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OZET
Doktora Tezi

Bazi Siit ve Ureme Ozellikleri ile iliskilendirilmis Belirli SNPlerin Iki Farkli Sigir Irki I¢in

Degerlendirilmesi
Vedat Karakag
Ankara Universitesi Biyoteknoloji Enstitiisii

Danigman: Prof. Dr. Okan Ertugrul

Bu ¢alisma, iireme ve siit verimleri agisindan birbirinden farkli iki irk olan Siyah Alaca
(Holstein) ve Yerli Kara sigir irklarin, siit ve tireme ile ilgili fizyolojik yolaklarda gorev alan
baz1 genlerde bulunan ve bir kismi daha 6nceki ¢alismalarda cesitli {ireme ve siit verim
ozellikleri ile iliskilendirilmis 58 SNP iceren bir panelle genotiplendirip allel ve genotip
frekanslar1 acisindan karsilastirmak amaciyla yapilmistir. Bahsedilen verim o6zellikleri
acisindan bariz derecede farkli olan bu iki irki kullanarak verimi etkileyen genler ve
polimorfizmlere iliskin ¢esitli calismalarda elde edilen verileri desteklemek ve genetik

bilginin seleksiyonda kullanilabilmesi ¢alismalarina katkida bulunmak hedeflenmistir.

Calismada hayvan materyali olarak, 80 bas Yerli Kara ve 80 bas Siyah Alaca sigir
kullanilmistir. Ornekler tesadiifi olarak secilmis, DNA izolasyonu ve genotiplendirme
caligmalari i¢in kan alinmistir. Kasp™ ticari adiyla bilinen allel spesifik PCR yontemiyle
calisan genotiplendirme yontemi kullanilmis ve elde edilen veriler degerlendirildiginde 31
lokus polimorfik bulunmustur. Bu 31 lokusun genotip ve allel frekanslar1 Kikare testi ile
karsilastirilmis, 21 lokus allel frekanslar1 acisindan (0=0.01; df=1; ¥2=6.635), 17 lokus
genotip frekanslar1 agisindan (a=0.01; df=2; ¥2=9.210), farkli bulunmustur.

Cesitli calismalardan secilerek panele alinan 21 lokustan 2 tanesi her iki 6rneklemde de
polimorfizm gostermemis, 8 tanesi irklar arasinda farksiz bulunmustur. 11 adet lokus ise
genotip frekanslari agisindan farkli bulunmustur. Bu SNPIlerin 8 tanesi siitle iligkili CSN1S1,
CSN1S2, LALBA, PRL, LTF, DGATI genlerinde 3 tanesi ise daha ¢ok lireme ve biiyiime ile
iliskili GHI, IGF1, LHCGR genlerinde bulunan SNPlerdir. En dikkat c¢ekici farklilik
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LHCGR genindeki rs41256848 kodlu SNP lokusunda goriilmiistiir. Yerli Kara 1rkinda biitiin
bireyler homozigot TT iken Siyah Alacada TT (0.368), GG (0.132) ve GT (0.500)
genotiplerinin hepsi gozlenmistir. GG genotipinin hem toplam embriyo sayis1 hem de

transfer edilebilir embriyo sayisi agisindan iistiin oldugu bildirilmistir (1).

Sonug olarak, secilen genlerin ve bu genler lizerindeki SNPlerin, siit ve lireme parametreleri
acisindan sigirlarda varyasyon kaynagi olabilecegine dair onceki ¢aligmalarda elde edilen

sonuglar1 destekleyici veriler elde edilmistir.

2017, 130 sayfa

Anahtar kelimeler: Sigir, Siyah Alaca, Yerli Kara, Siit, Ureme, Genetik, SNP
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ABSTRACT

Ph.D. Thesis

Assessment of Certain SNPs Associated with Some Milk and Reproduction Traits for Two
Different Cattle Breeds

Vedat Karakasg

Ankara University Biotechnology Institute

Supervisor: Prof. Dr. Okan Ertugrul

This study was conducted to compare two different cattle breeds by genotyping and
comparing genotype and allele frequencies of 58 SNPs, some associated to milk and
reproduction traits by previous studies, lying on genes involving in physiological pathways
of those traits. It was the target of this study to support previous suggestions on that these
genes and polymorphisms could explain variations in milk and reproduction traits and to
contribute to the efforts making genetic information useful in selection by taking those
considerably different breeds regarding milk and reproduction, as animal material of the

study.

80 heads of animal from each breeds, Anatolian Native Black Cattle and Holstein, and 160
heads in total were selected randomly. Whole blood samples were collected to blood tubes
with EDTA and DNAs were extracted by standard phenol:chloroform:isoamylalcohol
method. A commercial allele specific oligo based SNP genotyping system called Kasp™
was used to genotype all samples. 31 loci were found to be polymorphic. After chi-square
test, 21 of them differed by allele frequencies (0=0.01; df=1; ¥2=6.635), 17 of them by
genotype frequencies (0=0.01; df=2; ¥2=9.210) between two breeds.

Two of SNP loci in the panel picked up from different studies were nonpolymorphic and
eight of them were not different in terms of genotype frequencies. However, eleven loci were
found to be different. Eight of those SNPs were on the milk related genes CSN1S1, CSN1S2,
LALBA, PRL, LTF, DGATI and three of them were on the reproduction and growth related
genes. The most remarkable difference was in the SNP rs41256848 on LHCGR gene. All

individuals of Anatolian Black Cattle had TT genotype whereas Holstein individuals showed
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all three genotypes (TT:0.368; GG:0.312; GT:0.500). It has been reported that GG
individuals are superior to TT ones in terms of total number of embryos and transferable

embryo numbers (1).

In conclusion, the results of this study support the suggestions on that variations between
individuals regarding milk and reproduction traits could be explained by these genes and
SNPs on those genes. Further studies are required to understand to which extent these

phenotypic variations are caused by which genes or polymorphisms.

2017, 130 pages
Keywords: Cattle, Holstein, Anatolian Native Black, Milk, Reproduction, Genetics, SNP
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ONSOZ ve TESEKKUR

Heniiz 17 yasinda Gida Tarim ve Hayvancilik Bakanligina bagl bir arastirma enstitiisiinde
baslayan c¢alisma hayatimin tamami arastirma organizasyonu igerisinde gecti. Laborant
olarak bagladigim siire¢ iiniversite egitimimi tamamlamamla birlikte arastirmaci kimligi
altinda devam etti. Buna uygun olarak bir arastirmacinin mutlaka akademik anlamda
gelismesi ve lisansiistii egitimine, en azindan doktora derecesini alana kadar devam etmesi
gerektigine olan inancimdan dolay1 girdigim bu yolda nihayet bu asamaya geldim. Cok agir
bir sekilde ilerlemis olsam da asagida isimlerini de zikredece§im bir¢ok insanin da katkisi
ile “Doktor” unvanmi alma noktasina gelmenin mutlulugunu yasiyorum. Yillardir
hayvancilik arastirmalarinin i¢inde olmam hasebiyle tez konumu da bu alandan segtim.
Seleksiyon gibi, hayvancilik sektoriinde ¢ok 6nem verilen ve genetik bilgiye cok fazla
ihtiya¢c duyan ve de bu bilgi sayesinde klasik yontemlerden ¢ok daha hizli bir ilerleme
imkaninin oldugu bir alanda uzmanlagmanin hem kariyerim hem hizmet verdigim kurum ve
sektor acisindan ¢ok faydali olacagina inaniyorum. Bundan sonra daha kaliteli, daha verimli

arastirmalarla bu alandaki hizmetime devam etmek en biiyiik dilegimdir.

Olduke¢a uzun zaman alan bu siiregte, zaman zaman kizarak da olsa destegini eksik etmeyen
tez danismamm Ankara Universitesi, Veteriner Fakiiltesi Genetik Anabilim Dal1 Baskani
iken emekli olan Prof. Dr. Okan Ertugrul’a, hem beni 6grencisi olarak kabul ettigi hem de
bitime kadar sabrettigi, bu yolu tamamlayip devam etmem konusunda belki benden bile daha
istekli oldugunu hissettirdigi i¢in oncelikle ve ozellikle tesekkiir ederim. Tez izleme
Komitesi hocalarrmdan ve Ankara Universitesi Biyoteknoloji Enstitiisii Miidiirii Prof. Dr.
Aykut Ozkul’a, her daim teskin edici, bir 6grencisinden ziyade bir meslektasi gibi muhatap
alan nezaket ve nezahet dolu yaklasimi sebebiyle tesekkiir ederim. Doktora programimda
kendisinden ders de aldigim -bu siiregteki en sevdigim derslerdi-Tez izleme Komitesi
hocalarimdan ayni1 zamanda Ankara Universitesi Biyoteknoloji Enstitiisii Miidiir Yardimcist
olan Prof. Dr. Hilal Ozdag’a, toplantilardaki yapici ve tesvik edici katkilarmdan,
laboratuvarinda g¢aligma imkéani vermesinden, derslerindeki ufuk agici yonteminden ve
sadece bana degil ama biitiin 6grencilerine arkadas gibi yaklagmasindan dolay1 tesekkiir
ederim. Tez Savunma Jiirimin diger degerli tiyeleri Prof. Dr. Hatice Mergen ve Dog. Dr.
Bengi Cimar Kul’a zamanlarini ayirarak savunma jiirime katildiklar1 ve verdikleri emek i¢in

tesekkiir ederim.
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Yiiksek lisans tez danismanim Prof. Dr. Tiilin Kutsal’a heniiz yiiksek lisans asamasinda
vazgecmek iizereyken beni motive edip doktora 6ncesi bu 6nemli asamay1 tamamlamamdaki
paha bicilmez desteginden dolay1 tesekkiir ederim. Calistigim kurumda bir donem amirim
de olmus olan ve ¢ok uzun yillar beraber ¢alistigimiz, su anda bir iiniversitede 0gretim
gorevlisi olarak akademik hayatina devam eden Yrd. Dog¢. Dr. Sema Yaman’a hem is
hayatimin hem akademik kariyerimin her asamasinda motive edici katkilarini, moral

destegini hi¢ esirgemedigi icin tesekkiir ederim.

Prof. Dr. Hilal Ozdag hocamin o6grencilerinden Ozge Cumaogullari’na laboratuvar
asamasindaki ¢ok degerli yardimlarindan, bilgisini ve emegini esirgemediginden dolay1
tesekkiir ederim. Prof. Dr. Okan Ertugrul hocamin 6grencileri Dog. Dr. Bengi Cinar Kul ve
Dr. Niiket Bilgen ile biitiin Genetik Anabilim Dali ¢alisanlarina yardimlarindan dolay1
tesekkiir ederim. Doktora arkadasim Didem Aydan’a hem literatiirler konusundaki
yardimlarindan hem de doktorami bitirmem konusundaki tesviklerinden dolay: tesekkiir
ederim. Doktora calismalarimin finans destegini temin eden kurumum Uluslararasi
Hayvancilik Arastirma ve Egitim Merkezi ve baglh bulundugu Tarimsal Arastirmalar ve
Politikalar Genel Miidiirliigiine; 6rnek toplama ve anket ¢calismalar1 sirasindaki destekleri ve
yardimlari i¢in kurumumuz ¢alisanlari Ziraat Miihendisi Dr. Engin Unay, Veteriner Hekim
Ziilal Tavli Yudirir, Ziraat Saglik Teknikeri Yiiksel Dogan’a ve kurum miidiirii Dr.

Muharrem Satilmis nezdinde diger tiim kurum calisanlarina tesekkiirii de bir borg bilirim.

Beni her zaman tesvik eden ve destekleyen, sabir ve giic timsali sevgili esim Hatice
Karakas’a ve varliklar1 bile tek basina motivasyon ve gii¢ kaynagi olan sevgili yavrularim
gozlimiin nurlar1 Mert ve Arda’ya da, belki de onlara ayirmam gereken zaman ve enerjiden

kisarak geldigim bu noktadaki paylarindan dolay1 tesekkiir ederim.

Son fakat en ¢ok, bir ilkokul mezunu olarak bu serencamima bir katkis1 yokmus gibi goriinse
de manen ve en giiclii sekilde, hi¢bir sey yapamasa dualariyla hep yanimda, arkamda, her
daim destek¢im olan sevgili annem Saadet Karakas’a en derin, en minnet dolu tesekkiirii

borg bilirim.
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1. GIRIS

Genetik biliminin hizli ilerleyisi ve teknolojinin bu alana girmesinin tip bilimi basta olmak
tizere canli organizmalarin dahil oldugu arastirmalarda énemli etkileri olmustur. Canlilarla
ugrasan her bilim dalinda oldugu gibi hayvanlarin aragtirma materyali ve konusu oldugu
biitiin bilim dallar1 da genetik arastirmalar i¢in verimli sahalar olarak one ¢ikmis ve
arastirmalar molekiiler genetik araclar kullanilarak vyiiriitilmeye baslanmistir. Insan
gidasinin 6nemli bir kaynagi olan hayvanlar ve hayvancilik faaliyetleri de bu sahalardan

biridir.

Hayvanciligin birinci konusu verim artisidir ki bu amacla pek ¢ok klasik yontem ylizlerce
yildir uygulanmaktadir. Yeni nesilleri olusturacak ebeveynlerin yani damizlik se¢imi demek
olan seleksiyon da baglica yontemlerden biridir. Fenotipik verim kayitlarinin tutulmasi ve
bu kayitlar lizerinden yapilan istatistik hesaplamalar ile damizlik degerinin tespit edilmesi,
klasik seleksiyon yonteminin esasini olusturur. Molekiiler genetik teknolojilerin gliclenmesi,
genetik bilginin giderek artmasi ve maliyetin diismesi ile zor ve zaman alan klasik
yontemlerin alternatifi olabilecek umut verici genetik yontemler {lizerinde de ¢aligmalar
yogunlagmistir. Verimle iligkili gen bdlgelerinin tespit edilerek daha sonra bu bilgiden
yararlanarak damizlik deger tespiti ve damizlik se¢imi yontemleri olduk¢a umut verici
olmakla birlikte heniiz klasik yontemlerin yerini tam olarak alabilmis degildir. Genetik
bilginin her gecen giin artmasi ile yakin bir gelecekte bunun ger¢eklesmesi miimkiin

olabilecektir.

Bu tezde hayvanlarda verimi etkileyen genler ve bu genlerdeki polimorfizmlerin irklar
arasindaki varyasyonlar1 agiklayabilecegine ve bu noktadan hareketle genetik bilginin
seleksiyon amactyla kullanilabilecegine vurgu yapilmistir. Siit sigirciliginda verimle birlikte
fertilite de dikkate alinmasi gereken bir konudur ve genetik araglar sayesinde artik bunlar
birlikte degerlendirilebilmektedir. Bir yonden seleksiyon yaparken bazi 6zellikler yoniinden
popiilasyonun gerilemesi durumuna klasik yontemlerde oldukca sik rastlanirken, genetik
araclarin devreye alinmasiyla seleksiyondaki bu yan etkilerin ortadan kaldirilabilme ve

genetik ilerlemenin hizlanmasi imkanlar1 dogmustur.



Bu tezin konusu olan ¢aligmada birbirinden siit ve lireme 6zellikleri agisindan bariz derecede
farkl1 olan biri kiiltiir digeri yerli, iki sig1r irki ve aralarindaki bu fark kullanilarak, fenotipik
varyasyonu izah etmeye yonelik cabalara katkida bulunulmaya calisilmistir. Elde edilen
veriler irklar arasindaki verim farklarinin genler ve hatta polimorfizmler ile direkt
iliskilerinin kurulabilecegi ve seleksiyon amaciyla bu iliskilerin kullanilabilecegi hipotezini

destekler niteliktedir.



2. KURAMSAL TEMELLER

Biitlin ekonomik faaliyetlerde oldugu gibi az girdi ile yiiksek gelir elde etmek anlamina gelen
verimlilik hayvancilik i¢in de oOnemli bir kavramdir. Burada verim kavrami ile
karistirllmamasi gereken verimlilik kavrami verimden farkli olarak maliyetleri ve kazanci
gozetir. Verim ise daha ¢ok hammaddenin iirline doniigiim oranini ifade eder. Verimlilik artist
icin hayvancilik igletmelerinde yapilabilecek pek ¢ok iyilestirme vardir ve bunlar daha ¢ok
cevresel faktorlerin iyilestirilmesini ifade eder. Verim artis1 ise hayvan popiilasyonunun

genetik kapasitesinin ¢esitli yontemlerle arttirilmasi yoluyla saglanabilir.

Bu noktada karsimiza ¢ikan en 6nemli kavram 1slah kavramidir ve bu amacla uygulanan pek
cok yontemden biri de seleksiyondur. Gelecek nesilleri olusturmak iizere yiiksek kaliteli
ebeveynlerin sec¢ilmesi anlamina gelen seleksiyon, hangi verim o6zelligi acisindan bir
ilerleme saglanmak isteniyorsa o 6zellikler agisindan iyi olan hayvanlarin damizlik olarak
secilmesi seklinde uygulanir. Siit sigirciliginda birincil olarak siit verimi dikkate alinmakla
birlikte siit bilesenleri de oOnemli seleksiyon kriterleridir. Seleksiyonun diizgiin

uygulanabilmesi i¢in verim kayitlarinin tutulmasi anahtar 6nemdedir.

Kuramsal temeller kisminda sigirlarda siit ve iireme fizyolojisinden, fizyolojik yolaklarda
yer alan bazi 6nemli genlerden bahsedilmistir. Islah ve seleksiyon kavramlar1 hakkinda da
temel bilgiler verilmeye calisilmistir. Verim ve genetik iliskisi s6z konusu oldugunda
karsimiza QTL (Quantitative Trait Loci) ve MAS (Marker Assisted Selection) kavramlari
cikmaktadir ve kuramsal temeller basligi altinda bu konulara da deginilmistir. Verimi
etkileyen gen bolgelerinin DNA belirtecleri ile tespit edilmesi ve canlinin verim
kapasitesinin tahmin edilmesi prensibine gore uygulanan MASin bir ileriki diizeyi GWAS
(Genome Wide Association Studies) 6zellikle molekiiler araglarin gelismesiyle biitiin genom
tizerinden veri toplayarak verim kapasitesinin tahmini isinin daha isabetli yapilmasini ve

genetik ilerlemenin hizlanmasini saglayan glinlimiiziin popiiler yontemlerinden biridir.

Bu tezde kisaca deginecegimiz bir diger konu ise aday gen (Candidate Gene) yaklagimidir
ki bu ¢aligma aslinda kiigiik 6lgekli bir aday gen/polimorfizm ¢alismasina 6rnektir. Aday gen
caligmalarinin ihtiya¢ duydugu en 6nemli temel, verimi etkileyen fizyolojik ve anatomik

bilgilerdir. Bu bilgi ne kadar ¢ok olursa aday genler ve polimorfizmler lizerinde yapilacak



caligmalar daha saglikli olacaktir. Bu sebepten dolayr ¢aligmamizin konusu olan sigirlarda
tireme ve laktasyonla ilgili anatomi ve fizyoloji hakkinda bilgiler bu tezde sunulmaya

calisilan en Oncelikli ve en kapsamli kismi teskil etmistir.

Seleksiyonun genetik kapasitenin arttirilmasi ile ilgili oldugunu diisiindiigiimiizde molekiiler
diizeyde bilgiye erismek bize bu konuda hizli ilerleme sansi verebilir. Siit verimi gibi
kayitlarin ancak hayvan belli bir yasa geldikten sonra elde edilebilecegi, genetik bilginin ise
teorikte embriyonik donemde dahi ulasilabilecegi diisiiniildiigiinde eldeki imkanin degeri

daha iyi anlagilir.

2.1. SIGIRLARDA UREME VE LAKTASYON

Ureme ve laktasyon aslinda birbiri icerisine ge¢mis fizyolojik yolaklardan olusan siireglerdir
ve ayn telaffuz edilmesi her ne kadar yanhs gibi goriinse de hayvancilikta farkli verim
Ozellikleri olarak ele alindigindan kuramsal temeller kisminda da farkli olarak ele alinarak

izah edilmeye caligilmistir.

2.1.1. DIiSILERDE UREME SiSTEMI VE FiZYOLOJISIi

Disi sigir lireme organinin anatomisini inceleyecek olursak, iki yumurtalik (ovary), iki
yumurtalik kanali (oviduct), iki rahim boynuzu (uterine horn), rahim (uterine body), serviks
(cervix), vajina (vagina) ve vulvadan (vulva) olustugunu goriiriiz. Sekil 2.1°de bu iireme

organi kisimlart goriilmektedir.

Idrar

KESE!SI Rahim
Govdesi

Sekil 2.1. Disi sigir tireme organinin anatomik yapisi (2)



Vulva iireme sisteminin dis acikligidir ve kizgilik (6strus) donemleri haricinde kuru ve
burusuk bir goriinlimdedir. Kizginligin takibinde vulvanin durumu 6nemli bir gostergedir.
Kizginlik yaklastik¢a sismeye ve nemli kirmizi bir goriiniim almaya baslar. Vajina vulvadan
servikse kadar yaklasik 15 cm uzunlugunda olup dogal ciftlesmede sperma vajinanin 6n

tarafina bosaltilir. Ayrica dogum kanali gorevini de gortir.

Serviks ince duvarli, vajina ve rahim arasinda baglantiy1 saglayan bir organdir. Yapist rahimi
dis ¢cevreden koruyacak sekilde gelismistir. Serviksin bir ucu vajinaya acilirken diger ucu
rahim govdesine agilir. Rahim govdesinden sonraki organlar ciftler halinde rahim
boynuzlari, ovaryumlar ve yumurtalik kanallaridir. Rahimin en 6nemli gorevi fétusun
gelisimi i¢in uygun bir ortam saglamaktir. Yumurtalik kanallar1 fallop tiipleri (fallopian
tubes) olarak da bilinir ve yumurtalar1 ovaryumdan d6llenmenin ger¢eklestigi bolgeye tasir.
Ovaryumlar iireme sisteminin en énemli organidir ve yumurta iiretmek ve dstrusun cesitli

asamalarinda Ostrojen ve progesteron salgilamak gibi iki 6nemli islevi vardir.

Ovaryum iizerinde s1v1 dolu folikiiller ve korpus luteum (corpus luteum, CL) denilen iki yap1
karsimiza c¢ikar. Ovaryumlardan birinin tizerinde digerlerinden oldukga biiyiik dominant
folikiil denilen bir folikiil bulunur ve yumurtlama islemi en yiiksek ihtimalle bu folikiil
tarafindan gerceklestirilir. Diger folikiiller zamanla yok olup yerini yenileri alir. Ovaryum
tizerindeki diger yap1 Sekil 2.2°de goriilen, bir dnceki dongiide ovulasyonun gerceklestigi
korpus luteumdur. Eger ikiz ovulasyon gerceklesmemisse iki ovaryumdan sadece birinde

olusur.

Sekil 2.2. Korpus Luteum (CL) (2)



Ovulasyon sonucu olusan oosit yumurtalik kanali boyunca Sekil 2.3’de goriilen tiiysii

yapilar tarafindan itilerek dollenmenin gerceklesecegi rahim boynuzuna dogru ilerler.

Sekil 2.3. Yumurtaliktan ¢ikan oositin yumurtalik kanali boyunca ilerleyisi (2)

2.1.1.1. Ostrus Déngiisii

Sigirlar yaklasik 270-280 giinliik bir gebelik stiresi ve yine yaklasik 2 aylik andstrus yani
kizgin olmadan gegirdikleri siire hesap edildiginde yilda ancak bir dogum yapabilirler (3).
Bu yiizden her kizginlik dongiisii 6nemlidir ve bu siirenin her basarisiz serviste yani
tohumlamada 21 giin kadar bir kayip s6z konusu olabilir. Bunun 6niine gecebilmek i¢cin hem

cevresel faktorleri hem de genetik faktorleri gz 6niinde bulundurmak gerekir.

Fertil olan disi sigirlarda 18-21 giinde tekrarlayan ve degisen hormon diizeylerine bagh
olarak iireme sisteminde pek cok degisikligin meydana geldigi dongiilere Gstrus dongiisii

denir. Bu dongii sifirinc1 glinden baglayarak su sekilde ilerler:

Ovaryumlardan birinde olgun ve yumurtalik kanalina salinmaya hazir bir yumurta tasiyan
15-20 mm c¢apinda bir folikiil bulunur. Folikiilii ¢evreleyen hiicreler dstrojen hormonu
salgilar. Bu hormon sistemik dolagima salgilanir ve viicudun biitiin organlarina ulagarak

viicutta ¢esitli tepkilerin olusmasina sebep olur.

Ureme sistemini ve nasil calistigini iyi anlamak verimli bir hayvan yetistiriciligi icin
onemlidir. Bir disi si8irin saglikli bir kizginlik dongiisiine sahip olmasi, ¢iftlesebilmesi, gebe
kalmasi, dogum yapmasi ve yavrusunu besleyebilmesi ekonomik bir yetistiricilik icin
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mutlaka g6z 6niinde bulundurulmasi gereken 6zelliklerdir (4). Bu anlamda hayvanda goze
carpan her olumsuzlugun hem anatomik, hem fizyolojik hem de gevresel sebepleri olabilir
ve bu sebepleri ortaya ¢ikarabilmek i¢in basta da sdyledigimiz gibi lireme sitemini ve lireme
fizyolojisini iyi bilmek ve burada etkili olabilecek icsel ve digsal faktorleri iyi anlamak

gereklidir.

Uremenin iki temel organ1 aslinda beyindedir ve hormonal ve sinirsel kontrol mekanizmalari
ile tireme dahil pek c¢ok siireci ve davranisi kontrol eden hipotalamus bu organlardan ilkidir.
Viicut sicakligi, yeme ve igme giidiileri, viicut sivilariin igerik ve konsantrasyonlari buradan
kontrol edilir. Noroendokrin bez olarak tanimlanan bu organ beyinden sinirsel uyarilart alir

ve hormonal cevaplar olusturarak iligkili oldugu siiregleri kontrol eder (4).

Bir diger organ hipofiz bezidir (pitutiary gland). Iginde iiremenin de oldugu, biiyiime,
metabolizma gibi siiregleri salgiladigi ¢esitli hormonlarla kontrol eder. Arka (posterior) ve

On (anterior) hipofiz olmak iizere iki kisimdir. Her iki kisim farkli hormonlar salgilar.
2.1.1.2. Disi Sigirlarda Ureme Fizyolojisi

Ovaryum, oogenesis denilen bir siirecle spermatogenesisin siirekli olmasinin aksine, belirli
dongiisel periyotlarda yumurta {iretir. 20 — 21 giin siiren bu dongiiler ostrus (kizginlik)
dongiisii olarak adlandirilir ve birgok farkli hormonun birlikte kontrol ettigi ve viicutta pek
cok degisiklige sebep olan bir olaydir. Bu siiregte ovaryum iizerinde folikiil ve corpus luteum
(CL) denilen iki temel yap1 olusur. Gelisme ve baskilanma fazlari siirekli birbirini takip eden

sirecler seklinde devam eder (5).

Folikiiller, primer folikiil ad1 verilen ve icerisinde etrafi diiz hiicrelerle sarili oositleri
barmdiran yapilardan olusmaya baglar. Bu primer folikiiller her bir ovaryumda binlerce
sayida bulunur. Gelisme fazi tamamlandiginda bu hiicre yumurtay1 olusturan ve Graf
folikiilii de denilen dominant folikiile doniisiir. Folikiiler gelisimle birlikte viicutta, 6zellikle
uterusta déllenme i¢in uygun ortami olusturmak iizere baska degisiklikler de olur ve disinin
yumurtast ve erkegin spermasinin birlesecegi ve gebeligin sekillenecegi bir siireg

tamamlanmis olur (2).



Ovulasyondan sonra hipofiz hormonlormmin kontroliinde yiiriiyen ve liiteinlesme
(luteinization) denilen bir siire¢ sonunda ise corpus luteum (CL) denilen ikinci bir ovaryum
yapist olusur. Bu yap1 ovulasyondan sonra bosalan folikiilde biriken pihtimsi yapimin
dontistimiiyle O0sturusun besinci giliniine kadar olusmus olur. Besinci giinle onbesinci giin
arasinda aktiftir ve progesteron hormonu salgilar (4). Yeni bir folikiiliin gelisme siireci

basladiginda ise baskilanip corpus albican denilen pasif yapiya doniistir.

Gebelik olusmadigi siirece bu dongii bu sekilde devam eder. Gebelik sekillenecek olursa CL
baskilanmasi ger¢eklesmez ve progesteron salinimi gebeligin sonuna kadar siirekli bir

sekilde devam eder ve dolayisiyla yeni folikiil ve yumurta gelismez dongii durur.

Corpus luteumun canli hamile olmasa bile olmasi1 gerektigi gibi baskilanmadigi nadir
durumlara ya da kisa siireli Ostrus dongiisii gibi anormal durumlara rastlanabilir. Bazen
kizginlik olur fakat ovulasyon gerceklesmez bazen ovulasyon gerceklesir fakat kizginlik
goriilmez. Biitiin bu durumlar tireme verimini etkiler. Kizginligin toplulastiriimasi amaciyla
hayvanlara prostoglandin denilen bir hormon enjekte edilerek dongiiniin siiresi kisaltilabilir.
Boylece siiriideki disiler ayn1 donemde kizginliga gelmeleri saglanarak suni tohumlama
islemi ayn1 zamanda yapilir ve dogumlar da hemen ayni donemlerde gergeklesir. Siirii idaresi

acisinda kolaylik saglayan bu uygulama sik¢a kullanilir (4).

2.1.1.3. Hormonlar

Reproduktif fizyolojiyi kontrol eden hormonlar endokrin bezlerdeki hiicrelerden salinarak

kana karisir ve hedef organlara ulasarak fonksiyonlarini yerine getirirler.

Ostrojen hormonu ovaryumlardaki Graf folikiillerinden salgilanir. Ostrojen hormonu
ozellikle ikincil cinsiyet organlarinin gelisimi ve fonksiyonunda goérev alir. Heniiz cinsel
olgunluga erismemis puberta oncesi disileri ya da dogum sonrasi hayvanlari cinsel aktivite
dongiisiine hazirlar Biiylimenin tipini ve hizin1 kontrol eder. Kizginlik davraniglarinin

baslamasinda rol alir (2).

Progesteron hormonu corpus luteumdan salgilanir ve folikiillerin gelisimini ve &strojen
salgilanmasini baskilar. Ostrojenin diisiik ve progesteronun yiiksek diizeyi birlikte hayvanin

Ostrus dongiisiine girmesini engeller. Bu iki hormon birlikte bulunurlar ve tahterevalli
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hareketi seklinde birinin miktar1 artarken digerininki azalir. Ikisinin birbirine oranlari
kizginlik davranislarmin baslangicini ve siiresini belirler. Ostrojen sperm tasinimina yardim
edecek sekilde uterusun ovulasyon ve Ostrus donemine yakin donemde kasilmasina sebep

olurken, progesteron gebelik durumunda sorun olmamasi i¢in uterusu gevsetici etki gosterir

(5).

Ovaryum direkt olarak gonadotropik hormonlar denilen ve 6n hipofizden salgilanan
hormonlarin etkisi altindadir. FSH (follicule stimulating hormone) ve LH (luteinizing
hormon) hipofizden salgilanarak kan yoluyla ovaryumlara ulasir. FSH folikiil gelisimini ve
fonksiyonunu kontrol ederken, LH gelismis folikiillerin parcalanarak ovulasyonun
gerceklesmesini ve daha sonrasinda CLnin olusmasini kontrol eder. F'SH ve LH salinimi ise
hipotalamustan gelen ve bu hormonlarin salinmasi sinyalini veren GnRH (gonadotropic

releasing hormone) ile diizenlenir (5, 6).

o
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Sekil 2.4. Folikiiler faz sirasinda hipotalamus, hipofiz ve ovaryum arasindaki iliskiler
AL=Anterior Lobe, E2=Estradiol, OC= Optic Ciasma, PL=posterior Lobe (6)
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Sekil 2.5. Gebeligin sekillenmedigi 21 giinliik 6strus dongiisii (4)
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Sekil 2.6. 21 giinliik 6strus dongiisii siiresince gergeklesen anatomik ve hormonal
degisimler (4)
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Sekil 2.7. Ostrus dongiisii boyunca hormon konsantrasyonlarindaki degisimler (7)

Genetik faktorler, lireme anatomisi ve fizyolojisinde rol alan proteinleri kodlayan genlerle
birebir iligkilidirler. Hem genom 6lgekli baglanti ¢alismalari (GWAS) hem de aday gen
caligmalar tireme ile ilgili fenotipik 6zellikleri kontrol eden genleri veya gen bdlgelerini
(QTL) ya da bunlarla iliskili belirtecleri, iliski diizeylerini ve fenotipik varyasyona katki

derecelerini bulmak amacli yapilan ¢aligmalardir.

Meme bezlerinin gelisimi de dstrojen ve progesteron hormonlarina baglidir. Ostrojen kanal
sisteminin bliylimesini saglarken progesteron siit salgilayan alveollerin gelisimi igin
gereklidir. Bagka pek cok hormon ve hormon benzeri kimyasallar da {ireme sisteminde
onemli gorevler alirlar. Cok cesitli viicut dokularinda salgilanan ve farkli fonksiyonlar1 olan
prostaglandinler de bu hormanlardandir. Prostaglandin F2 o (PGF2 a ) 6strus dongiisiinde
etkili olan dogal luteolitik ajan olan temel prostaglandindir ve rahim dokusu tarafindan
tiretilerek Ostrus ileri asamalarinda CLnin baskilanmasini ve gebe olmayan disilerde yeni

Ostrus dongiisiiniin baglamasini saglar (5, 7, 8).

Gebe bir inekte gelisen embriyodan prostogalandin salgilanmasini durdurmak iizere bir
sinyal gonderilir ve CL gebelik boyunca aktif kalarak progesteron salgilamaya devam eder.
Ostrus déngiisiiniin 6.-16. giinleri arasinda uygulanacak olan PGF2 a enjeksiyonu CLnin
normal olmayan regresyonuna sebep olur. ilk ve son 5 giinde PGF2 o enjeksiyonu dstrus
senkronizasyonu icin kullanilan araclardan biridir. Ostrojen, prostaglandin, progestin ve
GnRH hormonlar1 ¢esitli kombinasyonlarda bu amagla kullamlabilir.  Ostrus

senkronizasyonu suni tohumlama ve embriyo transferi gibi yardimci iireme tekniklerinin
11



daha ekonomik ve planli programli uygulanmasi i¢in sik¢a kullanilan ve biiyiik isletmelere

avantaj saglayan bir yontemdir (5, 7, 8).

2.1.2. MEME ANATOMISI VE LAKTASYON FiZYOLOJiSi

Hayvanlarda siit verimini ve siit kompozisyonunu etkileyen bir ¢cok ¢evresel faktér oldugu
bir gercektir. Bununla birlikte genetik faktoriin ne sekilde ve ne diizeyde siit verimine ve
kompozisyonuna etki ettiginin ¢éziimlenmesi ve genetigin etkisinin damizlik se¢iminde
dikkate alinabilmesi i¢cin hem meme yapisinin hem de laktasyon fizyolojisinin iyi

anlagilabilmesi gerekir.

Laktasyon fizyolojisi aslinda lireme fizyolojisi ile i¢ ige ge¢mis bir siiregtir. Laktasyon
fizyolojisindeki herhangi bir sorun {ireme verimini de olumsuz etkileyecektir. Ureme
stirecindeki biitiin agamalar bagarili olsa bile yeni doganin ihtiyaclarinin en énemli kismini
karsilayacag: siitiin {iretilememesi gibi bir sorun ilireme silirecinde de sorun anlamina

gelecektir.

Laktasyonu fizyolojik olarak 3 temel agamaya bolebiliriz. Birincisi meme gelisimini ifade
eden mamogenesis, ikinci olarak siit tiretimini ifade eden laktogenesis ve sonuncu olarak da

siit tiretiminin belirli bir siire devam etmesini saglayan galaktopoesis (9).

Meme gelisimi siit veriminin en 6nemli belirleyicilerindendir. Meme bezlerindeki alveol
say1s1 ve meme verimi arasindaki korelasyon 0.50-0.85 araliginda yiiksek kabul edilebilecek
bir oranda iken, fibroblast ve adipoz dokunun yiiksek olmasi sigirlarda verim {izerinde

olumsuz etkisi vardir (5).

Meme bezlerinin gelisimi embriyonik dénemde baslar ve dogumdan sonra da gelismeye
devam eder. Meme bezlerinin gelisimi embriyonik donem ve ergenlik oncesi donemde
hormonal kontrol altinda olmamakla birlikte, ergenlik, gebelik ve laktasyon donemlerinde
tamamen hormonlarin kontrolii altindadir. Gebelik ve dogum sonrasi donemde de hem

yapisal olarak hem fizyolojik olarak ciddi degisimler yasanir.

Meme dokusu ergenlik dncesi viicut biiyiimesi ile dogru orantili giderken ergenligin ilk

donemlerinde ovaryum aktivitelerinin baglamasiyla yani 6strus dongiileriyle birlikte hizlanir
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ve birka¢ dongiliden sonra tekrar normal hizina doner. Gebelik ve laktasyonla birlikte tekrar
hizl1 bir biiylime evresine gegerek yavrunun ihtiyaglarini kargilamak iizere yeterli miktarda
siit tiretmek tlizere baskalasir. Her 6strus dongiisiinde meme dokusu ovaryumdan salgilanan
Ostrojen ve prolaktin ile hipofizden salgilanan biiylime hormonu (somatotropin) tarafindan

uyartlir (9, 10).

Memenin yapist tiretilen siitiin 6zellikle miktar1 lizerinde 6nemli bir etkendir. Sekil 2.8’de

ana elemanlariyla bir meme yapis1 gériinmektedir.

() - " — i

P ! ) ‘H._-F- r
Melet L X ) ) L 0L (&t Meme kanallar1

Meme ucu rezervuar?

Sekil 2.8. Sigir memesinin yapisi (9)

Memenin dis yapist meme ve meme uglarindan olusur. Sigirlarda 4 adet meme bezi bir arada
memeyi olusturur. Bu bezler her birinde bir tane olacak sekilde meme uglar1 yoluyla disa
acilir. Meme bezlerinde {iretilen siit meme uglarindaki agikliktan buzagilarin emmesi veya
sagim yoluyla disar1 alinir. Baz1 hayvanlarda ¢ogunlukla fonksiyonel olmayan yani herhangi
bir meme bezi baglantisi bulunmayan sahte meme uglar1 da olabilir ve bunlar genellikle 1

yasindan once yok olurlar.

Meme uglarmin yapisi ve sekli iiretilen siitlin miktarindan ¢ok siitiin sagimim etkileyen
faktorlerdir. Sagim hizi ve sagim kolayli§i genetik-verim iligkisinde c¢alisilan konu
basliklarindandir. Mastitis denilen meme hastalifi meme kanallarmi tikayarak siitiin

sagilabilmesini onler. Tedavi edilmedigi takdirde memenin korlesmesi gibi ciddi sonuglara

13



sebep olabilir. Bu ylizden mastitis siit sigirciliginda miicadele edilen en 6nemli saglik
sorunlarindan birisidir. Sagimda hijyen konusunda dikkatli davranilarak ve diizenli olarak

siitte mastitis testleri yapilarak 6nlem alinabilir.

Memenin i¢ yapisinda bag dokusu ve salgilayici dokular vardir. Bag dokusu kollajen denilen
fibroz yapilardan ve adipoz hiicrelerinden olusan yag dokusundan olusur. Bag dokusu meme
bezlerini gorevini yapabilmesini saglamak iizere destekler. Bu doku deri, tendon ve

ligamentler gibi birkag diizey farkli yapidan olusur.

Salgi dokusu ise siit iretiminin gergeklestigi ana dokudur. Bir ¢cok lobuliin bir araya geldigi
loblar sekilde organize olmustur. Her bir lobiil siitiin sentezlenip salgilandig1 birkac yiiz adet
(sigirlarda 150-220) mikroskobik alveol tasir (9). Alveollerin igerisinde sirali sekilde epitel
hiicreleri vardir ve siit bu hiicrelerde sentezlenerek alveol bosluguna salgilanir. Bu epitel
hiicreler igerisindeki siitii oksitosin hormonuna kasilarak cevap vermek suretiyle bosaltir.
Alveol liimenine bosalan siit oradan kanallara yonelir. Her bir meme bezi birkag adet lobtan
olusur ve her birinin igerigini digariya bosaltmak i¢in meme uglar1 vardir. Bu yapi siit
veriminden ziyade siit akis hizi ile ilgilidir ki bu da bir seleksiyon kriteri olarak islah
programlarinda dikkate alinir. Sigirlarda meme bezleri 4 adettir ve her meme bezinde bir

adet meme ucu bulunur. Sekil 2.9’da ise bir lobiiliin yapisi sematize edilmistir.

Siit kanalr

Sekil 2.9. Lobiiliin anatomik yapis1(9)

Salgilanan siit meme bezi bosluklarinda ve meme ucu bosluklarinda depolanir. Siit

liretiminin ve salgilanmasimin devam etmesi icin belli bir doluluga ulastiktan sonra siitiin
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sagim ya da yavrularin emmesi yoluyla bosalmasi gerekir. Dogumdan hemen 6nce meme
bezlerinde siit iiretiminin baslamasi1 ve devami prolaktin ve biiylime hormonu ile kontrol
edilir. Siitiin memede depolandiktan sonra sagilmasi veya emilmesi ile oksitosin devreye
girerek epitel hiicrelerde iiretilen siitiin liimenlere oradan da depolanacaklart meme ve meme
ucu bosluklarina salgilanmasini saglar. Laktasyonun devami bu fiziksel uyariciya ihtiyag
duyar. Yavrusunu emzirmeyen ya da sagilmayan bir disi bir siire sonra siit iiretmez olur ve

laktasyon sona erer (9, 10).

Agar dammneib

— Moglak {limen)

Kaiallar

Sekil 2.10. Meme bezinde kan damarlar1 ve miyoepitel hiicreleriyle ¢evrili bir alveolus

(11

2.1.2.1. Siit Sentezi

Siit memeli canlilarin yeni doganlarinin biitiin ihtiyaclarmi karsilayacak besin madde
iceriklerine sahip, olduk¢a degerli bir besindir. Tiirler arasinda oranlar1 degismekle birlikte
siitlin igerisinde enerji kaynagi olarak lipit ve karbonhidratlar, aminoasit kaynagi olarak

proteinler, vitaminler ve minareller ile su bulunur.

Siit veren disinin yedikleri, bu igerigi yaglar agisindan 6nemli oranda degistirirken, siit sekeri
diyetten etkilenmez. Proteinde ise ¢ok az bir degisiklik gozlenebilir. Laktasyon boyunca

stitiin Ozellikle yag ve protein oranlar1 da degiskenlik gosterebilir.
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Cizelge 2.1. Baz tiirlerin siit kompozisyonlar1 (11)

Tirler Yag Protein Laktoz Kiil
Sigir Bos 3.5 3.1 4.9 0.7
-Siyah Alaca 5.5 3.9 4.9 0.7
-Jersey 7.4 3.8 4.8 0.8
Manda 3.9 3.2 4.6 0.7
Deve 7.2 4.6 4.8 0.9
Koyun 4.5 3.2 4.3 0.8
Keci 1.9 2.5 6.2 0.5
Domuz 6.8 4.8 5.5 1.0
Tavsan 15.3 13.9 2.1 1.0

Siitiin alveollerdeki hiicrelerdeki sentezlenme islemi, proteinlerin sentezlenmesi, laktozun

sentezlenmesi ve siit yaginin sentezlenmesi agamalarimdan olusur.

Siit proteinlerinin en 6nemli kismin kazeinler (alfa, beta ve kappa kazein), betalaktoglobulin
ve alfalaktalbumin olusturur. Ayrica laktoferrin ve lizozim enzimleri de siit
proteinlerindendir. Bu proteinler meme bezlerinde f{iretilirken serum albiimin ve
immunoglobulinler 6nceden iiretilerek kandan siite gegerler. Siit proteinlerinin dnciilleri olan
aminoasitler kan yoluyla hiicrelere ulastiktan sonra kan damarlarina yakin olan basal
bolgeden hiicre igerisine girerler. Hiicre igerisine girmelerinin ardindan granilli
endoplazmik retikuluma (RER) tasmarak oradaki poliribozomlarda kovalent olarak
baglanarak proteinleri olustururlar. Daha sonra Golgi cihazina taginarak hiicre disina ¢ikmak
tizere hazir hale getirilirler. Graniillii endoplazmik retikulumda kazein, beta laktoglobulin ve
alfa laktalbumin gibi siit proteinleri sentezlenir. Sentezlenen ve golgi cihazinda modifiye

edilen proteinler apikal membrandan vezikiiller yoluyla alveol liimenine bosaltilir (9, 10).

Laktoz glikoz ve galaktozdan olusan bir disakkarittir ve sadece meme bezlerinde ve siitte
bulunur. Ruminantlarda laktoz sentezinin kaynagini rumen faaliyetleri sonucu olusan
propiyonik asitten karacigerde glikogenesis sonucu olusan glikoz olusturur. Gastorintestinal
sistemden glikoz emilimi ruminantlarda ¢ok az oldugu i¢in karacigerde tiretilen bu glikoz en

onemli kaynaktir (9).

Laktoz sentezi i¢in bazal membrandan hiicre igerisine giren glikoz molekiilleri kullanilir.
Glikozun bir kism1 galaktoza doniisiir ve ikisi birlikte golgi cihazi igerisine girerek laktozu

olusturur. Laktozun olusmas1 ozmotik basing degisimine sebep olur ve hiicre igerisine su

16




girisi gerceklesir. Su ve laktoz proteinlerin hiicre disina salindig1 ayn1 mekanizmayla yani

vezikiiller vasitasiyla alveol liimenine salinir (11).

Laktasyonun baslarinda ve pik seviyelerinde kandaki glikoz orani ciddi sekilde diiser ve
hayvanlarda ketoziz denilen metabolik bir soruna yol acar. Ozellikle iyi beslenemeyen siit
veren hayvanlarda bu risk oldukca yliksektir. Kandaki glikoz seviyesinin diigmesiyle enerji
ihtiyacini karsilamak {izere karacigerde yaglarin parcalanmasi ile olusan bazi metabolitler
(asetoasetik asit ve betahidroksibiitirat vb) kana karisarak kan pH degerini diisiiriirler. Bu
durum hayvanlarda istah azalmasi ve immiin sistemin bozulmasi sonuglarina yol agar. Bu

yiizden siit veren hayvanlarda enerji ihtiyacinin karsilanabilmesi olduk¢a 6nemlidir (9-12).

Siit yaginin ¢ogu trigliseritlerden olusur ve bu trigliseritler siitteki temel enerji kaynagini
olustururlar. Ruminantlarda yag asitleri sentezi i¢in ihtiya¢ duyulan temel bilesenler asetat
ve betahidroksibiitirattir. Rumendeki fermantasyon sonucu olusan bu kisa zincirli yag asitleri
(ugucu yag asitleri) kana karisarak meme bezlerine ulasir ve triglisertilerin sentezinde
kullanilir. Olugan trigliseritler genel olarak 4-14 karbonludur ve bu boyuttaki trigliseritler
viicudun diger bolgelerindeki adipoz dokularda bulunmazlar. Ruminantlar disindaki
memelilerde temel olarak yag asidi sentezinde karbon kaynagi olan gliserol ise glikoliziz

denilen bir katabolik siire¢ sonucu olusur ve dogal olarak glikoza ihtiya¢ duyar (9).

Siit yaginin sentezi i¢in yag asitlerinin onciilleri olan asetat ve betahidroksibiitirat ile kanda
hali hazirda mevcut bulunan yag asitleri (FA), gliserol ve monogliseritler de bazal
membrandan hiicre igerisine girerler. Trigliseritlerin sentezi diiz endoplazmik retikulumda
(SER) gerceklesir. Kiiclik damlaciklar halinde olusan trigliseritler birleserek biiyiirler ve
apikal membrani zorlayarak digar1 dogru bir ¢ikinti olusturur ve bir noktadan sonra beze

seklinde koparak liimen icerisinde birikmekte olan siite karigirlar (12).
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Lipid damlaciklar

Cek.i.rdek Grandilli Endoplazmik Retikulum

Sekil 2.11. Siit lipitlerinin, proteinlerinin ve laktozun siit bezindeki alveolleri ¢evreleyen
epitel hiicrelerinden salgilanmasi. Proteinler ve laktoz ekzositoz yoluyla salinan vezikiillerin
icerisinde beraber bulunurlar (12)

2.1.2.2. Galaktopoesis

Laktasyon siireci bir kez bagladiktan sonra devam ettirilmesi olay1r galaktopoesis olarak
bilinir. Laktasyonun devam edebilmesi galaktopoesis ile birlikte memelerde iiretilen siitiin
aktif olarak alinmasma baghdr. Galaktopoesisde rol alan hormonlara galaktopoetik
hormonlar denir ve bunlarin en 6nemlisi prolaktin hormonudur. Galaktopoetik hormonlarin
inhibe edilmesi hayvanin tiiriine, laktasyon sirasina ve hormonun hangisi olduguna bagh

olarak degiskenlik gostermekle birlikte siit iretimini azaltict etki gosterir (9).

Prolaktin ile birlikte biiylime hormonunun da galaktopoetik etkisi vardir. Bu iki hormon
tiirler arasinda rollerinin derecesi degismekle birlikte hemen biitiin memelilerde en 6nemli
galaktopoetik hormonlardir ve hayvanlara bu hormonlarin enjekte edilmesi siit iiretimini

arttirir.

Galaktopoesisde etkili hormonlar ne olursa olsun siit salgilanmasimin dikkate alinmasi
gereken en 6nemli faktorlerinden biri de siitiin meme bezlerinden sagilmasidir. Siit salgisinin
devamliligini saglamak {izere bazi meme bezi faktorleri etkilidir. Bu faktdrlerden bir tanesi
laktasyon geri besleme inhibitorii (FIL) olarak bilinir. Meme bezlerinde siitiin birikmesi ile
bu faktoriin de diizeyi yiikselerek salgilama igslemini baskilar. Tersi durumda azalan faktor
diizeyi ile salgilanmanin baskilanmasi ortadan kalkar ve siit salgilama iglemi tekrar baglar

9).
18



Alveollerde siit iiretiminin devam etmesi fiziksel uyarict olarak sagilma ya da emilme
islemini gerektirir. Meme uclarmin fiziksel olarak uyarilmasi ile arka hipofizden salgilanan
oksitosin hormonu kan yoluyla meme bezlerindeki alveollere ulasir ve miyoepitel hiicrelerin
kasilmasi ile hiicre igerigi alveol liimenine, oradan da kanallar vasitasiyla meme bezi
liimenine bosaltilir. Fiziksel uyaranlar devam ettigi miiddetge bu siire¢ devam eder. Bununla
birlikte gorsel, isitsel veya diger duyu organlar1 yoluyla hayvani olumsuz etkileyen bazi
fiziksel uyaricilar da vardir ve bunlar siitlin memeden sagilmasini olumsuz etkileyerek siit

verimini diisiiriirler. Ancak bu etki fiziksel uyaranlarin ortadan kalkmasiyla sonlanir (9-12).

Memelilerde laktasyon verimi hem meme anatomisi, hem siit sentezinde ve salgilanmasinda
gorevli hormonlarin etkinligi gibi hayvana ait 6zelliklerin ve de sagim ve beslenme gibi
cevresel etkilerin kontroliinde cok etkenli bir verim Ozelligidir. Biitiin dis etkilerin esit
oldugu ortamlarda bireyler arasinda olusan varyasyonun genetik etkilerden kaynaklandig
kabul edilse bile bunlar1 ortaya ¢ikarmak olduk¢a zordur. Genetik olarak, major genlerin
olmadig1 ve kalitim derecesinin diisiik oldugu ¢oklu gen kontroliindeki verim 6zelliklerinin

genetik temellerini bulmak uzun soluklu ve emek yogun ¢aligmalar1 gerektirir.

2.2. SIYAH ALACA VE YERLI KARA SIGIRLARI

Fenotipi olusturan iki 6nemli etken ¢evre ve genetik yapidir. Bununla birlikte her fenotipik
ozellikteki cevre ve genetik bileseninin agirliklar farklidir. Ozellikle kantitatif 6zelliklerde
cevre faktorli genetik faktorden daha agirlikll olabilir. Goz, deri rengi gibi 6zellikler gevre
faktoriiniin hemen hig¢ etkili olmadigi kalitim derecesi bir ya da bire ¢ok yakin 6zellikler
iken, siit verimi gibi 6zellikler ise ¢evre faktoriinden fazlasiyla etkilenen ve kalitim derecesi
0.5 ve hatta altinda olabilen 6zelliklerdir. Bu sebeplerden dolayi bir tiirde belirli bir kantitatif
Ozellik acgisindan genetik ilerleme saglayabilmek icin genetik bilesenin 1yi ¢ézlimlenmesi
onemlidir. Bunun i¢in 1rk i¢i varyasyonlardan faydalanilabilecegi gibi irklar arasindaki

varyasyonlar da kullanilabilir.

Irk icindeki varyasyonlar bazen bu ¢oziimlemeleri yapmak i¢in yeterli olmayabilir. Bu
yiizden fizyolojisi tamamen ayni tiir i¢inde farkli irklar arasinda karsilagtirmalar yapmak
faydali olabilir. Bu amagla ¢alismamizda materyal olarak sectigimiz iki sigir irki kisaca

tanmitilmistir.
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2.2.1. SiYAH ALACA

Siyah Alaca (Holstein-Friesian) sigir irki Hollanda’nin kuzey ve Friesland bdlgesinden
koken alan ve bugiin diinyanin hemen her yerine dagilmis yiiksek siit verimi ile bilinen bir
sigir irkidir. Siyah ve beyaz renkleri ile ve oldukga iri yapist ile gdze ¢arpan bu irkin diinyaya

yayilmasit ABD iizerinden olmus ve bugiin Tiirkiye’de de en ¢ok tercih edilen siitgii 1rktir.

1940’11 yillarda sperma dondurma teknolojisinin ilerlemesi ile iistiin ozelliklere sahip
bogalarin binler hatta onbinlerce yavrusunun elde edilebilme imkani hem hizli bir genetik
ilerleme saglamis hem de damizlik degeri tahminlerinde yiiksek bir giivenilirlige
ulasilmasini saglamistir. Bu sayede bu itk ABD’de ¢ok yagin bir sekilde kullanilmaya ve
diger lilkelere de ihra¢ edilmeye baglamistir. ABD’de dogan buzagilarin %85 kadar1 Holstein

irkina aittir.

Basta ABD olmak iizere bircok iilkede sadece bu 1rk i¢in tiretici birlikleri kurulmus ve kayith
yetistiricilige 6nem verilmistir. Siyah Alaca s18ir1 23-26 aylikken ilk dogumunu yapar, 305
giin laktasyon siiresinde ortalama 10500 Kg siit {iretir. Kaydedilmis en yiiksek siit verimi
2015 yilinda 33860 Kg ile Wisconsin eyaletinde Bur-Wall Buckeye Gigi isimli bir inege
aittir. Ergin bir Siyah Alaca inegi yaklasik 650-700 Kg, yenidogan buzagi ise yaklasik 40
Kg’dir (13) . Sekil 2.12°de ergin bir inek ve Sekil 2.13’de ergin bir boga goriinmektedir.

Sekil 2.12. Siyah Alaca ergin inek (14)
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Sekil 2.13. Siyah Alaca ergin boga (14)

Siyah Alaca irki diinyada ¢ok genis bir yayilim gostermis ve siit sigirciliginda basat 1rk

olarak 6ne ¢ikmistir. Bu sebeple bakim besleme kosullar1 ve iklim sartlarina goére verim

degerleri oldukc¢a degiskenlik gostermektedir. Asagidaki cizelgede (2.2) Siyah Alaca irkina

ait cesitli Avrupa iilkeleri ve Tiirkiye’den derlenmis siit istatistikleri verilmistir.

Cizelge 2.2. 2015 y1l1 Avrupa bolgesi siit istatistikleri (Siyah Alaca) (15)

N Siit Kg/y1l | %Yag | Yag Kg | %Proteinn | Protein Kg
Avusturya 49258 8592.00 | 4.07 350 3.28 282
Belgika 57084 7983.00 | 3.87 309 3.30 264
Danimarka 343514 | 10552.00 | 4.00 422 3.39 358
Fransa 1706420 | 7996.00 | 3.84 307 3.12 249
Almanya 2182043 | 9291.00 | 4.00 371 3.38 314
Ortalama 8882.80 | 3.96 | 351.80 3.29 292,24
Agirhikh ortalama 8763.98 | 3.93 | 344.60 3.28 287,46
Tiirkiye 1028137 | 5998.00 | 3.49 209 3.22 193

Tirkiye’de Siyah Alaca irkinin verim 6zelliklerini tespit etmeye yonelik ¢calismalarda ortaya

c¢ikan sonuglar da genis bir varyasyonu isaret etmektedir. Asagida cesitli calismalarda elde

edilen siit ve dol verim 6zellikleri ¢izelgede (2.3, 2.4) 6zetlenmistir.
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Cizelge 2.3. Cesitli ¢alismalarda elde edilmis Siyah Alaca 1rkina ait Laktasyon siit verimi
(LSV), 305-giin siit verimi (305GSV), Laktasyon siiresi (LS) ve Kuruda kalma siiresi (KKS)
degerleri

Cahisma N LSV (kg) | 305GSV (kg) | LS (giin) | KKS (giin)
Kaya ve ark.(16) 4733 6829 6232 336 78,3
Erdem ve ark.(17) 334 6273 6467 301,7 82
Sahin ve Ulutag(18) 536 7473 6976 326 82,2
Akman ve ark.(19) 750 4925 4565 322,6 73,7
Bakir ve ark.(20) 1302 7574 6810 331,7 79,5

Cizelge 2.4. Cesitli ¢alismalarda elde edilmis Ilkine buzagilama yas1 (IBY), Buzagilama
aralig1 (BA), Servis periyodu (SP), Gebelik siiresi (GS) ve Gebelik bagina tohumlama sayisi
(GBTS) degerleri.

Calisma N IBY BA | SP | GS GBTS
(giin) | (giin) | (giin) | (giin)

Kaya ve ark.(16) 4733 | 846* - 138 g ’

Erdem ve ark.(21) 334 | 8274 |393,4|122.4]278,5 1,4

Sahin ve Ulutas (18) 536 823,9 |411,2 | 135,8 | 277,6 1,46

Akman ve ark.(19) 750 918* |388,5| 110 | 2782 -

Ozgakir ve Bakir(22) | 300 782,2 13974 120,3 | 276,7 1,9
* Ay olarak verilen degerler 30 ile ¢arpilarak giine ¢evrilmistir.

2.2.2. YERLI KARA

Yerli Kara si8ir irki Tiirkiye’ye 6zgii kiiciik yapili ve kisa boynuzlu bir sigir irkidir. Tepeden
tirnaga siyahtir ve yetersiz bakim ve besleme kosullarina ragmen dayanikli olmasi ve
hastaliklara direnci kendine has Ozellikleridir. Erkegi 300-400, disisi 200-300 kg canli
agirhiga sahiptir. Disiler 24-28 ayda cinsel erginlige erisirler. Laktasyon siiresi 240-260 giin
ve ortalama laktasyon siit verimi 1000-1100 kg kadardir. Siitte yag orani ise %4-5
civarindadir (23). Sekil 2.14 Yerli Kara bir ergin inegi ve Sekil 2.15 Yerli Kara ergin bogay1

gostermektedir.

e S

Sekil 2.14. Yerli Kara ergi;l' in

ek (23)
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Sekil 2.15. Yerli Kara ergin boga (23) -

Bu irkin verim 6zellikleri ile ilgili caligmalar ¢ok eski tarihlidir ve giincel pek bir veri yoktur.
Bununla birlikte herhangi bir 1slah ¢aligmasi yiriitiilmedigi i¢in eski caligmalardaki verilerin
giiniimiiz icin de gegerli oldugu varsayilabilir. Ozet olarak bu galismalarda laktasyon siiresi
ortalamalar1 202 (24) giinden 301.1 (25) , ortalama laktasyon siit verimi sahada 300 kg ile
(26) , 1yi bakim besleme kosullarinda 1457 (25) kg arasinda degismektedir. 2307.8 kg (27,
28) bildirilen maksimum siit verimidir. Batu (26) siit yagini %3.8-4.0 olarak bildirmisse de
%3 (28) ile %4.57 (25) arasinda degerlere rastlanilmistir. Bir ¢calismada (25) ilk tohumlama

yas1 26 ay, dogumlar aras1 siire 403 giin olarak bildirilmistir.

Ulkesel capta Yerli Evcil Hayvan Genetik Kaynaklarmin Korunmasi adiyla yiiriitiilen bir
program dahilinde bazi tiir ve irklar nesilleri tiikenme tehlikesiyle karsi karsiya olduklari igin
korunmaktadir. Yerli Kara irki da koruma altindaki sigir irklarimizdan biridir ve hem
yetistirici elinde desteklemelerle, hem Uluslararas1 Hayvancilik Arastirma ve Egitim
Merkezi biinyesinde bir siiriide ve hem de dondurarak koruma seklinde embriyo, sperma,
somatik hiicre ve DNAlar1 saklanarak koruma altindadir. FAO tarafindan tavsiye edilen ve
ISAG tarafindan belirlenen koruma prensiplerine uygun bir sekilde bu programlar

TAGEM’in koordinasyonu altinda yiirtitiilmektedir.

Goriinti itibariyle Angus ve Japon Siyahi irklarina da benzetilen bu 1irk daha ¢ok ekstansif
kosullarda yetistirilir. Siitii ancak yavrusuna ve yetistiricilerin kendi ihtiyaclarim
karsilamaya yetecek kadardir. Verim degerleri oldukga diisiik olan bu 1rk verim genetik

caligmalarinda model hayvan olarak kullanilabilir.
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2.3. ISLAH VE SELEKSiYON

Insan gidasinin temel kaynaklari arasinda hayvansal iiriinler dnemli bir orana ve degere
sahiptir. Insanoglu diinya sahnesinde var olmasindan itibaren dnce yaban hayvanlarmi
avlayarak daha sonra evcillestirdikleri hayvanlarin yetistiriciligini yaparak besin ihtiyacini

karsilamaya calismis ve giiniimiizde de bu faaliyetlerine devam etmektedir.

Evcillestirmenin yaklagik 150 asir Oncesine kadar gittigine dair arkeolojik bulgular
mevcuttur. Bu uzun gegmise dayali hayvancilik faaliyetleri 6nce gida temini daha sonra

giiciinden yararlanma daha sonra spor ve eglence amagh yetistiriciligi kapsamaktadir (29).

Besin kaynagi olarak hayvan yetistiriciliginde az sayida hayvandan bol miktarda iiriin
etmeye yonelik ¢abalar da baslangictan beri devam edegelmistir. Bu ¢abalarin dogal sonucu
olarak her yeni neslin onceki nesilden daha verimli olmasi beklenir. Bu yilizden istenilen
Ozellikler acisindan yeni nesillerin daha 1yi hale getirilmesi anlamina gelen 1slah

hayvanciligin 6nemli bir bilesenidir.

2.3.1. SELEKSIiYON

Yeni nesilleri olusturmak iizere iyilestirilmesi istenilen 6zellik yoniinden popiilasyonda 6ne
cikan bireylerin yeni nesilleri olusturmak {izere se¢ilmesi anlamina gelen seleksiyon
ozellikle saf yetistiricilikte kullanilan giivenli ve etkili bir yontemdir. Islah programlar1 hangi
Ozelligin 1slah edilmesi isteniyorsa onlara yonelik bir veri toplama ve verileri

degerlendirerek damizlik degeri hesaplamak seklinde tasarlanir ve uygulanir.

Bu noktada damizlik degeri kavrami karsimiza c¢ikar. Damizlik degeri bir bireyin
popiilasyondaki diger bireylerden iistiinliik derecesi ve bu 6zelligini yavrularina aktarabilme
kapasitesinin bir ifadesidir. Klasik 1slahta bireyin damizlik degeri kendisini ebeveynlerinin,
akrabalarmin ve de yavrularmin verim kayitlarindan ya da bunlarin  farkli

kombinasyonlarindan faydalanilarak ve istatistik modeller kullanilarak hesaplanr.

DD; = R2(x — %)

Formiilde DD; belirli bir dzellik agisindan damizlik degerini, h? kalitim derecesini, x bireye

ait verim degerini ve X popiilasyona ait ortalama verim degerini ifade eder. Formiilden de
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anlasilacag1 gibi damizlik degerleri popiilasyon ortalamasindan farkin bir ifadesidir ve
kalitim derecesi ile de oldukea iligkilidir. Kalitim derecesi bir 6zelligin belli bir popiilasyon

igcerisindeki varyasyonunun ne kadarinin genetik varyasyondan kaynaklandiginin ifadesidir.

P=G+E

Fenotipin (P) yani dis goriinlis veya herhangi bir verim 6zelliginin genetik (G) ve ¢evrenin
(E) ortak etkileri sonucu olustugunu diistindiigiimiizde kalitim derecesi genetik varyasyonun
fenotipik varyasyona orani olarak formiile edilebilir. Genetik etki bir 6zellik agisindan sinir1

belirlerken c¢evre etkileri bu sinira yaklagma oranin belirler.

Formiilden de anlagilacagi gibi h? degeri 0 ile 1 arasinda degisen bir degerdir. Kalitim
derecesi yiiksek yani le yakinsayan 6zelliklerde damizlik degeri tahminleri daha isabetlidir.
Daha isabetli tahminler uygun damizlik se¢imi ile birlikte genetik ilerlemenin hizlanmasi ve
popiilasyon verim ortalamasinin yiikselmesi anlamina gelir. Cizelge 2.5’de bazi verim
Ozelliklerinin kalittm dereceleri diisiik orta ve yiiksek olarak kategorize edilerek
gosterilmistir. Bu 6zellikler sayilar yiizlerle ifade edilecek kadar ¢ok olabilir ve her birinin

kalitim dereceleri popiilasyonlar ve nesiller arasinda dahi degisiklik gosterebilir.

Cizelge 2.5. Baz1 6zelliklerin kalitim dereceleri (29)

Kalitim Derecesi | Ozellik
(h?)
Diisiik Iki buzagilama arasi siire, Bir batinda yavru sayist,
0.00-0.20 Biiytitiilen yavru sayis1
Orta 0.20-0.50 Stit miktar1, Canli agirlik artis1, Yemden yararlanma
Temiz yapag1 agirlhig
Yiiksek | >0.50 Yag miktar1, Karkas kalitesi, Yumurta agirlig

Cizelge 2.6’da baz1 siit o6zelliklerinin kalitim derecelerinin minimum ve maksimum
degerleri gosterilmistir. Cizelgede goriilecedi tizere kalittm dereceleri degiskenlik
gostermektedir. Bu da aslinda damizlik degeri tahmininin ne kadar zor oldugunun bir

gostergesidir.
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Cizelge 2.6. Bazi siit 6zelliklerine ait kalitim dereceleri (29)

Ozellik | Minimum | Maksimum
Siit, kg 0.15 0.35
Yag, kg 0.15 0.35
Yag, % 0.3 0.7
Protein, % 0.2 0.6
Laktoz, % 0.1 0.7

2.3.2. GENETIK iLERLEME

Yukarida da bahsedildigi lizere 1slahin ve 1slah yontemlerinden biri olan seleksiyonun amaci
istenilen bir 6zellik yoniinden popiilasyonun genetiginin iyilestirilmesidir. Popiilasyon hangi
verim yoniinde 1slah edilmesi isteniyorsa o yonden iistiin olan bireylerin secilmesi ve yeni
nesillerin olugsmasinda kullanilmasi ile bu saglanmaya c¢alisilir. Boylece her nesilde verimin

artirllmasi ve bir genetik ilerleme hedeflenir (30).

AG_inXJ
g

Yillik genetik ilerleme (AG), seleksiyon yogunlugu (i), isabet (1), varyasyon (o) ve nesil
aralig1 (L) ifadelerinin bir fonksiyonudur. Nesil araligi ile ters digerleri ile dogru orantilidir.
Seleksiyon yogunlugu, damizliga ayrilan direylerin verim ortalamalari ile popiilasyonun
verim ortalamalar1 farkinin standart sapma olarak ifadesi; isabet, gercek damizlik degeri ile
tahmin edilen damizlik degeri arasindaki korelasyon katsayisidir ki kalitim derecesinin
(h?) karekokiine esdegerdir; varyasyon popiilasyondaki bireylerin birbirlerinden farklarinm

ifadesidir (29, 30).

Nesil araligi genel olarak her generasyonda dogan bireylerin ebeveynlerinin yaslarinin
ortalamasi alinsa da degerlendirmeye konu verim kayitlarina ulasildig: tarihlerin dikkate
alinmas1 daha uygun olacaktir. Cizelge 2.7°de kalitim dereceleri ve verim kayitlart alinan
akrabalar ve bunlarin sayilarmma gore bireyin damizlik degeri hesaplamalarinin isabet

dereceleri arasindaki iligki gosterilmistir.
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Cizelge 2.7. Farkl1 kalittim derecesindeki 6zelliklerde ve cesitli sayida akrabalardan yapilan
damizlik deger tahmininin isabet dereceleri (29)

h?=0,20 | h*=0,50 | h*=0,80

Bireyin 1 dl¢iimii 0.45 0.71 0.89
Bireyin 2 ol¢limii 0.54 0.77 0.92
Bireyin 4 dl¢iimii 0.6 0.82 0.93
Anne veya Baba 0.22 0.35 0.45
Anne+Baba 0.32 0.5 0.62
Anne+Baba+Anneanne+Babaanne+Dede+Dede 0.36 0.54 0.64
Anneanne veya Babaanne veya Dede 0.1 0.17 0.22
Birey+Anne veya Birey + Baba 0.48 0.73 0.9
Birey+Anne+Baba 0.51 0.76 0.91
Birey+Anne+Baba+Anneanne+Babaanne+Dede+Dede | 0.54 0.76 0.91
10 Dol 0.58 0.77 0.84
20 Dol 0.72 0.86 0.91
50 Dol 0.85 0.94 0.96
100 Dol 0.92 0.97 0.98

4 Kardesi 0.39 0.54 0.6
2 Uvey Kardesi 0.14 0.24 0.28
4 Uvey Kardesi 0.2 0.3 0.35
10 Uvey Kardesi 0.3 0.39 0.42
100 Uvey Kardesi 0.46 0.48 0.49

Cizelgede gorildiigi gibi damizlik degeri tahminlerinin isabetini artirmak i¢in bireyin
akrabalarinin verimleri kullanilabilir ve en isabetli tahminler bireyin ¢ok sayida yavrularinin

verimleri kullanilarak yapilan tahminlerdir.

2.3.3. VERIM KAYITLARININ ONEMIi

Yukarida verilen bilgilerin 1s1ginda herhangi bir popiilasyonda bir 6zellik yoniinden
lyilestirme yapilabilmesinin temel anahtar1 saglikli verim kayitlarmin tutulmasidir. Bu o
kadar 6nemlidir ki biitiin diinyada yetistirme programlar1 verim kayit sistemleri ile tiimlesik
bir sekilde ilerlemektedir. Bu konuda basarili olundugunda damizlik se¢imleri daha isabetli

ve genetik ilerleme daha hizli olmaktadir.

Tiirkiye’de ozellikle siit sigir yetistiriciliginde bu tiir programlart baslatmak ve yiiriitmek
icin Damuzlik Yetistiricileri Merkez Birligi adiyla bir birlik kurulmus ve bu birlige kayith
isletmelerde kayith yetistiricilik alt yapilarinin kurulmasi ve gelistirilmesi tizerine yogun

caligmalar ylriitiilmektedir.
27



Gida, Tarim ve Hayvancilik Bakanlhigi altinda Hayvancilik Genel Midiirliigli 1slah
programlarinin yiiriitiilmesini ve basarili olmasini temin etmek tiizere daire baskanligi
diizeyinde organize olmustur. Tiirkiye olarak en 6nemli sorunumuz olan kayith yetistiricilik

kimliklendirme diizeyinde dahi heniiz tam olarak ¢6ziilebilmis degildir.

TiirkVet adiyla aktif olan bir veri taban1 mevcut olmakla birlikte bu veri tabani sadece
dogum, satis, kesim, tohumlama, as1 gibi kayitlarin tutuldugu ve hayvan hareketlerinin
takibine yonelik bir veri tabanidir. Damizlik birlikleri eliyle ya da bakanlik biinyesinde
kiiciikbas hayvanlarla ilgili yiiriitiilen 1slah projelerinde verim kayitlarina dayali damizlik
secimi ¢aligmalar1 ve bunlar i¢in kullanilmak {izere veri tabani ¢calismalar1 devam etmekle
birlikte 19. yiizyil ortalarindan beri kayith yetistiricilik yapilan iilkelerin hala oldukca

gerisinde oldugumuz sdylenebilir.

Verim kayitlarinin uzunca zamandir ve saglikli yapildigi 1slah programlari, tezimizin odagi
olan verim ve genetik iliskilerinin ¢6ziimlenmesi ve genetige dayali damizlik degeri
tahminlerinin isabetli bir sekilde yapilabilmesinde de avantajli konumdadirlar. Genomik
seleksiyon 2009 yilindan itibaren ABD’de ve daha sonra basta Almanya olmak iizere AB

ilkelerinde de damizlik bogalarin se¢iminde kullanilmaktadir.

2.4. GENETIK BiLGi VE SELEKSIiYON

Merkez Dogma (Central Dogma) olarak bilinen kurala gore bir gen bir protein ve bir protein
bir fenotip demektir. Ancak bu bilginin dogru olmadig1 daha sonra ortaya ¢ikmis ve genetik
fenotip iliskisinin olduk¢a karmasik olabilecegi ve bu iligkilerin ¢6ziimiiniin de hi¢ kolay
olmadig ortaya ¢ikmisitr. Bir tek gen tarafindan kontrol edilebilen 6zellikler de vardir ve bu
ozellikler Mendelyen kalitim modeline uygun olarak segrage olurlar. Goz rengi, deri rengi

gibi dis goriiniis 6zellikleri ve kistik fibrozis gibi bazi hastaliklar buna 6rnek verilebilir.

Bir genin birden fazla fenotipi etkiledigi durumlar da s6zkonusudur. Buna pleitropi adi
verilir. Hem sperm hiicrelerinde hem de akcigerdeki flagellalar etkileyen bir gendeki
bozuklugun fenotipik olarak hem solunum problemlerine sebep olmasit hem de erkeklerin
fertilitie yoniinden steril olmalar1 buna bir 6rnektir. Yiiksek canlilarda hemen biitiin genlerin
birden fazla fizyolojik yolakta yer alan proteinleri kodladigi diisiiniildiiglinde pleitropi

oldukca yaygindir denilebilir.
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S6z konusu olan, ozellikle hayvanlarda 6nemli bulunan verim o6zellikleri oldugunda is
oldukca karmagiklasir. Siit verimi, dogurganlik, biiyiime-gelisme gibi 6zellikler pek ¢ok
genin birlikte kontrol ettigi ve kantitatif 6zellik olarak taninmlanan 6zelliklerdir. Bu
caligmada da seg¢ilen SNP panelinde goriildiigii gibi siit ve tireme ile ilgili pek ¢cok gen vardir
ve bu fizyolojik yolaklar birbirine ge¢mis vaziyettedir. Prolaktin (PRL) ve ilgili reseptor

genleri hem siit verimini hem iireme 6zelliklerini etkileyen genlerdir.

Aslinda bu verimlerin ayr1 zikredilmesi genetik bilgiden once fenotipe gore yapilan
seleksiyonun hedef olarak kendine belirledigi o6zellikleri smiflandirma ihtiyacindan
kaynaklanmig ve geleneksel seleksiyonda siit verimi ve iireme aslinda fizyolojik yolaklar
birbirine gecmis olsa da ayr1 degerlendirilmislerdir. Islah c¢aligmalar1 belli bir diizeye

geldiginde de goriilmiistiir ki bu 6zellikler arasinda negatif/pozitif korelasyonlar vardir.

Genetik bilginin seleksiyonda nasil kullanilabildigini anlayabilmek i¢in makro diizeyden
mikro diizeye gegis yaparak genetigin molekiiler mekanizmalarini anlamaya calismamiz

gerekir. Sekil 2.16’da 6karyot canlilarin gen organizasyonu detayli bir sekilde goriilmektedir.

» .
: + Genin 3" ucu

Genin 5’ ucu : Transkript edilen bolge
: imRNAnin 5'UTR, MRNAnIn 3'UTR
: ibdlgesine denk ‘bolgesine denk !
: Sekil slcekli degildir igelen bolge : Kodlayan dizi igelen bolge
. ' . . .
: - - R
L . [} .
H ' H '
E '  Islenmis :
s ' * mRNAnin 3’
E : ; ! ucuna denk
e . ' gelen bolge .
& i . o Intron Intron : s
SYukan diizenleyici Promotor : ' . : . :
§b(;|EEA_‘ . A E \ é Ekznns E Ekzoni sEkzun E '
CAAT kutusu TATA kutusu Transkripsiyon Protein sentezi igin Protein sentezini Transkripsiyon
baglama bélgesi  baslangic kodonu sonlandirici kodon sonlanma bolgesi

(UGA, UAA veya UAG

3’ ucun kesilip poli A
kuyrugu eklenmesi igin
sinyal bélgesi

Sekil 2.16. Bir genin biitiin elemanlari ile yapis1 (31)

Sekilden de anlasilabilecegi gibi bir gen, kodlayan bdlge haricinde pek ¢ok baska bolge ile
birlikte bir biitliindiir. Regiilator bolgeler, bu bolgelere baglanan proteinler ve regiilator
proteinlere baglanan kofaktorler gibi pek ¢ok faktér genin ifade edilmesini kontrol eder.

Okaryot DNAs1 ekzon ve intronlardan olusur ve intronlar RNA splicing denilen bir
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mekanizma ile transkripsiyon sonrast ¢ikarilirlar. Bu esnada proteinin farkli varyantlari

olusabilir.

Protein Onciilleri ribozomlarda aminoasit zincirlerine doniisiir ve bu isleme de translasyon
denir. Bu yap1 proteinin birincil yapisidir. Daha sonra katlanmalar ile ikincil yap1 ve daha
ileri diizey etkilesimler ile de tiiglinciil yapr olusur. Endoplazmik retikulum ve Golgi
aygitlarindan gecen protein posttranslansyonal modifikasyonlara ugrayarak son halini alir.

Sekil 2.17°de proteinin yapisal diizeyleri goriilmektedir.

% oo 0 Protein organizasyonunun asamalari
aaet 7 2
b . % g Birincil protein yapisi
Wd"" ‘g’ amino asit zincirinden olusan bir dizidir
Amino asitler n'u\ .55

R
Y

A\ ikincil protein yapisi
amino asit zincirleri hidrojen baglari ile
Kivrimli Ievha‘ Alfa burgu baglandiginda olusur

kviimii levha Uclinclil protein yapisi
alfa burgu ve kivrimli levha arasinda belli bash
etkilesimler gergeklestiginde olusur

Alfa burgu

Dordiinciil protein yapisi
birden fazla amino asit zincirinden olusan bir
proteindir

Sekil 2.17 Proteinlerin yapisal diizeyleri (32)

Sekilde (2.18) goriilecegi gibi proteinler fonksiyonlari yerine getirebilmeleri i¢in ¢ok
sayida modifikasyona ugrar. Bu modifikasyonlar proteinin aktivitesini, stabilitesini ve gorev
yapacaklar1 yeri belirleyecegi i¢in olduk¢a dnemlidir. Ancak bu siireclerden sonra proteinler
son hallerini almis olurlar. Bu modifikasyonlarin 6nemli bir kismi da dig faktorlere
bagimlidir ve ¢evre dedigimiz fenotipi olusturan diger 6nemli etken bu asamalarda 6nemli

bir belirleyicidir.
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Sekil 2.18 Translasyon sonrasi protein modifikasyonlari (33)

Molekiiler diizeydeki bir kavrayis klasik genetikte gecen dominans, overdominans,
kodominans, epistazis gibi kavramlarin da rahatlikla anlagilmasin1 saglar. Molekiiler
diizeyde genetik mekanizmalarin anlasilmas1 6zellikle seleksiyon amagli kullanilan
genotiplendirme yontemlerine temel teskil eden polimorfizmlerin fonksiyonlari ne yonde

etkilediginin ¢6ziimlenmesini de kolaylastirir.

Ileriki boliimlerde bahsedilecek olan MAS (Marker Assisted Selection) ve genom dlgeginde
uygulanan Genomik Seleksiyon kavramlarinin en 6nemli araci olan bu polimorfizmler ya
LD (Linkage Disequilibrium) ile birlikte kalitilan ve fenotipe etki eden bdlgelerin tespitinde
ya da Aday Gen (Candidate Gene) yaklasimi ile fenotipe direkt olarak etki eden nedensel

(causative) polimorfizmlerin tespitinde kullanilirlar.

Sonug olarak 6zellikle 6karyot DNA’s1 hem organizasyon olarak, hem fonksiyon olarak
oldukca karmasiktir. Bilim diinyasi bir taraftan bu karmasiklig1 ¢6zmek i¢in ugrasirken diger
yandan genetik diizeydeki bilginin hem beseri tipta hem de gida zincirinde yer alan canlilarin
verimleri ile ilgili calismalarda kullanabilmek i¢in igerisinde ileri diizey istatistik araclarin
da kullanildig1 yontemler bulmus ve halen gelistirmeye ¢aligmaktadir. Bunlar igerisinde en
bilinenlerden bir tanesi Marker Assisted Selection (MAS) olarak bilinen genetik belirteglerin

verim ile iligkilerinden yola ¢ikarak yeni nesilleri olusturacak ebeveynlerin secilmesidir.
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2.4.1. BELIRTEC DESTEKLIi SELEKSIYON VE GENOMIK SELEKSiYON

“Islah ve Seleksiyon” basligi altinda da bahsedildigi gibi fenotip olarak ifade edilen
ozellikler kismen ¢evre kismen genetik etki ile ortaya ¢ikar. Bazi 6zelliklerde genetik faktori
cok yiiksek oranda etkili iken baz1 6zelliklerde genetigin etkisi diisiik, ¢evrenin etkisi ¢ok
daha yiiksektir. Bireyler arasinda fenotipte ortaya ¢ikan farkliliklarin yani varyasyonun ne
kadarinin genetikten kaynaklandiginin gostergesi olan kalitim derecesi o 6zelligin molekiiler

mekanizmalari ile dogrudan iliskilidir.

Baz1 ozellikler sadece bir gen ile (sa¢ rengi, géz rengi, vb.) kontrol edilirken, kantitatif
0zellik denilen ve daha ¢ok verim 6zelliklerini tanimlayan 6zelliklerde kontrol bir cok genin
birlikte katildig1 bir mekanizma ile olur. Biitlin kontrol mekanizmalarini1 ¢6zmek oldukca zor

olmakla birlikte bu yonde ¢alismalar durmaksizin devam etmektedir.

Insan DNA zincirinin tamaminin ¢dziilmesi ile baslayan siire¢ kullanilan teknolojinin diger
canlilara uygulanarak, oOzellikle insan gidasi olarak tiiketilen bitki ve hayvanlarin
genomlarinin yani biitiin DNA dizilerinin belirlenmesi ile devam etmistir. Misir, bugday,
s1g1r, domuz, koyun, keci gibi hem bitki hem hayvan tiirlerinin genom dizilerinin ¢ikarilmasi

diger genetik calismalar i¢in 6nemli temel olusturmustur.

2.4.1.1. Molekiiler Belirtecler

Verim genetik iliskisine yonelik ¢alismalar genom ¢aligmalarindan daha 6nce baslamistir.
Bu caligsmalarin temelini ise DNA belirtegleri (marker) olarak adlandirilan ve molekiiler
diizeyde bireyler arasindaki farkliliklar1 ifade eden polimorfizmlerin varliklarinin tespiti
olusturmustur. Bu polimorfizmlerden en eskisi ve en ¢ok bilineni RFLP’dir (Restriction
Fragment Length Polymorphism). DNA parmak izi adiyla adli tipta hem ebeveyn tespitinde

hem suclularin tespitinde etkili bir sekilde kullanilmistir.

Bakterilerin kendilerini bakteri viriislerinden korumak tizere kullandiklar1 ve kesme enzimi

adi verilen enzimler DNA zincirini oldukga spesifik noktalardan keser. Bu tanima ve kesme

bolgelerindeki herhangi bir mutasyon kesme enziminin tanima ve kesme islevine engel olur.

Bunun disinda herhangi bir DNA bdlgesinde meydana gelen bir mutasyon benzeri sekilde

yeni bir kesme bolgesi olusmasina da sebep olabilir. RAPD (Randomly Amplified
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Polymorphic DNA), AFLP (Amplified Fragment Length Polimorphism), SSCP (Single
Strand Conformaiton Polymorphism) DNA belirtecleri arasinda ilk zamanlarda yaygin
olarak kullanilan belirteglerdir. Bunlar1 mikrosatellitler (STR, Short Tandem Repeats veya
SSR, Simple Sequence Repeats) takip etmistir ki hem kodominant olmalar1 yani
heterozigotlugun tespit edilebiliyor olmasi, hem allel sayilarinin ¢ok ve dolayisiyla PIC
(Polymorphic Information Content) degerlerinin yiiksek olmalarindan dolay1 tercih edilen
bir belirteg olarak 6n plana ¢ikmistir. PIC bir anlamda heterozigotlugun bir gostergesidir ve

asagidaki formiille hesaplanir.

n n-1 n
PIC = 1—21312 —Z Z 2P7 P?
i=1 i=1 j=i+1

Formiilde n gdzlenen allelleri; j, j.inci lokusu; i, i.nci i ;Pij? ise j.nci lokusun i.nci allellinin

frekansinin karesini ifade etmektedir

Genom c¢oziimlemelerinin hizlanmasi ve her tiire ait referans dizilerin belirlenmesi ile
bireyler arasinda %1-2 oraninda, degisik araliklarla biitiin genoma dagilmis ve sadece tek
niikletid farkliliklar1 seklindeki SNP (Single Nucleotide Polymorphisms) adi1 verilen DNA

polimorfizmleri kullanigl olabilecek belirtegler olarak 6ne ¢ikmistir.

24.1.2. Baglanti Dengesizligi ve QTL

Bireyler arasinda DNA diizeyindeki farkliliklar yani polimorfizmler belirte¢ olarak
kullanilarak QTL (Quantitaive Trait Locus) denilen ve verim 6zelliklerini etkileyen gen
bolgelerinin yerlerinin tespit edilmesi ve verime pozitif etki eden QTL allellerinin bu
polimorfizmler kullanilarak yeni nesilleri olusturacak ebeveynlerin segilmesine Belirteg

Destekli Seleksiyon (MAS, Marker Assisted Selection) denir.

Burada karsimiza ¢ikan en Onemli kavram baglanti (linkage) ve baglanti dengesizligi
(Linkage Disequilibrium) kavramlaridir. Iki allelli iki farklt DNA bélgesini veya belirtecini
(A1, A2 ve BI, B2) ele aldigimizda bu belirteglerin frekanslar1 (p1, p2 ve ql, g2) ile bu
allellerin olusturmasi muhtemel haplotiplerin (A1B1, A1B2, A2B1 ve A2B2) frekanslari

arasinda matematiksel bir baglant1 vardir.
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AlBl1=pl xql

Al1B2=pl x q2
A2Bl1=p2xql
A2B2=p2xq2

Allel frekanslarindan hesaplanan bu haplotip frekanslar1 degerleri eger gozlemlenen
frekanslarla farklilik gosteriyorsa bu durum baglanti dengesizligi olarak ifade edilir. Farkli
kromozomlar iizerinde bulunan lokuslar birbirinden tamamen bagimsiz kabul edilir ve
Mendelin bagimsiz dagilim (independent assortement) kanununa uygun olarak kalitilirlar

(34).

Bununla birlikte aynt kromozom iizerinde olmakla kromozom {izerinde aralarindaki
mesafenin uzak olmasi ve mayoz boliinme esnasinda gergeklesen parca degisimi (crossover)
olayindan dolay1 sanki farkli kromozomlar iizerindeymis gibi bagimsiz kalitilan bolgeler
vardir. Bolgeler arasindaki mesafe azaldikca parga degisimi olasiligi diiser ve boylece
bolgelerin birlikte kalitilma olasiligi artar. Bu olasilik 1 oldugunda (%100) tam baglanti

(complete linkage) durumu olusur.

Yukaridaki 6rnekteki bolgeler gozoniine alindiginda A1 alleli ile B1 ve dolayisiyla A2 alleli
ile de B2 allelinin her zaman birlikte kalitildig1 yani A allellerinden sadece birinin B
allelerinden belli biriyle kalitildig1 ve diger haplotiplere hi¢ rastlanmadigi durum tam

baglanti durumudur.

Benzer durum bir belirteg ile bir QTL bdlgesi arasinda olabilir. Verime etki eden QTL bolgesi
belirtecle tam baglanti durumunda ise allelerden biri verime olumlu etki eden QTL alleli ile
digeri ise nispeten olumsuz etki eden QTL alleli ile birlikte kalitilacaktir. Bundan sonra
yapilmasi gereken hangi allellerin verime olumlu etki ettigini bulmaktir. Coklu kontrol
altindaki 6zellikler ile iligskili DNA polimorfizmlerinin kullanimi polimorfizmin bir belirteci

veya QTL in kendisini isaret edip etmedigine baghdir (34).

Okaryot genomlar1 hem tiirler, irklar hem de bireyler arasinda ciddi dizi varyasyonlari

gostermektedir. Bu varyasyonlar arasinda RFLP, mikrosatelit ve SNPler oldukca iyi
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tanimlanmiglardir (34). Daha Once de bahsettigimiz ilizere RFLPlerden baslayarak
mikrosatelitlere uzanan ve nihayet SNPler ile oldukca yayginlasan bu ¢aligsmalar hem ciddi
miktarlarda fenotipik veriye hem de bu verilerin oldukc¢a giivenilir olmasina ihtiya¢ duyar.
Bir QTL’in tespit edilebilmesini etkileyen etkenler vardir ki bunlardan bazilar1 etkinin
boyutu, allelerin frekanslari, 6zelligin kalitim derecesi, ¢calismada kullanilan hayvan sayilar

ve hayvanlar arasindaki varyasyon diizeyleri ile analiz metodudur (35, 36).

SNP’lerin 6n plana ¢ikmasinin en 6nemli sebebi genomda yiiksek rezoliisyonda (her 100-
300 baz ¢iftinde bir) bulunuyor olmasinin kesfi ile kisa siirede onbinlerce hatta yilizbinlerce
SNP genotiplendirilmesini ve bdylece genomu miimkiin olan en kii¢iik parcalara bdlebilme
imkanini saglayan DNA ¢ip teknolojisinin gelismesi olmustur. Bu teknoloji sayesinde belirli
bir 6zellik iizerinde belirlenen esik degerin lizerinde etkisi olan biitiin DNA bdlgelerini tespit

etmek ve istatistik modeller sayesinde genetik etkileri tahmin etme imkanlar1 artmistir.

7 adet hayvan tiirlinde yapilmis QTL c¢alismalarinin derlendigi bir veritabam
(http://www.animalgenome.org/cgi-bin/QTLdb/index) mevcuttur. Sigirlarda yapilan 743
caligmadan derlenen 545 farkli ozellik bu veri tabaninda farkli kriterlere gore

siniflandirilarak sunulmustur (Cattle QTLdb Release 31. Dec 30, 2016).

Cizelge 2.8’de ozellik siniflarina gore QTL sayilari, Cizelge 2.9’da 6zellik tiplerine gore
QTL sayilar1 ve Cizelge 2.10°da ilk 15 sirada yer alan 6zellikler ve QTL sayilart verilmistir.

Ayni veri tabaninda QTLlerin kromozomal lokasyonlarina dair veriler de bulunabilir.

Cizelge 2.8. Ozellik siiflarina gore sigirlarda tespit edilmis QTL sayilari

Ozellik Simifi | QTL Sayisi
Ureme 33718
Siit 22234
Uretim 10165
Dis Goriiniis 8828
Et ve karkas 3728
Saglik 2979
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Cizelgeden de (2.8) anlasilacag: lizere sigirlarda iireme ve siitle iliskili bulunan oldukga ¢ok
saylda QTL vardir. Ekonomik anlamda s1g1r yetistiriciliginde 6n plana ¢ikan bu 6zellik grubu

dogal olarak tlizerinde en ¢ok ¢alisilan verim 6zelliklerinin baglarinda gelirler.

Cizelge 2.9. Ozellik tiplerine gore sigirlarda tespit edilmis QTL sayilar

Ozellik Tipleri QTL Sayisi Ozellik Tipleri QTL Sayisi
Genel 20705 | Besin alim1 591
Siit kompozisyonu- yag 12670 | Duyusal karakteristikler 408
Fertilite 8969 | Ureme hormonu diizeyleri 306
Biiylime 6846 | Duyusal karakteristikler 408
Siit kompozisyonu- protein 4806 | Ureme hormonu diizeyleri 306
Konformasyon 4729 | Kan parametreleri 290
Meme 6zellikleri 3787 | Immiin kapasite 193
Semen kalitesi 3738 | Pigmentasyon 151
Siit verimi 2495 | Et/yag rengi 122
Siit kompozisyonu — diger 2156 | Besin doniisiimii 112
Yasam hikayesi 6zellikleri 1671 | Karkas kalitesi 112
Anatomi 1367 | Siit isleme 6zellikleri 107
Mastitis 1310 | Davranigsal 103
Yagam boyu verim 930 | Organ bozukluklar 96
Hastalik 922 | Kimya 89
Yaglanma 907 | Genel saglik parametreleri 89
Yag asidi igerigi 723 | Parazit/hasere direnci 58

Cizelge 2.10. Sigirlarda tespit edilmis ilk 15 sirada yeralan QTL sayilari

Ozellik QTL Sayisi
Cinsel erginlik yas1 10541
Skrotum c¢evresi 9951
Siit yag1 verimi 5268
Normal sperma orani 3596
Siit yag1 yiizdesi 3187
Siit proteini ylizdesi 2738
Siit verimi 1833
Her gebelik i¢in tohumlama sayisi 1670
Siit C14 indeksi 1551
[k tohumlama ile son tohumlama arasi siire 1508
Canli agirlik artisi 1429
Buzagilama kolaylig1 1181
1 yas viicut agirhig 1179
Siit proteini verimi 1176
Somatik hiicre sayis1 1070
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2.4.1.3. SNP Genotiplendirme

SNPler genomda olduk¢a yaygin bulunmalarindan dolayr biitiin bir genomu parcalara
bolerek kalitimin takip edilebilmesine olanak saglarlar. Dominant olmalar1 ve bdylece
heterezigotlugun tespit edilebilmesi de bir diger avantajlaridir. Genetik cesitlilik
hesaplamalarinda, fenotipik varyasyonlarin aciklanmasinda ve tek ya da ¢ok genli kontrol

altindaki 6zelliklerin genetik temelinin anlasilmasinda etkili bir sekilde kullanilirlar.

Onceleri sadece RFLP bélgelerine isabet eden polimorfizmler kesme enzimleri ve jelde
kosturma seklinde tespit ediliyorken teknolojinin ilerlemesi ve genotiplendirme
maliyetlerinin diismesi ile on binlercesinin ayni anda tespit edilebildigi yeni yontemler de

gelistirilmis ve etkili bir sekilde kullanilmaktadir.

SNP genotiplendirme yontemleri genel olarak hibridizasyon temelli, enzim temelli ve PCR
temelli olmak tizere ii¢ grup halinde incelenebilir. Hibridizasyon temelli yontemlere en
bilinen 6rnek mikrodizinlerdir. Her bir SNP lokusuna 6zgii problarin mikrodizin iizerine
sabitlenmesi, genomun pargalanarak yiiklenmesi ve lazerle uyarilmis floresan boyalardan
yayilan 1g1malarin detektorler vasitasiyla kaydedilmesi prensibi ile genotiplendirme islemi

gergeklestirilir.

A

Hedef DNA a \.}QEslesme yok
Va %’
o & C
Prop DNA i A L?

Hibridizasyon

C-G
AT ?
A—G-C
T-A
-G

Sekil 2.19. DNA mikrodizinlerinin ¢alisma prensibinin sematik gosterimi (37)

Enzim temelli yontemlerin en bilineni ise yukarida da bahsedildigi tizere RFLP yontemidir.

Polimorfizmin sebep oldugu kesme enzimi bolgesindeki degisiklik RFLP allellerinin
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olusmasina sebep olur. Once polimorfizmi igeren bélge PCR ile ¢ogaltilir daha sonra kesme

enzimi ile igleme tabi tutularak jelde yiiriitiilerek genotiplendirme gerceklestirilir.

Sekil 2.20’de kesme bolgesinin mutasyonla yok olmasina 6rnek olan bir RFLP

genotiplendirmesi goriilmektedir. Dogal allelde var olan Notl kesme bolgelerinden biri

mutant allelde yok olmaktadir.

10 kb

< > DNA probu
= 27 kb 13kb o
Not 1 polimorfik  Not | Notl Gen bO|gESI
. . bolge
Dogal tip ‘ \‘
(‘3(:(}(‘}(‘3(.“(:(}(."
Not | CGCCCGGEG Not 1 Gen bolgesi
Mutant tip %
GCGGACCGC
CGCCTGGC(
A B C
Allel m ek
Allel W 13 kb —

Sekil 2.20. RFLP sematik gosterimi (34)

PCR temelli yontemlere ornek olarak SBE (Single Base Extension, Tek Baz Uzamasi) ve
allel spesifik PCR verilebilir. Tek baz uzamasi yonteminde polimorfik bdlgenin bir baz
oncesinde sonlanacak sekilde tasarlanan primerler kullanilir ve reaksiyon dNTP yerine
Sanger dizilemede kullanilan dizi sonlandirici ddNTPler kullanilarak gergeklestirilir.
Boylece sadece bir baz eklenen primerler alleller bagl olarak farkli renklerde etiketlenirler.

Sekil 2.21°de tek baz uzamasi yonteminin sematik gdsterimi mevcuttur.

TEK BAZ UZAMASI

? | ddGTP.

/’_rj\
_ | ddTTPL
T \
ksiyoru J L

Sekil 2.21. Tek Baz Uzamas1 (SBE) reaksiyonu ve deteksiyonu (38)
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Tek baz uzamasi reaksiyonunu mikrodizin benzeri bir teknoloji ile bulusturan Shumaker ve
arkadaslan (39) ile Kurg ve arkadaglar1 (40) kat1 bir ylizey tizerinde hibridizasyon yerine
PCR temelli bir SNP genotiplendirme yontemi gelistirmisler ve bu yontem GWAS
caligmalarinda kullanilan ve onbinlerce SNP genotiplendiren hibridizasyon temelli
mikrodizinler yerine az sayida SNP genotiplendirme ihtiyaci olan g¢aligmalar i¢in bir
alternatif olmustur. Bu ¢alismalardan biri de Kaminski ve arkadaslarinin (41) MilkProtChip

adiyla iirettikleri siit ile ilgili SNPIeri igeren ¢aligmadir.

Yaygin olarak kullanilan bir diger PCR temelli SNP genotiplendirme yontemi olan Allel
Spesific PCR yonteminin sematik gosterimi Sekil 2.22°de verilmistir. Bu yontemde her allel
icin farkli renkte floresan boyayla etiketlenmis primerler tasarlanarak PCR gergeklestirilir
ve PCR son iirlinleri floresan 1g1ma okuyan cihazlar ile okunarak sonuclar elde edilir. Bu

PTM

yontemin modifiye edilmis bir hali olan KAS yontemi bu calismada genotiplendirme

amaciyla kullanilmistr.

=

Dhs primer I¢ primer

Kalip DNA

(Gallel )

=1 B r—
ic primer  Dis primer

xRl =)

Dis primer i¢ primer
Kalip DNA E—
(A allel )

— ==

=.. ]
pr—-
PCR I C ic primer  Dis primer

PCR Urunii
Allel spesifik degil

PCR Urunii

(Gallel | C —

PCR Uriini
(Aallel |

-

Sekil 2.22. Allel Spesifik PCR (42)
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24.14. Genomik Seleksiyon

Belirteg Destekli Seleksiyon kavraminin biitiin genomu icerecek sekilde genisletilmis ve
daha sofistike istatistik araglara ve bilgi islem giicline ihtiya¢ duyan formuna Genomik
Seleksiyon denir. Onbinlerce SNP’in ayn1 anda genotiplendirilebilmesine olanak saglayan
¢ip teknolojisinin gelismesiyle uygulanabilir hale gele bu yontem, ¢ok fazla miktarda veriyi
isleme ve degerlendirme ihtiyacindan dolayr beraberinde kendine 06zgili istatistik ve
biyoinformatik araglarin da gelismesi ihtiyacin1 dogurmustur. Asagidaki formiil basit bir

regresyon denklemini ifade etmektedir.

y= at+ bx+te

y=bagimli degisken, a= ortalama, x=bagimsiz degisken, b= regresyon dogrusunun egimi ve
e=hata terimlerini ifade eder. x degerlerine karsilik gelen y degerlerinin yardimiyla a, b ve e
degerleri bulunduktan sonra herhangi bir x degeri icin y degeri regresyon denklemi
kullanilarak tahmin edilir. e terimi, ortalamasi 0 ve varyansi 62 olan normal dagilim gdsterir.
Genomik seleksiyonda bazi varsayimlarin devreye girmesi ile bu temel denklem transforme

edilerek isabet derecesi en yiiksek tahmin denklemi elde edilmeye caligilir.

Genomik seleksiyondaki en 6nemli zorluklardan biri birden ¢ok x degerine karsilik bir y
degerinin varligindan dolayr hesaplama giicliikleridir. Ayrica her bir genotipin ya da
haplotipin etkilerinin esit olmamasindan kaynaklanan zorluklar vardir. Bu sebeple GBLUP,
BayesA, BayesB, BayesC gibi farkli varsayimlardan hareketle ortaya ¢ikmis modeller ortaya
cikmigtir. Tiim modeller GLM (Generalized Linear Model) {lizerinden varsayimlar

kullanilarak gelistirilmislerdir.

Yi =BotPiXite€

yi= bagimli degiskenler, Bo, B1 sabit katsayilar, x;=bagimsiz degiskenler, €;= hata terimlerini
ifade eder. Genomik seleksiyonda birden ¢ok bagimsiz degiskene karsilik bir bagiml
degisken oldugu i¢in formiillerde matrisler devreye girer ve regresyon modeli genel olarak

asagidaki gibi bir sekle doniisiir.

y=u+Bx+e
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y ve x vektorleri B ise matrisi ifade eder. Onbinlerce SNP etkisini bir tek fenotipe
baglayabilmek ve daha sonra damizlik deger tahmininde kullanabilmek i¢in matrislerin

kullanildig1 matematik transformasyonlara ihtiya¢ vardir.

Temel olarak, mevcut bir popiilasyonda hem genotip hem fenotip verilerini elde ederek, bu
veriler kullanilarak daha sonraki nesillerin genetik damizlik degerlerinin herhangi bir
fenotip verisine ihtiyag olmaksizin ve ¢ok erken donemde, ki teroik olarak bu embryonik
doneme kadar gidebilir, tespitinde kullanilacak istatistik modellerin elde edilmesi seklinde

uygulanir.

Bu kavram ilk kez Meuwissen ve arkadaslari (43) tarafindan Onerilmis ve istatistik
modellerden bazilar1 karsilastirilmistir. Cizelge 2.10 ve 2.11°de bu karsilastirmanin 6zet

sonuglar1 goriilmektedir.

Cizelge 2.11. Farkli istatistik modellerde gercek ve tahmin edilmis damizlik degerlerinin
korelasyon ve regresyonlari (43).

yrBV:EBV + SE brevesv+ SE
LS 0.318 £0.018 0.285+ 0.024
BLUP 0.732 +£0.030 0.896 6+ 0.045
BayesA 0.798 0.827
BayesB 0.848+0.012 0.946+0.018

Cizelge 2.12. Fenotipik verilerin sayilarina gore bazi istatistik yontemlerin isabet dereceleri

(43).
Fenotipik Verilerin Sayis1
500 1000 2200
LS 0.124 0.204 0.318
BLUP 0.579 0.659 0.732
BayesB 0.708 0.787 0.848

Sonug olarak genomik seleksiyon iyi bir referans popiilasyon se¢imi ve dogru bir modelleme
ile oldukg¢a yiiksek dogrulukta damizlik deger tahmini yapabilmek i¢in oldukc¢a kullanish bir
ara¢ olarak ortaya ¢ikmis ve yaygin bir kullanima erigmistir. Bu amagla 6zellikle verim
kayitlarina ancak belirli bir siire gectikten sonra ulasilabilecek olan siit verimi gibi
ozelliklerde damizlik secimi i¢in gecen siireyi kisaltarak genetik ilerlemeyi hizlandirmaya

olanak saglamasi agisindan genomik seleksiyon giderek daha ¢ok basvurulan bir yontemdir.
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2.4.2. ADAY GEN YAKLASIMI

Ekonomik yonden onemli kompleks kantitatif Ozellikleri etkileyen genetik yap1 ve
mekanizmalar1 bulmak kantitatif genetik caligmalarinin en giincel ilgi alanlarindan biridir.
Kompleks 6zelliklerin genetik arka planini ortaya koymak igin iki farkli yaklasim vardir.
Bunlardan biri genom diizeyinde tarama digeri de aday gen yaklasimidir. Genome 6l¢ekli
baglant1 ¢aligmalart aile ya da popiilasyon bilgisine dayali genetik isaret¢ileri kullanarak
kantitatif 6zellik lokuslarmi1 (QTL) barindiran kromozom bdlgelerinin yerini belirlemeye

calisir.

Diger yandan, direkt gen kesfinden daha etkili ve ekonomik olan aday gen yaklagiminin
kompleks 6zelliklerin ¢alisilmasinda oldukea giiclii bir ara¢ oldugu kanitlanmstir (44). Aday
gen calismalart bir fenotipi etkiledigi varsayilan bir gen iizerindeki fonksiyonel
polimorfizmlerin fenotipteki varyasyonlarin sebebi oldugu varsayimindan yola ¢ikar. Aday
gen yaklagimi hayvanlardan insanlara kadar pek cok organizmada genetik baglanti
caligmalari, biyobelirte¢ ve ilag hedef se¢imi, gen-hastalik ¢aligmalarinda eszamanl olarak

bircok arastirmaci tarafindan uygulanmistir (45).

Kompleks bir 6zelligi kontrol ettigi diisiiniilen kromozom bdlgelerinin genom taramasiyla
bulunmasindan sonra ve fonksiyonel polimorfizmlerin bulunmasi i¢in aday gen yaklasimi
vazgecilemez bir iglemdir. Aday gen yaklasimi sonuclarin tekrarlanabilirliginin diisiik
olmast ve biitiin olas1 genlerin tamamin1 kapsama konusundaki kisitlardan dolay1
elestirilmektedir (45). En 6nemli dezavantaji ise ¢ogunlukla kisitli olan fizyolojik ve

biyokimyasal bilgilere ihtiya¢ duymasidir.

Ureme ve siit iiretimi (laktasyon) aslinda birbiri icerisine gecmis fizyolojik siiregler
tarafindan kontrol edilirler. Ciinkii laktasyon, {ireme siirecinin bir parcasi olarak yeni
diinyaya gelecek canlinin belli bir siire beslenme ihtiyacim1 karsilamak {izere disi
memelilerde karsimiza ¢ikan bir siirectir. Daha 6nce de bahsedilen pleitropi kavraminin ne
kadar yaygin oldugu diisiiniildiiglinde siire¢lerin birbiri igerisine ge¢mesi ve bazi genlerin
hem siit verimi ve icerigi hem de lireme ile ilgili ¢alismalarda arastirma konusu olmast
oldukca dogaldir. Bu yiizden her ne kadar genleri bu siirecler bazinda siniflandirmak ve
birbirlerinden tamamen ayirmak miimkiin olmasa da c¢alismalarin odaklandigir genler ve

ozellikler belli bir siniflandirmanin dogal olarak olugsmasina sebep olmustur.
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Siit verimi ve icerigi ile genetigin iligkisi ¢aligmalarinda ¢ogunlukla karsimiza ¢ikan genler;
kazein genleri (CSNISI, CSNIS2, CSN2, CSN3), beta-laktoglobulin (LGB), alfa-
laktalblimin (LALBA), prolaktin (PRL), leptin (LEP), diagilgliserolagiltransferaz (DGATI),
laktoferrin (LTF), genleri ve prolaktin reseptorii (PRLR), leptin reseptorii (LEPR) gibi

reseptor genleridir.

Ara bolge diyebilecegimiz hem siit hem iireme ile ilgili ¢aligmalarin konusu olmus genler
arasinda sayabilecegimiz genler ise; biiylime hormonu (GH), biiyiime hormonu salgilatici
hormon (GHRH), insiilin benzeri biiyiime faktorii (/GF1) ve bunlarin reseptor genleridir
(GHR, GHRHR, 1GFR).

Uremede ise daha ¢ok karsimiza iireme hormonlari ve bunlarin reseptdrleri ya da
inhibitorleri karsimiza ¢ikar. Bu genlere 6rnek olarak ise; gonadotropin salgilatict hormon
ve reseptori (GNRH, GNRHR), liiteinlestirici hormon ve reseptorii (LH, LHR), folikiil
stimtile edici hormon ve reseptorii (FSH, FSHR), liiteinlestirici
hormon/koriyonogonadotropin reseptor geni (LHCGR), 6strojen reseptor alfa ve beta genleri
(ESR1, ESR2), progesteron reseptorii (PGR), prostaglandin F2 alfa reseptorii (PTGFR) gibi

genler sayilabilir.
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3.  GEREKCE VE AMAC

Bu calismanin amaci siit¢ii sigirlarin 1slah programlarinda siitgiiliik 6zelliklerinin ve
fertilitenin birlikte degerlendirilebilmesine olanak saglayacak bir molekiiler genetik arag
ortaya ¢ikarabilmek hedefi dogrultusunda siit ve iireme ile ilgili literatiire ge¢cmis olan
genlerden, bu genlerin ifade diizeyine, olugan protein iirlinliniin etkinligine dolayli ya da
direkt etkisi olan SNPlerle birlikte toplam 58 SNP iceren bir panel ile siit¢iiliik ve lireme
Ozellikleri agisindan belirgin derecede birbirinden farkli olan iki sigir irkinin genotiplerini

karsilastirmaktir.

Belirteg Destekli Seleksiyon (MAS, Marker Assisted Selection) kavrami molekiiler
belirtegler ve bu belirtegler kullanilarak yapilan baglanti ¢alismalarini kapsayan bir
kavramdir. Molekiiler belirtegler ve bunlarin genotiplendirme yontemleri degisip gelistikce
de form degistirmistir. Baglant1 caligmalar1 onceleri mikrosatelit belirteglerle yapilirken
SNPlerin mikrodizin teknolojisi ile genotiplendirilme imkani ortaya ciktigindan beri

mikrosatelitlerin yerini SNPler almistir.

Prensip olarak klasik yetistirme programlarindaki verim kayitlari ile paralel olarak yiiriitiilen
genotiplendirme calismalarindan ¢ikan veriler istatistik yontemlerle degerlendirilerek
damizlik degeri hesaplamalarinin yiiksek gilivenilirlikte yapilabilece§i molekiiler genetik

araclar gelistirilmeye c¢alisilmaktadir.

Baglanti kavramiyla birlikte, fonksiyonel genetik calismalarindan c¢ikan bilgiler de
onemlidir. Verim Ozelliklerini etkileyen ve fizyolojideki yolaklarda rol alan genlerin
polimorfizmleri de pek c¢ok arastirmanin konusu olmus ve bu caligmalar sonucunda
sigirlarda siit ve tireme ile ilgili fizyolojik yolaklarda rol alan pek ¢ok gen ve bunlarin
lizerinde verimi etkileyen SNPler bulunmustur. Bu c¢alisma da literatiire ge¢mis bu

polimorfizmlerden yola ¢ikilarak tasarlanmistir.

Aschaffenburg ve Drewry (46) tarafindan sigir beta-laktoglobulin polimorfizminin
kesfinden itibaren siitiin protein igeriginin genetik belirleyicileri bir¢cok ¢alismaya konu
olmustur. Jacob ve Puhan (47) ile Mao ve arkadaslar1 (48) tarafindan yapilan ¢alismalar da

kappa kazein ve beta laktoglobulin ile siit igerigi ve peynir, yag, yogurt gibi iiriinlerin kalite
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parametrelerini etkileyen siitiin teknolojik 6zellikleri (maya tutma, kesmik olusumu vb.)

arasinda siki bir baglant1 oldugunu ortaya koymustur.

Son 30-40 yilda gesitli caligmalarda (49-56) siit proteini genlerinin regiilator bolgelerindeki
polimorfizmler, siit proteini sentezindeki nicel varyasyonlarin muhtemel kaynagi olarak
calisilmig ve bazi ¢aligmalar (52, 57-59) sonucunda da LALBA (lactalbumin alpha), CSN3
(kappa casein) ve LGB (lactoglobulin beta) genleri ile siit 6zellikleri arasinda iliski

bulunmustur (41).

Antoniou ve arkadaglar1 (60) ile Flisikowski ve Zwierchowski (61) ¢alismalarinda PRL
(prolactin), PRLR (prolactin receptor) ve STATS (signal transducer and activator of
transcription 5), Blott ve arkadaslar1 (62) ile Sorensen ve arkadaslar1 (63) GH (growth
hormone), Falaki ve arkadaslar1 (64) ile Blott ve arkadaslar1 (62) GHR (growth hormone
receptor) genlerinde siit 6zelliklerine etkisi olan SNPler bulmuslardir (41). Cogu SNP ile
siit protein icerigi arasindaki iliskiler degisik calismalarda (47, 65) verilmistir. Bu SNPlerin

onemli bir kismi1 da genlerin kodlamayan 5' regiilator bolgelerindedir (41).

Siit iretimi ve mastitis i¢in genetik belirtecler ve aday genler i¢in Ogorevc ve arkadaslar
(66) tarafindan yapilan veritabani ¢alismasinda 9 tane siit protein geni varyantlariyla birlikte
gosterilmistir. Cesitli sayidaki bagimsiz baglanti ¢alismalari ile de CSN1S1, CSN3, DGATI,
GHR, LEP, LGB, LTF, PRL ve STAT5A teyit edilmistir (66).

Hayvan yetistiriciliginde embriyonik 6liimler 6énemli bir iireme sorunudur ve embriyonik
Oliimlerin yaklasik %80’inin sebebi plasenta olusumunun yetersizligidir (67). Mamo ve
arkadaslar1 (68) in vitro {iretilen olgun sigir oositleri ve blastositlerinde 82 hedef genin ifade

profillerini ¢aligmiglar ve 25 tanesinin gelisimsel uyum ile iliskisini dogrulamislardir.

Pfister-Genskow ve arkadaslar1 (69) yaptiklar1 ¢alismada NT (¢ekirdek aktarimi) ve IVP (in
vitro iiretilmig) embriyolarda 18 genin farkli diizeyde ifadelerini gozlemlemisler, Corcoran
ve arkadaglar1 da (70) in vitro ve in vivo {lretilmis blastositlerde 384 genle yaptiklari
caligmada ifade diizeylerinde fark ve in vitro blastositlerde bu genlerin %85inin ifadesinde

azalma tespit etmisglerdir.
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Siit verimini artirmaya yonelik yogun seleksiyon c¢aligmalarindan dolayr pek cok iilkede
iireme performanslarinda diisiis gdzlenmistir (71). Ozellikle Siyah Alaca rkinin damizlik
olarak sik kullanilmasindan kaynaklanan hem fertilite hem dogum kolayliginin geriledigine
dair bildirimler  (72-75) mevcuttur. Ureme sorunlari, siit sigirciiginda hayvanlarm

yetistirme programlarindan ¢ikartilmasinin en yaygin sebeplerinden biridir (71).

Ureme kayitlarmin da degerlendirmede dikkate alindigi 1slah programlar1 uygulayan bazi
Iskandinav iilkelerinde Iskandinav Esmer irklardaki disi fertilitesinin genel olarak
degismeden kalmasi iiremenin uygun bir sekilde yetistirme programlarinda dikkate
alindiginda bu gerilemenin oniine gegilebileceginin isaretidir (71). Isvigre Kirmizisi
(Sweedish Red), 30 yildan fazla siiredir uygulanan ve iireme 6zelliklerini de dikkate alan bir

ulusal 1slah programi sayesinde fertilite kaybina ugramamistir (71) .

Yapilan ¢alismalardan elde edilen veriler pek ¢ok hedef geni ortaya koymustur. Bu sayede
genom Olgekli ¢alismalara paralel olarak aday genlere yonelik caligmalarda da diisiik
sayidaki polimorfizmlere yonelik genotiplendirme araglari kullamlabilir. APEX® (Arrayed
Primer Extention) ve KASP™ (Allel Spesific Primer Extension) gibi yeni ydntemlerle
biitlin genomu taramak yerine siit proteinleri sentezine veya liremeye iliskin tespit edilmis
genlerdeki az miktarda SNPi taramak bir yaklasimdir. 42 gende 71 SNP’i taramak i¢in
tasarlanan ve oligo hibridizasyonu yerine primer uzamasi (APEX®) kullanan mikrodizinle
yapilan ¢alisma (41) bu yaklasima bir drnektir. Diisiik yogunluklu SNP genotiplendirmeleri

ekonomik olarak yapilabilmektedir.

Siit verimi ve diger stit Ozellikleri ile ilgili olarak en siklikla literatiirde karsimiza ¢ikan
genlerin baslicalar1 kazein genleri (CSNISI, CSN1S2, CSN2, CSN3)(41, 50, 53, 54, 76-88),
beta-laktoglobulin( LGB)(41, 47, 48, 56, 59, 65, 76, 77, 81, 82, 85, 89, 90), alfa-laktalbumin
(LALBA)(49, 57,717, 78, 91, 92), prolaktin ve ilgili genler (PRL, PRLR, PRLH, PRLHR)(93-
96), diagilgliserolagiltransteraz (DGATI)(82, 92, 97-106), leptin ve reseptorii (LEP,
LEPR)(97, 98, 106, 107) ve laktoferrin (LTF)(108-112) genleridir.

Ureme ile ilgili olarak ise daha ¢ok iireme hormonlari, bunlarmn reseptorleri ve ilgili diger
genler aday gen caligmalarinin konusu olmuslardir. Bu genlerden bazilar1 gonadotropin

salgilayict hormon ve reseptor geni (GNRHI, GNRHR) (113-119), liiteinlestirici hormon ve
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reseptor geni (LH, LHR)(82, 113, 115, 120, 121), folikiil stimiile edici hormon ve reseptor
geni (FSHB, FSHR)(120, 122-127), liiteinlestirici hormon/koriyonogonadotropin reseptor
geni (LHCGR)(1), Ostrojen reseptor alfa ve beta genleri (ESRI, ESR2)(128), progesteron
reseptor geni ( PGR)(128-132), prostaglandin reseptor geni (PTGFR)(133, 134) gibi

genlerdir.

Biiylime hormonu ve reseptorii (GH, GHR) ile insiilin benzeri biiylime faktorii 1 ve reseptor
geni (IGF'1, IGFR) gibi genler hem siit (64, 82, 96, 135, 136) hem de iireme (63, 101, 113,
135, 137-139) iliskili olarak c¢alisilmis genlerdir. LALBA, LGB, CSN1S1, CSN2, CSN1S2 ve
CSN3 gibi genler oosit fertilizasyon orani ve blastosit orani gibi lireme ile iliskili bir
calisgmanin (78) konusu olmus, LALBA fertilizasyon oram ile iliskili QTL#15934 (140)
bolgesinde aday gen olarak literatiire girmistir. Benzer bir durum LHR geni i¢in de s6z
konusudur ve bu gen bir calismada (82) siit iiretimi ve siit igerigi ile iligkili olarak

calisilmigtir.

CSNIS2 geninde 15109261203 (79), CSNISI geninde rs43703010, CSN2 geninde
rs43703013 ve rs43703011, CSN3 geninde rs43703016 ve rs43703017 SNPleri (79, 141) siit
verimi ve kompozisyonu ile iligkili olarak c¢alisilmig SNPlerdir. Kazein geni ve
haplotiplerinin c¢esitli calismalarda (88, 142-144) siit verimi, siit proteini ve siit yagi

miktarlar tizerine etkileri oldugu gosterilmistir.

LGB genindeki rs109625649 kodlu SNP, bagka bir SNP ile birlikte beta-laktoglobiilin
geninin A (T alleli) ve B (C alleli) varyantlar ile iliskilidir ve Ganai ve arkadaslarinin
caligmasinda (90) siitteki hem kazein hem beta-laktoglobiilin proteinleri miktar1 ile iliskili
bulunmustur. Beta-laktobulin B formunun az olmasi kazein proteinlerinin ¢ok olmasi

sonucunu dogurur.

LALBA geninde 15209045823, PRL geninde rs211032652, LTF geninde rs137554581, GH1
geninde rs41923484 ve IGF1 geninde rs134527338 kodlu SNPler, Kaminski ve arkadaslar
(41) tarafindan siit protein igerigine direkt ya da potansiyel etkilerinden dolay1 alinmis olan

75 SNP arasindadir (¢calismadaki (41) sirastyla 18, 21, 40, 47, 48 numarali SNPler).
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PRLR geninde rs135164815 ve GHR geninde rs385640152 kodlu SNPler Viitala ve
arkadaslarinin ¢alismasinda (96) siit ile iligkili olarak ¢alisilmig rs385640152 protein ve yag
yiizdesi iizerine etkili bulunmus iken rs135164815 protein ve yag verimi iizerine etkili
bulunmustur. Hem biiyiime hormon reseptorii hem de prolaktin reseptoriiniin meme bezleri
ve benzer baska dokularda da biiyiime hormonu ve prolaktin aktivitesi i¢in dnemli oldugu

ve 20. kromozomda gozlenen QTL etkileri i¢in aday genler olabilecegi bildirilmistir (96).

DGATI genindeki rs109234250 kodlu SNP iki ¢alismada (82, 99) siit iiretimi ve siit icerigi
ile iliskili olarak caligilmistir. Bu SNP hemen yanindaki rs109326954 kodlu SNP ile birlikte
DGATI geninde A(Alanin, GCN') ve K (Lizin, AAR') varyantlarina sebep olurlar. Molee
ve arkadaglarinin baska bir ¢alismasinda (100) AA genotipinin verim {izerine dnemli etkisi

varken KK genotipinin siit i¢erigine etkisi oldugu gosterilmistir.

LEP genindeki rs29004487 kodlu SNP Giblin ve arkadaslarinin ¢aligmasinda (145) 848
Holstein-Fresian bogada LEP ve LEPR genlerindeki baz1 SNPler ile performans 6zellikleri
arasindaki iligkiyi arastirmak amaciyla incelenen 10 adet SNP arasinda yer almistir. T alleli
ile diisiik siit proteini verimi arasinda iliski kurulmus (P<0.005) ayrica bu SNP ile yiiksek
viicut kondiisyon skoru, diisiik siit verimi ve daha kisa siireli gebelik arasinda iliski

olabilecegi (P<0.1) bildirilmistir.

LEPR genindeki rs133672995 kodlu SNP ise Liefers ve arkadaglarinin ¢alismasinda (146)
gebeligin son donemlerinde kanda leptin diizeyleri arasindaki iliskiyi arastirmak amaciyla
calisilmigtir. Leptinin 6zellikle viicut agirliginin kontroliindeki 6neminden dolay: reseptorii
de 6nem kazanmis ve benzeri caligmalarda incelenmistir. Bahsedilen ¢alismada (146) TT
bireylere rastlanmazken CC genotipli bireylerin CT genotiplilere gore gebeligin gec

doneminde kandaki leptin diizeyleri daha yiiksek bulunmustur.

IGFIR genindeki rs41640706 kodlu SNP Szewczuk ve arkadaslarinin ¢alismasinda (147)
Angus k1 sigirlarda biiytime ile iliskili 6zelliklerle ilgili yapilan ¢alismada siitten kesim
canlt agirlig1 tizerinde etkili bulunmus, GG genotipli bireylerin AG bireylere gore siitten
kesim canli agirligi agisindan avantajli oldugu goézlenmistir. Somatotropik eksenin (GH,

GHR, IGF1, IGF1R) bir {iyesi olan bu reseptor biiyiime, baskalasim ve cesitli dokulardaki

! EK3: Niikleotid varyasyon kodlar
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bir ¢ok fonksiyonun devaminda énemli olan IGF1 proteinin reseptdrii olmasindan dolay:

onemlidir (147).

GNRHR genindeki rs41654417 kodlu SNP Yang ve arkadaglarinin ¢alismasinda (148)
1s209263344 kodlu SNP ile birlikte Siyah Alaca bogalarda sperm kalitesi ile iligkili olarak
calisilmig ve her iki SNP de aminoasit degisikligine sebep olmadigi halde bazi sperm kalite
parametreleir ile iligkili bulunmustur. Bu ¢alismanin panelinde yer alan rs41654417 SNPi
dondurulmus spermada motilite {izerine etkili bulunmus, GA genotipli bireylerin GG

genotipine gore daha avantajli oldugu (P<0.01) gosterilmistir.

FSHR genindeki 15209882669 SNPi Marson ve arkadaglari tarafindan (120) erken sekstiel
olgunlukla iliskili olarak calisilmis, parametre olarak kullanilan ilk tohumlamada gebelik

oranlar1 arasinda genotipler arasinda istatistiki olarak dnemli fark bulunmadigi bildirilmistir.

LHCGR genindeki rs41256848 kodlu SNP Yu ve arkadaslari tarafindan Siyah Alaca
diivelerde stiperovulasyon (1) 6zellikleri ili iliskili olarak ¢alisilmis ve toplam ovaryum
sayis1 ve transfer edilebilir embryo sayisi agisindan G allelinin daha {istiin oldugu sonucuna

varilmstir.

Bu calisma, siit ve lireme 6zellikleriyle iliskileri arastirilmis yukarida bahsedilen SNP’leri
de icerecek sekilde 58 SNP’ten olusan bir panelle yapilan genotiplendirmenin ek seleksiyon
kriteri olarak kullanilabilecek iligkileri ortaya koyabilecegi tezinden yola ¢ikilarak
tasarlanmistir. Bu 6zellikler acisindan birbirinden farkli oldugu diisiiniilen iki farkli sigir
irkinin genotipleri karsilagtirilarak bu iki 1irk arasindaki varyasyonun bir kisminin bahsedilen

genlerin {izerindeki SNPlerden kaynaklandig1 hipotezine kanit aranacaktur.

Siyah Alaca si1gir irkina ait irk karakteristiklerini gosteren bir ¢ok calisma olmasina ragmen
Yerli Kara ki hakkindaki bilgilerin ¢ogu goézlemseldir. Bu ¢alisma ile Yerli Kara
hakkindaki fenotipik bazi veriler hakkinda iireticilerden alinacak bilgilerle bu kisitli bilgi

birikimine de katkida bulunabilecektir.
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4. MATERYAL VE YONTEM

Bu ¢alisma Uluslararas1 Hayvancilik Aragtirma ve Egitim Merkezi (Eski adiyla Hayvancilik
Merkez Arastirma Enstitiisii) Deney Hayvanlar1 Yerel Etik Kurulunun 29.02.2012 tarih ve
66 sayili karar1 ve isim degisikligine dair 29.09.2013 tarih ve 84 sayil1 kararlarina istinaden,
Tarimsal Arastirmalar ve Politikalar Genel Miidiirliigii tarafindan finanse edilen

TAGEM/HAYSUD/13/A-02/P-01/02 numarali proje kapsaminda yiriitiilmustiir.

4.1. MATERYAL

Arastirmanin hayvan materyalini Genetik Kaynaklarin Halk Elinde (in situ) korunmasi
projeleri kapsaminda Ankara ili Camlhidere ilgesinde ve Cankiri ili Bayramdren ilgesinde
tutulan siiriilerden rastgele olarak segilen 80 bas Yerli Kara sigir ile Gida Tarim ve
Hayvancilik Bakanliina bagli Cukurova Tarimsal Arastirma Enstitiisiinde bulunan siiriiden
rastgele secilen 80 bas Siyah Alaca sigir olusturmustur. Her hayvandan EDTA igeren kan
tiiplerine DNA izolasyonu i¢in yaklasik 10 mL kan alinmis ve -20 °C derin dondurucuda

muhafaza edilmistir.

4.1.1. SiYAH ALACA

Siyah Alaca ineklerin se¢ildigi Cukurova Tarimsal Arastirma Enstitiisii biinyesinde bulunan
sirii Gida Tarim ve Hayvancilik Bakanligi tarafindan ytriitiilen ve Kalkinma Bakanligi
tarafindan desteklenen Anadolu Alacasi Gelistirme Projesinin materyalini olusturan siirtidiir
ve Tiirkiye’nin ¢esitli bolgelerinden saglik kontrolleri yapilarak toplanmis ve dolayisiyla kan
yakinlig1 oldukega diigiiktiir. Ek4’de kan alinan hayvanlarin Tiirkvet sisteminde kayitl kulak
kiipe numaralar1 verilmistir. Goriildiigii gibi siirii Adana, Bursa, Denizli, Izmir, Kiitahya,
Manisa, Mersin, Osmaniye, Sakarya, Van gibi degisik illerde dogmus hayvanlardan

olusmustur.

4.1.2. YERLI KARA

Yerli Kara inekler Ankara ili Camlidere ilgesi ve Cankir1 ili Bayramoren ilgesinde koruma
altinda olan siiriilerden tesadiifi olarak secilmis ve kan yakinligi olmamasi i¢in miimkiin
oldugunca farkli lokasyonlardan ve isletmelerden se¢ilmistir. Ek5’de kan alinan Yerli Kara

materyalinin Tiirkvet sistemine kayith kulak kiipe numaralar1 verilmistir.
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42. YONTEM

Hayvanlardan alinan kanlardan standart fenol:kloroform:izoamilalkol yontemi kullanilarak
DNA elde edilmis, elde edilen DNAlarin miktar1 Titertek marka mikrohacim spektrometre
kullanilarak 6lgiildiikten sonra her bir 6rnek DNAs1 25 ng/uL olacak sekilde standardize
edildikten sonra, KASP™ isimli ticari kitle SNP genotiplendirmeleri yapilmistir. Daha sonra

verilerin istatistik analizleri yapilarak iki irk birbiriyle karsilastiriimistir.

4.2.1. SNP PANELI

Bu calismada, sigirlarda tireme ve siit ile ilgili yolaklarda rol alan genlerden 33 tanesi
tizerinde bulunan ve 21 tanesi bazi lireme ve siit 6zellikleri ile iliskilendirme ¢alismalarinda
ele alinmig toplam 58 SNP iki irkta genotiplendirilmistir. Literatiirden alinanlar disindaki
SNPIlerin ¢cogunlugu genlerin fonksiyonel bolgelerinde aminoasit degisikligine sebep olan
polimorfizmlerden, 2 tane 5’UTR, 2 tane 3’UTR ve 1 tane Splice bolgesinden olmak iizere
tesadiifi olarak secilmistir. Cizelge 4.1°de ve Ek13’de SNP lokuslar1 hakkinda bazi 6zet
bilgiler ve Ek7’de SNP iceren bolgelerin dizileri verilmistir.

Cizelge 4.1. SNP lokuslar1 hakkinda baz1 6zet bilgiler.

Sira No | Iliskili Oldugu | NCBI Gen dbSNP kod Referans PMID
Siireg

1 CSNISI rs43703010 19284706(79), 21835015(141)
2 CSNISI rs110981354

3 CSN1S2 rs207498943

4 CSNIS2 rs109261203 | 19284706(79)

5 CSN2 rs43703013 19284706(79), 21835015(141)
6 CSN2 rs43703011 19284706(79), 21835015(141)
7 CSN3 rs43703016 | 19284706(79), 21835015(141)
8 ) o CSN3 rs43703017 19284706(79), 21835015(141)
9 |Sitverimi, rGp rs137581281

10 | Stticerigi LGB rs109625649 | 19032698(90)

11 LALBA rs444355314

12 LALBA rs209045823 | 15741664(41)

13 PRL rs209106815

14 PRL rs211032652 | 15741664(41)

15 PRLR rs43158737

16 PRLR rs109428015
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Cizelge 4.1. (devami) SNP lokuslar1 hakkinda baz1 6zet bilgiler

Iliskili Oldugu|NCBI Gen |dbSNP kod Ref. PMID

Sira No | Siire¢

17 PRLR 15135164815 | 16751675(96)
18 PRLH 15457826018

19 PRLH 15440624852

20 PRLHR rs136116329

21 LTF 15137554581 | 15741664(41)
22 | Sutverimi, |LTF rs379782196

23 | Sitigerigi DGATI rs134083952

24 DGATI rs109234250 |25867403(82), 25771043(99)
25 LEP 1$29004488

26 LEP 1529004487 |[20670403(145)
27 LEPR rs109178802

28 LEPR 15133672995 | 15025576(146)
29 GHI rs134687399

30 GHI 1s384417222

31 GHI 1541923484 | 15741664(41)
32 GHR 1s385640152 | 16751675(96)
33 | Siit verimi, GHR 1209676814

34 | Sutigerigi, GHRHR 15134261880

35 |Ureme GHRHR 15133774330

36 IGF1 15134527338 | 15741664(41)
37 IGFIR rs134699109

38 IGFIR rs41640706 |23780396(147)
39 GNRHI rs110116537

40 GNRHR 1$379846774

41 GNRHR rs41654417 |21104139(148)
42 FSHB 1s210206517

43 FSHR 15209882669 | 18393228(120)
44 LHB rs134716865

45 LHCGR rs41256848 |23140330(1)
46 LHCGR 1s385085505

47 ESRI rs134410731

48 3 ESRI rs137800872

49 | Ureme ESR2 15435395847

50 ESRRA 15450941529

51 ESRRB rs135747177

52 ESRRG rs135080645

53 PGR rs133668769

54 PGR 15434893320

55 PTGFR 1s132742501

56 PTGFR rs135545931

57 PTGFRN  |1s136616281

58 PTGFRN | rs43331778

52




4.2.2. DNA iZOLASYONU

DNA izolasyonu standart fenol:kloroform:izoamilalkol yontemine goére yapilmis (149),

Titertek marka mikrohacim spektrometrede yapilan 6l¢ltimler sonucu ortalama 44 ng/uL

konsantrasyonda 200 pL. DNA elde edilmistir. Genotiplendirme ¢aligmalar1 i¢in bu DNAlar

25 ng/uL olacak sekilde standardize edilmistir. Ek12’de DNA izolasyon yontemi verilmistir.

4.2.3. GENOTIiPLENDIiRME

Genotiplendirme amaciyla Kompetitive Allele

Specific PCR genotyping system (KASP™)

kullanilmistir. Bu sistem allel 6zgiin primerler kullanilarak rekabet¢ci PCR ile bolgenin

cogaltilmast ve floresan etiketler vasitasiyla sinyal deteksiyonu prensibine gore

caligmaktadir. Ek1 sistemin ¢aligma prensibinin sematize edilmis halini gostermektedir.

PCR optimizasyonu ve metot validasyonu i¢in Yerli Kara irkina ait 30 DNA 6rnegi KASP™

tireticisi LGC Genomics firmasinin laboratuvarlarina génderilip validasyonlarin bitiminde

primerler ve master miks teslim alinmis ve laboratuvar ¢alismasi asamasina geg¢ilmistir.

Sekillerde (4.1, 4.2) validasyon ¢alismalarinda ¢ikan sonuglardan bazi 6rnekler verilmistir.
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Sekil 4.2. Validas;so;ﬂda ortaya ¢ikan genotilgsslere’gééi}fﬁéi‘r.ﬁgkler. A: homozigot (C:C) ve
heterozigot (T:C) B: homozigot (G:G) ve heterozigot (G:A) C: homozigot (G:G) D:
homozigot (A:A)

Laboratuvar ¢alismalari A.U. Biyoteknoloji Enstitiisii Merkez Laboratuvari biinyesindeki
Genomik biriminde, PCR i¢in Hydrocycler ve reaksiyon sonu okumalari i¢in Omega pleyt

okuyucu kullanilarak yapilmustir.

Her bir 6rnek i¢in 384 kuyucuklu pleytlere 2.5 uL. DNA, 2.5 puL mastir miks ve 0.07 pL
primer olmak iizere toplam reaksiyon hacmi yaklasik 5 pL olacak sekilde reaksiyon
hazirlanir. Bu islem i¢in 6nce her bir SNP i¢in 6rneklere yetecek kadar mastir miks ve primer
karigimlart laminer kabin igerisinde eppendorf tiiplere hazirlanarak ¢alismaya baslamadan
once buz igerisinde bekletilir. Daha onceden DNA orneklerinin dagitilmis oldugu
kuyucuklara bu karisim multidispenser ile her bir 6rnek i¢in 2.5 pL eklenir. Ayrica birkag
kuyucuga her bir SNP i¢in Orneksiz, yani DNA igermeyen miks eklenir (NTC, Non-
Template Control). Pleytler 1s1 kullanan 6zel bir cihaz ile kapatilarak Hydrocycler cihazina
her seferinde 4 pleyt olacak sekilde yiiklenir ve ilgili PCR protokolii calistirilir. Islem
sonunda pleyt ¢eviren bir santrifiijde spin islemi uygulanarak okuyucuya yiiklenir ve

genotiplendirme islemi gergeklestirilir.
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4.2.4. ANKET CALISMASI

Geneotiplendirme c¢alismalari disinda Yerli Kara irkina dair bilgi toplamak amaciyla
caligmanin materyalini olusturan hayvanlar hakkinda sahiplerinden bilgi toplama amagli bir
anket formu olusturulmustur.  Ayrica miimkiin oldugunca c¢ok sayida Yerli Kara
yetistiricisinden de 1rk hakkinda genel bilgiler edinmek amaciyla anket ¢alismasi yapilmastir.
Anket sorulart UHAEM’de ¢alisan zooteknistlere danisilarak kararlastirilmistir.. Cizelge 4.2

ve Cizelge 4.3 bu amagla kullanilan anket formlarin1 gostermektedir.

Cizelge 4.2. Aragtirmada kullanilan Yerli Kara materyali hakkinda bireysel veri toplamaya
yonelik anket formu

Hayvan Kiipe No:
Uretici Ismi
Isletme

Tarih

Sorular

Hayvanin yas1 (Ay)
Hayvanin dogum sayisi

Ik kizgmlik yas1 (Ay)

Ik dogum yas1 (Ay)
Buzagilama aralig

Kuruda kalma siiresi

Olii dogum/diisiik

Laktasyon siiresi (Giin)

11k 3 aylik siit verimi (L)

11k 3 aydan sonra siit verimi (L)

Yerli Kara sigir irki hakkinda genel bilgiler almak amaciyla sorulan sorular irkin verim
ozellikleri hakkinda yillardir bu hayvanlarin yetistiriciligini yapan insanlarin irki gayet iyi

tanidiklar1 varsayimiyla hazirlanmigtir.

Cizelge 4.3. Yerli Kara 1rk1 hakkinda yetistiricilerden veri toplamaya yonelik anket formu

Uretici Ismi
Tarih

Sorular

Kag yasina kadar verimlidir

Kag¢ dogum yapar

Ik kizginlik yas1 (Ay)

Ik dogum yas1 (Ay)

Ikiz dogurur mu

Dogum kolaylig1

Dogumlar arasi siire ne kadardir
En yiiksek giinliik siit verimi (L)
En diisiik giinliik siit verimi (L)
Laktasyon siiresi (Giin)
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4.2.5. VERILERIN DEGERLENDIRILMESI

4.2.5.1. Genotip Verileri

Genotip verileri kullanilarak gézlenen heterozigotluk (Ho), beklenen heterozigotluk (He) ve
Polimorfik Bilgi Igerigi (PIC) degerleri her bir SNP i¢in hesaplanmustir. Ayrica her bir SNP

allel ve genotip frekanslari agisindan Kikare testi ile irklar arasinda karsilastirilmistir.

FSTAT (150) (Versiyon 2.9.3(151)) programi kullanilarak her iki 1rk i¢in de Fjs akrabalik
katsayilar1 hesaplanmistir. Ayrica PowerMarker V3.25 (152) programi kullanilarak herhangi

bir haplotip varlig1 arastirilmistir.

42.5.2. Anket Verileri

Anket verileri kullanilarak Yerli Kara 6rnekleminin tanimlayici istatistikleri (Minimum,
Maksimum, Ortalama ve Standart Sapma) elde edilmistir. Anket verileri ile elde edilen
bilgiler genotip-fenotip korelasyonunu ortaya koymak i¢in yeterli giivenilirlikte olmadigi
icin yapilmamistir. Bu tiir iligkileri kurabilmek i¢in zaten kalitim derecesi oldukg¢a diisiik
olan ozelliklerde mutlaka ¢ok sayida iyi tutulmus verim kaydina ihtiya¢ vardir. O yiizden
sadece tanimlayic1 istatistikler elde edilmis ve 1irk hakkinda mevcut bilgilerle

karsilastirilmistir.
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5. ARASTIRMA BULGULARI

Arastirma sonucunda genotiplendirilen 58 SNP bolgesinden 27 tanesi polimorfizm
gostermemis, 31 tanesi polimorfik bulunurken bu 31 lokusun genotip ve allel frekanslar
Kikare testi ile karsilagtirilmis, 21 lokus allel frekanslar1 agisindan (0=0.01; df=1; y2=6.635),
17 lokus genotip frekanslar agisindan (0=0.01; df=2; ¥2=9.210), farkli bulunmustur.

5.1. SNP GENOTIPLERI

Genotiplendirme caligmalarina ait SNPviewer goriintiilerine bazi1 ornekler Sekil 5.1°de
verilmistir. Yapilan genotiplendirme calismalari sonucunda her iki irkta da polimorfizm
gostermeyen lokuslar Cizelge 5.1°de verilmistir. Irklardan birinde veya her ikisinde

polimorfik bulunan lokuslar Cizelge 5.2’de verilmistir.
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Sekil 5.1. KASP™ SNP genotiplendirme sistemi kullanilarak yapilan genotiplendirmelerin
kiimelenme goriintiileri A) Homozigot Y, B) Homozigot X, C) Heterozigot (rs43703010)

Cizelge 5.1. Polimorfizm gdstermeyen lokuslar

IS\II;IP dbSNP kod Allel Gen Genotip
1 rs110981354 | G/C CSNIS1 CC
2 rs43703017 |A/G CSN3 GG
3 rs137581281 |C/G LGB CC
4 rs444355314 | T/A LALBA TT
5 rs43158737 | G/A PRLR AA
6 rs457826018 | G/A PRLH AA
7 rs440624852 | T/C PRLH TT
8 rs136116329 |A/C PRLHR AA
9 rs134083952 | T/C DGATI CC
10 |rs109178802 |A/C(T/G) |LEP GG
11 rs134261880 | A/T GHRHR TT
12 |rs134699109 |A/C IGFIR CC
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Cizelge 5.1.(devami) Polimorfizm gostermeyen lokuslar

;I;IP dbSNPkod | Allel Gen Genotip
13 [rs41640706 | G/A(C/T) |IGFIR cC
14 |rs134716865 |T/G LHB GG
15 15385085505 |G/A LHCGR AA
16 15134410731 |A/C ESR] cC
17 15137800872 | T/C ESR] TT
18 15435395847 |T/G ESR2 T
19 15450941529 |T/G ESRRA TT
20 [1s135747177 |G/C ESRRB cC
21 [s135080645 | T/G ESRRG GG
22 [1s133668769 | T/C PGR CC
23 |1s434893320 |C/A PGR cC
24 (132742501 | A/G(T/C) | PTGFR (FP) |CC
25 [1s135545031 | T/C PTGER (FP) |CC
26 |1s136616281 |A/C PIGFRN | AA
27 [1s43331778 | T/C PIGFRN | CC

Cizelge 5.2. Polimorfik lokuslarin irklarda genotip sayilari

Sira . Yerli Kara Siyah Alaca
dbSNP kod | Allel Gen Genotipler Genotip Genotip

No Sayilan Sayilan

1 1543703010 |A/G CSNISI GG |AA|GA |11|26| 38| 71| O 5
2 15207498943 | C/T CSN1S2 TT |[CC |TC |61| 1| 13| 74] 0] 2
3 15109261203 | T/C(A/G) | CSNIS2 GG |[AA|GA | 0|67 8| 16| 23| 37
4 rs43703013 | G/C CSN2 GG |[CC |GC | 2|63]| 10| 0| 71| 4
5 rs43703011 | G/T(C/A) | CSN2 CC |[AA|CA | 3[49| 23| 13| 24| 34
6 rs43703016 | C/A CSN3 CC |[AA|CA [33|12] 29| 47| 5| 24
7 15109625649 | T/C LGB TT |CC |TC (36| 7| 32| 25| 17| 34
8 15209045823 | G/A LALBA GG |[AA|GA | 0|69 6| 5| 39| 32
9 rs209106815 | T/A PRL TT |[AA|TA [11[31] 33| 0] 60| 14
10 [rs211032652 |T/C PRL TT |CC |TC | 32| 11| 31| 72| 2| 2
11 [rs109428015 |C/T PRLR TT |[CC |TC |69 0] 6] 68| 1| 7
12 [rs135164815 |G/A PRLR GG |[AA|GA | 0|57 23| 0] 38| 42
13 [rs137554581 |C/T LTF TT |CC |TC | 10]29| 36| 37| 9| 26
14 [rs379782196 |T/A LTF TT |[AA|TA | 1[52] 22| 0] 75| 1
15 [rs109234250 |G/A DGATI GG |[AA|GA | 9|28| 38| 4| 53| 19
16  [rs29004487 |A/T LEP TT |[AA|TA [52| 1| 21| 65| O] 11
17  [rs29004488 |A/G LEP GG |[AA |AG [20]15] 40| 8| 27| 41
18 [rs133672995 |C/T LEPR TT |CC |TC |50| 2| 23| 60| O] 15
19  |rs134687399 |G/A GHI GG |AA|GA| 072 8| 0] 79| 1
20  |rs384417222 | G/A GHI GG |[AA|GA | 0]60] 15] 0] 75| 1
21 |rs41923484 | G/C GHI GG |CC |GC | 2|54 19| 1| 59| 16
22 |rs385640152 |A/T GHR TT |[AA|TA [73| 0| 2| 43| 3| 29
23 [rs209676814 | C/T GHR TT |CC |TC |59] 2| 14| 68] 0| 6
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Cizelge 5.2.(devami) Polimorfik lokuslarin irklarda genotip sayilar

Sira . Yerli Kara Siyah Alaca
dbSNP kod | Allel Gen Genotipler Genotip Genotip
No Sayilan Sayilan
24 |rs133774330 |C/T GHRHR TT |CC |TC [54] 1] 25| 79| O] 1
25 |rs134527338 | A/G(T/C) |IGFI TT |[CC |TC | 0|79 1| 1| 68| 11
26 |rs110116537 |A/G GNRH1 GG |[AA |GA |25[13]| 41| 6] 41| 32
27  |rs379846774 | T/A GNRHR TT |AA|TA| 0]66] 6| 0] 75| O
28 |rs41654417 | T/C GNRHR TT |CC |TC [71| O] 3| 67| 1| 7
29  [rs210206517 | G/A FSHB AA |GG |AG| 0|80 0] 3] 60| 1
30 [rs209882669 |G/C FSHR GG |[CC |GC | 7|50] 18] 3| 44| 29
31  |rs41256848 |C/A(G/T) |LHCGR TT |GG |TG |75| 0| 0| 28| 10| 38

5.2. ANKET VERILERI

Yerli Kara iireticilerinden her bir hayvana ait bireysel verim kayitlar1 anket yoluyla
toplanmistir. Ek10’da ankette cevap aranan sorular ve iireticilerin verdikleri cevaplar
goriilmektedir. Hayvanin yasi, dogum sayisi, ilk kizginlik yasi, buzagilama araligi, kuruda
kalma siiresi sorular tireme ile ilgili hayvanlar hakkinda bilgi saglamaya yonelikken, ilk 3
ayda giinliik siit verimi, 3 aydan sonraki giinliik siit verimi ve laktasyon siiresi sorular siit
verimine yonelik olarak yoneltilmis sorulardir. Hayvanlar ilk 3 ay yavrularini emzirdigi i¢in

laktasyon siit verimi iki donem olarak degerlendirilmistir.

5.3. SNP GENOTIP VERILERININ ANALIZi

Elde edilen SNP genotip verileri kullanilarak 6rneklemlere ait bazi degerler hesaplanarak
Cizelge 5.3’de verilmistir. Bu degerler DNA belirtecleri ile yapilan hemen biitiin
calismalarda hesaplanan ve hem belirtecler hakkinda hem de popiilasyonlar hakkinda
degerlendirme yapma imkani sunan parametrelerdir. Ozellikle popiilasyon genetigi

hesaplamalarinda, genetik ¢esitliligin degerlendirilmesinde sik¢a kullanilir.

Cizelge 5.3. Her bir SNP i¢in Ho (gdzlenen heterozigotluk), He (beklenen heterozigotluk)
ve PIC (polimorfik bilgi icerigi) (YK: Yerli Kara, SA: Siyah Alaca)

Ho He PIC
No Gen SNP YK SA | Total | YK | SA | Total | YK | SA | Total
1 CSNISI |rs43703010 0.51| 0.07 0.29| 048] 0.06| 0.43| 037| 0.06| 0.34
2 CSNIS2 |rs207498943 0.17| 0.03 0.10| 0.18| 0.03| 0.11| 0.16] 0.03| 0.10
3 CSNIS2  |rs109261203 0.11| 0.49 0.30| 0.10] 0.50| 0.38| 0.10] 0.37| 0.31
4 CSN2 rs43703013 0.13| 0.05 0.09| 0.17] 0.05| 0.11| 0.16] 0.05| 0.11
5 CSN2 rs43703011 0.31| 0.48 0.39| 031] 0.49| 0.42| 0.26| 0.37| 0.33
6 CSN3 rs43703016 0.39| 0.32 0.35| 0.46| 0.35| 0.41| 035| 0.29| 0.33
7 LGB rs109625649 0.43| 045 0.44]| 043] 0.49| 0.47| 034] 0.37| 0.36
8 LALBA 1209045823 0.08| 0.42 0.25| 0.08| 0.40| 0.27| 0.07| 0.32| 0.23
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Cizelge 5.3.(devami) Her bir SNP i¢in Ho (gozlenen heterozigotluk), He (beklenen
heterozigotluk) ve PIC (polimorfik bilgi igerigi) (YK: Yerli Kara, SA: Siyah Alaca)

Ho He PIC
No Gen SNP YK SA | Total | YK | SA | Total | YK | SA | Total
9 PRL rs209106815 0.44| 0.19 0.32] 046| 0.17| 0.36| 0.36| 0.16| 0.29
10 | PRL rs211032652 0.42| 0.03 0.22| 0.46| 0.08| 0.32| 0.35| 0.07| 0.27
11 PRLR rs109428015 0.08| 0.09 0.09| 0.08| 0.11| 0.09| 0.07| 0.11]| 0.09
12 PRLR rs135164815 0.29| 0.53 0.41]| 0.25] 0.39| 0.32| 0.22| 0.31| 0.27
13 LTF 1137554581 0.48| 0.36 0.42]| 047] 0.42| 0.50| 0.36| 0.33| 0.37
14 |LTF 1s379782196 0.29| 0.01 0.15| 0.27] 0.01| 0.15| 0.23] 0.01| 0.14
15 DGATI rs109234250 0.51| 0.25 0.38] 0.47| 0.29| 0.40| 0.36| 0.25]| 0.32
16 |LEP rs29004487 0.28| 0.15 0.21]| 0.26| 0.13| 0.20| 0.23| 0.13| 0.18
17 |LEP rs29004488 0.53| 0.54 0.54| 0.50| 0.47| 0.50| 0.37| 0.36| 0.37
18 | LEPR 1s133672995 0.31| 0.20 0.25| 0.30| 0.18| 0.24| 0.25] 0.16| 0.21
19 GHI rs134687399 0.10| 0.01 0.06| 0.10] 0.01| 0.06| 0.09| 0.01| 0.05
20 GHI rs384417222 0.20| 0.01 0.11]| 0.18| 0.01| 0.10| 0.16| 0.01| 0.10
21 GHI rs41923484 0.25| 0.21 0.23] 0.26| 0.21| 0.24| 0.23] 0.19| 0.21
22 GHR rs385640152 0.03| 0.39 0.21] 0.03] 0.36| 0.22| 0.03| 0.29| 0.19
23 GHR rs209676814 0.19| 0.08 0.13] 0.21] 0.08| 0.15| 0.19] 0.08| 0.14
24 GHRHR |1s133774330 0.31| 0.01 0.16| 0.28| 0.01| 0.16| 0.24| 0.01| 0.15
25 IGF1 rs134527338 0.01| 0.14 0.08| 0.01] 0.15| 0.08| 0.01| 0.14]| 0.08
26 GNRHI rs110116537 0.52| 0.41 0.46| 049 04| 0.49| 037| 0.32| 0.37
27 GNRHR | 1379846774 0.08| 0.00 0.04| 0.08| 0.00| 0.04| 0.08| 0.00| 0.04
28 GNRHR |1s41654417 0.04| 0.09 0.07| 0.04| 0.11| 0.08| 0.04| 0.11| 0.07
29 | FSHB 1210206517 0.00| 0.02 0.01| 0.00| 0.10| 0.05| 0.00| 0.10| 0.05
30 | FSHR 15209882669 0.24| 0.38 0.31| 0.34] 0.35| 0.35| 0.28| 0.29| 0.29
31 LHCGR | 1s41256848 0.00| 0.50 0.25]| 0.00| 0.47| 0.31| 0.00| 0.36| 0.26

Cizelge 5.4. Her bir SNP i¢in hem Yerli Kara (YK) hem de Siyah Alaca (SA) irklarinda
genotip frekanslar

No SNP YK SA TOPLAM AA | BB | AB
AA BB AB AA BB AB AA BB AB
1 rs43703010 0.147 | 0.347 | 0.507 | 0.934 | 0.000 | 0.066 | 0.543 | 0.172 | 0.285 | GG | AA | GA
2 rs207498943 | 0.813 | 0.013 | 0.173 | 0.974 | 0.000 | 0.026 | 0.894 | 0.007 | 0.099 | TT | CC | TC
3 rs109261203 | 0.000 | 0.893 | 0.107 | 0.211 | 0.303 | 0.487 | 0.106 | 0.596 | 0.298 | GG | AA | GA
4 | rs43703013 0.027 | 0.840 | 0.133 | 0.000 | 0.947 | 0.053 | 0.013 | 0.893 | 0.093 | GG | CC | GC
5 rs43703011 0.040 | 0.653 | 0.307 | 0.183 | 0.338 | 0.479 | 0.110 | 0.500 | 0.390 | CC | AA | CA
6 | 1s43703016 0.446 | 0.162 | 0.392 | 0.618 | 0.066 | 0.316 | 0.533 | 0.113 | 0.353 | CC | AA | CA
7 | 1109625649 | 0.480 | 0.093 | 0.427 | 0.329 | 0.224 | 0.447 | 0.404 | 0.159 | 0.437 | TT | CC | TC
8 rs209045823 | 0.000 | 0.920 | 0.080 | 0.066 | 0.513 | 0.421 | 0.033 | 0.715 | 0.252 | AA | GG | GA
9 | rs209106815 | 0.147 | 0.413 | 0.440 | 0.000 | 0.811 | 0.189 | 0.074 | 0.611 | 0.315 | TT | AA | TA
10 | rs211032652 | 0.432 | 0.149 | 0.419 | 0.947 | 0.026 | 0.026 | 0.693 | 0.087 | 0.220 | TT | €C | TC
11 | rs109428015 | 0.920 | 0.000 | 0.080 | 0.895 | 0.013 | 0.092 | 0.907 | 0.007 | 0.086 | TT | CC | TC
12 | rs135164815 | 0.000 | 0.713 | 0.288 | 0.000 | 0.475 | 0.525 | 0.000 | 0.594 | 0.406 | GG | AA | GA
13 | rs137554581 | 0.133 | 0.387 | 0.480 | 0.514 | 0.125 | 0.361 | 0.320 | 0.259 | 0.422 | TT | CC | TC
14 | rs379782196 | 0.013 | 0.693 | 0.293 | 0.000 | 0.987 | 0.013 | 0.007 | 0.841 | 0.152 | TT | AA | TA
15 | rs109234250 | 0.120 | 0.373 | 0.507 | 0.053 | 0.697 | 0.250 | 0.086 | 0.536 | 0.377 | GG | AA | GA
16 | 1529004487 0.703 | 0.014 | 0.284 | 0.855 | 0.000 | 0.145 | 0.780 | 0.007 | 0.213 | TT | AA | TA
17 | rs29004488 0.267 | 0.200 | 0.533 | 0.105 | 0.355 | 0.539 | 0.185 | 0.278 | 0.536 | GG | AA | AG
18 | rs133672995 | 0.667 | 0.027 | 0.307 | 0.800 | 0.000 | 0.200 | 0.733 | 0.013 | 0.253 | TT | CC | TC
19 | 15134687399 | 0.000 | 0.900 | 0.100 | 0.000 | 0.988 | 0.013 | 0.000 | 0.944 | 0.056 | GG | AA | GA
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Cizelge 5.4.(devami) Her bir SNP i¢in hem Yerli Kara (YK) hem de Siyah Alaca (SA)
irklarinda genotip frekanslar

No SNP* YK SA TOPLAM AA | BB | AB
AA BB AB AA BB AB AA BB AB
20 | rs384417222 | 0.000 | 0.800 | 0.200 | 0.000 | 0.987 | 0.013 | 0.000 | 0.894 | 0.106 | GG | AA | GA
21 | rs41923484 0.027 | 0.720 | 0.253 | 0.013 | 0.776 | 0.211 | 0.020 | 0.748 | 0.232 | GG | CC | GC
22 | rs385640152 | 0.973 | 0.000 | 0.027 | 0.573 | 0.040 | 0.387 | 0.773 | 0.020 | 0.207 | TT | AA | TA
23 | rs209676814 | 0.787 | 0.027 | 0.187 | 0.919 | 0.000 | 0.081 | 0.852 | 0.013 | 0.134 | TT | CC | TC
24 | rs133774330 | 0.675 | 0.013 | 0.313 | 0.988 | 0.000 | 0.013 | 0.831 | 0.006 | 0.163 | TT | CC | TC
25 | rs134527338 | 0.000 | 0.988 | 0.013 | 0.013 | 0.850 | 0.138 | 0.006 | 0.919 | 0.075 | TT | CC | TC
26 | rs110116537 | 0.316 | 0.165 | 0.519 | 0.076 | 0.519 | 0.405 | 0.196 | 0.342 | 0.462 | GG | AA | GA
27 | rs379846774 | 0.000 | 0.917 | 0.083 | 0.000 | 1.000 | 0.000 | 0.000 | 0.959 | 0.041 | TT | AA | TA
28 | rs41654417 0.959 | 0.000 | 0.041 | 0.893 | 0.013 | 0.093 | 0.926 | 0.007 | 0.067 | TT | CC | TC
29 | rs210206517 | 0.000 | 1.000 | 0.000 | 0.047 | 0.938 | 0.016 | 0.021 | 0.972 | 0.007 | AA | GG | AG
30 | rs209882669 0.093 | 0.667 | 0.240 | 0.039 | 0.579 | 0.382 | 0.066 | 0.623 | 0.311 | GG | CC | GC
31 | rs41256848 1.000 | 0.000 | 0.000 | 0.368 | 0.132 | 0.500 | 0.682 | 0.066 | 0.252 | TT | GG | TG

*Koyu karakterli SNPIler irklar arasinda genotip ve/veya allel frekanslar1 agisindan farkli bulunmuslardir.

Cizelge 5.5. Allel sayilar1 ve frekanslar1 (YK: Yerli Kara, SA: Siyah Alaca)

No SNP* YK SA YK SA Al B
Al B| Al B A B N B
1 | rs43703010 60| 90| 147] 5| 0.400| 0.600| 0.967] 0.033]| G | A
2 |rs207498943 | 135 15| 150] 2| 0.900] 0.100] 0.987] 0.013] T | C
3 | rs109261203 8| 142] 69| 83| 0.053| 0.947| 0454] 0546] G | A
4 |1s43703013 14] 136] 4] 146] 0.093] 0.907] 0.027] 0973| G | C
5 | rs43703011 29| 121] 60| 82| 0.193] 0.807| 0423] 0.577] C | A
6 | rs43703016 95| 53| 118] 34| 0.642] 0358 0.776] 0224] C | A
7 |rs109625649 | 104| 46| 84| 68| 0.693| 0.307] 0.553] 0447 T | C
8 | rs209045823 6| 144] 42| 110] 0.040] 0.960| 0276] 0.724] A | G
9 |rs209106815 | 55| 95| 14| 134] 0367 0.633] 0.095] 0905| T | A
10 |rs211032652 | 95| 53| 146] 6| 0.642| 0358] 0961] 0.039] T | C
11 |rs109428015 | 144| 6] 143 9| 0.960| 0.040| 0.941] 0.059| T | C
12 |rs135164815 | 23| 137| 42| 118| 0.144| 0.856| 0263] 0738] G | A
13 |rs137554581 | 56| 94| 100| 44| 0373| 0.627] 0.694] 0306] T | C
14 |rs379782196 | 24| 126] 1] 151] 0.160| 0.840| 0.007] 0993| T | A
15 |rs109234250 | 56| 94| 27| 125| 0373| 0.627| 0.178] 0822] G | A
16 |1s29004487 | 125| 23| 141] 11| 0845| 0.155] 0.928| 0.072] T | A
17 | rs29004488 80| 70| 57| 95| 0.533| 0467| 0375] 0625| G | A
18 |rs133672995 | 123| 27| 135] 15| 0.820| 0.180] 0.900] 0.100] T | C
19 | 15134687399 8 152] 1] 159] 0.050] 0.950| 0.006] 09%| G | A
20 |rs384417222 | 15| 135] 1] 151 0.100] 0.900] 0.007] 0.993| G | A
21 | rs41923434 23] 127| 18| 134] 0.153] 0.847] 0.118| 0882| G | C
22 |rs385640152 | 148| 2| 115] 35| 0.987] 0.013| 0.767] 0233 T | A
23 15209676814 | 132| 18] 142] 6| 0.880] 0.120] 0.959] 0.041| T | C
24 |rs133774330 | 133| 27| 159] 1| 0.831] 0.169] 0.994] 0.006] T | C
25 | rs134527338 1] 159 13| 147] 0.006] 0.994] 0.081| 0919| T | C
26 |rs110116537 | 91| 67| 44| 114| 0576| 0424] 0278] 0.722] G | A
27 | rs379846774 6] 138] 0] 150] 0.042] 0.958| 0.000] 1.000] T | A
28 |r1s41654417 | 145] 3| 141] 9] 0.980| 0.020] 0.940] 0.060] T | C
29 | rs210206517 0| 160] 7| 121] 0.000] 1.000| 0.055] 0.945| A | G
30 |rs209882669 | 32| 118] 35| 117] 0.213| 0.787] 0230] 0.770] G | C
31 |rs41256848 | 150 0| 94| 58] 1.000| 0.000| 0.618] 0382| T | G

*Koyu karakterli SNPIler irklar arasinda genotip ve/veya allel frekanslar1 agisindan farkli bulunmuslardir.
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Genotip frekanslari i¢in 2x3 ve allel frekanslar1 i¢in 2x2 olasilik tablolar1 kullanilarak Kikare
(x2) testi ile wrklar arasi fark olup olmadig tip1 hata oran1 0=0.01 ve serbestlik derecesi (df)
genotipler i¢in 2 ve alleller i¢in 1 alinarak, kikare tablosundan esik degerlerle
karsilastirilarak irklar arasinda farkli olan SNPler belirlenmis ve Cizelge 5.6’da verilmistir.
Cizelgede goriilecegi lizere baz1 SNPler hem genotip hem fenotip frekanslar1 agisindan farkli

bulunmusken bazilar1 sadece allel frekanslari agisindan farkli bulunmuslardir.

Cizelge 5.6. Genotip ve Allel frekanslariin iki irkta 2 testi ile karsilagtirilmasi.

Genotip Allel
0=0.01; df=2; ¥2=9.210 0=0.01; df=1; ¥2=6.635
No |Gen SNP Kikare |p* Farkh | Kikare |p* Farkh
1 CSNIS1 |rs43703010 95.23| 0.000 X 112.60 | 0.000 X
2 |CSNIS2 |rs207498943 10.31 X 10.7210.001 X
3 CSNIS2 15109261203 56.20| 0.000 X 63.7910.000 X
4 |CSN2 rs43703013 5.05| 0.052 5.91]0.015
5 CSN2 rs43703011 16.84| 0.000 X 18.0910.000 X
6 |CSN3 rs43703016 5.78| 0.056 6.58/0.010
7 |LGB 15109625649 6.21| 0.045 6.360.012
8 |LALBA rs209045823 31.12] 0.000 X 31.5410.000 X
9 |PRL 15209106815 27.92| 0.000 X 30.99(0.000 X
10 | PRL rs211032652 47.08| 0.000 X 48.1910.000 X
11 |PRLR rs109428015 1.08 0.5910.442
12 | PRLR rs135164815 9.35| 0.002 X 6.9710.008 X
13 |LTF rs137554581 27.60| 0.000 X 30.42(0.000 X
14 |LTF rs379782196 24.33 X 23.4010.000 X
15 |DGATI  |rs109234250 15.97| 0.000 X 14.51]0.000 X
16 |LEP 1529004487 5.54 5.15]0.023
17 |LEP rs29004488 8.58| 0.014 7.6410.006 X
18 |LEPR 15133672995 4.59| 0.101 3.9910.046
19 |GHI rs134687399 5.77| 0.016 5.60]0.018
20 |GHI rs384417222 13.91| 0.000 X 13.13]0.000 X
21 |GHI 1541923484 0.81] 0.669 0.7810.376
22 |GHR rs385640152 34.28| 0.000 X 33.57(0.000 X
23 |GHR 15209676814 5.83 6.35]0.012 X
24 |GHRHR |rs133774330 27.85 X 26.4610.001 X
25 |IGFI rs134527338 10.16 X 10.76 1 0.001 X
26 |GNRHI |rs110116537 27.27| 0.000 X 28.5710.000 X
27 |GNRHR |rs379846774 6.52| 0.011 6.3810.012 X
28 |GNRHR |rs41654417 2.71 3.04|0.081
29 |FSHB rs210206517 5.14 8.97/0.003 X
30 |FSHR 15209882669 4.55| 0.103 0.13]0.723
31 |LHCGR |rs41256848 69.44| 0.000 X 70.8410.000 X

* Herhangi bir hiicresinde 2den daha az sayida veri olan olasilik tablolarinda p degeri hesaplanamamustir.
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Polimorfik bulunan lokuslarda orneklemlerin akrabalik diizeyini degerlendirebilmek
amactyla FSTAT programi kullanilarak elde edilen Fis degerleri hem lokuslar bazinda hem

de toplam olarak Cizelge 5.7’de verilmistir.

Cizelge 5.7. Polimorfik bolgelerden elde edilen akrabalik katsayilar

Sira | dbSNP kod" Allel | NCBI Gen Fi
No Yerli Kara |Siyah Alaca
1 rs43703010 A/G | CSNISI -0.049 -0.027
2 rs207498943 C/T |CSNIS2 0.044 -0.007
3 rs109261203 T/C |CSNIS2 -0.050 0.025
4 rs43703013 G/C |CSN2 0.219 -0.021
5 rs43703011 G/T |CSN2 0.024 0.026
6 rs43703016 C/A | CSN3 0.154 0.097
7 15109625649 T/C |LGB 0.003 0.102
8 rs209045823 G/A |LALBA -0.035 -0.046
9 rs209106815 |T/A |PRL 0.059 -0.098
10 rs211032652 |T/C |PRL 0.096 0.657
11 rs109428015 C/T |PRLR -0.035 0.180
12 rs135164815 | G/A | PRLR -0.162 -0.350
13 rs137554581 C/T |LTF -0.019 0.156
14 rs379782196 |T/A |LTF -0.085 0.000
15 rs109234250 |G/A |DGATI -0.076 0.151
16 1529004487 A/T |LEP -0.074 -0.071
17 rs29004488 A/G |LEP -0.065 -0.144
18 rs133672995 C/T |LEPR -0.032 -0.104
19 rs134687399 G/A |GHI -0.046 0.000
20 rs384417222 | G/A |GHI -0.104 0.000
21 rs41923484 G/C |GHI 0.031 -0.002
22 rs385640152 |A/T |GHR -0.007 -0.074
23 rs209676814 C/T |GHR 0.123 -0.035
24 rs133774330 |C/T | GHRHR -0.108 0.000
25 rs134527338 |A/G |IGFI 0.000 0.085
26 rs110116537 |A/G |GNRHI -0.056 -0.002
27 1379846774 T/A | GNRHR -0.036 NA
28 rs41654417 T/C | GNRHR -0.014 0.179
29 rs210206517 | G/A | FSHB NA 0.851
30 15209882669 G/C |FSHR 0.291 -0.070
31 rs41256848 C/A |LHCGR NA -0.053
Total Fjs 0.005 0.009

*Koyu karakterli SNPler hem genotip hem de allel frekanslar1 agisindan, alt1 ¢izgili italik karakterli SNPler
sadece allel frekanslari agisindan farkli bulunan SNPlerdir.
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PowerMarker programi kullanilarak polimorfik 31 lokusu icerecek sekilde yapilan haplotip

taramasinda frekans biyiikliiklerine gore ilk bes haplotip ve frekanslari ile program

tarafindan hesaplanan bazi1 parametreler Cizelge 5.8 ve Cizelge 5.9’da verilmistir.

Cizelge 5.8. 31 lokusla yapilan haplotip taramasinda frekansi en yiiksek ilk 5 haplotip

Irk Haplotip Frekans
Yerli Kara 1 | ATACACTAATTACAATGTAACTTTCGATGCT 0,133
2 | GTACAATAATTACAATGTAACTTTCGATGCT 0,027
3 | ATACACTAATTACAATATAACTTTCGATGCT 0,020
4 | ATACAATAATTACAATGTAACTTTCGATGCT 0,020
5 | ATACAACAATTACAAAGTAACTTTCAATGCT 0,020
Siyah Alaca 1 | GTGCCCTAATTATAATATAACTTTCAATGCT 0,085
2 | GTACACCAATTACAATATAACTTTCAATGCT 0,068
3 | GTACACTGATTGTAATATAACTTTCAATGCT 0,037
4 | GTACACCAATTATAATATAACTTTCAATGCT 0,030
5 | GTACAATAATTATAATGTAACTTTCAATGCG 0,026

Haplotip frekanslarin1 hesaplamak iizere kullanilan programda gametik fazin bilinmedigi

secenek isaretlenerek taram yaptirilmis ve Cizelge 5.9°da verilen haplotip sayilari elde

edilmistir.

Cizelge 5.9. 31 lokuslu haplotip taramalarma ait bazi parametreler

Yerli Kara | Siyah Alaca | Toplam
Ornek Biiyiikliigii 75 76 151
Cesitlilik 0.975 0.980 0.989
Diplotip sayisi 75 76 151
Haplotip savist 434 442 1141
Efektif haplotip sayisi 156 152 334
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54. ANKET VERILERININ ANALIZi

Bu ¢aligmada kullanilan her bir Yerli Kara hayvan i¢in sahibi olan iireticilere sorulan sorulara
karsilik alinan cevaplar Ek10’da verilmistir. Bu veriler kullanilarak tanimlayici istatistikler

cikarilmis ve Cizelge 5.10°da 6zetlenmistir.

Cizelge 5.10. Hayvan bazinda sorulan sorular ve alinan cevaplarin tanimlayic istatistikleri

SORULAR
Hayvanin Yasi (y1l)

Dogumsayisi

Ik kizgmlik yasi(Ay)

Ik dogum yasi(Ay)

Buzagilama araligi(Ay)

Kuruda kalma siiresi (Ay)

Olii dogum-diisiik

Ilk 3 ay giinliik siit verimi (L)

3 aydan sonra giinliik siit verimi (L)

O (R QA(N| N[ W |-

[
(=]

Laktasyon siiresi (giin)

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

Min 3 1 7 18 9 2 1 1 120
Maks 17| 13 36 48 18 6 10 5 270
Ort 7.05| 4.24| 23.32| 35.19| 12.33| 3.58 3.70 | 1.88| 176.35
Ssapma| 4.09] 3.69| 4.52| 4.69| 1.39] 098 1.50| 0.98| 31.39

Ek6’da Yerli Kara 1rk1 i¢in genel bilgi almak amaciyla tireticilere sorulan sorular ve cevaplari
verilmistir. Bu veriler kullanilarak yapilan tanimlayici istatistik hesaplar1 da Cizelge 5.11°de

Ozetlenmistir.

Cizelge 5.11. Uretici bazinda sorulan sorular ve cevaplarin tanimlayici istatistikleri.

SORULAR

1 Kag yasina kadar verimlidir (y1l) 6 | Dogum kolayligi (Kolay-Zor)
2 Kag¢ dogum yapar 7 | Dogumlar arasi siire (ay)
3 11k kizginlik yag1 (ay) 8 | En yiiksek giinliik siit verimi (L)
4 |1k dogum yas1 (ay) 9 | En diisiik giinliik siit verimi(L)
5 | Ikiz dogurur mu(E-H) 10 | Laktasyon siiresi (giin)

SORULAR 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
Min 8 5 18 28 9 2 1 120
Maks 17| 14 36 48 18 10 4 300
Ort 12.519.15| 24.15|36.02 12.38| 4.15]1.69| 172.98
Ssapma 2.1412.05| 3.15]| 3.31 1.73] 1.58]0.82| 39.17
EVET-KOLAY (5-6) 9| 47
HAYIR-ZOR (5-6) 38 0
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6. TARTISMA VE SONUC

Arastirma materyalinden elde edilen SNP genotip verileri ¢esitli parametreler yoniinden
degerlendirilerek hem irklar hem de genler ve SNPIler hakkinda bazi ¢ikarimlar yapilmak

tizere bu boliimde degerlendirilmistir.

6.1. TARTISMA

Cizelge 5.3’de her iki 1rka ait SNP genotipleri kullanilarak gozlenen heterozigotluk (Ho),
beklenen heterozigotluk (He) ve polimorfik bilgi igerigi (PIC) degerleri verilmistir.
Gozlenen ve beklenen heterozigotluk degerleri popiilasyonlarin genetik ¢esitlilik agisindan
durumlar1 hakkinda bilgi veren degerlerdir. Iki deger arasinda fark olusmasi Hardy-
Weinberg dengesinden sapma anlamma gelir. Heterozigotlugun yiiksek olmasi irk i¢in
genetik cesitlilik agisindan olumlu bir durumken, fonksiyonel degisiklige sebep olan ve bir
verim Ozelligi ile iliskilendirilmis lokuslar s6z konusu oldugunda tercih edilen allel agisindan
homozigotluk tercih edilir. PIC degeri heterozigotluk ile dogru orantilidir. Heterozigotluk

orani arttikca PIC degeri de artar.

Cizelge 5.3’de verilen degerler polimorfik olan biitiin SNP’ler agisindan her iki 6rneklemde
de Ho ve He degerlerinin birbirlerine yakin oldugu goriilmektedir. Irklar arasinda farklar
olmakla beraber irk i¢inde bu degerlerin hemen hemen aymi olmasi Hardy-Weinberg
dengesinden sapma olmadiginin gdstergesidir. Bu ayn1 zamanda 6rneklemlerde seleksiyon
baskisin olmadigina da bir gostergedir. Yerli Kara seleksiyon yapilmayan, hatta dogal
koruma alanlarinda genetik kaynak koruma prensiplerine uygun korunan bir 1irk oldugu i¢in
bu beklenen bir durumdur. Siyah Alaca 1rki siit verimi agisindan aslinda yogun seleksiyon
yapilan bir irktir. Bununla birlikte bu ¢aligmadaki 6rneklem farkli sehirlerden secilerek
toplanmus bir siirli oldugu ve heniiz seleksiyon baskisina maruz kalmadigi i¢in denge durumu

bu 6rneklem igin de gecerlidir.

Calismanin 6rneklemlerinde 31 polimorfik lokus i¢in Fis degerleri Yerli Kara i¢in 0.005 ve
Siyah Alaca i¢in 0.009 olarak hesaplanmistir. Bu degerler de gozlenen ve beklenen
heterizogotluk degerlerinin birbirine ¢ok yakin ve popiilasyonlarin dengede oldugunu

dolayisiyla akrabaligin diisiik oldugunu ifade eder. Fis degerinin 0 olmasi tam denge
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durumunu ifade eder. Yogun akrabal1 yetistirme durumunda Fis degeri 0’dan biiylik degerler

alir.

31 polimorfik lokusla haplotipler tahmin edilmis, Yerli Kara i¢in 156, Siyah Alaca i¢in 152
efektif haplotip ortaya ¢ikmistir. Her iki irkta ortak herhangi bir haplotip olmadig1 gibi
irklarda one ¢ikan haplotipler de gozlenmemistir. Yerli Kara 6rnekleminde en yiliksek

haplotip frekans1 0.133 iken Siyah Alaca 6rnekleminde 0.085 olmustur.

Hem genotip, hem allel frekanslar1 birlikte degerlendirildiginde ve kikare testinin
sonuglarma gore kazein gen bolgesinden secilerek panele alinan 8 adet SNPten 6 tanesi
polimorfik bulunmus ve bunlardan 4 tanesi (rs43703010, rs207498943, rs109261203 ve
rs43703011) hem genotip hem de allel frekanslar1 agisindan iki 1k arasinda farkl
bulunmustur. Nilsen ve arkadaslarinin (79) Norve¢ Kirmizisi sigirlarda yapilan ¢alismaya
paralel olarak CSN3 bolgesinde herhangi bir farklilik bulunmazken, CSN1S1, CSN1S2 ve
CSN2 bolgelerinde iki 1rk arasinda SNPlerin genotip ve allel frekanslar1 agisindan farklilik

gbzlemlenmistir.

Cizelge 6.1. Nilsen ve arkadaslarinin ¢calismasinda bulunan allel frekanslar ile
karsilastirma.

Norveg
Kirmizis1”
0.400| 0.600| 0.967| 0.033] 0.127| 0.873
0.053| 0.947| 0.454| 0.546| 0.370| 0.630
0.093| 0.907| 0.027| 0.973| 0.028| 0.972
0.193| 0.807| 0.423| 0.577| 0.400| 0.600
1s43703016 | CSN3 0.642| 0.358| 0.776| 0.224| 0.109| 0.891

rs43703017 | CSN3 1.000| 0.000| 1.000| 0.000| 0.064| 0.936
*Nilsen ve arkadaslarinin ¢alismasi (79)

SNP Gen Alleller | Yerli Kara Siyah Alaca

rs43703010 | CSNIS1
rs109261203 | CSN1S2
1543703013 | CSN2
rs43703011 | CSN2

QIOIOQIQG

> > > Q> >

Cizelge 6.1°de goriildiigii lizere, Yerli Kara ve Siyah Alaca irklar1 arasinda farkli bulunan
SNPlerde (rs43703010, rs109261203, rs43703011) Siyah Alaca ve Norve¢ Kirmizisi irklari
birbirlerine yakin frekans degerlerine sahiptir. Siit¢ii bir irk olan Norve¢ Kirmizisi irkinin
Siyah Alacaya yakin degerler gostermesi beklenen bir durumdur. Bununla birlikte iki SNP
(rs43703016, rs43703017 ) her iki 1irktan da farkli olarak Norve¢ Kirmizisinda yiiksek olan
alleler (A ve A) bu ¢aligmada tam tersi (rs43703016 A; YK:0.358, SA:0.224; rs43703017 A:
YK 0.000, SA: 0.000) frekans degerlerini gostermistir. Bu durum 1rka 6zgii olabilecegi gibi
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beta kazein igerigi ile iligkili de olabilir. Buna dair yapilan ¢alismada herhangi bir baglanti

bulunamamastir.

Bahsi gegen calismada (79) , bu ¢alismada yer alan SNPlerden herhangi biri incelenen
ozelliklerle (Siit verimi, yag orani ve verimi, protein orani ve verimi) iligkilendirilememis
olsa da, kazein gen bolgesinin ve bu bolgedeki polimorfizmlerin anilan 6zellikler {izerinde
etkili oldugu sonucu bu calisma ile de desteklenmistir. 556 SNP ile yapilan bagka bir
caligmada (141) protein verimi i¢in en yiiksek test skorlart CSN2 ve CSNIS2 bolgelerinde
elde edilmistir. Ayn1 calismada (141) CSNIS2 bolgesinin 5’UTR bdlgelerinde protein
verimini etkilemesi muhtemel polimorfizmler bulunmustur. 5’UTR bolgeleri genlerin
ifadelenmesini diizenleyen bolgeler oldugu i¢in buradaki polimorfizmlerin transkripsiyon
faktorleri baglanma noktalarina denk gelmeleri durumunda proteinlerin ifade edilme
diizeylerini etkilemesi beklenen bir durumdur. Bu durumda 6zellikle protein verimi gibi

ozelliklerin bu polimorfizmlerle iliskili olmas1 beklenir.

Ayni durumu destekleyen bagka bir ¢calismada (83) hem CSN/SI hem de CSN1S2 genlerinin
5’UTR bolgelerinde siit verimi, laktoz ve protein icerigine az da olsa etkili SNPler oldugu
fakat daha biiyiik bir etkinin CSN/SI geninde AA ve AG genotipleri arasinda siit verimi
acisindan ciddi bir farka sebep olan polimorfizm tespit edilmistir. Bu calismada rs109261203
SNP’i 3’UTR bolgesinden se¢ilmis ve Siyah Alacada allel frekanslar1 birbirine oldukca
yakin iken Yerli Karada A alleli (0.947) ve AA genotipi (0.893) oldukca yiiksek frekansta
bulunmustur. 3°’UTR bolgeleri transkripsiyon tiriini mRNA’larin stabilitesinde rol aldiklar
icin buradaki polimorfizmlerin de verim o6zelliklerini etkileme potansiyeli mevcuttur.
Nitekim siit verimi ve mastitis i¢in genetik belirtecler ve aday genleri derleyen bir veri tabani
caligmasinda da (66) meme bezlerinde ifade edilen ve epigenetik olarak meme bezi
fonksiyonlarmi diizenleyen miRNAlarin hedefi olmasi muhtemel 359 baglanma bdlgesi

aday genlerin 3°’UTR bolgelerinde tespit edilmistir.

B-Laktoglobulin proteinini kodlayan LGB geninde secilen iki SNPten biri olan rs137581281
her iki irkta da tamamen CC homozigot olarak bulunmusken, diger SNP rs109625649 her
iki wirkta da T allelinin frekanst (YK 0.693; SA 0.553) C allel frekansindan yiiksek
gozlemlenmis, kikare testine gore de irklar arasinda fark bulunmamistir. rs109625649

(ss105143830) (90) SNPi rs110066229 (ss105143819) (90) ile birlikte B-Laktoglobulin
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proteinin A ve B varyantlar ile iliskilidir. Irklar arasinda fark bulunmamasi siit verimleri
acisindan birbirlerinden oldukg¢a farkli olsalar da bu iki irkin siit iceriklerinde protein

oranlariin verimden bagimsiz olarak ayni olabilecegini gosterir.

Ganai ve arkadaslarinin ¢alismasinda (90) 50 kanitlanmis boga ve 208 sigirda varyantlar ve
iki SNP arasinda tam LD gosterilmistir. Ayn1 ¢alismada LGB geninin hem promotor hem
kodlayan bolgelerinde bulunan 50 SNPten 2si yukarida bahsedildigi gibi B-Laktoglobulin
proteinin A ve B varyantlarina sebep olurken 42 SNP ise bu iki SNP ile tam LD gdosterdigi
bildirilmistir. Bu SNPlerin herhangi birinin f-Laktoglobulin proteinin siitteki miktarindaki
farkliliklar1 izah edebilecegi one siiriilmiistiir. Diger 8 SNPten bir tanesi ise (ss105143795)
promotor bolgesinde ve sadece A varyantini homozigot olarak tasiyan sigirlarda
gorilmiistiir. Ayn1 sekilde Patel ve arkadaslarinin ¢alismasinda (153) LGB AA bireylerin BB
bireylere gore daha ¢ok laktoglobulin daha az kazein ve daha az yag igerikli siitleri oldugunu
ortaya koymustur. Vatagescu ve arkadaslarinin calismasinda (154) benzer bulgular
desteklenirken ayrica siit miktar1 agisindan da A ve B varyantlar arasinda fark oldugu ifade
edilmistir. B-Laktoglobulin proteinin siitteki miktar siit verimi ile iliskili olmamakla birlikte
stitiin besin degeri ve kazein proteinin miktart ile iligkilidir. Clinkii kazein miktar ile B-
Laktoglobulin miktar1 arasinda ters orant1 vardir (88, 89). Kazeinin siitteki miktar1 peynir
verimi ve 6zelliklerini etkiler. Dolayisiyla hala siit iriinleri endiistrisinde kazein igeriginin
daha ¢ok olmasi ve laktalbiimin ve laktoglobulin miktarinin az olmasi tercih edilir. Bu
proteinlerin siitteki miktar1 ile iliskili genetik belirtecler de damizlik sec¢iminde

kullanilabilme potansiyeline sahiptirler.

a-laktalbumin proteini iki 6nemli peynir alt1 suyu (whey) proteininden biri ve en énemli
laktasyon spesifik proteindir. Bu protein prolaktin, glukokortikoidler ve tiroid hormonu ile
pozitif, progesteron hormonu ile negatif regiile edilir (57, 91, 155, 156). Meme bezlerinde
laktoz biyosentezinin de en 6nemli bilesenlerinden biridir. Laktoz ise siitteki osmotik basinci
kontrol ederek meme bezi bosluklarina su akisini dolayisiyla siit miktarini etkiler. Meme
dokusu kiiltiirii ile yapilan bir ¢alismada (157) Holstayn (Siyah Alaca) irki ineklerde a-
laktalbumin iiretiminin, instilin, prolaktin ve kortizol kombinasyonu ile uyarildiginda Angus
irkina gore 30 kat fazla oldugu gosterilmistir. Dolayisiyla a-laktalbumin proteini siit verimi
ile dogrudan iliskilidir. a-laktalbumin {iretimi gebelikle birlikte biliyiik oranda artar ve

laktasyon siiresince yiiksek kalir. Meme bezlerinin kiiclilmesiyle birlikte de diiser.
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Bleck ve Bremel (57) tarafindan yapilan ¢alismada 5°UTR bolgesinde +15 pozisyonundaki
SNP (rs209045823) tasiyan hayvanlardan AA genotipinde olanlarin siit miktari, protein ve
yag miktar1 agisindan GG genotipine gore daha yiiksek oldugu; GG genotipinin ise protein
ve yag orani agisindan daha avantajli oldugu gosterilmistir. Yerli Kara irkinda G allel
frekansi (0.960) Siyah Alacadan (0.724) daha yiiksek iken Siyah Alaca irkinda A allel
frekansi (0.276) Yerli Karadan (0.040) yiiksek bulunmustur. Siyah Alaca irkinin siit verimi,
protein ve yag miktarlar1 agisindan yiiksek verimli bir 1tk oldugu ve siit verimi diisiik olan
Yerli Kara 1rk1 gibi irklarm siitlerinde ise protein ve yag yiizdelerinin daha yiiksek oldugu
g6z Oniinde bulunduruldugunda sonuglar yukaridaki calisma ile tutarlidir. Benzer bir
caligmada (55) bu polimorfizmin Holstayn irkindaki frekanslar1 A ve G alleleri i¢in sirasiyla
0.358 ve 0.642 olarak bulunmustur ki bu ¢alismadaki Siyah Alaca ki i¢in buldugumuz
frekanslara (0.276 ve 0.724) oldukc¢a yakindir.

5’UTR bolgeleri o6zellikle genlerin ifade diizeyini etkileyebilen bdlgeler oldugu
diisiintildiiglinde rs209045823 SNPinin o-laktalbumin proteini i¢in seleksiyon belirteci
olarak kullanilabilecegi soylenebilir. Bleck ve Bremel’in ¢alismasinda (57) bu
polimorfizmin Holstayn irkina 6zgii oldugu ifade edilmis ise de bu ¢alismada Yerli Kara irk1

i¢cin de lokusun polimorfik oldugu ve bulgularla tutarli oldugu gortilmiistiir.

Prolaktin, meme bezleri gelisiminde, siit protein genlerinin ifade edilmesinde ve
laktogenezis mekanizmasinda dnemli rolii olan ve reseptdriine baglanarak islev goren bir
proteindir. Bu hayati roliinden dolay1 da siit verim 6zellikleri ile iliskili olabilecek muhtemel
bir aday gendir. Prolaktin (PRL), prolaktin reseptorii (PRLR), prolaktin salgilayict hormon
(PRLH) ve prolaktin salgilayict hormon reseptorii (PRLHR) genlerinin tamami prolaktinin
bu Onemli roliinden dolayr ayni derecede Onemli genlerdir ve bu genler iizerindeki
polimorfizmler sebep olduklar1 sonuglara bagli olarak 6zellikle siit verim 6zellikleri tizerinde

onemli etkileri olabilecek polimorfizmlerdir.
Bu genler ¢alismalarda (93, 158) siit verimi ve siit 6zellikleri ile iligkili gen ve polimorfizm

caligmalarinin konusu olmus, hatta baz1 ¢alismalarda (102, 159) bazi tireme 6zellikleri ile

ilgili olarak da calisilmislardir. Prolaktin ve iliskili proteinlerin genleri hakkindaki
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caligsmalarin cogu PRL ve PRLR genleri lizerinde yapilan ¢alismalardir. PRLH ve PRLHR

genleri hakkinda pek az ¢alismaya rastlanmistir.

Bu calismadaki panelimizde 2 adet PRL (rs209106815, rs211032652), 2 adet PRLR
(rs109428015, rs135164815) 2 adet PRLH (rs457826018, rs440624852) ve 1 det PRLHR
(rs136116329) genleri lizerinde olmak iizere 7 adet SNP genotiplendirilmistir. Bu SNPlerden
PRL genindeki aminoasit degisikligine sebep olmayan rs211032652 ve PRLR geninde
serin/asparajin aminoasit degisimine sebep olan rs135164815 SNPleri Kaminski ve
arkadaslarinin ¢alismasindaki (41) panelde siit verimiyle muhtemel iligkili SNPler olarak
genotiplendirilmislerdir. Bu calismada her iki SNP ve ek olarak PRL geninde 3’UTR
bolgesinde bulunan rs209106815 kodlu SNP iki irk arasinda hem genotip, hem allel
frekanslar1 acisindan farkli bulunmustur. PRLR genindeki diger SNPte irklar arasinda fark
bulunmamis, PRLH ve PRLHR genlerinden segilen SNP boélgelerinde ise her iki 1rk i¢in

polimorfizm gézlenmemistir.

Laktoferrin veya laktotransferrin olarak bilinen protein siitiin 6nemli bilesenlerindendir ve
demir baglayic1 6zelligi vardir. Ayrica viicut salgilarinda bulunur ve spesifik olmayan immiin
sistemin Onemli bir bilesenidir. Sigir genomunun 22. kromozomunda lokalizedir ki bu
kromozomda siitle iliskili oldugu diisiiniilen pek ¢ok QTL bdlgesi haritalanmistir. Bu yiizden
siit verimi ve Ozellikleri ile ilgili aragtirmalarda (41, 108) calisilan genlerden biri de LTF
genidir. Pek ¢ok calisma (109-112) sonug olarak LTF geninin siit 6zellikleri ve 6zellikle
mastitis direnci ile iligkili olabilecegini ortaya koymustur. Zabolewicz ve arkadaslarinin
caligmasinda (108) LTF geninin regiilator bolgesindeki polimorfizm ile siitteki laktoferrin
diizeyleri ve somatik hiicre sayilar1 arasinda iliski tespit edilmistir. Bu itibarla 6zellikle
somatik hiicre sayis1 ve mastitis direnci gibi meme saghigini ve siit kalitesini etkileyen

ozellikler acisinda LTF ve bu gen tizerindeki SNPler 6nemli belirtecler olabilir.

Bu calismada panele alinan rs13755458 (41) ve rs379782196 SNPleri irklar arasinda hem
genotip hem allel frekanslar1 agisindan farkli bulunmuslardir. Yerli Kara gibi lokal irklarin
hastaliklara direngleri kiiltiir irklarindan daha direngli oldugu genel olarak bilinen bir
gercektir. LTF geni ve mastitis iliskisinin daha derinlikli arastirilmast i¢in uygun bir model

hayvan olacagi 6ngoriilebilir.
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DGATI geni temel siit lipidlerinden olan triagilgliserollerin sentezini katalizleyen bir enzimi
kodlar. Bagka genlerle birlikte bu gendeki polimorfizmlerin, siit verim dzellikleri ile birlikte,
laktasyon siiresince olusabilecek enerji ihtiyaci eger disaridan almman besinlerle
karsilanamazsa hayvanlarda saglik sorunlarina sebep olabilecek negatif enerji dengesinin
(NEB) siiresi ve derecesine ve dolayistyla saglik ve lireme {lizerinde etkili olabilecegi cesitli

caligmalarla desteklenmistir.

DGATI geni iizerinde bir lizin/alanin (K232A) doniisiimiine sebep olan polimorfizmin
(g.A731G) siit yag icerigine etkisi oldugu gosterilmistir (160). Bu calismada bu gen tizerinde
panele alinan iki SNPten rs109234250 SNPi (82, 99) bu genin varyantlarina sebep olan iki
SNPten biridir ve calismada karsilastirilan iki irk arasinda hem genotip hem allel frekanslar1
acisindan farkli bulunmustur. Molee ve arkadaslarinin (82) calismasinda AA varyanti (GG
genotipi) verim O6zellikleri, KK varyant1 (AA genotipi) kompozisyon 6zellikleri lizerinde
etkili bulunmustur. Arastirmalara uygun olarak rs109234250 A allelinin ve AA genotipinin
frekans degerleri siit verimi ve yag miktar1 yiiksek olan Siyah Alaca irkinda (A: 0.822;
AA:0.697), Yerli Kara’ya gore (A:0.627; AA: 0.373) daha yiiksek bulunmustur. Diger SNP
(rs134083952) ise her iki irk i¢in de nonpolimorfik bulunmustur.

DGATI geni pek cok calismada (82, 97, 161-163) siit 6zellikleri i¢in aday gen olarak
arastirma konusu olmustur. Siit yaglarinin sentezlenmesindeki 6nemli gdrevinden dolay1
hem siit verimi hem de siit yag1 igerigi agisindan seleksiyon kriteri olarak kullanilabilecek
polimorfizmler tasimasi oldukca olasidir. Yaglarin enerji kaynagi olarak kullanildig1 ve bu
genin de triacil gliserollerin sentez mekanizmasinda rol aldigi diisiiniildiiglinde dolayh

olarak hem biiylime hem de iireme ile de iligkili olmas1 muhtemel bir gendir.

Leptin proteini viicut yag rezervlerinin ve enerji durumunu hipotalamusa ileten bir sinyal
vazifesi goriir. Laktasyonun ilk evrelerinde yag depolama ve besin alimi, yliksek diizeyde
enerjiye ihtiyac¢ duyan laktogenezis ile kontrol edilir bu da tireme fonksiyonlarini viicut igin
geri plana iter. Siit verimi yoniinden yapilan yogun seleksiyon dolayisiyla iireme
Ozelliklerinde gerileme gbézlemlenmesinin bir sebebi de budur. leptin ve leptin reseptor
proteinleri istah, enerji stabilitesi ve iireme fonksiyonlar1 arasinda kritik bir baglanti
olustururlar. Dolayisiyla bu genler ile hem besin alim1 hem de lireme arasinda direkt baglanti
olmasi olduk¢a muhtemeldir. Giblin ve arkadaslarinin ¢alismasinda (145) projeni testten

gecmis Siyah Alaca bogalarda LEP geni ile enerji harcama ve enerji depolama ozelikleri
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arasinda iligkiye bakilmis, rs29004487 SNPinin T alleli ile diisiik siit proteini verimi arasinda
baglant1 olabilecegi (P<0.005), ayrica yiiksek viicut kondiisyon skoru, diisiik siit verimi ve
daha kisa gebelik siiresi ile de diisiik de olsa iligski olma ihtimalinden (P<0.1) bahsetmistir.
Leifers ve arkadaslarinin ¢calismasinda (146) ise rs133672995 (T945M) SNPi ile gebeligin
sonlarinda dolasimdaki leptin miktar1 arasinda iliski oldugunu bildirmistir. Cesitli
caligmalarda ise LEPR polmorfizmleri deri altinda yag depolanmasi ve karkas yagi (164) ve
bliylime (165) ile de iliskilendirilmistir. Bu ¢alismada panele aldigimiz SNPlerden sadece
LEP genindeki rs29004488 kodlu SNP irklar arasinda sadece allel frekansi1 yontinden farkl
bulunmustur. LEP genindeki diger SNP rs29004487 ise irklar arasinda fark gostermemistir.
LEPR genindeki rs109178802 kodlu SNP nonpolimorfik bulunmustur ki bu polimorfizm
stop kodonu olusturdugu ve leptin reseptoriiniin ve leptin proteininin 6nemi dikkate
alindiginda bu tiir bir polimorfizmin énemli sonuglar1 olacagi i¢in beklenen bir durumdur.

LEPR genindeki diger SNPte de irklar arasinda frekanslar agisindan fark gézlenmemistir.

LEP ve LEPR tizerindeki polimorfizmler, DGATI genindeki gibi enerji metabolizmalar1 ve
siit igcerigi acgisindan onemli genler oldugu i¢in benzer sekilde seleksiyon kriteri olarak
kullanilabilme potansiyeli olan polimorfizmler oldugu sdylenebilir. Enerji metabolizmasi
sadece siit verimini degil, biiylime, iireme gibi verim oOzelliklerini de kontrol eden
mekanizmalardandir ve iligkili genler ve SNPler bu verim o6zellikleri i¢in seleksiyon

acgisindan 6nemlidirler.

Bes biiyiime hormonundan biri olan ve hipofizden salgilanan biiyiime hormonul’i kodlayan
GH1 iizerinde sectigimiz i SNP (rs134687399, rs384417222, 1s41923484 (41) ) igerisinde
sadece rs384417222 (YK A:0.100, G:0.900; SA A:0.007, G:0.993; Kikare:13.13) iki 1irk
arasinda farkli bulunmustur. Biliylime hormonu reseptoriinii kodlayan GHR genindeki iki
SNPten bir tanesi (rs385640152 (96)) hem genotip (YK TT:0.973, AA:0.000, AT:0.027; SA
TT:0.573, AA:0.040, AT:0.387 Kikare: 34.28) hem allel (YK T:0.987, A:0.013; SAT:0.767,
A:0.233 Kikare: 33.57) frekanslar1 agisindan farkli bulunmusken digeri ( 1s209676814)
sadece allel (YK T:0.880, C:0.120; SA T:0.959, C:0.041, Kikare:6.352) frekanslar1 agisindan
farkl1 bulunmustur. Biiyiime hormonlariyla ilgili panele alinan bir diger gen GHRHR
tizerindeki iki SNPten biri (rs134261880) her iki irkta da polimorfizm gostermemistir. Diger
SNP (rs133774330) 5’UTR bolgesinde bulunan bir SNP’tir ve irklar arasinda hem genotip
(Kikare: 27.85) hem allel (Kikare:26.46) frekanslar1 agisindan farkli bulunmustur. Panelde
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bulunan ve biiylime ile ilgili bir diger gen /GFI genidir ve bu gen lizerinde se¢ilen SNP
(rs134527338(41)) irklar arasinda hem genotip (Kikare: 10.16) hem de allel (Kikare:10.76)
frekanslar1 agisindan farkli bulunmustur. Bu genle iliskili reseptér geni /GFIR {izerinden

sec¢ilen SNPler ise (rs134699109, rs41640706) polimorfizm gostermemislerdir.

Kaminski ve arkadaglarinin ¢alismasinda panelde yer alan GH/ genindeki rs41923484 (41)
SNPi ve diger SNPler 6zellikle siit protein icerigi ile direkt ya da muhtemel potansiyel
iliskilerinden dolay1 panele alinmislardir. Ug farkli irkta toplam 46 hayvandan 32 tanesinde
bu calismamizdaki sonuglara paralel olarak GG genotipi gozlenmistir. GHR geninde irklar
arasinda farkli bulunan SNP rs385640152 Viitala ve arkadaslarinin galismasinda (96)
protein ve yag verimini onemli oranda etkiledigi belirtilmistir. AA genotipinin (aa: FF) siit
yag1 ve proteini agisindan TT (aa: YY) genotipinden daha verimli oldugu sonucuna
varmistir. Bu ¢alismada AA ve AT genotipleri toplamda Yerli Kara irkinda (0.027), Siyah
Alaca 1rkina (0.427) gore daha ¢ok rastlanmistir. Bu durum yiiksek verimli siit sigirlarinda
protein ylizdesinin nispeten diisiik olmasi ile uyumludur. Yerli Kara siit verimi diisiik

olmakla birlikte siit yag1 ve proteini yliksektir.

IGFI geninde farklt bulunan SNP rs134527338 Kaminski ve arkadaglarimin (41)
calismasinda paneldeki diger SNPler gibi siit proteini ile direkt ya da potansiyel
iligkilerinden dolay1 ¢alismaya alinmiglardir. Bu SNP ii¢ irkta toplam 46 hayvandan 7 tanesi
CC, 24 tanesi CT ve 15 tanesi TT genotiplerini gostermistir. Bu ¢alismanin aksine C alleli
bu ¢alismada daha yiiksek frekansta gdzlenmistir (YK 0.994, SA 0.919). Istatistik olarak bu
frekanslar farkli bulunmus olsa da nominal olarak bu farkin irklar arasindaki verim farkini
aciklamaya yeterli olmadig1 goriilmektedir. Benzer sekilde GHRHR geninin 5’UTR
bolgesindeki SNP rs133774330 istatistiki olarak irklar arasinda farkli bulunsa da
(Kikare(genotip): 27.85; Kikare(allel): 26.76) bu farkin irklar arasindaki verime etki edip

etmedigi ya da ne kadar etkili oldugu ileri arastirmalar1 gerektirir.

IGFIR geninden panele alinan her iki SNP de (rs134699109, rs41640706) iki irkta da
nonpolimorfik olarak gézlenmistir. Szewczuk ve arkadaslarinin (147) et¢i irk olan Angus
sigirinda yaptiklari calismada SNP rs41640706 GG genotipindeki buzagilarin 210. glinde
siitten kesim agirligii AG genotipinden daha yiiksek bulmus ve bdylece biiyiime ile

iliskilendirmisglerdir. Bu polimorfizm aslinda aminoasit degisikligine sebep olmayan bir
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polimorfizm olmasina ragmen bu iliskinin varligi, bu SNPle bagli bagka bir nedensel
(causative) polimorfizm varligina isaret ediyor olabilir. Ayn1 SNP bagka bir calismanin (166)
da konusu olmus ve allel frekanslar1 G:0.8261 ve A:0.1739 olarak bulunmustur. Bu
caligmada da paralel olarak biitiin 6rnekler CC(GG) genotipinde bulunmuslardir

Bu ¢alismadaki panelde bulunan bir diger gen GNRHR ve bu gende bulunan SNPler
rs379846774 ve rs41654417 (148) iki wrkta da aym alleller i¢in (rs379846774 igin A;
1541654417 i¢in T) 0.90 {izerinde bir frekans degeri gozlenmis, allel frekansi agisindan
1379846774 SNPinde fark goriinse de (Kikare: 6.38, p<0.01) bu farkin irklar arasinda
tireme Ozellikleri agisindan acgiklayicr bir fark olabilecegine dair bir isaret yoktur. GNRHR
geni ilizerindeki bazi polimorfizmler Yang ve arkadaslarinin ¢alismasinda (148) Siyah Alaca
bogalarda sperma kalitesi {izerine etkileri a¢isindan incelenmis CT heterozigot bogalarin TT
homozigot bogalara gore yliksek sperm motilitesine, her ejakulat i¢in yiiksek sperma
hacmine ve daha diisiik anormal spermatozoa oranina sahip oldugu goriilmiistiir. Bu
calismada heterozigot CT bireyler Yerli Karada (0.093) Siyah Alacaya (0.067) gore biraz

daha ¢ok rastlanmistir. Bu degerler bir sonug ¢ikarmak igin yeterli degildir.

FSHB ve FSHR genleri iireme fizyolojik yolaklarindaki 6nemli proteinleri kodlayan genler
olarak birer SNP ile panele alinmuslar ve genotiplendirilmislerdir. Ozellikle iireme ile ilgili
caligmalarda(120, 122, 123, 125, 126) bu genler ve polimorfizmleri ¢alisilmistir. Erken
cinsel erigkinlik, sperma kalitesi, geri donme oran1 ve benzeri pek ¢ok ilireme 6zellikleri ile
hipofiz hormon ailesinden olan fsh, [h ve bunlarin reseptor proteinleri lizerindeki SNPler
muhtemel verim etkileyici genler oldugu diislintilmiistiir. Bu ¢alismada segilen F'SHB geni
tizerindeki rs210206517 SNPi irklar arasinda sadece allel frekansi agisindan (Kikare: 8.968)
farkli bulunmustur fakat bu oran irklar arasindaki iireme ozellikleri farkini tek basina
aciklayici degildir. FSHR geni lizerindeki 1209882669 (120) SNPi ise irklar arasinda benzer
frekanslarda (C; SA:0.770, YK:0.787) rastlaniimistur.

Polimorfik bulunan bir diger SNP LHCGR geni tizerindeki rs41256848 kodlu SNPtir ki (1)
bu SNP Yerli Kara irkinda sadece TT genotipi gézlenmis Siyah Alaca irkinda TT, GG ve GT
genotipleri sirastyla 0.368, 0.132, 0.500 olarak bulunmustur. Yong ve arkadaslar1 (1) bu SNP
ile 6zellikle toplam ovaryum sayis1 ve transfer edilebilir embryo sayilar1 arasinda kayda
deger iligki bulduklarini bildirmislerdir. Bu reseptdr /4 baglanmasi ile birlikte folikiiler
olgunlagsma ve ovulasyon i¢in onemlidir. Yong ve arkadaslarinin (1) ¢alismasinda GG
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genotipi bariz sekilde hem toplam ovaryum sayis1 hem de transfer edilebilir embryo sayisi
yoniinden TT genotipinden iistiindiir. Yerli Kara gibi sliperovulasyon cevabi oldukca diisiik
bir irkta hi¢ G alleline rastlanmamis olmasi bu reseptdr protein geninin ve
polimorfizmlerinin etkili bir seleksiyon belirteci olabilecegine isaret sayilabilir. Ozellikle
bu gen ve polimorfizmlerinin daha detayli calismalarla derinlemesine arastirilmast yerli

irklarda iireme ile ilgili sorunlarin agilmasinda bir ¢are olabilir.

Kazein, laktoglobulin, laktalbiimin, prolaktin, DGAT1, laktoferrin ve leptin ya da prolaktin
reseptOrtii, leptin reseptdrii gibi laktasyon siirecinde yer alan proteinleri kodlayan genlerdeki
polimorfizmlerin, siit miktari, yag, protein miktar1 ve ylizdeleri iizerinde bu proteinlerin
ifade diizeylerini, baglanma veya aktif bolgelerinin etkinligini degistirmek yoluyla pozitif
veya negatif etkileri olabilir. Biiylime hormonu, insiilin benzeri biiyiime faktérii gibi
proteinler ve bunlarin reseptor proteinleri de hem siit verimi hem de lireme performansi
tizerine muhtemel etkileri olan proteinlerdir ve bunlar1 kodlayan genlerdeki polimorfizmler

de muhtemel varyasyon kaynaklaridir.

Ureme fizyolojisinde yer alan fsh, lh, gnrh, 8strojen, progesteron, prostaglandin F2 alfa gibi
proteinler hormon olarak gorev yaparlar ve reseptorlerine baglanarak tliremeyi kontrol
ederler. Hem disi hem erkek fertilitesinde 6nemli rolleri vardir pubertaya erisme yasi, dol
tutma, erkeklerde sperma motilitesi ve morfolojisi gibi pek ¢ok lireme parametresi {izerinde
etkilidirler. Dolayisiyla bu proteinleri kodlayan genlerdeki polimorfizmler iireme etkinligi

tizerinde muhtemel etkileri olan varyasyon kaynaklaridir.

Bu calismada anket verileri ile Yerli Kara 1rki hakkinda elde edilen bazi bilgiler literatiirle
paralellik gostermekle birlikte anket yoluyla elde edildigi i¢in genotip verim korelasyonu
yapmak i¢in yeterli glivenilirlikte degildir. Cinsel erginlik yas1 anketlerde 23.32 ve 24.15 ay,
ilk dogum yas1 35.19 ve 36.02 ay, laktasyon siiresi 176.35 ve 172.98 giin olarak bulunmus,
giinliik siit verimlerinden laktasyon siit verimi 494 kg ve 505 kg olarak bulunmustur.
Laktasyon stiresi 240-260 giin ve ortalama laktasyon siit verimi 1000-1100 kg olarak verilen
bilgilerle (23) celisen bu sonuglar anket verileri ile genotip-fenotip iliskilendirmesi

yapilmayacagini gostermektedir.
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Yerli wrklar daha ¢ok meraya dayali ekstansif yetistiricilik yapilan irklardir ve bu yiizden
verim kayitlar1 elde edilmesi icin gerekli lojistik destegin temini oldukga zordur. Ozellikle
baglant1 ¢aligmalari i¢in gereken ¢ok sayida bireyden yiiksek dogrulukta verim kaydi elde
etmek neredeyse imkansizdir. Bu zorlugu asabilmek i¢in altyapisi uygun ciftliklerde caligma
stiresince hayvanlarin gegici olarak barindirilmasi care olarak diisiiniilebilir. Ancak en
uygunu kayith yetistiriciligi sadece entansif yetistirilen kiiltiir irklarinda degil ekstansif
yetistirilen yerli 1rklarda da tesvik etmek, organizasyonel ve teknolojik altyapisini
hazirlamak ve yetistiricileri verim kayitlarinin degeri ve ekonomik katkilar1 konusunda

bilinglendirmektir.

Yerli rklardaki verim kaydi sorunu entansif yetistirilen kiiltiir irklarinda da tam olarak
asilabilmis ve standardize edilebilmis degildir. Damizlik degeri icin bir endeks gelistirilip
endekste yer alan biitiin bilesenlerin, isletmeler arasinda standart farki olmaksizin
tutulabilmesi ve degerlendirme icin iilkesel bir veritabaninda saklanabilmesi seleksiyon
yapabilmek ve {ilke hayvanciliginin gelecegi i¢in 6nemlidir. Bu konuda basta Gida Tarim ve
Hayvancilik Bakanligi olmak iizere, yetistirici birlikleri ve akademik camianin birlikte

hareket etmesi yapilmasi gerekenlerin hizli bir sekilde hayata gecirilmesi gerekmektedir.

6.2. SONUC

Genler iizerinde pek ¢ok aminoasit degisikligine sebep olan polimorfizm bulunmakla birlikte
her aminoasit degisikligi proteinlerin fonksiyonlarinda degisiklik anlamina gelmeyebilir.
Genler tlizerindeki polimorfizmler, regiilator bolgeleri (TATA box, CAAT box), 5’UTR,
3’UTR, ekzon, intron, splays akseptor, splays dondr gibi ¢cok farkli bolgelere denk gelerek
yine ¢ok farkli sonuglara sebep olabilirler. Proteinlerin sekonder, tersiyer ve quaterner
yapilarimi etkileyebilecek her polimorfizm dolayli olarak fonksiyonunu da etkileyebilir.
Genel olarak proteinlerde baglanma ve enzimatik olmak iizere iki temel bolge vardir ve
polimorfizmlerin bunlardan hangisinde degisiklie sebep olduguna bagli olarak
polimorfizmin sonuglar1 da degiskenlik gosterebilir. Proteinin bir reseptor olmasi, bir
transkripsiyon faktorii olmasi ya da reseptorlere baglanarak fonsiyon gosteren hormonlar
olmasma gore ve fizyolojik yolaklardaki Onemlerine gore polimorfizmlerin de etki

mekanizmalar ve etki dereceleri degisiklik gosterir.
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Verim genetik iligkisi ¢alismalari 6zellikle ¢ok genli kontrole tabi olan 6zelliklerde daha ¢ok
baglant1 (linkage) kavrami iizerinden ¢alisilmaktadir ¢iinkii verimi etkileyen genleri tek tek
caligmak major gen yoklugundan dolay1 sonug verici olmayabilir. Bununla birlikte GWAS
caligmalarindaki esit minor etkilerin toplami gibi kabuller ve uygulanan istatistik modellerin
LD bozulmasindan dolayr belirli periyotlarda gilincellenmesi gerekliligi, aday gen ve
polimorfizm yaklasimini hala giindemde tutmaktadir. Fizyolojik bilginin artmasi ile genler
tizerinde belli bash polimorfizmlerin bulunabilecegi ve toplamda yeterli tahmin giiciine
sahip belirteg panellerinin ortaya konulabilecegi sodylenebilir. Verime etkili causative
(nedensel) genler ve polimorfizmler bir kez tespit edildiginde tiir i¢inde her 1k i¢in gegerli

olacagindan GWASa gore bir avantaj saglar.

Bu ¢alismanin hipotezini olusturan, diisiik verimli Yerli Kara 1rki ile yiiksek verimli Siyah
Alaca ki arasindaki verim farkinin secilen genlerdeki segilen polimorfizmlerden
kaynaklanabilecegi tezi, panelde yer alan ve daha 6nce farkli verim 6zellikleri ile iligkileri
ortaya konmus polimorfizmlerin o ¢alismalardaki bulgulara paralel sonuglarla ve 58 SNPten
31 tanesinin polimorfik ve bunlarin da 17 tanesinin genotip frekanslar1 agisindan farkli
bulunmus olmasiyla kismen dogrulanmustir. Ozellikle LHCGR geninde elde edilen sonug bu
gen lizerinde yapilacak ¢alismalarda yerli irklarin model olarak kullanilabilecegi ve ¢ikacak
sonuclarin tireme 6zellikleri agisindan genetik ilerleme i¢in 6nemli bir seleksiyon kriteri elde

etme konusunda fayda saglayabilecegini diistinmemize sebep olmustur.

Ister GWAS ister aday gen ¢alismalar olsun, ihtiya¢ duyulan en énemli sey saglikli verim
kayitlaridir. Kalitim derecesinin diigiik oldugu ve c¢ok genli kontrol altindaki kantitatif
ozelliklerde verim genetik iliskisini kurmak zordur. Bu zorluga bir de yanlis verim kaydi
eklenmemelidir. Bu yiizden ulusal diizeyde olusturulan ve yonetilen veri tabanlarinda sadece

kimliklendirme degil verim kayitlarinin da son derece diizgiin olmasi gerekir.

Zira bu calismalar ¢ok sayida materyale ihtiya¢ duyar ve bunlarin tamaminin aragtirma
organizasyonlarinin kendi uhdelerinde bulundurulma imkani ¢ok diisiiktiir. Dolayisiyla
iilkesel o6l¢cekli 6rneklemlere ihtiya¢ vardir ve kayitlarin yiiksek dogrulukta olmasi gerekir.
Hem klasik 1slahin hem genotipe dayali 1slahin basaris1 agisindan tilkesel veri tabanlarmin
lyilestirilmesi ve bu veri tabanlarina dogru veri girisinin saglanmasi i¢in gereken ne varsa

yapilmast iilke hayvanciligi agisindan hayati neme sahiptir.
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EK2:Aminoasit Kodlari

IUPAC Amino asit kodu Ug harfli kod Amino asit

A Ala Alanine

C Cys Cysteine

D Asp Aspartic Acid
E Glu Glutamic Acid
F Phe Phenylalanine
G Gly Glycine

H His Histidine

I Ile Isoleucine

K Lys Lysine

L Leu Leucine

M Met Methionine

N Asn Asparagine

P Pro Proline

Q Gln Glutamine

R Arg Arginine

S Ser Serine

T Thr Threonine

A% Val Valine

W Trp Tryptophan

Y Tyr Tyrosine
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EK3: Niikleotid varyasyon Kodlari

IUPAC Niikleotid Kod Baz

A Adenin

C Sitozin

G Guanin

T (veya U) Timin (veya Urasil)
AveyaG
CveyaT
GveyaC
AveyaT
GveyaT

A veyaC
CveyaGyveyaT
AveyaGveyaT
AveyaCveyaT
A veyaCveya G
Herhangi bir baz
bosluk

L Z<ITOWZAREL LT
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EK4: Siyah Alaca 6rnekleminin Tiirk Vet sisteminde kayitl kulak kiipe numaralari

Tiip Tiip Tiip Tiip

No Kulak Kiipe No | No Kulak Kiipe No | No Kulak Kiipe No | No Kulak Kiipe No
1 TR330000435204 |21 | TR800000331350 |41 | TR350001475647 |61 | TR410000336138
2 TR540000642668 |22 | TR010000389404 |42 | TR450000854803 |62 | TR010000656265
3 TR010000389527 |23 | TR350001338799 |43 | TR010000738114 |63 | TR010000738131
4 TR540000652556 |24 | TR450000887548 |44 | TR800000331361 |64 | TR410000310357
5 TR540000682825 |25 | TR410000320761 |45 | TR0O10000003815 |65 | TR540000655173
6 TR010000517411 |26 | TR010000609304 |46 | TR350001567490 | 66 | TR540000676767
7 TR640000384364 |27 | TR200000680638 |47 | TR010000005276 |67 | TR160000416754
8 TR0O10000655653 |28 | TR410000333567 |48 | TR010000609257 |68 | TR160000397208
9 TR010000609316 |29 | TR640000400202 |49 | TR160000416794 |69 | TR540000652552
10 TR540000684622 |30 | TR160000397216 |50 | TR800000331390 |70 | TR450000899742
11 TR010000389521 |31 | TR540000680192 |51 | TR540000702103 |71 | TR350000904062
12 TR010000484130 |32 | TRO10000002899 |52 | TR540000694903 |72 | TR350001591021
13 TR540000642673 |33 | TR010000609320 |53 | TR010000003844 |73 | TR0O10000007479
14 TR800000331373 |34 | TR450000923375 |54 | TR010000609287 |74 | TR640000384095
15 TR100001500011 |35 | TR640000393500 |55 | TR450000830910 |75 | TR330000354305
16 TR010000609295 |36 | TR160000397206 |56 | TR350001119517 |76 | TR010000004045
17 TR540000607812 |37 | TR010000738104 |57 | TR010000738112 |77 | TR200000677752
18 TR540000607473 |38 | TR410000340496 |58 | TR640000429302 |78 | TR640000393878
19 TR410000327229 |39 | TR800000331351 |59 | TR450000904170 |79 | TR350001550553
20 TR540000658484 |40 | TR010000738112 |60 | TR450000910633 |80 | TR010000609273
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EKS:Yerli Kara 6rnekleminin TiirkVet sisteminde kayith kulak kiipe numaralari

;}i;p Kulak Kiipe No ;}i;p Kulak Kiipe No ;l::p Kulak Kiipe No ;}i;p Kulak Kiipe No
1 TR060000637734 | 21 | TR060000617140 |41 | TR060000899738 |61 | TR06000905544
2 TR060000393277 | 22 | TR060000617103 |42 | TR0O60000909764 |62 | TR06000355614
3 TR060000637762 | 23 | TR060000344858 |43 | TR060000344661 |63 | TR06000355615
4 TR060000899769 | 24 | TR060000661866 |44 | TR06000899733 |64 | TR06000476271
5 TR060000578944 | 25 | TR06000899591 |45 | TR060000899721 |65 | TR06000355516
6 TR060000826681 | 26 | TR060000578888 |46 | TRO60000671455 |66 | TR060000476253
7 TR060000795708 | 27 | TR060000795692 |47 | TR0O60000798715 |67 | TR06000857934
8 TR060000637738 | 28 | TR060000617143 |48 | TR060000550496 | 68 | TR0O60000347452
9 TR060000754370 | 29 | TR060000755588 |49 | TR060000344729 |69 | TR06000344859
10 | TRO60000763655 | 30 | TR060000578971 |50 | TR0O60000770240 |70 | TR180000367401
11 | TR0O60000899501 | 31 | TR060000755599 |51 | TR060000542415 |71 | TR180000413217
12| TR060001019459 | 32 | TR060000345238 |52 | TR060000755700 | 72 | TR180000457094
13 | TR060000393300 | 33 | TR060000899648 |53 | TR060000636570 |73 | TR180000413997
14 | TR0O60000475984 | 34 | TR060000344685 | 54 | TR060000790203 |74 | TR180000374086
15 | TR0O60000755574 | 35 | TR06000702658 |55 | TR060000816378 |75 | TR180000374177
16 | TR060000899776 | 36 | TR060000909716 | 56 | TR060000905550 |76 | TR180000367312
17 | TR060000344955 | 37 | TR06000798749 |57 | TR06000355693 |77 | TR180000523877
18 | TR0O60000661909 | 38 | TR060001019112 | 58 | TR060000790211 |78 | TR180000500357
19 | TR060000899773 |39 | TR06000798790 |59 | TR06000355662 |79 | TR180000413935
20 | TR060000795930 | 40 | TR060000542491 |60 | TR06000355655 |80 | TR180000457356
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EKG6: Yerli Kara hayvan materyalinin yetistiricileri ve lokasyonlari.

Hayvan Hayvan

No | Hayvan Sahibi Sayisi Koy! No | Hayvan Sahibi Sayisi Koy!

1 Satilmis CEKUC 1 Cakirbag 22 | Femi ISIK 1 Osmansin
2 | Hakki BAKIR 1 Cakirbag 23 | Hassan KUCCUK 4 Osmansin
3 | Seref Cakil 1 Cakirbag 24 | Hava KOCA 2 Osmansin
4 | Muharrem URUL 2 Incekaya 25 | Kemal KUCCUK 2 Osmansin
5 | Asiye Oklu 1 Incekaya 26 | Kemal TEKER 3 Osmansin
6 | Mustafa AKAR 1 Kavak 27 | Mehmet Ali CELIK |2 Osmansin
7 | Serafettin Akkaya 2 Kavak 28 | Mustafa KUTUK 2 Osmansin
8 | Satilmis HIZLI 2 Topgu 29 | Omer SARI 2 Osmansin
9 | Ahmet OZTURK 2 Dagkuzoren |30 |Riza CABUK 2 Osmansin
10 | Ali CAKMAK 2 Dagkuzoren |31 |Siileyman CELIK 2 Osmansin
11 | Durmus Ali SIMSEK |3 Dagkuzoren |32 | Unal ARSLAN 1 Osmansin
12 | Feyzullah BILGIN 1 Dagkuzoren |33 | Duran YILMAZ 1 Yilanh

13 | Hiiseyin DEMIREL 1 Dagkuzoéren |34 | Durdaniye TOPCU 1 Yilanh

14 | Mehmet ISIK 1 Dagkuzoren |35 |Durmus Ali AYDIN |2 Yilanh

15 | Osman KAZANCI 5 Dagkuzoren |36 | Durmus AYDIN 1 Yilanh

16 | Siileyman KORKMAZ |1 Dagkuzoren |37 | Hasan ALTUNOK 3 Yilanh

17 | Siileyman SIMSEK 2 Dagkuzoren |38 |Kemal CUKURCA 1 Yilanh

18 | Serafettin OZCAN 3 Dagkuzoéren |39 | Mehmet AYDIN 1 Yilanh

19 | Bekir CAKIR 2 Osmansin 40 | Mehmet CIMSIR 2 Yilanh

20 | Bekir CELIK 5 Osmansin |41 | Mehmet ER 2 Yilanlt

21 |Fatma YONLU 2 Osmansin 42 | Omer CEVIK 2 Yilanh

1.Cakirbag, Incekaya, Kavak ve Topgu kdyleri Cankir1 ili Bayraméren ilgesinde; Osmansin, Dagkuzdren,
Yilanh kdyleri Ankara ili Camlidere ilgesindedir.
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EK7: Polimorfizm bdlgelerinin dizileri

Sira | dbSNP kod | Allel | Dizi

No

1 rs43703010 | A/G | AATCCCATTGGCTCTGAGAACAGTG[A/G]AARAGACTACTATGCCACTGTGGTG
2 rs110981354 | G/C | AAGAACCTATGATAGGAGTGAATCA[G/C]GTAAGTGTGTGTCTGTCTGTGTGTA
3 15207498943 | C/T | TTGTGCCAATCCATCAGAGATATTC[C/T]ATTGCCTGGACTACTTGTCTTCCTT
4 rs109261203 | T/C | GTCATATAAGTTATATTTGATTGTC [T/C]CTCTCATATTTATTAAGTCCTTTAT
5 1s43703013 | G/C | ATCCAGTTGAGCCCTTTACTGAAAG[G/C]CAGAGCCTGACTCTCACTGATGTTG
6 rs43703011 | G/T | CAGATAGGGAAGGGACCCGGGTAGG[G/T]ATTGTCGGAGGGTGTTTTGTAGGGA
7 rs43703016 | C/A | GAGAGCACTGTAGCTACTCTAGAAG[C/A]TTCTCCAGAAGTTATTGAGAGCCCA
8 1s43703017 | A/G | AGAAGMTTCTCCAGAAGTTATTGAG[A/G]GCCCACCTGAGATCAACACAGTCCA
9 rs137581281 | C/G | CATGGCGGCCAGCGACATCTCCCTG[C/G] TGGACGCCCAGAGTGCCCCCCTGAG
10 1s109625649 | T/C | AGTGCTGAGCCCGAGCAAAGCCTGG[T/C]CTGCCAGTGCCTGGGTGGGTGCCAA
11 |rs444355314 | T/A | CTTCCAGATAAATAATAAAATTTGG[T/A]GCAAAGACGACCAGAACCCTCACTC
12 |1s209045823 | G/A | GTGGTGACCCCATTTCAGAATCTTG [G/A] GGGGTCACCAAAATGATGTCCTTTG
13 |rs209106815 | T/A | CATTAAGAACCATCTCAGAARATGGA[T/A]GGATGAATGTGGGCTTAGCAGTTG
14 |1s211032652 | T/C | CATCTGGGGCTCCTTTCATACCCCG[C/T]ACCTCGGTGACTAGGTGATAGAGAG
15 |rs43158737 |G/A | TTAGCAAGAAGCACACCTCCATATG[A/G]AAGATGTACGTCATCACAGTAAACG
16 |rs109428015|C/T |GGCCCTCCCTAGACTCATTTTACTC [C/T]GAAGCAAACTCAGCTTAAGATTTTC
17 rs135164815 G/A | GTTTTCATTTTGCTACTTTTTCTCA[G/A] TGTCAGCCTTCTGAATGGTAAGTAA
18 |rs457826018 | G/A | CTCGCTCTTTCCAGCCCCCGACATC [A/G]ACCCTGCCTGGTACGCGGGCCGTGG
19 |rs440624852 | T/C | GGAATGAAGGCGGTGGGGGCCTGGC [C/T]CCTCTGCCTGCTGCTGCTGGGCCTG
20 |rs136116329 | A/C | CAGGCAGTTGCCCACAAGCCCCACG[A/C]CCACCACGATGCTGTAGAGCAGCAC
21 |rs137554581 | C/T | CTTTATTCTTTCAGAATCCTCCAAA[C/T]ACAGTAGCCTAGATTGTGTGCTGAG
72 |1rs379782196 | T/A | GGGCCTGGACAAGTGTGTGCCCAAC [A/T]CTAAGGAGAAGTACTATGGCTATAC
23 | rs134083952 | T/C | CAGGAACTCCGAGTCCATCACCTAC[C/T]TCTGGCAGAACTGGAACATCCCTGT
24 (15109234250 | G/A | CTTGCTCGTAGCTTTGGCAGGTAAG[G/A]CGGCCAACGGGGGAGCTGCCCAGCG
25 [1s109178802 | A/C | TCCTTCTATTTTTGACGAGACATAT [A/C] TGTCTACTGTAACTTCCCTTCCGTA
26 |1s29004487 | A/T | AGGAAAATGCGCTGTGGACCCCTGT [A/T] TCGATTCCTGTGGCTTTGGCCCTA
27 |rs133672995 | C/T | GCAACTACAGATGCTCTACTTTTGA[C/T]GACTCCAGATCTTGAAAAGGGTTCT
28 |1s134687399 | G/A | CTTCATGACCCTCAGGTACGTCTCC[G/A] TCTTATGCAGGTCCTTCCGGAAGCA
29 [1s384417222 | G/A | GTCTCCGTCTTATGCAGGTCCTTCC [G/A] GAAGCAGGAGAGCAGACCGTAGTTC
30 1s41923484 | G/C | CCAGCCCGGGGGGTGCCATCTTCCA[G/C]CTCCTGCCAAGGGAGGGAGAGACA
31 |rs385640152 | A/T | TTGCTGTTTAGAAAATATGAGTAAA[A/T]ATAATGTCACTGCTAGCCCAAGTA
32 1209676814 C/T | GGGGCCAGGGCAATGTACTTTTTGG[C/T]GTCTACCTCGCAGAAGTAAGCGTTG
33 |rs134261880 | A/T | CACTCACAAACACACACACTTTTTC [A/T]GTACTGATGCTGGGTGTGGAGGCTG
34 |rs133774330| C/T | CGGCGACAGCTGCCTGGGTCAGCCT [C/T]GGTGACCCTGCGTTCCTTCCACTG
35 |1s134527338 | A/G | GAGTAATAAGGACGATTGGTTAAGT [A/G] AAGGTCTGAAACGTGAAGTCTTCGT
36 |rs134699109 | A/C | AAGTGACGTCCTGCACTTCACCTCC [A/C]CCACCACGTCGAAGAACCGAATCAT
37 rs41640706 | G/A AGAGTCCGGAACCGAGGGTCCAGTG[G/A]CCGGGTCCTTACAGTAGACGAGGAA
38 |rs110116537 | A/G | TAACATTCATGCCATTTTATTCCCA[A/G] TACGAGCACTTCCATCATGAAATCC
39 1s379846774 | T/A GATGCTGCTGTTGATCGCTGAACAG[T/A]GGTTTTCATTCTGTTCAGGAGAGT
40 141654417 T/C |ACTTCATTCTCGAGAGTTTTTTCCT[T/C]TTCTCTTTCCTTTGAGTCCAATTCT
41 11210206517 | G/A | ATGTCACTGCAGCAAGTGCGACAGC [G/A] ACAGCACTGACTGCACCGTGAGAGG
42 115209882669 | G/C | ATGAAAGTTGTGGGCAGTGGATGAG [G/C] TTTCTGACCTATAGGTCTGGGCTTG
43 |rs134716865 | T/G | CGCCCAGCAGCAGCCACAGCAGCAG[T/G]CCCTAGGACAAGGCCAGTGCCTCAG
44 |rs41256848 |C/A |AGTGTCAGTAGTGTGATCTTTCTAC [C/A]GTGTGGTAGTGGATACGATAAGTTG
45 |1s385085505 | G/A | AAAATGCTAGGCCCCGTGGCCCCCC[G/A] GAAGGCGTCGTTGTGCATCTTCT
46 |rs134410731 | A/C | CTGCTGCTGGAGATGCTGGATGCCC[A/C]CCGCCTGCACGCCCCAGCCAACTTC
47 |rs137800872 | T/C | CGCGGCCCCCGCCTCCGCGCCCGTC[T/C]ACGGCCAGTCGGGCCTCCCCTACGG
48 |1s435395847 | T/G | GGCGGCTCTCTACATAGGAAGAGGG [T/G]AAATAGATGGGGCCTGGCTCCAGGG

98




49 |rs450941529 | T/G | TTTTTGGAAATGCTCGAGGCCATGA [T/G] GGACTGAGGCAAGGGGTGGGCATGG
50 |rs135747177 | G/C | GTCCAGCCCGTCCTCGGGGATTGAT [C/G]CCCTCAGCCACCACAGCCCCAGCGG
51 rs135080645 | T/G | CGAAGAGCCACCTGGGCTGTGGTGG[T/G] TGACGCTGTCCGTCAGGGAGGCCGG
52 rs133668769 | T/C | ATGAGAACACTAGATGCTGTTGCCC [T/C]CCCACAGCCGGTGGGTATTCCAAAC
53 |1s434893320 | C/A | GTTCCTTTAGAAGGACTAAGAAGTC [C/A] ARACCAGTTTGAAGAGATGAGATCA
54 1132742501 A/G | CGGTCGAGAATAGAGGTATTGTTAC[A/G]GGTGCTTGTCAAGATATGTCGGTCA
55 |1s135545931 | T/C | ATAACAATGTCCACGAACAGTTCTA [T/C]ACAGCCAGTGTCTCCTGAATCTGAG
56 | rs136616281 | A/C | GTCACAGTCACGGCAGCCGGAGCCG [A/C] CACAGCCTCCGCCACCTTGTGCCAG
57 rs43331778 | T/C | GTATTTCCGGCAGCGAAGAAAGGCT [T/C]GGGCTGCCTTGCCTTCACCACAAGC
58 rs29004488 | A/G | CATAAAGGCCGTCGCTTCTTTCCGA [A/G] CCCGACGGAACGGAAGTGGTGTTCG
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EKS: Genotiplendirmede kullanilan floresan boyalar ve PCR protokolleri

Sira | SNP FAM | HEX | PCR protokolii | Sira | SNP FAM | HEX | PCR Protokolii
1 1s29004488 | A G TD61-55 30 |rs135164815 [A G TD61-55
2 rs41256848 |G T TD61-55 31 |rs135545931 |C T TD61-55
3 rs41640706 | C T TD61-55 32 |rs135747177 |C G TD61-55
4 rs41654417 | C T TD61-55 33 |rs136116329 |A C TD61-55
5 1541923484 | C G TD61-55 34 |rs136616281 |A C TD61-55
6 rs43158737 | A G TD61-55 35 |rs137554581 |C T TD61-55
7 rs43331778 | C T TD61-55 36 |rs137581281 |C G TD61-55
8 rs43703010 | A G TD68-62 37 |rs137800872 |C T TD61-55
9 rs43703011 A C TD61-55 38 |rs207498943 | C T TD61-55
10 |rs43703013 C G TD61-55 39 [rs209045823 A G TD61-55
11 |rs43703016 | A C TD61-55 40 |rs209106815 |A T TD61-55
12 |rs43703017 | A G TD61-55 41 |rs209676814 |C T TD61-55
13 |rs109178802 |G T TD61-55 42 |rs209882669 |C G TD61-55
14 |rs109234250 | A G TD61-55 43 |rs211032652 |C T TD68-62
15 |rs109261203 | A G TD61-55 44 |rs379782196 | A T TD61-55
16 |rs109428015 |C T TD61-55 45 |rs379846774 |A T TD61-55
17 |1s109625649 |C T TD61-55 46 |rs382153066 |C G TD68-62
18 |rs110116537 |A G TD68-62 47 |rs384417222 |A G TD61-55
19 |rs110981354 |C G TD61-55 48 |rs385085505 |A G TD61-55
20 [rs132742501 |C T TD61-55 49 |rs385640152 |A T TD61-55
21 |rs133668769 |C T TD61-55 50 |rs29004487 |A T TD61-55
22 |rs133672995 |C T TD61-55 51 |rs134699109 [A C TD61-55
23 |rs133774330 |C T TD61-55 52 |rs210206517 |G A TD61-55
24 |rs134083952 |C T TD61-55 53 |rs457826018 |G A TD61-55
25 |rs134261880 | A T TD61-55 54  |rs450941529 | T G TD61-55
26 |rs134410731 |A C TD61-55 55 |rs434893320 |C A TD61-55
27 |rs134687399 |A G TD61-55 56  |1s435395847 | T G TD61-55
28 |rs134716865 |G T TD61-55 57 |rs444355314 | T A TD61-55
29 |rs135080645 |G T TD61-55 58 1440624852 | T C TD61-55
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EK9: Genotiplendirmede kullanilan PCR protokolleri

Touchdown (TD) 61-55 °C protokolii

1. 94 °C 15 dakika

2. 94 °C 20 saniye

3. 61 °C 60 saniye

4. 0.6 °C/dongii sicaklig diisiir

Adim 2-4 55 °C sicakliga erisene kadar 9 kez tekrarla (toplam 10 dongii)
5. 94 °C 10 saniye

6. 55 °C 60 saniye

Adim 5-6 25 kez tekrarla (toplam 26 dongii)

Recycling protokoli

1. 94 °C 20 saniye

2. 57 °C 60 saniye

Toplamda 3 dongii olacak sekilde adim 1-2 yi 2 kez tekrarla

Touchdown (TD) 68-62 °C protokolii

1. 94 °C 15 dakika

2. 94 °C 20 saniye

3. 68 °C 60 saniye

4. 0.6 °C/dongii sicaklig diisiir

Adim 2-4, 62 °C sicakliga erisene kadar 9 kez tekrarla (toplam 10 dongii)
5. 94 °C 10 saniye

6. 62 °C 60 saniye

Adim 5-6 25 kez tekrarla (toplam 26 dongii)

Recycling protokoli

1. 94 °C 20 saniye

2. 57 °C 60 saniye

Toplamda 3 dongii olacak sekilde adim 1-2 yi 2 kez tekrarla
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EK10: Yerli Kara hayvanlara ait bireysel veri toplamak amaciyla iireticilere yoneltilen

sorular ve cevaplari.

SORULAR
1 Hayvanin Yasi (y1l)
2 Dogum sayis1
3 1k kizginlik yasi(Ay)
4 ilk dogum yasi1(Ay)
5 buzagilama araligi(Ay)
6 kuruda kalma siiresi (Ay)
7 0li dogum-diisiik
8 ilk 3 ay giinliik siit verimi (L)
9 3 aydan sonra giinliik siit verimi (L)
10 | Laktasyon siiresi (giin)

Hayvanin
Sira Hayvan Kulak | Dogum
No | Hayvan Sahibi Kiipe No Tarihi 1 /2|34 |5]6 819 (10
1. | Siileyman CELIK TR060000637734 | 15.02.2008 | 6| 3| 24| 36| 12|3 3| 2180
2. | Siileyman CELIK TR060000393277 [ 02.03.2004 | 10| 7| 24|36/ 12| 4 1] 1.5]150
3. | Mehmet Ali CELIK TR060000637762 [ 20.02.2008 | 6| 3| 24| 36| 12| 4 2| 1]150
4. |Mehmet Ali CELIK TR060000899769 | 24.03.2011 | 3| 1| 24| 36 2 5| 2150
5. Riza CABUK TR060000578944 | 05.01.2007 | 7| 4| 24| 36| 11|2 5| 2270
6. |Riza CABUK TR060000826681 | 01.10.2010 | 4| 1| 24| 36 4 3| 2210
7. | Bekir CAKIR TR060000795708 | 01.042010 | 4| 2 18|30/ 112 3| 1180
8. | Bekir CAKIR TR060000637738 | 15.02.2008 | 6| 3| 24| 36| 13| 4 5| 2210
9. | Unal ARSLAN TR060000754370 | 23.052009 | 5| 2| 18| 30| 13 |4 4| 2[180
10. | Kemal KUCCUK TR060000763655 | 28.04.2010 | 4| 2| 7| 18| 122 2| 1.5/|180
11. |Kemal KUCCUK TR060000899501 [20.03.2011 | 3| 1| 27| 36 2 2| 1.5]180
12. | Fatma YONLU TR060001019459 | 03.05.2011 | 3| 1| 24| 36 3 3] 1210
13. |Fatma YONLU TR060000393300 | 02.03.2001 | 13| 10| 24| 36| 123 10| 3180
14. |Hava KOCA TR060000475984 | 01.01.2002 | 12| 9| 24| 36| 123 3] 1]150
15. |Hava KOCA TR060000755574 | 27.052009 | 5| 2]24]|36] 12]3 3] 1]240
16. | Bekir CELIK TR060000899776 | 24.03.2011 | 3| 1| 24| 36 3 3] 1.5(180
17. | Bekir CELIK TR060000344955 | 05.04.2004 | 10| 7| 24| 36| 123 1.5]1.5]150
18. | Bekir CELIK TR060000661909 | 01.10.2008 | 6| 3| 24| 36| 12]3 7| 2180
19. | Bekir CELIK TR060000899773 | 24.03.2011| 3| 1] 24] 36 5 5| 2180
20. | Bekir CELIK TR060000795930 | 15.03.2010 | 4| 2| 12| 24| 14|5 3| 2|150
21. | Hasan KUCCUK TR060000617140 | 01.02.2007 | 7| 4| 18| 30| 14| 5 3| 1.5|150
22. |Hasan KUCCUK TR060000617103 | 01.11.2006 | 8| 5| 24| 36| 123 2| 1150
23. | Hasan KUCCUK TR060000344858 | 09.04.1999 | 15| 12| 24| 36| 12| 4 4| 1]150
24. | Hasan KUCCUK TR060000661866 | 20.09.2008 | 6| 3| 24| 36| 123 6| 3|10
25. | Kemal TEKER TR06000899591 [20.03.2011| 3| 1] 18|30 5 3| 1180
26. | Kemal TEKER TR060000578888 | 03.12.2006 | 8| 5| 24| 36| 122 4| 3180
27. |Kemal TEKER TR060000795692 | 05.02.2010 | 4| 1| 24| 36 3 5] 1.5]120
28. | Omer SARI TR060000617143 | 01.11.2002 | 12| 6| 24| 36| 18] 4 3| 1240
29, | Omer SARI TR060000755588 | 27.05.2009 | 5| 2| 24| 36| 123 7| 2[180
30. | Femi ISIK TR060000578971 [ 05.01.2007 | 7| 3| 24| 36| 18|5 3| 1]240
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150

31. | Mustafa KUTUK TR060000755599 | 27.05.2009 | 5| 1] 24| 36 6 4| 1

32. | Mustafa KUTUK TR060000345238 | 08.01.2003 | 11| 9| 18] 30| 123 5| 2180
33. | Siileyman KORKMAZ | TR060000899648 | 01.04.2011 | 3| 1| 24| 36 3 4]1.5|180
34. | Durmus Ali SIMSEK TR060000344685 | 05.02.1999 | 15| 11| 24| 36| 13| 4 3] 1210
35. | Durmus Ali SIMSEK TR06000702658 |19.09.2008 | 6| 3|24 36| 12]4 5| 2180
36. | Durmus Ali SIMSEK TR060000909716 | 08.04.2011 | 3| 1| 24| 36 4 5| 2180
37. | Mehmet ISIK TR06000798749 |23.07.2010| 4| 1] 24] 36 3 5] 2[150
38. | Feyzullah BILGIN TR060001019112 | 20.04.2011 | 3| 1| 24] 36 4 5| 2]270
39. | Siileyman SIMSEK TR06000798790 |17.08.2010 | 4| 1| 24| 36 4 50 1150
40. | Siileyman SIMSEK TR060000542491 | 04.02.2006 | 8| 5| 24| 36| 12| 4 5| 1180
41. | Serafettin OZCAN TR060000899738 [20.03.2011 | 3| 1] 18|30 3 3| 1180
42. | Serafettin OZCAN TR060000909764 | 08.04.2011 | 3| 1| 24| 36 3 2| 1]180
43. | Serafettin OZCAN TR060000344661 | 13.02.1999 | 15| 11| 24| 36| 12| 4 4| 3]240
44. | Hiiseyin DEMIREL TR06000899733 |20.03.2011| 3| 1] 24] 36 3 3] 5[150
45. | Osman KAZANCI TR060000899721 | 20.03.2011 | 3| 1| 24] 36 3 2| 5[180
46. | Osman KAZANCI TR060000798715 | 23.07.2010 | 4| 1] 36| 48 3 2| 5[150
47. | Osman KAZANCI TR060000550496 | 05.04.2007 | 7| 5|24|36| 9|3 2| 4[180
48. | Osman KAZANCI TR060000344729 | 01.01.2000 | 14| 11| 24| 36| 123 4| 2150
49. | Ali CAKMAK TR060000770240 | 19.02.2010 | 4| 1| 24| 36 3 2| 2.5|180
50. | Ali CAKMAK TR060000542415 | 06.02.2006 | 8| 5|24 36| 12|3 3| 4180
51. |Ahmet OZTURK TR060000755700 | 27.052009 | 5| 3| 18] 30| 12]3 5| 21210
52. | Ahmet OZTURK TR060000636570 | 01.03.2007 | 7| 3| 36| 48| 12]3 2| 2[180
53. | Mehmet ER TR060000790203 | 27.01.2010 | 4| 2| 18] 24| 122 4| 1150
54. | Mehmet ER TR060000816378 | 13.03.2006 | 8| 5|24 36| 123 6| 3[180
55. | Durdaniye TOPCU TR060000905550 [ 20.03.2011 | 3| 1| 24| 36 4 3| 1180
56. | Omer CEVIK TR06000355693 | 14.01.2000 | 14| 11| 24| 36| 12]5 4]1.5(150
57. | Omer CEVIK TR060000790211 [27.01.2010 | 4| 1| 24| 36 5 2| 1]150
58. | Mehmet CIMSIR TR06000355662 |11.01.1997 | 17| 13| 36| 48] 12| 4 50 3150
59. | Mehmet CIMSIR TR06000355655 |04.01.2001 | 13| 9| 36| 48] 12| 4 4| 2150
60. | Hasan ALTUNOK TR06000905544 |20.03.2011| 3| 1|24] 36 4 3] 1180
61. |Hasan ALTUNOK TR06000355614 |04.01.1999 | 15| 12| 18] 30| 123 2| 1210
62. |Hasan ALTUNOK TR06000355615 |05.01.1999 | 15| 12| 24| 36| 12| 5 3] 1]150
63. | Mehmet AYDIN TR06000476271 |13.11.2004| 10| 7| 24| 36| 124 s| 1]150
64. | Duran YILMAZ TR06000355516 |26.12.2003 | 11| 8| 24| 36| 12]4 3] 1]150
65. | Kemal CUKURCA TR060000476253 [ 06.10.2004 | 10| 7| 18| 30| 13| 4 4| 2210
66. | Durmus AYDIN TR06000857934 [09.12.2009 | 5| 3| 12| 24| 12| 4 4| 2180
67. |Durmus Ali AYDIN TR060000347452 | 01.12.2003 | 11| 8| 24| 36| 123 2] 1120
68. | Durmus Ali AYDIN TR06000344859 | 10.04.1999 | 15| 11| 24| 36| 13| 4 3| 2[150
69. | Satilmig CEKUC TR180000367401 | 03.03.2010 | 4| 1| 24 36 4 4| 2[180
70. | Satilmis HIZLI TR18000041321730.09.2011 | 3| 1| 24| 36 6 50 3180
71. | Satilmus HIZLI TR180000457094 | 16.04.2009 | 5| 2|24 36| 1212 3| 21210
72 | Muharrem URUL TR180000413997 | 25.09.2011 | 3| 11 24| 36 6 3| 3|150
73. | Muharrem URUL TR180000374086 | 08.12.2006 | 8| 5| 24|36/ 12|5 30 1[120
74. | Mustafa AKAR TR18000037417705.03.2003 | 11| 81| 24| 36| 1213 50 21210
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EK11: Yerli Kara irkinin bazi verim 6zellikleri hakkinda bilgi toplamak amaciyla
tireticilere sorulan sorular ve cevaplari.

SORULAR

1 | Kag yasina kadar verimlidir (y1l)
2 | Kag dogum yapar
3 |1k kizginlik yasi (ay)
4 Hk dogum yas1 (ay)
5 |Ikiz dogurur mu(E-H)
6 | Dogum kolayligi (Kolay-Zor)
7 | Dogumlar arasi siire (ay)
8 | En yiiksek giinliik siit verimi (L)
9 | En diisiik giinliik siit verimi(L)
10 | Laktasyon siiresi (giin)

Uretici 1 23 |4[5]|6]/7|8]9]10
Ahmet OZTURK 14| 12| 24| 36| H| K| 9| 2| 1] 180
Ali CAKMAK 17| 14| 24| 36| H| K| 9| 4| 2] 180
Asiye OKLU 10| 8| 24| 36| H| K| 12| 4| 1] 180
Bekir CAKIR 14| 12| 19| 28| H| K| 12| 4| 1] 240
Bekir CELIK 13| 11| 24| 36| H| K| 12| 3| 1] 180
Belgiizar UYANIK 12| 9] 24| 36| H| K| 12 3 1| 150
Duran YILMAZ 13| 7| 24| 36| H| K| 12| 3| 1] 150
Durdaniye TOPCU 10| 7| 24| 36| H| K| 12 5 2| 180
Durmus Ali AYDIN 11| 8| 24| 36| H| K| 12| 4| 1,5 150
Durmus Ali SIMSEK 10| 7| 24| 36| H| K| 12| 2| 1] 150
Durmus AYDIN 17| 13| 24| 36| E| K| 12| 5| 2] 210
Fatma YONLU 13| 10| 18] 30| H| K| 12| 3| 1] 180
Femi ISIK 15| 10| 24| 36| H| K| 12| 3| 1,5] 180
Feyzullah BILGIN 10| 8| 24| 36| E| K| 12| 4| 1] 210
Hakki BAKIR 12| 10| 36| 48| H| K| 12| 5| 3] 180
Hasan ALTUNOK 10| 7| 24| 33| H| K| 18| 10| 3] 150
Hassan KUCCUK 14| 12| 18] 30| H| K| 12| 3| 1] 240
Hava KOCA 13| 9| 24| 36| H| K| 12| 5| 2] 210
Hiiseyin DEMIREL 15| 12| 24| 36| H| K| 12| 4| 3] 270
Kemal CUKURCA 11| 7| 24| 36| H| K| 12| 4| 1] 120
Kemal KUCCUK 13| 8| 18] 30| E| K| 12| 3 1| 240
Kemal TEKER 14| 11| 24| 36| E| K| 12| 2| 1] 120
Mehmet Ali CELIK 13| 8| 24| 36| H| K| 12| 3| 1] 150
Mehmet AYDIN 15| 10| 24| 36| E| K| 15| 5| 1] 180
Mehmet CIMSIR 15| 7| 36| 48| H| K| 18| 3| 2| 120
Mehmet ER 13| 9| 24| 36| H| K| 12| 5| 2] 180
Mehmet ISIK 10| 7| 24| 36| E| K| 12| 3,5| 1] 210
Muharrem URUL 10 8| 24| 36| H| K| 12| 10 3| 150
Murat GULDUR 14| 10| 24| 36| E| K| 12| 5| 2] 150
Mustafa AKAR 10| 7| 24| 36| H| K| 12| 5| 4] 300
Mustafa KUTUK 12| 6| 24| 36| H| K| 15| 3| 1| 180
Osman KAZANCI 15| 13| 24| 36| H| K| 9| 4| 2] 180
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Omer CEVIK 15| 9| 30| 42| E| K| 12| 4| 1] 180
Omer SARI 15| 10| 24| 36| H| K| 15| 3| 1] 120
Riza CABUK 13| 10| 24| 36| H| K| 12| 5| 2| 150
Satilmis ASLAK 10| 8| 24| 36| E| K| 12| 5| 3| 150
Satilmis CEKUC 12| 8| 24| 36| H| K| 12| 5| 3| 180
Satilmis HIZLI 11| 9| 24| 36| H| K| 12| 5| 2| 150
Siileyman CELIK 13| 11| 24| 36| H| K| 15| 3| 1] 180
Siileyman KORKMAZ | 11| 7| 24| 36| H| K| 12| 25| 1,5] 150
Siileyman SIMSEK 12| 9| 24| 36| H| K| 12| 4| 1] 150
Serafettin AKKAYA o| 7| 24| 36| H| K| 12| 5| 3] 150
Serafettin OZCAN 13 11] 24| 36| H| K| 12] 5| 2] 120
Seref CAKIL 8| 5| 24| 36| H| K| 12| 5| 1] 120
Unal ARSLAN 13| 10| 24| 36| H| K| 15| 5| 3| 150
Yakup ARSLAN 10| 8| 24| 36| H| K| 12| 4| 2| 180
Zeliha CETINKAYA 15| 11| 24| 36| H| K| 12| 3| 1] 150
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EK12: DNA ekstraksiyon protokolii

Liziz Soliisyonu I (10x, Kirmizi kan hiicreleri i¢in): 0.77 M NH4Cl (A9434, SIGMA) 46
mM KHCOj; (P9144, SIGMA). Kullanmadan 6nce 2x olacak sekilde sulandirilir.

Liziz Soliisyonu II (Beyaz kan hiicreleri i¢in): 100 mM NaCl (S7653), 25 mM EDTA
(E6758)

%10 SDS (L4390 SIGMA) (%20lik stoktan hazirlanir)
10 mg/mL proteinaz K (P2308 SIGMA)

Fenol (Trisle doyurulmus, pH 8)(P4557, SIGMA)
Kloroform:izoamilalkol(24:1)(25666, SIGMA)

7.5 M NH40Ac (Amonyum asetat) (A2706, SIGMA)
%100 Etanol

%70 Etanol

TE tampon (93283 SIGMA-ALDRICH)

Yontem

1. 2 mL kan 15 mL falkon tiiplerine aktarilir. 3000 rpm 10 dak. santrifiij edilir.
Siv1 kisim dikkatlice uzaklastirilir.

3. Cokeltinin iistiine 10 mL 2x Liziz Soliisyonu I eklenir. lyice karistirip 10 dak. Alt
iist edilerek kirmizi kan hiicrelerinin par¢alanmasi saglanir. Sivi, berrak bir kirmizi
renk alinca liziz tamamlanmastr.

4. 3000 rpm 10 dak. santrifiij edilir. Beyaz hiicrelerden olusan bir pelet goriilmelidir.
Ustteki sivi dikkatlice gekilerek dokiiliir. 3. ve 4. Adimlar beyaz temiz bir pelet elde
edilinceye kadar tekrarlanir.

5. 1 mL Liziz soliisyonu II, 100 pL %10 SDS ve 200 pL proteinaz K eklenerek iyice
pipetlenir. Stvi viskoz bir hal almalidir. Gerekirse biraz daha Liziz Soliisyonu 11
eklenir.

6. 37°C gece boyu veya 55 °C 4-5 saat inkiibasyona birakilir. inkiibasyondan sonra
viskozite control edildiginde artik sivinin daha rahat akiyor olmasi gerekir boylece
liziz agamasinin tamamlandigi anlasilir. Aksi takdirde biraz daha proteinaz K

eklenerek inkiibasyona devam edilir.
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10.

11.
12.

13.
14.

Tipteki siviya esit miktarda (yaklasik 1.5 mL) fenol eklenir. Karistirilir ve 3000
rpmde 5 dakika santrifiij edilir.

Ustteki s1v1 kistm bagka bir tiipe aktarilir ve yine esit miktarda fenol eklenir. 3000
rpm 5 dakika santrifiij edilir.

Ustteki s1v1 kistm yeni bir tiipe aktarilir. Esit miktarda kloroform:izoamilalkol
(24:1) eklenir. 3000 rpm 5 dakika santrifiij edilir.

Ustteki s1v1 kisim yeni tiipe aktarilir. 2 nL 4 M Amonyum asetat ve tiipteki sivinin 2
kat1 miktarda %100 etanol eklenerek hafifce karistirilarak DNA ¢oktiirtiliir.

3000 rpm 5 dak santrifiij edilir ve DNA peletini olusmasi saglanir.

Dikkatlice tistteki sivi dokiiliir. Pelete zarar vermemeye dikkat edilir ve peletin
istiine 1 mL %70 etanol eklenir. 3000 rpm 5 dakika santrifiij edilir.

Etanol dikkatlice dokiiliir ve kalan kismi1 ¢eker ocakta kurumaya birakilir.

100-200 pL TE tamponu eklenir ve peletin ¢éziilmesi i¢in 4 °C de 4-5 saat birakilir.
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EK13: Panelde Yeralan Genler ve SNPler ile ilgili baz1 6zet bilgiler

Sira No | dbSNP kod Allel |NCBI Krom.| AA! Etki?
Gen
1 rs43703010 A/G |CSNISI 6 207 E/G
2 rs110981354 |G/C | CSNISI 6 155 QMH
3 rs207498943 | C/T CSN1S2 6 -50 5'UTR
4 rs109261203 | T/C CSNI1S2 6 *159 3'UTR
5 rs43703013 G/C | CSN2 6 137 S/R
6 rs43703011 G/T CSN2 6 82 P/H
7 rs43703016 C/A | CSN3 6 169 A/D
8 rs43703017 A/G | CSN3 6 176 S/G
9 rs137581281 |C/G |LGB 11 48 L/vV
10 rs109625649 |T/C |LGB 11 134 V/A
11 rs444355314 |T/A |LALBA 5 80 C/S
12 rs209045823 |G/A | LALBA 5 -13 5'UTR
13 rs209106815 |T/A | PRL 23 *16 3'UTR
14 |rs211032652 |T/C |PRL 23 | (396) Syn
15 |rs43158737 |G/A | PRLR 20 96 W/Stop
16 rs109428015 |C/T | PRLR 20 186 P/L
17 rs135164815 |G/A | PRLR 20 18 S/N
18 rs457826018 |G/A | PRLH 3 38 N/D
19 rs440624852 |T/C |PRLH 3 8 L/P
20 rs136116329 |A/C | PRLHR 26 72 V/G
21 rs137554581 |C/T |LTF 22 439 H/Y
22 rs379782196 |T/A |LTF 22 538 S/T
23 rs134083952 |T/C | DGATI 14 370 F/L
24 rs109234250 |G/A | DGATI 14 232 A/T
25 rs29004488 A/G |LEP 4 25 C/R
26 1s29004487 A/T |LEP 4 7 Y/F
27 rs109178802 |A/C |LEPR 3 102 Y/Stop
28 rs133672995 |C/T |LEPR 3 945 /M
29 rs134687399 |G/A | GHI 19 198 T/M
30 rs384417222 |G/A | GHI 19 192 R/W
31 1s41923484 G/C |GHI 19 153 L/v
32 1s385640152 |A/T GHR 20 279 F/Y
33 15209676814 |C/T GHR 20 536 A/T
34 |[rs134261880 |A/T | GHRHR 4 325 W/R
35  |[rs133774330 |C/T | GHRHR 4 -36 5'UTR
36 |rs134527338 |A/G |IGFI 5 -26 5'UTR
37 rs134699109 |A/C |IGFIR 21 285 T/P
38 rs41640706 G/A |IGFIR 21 (1872) Syn
39 rs110116537 |A/G | GNRHI 8 *142 3'UTR
40 1s379846774 |T/A GNRHR 6 13 H/L
41 |rs41654417 |T/C |GNRHR 6 (207) Syn
42 rs210206517 |G/A | FSHB 15 108 D/N
43 rs209882669 |G/C | FSHR 11 658 T/S
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44  |rs134716865 |T/G |LHB 18 Splice R
45 |rs41256848 |C/A |LHCGR 11 467 W/C
46  |rs385085505 |G/A |LHCGR 11 221 R/W

47 |rs134410731 |A/C |ESRI 9 548 H/P
48 |rs137800872 |T/C |ESRI 9 73 Y/H
49  |rs435395847 | T/G | ESR2 10 32 L/F
50  [rs450941529 |T/G | ESRRA 29 421 M/R
51 rs135747177 |G/C | ESRRB 10 74 A/P
52 |rs135080645 |T/G |ESRRG 16 46 N/T
53 |rs133668769 |T/C |PGR 15 62 L/P
54  |rs434893320 |C/A | PGR 15 243 Q/P
55  |rs132742501 |A/G | PTGFR 3 2 S/P

56 |rs135545931 |T/C |PTGFR 3 7 T
57 |rs136616281 |A/C |PTGFRN| 3 397 S/A
58 |rs43331778 |T/C |PTGFRN| 3 561 K/E

1. “Say1r”: Amino asit lokasyonu/ -“Say1”: 5’UTR baslangi¢c kodonunun ilk bazindan ka¢ baz 6nce/ **“Say1”:
3’UTR, stop kodonunun son bazindan ka¢ baz sonra/ (“Say1”): Synonymous

2. SNP sebebiyle meydana gelen amino asit degisimi (EK 2.de {i¢lii ve tekli aminoasit kodlamalar1
verilmistir.)

109



OZGECMIS

Ad1 Soyadi : Vedat Karakas
Dogum Yeri : Ankara
Dogum Tarihi : 04.05.1974
Medeni Hali : Evli

Yabanci Dili : Ingilizce (YDS Kasim 2014, 95)

Egitim Durumu
Lise: Ankara Laborant Meslek Lisesi, 1991
Lisans: Hacettepe Universitesi, Miihendislik Fakiiltesi, Kimya Béliimii, 1998

Yiiksek Lisans: Hacettepe Universitesi, Fen Bilimleri Enstitiisii, Biyomiihendislik AD,

2006

Is Tecriibesi

Kurumu: Gorevi: Yillari:
Pendik Veteriner Kontrol ve | Laborant 1991-1993
Aragtirma Enstitiisii

Uluslararas1 ~ Hayvancilik | Laborant 1993-2000
Aragtirma ve Egitim

Merkezi

Uluslararas1 ~ Hayvancilik | Arastirmaci 2000-2014
Arastirma ve Egitim

Merkezi

Uluslararas1  Hayvancilik | Boliim Baskani 2014-
Arastirma ve Egitim

Merkezi

110



Yayinlar

SCI’da Yer Alan Makaleler:

1

Oner Y, Keskin A, Ustiiner H, Soysal D, Karakas V. Genetic diversity of the 3' and 5'
untranslated regions of the HSP70.1 gene between native Turkish and Holstein Friesian
cattle breeds. South African Journal of Animal Science. 2017;47(4):424-439

Hakemli Dergilerde Yer Alan Makaleler:

2

Unay E, Yaman S, Kinet H, Tuncer BP, Biiyiikleblebici S, Karakas V. Rasyon
¢inko miktarinin bogalarda sperma miktar ve kalitesine etkisi. Lalahan Hayvancilik
Arastirma Enstitiisii Dergisi (LHAE) ISSN 1016-877X. 2014;54(1):1-7.

Unay E, Yaman S, Karakas V. Ruminantlarda seliilozun sindirimi. Lalahan
Hayvancilik Arastirma Enstitiisii Dergisi(tLHAE) ISSN 1016-877X. 2008;48 (2):
93-99.

Uluslararasi Kongrelerde Sunulan Bildiriler:

4

Yaman S, Karakas V, Bilgen A, Erol H. Use of Urea Molasses Feed Blocks as
Supplementary Feed in Sheep Feeding”, Sth International Symposium of Animal
Nutrition and Biology, Bucharest, Romania. 2006.

Yaman S, Yildirnrm M, Askar S, Karakas V, Bilgen A, Avc1 M, Ayasan T. Effect of
Storage Method and Forage Dry Matter on Fermentation Characteristics, Aerobic
Stability of Alfalfa Ensiled in Round Bales, 9th International Symposium of Animal
Biology and Nutrition, September 23th-24th, 2010, Bucharest, Romania

Yaman S, Unay E, Ozkul H, Kili¢ A, Karakas V, Yildirrm M, Askar S, Bilgen A,
Yavrutiirk Y, Boran O, Uygur M. Effect of Forage Dry Matter Content and Bale
Size on Chemical Properties, Fermentation Characteristics, Aerobic Stability,
Metabolisable Energy and Organic Matter Digestibility of Vetch-Barley Ensiled in
Round Bales. 11th International Symposium of Animal Biology and Nutrition.
November 15, 2012 - Bucharest, Romania

Yaman S, Unay E, Karakas V, Yildirrm M, Askar S, Bilgen A, Ave1 M, Ayasan T.
Effect of Forage Dry Matter Content and Bale Size on Fermentation Characteristics
and Aerobic Stability of Alfalfa Ensiled in Round Bales. XV. International Feed
Technology Symposium Feed to Food. 3-5 October 2012, 21000 Novi Sad,
SERBIA. ISBN 978-86-7994-032-2

Yaman S, Unay E, Karakas V. Selenium status of wool of Akkaraman sheep in
grazing season related to pasture selenium content in some districts of Ankara
Province. 7th Balkan Conference on Animal Science. Balnimalcon 2015. Sarajevo,
June 3-6, 2015.

111



Ulusal Kongrelerde Sunulan Bildiriler:

9 Yaman S, Unay E, Ozkul H, Kili¢ A, Karakas V, Yildirim M, Askar S, Bilgen A,
Avct M, Ayasan T. Soldurma Oran1 ve Balya Biiyiikliigliniin Fig-Bugday Rulo
Balya Silajlarinin Ham Besin Madde, Fermantasyon Ozellikleri, Aerobik Stabilite,
Metabolize Olabilir Enerji ve Organik Madde Sindirilebilirliklerine Etkisi. V.
Fhabesas Hayvan Besleme ve Sagligi Sempozyumu. 8-11 Kasim, 2012. Side,
Antalya

10 Unay E, Yaman S, Kinet H, Tuncer PB, Biiyiikleblebici S, Karakas V. Bogalarda
rasyona ilave edilen cinkonun sperma motilitesi uzerine etkisi. V. Fhabesas Hayvan
Besleme ve Sagligi Sempozyumu. 8-11 Kasim, 2012. Side, Antalya.

TEZDEN URETILEN YAYINLAR

112



