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Veteriner cerrahide
lokal kok hiicre uygulamalan

In Veterinary surgery
local stem cell applications

OZET

Kok hiicreler; organizmada organlarin ve dokularin yapisini olusturan ana hiicrelerdir.
Bu sebeple ihtiyac halinde hasar goren tim doku ve organlara doniigiim saglayarak
bunlarin onarilmasinda ciddi rol almaktadir. Insan hekimliginde son 10 yilda yaygin bir
kullanim alant bulan kok hiicre tedavisi, giiniimiizde veteriner tibbinda da
uygulanmaktadir. Mezenkimal kok hiicreler hayvanlarda pek ¢ok hastaligin tedavisinde
kullanilmaktadir. Steril ortamlarda kemik iligi, kordon kani ve yag dokudan elde
edildikten sonra sivi azot tanklarinda dondurularak saklanmaktadir. Hastaya uygulama
oncesinde enjeksiyona hazir hale getirilerek taze olarak verilmektedir. Kok hiicreler,
hayvanlara lokal enjeksiyon ya da intra vendz yolla uygulanmaktadir. Viral ve
enfeksiy6z hastaliklarda canlida immun sistemin gii¢lendirilmesi amaciyla intravenoz
yolla mezenkimal kok hiicreler kullanilmaktadir. Cesitli ortopedik, norolojik ve
oftalmolojik hastaliklarin tedavisinde ise kok hiicreler lokal olarak uygulanmaktadir.
Sunulan bu calismada, 8 kopek, 6 kedi iizerinde toplam 14 vakaya ait veriler yer
almaktadir. 7 ortopedik, 5 ndrolojik, 2 oftalmolojik vakada lokal yolla uygulanan
mezenkimal kok hiicre tedavisi ve elde edilen sonuglar degerlendirilmistir. Ortopedik
ve ndrolojik vakalarda biiyikk oranda iyilesme saglandigi, oftalmolojik olgularda da
belirgin diizelmeler oldugu saptanmustir.

Anahtar Kelimeler: Keratit, kornea iilseri, kok hiicre, nonunion, néropati, osteoatritis

ABSTRACT

Stem cells; they are the main cells that form the structure of organs and tissues in the
organism. For this reason, it takes a serious role in repairing all tissues and organs that
are damaged when needed. Stem cell therapy, which has found widespread use in
human medicine in the last 10 years, is also applied in veterinary medicine today.
Mesenchymal stem cells are used in the treatment of many diseases in animals. It is
obtained from bone marrow, cord blood, and adipose tissue in sterile environments and
stored in liquid nitrogen tanks by freezing. It is given to the patient freshly by making it
ready for injection before administration. Stem cells are administered to animals by
local injection or intravenous route. In order to strengthen the immune system in vivo
in viral and infectious diseases, intravenous mesenchymal stem cells are used. Stem
cells are applied locally in the treatment of various orthopedic, neurological and
ophthalmological diseases. In this presented study, data of 14 cases on 8 dogs and 6
cats are included. Locally applied mesenchymal stem cell therapy in 7 orthopedic, 5
neurological and 2 ophthalmologic cases and the results obtained were evaluated. It
was determined that a great improvement was achieved in orthopedic and neurological
cases, and significant improvements were also observed in ophthalmological cases.
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iRIS

Mezenkimal kok hiicreler ilk

olarak 1951 yilinda ortopedi
alaninda kullanilmaya
baslamistir. Ozellikle  kirik

onarimi ve metabolik kemik hastaliklarinda elde
edilen basarili sonuglar bilinmektedir (Undale et
al.,. 2011). Kemik iligi mezenkimal kok
hiicreler i¢in ana kaynak olsa da kemik, dis
pulpasi, karaciger, kordon kani, plasenta,
amniyon s1vis1, sinovial siv1 hatta periferik kan,
yag dokusu gibi diger baz1 doku ve organlardan
da mezenkimal kok hiicreler elde edilmektedir
(Ding et al., 2011).

Elde edilmelerinde
yontemler kullanilarak, 6zellikle kemik iligi ve
yag dokusundan toplanan mezenkimal kok
hiicrelerin (MKH'ler), Osteoartritisisin (OA)
sagaltiminda kullanimi1 glin gectikce
artmaktadir (Moroni ve Fornasari 2013). Kok
hiicre tedavisi olduk¢a giivenli ve herhangi bir
yan etkisi yoktur (Borakati et al., 2017). Kok
hiicrelerin intraartikiiler uygulanmasi, 6zellikle
osteoartritisli eklemlerde genis kikirdak hasar
varliginda oldukga yararlidir.

Kok hiicre transplantasyonunun
dokularda fonksiyonel iyilesmeyi destekledigini
gosteren pek c¢ok calisma bulunmaktadir.
Kemik iligi mezenkimal kok hiicreleri, noral
kok hiicreleri ve glia hiicreleri dahil olmak
iizere cesitli kok veya progenitor (6nciil) hiicre
tiplerinin, hasarli omurilige naklini takiben ilgili
bolgede  fonksiyonel 1iyilesme  sagladig
belirlenmistir (Teng et al., 2002; McDonald et
al., 1999; Hofstetter et al., 2002; Ogawa et al.,
2002; Cao et al, 2005; Cummings et al., 2005;
Keirstead et al., 2005; Iwanami et al., 2005;
Karimi-Abdolrezaee et al.,, 2006; Xu et al.,
20006).

minimal invaziv

noral

Kornea rejenerasyonunu hizlandirmak ig¢in
uygulanan degisik biyomiihendislik implantlar
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farkli ¢alismalarda denenmistir (Griffith et al.,
2016). Bu amacla kornea stromasindan elde
edilen ve laboratuvar kosullarinda iiretilen kok
hiicreler, hasarli kornea bolgelerine trasplante
edilerek olduk¢a iyi bir korneal
saglanmistir. Ayni zamanda mezenkimal kok
hiicre transplantasyonu, stromal tlim yara ve
defektleri kapatmakta, eksik kollajen fibril
organizasyonunu replase etmektedir (Syed-
Picard et al., 2016; Du et al., 2009).

lyilesme

Sunulan bu g¢aligmada, kedi ve kopeklerde
ortopedik, norolojik ve oftalmolojik vakalarda
bilinen konvansiyonel yontemlerin disinda,
mezenkimal kok  hiicreler lokal olarak
elde  edilen

uygulanmig  ve sonuglar

degerlendirilmistir.

MATERYAL VE METHOD

Bu Arastirma Istanbul Vetmemorial Veteriner
Klinigi’nde gerceklestirilmistir. Aragtirmada
yer alan tiim hayvanlar i¢in hasta onam izinleri
alimmistir. Arastirmada 8 kopek ve 6 kedi
olmak tlizere toplam 14 vaka yer almistir. Bu
hastalara ait anamnez, kok hiicre dozlar,
bulgular ve sonuglar
degerlendirilmistir. Vakalara
Tablo 1’de belirtilmistir.

ayri ayri
iliskin  bilgiler
Sunulan  bu  arastirmada  kullanilan
mezenkimal kok hiicreler
Dulbecco'nun Sodyum Piruvat ve L-Glutamin
Icermeyen Modifiye Kartal Ortami (DMEM)
(Biological Industry, Israil) idi. Kullanilan
DMEM'de 1 g/l D-Glikoz (diisiik glikoz) ve 1,1
g/l sodyum piruvat bulunmaktadir. Yag dokusu,
mezenkimal kok hiicre kaynagi olarak
kullanilmistir. Bu doku -78 derecede sivi
nitrojen i¢inde saklanmistir. Kural olarak kok
hiicreler, randevu tarihinde vakalara soguk
zincir korunarak, kok hiicre firmasi tarafindan
ulastirilmis ve steril kosullarda maksimum 3
saat icerinde ilgili bolgelere enjekte edilerek,
hiicrelerin canliliginin korunmasi saglanmistir.

medyumu,
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Ortopedik, nérolojik ve oftalmolojik vakalarda kok hiicre tedavisi

Tablo 1. Vakalara ait bilgiler ve uygulanan kok hiicre dozlart

Cinsiyet  Yas Klinik Tam Kok Hiicre Kok Hiicre Kok Hiicre  Sonuc¢
Uygulama Dozu Enjeksiyon
Yolu Sayis1
1 Kedi Melez Disi lal dejenerasyon, Paravertebral 1 milyon/iinite 3 Olumlu
yas ndropati
Bilateral
2 Képek Yorksh e Disi 10 patella Intraartikiiler 1 milyon/iinite 2 Olumlu
Terrier yas lukzasyonu,
osteoartritisis
15 C2-3-4 disk
3 Kedi Melez Disi a dejenerasyonu, Paravertebral 1 milyon/iinite 2 Olumsuz
yas protriizyon
Kaput femoris Non-union
4 Kopek Kanig Erkek 3 yas P . bolgesine lokal 2 milyon/ iinite 2 Olumlu
nonunion eni.
5 Kopek Pug Disi . le_.l.3 s Paravertebral 2 milyon/iinite 1 Olumlu
yas protruzyonu
6 Kedi Melez Disi 2 yas Lumbosakral Paravertebral 1 milyon/iinite 2 Olumlu
travma
7 Kedi  Melez Erkek 1 yas Lu‘t‘rlzgf:;‘fml Paravertebral 2 milyon/iinite 2 Olumlu
. . Non-union
8 Képek Beagle Erkek 10 Dirsck el.deml bolgesine lokal 2 milyon/iinite 2 Olumlu
yas nonunion eni.
9 Kopek ~ Cane Erkek 7 ya Bilateral intraartikiler 2 milyon/iinite 2 Olumlu
P corsa yas osteoartritis 4
. Chow Bilateral . - . o
10 Kopek chow Erkek 7 yas osteartrit Intraartikiiler 2 milyon/tinite 1 Olumlu
Keratitis
11 Kedi Melez Disi 1 yas pannosa Subkonjunktival 1 milyon/tinite 1 Olumlu
euzinofilika
12 Kedi Melez Erkek Syas  Korneaiilseri  Subkonjunktival 1 milyon/iinite 1 Olumlu
Capraz bag
.. . rupturu, : - . . % 50
13 Kopek Kanis Erkek 2 yas Patella Intraartikiiler Imilyon/iinite 1 Olumlu
lukzasyonu
. Coxafemoral
14 Képek Yorksh e Disi 10 eklemde Intraartikiiler . . 1 Olumlu
Terrier yas .. 2 milyon/tinite
osteoartritis
BULGULAR
1. Vaka: Kedi, melez, disi, 11 yas. 2. Vaka: Kopek, York Shire Terrier, digi, 10

C4-5-6 omurlar arasindaki kalsifikasyona bagl Y.

olusan noropati nedeniyle servikal bolgeye Bilateral — patella  lukzasyonu  ve  hafif
paravertebral 3 hafta ara ile 3 defa Osteoartritis tanisi konulmustur. Hasta yash ve
Imilyon/iinite ~ kék  hiicre  enjeksiyonu  Ozellikle trakeal bolgede daralma oldugu i¢in
yapilmistir. ilk enjeksiyondan 3 hafta sonra etki ~ hasta sahibi genel anestezi altinda bir operasyon
olusmaya baslamistir. Ikinci enjeksiyondan uygulanmasini istememistir. Bu sebeple diz
sonra hasta daha iyi hale gelmistir. Adimlayarak  ¢klemindeki eklem sivisimin artigin saglayarak,
yirimeye baslamistir. Bu olumlu gelisme ©lusan patella lukzasyonunun, kondiluslara

{izerine 3. enjeksiyon da yapilmustir. stirtiinerek ~ tahribatinin ~ Oniine  gegilmesi
amaglanmistir. Bu sebeple diz eklemine 2 defa

1 milyon/iinite kok hiicre uygulanmistir. Gayet
olumlu sonug¢ alinmistir. Patellanin takilmadig,
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agrinin olmadigi, rahat bir yliriimenin elde
edildigi goriilmiistiir.

Aynt kopekte 1 yil sag kalca
ekleminde osteoartritis gelistigini gorilmiistiir.
Bu art. Coxae’ya intra artikiiler 1 doz 1
milyon/iinite kok hiicre enjeksiyonu yapilmstir.
Hasta 2 hafta sonra bacagini gayet rahat
kullanmaya baglamistir.

3. Vaka: Kedi, melez, disi, 15 yas.

sonra,

C2-3-4 bolgede disk dejenerasyonu ve hafif
protriizyonlar magnetik rezonans (MR) ¢ekim
teknigi ile tespit edilmistir. Hastada 6n
bacaklari1i  kullanamama, inkoordinasyon,
devrilip yikilma gibi belirtiler gostermistir. Bu
hastaya 2 defa 1 milyon/iinite servikal
paravertebral olarak kok hiicre uygulanmustir.
Ancak bu vakada istenilen sonu¢ elde
edilememistir.

4. Vaka: Kopek, Kanis, erkek, 3 yas.

Travmaya bagli, caput femoris’te non-union
olustugu tespit edilmistir. Bu vakaya
intraartikiiler caput femoris hizasina iki defa 2
milyon /flinite  kok  hiicre enjeksiyonu
yapilmistir. Basarili sonug elde edilmistir.

5. Vaka: Kopek, Pug, disi, 10 yas.

Torakal 12-13 ve Lumbal 1°de disk protriizyonu
MR muayenesinde tespit edilmistir. Sag arka
bacakta propiyosepsiyon refleksinde azalma
goriilmiistiir. Bir defa 2 milyon / {inite kdok
hiicre enjeksiyonu paravertebral uygulanmistir
(Sekil 1). 1 ay sonra kontrole getirildiginde
eskisine oranla daha iyi bastig1 gdzlemlenmistir.
Ek bir enjeksiyon daha yapilmasi Onerilmis
ancak hasta sahibi ekonomik sebeplerle ilave
enjeksiyonu yaptiramamustir.

VetBio, 2023, 8(1), 30-37

Sekil 1. Paravertebral enjeksiyon noktalari
6. Vaka: Kedi, melez, disi, 2 yas.

Hastanin pencere pervazinda asili kalarak
sikistigi bildirilmistir. MR sonucunda lumbo-
sakral bolgede medulla spinalis ezilmesine bagl
dejenerasyon varligi tespit edilmistir. Bu
hastaya lumbo-sakral bdlgeye paravertebral
olarak 3 hafta ara ile 2 defa 1 milyon /iinite kok
hiicre enjeksiyonu yapilmistir (Sekil 2). Birinci
uygulamadan 3 hafta sonra yavas yavas
yiirimeye baslamistir.  Ikinci uygulamadan
sonra ise tamamen iyilestigi goriilmiistiir.

Sekil 2. Paravertebral kdk hiicre enjeksiyonun yapilisi.




Ortopedik, nérolojik ve oftalmolojik vakalarda kok hiicre tedavisi

7. Vaka: Kedi, melez, erkek, 1 yas.

Hastanin ~ pencere pervazina sikigtig1
bildirilmistir. Tam paraplejik bir durumda
oldugu tespit edilmistir. MR sonucunda,
lumbosakral bolgede yogun kanama, o6dem,
infilamasyon goriilmiistiir. Bu hastaya lumbo-
sakral bolgeye paravertebral olarak iki hafta ara
ile 2 doz 1 milyon/iinite kok hiicre yapilmistir.
Uygulamalardan iki hafta sonra yavas yavas
yiiriimeye baslamistir. Ikinci dozdan sonra ise

tamamen iyilestigi goriilmiistiir.
8. Vaka: Kopek, Beagle, erkek, 10 yas.

Olecranon’un hemen altinda, daha once fark
edilmeyen, eski bir non-union kirik varligi
tespit edilmistir (Sekil 3). Ilgili ekstremitede
hafif topallik oldugu goriilmiistiir. Hastaya
nonunion bolgesine 2 defa 2 milyon /iinite kok

hiicre  enjeksiyonu  yapilmistir.  Kontrol
neticesinde osteogenezisin basladig1
gorilmistiir.

Sekil 3. Olecranon distalinde nonunion fraktiir tespiti.

9. Vaka: Kopek, Cane Corsa, erkek, 7yag

Her iki diz ekleminde OA tespit edilmistir. Diz
eklemine 2 defa 2 milyon /iinite kok hiicre
enjeksiyonu  yapilmistir.  Hastanin  diz
eklemlerinde agr1 azalmis ve eklem kisitliginin

rahatladig1 gozlenmistir.
10. Olgu: Kopek, Chow chow, erkek, 7 yas.

Diz eklemlerinde bilateral OA, eklem sivisinda
azalma, agr tespit edilmistir (Sekil 4). Hastaya
intraartikiiler yolla 2 milyon/iinite kok hiicre

enjeksiyonu yapilmistir. Bir ay sonra kontrole
getirildiginde daha iyi oldugu goriilmiistiir.
Eklem s1visinda artis sayesinde eklem araliginin
arttigi yapilan radyolojik muayenede tespit
edilmistir. Ikinci dozun da uygulanmasi
Onerilmis ancak hasta sahibi ekonomik
sebeplerle bunu kabul etmemistir.

_ b |
Sekil 4. Diz eklemlerinde bilateral osteoartritis, eklem
araliklarindaki daralma.

11. Vaka: Kedi, melez, disi, 7 yas.

Hastada keratitis pannosa tespit edilmistir.
Pannus operasyonla uzaklastirilmigtir. Piirtizlii
korneanin yapisini iyilestirmek i¢in 1 milyon
/inite  subkonjonktival yolla kok hiicre
enjeksiyonu  yapilmistir. 21 glin sonraki
kontrolde korneadaki iyilesmenin saglandigi
tespit edilmistir (Sekil 5).

Sekil 5. Kok hiicre enjeksiyonundan sonra kornea
yapisindaki piiriizlenmenin azalmast.

MEN.—



12. Vaka: Kedi, melez, erkek, 1 yas.

Hastada kornea iilseri tespit edilmistir. Ulser

iizerinde  siyah  bir  tabakanin  varhig

gorilmiistiir.

Genel anestezi altinda, opratif miidahale ile
olusan kabuk uzaklastirilmistir. Daha sonra
subkonjunktival yolla 1 milyon / iinite kok
hiicre enjeksiyonu yapilmistir. Olgudan olumlu
sonu¢ alinmustir.

13. Vaka: Kopek, Kanis, 2 yas, erkek.

Hastada eski capraz bag kopugu ve patella
cikigi tespit edilmistir. Operatif miidahale
esnasinda kikirdakta tahribat ve meniskiislerde
hasar goriilmiistiir. Capraz bag kopugu balike1
misinasi kullanilarak ekstrakapsiiler
(ekstraartikiiler) stabilizasyon yontemi ile
onarilmistir. Eklemi kapatirken 1 milyon/iinite
kok hiicre enjeksiyonu yapilmigtir. Ancak bu
hastada yaklasitk %350 basarili sonu¢ elde
edilmistir.

14. Vaka: Kopek, Yorkshire Terrier, disi, 10
yas.

Sag arka Dbacakta topallik sikayeti ile
getirilmistir. Sag coxafemoral eklemde OA
tanis1 konmustur. Intraartikiiler yolla bir defa 2

milyon/iinite kok hiicre uygulanmistir. Olumlu
sonug alinmis ve topallik ortadan kalkmustir.

TARTISMA

Veteriner tipta yeni yeni uygulama alani bulan
mezenkimal kok hiicre tedavisi, bu c¢alismanin
da konusu olmustur. Sistemik, dahili ve viral
hastaliklarda intraven6z yolla uygulanabilen
mezenkimal kok hiicreler, bu calismada ise
ortopedik, norolojik, ve oftalmolojik vakalarda
lokal enjeksiyon seklinde kullanilmigtir.

Calismamizda yer alan 7 ortopedik vakanin 5
tanesinde gelisen OA nedeniyle kok hiicreler
intraartikiiler olarak uygulanmis; 2 non-union
vakasinda ise ilgili kemik bolgesine lokal olarak

VetBio, 2023, 8(1), 30-37

enjekte edilmistir. OA olgularinda
enjeksiyondan sonraki siiregte 1ilgili hasarli
kikirdak dokuda kok hiicreler, kondrsositlere
doniiserek eklemin rejenerasyonunu saglamis,
inflamasyonu Onlemis ve eklem sivisi artist
saglamistir. Boylelikle tedavi oncesindeki agri,
topallik, eklem hareketlerinin kisitlanmasi gibi
belirtiler ortadan kalkmistir. Bu bulgularimiz,
OA ile 1ilgili benzer ¢alismalar yapan
arastiricilarin bulgulart ile uyumludur (Undale
et al., 2011; Moroni ve Fornasari 2013). Bunun
yani sira OA’in klasik sagaltiminda kullanilan
kortikosteroidlerin eklem kikirdaginda
kondrosit yikimina sebep oldugu; yine bu
amagcla kullanilan NSAI’lerin gastrointestinal

sistem iizerindeki yan etkileri ile
kiyaslandiginda, intraartikiiler kok  hiicre
enjeksiyonlarinin istiinligi asikardir

(Anandacoomarasamy ve March, 2010; da
Costa et al., 2017).

Ortopedik olgular igerisinde yer alan non-
union vakasinda ise osteogenezisi tesvik
amaciyla ilgili kirik bolgelerine lokal kok kok
hiicre enjeksiyonu yapilmistir. Kok hiicreler,
ilgili bolgede cogalip, osteositlere doniiserek,
fragmentler arasinda yeni bir kemik doku
olusumunu tegvik etmistir.

Norolojik orijinli problemlerde kok hiicre
tedavileri gerek klinik gerek laboratuvar
calismalarinda basar1 ile uygulanmistir. Bu
calismalarda, kok hiicrelerin lokal
uygulamalarinin sinir rejenerasyonuna katkilar
vurgulanmistir (Tuszynski et al., 1994; Xu et
al., 1995; Li et al., 1997; Liu et al., 1999; Teng
et al., 2002). Bu arastirmada karsilastigimiz 5
norolojik vakanin 4’{inde basarili sonuglar elde
edilmis, noropati  nedeniyle  ekstremite
fonksiyonlarmin sekteye ugradigi vakalar,
yeniden belirgin fonksiyon kazanmistir. Bir
vakada ise gerek hastanin yasi gerekse sinirin
gectigi ilgili bolgedeki belirgin kalsifikasyon
nedeniyle lokal uygulanan kok hiicrelerin sinir
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dokuya ulagamamasti diisiintildiiglinden
basarisiz olunmugtur.
Kornea ilseri ve keratitis pannosa

vakalarimizda ise kok hiicreler, subkonjunktival
yolla enjekte edilmistir. Diger arastirmacilarin
(Griffith et al., 2016; Syed-Picard et al., 2016;
Du et al., 2009) yaptig1 korneaya iliskin
calismalarla benzer sekilde lokal kok hiicre
tedavileri gerek kornea iilserinde gerek kerattis
pannosa olgusunda korneada
rejenerasyon saglamistir.

yeterli

Hastaya uygulanan hiicre sayis1 milyon iinite
olarak ifade edilir. Bir hayvana ka¢ milyon
lokal kok hiicre uygulanacagi hayvanin tiiri,
yas1, kilosu, uygulanacak bolgeye baglh olarak
degiskenlik gosterir. Kural olarak minimum 1
milyon {iiniteden baglayip, ihtiyaca gore 2-3-4
milyon/iinite  kok  hiicreye kadar lokal
uygulamalar yapilabilir. Uygulamalar, 2-3 hafta
araliklarla 2 ya da 3 kez yapilir (Perk, 2022).

Sunulan bu galismada arastirmacilar olarak
gozlemledigimiz 6nemli bir konu; kok hiicre
enjeksiyonlarinin ikincil, tictlinciil
uygulamalarinin ¢ok daha olumlu sonuglar
verdigidir. Ayrica tiim vakalarda fonksiyonel

iyilesmeye 1iliskin bulgularin, yaklasik 3.
haftada ortaya c¢ikmis oldugudur. Bunun
nedeninin  ilgili  bolgelere lokal olarak

uygulanan kok hiicrelerin ¢ogalmasi, tutunmasi
ve ilgili dokunun orijinal hiicrelerine doniismesi
icin belli bir siire¢ gerekmesinden oldugu
diistiniilmektedir. Sonu¢ olarak calismamizda
14 vakada lokal olarak uyguladigimiz kok hiicre
enjeksiyonlarinin  oldukc¢a yararli sonuglar
verdigi goriilmiistiir.

SONUC

Gergeklestirilen bu calismada 7 ortopedik, 5
ndrolojik ve 2 oftalmolojik vakada lokal kdok
hiicre uygulamalar1 degerlendirilmistir. Sonug
olarak ortopedik 7 vakanin 6’sinda tedavi
oncesine oranla yilizde yiize varan fonksiyonel
iyilesme elde edilirken, bir olguda basar1 orani
ylizde elli olarak gergeklesmistir. Norolojik 5

vakada paravertebral olarak kok hiicre
enjeksiyonlarinda bir vaka digsinda diger tiim
vakalarda alimustr.
Oftalmolojik 2 olguda subkonjunktival yolla
uygulanan kok hiicre tedavisi sonucunda olumlu

sonuclar elde edilmistir.

olumlu  sonuglar
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