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ONSOZ

Siitcli ineklerde verim kapasitesinin artirilma girisimlerinden dolay1 ortaya
cikan en onemli fertilite problemlerden biri dogum gebe kalma araligin uzamasidir.
Siit sigir yetistiriciligi isletmelerde bdylesi durumlar ciddi maddi kayiplara sebebiyet
vermektedir. Bu durumun en onemli sebepleri arasinda hatali Gstrus tespiti, Ostrus

tespitinin yapilamamasi ve yanlis zamanda suni tohumlama yapilmasidir.

Giliniimiizde ¢iftlik hayvanlarinda dol verim parametrelerini arttirmak
amaciyla birgcok girisimlerde bulunulmaktadir. Temelini Ostrus senkronizasyon
protokollerinin olusturdugu bu girisimlerde temel hedef postpartum dénemde en kisa

stirede gebe kalmasi saglanip isletme karliligini bir adim daha ileriye tagimaktir.

Isletmelerde mevcut gebe hayvan sayisinmn arttirilmasma yonelik birgok
Ostrus ve ovulasyon senkronizasyon programlari uyglanmaktadir. Ostrus takibinin
getirdigi ekstra is¢ilik veya hatali tespitlerden dolayr maddi kayiplarin yasanmasi
Ozellikle sabit zamanli suni tohumlama protokollerinin tercih edilmesine yol
agcmaktadir. Sabit zamanli suni tohumlama protokollerinin de bazi eksik yonleri

bulunmaktadir. Bunlardan birisi de luteolizis kayiplarinin yasanmasidir.

Sunulan c¢alismada, progesteron temelli sabit zamanli suni tohumlama
uygulanan Holstayn ineklerde farkli zamanlarda PGF,, nin enjeksiyonunun gebelik
oranina etkisinin belirlenmesi amaglandi. Ozellikle protokolde 12 saat ara ile ¢ift doz
PGF,, enjeksiyonlarinin gebelik oranina ve luteolizis kayiplar iizerine etkisinin
ortaya ¢ikarilmasi hedefler arasindadir. Yapilan ¢aligmada elde edilen verilerin hem
Veteriner Hekimlik meslegini icra eden meslektaglarimiza hem de yapilacak

caligmalara faydali olabileciegi kanaatindeyiz.
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OZET

Holstayn Irki Ineklerde Progesterona Dayal Senkronizasyonda Farkh

Zamanlarda PGF;, Enjeksiyonunun Gebelik Oranina Etkisi

Bu ¢aligsmada, progesteron temelli sabit zamanli suni tohumlama uygulanan Holstayn
ineklerde PGF,,’nin farkli zamanlarda enjeksiyonunun gebelik oranina etkisinin
ortaya konulmasi amaglanmistir. Sunulan bu ¢alismada inekler rastgele 3 gruba
ayrildi. Grup 1 (n = 30): Bu gruptaki hayvanlara 0. giin 2 mL gonadotropin-releasing
hormon (GnRH, Gonadorelin diasetat tetrahidrat, Ovarelin®, Ceva, Tiirkiye)
enjeksiyonu ile birlikte PRID Delta (1,55 g progesteron, PRID Delta®, Ceva,
Tiirkiye) intravaginal olarak uygulandi. Bu uygulamadan 8 giin sonra 5 mL PGF,,
(Dinoprost, Enzaprost-T®, Ceva, Tiirkiye) enjeksiyonu yapildi. PRID 9. giin
cikartildi ve 60 saat sonra suni tohumlama ile birlikte 2 mL GnRH enjeksiyonu
yapildi. Grup 2 (n = 30): Bu gruba Grup 1°den farkli olarak PRID intravaginal
yerlestirildikten 8 ve 9 giin sonra 5 mL PGF,, enjeksiyonu yapildi. Grup 3 (n = 30):
Bu gruba Grup 1’den farkli olarak PRID intravaginal yerlestirildikten 9 giin sonra 5
mL PGF,, enjeksiyonu yapildi. Gebelik muayeneleri sabit zamanli suni tohumlama
uygulamasinda 45 giin sonra transrektal ultrasonografi ile yapildi. Calisma siiresince
8. glin (Grup 1 ve 2), 9. giin (PRID ¢ikarilma giinii), suni tohumalama giinii kan
ornekleri alindi ve serum progesteron degerleri belirlendi. Calismada elde edilen
verilerin istatistiksel hesaplamasinde SPSS 18 paket programi kullanildi. Yapilan
gebelik muayenelerinin sonuglart ise Grup 1, 2 ve 3’te sirastyla %36,67, %53,33,
%43,33 olarak belirlenmistir (P = 0,194). Viicut kondiisyon skoru (VKS) < 3 olan
ineklerde 24 saat ara ile PGF,, enjeksiyonunun gebelik oranlarini (%70) diger iki
gruba gore (Grup 1 %20, Grup 3 %25) artirmistir (P = 0,045). Gruplarda kan alim
giinlerine gore progesteron konsantrasyonunun PGF,, enjeksiyonlarindan sonra
azaldigt (P < 0,001) belirlenmistir. Gruplardaki Iuteolizis oranlari arasinda
istatistiksel bir fark tespit edilmemistir (P = 0,183). Luteolizis sekillenen ineklerde
gebelik oranlari bakimindan Grup 1 ve Grup 3 arasinda istatistiksel bir fark
belirlenmistir (P = 0,04). Sonug olarak, ineklerde progesteron destekli sabit zamanli

suni tohumlama protokollerinde 24 saat arayla PGF,, enjeksiyonu sayisal olarak hem
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gebelik hem de luteolizis oranini arttirdigindan fertiliteyi gelistirmede olumlu
etkisinin olabilecegi kanisina varilmstir.

Anahtar kelimeler: Gebelik, inek, Luteolizis, PGF,,, Progesteron



Vil

SUMMARY

The Effect of PGF,, Injection in Different Times on the Pregnancy Rate in
Progesterone Based Synchronization in Holstein Cows

This study determined the effect of PGF,, injection at different times on pregnancy
rates in Holstein cows treated with progesterone-based fixed-time artificial
insemination. In the present study, cows were randomly divided into three groups.
Group 1 (n = 30): PRID Delta (1.55 g progesterone, PRID Delta®, Ceva, Turkey)
was placed intravaginally with 2 mL gonadotropin-releasing hormone (GnRH,
Gonadorelin diacetate tetrahydrate, Ovarelin®, Ceva, Turkey) injection on day O.
Eight days later, 5 mL PGF,, (Dinoprost, Enzaprost-T®, Ceva, Turkey) was injected.
PRID was removed on the 9th day, and after 60 hours, fixed-time artificial
insemination was performed with 2 mL GnRH injection. Group 2 (n = 30): 5 mL
PGF,, was injected 8 and 9 days after intravaginal placement of PRID. Group 3 (n =
30): 5 mL PGF,, was injected 9 days after intravaginal placement of PRID.
Pregnancy examinations were performed by transrectal ultrasonography 45 days after
fixed-time artificial insemination. Blood samples were taken on the 8th day (Groups
1 and 2), 9th day (PRID removal day), and artificial insemination day and serum
progesterone concentration was determined. SPSS 18 package program was used in
the statistical analysis of the data. The pregnancy rates were 36.67%, 53.33%, and
43.33%, in Groups 1, 2, and 3, respectively (P = 0.194). In cows with a body
condition score (BCS) < 3, repeated PGF,, injections within a 24-hour interval
increased the pregnancy rate (Group 2: 70%) compared to the other two groups
(Group 1: 20%, Group 3: 25%) (P = 0.045). Progesterone concentrations decreased
after PGF,, injections (P < 0.001). No significant difference was found between
luteolysis rates in the groups (P = 0.183). In cows having luteolysis, a significant
difference was found between Group 1 and Group 3 pregnancy rates (P = 0.04). In
conclusion, PGF,, injection within a 24-hour interval in progesterone assisted fixed-
time artificial insemination protocols in cows quantitatively increased both

pregnancy and luteolysis rates and may improve fertility.

Key words: Cow, Luteolysis, PGF,,, Pregnancy, Progesterone



1. GIRIS

Giliniimiiz ¢agdas hayvan yetistiriciliginde liremenin denetlenmesi amaciyla
birgok yontem uygulanmaktadir. Bu yontemlerin ortak paydasi; dol verimini en
yiiksek seviyeye ¢ikartilarak yil icerisinde birim hayvan basina diisen yavru sayisini
arttirarak (Alagcam 2015), et ve siit iiretimi yapan igletmelerde de karliligr arttiracaktir
(Gordon 2002). Ciftlik hayvanlarinda d6l verimini arttirmak ve dogum-gebe kalma
araligin1 kisaltmak amaciyla 6strus ve ovulasyon senkronizasyon yontemleri sik¢a

kullanilmaktadir (Kuru 2015).

Ineklerde iiremenin denetlenmesi amaciyla Ostruslar kontrol altina
alinabilmektedir. Bunu i¢in yapilan uygulamalarin basinda PGF,, enjeksiyonu ile
luteal evrenin kisaltilmasi veya progesteron/progestagen uygulamalari ile luteal
evrenin uzatilmasidir. Fakat son yillarda yapilan ¢alismalarda folikiiler aktivite ve

ovulasyon kontrolii {izerinde yogunlasildigi goriilmektedir (Semacan ve Pancarci

2019).

1.1. Pubertas ve Seksiiel Siklus

1.1.1. Pubertas

Pubertas; fertil ovulasyonlu ilk Ostrusun baglamasidir. Pubertas, sekstiel
olgunluk degil, sadece seksiiel baslangictir. Cilinkii ilk ovulasyondan sonra olusacak
kizginliklarda seksiiel olgunluk artarak gebe kalma yetenegi gelisir (Day ve
Anderson 1998, Ball ve Peters 2004, Kalkan ve Ocal 2019). Bununla birlikte
pubertasi, kizginlig1 takiben fonksiyonel korpus luteumun olustugu ilk 6strus olarak

tanimlayan arastirmacilarda olmustur (Moran ve ark. 1989, Kinder ve ark. 1995).

Diivelerde pubertas oncesi ilk ovulasyon 4-9. aylar arasinda sekillenir fakat
bu siirenin oldukc¢a degisken olabilecegi ileri siiriilmiistiir. Ancak bu dénemde

Ostrusun dis belirtilerinin ciddi manada goriilmedigi, ovulasyonla atilan oositin



kalitesinin diisiik ve sonrasinda sekillenen korpus luteumun da kisa Omiirliidiir.

(Evans 1994, Rawlings 2003).

Diivelerde pubertas yasi1 ozellikle mevsim ve beslenme gibi gelismeyi
etkileyebilecek bazi faktorlere bagl olarak degisim gosterebilir ve bu tip durumlarda
pubertas ortalama 10-12. aylarda goriilebilir. Fakat yetistirme yasi hayvanin canli
agirhigi ve viicut gelisimine gore 13-17. aylar arasinda degismekte olup cogu
isletmelerde diivelerin 22-24. aylar arasinda buzagilamasi amaclanmaktadir (Schillo

1992, Donovan 2003).

Pubertasa ulagsmis diivelerin miimkiin oldugunca en kisa siirede tohumlanmasi
istenmektedir. Bu sayede erken gebe kalan diiveler ge¢ tohumlananlara gore aksi bir
durum olmadik¢a daha uzun siire damizlikta kullanilabilirler. Bu 6zelligin
yakalanmasi ¢iftlik bazinda ekonomik yonden 6nemli bir avantaj saglar (Lesmeister
ve ark. 1973). Ancak diivelerin ¢ok erken yasta tohumlanmasi, abortlara ve pelvik
catinin doguma elverigsiz olmasindan kaynakl giic dogumlara neden olabilecegi goz

ontinde bulundurulmalidir (Patterson ve ark. 1992, Rice 1994).

1.1.2. Seksiiel Siklus

Evcil hayvanlarda seksiiel siklus genel olarak proostriis, Ostrils, metdstriis,
didstriis ve andstriis olmak iizere bes doneme ayrilir (Sekil 1). Ineklerde ise
prodstriis, Ostriis, metostriis ve diostriis olmak tlizere dort evrede incelenmektedir
(Knickerbocker 1986, Kalkan ve Horoz 2015). Seksiiel siklus uzunlugu ineklerde
ortalama 21 giin, diivelerde ise 20 gilindiir. Siklusunun ortalama uzunlugu veya
kisaligina bakim, besleme, c¢evre sartlari, iklim, siit verimi, ayak hastaliklar1 ve 1irk

gibi faktorler etki edebilmektedir (Hafez ve Hafez 2006, Larson ve Randle 2019).
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Sekil 1: ineklerde seksiiel siklus dénemleri ve ortalama giinleri (Kalkan ve Horoz 2015).

1.1.2.1. Ostrus Siklus Evreleri

Prodstrus: Bu donem ortalama 2-3 giin siirer ve ovaryan aktivitede belirgin
bir artigin oldugu dénemdir. Kanda folikiil uyarict hormon (FSH) diizeyindeki artiga
bagli olarak follikiil gelismesi hizlanir ve bunu takiben kan Ostrojen seviyesinde
artisa gozlenir. Ostrojen seviyesindeki artisin olmasi klinik olarak dstrus belirtilerinin
ortaya ¢ikmasina sebep olur. Ineklerde en tipik bulgu digerlerinin iizerine ¢ikip kendi

tizerine ¢ikilmasina miisaade etmemesidir (Kalkan ve Horoz 2015).

Ostrus: Bu donem ineklerde 12-18 saat arasinda siirer ve ciftlesmeyi kabul
ettikleri evredir. Bu evrede prostrusun aksine diger hayvanlarin iizerlerine atlarlar ve
kendi lizerine atlanilmasina miisaade ederler. Bununla birlikte hareketlerinde, siit
veriminde, istahta ve gevis getirmede azalma olmaktadir. Hayvanlar huzursuzdur ve

beden 1s1sinda artis goriiliir (Kalkan ve Horoz 2015, Larson ve Randle 2019).

Metostrus: Bu donemde ovulasyonun oldugu ve c¢iftlesme istegi tamamen
bitmistir ve diger hayvanlarin kendi lizerine atlamasina izin vermezler. Ovulasyonlar
sonrast progesteron kaynagi olan corpus hemorajikum ve sonrasi korpus luteum
sekillenmektedir. Ovulasyon, Ostrus bitiminden 8-12 saat sonra veya luteinlestirici
hormon (LH) pikinden 24-30 saat sonra sekillenmektedir. Bu donem boyunca

Ostrojen ve progesteron seviyeleri diisiiktiir. Korpus luteumun yavas yavas gelismeye



baslamasiyla progesteron salinir ve metdstriis donemi tamamlanir. Bu donem

ineklerde 3-4 giin siirmektedir (Kalkan ve Ocal 2019, Larson ve Randle 2019).

Digstrus: Hormonal olarak progesteronun hakim oldugu bu dénem seksiiel
siklusun en uzun evresidir. Korpus luteum aktif olarak progesteron salgilanir ve
ortalama 15-16 giin siirmektedir. Gebelik sekillenmediginde uterustan salgilanan
PGF,, (siklusun 16-18. giinler arasinda) korpus luteumu lize eder. Bunun akabinde
ise progesteron seviyesininde hizli bir azalma goriiliir yeni bir siklus baglar (Senger

2005, Kalkan ve Ocal 2019).

1.1.3. Folikiiler Dalgalar

Follikiiler dalgalar prepubertal siirecte, puberta sonrasinda, gebelikte, dogum
sonrasinda sekillenmektedir. Olusacak dalgalarda 5 ile 10 adet follikiil aktive olur ve
2 dalga aras1 genellikle 7-9 giin siirmektedir. Ineklerde gogunluka 2 veya 3 follikiiler
dalga goriiliir (Sekil 2, Sirois ve Fortune 1988, Ginther ve Knopf 1989, Adams ve
ark. 2008).
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Ovulasyon sonrasi glinler

Sekil 2: Folikiiler dalgada ¢ap1 1 mm kadar kiigiik olan folikiillerin goriintiilenmesi (iki dalgali bir
siklus). Folikiiliin baskin hale geldigi (noktal1 ¢izgi) biiylime oraninin, dalga ortaya ¢iktiktan sonra (1
mm'den baslayarak) yaklasik 5 giine kadar diger dalgalara benzer oldugu ve dominant hale gelmesi

beklenen folikiil bir boyut avantajina sahip oldugu gosterilmistir (Adams ve ark. 2008).



Sigir 6strus sikluslarinin cogunlugu (>%95), iki veya tglii folikiiler dalgadan
olugsmaktadir. Hem iki hem de ii¢ dalgali 6strus sikluslarinda, ilk folikiiler dalganin
ortaya ¢ikis1, ovulasyon giiniinde gergeklesir (0. giin). Ikinci dalganin ortaya ¢ikist,
iki dalgali siklusun 9. veya 10. giliniinde, li¢ dalgali siklusun 8. veya 9. giiniinde
gerceklesir. Ug dalgali siklusta, 15. veya 16. giinlerde iiiincii bir dalga ortaya ¢ikar.
Progesteronun etkisi altinda (didstrusta), ardisik halde meydana gelen dalgalarin
dominantlik kazanmus folikiilleri atrezi olmaktadir (Sekil 3, Senger 2005, Adams ve
ark. 2008).

Ostrus siklusu gunleri

Sekil 3: Inekte follikiiler gelisimin agamalar1. Bir dstrus siklusunda sekillenebilen 2 veya 3 follikiil

dalgasinin sekilsel gériiniimii. E2: Ostrojen (Senger 2005, Kalkan ve Ocal 2019).

1.1.4. Korpus Luteum Olusumu ve Luteolizis

Ovulasyon sonrasinda olusan korpus luteum (CL), gebeligin devamlilig: i¢in
progesteron sentezleyen endokrin bir organdir (Miyamoto ve Shirasuna 2009, Kuru
ve ark. 2014, Colak 2015). Oositin atilmasindan sonra teka interna dokusu folikiil
duvarinin ortadan kalkmasiyla granuloza dokusunun igine girer ve sekillenmis olan
bosluguna kan dolarak teka interna tabakasi tarafindan organize edilerek korpus
haemorhagicum olusur. Bu siireci takiben granuloza ve teka interna hiicreleri lutein
hiicrelerine doniiserek korpus luteum olusur. Bir¢ok tiirde didstrus asamasinda
korpus luteum’un rengi koyu kirmizidan sari-krem rengine donisiir (korpus
albicans). Ancak ineklerde lipokrom pigmentinden dolay1 korpus luteum koyu renk
alir (Colak 2015).



1.1.4.1. Korpus Luteumu Olusturan Hiicre Cesitleri

Korpus luteum luteal hiicreler (kiigiik luteal hiicreler 10-20 um ¢apta, biiyiik
luteal hiicreler 25-38 pum capta, Sekil 4) ve temel olarak vaskuler hiicrelerden (10-15
um capta hiicrelerden olusmaktadir (Niswender ve ark. 2000, Miyamoto ve

Shirasuna 2009).

Follikdil Corpus luteum

Sekil 4: Folikiilden CL olusumu. A: Antrum, BM: Taban membran, GL: Granulozal tabaka, TI: Teka
interna, TE: Teka externa, C: Kapillar damar, LLC: Biiylik luteal hiicre, SLC: Kiigiik luteal hiicre
(Niswender ve ark. 2000).

1.1.4.2. Korpus Luteumun Lizisi ve Vazoaktif Ajanlari

Ineklerde gebelik sekillenmedigi durumlarda siklusun 16-18. giinlerinde
uterustan  salgilanan PGF,, ovaryum arterlerine gelerek korpus luteumun
regresyonuna sebep olur (Korzekwa ve ark. 2004, Watanabe ve ark. 2006, Kuru ve
ark. 2014, Kalkan ve Horoz 2015). Yapilan ¢alismalarda ise PGF,,’nin ovarian arter
ve vendz sistemi Once genislettigi daha sonra bu damarlarda vazokonsriksiyona
sebep oldugu bildirmektedir (Sekil 5, Shirasuna ve ark. 2008, Miyamoto ve
Shirasuna 2009).
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Sekil 5: Uterustan PGF,, senteziyle baslayan fonksiyonel ve yapisal luteolisiz olgusunda artan veya
azalan faktorler. NO: Nitrik oksit, CL: Corpus luteum, Ca: Kalsiyum, ET-1: Endotelinl, Ang II:
Anjiyotensin 1l, ETB-R: Endotelin tip B reseptor, P4: Progesteron, MHC: Major histocompatibility

complex molecules (Miyamoto ve ark. 2005).

Sigirlarda ovaryum adrenerjik sinirlerce zengindir ve bu sinirler nitrik oksit
sentetaz araciligi ile L-arginin’den nitrik oksit (NO) sentezlerler (Jaroszewski ve
Hansel 2005, Skarzynski ve ark. 2003). Nitrik oksit luteal kan akiginin
arttirilmasinda gorevli kuvvetli bir vazorelaksandir (Sekil 6, Miyamoto ve Shirasuna
2009). Bu konuda da yapilmis bir¢ok ¢calisma NO’nun sigirlarin luteolizis olgusunda
¢ok Onemli bir mediator oldugunu gostermektedir (Skarzynski ve ark. 2000,
Skarzynski ve ark. 2003).
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Sekil 6: Luteolisizte vazoaktif ajanlar (Miyamoto ve Shirasuna 2009).

Siklusun 4. ve 11. giinlerinde PGF,, uygulamasi sonrasi yapilan dlgiimlerde
belirgin farkliliklarin oldugu belirlenmistir (Tsai ve Wiltbank 1998). Luteal donemin
11. giinii CL volumii, agirligi ve salgiladigi progesteron (P4) miktari, luteal donemin
4. giiniinden daha fazladir (Sugino ve Okuda 2007).

1.2. ineklerde Ostrus Senkronizasyonu

Ostrus senkronizasyonunda amag bir inek siiriisinde toplu halde suni
tohumlama veya ciftlestirme yapmak amaciyla kizginliklarin ayni anda orta
¢ikmasint saglamaktir. Ancak Ostrus senkronizasyonu ile kizgmligin uyarilmasi
terimleri birbiri ile karistirilmamalidir. Ostrusun uyarilmasi andstrus evresindeki bir
hayvanin ovaryum aktivitesini uyararak kizginlik belirtilerini  saptanmasini
zorlamaktir. Ostrus senkronizasyonu ise bir siirii icinde Ostrus sikluslar1 ve siklik
aktiviteleri diizenli olan hayvanlarin kizginliklarin1 olabildigince es zamanh

gostermelerini saglamaktir (Semacan ve Pancarci 2019).



Ostrus  senkronizasyonunun faydalarini  6zetlemek gerekirse; kizginlik
tespitinde basarinin arttirilmasi, kizginlik tespitinde harcanan zamanin kisaltilmasi,
dogumlarin istenilen zaman araliklarina yogunlagmasi ve bir 6rnek buzagilarin
olmasi, reprodiiktif nedenlerden dolayr sliriiden ¢ikarilan hayvan sayisinin
azaltilmasi, siirliniin reprodiiktif yonetimi i¢in belirli zamanlara is giiciiniin
yogunlagsmasi, ¢ok daha fazla hayvan yogun olarak tohumlanacagindan dolay:

gebelik oranlarinda artis saglanabilmektedir (Kuru 2015).

1.2.1. ineklerde PGF,, ve Analoglari ile Ostrus Senkronizasyonu

Prostaglandin F,, ile yapilan senkronizasyon tam bir senkronizasyon sayilmaz
ciinkii PGF,, sadece korpus luteumun iizerine etkilidir. Dolayli yonden follikiiler
dalganin olusumuna neden olur. PGF,, enjekte edilen hayvanlarin tamamina
ortalama 72-80. saatlerde suni tohumlama yapilmis ve gebelik oran1 %50 olarak
bulunmustur. Bunun sebebi ise PGF;, uygulandig1 zamanda follikiiler dalganin hangi

asamada oldugunun belirlenmemesidir (Graves ve Lauren 2004).

PGF,, enjeksiyonundan sonra hayvanin Ostrus gostermesi bekleniyorsa
hayvanlarin 6strus siklusunun 7-18. giinleri arasinda olmas1 gerekmektedir (Semacan
ve Pancarci1 2019). Yapilan caligmalar gosteriyorki Ostrus siklusunun 5. giiniinden
once hayvanlarin higbirisi, 6. giiniinde olan hayvanlarin %251, 7. Giinde olanlarin
%66’s1, 8. giin ve sonrasinda olanlarin %90’ min kizginlik gosterdigi bildirilmektedir.
Ayrica cift PGF,, uygulanan siklik ineklerde de %90 oraninda ostrus goézlendigi, en
stkintt verici durumun anovulasyon sekillenen hayvanlardan kaynaklandig:

bildirilmektedir (Santos 2011).

1.Yontem: Korpus luteum tespit edilmis olan hayvanlara bir doz PGF;,
uygulanir ve kizginlik takibi (5 giin) yapilir. Kizginlikta oldugu tespit edilen
hayvanlara 12 saat sonra suni tohumlama (ST) yapilir (Sekil 7, Alagam 2005,
Semacan ve Pancarci 2012). Bu uygulamanin ardindan hayvanlarin yaklasik olarak
% 70 ine yakini Gstrus belirtileri gosterir ve 12 saat sonra suni tohumla yapilir (Day

ve Geary 2005).
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PGF,,
Ostrus takibi ve ST
+€ >
|
0.Giin
2
CL olanlara

Sekil 7: Korpus luteum olanlara tek doz PGF,, senkronizasyonu (Gordon 2002, Stevenson 2005).

2.Yontem: Bu yontemde ¢ift doz PGF,, 11-14 giin arayla uygulanir. Ilk
uygulamanin ardindan hayvanlarin %60 ma yakimi kizginlik gdstermektedir. Eger
maliyetin diisiiriilmesi isteniyorsa ilk enjeksiyondan 5-7 giin sonra takip yapilip
ostrus gosterenlere 12 saat sonra ST yapilir. [lk PGF,, uygulamasina cevap vermeyen
Ostrus siklusunun prodstrus, dstrus ve metdstrus donemlerinde olan hayvanlar 11-14
giin sonra yapilacak olan PGF,, uygulamasi esnasinda didstrus doneminde olacaklar
ve ikinci PGF,, uygulamsi ile hayvanlarin hepsi es zamanli olarak senkronize
edilmis olacaktir (Sekil 8, Alagam 2005, Semacan ve Pancarci 2019).

ineklerde

PGFy, PGF,, 72.SaatST 96.SaatST

v

0.Giin 11-14.Giin

60.Saat ST 80.SaatST

Diivelerde

Sekil 8: Tk bes giin kizginlik takibi ve ¢ift doz PGF,, ile senkronizasyon (Semacan ve Pancarc1 2019).

3.Yontem: Bu yontemde ise 5-7 arasinda Ostrus takibi yapilir ve Ostrus
gdsteren hayvanlara suni tohumlama uygulanir. Ostrus gdstermeyen hayvanlara ise 7.
giin PGF,, uygulanir (Sekil 9). Yapilan enjeksiyonu takiben 5 giin daha Ostruslar
izlenir ve kizginlikta olan hayvanlar 12 saat sonra Suni tohumlama yapilarak

protokol sonlandirilir (Alagam 2005, Semacan ve Pancarci 2012).
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Sekil 9: Yedi giin kizginlik takibine dayali PGF,, ile senkronizasyon (Alagam 2005, Larson 2012).

4.Yontem: Hedef tohumlama protokoliinde ise; goniillii bekleme siiresinin
sonunda ineklerde ilk suni tohumlama uygulamasimin yapilabilmesi icin, PGF,,
enjeksiyonlarinin 14 giin ara ile ii¢ defa yapilip, her PGF,, enjeksiyonunu takiben
olgun bir korpus luteuma sahip inek sayisinin arttirilmasi arzu edilmektedir (Sekil

10, Nebel ve Jobst 1998).

PGF,, PGF,, PGF,, ST
l l 72-96 saat
>
0.Gin 14.Giin 28.Gin 31.Gin

A 2 >
7

Ostrus takibive ST

Sekil 10: Hedef tohumlama protokolii (Pursley ve ark. 1997, Nebel ve Jobst 1998) .

1.2.2. ineklerde Sabit Zamanh Suni Tohumlama Protokolleri

1.2.2.1. Ovsynch Protokolii

Ovsynch, ovulasyonun senkronizasyonu yaparak ve sabit zamanli tohumlama
i¢in gelistirilen ilk protokoldiir (Pursley ve ark. 1995, Silcox ve ark. 1995, Burke ve
ark.1996). Bu protokol dokuz giin gibi kisa bir siirede tamamlandig: gibi, tek bir suni
tohumlama yeterli olmaktadir (Coyan ve ark. 2003).

Bu protokolde siklusun herhangi bir zamanindaki ilk GnRH enjeksiyonu
biiyiik folikiillerin ovulasyonu veya luteinizasyonu sonucunda korpus luteum ve/veya

aksesor korpus luteumlar olusur ve yeni folikiiler dalga baslatilir. Ikinci uygulama ise



12

yedi gilin sonra uygulanan PGF,, ile gelisen korpus luteumlarin luteolizisi saglanir.
Bunun akabinde olusan yeni folikiiler dalganin dominant folikiilii ise 7 giinde gelisir.
Bu dominant folikiil, PGF,, enjeksiyonundan 2 giin sonra ovule olabilecek
biiyiikliige ulasir ve GnRH enjeksiyonuna yanit verir. ikinci GnRH enjeksiyonu ise
LH salinmini uyarmaktadir ve bunula birlikte senkronize ovulasyonlar
sekillenmektedir. Ovulasyonlarin tamamina yakini da ortalama 8 saatlik bir zaman
diliminde 2. GnRH enjeksiyonunu izleyen 24-32. saatlerde ger¢eklesmektedir.
Istenilen gebelik oranima ulasabilmek igin ovsynch protokoliiniin en az postpartum
75 gilinden sonra baslatilmasi gereklidir (Sekil 11, Pursley ve ark. 1997, Pursley ve
ark. 1998, Nebel ve ark. 1998).

GnRH PGF,, GnRH ST
48 saat 16-24saat
<€ > | € >
D 0 s = 07
0.Giin 7.Giin 9.Giin 10.Giin

Sekil 11: Ovsynch protokolii (Pursley ve ark. 1995, Nebel ve Jobst 1998, El-Zarkouny 2010).

1.2.2.2. Cosynch Protokolii

Bu protokol ovulasyonlarin senkronizasyonu i¢in yapilmis olup, Ovsynch’ten
farki, suni tohumlamalarin 2. GnRH enjeksiyonu ile birlikte yapilmasidir (Merrel
2003). Yapilan bir ¢alismada PGF,, enjeksiyonundan 48, 56, 60, 64 veya 72 saat
sonra GnRH enjeksiyonu ve tohumlama yapilabilecegi, fakat en yiiksek gebelik
oraninin ise 56. saatte yapilan suni tohumlama ile oldugu bildirilmistir (Sekil 12,

Kagar ve ark. 2008, Dobbins ve ark. 2009).

GnRH PGF,, GnRH+ST
48-56 saat
<€
0.Giin 7.Gin 9.Giin

Sekil 12: Cosynch protokolii (Day ve Grum 2005, Dobbins ve ark. 2009, Kesler 2005).
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1.2.2.3. Heatsynch Protokolii

Bu protokol pre-synch programina bir alternatif olarak gelistirilmistir ve pre-
synch protokoliine gore gore iki farklilik icermektedir. Birinci fark 2. GnRH yerine
1,0 mg (0,5 mL) 6stradiol cypionate (ECP) kullanilmakta, 2. fark ise bu protokolde
ECP uygulamasi PGF,, uygulamasindan 24 saat sonra yapilmaktadir. Heat—synch
protokolii uygulanan inekler ECP uygulamasindan 48 saat sonra tohumlanmaktadir.
Ostradiol Cypionate progesteron yoklugunda ve follikiiliin varliginda hipotalamustan
GnRH salinimini uyarir ve bunun sayesinde LH salinimini artirarak ovulasyonu

saglar (Sekil 13, Fricke 2002).

GnRH PGF,, ECP ST

24 saat Ostrus+ST
<€ > | € >
- - - |
0.Giin 7.Giin 8.Giin 10.Giin

Sekil 13: Heatsynch protokolii (Martinez ve ark. 2001, 2002, Pancarci ve ark. 2002).

1.2.2.4. Selectsynch Protokolii

Ovsynch protokolii modifiye edilerek olumus bir protokoldiir. Bu protokolde,
ovsynch protokoliindeki 2. GnRH enjeksiyonu uygulanmamakla birlikte, suni
tohumlama Ostrus gosteren ineklere uygulanmaktadir. GnRH enjeksiyonu ile
baslanan bu protokolde; GnRH’y1 izleyen 7. giin PGF,, enjekte edilir. GnRH
enjeksiyonunda sonraki 6. giinde Ostruslar gdzlenmeye baglar ve bu gozlemler 12.
giine kadar devam eder. Ostrus gozlemini takiben kizginlik gdsteren hayvanlara suni
tohumlama uygulanir (Sekil 14, Lamb ve ark. 2004, Tenhagen ve ark. 2005, El-
Zarkouny 2010).
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] Ostrus gozlemine dayali suni tohumlama ]
Sekil 14: Selectsynch protokolii (Lamb ve ark. 2004, Tenhagen ve ark. 2005, El-Zarkouny 2010).

1.2.2.5. Presynch protokolii

Presynch protokolii ovsynch protokoliiniin modifiye edilmesiyle olusmustur.
Yapilan arastirmalarda Ostrus siklusunun 5-10. giinleri arasinda yapilan ovsynch
uygulamalarinda maksimum bagartya ulasilmistir. Bu aragtirmalara bakilaraktan
ovsynch protokoliinii siklusun 5-10. giinleri arasinda baglatabilmek i¢in 1. GnRH
enjeksiyonundan once 2 PGF,, enjeksiyonu yapilmaya baslanmistir. Birinci PGF,,
uygulamasindan 14 giin sonra 2. PGF,, uygulamasi yapilip 12-14 giin sonra ovsynch
protokolii uygulanmaktadir. Bunu takiben ise ikinci PGF,, enjeksiyonundan 3-5 giin
sonra Ostruslar goriilmekte ve ilk GnRH enjeksiyonunda tim sikluslar 5-10. giinler

arasinda olmaktadir (Sekil 15, Stevenson 2005, Souza ve ark. 2008, Santos 2011).

PGF,, PGF, GnRH PGF, GnRH ST

14 Giin 12 Giin 7 Giin 48-56 saat | 16-24 saat
L =2 l< >l % >l< >l< >l

0.Giin

Sekil 15: Presynch-Ovsynch protokolii (Stevenson 2005, Souza ve ark. 2008, Santos 2011).

1.2.2.6. Double-Ovsynch Protokolii

Ovsynch protokoliiniin aralarinda 7 giin olacak sekilde ard arda iki kez
uygulanmasina Double-Ovsynch denir (Sekil 16). Double-Ovsynch protokoliiniin
yiiksek siit verimine sahip ve siklik olmayan ineklere uygulandiginda daha yiiksek
gebelik oranlarina ulasildigi bildirilmistir (Souza ve ark. 2008, Ayres ve ark. 2013).
Bunun yaninda siit¢li ineklerde gebelik basarisint negatif olarak etkileyen

faktdrlerden birisi de avovulasyon olgularindir. Ozellikle anovulator siitcii sigirlarda
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double-ovsynch protokoliinde daha yiiksek fertilite oranlar1 elde edilmistir (Ayres ve
ark. 2013, Herlihy ve ark. 2012).

GnRH PGF,, GnRH GnRH PGF,, GnRH ST
7 Gin 3 Giin 7 Giin 7 Giin 48-56 saat |16-24 saat
>, > > $€
)
0.Giin

Sekil 16: Double Ovsynch protokolii (Binversie ve ark. 2012, Herlihy ve ark. 2012).

1.2.3. Progesteron Kullanilan Senkronizasyon Protokolleri

Progestagenler, herhangi bir uterus enfeksiyonu bulunmayan inek ve
diivelerde senkronizasyon amaciyla (yem katki maddesi, kulak implanti ve
intravaginal gere¢ (PRID, CIDR) olarak) kisa (4-5 giin) ve uzun siireli (7-14 giin)
olarak PGF,, ile kombine veya ovulasyon senkronizasyon protokolleriyle birlikte
kullanilabilmektedir (Hanlon ve ark. 1996, Patterson ve ark. 2002, Kacar ve Aslan
2004, Kuru ve ark. 2015, 2018).

Senkronizasyon amaciyla progesteron uygulamasi Ostrus siklusunun farkl
donemlerindeki hayvanlarin senkronizasyonuna olanak saglamaktadir. Bu tip
protokolde (Sekil 17) progesteron 7-10 giin siireyle uygulanmakta, son giin veya
bitime 1-2 giin kala (4 giin 6nce yapan arastirmacilarda vardir) PGF,, enjeksiyonu
yapilmaktadir. Progesteron uygulamasi bitiminden sonra Ostrus takibi yapilip
kizginlikta olanlara suni tohumlama yapilmaktadir (Xu ve Burton 1999, Richardson

ve ark. 2002, Larson 2012)

PGF,,
v
0.Gin 7.Gin 13.Glin
<€ > | €= = : ->
Progesteron Ostrus gézlemine dayali suni
| tohumlama
y

Sekil 17: Progesteron (7 giin) ve PGF,, ile senkronizasyon (Hall ve ark. 2012).
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Progesteron tagiyan aparatlar Ovsynch veya Cosynch protokollerinde (Sekil
18) gebelik oraninin arttrilmasi amaciyla 0 ve 7. giinler arasinda uygulanmaktadir
(Lima ve ark. 2012). Arastirmacilar 0 ve 7. giinler arasinda kullanilan progesteron
sayesinde prematiire Ostruslarin goriilmedigini (Kim ve ark. 2003) ve protokolde tam

bir senkronizasyon saglandigini bildirmektedirler (Wheaton ve Lamb 2007).

GnRH PGF,, GnRH ST
. 48-56 saat \ l . 16-24saat - l
y v - Cd - Ll
0.Giin 7.Giin 9.Giin 10.Giin
A & >
Progesteron
v
GnRH PGF,, GnRH+ST
48-56 saat
<€
v v
0.Giin 7.Gln
4 € >
Progesteron

Sekil 18: Ovsynch+Progesteron ve Cosynch+Progesteron protokolii (Ambrose ve ark. 2008, Howard
ve ark. 2009).

Yapilan bazi ¢aligmalarda Ovsynch+progesteron protokoliinde progesteron
uygulanan giin sayisin1 degistirilerek protokol modifiye edilmistir. Bu tip
degisikliklerle fertilitenin arttirilmasi1 hedeflemislerdir. Ambrose ve ark. (2008)
yaptiklar1 ¢alismada Ovsynch protokoliinde progesteronu 8 giin ve bundan bir giin
sonra GnRH uygulayip, 16-20 saat sonra hayvanlar1 sabit zamanli tohumlamiglardir
(Sekil 19). Uygulamalar sonucunda gebelik oranini ise %61,8 olarak belirtmislerdir.
Yine ayni arastirmada progesteron 8 giin uygulanip, 8. giinde PGF,, enjeksiyonu
yapilmig ve Ovsynch protokoliine devam edilmistir (Sekil 19). Bu protokolde %54,1
oraninda gebelik belirlendigi bildirilmistir (Ambrose ve ark. 2008).
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GnRH PGF,, GnRH ST
48 saat 16-20 saat
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0.Giin 7.Gin 8.Giin 9.Giin 10.Giin
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Progesteron
GnRH PGF,, GnRH ST

48 saat 16-20 saat
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0.Giin 7.Gin 8.Giin 10.Giin 11.Giin

\ 4

Progesteron

Sekil 19: Modifiye Ovsynch + 8 giin progesteron protokolleri (Ambrose ve ark. 2005, 2008).

Son yillarda yapilan calismalarda Ovsynch veya Cosynch protokoliindeki
PGF,, enjeksiyonlarin1 12 veya 24 saat arayla iki doz seklinde yapan arastirmacilar
olmustur (Sekil 20, Dorsey ve ark. 2011, Peterson ve ark. 2011, Kagar ve ark. 2018).
Siit¢li diivelerde 5. giin uygulanan tek doz PGF,, enjeksiyonunun tam luteolitik etki
yapmadig1 bunun i¢in ikinci dozun yapilmasi gerektigi savunulmaktadir (Bridges ve
Lake 2011). Baz1 arastirmacilar ise tek doz PGF;, enjeksiyonunun bir yasinda olan
diivelerde luteolizis icin yeterli olacagini ve gebelik oranlarinin da iki doz uygulanan
ve tek doz uygulananlarla benzer oldugunu bildirmislerdir (Helser ve ark. 2006,
Ribeiro ve ark. 2012a). Ineklerde yapilan bazi ¢aligmalarda da iki kez PGF,
uygulamasinin tek uygulamaya gore gebelik oranini arttirmadigi goriilmiistiir (Peel

ve ark. 2010).

GnRH PGF,, PGF,, GnRH+ST
v v
0.Giin 5.Gun 5,5.Giin 8.Giin
1< > | € >
Progesteron 72 saat
v

Sekil 20: Bes giin progesteron+Cosynch-72 protokoliinde 12 saat arayla ¢ift doz PGF,, uygulamasi
(Dorsey ve ark. 2011).
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Inek ve diivelerde senkronizasyon protokollarinde PGF,, enjeksiyonundan
sonra luteolizis kayiplarinin %1,69-18,8 arasinda degisebilmektedir. Luteolizis
kayitlarin durumunda suni tohumlama sirasinda sirkiilasyondaki progesteron
konsantrasyonunun yiiksek olmakta ve gebelik oranlarinin diisiik olmasina neden

olmaktadir (Brusveen ve ark. 2009, Wiltbank ve ark. 2015, Kuru ve ark. 2017).

Diive veya ineklerde Ovsynch ve Cosynch protokoliinde tek (Kagar ve ark.
2015, Kuru ve ark. 2015) veya ¢ift PGF,, (Stevenson ve ark. 2014, Kuru ve ark.
2019) uygulamalar1 yapilmaktadir ve bu protokollerde yeni gelisen gen¢ CL’nin
diren¢li olmasindan dolay1 ikinci doz PGF,, kullanilmasi 6nemlidir (Wiltbank ve
ark. 2015). Bununla birlikte, klasik 7-giin Ovsynch protokoliinde bile CL
regresyonundan aksakliklar olabilir ve fertilite negatif olarak etkilenir (Wiltbank ve
ark. 2014). Ozellikle ilk GnRH enjeksiyonu sonrasinda ovulasyon olan ineklere gore
yeni bir CL sekillenen ineklerde yapilacak PGF,, enjeksiyonlar1 etkisiz
olabilmektedir (Giordano ve ark. 2012). Siklusun 7-12. giinleri arasinda PGF,,
enjeksiyonu sirkiilasyondaki progesteron diizeyini ve korpus luteum hacmini distiriir
fakat siklusun ilk 5 giinlik déoneminde luteolizise.neden olmamaktadir (Kuru ve ark.
2014). Luteolisiz kayiplarin1 ortadan kaldirmak amaciyla genel olarak iki strateji
izlenmektedir. Bunlardan birinci PGF,, dozunun arttirilmasi, ikincisi ise birer giin
arayla iki PGF,, enjeksiyonu yapilmasidir (Giordano ve ark. 2013, Wiltbank ve ark.
2014).

Kagar ve ark. (2018) yaptiklar1 ¢alismada ikinci PGF,, enjeksiyonunun
Ovsynch + CIDR protokolii sirasinda Simental ineklerde sabit zamanli suni
tohumlamada gebelik oranina etkisini arastirmiglardir. Tek PGF,, ve ¢ift doz PGF,,
yapilan Ovsynch + CIDR gruplarinda gebelik oraninin sirastyla %46 ve %55 olarak
belirlemiglerdir. Gebelik oraninin ¢ift PGF,, grubunda rakamsal olarak yiiksek
olmasina uygulama gruplar arasinda istatistiksel olarak farkli olmadi tespit edilmistir
(P>0,05). Sonugta, Ovsynch + CIDR protokoliindeki ikinci PGF,, enjeksiyonu,

gebelik oranimi arttirma egiliminde oldugu saptanmuigtir.
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Kuru ve ark. (2019) yaptiklar1 g¢alismada Simental ineklerde Ovsynch
protokoliinde ikinci doz PGF,, enjeksiyonunun gebelik oranina etkisini
arastirmiglardir. Sabit zamanli suni tohumlama sonras1 30. giinde gebelik orani klasik
Ovsynch grubunda %29, cift doz PGF;, enjeksiyonu yapilan Ovsynch grubunda
%36,5 oraninda gebelik elde edilmistir (P = 0,373). Simmental ineklere 24 saatlik
araliklarla iki PGF, enjeksiyonunu Ovsynch protokollerinde gebelik oranini

arttirabilecegi bildirilmistir.

Bu c¢alismada, progesteron temelli sabit zamanli suni tohumlama uygulanan
Holstayn irk1 ineklerde PGF;,’nin farkli zamanlarda enjeksiyonunun gebelik oranina

ve progesteron konsantrasyonuna etkisi arastirilmistir.
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2. MATERYAL VE METOT

Kafkas Universitesi Hayvan Deneyleri Yerel Etik Kurul Baskanligi’ndan
alman onay (KAU- HADYEK 2019/129) ile Tarim ve Orman Bakanligi’ndan
(Bozkurt Kaymakamlig1 flge Tarim ve Orman Miidiirliigii’niin 19.06.2019 tarih ve
64445328-020-E1820373 sayili ¢aligma izni yazis1) alinan izin sonrast bu g¢aligma
Denizli ili Bozkurt ilgesindeki 6zel islemelerde gercgeklestirildi. Hormon analizleri
ise Kafkas Universitesi Fen Edebiyat Fakiiltesi Biyokimya Anabilim Dali

Laboratuvari’nda yapildi.

2.1. Hayvan Materyali

Sunulan arastirma, Ocak-Mayis aylari arasinda yari acik ahir sisteminde
barindirilan (Resim 1), miks rasyonla beslenen ve ad libitum su tiikketen Holstayn
ineklerde gergeklestirildi. Calismada 2-6 yas arasinda, 450-550 kg agirlikta, 2,5-3,5
viicut kondiisyon skoru olan [Edmonson ve ark. (1989)’1n tarif ettikleri gibi 0,25’lik
artig gosteren 5’lik skorlamaya gore], 14-25 litre siit verimine sahip, postpartum en
az 60 giinde olan klinik yonden saglikli 90 adet Holstayn 1rk1 inek rastgele 3 gruba
ayrild.

Calismada kullanilacak ineklerin koruma amach ig¢-dis antiparaziter
ilaglamalar1 ile asilamalar1 senkronizasyon protokollerinden en az 25 giin dncesinden

olacak sekilde uygulandi.

2.2. Besleme

Calismada kullanilan ineklere giinde iki kez yemleme yapildi ve igilebilir
nitelikte su sabit suluklardan saglanarak ad libitum verildi. inekler calisma siiresinde
yonca kuru otu, arpa samani, bugday kuru otu, misir slaji, seker pancari posasi, arpa
kirmas1 ve konsantre yem (2750 metabolik enerji, ham protein %21, ham seliiloz
%10, ham yag %4, ham kiil %8, kalsiyum %1, fosfor %0,6, sodyum %0,45) ile

beslendi.



2.3. Senkronizasyon Protokolleri

Calismada progesteron kaynagi olarak Progesterone-Releasing Intravaginal
Device (1,55 g, PRID Delta®, Ceva, Tiirkiye) kullanildi.

Grup 1 (n=30): Bu gruptaki hayvanlara 0. giin 2 mL gonadotropin-releasing
hormon (GnRH) enjeksiyonu ile birlikte PRID intravaginal olarak uygulandi. Bu
uygulamadan 8 giin sonra 5 mL PGF,, (Dinoprost, Enzaprost-T®, Ceva, Tiirkiye)
enjeksiyonu yapildi. PRID 9. giin ¢ikartildi ve 60 saat sonra sabit zamanli suni
tohumlama ile birlikte 2 mL GnRH (Gonadorelin diasetat tetrahidrat, Ovarelin®,

Ceva, Tiirkiye) enjeksiyonu yapildi (Sekil 21).

GnRH PG ST + GnRH US
8 giin 1 giin 60 saat 45 giin

Sekil 21: Grup 1’e uygulanan progesteron destekli senkronizasyon protokolii. PRID: Progesterone-

releasing intravaginal device, PG: PGF,,, ST: Sabit zamanl suni tohumlama, US, Ultrasonografi.

Grup 2 (n=30): Bu gruptaki hayvanlara 0. giin 2 mL GnRH enjeksiyonu ile
birlikte PRID intravaginal olarak uygulandi. Bu uygulamadan 8 ve 9 giin sonra 5 mL
PGF,, enjeksiyonu yapildi. PRID 9. giin ¢ikartildi ve 60 saat sonra sabit zamanli suni
tohumlama ile birlikte 2 mL GnRH enjeksiyonu yapildi (Sekil 22).

GnRH PG PG ST + GnRH US
8 giin 1 giin 60 saat 45 giin

Sekil 22: Grup 2’e uygulanan progesteron destekli senkronizasyon protokolii. PRID: Progesterone-

releasing intravaginal device, PG: PGF,,, ST: Sabit zamanl suni tohumlama, US, Ultrasonografi.

Grup 3 (n=30): Bu gruptaki hayvanlara 0. giin 2 mL GnRH enjeksiyonu ile
birlikte PRID intravaginal olarak uygulandi. Bu uygulamadan 9 giin sonra 5 mL
PGF,, enjeksiyonu yapildi ve PRID ¢ikarildi. PRID ¢ikarildiktan 60 saat sonra sabit
zamanli suni tohumlama ile birlikte 2 ml GnRH enjeksiyonu yapild1 (Sekil 23).
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GnRH PG 5T+ GnRH Us
9 Giin 60 saat 45 giin

Sekil 23: Grup 3’e uygulanan progesteron destekli senkronizasyon protokolii. PRID: Progesterone-

releasing intravaginal device, PG: PGF,,, ST: Sabit zamanli suni tohumlama, US, Ultrasonografi.

2.4. Suni Tohumlama Uygulamasi

Tim gruplarda PRID ¢ikarildiktan 60 saat sonra sabit zamanli suni
tohumlama yapildi. Suni tohumalama amciyla Holstayn sperma (Medivet®, Tiirkiye)
kullanildi. Sperma suni tohumlamadan hemen 6nce 37°C’ deki su banyosunda 30
saniye ¢Ozdiriildiikten sonra rekto-vaginal yontemle Graff foliikiiliiniin tespit
edildigi kornu uteriye birakildi. Calismada tiim ineklere tek suni tohumlama yapildi.
Uygulama farkliliklarini ortadan kaldirmak amaciyla suni tohumlama uygulamalari

ayni Veteriner Hekim tarafindan yapildi.

2.5. Gebelik Muayenesi

Gebelikler suni tohumlama uygulamalarindan 45 giin sonra transrektal
ultrasonografik muayeneler (5-7,5 MHz linear prob, Draminski iScan®, Draminski,

Polonya) ile belirlendi.

2.6. Kan Orneklerinin Degerlendirilmesi

Caligma siiresince 8. giin (Grup 1 ve 2), 9. giin (PRID ¢ikarilma giinii) ve suni
tohumalama giinii vena coccygea’dan 8,5 mL’lik jelli serum tiiplerine (BD
Vacutainer®, BD, Tiirkiye) kan Grnekleri alindi. Progesteron degerlerin belirlenmesi
amaciyla alman kan 6rnekleri 3500 devirde 10 dakika santrifiij (NF400R®, Niive,
Tirkiye) edildikten sonra elde edilen serum ornekleri 6l¢iimler yapilincaya kadar -

18°C’de saklandi.
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2.7. Serum Progesteron Degerlerinin Belirlenmesi

Protokollerde, farkli giinlerde elde ineklerden edilen serum orneklerindeki
progesteron konsantrasyonu Enzyme-Linked Immunosorbent Assay (ELISA) ticari
kitleri (SunRed Biotechnology Company, Shanghai, Cin) kullanilarak ELISA
okuyucu (Epoch®, Biotek, USA) ile belirlendi.

+ Testin Prensibi

Kit, bir ¢ift-antikor sandvi¢ enzim baglantili immiinosorbent tahlili (ELISA),
numunelerde sigir progesteron seviyesinin tahlil edilmesi i¢in kullanilir. Sigir
progesteron monoklonal antikoru ile 6nceden kaplanmis olan monoklonal antikor
enzimine progesteron ilave edilir, inkiibe edilir; biotin etiketli progesteron antikorlari
eklenir ve bagisiklik kompleksi olusturmak igin Streptavidin-HRP ile birlestirilir
sonra inkiibasyon gergeklestirilir ve kombine olmamis enzimi ¢ikarmak igin tekrar
yikanir. Sonrasinda kromojen ¢ozeltisi A,B eklenir, stvinin rengi maviye doner ve
asidin de etkisiyle sonunda sar1 rengini alir. Rengin kromasi ve numunenin sigir

progesteron konsantrasyonu pozitif olarak korele edilmistir.

+ Prosediiriin Ozeti

Reaktifleri, standartlar: ve numunelerin hazirlamasi

Hazirlanmis numuneleri standartlar1 ve enzimle etiketlenmis antikorlar ekleme, 60 dakika
37°C de inkitbasyon

5 kez plateleri yikama, kromojen ¢ozeltileri A ve B’yi ekleme, 10 dakika 37°C de inkiibasyon
Durdurucu ¢ozeltiyi ekleme
10 dakika iginde OD sonuglarimin 8lciilmesi

Hesaplama

Yapilan calismada 8 ve 9. giinlerdede alinan kan Orneklerindeki serum
progesteron diizeylerindeki degisim belirlendi. Ayrica suni tohumlama giinii serum
progesteron diizeyleri ile aktif korpus lueumlar belirlenerek luteolizis orani saptandi.

Progesteron konsantrasyonunun -3. giinde >1 ng / mL ve 0 giinde <1 ng / mL olan
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ineklerin CL regresyonu oldugu kabul edilmektedir (Ribeiro ve ark. 2012a). Bu
calismada ilk PGFy, enjeksiyonu sirasinda serum progesteron konsantrasyonu > 1
ng/mL ve suni tohumlama sirasinda < 1 ng/mL olan ineklerde corpus luteumun

luteolizisi sekillenmis olarak kabul edildi.

2.7. istatistiksel Analiz

Calismada elde edilen verilerin istatistiksel hesaplamasinde SPSS 18 (SPSS®,
Chicago, IL, USA) paket programi kullanildi. Caligma sonunda elde edilen gebelik
oranlar1 degerlendirilmesi Ki-kare testine gore yapildi. Gruplarin yas, siit verimi,
kondiiston skoru ve progesteron degerlendirmeleri One Way ANOVA ve ¢oklu
karsilastirmas1 Tukey HSD testi ile yapildi. Grup i¢in ikili karsilagtirma i¢in Paired-t
testi, ¢oklu bagimli gruplarin degerlendirilmesi Repeated Measures ANOVA ve
¢oklu karsilastirmasi Bonferoni ile yapildi. Calismadaki veriler ortalama + standart
hata olarak verildi. Istatistiksel sonuglarin degerlendirmesinde P < 0,05 ve daha

kiigiik degerler 6nemli olarak kabul edildi.
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3. BULGULAR

3.1. Yas, Viicut Kondiisyon Skoru (VKS) ve Siit Verimi

Calismada bulunan ineklerin yas, viicut kondiisyon skorlar1 ve siit
verimlerinin ortalama degerleri Tablo 1’de verilmistir. Gruplardaki ineklerin yas,
VKS ve siit verimlerinin istatistiksel olarak farkli olmadig: tespit edilmistir (P >
0,05). Gruplarda yas ortalamas1 4,38 ile 4,5 (P = 0,894), VKS’nin 2,90 ile 2,95
arasinda (P = 0,843), siit veriminin ise 20,8 ile 22,1 L arasinda (P = 0,175) degisim
gosterdigi belirlenmistir (Tablo 1).

Tablo 1. Ineklerin yas, viicut kondiisyon skoru ve siit verimleri

Parametre Gruplar Ortalama  Standart Hata P degeri

Grup 1 4,50 0,27

Yas (Y1il) Grup 2 4,38 0,39 0,894
Grup 3 4,60 0,29
Grup 1 2,92 0,06

VKS Grup 2 2,90 0,06 0,843
Grup 3 2,95 0,06
Grup 1 20,80 0,50

Siit verimi (L) Grup 2 21,03 0,63 0,175

Grup 3 22,10 0,41
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3.2. Gebelik Oranlarn

Gebelik oranlar1 gruplar arasinda istatistiksel olarak farklilik gostermemesine
ragmen sayisal olarak Grup 1’de diger iki gruptan daha yiiksek oldugu belirlenmistir.
Grup 2’deki gebelik oraninin Grup 1‘den yaklasik olarak %16 oraninda daha yiiksek
oldugu ve istatistiksel farklilikta da bir egilim (P = 0,194) oldugu saptanmistir. Grup
1, 2 ve 3’te sirasiyla gebelik oranlar1 %36,67 (11/30), %53,33 (16/30), %43,33
(13/30) olarak belirlenmistir (Tablo 2).

Tablo 2. Gruplardaki ineklerde gebelik oranlari

Gruplar Gebelik oram (%) Gebe/Toplam
Grup 1 36,67 11/30
Grup 2 53,33 16/30
Grup 3 43,33 13/30

P degeri 0,431

Viicut kondiisyon skoruna (VKS) gore yapilan degerlendirmede, VKS > 3
olan ineklerde 24 saat ara ile PGF,, enjeksiyonlarinin gebelik oranlarini istatistiksel
olarak etkilemedigi goriilmiistiir (P = 0,431). Ancak VKS < 3 olan ineklerde 24 saat
ara ile PGF,, uygulamalarinin gebelik oranlarini (%70) diger iki gruba gore (Grup 1
%20, Grup 3 %?25) istatistiksel olarak artirdigi (P = 0,045) belirlenmistir (Tablo 3).

Tablo 3. Ineklerde viicut kondiisyon skoruna gore gebelik oranlar1 (%)

VKS <3 VKS >3
Gruplar P degeri
% n/Toplam % n/Toplam

Grup 1 20° 2/10 45 9/20 0.180
Grup 2 70° 7/10 45 9/20 0.196
Grup 3 25 2/8 50 11/22 0.222

P degeri 0.045 0.931 -
Total 39,29 11/28 46,77 29/62 0.704

BCS < 3 igin: Grup 1 — Grup 2 arasindaki istatistiksel karsilastirmada P = 0,025, Grup 1 —
Grup 3 arasindaki istatistiksel karsilastirmada P = 0,80, Grup 2 — Grup 3 arasindaki istatistiksel
karsilastirmada P = 0,058 olarak belirlenmistir.
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3.3. Progesteron Degerleri, Luteolizis ve Gebelik Oranlari

Ineklerde PGF,, enjeksiyonlar1 ve suni tohumlama sirasinda progesteron
degerleri Tablo 4’te verilmistir. Gruplar arasinda farkli gilinlerde alinan kan
orneklerinde progesteron degerlerinin farklilik gostermedigi ortaya konulmustur (P >
0,05). Grup i¢i farkli giinlerdeki progesteron degerleri PGF,, enjeksiyonlarindan
sonra azaldigi belirlenmis (Sekil 24-26) ve istatistiksel olarak farkli oldugu
goriilmistiir (P < 0,001).

Tablo 4. Gruplar arasi ve giinlere gore progesteron degerleri (ng/mL)

Gruplar 8. giin 9. giin ST giinii P degeri
Grup 1 1,85+ 0,132 - 1,12 +0,09" <0,001
Grup 2 2,06+0,05  1,73+£022% 1,01 +0,05° <0,001
Grup 3 : 2,01+0,14 1,17 +0,08" <0,001
P degeri 0,372 0,268 0,292 -

a-b: Ayni satirdaki gruplar arasi istatistiksel farklar1 gostermektedir (P < 0,001). ST: Suni tohumlama
glinti.

2,5

NS
T

0,5

Serum prgesteron konsantrasyonu
(ng/mL)

8. giin ST giinii

Sekil 24: Grup 1°de progesteron degerlerin giinlere gére degisimi (P < 0,001).
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2,5

15

(ng/mL)

0,5

Serum progesteron konsantrasyonu

8. giin 9. gilin ST giinii

Sekil 25: Grup 2’de progesteron degerlerin giinlere gore degisimi (P < 0,001).

2,5

05

(ng/mL)

Serum progesteron konsantrasyonu

9. gilin ST giinii

Sekil 26: Grup 3’de progesteron degerlerin giinlere gore degisimi. a-b: Giinler arasi istatistiksel
farklart géstermektedir (P < 0,001).
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Ineklerde luteolizis Grup 1, Grup 2 ve Grup 3’te sirasiyla %60, %70 ve
%46,7 oranlarinda sekillenmistir. Gruplarda en yiiksek luteolizis orani grup 2’de
%70,0 (21/30) tespit edilmesine ragman istatistiksel bir fark (P = 0,183)
belirlenememistir. Ancak Grup 2 ve Grup 3 ineklerinde luteolizis sekillenmesi

bakimindan istatistiksel bir egilim oldugu ortaya konulmustur (P = 0,067, Tablo 5).

Tablo 5. Gruplardaki luteolizis oranlari

Gruplar Luteolizis, % (n/toplam) P degeri
Grup 1 60,0 (18/30)
Grup 2 70,0 (21/30) 0,183
Grup 3 46,7 (14/30)

Luteolizis sekillenen ineklerde gebelik oranlart sirasiyla Grup 1, Grup 2 ve
Grup 3’te %61,1 (11/18), %76,2 (16/21) ve %92,9 (13/14) oranlarinda sekillenmistir.
Grup 1 ve Grup 2 arasinda 6nemli bir istatistiksel fark bulunmamistir (P = 0,309).
Grup 2 ve Grup 3 arasinda daha anlamli bir oran belirlenmemistir (P = 0,2). Grup 1

ve Grup 3 arasinda istatistiksel bir fark belirlenmistir (P = 0,04, Tablo 6).

Tablo 6. Luteolizis sekillenen ineklerde gebelik oranlari

Gruplar
Gebelik orani
% (n/Toplam) Grup 1 Grup 2 Grup 3
61,1%(11/18) 76,2 (16/21) 92,9° (13/14)

a-b: Aymi satirdaki gruplar arasi istatistiksel farklar1 gostermektedir (P<0,05).
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Luteolizis sekillenen ineklerde suni tohumlama sirasindaki progesteron
degerleri Tablo 7°de gosterilmistir. Progesteron konsantrasyonu Grup 1’de 0,82 +
0,05 (ng/mL), Grup 2’de 0,84 + 0,05 (ng/mL) ve Grup 3’te 0,75 + 0,07 (ng/ml)
olarak belirlendi. Gruplar arasinda progesteron konsantrasyonu bakimindan

istatistiksel bir fark belirlenmemistir (P = 0,51).

Tablo 7. Luteolizis sekillenen ineklerde progesteron degerleri (ng/mL)

Gruplar Ortalama Standart Hata
Grup 1 0,82 0,05
Grup 2 0,84 0,05
Grup 3 0,75 0,07

P degeri 0,510
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4. TARTISMA

Sit sigirciliginda basarili bir Ostriis senkronizasyon programinin hedefi,
Ostriis belirlemesine gerek kalmadan sabit zamanli bir suni tohumlama ile yliksek
verim elde etmektir. Ovulasyon kontrolii stratejileri, korpus luteum omriiniin PGFy,
ile kontrol edilmesine, follikiil gelisiminin uyarilmasina ve senkronize bir
ovulasyonun veya progesteron tedavileri ile Ostriisiin Onlenmesinin kontroliine

dayanmaktadir (Thatcher ve ark. 2006).

Ovsynch protokoliinde normalden 1 giin sonra ek bir PGF,, tedavisi
uygulanan veya uygulanmayan ineklerde gebelik oranlarinda istatistiksel bir fark
bulunmamustir (Ovsynch grubu ineklerde %44,7 ve 1 giin sonra ek PGF;, uygulanan
grupta %41,5). Ayn1 arastirmada Ovsynch protokoliiniin ikinci GnRH'sindan sonraki
ovulasyon oranlarinda da fark (90,4 vs. % 89,4) belirlenmemistir (Brusveen ve ark.

2009).

Seksiiel siklusun 5. giiniinde tek doz PGF,, enjeksiyonunun degisken
cevaplar ortaya c¢ikardigi, ancak belirli araliklarla iki doz enjekte edilen
kloprostenoliin korpus luteumun lizisinde %95-100 oraninda sagladigi gosterilmistir
(Adams ve ark. 1994). Siit¢li ineklerde, 8 saat ara ile iki PGF,, enjeksiyonunun
luteolizin indiiklenmesinde tek bir PGF,, enjeksiyondan daha etkili oldugu o6ne
striilmistiir (Archbald ve ark. 1993). Cift PGF,, enjeksiyonlarinda, ikinci PGFy,
enjeksiyonu sirasinda fonksiyonel bir korpus luteum bulunacagi icin inek ve
diivelerde 6striis belirtileri artacaktir. Ineklerde ikinci bir PGF,, enjeksiyonu, korpus
luteumun regresyonu ve gebelik oraninin artmasina neden olur (Wiltbank ve ark.

2015).

Ineklerde korpus luteum seksiiel siklusun 6. ve 7. giinlerinde luteolitik
kapasite kazanir (Nascimento ve ark. 2014). Luteolitik kapasitenin gelisimi, Holstayn
sigirlarinda, 5. giin ve 6. giinler arasindaki 24 saat boyunca meydana gelir, boylece
birgok inegin 6. giin korpus luteumu, tek bir PGF,, enjeksiyonuna cevap vererek

gerilemektedir (Nascimento ve ark. 2014).
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Luteolizisi indiiklemek icin arka arkaya birka¢ kez PGF,, salinimi gerekir
(Ginther ve ark. 2009). Ostrus siklusunun 5. giiniinde tek bir PGF,, tedavisi yapilan
ineklerde luteal regrasyonun tam olarak gerceklesmedigi bildirilmektedir
(Nascimento ve ark. 2014). PGF,, salgilanmasinin inhibisyonu luteolizisi geciktirir
(Pugliesi ve ark. 2011). Seksiiel siklusun 5. giiniinde, diivelerin %41'i tek bir PGF,,
tedavisine cevap verirken, laktasyonda olmayan veya laktasyondaki ineklerin hicbiri
5. glinde cevap vermemistir. Yedinci giinde, diivelerin %88'i ve laktasyonda
olmayan ineklerin %90", laktasyonda olan ineklerin sadece %66's1 tek bir PGFy,
tedavisine cevap vermistir. Bu nedenle, farkli ¢alismalarda erken donemdeki CL'un
cevap verebilirligindeki farkliliklar, ineklerin fizyolojik durumlar1 veya diger
arastirmalarda kullanilan inek irkindaki faktorler ile agiklanabilir (Nascimento ve

ark. 2014).

Resynch protokolii icerisinde ilk PGF,, uygulamasindan 24 saat sonra ikinci
bir PGF,, enjeksiyonunun, luteal regresyonu tam olarak sagladigi ve gebelik
oranlarini artirma egiliminde oldugu goriilmiistiir. Ancak tek seferde uygulanan ¢ift
doz PGF;, enjeksiyonunun etkisinin olmadigi saptanmistir (Barletta ve ark. 2018). 5-
D Ovsynch protokolii sirasinda ¢ift doz PGF;, uygulanmasi ile daha az gebelik elde
edilmistir ve 24 saat ara ile 2 doz PGF,, uygulanan ineklere oranla benzer luteal
regresyon oranlarina ulagilmamistir (Ribeiro ve ark. 2012a). Sunulan ¢alismada,
gruplardaki luteolizis oraninin farkli olmadigi goriilmiistiir. Yirmidort saat ara ile iki
defa uygulanan PGF,,’nin diger gruplara gore luteolizis lizerine etkili olmadigi

gorilmiistiir.

Siit¢ii diivelerde luteolizi optimize etmek i¢in 5 ve 6. giinlerde 2 doz PGF;, ve
GnRH enjeksiyonu ile kombine edilmis 5 gilinliik zamanlamali suni tohumlama
programinin gebelik oranini artirdig: goriilmektedir (Lima ve ark. 2013). Ovsynch
protokolii uygulanan ineklerde kloprostenol dozunun 500 mg'den 750 pg'ye
yiikseltilmesi, multipar ineklerde luteal regresyon ve gebelik oranini artirirken,
primipar ineklerde herhangi bir farklilik belirlenmemistir (Giordano ve ark. 2012).
Et¢i ineklerde 7-8 saat araliklarla enjekte edilen PGF,, ile sabit zamanli suni

tohumlama sonucu gebelik oranlarinin artti1 belirlenmistir (Kasimanickam ve ark.
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2009). Etci ineklerde iki doz PGFy, uygulanan 5 giinliik sabit zamanli suni
tohumlama programlarinda %69 oraninda gebelik elde edilirken tek doz kloprostenol
ve dinoprost uygulanan ineklerde ise %15-17 oraninda gebelik tespit edilmistir. Bes
giinliik CO-Synch+CIDR programinda, ilk GnRH enjeksiyonu ile istenilen luteolizis
zamanlamasi1 arasindaki 5 giinliilk kisa aralik nedeniyle iki PGF,, enjeksiyonu

uygulamasi gelistirilmistir (Bridges ve ark. 2008).

Yaptigimiz bu calismada yukarida verilen c¢alismalarin aksine gruplar
arasinda gebelik oranlarinin farkli olmadig1 goriilmiistiir. Ancak iki defa 24 saat
arayla PGF,, enjeksiyonlarmin 8. giin PGF,, uygulanan ineklere gore (Grup 1)
gebelik oranlarinda artista istatistiksel olarak bir egilim oldugu belirlenmistir.
Gebelik oranlarinda sayisal fark olmasina ragmen istatistiksel farkin belirlenmesi
gruplarda kullanilan inek sayisinin yetersizligine baglanabilir. Sekizinci giinde PGF,,
enjeksiyonun gebelik oranini diislirdiigii goriilmistiir, burada erken ve yetersiz

luteolizisin fertilite oranlarin1 olumsuz olarak etkileyebilecegi diistiniilmektedir.

Progesteron bazli zamanli suni tohumlama uygulanan Nelore 1rki ineklerde
BCS > 2,75 olan ineklerde, gebelik orant %69,75 iken, VKS < 2,75 olan ineklerde bu
oran sadece 9%32,98'dir (Pereira ve ark. 2018). Zamanli suni tohumlama
uygulamalar1 yapilan protokollerde inek ve diivelerde VKS’nin pozitif enerji
dengesini saglamasi ag¢isindan minimum 2,5 olmas1 Onerilmektedir (Pereira ve ark.
2018). Ote yandan, daha iyi VKS'li hayvanlarm, hayvansal viicut yiizeyindeki viicut
yag dagilimi yoluyla gozlenebilen daha yiiksek seviyede besleyici rezervler sunmasi
beklenmektedir. VKS < 2.5 olan ineklerde gebelik oram1 %28,7 ile, VKS 2,75-3
(%37) ve > 3,25 (%40,9) olan gruplardan ¢ok diisiik bulunmustur (Ribeiro ve ark.
2012b).

Sunulan ¢alismada VKS > 3 olan ineklerde 24 saat ara ile PGFy,
enjeksiyonlarinin gebelik oranlarini diger gruplara gore degistirmedigi goriilmiistiir.
Arastirmada sasirtict olan ise VKS < 3 olan ineklerde 24 saat ara ile PGFy,

enjeksiyonlarinin gebelik oranlarini diger gruplara gore artirdigi gézlenmistir. Bu
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durum diisik VKS’li ineklerde iki defa PGF;, enjeksiyonlarmin tam luteolizisi

saglayabilecegi seklinde yorumlanmistir.

Sabit zamanli tohumlanan ineklerde PGF,, ve GnRH ile 0Onceden
senkronizasyon, sadece PGF,, ile dnceden senkronizasyon uygulanan ineklere oranla
gebelik oranini artirmistir (Mendonga ve ark. 2019). PGF,, ile ¢ift enjeksiyon, inek
ve diivelerde 72-96 ve 48-72. saatler arasinda en yiiksek oranda Gstriis belirtilerinin
goriilmesini saglamistir. Ostrus tespitinden sonra suni tohumlama yapilan diiveler ve
ineklerde gebe kalma oraninin, sabit zamanli suni tohumlama uygulananlardan daha

yiiksek oldugu saptanmigtir (Gugssa ve ark. 2016).

Fertiliteyi optimize etmek i¢cin GnRH enjeksiyonu sonucunda yeni
olusturulmus bir CL'nin regresyonunu arttirmak i¢in 24 saat arayla 2 doz PGFy,
uygulanmas1  gerektirir. GnRH uygulandigi zaman yiiksek progesteron

konsantrasyonlar1 LH salintmini baskilar ve ovulasyonu engeller (Lima ve ark.

2013).

Ovsynch protokolii uygulanan siit¢li ineklerde cift doz ve ilk PGFy,
uygulamasindan 24 saat sonra ayn1 doz PGF,, uygulamasi yapilan gruplarda PGF;,
enjeksiyonu sirasindaki  progesteron  konsantrasyonlarinin  farkli  olmadig:
goriilmiigtiir. Ayrica gruplar arasinda Progesteron > 1 ng/mL olan ineklerde bir fark
belirlenmemistir. ki PGF,, ile tedavi edilen ineklerde progesteron konsantrasyonu
kontrol grubu ineklerden diisiik olma egiliminde iken ¢ift doz PGF,, ile tedavi edilen
inekler arasinda ise bir fark belirlenmemistir.  Paritenin  progesteron

konsantrasyonunu etkilemedigi tespit edilmistir (Barletta ve ark. 2018).

Korpus luteumda erken doneminde luteal regresyon eksikliginin, PGF, 'nin
intraluteal progesteron iiretimini azaltmamasi ve intraluteal PGF,, salgilanmasini
tesvik etmemesinden kaynaklanabilecegi diisiiniilmektedir (Barletta ve ark. 2018).
Iki intrauterin PGF,, infiizyonu sonrasinda luteal regresyon sekillenmeyen korpus
luteumda, steroidojenik akut diizenleyici protein, 15-hidroksiprostaglandin

dehidrogenaz ve vaskiiler endotelyal biiylime faktorii A’nin mRNA'sinda, tam luteal
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regresyon sekillenen CL ile karsilastirildiginda herhangi bir azalma olmamistir (Atli

ve ark. 2012).

Erken luteal regresyon geciren inekler harig, bir CL'ye sahip inekler veya
Ovsynch  protokoliiniin  baslangicinda  yiiksek ~ Progesteron (>1  ng/mL)
konsantrasyonlarina sahip inekler PGF,, uygulamasi sirasinda tek bir PGFy,
tedavisine cevap verecek sekilde 7 giinden daha yashi ve daha olgun bir CL’a sahip
olacaktir (Barletta ve ark, 2018). CL'siz inekler veya Ovsynch protokoliiniin
baslangicinda diisiik (<1 ng/mL) Progesteron konsantrasyonlu ineklerde GnRH
kaynakli LH dalgalarinin maksimum seviyeye ¢ikmast ve GnRH tedavisine ovulator
yanmitin artmasi daha fazla olmaktadir. Ilk GnRH kombinasyonunun ve protokoliin 5.
ve 6. giinlerinde PGF,, uygulamasinin, gebelik oranini artirmasi beklenen follikiilii
gelistirdigi ve luteal regresyonu artirdigi tahmin edilmektedir (Lima ve ark. 2013).
GnRH tedavisinden sonraki 5. giinde tek doz veya 5. ve 6. gilinlerde iki kez PGF,,
enjeksiyonu yapilan ineklerde tek doz PGF,, ile daha yetersiz oranda luteal

regresyon olugmus ve fertilite diigmiistiir (Santos ve ark. 2010).

Suni tohumlama zamanma yakin artan dolasimdaki progesteron
konsantrasyonlar1 sperm ve ovumun genital kanalda taginmasi sirasinda suboptimal
bir ortam olusturarak fertilitenin azalmasma neden olur (Brusveen ve ark. 2009).
Zamanlanmig suni tohumlama sirasinda dolasimdaki progesteron oranmin > 0,5

ng/mL'nin ilizerine ¢ikmasi fertiliteyi %50'den fazla azaltmistir (Souza ve ark. 2007).

Souza ve ark. (2007) ikinci GnRH tedavisi sirasinda progesteron
konsantrasyonunun yiikselmesinin, progesteron konsantrasyonu diisiik ineklere gore
zamanli suni tohumlama uygulamalar1 sonucunda gebelik oranint %50 oraninda daha

diistirdligiinii bildirmektedir.

Ikinci PGF,, ile tedavi, Ovsynch'in ikinci GnRH'sinde yiiksek P4'lii ineklerin
yiizdesindeki biiylik diisiise bagli olarak CL'nin gerilemesinde agik¢a etkili olmustur.
Sasirtic1 bir sekilde, ikinci GnRH sirasinda diisiik P4'li ineklerin ylizdesinde biiytik

bir artis olmasina ragmen, (%63,2 ve %91,0); ikinci PGF,, tedavisi sirasinda
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progesteron degerleri yliksek olan ineklerde gebelik oraninin artmadigi goriilmiistiir,
Muhtemelen ekstra PGF,,nin daha once verilmesi (normal PGF,,'y1 takip eden
yaklasik 12 saat sonra) dolasimdaki progesteronu daha erken diisiirecek ve gebelik
orani tizerinde olumlu bir etkiye sahip olacaktir (Brusveen ve ark. 2009). Ovsynch'in
ilk PGF,,/sindan 48 saat sonra diisiik progesteron konsantrasyonu belirlenen
ineklerin oran1 %94 tiir (Souza ve ark. 2007).

Ovsynch protokolii sirasinda ikinci bir PGF,, enjeksiyonu yapilan ineklerde,
GnRH uygulamasi sirasindaki <0,4 ng/mL’den diisiik progesteron degerine sahip
ineklerin oraninin kontrol grubu ineklere gore daha yiiksek oldugu belirlenmistir
(%95,6 ve %84,6). Bununla birlikte, tam luteolizli ineklerin fertilitesinin bu
luteolizise eslik etmedigi belirlenmistir (Brusveen ve ark. 2009). Yapilan bu
calismada ilk PGF,, enjeksiyonlari sirasinda yiiksek olan ortalama progesteron
degerlerinin suni tohumlama sirasinda diistiigii gozlenmistir. PGF,, enjeksiyonlarinin
etkili oldugu tespit edilmis ve luteolizis sekillenen ineklerde suni tohumlama

sirasinda progesteron degerlerinin benzer oldugu belirlenmistir.

Sabit zamanli suni tohumlama uygulamalar1 yapilan siit¢ii ineklerde
luteolizisin tam olarak gergeklesmemesi fertiliteyi azaltmaktadir (Martins ve ark.
2011, Ribeiro ve ark. 2012b). G6G protokolii ile 6nceden senkronize edilmis ve daha
sonra 5 gilinliitk Ovsynch programi uygulanan siit¢ii ineklerde, 5. ve 6. giinde ¢ift doz
kloprostenol enjeksiyonu sonucunda luteoliz %61,7°¢ karsi %96,2 ve fertilite
%28,7'e karst %45,4 oranlarinda belirlenmistir (Ribeiro ve ark. 2012b). Ovsynch
protokolii uygulanan Simental ineklerde 7 ve 8. giinlerde ¢ift PGF,, enjeksiyonlari
sonrasinda klasik Ovsynch grubunda %29, 24 saat ara ile iki PGF,, enjeksiyonu
yapilan Ovsynch grubunda %36,5 oraninda gebelik elde edilmistir (Kuru ve ark.
2019). Bes giinliik Cosynch protokolii uygulanan et¢i ineklerde, 5. giinde tek doz, 5.
giinde ¢ift doz ve 5. giinde 8 saat arayla iki kez PGF,, enjeksiyonlar1 sonucu fertilite
oranlar1 sirastyla %48, %51 ve %55 oranlarinda gerceklesmistir (Giordano ve ark.
2013). Yedi giinliilk Ovsynch + CIDR protokolii ile senkronize edilen Simental 1rki
ineklerde birinci PGF,, enjeksiyonundan 24 saat sonra ikinci bir PGF,, enjeksiyonu
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sonucunda gebelik oranlarinda %9 oraninda bir artis goriilmiis ve istatistiksel

anlamda bir egilim saptanmistir (Kagar ve ark. 2018).

Siitci  ineklerde folikiiliin dominant oldugu periyotta, ilk GnRH
enjeksiyonundan PGF,, enjeksiyonuna kadar olan araligin azaltilmasi fertiliteyi
tyilestirmistir. GnRH enjeksiyonundan PGF,, enjeksiyonuna kadar olan siirenin 7
giinden 5 giline disiiriilmesi ile CL’un basarili bir sekilde luteolizisi i¢in 24 saat ara

ile 2 kez PGF,, enjeksiyonu gereklidir (Santos ve ark. 2010).

Yedi ve 5 gilinlik PRID-SYNCH protokolii uygulanan ineklerde 24 saat
arayla PGF,, enjeksiyonlarmin gebelik oranlarini artirmadigi belirlenmistir. Ikinci
bir PGF,, enjeksiyonunun yapilmasi, luteal regresyonu tamamlanmamis olan
ineklerin yiizdesini azaltmistir ve zamanli suni tohumlama sonucu gebelik

oranlarinda artma egilimi belirlenmistir (Santos ve ark. 2016).

Folikiiler gelisim siiresinin 7 giinden 5 giine diisiiriilmesi, fertiliteyi optimize
etmek i¢in, sabit zamanli suni tohumlama zamanina yakin donemde progesteron
konsantrasyonlarint azaltmak amaciyla luteal regresyonu saglamak i¢in iki kez

PGF,, enjeksiyonu gerekmektedir (Santos ve ark. 2010).

Bir defada enjekte edilen tam doz PGF,, ya da 8 saat arayla iki doza
boliinmiis PGF,,, 5 giinliikk bir korpus luteuma sahip ineklerde kan dolasimindaki
progesteron diizeyinde onemli bir diisiise yol agabilir, ancak bu CL iyilesir ve
tamamen islevsel hale gelir. Bu nedenle 5. giinden once ve sonra iki doz PGF,, bile
tam luteolizisi baslatmak i¢in yetersizdir (Nascimento ve ark. 2014). Siklusun 5.
giiniinde sekiz saat ara ile iki kez PGF,, uygulanan ineklerde kan progesteron
konsantrasyonunun kontrol grubu ineklere gore c¢ok diisiik oldugu belirlenmistir
(Nascimento ve ark. 2014). Altinci giinde, 1 PGF,, grubunda progesteron <1 ng/mL
olan ineklerin %50'sinde ve 2 PGF,, grubunda %100'inde luteolizis oldugu
gorilmistiir. Tim gruplardaki biitiin ineklerde sekstiel siklusun 15. giiniinde
fonksiyonel bir CL (Progesteron > 1 ng/mL) belirlenmistir. Bu nedenle, luteolizisi

belirlemek i¢in hangi progesteron degerinin kullanildigina bakilmaksizin, 6zellikle
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erken luteal donemde PGF,, uygulanan ineklerde CL'un sonradan iyilesmesi

miimkiindiir (Nascimento ve ark. 2014).

Sunulan ¢alismada suni tohumlama sirasinda progesterone konsantrasyonu <
1 ng/mL olan inek sayisi 24 saat ara ile PGF,, enjeksiyonu yapilan ineklerde %70 ile
diger gruplardan daha yiiksek diizeyde belirlenmistir. Fakat bu luteolizis oraninin
gebelik olusma oranina eslik etmedigi goriilmiistiir. En diisiik luteolizis orani ise
%46,7 ile 9. giin PGF,, enjeksiyonu yapilan ineklerde goriilmiistiir. Ancak ilging bir
sekilde bu ineklerin diger gruplara gore cok yiiksek oranda gebe kaldigi tespit
edilmistir. Bu sonuglara gore bu grupta gerceklesen luteolizisin tam ve yeterli
diizeyde gergeklestigi ve buna paralel olarak uterusun gebelige daha uygun hale

geldigini diisiindiirmektedir.
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5. SONUC

Holstayn 1rk1 ineklerde progesteron temelli ve sabit zamanli suni tohumlama
uygulamalarinda 24 saat ara ile PGF,, enjeksiyonlarinin gebelik oranlarinda sayisal
anlamda artis sagladigi belirlenmistir. Ayrica bu gruptaki ineklerde luteolizis
oraninin daha yiiksek oldugu goriilmiistiir. Bu veriler 15181inda 24 saat ara ile PGFy,
enjeksiyonu uygulamalarinin fertiliteyi iyilestirmede etkili olabilecegi, ancak
istatistiksel degerleri giiclendirmek agisindan daha fazla sayida ineklerin kullanildig:

arastirmalarin yapilmasinin faydali olabilecegi kanisina varilmistir.
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