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DONOR BESLEMEDE KORUNMUS .METi.YONiN o
KULLANILMASININ EMBRIYO KALITESI UZERINE ETKISININ
ARASTIRILMASI
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Hayvan Besleme ve Beslenme Hastaliklar1 Anabilim Dah
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Damisman: Prof. Dr. Berrin KOCAOGLU GUCLU

OZET

Bu c¢aligmanin amaci donér ineklerde korunmug metiyonin’in embriyo kalitesine olan
etkisinin aragtirilmasi amaglanmistir. Caligmada 14 adet Holstayn irki inek rasgele kontrol
ve deneme grubu olarak 2’ye ayrilmigtir. Donoér olarak kullanilan ineklerin benzer canli
agirliklart (500-550 kg), benzer laktasyon donemi (1-2 laktasyon), benzer siit verimi
(gunlik 30-35 litre) gibi ozellikleri vardir. Alict olarak segilen 56 tane Holstayn inek
kullanildi (ortalama 550 kg canli agirlik ve 1. laktasyonda). Inekler aym ortamda ve
bulunduruldu. Yedirilen bazal rasyon musir silaji, yonca kuru otu, saman ve konsantre
yem karmasinda olusmustur. Rasyon % 40 kaba ve %60 konsantre yemden olacak sekilde
yapilmistir. Konsantre yem karmasi % 20 ham protein ve 2650 kcal/kg ME igermektedir.
Her bir hayvan igin hesaplanan ginlik yem miktar: hayvanlara iki 6giinde (sabah 6™ ve
aksam zeri 17°°da) esit miktarlarda verildi. Calismada deneme grubunda bulunan
ineklere deneme siiresince kontrol rasyonuna ilave olarak her hayvan i¢in 15 gram/giin
korunmug metiyonin oral yolla verildi. Denemedeki hayvanlar 20 giin siire ile yukarida
icerigi belirtilen rasyon ile beslendi. Sonra “Siperovulasyon Protokolii” uygulamalart
baglandi.  Siiperovulasyon Protokolii uygulamalart esnasinda besleme programinda
degisiklik yapilmadi. FSH hormonu enjeksiyonu yapilmadan ve uterusu yikamaya
baglamadan once korpus luteum (Cl) sayisi, yogunlugu ve ¢apit ultrason yardimi ile
belirlendi. Arastirmanin sonucunda, stiperovulasyon gergeklestirildikten sonra Cl sayist
bakimindan gruplar arasinda bir farkliligin olmadig tespit edildi. Embriyolar uterus
yikamasi yapilarak toplandi. Bulunan embriyolar kalite ve gelisim sathalarina gore
stniflandirildi. Gruplar arasinda bir farklilik gorilmedi. Bulunan embriyolar tastyici
hayvanlara transfer edildi. Embriyo tranferinden sonra 50. giin de gebelik kontrolleri
ultrason ile yapildi. Gebelik oraninin kontrol ve deneme grubu arasinda herhangi bir

farklilik gostermedigi belirlendi. Sonu¢ olarak korunmus metiyoninin toplam embriyo,



vii

transfer edilebilen ve edilemeyen embriyo, gebelik ve fertilize olmamis ovum sayilar ve

oranlar arasinda istatistiki bakimindan énemli bulunmadi.

Anahtar Kelimeler: Besleme, Ureme, Genetik, Korunmus Metiyonin, Embriyo Transferi.
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SEARCHING THE EFFECT OF USING PROTECTED
METHIONINE ON EMBRYO QUALITY WHILE FEEDING
DONOR COWS
Kurtulus GOK
Erciyes University, Graduate School of Health Sciences
Department of Animal Nutrition and Nutritional Diseases
Doktorate Thesis, February 2016
Supervisor: Prof. Dr. Berrin KOCAOGLU GUCLU
ABSTRACT
The objective of this study was to investigate the effect of ruminally protected methionine on
embryo quality of donor cows. In this study a total of 14 Holstein cows were randomly
allocated into two groups which are one control and one treatment group. Cows which are
donor have similar properties that similar average weight (500-550 kg), similar lactation period
(1-2 lactation), similar milk production (between 30-35 kg milk/day). A total of 56 Holstein
cows were used as recipient animals (average 550 kg live weight, 1% lactation). The cows were
kept in similar conditions of handling and feeding. Feed with a basal ration composed of corn
silage, alfalfa hay, straw and a concentrate mix. Ratio of the ration is 40 %forages and 60%
concentrate. Concantrate mix containing 20 % crude protein and 2650 kcal/kg metabolic
energy. Daily feed which was calculated for each animal, was given them twice a day (6:30 a.m
and 5:30 p.m). The duration of the study 15 grams/day protected methionine was given as an
addition to a control ration to the cows in the treatment group orally. Control and treatment
group are being fed through 20 days as it was mentioned before. Then, ‘Superovulation
Protocol” applications were started to used. During the application of Superovulation Protocol,
it has not been made any changes on the feeding programme. Before to inject FSH and washing
uterus; number of corpus luteum, density of corpus luteum and diameter of corpus luteum were
determined by ultrasonography. As a result of the research, after the Superovulation, it was
seen that there was no difference between the groups in terms of the corpus luteum numbers.
Embryos were picked up by flushing the uterus. Founded embryos were classified according to
their quality and development phase. There was no difference between the groups. The
embryos which were found transferred to the recipient cows. After the embryo transfer,
pregnancy control was performed by ultrasound controls in 50" day. Pregnancy rates between
the control and treated group were not determined any difference. As a result, there was not

found a significant differences between groups on the number of total embryo, number of



transferable embryo and not transferable embryo, preganacy rate and number of

unfertilized ovum.

Keyword: Feeding, Breeding, Genetics, Protected Methionine, Embryo Transferring
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1. GIRIS VEAMAC

Ureme performansinda yasanan sorunlar Diinya’da ve iillkemizde siit sigirciliginin en
onemli problemlerindendir. Her yil bir siit sigirt isletmesinde disik fertilite, meme
hastaliklari, yaslilik ve olim gibi nedenlerle mevcut sirinin en az %25’1 striiden
¢ikartilarak yerlerine yeni diivelerin konmasi gerekmektedir (1). Ozellikle son 20 yil da
sut sigirciliginda genetik ilerleme sonucu siit verimindeki artiga ragmen; fertilitede
yasanan kayiplardan dolay: sektorde konu ileilgili arastirmalarin sayist artmistir. Ureme
performansini iyilestirmeye yonelik caligmalar fertilite-beslenme arasinda yakin bir
iliski oldugunu ortaya koymaktadir (2). Ote yandan kiymetli damizliklardan daha fazla
yavru elde edebilmek, eldeki surinin 1slahinda ve safkan damizliklara
donistirilmesinde yararlanmak i¢in hayvan islahi ¢alismalarina hiz kazandirmak
gerekmektedir (3). Bundan dolay1 embriyolarin transferi ile dogrudan damizlik olarak
kullanilabilecek yavru elde edebilmek igin stperovulasyon ve embriyo transfer
uygulamalar birlikte yapilmaktadir. Bu islemlerin maliyetinin yiiksek olmasi nedeniyle,
yeni yontemler denenmekte veya var olan teknikler gelistirilmeye calisilmaktadir. Bu
yontemlerden biri de Coklu Yumurtlatma ve Embriyo Transferi (MOET) teknigidir.
MOET’te basar1 superovulasyon uygulanan ve donér olarak adlandirilan genetik
kapasitesi yiiksek hayvanlarin bakim ve beslenmelerinin yeterli seviyede olmasina
baglidir (4). Ancak donér ineklerden elde edilecek embriyo sayisi ve kalitesinin
artirilmasinda verilen besin madde miktarlar veya etkinliklerinin belirlenmesi yontinde

yeterli ¢alisma bulunmamaktadir (5).

Proteinler dokularin buyiimesi, gelismesi ve onarimi igin gerekli olan yapisal



bilesenlerdir. Organizmada gerekli birgok metabolitin (enzimler, albumin, lipoprotein,
antikorlar, hormonlar vb.), yapisinda protein bulunmaktadir. Proteinler hayvanlarin

yasamsal faaliyetlerinin devami i¢in gerekli oldugu kadar siit verimi i¢in de gereklidir.

Sigirlarda protein ve protein tabiatinda olmayan azot kaynaklart (Non Protein Nitrojen:
NPN) rumende amonyaga kadar pargalanir. Bunlardan bir kismi rumende mikrobiyal
proteine doniisiirken bir kismi1 da rumenden amonyak bigiminde emilir. Kaliteli protein
kaynaklarinin rumende mikrobiyal proteinlere dontsumleri sirasinda %55’lere varan
kayiplar olugabilmektedir. Kaliteli protein kaynaklarinin rumende hizla par¢alanmasini
onlemek ve yemdeki proteinlerden daha fazla yararlanmak igin bazi yontemler
kullanilarak hayvanin by-pass protein ihtiyacinin karsilanmast saglanmaktadir (6). Siit
verimi yilksek olan hayvanlar mikrobiyal proteinin yaninda bypass proteine de ihtiyag
duyarlar. Rasyondaki degerli proteinlerin rumende mikroorganizmalar tarafindan hizl
bir sekilde parcalanmasiyla ve idrarla ure atilimi seklinde protein kayiplarina neden
olmaktadir. Rasyondaki kaliteli proteinlerin korunmasindaki temel sebeplerinden birisi,
bu kayiplar azaltmak ve rumende asirt amonyak olusumunu 6nlemektir (6). Yuksek siit
verim kapasitesine sahip hayvanlarda ruminal sentezle karsilanamayan metiyonin ve
lizin gibi aminoasitleri ruminal parcalamadan korunarak by-pass protein olarak

barsaklara gegirilmesi biiylik 6nem tagimaktadir (7).

Korunmusg protein, yemdeki proteinin rumende par¢alanmayan kismidir. Bu nedenle
yiiksek sit verimine sahip ineklerin rasyon proteinlerinin bir boliimii igerisinde by- pass
protein orani fazla olan balik unu, et unu, tily unu, kan unu gibi hayvansal kokenli
yemler ile soya fasulyesi kuspesi ve misir gluteni gibi bitkisel kaynaklardan
kargilanmaktadir (8). Burada dikkat edilmesi gerekli durum ise parcalanabilen ve
parcalanmayan (korunmus) protein arasindaki orani ihtiyact karsilayacak sekilde
ayarlamaktir. Cunki rasyonda by-pass ozelligi yiksek proteinin fazla olmasi
durumunda rumende azot miktar1 duger. Bu da rumen mikroorganizmalarinin azot
bakimindan yetersiz beslenmelerine yol agtigi gibi bagirsaklarda da toplam protein
miktarini azaltir. Yeterince protein alinamazsa hayvanlarda siit veriminin diismesi soz

konusudur (9).

Yuksek sut veren hayvanlarda protein kalitesi vucudun bunlann sentez edip
edememesine gore belirlenmigtir. Proteinler 20 aminoasitten olusur. Bunlardan

oniki aminoasiti vucut sentezleyebilirken sekizi vucutta s entez edilemez (esansiyel



aminoasit) ve digaridan alinmast gerekir (10). Metiyonin esansiyel aminoasitlerden
biridir. Metiyonin kikuartlii bir aminoasittir. Ayrica bir¢ok biyokimyasal reaksiyona
katilarak protein yapisindaki ¢esitli ara urinlerin Uretilmesinde rol alir (8). Diger
taraftan hepatotoksik maddelerin uzaklagtinlmasinda antioksidan aktiviteye sahiptir.
Yapisinda bulunan kiikiirt sayesinde selat yapabilme ozelliginden dolay1 serbest
radikallerin karacigerden uzaklastirilmasini saglayarak karacigerin korunmasina da

katki saglamaktadir (11).

Metiyoninin stt ineklerinde, stt protein duzeyini artirdigi, sitteki tre nitrojeni
seviyesini dugirdigi, ireme performansini, ovaryan aktivitesini ve folikiiler dinamigini

tyilestirdigi bildirilmektedir (8).

Bu c¢alismada korunmus metiyoninin, donérlerde siiperovulasyon protokoli ile elde

edilen embriyolarin kaliteleri tizerine etkilerinin arastirilmasi amaglanmistir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Embriyo Transferi

Dunyada ilk embriyo transfer uygulamalarn Angora tavsanlarinda Walter Heape
tarafindan 1890 yilinda yapilmistir. Embriyo transferi sonucunda elde edilen ilk buzag:
1951 yilinda dogmustur. Teknolojinin ilerlemesiyle beraber cerrahi yontemle yapilan
embriyo transferleri yerini cerrahi olmayan yontemlere biraktigi gibi embriyolarin
dondurulmasindaki ilerlemelerle pek c¢ok ilkede uygulama imkéni bulmustur.
Ulkemizde ilk embriyo transfer uygulamast 1985 yilinda Istanbul Universitesi Veteriner

Fakiiltesinden Prof. Dr.irfan Kamuran ILERI tarafindan yapilmistir (12).

Embriyo transferinde normal kosullarda bir yavru veren yiiksek genotipik ve fenotipik
kapasiteye sahip disi hayvanlardan (donor) daha c¢ok yavru elde etmek hedeflenir.
Embriyo transferi daha ¢ok inek, koyun ve keg¢i gibi hayvanlarda uygulama alani
bulmaktadir (5). Bu uygulama ustiin verimli digi hayvanlardan daha c¢ok yavru
alabilmek amaciyla yapilmaktadir. Verici (donér) hayvanlardan yiiksek kaliteli oosit
ve embriyo elde edilmesi hedeflenmektedir. Embriyo transferinde basarinin, yapilan
stiperovulasyon sonunda elde edilen oosit ve embriyo kalitesine bagli oldugu tespit
edilmistir (13).

Embriyo transferi ilk agamasinda hormonal uyarim sonucu ovaryumlarda ¢ok sayida
folikul sekillenmesi, ¢oklu ovulasyon saglanmast ve gelisen oositlerin fertilasyon
islemini takiben meydana gelen embriyolarin uterustan alinarak (kiltiirden alinan
embriyolar) tasiyici hayvanlara transfer edilmesini ihtiva eden biyoteknolojik iglemleri

kapsamaktadir (14).



Disi bir buzagt dogdugu zaman, ovaryumlarinda 75.000 ile 300.000 arasinda
primordialfolikiile sahiptir (15). Her yil bir yavru vermesi nedeniyle bir inekten
damizlik hayatt boyunca maxsimum 7-8 yavru almak mimkindir. Ancak
stiperovulasyon sayesinde her uygulamada birden fazla embriyo (ortalama bes embriyo)
toplanip hayati boyunca verdigi yavruyu bir yilda elde etmek mimkiindur.
Superovulasyon, embriyo transferinin en Onemli asamalarindan biridir. Bu asamada
donor olarak kullanilan ineklere ekzojen hormone (FSH, HCG) enjeksiyonu yapilarak
ovaryumlarinda ¢ok sayida folikil gelisiminin saglanmasi ve ovulasyon olusturulmasi
amaglanir (16, 17). Hayvanlarin siiperovulasyona verecekleri cevap; beslemeye, 1rka,
yasa, genel kondiisyona, hormon muamelesinin tipine ve cevresel kosullara baglidir
(14). Bu nedenle embriyo transferindeki ilk asama olan donor sec¢imi oldukga
onemlidir.
Donér hayvanlar;

» Biryadaiki tohumlama sonrasinda gebekalan,

» Her yil diizenli ve normal dogum yapan,

* Normal ve duzenli 6strus sikluslar gosteren,

+ Kistik ovaryum dejenerasyonu, endometritis, postpartum andstrus

sorunlari bulunmayan,

+ Infeksiyoz Bovine Rhinotracheitis (IBR), Bovin Viral Diyare (BVD),
Brucellosis, Leptospirosiz, Enfeksiyoz Bovine Leucosis (EBL), Blue Tongue (BT),
Tuberculosis, Vibriosis, Trichomoniasis gibi hastaliklardanari olan,

» Genetik tsttunliklere sahip olan,

» Verim kayitlart ve dol kontrolii (progeny test) sonuglari bulunan,

» Annenin sit verim kabiliyeti iyi olan,

» 2-3 dogum yapmis (bu ineklerden gen¢ ve yasli ineklere gore daha fazla

transfer edilebilir embriyo elde edilebilir), hayvanlar arasindan segilmelidir (18, 19).

Superovulasyon uygulanmayan bir inegin Ostrusta tohumlanmasini takip eden 7. veya 8.
ginde uterus yikamasi yapilarak bir embriyo elde edilebilir (17). Fakat bu yontem,
yiksek maliyetinden dolay1 pratikte uygulama sansina sahip degildir (20). Embriyo
transferinin maliyetinin azalmast ve yayginlastirilmasi, bir inekten bir seferde
alinabilecek kaliteli embriyo sayisiyla ¢ok yakin iligkilidir (21). Stperovulasyon
uygulamasinin amaci, ayni zamanda ylksek gebelik orami da saglayacak sekilde

maksimum sayida transfer edilebilir kalitede embriyo uretmektir (22). Normal bir



ostriis sirasinda sadece bir embriyo elde edilebilirken stiperovulasyon teknigi
kullanilarak bu say1 ortalama 10’e g¢ikarilabilmekte; bunun yaklasik %50’sini transfer

edilebilir embriyolar olugturmaktadir (23) (Sekil 2.1).

@ peichy

Tasiyici Diiveler

Tagyicr Diiveler

Dogum F

Ustiin Ozelliklere Sahip Yavrular

Sekil 2.1: Superovulasyon ve embriyo transferi (24)

2.1.1. Transfer Edilebilir Embriyo Sayisin1 Etkileyen Faktorler

Transfer edilebilir embriyo sayist kullanilan donére, beslemeye, gonadotrop
hormonlara, folikiiler gelisim-dalgaya bagl faktorlere ve diger faktorlere bagl olarak
degisim gostermektedir (25, 26).
Asagida bu faktorler tek tek ele alinmigtir.
1. Hayvanlarda stperovulasyon amaciyla insan menopozal gonadotropini
(HMG), folikiler uyarict hormon (FSH) ve gebe kisrak serum gonadotropini
(PMSG) yaygin olarak tercih edilmektedir (27, 28,29).

2 Superovulasyonda Ostriis siklusunun 8-14. gunleri arast gonadotropin
uygulamast yaninda ovaryumunda iyi gelismis bir korpus luteum (CI)

bulunmasinin gerekliligi vurgulanmaktadir (30, 31).

3 Donér olan hayvanin postpartum siireyi sorunsuz gegirmesi, viicut



kondiisyon skorunun (VKS) iyi olmasi ve ardi ardina iki ostriis siklusu

boyunca takip edilmis olmast gereklidir (18, 32, 33).

4 Donér hayvanlarin VKS’nun yiksek ya da digik olmasi hormona olan
duyarliligr dusurdigi gibi reprodiktif organlarin maniplasyonunu da

giglestirmektedirler (18).

5. Bazi arastiricilar dogum sonrasi siiperovulasyona baglanacak en uygun

zamanin 56 ile 115. giinler arasi oldugunu belirtmektedirler (28,34).

6. Siperovulasyon uygulamalarina verilen cevap irklar arasinda farkliliklar

gostermektedir (35).

7. Geng ineklerin, yash inek ve duvelere gore daha yiiksek stiperovulasyon

cevabi daha 1yidir (33).

8 Superovulasyon uygulamalart sirasinda kan progesteron seviyelerinin
onemli oldugu ve bu sirada diisitk progesteron seviyesine sahip ineklerde
stuperovulasyon cevabinin digerlerine gore daha yiksek oldugu,
laktasyondaki ineklerin kurudaki ineklerden daha fazla sayida transfer

edilebilir embriyo verdikleri bildirilmistir (22,29).

Ineklerde reprodiiktif etkinligin arttinlmasinda besleme faktorleri, tireme olayim
dogrudan etkileyebildiginden ve diger faktorlerin etkilerini ayarlayabilme potansiyeline
sahip oldugundan dolay1 en 6nemli etkenlerdendir (2). Bu nedenle yeterli beslenme,
hayvanlarin genetik potansiyellerine ulagsmalarini saglayabildigi gibi fiziksel gevrenin
negatif etkilerini azaltabilir ve yetersiz bakim tekniklerinin etkilerini minimize edebilir.
Diger yonden, yetersiz beslenme sadece hayvanin performansint irk olarak sahip oldugu
genetik potansiyelin altina disirmekle kalmaz; ayni zamanda zararli ¢evre etkilerinin
daha da belirginlesmesine neden olur (2). Beslenme faktorleri, digerlerine nazaran
pozitif sonuglar elde edebilmek i¢in daha fazla kontrol gerektirir. Bu yiizden beslenme
ve ureme arasindaki etkilesime ve ¢esitli nedenlerden dolay1 nicel olarak besin alimi ve
niteliksel besin dengesizligi gibi konulara 6zel ilgi gosterilmelidir. Beslenmenin negatif
etkileri azaltmak ve pozitif etkileri artirmak igin gerekli islemlerin dogru tespit

edilememesi canlilarin ireme yeteneklerini olumsuz etkilemektedir (36).

Donér hayvanlarda beslemenin etkilerini degerlendirmede en biyiik engellerden biri

verilerin gogunlugunun in vitro sistem kullamilan ¢alismalardan alinmis olmasidir. In vitro



caligmalarda; oosit ve embriyo Uzerinde hiicresel ve molekiler etkilerin mekaniksel
olarak anlagilmasi amaglanmaktadir. Buna karsin, bu sonuglari yorumlarken in vivo

etkilerin, in vitro sistemde uygulanamamasit da goz ardi edilmemelidir (37, 38).

Donér hayvanlarin beslenmesinin oosit ve embriyo kalitesi ile embriyo transferi’nden
sonraki gebeligi nasil ve hangi mekanizmalarla etkiledigi tam olarak belirlenememistir
(39). Beslemenin fertiliteye etkisi, karisik olmakla birlikte folikiil ve oositin gerekli
olgunluga ulagsmast ve embriyo kalitesini etkileyen bir dizi endokrin ve metabolik
olaylar serisi ile iliskilendirilmektedir (5). Besinlerin oosit ve embriyo iretimine etki
mekanizmalar1 tam olarak agikliga kavusmamis olmakla birlikte, rasyon igeriginin
hayvanlarin fizyolojik durumuna gore ihtiyacini kargilamaya yonelik olarak optimize
edilmesi gerektigi bilinmektedir. Rasyonlarin enerji, protein, vitamin ve mineral madde
igerikleri ireme performansini dogrudan etkileyen faktorlerdir. Negatif ve pozitif enerji
dengesi, yetersiz veya agirt protein tiiketimi, mineral veya vitamin yetersizligi gibi
beslenme bozukluklari tim ¢iftlik hayvanlarinda tireme sorunlarina yol agmaktadir (40).
Bunlarin yaninda ruminantlarda treme siklusunun sagliklt seyri ve kizginlik,
fertilizasyon ve gebeligin devami i¢in ekzojen besin maddeleri de biyik Onem

tasimaktadir (41).

Yaakub ve ark. (42), konsantre yem tipi ve miktarinin siiperovulasyona etkisini tespit
etmek amaciyla bazal yem olarak ot silajinin kullanildig bir ¢alismada konsatre yem
olarak arpanin veya misir/turun¢/pancar karisiminin 3 kg yada ad libitium verilmesinin
etkisini aragtirllmiglardir. Konsantre yem miktarinin sinirli tutulmasiyla ad libitium
olarak verilmesine gore daha fazla sayida transfer edilebilir embriyo elde edildigini

bildirmiglerdir. Bu ¢aligmadan alinan bilgiler Tablo 2.1°de verilmistir.



Tablo 2.1. Beslenme seklinin stiperovulasyon cevabina etkisi (42).

Arpa 3 kg Ad libitum
C1 (adet) 15,.5 12,3
Toplam ovum/embriyo (adet) 9,5 6,5
Transfer edilebilir embriyo (adet) 4,8 2,8
Misir/Turung¢/Pancar 3kg Ad libitum
C1 (adet) 14,4 134
Toplam ovum/embriyo (adet) 8,1 7,9
Transfer edilebilir embriyo (adet) 4,8 29

Mollo ve ark. (43) enerji ihtiyacinin %701 (dusik) ve %170°1 (yuksek) diuzeyinde
beslenen hayvanlardan toplanan embriyo miktarinda istatistiki bir farklilik
bulunmadigini, ancak yiiksek diizeyde enerji ile beslenen hayvanlarda kaliteli embriyo
sayisinda bir azalma oldugunu ifade etmislerdir. Besleme duizeyi ile ilgili bu ve benzer

caligmalardan alinan bazi veriler Tablo 2. 2°de verilmistir.

Tablo 2. 2. Disiik enerji ve yiksek enerji ile beslenmenin stiperovulasyondan sonra embriyo sayisi

ve kalitesine etkisi (5).

Besleme diizeyi
[inek Diisiik Yiksek Kaynak
Hayvan sayist 14 14
Yagayan embriyo miktart 10,7 6,7 (44)
[Diive 38 38
Mitkemmel ve iyi kalitedeki embriyo sayist 2,7 L1,.0
Transfer edilebilir embriyo sayisi 4,8 2,8 (45)
Diive 17 20
Yasayan embriyo sayist 5,7 3,8 (43)
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Bader ve ark. (45), rasyonda tam yagli soya kullanilmasinin transfer edilebilir embriyo

miktarinda bir azalmaya yol agtigini bildirmislerdir.

Erken embriyo gelisiminde laktasyonun ve enerji dengesinin negatif etkileri oosit
kalitesindeki degisikliklerle degerlendirilebilir. Clinkii hem siit hem de besi sigirlarinda
yiksek sut veriminin, fertilite ve embriyo kalitesini distrdagu bildirilmigtir (46).
Folikiiler sividaki ostradiol konsantrasyonlarinin yeniden olusmast igin enerji
dengesinin kurulmasi postpartum stresince oostlerin kalitesini etkilemektedir (47).
Enerji dengesi ile birlikte meydana gelen hormonal degisimlerin (gonodo hormonlar)
donor ineklerdeki oosit ve embriyo kalitesini arttirdig bildirilmektedir (48, 49, 50).
Hayvanlara verilen bazi rasyon bilesenleri, oosit ve embriyonun yagama kabiliyetini
negatif yonde etkileyebildigi gibi bazi bilesenleri de pozitif yonde etkilemektedir (5).
Geligsmekte olan ve zaman igerisinde uygulama alani bularak yayginlagmasi kaginilmaz
olan embriyo transferinin en oOnemli agamasi superovulasyondur. Stperovulasyon
hakkindaki mevcut bilgiler elde edilecek embriyo say1 ve kalitesinin tiiketilen besin
maddelerinden etkilendigini gostermektedir. Donér ineklerden elde edilecek embriyo
sayist ve kalitesinin artinlmasinda makro ve mikro besin madde miktarlarinin

belirlenmesi ile ilgili yeterli bilgi bulunmamaktadir.

2.2. Fertilite

2.2.1. Fertilite-infertilite

Ureme performans: veya fertilite, genetik tistiinliigiin aktarilmasi, siit ve buzag elde
edilmesi, tohumlama maliyeti tizerinde dogrudan ya da dolayli olarak etkili olmasi
nedeniyle siit sigirciligi isletmelerinde karlilig etkileyen en 6nemli faktorlerden biri

olarak kabul edilmektedir (51).

Fertilite, dél veriminin fizyolojik ve ekonomik sinirlar icinde devamliligidir. Infertilite
ise dol veriminin aksamasi, yani dogum ile yeni bir gebeligin sekillenmesi arasindaki
sturenin uzamasidir. Bu durum zaman ve ekonomik yonlerden kayip anlamina
gelmektedir. Bir igletmede infertilite parametrelerinin olmasi fertilite ile ilgili sorunlarin

oldugunu gostermektedir (52).

Infertilite parametreleri, asagida maddeler halinde siralanmistir.



11

% Dogumlar arasindaki siirenin 400 glinii agmast,

% Dogum-gebelik arasi siirenin 120 giindenuzun siirmesi,

< 1lk tohumlamada gebelik oraninin % 50 dendiisiik olmasi,

% Buzag bagina gereken tohumlama sayisinin ikiden fazla olmast,

s Birisletmedeki hayvanlarin en az tigte birine buzagi bagina

ticten fazla tohumlama uygulanmasi (53).

Isletmede fertilite ile ilgili en énemli parametreler Tablo 2. 3’de sunulmustur.

Tablo 2.3. [sletmede istenen 6nemli dolverimi parametreleri (54).

arametreler edef Tolerans
[1k ¢iftlestirme yasi 13-15 ay 14-20 ay
[k buzagilama yast 22-25 ay 23-30 ay
Gebelik siiresi 282 giin Irklara gore farkll
[aktasyon (sagim donemi) 305 giin 300-320 giin
Kuru donem 60 giin 42-75 giin
ki dogum aralif 365 gin 400 giin
Dogumdan sonra ilk kizginlik 45 giin 60 giin
Dogumdan sonra ilk tohumlama 45-60gin 60 giin
[k tohumlamada gebelik orani % 60 > % 55
Gebelik basina tohumlama 1.65 <2
Kizgimliklarin belirlenme oran % 80 % 70
Gebelik basina tigten fazla tohumlama diigen inek sayisi <% 16
Dogum sonrasi 60. giine kadar kizginlik gosteren inek orani % 85
Dol verimi distklign nedeniyle zorunlu kesim <%5 % 10

Sit verimi arttikga beslemenin tireme fonksiyonlari iizerine negatif etkisi daha da
artmaktadir. Bu da st sigin yetistiriciliginde karlili§in dogrudan etkilenmesi anlamina
gelmektedir (55). Son zamanlarda siit verimi artisiyla beraber fertilite azalmasi, yiiksek
sit verimi yoninde yapilan seleksiyon c¢aligmalarinin  yan etkisi olarak

degerlendirilmektedir (55). Son 40 yilda yuksek siit verimi yoninde yapilan
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seleksiyonlar hem rasyon, hem de viicut rezervi kaynakli besin maddelerinin 6ncelikle

meme bezlerine ve siit verimine yonlendirilmesine neden olmustur.

Onceligi siit iretimi olan modern siit isletmelerindeki hayvanlarda meydana gelen
metabolik ve hormonal degisikliklerin hipotalamus-hipofiz-ovaryum eksenindeki
dengeyi bozarak treme ile ilgili olumsuzluklarin ortaya g¢ikmasina neden oldugu

bildirilmistir (Sekil 2. 2) (56, 57).

Laktasyonun ilk 21 giiniindeki siit veriminin fertilite Uzerindeki etkisi, laktasyon
genelindeki sit veriminin etkisinden daha buyiktir (58). Artan siit tUretimi dolayisiyla
enerji ve besin ihtiyaglari burada énemli rol oynar. Stt verimi ne kadar yiiksek olursa
ostrus gortlmeyen donem o kadar uzun olur (59). Son yillarda yapilan caligmalar,
ureme performansindaki disistin yuksek stt veriminden ¢ok, enerji dengesi ile daha

siki bir iligki i¢erisinde oldugunu gostermektedir (2).

i _ 10000
3 65 — Siit verimi b -
- 60 + —8— Gebelik oranlari 3
5 + 8000 -
2 55 :
g 17000 &
5 : 6000 €
3 75000 ¢
0 (= 2
O %y 1 4000

o 3000

1951 1975 1985 1996

Sekil 2. 2: Holstein stt sigirlarinda gebelik oranlari ve siit verimi arasindaki zat iliski (60)

Ruminantlarda tireme siklusunun diizenli olmasi, kizginlik, fertilizasyon ve gebeligin

devami i¢in besin maddeleri biiytik 6nem tasimaktadir (Sekil 2. 3) (41, 61).
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2.2.2. Fertilite ve Besleme

Sit sigirlarinda fertilite genetik ve gevresel faktorlerin etkisi altinda sekillenir (62).
Ureme ile ilgili ozelliklerin kalitm derecesi (<0,10) disiik oldugu igin ireme
faaliyeti cogunlukla ¢evre kosullarinin, agirlikli olarak da yem ve beslemenin etkisi
altindadir (2). Besin maddelerinin organizmadaki ¢esitli fizyolojik olaylan
dizenlemeleri, enzimleri aktive etmeleri, hormonlarn yapilarina girmeleri bu
maddelerin Gireme fizyolojisinde, dolayisiyla biitiin verimlerin temeli ve baglangi¢
noktast olan dolveriminde vazgegilmez rollerinin oldugunun kanitidir (63). Besleme,
hem metabolik hem de endokrinolojik olaylar etkileyerek treme performansi
tizerinde etkili olabilmekte; beslemeye bagli yetersizlik ve dengesizlikler fertilite
dusukligiine yol agmaktadir (49, 64). Sut ineklerinde beslenmeye bagli yetersizlik,
fazlalik veya dengesizliklerin genellikle diizensiz 6strus, anostrus ve gebelik bagina
digsen tohumlama sayisinin artmast gibi reproduktif sorunlara neden oldugu

bildirilmistir (65, 66).

Siit ineklerinde fertilite, hormonal ve metabolik olaylar serisi ile gerceklesmektedir.
Ureme dongiisiinii kontrol eden hormonal metabolizmanin etkinligi ise yem tilketimi ve
st verimi gibi metabolik olaylarla da yakin iligki i¢erisindedir (49, 64, 67). Besleme,
hem metabolik  hem de  endokrinolojik  olaylar etkileyerek treme
performansi tizerinde etkili olabilmektedir (36). Dogumla birlikte baglayan laktasyon

strecinin ilk sekiz haftast tGreme agisindan en kritik donemdir (68). Bu donemde bir
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taraftan st verim duzeyinin artmast diger taraftan ise Ureme siklusunun yeniden
baglatilabilmesi i¢in gerekli olan yenilenme ve hazirlik agsamalari, rasyonun protein ve

enerji diizeyleri ile dogrudan etkilesim igerisindedir (66, 69).

Besin madde ihtiyaci, hayvanin tiirtine, verim diizeyine, fizyolojik durumuna, yasa ve
cinsiyete gore degismekle beraber; uzun sureli yetersiz, fazla ve dengesiz besin madde
tiketimi hayvan organizmasinda pek c¢ok fizyolojik islevin bozulmasina neden
olmaktadir (63). Besleme ile tireme arasinda son derece karmagik bir iligki bulunmakla
birlikte; rasyonun enerji, protein, vitamin ve mineral madde igerigi ireme performansini
dogrudan etkileyen faktorlerdir. Bunlarin organizmaya alinma diizeyleri, tiketilen
formlart ve biyolojik yarayigliliklar ile tireme performans: arasinda yakin iligki vardir
(70). Ote yandan baz1 besin maddelerinin (B- karoten, selenyum, iyot, ¢inko vb) tiremeyi
dogrudan etkiledigine dair kanitlanmig bulgular olmasina kargin; baz1 besin maddeleri

(metiyonin gibi) i¢in ise kesin deliller bulunmamaktadir (71).

2.2.2.1. Enerji ve Fertilite

Hayvanin enerji tiketiminin, siit verimini, canli agirligi ve buna bagl olarak viicut
kondusyon skorunu, treme islevini etkileyen en onemli besinsel faktér oldugu
disunilmektedir (72, 73). Rasyonla yetersiz ya da ihtiyagtan fazla enerji alimi
dolverimini olumsuz etkiler. Beslenmeye bagli infertilite olgularinin en sik rastlanilani
rasyonda enerji eksikligine bagli olarak ortaya ¢ikar (74). Enerji eksikligi duvelerde
pubertayr geciktirirken; ineklerde inaktif ovaryumlara sebep olur. Diger yandan;
kurudaki ve laktasyonun sonundaki ineklerin asirt enerji tiketmesi ise yagli inek
sendromu (fat-cow) ve gi¢ dogumlara yol agarak, gelecek laktasyonda iireme
performansini digtriir. Diivelerin yetersiz enerjili yemlerle beslenmesi cinsel olgunluga

gec¢ ulagmasi, ostrus siklusu dizensizlesmesi veya durmasina neden olur (75).

2.2.2.1.1. Negatif Enerji Dengesi ve Fertilite iliskisi

Laktasyonun 1. doneminde (0-10. haftalar arasi) enerji ve besin madde gereksinimi
yoninden onemli degisiklikler yasanir. Bu dénemde hayvanin tikettigi giinlik yem,
yiksek stut verimi nedeniyle besin madde ihtiyaclarini 6zellikle enerji ihtiyacini tam
olarak karsilayamaz, viicutta negatif enerji dengesi (NED) gelisir (76, 77). Fertilitenin
azalmasinin temel nedeni de erken laktasyondaki siddetli NED’dir (78).
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Laktasyondaki ineklerin siit verimi arttik¢a, gebelik oraninin distigi gorilmus digik
tireme performansinin yiikksek stt verimi ile iligkili olmasinin yaninda, dogum sonrast
ovaryum aktivite 6l¢iimleri NED ile daha siki bir iligki igerisinde oldugu gosterilmistir
(79). Sigirlarin dogum sonrasinda gozlenen NED’nin siddeti ve siiresi Ureme
performansini olumsuz yonde etkilemektedir. NED’nin siddeti, hayvanin sit verimi,

sutiin kompozisyonu ve hayvanin yem tiketim kapasitesiyle degismektedir (78).

Yiksek verimli hayvanlarda besin madde kullanimi bakimindan hipotalamus-hipofiz ve
ovaryum ile meme bezleri bir yarig i¢indedir (2). Sagimin baglamasiyla birlikte besin
madde kullanimi siit verimine yonlendirilmekte ve hipotalamus-hipofiz ovaryum
ekseninde baskilanma goriilmektedir (57). Beyin dokusunun, preoptik hipotalamus
bolgesi, istah, ostrus davraniglart ve beslenme duyarlililiginin komuta merkezidir. Bu
merkez somatotropin ve gonadotropinlerin saliniminin kontrol edildigi bolgedir (2).
Gonadotropik sistem, reproditksiyonun kontrolinii saglarken, somatotropinler siit
uretimi, lipolizis ve doku yapilarinin devamliliginda rol alirlar. Gonadotropik ve
somatotropik merkezler, preoptik alan i¢inde birbirlerine olduk¢a yakin konumda yer
almalart ve norolojik iletisimleri bulunmasina ragmen; ters orantili olarak gorev
yaparlar. Ornegin, biiyiime hormonu (GH) iretimi uyarildiginda GnRH salinimi
baskilanmaktadir. Ayrica, somatropinin artmast sonucu glikoz, insilin, insiilin benzeri
buyime hormonu-I (IGF-I) salinim1 diger; yag dokudan esterlesmemis yag asitlerinin
(NEFA) salinimi artar (61). Laktasyon periyodunun bu dénemindeki hayvanlarin negatif
enerji dengesine girmesi ile VKS dismekte; treme hormonlarinin sentez ve

salgilanmasinda énemli degisiklikler olusmaktadir (2).

Dogumla beraber hormonal ve fizyolojik degisimlerde olusan instlin ve glikoz
dizeyindeki dusus, negatif enerji dengesi ile birlikte daha fazla artmaktadir (2). NED’e
bagli olarak siit ineklerinde viicut rezervlerinin yogun kullanimi s6z konusudur.
Siddetli NED’indeki ineklerde viicut yaglart mobilize edilmekte, kanda NEFA, keton
maddeleri ve bluytime hormonunun dizeyi artmakta, insilin ve leptin diizeyleri
azalmaktadir (71, 80, 81). Insiilin seviyesinin normal olmasi, ovaryumun
gonadotropinlere etkisini  artirmakta, foliktllerin gelisimi i¢in olumlu etki
olusturmaktadir. IGF-1 ise hiicre mitogenezi, hormon iretimi ve embriyo geligimi i¢in
onemlidir (82, 83). Kanda azalan IGF-I seviyesi, embriyo gelisiminin erken déoneminde

uterus ve ovidukt ortamini negatif yonde etkilemektedir (62, 84).
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Negatif enerji dengesi ile iliskili bir diger hormon olan leptinin ise sirkulasyondaki
konsantrasyonu VKS ile yakindan iligkilidir (58). Bu hormon ge¢ gebelikte diiser ve
NED duzelse bile leptin konsantrasyonu dogum sonrasinda dusik seyir gosterebilir.
Leptin hormonundaki bu degisikligin ineklerde istah azalmasina ve periferal dokularda
instlin direncine neden oldugu agiklanmistir (85). Diger yandan kandaki NEFA, keton
maddeleri (betahidroksi butirik asit vb.), yagli karaciger sendromu, ketozis gibi

metabolik hastaliklarin gostergesidir (86).

Metabolik ve beslenme durumunun gostergesi olan insilin, IGF-1 ve leptin diizeylerinin
dismesi ile plasentadan tretilen hormonlarla (progesteron, Ostrojen) beraber
hipotalamus (GnRH) ve hipofizden (FSH, LH) salinan hormonlarin dizeyleri de diser
(80, 87). Bu metabolik ve hormonal kosullar hipotalamusta GnRH iiretimini azaltmakta,
hipofizden salgilanan LH ve FSH miktarlarin1 digirmekte ve yumurtaliklarin FSH ve
LH’a duyarliliklarin1 olumsuz etkilemektedir (88). NED o6zellikle LH salinim frekansini
ve dominant folikilin ovulasyonuna neden olacak pik salinimini  olumsuz

etkilemektedir (Sekil 2. 4) (71, 89).

NED
(plasma instilin, glikoz ve IGFduzeyi |)

GnRh sekresyonu | Hzﬂ rezervlerin mobilasyonu
1 ! l

H sekidesyonu 1 Ketozis «— Karaciger
fonksiyonu
1 !
Folikiiler gelisme ve ostrojenik iglev] Hepatik lipidoz
1 1
Ostrus belirtilerin | LH uyarimi | PGFo, sekresyonu Uterus immunitesi |
! (makrofaj ve notrofil fonksiyonu)
Ostrusun belirnememesi 1 Ovulasyon gecikmesi Retensiyo sekundinarium ve

endometritis 1

Sekil 2.4: NED’in fertiliteye etki mekanizmasi (90)

Insiilin néronlardaki glikoz metabolizmasini etkileyerek hipotalamusta GnRH iletimini

saglar (91). Ancak, NED surecinde glikoz vyerine ketonlarin kullanilmasi
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gonadotropinlerin aktivitesini negatif etkiler (92). Yani hipoglisemi ve hipoinsilinemi
sonucu LH pulzasyon frekansi diger, ovaryumlarin gonadotropinlere duyarlilig1 azalir

ve ovaryum aktivitesi gecikir (93, 94, 95).

Ovaryumlardaki folikiillerin gelisimi ve aktivite Gzerine etkili olan IGF-I'nin plazma
seviyesinde laktasyonun ilk iki haftasindaki st verimi ve dominant folikiilerin
gozlenmesiyle aralarinda pozitif iligkiler tespit edilmistir (48, 74, 89, 96). Erken
laktasyon déneminde NED’ nin iyilestirilmesi serum IGF-I yogunlugunu artirmaktadir.
Bu nedenle propilen glikol gibi glikoz 6n maddelerinin kullanimi sonucunda enerji
tiketiminin artirllmast plazma IGF-I konsantrasyonunu artirmakta ve ovaryum
aktivitesini daha kisa strede diizenlemektedir (48). IGF-I seviyesindeki bu pozitif
gelisme hayvanin diostrus periyodunda progesteron tretimini artirmaktadir. Progesteron
gebeligin devamini saglayan hormondur ve ayni zamanda uterus sartlarini diizenlemekte
ve erken gebelik gelisimini tegvik etmektedir (96). Sigirlarda di6strus periyodunda artan
progesteron seviyesi ovaryumlarin  gonadotropik hormonlara karst cevabint

etkilemektedir (96).

Mulligan ve ark. (78), siddetli NED’ndeki ineklerde immune sistemin baskilandigini,
retensiyo sekundinarum, metritis, gizli kizginlik veya kizginhigin gériilmemesi, ovulasyonun
olmamasi, kistik ovaryum, erken embriyonik kayiplar gibi problemlerin arttigint

bildirmiglerdir.

Villa-Godoy ve ark. (97), buzagilamadan sonra NED’ne maruz kalan ineklerde ilk ti¢
ostrus silklusu sirasinda progesteron diuzeyinin dugtk kaldigini saptamiglardir. Sartori
ve ark. (25), ineklerde luteal doku yogunlugunun diivelere nazaran buliyik olmasina
ragmen progesteron diizeylerinin diivelere oranla disiik oldugunu bildirilmigtir. Bu
durum NED’nin hipotalamus-hipofiz-yumurtalik eksenine etkileri ve sit veren
ineklerde yuksek yem tiuketiminin neden oldugu karaciger steroid katabolizmasi
artisint hatirlattigini kaydetmislerdir. Wiltbank (98), siit verimi ve yem titketimi yiiksek
olan ineklerde, karacigerde ostrojen ve progesteron gibi steroid hormonlarin
katabolizmasinin daha hizli oldugunu, hormon yogunlugunun kandaki dizeylerinin

distiigiini ve bu nedenle tireme performansinin kétilestigini bildirmistir (Tablo 2.4).
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18

Faktorler [Metabolik/Hormonal  |Yumurtalik/Hormonal  [Fonksiyonel sonug  |Ciftlik Performansi
-GnRH ve LH sentezi |Ostrojen tiretimi | -Sessiz kizginlik
ve bosaltiminda | LH | -Yumurta
-Glikoz | - Yumurtlamanin kalitesinde |
-Insulin | gecikmesi veya -Dollenmede |
-IGF-1 | olmamasi -Erken
-Leptin | embriyodlimunde
-Buytime hormonu 1
-Kizginlik
INED siklusunun _Tohumlama
kisalmasi sayisinda 1
-Siklusun )
baslamamasi -Gebelik oram1 |
(anostrus) -Buzagilama
araliginin
VKS | Yukaridaki degisimlere [Karaciger fonk. uzamasi
ek olarak; Kanda; bozulma
Metabolik hastaliklar | (re 1 _Endometrium -Hfai/lvan
-Hipokalsemi -Betahidroksibutirat 1 [fonk. bozulma ie aullmn .
-Ketosiz -NEFA’da 1 -Immun sistemin Otillegmest
-Yagh karagiger vb. -Trigliserid 1 baskilanmasi -Ekonomik kayip
Yiksek -Progesteron ve -Ostrojen | -Sessiz kizginlik
yem Gstrojen yikiminda -Dollenmede |
tiketimi  [artma -Erken embriyonik
6lim
Yiksek -Asidoz -Progesteron | -Topallik
karaciger
fonk.

Rasyonda enerji dizeyinin artmasi, ovulasyona olan cevabin azalmasina ve
stiperovulasyon sonrast daha az kullanilabilir embriyo elde edilmesine neden
olmaktadir (2). Yiksek enerji tiikketimi koyunlarda progesteron konsantrasyonunun
azalmasina yol acarken; ineklerdeki etkisi kesin degildir.

Yaakub ve ark. (99) tarafindan, duvelerde kaba yem tipi ile konsantre yem
tiketiminin, folikil sayisi ile progesteron konsantrasyonu iizerine etkisi
incelenmigtir. Arastiricilar 42 diiveyi Ui¢ gruba ayirarak, 1. gruptakileri silaj (serbest)
+ 6 kg konsantre yemle, 2. gruptakileri silajla (serbest), 3. gruptakileri de kuru otla
(serbest) 40 giin beslemislerdir. Arastirma sonunda sadece silajla beslenen grupta
progesteron dizeyi 168 ng/ml, silaj + konsantre yemle beslenen grupta 169 ng/ml,
sadece kuru otla beslenen grupta 190 ng/ml olarak tespit edilmis; verilen yemin

progesteron konsantrasyonu tizerine etkisi istatistiki olarak énemsiz bulunmustur.
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2.2.2.2. Yag

Yaglar, enerji kaynaklan olarak gorev yaparlar, hiicrelerin fiziksel ve fonksiyonel yapisi
icin kritik bilegenlerdir. Embriyo kalitesi ve fertilite tizerindeki potansiyel sonuglari
kesin olmamakla birlikte iireme tizerinde etkilerinin oldugu bildirilmistir (100, 101, 102,

103).

Plazma kolesteroli memelilerde luteal progesteron sentezinin temel prekiirsoridir.
Rasyonda yag kullanilmast plazma kolesterol ve dolayisiyla progesteron diizeyini
artirmakta ve Cl’un yasam siiresini uzatmaktadir (104, 105). Yagli rasyonla beslenen
ineklerde Cl’dan uretilen progesteron diizeyinin degismedigi, ancak progesteron
artisinda progesteron yikiminin azalmasinin etkili oldugu 6ne siirilmektedir (106, 107).
Siit ineklerinde erken embriyo olimlerinin %25-55 arasinda degistigi ve bunun temel
nedeninin Cl fonksiyonunun yeterli olmamasi oldugu bildirilmektedir. Ayrica plazma
progesteron diizeyinin tohumlama (giftlestirme) 6ncesinde yiksek olmasi da fertiliteyi
olumlu yonde etkilemektedir (101). Rasyonlarinda yag bulunan ineklerde folikil sayist

ve boyutunun arttig1, kizginlik siklusunun erken bagladig: tespit edilmistir (108).

Rasyon yaginin tireme performansina olumlu etkilerinin:
- NED’nin giddetini azaltmasindan,
- Plazma kolesterolii ve dolayisiyla steroid hormon ve 6zellikle

progesterone sentezini artirmasindan,
- Plazma insulin seviyesini artirarak foliktl gelisimini uyarmasindan,

- Aragidonik asit gibi PGF2a sentezinde prekiirsor rolii oynayan
yag asitlerinin  sentezini  baskilayarak Cl  yikilmasini

onlemesinden kaynaklanabilecegi bildirilmektedir (100).

Lammoglia ve ark. (109) yagli rasyon alan ineklerde plazmada kolesterol, ostrojen,
progesteron ve insulin diizeyleri arttigi halde, trigliserit ve biiyime hormonunun

degismedigini saptamislardir.

Diet yaglarla beslenen hayvanlarda foliktler dalgalanmanin diizenli oldugu, folikiillerin
buyudugi, sayisinin arttigl ve kaliteli oosit olusturma egiliminde oldugu bildirilmistir
(106). Folikil boyutunun yikselmesi kaliteli oositi gosterdigi gibi LH salintminin da
arttiginin isareti olarak kabul edilmektedir (101, 106). LH saliniminin artmasi yaglarin

hidrolizinden kaynaklanan gliseroliin propiyonata donigmesi nedeniyle ortaya ¢ikan



20

glikojenik kosullar yaninda, yagin glikoz i¢in tasarruf saglayici etkisiyle agiklanmaktadir
(101, 110). Bu durum plazma glikoz ve insulin diizeyinin artti§in1 bildiren ¢aligmalarin

sonuglarini agiklar niteliktedir.

Rasyonda yag kullanim1 genel olarak tireme performansini olumlu etkilemekle birlikte;
her zaman hayvanlarin dogum sonrast enerji dengelerine katkida bulunmayabilir (101).
Genelde rasyonda yag kullanilmasi, siit veriminde artisa neden olmakta, plazma NEFA
ve betahidroksibutirat dizeyini yikseltmektedir (111). Ayrica biyime hormonunu
artirmakta ve biyime hormonu/insulin oranini yiikseltmektedir (105). Bu hormonal
kosullarda meme dokusu digindaki dokularin insuline cevabi1 dusmekte ve besin
maddeleri daha ¢ok meme bezlerine yonlendirilmekte ve siit iretimi artmaktadir. Ayn
zamanda bliyime hormonunun yag dokudan mobilizasyonunu da tesvik etmektedir

(112).

Sklan ve ark. (113) rasyon yaginin st verimi ve st yagint artirmasinin negatif enerji
dengesini siddetlendirdigini tespit etmiglerdir. Bu nedenle son zamanlarda yag ile ilgili
caligmalar uzun zincirli doymamig yag asitlerine kaydirilmigtir. Bu konuda tizerinde en
cok durulan uzun zincirli doymamis yag asitleri omega-3, omega-6 yag asitleri ile

konjuge linoleik asittir (CLA).

2.2.2.2.1. Yag Asitleri

Yag asitleri ile tireme fonksiyonlart arasinda direkt bir iligki bulunmaktadir. Bu nedenle
ureme fonksiyonlarinin dizenlenmesinde yag asitlerinin mutlaka st sigir1 rasyonlarina

eklenmesi gerekmektedir (101).

Prostaglandinler foliktl gelisiminde, ovulasyonda, dogumda ve dogumdan hemen sonra
kizginlik dongustntn tekrar baglamasinda 6énemli rol oynarlar. Prostaglandinler, gebe
olmayan hayvanlarda uterustan, gebe ineklerde ise hem uterustan hem de plasentadan
salgilanmaktadirlar (114). Arasidonik asit, prostaglandinlerin 6n maddesidir. Ayrica,
linoleik asit de, arasidonik asite doniigerek prostaglandinlerin sentezinde 6nemli rol
oynar (2). Linolenik asit¢e zengin rasyonlar, Cl’daki luteal hiicreleri etkileyerek
progesteron sentezini tesvik etmektedir (2). Cl’un var oldugu donemde arasidonik asit
ve linoleik asit¢e zengin rasyonlarla besleme ise PGF2a tretimini tesvik ederek Cl'un
yikimina neden olmaktadir (115). Progesteron ise Cl’daki luteal hiicreler tarafindan

sentezlenmekte; embriyonun implantasyonu ig¢in uterusun hazirlanmasi ve gebeligin
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devamliliginin saglanmasinda rol almaktadir. Progesteronun temel yap1 tast diger seks
hormonlart gibi kolesteroldiir. Linolenik asit de kolesterolin 6n maddesi olmasindan
dolayr progesteron sentezinde rol oynamaktadir. Rasyon yaginin yag asiti profili
progesteron sentezini etkileyebilmektedir. Linolenik asit ilave edilmis rasyonlarla
beslenen hayvanlarda kan plazmasinda progesteron konsantrasyonlarinda artiglar
gorilmugtir. Bu artisa bagli olarak folikiiler ve luteal hiicreler uyarilmig ve progesteron
sentezi artmigtir. Bu etki sadece progesteronun plazmadaki konsantrasyonunda degil,

folikul i¢i sividaki konsantrasyonunda da gorilmustir (116).

Plazma progesteron ve prostaglandin konsantrasyonlar arasinda negatif bir iligki vardir.
Ornegin, gebelik boyunca progesteron konsantrasyonu artarken prostaglandin
konsantrasyonu azalir. Dolayisiyla rasyonda kullanilacak yag kaynaklarinin yag asiti
profili iyi bilinmelidir. Eicosapentaenoic Asit (EPA) ve Docosahexaenoic Asit (DHA) in
rasyonla alimi arttigi zaman arasidonik asidin PGF2a’ya donisimi azalmaktadir.
Bununla birlikte linolenik asit¢e zengin rasyonlarla beslenen hayvanlarda PGF2a’ nin
sentezinin azaldig: tespit edilmistir (117). Ayrica rasyondaki linoleik asit/linolenik asit
orant da, suitcii ineklerde tireme fonksiyonlan tizerine énemli etkiye sahip olup; bu
oranin dusuk olmast prostaglandin sentezini ve prostaglandin aktivitesini
azaltmaktadir. Prostaglandin sentezi ve aktivitesinin azalmasinin, prostaglandinin
yetersizlik belirtilerinin ortaya ¢ikmasina; yani folikil gelisimi ve ovulasyonda
olumsuzluklar gortilmesine ve iki dogum araliginin uzamasina neden oldugu

bildirilmigtir (118).

Cerri ve ark. (119), yag asiti karisimiyla zenginlestirilen rasyonla beslenen
laktasyondaki ineklerde, ireme oraninda, yitksek kaliteli embriyo sayisinda ve suni
tohumlama zamanlamasini takip eden hiicre sayisinda bir artis gozlemlediklerini
bildirmislerdir. Oosit olgunlagsmasinin, fertilizasyon ve embriyo gelisiminin in vivo
olarak gerceklestigini; doymamis yag asitlerinin uterus ¢evresinde yararlt etkilerinin

oldugunu ifadeetmislerdir.

Fouladi-Nashta ve ark. (120), yiuksek miktarda (800 g/giin) hurma yag: kalsiyum (Ca)
tuzu verilen siit ineklerinde, diisiikk miktarda (200 g/giin) hurma yag: kalsiyum (Ca) tuzu
verilenlere gore ovum pickup (OPU) yontemiyle alinan oositlerde in vitro olarak

uretilenblastosistlerin sayisinin arttirdigini bildirmiglerdir.

Bilby ve ark. (103), sagilan siit ineklerinin balik yag1 ile zenginlestirilmis kalsiyum tuzu
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ile beslenmesi durumunda gebe sigirlarin gen ekspresyonunu taklit ettiklerini, siklik
(dongii) ineklerin endometriumundaki gen ekspresyonunun degistigini ve balik yaginin
endometrium yag asiti kompozisyonunu degistirerek etkili oldugunu (6rnegin; artirilmig
EPA ve DHA ve azaltilmis arasidonik asit) tespit etmislerdir. Arastiricilar ayrica
rasyona yag eklenmesi yoluyla PGF2 sekresyonunun diistagiint, prostaglandin tiretimini
modile ederek folikilleri degistirmenin miimkin olabilecegini de bildirmiglerdir.
Benzer gekilde Petit ve Twagiramungu (121), daha biyilk Cl meydana getirerek,
progesteron sentezini stimiile etmek ve boylelikle gebelik oranlarini iyilestirebilmek
icin ovulasyon sonrast dénemde hayvanlara linolenik asit¢e zengin rasyonlar verilmesi

gerektigini bildirmiglerdir.

2.2.2.3. Mineraller ve Vitaminler
2.2.2.3.1. Mineraller

Organizmada vitamin sentezi, hormon tretimi, enzim aktivitesi, hiicre ozmotik basincin
dizenlenmesi, kollagen olusumu, doku sentezi, O> tasinimi, enerji iretimi ve biylime,
dolerme ve saglik gibi pek ¢ok onemli fizyolojik isleyis i¢in mutlak gerekli olan iz

minerallerden selenyum, ¢inko, bakir ve manganez fertilite tizerine de oldukga etkilidir.

Selenyum (Se), glutatyon peroksidaz’in bilesenlerinden biridir. Hiicre membranlari ve
diizenleyicileri tizerinde koruyucu etkisi vardir. Selenyum eksikligi, sigirlarda retensiyo
sekundinarum olusumu, zayif uterus involusyonu, metritis ve ovaryum kistleri gibi
uremeyle ilgili baz1 reprodiktif bozukluklar ile iliskilendirilmigtir (122). Selenyum
yetersizliginin ruminantlarda treme fonksiyonlar1 lzerine etkisinin mekanizmasi tam
olarak ag¢iklanamamigtir. Selenyum, immun fonksiyonlar tzerine olan etkisiyle
postpartum ovaryum fonksiyonlart ve uterus involusyonunu etkileyebilir (122). Aym
zamanda tiroid hormon metabolizmas:t ya da prostaglandinlerin sentezi iizerine olan

etkileri de dikkate alinmalidir (122).

Iyot eksikligi tiroid bezi ile iliskili olarak reprodiiksiyonu etkilemektedir (123, 124).
Bunun yaninda kobalt ve manganezinde ureme performansina endirek etkileri

bulunmaktadir (123).

Cinko, bakir veya manganez eksikliginde de sigirlarin tireme performansi bozulabilir.
Gecikmis veya baskilanmis 6strus, gebeligin azalmasi, kisirlik ve embriyo olimleri

sigirlarda rastlanan bakir eksikligi semptomlaridir (125).
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Johns ve ark (126), organik mineral (Fe, Mn, Cu, Zn, K, Mg) tiikketen diivelerde bazi
dokulardaki dogum sonrasi iyilesmeyen patolojik olusumlarin %10-58 gibi onemli
dizeylerde azaldigini, ayrica istatistiki agidan 6énemsiz olsa da yumurtalik aktivitesinin

daha yiiksek oldugunu ve embriyonik 6liimlerin azaldigini bildirmislerdir.

Britt (127). yaptigt denemede superoviilasyona tabii tutulmus ineklerin rasyonlarina
organik iz mineral katkisinin hayvan basina transfer edilebilen embriyo sayisinda bir
artts sagladigini, birinci kalitede toplanan embriyo miktarinda artis bulundugunu

bildirmistir.

2.2.2.3.2. Vitaminler

Vitaminler genel olarak organizmada ¢ok az miktarlart ile fizyolojik fonksiyonlara
sahip, gerek disaridan alinan gerekse viicutta sentezlenebilen, biiyiime, saglik, tireme ve
verim i¢in gerekli olan organik besin maddeleridir (128). Modern sit isletmelerinde
vitamin yetersizliklerinin fertilite sorunlarinin ortaya ¢ikmasinda rol oynadigi veya
predispozisyona neden oldugu  bildirilmektedir (129). Vitaminler enerji
metabolizmasinda yer alan enzimlerin koenzimi (suda eriyebilen vitaminler) ve yapisal
unsurlarin bir diizenleyicisi olarak (yagda eriyebilen vitaminler) beslenme programinin
onemli bilesenleridir. Ozellikle yagda eriyebilen vitaminlerin kritik bir siireg olan gegis
doneminde (dogum oOncesi ve sonrasi 2-3. haftalar arasi) dolverimi tizerine etkili oldugu

diasuntlmektedir (129).

2.2.2.3.2.1. Vitamin A ve Beta Karoten

Vitamin A kemik-kas bliyimesi, reprodiiksiyon ve epitel dokunun sagliginin devaminda
onemli rolleri olan bir vitamindir (130, 131). Vitamin A’nin Ureme performansini da
etkiledigi uzun yillardan beri bilinmektedir. Vitamin A en yuksek oranda karacigerde
depo edilmekte ve yetersizligi durumunda mobilize edilmektedir. Sut sigirlarinda,
vitamin A eksikligi zayif ve kor yavrular dogmasina, metritis ve sonun atilamamasi
riskinin yiikselmesine neden olabilmektedir (36). Ayrica vitamin A, antioksidan
ozelliginden dolayr endometrium mukozasinin korunmasi ve dolayisiyla embriyo
canliliginin devam ettirilmesi igin gereklidir (132, 133). Yagda eriyen vitaminler
arasinda yer alan A vitamini tabiatta fazla bulunmaz. On maddesi olan B- karoten
bitkilerde yaygin olarak bulunur. Eger P-karoten bol miktarda alinirsa A vitamini

ihtiyact da kargilanmig olur (134, 135). A vitaminin 6n maddesi olarak bilinen [-
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karotenin de ineklerin fertilitesi tzerine olumlu etkisi oldugu bildirilmektedir (136,
137). Ozellikle steroid hormon tireten Cl, B-karoten bakimindan zengin oldugu ve bu
yuzden B-karotenin vitamin A ile birlikte luteal hiicrelerin iglevlerinde 6nemli bir role
sahip oldugu belirtilmektedir (138, 139). Sit ineklerinde, B-karoten luteal hiicrelerden
progesteron salintminda rol oynar. Bu yiizden progesteron yetersiz sentezine bagli
olarak sekillenebilecek zigotun uterusa implante olamamasini ve erken embriyonik
olim riskini azaltmaktadir (140). Ayrica PB-karoten, anti-oksidatif etkisinden dolay1
implantasyon déneminde uterusu oksidatif hasara kars: korumaktadir. Implantasyon igin

uygun uterus ortami saglayarak gebeligin devami garanti altina alinmaktadir (141, 142).

Gossen ve ark. (143), serum [-karoten duzeyi disik ineklerin reprodiktif

performansinin daha distk oldugunu bildirmislerdir.

Ineklerde, B-karoten takviyesiyle (300 mg/gun) uterus involusyonunun hizlandigi, ilk
ostrus ve ilk ovulasyonun erken gercgeklestigi, ovaryum kisti gorilme sikligi ve

embriyonik 6liim oranlarinin dustigi bildirilmistir (123, 144).

Chew ve ark. (145), P-karotence yetersiz beslenen ineklerde yavru zarlarinin

attlamamasi ve endometritis riskinin arttigini bildirmislerdir.

2.2.2.3.2.2. Vitamin E

Vitamin E, hiicre membraninda bulunan yagda eriyen bir vitamindir. Vitamin E ve
selenyum birlikte degerlendirilir ve organizmada antioksidan etkiye sahip olmalar
yaninda, yeterli immun cevabin olugmasinda da rol oynarlar (146). Sit inegi
rasyonlarinda tavsiye edilen vitamin E miktar1 1000 IU/kg olarak bildirilmektedir (147).
E vitamini en o6nemli biyolojik antioksidanlardan biridir. Biyolojik membranlar
oksidatif dejenerasyondan koruyarak, biyolojik antioksidan olarak selenyum ile
karsilikli role sahiptirler (148) Doymamig yag asitleri ¢ift baga sahip olduklarindan
serbest oksijen radikalleri ile hizli bir sekilde reaksiyona girer ve hiicre zarinin yapisini
bozarlar (149, 150). E vitamini ve selenyum biyolojik membranlarin korunmasinda

oksidan ve serbest radikallerin olugumlarini énlemek i¢in birlikte hareket ederler (151).

E vitamini, antioksidan ozelliginden dolayr hiicre i¢i ve hiicreler arasi zarlarin
oksidasyonunu onleyerek dokularin yapilarini korur ve islevlerini yerine getirmesini
saglar (148). Ozellikle ovaryumlardaki steroid iireten doku ve uterusa implante olmamis

embriyonun serbest oksijen radikallerine kargt olduk¢a duyarli olmast nedeniyle serbest
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radikallerin infertiliteye neden olabilecegi ifade edilmektedir (152, 153). Vitamin E ve
selenyum progesteron sentezinde de rol oynarlar. Selenyum’un ayrica embriyonun

yasama guctni arttirdigt da ifade edilmektedir (154).

Selenyum ve vitamin E noksanliklarinda gebe kalma oranmimin distiigt, retensio
sekundinarum gorilme oraninin yukseldigi bildirilmektedir (155). Benzer sekilde
selenyum ve vitamin E eksik olan siriilerde ovaryum kisti ve metritis gorilme siklig
sirastyla % 47 ve % 84 iken, selenyum ve vitamin E ilavesiyle bu oranlar sirasiyla % 19

ve % 60’a digsmektedir (15, 135).

2.2.2.3.2.3. VitaminD

Vitamin D, kalsiyum ve fosforun absorbsiyonu, metabolizmasi ve normal kemik
gelisimi i¢in esansiyel bir vitamindir (156). Vitamin D noksanligt normal kosullar
altinda, gines 15181 goren hayvanlarda ortaya ¢ikmaz. Ancak modern hayvanciligin
yapildig1 kapali sistem ahirlarda ya ¢ok az giines 15181 goren, ya da hi¢ giines 15181na
maruz kalmayan hayvanlarda rastlanabilir. Vitamin D, barsaklardan Ca emilimini artirir
ve kemik Ca dengesini diizenler (157, 158). Vitamin D, ilk 6strusun goriilmesini de
etkilemektedir (159). Kolesteroliin kullanimi ve pregnoliin progesterona dontsiiminde
rol alip; steroidgenezi etkiledigi gibi GnRH ve LH sekresyonlarini da etkilemektedir
(160). Uterus involusyonunu geciktiren, giic dogum, son atamama ve prolapsus uteri

riskini artiran hipokalseminin 6énlenmesinde rol oynamaktadir (161, 162).

2.2.2.3.2.4. B Grubu Vitaminler

B grubu vitaminler yetiskin sigirlarda rumende sentezlenebildikleri i¢in eksiklikleri pek
gozlenmez. Bunun yaninda basta enerji metabolizmasi olmak tzere protein ve yag
metabolizmasim etkilemeleri nedeni ile hatali besleme ve  hastalik hallerinde
eksiklikleri 6nemlidir. B grubu vitaminlerinden tiyamin (B1) dogada yaygin olarak
bulunur ve eksikligi ender gozlenir. Yetersizligi, istahsizhik yaminda enerji
metabolizmasinda aksamalara sebep olmasi dolayisiyla 6nemlidir (163). Niasin (B3)
karbonhidrat, protein ve yag metabolizmasi ile ilgili reaksiyonlarda anahtar rol oynar.
Pantotenik asit (BS5) metabolik reaksiyonlar igin oOnemlidir (163). Eksikliginde
buytumede gerileme ve fertilitede azalma kaydedilmistir. Bir diger B grubu vitamini olan
Bi2 iz minarallerden kobalt (Co) ile yakin iligkili olup eksikliginde gelisme geriligi,

anemi ve pubertasa erismede gecikmeler saptanmistir (163).
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2.2.2.3.2.5. Vitamin C

Vitamin C, viicutta sentezlenir ve antioksidan o6zelliginden dolayi, gebeligin devam
ettirilmesine yardimci olmaktadir. Ostrus siklusu siirecinde plazma vitamin C diizeyi
yiksektir (164). Vitamin C de vitamin D gibi hipokalseminin 6nlenmesinde rol
oynadigindan (157, 158), dolayli olarak uterus involusyonunun gecikmesinde, giig

dogumda ve prolapsus uteri riskinin artmasinda etkilidir (162).

2.2.2.4. Protein

Protein, bluyime, yaslanan dokularin onarimi, siit tretimi ve fotusun saglikli geligimi
icin gerekli besin maddesidir. Modern siit isletmelerinde protein gereksinmesi canli
agirhik, siut verim dizeyi, laktasyon donemi vb. parametreler dikkate alinarak
hesaplanmaktadir. Isletmedeki hayvanlar arasindaki siit verimi, yas, gebelik vb. gibi
farkliliklar protein gereksinmesinin net olarak belirlenmesini engelleyebilmektedir
(165). Bundan dolay1 yuksek siit verim seviyesinin devamliligi ig¢in genel olarak ihtiyag
miktarinin tizerinde protein diizeyine sahip rasyonlarla besleme tercih edilmektedir

(166).

Protein dizeyinin hem eksikligi hemde fazlaligi ireme performansint olumsuz
etkilemektedir (167). Rasyonda protein yetersizliginin ilk belirtisi, yem tiiketiminin
azalmasidir. Yem tiiketimi diiserken; basta seliloz sindirimi olmak iizere tiiketilen
yemin sindirilebilirligi de dugmektedir. Eger protein eksikligi vitamin A ve fosfor
eksikligi ile birlikte goruliyorsa ciddi dolverimi sorunlarina neden olmaktadir (168).
Ayrica erken laktasyonda ortaya g¢ikan enerji agigini viicut yag depolarini harcayarak
kargilayabilen hayvanin rasyonda protein yontnden desteklenmesi, enerjinin verimli
kullanimi i¢in gereklidir. Protein yetersizligi, hayvan sagligint dogrudan etkiledigi gibi
diizensiz ostrusa da neden olmaktadir. Rasyona yeterli miktarda protein ilavesiyle ostrus

aktivitesinde artig kaydedildigi bildirilmektedir (167).

Protein fazlalig1 da (%17-19 ham protein) siit verimi tizerinde uyarici etkiye (60, 61, 89,
169) sahip olmakla birlikte; rumen, kan, siit, folikiil ve uterus sivilarinda amonyak ve
ure diizeyinin artmasina da neden olmaktadir (89, 170). Yiksek proteinli rasyonla
beslenen hayvanlarda, proteinin orant kadar niteligi de Onemlidir. Yapist
aminoasitlerden olusan protein kaynagi ile NPN bilesiklerinin rasyondaki miktari

birbirinden ayrilmalidir. Rasyonla alinan proteinlerin bir kismi ile tre gibi azotlu
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bilesikler (NPN), rumende mikroorganizmalar tarafindan amonyak ve karbondioksite
kadar yikimlanmaktadir. Diger sindirim kompartimanlarina gecemeden rumende
mikroorganizmalarca yikimlanan bu proteinlere ‘‘rumende yikimlanabilen proteinler’’
denir. Mikrobiyal faaliyet sirasinda protein ve diger azotlu bilesiklerin par¢alanmasi
sonucu olugan amonyagin bir kism1 mikroorganizmalarin biiylimesi ve ¢ogalmasinda
kullanilmakta; bir kismi ise emilerek kan dolagimina katilmaktadir (171). Kana karisan
amonyak rumino-hepatik dolasimla karacigerde treye donustirilmekte ve bir kismi
burada depolanmaktadir. Ote yandan, karacigerde depolanan iirenin bir kismi kan ve
tikrik yoluyla tekrar rumene geri donmekte ve o6zellikle protein yetersizliginin soz
konusu oldugu kosullarda mikroorganizmalar igin azot kaynag olarak gorevini
surdiirmektedir (171, 172). Fazla olan ire ise yine kan yoluyla bobreklere taginmakta

ve daha sonra idrar ile digsar atilmaktadir.

Rasyondaki parcalanabilir protein dizeyinin gereksinmenin tizerinde oldugu ve
protein/enerji senkronizasyonunun saglanamadigi kosullarda ise mikroorganizmalarca
kullanilamayan ya da mikrobiyal proteine donustirilemeyen amonyak rumen
duvarlarindan emilerek viicut sivilarindaki amonyak ve dure dizeyinin hizla
yikselmesine neden olmaktadir (Sekil 2. 4) (173). Vicut sivilarinda tre dizeyinin
artmasi da sut si@irlarinda erken embriyonik oOlimler, embriyonik gelisim ve

implantasyonu olumsuz etkileyerek fertilite sorunlarina neden olmaktadir (174).

Rumende azot kullanim etkinligi, mikrobiyal protein sentezi ile ilgilidir ve sentez
fermente edilebilir organik madde ile rumende yikilabilir proteinden gelen amonyak
azotu arasindaki dengeye baglidir (60). Fermente edilebilir organik madde ve amonyak
azotu arasindaki dengesizlikler yemin azotunun ve enerjisinin kullanim etkinligini
disirmektedir. (60, 174). Rasyonda hayvanin ihtiyacindan fazla protein bulunmasi ve
yiksek oranda bulunan (%18 den fazla) ham proteinin bilesiminde, Rumende
Pargalanabilen Protein (RDP)’nin oraninin fazla olmasi fertiliteyi olumsuz etkiler (60,
168). Rasyonda HP igerigi %12 (%3,5 Rumende Par¢alanamayan Proteinler = RUP ve
%8,5 Rumende Parcalanabilen Protein= RDP) oldugunda gecis doneminde KM
tiketiminin yiksek seyrettigi ve doguma yaklastikca KM tiiketiminin yavag¢a distigi
gosterilmigtir (175). Ayrica, erken laktasyonda ortaya ¢ikan enerji agigint viicut yag
depolarint  harcayarak karsilayabilen hayvanin, rasyonda protein yoniinden

desteklenmesi, enerjinin verimli kullanilmasi agisindan da gereklidir (66).
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Sekil 2.5: Ruminantlarda protein metabolizmasin (82)

Dogumdan sonra agirt protein titkketiminin reprodiiktif parametreler tizerindeki olumsuz
etkisi enerji ile de iliskilendirilebilmektedir. Urenin amonyaga doniistiiriilmesi igin
gereken enerji postpartum doneminde var olan negatif enerji dengesinin daha da

kotulesmesine neden olmaktadir (60).

De Wit ve ark. (176), siit verimine bagli olarak Siit Ure Nitrojeni (MUN) i¢in normal
degerlerin 8-12 mg/dl oldugunu, 19 mg/dl’den  yuksek degerlerin  treme
performansiiizerinde olumsuz etkiye sahip olabilecegini bildirmiglerdir. Caligma
sonucunda ureme performansindaki azalmanin trenin oosit ya da embriyo tzerindeki
toksik  etkisinden de  kaynaklanabilecegini  bildirmiglerdir.  Yuksek  ire
konsantrasyonunun medyumlarda kultir edilen oositlerin metafaz 11 safhasina

gecenlerinin sayisini azalttigini kaydetmislerdir.

Benzer sekilde, Armstrong ve ark. (177), in vitro ya da in vivo kosullarda yaptiklar
caligmalarda, tUre ya da yuksek dizeyde proteinin oosit sayisini ve ileri agamada

blastosit safhasina ulagan embriyo sayisini azalttigini tespit etmislerdir (Tablo 2. 5).
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Tablo 2. 5. Orta ve yuksek duzeyde HP iceren rasyonlarla beslenen laktasyondaki ineklerin gebe kalma
oranlar1 (GB %) ve plazma iire azotu (PUN) konsantrasyonlar1 (mg/dl) (178)

Referanslar %13-16 HP %19-21 HP
GB % PUN (mg/dl) GB % PUN (mg/dl)

Jordan ve Swanson, (1979) (179) 53 NR 40 NR
Folman ve ark., (1973) (180) 56 8,8 44 15,4
Kaim ve ark.,(1983) (181) 57 9 43 17
Howard ve ark.,(1987) (182) 87 15 85 26
Caroll ve ark., (1988) (183) 64 11 56 24
Bruckental ve ark.,(1989) (184) 65 25 52 32
Canfield ve ark., 1990(185) 48 12 31 19
Elrod ve Butler, 1993(186) 83 <1 62 >16
Barton ve ark., 1996 (187) 41 8?5 44 22
Ortalama 61 12,8 51 222

Uterus kosullarindaki en buyiik degisiklik erken embriyonal gelisim i¢in kritik donem
olan luteal fazda meydana gelmekte ve yiiksek iire konsantrasyonu, olumsuz bir ortam

olusturarak embriyonun yasam giicti iizerinde etkili olmaktadir (83,166).

Butler (89), yiiksek ire diizeyi ile uterus pH ve diger iyon konsantrasyonlarinda
meydana gelen degisikliklerin kizginlik siklusunun 6zellikle didstrus fazinda oldugunu
ve bu degisikligin ostrus fazinda gozlenmedigini bildirmistir. Rhoads ve ark. (166)
diostrus fazinda etkili olan progesteron hormonu ile iire konsantrasyonu arasinda da
negatif yonli bir iligkinin olabilecegini ileri siirmektedir. Bu iligki embriyonal gelisimi

dikkate almaksizin gebeligin sonlanmasina nedenolmaktadir.

Jordan ve ark. (188), viicut sivilarinda tre ya da amonyak konsantrasyonunun artmast
LH’nun ovaryumlardaki reseptorlere baglanmasini engelleyebildigini dolayisiyla serum
progesteron konsantrasyonunun dismesine ve iireme performansinda azalmalara neden

olabilecegini bildirmiglerdir.
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Coskun ve ark. (189), yiiksek diizeyde protein tiketiminde LH salgilanmasinda art1s,
serum progesteron duzeyinde azalig oldugunu bildirmiglerdir. Ayrica kan
urekonsantrasyonu, gebe kalma siresi ve gebelik basina digen tohumlama sayist

tizerinde de etkili olabilecegini ileri sirmisglerdir.

Gustafsson ve Carlsson (190), rasyonun ham protein diizeyinin %17 den %19.3’e
cikartilmast durumunda gebe kalma siiresi ile gebelik basina diisen tohumlama sayisinin

arttigini saptamiglardir.

Ferguson ve Chalupa (174), erken laktasyonda yuksek sit verimi elde etmek igin
rasyonda protein dizeyinin yiiksek tutulmasinin sit verimini arttirdigini fakat negatif
enerji dengesinin stresini ve siddetini arttirrarak dolveriminin digmesine neden

olabilecegini 6ne surmuglerdir.

Yuksek protein aliminin olumsuz etkileri asagidaki gibi siralanabilir;
1) Rasyonun HP duzeyinin artirilmasi (%13 ten %23 e), uterus salgisindaki
amonyak ve Ure konsantrasyonunu arttirir, uterus sivisindaki pH’y1

yikseltir (191).

2) Uterus salgisindaki yuksek ire konsantrasyonu sperm, yumurta ve
gelismekte olan embriyo izerinde toksik etki yaparak embriyonun

yasama gicuni diustrir (192).

3) Yiksek Protein tiketen ve bu nedenle yiiksek plazma tire diizeyine sahip
ineklerde plazma progesteron diizeyinin disiik olusu gebeligin olugmast

ve devami i¢in risk olusturur (60, 179).
4) NED dizeyini siddetlendirir (174, 193).
5) PGF2a sekresyonunu arttirir (194, 195).

6) Hipotalamus - hipofiz - ovaryum iletisimini olumsuz etkileyerek luteal fazin
ge¢ olugmasina ve kisa sirmesine neden oldugu gibi gebelik igin
tohumlama sayisini artirarak bos giin sayisinin uzamasina sebep olur

(144,179).

7) Yuksek tre diizeyi ile uterusun pH’st ve iyon konsantransyonlarinda
meydana gelen degisiklikler kizginlik siklusunun 6zellikle didstrus fazinda

etkili olur (89).
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Rasyonun protein dizeyinin belirlenmesi énemlidir. Guthrie ve West (196), rasyonun

protein diizeyinin belirlenmesinde asagida verilen unsurlarin dikkat edilmesi gerektigini

bildirmiglerdir.

I-

III-

IV-

Proteinlerin fertilite iizerine olumsuz etkilerinin engellenmesi i¢in
rasyonda ham protein dizeyi hayvanin siit verimine gore
ayarlanmalidir. Hesaplamalarda genel olarak 100 g yem proteininin
vicutta 60 g siit proteinine donistigi goéz ontinde bulundurulur.
Ayrica yuksek sut verimli, erken post partum donemdeki ineklere
verilen rasyonun ham protein azotu i¢ginde NPN azotu orant %351

gecmemelidir.

Ham proteinin en az %35’i RUP’ den olusturulmalidir. Bunun igin
rasyona yagli tohum kiispeleri, sanayi yan turtinleri (misir gluten
unu/yemi, et-kemik unu, balik unu) veya muamele edilmis yem
maddeleri gibi by-pass protein kaynaklari katilmalidir.

NPN kaynaklar1 hayvan basina giunlik en fazla 180 gr treye esit
olmalidir.

Protein etkinligini artirmak ve mikrobiyal protein sentezini tesvik
etmek i¢in rumen motilitesini engellememek kaydiyla rasyonda kaba
yem miktar1 azaltilip kolay fermente olabilir tahil tane yemlerinin

artirilmast gerekir.

Proteinlerin rumende yikimlanmalarini azaltmak ve rumeni by-pass
ederek diger sindirim komponentlerine ge¢mesini saglamak igin

korunmalart yoluna gidilebilir.

Garcia-Bojalil ve ark. (193), ekonomik nedenlerle rasyonun RDP seviyesinin yiiksek

oldugu durumlarda Cl’'unun etkinligini ve progesteron diizeyini artirmak i¢in uzun

zincirli yag asitlerinin kalsiyum tuzlarinin verilebilecegini belirtmislerdir. Ergiin ve ark.

(128), erken laktasyon doneminde ortaya ¢ikan negatif enerji balansinin onlenebilmesi

icin bu donemde hayvanlarin enerji yoniinden zengin rumende kolay yikimlanabilen

proteinlerce fakir rasyonla beslenmesi gerektigini bildirmiglerdir.

Shaver ve Howard (197), proteinlerin rumende yikimlanmalarini azaltmak ve rumeni

by-pass  ederek

diger sindirim  komponentlerine  geg¢mesini  saglamak
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icin metiyoninin hidroksi analogu gibi yapay aminoasit analoglarinin rasyona
katilabilecegini belirtmiglerdir. Proteinler, yag ve yag-kalsiyum karigimlart ile
kaplanarak korunabilir. Yemlerin 1siya maruz birakilmast veya formaldehit ile
muamelesi, kesif yem vermeden 6nce kaba yem verilmesi gibi degisik yontemlerle

proteinlerin rumende yikimlanmasi azaltilabilmektedir.

Donér ineklerin beslenmesiyle ilgili caligmalar incelendiginde, bazi literatirlerde donor
ineklerin yiiksek sut verimli inekler gibi beslenmesi tavsiye edilitken (198), bazi
caligmalarda da %12 ham proteinli yemle beslemenin yeterli olacagt bildirilmektedir (5,
199). Akyol ve ark. (35), donér ineklere ek beslenme uygulanmadiginda, donér inek
basina elde edilen embriyo sayisinda ve embriyo kalitesinde azalma oldugunu ifade
etmiglerdir. Ayrica aragtiricilar, donér ineklerin stiperovulasyon uygulamasina olan

cevabin ¢ok degisken oldugunu belirtmiglerdir.

Yuksek HP iceren rasyonlarla yemleme sonucu kandaki amonyak artiginin immun
sistem fonksiyonlarini azalttigi ve uterusun enfekte olma riskini arttirdigr da ileri

strtlmektedir (200).

Elrod ve Butler (186), duvelerdeki embriyo kayiplarinin, yitksek diizeyde rumende
yikilabilir protein igeren fakat enerjice sinirlt yemle beslenmeden kaynaklandigini ifade
etmiglerdir. Looney (198), donér ineklerin %12 HP igeren yemle beslenmesinin yeterli
olacagint bildirirken (Tablo 2.7); Mikkola ve ark (21), ineklerde stperovulasyon
cevabinin rasyondaki HP diizeylerinden (%14 ve %18) istatistiki olarak etkilenmedigini
ifade etmislerdir. Yuksek proteinin dogum sonrast ovaryum aktivitesi Uzerine olan

etkisine yonelik ¢aligma sonuglart Tablo 2.6’da 6zetlenmistir (60).
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Tablo 2.6. Stt ineklerinde yitksek HP ve dogum sonrasi ovaryum aktivitesi arasindaki iliski (60).

Rasyondaki HP, % Ik 6strus veya ovulasyon Kaynak
lizerine etkisi
20,0 13 giin gecikmis Butler, (1998) (60)
20,0 4 giin gecikmis Barton ve ark., (1996) (187)
19,0 Onemsiz Canfield ve ark., (1990) (185)
19,3 9 giin gecikmis Jordan ve Swanson., (1979) (188)
19,4 Onemsiz Kaim ve ark., (1983) (181)
20,0 Onemsiz Carroll ve ark., (1988) (183)

Yuksek protein tiketiminin reprodiiktif parametreleri olumsuz yonde etkiledigi ifade
edilirken (60); bu parametrelerin yapilan uygulamalardan etkilenmedigini bildiren

aragtirmalara da rastlanilmaktadir (101, 187).

NRC 2001 (61), kurudaki ineklere rasyonun HP igerigini arttirmak icin tre ve soya
kiispesi verilmesi durumunda, rumende yikilabilir protein dizeyinin, laktasyondaki
yiksek stt verimli ineklere gore daha yuksek oldugunu belirtmis, buna kargin Garcia-
Bojalil ve ark. (201) ise embriyo kalitesinin Uzerine negatif etkisi gozlenmedigini
bildirmistir. Rhoads ve ark. (202) da benzer sekilde ireyle beslemede agir1 protein
tiketiminin siperovulasyon uygulanmis laktasyondaki ineklerde embriyo kalitesini

etkilemedigini bildirmiglerdir.

Blanchard ve ark. (203), laktasyondaki ineklerin protein yikilabilirligi farkli yemlerle
beslenmesinin transfer edilebilir embriyo sayisini etkilemedigini buna karsilik transfer

edilebilir embriyo oraninda bir azalmaya neden oldugunu bildirmislerdir.

Petit ve ark. (199) laktasyonda olan veya laktasyonda olmayan siit ineklerinin 6strus
siklusu esnasinda karma yemlerinde yitksek diizeyde protein bulunmasinin plazma

progesteron diizeylerine etkisinin siirekli olmadigini bildirmiglerdir (Tablo 2. 7).



Tablo 2.7: Rasyon ham proteini-plazma progesteron diizeyi iliskisi (199)
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Rasyondaki HP, % Plazma prostaglandin | Laktasyon Kaynak
tlizerine etkisi

19,3 %25 azalmis' Evet (60)

20,0 %50 azalmis' Evet (192)

20,0 Onemsiz Evet (187)

27,4 Onemsiz Hayir (201)

21,8 Onemsiz Hayir (199)

(Dénor ineklerin rasyonu yapilirken 650 kg canli agirlikta, giinltik stit verimi 45 kg, sutteki yag diizeyi

%3.7 olan bir stt ineginin ihtiyaglarin1t NRC 2001 e gore baz almiglardir).

Arastiricilar  transfer edilebilir embriyo sayisinin, rasyondaki enerji tiiketimi
azaldikg¢a artig gosterdigini, rasyondaki yag kaynagimin kullanilabilir embriyo sayist
tizerine bir etki yapmadigini tespit etmislerdir.

Uterus kosullarindaki en buyik degisiklik erken embriyonal gelisim igin kritik
donem olan luteal fazda meydana gelmekte ve yiiksek iire konsantrasyonu olumsuz

bir ortam olusturarak, embriyonun yasam giicii iizerinde etkili olmaktadir (202).

2.2.2.5. Metiyonin

Ruminantlarin protein beslenmesinde ilk hedef verim ve tretim yoninde, hayvanin
protein kullanimini optimize etmesidir. Bu amagla yapilan uygulamalar arasinda
yeme aminoasit katilmast onde gelmektedir. Erken laktasyondaki yiiksek siit verimli
inekler belli bagli aminoasitlerin eksikligi yizinden maksimum sit uretimine
ulagamayabilirler. Siit protein sentezi ile slit verimi i¢in metiyonin birinci sinirlayict

aminoasittir.

Metiyonin kukirt igeren bir aminoasit olup, fosfolipidlerin, karnitin, kreatin ve
poliaminlerin sentezinde gorev almaktadir (11, 204). Aymi zamanda da protein
sentezinde kullanilmaktadir. NRC 2001 (61)’e gore siit ineklerinin dengeli
rasyonlarla beslenmesi durumunda metiyonin ve lizinin = simrlayict ki

aminoasit oldugu bildirilmektedir.
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Aminoasitlerin siit veriminin ve metabolik protein kullanim etkinliginin iyilestirilmesi,
yemden yararlanmanin artirllmasi, metabolik rahatsizliklarin azaltilmasi, verimin
artirlmast  ve bagisiklik  sisteminin  diizenlenmesi gibi  gorevlerinin  oldugu

bildirilmektedir (205),

Siit ineklerinin misira dayali yemlerle beslenmesi durumunda metiyonin ve lizinin, siit
verimi ve siit proteini sentezi i¢in sinirlayict oldugu kaydedilmistir. Lizin ve metiyonin
viicutta, rumendeki bakterilerde ve siitte bulunmaktadir (61, 206). Bakteri, siit ve

dokulardaki amino asit igerikleri Tablo 2.8”de yer almaktadir.

Tablo 2. 8. Aminoasit i¢erikleri (toplam esansiyel aminoasitlerin % ’si olarak) (207, 208, 209)

Amino Asitler Bakteri Doku Siit
Arginin 10,5 14,2 7,2
Histidin 4,1 6,3 5,6

Isoloysin 11,7 11,5 12,1
Loysin 16,7 15,1 20,0
Lizin 16,3 17,2 16,7
Metiyonin 5,4 5,6 5,3
Fenilalanin 10,5 9,6 10,1
Treonin 12,0 9,6 9,5
Valine 12,8 10,9 13,6

Yuksek verimli siit inekleri siit verimlerini destekleyecek yeterince mikrobiyalprotein
sentezi yapamazlar. Bu nedenle by pass protein kaynaklari bu ineklerin beslenmesinde
onemlidir. Ote yandan, by pass protein kaynaklarinin biiyiik kism1 lizin ve metiyonince

yeterli olmadig i¢in korunmug metiyonin ve lizin kullanim1 zorunluluk haline gelir.



36

Foroughi ve ark. (210), yeme korunmus metiyonin ve lizin katkisinin siit ineklerinde stit
protein diizeyini artirdigini, siit Gre nitrojen seviyesini ise dusirdigini tespit
etmiglerdir. Korunmugs metiyoninin yiiksek verimli stt ineklerinde ireme performansini

iyilestirdigini de ileri sirmislerdir.

Waterman ve ark. (211), tropik kosullar altinda dusuk kaliteli otlarla beslenen
hayvanlarin beslenmesinde oOzellikle metiyoninin gebeligi sinirlayict bir aminoasit

oldugunu bildirmislerdir.

Alonso ve ark. (212), rumende korunmus metiyonin katkisinin Bos indicus divelerin
treme performansina olan etkilerini arastirmis ve kuru donemin sonunda metiyonin- iire
katkili yemlerle beslemenin ovaryum aktivitesini ve  folikiler  dinamigi
tyilestirdigini ifade etmislerdir. Katki yapilmadan onceki donemde folikil dinamigi
gruplar arasinda benzer bulunmusg; CI’'lu hayvanlarda farklilik gorilmemistir. Katki
yapilan periyotda ise ¢apt dokuz mm’den biiyiik olarak siniflandirilan foliktllerin orant,
kontrol grubuna nazaran artig gostermistir. Senkronizasyon periyodu esnasinda, kontrol
grubunun yemiyle beslenen hayvanlarin ¢ogunda ¢apt altt mm’den kiigik folikiillerin
bulundugu ve Cl’lu diivelerin orani, 45 giin boyunca giinde 10 g korunmug metiyonin
katkilt beslenen grupta %40 c¢ikarken; katki yapilmayan grupta ise %18.7 oldugu
bildirilmistir.

Ardalan ve ark. (213), rumende korunmug metiyonin ile kolinin siit ineklerinin verim,
tireme performansit ve saglik durumlarini iyilestirdigini ifade etmiglerdir. Wright ve ark.
(214), yuksek verimli sut sigirlarinda korunmus metiyoninin sit veriminde, siit
proteininde ve siitiin kazein igeriginde onemli artiglar sagladigini ortaya koymuslardir.
IlIg ve ark. (215), misir-soya kiispesine dayali rasyonlara ginlik 15 g ruminal yoldan
korunmug metiyonin ilavesinin sit veriminde yaklagik %7 oraninda bir artig sagladigini
bildirmigtir. Schingoethe ve ark. (216) ise, rumende dugstuk diizeyde yikilabilir protein
kaynaklariyla beslenen ineklerde siit veriminin, korunmus metiyonin katkili soya

kiispesiyle beslenen ineklerle benzer oldugunu tespit etmiglerdir.

Overton ve ark. (217), rumende yikima direngli protein olarak, bugday, balik unu, tiy
unu ve kan unundan olusan bir konsantre kullanarak, rumende direngli proteinin sit
sigirlarinda siit protein verimi tizerine olan etkilerini aragtirmiglardir. Aragtirmacilar rumende
yikima direngli protein konsantrasyonun rasyonda artmasina paralel olarak siit

proteininin de artti§ini bildirmislerdir.
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Sancanari ve ark. (218), korunmus metiyonin ile korunmamis metiyoninin siit
ineklerindeki etkilerini arastirdiklan g¢aligmalarinda korunmus metiyonin katkisinin siit
verimini artirmadigini, fakat erken laktasyondaki ineklerde siit yag icerigini iyilestirdigini
bildirmiglerdir.

Bazi aragtiricilar (219), sentetik metiyonin ile beslemede siit protein igeriginin arttigini
bildirirken; bazilart da (220) bir degisiklik saptamamiglardir. Siut yag duzeyleri
metiyonin katkisi ile artarken (220), bazen de degismemistir (219).

Korunmus metiyonin katkisina olan tepkiler, metiyoninin her zaman birinci sinirlayic
aminoasit olmadigint ve diger amino asitler veya diger faktorler ile ortak sinirlayici

olabilecegini gostermektedir (221).

Bauchart ve ark. (222), yeme metiyonin katkisinin ruminantlarin karacigerindeki
lipoprotein sentezini artirdigini, ancak bu artisin olduk¢a disik oldugunu ve
muhtemelen de biyolojik 6neminin olmadigini tespit etmislerdir. Bertics ve Grummer
(223), metiyonin hidroksi analogunun sinirli diizeyde beslenen ineklerin karacigerindeki
trigliserit diizeyini etkilemedigini bildirirken, Brusemeister ve Sidekum (224),
korunmug metiyoninin kolin metabolizmasint pozitif yonde etkileyebilecegini bunun
sonucu olarak da karacigerdeki c¢ok disik yogunluktaki lipoproteinlerin sentezini
uyaracagini bildirmislerdir. Bobe ve ark. (225), metiyonin, lizin, karnitin ve kolinin
eksikliginde karacigerde yaglanma meydana geldigini saptamiglardir. Metiyonin ve
lizinin intravenoz verilmesinin karacigerdeki ¢ok diisiik yogunluktaki lipoproteinlerin

sentezini arttirdigint bildirmislerdir.

Strzetelski ve ark. (226), korunmug metiyoninin buzagilama oncesi yem tiuketimi
tizerine olan olumlu etkisinin karaciger fonksiyonunun daha etkili olmasiyla ilgili
oldugunu bildirirken; Pisulewski ve ark. (227), da buzagilamadan sonra bir etkisinin

olmadigini bildirmiglerdir.

Rulquin ve ark. (228), korunmus metiyoninin ineklerin performanslarini olumlu

etkiledigini ve yemlerine pelet olarak katilabilecegini ifade etmislerdir.

Girard ve ark. (229), karma yeme folik asit ve rumende korunmug metiyonin katkisinin
st ham proteini ve kazein konsantrasyonunu modifiye ettigini buna karsilik orta ve ge¢

laktasyonda siit verimini etkilemedigini, erken laktasyonda buzagilamadan sonraki sekiz

haftada serum folat ve sistein diizeyini arttirdigini, vitamin B2 ile metiyonin diizeyinin
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azaldigini saptamiglardir.

Gao ve ark. (230), rumene korunmus metiyonin ve niasin verilmesinin erken

laktasyondaki inekler i¢in yararlt oldugunu bildirmiglerdir.

Strzetelski ve ark. (226), korunmus metiyoninin siit verimi, siit komposizyonu, canli
agirlik ve VKS iizerine bir etkisinin olmadigini, buzagilamadan sonraki giinlerde veya
dogum oncesi kan glikoz konsantrasyonunu arttirdigint ve korunmug metiyonin diizeyi
ile  nigasta  kaynagi  arasinda  o6nemli  bir  interaksiyonun olmadigin

bildirmiglerdir.

Ttinacty ve ark. (231), yuksek siit veren ineklerin sit verimi ile plazma amino asit
igerigine olan etkilerini saptamak amaciyla yaptiklari bir ¢alismada, en diisiik stt verimi
(32.46 kg, 32.13 kg/giin) korunmusg lizin ve metiyoninle beslenen grupta belirlenirken
rumende korunmug metiyonin ve lizinin birlikte kullanilmasinin ortalama siit verimi
(34.18 kg/giin), uzerine olumlu etki yaptigi tespit edilmistir. Bu c¢aligmada kan
metabolitlerinin konsantrasyonlari, betahidroksibutirat haricinde degismemis, siit yagi
en fazla kontrol grubunda ¢ikmis, ortalama iire diizeyi korunmus metiyonin katkili

grupta en dusikbulunmustur.

Ineklerde yapilan baska bir ¢alismada (232) korunmus metiyonin verilmeyen
hayvanlarda gebelik oraninin distiigi, korunmug metiyoninle beslenen hayvanlarda ise
amniyon kesesi hacmi, embriyo boyutu ve gebelik oraninin arttig1 belirtilmistir. Ureme
tizerine etkisi arastirilan amino asitlerden en onemlileri metiyonin ve arginindir (233,
234). Fertilizasyondan sonra embriyonun ilk birka¢ gtnlik gelisimi yumurta kanalinda
daha sonraki gelisimi rahim boynuzunda tamamlamaktadir. 6 ile 7. gin blastosist
asamasina ulagan embriyo daha sonra yaklagik 9. giinde rahim duvarina yapisir. Rahim
duvarina yapistiktan sonra embriyo gebelik Cl’u ve gebeligin devami igin gerekli olan
protein, interferon-tau salgilar. 25-28. glinlerde plasenta yoluyla vaskiiler iligki kurmaya
baglar. Embriyo gelisimi i¢in uterusta bulunan serbest amino asitler, enerji ve uterus
salgilarinin  konsantrasyonu o¢nemlidir. Bu nedenle, embriyo gelisiminin farkl
asamalarina eslik eden amino asit konsantrasyonlarinin embriyo kalitesini etkiledigi

bildirilmektedir (235).

Polan ve ark. (236) da korunmus metiyonin ve lizin takviyesinin gebelik bagina

tohumlama sayisi veya buzagilama araligimi  o6nemli dizeyde etkiledigini
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kaydetmisledir. Coelho (237) da in vitro ortamda inek serumunda sigan embriyolarin

gelisiminin i¢in metiyonin takviyesinin yeterli oldugunu belirtmislerdir.

Lara (238), post partum dénemde (15-96. giinler arasi) farkli seviyelerde (0, 8, 16 and
24 gr/ gin (15 korunmug metiyonin verilmesinin LH and Progesteron diizeyine etkisini
ingeledikleri ¢aligmada, 8 and 24 g diizeyde metiyonin ilavesinin postpartum ilk 75 giin
boyunca progesterone birikimini arttirdigi, LH konsantrasyonunu etkilemeksizin Cl’un

fonksiyonunu iyilestigi ortayakonulmustur.

Yukarida agiklandigr tGizere metiyoninin siit verimi ve kalitesi tizerine etkisi ortaya
konulmus ancak donér hayvanlarda embriyo kalitesi ve embriyo transferinde basart
orani Uizerine metiyoninin etkisini belirlemek i¢in ¢ok az sayida c¢aligma vardir. Dol
verimi Uzerine etkisinin arastirildigi ¢aligmalarda metiyoninin embriyo gelisimi ve
hayatta kalma gucii i¢in en o6nemli amino asitlerden biri oldugu gosterilmisgtir.
Polipeptidler i¢in bir 6n-madde olarak islev goren metiyoninin embriyo Uzerine
etkisinin, antioksidan etkisinden ve DNA metilasyonununu etkilemesinden
kaynaklandigr ileri sirilmektedir. Metiyoninin blastosit embriyonun blastosel
boslugunun boyutunda artis saglamasi embriyo kalitesini arttirmaktadir. Sigirlarda
ortalama metiyonin konsantrasyonlari yumurta sivisinda 32-49 umol /1, rahim sivisinda
31-46 umol / 1, ve kan plazmasi i¢inde 16-35 umol / 1' oldugu ve bu konsantrasyonlarin
tizerinde metiyonin bulunmasinin embriyo yasama oranini artirabilecegi belirtilmektedir

(239).

Son yillarda MOET gibi modern 1slah tekniklerinin uygulanmasina bagli olarak donér
hayvanlarin beslenme diizeylerinin de dikkate alinmasi 6nemle vurgulanmakta; ancak
bu konuda son derece sinirli bilgiler bulunmaktadir. Yapilan literatiir ¢galigmasi sonucu
dondr ineklerin beslenmesine yonelik ayrintili ¢alisma bulunmadigr gortlmistiir. Bu
nedenle bu c¢alismada korunmug metiyoninin donoérlerde stiperovulasyon protokoli ile

elde edilen embriyolarin kaliteleri tizerine etkilerinin belirlenmesi amaglanmigtir.



3. TEZ CALISMASININ YONTEMI

Bu ¢aligmada donor ineklerde korunmugs metiyonin’in embriyo kalitesi tizerine etkisinin
arastirlmast amaglandi. Bu amagla her bir grupta dondr olarak secilen yedi bag
Holstayn inek kullanildi. Caligmada kontrol ve deneme grubu hayvanlarinin
beslenmesinde % 40 kesif yem %60 kaba yem igeren Toplam Karma Rasyon (TMR)
kullanildi. Deneme grubunda bulunan ineklere deneme stresince kontrol rasyonuna
ilave olarak her hayvan i¢in 15 gram/gin korunmus metiyonin oral yolla verildi.
Superovulasyon protokoli uygulamalar esnasinda besleme programinda degisiklik
yapilmadi. Hayvanlara uterus yikamasi yapilarak embriyolar toplandi. Bulunan
embriyolar kalite ve gelisim sathalarina gore siniflandirilarak sayildi. Transfer edilebilir
nitelikteki kaliteli embriyolar tasiyict hayvanlara transfer edildi. Arastirmada, embriyo

nakledilen tastyict ineklerde 50. giinde ultrason yapilarak gebelik kontrolleri yapildi.

3.1. Hayvanlarin Secimi

Laktasyonun baginda, benzer laktasyon sayisinda (1.-2.), benzer sut veriminde (yaklagik
>35 kg/gunlik), benzer canli agirlikta (500-550 kg) ve benzer VKS’na (3.0-3.5) sahip
toplam 14 bag Holstayn inek donor (Sekil 3.1-3.2) ve 56 bas Holstayn inek (500-550 kg
CA, 1. laktasyonda) tastyici olarak kullanildi. Donér hayvanlar, biri kontrol grubu ve

digeri deneme grubu olmak tizere her birinde yedi bas inek bulunan iki gruba ayrildi.
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3.2. Hayvanlarin Beslenmesi

NRC (2001) tarafindan tanimlanan formiiller kullanilarak her hayvan i¢gin (canlt agirlik,
sut verimi, st yagi, VKS dikkate alinarak) gerekli besin madde gereksinimi ve kuru
madde tiketimi hesaplandi. Caligmada kontrol ve deneme grubu hayvanlarinin
beslenmesinde en az %40 konsantre yem %60 kaba yem iceren TMR kullanildi. Kaba
yem-+konsantre yem toplam1 TMR’yi olusturdu. TMR de kaba yem olarak; misir silaj1,
yonca kuru otu ve saman kullanildi. Konsantre yem olarak ise; yapisinda ortalama %20

HP, 2650 kcal/kg ME igeren sit karma yemi kullanildi (Tablo3.1).

Tablo 3.1. Denemede hayvanlara verilen giinliik yem miktarlari.

Yem hammaddeleri St verimi 35 > kg
Konsantre yem (%19 HP), kg 6
Konsantre yem (%21 HP), kg 4

Misir silaji, kg 20
Arpa, kg 2
Saman, kg 3
Yonca, kg 5

Her bir hayvan i¢in hesaplanan gunlik yem miktart (TMR) hayvanlara iki 6ginde
(sabah 8%° ve ogleden sonra 15% de) esit miktarlarda verildi. Korunmus metiyonin
kullaniminin etkisinin arastirildigr deneme grubunda bulunan ineklere deneme stiresince
kontrol rasyonuna ilave olarak her hayvan i¢in 15 gram/gin korunmus metiyonin
agizdan verildi. Korunmug metiyonin ticari bir firmadan temin edildi (Smartamine M™,
Adisseo, Antony, France). Deneme grubunda bulunan ineklere verilecek korunmusg

metiyonin bilesimi Tablo 3.2.”de goriilmektedir.
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Tablo 3.2. Deneme grubunda kullanilan korunmus metiyoninin bilesimi.

|K0runmu§ metiyonin icerigi Miktar
Nem En fazla %1
DL-Metiyonin En az %70
Tastyict % 29

3.3. Yemlerin Analizi

Denemede kullanilan yem hammaddeleri ve TMR’de kuru madde (KM), ham protein
(HP), ham yag (HY), ham selilloz (HS), notr deterjan ¢ozeltisinde ¢oziinmeyen lifli
bilesikler (NDF), asit deterjan ¢ozeltisinde ¢oziinmeyen lifli bilesikler (ADF) analiz
edildi.

Yemler kimyasal analizler i¢in yaklagik 1,0 mm elek ¢capindaki IKA-A10 laboratuar tipi
degirmende (IKAWerke, Almanya) ogutildi. Kuru madde, HP, HY ve HS diizeyi

AOAC (1995)’ye gore saptandi. ADF, NDF ve ADL analizleri Van Soest ve  ark.
(240) tarafindan bildirilen metotlar dogrultusunda yapildi.

3.4. Denemenin Yapilisi

3.4.1. Siiperovulasyon Protokolii

Kontrol ve deneme grubunda bulunan inekler 10 ginlik bir aligtirma déneminden sonra
20 giin sure ile yukarida igerigi belirtilen rasyonla beslendi. Calismanin 30. giiniinden
sonra siperovulasyon protokolii uygulamalarina baglandi. Stuiperovulasyon protokoli

uygulamalar1 esnasinda besleme programinda degisiklik yapilmadi.

Siiperovulasyon protokoliinde;

- FSH (Folltropin -V),
- Senkronizasyon amactyla CIDR (5 mg ostradiol (E)-173 + 100 mg progesteron),

- Prostaglandin (Dalmazin/Dinolitic),
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- Uterus yikanmasi i¢in hazir flash solusyonu (%1 buzagi serumu-1000 ml
laktatl1 ringer, %0,1 Kanamisin) ve

- Embriyolar uterustan toplamak amaciyla ¢ift yonli foley kateteri kullanildi.

Siiperovulasyon amaciyla,
1-Uygulamanin baginda (0. gin) folikiiler gelisimin senkronizasyonu
amactyla donorlere kontrolli ilag salinim1 yapan CIDR (5 mg 6stradiol (E)

178 + 100 mg) progesteron uygulamasi yapildi.

2-Bu uygulamadan 7-8 giin sonra giinde iki kez (12 saat ara ile sabah ve
aksam ) olmak iizere dort gin sireyle azalan dozlarda (80:80 mg,

60:60mg, 40:30 mg, 30:20 mg) toplam 400 mg FSH kas i¢iuygulandi.

3-FSH uygulamasinin 3. ve 4. guni var olan Cl’un regresyonu ve
ovulasyonun saglanmast amaciyla iki kez PGF2a (500 pug Cloprostenol

Estrumate) enjeksiyonu yapildi.
4-FSH uygulamanin t¢iincii giinii aksami ilag CIDR (progesteron) ¢ikarildi.

5-Son FSH uygulamasindan sonra 6strus gosteren hayvanlar, takip eden 12,
24 ve 48. saatlerde u¢ kez olmak iizere 0,25 ml payetlerle tohumlandi.
Tohumlama sirasinda ultrasonla folikiiller takip edilerek bu hayvanlara 2

ve 3. tohumlamayla beraber GnRH enjeksiyonuyapildi.

6-Siiperovulasyona alinan her hayvanin FSH hormonu kullanmadan ve
uterusu yikamaya baglamadan 6nce Cl sayisi, yogunlugu, bosluklu olup

olmadig1 ve ¢api ultrason yardimi ile belirlendi.

7-Tohumlamay1 takip eden 7. veya 8. giinde uterus yikamasi yapildi (Sekil
3.14). Kornu uteriler hazirlanan soliisyon kullanilarak (300-500 ml) ayr1
ayri yikandi. Yikama amaciyla 37°C sicaklikta ve igerisinde hazir
solusyon bulunan gise ve balon kateter kullanildi. Uterusun bifurkasyon
noktasindan yaklagik olarak 5 cm ileride 15-20 ml hava ile sisirilerek,
yikama soliisyonu once kugik hacimler (50-70 ml) seklinde uterusa
verildi. Arkasindan sivi akisinin kendiliginden olmast beklenildi. Uterus
kornusuna dolan siviyr bosaltmak amaciyla 6ncelikle uterus pelvis ¢atist
uizerine ¢ekilerek uygun bosalma pozisyonuna getirildi, sonra klips agilip,

kornulara masaj  yapilarak  sivimin  kolaylikla  bosaltilmasi temin
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edildi. Her bir komu uteri hazirlanan soltisyonla yikanarak toplam 800- 1000
ml sivi, steril sisede toplandi.

8-Steril sisede toplanan sivi, filtrasyon amaciyla 70 pm genisliginde
gozenekleri olan filtreler (EMCON filtre) kullanilarak suzilip tg¢ adet
petri igerisine alindi (Sekil 3.15). Isitmal1 stereo mikroskoplar ile embriyo
taramalar1 yapildi (Sekil 3.16). Bulunan embriyolar kiltir mediumuna
aktarilarak 38,5°C’de, %5’lik CO:°li inkubatorde bekletildi. Bulunan

embriyolar kalite ve gelisim safhalarina gére simflandinldi (Sekil 3.17).

3.5. Embriyolarin Kalite ve Gelisim Safhalarma Gore Simiflandirilmasi

Superovulasyon sonucu elde edilen embriyolarin degerlendirmesi, gelisim durumlarina
ve kalitelerine gore yapildi. Kalitelerine goére embriyolar, mikemmel, iyi, vasat ve zayif
olarak degerlendirildi. Ayrica fertilize olmamis (UFO) ve dejenere olmug embriyolar da
tespit edildi. Embriyo degerlendirmesi sonucunda milkkemmel ve iyi Kkalitedeki

embriyolar ayri bir petriye alindi ve payetlere konularak nakil i¢in hazirlandi.

3.5.1. Embriyolarmm Gelisim Safhalar:

Embriyonun gelisim asamasi uterustan toplanma zamanina goére degisim gosterir.
Ostrustan {i¢ giin sonra 4-8 hiicreli embriyo, 4 giin sonra 8-16 hiicreli embriyo, 5-6 giin
sonra morula, 7. giin kompakt morula ve blastosist, 8. giin ise uterus yikamalarinda
blastosist ve geniglemis (expanded) blastosist asamasinda embriyo elde edilir (241).
Fertilize olmus ovumun gelisim sathalari Tablo 3.3’te, mikroskop goriintileri Sekil 3.1-

6’ dagosterilmistir.
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Tablo 3.3: Fertilize olmus ovumun normal geligme sathalar

Yas (Giin)* Gelisme safhasi
5. Morula (16-32 hiicre)
6. Kompakt morula
7. Erken blastosist
8. Geniglemis blastosist
9. Zona serbest blastosist

*Qstrus giinii “0” olarak kabul edilmistir.

Hucre sayisinin 16’nin tizerine ¢gikmasiyla embriyo morula adint alir (Sekil 3.1). Hiicre
topu manzarasinda bir yigin goze carpar. Tek tek hiicreleri ayirt etmek oldukga giictur.

Perivitellin bosluk ¢ok genis degildir (241).

Sekil 3.1: Morula safhasi

Kompakt morula agamasinda, hiicreler tamamen birlesip kaynasarak bir kompleks y1gin

halini almistir (Sekil 3.2). Perivitellin bogluk morula agmasina gore daha genistir (241).

-
-
-

Sekil 3.2: Kompakt morula sathasi
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Erken blastosist agsamasinda, bir kisim hicrelerin erimesi ile igi sivi dolu ve adina
"Blastosel" denen bir kavite meydana gelir (Sekil 3.3). Bu haliyle blastosist tagl bir
yuzigi andirir. Perivitellin bogluk erken blastosist sathasindakinden biraz daha genis
olabilir. lleri dénemlerde "inner cell mass" ve "trophoblast" denilen kisimlar gelisir
(241).

Sekil 3.3: Erken blastosist safhasi

Blastosist asamasinda, dis kisimda trofoblastik hiicreler ve daha koyu goriiniimli "inner
cell mass" olusmustur (Sekil 3.4). Ileride genel hatlar itibariyle, birinciden plasenta
digerinden ise fotus gelisecektir. Blastosel kavite oldukg¢a genislemis, perivitellin bosluk

neredeyse tamamen dolmus durumdadir (241).

Sekil 3.4: Blastosist safhasi

Genislemis (expanded) blastosist agamasinda, embriyonun c¢apt 1,2-1,5 kati kadar
artmig, zona dikkate deger bigimde (1/3kat1) incelmistir (Sekil 3.5). Bazi durumlarda

kismi blastosel kaybina bagli olarak embriyoda ¢okuntileri gormek mimkiinduir (241).
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Sekil 3.5: Genislemis (expanded) blastosist safthasi

Zona serbest (hatched) blastosist asamasinda, embriyo zonadan tamamen kurtulmus
olabilir ya da olmayabilir (Sekil 3.6). Zonasindan tamamen ¢ikmig bir embriyoda
blastosel ¢okuntiiler daha bariz olarak tespit edilebilir. Ancak bu durumdaki bir embriyo

deneyimsiz ¢aliganlar tarafindan bagka bir olusumla karistirilabilir (241).

Sekil 3.6: Zona serbest (hatched) blastosist safhasi

3.5.2. Embriyo Degerlendirme
Embriyo degerlendirilmesi, morfolojik yap: itibariyle yani sekil, renk, sitoplazma
yogunlugu ve dejeneratif alanlarin tespiti seklinde yapildi. Embriyo siniflandirilmasinda

asagida belirtilen kriterler dikkate alindi (241).

Miuikemmel (A)
Farkedilebilecek higbir kusuru yoktur. Embriyo kiiresel yapida, simetrik, hiicresel yapt

ve renk uniformite gosterir. Zonasi dizgin ve saglamdir (Sekil 3.7).
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Sekil 3.7: Mukemmel (A) siift embriyolar

lyi (B)
Onemsiz birkag¢ kusura sahiptir. Ornegin, gruptan ayrilmis diizensiz sekil veren birkag
blastomer vardir ya da birkag vezikiil mevcuttur. Butiin bu bozukluklar hiicrenin %10

kadarini veya daha azin1 teskil eder (Sekil 3.8).

Sekil 3.8: Iyi (B) sinif1 embriyolar

Vasat (C)
Yukarida bahsedilen bozukluklar %10-30 arasindadir. Dejenere bolgeler bulunabilir
(Sekil 3.9).

Sekil 3.9: Vasat (C) smifi embriyolar
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Zayif (D)
%30-50 arasinda bir bozukluk goriiliir. Bunlar dejenere bolgeler, farkli buyuklikte

hiicresel olusumlar, genis vezikullerdir (Sekil 3.10).
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Sekil 3.10: Zay1f (D) sinif1 embriyolar

UFO (Unfertilize Ova)
Fertilize olmadigi i¢in koyu renkli tek bir hiicre yigini seklinde gorular (Sekil 3.11).

Sekil 3.11: Unfertilize ova (UFO)

Embriyo degerlendirmesi sonucunda miikemmel ve iyi kalitedeki embriyolar ayn bir

petriye kondu ve payetlere alinarak nakil i¢in hazirland.

3.6. Tasiyic1 Hayvanlara Embriyo Transferi

Ostrus siklusunun 7. giiniinde donor ineklerden elde edilen blastosist asamasindaki
embriyolar, embriyonun transfer edilecegi uterus ortaminin  embriyonun
gereksinimlerine cevap verebilmesi ve implantasyonun gergeklesmesini saglamast igin
senkronize edilen ve oOstrus sikluslarinin 7-8. giinlerinde bulunan tasiyict ineklere
transfer edildi. Uygulamaya baslamadan oOnce, tasiyict ineklerin rektal muayeneleri

yapilarak Cl’lart dikkatlice incelendi. Uygun Cl’u bulunmayan ya da herhangi bir
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ureme kanali patolojisine sahip inekler uygulamadan ¢ikartildu.

Kalite degerlendirmesi tamamlandiktan sonra embriyolar tasiyici hayvana transfer i¢in
0,25 ml'lik payetlere kiiltiir mediumu igine alindi. Daha sonra embriyo yikli payet
embriyo transferi i¢in 6zel olarak tasarlanmig embriyo transfer kataterine yerlestirildi ve
tizerine naylon kilif takilarak vajen igerisine sokulan kataterin serviksi ge¢mesi
saglandi. Serviksin gec¢ilmesinden sonra, ilk olarak katatere takilan naylon kilif
yirtilarak ¢ikarildi ve kataterin ucunun Cl'un bulundugu taraftaki kornu lumenine
travmaya neden olmadan hizli ve nazik bir bigimde yerlestirildi. Uygun pozisyon alan
kataterin stilesi itilerek embriyonun lumene ge¢mesi saglandi ve katater dikkatli bir
bicimde disartya ¢ikarildi. Boylece embriyo transfer islemi gerceklestirilmig oldu.
Embryo transferi yapilan ineklerde gebelik kontrolleri 50. giinde ultrason marifeti ile

yapildi (241).

Sekil 3.12: Donér hayvanlardan biri
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Sekil 3.14: Hayvanlara uterus yikama uygulanmasi



Sekil 3.15: Embriyolarn filtreler (EMCON) ile siiziilmesi
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Sekil 3.16: Isitmali stereo mikroskoplar ile embriyolarin taranmast
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Sekil 3.17: Embriyolarnn kalite ve gelisim sathalarina gore
siiflandiriimast

3.6. Istatistiki Analiz

Denemede senkronize edilen hayvanlardan her birindeki folikil ve CI sayilari (adet) ile
buyuklikleri (ml) t-testi ile toplam embriyo, transfer edilebilen embriyo ve transfer
edilemeyen embriyo ve fertilize olamamis yumurta sayilar1 ve gebelik oranlan Ki-kare
testi ile karsilagtirildi. Hesaplamalarda MINITAB istatistik paket programindan
yararlanildi (242).



4. BULGULAR

Denemede kullanilan yemlerin analiz sonucu elde edilen besin madde bilesimleri Tablo

4.1°de gosterilmistir.

Tablo 4.1: Deneme grubunda kullanilan yemlerin BM bilesimleri

Yem maddesi |KM, % | HP,% | HY,% | HS, % NDF, % | ADF, % |ADL, %
TMR 45,32 14,8 1,75 2781 56,32 34,03 6,18
Yonca kuru otu 93,03 17,54 1,86 25,55 45,74 33,84 13,57
Misir silajt 24,37 8,05 2,63 29,46 60,91 38,63 4,42
Konsantre yem 93,66 17,29 6.88 8,99 24,55 15,83 6,18
(% 21 HP)

Konsantre yem 94,62 17,42 6,05 11,09 28,24 13,27 4,53
(% 19 HP)

(TMR: Toplam karma rasyon, KM: Kuru madde, HP: Ham protein, HY: Ham yag, HS: Ham seliiloz,
NDF: Notr deterjan ¢ozeltisinde ¢ozinmeyen lifli bilesikler ADF: Asit deterjan ¢ozeltisinde ¢oziinmeyen

1ifli bilesikler, ADL: Asit deterjan lignin)

Superovulasyon sonrast ovumun ultrason gortntileri Fotograf 4.1-4.4’te gosterilmistir.
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Sekil 4.1: Superovulasyon sonrasi metiyonin grubu ovumun ultrason gortuntileri

TERINFR FAX1

Sekil 4.2: Superovulasyon sonrast metiyonin grubu ovumun ultrason gortntiileri
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Sekil 4.3: Superovulasyon sonrasi kontrol grubu ovumun ultrason gériintleri

Sekil 4.4: Superovulasyon sonrasi kontrol grubu ovumun ultrason gortntiileri



58

Caligmada, donér ineklerde korunmus metiyoninin folikil sayist ve buyuklagi, Cl
sayist ve buyukligi, elde edilen embriyo sayisi, transfer edilebilir embriyo sayisi,
transfer edilemeyen embriyo sayisi, UFO sayist ve gebelik orani ortalama ve median

degerleri ile standart sapmalar1 Tablo 4.2° de gosterilmistir.
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Denemede Cl sayist bakimindan kontrol ve metiyonin grubu arasinda onemli bir
farklilik olmamakla birlikte (P>0.05), kontrol grubunda daha fazla Cl belirlenmistir
(Tablo 4.3).

Tablo 4.3: Donér hayvanlara metiyonin verilmesinin CL sayisi, embriyo kazanma orani, transfer

edilebilir ve transfer edilemeyen embriyo orani, UFO oran1 ve gebelik oranina etkisi

GRUP CL sayist  [Embriyo [Transfer Transfer UFO oranm1 |Gebeli k
=S lkazanma edilebilir edilmeyen orant
= orant embriyo

embriyo orant
orant

Kontrol 8.14£1.530 {7.4 (27/57) 50.0(9/18) 50.0(9/18) 33.3(9/27) 44.4(4/9)
Metiyonin [6.71+£0.918 |59.6 (28/47) 55.0(11/20) 45.0(9/20) 28.6(8/28) [36.4(4/11)
P degeri 0.445 0.215 0.758 0.758 0.702 0.714

Ayni stitunda gruplar arasindaki farklilik istatistiksel olarak onemsiz bulunmustur (P>0.05).

Metiyonin verilen grupta, Cl sayisinin kontrol grubundan az olmasina ragmen elde
edilen embriyo kazanma orani (%59.6) rakamsal olarak kontrol grubundan (%47.4)

daha yiiksek bulundu (Tablo 4.4).

Tablo 4.4: Donér hayvanlara metiyonin verilmesinin elde edilen toplam embriyo sayisi ve
oranina etkisi

Kontrol grubu Metiyonin grubu Toplam

Flde edilen embriyo sayist ve orani 27/57 (%47.37) 28/47 (%59.57) 55

Flde edilemeyen embriyo sayist ve orant  [30/57 (% 52.63) 19/47 (% 40.43) 49

Toplam 57 47 104

72 =1.540 P=0215
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Caligmada, metiyoninin transfer edilebilir embriyo sayisi ve oranina istatistiki anlamda
onemli bir etkisi bulunmadi (P>0.05). Ancak kontrol grubunda transfer edilebilir

embriyo orant %50 iken metiyonin grubunda % 55 olarak belirlendi (Tablo 4.5).

Tablo 4.5: Donér hayvanlara metiyonin verilmesinin transfer edilebilen ve edilemeyen embriyo sayisi

ve oranma etkisi

Kontrol grubu Metiyonin grubu Toplam
Transfer edilebilir embriyo sayisi ve 9 (% 50.00) 11 (% 55.00) 20
orant
Transfer edilemeyen embriyo sayist 9 (% 50.00) 9 (% 45.00) 18
ve orani
Toplam 18 20 38
7% =0.095 P =0.758

Kontrol grubunda her bir inek i¢in UFO sayist 1,29, UFO oramt %33,3, metiyonin
grubunda ise UFO sayist 1,4 ve UFO oram % 26,8 olarak bulundu (Tablo 4.6).

Tablo 4.6: Donér hayvanlara metiyonin metiyonin verilmesinin UFO oranina etkisi

Kontrol grubu

Metiyonin grubu

Toplam

UFO say1s1 ve orani 9 (% 33.33) 8 (% 28.57) 17 (% 28.57)
Toplam 9 3 17
7% = 0.146 P = 0.702

Metiyonin UFO sayininin azalmasina neden olduysa da, bu azalma istatistiki olarak

onemli degildi (P>0.05).
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Kontrol grubunda donoérlerden elde edilen embriyolardan kaliteli olan dokuz
embriyonun transfer edildigi tasiyict ineklerden dort tanesi gebe kaldi ve gebelik orani
%44.,4 olarak belirlendi. Metiyonin gubunda ise 11 adet embriyo transfer edildi ve dort
adet gebelik belirlendi. Metiyonin grubunda gebelik oranmi1 da % 36.4 ile kontrol
grubundan daha dusiuk olsa bile gruplar arasi farklilik ¢énemli bulunmadi (P>0,05)
(Tablo 4.7).

Tablo 4.7: Donér hayvanlara metiyonin verilmesinin gebelilk sayis1 ve oranina etkisi

Kontrol grubu Metiyonin grubu Toplam
Gebe kalan inek sayisi ve orant 4 (% 44.44) 4(% 36.36) 8
Gebe kalmayan inek sayisi ve orani 5 (% 55.56) 7 (% 64.64) 12
Toplam 9 11 20

x~ =0.135 P=0.714



5.  TARTISMA VE SONUC

Sigirlarda genetik ilerlemeyi ve damizliklarin sayisini kisa siirede artirmayr amaglayan
embriyo transferinde basariy1 etkileyen pek ¢ok faktor vardir. Beslenmede bu faktorler
arasinda ilk sirada yer almaktadir. Oosit olgunlagmasi, fertilizasyon ve
implantasyondan ¢nceki donemde embriyo gelisiminin annenin beslenmesine duyarli
oldugu kaydedilmigtir. Ayrica gebelikten 6nceki donemde beslenme faktorlerinin,
hayvani gebelik boyunca etkiledigi gibi yetigkin yavrularin fizyolojik ve metabolik
sagligini da etkileyebildigi bildirilmistir (234).

Donér ineklerden alinan transfer edilebilir kalitedeki embriyo sayisi, bu embriyolarin
nakledildikleri uterusta yagamini siirdirmesi ve gebelik siirecinin buzag dogumuyla
tamamlanmasi embriyo transferinin bagart oranini dogrudan etkilemektedir (243). Bu
nedenle transfer edilen embriyolarin kalitesi Gizerine etkili olan beslenme faktorleri ve
etki mekanizmalarinin agikliga kavusturulmasi, embriyo transferi uygulamalarinin
basarist ve yayginlagmast agisindan olduk¢a 6nem arz etmektedir. Rasyon enerji,
protein, vitamin ve mineral madde igerigi, besin maddelerinin tiiketilen formlart ve
biyolojik degerlilikleri ile ireme performanst arasinda yakin iligki bulundugu
bilinmektedir. Yiiksek HP igeren rasyonlarin erken laktasyon déneminde yuksek siit
uretimini uyarirken, fertilitenin azalmasina yol agtig1, 6zelliklede rumende yikilabilir
protein oraminin fazla olmasinin erken laktasyon esnasinda negatif enerji dengesini
siddetlendirerek veya uterus ortaminda pH’nin artmasina yol acgarak fertilite
problemlerini artirdigr kaydedilmistir (174). Protein diizeyinin eksikligi veya fazlalig

dol verimini etkiledigi gibi metiyonin gibi bazi esansiyel aminoasitlerinde dol verimi
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tizerinde etkili oldugu ileri sturtilmektedir (244). Kikurt ihtiva eden bir amino asit olan
metiyonin fosfolipidler, karnitin, kreatin ve poliaminler gibi pek ¢ok bilesigin
sentezinde rol almaktadir. Metiyoninin tiirevi S- adenozilmetiyonin de enzimatik
reaksiyonlarda metil grubu vericisidir. Buradan hareketle metiyoninin do6l verimi
tzerine etkisinin arastirildigi son caligmalarda, metiyoninin DNA metilasyonu
(DNMT) uzerinden embriyo kalitesini etkiledigi kaydedilmigtir (239). Metilasyon,
biyolojik sistemlerde, genomun normal olarak diizenlenmesini ve gelismesini saglayan
kimyasal bir reaksiyonolup epigenetik mekanizmanin en iyi bilinenidir. Gen
aktivasyonu, baskilanmasi ve kromatin sekillenmesi gibi epigenetik olaylarda yani gen
ekspresyonunun dizenlenmesini saglamaktadir (245). Anormal DNA metilasyonunun,

DNA kiriklar ve kromozom segregasyonunda kusurlarla sonuglandig kaydedilmistir.

Genomik DNA hipometilasyonunun kromozomal degisme ve anormal segregasyonla
iligkili oldugu bildirilmektedir. DNA’nin metilasyonu ile ‘’metil transferaz’’ olarak
adlandirilan trans etkili enzimler tarafindan gergeklestirmektedir. DNA metilasyonu,
tim canlilarda goriilen ve ¢ok genis bir yelpazede biyolojik islevlerde etkili olan bir
olaydir. Bilinen tim DNA metil transferaz (DNMT) enzimleri metil grubu vericisi
olarak S- adenosilmetiyonin (SAM) molekilini kullanir. SAM hiicrelerde
metiyoninadenosiltransferaz enzimi katalizorliiglinde metiyonin tizerinden sentez edilir
(246). Donorlerin beslenmesinin fetal genomlarda DNA metilasyonu gibi epigenetik
degisikliklere neden olabilecegi bildirilmistir (234). Donér ineklerin metiyoninle
beslenmesinin preimplantasyon embriyolarin transkriptom (DNA, RNA) yapisinda
kayda deger degisikliklere neden oldugunu ancak metiyonin alan ve almayan
hayvanlardan elde edilen embriyolarin morfolojik goriiniimlerinin ayni puana sahip

olmasina ragmen transkriptome farklilik gosterdigini bildirmislerdir (234).

Metiyonin katilan ve katilmayan yemlerle beslenen ineklerden elde edilen Cl
sayisinin benzer oldugunu (247) bildiren ¢alisma sonucu ile paralel olarak denemede de
donor ineklerin ilave metiyonin ile beslenmesinin ovaryumlarda belirlenen folikil ve Cl
sayist bakimindan énemli bir farkliliga neden olmadig: belirlendi. Ote yandan Alonso
ve ark. (212) ise korunmus metiyonin katkisinin Bos indicus divelerin treme
performansina olan etkilerini aragtirdiklart bir ¢aligmada, tiretmelas igeren rasyonlara
metiyonin ilavesinin ovaryum aktivitesini ve folikiler dinamigi iyilestirdigini

saptamiglardir. Ayni ¢alismada, 45 giin boyunca glinde 10 g korunmug metiyonin katkil
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beslenen grupta Cl'lu duvelerin orani %40 iken katki yapilmayan grupta %18,7

olarak bulunmustur.

Denemede elde edilen toplam embriyo sayist kontrol ve deneme grubunda sirast ile 2,57
ve 2,56 olarak belirlenmigtir. Daha 6nce yapilan ¢alismalar incelendiginde bir yikamada
elde edilen embriyo sayistmin 4-11 arast degistigi gorilmektedir (248). Calismada
superovulasyona cevabin ve elde edilen embriyo sayisinin daha 6nce yapilan ¢alisma
sonug¢larindan daha dustk olmasi, ¢aligmada kullanilan hayvanlarin sit verimlerinin
yiksek olmasina, hayvanlara verilen rasyonlarin yiikksek diizeyde HP igermesine
baglanmigtir. Yapilan g¢aligmalarda (39, 249)’da siit uretimi ile transfer edilebilir
embriyo ve toplam embriyo sayist arasinda negatif bir korelasyon oldugu bildirilmisgtir.
Ayrica yiksek HP igeren yemlerle beslenen hayvanlarda folikiil yaniti ve embriyo
gelisiminin olumsuz etkilendigi, bu etkinin embriyo gelisiminin sonraki asamalarinda da
kendini gosterdigi de belirtilmektedir (250). Yuksek HP iceren yemle beslenen
hayvanlarda embriyonik olimlerin artti§i da kaydedilmistir (251). Donorlerde siit
uretimi arttik¢a transfer edilebilen embriyolarda azalma gozlenmistir. Novotny ve ark.
(252), yiiksek stt uretiminin embriyo Uretimini olumsuz etkiledigini belirtmigler ve
yiksek siit verimi ile transfer edilebilir embriyo orami arasinda negatif bir korelasyon
oldugunu tespit etmislerdir. Ayasan ve ark. (39), dusiik st verimi olan hayvanlarda
(<5000 kg) transfer edilebilen embriyo oraninin % 68.64, siit verimi  orta olanlarda
(5000-7000 kg arast) transfer edilebilen embriyolarin % 57.46 ve ylksek sit veren
hayvanlarda (> 7000 kg) transfer edilebilir embriyo oraminin % 51,09 oldugu tespit

etmislerdir.

Yakub ve ark. (253) da yiiksek siit veren ve VKS koti olan hayvanlarda embriyo
kalitelerinin distigini, oosit ve dejenere embriyolarin daha fazla sayida oldugunu

belirtmiglerdir.

Nebel (254) da yiksek siit verimi olan hayvanlarda ovaryum aktivitelerinin azaldigini
ve bunun sonucunda gebelik oranlarinda dusiis tespit edildigini bildirmiglerdir. Ayrica
literatir incelemelerinde stiperovulasyona cevabin mevsime, VKS ve siiperovulasyon
say1s1 veya uterus yikama sayisina gibi nedene bagli olarak degisebildigi kaydedilmisgtir

(39, 250, 255, 256).

Maslev ve ark. (257), 60 gunlik araliklarla yapilan bes siiperovulasyon sonucunda bir

yitkamadan ortalama 4,8-6,1 arasinda degisen sayida embriyo elde edildigini; en fazla
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embriyonun ise 1. ve 4. yitkamadan saglandigini kaydetmiglerdir.

(Caligmada kullanilan hayvanlarin diive olmasi ve stiperovulasyon sayisinin ilk olmasi da
elde edilen cevabin diisiik olmasinin sebeplerinden olabilir. Tekrarlanan siiperovulasyon
ile ilgili ¢aligmalarda ineklerde 1. siiperovulasyonda elde edilen transfer edilebilir kalite
embriyo sayisinin 2.50£1.10, 5. stiperovulasyonda elde edilen embriyo sayisinin 6.00 +
3.15 oldugu saptanmigstir (248). Calismada geng ineklerin kullanilmasinin da hayvan
bagina elde edilen embriyo sayisinin dusik olmasinda etkisinin olabilecegi
disiunilmektedir. Hizli ve ark. (258)’da superovulasyon sonrast elde edilen ortalama
embriyo sayisinin geng¢ donodrlerde 5,57, orta yash ineklerde 9,28, yasli ineklerde de
7,26 oldugunu saptamislar ve 4-5 yag araligindaki ineklerden elde edilen transfer
edilebilen embriyo sayisi ile toplam embriyo sayisinin diger yas araligindaki gruplara
gore daha yuksek oldugunu, erken yaslardaki toplam embriyo sayisinin daha az

oldugunu ileri sirmuslerdir.

Embriyonun gelisiminde metiyoninin etkisinin belirlenmesine yonelik ilk calisma
Coelho ve ark. (237) tarafindan yapilmigtir. Rat serumunda normal geligimini (ilk 9 giin)
tamamlayan embriyonun sigir serumumda gelisiminin yetersiz oldugu, inek serumuna
amino asit+ vitamin, amino asit, vitamin, metiyonin veya rumende korunmug metiyonin
ilave edildiginde ise embriyo gelisiminin normal oldugu belirflenmistir. Caligsma
sonucunda si8ir serumunun metiyonin bakimindan yetersiz oldugu ve bu nedenle
embriyo gelisiminin aksadigr ancak sigir serumuna metiyonin ilave edildiginde embriyo
gelisiminin normal oldugu kaydedilmigtir. Daha sonra lkeda ve ark (259), sigir
embriyolarinin normal gelisimi i¢in metiyonin metabolizmasini inceledikleri ¢calismada,
sigir embriyo kiltiirine metiyonin veya metiyoninin antimetaboliti olan etiyonin ilave
etmiglerdir. Ortamda etiyonin bulunmasinin embriyonun morula agamasinin geligimini
bloke etmezken blastosit agamasinda gelisimini inhibe ettigini, S-adenosylmethionine
ilavesinin bu agsamada aksayan embriyo gelisimini kismen dizeltildigini
kaydetmislerdir. Bundan dolayr embriyonun moruladan blastosit agamasina gelisimi igin
metiyoninin esansiyel rol oynadigi ve bununda DNA metilasyon ile iliskili oldugu

bildirilmiglerdir.

Ote yandan Bonilla ve ark (239) fertilizasyondan sonraki ilk bir haftada embiyonin
morfolojik olarak normal gelisimi i¢in ihtiya¢ duyulan metiyonin miktarinin yiiksek

olmadigint (14-21 uM/l arasinda) belirlemisglerdir. Arastiricilar, ihtiya¢ duyulan
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miktarin reproduktif kanalda bulunan metiyonin konsantrasyonuna benzer veya daha
disik oldugunu ve metiyonin eksikliginin erken dénem embriyo olimlerinin sebebi

olamayacagini kaydetmiglerdir.

Mevcut calismada da, metiyoninin toplam embriyo sayisi, transfer edilebilir embriyo
say1st ve oranina ¢nemli bir etkisi bulunamamistir. Calismada toplam embriyo sayisi,
transfer edilebilir embriyo sayist ve orani ile transfer edilemeyen embriyo sayisi ve
orant bakimindan korunmus metiyonin verilen ve verilmeyen inekler arasinda 6nemli
bir farklilik bulunmamast Souza ve ark. (247) nin ¢alisma bulgularini desteklemektedir.
Souza ve ark. (247) da transfer edilebilir embriyo oraninin metiyonin grubunda %56,3,
kontrol grubunda %62,5 oldugunu fakat gruplar arasi farkin 6nemli olmadigini
saptamiglardir. Acosta ve ark. (260) da rumende korunmus metiyonin katkisinin
ineklerde CL sayisi, embriyo sayist ve kalitesine énemli bir etkisinin olmadigini ancak

embriyo metilasyonu ve lipit miktarini etkiledigini kaydetmiglerdir.

Denemede kontrol ve metiyonin grubunda transfer edilebilir embriyo oraninin %50, ve
% 55 olarak belirlenmesi literatiir bulgulan ile uyumludur. Hizli ve ark. (248), donor
inek ve diivelerde tekrarlanan superovulasyonlarin embriyo kalitesi izerine etkisini
arastirdiklart  ¢alismada, inek ve diveler birlikte degerlendirildiginde bes
superovulasyon sonucu elde edilen transfer edilebilir kalitedeki embriyo sayist
ortalamasinin 3.71, toplam embriyo sayisi ortalamasinin 5.81, transfer edilebilir
embriyo orant ortalamasinin %62,60 oldugunu kaydetmislerdir. Hizli ve ark. (258)
dondr ineklerde yasin embriyo kalitesine etkisini aragtirdiklar1 bagka bir ¢alismada,
transfer edilebilir embriyo oraninin 2-3 veya 4-5 yaslt donérlerde sirast ile %53,46 ve
%63,24 arasinda degisim gosterdigini ifade etmislerdir.  Ayasan ve ark. (39) da sit
veriminin embriyo kalitesine etkisini arastirdiklart bir ¢alismada, transfer edilebilir
embriyo oraninin farklt siit verimine sahip gruplarda %51,09- 68,64 arasinda degerler

aldigini tespit etmislerdir.

Calismada kontrol grubu donérlerden elde edilen embriyolar ile metiyonin grubu
donorlerden elde edilen embriyolarin transfer edildigi alici ineklerde gebelik oranlan
bakimindan 6nemli bir farkilik tespit edilmemekle birlikte, gebelik oranlari kontrol
grubunda (% 44,44) metiyonin grubundan (%36,36) daha yiksek bulunmustur. Yapilan
bir ¢aligmada da korunmus metiyonin takviyesinin gebelik kaybini azaltma egiliminde

olmadig tespit edilmigtir (232).
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Kontrol grubunda her bir inek i¢in UFO sayist 1,29, UFO oram1 %33,3, metiyonin
grubunda ise UFO sayis1 1,4 ve UFO oran1 % 26,8 bulunmustur. Doner ineklere ilave
metiyonin verilmesi UFO sayininin azalmasina neden olduysa da, bu azalma istatistiki olarak

onemli bulunmamagtir.

Sonug olarak, bu g¢aligma bulgulari donér ineklerin rumende korunmus metiyonin ile
beslenmesinin Cl ve folikiil sayisi ile buyukligini, toplam embriyo sayisini, transfer
edilebilir embriyo sayisint ve gebelik oranini etkilemedigi gostermistir. Ancak donér
ineklerin beslenmesinde metiyonin ve diger spesifik besin maddelerinin embriyo
kalitesine ve embriyo transferinde basart oranina etkisi tam olarak agikliga
kavusturulmamis olup bu konuda daha kapsamli caligmalarin yapilmasi gerektigi

sonucuna varilmigtir.
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Anadolu Alacasini Gelistirme Projesi (Multiple Oozing Embriyo Transfer)

Prostaglandinlerle Ostrus Senkronizasyonu Yapilmis Sikluslart Diizensiz,
Embriyo Transferi Uygulamalarindan Gebe Kalmayan Divelerde - karoten,

Cu +B12 Vitamini ve Se+E vitaminin Reprodiiktif Performans Uzerine Etkisi



