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PRIMENA HORMONA U INDUKCIJI I SINHRONIZACIJI
ESTRUSA I OVULACIJE KOD KRAVA

Kratak sadrzaj

Imajuéi u vidu znacaj i obim stocarske proizvodnje, namece se pitanje pracenja
zdravlja i plodnosti u zapatima krava. Visoka produktivnost povla¢i za sobom
negativne efekte na plodnost, pa tako izmedu proizvodnje mleka i plodnosti postoji
,borba za primat”. Jedan od nacina borbe za $to bolju plodnost u zapatima krava je
i primena hormona u manipulaciji polnim ciklusom kod krava. Cilj ove bio-
tehnoloske mere je sinhronizacija i indukcija estrusa, kao i sinhronizacija ovulacije
u odredenim fazama polnog ciklusa. Na taj na¢in omogucava se pravilno i racional-
no iskoris$¢avanje kapaciteta farmi i smanjuju troskovi ljudstva, postize se bolja
iskoristivost semena i efikasnije planiranje proizvodnje. Za indukciju i sinhroniza-
ciju estrusa koriste se preparati prostaglandina i njegovih analoga kroz nekoliko
razlic¢itih protokola, dok se za sinhronizaciju preovulatornog folikularnog razvoja i
indukciju ovulacije koriste preparati na bazi GnRH i progestina u kombinaciji sa
prostaglandinima.
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Abstract

Considering the importance and extent cattle production the question is
monitoring health and fertility in dairy cow herds. High productivity implies a
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negative effect on fertility and thus between milk production and fertility of a
"struggle for supremacy." One of the ways to fight for better fertility in dairy cow
herds is the use of hormones in the manipulation of the sexual cycle of the cow..
The objective of managing sexual cycle in cows and heifers beef and dairy breeds
synchronization, induction of estrus and ovulation synchronization in certain
phases of the sexual cycle. In this way, a proper and efficient utilization of capacity
and reduce farm costs of manpower, better and more efficient utilization of seed
production planning. For the induction and synchronization of estrus using the
products and analogues of prostaglandins in several different protocols, while the
synchronization preovulation follicular development and ovulation induction using
products based on GnRH and progestin in combination with a prostaglandin.

Keywords: cows, synchronization, prostaglandins, GnRH, ovulation.

UVvVOD dok folikularna faza obuhvata period
proestrusa i estrus, u kom dolazi do
pada nivoa progesterona usled regresije
zutog tela i rasta dominantnog folikula
na jajniku, uz povecanje koncentracije
estrogena u folikularnoj tec¢nosti. Naj-
vazniju ulogu u regulaciji polnog cik-
lusa ima gonadorelizing hormon
(GnRH). SintetiSe se u hipotalmusu i
pulsativno luc¢i svakih 60 do 180 minu-
ta. Neuro-hormonalnim putem dospeva
do adenohipofize, gde podstice sintezu
lucenje folikulostimuliSuceg (FSH) i

Goveda su nesezonski poliestricne
zivotinje kod kojih se polni ciklusi sme-
njuju svakih 21 (+3) dana. Pod polnim
ciklusom podrazumevaju se sloZeni
hormonalni i funkcionalni procesi koji
se odigravaju na genitalnom traktu pol-
no zrelih, negravidnih Zenki. Ovi pro-
cesi se odnose na rast i razvoj folikula i
jajne celije, ovulaciju i stvaranje i
regresiju zZutog tela. Polni ciklus protice
kroz nekoliko faza:

e  estrus (18-24 Casa), luteinizujuc¢eg hormona (LH). Na sekre-
e  eostestrus (2—4. dana ciklusa), ciju GnRH uti¢e mnostvo endogenih, ali
e diestrus (5-18. dana ciklusa), i egzogenih stimulusa. Tokom jednog
[ ]

proestrus (19-20. dana ciklusa).  polnog ciklusa, dolazi do rasta i razvoja
folikula kroz dva do tri folikularna tala-
sa. U toku jednog folikularnog talasa
dolazi do selekcije samo jednog, rede
dva folikula, koji su sposobni za dalji
rast i razvice. FolikulostimuliSu¢i hor-
mon pozitivno utic¢e na rast folikula tek
kada on dostigne veli¢cinu od 4-5 mm.

Celokupan polni ciklus krava i junica
moze se podeliti na dve velike faze: lu-
tealnu i folikularnu. Lutealna faza je
dominantna i traje oko 16 dana, obu-
hvatajuci period metestrusa i diestrusa,
gde je dominantan uticaj progesterona,
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Ovaj folikul se jo$ zove i dominantni, jer
sprecava rast i razvic¢e drugih folikula iz
istog folikularnog talasa. Folikularni
talasi se javljaju 1.1 10. dana ako se radi
o dva, odnosno 2, 9.1 16. dana ako se
radi o tri folikularna talasa. DuZina
lutealne faze polnog ciklusa je u vezi sa
brojem folikularnih talasa, jer plotkinje
sa tri folikularna talasa, po pravily,
imaju duzu lutealnu fazu. U foliku-
larnoj te¢nosti dominantnog folikula
koji se nalazi u lutealnoj fazi sintetiSu
se estradiol i inhibin. Visok nivo pro-
gesterona u ovoj fazi blokira dalji rast i
razvic¢e folikula i on kona¢no atrezira.
Medutim, moZe se desiti u odredenim
situacijama da usled nesto vece sinteze
estrogena od strane dominatnog foliku-
la u lutealnoj fazi dode po pojave zna-
kova estrusa i do 10 dana po oseme-
njavanju, zbog cega treba biti obazriv
prilikom pregleda ovih Zivotinja. Kada
dode do atrezije do tada dominantnog
folikula, zapocinje novi folikularni ta-
las. Do ovulacije dolazi samo u situaciji
kada dominantni folikul iz drugog ili
treceg folikularnog talasa dostigne
potpuno razvi¢e u fazi regresije Zutog
tela (stadijum De-grafovog folikula).
Ovulacija je indukovana preovulatornim
pikom luteiniziraju¢eg hormona (LH),
do kojeg obi¢no dolazi oko 30 c¢asova od
pocetka simptoma estrusa. Istovre-
meno, LH hormon stimuliSe i sintezu
Zutog tela.

INDUKCIJA 1
SINHRONIZACIJA ESTRUSA
POMOCU
PROSTAGLANDINSKIH
PREPARATA

Prostaglandine kao bioaktivne sup-
stance luce skoro sva telesna tkiva, izu-
zev eritrocita, a po hemijskom sastavu
su nezasicene hidroksilne masne kise-
line, sa ciklopentanskim prstenom i 20
ugljenikovih atoma. Arahidonska kiseli-
na je prekurzor za sintezu prostaglandi-
na, koji su vazni za reproduktivne pro-
cese, PgF2a i prostaglandin E2 (PGE2).

Prostaglandin PgF,a i njegovi sintet-
ski analozi koriste se u regulaciji polnog
ciklusa krava poslednjih 30-ak godina.
Efekat davanja prostaglandina zavisi od
stadijuma ciklusa u kom se aplikuju, tj.
faze razvoja zutog tela. Zuto telo reagu-
je na davanje prostaglandina od 5. (ju-
nice), tj. 7. dana (krave) polnog ciklusa
do 17. dana, kada krece spontana luteo-
liza od strane endogenih prostaglandina
poreklom iz endometrijuma, $to znaci
da je neopravdano aplikovati hormon u
periodu do 5. dana i posle 17. dana ci-
klusa. Pojava estrusa nakon davanja
prostaglandina ili njegovih analoga za-
visi od stadijuma razvica dominantnog
folikula u trenutku aplikacije hormona.
Ako se preparat aplikuje u vreme rasta
dominantnog folikula prvog folikular-
nog talasa, moze se ocekivati pojava
ovulacije za 2-3 dana. Medutim, ako se
preparat aplikuje u kasnijoj (tzv. ,pla-
to”) fazi, kada je folikul izgubio svoju
dominantnost, ovulacija se moze oceki-
vati tek posle 4-5 dana, kada se iz
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drugog folikularnog talasa izdvoji domi-
nantni folikul, koji ¢e i ovulirati.

Postoji nekoliko protokola koji se
danas koriste u cilju indukcije i sinhro-
nizacije estrusa davanjem prostaglandi-
nskih preparata i baziraju se na jedno-
kratnom ili viSekratnom aplikovanju
ovih hormona.

JEDNOKRATNO DAVANIJE
PROSTAGLANDINA

Ovaj metod aplikacije prostaglandin-
skih preparata se najceS¢e koristi u
praksi. Podrazumeva davanje hormona
samo onim kravama kod kojih je na
jajniku klinickim pregledom ili ultra-
zvukom, merenjem koncentracije pro-
gesterona u mleku (> 2 ng/ml) ili u krvi
(> 5ng/ml) ustanovljeno funkcionalno
zuto telo. Prednosti ove metode ogle-
daju se u ekonomic¢nosti i velikom broju
plotkinja  koje posle 5-7 dana
intenzivnog pracenja ulaze u estrus i
bivaju osemenjene. Medutim, 30% plo-
tkinja ne ude u ocekivani estrus posle
aplikacije hormona.

DVOKRATNO DAVANIJE
PROSTAGLANDINA

Plotkinjama kod kojih nije primecen
estrus nakon prve injekcije prostaglan-
dina vrSi se aplikacija druge doze u
razmaku od 11 do 14 dana. Sve krave
koji normalno cikliraju trebalo bi od 3
do 5 dana posle druge injekcije prosta-
gladina da pokazu znake estrusa, bez
obzira na fazu polnog ciklusa u kojoj su
se nalazile nakon prve doze prostagla-
ndina. Krave koje su dobile dve doze

prostaglandina obi¢no imaju nesto sla-
biju plodnost. Jedna od cesto primenji-
vanih metoda dvokratnog davanja pro-
staglandina vezana je i za plotkinje koje
ne pokazuju znake polnog Zara i isto-
vremeno nisu gravidne 60 i viSe dana po
porodaju. Kod njih se vrsi aplikacija dve
doze PgF,a u razmaku od 11 do 14 dana
i, bez obzira na vidljive znake estrusa,
vrS§i osemenjavanje od 72 do 96 sati
nakon druge injekcije prostaglandina.

VISESTRUKO DAVANIJE
PROSTAGLANDINA

Ovaj protokol podrazumeva trokra-
tno davanje PgF,a u razmacima od 11
do 14 dana, pri ¢emu se zZivotinje prate
izmedu aplikacije hormona i vrsi ose-
menjavanje kod plotkinja kod kojih je
estrus otkriven. Plotkinje koje ne po-
kazuju znake estrusa ni posle trece doze
PgF,a osemenjavaju se fiksno od 70 do
80 sati nakon davanja trece doze.

Naposletku, primarni cilj davanja
prostaglandina jeste indukcija estrusa i
njegovo otkrivanje u tacno odredenom
periodu. Medutim, u ovakvim uslovima
programiranog estrusa i osemenjavanja,
rezultati plodnosti su za 20%—-30% nizi
nego kod uobitajenog nacina otkrivanja
estrusa u zapatu. Najvazniji razlog za
ovakav rezultat je taj Sto prostaglandini
indukuju estrus, ali ne dovode do sin-
hronizacije rasta folikula i LH pika, Sto
negativno utice na plodnost.
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SINHRONIZACIJA
OVULACIJE KORISCENJEM
INJEKCIJA
PROSTAGLANDINA F,
(PGF2,) | GONADOTROPIN
RILIZING HORMONA (GNRH)
U TACNO ODREPENO VREME
— ,OVSYNCH* PROGRAM

,0vsynch* su razvili Pursley i Wi-
Itbank ranih 90-ih godina na Univerzi-
tetu Wisconsin — Madison. Ciljevi prvo-
bitnog ,Ovsynch” istraZivanja bili su
hormonska kontrola poc¢etka novog foli-
kularnog talasa, kontrola zivotnog veka
spontanog i indukovanog Zutog tela, i
kontrola vremena ovulacije dominan-
tnih folikula. Potrebne su tri hor-
monske injekcije kako bi se postigla sva
tri cilja. Prva injekcija GnRH izaziva
ovulaciju, ili luteinizaciju, ukoliko je na
jajniku prisutan dominantni folikul.
Dalje, ako je do$lo do ovulacije, novi fo-
likularni talas se javlja otprilike nakon
1,5 do 2 dana. Ako je faza folikularnog
razvoja bila u prva tri dana spontanog
folikularnog talasa, GnRH ne dovodi do
ovulacije. Novoindukovani talas ili spo-
ntani talas, ukoliko nije doslo do ovula-
cije, moze se razviti, uz selekciju domi-
nantnog folikula tokom narednih sedam
dana. U to vreme, PGF,, se daje radi
indukcije luteolize, dovode¢i do daljeg
rasta i maturacije dominantnog foliku-
la. Zatim, 48 sati kasnije, sledeca injek-
cija GnRH indukuje talas LH, koji po-
kreée ovulaciju oko 24 sata nakon tre-
tmana sa GnRH, Sto je i optimalno
vreme za veStacko osemenjavanje. Kod
junica je postignuta slaba sinhronizacija

kada su tretirane ,Ovsynch“ progra-
mom (50%-60%) zbog brzeg toka foli-
kularnih talasa i ranije atrezije domi-
nantnog folikula. Veé¢i broj junica sa-
mim tim ima krac¢i lutealni ciklus i nego
junice koje nisu bile ukljucene u pro-
gram, najverovatnije zbog nedovolje sti-
mulacije gonadotropinima i nastankom
zutog tela sa skra¢enom perzistencijom.

Postoji viSe modifikacija ,ovsynch*
programa, kao $to je Co-Synch, Pre-
Synch, Select-Synch, Hibrid-Synch.

Co-Synch modifikacija podrazumeva
aplikaciju prve doze GnRH 0. dana,
zatim PgF,a 7. dana i druge doze GnRH
uz osemenjavanje 10. dana. Glavna pre-
dnost ovog protokola je precizna sin-
hronizacija estrusa, pri ¢emu veliki broj
plotkinja pozitivno odgovori na tret-
man, ukljucuju¢i i plotkinje koje ne
pokazuju znake estrusa ni 30 dana posle
porodaja.

Pre-Synch modifikacija podrazume-
va aplikaciju dve doze PgF,a u razmaku
od 14 dana pre zapocinjanja klasi¢nog
»,0vsynch* programa u cilju postizanja
odgovarajuceg ovulatornog odgovora na
prvu dozu GnRH, pra¢enog nastankom
novog folikularnog talasa. Ova modifi-
kacija ima za cilj da se vec¢ina krava
nakon presinhronizacije nalazi u fazi
diestrusa (5—-12. dana ciklusa) u mo-
mentu aplikacije prve doze GnRH.

Select-Synch modifikacija podrazu-
meva jednokratno davanje GnRH 0.
dana i aplikaciju PgF,a 7. dana kod
krava koje nisu u meduvremenu
osemenjene. NajvaZznija prednost ove
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modifikacije ogleda se u ekonomi¢nosti
i istovremeno manjem radu sa Zivo-
tinjama jer samo dva puta je potrebno
aplikovati hormone, za razliku od
Ovsynch ili Pre-Synch programa. Medu-
tim, potrebno je duZe vreme opservacije
Zivotinja u cilju otkrivanja estrusa.

HCG-Synch je modifikacija koja je
vrlo sli¢na Ovsynch programu, ali ume-
sto druge doze GnRH aplikuje se
humani horioni gonadotropin (hCG).
Optimalno vreme za osemenjavanje je
od 17 do 24 ¢asa nakon aplikacije hCG.

PRIMENA PROGESTAGENA
U SINHRONIZACIJI
ESTRUSA KRAVA —
PROGRAMI CRESTAR I CIDR

Progestageni u kombinaciji sa pro-
staglandinima i GnRH/ eCG, hCG uticu
i na funkciju Zutog tela i na folikularnu
dinamiku. Regresiju Zutog tela omogu-
¢ava kombinacija gestagena sa luteoliti-
¢kim faktorima, aplikacijom estrogena
na pocetku tretmana i aplikacijom
PgF,a na kraju tretmana u okviru CRE-
STAR programa. CRESTAR program
predstavlja aplikaciju supkutanih im-
plantata na bazi 3 mg norgestometa uz
parenteralno davanje 2 ml Crestar
injekcije na bazi 5 mg estradiol valeria-
ta. Kod mle¢nih krava, 48 sati pre va-
denja implantata aplikuju se prosta-
glandini. Nakon 9-10 dana, vr$i se
vadenje implantata i aplikacija eCG.
Doza eCG zavisi od starosti Zivotinje,
sezone, duzine servis perioda itd. Kom-
binacija ove dve komponente skracuje
lutealnu fazu na jajniku ako je tretman

zapoceo u ranoj fazi ciklusa i prouzro-
kuje ovulaciju i luteinizaciju svakog LH-
senzitivnog folikula na jajniku u vreme
aplikacije i na taj nacin sprecava nasta-
nak perzistentnog folikula. U isto vre-
me, Norgstomet izaziva supresiju estru-
sa i ovulaciju, inhibirajuc¢i sintezu hor-
mona u hipofizi. Ovaj protokol karakte-
riSe fiksno vreme osemenjavanja bez
otkrivanja estrusa. Kod krava, oseme-
njavanje se vrsi 56 sati nakon vadenja
implantata, a kod junica nakon 48 sati.

Jedan od najceSce koriS¢enih i naj-
profitabilnijih programa za sinhroniza-
ciju estrusa u svetu je CIDR (kontrolisa-
no unutra$nje oslobadanje hormona)
program. On podrazumeva ubacivanje
plasticnog implantata natopljenog pro-
gesteronom (1,38 gr) u vaginu plot-
kinje, gde se preko sluznice vagine dalje
resorbuje. Na taj nacin produzava se
lutealna faza na jajnicima kod svih
tretiranih plotkinja i sprec¢ava da udu u
estrus. Osnovni CIDR protokol podra-
zumeva aplikaciju implantanta u vaginu
u trajanju od sedam dana. Na 24 casa
pre vadenja implantata aplikuje se
PgF,a. Pojava estrusa moze se ocekivati
za 3-4 dana nakon vadenja CIDR
implantata.
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