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Özet: Çal›flma, kesim için mezbahaya getirilen ve kesim sonras› gebe olduklar› belirlenen Holstein ›rk› ineklerin plazma, korpus
luteum ve follikül s›v›s› vitamin C, progesteron ve 17β-östradiol düzeylerinin belirlenmesi ve bu düzeylerle korpus luteum a¤›rl›¤›,
çap› ve follikül çap› aras›ndaki iliflkilerin incelenmesi amac›yla yap›ld›. 

Progesteron ve 17β-östradiol düzeyleri mikrotitrasyon EIA yöntemiyle, vitamin C düzeyleri spektrofotometrik olarak belirlendi.
Follikül s›v›s› 17β-östradiol düzeyleri ile follikül çap› aras›nda pozitif iliflki belirlenmesine karfl›n, 17β-östradiol düzeylerinin aksine,
küçük folliküllerin büyüklere oranla daha fazla progesteron içeri¤ine sahip oldu¤u görülmüfltür Bu negatif iliflki progesteronun 17β-
östradiol’ün ön maddesi olmas›n›n bir sonucu olarak de¤erlendirilmifltir.

Plazma progesteron düzeyleri ile korpus luteum a¤›rl›¤› ve çap› aras›nda herhangi bir iliflki bulunamam›fl ancak korpus luteum
progesteron düzeyleri ile korpus luteum a¤›rl›¤› ve çap› aras›nda pozitif iliflki gözlenmifltir. Bu durumun gebelikteki plasenta kaynakl›
progesteron sentezi sonucu olufltu¤u düflünülmüfltür. Ayr›ca korpus luteum vitamin C düzeyleri oldukça yüksek bulunmufl ve bu
yüksekli¤in vitamin C’nin steroid ve kollajen biyosentezi üzerine etkisinden kaynakland›¤› kan›s›na var›lm›flt›r. Ancak korpus luteum
vitamin C düzeyleriyle korpus luteum a¤›rl›¤› ve çap› aras›nda negatif iliflkiler gözlenmifl ve vitamin C’nin PGF2α sentezini inhibe edici
etkisinin bir sonucu oldu¤u düflünülmüfltür.

Anahtar Sözcükler: Gebelik, vitamin C, steroid hormonlar, ovaryum, inek

The Relationship Between Ascorbic Acid, Oestradiol 17β and Progesterone in Plasma and
Ovaries in Pregnant Holstein Cows

Abstract: This study was performed to determine the relationship between the corpus luteum weight/diameter, follicular diameter
and the levels of vitamin C, progesterone and oestradiol 17−βof the plasma, corpus luteum and follicular fluid of pregnant Holstein
cows in a slaughterhouse.

Progesterone and oestradiol 17−β concentrations were determined by the microtitration plate EIA method. Vitamin C levels were
determined by spectrophotometer.

Although there was a positive correlation between follicular fluid oestradiol 17-β levels and the follicle diameter in the follicular fluid,
in contrast to oestradiol 17-β levels, small follicles have higher progesterone content than large follicles. This negative correlation
was due to the fact that progesterone is the precursor of oestradiol 17-β.

There was no correlation between corpus luteum progesterone levels and corpus luteum weight/diameter. However, a positive
correlation between corpus luteum progesterone levels and the corpus luteum weight/diameter was observed; therefore, we suggest
that this situation resulted from placenta-originated progesterone synthesis in pregnancy. Furthermore, levels of corpus luteum
vitamin C were found to be higher and we concluded that this increase resulted from the effect of vitamin C on steroid and collagen
biosynthesis. Nevertheless, negative correlations between corpus luteum vitamin C concentrations and corpus luteum
weight/diameter were seen, and hence we suggest that this may be the result of the inhibitory effect of vitamin C on PGF2α
synthesis.
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Girifl

Askorbik asit organizmada önemli rolü olan
multifonksiyonel bir antioksidand›r. Hayvanlarda
folliküllerin granüloza ve teka hücrelerinde, korpus
luteumun luteal hücrelerinde ve oositlerin
sitoplazmalar›nda yo¤unlaflan askorbik asitin (1) korpus
luteum düzeylerinin plazma düzeylerinden en az 100 kat
daha fazla oranda bulundu¤u bildirilmektedir (2).
Askorbik asitin plazma ya da doku düzeyleri, biyosentezin
kapasitesi yan› s›ra tüketimin h›z›na da ba¤›ml›d›r (3,4).
Baz› memeli türlerinde oldu¤u gibi ruminantlarda da
vitamin C glikozdan sentezlendi¤inden, kan glikoz
düzeylerindeki düflmelerde (Ketozis, hipoglisemi) ve
biyosentezin yeterli olmad›¤› ya da kullan›m›n›n artt›¤›
(stres ve hastal›klar) durumlarda askorbik asit
yetmezlikleri ortaya ç›kabilmektedir (5). 

Aktif korpus luteum dokusundaki vitamin C
düzeylerinin çok yüksek olmas› birçok araflt›r›c›y› luteal
fonksiyonlarda vitamin C’nin rolünün araflt›r›lmas›na
yönlendirmifltir. Kollajen sentezinde kofaktör olarak
görev yapt›¤› bilinen askorbik asitin (6-8), progesteron
gibi steroidler yan›s›ra baz› peptit hormonlar›n üretiminde
de görev yapt›¤› (6) ve luteal fonksiyonlar›n art›r›lmas›nda
do¤rudan etkili oldu¤u bildirilmektedir (9-12). Ayr›ca,
vitamin C, hücresel solunum ve steroid biyosentezi
s›ras›nda oluflan reaktif oksijen radikallerinin
nötralizasyonunda vitamin E ile birlikte hareket eden bir
antioksidand›r (13). Vitamin C’nin bu fonksiyonlar›n›n
engellenmesi, reaktif oksijen radikallerinin art›fl›yla luteal
doku büyümesinin gerilemesine ba¤l› olarak, progesteron
üretiminin azalmas›na yol açmaktad›r (14). 

Plazma progesteron ve luteal doku progesteron
düzeyleri, korpus luteum a¤›rl›¤› ve çap› ile s›k› bir iliflki
içerisindedir (15-17). Korpus luteum dokusu progesteron
içeri¤i büyük ölçüde dokunun a¤›rl›¤› ve büyüklü¤üne
ba¤l› olmas›na karfl›n, özellikle plazma progesteron
düzeylerinin regülasyonunda korpus luteumda
progesteron üretimini gerçeklefltiren hücrelerin üretim
kapasiteleri önem kazanmaktad›r (15). Korpus luteum
gravidatis'in lutein hücrelerindeki progesteron üretiminin
korpus luteum periodikumdan fazla olmas› sonucu (18)
gebe hayvanlardaki plazma progesteron düzeylerinin gebe
olmayanlardan daha yüksek oldu¤u bildirilmesine karfl›n
(19,20) düzeylerin yaflla iliflkili olmad›¤› ve gebe ineklerle
düvelerin plazma progesteron düzeyleri aras›nda bir
farkl›l›¤›n bulunmad›¤› gözlenmifltir (8). Keza folliküllerde
de follikülün çap› ile plazma 17β-östradiol düzeyleri

yan›s›ra progesteron düzeyleri aras›nda da s›k› bir iliflki
oldu¤u bildirilmektedir (21,22).

Bu çal›flmada, Holstein ›rk› gebe ineklerde plazma,
korpus luteum, follikül s›v›s›nda progesteron, 17β-
östradiol ve askorbik asit düzeylerinin araflt›r›lmas›
amaçlanm›fl ve bu düzeylerle korpus luteum çap› ve
a¤›rl›¤› ile follikül çap› aras›ndaki iliflkiler incelenmifltir.

Materyal ve Metot

Hayvan Materyali ve Örneklerin Toplanmas›: Yaz
aylar›nda (Haziran – Temmuz) gerçeklefltirilen çal›flmada,
Konya’da özel bir mezbahaya kesim amac›yla getirilen
sa¤l›kl› Holstein ›rk› ineklerden kesim s›ras›nda kan örne¤i
al›narak plazmalar› ayr›ld›. Kesim sonras› fötusun
büyüklü¤üne göre 5-6 ayl›k gebe oldu¤u belirlenen (23)
24 ine¤in ovaryumlar› topland› ve örnekler analizlerde
kullan›lmak üzere buz içerisine yerlefltirilerek süratle
laboratuvara ulaflt›r›ld›lar.

Toplanan ovaryumlar›n ultrasonografik muayeneleri
B-model, linear-array, 5-7.5 MHz’lik rektal probu
bulunan real-time ultrason (Scanner 480 Vet, Pie Data
Medical, Maastrich, Netherlands) ile Pierson ve Ginther
(24)‘in bildirdikleri flekilde, serum fizyolojik doldurulmufl
fleffaf plastik bir kap yard›m›yla su banyosunda yap›larak
korpus luteumun ve en büyük follikülün çaplar› belirlendi.

Ovaryum dokusundan ayr›ld›ktan sonra a¤›rl›klar›
saptanan korpus luteumlar, ›fl›ktan etkilenmemeleri
amac›yla, alüminyum folyeden haz›rlanm›fl küçük pofletler
içerisine yerlefltirildi ve analize kadar –20°C’de
sakland›lar. Ovaryum folliküllerinin y›rt›lmas›n› önlemek
ve s›v› kayb›n› en aza indirmek amac›yla follikül s›v›lar›n›n
toplanmas›nda, ince ve k›sa uçlu insülin i¤nelerinden
faydalan›ld› ve al›nan follikül s›v›lar› vitamin C ve hormon
analizlerinde kullan›lmak üzere ikiye ayr›ld›lar ve vitamin
C analizi hemen yap›l›rken, di¤er k›s›m progesteron ve
17β-östradiol analizleri yapmak üzere analize kadar –
20°C’de sakland›lar.

Dokular›n Homojenizasyonu ve Ekstraksiyonu:
Çaplar› ve a¤›rl›klar› belirlenen korpus luteumlar Braun
marka so¤utuculu homojenizatörde 1500 devirde 10
dakika homojenize edildiler (25). Bu amaçla, 1 g korpus
luteum dokusu üzerine 5 ml progesteron – 17β-östradiol
analiz tamponu [7.12 g/L Na2HPO4. 2H2O (Merck-6580)
8.5 g/L NaCl (Merck- 6404), 1 N HCl ile pH 7.2'ye
ayarlan›r, üzerine 1 g/L s›¤›r serum albumini, BSA (Serva-
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11930) ilave edilir] ilave edildi. Oluflan 1 ml homojenizat
üzerine, progesteron ekstraksiyonu (26) için 5 ml
hekzan, 17β-östradiol ekstraksiyonu (27) için 5 ml
tersiyer butyl methyleter-petrol eter kar›fl›m› (TBME-PE,
30 / 70, w / w) eklendi. Kar›fl›mlar 2 dakika vorteks
mikserde yüksek devirde kar›flt›r›ld›ktan sonra 20 dakika
süreyle çalkaland› ve 2 saat –20°C’de tutularak kar›fl›m
içindeki proteinlerin donmas›yla hekzan ve TBME-PE
fazlar›n›n ayr›lmas› sa¤land›. Daha sonra tüplere aktar›lan
hekzan ve TBME-PE süpernatantlar›n›n çözücü fazlar›
50°C’deki su banyosunda uçuruldu. Ekstraksiyon
tüplerine 1’er ml analiz tamponu ilavesinden sonra
metabolik çalkalay›c›da 30 dakika süreyle çalkalanarak
progesteron ya da 17β-östradiol’ün çözeltiye geçmesi
sa¤land›.

Plazma 17β-östradiol ekstraksiyonlar› da korpus
luteum dokusu için yap›lan ekstraksiyon yöntemi ile
gerçeklefltirilirken, plazma progesteron düzeyleri direkt
olarak belirlendi.

Plazma, Follikül S›v›s› ve Korpus Luteum Vitamin C
Analizi: Plazma, follikül s›v›s› ve korpus luteum vitamin C
analizleri Haag (28)’›n bildirdi¤i flekilde
spektrofotometrik yöntemle ölçüldü.

Folilkül s›v›s› ve korpus luteumdaki vitamin C
düzeyleri plazma düzeylerinden çok yüksek oldu¤undan
follikül s›v›lar›nda 10, korpus luteum s›v›lar›nda 50 kat
suland›rmalar yap›ld›. 

Progesteron ve 17β-Östradiol Analizi: Progesteron
analizleri Prakash ve ark (29)‘n›n, 17β-östradiol analizleri
ise Meyer ve ark (27)‘n›n mikrotitrasyon EIA
yöntemlerinin modifiye edilmesiyle gerçeklefltirildi (30).
Progesteron analizlerinde plazma ve korpus luteum
örnekleri 1:20, follikül s›v›lar› 1:100 oran›nda, 17β-
östradiol analizlerinde plazma ve korpus luteum
örneklerinin ektraktlar› direkt olarak, follikül s›v›lar›
1:100 oran›nda suland›r›larak kullan›ld›lar.

Elde edilen verilerin istatistiksel analizleri SPSS paket
program›nda (SPSS, 9.0, SPSS.Inc.) gerçeklefltirildi.

Bulgular

Holstein ›rk› gebe ineklerde incelenen parametrelerin
ortalama de¤erleri (x ± Sx) Tablo 1’de, parametreler
aras›ndaki iliflkiler ise Tablo 2’de sunulmufltur.

Araflt›rmada, plazma vitamin C düzeylerinin plazma
progesteron ve 17β-östradiol düzeyleriyle negatif iliflkiye
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Tablo 1. Holstein ›rk› gebe ineklerde incelenen parametrelerin ortalama düzeyleri (x ± Sx)

Parametre x ± Sx Parametre x ± Sx

Plazma Progesteron, ng/ml 6.47 ± 0.57 Follikül Progesteron,  ng/ml 53.50 ± 13.19
Plazma 17β-Östradiol, pg/ml 11.05 ± 1.55 Follikül 17β-Östradiol , pg/ml 6480 ± 99
Plazma Vitamin C, µg/ml 5.03 ± 0.28 Follikül Vitamin C, µg/ml 21.34 ± 1.47
K. Luteum Progesteron, ng/g 213.53 ± 26.43 K. Luteum A¤›rl›¤›, g 5.47 ± 0.37
K. Luteum 17β-Östradiol,  pg/g 169.66 ± 26.18 K.Luteum Çap›, cm 2.33 ± 0.08
K. Luteum Vitamin C, µg/g 1190 ± 70 Follikül Çap›, cm 0.93 ± 0.04

Tablo 2. Holstein ›rk› gebe ineklerde incelenen parametreler aras›ndaki iliflkiler (n = 24)

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12

1. Pl Prog 1.000
2. Pl Östrad -0.021 1.000
3. Pl Vit C -0.415* -0.440* 1.000
4. KL Çap 0.235 0.015 -0.293 1.000
5. KL A¤›rl›¤› 0.322 -0.106 -0.100 0.829** 1.000
6. KL Prog 0.325 0.158 0.323 0.409* 0.431* 1.000
7. KL Östrad 0.241 0.202 -0.373 -0.406* -0.447* -0.132 1.000
8. KL Vit C -0.110 0.220 -0.253 -0.466* -0.541** -0.247 0.365 1.000
9. Foll Çap› -0.013 0.273 -0.157 0.138 0.302 0.267 -0.121 -0.246 1.000
10.Foll Prog. -0.144 0.163 0.297 0.017 -0.058 0.040 -0.035 0.168 -0.510* 1.000
11.Foll.Östrad 0.110 -0.125 0.523* -0.230 0.163 0.588** -0.301 -0.277 0.488* -0.261 1.000
12.Foll. Vit. C -0.318 -0.076 0.213 -0.236 -0.282 -0.239 -0.004 0.162 -0.374 0.150 -0.283 1.000

Not : * = p ≤ 0.05;   ** = p ≤ 0.01;   *** = p ≤ 0.001 



sahip oldu¤u gözlenmifltir. Ayr›ca, korpus luteum a¤›rl›¤›
ve çap› ile korpus luteum progesteron düzeyleri aras›nda
pozitif iliflki gözlenirken, korpus luteum 17β-östradiol ve
vitamin C düzeyleri aras›nda negatif iliflki bulunmufltur.
Follikül çap› ile follikül s›v›s› 17β-östradiol düzeyleri
aras›nda pozitif (p≤0.05) progesteron düzeyleri aras›nda
ise negatif (p≤0.05) iliflki belirlenmifltir. 

Tart›flma

‹neklerin cinsel döngülerinde luteal doku büyüklü¤ü ile
plazma progesteron düzeyleri aras›nda büyük bir
benzerlik bulundu¤u yap›lan birçok araflt›rma ile
kan›tlanm›flt›r (15,16, 22, 31). Ancak, gebelikte
progesteron sentezine plasentan›n da kat›ld›¤› hatta
ineklerde gebeli¤in 150-250. günleri aras›nda
progesteron üretiminin büyük oranda plasentada yap›ld›¤›
bildirilmektedir (32). Bu bilgiler ›fl›¤›nda, plasental kökenli
progesteron sentezinin, cinsel döngüler s›ras›nda
gözlenen plazma progesteron düzeyleriyle korpus luteum
aras›ndaki pozitif iliflkinin kaybolmas›na yol açabilece¤i
düflünülebilir. Yürütülen çal›flmada da, korpus luteum
a¤›rl›¤› ve çap› ile plazma progesteron düzeyleri aras›nda
bir iliflki bulunamam›fl olmas›na karfl›n, korpus luteum
a¤›rl›¤› ve çap› ile korpus luteum progesteron düzeyleri
aras›nda pozitif iliflkinin (p≤0.05) saptanmas› Thomas
(32)’›n bulgular›na uyumlu olarak plasenta progesteron
biyosentezinin bafllad›¤›n›n göstergesi olarak
de¤erlendirilmifltir. 

Korpus luteum progesteron düzeyleriyle follikül s›v›s›
17β-östradiol düzeyleri aras›nda gözlenen pozitif iliflki
(p≤0.01), korpus luteum oluflumu ile follikül oluflumunun
ve hormon sentezine bafllamalar›n›n efl zamanl› olarak
seyretti¤ini göstermektedir. Keza Ruckebusch ve ark
(33)’n›n bulgular›na uyumlu olarak korpus luteum
oluflumunun bafllang›c›nda var olan 17β-östradiol
biyosentezinin gerilemeye bafllad›¤› ve korpus luteum
a¤›rl›¤› ve çap› ile korpus luteum 17β-östradiol düzeyleri
aras›nda negatif iliflkilerin (p≤0.05) geliflti¤i saptanm›flt›r.

Follikül s›v›s› 17β-östradiol düzeyleri ile follikül çap›
aras›nda pozitif iliflkilerin bulundu¤u (21, 22, 34, 35)
bildirilmesine karfl›n, follikül s›v›s› progesteron
düzeyleriyle follikül çap› aras›ndaki iliflkiler konusunda
kesin bir yarg›ya var›lamam›flt›r. Bir k›s›m araflt›r›c›lar
(21, 22, 34) progesteron düzeyleriyle follikül çap›
aras›nda negatif iliflkinin varl›¤›ndan söz ederken, bir
k›sm› (35, 36) böyle bir iliflkinin belirlenemedi¤ini
bildirmektedirler. Bu çal›flmada literatür verilere (21, 22,

34, 35) uygun olarak, follikül s›v›s› 17β-östradiol
düzeyleri ile follikül çap› aras›nda pozitif iliflki (p≤0.05)
belirlenmesinin yan› s›ra, follikül s›v›s› progesteron
düzeyleriyle follikül çap› aras›nda negatif iliflki (p≤0.05)
gözlenmifl ve bu olgunun follikülde 17β-östradiol ön
maddesi olarak kullan›ld›¤› bildirilen progesteronun (37)
follikülün büyümesiyle artan ölçülerde 17β-östradiol
biyosentezinde tüketildi¤inden kaynakland›¤› kan›s›na
var›lm›flt›r.

‹neklerde luteal dönemde en yüksek düzeylerine
ulaflan korpus luteum vitamin C düzeylerinin, gebelikte
daha da artt›¤› (38), doku büyümesiyle askorbik asit
konsantrasyonlar› aras›nda da çok s›k› bir iliflkinin
bulundu¤u gözlenmifltir (7, 8, 39). Luck ve Zhao (40)
korpus luteum vitamin C düzeyleri ile korpus luteum
a¤›rl›¤› ve çap› aras›nda pozitif iliflki (p≤0.001)
gözlenmesinin vitamin C’nin kollajen biyosentezi s›ras›nda
tüketilmesinin bir göstergesi oldu¤unu bildirmektedirler.
Bu araflt›rmada plazma düzeylerinden yaklafl›k 200 kat
daha yüksek bulunan korpus luteum vitamin C
düzeylerinin ayn› tür hayvanlar için Serpek ve ark (41)
‘n›n diöstrusta bildirdi¤i 860 ± 100 µg/g ‘l›k düzeylerden
yüksek (1190 ± 70 µg/g) oldu¤u gözlenmifltir.

Rosenkrans ve ark (42) domuzlarda
endometriyumdan PGF2α sentezinin vitamin C taraf›ndan
inhibe edildi¤ini ve gebeli¤in oluflumu süresince
endometriyal PGF2α sentezinin kontrol eden en önemli
bilefliklerden birinin vitamin C oldu¤unu bildirmektedirler.
Bu çal›flmada da, cinsel döngüler s›ras›nda korpus luteum
vitamin C düzeyleriyle korpus luteum çap ve a¤›rl›¤›
aras›nda bulunan ileri derecede önemli pozitif iliflkilerin bu
çal›flman›n yürütüldü¤ü gebelik döneminde, cinsel döngü
dönemlerinin tersine negatif olarak bulunmas› (s›ras›yla
p≤0.05, p≤0.01), gebelik döneminde vitamin C’nin artan
miktarlarda PGF2α biyosentezinin inhibe edilmesinde
kullan›larak tüketildi¤ini düflündürmektedir.

Sonuç olarak cinsel döngüler s›ras›nda korpus luteum
vitamin C düzeyleriyle korpus luteum çap› ve a¤›rl›¤›
aras›nda görülen ileri dereceli pozitif iliflkilerin, bu
çal›flman›n yürütüldü¤ü gebelik dönemlerinde negatif
olarak bulunmas›, gebelikteki korpus luteum aktivitesinin
cinsel döngü dönemlerinden farkl›l›¤›n›n bir göstergesini
oluflturdu¤unu ve gebelik dönemlerinde vitamin C’nin,
daha çok gebeli¤in sürdürülmesini tehdit eden PGF2α

biyosentezinin inhibisyonunda kullan›ld›¤›n›
düflündürmektedir.
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