece belirli alt tiplerinin
Parkinson hastalig1 tedavisinde etkili oldugu belirtilmistir.
Embryonel kok hiicreler dopaminerjik néron olusturmada
diger kok hiicrelere gore daha potent kabul edilmektedir.
Embryonal kok hiicre naklindeki etik sorunlar nedeni ile
klinik ¢alismalar sinirl sayidadir ve mezensiyal kok hiicre
ve yetigkin stromal hiicreleri gibi diger nonnéral hiicre
calismalar1 da stirmektedir .

Spinal Kord Yaralanmalari

Spinal kord yaralanmalari, ABD’de 13-15.000/y1l iken,
Tiirkiye’de 1.600-2.000/y1l sikliktadir. Merkezi sinir
sisteminin rejenerasyon kapasitesinin olmamasi kavrami
bugiin hizla degismektedir.

Agir spinal kord yaralanmalarinda ¢ok farkl hiicreler
haraplanir; 6zellikle haraplanan noronlar1 zarar goren alanda
yeniden ¢ogaltip hedef dokulartyla dogru sekilde birlestirmek
¢ok zordur. Ancak bu hastalarin , kayip fonksiyonlarini (kol-
bacakta sinirli hareket, mesane kontrolii, agridan kurtulma)
sinirli olarak kazanmalar1 da biiyiik bir asama ve basar1
sayilmaktadir. Bir¢ok yaralanmada, spinal kord aslinda tam
kesilmez, bazi sinyal tastyan noronlar kesintisizdir; ancak
bu aksonlar mesaj tasityamazlar, clinkii aksonlar1 koruyan
myelin kilift olusturan oligodendrositler kaybolmustur.
Arastiricilar bu myelin yapan hiicreleri yerine koymaya
yonlenmis ve farede bunu basarmislardir. Hayvan
deneylerinde, kok hiicrelerin zedelenmis spinal korda
transplante olup farklilasacag:i ve spinal kord
zedelenmelerinde kullanilabilecegi gosterilmistir. Noral
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prekiirsor hiicreler akson tamiri yant sira motor sinir sisteminin
rejenerasyonunu da saglayabilegi diisiiniilmektedir. GKK
hiicrelerinin de hematopoietik ve noroglial progenitorleri in
vitro olarak ¢ogaltabilecegi gosterilmistir.

Multipl Sklerozis

Multipl sklerozisde (MS) myelin ve myelin olusturan
oligodendrositlerin harabiyeti sonucu norolojik fonksiyon
kayb1 ortaya c¢ikar ve akson kaybi ile demiyelinizasyon
olusur. MS’da, tedavi stratejisi remyelinizasyon saglamaya
yoneliktir. Insan beyninden elde edilen oligodentrosit
progenitdr hiicrelerinin sinirli miktarda cogaldigi ve sayilarimn
az oldugu, tiirler aras1 6nemli farkliliklar gosterdigi
goriilmiistiir. Insan fetal noral kok hiicrelerinin invitro
oligodentrositlere farklilagtirilabildikleri gosterilmistir. Etik
sorun yanisira rejeksiyonun fazla olmasi kullanim 6nerilerini
kisitlamaktadir. Aksonal olusum hizinin erigkin kok
hiicrelerinde fetal kok hiicrelere gore daha fazla olmasi
nedeniyle erigkin kok hiicreleri oncelikle onerilmektedir.

MS, multifokal bir demiyelinize hastalik oldugundan
tedavi stratejisinde lezyona hiicre injeksiyonu pratik olarak
zor oldugu icin semptoma yonelik hedeflenmis bolgelere
hiicre injeksiyonu diisiiniilmiistiir. Klinik olarak sessiz plaklara
hiicre verilmesi remyelinizasyonu saglayarak kronik
harabiyeti onleyebilir. Hem erigkin, hem de embryonal
hiicrelerle deneyler siirmektedir.

Huntington Koresi

Kalitsal otozomal dominant gecen bir hastaliktir.
Psikiyatrik ve norolojik semptomlar baglangicta mevcutken
sonrasinda kendini korea ve demans ile gosterir. Insan fetal
kok hiicrelerinin hayan huntington koresi modellerinde
anatomik ve davranigsal diizelme yaptig1 gosterildi. Bu
bulgular sonrasi klinik olarak faz 1 ¢aligmalar baglamistir.

Amiyotrofik Lateral Sklerozis
Klasik motor néron hastaligi olup santral ve periferal
motor noronlarin kaybi ile karakterizedir. Bu hiicreler, motor
korteksden spinal korddaki sakral segmentlerdeki sinapslara
uzanirlar ve en uzun aksonlara sahiptirler. Bu yiizden hiicresel
yerine koymanin nasil etkili olacagi kavrami kolay
anlagilamaz. Ancak periferik ve intratekal kok hiicre tedavileri
klinik faz 1 ¢alismalari baglamustir ve bu tedavilerle aksonlarin
uzamasi beklenmektedir .

Inme (stroke)

Inme; norolojik sakatlik ve 6liimiin en sik sebebidir.
Iskemiyi takiben olan iyilesmenin, néronal plastisiteye ya
da norogenezise ikincil oldugu diisiiniilmiistiir. Hayvan
deneylerinde kok hiicreleri kullanilarak iyilesme elde
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edilmistir. Hayvan modellerinde kemik iliginden veya gobek
kordonundan elde edilen kok hiicrelerin bolgesel ya da
intravendz verilmesi ile fonksiyonel iyilesme oldugu, periferik
kok hiicrelerin; kronik serebral iskemi yaratilan hastalarda
intraserebral implante edildiginde kok hiicrelerin glial
hiicrelere farklilagtig1 ve anjiogenezisin arttig1 gosterilmistir.
Hayvanlarda orta serebral arterin tikanmasi ile yaratilan
iskemik modelde embryonal kok hiicrelerinden elde edilen
noral progenitor hiicrelerin lateral striatuma implantasyonu
ile implante edilen hiicrelerin engrafte oldugu gosterilmistir.
Haraplanan hiicrelerin yerine farkli kaynaklardan (embryonik
veya erigkin kok hiicre, GKK hiicresi ve genetik olarak
degistirilmis hiicre serileri) elde edilen saglikli hiicreleri
koyup fonksiyonu saglamak en onemli hedef olmustur.

Diger taraftan Bang ve arkadaslar1 infarktli hastalarda
otolog mezensiyal kok hiicrenin intravendz infiizyonunun
kolay, emniyetli ve fonksiyonel iyilesme saglayan bir tedavi
oldugunu ileri stirmiiglerdir. Orta serebral arter tikanmast
olusturularak serebral iskemi olusturulan hayvan deneyinde
ve subakut donemde G-CSF ve SCF tedavisi verildiginde
onemli fonksiyonel iyilesme gozlenmis, dolayisiyla endojen
kemik iliginden mobilize olan kok hiicrelerin ve beyindeki
noral kok hiicrelerin etkisi ile ortaya ¢iktig1 belirtilerek
hematolojik biiyiime faktorii kullanmanin inmeli hastalar-
da yeni bir tedavi stratejisi olabilecegini ileri siiriilmiigtiir.
Insanlarda yapilan bir calismada ise, akut inmeli hastalar-
da yapilan pilot ¢alismada, inmenin 7. giiniinde 5 giin siire
ile verilen G-CSF’in standart tedavi alan hastalara gore klinik
skorlama ve MR’daki metabolitik aktivite dl¢ciimlerinde 6
aylik izlem siiresinde 6nemli iyilesme yaptig1 gosteril-mistir.

Kalp Hastaliklari

Akut veya kronik bir iskemik kalp hastaligi; geri
doniisiimsiiz olarak kalp hiicre 6liimiiyle karakterizedir.
Ulkemizde yapilan arastirmalara gore; yilda 140.000 kisi
iskemik kalp hastali§1 ve sonrasinda gelisen kalp
yetersizliginden dolay1 yasamim yitirir. Koroner arter
dallarinin tikanmasi sonucu kalp kasinin zedelenmesi bolgesel
kalp islevlerinde 6nemli kayiplara yol agmaktadir. Son
yillarda, enfarktiis sirasinda tikanan damarin en erken
donemde acilmasi, yani reperfiizyonu; hastalarda ¢ok 6nemli,
olumlu iyilesmelere yol agmigtir. Stent uygulamasi, balon
anjiyoplasti ve cerrahi yontemler bu konuda
kiictimsenmeyecek gelismeler saglamistir, ancak hala sorun
tam ¢oziilememistir.

Temel amag kalp kast hiicre 6liimiiniin hiicre tedavisiyle
engellenmesidir. Cesitli donor hiicrelerinin karacigerde,
bobrekte, beyinde, cesitli organlarda o organin hiicre tipine
dondiigii, kalp dokusunda da kalp hiicresine dondiigii
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bilinmektedir. Embryonik kok hiicrelerinin hasarli bolgeye
aktarilmasi ve kalp kas1 hiicrelerine doniisecek bi¢cimde
farklilagmasiyla, kalbin yeniden normal iglevlerini yerine
getirmesinin saglanabilmesi diisiiniilmektedir. Kemik iligi
kok hiicrelerinde de kardiyomiyosite (kalp kasi hiicresine
donme) ozellikleri mevcuttur. Kullanim alanlari, kronik
iskemik kalp hastalig1, akut miyokard infarktiisii, idyopatik
dilate kardiyomiyopati olarak tanimlanmaktadir. Hiicreler
hastaya dogrudan miyokarda enjeksiyon seklinde, damar igi
enjeksiyon olarak, miyoblast (¢izgili kas hiicreleri)
transplantasyonu seklinde ve sistemik olarak
verilebilmektedir.

Miyokard infarktiisii (MI) sonrast kemik iligi hiicrelerinin
intrakoroner verilmesini arastiran BOOST (Bone marrow
transfer to enhance STY-elevation infarct regeneration)
randomize kontrollii klinik calismasinda hiicresel tedavi
kolunda sonuclarin daha iyi oldugu gdosterilmistir.

MAGIC calismasi’nda ise, MI sonrasi, G-CSF uyarisi
ile periferik kandan elde edilmis kok hiicrelerin intrakoroner
(IK) infiizyonu uygulanmis; IK hiicre infiizyonu yapilan
grupta, egzersiz kapasitesinde, miyokard perfiizyonunda ,
LVEF’de anlamli diizelme saglandigi, sadece G-CSF
uygulanan grupta ise stent i¢i restenoz oldugu gosterilmistir.

Buerger's hastalig1, arteriosklerozis obliterans gibi damar
hastaliklarinda da kok hiicre tedavisi ile basarili sonuglar
almmustir.

Kemik Dokusu

1k klinik ¢alismalar osteogenesis imperfektali
cocuklardaki uygulamalardir. Daha sonra erigkin
hematopoietik kok hiicrelerin osteoblast prekiirsorii
olabilecegi gosterildi.

Kikirdak zedelenmesiyle ortaya ¢ikan osteoartrit gibi
dejeneratif eklem hastaliklarinda embryonik kok
hiicrelerinden elde edilecek “yeni” kikirdak hiicrelerinin
bolgeye konulmasiyla; ameliyat veya travma sonucu
zedelenen veya yok olan kemik dokusunun kok hiicre
araciligiyla ikamesi, dolayisiyla bu hastaliklarin basariyla
tedavileri beklentisi vardir. Ancak halen standart tedavi,
otolog graftlardir. En 6nemli ¢alisma alanlarindan birisi dig
hekimligi, ¢cene cerrahisi olmustur.

Diiz ve Cizgili Kas Dokusu

Bazi calismalarda, kemik iligi kaynakli pluripotent kok
hiicrelerin bozulmug kalp ve kas dokularina yerlesebildigini
gOstermistir, ancak yerlestikleri dokunun gen yapisinin
uyarildig1 konusunda veri azdir. KHT sonrasi, kemik iligi
kaynakli pluripotent kemik iligi hiicrelerinin hematopoetik
sistemde yerlesip kas ve kalp kaslarinin rejenerasyonuna
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katkida bulundugu gosterilmistir.

Hashimoto ve ark.larinin calismasinda, myoblast
kiiltiirlerinden elde edilen bir hiicre alt grubunun intramiiskiiler
nakille kas bagciklarini yapabilecegi gosterilmistir. Ancak
farkli hastalik gruplarinda (Duchenne muskiiler distrofi gibi)
basarisi tartismalidir..

Patschan ve ark.lar tarafindan, kok hiicreler ve endotelial
progenitor hiicreler, akut bobrek yetmezliginde kullanilmustir.
Ricardo ve ark.lar1 da erigkin kok hiicreleri ile benzer bir
deneme yapmuiglardir.

Karaciger Dokusu

Hematopoietik kok hiicreden karaciger dokusunun
gelistigi gosterilmistir. CD34+lin- kemik iligi kok
hiicrelerinin hepatosite doniisebildigi gosterilmistir.

Barsak Dokusu

Barsak dokusu gelistirmek amacli ilk ¢alismalarda, direkt
barsak dokusundan elde edilen hiicreler kullandmustir. Yapilan
bir calismada, safra asidi malabsorbsiyonuna dayanan hayvan
(sican) modelinde once ince barsagin %?25°i alinmistir.
Neonatal vericiden ileumdan kok hiicre toplanmig ve
jejunumda debride edilen bolgeye implante edilmistir. 4
hafta sonra, islevsel neomukoza gelismistir. Bu doku ileuma
eklenmis ve safra asidi atilim miktar1 azalmistir. Hiicre-
biyomateryal ¢alismalarinda, %36 engraftman elde edilmistir.
Ayni sekilde, kordon kani ve kemik iliginden elde edilen
CD34+ kok hiicrelerden de gastrointestinal epitel hiicreleri
elde edilmigtir .

Akciger Dokusu

Akciger dokusunda trakea, hava yollar1 ve alveollerde
lokal kok hiicreler differansiye olarak akciger dokularini
olusturmaktadir. Bu, farelerde ¢ok sayida ¢alismayla da
gosterilmistir. Bugiin calisma safhasinda olsa da, bazi
hastaliklar kok hiicre nakline adaydir. Bunlar arasinda, kistik
fibroz, asthma, idyopatik pulmoner fibroz, anfizem, ARDS
ve pulmoner hipertansiyon sayilabilir .

Deri dokusu ve Yara iyilesmesi
Kemik iligi kaynakli kok hiicrelerin, kollajen birikimine
ve yara iyilesmesine yarari oldugu gosterilmistir.

Etik Sorunlar

Kok hiicre konusunda bugiin i¢in ¢ok ciddi etik sorunlar
ve tartismalar vardir. Basin ve medya konuyu yakindan
izlemekte ve 0zellikle sansasyonel basliklar ele almaktadir.
Bilgilendirilmis goniillii oluru 6zellikleri belirlenmeli, donor
ozellikleri saptanmalidir. Etik degerlendirmelerde en 6nemli
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sorunlar, kok hiicreleri kim uygulayacak, kok hiicreler kime
uygulanacak ve kok hiicreleri kim hazirlayacak bagliklartyla
ozetlenebilir. Farkli kok hiicre kaynaklarina gore temel etik
gereksinimler, erigkin kok hiicreleri (Organ-Doku bagisina
benzer sekilde viicut biitiinciilliigii, bilgilendirilmis olur vb),
kordon kani kok hiicreleri (dondriin (kadin veya ¢ift)
hiicrelerin muhtemel kullanimi ve amaglar hakkinda
bilgilendirilisi ve oluru), fetal dokular (bilgilendirilmis olur,
doku elde etmeye yonelik diisiik ya da kiirtaj olmayist,
gebeligi sonlandirma zamani ve yonteminin fetal doku elde
etme ile iliskisizligi) icin ayr1 ayr1 belirlenmelidir. Embriyonel
kok hiicrede etik tartigmalar esas olarak embriyo’nun kok
hiicre elde etme amaci ile par¢calanmasi, embryonun bir birey
olup olmadig1 sorunudur ayrica insan klonlama ile ilgili
etik ve moral kaygilar 6nemli boyutta devam etmektedir.

HUCRESEL TEDAVI VE REJENERATIF TIP

Regeneratif tip kavrami1 yasam biliminin metot ve
prensiplerinin tip ve miihendislik ile birlestirilmesini kapsayan
multidisipliner, son yillarda ¢ok hizla gelisen bir alandir.
Regeneratif tibbin amaci hasarli hiicrenin onarilmasi,
yerine konmasi ve hiicrenin yeniden gelismesinin saglanmasi
ile doku ve organlarin bozulan foksiyonlarinin restore
edilmesi olarak tanimlamistir. Hiicresel tedavi ve doku
miihendisligi rejeneratif tibbin temel ¢izgisini olusturmkta
ve tedavinin giivenilir, etkin, uygulanabilir ve stirdiirtilebilir
olmasini belirlemektedir.

Bu grubun en 6nemli sorunlart in vitro hiicre kiiltiirlerinde
hiicre cogaltilmasi, implantasyon sonrasi hiicrelerin apoptozis
sorunu, dokuda vaskularizasyon sorunu, biomateryalin tasidig1
problemler, klinik uygulamalarda moral ve etik sorunlar,
hiicre kiiltiir siiresinin uzamas ile ilgili ekonomik sorunlar
olarak 6zetlenebilir.

Biyolojik materyalin standardizasyon sorunu hazirlama
basamaklari ile ilgili olabilecegi bilinmekle birlikte kok
hiicrenin biyolojisi ile bilgilere her giin yenisinin eklendigi
diistiniildiigiinde bu alanda kontrol mekanizmalarinin ne
kadar zor isletilebilecegi agiktir. Bu konuda GMP kurallar1
en kat1 sekilde uygulamaktadir.

Rejeneratif tip tanimint bugiin i¢in temel bagliklari

1. Doku miihendisligi

Kok hiicre (embriyonik ve embriyonik olmayan)
Kok hiicre nis’i
2. Embriyonik kok hiicre
Blastosit kaynagi ve terapotik klonlama
3. Embriyonik olmayan (erigkin) kok hiicre
Kemik iliginden elde edilen stromal kok hiicre
Adipoz dokudan elde edilen kok hiicre
Ciltten elde edilen kok hiicre onciilleri

Composite

Amniotik sividan elde edilen kok hiicre
Kordon kanindan elde edilen kok hiicre

ISSSCR (International Society for Stem Cell Research)’in
kok hiicre klinik uygulama klavuzunda temel alanlar;

1. Hiicre islem —hazirlama ve pazarlama

2. Klinik 6ncesi caligmalar

3. Klinik aragtirmalar bagliklarinda toplanmustir.

Insan kok hiicresi ile tedavide giivenilir tedavi icin
gelistirilen standardize testler; {iriin dayaniklilig1, stabilite,
tlimdrijenisite, toksisite ve immiinojeniteyi gosterecek sekilde
diizenlenmigtir.

Rejeneratif tip kavraminda ISSCR’1n kok hiicre klinik
uygulama klavuzunda (www.issscr.org adresinden bu
klavuza ulasilmasi miimkiindiir) verilen ana presipler
Ozetlenirse;

1. Bagimsiz izlem ve degerlendirme

2. Goniillii bilgilendirilmis onam formu

3. Hasta monitorizasyonu ve yan etki raporlanmasi

4. Medikal innovasyon

5. Sosyal kural ve inanglar’1 kapsamaktadir.

Ulkemizde son donemde yasal diizenlemelerle bolgesel
kan merkezi ve gereklilikleri tantmlanmigtir. Kok hiicre ile
ilgili hazirlama standartlarinin benzer laboratuvar
standardizasyonunu ve organizasyonu, kalite giivencesini
gerektirdigi dikkate alindiginda diinyadaki diger tilkelerin
uygulamalarinda goriildiigii gibi kaynak biitiinliigii saglamak
adina hiicresel tedavi yaklasiminda kan organizasyonu
birlikteligi uygun bir yaklasim olabilecektir.
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Kan Bagiscisinda Gozlenen Yan Etkiler

» Dr. N. Nuri Solaz*

Yasam hakk: gibi kutsal bir hakkin korunabilmesinde
alternatifsiz yasamsal 6nemi olan kan komponentleri ve plazma
tirlinlerinin her hastaya gerektiginde gerektigi sayida giivenli
bir sekilde temini ancak toplumun bu konuya ilgisi ve destegi
ile miimkiindiir. Bu destegin tesisinde ve siirdiiriilebilmesinde
kan bagiscilarinin “memnuniyeti” ¢ok biiyiik Sneme sahiptir.
Herhangi bir nedenle kan bagis¢isinin kan bagisina devam
etmemesi olabilecek en 6nemli yan etkidir.

Kan bagis1 sirasinda olusan her tiirlii "istenmeyen durum;
kan bagiscisi acisindan yan etki'" olarak kabul edilmelidir.
Bu agidan bakildiginda kan bagisinda goriilen yan etkiler 2
ana baslik altinda ele alinmalidir; tibbi ve idari yan etkiler.

I - Tibbi yan etkiler : Tibbi yan etkiler siklikla 3 nedenden
dolay1 kargimiza ¢cikmaktadir; hipovolemi, vasovagal etki ve
igne girisi.

Dondér reaksiyonlar1 ve nedenleri

Hipovolemi Basdonmesi, bayilma, diaforez, bulanti, kusma

Bayilma, soguk terleme, bradikardi, diaforez,
solukluk

Vasovagal etki

Hematom, sinir yaralanmasi, lokal infeksiyon,
tromboflebit

Igne girisi

Hafif dereceli reaksiyonlarda; sinirlilik, ates basmas,
solukluk, terleme, hiperventilasyon, hipotansiyon, bulanti,
kusma goriilebilir.

Orta dereceli reaksiyonlarda yukardaki bulgulara ek
olarak; suur kaybu, bradikardi, hizli ve derin olmayan solunum
goriilebilir.

Ileri dereceli reaksiyonlarda tetani, konviilsiyon, kardiak
ve/veya respiratuvar problemler goriilebilir.

Tibbi yan etkiler arasinda yer alan igne girisine bagli en
onemli yan etki hematomdur. Genellikle igne ¢iktiktan sonra
damar duvarinin tamamen kapanmamasi nedeni ile ortaya ¢ikar.
Ancak ¢ok nadirde olsa hematom igne girisi sirasinda yanlhighkla
arter yaralanmasi nedeniyle de olabilmektedir.

Tibbi yan etkilerde tedavi:

1) Kan alim1 hemen durdurulur, kemer, kravat gibi viicudu
sikan egyalar gevsetilir

2) Donér Trandelenburg pozisyonuna getirilir. Dondriin
alnina ve ensesine soguk kompres uygulanir, alkol veya
amonyak koklatilir.

3) Ortama temiz hava akimi saglanir

4) Kusma olasilig1 i¢in dondriin bagt yana cevrilir, torba,
kagit havlu gibi malzeme hazirlanir.

5) Kan basinct ve nabiz takibi yapilir.

6) Hiperventilasyon varsa dondriin torba i¢inden nefes alip
vermesi saglanir.

7) Beklenen diizelme olmaz ise damar yolu acilarak serum
fizyolojik verilir.

8) Daha agir durumlarda damar yolu agik olarak donor
yakin tibbi takip altinda ileri miidahalelerin yapilabilecegi bir
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merkeze nakledilir.

9) T1bbi dondr komplikasyonlari i¢cinde ayricaligr olan
hematomun onlenmesi i¢in igne damardan yavag c¢ikarilmali
ve dondriin kolu kivrilmadan igne yeri iizerine 10dk basing
uygulanmalidir. Eger hematom olusmusg ise donorde radial
nabiz kontrol edilir ve her hangi bir arterial yaralanma olmadig1
teyid edilir. Dondre hematomlu kolunu birkag giin agir iglerde
kullanmamasi 6nerilir. Hematom iizerine erken donemde soguk
kompres veya alkol uygulanir. Donor hematomun gerilemesi
sirasinda olusacak renk degisikligi konusunda bilgilendirilir.

I I- Sosyal ve idari donor reaksiyonlari: Donériin kan
bagisladig1 birimden personel, idari uygulama ve/veya fiziki
kosullarla ilgili olarak memnuniyetsizlik duymasi sosyal ve
idari reaksiyonlar olarak degerlendirilmelidir. Dondr bu nedenle
kan bagiglamay1 birakabilir veya sikligini azaltabilir. Bu durum
temeli goniilliiliik esasina dayali kan bagisi igin ¢ok biiyiik
oneme sahiptir. Kan alimi sirasinda donoriin yalniz birakilmasi,
konuyla ilgili sorularinin cevaplandirilmamasi, bagis sonrasi
yapmast gerekenler hakkinda bilgilendirilmemesi, dondre karsi
gosterilen genel ilgisizlik, kan alinan yerin fiziki sartlarinin
kotii olmast bu tiir reaksiyonlarin goriilmesinin belli baslt
nedenlerindendir.

Sosyal ve idari kan bagis yan etkilerinde:

1) Kan bagis alaninin fiziksel yapisinin kolay ulagilabilir,
yeterli genislikte, temiz, aydinlik ve havadar olmasi temin
edilmelidir.

2) Oncelikle kan bagisi kabul edilen boliimde galisan, daha
genis kapsamda da tiim kan merkezi calisanlar1 (tibbi ve idari
personel) kan bagiscisina karsi nasil davranilacagi konusunda
egitilmelidir.

3) Kan bagiscilart arasinda yapilacak siirekli anketlerle
verilen hizmet denetlenmelidir.

Sonug olarak; ciddi maddi ve manevi ¢abalar sonucu kan
bagist konusunda ikna edilerek kan bagis alanina gelmesi
saglanan bireylerin burada yasayacaklari tibbi, idari ve sosyal
deneyimler ¢ok 6nemlidir. Eger bu deneyimler positif yonde
olursa goniillii kan bagist temini olumlu yonde gelismekte aksi
oldugunda ise zaten kisitli olan kan bagis miktar1 daha da
azalabilmektedir.

Kaynaklar :

1) Kan Merkezleri ve Transfiizyon Tibb1 Kurs Kitabi (I);
1997, (1I') /1998, (11 )/1999

2) I. Ulusal Kan Merkezleri ve Transfiizyon Tibb1 Kongresi
Kitabi ; 2000

3) Kan Bankacilig1 ve Transfiizyon Kursu Egitim Notlari;
2001

Tiirkiye Kizilay Dernegi - Kan Merkezleri ve Transfiizyon
Dernegi

4) Transfusion Medicine J.McCullough ; 1998

5)Donor Recruitment Strategies for Success, C.P.Mihalko,
L.A. Botos ; 1996

*Galipdede Sok. No:9/5 Cankaya, Ankara
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II1. Ulusal Kan Merkezleri ve Transfiisyon Tibbt Kogresi’nin Ardindan...

Gegtigimiz yil, 24-28 Kasim 2010 tarihleri arasinda, Belek Antalya’da diizenlenen I11. Ulusal Kan
Merkezleri ve Transfiisyon Tibbt Kogresi’ nde kordon kani bankaciligindan, kan merkezlerinin alt
yapisina, immiinohematolojik testlerden, transfiizyon uygulamalarina dek cesitli konularda bildiriler
sunuldu, tartismalar yapild:.

Tiirkiye Kan Merkezleri ve Transfiizyon Dernegi ile Tiirk Kan Vakfi ve Saglik Bakanligr’ min ortaklasa
gerceklestirdigi toplantilara, basta doktor ve saglik personeli olmak iizere, kan bankaciligi ve transfiizyon
tibbu ile ilgili faaliyet gosteren biitiin kurum ve kuruluslar, endiistri temsilcileri katilmigti. Son yillarda
en hizli gelisen alanlardan biri olan “Kan Bankaciligi ve Transfiisyon Tibbi” nda ne olup bittigini
gosteren, ulasilan asamayi, yenilikleri, bu arada yasanan sorunlart ortaya ¢ikaran kongre toplantilari,
konuyla ilgilenen her kesimin bulusmasini, bilgi ve deneyim aligverisini saglanus, her acidan oldukca
verimli gecmigtir.
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Akut Transfiizyon Reaksiyonlar1 Yonetimi
Izlenmesi Gereken Yollar

» Prof. Dr. Mahmut BAYIK

Akut transfiizyon reaksiyonlar1 cok hafif reaksiyonlardan
sonu oliimle biten reaksiyonlara kadar genis bir yelpazede
siralanirlar. Agagida akut transfiizyon reaksiyonlarinda
izlenmesi gereken yollar1 bulacaksiniz.

Yanhs Kan Transfiizyonu

Olasi Nedenler:

1. Kan bankasindan hastaya bagka bir kan grubundan
kan ¢ikist yapilmis olabilir.

a. Seri numaralarindaki benzerlik

b. Hasta i¢in ¢ikis yapilan kan ile test sonuclarini gosteren
cikis kagidinin iizerindeki bilgilerin karsilastirilmadan kanin
gonderilmesi

c. Ayn1 anda birden fazla hastaya kan ¢ikis1 yapilmasi
ve bu arada kanlarin karismasi

2. Kan transfiizyonunu yapacak ekibin algoritmay
izlememesi.

a. Hastaya gelen kanin iizerindeki seri numarasi ile
gonderilen kan bankas: ¢iktis1 kagidin iizerindeki seri
numarasi ayni mi?

b. Hastaya gelen kan ile gonderilen kan bankasi ¢iktisi
kagidin iizerindeki kan gruplar1 ayni mi1?

c. Gonderilen kan bankasi ciktis1 kagidin iizerindeki hasta
ad1 ile kani verilecegi hasta aynt m1? Hastanin bilinci agik
olmayabilir. Bu durumda hastanin kimligi ile ilgili bilgilerin
yazili oldugu bilekliginden kimlik kontrolii yapilmalidir.

d. Gonderilen kanin son kullanma tarihi uygun mu?

e. Transfiizyonun izlenmesi ile ilgili hatalar.

1. Transfiizyonun ilk dakikalarinda transfiizyon cok yavas
yapilir. Tk 50 ml kan 15 dakikada yollanir.

ii. Bu arada hasta ¢ok yakindan izlenir

iii. Major hatalara bagli reaksiyonlar hemen ilk
dakikalarda ¢ikar

iv. Hasta izlenmez ve hastada reaksiyon olmasina ragmen
kan transfiizyonu devam ederse problem biiyiir

Semptom ve Bulgular

1. Semptomlar: Huzursuzluk, sirt, gogiis agrisi, ates,
solunum sikintisi

2. Bulgular: Ates, ajitasyon, solunum sikintisi, koyu
renkli idrar yapma, hipotansiyon hatta sok, ileri donemde
kanamalar

Akut Transfiizyon Reaksiyonu goriildiigiinde
yapilacaklar
1. Transfiizyonu durdur
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2. Hastaya bagka bir damar yolundan bagka bir setle
serum fizyolojik gonder

3. Hastadan idrar ¢ikigini artiracak tedbirler al (kristalloid
stvi yiliklemesi, diiiretik, mannitol verilmesi gibi)

4. Hastadan idrar ¢ikigini monitorize et

5. Kan torbasini ve hastadan aldigin kan orneklerini kan
bankasina gonder.

6. Torba ve hastadan kan grubu, ¢apraz karsilagtirma
testlerini yenile

7. Hastadan alian kanin plazmasinda serbest hemoglobin
var mi test et

8. Hastadan alinan kanda direkt Coombs testi, LDH, tam
kan sayimu iste

9. Hastaya koagiilasyonla ilgili testleri (PT, aPTT, D-
Dimer gibi) yap

10. Hastadan ve torbadan kan kiiltiirleri al.

Bakteri ile kontamine kan verilmesi

Olasi Nedenler:

1. Donériin dogru sorgulanmamasi ve bakteriyemili
donodrden kan alinmasti

2. Donasyon sirasinda cilt temizliginin dogru yapilmamasi
sonucu ciltten kontaminasyon

3. Kanin uygun 1silarda saklanmamas1 (uzun siire oda
1s1sinda kalmasi, yanlis 1sitmalar)

4. Kandan yanlis usullerle 6rnek alinmasi, bu sirada
kanin kontamine edilmesi

5. Kan bankasindan kan ¢ikis1 yapilirken kanin fiziksel
ozelliklerinin kontrol edilmemesi (i¢cinde bakteri tiremis
kanda buffy coat ile plazma arasindaki cizgi belirsizdir,
bakteri gaz da iiretiyorsa torba sigsmistir, kanin rengi boz
bulaniktir)

6. Transfiizyonu yapacak doktorun kanin fiziksel
ozelliklerini muayene etmemesi

Semptom ve Bulgular

1. Semptomlar: Titreme ile yiikselen ates, huzursuzluk,
solunum sikintisi

2. Bulgular: Ates, hipotansiyon hatta sok, kanamalar,
idrar cikiginda azalma, akut bobrek yetmezligi, DIK, 6lim

Yapilacaklar

1. Transfiizyonu durdur

2. Hastaya bagka bir damar yolundan bagka bir setle
serum fizyolojik gonder

3. Intravaskiiler alan1 serum fizyolojik ile doldur

4. Idrar ¢ikigini takip et
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5. Kan ve torbadan kiiltiir al
6. Parenteral yolla etkili ve yliksek doz antibiyotik bagla

Ates

Olasi Nedenler:

1. Yanlis kan transfiizyonu

2. Bakteri kontaminasyonu sonucu akut bakteremi ve
endotoksemi

3. Plazma proteinlerine karsi alerjik reaksiyon

4. Hastadaki donor I6kositlerine karsi (allo)antikorlarin
lokositleri lizisi ile pirojenlerin salinmasi (Febril non-
hemolitik transfiizyon reaksiyonu=FNHTR)

5. Trombosit siispansiyonlarinda ajitasyon sirasinda
salinan sitokinlerin hastada dogrudan ates yapmasi

6. Donor eritrositlerine karsi hastadaki alloantikorlarin
ekstravaskiiler hemoliz yapmast (kuvvetli ise)

7. Torba ve setteki pirojen maddeler

Semptom ve Bulgular

1. Semptomlar: Ates (titreme ile gelebilir veya eslik eden
diger bulgular-hipotansiyon, solunum sikintisi, idrar
miktarinda diisme, deri dokiintiileri gibi- atesin olasi nedenleri
hakkinda fikir verebilir. FNHTR da tek bagina ates goriiliir)

2. Bulgular: Ates ve olas1 nedenlere gore diger bulgular

Yapilacaklar

1. Transfiizyonu durdur

2 Hastaya bagska bir damar yolundan baska bir setle
serum fizyolojik gonder

3. Olas1 nedenleri irdele. Hastanin genel durumu, vital
bulgular stabil, herhangi bir solunum sikintis1 yoksa, akut
intravaskiiler hemolize ait laboratuvar bulgular1 yoksa, torba
ve hastanin kan grubu ve ¢apraz karsilastirmalart dogru ise
FNHTR olabilir. Antipiretik ver. Hafif alerjik reaksiyondan
stipheleniyorsan antihistaminik, gerekiyorsa steroid ver ve
transfiizyona kontrollii olarak yavag hizla yeniden basla

Onleme

1. FNHTR ise hastaya transfiizyonlarda lokositten
arindirtlmis kan komponentleri kullan

2. Bu amagla 1okosit filtreleri kullan

Alerjik Reaksiyonlar

Olasi Nedenler

1. Plazma proteinlerine kars1 alerjik reaksiyon

2. Hastanin IgA yetmezlikli olmas1 (bilhassa agir
reaksiyonlarda)

Semptom ve Bulgular

1. Semptomlar: Ates, kasinti, deri dokiintiileri, yiizde
dudaklarda sismeler, solunum sikintisi, ani biling kaybi1

2. Bulgular: Ates, iirtiker tarzinda deri dokiintiileri,
anjionorotik 6dem, solunum yollarinin 6demle tikanmast,
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anaflaksi ve gok, aritmiler, ani 6lim

Yapilacaklar

1. Transfiizyonu durdur

2. Hastaya bagka bir damar yolundan baska bir setle
serum fizyolojik gonder

3. Reaksiyonun agirligina gore: Antipiretik,
antihistaminik, steroid, adrenalin verilmesi

4. Hastay1 IgA yetmezligi yoniinden degerlendir

Onleme

1. Bundan sonraki transfiizyonlarinda plazmadan
arindirilmis eritrosit stispansiyonlari ver (yikanmis eritrosit
siispansiyonlart)

2. IgA yetmezIigi olan hastaya IgA yetmezligi olan
donorden hazirlanmis kan komponentleri kullanilabilir

Akut Solunum Sikintisi

Olasi Nedenler

1. Yanls kan transfiizyonu

2. Alerjik reaksiyonlar

3. Bakteri ile kontamine kan verilmesi

4. Transfiizyondan 4-6 saat sonra ortaya ¢ctkmigsa TRALI

Semptom ve Bulgular

1. Semptomlar: Degisik derecelerde solunum sikintilari

2. Bulgular: Solunum sikintis1 ve buna bagl ortopne,
huzursuzluk, takipne, yardimei solunum kaslarinimn solunuma
katilmasi, arteryel veya kapiller parsiyel oksijen basincinda
diisme, akciger grafisinde yama tarzinda infiltrasyonlar
saptamak

Yapilacaklar

1. TRALI disindaki nedenler icin yapilacaklar yukarida
anlatilmistir

2. Maske ile oksijen vermek

3. TRALI icin mekanik ventilatore baglayarak hastayi
uyutup solunum destegi vermek

Onleme
1. Daha sonraki transfiizyonlarda multipar veya ¢ok kan
transfiizyonu almis kadin donorler kullanmamak

*Tiirkiye Kan Merkezleri ve Transfiizyon Dernegi
Baskanu, Istanbul
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