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OZET

Ineklerde Farkh Siirelerde Yapilan Progesteron Uygulamalarinin Gebelik

Oranina Etkisinin Arastirilmasi

Bu arastirmada, ineklerde dol verimini artirmak amactyla farkl siirelerde kullanilan
intravaginal gereclerin gebelik oranlarma etkisi arastirildi. Arastirmada 1-3 laktasyon
gecirmis 100 bas Holstayn ik inek kullanilmistir. inekler, her grupta 50 adet
bulunacak sekilde CL olan ve olmayan seklinde ikiye ayrildi. |. gruptaki ineklere
progesteron iceren silikon 7 giin siireyle, II. gruptakilere ise progesteron iceren
silikon 12 giin siire ile uygulanmistir. Her iki gruba silikonlarin ¢ikarildigi giin
PGF2a enjeksiyonu yapilmistir. Ineklere PGF20 uygulamasindan 60 saat sonra fix
time suni tohumlama ve suni tohumlama esnasinda GnRH enjeksiyonu yapilmistir.
Tohumlamadan sonraki 30. giin USG ile gebelik muayenesi yapilmis ve gebelik
oranlari, sirasiyla %56 (28/50) ve %44 (22/50) olarak belirlenmistir ve farkin
istatistiki olarak 6nemli olmadig1 goriilmiistiir. Sonu¢ olarak, progesteron iceren
intravaginal araglarm, uzun siireli uygulamalar yerine kisa siireli uygulamalarinda
alternatif olabilecegi goriildii.

Anahtar Kelimeler: CIDR, Holstayn, Progesteron, USG



ABSTRACT

Investigation of the Effect of Progesterone Applications on Pregnancy Rate in
Different Periods of Cows

In this study the effects of the intravaginal devices on the pregnancy rate which were
used in different durations to increase the fertility were investigated. In the study 100
Holstein kind of cows which got 1-3 lactation were investigated. Cows were divided
into two groups, 50 for CL and 50 for non CL. Progesterone included silicone was
applied for 7 days in group | and it was applied for 12 days in group Il. PGF2a was
injected in both groups after silicones were removed. 60 hours later from the
application of PGFza to the cows, fix time artificial impregnation was done and
during impregnation, GnRH injection was applied. After 30th day of the
impregnation, pregnancy examination was practiced via USG and pregnancy rates
were stated in order of %56 (28/50) and %44 (22/50). In addition, it was seen that the
difference between the rates was not significant statistically. As a result, it was found
that progesterone included intravaginal devices might be an alternative for the short-
term application instead of long-term application.

Keywords: CIDR, Holstein, Progesterone, USG



1. GIRIS

Hayvan yetistiriciliginde ve 1slahinda temel konu siiphesiz tiremedir. Ciinkii
populasyonlarin verimleri ne kadar yiiksek olursa olsun, dol verimleri yeterli degil
ise bu verimlerin siirekliligi ve diger kusaklara aktarilmasi s6z konusu degildir
(Sonmez, 1990). Hayvan yetistiriciliginde ekonomik kayiplara neden olan sorunlarin
en dnemlilerinden birisi infertilitedir. Infertilitenin nedenleri arasinda tohumlama
zamani, endokrin yetersizlikler ve fonksiyonel bozukluklar, genital organ
hastaliklari, beslenme bozukluklari, dstriis sikluslarinin diizensizligi, dstriisiin sakin
gegmesi ve ovaryumlarin siklik faaliyetlerinin tamamen durmasi sayilabilir (Cinar,

1999).

Ineklerde reprodiiktif verimliligin saglanmasinda ilk unsur ise sevk ve idareye
bagl olarak Ostriis tespitinin dogru bir sekilde yapilmas: gerektigi bildirilmektedir
(Lopez-Gaitus ve Vega-Prieto, 1990). Yetersiz ve yanlis yapilan Ostriis tespitlerinin;
gebelik basma tohumlama sayisini, bos gegen giinleri ve buzagilama araligini
artirdig1, hatta bosa gecen giinler ile Gstriis tespit hatalarinin arasinda %92 oraninda

bir korelasyonun oldugu bildirilmistir (Nebel ve ark., 2003).

Iyi bir dstriis takibi yogun bir gdzlem gerektirmektedir. Ortalama olarak
ostriis takibinin basaris1 %50 olarak bildirilmektedir. ineklerde Ostriis siiresinin kisa
ve degisken olmasi, Ostriis takibinin uzun zaman almasi, isgiicii harcanmasini
gerektirmesi ve insan hatalarmna ac¢ik olmasi Ostriis takibindeki zorluklarin en basta
gelenleridir (Ahuja ve ark., 2005; At-Taras ve Spahr, 2001; Hafez, 1987; Mialot ve
ark., 2003). Rensis (2014), tohumlamalarn %35-30 oraninda uygun olmayan
donemde yapildigini gostermistir. Bu nedenle dogru Ostriis ve ovulasyon
senkronizasyonu inek yetistiriciliginde 6nemli bir yer tutmaktadir. Diivelerde siklus
diizensizlikleri ve Ostriis tespit giicliikleri nedeniyle tohumlamalarda aksakliklar
ortaya ¢ikabilmektedir. Bu aksakliklar igletmelerde ciddi ekonomik kayiplara neden
olmaktadir (Dailey Stevenson ve ark., 1984; Senger, 1994; Stevenson ve Tiffany,
2004).

Seksiiel senkronizasyonun avantajlary; Ostriislerin kisa bir siire icinde

toplanmasi, tohumlama ve agimlarin planlanan zaman i¢inde yapilmasi, dogumlarin



belli bir zaman diliminde gerceklesmesi ve yavru kayiplarimin azaltilmasi,
hayvanlarda grup halinde yem degisiklikleri, asilama ve i¢-dis parazit
uygulamalarmin yapilmasinin saglanmasi, barinak, is giici ve malzemelerin daha
verimli bir sekilde kullanilmasi ve pazara bir 6rnek yavrularin verilmesi seklinde

Ozetlenebilir (Alagam, 1997).

Ineklerde hormonlar ile yapilan protokollerle suni tohumlamanin énceden
belirlenmis bir zaman diliminde yapilmasina imkan saglanmaktadir (Peters ve Ball,
1994). Ostriis belirleme etkinliginin artirilmasi hatta Ostriis takibi yapilmaksizin
disilerin sabit zamanda tohumlanmalarmi giindeme getirmis bu amacla reprodiiktif
performansi artiran ¢esitli senkronizasyon yontemleri gelistirilmistir (At-Taras ve
Spahr, 2001; Hafez, 1987; Mialot ve ark., 2003). ineklerde dstriis senkronizasyonu
ti¢ farkli temel esasa gore yapilmaktadir. Bu yontemler kisaca siklik hayvanlarda
luteolitik etkili hormonlar kullanilarak korpus luteumun (CL) lize edilmesi,
progestagen uygulamalar1 ile kan progesteron hormonu seviyesinin yiiksek tutularak
Ostriis ve ovulasyonun engellenmesi, folikiiler ve luteal fonksiyonlarin diizenlenmesi
amaciyla gonadotropin releasing hormon (GnRH) ve prostaglandinlerin (PGF2a)
birlikte uygulanmasiyla ovulasyonlarin senkronize edilmesidir (Allcock ve Peters,
2004; Rensis, 2014). Etkili bir Ostriis senkronizasyon yonteminde Ostriislerin 12-24
saatlik zaman dilimi ig¢ine toplanmasi, yiiksek Ostriis ve ovulasyon yanitinin olusmasi
ve bir suni tohumlama uygulamasiyla yiiksek gebelik oraninin elde edilmesi istenir.
Bu dogrultuda PGF2a, progestagenler, GnRH, gebe kisrak serum gonadotropini
(eCG) ve insan koriyonik gonodotropin (HCG) gibi hormonlar kullanilmaktadir
(Alagam, 1999, Diskin ve ark., 2002).

Bu c¢aligmada, farkli siirelerde yapilan progesteron iceren silikon
uygulamalarinin  gebelik oranina etkisi arastirilmigtir.  Glinimiizde ¢iftlik
hayvanlarinda uygulanan uzun siireli progesteron uygulamalarina alternatif olarak
progesteron uygulama siirelerinin azaltilmasi ve dogum, yeniden gebe kalma

stiresinin kisaltilmasi hedeflenmistir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. ineklerde Seksiiel Siklus

Inekler polidstrik hayvanlardir, gebe kalmadiklar: siirece belirli araliklarla yil
boyu Ostriis gosterirler. Bir Ostriisiin baglangicindan izleyen Ostriisiin baslangicina
kadar gegen siireye kizgmlik dongiisii, Ostriis siklusu veya sekstiel siklus ismi verilir
(Kalkan ve Horoz, 2007). Iki 6striis arasi siire ineklerde ortalama 21+4, diivelerde ise
20+3 giin olarak bildirilmektedir (Cinar, 1999; Diskin ve Sreenan, 2000). Siklus
uzunlugunu hayvanin irki, mevsim, ortamda boganin olup olmamasi, beslenme
durumu, bakim sartlari, siit verimi, laktasyon sayisi, 6zellikle siklustaki folikiil dalga
sayist gibi bircok faktor etkiler (Kalkan ve Horoz, 2007). Son yillarda yapilan
yayinlar, iki folikiiler dalganin goriildiigii sikluslarin 19-20 giin, {i¢ folikiiler dalganin
gorildiigi sikluslari 21-22 giin, dort folikiiler dalgali sikluslarin ise 23 giin siirdiigi

bildirilmektedir (Fortune, 1993; Sirois ve Fortune, 1988).

Ostriis siklusu; hipotalamus, hipofiz ve ovaryum tarafindan salman
hormonlarca kontrol edilir. Ostriis siklusunun baslamasmda GnRH en &nemli rolii

oynamaktadir (Kalkan ve Horoz, 2007).

Hipotalamustan her 30-120 dakika araliklarla saliman GnRH, hipofiz portal
sistemine verilerek, adenohipofizden folikiil uyarict hormon (FSH) ve liiteinlestirici
hormon (LH) sentez ve salmimimi uyarir. FSH etkisiyle ovaryumlarda folikiiler
biiyiime baglar. Folikiiler gelisim, dalgalar halinde gozlenir. Her dalgada gelisen
bir¢ok folikiilden sadece biri dominant hale gecer, nadiren iki folikiiliin preovulator
asamaya gectigi de olur. Folikiiler dalgadaki diger folikiillerde biiylime veya atrezi
evresi goriilmez. Preovulator folikiilden {iretilen Ostradiol, olumlu basa tepki
suretiyle LH salimmmmi uyarirken FSH salmmmini baskilar. Ancak FSH salinimi
sadece Ostradiol ve GnRH tarafindan diizenlenmez, ovaryum kokenli bir peptit
hormon olan inhibin de &stradiol gibi FSH salinimin1 baskilar. Ayrica folikiiler stvida
bulunan peptit hormonlardan aktivin, FSH salmimin1 uyarirken, follistatin inhibe
eder (Noakes ve ark., 2001).



Salgilanan 6strojen, genital kanalda fizyolojik degisikliklere ve kizgmlik dis
belirtilerine neden olur. ineklerde ovulasyon, LH pikinden 24-30 saat sonra meydana
gelir. Ovule olan folikiil yine LH etkisiyle yapisal ve fonksiyonel degisiklik
gecirerek, CL’a bagkalasir. Gelisen CL’dan progesteron salgilanarak, hipotalamusa
olumsuz basa tepki yapar ve GnRH’y1 dolayisiyla FSH ve LH salgisini engelleyerek,

Ostriis davraniglarini ve ovaryumdaki folikiiler faaliyetleri durdurur.

Progesteron ayni zamanda uterusun kontraksiyonlarmi engellemek ve
endometriyumdaki bezleri uyarmak suretiyle, uterus siitii olarak adlandirilan siviy1
salgilatarak, gebelige uygun bir ortam hazirlar ve gebeligin devamini saglar (Kalkan

ve Horoz, 2007; Noakes ve ark., 2001).

Siklusun  16-18. giinlerinde uterusta canli bir embriyo yoksa,
endometriyumdan PGF2a sentezlenerek, CL’un regresyonuna sebep olur ve
progesteron salgisin1 azaltir. Progesterondaki diisme FSH pikine yol agar ve

FSH’daki bu artis, 0stradiol seviyesinin yiikselmesiyle sonuglanir.

Luteolizis ilerlerken yeni bir preovulator folikiil gelisir ve siklus yeniden
baslamig olur. Eger hayvan gebe kalirsa PGF2a sekresyonu engellenir ve progesteron

miktar1 gebeligi siirdiirecek diizeyde kalir (Hopkins, 2003).

2.1.1. Ostriis Siklusunun Evreleri

Bir inekte Ostriis siklusu klasik olarak; ostriis (0. giin), metdstriis (1-4 giin),
diostriis (5-17 giin) ve proostriis (18-21 giin) olmak {izere dort evreye ayrilir (Coyan,
1994; O’Connor, 1993). Ayrica, seksiiel siklus, ovaryum fonksiyonlar1 dikkate
alinarak, folikiiler ve luteal faz olmak iizere de ikiye ayrilabilir. Prodstriis ve Ostriis
asamalar1 siklusun folikiiler fazini, metdstriis ve didstriis asamalar1 ise luteal fazini

olusturur (Hopkins, 2003).



2.1.1.1. Proostrus

Siklusun 18-21. giinleri arasinda 3-4 giinliik siiredir (Coyan, 1994). Bu evrede
CL regrese olmasiyla progesteron seviyesi diismeye baglar. Progesteronun
hipotalamus iizerine yaptig1 negatif feedback etkisi ortadan kalkar ve GnRH’in
yeniden salgilanmasi uyarilir. Serbest kalan GnRH’nin uyardig1 hipofiz 6n lobundan
salgilanan FSH’ nin etkisiyle folikiilogenezis uyarilir ve dominant graff folikiil hizli
bir sekilde biiyiiyerek aktiflesir (Parker ve Mathis, 2002). Folikiillerin gelismesine
bagli olarak kanda dstrojen seviyesi yiikselir (O’Connor, 1993). Ostrojen seviyesinin
yiikselmesine bagli olarak kiictlik folikiiller regrese olmaya baslar (Parker ve Mathis,

2002).

Prodstriisteki ineklerde vulva hafif 6demli, vagina hiperemik ve nemli bir hal
alir. Bu donemdeki hayvanlarin huzursuz, hareketli, siiriideki diger hayvanlarin
pesinde gezmeleri ve diger ineklerin iizerine atladiklar1 gozlenir. Ancak kendi
iizerine atlanilmasina miisaade etmemektedir. Diger hayvanlarin genital organlarni
koklama ve sagrilarina bas koyma gibi hareketler gozlenir. Sagilan hayvanlarda siit
verimi ve tim hayvanlarda yem tiiketimi azalir (Cmar, 1999; O’Connor, 1993).
Rektal muayenede ovaryumlarda lize olan bir CL ve gelismekte olan folikiil, uterusta

ise tonus artis1 hissedilir (Ciar, 1999; Parker ve Mathis, 2002).

2.1.1.2. Ostriis

Siklusun 0. giinidiir, ineklerde yaklasik 12-18 saat siirerken diivelerde 2-3
saat daha kisadir (Coyan, 1994). Ovaryumlarin muayenesinde, regrese olmus CL ve
olgunlasan Graaf folikiili bulunur (Noakes ve ark,. 2001). Ovaryumlardaki
folikiillerin etkisiyle kanda Ostrojen seviyesi yiiksek, progesteron seviyesi diisiiktiir

(O’Connor, 1993, Sekil 2.1).

Ostriisteki hayvanlarda vulva dudaklar1 6demli, yumusak ve hiperemiktir.
Vulvadan yumurta akma benzer bir akinti (cara) gelir (Coyan ve Tekeli, 1996).
Serviks uteri kateter gegebilecek kadar aciktir (Biilbiil, 2004). Hayvanlar bu

donemde baska hayvanlarin iizerlerine atlamasma miisaade ederler (standing Ostriis)



ve bu donemde bogayr kabul ederler (O’Connor, 1993). Siit veriminde ve yem
tilketiminde azalma gozlenir. Serbest gezen ineklerde Ostriis siiresi inegin bogayi ilk
ve son kabul ettigi siire ile kisithdir. Diger evcil hayvanlara gore ostriisiin daha kisa
slirmesinin avantaji Ostriistin dogru tespiti ile yapilan suni tohumlamayla yiiksek
gebelik oranlar1 elde edilebilmesidir (Coyan, 2005). Hayvanin ¢iftlesme isteginin

sona ermesi, Ostriisiin bittigini gosterir (Kalkan ve Horoz, 2007).

2.1.1.3. Metostris

Metostriisiin kesin smirlari tam belli olmamakla beraber Gstriisiin bitimi ya da
belirtilerinin kaybolmasindan sonra baslar. Siklusun 1-5 giinleri arasinda 3-5 giin
stirer. Bu donemde bazi hayvanlarda Ostriistaki yliksek Ostrojen seviyesinin neden
oldugu uterustaki yiizeysel kanamalardan dolayr metdstriis kanamasi goriiliir
(O’Conner, 1993). Rektal muayenede donemin basinda ovulasyona giden bir folikiil
ve donemin sonuna dogru hizla biiyiiyen bir CL hissedilir (Parker ve Mathis, 2002).
Bu doénemde GnRH uyarimiyla hipofizin 6n lobundan salinan LH etkisiyle

ovulasyon gergeklesir (Coyan, 1994; Parker ve Mathis, 2002).

2.1.1.4. Diostriis

Di0striis siiresi ortalama olarak 10-14 giin siirer (Coyan, 1994). Bu donemde
ovaryumlarda olgun bir CL yer alir (Cmar, 1999; Coyan, 1994; Parker ve Mathis,
2002). CL maksimum biiyiikliige ulasmistir ve siklusun 15-16. giiniine kadar aktiftir.
CL’dan progesteron salgilanir. Kanda progesteron seviyesine bagli olarak LH
salinimi baskilanir. CL dan salgilanan progesteron ile uterus yapisi ve hayvan
gebelige hazirlanir. Eger fertilizasyon gergeklesmis ise hayvanda gebelik devam eder
(Coyan, 1994). Gergeklesmemis ise siklusun 16-18. giinlerinde uterus
endometriumundan salinan PGF2a etkisiyle CL regrese olur, hizli bir sekilde

kiiciilmeye baslar (Parker ve Mathis, 2002).
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Sekil 2.1. Ostriis siklusu sirasindaki degisikler (Eilts ve Paccamonti, 2007).

2.2. Ostriis Siklusu Boyunca Folikiiler Dalgalar

Sigirlarda ovaryumlarda gozlenen folikiil gelisimi fotal donemde baglar ve
gebeligin son ay1 harig biitiin hayat boyu devam eder. Cok sayida folikiiliin ayn1 anda
gelismeye baslamasi ve bu gelisim siirecinin adeta dalga seklinde olmas1 nedeniyle,
siklusta gozlenen bu toplu folikiil gelisim siireci folikiiler dalga olarak adlandirilir.
Her bir folikiiler dalgada aday, secilme ve dominant folikiil (DF) evreleri bulunur.
Folikiiler dalga sayis1 1-4 arasinda degismekle birlikte ¢cogunlukla %95 2-3 dalga
nadiren %5 4 dalga seklindedir (Wiltbank, 2002).
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Sekil 2.2. Ineklerde ostriis siklusu boyunca folikiiler dalganm gelisimi. 0. giin:
Ostriis, A: Dominant folikiil, B: Subordinat folikiil, C: Ovulasyon, D: Regrese folikiil
(Hall ve ark., 2009).

Sigirlarda ti¢ folikiiler dalga goriilmesi durumunda siklus siiresi daha uzun
olur. Ciinkii ikinci DF ovule olmadiginda striis gecikir ve iiglincii DF gelismesi ve

ovulasyonuna kadar ilave zaman gereklidir.

Ostriis siklusu iki dalgali oldugunda birinci dalga 2-4. giinlerde ve ikinci
dalga 9-14. giinlerde baslarken, ti¢ folikiiler dalga gériilmesi durumunda birinci dalga
2, ikinci dalga 8-9 ve figlincii dalga 15-16. giinlerde baslar (Sekil 2.2). Bir Ostriis
siklusunda iki veya ii¢ folikiiler dalga olup olmayacagi ac¢ik degildir. Holstayn
ineklerde yaygin olarak iki folikiiler dalga olmasina ragmen siit¢li ve et¢i diivelerde
dalga sayis1 iki veya tictiir. Her folikiil dalgas1 7-10 giinliik bir 6mre sahiptir ve bu
dalgalar aday, secilme ve dominantlik evrelerinden olusur. Ovulasyon olacagi
giinlerde kiiciik bir folikiil grubu ovaryumda biiyliimeye baslar ve bu biiyiime bir
folikiiler dalganin baslangicidir. Bu folikiil grubunda DF secilir ve bliylimeye devam
ederken diger folikiiller geriler. Fonksiyonel CL ve yiiksek progesterondan dolay1 bu
DF &striis davramglarinin ortaya ¢ikmasma ve LH pikine neden olmaz. ilk DF
fonksiyonel degildir ve ikinci fonksiyonel dalga siklusun ortasinda baslar. Ikinci
folikiiler dalgadan bir DF seg¢ilir. Eger iki dalgali ise bu folikiil CL’un gerilemesiyle
ovule olur. Baz1 ineklerde ikinci folikiiler dalgadaki DF’nin gerilemesiyle {i¢iincii
dalga baslar. Bu ineklerde ii¢lincii folikiiler dalga CL’un lLiteolizisine denk gelir ve

boylece ovulator folikiil olur (Noakes ve ark., 2009).



2.3. Uremenin Denetlenmesi
2.3.1. ineklerde Ostriis Senkronizasyonu

Ostriis senkronizasyonu; Ostriis ve ovulasyonun istenilen zamana gore
planlanmas1 olarak tanimlanmaktadir (Diskin ve ark., 2002). Bu amagla eksojen

hormon uygulamalari ile seksiiel siklusa miidahale edilmektedir (Cirit, 2002).

Sigirlarda Ostriis senkronizasyonunun amaclarmi ve yararlarini su sekilde
siralamak miimkiindiir;

a) Tohumlama - agimlar1 planlanan zaman ig¢inde yapmak,

b) Ostriisleri kisa bir siire i¢inde toplulastirmak, zaman ve iscilik tasarrufu
saglamak,

¢) Embriyo nakli uygulamalarina olanak saglamak,

d) Ik tohumlamada gebe kalmayan hayvanlarm izlenmesini kolaylastirmak,

e) Gebelikleri istenen zamana goOre ayarlayarak hayvanlarda bakim ve
beslemeyi kolaylastirmak,

f) Dogumlari istenen bir siiregte yaptirmak ve dikkatli gozlemler ile dogum
sirasinda meydana gelebilecek kayiplar1 azaltmak,

g) Siirtide bir 6rnek genglesmeyi saglamak,

h) Ovulasyonu da senkronize ederek Ostriis belirtileri gozlenmeden sabit
zamanli tohumlama yapabilmek,

1) Ostriisiin belirlenmesi zor oldugu, ozellikle etgi sigir siiriilerinde suni
tohumlama uygulamalarina olanak saglamasi ve uygulamalarin kolaylastiriimasi,

i) Postpartum 45-56. giinde tohumlama yapilarak yilda bir yavru almak (Aral
ve Colak, 2004; Biilbiil ve Ataman, 2005; Gordon, 2005; Sonmez, 1990).

Etkili bir 6striis senkronizasyon yonteminde, Ostriislerin 12-24 saat i¢inde
toplanmasi, yliksek Ostriis ve ovulasyon cevabinin olusmasi ve bir suni tohumlama

uygulamasiyla yiiksek gebelik orani elde edilmesi istenir (Diskin ve ark., 2002).

Ostriis sekronizasyonu i¢in uygulanan yontemlerin ¢ogu farkli ineklerdeki

CL’larmm es zamanli olarak luteolizisini veya ineklerde yapay bir didstriis donemi



olusturarak  kontrollii  bir sekilde didstriis doneminin  sonlandirilmasini
kapsamaktadir. Progestagenlerin 6n hipofize olan olumsuz geri tepkimeleri kontrollii
bir zaman i¢inde ortadan kaldirilarak tahmin edilebilen bir zamanda kizginlik

gosterilmesine olanak saglanilmaktadir (Hopkins ve Schrich, 2011).
2.3.1.1. Ostriis Senkronizasyonunda Kullamlan Hormonlar

Ineklerde Ostriis sikluslarm kontroliinde ya progesteron ile yapay bir CL gibi
etki edilmekte veya luteolitik etkili hormonlar kullanilip CL lize edilme yoluna
gidilmektedir. Bu ¢ergevede progesteron ve/veya PGF2a kullanilan senkronizasyon
protokollerinin etkisini artwrmak, folikiiler biliylimeyi ve CL’un regresyonunu
senkronize etmek igin Ostrojen, GnRH ve agonistleri kullanilmaktadir. Bunlardan
bagka Ostriis senkronizasyonu programlarina eCG ve HCG de eklenebilmektedir
(Alagam, 2002; Murugavel, 2003).

2.3.1.1.1. Progesteron Hormonu Kullanilarak Yapilan Senkronizasyon

Progesteron, steroid yapida bir hormon olup baslica CL tarafindan
iiretilmektedir. Ayni zamanda progesteron, bobrek iistii bezi kabuk kismindaki
hormonlarin, testosteronun ve dolayli olarak Ostradioliin olusumlarinda bir ara
triindiir. Bundan dolay1 progesteron az miktarda adrenal kabuk, testis ve
ovaryumlardaki folikiillerde de olusur. Steroid hormonlarin olusumunda oynadigi bu

ara rolden dolay1 organizmanin 6nemli hormonlarindan sayilmaktadir.

Progesteron ve onun gibi etki yapan maddeler ve ilaglara progestinler ya da
progestagenler denir. Progesteron, uterus bezlerinin gelismesine, salgi iiretmesine ve
dollenmis yumurtanin endometriuma tutunmasma neden oldugundan gebelik

hormonu olarak da adlandirilmaktadur.

Progesteronun fazla salinimi ya da disaridan yiliksek dozlarda alinmasi
hipotalamusta GnRH’nm salimimimi kisitlamaktadir. Bilindigi gibi folikiillerin
olgunlasmasinda FSH, ovulasyonun meydana gelmesinde ise LH basrolii

oynamaktadir. Progesteron, hipotalamustan GnRH salimimimi kisitlayarak o6n
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hipofizden FSH ve LH salinimmini azaltmaktadir. Bu etki disilerde kizgmligin
geciktirilmesi ya da ertelenmesinin esasini  olusturur (Yilmaz, 1999).
Senkronizasyonu saglamak maksadiyla CL’un gerilemesine imkan vermek igin
hormon uygulanma siiresi yeteri kadar uzun olmahidir. Dis kaynakli progestinler
GnRH’in salgilanmasint Onleyerek fonksiyonunu yerine getirir. Progesteron
salgilanmasma bagli olarak GnRH ve dolayisiyla gonadotropinlerin salgilanmasi
azalmakta, progesteron kandan ¢ekilinceye kadarda Ostriis ve ovulasyon engellenmis
olmaktadir. Progesteronun ortamdan cekilerek kan seviyesindeki azalmasi, ritmik
atim gosteren GnRH salgilanmalarina miisaade etmekte ve salgilanan GnRH ise
gonadotropinlerin (FSH, LH, LTH) salgilanmasina neden olmaktadir. Bundan 2-6

giin sonra ise Ostriis meydana gelmektedir (Demirci, 2007).

Progesteron; parenteral enjeksiyon, oral yolla yem katki maddesi olarak
(Melengestrol Acetate), intravaginal yolla dogal progesteron PRID (1,55 ¢
progesteron), CIDR (1,38 g progesteron) ve Cue Mate (1,56 g progesteron) yada deri
alt1 implant (norgestomet) seklinde uygulanmaktadir. Oral yolla uygulanan
progesteron ile yapilan senkronizasyon daha ¢ok diivelerde kullanilmaktadir,
senkronizasyon i¢in yemle birlikte 14 giin verilen ve ekonomik bir progesteron olan
Melengestrol Acetate (MGA) kullanilir. Progesteronlarin parenteral ve oral
uygulamalari, dozlar1 giinliik tekrar gerektirdigi icin tercih edilmemektedir. Bunun
yerine vaginal (PRID, CIDR) veya deri alt1 implantlar (norgestomet) daha ¢ok tercih
edilmektedir (Alagam, 1999; Semacan ve Pancarci, 2012; Graves ve Lauren, 2014,
Rensis, 2014).

PRID ve CIDR takildiktan sonra 12 giin, kulak deri alt1 implant ise 9 giin
sonra ¢ikartilmaktadir. Progesteronlarin uygulanma siiresi bir didstriis (7-14 giin)
stiresidir (Coyan ve Tekeli, 1996). Progesteron uygulamasmni sonunda, olasi
fizyolojik CL regresyonunu saglamak icin luteolitik bir hormon kullanilmasi

onerilmektedir (Biilbiil, 2004).

PRID ve deri alt1 implantin uzaklastirilmasindan sonra 56. saatte tek veya 48-

72. saatlerde ¢ift tohumlama yapilmaktadir (Coyan, 2002).
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2.3.1.1.1.1. Progesteron, GnRH, PGF2a ve PMSG Uygulamalar

ineklerde siklusun herhangi bir doneminde disaridan uygulanan GnRH
hayvanlarin %60-80’inde, mevcut olan en biiylik folikiiliin ya luteinizasyonuna ya da
ovulasyonuna neden olmaktadir. GnRH enjeksiyonu LH salinimina yol agmasi
nedeniyle ovulasyonu indiikleyerek 10 mm’den biiyiik folikiillerin ovule olmasini bu
sayede folikiiler dalgalanmalarin senkronizasyonunu saglamaktadir. Uygulamanin
baslangicinda var olan ve LH’ya duyarl biiyiik folikiillerin GnRH nedeniyle ovule
olmas1 aksesor CL olusmasina yol acar. Ovule olmayan folikiiller ovulatorik
asamaya kadar gelisimlerini devam ettirebilirler. Ostriis siklusunun luteal ddneminde
tedavi edilen disilerde, progesteron sentezi dogal olarak olusan CL’dan salgilanan
progesterona eklenir. 0. giin GnRH ile indiiklenen ovulasyon sonrasi olusan CL, 7.
giinden itibaren uygulanan prostaglandine duyarli olmaktadir. Prostaglandinlerin
implant ¢ikarilmadan 48 saat dnce uygulanmasi gerektiginden implantin 9. giinden
once ¢ikarilmamasi gerektigi ifade edilmektedir (Folman ve ark., 1990; Lucy ve ark.,

1992; Nebel ve Jobst, 1998; Pursley ve ark., 1995; Thatcher ve ark., 1989).

Progesteron uygulamasi swasmda Kkimi zaman CL  progesteron
uygulamasindan daha uzun siire etkili olabilmektedir. Bu durum senkronizasyonu
negatif yonde etkiler. Bu nedenle olasi fizyolojik CL un regresyonunu saglamak i¢in
uygulamanin sonunda luteolitik bir hormon kullanilmasi 6nerilmektedir. Ayrica uzun
siire progesterona maruz kalinmasi intrauterin ortami ve spermatozoa transportunu
olumsuz etkileyerek fertiliteyi diisiirdiigli kaydedilmekte, senkronizasyon
sonrasindaki gebelik oranlarinda azalmaya neden olabilmektedir. Bu nedenle
progesteron uygulamasi sirasinda PGF2a enjeksiyonu ile liteolizise neden olunarak
Ostriis siklusunun farkli donemlerindeki hayvanlari iceren siiriide senkronizasyon
oraninin artirilmast saglanmakta, Ostriis senkronizasyonu igin gerekli progesteron
uygulama siiresi kisaltilmakta, ve boylelikle uzun siireli progesteron uygulamalarinin
gebelik  oranim1  azaltict  etkisi  engellenmektedir. ~ Ayrica  implantin
uzaklastirilmasindan 24-48 saat once yapilan PGF2a enjeksiyonunun Ostriislerin
baglama zamanindaki farkliliklar1 azaltti§1 ve senkronizasyona katkida bulundugu
belirtilmektedir. PGFaa, progesteron tedavisinin sona erdigi giin veya 1-2 giin 6nce

uygulanmaktadir (Cavalieri ve ark., 1997; Guthrie ve Wenzel, 1997; Rathbone ve
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ark., 1998; Semacan ve Pancarci, 2012). Progesteron kaynaginin
uzaklastirilmasindan 1-2 giin Once veya tam uzaklastirildigi anda PGFaa
uygulanmasi sonucu progesteron seviyesi bazal seviyelere diismektedir. Bu diisiisiin
sonucu olarak progesteronun LH {izerindeki olumsuz geri tepkime etkisi kalkmakta,
DF gelismekte, preovulator folikiil halini almakta, {irettigi Ostrojenin pozitif
feedback’i sayesinde preovulator LH piki sekillenmekte ve ovulasyon olusmaktadir

(Ryan ve ark., 1995).

Progesteron kaynagi cikartilmadan once veya ¢ikartildigi zaman folikiiler
gelisimin  uyarilmasi, Ostriislerin  indiiklenmesi ve daha erken baslamasi,
ovulasyonlarin diizenlenmesi ve daha yiiksek ovulasyon orani elde etmek amaciyla
da pregnant mare serum gonadotropin (PMSG) kullanilmaktadir. PMSG’nin bu
etkisinin yarilanma omriiniin uzun olmasindan, hem FSH (%80), hemde LH (%20)
aktivitesinden kaynaklandig1 belirtilmektedir. Progesteron uygulamalarini takiben
uygulanan PMSG’nin folikiiler dalgalarin sikligin1 azalttigi, preovulator folikiillerin
atrezi oranlarini azaltip antral folikiillerin gelismesini stimule ederek folikiillerdeki
Ostrojeniteyi artirdigi bu sayede Ostriis ve ovulasyonlarin insidansmi yiikselttigi,
izleyen didstriiste plazma progesteron konsantrasyonunda artis sagladigi, embriyonik
gelisimi destekledigi, konseptustan salgilanan interferon tau’nun yiiksek progesteron
konsantrasyonuyla pozitif korelasyon gdsterdigi ve bu durumun gebeligin devaminda
olumlu etkisi oldugu bildirilmektedir. Ayrica PMSG’nin progesteron kaynaginin
uzaklastirilmasiyla ovulasyon araligindaki degiskenlikleri azaltarak Ostriislerin ve
ovulasyonlarin senkronizasyonlarinin diizenlenmesinde etkili oldugu
belirtilmektedir. Bu nedenlerle progesteron tedavisinin 400-700 1U PMSG tedavisi
ile birlestirilmesi tavsiye edilmektedir (Baruselli ve ark., 2004; Mialot ve ark., 2003;
Mwaanga ve ark., 2003; Roche ve Diskin, 1996; Semacan ve Pancarci, 2012; Singh
ve ark., 1998).
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3. GEREC VE YONTEM

Bu tez ¢aligmasi, Antalya ili Dosemealti ilgesi Dereli koyiinde bulunan Kilit-
Et Ciftligi ve Burdur ili Cavdir ilgesindeki Ali Celik Tarim Hayvancilik
isletmelerinde, nisan ve temmuz aylar1 arasinda yiritiilmistiir. Calismada 1-3
laktasyon araliginda, herhangi bir puerperal sorun yasamamis, genital organlarinda
Klinik sorun belirlenmeyen, postpartum 70-120. giinlerde olan 100 bas Holstayn irk1
inek kullanild1. Inekler postpartum giin sayilarma, viicut kondisyon puanlarina (VKS:

2,5-3,5) ve ayrica ovaryumlarinda CL varligina gore 2 gruba ayrildi.

I. gruptaki (n=50) ineklere 0. giin progesteron iceren silikon (1,38 ¢
progesteron, CIDR, ZOETIS) intravaginal yolla yerlestirildi. 7. giin CIDR c¢ikarild1
ve 5 ml i.m PGFza (5 mg dinoprost, Dinolytic, ZOETIS) enjeksiyonu yapild: (Sekil
3.1).

I. gruptaki (n=50) ineklere 0.giin progesteron igeren silikon (1,38 ¢
progesteron, CIDR, ZOETIS) intravaginal yolla yerlestirildi. 12. giin CIDR ¢ikarild1
ve 5 ml i.m PGFza (5 mg dinoprost, Dinolytic, ZOETIS) enjeksiyonu yapild1 (Sekil
3.2).

Intravaginal aletlerin takildig1 giin, arastirma gruplarmin birinin digerine
avantaj saglamasmi engellemek amaciyla herhangi bir hormon uygulamasi

yapilmadi. (Ornegin: GnRH)

Ineklere PGF2a enjeksiyonundan 60 saat sonra rekto-vaginal yolla fix time
suni tohumlama yapildi ve tohumlama esnasinda 2 ml i.m GnRH (50 pg gonadorelin,
Acegon, ZOETIS) uygulandi. Tohumlamadan sonraki 30. giin transrektal yolla USG
(7,5 MHz, Wed 3000, Hasvet, TURKIYE) ile gebelik muayenesi yapildi.
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CIDR CIKARTILDI

CIDR TAKILDI PGF20. ENJEKSIYONU SUNI TOHUMLAMA+GnRH
J [l _sosAaT /
0. GUN 7. GUN

Sekil 3.1. I. Grup (7 giin siireli progesteron uygulamast)

CIDR CIKARTILDI
CIDR TAKILDI PGF20. ENJEKSIYONU  SUNI TOHUMLAMA+GnRH

uﬂlu

0. GUN 12. GUN

Sekil 3.2. 1. Grup (12 giin stireli progesteron uygulamasi)

Gruplar arasindaki dagilimlarin  incelenmesinde  ki-kare  testinden
yararlanilmustir. Istatistiksel degerlendirmeler icin p<0.05 kriteri ve analizler icin

Minitab-16 paket programindan yararlanilmustir.
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4. BULGULAR
Aragtirmada ineklerin gebelik orani ve uygulama 6ncesi rektal muayenede CL
olan ve olmayanlarin gebelik oranlar1 gibi elde edilen bulgular tabloda sunulmustur

(Tablo 4.1, Tablo 4.2 ve Tablo 4.3).

Tablo 4.1. Calisma sonucunda elde edilen veriler.

Parametreler 1.Grup 11.Grup
(7 Giin CIDR) (12 Giin CIDR)
n=150 n=50
Suni tohumlama yapilan inek sayisi 50 50
Gebe inek sayisi 28 (%56) 22 (Y%044)

Gruplarda gebelik oranlar1 sirasiyla %56 (28/50) ve %44 (22/50) olarak

belirlendi ve gruplar arasindaki fark (P=0,230) istatistiki olarak 6nemsiz bulundu.

Tablo 4.2. 7 giinliikk CIDR uygulamasi sonucunda elde edilen veriler.

Korpus Luteum + (Var) - (Yok)
n=28 n=22
Gebe inek sayisi 17 (%60) 11 (%50)

7 ginliik CIDR g¢aligmast sonucu CL olan ve olmayan ineklerin gebelik
oranlari, sirastyla %60 (17/28) ve %50 (11/22) olarak belirlendi ve gruplar arasindaki
fark (P=0,449) istatistiki olarak 6nemsiz bulundu.
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Tablo 4.3. 12 giinliik CIDR uygulamasi sonucunda elde edilen veriler.

Korpus Luteum + (Var) - (Yok)
n=26 n=24
Gebe inek sayisi 14 (%54) 8 (%033)

12 giinlik CIDR ¢aligmast sonucu CL olan ve olmayan ineklerin gebelik
oranlari, sirastyla %54 (14/26) ve %33 (8/24) olarak belirlendi ve gruplar arasindaki
fark (P=0,144) istatistiki olarak 6nemsiz bulundu.
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5. TARTISMA

Yapilan arastirmada, gebe kalan ineklerin I. grup (7 giin CIDR) ve II. grubun
(12 giin CIDR) sirastyla gebelik oranlart %56 (28/50) ve %44 (22/50) olarak

belirlendi ve gruplar arasindaki fark istatistiki olarak 6nemsiz bulundu.

Bridges ve ark. (2008), yapmis oldugu ¢alismada progesteron kaynagini 5-7
giin kullanmiglar ve %46,8 gebelik orani elde etmislerdir. Lucy ve ark. (2001)’nin
yaptig1 ¢alismada progesteron kaynagi 7 giin siireyle kullanilmis ve %58 gebelik
orant elde edilmistir. Smith ve Stevenson (1995), yapmis olduklar1 bir ¢aligmada;
biitiin hayvanlara PGF20 uygulamasi yapmislar, PGF20 uygulamasindan sonraki 8.
giin PRID uygulamasi, 14. gin 2. doz PGF2a uygulamasi. 2. doz PGFza
uygulamasindan 24 saat sonra da progesteron igeren silikon uzaklastirmislardir ve
%56 gebelik orani elde etmislerdir. Yaptigimiz arastrmada elde ettigimiz gebelik

oranlari, arastirmacilarin elde ettigi bulgulara benzerlik gostermektedir.

Zonturlu ve ark. (2005)’ nin yaptiklar1 ¢alismada 12 giin siireyle vagina igi
progesteron igeren silikon uygulamislar ilk tohumlamada %14,28 ile %57,14
arasinda gebelik oranlar: elde etmisler. Yapilan baska bir ¢alismada arastirmacilar 12
giin siire ile progesteron iceren silikon uygulamislar ve %53,6 gebelik orani elde
etmisler (Voh ve ark., 2004). Penny ve ark. (2000), Lopez ve ark. (2001), Kagar ve
Aslan (2004), 9-12 giin progesteron igeren silikon ile yapilan ¢aligmalarda ilk
tohumlamada gebelik oranmnin %27,8 ile %73 arasinda degistigini bildirmektedirler.
Ryan ve ark. (1999), ineklere Gnrh+CIDR (12 giin)+PGF20, uygulanmis ve inekler
sabit zamanli olarak tohumlanmis. Gebelik oranini %48,9 bulmuslardir. Yaptigimiz
arastrmada elde ettigimiz gebelik oranlari, arastirmacilarin elde ettigi bulgulara

benzerlik gostermektedir.

Aragtirmacilar Wiltbank ve ark. (2014)’nin CL varligmin, ovaryumlarin aktif
oldugunun bir gostergesi oldugunu ve salgiladigi progesteron, gonadotrop
hormonlarin depolanmas1 ve oosit kalitesinin artmasina, tohumlama sonrasi gebelik
oraninin daha iyi olmasini sagladigini belirtmislerdir. Ancak yapilan arastirmada,

ovaryumlarin CL olan ve olmayan ineklerin gebelik oranlarinda istatistiki olarak bir
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fark olmadigi goriildii. Bunun nedeninin, ovaryumlarda CL olmasa bile, ovaryal
faaliyetin oldugu, ancak arastirmanin bagladigi zamanin folikiiler faza rastlamig

olmasindan kaynaklanmis olabilecegi diisiiniildii.
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6. SONUC VE ONERILER

Yapilan aragtirma sonrasinda, ineklerin dogum sonrasi daha kisa siirede gebe
kalmasi i¢in yaygmn olarak kullanilan, progesteron igeren intravaginal araglarin
kullanilmasinin istenilen seviyelerde gebelik oranmin elde edilmesini sagladigi

goriildil.

Kullanilan progesteron igeren silikonun kisa siireli ve uzun siireli kullanimlari

sonrasi gebelik oranlarinin birbirine yakin oldugu goriildii.

CL varliginin gebelik oranlarina etkisinin olmadig: tespit edildi.

Sonug olarak, dogumla gebe kalma arasindaki siireyi kisaltmak amaciyla, kisa
stireli progesteron uygulamalarinin uzun siireli uygulamalara tercih edilebilecegi
sonucuna varildi. Ancak kesin onerilerde bulunabilmek i¢in daha fazla hayvan sayis1

ile calisilmasmin etkisinin daha giiclii olacagi diisiiniilmektedir.
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