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Öz

Amaç: Sunulan çalışma, damızlıkta kullanılma yaşı uzamış olan düvelere 
tohumlama sonrası karprofen uygulamasının gebe kalma oranı üzerine 
etkisinin belirlenmesi amacıyla yapılmıştır. 

Gereç ve Yöntem: Çalışmanın hayvan materyalini; >3 kez tohumlandı-
ğı halde gebe kalmamış, östrüs siklusları düzenli, 18 ay ve üzeri yaşta ve 
vücut kondisyon skoru ≥3,50 olan 156 baş Simental ve Esmer ırkı düve 
oluşturdu. Rektal palpasyon ve real-time ultrason ile yapılan muayene-
lerde ovaryumlarında korpus luteum belirlenen; ovidukt, uterus, serviks, 
vagina ve vulvada herhangi bir patolojik sorun tespit edilmeyen düvele-
re PGF2α kas içi enjeksiyonu uygulandı. Prostaglandin F2α uygulaması 
sonrası ikinci ve üçüncü günde östrüs gösteren düvelere suni tohumlama 
yapıldı (0. gün). Tohumlanan düveler 2 deneme grubuna ayrıldı.  Karp-
rofen -13 (Kr-13) grubu düvelere 13. günde Karprofen -14 (Kr-14) gru-
bu düvelere ise 14. günde deri altı karprofen enjeksiyonu yapıldı. Her iki 
deneme grubunun kontrol grublarını oluşturan düvelere ise herhangi bir 
uygulama yapılmadı. Gebelik muayeneleri ortalama 30. günde real time 
ultrason ile yapıldı. 

Bulgular: Gebe kalma oranları 13. gün deneme ve kontrol grubunda sıra-
sıyla %46,80 ve 47,36; 14. gün deneme ve kontrol grubunda ise %37,14 
ve 47,22 olarak belirlenmiştir (p>0,05).

Öneri: Sonuç olarak damızlıkta kullanılma yaşı uzamış düvelerde tohum-
lama sonrası 13 veya 14. günde karprofen uygulamasının gebelik oranını 
artırmadığı tespit edilmiştir. 

Anahtar kelimeler: Karprofen, fertilite, düve

Abstract

Aim: The aim of this study was to determined the effect of carprofen ad-
ministration on conception rate after artificial insemination on heifers 
with prolonged in breeding age

Materials and Methods: Animal material of the study formed; at the age 
of 18 months and over, 156 head Simental and Brown breed heifers with 
body condition score of 3,50, was’nt obtained pregnancy although it was 
inseminated ˃3 times before. PGF2α was administered intramuscularly to 
heifers in which on rectal palpation and real-time ultrasound examinati-
ons, corpus luteum is determined in the ovary and do not detect any pat-
hology in the oviduct, uterus, cervix, vagina and vulva. On the second and 
third days after prostaglandin F2α administration, artificial insemination 
was performed on heifers with showing oestrus (day 0). Inseminated he-
ifers were divided into two experimental groups. Carprofen was adminis-
tered subcutaneously to the heifers in the Karprofen -13 (Kr-13)  group on 
the 13th day and Karprofen -14 (Kr-14) on the 14th day . No administered 
was made to the heifers the control groups of both experimental groups. 
Pregnancy examinations of the inseminated heifers were performed on 
the 30th day by real time ultrasonography

Results: Conception rates in the 13th day experimental and control gro-
ups were 46,80% and 47,36%, respectively; On the 14th day, it was de-
termined as 37,14% and 47,22% in the experimental and control groups 
(p> 0,05).

Conclusion: As a result, it has been determined that the carprofen admi-
nistration does not increase the pregnancy rate on the 13th or 14th day 
after insemination in heifers with prolonged in breeding age.
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Giriş

Sürdürülebilir bir hayvancılıkta reprodüktif performans, 
anahtar role sahiptir (Goni ve ark 2015). Sığırlarda puberta 
ile başlayan bu süreç, Türkiye şartlarında 10-12 yaşa kadar 
devam etmektedir. Başka bir ifadeyle ineklerden reprodüktif 
performans olarak, yaşamları süresince ortalama 10 buzağı 
elde edilmesi arzu edilmektedir. Fakat farklı nedenlere bağ-
lı olarak bu hedef sağlanamamaktadır (Erdem ve Güzeloğlu 
2008). Reprodüktif parametreler içerisinde düveler ve inek-
ler için iki önemli kriter bulunmaktadır. Bunlar düveler için 
ilk buzağılama yaşı, inekler için ise buzağılama aralığıdır. Bu 
nedenle düvelerde elde edilen gebe kalma oranı ve gebelik 
başına düşen tohumlama sayısı üzerinde önemle durulması 
gereken konulardır (Diskin ve Kenny 2014). 

Sığırlarda reprodüktif performansın azalmasının en önem-
li nedeninin fertilizasyonun şekillenmemesi ve embriyonik 
ölümlerin olduğu ifade edilmektedir (Diskin ve ark 2016). 
Düvelerde fertilizasyon oranı %100’e yakın elde edilmekle 
birlikte (Bage ve ark 2002) embriyonik ölümlere bağlı olarak 
buzağılama oranı %45-65 arasında gerçekleşmektedir (Aya-
lon 1978, Zavy 1994). Meydana gelen ölümlerin büyük bir 
kısmının (~%70) tohumlama sonrası 8-16. günler arasında 
meydana geldiği bildirilmektedir (Thatcher ve ark 1994, Dis-
kin ve ark 2012).

Korpus luteum tarafından ü retilen progesteron, gebeliğin 
sağlanması ve sürdürülmesi gibi oldukça önemli fonk-
siyonlara sahiptir. Progesteron hormonu uterusta emb-
riyonun büyümesini, gelişimini ve canlılığını etkileyen 
birçok moleküler, biyokimyasal ve fizyolojik etkileşimleri 
yönetmektedir. Örneğin blastogenezis döneminde luteal 
fonksiyon yetersizliği, embriyonun zayıf gelişmesine neden 
olmaktadır (Bilodeau-Goeseels ve Kastelic 2003). 

Zayıf gelişen embriyo ise, gebeliğin maternal kabul döne-
minde daha az veya belirlenemeyecek miktarlarda IFN-τ 
(interferon tau) salgılamaktadır. Yetersiz IFN-τ, luteolitik 
PGF2α  salınımını baskılayamamakta ve sonuçta embriyonik 
ölümlere yol açmaktadır (Mann ve Lamming 1999, Diskin ve 
ark 2016). 

Son yıllarda embriyonik ölümlerin azaltılmasına yönelik 
nonsteroid antiinflamatuvar ilaç (NSAID) uygulamaları gide-
rek yaygınlaşmaktadır. NSAID ilaç uygulamaları COX enzimi-
nin etkisini engelleyerek ya da ona bağlanarak prostaglandin 
F2α   biyosentezini bloke ederek göstermektedirler. Bu etki 
ile erken embriyonik dönemde PGF2α salınımı baskılanarak 
korpus luteumun ömrünün uzatılması ve zayıf gelişmiş emb-
riyolara yeterli IFN-τ üretmesi için zaman kazandırılması 
amaçlanmaktadır (Thatcher ve ark 1997, Binelli ve ark 2001, 
Güzeloğlu ve ark 2007, Erdem ve Güzeloğlu 2010). Bu amaçla 
sunulan çalışmada; damızlıkta kullanılma yaşı uzayan kom-
bine ırk düvelere, tohumlama sonrası 13. veya 14. günde 
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uygulanan uzun etkili nonsteroid anti-inflamatuvar ilaç olan 
karprofenin, gebe kalma oranı üzerine etkisi araştırılmıştır.

Gereç ve Yöntem

Sunulan çalışma Selçuk Üniversitesi Veteriner Fakültesi De-
ney Hayvanları Üretim ve Araştırma Merkezi Etik Kurulu’nun 
onayı ve izniyle yürütüldü (2019/26).

İşletme

Çalışma, Tarım İşletmeleri Genel Müdürlüğü (TİGEM) Gözlü 
Tarım İşletmesi’nde (38°29'42"N, 32°27'11"E) yürütüldü. İş-
letme yönetim sistemine göre hayvanlar 150 başlık serbest 
dolaşımlı padoklarda gruplar halinde barındırılmaktadır. 
Hayvanlara düzenli olarak Brucella, IBR, BVD, Enterotokse-
mi, Şap, Çiçek ve Mantar aşıları uygulanmaktadır. Hayvan-
ların rasyonları total mix ration (TMR) ile hazırlanmakta ve 
yemleme günde iki kez yapılmaktadır. Rasyonda; mısır silajı, 
yonca silajı, kuru yonca, fiğ, tiritikle, saman, kesif yem, vita-
min ve mineral desteği bulunmaktadır.

Hayvan materyali

Çalışmanın hayvan materyali; >3 kez tohumlandığı halde 
gebe kalmamış, östrüsleri düzenli, >18 ay yaşta, vücut kon-
disyon skoru ≥3.50 (1=zayıf; 5=yağlı) olan 156 baş Simental 
ve Esmer ırkı düveden oluştu. Rektal palpasyon ve real-time 
ultrason ile yapılan muayenelerde ovaryumda korpus lute-
um belirlenen; ovidukt, uterus, serviks, vagina ve vulvada 
herhangi bir patolojik sorun tespit edilmeyen düveler belir-
lenerek çalışmaya dahil edildi.

Östrüs senkronizasyonu, tespiti ve suni tohumlamaların yapıl-
ması

İlk muayenede çalışma kriterlerine uygun (genital organlar-
da yapışma, kitle, purulent içerik vb. olmayan) 178 baş düve 
belirlendi. Bu düvelere PGF2α (25 mg, dinoprost, Dinolytic®, 
Zoetis, Türkiye) kas içi uygulandı. Östrüslerin belirlenmesi 
amacıyla prostaglandin F2α  enjeksiyonu uygulanan düvele-
rin kuyruk başlangıç bölgesi üzerine KAMAR yapıştırıldı. Sa-
bah ve akşam yapılan gözlemde KAMAR’daki renk değişikliği 
östrüs olarak değerlendirildi.  Prostaglandin F2α enjeksiyo-
nunu izleyen ikinci ve üçüncü günlerde toplam 156 baş düve 
östrüs gösterdi. Östrüsleri tespit edilen düveler, fertilitesi 
bilinen boğa sperması ile deneyimli veteriner teknisyeni ta-
rafından tohumlandı (0. gün).

Çalışma gruplarının oluşturulması

Tohumlanan düveler 2 deneme grubuna ayrıldı ve her iki de-
neme grubuna ait kontrol grubları da oluşturuldu.

Satılmış ve arkKarprofenin gebe kalma oranı üzerine etkisi
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Deneme I: Bu deneme grubunu oluşturan düvelere (Kr-13, 
n=47), tohumlama sonrası 13. günün sabahı 1,4 mg/kg dozda 
karprofen (Rimadyl XL, Zoetis, Türkiye) deri altı enjeksiyonu 
yapıldı. Bu deneme grubunun kontrol grubunu oluşturan dü-
velere ise (Kontrol-13, n=38), tohumlama sonrası herhangi 
bir enjeksiyon yapılmadı.

Deneme II: Bu deneme grubunu oluşturan düvelere (Kr-14, 
n=35) ise, tohumlama sonrası 14. günün sabahı 1,4 mg/kg 
dozda karprofen deri altı enjeksiyonu yapıldı. Bu deneme 
grubunun kontrol grubunu oluşturan düvelere de (Kont-
rol-14, n=36), tohumlama sonrası herhangi bir enjeksiyon 
yapılmadı.

Gebelik muayenesi 

Gebelik muayeneleri tohumlama sonrası yaklaşık 30. günde 
real-time ultrason ile (Falcovet, Pie Medical, Hollanda) 6,0 
MHz frekans kullanılarak yapıldı. Bu muayenede uterusta 
non-ekojen bir bölge olarak görülen yavru suları içerisinde 
hipoekojen embriyonun görülmesi gebelik pozitif olarak de-
ğerlendirildi.

İstatistiksel Analiz

Verilerin değerlendirilmesinde SPSS25 (IBM Corp. Released 
2017. IBM SPSS Statistics for Windows, Version 25.0. Ar-
monk, NY: IBM Corp.) istatistik paket programı kullanıldı. 
Değişkenler için ortalama±standart sapma ve medyan (mak-
simum-minumum) yüzde ve frekans değerleri kullanıldı. 
Veri analizi yapılırken, iki grup karşılaştırması için bağımsız 
2 grup t testi (Student’s t test), ön şartlar sağlanamadığında 
ise Mann Whitney-U testi yapıldı. Testlerin anlamlılık düzeyi 
için p<0,05 ve p<0,01 değeri kabul edildi.

Bulgular

Rektal palpasyon ve ultrasonografik muayeneler sonrası 
PGF2α enjeksiyonu yapılan 178 baş düvenin 71’i ikinci gün-
de, 85’i üçüncü günde olmak üzere toplam 156 baş düve 
östrüs gösterdi. Buna göre ovaryumlarında korpus luteum 
bulunan düvelerin PGF2α enjeksiyonu sonrası ikinci/üçüncü 
günde östrüs gösterme insidansı %87,64 olarak belirlendi.

Tohumlama sonrası 30. günde yapılan ultrasonografik mua-

yenede, gebe kalma oranları Tablo 1’de sunulmuştur. Buna 
göre Kr-13 ve Kontrol-13 grublarında sırasıyla %46,80, 
%47,36; Kr-14 ve Kontrol-14 grublarında ise %37,14, 
%47,22 olarak tespit edildi. Gruplar arasında gebe kal-
ma oranları bakımından istatistiksel farklılık belirlenmedi 
(p>0.05).

Tartışma

Sütçü sığır işletmelerinde gebeliklerin zamanında sağlana-
maması nedeniyle önemli ekonomik kayıplar oluşmaktadır. 
Düvelerde ilk buzağılama yaşının uzaması ve gebelik başına 
tohumlama sayısının artması da aslında bir dölverimi soru-
nudur (Bartlett ve ark 1986, Dochi ve ark 2008, Perez-Marin 
ve ark 2012). Etçi sığır işletmelerinde yapılan bir çalışmada, 
düşük dölveriminin bir buzağı elde etmek için yapılan mali-
yetten 5 kat daha fazla olduğu belirlenmiştir. Dolayısıyla hem 
etçi hem de sütçü sığır işletmelerinde en önemli sorun ge-
beliğin belirlenen kriterler çerçevesinde sağlanamamasıdır 
(Perry 2004). Ayrıca düvelerde buzağılama yaşının ve vücut 
kondisyon skorunun artmasına bağlı olarak doğum sırası 
ve sonrasında yaşayabileceği sorunlar artmaktadır (Larson 
2007). Bunun yanında düvelerin gebelikleri sağlanamadığın-
da damızlık değerleri de düşmektedir (Wathes ve ark 2014). 
Sunulan çalışmada damızlıkta kullanılma yaşı uzayan düve-
lerin sürüde kalması sağlanarak damızlık değerin korunması 
hedeflenmiştir. 

Dölverimi ile ilgili sorunlar genelde ineklerde değerlendiril-
mekle birlikte; düvelerde de benzer sorunların olabileceği 
bildirilmektedir (Kuhn ve ark 2006). İnek ve düvelerde döl 
verimi düşüklüğünün nedenleri arasında embriyonik ölüm-
ler önemli yer tutmaktadır (Bage ve ark 2002). Erken gebelik 
döneminde embriyo PGF2α salınımını baskılayabilmesi için 
yeterli miktarda IFN-τ üretmesi gerekmektedir. Ancak zayıf 
gelişen embriyolar az veya belirlenemeyecek düzeyde IFN-τ 
üretmektedirler (Mann ve Lamming 1999, Mann ve ark 
2006, Morris ve Diskin 2008). Yetersiz IFN-τ, gebeliğin ma-
ternal kabul döneminde luteolitik PGF2α salınımını engelle-
yememekte ve erken embriyonik ölümler kaçınılmaz olmak-
tadır. Bu nedenle sunulan çalışmada da olduğu gibi gebeliğin 
maternal kabul döneminde eksojen olarak NSAID kullanımı 
ile PGF2α salınımı baskılanarak, embriyonun yeterince IFN-τ 
üretmesi ve gebeliğin devam etmesine yönelik çalışmalar 
yapılmaktadır (Güzeloğlu ve ark 2007, Erdem ve Güzeloğlu 

Tablo 1. Çalışmanın deneme ve kontrol gruplarında elde edilen gebe kalma oranları

Gruplar Gebe
(n)

Gebe değil
(n)

Toplam
(n) Gebe kalma oranı (%)

Kr-13 22 25 47 46,80 (22/47)
Kontrol-13 18 20 38 47,36 (18/38)
Kr-14 13 22 35 37,14 (13/35)
Kontrol-14 17 19 36 47,22 (17/36)
Toplam 70 86 156 44,87 (70/156)

Satılmış ve arkKarprofenin gebe kalma oranı üzerine etkisi
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2010, von Krueger ve Heuwieser 2010, Dursun 2011, Alkan 
ve Erdem 2018).

Güzeloğlu ve ark (2007), Holstein ırkı düvelerde yaptıkları 
çalışmada tohumlama sonrası 15-16. günlerde fluniksin meg-
lumin uygulamasının gebe kalma oranını artırdığını tespit 
etmişlerdir. Çalışmada gebe kalma oranı fluniksin meglumin 
uygulanan grupta %76,9 iken, kontrol grubunda ise bu oran 
%50 olarak belirlenmiştir (p<0,05). Doğruer ve ark (2007) 
repeat breeder düvelere tohumlama sonrası 15-16. günlerde 
fluniksin meglumin uygulamışlar ve istatistiksel olarak gebe 
kalma oranında anlamlı bir sonuç elde edilememesine rağ-
men; fluniksin uygulamasının gebelik oranı üzerine olumlu 
etki oluşturabileceğini bildirmişlerdir. Emre ve ark (2012) 
da ineklerde ovsynch protokolünü takiben 13-14. günlerde 
fluniksin meglumin uygulamasının gebe kalma oranını ar-
tırmada istatistiki açıdan önemli olmadığını; fakat uygulama 
grubunda gebeliklerin daha yüksek olduğunu belirlemişler-
dir. Von Krueger ve Heuwieser (2010) ise tohumlama sonrası 
farklı günlerde uygulanan hem fluniksin meglumin hem de 
karprofenin gebe kalma oranını artırmada etkisinin olmadığı 
kanısına varmışlardır. Sunulan çalışmada da tohumlama son-
rası farklı günlerde yapılan karprofen uygulamasıyla gebe 
kalma oranı artırılamamıştır. Bunun nedenlerinden birisinin 
kullanılan nonsteroid ilacın yarılanma süresi (44-64 saat) ile 
ilgili olabilir. Nitekim daha önce yapılan bir çalışmada (Er-
dem ve Güzeloğlu 2010); tohumlama sonrası 15. günde uzun 
etkili diğer bir NSAID olan meloksikamın gebelik oranını 
artırmada etkisiz olduğu, hatta gebelik oranını düşürdüğü 
belirlenmiştir. Tohumlama sonrası nonsteroid uygulama-
sının temel amacı maternal kabul döneminde salgılanacak 
PGF2α’nın eksojen olarak durdurulmasıdır. Ancak maternal 
kabul dönemini izleyen implantasyon sürecinde prostaglan-
dinlerin salınımına gereksinim vardır (Binelli ve ark 2001). 
Dolayısıyla uzun etkili NSAID’lerin maternal kabulü sağlasa 
bile, implantasyonu da engelleyeceğinden gebelikler sağla-
namamaktadır. 

Sığırlarda yapılan çalışmalarda oosit kalitesinin oldukça 
önemli olduğu ve sonuçta hem fertilizasyon kayıplarının 
hem de çok erken embriyonik ölümlerin nedeni olduğu be-
lirlenmiştir (Diskin ve Morris 2008). Çünkü oosit kalitesinin; 
maturasyonun tamamlamasında, başarılı bir fertilizasyon-
da, blastosist dönemine ulaşılmasında, canlı ve kaliteli bir 
embriyo gelişiminde oldukça önemli olduğu bilinmektedir. 
Bu nedenle oosit kalitesinin düşüklüğü, embriyonun şekil-
lenememesi veya embriyonun gelişememesi olasılığını artır-
maktadır (Watson 2007). Sunulan çalışmada da olduğu gibi 
gebeliğin maternal kabulü döneminde yapılan uygulama, 
uterusta embriyo varlığında etkili olabilecek bir yöntemdir. 
Dolayısıyla bu dönemde uterusta canlı bir embriyo bulunmu-
yorsa yapılan uygulamanın etkisinin olmayacağı beklenen 
bir durumdur. Nitekim TİGEM’in yürütücüsü olduğu ve aynı 
işletmede yapılan embriyo transfer çalışmalarında uterus yı-

kamaları sonrası nakledilebilir embriyo oranı %59,3 olarak 
elde edilmiştir (Erdem ve ark 2019). 

Sürü yönetimine göre düvelerin 24-27 ay yaşta doğumları-
nı yapmaları; bu parametrenin elde edilmesi için de 15-18 
aylar arasında tohumlanarak gebe kalmalarının sağlanması 
gerekmektedir (Day 2015). Ancak tohumlama yaşı ve gebe 
kalmadan geçirilen sürenin uzadığı düvelerde, vücut kon-
disyon skoru artmakta ve fertilite ile ilgili sorunlar ortaya 
çıkmaya başlamaktadır. Sunulan çalışmada karprofen uygu-
lamasının gebe kalma oranını artırmada yetersiz kalmasının 
bir nedeninin de gebe kalmadan uzun süre işletmede kalan 
düvelerde artan vücut kondisyon skoru olabileceği düşünül-
mektedir. Belirtilen bu olumsuzluklara daha az rastlanılması 
için düvelerde de ayrı bir sürü yönetimi uygulaması gerek-
mektedir. Çünkü östrüslerin yüksek oranda belirlenememe-
si, doğru zamanda tohumlamaların ve rutin genital sistem 
muayenelerinin yapılmaması gebeliklerin belirlenen süre-
ler içerisinde elde edilememesiyle sonuçlanmaktadır. Vücut 
kondisyon skorunun belirlenmesi, sığırlarda enerji rezervle-
rinin değerlendirilmesinde ve hayvanın beslenme durumu-
nun tespit edilmesinde kullanılan bir yöntemdir (Blackwo-
od ve ark 2017). Vücut kondisyon skoru artan hayvanlarda, 
metabolik ve reprodüktif sorunlar ortaya çıkabilmektedir. Bu 
nedenle vücut kondisyon skoru yüksek olan düvelerde gebe 
kalma oranı düşebilmektedir (Herd ve Sprott 1986, Wathes 
ve ark 2014, Day 2015). Dickinson ve ark (2019) yaptıkla-
rı çalışmada etçi ırk düvelerin ilerleyen süreçte reprodüktif 
performansları üzerine, yaş ve vücut kondisyon skorunun 
artmasının olumsuz etkileri olduğunu bildirmişlerdir. Tait ve 
ark (2017) da etçi sığırlarda vücut kondisyon skoru arttıkça 
gebe kalma oranının azalma eğiliminde olduğunu belirlemiş-
lerdir. Wathes ve ark (2014) ise, tohumlama yaşı >23 ay olan 
düvelerde reprodüktif performansın olumsuz etkilendiğini 
bildirmişlerdir. 

Öneriler

Sonuç olarak damızlıkta kullanılma yaşı uzamış olan düve-
lerde tohumlama sonrası 13. veya 14. günlerde karprofen 
uygulamasıyla gebe kalma oranlarında istatistiksel bir artış 
sağlanamamıştır. Ancak yapılan uygulamanın herhangi bir 
olumsuz etkisi de gözlenmemiştir. Bununla birlikte uygula-
manın daha fazla düve üzerinde yapılması, endokrinolojik 
muayeneden yararlanılması ve maternal kabul döneminde 
embriyo varlığını ortaya koyan biyoteknolojik yöntemlerden 
yararlanılmasının daha doğru sonuçlar vereceği kanısına va-
rılmıştır. 
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