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Özet 

Kök hücre, çoğalabilme ve farklılaşma potansiyeli taşıması sebebiyle birçok hücre tipine dönüşebilmektedir. 
Kök hücrenin bu özelliği birçok bilimsel araştırma konusu olmuştur. Günümüzde kök hücre miyokard 
enfarktüsü sonrası kullanılabildiği gibi ortopedide de birçok kullanım alanı mevcuttur. Mezenkimal kök 
hücreleri kemik kırıklarının kaynamasında, kıkırdak rejenerasyonunda, menisküs tamirinde, sinir 
onarımında, tendon ve kas onarımında başarılı olark  kullanılmaktadır. 

Anahtar kelimeler: Mezenkimal Kök Hücre, tendon, kemik, kıkırdak 

Kök hücre, canlılarda kendini yenileyebilen ve 
farklılaşma yeteneği olan hücredir. İhtiyaç 
duyulduğunda çoğalabilen ve farklı görevlere 
sahip hücrelere dönüşebilen hücrelere kök hücre 
denir. Güncel anlamda mezenkimal kök hücre 
(MKH) ilk defa 1999 yılında Pittenger ve 
arakadaşları tarafından kemik iliğinden köken 
alıp uyaranlarla osteoblastik, adipositik ve 
kondrositik yönde farklılaşabilen fibroblastoid 
hücre tipi olarak tanımlanmıştır (1). MKH’ler için 
ana kaynak kemik iliğidir. Bununla beraber 
MKH’ler kemik iliği dışında birçok dokudan da 
izole edilebilmektedir. Kemik, kas dokusu, diş 
pulpası ve maksillofasial dokular, karaciğer, 
lipoaspirasyon materyalleri, kordon kanı, kordon 
stroması, plasenta, amniyon sıvısı, sinovial sıvı, 
hatta periferik kandan da adezyon özellikleri 
nedeniyle ayrıştırılarak çoğaltılabilmeleri 
mümkündür. MKH’ler günümüzde endometriyum 
ve adet kanından da izole edilmiştir (2). 
Mezenkimal kök hücrelerin bölünerek yeni 
hücreler meydana getirebilme kabiliyeti ve 
yüksek seviyede farklılaşabilme özelliği 
bulunmaktadır. (Şekil 1). Bu özellikleri sayesinde 
birçok hasarlı doku tamirinde kullanımları 
mümkündür. Günümüzde bu konu gittikçe 
popülarite   kazanmış    olup   bu  konuyla    ilgili  
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çalışmaların artmasıyla tendon, kemik, kıkırdak, 
sinir gibi ortopedik dokuların hasarında kullanımı 
bildirilmekle beraber medulla spinalis, miyokard 
ve böbrek gibi ortopedi dışındaki alanlarda 
hasarlı organlarda da kullanımı bildirilmektedir 
(3-9). 

Mezenkimal kök hücrelerin (MKH); diabette, 
kalp, karaciğer ve böbrek hastalıklarında, kemik 
ve konnektif doku hastalıklarında ve  bazı 
otoimmun hastalıklarda  kullanımına dair çeşitli 
çalışmalar mevcuttur (10,11). Bu çalışmada 
güncel literatür eşliğinde mezenkimal kök 
hücrelerinin tendon defekti modelinde ve çeşitli 
ortopedik alanlarındaki uygulamalarını derlemeyi 
amaçladık. 

Mezenkimal kök hücrelerinde, ortopedide ilk 
kullanıldıkları 1951 yılından beri özellikle 
metabolik kemik hastalıkları ve kırık onarımı ile 
kemik rejenerasyonu alanlarında oldukça başarılı 
sonuçlar elde edilmiştir (10). Bununla beraber 
MKH’ler ortopedide birçok  farklı alanda 
kullanılma fırsatı bulmuşlardır. Bunlar; kemik 
onarımı, kıkırdak tamiri, menisküs tamiri, kas-
tendon tamiri ve sinir tamiridir. 

Mezenkimal Kök Hücrelerinin Kemik 
Tamirinde Kullanımı 

Tüm kırıkların %5-10’unun geç kaynaması ya 
da kaynamaması klinik olarak yeni tedavi 
modelleri gereksinimini doğurmuştur (12,13). 
MKH’lerin invitro olarak osteogenik 
potansiyelleri ortaya konulduktan sonra invivo 
olarak osteoblastik aktiviteleri ve kemik 
formasyonuna katkılarını gösteren çalışmalar 
yayınlanmıştır (11,14,15). Kemik rejenerasyonu 
osteogenezis, osteoindüksiyon, osteokondüksiyon 
ve osteopromosyon ile sağlanır. Yoğun kemik 
iliği   aspiratları   ve  kültüre   edilmiş   MKH  ile 
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        Şekil 1. Kök Hücrenin Gelişim ve Değişim Aşamaları 
 
yapılan çalışmalardan olumlu sonuçlar alınmış 
olup Taguchi ve ark. (16) kemik iliği hücrelerinin 
invivo hareketi ve tamire olan katkısını ortaya 
koymuşlardır. Bu çalışmada farelerin 
femurlarında oluşturulan kırıkları takiben kuyruk 
veninden verilen kemik iliği hücrelerine bağlı 
olarak kallus dokusunun belirgin şekilde oluştuğu 
ve bunun kesin olarak mezenkimal kök hücrelerle 
ilgili olduğu ortaya konulmuştur (16,17). Ural ve 
ark. (18) tavşanların tibialarında kırık 
oluşturduktan sonra lokal olarak MKH uygulanan 
grupta klinik ve radyolojik olarak iyileşmenin 
daha erken olduğunu bildirmişlerdir. Hideka ve 
ark. (19) yaptıkları bir çalışmada kemik iliği 
hücrelerinin uygulandığı vertebral kırık 
bölgesinde %80 daha iyi kaynama ve füzyon 
olduğunu bildirmişlerdir. MKH uygulamaları 
zamanla spongioz otogreftlere alternatif 
olabilecek gibi görünmektedir. 

MKH uygulamaları sadece kırık kaynaması 
üzerinde etkili olmayıp fizis yaralanmalarında da 
etkili olmaktadır. Proksimal tibia fizis hatlarında 
defekt oluşturulan tavşanlarda defekt bölgesine 
TGF β3 ile kültüre edilmiş MKH implante 
edilmiş olan gruptaki tavşanlarda angulasyon 
olmazken diğer grupta belirgin angulasyon 
deformitesi olduğu Ahn ve ark. (20) tarafından 
bildirilmiştir. MKH uygulaması yapılacak yeni 
çalışmalarla birlikte fizis yaralanmalarında da iyi 
bir tedavi seçeneği olabilecektir. 
Sistemik metabolik kemik hastlıklarında da MKH 
uygulamaları oldukça ümitlendiricidir. Pereira ve 

ark. (21) osteogenezis imperfektalı farelerde, 
Horwitz ve ark. (22,23) ise benzer şekilde 
osteogenezis imperfektalı çocuklarda MKH 
verilmesi sonrası kemiklerde tip-1 kollojen 
üretimi, osteoblastik farklılaşma ve kemik 
mineral dansitesinde artma olduğunu 
göstermişlerdir. Gebelik döneminde verilen 
MKH`lerin ise ağır osteogenesis imperfektalı bir 
fetusta hastalığın çok hafiflemesini sağladığı ve 
doğum sonrası da ciddi hastalık tablosu 
oluşumunu engellediği bildirilmiştir (24). 

Mezenkimal Kök Hücrelerinin Kıkırdak 
Tamirinde Kullanımı 

Kıkırdak hasarına bağlı ortaya çıkan ortopedik 
hastalıklar neredeyse kırıklar kadar geniş bir 
alanı işgal etmektedir. Eklemlerde meydana gelen  
kıkırdak hasarının kendi kendine iyileşme 
ihtimali avasküler yapısından dolayı minimaldir 
(25). Travmatik veya dejeneratif nedenlerle 
meydana gelen kıkırdak hasarının tedavi 
seçenekleri konservatif ve invaziv yöntemlerin 
yanında yeni tedavi modalitelerini de 
içermektedir. Tatebe ve ark. (26) tam kat 
kondraldefekt oluşturdukları tavşan dizlerine 
MKH uygulayarak değerlendirmeler yapmışlar ve 
makroskopik histolojik ve immünfloresan 
incelemeler ile MKH'lerin hem kondrojenik hem 
de osteojenik differansiyasyonunu 
göstermişlerdir. Aynı zamanda tam kat kartilaj 
oluşumunu da gözlemlemişlerdir. MKH kemik ve 
kıkırdak tamirinde önemli bir role sahiptirler. 
Literatürde yapılmış olan çalışmalarda romatoid 
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artrit, senil osteoartrit, hemofilik artropati, reaktif 
artrit ve osteokondritis dissekans gibi başlıca 
kıkırdak hasarına yol açan hastalıklarda MKH 
uygulamaları önemli bir tedavi seçeneği haline 
gelmiştir (27). MKH'ler ile kıkırdak tamirlerinde 
başarılı insan çalışmaları da bildirilmiştir. 
Wakitani ve ark. (28) yüksek tibial osteotomi 
yapılan osteoartritli 24 hastanın 12'sinin dizine 
otolog MKH enjekte edip diğer 12 hastaya ise 
MKH enjekte etmeden 42 hafta sonra artroskopik 
olarak muayene edildiğinde MKH enjekte edilen 
grubun kondral defektlerinin daha iyi kapandığı 
gözlenmiş olmakla birlikte klinik olarak fark 
bulunamamıştır. Bu çalışmalar ışığında güncel 
tedavi metodlarının kıkırdak hasarı tamirinde 
yeterli olmadığı görülmekte ve MKH 
çalışmalarının daha çok mesafe katedeceğini 
tahmin etmekteyiz. 

Mezenkimal Kök Hücrelerinin Menisküs 
Tamirinde Kullanımı 

Diz ekleminin önemli bir komponentini 
oluşyuran menisküsler vücudun  yük dağılımında 
ve diz eklemi stabilizasyonunda önemli bir rol 
oynar (29). Menisküs yırtıklarının cerrahi tedavisi 
santral ve periferik zonlara göre tamir ya da 
rezeksiyondur (30,31). Bununla beraber MKH 
uygulamaları ile avasküler olan periferik 
yırtıkların iyileşme olanakları da artmıştır. İzuta 
ve ark. (32) tavşanda avasküler zonda oluşturulan 
lezyonların; Abdel-Hamid ve ark. (33) 
menisküsleri çıkarılan köpeklerde; Murphy ve 
ark. (34) ise kıkırdak defekti oluşturulmuş, 
medial menisküsleri çıkarılmış ve çapraz bağları 
koparılmış keçi dizlerinde MKH uygulaması 
sonrası belirgin şekilde iyileşme bulguları rapor 
etmişlerdir. Menisküs dejenerasayonuna karşı 
kullanılan tedavi seçenekleri giderek artmakta ve 
hücre içermeyen scafoldlar, gen tedavisi, intra-
artiküler MKH hücre implantasyonu, onarılabilir 
yırtıklar için yapıştırıcılar ve  parsiyel ya da total 
olarak recombinant yöntemlerle üretilmiş 
menisküs replasmanı gibi tedavi modaliteleri 
ortaya çıkmıştır (35,36). Günümüze kadar yapılan 
bir çok çalışmadan gelecekte menisküs 
hastalıklarında MKH uygulamalarının oldukça iyi 
gelişmeler gösterebileceği anlaşılmaktadır. 

Mezenkimal Kök Hücrelerinin Kas-Tendon 
Tamirinde Kullanımı 

MKH uygulamaları kas ve tendon 
yaralanmalarında da oldukça yaygın hale 
gelmektedir. Ortopedi alanında daha çok tendon 
iyileşmesi üzerine MKH uygulaması çalışmaları 
yoğunlaşmıştır. Chong ve ark. (37) Dresler ve 
ark. (38) ayrı olarak yaptıkları çalışmalarda 
MKH’nin  tavşanlarda aşil tendon iyileşmesi 
üzerine olumlu etkiler sağladığını bildirmişlerdir.  

Henrigou ve ark. (39) artroskopik rotator manşet 
tamiri esnasında MKH uygulaması yapılan 45 
hastanın tamamının 6 ay içerisinde, MKH 
uygulanmayan 45 hastanın ise  %67’sinin (30 
hasta) 6 ay içerisinde  iyileştiği ultrason ve MRI 
ile ortaya konulmuş ve zamanla rerüptür oranının 
azaldığını bildirilmişlerdir (39). MKH’nin kas 
alanındaki uygulamaları daha çok kardiomiyopati 
ve miyokard enfarktüsü sonrası kalp kası 
rejenerasyonu ile ilgili olsa da muskuler distrofi 
ve myopatilerde de MKH uygulaması ile ilgili 
ışık saçan çalışmalar yapılmıştır (5,6,40-43). 
Selek ve ark. (44) tendon onarımı sırasında nüks 
yırtıkları azaltmak için MKH uygulamasının 
antiapoptotik etkileri sayesinde tendon gücünü 
arttırdığını ve MKH uygulamasının tendon 
iyileşmesinin geç dönemlerinde de perkutan 
olarak etkili bir şekilde uygulanabileceğini 
bildirmişlerdir. Gelecekte MKH’lerinin kas ve 
tendon hasarlarında kullanımı kök hücrelerinin 
regülasyonu ve koordinasyonunun açıklanmasıyla 
daha iyi yerlere gelebilecektir. 

Mezenkimal Kök Hücrelerinin Sinir 
Tamirinde Kullanımı 

MKH’lerinin sinir dokusuna dönüşebilme 
potansiyeli ile ilgili yapılan çalışmalar da oldukça 
heyecan vericidir. Siyatik sinirde hasar 
oluşturulan ratlarda nöral kök hücre 
transplantasyonu sonrası parsiyel motor 
fonksiyon yaptıran hedef kaslara uzanan aksonal 
yapılar gösterilmiştir (45). Park ve ark. (48) 
tarafından hipoksik iskemi esnasında dolaşımda 
ilk olarak nöral kök hücrelerinin yükseldiği ve 
iskemik bölgeye göç ederek nöral hücrelere 
farklılaştıkları ortaya konulmuştur (46). 

Mezenkimal Kök Hücrelerinin 
Kord(Medulla Spinalis) Tamirinde Kullanımı 

Kord hasarı daha çok öldürücü ya da sakatlık 
bırakan yaralanmalar sonrası meydana 
gelmektedir. MKH’lerinin cord yaralanmalarında 
kullanılması ile ilgili yapılan çalışmalar oldukça 
umut verici olarak görülmektedir. Hofstetter ve 
ark. (47) cord hasarlı ratlarda yaptıkları 
çalışmada MKH uygulaması sonrası iyileşme 
bulguları, Park ve ark. (48) ise komplet spinal 
kord hasarlı altı hastada hasarlı bölgeye MKH 
nakli yapılarak hastalarda ameliyattan hemen 
sonra duyu almada iyileşmeler ve 3-7 ay sonra da 
önemli oranda motor iyileşme olduğunu 
bildirmişlerdir. Gao ve ark. (49) spinal cord 
hasarlı ratlarda metilprednisolon ile birlikte 
amniotik membran kökenli MKH’lerinin hasarlı 
bölgeye transplantasyonunun cordda ikincil 
hasarın önlenmesi ve fonksiyonel iyileşmeye 
katkıda bulunduğunu bildirmişlerdir. 
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Mezenkimal Kök Hücrelerinin Osteonekroz 
Tedavisinde Kullanımı 

Osteonekroz özellikle yaşamın ikinci ve 
dördüncü dekatlarında sistemik steroid 
kullanımına bağlı veya başka nedenlerle ortaya 
çıkabilmektedir (50). Osteositlerde adipozitlerin 
anormal proliferasyonu ve yağ birikimi, yüksek 
intraosseoz kan basıncı ve kan dolaşımı 
bozukluklarına sebep olarak femur başı 
osteonekrozisi ile sonuçlanır (51). Femur başı 
osteonekrozunun tedavisi invaziv ve non invaziv 
yöntemleri içermekte olup amaç femur başında 
oluşabilecek şekil bozukluklarını önlemek ve 
dejeneratif değişiklikleri olabildiğince 
geciktirmektir. Femur başında çökmenin olmadığı 
ve tutulum yüksek dereceli olmayan olgularda 
kor dekompresyon sonuçları genellikle iyi olarak 
bildirilmiştir (52,53). MKH nakli, osteonekroz 
tedavisinde ilk olarak 1990’larda uygulanmaya 
başlamış ve iyi sonuçlar bildirilmiştir (54).MKH 
naklinin osteonekroz tedavisinde etkili olması, 
nakledilen MKH’lerin femur başında gösterdiği 
osteojenik etkiye bağlıdır (55).  

Mezenkimal Kök Hücrelerinin Diabetik 
Ayakta Kullanımı 

Ciltte meydana gelen yaralar etyolojik olarak 
çok çeşitlidir ve tedavileri bu yaraların tiplerine 
göre değişmektedir. Kronik cilt yaraları genelde 
ameliyat sonrası iyileşmeyen yaralar, bası 
yaraları, venöz veya diabetik yaralar ve yanık 
sonrası iyileşmeyen yaralardır (56). Normal 
dokuda yaranın iyileşmesi hemostaz, 
inflamasyon, proliferasyon ve remodelizasyon 
safhalarından oluşur (57). Kronik cilt yaralarında 
ise yara iyileşmesi inflamatuar fazda durmuştur. 
Diabetik ayak; diabet hastalarında amputasyon ve 
sakatlıkla sonuçlanan önemli ve ciddi 
komplikasyonlardan biridir. Diabetik ayaklı 
ülserli yarası olan ratlarda yapılan çalışmada 
insan umblical cord kaynaklı MKH yara yerine 
implantasyonu sonrası yarada önemli oranda 
azalma olduğu yayınlanmıştır (58,59). Aynı 
şekilde adipoz doku kaynaklı MKH 
uygulamasının yapıldığı diabetik ayak 
ülserlerinde de tümoral etki riskiyle birlikte 
olumlu sonuçlar olabileği bir çok çalışmada 
vurgulanmıştır (60-63). Whiteley ve ark. (64) 
periferik vaskuler hastalık nedeniyle iskemiye 
giden ayakta umblikal kord kanından elde edilmiş 
MKH uygulaması sonrası kan akımında artış ve 
nekroza gidişte azalma gözlemlemişlerdir. Bir 
çok alanda olduğu gibi diabetik ayakta da MKH 
uygulamasının umut verici olmakla beraber daha 
fazla çalışmaya ihtiyaç olduğu görülmektedir. 

 

Sonuç 
Kök hücre konusunda literatürde son yıllarda 

yapılmış çok sayıda çalışmaya rastlanmaktadır. 
Yapılan çalışmalarda tek başına MKH 
uygulaması olmakla beraber, gen tedavisi ve doku 
mühendisliği ile kombine edilen çalışmalar da 
önemli bir yer tutmaktadır. Kök hücrelerin 
çoğalabilme ve farklılaşabilme yetenekleri 
onların sadece olumlu yönlerde etkilerinin 
olmadığını bununla beraber tümoral etkilerinin de 
direkt ya da salgıladıkları büyüme faktörleri 
sayesinde indirekt olarak olumsuz etkiler 
oluşturabileceği göz ardı edilmemelidir. MKH 
konusu ortopedi ve diğer tıp dallarında yapılan 
literatür taramalarında oldukça heyecan verici 
bulgularla karşımıza çıksa da hala tam olarak 
açıklığa kavuşturulacak bir çok noktanın olduğu 
aşikardır. MKH bugüne kadar bir çok alanda 
kullanılmış olup olumlu sonuçlar bildirilmiştir. 
Gelecekte bu veriler ışığında daha çok çalışma 
yapılacağını, daha verimli ve daha etkin  
sonuçların ortaya çıkacağını tahmin etmekteyiz. 

Applications of Mesenchymal Stem Cell in 
Orthopaedic Conditions 

Abstract 

Stem cells have the potential of proliferation and 
differentiation due turning into many cell types. This 
property of stem cells has been the subject for many 
scientific researches. Nowadays, stem cells can be 
used for myocardial infarction in cardiology. Also 
mesenchymal stem cells can be used in Orthopaedics 
for fracture healing, cartilage regeneration, meniscal 
repair, nerve repair, tendon and muscle repair 
successfully. 
Key words: Mesenchymal stem cell, tendon, bone, 
cartilage 
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