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ABSTRACT In this study, it was aimed to determine effect of postpartum routine intrauterin dimethyl sulfoxide (DMSO),
DMSO + oxytetracycline and intramuscular PGFza administration on fertility in cows. For this purpose, 150
cows were randomly divided into 3 groups for this study. Vaginal discharge and uterine size were scored with
varying degrees from 1 to 3. DMSO group (n = 47) first in the postpartum interval of 25 to 35 days, secondly
in the postpartum interval of 40 to 55 days, were twice administered 120 ml from 25% DMSO as intrauterine.
In addition, PGFz2a was administered at a luteolytic dose. For the DO group (n=46), first in the postpartum
interval of 25 to 35 days in postpartum, secondly in the postpartum interval of 40 to 55 days, were twice 25%
DMSO and 4 g oxytetracycline, all diluted with serum physiologic were administered 120 ml as intrauterine.
Furthermore, PGF2a was also given at the luteolytic dose. To the prostaglandin group (n=42) PGF2a was given
twice intramuscular luteolytic dose, firstly in 25-35 days and secondly in postpartum 40-55 days. Number of
artificial insemination for one pregnancy, in cows with a vaginal discharge score of 1, was accepted
significantly lower than a vaginal discharge score of 2-3 (p<0.05). In antibiotic group, pregnancy rates did not
differ according to PGF2a and DMSO usage. In early postpartum period, the use of intrauterine antibiotics was
concluded that the effect on fertility parameters was not different from PGF2a and DMSO. It was concluded
that intrauterine routine use of DMSO improves fertility proportionally but more cows should be studied.
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0z Siitcii ineklerde Postpartum Rutin intrauterin Tedavilerin Fertiliteye Etkisi

Bu c¢alismada, ineklerde postpartum rutin intrauterin Dimetil Siilfo Oksid (DMSO), DMSO + oksitetrasiklin ve
intramuskular PGF2a uygulamalarinin fertiliteye etkisini belirlemek amaglandi. Bu amagla 150 bas inek
rastgele 3 gruba ayrildi. Vaginal akintilar1 ve uterus boyutlar1 1’den 3’e degisen o6l¢iide skorlandi. DMSO
gurubuna (n=47) postpartum 25-35 giin araliginda ilki, postpartum 40-55 giin aralifinda ikincisi olmak iizere
iki defa serum fizyolojikle seyreltilen %25’lik DMSO 120 ml intrauterin olarak verildi. Ayrica PGF2a luteolitik
dozda uygulandi. DO grubuna (n=46), postpartum 25-35 giin araliginda ilki, postpartum 40-55 giin aralifinda
ikincisi olmak tizere iki defa serum fizyolojik ile seyreltilen %25’lik DMSO ve 4 gr oksitetrasiklin 120 ml
intrauterin olarak verildi, PGF2a luteolitik dozda uygulandi. PG grubuna (n=42) 25-35 giin aralifinda ilki,
postpartum 40-55 giin araliginda ikincisi olmak tizere iki defa kas i¢i PGF2a luteolitik dozda uygulandi.
Vaginal akint1 skoru 1 olan ineklerde gebelik basi tohumlama sayisi akinti skoru 2-3 olanlara goére anlamh
derecede diisiik bulundu (p<0.05). Antibiyotik kullanilan grupta gebelik oranlar1 PGF2a ve DMSO kullanimina
gore farklihk gostermedi. Erken postpartum ddonemde intrauterin antibiyotik kullanimin fertilite
parametrelerine etkisinin PGF2a ve DMSO’dan farkli olmadig1 sonucuna varildi. DMSO’nun intrauterin rutin
kullaniminin oransal olarak fertiliteyi iyilestirdigi ancak daha fazla sayida inekte calisilmasi gerektigi
sonucuna varildi.

Anahtar Kelimeler: Dimetil sulfo oksid, Fertilite, Inek, Intrauterin, Rutin

GiRiS etkilemektedir (Armengol ve Fraile 2015). Postpartum
. dénemde sikhikla karsilasilan uterus enfeksiyonlari,
Ineklerde dogum sonrasi lireme performansi bir¢ok farkh konsepsiyon oranini azaltmakta, dogum-ilk tohumlama
sebepten et{(ilenmektfedir. In(?_gin laktasyon says, araligini uzatmaktadir. Ineklerde sikhkla Kkarsilasilan
postpartum don.em_de vucut kpndusyf)n skoru (_VKS) kaybi, uterus enfeksiyonlari, akut puerperal metritis, Kklinik
dogum  mevsimi,  ketozis,  hipokalsemi,  uterus endometritis ve subklinik endometritis seklinde ii¢c bashk
enfeksiyonlar1 gibi nedenler {ireme performansini olarak incelenmektedir. Akut puerperal metritis,
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pospartum 21 giin igerisinde, anormal biiylimiis uterus,
kirmizi-kahve renkte uterus akintisi, 39.5 °C ates, sistemik
enfeksiyon belirtileri, siit veriminde disiis, durgunluk ve
toksemi bulgularinin seyrettigi uterus enfeksiyonu olarak
tanimlanmaktadir. Postpartum 21. giinden sonra vaginada
purulent bir akintinin gorildiigi, sistemik bulgularin eslik
etmedigi uterus enfeksiyonlarina klinik endometritis
denilmektedir. Klinik endometritiste servikal ¢ap 7.5 cm ve
izeri olarak tespit edilmektedir. Siit ineklerinde Kklinik
endometritis prevalans1 15-60. giinler arasinda %23.6 ile
%42.6 arasinda degismektedir (Okawa ve ark. 2017).
Postpartum dénemde klinik belirti géstermeyen ineklerde
subklinik endometritisler goriilebilmektedir. Klinik olarak
endometritis goriilmeyen ancak fertilite problemi olan
ineklerden, sitobrush yontemi ile uterus ornegi alinip
polimorfoniikleer (PMN) hiicre sayisi arastirmasi yapilmis,
diisiik gebelik ile yiiksek PMN arasinda iliski bulundugu
bildirilmistir. Bu durumda subklinik endometritis
taniminin uygun olacagl Kasimanickam ve ark. (2004)
tarafindan belirtilmistir.

Endometritis nedeniyle olusan ekonomik kayiplarin en aza
indirilmesi icin en kisa siirede tedaviye baslanmasi
gerekmektedir. Endometritis tedavisinde amag¢ yangisal
degisikliklerin sonlandirilarak fertilitenin devaminin
saglanmasidir (Aslan ve ark. 1995; Sheldon ve ark. 2006;
Azawi 2008). Tedavide antibiyotik, hormon, fitoteropetik
ajan, antiseptik soliisyonu gibi maddeler intrauterin,
parenteral ya da kombine olarak kullanilabilmektedir.
Etkili bir endometritis tedavisi uterustaki inflamasyonu
durdurmali ve uterusun patojen bakteri yiikiinii immun
sistemin bas edebilecegi seviyelere diistirmelidir. Bunlari
yaparken uterusun savunma sistemini bozmamali ve
endometriyumda kalic1 hasarlar birakmamalidir (LeBlanc
ve ark. 2002). Endometritis tedavisi parenteral tedavi,
intrauterin tedavi veya her iki tedavinin beraber
uygulanmasi gibi secenekleri icermektedir. Parenteral
endometritis tedavisi genellikle puerperal metritis
olgularinda tercih edilmektedir. Siklikla antimikrobiyal
ajan ve hormonlar kullanilmaktadir. Klinik
endometritislerde ise c¢esitli antibiyotik ve antiseptik
ajanlar intrauterin yolla yaygin olarak kullanilmaktadir.
Fakat bunlarin ¢ogu intrauterin uygulama lisansina sahip
degildir (Pascotini ve ark. 2016). intrauterin yolla en ¢ok
tetrasiklinler kullanilmasina karsin etkinlikleri
tartismalidir (Armengol ve Fraile 2015). Intrauterin
antibiyotik secimi yaparken, antibiyotigin endometriyuma
irritan etkisi, anaerobik ortamdaki etkinligi, uterusun
derin dokularina yayilabilme kapasitesi ve siitte kalinti
durumu dikkate alinmalidir (Noakes ve ark. 2001).
Ozellikle direncli uterus enfeksiyonlarinda, etken
maddelerin uterusun derin katmanlarina ulasabilmesi i¢in
tasit madde olarak Dimetil Sulfo Oksid (DMSO)
kullaniminin yararl olabilecegi bildirilmektedir (Kiipliilii
ve ark. 2011). Dimetil Sulfo Oksid ilk olarak 1866 yilinda
Rus bilim insani Alexander Zaytsev tarafindan sentezlenen
bir organosiilfiir bilesigidir. Bu renksiz sivi polar ve polar
olmayan bilesikleri ¢dzen, suyun yaninda bir¢ok farkl
organik ¢oziicii ile karisabilen polar aprotik ¢oziictidiir
(Wexler 2005). Bir¢ok farkl tibbi kullanim alani bulunan
DMSO’'nun farmakolojik etkileri zar penetrasyonu,
antienflamatuar ozelligi, sinir blokaji etkisi ile lokal
analjezik etkisi, baz1 bakteri tiirlerinde bakteriostatik
etkisi, dilirezis etkisi oldugu, es zamanh uygulanan bir
ilacin aktivitesini arttirabilecegi, kollajen icin ¢dziicii
oldugu, immunite ve vazodilatasyonda nonspesifik olarak
artisa etkisi de dahil olmak {izere genis bir primer
farmakoloji alani bulundugu belirtilmistir. Dimetil Sulfo
Oksid, canlilarin viicut zarlarimi tahrip etmeden bir zari
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kolayca gecebilmektedir. Bu gecis esnasinda bir dizi bagka
bilesiklerinde gecisine izin vermektedir. Dokular1 iskemi
etkisine neden olabilecek durumlardan koruyabilecegi
belirtilen DMSO’nun, vazodilatasyonu ve trombosit
agregasyonunu da inhibe ettigi belirtilmektedir. Kan
dolasimi kanallarini agik tutarak hiicreler arasi doku
6demini azalttig1 bildirilmistir (Ley ve ark. 1989). Doku
yaralanmasi, dokularda iltihap ve eksiidasyon, hipoksik
hasarlar, bag doku nekrozuna neden olan bag doku
proliferasyonu, dolayisiyla belirli bir dereceye kadar
skarlasma meydana  getiren  vaskiiller  yanitla
sonug¢lanmaktadir (Ley ve ark. 1989).

Sirtd  fertilitesinin  optimum sartlarda devami icin
postpartum 3. haftadan sonra devam eden endometritis
olgularinin tedavi edilmesi gerekmektedir. Anormal
vaginal akinti bulunmayan ineklerde de uterus
enfeksiyonu bulunabilmektedir (Sheldon ve ark. 2006).
Ozellikle vaginitis ve metritis olgularinin klinik muayene
yontemleri ile tam olarak ayriminin yapilamamasi,
subklinik endometritis teshisi icin sahada sitolojik
yontemlerin uygulama zorlugundan dolay1 endometritis
teshisi koyulmadan dogum sonrasi biitiin ineklerin
tedaviye alinmasinin faydali olabilecegi diisiiniilmektedir.
Bu amacla calismada postpartum 25-35 ve 40-55.
gilinlerde, endometritis olup olmamasia bakilmaksizin
yapilan rutin intrauterin tedavilerin gelecek fertilite
tizerine etkileri arastirildi.

MATERYAL ve METOT

Calismada toplam iki farkli isletmede bulunan 150 bas
Holstein 1rki hayvan kullanildi. Calisma icin Mehmet Akif
Ersoy Universitesi, Veteriner Fakiiltesi, Etik Kurulu
tarafindan 271 numarali etik kurul raporu onay1 alinmistir.
Hayvanlar dogumdan sonra ciftlik sartlarinda, isletmenin
rutin diizenine uygun olarak hazirlanan karma rasyon ile
beslendi. Add libidum olarak ve siirekli ulasabilecekleri
yerlerde yeterli miktarda su bulunduruldu. ineklerde
muayene ve tedavi sonrasinda yapilan suni tohumlama
uygulamalari, tecriibeli bir teknisyen ya da veteriner
hekim tarafindan gergeklestirildi. Arastirmada kullanilan
ineklerin glic dogum durumlari, yavru zarlarinin atilma
zamani, metabolik, enfeksiydz hastalik durumlar1 kayit
altina alindi. Hayvanlara postpartum 25-35 giinler
arasinda rektal muayene uygulanarak uterusun involiisyon
durumu, akinti varsa skorlamasi yapildi. Buna gore uterus
invole olmus ve pelvik cat1 i¢cinde ise (1. derece), uterus
normalden biiylik ve pelvik ¢atidan biraz sarkmis ise (2.
derece), uterus belirgin sekilde biiyiik ve karin bosluguna
dogru sarkik ise (3. derece) seklinde puanland.

Vaginal akint1 puanlamasi; akinti yok veya saydam miikoz
ise (1. derece), yer yer purulent partikiiller iceren miikoz
akintiysa (2. derece), ¢ok miktarda purulent akintiysa (3.
derece) seklinde yapildi. Bu muayeneler gergeklesirken
5’lik sisteme gore viicut kondisyon skorlar1 da kaydedildi.
Postpartum 40-55 giinlerde rektal muayene ve akinti
skorlamasi ayni skala kullanilarak tekrarlandi. Genel
durumu bozuk, klinik ve metabolik olarak sorunlu, siddetli
tirnak hastalif1 olan, ketozis tedavisi géren, abomasum
deplasmani geciren, ovaryum Kkisti bulunan ve g¢alisma
sirasinda mastitis tedavisi goren inekler arastirmadan
cikartildi. Inekler uterustan gelen icerige ve involiisyon
durumlarina bakilmaksizin, rastgele olarak her gruptaki
hayvan sayisi esit olacak sekilde 3 farkl gruba ayrildi. Bu
gruplar DMSO, DO ve PG olarak isimlendirildi.

Grup DMSO: Bu gruptaki ineklere ilk uygulama postpartum
25-35 giin araliginda, ikinci uygulama postpartum 40-55
gilin araliginda olacak sekilde iki defa serum fizyolojikle
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seyreltilen %25’lik DMSO (Dimethyl Sulfoxide Extra Pure
Emplura; Merck Millpore Co., Germany)dan 120 ml
intrauterin olarak verildi. Ayrica intrauterin tedavi
giinlerinde kas i¢i olarak PGF2a (Gestavet Prost;
Laboraorios Hipra Girona, Spain) luteolitik dozda
uygulandi.

Grup DO: Bu gruptaki ineklere ilk uygulama postpartum
25-35 gilin araliginda, ikinci uygulama postpartum 40-55
gilin araliginda olacak sekilde iki defa serum fizyolojik ile
seyreltilen %25’'lik DMSO ve 4 gr oksitetrasiklin
(Primavilin LA; Vilsan, Ankara, Tirkiye) 120 ml intrauterin
olarak verildi. Ayrica intrauterin tedavi giinlerinde kas i¢i
olarak PGF2a luteolitik dozda uygulandi.

Grup PG: Bu gruptaki ineklere ilk uygulama postpartum
25-35 gilin araliginda, ikinci uygulama postpartum 40-55
glin araliginda olmak tizere iki defa kas i¢ci PGF2a luteolitik
dozda uygulandi.

Tim gruplarda postpartum 70 giliniinii dolduran inekler
10 giin dogal kizginlik icin izlendi. Uygulama sonrasi
postpartum 70. giinden sonra tiim gruplarda 10 giin
boyunca dogal kizginlik takipleri yapildi. Kizginlik takipleri
sabah ve aksam saatlerinde klinik go6zlem ayrica
pedometre Kkayitlarinin izlenmesi yolu ile takip edildi.
Dogal kizginlik gostermeyen inekler ovsync yontemi ile
tekrar senkronize edilerek tohumlandl. Tohumlanan
ineklerde 30 giin sonra transrektal USG yontemi ile gebelik
teshisleri yapildi. USG kontroliinde gebelik negatif sonug
veren inekler isletmenin rutin reprodiiksiyon ydnetimine
gore takip edildi. Uygulama gruplarinda bulunan ineklerde
yeniden klinik endometritis teshisi yapildiginda ise 50 cc
(Primavilin LA; Vilsan, Ankara, Tirkiye) intrauterin
oksitetrasiklin tedavisi uygulandi ve kayit altina alindu.

Postpartum yaklasik 240 giinii dolduran ineklerde grup
basina gebelik orani, agik glin ortalama sayisi, gebelik
basina tohum sayisi, ilk tohumlama gebelik orani gibi
fertilite parametreleri incelendi. Calisma boyunca
toplamda 15 adet hayvan genel durum bozuklugu, klinik
metabolik hastalik, siddetli tirnak enfeksiyonu, mastitis vb.

nedenlerden dolayr ikinci muayene-tedavi uygulamalari
yapilmadan ¢alismadan ¢ikarild.

Gebelik basina tohumlama sayisi = Tohumlanan hayvan
sayis1 / Gebe kalan hayvan sayisi,

Gebelik oranmi1 = (Gruptaki gebe hayvan sayisi/ Gruptaki
tiim hayvanlarin sayis1) X 100 seklinde hesaplanmistir.

Gruplarda agik giin ortalamasi hesaplamasinda ise
hayvanlarin dogumundan gebe kaldig1 aralia kadar olan
stire alinmistir. Calisma bittigi giin gebe kalmayan
hayvanlar, sagilan giin sayis1 alinarak ortalamaya dahil
edilmigtir.

istatistiksel analiz

Mehmet Akif Ersoy Universitesi Veteriner Fakiiltesi
Hayvan Saghg Ekonomisi ve Isletmeciligi Anabilim
Dal'nda SPSS programu kullanildi, sonuglar ortalama *
standart sapma (SD) seklinde verildi. P<0.05 degerleri
anlaml kabul edildi. Tim gruplara ait deneklerin uterus
skorlar1 ve akinti skorlari i¢in tek yonlii varyans analizi
kullanildi. Akint1 skorlamasi ve gebelik basina tohumlama
sayilari, hayvanlarin gruplara gore gebelik oranlari, ilk
tohumlama sagmal giin ortalamasi, ilk tohumlama gebelik
orani, acik giin sayisi, ortalama sagmal giin sayis1 ve 3
tohumlama sonrasinda gebelik bulgular1 gibi fertilite
parametrelerini degerlendirmek icin Pearson ki-kare testi
uygulandi. Ayrica, uterus boyutlarina gore agik giin
ortalamalarinda farkliliklar tek yonlii varyans analizi ve
Tukey testi uygulanarak degerlendirildi.

BULGULAR

Tiim gruplar i¢cin 1. ve 2. muayene bulgularina gore
ortalama uterus skorlari, ortalama akinti ve VKS skorlari
Tablo 1’de gosterilmistir. Sadece DMSO grubunda dort
inekte birer defa daha intrauterin oksitetrasiklin
uygulamasiyla endometritis tedavisi yapilmistir.

Gruplar arasinda 1. ve 2. muayenede uterus skorlari ve
akinti skorlar1 arasinda istatistiki olarak onemli bir fark
goriilmedi (P >0.05).

Tablo 1. Muayenelerde belirlenen ortalama uterus skorlari, ortalama akinti ve VKS skorlar1 (P>0.05)

Table 1. Average uterine, vaginal discharge and body condition scores determined in examinations (P>0.05)

Gruplar DMSO (n=47) DO (n=46) PG (=42)
1. Muayene Uterus Skorlari 1.5+0.6 1.2+0.6 1.5+0.5
2. Muayene Uterus Skorlar1 1.2+0.5 1.1+0.5 1.3x0.4
1. Muayene Akinti Skorlar1 1.1+ 0.6 1.1+£0.6 1.7+0.5
2. Muayene Akint1 Skorlar1 1+0.4 1.1+0.4 1+0.1
1. Muayene VKS skorlar1 2.9£0.3 2.7x0.2 2.9£0.3
2. Muayene VKS skorlari 3%0.3 2.9x0.2 2.9£0.2
Uygulama Sonrasi Endometritis 4 - -
Tablo 2. Grup ayrimi yapilmadan vaginal akint1 skorlamasi ve fertilite parametreleri
Table 2. Vaginal discharge scoring and fertility parameters without group discrimination

Akinti Skor 1 (n=113) Akint1 Skor 2 ve 3 (n=22) P Degeri
Gebelik Orani 82.30%2 63%P P<0.05
Gebelik Basina Tohum Sayisi 3.61+2.12 6+2b P<0.05
Acik Giin Ortalamasi 152+75.8 175+81.9 P>0.05
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Tablo 3. Grup ayrimi yapilmadan uterus skorlamasi ve fertilite parametreleri
Table 3. Uterine scores and fertility parameters without group discrimination

Gruplar Uterus Skor 1 Uterus Skor 2 Uterus Skor 3 P Degeri
(n=72) (n=53) (n=10)

Gebelik Orani 72%72b 86%? %50P P<0.05

Gebelik Basina Tohum Sayisi 3.6%2.1a 3.8+2.1b 7.2+2.5 P<0.05

Acik Giin Ortalamasi 151.8+76.1 156+77.2 186.7+83.5 P>0.05

Tablo 4. Gruplarda bazi fertilite parametreleri (p>0.05)

Table 4. Some fertility parameters in groups (p>0.05)

Gruplar DMSO (n=47) DO (n=46) PG (n=42)

Grup gebelik orani %87(41/47) %71.73(33/46) %78(33/42)

Dogum-ilk tohumlama aralig1 78.1+27.6 90.1+29.9 81+27.8

{Ik tohumlama gebelik orani %31.91 (15/47) %34.78 (16/46) %33 (14/42)

Gebelik Basina Tohum Sayisi 243 2.66 2.33

Acik Giin Ortalamasi 149+75.9 171+£74.6 147+80.1

Sagilan giin sayis1 * 241.2 240.1 243.3

3 tohumlama sonrasi gebelik orani %74 (35/47) %65 (30/46) %62 (26/42)

* Fertilite degerlendirmelerinin giinii baz alinmistir.

Grup ayrimi yapilmaksizin olusturulan akinti skorlamasi
ve fertilite parametreleri Tablo 2’de belirtilmistir. Akinti
skorlamasi ve gebelik basina tohumlama sayilar1 arasinda
ise istatistiki olarak 6nemli bir fark bulunmustur (P<0.05).
Gebelik orani, akinti skoru 1 olan hayvanlarda 2-3 olanlara
gore daha yiiksek bulundu (P <0.05). Akint1 skorlamalar1
ile acik giin sayis1 arasinda istatistiki olarak fark
bulunamamistir. Agik giin sayisi ile akinti skoru arasinda
fark bulunmasa da skor 2-3 olan hayvanlarda ortalama
acik glin sayist daha yiiksek tespit edilmistir. Ayrica
gruplar arasinda akinti ve uterus muayene skorlamalari
arasinda istatistiki a¢idan bir fark bulunmasa da 2.
muayenelerde oransal olarak bir iyilesme oldugu
saptanmistir. Grup ayrimi yapilmaksizin olusturulan
uterus skorlamasi ve fertilite parametreleri tabloda
belirtilmistir (Tablo 3). Uterus skoru 2 ve 3 olanlarda
gruplar arasinda gebelik oranlarinda istatistiki bir fark
bulunmus (p<0.05), uterus skoru 1 ve 2 olan gruplar
arasinda ise istatistiki bir fark bulunamamistir. Gebelik
basina tohumlama sayisinda da, uterus skoru 1 ve 2
olanlarda istatistiki fark bulunmustur. Skor 1 ve 2
olanlarda oransal olarak skor 3 olanlara goére fark
olmasina ragmen, istatistiki fark bulunamamistir. Uterus
boyutlarina gore degerlendirildiginde ise, agcik giin
ortalamasinda istatistiki fark bulunamamistir. Tablo 4'de
gruplara gore gebelik oranlari, ilk tohumlama sagmal giin
ortalamasi, ilk tohumlama gebelik orani, gebelik basina
tohumlama sayisy, agik gilin sayisi, ortalama sagmal giin
sayisl ve 3 tohumlama sonrasinda gebelik bulgular1 gibi
fertilite parametreleri gosterilmistir. Gruplar arasinda
istatistiki fark bulunmamistir (P>0.05).

TARTISMA ve SONUC

Dogum sonrasi bakteriyel kontaminasyon olusan
hayvanlarda postpartum ilk 3 haftalik siire igerisinde
bakterilerin bir¢ogu elimine edilmektedir. Bu dénemde
endometriyumun involiisyon siireci normal sekilde devam
ediyorsa ilk 3 haftalik periyotta intrauterin tedavi
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girisimleri gereksiz bulunmaktadir (LeBlanc ve ark. 2011).
Ancak daha sonra ki giinlerde devam eden enfeksiyonlarda
ise enfeksiyon kaynaginin hayvanin immun sistemi
tarafindan elimine edilebilme oran1 %33 civarindadir
(Sheldon ve ark. 2009). Postpartum vaginal akinti
skorlamasinin bir sonra ki fertilite ile iligkili oldugu
bilinmektedir. Guliodori ve ark. (2017) postpartum 28.
glinden sonra yapilan vaginal akinti skorlamasi ve gebelik
oranlarinin birbiriyle iligkili oldugunu belirtmislerdir.
Postpartum ilk 100 giinde vaginal akinti skoru 0 olanlarda
gebelik oraninin %51.1 (n=1615), vaginal akinti1 skoru 1
olanlarda %40.7 (n=194), vaginal akint1 skoru 2 olanlarda
%24.2 (n=136) seklinde azaldigini bildirilmistir (Guliodori
ve ark. 2017). Arastirmacilar vaginal akinti skorunun
artmasinin ilk tohumlama gebelik oranlarini azalttigini ve
gebe kalma icin  gereken stireyi uzattigini
belirtmektedirler. Bu arastirmada da vaginal akinti
skorlariyla fertilite parametrelerinin iliskili oldugu
gorilmektedir. Akinti skoru 1 olarak tespit edilen
hayvanlarin gebelik basina tohumlama sayilari daha diisiik
olarak belirlenirken, akinti skoru 2-3 olan hayvanlara gore
ise aradaki farkin istatistiki olarak anlamli oldugu
gorilmistiir (p<0.05). Vaginal akintida purulent
partikiillerin goriilmesinin seksiiel siklusun baslamasini
geciktirdigi (Mateus ve ark. 2002), progesteron tretimini
azalttign (Williams ve ark. 2007), uterus ortamini bozdugu
(BonDurant 1999) ve embriyonik gelisimi olumsuz
etkiledigi ve fertiliteyi dislirdiigic (Knutti ve ark. 2000)
belirtilmektedir. Baez ve ark. (2015) uterus boyutlariyla
gebelik basmma tohumlama sayisimin iliskili oldugunu,
uterus hacmi biiytik olan ineklerin tohumlama / gebelik
oranin yiiksek oldugunu belirtmislerdir. Bu ¢alismada
uterus skorlamasi 1 ve 2 olan hayvanlarda gebelik basina
tohumlama oranlar1 arasinda istatistiki olarak fark
bulunmustur (p<0.05). Uterus skoru 3 olan grupta, uterus
skoru 1-2 olan gruba gore sayisal olarak gebelik basina
tohumlama orani1 yiiksektir. Ancak istatistiki olarak
anlamli bir fark bulunamamistir. Bu durumun 6érneklem
sayisinin az olmasindan kaynaklandig1 disiiniilmektedir.
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Arastirmacilar dogum o6ncesi viicut kondisyon skorunun
postpartum endometritislerin  kendiliginden iyilesme
oranmi etkiledigini belirtmektedirler (Giuliodori ve ark.
2017). Dogum oncesi VKS 2.75- 3.25 arasinda olan
ineklerde kendiliginden iyilesme orani VKS 2.75’ ten kiiciik
veya 3.5 ten biiyiilk olan ineklerdeki oranlardan daha
ylksek bulunmustur. Bu arastirmada dogum o6ncesi VKS
bilinmediginden boyle bir etkiyi gozlemlemek miimkiin
olmamistir. Ancak postpartum VKSnin 2.5 altina
diismemesi ve 2. muayene zamaninda VKS artisinin
goriilmesi siddetli bir negatif enerji dengesi yasanmadigini
gostermektedir. Postpartum asir1 VKS kaybeden ineklerde
metabolik profil ve immun baskilanmaya bagh olarak
endometritis olasiiginin arttifi ve bununda disiik
fertiliteye neden oldugu bildirilmektedir. Negatif enerji
dengesinin sadece endometritis insidensini arttirmadigi
ayni zamanda endometritisin iyilesme orani ilizerine de
etkili oldugu bildirilmektedir (Giuliodori ve ark. 2017).

Okawa ve ark. (2017) postpartum uygulanan PGF2a
tedavisinin korpus luteum varlhigina bakilmaksizin %83.9
klinik iyilesme gosterdigini bildirmislerdir. Arastirmacilar
PGF2a uygulamasindan sonra vaginal akinti durumuna
bakarak yaptiklar1 endometritis teshisinde insidensin
onemli derecede azaldigini bildirmektedirler (LeBlanc ve
ark. 2002). Bununla birlikte 35 ve 49. giinlerdeki ¢ift doz
PGF2a tedavisinin sitolojik olarak teshis edilen
endometritislerde fertiliteyi iyilestirmedigi
bildirilmektedir (Dubuc ve ark. 2011). Giuliodori ve ark.
(2017) da purulent vaginal akint1 goriilen ineklerde PGF2a
uygulamasinin fertiliteye olumlu bir etkisi olmadigini
belirtmislerdir. Postpartum PGFZa uygulamasi ile ilgili
arastirmalarda celigkili sonuglar oldugu goriilmektedir.
Bazi vakalarda PGF2a tedavisinin etkisiz kalmasinin
nedeninin endometritisin siddeti ile ilgili olabilecegi
belirtilmektedir. Sunulan arastirmada ilk doz PGF2a
sonrasinda vaginal akintida purulent partikiillerin azaldig:
gozlenmis fakat fark istatistiki olarak anlamsiz
bulunmustur. Arastirmamizda tek basmma PGF2a
uygulamasi yapilan gruplar, fertilite agisindan intrauterin
tedavi yapilan DMSO ve DO gruplarina benzer sonuglar
vermistir.  Intrauterin  antibiyotik  uygulamalarinda
kullanilan antibiyotigin tilirline gore siitte antibiyotik
kalintisi  olusmaktadir (Gorden ve ark. 2016).
Antibiyotiklerin bu risklerinden dolay1 PGF2a ile
endometritis tedavisi 6nemli bir avantaj saglamaktadir.
Intrauterin uygulamalarin is giicii gerektirmesi ve inek
acisindan daha fazla stres olusturmasi PGF2a
uygulamasinin bir diger 6nemli avantajlarindan birisidir.
Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa, Chlamydia
penumonia gibi Gr (-) bakteriler kisraklarda kronik
endometritisin ana nedenleri arasinda gosterilmektedir
(Kristen ve ark. 2017). Kronik endometritise neden olan
bu Gr (-) bakteriler biyofilm olusturmak suretiyle uterusun
savunma  mekanizmalarindan  ve  antibiyotiklerin
etkisinden Kkagabilmektedir. Ozellikle mastitis, metritis,
endometritis, pneumoni ve yara enfeksiyonlarinda
biyofilm olusturan bakteriler saptanmistir. Kisraklarda
DMSO, mukus, eksudat ve biyofilm gibi bariyerleri elemine
etmesi ozelliginden dolay1 klinik olgularda
kullanilmaktadir. Kisrak endometriyumunda {tilserasyona
ve inflamatuar hiicre olusumuna yol agmamasindan dolay1
%30’luk DMSO soliisyonu endometritis tedavisinde
kullanilmaktadir.  Kronik  endometritis tedavisinde
DMSO’nun etkilerinin kismen kan dolasiminin artmasina
neden olmasi, kismen de dokularda anti-iskemik ve
hipoksik  koruyucu mekanizmalarla iligkili oldugu
bildirilmektedir (Ley ve ark. 1989). Kristen ve ark. (2017)
%30 luk DMSO'nun E. coli ve C. pneumonia tarafindan

olusturulan biyofilmleri par¢aladigin1 ve canli bakteri
sayisini azalttigini gostermistir. Ayrica kisraklarda DMSO
kullaniminin anti-inflamatuar etkisinden dolayn
endometriyal histolojik yapiy1 iyilestirdigi, intrauterin
tedavide yardimct tedavi olarak kullanilabilecegi,
endometritis tedavisinde kullaniminin gebelik oranlarini
iyilestirebilecegi belirtilmektedir (Ley ve ark. 1989).

ineklerde endometritis tedavisi amaciyla DMSO’nun
kullanimiyla ilgili az sayida arastirmaya rastlanmistir. Bu
nedenle DMSO’nun inek endometriyumundaki etkileri tam
olarak  bilinmemektedir. Ancak benzer bir etki
mekanizmasiyla inek endometritislerinde de tedaviye
katki saglama potansiyeli bulunmaktadir. Ahmadi ve ark.
(2017) Klinik endometritis belirtisi gdstermeyen repeat
breeder ineklerde endometriyumda biyofilm {ireten
bakteriler bulundugunu bildirmislerdir. Arastirmacilar
%10’luk DMSO soliisyonuyla uterus lavaji yapmanin
biyofilm iireten bakteri sayisin1 yar1 yariya azalttigim
gostermislerdir. Bu azalisin  nedeninin DMSO’nun
mukolitik o6zelligi ve bakteriyel biyofilm olusumunu
engellemesi  oldugu disiinilmektedir. Uterus ici
antibiyotik uygulamasindan 6nce DMSO ile uterus lavaji
yapmanin antibiyotik etkinligini arttirdigy
bildirilmektedirler (Ley ve ark. 1989). Bu calismada
antibiyotiklerle beraber DMSO’nun kullanimi diger
gruplara gore istatistiki acidan o6nemli bir fark
olusturmadi. Uterus ici antibiyotik uygulamasini DMSO ile
beraber yapmak yerine, antibiyotik uygulamasi éncesinde
DMSO ile uterus lavaji yapmanin endometritis tedavisinde
daha iyi sonuglar vermesi beklenebilir. Bu ¢alismada
DMSO’nun tek basina kullanildigi grup gebelik agisindan
oransal olarak daha yiiksek bulunmustur. Antibiyotigin
etkisini arttirmak amaciyla DMSO ve oksitetrasiklinin
beraber kullanilmasi fertilite parametreleri agisindan bir
fark  olusturmadi. Bu durumun oksitetrasiklinin
endometriyal iritasyona neden olmasindan
kaynaklanabilecegi diisiiniildii. Ineklerde endometritis
tanist  koyulmadan dogrudan postpartum tedaviye
alinmalar1  endometritis bulunmayan ineklerin de
intrauterin tedavi gormesine neden olmaktadir. Bu yilizden
saglikli bir endometriyuma sahip olan ineklerde
oksitetrasiklin  tedavisi sonrasinda  kimyasal bir
endometritis olusmasi muhtemeldir. Bu kimyasal
endometritis riski DO grubundaki diisiik gebelik
oranlarinin nedenini agiklayabilir.

Ineklerde endometritis tedavisinde intrauterin
oksitetrasiklin uygulamasi yaygin olarak kullanilmaktadir.
Uterus ic¢i antibiyotik uygulamalarinda amag¢ bakterilerin
tamamini elimine etmek degil, bakteri sayisini uterus
savunma mekanizmasinin bas edebilecegi miktara
diisiirmektir. Intrauterin oksitetrasiklin uygulamasi,
endometriyum iizerinde dogrudan irrite edici etkiye neden
olabilmekte, inflamatuar yanmiti uyarmakta, uterus
savunma reaksiyonlari ve uterus lumeninde
polimorfoniikleer (PMN) loékosit infiltrasyonunu tesvik
edebilmektedir. Ayrica uterus dokularinin
rejenerasyonunu da saglayabilmektedir (Cohen ve ark
1995; Noakes ve ark. 2001). Intrauterin antibiyotik
uygulamasinda elde edilen tedavi etkisinin
endometriyumdaki irritasyondan mi yoksa antibakteriyel
etkiye bagl olarak mi1 sekillendigi net olarak agiklik
kazanmamigtir (Kaya 2008). intrauterin oksitetrasiklin,
paranteral PGF2a ve dstradiolliin endometritis tedavisinde
kullanildig1 bir ¢alismada, tedavi edilen tiim hayvanlarda
genel basar1 oranit %68 olarak bulunmus, oksitetrasiklin
kullanilanlarda %72, PGF2a kullanilanlarda %67, 6strodiol
kullanilanlarda ise %62 olarak bulundugu belirtilmistir.
Oksitetrasiklinin dstradiolden daha etkili sonu¢ verdigi
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hafif endometritisli inekler hari¢, tedavilerin basari
oranlar1 arasinda anlamh bir fark olmadig: bildirilmistir
(Sheldon ve Noakes 1988). Onceki yillarda yapilan
calismalarda intrauterin oksitetrasiklin kullaniminin
fertilite agisindan daha basarii oldugu bildirilmektedir
(Sheldon ve Noakes 1988; LeBlanc ve ark. 2002). Ancak
inek endometritislerinden yaygin olarak izole edilen
Truperalla pyogenes gibi bakterilerin son yillarda
oksitetrasikline  karsi  giderek  diren¢ kazandigi
gorilmektedir (Malinowski ve ark 2011; Zhang ve ark
2017). Bu ¢alismada da intrauterin antibiyotik uygulamasi,
kontrol grubuna gore fertilite agisindan 6nemli bir fark
olusturmamistir. Benzer sekilde Cetin ve ark. (2018)
oksitetrasiklin igeren rutin intrauterin antibiyotik
uygulamasinin gebelik oranmi {izerine etkisinin, hig¢bir
uygulamanin yapilmadigi kontrol grubundan farkh
olmadigini bildirmistir. Diger taraftan oksitetrasiklin,
intrauterin olarak uygulansa bile yiiksek miktarlarda siite
gecebildigi ve bunun metritisin derecesiyle de iligkili
oldugu bildirilmektedir (Gorden ve ark. 2016).
Oksitetrasiklinin intrauterin uygulanmasindan sonra 1-8
glin arasinda siitte kalintiya neden olabilecegi
belirtilmektedir (Makki ve ark. 2016). Bu nedenle
intrauterin oksitetrasiklin uygulanan inekler ayr1 bir
sekilde sagilacagi icin ciftliklerde yonetimsel sorunlar
meydana gelmektedir. Antibiyotiklerin, siitte kalinti
sorunu olusturmalari da géz 6niine alindiginda (Gorden ve
ark. 2016) intrauterin kullanimlari bile giderek daha ¢ok
sorgulanmaktadir.

Calismada postpartum 15 giin arayla yapilan cift doz
PGF2a tedavisinin fertilite agisindan intrauterin tedaviler
kadar olumlu sonu¢ verdigi belirlenmistir. Postpartum
birinci ve ikinci muayenede belirlenen vaginal akinti ve
uterus skorlarinin da uygulanan tedavilere bakilmaksizin
gelecek fertilite agisindan o6nemli bilgiler sagladigl
gorillmiistiir. Intrauterin DMSO uygulamasi sonrasi gebelik
oranlarinin diger gruplardan daha yiiksek oldugu
gozlenmis, fakat bu fark istatistiki a¢idan o6nemli
bulunmamistir (P>0.05). Intrauterin antibiyotik
uygulamasinin yapildigl grup ise fertilite parametreleri
acisindan oransal olarak daha diisiik bulunmustur.

1- Arastirmada DMSO’nun gebelik oranlar iizerine etkisi
istatistiki olarak ortaya koyulamadi. Ancak sayisal olarak
olumlu bir fark mevcuttur. Sayica arttirilmis bir
popiilasyonda DMSO uygulamasinin fertiliteye olan
etkisini daha net ortaya koyabilecegi,

2- Postpartum vaginal akinti skorlamasinin gelecek
fertilite acisindan ¢ok 6nemli bir parametre olabilecegi,

3- Erken postpartum ddénemde, rutin olarak intrauterin
oksitetrasiklin uygulamasinin fertilite parametrelerini
olumlu etkilemedigi,

4- Intrauterin oksitetrasiklin uygulamasinin  erken
postpartum dénemde (25-35 giin), PGF2a ya da DMSO ya
gore fertilite parametrelerinde fark saglamamasi,
antibiyotik kalinti problemi ve wuygulama zorlugu
distintildiigiinde  kullanimmin  tekrardan  godzden
gecirilmesi gerektigi sonucuna varildi.
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