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DOGUM SONRASI ANOSTRUS GOSTEREN SUT INEKLERINDE OVARYUM
AKTIVITELERININ PGF2 ALFA VE GnRH iLE UYARILMASI"

Ahmet SABUNCU™  Huriye HOROZ KAYA** Cagatay TEK**

Stimulation of the ovarial activities with PGF2 , and GnRH of dairy cows in
anoestrus after parturition

Abstract: The aim of this study was to stimulate the oestrous cycle and shorten the time between
calving and recurring pregnancy by using GnRH and PGF2 , in cows which do not show oestrus cycle until
the 55™ day of the postpartum. The materials of the study were 2-10 years old, 40 Holstein breed cows. These
cows did not have oestrus cycle until the 55™ day of the postpartum period. These animals were divided into
four groups. At day 0. the 250 meq GnRH was injected into first group. 2 PGF2, (250 mcq) injections (apart
11 days) second group. 250 meq GnRH and on the 10" day 250 meq PGF2, to the third group, and fourth
group was kept as control. Blood samples were taken from cattle in all groups, 12 hours before injections and
12 hours intervals for 5 days. Blood collection was continued once a day on the 6" and 8" days and on the
10" — 11™ days and 12 hours intervals consecutive 5 days after the second enjektion. The progesteron and
oestradiol levels were measured. The animals were artificially inseminated in their first detected oestrus cycle.
In the first group animals (40%). in the second group 1 animal became pregnant (%10) after first PGF2,
enjektion and 2 animals (%28.5) became pregnant after second PGF2 ; injection.

In the third group 7 animals (70%) became pregnant. Signs of oestrus were observed in the 4 cows
(40%) on 97.5 days after birth and 3 of them became pregnant after artificial insemination (%30). As a result:
GnRH+PGF2, (on 10" day) administration, after 55" day of postpartum to stimulate oestrus cycle and
ovarian activity of the high quality dairy cows which show anoestrus until 55 days after postpartum period,
was supposed Lo give better results.
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Ozet: Bu gahismada postpartum 355. giine kadar Ostrus gostermeven ineklerde GnRH ve PGF2,
hormonlar: kullamlarak dstrus sikluslarimin uyariimasi ve dogum-tekrardan gebe kalma arasindaki siirenin
kisaltilmas: amaglandi. Cahsmada materyal olarak, dogumdan sonra en az 33 giin gegmesine ragmen Ostrus
gostermeyen 2-10 vash Holstein irki 40 adet inek kullamildi. Bu hayvanlar, dort esit gruba ayrilarak, 1. gruba
250 mcg GnRH, IL gruba 250 mcg PGF2,, (Grup 2a), 11 giin ara ile 250 mcg ikinci PGF2,, (Grup 2b) lIL
gruba 250 meg GnRH uygulamasinin ardindan, 10. giin 250 meg. PGF2, uygulandi. 1V. grup olarak ayrilan 10
inek ise kontrol grubu olarak tutuldu. ineklerden ilag uygulamalarindan 12 saat nce, uygulamalar esnasinda,
uygulamalari takiben 12 saat ara ile bes giin boyunca kan alindi. Kan alimlarina uygulamalari takiben 6. ve 8.
giinde birer kez ve ikinci ilag uygulamasi yapilan hayvanlarda 10. ve 11. giin ve bu uygulamalari takiben bes
giin boyunca 12 saat ara ile devam edildi. Alinan kan orneklerinde dstradiol, progesteron seviyelerine bakildi.
Hayvanlar ilk tesbit edilen Ostruslarinda sun’i olarak tohumlandi. . grupta dordiinde (%40), 11. grupta tek
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PGF2. enjeksiyonu ile %10, 11 giin ara ile ikinci PGF2,, ile %28.5, IIl. grupta yedi inekte (%70) gebelik
saglandi. Kontrol grubu olarak aynlan 10 inekte ise kizginlik belirtileri saptandi ve yapilan sun’i
tohumlamadan sonra {igii gebe kaldi (%30). Sonug olarak; genellikle vitksek siit verimli incklerde postpartum
donemde 55 giin gegmesine rafmen goriilen anostrus olgularinda, dstrus siklusunu ve ovaryum aktivitesini
uyarmak igin postpartum 53. giinden itibaren GnRH + 10. giin PGF2, uygulamalarinin daha basanl sonuglar
verdigi sonucuna varildi.

Anahtar Sozciikler: Postpartum inek, Anéstrus, GnRH. PGF2,

Giris

Dogumdan sonra tireme organlarinin yapisal ve islevsel bakimdan gebelik
dncesindeki normal &l¢ti ve konumlarina dénmesine kadar gegen siireye “postpartum
donem”denir. Bu donemde uterusun kiigciilmesi ve envolusyonu, endometrium ve
uterusun derin tabakalarinin onarimi, ovaryum fonksiyonlarinin ve siklik aktivitenin
yeniden baglamasi, uterus lumeninde bakteriyel bulagmanin eliminasyonu olarak
sayllabilen 4 temel aktivite sonucunda genital organlar gebelik ¢ncesi normal
konumlarina dénmektedirler. Puerperal dénem olarak da adlandirilabilen postpartum
dénem, disinin reprodiiktif hayatinda énemli donemlerden biridir (3, 12, 13, 15).

ineklerde hakiki andstrus olgularinda ve kiigiik ruminantlarda ovaryum
fonksiyonlarint uyarmak ve follikiiler atresilerin tedavisinde GnRH basart ile
kullanilmistir (1, 6, 7, 8, 21). Dogum sonrast goriilen ovaryum aktivitelerindeki
bozuklugun, hipotalamus ve hipofiz fonksiyonlarindaki aksaklik ile ortaya gikan LH
eksikligi sonucu sekillendigi ileri siiriilmektedir (1, 5, 13). Yine dogumu izleyen 90.
giine kadar sikga goriilen subostrus olgularinda, ovaryumlarinda fonksiyonel corpus
luteum  bulunan  hayvanlarin  prostaglandinlerle  Ostruslarinin  uyarilabilecegi
bildirilmektedir (16, 17, 19, 24, 25).

Bu ¢aligmada, postpartum dénemde ovaryum aktiviteleri geciken dogumdan
sonra 55 giin geg¢mesine ragmen kizginlik gdstermeyen siit ineklerinde ovaryum
aktivitelerinin GnRH ve PGF2, uygulamalari ile uyarilmasi, bu uygulamalarin
postpartum dénemde, dogum-ilkdstrus, dogum-ilktohumlama, dogum-tekrardan gebe
kalma siirelerine etkisinin arastirtlmasi amaglanmustir.

Materyal ve Metot

Calismada, Kirklareli ili, Liileburgaz ilgesinde Alpullu Seker Fabrikalarma
bagli Sarmisakli Ciftliginde bulunan ve dogumdan sonra en az 55 giin gegmesine
ragmen ostrus gostermeyen, Holstayn irki, 2-10 yasgh, 40 adet inek materyal olarak
kullanildi.

ineklerde rektal palpasyon ile genital organlarin muayenesi vapilarak klinik
olarak reprodiiktif bozukluk saptanmayan 40 adet inek dort esit gruba ayrild. [. gruptaki
ineklere (n=10), 250 mcg GnRH (Receptal®, Topkim) tek doz i.m, II. gruba (Grup 2a,
n=10) tek doz PGF2, (Dalmazin®, Vetas) i.m ve ilk PGF2, uygulamasindan sonra
kizginhk gostermeyen ineklere (Grup 2b, n=7), 1l giin sonra ikinci kez PGF2,
uygulandi. I1l. gruptakilere (n=10), tek doz 250 mcg GnRH uygulamasimi takiben 10
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giin sonra bir doz PGF2, i.m yolla yapildi. IV. grubu olusturan 10 inege ise plasebo
uygulandi.

Calismanin materyalini olusturan ineklerin tamami uygulamay: izleyen ilk
kizginliklarinda sun’i olarak tohumlandilar. Gebelik muayenesi ise tohumlamay: takiben
45. — 60. giinde rektal palpasyon ile yapildi. Caligmada kullanilan biitiin gruplardan ilag
uygulamalari 6ncesinde ve uygulamayi takiben 12 saat ara ile 10 kez, uygulamadan
sonraki 6., 8. ve ikinci uygulamalarin yapilacag 2. grupta 10. giin, 3. grupta 11. giin ve
bunu takiben 12 saat ara ile 10 kez kan drnekleri alindi ve serumlar gikartilip, dl¢tim
yapilana kadar —20°C’de saklandilar. Alinan kan serum orneklerinde progesteron, ve
ostradiol seviyeleri ¢ift antikor teknigine dayanan R.I.A y&ntemi ile ticari progesteron
(DSL 3900. Hayat Kimya) ve Ostradiol 17 B (DSL 4300, Hayat Kimya) test kitleri
kullanilarak &lciildii. Gruplar arasinda uygulama-ilk Ostrus, uygulama-ilk tohumlama
arasindaki siire, gebelik igin asim sayisi, ve gebelik oranlan ile hormonal degerler
kargilastirildy. Istatistiki degerlendirmeler Duncan test ile yapildi.

Bulgular

Postpartum en az 55 giin ge¢mesine ragmen Ostrus gostermeyen 1. gruptaki 10
inekten dordiinde (%40) 250 mcg GnRH uygulamasindan sonra ortalama 17.625+8.87.
giinde, Ostrus goriildii, uygulamadan 18.125+8.87 giin sonra bu ineklere Ostrus bitimine
kadar 12 saat ara ile sun’i tohumlama yapildi ve tamaminda gebelik saglandi. Bu grupta
gebelik basina diigen tohumlama sayisi 1.724+0.59 oldu. Geriye kalan 4 inekte ise
uygulamadan sonraki 25.5+3.1 giin igerisinde Ostrus belirtileri goriildi (%40) ve
tohumlamalar sonucu sadece birisinde gebelik saglanabildi. Diger 2 inekten birisinde
rektal muayene sonucunda pyometra tespit edildi, digerinde ise andstrus devam etti.
Ikinci gruptaki 10 inekten birinci PGF 2a enjeksiyonunu takiben ortalama 3.26+0.25
giin icinde 3 inekte (%30) ostrus gozlendi ve ayni giinde ostrus bitimine kadar 12 saat
ara ile yapilan tohumlamalardan (1.58+0.83) 1 tanesinde (%10) gebelik saglandi. Onbir
giin sonra ikinci PGF2a uygulamasindan sonra ostrus belirtileri dikkate ahinmadan 72.
ve 86. saatlerde yapilan tohumlamalar (n=7) sonucu 2 inekte gebelik sagland: (%28.5).
Uglincii grupta ise GnRH uygulamasindan 10 giin sonra uygulanan PGF2,
enjeksiyonundan 72 saat sonra yapilan tohumlamalarda 7 inekte (%70) (tohumlama
indeksi 1.32+0.78) gebelik saglanabildi. Kontrol grubundaki 10 inekte plasebo
uygulamasindan ortalama 42.5+4.7 giin sonra 4 inekte Ostrus saptandi, yapilan
tohumlamalar sonucu (1.74+0.76) bunlarin 3’ii gebe kaldi (%30). Uygulamadan 40 giin
sonraki yapilan rektal muayenede 1 inekte metritis, 1’inde follikiiler kist olgusuna
rastlandi, geriye kalan 4 inekte ise ¢alismanin devam ettigi 70 giin stiresince andstrus
devametti.

250 mcg GnRH uygulanan I. grupta (n=10), ortalama &strogen seviyesi
uygulamadan 6nce 1.84+0.22 pg/ml diizeyinde iken uygulamadan sonraki 48. saatte
11.60+1.8 pg/ml seviyesine ¢ikti (Grafik 1). Ostrogen seviyesindeki artisa ragmen klinik
Ostrus belirtileri gozlenmedi. Ayni grupta, progesteron degerleri uygulamadan once
0.08=0.01 ng/ml degerinde iken uygulamanin basindan, uygulamadan sonraki 96. saate
kadar diigik degerde seyretti, 96. saatte yiikselmeye baslayarak 1.66+0.66 ng/ml, 108.
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saatte 2.23+0.94 ng/ml degerine ulasti ve ¢alismanin sonuna kadar bir degisiklik
gozlenmedi (Grafik 2).

II. grupta baslangigta ortalama 1.59+0.66 pg/ml diizeyinde olan &strojen
seviyesi, 12. saatten itibaren artmaya baslayarak 48-60. saatler arasi en yiiksek sevivesi
olan 16.55+2.2 pg/ml'ye ulasti, daha sonra diisme egilimine girip, 84. saatte 1.43=0.81
pg/ml, 96. saatten sonra ise Olgiilemeyecek en alt seviyesine indi (Grafik 1). Birinci
PGF2, uygulamasindan sonra Ostrus gdstermeyen ineklere 11. giin uygulanan ikinci
PGF2, uygulamasindan sonraki alinan kan drneklerinin serumlarimin l¢iimleri sonucu
ostrogen ve progesteron degerleri birinci PGF2,, uygulamasindan sonraki serum hormon
degerlerine paralellik gosterdi. Progesteron hormonu seviyeleri 0,174 = 0.02 ng/ml ile
baslayip, 72. saate kadar diisiik seviyede seyretmis, 84. saatte 1.12 + 0.64 ng/ml
seviyesine ulasmis ve bu saatten sonra yiikselmeye baslayarak 144. saatte 2.12 = 0.91
ng/ml seviyesine ulastig goriildii (Grafik 2).

III. grupta, uygulamadan 6nce 0.74 = 0.11 pg/ml seviyesinde olan dstrogen
hormonu, GnRH uygulamasindan sonra bir yiikselme gosterip 48-60. saatler arasinda en
yiiksek seviye olan 16.55 £ 2.1 pg/ml ‘ye ulasti, daha sonra azalarak 72. saatte en diisiik
degerine indi, 10. giin PGF2, uygulamasi yapildiktan sonra, 48. saatte tekrar 22.2 = 0.94
pg/ml seviyesine yitkselmis ve 96. saatte tekrar diigmeye baslayarak en diisiik seviyeye
indi (Grafik 1). Progesteron hormon diizeyleri ise. uygulamadan sonraki 72. saatte
yiikselmeye baglayarak 96. saatte 2,68 = 1.02 ng/ml seviyesine ulasti. PGF2,
uygulamasindan sonraki 48. saatten itibaren tekrar diismeye basladi (Grafik 2). Kontrol
grubu ineklerde, ostradiol-17 P seviyesinde plasebo uygulamasini takiben hafif bir
dalgalanma goriilse de klinik &strus belirtileri saptanmadi. Yetmisikinci saatten sonra da
progesteron seviyesinde dalgalanma goriildi (Grafik 1,2).

I. grupta, uygulama-ilk ostrus arali@i ortalama olarak 17.625 + 8.87 giin, ayni
grupta uygulama-ilk tohumlama stiresi, ortalama 18.125 = 8.87 giin olarak tespit edildi.
II. grupta ise uygulama-ilk Ostrus araligi ortalama olarak 3.26 = 0.25 giin olarak
uygulama-ilk tohumlama siiresi ortalama 3.76 = 0.25 giin, ikinci kez PGF2, uygulanan
7 inekte ise uygulama-ilk tohumlama siiresi 14+1.73 giin olarak saptandi. I11. grupta, 10
inekte ise uygulama-ilk Ostrus aralifi ortalama olarak 10 £ 2.8 giin, uygulama-ilk
tohumlama arasi siire ortalama olarak 13 + 2.9 giin olarak tespit edildi. [V. grup olarak
kabul edilen ve plasebo uygulanan kontrol grubunda ise uygulama-ilk dstrus arasi siire
ortalama olarak 42.5 + 5.97 giin, uygulama-ilk tohumlama aralig: 43 £ 6.45 giin olarak
tesbit edildi. Ayrica ¢alismamizda her gebelik icin ortalama tohumlama sayilari da
GnRH Grubunda 1.72 + 0.59, PGF2, Grubunda (Grup 2a) 1.58 + 0.83, Grup 2b’de
1.82+0.42, GnRH + GF2, Grubunda 1.32 + 0.78, Kontrol Grubunda ise 1.74 = 0.76
olarak tespit edildi (Tablo 1).

Boylece dogumdan sonra 55 giin gegmesine ragmen Ostrus gdstermeyen siit
ineklerinde dogum-ilk ostrus aralifi Kontrol Grubuna gore, GnRH uygulamas: ile
vaklagik 25 giin, tek doz PGF2,, ile yaklasik 39 giin. ¢ift PGF2, uygulamasi ile 31.5 giin,
GnRH + 10. giin PGF2, uygulamas ile 32.5 giin kisaltildi. Yine gruplardan saglanan
gebelik oranlari sirasiyla %40, %10, %28.5, %70 ve kontrol grubunda ise %30 olarak
tespit edildi.



Dogum Sonrast Andstrus Gosteren Sat Ineklerinde Ovaryum Aktivitelerinin PGF, Alfa

Grafik 1. L. IL.. 111 ve kontrol grubunda bulunan incklerden elde edilen dstrogen degerleri
Figure 1. The estrogen concentrations obtained from the cows in groups 1, 11, II1 and control
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Grafik 2. [.. IL.. IIL. ve kontrol grubunda bulunan ineklerden elde edilen progesteron degerleri
Figure 2. The progesteron concentrations obtained from the cows in group 1. 11, 1II and control
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Tablo 1. Gruplardan elde edilen fertilite sonuglar
Table 1. The fertility results obtained from the groups

Uygulama - —Uygulama . : )
ik dstrus siiresi Ik To_!_mm'!amn Gebelik Orani (%) icorbagmaduie
(eiin) siiresi tohumlama sayist
= (giin)
Grup 1 u
GnRH '7'62; ;)8.87 18.125 £ 8.87" 40 17220592
(n:10)
Grup 1l/a ¥
PGF2a 32‘;530)'23 3.76 £ 0.25" 10 1.58 £0.83 a
(n:3)
Grup 1l/b :
2.PGF2a i1 14£1.73" 285 18220422
(n:7)
(n:7)
Grup I
GnRH + 10£2.8¢ ¢ P
PGF2a (n:10) 1329 70 1.32+0.78 a
(n:10)
Grup IV = iy
Kontrol "2'3(“'—’, 4’)'97 43 +6.45° 30 17420762
(n:10)

*™< Farkli harfler arasinda istatistiki olarak fark bulunmaktadir. (p<0.03)

Tartisma ve Sonug

Postpartum donem. &zellikle siit¢ii isletmelerde ineklerin fertilitesi agisindan
biiyiik bir énem tagimaktadir. Postpartum dénemde yiiksek siit verimli ineklerde daha
fazla gdzlenen sakin ostrus sorunu, uterus involiisyonunun hizlandirilmasi ve ovaryum
aktivitelerinin baslatilmas: ile ilgili calismalar bu agidan bilyilk Gnem tasimaktadir.
Boylece buzagilama-ilk ostrus, buzagilama-ilk tohumlama, buzagilama-tekrardan gebe
kalma araliklarinin kisaltilmas: saglanmakta ve fertilitenin devami islev kazanmaktadir
(22, 23).

Calismada kontrol grubundaki ineklerde uygulama-ilk Ostrus arahi@
42.5 £ 5.97 giin olarak belirlendi, bu siire I. grupta 17.625 = 8.87 giin olarak tespit edildi
ve bu grubun uygulama-ilk 6strus araliginin kontrol grubuna gore avantaj sagladig
ortaya ¢ikti. II. grupta ise uygulama-ilk strus araligi 3.26 = 0.25 giin olarak bulundu.

Calismamizda arastirilan uygulama-ilk tohumlama aralig: ise kontrol grubunda
ortalama 43 + 6.45 giin olarak bulundu. I. grupta ortalama 18.125 = 8.87 giin olarak
ortaya ¢ikti. II. grupta bu siire ortalama 3.76 = 0.25 giin olarak bulunup, bu siirenin
PGF2, enjeksiyonlariyla belirgin bir sekilde azaltilabilecegi ortaya ¢ikti. lII. grupta
uygulama-ilk tohumlama stresi ortalama olarak 13 = 2.9 giin olarak tesbit edildi ve
kontrol grubuna oranla ¢nemli bir azalma gosterdi. Yapilan birgok ¢alismada da bu
siirenin GnRH + PGF2, uygulamalariyla kisaltilabilecegi ileri stiriilmektedir (9, 11, 13,
20, 25).
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Kontrol grubu olarak degerlendirilen 10 inekte tekrardan gebe kalma siresi
ortalama 96.66 = 7.63 giin olarak tesbit edildi. Bu siireyi Benmrad ve Stevenson (2),
97 giin, Richardson ve ark. (17), 91£8.7 giin olarak bildirmislerdir. Benmrad ve
Stevenson (2)'nin aym: uygulamayla yaptiklar1 ¢alismada dofum-gebe kalma siiresini
ortalama 835 giin olarak bulmuslardir. Etherington ve ark. (4), GnRH uyguladiklar
hayvanlarda uygulama-tekrardan gebe kalma siiresinin ayni sartlardaki hi¢ bir sey
uygulanmayan hayvanlara gére ortalama 15 giin daha uzun oldugunu bildirmislerdir.
Bizim yaptifimiz c¢alismada ise GnRH uygulanan hayvanlardaki bu siire kontrol
grubundaki hayvanlara gire yaklasik 25 giin, 1I. Grupta uygulama-tekrardan gebe kalma
siiresi ortalama 39 giin, III. grupta ise uygulama-tekrardan gebe kalma siiresi ortalama
22 giin kisalulabilmistir. Calismamizda buldugumuz bu degerler dofum sonu
prostaglandin ve GnRH uygulamalar: ile dogum-tekrardan gebe kalma siiresinin
kisaltilabilecegini ileri stiren diger arastirmacilarla (22, 23), uyum saglamaktadir.

Ayrica galismamizda, her gebelik igin ortalama tohumlama sayilari, kontrol
grubunda 1.74 = 0.76, 1. grupta 1.72 = 0.59, IIl. grupta 1.32 = 0.78, PGF2, grubunda
1.58 = 0.83 olarak bulundu. Okuda ve ark. (14), GnRH+ PGF2, uygulanan
hayvanlarda bu degerin daha asagiya cekilecegini bildirmislerdir. Richardson ve ark.
(17), Benmrad ve Stevenson (2), kontrol grubu hayvanlardaki degeri bizim
calismamizdaki degerlere yakin bulmuglardir. Nash ve ark. (13), Peters ve ark. (15),
ise postpartum donemde sadece GnRH uygulanan hayvanlarda bu degerde bir diisme
olacagmi iddia etmislerdir. Kontrol grubunda gebelik orani %30 olarak saptandi.
Richardson ve ark. (17)'nin da bulduklari sonuglar bu dedere yakin g¢ikmistir.
Calismamizda GnRH grubunda gebelik oran1 %40, II. Grupta tek PGF2, uygulamasinda
%10, 10 gun ara ile ikinci PGF2 , uygulamasinda %28.5, I11. grupta yaklagik olarak %70
oldu. GnRH+PGF2, uygulamalar ile yiksek gebelik orani saglandigi Richardson ve
ark. (17) tarafindan da bildirilmistir. Serum hormon seviyelerine gore I. ve III. Grupta
GnRH uygulamasin: takiben 24. saatten itibaren serum @strogen seviyesinde bir artis
gozlenmesine ragmen klinik &strus belirtileri gozlenmemistir. Kontrol grubunda da
hormon seviyesinde dalgalanma goriilmesi fizyolojik siklustaki follikiil dinamigine
bagh olarak meydana gelen dalgalanmaya baglanmistir. Ancak her 3 grupta da klinik
ostrus belirtilerinin gozlenmemesi GnRH uygulamasmn follikiil dinamigini uyardig
ancak 48 saatte Ostrus saglayacak diizeyde yeterli olmadigint géstermektedir.

Uygulanan ilaglarm etken maddeleri, dozajlar, uygulama yer ve zamanlari,
hayvanlarin sistemik hastaliklari, hayvanlarin bireysel farklihiklari, stres durumlari,
bakim kosullari postpartum dénemde GnRH ve PGF,, ile yapilan ¢aligmalarda grup ve
bireyler arasinda farkhliklar bulunmasi, biz ve diger arastirmacilar tarafindan sebep
kabul edilmistir (10, 22).

Sonug¢ olarak; genellikle yitksek siit verimli ineklerde goriilen postpartum
doénemde 55 giin gegmesine ragmen andstrus olgularinda, §strus siklusunu ve ovaryum
aktivitesini uyarmak igin postpartum 55. giinden itibaren GnRH + 10. giin PGF2,
uygulamalarinin  diger uygulamalara gore buzaZilama-ilkgstrus, buzagilama-
ilktohumlama, buzagilama-tekrardan gebe kalma ve hayvan bagina yapilan tohumlama
sayist lizerine olumlu etkisi oldugu sonucuna varilds.
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