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Tokrarlanan implantasiya ugursuzlugu (TiU -
RIF) vo adati hamilalik itkisi (AHI - RPL), birlikda
tekrarlanan reproduktiv ugursuzluq (TRU - RRF)
olaraq adlandirilir. Etiologiya, patogenezi vo miialico
tisullar1 ilo bagli coxsayli cavabsiz suallar1 olan
miirakkab patologiyadir. Hesab edilir ki, har iki ve-
ziyyot aberrant endometrial mikromiihitls slagalidir
va miixtalif sebablera bagh olaraq endometrium, in-
vaziya edan embrion {i¢iin restriktiv (mahdudlasdi-
ric1) vo ya permissiv (qabuledici) olur.

Endometriya yiiksok dinamikliye malik, miirok-
kab va insanin nasil artirmast {igiin vacib organ olan
usaqhigin daxili qatidir [1]. Zencirvari olaraq bir-biri-
no bagh olan proseslar har ay endometriumun desk-
vamasiyasina, regenerasiyasina vo yeniden barpasi-
na imkan vermokls aybasi tsiklini formalasdirir.
Embrionun implantasiyasi har tsiklde miisyyen
miiddat arzinds bas vers bilar [1,2,3]. “Implantasiya
poncarasi” ( WOI) dovriinde endometriya va canli
blastosist arasinda,ugurlu implantasiyaya nail olmaq
va endometriumun inkisaf eden hamilaliyi destakle-
mosi ti¢lin, miirokkeb ¢arpaz alaqe olmalidir [4].

Bu moaqalads endometrial disfunksiyanin sabab
oldugu qadin sonsuzlugunun miialicesi ii¢tin MSCs-
lor mezenximal kok hiiceyralar (Mesenchymal stem
cells- MSCs) ils terapiyanin tasirini aragdiran adabiy-
yat icmalinin tahlili hayata kegirilib.

Kok hiiceyralar 6ziinii yeniloms va differensiasi-
ya etma potensialinin unikal xiisusiyyatlorini 6zlo-
rinds niimayis etdirirlor. Son zamanlarda, kok hii-
ceyralardan istifade edilmakls tatbiq edilen hiiceyra
terapiyasi,sonsuzluq da daxil olmaqla bir sira xaste-
liklorin miialicasinds istifads olunan yeni miialico
noviine ¢evrilir. Bu arasdirmada endometrial son-
suzlugun miialicesi {i¢iin MSCs-lorin istifadasi vur-
gularnur [5].

Mezenximal kok hiiceyralar (MSCs) stimiik iliyi,
cift, piy toxumasi vo ya endometrium kimi bir nego
toxumadan slda edile bilar. MSCs differensiasiya ve
imunomodulyator qabiliyysti olmasina gore hiiceyra

terapiyasinda xususi diqqgat calb edir. Preklinik vo
klinik tedqiqatlar gosterdi ki, MSCs yumurtaliq ve
endometriyanin funksiyalarini yaxsilasdirmagla qa-
din sonsuzlugunun miialicesinds tatbiq oluna bilar.

Siimiik iliyi, gobak ciyasi, piy toxumasi, amniotik
toxuma ve menstruasiya qan toxumasi naticesinda
yaranan MSCs-lar endometrial hiiceyralarin prolife-
rasiyasmi, regenerasiyanin suratini artirir ve ¢apiq
toxumanin amale galmasini azaldir. Ehtimal edilir ki,
MSCs-nin immunomodulyator effekti, hiiceyrs dife-
rensiasiyasi vasitesila endometrial hiiceyrs prolifera-
siyasini stimullasdirir ve fibroz genlarinin aktivliyi-
nin azaldir. MSCs-lardan istifadanin asas iistiinlilyd,
endometriyanin funksionalligin1 yaxsilasdirmaqla
ugurlu implantasiya vo inkisaf edon hamilslik alds
etmayo sabob olmaqdan ibaratdir [6-9].

Stimiik iliyindan alda edilan kok hiiceyralar.

Siimiik iliyinden alde edilon kok hiiceyralor
(BMSC) skelet mioblastlari, qaraciyar epiteli, neyro-
ektodermal hiiceyralor vo endometrial hiiceyralor
kimi bir ¢ox hiiceyrs tipinas diferensiyasiya eds bilar
[10,11]. Bundan slave, BMSC-larin hepatosit boyiima
faktoru, trombositar boyiima faktoru ve transforma-
siya edan boyiima faktoru-f3 kimi bir ne¢o bdyiima
faktorunu ifraz eds bildiyi miiayysn edilmisdir [3].
BMSC-lar heyvan tadgiqatlarinda ve klinik siaqlar-
da endometrial disfunksiyanin miialicesinds ugur
niimayis etdirib.

Santamaria ve digarlori [12] icmalda (Pubmed,
2018) ham insan, ham da sican modellarinds endo-
metrial vo miometrial kok/ocdad hiiceyralarinin xa-
rakteristikasindan klinik tatbigine qadar irsliloyisini
tosvir ederak, Aserman sindromunda, atrofik endo-
metriumda vo toxuma miihandisliyindas rollar1 gos-
toriblor. Kliniki tedqiqatlarda 62 CD133 + BMSC-larin
Aserman sindromu ve endometrial atrofiya xostale-
rinae transplantasiyasini aparilib. BMSC infuziyasi
endometriumda damarlarin sixligini artiraraq, mens-
truasiya miiddatini ve intensivliyini yaxsilasdirmagq-
la miisbat tosirlors malikdir.
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Piydan alda edilan kok hiiceyralor

Piydan aldas edilon kok hiiceyralor (ADSC) piy to-
xumasindan xaric oluna bilar. Liposaksiya vasitasilo
materialin olde edilmesinin asanligi sebebinden
ADSC-lor terapevtik effektivliyi intensiv sokilda
aragdirilir. ADSC-ler MSC-larin tipik xiisusiyyatlari-
ni, o climladan 6ziinii yenilomo, differensiasiya etma
qabiliyyeati vo immunomodulyator xiisusiyystlorini
niimayis etdirir. Sonsuzlugun miialicesi i¢lin bir
ne¢a tadgiqat endometriyanin ¢atmamazhgi miiali-
casi do daxil olmagla {imidverici naticalar niimayis
etdirdi.

Klinik smnagda Sudoma I. ve digerleri [13], endo-
metriumun barpasi {iglin autoloji (pasientin 6z hii-
ceyralori) piy toxumasinda alman kok hiiceyralori
ADSC istifads etdikden sonra slds edilon hamilalik
va dogusun noaticalarini gostarir. 25 xasteden 20-nin
endometrium qalinligt ASC subendometrial trans-
plantasiyadan sonra artmisdir. Umumilikds 13 ha-
milslik bas verib va 9 saglam korps dogulub.

Gdbak ciyasindan alda edilan kok hiiceyralar

Insan gobak ciyasinden alds edilon kok hiiceyra-
lari (Human umbilical cord-derived stem cells (hUC-
MSCs) ) yenidogulmus korpelerin gobak toxumasin-
dan xaric oluna bilor. O, homg¢inin Wharton jelly
MSCs kimi tanmir. HUC-MSC-lar CD29, CD44,
CD73, CD90 va CD105 daxil olmagla MSC-larin
xtisusi markerlsrini ifads edir, lakin CD34, CD45 va
HLA-DR ifade etmir. HUC-MSCs yiiksok yayilma
stirati, asagl immunogenlik, differensiyasiya etma
potensiali niimayis etdirir ve transplantasiyadan
sonra sag qalma miiddatini uzadir. HUC-MSC-larin
istifadasinin tohliikesizliyi ve effektivliyine gors,
sonsuzluq xastalarini miialice etmak tigiin klinik ds-
racali hUC-MSC-lardan istifads Oyrenilir ve inkisaf
etdirilir [14-15].

Daha bir klinik sinaqda usaqliq daxili bitismaloari
(IUA —intrauterine adhesions) olan xastalarinin usaq-
lig bosluguna parcalana bilen kollagen ¢ubuguna
yiiklonmis hUC-MSC-lorin transplantasiyas: kok
hiiceyra terapiyasimin ve toxuma mithandisliyinin
tohliikesizliyini ve effektivliyini niimayis etdirdi.
Transplantasiyadan sonra hUC-MSC-ler endomet-
riumun degenerasiya olunmus saholorde do 6z sag
qalmalarmi davam etdirdilar. Bu naticalar tokco TUA
xostalari liglin perspektivli golacayi gostormir, hom
do onlarin terapevtik effektivliyini artirmaq {tigiin
hUC-MSC-larls toxuma miihandisliyinin tatbiq olu-
na bilacoayini siibut edir [16].

Ampmniotik toxumadan alda edilon kok hiiceyralor

Insanin amniotik toxumasi dolii shate edon mem-
brandir, adaten dogusdan sonra ciftls birlikds atilir.
Insan MSC-lari insanin amniotik gisasindan alds edi-
lon kok hiiceyroalor (human amniotic-derived stem
cells (hAMSCs)) - amniotik toxumadan alina bilar.
Maraqghdir ki, amniotik toxumadan sldas edilan epitel
hiiceyralori olan insan amniotik epitel hiiceyralori
(hAECs) hAMSCs vo digar név MSC-lara banzer
multipotensial diferensiasiya etms, immunomodul-
yasiya potensiali vo asag1 badlosma niimayis etdirir.
Buna gora do, hAEC-larin hiiceyrs asash terapiyada
potensiali var [17-18].

Menstruasiyadan qaynaglanan kok hiiceyralor

Siimiik iliyindan, amniotik mayedan va ya yag to-
xumasindan MSC-lor alda etmoak {i¢lin corrahi amo-
liyyata ehtiyac oldugundan prosses miirakkeblasir.
Bu sebabdan alds edilmasi asan olan alternativ MSC
moanboyi tapilmas: isteaqamotinde aparilan tedqiqat-
lar miisbat natica alindi. Bu yaxinlarda aparilan bir
aragdirma gosterdi ki, endometriumun bazal tebaqe-
sinda yerlagon hiiceyralar yiiksak proliferasiya, 6zii-
nil yeniloma va differensiasiya etmok potensiali da
daxil olmagla kok hiiceyrs xiisusiyyatlarini niimayig
etdirir [19].

Biopsiya ve ya kiiretaj vasitasilo endometriumun
kok hiiceyralarins birbasa ¢ixis endometriumun ze-
dslonmasina sabab ola bilor. Xogboaxtlikden, endo-
metrial kok hiiceyralor menstruasiya zamani asanliq-
la alds edile biler. Menstruasiyadan qaynaqlanan
MSC-lor (Menstruation-derived MSCs (MenSCs) )
menstruasiya qanindan alds edils bilar ve ISCT me-
yarlarina cavab veron MSC xiisusiyyatlorini niimayis
etdirir [20-22].

Klinik sinaqda, agir Asherman sindromu olan
xostolor ii¢lin autoloji (pasientin 6z hiiceylori)
MenSC-larin transplantasiyasindan sonra perspek-
tivli naticalor alde edilmisdir. Tan ve digerlori gostor-
di ki [23], MenSCs endometrial qalinlig1 artirdi va
agir Asherman sindromlu xastelarin hamilslik nati-
colorini yaxsilagdirdi. Bu msalumatlar Asherman
sindromunun sabab oldugu sonsuzluq xastalari tigiin
yeni timidler acir. Endometrial kok hiiceyralar endo-
metrial sonsuzlugun miialicasi {iciin ideal MSC-lar-
dir. Bundan slavs, MenSC-lar niimuna toplamanin
asanligini toklif edir. Endometrial sababls bagli son-
suzlugun idars edilmasinde MeMSC-nin tatbiqi
diger MSC manbealari ilo miiqayiseds daha az inva-
ziv ola bilor.
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Belsliklo, mesenximal kok hiiceylori (MSCs-lor)
endometrial disfunksiya naticesinds yaranan son-
suzlugun miialicasi ii¢lin boyilik potensial niimayis
etdirmisdir [24-29]. Piy vo ya menstruasiyada olan
toxumadan aldoe edilon kok hiiceyralar digar manbe-
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In this article, a literature review was performed
that investigated the effect of MSCs mesenchymal
stem cells (MSCs) therapy for the treatment of female
infertility caused by endometrial dysfunction.
Mesenchymal stem cells (MSCs) have shown great
potential for the treatment of infertility caused by
endometrial dysfunction. Stem cells derived from
adipose or menstrual tissue have advantages over
other sources because the cells are readily available
and do not cause immunologic graft rejection after
autologous transplantation. However, there is a need
to encourage clinical research in this direction.

ODOBIYYAT

lora nisbaton iistiinliiklars malikdir, ¢linki hiiceyre-
lar asanliqla alda edils bilar ve autoloji transplantasi-
yadan sonra transplantatin immunoloji rodd edilme-
sina sabab olmur. Lakin, bu istigamatds kliniki tad-
giqatlarin davat etdirilmasine ehtiyac var.
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UMHAAHMAYUY, NPUEHIYHDLIL 6bIKUOLILL,
peuudusUpyouas penpodyKmueHas HedoCcmarmouHoCcHb,
ME3CHXUMAALHDIE CMBOAOBVIE KACTIKU

B aanHOIT cTraThe OBLA IIPOBeAEH 0030p AUTepa-
TYpBI, B KOTOPOM M3y49aa0Ch BAVSHIE Tepalni Me-
3eHXMMaAbHBIMU CTBOAOBBIMU KaeTKamu (MCK)
IIpU /Je4eHUN >KEeHCKOTO OeCIiA0AMS, BBI3BAHHOTO
AucyHKIIE! — dHAOMETpUsl. Me3eHXUMaAbHbIE
crBoaosele kaeTku (MCK) mpoaeMoHcTpuposaan
0O0ABIIION ITOTEHIAA AAS AeU4eHIs OeCIIA0ASL, BbI3-
BaHHOTO AuchyHKIMeir »HA0oMeTpusl. CTBOAOBEIE
K/AeTKI, TTIOAYJYeHHbIe V3 SXUPOBOI UAU MEHCTPYalb-
HOII TKaHH, UMeIOT IIpenMyIIecTBa nepes ApyruMun
MCTOYHUKAMH, TTIOCKOABKY KA€TKM A€TKO AOCTYITHHI I
He BBI3BIBAIOT UMMYHOAOTUYECKOTO OTTOP KEeHVIS
TpaHCIIAaHTaTa I10CAe ayTOAOTUYHON TpaHCIIAaHTa-
nun. OgHaKo CyIIecTsyeT HeoOXOAUMOCTh CTUMY AN-
poBaTh KAMHUIECKNE MICCAeA0BaHIsI B 9TOM HaIlpas-
A€HUNL.
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