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ONSOZ

Mevsimsel lireme 6zelligine sahip koyunlarda ¢ogunlukla planli bir besleme
programi yapilmayip rasyon igerigine fazla 6nem verilmemektedir. Genellikle iireme
sezonuna girmeden Once rasyonda degisim yapilarak koyunlar yogun bir beslemeye
(flushing) alinmaktadir. Ancak koyun rasyonundaki ham protein oran1 ve bunun dol
verimine etkisi iizerinde sinirli sayida arastirma yapilmis olup bu konuda detayli
bilgilere rastlanilmamaktadir. Reprodiiktif biyoteknoloji uygulamalarmin da
gelismesi ile koyun rasyonlarinin reprodiiktif acidan yeniden degerlendirilmesi

gerekmektedir.

Sunulan tez projesinde, koyunlarda oOzellikle iireme sezonuna giris ve
siirecinde yapilan rasyon degisimlerine bagli farklt ham protein oranina sahip
konsantre yemlerle beslemenin kan iire nitrojen, ovaryum fonksiyonu, fertilizasyon,

uterus fizyolojisi ve embriyo kalitesi {izerine etkisinin belirlenmesi amag¢lanmaistir.

Sunulan bu calisma Selcuk Universitesi Bilimsel Arastirma Projeleri
Koordinatorliigii (BAP) (Proje no:10102021) tarafindan desteklenmistir. Tez projesi
30.09.2009 tarihi ve 2009/67 karar numarasi ile Selguk Universitesi Veteriner
Fakiiltesi Etik Kurul (SUVFEK) onay1 almustir.

Oncelikle bu calismada uzakta da olsak yazim siirecinin basindan sonuna
pozitif iletisimi ile danigmanlik destegini ve anlayisini takdir ettigim tez danismanim
Prof. Dr. Dursun Ali DINC’e, nceki danismanim olan ve tezimin olusturulmasinda
ve caligmamin tamamlanmasinda emegi yadsinamayacak olan Prof. Dr. Ahmet
SEMACAN’a, embriyo kalitelerini degerlendirdigimiz Prof. Dr. Mehmet GULER’e
calismamin Ozellikle uterus yikama kisminda yardimlarini esirgemeyen Dog. Dr.
Ibrahim AYDIN’a ve ¢alisma arkadaslarim, Ulkiim CIZMECI ve Ayse Merve
KOSE’ye tesekkiir etmek istiyorum. Son olarak varliklarin1 hep hissettigim zor
zamanlarimda hep yanimda olan ve bu vesile ile tezimin bitmesinde dogrudan
olmasa da dolayli katkilarin1 unutamayacagim aileme tesekkiirlerimi belirtmek

istiyorum.

Tez projemin yliriitiilebilmesi i¢in gerekli maddi destegi saglayan Selguk

Universitesi BAP Koordinatdrliigii’ ne tesekkiirlerimi sunuyorum.
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1. GIRIS
1.1. Koyun Yetistiriciliginin Tiirkiye ve Diinyadaki Yeri ve Onemi

Koyun, insanoglunun ilk evcillestirdigi hayvanlardan biridir. Yabani hayattan
uzaklasip evcil hayvan statiisiinde adaptasyon saglayan koyun iizerinde uzun yillar
calisan insanoglu, seleksiyon ve genetik ¢esitlilige neden olan bir¢ok yolla koyun
tiirlinde degisiklikler meydana getirmistir. Belirli verim yonlerinde koyunlar
seleksiyona tabi tutarak birbirinden farkli koyun irklar iiretilmistir. Bugiin, diinya
tizerinde 200°den fazla koyun 1rki bulunmakta ve yeni jenerasyonlar iiretmek tizere

bircok proje yiiriitilmektedir (Ak¢apinar 2000).

Tiirkiye’de koyun varligi 29 milyon 284 bin bas, (TUIK 2013) olup bu oran,
diinya koyun varliginin (1.169.004.916) (FAOSTAT 2013) %2,5’una denk
gelmektedir. Son yillarda azalma gostermesine karsin Tiirkiye koyun varligi
acisindan diinyanin 6nde gelen iilkelerinden biridir. Diinya genelinde baz iilkelerde
1987-2011 willar1 arasindaki koyun varhigi ve Tiirkiyedeki koyun varlig
kargilastirmali olarak Cizelge 1.1’de verilmistir. Nitekim Tiirkiyedeki g¢alisma
materyalimizin de i¢inde bulundugu onemli yerli koyun irklari, lokalize oldugu
bolgeler, verim 6zellikleri, mevcut koyun sayilart ve ikizlik oranlart ile ilgili veriler
Orman-Koy Iliskileri Genel Miidiirliigii 2013 verilerine gore Cizelge 1.2°de
sunulmustur. Arastirmalara goére diinya iizerinde 1.000°den fazla koyun 1irki
bulunmaktadir. Ancak, bunlarin ¢ok az bir kismi ekonomik 6neme sahip irklardir.
Buna karsin tim 1irklar genetik cesitlilik agisindan bilime katkilar1 gdz Oniinde

tutuldugunda ayr1 bir neme sahiptir (Uysal 2013, Ak¢apinar 2000).



Cizelge 1.1. Bazi iilkelerde yillara gére koyun varligi (milyon/ FAOSTAT 2013).

1987 | 1992 | 1997 | 2002 | 2007 | 2008 | 2009 | 2010 | 2011
Tiirkiye 44 40 33 27 26 25 24 22 23
Avusturalya | 149 148 120 106 86 80 73 68 73
Arjantin 29 26 13 12 16 16 16 16 16
Almanya 4 3 3 3 3 2 2 2 2
Fransa 12 11 10 9 8 8 8 8 8
Ingiltere 39 45 43 36 34 33 31 31 32
Italya 11 10 11 8 8 8 8 8 8
Ispanya 17 25 24 24 22 20 20 18 17
Brezilya 20 20 15 14 16 17 17 17 18
Amerika 10 11 8 7 6 6 6 6 5
Yunanistan 8 9 9 9 9 9 9 9 10
Iran 41 46 52 52 | 54 | 50 | 50 | 50 | 49

Cizelge 1.2. Tiirkiyedeki 6nemli yerli koyun irklar1 ve bazi veriler (Uysal, 2013).

Koyun irklan Mevcut/bas Lokalizasyon Verim ikizlik (%)
Akkaraman 14 552 000 Tim Orta Anadolu Et ve siit diisiik 20-30
Norduz Dogu Anadolu (Van) Siit 10

Ivesi 1323 000 Giineydogu Anadolu Siit 10-20
Herik Amasya Kombine 10
Daglig 3533 000 Orta ve Bat1 Anadolu Kombine
Trakya ve Kuzeybati
Kivircik 1766 000 Et ve siit iyi 10-20
Anadolu
) Et diisiik ama
Karayaka 883 000 Karadeniz 4-6
kaliteli
Morkaraman 7276 000 Dogu Anadolu Et ve siit diisiik 20-30

Tiirkiye'de koyun varligmin %96’s1 (TUIK 2013) diisiik verimli yerli

irklardan, geri kalanit merinos, merinos melezleri ve az sayida diger kiiltiir irklarinin




melezlerinden olugsmaktadir. Yasadiklar1 bolge kosullarina kolay uyum saglamalari,
yetersiz otlatma ve besleme kosullarina ve hastaliklara dayanikliliklari nedeniyle
diisiik verimli yerli irklar ekonomik zorluklar i¢indeki yetistiriciler i¢in giiniimiizde

de 6nemini korumaktadir (Akcapinar 2000).
1.2. Koyun Besleme, Giinliik Besin Maddesi Thtiyaci ve Flushing

Koyunlarin yasamlarini saglikli olarak siirdiirebilmeleri ve canli agirliklarini
koruyabilmeleri i¢in giinliik yasam pay1 ihtiyaglarinin karsilanmasi gerekmektedir.
Pratik olarak yasam payinin hesaplanabilmesi i¢in koyunlarin, ergin, yiin {iretimi i¢in
yapagist kesilmeyen, asim sezonunda veya erken gebe olmayan, kuraklik gibi kitlik
durumlarina maruz kalmamis olmasi gerekmektedir. Yasam payr ihtiyacinin
karsilanmas1 amaciyla, homeotermi ve normal vital parametrelerin devami igin
viicuda gerekli besinin saglanmasi, feges, idrar ve deriden zorunlu kayiplarin telafi
edilmesi ve fiziksel aktivite i¢in gerekli besinin saglanmasi gerekmektedir. Boylece
tim kayiplar telafi edilmis olmaktadir. Etkili bir besleme yonetimi i¢in de yasam
pay1 ihtiyacinin hesaplanmasi gerekmektedir. Giinliik besin ihtiyaci, genotip, yas ve
fizyolojik statii, yilin sezonu, hastaliklar ve paraziter enfestasyon, besleme diizeyi ve
besleme yonetimine gore degismektedir. Yem aliminin artmasi ile birlikte aslinda o
yemi metabolize etmek i¢in harcanan enerji miktar1 da artmaktadir. Acil protein
ithtiyaci, rumende sindirilebilir protein veya protein olmayan kaynaklardan nitrojen
ithtiyacinin karsilanmasi rumendeki mikrobiyal fermentasyonun aktivasyonu igin
gereklidir. Giinliik nitrojen (N) ihtiyaci, kuru maddede 10,0-62,5 g/kg ham protein
arasinda degismektedir. Diisiik protein konsantrasyonlar1 hizli bir sekilde mikrobiyel
parcalanmaya ugramakta ve mikrobiyal pasaj goreceli olarak engellenmektedir. Bu
nedenle yem alimi da 6dnemli oranda azalmaktadir. Koyunlarin net mineral ihtiyaci,
viicudun, idrar, disk1 ve deriden 6zellikle sodyum (Na) ve potasyum (K) kaybinin
hesaplanmasi ile belirlenmektedir. Bunun yaninda 6rnegin kiikiirt (S) ihtiyaci temel
olarak protein sentezi ve rumen mikroorganizmalarinin gelisimi ile artmaktadir.
Sonug olarak gereksinim, mineral konsantrasyonundan ¢ok, diyetin N potansiyeli
referans alinarak dl¢iilmektedir. Koyun i¢in rasyonun N orani 0,08; yani 12,5 g N;
1,0 g S olarak oOnerilmektedir. Koyunlarda K ve klor (Cl) yetersizligine pek
rastlanmazken ayni zamanda merada otlatilan koyunlarda fosfor (P) yetersizliginin
de goriilmedigi bildirilmektedir. Kalsiyum (Ca) yetersizligine ise koyunlar sadece

hububat yemleriyle beslendiginde rastlanilmaktadir. Kaba yesil yem alamayan



koyunlarin yemlerine ise glinlik 15 g/kg Ca ilavesi yapilmasi gerektigi

bildirilmektedir (Corbett ve Ball 2002).
1.2.1. Proteinler

Proteinler, yiiksek molekiiler agirhikli kompleks organik yapilardir.
Genellikle karbonhidratlar ve yaglarla birlikte bulunmakta, karbon, hidrojen ve
oksijen igermekte bununla birlikte tim proteinler N ve genellikle siilfiir grubu
tasimaktadir. Proteinler, enzim, asit veya alkaliler tarafindan hidrolize edildiginde
amino asitlerine (aa) ayrigmaktadir. Biyolojik materyallerden 200’{in {izerinde amino
asit izole edilmistir. Ancak bunlardan sadece 20 tanesi siklikla protein komponenti
olarak bulunmustur. Amino asitler basit bir nitrojen grubu, genellikle bir amino (-
NH;) grubu ve asidik karboksil iinitesinden (-COOH) olusmaktadir. Proteinler, aa
yapilarindan olusmustur. Bitkilerde bilinen ylizlerce aa bulunmaktadir. Ancak
hayvanlarda sadece 20 tane aa yapisi bulunmaktadir. Bunlardan sadece 10 tanesi
dokulardan sentezlenmektedir. Dolayisi ile diger aa’larin diyetle alinmasi
saglanmalidir. Dokular tarafindan sentezlenemeyen aa’lara esansiyel aa’lar adi
verilmektedir. Essansiyel aa’larin diyetlere takviye edilmesi gerekmektedir. Dokular
tarafindan sentezlenen aa’ lar ise esansiyel olmayan aa’lar olarak adlandirilmaktadir.
Esansiyel ve esansiyel olmayan aa’lar Cizelge 1.3’te verilmistir. (McDonald ve ark

2001, Yal¢in 2001, Cheeke 2005).



Cizelge 1.3. Esansiyel ve esansiyel olmayan amino asitler (McDonald ve ark 2001).

Esansiyel aa Esansiyel olmayan aa
Arginin Alanin
Histidin Aspartik asit
Izoleusin Sistein
Leusin Sistin

Lizin Glutamik asit
Metiyonin Glisin
Fenilalanin Prolin

Treonin Serin
Triptofan Tirozin
Valin

Tiim proteinler kolloidal o6zelliktedir. Suda ¢oziiniirliklerine gore
farklilasirlar ve bu suda ¢oziinemeyen keratinden, suda yliksek oranda ¢oziinen
albumine kadar degismektedir. Coziinebilir proteinler sodyum klorid ve amonyum
stilfat gibi tuz soliisyonlarinda kolayca presipite edilebilmektedirler. Tiim proteinler
denatiire olabilmekte veya kendi dogal yapilarin1i kaybedebilmektedirler.
Denatiirasyon proteolitik olmayan her hangi bir yoldan proteinin dogal protein
yapisinin bozulmasi veya kimyasal yapisindaki, fiziksel veya biyolojik 6zelliklerinin
degisimi anlamlarin1 tagimaktadir. Protein hidrolizinin iirlinleri bu terim altinda
degerlendirilmemelidir. Isi1, asitler, alkaliler, alkoller, iire ve agir metal tuzlar1 gibi
bircok ajan proteinlerin denaturasyonuna neden olabilmektedir. Is1 zararina karsi
duyarliligin ortamda farkli karbonhidratlarin bulunmasi ile arttigi bildirilmektedir

(Yalgin 2001).
1.2.2. Ruminantlarda Protein Sindirimi ve Nitrojen Metabolizmasi

Alinan proteinler Oncelikle rumen mikroorganizmalarinca peptidlere ve
amino asitlere hidrolize olmakta, ancak bazi1 aa’lar daha sonra organik asitlere,
amonyum ve karbondiokside indirgenmektedir (Sarraseca ve ark 1998).

Ruminantlardaki azot dongiisii Sekil 1.1°de kisaca sematize edilmeye ¢alisilmstir.



Sekil 1.1. Ruminantlarda azot dongiisii (McDonald ve ark 2001°den diizenlenmistir).

Rumen sivisindaki amonyum, mikrobiyal sindirimin ve protein sindiriminin
anahtar aracisidir. Eger diyet protein bakimindan yetersiz olursa veya proteinler
sindirilemezse rumen amonyum konsantrasyonu diisecektir (yaklasik 50 mg/l) ve
rumen  mikroorganizmalarinin  gelisimi  yavaslayacaktir.  Sonu¢  olarak
karbonhidratlarin  par¢alanmasi duracaktir. Diger taraftan protein sindirimi
sentezinden daha hizli olursa amonyum rumen sivisina karisir ve optimum

konsantrasyon asilmig olur. Bu oldugunda ise amonyum kan tarafindan absorbe



edilir, karacigere tagiir ve iireye dontstiiriiliir. Bu tirenin bir kismi tiikriik yoluyla
tekrar rumene donmekte ve hatta rumen duvarina ge¢cmekte ancak biiylik bir kismi
idrar ile atilmakta ve bdylece bosa gitmektedir. Rumen sivisindaki amonyumun
optimum konsantrasyonu 85 ile 300 mg/l arasinda degismektedir. Eger rasyon
yetersiz miktarda protein igerirse ve rumen sivisindaki amonyum konsantrasyonu
diisiik olursa N kandan rumene {iire olarak donmektedir (McDonald ve ark 2001,

Reynolds and Kristensen 2008).
1.2.3. Rasyonda Protein Azhgi

Erigkin ruminantlarda rumen mikroorganizmalar1 sayesinde protein
niteliginde olmayan azotlu bilesiklerden (NPN) aa ve protein sentezlenebilmektedir.
Protein eksikligi, aa dengesizligi sonucu sekillenebilecegi gibi yetersiz beslenme
veya protein / enerji dengesizliginden de kaynaklanabilmektedir. Rasyon protein ve
esansiyel aa bakimindan yetersiz oldugunda yemin degerlendirilme derecesi
azalmakta, biiyiime hiz1 diigmekte, dol verimi azalmakta, anemi, enzim aktivitesinde
aksama ve dolayisiyla metabolik bozukluklar ve hastaliklara duyarlilik gibi bazi

genel semptomlar gozlenebildigi bildirilmektedir (Yalgin 2001, Cheeke 2005).
1.2.4. Rasyonda Protein Fazlahihg:

Ihtiyacinin iizerinde protein alan hayvanlarda kan ve rumen sivisinda iire ve
amonyak (NH3) miktar1 ylikselir ancak yiikselen NH3 miktari toksik diizeye ulasmaz.
Cok yiiksek oranda protein igeren rasyonlarla beslenen hayvanlarda herhangi bir
patolojik bulgu goriilmemesine karsilik yem tiiketimi azalmakta ve su tiiketimi
artmaktadir. Rumen mikroorganizmalar1 proteinlerin biiylik bir kismini ve protein
olmayan azotlu bilesikleri (NPN) hatta besin karbonhidratlarin1 fermente ve modifiye
edebilmektedir. Mikroorganizmalar tarafindan sindirilen besinlerdeki nitrojenler N
kaynagi olarak kullanilmakta ve rumende sindirilebilir ham protein (RDP) olarak
tespit edilmektedir. Rasyon gergek proteinlerinin farkli fraksiyonlari bulunmakta geri
kalanlar ise sindirilemeyen veya bir kismi sindirilebilen proteinler olarak
adlandirilmaktadir. Bu fraksiyonlar kalin barsaklara ge¢mekte ve mikrobiyal
proteinlere baglanarak barsak sindirimine maruz kalmaktadir. Diyet yOnetimi ve
besleme standartlarina gore bu fraksiyon da 'kagan protein', “bypass protein”, veya

“sindirilemeyen diyet proteini” (UDP) olarak adlandirilmaktadir. RDP kaynaklar



bitki veya mikrobiyal proteazlar tarafindan dekarboksilasyon ve/veya deaminasyonla
ilk olarak peptidlerine ve son olarak amino asitlerinden amonyum ve kisa zincirli yag
asitlerine (SCFA) ayrismaktadir. Bu fermentasyon, diyet NPN kaynaklarinin rumen
mikroorganizmalar1 tarafindan aminler veya lire gibi farkli derecelerde asimile
edilmesine yol agmakta veya enzim formlarma ve yapisal proteinlere
donistiirilmektedir. Mikroorganizmalardaki katabolik (protein ve karbonhidrat
sindirimi) ve anabolik (yeni protein olusumu, polisakkarit ve niikleik asit
formasyonlar1) islemlerinin kendiliginden ve farkli tiirlerde farkli derecelerde
gerceklestigi bildirilmektedir (Yalgin 2001, Cheeke 2005). Ruminantlar i¢in protein
degerlendirme sisteminde proteinler, sindirilme ve metabolize olma durumuna gore
smiflandirildiginda  rumende sindirilebilir  proteinler (RDP) ve rumende
sindirilemeyen proteinler (RUP) olarak ikiye ayrilmaktadir. Rumende sindirilebilir
proteinlerin mobilizasyonunun tek basina ruminantlarda reprodiiksiyon {izerine
negatif etkisinden bahsedilemez. Ancak proteinler rumende fazlaca sindirildiginde
veya enerji kaynagi olarak kullanildiginda NHj; ve iire gibi metabolik kalintilar1 fazla
miktarda aciga cikmaktadir. Bu rezidiilerin ise reprodiiksiyon ve fertilite {izerine
olumsuz etkileri olabilecegi bildirilmektedir. Amonyumun ovulasyon 6ncesi olumsuz
roliinden bahsedilirken, {irenin genel olarak fertilizasyon sonrast olumsuz
etkilerinden bahsedilmektedir. Bununla birlikte amonyumun negatif enerji dengesini
daha da kotiilestirdigi ve siklusun baslamasini geciktirerek fertiliteyi diisiirdiigii
bildirilirken, iirenin uterus sivisinin pH’simi diisiirdii§ii ve buna paralel olarak
follikiiler gelisim ve embriyonik gelisim {izerine olumsuz etkisi oldugundan

bahsedilmektedir (Tamminga 2006).

Urenin kandan gastrointestinal kanala (GIT) gegisi bircok memelide
goriilmektedir. Ancak ruminantlarda N mikroorganizmalar tarafindan kullanilarak
farkli aa’lar de sentezlenebilmektedir. Bu durum ruminantlarin iyi olmayan besleme
sartlarinda  da  hayatlarim1  siirdiiriilebilmelerini = saglayacak  bir  avantaj
olusturmaktadir. Fizyolojik degisiklikler, bobreklerde azalan plazma filtrasyonu ve
bobreklerin i¢ medullar duktusunda iire absorbsiyonunun artmaya baglamasi 6zellikle
diisiik N diyeti ile beslenen hayvanlarda goriilmekte bdylece iire ekskresyonu da

artmaktadir (Marini ve Van Amburgh 2003).

Emilmis nitrojen elementlerinin  genis anlamiyla degerlendirilmesi

diistintildiiginde ruminantlarda besleme yonetiminde amag, atilan ugucu azot gazi



miktarin1 azaltmakla birlikte yine ucgucu firiner {ire azotunu azaltmaktir. Siit¢li
ineklerde N atilimini azaltict yontemler; yem miktarinin azaltilmasi, dongii
igerisindeki N’in mikrobiyal proteinlere donistiiriilerek degerlendirilebilirliginin
artirilmasi ve emilebilir aa miktariin artirilmasi olarak diisiiniilmektedir. Mikrobiyal
protein sentezinde kullanilan amonyumun degerlendirilebilirliginin artirilmasi igin
diyet karbonhidrat ve protein miktar1 ve tipinin ve sindirilebilirliginin degistirilmesi
diistiniilmekte ve ongoriilmektedir. Uzun yillardan beri ruminantlarin rumenden
amonyagin Onemli bir kismini absorbe ettigi ve bunun primer sonucu olarak
proteinlerin mikrobiyal indirgenmeye maruz kaldigi diistiniilmektedir. Amonyagin
bir kism1 mikrobiyel protein sentezinde kullanilmak iizere salinirken portal ven ve
sonug olarak karaciger tarafindan absorbe edilmektedir. Karaciger tarafindan alinan
amonyagin biiyiik bir kismi lireye cevrilmekte veya glutamattan glutamin sentezinde

kullanilmaktadir (McDonald ve ark 2001, Cheeke 2005, Sunny ve ark 2007).

Plazma iire konsantrasyonu (PUN) arttikca rumen NHj3; konsantrasyonu da
artmaktadir. Son zamanlarda yapilan ¢aligmalarda koyunlarda diisiik protein diyeti
ile beslemenin rumen NHj; konsantrasyonu ve kan iire infuzyonu ile birlikte
barsaklardan iire emilimini de artirdigi bildirilmektedir (Reynolds ve Kristensen

2008).

Kohn ve ark (2005), BUN konsantrasyonu ile iiriner N konsantrasyonu
arasindaki baglantiyr ve farkli tiirlerde Onemli degisiklikler gdsteren BUN
konsantrasyonun matematik hesaplamalar1 iizerine ¢alismis ve arastirma sonucunda
BUN konsantrasyonu ile iiriner N ¢ikis1 arasinda dogrusal bir iligki bulundugunu
belirlemislerdir. Bobreklerden iire atilimi klirensi domuz ve ratlarda herbivorlara
gore daha yiiksektir. Kan {ire konsantrasyonu, viicut agirlhigi, giinlik siit tiretim
kapasitesi, gilinliikk besin alimi, iiriner N ¢ikisi, fekal N ¢ikist ve N’un sindirimde

kullanilma orani ile iligkilidir.
1.2.5. Ruminantlarda Optimum Reprodiiktif Verim i¢in Besleme Standartlari

Reprodiiksiyon, hayvanlarin besin ihtiyag¢larini artirmakta ve bununla birlikte
hayvanlarin ~ besin  maddesi  alimlar1  onlarin  reprodiiktif  siireclerini
etkileyebilmektedir. Beslemenin reprodiiksiyon {izerine etkisi erken yaslarda

baslamaktadir. Bununla baglantili olarak gen¢ yaslardaki hayvanlarin besleme



statlileri pubertasa ulasma yasini da etkilemektedir. Ergin hayvanlarda yetersiz
besleme oosit ve spermatozoa iiretimini veya kalitesini azaltabilmektedir. Yetersiz
besleme sonrasi disi hayvanlarda reprodiiktif verim azalmakta, konsepsiyon orani
diisebilmekte ve normalden daha az sayida yavru alinmasina neden olmaktadir.
Gebelik durumunda gebeligin siirdiiriilmesi ve fotusun biiyliyebilmesi i¢in ise bazi
spesifik besin ihtiyaglarinin karsilanmasi gerekmektedir. Memelilerde oosit ve
spermatozoanin liretimi i¢in gerekli besin gereksinimi az miktardadir ve dolayisi ile
cok fazla 6nem arzetmemektedir. Ornegin bir kog her bir ejakulasyonda 1,5-2,5 ml
ejakulat ¢ikarmakta ve bunun i¢in 0.4 Mj ME enerjiye ihtiya¢ duymakta ancak bu
miktar giinliik metabolizma icin gerekli enerjinin (23.8 Mj ME) yiizde ikisini
olusturmaktadir. Kanatlilarda bir yumurtanin iiretimi i¢in gerekli besin ihtiyaci ise
diger tiirlere gore yiiksek olmasina karsin gebelik durumunda memelilerde fGtusun
bliylimesi i¢in gerekli besin miktar1 toplam ihtiyacin ¢ok az bir kismini
olusturmaktadir. Ornegin her biri 7 kg agirhginda ikiz yavruya sahip gebe bir
koyunun giinliik besin ihtiyacinin fotus ve diger dokular (plasenta gibi) i¢cin 1,4 g
protein oldugu tiim gebelik boyunca ise giinliik ortalama 10 g proteinden daha az
oldugu hesaplanmistir. Koyunlarin beslemesinin 6nemli bir boliimiinii otlamak
olusturmaktadir. Bundan dolay1 diger tiirlerden farkli olarak koyunlarda otlatmanin
yapilandirilmasi ve maksimize edilmesi ve dolayisi ile konsantre yem kullaniminin
minimize edilmesi i¢in bir efor sarfedilmesi gerekmektedir. Tiirkiye’de bir ¢ok
bolgede otlatma mevsimi gegici otlatma ile, yatik otlarin veya anizlarin (ekin
kalintilarinin) otlatilmasi ile uzatilabilemektedir. Enerji ve protein ihtiyaglari et¢i
sigirlara benzeyen koyun ve keciler, sigirlara gore diigiik kaliteli otlarla beslenip
hayatta kalabilmelerine ragmen sigirlarinkinden daha iyi mera sartlarina gereksinim
duyarlar. Bir bagka ifadeyle kii¢iik ruminantlar daha yiiksek besleme gereksinimine
ve sigirlardan daha yiiksek kaliteli yemlere ihtiya¢ duyarlar. Bundan dolay1 sadece
karisim halindeki, pelet veya konsantre yemlerle beslendiklerinde bile sigirlardan
daha yiiksek kalitede besine ihtiya¢ duyarlar. Koyunlar asim sezonunda besleme
statlilerinin ylikseltilmesine veya flushinge iyi yanit verirler. Ancak koyunlarin
flushing’e yanitlar1 degisebilmektedir. Yetistiriciler flushing ile kuzulama oraninin
%10-20 oraninda artmasini beklerler. Asimdan iki hafta 6nce taze otlar veya diger iyi
kaliteli yemlerle besleme ya da giftlestirmeden 2-3 hafta 6énce koyun basina giinliikk
250-500 g tane yem verilmesi gibi yontemler flushing amaciyla kullanilabilmektedir.

Kizil yonca gibi bazi1 dstrojenik igerikli yemlerin verilmesinin ise bilinenin aksine
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fitoostrojen igerdiklerinden dolay: fertiliteyi diislirdiigii bildirilmektedir (Robinson
1996, Cheeke 2005, Scaramuzzi ve ark 2006, Ashworth ve ark 2009).

Beslemenin fertilite iizerine etkisi, fetal gonadlarin olusumu ve postnatal
gelisimlerine, pubertasa ulasma yasma ve ¢oklu ovule olan tiirler i¢in ovulasyon
oranlarina etkisini kapsamaktadir. Yine dogumdan yeniden iiremeye kadar gecen
stire¢, ovum kalitesi, embriyo gelisimi ve embriyo yasama giiciiniin de fertilite i¢in
diger baz1 major belirleyiciler oldugu bildirilmektedir. Nitekim koyunlarda yapilan
son c¢alismalar gostermistir ki annenin beslemesine olduk¢a duyarli olan fetal
ovaryumlarin erken dénemdeki gelisimi yasam boyu ovulasyon kabiliyetleri {izerine
de etkilidir. Nitekim ovaryumdaki primordiyal follikiiler havuzdan ¢ikmaya
basladiklar1 donemdeki (koyunlarda yaklasik olarak ilk ovulasyondan 6 ay once)
besleme, koyunlarda ovulasyon oranlarini ve sigirlarda oosit kalitesini etkilemektedir

(Robinson ve ark 2006).

Disi hayvanlarda fertilitenin ve iireme kabiliyetinin primer belirleyicisi
ovaryumdan atilan oosit sayisi ile ya da bir bagka deyisle ovulasyon orani ile dogru
orantilidir. Sigirlarda bu oran normalde ortalama bir iken koyunlarda ortalama 1-3
arasinda ve domuzlarda ise 15-25 arasinda bulunmaktadir. Ancak tiim oositler
fertilize olamamakta ve hepsi saglikli yavru olusturamamaktadir. Ornegin 100
koyunluk bir siiriide tek bir Ostrus siklusunda ortalama 220 oosit atilmakta ancak
sadece 190 tanesi fertilize olabilmekte ve bunlarin 175 tanesi ilk 15 giinliik erken
gebelik slirecinden sonra hayatta kalmakta ve plasentaya tutunmaktadir. Buna karsin
ancak 170 tanesinin tiim gebelik siirecini tamamlayabildigi ifade edilmektedir. Uzun
stiren bir asim periyodundan 3-4 hafta once yaglandirilan veya yogun bir besi
programina alinan koyunlarin daha yiliksek oranlarda konsepsiyon olusturduklari,
ikiz ve li¢liz yavru olusturma oranlarimin zayif kondiisyondaki hayvanlara gore daha
yiiksek oldugu bilinmektedir. Bu hayvanlarin diisilk kondiisyondan daha yiiksek
diizeyli besleme ile yiiksek kondiisyona alinma durumu ise flushing olarak
adlandirilabilmektedir. Gonadotropik hormon (GnRH) ve Luteinlestirici hormon
(LH) oositlerin maturasyonu ve ovulasyon i¢in gereklidir. Bununla birlikte diisiik
besleme diizeyinin LH salinim sikligim1 azalttigi bildirilmektedir. Flushing ise bu
durumu engelleyerek ovulasyon oranini artirmaktadir. Flushing etkisinin bir bagka
endokrinolojik aciklamasi da glikoz alimimi ve kan insulin seviyelerini artirmasi ve

buna bagli olarak ovaryumdan steroid sentezini artirmasi ile agiklanmaktadir. Ayrica
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beslenmenin ovaryum iizerine direkt etkisi bulunmakta ve koyunlarda intra-vendz
(iv) glikoz sagaltimi oositlerin daha hizli biiylimesine neden olmaktadir. Ancak
ovulasyon zamaninda koyunlarda ¢ok uygun bir besleme dengesi olusturulmasi
gerekmektedir. Zira yiiksek diizeyde besleme oosit kalitesini ve fertilizasyondan
sonra olugacak embriyo kalitesini de olumsuz etkileyebilmektedir. Bu durumun
nedenlerinden bir tanesi yiiksek besin diizeyinin progesteron (P4) metabolizmasini
uyarmasi olarak diistiniilmektedir. Ancak kan P, diizeyini iki olay belirler. Hayvan
gebe degil ise veya erken gebe ise; ilki Cl’den salinan P4, digeri ise beslenmeye bagh
olarak hepatik temizlenme ile karacigerden metabolize edilen P4 diizeyidir. Py
kolesterolden sentezlendigi i¢in hepatik temizlenme artinca P4 diizeyi de buna baglh
olarak diiser. Bununla birlikte bu durumu egale edebilmek i¢in 6zellikle agimdan
sonra besleme diizeyleri giinliik ihtiyaci karsilayabilecek seviyelere cekilmelidir.
Sigirlarda tohumlama sonrasi yiiksek diizeyde besleme koyunlara gore daha az zarara
neden olmaktadir. Protein yetersizliginin ruminantlarda reprodiiksiyonu olumsuz
etkiledigi clinkii yem alimimi azalttig1 bildirilmektedir. Diger taraftan son yapilan
caligmalarda rumendeki UDP’nin (sindirilemeyen protein) sigirlarda ve koyunlarda
ovulasyon oranint artirdigi bildirilmektedir. Yiiksek miktarda RDP (sindirilebilir
protein) verilen ineklerde kan amonyum seviyelerinin de degistigi buna bagl olarak
endometriyumdaki iyon akisinin etkilendigi ve buna paralel olarak embriyolarin

canlilik oraninin da azaldig: bildirilmektedir (McDonald ve ark 2001).

Periferal P, konsantrasyonu ile besleme arasindaki iliski de bircok seyi
aciklamaktadir. Yiksek enerji ile beslenen koyunlarda karacigerin metabolik
kapasitesi arttigindan steroidlerin katabolizmasi da artmakta ve P4 bundan olumsuz
etkilenmektedir. Buna baglh olarak da yiiksek enerjili rasyonla beslenen koyunlarda
embriyo mortalitesi artmaktadir (Lozano ve ark 2003). Ancak tiim bunlarla birlikte
negatif ve pozitif enerji dengesinin de degerlendirilmesi gerekmektedir (Scaramuzzi
ve ark 2006). Nitekim enerji dengesi ile reprodiiksiyon arasindaki iliski Cizelge

1.4°de 6zetlenmeye ¢alisilmistir.
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Cizelge 1.4. Enerji dengesi ile reprodiiksiyon arasindaki bazi iligkiler (Scaramuzzi ve

ark 2006).
Metabolik
statii/durum Metabolik sonug Reprodiiksiyona etkisi

Kilo kayb1 GnRH sekresyonunun inhibisyonu
Yag depolarinin azalmasi LH dalgalarinin yoklugu

. Kas zay1flig1 Diisiik FSH konsantrasyonu

go Hipoinsulinemi Follikiilogenezisin inhibisyonu

3 Hipoglisemi Diisiik dstradiol

:E_:‘? BHBA ve NEFA artis1 Yiiksek negatif feedback duyarlilig

E GH artist Anovulasyon

?;D Diistik Leptin Andstrus

Z Metabolik 1s1 kayb1 Gecikmis pubertas
IGF sisteminin baskilanmasi
Ure artis1
Uzun siireli kilo artig1 Normal GnRH sekresyonu
Yag depolarinda artis Normal LH dalgalanmast

'g Hiperinsiilinemi Artan FSH konsantrasyonu

% Hiperglisemi Follikiilogenezisin uyarimi

:2 Diisiik BOH biitirat ve NEFA Azalan 6stradiol

g Diisiik GH Negatif feedback etkisinin azalmasi

:qé Leptin artig1 Ovulasyon

QCNE Metabolik 1s1 artigi Ostrus
IGF sisteminin stimulasyonu Maksimum dogal ovulasyon orant
Eger nitrojen yiiksekse iire de yiikselebilir Pubertasin erken gelismesi

Luteolizisten sorumlu temel hormon PGF,, olmakla birlikte interferon tau

(IFN-T)’nun ruminantlarda temel embriyonik antiluteolitik sinyalde gorevli oldugu

bilinmektedir. IFN-T’nun, Ostrojen ve oksitosin reseptdr genlerinin koyun
endometriyumundan transkripsiyonunu engelledigi bildirilmektedir (Spencer ve
Bazer 1996). Boylece dolasimdaki oksitosine yanit olarak PGF,,, PGE’ye
dontstiirilmekte ve boylece luteolizis de engellenlenmektedir (Asselin ve ark 1997).
IFN-1 trofoektoderm hiicreleri tarafindan gebeligin 11-20. giinleri arasinda
sentezlenmekte ve 15. giinde maksimal sentez seviyesine ulagmaktadir. Embriyo
kalitesindeki degisimin de IFN-T sekresyonunu etkileyebilecegi bildirilmektedir

(Lozano ve ark 2003).
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Koyunlarda oosit/embriyo kalitesi asim doneminde ve Oncesinde besleme
durumundan etkilenmektedir. Perikonsepsiyon beslemesinin koyunlarda ovulator
performansla birlikte reprodiiktif verimde onemli bir rolii oldugu bildirilmistir.
Ornegin 6strus siklusunun baslamasindan &nce mera otlamasinin ii¢c haftadan fazla
artirllmasi veya alt1 glinden uzun bir siire yiiksek protein diyetiyle besleme siklusta
ovulasyon oranini artirmaktadir. Diger taraftan beslemenin oosit ve embriyo kalitesi
tizerine etkisi ise daha az bilinmektedir. Ancak yapilan ¢alismalar besin takviyeleri
ile ovulasyon oranmin artirilmasinin oosit ve embriyo kalitesi iizerine zararli
etkilerinin olabilecegini gostermistir. Beslemenin oosit ve embriyo kalitesi {izerine
etkisi genellikle sliperovule edilen hayvanlarda ¢alisilmistir. Nitekim McEvoy ve ark
(1995)’nin yaptiklar1 calismada siiperovule edilen koyunlarda giinliik ihtiyacin 2,3
kat1 fazla yemle beslenen koyunlarda 0,6 kati1 fazla beslenenlere gore toplam canli
embriyo sayist onemli oranda daha yiliksek iken her bir koyundan elde edilen
embriyo sayist ve ovulasyon oranlart agisindan ise 6nemli bir fark bulunamadigi

bildirilmistir.

Creed ve ark (1994) ise yaptiklar1 calismada superovulasyon calismasindan
12 glin once flushing beslemesi yapmis ancak ovulasyon oranlari ve toplanan
embriyo sayilarinin degismedigini bildirmistir. Ancak yiiksek oranda flushing
yapilan koyunlarda flushingten 2 gilin sonra daha az sayida oosit toplanabildigini
goriilmiistiir. Bu bulgular embriyo kalitesinin nelerden etkilendigi ile ilgili iki soruyu
akla getirmektedir. Birincisi; beslemenin etkileri gelisen oositte mi yoksa embriyoda
m1 daha ¢ok olmaktadir? Yapilan caligmalarda sonug olarak oositin bu durumdan bir
miktar etkilendigini gosterdigi bildirilmektedir (Webb ve ark 2012). Bununla birlikte
Lozano ve ark (2003) diisiik beslemeye gore ad-libitum beslemeden oositin,
morfolojik siniflandirma ve blastosiste ulagsma oranlar1 o6l¢iit alindiginda daha
olumsuz etkilendigini bildirmislerdir. Benzer olarak Papadopolous ve ark (2001),
giinliik thtiyacin iki kat1 beslenen koyunlardan toplanan oositlerde in vitro blastosiste
ulagsma oranlarinin daha diisiik oldugunu buna karsin giinliik ihtiyacin yaris1 besinle
beslenenlerde ise blastosist veriminde bir azalma oldugunu bildirmislerdir

(Borowczyk ve ark 2006).

Beslenme ve reprodiiksiyon arasindaki iligki bireylerde ve siiriilerde
reprodiiktif performansi etkileyen 6nemli bir etkendir. Ancak arkasindaki fizyolojik

mekanizma heniiz tam olarak bilinmemektedir. Yiiksek kaliteli kaba yemle adlibitum
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olarak beslenen hayvanlarda genellikle reprodiiktif bir problemle karsilasiimadig:
varsayllmaktadir. Degisken besleme ortamlarinda en basarili strateji ozellikle
reprodiiktif aktivitenin yogun oldugu donemde hayvanlarin iyi besleme sartlarina
maruz birakilmalaridir. Nitekim reprodiiktif aktivitenin yiiksek oldugu donemde
ilave besin uygulamasinin reprodiiktif performansa olumlu etkisinin olacagi

disiiniilmektedir (Kakar ve ark 2005).

Koyunlarda follikiil maturasyonu i¢in alti haftalik bir periyoda gereksinim
duyuldugu belirtilmektedir. Bu nedenle reprodiiktif performansi artirma girisimleri
icin diyet diizenlemelerine asimdan altt hafta Once baslanmas1 gerektigi
diisiiniilmektedir. Ancak iyilestirilmis besleme sartlarinin bile follikiil atrezisini tam
olarak  engelleyemedigi  gozlenmektedir. Yine bununla birlikte diyet
diizenlemelerinin 6zellikle kritik agsamada atrezi olasiligin1 azalttig1 bildirilmektedir

(Lindsay 1976, Robinson ve ark 2002).
Beslenme ostrus iliskisi

Yetersiz beslemenin koyunlarin bir kisminda Ostrus davraniglarinin
gbdzlenmemesine, ovulasyonun aksamasina veya Ostrussuz (subdstriis) ovulasyonlar
goriilmesine neden olabildigi diisiiniilmektedir. Ancak, asim esnasinda yetersiz
besleme nedeniyle zayiflayan koyunlarin normal VKS’ye sahip koyunlardan benzer
Ostrus gosterme oranlarina sahip oldugunu gostermistir. Fakat koyunlarin Ostrus
semptomu gostermemelerinin asim sezonu Oncesi ve esnasinda ciddi kondiisyon
kayiplarina ugramalariyla iliskili olabilecegi bildirilmektedir (Jainudeen ve Hafez

1993).
Beslenme ovulasyon iliskisi

Ovulasyon orani ile besleme arasinda uzun zamanlardan beri siirekli degisen
bir iliski kurulmaktadir. Ilk olarak “Underwood ve Shire (1941)” asimdan alt1 hafta
once artan besin miktarinin ikizlik oraninin artmasina neden oldugunu gostermistir.
“Moule (1962)” artan besin miktarinin koyunlarda canli agirlik ve ikizlik oranlarinin
artisina neden oldugunu bunlarin birbiriyle pozitif iligski icerisinde bulundugunu
bildirmistir. Bir ¢ok arastirmaci koyunlarda kotii besleme sartlarina bagl olarak
yogun canli agirlik kaybi sonucunda ovulasyonun olmayacagini da bildirmislerdir

(Lindsay 1976).
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Besin alimindaki ani diislislerin koyunlarda embriyo kalitesini artirdigi
diistiniilmekte, bununla birlikte ovulasyon oraninda ise azalma olmaktadir. Sigirlarda
ise ovulasyondan once kisa siireli yem sinirlamalart izleyen gebelik oranlarini
artirmaktadir. Sonug¢ olarak siiperovulasyon sagaltimindan kisa siire Once ve
esnasinda diigiik enerjili yemle beslemenin daha ¢ok sayida follikiil sagladig1 ve
embriyo kalitesini (ICM, hiicre sayisi ve blastosist sayisi) artirdigt bildirilmektedir

(Nolan ve ark 1998).
Beslenmenin embriyo iizerine etkisi

Besleme durumunun embriyo yasama giicli lizerine 6nemli zararli etkileri
olabilmektedir. Vitaminler, iz elementler ve proteinler gibi spesifik besleme
gruplarinin embriyo iizerine zararli etkileri bulunmaktadir. Retinoidler hepsi
embriyonun hayatta kalmasiyla iliskili olan, temel vitamin A metabolitleri olup hiicre
proliferasyonu ve farklilagmasinda, biliylime faktorlerinin ekspresyonunda, gen
transkripsiyonunda ve steroidogeneziste gorev almaktadir. Folik asit de vitamin C
metaboliti olup niikleik asit sentezi, luteal fonksiyon ve steroidogeneziste kofaktor
roli oynamast nedeniyle erken gebelik siirecinde etkisi vardir. Selenyum
yetersizliginin  giderilmesi embriyo mortalitesini  azaltmakta ve uterus
kontraksiyonlarin1 artirmak ve sperm transportu yoluyla fertilizasyon oranimi
artirmak gibi etkileri bulunmaktadir. Son zamanlarda yiliksek proteinin siit¢ii
ineklerde fertiliteyi olumsuz etkilemesinin mekanizmasi arastirilmis ve artan protein
diizeyi ile birlikte artan amonyum ve azot miktarinin uterus pH’simi diisiirdiigii ve
endometriyal iyon degisiminin ve dolayisi ile embriyo yasama giiciiniin bundan

etkilendigi bildirilmektedir (Robinson 1996).
1.3. Uterus pH’ s1 Beslenme ve Reprodiiksiyon Iliskisi

Sigirlarda siit iiretimini artirmak amaciyla rasyona asirt protein yiiklemesi
yapilabilmektedir. Asirt protein yiiklemesi fertilite diistikliigii ile sonuglanir.
Proteinin zararli etkisi RDP ile iliskilendirilmis ve yine yiiksek proteinin luteal
evrede uterusun iyonik kompozisyonunu degistirdigi bildirilmektedir. Ostrusta uterus
pH’s1 semen pH’s1 ile ayn1 diizeyde 6,8 olarak ol¢iilmiistiir. Yine erken luteal evrede
ise biraz daha yiiksek (7,1) iken, luteal evrede uterus lumenindeki Mg, K ve P
iyonlar1 artigina bagl olarak yiikselmektedir. Nitekim yiiksek diizeyde proteinle
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beslenen hayvanlarda pH’nin da belirgin olarak azaldig: belirtilmektedir (Elrod ve
Butler 1993).

1.4. Koyunlarda Reprodiiktif Anatomi, Fizyoloji ve Seksiiel Sikluslar

Baslangigta tiim disi ve erkek reprodiiktif primordiyal hiicreleri ayni
formasyondadir ve gelisimin bu asamasinda primordiyal, diferensiye olmamis
gonadlar ve mezonefrik ve paramezonefrik kanallar adini alan iki kanal yapisindan
olusmaktadir. Bu kanallardan mezonefrik kanal (Wolffian kanali) disilerde dejenere
olup erkek genital kanalin1 olustururken, paramezonefrik kanalin (Miillerian kanal1)

ise disi genital kanallarina doniistiigii bildirilmektedir (Contatinescu 2007).

Disi genital organlari, ovaryumlar, oviduktlar, uterus, cerviks uteri, vagina
ve eksternal genital organlardan olusmaktadir. Internal genital organlar genis bir
ligamentle desteklenmektedir. Bu ligament ovaryumu destekleyen mezovaryum,
oviduktu destekleyen mezosalpinks ve uterusu destekleyen mezometriyumdan
olugmaktadir. Sigir ve koyunlarda bu genis ligament, ilium’un dorsolateraline
baglanmakta bu sayede uterus bir ko¢ boynuzunu andirmaktadir. Ovaryum, ovidukt
ve uterus primer olarak otonom sinirlerle innerve edilmektedir. Pubik sinirler
sensorik lifleri beslemekte ve parasempatik liflerin de vagina, vulva ve klitorisi
besledigi bildirilmektedir (Dursun 1998). Ovaryum testisten farkli olarak abdominal
kavite icerisindedir ve hem ekzokrin (oosit atilimi) hem de endokrin
(steroidogenezis) fonksiyonlar1 yerine getirmektedir. Ovaryum’un predominant
dokusu kortekstir. Preovulator periyotta ovaryum kaynakli kan akiminin dagilimi
onemli degisimler gostermektedir. Koyunlarda ovaryumun vendéz kan akimi
ovulasyondan 73 giin once 8 ml/dakika’dan Ostrus esnasinda 2 ml/dakika’ya kadar
diismektedir. Ovaryum kaynakli arterial kan akimindaki azalma ile birlikte lenf
akimi da azalmaktadir. Ovaryumlara dogru arterial kan akimi luteal aktivite ile dogru
orantilidir. Hemodinamik degisimler Corpus luteum (Cl)’un yasam Omriiniin ve
fonksiyonunun diizenlenmesinde oOnemli goreve sahiptir. Luteolizis esnasinda
ovaryum kaynakli kan akiminda azalma olurken ovaryum igerisindeki arterio-venoz
santlarda da azalma olmaktadir. Cl’de, ovulasyon esnasinda follikiiliin kollaps: ile
meydana gelmektedir. I¢ tabaka makroskobik ve mikroskobik kivrimlarla sentral
kaviteye dogru goc¢ etmektedir. Bu kivrimlar stromal dokudan olusan sentral bir

bosluk ve genislemis kan damarlarindan olusmaktadir. Hiicreler ovulasyondan bir
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kag¢ giin 6nce olugsmakta ve ovulasyondan sonra tiim teka hiicreleri gelismis derecede
dejenerasyona maruz kalmaktadir. Luteal hiicrelerden graniil halinde Py
sentezlenmekte ve bu siire¢ koyunlarda siklusun 10. giiniinde baslayip 12. giinlinde
tamamlanmaktadir. Sekretorik aktivite ise 14. giin civarinda dereceli olarak
azalmaktadir. Yaghi hayvanlarda folikiiler hiicrelerin hormonal uyarimlara
duyarliliginin azalmasi nedeniyle CI’nin fonksiyonu azalmaktadir. Eger fertilizasyon
olmazsa Cl regresyona ugramakta ve diger biiyiik follikiillerin olgunlagsmasina izin
vermektedir. Bu luteal hiicrelerin dejenere olmasi ile tim ovaryum boyut olarak
kiigiilmekte, Cl beyaz veya soluk kahverengi renge donmekte ve Corpus albicans
(CA) olarak adlandirilmaktadir. Ostrojen tarafindan indiiklenmis luteolizis, uterustan
salgilanan PGF,, tarafindan uyarilmakta ve Cl’nin normal regresyonundan sorumlu
tutulmaktadir. Koyunlarda asimdan sonra Cl’nin siirdiiriilebilmesi i¢in asimdan
sonraki 12-13. giinlerde uterusta embriyo bulunmasi gerekmektedir. Gebeligin
maternal taninmasi 12-13. giinlerde gerceklesmektedir. Gebelik olustuktan sonra Cl,
Corpus luteum verum (Clv) olarak adlandirilmakta ve Corpus luteum spurium
(Cls)’a gore daha biiyiik oldugu bildirilmektedir (Gtirler ve Findik 2002, Schatten ve

Constantinescu 2007a).

Ovaryum ve ovidukt arasinda derin bir anatomik iliski bulunmaktadir. Ciftlik
hayvanlarinda ovaryum acgik bir bursa icerisinde bulunmakta ve kolaylikla
goriilebilmektedir. Oviduktlar ise, mezosalpinkse asilmis ve dort fonksiyonel
segmente ayrilmistir. Bunlardan ilki parmak seklindeki uzantilariyla fimbria adini
almakta ve fimbria ovaryum yakininda abdominal bir agiklik igermektedir. Daha
distalde ampulla ve bunu izleyerek dilate olan ampulla ve uterus lumenine baglanan
ishtmus’tan olusmaktadir. Infundibulum’un cap1 tiire ve yasa gore degismekle
birlikte yiizey alani koyunlarda 6-10 cm®dir. infundibulum’un agikligi, ostium
abdominale olarak adlandirilmaktadir. Ovidukt mukozasi primer, sekonder ve
tersiyer katlardan olusmaktadir. Ampulla mukozasi ise kalindir, katlara ayrilmistir ve
ishtmus’a dogru incelmektedir. Mukoza tek katli kolumnar epitelden olusmakta
altindaki submukoza ise ince kas lifleri ve lenf ve kan damarlariyla ¢evrili bag
dokudan olusmaktadir. Epitel siliar ve siliar olmayan hiicrelerden meydana
gelmektedir. Siliar hiicreler ince motil sillerden (kinosilyum) olusmakta ve aktivitesi

hormonlardan etkilenmektedir. Nitekim ovulasyondan hemen sonra siliar aktivitenin
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maksimuma ulastig1 beliritilmektedir (Hafez 1993a, Schatten ve Constantinescu

2007a).

Oviduktun temel fonksiyonu spermatozoa ve oositin birbirine ters yonde
hareketini saglamaktadir. Ovidukt sivisi fertilizasyon ve blastosist boliinmesi icin
uygun bir ortam olusturmakta ve bu sivinin akiimiilasyonu hormonlar tarafindan
kontrol edilmektedir. Uterus ise iki cornudan, bir corpustan ve bir cerviksten
olusmaktadir. Ergin koyunda follikiiler havuzdan her giin 3-4 primer folikiil, folikiil
havuzuna ge¢mektedir. Luteinize edici hormon (LH) reseptorleri teka hiicrelerinde
bulunurken, follikiil uyarict hormon (FSH) reseptorleri follikiiler gelismenin erken
sathalarinda granuloza hiicrelerinde bulunmaktadir. Erken folikiiler asamada
follikiilogenezis esnasinda koyunlarda 1-2 mm’lik antral folikiiller gonadotropin

bagimsiz gelismektedir (Senger 2003a, Noakes 2003).

Uterusun (protein sentezi ve hiicre boliinmesi) biiyiimesi dstrojen tarafindan
indiiklenmektedir. Oositin uterotubal birlesim yerinden gegisi esnasinda da
endometriyum metabolizmasinda hizli degisimler olmaktadir. Uterustaki dilatasyon
veya irritasyon siklik Cl’nin normal fonksiyonunu ve gelisimini inhibe etmektedir.
Bu mekanizma 06zellikle reprodiiktif verim azalmalarinda Snemli bir noktay:
olusturmaktadir. Uterus Ostrus siklusunun erken dénemlerinde Cl’nin regresyonunu
hizlandirmakta ve vaktinden once Ostrusa neden olabilmektedir. Uterusun uyarimi
lumene kiigiik bir yabanc1 dokunun konulmasiyla baslatilabilmektedir. izleyen 6strus
yabanci dokunun konulus zamanina, biiytikliigiine ve dogal yapisina bagli olarak
kisalabilmekte veya uzayabilmektedir. Bununla birlikte intrauterin aygitlar da (IUDs)
bir ¢cok evcil hayvanda fertilite diistikliigline sebep olabilmekte ancak bu etki ¢cok
farkli  varyasyonlar gosterebilmektedir. Nitekim koyunlarda IUDs sperm
transportunu ve fertilizasyonunu inhibe edebildigi bildirilmektedir (Senger 2003a).

Cerviks sperm transportu ig¢in bir bariyer gérevi goren, ince duvarli, sert,
sfinkter benzeri ¢ogunlukla fibr6z bag dokusundan ve ¢ok az kas katmanindan
olusan bir organdir. Cerviksin fonksiyonel karakteristigi ekstraselliiler matriksin
durumu, konnektif dokunun tipi ve miktarina bagli olarak degismektedir. Cerviks
ince duvarli, sikistirilmis lumenle karakterizedir. Ayrica cerviksin yapist ¢iftlik
hayvanlar arasinda farklilik gétermektedir. Kiigiik ruminantlarda transversal veya

spiral, birbiri i¢ine Kkilitlenen, ayrica annular halka olarak bilinen yapilardan
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olusmaktadir. Ineklerde ve koyunlarda bu birbirini kapatan veya kilitleyen dort
halkadan meydana gelmektedir. Cerviks Ostrus disinda sikica kapalidir ve Gstrusta
hafifce acilmakta spermin uterusa transportuna izin vermektedir. Cerviks stromasinin
fibroz yapitasi ve hiicresel elementlerden meydana geldigi bildirilmektedir (Senger

2003a, Schatten ve Constantinescu 2007b).

Vagina, eksternal ostium uteriden iiretranin girisine kadar olan kranial
reprodiiktif kanali olusturur. Vaginal duvar yiizey epiteli, kas katmani ve serozadan
meydana gelmektedir. Vaginanin muskular katmani uterus kadar iyi gelismemistir ve
ince sirkiiler tabaka ile kalin longitudinal bir katman i¢ermektedir. Yiizey epiteli
bezsiz, strafiye olmus, skuamoz epitel hiicrelerden olusmaktadir. Ostrus esnasinda
tiirler arasinda birtakim farkliliklar bulunmakta ve bu degisikliklerin biiyiik olasilikla
Ostrojen ve P4 sekresyonundaki ve nihai olarak gonadotropinlerin sekresyonuyla
iligkili oldugu disiiniilmektedir. Vaginal hiicrelerin yiizeyi ¢ok sayida longitidunal
veya dairesel uzanan mikro kabartilardan olugsmaktadir. Vagina fonksiyonel olarak
kopulasyonu saglamak, spermin cerviksten gecene kadar depolanmasini saglamak,
servikal mukus ve endometriyal sekresyonlarin disar1 akmasini saglamak gibi
gorevleri vardir. Eksternal genital organlar, vestibulum, labia major, labia mindr,
klitoris ve vestibular glandlardan meydana gelmektedir (Alagam 1999, Giirler ve

Findik 2002).
1.5. Pubertas

Pubertas, ilk seksiiel aktivitenin gerceklestigi zamandir ve reprodiiktif yasam
tizerinde Onemli etkisi bulunmaktadir. Pubertas disi hayvanlar i¢in, ovulasyon
yetenegi ve Ostrus gosterme kabiliyeti kazanmasidir. Pubertasin baslangici
hayvanlarin belirli bir yasa veya olgunluga ulagsmasiyla iligkili olmakla birlikte cevre
sartlarina ve genetik kapasite veya biyolojik saate de baglidir. Hayvanlar pubertasa
ulastiklarinda genital organlar da boyut olarak biiylimektedir. Pubertas dncesinde
genital organlarin biiyiimesi diger organlara paralel gerceklesmektedir. Ancak
pubertasla birlikte genital organlar olduk¢a hizli bir ivmeyle biiyiimeye
baslamaktadir. Bir ¢ok hayvanda pubertasa ulasma mevsime bagl olarak gelismese
de koyunlarda pubertasin sezonla baglantili oldugu bilinmektedir. Pubertasin
baslamasindan en ¢ok sorumlu tutulan hormon LH’dir. Eriskin koyunlarda normal

cifltlesme sezonunda bazal LH konsantrasyonu, LH dalga salinim frekansi ile birlikte
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her saatte bir artmakta ve maksimum follikiiler gelisime neden olmaktadir. Bu
follikiiler gelisim artis1 ayn1 zamanda Ostradiol iiretim kapasitelerini de artirmakta,
Ostradiol LH salinimmi uyarmakta ve ovulasyonla birlikte Cl formasyonu
gozlenmektedir. Prepubertal kuzularda LH dalgalar1 ayn1 genislikte olmakla birlikte
daha diisiik frekanslarda (2-3 saatte bir) salinim gergeklesmektedir. Sonug olarak bu
salimim, follikiiler gelisim, follikiiler maturasyon veya ovulasyon icin gerekli LH
dalgasii aktive etmek i¢in yetersiz kalmaktadir. Prepubertal koyunlarin ovulasyona
gidememelerinin nedeni Ostradioliin yiiksek pozitif feedback etkisinden ve
dolayistyla LH dalgasini uyaramamasindan kaynaklanmaktadir. Diger faktoérler LH
salimim frekansinin ayn1 zamanda hipotalamusta sinirsel kontrol altindaki GnRH
salmim merkezindeki salgi iiretim kapasitesine ve dolayisiyla hipotalamustan
gonadotropin salgilatict hormon miktarina (GnRH) bagimli olmasidir. Beyin
morfolojisindeki ve sinirsel hiicresel yapida yasa bagimli degisimler GnRH salinim
etkinligini etkileyen temel faktorlerdendir. Ek olarak yasa bagli olarak opioid
peptidlerin LH sekresyonu iizerine inhibitor etkisi de azalmakta ve bunun da
hipofizin pubertasla birlikte Ostradioliin feedback duyarliligini  acgikladig
bildirilmektedir (Souza 1997, Senger 2003b, Gimenez ve Rodning 2007).

Ik dstrusun gizli ya da sakin gerceklesmesinin nedeni olarak, hayvanlarin
Ostrusun davranigsal belirtilerini gostermeden Once sentral nervoz sistemin Py
tarafindan tetiklenmesi gerektigine bagli oldugu bildirilmektedir. Birgok evcil
hayvanda pubertas yas1 canli agirlik ile yakindan iliskilidir. Bundan dolay1 besleme,
pubertas: belirleyen 6nemli faktdrlerdendir. Iyi beslenen ve hizli biiyiiyen hayvanlar
kotii beslenen ve yavag biiyliyen hayvanlara gore daha erken pubertasa ulasmaktadir.
Ancak ne kadar kotii beslenirse beslensin mutlaka belirli bir yasa ulagtiginda tiim
hayvanlar pubertasa ulasmaktadir. Biitiin evcil hayvanlar belirli bir periyotta sekstiel
olarak aktif olduklar1 bir kabul donemi ya da Ostrus donemi yasamaktadir. Koyunlar
irka bagli baz1 farkliliklar olmakla birlikte mevsime bagl poliostrik hayvanlardir.
Ancak giin 15181na bagli degisimlerin az oldugu bolgelerde yil boyu 6strus gosterirler.
Koyunlarin mevsimsel 0Ostrus gostermelerinin  adaptasyon mekanizmalariyla
aciklanan asil nedeni, dogumlarin yeni dogan kuzularin besin ihtiyaglarini
karsilayabilmelerini ve uygun hava kosullarinda yetismelerini saglamak amaciyla

optimal mevsim kosullarinda, genellikle de baharda meydana gelmesini
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garantilemektir. Bununla birlikte irk bazinda da bazi wklarin yil boyu Ostrus

gosterebildikleri de bildirilmektedir (Senger 2003b, Rawlings ve ark 2003).
1.6. Fizyolojik Endokrin Diizen ve Hormonlar

Saglikli reprodiiksiyon, beyin, hipofiz ve gonadlardan diizenleyici sinyallerin
basarili bir sekilde alinmasi ve bu organlar arasindaki saglikli iligskiye baglidir. FSH
ve LH gibi hipofizer gonadotropinlerin salinimi1 ovulasyon ve spermatogenezis i¢in
kritik 6neme sahiptir ve birbirlerini hipofiz {lizerinden beyine feedback etkisi ile
kontrol ederler. Spesifik olarak gonadal steroidler negatif feedback ile LH ve FSH’
nin tonik salimimlarimi kontrol etmekte ve steroidogenezis ve gametogenezisi
diizenlemektedir. Koyunlar, yillik reprodiiktif sikluslarinda sezona bagli olarak
ciftlesen memelilerdir. Bu da kisa giin fotoperiyodunda, GnRH ndronlart ile ve LH
sekresyonlarinin  uyarimi  ile gerceklesmektedir. Morfolojik olarak GnRH
noronlarinda sezona baglh bir degisiklik olmazken g¢evresel sinirlerin GnRH
regiilasyonu tizerine etkisi kritik dneme sahiptir. Gergekten de sinaptik giristeki
GnRH noéronlarinin koyunlarda sezonal regiilasyona maruz kaldig: bildirilmektedir

(Smith 2008).

Ostrus siklusu, hipotalamusta iiretilen GnRH tarafindan diizenlenen ve
hipofiz tarafindan tretilen FSH, LH ve oksitosin; ovaryan antral follikiil tarafindan
salgilanan Ostrojen ve inhibin; Cl tarafindan salgilanan P4 ve oksitosin; ve
endometriyum tarafindan salgilanan PGF,, arasindaki olaylarin siralanmais bir iligkisi
ile yonetilmektedir. Ovaryan follikiil gelisimi ve maturasyon, steroidogenezis,
ovulasyon ve Cl formasyonu primer olarak hipofizer gonadotropinler tarafindan
kontrol  edilmektedir. =~ Sekresyonun  regiilasyonu ve  gonadotropinlerin
biyoyararlanimi bir¢ok eksternal ve internal faktoriin kompleks interaksiyonu sonucu
gerceklesmektedir. Internal faktorler, lokal olarak iiretilen aa’lar ve peptid/protein
hormonlar, ovaryan steroidler ve diger inhibin, aktivin ve follistatin gibi follikiiler
hormonlar, ndérotransmitter ve néromodulatorler ve uterus tarafindan iiretilen diger
iriinlerden olugmaktadir. Eksternal faktorlerin ise fotoperiyodik sinyaller, erkek
feromonlari, besleme ve stres oldugu ve hipotalamo-hipofizer-ovaryan eksende etki
gosterdigi bildirilmektedir. Diizenleme direkt olarak GnRH etkisi ile veya indirekt

olarak hipofizin GnRH’ye yanitinin degistirilmesi ile veya gonadotropinlerin
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ovaryan duyarliligi, LH/FSH heterojenitesi, lokal kan akimi veya lenfatik ve kan

dolagiminda hormonlarin degisimi ile miimkiin olmaktadir (Bartlewski ve ark 2011).
1.6.1. Gonadotropik Hormonlar

GnRH’nin preovulatorik salmimi ve izleyen FSH ve LH salinimi
ovulasyondan 14 saat Once pik yapmaktadir. Bu gonadotropin dalgasit 0Ostrus
siklusunun sonunda azalan P, ve artan Ostradiol (E,) ile uyarilmaktadir. GnRH
tarafindan uyarilan ritmik LH salinimlar1 tiim reprodiiktif konumu degistirmektedir.
LH salinim dalga ve frekansindaki artis preovulator LH dalgasinin da habercisidir. P4
ve E; uyum igerisinde i dalgasini ve pulsatil salinimini degistirmektedir. Metdstrus
ve erken didstrus bazal serum LH konsantrasyonunun ve LH salinim frekansinin
dereceli olarak azaldigi donemdir. LH dalga genisligi biiyiik ovaryan follikiiliin
gelisme evresinin sonunda erken luteal evrede artmakta ve LH dalga genisligi ve
frekans1 da artmaktadir. Ortalama ve bazal serum FSH konsantrasyonu follikiiler
dalga baslangic ile birlikte artmaktadir. Biiylik antral follikiiliin gelisme evresi olan
erken diostrusta ilgingtir ki FSH salimim frekansi da artmaktadir. Ancak Cl
formasyonu, bazal ve ortalama FSH konsantrasyonu azalisi ile iliskilidir. Siklus
sonunda LH salinim frekansi azalan P4 konsantrasyonu ile artmakta ve ortalama ve
bazal FSH konsantrasyonu ise follikiiler dalganin ¢iktig1 giin, son follikiiler dalganin
interovulator periyodundan iki giin sonra bazal seviyelere ulasmadan once pik
konsantrasyona ulagsmaktadir. FSH’nin salimim frekansi iki ardisik dalgadan
meydana gelmektedir. Bu dalgalardan birincisi preovulator LH dalgas1 ile ayni
zamana denk gelmekte ve ikincisi ise bundan 20-36 saat sonra ger¢eklesmektedir.
Ikincil FSH salimmmin dalga boyu diisiik ancak prevoulatér FSH salinimma (11-12
saat) gore daha uzun siirelidir (20-24 saat). Preovulator FSH salimimi 6nceki
salimimlarina gore goreceli olarak diisiik FSH salinimlarini izlemekte ve bu sirada
serum LH, E;, ve inhibin konsantrasyonlar1 da artmaktadir. Bu bize preovulatéor FSH
dalgasinin GnRH’nin inhibitor etkisinden kurtuldugunu gostermektedir. Ikinci FSH
yiikselmesi ise ovulasyondan sonra gergceklesmekte ve etkili bir sekilde follikiiler
FSH inhibitorleri tarafindan sonlandirilmaktadir (Karsch ve ark 1997, Bartlewski ve
ark 2011).
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Follikiil stimulan hormon (FSH)

FSH ovaryum kaynakli follikiillerin gelisimini ve maturasyonunu
uyarmaktadir. FSH tek basina ovaryumdan 0strojen sekresyonuna neden olamamakta
ancak LH varliginda hem testislerden hem de ovaryumlardan Ostrojen iiretimini
uyarmaktadir. Erkeklerde FSH testislerin seminifer tubullerinin germinal hiicrelerine
etki etmekte ayni zamanda sekonder spermatositlere kadar spermatogenezisi
uyarmaktadir. Kadinlarda menapoz sonrasi steroid sentezinin ¢ok diismesine bagh
olarak FSH atilimi da oldukca artmaktadir. Bu artan FSH bobreklerden direkt
gecerek idrar yoluyla atilmakta “human menapausal gonadotropin” (hMG) olarak
adlandirilmaktadir. hMG’nin biyolojik aktivitesi FSH yoniinden daha yiiksektir ve
FSH gibi follikiiler gelisimin uyarilmasi, multiple ovulasyon ve embriyo transferi

amactyla koyunlarda kullanilabilmektedir (Campbell ve ark 1999).

FSH piklerinin sayisi ve periyodikligi ile ilgili iki farkli mekanizmanin
sorumlu oldugu diisiiniilmektedir. Bunlardan birincisi, GnRH’nin, LH ve FSH’nin
anterior hipofizden salimim ve sentezlerini uyardigi ve GnRH salmimi disiik
oldugunda FSH sekresyonunun LH’ya gore daha yiliksek oldugu bildirilmistir.
Bundan dolay1 luteal P4 etkisi altinda FSH duyarliliginin GnRH salinimini artirdigi
ve maksimal FSH sekresyonuna neden oldugu diisiiniilmektedir. Ikinci olarak
dolasimdaki P4 konsantrasyonunun dolasimdaki FSH’nin temizlenme oranini
indiikledigi bildirilmektedir. Hipofizden salgilanan FSH’nin bir¢ok izoformu
bulunmakla birlikte asidik izoformlar1 daha c¢ok P4 yoklugunda ve kisa Omiirlii
uretilmektedir. Bundan dolay1r P4 erken donemde FSH piklerini indiiklemektedir.
Yiiksek P4 konsantrasyonu (her siklusta dort follikiiler dalga gosteren koyunlarda
goriiliir) FSH oranini daha asidik olan izoformlarimin lehine degistirir ve bdylece
FSH metabolik yikilim1 azalir. Bu follikiiler se¢im icin esik degerini korumasina izin
verir. Alternatif olarak diisiik P4 konsantrasyonu (li¢ follikiiler dalga gosteren
koyunlarda kaydedilmistir) FSH nin daha az asidik formlarinin oranini yiikseltmekte
ve bu da FSH’nin hizla metabolik yikimina sebep olmaktadir. Sonug olarak pik FSH
konsantrasyonuna ulagsmada daha diistik frekansta tekrarlanmaktadir (Souza ve ark

1996, Bartlewski ve ark 2011).
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Luteinlestirici hormon (LH)

Glikoprotein yapisindaki, a ve £ alt ilinitelerinden olusan, molekiiler agirlig
30.000 dalton ve yarilanma 6mrii 30 dakika olan bir hormondur. Tonik veya bazal
seviyeleri FSH ile baglantil1 olarak biiylik ovaryum kaynakli1 follikiillerden Gstrojen
sekresyonunu uyarmaktadir. Preovulator LH dalgasi ile follikiil duvari ruptura
ugramakta ve ovulasyon gerceklesmektedir. Ovaryum ve testislerin intersitisyel
hiicreleri LH tarafindan uyarilmaktadir. Erkeklerde LH stimiilasyonu sonrasi
interstisyel hiicrelerden (Leydig hiicreleri) androjen salgilanmaktadir. Tonik LH ve
FSH salinimi her iki cinsiyette de olmakta ve tonik LH salimimlar1 negatif feedback
ile gonadlardan kontrol edilmektedir. Tonik LH salinimlari duragan olmamakla
birlikte her saatte bir dalgalanma gostermektedir. Serum LH seviyeleri
kisirlastirilmis disi ve erkeklerde azalmaktadir. LH ve FSH dalgalari ayn1 zamanda
ovulasyondan hemen oOnce metafaz II’ye kadar oosit maturasyonunu
indiiklemektedir. Ovulasyon genel olarak maksimal gonadotropin konsantrasyonu
dalgas1 baslangicindan 24-30 saat sonra ger¢eklesmektedir. Ovulasyon aninda ise E,,
P4 ve LH seviyeleri diisiiktiir. Ikinci 6nemli LH ve FSH salinim sekli ise preovulatdr
LH ve FSH dalgas1 olarak adlandirilmakta ve disi hayvanlarda ovulasyondan 6nce
sekillenmektedir. Preovulator LH ve FSH dalgasi yaklasik olarak 6-12 saat
stirmektedir. Preovulator LH dalgasi hipotalamus iizerine pozitif etki ile LH
salgilatict (LH-RH) hormonu indiileyerek ve dolasimdaki Ostrojen artist ile
baslamakta ve olugsmaktadir. Nitekim E,-17 uygulanan andstrustaki koyunlarda 15-
16 saat igerisinde LH ve FSH dalgalar1 olusumunu uyarilabilmektedir. Ostrojenin
etkisi anterior hipofiz {izerinedir (Campbell ve ark 1999, Nagatani ve ark 2000,
Bartlewski ve ark 2011).

Prolaktin

Prolaktin  luteotropik  ozelliklerinden (rodentlerde Corpus luteumun
devamliligini saglar) dolay1 gonadotropik hormon olarak da adlandirilmaktadir. Evcil
hayvanlarda temel luteotropik hormon LH olmakla birlikte prolaktinin de az da olsa
luteotropik etkinligi bulunmaktadir. Prolaktinin ayrica sentral nervoz sistemde
maternal davranislari indiikledigi bildirilmektedir (Bertram ve ark 2010). Yine Goff
ve ark (2013), koyunlarda dolagimdaki prolaktin diizeyinin sezondan etkilendigini

ancak dogal fotoperiyot altinda prolaktinin Ostrus davranislarindaki sezonal
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varyasyonun gosterilemedigi ve prolaktinin mutlaka genetik kontrol altinda oldugunu
ancak kesin olarak sezona bagli reprodiiktif olaylarda rolii olup olmadiginin

bilinemedigini bildirmislerdir.
Biiyiime hormonu

Biiyime hormonu somatik hiicreler {izerindeki diizenleyici roliinden dolay1
somatotropik hormon (STH) olarak da bilinmektedir. Ozellikle biiyiime déneminde
olmak iizere tiim yasam boyunca gerekli olan bir hormondur. Viicuttaki tiim
hiicrelerde protein sentezi oranini artirmakta, yag asitlerinin mobilizasyonunu ve bu
yag asitlerinin enerji kaynagi olarak kullanilmasini1 saglamakta ve viicudun glikoz
alimini azaltmaktadir. Biiyiime hormonunun salgilandigi 6zel bir hedef doku
bulunmamakla birlikte viicutta bir ¢ok dokuyu etkilemektedir. Biiylime hormonunun
sekresyonu biiyilk oranda hipotalamus tarafindan kontrol edilmektedir. Biiylime
hormonu ile reprodiiktif organlarin gelisimi arasinda gili¢lii bir baglanti oldugunu
bildiren bir ¢cok ¢alisma bulundugu, 6zellikle erkeklik hormonlarinin salgilanmasinda
o6nemli rolii oldugu, geng erkek hayvanlarda dstrojenin biiylime hormonu salinimin
artirdigi bildirilmistir. Kisitlanmis beslemenin de bireysel stresle iliskili olarak
konsepsiyon oranlarmi digiirdiigi ve bu mekanizmanin azalan seks steroid
reseptorleri ve degisen steroid hormon seviyeleri ile iligkili oldugu ve ayn1 zamanda
bliylime hormonu seviyeleri {izerine de olumsuz etkisinin oldugu bildirilmektedir

(Sejian ve ark 2011, Wankowska 2012).
Oksitosin

Oksitosin ve vazopressin hipotalamusta sentezlenmekte ancak noro-hipofizde
depo edilmektedir. Bu hormonlar ndro-hipofizinler denen tasiyici proteinler ile hedef
dokulara taginmaktadir. Oksitosin ayrica Cl’de de sentezlenmektedir. Oksitosinin bir
cok fonksiyonu bulunmakla birlikte uterus kaslarinda kontraksiyon, oviduktun
kontraksiyon frekanslarini artirarak disi ve erkek gametin oviduktta transportunu
saglamak ve siitiin indirilmesini saglamak gibi gérevleri bulunmaktadir. Ostrojen diiz
kaslarin oksitosine yanitin1 degistirmektedir. Disilerin emzirilmeleri veya sagilmalari
gorsel ve dokunsal uyarilarla oksitosinin dolagima salinimini uyarmakta ve
miyoepitel kaslarda uyarima neden olmaktadir. Luteal oksitosin endometriyumda P4

salinimini uyararak, luteolitik etkiyi indiiklemektedir (Bertram ve ark 2010).

26



1.6.2. Plasental Hormonlar

Plasenta memeli reprodiiksiyonunda 6nemli yeri olan, gebe kisrak serum
gonadotropini (eCG veya PMSG), plasental laktojen (PL) ve protein B gibi bir takim
hormonlar sentezlemektedir (Hafez 1993b).

Gebe kisrak serum gonadotropini (eCG)

Gebe kisrak serum gonadotropini (eCG), LH ve FSH’ya benzer sekilde o ve f
alt tinitelerine sahip, ancak 6zellikle sialik asitten olusan yiiksek karbonhidrat igerigi
olan bir hormondur. Bu yliksek sialik asit i¢erigi eCG’nin uzun yarilanma omriine
sahip olmasini saglamaktadir. Boylece hedef organlarda bir haftadan uzun siire
etkinlik gosterebilmektedir. Bu plasental gonadotropin, kisrak uterusunda, gebeligin
40. giiniinden sonra olusan endometriyal kaplardan iiretilmekte yaklasik 85. giine
kadar salgilanmaya devam etmektedir. eCG, FSH etkisiyle ovaryum kaynakli
follikiillerin gelisimini, LH etkisiyle ovulasyonu uyarmakta ve bdylece kisraklarda
olusan bu aksesor Cl’ler gebeligin devamini saglamaktadir. e€CG hem FSH hem de
LH etkisi tasimasina karsin FSH etkisi dominanttir. Bu nedenle ruminantlarda

siiperovulasyon uygulamalarinda sik¢a kullanilmaktadir (Murphy 2012).
insan koryonik gonadotropini (hCG)

Glikoprotein yapisinda bir hormon olan insan koryonik gonadotropini (hCQ)
de a ve f alt iiniteleri barindirmaktadir. hCG’nin «a alt {initesi, insanlardaki,
domuzlardaki, koyunlardaki ve sigirlardaki LH hormonu alt {initesi ile benzerdir. Bu
hormon primat plasentasinin sinsityotrofoblastik hiicrelerinden sentezlenmekte ve
kan ve idrarda ayn1 anda bulunmaktadir. Konsepsiyondan sekiz giin sonra duyarl
radioimmunoassay (RIA) teknikleri ile idrarda tespit edilebilmektedir. Bu hormonun
LH benzeri etkinligi ruminantlarda kistik follikiillerin tedavisinde kullanilmasini
saglamaktadir. Yine ayni zamanda c¢oklu ovulasyonlarda ovulasyonu uyarmak

amaciyla da kullanilabilmektedir (Lapthorn ve ark 1994).
Plasental laktojen

Plasental laktojen kimyasal ozellikleri prolaktin ve biiylime hormonu ile
benzer olan bir proteindir. Plasental laktojen plasental dokulardan sentezlenmekte,

ancak gebeligin son c¢eyregine kadar serumda gozlenenememektedir. Biiylime
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hormonu benzeri 6zellikleri prolaktin benzeri etkilerine gore daha kuvvetlidir ve bu
sayede fotal gelismede 6nemli yer tutmaktadir. Plasental laktojenin siit tiretiminde de
onemli role sahip oldugu, yiliksek siit verimli ineklerde siit iiretiminin yliksek

olmastyla baglantili oldugu diisiiniilmektedir (Noel ve ark 2003).
Protein B

Uzun bir yarilanma 6mriine sahip olan protein B, sigir plasentasindan izole
edilmis ve gebe sigir serumunda gebeligin 22. giiniinden itibaren tespit edilmesine
bagli olarak bir gebelik tan1 yontemi olarak kabul edilmistir. Bu teknik sonradan
koyunlara da uyarlanmistir. Bu plasental hormone, sigirlarda ilk basit assay gebelik

degerlendirme testi olmasi nedeniyle de 6nem tagimaktadir (Hafez 1993b).

Koyun plasentasinda ayrica gebeligin farkli periodlarinda salgilanan
identifiye edilmis ve 11 adet farkli cDNA tarafindan kodlanmis gebelik iligkili
glikoproteinler (ovPAG-1’den ovPAG-11’e kadar) bulunmaktadir. Barbato ve ark
(2009)’un yaptiklar1 bir calismada PAG konsantrasyonun c¢oklu dogumlarda daha
yiiksek oldugu, nitekim gebeligin 18. giiniinde tekli gebeliklerde 1,6 ng/ml ve ¢oklu
gebeliklerde 4,4 ng/ml olarak Olgiildiiglinii bildirmektedir. Yine ayni calismada
gebeligin 18. giiniinde kandan yapilan RIA ile PAG analizinin duyarliligimin % 95
gibi oldukca yiiksek seviyelerde seyrettigi ve 24. giinden sonra % 100 kesinlik ve
duyarlilikta olmas1 dolayist ile rutin olarak kullanima uygun oldugu bildirilmektedir.
P4 analizleri ile karsilastirildiginda ise P4’lin Cl tarafindan salgilanmasina bagl
olarak hydrometra, pyometra ve erken embriyonik 6liim gibi patolojik durumlarda ve
ozellikle erken gebelikte Ostrusun luteal evresi gibi fizyolojik durumlarda da yanlis
pozitiflige yoneltebilecegi, bu nedenle PAG analizlerinin daha kesin sonuglar

verebilecegi bildirilmistir (Barbato ve ark 2009).
1.6.3. Gonadal Steroid Hormonlar

Steroid hormonlar, ovaryum, testis, plasenta ve adrenal Kkorteksten
salgilanmakta ve siklopentanoperhidrofenantren halkasi denen temel bir halka
icermektedir. “International Union of Pure and Applied Chemistry (IUPAC)” karbon
sayilarina gore steroidleri smiflandirmis ve 18 karbonlu steroidlerin Ostrojen
aktivitesinde oldugunu, 19 karbonlu steroidlerin ise P4 6zelligi tasidigini, ayrica 27

karbonlu bir steroid olan kolesteroliin ise aradaki zincir kirildiginda 20 karbonlu
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pregnolona doniistiigiinii, pregnolonun da P, ve/veya Ostrojen ve androjenlere

doniistiiglinii bildirmislerdir (Nett ve ark 2002, Schams ve Berisha 2002).

Anterior hipofizin, follikiilogenezis, follikiiler maturasyon, ovulasyon ve Cl
formasyonu gibi ovaryum kaynakli fonksiyonlar iizerine etkisi bulunmakta ayni
zamanda ovaryumun da anterior hipofiz ve hipotalamus {iizerine etkisi
bulunmaktadir. Bu etki, olgun follikiiller tarafindan salgilanan E, ve Cl tarafindan
salgilanan P4 sayesinde diizenlenmektedir. Hipotalamusun episodik/tonik salinim
merkezi E, ve P4’lin negatif feedback etkisinden etkilenmektedir. Inek, koyun ve
domuzlarda FSH sekresyonu bazi ovaryum kaynakli peptid hormonlar tarafindan da
kontrol edilmektedir. Bu hormonlardan ilk karakterize edileni inhibin biiyiik antral
follikiillerin granuloza hiicreleri tarafindan iiretilmekte ve follikiiler sividan izole
edilebilmektedir. Bu hormon ayrica testis ve seminal plazmadan da izole
edilebilmektedir. inhibin ve E, birlikte hareket ederek FSH sekresyonunu
baskilamaktadir. Antral follikiillerden salgilanan inhibin uzun bir yarilanma dmriine
sahiptir ve tim negatif feedback olaylarini diizenlemekte ve bu antral follikiillerden
salgilanan E, ovulasyon i¢in bir potansiyel olusturmaktadir. Ovaryum kaynakli
follikiiler stvidan izole edilen diger peptid hormonlar aktivin ve folistatindir ve bu
hormonlar FSH sekresyonu iizerine baskilayici etki yapmaktadir (Hafez 1993b,
Schams ve Berisha 2002).

Ostrojenler

Ostrus siklusu esnasinda koyunlarda E, konsantrasyonu 3-4 major artis
sergilemektedir. Ilk artis luteolizisten sonraki giin olmakta ve bu artis LH salinim
frekansina eslik etmektedir. Devam eden artislar follikiiler evre esnasinda
preovulator follikiiller tizerine LH reseptor yogunlugunun artmasmi isaret
etmektedir. Preovulatdor LH dalgasi sirasinda (16-24 saat siiresince) follikiiler sivida
E, konsantrasyonu minimal degerlere diiserken P4 konsantrasyonu artmaktadir.
Serum LH konsantrasyonu ~5 ng/ml’yi gectiginde ise biiylik ovaryan follikiiller artik
LH etkisiyle iiretilen E,’ye yanit veremez hale gelmistir. izleyen artiglar luteal evre
sirasinda 3-4 giin arayla gerceklesmektedir. Didstrusta non-prolifik koyun irklarinda
E, dalgalanmalarinin genisligi ¢ikan non-ovulator dalgalanmalarla iliskilidir ve

preovulator 6stradiol artislarindan farkli degildir. Prolifik koyunlarda ise preovulator
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donemdeki E,’nin pik degerleri ostrus siklusunun luteal evresine gore belirgin olarak

daha yiiksektir (Hafez 1993b).
Progestagenler

Progesteron Cl’deki luteal hiicreler tarafindan, plasentadan ve adrenal
korteksten sentezlenmekte ve diger androjenler gibi kanda globulin ile birlikte
taginmaktadir. Progesteron sentezi primer olarak LH tarafindan stimiile edilmektedir.
Progesteron endometriyumu implantasyon ic¢in hazirlamakta, endometriyumdaki
sekretorik aktiviteyi uyararak ve myometriyumun motilitesini inhibe ederek
gebeligin devamini saglamaktadir. Ostrojen ile sinerjik calisarak dstrusun davranigsal
belirtilerinin olugmasini saglamaktadir. Yine meme bezlerinin sekretorik dokularinin
(alveoller) olusmasini saglamaktadir. Progesteronun yiiksek seviyeleri Ostrusu ve
ovulator LH dalgasini inhibe etmektedir. Progesteron etkisi altinda uterus diisiik
frekansli ve yiiksek dalga boylu kontraksiyonlara maruz kalmaktadir. Progesteronlar
gebelikte yetersiz endojen sekresyona bagli olarak gelisen abortlari engellemek
amactyla kullanilmaktadir. Ayrica kadinlarda en ¢ok LH dalgasim1 ve ovulasyonu
engelleyerek gebeligin kontroliinde kullanilmaktadir. Yine sentetik progesteronlar
ruminantlarda  Ostruslar1  senkronize etmek amaciyla kullanilabilmektedir.
Melengestrol asetat (MGA) ruminantlarda agirlik artisi saglamak amaciyla da

kullanilmaktadir (Hafez 1993b, Ataman ve ark 20006).

Baby ve Bartlewski (2011)’nin yaptig1 ¢alismada siklik Rideau Arcott x Poll
Dorset melezi koyunlarinda luteal faz ortasinda metostrustaki P4 konsantrasyonunun
ilk post ovulator FSH piki zamanini kisaltmakta ve yeni bir follikiiler dalga
olugsmasina neden olmaktadir. Ek olarak siklik Western White Face koyunlarinin dort
follikiiler dalga sergiledikleri ve li¢c dalga gosterenlere gore daha yiiksek P4 ve diisiik
FSH konsantrasyonuna sahip olduklar1 bildirilmektedir. Bu nedenle P4 serum
periyodik FSH konsantrasyonu artis1 ve follikiiler dalga artis1 i¢in anahtar endokrin

sinyal olarak c¢alistig1 tahmin edilmektedir (Bartlewski ve ark 1999).
Relaksin

Polipeptit yapisinda olan relaksin a ve f alt liniteleri bulunan bir hormondur.
Gebelik esnasinda primer olarak Cl tarafindan salgilanmaktadir. Ek olarak bazi

tirlerde plasenta ve uterusta bir miktar relaksin salgilayabilmektedir. Relaksinin
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temel biyolojik gorevi dogumdan Once vagina ve cerviksin dilatasyonunu
saglamaktir. Ayrica uterus kontraksiyonlarini inhibe etmekte ve E, ile baglantili

olarak verildiginde meme bezlerinin gelisimini de saglamaktadir (Hafez 1993Db).
Inhibin

Inhibin hipofiz hiicre aktivitesini inhibe eden steroid bir yapidir. Ilk olarak
1932°de testis ekstraktindan izole edilmistir. Heterodimerik glikoprotein yapisindaki
inhibin bir a ve bir ¢ok B alt {initesinden meydana gelmekte ve aktif formlar1 inhibin
A ve B olarak adlandirilmaktadir. Memelilerde follikiiler gelisme esnasinda
granuloza hiicreleri tarafindan iiretilmektedir. Reprodiiktif verimi artirmak amaciyla
basta koyun, ke¢i ve inek olmak {lizere bir c¢ok tiirde kullanilmis olan inhibin
koyunlarda aktif veya pasif immunizasyon teknigi uygulanarak negatif feedback ile
hipofizden FSH salinimmni diizenlemektedir. Inhibin tabanli immunojenlere karst
aktif immunizasyon non-prolifik koyunlarda ovulasyon oranini artirmak amaciyla
kullanilabilmektedir. Yine rekombinant inhibin de gen¢ kuzulara verilerek inhibin
antikorlarmin artmasini saglamakta ve bdylece ileri donemlerde ovulasyon oranini
artirmaktadir. Bundan bagka inhibin ile immunize edilen koyunlarin daha fazla say1
da olgun follikiil olusturdugu, daha yiiksek ovulasyon oranlarina ve kuzulama

oranlarina sahip oldugu bildirilmektedir (Bingdl ve ark 2012).

Inhibin, 6zelllikle de inhibin A, biiyiik oranda preovulatér follikiillerden (ve
primatlarda Cl’den) iiretilen negatif feedback yoluyla FSH sekresyonunu baskilayan
bir glikoproteindir. Follistatin ile birlikte aktivinin oto parakrin etkisine karsit etki

gostererek bir ¢ok siiregte rol oynamaktadir (Knight ve ark 2012).
Prostaglandinler

Prostaglandinler (PG) ilk olarak aksesor seks bezleri sivisindan elde edilmis
ve prostat ile iliskisinden dolay1 bu ismi almiglardir. Viicudun hemen hemen biitiin
dokularindan sentezlenebilmektedirler. PG’ler arasidonik asit icermektedir. PGF,,
Ostrus  siklusunun dogal luteolitik ajam1 olmakla birlikte fertilizasyonun
gerceklesmemesi durumunda luteal fazi sonlandirmakta ve corpus luteumu lize
etmektedir. PG’ler salgilandig1 dokudan ¢ok daha uzaktaki hedef dokuya kan yoluyla
tasinmakta ve etkisini gostermektedirler. PG’ler 6 adet alt gruba ¢ok sayida alt

metabolite ayrilmakta ve cok farkli ve genis farmakolojik etkiler gosterebilmektedir.
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Kan basimcinin, lipolizisin, gastrik sekresyonun, kanin pihtilagmasi ve bobrek ve
solunum sistemi fonksiyonlar ile ilgili diger fizyolojik stirecleri kontrol etmektedir.
Kandaki diizeyleri normalde diisiik olmakla birlikte, 6zellikle dogum zamani gibi
bazi 6zel durumlarda yiikselmektedir. PG’ler kanda hizla pargalanmaktadir ve kisa
omirliidiirler. PG’lerin prekiirsorii olan ve esansiyel bir yag asidi olan arasidonik asit
reprodiiksiyonla ve 6zellikle PGF,, ve PGE; ile oldukg¢a ilgilidir. PG’ler reprodiiktif
ve gastrointestinal sistemdeki diiz kaslarin kasilmasini, ereksiyonu, ejakiilasyonu,
sperm transportunu, ovulasyonu, Cl formasyonunu, dogumu ve siit ¢ikisini saglayan
ve bir ¢ok fizyolojik ve farmakolojik olay1 diizenleyen hormon denebilecek kimyasal
yapilardir. PG’ler ovulasyonu saglamaktadir. Ornegin koyunlarda indometazin
uygulamas: PG sentezini inhibe etmekte ve ovulasyon bloke edilmektedir. Bu
hayvanlarda LH salinim1 etkilenmemektedir dolayisi ile PG’lerin (PGF,, veya PGE,)
sentez ve etki mekanizmasindaki bir farkliliktan dolayr bu durum gelismektedir.
Ostrojen artis1 miyometriyal gelisime neden olmakta ve boylece PGF,a sentez ve
salimimi artmaktadir. Gebe hayvanlarda embriyonun uterusa gonderdigi bazi sinyal
mekanizmalar1 ile PG salimimi engellenebilmektedir. Ayrica insanlarda semendeki
PGE azlig infertilite ile iliskilendirilmektedir. PGE ayrica uterus kontraksiyonlarini
uyarmakta, kan damarlarmi dilate etmekte ancak herhangi bir luteolitik etkisi
bulunmamaktadir. PGF,, uterus kaslarimi kontrakte ederek sperm transportuna
yardimct olmakta, kan damarlarinda kontraksiyona neden olmakta ve evecil
hayvanlarda luteolitik etki gostermektedir. PGF,,’nin vazokonstriksiyon etkisi
hipoksiyi indiiklemekte ve bdylece luteolizise Onciiliikk etmektedir (Weems ve ark

2006).
Aktivin

Aktivinlerin, kok hiicre yasami, primordiyal follikiil havuzunun olusumu,
preantral asamadan orta antral asamaya kadar follikiil gelisimi, tekal androjen
tiretiminin baskilanmasi, granuloza hiicre proliferasyonunun desteklenmesi, FSHR
ekspresyonu, oosit gelisim kabiliyetinin gelistirilmesi, luteolizis kapsaminda follikiil
luteinizasyonunun ve/veya atrezisinin geciktirilmesi gibi bir ¢ok intraovaryan rolleri

bulunmaktadir (Knight ve ark 2012).

Aktivin, inhibin gibi TGFRB siiper ailesinden kemik morfogenetik proteinleri

(BMPs), myostatin ve biliylime ve farklilagma faktorii (GDFs) gibi 40 alt iinitesi
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bulunan bir glikoproteindir. Folikiiler sividan izole edilmis olan aktivin normal ve
basarili bir follikiil gelisimi i¢in gerekli bir glikoproteindir. Aktivin A ve aktivin B
homodimerlerini olustururken, aktivin BA ve BB alt iiniteleri de bulunmaktadir.
Aktivinin etkisi folistatine (aktivin baglayici protein) ve reseptorlerine baglanarak
inhibin tarafindan antagonize edilmektedir. Aktivinin etkisini aragtirmak amaciyla
genellikle fare modelleri kullanilmigtir. Aktivin B yetersizligi bulunan farelerde
erkek fareler normal fertilite gosterirken disi farelerde hem iireme isteginde
yetersizlik hem de dogan yavrularinda perinatal 6liimler gozlenmektedir. Aktivin BA
geni etkisizlestirilmis farelerde fertilitede diisiikliik goriiliirken aktivin B’nin disi

fertilitesi icin gerekli oldugu goézlenmistir (Young ve ark 2012).
1.7. Koyunlarda Ostrus Siklusu ve Follikiiler Dalga

Koyun ve keci gibi bazi ruminantlar sezonal reprodiiktif siklus
gostermektedir. Bu tiirlerin  evcillestirilmesi  sezonal 06zelliklerini  modifiye
edememistir. Ergin koyunlarda reprodiiktif siklus iki donemden olusmaktadir.
Bunlardan biri 16-17 giin uzunlugundaki Ostrus siklusu, digeri ise ovaryan siklusun
yillik akivitesi icerisinde olan sezona bagli andstrus veya ovulator ovaryan siklusun
restorasyonu evresidir. Seksiiel sezon Kuzey Yarim Kiiredeki koyunlarda normal
olarak sonbahar, kis aylarinda gériilmektedir. Ostrus siklusunun uzunlugu seksiiel
sezonun donemi ile oldukca iliskilidir. Farkli irklar arasinda ve farkli yas gruplari
arasinda ise siklus uzunlugu bir glinden fazla degismemektedir. Bazen siklusun
araliksiz 1ki kez tekrar1 da gozlenebilmekte ve boyle sikluslarda genellikle
davranigsal Ostrus ve/veya ovulasyon bozukluklar1 goriilme olasiligr da yiiksek
olmaktadir. Son yillarda yapilan ¢alismalar koyunlarda uzayan ostruslarin Cl’nin
yasam siklusunun uzamasi ile iligkili oldugunu gostermistir. Kisa siiren Ostruslarin
ise sezon baslangicinda ve post partum donem sonunda gozlenebilecegi bildirilmistir.
Boyle sikluslarda olusan Cl’lerde kisa omiirlii ve/veya yetersiz luteinizasyona sahip

olabilmektedir (Bartlewski ve ark 2011, Abecia ve ark 2012).

Diger bir ¢ok memeli hayvanda oldugu gibi koyunlarda da prenatal
donemdeki follikiilogenezis ve erken follikiiler gelisim, ovaryan kdken hiicrelerinin
ve somatik hiicrelerin mitoz ve mayoza girisi ile baslamaktadir. Mayotik profazin
diploten asamasina giris ile oosit, tek katli yass1 pre-granulosa hiicreleri ve sayilari

koyunlarda 40.000 ile 300.000 arasinda olan rezerv promordiyal follikiiller ile
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cevrilmektedir. Kesin olarak acgiklanamayan nedenlerle gebelik ortasindan doguma
kadar koyun ovaryumlarinda primordiyal follikiilleri i¢eren yogun bir apoptotik
hiicre 6liimi (yaklasik 20 kat) gerceklesmektedir ve izleyen post natal hayatta da bu
hiicre 6liimii (yaklasik 35 kat) devam etmektedir. Primer follikiiller oositi ¢evreleyen
tek kathi kiibik granuloza hiicreleri ile karakterizedir. Follikiil sekonder follikiil
haline geldiginde ise iki veya ii¢ kath kiibik hiicrelere doniismektedir. Olgun antral
follikiil (tersiyer veya graaf follikiilii) asamasinda teka hiicreleri farklilasmaya
baslamakta genisleyen follikiil icerisinde bir kavite olusarak i¢i s1vi dolmaktadir.
Follikiilogenezisin erken donemlerinde ovaryan follikiill gonadotropinlere duyarl
hale gelmeye baglamaktadir. Pubertasa ulagmayla birlikte graaf follikiilleri
preovulatér asamaya ge¢cmekte ve bu sirada mayoz devam ederek oosit metafaz II
asamasina ge¢mektedir. Follikiil ¢ap1 yaklasik 1-2 mm capa ulasmakta ve ovaryan
ultrasonografi (USG); antral follikiil kinetigi, ovulasyon ve Cl formasyonunu takip
etmek amaciyla uygun bir ara¢ haline gelmektedir. Yani follikiiler gelisimi izlemek
kolaylasmaktadir. Primordiyal follikiil asamasindan preovulator follikiil asamasina
gecisin koyunlarda 6 aydan daha uzun siirdiigii tahmin edilmektedir. Primordiyal
follikiilden erken preantral asamaya (~0.2 mm ¢apta) gecis ise yaklasik 130 giin
kadar stirmektedir. Follikiiliin izleyen siirecte 0,5 mm capa ulasmasi i¢in ek olarak
24-35 giin daha gerekmekte ve ek 5 giin daha sonra 2,2 mm capa, yaklasik olarak
dort giin sonra ise preovulator agsamaya (4 mm capta) ulasmaktadir (Bartlewski ve

ark 2011).

Koyunlarda follikiiler dalga ile her iki ovaryumda da serum FSH
konsantrasyonundaki yiikselmeyi izleyerek 1-4 adet antral follikiiliin senkronize
olarak disaridan gozlenebilir olan ovulatdr boyuta gelistigi acik¢a izah edilmistir.
Follikiiler dalga modeli koyunlarin pubertasa ulagmalar: ile baglamakta ve yalnizca
gebelik esnasinda ve erken postpartum donemde fasila vermektedir. Her follikiiler
dalga pre-pubertal kuzularda serum pik FSH konsantrasyonu dncesi baglamakta ve
ergin koyunlarda andstrusa giris follikiiler dalga olusumunu engellemektedir.
Koyunlarda 6strus siklusu biiylik oranda {i¢ veya dort follikiiler dalga igermektedir.
Ostrus siklusunun siiresi (17 giin) farkl1 itk ve yaslarda nispeten ayn1 olmakla birlikte
dort dalgali follikiiler gelisim gosteren koyunlarda her bir interovulatér periyotta
follikiiler gelismeye karsin, siklus stireleri ineklerdeki gibi ekstra bir follikiiler dalga

olusumuna neden olmamakta ancak ovulasyona giden basarili follikiiler dalga
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araliklarmi kisaltabilmektedir. Koyunlarda periyodik FSH sekresyonu ve dalga
cikisi, follikiiler iiretim tarafindan yonlendirilmemekte veya follikiiler iiretime baglt
olmamakta ve biiylik ovaryan follikiillerin, kiigiik antral follikiillerin gelisimi iizerine
sigir ve diger ruminantlarda goriilenin aksine herhangi bir inhibitor etkisi (follikiiler
dominantlik) bulunmamaktadir. Izleyen iki follikiiler dalganm follikiilii 6zellikle
prolifik koyunlarda birlikte ovule olabilmekte ve follikiiler dalganin ekzojen olarak
uyarilmast FSH piklerini ve izleyen follikiiler gelismeyi baskilamamakta veya
ertelememektedir. Ovaryan antral follikiiliin gelisimi ve ovulatér ¢apa ulasmasi,
seksiiel sezonun her asamasinda ve bastan sona sezonal andstrus esnasinda follikiiler
dalgada farkliliklar gostermektedir. Koyunlarda seksiiel sezonda hem prolifik hem de
non-prolifik irklarda her bir interovulatér dénemde ii¢ veya dort follikiiler dalga
aciga c¢ikmaktadir. Antral follikiil gelisiminin bu 06zelligi gilinlik serum FSH
konsantrasyonu ile yakindan iliskilidir. Gegici ve giinlik FSH konsantrasyonu
artiglar1 follikiiler dalga c¢ikisindan hemen once olmaktadir ve boylece follikiiler
dalga ile serum E, konsantrasyonu artis1 arasinda da bir baglanti kurulmakta ve
basarili bir follikiiler dalgadaki en biiyiik follikiil, pik serum E, konsantrasyonuna
ulagsmaktadir. Koyunlarda follikiiler dalga ile FSH sekretorik aktivitesi arasinda
FSH’nin kontrol ettigi antral follikiil gelisiminin baslangi¢c asamasini izleyen
follikiiler gelisim ile 1ilgili FSH dalgalanmalarindan bagimmsiz bir iligki
bulunmaktadir. Koyunlarda her follikiiler dalgada benzer final gelisim asamasina
ulasmis ya da ayni biiyiikliikte 1-4 follikiil bulunmaktadir ve antral follikiil sondan
bir onceki dalgada ovule olmaktadir. Aslinda tek bir follikiiler dalgada bir
follikiilden fazla follikiil ovulatér biiyiikliige ulagmakta ve koyunlarda follikiiler
dominantlik zayif oldugu i¢in izleyen dalgalarda da ayn1 anda birden fazla ovulasyon
olabilmektedir. Bundan bagka siklik veya sezonal anovuler koyunlarda follikiiler
dalganin biiyiiyen en biiyiik follikiilii iki follikiiler dalga arasinda verilmis fizyolojik
doz FSH ile indiiklenmis yeni bir follikiiler dalganin ¢ikmasimni inhibe
edememektedir. En biiylik follikiilii indiiklemek i¢in kullanilan fizyolojik dozdaki
ekzojen ovine FSH, ritmik endojen FSH sekresyonunu veya bir sonraki follikiiler

dalganin ¢ikisini etkilememektedir (Driancourt ve ark 1986, Evans ve ark 2000).

Yapilan bir ¢caligmada non-prolific Western White Face (Duggavathi ve ark
2004) koyunlarda ortalama dalga ¢ikis zamanlar1 (follikiiliin 3 mm’den baslayip

Smm ve daha biiyiilk hale geldigi zaman hesaplanarak belirlenir) ovulasyondan
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sonraki 0, 5, 9 ve 12. giinler olarak ve yine prolifik Finn koyunlarinda 1, 6, 10, ve 13.
giinler olarak belirlenmistir. Ayrica Finn koyunlarinda en kiiciik antral follikiiliin
maksimum capa ulastig1 ve onceki tiim follikiiler gelisimlerin follikiiler secilimden
follikiiler dalgaya kadar bu kiigiik follikiille devam ettigi bildirilmektedir. Prolific ve
non-prolific genotiplerde follikiiler dinamik ile ilgili yapilan g¢alismalar prolific
koyunlarda follikiilerin daha kiiclik ¢aplarda olgunlastigin1 gostermistir (Souza ve
ark 1997).

Yine bagka bir calismada non-prolifik Western White Face koyunlarinda son
follikiiler dalgada ¢ikan ovulator follikiillerin %23’ atreziye ugramig ancak prolifik
Finn koyunlarinda %100 ovulasyon gozlenmistir (Scaramuzzi ve ark 1993, Souza ve

ark 1997).

Koyunlarda 6strus siklusu ve luteogenezis, luteinize edici hormonun temel
etkisi altinda, ruptur olan follikiildeki granuloza ve teka hiicrelerinin fonksiyonel ve
fenotipik degisimleriyle olusmaktadir. Cl gelisimi ve hiicresel baskalasim i¢in LH
destegi zorunludur. Ovulasyondan 3-4 giin sonra koyun CI’si 6-8 mm ¢apindadir ve
yaklasik olarak alt1 giin sonra maksimum ¢ap1 olan 11-14 mm’ye ulagsmaktadir. Baz1
koyunlardaki bireysel luteal atrofi durumlar1 ovulasyondan sonraki 12-15. giinde ve
2-3 giin igerisinde aniden gerceklesmektedir. Koyun ClI’si dort major hiicre tipinden
meydana gelmektedir, bunlar; kiiclik luteal hiicreler, biiyiik luteal hiicreler,
fibroblastlar ve kapillar endotelyal hiicrelerdir. Kii¢lik ve biiylik steroidogenik luteal
hiicreler goreceli olarak teka ve granuloza hiicrelerinden kok almaktadir. Bununla
birlikte koyunlarin LH ile sagaltim1 kiigiik luteal hiicrelerin biiyiik luteal hiicrelere
dontigiimiinti tegvik etmektedir. Kiiglik ve biiyiik luteal hiicreler birlikte Ostrus
siklusunun luteal fazinda total luteal dokunun artmasina neden olmaktadir. Biiytlik
luteal hiicreler siklusun dort ve 12. giinleri arasinda artmakta ancak sayilar1 lutelozise
kadar sabit kalmaktadir. Buna karsin kiigiik luteal hiicrelerin boyutlar1 degismemekte
ancak mitotik boliinme nedeniyle sayilar siklusun 4-8. giinleri arasinda artmaktadir.
Kapillar endotelyal hiicreler ve luteal fibroblastlar ise goreceli olarak siklusun 4-12.
giinleri ve 8-16. giinleri arasinda sayica artmaktadir. Ayrica mutlak kosullarda
fibroblastlar kii¢iik luteal hiicrelere farklilagmakta ki bu durum mikroskopik
morfolojik olarak kii¢iik luteal hiicreler ile fibroblastlar arasinda olan luteal bezdeki

luteal hiicrelerin varligini da aciklamaktadir (Bartlewski ve ark 2011).
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Endometriyal bezlerden salgilanan PGF,, ruminantlarda luteolitik faktordiir.
Lokal pasaj ile uterus ven ve lenfatik damarlarindan ovaryan arterlere ve
ovaryumlara ge¢cmektedir. Luteal fazin sonunda follikiiler 0Ostradiol varligi
sekresyonunu artirmakta ve endometriyal reseptorleri oksitosine duyarli kilmaktadir.
Fonksiyonel luteolizis esnasinda dolasimdaki P, konsantrasyonundaki azalma
oksitosin reseptorlerinin sayisinda ve dolayist ile pulsatil sekresyonunda artmaya
neden olmaktadir. Endometriyal oksitosin reseptorleri seviyesindeki artis P4 etkisinin
kalkmasindan en erken alt1 saat sonra tespit edilebilmektedir. Sonug¢ olarak luteal
oksitosin ve posterior hipofiz orijinli oksitosin koyunlarda sekresyonunu kontrol

eden mekanizmalarda 6nemli roller oynamaktadir (Dorniak ve ark 2011).

Koyunlarda seksiiel sezon, irka, iklime ve bolgelere gore degismekle birlikte,
Tiirkiye’de Temmuz-Kasim aylar1 arasinda giin 15181 siiresinin azaldigi giinlerde
goriilmektedir. Seksiiel sezon gilin 151¢min azalmaya baslamasi ile uyarilmaktadir.
Seksiiel sezonun uzunlugu yiiksekligin artmasi ile de azalmaktadir. Nitekim
ekvatorda koyunlar yil boyu Ostrus gosterebilmekte, buna karsin kuzey ve giiney
yarim kiirede yiiksek yerlerde seksiiel sezon daha kisa olmaktadir. Seksiiel sezon
uzunlugu 1k bazinda da degisebilmektedir. Nitekim Dorset 1irki koyunlar diger
koyunlara gore daha uzun seksiiel sezon gecirmektedir. Ancak yiiksek yerlerin irklart
olan Welsh Mountain ve Scottish Blackface 1rki kisa bir seksiiel sezon gegirmektedir.
Orta Avrupa’nin lokal irklar1 ve Avustralya’nin Merinos koyunlar ise yil icerisinde
bir andstrus sezonu gdstermeyebilmektedir. Bununla birlikte Ingiltere’de ki lokal
irklardan Clun Forest diisiik bir sezonal aktivite gostermekte ve yilin her ayinda
ciftlestirilebilmektedir. Seksiiel sezonun baslangici ¢esitli hormon uygulamalar1 ve
fotoperiyod miidaheleleri ile 6ne alinabilmektedir (Deveci 1999, Akcapinar 2000,
Ataman ve ark 2009).

Sezona bagli reprodiiksiyon Ozellikle yiiksek yerlerde yasayan koyunlarda
fotoperiyoda bagli olarak yonlendirilmektedir. Yillik fotoperiyodik sikluslari
diistintildiigiinde koyunlarin giin 15181 siiresinin yliksek oldugu ilkbahar ve yaz
aylarinda sezon disinda olduklari ancak devam eden tiim ritimde bu dénemin kritik
oneme sahip oldugu ve sezon baslangicinin genel olarak yaz sonu gibi gorildiigii
bilinmektedir. Giinliik ve sezonal senkronizasyonun ardinda ve uykunun kontroliinde
melatoninin 6nemli etkisinin oldugu ve bu hormonun duyusal siiregten farkli

seviyelerde etkilendigi Guesdon ve ark (2013) tarafindan bildirilmektedir. Bir baska
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acidan melatonin sekresyonunun stres deneyimlerinin kontrolii altinda oldugu da
sOylenebilmektedir. Stresin fare gibi nokturnal aktif hayvanlarda gecelik melatonin
salinimin1 baskiladigi ancak yar1 diurnal ve diurnal tiirlerde gecelik melatonin
salinimini artirdig1 bilinmektedir. Ek olarak strese maruz kalma giindiiz melatonin
saliimini artirmakta, ancak gece salinimi azaltmaktadir. Koyun gibi diurnal tiirlerde
ise tersi durum bildirilmistir. Diger taraftan melatoninin davranis, endokrin ve
norobiyolojik stres yanit1i lizerine giiniin donemine gore etkisinin oldugu
bildirilmektedir. Melatoninin geceleri anksiyete benzeri davraniglar1 azalttig1 ve gece
uygulandiginda bir¢ok kronik stres etkisi gelistirdigi bildirilmektedir. Bundan bagka
melatonin sagaltiminin maternal deprivasyonu olan ratlarda hipokampal hasari

engelledigi de bildirilmistir (Guesdon ve ark 2013).

Sezona bagli seksiiel aktivite gdsteren koyunlarda melatonin hormonunun ise
fotoperiyodik uyarim sonucu gonadotropin salinimini uyararak ovaryum aktivitesini

baslattig ileri siirilmektedir (Bastan ve Kiipliili 1995).

Geleneksel olarak Ostrus siklusu birkag faza ayrilmaktadir (Kalkan ve Horoz

1999).
1.7.1. Proostrus

Ostrustan hemen 6nceki fazdir. Reprodiiktif sistemde belirgin degisikliklerle
karakterizedir. Bu faz follikiiler gelisme ve dnceki siklusun Cl’sinin regresyonu ile
karakterizedir. Uterus bir miktar biiylimekte, endometriyum konjesyone ve 6dematdz
olmakta ve endometriyal bezler artan bir sekretorik aktivite gostermektedir. Vaginal
mukoza hiperemik bir hal alirken, epitel hiicre tabakasi sayisi artmakta ve
stiperfisiyal tabaka kornifiye olmaktadir (Kalkan ve Horoz 1999, Canoglu ve Saribay
2012).

1.7.2. Ostrus

Erkegi kabul donemidir. Hayvanlar genellikle erkegin onlinde durmakta ve
atlamasina izin vermektedirler. Uterus, cervikal ve vaginal bezler artan miktarlarda
mukus salgilamaktadir. Vaginal epitel ve endometriyum hiperemik ve konjesyone bir
hal almaktadir ve cerviks gevsemis durumdadir. Ovulasyon inek hari¢ tiim evcil

memelilerde bu fazda gergeklesmektedir. Yine kedi, tavsan ve deve harig¢ tiim evcil
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memelilerde ovulasyon spontan olarak meydana gelmektedir. Ostrus ve prodstrus
esnasinda follikiiler gelisme mevcuttur ve Cl mevcut degildir. Salgilanan ve tiretilen
temel hormon Ostrojenlerdir. Prodstrus ve Ostrus kollektif olarak degerlendirildiginde
follikiiler faz olarak adlandirilmaktadir. Ostrus siiresi immatiir disilerde 10 saat ve
matilir disilerde 30 saat kadar siirmektedir. Ancak Merinoslarda bu siire 48 saate
kadar uzayabilmektedir. Ovulasyon strusun sonuna dogru gerceklesmekte ve Ostrus
siklusunun ortalama uzunlugu 17 giin kadar siirmektedir (Kalkan ve Horoz 1999,

Canoglu ve Saribay 2012).
Ostrus semptomlari ve ciftlesme davramslar

Ostrustaki koyunlar siirekli hareket halindedir. Erkege kendini gdstermek
istemektedir ve erkegin hareminin bir parcasi gibi davranmaktadir. Erkek hayvan bu
gruptaki disileri 6n ayagiyla eseleme hareketi yaparak, diliyle yalama hareketi
yaparak ve tiiylerini ayagiyla yolarak seksiiel uygunluk yoniinden test etmektedir.
Uygun olmayan disiler kagmakta, ancak tamamen Ostrusta bir koyunsa beklemekte,
kuyrugunu sallamakta ve yana ¢ekmektedir. Vulva belirgin olarak 1slak ve
konjesyonedir ve temiz mukus akisi mevcuttur. Kog¢ atlama hareketinden sonra
ritmik pelvik hareketleri yapmakta ve ejakiilasyondan sonra inmektedir. Asimlar
genellikle sabah erken saatlerde ve aksamlar1 ger¢eklesmektedir (Kalkan ve Horoz

1999; Canoglu ve Saribay 2012).
Ovaryumdaki degisimler

Koyunlarin ovaryumlar1 ineklerinkinden kiigiiktiir ve goriinimii hemen
hemen kiireseldir. Anostrusta boyutlar1  yaklasik olarak  1,3-1,1-0,8 cm
boyutlarindadir ve en biiyiik follikiiliin ¢ap1 yaklasik olarak 0,2-0,6 cm araligindadir.
Follikiilogenezis ¢aligmalar1 sigirlarinkinden veya kisraklarinkinden daha zordur.
Buna karsilik ultrasonik veya laparoskopik yontemle yapilan caligmalar koyunlarin
follikiiler dalgasinin ineklere benzer oldugunu ve her 6strus siklusunda ii¢ ya da dort
follikiiler dalga ge¢irdigini, eger li¢ follikiiler dalga varsa ikisinin luteal faz esnasinda
ve birinin follikiiler fazda olustugu bildirilmektedir (Noel ve ark 2003, Leyva ve ark
1995). Dominant follikiil ya da follikiillerin ¢ikis1 ile ilgili daha az kesinlik
bulunmaktadir. Hatta andstrus esnasindaki follikiil cap1 bazen siklik aktivite

esnasinda var olan follikiil ¢capina ulasabilmektedir (Bartlewski ve ark 1999).
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Ostrusun baslarinda bir ya da daha fazla sayida follikiil bir cm ¢apa
ulagsmaktadir. Follikiillerin duvarlar1 ince, seffaf ve follikiil i¢i sivi mor renktedir.
Ovulasyondan 24 saat once follikiil ylizeyinde bir papilla olusmakta ve bu ayni
zamanda Ostrus baslangicindan 24 saat sonraya denk gelmektedir. Cl’nin gelisimi
hizl1 olmaktadir ve ovulasyondan sonraki ikinci giinden 12. giine kadar lineer bir
goriintli ¢izmektedir. Cl didstrusun besinci giiniinde 0,6 cm ¢apina ulasmakta ve
sonraki gilinlerde maksimum ¢ap1 olan 0,9 cm’ye ulagsmakta ve ortasinda bir kavite
olusmaktadir. Didstrus baglangicinda rengi kan kirmizisindan soluk pembeye dogru
degismektedir. Cap1 bir sonraki dstrusa kadar sabit kalmakta ve eger regresyon hizl
gelisirse rengi Once sariya daha sonra kahverengi sartya doniismektedir. Luteolitik
mekanizma sigirlarinkine benzer gelismekte ve E, ve P, artist ile birlikte uterin
oksitosin reseptorlerinde artis olmakta ve aym1 zamanda luteal oksitosin uterustan
PGF,, sekresyonunu uyarmaktadir (Mann ve Lamming 1995). ilk Cl’ler sezonun
baslangicinda ilk ovulasyondan sonra sekillenmekte ve kisa yasam omriine sahip
olmakta, sezon igerisinde tekrar ovulasyonlar sekillenmektedir. Ikiz ovulasyonlarda
Cl’ler ayn1 ovaryumda veya kars tarafta sekillenebilmektedir. Gebelik esnasinda ClI
0,7-0,9 cm capinda olmaktadir. Rengi soluk pembe olmakta ve sentral kavitesi
kaybolmakta ve yerini beyaz renk almaktadir. Ostrus semptomlar1 gézlenmeksizin
ovulasyondan sonra Cl formasyonunun gelismesi durumu, 6zellikle andstrusta
sekillenebilmektedir ve bunlar yalanct ovulasyonlar olarak adlandirilmaktadir.
Ostrusta atilan oosit sayis1 genetik ve besleme faktorlerine bagh olarak
degisebilmektedir. Ornegin Ingiltere’de yiiksek yerlerde yasayan dag koyunu
genellikle bir kuzu dogurmaktadir. Ancak bu koyun sezondan dnce meras1 zengin

alcak alanlara indirildiginde ikizlik oranlar1 artmaktadir (Noakes 2003).
Ostrus siklusu esnasindaki endokrin degisimler

Ostrus baslangicindan hemen &6nce periferal Ostrojenlerde ozellikle de
Ostradiol-17p konsantrasyonunda bir artis gozlenmektedir. Bunu ovulasyondan 14
saat once bir LH piki izlemekte ve rastlantisal olarak FSH konsantrasyonunda da bir
artis sekillenmektedir. Ovulasyondan 2 giin sonra 2. bir FSH piki sekillenmektedir.
Cl’deki fiziksel degisikliklerle birlikte P; konsantrasyonu da artmakta ancak
ineklerdekinden diisiik (2.5-4 ng/ml) seyretmektedir. Prolaktin Ostrus siklusu

boyunca dalgalanmalar gdstermekte ancak konsantrasyonu ostrus ve ovulasyon
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esnasinda artmakta ve bu hormonun Cl formasyonunda gorevli oldugu

distiniilmektedir (Noakes 2003).
1.7.3. Metostrus

Koyunun c¢ifltlesmeyi reddetmesi ile baslayan bir yada daha fazla CI
olugmasina kadar gecen veya basarili bir dstrustan sonraki donemdir. Yaklasik olarak
iki glin sirmektedir. Koyunlarda luteinizasyon ovulasyondan hemen sonra hizli bir
sekilde, iki giin igerisinde sekillenmektedir. Ovule olan follikiildeki granuloza
hiicreleri luteal hiicrelere donlismektedir. Boylece P4 seviyesi de kisa siire i¢erisinde
kanda belirlenebilir diizeylere ulagsmaktadir. Bu donemde ayrica servikal, vaginal ve
endometriyal salgilarda da belirgin bir azalma olmaktadir (Kalkan ve Horoz 1999,

Canoglu ve Saribay 2012).
1.7.4. Diostrus

Bu evre siklusun en uzun dénemi olmakla birlikte silusun 3-4. giinlerinde
baslayip 12-14 giin kadar siirmektedir. CI’nin bulundugu evredir. Uterus bezleri
hiperplaziye ve hipertrofiye ugramakta, cerviks sikilasmakta ve kapanmakta ve
genital kanal sekresyonlar1 azalmakta ve yapiskan bir hal almaktadir. Vaginal
mukoza solgun bir hal almaktadir. Bu faz esnasinda CI tamamen fonksiyoneldir ve
biliylik miktarlarda P4 salgilamaktadir. P4 konsantrasyonu 4-8 ng/ml seviyelerine
ulagsmaktadir. Eger gebelik olugsmadiysa PG etkisiyle Cl 13. giinden itibaren regrese
olmaya baglamakta ve kisa siire icerisinde siklus sona erip progesteronun feedback
etkisinin ortadan kalkmasiyla yeni bir siklus baglamaktadir (Kalkan ve Horoz 1999,
Canoglu ve Saribay 2012).

1.7.5. Anostrus

Sekstiel dinlenme donemi olarak da adlandirilan bu donemde genital organlar
tam bir dinlenme halindedir. Follikiiler gelisme minimumdur ve Cl
belirlenebilmesine karsin regrese olmustur ve fonksiyonel degildir. Koyunlarda
anoOstrustan sezona gegiste follikiiler dalga ¢ikis1 gecici olarak baskilanmis ve FSH
sekresyonuna karsin FSH pikleri baglayamamaktadir. Bu andstrusa gegis ayrica E,
iiretiminin deprese edilmesine ve sezon ortasina gore azalmis luteal Py

konsantrasyonuna neden olmaktadir. Follikiiler dalga ¢ikisi ile FSH piki arasindaki

41



senkron ve azalan E, iiretimi koyunlarda andstrusa gecisi isaret etmekte FSH
sekresyonundaki degisimle ilgili bulunmamaktadir ve belki de ovaryumun
gonadotropinlere duyarliligi azalmaktadir. Andstrusta LH salimim siklig1 {i¢ saatte
bire diismekte ancak iireme sezonu dncesi LH preovulator dalga benzeri bir salinim
gostermekte ancak bu salinim strus ve ovulasyon icin yetersiz kalmaktadir (Kalkan

ve Horoz 1999, Bartlewski ve ark 2011, Canoglu ve Saribay 2012).

Sezondaki ilk ovulasyondan Once bazi koyunlarda herhangi bir luteal yapi
gozlenmemesine ve bazilarinda ise anovule follikiiller gozlenmesine karsin Py
konsantrasyonunda belirgin bir artis goriilmektedir. Ancak bu degisim follikiiler
dalga gelisimini etkilememektedir. Bundan otiiriidiir ki Ostrus davranislarinin
indiiklenmesi, preovulatér LH ile birlikte senkronize etmek ve takip eden luteal fazda
prematiire luteolizisi engellemek amaciyla 6zellikle bir 6nem arzetmektedir. Giinliik
FSH konsantrasyonundaki dalgalanmalar ~ andstrusun sonlanmasindan
etkilenmemekte ve FSH pikleri follikiiler dalgayla yakindan ilgili bulunmaktadir.
Ostradiol sekresyonunun andstrustaki koyunlarda azalmakta oldugu, ancak seksiiel
sezonun ilk luteal fazinin biiyiik follikiiliinlin gelisimi ile birlikte tamamen yok

olmadigi bildirilmistir (Bartlewski ve ark 2011).
1.8. Siklik Reprodiiktif Aktivitenin Kontrolii

Ciftlik hayvanlarinda siklik reprodiiktif aktivitenin kontrolii dstrusun luteal
veya follikiiler fazina manipiilasyonunu gerektirmektedir. Koyunlarda ve kegilerde,
daha uzun siireli oldugundan ve manipiilasyona daha duyarli oldugundan luteal fazda
kontrol imkani daha yiiksektir. Dolayis1 ile stratejiler de ekzojen progesteron
uygulamalari ile bu fazin uzatilmasi veya var olan Cl’nin prematiire regresyonu
yoluyla kisaltilmasi iizerine odaklanmaktadir. Yontemin basaris1 yalnizca dar bir
senkronizasyon zamani yaratmakla kalmamali ayrica dogal asim veya suni
tohumlama sonrasi kabul edilebilir fertilizasyon oranlarina ulagsmay1 da saglamalidir

(Wildeus 2000).

Ostrus ve ovulasyonun nedensel olarak birbiri ile iligkili oldugu sdylenemez,
ancak iki olayda da Ostrus dongiisiiniin follikiiler fazinda meydana gelmektedir. Tiim
Ostrus senkronizasyon teknikleri hormonal dengesinin degistirilmesi esasina

dayanmaktadir. Siklik aktivitenin diizenlenmesi temel olarak hipotalamus-hipofiz-
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ovaryum 1lclii ekseninin kontroliinde gerceklesmektedir. Bu eksende bir taraftan
serebral korteks, talamus ve orta beyin gibi ekstrahipotalamik merkezlerin 151k, koku
ve dokunma gibi merkezlerle iliskisi ve diger taraftan uterusun ovaryum iizerine
etkisi bu diizenleyici gorevde rol alan elementlerdir. Hipofiz 6zellikle sezona bagl
siklik aktivite gosteren tiirlerde reprodiiksiyonun kontroliinde dnemli bir merkezdir
ve pubertasin zamanlanmasinda FSH, LH ve prolaktin salinimin1 diizenlemektedir.
Senkronizasyon veya siklik reprodiiktif aktivitenin kontrolii progestagen terapisi
veya luteolitik PG’lerin kullanimi ile luteal fazin sonlandirilmasi ve yeni bir

follikiiler fazin baslatilmasi esasina dayanmaktadir (Scaramuzzi ve ark 1988).
1.8.1. Hormonal Olmayan Metodlarla Kontrol
Giin 15181 diizenlemeleri / fotoperiyodun diizenlenmesi

Kisrak, koyun, keci ve kedide siklik aktivitenin baglangici giin 15181 siiresi ile
de iliskilidir. Kisrak ve kedide fotoperiyodun uzamasi ke¢i ve koyunda ise
fotoperiyodun kisalmasi seksiiel siklus {izerine uyarici etki yapmaktadir. Koyunlarda,
barinma ortamlarinda kontrollii 151k uygulamalar ¢iftlestirme sezonunu sonbahar ve
kis aylarindan ilk bahar ve yaz aylarina ¢cekmeyi miimkiin kilabildigi bildirilmektedir
(Kalkan ve Horoz 1999).

Koyunlarda glin uzunlugunun suni olarak azaltilmasinin amaci sonbahardaki
giin uzunluguna benzer kosullarin saglanarak ovaryum aktivitesinin uyarilmasidir.
Kontrollii 151k uygulamalar ile glin uzunlugu tedricen azaltilabilecgi gibi, kisaltilip
Ostruslar gozleninceye kadar siirdiiriilebilmektedir. Kontrollii 151k uygulamalar
yapilan koyunlarda Ostruslar aylar sonra da gozlenebilmektedir. Bireysel farkliliga
bagli olarak ilk Ostrus gosteren ile son Ostrus gosteren arasinda olduk¢a uzun siirenin
gegmesi, 151k uygulama binalari, ventilasyon ve artan yem maliyetleri gibi
dezavantajlarindan dolayr uygulama alani smirli kalmaktadir. Ancak 151k ile
melatoninin  kombine uygulamalarmin bu gi¢liikleri ortadan kaldirabilecegi

bildirilmektedir (Chemineau ve ark 1992).

Stellflug ve Nett (1988), normal asim sezonunun sonunda suni 151k
uygulamasina ilave olarak melatonin, suni 151k ve kontrol gruplarindaki gebelik

oranlarint sirastyla %54, %45 ve %24 olarak bildirmelerine karsin andstrus
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donemindeki uygulamalardan elde ettikleri sonucu %54, %10 ve %6 olarak

bildirmislerdir.

Andstrus doneminde suni 151k programlarinda en iyi sonug sekiz saat 151k 16
saat karanlik uygulamalarindan alindigi bildirilmistir. Isik programi uygulamalari
kisa giin uzunlugundakine benzer sekilde etki ederek, melatonin diizeylerini
artirmakta ve ovaryumu daha kisa siirede uyarabilmektedir (Bittman ve Karsch

1984).
Besleme / Flushing

Beslemenin sezona bagli Ostrus gosteren irklarda reprodiiktif aktiviteyi artirip
artirmadigr ¢ok agik degildir. Ancak iyilestirilmis beslemenin olgun ve ovule
olabilecek follikiillerin sayisin1 artirarak ovaryum kaynakli fonsksiyonlar {izerine
onemli olumlu etkisi bulunmaktadir. Sezon 6ncesi uygulamalarda bu etki flushing
etkisi olarak da tanimlanmaktadir. Glinliik rasyon miktarinin artirilmasi 6zellikle de
rasyon protein ve enerji diizeyinin artirilmast  dogacak kuzu sayisini
artirabilmektedir. Nitekim kisa siireli besleme manipiilasyonlar1 senkronizasyon
amaci ile intravaginal siinger uygulamalarim1 takiben uygulandiginda ovulasyon
oranlarini artirmaktadir. Yapilan bir ¢calismada merinos koyunlarinda 14 giinliik FGA
uygulamasinin son alt1 giinlinde ilave baklagil tane yemleri ile beslemenin ovulasyon
oranlarinda %64 oraninda bir artis1 beraberinde getirdigi bildirilmistir (Pearse ve ark

1994),

Bagka bir calismada yine baklagil tane yemi ile ek besleme yapilan
koyunlarda sezonda ovulasyon zamaninin geciktirdigi ancak andstriista herhangi bir

etkisinin bulunmadig: bildirilmistir (Ryan ve ark 1992).
Diger hormonal olmayan yontemler

Erkek hayvanin varligi da, disi hayvanlarin seksiiel aktivitesini
uyarabilmektedir. Bu durum 6zellikle koyunlarda belirgindir. Ornegin seksiiel sezon
oncesinde vazektomize koglar Ostrusun erken baslamasini uyarabilmektedir.
Koyunlarda ve kecilerde Ostrus andstrustaki hayvanlarda genc erkek veya kastre
edilmis hayvanlarin  stratejik etkisi ile indiiklenebilmektedir. Bu etki andstrus

sezonunun zamani ile ve 2-3 giin igerisinde gergeklesen ilk ovulasyon ile iliskilidir.
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Andstrusta bulunan koyunlarda ve kecilerde, erkek etkisi ile hipotalamustan pulsatil
GnRH salinmmi  tonik LH salinimlarmi  uyarmakta ve ovulasyonlarin
senkronizasyonunu diizenlenmektedir. Anhk temaslarin  aym1 agil iginde
barindirmaya gore daha etkili oldugu bildirilmektedir. Olfaktorik sistemin biiyiik
oranda erkek hayvanin yapagisi tarafindan uyarildigi ve bununla birlikte daha 6nce
hi¢ sekstiel tecriibesi olmayan hayvanlarda erkek etkisinin de oldukga diisiik oldugu
bildirilmektedir. LH dalgasinin siirii i¢ine erkegin kondugu andan itibaren bir kag
dakika icerisinde yiikseldigi ancak FSH veya prolaktinin bdyle hizli bir degisim
gostermedigi ve erkek ile temas devam ettirilirse yaklasik 36 saat igerisinde

preovulatér LH saliniminin olustugu bildirilmektedir (Gelez ve Fabre-Nys 2004).

Anostrus doneminde koglarin ses, goriintii ve kokularindan bir siire izole
edilen ve sonra koyunlarin yanma koglarin ovulasyonu uyardig: bildirilmekltedir. i1k
defa Underwood ve ark tarafindan 1944 yilinda bir donem izole edilmis koyunlarin
arasina koglarin katilmasi sonucu koyunlarin ovulasyon gosterdigi ortaya konmus ve
bu olay “kog¢ etkisi” olarak isimlendirilmistir. Koyunlarin kog¢lari uyarmadaki en
onemli rolli androjenler oynamaktadir. Androjenler tarafindan uyarilan derideki yag
bezleri ya da viskoz koku bezlerinin feromon olarak adlandirililan salgilar
koyunlarda seksiiel siklusun uyarilmasinda esas rolii oynamaktadir. Koglarin
herhangi bir bolgesinden kesilen yiin veya ekstraktlarinin da ayni sekilde uyari
olusturdugu bildirilmektedir. Koglarin kokulari, koyunlart1 uyarmada tek faktor
olmamakla birlikte yeterli olacagi, gébrme, ses ve fiziksel temasin gerekli olmadigi,
ancak feromonlarin alinmasina yardimci olduklari bildirilmektedir (Rekwot ve ark

2001).

Olfaktor sinyaller ve feromonlar gibi sosyoseksiiel faktorler veya uyarilar
koyunlarda reprodiiktif siklusu etkileyen olgulardir. Kog etkisine karsi endokrin
yanit, hipofiz 6n lobundan salgilanan LH’nin tonik saliniminda artis seklinde
olugmaktadir. Bu uyarimda temel bagslatici rolii oynayan GnRH feromonal sinyalleri
noral aktivasyon ile olfaktorik uyarim olarak algilamakta ve hipotalamusun uyarimi
neticesinde salgilanmaktadir. Hipofiz 6n lobundan salinan FSH ve prolaktin
hormonlar1 ise kog¢ etkisinden ani olarak etkilenmemektedir. Prolaktin, fotoperiyod
ya da laktasyona gore degisirken; FSH, yalnizca GnRH’ nin salinim sikliginin artmasi
ve dolagimdaki steroidlerin degisimine baglidir. Andstrus donemindeki koyunlarda

LH salinimlarinin frekansi sik olmayip, bu donemde LH, diisiik dstrojen diizeylerinin
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negatif feedback etkisine bagli olarak kontrol edilmektedir. LH salinim frekanslarini
kontrol eden fotoperiyod ve E;’nin sinerjik inhibitor etkileri kog etkisi ile tersine
cevrilmektedir. Andstrus doneminde siklik faaliyetlerin olmamasinin nedeni olarak,
ovaryum steroidlerinin negatif feedback etkisine hipofiz ve hipotalamusun
duyarliligiin artmasi gosterilmektedir. Merinos ve Dorset rklarinda, LH dalgarinin
frekans1 kalitsal olarak diger irklardan daha yiiksektir. Bu nedenle andstrusun
ortasinda bile kog etkisi ile bu irklarda siklik aktivite uyarilabilmektedir. Kog etkisi
ile 10-20 dakika icerisinde LH’nin tonik pulsatil salgisi, ovaryum steroidlerinin
negatif feedback etkisinden bagimsiz olarak hipotalamus ve hipofiz iizerine etki
ederek artirllmaktadir. Daha sonra normal asim sezonundaki Ostrus siklusuna benzer
sekilde ovulasyon dncesi LH piki, ilk kontaktan 24-30 saat sonra meydana gelmekle
birlikte, 6-54 saate kadar yayildigi bildirilmektedir. Bu sirada FSH salinimi da
artmaktadir. Kog¢ etkisi uygulamalarinda 48-72 saate kadar koyunlarin ¢ogunun
ovulasyon sergiledigi bildirilmektedir. Ancak koyunlar ovulasyon Oncesi P, etkisi
altinda bulunmadiklarindan sekillenen ilk ovulasyonda Ostrus semptomlari
gdzlenmemekte ve normal Cl olusmamaktadir. ilk ovulasyon sonrasi koyunlarmn
%350’sinin de kisa dmiirlii bir CI’ye sahip olduklar1 belirtilmektedir (De Bond ve ark
2013).

1.8.2. Hormonal Yontemlerle Kontrol

Bir ¢ok farkli hormon preparati evcil hayvanlarda siklik aktivitenin
uyarilmasi amaciyla kullanilabilmektedir. Bunlar; anterior hipofiz hormon salinimini
uyaranlar, anterior hipofizdeki gonadotropinleri taklit edenler, Ostrojenler,
progestagenler, PG’ler ve melatonin olmak iizere altt gruba ayrilmaktadir

(Scaramuzzi ve ark 1988).
Anterior hipofiz hormonlari salinimini uyaran preparatlar

Ovaryum kaynakli steroid hormonlar, 6zellikle de ostrojenler anterior hipofiz
ve hipotalamus iizerine pozitif feedback ile etki gostermektedir. Cok sayida dstrojen,
veya Ostrojenin sentetik ve dogal tiirevleri, Ostrusu indiiklemek amaciyla uzun
yillardan beri kullanilmaktadir. Ostrojenler ya direk olarak 6strus davranislarini

uyararak ya da genital sistemde degisikliklere neden olarak etki gostermektedir.
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Ayrica sentetik, kisa etkili veya depo GnRH preparatlar1 da endojen gonadotropin

salinimini uyarmak amaciyla kullanilabilmektedir (Alagam 1999).
Ostrojenler

Follikiiler dalganin kontrolii amaciyla ortaklasa tasarlanmis teknikler (yani,
USG rehberliginde follikiiler aspirasyon veya ekzojen P4-E, sagaltimi) ile ineklerde
follikiiler dalganin herhangi bir zamaninda baslayan siiperovulasyon sagaltimina
bagli olusabilecek varyasyonlar oOnemli oranda azaltilabilmektedir. Ancak
koyunlarda follikiiler dalga esnasinda olusan biiylik antral follikiillerin progestagen-
E, ile alinmasi i¢in herhangi bir erken girisim metodu bulunmamaktadir. Buna karsin
son zamanlarda yapilan calismalar, medroksiprogesteron asetat (MAP) salan
intravaginal siinger sagaltimi yapilan andstrustaki koyunlarda tek enjeksiyon E,-8
(350 pg/koyun) uygulmasimin biiyiik antral follikiiliin regresyonunu uyardigi ve
enjeksiyondan yaklasik 6 gilin sonra senkronize bir follikiiler dalga ¢ikisina neden
oldugu bildirilmektedir. Sentetik veya dogal Ostrojenler anostrustaki hayvanlarda
Ostrusu uyarmak amaciyla kullanilabilmektedir. Bir ¢ok agidan Gstrojenlerin tubuler
genital organlar ve davranis iizerine direkt etkileri bulunmaktadir. Ostrojenlerin
ovulasyonu ve ovaryum kaynakli aktiviteyi baglattigi konusu siiphe tasimaktadir.
Bununla birlikte yliksek doz 0Ostrojenin hipofiz inhibisyonuna neden oldugu da

bilinmektedir (Barrett ve ark 2004).
Progestagenler

P, ve progestagen komponentleri bir ¢ok evcil hayvan tiirlinde Ostrus
siklusunun kontrolii veya bir grup disi hayvanin senkronizasyonu amaciyla
geleneksel olarak kullanilmaktadir. Genel olarak kullanimlarindaki prensip ekzojen
progesteronun Cl gibi davranmasi, anterior hipofizi negatif feedback etkisi ile baski
altina almasi ve siklik aktivitenin inhibe edilmesi esasina dayanmaktadir. P4 kaynagi
kaldirildiginda veya etkisi sonlandirildiginda ise siklik aktiviteye hizli bir doniis
olmaktadir. Progestagenler koyunlarda reprodiiksiyonun kontrolii amaciyla yalniz
basina ya da diger hormonlarla birlikte yaygin olarak kullanilmaktadir. Andstrustaki
koyunlarda sezon disinda Ostrusun indiiklenmesi amaciyla, yine siklik koyunlar1 grup
halinde senkronize etmek amaciyla da kullanilabilmektedir. Siinger, spiral ya da

tampon bir¢ok progestagen igeren aygit intravaginal yoldan uygulanabilmektedir. Bu
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dogrultuda konulan progestagen kaynaginin yeterli miktarda veya yogunlukta
progesteron icermesi ve boylece yeterli negatif feedback olusturabilmesi
beklenmektedir. P4 kaynagi olarak genellikle siinger igerisinde florogeston asetat
(FGA) ve medroksiprogesteron asetat (MAP) gibi potansiyel kisa etkili progesteron
analoglar1 kullamlmaktadir. Intravaginal siingerler genellikle 9-19 giin araliginda
kullanilmaktadir. Intravaginal aygitlar sezon diginda kullanildiginda eCG gibi bir
gonadotropin kaynagi ile birlikte kullanilmasi yiliksek geri alim oranlarina
ulagilmasmi saglamaktadir. Kullanilan e¢CG dozuna bagli olarak Ostrus ve
ovulasyonu uyarabildigi gibi siiperovulasyona da neden olabilmektedir. Uygulama
farkliliklar1 eCG enjeksiyonun zamanlamasina gore degismektedir. En iyi sonuglarin
siingerin kaldirilmasindan 48 saat sonra goriildiigii bildirilmektedir. Koyunlar ilk
sekronize Ostrusta ciftlestirildiklerinde fertilizasyon oranlar1 da diismektedir. Bunun
nedeni P,’iin slingerden yeterince emilememesi olabilecegi gibi, spermin
tasinmasinda veya yasama giicliindeki azalmayla veya steroid dengesindeki bir
anormallikle iliskili de olabilmektedir. Ancak koyun eger ilk senkronize Ostrusta
gebe kalmazsa ikinci Ostrusta iyi bir senkronizasyon yakalamakta ve daha iyi
konsepsiyon oranlarina ulasilabilmektedir. Erken postpartum donemde veya emzirme
doneminde koyunlarda Ostrusu indiikleme girisimleri ise sonugsuz kalmaktadir

(Vinoles ve ark 1999, Wildeus 2000).
Prostaglandinler

Iki 6strus arasindaki siire bir ¢ok evcil hayvanda CI’nin yar1 émriiyle kontrol
edilirken, PGF,, veya analoglar1 ile prematiire lizis normal siklik aktiviteyi
degistirebilmektedir. Cl ancak ovulasyondan sonra aktif hale gelebilmektedir.
Dolayzisi ile ovulasyon oncesinde ekzojen PG uygulamalar1 CI'yi etkilememektedir.
Diger taraftan Cl’nin kendi kendine regresyona maruz kalabilmesi i¢in endojen
luteolizininin etkisinde olmas1 gerekmektedir ve bunun nasil hizlandirilabilecegi ve
stirenin nasil kisaltilabilecegi ile ilgili yeterli bir bilgi bulunmamaktadir. Bir ¢ok
evcil havanda ve koyunlarda Cl siklusun 9-13 giinli aktif olarak kalmaktadir.
Koyunlara PG’ler veya analoglar1 verildiginde Cl’'nin de duyarli oldugu dénemde
enjeksiyondan 36-46 saat sonra Ostrus gozlenmektedir. Bir grup koyunun
senkronizasyonu isteniyorsa tek doz PG enjeksiyonu veya 9-11 giin arayla iki kez PG
enjeksiyonu sonrasi yaklasik 36-48 saat arasinda Ostruslar gozlenebilmektedir

(Weems ve ark 2006).
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PG tabanli 6strus senkronizasyonu sistemleri Cl’nin regrese edilerek luteal
fazin sonlandirilmasi esasina dayanmaktadir. Bu metot yalnizca siklik koyunlarda
kullanilmakta bundan dolayr da smirli bir kullanim alanina sahip oldugu
bilinmektedir. Ostrus siklusunun her asamasinda kullanilamamasi nedeniyle 11 giin
arayla kullanimi en yaygin kullamm alanmna sahiptir. Ostrus %95-100 oraninda

uygulamadan 46-48 saat sonra gozlendigi bildirilmektedir (Wildeus 2000).
Melatonin

Melatoninin kesfi (1958) ile birlikte reprodiiktif sezona bagl reprodiiktif
aktivite gosteren tiirlerde yeni bir ¢alisma alani olusturmustur. Melatonin implantlari
koyunlarda kecilerde andstrus sezonunda genis kullanim alan1 bulmustur. Her giiniin
24 saati geceleri endojen melatonin salinimi baskilanmadan yiiksek oranda
melatonine maruz birakilan hayvanlarda hipofiz bezi kisa giin etkisiyle sezondaymis
gibi uyarilmaktadir. Melatonin implantlar1 18 mg hormon tasimakta ve genellikle 60
giin uygulama sirdiirilmekle birlikte 100 giine kadar salinim yapabilecegi
bilidirilmektedir. Giinliik salinim mikatarinin da koyunlarda ve kegilerde 100 pg/ml
civarinda oldugu diisliniilmektedir. Melatonin uygulamalar1 i¢in bagvurulan
protokoller basit olup Oncelikle siiriideki her bir koga ii¢ adet melatonin implanti
kulak dibine enjekte edilmekte ve yedi giin sonra siiriideki koyunlara benzer sekilde
tek doz melatonin implant enjekte edilmektedir. Koyunlara implant takilmasindan 40
giin sonra koglar koyunlarin arasina konmakta ve Ostrus indiiklenmektedir.
Melatonin implantin kullanim zamani 1yi bir etkiyi garanti altina almak adina 6nem
tagimaktadir. N45°°den daha kuzeyde ve S45%den daha giineyde olan yerler i¢in en
uygun zaman yaz aylari iken N40°’den daha giineyde ve S40°°den daha kuzeyde olan
yerler i¢in ise ilkbahar en uygun implant yerlestirme zamanidir. Akdeniz iilkelerinde

ise ki Oncesi zaman melatonin implantlarin kullanimi i¢in en uygun zaman olarak

diisiiniilmektedir (Abecia ve ark 2012).

Memelilerde fotoperiyodik sinyaller ¢oklu sinaptik yollarla retinadan hipofize
taginmaktadir. Yillik 151k degisimleri hipofizer bir hormon olan melatoninin ritmik
sentezinde degisimlere neden olmaktadir. Bu indolaminin sentez ve salinimi
sirkadian (24 saatlik) bir ritim izlemekte, kanda ve serebrospinal sivida geceleri
yiiksek giindiizleri ise diisiik seviyelerde seyretmektedir. Gecelik melatonin

salimimindaki degisimler memelilerde endokrin bir mesajci olarak gorev gormekte ve
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reprodiiksiyon, besin alimi, yaglanma ve viicut 1sis1 gibi bir ¢ok fizyolojik siireg
diizenlemektedir. Bireyler arasindaki gecelik plazma melatonin sekresyonu
farkliliklar1 insan, at, koyun ve keci gibi bir ¢ok memelide tanimlanmistir.
Koyunlarda bu bireysel farkliliklarin genetik kontrol altinda oldugu ve artan
katabolizmayla iligkili olmadig1 ve yiiksek melatonin konsantrasyonunun bireysel
hipofiz bezi bilyiikligi ile iligkili oldugu bildirilmektedir. Hipofiz bezinden
melatonin salmimi yasla birlikte progresif olarak azalmaktadir. Insanlarda melatonin
saliniminin diizenlenmesinin yagla bagimli oldugu diistiniilmekte ve giinliik sirkadian
ritmin diizenlenmesi, serbest radikallerin uzaklastirilmasi, uykunun diizenlenmesi ve
immun sistemin uyarilmasi gibi bir¢cok faktdriin de bununla iliskili oldugu hipotezi
varsayllmaktadir. Ciftlik hayvanlar1 tiretiminde evcil hayvanlar kisa bir yasam
siklusuna sahip olmakta, bununla birlikte melatonin sekresyonun yasla baglantili
sonuglar1 pek gozlenememektedir. Bununla birlikte koyunlarda yaslanmaya baglh
reprodiiktif aktivite azalmasinin ekzojen melatonin tedavisi ile giderilebildigi

bildirilmektedir (Carcangiu ve ark 2013).
Gonadotropin salgilatict hormon (GnRH)

Gonadotropinler genellikle rutin olarak intravaginal senkronizasyon
uygulamalarina ek olarak anovuler koyunlarda veya ovulasyonu indiiklemek
amaciyla kullanilmaktadir. Nitekim GnRH’nin farmakolojik dozlarda kullanimi
intravaginal slinger uygulamasi ile ilgili olarak Robin ve ark (1994)’in siitcii
kecilerde yaptiklar1 ¢alismada MAP (60 mg, 14 giin) iceren siingerin ¢ikarildigr giin
tek doz (125 pg) GnRH enjeksiyonu ve 48 saat ara ile (125 pg x2) iki kez GnRH
uygulamasinin, alternatif olarak PMSG ile sagaltilan kecilere gore Ostrus
baslangicinin ve ovulasyonla ilgili diger endokrin olaylarin gecikmesine neden
oldugu bildirilmistir. Bunun yaninda yine merinos koyunlarinda siingerin
cikarilmasindan (MAP, 12 giin) 24 saat sonra GnRH (100 pg) enjeksiyonunun
sezondaki koyunlarda ovulasyon zamanina olumlu etkisinin oldugu, ancak andstrus
sezonundaki koyunlarda bir etkisinin bulunmadigi bildirilmektedir (Ryan ve ark

1992).
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Hipofiz gonadotropinlerine ek olarak veya yerini alacak sekilde kullanilan

preparasyonlar

FSH ve LH’nin hipofizden ekstrakte edilmesi miimkiindiir. Ancak pahali
olmas1 veya rutinde ne kadar kullanilacagini hesaplamak i¢in gereken siirenin uzun
olmasi nedeniyle rutin kullanim yerine sadece siiperovulasyon ve embriyo transferi
gibi Ozel tekniklerde kullanimi uygun goriilmektedir. Bundan baska Bovine
Spongioform Ensefalopati (BSE) gibi hastaliklarin taginmasi gibi riskleri de
beraberinde getirmektedir. Ne yazik ki sadece iki farklt hazir preparatlar
bulunmaktadir. Bunlardan biri eCG’dir ve gebe kisrak serumundan elde edilir ve
temel olarak FSH etkisi gostermekle birlikte az da olsa LH benzeri etki de
gostermektedir. Digeri ise insan koryonik gonadotropini olan hCG’dir ve gebe
insanlarin idrarlarindan elde edilmektedir. Bu hormon ise daha ¢ok LH benzeri etki
gostermekle birlikte az da olsa FSH benzeri etki de gostermektedir (Hafez 1993b,
Ozyurtlu ve Bademkiran 2010).

Amerika’da ve sadece veteriner hekimligi kullanimina sunulan PG-600,
PMSG kaynagi olarak kullanilmaktadir. Bu preparat 400 IU PMSG ve 200 IU hCG
kombinasyonunu icerdigi bildirilmektedir (Ozyurtlu ve Bademkiran 2010). Nitekim
Rowe ve East (1996) siitcli kecilerde yaptiklar1 ¢alismada norgestomet implantin
kaldirilmasindan 36 saat 6nce 300 IU PMSG ve implant ¢ikarildiginda Cloprostenol
(125ng) enjeksiyonuyla senkronizasyon sonrast Ostrus yanitlarimin 6nemli bir
farklilik géstermedigini ancak gebelik ve kuzulama oranlarinin PG-600 sagaltiminda

daha 1yi oldugu bildirmistir.
Immunizasyon protokolii

Koyun siiriilerinde ikizlik oraninin artirilmasi ile verimlilik 6nemli oranda
artmaktadir. Bu artiga, ovulasyon oraninin artirilmasimna dayanan bir¢cok yontemle
ulasilabilirken alternatif sagaltimlarla elde edilen bir batinda elde edilen kuzu sayisi
farklilik gostermektedir. Ikizlik orammm artirma girisimlerinde kullanilan alternatif
yontemlerden bazilari, asimdan bir ka¢ hafta oOnce flushing uygulamalari,
Andrestenoidon (Fecundin®) ile immunizasyon’dur. Immunizasyon ile ovulasyonun
uyarilmas1 ilk olarak Scaramuzzi ve arkadaslar1 tarafindan 1977 yilinda

gosterilmistir. Daha sonra ise ticari bir preparat olan Fecundin® (Croker ve ark
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1987) gelistirilmistir. Immunojen kullanimi ile de kuzulama oraninin artirilmasi

miimkiindiir (Wilkins 1997).
1.9. Senkronizasyon

Koyunlarda reprodiiktif siklusun senkronizasyonu amaciyla bircok ekzojen
hormon uzun yillardir etkin olarak kullanilabilmesine karsin sezon diginda veya
anOstrusta bu hormonlarin etkinlikleri sinirhidir. Seksiiel sikluslarin senkronizasyonu
amaciyla koyunlarda en uygun yontem hormonal yontem olmakla birlikte, oral,
enjeksiyon, deri altt implant ve progestagen iceren aygitlarin intravaginal yolla
kullanilmast uygulama yollarini olusturmaktadir. Bu amagla kullanilan; P4, MAP,
FGA, megestrol acetate (MA), melengestrol acetate (MGA), chlormadinone acetate
(CAP), norethandrolone (NEA) ve norethisteron acetate (NET), iceren farkli ticari
progestagen preparatlart bulunmaktadir. Siklik koyunlarda dstrus ve ovulasyonlarin
senkronizasyonu amaciyla genel olarak en c¢ok li¢ metot kullanilmaktadir. Bunlar
progesteron emdirilmis siingerlerin 12 giinliilk uygulamalari; progesteron igeren
silikon kontrollii ilag salan aygitlarin 12 giinliik vaginal uygulamalar1 ve luteal faz
ortasinda tek doz 125 pg PGF,,’nin sentetik  analoglarimin intramuskuler

kullanimindan olugsmaktadir (Scaramuzzi ve ark 1988, Gottfredson 2001).

Asim sezonunda ve Avustralya Merinosu koyunlarinda yapilan geleneksel Ps-
eCG tabanli senkronizasyon uygulamasinin yedi giin ara ile iki doz PGF;, sagaltimi
ile karsilastirildig1 calismada her iki saglatimda da birbirine yakin ve %80 civarinda
Ostrus senkronizasyon oranlar1 yakalanirken PGF;, sagaltiminda fertilite ve fekundite
oranlarinin P4-eCG kombine sagaltimina gore daha diisiik oldugunun gozlendigi

bildirilmistir (Olivera-Muzante ve ark 2011).

Martemucci ve D’Alessandro (2011) calismalarinda birinde dogal asim
yaptirdiklart ve digerinde Al yaptiklar iki farkli deney grubu olusturmus, ilk deney
grubu ya da GrupFe (kontrol) adin1 almis olan gruba ve 14 giin FGA siingerlerinin
takilmasina ilave olarak silingerin ¢ikarilacagr gin 200 IU im eCG enjeksiyonu
yapilmis, Grup Fpe olarak adlandirdiklar1 gruba bes giinliigiine 40 mg FGA iceren
vaginal stingerler takilmis ve besinci giin 100 pg im PGF,, ve 200 IU im eCG
enjeksiyonu yapilmistir. Buna ilaveten GrupPFe olarak adlandirdiklar1 gruba 40 mg

FGA siingerin takildigi giin ayn1 onceki grupla ayni miktar PGF,, enjeksiyonu
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yapilmis ve besinci giin 200 IU eCG uygulanmistir. GrupPFG grubuna da siingerin
uygulandigr giin PGF,, enjekte edilmis ve siingerin ¢ikarildigt gin eCG
uygulamasindan 30 saat sonra bu gruba 100 pg GnRH analogu im olarak verilmistir.
GPe grubuna da son olarak sifirinci giin GnRH uygulamasindan sonra 5. giin PGF;,
ile birlikte &ncekilerle aym miktarda eCG im olarak verilmistir. ikinci deney
gruplarinda ise; FP olarak adlandirilan ilk gruba 40 mg FGA igeren siinger
takildiktan sonra siingerlerin ¢ikarildig: 5. giin PGF,, enjeksiyonu yapilmistir. Ikinci
gruba yani FPG grubuna 5 giin FGA ve 5. giin PGF,, enjeksiyonuna ilave olarak
stingerin ¢ikarilmasindan 30 saat sonra 100 ng GnRH enjeksiyonu yapilmis ve son
gruba (FpeG) bes giin FGA, besinci giin PGF,, ve eCG’ye ilave olarak 30 saat sonra
GnRH enjeksiyonu yapilmistir. Senkronizasyonun bagarisinin belirteci olan Osrtus
gosterme oranlar karsilagtirildiginda en yiiksek Fe (%93.3) grubunda ve sirasiyla
PFe (9%92.2), GPe (%91.7), FPe (%86.7) ve PFG (%66.6) gozlendigi bildirilmistir.
Sonug olarak PFG grubunun sezonda kabul edilebilir fertilite ve kuzulama oranlarina

ulagsmay1 sagladig: bildirilmistir.

Anostrustaki, farkli dozlarda, 15, 30, 45, veya 60 mg MAP iceren
intravaginal stinger uygulanan koyunlarda ovule olan koyun oraninda (%96,8) veya
ovulasyon oraninda (1,25) herhangi bir farklilik olmadig1 ve dozun geleneksel olan
60 mg MAP kullaniminda herhangi bir etkinlik farki yaratmayacagi bildirilmistir
(Iglesias ve ark 1997).

Kontrollii internal ilag salan aygitlar (CIDR) P4 ile doyurulmus medical
silikon elastomerlerden olusmustur ve Yeni Zelanda’da gelistirilmistir. Kiiclik
ruminantlar i¢in bugiin en ¢ok kullanilan tipleri CIDR-S ve CIDR-G’dir. Progesteron
igerikleri %9 ile 12 arasinda degismektedir (330 mg P4). Daha ¢ok kullanilan ve
geleneksel olan FGA igeren intravaginal silingerlerle CIDR aygitlarinin
karsilastirildigi ¢alismada ikisi arasinda Ostrus, fertilite ve gebelik oranlart agisindan
bir fark bulunamamis ancak CIDR sagaltiminda tohumlama zamaninin 10 saat kadar

geciktigi belirlenmistir (Wildeus 2000).

Mellado ve Valdez (1997)’in senkronizasyon amaciyla yapilan,
kullanilmishga bagli olarak farkli dozlardaki yeni ve kullanilmis norgestomet kulak
implantlarin (Synchro-Mate B, SMB) kecilerde senkronizasyondaki etkinliklerini

arastirdiklar1 ¢aligmada 1/5 oranindaki SMB’nin sagaltiminin bile Ostrus gosterme
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oranlar1 bakimindan kullanilmamis SMB ile aynmi etkinligi gosterebildigi ve
senkronizasyon oranlarmin (%59, %64, ve %67) ise birbirine yakin oldugu

bildirilmigtir.

Gazal (2010)’1in Assaf koyunlarinda andstrusta 14 giin siire ile ve yedi gilin
stire ile iki kez olmak {izere MAP igeren vaginal siingerle senkronizasyon yapilan ve
stingerin ¢ikarildigr giin 300 IU veya 600 IU PMSG kullanimiyla olusan &strus
yanitini, Ostrus baglangicit ve siiresini, kuzulama oranlarini, dogum agirliklarimn,
erken Ostrusta ve erken gebelikte serum P4 konsantrasyonlarini 6lgtiikleri ¢alismada
P4 siiresinin ve PMSG seviyesinin test edilen parametrelerin higbirine etkisinin
olmadig1 ve diisik PMSG uygulamasinin 06zellikle yerel koyun ciftliklerinde

ekonomik kazanca neden oldugu anlasildig: bildirilmistir.

Vinoles ve ark (1999) Polwarth koyunlarinda alt1 giin ve 12 giin progestagen
tedavisiyle eCG kullanilarak veya kullanilmadan follikiiler dinamik, &strus
senkronizasyonu ve gebelik orani, ilizerine etkisini arastirdiklari g¢aligmalarinda,
siingerin ¢ikarilmasindan 96 saat sonra uzun sureli (12 giin) P4 sagaltimi yapilan
koyunlarda daha yiiksek oranda Ostrus olusumu saptanmistir. Buna karsin tiim

gruplarda siingerin ¢ikarilmasindan sonraki 96-144 saatler arasinda yogunlagmistir.

Kalkuhi koyunlarinda erken andstrus sezonunda farkli senkronizasyon
metotlarinin etkinligini arastirdiklar1 ¢alismalarinda Yadi ve ark (2011) A grubu
olarak adlandirdiklari ilk grupta 60 mg MAP igeren intravaginal siingerler 14 giin
boyunca vaginada tutulmus, B grubunda intravaginal CIDR (1,38 g progesteron)
takilarak 12 giin boyunca vaginada tutulmus ve CIDR’in ¢ikarilmasindan sonra 500
IU PMSG im olarak uygulanmistir. C grubu olarak adlandirdiklar1 son gruba ise 11
giin arayla iki doz PG (Lutealyse 3 cc, im) uygulanmis ve tiim koyunlar fertil
koclarla ciftlestirilmistir. Ostrus oranlar1 degerlendirildiginde A ve B gruplarinda

%45, B grubunda %35 ve C grubunda %70 olarak verilmistir.

Dorset ve Rambouliet x Dorset melezlerinin telemetrik “HeatWatch™ strus
tespit sistemi ve transrektal USG ile kontrol edilerek norgestomet (6 mg) implant
sagaltimi ile Ostrus ve ovulasyon zamanlarimin degerlendirildigi bir calismada ek

olarak PMSG (500 IU) yapilan koyunlarda sadece implant takilan koyunlara gore
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Ostrusa gelme zamanimin 79.8 saatten 68.6 saate ve ovulasyon zamaninin da 46.0

saatten 32.6 saate geriledigi bildirilmistir (Cardwell ve ark 1998).

MGA, entansif yetistirilen sigirlarda Ostrusu baskilamak amaciyla
gelisitirilmis oral olarak aktif bir sentetik progestagen preparatidir. Ancak fertil
Ostruslarin indiiksiyonu amaciyla sezonal anovular koyunlarda da kullanilmaktadir.
Bu iirliniin kullanim1 MGA igeren besin takviyeleri ile koyunlarin giinde bir ya da iki
kez 8-14 giin araliginda beslemesi yoluyladir. MGA ile senkronizasyon protokolleri
genellikle yardimcr sagaltimlarla 6rnegin PG-600 (PMSG/hCG) ve/veya Ralgro
(Zeranol) ek kullanimi ile yapilmaktadir. Zeranol ticari olarak ulasilabilir bliylimeyi
uyarici, LH ve FSH {izerine Ostrogenik etkili ve MGA sagaltiminin baglangicinda

veya sonunda kullanilabilen bir tirtindiir (Wildeus 2000).
1.10. Siiperovulasyon

Koyun ovaryumlarinda da diger bircok memelide oldugu gibi fotal ve
neonatal hayatlart boyunca asla fertilize olamayan binlerce oosit liretilmektedirler.
Bu iiretimde kullanilamayan oositlerin kullanimi amaciyla bir¢ok yOntem
gelistirilmistir ve bu yontemler bircok potansiyel avantaji da beraberinde
getirmektedir. Bunlar, jenerasyon araliklarimin kisaltilmasi, projeni testi yapilmis
disilerin eldesi, dondr olarak tistiin disilerin kullanimi, her bir disinin kontrollii ¢oklu
dogumu icin projeni testini miimkiin kilmasi, se¢ilmis genetik karakterlerin
embriyolarla uzun mesafelere tasinmasimi kolaylastirmasi, genetik deneyleri
kolaylastirmasi, prenatal ve maternal etkilerin izolasyonunu saglamasi, normal
gelisim ve optimum fertilizasyon igin ihtiyaglarin arastirilmasi ve gebeligin
baslangicinda veya devaminda farkli stres kaynaklarmin etkilerini caligmay:
kolaylagtirmas1 gibi faydalar1 bulunmaktadir. Siiperovulasyonun en 6nemli amaci
dondr bagina normal fertil oosit veya embriyo sayisini artirmaktir. Elde edilen oosit
veya embriyo sayisi siiperovulasyon sagaltiminin basarisini gosteren en Onemli
kriterdir ve bu siklikla literatiirlerde saglikli hayvanlar i¢in optimum kosullarda elde

edilen sonuclar1 gostermektedir (Hafez 1993c, Alagam 1999, Forcada ve ark 2010).

Stiperovulasyon uygulamalar1 gilinlimiizde de azalan dozlarda FSH
uygulamalart veya tek doz eCG uygulamasi gibi geleneksel yontemlerle domuz,

inek, kisrak ve koyun gibi bir¢ok hayvan iizerinde yapilmaktadir. Basitce follikiiler
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gelisimin FSH’nin im ve sc uygulamasi ile uyarilmasi esasina dayanmaktadir. Bu
aktiviteyi uyarmak amaciyla domuz hipofiz ekstrakti, koyun hipofiz ekstrakti veya
gebe eCG, hMG ya da kisrak hipofiz ekstrakti gibi birgok hormon
kullanilabilmektedir. Siiperovulasyon etkisi agisindan eCG ile benzer olmasina
karsin hMG prematiire luteal regresyon dezavantaji nedeniyle rutin olarak
kullanilmamaktadir. eCG 1960’lardan beri koyunlarda yalniz basina veya FSH ile
kombine olarak siiperovulasyon amaciyla kullanilmaktadir. Ancak ovulasyonlarin
senkronize olmamasi nedeniyle FSH daha fazla kullanim alan1 bulmaktadir. Yine
ovaryan follikiiliin gelisimi ve steroidogenezis {lizerine olumsuz etkisi de
yadsinamayacak derecededir. Nitekim germinal kompartimanlarin prematiire
aktivasyonuna neden olurken yaslanmis ve anormal oositlere de sebep
olabilmektedir. Ek olarak antikor olusumu da eCG kullannmimin olusturdugu
sekellerden birisidir. Ticari olarak ulasilabilir hipofizer ekstraklardan hazirlanan
FSH preparasyonlar1 kaginilmaz olarak uniform kompozisyonda degildir. Farkli LH
icerikleri ovaryan vyanit, fertilizasyon oram1 ve embriyo kalitesi derecesinde
stiperovulasyon yanitini da ister istemez etkilemektedir. Her ne kadar FSH tarafindan
indiiklenmis follikiiler gelismede bazal LH konsantrasyonu zaruri olmakla birlikte
LH konsantrasyonunun destekle yilikselmesi, endojen atrezi 6nleme mekanizmalarini
hizlandirmakta, preovulatér LH dalgasin1 bozmakta ve ovulasyon ve fertilizasyon

proseslerini olumsuz etkilemektedir (Amiridis ve Cseh 2012).

Stiperovulasyon sagaltimina alinan birgok hayvan endojen LH salinimi
nedeniyle bes giin igerisinde Ostrus olusmakta ve ovulasyonsekillenmektedir. Ancak
ovulasyonu garantilemek amaciyla genelikle iv ya da im LH ya da hCG ile ek uyarim

da yapilabilmektedir (Foote ve Onuma 1970).

Stiperovulasyon ile elde edilen embriyolarin dondr hayvanlardan toplanmasi
pratik anlamda embriyonun gelisim asamalar1 agisindan bir¢ok engel tagimaktadir.
Son 30 yilda birgok gonadotropin farkli koyun 1rklarinda sezonda veya sezon disi
uygulamalarla sliperovulasyonu uyarmak amaciyla kullanilmistir. Ancak protokoller,
tekrarlayan bir¢cok uygulamay1 gerektirmesi, uygulamalarin zaman almasi ve sadece
saglikli hayvanlara uygulanabilmesi gibi birtakim zorluklar barindirmaktadir. Bu
nedenlerle siiperovulasyon protokollerinin basitlestirilmesine ihtiya¢ duyulmaktadir.
Tek doz FSH uygulamasi siiperovulasyon uygulamasini basitlestirmek amaciyla

kullanilabilir ancak bu durumda prematiire luteal regresyon siklikla karsimiza
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cikabilmektedir. Lopez-Sebastian ve ark (1993), FSH’nin tek doz olarak yagl bir
aragla verilmesi durumunda emilimin yavagladigini bildirmisler, ancak bu durumla
ilgili yeterince arasgtirma yapilmamistir. Bunun yaninda tek doz eCG uygulamasi
uzun yarilanma omrii nedeniyle sikca uygulama alami bulabilmekte, ancak fiyati
diisiik olmasma karsin yiliksek dozlarda eCG’nin hormonal denge, ovulasyon,
fertilizasyon, embriyo eldeleri ve canlilik oranlari iizerine zararli etkilere neden

olmasi gibi dezavantajlar1 da yaninda tasidig1 sdylenebilir.

Bir ¢ok nedene bagli olarak bir siiperovulasyon prosediirii sonrast ovulasyon
oranlar1 oldukca farklilik gosterebilmektedir. Hormonal sagaltimin hassasiyetine, doz
ayarlamasinin  veya senkronizasyon tekniginin uygun olmasina karsin,
siiperovulasyon sonrasi ovulasyon oranlarinin diisiik olmasinin nedenlerinden birini,
ovulasyon oranlarindaki yiiksek cesitlilik ve gebelik olusturma kapasitelerinin farkli
olusudur. Diisiik siiperovulasyon yanitinin nedenlerinden bir digeri de ovaryan
follikiiler gelisimde follikiiller arasinda bir hiyerarsinin s6z konusu olmasindan
kaynaklanmaktadir. Bir ¢ok follikiiliin ovulasyon i¢in uyarimi ve her bir follikiiliin
sagaltim baslangicinda fonksiyonel olarak farkli bir statiide olmasi, ovulasyon aninda
follikiillerin farkli statiide olmalarina ve dolayisiyla ovulasyon oranlarinin da farkli

olmasina neden olmaktadir (McNatty ve ark 2010).

Ovulasyon oraninin ¢esitliligi, gonadotropinlerin kaynagi, safligi ve
uygulama bi¢imi gibi ekstrinsik faktorlere ve irk, yas, besleme, genetik, sezon ve
reprodiiktif durum, gibi intrinsik faktorlere bagli olarak degismektedir. Basarili
siiperovulasyon sagaltimlarinda embriyo toplama oranlari sagaltimin basarisiyla
orantili olarak genellikle diigmekte, ancak transfer edilebilir embriyo sayilar
etkilenmemektedir. Yine dogal 6strus gosteren koyunlarda embriyo toplama oranlari
ve transfer edilebilir embriyo oranlari hormon ile indiiklenerek Ostrus gosterenlere
gore daha yiiksek oldugu bildirilmektedir (Quan ve ark 2011, Amiridis ve Cseh
2012).

Ovaryum kaynakli uyarimda FSH/LH oran1 da 6nemli bir yer tutmaktadir.
Ancak kullanilan hormonun LH igerigi ile, ovulasyon orani veya embriyo iiretimi
arasindaki baglantilar heniiz tanimlanamamistir. Sigirlarda yapilan bir¢ok calisma
FSH preparatlarindaki yiiksek LH igeriginin ovaryum yanitin olumsuz etkiledigini ve

daha diisiik ovulasyon oranlari, fertilizasyon ve diisilk embriyo kalitesine neden
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oldugu bildirmektedir. Ancak az miktarda bir LH’nin da faydali oldugu ve
saflagtirllmig FSH preparatlarinin diisiik siiperovulasyon yanitina neden olabilecegi
bildirilmistir. Bundan baska FSH/LH oraniin endojen olarak da luteal regresyondan
preovulator LH pikine kadar olan donemde azaldigi bildirilmektedir. Bununla
birlikte domuz hipofizinden alinan ekstraktla hazirlanan preparasyonda FSH/LH
oraninin 6/1 oldugu belirlenmistir (D’ Alessandro 1997, D’ Alessandro ve ark 2005).

Stiperovulasyon protokolleri temel olarak PMSG, pFSH ve oFSH gibi
ekzojen gonadotropinlerin kullannrmina gore siniflandirilmaktadir. GnRH ise
genellikle intravaginal aygit veya siinger cikarildiktan sonra ovulasyon oranini
artirmak amaciyla farklt dozlarda kullanilmaktadir. Bazi aragtirmacilar CL’nin
regresyonunu garantiye almak amaciyla PGF,, analogu da kullanilabilmektedir

(Caroline ve Summers 1999).

Rekombinant sigir somatotropinin (rbST) giftlestirme sezonunda fertil ve
diistik fertiliteli koyunlarda siiperovulasyon amaciyla uygulandigl ¢aligmada Mejia
ve ark (2011) ovulasyon orani, embriyo verimi ve embriyonik gelisimi
degerlendirmeye almislardir. Uygulama sonrasi fertil koyunlarda ovulasyon oraninin
Oonemli oranda arttig1 ve embriyonik gelisimin fertilitesi diisiik koyunlara gére daha

iyi oldugu sonucuna varmiglardir.
1.11. Koyunlarda Ciftlestirme ve Tohumlama Yontemleri

Suni tohumlama diinya ¢apinda hayvan yetistiriciliginde biiyiikk 6nemi olan
bir yardimci iireme teknigidir. Sigir ve domuzda suni tohumlamanin basarisi
acisindan uzun bir gegmisi vardir. Koyunlarda ise projeni testi ile baglantili olarak
koyunun genetik gelisimine katkida bulunmaktadir. Ancak koyunlarda diger tiirlere
gore sadece fertilite sonuglarmin diizensiz ve diisiik olmasi acgisindan degil
uygulamanin zorlugu ve dondurma-¢ozdiirmede olusan kayip nedeniyle kullanimi
oldukca smirlhidir. Koyunlarda da dondurulmus, ¢ozdiiriilmiis sperma ile servikal
tohumlamada fertilite oranlar1 diisiiktiir. Bu nedenle giiniimiizde bir ¢ok yetistirme
programi tohumlamadan birka¢ saat Once toplanip buzdolabinda depolanan ve
stiperfisiyal intracervikal olarak tohumlamayir daha uygun goérmektedir. Ancak,

koyuna bagh faktorler, tohumlama mevsimi, teknisyen, c¢iftlik kosullar1 ve erkek
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hayvana bagli kosullar gibi bir ¢ok faktdriin tohumlamanin basarisint ve dolayisiyla

fertiliteyi etkiledigi diisiiniilmektedir (Palacin ve ark 2012).

Dondurulmus spermanin suni tohumlamanin {istiin genetik bireylerin
iretiminde 6nemli rolii vardir. Sperma depolama tekniklerinden biri olan trans
servikal suni tohumlama, “Guelph sistemi” olarak ta bilinmektedir. Bu yontem
servikal penetrasyon da ve tohumlama sonrast kuzulama oraninda oldukga yiliksek
basar1 saglamaktadir. Ancak bu yontemin koyun cerviksinin kompleks anatomik
yapisindan (uzun, fibroz, tubuler sarmal yapisi ve lumeninin burgulu yapisi) ve
ekzantrik yerlesmis alti annular halkadan ve kiigiik halka acikliklarindan dolay1
smirlayicr faktor oldugu diistiniilmektedir (Rashidi ve Cedden 2013).

Dondurulmus ¢ozdiiriilmiis sperma ile servikal orifisyumdan tohumlama ve
spermanin cerviks Oniinde depolanmasi yontemiyle tohumlamalarda fertilite orani
diisiiktiir (%20-30). Ancak yine dondurulmus ¢ozdiiriilmiis spermanin laparoskopik
intrauterin depolanmasi fertiliteyi oldukca artirmaktadir (%60-80). Bununla birlikte
yapilan caligmalar, koyunlara ve koga bagl bireysel farklilik, ciftlik sartlari, yillar ve
diger bilinmeyen faktorlere bagl olarak fertilizasyon orani intrauterin tohumlamada
da %30 ile %85 arasinda degismektedir (Fukui ve ark 2010). Laparoskopik
intrauterin tohumlamada laparoskopi cihazi altinda goriintiilenen uterus cornularinin

distal kismima 100x10° motil sperm iceren 1 ml diliie edilmis semen aktarilmaktadir

(Azawi ve Al-Mola 2011).

Koyunlarda yapilan bir ¢alismada yiiksek doz 100x10° ve diisiik doz 25x10°
sperma ile laparoskopik olarak tohumlanan hayvanlarda fertilizasyon oranlar
karsilagtirildiginda yiiksek dozda sperma ile tohumlanan koyunlarin daha ¢ok sayida

embriyo verimine neden oldugu gbézlenmistir (Forcada ve ark 2012).

Ostrusta oldugu belirlenen koyunlar belirlendikten sonra elde sifat, rastgele
ciftlestirme gibi yontemlerden biri ile dogal asimla, intraservikal ya da laparoskopik
intrauterin tohumlama ile tohumlanabilmektedir. Laparoskopik tohumlama yapilacak
koyunlar 24 saat 6ncesinden su ve yem kisitlamasina gidilerek ve transfer edilecek
olan taze spermanin fertilitesi kanitlanmig koyunlardan motilite, konsantrasyon ve
PBS ile uygun dilusyonlarda sulandirilmasi ile saglanmaktadir. pH’s1 6,8-7,2 ve 270-

310 mOs osmotik basingta olacak ve her 1 ml’de 100x10° motil spermin oldugu
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dilusyonlar hazirlanmaktadir. Bununla birlikte intrauterin inseminasyon siingerin
¢ikarilmasindan 44-46 saat sonra cornularin laparoskopik goriintiilenmesinden sonra
I ml semenin her bir cormunun distal porsiyonuna iletilmesiyle
gerceklestirilmektedir. Laparoskopik tohumlamadan sonra kaniil, CO, ve dikis

bolgesinden alinmaktadir (Azawi ve Al-Mola 2011).
1.12. Embriyo Toplama

Embriyo toplama i¢in kullanilan metodoloji uterus cornularinda bir akinti
olusturacak bir medumun enjekte edilmesi esasina dayanmaktadir. Yaygin kullanilan
medyum fosfat bufferli solusyon (PBS) igerisine %10 inaktif sigir, koyun veya kegi

serumu eklenmesi ile elde edilmektedir (Gibbons ve Cueto 2011).

Ruminantlarda cerrahi ve cerrahi olmayan yontemlerle embriyo
toplanabilmektedir. Her iki yontemde de maksimum sterilizasyon kurallarina

uyulmasi gerektigi bildirilmektedir (Kanagawa ve ark 1995).
1.12.1. Cerrahi Yontemle Embriyo Toplama

Bu yontem laparoskopik olarak reprodiiktif organlarin aciga cikarilmasi
esasina dayanmaktadir. Uterusun distal 1/3’0i pens, bas parmak veya isaret parmagi
ile bloke edilir. Bu kisma siv1 enjekte edilir bu sirada uterusa hafif masaj uygulanir
ve stvinin infundubuluma ulagmasi saglanir. Alternatif baska bir prosediir de corpus
uterinin cornulara yakin kisimdan kapatilmasi utero-tubal birlesme yerinden sivi
verilmesi ve embriyolarin toplanmasi esasina dayanmaktadir. Bu prosediirler ¢cok
sayida embriyo toplanmasina olanak saglamaktadir. Ancak uterusta yaratilan travma
ve sonrasinda olusan yapismalar nedeniyle bu yontemin tekrarlanabilirligi sinirhdir.
Koyun embriyolar1 0Ostrustan yaklagik dort giin sonra uterusa ulagmaktadir.
Dolayisiyla embriyo toplama, yarilma (hatching) da g6z Oniine alinarak Ostrus
bitiminin alti veya yedinci giiniinde yapilmaktadir. Embriyolarn bu giinlerde
toplanmasiin diger nedenleri ise; bir zona pelusidanin varlig1 sebebiyle sanitasyon
islemlerine daha dayanikli olmalar1 ve hizli veya yavas dondurma islemlerinin
sadece compact morula ve blastosist asamalarinda yapilabiliyor olmasidir

(Kanagawa ve ark 1995).
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Koyunlar genel olarak hareketli veya yar1 hareketli operasyon masalarinda
bas asag egimli pozisyon verilerek sabitlenip, abdomen traslandiktan ve
dezenfeksyionu saglandiktan sonra ventral orta hattan laparotomi ile girilip ve uterus
aciga cikarilir. Siiperovule oldugu belirlenen yani her iki ovaryumunda iigten fazla
luteal yap1 bulunan koyunlarda uterusa 3-5 mm c¢apinda kiit bir ensizyonla foley
kateteri (8Fr/Ch, 5 ml) ile her bir cornuya girilmekte cornuya girilerek diger ucundan
Tom Cat kateteri (3,5 Fr) oviduktun anterior ampulla bdlgesine konur ve buradan
flushing yapilir. Baz1 koyunlarda 23G’lik 20 ml enjektorle 45 ml (37 °C) 45 ml
medyumla utero-tubal birlesme yerinde yikama yapilir ve (60x15) petrilere uterus
stvist alinir ve embriyolar stereo mikroskopta aranmaya baglanir. Yikama amaci ile
farkl osmolaritedeki farkli ticari ve laboratuvarda hazirlanmis basit yitkama vasatlari
kullanilabilmektedir. Bunlardan en sik kullanilani laktath ringer soliisyonu igerisine
%1 Bovine Serum Albumine (BSA) olmakla birlikte, modifiye Dulbecco’s PBS ve
Uterus ve ovaryumlar abdominal kaviteye geri birakilmadan 6nce serum fizyolojik
sollisyonuyla yikanirarakkan ve fibrin ortadan kaldirilir. Abdominal kaviteyi
kapatirken 3.5/0 metrik krome katgiit kullanilir. Subkutan dokularda yine krome
katgiit ile ve deri 3 numara ipek ile dikilir. Operasyon sonrasi ise profilaktik

amacla20 mg/ml prokain penisilin im olarak verilir (Wiwie ve Summers 1999).
1.12.2. Cerrahi Olmayan Yontemle Embriyo Toplama

Cerrahi olmayan yontem sigir ve atlar i¢in gelistirilmis olup, cerrahi yonteme
yakin embriyo sayilar1 elde edilebilmektedir. Bu metotta flushing sivisinin uterusa
gegmesine ve tekrar toplama kabma alinmasma olanak saglayan, 18’den 24
numaraya kadar olan Fransiz foley kataterleri (2-3 yonlii akiskan katater)
kullanilmaktadir. Kataterin onilindeki balon cornularin hemen girisinde sisirilerek
stvinin geri kagisi engellenmektedir. Foley kataterleri tohumlama kataterlerine gore
daha kalindir, dolayisiyla ilk uygulamalarda cerviksi ge¢cmek zor olabilmektedir
(Peregrino 2000). Bu nedenle cerviksi rahat gegebilmek amaciyla iki farkli ¢apta
cerviks genisleticiler (cerviks ekspander) uygulamadan dnce kullanilmaktadir (Seidel

ve Seidel 1991).

Bunlarin yaninda koyunlarda cerviksin anatomik yapis1 nedeniyle sigirlarda
ve atlarda uygulanan cerrahi olmayan yoOnteme alternatif olarak yar1 cerrahi,

laparoskopik teknik gelistirilmistir. Bu teknik McKelvey ve ark (1986) tarafindan
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koyunlarda; Valley ve ark (1987) tarafindan kegilerde gelistirilmistir. Arastiricilara
gore bu yontemde trokar yardimiyla abdominal duvarda ii¢ delik agilmakta ve
laparoskopi cihaz ilk deliktenigeri sokulmaktadir. Ug yollu prob (PBS vermek, geri
almak ve balonu sisirmek i¢in) ikinci delkiktenabdomene sokulmakta ve tigiinci
delikten ise non travmaktik klemp sokulmaktadir. Bu klemp uterusa
manipulasyonlar1 kolaylagtirmakta ve ayrica PBS akisi esnasinda utero-tubal

birlesme yerini sabitlemektedir.

Anestezi amaciyla farkli preparatlar ve kombinasyonlar kullanilabilmektedir.
Bazi ¢aligmalarda koyunlara Pentobarbitol Sodium (Nembutal®) her 2 kg’ye 1,0 ml
iv olarak verilip anesteziye alinirken yapilan baska bir ¢alismada 0,22 mg/kg iv
Xylazine ile sedasyon saglandiktan sonra operasyon hattina 10 ml %2’lik lidokain ile

lokal anestezi uygulanmistir (Azawi ve Al-Mola 2011).
1.13. Toplanan Embriyolarin Degerlendirilmesi ve Simiflandirilmasi

Embriyolarin  degerlendirilmesi 10X ve 40X biyiitmede morfolojik
goriintislerine gore yapilmaktadir. Embriyo farkli agilardan gozlenebilmesi amaciyla
mikropipet veya ince pipet yardimiyla hareket ettirilmektedir. Hiicreler net olmali,
opak ve diizgiin bir stoplazmaya ve yiizeye sahip olmalidir. Aksi takdirde embriyo
dejenere olarak kabul edilmektedir. Bazi embriyolarda perivitellin boslukta
ayrilmalar gozlenebilir ancak kalan kisminda {iniform bir hiicre dokusu mevcutsa bu

Onemsiz sayilabilir (Gibbons ve Cueto 2011).

Toplanan embriyolar kalitelerine ve tasiyicida yasama sanslarina gore
degerlendirilir ve smiflandirilir. Degerlendirmede g6z Oniine alinan bazi kriterler

asagidaki sekilde siralanmistir;

e  Embriyonun sekil olarak diizenliligi

e Blastomerlerin biitlinliigii veya kompaktlig1
e Hiicre boyutundaki degisiklikler

e Stoplazmanin rengi ve yapisi

e  Embriyonun cap1

e  (Cekilen hiicrelerin varligt

e  Zona pelusidanin diizeni

62



e Stoplazmada vezikiillerin varlig olarak siniflandirilmaktadir (Selk 2002).
Wright (1998)’e gore embriyolar degerlendirilirken en 6nemli kriterler;

e Embriyonun gelisme agamasi

e Dejenere olan bolge miktaridir.
Embriyolar belirtilen subjektif kriterlere gore kalite derecelerine ayrildiginda;

Derece (Grade) 1: Miikemmel veya lyi
e Derece (Grade) 2: Normal
e Derece (Grade) 3: Zayif

e Derece (Grade) 4: Olii veya Dejenere olarak smiflandirilir.

Embriyolar ayrica kalitelerine bakilmaksizin, gelisme asamasina gore de

degerlendirilebilmektedir. Buna gore;

e No I: Fertilize olmamis (Fertilize olmayand oocyte-UFO)

e No 2: 2-12 hiicreli

e No 3: Erken Morula (EM)

e No 4: Morula (M) — Compact Morula (CM)

e No 5: Erken Blastosist (EB)

e No 6: Blastosist (B)

e No 7: Genislemis Blastosist (Exp Bl)

e No 8: Hatch olmus Blastosist (Hed BI)

e No 9: Genislemis hatch olmus blastosist’tir. (Exp Hed Bl) (Wright 1998).

Gebelik oranlart agisindan gelisme derecelerinin 6nemli bir farki yoktur. No
4, 5, 6’da olan embriyolar dondurma ve c¢o6zdiirme islemlerine karsi daha
dayaniklidir. Derece (Grade) 1 embriyolar ilk basta dondurulmasi gereken
embriyolar olarak tanimlanirken, Derece 2 (Code) embriyolar dondurulabilir ve
cozdiiriilebilir kabul edilebilir. Bununla birlikte embriyo kalitesi azaldikca gebeik
oranlar1 da tipik olarak azalmaktadir (Selk 2002).
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1.14. Embriyo Dondurma

Dondurulmug embriyolar, hemen hemen taze embriyolarin canlilik oranina
yakin oranda embriyo veriminin artirilmasi ile ticari embriyo transferinde yaygin
olarak kullanilan bir yontem olmustur. Memelilerde embriyonun dondurulmus olarak
saklanmasi, reprodiiksiyonun kontrolii i¢in kullanilan yardimci iireme tekniklerinin
Oonemli bir parcasidir. Memeli embriyosunun dondurulmus olarak saklanmasinda
dogal olarak baslica hedef, dondurma isleminden sonra ¢6zdiiriilmiis embriyonun in
vitro kosullarda canlilik oranim1 gelistirebilme yoniindedir. Bu amagla arastirmalar,
ilk olarak dondurulmus olarak saklama tekniginin neden oldugu olumsuz kosullara
daha iyi diren¢ gostermesi i¢in embriyonun bulundugu ortami diizeltmek {izere in
vitro kiiltiir sistemlerini modifiye etmeye ve in vitro elde edilen embriyolara adapte
edebilecek spesifik asir1 diisiik sicakliklarda saklama (cryopreservation) yonteminin

bulunmasi iizerine odaklanmistir (Kanagawa ve ark 1995).

Bugiine kadar gelistirilmis donmus olarak saklama yontemlerinden biri
geleneksel yavas dondurma, digeri ise vitrifikasyondur. Her iki yontemde de amag
embriyo igerisinde bulunan suyun biiyiik bir kisminin hiicre disina alinmas1 ve daha
sonra dondurulmasidir. Vitrifikasyonda hiicre disina alinan suyun miktar1 ¢cok daha
fazladir. Geleneksel yavas dondurma tekniginde, embriyolar daha az
konsantrasyonda cryoprotektan ile programlanabilir cihazlarda yavas prosediirle
dondurulur. Bu ilk c¢aligmalarda sigir embriyolarina programlanabilir dondurma
cthazinda -80°C’a kadar, daha sonralar1 -25-35°C arasindaki sicakliklarda yavas
dondurma ya da -7°C’den -30 °C’ye veya -35°C’ye, 0,3°C/dk veya 0,5°C/dk gibi
sogutma oranlar1 uygulanmakta idi. Cryoprotektan solusyonu olarak onceleri 1,5 M
ve 2,0 M dimetilsiilfoksit (DMSO) veya 1,36 M gliserol kullanilirken, sonralar
embriyolarin dondurulmas: igin gliserol-siikkroz kombinasyonlar1 ile sogutma
isleminden oOnce ortalama 10-15 dk’da dehidrasyon gerceklestirilerek, -7,5°C’da
kristallesme baglatilarak (seeding) donma sicakligina ulasmis solusyonlarda,
embriyodaki soguk soku hasarimi azaltmak icin spontan olarak kristalizasyon
sekillenmeden, -5-(-7)°C sicakliklar arasinda manipiile edilerek indiiklenmesi ve
kristalizasyonun kontrol altina alinmasi hedeflenmistir. Bdylece numuneler
arasindaki donma varyasyonlari azaltilmakta, ekstraselliiler ortama hiicre icinden sivi
gecisi icin yeterli zaman saglanmaktadir. Seeding, geleneksel yontemle dondurma

¢cozdiirme sonrasi embriyo canlilify i¢in gereklidir ve bu sicakliklarin (-5, -7,5°C)
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cok dikkatli gecilmesi gerekmektedir. Geleneksel yontemde embriyolarin
¢ozdiiriilmesi i¢in ise havada 5-10 saniye, sonra 25-28°C’deki su banyosunda 15-20
saniye tutulup embriyolarin rehidrasyonu igin cryoprotektan konsantrasyonu her
defasinda azalan solusyonlarda 15-20 dk gibi uzun siirede pasajlanmasi
gerekmektedir. Bu yontemde uzun siire cryoprotektanlarin toksik etkisine maruz
kalinmakta ve dondurma sirasinda seeding olusumu nedeniyle intraselliiler buz
kristalizasyonu olusumundan dolay1r zona pelucida da kirilma, hiicre membran1 ve
hiicre iskeletinde bozulmalar ve metabolik bozukluklar meydana gelmektedir
(Massip 2001). Nitekim yavas dondurmanin grafiksel gosterimi Sekil 1.14.1° de

sematize edilmeye calisilmistir.

°C | seeding

2 15 92 min

Sekil 1.2. Yavas dondurmada dondurmanin agsamalar1 (Kanagawa ve ark 1995).

Embriyolar vitrifikasyon ile donduruldugunda, kristal formasyonunun
olusumu ve olusacak hasar yiiksek konsantrasyondaki criyoprotektan tarafindan hizl

donma ve 1sinmaya karst engellenmektedir. Sicaklik degisimlerinin yiiksek ivmesi
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iki avantaj1 beraberinde getirmektedir; azalan criyoprotektan konsantrasyonu diisiik
ozmotik ve diigiik toksik etkiye neden olmaktadir, hizli pasaja bagl olarak tehlikeli
sicaklik degerlerinde daha az donma hasar1 meydana gelmektedir. Her ne kadar ¢cogu
dondurma metodu standard Fransiz mini payetlerde yapilsa da bu payetler
maksimum dondurma ve ¢ozdiirme oranlarini azaltmaktadir. Alternatif metodlar
embriyo kiiltiirii ve likit nitrojen ile direkt temasa izin vermekte bdylece dondurma
ve ¢O0zdiirme oranlarni artirmaktadir. Ayrica elektron mikroskobik 1zgaralarla da
dondurma ve ¢ozdliirme islemi wuygulanabilmektedir. Memeli embriyolarinin
dondurulmasi her ne kadar rutin prosedure kavusturulmus olsa da gelisim asamasina,
tiir ve irkina gore bagl olarak da 6nemli oranlarda degisebilmektedir. Bu farkliliklar
kriyoprotektanin  penetrasyonunu etkileyen lipid damlaciklarina ve farkli
mikrotubuler yapiya ve buna bagli hacim yiizey alani oranina bagli olabilmektedir.
Yeni bir yaklasim olan “Open pulled straw-actk ug¢lu payet domdurma” (OPS)
metodunda ¢ok hizli sogutma ve 1sitma (20 °C/dk) oranlarina ve daha kisa siire (30
sn, -180 °C’nin altina kadar) kriyoprotektana maruz birakilarak dondurmanin olasi

zararli etkilerini, toksik ve osmotik hasar1 azaltmaktadir (Vajta ve ark 1997).

Sekil 1.3. Acik uglu payet dondurma (OPS) metodu (Vatja ve ark 1997).

OPS metoduna (Sekil 1.14.2.) gore, (a) Oosit veya embriyolar kapillar etki
icin droplardan payetlerin dar kismina alinir. (b) Sogutma islemi direkt likit nitrojene
daldirma ile gergeklestirlmektedir. (¢) Cozdiirme sirasinda da payetler medyuma

batirilir, yine kapillar etki ile vitrifikasyon medyumu sivilasir ve tasima
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medyumunda ¢ozdiiriiliir. Sonug olarak embriyo veya oositler kiiltiir kab1 igindeki

kiiltiir medyumu i¢ine akar (Vajta ve ark 1997).
1.15. Koyunlarda Embriyo Transferi

Uterus yikama sonrasi toplanan embriyolar taze olarak transfer edilecekse
koruyuculugu da olan yikama medyumu igerisinde iki saatten uzun tutulmadan alict
koyunlara transfer edilmelidir. Dondurulan embriyolar i¢in ise ¢dzdiirme transfer
arasindaki siire 20-30 dk’dan uzun olmamalidir. Embriyo transferi genellikle CI’nin
oldugu taraftaki cornu uteriye yapilmalidir. Transfer prosediirii genelllikle iki
alternatif protokolle olmaktadir. Bunlardan biri cerrahi ve cerrahi olmayan
laparoskopik yontemdir. Ikisinde de delikdorsal cornu uterinin dorsal {ist iigte birlik
kismina yapilmakta ve 10 pl’lik PBS igeren mikropipet i¢indeki embriyonun
transferi ile tamamlanmaktadir. Alict ve vericinin senkronizasyonu arasindaki
tolerans + 1 giindiir. Alict ve vericinin Ostruslari ne kadar iyi senkronize olursa

embriyo transferinin bagarisi da o oranda artmaktadir (Kanagawa ve ark 1995).

Mevsimsel iireme 6zelligine sahip koyunlarda ¢ogunlukla planl bir besleme
programi yapilmayip rasyon igerigine fazla 6nem verilmemektedir. Genellikle lireme
sezonuna girmeden Once rasyonda degisim yapilarak koyunlar yogun bir beslemeye
(flushing) alinmaktadir. Ancak koyun rasyonundaki ham protein orani ve bunun dol
verimine etkisi lizerinde smirli sayida arastirma yapilmis olup detayli bilgilere
rastlanilmamaktadir. Su anda ticari olarak satilan koyun yemlerindeki protein orani
cogunlukla %]15°dir. Dolayisiyla rutin besleme yaninda geleneksel olarak yapilan
flushing siirecindeki koyunlarda beslenme-dol verimi iligkisinin belirlenmesi ile
koyunlardaki muhtemel dol verimi kayiplar1 ve bunun boyutlar1 ortaya

konulabilecektir.

Sunulan tez c¢aligmasinda amac¢ farkli ham protein diizeyinde konsantre
yemlerle seksiiel sezona girerken ek beslemenin (flushing), BUN, siiperovulasyon,
fertilizasyon, embriyo verimi ve embriyo kaliteleri iizerine etkisini arastirmaktir.
Ayrica ¢aligmada uterus yikama oncesinde, uterus pH’ s1 ve sicakligi da Olgiilerek,
protein seviyesinin uterus iyonik ortami, fizyolojisi ve dolayisi ile sliperovulasyon ve

embriyo kalitesi lizerine etkisi arastirilmaya ¢alisiimistir.
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2. GEREC VE YONTEM

Bu calisma Selguk Universitesi Bilimsel Arastirma Projeleri Koordinatdrliigii
tarafindan 19.10.2009 tarih ve 10102021 proje numarasi ile desteklenmistir. Calisma
Selcuk Universitesi Veteriner Fakiiltesi Yerel Etik Kurulu tarafindan 30.09.2009

tarih ve 2009/16 say1 numarasi ile onaylanmaistir.
2.1. Gereg
2.1.1. Hayvan Materyali ve Se¢cimi

Calismada, cografi olarak, 36°, 041' ve 39°, 016' kuzey enlemleri ile 31°, 014"
ve 34° 026' dogu boylamlar1 arasinda yer alan ve yillik ortalama sicakligin 23°C
oldugu Konya ili “Sel¢uk Universitesi Veteriner Fakiiltesi Arastirma ve Uygulama
Ciftligi"nde, (SUVF-AUC) “TURKHAYGEN 1 Projesi” (Tiirkiye Yerli Evcil Hayvan
Genetik Kaynaklarindan Bazilarinmm In  Vitro Korunmas:t ve On Molekiiler
Tanimlanmasi-I) kapsaminda bulunan ve fenotipik olarak saf oldugu belirlenen

Akkaraman, Norduz, ivesi, Dagli¢ ve Herik 1rki yerli koyunlar1 iizerinde yapildi.

Calisma 2010 yili Temmuz ay1 ile 2011 yili Ocak ay1 arasinda yapildi ve
onceki senelerde TURKHAYGEN 1 kapsaminda daha once siiperovulasyon
programina alinan koyunlar ¢aligmaya alinmadi. Arastirmada her bir irktan birbirine
yakin sayilarda, ortalama ii¢ yaslarinda olan 63 bas koyun kullanild1 ve bu koyunlar
21 koyundan olusan rastgele ii¢ gruba boliindii. Calismada kullanilan koyunlar
oncelikle sistemik klinik muayeneden gegirildi. Siipheli goriilenlere ayrintili olarak,
paraklinik muayeneler uygulandi ve herhangi bir problemi olmayan hayvanlar

secildi.

Arastirmada kullanilan koyunlar senkronizasyon baslangicindan en az 15 giin
oncesinden  baglanarak  besleme programma alindi  ve senkronizasyon,
siiperstimiilasyon, Ostrus siireci, dogal asim ve embriyo toplama (dogal asimin

yedinci gilinii) giiniine kadar besleme programina devam edildi.
2.1.2 Bakim Besleme Sartlari ve Barmaklar
Calisma, SUVF-AUC koyun agilimin bakim besleme sartlarinda yapildi.

Ciftlikte koyunlarin tirnak bakimi, kirkim ve diger giinliik bakim ve beslemesini
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istlenen iki isci; asilama ve paraziter miicadele gibi saglik islemlerini iistlenmis bir
sorumlu veteriner hekimi bulunmakta idi. Koyunlar yazlar {istten sundurmali yari
acik padoklarda, kisin ise kapali ve tahta 1zgarali bolmeler seklinde olan agilda

barmndirildi.
2.1.3. Yem Materyali

Arastirmada gruplara ayrilan koyunlarin beslenmeleri amaciyla %12, % 15 ve
%18 ham protein iceren, rasyon enerji diizeyleri ayn1 olan, 6zel bir yem fabrikasina
yaptirilan konsantre pelet yem kullanildi (Cizelge 2.1.3.1.). Koyunlarin kaba yem
ihtiyacin1 karsilamak amaciyla ayni yoreden alinan ve ayni vejetasyonda ekimi
yapilan kuru yonca otu kullanildi. Su ihtiyaclar1 da her gilin degistirilen ve ilave

yapilan suluklarla “ad-/libitum” olarak karsilandi.

Cizelge 2.1. Koyunlara verilen konsantre yemlerin bilesimleri.

Rasyondaki ham protein orani (%)
Yem maddesi %12 (Grup 1) %15 (Grup 2) %18 (Grup 3)
Icerik orani (g/kg) | Icerik orani (g/kg) | Igerik orani (g/kg)

Kepek 300 382 280
Bugday 220 130 100
Maisir 178 144 124
Arpa 150 97 67
ATK* 60 120 120
Pamuk Kiispesi 45 85 100
Mermer Tozu 40 35 30

Tuz 5 5 5
Premiks 1 1 1

Maya 1 1 1
DDGS** 0 0 170
Baypas-yag 0 0 2
Toplam 1000 1000 1000

*Aygicegi tohumu kiispesi

** Dried distiller grains with solubles: iglenmis artik kiispe
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2.2. Yontem

Calismada kullanilan koyunlar, viicut kondiisyon skorlar1 ve irklar1 géz 6niine
aliarak rastgele esit li¢ gruba ayrildi. Gruplar olusturulurken c¢alisma sonuglarinin
ik, viicut kondiisyonu gibi parametrelerden etkilenmemesi amaciyla her irktan her
gruba birbirine yakin sayilarda ve irk igerisinde viicut kondiisyon skoru birbirine
yakin koyunlar secildi. Koyunlar seksiiel sezondan yaklasik 15 giin dncesinden
baslanarak (Hand 2011) farkli oranlarda ham protein igerigine sahip (%12, %15 ve
%18) konsantre yem ve ad-libitum yonca kaba yemi ile uygun besleme flushing
programina alindi. Beslenme programinin en az 15. giinlinden itibaren koyunlara
ostrus senkronizasyonu amaciyla 20 mg FGA igeren (Chronogest CR", Intervet
Productions SA., Fransa) beyaz renkli, siingerler vagina igerisinde 12 giin siire i¢in
birakildi ve senkronizasyon sonlarina dogru pFSH (Folltropin-V®, Bioniche Animal
Health, Canada) ile bir siiperovulasyon programima baslandi. Siingerlerin
cikarilmasindan sonra Ostrus gosteren koyunlar fertil olduklar1 bilinen ayni 1k
koglarla 12 saat arayla iki ya da ii¢ kez ¢iftlestirildi. Ostrus sonras1 yedinci giinde
cerrahi yontemle cornulardan embriyolar uterus yikama ile toplandi ve kalitelerine

gore derecelendirildi.
2.2.1. Koyunlarin Bakimi ve Beslenmesi

Calismanin yapildigi SUVF-AUC’ de koyunlar yaz aylarinda ve ¢alismanin
yapildig1r seksiiel sezonda iistii kapali sundurmali ve alti toprak olan yar1 agik
agillarda barindirilip, altliklari giinliik olarak bakicilar tarafindan temizlenerek bakim

ve beslemeleri yapild.

Calisma materyalini olusturan tiim koyunlar, 6zellikle konsantre yeme
adaptasyonunu ve takibini saglamak amaciyla olusturulan gruba gore calisma oncesi
lic giin siireyle ayrintilar1 asagida sunulan ve tam yemleme olarak adlandirilan
normal caligma miktarimin 1/10, 1/5 ve 1/2’si diizeylerinde beslemeye alinarak
konsantre yeme alistirildi. Alistirma periyodu boyunca ve sonunda herhangi bir
sindirim problemi ile karsilasilmadigindan dordiincii giin calismaya tam yemleme ile

baslandi.

Arastirmada kullanilan koyunlar enerji ve diger bilesenleri degismeden

sadece protein oranlart %12, %15 ve %18 olacak sekilde hazirlanan konsantre
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yemlerle sekronizasyondan en az 15 gilin dncesinden baglanarak uterus yikamaya
kadar en az 36 giin boyunca beslendi. Konsantre yeme ilave olarak koyunlarin
beslenmesi i¢in ham protein igerigi %14 ve kuru maddesi %92.75 olan kuru yonca

otu kullanildi.

Calisma amaciyla ii¢ gruba ayrilan koyunlara grup beslemesi uygulandi.
Gruplara, ihtiyaglarini karsilayacak sekilde I. gruptaki koyunlara %12 ham proteinli,
II. gruptaki koyunlara %15 ham proteinli ve III. gruptaki koyunlara ise %18 ham
proteinli, hayvan basina 700 g/giin olacak sekilde ve her bir gruba, konsantre yem
ilavesi ile beslenmeye alindi. Ayrica ham protein igerigi %14 olan kuru yoncadan da
adlibitum ya da en az 1 kg/hayvan/giin olacak sekilde beslemeye kaba yem ilavesi de
yapildi. Beslemeler sabah saat 07.00’de arastirmacinin bizzat kendisi tarafindan veya
kimi zaman gozetiminde yapilarak, giin igerisinde kaba yem ve su ilavesi

gerektiginde bakicilar tarafindan saglandi.
2.2.2. Ostrus Senkronizasyonu

Calisma gruplarima ait koyunlar ¢alismanin yapildigi I¢ Anadolu Bolgesi icin
Agustos ay1 olan seksiiel sezon igerisinde sikluslarinin donemlerine bakilmaksizin
senkronize edilmeye baslandi. Bu amacla beyaz renkli, 40x30 mm ebatindaki 20 mg
FGA igeren silindirik poliiiretan siingerler (Chronogest CR™) intravaginal olarak
uygulandi ve 12 giin siire tutulmasi suretiyle (Bettencourt ve ark 2008, Mayorga ve
ark 2011) Cizelge 2.2.2.1°deki tabloda belirtildigi gibi bir programa tabi tutuldu.
Stingerler vaginaya yardimci aparat ile yerlestirilmeden 6nce dis genital organlar
seyreltik  dezenfektanlt suya batirillmis bir siinger yardimiyla 1atrojenik

kontaminasyonun 6niine ge¢gmek amaciyla dezenfekte edildi.

Cizelge 2.2.Senkronizasyon protokolii.

Senkronizasyon 0. giin 9. giin 12. giin 13-14. giin
Stinger PGF,, (150 pg tiaprost Stingerin
Sabah ’ Ciftlestirme
takilmasi trometamol) cikarilmasi
Aksam Ciftlestirme
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2.2.3. Siiperstimiilasyon Uygulamasi

Siiperstimiilasyon uygulamasi amaciyla Cizelge 2.2.3.1°de de belirtildigi
tizere, giinde iki kez sabah 07:00 ve aksam 17:00’de yaklasik 10 saat ara ile slingerin
cikarilmasindan {i¢ glin 6ncesinden baglanarak dort giin boyunca (200 mg) azalan
dozlarda (30 mg, 30 mg, 30 mg, 25 mg, 25 mg, 20 mg, 20 mg, 20 mg) 8 uygulama
(Mayorga ve ark 2011) ile domuz FSH’si-pFSH (FolltropinV®; Bioniche Life
Sciences Inc., Canada) kullanildi. Mevcut CL’leri lize etmek ve siklusu baslatmak
amaciyla FSH sagaltiminin ilk gilinii sabah1 veya siingerin ¢ikarilmasindan 48 saat
once 2 ml intra muskuler PGF,, analogu, tiaprost trometamol (Iliren®, Intervet)
uygulandi. Siiperovulasyon sagaltiminin dordiincti giinii sabahi senkronizasyon
saglamak i¢in kullanilan intravaginal siingerler c¢ikarildiktan sonra ve ertesi giin kog

yanina getirildiginde Ostrus belirlenen koyunlar elde sifatyontemi ile ¢iftlestirildi.

Cizelge 2.3. Siiperstimiilasyon protokolii.

SABAH (07.00) AKSAM (17.00)
1. Giin 30 mg pFSH + 150 pg PGFy, 30 mg pFSH
2. Giin 30 mg pFSH 25 mg pFSH
3. Gin 25 mg pFSH 20 mg pFSH
4. Gin 20 mg pFSH + Siinger ¢ikar 20 mg pFSH
5. Giin Ciftlestirme Ciftlestirme
6. Giin Ciftlestirme Ciftlestirme

2.2.4. Ostrus Gozlemi

Calismaya alinan koyunlar senkronizasyon protokolleri tamamlandiktan ve
stingerler cikarildiktan 24 saat sonrasindan itibaren sabah ve aksam bir saat gézlem
altinda tutuldu. Kogun yanina konan ve atlama, {izerine atlanilmasina izin verme ve
asima izin verme gibi fiziksel Ostrus davranislarina gore koyunlarin Ostrusta olup
olmadiklar1 degerlendirildi. Ostruslar1 belirlemek amaciyla koyunlar, siingerin
cikarilmasindan 24 saat sonrasindan baglanarak giinde iki kez ayni irktan olan ve
fertilitesi kanitlanmis kocla yan yana birebir esleme ile tasinabilir bélmelere kondu
ve stres etkisini minimuma indirmek amaciyla uygun mesafeden gézleme baslandi.

Koyunlar 6strusun fiziksel belirtilerinin olup olmamasina gore en az iki kez uygun
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asim, gbzlemci tarafindan onaylanana kadar belirli zamanlarda ko¢ yaninda tutuldu.
Asimi kabul eden ve ciftlesen koyunlar sonraki giiniin aksamina kadar ayni kog ile
belirli zamanlarda giftlestirilmeye devam edildi. Asimi1 kabul etmeyen koyunlarda ise
ayni giiniin aksami, ertesi sabah ve ertesi giiniin aksami agimi kabul edene ya da
Ostrusa gozlenene kadar kog katarak gozleme devam edildi ve 48 saatin sonunda
Ostrus gostermeyen koyunlar icin bu siire bir giin daha uzatildi. 72 saat sonunda
Ostrus gostermeyen koyunlar bulunduklar1 senkronizasyon grubunda ¢alismadan en

az iki ay siireyle ¢ikarildi.
2.2.5. Koyunlarin Ciftlestirilmesi

Ostrus gosteren koyunlar yine ayn1 TURKHAYGEN 1 projesi kapsaminda
SUVF Délerme ve Suni Tohumlama Ana Bilim Dali tarafindan fertilitesi kontrol
edilmis koglar ile birebir dogal asima birakildi. Tiim koyunlar siinger ¢ikarildiktan 24
saat sonrasindan (Mayorga ve ark 2011) itibaren kontrol edilmek tizere Ostrus
giiniinden baslamak iizere sabah 08.00°de, 6gleden sonra 17.00°de ve ertesi sabah
yine 08.00’de olmak iizere ii¢ kez ayni koclarla elde sifata tabi tutulmus ve her
defasinda dogru asimi yakalamak amaciyla yiliklenme sonrasi vaginada ejakulat
goriildiikten sonra en az iki kez ciftlestirilmeye devam edildi. Ostrusta oldugu
bilinen, ancak kogun libidosunun yetersiz oldugu durumlarda ise eger hig fertil agim

gbzlenmediyse libidosu daha yiiksek bagka bir kogla ciftlestirildi.
2.2.6. Uterus Yikama ve Embriyolarin Toplanmasi

Uterus yikamasi yapilarak embriyolar1 toplanacak koyunlar, yaklagik 24 saat
oncesinden operasyona almacaklar1 klinigin hospitalizasyon bdlmelerinde, dolu
sindirim sisteminin operasyon esnast kontraendikasyonlarindan korunmak amaciyla
ac birakilarak bekletildi. Uterus yikamalar: ilk asim sonrasi yedinci giinii sabahi
(Bettencourt ve ark 2008) SUVF Dogum ve Jinekoloji Ana Bilim Dali Klinigi
operasyon salonunda gerceklestirildi. Anestezik dozlamasi amaciyla tiim koyunlar
operasyon Oncesi tartildi. Yine operasyon oncesi abdominal inguinal bolge tras
edilerek temizlendi. Operasyon bolgesi killardan temizlenen koyunlar, 0,22 mg/kg
Xylazine (Rompun® %2, Bayer Healthcare AG, Germany) ile sedasyona alindu.
Yaklagik 15 dk sonra 2 mg/kg dozda Ketamin HCI (Ketasol® %10, Richter Pharma,

Austria) ile genel anesteziye alindi. Yaklagik 15 dk sonra anesteziye giren koyunlar
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operasyon masasina alinip ayaklar baglanarak sirt {istli yatirildi. Operasyon sahasinin

asepsisi once alkol daha sonra povidon iyot (Betadin) ile saglandi.

Operasyon memelerin yaklasik 3 cm Onilinden baslanarak linea albadan
yaklasik 8 cm’lik bir median ensizyonla, deri, deri alti ve kas katmanlar1 ge¢ildi.
Peritona ulasilarak ve periton diizgiin bir sekilde kesilerek barsaklarin altinda farkli
kivam ve sertlikteki cornu uteriler yukari dogru dikkatlice ¢ekilerek ovaryumlara
ulasilmaya ¢alisilarak yapildi. Ovaryumlar ve cornu uteriler disariyla alindiktan
sonra ovaryum lizerindeki yapilar sayilip kayda alindi. Cornularin bifurkasyon
bolgesinin hemen onlinden 8 ve 10 numara (cornularin biiyiikliigiine gore) foley
kateteri ile girildi ve Foley kateteri uygun konumda yerlestirildikten sonra cornularin
ovaryum ucundan utero-tubal birlesim yeri civarinda 18G’lik yesil iv (intravendz)
kaniil yardimi ile girilerek stilesi c¢ikarildiktan sonra, buradan daha Onceden
hazirlanmis olan ve 37,5 °C’deki su banyosunda bekletilen yikama sivist (%1 FCS
ilave edilmis TCM199) 20 ml’lik enjektorlerle her bir cornuya verildi (Quan ve ark
2011). Her bir cornu iki kez, yani 40 ml siv1 ile yikandiktan sonra 20 ml hava
verilerek cornulardaki tiim sivi geri alinmaya calisildi. Verilen yikama sivisi
cornulara yumusgak bir masajla Foley kateteri yardimiyla geri alindi. Alinan sivi
icerisinde embriyolar oldugundan ve embriyolarin 1s1 sokuna ugramalarina engel
olmak amaciyla yikama sivist tekrar 37,5 °C’deki su banyosuna kondu, ve takriben
30-45 dk’lik bir bekleme periyodu sonrasi dibe ¢dken embriyolar mikroskop altinda
arandiktan sonra Kanagawa ve ark.’nin (1995) belirttigi sekilde degerlendirilmeye

alind.
2.2.7. Kan Orneklerinin Toplanmasi

Kan Ornekleri her bir koyundan sabah saatlerinde herhangi bir uygulama
yapilmadan Once alindi. Koyunlara kan alinmadan 6nce yem ve taze su verilmedi.
Kan alimlar1 yemleme 6ncesi yapilarak olusabilecek stres de minimuma indirildi.
Kanlar sol vena jugularisten sar1 kapakli jelli kan tiiplerine alindi. Tiipler 3000
devirde bes dk santriflij edilerek serumlart ¢ikarildi. Santrifiij sonras1 iist kisimda
kalan serum ependorf pipetleri yardimiyla 1,5 ml’lik ependorf pipetlere aktarildi ve
kan ire nitrojen (BUN) analizi yapilmak tizere -20 °C’de derin dondurucuda
saklandi. Tim gruplarda BUN degerlerinin belirlenebilmesi amaciyla, besleme

programinin baglangicinda (BUN 1), senkronizasyonun baslangicinda (BUN 2),
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siperstimiilasyon uygulamasinin baslangicinda (BUN 3), 6strus baslangicinda (BUN
4), asim giinii (BUN 5) ve embriyo toplama (BUN 6) giinlerinde alinan kanlardan
SUVF Merkez Laboratuvarinda dlgiimler yapildi.

2.2.8. Uterus pH'siin ve Sicakhigimin Ol¢iilmesi

Ostrus sonrasi yedinci giinii sabahinda embriyo toplama amaciyla operasyona
aliman koyunlarin uterus pH’st ve sicakligi karin boslugu agildiktan ve uterus
cikarildiktan sonra uterusa yikama i¢in agilan delikten otomatik sicaklik
kompanzasyon 6zellikli Testo 205® (AG Germany) marka pH ve sicaklik olgiim
cihaz1 ile olgiildi ve kaydedildi. Her 6l¢iim sonrast pH metre sabunlu su ile
temizlendi, kagit havlu ile kurutuldu ve bir sonraki 6l¢iim i¢in hazir hale getirildi. O
giin icinde yapilan Olgiimler sonrasinda pH 6l¢lim cihazi temizlenip kurutulduktan
sonra kendi kalibrasyon sivilar1 kullanilarak kalibre edildi ve bir sonraki operasyon

giinii i¢in hazir hale getirildi.
2.2.9. Ovaryum Fonksiyonun Degerlendirilmesi

Ostrusu izleyen yedinci giinde embriyo toplamak igin karm boslugu
acildiginda ve uterus cornular1 yavasca ve yumusak hareketlerle agiga ¢ikarildiginda
ovaryumlar gozlenerek ve tizerindeki fonksiyonel (follikiil ve luteal yapi) yapilar
nicel olarak kaydedildi. Gruplar arasinda ovaryum cevaplart degerlendirilirken,
ovaryum {lizerindeki fonksiyonel yapilar, Cl ve 3 mm ve tizerindeki orta ve biiyiik
follikiil sayilar1 kaydedildi. Koyunlarin siiperstimiile sayilabilmeleri igin toplam
luteal yap1 ve follikiil sayisinin dort ve daha fazla olmasi géz 6niinde bulunduruldu.
Benzer olarak siliperovulasyon uygulamasi sonucu ovaryumun uyarilmis kabul
edilebilmesi ic¢in de her iki ovaryumda toplam minimum 4 adet ve daha fazla CI
bulunmasi gerektigi diisiiniildii. Ovaryumlar iizerindeki yapilar karin boslugu acilip
ovaryuma tamamen ulasildiktan sonra 3 mm ve iizerindeki antral follikiiller ve Cl’ler

sayildi.
2.2.10. Fertilizasyon ve Embriyo Kalitesinin Degerlendirilmesi

Ovaryum fonksiyonu gozlendikten sonra ve uterus pH’st ve sicakligi
6l¢iimiinden sonra foley katateri ile her iki cornu ayr1 ayr1 yikanarak yikantidan elde

edilen hiicreler stereo mikroskop (SXZ16, Olympus®) altinda degerlendirildi.
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Toplanan hiicreler embriyo, bos zona pelucida ve fertilize olmamis olarak ayrildu.
Bos zona pellucida’larda fertilize olmamis oosit sayilarina eklenerek fertilizasyon
oranlarina bakildi. Fertilizasyon, toplanan fertilize embriyo sayisinin, toplam CI
sayisina boliimii ile hesaplandi. Fertilize olmamis oosit (UFO) disinda kalan farkli
kalitedeki embriyolar kalite ve fertilizasyon degerlendirmesi i¢in invert mikroskopa
alind1 (IX3, Olympus®), IETS (International Embryo Transfer Society)’nin kalite
degerlendirme kriterlerine gore kaliteleri belirlenerek, koyunlarin fertilizasyon
kapasiteleri tanimlandi. Sonuglar her bir koyun ve grup i¢in ayr1 ayr1 degerlendirilip

sleiildi.

Embriyo toplama oranlar1 (recovery rate) hesaplanirken de toplanan toplam
embriyo ve UFO sayisinin, sayilan Cl sayisina boliimii ile elde edilen oran dikkate
alindi. Bununla birlikte fertilizasyon oranimi belirlemek i¢in toplam embriyo veya

dollenmis hiicre sayisinin toplam Cl sayisina oran1 belirlendi.
2.2.11. Kan Ure Nitrojen (BUN) Degerlerinin Ol¢iimii

Kan iire analizleri SUVF Merkez Laboratuvarinda gergeklestirildi. Olgiim
oncesi ¢Ozdiiriilen serum numuneleri saatte 240 Olglim yapabilen BT-3000 Plus
(Biotechnica Instruments®, Italy) otomatik klinik biyokimyasal analiz edici, filtreli
fotometrik sulu sistem cihazi kullanilarak 6l¢iildii. Her bir koyun ve her bir 6lgiim

giinii icin ayr1 ayr1 dlgililen veriler degerlendirilmek iizere kaydedildi.
2.2.12. istatistiksel Analizler

Calismada, olusturulan gruplardaki bireyler farkli oldugu i¢in gruplar
birbirinden bagimsizdir. Gruplar birbirinden bagimsiz oldugundan ve denek sayisi
her bir grup i¢in <30 oldugundan parametrik olmayan istatistiki ydntemlerin
kullanilmast daha uygun goriildii. Calismada 6l¢lime dayali elde edilecek sonuglarin
degerlendirilmesinde Kruskal Wallis Varyans Analizi, sayisal sonuglarin
degerlendirilmesinde ise Ki Kare istatistiki analiz yontemlerinden yararlanildi.
Calismanin HO hipotezi; her istatistiki Ol¢iim i¢in “gruplar arasindaki fark
onemsizdir” veya “gruplar arasinda istatistiki olarak fark yoktur” ve H1 hipotezi ise
“gruplar arasinda fark vardir’ veya “gruplar arasinda istatistiki fark vardir”
seklinde kuruldu. Nitekim gruplara gore embriyo eldesi, embriyo kalitesi, CI
sayilari, UFO sayilari, BUN o6l¢timleri, pH ve sicaklik ol¢iimleri Kruskal Wallis
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Varyans Analizi ile istatistiki olarak karsilagtirildi, stiperstimiilasyon orani,
stiperovulasyon orani, fertilizasyon orant ve embriyo toplama oranlar1 ise ¢cok gozlii
diizenlerde Ki-Kare Testi ile istatistiki olarak karsilastirildi. Onemlilik testlerinin
anlamhilik seviyesi p<0,05 seviyesinde degerlendirildi. Istatistik hesaplamalari
manuel olarak, microsoft office excel programi kullanilarak ve Biyoistatistik

(Siimbiilliioglu ve Stimbiilliioglu 1997) kitabi referans alinarak yapildi.
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3.BULGULAR
3.1. Kan Ure Nitrojen Degerleri

Kan iire nitrojen (BUN) degerleri gruplar arasinda, besleme programinin
baslatildig1 0. giin, senkronizasyon baslangici 1. giin, sliperovulasyon baslangici 2.
giin, stingerin ¢ikarildig: giin 3. giin, ilk ¢iftlesme giinii 4. giin ve uterus yikama giinii
5. giin alinan kanlardan ¢ikarilan serumlarda karsilastirildiginda; Cizelge 3.1°de
belirtildigi lizere gruplar arasinda ve gilinler arasinda besleme baslangicinda (giin 0)
(BUN1) kan iire degerleri ortalamalar1 grup 1°de 52,09 mg/dl, grup 2’de 57,45 mg/dl
ve grup 3’de 54,09 mg/dl olarak oOlgiildii. Yine 1. gliinde (BUN2) grup 1°de 47,71
mg/dl, grup 2’de 52,18 mg/dl ve grup 3’de 54,33 mg/dl olarak olgiildii.
Stiperovulasyon uygulamasinin basinda yani 2. giin (BUN3) grup 1’de kan diire
degerleri ortalamasi1 45,65 mg/dl, grup 2°de 42,27 mg/dl ve grup 3’de ise 49,66
mg/dl olarak 6l¢iildii. Siingerlerin ¢ikarildigr giin, yani 3. giin (BUN4) grup 1°de kan
tire degerleri ortalamasi 45,76 mg/dl, grup 2’de 47,63 mg/dl ve grup 3’de 48,62
mg/dl olarak 6lgiildii. Ik asim giinii yani 4. giin (BUNS5) gruplar arasindaki kan iire
degerleri dagilimi ise, grup 1°de 46,90 mg/dl, grup 2’de 49,13 ve grup 3’de 50,25
mg/dl olarak 6l¢iildii. Son olarak 5. giin (BUN6) yani asimin yedinci giinii ya da
yikama giinii kan iire degerleri ise grup 1°de 40,28 mg/dl, grup 2’de 43,36 mg/dl ve
grup 3’de 49,38 mg/dl olarak Sl¢iildii.

Farkli protein diizeylerinde konsantre yem ile beslenen gruplar arasindaki
besleme baslangici, senkronizasyon oncesi ve sonrasi farkli giinlerde BUN degerleri
Kruskal Wallis Coklu Varyans Analizi ile istatistiki olarak karsilastirildiginda;
gruplar arasindaki farkin 6nemsiz oldugu goriilmiistiir (p<0,05). Gruplara gére BUN
degerleri; bireysel olarak Cizelge 3.1°de, Cizelge 3.2°de ve yine ortalama degerler

baz alinarak Sekil 3.1°de gosterilmistir.
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Cizelge 3.1. Gruplara gére BUN degerleri.

Grup 1 Grup 2 Grup 3
Denek |BUN1 | BUN2 | BUN3 | BUN4 | BUNS | BUN6 | BUN1 | BUN2 | BUN3 | BUN4 | BUN5 | BUN6 | BUN1 | BUN2 | BUN3 | BUN4 | BUN5 | BUN6
1 37 41 50 39 35 37 63 59 48 55 43 44 54 41 53 53 73 62
2 61 46 40 46 45 48 63 54 50 52 47 35 59 58 53 36 77 62
3 59 56 51 38 55 47 64 55 51 43 48 60 40 40 44 36 42 19
4 39 46 44 46 46 48 40 46 52 53 53 42 43 52 39 42 43 45
5 47 56 53 46 44 51 45 81 43 51 67 48 43 51 41 45 45 60
6 37 45 56 38 45 41 48 54 69 67 60 58 37 44 46 44 44 46
7 60 57 43 42 57 43 55 60 40 47 52 33 62 53 52 51 56 64
8 78 71 67 55 59 52 67 61 61 60 53 49 61 51 59 52 62 61
9 68 67 53 59 64 50 53 54 51 37 46 42 58 63 43 53 40 49
10 62 49 47 45 46 36 41 39 36 36 35 23 59 62 57 55 57 58
11 56 48 54 46 48 41 50 63 39 36 39 47 43 55 39 48 43 41
12 53 36 39 46 38 32 112 34 49 50 49 47 43 61 44 50 45 37
13 52 38 34 34 39 38 113 48 53 53 51 48 52 49 47 41 39 44
14 53 41 45 50 51 46 46 56 48 52 58 51 59 60 66 36 45 58
15 46 41 37 44 42 34 48 36 44 50 50 44 66 54 45 58 57 41
16 48 35 25 47 44 46 57 54 41 50 55 43 51 39 49 44 55 42
17 43 54 58 56 49 46 58 47 48 39 49 46 64 61 57 64 69 50
18 59 47 41 43 43 46 80 86 61 67 61 60 47 50 43 48 42 46
19 71 50 34 40 32 33 41 48 55 53 50 39 68 66 64 57 37 45
20 57 34 42 42 43 32 74 51 48 52 69 49 76 75 53 56 40 54
21 61 44 48 45 43 45 46 62 53 45 46 46 51 56 49 48 45 53
Ort. | 54,61 47,71 45,76 | 45,09 | 46,09 | 4247 | 60,19 | 54,66 | 49,52 | 49,90 | 51,47 | 4542 | 54,09 | 5433 | 49,66 | 48,42 | 50,28 | 49,38

*QOrt.:Ortalama.
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Cizelge 3.2. Besleme programinin baglatildigi giin ve diger giinlerde gruplardaki
ortalama kan iire nitrojen degerleri (mg/dl).

BUN1

BUN2

BUN3

BUN4

BUNS

BUN6

Ortalama BUN1 BUN2 BUN3 BUN4 BUNS BUN6
Grup 1 54,6£10,93 | 47,749,81 | 45,7£9,59 | 45,1+£6,13 | 46,1£7,79 | 42,4+6,46
Grup 2 60,2+£20,5 | 54,6+12,54 | 49,5£7,89 | 49,9+£8,68 | 51,4+£8,30 | 45,4,+8,65
Grup 3 54,1£10,41 | 54,3£9,04 | 49,6+£7,76 | 48,4+7,69 | 50,2+11,77 | 49,4+10,78
70
[ ] M
B _
EGrup1l
& Grup 2
Grup 3

gruplardaki ortalama kan iire nitrojen degerleri (mg/dl).

3.2. Uterus pH' s1 ve Sicakhig1

Sekil 3.1. Besleme programinin baslatildigi giin ve diger giinlerde

Grup 1, 2 ve 3’te pH ve uterus sicakliklari Cizelge 3.3’te verilmektedir.

Uterus sicakligi degerleri arasinda beslemeyebagli belirgin bir fark gézlenemezken,

uterus pH’s1 degerlerinin ham proteinin konsantre yem orani arttik¢a azaldig

goriilmektedir. Ortalama uterus sicakligi ve uterus pH’s1 degerlerinden de bu

bulgular gézlenebilmektedir (Cizelge 3.4).
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Cizelge 3.3. Gruplara ve deneklere gore uterus pH’s1 ve sicaklik degerleri.

Gruplar Grup 1 Grup 2 Grup 3
Denekler pH Sicakhik °C pH Sicakhik °C pH Sicakhik °C
1 7,28 35,4 7,12 35,4 6,97 35,6
2 7,1 37 7,25 34,8 7,07 36,6
3 7,14 33,5 7,2 36,7 6,91 36,5
4 7,15 32,2 7,19 34 6,98 36,3
5 7,05 37,5 7,1 33,9 7,15 33,5
6 7,18 34,6 7,06 36,3 7,16 35
7 7,15 33,5 7,23 33,8 7,11 33,6
8 6,96 34,6 7,05 35,7 7,13 33
9 7,13 36,6 6,92 35,2 7,08 35,1
10 7,1 35,4 6,95 37,1 7,14 35,2
11 7,01 33,7 7,07 37,3 6,97 33
12 6,94 35,6 7,02 34,9 7,1 37,3
13 6,94 34,8 6,93 34,5 7,05 35,4
14 6,92 35,4 7,26 34,7 7,24 36,2
15 7,06 35 7,15 343 7,01 35,4
16 7,62 35,2 7,07 35,7 7,4 35,3
17 6,97 36 7,12 35,2 7,1 32,1
18 7,24 33,4 7,26 35,2 6,96 36,5
19 7,05 32,9 7,17 36,5 7,01 35,8
20 7,55 35,9 7,11 35,5 6,87 35
21 7,05 36,5 6,94 34,7 7,03 35,2

Cizelge 3.4. Ortalama uterus pH’s1 ve sicaklik degerleri.

Ortalamalar pH Sicakhik °C
Grup 1 7,46+0,18 34,98+1,39
Grup 2 7,10+0,10 35,30+1,01
Grup 3 7,06£0,11 35,12+1,36

Farkli protein diizeylerinde konsantre yem ile beslenen gruplar arasinda
operasyon esnasinda yapilan uterus pH’st ve uterus sicakligi ol¢timleri Kruskal
Wallis Coklu Varyans Analizi ile istatistiki olarak ayri ayr1 degerlendirildiginde ve

karsilastirildiginda; gruplar arasindaki farkin 6nemsiz oldugu tespit edildi (p<0,05).
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3.3. Ovaryum Cevaplari

Gruplara gore toplam ve ortalama ovaryum cevaplar1 degerlendirildiginde
gruplar arasinda ovulasyon ortalamalar1 ve ortalama follikiil sayilar1 sirasi ile grup
I’de 7,38 ve 2,04 grup 2’de 8,61 ve 0,62 ve grup 3’de 6,28 ve 0,66 olarak
hesaplanmistir (Cizelge 3.5.).

Gruplara gore ovulasyon ortalamalart ve ortalama follikiil sayilari ve
ovulasyon oranlar1 Cizelge 3.5’te verilmektedir. Her bir denege ve gruba gore ClI ve
follikiil sayilar1 ise Cizelge 3.6’da verildi. Yine cizelgelere ait grafiklerde Sekil 3.3.1
ve Sekil 3.3.2°de verilmektedir. Ovulasyon oranlar1 ise ovaryumlarinda CI bulunan
koyun sayisinin toplam koyun sayisina orani {izerinden hesaplanmistir. Buna gore;
grup 1 de 20/21, grup 2 de 21/21 ve grup 3 de 19/21 olarak hesaplandi. Her bir grup
icin koyun basina ovulasyon ortalamasi ise toplam elde edilen luteal yapinin denek

sayisina (n:21) boliinmesiyle elde edilen ovulasyon ortalamalarini vermektedir.

Cizelge 3.5. Gruplara gore ortalama follikiil sayilari, ovulasyon ortalamalar1 ve
ovulasyon oranlari.

Follikiil say1st Ovulasyon Ovulasyon oram
Gruplar o
(Ortalama) ortalamasi 2
Grup 1 2.04+2,59 7,38+4,98 95
Grup 2 0.62+1,39 8,61+6,46 100
Grup 3 0.66+1,11 6,28+2,83 90
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Cizelge 3.6. Gruplara ve deneklere gore Cl ve follikiil sayilari.

Gruplar Grup 1 Grup 2 Grup 3
Denekler Cl Follikiil Cl Follikiil Cl Follikiil

1 8 2 10 0 7 0
2 10 2 27 0 6 0
3 3 0 8 2 4 1
4 15 1 4 1 9 2
5 2 1 1 6 10 0
6 2 1 1 0 9 0
7 9 1 4 0 11 0
8 16 0 16 0 6 0
9 3 8 18 0 7 0
10 5 9 6 0 4 3
11 17 5 5 1 7 0
12 13 0 4 0 7 0
13 1 0 12 0 5 1
14 4 1 7 0 10 0
15 4 2 8 0 4 3
16 10 0 12 0 6 3
17 6 0 8 2 10 0
18 5 3 17 0 1 1
19 8 1 4 0 3 0
20 12 1 5 1 3 0
21 2 5 4 0 3 0

Toplam 155 43 181 13 132 14

Farkl1 protein diizeylerinde konsantre yem ile beslenen gruplar arasinda Cl
sayllar1  Kruskal Wallis Coklu Varyans Analizi ile istatistiki olarak
karsilastirildiginda; gruplar arasindaki farkin 6nemsiz oldugu belirlenmistir (p<0,05).
Ancak grup 1°deki yiiksek follikiil sayisinin grup 2 ve grup 3’e gore istatiski olarak
onemli oldugu belirlenmistir (p<0,05).
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3.4. Siiperstimiilasyon, Siiperovulasyon, Fertilizasyon ve Embriyo Toplama

Oranlari

Gruplar arasinda siiperstimiilasyon oranlar1 bir koyunda bir uyarimda her iki
ovaryum {lizerinde toplam iigten fazla sayida antral follikiil veya luteal yap1 bulunan
ve siiperovulasyon oranlari her iki ovaryum iizerinde toplam {i¢ten fazla sayidaki
luteal yap1 bulunan koyunlarda sayilarak oran olarak hesaplanmistir (Cizelge 3.7).
Buna gore siiperstimiilasyon oranlar1 (siiperstimiile hayvan sayisi/toplam hayvan
sayis1) sirasi ile grup 1, grup 2 ve grup 3’te 17/21, 20/21 ve 17/21 iken
siiperovulasyon oranlart (siiperovule hayvan sayisi/toplam hayvan sayis1) 15/21,
19/21 ve 17 /21 olarak hesaplandi. Siiperstimiilasyon, sliperovulasyon, fertilizasyon
ve embriyo toplama oranlar yiizde olarak hesaplanan veriler Sekil 3.2°de grafik
olarak gosterilmis ve gruplar bu veriler bakimindan birbiri ile karsilastirilmistir.

Belirtilen oransal hesaplamalar asagidaki sekilde hesaplandi:

- Siiperstimiilasyon oran1 = (Cl+Follikiil-4 ve daha fazla) koyun sayis1 / toplam
koyun sayis1 x 100;

- Siiperovulasyon orant = (Cl 4 ve daha fazla) koyun sayis1 / toplam koyun
sayist x 100;

- Fertilizasyon oran1 = toplam embriyo sayisi / toplam hiicre sayis1 x 100;

- Embriyo toplama orani = toplanan embriyo + UFO / Cl x 100.

Cizelge 3.7. Siiperstimiilasyon, siiperovulasyon, fertilizasyon ve embriyo toplama
oranlar1 (%).

Oranlar Embriyo
Siiperstimiilasyon | Siiperovulasyon | Fertilizasyon
% toplama
Grup 1 81 71 58,24 58,70
Grup 2 95 90 75,75 54,69
Grup 3 81 81 66,66 77,27
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Sekil 3.2. Siiperstimiilasyon, sliperovulasyon, fertilizasyon ve embriyo
toplama oranlar1 (%).

Gruplar arasindaki fertilize oosit sayis1 veya fertilizasyon oranlar1 grup 1’de
% 58,24, grup 2’de % 75,75 ve grup 3’te % 66,66 olarak hesaplandi. Embriyo
toplama oranlar ise her grup i¢in toplam embriyo ve oosit sayisinin Cl sayisina orani

ile belirlenmis olup, grup 1°de %58,70, grup 2°de %54,69 ve grup 3’te %77,27" dir.

Gruplara gore siiperstimiilasyon, siiperovulasyon ve fertilizasyon ¢ok gozli
diizenlerde ki-kare testi ile istatistiki olarak karsilastirilmis ve gruplar arasinda s6z
edilen degerler agisindan bulunan farkin 6nemsiz oldugu tespit edildi (p<0,05).
Ancak embriyo toplama oranlar1 karsilastirildiginda grup 3 hem sayisal olarak hem

de istatistiki olarak diger gruplardan farkli bulundu (p<0,05).
3.5. Embriyo Kaliteleri

Embriyo kaliteleri grup 1’de G1 ve G2, dondurulabilir ve transfer edilebilir
embriyolar yani iyi kalite embriyo sayis1 45 iken grup 2’de 57 ve grup 3’te ise 54 tiir.
G3, G4 yani dondurulamayacak veya transfer edilemeyecek kalitedeki, kotii kaliteli
embriyo sayisi ise grup 1’de 8, grup 2°de 18 iken grup 3’te 14’°tlir. UFO sayisi ise
grup 1°de 38, grup 2’de 24 ve grup 3’te 34 olarak belirlendi. ilgili veriler Cizelge
3.8’de tablo ve Sekil 3.3’te grafik halinde verildi.
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Cizelge 3.8. Gruplar arasinda kalitelerine gore embriyo, fertilize olmayan oosit ve
hiicre sayilart.

f oo Koti
Embriyo | WiKalite | lite UFO Toplam | Toplam
embriyo . embriyo hiicre
embriyo
Grup 1 45 8 38 53 91
Grup 2 57 18 24 75 99
Grup 3 54 14 34 68 102
120
100 )
[
80 —
60 | @Grupl
I_l_ i Grup 2
40 — — Grup 3
20 — ; . —
0 __
lyi kalite Kotii kalite UFO Toplam  Toplam hiicre
embriyo embriyo embriyo

Sekil 3.3. Gruplara gore elde edilen iyi ve kotii kalite embriyo, fertilize
olmayan oosit, toplam embriyo ve hiicre sayilari

Gruplar iyi ve kotii kalite embriyo, UFO, toplam embriyo ve toplanan tiim

hiicre sayilar1 bakimindan Kruskal Wallis Varyans Analizi ile istatistiki olarak

karsilagtirildiginda; iyi kalite embriyo, kotii kalite embriyo, toplam embriyo ve

toplanan hiicre sayilar1 agisindan gruplar arasindaki fark 6nemsizken (p<0,05); UFO

sayilar1 arasindaki farkin istatistiki agidan 6nemli oldugu tespit edildi (p<0,05).
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3.6. Embriyo Toplama Oranlar

Gruplar genel olarak Cl, follikiil, iyi ve kotii kalite embriyo, toplam embriyo,
UFO ve toplanan hiicre sayilar1 acisindan bir biitiin olarak karsilastirilabilmeleri

amaci ile Cizelge 3.9, Cizelge 3.10 ve Cizelge 3.11°de tablo halinde sunulmustur.

Embriyo toplama oranlar1 ayni grup igerisinde her bir koyun i¢in toplanan
fertilize veya fertilize olmayan oosit ve embriyo sayisinin grup i¢in toplaminin
laparotomi sonras1 her iki ovaryumda sayillan Cl sayisina orani hesaplanarak
belirlendi. Buna gore birinci grup i¢in %358,70 iken ikinci grup ig¢in %54,69 ve
ticlincii grup i¢in %77,27 olarak hesaplandi.

Embriyo toplama oranlar1 agisindan gruplar ¢cok gozlii diizenlerde ki-kare
testi ile istatistiki olarak karsilastirilarak, grup 1, grup 2 ve grup 3 arasinda embriyo

toplama oranlar1 agisindan farkin 6nemli oldugu tespit edildi (p<0,05).

87



Cizelge 3.9. Grup 1°de Cl, follikiil, toplam hiicre, UFO, iyi kalite (G1+G2), koti

kalite embriyo (G3+G4) ve toplam embriyo sayilari.

Grup1 | CL | Follikil | iyikalite | Kotiikalite | *" | uFo | | PAman
embriyo hiicre
! 5 2 0 1 1 2 3
2 10 2 0 0 0 4 4
3 3 0 0 0 0 ; .
4 15 1 10 0 0 ; 0
> g ! 0 0 0 0 0
) ? ! 0 0 0 0 0
7 ’ ! 0 0 0 5 5
; o 0 7 6 13 0 13
’ : 8 0 0 0 0 0
10 5 9 0 0 . ; .
1 17 5 0 0 ; p ;
12 13 0 0 0 . . ;
13 1 0 0 0 . ] -
14 4 1 3 0 3 ] ;
15 4 2 4 : S . p
16 10 0 4 0 4 4 3
17 6 0 6 0 p ; p
18 5 3 | 0 1 ) )
19 8 ! ) 0 1 p .
20 12 ) 9 0 5 ; ;
21 2 5 0 0 0 0 0
Toplam 155 43 45 8 53 18 01
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Cizelge 3.10. Grup 2’de Cl, follikiil, toplam hiicre, UFO, iyi kalite (G1+G2), kot
kalite embriyo (G3+G4) ve toplam embriyo sayilari.

Grup2 | CL | Folikil | UFO | lyikalite | Ktikalite | 0o | P

embriyo hiicre
1 10 0 3 o 0 ; ;
2 27 0 5 1 0 { .
3 8 2 3 2 2 4 ]
4 4 1 2 0 0 0 5
5 1 6 0 0 0 0 0
) : 0 0 0 0 0 0
’ * 0 0 2 1 3 3
8 16 0 0 . 3 5 ;
’ 8 0 0 9 7 16 16
10 6 0 0 ; 0 ; -
1 5 1 0 4 0 ; ;
12 4 0 0 ; . ; .
" 2 0 0 7 3 10 10
14 7 0 3 0 0 ) ;
15 8 0 0 ‘ 0 p -
16 12 0 3 5 1 ; ;
17 8 2 3 0 : : ;
18 17 0 16 o 0 S -
19 4 0 ) 0 0 ] :
20 5 1 0 ) 0 ; ;
21 4 0 0 5 0 ; ;
Toplam 181 13 39 57 18 75 114
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Cizelge 3.11. Grup 3’te Cl, follikiil, toplam hiicre, UFO, iyi kalite (G1+G2), kotii
kalite embriyo (G3+G4) ve toplam embriyo sayilari.

Grup3 | CL | Follikiil | UFO | lyikalite | Kétii kalite Toplam | Toplanan
embriyo hiicre
1 7 0 0 6 ) ; ;
: ° 0 0 6 0 6 6
’ ! : 6 0 0 0 6
4 9 2 6 0 0 0 6
5 10 0 0 5 1 6 .
6 9 0 0 7 ) 9 .
7 11 0 | 3 5 0 »
; 6 0 0 5 0 5 5
9 7 0 0 5 5 ; ;
10 4 3 1 0 5 5 ;
11 7 0 0 3 0 3 ;
12 7 0 0 3 5 5 ;
3 > ! 3 0 0 0 3
14 10 0 8 0 | | .
15 4 3 4 0 0 0 A
16 6 3 5 0 0 0 5
17 10 0 0 6 | ; ;
18 1 1 0 0 0 0 ;
19 3 0 0 0 0 0 0
20 3 0 0 0 0 0 .
21 3 0 0 0 0 0 0
Toplam 132 14 34 54 14 68 102
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Gruplara gore tiim bulgular Cizelge 3.12°de 6zetlenmistir. Ayrica tiim Ozet
bulgular Sekil 3.4’te sematize edilmistir.

100
80
60
40
20 & Grup1
0 G 2
o oo °© T ©° S B oo oo 0o o - 9 = Gru
S 228 3533 T T T a9 p
S S =l ol = NS S SN N S X i~
= = = T a a9 o b0 b0 b0 b0 bo oo = _Grup3
S S S EEE ¢ E EE E E E =
au 7 2 < o s N O O o o 9o 3]
= = 31
S 8 % a 9 9 B L L OB LT w8 A
=} E = 9 X =X 5 © o o o o o
g T o ©8 ©@ =« « o oo F 1, ©
2 2 & E 5 3 ° 2 2 35 8 5
o 5 S = 3 m M m m KR M
:% n g N
3 m

Sekil 3.4. Gruplara gore siiperstimiilasyon, sliperovulasyon, fertilizasyon, embriyo
toplama, iyi kalite embriyo, kdtii kalite embriyo, unfertilize oosit, BUN, uterus pH’
s1 ve uterus sicaklig1 degerlerinin grafiksel gosterimi.
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Cizelge 3.12. Gruplara gore siiperstimiilasyon, siiperovulasyon, fertilizasyon,
embriyo toplama, iyi kalite embriyo, kotii kalite embriyo, unfertilize oosit, BUN,

uterus pH’ s1 ve uterus sicakligi degerleri.

Grup 1 Grup 2 Grup 3
Siiperstimiilasyon(%) 81 95 81
Siiperovulasyon(%) 71 90 81
Fertilizasyon(%o) 58,24 75,75 66,66
Embriyo toplama(%) 58,70 54,69 77,27
Iyi kalite embriyo 45 57 54
Katii kalite embriyo 8 18 14
Unfertilize oosit 38 39 34
BUNI1 ort (mg/dl) 54,6 60,2 54,1
BUN?2 ort (mg/dl) 47,7 54,6 54,3
BUN 3 ort (mg/dl) 45,7 49,5 49,6
BUN 4 ort (mg/dl) 45,1 49,9 48,4
BUN 5 ort (mg/dl) 46,1 51,4 50,2
BUN 6 ort (mg/dl) 424 454 494
pH 7,46 7,10 7,05
Sicakhik °C 34,98 35,30 35,05

Siiperstimiilasyon orani: n- (Cl+Follikiil sayist 4’ten az olan koyun sayis1)/ n

Siiperovulasyon orani: n-(Cl sayist 4’ ten az olan koyun sayis1)/n

Fertilizasyon orant: Embriyo/(UFO+Embriyo)

Toplama orani (Recovery rate): (UFO+Embriyo)/Cl
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4. TARTISMA

Koyunlarda flushing beslemesi ile ad libitum kaba yeme ilave olarak farkli
ham protein seviyelerinde enerjisi sabit konsantre yem karmalarinin kan {ire azotu
(BUN-blood wurea nitrogen), uterus pH’st ve sicakligi, ovaryum cevabi,
stiperstimiilasyon, siiperovulasyon, fertilizasyon ve embriyo kalitesi lizerine etkisinin
kombine olarak c¢alisildig1 baska bir ¢alismaya rastlanmamistir. Daha 6nce yapilan
caligmalar cogunlukla ineklerde artan BUN seviyesinin yiiksek proteinli rasyonla
besleme ile baglantili oldugu ve bunun da fertilite gibi bazi1 reprodiiktif parametreleri
ve embriyo kalitesini olumsuz etkiledigi yoniindedir (Ferguson ve Chapula 1989,
Leroy ve ark 2008, Howard ve ark 1987, Barton ve ark 1996 ). Ayrica Cl sayisi,
ovule olmamis antral follikiil sayisi, fertilizasyon orani, toplam embriyo sayisi,
embriyo toplama orani, beslenme ve BUN degerleri ile iliskisi de sunulan calismada

ele alinmaya ve degerlendirilmeye ¢alisilmigtir.

Rasyonda artan protein miktari, ovaryan follikiillerde, uterusta, kanda ve
dolasim yoluyla bir ¢ok dokuda amonyum ve iire konsantrasyonunu artirmakta,
yiiksek {irenin ise direkt olarak uterus lumen ortami iizerine etkisi oldugu

bildirilmektedir (Butler 2005).

Koyunlarda asim sezonu Oncesi diyetin enerji diizeyinin iyilestirilmesinin
veya artirilmasiin ovulasyon ve kuzulama oranlarmi artirdigi bu durumun besleme
flushingi olarak adlandirildigr bilinmektedir. Diyet enerji diizeyinin artirilmasi
ovaryumlarda insulin biiyiime faktori-1 (IGF-I) in artmasina ve dolayisi ile follikiil
uyarict hormon reseptorlerinin (FSHR) artisina neden olmaktadir (Hand 2011).
Besleme yetersizliginin ise pubertasin gecikmesi, ovulasyon ve konsepsiyon
oranlarinin diismesi, embriyonik ve fotal kayiplarin artmasi, postpartum andstrus
stiresinin uzamasi, diisiik laktasyon, yiiksek perinatal mortalite ve diigiik neonatal
performans gibi reprodiiktif olaylarin biiyiik bir kisminda etkisinin oldugu

bildirilmektedir (Smith ve Akinbamijo 2000).

Beslenme, disilerde ve erkeklerde gametogenezisten pubertasa tiim

reprodiiktif olaylar etkilemektedir (Scaramuzzi ve ark 2006).
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4.1. Kan Ure Nitrojen Degerleri Beslenme iliskisi

Calisma sonuglari; kaba yeme ilaveten uzun siireli (en az 25 giin), farkh
protein oranlar1 igeren konsantre yemle besleme rejimi degisimlerinin BUN
konsantrasyonlarin1  etkiledigi ancak bu degisimin calisma veya besleme
baslangicindaki BUN degerleri de goz oniine alindiginda beklenen 6Slgiilerde kaldigi
ve bu degisimlerin istatistiki olarak da 6nemli bir fark yaratmadigini gostermistir.
Besleme baslangicinda BUN degerleri yiiksek olmasina karsin diger giinlerde BUN
degerleri gruplar arasinda karsilastirildiginda farkli protein oranlarinda beslenen
gruplar arasinda dnemli bir fark gostermemis, istatistiki olarak da farkin dnemsizligi
ortaya konmustur (p<0,05). Kan iire nitrojen konsantrasyonlarini etkileyen rasyon
enerji diizeyi gibi bir ¢ok faktdr bulunmaktadir. Bununla birlikte Koenig ve ark
(1980) yaptiklar1 calismada nitrojen retensiyonunun hem protein hem de enerji
aliminin artmasi ile arttifini bildirmislerdir. BUN o6l¢limlerinin sabah saatlerinde
metabolizmani sindirimin ve ilgili metabolik olaylarin minimuma indigi,
dehidrasyonun maksimuma ¢iktig1 vakitte alman kandan yapilmasmnin da BUN
degerlerinin yliksek olmasinda etkili olabilecegi diistiniilmektedir (Turgut 2000).
Bununla iligkili olarak nitekim kan iire nitrojen konsantrasyonlarinin siit¢ii ineklerde
de gilin boyunca diizensiz olarak degisiklik gosterdigi bildirilmistir (Trevaskis ve
Fulkerson 1999). Ayrica c¢alismada kaba yem ihtiyacini karsilamak amaciyla
kullanilan yonca kuru kaba yeminin ham protein orani kuru maddede %14 ve ham
yag orani da diger baklagil otlarina gore diisiik, ancak tuttugu azot miktar1 oldukca
yiiksektir (105 g/m2). Bu durum BUN seviyelerinin yiiksek olmasina bir sebep
olarak gosterilebilir. Ancak yoncanin kaba yem olarak se¢ilmesinin nedeni 8 karoten
miktarinin olduk¢a ytiksek (50 mg/kg 8 karoten) olmasidir. Ayrica 650-2200 [U/kg
vitamin D2 igermektedir. Vitamin B yoniinden de zengindir (Yalgin 2001).

Sunulan calismada kan iire nitrojen degerlerinin gruplar arasinda istatistiki
olarak bir fark gostermemesinden dolayr somut olarak BUN’un embriyo kalitesi,
stiperovulasyon, fertilizasyon oranlari, embriyo toplama oranlar1 gibi reprodiiktif
parametrelerle iliskisini belirlemeye calismak veya bir korrelasyon aramak uygun
gorilmemistir. Benzer sekilde farkli protein oranlarinda beslemenin de BUN
degerlerini, 6zellikle uzun siireli besleme sonucu, etkilemedigi goriilmiistiir. Ancak
yiilksek BUN degerlerinin 6zellikle ineklerde bir ¢ok reprodiiktif parametreyi

etkiledigi ile ilgili yaymnlar1 da gormezden gelmek imkansizdir. Nitekim Jordan ve
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ark (1983), % 12 ve % 23 ham proteinle besledikleri siit¢ii ineklerde postpartum 40.
giinde uterus sekresyonunu ve kan biyokimyasini degerlendirmis ve yiiksek proteinle
beslenen hayvanlarda plazma iire nitrojen seviyesinin daha yiiksek oldugunu
bildirmislerdir. Bunun yaninda Canfield ve ark (1990) da benzer sekilde rasyon ham
protein diizeyinin artirilmasinin veya rasyona direkt nitrojen kaynagi olarak tire
ilavesinin serum ire konsantrasyonunu artirdigin1 bildirmislerdir.Yine siitcii
ineklerde in vitro oosit maturasyonu iizerine 0,5;7,5 ve 10 mmol/l {ire ilavesinin
olumsuz etkilerinin arastirildig1 bagka bir ¢alismada farkli iire konsantrasyonlarinin
blastosistten hatchinge ulasma oranlar1 tlizerine herhangi bir olumsuz etkisinin
olmadigi, ancak gelisen oositten blastosist asamasina ulasan 8. giin embriyo
oranlarinda 7,5 mmol/l konsantrasyonundan itibaren bir azalma oldugu bildirilmistir

(Ocon ve Hansen 2003).

Yiiksek rasyon proteininin (%17-19 HP) Butler (1998) tarafindan siitgii
ineklerde plazma ve siitte yiliksek lire nitrojen (>19-20 mg/dl) nedeniyle fertilite
azalmasiyla iliskilendirildigi bildirilmistir. Buna neden olarak da degisen uterus
ortami bir onerme olarak kabul edilmistir. Ancak artan rasyon proteinini oransal
olarak ylizde ham protein degil, rumende sindirilebilen ve sindirilemeyen proteinler

olarak degerlendirmenin daha saglikli yorumlanacag: belirtilmistir.

Sunulan ¢aligmada artan rasyon proteini BUN seviyelerinde bir miktar artiga
neden olmakla birlikte, istatistiki olarak degerlendirildiginde bu artis 6nemsizdir
(p<0,05) ve BUN degerleri arasinda giinlere gore gruplar arasinda onemli bir fark
bulunamamaistir. Bunun olas1 nedenleri arasinda ruminantlarin yiiksek BUN diizeyine
adaptasyonunun giinler icerisinde ¢ok hizli gelismesi sayilabilir. Nitekim Preston ve
ark (1965), yaptiklar1 ¢caligmada kuzu besleme ve bitis yemi olarak %9,2, %11,5,
%13,1, %16,5 ve %22 ham protein igceren konsantre yemlerle besledikleri gruplara
ayrilan kuzular arasinda, protein konsantrasyonunun artirtlmasinin BUN seviyelerini
artirdigin1  bildirmislerdir. Ayni1 c¢alismada BUN seviyelerinin 19-21 giin ayni1
rasyonla besleme sonrasinda tamamen stabilize oldugu da bildirilmektedir. Bundan
baska, Dawuda ve ark (2002), siitcii ineklerde, sindirilebilirligi ytliksek iire (250
g/giin) ilaveli rasyonla beslemenin PMSG ile standart siiperovulasyon protokolii
(PRID’ in ¢ikarilma giini 2550-3000 IU PMSG) vyapilan hayvanlarda toplanan
embriyo sayist ve kalitesi ile iligkisini arastirdiklar1 calismalarinda, uzun siireli

(tohumlamadan 10 giin dncesinden baslanarak) iire ilaveli rasyonla beslenen grubu
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kisa siireli (tohumlamadan gliniine kadar 7. giin) besleme ile karsilagtirmiglardir.
BUN seviyesinin her iki grupta da besleme baslangicindan 3 saat sonra onemli
oranda arttigin1 gézlemlemislerdir. Nitekim kisa siireli artislar {ire metabolizmasinin
hizi hakkinda da fikir vermektedir. Bu baglamda yapilacak caligmalarda besleme
sonrasi kisa zaman araliklarinda BUN 6l¢iimiiniin ve dolayisi ile reprodiiktif sistemle

iliskisinindaha kolay yorumlanabilecegi diistiniilmektedir.

Kan {ire nitrojen diizeylerini etkileyebilen stres, irk, yas, hidrasyon durumu
gibi bir ¢ok faktor bulunmakla birlikte (Turgut 2000) BUN degerlerindeki
yiiksekligin nedenlerinden bazilari; hayvanlarin sabah a¢ olmasi, suyu tazelenmedigi
icin heniiz su igmemis olmasi, buna bagli hayvanin dehidre olmasi ve nihayet 1k
faktoriiniin farklhilik yarattigi diisliniilmektedir. Nitekim Yildiz ve ark (1998), bir
kiiltiir irk1 olan Merinos koyunlarinda ortalama %19 ham proteinli konsantre yem ve
kuru yonca kaba yemi kullanarak yirittiikleri ¢alismada BUN diizeylerini 5-25
mg/dl arasinda bulmuslardir. Bu c¢alisma verilerinin sunulan ¢alisma degerlerinden
diisiik olmasmin kiiltiir ki 6zelliginden kaynaklandigi diisiiniilmektedir. Buna
karsin; Kiiclikersan ve ark (1996) ise, Akkaraman koyunlarda bazi kan
parametrelerini arastirdiklar1 ¢aligmalarinda, ham protein diizeyi yaklasik %15 olan
konsantre yem ve kuru yonca kaba yemiyle beslenen koyunlarda olgiilen BUN
degerlerinin yaklagik ortalama 35-50 mg/dl arasinda oldugunu bildirmislerdir. S6z
konusu arastiricilarin ortalama BUN 6l¢iimii sonuglar1 karsilastirildiginda yerli 1k
koyunlarda ham protein diizeyinin Onceki ¢alismaya gore daha diisiik rasyonla
beslenmesine karsin (%19° a gore %15) BUN degerlerinin diger calismaya gore
oldukca yiiksek bulundugu gozlenmistir. Bu baglamda degerlendirildiginde yerli
irkta yapilan ¢alismadaki dl¢limlerle tez ¢alismasinin ortalama sonuglar1 arasinda ¢ok
belirgin bir farkin olmadig1 goriilmektedir. Bununla ilgili olarak bazi arastiricilarin

calismalarindaki BUN ol¢timlerine de kisaca izleyen paragraflarda deginilmistir.

Antunovic ve ark (2011), Tsigai koyunlarinda 6strus, luteal evre gibi bazi
reprodiiktif fizyolojik donemlerde 6lgtiikleri BUN degerlerinin 16-19 mg/dl arasinda
degistigini bildirmislerdir.

Piccione ve ark (2009), Comisana koyunlarinda farkli reprodiktif
kondiisyonlarda baz1 fizyolojik kan parametrelerini karsilastirdiklar1 ¢alismalarinda,

BUN degerlerini 6,74-12,47 mmol/I (18,8-34,92 mg/dl) olarak 6l¢gmiislerdir.
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Yine bagka bir ¢calismada ortalama viicut agirliklar1 21-68 kg arasinda degisen
69 koyunda BUN konsantrasyonlarinin 2-34 mg/dl arasinda oldugunun belirlendigi
bildirilmistir (Kohn ve ark 2005).

Dosky ve ark (2012) ise, Karadi koyunlarinda rasyona soya fasulyesi
ilavesinin bazi kan parametrelerine etkisini arastirdiklar1 ¢alismalarinda, ortalama

BUN degerlerini 45,5 ile 65,5 mg/dl arasinda bulmustur.

Bagka bir calismada Karen ve ark (2011), giinliik 1 kg (%65 misir, %25
cavdar ve %10 aycekirdegi) konsantre yem ve kaba yem olarak 5 kg taze yonca ve
0,5 kg yonca samani ile besledikleri, kuru maddede %17,4 ham protein igeren ve
asimdan 5 giin once flushing besisine alma kapsaminda konsantre yemin 1,2 kg’ a ve
dolayisiyla ham protein oram %17,9° a c¢ikarilan rasyonla besledikleri Ivesi x
Merinos melezi koyunlarinda plazma {ire nitrojen (PUN) degerlerinin gebelik
oranlarina etkisini arastirdiklar1 ¢alismada, PUN degerlerinin 2-27 mmol/l (6-76
mg/dl) arasinda degisiklik gosterdigini ve gebelik oranlart iizerine Onemli bir
etkisinin olmadigin1 ve artan PUN (>18 mmol/l-50,42 mg/dl) konsantrasyonunun
gebelik olusum oranlar1 {izerine herhangi bir olumsuz etkisinin olmadigini

bildirmislerdir.

Yine koyunlarda yiiksek rasyon iire ve plazma iire konsantrasyonuna karsin
ovulasyon oraninin etkilenmedigi ancak 4. giin az sayida 8 hiicreli embriyo eldesine
neden oldugu ve embriyolarin kalitesinin diistii§ii ve bunun ovidukt ortaminin
etkilenmesi veya follikiiliin zarar gormesiyle ilgili oldugunun disiinildigi

bildirilmistir (Boland ve ark 2000).

Koyunlarda yapilan bagka bir ¢alismada asim doneminden Once yliksek
proteinle besleme ve sonug¢ olarak dolasimdaki ve uterustaki yiiksek BUN
degerlerinin biiylik kuzu dogumlarma (large offspring syndrome) neden oldugu

bildirilmistir (Young ve ark 1998).

Butler ve ark (1996), siit¢ii ineklerde yaptiklar1 ¢alismada % 17,5 ve % 20
ham protein iceren rasyonlarla beslenmis siit¢li ineklerde PUN konsantrasyonunun
19 mg/dl’ nin iizerine ¢gikmasinin gebelik oranlarini diistirdiigii kanisina varmiglardir.
Yine Kia ve ark. (2012), iran Markhoz kegilerinde flushing ve hormonal sagaltimin

fertilite, kuzulama orani, ikizlik ve ¢oklu dogum iizerine etkisini arastirdiklari
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calismada rasyon ham protein orant % 11,4 ve % 16,4 olan farkli gruplarda yiiksek
protein oraninin bazal protein (% 11,4) ile beslemeye gore daha yiiksek reprodiiktif
verim Ozelliklerine neden oldugunu bildirmislerdir. Ayni calismada serum BUN
konsantrasyonlar1 da ¢alismanin sonuglariyla paralellik géstermis ve énemli oranda
olmamakla birlikte yliksek proteinle beslenen kegilerde kismen ( 21-23,5 mg/dl)
daha yiliksek bulunmustur. Buna istinaden inek ve koyunda iire ve metabolitlerin
yikiminda gorevli mekanizmalarin ayni olmayabilecegi ancak lire ilavesi yapilmis
diyetle beslenen koyunlardaki PUN konsantrasyonunun ayni sekilde yiiksek iire
ilavesi ile beslenen inek ve diivelerde benzer sekilde fertilite diisiikligi ile

sonuclandigr bildirilmektedir (McEvoy ve ark 1997).

Sunulan ¢alismanin bulgularinda 5 farkli irktan (Akkaraman, Dagli¢, Herik,
Norduz ve Ivesi) olusturulan rastgele besleme gruplarindaki bireysel BUN degerleri
minimum maksimum 25-113 mg/dl arasinda ve ortalama BUN degerleri ise 42-60
mg/dl arasinda degismektedir. Ortalama degerler ¢alismalarinda koyunlarda BUN
Olctimlerini degerlendiren Preston ve ark (1965) (8-32 mg/dl), Rhoads ve ark (2006)
(15-24 mg/dl), ineklerde ¢alisan Butler ve ark (1996) (16-29 mg/dl), kecilerde
calisan Kia ve ark (2012) (21-24 mg/dl), yine koyunlarda ¢alisan, Antunovic ve ark
(2011) (16-19 mg/dl), Piccione ve ark (2009) (19-35 mg/dl) ve Yildiz ve ark (1998)
(5-25 mg/dl) ‘nin degerlerine gore yiiksek bulunmustur. Bununla birlikte yine
koyunlarda calisan, Karen ve ark (2011) (6-76 mg/dl), Dosky ve ark (2012) (46-66
mg/dl) ve Kiiciikersan ve ark. (1996) (35-50 mg/dl)’ nin degerleri ile ise benzerlik
gostermektedir. BUN degerleri 6zellikle bazi koyunlarda bireysel olarak kimi zaman
ortalamalarin ¢ok tlizerine de ¢ikmistir. Ancak hayvanlarin iremiden etkilenmeleri ve
klinik semptom gosterebilmeleri i¢in minimum BUN konsantrasyonunun da 100
mg/dl’ nin ilizerinde olmasi gerektigi bildirilmistir (Turgut 2000). Herhangi bir
hastalik semptomu veya iliremi bulgusu gostermemeleri ve besleme programi
baslangicindaki BUN degerlerinin de yiiksek olmasi, bu konuda bir calismaya
rastlanamasina karsin, farkli protein diizeyindeki diyetlerdeki yliksek BUN
degerlerine yerli koyunlarin daha iyi adaptasyon sagladiklar1 ve yerli irklarimizin
BUN degerlerinin kiiltiir irklarina gére daha yiiksek olmasinin, ya da bagka bir
deyisle, nitrojeni mikrobiyal protein sentezinde kullanma kapasitelerinin daha diisiik
oldugu diistiniilmektedir. Ancak daha kesin yargilar i¢in bununla ilgili daha ayrintil

caligmalarin yapilmasina gerek vardir.
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4.2. Uterus pH’ s1 ve Sicakhi@1 Beslenme Tliskisi

Gruplar arasinda ham proteinin ortalama pH degerleri iizerine etkisine
bakildiginda; istatistiki yonden fark énemsiz (p<0,05) olmasina karsin (grupl: 7,46;
grup 2: 7,10 ve grup 3: 7,06) protein orani arttik¢a uterus pH’sinin asiditeye dogru
kaydig1 izlenmektedir. Kan iire nitrojen degerleri ile pH degerleri arasindaki
korrelasyon ‘basit korrelasyon regresyon analizi’ ile analiz edildiginde ise her {i¢
grupta da iligkinin oldukca zayif oldugu goriilmiistiir (sirasiyla grupl,2 ve 3: -0,1;
0,08 ve -0,08). Ancak bu 6nemli bulunmayan protein diizeyi pH iligkisinin biiyiik
oranda  BUN  degerlerinin  istatistiki  olarak  birbirine  benzerliginden
kaynaklanabilecegi diisiiniilmektedir. Kan {ire degerleri ile uterus kimyasal ortaminin

ve dolayistyla asiditenin birbirleri ile iligkili oldugu diisiiniilmektedir.

Gruplar arasinda ham proteinin ortalama uterus sicaklik degerleri {lizerine
etkisine bakilacak olursa, istatistiki yonden ortalama sicaklik degerleri (grup 1:
34,98; grup 2: 35,3 ve grup 3: 35,12) arasindaki farkin istatistiki olarak da 6nemsiz
oldugu goriilmiistiir. Yine kan iire nitrojen seviyeleri ile uterus sicakligi arasindaki
korrelasyon da (sirasiyla 0,1; 0,04 ve -0,4) olduk¢a zayif bulunmustur. Nitekim

koyunlarda uterus sicakliginin dl¢iildiigii bir calismaya da rastlanilmamustir.

Hammon ve ark (2005), siit¢i sigirlar lizerinde yaptiklart calismada, ilk
deney grubunda PUN seviyeleri ile ovaryan follikiiler sivi amonyum ve nitrojen
seviyelerini, ikinci deney grubunda ise PUN seviyeleri ile uterus sivisi amonyum ve
iire konsantrasyonlarini degerlendirmis ve  sonug¢ olarak artan plazma iire
konsantrasyonunun yine follikiiler sivida ve uterus sivisinda artan NHjz ve iire
konsantrasyonu ile iligkili oldugunu ve bunun azalan reprodiiktif verimlilik ile

sonuglandigini bildirmislerdir.

Yukaridaki bilgilerden farkli olarak Elrod ve ark (1993), ise diyet rasyon
proteinin uterus pH’ s1 lizerine etkisini aragtirmak iizere yaptiklar ¢alismada diyet
degisikliklerinin uterus pH’ sinda bir degisime neden olmadiginin goézlendigini

bildirmislerdir.

Elrod ve Butler (1993), bagka bir calismada uterus pH’simin %15 ve % 22

ham protein ile beslenen Ostrustaki diivelerde ortalama 6,75-6,87 arasinda degisim
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gosterdigini ve %15 ham protein ile beslenen luteal evredeki diivelerde ortalama 7,09

iken % 22 protein ile beslenenlerde ortalama 6,79 olarak 6l¢iildiiglinii bildirmiglerdir.

Sunulan ¢alismada uterus pH’s1 6l¢limleri Elrod ve Butler (1993)’1n luteal
evre Ol¢iimleri ile oldukca yakin degerlerde seyretmektedir. Nitekim ¢alismamizdaki
pH olgiimleri de asimin 7. giliniinde ya da bir bagka deyisle luteal evre sirasinda
yapildigindan luteal fazda pH’nin biraz daha yiikseldigi ve uterus ortaminin luteal
evre ile birlikte daha ¢ok notr pH’ya yaklastigr diisiiniilebilir. Ayrica yine ayni
arastiricilarin (Elrod ve Butler 1993) bulgularinda izlenen, ham protein diizeyi
arttikga uterus pH’sinin azalmasi da istatistiki 6nem arz etmemekle birlikte (p<0,05)

sunulan ¢alismanin sonuglarini desteklemektedir.

Butler (1998), basarili bir embriyonik gelisimin uterus ortamiyla da iliskili
oldugunu bildirmektedir. Ayn1 arastiricitya gore uterus lumeni dinamik bir ¢evreye
sahiptir ve Ostrus siklusunun farkli asamalarinda ve gebelik esnasinda steroid
hormonlarin etkisiyle ve endometriyal bezlerin sekresyonu ile onemli degisimler
gostermektedir. Yazara gore yliksek rasyon proteini ile besleme, uterus pH’sini ve
uterus lumenindeki iyon konsantrasyonunu ozellikle luteal evrede etkilemektedir.
Uterus pH’s1 ayrica yiiksek oranda rumende sindirilebilir protein ile beslemeden
etkilenmekte ve bu da fertilite azalmasi ile iliskilendirilmektedir. Ayrica yine
Butler(1998)’da siit¢ii ineklerde yaptiklar1 ¢alismalarinda BUN degerlerinin 19
mg/dl’nin {izerine ¢ikmasinin uterus pH’smi degistirdigini ve reprodiiksiyonu

olumsuz etkiledigini bildirmistir.

Nitekim Barnes (2000), embriyo ve uterus ortami arasindaki senkronize
interaksiyonun gebeligin baglangict ve siirdiiriilmesi i¢in 6nemli oldugunu ve
asenkronizasyon durumunda embriyonun implantasyon yetenegi, erken embriyonik
yasama glicii, embriyo gelisim ve biiylime hizi gibi birgok faktdriin olumsuz

etkilendigini bildirmistir.
4.3. Siiperovulasyon Cevaplar1 Beslenme Iliskisi

Koyunlarda rasyon ham protein diizeyinin veya ham proteine dayali
olusturulan flushing beslemenin ve bununla birlikte BUN diizeylerinin,
siiperovulasyon oranlar1 iizerine etkisinin arastirildigi bir ¢alisma bulunmamakla

birlikte bulgularimiz 15181nda en yiliksek ovulasyon ve siiperovulasyon oranlarina
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%15 protein ile beslenen grupta ulasildigi ancak gruplar arasindaki farkin istatiski

acidan 6nemsiz oldugu gorilmiistiir (p<0,05).

Stiperovulasyonun basarisini etkileyen bir ¢ok faktor bulunmaktadir. Besleme
de bu faktorlerden birini olusturmaktadir. Nitekim Torell ve ark (1972) da yiiksek

protein aliminin ¢oklu ovulasyonlar1 uyarabildigini bildirmistir.

Sunulan c¢alismada, senkronizasyona baglamadan en az 15 giin 6nce farkli
protein diizeylerinde besleme uygulamast ve pFSH ile yapilan geleneksel
siiperovulasyon protokolii sonucu gruplara gore toplam ve ortalama ovaryum
cevaplar1 degerlendirildiginde gruplar arasinda koyun basina ovulasyon ortalamalari
en yiksek %15 protein ile beslenen grup 2’de (8,61) en diisiik ise %18 protein ile
beslenen grup 3’te (6,28) bulunmustur. Bundan baska izleyen paragraflarda ayrintili
olarak deginilecegi iizere gruplar arasinda siiperovulasyon ve fertilizasyon oranlari
acisindan ise fark istatistiki olarak 6nemsiz bulunmustur (p<0,05). Nitekim Lozano
ve ark (2003)’nin tespitlerine uyan sonuglar, yiiksek ve diisiik proteinin 6zellikle
siiperovulasyon uygulamast sonucu bazi reprodiiktif parametreleri olumsuz

etkileyebilecegini diisiindiirmektedir.

Sunulan tez calismasinda her ne kadar pozitif enerji dengesi hesaba
katilmamis olsa da giinliik kaba ve konsantre yem ihtiyaci ve iligkili olarak enerji ve
protein ihtiyacinin kargilanmasi ve bu yonde sezon Oncesinden baglanarak giinliik
ithtiyaclar géze alinarak, besleme flushingi ile bir uyarimin yapilmasi ile ovaryum ve
dolayisi ile reprodiiksiyonun olumlu yonde etkilenmesi beklenmis ve gbdz Oniine
alinmistir. Bu baglamda Scaramuzzi ve ark (2006)’na gore pozitif enerji dengesi
koyunlarda, kanda leptin ve insulin konsantrasyonunu ve dolayisi ile glikoz ag¢hgini
artirmaktadir. Tim bu degisimler ovaryumu dogrudan etkilemekte, follikiilogenezis
uyarilmakta ve dolayisi ile ovulasyon oranlar1 yilikselmektedir. Pozitif enerji dengesi
ayrica steroidlerin hepatik metabolizmasint (daha c¢ok yikilim bazinda) da

etkilemektedir.

Parr ve ark (1993), yiiksek enerjili diyetlerin biiyiik karaciger sendromuna
sebep oldugunu ve steroid katabolizmasini, buna bagli olarak da embriyo

mortalitesini arttirdigini bildirmislerdir. Ayrica pozitif enerji dengesinin hipotalamo
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hipofizer eksende spesifik stimiilator etki yaptig1 da bildirilmektedir (Scaramuzzi

2006).

Stiperovulasyon sagaltimmin biiylik etkisi oldugu diistiniilmekle birlikte
ortalama ovulasyon oranlari (%95, %100 ve %90) yiiksek proteinle (%18) beslemede
en diisiikken(%90), %15 proteinli konsantre yem ile beslenen grupta en yiiksek
(%100) bulunmustur. Buna karsin koyun basina ovulasyon oranlari ise; yine benzer
olarak en yiiksek proteinle (%18) beslenen grupta en diisiik (6,28) ve yine % 15
proteinli konsantre yemle beslenen grupta ise en yiiksek (8,61) bulunmustur. Yetersiz
besleme kabul edilmemekle birlikte diisiik proteinli konsantre yemle beslenen
gruptaki ovulasyon orani ve yine asir1 besleme kabul edilmemekle birlikte yiiksek
proteinli konsantre yemle besleme durumunda ovulasyon oranlari, kontrol grubu
olarak da kabul edebilecegimiz %15 ham proteinli konsantre yemle beslemeye gore
daha diistik bulunmaktadir. Lozano ve ark (2003)’nin asagida agiklanan calismasi
baz alindiginda ¢alisma gruplarinin ham protein oranlarinin olduk¢a dengeli secildigi
de diisiiniilmektedir. Lozano ve ark (2003) yaptiklar1 ¢alismada, hem asir1 hem de
yetersiz beslenen koyunlarin azalan IGF-I, insulin ve endometriyal progesteron
konsantrasyonuna maruz kaldiklar1  bildirilmistir. Ayrica hipofizer FSH
konsantrasyonu kontrol grubunda en yiiksek ve ovulasyon orani ile arasinda pozitif
bir korrelasyon saptamistir. Tiim bunlarla iliskili olarak ovulasyon orani ise en
yiiksek, diisiik diyetle beslenende (%86) sonra kontrol grubunda (%73) ve en diisiik
(%45) ad libitum beslenen grupta belirlendigi bildirilmistir.

Ancak ¢alisma sonucunda yapilan istatiski degerlendirmede gruplar arasinda
bir fark bulunamamistir (p<0,05). Nitekim Webb ve ark (2012), yaptiklar1 ¢alismada
Doéhne Merinos koyunlarindan ad libitum 6zel bir ¢ayir otuna (Fescue grass) ek
olarak iire tabanli 250 g/koyun/giin konsantre yem veya rumende sindirilemeyen
protein (RUP) kaynaklarindan olusan, ancak iire icermeyen ayni konsantre yem ile
beslenen iki ayr1 grup olusturup koyunlar1 sezonda giftlestirmis ve on giin sonra
laparoskopi yapilip ovaryumlardaki CL’ler sayildiginda, iire tabanli ve RUP igeren
rasyonla beslenen her iki diyetteki gruplar arasinda ovulasyon oranlar1 arasinda bir
fark bulunmadigini belirlemislerdir. Boylece diyet protein seklinin bazi reprodiiktif
parametreler (ovulasyon orani, gebelik orani, kuzulama orani) {lizerine 6nemli bir

etkisinin olmadig1 sonucuna varmiglardir.
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Benzer sekilde bir siiperovulasyon g¢alismasi olmamakla birlikte sunulan
calismanin sonuglart Molle ve ark (1995)’nin Sarda koyunlarinda yaptiklar1 ¢alisma
ile karsilastirildiginda; 30, 60 ve 90 mm uzunlugunda mera otuna ilave olarak
konsantre yem verilmeyen, 250 g/giin misir tane yemi ve 270 g/giin soya fasulyesi ile
beslemek tizere farkli gruplara ayrilan koyunlarda ovulasyon oranlari: 90 mm mera
otu ile beslenen gruptaki ovulasyon orani, 30 mm ve 60 mm mera otu ile beslenen
gruba gore daha yiiksek (1,60’a gore 1,27 ve 1,18 ovulasyon) ¢ikmistir. Yine soya
fasulyesi yemi ile beslenen grupta ovulasyon oranlari ilave konsantre yem
verilmeyen ve misir tane yemi ile beslenenlere gore daha yiiksek (1,67’ye gore 1,25
ve 1,11 ovulasyon) bulunmustur. Ovulasyon oranlarindaki farklilik soya fasulyesinde
ham protein ve metabolik enerji diizeylerinin misir tane yemine gore daha yiiksek
olmasi ile iligkilendirilmistir. Uzun mera otuyla beslenenlerde ovulasyon oraninin
istatiski 6nem tagimamasina karsin yiiksek olmasi ise uzun mera otlariyla beslenen
koyunlardaki canli agirlik artis1 ve viicut kondisyonlariin diger gruptaki koyunlara
kiyasla daha yiiksek olmasi ile agiklanmistir. Ancak sayisal farka karsin gruplar
arasinda istatistiki yonden fark bulunmamasi sunulan c¢alismanin sonuglar1 ile de

benzerlik gostermektedir.

Nitekim El-Hag ve ark (1998), koyunlarda flushing etkisininin kuzulama ve
konsepsiyon orani gibi bazi reprodiiktif parametler iizerine etkisini arastirdiklari
calismada, merada besleme disinda higbir ek besleme yapilmayan kontrol grubuna
karsin asim sezonundan 45 giin 6ncesinden baslamak {izere ek olarak giinde 150 g,
%25 ham protein iceren konsantre yem ile beslenen grupta konsepsiyon oranlarinin
(%91 ve %58) ve kuzulama oranlarmin (%91 ve % 33) daha yiiksek oldugunu ve
flushingi mutlaka onerdiklerini bildirmislerdir. Konsepsiyon oranlart ve kuzulama
oranlar1 sunulan c¢aligmada degerlendirilmemis olmakla birlikte fertilizasyon ve
siiperovulasyon oranlar1 bulgularinda da istatistiki farkin Onemsiz oldugu ve
beslemenin El-Hag ve ark (1998)’nin ¢alisma verilerine kiyasla belirtilen oranlara

beklenen 6l¢iide yansimadigr gézlenmistir.

Sunulan ¢aligmada tiim koyunlara, grubuna gore farkli protein oranlarinda
koyun basma 700 g konsantre yem ve ad libitum kuru yonca otu verilmistir.
Senkronizasyon amaciyla P4 igeren silingerler 12 giin siire icin takilmistir.
Stiperovulasyon ise pFSH (Folltropin-V®) ile yapilmistir. Bettencourt ve ark (2008)
Portekiz Siyah Merinos koyunlarinda sezonun (ilkbahar ve sonbahar) koyun FSH’ s1
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(Ovagen®) (oFSH) veya domuz FSH’sinin (Pluset®) (pFSH) siiperovulasyon ve
embriyo kalitesi iizerine etkisini arastirdiklart c¢alismalarinda FGA igeren
intravaginal siinger ile senkronize ettikleri ve ad libitum kaba yem ve giinliik 400 g
konsantre yem ile besledikleri koyunlart 40 mg FGA iceren 12 giin takilan
intravaginal silinger ile senkronize etmislerdir. Senkronizasyonun 9. giiniinden
baslanarak 12 saat ara ile ve 4 giin stire ile 1,25 ml oFSH uygulanan ve 3 giin siire ve
12 saat ara ile azalan dozlarda toplam 250 IU pFSH uygulanan iki grup
olusturulmustur. Ovulasyon oranlari, fertilizasyon oranlari, toplam embriyo sayilari,
dondurulabilir embriyo sayilari ve embriyo toplama oranlar1 karsilastirildiginda
Ovagen gruplarinda ilkbahar aylarinda sagaltima alinan koyunlarda, yukarida verilen
stirayla parametreler, 9,3; %94,6; 7,1; 5,9 ve %80 iken sonbahar aylarinda sagaltima
alman koyunlarda bu oranlar yine sirasiyla, 11,8; %94,8; 6,2; 5,5 ve %50 olarak
bulunmustur. Her iki siiperovulasyon sagaltimi toplamda karsilastirildiginda ise
ovulasyon orani, toplam embriyo sayisi, fertilizasyon orani ve embriyo toplama
oranlar1 acisindan (sirasiyla oFSH ve pFSH i¢in; 12,5-9,3; 9,5-4,6; %96,7-%88;
%80-%40) oFSH sagaltiminin pFSH sagaltimina gore daha avantajli oldugunun
gorildiigli bildirilmistir. Calismadaki pFSH grubunun sonuglari sunulan tez
calismasinin sonuglari ile karsilastirildiginda ise ovulasyon oranlart olarak belirtilen
koyun basina ovulasyon ortalamalarinin her {i¢c ham protein grubunda da daha diisiik
oldugu (7,38; 8,62 ve 6,28), koyun basina toplam embriyo sayilarinin (4,3; 5,4; 4,8)
ve fertilizasyon oranlarinin da c¢aligmaya gore intrauterin inseminasyon
yapilmamasiyla orantili olarak daha diisiik oldugu ve embriyo toplama oranlarinin
ise Bettencourt ve ark (2008)’ 1n calismasi ile karsilagtirildiginda oldukga basarili
oldugu (%59, %55 ve %77) soylenebilir. Sunulan tez c¢alismasinin reprodiiktif
verimi diisiik yerli irklarda c¢alisilmis olmasina karsin yontem acgisindan 6nemli
farkliliklar gostermedigi bu ¢alisma ile karsilastirildiginda basari ile gergeklestirildigi

veya basarili sonuglar elde edildigi diisiiniilmektedir.

Yine Wu ve ark (2011), iki farkli ticari FSH preparasyonunu (pFSH ve
Folltropin-V) ve farkli dozlamalarinin siiperovulasyon oranina etkisini arastirdiklari
caligmalarinda Xinji yiin koyunlarin1 asim sezonunda kullanmiglardir. Yerli {iretim
pFSH ve Folltropin-V, Cl sayis1 agisindan karsilastirildiginda (sirasiyla; 9-12)
Folltropin-V’ nin daha avantajli oldugu; yine Folltropin-V’ nin farkli uygulama doz

ve sayilarina gore olusturulmus gruplar1 (150 mg-6 enj., 120 mg-3 enj., 90 mg-3 enj.,
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150 mg-1 enj.) ise kendi aralarinda karsilagtirildiginda 120 mg ve 3 giin tek
enjeksiyon uygulamasinin da hemen hemen daha geleneksel olan 150 mg 6
enjeksiyon uygulamasi kadar etkili oldugu sonucuna varilmistir. Dolayisiyla
dozlamanin siiperovulasyon sagaltiminda sanildigi kadar 6nemli olmadigi kanisi
olusabilmektedir. Sunulan ¢aligmada tiim gruplar i¢in ayni dozda (200 mg, 12 saat
ara ile 8 enj.) kullanilan Folltropin-V ile siiperovulasyon sonrasi, koyun basina CI
sayis1 her ii¢ grup icin de (sirasiyla, 7,38; 8,62 ve 6,28) yapilan caligmaya gore daha
diisiiktiir. Ancak bunda yerli koyun irklarimizin kiiltiir irklarina gore reprodiiktif
verim Ozelliklerinin diisiik olmasmin etkili olabilecegi; nitekim Agaoglu ve ark.
(2012)’ 1n da yerli rklarda (Karayaka koyunu) diistik (ortalama 6,36-9,62) embriyo
sayilarina ulastig1 ve dolayisiyla yerli koyun irklarimizin adaptasyon yeteneklerinin
ve immun sistemlerinin ¢ok giiclii olmasi nedeniyle uygulanan hormonal uyarimlara
immunizasyon gelistirme kabiliyetlerinin daha yiiksek olabilecegi ve bu konuda

calismalarin yapilmasi gerektigi diigiiniilmektedir.

Stiperovulasyon sagaltiminin basarisinin anovulasyon kaynakli reprodiiktif
fizyolojik anomalilerin olusumundan etkilendigini bildiren Veiga-Lopez ve ark
(2006), calismalarinda kullandiklar1 12 Manchega koyununu 40 mg FGA igeren ve
toplamda 14 giin uygulanan ancak 7. giin yeni slinger ile degistirilmesi ile senkronize
edilmis ve siiperovulasyon sagaltimina 12. giinde baslanarak ayni giin mevcut CI’
lerin lizisi amaciyla Cloprestenol enjeksiyonu yapmislardir. Siiperovulasyon
amacityla FSH (Ovagen®) 12 saat arayla ve 4 giin boyunca azalan dozlarda
uygulanmigtir. Ostrusun iiglincii giinii laparoskopik ydntemle agilan koyunlarda, Cl
sayilari, toplanan embriyo sayilari ve canli embriyolar sayilip degerlendirilmistir.
Sonug olarak ovulasyondan sonra anovulator follikiil bulunan koyunlarda ovulasyon
oranlarinin ve siiperovulasyon cevabinin anovulator follikiillerden salgilanan yiiksek
Ostrojen miktarima bagli olarak olumsuz etkilendigi ve daha diisiik oldugu
belirlenmistir. Calismada anovulator follikiil sayist yiiksek ve diisiik olan (6.4 ve
5.3) koyunlardaki ovulasyon oranlart (sirasiyla 11,7 ve 12,8) sunulan tez
calismasindan elde edilen verilerden (en yiiksek grup 2 de ve 8,62) daha yiiksek
bulunmustur. Bunun yaninda embriyo toplama oranlar1 da (her {i¢ grupta da yaklasik
% 80) elde edilen verilere dayanarak sunulan ¢alismadan daha yiiksek bulunmustur

(calismamizda en yiiksek %77). Yine fertilizasyon oranlari ise %60 civarinda yani bu
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calismada elde edilen sonuglara olduk¢a yakin hatta biraz daha diistiktiir (%58,%65
ve %67).

Azawi ve Al-Mola (2010), Ivesi koyunlarinda eCG ve FSH ile yaptiklari
siiperovulasyon calismasinda 12 giin intravaginal silinger (Syncropart®, 49 mg)
uygulamasi ile senkronize ettikleri koyunlarda eCG ve FSH’ nin siiperovulatorik
etkisini karsilastirmislardir. Yaptiklar1 ¢alismada siingerin ¢ikarilmasindan 48 saat
once 1200 IU eCG uygulamasinin ¢ok sayida anovule follikiile neden oldugunu bu
nedenle sezonda ve sezon disinda FSH (8 azalan dozda) kullaniminin daha faydali
oldugunu bildirmislerdir. Yine ayni ¢alismada FSH ile sagaltimda sezonda corpus
luteum sayilar1 (8,75) ve embriyo toplama oranlarinin (4,83) eCG sagaltimina gore
(swrasiyla; 5,66 ve 4,66) daha diisiik oldugu bildirilmistir. Sezondaki Cl sayilar1 ve
embriyo toplama oranlar1 FSH kullanilan grupla karsilastirildiginda sunulan

calismanin sonuglarina yakin ¢ikmuistir.

Benzer sekilde Chall koyunlarinda farkli siiperovulasyon sagaltimlarinin
ovulasyon oranlarina ve follikiiler gelisime etkilerini arastirdiklar1 ¢aligmalarinda
Salehi ve ark (2010), eCG ve FSH ile yaptiklar siiperovulasyon programlarinda
Ostrustan 7 gilin sonra Cl sayilar1 karsilastirildiginda da en yiiksek eCG-FSH kombine
grupta (7,2) ve diger iki grupta ise birbirine yakin (2,3; 2,5) bulunmustur. Calismada
her iki ovaryumda toplam en az 3 CI’ nin bulunmasi siiperovulasyon olarak
degerlendirilirken, siliperovulasyon oranmi en yiiksek, eCG-FSH kombine grubunda
(%72,7), daha sonra 14 giinliik siinger uygulamasinin sonlandig1 giin eCG yapilan
grupta (%36,3) ve en diisiik 48 saat dnce eCG yapilan grupta (%27,2) bulunmustur.
Sunulan tez bulgular1 Salehi ve ark (2010)’nin sonuglar ile karsilastirildiginda Cl
sayilarinin ozellikle grup 2’ de tiim gruplardan daha yiiksek (8,61) oldugu, yine
siiperovulasyon oranlarinin da 6zellikle %15 ve %18 konsantre yem ile beslenen
grupta (%90 ve %81) ilgili arastiricilarin  verilerinden daha yiiksek oldugu
gorilmiistiir. S6zli gecen calismanin sezon disinda yapilmis olmast ¢aligmanin ise
sezonda yapilmasi1 bu farkin sezona bagli olarak normal karsilanmasi gerektigini
ancak FSH kullanilan gruplarda siiperovulasyon oranlarinin daha yiiksek olmasinin

calismada da FSH kullaniminin hakli oldugunu diistindiirmektedir.

In vivo embriyo iiretimi amaciyla, Forcada ve ark (2010)’ in Ojalada

koyunlarinda basitlestirilmis (eCG ve FSH’ nin tek doz kullanimi) ve tekrarlayan
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FSH/eCG uygulamalarinin karsilagtirllmast amaciyla asim sezonunda yaptigi
calismada toplanan embriyo sayilari sunulan tez c¢alismasinin sonuglart ile
karsilastirildiginda ise gruplar arasinda onemli bir fark gozlenmemesine karsin
geleneksel tekrarlayan uygulamada (14,1) ve basitlestirilmis tek uygulamada (13,7)
elde edilen embriyo sayilart ¢calisma sonuglarindan oldukca yiiksektir. Ancak bunun
daha once de deginildigi gibi c¢alismanin reprodiiktif verimi diisiik yerli irklarda

calisilmasina bagh oldugu diisiiniilmektedir.

Beslemenin hormonal stimiilasyon yapilmayan ve siiperovulasyon sagaltimi
yapilan koyunlarda oosit ve follikiil morfolojisi lizerine etkisinin arastirildigi 32 giin
boyunca canli agirlik baz alinarak giinliik enerji ihtiyacinin yarisi kadar (0,5) glinliik
ihtiya¢ kadar (1,0) ve giinliik ihtiyacin iki kati (2,0) enerji icerecek oranlarda
ayarlanmis mera otu ile 32 giin boyunca beslenmis ve 30 mg FGA igeren
intravaginal siinger ile senkronize edilen ve siingerin ¢ikarilmasindan 2 giin 6nceden
baslanarak 200 mg FSH (Folltropin-V) ile azalan dozlarda 6 uygulama ile
stiperovulasyon yapilmistir. Sonu¢ olarak yiiksek enerjili rasyonla beslemenin
siiperovulasyon oranlarini etkilemedigi bildirilmistir. Bununla birlikte diisiik diyet
allmimin yiiksek enerjili beslemeye gore, uyarilmayan ve siiperovule edilen
koyunlarda siiperovulasyon yanitin1 azalttigi, ancak yiiksek enerjili beslemenin
giinliik ihtiya¢ dahilinde (1,0) beslenen grupla karsilastirildiginda siiperovulasyon
yanitin1 artirmadigi bildirilmistir (O’Callaghan ve ark 2000). Bu sonuglar da sunulan
tez calismasinin sonuglarini anlamlandirmakta ve ihtiyacin altinda veya diisiik
proteinli rasyonlarla beslemenin daha ¢ok IGF gibi reprodiiktif sistemi etkileyen
faktorlerin de etkisiyle siiperovulasyon yanitlarini olumsuz etkiledigi ayrica yiiksek
besin icerikli veya proteinli rasyonlarla beslemenin de uterus metabolizmasini iire ve
amonyak ve dolayisi ile iyonik dengeyi ve dolayisi ile reprodiiktif verimi olumsuz

etkiledigini ve dengeli bir rasyon olusturmanin 6nemli oldugunu gostermektedir.

Beslemenin  koyunlarda siiperovulasyonun etkinligi iizerine etkisini
arastirdiklar1 ¢aligmalarinda Lozano ve ark (2003), ad libitum kuru maddede ham
protein diizeyi %16 ve metabolize olabilir enerji seviyesi 10,75 Mj olan mera otu ile
beslenen, gilinliik ihtiyacin 1,5 kat1 enerjili yemle beslenen koyunlarla, diisiik yemle
(0,5 kat1) beslenen koyunlar karsilagtirmali olarak kaydetmislerdir. Besleme
programindan bes giin sonra 60 mg MPA iceren intravaginal siinger ile

senkronizasyona baslanmis ve Folltropin-V ile azalan dozlarda standart
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stiperovulasyon protokolii uygulamislardir. Adlibitum beslemenin sadece elde edilen
oosit ve embriyo iizerine degil oosit ve embriyo kalitesi (gebeligin 4. giiniinde
toplanan embriyolarda) lizerine de, diisiik beslemeli ve kontrol grubu diyetlerine gore
zararli etkileri oldugunu bildirmislerdir. Ayrica siliperovulasyon sagaltiminin
yanitinin, diisiik ve kontrol diyetlerinde benzer oldugu ancak diisiik beslemeli diyette
fertilizasyon kayiplarinin  postovulatorik  proseslerden kaynaklanabileceginin
diistintildiigli bildirilmistir. Nitekim sunulan ¢alismada da ham protein diizeyi en
diisiik grubun (grup 1) fertilizasyon oraninin en diisiik oldugu ve Cl sayisinin (155’
gore 132) grup 3’e gore yiiksek olmasina karsin koyun basina embriyo (4,3’e gore
4,8 ) sayilarinin da daha diisiikk oldugu goriilmiistiir. Netice olarak Lozano ve ark
(2003) ile aym1 yonde postovulatorik siireglerin rolii iizerine bir kez daha

diistinilmiistiir.

Perikonsepsiyon (-18 giin +6 giin) beslemenin siiperovule koyunlarda oosit
ve embriyo kalitesi lizerine etkisini arastirdiklar1 ¢alismada Kakar ve ark (2005),
giinliik enerji ihtiyaglarina gore (0,5; 1,0 ve 1,5 kat1) kuru maddede %19,1 ham
protein iceren rasyonla besleme yapmislar ve uygulanan diyetin, ovulasyon oranin
(swrasyla; 15,4; 15,1 ve 16,1) ve koyun basina toplanan embriyo sayisini (10,9; 11,9
ve 12,4) degistirmedigini, ancak diisiikk diyetle beslenen koyunlarda her bir
blastosistteki hiicre sayisinin diger gruplara gore daha yiliksek oldugu ve bu artisin da
trofoektoderm hiicrelerinin artisindan kaynaklandigr bununda ve ICM (inner cell
mass) hiicrelerindeki artisla sonugladigi bildirilmistir. Sunulan ¢alisma verileri ilgili
arastiricilarin verileri ile karsilastirildiginda ise ovulasyon ve embriyo sayilarinin
daha diisiik oldugu ancak sayisal farka karsin belirtilen oranlar agisindan benzer

olarak istatistiki olarak bir fark bulunmadig1 g6zlenmistir.

PGF», ile senkronize edilmis Ivesi koyunlarinda rekombinant follikiil stimiile
edici hormonun (rFSH) bazi fertilite parametleri iizerine etkilerini arastirdiklari
caligmalarinda Yavuzer ve ark (2010), ikinci PGF,, enjeksiyonundan 24 saat 6nce
bir gruptaki koyunlara 10 TU Follitropin (rFSH, Puregon®) enjeksiyonu yapmuslardur.
Ikizlik oraninm rFSH uygulanmayan gruba gore (%4,5-57) oldukca yiiksek oldugu
ve fertiliteyl artirmak amaciyla rFSH’nin alternatif olarak kullanilabilece8i ancak
fertilite lizerine etkisini ve siiperovulasyon amaciyla kullanilimi i¢in daha ¢ok

aragtirmanin yapilmasi gerektigi bildirilmistir (Yavuzer ve ark 2010). Rekombinant
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FSH preparatlarinin sunulan ¢alismada kullanilmamis olmasina bir neden olarak

heniiz genellenemeyecek kadar az ¢galismanin yapilmis olmasi gerekge gosterilebilir.

Geleneksel protokollerin aksine sezonda dogal Ostrus gozlenerek, yani
progesteron ile senkronize etmeden FSH-P ile yapilan siiperovulasyon sagaltimindan
elde edilen embriyo sayis1 ve kalitesinin degerlendirildigi bir calismada; bir gruba 12
giin siire ile 40 mg FGA igeren siinger takilirken diger gruba takilmamis ve dogal
Ostrus gozlenmistir. Siinger takilan gruba siingerin ¢ikarilmasindan 48 saat Once
Cloprestenol enjekte edilmis, her iki gruba da azalan dozlarda sekiz uygulama FSH-P
tedavisi sonrasi Ostrusun altinci giinii inguinal laparatomi yapilmis ve Cl sayilari
kaydedilmigtir. Ayrica siinger takilmayan gruba da luteolizisi indiiklemek amaciyla
Ostrusun altinc1 gilinii Cloprestenol enjeksiyonu yapilmistir. Cl sayilart siinger
takilmayan grupta (9,3) siinger takilan gruba gore daha yiiksek (7,0) bulunmustur.
Yine embriyo toplama oranlari da siinger takilmayan grupta (6,2) siinger takilan
gruba (5,6) gore daha yiiksek bulunmustur. Bununla birlikte yine fertilizasyon
oranlar da siinger takilmayan grupta (%100) siinger takilan gruba (%80) gore daha
yiiksek bulunmustur. Embriyo kaliteleri karsilastirildiginda koyun basina iyi kalite
(G1 ve G2) embriyo sayist slinger takilmayan grupta (6,0) siinger takilan gruba gore
(5,6) daha yiiksek bulunurken, koyun basina kotii kaliteli (G3 ve G4) embriyo
oranlar1 (0,2) ve iyi kaliteli embriyo oranlari (%96 ve %97)her iki grupta da birbirine
yakin bulunmustur. Embriyo toplama oranlar1 ise (%67 ve %80) P4 kullanilmayan
grupta daha yliksek bulunmustur (Mayorga ve ark 2011).Senkronizasyon,
siiperovulasyon ve uterus yitkama yontemi agisindan oldukga benzer olan ¢alismada,
CL sayilari, fertilizasyon oranlari, embriyo eldeleri, embriyo toplama oranlari ve iyi
kalite embriyo sayilari calismaya gore yiiksek olmasimnin diisiik verimli yerli irk
faktoriine bagl olabilecegi diistinlilmekle birlikte 1rk faktoriine daha az bagl olacag:
diisiiniilen embriyo toplama oranlarinin benzer olmasi ¢alismanin basarili oldugunu

sOyleyemeye imkan tanimaktadir.
4.4. Fertilizasyon Orami Beslenme iliskisi

Fertilizasyon oranlari ile birlikte UFO sayis1 da 6nem tasimaktadir. Nitekim
gruplar arasinda UFO sayilar agisindan ise istatistiki olarak fark onemli (p<0,05)
bulunmus ve en yiikksek UFO sayisina grup 2’ de (39) rastlanirken 18 numarali

koyundaki UFO sayis1 (16) tek basina neredeyse toplam UFO sayisinin yaris1 kadar
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bulunmustur. Bu asir1 deger cikarilip istatistik hesaplamarinda bu denegin UFO
sayis1 yerine grup ortalamasi konuldugunda ise en az sayida UFO sayisinin grup 2 de
oldugu goriilmektedir. Grup 2’ deki 21 numarali denekteki yiiksek
stiperstimiilasyona karsin atilan oositlerin fertilize olamamasinin biiyiik oranda kog¢’a
bagli olmak iizere bir ¢ok faktore bagli olabilecegi diisiiniilmektedir. Grup 2’ deki
belirgin UFO sayis1 farkinin istatistiki olarak da kanitlanmasi farkli ham protein
diizeyinde beslemenin UFO sayilarini etkiledigini gostermektedir. Grup 1 ve Grup 3’
teki UFO sayilar ise sirasiyla 38 ve 34 olarak bulunmustur. Ortalama her iki grupta
da koyun basina yaklasik 2 UFO elde edildigi gortilmektedir. Azawi ve Al-Mola
(2011) degerlerine gore ortalama UFO (2,66) sayilar1 sunulan tez ¢alismasinda daha

diisiik bulunmustur.

Sunulan calismada en yiiksek proteinle beslenen grupta (%18), en yiiksek
fertilizasyon oranlarina (%66) ulagilmistir. Grup 2’ deki (%75,75) ve grup 3’ teki
(%66,7) fertilizasyon oranlar1 birbirine olduk¢a yakin iken grup 1’ deki fertilizasyon
orant (%58,24) diger iki gruba gore daha diisiik bulunmustur. Ancak fertilizasyon

oranlar1 agisindan gruplar arasinda istatistiki olarak fark bulunamistir (p<0,05).

Sunulan c¢alisgmada BUN degerlerinin ilgili boliimde bildirilen diger bazi
calismalardaki verilere gore yliksek olmasinin fertilite diislikliigiine neden olarak
sunulabilecegi diisiiniilmektedir. Nitekim yiiksek proteinli rasyonlar ile beslemenin
sigirlarda yiiksek BUN ve MUN diizeylerine neden oldugu ve azalan fertilite ile
iliskili oldugu bircok arastirici tarafindan bildirilmistir (Butler ve ark 1996, Elrod ve
Butler 1993, Ferguson ve ark 1993, Jordan ve ark 1983).

Butler (2000), makalesinde yiiksek rasyon proteininin plazma {ire
konsantrasyonunu artirdigini, bdylece uterus ortamini degistirdigini ve fertilitenin de
bundan olumsuz etkilenmesi dolayisiyla reprodiiktif performansi diislirdiigiinii
bildirmistir. Yine Butler (2000)’ a gore progesteron seviyesinin azalmasi da yiiksek

proteinli rasyonlarla iligkilendirilmektedir.

Kenny ve ark (2002), rasyon yiiksek proteininin sistemik amonyum ve {ire
konsantrasyonunu artirdigint ve bunlarin da azalan fertilite ile iliskili oldugunu
bildirmiglerdir. Ayni1 calismada Ostruslar1 senkronize edilmis diivelerde artan iire ve

amonyum konsantrasyonunun sigir oviduktal sivisindaki elektrolit ve nonelektrolit

110



konsantrasyonlarina etkisi arastirilmis ve oviduktal ortamdaki iyon degisiminin

embriyonun yasama giliciinii olumsuz etkiledigi de bildirilmistir.

Fertilizasyon oranlar1 ile BUN diizeyleri arasindaki iliskiyi degerlendirmek
amaciyla asimin oldugu besinci gliin BUN (BUNS) o6l¢limlerinin esas alinmasi
gerektigi diistiniilmustiir. Bu baglamda BUN degerleri arasinda istatistiki yonden bir
fark bulunamamasina karsin grup 1, grup 2 ve grup 3’ te sirastyla BUN degerleri, 46
mg/dl, 51 mg/dl ve 50 mg/dl iken fertilizasyon oranlar1 ile paralel olarak belirgin bir
fark gostermedigi goézlenmektedir. Tamminga (2006)’ ya gore, siitcii ineklerde
yiiksek rasyon ham protein ve RDP diizeylerinin BUN seviyelerini artirdigini ve
fertiliteyi olumsuz etkiledigini bildirmistir. Tamminga’ ya gore (2006), rasyon
yiiksek RDP diizeyi, yiiksek amonyumun detoksifikasyonu ve atilimi i¢in daha fazla
enerjiye gereksinim duyuldugundan negatif enerji dengesini de daha olumsuz bir
duruma sokmaktadir. Aminojenik yikilimin son iiriinleri olan amonyum ve fire ise
preovulator asamada ve erken embriyonik gelisimde direkt olarak fertiliteyi olumsuz

etkilemektedir.

Bir siiperovulasyon calismasi olmamakla birlikte Sormunen-Cristian ve
Jauhiainen (2002) besin kompozisyonlar1 farkli rasyonlarla besledikleri 1 yasinda, 4-
5 yasinda ve 7-8 yasinda Finnish Landrace koyunlarinda yaptiklari g¢alismada
asimdan 15 giin 6nce baglatilan ve agim sonras1 7. giine kadar siirdiiriilen bir flushing
programinda ve tiim koyunlara koyun basina 1.5 kg saman ve farkli gruplara kuru
maddede ham proteini %12.5 olan 0, 300 ve 450 g arpa tane yemi igeren konsantre
yem diisecek sekilde beslenen hayvanlarda, konsantre yemin ham protein orani tiim
gruplarda birbiriyle ayni olmasina, geng ve yasli hayvanlarda besin alma ve besinden
faydalanma oranlar farkli olmasina karsin, konsepsiyon ve fertilizasyon oranlar1 her
ic grup icinde degismemistir. Nitekim sunulan tez ¢calismasinda koyunlara daha fazla
konsantre yem sunulmus ve ham protein oranlari farkli rasyonlarla beslenmis
olmalarina karsin benzer sekilde asimdan 15 giin 6nce beslemeye baslanmis olmasi
ve gen¢ hayvanlarin kullanilmis olmasina karsin fertilizasyon oranlari1 agisindan fark

Oonemsiz bulunmustur (p<0,05).

Ancak Agaoglu ve ark (2012), farkl1 FSH (Ovagen ve Folltropin) preparatlar
ile yaptiklar1 sliperovulasyon sagaltimlarinda yerli irklarimizdan Karayaka irki ile

calismislardir. Yapilan calismada fertilizasyon oranlari agisindan istatistiki olarak
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fark bulunamamasina karsin ovagen sagaltiminda (%48) Folltropin sagaltimina
(%100) gore daha diisiik fertilizasyon oranlarina ulasilmistir. Bu calisma da bize

siiperovulasyon sagaltimin da fertilite ile iliskili olabilecegi izlenimini vermistir.

Fertilitenin ¢iftlesme veya tohumlama yontemi gibi bir cok faktdrden
etkilenebilecegi bilinmektedir. Nitekim Fukui ve ark (2010), bu faktorleri erkege ve
disiye bagli faktorler olarak ayirmistir. Erkege bagli faktorler, asim zamani, motil
spermatozoa orani gibi sperma kalitesine bagl bir ¢cok faktdrden olusmaktadir. Diger
taraftan disiye bagl faktorleri ise P4 sagaltiminin siiresi ve kullanilan P4 tiirii, sezon,
viicut kondiisyon skoru (VKS), fizyolojik statii, yas ve ciftlik sartlar

olusturmaktadir.
4.5. Embriyo Toplama Oranlar1 Beslenme Iliskisi

Sunulan ¢aligmada embriyo elde etme veya toplama oranlar1 gruplara goére
strastyla %58,7; %54,69; %77,27 olarak bulunmustur. Grup 1’de toplam 91 embriyo
elde edilmis ve koyun basina 4,3 embriyo toplanmistir. Grup 2’de toplam 114
embriyo elde edilmis ve koyun basina 5,4 embriyo toplanmistir. Grup 3’de ise
toplam 102 embriyo toplanmis ve koyun basina 4,8 embriyo toplanmistir. Embriyo
toplama oranlar1 bakimindan grup 3’te daha yiiksek oranlara ulagilmistir. Nitekim
Cok Gozli Diizenlerde Ki-Kare Testi ile embriyo toplama oranlar istatistiki olarak

da karsilastirildiginda bu farkin énemli oldugu (p<0,05) belirlenmistir.

Embriyo toplama orani ile iliskili olabileceginden ¢alismanin son giinii yani
uterus yikama giinii yapilan BUN oOlciimleri (BUN6) de istatistiki agidan

karsilastirilmis ancak bir fark bulunamamistir (p<0,05).

Nitekim embriyo toplama oranlar1 Bari ve ark (2000)’nin asim sezonunda
Welsh dag koyunu ve Scottish Blackface koyununda yaptiklar1 ¢calismadaki embriyo

toplama oranlarina (koyun basina yaklasik 10) gore daha diisiik bulunmustur.

Wu ve ark (2011)’nin bulgular1 ise sunulan calismanin bulgular1 ile
karsilastirildiginda; koyun basina toplanan embriyo sayilar1 her ii¢ grup igin de
(swrasiyla, 4.3, 5.4, 4.8) arastiricilarin bulgularina (7,85;9,27) gore daha diisiik

bulunmustur.
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Agaoglu ve ark (2012) ise, yerli (Karayaka koyunu) irklarda oldukca diisiik

(ortalama 2,4-2,9) embriyo sayilarina ulagsmislardir.

Azawi ve Al-Mola (2010) ivesi koyunlarinda yaptiklar1 ¢alismada toplam
koyun basmma embriyo eldeleri (4,66;4,83) sunulan calisma sonuglarina yakin

bulunmustur.

Embriyo toplama oranlari, tekrarlayan FSH/eCG uygulamalari ile koyunlarda
siiperovulasyon yanitlarim1 degerlendiren Forcada ve ark (2010)’nin verileri (%58-
%78) ile Kkarsilastirildiginda sonuglarin  benzer oldugu goriilmiistiir.  Ilk
siiperovulasyon sagaltiminda koyun basina elde edilen embriyo sayilari ise (9,2;8,6)

calismanin sonuglarindan daha yiiksek bulunmustur.

Mayorga ve ark (2011)’ in Sarda koyunlarinda intravaginal P4 i¢eren silinger
kullanmadan ve geleneksel yontemle P4 igeren intravaginal siinger ile senkronize
ederek yaptiklar1 calismada ise embriyo toplama oranlarini; sirastyla %67 ve %80
bulurken, koyun basina embriyo sayilar1 ise yine sirasiyla 6,2 ve 5,6 oldugu
belirtilmistir. Embriyo toplama oranlart ve koyun basina embriyo sayilari
calismamizla karsilagtirildiginda ise sonuglarin birbirine benzer oldugu ve ¢ok az

farklilik gosterdigi goriilmektedir.
4.6. Embriyo Kalitesi Beslenme liskisi

Farkli protein oranlar1 igeren konsantre yemlerle beslenen gruplar arasinda
embriyo kalitesini her asamada etkileyebilecegi diisiiniildiigiinden BUN degerleri
besleme baslangicinda  (BUNI1), senkronizasyon baglangicinda (BUN2),
siiperovulasyon baslangicinda (BUN3), P4 siingerlerinin ¢ikarildigi giin (BUN4), ilk
asim giinii (BUNS) ve asimnin 7. giinii ya da yikama giinii (BUNG6) Ol¢iimleri ayr1
ayr1 karsilastirildiginda istatistiki agidan bir fark bulunamamistir (p<0,05). Dolayist

ile BUN degerleri ile embriyo kalitesi de istatistiki olarak iliskilendirilememistir.

Gruplar embriyo kaliteleri acisindan degerlendirildiginde ise iyi kalite (G1 ve
G2) ve kotii kalite (G3 ve G4) embriyolar agisindan gruplar arasinda istatistiki olarak
bir fark bulunamamasina karsin, en yliksek sayida iyi kalite embriyoya (57) %15
protein ile beslenen grup 2’de; en az sayida kotii kalite embriyoya (8) ise %12

protein ile beslenen grup 1°de rastlanmistir. Oransal olarak iyi ve kotii embriyo
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sayilar1 karsilastirildiginda ise grup 1’ de %90 olan iyi kalite embriyo orani, grup
2’de %76 ve grup 3’te ise %79 olarak hesaplanmistir. Ancak oranlamadan ¢iplak
sayisal degerlere bakildiginda en ¢ok iyi kalite embriyo sayisinin grup 2’de, en az iyi
kalite embriyo sayisinin ise grup 1’de oldugu goriilecektir. Farkli protein diizeyinde
beslemenin embriyo kalitesi lizerine etkisi diisiiniildiiglinde, ¢calismamizda embriyo
kalitesine gore embriyolar, iyi kalite (Gl ve G2) yani dejenerasyon orani disiik,
dondurulabilir ve transfer edilebilir, kaliteli embriyolar ve kétii kaliteli (G3 ve G4)
yani dejenerasyon orani yiiksek, dondurulamaz ve transfer edilemez embriyolar
olarak siniflandirlmustir. Istatistiki olarak &nemsiz (p<0,05) olmakla birlikte grup
1’de 8 adet kotii kaliteli embriyo elde edilirken grup 2 (18 embriyo) ve grup 3’te (14
embriyo) ¢ok daha fazla sayida kotii kaliteli veya dejenere embriyo elde edilmistir.
BUN diizeyleri arasindaki fark onemsiz olmakla birlikte BUN 6l¢timleri embriyo
kalitesi karsilagtirllmas1 Cizelge 4.1°de yapilmistir. Nitekim yiiksek plazma iire
nitrojen (PUN) seviyelerinin laktasyondaki siit¢ii ineklerde embriyo yasama giicii
lizerine zararl etkilerinin arastirildig: bir ¢alismada; uterus yikamadan 30 giin 6nce
alicilar %9,6 ve %24,4 ham protein igeren ve vericiler %15,7 ve %21,9 ham protein
iceren rasyonlarla beslendiginde plazma {iire nitrojen degerlerinin rasyon protein
seviyelerinden etkilendigi ve dogru orantili olarak arttigi ancak embriyo kalite
dereceleri, asamalar1 veya toplanan embriyo sayilarinin PUN degerlerinden

etkilenmedigi bildirilmistir (Rhoads ve ark 2006).

Nitekim Papadopoulos ve ark (2001), koyunlarda yaptiklar1 c¢alismada
rasyona farkli oranlarda iire ilavesinin in vivo ve in vitro oosit ve embriyo kalitesi
lizerine etkisini arastirdiklari ¢alismalarinda, rasyon iire seviyesinin artirilmasinin
blastosistten hatching ulasma oranlarini ve blastosist elde etme oranlarin1 olumsuz

etkiledigi ancak bu farklarin istatistiki olarak dnemsiz oldugunu bildirmislerdir.

Fayeh ve ark (2001), koyunlarda yiiksek rasyon iire konsantrasyonunun 7
giinliikten biiylik embriyolarin kalitesi iizerine herhangi bir zararli etkisinin
bulunmadigini ve bunun yiiksek iire konsantrasyonun uterustan ¢ok ovidukt ve

follikiil iizerine etkisinin bulunmasiyla agiklamislardir.

Lozano ve ark (2003), yaptiklari c¢alismada hem asir1 hem de yetersiz
beslenen koyunlarin azalan IGF-I, insulin ve endometriyal progesteron

konsantrasyonuna maruz kaldiklar1 ve siiperovulasyon sonrasi kontrol grubu
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hayvanlara gore daha diigiik kalitede embriyoya sahip olduklarini ayrica 6zellikle
asir1 beslemenin yetersiz beslemeye gore daha diisiik kalite embriyo eldesine neden
oldugunu da bildirmislerdir. Dawuda ve ark (2002) ise, siitcii ineklerde,
sindirilebilirligi yiiksek iire ilaveli rasyonla beslemenin toplanan embriyo sayist ve
kalitesi ile iliskisini arastirdiklar1 ¢alismalarinda, uzun siireli (tohumlamadan 10 giin
oncesinden baglanarak) {ire ilaveli rasyonla beslenen grubu kisa siireli
(tohumlamadan embriyo toplama giinline -7 giin- kadar) besleme ile
karsilastirmiglardir. Kisa siireli beslenen grupta toplanan embriyo sayis1 ve embriyo
kalitesi diger gruba goére Onemli oranda azalmistir. Kisa siireli veya hemen
tohumlama sonrasinda yani adaptasyon saglamalarina imkan vermeden iire ilaveli
beslemenin embriyo sayilarina ve kalitesine 6nemli zararli etkilerinin olduguna ve
sitcli sigirlarin on giin igerisinde yiiksek iirenin toksik etkilerine adaptasyon

saglayabildikleri sonucuna varmiglardir.

Sunulan tez c¢alismasindaki koyunlara entansif besleme nedeniyle
yiyebilecekleri kadar kaliteli kaba yem verilmis olmasi nedeni ile yetersiz besleme
veya asirt besleme gibi tanimlarla esdeger bir betimleme yapmak anlamh
olmayacaktir. Bununla birlikte ek olarak diisiik proteinli (%12) ve yliksek proteinli
(%18) konsantre yemlerle beslenen koyunlarda yine istatistiki olarak bir fark
bulunamamasina karsin, diisiik proteinli konsantre yemle beslemenin daha az sayida
kotii kalite embriyo eldesine neden oldugu goriilmektedir. Beslemenin toplanan oosit
ve embriyolarin morfolojik ve fonksiyonel kalitesini etkiledigini bildirdikleri
calismada Lozano ve ark (2003), koyunlarda asir1 beslemenin embriyo mortalitesini
artirdigin1 ve embriyo gelisimini yavaslattigini bildirmislerdir. Bulgular 1s18inda
arastiricilar yiiksek enerjili diyetin embriyo gelisimi, fertilizasyon ve oosit gelisim
kapasitesine etkileri olumsuz olmakla birlikte diisiik diyetle beslenen grupta az
sayida 1y1 kalite embriyo eldesine karsin gelisim geriligi goriilmemis ve UFO sayist
daha diisiik bulunmustur. Ozet olarak ad libitum diyetin superovulasyon sagaltimi
lizerine, oosit ve embriyo kalitesi ve embriyo yasama giicii lizerine zararli etkileri
bulunan bir diyet sekli oldugu bildirilmektedir. Diisiik diyetle beslemenin kontrol
grubuna gore siiperovulasyon sagaltimi iizerine etkisi daha iyl olmasina karsin
fertilizasyon oranlarinin da daha diisilk oldugu bildirilmistir. Yine ayni sekilde
benzer c¢alismalarinda Abecia ve ark (1995), yetersiz beslemenin fertilizasyondan 2

hafta sonra embriyo gelisimini yavaslattigin1 ve gebeligin ilk 2 haftasinda embriyo
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mortalitesini  artirdigin1 ~ bildirmislerdir. Ayrica koyunlarda siliperovulasyon
cevaplarinin ve embriyo elde etme oranlarinin bireysel olarak biiyiikk varyasyon

gosterebilecegi bildirilmektedir (Bari ve ark 2001).

Karsilastirmalar 1s1ginda yliksek proteinli konsantre yemle beslenen grupta
embriyo toplama oranlarinin yiiksek ¢ikmasi ya da daha ¢ok embriyo toplanabilmis
olmasi nedeniyle iyi kalite embriyo sayilar1 diigiik proteinli ilk gruba goére daha
yiiksek bulunmustur. Ancak en yiiksek toplama oranlarma ulasilamamis olmasina
karsin %15 proteinli konsantre yem ile flushing yapilan grup 2°de iyi kalite embriyo
sayist her iki gruptan da daha yiiksek bulunmustur. Bu sonu¢ %15 proteinli
konsantre yem ile ek beslemenin istatistiki olarak dnem arzetmese de (p<0,05) ¢ok
sayida transfer edilebilir iyi kalite embriyo eldesi i¢in daha anlamli ve mantikli se¢im
oldugunu sdyleme imkani vermektedir. Bunu verilere dayanarak, diisiik proteinli
konsantre yemle ek beslemenin az sayida iyi kalite embriyo eldesine neden oldugu
yiiksek proteinli konsantre yemlemenin yiliksek embriyo kazanim oranlarinin etkisi
olmakla birlikte daha ¢ok sayida iyi kalite embriyo eldesine neden oldugu ancak %15
proteinli  konsantre yemle Dbeslemenin daha yiiksek, siiperstimiilasyon,
siiperovulasyon ve fertilizasyon oranlarina ve daha c¢ok sayida iyi kalite embriyo
eldesine neden oldugu seklinde yorumlamak da mimkiindiir. Yine follikiil
sayilarinin en diisiik proteinli konsantre yem ile beslenen grupta 6nemli oranda
(p>0,05) daha yiiksek bulunmasi diisiik proteinin bir takim mekanizmalar ile
ovulasyon oranlarini olumsuz etkiledigi sonucunu dogurdugu disiiniilmektedir.
Nitekim ovule olmayan oosit sayilarinin da grup 1’de diger gruplara gore onemli
oranda (p>0,05) yliksek olmasi diisiik proteinle besleme sonucunda fertilizasyon

kayiplarinin da olusabilecegini gostermektedir.

Yardimer reprodiiktif teknoloji uygulamalarinin, koyun, kegi ve sigir gibi
ciftlik hayvanlarinda genetik gelisme {izerine 6zel 6neminin oldugu bilinmektedir
(Cognie ve ark 2003; Mapletoft and Hasler 2005). Koyunlarda ¢oklu ovulasyon ve
embriyo iiretim teknolojileri (MOET) sadece genetik materyalin korunmasi amaci ile
degil iistiin genetik kapasiteye sahip disilerden elde edilen dollerde genetik gelisimi
hizlandirmak amaciyla da uygulanmaktadir (Bettencourt et al. 2008). Embriyo
tretimi ve reprodiktif verimi artirmaya yodnelik bu teknolojilerden sunulan tez
calismasinda siklikla bahsedilmistir. Ozellikle kiigiikbas hayvancilikta veteriner

reprodiiksiyon alanindaki reprodiiktif verimi artirmaya yonelik bilimsel ¢aligmalarda
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geligmis tilkelere ulagilmis olmasina karsin bu uygulamalarin sahaya uyarlanmasinda
veya gelistirilmesinde yetersiz kalinmistir. Bu degisim ve gelisime, ciftlestirme veya
tohumlama yontemi, uygulanan senkronizasyon ve siiperovulasyon yontemi,
koyunun 1rki, yas1 ve elbette uygulanan flushing sisteminin roliinlin de &nemli
etkilerinin oldugunun bilinmesi gerekmektedir. Bugiin, ayn1 sartlarda barindirilan,
beslenen ve ayni uygulamalarin yapildig1 koyunlardan elde edilen embriyo sayisi ve
kalitesinde ve dolayisiyla bununla iliskili sliperovulasyon sagaltimina yanitta bireysel
farkliliginin 6nemli oldugu da bilinmekte ve gdz oniinde tutulmakta ve bu noktada
eldeki veriler incelendiginde bize genetik kapasiteyi bir kez daha animsatmaktadir

(Michels ve ark 1998).
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5. SONUC VE ONERILER

Sonug olarak bugiinkii bilgilerimize gore ililkemiz yerli irk koyunlarinda
uygulanan mevcut flushing yontemlerinin birka¢1 hari¢, baz alinabilecek kadar
genellenebilir ve yaygin hale gelememistir. Nitekim geleneksel anlamiyla flushing
denince genellikle akla enerji diizeyi yiikseltilmis besleme getirilmekte (Nursoy ve
ark 2006, Kia ve ark 2012, Mohajer ve ark 2013) veya hem enerji hem de protein
orani yiikseltilmis ve ilave besin takviyeleri kullanilmis (Ermin ve Yurtman 1999,
Esen ve Bozkurt 2001, Demiral ve Iscan 2012) flushing uygulamalarma
rastlanilmaktadir. Ancak flushingin ve dolayisi ile protein ve enerji seviyesi
yiikseltilmis yemlemenin, uterus pH’sin1 ve sicakligini, kan iire nitrojen seviyesini ve
dolayl olarak ovaryum, uterus ortamini1 ve embriyoyu etkileme derecesi gz onilinde
tutulmalidir. Nitekim bu konuda sunulan ¢alismaya benzer bulgulari iceren ayrintili
bir c¢aligmayla karsilasmak da miimkiin olmamistir. Bu manada sunulan tez
calismasinin bir amaci da flushinge farkli etkilesimler ve bakis agilariyla farkli bir
bilimsel yaklasim getirebilmek, dolayisiyla bu konuda yapilacak bilimsel
arastirmalara yeni bir anlayis kazandirabilme c¢abasinin yaninda, iilkemiz

koyunculuguna ve hayvanciligina katki saglayabilmektir.
Sonug olarak:

e Farkli ham protein oranlarina sahip konsantre yemler (%12, %15, %18) ile
flushing yapilmis koyunlarda o6zellikle uzun siireli beslemelerde yiiksek
BUN diizeylerinin olumsuz etkisinin biiyiik oranda tolere edilebildigi veya
yerli wrklarin proteinin sindirimi sonrasi rasyon proteinini mikrobiyal
proteinlere doniistiirme ve agiga ¢ikan amonyak ve iireyi nitrojen siklusunda

daha az degerlendirme kapasitesine sahip oldugu,

e Rasyon ham protein diizeyinin dolayisi ile protein metabolizmasi sonucu
olusan trenin reprodiiktif verimlilik iizerine 6nemli bir olumsuz etkisinin

olmayacagi,

e Rasyon protein miktarinin uterus pH’st ve sicakligi iizerine bir etkisi
bulunmamakla birlikte Sl¢limlerinin corpus uteriden yapilmasinin bunda bir
etkisinin olabilecegi ve ovidukt ortaminin daha ¢ok embriyo kalitesi ile ilgili

olabilecegi diisiiniilmektedir.
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Embriyo Kkalitelerinin yiiksek protein diizeyi ile beslenen koyunlarda
siiperstimiilasyon sonucu olusan ¢ok sayida follikiilden salgilanan artan
follikiiler dstrojen (Meza-Herrera ve ark 2008) seviyesinin etkisi ile olumsuz

etkilenebilecegi sonucuna varilmistir.

Urenin uterus ortamindan daha ¢ok follikiiler gelisim veya ovidukt ortamini
etkilenmesine bagli olarak uterus fizyolojisinin dolayisi ile uterus pH ve
scakliginin etkilenmedigi ve iirenin olumsuz etkilerinin metabolik olarak

reprodiiktif bazda kompanze edilebildigi diistiniilmektedir.

Kan iire nitrojen seviyelerinin hizli bir metabolik aktiviteye maruz kalmalar1
nedeniyle kisa siireli rasyon degisimlerine etkisinin arastirilmasit ve 6zellikle
siiperovulasyon ve embriyo blastosist olusum asamalarinda da sik bir

metabolik aktivite takibi gerektigi diisiiniilmektedir.

Ham protein diizeyinin embriyo kalitesi iizerine etkisini arastirmak ve daha
bilimsel bir flushing programi olusturabilmek amaciyla sadece rasyon ham
protein diizeyinde kalmayip, rumende sindirilme derecelerinin yani sira
kullanilan protein kaynaklarinin igerisindeki her biri farkli bir metabolik,
hormonal ve enzim siteminde gorevli olan aminoasit ¢esidinin ve diizeyinin
de ovaryum, uterus ve embriyo bazinda degerlendirilmesi ve arastirilmas,
bunun yaninda bireysel olarak veya irk bazinda verilen proteinlerin rumende
mikrobiyal proteinlere donilisimii ve degerlendirilmesi kapasitesinin de
arastirilmasi gerektigi diisiinlilmekte bu ¢alismanin yapilacak ¢alismalara bu

konularda bir perspektif kazandirmasi beklentilerimizi olusturmaktadir.
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Koyun Rasyonundaki Ham Protein Oraninin Kan Ure Nitrojen, Ovaryum
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Sunulan ¢alismada amag, seksiiel sezondan hemen o6nce ek konsantre yem ile flushing
yapilan ve bir siiperovulasyon programina alinan bazi yerli koyun irklarinda, ham proteinin, kan iire
nitrojen, ovaryum fonksiyonu, fertilizasyon, uterus fizyolojisi ve embriyo kalitesi ilizerine etkisini
arastirmaktir. Koyunlar senkronizasyon programina alinmadan en az 15 giin énce %12 (n=21) %15
(n=21) ve %18 (n=21 ham protein igeren konsantre yemlerle kaba yeme ek olarak flushing besisine
alinmistir. Senkronizasyon amaciyla 12 giin siireyle FGA igeren silingerler intravaginal olarak
uygulanmis ve izleyerek pFSH ile azalan dozlarda 8 doz siiperovulasyon sagaltimi uygulanmistir.
Dogal asim yoluyla fertilitesi kanitlanmis koglarla birebir ¢iftlestirilen koyunlardan dstrusun 7. giinii
sabahi laparatomi ile karin bosluklar1 agilarak uterus yikama ile blastosist asamsindaki embriyolar
toplanmistir. Toplanan embriyolar kalitelerine gore IETS kriterlerine gore degerlendirilmistir.

Farkli giinlerde oOlgiilen BUN degerleri agisindan gruplar arasinda istatistiki olarak fark
onemsizdir (p<0,05). Ancak protein seviyesi arttikga ortalama BUN degerlerinin de arttigi
gozlenmektedir. Uterus fizyolojisi agisindan yikama esnasindaki uterus pH’s1 ve sicakligi arasinda
istatistiki olarak fark Onemsizken (p<0,005) protein seviyesi arttik¢a uterus pH’sinin azaldigi
izlenmigtir. Ovaryum fonksiyonu agisindan gruplara goére toplam ve ortalama luteal olusumlar
karsilagtirildiginda istatistiki agidan fark énemsiz (p<0,05) olsa da toplam ve ortalama olarak grup
2’de en yiiksek (181;8,61) CL sayisina ulagilirken grup 3 (132;6,28) ve grup 1 (155;7,38) de daha az
sayida luteal olusum saptanmustir. Yine istatistiki olarak bir fark bulunamasa da fertilizasyon oranlar1
acisindan en yiiksek fertilizasyon oranlarina grup 2’de ulagilmistir. Nitekim yine istatistiki yonden
onemsiz olmakla (p<0,05) birlikte en ¢ok sayida iyi kalite embriyoya da grup 2’de rastlanilmistir.

Sonug olarak fertilize olmayan oosit sayisindaki ve ovule olmayan follikiil sayisindaki
o6nemli orandaki (p<0,05) yiikseklik ve iyi kalite embriyo sayilarinin, 6zellikle grup 1’e goére daha
yiiksek olmasi nedeniyle seksiiel sezon oncesi ve esnasinda kaliteli kaba yeme ilaveten %15 proteinli
konsantre yemle ek beslemenin, reprodiiktif performanst artirmak ve iyi kalite ve daha ¢ok sayida
embriyo elde etmek amaciyla kullanilabilecegi ancak konu ile ilgili daha ayrintili galismalarin
yapilmasi gerektigi diisiinilmektedir.

Anahtar Sozciikler: Embriyo kalitesi, Flushing besleme, Siiperovulasyon, Uterus pH’s1, Ure

nitrojen.
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7. SUMMARY

Effect of Dietary Crude Protein Ratio on Blood Urea Nitrogen, Ovarian Function, Fertilization,
Uterine Physiology and Embryo Quality in Sheep

Aim was to evaluate effect of crude protein on blood urea nitrogen (BUN) ovarian function,
fertilization, uterine physiology and embryo quality in some native breeds ewes exposed to
superovulation program after feeding with additive concentrate feeding just before sexual season.
Ewes were fed a concentrate feeding containing 12% (n=21), 15% (n=21) and 18% (n=21) crude
protein starting minimum 15 days before synchronizastion protocol as flushing. For synchronization
of estrus FGA intravaginal sponge was inserted for 12 days and pFSH examined for 8 decreasing dose
for superovulation. The morning of seventh days uterus flushed and embryos reached blastosist stage
was recovered by laparatomy after each ewe propagated for one to one with fertility proven rams.
Recovered embryos was qualified under the IETS criterios.

There were no statistical differences between BUN values measured at different days
(p<0,05). But increasing protein levels with elevated BUN values were observed. In terms of uterus
physiology by means of pH and temperature was assessed in uterus flushing although there were no
statistical differences (p<0,05) when the protein levels increasing uterus pH elevated was followed.
Ovarian function in terms of groups according to the total and the average luteal formation compared
difference was statistically insignificant (p <0,05), but the total and average values, group 2 has the
highest (181;8,61) the number of CL, while group 3 (132;6,28) and group 1 (155;7,38) were detected
in fewer luteal formation. Conversely, a statistically significant difference found, in terms of
fertilization rate the highest in group 2 was reached. Indeed, but still statistically insignificant aspects
(p <0,05) together with the large number of good quality embryos in group 2 were observed.

As a consequences in the number of unfertilized oocytes and anovulated follicles
significantly (p<0,05) high in good quality embryosespeciallyaccording to group 1 claim that before
and during sexual season the alfalfa feeding in addition to 15% protein concentrate additional feeding
is improving reproductive performance and good quality and total number of embryos in order to
obtain more couldutilize about, but more work needs to be done on the subject is thought to be.

Key Words: Feeding flushing, Quality of embryo, Superovulation, Urea nitrogen, Uterus
pH.
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~ VETERINER FAKULTESI
ETIiK KURUL (SUVFEK) KARARLARI

Toplanti Tarihi 30.09.2009 Toplanti Sayisi 2009/16 Karar Sayisi 2009/67

Selguk Universitesi Veteriner Fakiiltesi Dogum ve Jinekoloji ABD Ogretim Uyesi Prof. Dr.
Ahmet SEMACAN tarafindan sunulan “Koyun Rasyonundaki Ham Protein Oranimin Kan
Ure Nitrojen, Ovaryum Fonksiyonu, Fertilizasyon, Uterus Fizyoloji ve Embriyo Kalitesi
Uzerine Etkisi” isimli tez projesi degerlendirilmistir.

Tez projesinde; S.U. Veteriner Fakiiltesi Koyunculuk Unitesinde bulunan ve farkli irklardan
(Merinos, Ivesi, Daghg, Herik, Norduz) 63 adet koyun kullanilacagi, koyunlarda rasyondaki farkli
ham protein oranlarinin ovaryum fonksiyonu, uterus pH’si, fertilizasyon, uterus fizyolojisi ve
embriyo kalitesi lizerindeki etkisinin belirlenmesi iglemlerinin yapilacag, arastirmanin 20 ay
siirdiiriilecegi, koyunlarin kullanim siiresinin ise 8 ay oldugu bildirilmektedir.

Basvuruda, Selguk Universitesi Veteriner Fakiiltesi Etik Kurul Yénergesi ilkelerine uyulduguna,
projenin hayvan kullamim etigi agisindan “Uygun olduguna® oy birligi ile karar verilmistir.
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Prof. Dr. Mehmet MADEN Prof. Dr. Enver YAZAR
Baskan Baskan Yardimcis

TOPLANTIYA KATILMADI

Prof. Dr. Sade Girkan HIZLI

Konya Dogayi ve Hayvanlari Koruma Dernegi Uyesi

TOPLANTIYA KATILMADI

Prof. Dr. Fatma INAL Prof. Dr, Vahdettin ALTUNOK Hiiseyin AYDIN
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gecirdigi ilkdgretim ve orta 6grenimi sonrasi Ankara ili Elmadag ilgesinde Elmadag

133



Lisesinde lise egitimimi tamamladi. Yine Ankara’da Ankara Universitesi Veteriner
Fakiiltesinde 2006 yilinda tamamladig: lisans egitim ve 6grenimi sonrast 2007 yili
Subat ayinda Dogum ve Jinekoloji Anabilim Dali’nda doktora egitimime basladi.
Ders donemimi tamamladiktan sonra 2008 yil1 31 Aralik giinii resmi olarak Selguk
Universitesi Veteriner Fakiiltesi Dogum ve Jinekoloji Anabilim Dali’na Arastirma
Gorevlisi olarak atandi. Burada doktora egitimime tekrar bagladi. 2009 yili Nisan
aymnda Selguk Universitesi Veteriner Fakiiltesi Dogum ve Jinekoloji Anabilim
Dalinda yapilan doktora yeterlilik smavini basari ile gectikten sonra, ayni yilin
sonbahar aylarinda tez ¢alismalarina fiilen bagladi. Subat 2011°de Erasmus lisansiistii
ogrenci hareketliligi basvurusu sonrasi gittigi University of Life Sciences in
Lublin/Polonya’da doktora egitiminin bes aylik kisminda 6nemli klinik ve paraklinik
tecriibeler edindi. Subat 2013 itibar1 ile de Izmir Yiiksek Teknoloji Enstitiisii Fen
Fakiiltesi Molekiiler Biyoloji ve Genetik Boliimii’nde akademik hayatina devam

etmektedir.
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