Y.Y.U. Vet.Fak.Derg.
4(1-2) 251-259 ,1993

FiTO-OSTROJEN THTIVA EDEN TRfFOLIUM SUBTERRANEUM 'UN
IKi INEKTE MEYDANA GETIRDIGI
PROLAPSUS VAGINA OLGUSU

Hiseyin Timurkan! A Mikremin Apaydin2  Omer Terzioghu3

The Cases of Prolapse Vagina Caused by Trifolium Subterraneum
( phyto - cestrogen ) in twoe Cows.

Summary : In this paper the cases of prelapse vagina in two cows,
caused by phyto-estrogenes are presented.

Ozet : Bu makalede iki inekte phyto-oestrogenler sebebiyle ortava
¢tkan , prolapsus olgusu , sunulmustur..

Girig

Ostrojen  hormonu  basta ovarium follikiilleri olmak iizere bir gok
dokulardan salgilamir. Diger gonadotropik hormonlarla beraber dstriisii mevdana
getirir. Steroid yapida bir hormondur. Ostrojenlerin en onemli etkisi genital
organlar iizerinedir. Etkiledifi organlarin kapillar damarlanimin daha gok kanla
dolmasini saglayarak bu organlarm agirlik ve hacimlerinin artmasina sebeb olur,
Ovariumun geniglemesinde gérev alir, Protein ve RNA sentezini uyarir. Etkiledigi
genital organlan ciftlesmeye hazirlar, kizginligi meydana getirir (2,7,8, 16,17,22).

Hayvan yemi olarak yaygin bir sekilde kulianilan yerait: ucgiilii ¢ Trifolium
subterraneum L ), diger ticgil tirleri ( T, pratense - red clover, T. alexandrinum -
berseem clover, T. fragiferum L. - strawberry clover ), yonca ( Medicago sativa
- alfalfa or lucerna ) ve soya fasulyesi ( Soya hispida - sgya beanes ) bitki
ostrojenlerini  ihtiva eden bitkilerdir (5,6,8,9,17,20).
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Trifolium subteraneum bir yiilik bir bitki olup, yonca gdriiniimiindedis.
Sapt titylidir. Yaklastk 50-60 cm boyundadir. Yatik olarak gelisir. Yatk olarak
gelisen sapuun bogumlanndan ak tcgilde ¢ T. repens ) oldugu gibi kokler
gelismez. Yapraklan tiylidar. Kenarlan duzdiir. Uzerinde tiggen seklinde benekler
bulunur. Cigek saplan yukariya dofru biyiir. Sonra agagiya dogru sarkar. Komec,
toprak igine girer. Kémeg iginde olgunlasan tohumlar tekrar cimlenmektedir.
Yeralt: iicgiilii laglant 1liman ve yazlan kismen kurak gegen yerlere uyum gosterir.
Fazla nemli olmayan her tip toprakta yetisir.(12,13).

Bitkilerin de Ostrojenik aktiviteye sahip olduklan ilk kez 1941 yilinda
Emmens {arafindan ortaya konulmustur. Bu arastmct  "PROOSTROGEN"
olarak tammladif bir kisim bilegiklerin, hayvanlar tarafindan alindiktan sonra
metabolize edilerck aktif hale gegtiklerini ve dstrogen benzeri etki gosterdiklerini
belirtmistir. Daha sonra bu bilegiklerin yapilan aydinlanmug ve kisaca fifo-0strojen
( Phyto-oestrogen ) , bitki dstrojenleri ach verilmistir (6,17 ).

Bitkilerde yaygin olarak bulunan fito-Ostrojenler fzoflavon  ve
Coumenston olmak iizere bashca iki grup altinda toplanmugtir (18). Fito-
Sstrojenlerin, kimyasal yapilarn Tablo 1 de verilmigtir.

Fito-dstrojenler, esasinda bitkilerin temel metabolik iiriinleri olmakla
birlikte bazen mantarlar,bakteriler gibi gesitli cevresel fakidrlere kars: bir reaksiyon
sonucu artabilmektedir (14 ,15).

Tablo:1 Fito - osirojenlerin kimyasal yapilare .

OR
Ry O 2 O OR»5
R3
Ry 0 Ry 0”0
ISOFLAYOR Rl E2 E3 R4 COUMESTAN Rl E2
FORMONENTIN H CH, H H COUMESTROL H H
DIADZEIN H H H H 4-METOXYCOUMETROL H CHy
BIOCHAINIH OH CHy H H
GENISTEIN  OH H H H
PARATENSEIN OH CH, OH H
PRUWETIN OH E~ H CHy
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Ozellikle Avustralyada mera islah gahgmalarindan sonra koyunlarda
ciddi bir kusirhk problemi ortaya gikmugtir. Bu nedenle arastirmacilar dikkatlerini
meradaki bitkilerin {izerinde yogunlagtrmuglardir. Yapilan arastirmalar,
meralann, Fito-Gstrojen ihtiva eden gesitli ticgil (clover) tiirleri bakirmindan
oldukga zengin bir bitki Srtiisiine sahip oldugunu ortaya koymustur. Bu meralarda
otlatilan koyunlarda fertilitenin azalmas: ile karakterize olan hastaliga " Clover
Disease " adi verilmigtir. Son yillarda bu alanda yapilan saha ¢aligmalaninda
sadece licgiil ya da baklagillerde yaklasik 300'e yakin bitki tiirlerinde fito-Gstrojen
benzeri maddelerin bulundugu ileri siiriilmistiir (10).

Yoncada bulunan bazm glikozitlerden genistein, biochassein-A,
Jormonotein, paratensin, coumestrol ve onun 3-4 metilester’ inin Gstrojenik
aktiviteye sahip oldugu ortaya konulmustur (3 ,6,17 ).

Yonca dstrojenlerinin, hayvanlarda corpus luteum'un erken
dejenerasyonuna, endometritise, koglarda eklenti bezlerin kistik hiperplazisine,
maternal giin dogumlara, uterus ve vagina prolapsuslarina neden oldugu ifade
edilmektedir. Hatta kastre edilmis koglann hiperdstrojenik aktiviteye bagh olarak
siit vermeye basladigi, glandula bulbourethralis bezinin biiyiimesine bagh olarak
idrar tutulmasimn gozlendigi ve bunun sonucu hayvanlann iiremiden &ldiigii rapor
edilmektedir (3,6,7,14 -16,19,21).

Koyunlar, bitki dstrojenlerinden en g¢ok etkilenen hayvanlardir. Fazla
mikiarda bitki Ostrojenine maruz kalan koyunlarda giic dogumlar artmakta,
koyunlarda ve kuzularda gesitli patolojik bozukluklar sonucu &liimler
goriilmektedir. Fito-dstrojenler, aym zamanda fertilite izerinde de etkilidir. Siiriide,
% 80-90 olmas1 gercken dogurganhk orami % 30'lara diiser. Infertilite sebebi
olarak ciftlesme sirasinda spermatozoitlerin ovidukta gegmesinde meydana gelen
giclik gosterilmektedir. Bu durum cervix uteriden salgilanan mukoz salgimin
incelenmesi sonucu ortaya ¢ikarilmigtir. Yiiksek diizeyde bitki 6strojeni ihtiva eden
yemlerle beslenen hayvanlann servikslerindeki bu salg: spermatozoitlerin  servikse
gecmelerini  engellemesi yanisira serviksin yapisinda da  bozukluklara neden
olmaktadir. Serviks uteriden yapilan histopatolojik muayeneler sonunda kalici
kisirliga neden olabilecek  epitel hiicrelerde  metaplazi, mukus salgilayan
hiicrelerin sayisinda azalma, lamina propriada bulunan hiicre sayisinda artig, akut
veya kronik Serviks yangilarinin bulundugu ortaya konulmustur (6,7).

Fito-ostrojen ihtiva eden bitkilerin disi hayvanlarin hormonal aktivitesi
iizerinde de olumsuz etkiler yaparak progesteron konsantrasyonunu bozdugu,
boylece hayvanlann &siriis  sikluslarimn  bozulmas: sonucu,  subdstriis ve
anfstriisiin ortaya c¢iktify bildirilmektedir.(23)

Champley ve arkadaglarimin yapmis olduklan baska bir arastirmada, Fito-
strojenlerin - hayvanlarin plazma LH diizeyinde 6nemli bir degisiklik meydana
getirdigini ortaya koymuslardir (4).

Bitki dstrojenlerinin = sifirlarda daha Izli  bir sekilde rumende
metabolize olduklarim ileri siiren araghirmacilar, sifirlarda da koyunlara benzer
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kahict kasirhik, d6l verimi diigiikliigii problemlerinin ortaya gikmadigim ileri
stirmiiglerdir. Bu nedenle konu koyunlardaki kadar genis arastirilmarmgtir,
Ancak bitki Gstrojenlerinin sigarlarda da ostriis  sikluslaninda  diizensizliklere
sebeb oldugu, genital organlarda gesitli klinik degismeler meydana getirdigi,
meme bezlerinde  biiyiime olugturdugn, gebelik ve dopfum swrasinda baz
problemlerle karsilagildifn vurgulanmustis (6,21).

Hayvanlarda gesitli derecelerde infertiliteye sebeb olan fito-Gstrojenik
aktivite ~ gdsteren  yem bitkilerinin bir ¢ok iilkede yetismekte oldugu
bildirilmektedir (1,11,17 ). .

Tiirkiye'de de basta Akdeniz bolgesi kusaf: olmak iizere diger birgok
bolgelerdeki gayir ve meralarda degisik Trifoliums tirleri bol  miktarda
bulunmaktadir (1,3).

Vakalarin Takdimi

Bu gozlemin materyalini F.U. Veteriner Fakiiltesi Dogum ve Ureme
Hastaliklar1 Anabilim Dali Klinigine getirilen iki inek olusturdu. Olgunun biri 3,
digeri 4 yasinda montafon melezi , dogum yapmus ineklerdi.

Ahnan anamnezlerde ve yapilan sistemik klinik muayenelerde elde edilen
bilgilere gére,

L Vaka : Isvigre esmeri melezi 4 vasinda, 6 ay once dofum yapmusg
gebe olmayan bir inekti. Yapilan sistemik klinik muayenesinde ovaryumlarinda
aktif follikuller vardi. Sagrn gevsek, uterusun tonusu artmigt, Klinik bulgu olarak
prolapsus vagina ve prolapsus rekti disinda bagka énemli bir bulguya rastlanmad.
Anamneze gore bu durum, bir kag giin Sncesinden belli belirsiz meydana gelmis |
daha sonralan tedrici bir bilyiime gdstermistir. Once prolapsus vagina ortaya
¢ikmig daha sonra da rectum prolabe olmugtur. Serviks uteriden alinan marazi
maddede mikrobiyolojik bir iireme olmad:. Sonugta yem degistirilince giin gegtikge
artan bir iyilesme meydana geldi. Prolabe olan rektum ve vagina kiigiilerek
kayboldu ve tekrar niiks etmedi. ( Resim 1).

IL Vaka : Montafon - yerli melezi 3 yaginda gebe olmayan bir inekti.
Yapilan sistemik muayenede ovaryumlar iizerinde aktif Corpus  luteum
mevcutdu. Sagn ligamentleri ok gevsek ve utcrus sucuk kivaminda, Klinik
bulgu olarak prolapsus vagina ve recti olusmustu. Servikal akintida yapilan
bakteriyolojik muayenede higbir etken izole edilemedi, menfi bulundu. Yem
deBisimini miiteakip tam iyilesme saglandi ( Resim 2 ).

Her iki vakamin da ortaya ¢ikti31 koyler birbirine gok yakindi.Hayvanlann
otlatildiklan meralarda bol miktarda veralt: tiggilis ( 7. subterraneum ) vardi. Bu
iki vakamizin da bu otu igtaha ile yedikleri tesbit edildi.

Birinci vaka'dan sonra elde edilen deneyime dayamlarak ikinci vaka'da
sadece prolabe olan organlar ilik antiseptik soliisyonla yikandi. Kurulandi. Prolabe
organlar iizerine analjezik ve antibiyotik pomatlar siirillerek hayvan miisahade
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altinda tutuldu. Sadece kuru yonca burmas: ile beslendi. Miisahadenin 5. 6.
giinlerinden sonra tedrici bir iyilegme meydana geldi. Cikan rectum ve vaginamn
yavag yavas kiigiilerek yerine girdigi ve 10 giin sonra da tamamen iyilegtigi
goriildit. Bir ay diizenli olarak beslenen ve hig bir klinik bozukluk gostermiven bu
olguya daha sonra T. subterraneum deneysel amacla yedirildi. Hayvanda séz
konusu otun yenilmesini takip eden 8. giinden itibaren aym klinik belirtiler
goriilmeye baslad: ve tekrar kismi bir prolapsus vagina olustu. Yem degistirilince
tekrar tam bir iyilesme meydana geldi.

Tartigma ve Sonug

Bilyilk ¢apta mera hayvancilifn yapilan Avustralya’da mera islahs
caigmalarm  takib eden  yillarda koyunlarda kisirlk oraninin  artmas:
aragtinciann dikkatlerini meradaki bitkiler fizerinde yoBunlagtirmalanna sebep
olmugtur. Yapilan gok yénlii arastirmalar sonunda meralarin fito-Gstrojen ihtiva
cden gesitli iiggiil tirleri bakimindan oldukca zenginlestirilmis cldugu dikkati
cekmistir (1,4,11,15,17).

Sunulan olgularda da yapilan sistemik klinik muayencde prolabe olan
organiann disinda bir bozklugun  tesbit edilemeyisi ve alinan anamnez bilgilerle
de hasta sahibinin bu durumu hayvamn vedizi liggiile baglamasi Snemli bir bulgu
olarak dikkati ¢ekti, Hasta sahiplerinin de dikkatini ¢eken bu hayvanlarin yedikleri
otlarin bulundugu yerlerin incelenmesi sirasinda hayvanlarm bityitk bir kismimn
yemek istemedikleri  fakat bu iki vakanm da gok istah ile yedikleri T
sublerraneum'un o bblgede bolca bulundugu tespit edildi.

Sonug olarak; Trifolium subterraneum'u gok yiyen hayvanlarda bu
bitkilerin yapilarinda bulunan hiperdstrejenik  etki' sebebiyle vakalanmizda
miigahade ettiimiz bu tip genital organ bozukluklarin ortaya cikabilecegi
kanaatine vanldi. Bu nedenle fito-Ostrojenik aktiviteli yem bitkilerinin bulundugu
yerlerde hayvanlann délverimi problemleri ile fito-dstrojenlerler arasinda iligki
saglayan cahsmalarn yapilmas: gerektigi digiiniilerek bu olgularin yayinlanmasi
uygun bulundu, :
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Resim L Prolapsus rekii ve prolapsus vagina olan I. Vaka,
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Resim II. Prolapsus rekti ve Prolapsus vagina olan II. Vaka.
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