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OZET

Izole sican uterusuna ii¢ degisik doz araliginda dopamin, bromokriptin ve apo-
morfin uygulanarak kasilma sayisina, giiciine, siresine ve kasumalar arast siireye
etkisi incelendi. Sozkonusu maddelerin kasilma giiciinii ve siiresini ¢cok onemli, kasil-
ma sayism ise onemsiz derecede azaltirken kasilmalar arasi siireyi énemli dere-
cede artirdiklart goriildii. Sonuglar sican uterus hareketlerinin kontroliinde dopa-
minerjik sistemin roliiniin varligi kenusundaki ongdriileri destekledi.

GIRIS

Otonom sinir sisteminde adrenerjik ve kolinerjik sistemlere ilaveten dopa-
minerjik bir sistemin varligimn kanitlanmasi, bu sistemin gesitli organlardaki et-
kinligi konusundaki ¢alismalar1 yogunlastirilmistir. Uterusta dopaminerjik cevap-
larla ilgili ¢alismalara az da olsa rastlanmaktadir (1,2).

Birgok arastirmaci dopaminin dopaminerjik reseptdrler yaninda klasik adre-
nerjik reseptorlerle etkilesme veya refleks etkiler olusturmak suretiyle adrener-
jik sistemi de etkileyebildigini bildirmektedirler (3,4,5,6). Buradan hareketle ¢a-
lismamizda dopaminin uterustaki etkilerini adrenerjik etkinligi olmadifi bilinen
diger iki dopaminerjik agonist, bromokriptin ve apomorfin. ile karsilagtirmak
iizere izole sican uterusunda sézkonusu maddelerin etkileri gozlenmeye gahsil-
mustir. '
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GEREC ve YONTEM

Calismamizda agirhklart 130 - 159 (149F11.8) gram arasinda degisen 40
tane hi¢ dogum yapmamus geng disi sigan kullanildi. Deneyden dért giin dnce
25 Unite gebe kisrak serum gonadotropini (PMS), bir giin &nce ayn1 miktar
koryonik gonadotropin (HCG) uygulanarak luteal faza gelmeleri saglanan si-
¢anlar sabah ac karnma tartilarak uteruslarindan her iki kornudan 2.5 san-
timlik parcalar alindi. izole organ banyosona tesbit edildi. Besleyici ¢ozelti
olarak Dale Séliisyonu kullamld: (7). Hareketler Grass 7 model poligrafta 0.2
ve 0.5 hassasiyette kaydedildi.

Stabilize olmas: igin bir saat beklenerek spontan ritmik hareketler kontrol
cevaplar olarak yazdinldiktan sonra, rezervuar yogunlugu 5.10.20 mikromolar
olacak sakilde iicer doz halinde dopamin, bromokriptin ve apomorfin uygu-
land1. Herbir uygulamay: takiben 10 dakika siiresince cevaplar incelendikten
sonra organ pargasi iki kez besleyici ¢6zelti ile yikandi. En az 15 dakika bekle-
nerek hareketler normale déndiikten sonra bir sonraki doz uygulandi.

Verilerin istatistiki analizi tek yonlii smiflamada 1019 numarali programla
varyans analizi metodu ile, uygulama ortalamalarinin farkina ait énem kont-
rolleri ise Duncan testi ile yapild: (8).

BULGULAR

Uterus hareketleri dért parametrede incelendi:

1- Birim zamandaki kasilma sayisi,
2- 7 ” kasilma giicii,

3- 7 ” ”? siiresi

4- Kasilmalar arasi siire

Tablo 2’de goriildiigii gibi dopamin, bromokriptin ve apomonfinin degisik
dozlar1 arasinda ve kontrol grubuna oranla kasilma sayismna etkileri 6remsiz
bulundugundan Durcan testi uygulanmamus, diger parametrelere uygulanmustir.

Tablo 3’de goriildiigii gibi dopamin uterus kasilma giiciinii 6nemli bir de-
recede inhibe ederken, bromokriptin dopamine oranla daha az olmakla birlikte
hemen hemen aym giicliiliikte etki géstermekte, apomorfinin olusturdugu azalma
onemsiz olmaktadir.

Her ti¢ madde de uterusun kasilma siiresini doza bagh olarak gittikge artan
miktarlarda inhibe etmektedir. Bu parametrede en giiclii etkiyi bromokriptin
gostermektedir ki 20 mikromolar bromokriptin aym miktar dopamin ve apo-
morfine oranla daha fazla azalma yapmaktadir.
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Resim - 1 : 10 ve 20 mikromolar dopaminin uterus hareketlerine etkisi

Resim-2 : 10 ve 20 mikromalar bromokriptinin uterus hareketlerine etkisi

‘Resim- 3 : Izole sigan uterusunda kontrol cevaplar ve 20 mikromolar apomorfinin uterus
hareketlerine etkisi

" Dopamin ve agonistleri uterusun kasimalar arasindaki siireyi artirmakta,
bu etki apmorfine oranla dopamin ve bromokriptinde daha giiclii gériillmek-
tedir.

Bulgularimiz luteal fazdaki izole sigan uterusunda nicel olarak kiigiik fark-
liliklar gostermekle birlikte nitelik olarak dopamin, bromokriptir ve apomor-
finin aym yonde etki gostererek hareketlerde azalma yaptiklarini gostermektedir.
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TARTISMA

Calismamizda izole sigan uterusunda dopamin, bromokriptin ve apomorfin
ile gozledigimiz etkiler bu maddelerin dopaminerjik sistemi etkiledigini kamt-
layan cesitli yaymnlarca da desteklenmektedir.

Woolf (9), 21 giinliik gebe ve yeni dogum yapmis siganlarda dopamin,
apomorfin ve bromokriptinin prolaktin salgisina etkisini incelemis, Ugliniin de -
hiicre kiiltiiriinde prolaktin salgisii gok dnemli derecede azalttifim gozleyerek
haloperidolun bromokriptinin etkisini antagonize edememesi iizerine -prolaktin
salgisindaki dopaminerjik regiilasyonun mecvut deneylerde gosterilenlerden daha
kompleks bir mekanizma ile olusabilecegini bildirmektedir.

Dolphin ve arkadaslart (10), bromokriptinin sicanlarda’ dopamin kadar
giiclii bir lokomotor aktivite artist yaptigini, bu etkinin pimozid ve fenoksiben-
zamin tarafindan antagonize edilebilmesinden haraketle rodentlerde bromo-
kriptinin yaptign lokomotor aktivite artisimn hem noradrenalin hem de dopa-
min reseptorlerine bagh kompleks bir olay oldugunu, noradrenerjik inhibisyo-
nun presinaptik DA reseptorleri aracilifi ile olustugunu belirtmektedirler.

Cox ve Lee (11), sigan beyninde casitli bolgelere dopamin ve apomorfin
uygulamasinin olusturdugu hipotermiyi karsilastirmislar, 20 mikromolar doz-
larda apomorfinin dopaminden daha giiglii etki gosterdigini saptamuglardir.

Schmidt (12), apomorfinin sicanlarda L-Dopa ve dopamin kadar glicli
bir hiperglisemi yaptigini bildirmektedir.

Bromokriptin ve apomorfinin dopaminerjik etkinligini santral etkilerle
ortaya koyan bu yaymlar bizim bulgularimizi desteklemekte, calismamiz izole
sigan uterusunda bromokriptin ve apomorfinin dopamin gibi etki yaptigini gos-
termektedir. :

Kayaalp(13) ve Seeman(l4), bromokriptin ve apomorfinin ozellikle D2
tipi reseptdrlere affinite gosterdiklerini D1 tipinde bromokriptinin giliglii an-
tagonist, apomorfinin ise parsiyel agomist veya antagonist etki yapabileceklerini
yazmaktadirlar. ilhan (4) da bunu desteklemektedir..

Seeman (14), periferik dopaminerjik reseptorlerin daha gok D1 tipinde
oldugunu bildirmakteyse de mevcut etkileri bu iki tip- reseptdrle agiklamanin
miimkiin olamayacagimi, D3 ve D4 tipi reseptorlerin de var olabilecegini On-
gormektedir. Bu yaymlar bulgularlmxzdaki etki giicii farkhiliklarimi destekler
ve aciklar niteliktedir.

Sonug olarak sunu sdyleyebiliriz ki sigan uterusunda her ii¢ dopaminerjik
madde de nitel olarak aym yonde, fakat nicel olarak bazi degiskenlikler goste-
teren etkiler yapmuslardir. Buradan hareketle uterus hareketlerinin  otonomik
kontroliinde dopaminerjik sistemin - rolii olabilecegi kanmisina varilmistir.
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SUMMARM

THE EFFECT OF DOPAMINE- APHOMORPHINE ADN BROMOQCRIP-
TINE ON THE iSOLATED RAT UTERUS :

By administrating three various doses of dopamine, aphomorphine and

bromoriptine , their effects on the number, force and duration of contraction
and on the interval between contractions were investigated. It was seen that
these substances produced a very significant decrase in force and - duration
of contraction, and a slight decrease in number of contraction, while a signifi-
and increase in the interval between contractions. was observed. The results
supported the theories which suggested a role of dopaminergic system in the
control of uterine motolity.
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