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ONSOZ

Diivelerin, 0striislerin belirlenememesi nedeniyle gebe birakilmalarinin gecikmesi
ekonomik kayiplara neden olabilmektedir. Etkili bir 6striis senkronizasyon yontemiyle
tohumlama veya asimlar istenilen zaman iginde yapilabilmektedir. Hormonlar ile yapilan

protokoller bu amag dogrultusunda yaygin olarak kullanilmaktadir.

Sunulan ¢alismanin planlanmas1 ve vyiiriitilmesi konusunda bilimsel destek ve
yardimlarindan dolayr damisman hocam Dog¢. Dr. Mustafa Kemal SARIBAY’a,
yardim ve Katkilarindan dolayr Mustafa Kemal Universitesi Veteriner Fakiiltesi Dogum

ve Jinekoloji Anabilim Dali 6gretim tiyelerine sonsuz tesekkiirlerimi sunuyorum.

IIT



iCINDEKILER

Kabul ve Onay
ONSOZ
ICINDEKILER
SEKILLER DizZiNi
CIZELGELER DIZINi
SIMGELER ve KISALTMALAR DIZINI
OZET
ABSTRACT
1. GIRIS
2. GENEL BILGILER
2.1. Pubertas
2.1.1. Pubertasin hormonal kontrolii
2.1.2. Pubertas yasin1 etkileyen faktorler
2.2. Ostriis Siklusu ve Hormonal Diizeni
2.2.2. Ostriis siklusunun evreleri
2.2.2.1. Prodstriis
2.2.2.2. Ostriis
2.2.2.3. Metostriis
2.2.2.4. Diostriis
2.2.3. Ostriis siklusu boyunca follikiiler gelisme
2.2.4. Ostriis siklusunun hormonal ydéntemlerle kontrolii
2.2.4.1. Progesteron programlari
2.2.4.1.1. Implant kullanilarak 6striis senkronizasyonu
2.2.4.1.2. Progestagen ve GnRH uygulamalari
2.2.4.1.3. Progesteron ile prostaglandin kombinasyonu
2.2.4.1.4. Progesteron ile PMSG kombinasyonu uygulamasi
3. GEREC ve YONTEM
3.1. Gereg
3.2. Yontem
4. BULGULAR
5. TARTISMA
6. SONUC
7. KAYNAKLAR
OZGECMIS

Iv

I
Il
v

VI
Vil
VIl

X

O©Ooooo~N~NOOO OIS~ WE



Sekiller Dizini

Sayfa No
Sekil 3.1. Kulak alt1 implant aplikatorii 15
Sekil 3.2. Norgestomet igeren implantin kulak alt1 derisine yerlestirilmesi 15



Cizelgeler Dizini

Sayfa No
Cizelge 3.1. Grup I’de yapilan uygulamalar 15
Cizelge 3.2. Grup II’de yapilan uygulamalar 15
Cizelge 4.1. Calisma gruplarindan elde edilen gebe kalma say1 ve oranlari 17

VI



Simgeler ve Kisaltmalar Dizini

CIDR : Kontrollii intravaginal ilag salim1
DF: Dominant Folikiil

FSH: Folikiil Stimiile Edici Hormon
GnRH : Gonadotropin Salinim Hormonu
hCG: Insan koriyonik gonodotropin

KL: Korpus Luteum

LH: Luteinlestirici Hormon

PGF,,: Prostaglandin F2alfa

PMSG: Gebe Kisrak Serum Gonadotropini
PRID: Progesterone Salan intravaginal Arag

SPSS: Statistical Package for the Social Sciences
pg: Mikrogram

VIl



OZET

Norgestomet Iceren Deri Alti Implant Yontemiyle Senkronize Edilen

Diivelerde PMSG Uygulamalarinin Gebelik Oranlarina Etkisi

Caligma norgestomet igeren deri alt1 implant yontemiyle Ostriisleri senkronize edilen
diivelerde, implantlarin ¢ikartildigi giin uygulanan gebe kisrak serum gonadotropini (PMSG)
ilavesinin gebelik oranlarina etkisini belirlemek amaciyla diizenlendi.

Calismada yaslar1 15-16 ay arasinda degisen 100 bas Holstayn irki diive kullanildi.
Calisma; Gaziantep ilinde, ayni bakim ve beslenme sartlarinda barindirilan, kayitlarin
diizenli olarak tutuldugu, serbest sistem yar1 acik ticari siit inegi isletmesinde
gerceklestirildi.

Diivelerin tamamina Crestar® (Norgestomet iceren kulak implanti) kulagin dis
yiiziine deri alt1 yerlestirildi, daha sonra yine diivelerin tamamina bir gonadotropin salinim
hormonu (GnRH) analogu olan Buserelin asetat iceren Receptal® (0,004 mg Buserelin/ml,
Intervet) 10 ug dozda kas i¢i yolla uygulandi. implantlar 10 giin sonra ¢ikarildi, implantlar
cikarilmadan 2 giin once tim hayvanlara kas ici yolla Prostaglandin F2alfa (PGF,,),
analogu olan cloprostenol 0.5 mg (Estrumate®, Intervet) enjeksiyonu yapildi. implantlarin
cikartildig1 glin hayvanlar rastgele olarak iki esit gruba ayrildi. Grup I’deki diivelere
(n=50) 400 IU PMSG (Folligon®, Intervet) enjeksiyonu kas i¢i yolla yapildi, Grup II’deki
diivelere (n=50) herhangi bir uygulama yapilmadi. Implantin ¢ikarilmasindan sonraki 56.
saatte diivelerin tamamina Ostriis belirtileri gdz 6niine alinmaksizin tek tohumlama yapildi.

Diivelerin gebelik muayeneleri tohumlama sonrast 35.giinde rektal yoldan
ultrasonografi ile yapildi. Gebelik oranlari Grup I ve II’de sirasiyla % 86 (43/50) ve 54
(27/50) olarak belirlendi (P<0.001).

Sonu¢ olarak, diivelerde GnRH + norgestomet protokoliiniin senkronizasyon
amaciyla basariyla kullanilabilecegi, progesteron kaynagimin uzaklastirildigr giin ilave
olarak yapilan PMSG uygulamasinin gebelik oranlarini artirdigi kanisina varildi.

Anahtar Kelimeler: Diive, senkronizasyon, norgestomet, PMSG
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ABSTRACT

The Effect of PMSG Treatment on Pregnancy Rates in Synchronized

Heifers by Norgestomet Ear Implants

This study was conducted to determine the effect of (pregnant mare serum
gonadotrophin) PMSG administration which was injected on the day of implant removal
on pregnancy rates on heifers those were synchronized by subcutaneus implants containing
norgestomed.

In the research, 100 Holstayn heifers were used at 15-16 months ages on similar
management conditions and regularly recorded data at semi-outdoor dairy farm in located
Gaziantep province.

Crestar®, (Norgestomed containing ear implant) was implanted subcutaneusly at the
outer surface of the ears, at the same time buserelin acetate (Receptal®,0,004 mg
Buserelin/ml, Intervet) was injected at a dose of 10 ug. Implants were removed 10 days
after the insertion, 2 days before the removal of implants 0,5 mg of cloprostenol which is
an analogue of Prostaglandin F2alpha (Estrumate®, intervet) was injected intramuscularly.
The heifers were randomly assigned to two groups at the day of implant removal. The
heifers recieved 400 IU PMSG (Folligon®, intervet) intramuscularly in Group | (n=50), no
administration was carried out in Group Il (n=50). The heifers were timely artificial
inseminated at 56 hours after the implant removal irrespective of estrous detection.

Pregnancy detection was carried out on 35. days after insemination by transrectal
ultrasonography. The pregnancy rates were 86% (43/50) and 54 % (27/50) in groups | and
Il respectively(P<0.001).

It was concluded that GnRH+norgestomed synchronization protocol can be used
successfully. Additional PMSG injection on day of progesteron source removal increases
the pregnancy rates.

Key Words: Heifer, synchronization, norgestomet, PMSG



1. GIRIS

Hayvancilifin omurgasi sayilan siit sigirciliginda bir inegin degeri yasami boyunca
dogurdugu yavru sayisi ve Urettigi siit miktari ile ol¢iiliir (Demirci 2002). Tiirkiye’de ve
Diinyanin ¢esitli {ilkelerinde son yillarda yapilan saha aragtirmalar1 ineklerin siit
verimlerindeki goreceli iyilesmeye karsin, basta damizlikta kullanma siiresi ve buzagilama
sayist gibi dol verimi Ol¢iitlerinin hizla kotiiye gittigini gostermektedir (Gokgen 2014). Siit
sigirciliginda ilk tohumlama yasi ve ilk buzagilama yas1 da yaygin olarak kullanilan dol

verimi Ol¢iitlerindendir (Goniil 1986).

Ureme performansini etkileyen en dnemli faktdrlerin basinda Ostriis tespiti ve buna
bagl olarak uygun tohumlama zamanmmn belirlenememesi gelmektedir. Iyi bir Ostriis
takibi yogun bir gozlem gerektirmektedir. Ortalama olarak Ostriis takibinin basarist % 50
olarak bildirilmektedir. Ineklerde dstriis siiresinin kisa ve degisken olmasi, dstriis takibinin
uzun zaman almasi, isgilicli harcanmasini gerektirmesi ve insan hatalarma agik olmasi
Ostriis takibindeki zorluklarin en basta gelenleridir (Hafez 1987; Mialot ve ark. 1999; At-
Taras ve ark. 2001; Ahuja ve ark. 2005). Rensis (2014) tohumlamalarin % 5-30 oraninda
uygun olmayan dénemde yapildigin1 gostermistir. Bu nedenle dogru 6striis ve ovulasyon
senkronizasyonu inek yetistiricilifinde Onemli bir yer tutmaktadir. Diivelerde siklus
diizensizlikleri ve Ostriis tespit giigliikleri nedeniyle tohumlamalarda aksakliklar ortaya
cikabilmektedir. Bu aksakliklar isletmelerde ciddi ekonomik kayiplara neden olmaktadir

(Dailey ve ark. 1986; Washburn ve Dailey 1987; Stevenson ve ark. 1989; Senger1994).

Ineklerde hormonlar ile yapilan protokoller sun’i tohumlamanin &nceden belirlenmis
bir zaman diliminde yapilmasi imkam saglanmaktadir (Peters ve Ball 1994). Ostriis
belirleme etkinliginin artirilmasi hatta striis takibi yapilmaksizin disilerin sabit zamanda
tohumlanmalarin1 giindeme getirmis bu amagla reprodiiktif performansi artiran ¢esitli
senkronizasyon yontemleri gelistirilmistir (Hafez 1987; Mialot ve ark. 1999; At-Taras ve
ark. 2001). Ineklerde &striis senkronizasyonu ii¢ farkli temel esasa gore yapilmaktadir, bu
yontemler kisaca siklik hayvanlarda luleolitik etkili hormonlar kullanilarak korpus
luteumun (KL) lize edilmesi, progestagen uygulamalari ile kan progesteron hormonu

diizeyinin yiliksek tutularak Ostriis ve ovulasyonun engellenmesi, follikiiler ve luteal



fonksiyonlarin  diizenlenmesi amaciyla GnRH ve prostaglandinlerin  birlikte
uygulanmasiyla ovulasyonlarin senkronize edilmesidir (De Rensis ve Perers 1999; Allock
ve Peters 2004). Etkili bir ostriis senkronizasyon yonteminde Ostriislerin 12-24 saat iginde
toplanmasi, yiiksek Ostriis ve ovulasyon yanitinin olusmasi ve bir suni tohumlama
uygulamasiyla yiliksek gebelik oraninin elde edilmesi istenir. Bu dogrultuda PGFy,
progestagenler, GnRH, gebe kisrak serum gonadotropini (PMSG) ve insan koriyonik
gonodotropin (hCG) gibi hormonlar kullanilmaktadir (Alagam1999; Diskin ve ark. 2002).
Ineklerde seksiiel senkronizasyonun avantajlari; dstriislerin kisa bir siire i¢inde toplanmasi,
tohumlama ve agimlarin planlanan zaman ic¢inde yapilmasi, dogumlarin belli bir zaman
diliminde ger¢eklesmesi ve yavru kayiplarimi azaltilmasi, gebe hayvanlarda grup halinde
yem degisiklikleri, asilama ve anti paraziter ilaclamalarin yapilmasimnin saglanmasi,
barinak, is giicli ve malzemelerin daha verimli bir sekilde kullanilmas1 ve pazara bir 6rnek

yavrularin verilmesi seklinde 6zetlenebilir (Alagam 1997).



2.GENEL BILGILER

Seksiiel senkronizasyon caligmalarinin esasini; Ostriis ve ovulasyonu senkronize
ederek Ostriis belirtilerini dikkate almaksizin sabit bir zaman diliminde sun’i tohumlamay1
miimkiin kilabilen protokollerin gelistirilmesi olusturmaktadir (Pursley ve ark. 1995;
Mialot ve ark. 1999). Ineklerde seksiiel siklusun kontrolii, eksojen hormon uygulamalar ile
hormonal metabolizmada olusturulan degisikliklerle saglanmaktadir. ineklerde Ostriis
siklusunun kontroliinde {i¢ temel yaklasim bulunmaktadir; luteolitik ajanlarla luteolizisin
uyarilmasi, progestagenlerin belirli bir siire uygulanmasiyla ovaryumda yapay KL
fonksiyonunun olusturulmasi, follikiiler ve luteal fonksiyonlarin diizenlenmesi amaciyla
GnRH ve prostaglandinlerin birlikte uygulanmasiyla ovulasyonlarin senkronize edilmesidir
Tek baslarina kullanildiginda GnRH, PGF2a ya da progestagenler yalnizca follikiiler ya da
luteal faz1 senkronize ederler. Bu nedenle pek ¢ok senkronizasyon teknigi bu hormonlarin
kombine kullanimlarini igermektedir (Voss ve Holtz 1985; Broadbent ve ark. 1993; Allock
ve Peters 2004).

Progesteron kolesterolden koken alan, baslica KL ve plasenta tarafindan sentezlenen
steroid bir hormondur. Progestagenler ise progesteron hormonunu da kapsayan, progestatif
etkiye sahip sentetik analoglardir. Baglica uygulama yollari; parenteral enjeksiyon, oral,
intravaginal (Progesterone salan intravaginal ara¢ (PRID) / Kontrollii intravaginal ila¢ salimi
(CIDR)), deri alti implant olarak siralanabilir. Progestagenlerin parenteral ve oral
uygulamalari ineklerde, giinliik dozlarin hergiin tekrarindan yagsanan uygulama zorluklar
nedeniyle tercih edilmemektedir. Gliniimiizde, vaginal yoldan (PRID, CIDR) veya deri alt1
yoldan ise implantlar progestagenlerin ineklerde tercih edilen formlaridir. Bu uygulama
yontemlerinin  avantaji, tedavi sonrasinda etken maddeyi iceren tasiyicilarin
uzaklastirilmasiyla, kandaki progesteron seviyesinin hizli bir sekilde diismesinin

saglanmasidir (Edqvist ve Stabenfeldt 1993; Alagam 1999)

Gilinlimiiz hayvancilifinda belirli bir yasta ve gebelikleri bir 6rnek gebe diive talebi
giderek artmaktadir. Gebe diive talebinin karsilanabilmesi i¢in diivelerde pratik ve gebe
kalma orani yiiksek Ostriis senkronizasyon yontemlerinin uygulanmasi gerekliligi ortaya

¢ikmistir. Pubertaya ulagmis diivelerin miimkiin oldugunca erken tohumlanmasi arzu edilir.



Bu da ekonomik agidan 6nemli bir avantaj saglamaktadir (Sonmez ve Giir 2004; Erdem ve
Giizeloglu 2008)

2.1. Pubertas

Pubertas; diivelerde normal uzunlukta bir luteal evrenin izledigi, fertil ovulasyonlu
ilk Ostriisiin baslamasidir. Diivelerde seksiiel aktivite yetiskin agirliklarinin % 40-45’ine
ulagtiklarinda bagslar. Normal sartlar altinda Holstayn diiveler 250-270 kg civarinda
pubertasa ulagirlar. Pratikte diivelerin olgun viicut agirliginin % 60-65'ine ulasmis olmalari
ilk tohumlama igin yeterli goriilmektedir. (Lynch 1997; Noakes 1997; Kalkan ve Ocal 2012)
Diivelerde pubertas 6ncesi ilk ovulasyon zamani olduk¢a degisken olmakla birlikte 4-9.
aylar arasinda sekillenebilmektedir. Ancak bu doénemlerde ostriisun dis belirtilerinin
goriilmedigi, ovulasyonla atilan oositin kalitesinin disiik ve sekillenen KLun kisa dmiirlii
oldugu bildirilmistir. Diivelerde hedef ilk dogumun 22-24 aylik iken gerceklesmesidir. Bu
hedefe ulasmak icin en ge¢ 13 aylik civarinda pubertasa ulagsmalari gerekir ve ilk
tohumlama Oncesi birkag Ostriis gecirmeleri istenir (Schillo 1992; Evans 1994; Noakes
1997, Donovan ve ark. 2003; Rawlings 2003; Kalkan ve Ocal 2012). Diivelerde ostriislerin
diizensiz olmasi ve zamaninin dogru olarak belirlenememesi de dolverimini olumsuz
yonde etkilemektedir (Senger 1994). Pubertaya ulasmis diivelerin miimkiin oldugunca
erken tohumlanmasi arzu edilir. Ancak diivelerin ¢ok erken yasta tohumlanmasmin giig

dogumlara neden olabilecegi de bildirilmektedir (Patterson 1992).

2.1.1. Pubertasin hormonal kontrolii

Pubertas oncesi folikiiler gelismeler Gstradioliin olumsuz basa tepkisi kontroliinde
bulunan GnRH tarafindan idare edilir. Bu erken pubertas doneminde GnRH dalgalarinin
sikliginin az olmasi yiiksek seviyede folikiil stimiile edici hormon (FSH) ve luteinlestirici
hormon (LH) salinmasini engeller. Bunun sonucunda da ostradioliin kan diizeyi yiikselmez
ve GnRH degeri yiikselinceye kadar dstradiol diisiik seviyelerde salinarak pubertas dncesi
folikiiler gelismeler i¢in anahtar rolii oynar. Pubertasa yaklagik 50 giin kala stradioliin
olumsuz basa tepkisinde azalma olur ve bu etki daha sonra olumlu basa tepkiye doniiserek

GnRH sekresyonunda artmaya neden olur. GnRH etkisiyle LH salgisinin artmas1 dominant
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folikiil (DF) biyilikligiiniin artmasina neden olur. Biiyliyen DF kandaki &stradiol
miktarinin artmasina yol acarak ovulasyonu saglayacak olan LH salgisin1 baslatir (Kalkan
ve Ocal 2012).

2.1.2. Pubertas yasi etkileyen faktorler

Diivelerde pubertas yasi, irk, mevsim, beslenme, yetistirme sekli (entansif, ekstansif),
egzersiz, ¢evre ve sosyal durum gibi faktorlere bagl olarak degismekle birlikte ortalama
olarak siit¢cii wrklar 8-12 ay arasinda, etci wrklar 12-14 aylar arasinda pubertasa erisirler

(Schillo ve ark. 1992; Donovan ve ark. 2003; Kalkan ve Ocal 2012).

2.2. Ostriis Siklusu ve Hormonal Diizeni

Inekler polidstrik hayvanlardir ve yil boyunca gebe kalmadiklari siirece Ostriis
gosterirler. Bir Ostriis doneminden diger bir Ostriis donemine kadar gecen siire Ostriis
siklusu olarak tanimlanmaktadir. Diivelerde ostriis siklusunun uzunlugu 17-25 giindiir, %
85’inde ortalama 18-22 giin siirer. Siklus uzunlugunu; 1rk, mevsim, ortamda boganin olup
olmamasi, beslenme durumu, bakim sartlari, siit verimi, laktasyon sayisi, ozellikle
siklustaki folikiiler dalga sayis1 gibi birgok faktor etkiler. Iki dalgali sikluslarin, 3 dalgali
sikluslardan 3 giin daha kisa oldugu, iki dalgalilarin biiylik ¢ogunlugu (% 88) 21 gilinden
kisa, 3 dalgalilarin biiylik cogunlugu ise (% 78) 22 giinden fazla siirdiigii bildirilmektedir.
Diivelerde iki dalgali sikluslara daha sik rastlanilmaktadir (Sirois ve Fortune, 1988;

Roberts 1991; Fortune 1993; Coyan ve Tekeli 1996; Noakes 1997; Kalkan ve Ocal 2012).

Ostriis siklusu; hipotalamus, hipofiz ve ovaryum tarafindan salinan hormonlarca
kontrol edilir. Ostriis siklusunun baslamasinda en 6nemli rolii GnRH oynamaktadir.
Hayvan pubertasa ulastiktan sonra hipotalamustaki GnRH, portal dolagimla hipofiz bezine
gecerek adenohipofizden FSH ve LH salinmasina neden olur. FSH ovaryumlarda folikiiler
gelismeyi baglatir. Cok sayida birincil folikiil geliserek daha az sayida ikincil, tiglinciil ve
daha sonra da bir tanesi DF olarak segilerek biiyiimesine devam eder ve eger bu son
folikiiler dalga ise sonugta Graaf folikiilii haline gelir. Folikiiler gelismeye paralel olarak
folikiil duvarmi olusturan teka interna ve granuloza hiicreleri dstrojen salgilar. Ostrojen

ayn1 zamanda follikiil {izerinde LH reseptdr sayisini arttirir. Ostrojenin kandaki miktarinin



artmasiyla hayvanda bazi fiziksel ve pisisik degisimler olusur. Ostrojen en iist seviyeye
ulaginca inhibin araciligityla hipofiz 6n lobunu olumsuz geri tepki ile uyarir ve FSH
salinimin1 durdurur. Bunun yaninda da pozitif geri tepkime ile LH salgilanmasina sebep
olur. Ostrogen piki LH salinimini uyarir. Ovulatér LH dalgasiyla dstriis belirtileri ayni
zamana denk gelmektedir Boylece LH’nin etkisiyle oositin son olgunlagsmasi ve ovulasyon
gerceklesir (Roberts 1986; Arthur ve ark. 1989; Kalkan ve Horoz 1997; O’Connor ve
Senger 1997; Shipka 2000; Noakes ve ark. 2001; Hopkins 2003; Clarke ve Pompolo 2005;
Dagkin 2005; Kalkan ve Ocal 2012). Diivelerde ovulasyon Ostriis bitiminden ortalama 9 saat
sonra gerceklesmektedir. Ovulasyonlarin % 80 1 0gleden sonra 4 ile sabah 4 arasinda
sekillenmektedir (Roberts 1991; Youngquist 1997). Ovulasyon sonrasi kanda Ostrojen
seviyesi diiser. Bu donemde ovule olmus folikiiliin yerinde korpus hemorajikum olusur.
Korpus hemorajikum siklusun 3-4.giinlerinde KL haline ulasarak progesteron iiretmeye
baglar (Stevenson 1997; Kalkan ve Ocal 2012). Siklusun 16-18. giinlerinde uterusta canli bir
embriyo yoksa, endometriyumdan PGF,, sentezlenerek, KLun regresyonuna sebep olur ve
progesteron salgisin1 azaltir. Progesterondaki diisme LH pikine yol agar ve LH’daki bu
artiy, Ostradiol seviyesinin ylikselmesiyle sonuglanir. Luteolizis ilerlerken yeni bir
preovulator folikiil gelisir ve siklus yeniden baslamis olur. Eger hayvan gebe kalirsa PGF,,
sekresyonu engellenir ve progesteron miktar1 gebeligi siirdiirecek diizeyde kalir (Peters ve

Ball 1994; Hassa ve Ast1 1997; Binelli ve ark.2001; Hopkins 2003).

2.2.2. Ostriis siklusunun evreleri

2.2.2.1. Proostriis

Ostriisten 6nceki donemdir ve siiresi 2-4 giin arasinda degismektedir. Bu donemde
reprodiiktif aktivitede belirgin bir artis dikkati ¢eker. Bu donemde KL regrese olmaya
basladigindan progesteronun hipotalamusa olumsuz geri tepkime etkisi ortadan kalkmaya
baslamaktadir. Dolayisiyla serbest kalan GnRH’1n uyardig: hipofiz 6n lobundan salgilanan
FSH’nin etkisiyle hizli bir follikulogenezis gozlenir. Gelisen follikiillerden salgilanan
Ostrogenlerin etkisiyle ineklerde bir takim davranis degisiklikleri meydana gelmeye baslar.
Bu davranig degisikliklerinden en belirgini inegin diger inekler {izerine atlama egiliminde
olmasidir. Ancak proostriisteki inek kendi {izerine atlayan ineklerin altinda durmaz ve

ciftlesmeyi kabul etmez. Uterus biiylimiis, konjesyone ve 6demlidir. Cervix’in portio



vaginalis’i gevsek ve hiperemiktir. Vulvada hafif 6dem ve vaginal mukozada hiperemi
vardir. Bu donem, hayvanin ¢iftlesmeyi kabul etmesiyle son bulur (Reeves 1987; Coyan

1994; Kalkan ve Horoz 1999; Noakes ve ark. 2001).

2.2.2.2. Ostriis

Ciftlesmenin gergeklestigi donemdir. Siiresi diivelerde ineklerden daha kisa olmakla
birlikte, 12- 18 saattir. Proostriisteki belirtiler ¢ok daha belirgin olarak g6zlenir. En
onemlileri, hayvanin atlanildiginda sabit durmasi ve ¢iftlesmeyi kabul etmesidir.
Hayvanlarda istah, gevis getirme ve siit verimi azalir, hareketlilik artar, huzursuzluk vardir,
viicut 1silar1 biraz artmistir. Ovaryumlarin rektal ve ultrasonografik muayenesinde; regrese
olmus corpus luteum ve Graaf follikiilii tespit edilir. Uterus konjesyone ve Odemlidir.
Uterusun tonositesi artmistir. Serviks bir kateter gecgebilecek agikliga ulagmistir. Vagina
mukozast 6demli, parlak, hiperemik ve nemlidir. Vaginanin tabaninda g¢ara birikintisi
goriilebilir. Vulva mukozasi hiperemik ve dudaklar1 6demlidir. Ciftlesme isteginin sona
ermesi, Ostriisiin bittigini gosterir (Reeves 1987; Coyan 1994; Peters ve Ball 1994; Kalkan
ve Horoz 1997; Noakes ve ark. 2001).

2.2.2.3. Metostriis

Hayvanin giftlesme isteginin bitmesi ile bu donem baslar. Metdstriis ovulasyonun
oldugu ve KL’un sekillenmeye basladigi donemdir ve 3—5 giin siirmektedir. Ovulasyon bu
donemde, Ostriislin bitiminden 8 — 12 saat sonra sekillenmektedir. Genelde bir oosit ovule
olur. Bu donemde; uterus kontraksiyonlar:t kaybolmakta, servikal kanal kapanmakta,
vagina ve vulvadaki hiperemi azalmaktadir. Ovulasyondan sonra Graaf follikiiliiniin
lumeni kanla dolmakta ve luteal hiicrelerde hizli bir artis meydana gelmektedir. Gelismeye
baslayan korpus lueum giderek artan miktarlarda progesteron salgilamaktadir. Bu donem
didstriis doneminin hazirlik asamasidir. Ostrogenin aniden diismesi endometriumda
petesiyel kanamalara neden olur. Metostriis kanamasi olarak adlandirilan bu kanama
genellikle Ostriis bittikten 2-3 giin sonra goriliir. Bu kanama diapedez yoluyla meydana
gelmektedir. Metdstriis kanamasi diivelerde % 90, ineklerde ise % 45 oraninda goriliir

(Roberts 1991; Coyan 1994; Alagam 1997; Kalkan ve Horoz 1997).



2.2.2.4. Diéstriis

Korpus luteum’un aktif olarak progesteron salgiladigi siklusun en uzun donemidir.
Ortalama 13-15 giin siirmektedir. Didstriis siiresince progesteron diizeyi yiiksektir.
Progesteron, GnRH iizerine olumsuz geri tepkime yaparak LH sekresyonunu baskilar.
Progesteron etkisiyle endometriyum bezleri uzar ve kivrimli bir hal alarak uterus siitii ad1
verilen bir salgi yapar, bu salgi eger gebelik sekillenmisse embriyonun beslenmesi igin
hayati onem tasimaktadir. Ayrica progesteron uterus kontraksiyonlarini azaltir boylece
uterus gebelige hazir hale gelir. Gebelik sekillenmedigi zaman siklusun 16-18. giinlerinde
gelismekte olan follikiilden salgilanan Gstrogen, PGF,, salgisini stimiile eder. Uterus
endometrium’undan salgilanan PGF,, 6nce uterus venlerine oradan da arterlerine gecerek
KL’un regrese olmasina neden olur, progesteron diizeyi diiser ve Ostriis siklusu yeniden
baslar (Reeves 1987; Coyan 1994; Alagam 1997; Hassa ve Ast1 1997; Ileri ve ark. 1998;
Kalkan ve Horoz 1997; O’Rourke ve ark. 2000; Binelli ve ark. 2001).

2.2.3. Ostriis siklusu boyunca follikiiler gelisme

Ostriis siklusunun erken déneminde kiiciik antral folikiil havuzundan 2-4 mm lik
ortalama 8-41 adetlik bir folikiil grubunun 2-3 giin iginde senkronize bir sekilde gelisimi,
dominant follikiiliin secilmesi, biiyiimesi ve ikincil follikiillerin baskilanmasini igeren
olaylara follikiiler gelisim dalgas1 denilmektedir. Folikiiler dalga sayisi her Ostriis
siklusunda 1-4 arasinda degismekle birlikte cogunlukla (% 95) 2-3 dalga, nadiren (% 5) 4
dalga seklindedir. Yash inek ve genclerin % 60’1inda iki dalga, % 40‘mnda 3 dalga goriiliir
(Fike ve ark. 1997; Webb ve Armstrong 1998; Soboleva ve ark. 2000; Kalkan ve Ocal
2012). Siklus boyunca olusan follikiiler dalganin sayist ile luteal evrenin uzunlugu arasinda
pozitif bir iliski vardir. Dalga sayist arttikca luteal evrenin siiresi, dolayisiyla siklusun
siiresi uzar. Iki dalgali siklus ortalama 19-20 giin, ii¢ dalgalida ise siklusun 21-22 giin
stirdiigii bildirilmistir (Sirois ve Fortune 1988).

Siklus boyunca FSH, LH’dan farkli olarak diisiik diizeylerde siirekli olarak
salimmaktadir. Her folikiiler dalga basinda FSH saliniminda iki giin siiren artislar sekillenir
ve yeni bir folikiiler dalga baslar, bu olay bir siklus siiresinde 2-3 kez sekillenir. Her bir

folikiiler dalgada aday, se¢ilme ve dominantlik evreleri bulunur. Dominant folikiil



secilinceye kadarki folikiiler biliylimeler FSH etkisiyle olurken DF’iin seg¢ilmesi
sonrasindan ovulasyona kadar olan gelismeler LH etkisi ile olur. Dominant folikiil
bliylidiikce graniiloza hiicrelerindeki LH reseptorlerinin sayis1 artar, folikiiler sivida
ostradiol ve inhibin konsantrasyonlarinda bir artis olur. Ostradiol konsantrasyonundaki bu
artigla birlikte inhibinin olumsuz basa tepkisiyle FSH’u baskilamasi sonucu FSH
konsantrasyonu bazal seviyeye diiser, FSH diizeyindeki diisiis DF’iin secilmesinde anahtar
rolii oynar. Boylece yeni bir folikiiler dalga ve DF gelisemez. Dominant follikiiliin, insiilin-
like growth factor-1 gibi lokal biiyiime faktorlerine sahip olmasinin sonucu olarak FSH’a
kars1 hassasiyetinin arttigi ve diigsiilk konsantrasyonlarinda dahi biiylimeye devam ettigi
bildirilmektedir. Ostradiol miktarindaki bu artis GnRH salinimi, dolayistyla LH salinimini
uyarir. Folikiiler evre sirasindaki yiiksek LH ovulasyona neden olurken luteal evre
sirasindaki diisiik LH atrezi ve regresyona neden olur. Folikiiler evrede luteal regresyonun
baslamasiyla, progesteron konsantrasyonu diismesi sonucu LH iizerindeki baski kalkar ve
bliyliyen DF maksimum miktarda Ostradiol salar. LH salinimi sikligi saatte 1 olacak
sekilde artar. Biiyliyen follikiilde LH reseptorleri artis1 ile LH ya duyarhilik saglanmis olur
ve ovulasyon sekillenir. Luteal evrede ise progesteronun LH’ya yaptigi olumsuz geri
tepkime etkisinden dolayr LH salinimi 3-4 saatte bir olmakta ve dominant follikiiller
regrese olmaktadir. Yeni bir follikiiler dalga baslamakta ve ortalama 5 giin igerisinde
gelisen yeni DF eskisinin yerini almaktadir (Bodensteiner ve ark. 1996; Webb ve
Armstrong 1998; Rensis ve Peters1999; Binelli ve ark.2001; Adams ve ark. 2008; Kalkan
ve Ocal 2012).

2.2.4. Ostriis siklusunun hormonal yontemlerle kontrolii

Ineklerde ostriis siklusunun hormonal yontemlerle kontroliinde uygulanan baslica
yontemler; progestagenlerin belirli bir siire uygulanmasiyla yapay KL fonksiyonunun
olusturulmasi, luteolitik ajanlarla luteolizisin uyarilmasi, follikiiler ve luteal fonksiyonlarin
diizenlenmesi amaciyla GnRH ve prostaglandinlerin  birlikte uygulanmasiyla
ovulasyonlarin senkronize edilmesidir. Progesteron veya PGF,, kullanilan senkronizasyon
protokollerinde follikiiler biiyiimeyi ve KLun regresyonunu senkronize etmek i¢in dstrojen,
GnRH ve agonistleri kullanilmaktadir. Ayrica tedavinin sonunda uygun LH pulzasyon

siklig1 artirmak suretiyle DF'lin olgunlagsmasi ve ovulasyon sansinin artisini saglamak
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amactyla PMSG ve hCG kullanilmaktadir (Roche ve Diskin 1996; Rathbone ve ark. 1998;
Allock ve Peters 2004).

2.2.4.1. Progesteron programlari

Progesteron; parenteral enjeksiyon, oral yolla yem katki maddesi olarak
(melengestrol asetat), intravaginal yolla dogal progesteron PRID ya da CIDR ve deri alt1
implant (norgestomet) seklinde uygulanmaktadir. Oral yolla uygulanan progesteron ile
yapilan senkronizasyon daha c¢ok diivelerde kullanilmaktadir, senkronizasyon i¢in yemle
birlikte 14 giin verilen ve ekonomik bir progesteron olan melengestrol acetate (MGA)
kullanilir. Progestagenlerin parenteral ve oral uygulamalari, giinlik dozlarin hergiin
tekrarin1 gerektirdigi icin tercih edilmemektedir. Bunun yerine vaginal (PRID, CIDR) veya
deri alti implantlar (norgestomet) daha ¢ok tercih edilmektedir (Alagam 1999; Rensis
2014; Semacan ve Pancarci 2012; Graves ve Lauren 2014). Intravaginal alet 10-12 giin
stireyle, kulak derisi altina implant 9-10 giin siireyle tutulur. Progesteron kaynaginin
cikarilmasindan ortalama 2 giin sonra Ostriisler olusur. Anilan materyallerin
uzaklastirllmasiyla Ostriisler gozlenmeksizin diiveler 48, inekler ise 56 saat sonra
tohumlanabilir (Alagam 1997). Progesteron igeren protokoller birgok farkli sekilde
uygulanmaktadir. Yalniz basina kullanilabildigi gibi, PGF,, ile birlikte, Ovsynch,
heatsynch ve Co-synch protokolii igerisinde gebelik oranlarin1 yiikseltmek igin
kullanilabilmektedir (Peeler ve ark. 2004; Ambrose ve ark. 2005; Rivera ve ark. 2005).

Progestagen uygulamalar1 yapay bir KL gibi kan progesteron diizeyini yiikseltip
hipofiz bezinden gonadotropinlerin salgilanmasini engelleyerek follikiiler gelisimin ve
ovulasyonun blokajin1 saglamaktadir. Progestagen verilmesi kandaki progesteron
konsantrasyonunu 1 ng/ml den daha yiiksek bir seviyede tuttugundan Ostriis belirtilerinin
ve LH pikinin dolayisiyla da ovulasyonun olusmasini baskilamaktadir. Progestagenler
olumsuz geri tepkimeyle gonadotropin salinimini engellerler ve dominant follikiiliin
maksimal c¢apa ulagmasii baskilarlar. Bdylece tedavi sirasinda follikiiler dalgalarin
sekillenmesi luteal donem ile aymi olmaktadir. Progesteron iceren tasiyicilarin
uzaklastirilmasiyla, kandaki progestagen konsantrasyonunun hizli bir sekilde diiser ve
uygulama sirasinda gelisen dominant follikiilden ovulasyon gergeklesir (Sirois ve Fortune

1990; Bo ve ark. 2000; Baruselli ve ark. 2004).
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2.2.4.1.1. Implant kullanilarak éstriis senkronizasyonu

Norgestomet iceren implantlar (6 mg aktif progestagen) inek ve diivelerde kulak
derisinin altina, 6zel vyerlestiricisi ile uygulanmaktadir. Implantlar 9 giin sonra
cikartilmakta ve 2-3 giin sonra Ostriis gozlemlenmektedir. Progesteron implanti
kullanilarak yapilan sagaltimda PGF,, veya GnRH’1n birlikte kullanilmas1 daha iyi Ostriis
senkronizasyonu saglamaktadir. Progestagen sagaltiminin bitmesinden 1-2 giin 6nce PGF;,
enjeksiyonu yapilmaktadir. Ostriis gozlemlemeden yapilacak tohumlamalar 48-72.
saatlerde iki kez ya da 56. saatte bir kez yapilabilir (Alagam 1999; Coyan 2002; Rensis
2014).

2.2.4.1.2. Progestagen ve GnRH uygulamalari

Ostradiol esterleri iilkemizde si8ir yetistiriciliginde yasaklandig1 igin uygulamanin
baslangicinda 6stradiol enjeksiyonu yerine GnRH enjeksiyonunu igeren alternatif Ostriis
senkronizasyon yontemleri gelistirilmistir. Ineklerde siklusun herhangi bir déneminde
disaridan uygulanan GnRH hayvanlarin % 60-80’inde, mevcut olan en biiyiik follikiiliin ya
luteinizasyonuna ya da ovulasyonuna neden olmaktadir. GnRH enjeksiyonu LH salinimina
yol agmasi nedeniyle ovulasyonu indiikleyerek 10 mm’den biiyiik follikiillerin ovule
olmasint bu sayede follikiiler dalgalanmalarin senkronizasyonunu saglamaktadir.
Uygulamanin baslangicinda var olan ve LH’ya duyarl biiyiik follikiillerin GnRH nedeniyle
ovule olmasi aksesor KL olugmasma yol acar. Ovule olmayan follikiiller ovulatorik
asamaya kadar gelisimlerini devam ettirebilirler. Ostriis siklusunun luteal déneminde
tedavi edilen disilerde, progesteron sentezi dogal olarak olusan KLdan salgilanan
progesterona eklenir. 0. giin GnRH ile indiiklenen ovulasyon sonrasi olugan KL, 7. glinden
itibaren uygulanan prostaglandine duyarli olmaktadir. Prostaglandinlerin implant
cikarilmadan 48 saat Once uygulanmasi gerektiginden implantin 9. giinden once
cikarilmamas1 gerektigi ifade edilmektedir (Thatcher ve ark. 1989; Folman ve ark. 1990,
Lucy ve ark. 1992; Pursley ve ark. 1995; Nebel ve Jobst 1998).

2.2.4.1.3. Progesteron ile prostaglandin kombinasyonu
Progesteron uygulamasi sirasinda kimi zaman KL progestagen uygulamasindan daha
uzun siire etkili olabilmektedir. Bu durum senkronizasyonu negatif yonde etkiler. Bu

nedenle olas1 fizyolojik KLun regresyonunu saglamak i¢in uygulamanin sonunda luteolitik
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bir hormon kullanilmasi 6nerilmektedir. Ayrica uzun siire progesterona maruz kalinmasi
intrauterin ortami ve spermatozoa transportunu olumsuz etkileyerek fertiliteyi diistirdiigii
kaydedilmekte, senkronizasyon sonrasindaki gebelik oranlarinda azalmaya neden
olabilmektedir. Bu nedenle progesteron uygulamasi sirasinda PGF2a enjeksiyonu ile
liteolizise neden olunarak Ostriis siklusunun farkli donemlerindeki hayvanlart igeren
stirlide senkronizasyon oraninin artirilmasi saglanmakta, Ostriis senkronizasyonu igin
gerekli progesteron uygulama siiresi kisaltilmakta, ve bdylelikle uzun stireli progesteron
uygulamalarmin gebelik oranmi azaltici etkisi engellenmektedir. Ayrica Implantin
uzaklagtirllmasindan 24-48 saat once yapilan PGF,, enjeksiyonunun Ostriislerin baslama
zamanindaki farkliliklart azalttig1 ve senkronizasyona katkida bulundugu belirtilmektedir.
PGF,, progesteron tedavisinin sona erdigi giin veya 1-2 giin dnce uygulanmaktadir
(Guthrie ve Wenzel 1997; Rathbone ve ark. 1998; Cavalieri ve ark. 1997; Semacan ve
Pancarci 2012). Progesteron kaynaginin uzaklastirilmasindan 1-2 giin once veya tam
uzaklagtirllma aninda PGF,, uygulanmasi sonucu endojen progesteron seviyesi 24 saat
icerisinde, egzojen progesteron seviyesi ise 4 saat igerisinde bazal seviyelerine
diismektedir. Bu diislisiin sonucu olarak progesteronun LH {izerindeki olumsuz geri
tepkime etkisi kalkmakta, dominant follikiil gelismekte, preovulator follikiil halini almakta,
urettigi Ostrojenin pozitif feedback’i sayesinde preovulator LH piki sekillenmekte ve

ovulasyon olusmaktadir (Ryan ve ark. 1995).

2.2.4.1.4. Progesteron ile PMSG kombinasyonu uygulamasi

Progestagen kaynagi cikartilmadan once veya ¢ikartildigi zaman follikiiler gelisimin
uyarilmasi, Ostriislerin  indiiklenmesi ve daha erken baslamasi, ovulasyonlarin
diizenlenmesi ve daha yliksek ovulasyon orani elde etmek amaciyla da PMSG
kullanilmaktadir. PMSG’nin bu etkisinin yarilanma dmriiniin uzun olmasindan, hem FSH
(% 80), hemde LH (% 20) aktivitesinden kaynaklandigi belirtilmektedir. Progesteron
uygulamalarin1 takiben uygulanan PMSG’nin follikiiler dalgalarin sikligini azalttidi,
preovulator follikiillerin atrezi oranlarini azaltip antral follikiillerin gelismesini stimule
ederek follikiillerdeki Ostrojeniteyi artirdig bu sayede Ostriis ve ovulasyonlarin insidansini
yiikselttigi, izleyen didstriiste plazma progesteron konsantrasyonunda artis sagladigi,
embriyonik gelisimi destekledigi, konseptustan salgilanan interferon tau’nun yliksek

progesteron konsantrasyonuyla pozitif korelasyon gosterdigi ve bu durumun gebeligin
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devaminda olumlu etkisi oldugu bildirilmektedir. ~ Ayrica PMSG’nin progesteron
kaynaginin uzaklastirilmasiyla ovulasyon araligindaki degiskenlikleri azaltarak Ostriislerin
ve ovulasyonlarin senkronizasyonlarinin diizenlenmesinde etkili oldugu belirtilmektedir.
Bu nedenlerle progesteron tedavisinin 400-700 1U PMSG tedavisi ile birlestirilmesi tavsiye
edilmektedir (Greyling ve Van Niekerk 1990; Roche ve Diskin 1996; Singh ve ark. 1998;
Mialot ve ark. 2003; Mwaanga ve ark. 2003; Baruselli ve ark. 2004; Semacan ve Pancarci
2012).
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3. GEREC ve YONTEM

3.1. Gereg

Calismanin materyalini, Gaziantep ilinde, kayitlarin diizenli olarak tutuldugu, ayni
bakim ve beslenme sartlarinda barindirilan, serbest sistem yar1 acik ticari siit inegi
isletmesinde yaslar1 15-16 ay arasinda degisen 100 bas Holstayn ki diive olusturdu.
Diiveler ABD den 10-11 aylik yasta ithal edidi. Isletmede yem ve su ad libidum verildi ve
diiveler yaklasik 5-6 beslendikten sonra 15-16 aylik yasta, canli agirliklar1 380-420 kg

arasinda iken ¢alismada kullanildilar.

Hayvanlarin Bakim ve Beslenmesi

Diiveler serbest durakli padoklarda barindirilip, toplam miks rasyon (TMR) ile
beslendi. Hayvanlarin yemleme ve dinlenme alanlar1 birbirinden ayri, ayrica hayvanlarin

gezinmeleri i¢in iistii acik gezinme alanlar1 da mevcuttu.

3.2. Yontem

Calismada, diivelerin tamamina norgestomet igeren kulak implanti (Crestar®,
Intervet, Tiirkiye) kulagin dis yiiziine deri alt1 yerlestirildi. Bu uygulama esnasinda 6zel
olarak dizayn edilmis bir aplikatdr ile yapildi. Implantlar yerlestirildikten sonra ayni giin
diivelerin tamamina bir GnRH analogu olan Buserelin asetat i¢ceren Receptal® (0,004 mg
Buserelin/ml, Intervet) 10 ug kas i¢i yolla uygulandi. Implantlar 10 giin sonra ¢ikarilds.
Implantlar ¢ikarilmadan 2 giin dnce tiim hayvanlara kas ici yolla 0.5 mg cloprostenol
igeren (Estrumate®, Intervet) enjeksiyonu yapildi. Implantlarin gikartildigi giin hayvanlar
rastgele iki esit gruba ayrildi. Grup I’deki diivelere (n=50) 400 IU PMSG (Folligon®,
Intervet) enjeksiyonu kas i¢i yolla yapildi, Grup 1I’deki diivelere (n=50) herhangi bir
uygulama yapilmadi. Implantin alinmasindan sonraki 56. Saatte diivelerin tamamina &striis

belirtileri goz oniline alinmaksizin tohumlama yapildi.

14



Cizelge 3.1. Grup I’de yapilan uygulamalar

implant +Buserelin PGF2a implant Cikarma +PMSG

v v v

Giin
56 saat Suni Tohumlama
o |
Cizelge 3.2. Grup II’de yapilan uygulamalar
Implant +Buserelin PGF2a implant Cikarma
. v v v
et 56 saat Suni Tohumlama

Sekil 3.2. Norgestomet igeren implantin kulak alt1 derisine yerlestirilmesi
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Gebelik Tanis1

Diivelerin gebelik muayeneleri tohumlama sonrasi 35. gilinde rektal yoldan

ultrasonografik yontemle yapildi.
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4. BULGULAR

Gebelik oranlart Grup I ve II’de sirasiyla % 86 (43/50), % 54 (27/50) olarak
belirlendi (Cizelge 3). Calismada PMSG uygulanan diivelerde gebelik oranlarinin daha
yiiksek oldugu ve bu farkliligin istatistiki olarak 6nemli (P<0.001) oldugu goriilmuistiir.

Cizelge 4.1. Calisma gruplarindan elde edilen gebe kalma say1 ve oranlari

Gruplar Gebelik, n Gebelik, %
Grup | 43/50 86
Grup Il 27/50 54

p N—

Istatistiksel Degerlendirmeler

Verilerin grup i¢i ve gruplar arasi istatistiksel yonden incelenmesi SPSS programinda

Ki-Kare testi kullanilarak yapilmistir.
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5. TARTISMA

Calisma, Gaziantep ilinde bir siit inegi isletmesinde yaslar1 15-16 ay arasinda
degisen 100 bas Holstayn irk1 diivede gerceklestirildi. Calismada, norgestomet igeren deri
altt implant yontemiyle Ostriisleri senkronize edilen diivelerde, Ostriis belirtileri takip
edilmeksizin yapilan sabit zamanli tohumlamalarin etkinligini yiikseltmek amaciyla,
implantlarin ¢ikartildigr giin uygulanan PMSG ilavesinin gebelik oranlarma etkisini

belirlenmesi amaclandi.

Ostriis siklusunun denetlenmesi, luteal fazin uzatilmasi ya da kisaltilmasindan,
folikiiler dalga diizeninin degistirilmesine kadar genis uygulamalart kapsamaktadir
(Macmillan ve Burke 1996). Ineklerde &striislerin tespitine dayanan protokollerden ziyade
sabit zamanli sun’i tohumlama uygulamalarina izin veren senkronizasyon protokolleri
gelistirilmistir. Bu amagla yaygin olarak kullanilan progesteron ile senkronizasyonun
esasini, LH salinimmin baskilanmasi ve bu yolla ovulasyon ve Ostriisun 6nlenmesi
olusturmaktadir. Intravaginal yolla uygulanan PRID, CIDR veya deri alti progestagen
implantlar ile luteal donemdekine yakin (>1 ng/ml) yapay bir serum progesteron seviyesi
olusturulabilecegi bildirilmistir. Progesteron uygulamasimin sonlandirilmasi sonucu
gonadotropinler lizerindeki inhibitdrik etki ortadan kalkar ve yiiksek oranda GnRH salinimi
gerceklesir sonucta uygulama sirasinda gelisen dominant follikiilden ovulasyon gergeklesir.
[k zamanlarda progesteron kaynag: siklusunun tamaminda kullanilsa da, 12 giinden daha
fazla kullanilan progesteronun gebelik oraninda diisiise neden oldugu tespit edilmistir.
Yapilan calismalarda ¢ogunlukla implantin 9-11 giin siireyle yerinde birakildig:
belirtilmektedir (Pursley ve ark. 1995; Ryan ve ark. 1995; Martinez ve ark. 2000; Lamb ve
ark. 2001). Sunulan ¢aligmada da implantlar arastiricilarin tavsiye ettigi siire sinirlarina
uygun olmasi diisiiniilerek 10 giin siireyle tutuldu.

Senkronizasyon programlarinda istenilen basarinin saglanmasi igin folikiiler dalga
gelisiminin  kontrol altima alinmasi gereklidir. Cilinkii senkronizasyon periyodunun
bitiminde dominant folikiillerin farkli gelisimsel asamalarda olmalar1 prodstriis siiresinde
degiskenliklere neden olmaktadir (Macmillan ve Burke 1996). Progesteron esaslh
senkronizasyon c¢aligmalarinda baglangigta var olan dominant folikiiliin yeterince
baskilanamamasi yeni bir folikiiler dalganin olusumunun gecikmesi ve buna bagl olarak
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tohumlama zamaninda yeterli biiyiikliikte ovulator folikiiliin bulunmamasina neden olur.
Ayrica dominant follikiilin 8 gilinden fazla beklemesinin oosit’in yasli olmasina ve
ovulasyon yetersizligine neden oldugu ifade edilmektedir. Bu nedenle progesteron
uygulamalarinin baglangicinda ilaveten Ostrojen veya GnRH kullanilmasi gerektigi
belirtilmistir (Lamb ve ark 2001; Diskin ve ark. 2002; Rensis 2004). Tedavi baslangicinda
uygulanan 6stradiol daha fazla senkronize follikiiler dalga ortaya ¢ikmasini saglar (Moreno
ve ark. 2001). Ostradiol esterleri Avrupa’da sigirlarda kullamlamadigi icin uygulamanin
baslangicinda Ostradiol enjeksiyonu yerine GnRH enjeksiyonunu igeren alternatif Ostriis
senkronizasyon yontemleri gelistirilmistir (Grimard ve ark. 2003). Calismada folikiiler
dalgalarin kontrolii amaciyla her iki gruptaki hayvanlara da implantlar takildigi zaman
GnRH uygulandi. Follikiiler dalgalarin  kontroli amaciyla uygulanan GnRH
enjeksiyonunun LH salinimina yol agmasi nedeniyle dominant follikiiliin ovule olmasini ve
takiben yeni bir follikiiler dalganin baslamasina neden olur. Disilerde diizenli olarak
follikiiler dalgalanma olustugu i¢in GnRH ile uyarilan LH piki, ineklerin ¢ogunlugunda
ovulasyonun basarili bir sekilde indiiklenmesini ve follikiiler dalgalanmalarin
senkronizasyonunu saglamaktadir. Bu nedenle progesteronla yapilan senkronizasyonda
protokoliin basinda GnRH uygulanmasi sonucu olumlu etkiler (\Vasconcelos ve ark. 1999;
Lamb ve ark. 2000; Diskin ve ark 2002; Grimard ve ark. 2003; Fricke 2014). Ryan ve ark.
(1995) progesteron salan aracin yalniz basina kullanimiyla ayni aracin ostradiol veya
GnRH enjeksiyonu ile kombine uygulandigi protokollerin karsilastirildigi ¢aligmalarinda,
GnRH veya 6stradiolle indiiklenen follikiiler dalgalanmalarin oldugu iki grupta da fertilite
oraniin yiiksek oldugunu (% 58-60), sadece progesteron salan aracin kullanildig1 grupta
ise fertilitenin daha diisiik (% 50) oldugunu bildirmislerdir.

Sabit zamanh tek bir sun’i tohumlamadan sonra kabul edilebilir gebelik oranlarinin
elde edilmesi icin, preovulator folikiiliin yeterli biiyiime ve olgunluga ulagsmasi ile birlikte
sik1 bir luteolizis senkronizasyonunun gerekli oldugu bildirilmistir (Stevenson ve ark.
1999). Tedavinin baslangicinda Gstradioliin veya GnRH nin sagladigi antiluteotrofik ve
luteolitik etkiyi saglamak {izere tedavinin bitiminden 48 saat Once prostaglandin
enjeksiyonu yapilmaktadir (Grimard ve ark., 2003). Sunulan c¢aligmada biitiin hayvanlara
implantlar ¢ikartilmadan 48 saat 6nce prostaglandin enjeksiyonu yapildi.

Martinez ve ark. (2001) senkronize edilen diivelerde yapilan tohumlama sonrasi elde

edilen gebelik oraninin diisiik olmasmin Ostriisiin baslangic ve devam etme siiresinin
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degisken olmasindan kaynaklanabilecegi ileri siirmektedirler. Ostriisleri senkronize edilen
diivelerde sabit zamanli tohumlamalarin ge¢ yapilmasmin elde edilen gebelik oranlarini
azalttigini, ancak tohumlama zamaninin iyi ayarlanabilmesi halinde yiiksek gebelik orani
elde edilebilecegi bildirilmektedir (Stevenson 1984; Watts ve Fuguay 1985). Munro ve
Moore (1985) PRID ve PMSG kombinasyonu ile yaptiklar1 senkronizasyon caligmasinda
en yliksek gebelik oranini 56. saatte yapilan tohumlamalarda elde ettiklerini bildirmislerdir.
Sunulan ¢alismada her iki grupta da Ostriis belirtileri géz Oniine alinmaksizin 56. saatte
yapilan tek ve sabit zamanli tohumlama ile her iki grupta da incelenen literatiir degerlerde
ve fertilite sinirlarinda gebelik oranlar1 elde edildigi diisliniilmektedir. Calismada kullanilan
hayvanlarin, diive olmalar1, bakim ve beslenme imkanlarinin yeterli olmalar1 ayrica viicut
kondiisyon skorlarinin uygun olmalarinin da elde edilen gebelik oranlarina katki sagladig:
kanisina varildi.

Hixon ve ark. (1981) progestagen kullanilan senkronizasyon calismalarinda, diisiik
gebelik oranlarinin implantin ¢ikartilmasi ardindan {iretilen yetersiz LH ve buna bagh
luteal disfonksiyona baglh oldugunu ifade etmektedirler. Stock ve Stolla (1995) PRID ve
CIDR-B uygulamalarinda gebelik oraninin diisiik olmasini follikiiler gelisimin uzamasina
baglamaktadir. Ayrica bu tir uygulamalarda subluteal progesteron konsantrasyonu
nedeniyle dstradiol konsantrasyonunun yiiksek kaldigini ve Ostradioliin etkisinin uzamasi
nedeniyle endometriumun gebelige hazirlanmasmmin engellendigini  bildirmislerdir.
Progesteron esaslt calismalarda fertilitenin 1yilestirilmesi i¢in progesteron kaynagi
cikartilmadan Once veya ¢ikartildigi zaman follikiiler gelisimin uyarilmasi, Ostriislerin
indiiklenmesi veya daha erken baslamasi, ovulasyonlarin diizenlenmesi ve daha yiiksek
ovulasyon orani elde etmek amaciyla PMSG kullanilmaktadir (Singh ve ark. 1998;
Mwaanga ve ark. 2003; Baruselli ve ark. 2004). Bu ¢alismada gebelik oranlart Grup I ve
Il’de sirasiyla % 86 (43/50), 54 (27/50) olarak belirlendi. Calismada PMSG uygulanan
diivelerde gebelik oranlarinin daha yiiksek oldugu ve bu farkliligin istatistiki olarak anlamli

oldugu tespit edildi.

Sabit zamanli tohumlama yapilan senkronizasyon programlarinda, ovulasyonlarin
genis bir zamana dagilmasinin gebelik oranlarinin diisiik ¢itkmasina neden olabilecegi ifade
edilmektedir (Waldman ve ark. 2006). Ayrica diivelerde Ostriislerin baslama ve devam
etme siirelerinin olduk¢a degisken olmasi, sabit zamanli tohumlamalarda gebelik
oranlarmin diigiik olmasina neden olabilecegi belirtilmektedir (Stevenson 1984; Martinez
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ve ark. 2001). Cavalieri ve ark. (1997) yaptiklar1 senkronizasyon ¢alismasinda implant
uygulanan ineklere PMSG ilavesinin, implantlarin uzaklastirilmasindan 6striis, LH piki ve
ovulasyona kadar gegen siireyi kisalttigini, ostriis belirtilerinin daha belirgin oldugunu ve
ovulasyon senkronizasyonunda artis sagladigini tespit etmislerdir. Sa Filho ve ark. (2004)
crestar ile senkronize ettikleri ineklerde implantlarin ¢ikartilacagi zaman PMSG uygulanan
grupta, PMSG uygulanmayan gruba goére dominant folikiiliin ¢apinda artis sagladigini,
PMSG’nin FSH etkisinin bur duruma yol agtigini, daha biiyiik folikiil ¢apinin daha yiiksek
ovulator kapasiteye, daha biliylik KL’a ve dolayisiyla progesteron seviyesinde artisa yol
actigini belirtmektedirler. Duffy ve ark. (2004) progesteron kaynaginin uzaklastirhmasiyla
birlikte PMSG uygulamalarinin ovulasyon oraninda artis sagladigini belirtmektedirler. Bo
ve ark. (2003) progesteron kaynaginin uzaklastirilmasiyla birlikte uygulanan 300-500 1U
PMSG ostriis belirtilerinin daha belirgin olmasina ve gebelik oraninda artis sagladigini
belirtmislerdir. Tri’bulo ve ark. (2002) yaptiklar1 ¢alisgmada 400 IU PMSG ilavesi ile
plazma progesteron konsantrasyonu ve gebelik oraninda artis kaydedildigini
bildirmislerdir. Roche ve Diskin (1996) progesteronla birlikte kullanilacak PMSG dozunun
400-700 TU arasinda olmasi gerektigini ifade etmektedirler. Calismada kullanilan PMSG
dozu tavsiye edilen dozlara uygun olarak 400 IU yapildi. Sunulan galigmada PMSG ilave
edilen grupta gebelik oraninda arastiricilarin bildirdigi sekilde artis kaydedildi, progesteron
kaynag1 uzaklastirnldigi zaman uygulanan PMSG ilavesinin gebelik oranini artirdigi

kanisina varildi.

Chaudhari ve ark. (2012) iki grup diivede yaptiklar1 implant ¢alismasinda, implantlari
9 giin siireyle tuttuklarini, bir gruba implantlarin ¢ikartildigr giin 500 IU PMSG ilave
ettiklerini, PMSG ilave edilen grupta gebelik oranim1 % 66.67, diger grupta % 33.33 olarak
elde ettiklerini bildirmislerdir. Caesar ve ark. (2011) mandalarda yaptiklar1 arastirmada
yalmizca CIDR kullanilanlarda % 57.1, ilaveten PMSG kullanilanlarda % 85.7 gebelik
orant elde ettiklerini, progesteron temelli senkronizasyon c¢aligmalarinda PMSG
uygulamalarinin ovulasyon orani ve gebelik oranlarina olumlu etkisi oldugunu
belirtmislerdir. Breda ve ark. (2013) iki grup inekte yaptiklari ¢aligmalarinda, 8 giin CIDR,
8.glin PGF2a ve ayni giin bir grup hayvana 400 IlU PMSG uyguladiklarini, diger gruba ise
uygulamadiklarini, sonucta PMSG uyglanan grupta gebelik oran1 % 74.6, uygulanmayan
grupta ise % 50.6 olarak elde ettiklerini, iki grup arasinda istatistiki fark (p < 0.01)
oldugunu belirtmektedirler. Belloso ve ark. (2002) norgestomed implantla ineklerde
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yaptiklar1 ¢aligmada, bir gruba 9 giin implant, diger gruba implant ve PMSG 500 IU
uyguladiklar1 calismada, Ostriisleri gozleyip tohumladiklarini gebelik oranlarini sadece
implant grubunda % 61.5, implant + PMSG grubunda % 67.7 olarak bulmuslardir.
Dodamani ve ark. (2011) mandalarda Crestar implant kullandiklar1 senkronizasyon
caligmasinda, iki gruba ayirdiklar1 hayvanlara, bir gruba 500 IU PMSG ilave ettiklerini,
gebelik oranlarini her iki gruptada % 70 olarak elde ettiklerini bildirmislerdir. Butler ve
ark. (2011) diivelerde progesteron kaynagi olarak PRID kullanarak yaptiklar
senkronizasyon c¢alismasinda iki gruba ayirdiklar1 hayvanlarda, bir gruba ilaveten 300 U
PMSG yaptiklarini, gebelik oranlar1t PMSG grubunda % 65.7, PMSG kullanilmayan grupta
ise % 63.7 olarak elde ettiklerini, fark bulamadiklarin1 bildirmislerdir. Calismada PMSG
ilavesi yapilan grubun gebelik oranmin daha yiiksek oldugu (P<0.001) saptandi, PMSG
uygulanan grupta uygulanmayan gruba gore yiiksek gebelik elde edilmesi Chaudhari ve
ark. (2012), Caesar ve ark. 2011, Breda ve ark. (2013), Belloso ve ark. (2002), Dodamani
ve ark. (2011) ve Butler ve ark. (2011)’nin bildirildikleri sonuglar ile uyum gostermektedir.
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5. SONUC

Norgestomet igeren deri alti implant yOntemiyle Ostriisleri senkronize edilen
diivelerde, Ostriis belirtileri takip edilmeksizin yapilan sabit zamanli tohumlamalarin
etkinligini yiikseltmek amaciyla, implantlarin ¢ikartildigr giin uygulanan PMSG ilavesinin
gebelik oranlarini artirdigi ve progesteron esasli senkronizasyon programlarinda olumlu

katkis1 oldugu kanisina varildi.
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