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Siit ineklerinde oksitosin infiizyonlarimin plazma askorbik asit
diizeyleri iizerine etkileri
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Ozet: Bu cahgmada siit incklerine uygulanan oksitosinin, plazma askorbik asidi diizeyine etkisi aragunlmistir. Her biri 4
hayvandan olusan 3 deneme grubu. yine 4 hayvandan olusan bir kontrol grubu kullamldi. Birinci deneme grubuna 1.8 mUrkg/dak.
ikinei gruba 3.6 mU/Kg/dak. liglincii gruba 5.4 mU/kg/dak oksitosin 0.5 1t serum fizyolojik i¢inde ve aym sckilde v. Jugulanis'e
uyeulandi. Kontrol grubuna sadece scrum fizyolojik aym scklinde verildi. Oksitosin perfiizyonundan 6nce ve uygulama devam
cderken 12, ve 24. dakikalarda ve uygulama bittikten sonra 36. ve 48. dakikalarda katcterle EDTA™ I tiiplere alman kan
numunelerinden clde edilen plazma -20°C'de saklandi. Asit fosfotungstat metodu kullamlarak plazma askorbik asit diizeyler
saptandi. Gruplar arasinda ortalama askorbik asit diizeyleri arasindaki farkhliklar varyans analizi ile p<0.05 seviyesinde dnemsiz
bulundu. Oksitosin uygulamalarinin plazma askorbik asit diizeyi tizerine olumsuz bir etkisi olmadig gozlendi.

Anahtar kelimeler: Askorbik asit, oksitosin, siitgii tnek

Effects of oxytocin infusions on plasma ascorbic acid levels in dairy cows

Summary: This study was undertaken to determine the possible effects of oxytocin infusions on plusma ascorbic acid levels
in dairy cows. The cows were divided into three treatment groups and one control group each containing four animals. Oxytocin was
infused with 0.5 1 isotonic NaCl via v. jugularis for 30 min in group I, group Il and group Il as 1.8 mUr/kg/min. 3.6 mU/kg/min. 5.4
mU/kg/min. respectively. Control group was infused by isotonic NaCl at the same rate. All cows were fitted with jugular cathclers
and blood samples were collected just before the oxytocin treatment (time (1), 12t 24t 36M and 48" minutes of the tcatment into
tubes containing EDTA. Plasma was harvested and storcd at - 20°C. For analysis of ascorbic acid levels the acid phosphotungstate
method were uscd. Plasma ascorbic acid concentrations was found to be in normal limits in all groups. The levels of the vitamin
amongst the groups were not significantly different. Based on these results. it was concluded that ascorbic acid levels were not
significantly influenced by oxytocin.

Kcy words: Ascorbic acid, dairy cow, oxytocin

Girig

Dogumun kolaylastirilmas, siitin memelerden in-
dirilmesi i¢in oksitosin hormonunun ne kadar gerekli ol-
dugu eskiden beri bilinmektedir. Yine bunun gibi, ok-
sitosinin mastitisin sagaluminda (11,13,16,24,25), luteal
kistlerin tedavisinde (27), yavru zarlarimin atulmasim sag-
lamak (38) amaciyla kullamldigina dair pek ¢ok aragtirma
mevcuttur ve halen de bu konular tizerinde galisilmakta-
dir.

Biitiin bu bilgilerin yanisira, oksitosinin tubuler geri
cmilimi etkilemesinden dolay diiiretik ve natritiretik ct-
kilerinden (5,19,23,35). vaskiiler ve metabolik etkilerin-
den ve dstrus dongiisii iizerine etkilerinden bahsedilmigtir
(17.27). Laktasyon doncmindeki hayvanlarda emzirmcye
ve susuzluga cevap olarak oksitosin serbest birakilmasin-
da ve plazma oksitosin konsantrasyonunda artig olmasi
(24,35), bu hormonun osmorcgiilator ctkisine dikkati ¢ek-
mektedir. Ozellikle hiicresel dehidratasyon, osmoresep-
torleri uyarmakta ve oksitosin birakilimi da osmoresep-
torler tarafindan kontrol edilmektedir. Plazmada oksitosin
konsantrasyonlar, NaCl ve mannitolle olusturulan plaz-

ma osmolaritesi ile pozitif korrelasyon gistermisgtir (39).
Kronik hiponatremi ise hipofiz arjinin-vazopressin (AVP)
ve oksitosin sekresyonunu inhibe ctmektedir (10). Int-
raperitoneal olarak hipertonik NaCl enjeksiyonu ile plaz.
ma oksitosin, AVP ve kortikosteron diizeylerinin arttigy
gozlenmig, merkezi  kortikoitropin releasing  hormon
(CRH) sisteminin kortikosteron ve norohipofizeal hor-
mon sckresyonunun diizenlenmesine katuldigr sonucuna
vanimsur (30). Ote yandan, plazma osmolaritesinin diis-
mesine karsilik olarak askorbik asidin ekstrasellliler si-
vidaki konsantrasyonunun da artugt ve bunun gibi ast-
rositlerin askorbik asit konsantrasyonlarimin’da hipotonik
ortam igerisinde %50 azaldig1 gozlemlenmistir (36.46).

Yanik olaylarinda yine yiiksek dozda askorbik asit en-

jeksiyonlan ile su ihtiyaci azalulmig, ddemler giderilmiy

ve solunum bozukluklan ortadan kaldirilabilmistir (49).
Oksitosinin osmotik uyarilara oldugu kadar diger stres
olugturan ctkenlere kargt da reaksiyon veren tipik bir stres
hormonu olabilecegi bildirilmigtir (21). Nitekim. oksitosi-
nin stresli durumlarda diizeyinin arttifi, ratlarda stresle
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uyanlmig kortikosteron birakilinum baskiladig1, hem ¢n-
dokrin sistemler ve hem de davrang sistemleri izerinc
scntral anksiyolitik etki gostermesi dolayisiyla strese
karst gelisen davramgsal ve fizyolojik cevaplan de-
gistirdigi yoniinde oksitosinin stresle baglantih bir hor-
mon da olabilecegi olasih@ artiran ¢aligmalara da rast-
lanmustir (30.51).

Son yillarda oksitosinin, etkisi alunda sagim si-
rasinda memelerden siitiin inmesini kolaylagtinrken, siit
verimi tizerine etkisi olup olmadid lizerine ve memelerde
siit kahnusimin kalmamasina yonelik oldukga ¢ok ¢a-
hgmaya rastlannustir (2,3,6,7,31). En diigiik askorbik asit
diizeyi gerilemis corpus Iutcumda 6lgiilmiigtiir. Askorbik
asit, oksitosin ve progesteronun lutcal konsantrasyonlar
corpus luteumun gelismesi ve gerilemesi ile uygun bir
seyir gostermiglerdir (37). Askorbik asidin, bovin gra-
nulosa hiicrelerinden oksitosin birakilinunt uyardig bil-
dirilmistir (20). Adrenalin ve noradrenalinin varh@inda
follikiiler teka hiicrelerinden oksitosin birakihminin ol-
dukga iyilestirildigi, askorbik asidin yiksek konsantras-
yonlarda oksitosin birakilmasim uyardigi da belirlenmis-
tir (32). Bu calismaya gore, katckolaminler ovaryal ok-
sitosin sekresyonuna kangmakta ve askorbik asit de ok-
sitosin sentezine kangmak surctiyle veya katekolamin ile
etkileserck  oksitosin - sekresyonunu  diizenlemektedir.
Yine Luck ve Munker (33Yin bagka bir ¢caligmasinda bo-
vin granulosa hiicreleri besi yerine askorbik asit ve ad-
renalin ilavesi ile oksitosin sentezinin artirlabildigi ve as-
korbik asit ile adrenalinin bu etkilerinde yiiksck derecede
sinerjik olduklan bildirilmistir.

Baska bir cahgmada, bovin granulosa hiicreleri or-
taminda askorbik asitin bulunmasi halinde bu hiicrelerden
hormon birakilmasinin ve katckolaminlere cevabin da art-
ugr gozlenmistir (34). Aynca, prostaglandin F2o'nin an-
tioksidan yoklugunda korpus lutcum igerisinde oksidatif
hasara neden oldugu, prostaglandin F2ou uygulannug lu-
tcal dokuda progesteron diizeyinin degismedigi, ancak as-
korhat diizeyinin digtiigi saptannugtir (41).

C vitamini alan annelerin plazma ve siit askorbik
asit konsantrasyonlartnin artis gosterdigi bildirilmektedir
(44). Askorbat ilaveli yemle beslenen buzagilarda klinik
ishal goriillme oram beslenmeyenlere gore oldukga disiik,
plazma [gG konsantrasyonlari da oldukga yiiksek bu-
lunmustur (8). Seifi ve ark.(45)'nin aragirmasina gore bu-
zagitarm ishalden korunabilmesi igin askorbik asidin siit-
lerde yeterli miktarda olmast gerckmektedir.

Oksitosin infiizyonlan ile kopeklerde plazma glu-
kagon ve insulin diizeyleri arunlmigtir. Oksitosine olan
bu cevap da glukoz iiretiminin artigt ve yliksek diizeyler-
de glukozun hiicre icerisine alinmasi ile birlikle sey-
retmistir (1). Yine aym ¢aligmada, insulin enjeksiyonlan
da oksitosinin artmus sckresyonu ve siddetli glisemi ile
sonuclanmigtir. Diyabetik farclerde vitamin C ve E uy-
culamalan. glukoz ile uyanlan insulin sckresyonunu ve

kan glukoz diizeyini digtirmesine ragmen saglikh olan-
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larda boyle bir etkisi gozlenmemistir (22). Oksitosin in-
fuzyonu yapilan koyunlarda oksitosinin, hem fotal do-
nemde hem de yeni dogan kuzularda glukagon ve insulin
sekresyonu iizerine  modulator etkili olabilecegi bil-
dirilmigtir (14).

Bu caligma, olduk¢a genis ctki spektrumuna sahip
olan oksitosin hormonu ile yine aym sekilde gok fonk-
siyonlu bir antioksidan olan askorbik asidin yukarida sozt
edilen etkilesimlerinden dolayr. oksitosin uygulamalan-
nin plazma askorbik asit diizeyi tizerine etkisini arag-
urmak amaciyla planlannusur.

Materyal ve Metot

Bu aragirma 3 yash. gebe olmayan 16 Holstein
incgi tizerinde yiiriitildi. Oksitosin aplikasyonundan 4
saat once hayvanlarin yem ve su alimi kesildi. Her grupta
4 hayvan bulunacak sekilde gruplandiniima yapildi. Kont-
rol grubuna 30 dakika siireyle fizyolojik serum infiize edi-
lirken, ilk deneme grubuna 1.8 mU/kg/dak. ikinci deneme
grubuna 3.6 mU/kg/dak, iigiincii deneme grubuna da 5.4
mU/kg/dak olmak iizere 0.5 1 fizyolojik serum igerisinde
oksitosin, 30 dakika siire ilc vena jugularis'c infiize edildi.
Hormon uygulamasindan dnce ve inflizyonun 12.. 24, 36.
ve 48. dakikalarinda vena jugularisten ahnan kan Or-
neklerinde, plazma askorbik asit degerleri asit fos-
fotungstat metodu (29) ile spekirofolometre (Schimadzu
UV 150)'de belirlenmistir.

Gruplara ait istatistiksel hesaplamalar ve gruplarm
ortalama degerleri arasindaki farkhligin Gnemliligi igin
tekrarh olgtimlerde varyans analizi yontenmi kullanilmigtr
(48). Istatistiksel analizler SPSS 6.0 (Inc.. Chicago, I1.
USA) progranunda yapnusur.

Bulgular

Bu calismada. 30 dakika siireyle fizyolojik serum in
fiize cdilen kontrol grubu (n=4). fizyolojik scrum ige
risinde oksitosin uygulanan birinci deneme grubu (1.8
mU)/kg/dak, n=4), ikinci deneme grubu (3.6 mU/kg/dak,
n=4 ) il¢ ii¢iincii deneme grubuna ( 5.4 mU/kg/dak, n=4)
ait, hormon uygulamasindan énce ve infiizyonun 12.. 24..
36. ve 48. dakikalanndaki plazma askorbik asit diizeyle-
rine iliskin bulgular Tablo I ve $ekil 1" de gosterilmistir.

Tekrarh Slglimlerde varyans analizi sonuglarina gore
yaplan dcgerlendirmede, gruplar arasinda plazma as-
korbik asidi diizeylerindeki dedisik  do-
nemlerinde istatistiksel olarak onemli bir farklihk be-

denemenin

lirlencmemigtir. Aym zamanda her bir grubun baglangic,
12.. 24.. 36. ve 48. dakika plazma askorbik asidi diizey-
leri arasinda da istatistiksel bir farklihik gdzlenmemistir.

Tartisma ve Sonug¢
Ratlarda yapilan bir arasurmada oksilosin  per-
fiizyonlanina cevap olarak ACTH'min serbest birakildig
gozlenmigtir (50). Bu ise organizmada stres reaksiyon-
larimi baglatan bir basamakur (42). Fotal ve maternal stres
siitiin inmesini de geciktirdiinden bu durumda, askorbik
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Tablo 1. Kontrol grubu (Iml/dakika izotonik NaCl, n=4), 1. dencme grubunda (1.8 mU/kg/dak oksitosin. n=4), I1. deneme grubunda
(3.6 mU/kg/dak oksitosin, n=4) ve 1. deneme grubunda (5.4 mUrkg/dak oksitosin, n=4) plazma askorbik asit diizeyleri (mg /ml).
Table 1. Plasma ascorbic acid levels (mg/ml) in the control group (1ml/min isotonic NaCl, n=4), group I (1.8 mU/kg/min oxytocin.
n=4). group II ( 3.6 mU/kg/min oxytocin, n=4 ) and group I (5.4 mU/kg/min oxytocin, n=4).

Kontrol 1.8-mU/kg/dak 3.6 mU/kg/dak 5.4 mUi/kg/dak
Oksitosin Oksitosin Oksitosin
Donemler n X Sx X Sx X Sx X Sx
Baglangig 4 5.63 0,782 4,65 - 0,536 4.20) 0,410 6.25 0.932
12, dakika 4 6.10 0,878 5,23 0,566 4.33 0.527 4.90 0.877
24, dakika 4 5.73 0,760 4,68 0.709 " 3.85 0,480 5.50 0.851
36. dakika 4 5,38 . 0,576 4,05 0,699 4.35 1.091 6,55 0.750
48. dakika 4 5,58 0,397 4.80) (.784 475 0.777 6.43 0,663
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Sckil 1. Kontrol ve denemc gruplarinda baglangig, 12.. 24.. 36. ve 48. dakika plazma askorbik usmidi

diizeyleri (pg/ml).

Figurc 1. Plasma ascorbic acid levels at 121, 24™, 36% and 48" minutes in treatment groups (Hg/ml).

asit seviyesinin diigmesi arzulanmayan bir durumdur.
Ciinkii, askorbik asit normalde adrenal bezlerde yiiksek
konsantrasyonlarda bulunmasina ragmen, ACTH ve stres
etkisi ile ¢abucak diizeyi diigmekte ve kandaki-miktan da
artmaktadir (44). Askorbik asit kana verilerck, 1mmun
sistemi  kortikosteroidlerin  baskisindan kurtarip strese
adaptasyonu saglamaktadir (42).

Askorbik asidin glukozdan sentez edildigi  bi-
linmektedir (4). Diger taraftan glukoz metabolizmasin-
daki degisikliklerin  oksitosin  metabolizmasindan  et-
kilendigini bildiren ¢aligmalann (1.4) 15131 alunda as-
korbik asit metabolizmasinin da oksitosin diizeylerinden
ctkilenmesi beklenir. Oksitosin, askorbik asit sentezini ar-
uricr olabilecedi gibi. hiicre i¢ine alinmasi siirecinde glu-
koz ile yansacagindan olumsuz yonde de etkileyebilir.
Yiiksek dozda askorbik asit alimlan ile idrarla ¢ok fazla
¢lukoz ¢tkarildign rapor edilmistir (15). Aym gekilde, gra-

nulosa hiicreleri tarafindan askorbat alinn glukoz ta
rafindan onlenmektedir. Endokrin kontrollerle diizenlenen
askorbik asit transportu, follikiil igerisinde antioksidan
miktarimin  devam  cttirilmesi  i¢in - onemli---bir- me-
kanizmadir (26). O halde. bovinc granuloza hiicrelerinde
oksitosin sentezlenmesi ve birakilimi igin de follikiil ige-
risinde askorbik asidin antioksidan ctkisine ihtiyag vardir.
Askorbik asidin hiicre igerisine alinmas: insulin ta-
rafindan destcklenmekte ve hiperglisemi tle engelicnmek-
tedir (9).

Seifi ve ark. (45) buzagilarin ishalden korunabilmesi
i¢in askorbik asidin siitlerde yeterli miktarda olmasi ge-
rektigini, plazma askorbik asidi diizeyim olumsuz yonde
ctkileyen etmenlerin korunmayr engelledigini vurgula-
maktadir. Askorbatla beslenen buzagilarda klinik ishal
oran1 beslenmeyenlere gore oldukga diisiik. plazma [¢G
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konsantrasyonlart da oldukga yiiksek bulunmustur. Ko-
lostrum, askorbik asit igin dnemli bir kaynaktir (8).

Annenin yiiksek diizeylerde aldifs C vitamini, as-
korbik asidin plazma ve siitteki konsantrasyonunu da et-
kiledigine gore (40,43), yavrunun siitten saflayaca@ vi-
tamin miktar1 yeterli oranda korunmalidir. Ciinkd,
insanlarda gebeligin son 1/3'ine kadar antioksidan kom-
ponender plasentadan gegemediginden crken doganlarda
antioksidan koruma kapasitesi gok diigitk olmaktadir (15).

Plazma askorbik asit konsantrasyonlarini Itze (17)
10.52Hg/ml. Kovalcik (28) 4,58-11,36Hg/ml, Smirnow
(47) 4.9-9.4 ve Dworak (12) 3.0-29,1 pg/ml olarak bil-
dirmiglerdir. Bu g¢aligmada da kontrol grubunda ve de-
neme gruplannda belirlenmig olan askorbik asit kon-
santrasyonlar1, yazarlanin bildirdikleri degerler arasinda
kalmaktadir. Ancak, Sekil 1'de dikkati ¢ektigi gibi plaz-
ma askorbik asit diizeyleri zamanla, kontrol grubunda ve
oksitosinin ilk iki dozunda 12. dakikada azalip, 24. da-
kikadan 48. dakikaya kadar tekrar artarken, kismen bir-
birine paralel seyir gistermis, oksitosinin 5,4 mU'lik do-
zuna cevap olarak ise plazma askorbik asit diizeyindeki
degisimler tersine bir seyir izlemistir. Her nc kadar bu
grupta da askorbik asit diizeyi normal sirlar igerisinde
kalsa da 5.4 mUlik oksitosin dozunda, plazma askorbik
asit diizeyinde bu sekilde farkh bir degisim yine bir et-
kilesimin olabilecegi sorusunu akla getirmektedir.

Elde edilen bulgulardan yola gikilarak oksitosin in-
fiizyonlarimin uygulanan hi¢bir dozunda, plazma askorbik
asit diizeyini negatif ctkilemedigi sonucuna varilabildigi
gibi. literatiirlere bildirildigi tzerc askorbik asidin s181r
lutcal hiicrelerinden oksitosin serbest birakilinuni  ar-
urdh@ ve oksitosinin de stresli durumlarda kortikosteroid-
leri baskiladigi diisiiniildiigiinde, oksitosin ile askorbik
asidin birbirleriyle sinerjik etkili ya da birbirlerinin ct-
kisini artinic1 olabilecedi sonucunu ¢ikarmak da mim-
kiindiir. Literatiirde, askorbik asit ile oksitosin ctkilegimi-
nin direkt olarak ele alindiga bir ¢aligmaya rastlanmadif
icin bulgularin kargilagunilmast imkani bulunmamaktadr.
Bundan dolay1, daha kesin sonuglann orlaya ¢ikarilabil-
mesi i¢in, osmorcgiilasyon, corpus Iuteum fonksiyonlarn-
mn regiilasyonu ile stres ve diabet gibi, 6zellikle ok-
sitosin ve askorbik asidin birlikte amldigi fizyolojik ve
patolojik siireglerde bu iki maddenin etkilegimlerinin in-
celendigi ¢aligmalara ihtiyag vardir.
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