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Giris

Glinlimiizde yardimci tireme teknikleri ile
saglanan basari oranlarinin embriyo transferi
basma 9%35-40 oraninda oldugu gdzlenmek-
tedir. Bununla beraber, tekrarlayan implan-
tasyon basarisizhig (TIB) gozlenen alt hasta
grubunun, infertilite problemi somut olarak
ortaya konulamamig olmakla beraber embriyo
gelisim kalitesinin arttirilmasi yoniinde yo-
gun calismalar gosterilmektedir. Basarili bir
implantasyonun olusumuna engel olan heniiz
tanimlanmamis bir¢ok etken One siiriilmesine
ragmen bazi fizyolojik, immiinolojik, genetik
ve endokrinolojik faktorlerin bu basarisizliga
neden oldugu kanitlanmistir. Tim faktorlerin
laboratuvar sartlar1 ve maniiplasyon teknikle-
rinin optimize edildigi sartlarda, ideal embriyo
gelisimi sartlarina gore kurgulanmis hazir kiil-
tiir ortamlar1 bazi hastalarda yetersiz kalabil-
mektedir. Embriyonun beslenme ve geligimini
saglayan reseptorlerin aktivasyonu saglama-
mast nedeni ile gelisim duraksamasi, yavasla-
masi, kalitesinin bozulmasi veya embriyo ile
gelisim ortami arasinda uyum saglanamamasi
genetik veya fizyolojik problem olmamasina
ragmen negatif sonuclara sebep olabilmektedir
(2). Genel olarak bu grup hastalarda yavas ya
da diisiik kalitede embriyo gelisimi gozlenmis-
tir. Embriyo kiiltiir ortamlarinin optimize edil-
mesinin yaninda, hergiin yeni geligimler gos-
teren konversiyonel kiiltiir ortam1 modellerinin

kullanimi, laboratuar ortamlarinin ¢ok daha in-
vivo sartlara yakinlagtirilip kontrol altina ali-
nabilmesi giindeme gelmistir. Bunlarla birlikte
bu grup hastalarda calisilan baz1 deneysel ko-
kiiltiir modellerindeki hiicre gruplart ile (feeder
cells) ile daha ytiiksek kalitede embriyo eldesi
ile kazanilmis ¢ok degerli gebelikler saglan-
mustir (1-5).

Ozellikle tek diizlemli otolog endometrial ko-
kiiltiir (OEK) hiicreleri (autologous endometrial
coculture) ile umut verici birgok sonug rapor edil-
mistir (6-8) . Bu yaklagim bagka bir hastanin hiic-
relerinden olast bir kontaminasyon olasiligimida
ortadan kaldirmaktadir. Bu konudaki sonuglarda,
arastirmacilarin sonuglarinda sik¢a vurgulanan
yiiksek oranda ve daha fazla blastomer sayisina
sahip blastosist eldesinin yam sira daha diisiik
oranda fragmantasyon ve blastomer biiytikliikle-
rindeki esitlik, bunlarm dogal sonucu olarak sag-
lanan yiiksek gebelik ve implantasyon oranlaridir
(9-11). Embriyo gelisimi hakkinda bilgimiz her
gecen giin artmasina ragmen, gelisen bir embriyo
icin gerekli olan tiim ihtiyaglarin gerekli konfi-
giirasyonlarda saglanabiligi bir embriyo kiiltiir
ortami heniiz tamimlanabilmis degildir. Bu ne-
denle anne ortamina en yakin ve otolog bir siste-
me duyulan ihtiya¢ sonrasi destekleyici bir siste-
me ihtiyag duyulmustur. Basal olarak hazir kiiltiir
ortami1 kullanilirken aym1 ortamda destekleyici ve
besleyici bir hiicre yapisida bu kiiltiir ile embriyo
arasinda tampon olarak yer almaktadir. Ddllen-
mig gamet hiicrelerinin embriyo transfer islemine
kadar olan siire igerisinde tek bir diizlemde ¢o-
galtilarak kiiltiire edilen 6zel somatik hiicreler ile
ayni ortamda gelistirilmesi kokiiltiir embriyo ge-
lisim sistemi olarak tanimlanmaktadir. Bununla
birlikte sonuglar halen tartigmali bulunmakta ve
OEK teknigi halen IVF uygulamalarinda yaygin
olarak kullanilmamakla beraber bu sistem sonug-
lara gore artik tanimlanmis endikasyonlar ¢erce-
vesinde yer almaktadir.

e En az iki basarisiz tiip bebek denemesi

e Gelisen embriyolarda belirgin yavas geli-
sim izlenmesi (3.glinde <6 blastomer)

e Kot Morfolojide embriyo gelisimi (diizen-
siz klivaj, uneven blastomer, yiiksek frag-
mantasyon)
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konudaki etkilerini ve embriyo gelisim kalite-
sini nasil arttirdigini ¢aligmalari ile gdstermis-
tir (20,21,22,24,25,26,27,32,33,43,35). Tim
bu calismalar Gzellikle baz1 biiyiime faktor-
lerinin (TGF-a, TGF-B1, PDGF- a, ILGF I-1I,
GMCSF) ortama diizenli olarak salgilanmasi
sonucu embriyo gelisiminin farklilagmasi {ize-
rine yapilandirilmstir.

Basarili bir endometrial kiiltiir diizlemi igin,
stromal ve glandular hiicrelerin bir arada ve
esit oranlarda varliginin gerekliligi gene bir¢ok
caligmada belirtilmistir (38). Bu hiicreler tara-
findan birlikte yonlendirilen parakrine diizen-
lemeler sonrasi genetik ekspirasyonlar, hiicre-
sel gelisim ve biiylime faktorlerinin ortamda
bulunmasinin embriyo gelisimi {izerine etkileri
gbzlenmistir. Bu parakrin etkilerde rol oyna-
yan glykodelin (plancental protein-14 veya a
2-PEG olarak bilinir) arttig1 ortamlarda bu iki
hiicre tipinin varligi, calisma mekanizmalar
ortaya konmus, embriyo gelisimi, gebelik ve
implantasyon oranlari iizerine etkileri yayin-
lanmistir (36-38). Sonug¢ olarak yapilan tim
vaka sonuclarinin tartisildigi ya da bu sonug-
larin mekanizmasini agiklaya yonelik caligsma-
lar endometrial kokdiltiiriin dogru endikasyona
sahip hasta gruplari {izerine basarilarini ortaya
koymaktadir. Zahmetli ve uzun siiren bu proto-
koller bu se¢ilmis olan hasta grubunda 6nemli
bir alternatif olusturmakta ve glintimiiz IVF la-
boratuvarlarinda yerini almaktadir.
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