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OZET

Karacabey Tarim Isletmesinde yiiriitiilen bu galismada, Servikal Mukus Pe-
netrasyon Testi uygulanan dol tutmayan (Repeat Breeder) inek ve diivelerin, servi-
kal mukus ile kan serum Orneklerinde aglutinasyon reaksiyonu (spermatozoon kii-
melenmeleri) saptanmast ve anilan olgunun spermatozoon motilite ve migrasyon
degerleri iizerine olan etkisinin incelenmesi amaglandi.

Ayni bogamin dondurulmug spermasiyla en az {i¢ kez tohumlandig: halde ge-
be kalmayan 23’ i siyah beyaz alaca, 27 si esmer irki olmak iizere toplam 50 adet
inek ve diive aragtirmanin materyalini olugturdu. Materyal olarak ayrilan inek ve
diivelerin tohumlanmasinda daha 6nce kullanlan dondurulmug boga spermasi de-
neme grubu, daha 6énce tohumlamada hi¢ kullamlmamig dondurulmug boga sper-
mas1 ise kontrol grubu olarak degerlendirildi.

Dol tutmayan elli inekten alinan servikal mukus drneginde deneme grubuyla
yapilan test sonunda aglutinasyon reaksiyonu dokuzunda pozitif bulundu ve bun-
larda ortalama motilite ve migrasyon degerleri sirasiyla % 7.2 ve 1.85 cm. olarak
saptandi. Oysa kontrol grubuna ait sperma ile yapilan test sonunda aym Grnekler-
de aglutinasyon reaksiyonu goriilmedi ve ortalama motilite ve migrasyon degerleri

strasiyla % 8.8 ve 3.61 cm.olarak tespit edildi.



Buna kargin deneme bogalarinin spermalari ile yapilan testte aglutinasyon re-
aksiyonu negatif olarak saptanan 41 adet materyalin servikal mukuslarinda ortala-
ma motilite ve migrasyon degerleri sirasiyla % 8.04 ve 3.31 cm. olarak bulundu.
Ayrica kontrol grubuna ait sperma ile yapilan test sonunda aym1 6rneklerde agluti-
nasyon reaksiyonu goriilmedi ve ortalama motilite ve migrasyon degerleri sirasiyla
% 11.34 ve 3.72 cm. olarak tespit edildi.

Servikal mukuslarinda aglutinasyon reaksiyonu saptanan materyalin kan se-
rum Orneklerinde deneme grubu spermalari ile yapilan aglutinasyon reaksiyonu-
nun derecesi 1’ inde kuvvetli, 2’ sinde orta, 6’ sinda normal, ortalama motilite ve
migrasyon degerleri sirasiyla % 31.1 ve 0.51 cm; kontrol grubuyla ise aglutinasyon
derecesi 1’ inde kuvvetli, 2’ sinde orta, 6’ sinda normal, ortalama motilite ve mig-
rasyon oranlart sirastyla % 27.7 ve 0.46 cm. olarak saptandi.

Servikal mukuslarinda aglutinasyon reaksiyonu saptanamayan 41 adet inek
ve diivenin kan serum Orneklerinde aglutinasyon reaksiyonunun derecesi deneme
grubuyla 7’ sinde kuvvetli, 14’ iinde orta, 20’ sinde normal, ortalama motilite ve
migrasyon degerleri sirasiyla % 22.07 ve 0.63 c¢m.; kontrol grubuyla ise aglutinas-
yon derecesi 8 ’inde kuvvetli, 18’ inde orta, 15’ inde normal, ortalama motilite ve
migrasyon oranlart sirastyla % 20.85 ve 0.69 cm. olarak bulundu.

Anahtar sozclikler: Kan serumu, servikal mukus, Servikal Mukus Penetras-

yon Testi, sperma, boga.



SUMMARY

THE USING POSSIBILITIES OF PENETRATION TEST IN

REPEAT-BREEDER COWS AND HEIFERS

This trial was carried out at the Karacabey Stud Farm to detect the aggluti-
nation reaction in the cervical mucus and the sera of repeat breeder cows and he-
ifers and to determine the effects of this agglutination reaction on the spermatozo-
on motility and migrzition rates.

Total of 50 cows and heifer, 23 of them were Black Pied and the rest were
Brown Swiss, were used as material in this trial. Although they were insaminated
at least three times with the frozen semen of the same bull, they were not concep-
ted. Frozen bull semen used for the insemination of the cows and heifers formerly
was referred as test and frozen bull semen wasn’t used before was referred as
control.

As a result of agglutination test of the test group, 9 of 50 mucus samples col-
lected from repeat breeder cows, were found positive; average motility and migra-
tion rates were determined as 7.2 % and 1.85 cm. respectively. The agglutination

test of controls were negative; average motility and migration rates were 8.8 %

and 3.61 cm. respectively.



Motility and migration values in the cervical mucus of 41 materials, of which
agglutination reaction with the semen of test bulls was negative, were found as
8.04 % and 3.31 cm. respectively. Also, there were no agglutination reaction in the
same samples in which test was made with semen of control group and average
motility and migration values were found as 11.34 % and 3.72 cm. respectively.
Degree of agglutination reaction, with the spermatozoa of test group, in sera
samples of two material, of which agglutination reaction in the cervical mucus was
positive, was found as severe, mild and normal in the 1, 2 and 6 cows,motility and
migration values were 31.1 % and 0.51 cm. respectively.

Degree of agglutination of the control group was severe in the 1, mild in the
2 and normal in the 6 cows; motility and migration values were 27.7 % and 0.46
cm. respectively.

As a result, degree of agglutination reaction with test group were found as
severe in the 7, mild in the 14 and normal in the 20 cows of which cervical mucus
was negative for agglutination reaction and motility and migration rates of them
were 22.07 % and 0.63 cm. Degree of agglutination reaction with controls was se-
vere in 8, mild in 18 and normal in 15; average motility and migration rates were
20.85 % and 0.69 cm. respectively.

Key words: Blood sera, cervical mucus, Cervical Mucus Penetration Test, se-

men, bull.



GIRIS

Diger hayvan tiirlerinde oldugu gibi siit sigin yetistiriciliinde de en 6nemli
verim dolverimidir (1, 2). Ekonomik deger tagiyan et, siit gibi hayvansal {iriinler
dolverimi sayesinde siireklilik gosterebilir. Bir siit sigir igletmesinde her inekten
yilda bir yavru elde edilmesi maksimum siit iiretiminin devam ettirilmesi agisin-
dan biiyiik 6nem tasir. Bunu gergeklestiremeyen igletmelerin, sadece siit verimi ile
kazang saglamalar diigliniilemeyecegi gibi, siiriideki digi danmuzlik hayvan ihtiyaci
da sayisal olarak korunamaz.

Bugiin ciddi olarak fertilite kontrol programlar: uygulayan siit igletmele-
rinde temel hedef, infertiliteye neden olan problemlerin ortadan kaldirilmasi-
dir. Ancak bu hedefe ulagmaya imkan saglayan biyoteknoloji alanindaki gelis-
melere paralel olarak, verimi yiikselen hayvanlarda infertiliteye karsi yatkinlik
da olugmaktadir (1).

Bu gelismeler kargisinda délverimini etkileyen gevresel ve genetik faktor-
lerin sayisal miktar1 ve gesitliligi giin gectik¢e artmaktadir. Bu konuda ¢ok yo-
gun ve cegitli biliméel aragtirmalar yapilagelmig olmasina ragmen, uygun ve hij-
yenik kogullarda barindirilan ve fertilite kontrol programlar1 uygulayan siit sigi-

r1 igletmelerinde bile infertilite olgusu goriilmektedir. Bunlarin en baginda dol



tutmayan (Repeat Breeder) inekler gelmektedir. Bu olgu, klinik olarak genital
organlarinda bir bozuklugu bulunmayan, 6strus sikluslari diizenli, anormal
akintis1 olmayan ve fertil bir boga/ sperma ile en az ii¢ kez agim/ tohumlama
yapildig1 halde gebelik elde edilemeyen ineklerde goriiliir (1, 2, 3, 4).

Dl tutmayan ineklerin klinik tanist oldukga kolay olmasina kargin, etyo-
lojisi ve fizyopatolojisi heniiz gereken olgiide aydinliga kavusturulamamugtir.
Yaptiklari caligmalarda siit sifinigletmelerinde dol tutmayan ineklerin oranim
Ozkoca (1), % 15.0-20.0, Deveci (2) 10.0-18.0, Ding (3), % 8.0-13.0 ve Alagam
(4), % 10.2-18.0 olarak bildirmektedirler. Reprodiiktif bakimdan bu hayvanlar-
da gebeligin olusturulmas: ya imkansizdir ya da ¢ok sayida tohumlamaya ihti-
yag gosterir (1). Bu olgu iki dogum arasindaki siirenin uzamasina bagh olarak
siit {iretiminin azalmasina neden olmak suretiyle siit sigirciigt yapan igletme-
lerde para ve zaman kaybina neden olmaktadir (5, 6).

Infertilite konusunda yanit bulunamamig sorunlardan birisi de antisper-
ma antikorlarinin infertilite olgusu tizerindeki etki derecesidir (7, 8). Sperma-
nin antijenik bir yapi oldugu 20. yiizyilin baginda bulunmug olmasina kargin (8,
9, 10), fertilite tizerindeki baskilayici etkisi bu yilizyilin ortasinda anlagilmigtir
(11). Son yillarda erkek ve digilerin genital sistemlerini konu alan aragtirmalar-
da lokal antikor liretimine ilaveten, immun tepkiye neden olan hiicrelerin bu-
lunmasi, infertilite olgularimin immunolojik olarak da degerlendirilmesi gerek-
tigini giindeme getirmigtir (12). Alexander (13), immunolojik faktorlerin inferti-
lite {izerindeki etyolojik payinin, diger infertilite etkenleri gbz Oniinde tutuldu-

gunda ¢ok kiiciik oldugunu 6ne siirmiistiir. Barlow (14) ise, infertilite olgusu-
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nun antisperma antikorlarindan kaynaklandigin ileri siirmeden once, infertili-
teye neden olan diger faktorlerin mutlaka elimine edilmesi gerektigini bildir-
mektedir. Bronson ve arkadaglari da (8), antisperma antikorlarinin steriliteden
¢ok subfertiliteye neden oldugunu ileri stirmiiglerdir.

Canli organizmanin diger antijenlere kargt oldugu gibi, sperma antijenle-
rine kargl da immun tepkisinin oldugu ve bu tepkinin humoral ve hiicresel ola-
rak veya genital kanalda lokal tepki seklinde ortaya ¢iktig1 da ifade edilmigtir
(12, 15). Bu olgunun temelinde immun sistemde gorev alan T ve B lenfositle-
rin, kemik iligi ve az oranda dalakta yapildiktan sonra diger dokulara giderek
olgunlastiklar: ve antijenik uyarima kars: tepki yetenegi kazanmalarinin yattigi
belirtilmigtir (12, 15, 16).

Humoral immunite B lenfosit sekresyonuyla karakterizedir. Sperma anti-
jenlerine karsi olusan immunoglobulinler, IgG, IgA, IgM ve bazi durumlarda
IgE grubuna ait antikorlardir (12, 16). Immunojenik kusatma ve immunizasyo-
nun siddetine bagh olarak, bir bireyde sistemik ya da lokal immunitenin biri
ya da her ikisi meydana gelebilir (12, 15, 16). Humoral immunite kadinlarin ge-
nital sistemine sperma antijenlerinin verilmesiyle deneysel olarak da olugturul-
mugtur. Erkeklerde ise humoral immunite nadir olarak meydana gelir.

Hiicresel immunite T lenfosit sekresyonuyla karakterizedir ve kendini ge-
cikmig hipersensitif reaksiyon olarak gosterir. T lenfositler sensitize edilen spe-
sifik antijen ile temasa gectigi zaman lenfokinaz denilen maddeyi serbest bira-
kirlar. Adi gecen maddenin spesifik fonksiyonlar: yam sira makrofaj aktivitesi-

ni de uyarirlar (12, 16). Insanlarda goriilen kabakulak hastaligina bagh orsitis-



te, testis dejenerasyonuna hiicresel immun tepkinin neden olabilecegi ileri sii-
riilmektedir (12).

Genital sistem sekresyonlarinda saptanan izoantikorlarin, kan serumunda
bulunmamasi, kimi immunolojik infertilite olgularindan lokal immun tepkinin
sorumliu oldugunu gostermektedir. Nitekim Sudo ve arkadaglar1 (17), servikal
mukusunda antisperma antikoru bulunan 12 kadinin yalmz 9’ unun kan seru-
munda izoantikor bulundugunu saptamiglardir. Hotta ve arkadaglarinin (18),
servikal mukusunda sperma antikorlar1 bulunan repeat breeder ineklerin kan
serumlar tizerinde yaptiklar1 aragtirmalar da benzer sonug vermistir. Deneysel
olarak yapilan bir ¢aligmada (19), serviksleri bir saf protein ile immunize edi-
len diivelerin servikal mukuslarinda saptanan proteinin neden oldugu antiko-
run kan serumlarinda bulunmadigy goriilmiistiir. Alexander (20) ise, serumda
bulunan antikorlarin, seminal plazma ile servikal mukus ya da uterus sivilarin-
da bulunan oto-izoantikorlarinin, immunoglobulin sinifin1 ya da miktarini tam
olarak vermedigini bildirmektedir. Bunun yanisira disilerin genital sisteminde
lokal immun tepkinin sadece sperma antijenlerine kargt olusmadigt bakteri,
mantar, virus (21) ve sperma sulandiricist olarak kullanilan yagsiz siit ve yu-
murta sarisina kargt da immun tepkinin olugtugu bilinmektedir (21, 22, 23).

Disilerde lokal immun tepkiye bagli olarak salgilanan, lokal antikorlar
IgA ve IgG simfindaki immunoglobulinlerdir. Patolojik durumlarda ise IgM
grubuna ait immunoglobulinler salgilanir (12, 16, 24). Serviks, disinin genital
sisteminde immun aktivitenin en fazla goriilen bélgesidir. Endometrium ve ovi-
duktta anilan etki smurl: derecede goriiliirken vagina ise atildir (25). Servikste
sentezlenen en onemli immunoglobulin, 118 tiiriine ait IgA’ dir (24, 26). Se-
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rumda bulunan IgA antikor titresi, seminal plazma ya da servikal mukusta bu-
lunan IgA titresini tam yansitmaz. Seminal plazmada bulunan IgA ve IgG’ nin
titre diizeyleri, kan serumunda bulunan titrenin yaklasik % 0.1° idir (20).

Sperma testis, epididimis, eklenti bezleri ve ejakiilasyon kanalindan k-
ken alan bir antijen kompleksi olmakla birlikte (7, 12, 13, 14, 27), bu antijenle-
rin hepsi fertilitenin azalmasina neden olmaz (27). Bu genital yapilar sperma
antijenlerinin farkli nicelik ve nitelik kazanmasina neden olur. Seminal plaz-
mada pekgok antijen bulunur ve bu antijenlerin bir¢cogu diger dokulara karsi
ozeldir. Fakat spermatozoonlarin yiizey antijenleri, seminal plazmada bulunan
antijenlerden ¢ok daha onemlidir (25). Spermatozoon farkli biyokimyasal ve
immunolojik substantlardan olugur ve digi genital sisteminde spermatozoonun
her bir pargas! yabanct madde 6zelligi gosterir (28). Spermatozoonun plazma
membran: bir antijenik mozaiktir. Bir spermatozoonda en az yedi farkli antije-
nik bélge bulunur. Bu bdlgeler; akrozom, akzoromun kenari, postakrozomal
bolge, ekvatoryal kisim, boyun, ana kuyruk ve kuyruk ucudur. Ayrica bu anti-
jenler tiirlere gore spesifik oldugu gibi (13, 29), reprodiiksiyon iizerindeki etki-
leri de farklidir (7).

Spermatozoonlarda bulunan spesifik antijenlerin spermiositogenezis evre-
si sliresince sentezlendigi bildirilmistir (12). Epididimis ve ejakiilasyon kanalla-
rindan gegen spermatozoonun plazma membran: genital ve eklenti bezlerinin
salgilarinda bulunan antijenler tarafindan da kaplamir (12, 20, 27). Ornegin in-
sanlarda bulunan A, B ve O kan grup antijenleri, erkeklerin seminal plazma

sekresyonunda bulunur ve ejakiilasyonla spermatozoonlarin plazma membrani-



na baglanir (12).

Bazi seminal plazma bilesikleri ile spermatozoonlar erkeklerde immun
sistemin gelismesinden ve immun toleransin olugsumundan sonraki dénemde
olustuklarindan dolayi, viicut igin yabanci antijen 6zeligi tasirlar (7, 12, 13,
16). Immun sistem, diger yabanci antijenlere tepki gosterdigi gibi spermatozo-
on ve seminal plazma antijenlerine de ayni immun tepkiyi gosterir (15). Bu
yiizden, sperma {iretim anmindan ejakiilasyona kadar hem kan-testis, hem de
epididimis bariyeri sayesinde immun sistemden ayn tutulmaktadir (9, 12, 13,
14). Kan-testis bariyeri, tubulus seminiferuslarin lumeni ile dolagim sistemi
arasinda immun hiicrelerin, antikorlarin ve antijenlerin gegisini engeller (12).
Belirli kosullar altinda (travma, vazektomi, tubal obstruksiyon, yangi vs.) er-
keklerde sperma antijenlerinin absorpsiyonunun meydana gelmesi halinde oto-
immunizasyonun olugmasi beklenebilir (12, 13, 14, 25, 30, 31, 32). Sperma anti-
jenlerine kargt olusan otoantikorlar infertil erkek (11, 33) ve kimi bogalarin
(34, 35, 36, 37) kan serumu ile seminal plazmalarinda cesitli serolojik testlerle
ortaya konmugtur. Nitekim Alexander (38), seminal plazmada otoantikor bu-
lundugunda fertilite oraninin azaldifini bildirmektedir. Jones (25) ise, IgG ve
IgA sinifindaki antikorlarin seminal plazmada goriilebilmesi i¢in kan serumun-
da yiiksek titrede bulunmas gerektigini saptamigtir.

Genel olarak kan-testis bariyerinin bozulmasina neden olan faktdrlerden
sonra da spermatogenezisin devam etmesine bagh olarak liretimi devam eden
sperma antijenlerinin bilyiik miktarda tubuluslardan lenfatik sisteme ge¢mesi-

nin otoantikorlarin olugmasina, dolayisiyla otoimmunizasyonun meydana gel-
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mesine neden olacagt ileri stiriilmiistiir (13, 31). Bu antikorlarin daha sonra ge-
nel dolagima, oradan da epididimise ya da cinsel bezlerden seminal plazmaya
gecmeleri ve ejakiilasyon sirasinda spermatozoonlarin kiimelegmesine (agluti-
nasyon) yol agmalari olast goriilmektedir (20, 31). |

Otoantikorlarin spermatozoonlarin morfolojik 6zelliklerini degistirmedigi
(31), ancak spermatozoonlarin dolleme yeteneklerini ortadan kaldirarak ya da
spermatogenezisi etkileyerek oligo veya azospermiye neden olduklar: ileri sii-
riillmektedir (7, 9, 12, 31, 39).

Sperma ve testis ekstrelerinin digilerde iki sekilde dolverimi diigiikliigiine
neden oldugu iizerinde durulmaktadir. Bunlardan birincisi testis ve sperma
ekstrelerinin deneysel olarak verilmesiyle disilerde olusturulan aktif bagisikli-
gin disilerde doélverimi diigiikliigiine neden olup olmadigi yoniindedir. Kiddy
ve arkadaslari (40) tarafindan, homolog antisperma antikorlar igeren serum
ile karigtirilan sperma sun’i tohumlamada kullanilmig ve diivelerin gebe kalma-
diklar1 goriilmiistiir. Bu konu ile ilgili yaptig1 bir aragtirmada McLaren (41), si-
canlara yedi hafta siire ile haftada ii¢ intraperitoneal enjeksiyon yapmak sure-
tiyle uzun siireli bir bagisiklik saglandiginda, délleme yeteneginin azaldiini
bildirmistir. Adi1 gegen arastirict bu durumu spermatozoonlarin fertilizasyon
bolgesine erisememesi ile acgiklamaktadir. Menge (15), sperma ve testis mater-
yali ile izoimmunize edilen ineklerin kan serumu, uterus ve vaginal sekresyon-
larinda bulunan izoantikorlarin infertiliteye neden oldugunu bildirmektedir.
Ayni aragtirici bagka bir ¢aligmasinda (42), sperma ve embriyonik ekstrelerle

deneysel olarak izoimmunize edilen diivelerin reprodiiktif kanalda bulunan izo-
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antikorlarin yalnizca fertilizasyon engellemesi diginda, embriyo {iizerindeki
embriyotoksik etkisiyle de fertilite oraminin azaldigi sonucuna varmigtir.

Bu alanda ileri siiriilen ikinci gorilg ise, tohumlama veya ciftlesmeden
sonra diginin genital kanalinda kalan spermanin absorbe edilerek izoantikor
olusumunu, daha sonra da izoimmun tepkiye neden olup olmayacaf seklinde-
dir (31). Deneysel olarak izoimmunizasyonun olugturulmasi, amlan olgunun do-
gal olarak da meydana gelebilecegini akla getirmektedir (25, 31). Mayer ve ar-
kadaslar1 (28), giftlegmeden sonra diginin genital organinda bulunan spermato-
zoonlarin vagina ve serviks icerisinde makrofajlarca fagositoza ugradigini ve
spermatozoonlarin pargalanmasindan sonra bu parcalarin ldkositler tarafindan
ortadan kaldirildigim saptamiglardir. Jones (25) ise, bu fagositozun makrofaj-
lar kadar servikste bulunan somatik hiicreler tarafindan da yapilmakta oldugu-
nu ve notrofil ile makrofajlarin kemotaksik olarak spermatozoonlar tarafindan
cekildiklerini bildirmektedir. Adi gegen arastiricilarin bulgularina ilaveten
Behrman (31), spermatozoonlara ait pargalari vagina ve uterus epitelinde belir-
ledigini bildirmektedir. Ayrica diginin genital sisteminde absorpsiyonunun yal-
nizca spermatozoonlara kargi olugsmadigini, aynmt zamanda sperma igerisinde
bulunan polisakkarid, miisin ve ¢esitli enzimlere karg: da olustugunu bildirmek-
tedir. Diginin genital sisteminde spermanin absorpsiyonu olagan bir olay kabul
edildiginden (28, 31), bu sperma absorpsiyonun disilerde izoantikor olusumuna
yol agip agmadigi McLaren (41) tarafindan arastirilmigtir. Aragtirici bu amagla
oviduklar1 baglanmig olan digi fareleri alt1 ay siire ile fertil olan erkek fareler-

le ¢iftlestirmis ve bu siire sonunda disi farelerin serumlarinda antikor olugma-
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digint gormiistiir.

Diger taraftan, sperma ve antijen kompleksi ile deneysel olarak immun
duruma getirilen disi tavganlarin serumlarinda izoantikor olusumu Behrman
ve Nakayama tarafindan saptanmigtir (43). Ad1 gecen aragtiricilar, tavsanlarin
kan serumunda bulunan antikor titresinin en yiiksek bulundugu zaman yapilan
ciftlestirmelerde digilerin gebe kalmadiklarini, antikor titresinin esik seviyenin
altina diistiigli zaman yapilan ¢iftlestirmelerde dahi, kan serumundaki antikor
titresinde yiikselme olmasina karsin, tavsanlarin yine gebe kalmadiklarim bil-
dirmektedirler. Bununla birlikte kan serumundaki antikor titre degeri tayin
edilemeyecek derecede azaldifi zaman yapilan giftlestirmelerde gebeligin olug-
tugunu saptamuglardir.

Dogal yolla ortaya c¢ikan izoimmun tepkinin olugumuna neden olan fak-
torler tamamen belirlenememigtir (20, 44). Ancak c¢esitli faktorlerin disilerde
spermaya karsi izoimmun tepkinin olusumuna neden oldugu diigiiniilmektedir.
Genital sistemde sperma antijenlerinin diginda bulunan kimi antijenik ajanlar
da bir immun tepkinin olugmasina predispoze durum olusturabilirler. Nitekim,
urogenital organlarinda yangi bulunan kadinlarin, spermaya kargi immun tepki
olusumuna daha fazla duyarl olduklar: kimi aragtirmacilar tarafindan gozlen-
migtir (13, 25, 44). Sarkar (45), iirogenital sistemde lokal olarak olusan baz
bakteriyel yangilarin spermatozoonlarla ¢apraz reaksiyona giren antikor olusu-
muna neden olmasini, bazi bakterilerde spermatozoonlarda goriilen yiizey kar-
bonhidrat antijenlerinin bulunmasina baglanmigtir. Menge ve Behrman (12)

ise, reprodiiktif kanalda olugan lokal degisikliklerin seminal plazmada bulunan
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immunosupressif faktorlerin etkisini ortadan kaldirmak suretiyle izoimmun tep-
kinin olugumuna neden olabilecegini ileri slirmiiglerdir. Ayrica sperma sulandi-
ricis1 olarak kullanmilan yumurta sarisi ve yagsiz siite karsi reprodiiktif kanalda
lokal olarak iiretilen antikorlarin spermatozoonlarla ¢apraz reaksiyona gire-
rek, ineklerde délverimi oramini etkiledikleri bir¢ok aragtirmada ifade edilmis-
tir (9, 21, 22, 23, 29).

Digilerde spermaya kargt izoimmun tepkinin olugumunu gesitli faktorle-
rin engelledigi diisliniilmektedir (7, 12). Bu olgunun dogas: gerektigi 6l¢iide ay-
dinliga kavugturulamamig olmasina karsin, spermada ve diginin genital siste-
minde bulunan kimi faktorlerin anilan durum iizerinde rol oynadifi ileri siiriil-
mektedir(7, 13, 44). Alexander ve Anderson (46), bu olguyu disilerin immun
sisteminin sperma antijenlerine diizenli olarak tepki gostermesine baglamakta-
dirlar. Menge ve Behrman (12) ise, ¢iftlegsmeden sonra diginin genital sistemi
icinde geri kalan seminal plazma ve spermatozoonlarin bir ¢ogunun, bir im-
mun tepki geligmeden 6nce makrofaj ve notrofiller tarafindan fagosite edildigi-
ni ileri siirmektedirler. Mayer ve arkadaglar1 (28), genital sistemde nétrofille-
rin az bulunmasi, motilite ve fagositoz igin gerekli biyokimyasal degisikligin
spermatozoon ylizeyinde olmayiginin fagositozu etkileyen faktorler olarak bil-
dirmektedirler. Ayrica spermanin immunosupressif ozelliginin, spermaya karsi
disilerde izoimmunizasyon olasiligini azaltan bir etken oldugu Beer ve Neaves
tarafindan ileri siirtilmiigtiir (24). Nitekim, erkeklerin seminal plazmasinda (13,
25, 46), farelerin ise epididimal spermasinda (8) immunosupressif faktdrlerin

bulundugu bildirilmektedir. Alexander ve Anderson (46), yikanmig spermayla
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yapilan intrauterin tohumlamanin izoimmun tepkinin olugmasina neden olabi-
lecegini, bu durumun seminal plazmaya oranla spermatozoonlarin ¢ok daha an-
tijenik olmasindan kaynaklandig: goriisiinde olduklarini bildirmektedirler.
Urogenital kanalda spermaya kargt lokal olarak olusan izoantikorlar,
spermatozoonlarin fonksiyonlan iizerinde farkl etkilere sahiptirler. Bunlarin
arasinda spermatozoon motilitesinde azalma, migrasyonun engellenmesi ve ag-
lutinasyon gibi faktorler sayilmaktadir (9, 20, 32, 46,’47). Bu yiizden sperma ile
servikal mukus arasindaki etkilegimin klinik olarak incelenmesi, infertilite ol-
gulart iizerinde antisperma antikorlarinin etkili olup olmadiginin anlagilmasin-
da yararh olabilecegi ileri siiriilmiigtiir (25, 46, 48, 49). Bu amacla basit postko-
ital test (48) ile sperm-mukus penetrasyonu (50) ve sperm-mukus kontaktina
(51) iligkin testler kullamilmaktadir. Servikal mukus penetrasyon testi ve bu gii-
ne kadar pekcok arastiricr tarafindan basit, pratik ve giivenilir olmasi nedeniy-
le kimi olgularin muayenesinde kullanilmigtir (38, 49, 52, 53, 54). Zafracas ve
arkadaglar (52), elli adet repeat breeder ineginin servikal mukus 6rneklerinde
aglutinasyon reaksiyonunu 33’ iinde ( % 66) pozitif, 17’ sinde ( %34) ise nega-
tif olarak olustugunu bildirmektedirler. Diger bir ¢aligmada penetrasyon testi
uygulanan 94’ ii servikal mukus, 54’ ii kan serum Orneklerinde sirasiyla negatif-
ten zayifa, zayiftan kuvvetliye kadar degisen oranlarda aglutinasyon reaksiyo-
nunun olugtufu Matousek ve arkadaglan (54) tarafindan saptanmigtir.
Digilerin genital kanalinda, 6zellikle servikal mukusta bulunan antisper-
ma antikorlarinin spermatozoonlarin fertilizasyon bolgesine dogru migrasyonu-

nu engellemek yoluyla, fertilite oraninin diigmesine neden oldugu ¢esitli aragti-
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ricilar tarafindan oéne siiriitmektedir (7, 9, 17, 53). Yeterli ve yetersiz migras-
yon parametresi saptanan insanlar arasinda gebelik oranim kargilagtiran Ale-
xander (38), anilan parametre degerinin yiiksek oldugu bireylerde gebelik ora-
ninin da yiiksek oldugunu ifade etmistir. Dondurulmug boga spermasi kullana-
rak oda 1sisinda yaptiklar: in vitro denemede Matousek ve arkadaglari (54),
kan serumu ve servikal mukusa ait migrasyon parametrelerini 33 + 14 mm. ile
14 + 11 mm. olarak saptarm§lard1r. Galli ve arkadaglart (55), dondurulmug bo-
$a spermasi kullandiklari servikal mukus penetrasyon testinde migrasyon para-
metresini 37 C ve 21 C ‘de sirasiyla 28.5 + 15.1 mm. ve 18.1+12.6 mm. olarak
bulmuslardir. Lorton ve arkadaglart (56) ise, iki ayri diiveden topladiklar: servi-
kal mukus ile aynt boganin dondurulmug spermasini kullanarak 37 C «de 15
dk. siireyle yaptiklari penetrasyon testine ait migrasyon parametrelerini sirasiy-
la 33.2 + 1.6 mm. ve 41.6 £ 2.2 mm. olarak belirlemiglerdir. Dondurulmug bo-
ga spermasi kullanarak oda 1sisinda yaptiklari in vitro penetrasyon testinde
Matousek ve arkadaglar1 (54), kan serumu ve servikal mukusa ait motilite de-
gerlerini sirasiyla % 10-40 ile % 0.0-30 olarak saptamglardir.

Karacabey Tarim Isletmesinde yiiriitiilen bu ¢aligmada, Servikal Mukus
Penetrasyon Testi uygulanan kimi repeat breeder inek ve diivelerin servikal
mukus ile kan serum 6rneklerinde, aglutinasyon reaksiyonunun saptanmasi ve
anilan olgunun motilite ve migrasyon degerleri lizerine olan etkisinin incelen-

mesi amaglanmigtir.
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GEREC VE YONTEM

Aragtirma, Karacabey Tarim Igletmesinde yetistirilen 23’ ii siyah-beyaz
alaca, 27 si esmer 1rk olmak lizere toplam 50 adet d6l tutmayan (Repeat Bre-
eder) inek ve diive {izerinde yapildi. Kullanilan materyal, en az ii¢ kez ayni bo-
ganin dondurulmus spermasiyla tohumlandigi halde gebe kalmayan ve repeat
breeder tanimina uyan inek ve diiveler arasindan segildi.

Arastirmaya dahil olan her materyalden 2 ml. servikal mukus ve 10 ml.
kan ornegi toplandi. Mukus 6rnekleri, spontan Ostrus gosteren repeat breeder
hayvanlarin orifisium uteri eksternalarindan bir kateter yardimiyla temiz bir
enjektore ¢ekilmek suretiyle topladi. Mukusa idrar, digki ve kanin kar1§man{a-
stna dikkat edildi. Kan Ornekleri,vena jugularisden alindiktan hemen sonra
santrifiije edildi ve serumlar: ayrildi.

Calismada kullanilan her mukus ve serum 6rnegi icin, biri deneme digeri
kontrol olmak iizere iki ayr1 boganin dondurulmug spermasi kullanildi. Payetle-
rin ¢ozdiiriilmesi bilinen rutin yonteme uygun olarak (34 C”de 15 saniyede) ya-
pildi. Aragtirma materyali olarak ayrilan inek ve diivelerin tohumlanmasinda
daha once kullanilan boga spermasi deneme grubu, tohumlamada hi¢ kullanil-

mamig boga spermast ise kontrol grubu olarak kabul edildi.
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Servikal Mukus Penetrasyon Testi (SMPT):

Cahgmada metod olarak kullanilan Servikal Mukus Penetrasyon Testi,
Alexander (38) ile Matousek ve arkadaglar1 (54), tarafindan bildirilen test me-
toduna temelde bagli kalinarak yapildi. Penetrasyon testine tabi tutulan her
bir servikal mukus rnegi i¢in 75 mm. uzunlugunda ve 1.5 mm. ¢apinda hema-
tokrit kapillar tiiplerden iki adet kullanildi. Her iki kapillar tiipe, anilan mater-
yal 6rnegi vakumla ¢ekildi. Tiiplerden birine deneme digerine ise kontrol boga-
sia ait sperma oOrnegi egit miktarda vakumla ¢ekilerek tiiplerin sperma ¢eki-
len agizlar1 medikal vazelinle kapatildi. Bu iglemi takiben servikal mukus ile
deneme ve kontrol bogalarinin spermalarina ait birlesme noktas1 asetat kale-
miyle cizilerek tiip yiizeyinde belirlendi ve test tiipleri etiiv igerisinde 25 C°
’de 90 dk. inkiibasyona birakildi.

Bu siire sonunda servikal mukus 6rneklerinin bulundugu deneme ve kon-
trol test tiiplerinde, aglutinasyon, motilite ve migrasyon degerleri saptandi. Ag-
lutinasyon reaksiyonu muayenesinde Ornekler bag-baga ya da kuyruk-kuyruga
spermatozoon kiimeleri (aglutinasyon) yoniinden ele alinarak, deneme ve kon-
trol test tiipleri bagtan sona kadar (x40 biiylitme ile) incelendi. Kapillar test
tiiplerinde spermatozoon motilitesi en az {i¢c ayr1 mikroskop alaninda bir y6n-
de, hizli hareketli spermatozoonlarin orani olarak tesbit edildi ve % olarak de-
erlendirildi. Migrasyon degeri, mikroskop altinda servikal mukus ile sperma-
nin birlesme noktasindan itibaren goriilen en ilerdeki spermatozoon arasinda-
ki uzaklik ol¢iilerek saptandi ve c¢m. olarak belirlendi.

Servikal mukus drneklerine benzer yéntemle penetrasyon testine hazirla-
nan kan serum drnekleri, 25 C° ’de bulunan etiivde 2 dk. inkiibasyona birakil-
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diktan sonra anilan {i¢ parametrenin muayenesine gecildi. Parametrenin ilki
olan aglutinasyon derecesi test tiiplerinde kuvvetli (+ + +), orta (+ +) ve nor-
mal (+) olmak iizere ii¢ kategoride degerlendirilirken, diger iki parametrenin

degerlendirilmesi servikal mukus 6rneklerinde anlatilan yénteme gore yapildi.
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BULGULAR

Servikal Mukus Orneklerine Ait Bulgular:

Aglutinasyon Bulgulari: Deneme bogasimn spermasiyla test edilen 50
adet servikal mukus 6rneginde aglutinasyon reaksiyonu (spermatozoon kiimele-
ri) Qunda (% 18) pozitif, 4’inde (% 82) ise negatif olarak saptandi. Aym ser-
vikal mukus ornekleri kontrol bogasimin spermasiyla test edildi ve hi¢ bir or-
nekte aglutinasyon reaksiyonu goriilmedi.

Motilite ve Migrasyon Bulgulari: Aglutinasyon reaksiyonu pozitif olarak
saptanan 9 adet servikal mukus Orneginde ortalama motilite ve migrasyon de-
gerleri deneme bogalarimin spermalarinda sirastyla % 7.2 ve 1.85 cm., kontrol
bogasinin spermalarinda ise % 8.8 ve 3.61 cm. olarak bulundu. Servikal mu-
kus oOrneklerine ait aglutinasyon bulgulari ile motilite ve migrasyon bulgular
Tablo I’'de topluca verilmistir.

Aglutinasyon reaksiyonu negatif saptanan 41 adet servikal mukus 6rnekle-
rinde ortalama motilite ve migrasyon degerleri Tablo II'de sunulmustur. Tablo-
dan da goriilecegi gibi ortalama motilite ve migrasyon degerleri deneme boga-
larimin spermalarinda sirastyla % 8.04 ve 3.31 cm., kontrol bogasinin sperma-

sinda ise % 11.34 ve 3.72 cm. olarak saptandi.
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Kan Serum Orneklerine Ait Bulgular:

Aglutinasyon Bulgulari: Servikal mukuslarinda aglutinasyon reaksiyonu
pozitif olarak saptanan 9 adet inek ve diivenin kan serum ornekleri ile dene-
me bogalarinin spermasi kullanilarak yapilan penetrasyon testinde saptanan
aglutinasyon derecesi 6rneklerin 1’ inde kuvvetli, 2’ sinde orta ve 6’ sinda nor-
mal, kontrol bogasinin spermasi kullanilarak yapilan testte ise, anilan paramet-
re Orneklerin 1’ inde kuvvetli, 2’ sinde orta ve 6’ sinda normal olarak saptan-
di.

Servikal mukuslarinda aglutinasyon reaksiyonu negatif olarak saptanan
41 adet inek ve diivenin kan serum &rnekleri ile deneme bogalarinin spermasi
kullarularak yapilan penetrasyon testinde saptanan aglutinasyon derecesi Or-
neklerin 7’ sinde kuvvetli, 14’ iinde orta ve 20’ sinde normal, kontrol bogasinin
spermasi kullanilarak yapilan teste ise anilan parametre orneklerin 8 inde kuv-
vetli, 18" inde orta ve 15° inde normal olarak bulundu.

Motilite ve Migrasyon Bulgulari: Servikal mukuslarinda aglutinasyon re-
aksiyonu pozitif olarak saptanan 9 adet inek ve diivenin kan serum 6rneklerin-
de ortalama motilite ve migrasyon degerleri deneme bogalarinin spermalarin-
da sirasiyla % 31.1 ve 0.51 cm., kontrol bogasimin spermasinda ise % 27.7 ve
0.46 cm. olarak saptandi. Kan serum 6rneklerine ait aglutinasyon bulgular ile
motilite ve migrasyon bulgulart Tablo III’ de topluca verilmistir.

Servikal mukuslarinda aglutinasyon reaksiyonu negatif olarak saptanan
41 adet inek ve diivenin kan serum orneklerinde ortalama motilite ve migras-

yon degerleri Tablo IV’ de sunulmugtur. Tablodan da goriilecegi gibi ortalama
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migrasyon ve motilite deferleri, deneme bogalarinin spermalarinda sirasiyla
%22.07 ve 0.63 cm., kontrol bogasinin spermasinda ise % 20.85 ve 0.69 cm. ola-

rak bulundu.
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TABLO I - Servikal Mukus Penetrasyon Testi sonunda aglutinasyon reaksiyo-

nu pozitif olarak saptanan servikal mukus Orneklerine ait motili-

te ve migrasyon degerleri.

DENEME KONTROL

No Aglutinasyon Motilite Migrasyon Aglutinasyon Motilite Migrasyon

% (cm) % (cm)
1 + 10 1.5 - 0 5.0
2 4t 0 2.1 - 0 3.6
3 + 5 0.8 - 5 2.6
4 + 15 14 - 20 4.0
5 + 10 1.9 - 5 35
6 + 0 1.9 - 5 2.5
7 + 10 2.6 - 20 4.4
8 + 10 3.0 - 10 4.1
9 + 5 1.5 - 15 2.8
ORTALAMA 7.2 1.85 8.8 3.61
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TABLO 1I- Servikal Mukus Penetrasyon Testi sonunda aglutinasyon reaksiyonu negatif olarak sapta-
nan servikal mukus 6rncklerine ait motilite ve migrasyon degerleri.

DENEME KONTROL
No Aglutinasyon Motilite Migrasyon Aglutinasyon Motilite =~ Migrasyon
(%) (cm) (%) (cm)

1 - 20 3.1 - 30 5.0
2 - 0 1.0 - 0 3.5
3 - 10 5.1 - 35 6.3
4 - 20 1.5 - 25 2.5
5 - 0 4.5 - 5 5.1
6 - 10 2.5 - 20 5.6
7 - 0 5.9 - 0 2.4
8 - 10 1.4 - 40 2.3
9 - 0 2.6 - 5 3.2
10 - 5 1.2 - 5 3.1
11 - 0 4.1 - 10 51
12 - 5 3.7 - 15 6.1
13 - 20 58 - 20 3.7
14 - 0 35 - 0 5.5
15 - 20 3.5 - 20 5.0
16 - 5 1.2 - 0 2.5
17 - 0 1.5 - 0 2.1
18 - 25 4.3 - 20 4.6
19 - 10 4.5 - 15 5.8
20 - 5 5.0 - 10 4.7
21 - 5 1.9 - 5 1.5
22 - 15 3.2 - 10 5.0
23 - 10 5.7 - 15 3.0
24 - 0 2.1 - 15 2.5
25 - 5 2.9 - 0 2.3
26 - 5 5.7 - 5 5.7
27 - 0 5.5 - 15 3.0
28 - 5 4.5 - 10 4.1
29 - 10 1.2 - 10 1.0
30 - 15 58 - 10 5.6
31 - 15 3.5 - 20 4.8
32 - 0 2.1 - 20 3.1
33 - 10 2.5 - 20 2.6
34 - 0 2.5 - 0 2.4
35 - 10 3.1 - 5 3.5
36 - 20 2.4 - 10 3.9
37 - 20 3.1 - 0 2.8
38 - 5 32 - 10 35
39 - 0 3.7 - 5 31
40 - 5 23 - 0 2.4
41 - 10 33 - 5 2.8
ORTALAMA 8.04 3.31 11.34 3.72
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TABLO III - Servikal mukuslarinda aglutinasyon reaksiyonu pozitif olarak sap-
tanan materyallerin kan serumlarina ait motilite ve migrasyon

degerleri.

DENEME KONTROL

No  Aglutinasyon Motilite Migrasyon Aglutinasyon Motilite Migrasyon

(%) (cm) (%) (cm)
1 + 20 0.5 - 40 04
2 + 30 0.4 + + 10 0.6
3 +4+ 15 0.6 + 10 0.4
4 + 35 0.4 + 4+ 5 0.2
5 + 40 0.4 + 35 0.3
6 + 40 0.5 + 30 0.4
7 + 35 1.0 + 45 1.0
8 ++ 30 0.3 + 35 0.5
9 + 35 0.5 + 40 0.5
ORTALAMA 31.1 0.51 277 0.46

25



TABLO IV- Servikal mukuslarinda aglutinasyon reaksiyonu negatif olarak saptanan
materyallerin kan serumlarina ait molitile ve migrasyon degerleri.

DENEME KONTROL
No Aglutinasyon Motilite Migrasyon Aglutinasyon Motilite =~ Migrasyon
(%) (cm) (%) (cm)
1 + 25 1.2 + 35 1.1
2 + 30 0.9 ++ 40 1.1
3 + 0 0.6 ++ 25 0.4
4 + 35 0.3 ++ 10 0.5
5 + 25 0.4 + 10 0.6
6 + 15 0.9 ++ 10 1.2
7 ++ 35 0.7 ++ 20 0.8
8 + 25 0.6 + 20 0.7
9 ++ 15 0.7 + 30 1.0
10 + 30 0.6 +++ 0 1.0
11 + -+ + 15 0.5 + 30 0.7
12 + + 0 0.5 +++ 5 0.3
13 + 45 0.7 + 40 0.8
14 +++ 10 0.9 ++ 25 0.8
15 +++ 0 0.3 +++ 0 0.2
16 + + 10 0.4 ++ 15 0.5
17 +++ 10 0.2 ++ 15 0.6
18 + 40 0.4 + 35 0.5
19 + + 25 0.2 + + 30 0.4
20 + 30 0.4 + + 30 0.5
21 + + 25 0.5 ++ 30 0.7
22 ++ 30 0.6 ++ 25 0.7
23 + 25 0.9 + 20 0.4
24 + 25 0.8 + 30 1.0
25 + 25 0.5 + 20 0.7
26 + + 20 0.7 + 15 0.5
27 + + 15 0.3 +++ 5 0.4
28 + 40 1.0 + 35 1.0
29 ++ 25 0.6 + + + 15 0.6
30 +++ 15 0.8 ++ + 10 0.9
31 + 20 0.4 +++ 10 0.2
32 + 40 0.5 + 45 0.2
33 ++ 20 0.6 + + 10 0.6
34 ++ 25 0.9 +++ 10 0.8
35 + 4+ 10 1.0 + + 20 1.2
36 + 4+ + 5 1.0 ++ 20 1.0
37 + 4+ 25 0.8 ++ 15 0.4
38 + 35 0.7 + 25 0.6
39 ++ 15 0.9 ++ 20 1.2
40 ++ 20 0.7 + + 30 0.8
41 + 4+ 25 0.5 ++ 20 0.6
ORTALAMA 22.07 0.63 20.85 0.69

26



TARTISMA VE SONUC

Caligmada deneme bogasinin spermasiyla test edilen 50 adet servikal mukus
Orneginde aglutinasyon reaksiyonu (spermatozoon kiimeleri) 9" unda ( % 18) pozi-
tif, 41" inde (% 82) ise negatif olarak saptandi. Ayni servikal mukus Ornekleri kon-
trol bogasinin spermasiyla test edildi ve hi¢ bir ornekte aglutinasyon reaksiyonu
olusmadift goriildi. Arastirma kapsamindaki kimi repeat breeder ineklerin servi-
kal mukus 6rneklerinde saptanan aglutinasyon reaksiyonu, benzer ydontem uygula-
yan aragtirmacilar tarafindan da saptanmugtir. Nitekim, Zafracas ve arkadaglari
(52) elli adet repeat breeder inegin servikal mukus 6rneklerinde aglutinasyon reak-
siyonunu 33’ iinde ( % 60) pozitif, 17 sinde ise (% 34) negatif olarak olustugunu
bildirmektedirler. Diger bir caligmada ise, penetrasyon testi uygulanan 94 adet ser-
vikal mukus 6rneklerinde negatiften zayifa kadar degisen oranlarda aglutinasyon
reaksiyonunun olugtugu Matousek ve arkadaglar (54) tarafindan saptanmugtir.

Bu alanda yapilan diger ¢aligmalarda da sperma antijenlerine kargi olugan
izoantikorlarin kimi repeat breeder ineklerin servikal mukuslarinda varlig gesitli
serolojik testlerle de ortaya konmugtur. Jel Difusyon Testiyle yapilan bir ¢aligma-
da, 52 repeat breeder inek ve diivenin servikal mukus érneklerinin iigiinde ( %
5.77) presipitasyon reaksiyonunun olustugu saptanmustir (18). Panchal ve arkadag-

lart (57), 135 adet repeat breeder buffalonun servikal mukuslar {izerinde yaptikia-
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r1 ¢calismada antisperma antikorlarinin 16 6rnekte (% 11.85) bulundugunu bildir-
mektedirler. Seshagiri ve arkadaglari (58) Tube-Slide Aglutinasyon Testi ile yaptik-
lan ¢aligmada, 59 adet repeat breeder inegin servikal mukuslarinda antisperma an-
tikorlarinin 4 6rnekte (% 6.6) bulundugunu saptamiglardir. Bu aragtirmada sapta-
nan aglutinasyon reaksiyonu benzer yontem uygulayan Zafracas ve arkadaglarinin
(52) bulgularindan diisiik, fakat degisik test y6ntemi uygulayan diger arastirmacila-
rin (18, 57, 58) bulgularindan ise oran itibariyle yiiksek bulunmugtur. Anilan ¢alig-
malarda saptanan bulgular arasindaki farkliliklar aragtirmalarda degigik test tek-
niklerinin kullanilmasinin yaninda, repeat breeder hayvanlarin se¢iminden kaynak-
lanmug olabilir. Yine de anilan ¢aligmalarda da goriildiigii izere, benzer ya da de-
gisik test yontemleriyle, kimi repeat breeder ineklerin servikal mukuslarinda anti-
sperma antikorlarimn varlifi ortaya konmugtur. Nitekim, Casida (59), repeat bre-
eder etyolojisinde rol oynayan diger faktérlerin yaninda immun kékenli reaksiyon-
larin da bulundugunu bildirmektedir. Menge (42) ise, immun kdkenli reaksiyonla-
rin ineklerde etyolojisi anlagilamayan infertilite olgularinin bir kismindan sorumlu
olabilecegini ileri siirmiistiir.

Aragtirmada aglutinasyon reaksiyonu pozitif olarak saptanan servikal mukus
orneklerinde, spermatozoonlarin bag-baga ya da kuyruk-kuyruga aglutinasyon kii-
meleri olusturarak titreme hareketi gosterdikleri ya da immobilize olduklan goz-
lendi. Bu aragtirmada servikal mukus érneklerinde saptanan aglutinasyon reaksiyo-
nu kimi literatiir bulgulariyla benzerlik gostermektedir.

Spermatozoonun plazma membram degisik yap: karakteri gésteren antijen-

lerden olugmustur (27, 29) ve bu antijenler homolog antikorlarla temasa gegtikleri
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zaman ylizey antijenlerinin bulundugu bolge iizerinde tipik aglutinasyon reaksiyo-
nunun olusumunun goriildigi bildirilmektedir (29). Nitekim, degisik yazar ve arag-
tirreilar (7, 8, 17, 20, 27, 32, 38, 47), servikal mukusta bulunan izoantikorlarin sper-
matozoonlar: bu gekilde kiimelestirip hareketsiz kilmak suretiyle, motil spermato-
zoonlarin uterusun yukari boliimleriyle ovudukta gitmelerine engel olduklarim ve
bu durumun fertilite oraninin azalmasina neden olabilecegini ileri siirmektedirler.
Alexander ve Anderson da (46), sperma ile immunize edilen kadinlarda spermato-
zoonlarin digi genital sisteminde aglutinasyona ugradiklarini ve bu olusumun ferti-
liteyi azaltan nedenler arasinda yer alabilecegini ileri slirmiiglerdir. Gerek bu ¢alig-
mada saptanan bulgulara, gerekse literatiir verilerine dayanarak kimi repeat bre-
eder inek ve diivenin servikal mukus drneklerinde aglutinasyon reaksiyonunun olu-
sabilecei, hatta bu olugumun bir infertilite nedeni olabilecegini diigiinmek olasi-
dir. Zira servikal mukusta bulunan antisperma antikorlarinin kimi ineklerde infer-
tiliteye neden oldugu yoniinde yayinlar vardir (29, 60).

Ackerman ve arkadaglar1 (61), reprodiiktif sistemde bulunan antisper-
ma antikorlarinin spermatozoonlarin fertilizasyon bélgesine dogru ilerleme-
lerine engel olduklarini bildirmislerdir. Genital kanalda gériilen bu olgu
amlan yazarlara gore, immun kokenli infertilite olgularinda rol oynayan bir
mekanizma olarak goriilmektedir. Yine de anilan olusum, genital sistemde
olugsan immun kdkenli reaksiyonlarin yalmizca birisi olarak kabul edilmekte-
dir. Ciinkii Tsukui ve arkadaslar: (62), servikal mukuslarinda antisperma an-
tikorlar1 bulunan izoimmun kadinlara uyguladikiar intrauterin tohumlama-
mn, diigiik fertilite problemini gidermedigini bildirmektedirler. Yazarlar bu
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durumun, serviks diginda bulunan antisperma antikorlarindan kaynaklanabi-
lecegini ileri siirmiiglerdir.

Bugiine kadar s6z konusu olgu hakkinda pek¢ok mekanizma One siiriilmiigtiir. Bun-
larin birlikte rol oynamasi da olast goriilmektedir. immun kékenli bu mekanizmalar arasin-
da, makrofajlarca spermatozoonlarin fagosite edilmesi (24, 63) ya da bir tamamlayici fak-
tor (kompleman) aracthg ile hiicre erimesinin (lizisinin) uyardmaSIdJI (7, 24).

Fertilizasyondan once spermatozoonlar diginin genital sisteminde bir dizi
morfolojik ve biyokimyasal degisiklige ugrarlar (13, 20, 27). Reprodiiktif sistemde
izoantikorlarin bulunmasi, bu bir dizi iglemleri degistirir ya da engelleyebilir ve
boylece ovum penetrasyonu ya da daha sonraki geligmeler durabilir (27). Sperma-
tozoonun plazma membranina kargt olugsan antikorlarin membran partikiillerinin
mobilitesini etkileyerek kapasitasyon ya da akrozom reaksiyonunu uyaran bolgele-
ri sakladiklan bildirilmektedir (13, 20, 27, 32, 64). Nitekim, insan spermasi kapasi-
tasyondan once antisperma monoklonal antikorlarina maruz birakildifinda sper-
matozoonlarin hamster yumurtasiyla olan fizyonunun olugmadii saptanmugtir
(13). Anilan durumun diginda antisperma antikorlarinin, hyaluronidaz enziminin
salimmina engel olmak, spermatozoonlarin cumulus oophorus ile birlesme bolgele-
rinde blok olusturmak ve cumulus icinde spermatozoonlarin gegisini engellemek
suretiyle etkili olduklar ileri siiriilmektedir (13, 27, 32). Spermaya kars! olusan an-
tisperma antikorlari gesitli yollarla fertilizasyonu engeller ya da aksatirlar. Nite-
kim, Bronson ve arkadaglari (51), spermatozoonlarin bag bolgesine kargi olugan
antisperma antikorlarinin in vitro fertilizasyonu engelledigini saptamiglardir. Sper-
matozoonlarin zona pellusidaya baglanmast tiirlere gore spesifik olup zona pellu--
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sidanin yiizeyinde spermatozoonlarin baglandigi reseptorlerin bulundugunu goéste-
rir. Reseptor bolgelerine kargt olugan bu antikorlarin, spermatozoonlarin zonaya
baglanmasini ve daha sonraki penetrasyonu engelledikleri bildirilmektedir (20, 27,
29, 32, 62). Ayrica son yillarda antikorlarin geligmekte olan embriyo {izerindeki et-
kilerini konu alan aragtirmalar da yapilmugtir (7, 27, 65). Behrman (31), blastosist-
te fetal ve maternal boliimleri arasinda mevcut anatomik ayirim varhigim siirdiirdii-
gii siirece, herhangi bir red problemi ortaya ¢ikmadigini, implante olan bu ovu-
mun reddedilebilmesi igin trofoblastlarin ¢ok yiiksek antijenik 6zellik tagtmas: ge-
rektigini, genel olarak anneye ait antikorlarin implante ovumla temasa gegmedigi-
ni, ancak embriyo hiicrelerinin gesitli kistmlarina karst antikorlar olugtugu zaman,
embriyo gelisiminin durdugunu bildirmektedir.

Aglutinasyon reaksiyonu pozitif olarak saptanan 9 adet servikal mukus 6rne-
ginde deneme ve kontrol bogalarina ait ortalama motilite degerleri sirasiyla % 7.2
ile % 8.8 olarak saptanmustir. Elde edilen ortalama motilite degerlerine bakildigin-
da, deneme ve kontrol bogalar arasinda farkin bulundugu, ancak bu farkin ¢ok az
oldugu goriilmektedir. Matousek ve arkadaglan (54), benzer yontemle test ettikle-
ri servikal mukus drneklerinde motilitenin % 0-30 arasinda degistigini saptamglar-
dir. Aragtirmada saptanan ortalama degerler, anilan ¢ahgmada bildirilen degerler-
le uyumludur. Anilan degerler arasindaki fark az da olsa, servikal mukusta bulu-
nan antisperma antikorlarma baglanabilir. Nitekim, Sinha ve arkadaglari (66), ser-
vikal mukusta bulunan kimi izoantikorlar ile hareketsiz ya da ¢ok zayif motil sper-
matozoonlar arasinda bir iligkinin oldugunu ve anilan durumun spermatozoonlar-
da motilite kaybiyla sonuglandigin, infertil kadinlar {izerinde yaptiklar aragtirma-
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larda ortaya koymuglardir. Bronson ve arkadaglan (8) ise, servikal mukusta sper-
matozoonlarin bas bolgesine karsi olugan izoantikorlarin motilite tizerine bir etki-
sinin olmadign, oysa kuyruk bolgesine karg: olugan antisperma antikorlarinin ise
motilite kaybina neden olabilecegini bildirmektedirler. Ayni ¢aligmada kuyruk bol-
gesine karg1 olusan izoantikorlarin infertilite olusumuna pek etkili olmadig: da ile-
ri stiriilmiigtiir.

Aglutinasyon reaksiyonu negatif olarak saptanan 41 adet servikal mukus 6r-
neginde anilan parametre deneme ve kontrol bogasi igin % 8.04 ile % 11.34 ola-
rak saptanmustir. Sonuglardan da anlagilacag gibi, deneme bogalarina oranla kon-
trol bogasinda daha yiiksek oranda motilite saptanmustir. Galli ve arkadaglar (55)
ise, 20 mm’den kiigiik ve biiylik migrasyon degeri gosteren test 6rnekleri igin don-
durulmug boga spermasimn ortalama progresif motilite deferini sirasiyla % 20.8
+ 1LStile % 30.5 + 12.7 olarak bildirmektedirler. Caligmada elde edilen bulgu-
lar, anilan arastirmada elde edilen bulgulardan ¢ok diisiik bulunmustur. Motilite
degerleri arasindaki bu farklilik, yas, ejakulasyonlar arasindaki zaman ve antikor-
lar gibi kimi endojen ya da 1s1 ve viskozite gibi kimi ekzojen faktorlerden etkilene-
bilecegi gibi soyut bir degerlendirme teknii olmasindan da kaynaklanmis olabilir.

Ayrica bu aragtirmada aglutinasyon pozitif olarak saptanan servikal mukus
orneklerinde deneme bogasina ait ortalama motilite degeri, aglutinasyon reaksiyo-
nu negatif olarak saptanan deneme ve kontrol bogalarina ait motilite degerinden
diigiik bulunmugtur. Genel olarak ¢alismada elde edilen en diisiik motilite ortala-
masi %?7.2 ile servikal mukus Orneklerinde aglutinasyon reaksiyonu pozitif olarak

saptanan deneme bogasindan, en yiiksek motilite ortalamasi ise % 11.34 olarak
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servikal mukus orneklerinde aglutinasyon reaksiyonu negatif olarak saptanan kon-
trol bogasindan elde edilmistir. Aglutinasyon reaksiyonu pozitif ve negatif olarak
saptanan Orneklerde kontrol denemelerine ait ortalama motilite degerinin yiiksek
olmasi, degerlendirmeye tek bir boganin dondurulmug sperma 6rneklerinin kulla-
nilmasina baglanabilir.

Genital sistemde bulunan izoantikorlarin spermatozoon motilitesinin azalma-
sina neden oldugu yoniinde ¢esitli literatiir verileri bulunmaktadir (7, 38, 67). Bu
aragtirmada saptadigimiz en diisiik degerin aglutinasyon reaksiyonu goriilen 6rnek-
lerde olmasi bu fikri kuvvetlendirmektedir. Fakat yine de, aglutinasyon reaksiyonu
pozitif ve negatif drneklerin motilite degerleri biribirlerine ¢ok yakin bulunmus-
tur. Bu alanda konu ile ilgili caligmalarin ¢ok sinirlt olmasi ayrintili tartigma olana-
gin1 ortadan kaldirmugtir.

Aglutinasyon reaksiyonu pozitif olarak saptanan 9 adet servikal mukus 6rne-
ginde deneme ve kontrol bogalarina ait ortalama migrasyon degerleri sirasiyla
1.85 cm. ile 3.61 cm. olarak 6l¢iilmistiir. Sonuglardan da izlenebilecegi gibi, dene-
me grubuna ait ortalama migrasyon degerinin kontrol grubundan diiglik olmasi,
servikal mukusta izoantikorlarin bulunmasina baglanabilir. Nitekim, servikal mu-
kus orneklerinde degisik oranda aglutinasyon reaksiyonu saptayan Matousek ve ar-
kadaglar1 (54), migrasyon degerini 14 4+ 11 mm. olarak bildirmektedirler. Anilan
caligmada saptanan migrasyon degeri, deneme bogasina ait degerler ile uyum igin-
de olmasina karsin kontrol bogasina ait degerden diigiik bulunmustur. Yapilan bu
aragtirmanin sonucuna ve anilan literatiiriin verilerine dayanarak, servikal mukus-
ta bulunan izoantikorlarin spermatozoonlarin migrasyon hareketini olumsuz yon-
de etkiledigini diigiinmek olasidir. Nitekim, kimi yazar ve aragtirmacilarin (7, 8,
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20, 24, 38, 47, 61) goriglerinin de bu savi destekler nitelikte oldugu goriilmektedir.
Wang ve arkadaglar (68) ise, spermatozoonun bag bdlgesinde bulunan antikorlara
oranla kuyruk bélgesinde bulunan antikorlarin, servikal mukustaki migrasyonu da-
ha az engelledigi goriigiini ileri siirmiiglerdir.

Aglutinasyon reaksiyonu negatif olarak saptanan 41 adet servikal mukus 6r-
neginde anlan degerler deneme ve kontrol boggm i¢in 3.31 cm. ile 3.72 cm. olarak
saptanmugtir. Elde edilen ortalama migrasyon degerlerine bakildiginda, deneme
ve kontrol bogalar arasinda farkin bulundugu, ancak bu farkin dikkate deger nite-
likte olmadig goriilmektedir. Degerler arasindaki bu fark, kontrol olarak tek bo-
ganin spermasinin kullanilmasindan kaynaklanmig olabilir. Hatta anilan degerler
servikal mukus 6rneklerinde aglutinasyon reaksiyonu pozitif olarak saptanan dene-
me grubuna ait degerden yiiksek bulunmug olmasina kargin, kontrol grubuna ait
degerle uyumlu oldugu soylenebilir. Galli ve arkadaglar (55), dondurulmug boga
spermasi kullandiklar1 penetrasyon testinde, anilan parametreyi 90 dk. siireyle 37
C° ve 21 C” de sirasiyla 28.5+15.1 mm. ile 18.1 + 12.6 mm. olarak saptadiklarim
bildirmektedirler. Spermatozoon migrasyon degerleri arasindaki bu farkliliklar tes-
tin in vitro olarak farkl isilarda yapilmas: yaninda, ¢aligmalarda kullanilan servi-
kal mukusun fizikokimyasal yapisina da baglanabilir. Lorton ve arkadaglar1 (56),
iki ayr1 diiveden topladiklari servikal mukuslar ile ayn1 boganin dondurulmus sper-
masim kullanarak 37 C”de 15 dk. siireyle yaptiklan penetrasyon testinde, migras-
yon degerlerini sirasiyla 33.2 + 1.6 mm. ve 41.6 + 2.2 mm. olarak saptanuglardir.
Alexander (38) ise, servikal mukus suyunun % 85 ile % 98 arasinda degistigini ve
mukus suyunun % 95’ in altina indigi zaman servikal mukusta spermatozoon mig-

34



rasyonunun hizla azaldigim bildirmektedir. Kumar ve arkadaglarina (69) gore ise,
spermatozoonlarin servikal mukus i¢inde ilerleme hizi ile viabilitesinin follikiiler
gelisme ile iligkisinin oldugunu ve antlan durumun mukusun elastikiyetine ve dii-
siik viskozitesine baglanabilecegini ileri siirmiiglerdir. Ayrica anilan aragtirmada,
sogutularak ve dondurularak saklanmig boga spermasini kullanarak yaptiklari pe-
netrasyon testinde aym parametreyi 37 C” de 20 dk. siireyle 49.90 mm. ve 58.58
mim. olarak saptamiglardir. Sogukta ve dondurularak saklanan spermalar arasinda-
ki parametre farkini yazarlar, sogukta saklama siiresince spermada bulunan enerji
rezervinin azalmasina baglamaktadirlar. Nitekim, Okuda ve arkadaglar1 (70), yap-
tiklari aragtirmada taze ve dondurulmug boga spermasinin migrasyon degerlerini
38 C° ve 10 dk.lik siire sonunda 66.9 + 1.9 mm. ile 58,7 + 1.3 mm. olarak bildiril-
mektedirler. Anilan faktorlerin diginda, spermatozoonlarin motilitesiyle servikal
mukus i¢indeki migrasyon degeri arasinda bir pozitif iligkinin oldugu bir¢ok arag-
tirmact (38, 53, 54, 70, 71) tarafindan ileri siiriilmiistiir. Arastirmada saptanan bul-
gular ile anilan literatiir verileri arasindaki farkliliklarin temelinde taze ve dondu-
rulmug spermamn motilitesi, servikal mukusun fizikokimyasal yapisi ve antisper-
ma antikorlan gibi kimi faktorlerden kaynaklanabilecegi ileri siiriilebilir. Ad1 ge-
¢en faktdrlerin diginda, kimi aragtirmacilar spermatozoon konsantrasyonu (72) ile
kimi morfolojik bozukluklarin da (53, 71) spermatozoonlarin servikal mukus mig-
rasyon derecesini etkileyebilecegini bildirmektedirler. Nitekim, Jeulin ve arkadag-
lar1 (73), kuyruk ya da orta kisma ait defektlerin spermatozoonlarin servikal mu-
kusta migrasyona izin vermedigi halde, bag bolgesine ait defektlerde anilan duru-
mun olusmadigint saptadiklarini bildirmektedirler.
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Servikal mukuslarinda aglutinasyon reaksiyonu pozitif olarak saptanan do-
kuz adet inek ve diivenin kan serum ornekleri ile deneme bogalarimin spermast
kullanilarak yapilan penetrasyon testinde, aglutinasyon derecesi trneklerin birin-
de kuvvetli, ikisinde orta ve altisinda normal diizeyde saptandi. Bu dokuz materya-
lin kan serumu daha 6nce hi¢ tohumlanmada kullanilmamig kontrol bogasinin
spermasi ile de teste tabi tutulmug aym aglutinasyon dereceleri elde edilmigtir.
Kan serumunda spermatozoonlar: aglutinasyona ugratan kimi antikorlarn bulun-
masindan dolayr deneme ve kontrol gruplarina ait veriler benzer oranda bulun-
mug olabilir. Nitekim, Matousek ve arkadaglar (54), penetrasyon testi uyguladikla-
rn kan serum Orneklerinde zayiftan kuvvetliye kadar degisen oranlarda aglutinas-
yon reaksiyonunun olugtugunu saptamiglardir. Bu ¢aligmanin bulgulariyla amilan li-
teratiir verileri arasinda da bir benzerligin bulundugu goriilmektedir.

Servikal mukuslarinda aglutinasyon reaksiyonu negatif olarak saptanan 41
adet hayvanin kan serum Ornekleri ile deneme bogalarinin spermas: kullanilarak
yapilan penetrasyon testinde saptanan aglutinasyon derecesi Orneklerin 7’ sinde
kuvvetli, 14’ linde orta ve 20’ sinde normal, kontrol bogasinin spermasi kullamla-
rak yapilan testte ise anilan degerler drneklerin 8 inde kuvvetli, 18’ inde orta ve
15’ inde normal olarak bulundu. Bulgulardan da anlagilacag: gibi, servikal mukus-
larinda negatif aglutinasyon reaksiyonu saptanan hayvanlarim kan serum o6rnekle-
rinde, deneme ve kontrol bogasinin spermalarina kargt olusan aglutinasyon derece-
sine iligkin bulgularin yiiksek oranda benzerlik gostermesi, yukarida anilan savi
destekler yondedir. Ayrica bu verilerin Matousek ve arkadaglarinin (54) bulgulariy-
la da benzerlik gisterdigi goriilmektedir.

36



Servikal mukuslarinda aglutinasyon reaksiyonu pozitif olarak saptanan do-
kuz adet materyalin kan serum orneklerinde ortalama motilite ve migrasyon de-
gerleri deneme bogalarinin spermasinda %31.1 ve 0.51 cm., kontrol bogasinin sper-
masinda ise, % 27.7 ve 0.46 cm. olarak saptandi. Elde edilen degerler incelendigin-
de, deneme ve kontrol gruplari arasinda biiyiik bir farkhiligin bulunmadif goriil-
mekle birlikte deneme bogasina ait anilan degerler biraz yiiksek bulunmugtur. De-
neme ve kontrol bogalarina ait spermatozoonlarin kan serum 6rneklerinde benzer
oranda aglutinasyona ugramalari, her iki gruba ait motilite ve migrasyon degerleri-
nin birbirine yakin olmasina neden oldugunu diigiinmek olasidir. Matousek ve ar-
kadaslart (54), dondurulmug boga spermasini kullanarak inek kan serum 6rnekle-
rinde yaptiklar1 penetrasyon testinde motilite ve migrasyon degerlerini sirasiyla %
10-40 ve 33 + 14 mm. olarak bildirmektedirler. Caligmada saptanan bulgularla yu-
karida adi gecen arastiricilarin motiliteye ait bulgulart uyumlu olmasina kargin
migrasyona ait bulgularin farkli oldugu goriilmektedir. Anilan parametreler arasin-
daki farkliliklar degerlendirme yontemlerinin farkli olmasindan kaynaklanabilir.

Servikal mukuslarinda aglutinasyon reaksiyonu negatif olarak saptanan 41
materyalin kan serum drneklerinde ortalama motilite ve migrasyon degerleri dene-
me bogasiin spermasinda % 22.07 ve 0.63 cm., kontrol bogasinin spermasinda ise
% 20.85 ve 0.69 cm. olarak olgiildii. Elde edilen degerler yoniinden deneme ve
kontrol gruplari arasinda biiyiik farklhiliin bulunmadifi goriilmekle birlikte, motili-
te degeri deneme, migrasyon degeri ise kontrol bogasinda yiiksek elde edildi. Ani-
lan degerlerin birbirine yakin olmasi kan serumunda olugan aglutinasyon derecele-
riyle iligkili olabilir. Bulgulardan da anlagilacagt gibi, Matousek ve arkadaglari
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(54) ile servikal mukuslarinda pozitif aglutinasyon reaksiyonu saptanan materyalin
kan serum orneklerine ait motilite ve migrasyon degerleri bulgularimin ¢ok biiyiik
bir farklilik gostermedigi goriilmektedir. Degerler arasindaki farkliliklar yukarida
ileri siiriilen nedene baglanabilir.

Sonug olarak Servikal Mukus Penetrasyon Testinin, kimi repeat breeder
inek ve diivelerin etyolojisinde rol oynayan antisperma antikorlarinin klinik olarak
teghisinde yararh olabilecegi, ayrica aglutinasyonun, spermatozoonlarin motilite
ve migrasyon giicli tizerine negatif bir etki yarattifi kanisina varilmgtir. Servikal
mukuslarinda pozitif aglutinasyon reaksiyonu saptanan inek ve diivelerin kan se-
rum Ornekleriyle yapilan Penetrasyon Testinde deneme ve kontrol gruplarina ait
aglutinasyon, motilite ve migrasyon degerlerinin servikal mukus bulgularini destek-
ler nitelikte bulunmadigi saptanmstir. Bu yiizden kan serumunda yapilan Penet-
rasyon Testinin immunolojik infertilite olgularinin tamisi amaciyla kullanilmamast
yararli olacaktir. Evcil hayvanlar hakkinda bilinen reprodiiktif immunoloji bilgileri-
nin 1g181nda kimi infertilite problemlerinin kuramsal ve pratik ¢6ziimii i¢in degigik
immunolojik test yontemlerinin, ¢esitli hayvan modelleri iizerinde deneysel ve de-

neysel olmayan ¢aligmalarla denenmesinin yararh olabilecegi kamisina varilmistir.
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