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Dermatolojide rejeneratif tedavilerin kullanimi

Use of regenerative treatments in dermatology
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Sonyillarda rejeneratif tedaviler ile ilgili calismalarinin sayisi biiyik bir hizla artmaktadir. Bu tedavilerin Dermatoloji alaninda kullanimlari da dikkat ¢ekici
hale gelmistir. Bu uygulamalar yara iyilesmesi, otoimmiin ve enflamatuvar hastaliklar yaninda kozmetik dalinda da kullaniimaktadir. Bu bas dondurtcu
calismalar gelecekte bircok hastalikta klasik kabul ettigimiz tedavi yaklasimlarinin degiseceginin sinyalini vermektedir. Bu yazida Dermatoloji alaninda
rejeneratif tedavilerin kullanimindan bahsedilmektedir.
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ABSTRACT

The number of studies on regenerative therapies has increased recently. Dermatological applications of such therapies have been quite interesting.
Such applications include wound healing, auto-immune and inflammatory diseases as well as implementations in cosmetology. These outstanding
studies signal that classical treatment approaches in many diseases are about to change. This article is about regenerative therapy applications in

Dermatology.
Keywords: Dermatology; regenerative; therapy.

Dermatoloji kok hiicre biyolojisi ve hiicresel
tedaviler i¢in 6n sirada yer alan dallardan biri-
dir. Giniimiizde mezenkimal kok hiicre (MKH)
uygulamalar1 doku tamiri ve immiinomodiilatuvar
ozelliklerinden dolay1 Graft versus host hastaligi
(GVHH) gibi enflamatuvar ve otoimmiin hastaliklar-
da kullanilmaktadir. Bunun yaninda yara iyilesmesi
ve derinin bazi herediter hastaliklarinda da etkili
bulunmustur. Trombositten zengin plazma (Platelet
Rich Plasma; PRP) ise kisinin kendi kanindan elde
edilen trombosit, biiyime faktoérleri, kemokin ve
sitokinlerden zengin bir tiriindiir. Dermatolojide yara
iyilesmesi, alopesi, skar, anti-aging gibi pek ¢cok alan-
da kullanilmaktadur.

DERMATOLOJiDE MEZENKIMAL KOK
HUCRE UYGULAMALARI

Mezenkimal kok hiicreler kendi kendini yeni-
leme ve farklilagma potansiyeli olan, multipotent
progenitor hiicrelerdir. Mezenkimal kok hiicreler
umblikal kord, amniyon kesesi/sivis1 gibi fetal
kaynakli veya kemik iligi, yag dokusu ve diger
dokulardan (dis kokii, deri vb.) eriskin (somatik)
hiicre kaynakli olabilir.! Uygun ortam, biuytme
faktorleri ve sitokinler ile ¢esitli hiicrelere dontise-
bilirler.”! Ayrica salgiladiklar: sinyal molekilleri
araciligiyla immiin diizenleyici ve antienflamatu-
var etki gosterebilirler.
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Derideki yara iyilesmesi olduk¢a karmasik bir
mekanizma ile gerceklegsmektedir.’! Mezenkimal kok
hiicreler yara iyilesmesinde etkilerini enflamatu-
var gevrenin diizenlenmesi, vaskiilarize graniilasyon
matriksinin ortaya ¢ikmasini indiikleme, keratinosit
migrasyonu ve apopitozisin inhibisyonu yollariyla
gostermektedir.* ¢! Venoz iilserasyon ve diyabetik
tilser olgularinda kemik iligi kokenli MKH’lerin yara
capinin kiigiilmesindeki etkinlikleri yapilan ¢alisma-
larda gosterilmistir.”!

Deri kaynakli MHK’ler (epidermal kok hiicreler)
kendilerine 6zel bir ¢evre ile kil follikiili ve epider-
mis i¢inde yer alirlar. Caligmalarda epidermal kok
hiicrelerde p63, beta-integrin, keratin 15, CD44,
WNT/beta-catenin, c-Myc yolag1 gibi ¢ok sayida kok
hiicre belirteci ve yolagi gosterilmistir. Bu kok hiic-
reler epidermal homeostazis ve kil yenilenmesinin
yaninda doku onarimina da katki saglamaktadirlar.
101 By etkileri nedeniyle giiniimiizde yaygin olarak
yanik ve akut yara tedavisinde epidermal doku kiil-
tiirleri kullanilmaktadir.t!

Mezenkimal kok hiicreler immiinomodiilator
etkileri, adoptif ve dogal immiin yanit1 diizenlen-
melerinden dolay1 enflamatuvar hastaliklarin teda-
visinde kullanilmaktadir. Mezenkimal kok hiicre
tedavisi bircok streoide diren¢li GVHH tedavisinde
basarilt bulunmustur.’? Kronik GVHH hastala-
rindaki terapétik etkinligi ise akut GVHH kadar iyi
degildir."™™ Graft versus host hastalig1 profilaksisin-
deki kullanimlar: ise tartigmalidir.l® Caligmalarda
MKH infiizyonu ile ilgili ciddi bir yan etki bildi-
rilmemigtir. Sistemik sklerozis ve sistemik lupus
eritematozusta ise MKH tedavisi ile ilgili kullanim-
lar1 bulunsa da genis olgu serili ¢aligmalara ihtiya¢
bulunmaktadir.!”!#!

Mezenkimal kok hiicrelerin herediter dermatoz-
lar icinde Epidermolizis biilloza hastalarinda etki-
li olabilecegi hayvan modellerinde gosterilmistir.
Ancak yapilan bir ¢alismada yedi distrofik epidermo-
lizis biillosa hastasinda kullanilmis ve hastalarin ikisi
tedavi komplikasyonlar1 nedeniyle kaybedilmistir."!

Ani-aging ve alopesi de son yillarda popiiler olan
kullanim alanlaridir. Yara iyilesmesi ve cilt yeni-
lemesi ile ilgili gelismeler anti-aging kullanimini
giindeme getirmistir. Akne skarlar1 akne vulgarisin
yaygin goriillen komplikasyonlaridir. Lazer ile yeni-
leme gibi etkin ancak morbiditesi yiiksek birgok
tedavi segenegi vardir. Akne skarlarinin tedavisinde
kullanilan MKH’ler keratinosit ve fibroblastlara
dontigerek etki gostermekte ve de komplikasyonlar
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acisindan daha giivenli bir tedavi segenegi olabi-
lecegi distintilmektedir.?” Yapilan bir ¢alismada
kemik iligi kaynaklt MKH’ler her bir akne skarina
intradermal olarak uygulanmis, alti aylik takipte
herhangi bir yan etkiye rastlanmaksizin belirgin
diizelme saglanmigtir. Ozellikle mevcut uygulanan
tedavi yontemleriyle postenflamatuvar hiperpig-
mentasyon riski tasiyan hastalarda iyi bir alternatif
olacag: diistiniilmistiir.2

Mezenkimal kok hiicrelerin adiposit dokudan elde
edilmesinden sonra kozmetik uygulamalarda oldukg¢a
6n plana ¢ikmistir. Adiposit kaynaklt MKH’ler kolla-
jen sentezini uyarma, matriks metalloproteinaz-1
seviyesini azaltma, fibroblastlar1 ultraviyole B’nin
oksidatif stresinden koruma, dermal fibroblastlarin
migrasyonunu uyarma gibi etkileriyle derideki kiri-
sikliklarin giderilmesinde etki gdstermektedir.?"!
Alopesi tedavisinde de adiposit kaynakli MKH’lerin
hayvan modellerinde kil bityiimesine ve kil ¢apinin
artmasina yonelik etkileri gosterilmis?>** ve ardin-
dan insanlarda yapilan klinik ¢aligmalarda basarili
sonuglar bildirilmistir.?>?% Cesitli vitaminlerin kom-
binasyonu ile etkinlikleri artmaktadir.”” Ancak bu
konuda da genis olgu serili, kargilagtirmali ¢aligma-
lara ihtiyag vardir.

DERMATOLOJiDE TROMBOSITTEN
ZENGIN PLAZMA KULLANIM ALANLARI

Trombositten zengin plazma gesitli biiyiime fak-
torleri, sitokinler, kemokinler (6r: VEGF, PDGF, TGF-
beta) ve plazma proteinleri iceren otolog biyoaktif bir
triindir. Hastadan alinan 20-60 mL kanin santrifiij
isleminden ge¢mesiyle elde edilir. Hazirlanmasinda
cesitli ticari kitler kullanilir ve bu kitlerin standardi-
zasyonu ile ilgili bir yontem yoktur.

Diyabetik {ilser ve vendz fiilser gibi yaralarda
keratinosit ve fibroblastlarin proliferasyonunun sti-
miilasyonu, ekstraseliller matriks komponentleri-
nin sentezi ve yeniden yapilandirilmasini saglayarak
etkili olmaktadir.””’ Havyan modellerinde yapilan
caligmalar tartigmali sonuglar icermektedir.?8-3%
Insanlarda yapilan randomize kontrollii bazi galig-
malarin sonucu kronik iilserlerin iyilesmesini des-
tekledigi yoniindedir.® Ancak Cochrane veri taba-
nindan yayimlanan bir meta-analize gére PRP’nin
yara iyilesmesindeki etkinliginin kayda deger bir
kanit1 olmadig: yoniindedir.?”

Skar tedavisi alaninda da PRP kullanimi diisiiniil-

miis, beraberinde yag dokusu transferi ve nonablatif
lazer ile kombinasyonunun daha etkili olabilecegi
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bildirilmigtir.®? Striae distance ile yapilmig az sayida
caligma vardir. Yapilan bir ¢aliyjmada radyofrekans
tedavisi ile birlikte etkili bulunmus,®¥ bir bagka
calismada ise tek basina kullaniminin mikroder-
mabrazyon kombinasyonundan etkili olacag1 belir-
tilmigtir.?4

Lazer ile cilt genclestirme tedavilerinde PRP kom-
binasyonunun daha basarili sonuglar verdigine dair
calismalar bildirilmistir.?>*¢ Fraksiyonel ablatif kar-
bon dioksit lazer uygulamasi sonrast topikal veya
intradermal uygulamanin arasinda fark olmadig:
gozlenmigtir.

Trombositten zengin plazmanin bazi hayvan
deneylerinde otolog yag dolgusunun kaybolma siire-
sini yavaslattig1 gosterilmistir.*”* Insanlarda yapi-
lan karsilastirmali kiiglik olgu serilerinde de yag
dokusunun PRP ile birlikte uygulanmasinin etkinlik
stiresini artirdigi manyetik rezonans kontrolleriyle
gosterilmigtir.*”!

Alopesiler de PRP’nin yaygin kullanim alanla-
ridir. Alopesi areatada yapilan az sayida ¢alismada
etkin ve giivenli bir alternatif oldugu bulunmus
ancak hastaligin kendiliginden de iyilesebildigi
de gbz oniine alinarak daha genis olgu serilerine
sahip kontrollii calismalarin gerekliligine isaret
edilmigtir.[4041

Androgenik alopesi yaygin goriilen kronik alopesi
tipidir. Etkin tedavi arayist halen devam etmektedir.
Androgenetik alopesi tedavisinde PRP kullanimiyla
ilgili genis, kontrollii ¢aligmalar olmasa da PRP’nin
etkili oldugu bir¢ok ¢alismada gosterilmigtir.#2-44
Sa¢ transplantasyonunda ise hastadan alinan follikii-
ler iinitenin salin yerine PRP soliisyonunda inkiibe
edilmesinin ekilen alanda sa¢ yogunlugunu artirdig:
gosterilmigtir.*")
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