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Ozet: Hayvan popiilasyonundaki kontrolsiiz artis iiremenin denetlenmesi konusunu daha da dnemli hale getirmistir. Tim
diinyada kontrasepsiyon amaciyla halen kullanilmakta olan cerrahi ve hormonal yontemlerin birgok dezavantaji
bulunmaktadir. immiinokontrasepsiyon bu dezavantajlari ortadan kaldirmak amaciyla yeni bir kontrasepsiyon yéntemi olarak
distnilmustir. Gorevi gesitli etkenlere karsi viicudu korumak olan immiin sistemin fizyolojik tolerans etkisi gebeligin devam
etmesini saglamaktadir. immiinokontrasepsiyon ile immiin sistemin bu etkisi tersine cevrilerek gebelik ile sonuglanan
reproduiktif siireci bozmaktadir. Farkli deyisle immuin sistemin viicudun kendi reproduktif siirecinde belli asamalara/dokulara
saldirmasi ile saglanmaktadir. Bunun igin bir antijen-antikor kompleksinin olusturulmasi gereklidir. 1970’li yillardan bu yana
galisiimakta olan immuinokontraseptiyon alaninda hali hazirda zona pelusida (ZP), gonadotropin salgilatict hormon (GnRH) ve
lGteinlestirici hormon (LH) reseptoérlerine karsi asilamalar gelistirilmistir. Sunulan derleme immiinokontrasepsiyon ve
glniimizde kullanilan asilar hakkindaki bilgilerin glincellenmesi amaciyla hazirlanmistir.

Anahtar Kelimeler: GnRH asisi, inmiinokontrasepsiyon, Uremenin denetlenmesi, ZP asisi.

Immunocontraception in Veterinary Medicine

Abstract: The uncontrolled increase in the animal population has made the issue of controlling reproduction even more
critical. Worldwide surgical and hormonal methods still used for contraception have many disadvantages.
Immunocontraception has been considered a new method of contraception to eliminate these disadvantages. The
physiological tolerance effect of the immune system, whose task is to protect the body against various factors, ensures the
continuation of pregnancy. Immunocontraception reverses this effect on the immune system and disrupts the reproductive
process that results in pregnancy. In other words, it is provided by the immune system attacking certain stages/tissues in the
body’s reproductive function. For this, it is necessary to form an antigen-antibody complex. Vaccinations against zona
pellucida (ZP), gonadotropin-releasing hormone (GnRH), and luteinizing hormone (LH) receptors have already been
developed in the field of immunocontraception, which has been studied since the 1970s. The presented review has been
prepared to update the information about immunocontraception and currently used vaccines.

Keywords: Control of reproduction, GnRH vaccine, Immunocontraception, ZP vaccine.

Giris

Hayvan popilasyonundaki kontrolsiiz artis tim doneminde hayvanlar bir araya gelmekte ve

dinyada biyolojik cesitliligi ve biyolojik glvenligi
tehdit etmektedir. Arastiricilar her yil 8 ile 10 milyon
arasinda kedi ve kopegin barinaklara birakildi, bu
hayvanlardan 4 ile 5 milyonuna ise 6tenazi yapildigini
tahmin etmektedir. Ayrica sahipsiz sokak hayvani
popilasyonundaki bu artis, insan ve diger evcil
hayvanlarla ayni  habitatin  kullaniimasindan
kaynaklanan surekli temas nedeniyle hem zoonoz
hem de degerli gen kaynagi olan ve/veya ekonomik
degeri bulunan diger hayvan tirleri icin rezervuar
ve/veya vektér olarak c¢esitli  hastaliklarin
yayllmasinda da etkin rol oynamaktadir (Kutzler ve
Wood, 2006). Vahsi yasamda ise Gremenin kontroli
kuduz ve brusellozis gibi bulasici hastaliklari kontrol
altina almada etkilidir. Saldirganlik ve temas ile
yayilan bu hastaliklarda amag hayvanlarin bir araya
gelmesini  Onlemektir ve Ozellikle giftlesme

saldirganliklari artmaktadir. Ginimuzde kullanilan
itlaf ve asilama yontemlerinin hayvanlarin birbirleri
ile temasini azaltmada yeterli olmamasi nedeniyle
yeni yontemler aranmaktadir (Killian ve ark., 2009).
Hayvan popilasyonunun kontrolsiiz artisi ve yol
actigi zararlari engellemek Giremelerinin
denetlenerek hayvan sayilarini  kontrol altina
tutmakla mimkiindir. Uremenin denetlenmesinde
cerrahi ve hormonal kontrasepsiyon yontemleri
kullanilir.  Cerrahi  kontrasepsiyon hem pet
hayvanlarinda hem de vahsi yasamda en sik
kullanilan yontemdir. Ovaryohisterektomi,
ovarektomi, histerektomi, prepubertal
gonadektomi, kastrasyon ve vazektomi gibi bircok
teknigi bulunmaktadir (Khatal ve ark., 2019). Ancak
cerrahi kontrasepsiyon yontemi, geri dénlsiimsiz
olmasi, yliksek maliyetli olmasi, is gliclini arttirmasi,
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hayvanlarin yakalanmasi, tasinmasi ve postoperatif
slirecteki bakim ihtiyacinin getirdigi zorluklar, sahipli
hastalarda bazi hasta sahiplerinin bu yontemi
istememesi, anestezi ve/veya operasyon risklerinin
olmasi yaninda yol actig diger lojistik sorunlar
nedeniyle Uremenin denetlenmesi konusunda
yetersiz kalmaktadir (Soto ve ark., 2005).

Hormonal kontrasepsiyonda  progestinler,
androjenler veya GnRH analoglari gibi cesitli
hormonlar kullanilir (Asa, 2018). Bu yontemin belki
de en buyuk avantaji etkisinin geri donisimla
olmasidir. Yontemin etki siresi ve sekli kullanilan
hormona, uygulamanin vyapildigi seksiel siklus
donemine ve bireysel 6zelliklere bagh olarak degisir.
Dolayisiyla kontraseptif etkinin uzatilmasi icin
tekrarlayan uygulamalara gereksinim duyulmaktadir
ki bu da hormonal kontrasepsiyonun dezavantajla-
rindan birisidir. Bunun yaninda hormonlarin
kendilerine has dezavantajlari da bulunmaktadir.
Steroid hormonlar kilo artisi, uyusukluk veya
huzursuzluk, reprodiktif ve meme dokusunda
hiperplastik veya neoplastik degisiklikler ile
diyabetes mellitus gibi yan etkilere yol agmaktadir
(Kutzler ve Wood, 2006). Androjenler ise viicut
kokusunda artis, Uriner inkontinens, idrar
puskirtme, servikal dermiste kalinlasma ve
epiforaya neden olmaktadir (Plumb, 2002). Cerrahi
ve hormonal kontrasepsiyonun yukarida kisaca
belirtilen dezavantajlari nedeniyle alternatif yontem
arayisina girilmistir.

immiinokontrasepsiyon bu amagla, alternatif
olarak gelistiriimeye baslanmistir. Yontem
reprodiktif slirecte etkili olan hormon veya yapilara
karsi viicudun antikor Uretmesini saglamak tzerine
kuruludur (Naz ve Saver, 2016). Sunulan derlemede,
geleneksel kontrasepsiyon yontemlerine alternatif
olarak gelistirilen ve gelecekte hayvan popilasyon
kontroliinde cok 6nemli yeri olacagi 6ngorildiugu icin
konu (zerinde ¢alismalarin artarak devam ettigi
imminokontrasepsiyon yontemine ait gincel
yaklasimlar 6zetlenmistir.

1. immiinokontrasepsiyon: En genel ifadesi ile
immin sistem, vicudu bakteri, virlis, parazit,
mantar, kanser hicreleri ve toksinler gibi yabanci
materyallerden koruyan savunma sistemidir (Riaz ve
ark., 2022). immiinokontrasepsiyon ise bakteriyel,
viral ve toksik ajanlar iceren asilarla, bireyin kendi
immin sisteminin gebelikten korunmaya yonelik
olarak aktive edilerek, fertilitenin engellendigi bir
kontrasepsiyon yontemidir (Gupta ve ark., 2004). Bir
bagka ifade ile immiinokontrasepsiyon Greme ile ilgili
O0zgun proteinlere veya dokulara karsi fizyolojik
tolerans/self toleransi ortadan kaldirarak hiiméral ve
hiicresel bagisiklk tepkileri olugturmaktir. Burada
imminolojik  tolerans  devreye  girmektedir.
imminolojik  tolerans antijenlere  &zgiin  bir
immuinolojik yanit olusturulmasidir (Munks, 2012).

Olusan bu immin yanitta ise self tolerans soz
konusudur. Self tolerans kendinden olan ile olmayani
ayirt etme durumudur ve viicut kendinden olana
tepki vermemelidir. Diger bir deyisle yabanci
antijenlere tolerans (immiin sistemin viicuda yabanci
antijenlere tepki vermemesi) ve fizyolojik tolerans
(vicudun kendi antijenlerine tepki vermemesi) s6z
konusudur. Yabanci antijenlere tolerans istenmeyen
bir durumdur zira viicudu enfeksiyonlara agik hale
getirerek hayati tehlikeye kadar varabilen sonuglara
yol acar. Fizyolojik tolerans ise istenen bir durumdur
ve ozellikle fertilite ile ilgilidir. Gebeligin sekillenmesi
veya disi reprodiktif sistemin spermatozoaya
reaksiyon gdstermemesi fizyolojik toleranstir. iste
imminokontrasepsiyon s6z konusu oldugunda,
infertiliteye neden olmak igin bu self toleransin
kirilmasi gerekmektedir (Turvey ve Broide, 2010). Bu
da immin sistemini reprodiktif sistemin belirli bir
bilesenine karsi immiin yanit olusturmaya tesvik
eden adjuvanlar yardimiyla kirtir (Munks, 2012;
Turvey ve Broide, 2010). Himoral ve hiicresel immiin
sistemin uyarilmasi ile elde edilen antikorlar
kendilerine has bolgelere baglanarak reseptorleri
bloke ederek veya hormon salgilanmasini
engelleyerek reproduktif sdreci durdurmaktadir.
Dolasimdaki antikor diizeyinin diismesi durumunda
ise reproduktif slire¢ tekrar baslar (Kustritz, 2018).
Fertii  doneme geri donlse izin veren
immiinokontraseptif asilarin etkili bir yontem olusu,
sistemik yan etkisinin olmamasi, tek uygulamada
basari olanaginin bulunmasi ve diger yontemlere
kiyasla ucuz bir yontem olmasi
immiinokontrasepsiyonun  avantajlari  arasinda
sayllmaktadir (Gupta, 2022).

ideal bir immiinokontrasepsiyon asisi asagidaki
ozellikleri saglamalidir. Herhangi bir saghk riski
tasimamali, uzun etkili ve etkisi geri donisimli
olmalidir (Naz ve Saver, 2016). Hedefi sadece
reprodiktif sistem olmalidir. Reprodiktif sistem
disinda énemli bir fizyolojik ya da patolojik etkinligi
bulunmamalidir (Munks, 2012). Hem disi hem de
erkekte etkili olmali her iki cinsiyet icin farkh asiya
gereksinim duyulmamalidir. Seksiliel davranislari
azaltmalidir. Bu etki hayvanat bahgesi, giftlik ve evcil
hayvanlarda avantaj iken siri hiyerarsisinin gerekli
oldugu vahsi hayvanlarda dezavantajdir (Naz ve
Saver, 2016). Vahsi hayvanlarda ve iftlik
hayvanlarinda viicutta kalinti madde birakmamal
dolayisiyla etkisi besin zincirinin diger halkasina
gecmemelidir. Diger fertilite kontrol yontemlerine
kiyasla maliyeti daha uygun olmalidir (Munks, 2012).

ilk calismalar memeli oositini hem oviilasyon
oncesi hem de oviilasyon sonrasi saran ZP (zerine
yogunlasmistir (Skinner ve ark., 1996). Daha sonra,
endojen reprodiktif hormonlar hedef alinmistir.
immiinokontrasepsiyon icin en umut verici hormonal
antijenin ise GnRH oldugu bildirilmistir (Robbins ve
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ark., 2004). GnRH aktivitesi engellenerek, tim
reproduktif siirec engellenebilmektedir (Levy ve ark.,
2004). LH ve LH reseptérini (LH-R) hedefleyen
imminokontrasepsiyon  girisimleri de  evcil
karnivorlarda basarili olmustur (Saxena ve ark., 2002;
Saxena ve ark., 2003).

1.1.Zona Pelusida Asilari: Zona pelusida tire
0zgl  sperm-oosit  baglanmasinda, akrozom
reaksiyonunun baslatilmasinda ve implantasyondan
once oositin korunmasinda 6nemli rol oynamaktadir
(Moros-Nicolas ve ark., 2018). Bu nedenle, 1970°li
yilllardan bu yana imminokontrasepsiyon icin ZP
hedef haline gelmistir. Mekanik olarak, reseptor
bolgelerinin bozulmasi, reseptorlerin bloke edilmesi,
ZP’nin kimyasal modifikasyonu ya da ZP’ye 06zel
antikorlarin Uretilmesi infertiliteye neden olarak
immunokontraseptif etki gostermektedir (Liu ve ark.,
1989).

Zona pelusida membraninda ZP1, ZP2 ve ZP3
olarak adlandirilan farkli molekiler agirliga sahip Ug
ana bolgesel glikoprotein vardir. ZP1, diger iki dimer
(zP2-zP3) arasinda baglayici goérev yapar. ZP2,
akrozom reaksiyona giren sperm igin bir reseptordir
ve polispermiyi onler. ZP3 ise akrozom
reaksiyonunun indiiksiyonundan sorumlu birincil
sperm reseptoridiir (Kirkpatrick ve ark., 2012). ZP
antikorlarinin, ZP disinda herhangi bir hiicre ya da
dokuya baglanmamasi beklenmektedir. Bu nedenle
ZP’ye Ozel antikor Uretimi yapilabilmektedir (Barber
ve Fayrer-Hosken, 2000). ZP asisi dolasimda bulunan
antikorlarin spermin ZP'ye baglanmasini
engelleyerek etki gosterir (Kirkpatrick ve ark., 2012).
Bircok memeli tlrinde ZP  antikorlarinin
fertilizasyonu engelledigi belirlenmistir (Mask ve
ark., 2015). Mezbahalarda rahatlikla bulunabilir
olmasi ve insan ZP’si ile benzerligi nedeniyle,
immuinokontrasepsiyon arastirmalarinda  siklikla
domuz ZP’si (pZP) kullaniimaktadir. Domuz ZP3’G,
kedi, kopek, inek ve fare ZP3’l ile %65,6 ile %83,6
arasinda amino asit sekans homolojisine sahiptir
(Moros-Nicolas ve ark., 2018).

GUnUmuzde pZP ile hazirlanan ¢ adet ZP asi
preparati  bulunmaktadir: ZonaStat-H (Human
Society Of The United States, Washington, Amerika
Birlesik Devletleri), pzZP-22 (lowa Universitesi
Eczacilik Fakultesi, lowa, Amerika Birlesik Devletleri)
ve SpayVac® (ImmunoVaccine Technologies, Yeni
iskogya, Kanada). Bu {i¢ asi arasindaki fark, pZP'nin
elde edilme sekli, saflastirma yontemi ve kullanilan
adjuvanlardir (Naz ve Saver, 2016).

Zona pelusida asilari, bircok vahsi hayvan
turinde basarili sonug¢ vermistir. Amerika Birlesik
Devletleri’'ndeki vahsi bir at slrlisinde 13 yildan
uzun sireli devam eden calismada, strudeki atlar
pZP asisi ile yillik olarak asilanmigtir. Stride %92,4-
100 kontraseptif etki elde edilirken asilamayi takiben
2 yil icerisinde siriade niifus artisi gézlenmemistir

(Kirkpatrick ve Turner, 2008). ilging bir sekilde,
astlanmayan kisraklarin ortalama o6lim yasi 6,47 yil
ve art arda 3 yildan fazla asilanan kisraklarda ise
olim yasi 19,94 yil olmustur. Bu da pZP'nin yasam
siresini onemli olglide uzattigini gostermektedir
(Kirkpatrick ve Turner, 2007).

Zona pelusida asilarinin etkili dozunun, 6zellikle
yaban hayvanlarinda belirlenmesi zordur. Yapilan
calismalarda pZP'nin dozu, 50 ile 600 pg/hayvan
arasinda degisen genis bir aralikta farklilik
gostermektedir. Geyik ve atlarda etkili doz 65 ile 100
ug/hayvan arasindadir.

Dozu etkileyen her zaman hayvanin kilosu
degildir. Ornegin Turner ve ark., (2002) hem bizon
(ortalama 408 kg) hem de diinyanin en kiiglk geyigi
(ortalama 11,5 kg) olan pudu geyiginde 100 ug pZP
kullanilarak  immiinokontrasepsiyon  saglamistir
(Turner ve ark., 2002).

Diger yandan ZP asisi hayvan davranislarini
degistirebilmekte hatta lireme sezonlarini
uzatabilmekte ve  Ostris  siklusu  sayisini
arttirabilmektedir. pzZP ile asillanan kisrak ve
geyiklerde lreme sezonunun uzadigl gozlenmistir
(Nufiez ve ark., 2010). Baska bir ¢alismada 24 vyl
boyunca asilanan kisraklarda ve 11 yildan fazla
asilanan Afrika fillerinde hicbir davranis degisikligi
gozlenmemistir (Delsink ve ark., 2013; Kirkpatrick ve
ark., 2012).

1.2.Gonadotropin Salgilaticc Hormon Agilari:
Reproduktif siregteki roli  nedeniyle GnRH
muikemmel bir immiinokontrasepsiyon hedefidir.
Omurgalilarda, yapisal olarak farkli 30 GnRH formu
tanimlanmistir ve cogu omurgalida GnRH-I, GnRH-II
ve GnRH-Ill izomerleri bulunmaktadir (Kochman,
2012). GnRH kontraseptif asilar icin genellikle
memeli GnRH-I izomeri kullaniimaktadir. GnRH
kiicik bir dekapeptid olmasi nedeniyle vyeterli
diizeyde immiinojenik degildir yani tek bagina yeterli
antikor Uretimi saglayamaz. Bu ylizden GnRH
molekilinl imminojenik hale getirmek icin, keyhole
limpet hemosiyanin (hemoglobin analogu ve immiin
sistemi aktive edebilecek buyiklikte olan bir
metalloprotein), difteri toksoidi veya tetanoz
toksoidi gibi tasiyici bir proteinle konjuge edilerek
immunolojik yanitin uyarilmasi gereklidir (Meeusen
ve ark., 2007).

Gonadotropin salgilatici hormon agilarinin disi
ve erkekte kontrasepsiyon amaciyla uygulanabilir
olmasi 6nemli bir avantajdir. GnRH asilari, GnRH
molekilinin hipofiz  kokenli gonadotroplarini
uyarmasini engelleyerek folikiil uyarici hormon (FSH)
ve LH salgilanmasini 6nler. Bu hormonlarin salinimi

engellendigi  icin  seksuel  davraniglar  da
engellenmektedir (Giriboni ve ark., 2020).
Gilnimizde calismalarda kullanilan

GonaCon™, GonaCon™-Equine, GonaCon™-Blue,
Improvest®, Equity™, Bopriva, Repro-BLOC® olmak
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Uzere vyedi farkli  GnRH asl
bulunmaktadir (Naz ve Saver, 2016).

Gonadotropin salgilatict hormon asilarinda da
doz ayarlamasi zordur. Bu asilarin farkli adjuvan,
cinsiyet ve zaman araliklari ile denenmesinde ayni
tirde dahi belirli bir doz araliginin belirlenmesi
gictiir. Ornegin erkek ve disi domuzlarda 1000 veya
2000 pg GnRH asisi yapildiginda farkh seviyelerde
imminolojik yanit olusmustur. Disiler 2000 ug
dozda, erkekler ise 1000 pg dozda daha yiksek
antikor titresi Gretmistir (Killian ve ark., 2006). Disi
geyikler 1000 ile 2000 ug olmak lzere iki farkl dozda
GonaCon™ ile asilanmis ve 2000 pg dozun daha
yuksek antikor titresi olusturmasina ragmen iki
dozun yol actigl kontraseptif etkinin istatistiksel
olarak 6nemi olmadigi belirlenmistir (Killian ve ark.,
2009). GnRH asilari erkek kedilerde %67 oraninda
etkilidir (Levy, 2004). GnRH asilari disi kedilerde ise
asilama sonrasi 5 ay ile 5 yila kadar infertiliteye
neden olmustur (Robbins ve ark., 2004).

Diger yandan, bazi tlrlerde GnRH asisi yapilan
hayvanlarin viicut kondisyon skorunun

formulasyonu

yil stireli kontraseptif etki saglanmistir ve hayvanlar
daha az bir araya gelmistir. Bu da brusellozisin
yayillmasini kontrol altina almada etkili olmustur
(Killian ve ark., 2009).

GnRH asisi  baska asilar ile kombine
edilebilmektedir. Kopeklerde GnRH ve kopek
distemper virlsli iceren kombine asida, immiinojenik
uyarimda azalma olmadigi, yliksek antikor titreleri
elde edildigi, testis boyutunda azalma oldugu ve
spermatogenezisin baskilandigi géralmustir (Jung ve
ark., 2005; Vargas-Pino ve ark., 2013). GnRH
asilarinin bu ozelligi gelecekte vahsi yasamda ve
sahipsiz sokak hayvanlarinda bulasici hastaliklar ile
micadelede 6nemli bir avantaj olabilir.

Ostriis siklusu sayisini artiran ZP asilarinin
tersine GnRH asilart Ostriis sikluslarinin sayisini
azaltmaktadir. Her iki cinsiyette GnRH asilarinin yan
etkisi bulunmamaktadir (Curtis ve ark., 2008). GnRH
asilarinin, ozellikle gebeligin devami i¢cin LH
molekilline ihtiya¢ duyan tiirlerde gebe hayvanlarda
kullanilmasi  abortuslara neden olabilmektedir
(Ransom ve ark., 2014). Tablo 1’de ZP ve GnRH

yapiimayanlardan daha iyi oldugu belirlenmistir. astlarinin  karsilastirilmasi  daha detayli olarak
Kanada geyiklerinde bir GonaCon™ enjeksiyonu ile 3 verilmistir.
Tablo 1. ZP asilarinin ve GnRH asilarinin karsilastirilmasi (Naz ve Saver, 2016’dan uyarlanmistir).
Ozellik ZP Agsilan GnRH Agilan
Geri doniigim >S5yl 1-6yil
Etkiledigi cinsiyet Sadece disi Disi ve erkek
Gebelikte kullanim + -
Gonadal hormonlara etkisi - +
Seksiiel davraniglara etkisi - +
Ovaryum dokusuna 6zgiilliik + -
Gonadal patoloji + +
Soguk zincir gereksinimi + -
Besin zinciri gegisi - -
1.3. Liiteinlestirici Hormon Reseptor Asilari: Asi Benzer sekilde asilanmis kedilerin serum LH

olarak LH reseptér (LH-R) proteinlerinin kullanildig
calisma sayisi oldukga azdir. immun sistem LH
reseptorlerini, yabanci  bir  protein  olarak
gormediginden GnRH ve ZP'ye karsi bir immiin yanit
gelistiriimesinde karsilasilan benzer zorluklar LH
reseptor asilari icin de gecerlidir (Katherine ve Linda,
2013).

Luteinlestirici hormon reseptor asisi uygulanan
disi kedilerin 6strojen konsantrasyonlarinda énemli
oranda degisiklik sekillenmedigi belirlenmistir. Bu da
asilanmis kedilerde bazal folikiiler buyimenin ve
Ostrojen eksikliginin  olmadigini  gostermektedir.

konsantrasyonlarinda da ¢ok az bir fark tespit
edilmistir. Ancak Ostrojen ve LH
konsantrasyonlarinin aksine asilanan disi kedilerde
serum progesteron konsantrasyonlari azalmaktadir.
Bu veriler, dolasimdaki LH-R antikorlarinin
ovaryumdaki LHR'lerine baglanarak dogrudan
progesteron uretimini engelledigini géstermektedir.
Kedilerde LH-R asilamasi sonucunda dislk antikor
titresi elde edilse de progesteron dretimini
baskilayabilmektedir. LH-R asilari ile 11 aydan uzun
sireli kontrasepsiyon saglanmistir (Saxena ve ark.,
2003).
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Liteinlestirici hormon reseptor asisi uygulanan
kopeklerde yliksek antikor titreleri ve dislik serum
progesteron seviyeleri tespit edilmis ve bu
kopeklerin vajinal kanama, vulvada 6dem gibi Ostriis
siklusu belirtileri gostermedigi goézlenmistir. Asi,
uygulama sonrasi 12 aya kadar infertiliteye neden
olmustur. Uygulamanin vyaklasik 501. gilinlinden
itibaren antikor titrelerindeki distsle birlikte
kopekler siklik aktivitelerinin basladigina dair dis
belirtiler gostermeye baslamistir (Saxena ve ark.,
2002).

immiinokontrasepsiyon  calismalarinda  LH
ve/veya FSH reseptérlerini hedeflemenin pratik
olmayacagi c¢unkii bu molekillerin reprodiktif
sistem disinda da reseptorlerini iceren ve asilamadan
olumsuz etkilenebilecek bircok doku ve organ
bulundugu belirtilmektedir (Katherine ve Linda,
2013). Tiroid uyarici hormon (TSH) ve LH ayni alfa alt
birimine sahiptir. Bu da konraseptif asilarda LH
molekilinin hedeflenmesini sorunlu hale getirir. LH
molekilinin alfa alt birimi ile etkilesime giren
antikorlar, TSH molekiliinin de alfa alt birimi ile
etkilesime girebilir (Munks, 2012). Ayrica bu
yontemin ticari olarak bulunabilirligi, Uretim ve
pazarlama maliyetleri de immiinokontrasepsiyon asi
¢alismalarinda LH ve LH-R'nin hedeflenmesini
zorlastirmaktadir (Munson, 2006).

Sonug¢

immiinokontrasepsiyon etik, geri dénisiimli,
dokuya 6zgl etki mekanizmasi, tek bir uygulama ile
uzun siireli infertiliteye neden olmasi, yan etkilerinin
az olmasi ve kolay uygulanabilmesi gibi
avantajlarindan dolayi 6zellikle gelecekte 6n plana
¢ikmasi beklenen bir kontrasepsiyon yontemidir.
Ancak her hayvanda gerekli antikor titresinin
saglanamamasi, infertilite tGzerindeki etki siiresinin
ayni olmamasi, antikor titresinin ne zaman diismeye
baslayacaginin belirlenememesi gibi nedenlerden
dolayr imminokontraseptif asi c¢alismalari halen
devam etmektedir. Arastirmalar ZP ve GnRH asilari
Ustline yogunlasmistir. Ancak ZP asilarinin &striis
siresini  kisaltmasi, her iki cinsiyette de
kullanilamamasi  gibi dezavantajlarindan dolayi
gelecekteki ¢alismalarin GnRH asilarinin  Ustiine
yogunlagsacagi goziikmektedir.

Cikar ¢catismasi
Yazarlar bu yazi igin gercek, potansiyel veya
algilanan  ¢ikar  gatismasi  olmadigini  beyan

etmislerdir.

Etik izin

Yazarlar Arastirma ve Yayin Etigine uyuldugunu
beyan etmislerdir.

Benzerlik Orani

Makalenin benzerlik oraninin sisteme yiklenen
raporda belirtildigi gibi %3 oldugunu beyan ederiz.
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