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Ineklerde Senkronizasyon Amach Prostaglandin F2o Uygulamalarindan Sonra
Olusacak Ostruslarin Goriilme Zaman

Esra CANOOGLU o
Erciyes Universitesi Veteriner Fakiiltesi, Dogum ve Jinekoloji Anabilim Dali, Kayseri-TURKIYE

Ozet : Ineklerde, senkronizasyon amactyla bir ¢ok iiriin kullanilmakla birlikte, PGF,0 ve analoglari daha pratik ve diisiik mali-
yetli olmalar1 nedeniyle oldukga sik tercih edilmektedir. Prostaglandin F,a uygulamasindan ovulasyona kadar gegen silrenin
degisken olmasi, suni tohumlama programi ve sonraki fertiliteyi etkilemektedir. Son 15 yilda ostrus ve ovulasyon kontrol prog-
ramlarinin gelisimi ve ultrasonografinin veteriner pratige girmesiyle, prostaglandinlere karst luteal dokunun verdigi cevap daha
iyi anlagilmistir. Yapilan ¢alismalar, PGF,0 ve analoglarina duyarli corpus luteumlarin, yapilan uygulamalara farkli cevaplar
verdigini ortaya koymaktadir. Inek ve diiveler arasinda strusun baslangicina kadar gegen siire ve senkronizasyon derecesinde,
corpus luteumun yasina (siklusun giiniine) bagli olarak énemli farkliliklar goriilmektedir. Oviilator follikiille luteal fonksiyon
arasindaki iligkinin daha iyi anlagilmasi, luteal fonksiyonun kontrol ve senkronizasyon oranini yiikseltecektir. Dolaysiyla 6strus
senkronizasyonunun bagarist da artacaktir.
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Prostaglandin F>o Administrations and Timing of Estrus in Synchronization of Cows

Summary : Several products have been used for synchronization regimen. PGF,a and its analogues are preferred because of
their low cost and practicality in cows. Variability of the time between prostaglandin administration and ovulation has been
affecting artificial insemination programs and fertility. Due to the improvement in methodology for controlling estrus and ovu-
lation, and ultrasonography has been used in veterinarian practice in the next decade, our understanding of luteal response to
PG products has clearly been improved. Several studies have shown that even though a corpus luteum is likely to respond to
PGF,a and it’s analogue, there is considerable variation among cows and heifers in the interval to onset of heat and degree of
synchrony of heat depending on the age of the CL (day of cycle) when PGF,a is administered. Since there are several waves of
growth and degeneration of follicles during the cycle, the response rate and time to onset of estrus following PGF,a injection
may well depend on the degree of synchrony of follicular development and CL regression. Understanding the relationship be-
tween development of an ovulatory follicle and control of luteal function improves synchrony of, and control of, luteal function.
It also improves synchrony of estrus regulation.

Key Words: Cow, PGF,a, synchronization

Giris Prostaglandinlerin Kimyasal Yapisi ve Luteolitik

N _ . « 5 : Mekanizma
Bagli sistem sigircilik isletmelerinde dstrusun belirle-

nebilme oraninin %40 civarinda olmasi, ineklerde
Ostrus siiresinin kisa ve degisken bir seyir izlemesi ve
ozellikle postpartum dénemde subdstrus ve diizensiz
sikluslar goriilmesi nedeniyle kontrollii iireme prog-
ramlar1 6nem kazanmaktadir (2). Prostaglandin (PG)
Fro ve analoglari, kullanimlarinin pratik olmasi ve
distik maliyeti nedeniyle Ostrus senkronizasyon prog-
ramlarinda  genis Olgiide  kullanilmaktadir  (28).
Prostaglandinler, siit¢li inek igletmelerinde reprodiiktif
performans: arttirmak ve zamandan kazanmak icin
cesitli amag ve yollarla, ayrica diger hormonlarla kom-
bine olarak da kullanilabilmektedir (13).
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Corpus luteum, Ostrus siklusu ve gebelik boyunca
luteotropik destek olusturan ve siklus sonunda
luteolizisi saglayan hormonlar tarafindan kontrol edilir
(17). Ineklerde corpus luteumun regresyonu olarak
adlandirilan Ostrus siklusunun son evresini, bagka bir
deyisle luteolizisi gebe olmayan uterus baslatir (31).
Prostaglandin F,o, evcil ruminantlarda genel olarak
uterus luteolizini olarak kabul edilir (7,12,28).

[k olarak 1970°de inek endometriyal dokularindan
tam olarak saflastiriimis bir luteolitik yapi ekstrakte
edilmistir. Bu yap1 daha sonra aragidonik asit olarak
izole ve identifiye edilmistir (17). Prostanoidler,
aragidonik asit (eikozatetraenoik asit) gibi doymamis
bag iceren esansiyel yag asitlerinden tirer ve
autocoidler olarak adlandirilirlar. Ayrica 20 anlamina
gelen eikazonoidler olarak da bilinirler. Normal fizyo-
lojik islevler ve metabolik fonksiyonlar sirasinda gesit-
li dokulardan salgilanarak, lokal mediyatér olarak go-
rev yaparlar (4,16).
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PGF,o. Uygulamasindan Ostrusa Kadar

Prostaglandin  ve tiirevleri 20 karbon atomlu
pentagonal halka, iki yan zincir ve bir karboksil grubu
icerirler. Bu pentagonal halka iizerindeki yapisal degi-
siklikler sonucunda PG tiirevleri ortaya ¢ikmaktadir.
Prostaglandinler yan zincirinde bir, iki veya li¢ ¢ift bag
icermesine gore 1, 2 ya da 3 serisine dahil olurlar. Te-
mel olarak halka yapisina bagli olarak da A, B, E ve F
olmak iizere dort tipe ayrilirlar (4,16).

Prostaglandinler ¢abuk metabolize olurlar ve klasik
hormon olarak salgilandiklari bélgeye veya yakininda-
ki dokulara etkili olurlar. Reprodiiksiyon sahasinda en
onemli grup F serisidir (PGF,a). Dogal olarak
uterustan salgilanip corpus luteumun morfolojik ve
islevsel regresyonuna neden olur (4). Gebe olmayan
uterusta lokal olarak iiretilen PGF,a sistemik dolagima
karismadan, ovaryum arterlerinin kollar1 tarafindan
sarilan uterus veni ve ovaryum arteri arasindaki degi-
sim vasitastyla corpus luteuma ulasir (31,38).

Prostaglandinler ve akraba siibstanslar, biyolojik 6nem
tasiyan ve hizla biiyliyen bir bilesik grubudur.
Prostaglandin F,o disinda, sentetik PG analogu olarak;
Cloprestenol, Dinoprost, Fenprostalen, Luprasitol,
Fluprostenol ve Tiaprost bulunmaktadir.

Evcil ruminantlarda intrauterin, intravenoz,
intramuskuler ve intravulvar submukozal yollarla
egzojen PGF,a uygulamasinin prematiire luteal
regresyona yol acgtig1 bilinmektedir (28). Aktif ya da
pasif immunizasyonla, PGF,o’nin etkisinin ortadan
kaldirilmasiyla spontan luteal regresyondan korunma
saglanabilir (7). Evcil ruminantlarda PGF.a sentez
inhibitérlerinin uygulanmasi da spontan luteolizisi blo-
ke eder (27).

Prostaglandin Uygulamalarina Verilen Cevap

Ozellikle laktasyondaki ineklerde senkronizasyon a-
macityla kullanilan PGF,a uygulamasindan sonra,
Ostrusun baglamasina kadar gegen siirede degiskenlik
gozlenmektedir (25). Bu degiskenligin sebebi, bir de-
receye kadar enjeksiyonun yapildigi didstrus asamasi-
na baglanmaktadir (23,25).

Corpus luteumun PGF,a’nin luteolitik etkisine cevap
verdigi luteal evre, tiirler arasinda farklilik gostermek-
. tedir (12). Genel olarak inek corpus luteumu, siklusun
dordiinct giiniinden sonra, PGF,o’nin luteolitik etkisi-
ne gittikge artan oranda cevap vermektedir (10). Sek-
stiel siklusun 5-17. giinlerinde dogal ve sentetik
prostaglandinler inek ve diivelere uygulandiginda,
ovaryumda yer alan corpus luteum hizla regrese olur.
Buna bagli olarak periferal kandaki progesteron diizeyi
12 saat icinde diiserken, ostradiol diizeyi 48-72. saate
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kadar yiikselir. Ortalama olarak 72+24. saatte Ostrus
sekillenir (5,6). Bununla birlikte luteal evrenin degisik
asamalarinda yapilan PGF,a enjeksiyonlarindan farkli
sonuglar  alinmaktadir.  Yapilan ¢aligmalarda
metOstrusun sonu ya da diostrus baginda yapilan uygu-
lamalarda sonuclar arasinda biiyiik degiskenlikler ol-
dugu saptanmistir. Genel olarak PGF,o uygulamasin-
dan sonraki 2-5. giinler arasinda ostruslar gozlenebilir
(29). Bununla birlikte bagka arastirmacilar uygulama-
dan Ostrusa kadar gecen siirenin yedi (26,30) veya 10
(21,26) giine kadar uzadigini bildirmislerdir.

Dogal PGF,o’nin sekiz (1) ya da 24 (10) saat arayla
tekrarlanan dozlarin daha yiiksek senkronizasyon sag-
ladig1 bildirilmektedir. Buna karsilik ayni uygulama
sentetik bir PG analoguyla denendiginde herhangi bir
farkliliga rastlanmamustir (7).

Prostaglandin F,o enjeksiyonu sadece aktif bir corpus
luteum tasiyan ineklerde etkili olur. Bu nedenle eger
cift enjeksiyon yapilmayacaksa, ovaryumlar corpus
luteum yoOninden muayene edilmelidir.
Prostaglandinler yag asidi tiirevi oldugu ic¢in alkolle
muamele edilmesinden kaginilmalidir. {lacin raf mrii
ya da saklama kosullarina dikkat edilmemesi de alinan
cevabi olumsuz etkiler. Uygulamalar sirasinda
prostaglandinlerin etkinligini azaltacak bu tiir kullanim
hatalarindan kag¢inilmasi, uygulamalarin etkinligini
arttiracaktir (3).

PGF,0 Uygulamalariyla Ovaryum Dinamigi
Arasindaki Iliski

Ovaryum dinamigi hakkindaki bilgilerin artmasiyla
PGF,0 uygulama zamaninin, 6strusa kadar gecen stire-
yi etkileyen en 6nemli faktor oldugu anlasilmistir (21).
Bir siklus boyunca birden fazla follikiiler dalga olmasi
ve follikiillerin dejenerasyona ugramasi nedeniyle,
PGF,a enjeksiyonlarindan sonra alinacak cevap orani
ve Ostrusun baslamasina kadar gecen siire, follikiiler
gelisim ve corpus luteumun regresyonu arasindaki

senkronizasyona baglidir. Prostaglandin  F,a
luteolizise neden olunca, yasama giiciine sahip bir do-
minant follikiil oviilator follikiil haline gecer
(19,20,33).

Iki dalgali sikluslarda ikinci dalga, siklusun dokuzuncu
giinii civarina goriliir. Birinci dalganin dominant
follikdili, ikinci dalganin saptanmasindan ortalama (¢
giin once statik donemdedir. Ikinci dalganin saptanma-
sindan yaklasik ii¢ giin sonrasina kadar dominant
follikiiliin ¢apinda azalma olmaz (14,32). Bu nedenle
dominant follikiil statik donem boyunca genel olarak
yasama giicline sahiptir (20). Statik donemdeki
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oviilator follikil yeni bir dalga goriilmeden regresif
doneme ge¢mez. Yeni dalganin goriilmesinden bir 6n-
ceki follikiiliin regresyonuna kadar gecen siire, ortala-
ma olarak ii¢ giindiir (15).

Corpus luteumun regresyonu baslayip kandaki
progesteron diizeyi diisiince, gonadotropin dalgasina
cevap olarak dominant follikiil ovule olur. {lk dalganin
dominant follikiiliniin biiyiimeye devam etmesini ve
dominanthigini, LH pulzasyon sikligindaki artig des-
tekler. Bazal progesteron diizeyi preoviilatér LH dal-
gasini  ve ilk dalganin dominant follikiiliiniin
ovulasyonunu saglar (22,35).

[k dalganin dominant follikiiliiniin biiyiime asamasi
(besinci giin), erken statik faz (sekizinci giin) ya da
regresif fazinda (12. giin) oldugu tahmin edilen inekle-
re PGF,a enjekte edildiginde; Bes veya sekizinci giin-
de uygulama yapilan ineklerde ilk dalganin dominant
follikiili ovule olurken, 12. giinde uygulama yapilan-
larda, ovulasyonun ikinci dalgadan sekillendigi bildi-
rilmektedir (19).

Inek ve diivelerde siklusun 7. giiniinde yapilan PGF,a
enjeksiyonlarindan sonra, bu donemde yasama giiciine
sahip olan birinci dalganin dominant follikiiliinden 9-
10. giinlerde ovulasyon olur. Ovulasyonlarin senkroni-
zasyonun nedeni bu donemde (statik fazin baglangici)
follikiiler gelisimdeki degiskenligin azalmasidir. Ayri-
ca siklusun yedinci giiniinde, ovaryumlarda ovulasyon
yapabilecek aktif bir dominant follikiil bulunmaktadir
(9.33).

Sekizinci giinde PGF,a uygulanan diivelerde ilk dalga-
dan ovulasyon olmamasinin en 6nemli nedeni, ikinci
dalganin erken goriilmesidir (20). Siklusun 10. giinii
civarinda yapilan uygulamalarda ostrus ve ovulasyona
kadar gegen siire daha uzun ve daha degiskendir (19).
Tahmini olarak ikinci dalganin baglayacagi zaman (8-
10. giin) PGF,a enjeksiyonu yapildiginda, uygulama-
dan ovulasyona kadar gegen siire, ovulasyon yapacak
follikiiliin kaynagina baglidir (20). Yedi ve sekizinci
glinlerde yapilan uygulamalar, 10. giinde yapilan uy-
gulamalardan daha yiiksek senkronizasyon orani saglar
(18,19,29). Bu da olusacak etkinin luteolizis anindaki
follikiiler gelisime bagli oldugunu gosterir (11,24,37).

Ovulasyonun Senkronizasyonu

Prostaglandinlerle 6strus senkronizasyonundan sonraki
fertilite orani, tohumlama aninda ovulasyonun senkro-
nizasyonu ile iliskilidir. Prostaglandin F,o. ile senkro-
nizasyon uygulamalar1 sirasinda ovulasyonun
senkronize edilememesi arastirmacilari yeni arayislara
itmigtir.  Ovsynch olarak adlandirilan  ydntemde,

dir tamamlanmaktadir. Bu
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PG’lerle birlikte GnRH agonistleri de kullanilarak
Ostruslarla birlikte, ovulasyonun da senkronize edilme-
si amaclanmistir (28,32).

Bu yontemde siklusun herhangi bir giiniinde yapilan
GnRH enjeksiyonundan 7 giin sonra PGF>o uygulan-
maktadir. Prostaglandin F,o uygulamasindan iki giin
sonra yapilan ikinci bir GnRH enjeksiyonuyla prose-
uygulamayla corpus
luteumun regresyonuyla follikiiler gelisim senkronize
edilmektedir. Boylece Ostruslar gézlenmeden, belli bir
zamanda yapilacak suni tohumlama uygulamas: sira-
sinda ovulasyon da garantilenmektedir (6,28,32). Ge-
nel olarak yontemin basaris1 %85’in lstlinde olmasina
ragmen, uygulamanin basladig1 giine bagli olarak ali-
nan cevapta farkliliklar gozlenebilir. Yontem siklus
ortasinda uygulandiginda, daha basarili sonuclar elde
edildigi bildirilmistir (34).

Tartisma ve Sonuc¢

Ineklerde ostrus siklusunun maniiplasyonu amaciyla
PGF,o’nin 1970’lerde kullanima girmesiyle, suni to-
humlama programlariyla birlikte siiriintin reprodiiktif
idaresi agisindan da biiyilik avantajlar saglanmistir. Su-
ni tohumlama programlarinda, Ostruslart gozlemleme-
den belli saatlerde yapilan tohumlama uygulamast,
PGF,o’nin sagladig1 en biiyiik kolayliklardan biridir.
Uygulamalarda karsilasilan en biiyiik sorun, enjeksi-
yondan sonra alinan cevap ve Ostrusa kadar gecen sii-
renin biyiik dl¢lide degiskenlik gostermesidir. Bu ne-
denle birden fazla tohumlama yapilmasi gerekmekte-
dir.

Prostaglandin uygulamalarina verilen cevap, sadece
luteolizisle degil, ovaryumlardaki follikiiler gelisimle
de iliskilidir. Enjeksiyon aninda ovaryumlarda
ovulasyon yetenegine sahip bir dominant follikiil yok-
sa, uygulamadan ovulasyona kadar gecen siire uzaya-
caktir. Bu da suni tohumlama uygulamalar1 ve sonraki
konsepsiyon oranini biiyiik 6lciide etkiler. Bu nedenle
Ostrus senkronizasyon programlarinda, ovulasyonu da
senkronize ederek basari oraninin artirtlmasi yoluna
gidilebilir. Sadece Ostruslar1 gozlemleyerek yapilacak
tohumlamalar, tohumlama sayisini azaltmakla birlikte
sakin kizginlik gosteren hayvanlarin tohumlanmamasi-
na yol acacaktir. Bu nedenle uygulamadan sonra
ovulasyon yapacak follikiil takip edilebilir. Tedaviden
ovulasyona kadar gegen stire, uygulama zamani civa-
rinda yapilan ultrasonografik muayeneyle de tahmin
edilip, suni tohumlama zamani belirlenebilir.
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