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İn Vitro Oosit 
Matürasyonu

 Dr. L. Cem DEMİREL

GİRİŞ
İnsan oositlerinin in vitro matürasyonu 

(IVM), infertilite problemi yaşayan çiftlerin te-
davisinde uygulanmakta olan bir teknolojidir. 
IVM her ne kadar son yıllarda daha sık ismin-
den bahsettiren ve dikkati çeken bir uygulama 
olsa da, aslında uzun yıllardır bilinen ve üzerin-
de çalışılan bir konudur.  Başlangıçta immatür 
insan oositlerinin in vitro matürasyonu ile elde 
edilen sonuçlar başarısız gibi gözükse de, son 
yıllarda deneyimli merkezlerin bildirdiği sonuç-
lar standard IVF siklusları ile elde edilen sonuç-
lara yakın gözükmektedir. Bu nedenle IVM ar-
tık dünyada daha sık kullanılmaya başlanan bir 
yardımcı üreme laboratuar yöntemi olup, halen 
daha da geliştirilebilmesi için zamana ve araştır-
maya ihtiyacı bulunmaktadır.

IVM belki şu anda standard IVF uygula-
malarının yerini alma kadar iddialı olmasa 
bile, yardımcı üreme teknikleri uygulamaları-
na önemli bir destek olma potansiyeline sahip 
bir yöntemdir. En önemli nokta oositlerin in 
vivo gelişimini sağlamak üzere büyük miktar-
larda gonadotropin kullanımına gerek kalma-
maktadır. Böylelikle hem ilaç maliyeti ortadan 
kalkmakta hem de ovarian hiperstimülasyon 
sendromu gibi ilaçlara bağlı ortaya çıkabile-
cek risklerden kaçınılmış olunmaktadır. Keza 
geçmişlerinde meme ya da endometrium kan-

seri gibi hormonlara duyarlı bir kanser öykü-
sü olanlarda, gonadotropinlerin neden olduğu 
suprafizyolojik estrojen düzeylerinden de sa-
kınılmış ve daha güvenli bir infertilite tedavisi 
sağlanmış olunmaktadır. Tüm bunlar IVM’in 
daha hasta dostu bir infertilite tedavisi olduğu-
nu ve teorik olarak da tüm infertil hastalara uy-
gulanabilir olduğunu düşündürtmektedir. Buna 
rağmen günümüzde halen ana uygulama şan-
sını bulduğu infertilite grubunu polikistik over 
sendromuna (PKOS) sahip ya da overleri poli-
kistik (PKO) olan hastalar oluşturmaktadır. 

IVM – temel kavramlar
1965’li yıllarda Robert Edwards, insan oo-

sitlerinin doğal çevrelerinden yani overlerden 
alındıktan sonra spontan matürasyon göstere-
bildiklerini ve de in vitro döllenebilme yete-
neğine ulaşabildiklerini gözlemlemişti (1). Bu 
bilgi önceleri, uyarılmış IVF sikluslarından 
elde edilen immatür oositleri kurtarmak ve 
kullanabilmek için kullanıldı. Fakat bu imma-
tür oositler matürasyonel durumlarını anlamak 
amacıyla genellikle çevrelerindeki kümülüs 
hücrelerinden arındırılmış durumdalardır ve 
çevrelerindeki granuloza hücrelerinden yok-
sun kültür edilmektedirler. Sonuçta bu kur-
tarma yöntemi ile elde edilen oositlerin hem 
döllenme potansiyelleri düşük olmakta hem de 
gelişen embriyolar klivaj sorunları sergilemek-
tedirler. Bu embriyoların ideal gelişim göster-
memeleri aslında şaşırtıcı da değildir zira bu 
immatür yumurtalar aslında kompetanslarını 
oluşturamamış yumurtalardır, çünkü gonadot-
ropinlerin kullanımına rağmen diğer yumurta-
lar olgunlaşma aşamalarını tamamlayabilmiş-
ken, bu yumurtalar in vivo matürasyonlarını 
tamamlayamamış olan yumurtalardır. Bizim 
bu bölümde bahsetiğimiz IVM teknolojisi ise 
tamamen farklı bir kavramdır. IVM’de bilinç-
li olarak yumurtalar immatür oldukları folikül 
çaplarında, gonadotropinlere maruz bırakıl-
madan ya da çok az maruz bırakıldıktan sonra 
toplanmaktadırlar. Burada amaç matürasyonu-
nu kazanamamış oositleri mature etmek değil, 
bilinçli olarak, uyarılmamış ya da minimal 
olarak uyarılmış ufak ovarian antral folikülleri 
elde ederek bunları uygun medyum şartlarında 
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dan IVF ya da ICSI bebeklerinden farklı olma-
dığı rapor edilmektedir (31). Buna rağmen bir 
hayvan modelinde IVM’in epigenezis üzerine 
olumsuz etkiler doğurabileceğine yönelik bul-
gular tesbit edilmiştir (32). Bu teorik sorun 
insanda IVM ile doğan bebeklerde gösterile-
memiştir fakat yine de IVM ile doğan binlerce 
bebeğin incelenmesine gerek vardır.

Sonuç
IVM giderek artan başarı oranları ve kulla-

nım sıklığı ile yardımcı üreme teknikleri uygu-
lamaları arasında önem kazanmaktadır. Buna 
rağmen halen elde edilen gebelik, implantas-
yon ve düşük oranları istikrarlı ve merkezler 
arasında benzer değildir. Günümüzde hala tek-
niğin, ideal oosit toplanması zamanlamasının 
ve IVM kültür medyumlarının optimizasyona 
ihtiyacı vardır. Bir çok hasta popülasyonunda 
uygulanabilmesi için oositlerin sitoplazmik 
matürasyonlarını etkileyen faktörlerin açığa 
çıkartılması, immatür oositlerin optimal gelişi-
mine imkan veren foliküler çevre koşullarının 
aydınlatılması gerekmektedir.

Şu aşamada tüm hasta gruplarına uygulan-
ması etkin gözükmese de özellikle OHSS riski 
bulunan hastalarda güvenli bir tedavi seçeneği 
sunması açısından oldukça önemlidir. Ayrıca 
IVM, bu teknolojiyi uygulayan merkezlerin 
deneyim kazanmaları sonrasında ancak rutin 
uygulamaya girebilecek bir yöntemdir çünkü 
uygulama ve laboratuar şartları açısından stan-
dard IVF’den oldukça farklıdır.  
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