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SIGIR KOYUN ve KECILERDE S'MPATIKOMIMETIKLERIN
UTERUS RELAKSASYONUNDA KULLANILMASI

M. R. Salmanoglu! T. Bekyiirek? C. Kihgoglu3

Der Einsatz des Sympathikomimetikums auf Gebarmuttertokolysis
bei Kithen Schate und Zicpen

Zusammenfassung: In dieser Arbeit wurde iiber die tokolitische
Wirkung eines By-mimetikum Ritodrin HCl (Pre-par) gibt es iiber
die schwangere oder nicht schwangere Gebdrmutter sehr beeindrucks-
volle Inhibitionswirkung. Fiir die Vorbereitung der Schnittentbindung
um den Obstetrikaleingriff zu helfen und die Contramedikation von
Xylasin HCIL. (Rompun) bei einer Zitzenamputation einer hoschtra-
genden Kuh um hinzuliegen wurde in der Arbeit bei der 9 Kiilen, 1
Farse, 2 Schafe und 5 Ziege Ritordin HCL ( Pre-par) i.m. vor der Ope-
rationsanfung eingesetzt. Die Ritodrin HCI (Pre—par)-Inejktion wurde
ah Operationsbeginn bis das Haareschnitt eingesetz. Ritodrin HCI-
Dosen wendete bei der Kiihen 5 cc (50 mg) i.n., bei der Schaafe und
der Ziegen 2.5 cc (25 mg) i.m. an. Sowohl bei der Operationsdauer
als auch beim Hinlegen zeigte die Tieren als Klinisch keine Uterus-
kontraktion. Bei der Operation kénnte den Uterus mit einer Extremite
des Neugeborenes leicht die Seite des Schnitts bringen. Nach der Uterus-
ndhen erfolgte Oksitosin-Injektion 10 1U den Uterusmuskulatur, damit
die Nachgeburt bei der Tieren ohne Komplikation abgegangen konnte.
Es weilite mit dieser Untersuchung auf, daB3 das Medikament sehr
beeindrucksvolle tokolitische Wirkung hat. Wihrend des Gebrauchs
findete die Nebenwirkung des Medikamentes weder die Gesundheit
des Muttertieres noch die Gesundheit des Neugeborenes.
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Ozet: Bu calismada B,-sympathomimetic bir ilacin  tocolytic
etkisinden yararlanilmaya ¢alisilmistir.  Beseri hekimlikte kullanilan
B,-mimetik Ritodrin HCl (Pre-par)’iin de gebe ve gebe olmayan
insan uterusu tizerinde giicli bir inhibisyon ozelligi vardir. Biz de se-
zaryan operasyonlarinda uterusa yapilacak girisimleri kolaylastirmak
Xylazin  HCL (Rompun)’iin yan etkilerinden korunmak amaciyla
klinigimizde inek, koyun ve kecide, bu tir obstetrikal uygulamalara
baslamadan once bir tokolitik ila¢ olan Ritodrin HCI'i kullanmayi
uygun gordiik. Calismada 9 inek, 1 diive, 2 koyun ve 5 Ke¢i de sezeryan
operasyonu ve meme amputasyonu yapilacak ileri gebe bir inege de
yatirma isleminin ve Xylazin HCL’iin ( Rompun) yan etkisinden kagin-
mak amact ile Ritodrin HCL im. denenmistir. Ritodrin HCI uygula-
mast hayvanin baglanmasi ile killarinin kesimi arasindaki stirede uy-
gulandi. Ritodrin HCI incklere S5 cc (50 mg), koyun ve kegilere 2,5 cc
(25 mg) dozlarinda operasyondan énce i.m. uygulandi. Gerek yatirma
esnasinda gerekse operasvon esnasmnda uterusta klinik olarak bir kont-
raksiyon goriilmedi. Operasyon esnasinda yavrunun bir ekstremite-
sinden yakalamp uterusun yara dudaklarina getirilmesinde bir gii¢liikle
karsilagiimadi. Operasyondan sonra 10 IU oksitosin i.m. olarak uterus
kasina uygulanmasiyla hayvanlar komplikasyonsuz olarak yavru zar-
larint da attilar. Gii¢lii bir tocolytic etkisi oldugu saptanan ilacin kul-
lamilmast sirasinda anne ve yavru saghgn etkileyecek herhangi bir
yan etki gorilmeniigtir,

Giris

Gebe hayvanlarda ve o6zellikle gebeligin ileri safhalarinda ilag
kullamiminda ve elle miidahalelerde yavruya zarar vermekten Ozel-
likle kaginilmalidir. ileri gebe bu hayvanlarda prolapsus uteri, torsiyo
uteri ve giig dogum gibi elle miidahaleyi gerektiren durumlarda uterus
icindeki yavruya zarar vermemek igin uygun bir ortam saglanmasi
geregi agiktir. Gergin ve herhangi bir girisime olanak vermeyen uter-
usta selektif bir gevsckligin saglanmasina tokolitik etki denir.

Adrenalin (16), Etil alkol, magnesium sulfat, progestcron, pros-
taglandin inhibitorleri, calcium antogonistleri ve B2-simpatomi-
metik’lerin tokolitik ctkileri vardir. Bunlar arasinda 8,-simpatiko-
mimetikler yan etkisi en az olan en etkili tokolitiklerdir (14, 21, 25,
27). Tirkiye’de Beseri hekimlikte kullanilan B,-mimetik Ritodrin
HCI (Prepar’)in de gecbe ve gebe olmayan insan uterusu lizerinde
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gii¢lii bir inhibisyon ozelligi vardir. Oral, i.m. ve iv. yoldan etkilidir
(15, 18, 19, 23).

B2~ sympathomimetic’lerin bashca kullamm alanlart sunlardir;

1- Ergotin, Lentin, Rompun, Trijodid ¢ozeltisi, Fosforikasit
esteri, Arekolin, Chantharidin, Chinin, Eserin, Hexachloretan ve
Pilocarpin bilesiklcrinin abort’a neden olduklart hakkinda bir¢cok
yazi yazilmstir. Bunlardan &zellikle veteriner pratikte Rompun ve
Lentin’nin neden oldugu uterus kontraksiyonlarini takiben abort-
larla sikga karsilasilmaktadir (17).

2— Ozellikle operasyon sezeryan ve sirurjikal girisimlerde sedatif
veya hafif narkoz amaciyla kullanilan Rompun, gebeligin son 2.
ya da 3. haftasinda kuvvetli uterus kontraskiyonuna neden olur ve
abort sekillenebilir (1, 2, 24, 26). Bu amagla kullanilan Isoxsup-
rinlaktat (20), clenbuterol (NAB-365, Planipart) (16) ve ritodrin
HCl (Prepar) (19, 28) gibi 8-2 sympathomimetic’ler uterusta bir
gevsemeye neden olur. Uterusun motilitesini ortadan kaldiracak ve
bu tiir obstetrikal opcrasyonlarda uterusa rahat miidahale edebilecek
uterus relaxasyonuna gereksinim vardir (8).

3- Dogumun gecikmesinde dec kolaylik saglayacak uterus re-
laksasyonuna gereksinim vardir. Bu amagla tocolytic etkiden yarar-
lamilabilir (4, S, 6, 15, 18, 23, 29). Dogumu geciktirilen bu hayvan-
larin dogumlar oxytocin’le tekrar baslatilir. Cesitli arastirmalar ute-
rus relaksanlarin ayni zamanda dogumun synchronisation’unda
da rahathikla kullanilabilecegini gostermektedir (3). Nitekim yapilan
calismalarda corticosteroidler ile dogumu uyarilan ineklerin toco-
lytic etkili B-mimetic clenbuterol ile dogumu 2,7 ila 11,8 saat dur-
durmanin mimkin oldugu goérulmistir. Boylece tekrarlanan uy-
gulamalarla dogumu 19 saat ve daha fazla uzatmak yani yonlendir-
mek mimkan olmustur. Diger bir ¢alismada Flumethason/ Dexa-
methason’la dogumu uyarnlmis ineklere dogumdan Once tocolytic
bir preparat olan Planipart uygulanmis ve bunda da dogum 8 saat
geciktirilirmistir (4). Benzer ¢alisma klinigimizde koyunlarda denen-
mis ve gece dogumlarmin onlenerek dogum synchronize edilmistir
(9). Dogumu synchronize edilen hayvanlarda venteriner hekimlik ve
iscilik hizmetlerinden daha verimli sonuglar alinmistir (3, 4, 5, 6,
15, 18, 23, 29).
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4- Sirurjikal ve non-sirurjikal embryo transferinde alici hay-
vana tocolyticlerin verilmesi ile gebelik oranlart artirlabilir (11).
Aliciya embryo transferinde yararhdir (13).

5- Prolapsus uterinin yerlestiriimesine yardim etmede (2, 24).

6- Tokolitikler ozellikle fototomi gibi rahat manuplasyonun
zorunlu oldugu girisimlerde elzemdir (I, 2, 26).

7- Hayvanlarin bir yerden diger bir yere nakli sirasinda stres
isinde olmalar nedeni ile abdominal kontraksiyonlarinin erken bas-
lamasi ve bunu durdurmak igin epidural anestezi kuilanilabilmektedir.
Ancak epidural anestezinin kisa siirmesi nedeniyle hayvanin stresini
sonlandirmak amaci ile bir veya bir ka¢ kez Rompunu (Xylazin HCI)
uygulamak gerekmektedir (1).

8- Uterus relaksanlar tortio uteri olgularinda urerusta sikisip
kalan yavrunun intrauterin asfeksisini totkolitik etki olusturarak
bir derecede Onlemek amaci ile kullamlabilir (6).

9- Giig¢ dogumlarda da yavruda hypoksi sekillenebilir. Hatta
yavrunun gelis ve pozisyonundaki bir nedenden dolayr geciken do-
gumlarda bu ¢ok daha belirgindir. Bu arada hem doguma rahat mi-
dahale etmek hem de yavruda bir rahatlama saglamak amacr ile to-
colytic etkinin yararli olabilecegi siphesizdir (17, 24, 26).

Beseri sahada kadin dogum uzmanlari, anne igin en 6nemli soru-
nun ve yeni dogan bebek i¢in en biiyiik tehlikenin prematiire dogum
oldugu konusunda birlesmektedirler. Bir aylik bebeklerdeki &lim
vakalarimin 2/ 3’den ¢ogunun ve bebeklerdeki morbiditenin bilyiik
bolimiiniin erken dogan bebeklerde goriildiigii bildirilmistir (7).
Bu nedenle beseri sahada yapilan ¢alismalar sonunda Ritodrin HCI’iin
uterus kasilmalarimi basarili bir sekilde inhibe ettigi bildirilmistir
(10, 28).

,—sympathomimetic etkisi olan bir ilag veteriner kullanima
Tirkiye’de sunulmamistir. Buna karsin beseri sahada giivenle kul-
larulan Pre-par adli 8,-mimetic etkili preparat klinigimizde doktora
tezinde koyunlar lizerinde dogumu geciktirmek amaciyla basart
ile kullanilmistir (9). Biz de sezeryan opcrasyonlarinda uterusa ya-
pilacak girisimleri kolaylastirmak (12) ve Rompun’un yan etkilerin-
den (uterus kontraksiyonlar, abort) korunmak amaci ile klinigi-
mizde, ¢esitli hayvan tiirlerinde, bu tiir obstetrikal uygulamalara
baslamadan Once bir tokolitik preparat olan Pre-par’t kullanmayi
uygun gordik.
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Materyal ve Metot

Calismada toplam 9 inek, 1 diive, 2 koyun ve 5 kegi kullanilmugtir.

Gili¢ dogum nedeni ile klinigimize getirilen toplam 9 inekten
birinde, yapilan inceleme sonu ankilozlu yavru saptandi. 3 inekte
ise prolapsus vagina vardi. Bu li¢ inekten ikisinin dogumlar1 aym
zamanda erken baslatilmisti. Yavrunun biyik olmasi ve dolayisiyla
tam olarak dogum yolu genislemediginden, yavruyu kurtarmak
amaciyla, diger 4 inekte ise glic dogum nedeni ile operasyon sezeryan
endike gorildii. Son 4 inekten ikisine 0,5 ila 1 cc Rompun i.v. uygu-
landi. Diger bir incfe meme amputasyonu yapildi. Meme amputas-
yonu uygulanan inekte ileri gebelik saptanmisti. Yatirma islemini
kolaylastirmak amaci ile bu hayvana 0,2 mg/kg Rompun i.v. uy-
gulandi.

Diivede ise yavrunun anormal presentasyonundan dolay1 giig
dogum sekillenmis ve operasyon sezeryan yapildi.

Ankilozlu hari¢ hepsinde pedal refleks, elle ¢ekmede yavrunun
reaksiyonu, emme refleksi gibi, yasama belirtileri saptandi.

Iki koyunda da gii¢ dogum vardi. Bunlardan birisinin yavrusu
Oli idi. Bunlara 2,5 cc Pre-par i.m. uyguland..

Toplam 5 keciden birinde hayvandaki huzursuzlugu yatistirmak
amaci ile 0,3 cc Rompun i.m. verildi.

Her ml de, Eritro-p-hidroksi-alfa (1-.(p-hidroksifenetil) aminol
etil) benzil alkol hidrokloriir ... .. 10 mg, 5 mlx 1 amp, 50 mg/5
ml) seklinde bulunan Ritodrin HCl (Pre-par) Operasyon yapilacak
hayvanlara bolgenin killar1 kesilmeden, rompun enjeksiyonundan
ve hayvani yatirmadan 6nce i.m. olarak verildi.

Ineklere ve diiveye 5 cc, koyun ve kegilere ise 2,5 cc Pre-par (9)
tek doz uygulandt.

Bulgular

Ritodrin HCI uyguladigimiz 9 inek, 1 diive, 2 koyun ve 5 kegide
ilacin giicli etkisini gordiik. Bu hayvanlarin hepsinde de Pre-par
uterus’ta tam bir gevseme saglayip operasyon igin gilivenilir bir ra-
hathk sagladi. Tlacin uygulanmasindan sonra higbir hayvanda komp-
likasyonla kargilasmadik.
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Meme amputasyonu yapilan ileri gebe inefe rompun enjeksi-
yonundan sonra, yatirma islemi uygulanmasina ragmen uterus kont-
raksiyonlar1 gériilmemistir. Tnekte bir abort gdzlenmedigi gibi ken-
diliginden de 4 giin sonra canl bir yavru dogurmustur.

Rompun kullanilan hayvanlarda Pre-par kullamildiktan sonra
higbir sekilde uterus kontraksiyonu gozlenmemistir. Operasyon On-
cesi muayenelerde ankilozlu hari¢ yavrularin biitiin hepsinde sag
olduklarini gosteren pedal refleks, elle gekmede vavrunun reaksiyonu
ve emme refleksi gibi yasam belirtileri saptandi. Bu hayvanlarda
uterus operasyon yarasinin disina kadar rahatga alinmis ve lizerinde
maniplasyona izin vermistir. Dogum sirasinda kontraktil olan ute-
rus’un ¢ok gevsedigi ve tonositesinin hi¢ kalmadigr goriildi. Yavrunun
bir ckstremitesinin yara dudaklarina getirilmesinde bir giigliikle
karsilasilmadi. Ankilozlu (ve torticollis) yavrusu olan inekte yavru-
nun ekstremitelerinin yara dudaklarina getirilmesinde karsilasilan
giicliikte, bas kismi yara dudaklarina getirilmesiyle uterusa midahale
kolayca saglandi. Operasyondan sonra uterusa dikis atilma sirasinda
ise, yine tocolysis igin yeterli siire biitiin olgularda ger¢eklesmistir.

Operasyon uygulanan hayvanlara operasyondan sonra uterus
kontraksiyonlarini baglatmak amaciyla oxytocin 10 U.1. uterus kasina
enjekte edildi. Tiim hayvanlar yavru zarlarimt komplikasyonsuz
kendiliginden attilar.

Koyunlarda da benzer sonuglar elde edilmistir.

2 cc Pre-par uygulanan kegilerden birinde operasyonun sonuna
dogru uterus’ta bir kontraksiyon olustugu gozlendi. Ancak diger
kegilerde tocolysis iyi idi. Bir komplikasyonla karsilagilmadi. Toplam
5 kecinin iki tanesinden ikiz canli yavru alindi.

Tartisma

Beseri hekimliktc premature dogumlart engellemek amaci ile
kullanilan Pre-par Tiirkiye’de heniiz veteriner hekimlik sahasinda
kullanima sunulmamistir. flacin sadece inek, koyun ve kegi gibi hay-
vanlarin operasyon sezaryen gibi olgularda tocolytic etkisinden dolay:
degil, birgok sahada da, ornegin ileri gebe hayvanlarin herhangi bir
operasyon girisimi i¢in yatirilmalari esnasinda veya uterus kontrak-
siyonlarimi artiran bir ilaci inhibe etmek amac ile de kullaniiabilecegi

de belirlenmistir (9, 17).
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Ozellikle operasyon sezaryenin ineklerde ayakta yapiimasi esna-
sinda uygulanan st epidural anestezi hayvanin zaman zaman ope-
rasyon bdlgesinin dezenfeksiyonunu bozacak ve operasyonu giic-
lestirecek bigimde yan yatmasina neden oldugundan, tokolitik etkili
ilaglarin kullanilmasiyla bu sakincanin da ortadan kalktigr goézlen-
mistir (1).

Ayrica hayvanda bir torsiyo ya da gii¢ dogumdan otiirii stirekli
uterus kasilmasi nedeni ile yavruda bir asfeksi soz konusu ise ona
bir rahatlik saghyabilecegi pek ¢ok arastirict tarafindan ifade edil-
mistir (2, 12, 24, 26).

Iri yavrularda da ilacin uterustaki tokolitik ctkisinin ¢ok ideal
olacagi agiktir. Herhangi bir presantasyon ve pozisyon bozuklugunda
rahat midahale olacagi bir¢ok yazar tarafindan belirtilmistir (17,
24, 26).

Ahlers ve Andresen (1) tokolitik preparatlar kullamilmadan se-
zaryen yapilan incklerde tuterusun cnsizyon hattinin disina ¢ikartma
islemlerinin % 60’inda basarii oldugunu ancak tokolitik preparat-
larin kullanilmasi halinde bu basarinin %, 90 ¢iktigini bildirmislerdir.
Calismalarimizda ankilozlu ve torsikollisli yavrusu olan inekte ya-
pilan sezeryan operasyonunda anormal yavru nedeniyle duyulan
giiclik disinda, diger hayvanlarda yapilan operasyonlarda da Pre-
par’in etkisi ile uterus’un ensizyon hattina ¢ekilmesinde bir problemle
karsilasilmadi.

Pre-par abort’a neden olabilecek bir ilacin bu etkisini gidermek
amact ile basan ile kullamilabilir. ileri gebe inekte bir abortla karsi-
lagildiginda bunu bertaraf edecegi B,-sympatomimetiklerin genel
iliskisi igerisinde degerlendirilmelidir ().

Arbeiter ve Thurner (6) yaptiklari ¢alismada tokolitik preparat
kullanilan hayvanlarda yan etkilerin goriilmedigini bildirmislerdir.
Caligmamizda da pre-par kullandigimiz hayvanlarda bir kompli-
kasyonla kargilasilmamigtir. Sezaryen operasyonu yapimayan ve
ileri gebe olan yatirip meme bagt amputasyonu uyguladigimiz inekte
rompun kullanmamiza ragmen bir komplikasyonun goriilmeyisi
bunu dogrulamaktadir. Bu inek klinigimizde 4 giin sonra canh bir
yavruda dogurmustur. lIleri gebe olan bu hayvanda ge¢ dogum
sekillenmemistir. ilacin etkisinin 24 saatten fazla olmamasi (4) hay-
vanin 1 hafta sonra canli bir yavru dogurmasi yan etkisinin olusma-
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diginin gostergeleridir inancindayiz. Biitliin B8,-mimetrik’lerin uterus
kaslarimin gevsemesine neden olarak sancilari 6nledigi (tokolysis)
ve boylece sancilarin crken baslamasini ve erken dogumu ortadan
kaldirdig: bildirilmektedir (22).

Yapilan bu ¢alismada Pre-par’in hayvanlar Gzerinde bir yan etkisi
olmaksizin, gebe hayvanlarda uterus’a yapilacak girisimlerc basla-
madan Once ve yine gebe hayvanlarda uterusta kontraksiyon yaratan
ilaglarin uygulanmasindan once, giivenilir bir sekilde kullanilabile-
cegini gozledik. Sczeryan opcrasyonlarinda kullanilan pre-par yaninda,
operasyon sonrasinda kontraksiyonlar: baslatmak amaciyla, uterusun
abdominal bolgeye tekrar yerlestirilmesinden 6nce 10 I.U. oxytocin’in
uterus kasina verilmesi hem bir atoniyi hem de Retentio Secundi-
narum’u Onleyecektir. Ancak bu ilacin hayvanlar lizerinde kullanila-
bilmesi igin daha dctayli ¢alismalarin yapilmasi faydal: olacagi inan-
cindayiz.
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