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Halk saglhigt yetkilileri

Zika viriistiniin 2015’te Brezilya’da
baslayan salgwna kadar insanda
nispeten daha hafif bir hastaliga neden
oldugunu diisiiniiyordu.

Ancak goriildii ki viriis hamile
anneden bebege geciyor,

bazi bebekler anne karninda oliiyor
ya da beyinlerinde olusan

hasar nedeniyle mikrosefali denilen
hastalikla doguyorlar.

Viriisiin anne karnindan bebege
ulasmast i¢in plasentayt

gecmesi gerekiyor.

Plasenta, sivrisinek yoluyla

yaytlan virtislerin

(6rnegin dang ve sart humma viriisleri)
anneden bebege ulasmasint
engelleyebiliyor,ama

Zika virtisii s0z konusu oldugunda

bu kural bozuluyor.

Bilim ve Teknik Kasim 2017

Son bir ka¢ yilda ortaya ¢ikan

bu ve benzeri sorular,

bebekte ilk gelisen ve en biiyiik organ
olan plasentanin arastirmacilarin
dikkatini cekmesini sagladt.






Rahim Duvari

Rahim Kasl

12 Haftalik Fetls

Plasenta anne karnindaki bebedi anneye baglayan yasst,
disk seklinde bir organ olarak taniumlantyor. Bebegde besin
ve oksijen saglarken atik maddeleri bebekten uzaklasti-
riyor. Hamilelikte kritik rolii olmasina ragmen, insan vi-
cudunda en az arasturilmis dolayisiyla da en az anlasilmuis
organ. Zika viriisiine karst gosterdigi tolerans plasenta
hakkindaki tek bilmece degil. Arastirmactlar uzun zaman-
dir annenin bagdisiklik sisteminin plasentaya ve cenine
nastl olup da tepki gostermedigini merak ediyor. Clinki
cenin genetik olarak anne viicuduna yabanct. Normal ko-
sullarda bagisiklik sistemi viicuda yabanct olarak algtla-
digt her seye karst saldirtya geger. Ancak séz konusu pla-
senta ve cenin olunca annenin bagsiklik sistemi kendini
kontrol altinda tutmakla kalmiyor aynt zamanda plasen-
tanin dogru gelismesine ve igleyisine de yardumct oluyor.
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Plasenta

Gobek Kordonu

Anne-fetls aray(zU

Amniyotik Kese

Arastirmacilar bir kag yil dnce plasentanin
annenin kanina bebegin DNA’sini biraktigini
kesfetti. Bu da dogum oncesi yapilacak
genetik testlerin anneden alinan kan ornegiyle
yapilmasint mumkuan kiliyor.

Bu test, koryon villus orneklemesinin ve
amniyosentez gibi daha dnceki testlerin yerini
hizla aliyor.
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Zamana Karst Yarts

Plasenta ile ilgili pek ¢ok sir bulunsa da organin yapt-
stnin ve gelisiminin ana basamaklart hayli iyi anlasilmas.
Dogumdaki agirligt 500 gram kadar olan plasentanin iki
bolimu var. Dogumdan 6nce annenin rahim duvarina
bagli olan kana batirilmis stinger gérinimli bolim ve
bebege baglt olan, gébek bagint ¢evreleyen, kan damar-
lart bakumindan zengin bolim. Plasenta bebegdin diger
organlart gelisip islevsel oluncaya kadar onlarin da go-
revlerini yerine getiriyor. Ornegin tipkt karaciger gibi be-
sin maddelerini metabolize ediyor, akciger gibi oksijen
alisverisi yapiyor, bobrek gibi atiklart uzaklastirtyor. Tim
bu islevleri yerine getirebilmek i¢in de kendi gelisimini
mumkiin oldugunca hizli tamamliyor. Gelisim, yumurta-
nin dollenmesinin Uzerinden bir hafta ge¢gmeden trofob-
last denilen 6zellesmis hiicrelerin embriyonun ylizeyinde
yerini almasiyla baslyor. Urettigi hormonlarla annenin
vlicudunu embriyonun varligindan da haberdar eden
bu hicrelerin ilk gérevi embriyonun rahim duvarina
tutunmasint saglamak. Burada hizla béliinen trofoblast
hiicreler rahime dogru yayilwyor. Bir tabaka sitotrofoblast
denilen hiicrelerden olusurken, sinsityotrofoblastlar de-
nilen hiicrelerin olusturdugu diger tabaka plasentanin
yuzeyini olusturur. Béylece plasenta dallanan yapilarla
rahim duvarina baglanan bir disk seklini alr.

Doéllenmenin ikinci ve tg¢inct haftalarinda dallan-
mts bu yapilar destek huicreleri ve kan damarlanyla do-
lar. Bu yapularin olgunlastigt ve koryon villus adunt aldi-
di giinlerde de anne hamile oldugunu 6grenir. Plasenta
hamileligin erken dénemlerinde mimkin oldugunca
hizli olarak tamamen islevsel hale ulasmak i¢in zamanla
yarisir. Cinkd bir an 6nce annenin kan akisint kendisi-
ne dogru yonlendirmesi gerekir. Tam da bu noktada en
bilyiik gorev sitotrofoblastlara diiser. ilk 6nce sitotrofob-
lastlar rahim duvarina baglanir ardinda da daha ileriye
dogru hareket ederler. Bu strecte sitotrofoblastlar kan
damarlarinda dedisim gegirerek tipik kan damart hiicre-
lerine benzer. Bu benzerlik sitotrofoblastlarin annenin
oksijenle dolu atardamarlarindan yararlanmasunt saglar.
Damar iginde ilerledik¢e de damarlarn i¢ yuzeyine yer-
lesirler. Ardindan tastyabilecekleri kan miktarinin sinur-
lanmamast i¢in annenin rahim damarlart genisler. Ilk ti¢
aylik donemin sonunda damarlar koryon villus arasinda-
ki boéliime dogru agilur bdylece bebek igin gereken besini
ve oksijeni tastyan ¢ok miktarda anne kant bebege ulastr.
Sitotrofoblastlar aynt zamanda rahim damarlarint isgal
ederek kanin plasentadan anneye dénmesini saglar. Kar-
bondioksit ve atik maddeler bu yolla bebekten uzaklasti-
riir. Bu dongi hamilelik stiresince devam eder.




Miithis Bir Isbirligi

Son 20 yida yapilan arastrmalar saglikli bir hamile-
ligin, rahim dokusundaki anneye ait hiicrelerle plasenta
arasindaki alisverise bagl oldugunu gosterdi. Plasen-
ta ile rahmin birlestigi ve anne-fetiis araytlizeyi denilen
alanda, annenin kanindan gecen cesitli tipte 16kositler
bulunuyor. Fetiistin trofoblast hiicreleri bu l6kositlerle
iletisim halindeyken diger rahim hticreleri plasentanin
islevini uygun bir sekilde stirdiirmesini sagltyor. Bu nok-
tada anneye ait bagisiklik hiicrelerinin tutumu hayli
sasirtict. Genlerinin yarist babadan gelen plasenta nor-
malde anneye yabanct. Bu durumda plasenta annenin
bagisiklik sisteminden nasil korunuyor? Plasenta normal
kosullarda uygun bir organ naklinde bile tepki gOosteren
bagsiklik sisteminden nasil kagiyor? Arastirmacilar ar-
tik bu sorunun yanttint biliyor: Annenin bagisiklik sis-
teminde meydana bazi degisiklikler plasentayl koruyor.
2012’de farelerde yapilan bir arastirmaya gore bir organ
nakli sonrasinda tepki gosteren bagisiklik sistemi hiic-
relerindeki l0kositler plasentaya yakin rahim duvarinda
birikemiyor.

1980’lerde arastirmactlar bir 16kosit tiirii olan dogal
katil hiicrelerin anne-fetlis araylzeyi denilen alanin ra-
him tarafinda ¢ok fazla oldugunu kesfetti. Genel kural
olarak bu dogal katil hiicreler viicutta tiimorleri ve viris
bulagmts hiicreleri 6ldiiriiyor. Fakat su an Ontario Que-
ens Universitesi'nde gdrev yapmakta olan B. Anne Croy
1990’larda yaptidi ¢alismada ilk bakista ¢cok da mantiklt
goériinmeyen bir kesif yapt:: Dogal katil hiicreler plasen-
ta gelisimini 6zellikle sitotrofoblastlar tarafindan rahim
damarlarinmin yeniden sekillendirilmesi asamasinda da
destekliyordu. Buna gére muhtemelen rahimdeki dogal
katil hiicrelerin Urettigi bir madde anneye ait damarlar-
daki hiicrelerin kaybint kolaylastirarak damarlarda pla-
sentaya ait hlicrelerin yerlesmesini sagliyor.




Arayuzeydeki Problemler

Hamileligin ilk giinlerinde plasenta gelisimini hizla ta-
mamlamaya ¢alisirken, anne-fetiis araytizeyi olusumu st-
rasinda hatalarn ortaya ¢ikmast karsilasilan durumlardan.

Bu hatalar hamilelikte bazt sorunlarin ortaya ¢ikma-
sina neden olabiliyor. Erken dogum (37 haftadan Once
dogumun gerceklesmesi), bebedin beklenenden kugtik
olmast yani gelisiminin kisitlanmis olmasi, annede ha-
mileligin 20. haftasindan sonra goriilen yiiksek tansiyon,
elde, ayaklarda ve yiizde sislik ve idrarda protein bulun-
mast gibi belirtilerle ortaya ¢ikan preeklempsi yani gebe-
lik zehirlenmesi gortilen sorunlardan bazilarl. Plasenta
ile ilgili yapilan son arastirmalarla bu sorunlarin bazila-
rinin altinda yatan neden agiga kavusturuldu. Doktorlar
Ornedin preeklempsinin plasentadan annenin kanina
toksin ge¢mesi nedeniyle ortaya ¢iktigint diisiiniiyordu.

Ik gebeliklerin yaklasik %8’ini etkileyen preeklamp-
siye neden olan kesin mekanizmalar hald tam bilinme-
mekle birlikte, arastirmactlar anne-fetlis araylzeyindeki
alandaki yapisal bozulmalarla iliskili oldugunu bulmus.

Su stralar ise uzmanlar preeklempsiyi hamileligin ilk ya-
risinda rahim damarlarinda yeterli miktarda sitotrofob-
last bulunmayisina bagliyor. Yetersiz kan akist bebedin
gelisimini kisithyor. Sonunda normal gelisimini tamam-
layamayan plasenta annenin dolasum sistemi i¢in zehirli
olabilecek maddeler salgiliyor. Ancak bu 6nceden sanil-
digt gibi temel neden dedil. Tedavi edilmedigi takdirde
preeklampsi hem anneye hem de cocuda ciddi hatta
Olumcul zarar verebilir. Preeklampsi vakalarinda plasen-
tanin neden dogru ¢alismadigt hala gizemini koruyor.

Son zamanlarda daha sik olarak gortilen erken do-
Juma rahim ici enfeksiyonun da neden olabilecedi dii-
stiintllse de erken dogumu tetikleyen seyin kesin olarak
ne oldugu agiklanamuyor. Aslinda bilim insanlart normal
bir hamileligin sonunda da dogumu neyin tetikledigini
hala tam olarak anlamis dedil. Bu, insan biyolojisine dair
cevabt hentiiz tam olarak bulunamamis sorulardan biri.
Ortalama 280 ginun sonunda dogumu tetikleyen bebek
mi, plasenta mi, rahim mi?
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Hamilelikteki Kosullar
Bebegin Tum Yasaminda Etkili

Hamilelikte yasanan sorunlar yenidoganlara zarar
verebiliyor. Bu, bebedin dogduktan sonra yenidogan tni-
tesinde tedavi gérmesini gerektiren bir zarar olabilecegdi
gibi kalict norolojik bozukluklar da olusabiliyor. Bebedin
anne karnindayken gelismesi i¢in uygun kosullarin ol-
mayisinn etkileri, bebeklik doneminde ortaya ¢ilkmasa
da yllar sonra bir yetigkin hastaligi olarak ortaya ¢ikabi-
liyor. Plasentadaki fonksiyonel bir sorunun bunda payt
oldugunu distinmek i¢in pek ¢ok sebep var.

Anne karnindayken karst karstya kaldigt kosullarin
ileride bebegin sagligin etkileyebilecedi fikri, ilk kez
1980’lerde Ingiltere’nin az gelismis bolgelerinde yiiksek

Plasentanin Rahim Duvarina
Baglandigi Alandan Bir Kesit

Oksijence zengin
anne kani

Sitotrofoblast l

Yizen ] \
Sinsityotrofoblast
9°%%

karyon villus

-
Bebegin kani
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oranda kalp-damar hastaliklart ve diyabet goriilmesinin
nedenini agiklamak icin Ingiliz epidemiyoloji uzmant
David Barker tarafindan ileri strilmus. Barker bu sag-
lik sorunlarint yasayan yetiskinlerin genellikle normal-
den daha distik kiloda dogdugunu tespit etmis ve bunu
anne karninda yetersiz beslenmenin bir sonucu olarak
degerlendirmis.

Bazt arastirmacilar hamilelik sirasinda bebedin ye-
tersiz beslenmesinin ve plasentanin islevini dogru olarak
yerine getirmemesinin bebedin gelisimini yonlendiren
genleri bir sekilde etkileyebildigini diistiniiyor. Ancak bu
durumun altinda yatan mekanizma hentiz ¢ézilebilmis
dedil. Epidemiyolojik kanitlar hamilelik sirasinda, Orne-
gin influenza virlisii tastyan annenin diinyaya getirdigi
bebekte otizm, bipolar bozukluk ve sizofreni gibi noro-
gelisimsel ve psikolojik bozukluklar gorilme riski oldu-
dunu gosteriyor.

Toplardamar

Annenin
bagisiklik sisteminin

E 3 Makrofaj
bilesenleri 4
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Dan R. Littman Jun R. Huh

New York Universitesi’nden immiinolog Dan R. Litt-
man ve Massachusetts Tip Fakiltesi'nden immiinolog
Jun R. Huh hamile bir fare tizerinde yaptiklart ve 2016’da
yayunladiklart ¢alismada, grip enfeksiyonunun yavru-
nun beyin gelisim seyrini nasil dedistirdigini arasturdt.
Bilim insanlart hamile farelerde yangiya neden olan virus
benzeri ajanlarin yavru farelerde otizm gibi davranislara
neden oldugunu biliyordu. Littman, Huh ve meslektasla-
11 yangwy tetikleyen ajanin annenin bagisiklik hicreleri
tarafindan uretilen interlokin-17 (IL-17) oldugunu gos-
terdi. Arastirma ekibi gelismis goruntilleme tekniklerini
kullanarak proteinin yavru farenin beyninde meydana
gelen degisikliklerden dogrudan sorumlu oldugunu tes-
pit etti. Fakat benzer buyuklikteki molekiiller plasentayt
gecemezken annenin IL-17’si plasentayt nasil geciyor ve
yavru farenin beynine ulastyordu? Arastirmacilar plasen-
tann aktif tasima yontemiyle IL1-17’yi anne kanindan yav-
ru farenin dolasum sistemine gecirerek beyne ulasmasint
sagladigum distindiiler. Akillarina gelen diger bir ihtimal
ise II-17’yi annenin hicrelerinin plasentadan gecirip be-
bege ulastirdigiydu.

NICHD igin galisan bir ekip

Plasentanin Zika Toleranst

Arastirmacilarin Zika viriisiniin bebege nasil ulastt-
g1 ve sebep oldugu saglik problemleri hakkinda cevaptan
¢ok sorusu var. Bu sorularin en basinda da Zika viriisu-
nln anne karnindaki bebegde nasil ulastigt geliyor? Zika
virlisi plasentadan bebege ilerken yolu tizerindeki tim
hiicreleri enfekte ediyor mu? Ya da sadece belirli hiicrele-
ri, 0rnedin annenin bagisiklik hiicrelerini mi enfekte edi-
yor? Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezi’ndeki molekiiler
patoloji uzmanlarina gore Zika virtisi aylarca plasentada
kalabiliyor ve dogumdan sonra da bebedin beyninde ¢o-
Jgalmaya devam ediyor. Plasentayt gecebilen ve bebege
zarar veren tek patojen Zika virtisii degil. Ornegin diin-
yada her yil 100.00 bebek sagulida, goz bozukluguna,
kalp hastaliklarina ya da baska saglik sorunlarina neden
olabilen kizamik¢ida yakalanmis olarak doguyor. Sitma,
herpes ve Ebola virtisleri de hamilelik sirasinda olim-
cul zararlar verebiliyor ve hepsinin de anne karnindaki
bebedi enfekte etme mekanizmalart arastirtliyor. Ancak
bazi patojenler erken hamilelik déneminde plasentanin
trofoblast hucrelerini enfekte etmek konusunda daha
yetenekli. Bunun anne-fetlis araylizeyindeki bagisiklik
savunma mekanizmasinin erken hamilelikte yeterince
koruyucu olmamasindan kaynaklandigt diisuntliyor.

Plasenta ve hamilelikle ilgili yanitlanmay1 bekleyen
pek ¢ok soru olunca Eunice Kennedy Shriver Ulusal Co-
cuk Sagligt ve Insan Gelisimi Enstitiisii ti¢ yil énce Insan
Plasentast projesini baslattl. Projenin amact sadece ha-
milelikte annenin ve bebegdin sagligint degil her ikisinin
de hayat boyu sagligint etkileyen plasentanin gizemini
¢Ozebilmek. H
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