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Sicanlarda implantasyonda endometriyum dokusunun hiicresel

ve sivisal savunma sistemi hiicreleri iizerinde histokimyasal ve

histometrik arastirmalar I. Hiicresel savunma sistemi hiicreleri

sorumlu olaylar oldukga karisiktir. Bu reaksiyonun pek
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Ozet: Bu ¢alisma, implantasyonda sigan endometriyum dokusunun hiicresel savunma  sistemi hiicrelerinin
dagilimlan ve yogunluklarinin histokimyasal ve histometrik yontemlerle belirlenmesi amaciyla yapildi. Calismada, 42
adet disi Wistar Albino sican kullamildi. Siganlardan ahinan uteruslardan hazirlanan kriyostat kesitlere, alfa naftil
asetat esteraz pozitif hiicreleri belirlemek igin ANAE enzim boyamasi yapildi. T-lenfositlerin ve uterus dogal
oldiricit  hiicrelerinin  (uNK'larin), implantasyonun ilk ii¢ giniinde desidual alan icinde gittikce arthigs;
endometriyumda ise, desidual alana gore daha az olan bu hiicrelerin sayisinin iigiincii giinde desiduadaki hiicre
sayisina yakin bir oranda artis gosterdigi gozlendi. Implantasyonun dordiincti giiniinden itibaren endometriyumda
azalmaya baglayan bu hiicrelerin sayilarinda, altinci giinde yeniden gekillenen endometriyumla birlikte bir artigin
oldugu gorilldii. Implantasyonda endometriyumda bulunmayan makrofajlarin miyometriyumda oldukga fazla sayida
oldugu tespit edildi. Bu ¢altsmada, endometriyum dokusunun hiicresel savunma sistemi hiicrelerinin implantasyonun
farkli giinlerine gore degisik dagihimlar ve yogunluklar gosterdigi tespit edildi. Maternal immun tepkinin
baskilanarak f6tus'un canliligim siirdiirmesinde, diger bazi faktorlerin (genetik ve hormonal) yan: sira implantasyon
siirecinde endometriyum dokusunun savunma sistemi hiicrelerinin dagilimlarinda meydana gelen degisimlerinde
etkili olabilecegi sonucuna varildi.

Anahtar Kelimeler: Sican, Endometriyum, implantasyon, Hiicresel savunma hiicreleri.

Investigation of the cellular and humoral immune system cells in the endometrium tissue
of the rat with histochemical staining and histometric methods during implantation I.
Cellular immune system cells

Abstract:This study was performed to investigate the distribution and density of the cellular immune system cells in
the endometrium tissue of the rat with histochemical staining and histometric methods during implantation. Forty-two
female Wistar albino rats were used. The sections cut using a cryostat microtome were stained with the Acid a-
Napthyl Acetate Esterase in order to observe ANAE positive cells. The number of Iymphocytes and uterine natural
killer cells increased in desidual area during the first three days of the implantation. The number of these cells in
endometrium was less than that in desidual area but, they became equal at the end of third day of implantation. The
number of these cells appeared less on the fourth day of implantation but with the growth of endometrium it
increased again by sixth day of implantation. Macrophages that were not found in endometrium at implantation were
abundantly detected in myometrium. In this study, the distribution and density of the cellular immune system cells in
the endometrium tissue during implantation were determined. It was concluded that in the suppression of the
maternal immune response to allow fetus survive, the changes in the distribution of immune system cells in
endometrium during implantation may be important besides other factors such as genetically and hormonal
determinants.

Key Words: Rat, Endometrium, Implantation, Cellular defence cell.

GIRIS ¢ok yoniiniin, yangi olaylari veya yabanci bir cisme
karsi dokularn  gosterdigi yamitla benzer oldugu

Implantasyon  reaksiyonunun  baslamasmdan savunulmaktadir. Blastosist'e karst olugan
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stromadaki 6dem ve karakteristik yang1 reaksiyonlar
sayllabilir. Diger bir yangi benzeri reaksiyon ise,
kandan dokuya monosit ve lokositlerin gdgmesi ile
immun yanitta bir artism olmasidir. implantasyon
slirecinde blastosist'in yikimlanmamasinda diger bazi
faktorlerin yani sira immun sistem hiicrelerinin de
onemli gorevleri oldugu sdylenmektedir (1).

Memelilerde yapilan ¢aligmalarla, immun sistemi
gelismis annelerde meydana gelen gebelik olaymin
basariyla sirdiiriilmesini agiklayan pek cok hipotez
ortaya atiimustir (2). Bunlardan en popiileri, uterustaki
immun  tepkinin  baskilanarak  fotusin  canli
kalabilmesini  saglayan mekanizmalan agiklayan
teoridir. Embriyolar, gebelik boyunca kemik iligi
kokenli hiicrelerden olan maternal dogal 6ldiiriicii
hiicrelerin  (NK) ve gebeligin ortalarma kadar da
sitotoksik  T-lenfositlerin  6ldiiriicti  etkilerine karst
direnclidirler (3, 4).

Embriyonik dokular, fotal hiicreler ve desidual
hiicrelerden salgilanan farkli kimyasal maddeler de,
lenfositlerin fotus'a kars1 afinitesini azaltarak anneye ait
immun tepkinin baskilanmasina yardimci olur. Ayrica,
desidua hiicrelerinin  fotiis'a kars1  sitotoksik T-
lenfositlerin gelisimini inhibe ederek bir tampon gérevi
gormesi de yukaridaki hipotezi desteklemektedir.
Bunlardan bagka, makrofajlarin salgilanan
prostaglandinler (6zellikle PGE,) araciligl ile yardimct
T- lenfositlerinden salgilanan interleukin-2 (IL-2)
Uretiminin inhibe edilmesi ya da supresor T-
lenfositlerin aktive edilmesi gibi olaylar, immun
tepkinin baskilanmasinda rol alan mekanizmalar
arasinda kabul edilmistir (5, 6). Ayrica, sigan desidual
hiicrelerinin mikrozomlarinin ¢ogunlukla PGE, iirettigi
ortaya konulmustur (5).

Bu c¢alismada, implantasyonda endometriyum
dokusunda  gorillen  hiicresel savanma  sistemi
hiicrelerinin dagihmi ve yogunluklarinin histokimyasal
ve histometrik yontemlerle belirlenmesi amaglanmistir.

MATERYAL VE METOT

Bu calismada, agirliklarni 200-250 gr arasmda
degisen 3 aylik 42 adet Wistar Albino disi sigan
kullanild:. Siganlar, her grupta 7 adet olmak iizere 6
farkli gruba ayrildi. Mallenby ve ark. (7) ’nm
kullandiklart metoda gore vaginal smear’le 6strus
doneminde olduklart belirlenen disi siganlar, erkek
sicanlarla aym kafese birakildi. Ertesi giin erkek
sicanlarm yanindan alman disilerden tekrar vaginal
smear omekleri alindi. Smear’de yaygin sekilde
spermatozoon goriilen hayvanlar gebeligin  birinci
giintinde kabul edildi (8, 9).

Gebe kalan hayvanlar, implantasyonun 1., 2., 3.,
4., 5. ve 6. giinlerinde yiiksek doz eter ile uyutularak
dekapite edildi. Bu hayvanlarin uteruslarindan alinan
dokular, alfa naftil asetat esteraz (ANAE) enzim
boyama yontemi (10) ile pH 7.2’ de boyandi. Ayni
inkubasyon soliisyonuna 1.5 mg/ml oraninda sodyum
florir (NaF) ilave edilerek, makrofajlarda goriilen
diffuz boyama inhibe edildi. Boylece makrofajlar, T-
lenfositlerden ve dogal katil hiicrelerden kesin olarak
ayirt edildi (11).

Implantasyonun farkli giinlerinde endometriyumda
bulunan ANAE pozitif T-lenfositler ile dogal éldiiriicti

hiicrelerin semikantitatif ~ yontemle  belirlenen
dagilimlar1 Tablo 1'de verildi.
BULGULAR
Hazirlanan  histolojik  kesitlerde,  uterusun

endometriyum, miyometriyum ve perimetriyum olmak
lizere ii¢ ana katmandan olustugu; ayrica, uterusa kan
damarlarinin  girdigi mezometriyal bolge ile bunun
karsismda yer alan antimezometriyal bolgenin
bulundugu tespit edildi. Kesitlerde, Alfa Naftil Asetat
Esteraz (ANAE) pozitif hiicreleri belirlemek icin
kullanilan inkiibasyon soliisyonu ile T-lenfositler, dogal
oldiiriicti hiicreler ve makrofajlarin pozitif reaksiyon
verdigi, fakat inkilbasyon soliisyonuna sodyum floriir

-(NaF) ilave edildiginde ise, T-lenfositler ile dogal

olduriicti hiicrelerin pozitif reaksiyon vermesine karsin,
makrofajlarin pozitif reaksiyon vermedigi gozlendi
(Resim 1, 2). Preparatlarda, uterusun lamina epitelyalisi
olusturan hucreleri ile bez epitel hiicrelerinin apikal
kisimlarinda ANAE pozitif graniillerin bulundugu;
ayrica NaF ilave edilmeden hazirlanan inkubasyon
soliisyonu ile yapilan boyamalarda ise bu graniillerin
daha koyu boyandiklari tespit edildi.

Implantasyonun birinci giinii

Gebeligin besinci giinline rastlayan
implantasyonun ilk giiniinde, uterus lumenini doseyen
lamina epitelyalisin  etrafinda  ve daha ¢ok
antimezometriyal bolgede olmak tizere bag dokusu
hiicrelerinden olan fibroblastlarin farklilasmasiyla
olusan  desidua hiicrelérinin bir ka¢ sira halinde
desiduayr olusturmaya basladigi gozlendi. Uterus
bezlerinin ise daha cok antimezometriyal bolgede
bulundugu tespit edildi. ANAE pozitif T-lenfositler ile
dogal oldiriicii hiicrelerin daha ¢ok implantasyonun
birinci giiniinde olusan desidual alan i¢inde daginik bir
sekilde goriilldiigii ve bu alanin diginda kalan
endometriyum ile miyometriyumda ise bu hiicrelerin
daha az sayida bulundugu. saptandi. ANAE pozitif
hiicrelerden  T-lenfositlerin, sitoplazmanin  bityiik
kismin1 dolduran ve metil green boyasi ile homojen
olarak yesile boyanan iri bir ¢ekirdege sahip oldugu
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gozlendi. Bu hiicrelerin sitoplazmalarinda bir veya
birden fazla kahverenginin degisen tonlarinda boyanan
ANAE pozitif graniillerin, g¢ekirdek ile hiicre zar
arasindaki sitoplazmada genellikle bir yay seklinde
dizildikleri, bazen de bu graniillerin sitoplazmanin
degisik bolgelerinde diizensiz olarak yerlestikleri
goriildii (Resim 3).

Diger bir pozitif hiicre tiirii olan dogal oldiiriicii
hiicrelerin, sitoplazmalarimin bir kismim dolduran ve
homojen olarak yesile boyanan bir ¢ekirdege sahip
oldugu gozlendi. Bu hiicrelerin graniillerinin, T-
lenfositlere gore daha acik ve heterojen boyandif: ve
birden gok irili ufakli sabun képiigii tarzinda graniillere
sahip oldugu saptandi. Bazt orneklerde, dogal oldiiriicii
hiicrelerin ¢ekirdeklerinin bir kismimin veya tamaminm
bu graniiller tarafindan ortiildiigii belirlendi. Ayrica, bu
hiicrelerin mezometriyal iiggende fazla sayida kiimeler
olusturdugu, miyometriyumda ise az sayida olmak
tizere damarlar ¢evresinde bulundugu gézlendi.
Sodyum floriir igermeyen inkiibasyon soliisyonu ile
vapilan  boyamalarda pozitif reaksiyon veren
makrofajlarin, implantasyonun birinci giinii de dahil
diger giinlerinde de endometriyamda bulunmadig
tespit edildi. Bu hiicrelerin dogal éldiiriicii hiicrelerde
oldugu gibi 6zellikle mezometriyal liggende gok sayida
kiimeler olusturdufu, miyometriyumda ise bu
hiicrelerin  damarlar ¢evresinde bulundugu goriildii.
Sitoplazmik uzantilara sahip olan makrofajlarin acik
yesile boyanan ¢ekirdeklerinin, yuvarlaktan mekige
kadar degisen sekillerde goriildiigii saptandi. Bu
hiicrelerin sitoplazmalarinin diger pozitif hiicrelerde
oldugu gibi taneckli yap: yerine diffuz olarak pozitif
reaksiyon verdigi gozlendi (Resim 4).

Implantasyonun ikinci giinii

Uterus Iumenini doseyen lamina epitelyalis
etrafinda ve daha ¢ok antimezometriyal bélgede olmak
iizere desiduadaki artigin birinci giine gore daha
belirgin oldugu goézlendi. Antimezometriyal bolgede
bulunan uterus bezlerinin sayilarinda bir artigin
olmadif1 tespit edildi. Desiduanin genisledigi ve bu
alan icinde ANAE porzitif T-lenfositler ile dogal
oldiiriicii hiicrelerin sayilarinda artig oldugu gézlendi.
Ancak bu alanin disinda kalan endometriyum ve
miyometriyumda ise bu hiicrelerin daha az sayida
bulundugu saptandi (Resim 5). Implantasyonun birinci
giiniine gdre dogal oldiiriicii hiicreler ve makrofajlarin,
mezometriyal iggende olduk¢a az bulundugu;
miyometriyumda ise damarlar gevresinde bulunan bu
hiicrelerin sayisinda bir degigikligin olmadigy gozlendi
(Resim 6).

Implantasyonun iigiincii giinii

Implantasyonun ikinci glintine gore
desidualizasyonun endometriyumun orta kisimlarina
dogru 1gmsal bir sekilde ilerledigi goriildii. Ayrica,
antimezometriyal boélgede bulunan desiduanin ise
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miyometriyuma dogru iyice ilerlemis oldugu gézlendi.
Antimezometriyal bélgede yerlesmis olan uterus
bezlerindeki artisin fazla sayida oldugu belirlendi
(Resim 7). Desiduanm genislemesine paralel olarak
ANAE pozitif T-lenfositler ile dogal oldiriicii
hiicrelerin sayilarinin artmaya devam ettigi gézlendi.
Bu hiicrelerin, desidual alanla birlikte endometriyumun
her tarafinda yaygin olarak bulundugu goriildii
Implantasyonun ikinci giiniine gére T-lenfositler, dogal
oldiiriicti hiicreler ve makrofajlarin miyometriyumdaki
sayilarinda onemli bir degisikligin olmadigi saptandi
(Resim 8).

Implantasyonun dordiincii giinii

Antimezometriyal bolgede genislemesi devam
eden desiduanin endometriyumun geri kalan kismiyla
belirgin bir sekilde ayrildig1 saptandi. Mezometriyal
bolgede ise desiduanin, miyometriyuma dogru iyice
yaklagigi gozlendi. Implantasyonun iigiincii giiniine
kadar normal yapisinda gériinen uterus lumeninin,
implantasyonun dordiincii giiniinde i¢inde tek tiik kan
damarlarmin sekillenmeye basladigt desidual alan
i¢inde kiigiilmeye bagladig goriildit. Antimezometriyal
bolgede desiduanin diginda kalan ve oldukga dar bir
alan olusturan endometriyumdaki bezlerin sayilarinin
belirgin bir sekilde azaldig1 tespit edildi (Resim 9).
Implantasyonun dérdiincii giiniinde, ANAE pozitif T-
lenfositler ile dogal 6ldiiriicii hiicrelere desidual alan
icinde nadiren rastlandi. Desiduanin genislemesine
bagl: olarak endometriyumun daraldifi ve bu bolgedeki
pozitif hiicrelerin sayisinmn implantasyonun iigiincii
giniine gore azaldigy tespit edildi. Ancak bu hiicrelerin,
daralan endometriyum'un birim alanindaki sayilarinda
bir artigmn oldugu belirlendi. Implantasyonun {igiincii
giiniine gdre ANAE pozitif T-lenfositler ile dogal
oldiirticti  hiicrelerin miyometriyumdaki sayilarinda
Onemli bir artisa ragmen, bu alandaki makrofajlarm
saytlarinda herhangi bir degisikligin olmadig: gozlendi
(Resim 10).

Implantasyonun besinci giinii

Sayilart oldukga artan kan damarlan ile birlikte.
desidual yapmin iyice ortaya ¢iktigi implantasyonun
besinci giiniinde desiduanin, endometriyumun geri
kalan kismindan yeniden sekillenen bir lumen ile
belirgin  bir sgekilde aynldigi  tespit edildi.
Endometriyumda seyrek olarak bulunan bezlerden
koken alarak sekillenen epitel hiicrelerinin olusan bu
yeni uterus lumeni etrafinda lamina epitelyalisi tekrar
olusturmaya basladigt saptandi (Resim 11). ANAE
pozitif T-lenfositler ile dogal oldiiriicii hiicrelerin,
implantasyonun dordiincii  giiniinde oldugu  gibi
desidual alan iginde ¢ok nadir goriildigi gozlendi.
Ancak, endometriyumun implantasyonun bir @nceki
giniine gore ¢ok daraldigt ve bu bolgedeki pozitif
hiicrelerin sayilarinda azalmanin devam ettigi tespit
edildi. T-lenfositler ile dogal 6ldiriicii hiicrelerin
miyometriyumdaki sayilarinda artisin devam etmesine
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karsm, bu alandaki makrofajlarm sayilarmda bir
azalmamn oldugu belirlendi (Resim 12).

Implantasyonun altinci giinii

Gebeligin onuncu giiniine rastlayan
implantasyonun son giiniinde, desidua icinde bulunan
lumenin iyice kiigiildiigii goriildii. Antimezometriyal
bolgede endometriyumun yeniden oldukg¢a genigledigi,
desidua ile endometriyum arasinda bulunan lumenin
gittikge bitytidiigih ve lamina epitelyalisi olusturan
epitel hilcrelerinin daha da belirginlestigi gozlendi. Bu
alandaki uterus bezlerinin, yaklagik implantasyonun ilk
gliniindeki sayisina ulastit saptandi (Resim 13).
ANAE pozitif T-lenfositler ile dogal o6ldiiriicii
hiicrelerin, implantasyonun &énceki iki giiniinde oldugu
gibi desidual alan iginde ¢ok az sayida bulundugu
gozlendi. Fakat bu hiicrelerin, endometriyumun iyice
genislemesine bagli olarak sayilarinin oldukga arttig
tespit edildi. T-lenfositler ile dogal 6ldiiriicii hiicrelerin
miyometriyumdaki sayilarinda artisin devam etmesine
kargin, bu alandaki makrofajlarin sayilarinda énemli bir
degisikligin olmadig; belirlendi (Resim 14).

Table 1. Implantasyonun farkli  giinlerinde
endometriyumdaki ANAE pozitif hiicrelerin dagilima.

implantasyon Giinleri

Hiicreler
1 2 3 4 5 6
T-lenfo_sit + + A+ +
Dogal OMirticli |\ i 4t b 4
Hiicre
+raz  ++:orta +++:fazla  ++++ : ¢ok fazla
TARTISMA VE SONUC

Yeh ve ark. (3) ile Vassiliadou ve Bulmer (12),
insanlarda monoklonal antikorlar kullanarak yaptiklar
¢aligmalarda, implantasyon siirecinde, endometriyumda
belirlenen lenfositlerin - % 70'ini sitotoksik T-
lenfositlerin olugturdugunu, bu hiicrelerin de genellikle
desidual alan i¢inde yayildigini ve kiigiik topluluklar
halinde endometriyal bezlerin ¢evresinde yerlestiklerini
tespit etmislerdir. Kabawat ve ark. (13) ise, insanlarda
yaptiklant  ¢alijmada, implantasyon siirecinde T-
lenfositlerin, desidual alanda oldukga az bulundugunu,
endometriyumda ise esit bir dagilm gosterdiklerini
bildirmiglerdir. De ve ark. (14), farelerde yaptiklari
immunohistokimyasal ~ ¢alisjmada  makrofaj  ve
lenfositlerin sayisinda, implantasyonun ikinci giiniinde
birinci gine gore desidual alan iginde ve
endometriyamda artis oldugunu  bildirmektedirler.
Implantasyonun iigiincii giiniinde ise, antimezometriyal
bolgedeki desidual alanin  biiyiimesiyle birlikte
endometriynm'un geri kalan derin bélgelerinde  ve
miyometriyumda bu hiicrelerin sayilarmm azaldig,
desidual alan iginde ise ¢ok ender gorildiikleri

belirtilmektedir. Uglincii giinde gozlenen bu azalmanin
dordiincii giinde daha da belirginlestigi bildirilmektedir.
Implantasyonun  besinci  giiniinde makrofaj ve
lenfositlerin oldukga azalmis olmasina karsin, gebeligin
ilerleyen  giinlerinde  antimezometriyal — bolgede
endometriyumun yeniden sekillenmesiyle,
endometriyum ve miyometriyamda bu hiicrelerin
sayilarmn tekrar arttig1 belirtilmektedir (14).

Lea ve Clark (15), siganlarda yaptiklan
aragtirmada,  preimplantasyonda  T-lenfosit  ve
makrofajlarm  daha  ¢ok  endometriyum  ve

miyometriyumda yerlestigi, implantasyondan bir giin
once her iki hiicre tiiriiniin de endometriyumun
yuzeysel bolgelerinden derin bolgelerine gogtiigii ve
implantasyonun erken donemlerinde T-lenfosit ve
makrofajlarm hi¢ birisinin  desidual
bulunmadigim bildirmektedirler.

alan iginde

Resim 1. Mezometriyal iiggende sodyum floriir (NaF)
icermeyen inkiibasyon soliisyonu ile yapilan boyamada
makrofajlarin (*) goriiniimii. ANAE, X 360.

Resim 2. NaF ilave edilerek hazirlanan inkiibasyon

soliisyonu ile yapilan boyamada makrofajlarm
reaksiyon vermedigi mezometriyal liggenin goriiniimii.
Kd: Kan damart. ANAE, X 360.
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Resim 3. Mezometriyal iiggende lokalize olan Resim 6. Desidual alanda lokalize olan T-lenfositlerin
uNK'larin goriinimii. Da: Desidual alan, L. Lumen. (T) ve uNK'larin goriiniimii. LE: Lamina epitelyalis, B:
ANAE, X 90. Bez. ANAE, X 180.

Resim 4. T-lenfositlerin  (T) ve uNK'larin Resim 7. Antimezometriyal bolgedeki desidual alanda
endometriyumdaki goriiniimii. B. Bez, ANAE, X 360. (Da) lokalize olan pozitif hiicreler (Ph). M:
Miyometriyum, L. Lumen, B: Bez. ANAE, X 90.

Resim 5. Antimezometriyal bolgedeki desidual ajanin Resim 8. Desidual alan igindeki T-lenfositlerin ve
(Da) goriintimii. Ph: Pozitif hiicre, L: Lumen, M: uNK'larin goriiniimii. ANAE, X 720.
Miyometriyum, B. Bez. ANAE, X 90.
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Resim 9.

Implantasyonun  dérdiincii

Lumen, E: Endometriyum,
Miyometriyum, Kd: Kan damari. ANAE, X 36.

giintindeki
antimezometriyal bolgede uterusun gériiniimii. L:
D: Desidua, M:

Resim 12. Endometriyum (E) ve Miyometriyumdaki
(M) T-lenfositlerin (T) ve uNK'larin gériiniimii.
ANAE, X 360.

Resim 10. Endometriyum (E) ve Miyometriyum'daki
(M) T-lenfositlerin (T) ve uNK'larmn gOriiniimii.

ANAE, X 360.

Resim 11.

implantasyonun
antimezometriyal bolgedeki desidual alanla birlikte
yeniden olusan lumenin (yL) ve lamina epitelyalis'in

besinci  giiniinde

(yLE) goriiniimii.  E: Endometriyum, . Kd: Kan
damarlari, M: Miyometriyum. ANAE, X 36.

Resim 13. implantasyonun altinc: giiniinde uterusun
goriiniimii. L: Lumen, yL: Yeniden olusan lumen, D:
Desidua, E: Endometriyum, B: Bez. ANAE, X 36.

Resim 14. Endometriyumdaki pozitif T-lenfositlerin
(T) ve uNK'larin gériiniimii. ANAE, X 720.

127



Kog ve Kanter / Yuzinct Yif Universitesi, Saghk Bilimleri Dergisi, 6(1-2): 122-130, 2000

Siganlarda yapilan bir ¢aligmada T-lenfositleri,
gebeligin dordiincii giiniinde endometriyumda seyrek
olarak bulunurken, besinci ve altinc1 giinlerde desidual
alanla birlikte endometriyumda yogunlagmis oldugu ve
yedinci giinde ise implantasyon siirecinin ilerlemesine
bagli olarak bu hiicrelerin desidual alan iginde
kayboldugu, endometriyumdan miyometriyuma dogru
gectikleri ve bu bolgedeki sayilarinda azalma oldugu
bildirilmektedir (16).

Bu calismada, implantasyonun erken
donemlerinde T-lenfositlerdeki artisin  daha ¢ok
desidual alanda oldugu ve daha az sayida bulunan bu
hiicrelerin endometriyumda esit dagilim gostermesi Lea
ve Clark (15)' i bulgulariyla zithk gostermektedir.
Aym bulgular, Kabawat ve ark. (13)'nin ¢aligmalarinda
belirttikleri implantasyonun erken donemlerinde T-
lenfositlerin endometriyum'da esit dagilim gostermesi
bulgusuyla benzerlik, bu hiicrelerin desidual alanda az
bulunmasi bulgusuyla da zithk olugturmaktadir.
Yapilan bu arastirma, Noun ve ark. (16) 'nin siganlarda,
De ve ark (14)nin farelerde yapuiklari ¢alismalardaki
implantasyonun erken doénemlerinde T-lenfositlerin
desidual alanla birlikte endometriyumda arttig,
ilerleyen giinlerde ise bu hiicrelerin sayisinin azaldigt
bulgulartyla paralellik gostermektedir. Ancak bu
calismada, T-lenfositlerin azaligmin implantasyonun
dordiincii  giiniinden itibaren baglamasina karsm,
yukaridaki g¢aligmalarda bu hiicrelerdeki azalmanin
tigiincii glinden itibaren bagladig bildirilmigtir.

Bu c¢alisma, Yeh ve ark. (3) ile Vassiliadou ve
Bulmer (12) insanlarda yaptiklari ¢alismalarda T-
lenfositlerin, endometriyumda bezler ¢evresinde
kimeler olusturmas1  bulgusuyla da  farklilik
gostermektedir. Peel ve ark (17), uterus dogal sldiiriicii
hiicrelerle (uNK) ilgili olarak farelerin
endometriyumunda yaptiklan ¢aligmada, implantasyon
stirecinde bu hiicrelerin sayisinda artma oldugunu
bildirmektedirler. Head ve ark. (18), sicanlarda yapilan
bir ¢alismada, uNK'larin sayismin implantasyon'un
ikinci giiniinde desidual alan i¢inde az bulundugunu
bildirmislerdir. Tarachand (19) ise, fare ve siganlarda
yaptig1 aragtirmada, implantasyon'un birinci giiniinde,
uNK'larm desidual alanla birlikte biitiin endometriyum
boyunca goriildiigiinii, bugiinden sonra bu hiicrelerin
desidual alanda kayboldugunu géstermiglerdir. King ve
Loke (20) ise, siganlarda implantasyonun ikinci
giiniinde uNK'larin sayisimin desidual alanla birlikte
endometriyumda arttigim bildirmektedirler.

Bu c¢alismada, implantasyonun dordiincii ve
besinci gilinlerinde uNK'larin azalmasi Peel ve ark.
(17nin  bulgulariyla zithk, implantasyonun diger
gitinlerinde artmast bulgularyla benzerlik
gostermektedir.Bu arastirmada implantasyonun ilk iki
giiniinde uNK'larm, desidual alan ve endometriyumda
artmasi King ve Loke (20)' nin bulgulanyla benzerlik
gostermektedir. Aym bulgular, Tarachand (19)in
cahgmalarinda belirttigi implantasyonun ilk giiniinde
uNK'larin artisi verisiyle benzerlik, bu hiicrelerin
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desidual alanda birinci giinden sonra kaybolmasi ve
Head ve ark. (18)min implantasyonun ikinci giiniinde
uNK'larm desidual alanda az bulunmas1 bulgulariyla da
uyumsuzluk igindedir.

Hunt (6) farelerde, Kachkache ve ark. (21) ise
siganlar lizerinde yaptiklart ¢alismalarda, erken
gebelikte makrofajlarin  endometriyumda daha ¢ok
lamina epitelyalis'in  altinda dagilmis oldugunu,
implantasyondan itibaren ise, endometriyumun daha
derin kisimlart ile miyometriyumun sirkiiler ve

longitudinal kaslar1 arasinda bulundugunu
gostermislerdir. Fareler iizerinde yapilan
immunohistokimyasal bir ¢alismada, makrofajlara

gebeligin besinci giiniinde endometriyumda oldukc¢a az
rastlanirken, bu hiicrelerin desidual alan ic¢inde
bulunmadig bildirilmistir (22).

Knisley ve Weitlauf (23), farelerde yaptiklar
calismada, makrofajlarin, gebeligin birinci giiniinde
endometriyumda ¢ok az gorillmesine kargin, sekizinci

giininde olduk¢a fazla sayida  bulundugunu
gostermiglerdir. Ayrica, Tachi ~ ve Tachi (24),
makrofajlarm  implantasyonun  ilk  giinlerinde

antimezometriyal bolgede lamina epitelyalis ¢evresinde
sekillenmeye baglayan desidual alanin etrafinda
siralandiklarmi, ancak bu desidual alan icinde
bulunmadiklarini  bildirmislerdir. Brandon  (25),
monoklonal antikorlar kullanarak fare ve siganlarda
yaptift g¢alismada, implantasyonun ikinci giiniinde
makrofajlarin antimezometriyal bolgedeki desidual alan
i¢inde seyrek bulundugunu belirtmektedir.

Bu c¢alismada, Yal¢in (26)mn sicanlarda Ostrus
siklusunda endometriyum'da yaptifi ANAE enzim
boyamasinda oldugu gibi implantasyon boyunca
endometriyumda makrofajlar tespit edilemediginden

bulgularimiz  yukanidaki  literatir  bulgulanyla
uyumsuziuk i¢indedir. Redline ve Lu (27),
implantasyon  siirecinde  fare ve  siganlarda

makrofajlarin, desidual alan iginde bulunmadigini,
ancak bu alanin disginda kalan endometriyum ile
ozellikle burada bulunan bezler c¢evresinde ve
miyometriyumda  bol  miktarda  bulundugunu
belirtmektedirler. De ve Wood (28), farelerde
immunohistokimyasal bir ¢alismada makrofajlarmn,
uterusun antimezometriyal bolgesinde implantasyonun
liglincii ile gebeligin onuncu giinlerinde
miyometriyumda daha fazla olmasma karsin,
endometriyumda daha az sayida bulundugunu
gostermislerdir.

Bu arastirmada, sodyum floriir icermeyen
inkiibasyon soliisyonu ile yapilan boyamalarda pozitif
reaksiyon veren makrofajlarin, implantasyonun biitiin
giinlerinde endometriyumda bulunmadigs,
implantasyonun ilk giiniinde ise miyometriyumda
damarlar c¢evresinde yer aldigi tespit edildi. Bu
hiicrelerin miyometriyumdaki sayilarinda,
implantasyonun ikinci, iigiincii ve dordiincii giinlerinde
birinci giine gore bir degisikligin olmadig1 gézlendi.
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Implantasyonun besinci giiniinde miyometriyum'daki
bu hiicrelerin sayisinda azalmanm ve altinc1 giiniinde
ise makrofajlarda 6nemli bir degisikligin olmadig:
saptandi. Bu ¢alismada, miyometriyumda 6zellikle
kaslar arasindaki damarlar g¢evresinde bol miktarda
bulunan ve implantasyonun besinci ve altinci
giinlerinde azalmaya baslayan makrofajlarla ilgili
bulgularimiz Redline ve Lu (27) ile De ve Wood (28)’
un bulgulariyla paralellik gostermektedir.

Sonug olarak yapilan c¢alismada, endometriyum
dokusunun hiicresel savunma sistemi hiicrelerinin
implantasyonun farkli giinlerine gére degisik dagilimlar
ve yogunluklar gosterdigi tespit edildi. Maternal
immun tepkinin baskilanarak fStus'un canlihigim
siirdiirmesinde, diger bazi faktorlerin (genetik ve

hormonal) yam1 swa implantasyon siirecinde
endometriyum dokusunun savunma sistemi
hiicrelerinin dagilimlarinda meydana gelen

degisimlerinde etkili olabilecegi sonucuna varildi
Boylece, endometriyum'daki hiicresel savunma sistemi
hiicrelerinin say1 ve dagihmlarindaki degisimler ile
yukarida bahsedilen konular arasindaki iligkinin
aydinlatilmasi igin daha ileri galigmalara ihtiyag¢ oldugu
diisiincesindeyiz.
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