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(Monitoring of the luteolytic effect of o reduced dose of cloprostenol 
applications by estrus signs and plasma progesterone levels in cows.) 

Summary: In this study, the effectiveness of a re
duced dose of cloprostenol injected by intravulvo
submucosal route was eva/uated for esirus induction and 
luteolysis in cows. The study was carried out on 43 Brown 
Swiss cows, age ranging 3 to 5 years old. Firstly, all cows 
were injected 500 mcg of c/oprostenol by intramuscular 
route. On the 11 th. day, cows in the first group (n: 38). 
Were reinjected 125 mcg of cloprostenol by intravulvo 
submucosal route and the remaining cows in the second 
group (n:5) were administered an injection of 500 rncg 
cloprostenol intramusculary. Blood samples to determine 
the p/asma progesterone /eve/s were collected on the day 
of second injection and tour days thereafter from 9 and 5 
cows in the first and second groups, respectively. 

According to the obtained results; esirus rates in first 
and second groups were 26.3 and 1 vO %,· respective/y. 
On the basis of the 7 cows inseminated in the first group. 
pregnancy rate was 57.1 %. Progesterone /eve/s of the 
cows in the first group decreased alter the second in
jection. Although a slight decrease in progesterone /eve/s 
was momtored in the cows with no /uteal regression, it 
was never below 1 nglml. The progesterone /eve/s of the 
cows in the first group with luteo/ysis showed a sharp 
decline compared to the control group. 

Asa result, application of 125 mcg of cloprostenol in
jection into vulvar submucosa induced estrus and lu
teolysis in cows. lt was concluded that the higher doses 
of cloprostenol administrations by intravulvo-submucosal 
injections may provide belter results in cows. 

Key words: Cows, Reduced c/oprosterol doses, Lu
teolysis, Progesteron. 

Özet: Bu çalişmada, inek/erde intravulvo submucosal 
olarak enjekte edilen azaltiimlŞ doz cloprostenol'un öst
rüsleri uyarma oranlari ve luteolitik etkinli~i araştmld1. 

Çal1şma 43 baş 3·5 yaşli isviçre Esrneri inek üzerinde 
gerçekleştirildi. 6nce tüm inek/ere 500 rncg cloprostenol 
kas içi yolla enjekte edildi. ilk enjeksiyondan 11 gün sonra 

birinci gruptaki inek/ere (n: 38) 125 rncg c/oprostenol int
ravulvo-submucosal olarak enjekte edildi. Ikinci gruptaki 
inek/erde (kontrol grubu, n: 5) ise 500 rncg c/oprostenol 
enjeksiyonu kas içi yolla tekrarlandi. Enjeksiyon günü ve 
izleyen 4 gün süresince birinci gruptaki 9 inekten ve ikinci 
gruptaki tüm inek/erden 24 saat aralarta kan örnekleri ali
narak plazma progesteron düzeyleri belirlendi. 

Elde edilen bulgulara göre, östrüs oranlan birinci ve 
ikinci gruplar için s/faswta% 26.3 ve 100 olarak belirlendi. 
Birinci grupta tohumlanan inek/erden % 57. 1 oranmda 
gebelik elde edildi. Birinci grupta progesteron düzeyleri 
saptanan inek/erde enjeksiyon sonrasi dönemde or· 
talama progesteron düzeylerinde düşüş belirlendi. Bu 
grupta luteoliz is göstermeyen inek/erde progesteron dü· 
zeyinde hafif bir düşüş olmasma rağmen 1 ngtml dü
zeyinin altma inmedi. Birinci grupta luteolizis şekillenen 
inek/erde progesteron de~erlerindeki düşüşün kontrol 
grubuna göre daha yavaş bir seyir gösterdi~i saptandi. 

Sonuç olarak, 125 mcg c/oprostenol'un vulva sub
mucosasma enjeksiyon tarzmda uygulanmasmm inek
lerde östrüs/eri uyarabildi~i ve luteo/izisi sağlayabildiği 
belirlenmiş, kullamlan cloprostenol dozunun yükseltilmesi 
lle daha başarlll sonuçlar elde edilebilece~i kamsma va· 
r~lmiŞIIf. 

Anahtar kelime/er: lnek, AzaltiimlŞ c/oprostenol doz
lan, Luteolizis, Progesteron, 

Giriş 

Luteelilik etkiye sahip olan doğal ve sentetik 
prostaglandinler inek ve düvelerde reprodüksiyonla 
ilgili olarak çeşitli amaçlarla kullanılmaktadır (2, 4, 
5, 10, 15, 17). Uygulamalarda çoğunlukla kas içi 
enjeksiyonlar tercih edilmektedir (15). Geniş bir kul
lanım sahası bulunmasına rağmen özellikle ge
lişmekte olan ülkelerde temini güç ve ekonomik 
yönden pahalı olan prostaglandin analoglarının aynı 

1-S.Ü. Vetenner FakulteSi. Doğum ve Rep. Hast. Anabilim Dalı, Konya. 
2-T.A.E.K. Lalahan Hayvancılık Nükleer Araştırma Merkezi, Ankara. 
3-Y.Y.Ü. Veteriner Fakültesi, Doğum ve Rep. Hast. Anabilim Dalı, Van. 
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luteolitik etkiyi oluşturabilecek daha ekonomik ve 
düşük dozları intrauterin (11 ). intravenöz (16) , int
raovarian (14) ve intravulvo - submucosal (13) en
jeksiyonlar şeklinde çeşitli araştırıcılarca de
nenmiştir. 

lneklerde uterus içi uygulamalar enfeksiyon ih
timali nedeniyle, doğrudan ovaryuma veya uterus 
duvarına enjeksiyonlar ise uygulama güçlüğü ne
deniyle pratik açıdan fazla değer taşımamaktadır. 

Son yıllarda özellikle inek ve mandalarda doğal ve 
sentetik prostaglandinlerin kas içi uygulamalarına 
göre daha düşük dozları ile luteolitik etki oluş

turabilen ve aynı zamanda diğer uygulama yollarına 
kıyasla daha pratik bir yöntem olan vulva sub
mucosasına enjeksiyon tarzında (ivsm) uy
gulanması önerilmektedir (1 , 12, 13). 

Bu çalışmada daha önce benzer yöntem uy
gulanarak düvelerde yapılan bir çalışmanın devamı 
olarak ineklerde sentetik bir prostaglandin analoğu 
olan cloprostenol'un önerilen kas içi dozun 1/4'ü 
(12S mcg) vulva submucosasına enjekte edilerek 
luteolitik etkinliğinin klinik östrüs belirtileri ve kan 
progesteron düzeyleri yardımıyla belirlenmesi 
amaçlanmıştır. . 

Materyal ve Metot 

Sunulan çalışma, Konya Hayvarıcılık Merkez 
Araştırma Enstitüsü'ne ait yaşları 3-S arasında de
ğişen, en az bir doğum yapmış ve laktasyon dö
neminde bulunan 43 baş lsveçre Esrneri inek üze
rinde gerçekleştirildi. 

Çalışma öncesinde hayvaniara uygulanan rektal 
muayene yardımıyla tüm ineklerin genital ka
nallarının ve ovaryum fonksiyonlarının nor!ll81 ol
duğu ve hayvanların muayene sırasında seksüel 
siklusun çeşitli evrelerinde bulundukları belirlendi. 
Bu hayvanlar özel olarak işaretlanerek sürekli göz
lem altında bulunduruldular. Çalışma sür~since 

hayvanlar kurumun uyguladığı beslenme ve bakım 
şartları altında tutuldular. 

Çalışmanın başlangıcında 'üm ineklere bu
lundukları seksüel siklus evresine bakmaksızın 

önerilen luteolitik doı olan SOO mcg cloprostenoı· 
kas içi yolla enjekte edildi. 

(') Estrumate, D~u Ilaç Fabrikalan. 

Ilk enjeksiyonlardan 11 gün sonra tüm ineklere 
tekrar rektal muayene uygulanarak corpus lu
teumların gelişimi ve hangi ovaryum üzerinde yer 
aldıkları kayıt edildi. Ikinci enjeksiyonlar uy
gulanmadan önce inekler iki gruba ayrıldılar. 

Birinci Grup: Bu grupta yer alan 38 ineğe ova
rumlarındaki corpus luteum'un bulunduğu taraftaki 
labia vulva'nın submucosasına bir tüberkülin en
jektörü yardımıyla cloprostenol'un önerilen kas içi 
dozunun 1/4'ü (12S mcg) enjekte edildi. Enjeksiyonu 
izleyen 1-S. günler süresince inekler sabah ve 
akşam yarımşar saat klinik östrüs belirtileri yö
nünden izlendiler. · Östrüsteki ineklerin be
lirlenmesinde atiarnaya izin verme, diğer hay
vanların üzerine atlama, mukus akıntısı. mukus 
kristalizasyonu ve dı.ıldung refleksi göz önünde bu
lunduruldu. 

ikinci Grup (Kontrol): Kontrol grubu olarak se
çilen bu gruptaki S ineğe ilk enjeksiyondan sonraki 
11 . günde kas içi uygulamalar için önerilen SOO mcg 
cloprostenol intramuscular olarak enjekte edildi. 

Birinci gruptaki dokuz ve ikinci gruptaki tüm 
ineklarden ikinci enjeksiyonlardan hemen önce ve 
enjeksiyonları izleyen dört gün boyunca 24 saat 
aralıklarla plazma progesteron düzeylerinin araş
tırılması amacıyla kan örnekleri toplandı. Sabah 
saatlerinde vena jugularis'ten alınan kan örnekleri 
santrifüj edilerek plazmaları ayrıldı ve hormon ana
lizleri yapılineaya kadar -20 oc'da saklandı . Hormon 
analizleri T.A.E.K. Lalahan Hayvancılık Nükleer 
Araştırma Merkezi'nde yapıldı. Plazma progesteron 
düzeylerinin belirlenmesi amacıyla RIA tekniğinden 
yararlanıldı. 

Ikinci cloprostenol enjeksiyonları öncesinde 
plazma progesteron düzeyi 1 ng/ml nin üzerinde ol· 
masına rağmen enjeksiyonları izleyen 1-4 gün içe
risinde progesteron düzeyleri O.S ng/ml nin altına 
düşen ineklerde luteolizis'in gerçekleştiği kabul 
edildi. Ikinci grupta östrüsteki hayvanların be
lirlenmesinde birinci grupta dikkate alınan kriterler 
kullanıldı. 

Her iki grupta östrüs gösterdikleri belirlenen 
ineklar rektal muayene ile de doğrulandı . Pro
gesteron düzeylel'inin belirlenmesi amacıyla kan 
örnekleri toplanan birinci gruba ait 9 ve ikinci gruba 
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aıt 5 inek dışında kalan ineklerdan (n: 29) östrüs 
fjösterdikleri tespit edilenler rekto-vaginal yöntemle 
tohumlandılar ve izleyen 45·60. günlerde rektal 
muayene ile gebelik bulguları araştırıldı. 

Bulgular 

Birinci grupta bulunan 38 hayvana azaltılmış 

dozdakı ikfnci cloprostenol (125 mcg) enjeksiyonu 
sonrasında 1 O ineğin östrüs gösterdiği ve 7 inekle 
yapılan tohumlamalar sonucunda 4'ünün (% 57.1) 
gebe kaldığı belirlemiştir (Tablo 1). 

Tablo 1. Deney hayvanlarında görülen öatrüa oranları ve 
gebelik sonuçları. · 

Grup No Hayvanı 

Sayısı 

38 

2 s 

ÖSırüs Gösteren lnek Tohumlanan 
Sayısı lnek Sayısı 

10(%26.3) 

5(%100.0) 

Gebe Kalan 
lnekSayısı 

~~7 1 ) 

• (Birinci grupla plazma prog.steron dOzeylerinin tı.ılr1enmeslamaeı 

lle kan Ornekleri toplanan ve 6strüs ~terdıkı.rı belirlen.n 3 Inekle 
tohumlama yapılmamıJiır.) 

Bu grupta ikinci cloprostenol enjeksiyonundan 
hemen önce ve enjeksiyonu izleyen dört gün sü· 
resince plazma progesteron düzeyleri belirlenen 
dokuz ineğın dördünde luteolizis oluştuğu sap
tanmasına rağmen ancak üç inekle östrüs belirtileri 
gözlenmiştir. Enj~ksiyon sonrası dönemde elde 
edile'"! ortalama plazma progesteron düzeyleri Gra· 
fik 1. de sunulmuştur. 

es 
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Grafik 1. Birinci grupta progeateron düzeyleri arattırılan 
lneklerde 125 mcg cloproetenol uygulamasını 
(ivem) izler.en dönemde ortalama plazma pro
geeteron düzeyleri (n: 9). 
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Bırincı grupta progesteron düzeylerı belirlenen 
dokuz ineklen enjeksiyon sonrası dönemde lu
teolizis oluştuğu saptanan dört ınekleki ortalama 
progesteron düzeyleri Grafik 2.de ve luteolizis şe
killenmeyen beş inekteki ortalama progesteron hor
ınonu düzeyleri Grafik 3.te sunulmuştur. 

Grafik 2. Birinci grupta progeateron düzeyleri arattırılan 
ineklerden 125 mcg cloproetenol uygulamaaını 
(ivem) izleyen dönemde luteollzle olutanlarda 
belirlenen ortalama plazma progeeteron düzeyleri 
(n: 4). 

0~----------------~---------
24 4 72 96 
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Grafik 3. Birinci grupta progesteron düzeyleri arattırılan 
lneklerden 125 mcg cloproetenol uygulam .. ını 
(lvam) Izleyen dönemde luteolizie olut· 
mayanl•da befirlenen ortalama plazma pto
geeteron düzeyteri (n: 5). 

Kontrol grubu olarak kullanılan ikinci grupta ise 
ikinci kez cloprostenol enjeksiyonu uygulanan tüm· 
ineklerde, Ostrüs gözlenmiş (Tablo 1) ve ineklerin 
tamamında luteolizis şekillendiği plazma ·pro
gesteron düzeyleri yardımıyla belirlenmiştir. Bu 
gruptaki ineklecs:te cloprostenol E}njeksiyonu öncesi 
ve izl3yen dönemdeki ortalama progesteron dü-
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zeyleri Grafik 4.de gösterilmiştir. 

4A 
Sooller 

72 

Grafik 4. Ikinci grupta (Kontrol) 500 mcg cloprostenol en
jeksiyonunu izleyen dönemde ortalama pro
gesteron düzeyleri (n: S) 

Tartışma ve Sonuç 

Daha önce düvelerde yapılan azaltılmış dozda 
cloprostenol uygulamalarının devamı olarak ger
çekleştirilen bu çalışmada birinci gruptaki tüm hay
vanlarda tek bir azaltılmış cloprostenol dozu de
nenmiş, değişik dozların etkinliklerinin 
karşılaştırılması yoluna gidilmemiştir. 

Horta ve ark. (8) inek ve düvelerde vulva sub

mucosasına enjekte edildiğinde en başarılı so
nuçları veren azaltılmış cloprostenol dozunun 125 
mcg olduğunu bildirmektedirler. Chauhan ve ark. ( 1) 
da inekler üzerinde yaptıkları çalışmada clop
rostenol'u 500 mcg dozda kas içi olarak, 250, 125 
ve 62.5 mcg lik azaltılmış dozları. ise vulva sub
mucosanı enjekte etmişler ve ineklerin sırasıyla % 
60, 80, 67.8 ve 18'inin östrüs gösterdiklerini ve ge
belik oranlarının ise sırasıyla% 42.8, 40, 41 .6 ve O 

olduğunu bildirmişlerdir. Bu çalışmada luteolizis'i ve 

östrüsü başlatan gebeliği sağlayabilen en ideal 
cloprostenol dozunun 125 mcg olduğu , ancak bu 
dozun uygulanmasını takiben sakin kızgınlıkları~ en 
fazla görüldüğü belirtilmektedir. Çoyan ve ark. (3) 
düveler üzerinde yaptıkları çalışmada vulva sub

mucosasına enjekte edilen 125 mcg cloprostenol 
sonrasında düvelerin tamamının (% 100) östrüs 
gösterdiklerini bildirmişlerdir. Genel olarak, azal

tılmış cloprostenol dozlarının intravulvo-submu
cosal enjeksiyon şeklinde kullanılması sonucu dü-

velerde ineklere oranla daha yüksek östrüs oranları 

elde edilebilmektedir (9}. 

Sunulan çalışmada birinci gruptaki 38 ineğe 

azaltılmış doz olarak 125 mcg cloprostenol vulva 
submlıcosasına enjekte edilmiş ve on ineğin (% 

26.3} östrüs gösterdiği , progesteron düzeyleri be

lirlenen üç inek dışında kalan yedi ineğin to
humlanması sonucu dördünün (% 57.1) gebe kal

dığı tespit edilmiştir. Elde edilen östrüs oranı 

Chauhan ve ark. (1) nın bildirdikleri orandan düşük 
olmasına rağmen gebelik oranı daha yüksek bu
lunmuştur. Elde edilen düşük östrüs oranının ça
lışmada kullanılan ineklardeki suböstrüs olgularının 
yaygınlığından veya cloprostenol'un enieksiyon de
rinliğindeki farklılıklardan kaynaklanmış olabileceği 

düşünülebilir. 

Birinci gruptaki dokuz ineğin ortalama plazma 
progesteron düzeylerinin incelenmesi sonucunda 

enjeksiyonu izleyen 24. saatte progesteron dü
zeyinde hafif bir düşmenin olduğu ancak pro
gesteron düzeyinin 1 ng/ml nin üzerinde kaldığı gö
rülmektedir (Grafik 1). Bunun nedeni progesteron 
düzeyleri incelenen beş inekte luteolizis olgusunun 
gerçekleşmemesidir (Grafik 3). Ancak bu beş inekle 

de enjeksiyon sonrası 24. saatte plazma pro
gesteron değerlerinde düşüş izlenmiştir. Bu dü

şüşün parsiyal luteolizis olgusundan kaynaklandığı 
düşünülmektedir. Benzer bulgular Grunert (7) ve 
Chauha.n ve ark. (1) tarafından da bildirilmiştir. 

Birinci grupta plazma progesteron düzeyleri yar
dımıyla luteolizis şekillendiği tespit edilen dört inek

ten üç tanesinin östrüs belirtileri gösterdiği be

lirlenmiştir. Ostrüs belirtileri göstermeyen bir ineğin 
ise muhtemelen suböstrüslü olduğu dü
şünülmektedir. Narasimha Rao ve Venkatramiah 
(13} yaptıkları çalışmada azaltılmış dozda vulva 

submuc?sasına enjekte edilen dinoprost tro
methamine'in ineklerin % 71'inde luteolitik etki gös
terdiğini ancak gözlenebilen östrü's oranının % 21 

_olduğunu bildirmişlerdir. 

Grafik 2 've 4'ün karşılaştırılmasından an

laşılacağı gibi azaltılmış ve tam doz cloprostenol 
enjekte edilen ve lut~lizis şekillenen ineklerde pro
gesteron değerierinin değişimleri · farklılık gös-
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termiştır Kontrol grubundaki ineklerde plazma pro
gesteron düzeyleri 24. saatte 0.5 ng/mJ düzeyinin 
altına inerken azaltı lmış dozda cloprostenol enjekte 
edilen ineklerde ancak 72. saatte 0.5 ng/ml dü· 
zayinin altına inmiştır. Benzer bulgular Garcia
Winder ve Gallegos-Sanchez (6) tarafından da bil
dirilmıştir 

. Sonuç olarak, 125 mcg clorostenol dozunun 
vulva submucosasına enjeksiyon tarzında uy
gulanmasının ineklerde östrüsleri ve luteolizis'i 
uyarabildtgi belir1enmiştir. Daha önceki ça
,,~ma\<m~a ô\Ne\etôe a'jm 'j~\em\e ~~'<>m). a.'jm oo-z. 
cloprostenol (125 rncg) uygulamalarıyla başarılı 

östrüs oranları (% 1 00) elde edilmesine rağmen 
inekler üzerinde yapılan bu çalışmada östrüs oran
ları düşük olarak (% 26.3) elde edılmiştir. Bu ne
denle daha sonraki çalışmalarda dozun yük
sehilmesi ile, ekonomik yönden avantaj lı görülen bu 
yöntemle daha başarılı sonuçlara ulaşılabileceği 

r kanısına varılmıştır. 
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