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İMPLANTASYON PENCERESİ 

 
ÖZET. İmplantasyon, gebelikte embriyo ile endometriyum epiteli arasında sürekli 

olarak temasın sağlanmasıdır. Endometriyumun implantasyona açık olduğu dönem, 

implantasyon penceresi olarak tanımlanmaktadır. İmplantasyon penceresi döneminde 
birçok molekül etkili olmaktadır. Hormonlar, sitokinler, kemokinler, adezyon 

molekülleri, büyüme faktörleri ve çeşitli genlerin etkisi ile bu süreç koordineli bir 

şekilde yönetilmektedir. İmplantasyon bu faktörlerin etkisi ile sırasıyla apozisyon, 

adezyon ve invazyon aşamalarından oluşmaktadır. Bu aşamalar sadece implantasyon 
penceresinde gerçekleşebilmektedir. 
Başarılı bir implantasyon olmadan, embriyonun gebeliğin diğer dönemlerine geçişi 
mümkün değildir ve gebelik erken embriyonik ölümle sonuçlanmaktadır. Bu açıdan 
multifaktöriyel birçok molekülün koordinasyonuyla meydana gelen implantasyonda, 
implantasyon penceresi zaman aralığı gebelik sürecindeki kritik noktalardan biridir. Bu 
derlemede sağlıklı bir gebeliğin oluşabilmesi için gerekli olan başarılı bir implantasyon 
ve implantasyon penceresi hakkında bilgi verilmeye çalışılmıştır. Fakat bilinmelidir ki, 
implantasyon mekanizmaları tüm bilinenlere rağmen hala tam olarak 
aydınlatılamamıştır. 

 

Anahtar Kelimeler: Blastosist, embriyo, endometriyum, implantasyon, implantasyon 
penceresi. 

 

WINDOW of IMPLANTATION 

 
ABSTRACT. Implantation is the establishment of continuous contact between the 

embryo and the endometrial epithelium of the uterus. The period when the endometrium 
is open to implantation; known as the implantation window. Many molecules are 

effective during the implantation window period. This process is managed with the 

effect of hormones, cytokines, chemokines, adhesion molecules, growth factors and 

various genes. Implantation consists of apposition, adhesion and invasion stages, 
respectively, with the effect of these factors. These stages can only be performed in the 

implantation window. 

Without successful implantation, transition of the embryo to other stages of pregnancy 

is not possible and pregnancy results in early embryonic death. In this respect, 

implantation is one of the most critical moments in the reproductive process. In this 

review, it has been tried to give in-depth information about a successful implantation, 

which is necessary for a healthy pregnancy. However, it should be known that the 

mechanisms of implantation are still not fully elucidated despite all the known ones. 
 

Keywords: Blastocyst, embryo, endometrium, implantation, windows of implantation. 
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GİRİŞ 

İmplantasyon, genetik açıdan farklı olan embriyonik ve 

maternal dokular arası birleşmedir (Gökçimen ve 

Temel, 2004). İmplantasyonun amacı, embriyonun, 

maternal dokuya nüfuz etmesi ve gelişimi için, gerekli 

besinlere erişmesidir. İmplantasyon için embriyo ve 

endometriyum arasında kapsamlı bir hazırlık, çift yönlü 

bir ilişki gerektiğinden implantasyon öncesi embriyo ve 

endometriyumun koordine olduğu bir süreç başlar 

(Carson ve ark., 2000). Reseptif (alıcı durumda) bir 

uterus ile kaliteli bir embriyo arasında bu karşılıklı 

ilişki yalnızca, “implantasyon penceresi” olarak bilinen 

bir zaman aralığında meydana gelmektedir. Bu kısıtlı 

zaman dışında endometriyum, embriyoya kayıtsız 

kalmakta hatta embriyoyu antijen olarak 

algılayabilmektedir (Psychoyos, 1986). 

İmplantasyon penceresi döneminden önce uygun 

uterus epitelinin oluşumu ve embriyonal taslağın 

gelişim süreçlerinin senkronize olması ve implantasyon 

penceresinin oluşabilmesi için uygun yer, zaman ve 

aracı moleküllere ihtiyaç duyulmaktadır (Aplin, 2000). 

Bu derlemede sırasıyla blastosist gelişimi, uterusunun 

implantasyona uygun hale gelebilmesi için geçirdiği 

değişimler, implantasyon mekanizması ve aracı 

moleküller detaylandırılması amaçlanmıştır. 

 

BLASTOSİST GELİŞİMİ 

Oosit ve spermatozoonun füzyonu sonucu oluşan zigot, 

arka arkaya mitoz bölünmeler geçirerek hücre sayısını 

arttırmaktadır. Bu olaya embriyonun segmentasyonu 

(yarıklanması) denir. Segmentasyon sonucunda oluşan 

her bir hücre blastomer olarak isimlendirilmektedir. 

İnsan ve farelerde 8, koyunlarda 16, sığırlarda 32 hücreli 

evrede blastomerler şekil değiştirir ve birbirlerine 

çeşitli moleküller ile sıkıca bağlanmış bir hücre topu 

oluştururlar. Bu yapı “kompaksiyon” olarak 

adlandırılmaktadır (Yılmaz, 2019). 

Kompaksiyon yapısı ile hücrelerin birbirleriyle 

etkileşimi artmaktadır. İnsan ve farelerde blastomer 

sayısı 12-32’ye ulaştığında gelişen yapıya morula, 

morulanın içindeki sıvı dolu boşluğa ise blastosel 

denilir ve böylece blastula şekillenmektedir. Daha 

sonra blastomerler ikiye ayrılır; birincisi, trofoblast 

olarak adlandırılan dış hücre topluluğudur ve 

blastosistin uterus duvarına implante olmasına eşlik 

etmekte ve aynı zamanda plasenta oluşumuna da katkı 

sağlamaktadır, ikincisi; embriyoblast denilen iç hücre 

kitlesidir (İHK) ve bu hücreler  embriyonun başlangıcını 

oluşturur. Embriyonun gelişimin bu aşamasındaki yapısına 

blastosist denilmektedir. Uterus içinde serbest şekilde yüzen 

blastosist, uterin bezlerin salgıları ile beslenir (histotrofik 

beslenme) ve iç hücre kitlesine yakın bölgeden (embriyonik 

kutup) endometriyum epiteline tutunur. Böylece 

implantasyon başlamış olur (Yılmaz, 2019). 

 

İMPLANTASYON ÖNCESİ UTERUSTA MEYDANA 

GELEN DEĞİŞİKLİKLER 

Uterinal siklus, ovaryum kaynaklı steroid hormonlar 

tarafından yönetilen bir uterus farklılaşması sürecidir. Bu 

süreç, uterus blastosisti kabul etmeye hazır olduğunda kritik 

bir aşamaya gelmelidir. Böyle bir farklılaşma meydana 

gelmedikçe, uterus implantasyona izin vermeye uygun 

değildir (Hafez, 1962). 

İmplantasyon öncesinde endometriyumda progesteron 

salınımına bağlı “ön desidualizasyon” olarak isimlendirilen 

hücresel ve morfolojik değişikler gözlenmektedir. Blastosist, 

endometriyal moleküllerle bağlanma yeteneği kazanmaktadır 

(Egashira ve Hirota, 2013). Epitel dokuda yeni spesifik gap 

junction’lar meydana gelmekte, dezmozom yoğunluğu 

azalmaktadır. Progesteron salınımının artmasıyla musin 

tabaka azalarak, e- kaderin, integrin 4, 6, 1 molekülleri apikal 

yüzeyde eksprese olmaktadır (Poon ve ark., 2016; Yılmaz, 

2019). Desidualizasyon reaksiyonuna giren stromal hücreler 

daha iri ve yuvarlak desidual hücrelere dönüşmektedir. 

Sitoplazmalarında embriyoyu beslemek için lipit ve glikojen 

birikimi gözlenmektedir (Harem, 2016). İmplantasyon 

penceresi döneminde, uterus epitelinde pinopod yapıları 

oluşmaktadır (Gökçimen ve Temel, 2004). 

 

PİNOPODLAR  

İmplantasyon öncesinde endometriyum epitelinde birtakım 

değişiklikler meydana gelmektedir. Hücrelerin daha 

yassılaştığı ve mikrovillus sayısının azaldığı belirlenmiştir. 

Birçok türde mikrovillusların yerini pinopod denilen iri 

sitoplazmik çıkıntılar almaktadır. İnsanlarda endometriyum 

epitel hücrelerindeki mikrovillusların ovulasyondan sonra 

yaklaşık 6. günde yerlerini pinopod yapılarına bıraktığı 

gözlemlenmiştir. Düzenli biyopsileri içeren çalışmalar, bu 

pinopodların insan endometriyumunda 48 saatten daha az bir 

sürede varlığını sürdürdüğünü ve bireysel özellikler taşıdığını 

ortaya koymuştur. Pinopod yapılarının oluşumu beklenen 

implantasyon penceresine denk gelmektedir (Bentin-Ley ve 
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ark., 1999). Endometriyal reseptivitenin zamanını 

belirlemek için bazı araştırmacılar, pinopodların 

endometriyumda varlığının ve zamanlamasının 

incelenmesi gerektiğinden bahsetmektedirler (Quinn ve 

Casper, 2009). 

Pinopodların amacı; blastosist yüzeyi ile yakın 

temas ve implantasyonu kolaylaştırıcı düzlemlerin 

oluşturulmasıdır. Kemirgenlerde pinopodların ayrıca 

uterus lümenindeki sıvının pinositotik alınımını da 

sağladığından söz edilmektedir (Ender ve Nelson, 

1973; Quinn ve Casper, 2009). 

Endometrial pinopodlar ve pinopod benzeri 

yapılar, kertenkele de dahil olmak üzere, deve (Abd-

Elnaeim ve ark., 1999), tavşan (Segalen ve ark., 1982), 

koyun (Guillomot ve ark., 1981), hamster (Blankenship 

ve ark., 1990), domuz (Keys ve King, 1990), geyik 

(Aitken, 1975), gerbil (Kress ve Mardi, 1990), maymun 

(Bhartiya ve Bajpai, 1995) gibi farklı türlerde 

belirlenmiştir (Hosie ve ark., 2003). Yapılan 

çalışmalarda infertilite problemi olan kadınlarda 

yetersiz pinopod oluşumunun saptanması, gebelik 

açısından pinopod oluşumunun önem arz ettiğini 

düşündürmektedir (Bahar ve ark., 2012). 

 

PİNOPOD OLUŞUMUNUN HORMONAL 

KONTROLÜ 

Canlılarda endometriyumda pinopodların oluşumunun 

progesterona (P4) bağlı olduğu bildirilmiştir 

(Ljungkvist ve Nilsson, 1971). Östradiol (E2) 

uygulamasının ise pinopodların hızlı kaybına 

(uygulamadan sonraki 18 saat içinde) neden olduğu 

belirlenmiştir (Martel ve ark., 1991). 

 

İMPLANTASYON ve EVRELERİ  

Blastosistin endometriyum yüzeyine yaklaşıp adezyon 

molekülleri vasıtasıyla tutunması şeklinde tanımlanan 

implantasyon 3 aşamada gerçekleşir. Bu adımlar sadece 

implantasyon penceresinde gerçekleşebilmektedir 

(Jabbour ve ark., 2006);  

1) Apozisyon; blastosistin zona pellusidadan 

kurtularak uterusa ulaşmasıyla birlikte implantasyonun 

gerçekleşeceği uygun endometriyum bölgesine 

yaklaşarak stabil olmayan ilk tutunmasıdır. Apozisyon, 

trofoblastların apikal yüzeylerinin, uterus epitelinin 

apikal yüzeyine tutunması ile başlamaktadır (Gardner 

ve ark., 2010). 

2) Adezyon; blastosistin endometrial epitel yüzeyine 

stabil olarak bağlanmasıdır. Reseptif fazın morfolojik 

belirteci olan ve endometriyum epitelinde sitoplazmik 

çıkıntılar olarak belirlenen pinopodlar bu aşamada embriyo 

için tutunma bölgeleri oluşturarak bu sürece katılmaktadırlar 

(Achache ve Revel, 2006). İnsanlarda adezyon (yapışma) fazı 

ovulasyondan 6-7 gün sonra meydana gelirken, koyun, keçi 

türlerinde fertilizasyondan sonra 15-16. güne denk 

gelmektedir. Adezyon fazı endometriyumda “implantasyon 

penceresi” olarak adlandırılan döneme tekabül etmektedir 

(Gardner ve ark., 2010).  

3) İnvazyon; embriyonik trofoblastın endometriyuma 

penetre olması, anne ile vasküler bir ilişki kurmak için bazal 

membranı delerek stromaya ilerlemesidir (Yılmaz, 2019). Bu 

aşamada invaziv trofoblast hücreleri, uterus mukozası ve 

miyometriumun iç üçte birine invaze olmaktadırlar 

(Prabhudas ve ark., 2015). 

İmplantasyon, farklı memeliler arasında önemli 

farklılıklar gösteren moleküler bir olaydır (Dedeoğlu, 2020). 

İntersitisyel tip implantasyona sahip kemirgenler ve 

primatların blastosistleri, uterus mukozasına invaze olurken, 

evcil hayvanlarda implantasyon yüzeyseldir ve invaziv 

olmayan trofoblast-uterus epitel hücre apozisyonu ve 

adezyonu şeklinde gerçekleşir ve invazyon aşaması 

şekillenmez (Hafez, 1962). 

 

UTERUS RESEPTİVİTESİ ve İMPLANTASYON 

PENCERESİ  

İmplantasyon boyunca ovaryan steroidlere tepki olarak 

gelişen uterus duyarlılığı; prereseptif, reseptif ve nonreseptif 

olmak üzere 3 aşamada programlanır. Blastosist, 

endometriyumun morfolojik ve moleküler değişimiyle 

karakterize olan reseptif aşamasında implante olabilmektedir 

ki bu döneme implantasyon penceresi adı verilmektedir 

(Emiliani ve ark., 2005).  

Endometriyal reseptivite, implante olabilecek bir 

embriyoya bariyer görevi görebilecek inhibitör bileşenlerin 

kaybı ve adezyon ligandlarının kazanılmasıyla 

saptanmaktadır (Aplin, 2000). Endometriyum östrojeninin 

küçük bir piki ile embriyoya karşı adezyon yeteneği 

kazanarak reseptif faza girer. İnsanlarda implantasyon 

penceresinin düzenli bir menstrual döngünün 20-24. günleri 

arasında başlayıp (ovulasyon sonrası LH pikinden 6-10 gün 

sonrası) (Lessey ve Castelbaum, 2002). Sıçanda ise 

çiftleşmeden 5 gün sonra, 24 saatlik bir dönemi kapsadığı 

tespit edilmiştir (Quinn ve Casper, 2009). 
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İmplantasyonun apozisyon aşaması; köpekte 

gebeliğin (fertilizasyon) 17-18. gününde (Holst ve 

Phemister, 1971), inekte 19. (Garcia-Ispierto ve ark., 

2006), koyunda 16. (Spencer ve ark., 2004), 

domuzlarda ise 13-14. gününde başladığı (Geisert ve 

ark., 2015), bildirilmiştir. Adezyon safhasının; inekte 

fertilizasyondan sonra yaklaşık 21-21. günde başladığı 

ve bu tutunma sürecinin 1-2 hafta sürdüğü (Garcia-

Ispierto ve ark., 2006), koyunda yaklaşık 22. günde 

(Spencer ve ark., 2004), domuzda ise 26. günde 

tutunmanın sağlandığı (Geisert ve ark., 2015) tespit 

edilmiştir. 

Endometrial reseptivite veya implantasyon 

penceresi döneminin varlığını çeşitli yöntemlerle tayin 

etmek mümkündür. Bu amaçla immünohistokimya 

(integrin, p27, siklin E), EAD (Endometrial Alıcılık 

Dizisi) yöntemleri kullanılabilmektedir (Yılmaz, 

2019). 

İmmünohistokimyasal olarak uterusta glandüler 

ve bağdoku hücrelerinin sitoplazmasında P27 ve siklin 

E proteinlerinin saptanması, implantasyon penceresi 

için gerekli olan hücre döngüsünün yeterli olmadığını 

göstermektedir (Samoĭlov, 2011). 

Endometrial Alıcılık Dizisi (EAD) ise 

kişiselleştirilmiş implantasyon penceresini belirleyen 

bir in vitro tanı kitidir (Robert, 2020). EAD, 

implantasyon pencesini öngörmedeki yüksek başarısı 

nedeniyle dünya çapında popüler olmaya devam 

etmektedir (Mahajan, 2015). 

İmplantasyon penceresinin belirlenmesinde 

araştırmacılar pinopod yapılarının da önemli 

olabileceğini belirtmiştir (Quinn ve Casper, 2009).  

Başarılı implantasyon için üç temel 

gerekmektedir; implantasyona izin veren değişkenlik 

potansiyeline sahip bir endometriyum (endometrial 

reseptivite), moleküler olarak programlanmış hücre 

büyümesi ve diferansiyasyona sahip kaliteli embriyo ve 

“cross-talk” diye isimlendirilen endometriyum ile 

embriyo arasındaki bilgi alışverişi. Bu etkileşime, 

çeşitli genler, hormonlar, adezyon molekülleri ve 

sitokinler dâhil olmak üzere birçok faktör aracılık 

etmektedir. Bu faktörlerden bir veya birkaçının 

eksikliği implantasyonun gerçekleşmemesine, 

dolayısıyla infertiliteye sebebiyet vermektedir (Yılmaz 

ve Tekmen, 2019). 

Gebeliğin başarılı bir şekilde kurulabilmesi ve 

sonlanabilmesi için hem blastosistin sağlıklı gelişimi hem de 

uterusun embriyo ile senkronize bir şekilde reseptif evreye 

ulaşması gerekmektedir (Li ve ark., 2015). Yetersiz uterin 

reseptivite, implantasyon başarısızlığının yaklaşık üçte 

ikisinden sorumludur (De los Santos ve ark., 2003).  

 

İMPLANTASYON SIRASINDA MATERNAL 

TOLERANS 

İmplantasyon penceresi sürecinde babaya ait gen taşıyan ve 

anne için antijen olarak değerlendirilen embriyonal hücre 

kümesi immun sistem hücreleri ile ilk kez karşılaşmaktadır. 

Başarılı bir implantasyon, maternal immun toleransın 

şekillenmesiyle elde edilir (Barnea, 2004). Maternal immün 

toleransın gelişimi başlangıçta anneye ait faktörlere bağlıdır. 

İmplantasyonu takiben uterus mukozası maternal toleransı 

sağlamak üzere hücresel yönden yeniden düzenlenmektedir 

(Hunt, 2006). Östrojen, testosteron, progesteron gibi steroid 

hormonların lökosit çoğalmasını baskılayıcı etkilerinin 

olduğu; mononükleer hücreleri apopitozise uğrattıkları 

bilinmektedir (Lutton ve Callard, 2006). Bunlara ek olarak 

plasentanın da hücre geçişini engelleyen anatomik bir immun 

bariyer görevi gördüğü hipotezi de mevcuttur (De Lemos, 

2003; Trowsdale ve Betz, 2006). 

Embriyo tarafında koryon kesesi epiteli faktörlerine 

bakıldığında insanlarda trofoblastlardan immunsupresif etkisi 

ile bilinmekte olan human lökosit antijen-G (HLA-G) 

antijeninin; CD8+ sitotoksik T-lenfositlerinin sitolitik 

aktivitesini, T-lenfositlerinin çoğalmasını ve doğal katil 

hücrelerinin neden olduğu sitolizi baskılayarak immun 

toleransın gelişmesine katkı sağladığı bildirilmektedir 

(Carosella ve ark., 1999; Hunt ve ark., 2005). 

 

İMPLANTASYON PENCERESİNİN OLUŞUMUNDA 

ROL ALAN MOLEKÜLLER 

İmplantasyon Penceresinin Hormonal Regülasyonu 

Östrojen ve Progesteron 

Başarılı implantasyon için uterus yapısal ve fonksiyonel 

değişimler geçirmelidir. Östrojen ve progesteron bu 

değişikliklere aracılık eden ana hormonlardır (Uenoyama ve 

ark., 2021). Farelerde ve sıçanlarda, uterus hücrelerinin 

proliferasyon ve farklılaşmasını düzenleyen progesteron ve 

östrojenin koordineli eylemleri, implantasyon penceresini 

oluşturmaktadır (Huet-hudson ve ark., 1989). Östrojen 

uygulamasının implantasyon penceresini kısa süreli uzattığı, 

fizyolojik olarak belli bir miktardan daha yüksek seviyelerde 

uygulanmasının ise implantasyon penceresini hızlı bir şekilde 
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kapattığı tespit edilmiştir (Ma ve ark., 2003). 

 

Prostaglandinler (PG) 

PG'lerin, embriyo implantasyonunda birçok önemli rol 

oynadığı tespit edilmiştir. PG'lerin vasküler 

geçirgenlik, stromal desidualizasyon, blastosist 

büyümesi ve gelişimi, lökositlerin bölgeye 

diyapedezisi, embriyonun taşınması, trofoblast göçü ve 

implantasyon sırasında hücre dışı matrisin yeniden 

şekillenmesindeki artışı sağlamak gibi birçok 

metabolik faaliyetlerde görev aldığı bildirilmiştir. 

Düzensiz PG sentezinin implantasyonun gecikmesine, 

implantasyon alanlarının sayısının azalmasına, 

implantasyon başarısızlığına neden olduğu tespit 

edilmiştir (Reese ve ark., 1999; Ma ve ark., 2003; 

Salleh, 2014). 

 

İmplantasyon Penceresinde Transkripsiyon 

Faktörleri 

Homeobox Genleri 

Hox genlerinden Hoxa-10 ve Hoxa-11 geni, ürogenital 

yollar ve yetişkin dişi üreme sisteminin gelişiminde 

yüksek oranda bahsedilmekte ve üreme olaylarında 

rolleri olduğu bildirilmektedir (Dey ve ark., 2004). 

Hoxa-10 geninin embriyo implantasyonunu üç 

aşamada etkilediği düşünülmektedir. Bunlar;  

1) endometriyal reseptivitenin kazanılması,  

2) alıcı endometriyumu regüle etmek için 

blastosistten gelen sinyallere yanıt vermek,  

3) desiduayı trofoblast invazyonu ve plasentasyon 

için uygun hale getirmek olarak sıralanabilir. Ayrıca 

Hoxa-10 geninin, pinopod gelişiminde önemli bir role 

sahip olduğu bildirilmiştir (Abd ElFattah, 2012). 

Endometrial reseptivite için gerekli olan Hoxa-10 

genini bloke etmenin, pinopodların sayısını önemli 

derecede azalttığı belirlenmiştir (Bagot ve ark., 2001). 

Hoxa-10 ve Hoxa-11 genlerinin anormal 

ekspresyonunun reseptivite üzerine olumsuz 

etkilerinden söz edilmektedir (Jana ve ark., 2013). 

 

İmplantasyon Penceresinde Sitokinler Lösemi 

İnhibitör Faktörü (LIF) 

Glikoprotein yapısında bir sitokin olan LIF’in 

implantasyondaki rolüne dair kanıtlar, LIF geninden 

yoksun transgenik farelerde embriyo 

implantasyonunun gerçekleşmemesiyle anlaşılmıştır 

(Stewart ve ark., 1992). Erken implantasyon penceresinde 

endometriyal reseptiviteyi etkileyen en önemli sitokinlerden 

biri olan LIF, plasentadaki trofoblast fonksiyonunu ve 

vaskülogenezisi düzenlemektedir (Xu ve ark., 2012). LIF, 

implantasyon için uygun bir ortam yaratmak üzere 

proteazların (Matriks Metalloproteinaz; (MMPs) ve MMPs 

enzimlerinin doğal doku inhibitörleri (TIMPs)) ve proteaz 

inhibitörlerinin üretimini ve aktivitesini düzenlemek için 

diğer sitokinlerin ekspresyonunu indükleyerek doğrudan ve 

dolaylı olarak implantasyona katkı sağlar (Harvey ve ark., 

1995). 

 

İnterlökinler (IL) 

İmplantasyon penceresinde çeşitli işlevleri olduğu tespit 

edilen IL-1’nin endometriyum tarafından LIF üretimini 

uyardığı (Kimber, 2005; Van Mourik ve ark., 2009), leptin ve 

reseptörünün üretimini sağladığı (Dimitriadis ve ark., 2005) 

belirlenmiştir. Embriyonun IL-1 stimülasyonuna yanıt olarak, 

trofoblastlarından hCG (human koriyonik gonadotropin- 

insan koryonik gonadotropini) salgıladıkları gösterilmiştir 

(Dimitriadis ve ark., 2005). İmplantasyon sırasında 

endometriyal epitel ve mezenkimal kök hücreler tarafından 

üretilen proinflamatuar bir sitokin olan IL-6’nın, blastosist 

gelişimi ve implantasyon oranlarını arttırdığı gösterilmiştir 

(Cork ve ark., 2002; Dominguez ve ark., 2010). Anti-

enflamatuar özelikteki bir sitokin olan IL-11’in ise 

desidualizasyonda rol aldığı bildirilmektedir (Cork ve ark., 

2002). 

 

Kemokinler 

Kemokinler, bağışıklık sistemindeki rolleri ile bilinen 

kemotaktik sitokinlerin büyük bir ailesidir (Hannan ve 

Salamonsen, 2007). Uterusta, kemokinlerin trofoblastı 

implantasyon bölgesine yönlendiren bir molekül olduğu 

düşünülmektedir (Red-Horse ve ark., 2001). 

Endometriyumda ekspresyonun implantasyon penceresi 

döneminde en yüksek seviyeye ulaştığı belirlenmiştir 

(Salamonsen ve ark., 2007). 

 

İmplantasyon Penceresinde Büyüme Faktörleri 

Dönüştürücü Büyüme Faktörü β (TGF-β) türevi olduğu 

bilinen TGF-β1’in, embriyo implantasyonu için önemli bir 

adım olan desidualizasyona yol açtığı tespit edilmiştir (Gao 

ve ark., 2015). 

Birçok çalışma dişi üreme döngüsü sırasında ifade 

edilen Epidermal Büyüme Faktörü (EGF)’nün, oosit gelişimi, 
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gebe uterusun yeniden şekillenmesi esnasında 

hücrelerin çoğalması ve farklılaşması ile ilişkili 

olduğunu göstermektedir (Chegini ve ark., 1986; Yarım 

ve Kazak, 2016). 

Heparin Bağlayıcı Epidermal Büyüme Faktörü 

(HB-EGF), EGF ailesinin bir üyesidir. İmplantasyona 

hazır blastosistler ve endometriyum, HB-EGF’yi 

eksprese etmektedir. HB-EGF'nin implantasyon 

sırasında embriyo ve uterus arasında iki yönlü bir sinyal 

köprüsü (cross-talk) görevi gördüğü düşünülmektedir 

(Hamatani ve ark., 2004). 

 

İMPLANTASYON PENCERESİNDE ADEZYON 

MOLEKÜLLERİ 

Müsin-1 (MUC-1) 

MUC-1 uterus dahil olmak üzere farklı organlardaki 

salgı ve bez epitel hücreleri tarafından eksprese edilen 

bir membran glikoproteinidir (Inyawilert ve ark., 

2014). MUC-1 endometriyuma embriyo bağlanmasını 

bloke eden anti-adezyon bir moleküldür. İmplantasyon 

penceresinde MUC-1 ekspresyonundaki azalmanın 

başarılı bir implantasyon için gerekli olduğunu 

bildirilmektedir. Adezyon fazı sırasında implantasyon 

bölgesinde en azından lokal olarak azalması 

gerekliliğinden söz edilmektedir (Inyawilert ve ark., 

2015). 

Farelerde yapılan çalışmalara göre; MUC-1 

implantasyon sürecinde progesteron tarafından 

kontrollü şekilde yüzey epitelinde ekspresyonunun 

azaldığı ortaya koyulmuştur (Yılmaz, 2019). 

 

İntegrinler 

Birçok dokuda ekspresyonu olan adezyon 

moleküllerinden integrinlerin implantasyon 

yetersizliklerinde ve infertilitede önemli rol 

oynadığından bahsedilmektedir. αvβ3 ve α4β1 

integrinler implantasyon penceresinde uterus epitelinde 

birlikte eksprese olurlar. İkisinin koordineli çalışarak 

embriyo tutunmasına yardımcı oldukları 

düşünülmektedir (Yetkin, 2011). α4β1 integrinin kaybı 

implantasyon penceresinin kapandığının göstergesi 

olarak bildirilmektedir (Özcan, 2010). 

 

L-Selektin 

Selektinler, E-, L- ve P-selektinleri içeren lektin benzeri 

proteinlerdir (Foulk ve ark., 2007). Son çalışmalar 

blastosistin uterus duvarına tutunmasında, trofoblast 

hücreleri üzerindeki L-selektin’in ve onun uterus epiteli 

üzerindeki karbonhidrat reseptörlerinin aracılık ettiğini 

göstermektedir (Sadler, 1996). 

 

Heparan Sülfat Proteoglikan (HSPG) 

HSPG’nin bir formu olan perlekan, blastosistin etrafını 

çevrelemektedir. mRNA ve protein ekspresyonu ile 

blastosistin adezyon yeterliliği kazanmasını sağladığı 

belirlenmiştir (Carson ve ark., 1993; Kimber, 2000). 

 

E-Kadherin 

Çoğunlukla epitel dokulardan ifade edilen E-kadherin 

kalsiyum bağımlı hücre adezyon molekülüdür. Fare 

embriyolarında yapılan çalışmalarda, E-kadherin genlerinde 

oluşturulan mutasyonlar, preimplantasyon sürecinde 

defektler oluşturmaktadır. İlk aşamalarda, hücre yüzeyinde 

eksprese olmasının tutunmayı sağlamak için gerekli olduğu, 

daha sonraki evrelerde ise E-kadherin’in epitel hücrelerde 

ayrılma yaptığı ve blastosistin invazyonunu sağlamak için 

ekspresyonunun baskılandığı düşünülmektedir (Bahar ve 

ark., 2012). 

 

SONUÇ 

İmplantasyon; birçok molekülün senkronize olarak uterus ve 

blastosisti etkilediği apozisyon, adezyon ve çeşitli türlerde 

invazyon aşamalarından oluşan komplike bir süreçtir. 

İmplantasyon penceresi terimi ise uterusun reseptif olduğu 

dönemi tanımlar. Fakat implantasyon penceresinin başarılı 

bir şekilde kurulabilmesi için uterusun reseptif olduğu süre 

içinde blastosistin de implantasyon yeterliliğine ulaşmış 

olması beklenir.  

İnfertiliteye sebebiyet veren veya invitro fertilizasyon 

başarısızlıklarının nedeni olabilen yetersiz implantasyonun 

sebebi maternal kaynaklı veya embriyoya bağlı 

olabilmektedir. Maternal faktörler; uterusun anatomik 

anomalileri ve patolojileri, endometriyal reseptivitenin düşük 

olması veya maternal toleransın sağlanamaması gibi 

immünolojik sebepler olabilmektedir. Embriyoya bağlı 

faktörler ise blastosist gelişim aşamasında meydana gelen 

sorunlar, genetik anormallikler veya embriyonun moleküler 

mekanizmasına bağlı olabilen problemler olarak 

düşünülebilir. İmplantasyon penceresi döneminde annenin ve 

embriyonun senkronizasyonunun sağlanamaması da 

implantasyonun gerçekleşememesine sebebiyet vermektedir. 

Sonuçta infertilitenin en büyük sebeplerinden biri olan 
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ve henüz tam olarak çözümlenemeyen implantasyon 

başarısızlıklarının temelinde yatan birçok faktör 

mevcuttur ve sağlıklı üreme açısından implantasyonun 

mekanizmalarının derinlemesine incelenmesi önem arz 

etmektedir. 
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