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KISRAKLARDA GEBELIGIN OVULASYON FIKSASYON ARASI DONEMDE
PLAZMA OKSIDAN/ANTIOKSIDAN SEVIYELERI

Nurettin Aydilek1@ M. Osman Atli2  Hayrettin Cetin3  Hidai ipek!

Plasma Oxidant/Antioxidant Status in Period from the Day of Ovulation until
Embrional Fixation Day of Pregnancy in Mares

Ozet: Bu calismada, kisraklarda gebeligin fiksasyona kadar olan déneminde plazma 178 dstradiol ve progesteron hor-
mon profilleri, oksidan/antioksidan seviyeleri ve bunlar arasindaki iligkilerin belirlenmesi amaglandi. Bunun igin 12 adet
safkan kisraktan ovulasyon glni (0. gin), gebeligin 5., 10. ve 16. glnlerinde kan numuneleri alindi. Plazma 1783 6st-
radiol, progesteron konsantrasyonlar ile oksidan (malondialdehit; lipit peroksidasyon indeksi) ve antioksidan (E vi-
tamini, B-karoten, glutatyon, katalaz, glutatyon peroksidaz) degerleri dlgtldi. 178 &stradiol seviyesi ovulasyondan
sonraki gunlerde digerken (p<0.05), progesteron seviyesinin giderek yUkseldigi (p<0.05) gbrildd. Plazma ma-
londialdehit seviyesindeki artig 5. ve 16, glinlerde dnemli bulundu (p<0.05). E vitamini haricindeki diger antioksidan
parametrelerin ise genellikle tedricen artarak 16. giinde ovulasyon ginine kiyasla 6nemli derecede ylksek (p<0.05)
oldugu gbzlendi. Aynca, plazma malondialdehit ve 178 &stradiol konsantrasyonlan arasinda 6nemli bir negatif ko-
relasyon (r=-0.50) oldugu géruldd. Sonug olarak, kisraklarda gebeligin fiksasyona kadar olan déneminde plazma ma-
londialdehit seviyesinde genel bir artis goriliirken, buna kars! B-karoten ve glutatyon konsantrasyonlari ile glutatyon
peroksidaz ve katalaz aklivitelerinin artid: gdzlendi.

Anahtar Kelimeler: Antioksidan, Oksidan, Erken gebelik, Kisrak

Summary: This study was conducted to investigate plasma estradiol 178 and progesteron profiles, oxidant/
antioxidant status and the relationship among these parameters during the period from the day of ovulation until emb-
rional fixation day in mares. Blood samples.were collected on the day of ovulation (d=0) and on days 5, 10, and 16 of
pregnancy in 12 purebred mares. Plasma was analyzed for oxidant (malondialdehyde, index of lipid peroxidation) and
antioxidants (Vitamin E, B-carotene, glutathione, catalase, glutathione peroxidase) values. Estradiol 1783 level dec-
reased after ovulation while, progesteron level gradually increased (p<0.05). Plasma malondialdehyde level on days 5
and 16 of pregnancy significantly were higher than d 0 (p<0.05). Plasma antioxidant parameters except for vitamin E
gradually increased and this increase on 16th day was significantly higher than on day of ovulation day. Moreover, a
negative correlation was observed (r=-0.50) between the plasma estradiol 178 and malondialdehyde concentrations.
In conclusion, plasma malondialdehyde level generally increased, however the concentrations of B-carotene, glu-
tathione and activities of glutathione peroxidase and catalase parallelly increased during the period from the day of
ovulation until embrional fixation day in mares.
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Girig | bir kisminin (%30) bu dénemde goérllmesi ne-

Kisraklarda ostriste tohumianma ile baglayan deniyle gebeligin en kritik safhasidir (Ball, 1993).

daha sonra ovulasyon, fertilizasyon, embriyonal ke-
senin ovidukttan uterus igine taginmasi, embriyonal
kesenin uterus iginde migrasyonu ve fiksasyona
kadar gegen ilk 16 gln, gebelikte maternal kabul(
de igine alan bir dénemdir. Embriyonik kayiplarin

Serbest radikaller bir veya daha fazla es-
lenmemis elektron igeren molekullerdir. Stperoksit,
hidroksil, peroksil ve hidroperoksil anyonlari viicutta
uretilen baglica radikaller- olup, kararsiz vya-
pilarindan dolayi oldukga reaktif molekullerdir. Bun-
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lar canlilardaki normal fizyolojik slreglerde bol mik-
tarda uretilirler. Diger taraftan bu radikallerin olug-
turacagl hasari Onlemek igin vicutta gesitli an-
tioksidan savunma mekanizmalar geligtirilmistir.
Antioksidatif savunma mekanizmalan; A, E, C vi-
taminleri, B-karoten ve indirgenmig glutatyon (GSH)
gibi bazi kimyasal maddeler ile siperoksit an-
yonunu H,0,'ye donustlren sUperoksit dismutaz,

organik peroksitleri detoksifiye eden glutatyon pe-
roksidaz (GSH-Px) ve H,0,'yi suya indirgeyen ka-
talaz (CAT) gibi enzimlerden olugur (Halliwell ve
Gutteridge, 1996). Normalde serbest radikaller ve
antioksidan savunma sistemleri arasinda bir denge
vardir. Bu dengenin oksidanlar lehine kaymasi so-
nucu oksidatif stres gelisir. Oksidatif stres hic-
relerin lipit, protein, DNA, karbonhidrat ve enzim
gibi 6nemli bilegenlerinde hasara neden olur. Ozel-
likle lipitlerin oksidasyonu kendi kendini devam et-
tiren zincirleme bir reaksiyon olup geri dénlgimsuz
membran hasari, hiicre élimleri ve mutasyonlar so-
nucu kanser, diyabet, atheroskleroz ve pre-
eklempsia gibi birgok hastahia neden olabilir
(Akkusg, 1995).

Serbest radikaller diger organ ve sistemlerde
oldugu gibi reprodiktif sistemdeki birgok fizyolojik
ve patolojik suregte de rol alirlar. Bu radikaller
ozellikle luteal fonksiyonlar, ovarial ste-
roidogenezis, ovulasyon, luteolizis, fertilizasyon,
oosit maturasyonu, embriyo geligimi, gebeligin
sonraki agamalari ve dogumda 6nemli rol oynar
(Agarwal ve ark., 2005). Ornegin, prenatal do-
nemde embriyo i¢in toksik ve terotojenik olan bu
radikallerin embriyo fragmentasyonu, DNA tah-
ribati ve apoptozise neden olarak gebelik oranini
azaltigl Dbildiriimektedir (Sharma ve Agarwal,
2004). Kisaca, serbest radikaller genital kanalda
bagarnl fertilizasyon ve implantasyonu etkileyen
onemli faktorlerden biridir, Diger taraftan insan ve
bazi hayvan tlrlerinde Ostrojen ve progesteronun
bazi oksidan ve antioksidan parametreleri et-
kiledigi, bunun sonucu olarak da sekstel siklus ve
gebelik gibi fizyolojik slreglerdeki hormonal de-
gisimlerden dolayl antioksidan sistemde de-
gisimlerin gérulebilecedi bildirilmektedir (Serviddio
ve ark., 2002; Lapointe ve Bilodeau, 2003).

Kisraklarda gebeligin fiksasyona kadar ki saf-
hasinda plazma hormon profili ortaya konulmasina
ragmen, aynl doénemdeki plazma oksidan/
antioksidan sisteminin durumu ve bu sistemin hor-
monlarla arasindaki etkilesim bilinmemektedir. Bu
nedenle kisraklarda gebeligin kritik bir safhasi
olan ilk 16 glinde plazmadaki 178 &stradiol ve pro-
gesteron hormon konsantrasyonlari, oksidan/
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antioksidan dengesi ve bu parametreler ara-
sindaki etkilesimin aragtiriimasi hedeflendi. Bu
amagla, oksidan olarak lipit peroksidasyonunun
bir gostergesi olan malondialdehit (MDA) kon-
santrasyonu, antioksidan olarak ise GSH-Px ve
CAT enzim aktiviteleri ile GSH, B3- karoten ve E vi-
tamini konsantrasyonlan ol¢ulda.

Materyal ve Metot

Calisma materyali olarak klinik muayenelerde
herhangi bir fonksiyonel ve enfeksiyoz infertilite
sorunu olmayan 5-15 yasli 12 adet safkan kisrak
kullanildi. Ostris tespiti, ultrasonografik mu-
ayenede (6-8 MHz Transrektal prob, Pie medikal
100 LC) ovaryumlar tzerinde 230 mm follikil ve
endometrial 6demlesmenin tespiti, spekulum mu-
ayenesinde vagina mukozasinin pembe, ddemli
olmasi ve serviks 6nlinde ipliksi bir sivi gértlmesi,
ayrica aygir muayenesine pozitif reaksiyon kri-
terleri kullanilarak yapildi. Ostriste oldugu tespit
edilen kisraklar fertilite kayitlari bilinen aygirlarla
sadece bir defa giftlegtirildi. Ciftlegtirmeyi takiben
ovulasyonu uyarmak i¢in hCG (Pregnyl, 3000 IU,
i.m.) uygulandi. Ovulasyon, 24 saat ara ile yapilan
muayeneler ile tespit edildi ve ovulasyon guni 0.
glin olarak (d=0) kabul edildi. Caligma planina
uygun olarak ovulasyon gininde (0. gin), emb-
riyo oviduktta iken (5. giin), uterus igerisinde anti-
luteolizis olusturmak igin migrasyon yaptigi do-
nemde (10. gin) ve muhtemel fiksasyon glninde
(16. glin) olmak Uzere 4 defa kan numunesi alind..
Kisraklarin gebeligi 12. glinde transrektal olarak
ultrasonografi ile belirlendi ve gebelidin devami
22. glinde ayni yontemle dogrulandi.

Alinan kanlarin bir kismi santriflj edilerek
plazmalan g¢ikarildi ve analiz gintne kadar -80
°C'de muhafaza edildi. Geri kalan kan nu-
munelerinde ise immunassay analizérde (Roche,
Elecsys 1010) ticari kitler (Elecsys reagent Kkit)
kullanilarak 173 &stradiol ve progesteron se-
viyeleri ol¢aldi. Plazmadaki lipit peroksidasyon
seviyesi, Matkovics ve ark. (1988) tarafindan mo-
difiye edilen Placer ve ark. (1966) metodu ile tes-
pit edildi. Oksidatif stresin bir gdstergesi olan lipit
peroksidasyon degerleri, malondialdehit (MDA)
olarak ifade edildi. GSH-Px aktivitesi, Lawrence
ve Burk (1976)'un bildirdigi metoda, CAT ak-
tivivesi ise ‘Goth (1991)'un bildirdigi metoda gore
spektrofotometrik (Janway 6100) olarak 6lguldd.
GSH analizi, Sedlak ve Lindsay (1968)'in me-
todununa gore yapildi. E vitamini konsantrasyonu,
Desai (1984)'nin bildirdigi metotla, B3-karoten kon-
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santrasyonu ise Suzuki ve Katoh (1990) ta-
rafindan bildirilen metoda gére dlg¢lldi. Protein
analizlerinde Lowry ve ark. (1951)'1n metodu kul-
lanildi.

Istatistiksel analizier SPSS (10.0) programi ile
yapildi. Zamana bagh degisimler, tekrarlh &l-
¢umlerde tek faktdrli varyans analizi ve LSD (en

Bulgular

Kisraklarin tamaminin 12. ve 22. giinde yapilan
ultrasonografik muayenelerde gebe olduklar goé-
rildd. Kisraklarda ovulasyon (0.) guni ve bunu
takip eden 5., 10. ve 16. glnlerde plazma 1783 &st-
radiol ve progesteron konsantrasyonlar ile plaz-
madaki oksidan (MDA) ve antioksidan (GSH, B-

kiguk fark) gcoklu kargilagtirma testi ile belirlendi.
Parametreler arasindaki iligkiler ise Pearson ko-
relasyon analizi ile tespit edildi.

karoten, E vitamini konsantrasyonlari ve GSH-Px,
CAT enzim aktiviteleri) parametrelerine ait or-
talamalar Tablo 1'de, bu parametreler arasindaki
korelasyon katsayilar ise Tablo 2'de verilmigtir.

Tablo 1. Kisraklarda gebeligin fiksasyona kadarki déneminde plazma 178 &stradiol, progesteron hormonlari ile oksidan/
antioksidan seviyeleri (ortalamaztstandart sapma)

0. Gin 5. Gln 10. Gln 16. Gin
178 Ostradiol (pg/ml) 56.9+15.7 a 42.4617.64 bc 48.95+11.77 ac 43.99+12.56 b
Progesteron (ng/ml) 0.04+0.0081 a 6.08+1.59 b 6.08+1.59 b 9.62+2.49 ¢
MDA (umol/L) 0.72+0.12 a 0.90+0.09 b 0.83+0.09 ab 0.861+0.1b
GSH (umol/L) 0.01740.007 a 0.019+0.007 ab 0.019+0.006 ab 0.020+0.007 b
B-Karoten (umol/L) 1.02£0.22 a 1.44+0.68 ab 1.5240.58 b 1.6+£0.46 b
E Vitamini (umol/L) 7.44+2.35 7.15+2.39 6.95+2.33 6.98+1.87
GSH-Px (IU/gr protein) 9.7+2.09 a 10.61+2.04 a 10.94+2.06 a 11.1£281b
Katalaz (kU/L) 24.09+3.80 a 27.91+4.99 ab 29.56+5.57 ab 30.55+5.56 b

MDA: Malondialdehit, GSH: Glutatyon, GSH-Px: Glutatyon peroksidaz
a,b; Ayni satirda farkli harfle gdsterilen ortalamalar birbirinden farklidir (p<0.05)

Tablo 2. Kisraklarda gebeligin fiksasyona kadarki déneminde plazma 178 &stradiol, progesteron hormonlari ile oksidan/
antioksidan parametreleri arasindaki korelasyon katsayilan

Degiskenler 178
Ostradiol Progesteron MDA GSH B-Karoten E Vitamini GSH-Px  Katalaz
178 Ostradiol 1,0
Progesteron -,232 1,00
MDA -,506*" ,3156 1,00
GSH -,428* 267 ,239 1,00
B-Karoten -246 ,484* 427 ,163 1,00
E Vitamini ,120 ,050 ,039 -,069 ,043 1,00
GSH-Px -,213 ,388° ,184 857" ,233 ,043 1,00
Katalaz ,193 ,451* -,135 - ,024 '-,099 ,009 124 1,00
MDA: Malondialdehit, GSH: Glutatyon, GSH-Px: Glutatyon peroksidaz
*: p<0.05 **: p<0.01 *
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Tartigma ve Sonug

Kisraklarda gebeligin fiksasyona kadar olan
déneminde hormon profili incelendiginde (Tablo 1),
178 o&stradiol seviyesinin ovulasyondan sonraki
glnlerde (10. gin harig) dnemili derecede digik ol-
dudu gorlldd. Progesteron seviyesi ise 5. ginde
ylkseldikten (p<0.05) sonra 10. gine kadar sabit
kalmigtir. Normal éstrus siklusunda tekrar dismesi
beklenen progesteron seviyesinin 16. ginde de
yUkselmeye devam ettigi gorimdstir (p<0.05).

Calismamizda lipit peroksidasyon seviyesinin
(MDA) dalgali bir seyir takip ettigi gorilda. Ozellikle
5. glndeki énemli ylkselisten (p<0.05) sonra 10.
ginde digme egilimine giren MDA seviyesi 16.
ginde tekrar yilkselmistir (p<0.05). MDA se-
viyesindeki bu dalgalanmalarin bir kag sebebi ola-
bilir. Ozellikle E vitamini gibi fenol hidroksil hal-
kasina sahip &strojen hormonu, peroksil
radikallerine bir H* iyonu vererek gigli bir an-
tioksidan etkinlik gostermis olabilir (Sugioka ve
ark., 1987). Diger taraftan gebelik sirasinda lipit
metabolizmasi da hormonal degisimlere karsi ol-
dukga hassastir. Ozellikle oksidasyona olduk¢a du-
yarli digik yoguniukiu lipoprotein seviyesindeki
hormonal dedigimlere badlh dalgalanmalar da MDA
seviyesindeki degisimin bir nedeni olabilir (Winkler
ve ark., 2000). Subbiah ve ark. (1993), equilin gibi
kisrak Ostrojenlerinin insanlardaki kolesterol ve yag
asitlerinin oksidasyonunu gigli bir sekilde inhibe
ettigini bildirmektedir. Diger taraftan Yagi ve Ko-
mura (1986), dstrojenlerin rat karacigerinde lipit pe-
roksidasyonu inhibe ettigini tespit etmiglerdir. Bu
caligmada, kisraklarda plazma 178 &stradiol ve lipit
peroksidasyon seviyesi arasinda &énemli bir negatif
korelasyonun (r= -0,506, p<0.05) bulunmasi da yu-
kandaki sonuglan destekler niteliktedir (Tablo 2).

Glutatyon  peroksidaz, organik  hidro-
peroksitleri, CAT ise H,0,'i zararsiz bilesiklere in-

dirgeyerek hicreleri oksidatif hasara kargi koruyan
antioksidan  enzimlerdir (Akkug, 1995). Ca-
lismamizda kisraklardaki GSH seviyesi ile GSH-Px
ve CAT aktivitelerinin ovulasyondan itibaren ted-
ricen artidr ve 16. glndeki artigin ilk gine kiyasla
onemli (p<0.05) oldugu gdrilmagtar (Tablo 1). Nor-
mal sartlarda MDA seviyesinin artmasiyla birlikte
GSH-Px gibi antioksidan enzim aktivitelerinin azal-
masi beklenir. Antioksidan enzim aktivitelerindeki
bdyle azalmalar, serbest radikallere duyarh olan bu
enzimlerin inaktivasyonu olarak degerlendirilir
(Godin ve ark., 1988). Bu ¢alismada ise beklenenin
aksine, onemli bir korelasyon olmamakla birlikte
MDA seviyesine paralel olarak GSH seviyesi ve
GSH-Px aktivitesinin arttii gdzlenmistir. Bu durum

lipit peroksidasyonu artigina kargi GSH-Px enzim
aktivitesinin kompensatuar antioksidatif cevabi ola-
rak degerlendirilebilir (Godin ve ark., 1988). Aynica
bu sonuglar Ohwada ve ark. (1996)"in progesteron
uygulamalannin rat endometriumunda GSH-Px ak-
tivitesini artinrken, dstradiol(in ise tersine azaittigini
bildiren sonuglanyla benzerlik géstermektedir. Kis-
rak plazmasinda progesteron ile GSH-Px (r=0.388)
ve CAT (r=0,451) akliviteleri arasindaki ko-
relasyonun varliyi da bununla izah edilebilir (Tablo
2).

Glutatyon, bol miktarda tiyol ihtiva eden dlglk
molekiler agirlikh bir tripeptittir. GSH, dokularda
agiga gikan hidroperoksitler, H,O, ve birgok toksik

maddenin detoksifikasyonunda gérev alir. Ayrica
GSH-Px enziminin kofaktéri olarak gérev yapar ve
okside olarak tlketilir (Halliwell ve Gutteridge,
1996). Kisrak plazmasindaki GSH  kon-
santrasyonunun tedrici artigi, yine artan lipit pe-
roksidasyona kargi dengeleyici bir tepki olarak di-
sundGlebilir. Aynca, en 6nemli GSH kaynad: olan
karacigerde hormonal degigimler sonucu GSH sen-
tezinin artirmasi da s6z konusudur, Ruiz-Larrea ve
ark. (1993), ostradiolin rat hepatositlerinde GSH
konsantrasyonunu azaltiini bildirmiglerdir. Kis-
raklarda yapilan bu ¢aligmada da 178 &stradiol ve
GSH seviyesi arasinda 6nemli bir negatif iligki (r=-
0.428, p<0.05) yukaridaki sonucu desteklemektedir
(Tablo 2).

A vitamini prekirséri olan B-karoten, disk
oksijen basinglaninda gigld bir antioksidan etkinlik
gosterir. Serbest 1adikallerle reaksiyona girerek ok-
side olan B-karoten, E vitamini tarafindan tekrar re-
dikte edilir (Sies ve ark., 1992). Kisraklarda ya-
pilan bu g¢aligmada, ovulasyondan itibaren plazma
B-karoten seviyesi giderek artmig ve 10-16. gin-
lerdeki artiglar 6nemli bulunmustur (p<0.05). Ayrica
plazma B-karoten seviyesindeki bu artigin pro-
gesteron seviyesindeki artigla korelasyon gos-
terdigi saptanmigtir (r=0.484, p<0.01). Benzer ge-
kilde Haliloglu ve ark. (2002)'in ineklerde yaptiklar
galigmada Ostris, metadstris ve didstris boyunca
plazma progesteron ve B-karolen seviyesinin bir-
birine paralel olarak giderek artidi ve gebelikte de
bu artigin devam ettigi bildiriimektedir. Bir ¢ok ¢a-
higmada B-karoten uygulamalannin plazma pro-
gesteron seviyesini artirdii ve korpus luteumu ok-
sidatif hasara karg: korududu bildirilmistir (Weng ve
ark., 2000). Fakat normal gebelikte gbrilen pro-
gesteron konsantrasyon artigini B-karoten se-
viyesindeki artiga baglamak dogru olmayabilir. Ak-
sine, Adams ve ark. (1981)'n progesteron
uygulediklan comuzlann uterusunda A vitamini



Kisraklarda Gebeligin Ovulasyondan Fiksasyona...

konsantrasyonu arttigi gibi, kisrak plazmasindaki B-
karoten konsantrasyonundaki artis da progesteron
seviyesindeki ylkselise bagll olabilir. Veya B3-
karoten seviyesindeki bu artig, oksidatif hasara
kargi B-karotenin kompensatuar bir cevabi olarak
degerlendirilebilir.

Kisraklardaki plazma E vitamini seviyesinde is-
tatistiksel olmasa da bir digme egilimi géraimustar.
Bu egilim, vicutta oksidatif hasara kargi ilk sa-
vunma hattini olugturan E vitamininin éncelikli kul-
laniimasi sonucu olabilir.

Sonug olarak, gebeligin fiksasyona kadar olan
déneminde lipit peroksidasyon seviyesinde 6nemli
artig gorulirken, buna kargi B-karoten ve GSH kon-
santrasyonlan ile GSH-Px ve CAT aktiviteleri art-
mistir. Ayrica, 1783 dstradiolin antioksidatif etkinligi
bu ¢aligmada da gérilmis ve bu dénemdeki hor-
monal degisimlerin oksidan/antioksidan degerleri
Uzerinde etkili olabilecegi kanisina variimigtir.

Kaynaklar

Adams, K.L., Bazer, F.W., Roberts, R.M. (1981). Pro-
gesterone-induced secretion of a retinol binding protein
in the pig uterus. J. Reprod. Fertil., 62, 39-47.

Agarwal, A., Gupta, S., Sharma, R. (2005). Role of oxi-
dative stress in female reproduction. Reprod. Biol. End-
rocrinol., 3: 28.

Akkus, |. (1995). “Serbest Radikaller ve Fizyopatolojik Et-
kileri". Mimoza Yayinlari, Konya.

Ball, B.A. (1993). Embryonic Death in Mares. In “Equine
Reproduction”, Ed., A.O. Mckinnon, J.L., Voss. Lea & Fe-
biger, Philadelphia.

Desai, I.D. (1984). Vitamin E analysis methods for ani-
mal tissues. Methods Enzymol., 105, 138-147.

Godin, D.V., Saleh, A.W., Mauren, E.G., Goumeniauk,
A.D. (1988). Antioxidant enzyme alterations in ex-
perimental and clinical diabetes. Mol. Cell. Biochem., 84,
223-231.

Goth, L. (1991). A simple method for determination of
serum catalase activity and revision of reference range.
Clin. Chim. Acta., 196,143-57.

Haliloglu, S., Baspinar, N., Serpek, B., Erdem, H., Bulut,
Z. (2002). Vitamin A and B-carotene levels in plasma,

corpus luteum and follicular fluid of cyclic and pregnant
cattle. Reprod. Dom. Anim., 37, 96-99.

Halliwell, B., Gutteridge, J.M.C. (1996). “Free Radicals in
Biology and Medicine". Clarendon Pres, Oxford.
Lapointe, J., Bilodeau, J.F. (2003). Antioxidant defenses
are modulated in the cow oviduct during the estrous
cycle. Biol. Reprod., 68, 1157-1163.

Lawrence, R.A., Burk, R.F. (1976). Glutathione pe-
roxidase activity in selenium-deficient rat liver. Biochem.

67

Biophys. Res. Commun., 71, 952-958.

Lowry, O.H., Rosebrough, N.J., Far, A.L., Randall, R.J.
(1951). Protein measurement with the folin- phenol re-
agent. J. Biol. Chem., 193, 265-275.

Matkovics, B., Szabo, L., Varga, 1.S. (1988). De-
termination of enzyme activities in lipid peroxidation and
glutathione pathways Laborat. Diagn., 15, 248-249.

Ohwada, M., Suziki, M., Sato, |, Tsukamoto, H., Wa-
tanabe, K. (1996). Glutathione peroxidase activity in en-
dometrium: effect of sex hormones and cancer. Gynecol.
Oncol., 60, 277-282.

Placer, Z.A., Cushmann, L.L., Johnson, B.C. (1966). Es-
timation of products of lipid peroxidation (as ma-
londialdehyde) in biochemical systems. Anal. Biochem.,,
16, 359-364.

Ruiz-Larrea, M.B., Garrido, M.J., Lacort, M. (1993). Est-
radiol-induced effects on glutathione metabolism in rat
hepatocytes. J. Biochem., 113, 563-567.

Sedlak, J., Lindsay, R.H.C. (1968). Estimation of total,
protein bound and nonprotein sulfhydryl groups in tissue
with ellmann' s reagent. Anal. Biochem., 25, 192-205.

Serviddio, G., Loverro, G., Vicino, M., Prigigallo, F., Grat-
tagliano, I., Altomare, E., Vendemiale, G. (2002). Mo-
dulation of endometrial redox balance during the mens-
trual cycle: relation with sex hormones. J. Clin.
Endocrinol. Metab., 87, 2843-2848.

Sharma, R.K., Agarwal, A. (2004). Role of reactive oxy-
gen species in gynecologic diseases. Reprod. Med.
Biol., 3, 177-199.

Sies, H., Stahl, W., Sundquist, A.R. (1992). Antioxidant
functions of vitamins: vitamins E and C, beta carotene
and other caratenoids. Ann. NY.Acad. Sci., 669, 7-20.

Subbiah, M.T.R., Kessel, B., Agrawal, M., Rajan, R,
Abplanalp, W., Rymaszewski, Z. (1993). Antioxidant po-
tential of specific estrogen on lipid peroxidation. J. Clin.
Endocrinol. Metab., 77, 1095-1097.

Sugioka, K., Shimosigawa, Y., Nakano, M. (1987). Est-
rogens as natural antioxidants of membrane phosp-
holipids peroxidation. Febs Letters, 210, 37-39.

Suzuki, J., Katoh, N. (1990). A simple and cheap method
for measuring vitamin A in cattle using only a spect-
rophotometer, Jpn. J. Vet. Sci., 52, 1282-1284.

Weng, B.C., Chew, B.P., Wong, T.S., Park, J.S., Kim,
H.W., Lepine, A.J. (2000). B-carotene uptake and chan-
ges in ovarian steroids and uterine proteins during the
estrous cycle in the canine. J. Anim. Sci., 78, 1284-1290.

Winkler, K., Wetzka, B., Hofmann, M.M., Friedrich, I.,
Kinner, M., Baumstark, M.W., Wieland, H., Marz, W.,
Zahradnik, H.P. (2000). Low density lipoprotein (LDL)
subfractions during pregnancy: accumulation of buoyant
LDL with advancing gestation. J. Clin. Endocrinol.
Metab., 85, 4543-4550.

Yagi, K., Komura, "S. (1986). Inhibitory effect of female
hormones of lipid peroxidation. Biochem. Internat., 13,
1051-1055.



