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Summary : T his study was m ade o n 20 co ws lo synchro nize o f the estrous eye
/es and understand t he fertilit y rate after using the prostaglandin analoque, Dino
prost tro met hamine (L utalyseR ). 

On the {irst group (7 cows) which were in diestrous, 25 mg. Luta lyse was in
ject ed and arti{icial inseminations were made on by contro l/ing the estrous. On t he 
second gro up ( 13 cows) 2 injectio ns o{ Lutalyse were giuen by ll days apart and 2 
in seminations were made on 48. and 72. hours without control/ing. 

First gro up of cows exhibited o { heat symptoms on 36-48. hours while se
cond group were 48-96. ho urs. The {ert ility rate a fter the {irst inseminatio ns were 
57. 1 % in {irst and 61. 5 % in the second gro up. 

Özet : Bu çalışma 20 inek üzerinde, bir prostaglandin analogu olan Dinoprost 
trom e t hamin e (LutalyseR) k ullanılarak ,_ östrüsleri sinkro nize etmek ue fertilite 
oran larını saptamak amacıyla yapı ldı. Bu amaç la 1. grupta relltal muayene ile diöst
rüst e oldukları saptanan 7 ineğe 25 mg. L utalyse enjekte edildi ue östrüsler göz/ene
rek kontrollu tek b ir sun 'i to humlama yapıld ı. Ikinci bir grup 13 inekle ise 25 mg. 
L utalyse o nbir gün ara ile iki defa uyguland ı ue östrüsler araş tırı/maksızın 48 ue 72. 
saatlerde iki defa t o humlama uygulandı. 

Birinci grup ta östriisler .16-48, ikinci grup ta ise 48-96. saat lerde izlendi. B ütiin 
hayuanlarda % JOO· oranında sinkronizasyon sağlandı. lik tohumlamada fertilite ora· 
nı birinci grupta % 57.1, ikin ci grupta % 61. 5 o larak saptand ı. 

A yrıca prostaglandin lerin gene l özellikleri ue k linik k ullanımları hakkında ge
niş b ir literatür bi lgisi sunuldu. 

* Do ç . Dr.; A . ü. Ve t. Fak., Doğum ue Jineko loji Bilim Dalı, A nkara/TUR KEY. 
** Prof. Dr.; A . U. Vet . Fak. , Doğum ue Jin eko loji Bilim Dalı, Ankara/T URKEY. 
*** Dr. ; A . ü . Vet . Fak ., Doğum ve Jinekoloj i Bilim Dalı, Ankara/ TURKEY. 
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GİRİŞ 

a. Prostaglandinler ve Klinik Kullanımları: 
hk defa 19301u yıllarda erkek üreme sistemi eklenti bezlerinin salgılanndan 

ve seminal sıvıdan, düz kasların kontraksiyanlarını uyaran, asit karakterde bir mad
de izole edilmiş, 1935 yılında Nobel Lavreate Von Euler bunlara prostaglandinler 
adını vermiştir ı · 8 ·ı 7 

• 
2 4

• 

Prostaglandinler (PG) ve türevleri prostanoik asit olup, 20 karbon atomlu bir 
pentagonal halka, iki yan zincir ve bir karbaksil grubunu içerirler. Bu pentagonal 
halka üzerindeki farklı yapılarla de~işik PG 'ler elde edilebilmektedir ı 3 · ı 7 

• 
2 4

• 

Vücuttaki çeşitli dokulardan değişik PG'Ier salgılanmaktadır. Evcil hayvan
larda doğal biyolojik işlevi olan 14 PG izole edilmiş ve bunların 500'e yakın sen
tetik türevi hazırlanmıştır ı . 

PG'Ier çabuk metabolize olurlar ve klasik hormon işlevinin aksine, lokal bir 
hormon olarak salgılandıklan bölgeye veya yakındaki dokulara etkili olurlar. Evcil 
hayvanlarda genital organların işlevleri üzerinde etkili olan PG'ler, başta PGF2 a ol
mak üzere PG E ı ve PGE2 dir ı· 4 

• 
2 4 • 

Do~al olarak ineklerde seksüel siklusun 14-15. günlerinde uterustan salgılanan 
ve Luteolysin diye de isimlendirilen bu hormon, ovaryumda yer alan fonksiyonel 
corpus luteuro'un morfolojik ve i şlevsel olarak regresyonuna neden olur (Luteolysis). 
Gebe ineklerde ise PG salgısı inhibe olunur, corpus luteum etkilenmez ve gebelik 
devam eder 2 4 

• 
2 7 

• 
3 0

• 

PGF 2 a ineklerde döl verimi ile ilgili olarak ilk defa 1970 '1i yıllarda kullanıl· 
mıştır. Bu çalışmanın sonuçlarına göre ekzogen olarak enjekte edilen hormonun 
diöstrüste veya gebe ineklerde luteolysis 'e neden oldu~u saptanmıştır ı 2 • ı 9 • 

PGF 2 a'nın analogları olan Cloprostenol ve Dinoprost tromethamine'de inek· 
lerde luteolysis sağlamak amacı ile kullanılabilir 3 • 9 • ı 4 • 

Doğal veya sentetik PG'Ier seksüel siklusun 5,6-18. gürıleri arasında enjekte 
edildiklerinde, corpus luteum geriler ve küçülür, kandaki progesteron hormonu düze· 
yi 12 saat içinde belirgin bir şekilde düşer. Enjeksiyonu izleyen 24. saatte progeste· 
ronun düşmesinin yanısıra östradiol oranı 48-72. saatiere kadar giderek artarve 72. 
saatte (+ 24 saat) östrüs başlar. ö strüsün başlaması ile birlikte luteinleştirici hormo· 
nun düzeyi de yükselme gösterir ve östrüsün başlangıcından sonraki 24-30. saatlerde 
ovulasyon şekillenir. Siklusun diöstrüs devresinde görülen bu zincirleme tepki, pro· 
östrüs, östrüs ve anöstrüs evrelerinde yapılan PG enjeksiyonlarına karşı görülmez, 
siklus etkilenmeden normal seyri ne devam eder 7 • 2 ı . 2 2 • 

Neff et al. 
2 5

, in ekierde 25 mg. doz verilen PG F 2 a' nın % 90 oranında, 48 saat 
içinde idrar ve dışkı ile (2/1 oranında) atıldığını saptamışlardır. Araştırıcılar enjeksi
yon bölgesinde en uzun süre kalan PG rezldülerinin 48-7 2 saat sonra elimine edildi· 
ğini, sütle ise total dozun % 0.6 'sının dışarı atıldığını bildirmektedirler. 

Manns 
2 3

, ineklere 30 mg. PG F 2 a'nın enjekte edilmesinin süt salgısını etkile· 
mediğini, sütteki yoğunluğunun 1 saat içinde arttığını, ancak 3 saat sonra enjeksi· 
yon öncesi düzeye düştü~ünü ileri sürmektedir. 

Araştırıcılar doz olarak; tromethamine tuzunun kas içi yolla 25-35 mg, intra-
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uterin olarak 5 mg., cloprostenol'un ise 0.5 mg. verilmesi ile inekte luteolysis'in 
b~an ile sa~lanabilece~ini bildirmektedlrler 2 ı • 2 2

• 

Gordon ı ı , ineklerde intra-uterin uygulama ile daha az dozda PG kullanılma· 
sına karşılık, uterusun enfekte olabilece~ini düşünerek kas içi enjeksiyonların daha 
sa~lıkh ve kolay oldu~unu savunmaktadır. 
b. Prostaglandinler ile lneklerde östrüs Sinkronizasyonu: 

östrüs ve ovulasyonun istenen zamana göre planlanması şeklinde tanımlanabi
len östrüs sinkronizasyonu, inek yetiştiricili~inde yavru ve süt planlama<;ı yönünden 
önemli avantajlar sa~lamanın yanısıra, embriyo nakli çalışmalarında da geniş uygu
lama sahası bulan bir yöntemdir. Bu amaçla özellikle ineklerde PG'lerin çeşitli uy
gulamaları güıiimüzde en seçkin yöntem olarak birçok araştırıcı tarafından öneril
mektedir 6 . ı o. ı ı • ı 6. 3 ı • 3 3. 

PGF 2 a veya analogları diöstrüs evresindeki (seksüel siklusun 5-18. günleri ara
sında) ineklere 25-35 mg. dozlarda kas içi yolla verilirlerse , enjeksiyonları izleyen 
2-5. günlerde östrüs ve ovulasyonun şekillenmesine neden olurlar 7 

• 
9 

• 
3 2

• özellikle 
çok sayıda hayvanın birlikte sinkronize edilmesi gerekiyorsa, PG'lerin sadece ovar
yumlarında aktif corpus luteum taşıyaniara etki edebilmesi nedeniyle çift enjeksi
yon yöntemine başvurulması önerilmektedir. Araştırıcılar kontrolsuz tek bir uygu
lama ile ancak % 60 oranında başan kazanılabilirken çift enjeksiyon yöntemi ile 
% 100'e yakın bir sonuca ulaşılabilece~ini ileri sünnektedirler 3 

• 
5

. Bu yöntemde ilk 
enjeksiyon kontrolsuz olarak uygulandıktan ll gün sonra, ikinci bir enjeksiyon 
daha yapılmaktadır. Böylece ilk uygulamada proöstrüs, östrüs veya metöstrüs evre
sindeki hayvanlar cevap vermezken, ikinci uygulama sırasında diöstrüste bulunduk
lanndan etkilenmektedirler. İlk enjeksiyon sırasında diöstrüste bulunan hayvanlar 
ise 2-5 gün içinde östrüs ve ovulasyon göstermekte ve ll. günde yeniden aktü cor
pus luteumun etkisi altında bulunmakta ve böylece ilk grup gibi uygulamaya duyar
lı hale geçmektedirler. 

Gerek kontrollu tek, gerekse çift enjeksiyonlardan sonra de~işik zamanlarda 
dogal ve sun'i tohumlamalar yapılarak, fertilite oranlarının yükseltilmesini amaçla
yan birçok çalışma yapılmıştır. 

Edqvist et al. 9 , 16 düvede seksüel siklusun 8-14. günlerinde, 25 mg. Dino
prost'u bir kere enjekte ederek % 100 oranında sinkronizasyon ve ovulasyon sa~la

dıklannı ve 48-96. saatlerde östrüsü izleyerek yine tek bir tohumlama ile % 69 ora· 
nında gebelik elde ettiklerini ileri sürmektedirler. 

Perlersen 2 6 , yaptı~ı bir dizi çalışmanın ilk grubunda, normal sikluslar göste
ren ineklerde ll gün ara ile cloprostenol uygulayarak, ikinci enjeksiyonu izleyen 72. 
saatte östrüsü araştırmadan yaptı~ı tohumlamalar ile başarılı sonuçlar aldı~ını bil

. dirmektedir. Araştırıcı, ikinci bir grup inekte ise yukarıdaki sinkronizasyon yönte
mini aynen uyguladıgını, ancak tohumlamayı 72 ve 96. saatlerde iki defa yaptı~ını 
ve ilk gruba kıyasla gebelik oranının daha yüksek oldugunu eklemektedir. 

PG'lerle oluşturulan sinkronizasyondan sonraki fertilite durumu çeşitli araştı
rıcılarca degişik yönleriyle de~erlendirilmektedir. Bunlar arasında tohumlamayı iz
leyen erken dönemlerde Radio immuno assay (RIA) veya rektal palpasyonla gebeli
ğin araştırılmasının yanısıra 48-92. günlerde çevirmeyen (tekrar östrüs göstermeyen) 
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hayvanların oranı ya da normal gebelik süresinden sonra doğ'uran hayvan saytları 
kıstas olarak tutulan başlıca ölçillerdir 2 9 

• 3 2 • 3 4 • 

Gözden geçirilen araştırmalar, PG'lerle sinkronizasyondan sonra genel fertilite 
oranının % 52-69 arasında değ'iştiğ'ini göstermektedir 9 

• 
1 5 

• 
2 0 

• 
2 8 

• 
2 9

• 

Waters ve Bali 3 4
, PG'lerle kontrollu olarak tohumladıkları düvelerde doğ'um 

oranlarını % 57;9 kontrol grubunda ise % 54.1 olarak saptamışlardır. PG verilen 
ineklerde ise özellikle laktasyondaki hayvanlarda buzağılama oranı % 40.1 iken 
kontrol grubunda% 46.8 olarak izlenmiştir. Araştırıcılar bulgularına dayanarak clo
prostenol ile sinkronize edilen ineklerle kontrollar arasında gebelik ve doğum yönün
den göze çarpan bir fertilite farkı bulunmadığ'ını ileri sürmektedirler. Aynı araştırı
cılar doğ'umdan kısa zaman sonra asikli durumda olan ya da seksüel siklusları nor
mal olmayan hayvanlarda uyguladıkları enjeksiyonların cevapsız kaldığını ya da çok 
düşük sonuç verdiğini eklemektedirler. 

Andersen et al. 2
, 202 adet ineğe onbir gün ara ile iki defa 0.5 mg. cloproste

nol enjekte etmişler, bir grup hayvanı ikinci enjeksiyonu izleyen 72. saatte bir kere, 
diğer bir grubu 7 2-96. saatlerde iki kere, son bir grubu ise 72. saatte bir kere tohum
larken bu gruba ayrıca yeniden 0.5 mg. PG enjekte etmişlerdir. Araştırıcılar gebelik 
oranlarını gruplara göre suasıyla % 60, 68 ve 58.1 olarak belirlemişlerdir. 

Larnıning et al. ı 8
, ise PG'lerle oluşturulan ilk ovulasyonda fertilitenin düşük 

olabileceğ'ini, ancak izleyen ikinci ovulasyonda normale dönebileceğ'ini ileri sürmek
tedirler. 

Bu çalışmada ise ineklerde Dinoprost tromethamine (LutalyseR)* kullanıla
rak tek ve çift enjeksiyon yöntemleri denenmiş ve bu hayvanlarda sinkronizasyon 
ve gebe kalma durumları araştırılmıştır. 

MA TERY AL ve METOD 

Bu çalışmada ırkiarına göre ayrılmaksızın, yaşları 3-9 arasında değ'işen 20 
adet inek kullanıldı. 

Değ'işik zamanlarda yapılan uygulamalarda, rektal palpasyonla ovaryumların

da fonksiyonel corpus luteuro bulunan, diöstrüsteki, 7 adet inek seçilerek 25 mg. 
Lutalyse kas içi yolla enjekte edildi. Bu hayvanlar daha sonra östrüsleri gözlenerek 
bir defa dondurulmuş sperma ile tohumlandılar. İkinci bir grup 13 inek ise rektal 
palpasyonla ovaryumlarında corpus luteuro bulunmayanlar arasından ya da rektal 
palpasyon yapılmadan doğrudan seçildiler. Bu hayvaniara Lutalyse ll gün ara ile 
iki defa 25 mg. dozda kas içi yolla enjekte edildi ve ikinci enjeksiyonu izleyen 48. 
ve 72. saatlerde östrüs gösterip göstermediklerine bakılmaksızın dondurulmuş sper
rna ile iki defa tohumlama yapıldı. 

Ayrıca ikinci gruptaki 6 ineğe ikinci PG enjeksiyonundan 24 saat önce 1500 
lU PMSG hormonu enjekte edilerek süperfollikülasyon ve ovulasyon oluşturuldu. 

Her iki gruptaki ineklerde östrüsün dış belirtileri dikkatle araştırıldı ve belirgin 
östrüs gösteren hayvanlar ve zamanları kayıt edildi. 

* L UTALYSE (Dinoprost tro methamine), Up John Limited . 
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Tohumlamaları izleyen yeni siklusun östrüs evresinde bu hayvanların östrüs 
gösterip göstermedikleri kontrol edildi ve gösterenler kayıt edilirken, göstermeyen
Iere 45. günde rektal muayene yapılarak gebelik durumlan araştırıldı. 

BULGULAR 

Diöstrüs evresinde tek bir doz Lutalyse enjekte edilen 7 inekte de 36-48. saat
lerde östrüsler şekillendi. Bu hayvanlardan 6 tanesinde östrüs belirgin olarak gözle
nirken, bir tanesinde rektal muayene ile o varyumda olgun Graaf follikülünün varlı
ğına dayanılarak karar verildi. Böylece tek bir dozla kontrollu olarak yapılan tohum
lama sonucunda , izleyen ilk siklus sonunda 3 hayvanda östrüs yinelerken di ğer 4 la
nesinde östrüs görülmedi. östrüs göstermeyeniere 45. günde yapılan rektal muayene
lerde gebe oldukları saptandı. Diğer 3 inekten 2 tanesi 2. , 1 tanesi de 3. tohumlama
dan sonra gebe kaldı. 

Onbir gün ara ile iki defa Lutalyse verilen 13 inekte ise östrüsler 48-96 saat 
sonra görüldü. Tohumlamalar östrüs belirtilerine bakılmaksızın yapılmasına rağmen 
9 hayvanda belirtiler gözle farkediliyordu. Bu yöntemle tohumlanan hayvanlarda 
izleyen ilk östrüste yineleme gösteren hayvan sayısı 5 o larak saptandı. östrüs göster
meyen 8 ineğe 45. günlerde yapılan rektal muayenelerle, hepsinin gebe olduğu belir
lendi. 

Bulguların tamamı Tablo: 1 'de özetlenmiştir. 

Bulgular 

Hayvan Sayısı 

Sinkronizasyon oranı 

ö strüsün başladı~ı saatler 

İlk tohumlamada gebe 
kalan havvan savısı 

Fertili te oranı 

Tablo: 1 
Bulguların Özeti 

Tek enjeksiyon Lutalyse 
ve kontrollu tek tohum-

lama 

7 

% 100 

36-48. 

4 

o/o 57. 1 

Onbir gün ara ile çift en-
jeksiyon Lutalyse ve 48-72. 
saatlerde çift tohumlama 

13 

o/o 100 

48-9 6. 

8 

o/o 61. 5 

İkinci Lutalyse enjeksiyonundan 24 saat önce PMSG verilen 6 hayvan tohum
landıktan 5 gün sonra embriyo nakli amacıyla kullanıldıl ar ve bunların hepsinden 
çok sayıda döllenmiş o vum (embriyo) elde edildi. Bu nedenle bu hayvanlar gebe ola
ra k değerlendirildil <>r. 
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TARTIŞMA 

Dinoprost tromethamine kullanılarak yapılan bu çalışmada, gerek kontrollu 
tek gerekse onbir gün ara ile çift enjeksiyon uygulanan hayvanlarda % 100 oranında 
luteolysis ve bunun sonucunda östrüs sa~lanmıştır. 

Çeşitli araştıncılar ovaryumlarında fonksiyonel corpus luteum bulunan inek 
ve düvelere PGF 2 a veya analoglarının 25-35 mg. dozda kas içi yolla verilmesinden 
2-5 gün sonra östrüs ve ovulasyonun şekillendi~ini bildirmektedirler 7 

• 
3 2

• Bu çalış
mada deneme hayvanlarının hepsi inek olup, 25 mg. dlnoprost tromethaınine kas 
içi yolla uygulanmıştır. Rektal palpasyon lle diöstrüste oldu~u saptanan 7 inek 
yapılan enjeksiyonlan izleyen 36-48. saatlerde östrüs göstermişlerdir. Onbir gün ara 
ile çift doz Dlnoprost tromethamlne verilen 13 inekte ise östrüsler ikinci enjeksiyo
nu izleyen 48-96. saatlerde saptanmıştır. Bu hayvanlardan 6 tanesine süper follikü
lasyon ve ovulasyon amacıyla ikinci enjeksiyondan 24 saat sonra PMSG uygulanmış 
ve bunlara östrüs evresinde yapıian rektal palpasyonlarda ovaryumlarda çok sayıda 
folliküllerin gelişti~i saptanmıştır. 

Edqvist et al. 9
, seksüel siklusun 8-14. günlerinde yaptıkları enjeksiyonla 

% 100 oranında sinkronizasyon sa~ladıklannı ve 48-96. saatlerde östrüsü izleyen tek 
tohumlama ile % 69 oranında gebelik elde ettiklerini bildirmektedirler. Bu çalışma
da ise sinkronizasyon oranı yüksek olmakla birlikte, 36-48. saatlerde östrüslerin sap
tanmasıyla yapılan tohumlamalarla elde edilen gebelik oranı (% 57.1) yukandaki 
çalışmaya kıyasla biraz düşük olarak bulunmuştur. Ancak birçok araştırmacı tara
fından yapılan çalışma sonuçları özellikle gebelik ve do~um oranlan gözönünde tu
tularak değerlendirildiğinde(% 52-69) gibi bir oran ortaya çıkmaktadır ki bizim bul
gulanmız bu ölçüler içinde normal olarak görülmektedir. 

Çift enjeksiyon yönteminden sonra östrüs kontrolu yapılarak veya yapılma
dan çeşitli zamanlarda tohumlamalar önerilmektedir 9 

• 
2 9

• 

Pedersen 26
, ikinci PG enjeksiyonundan sonra, östrüsü araştırmadan 72-96. 

saatlerde yaptı~ı iki tohumlama ile, 72. saatte tek bir kere tohumladı~ı ineklere kı
yasla daha yüksek gebelik oranı elde ettiğini bildirmektedir. 

Andresen et al. 2
, ise ikinci PG enjeksiyonundan sonra bir grup hayvanı 72. 

saatte bir kere, di~er grubu 72-96. saatlerde iki kere, sonuncu grubu ise 72. saatte 
tek bir kere tohumlarken bu gruba ayrıca yeniden PG enjekte etmişler ve gebelik 
oranlarını sırasıyla % 60, 68 ve 58.1 olarak belirlemişlerdir. Bizim çalışmamızda, 

östrüsler araştırılmadan ikinci PG enjeksiyonunu izleyen 48 ve 7 2. saatlerde iki de· 
fa tohumlama yapılmış ve (% 61.5 oranında) yukarıdaki literatür bulgulara paralel 
bir sonuç elde edilmiştir. Az sayıda da olsa, birkaç inekte östrüslerin daha sonraki 
saatlerde (72, 96) başlamasının erken tohumlama sonucu fertilite oranını düşürdü~ü 
kanısındayız . 

Çalışma sırasında tohumlamayı izleyen ilk östrüs zamanında östrüs gösterme
yen ineklerin tümünün, 45. günlerde yapılan rektal palpasyonla, gebe olduklan sap
tanmıştır. Gebe kalmayan hayvanlarda ise siklus süresi etkilenmemiş ve 20-22 gün 
sonra östrüsler yinelenmiştir. 

Çalışmada kullanilan hayvanıann hepsi laktasyonda olup, enjeksiyonlara ba~
lı olarak süt salgısında farkedilebilecek bir azalma görülmemiştir. 

-70-



Sonuç olarak, Dinoprost tromethamine ile yapılan bu çalışmada gerek kont
rollu tek, gerekse çift enjeksiyonla % 100 oranında bir sinkronizasyon sa~lanabile
ce~i ancak çok sayıda hayvanın kontrolsuz olarak sinkro nize edilip yine östrüsleri 
araştırılınadan tohumlanmaları gerekti~inde onbir gün ara ile iki defa PG enjekte 
edilip, 48-90. saatlerde tohumlanmalanyla daha yüksek bir fertili tenin sa~lanabile
ce~i kanısındayız. 
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