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Bromokriptin ve GnRH'nin laktasyondaki ratlarda serum prolaktin
ve LH konsantrasyonlan iizerine etkisi

Mustafa KAYMAZ

Ankara Universitesi. Veteriner Fakiiltesi. Dogum ve Jinekologi Anabitim Dali. Ankara

Ozet: Sunulan galiymanin amact. laktasyon siirecindeki ratlarda GnRH ve bromokriptin uygulamalariin serum LH ve PRL
duzeylerine etkisini aragtirmaktir. Caligmada materyal olarak postpartum 6-11. giinler arasinda bulunan 28 Sprague-Dawley ki rat
(n=28) kullamldi. Ratlar her grupta 7 anne bulunan (n=7) 4 gruba ayrildi. Grup [ (n=7) kontrol grubu olaruk aynld: ve intravensy,
yolla serum fizyolojik uygulandi. Grup II'de bulunan ratlara (n=7), 25 ng GnRH, Grup IlII'c (n=7) 500 pg bromokriptin ve Grup IV'e
{n=7) aym dozlarda GnRH + bromokriptin intravensz yolla uygulandi. Yavrularindan 6 saat siire ile ayn tutulan annelerin A. carolis
communis'lerine kaniil yerlestirildi ve bu yolla emzirme éncest 10). dakikada ve hemen sonrasinda kan ahndi. Tag uygulamalaring
izleyen 15, 30, 45 ve 60. dakikalarda kan ahmina devam edildi. Serum PRL ve LH 6lgiimleri EIA yéntemine core yapildi. Kontrol
grubunca emzirme csnasinda serum PRL konsantrasyonu 58.7+ 9.7 pg/l ile 63.7+13.2 ug/l arasinda degiskenlik gdsterdi. On hesinel
dakikada PRL'nin 692.3£67.1ug/l seviyesine ¢ikudr gozlendi. Serum LH konsantrasyonu isc emzirme siiresince 18.4+3.1 pe/lile
23.0+4.2 ug/l seviyeleri arasinda seyretti ve emzirmeyi izleyen donemde (15. dakika) 6.120.9 ug/'den 60. dukikuda 4.820.6 pe/l
sevivesine indi. GaRH uygulamasimin (Grup I PRI konsantrasyonu iizerindeki etkisi olduk¢a belirgin ve énemli oranda bulundu.
Scrum ).H konsantrasyonunun uygulama dncest 22.5+3.9 pg/l olan scviyesi 15.. 30. ve 435, dukikalarda artarak strastyla 33.7£2.5
ug/l. 40.1x4.3ug/l, 51.4+4.9 pe/l'ye qiku ve 60. dakikada 38.9+7.2 ug/l'ye disiiy gosterdi. Bromokriptin uygulamasi (Grup 1D
proluktin sahmimmn uygulama amnda 48.5£3.6pg/I'den 60. dakikada 13.4£4.3 pg/l'ye diisiirdii. Aym sekilde. LH sahmmimda da
diigtiy saptandr. GnRH+bromokriptin (Grup 1V) PRL konsantrasyonunu (). dakikada 52.9+7.1ug/I'den 15. dakikada 23.1+1.6 ug/l'ye
45. dakikada 13.525.2pg/V'ye diigiiriirken. serum LH konsantrasyonunda da belirgin bir artisa neden oldu. Sonug olarak. emme
stimulusu ve PRL'nin laktasyon siirccinde gonadotropin sahmmim baskiladigi. bromokriptin'in tek bagina veya GnRH ile hirlikie
kombine uygulamalan sonucunda serum PRL konsantrasyonunun azaldig. dolaysi ile bu etkinin ratlarda  galaklopoczisin

sonlandimimasimda kullantlabilecedi kamsina vanld.

Anahtar kelimeler: Dopamin, gonadotropinler, laktasyon

The effects of bromocryptine and GnRH on serum prolactin and LLH concentrations in lactating rats

Summary: The aim of the study to detect the effectiveness of exogenous GnRH and bromocryptine administration during the
nursing period on serum prolactin and lutcinizing hormone concentrations. Twenty-eight Sprague-Dawley rats being in postpartal
6-11 days werc used as matcrials. Rats were divided into 4 groups cach contained 7 mothers. Seven rats which were in control aroup
(Group 1) only have received saline solution via intravenously. 25 ng gonadorelin (Qvarelin®. D~IF) to Group I} (n=7). 500 ug
bromocryptine (Parlodel®. Sandoz) to Group I (n=7) and GnRH+bromocryptine to rats in Group IV (n=7} were applicd via
mtravenously. Mothers scparated from their pups for 6 hours and at the end of this period. the pups have been come togcther with
their mothers for them 1o suck for 10 minutes and separated again. Blood samples were collected at the beginning of nursing
(-10-min) and 10 minutes after (0-min). Immediately the sccond sample werc collected drugs were injected. Blood was withdrawn
through the cannula at 15. 30. 45 and 60 min after all the pups had separated. PRI and LH concentrations were measured by EIA
method. In control group (Group ). PRI concentration was fluctuating between 58.7% 9.7 pg/l - 63.7+13 2ug/l at -10-min  and
O-min. respecuvely. It was observed that PRI rose sharply to 692.3+£67.1pg/l at 15 min. During the nursing period 1.H concentration
was between 18.43.1pg/l - 23.6£4.2ug/). LH levels were 6.1£0.9ug/l at 15-min and remained suppression throughout the 60-nun
{4.820.6ug/). In Group H. GnRH has clearly stimulated the increase of PRL release. LH concentration was 22.5%3.9ug/l during the
nursing period. After the injection of GnRH, LH levels was elevated at 15, 30 and 45 minutes to 33.7#2. 5mg/l. 40,124 3tg/ and
Staxd4.9ug/l. respectively und slight decrease shown at 60-min o 38.9£7.2ug/l. Bromocryptine (Group 111) induced a prompt
suppression of PRL from 48.5£3.6pg/l at the injection time to 13.4 £4.3pg/l at 60-min. LH release was similarly decrease in response
(o bromocryptine. Combined bromocryptine and GnRH treatment (Group 1V) suppressed the PRL risc from 52.9£7. tpug/l at 0-min o
23.1x1.6pg/ at 15-min and 13.5£5.2pg/l at 45-min. respectively. However, LH concentration was clearly clevated in this group. As a
consequent. it has been established that prolactn and suckling stimulation inhibit gonadotrophin scerction during luctation period and
adminisiration of the bromocryptine alone or combined with GnRH may terminate the galactopoiesis in the rats. as a result of

decreased prolactin levels.
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Giris

‘Bir¢ok memelide, postpartum laktasyon doneminde
ovaryum aktivitesinin baskilanmasi, hiperprolaktinemi ve
bununla birlikte cmme uyarsinin gonadotropin  sc¢-
vivesinde meydana getirdigl  gerileme nedeniyle  ol-
maktadir (4.7.17.19.20). Deneysel olarak uyarilan hi-
perprolaktinemilerde (1.1 1,19) veya cksojen PRL
uygulamalarindan  sonra gonadotropin seviycleri bas-
kilanabilmektedir. Bunun nedeni, hipofizin GnRH'ya
kargt azalan ccvabindan kaynaklanmaktadir. Bu da,
PRL nin hipofiz gonadotroplari iizerindeki ctkisini ortaya
koymaktadir. Hiperprolaktinemik durumlarda ve lak-
tasyon sirasinda hipotalamusun diisiik miktarda GnRH
salgr]Jamasindan dolayi. hipofizde GnRH'ya kargt olugan
reseplorlerde  yetersiz cevap meydana gelecek ve LH
dalga sikhiginda bir azalma goritlecektir (5.16,19). Lak-
tasyon sirasinda  yliksek orandaki prolaktin  kon-
santrasyonu gibi baz faktdrler tuberoinfundibular do-
pamin noronlarinda arisa neden olmakta ve GnRH
regiilasyonunda  etkili  rold olan dopamin gibi no-
rotransmitterlerin - sahmnu  uyarilarak  hipotalamustan
GnRHmn salimmin baskilamaktadir (3.20,25).

Hipotalamusun tubcroinfundibular noronlarindan sa-
linan dopaminin prolaktin salhmmini inhibe edici bir fak-
or oldugu dogrulanmigtir (2,4,6,15,20).

Hiperprolaktinemik durumlarda, prolaktinin yiiksck
sevivesine bagh olarak tubuloinfundibular dopamin né-
ronlarinda artis 6z konusu olmaktadir (26). Bunun ya-
ninda. daha onceki donemlerde yapilan aragtirmalarda
(9.15.18.20) bu néronlarin prolaktin karsisinda azalan ak-
livitesi veya duyarsizligi, prolaktin ve dopamin arasinda
basit bir negatif iliskinin varh@mna bir kamt olmasa da
artan dopaminerjik aktivite yiiksck prolaktin konsantras-
~yonu s6z konusu oldugu durumlarda LH'nin supresyo-
nundan sorumlu degildir.

Fmzirme sirasinda PRL'deki siiratli yiikselme, hi-
potalamik dopaminin baskilanmasindan kaynaklanmak-
lachr. Bununla birlikte. bu olgu muhtemelen PRL sck-
resyonunda  potansiyel stimulator olan endojen opioid
peptidler ve tirotropin saliverics hormon (TRH) gibi pro-
laktin saliverici faktorlerin (PRF) salmnundaki artigtan
da kaynaklanmaktacir (8.23). Bu faktorler, ayrica go-
nadotropik hormon salimnmunin inhibitorleridirler. Pro-
laktin ve gonadotropin sckresyonu {izerindeki bu ctkiler
bir opioid reseptér antagonisti olan naloxon tarafindan
bloke edilir (13.21). Buna ilave olarak, naloxon yalmz ba-
¢ina prolaktini baskilarken, gonadotropin sekresyonunu
da artirmaktadir (12,24).

Emme stimulusu gibi bazi potansiyel uyarilarn be-
yinden opiyatlarin salinmun artirabildigi dusiiniilmiigtiir.
Bu tip artglar laktasyonda karakteristik olan yiiksek pro-
laklin ve diisiik gonadotropin scviyelerini agiklamaktadir
(10.21). Arastirmalar, disi ratlarda emzirme sirasinda en-
dojen opiyatlarin  prolaktini kontrol altinda tuttugunu
(PRL'in naloxon tarafindan baskilanmasy) ve muhtemelen

beyin opiyatlarinin emme stimulusu yolu ile artgin or-
taya koymuslardir (14,27).

Bu calisma, dopamin ve endojen opicidlerin lak-
tasyon sirasinda (emziren ratlarda) PRI, ve gonadotropin
sekresyonu iizerindeki iliskinin varhigim ortaya koymak
amaciyla bir dopamin  reseptor agonisti  olan  bro
mokriptin‘in serum PRL ve LH seviycler tizerindekl ct-
kilerini aragirmak iizere yapipugtr. Endojen opioidlenn
gonadotropin sckresyonu iizerinde GnRH yolu ile olus-
turmas muhtemel etkisi. eksojen GnRH'min bromokriptin
ile birlikte kullamlmasiyla aragtinlnustr.

Materyal ve Metot

Arasturma, 28 adet 250-300 gr viicut adnligindaki
Sprague-Dawley 1wk rallarda postpartum 06-11. giinler
arasinda yapildi. Ratlar, uygun nem ve oda sicakhgmda
(22+1°C) ve 14 saat aydinlik. 10 saat karanhik (sabah
6:30'da 151k yanacak gckilde) ortanunda birakildi. Ratlar
standart pelet yem ve musluk suyu ile beslendi. Dogum
sonrast 4. giinde tim annclerin A. carolis commu-
nis'lerine, daha sonra ilag uygulamasi ve kan toplanmasi
i¢in gerekli olan kaniil yerlestirildi. Kaniiller glinliik ola-
rak igerisinde 250 TU heparin igeren serum fizyvolojik (SF)
ile yikandi. Kaniil uygulamasi sonrasinda. cabgma su
resince hayvanlar stres ortanundan uzak. scs almayan
odalara yerlestirildi.

Gruplar her birinde 7 adet rat olacak sckilde 4'e bo-
liindii. Birinci grup kontrol grubu olarak ayrildy (n=7) ve
ila¢ uygulama siirclerinde sadece serum lizyolojik enjekte
cdildi. Grup II'yi olusturan ratlara (n=7) 23 ng dozunda
GnRH (Gonadorelin, Ovarelin®. DIF). enjekic edildi.
Grup IlI'deki ratara (n=7) 500 ng (1 mg/ml)y dozunda
bromokriptin (Parlodel®, Sandoz) enjekte edildi. Kom-
bine olarak bromokriptin (500 pg) ve GnRH (25 ng) kul-
lamlan ratlar (n=7) Grup 1V'ii olugturdu.

Alti saat siireyle yavrularindan ayri tutulan an
nelerden kan ahindi. On dakikaltk emzirme siiresinin bi-
timinde, emzirmenin LH ve PRL hormonlan iizernne et
kilerini arastirmak lizere ikinci Kan orneklert alindr ve
hemen ardindan ila¢ uygulamasina gegildi. Hla¢ uy-
gulamasini izleyen 15., 30.. 45. ve 60. dakikalarda her an-
neden kan ornekleri toplandi. Yavrulann anneden uzak-
laghnldigs an Q. dakika olarak tammlandi. Her kan ah-
mindan sonra kaniile 0.5 ml serum fizyolojik (SE)+hc-
parin uygulandi. Uygulamalann sonunda anncden alinan
kan SF ile kompanze edildi ve kaniiller uzaklastuirldi.
llaglar 0.5 ml volimde daha Onceden verlestirilen Ka-
niilden uygulandi. Kan drnekleri oda sismda 1 saat bek-
ledikten sonra, santrifiije edilerck scrumlar aynldi ve la
boratuvara gonderilmek iizere -20 “C'de saklandi.

Prolaktin ve LH konsantrasyonlan EIA (Enzyme
Immuno Assay) yontemiyle Sirinathsinghji ve Martni
(20y'nin beliruigi sekilde yapildi.

Istatistiksel analizler student t-test yontemine gore
degerlendirildi.
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Bulgular

Grup I (Kontrol)

Serum PRI konsantrasyonu, sadece serum fiz-
yolojik uygulanan bu grupta. yavrularin anneden uzak-
lastirildi@r anda (0. dakika) 63.7+13.2 ug/l'den izleyen
15. dakikada 692.3+67.1 ug/l'ye yiikseldi. Otuzuncu, 45.
ve 60. dakikalarda elde edilen sonuglara géire serum PRL
konsantrasyonunun yiiksek degerini bu siiregte korudugu
tespit edildi (Tablo 1). Serum LH seviyesi ise, yavrulann
anneden uzaklasurildigr anda (0. dakika) 23.6+4.2 ng/l
iken. 15, dakikada 6.1+0.9 pe/I'ye diistii. LH salimminda
meydana gelen bu baskilanmanm emzirmeyi izleyen 30.,
45. ve 50. dakikalarda da devam ettigi goriildii (Tablo 1).
Kontrol grubunda PRL ve ILH konsantrasyonundaki de-
gisiklikler toplu olarak sunulmugtur (Sekil 1).

Grup JI

Yirmi beg ng dozundaki GnRH uygulamasi serum
I_.H konsantrasyonunu 22.5+3.9 pg/l'den 45. dakikada en
yitksck seviyesi olan 51.424.9 pg/l'ye yitkseltigi goriildi
(Tablo 1). On besinci. 30., 45. ve 60. dakikalarda scrum
[LH konsantrasyonunda meydana gelen artisin kontrol
grubu  ile  karsilastinldiginda  sirasiyla  (p<0.01),
(p<0.001), (p<0.001) ve (p<0.01) oraninda 6nemli oldugu

2
N

tespit edildi. Serum LH seviyesinde GnRH uygulamasi
sonrasinda meydana gelen artig Sekil 2'de izlenmektedir.

Serum PRL konsantrasyonu 0. dakikada 58.3+£7.0
pg/l iken 30. dakikada 634.7 £13.6 pg/l'ye yiikselmis ve
bu seviyesini 60. dakikada da korumustur (Tablo 1, Sckil
2).

Grup III

Emme siiresinin sonunda 48.5+3.6 pg/l diizeyinde
oldugu belirlenen PRL'nin 500 pg bromokriptin uy-
gulamasini izleyen 15. dakikada 19.2+£3.1 ug/l scviyesine
geriledigi belirlendi. Uygulamay i1zleyen 30.. 45, ve 60.
dakikalarda clde cdilen dederlere gore (Tablo 1) PRL
konsantrasyonunun 60 dakikahk siiregte bask: altinda kal-
dig: (Sekil 3) ve bu diisiisiin kontrol grubu verilcriyle kar-
stlasinldifinda istatistiksel olarak Onemli bir oranda
(p<0.001) farkh oldugu tespit edildi.

Scrum LH konsantrasyonundaki baskilanma kontrol
grubundaki degerlere paralellik gosterdi. [LH hormonu uy-
gulamadan hemen 6nce 20.1£3.3 pg/l degerinde bulundu.
On besina dakikada 4.7+1.3 pg/l'ye diigtiigii ve 60. da-
kikada bu degerini korudugu (4.2+1.7 pg/l) tespit edildi
(Tablol, Sckil 3).

Tablo 1. Gruplara gore protaktin ve LH konsantrasyonundaki degigiklikler.

Table . Changes in prolactin and LLH concentrations according to groups.

Gruplar Prolaktin (img/1) LH (mg/)

10 0 15 30 45 60 -15 0 1S 30 45 on
Grup ] S87£9 7 6372132 692326714 519422130 471.5£17.9¢ 366223534 184x31 230642 612090 19:070 472100 4 8x0.6)
(Konirol)
Grup 15 S1d=11.3 583276 5372154 634.7+136 S5185+177 4538+11.2 174223 225+39 33.722.5¢ 4012430 5142498 389s720
{CnRE)
Cirup 111 50.7+42 485£3.6  192£3.1¢ 169264 1532558 1342430 186261 20,1233 47130 4q=200  42=141 a2+ 7K
1BRC)
Grup 1V 536294 529x71 2312160 19435 1352521 2842485 194225 216+49  S0.5:7.81 56.624 1™ 63.5:3 1" 438527

(GnRH + BRC)

b p<0.001 b:f p<0.001. c:g p<0.001. d:h p<0.001
ar p<0.001. b p<0.001, ¢;j p<0.001. d:k p<0.001

a:l p<0.01, b:m p<0.001. c:n p<0.001. dio p<0.0]
]l p<O.01.1:m p<0.001. )i p<0.0]. ko p<.0]
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Sekil 1. Kontrol grubunda (Grup 1) prolaktin ve LLH konsantrasyonunda meydana gelen degigiklikler.
Figurc 1. Changes in prolactin and LH concentrations in control group (Group 1).
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Grup 1V
GnRH ve bromokriptin uygulanan bu grupta scrum

LH konsantrasyonu 0. dakikada 21.6+4.9 ug/l bulundu.
On besinci dakikada 50.5£7.8 pg/l'ye, 45. dakikada ise

fa Kaymaz

63.5+3.1 pg/l'ye yiikseldi (Tablo 1). Kontrol grubu ile
kargilagtinldiginda. aradaki fark 6zellikle 45, dakikadaki
LH degeri istatistiksel olarak 6ncmli (p<0.001) bulundu.
Bu seviyeler arasindaki fark aynca 15.. 30. ve 60. da-

T T e Ao |

Log10(deger+1)

0

30

€0

-10

15

Sckil 2. Grup l'de prolaktin ve LH konsantrasyonunda meydana gelen degisiklikler.
Figure 2. Changes in prolactin and I.H concentrations in Group 1.
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Sekil 3. Grup 11I'de prolaktin ve LH konsantrasyonunda meydana gelen degigiklikier.
Figure 3. Changes in prolactin and LH concentrations in Group II.
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Sekil 4. Grup 1I'de prolakiin ve LH konsantrasyonunda meydana gelen degisikhkler.
Figure 4. Changes in prolactin and LH concentrations in Group 1V.
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kikalarda da sirasiyla p<0.01, p<0.00] ve p<0.01 ora-
nminda énemli bulundu.

LH konsantrasyonunda meydana gelen bu  de-
gigiklikler. bromokriptinin tek basina kullamldigr Grup
HI ile kargilastnldiginda Grup 1V'te 15. (p<0.01). 30.
(p<0.001). 45. (p<0.01) ve 60. dakikalarda (p<0.01) daha
yiitksck oranda tespit edilmistir.

PRL konsantrasyonunda mcydana gelen diiglis sa-
yisal olarak Tablo 1'de gosterilmigtir. Buna gére PRL
konsantrasyonu Grup IlII ve Grup IV'in her ikisinde de
benzer tir sekilde 45. dakikaya kadar diisiis gisterse de.
Grup IV'de PRL konsantrasyonu 60. dakikada ylik-
selmigtir (Tablo 1, $ckil 4).

PRL konsantrasyonunun kontrol grubundaki de-
Jerlerle karsitasinldiinda 15., 30., 45. ve 60. dakikalarda
belirgin bir sekilde (p<0.001) baskilannnmg oldugu tespit
cdildi.

Tartisma ve Sonug

Emme stimulusu nedeniyle prolaktindcki biiyiik sa-
liim ve LH seviyesinde meydana gelen azalma yapilan
¢aligmada da agikga gozlendi ve laktasyon sirasinda pro-
laktin ve gonadotropinler arasinda bir iliskinin varligi
dogrulannus oldu .

LH'da emme nedeniyle meydana gelen hizlr diisiig
aragtiricilarim (14,20.21) bulgulann: desteklemekte ve hi-
pofizdekt LH salinmunmin izl inhibisyonunu  agik-
lamaktadir.  Yapitan ¢alismada LH'min ortalama ya-
rlanma 6mrii yaklasik 7.5 dakika olarak saptanmistr. Bu
bulguler Sirinathsinghji ve Martini (20)'nin bulgulanyla
paraleliik gostermcektedir.

Elde cdilen verilerin 1181 altinda. emme  sti-
mulusunun kendi basina yiiksek prolaktine oranla lak-
tasyon smasmnda LH'min supresyonundan sorumlu ola-
bilecegi sonucuna ulasilnustir. Bu olgu, bromokriptinin
prolaktini tam anlamiyla baskilamasi ve emzirme pe-
riyodu stiresince diisiik seviyede kalan LH'da herhangi
bir yikselmeye neden olmamasiyla desteklenmigtir. Bul-
gular, ratlarda ve insanlarda bromokriptin ile yapilan ¢a-
hsmalarda elde edilen bulgular ile aymdir (7,16,22). Ay-
rca, -yiiksek prolaktin seviyeleri laktasyon siiresince
gonadotropin salmimunm baskilanmasindan sorumludur.
Yiiksek prolaktinle birlikte artan dopaminerjik aktivitenin
gonadotropin sekresyonunun baskilanmasindan éncelikli
sorumlu olmas1 Demarest ve ark. (9) ile Weber ve ark.
(25)'min bulgulanyla benzerlik gostermektedir.

Emme stimulusu, hipotalamik bolgelerden endojen
opiyatlann salilmmm arurmaktadir. Boylece, prolaktinin
seviyesi ne olursa olsun bromokriptin tarafindan bas-
kilanmakta ve emzirme nedeniyle salinan opioidler LH'y1
bask: alunda tutmaktadir. Ratlarda laktasyon sirasinda
prolaktin ve¢ LH'min regiilasyonunda cndojen opiyatlar
temel rolii oynamaktadir. Klinik ¢aligmalar opioid pep-
siklus ve hiperprolaktinemik  du-

udlerin menstrual

rumlarda (20.22)
glilasyonunda rol oynadigm gostermistir. Kadinlarda na-

gonadotropin  sekresyonunun - re-
lokson uygulamas: hiperprolaktinemik durumlarda LH se-
viyesinde artigi indiikklemis ve LHmin dalga sikhgida
diistise neden olmugtur (22). Bu veriler hiperprolakti-
nemilerde endojen opioid aktivitesinin artu@im agrkla-
maktadir.

Emme stimulusunun bulundugu durumlarda LH'min
GnRH'ya verdigi cevaptaki yavaghk hipofizin GnRH'ya
karst olan duyarhlifindaki azalmadan kaynaklanmaktadir.
Bunun étesinde. ayni duruma (LH'da GnRH'ya cevap az-
hig1) prolaktin seviyelerinin bromokriptin ile baskilandig
olgularda da rastlanmakta. bu da, emme stimulusunun
yalniz bagina hipofizin GnRH'ya karsi olan cevabmnda
supresi{ ctkiye sahip oldugunu ortaya koymakiacdir. Ay-
rica, emme uyarisi nedeniyle opioid tonusunda bir arty
meydana gelmekte ve kullandan 25 ng'hik GnRH. opi-
yatlarin GnRH ve LH iizerindeki baskilayicr ctkisi igin
yeterli olmamaktadir. Bu ¢alismada elde edilen sonuglar
sunu gostermistir ki, GnRH lizerindeki  opioid  in-
hibisyonu naloxonla sonlandirildiginda hipofiz 6n lobu
GnRH'nin kiigiik dozlarina bile duyarh hale gelmektedir:
bu, endojen opioidlerin GoRH salinimum bhaskilayarak
[.H'y1 inhibe cttigi sonucunu dogurmaktadir.

Calismada clde edilen sonuglar, emme stimulusunun
yalniz bagina veya bu nedenle salman opiyatlann lak-
tasyon sirasinda prolaktin ve gonadotropinlerin arasindaki
iliskide temel bir rol oynadigim géstermigtir. Bunun ya-
ninda, gonadotropin sekresyonunun baskilanma me-
kanizmasinda prolaktinin yalmz basina olan rolli tam ola-
rak tammmlanamanustir.  Prolakiin  muhtemelen  hipota-
lamik seviyede GnRH sahinimini inhibe etmektedir. Yiik-
sek prolaktin seviyelerinin hipotalamik noronlarda GnRH
depolanmasim  artirdigs,  hipofizcal-portal  dolagimda
GnRH seviyesini azaltu@r ve bununla birlikte hipoliz
GnRH reseptorlerinin - azalmasina oldugu bil-
dirilmigtir (25).

Prolaktin'e duyarli néronlarin GnRH noronlartyla si-
naps yaparak muhtemelen GnRH ve gonadotropin sa-
linimuni regiile cttigi diistiniilmektedir (20).

Sonug olarak: bu ¢aligmada; laktasyon sirasinda pro-
laktin ve gonadotropinler -arasinda bir iliskinin varhig

neden

dogrulannug ve bromokriptin'in tek bagina veya GnRH ile
birlikte kombine uygulamalann sonucunda serum PRI
konsantrasyonunun azaldigi, dolayis1 ile bu etkinin rat-
larda galaktopoczisin sonlandinimasinda kullamlabilece-
&1 kanmisina vanlmstir.
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