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ONSOZ

Ciftlik hayvanlarinda iiremenin denetlenmesi amaciyla bir¢ok yontem
giinlimiizde yogun bir sekilde kullanilmaktadir. Bu protokollerde temel amag birim
hayvandan maksimum dol verimi elde etmektir. Ozellikle koyun ve kegiler
mevsimsel polidstrik hayvanlar oldugundan mevsim dis1 donemde biiylik ¢ogunlukla
siklik aktivite olmamakta ve dol verimi alinamamaktadir. Hem d6l verimini arttirmak
hem de iireme mevsimi disinda yapilacak hormonal maniplasyonlar ile birim

hayvandan maksimum verim elde edilebilmektedir.

Son yillarda, sezon dis1 donemdeki koyunlarda bir¢ok Gstrus senkronizasyon
protokolleri gelistirilmistir. Daha ¢ok progesteron ve analoglarinin kullanildigi bu
donemde melatonin hormonunun da implant tarzinda kullanimlari da

yayginlagsmaktadir.

Bu calismada, tireme mevsimi disinda olan Tuj koyunlarina melatonin,
progesteron emdirilmis intravaginal siinger veya ikisinin birlikte kullanimi
sonrasinda bazi fertilite parametreleri ile dol verimi Ozelliklerinin arastirilmast
amaglandi. Ayrica belirli gilinlerde alinan kan orneklerinde serum progesteron
konsantrasyonlar1 da belirlenecektir. Yapilan taramalar sonucunda Tuj koyunlarinda
mevsim dist donemde melatonin uygulanarak yapilan Ostrus senkronizasyon
protokoliine rastlanmamistir. Bundan dolayr da bu calismadan elde edilecek
bulgularm hem veteriner hekimlik alaninda pratige hem de literatiire katki

saglayacagi kanaatindeyiz.
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OZET

Ureme Sezonu Disinda Tuj Koyunlarinin Melatonin ve
Melatonin + Progesteron ile Ostrus Senkronizasyonunun Baz Fertilite

Parametrelerine Etkisi

Bu ¢alismada, iireme sezonu disinda Tuj Koyunlarinin melatonin ve melatonin
+ progesteron ile Ostrus senkronizasyonunun bazi fertilite parametrelerine etkisinin
belirlenmesi amaglandi. Calismada, 2-4 yasli, 40-50 kg arasinda 70 adet Tuj koyunu
kullanild1 ve rastgele 5 gruba ayrildi. Grup 1’e (G1, n=15) kulak arkasina deri alt1
olacak sekilde melatonin implantlar uygulandi. Melatonin uygulamasindan 40 giin
sonra gruba ko¢ katimi yapilarak Ostrus takibi yapildi. Grup 2’¢ (G2, n=15)
melatonin implante edilmesinden 40 giin sonra 500 IU equine chorionic
gonadotropin (eCG) enjeksiyonu yapilarak gruba kog¢ katimi yapildi Gstrus takibine
baglandi. Grup 3’¢ (G3, n=15) melatonin implantlar uygulandi ve 40 giin sonra
progesteron emdirilmis siingerler (60 mg, medroksiprogesteron asetat), 9 giin kalacak
sekilde intravaginal olarak yerlestirildi. Siingerlerin ¢ikarilma giinii 500 IU eCG
enjeksiyonu yapildi ve gruba kog¢ katimi yapilarak dstrus takibine baslandi. Grup 4’e
(G4, n=15) progesteron emdirilmis siingerler 9 giin kalacak sekilde intravaginal
olarak yerlestirildi. Stingerlerin ¢ikarilma giinii 500 IU eCG enjeksiyonu yapild1 ve
gruba ko¢ katimi yapilarak Ostrus takibine baglandi. Grup 5’¢ (G5, n=10) kontrol
grubu olarak secildi ve diger gruplarla koordineli sekilde kog¢ katimi yapildi.
Koyunlara giftlestikten 32 + 4. giin sonra transrektal ultrasonografi ile gebelik
muayenesi yapildi. Melatonin uygulamasindan 7 giin once, melatonin uygulama
giinii, intravaginal siinger uygulamasindan once, slinger ¢ikarilma giinii ve ¢iftlesme
giinli kan alinarak serum progesteron konsantrasyonu belirlendi. Calismada, 6strus
orani, Ostrus siiresi, gebelik orani, Kuzulama orani, ikizlik orani, kuzu verimi gibi
reprodiiktif Szellikler belirlendi. Verilerin istatistiksel analizlerinde SPSS®™ paket
programi kullanildi. Calismada en yiiksek ostrus oran1 G3 (%73,33) ve G4’te (%80)
tespit edildi (P<0,05). Gruplarda Ostrus siiresinin ortalama 32,00-35,83 saat
araliginda oldugu (P>0,05), ayrica G1°de %20, G2’de %13,33, G3’de %60, G4’te
%46,67 ve G5’te %10 oraninda gebelik belirlendi (P<0,05). G1, G2, G4 ve G5’te
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grubunda gebe kalan koyunlarin tamaminin (%100) dogum yaptig1 tespit edilmistir.
G1’de %33,33, G3’de %37,5 ve G4’de 28,57 oraninda ikizlik, G1’de 1,33, G2 ve
G5’de 1, G3’de 1,38, G4’de 1,29 kuzu verimi, G1 ve G5’te %100, G3’de %90,91,
G4’de %388,89 ve G2’de %50 oraninda yasama giicii belirlendi. Kuzularda dogum
giinii G1°de 2,93 kg, G2’de 3,10 kg, G3’de 3,61 kg, G4’de 3,17 kg, G5’de 3,20 kg
oldugu kaydedildi (P>0,05). Gruplarda melatonin uygulamasindan 7 giin Once,
melatonin uygulama giinii, siinger uygulama ve Ostrus giinii serum progesteron
konsantrasyonlarinin istatististiksel olarak farkli olmadigi ve 1 ng/mL’den daha
distiktii (P>0,05). Siinger ¢ikarilma giinii serum progesteron konsantrasyonunun G3
ve G4’de diger gruplardan istatistiksel olarak daha yiiksekti (P<0,001). Sunug olarak,
andstrus  donemindeki Tuj koyunlarinda melatonin implantin tek basina
senkronizasyonu amaciyla kullanilmasinin Ostruslar1 uyarmada yetersiz kaldigi,
serum progesteron konsantrasyonunu arttirmadigi  belirlenirken melatoninin
progesteron ile kombine sekilde kullanilmasmin fertilite parametrelerini arttirdigi

gozlendi.

Anahtar kelimeler: Anéstrus, melatonin, progesteron, vaginal siinger,

gebelik, ikizlik, Tuj koyunu.
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SUMMARY

Effects of Melatonin and Melatonin + Progesterone on Estrus Synchronization

and Fertility Parameters in Tuj Sheep outside of the Breeding Season

This study determined the effect of melatonin and melatonin + progesterone
on estrus synchronization and fertility parameters in Tuj sheep outside the breeding
season. A total of 70 Tuj sheep aged 2-4 years with a weight between 40 and 50 kg
were randomly divided into 5 groups. Group 1 (G1, n=15) received melatonin
implants under the skin behind the ear. Forty days after the melatonin application, the
sheep were mated and estrus was checked. Group 2 (G2, n=15) was injected with
500 IU equine chorionic gonadotropin (eCG) 40 days after the melatonin implant.
Then, sheep were mated and estrus was checked. Group 3 (G3, n=15) received
melatonin implants and after 40 days, progesterone soaked sponges (60 mg,
medroxyprogesterone acetate) were placed intravaginally for 9 days. On the day of
the removal, 500 1U eCG was injected, sheep were mated, and estrus was checked. In
group 4 (G4, n=15), progesterone soaked sponges were placed intravaginally for 9
days. On the day of the removal, 500 IU eCG was injected, sheep were mated, and
estrus was checked. Group 5 (G5, n=10) was the control group and sheep were mated
in coordination with the other groups. After 32 + 4 days of mating, transrectal
ultrasound examination was performed on the sheep. Seven days before the
melatonin application, on the day of the melatonin application, before the
intravaginal sponge application, on the day of the sponge removal, and on the day of
mating, blood was drawn and the serum progesterone concentration was determined.
Reproductive characteristics such as estrus rate, estrus duration, pregnancy rate,
lambing rate, twinning rate, and lamb output were determined. SPSS® package
program was used for statistical analysis of the data. The highest estrus rate was
found in G3 (73.33%) and G4 (80%) (P<0.05). The mean estrus duration was 32.00-
35.83 hours (P>0.05). In addition, the pregnancy rate was 20% in G1, 13.33% in G2,
60% in G3, 46.67% in G4, and 10% in G5 (P<0.05). All (100%) the impregnated
sheep in G1, G2, G4, and G5 gave birth. Twins occurred at the rate of 33.33% in G1,
37.5% in G3, and 28.57% in G4. Lamb output was 1.33 in G1, 1 in G2 and G5, 1.38
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in G3, and 1.29 in G4. Vitality was 100% in G1 and G5, 90.91% in G3, 88.89% in
G4, and 50% in G2. The birth weight of the lambs was 2.93 kg in G1, 3.10 kg in G2,
3.61 kg in G3, 3.17 kg in G4, and 3.20 kg in G5 (P>0.05). The serum progesterone
concentrations 7 days before the melatonin application, on the day of the melatonin
application, on the day of the sponge insertion, and on the day of estrus did not show
any statistical differences between the groups and was lower than 1 ng/mL (P>0.05).
On the day of the sponge removal, the serum progesterone concentrations of G3 and
G4 were statistically higher than the other groups (P<0.001). The use of a melatonin
implant alone for the synchronization of Tuj sheep in the anestrus period was
insufficient to induce estrus. Although it did not increase serum progesterone
concentration, melatonin combined with progesterone increased some fertility

parameters.

Key words: Anestrus, melatonin, pregnancy, progesterone, twins, Tuj sheep,

vaginal sponge.



1. GIRIS

Koyun, ilk evcillestirilen hayvan tiirlerinden biridir ve insanoglu kimi verim
Ozellikleri nedeniyle koyunlar c¢iftlestirerek yeni tipleri daha sonra da irklar
olusturmay1 basarmistir. Giiniimiizde diinya iizerinde iki yiizden fazla koyun 1rki
vardir ve her giin yenilerini elde etmek {izere sayisiz projeler yapilmaktadir. Giliniin
ekonomik gereksinimlerine gore bir koyun iizerinde istenilen 6zellikleri toplayabilme
cabast koyunlarda siirekli yeni tiplerin ortaya c¢ikmasina neden olmaktadir

(Kaymake1 2016).

Koyun yetistiriciligi cografi sartlar ile teknik imkanlar Slgiisiinde biiyiik ve
kiiciik siiriiler halinde yapilabilmektedir. Ozellikle iklim kosullarinin elverdigi l¢iide
koyun yetistiriciligi y1l boyu agil disinda veya bir siire agilda ve bir siire meraya
dayali olarak yapilabilmektedir. Koyunculuk, ¢ayir ve otlak olan bolgeler ile iklim
sartlarinin kurak gectigi kesimlerde daha siklikla yapilmaktadir. Kalite olarak diisiik
ve genis meralarda en karli hayvancilik tipidir (Akg¢apinar 1994).

Koyun baslica et, siit ve yapagi verimleri i¢in yetistiriciligi yapilmaktadir.
Tiirkiye nin biiyiik bir boliimii yazlar1 kurak ve kislar1 soguk olmasi nedeniyle mera
otlaklart genellikle fakirdir. Koyunlar 6zellikle tarim amagh kullanilamayacak bu
alanlardaki vejetasyonu et, siit, yapagi ve deri gibi ekonomik degeri olan iiriinlere
dontstiirerek bolge halkina ve iilke ekonomisine 6nemli katli saglamaktadir. Ayrica
koyunlar 6zellikle sigirlarin yararlanamadig bitki ortiisiinden maksimum yararlanim

saglamaktadir (Yalgin 1988, Yalgin 1990).

Cesitli verim triinleri ile ¢ok yonlii faydasi bulunan koyunlar, yetistiriciligi
yapilan boélgelere ¢ok hizli bir sekilde adapte olabilmektedir. Bu bdlgelerde
yetistiriciligi yapilan igletmelerde en 6nemli verimi et verimidir ve diger tiirlere gore
daha yiliksek fiyatlarda satilmasi yetistirici ig¢in biliylik avantaj saglamaktadir
(Akcapinar 1994).



Sert iklim kosullarinin hakim oldugu boélgelerde karlarin ermesinden kisin
yeniden bastirmasina kadar gegen siirede meralar1 en iyi sekilde degerlendirebilen
koyunlar, iilkemiz et agigini kapatmak i¢in kullanilabilecek 6nemli bir materyaldir.
Ozellikle Avrupa’da ciddi kirmizi et agiginin yasandigi son yillarda Tiirkiye’nin dis
pazarda sz sahibi olabilmesi i¢in koyun ve keci yetistiriciligine daha fazla 6nem

verilmeli ve bu firsat iyi degerlendirilmelidir (Oztiirkler 2015).

Tiirkiye Istatistik Kurumu (TUIK) verilerine gére 2002 yilindan 25.173.706
adet koyun bulunurken 2017 yilinda bu say1 33.677.636 olmustur. Koyun sayisinin
bu veriler 15181inda 15 yillik siiregte 5,5 milyon artis gosterdigi gortiilmektedir. Yine
TUIK verilerine gore Tiirkiye’nin 2002 yilinda toplam niifusu 65 milyon iken 2017
yilinda 80,8 milyona ulasmistir. Tiirkiye’de 15 yillik siirecte toplam niifus 15 milyon
artmistir (TUIK 2018). Gelisen ve geng bir niifusa sahip olan iilkemizde artan niifus
ile birlikte hayvan sayisindaki artisin pek de koordineli oldugu sdylenememektedir.
Bu sonuglara gore de ileri bir tarihte ciddi gida agiklarinin yasanabilecegi asikardir.
Bunun 6niine gegmek adina planli ve programli projelerin yapilmasina, hayvancilik
destekleme ve tesviklerin arttirilmasina, bilingli bir sekilde yapilacak kiiciikbag

hayvan yetistiriciligine ihtiya¢ duyulacaktir.

Kiiciikbas hayvanciligin son 25 yilindaki sayilart incelendiginde 6nemli bir
yiikselme yasanmamistir. Bundan dolayr da koyun ve ke¢i sayisinin artirmasi igin
“kiiciik ruminantlarda iiremeye yardimci tekniklerinin etkin kullanilmasi” stratejik
¢oziimler arasinda sayilabilir. Bu baglamda koyun ve kegilerde tiremenin kontrolii ve
denetlenmesi diizenli bir sekilde uygulanirsa, kii¢iik ruminantlarda genel olarak say1
artisina olumlu katkilar sunabilecektir (Oztiirkler 2015).



1.1. Koyunlarda Ureme Fizyolojisi

1.1.1. Pubertas

Evcil hayvanlarda ovaryumda siklik faaliyetleri tiire 6zgii sekilde belirli bir
yasa geldiginde baslamaktadir. Bu cinsel olgunlugu erismeye veya hipotalamus-
hipofiz gonadal ekseninin uyanisina pubertas denilmektedir (Smith ve Clarke 2010,
Kalkan ve Horoz 2015).

Genel bir ifade ile pubertas, disilerin diizenli Ostrus gostermeye basladigi
zamani ifade etmektedir. Pubertasa ulasan hayvanlar tiire 0zgii olarak cinsiyet
karakterleri kazanirlar, gonadlarda esey hiicreleri gelisir ve ovulasyonla sonuglanan
ilk Ostrus meydana gelir (Canooglu ve Saribay 2015). Uygun c¢evre ve besleme
kosullar1 saglandiginda koyunlarda pubertasa erigsme siiresi ortalama 6-9 aydir. Fakat
bu siire 1k farkliliklarindan dolayr 5-15 aylik siire¢ arasinda degisim
gosterebilmektedir (Arthur ve ark. 2001, Khalifa ve ark. 2013).

Koyunlarda pubertas 1rk, yas, mevsim, canli agirlik ve beslemeden (protein
eksikligi, enerji yetersizligi ve yaglanma) etkilenmektedir. Bu sayilan faktorler icin
optimum sartlar saglanamadiginda pubertasa erisim yasinda sarkmalar meydana
gelmektedir. Koyunlar normal canli agirliklarinin %50’sine ulastiklarinda pubertasa
erisebilmektedir. Ozellikle koyunlarda yas olarak uygun olmalarina ragmen canl
agirhk (2/3’tine) i¢in istenilen kosullarda olmayanlar miimkiin mertebe

ciftlestirilmemektedir (Hafez ve Hafez 2013).

Koyunlarda genellikle dogum zamani kis sonu veya ilkbahar baslarina denk
gelmektedir. Bu siiregte dogan kuzular 6nlerindeki iireme mevsimine kadar 6-7 aylik
olabileceginden ¢iftlesme ihtimalleri olmaktadir. Eger ki dogumlar tahmin edilen
stirede olmadig1 taktirde dogan kuzular ikinci c¢iftlesme mevsiminde kizginlik
gosterebilmektedir. Bu sebeple kuzularin dogum zamam direk olarak pubertasi

etkilemektedir (Gordon 1997, Arthur ve ark. 2001).



1.1.2. Koyunlarda Seksiiel Siklus Evreleri

Koyunlar iireme performasi olarak degerlendirildiginde mevsimsel polidstrik
hayvanlardir. Fakat irklar aras1 farkliliklar olmakla birlikte y1l boyunca veya yilin
cok cesitli zamanlarinda kizginlik gdsterenlerde vardir. Ozellikle y1l boyu kizginlik
gosteren koyun irklarindan yilda iki kez kuzu almak miimkiin olabilmektedir. Kuzey
yarim kiirede ¢iftlesme mevsimi giinlerin kisalmaya bagladigi zaman baglamaktadir.
Koyunlarda 6strus siklusu ortalama 16-17 giindiir (14-21) ve sicak iklimlerin oldugu
bolgelerdeki koyunlarda 6strus uzunlugu daha uzun olabilmektedir (Goodman 1994,
Kalkan ve Horoz 2015).

Yetiskin koyunlarda, iki ayri ritmik faaliyetle ovaryum aktivitesi yonetilir.
Bunlardan birincisi mevsimsel bir siispansiyon seklinde adlandirilan andstrus ve yilin
belli mevsimlerinde goriilen ovulasyonla sonuglanan seksiiel sikluslarin oldugu

ireme mevsimidir. Ikincisi ise on alt1 - on yedi giin siiren 6strus siklusudur

(Marshall 1904).

Ureme mevsimi boyunca ostrus siklusu siiresinde ¢ok az degisiklikler
meydana gelmektedir. Yasin ve iwrkin Ostrus siiresi {izerine etkileri minimal
diizeydedir (Hafez ve Hafez 2013). Bazen koyunlarda bilinen 6strus siklus siiresinin
yaklasik iki kat1 uzunlugunda olan sikluslara rastlanmigtir. Bu durumun o6zellikle
uzun siire lize olmayan korpus luteumlardan kaynaklanabilecegi bildirilmistir
(O'Shea ve ark. 1986). Yine koyunlarda tireme mevsiminin baslangicinda ve dogum
sonras1 donemde kisa Ostrus sikluslarinin olabilecegi kaydedilmistir. Bu durumunda
kisa siirede lize olan korpus luteum ve yetersiz luteinizasyondan kaynaklanmaktadir

(Hunter 1991).

Geleneksel olarak, ostrus siklusu dort faza ayrilir (Sekil 1, Arthur ve ark.
2001, Kalkan ve Horoz 2015).
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Sekil 1: Koyunlarda 6strus siklusu donemleri (Kalkan ve Horoz 2015).

Prodstrus, reprodiiktif sistemin sekrotorik fonksiyonunda belirgin bir
yikselme artist ve [luteolizis ile ayirt edilir. Uterusta glandiiler element
konsantrasyonu artar, endometriumda Odem olusur ve uterus hacim olarak
biiytimektedir. Vaginada liimene en yakin epitel tabakalarinda kornifikasyon, artmis
epitel kalinligr ve mukoza tabakasina artan kan akis1 goriilmektedir (Quirke ve ark.
1979, Goodman 1994).

Ostrus sirasinda, koyun kogu arar ve strus doneminin ilerleyen asamalarinda
kogu kabul eder ve ciftlesir. Servikal stromanin yumusamasi, kan akiginin artmas,
vagina ve endometriumun epitel tabakalarinin daha da kalinlasmasi ile vagina,
serviks ve uterus bezlerinden sulu mukus salimmin artmast séz konusudur.
Genellikle, Ostrus bir ila iki giin boyunca devam eder ve koyunlarda dstrusun sonuna
dogru ovulasyon olusur (Bindon ve ark. 1979, Goodman 1994). Koyunlarda
ovulasyon eylemi spontan olarak gelisen bir mekanizmayla olusmaktadir.
Luteolizisden sonra ovulatér folikiil, prodstrus ve Ostrus fazlart boyunca
olgunlagmasina ve gelismesine devam eder. Bu siireclerde folikiillerden salgilanan
Ostrojenler ovaryumdan salgilanan baslica hormondur. Prodstrus ve dstrus genellikle

koyunlarda folikiiler faz olarak adlandirilir (Arthur ve ark. 2001).



Metgstrus, oOstrus evresini  takip eder ve korpus luteumun (korpus
hemorajikum) gelistigi siklus fazidir. Korpus luteumu olusturan luteal hiicreler, ovule
olan folikiiliin teka ve granuloza hiicrelerinden gelisir. Bu siire¢ luteogenezis siireci
olarak adlandirilmaktadir. Metostrus sirasinda vagina, serviks ve uterusta azalmig

sekretorik aktivite vardir (Keyes ve ark. 1983, Barret 2002).

Didstrus veya luteal faz, tamamen islevsel olan ve progesteron sentezleyen
bir korpus luteumun var oldugu bir donemi ifade eder. Reprodiiktif kanal salgilart

azalir, mukozal bezler kiigiiliir ve serviks kapalidir (Barret 2002).

Koyunlarda 6strus siklusu boyunca vaginanin elektriksel direncinde periyodik
degisiklikler meydana gelmektedir. Ostrusun baslangicindan hemen énce koyunlarda
vaginal elektriksel direngte 6nemli bir azalma olur ve ovulasyon zamanina kadar
devam eder. Vaginal elektriksel direng koyunlarda o6strus siklusunu izlemek igin,
ozellikle luteal regresyon, dstrus ve ovulasyonun baslangicini belirlemek i¢in pratik

bir ara¢ oldugu belirtilmistir (Szczepanski ve ark. 1994, Bartlewski ve ark. 1999a).

1.1.3. Koyunlarda Seksiiel Siklusun Hormonal Mekanizmasi

Seksiiel siklus hipotalamus, hipofiz, ovaryum ve uterusdan salgilanan
hormonlar tarafindan kontrol edilmektedir. Uterusun endometriumu prostaglandin
F2alfa (PGF2a) sentezler, antral folikiiller inhibin ve Ostrojen iretir, korpus luteum
progesteron ve oksitosin iiretir, hipofiz folikiil uyarici hormon (FSH), luteinlestirici
hormon (LH), prolaktin sentezi ve oksitosin salinimi yapar, hipotalamus ise ostrus
siklusunu kontrol etmek i¢in gonadotropin salgilatict hormon (GnRH) salgilar

(Scaramuzzi ve ark. 1993).

Hipotalamik-hipofizer-ovaryan eksen oncelikle siklusun diizenlenmesini
yonlendirir. FSH ve LH, folikiillerin biiyiimesini ve olgunlagmasini, steroidlerin
sentezini, ovulasyonu ve korpus luteum gelisimini diizenlemektedir. LH / FSH
mevcudiyeti ve salimmmiin kontrolii i¢in bir¢ok igsel ve digsal (intrinsik ve

ekstrinsik) bilesen arasinda karmasik bir etkilesim olusmaktadir (Barret 2002).



Uterus hormonlar1, ovaryumda steroidler, amino asitler ve peptid / protein
hormonlari, noéromodiilatérler / norotransmitterler i¢ bilesenleri olusturur.
Hipotalamik-hipofizer-ovaryan aks, stresden, erkek feromonlarindan, tiim ekstrinsik
bilesenleri olusturan fotoperiyodik isaretlerden ve beslenmeden etkilenmektedir. Bu
eksende kontrol, 6ncelikle ovaryum steroidleri ve hipotalamus tarafindan salgilanan
GnRH’dadir (Barret 2002).

Koyunlarda, ovulasyon, Ostrus sirasinda ortaya ¢ikan LH dalgalanmasi ile
indiiklenir. Bu dalgalanma ayni zamanda ovulasyon sonrasi luteinizasyon siirecine
girecek hiicreleri de indiikler. Korpus luteum gelistikge dolasimdaki progesteron
seviyeleri artmaya baslar. LH salgilanmasi, progesteron salgilanmasi uyarir, fakat
biiytik folikiiller tarafindan salinan ostradiol FSH sentezini baskilar (Goodman ve
ark. 1980, Karsch ve ark 1980).

Koyunlarda FSH pikleri, interovulator aralik boyunca her dort ila bes giinde
bir gortldigi bildirilmektedir. Korpus luteum regresyonunun baslangici, uterusun
endometriumundan yiiksek PGF2a sentezi ile indiiklenir. Preovulatuar LH / FSH
salgist ve davranigsal Ostrus, folikiilden Ostradiol iiretimindeki bir artis ve luteoliz
boyunca progesteron salinimindaki bir diisiis ile uyarilir (Sekil 2, Bartlewski ve ark.
1999, Bartlewski 2000).
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Sekil 2: Koyunlarda seksiiel siklus sirasinda folikiil uyarici hormon (FSH),
luteinlestirici hormon (LH) ve progesteronun (P4) ortalama serum diizeyi

(Bartlewski 2000).
1.1.3.1. LH ve FSH

Koyunlarda LH ve FSH iki farkli sekilde salinir (Dyer 1985). Ovulasyondan
yaklasik on dort saat dnce, preovulatuar gonadotropin dalgalanmasi, LH / FSH'nin
afazik salimi pik konsantrasyonlara ulasir (Arthur ve ark. 2001). Prodstrus / Ostrus
sirasinda,  yiiksek  Ostradiol sekresyonu ve diisik serum progesteron
konsantrasyonlari, LH / FSH'nin fazik salinimini indiikler ve siirdiiriir (Moenter ve
ark. 1990, Joseph ve ark. 1992). GnRH ve dolayisiyla LH, ayn1 zamanda, seksiiel
siklus boyunca tonik, epizodik veya pulsatil bir sekilde salinir (Sekil 3, Rawlings ve
Cook 1993).
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Sekil 3: iki ayr1 ovariektomi yapilmis koyunda (a-b) pulsatil LH ve LH salgilatic
hormonun (LHRH) senkron salinimi. LHRH'nin sekresyonunu degerlendirmek i¢in
plazma Ornekleri LH diizeylerini degerlendirmek i¢in hipotalamik itme ¢ekme
perfiizyon ydntemi kullanilmigtir. Ik hayvanda (a), her bir LHRH nabzi, karsilik
gelen bir LH pikine ve ikinci hayvanda (b), her bir LHRH nabzi, bir LH nabzindan
Oncesine karsilik gelmistir. Ancak LHRH'deki her artistan sonra LH atimlari

gozlenmemistir (Levine ve ark. 1982).

Siklusun prodstrus fazi boyunca LH'nin preovulator salinimidan hemen 6nce
her 20-30 dakikada bir LH atimlarinin sikliginda bir yiikselme ve orta luteal faz
boyunca her 180-240 dakikada bir LH'nin tonik saliminda bir artig goriiliir. Ayni
sekilde, preovulator salinim sirasinda, LH atimlarinin genliginde de bir artis
meydana gelmektedir (Goodman ve Karsch 1981). Yiiksek genlikli, yiiksek frekansli

LH atimlari, LH'nin preovulator dalgalanmasi sirasinda goriiliir (Rawlings ve Cook

1993).
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Ostradiol ve progesteron LH nabiz genligini ve sikligini diizenlemektedir.
Nabizlarin genligi stradiol tarafindan kontrol edilirken nabiz frekansi progesteron
tarafindan kontrol edilmektedir. Dolasimdaki luteal progesteron konsantrasyonlari,
LH frekansiyla ters iliskilidir. LH atimlarinin genligi, orta luteal fazin aksine
folikiiler faz boyunca daha kiiciiktiir. Progesteronun konsantrasyonlari
bastirildiginda, LH'nin bazal konsantrasyonlar1 luteal fazin orta kismi1 boyunca daha

tutarsiz olmaya egilimlidir (Wheaton 1979, Wheaton ve ark. 1984).

Koyunlarda ireme mevsiminde LH  salimiminlarinda  varyasyon
gozlenmektedir. Serum LH konsantrasyonlari, iireme mevsimi baslangicinda ortasi
ve sonuna gore daha diisiiktiir (Malpaux ve ark. 1988, 1989). LH atimlarinin sikligi,
lireme mevsiminin baslangicindan hemen Once, her dokuz saatte bir, iki ila g

atimdan alt1 atima yiikselmektedir (Barret 2002).

Ostrus siklusunda iki FSH salimmi meydana gelmektedir. LH'nin
preovulatuar salgisiyla, ilk FSH salinimi goriiliir ve bir sonraki FSH salinimi,
yaklagik 20-36 saat sonra ortaya ¢ikmaktadir. FSH'nin preovulator salgisindan 6nce
FSH konsantrasyonlar1 olduk¢a azalirken, ayni anda artan ostradiol, inhibin ve LH
serum seviyeleriyle karsilasilmaktadir. Ovulasyon, folikiilden FSH supresor
salmimin (esas olarak Ostradiol) sonlandirir ve FSH'nin ikincil salimimii saglar.
Koyunlarda interovulasyon araliklar boyunca her dort ila bes giinde bir FSH pikleri
saptanmistir (Findlay ve ark. 1990, Campbell ve ark. 1991, Bartlewski ve ark.
1999b).

1.1.3.2. Ostradiol ve Progesteron

Folikiil i¢inde Ostradiol {iretimi Oncii androjenlerden elde edilmektedir.
Androjen Ttretimi, folikiiliin dig tabakasinin hiicreleri lizerindeki reseptdriine LH'nin
baglanmasiyla aktive edilir ve Ostrojenler daha sonra bu androjenlerin graniiloza
tabakasinin hiicrelerinde 6stradiole aromatizasyonu ile {retilir. Bu ikinci siire¢ erken
folikiil biiyiimesinde FSH'nin diizenlemesi altindadir (Sekil 4, Armstrong ve ark.
1981, Fortune ve Quirk 1988).
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Sekil 4: LH ve FSH'nin etkisiyle ovaryan folikiillerde "2 hiicre 2-gonadotropin
modeli”. LH ve FSH reseptorleri sirasiyla teka interna ve granuloza hiicrelerinde
bulunur. Teka hiicreleri tarafindan sentezlenen testosteron, graniiloza tabakasinin
hiicrelerine dagilir. Testosterondan Ostradiol sentezi, FSH etkisi sonucu olarak
tiretilen enzimler sayesinde olmaktadir. R: Reseptor, cAMP: Siklik adenozin
monofosfat, E2: Ostradiol (Senger 1997).

Yapilan c¢alismalarda bir LH atiminin bes dakikasinda, hem 6stradiol hem de
androstenedion salimi artmaya bagladigi ve yaklasik 120 dakika boyunca artan
konsantrasyonlarin devam ettigi bildirilmistir (Baird 1978, Martin 1984). Biiyiik
(>0,5 cm cap) folikiiller, daha kiigiik ¢apli antral folikiillerden belirgin olarak daha
yiiksek konsantrasyonda Ostradiol ve androstenedion salgilamaktadir (Mann ve ark.
1992).

Koyunlarda ostrus siklusu sirasinda dolasimdaki ostradiol diizeylerinde iki
biiylik artis meydana gelmektedir. Birincisi luteal regresyonun baslangicindan

sonraki giin olmakta ve LH pulslariin sikligindaki yiikselme bu artis1 uyarmaktadir
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(Campbell ve ark. 1990, Rawlings ve Cook 1993). Takip eden folikiiler faz boyunca,
hem teka hem de graniiloza hiicrelerinde reseptorler ile etkilesime giren LH'nin
kontrolii altinda 6stradiol, preovulatuar folikiil gelisimi ile birlikte giderek artan bir
diizey gosterir (Webb ve England 1982). LH'nin preovulator salgisiyla 16-24 saat
icerisinde, Ostradioliin folikiiler sivi konsantrasyonunda diisiik bir seviyede azalma
olur. Bununla birlikte, LH salgis1 sirasinda progesteron seviyelerinde bir artis
olmaktadir (Campbell ve ark. 1990). ikincil veya periovulatsr FSH pikinde,
ovulasyon giiniinde periferik Gstradiol seviyelerinde ¢ok diisiik konsantrasyonlara
kadar bir gerileme olmaktadir (Findlay ve ark. 1990, Baird ve ark. 1991). Luteal
fazin baslangicinda, oOstradiol salgilanmasinda ikinci biiyiikk bir artis meydana

gelmektedir (Campbell ve ark. 1990).

Progesteronun salinim sekli koyunlarda pulsatildir. Luteal fazda, giinde sekiz
progesteron atimi meydana gelir. Didstrus sirasinda LH atimlarinin nabiz genligi
veya frekansinda bir degisiklik goriillmemektedir (Alecozay ve ark. 1988). Ortalama
giinliik serum progesteron konsantrasyonlari, ovulasyondan sonraki 11'inci gilinde
(2,54-3,58 ng/mL) maksimuma yiikselir. Siklik koyunlarda serum progesteron
konsantrasyonlart 13. giine kadar 1,11-1,97 ng/mL'ye, 14'incii giinde 0,23 ng/mL'ye
ve 15. giline kadar 0,11 ng/mL'ye diistiigii bildirilmistir (Bartlewski ve ark. 1999a).

Dol verimi yliksek koyun irklarmin dol verim kapasitesi diisiik koyun
irklaria gore irettikleri progesteron diizeylerinin farkli olabilecegi bildirilmistir.
Ayrica koyunlarda korpus luteum biiyiimesi sirasinda luteal doku hacmi serum
progesteron konsantrasyonlarindan daha hizli artmaktadir. Ancak luteolizis sirasinda
luteal hacim ve progesteron diizeylerindeki azalma paraleldir (Bartlewski ve ark.
2011). Finn koyunlarinda Bati Beyaz Yiizlii koyunlarina gére serum progesteron
konsantrasyonlar1 luteal hacimlere gére daha yavas azalma gosterdigi bildirilmistir

(Sekil 5, Bartlewski ve ark. 1999c).
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Sekil 5: Farkl iki ik koyunda luteal yap1 hacmi ve progesteron diizeyleri. Ureme
mevsimi i¢inde gilinliik transrektal ultrasonografi yapilan Beyaz Yiizlii koyunlar (n=10,
koyun renk) ile Finn koyunlarinda (n=7, acik renk) serum progesteron diizeyi (a), korpus
luteum / luteinize folikiillerin giinliik toplam (b) ve ortalama (c) luteal hacimleri. 0. giin:
Ovulasyon giinii, Yildizlar, Beyaz Yiizlii koyun ile Finn koyunlar arasindaki ortalama
farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu giinleri gostermektedir (P<0,05, Bartlewski ve
ark. 1999c).
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1.1.3.3. inhibin

Inhibin, disiilfiir baglar1 ile baglanan iki alt birimden (o ve B) olusan bir
glikoprotein hormondur. Bu hormon folikiilde, graniiloza hiicreleri tarafindan tretilir
ve yiiksek konsantrasyonlar antral sivida bulunmaktadir. inhibinin en énemli gérevi
FSH'nin hipofizyal sekresyonunun inhibe etmektedir (Tsonis ve ark. 1983, Burger,
1988, Henderson ve ark. 1988). Ureme mevsimi ve andstrus déneminde, epizodik bir
sekilde inhibin salinir. Hem kiiglik hem de biiylik 6strojenik olmayan antral folikiiller

inhibin sentezleyebilmektedir (Campbell ve ark. 1990, Murray ve ark. 1993).

Ostrus siklusu boyunca inhibin salmiminda iki belirgin yiikselme meydana
gelir. Korpus luteumun gerilemesini takiben inhibin saliniminda yavas bir artis olur
ve bu, preovulator LH artis1 sirasinda doruk noktaya ulagir. LH dalgalanmasini
takiben 16-24 saat arasinda, inhibin sentezinde bir baska artis peri-ovulator sekonder

FSH piki ile es zamanli olarak meydana gelir (Campbell ve ark. 1990).

1.1.4. Koyunlarda Folikiiler Gelisim

Koyunlarda ovaryumda ovulatuvar caplara folikiillerinin biiyiimesi, tireme
mevsiminin tiim asamalarinda gézlenmektedir. Bununla birlikte mevsimsel andstrus
donemi boyunca da ovulasyonsuz folikiiler gelisim goriilmektedir. Bu gelisimler
mecazi olarak dalga benzeri bir model sergilemektedir (Evans 2003a, 2003b,
Seekallu ve ark. 2010).

Ureme mevsimi boyunca, hem yiiksek hem de diisiik dol verimine sahip
koyun irklarinda, tipik olarak, her bir interovulator aralikta 3 ya da 4 folikiil dalgasi
ortaya ¢ikmaktadir (Sekil 6, Bartlewski ve ark. 2001, 2011). Pancarci ve ark. (2002)
Tuj koyunlarinda yaptiklari folikiiler dinamik c¢aligmasinda, Ostrus siklusunun
15,7+0,5 giin oldugu, her strus dongiisiiniin iki folikiiler dalgaya sahip oldugu, ilk
Ostrusun ardindan ovulasyon orani 2,1+0,3 oldugu, birinci dalga dominant folikiil
caplarinin ve Graaf folikiillerinin sirasiyla 4,7+0,7 mm ve 4,7+0,6 mm oldugunu

saptamiglardir.
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Sekil 6: Koyunlarda 6strus siklusu sirasinda ovaryumda 2-3 mm ¢apinda ortaya ¢ikan
antral folikiillerinin biiylimesi. Regresyon veya ovulasyondan once >5mm'de
goriilebilen ovulasyon ¢apina ulasan en biiyiik folikiiller, tipik olarak 3 veya 4 folikiiler
dalga gostererek, 17 giinliik interovuladr aralik boyunca diizenli olarak art arda ortaya
¢ikmaktadir. OV: Ovulasyon. Dalgalarin en biiyiik folikiillerinin biiyiimesi (G), statik
(S) ve regresyon (R) fazlarinin yaklasik siireleri 3 ve 4 dalgali 6strus iskluslari igin ayri
ayr1 ust grafik alanlarinda gosterilmistir (Bartlewski ve ark. 2011).
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Antral folikiiler gelisimin, giinlikk serum FSH konsantrasyonlarinda periyodik
yiikkselmeler ile yakindan iligkilidir. Gilinliik FSH konsantrasyonlarinda gecici
artislarindan sonra olusan pikler folikiil dalgasi ortaya ¢ikmadan hemen Once
olusmaktadir. Ek olarak, folikiiler dalga olusumu, Ostradioliin  serum
konsantrasyonlarindaki gegici artislari ile iliskilidir ve ardisik dalgalarin en biiyiik
folikiillerinin biiyiime fazinin sonu, zirve serum Ostradiol konsantrasyonlari ile
cakismaktadir. Yine FSH'nin antral folikiil biiylimesinin baslangi¢ evresini kontrol
ettigi goriilmektedir, ancak sonraki follikiiler gelisim ve atrezi olaylariin FSH
dalgalanmalarindan bagimsiz sekillendigi belirlenmistir (Bartlewski ve ark. 2000,
Duggavathi ve ark. 2003).

Koyundaki folikiiler dalgalar, benzer bir son evreye ulasan 1-4 folikiilden
olusur ve Gstrus siklusunun son ve sondan bir dnceki dalgalarindan elde edilen antral
folikiillerin koyunlarda es zamanli olarak ovule oldugu belirlenmistir (Bartlewski ve

ark. 1999b, Gibbons ve ark. 1999).

Koyunlarda birden fazla folikiiliin tek bir dalgada ovulasyon boyutuna ulagsma
kabiliyeti kazanmas1 ve iki ardigik dalgadan gelen folikiillerin ayn1 zamanda ovule
olmasi, koyunlarda folikiiler baskinligin zayif ya da yok oldugunu diisiindiirmektedir.
Bununla birlikte hem siklik hem de mevsimsel olarak anovulator bir koyunda, bir
dalganin en biiyiik bityliyen folikiilii, iki dalga araliginin yarisinda verilen fizyolojik
FSH dozu ile uyarilan yeni bir folikiiler dalganin ortaya ¢ikmasii engellemede
basarisiz olmaktadir. Koyunlarda ekzojen FSH’nin fizyolojik bir dozu ile biliylimeye
tesvik edilen en biiyiik folikiiller, endojen FSH sekresyonunun ritmik salinimini veya
bir sonraki folikiiler dalganin ortaya ¢ikisini bozmadigi bildirilmistir. Bu geliskili
durumdan dolay1 da koyunlarda ritmik FSH sekresyonunun folikiiler kontrolde ve

dalga olusumundaki gorevlerini sorgulamaktadir (Duggavathi ve ark. 2005).

Follikiiler dalganin ortalama ortaya ¢ikma giinleri, yiiksek verimli olmayan
koyunlar i¢in ovulasyonun ardindan 0, 5, 9 ve 12. giinler olarak belirlenirken, yiiksek
verimli koyunlarda 1, 6, 10 ve 13. giinlerde tespit edilmistir. Yiiksek verimli

koyunlarda antral folikiiller daha kiigiik boyutlarda olmaktadir ve bununla birlikte
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folikiiler dalgalarin tiim evrelerinin daha kiiciik folikiillerle olustugu kaydedilmistir

(Driancourt ve ark. 1986, Bartlewski ve ark 1999b).

Yiiksek dol verimine sahip koyunlarda son dalgada meydana gelen ovulator
antral folikiillerin orant %50 olarak belirlenmistir. Tiim bu folikiiller, luteolizisin
baslangicinda biiyiimeye baglayan son folikiiler dalgada ortaya ¢ikan folikiiller ile
birlikte gelismis ve ovule olmustur (Bartlewski ve ark. 1999b).

Koyun 6strus siklusunda korpus luteum esas olarak LH’nin etkisiyle, ovule
olan folikiillerin graniiloza ve teka hiicrelerinde fonksiyonel ve fenotipik
degisimlerinden olusmaktadir (Niswender ve ark. 2000). Korpus luteumun biiyiime
ve hiicresel farklilasmasi i¢in LH destegi zorunludur. Ovulasyondan 3-4 giin sonra,
korpus luteum 6-8 mm ¢apindadir ve yaklasik 6 giin sonra maksimal ¢ap1 11-14
mm'ye ulagir. Koyunlarda luteal atrofi, ovulasyondan 12-15 giin arasinda ve 2-3 giin

icinde aniden ortaya ¢ikmaktadir (Bartlewski ve ark. 1999c).

Korpus luteum, kiiciik luteal hiicreler, biiyiik luteal hiicreler, fibroblastlar ve
kapillar endotelyal hiicreler tipte dort ana hiicreden olusur (Farin ve ark. 1989, Kuru
ve ark. 2014). Kiigiik ve biiyiik sterogenik luteal hiicreler, sirasiyla teka ve granuloza
hiicrelerinden olugmaktadir (Niswender ve ark. 2000). Bununla birlikte, koyunlarda
LH, kiigiik luteal hiicrelerin biiyiik luteal hiicrelere doniismesini tesvik etmektedir
(Farin ve ark. 1989).

Hem kiigiik hem de biiyiik luteal hiicreler, 6strus siklusunun erken ve orta-
luteal donemi sirasinda toplam luteal yapi artisina katkida bulmaktadir. Biiyiik luteal
hiicreler siklusun 4. ve 12. giinleri arasinda artis gosterir ve bu siirede luteolizis
baslangicina kadar sayilar1 nispeten sabit kalmaktadir. Buna karsilik, kiiciik luteal
hiicrelerin biiyilikliigli genel olarak degismemektedir, ancak mitotik boliinmelere
bagli olarak, bu hiicrelerin sayisinda siklusun 4 ila 8. giinlerinde bir artis
olabilmektedir. Kapiller endotelyal hiicreler siklusun 4 ve 12. giin arasinda, luteal
fibroblastlar siklusun 8. ve 16. giinleri arasinda artis gostermektedir (Farin ve ark.
1989).
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Uterusun endometriyal bezleri tarafindan salgilanan PGF2a, gevis
getirenlerde luteolitik bir faktordiir. PGF2a, uterin vendz ve lenfatik damarlardan
ovaryan artere lokal ge¢is yoluyla tasimir. Luteal fazin sonuna dogru, folikiiler
Ostradiol PGF2a salgilanmasini arttirir ve oksitosin i¢in endometriyal reseptorlerin

olusumunu destekler (Mann ve ark. 2001, Kuru ve ark. 2004).

Fonksiyonel  luteolizinin  baslangicinda  dolasimdaki  progesteron
konsantrasyonlarindaki diisiis, oksitosin reseptor seviyelerinde ve PGF2a'nin pulsatil
sekresyonunda artigin ortaya ¢ikmasi ile iligkilidir (Sheldrick ve Flint 1985).
Endometrial oksitosin reseptor seviyesindeki artis, koyunlarda progesteron diizeyinin
azalmasindan 6 saat sonra erken donemde saptanabilir (Mann ve ark. 2001).
Koyunlarda PGF2a sekresyonunu kontrol eden mekanizmada luteal oksitosin ve

posterior hipofiz kaynakli oksitosin 6nemli bir rol oynar (Flint ve Sheldrick 1986).

1.1.5. Koyunlarda Fotoperiyot ve Melatonin

Koyunlar mevsimsel poliostrik hayvanlardir. Bu fizyolojik olaya intrinsik
(genotip gibi) ve ekstrinsik faktorler (¢cevresel faktorler) etki edebilir. Koyunlarda
hormonal uyarimlar, sicaklik, rasyon, irk ve siiriide erkek varlig1 gibi gesitli faktorler
lireme mevsiminin baglamasini etkilemektedir fakat koyun ve kegilerde tiremenin
baslamasi veya devamliligi temel olarak fotoperiyota bagimlidir. Fotoperiyot seksiiel
siklus tizerindeki olumlu etkilerini hipotalamustan GnRH saliimi saglayan
melatonin hormonu araciligiyla gergeklestirmektedir (Sekil 7, Lehman ve ark. 1997,
Forcada ve ark. 2006, Bastan ve Salar 2017).

Giinlerin kisalmas1 sonrast alinan 1s1k miktarinin  degisimi retinadaki
fotoreseptorler tarafindan algilanmaktadir. Sonrasinda uyarimlarla birlikte
hipotalamus-hipofiz aksinda suprakiasmatik niikleuslarina (SCN) iletilir. Kiigiik
ruminantlarda 1sikla ilgili bilgi aktariminda superior servikal ganglionlar (SCG) da
gorev alir. Giiniin kisalmast sonrasinda retinal sinirler ve superior servikal
gangliyonun uyarilmasi azalir ve hizla noradrenalin salgis1 baslar. Boylece epifiz
bezinde noradrenalinin birikimi ile triptofan iizerinden melatonin diizeyinde artis

olmaktadir (Sekil 7, Bastan ve Salar 2017).
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Sekil 7: Memelilerde fotoperiyodik fizyolojinin kontroliine gilin 1s18ina bagimli
ndroanatomik yolun sematik modeli. Retina tarafindan algilanan 151k, hipotalamusun
suprakiazmatik niikleusuna (SCN) iletilir. Melatonin sentezi pineal bez tarafindan
ritmik kontrollii olup, melatonin seviyelerinin gece boyunca siirekli yiikksek oldugu
ve giin boyunca siirekli diisik oldugu gosterilmektedir. Melatonin hormonal bir
sinyaldir ve hipofiz bezinde hassas hiicrelere ulasir, bu da gece melatonin sinyalinin
siiresini yansitan seviyelerde ikinci bir hormonal sinyal olan tirotropin (TSH)

tireterek yanit verir (Ebenhoh ve Hazlerigg 2013).

1.2. Koyunlarda Progesteron ve Analoglari ile Ostrus Senkronizasyonu

Progesteronun fizyolojik etkilerinin ortaya koyulmasi ve fonksiyonlarinin
belirlenmesine yonelik calismalar 20. yiizyilda baslamstir. Tk olarak 1934 yilinda
korpus luteum ekstraktindan progesteron izole edilmistir. Progesteron, kolesterolden
koken alan 21 karbon atomuna sahip, 10. ve 13. korbon atomlarinda bir ¢ift metil
grubu bulunan steroit yapili bir hormondur. Prognon’un 4. karbonuna bir ¢ift bagin

girmesiyle 4. pregnen olusur. Buna gore progesteron 4-pregnen 3,20 dione’dir
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Progesteron genellikle biitiin organik ¢oziiciilerde ¢oziinmesine ragmen suda hemen
hemen hi¢ ¢oziinmez. Bu hormonun serumda olduk¢a az ¢6ziindiigii, sivi yaglarda
ise fazla ¢oziindiigii bildirilmektedir. Yine progesteronun Viicutta az da olsa yag
dokuda depo edilmektedir (Y1lmaz 1999, Reed ve ark. 2005, Ocal ve ark 2015, Kuru
ve ark. 2018a).
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Sekil 8: Kolesterolden progesteron sentezi (Kuru ve ark. 2018a).

3, Pregnelon

progesteron

Progesteron karacigerde hizla yikima ugrar ve baglica yikim {irlini
pregnandiol’diir. Pregnandiol ayni yerde glukoronik asitle birlesir ve idrarla
glukoronitler olarak atilir. Bu sekilde progesteronun %25-30’u idrarla disar1 atilir
(Yilmaz 1999, Apgar ve Greenberg 2000, Sitruk-Ware 2004). Progesteron kanda
baslica plazma albuminine, az miktarda da steroit baglayici albumine (6zel Ostrojen-
progesteron baglayici) ve bir tasima proteini olan transkortine baglanmis olarak
bulunur. Fakat progesteron ile plazma proteinleri arasindaki baglar ¢ok gevsektir ve

dokularda 3-5 dakika igerisinde kolayca serbest hale gelebilirler. Bununla birlikte
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progesteronun transkortine baglanmasi oldukea giigliidiir (Y1lmaz 1999, Sitruk-Ware
2004, Frye 2009). Progesteron etki mekanizmasi &strojene benzemektedir.
Progesteron hiicreye girmeden once serbest hale gelir ve hiicre zarmi gecer.
Sitozolde hicbir reseptére baglanmadan hiicrenin ¢ekirdeginde kendine 0Ozgii
reseptorlerle birlesir. Bu hiicrelerde reseptor proteinin olusumu igin ortamda Gstrojen

bulunmasi gerekir (Yilmaz 1999).

Progesteron veya analoglarimin  kullanildigi yontemler, hipofizden LH
salgilanmasmin kontrol edilmesinden sorumlu olan ovulasyondan sonra korpus
luteumda iiretilen dogal progesteronun etkisini olusturarak dongiiniin luteal fazi
tizerindeki etkilerine dayanir. Bu sayede korpus luteumun kontrolii veya dolasimdaki
progesteron konsantrasyonlarinin istenilen diizeyde tutularak, 6strus ve ovulasyonun

diizenlenmesini saglanir (Hansel ve Convey 1983, Abecia ve ark. 2012).

Ostrusun senkronizasyonunu uyarmak amaciyla progesteron analogu olan 6
metil-17-asetoksiprogesteron koyunlarda basariyla Southcott ve ark. (1962)
tarafindan kullanilmigtir. Ayrica progesteron veya analoglarin intravaginal uygulama

yolunun, bu hormonlarin ani ¢ikarilmasini kolaylastirdig1 belirlenmistir.

Kii¢iik ruminantlarda progesteronun negatif feedback etkisi ile GnRH ve LH
salinimi baski altinda tutulur (Goodman 1994). Progesteron diizeyinin plazmada
azalmasi ile LH konsantrasyonunda 30 kata varan artiglar olabilmektedir. Ayrica
dominant follikiildeki LH reseptorleri de duyarli hale gelmektedir ve bu sayede
ovulasyon olugmaktadir (Kaneko ve ark. 1993, Kagar ve ark. 2016). Genel prensip
olarak progesteron bu etkileri sayesinde ostrus senkronizasyon protokollerinde
kullanilabilmektedir (Kaneko ve ark. 1993, Kagar ve ark. 2016, Kuru ve ark. 2017a,
2017D).

Giiniimiizde kii¢iik ruminantlarda hem mevsim i¢i hem de mevsim dis1 Gstrus
senkronizasyonu amaciyla medroksiprogesteron asetat (MAP), fluorogeston asetat
(FGA, intravaginal siinger), melengestrol asetat, levonorgestrel ve vagina igi

progesteron salan aparatlar (CIDR ve DICO) yaygin bir sekilde kullanilmaktadir
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(Vilarino ve ark. 2010, Fleisch ve ark. 2012, Kuru ve ark. 2016a, 2016b, 2016c,
2017a, 2017b, Jackson ve ark. 2014, Zonturlu ve ark. 2018). CIDR silikon bir
yapidadir ve genellikle dogal progesteron emdirilmis halde kullanilmaktadir. CIDR,
1980'lerin sonlarinda Yeni Zelanda'da tasarlanmistir (Welch ve ark. 1984). Plazma
progesteron konsantrasyonlari, CIDR’1n yerlestirilmesinden sonra hizla artis gosterir
ve yerlestirildikten 3 giin sonra en yiiksek konsantrasyonlara ulasir. Daha sonra
yavas yavas azalma egilimi gostermektedir (Wheaton ve ark. 1993). Her ne kadar
CIDR kii¢iik ruminantlarda Ostrus senkronizasyonu amaciyla kullaniliyor olsada
(Kuru ve ark. 2018b) en yaygin olarak kullanilan progestagenlerin ticari formlar
fluorogeston asetat (20-40 mg / siinger) ve medroksiprogesteron asetattir (60 mg /
slinger) (Abecia ve ark. 2012, Kuru ve ark. 2018c).

Koyunlarda progestagenler Ostruslarin kontrol ve senkronizasyonunda etkin
bir sekilde kullanilmaktadir. Koyunlarda, progestagen emdirilmis siinger veya
CIDR’lar 12-14 giin boyunca intravaginal olarak yerlestirilir. Koyun, progesteron
emdirilmis aparatin ¢ikarilmasindan yaklasik 30-48 saat sonra dstrus gostermektedir.
Progesteron uygulamasina son verildigi giin hayvanlara kisrak koryonik
gonadotropini (eCG) uygulanmalidir (Wheaton ve ark. 1993, Colak ve ark. 1996,
Zonturlu ve ark. 2011, Abecia ve ark. 2012). eCG, eszamanli FSH ve LH benzeri
aktivitelere sahip olan bir hormondur. Progestagen tedavisinin etkili olabilmesi igin,
preovulator olaylari baglatmak icin yeterli gonadotropin bulunmasit ve endojen
gonadotropinlerin, eCG uygulamasinin FSH benzeri aktivitesinden saglanan
"eksojen" FSH ile arttirllmasi gereklidir. (Powell ve ark. 1996). Bu hormon iireme
mevsiminde kullanim1 ovulasyon ve kuzulama oraninin artmasina neden olacagindan
dikkatle uygulanmalidir. Koyun ve kecilerde, eCG dozu yas, mevsim ve 1rka bagh
olarak 250 ila 750 IU arasinda degisim gosterebilmektedir (Boland ve ark. 1981).

Koyun ve kegilerde iireme mevsiminde yapilan senkronizasyon sonrasi
stiriideki erkek-disi oranmin 1:10 olmasi Onerilir, ancak andstrus ya da gegis
doneminde bu oramin 1:5-1:7 arasinda olmalidir. Ozellikle &struslarin toplu bir

sekilde olmasi erkeklerin agima yetisememesine neden olabilecektir (Gordon 1996).
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Ozellikle andstriis doneminde yiiksek ostrus orani ve ovulasyon elde
edebilmek icin 12-14 giin uygulanan progestagenlere ek olarak eCG enjeksiyonu da
yapilmaktadir. Yine de bu tip manipiilasyonlardaki basariyr besleme, viicut
kondisyon skoru, laktasyon, yas, 1s1, 151k ve 1rka bagh degisim gosterebilmektedir

(Gordon 1997, Abecia ve ark. 2012).

Ureme sezonunda medroksiprogesteron asetat uygulanan koyunlarda kog
katimiyla birlikte follikiil biiyiikliigii ve LH nin puls salinimini arttirdig: bildirilmistir
(Ungerfeld ve ark. 1999, Evans ve ark. 2004). Ureme sezonu disindaki Tuj
koyunlarinda intravaginal CIDR (300 mg) ve 40 mg Chronolone ile birlikte 500 U
eCG uygulamalariin LH dalga ve pikini etkilemedigi belirlenmistir (Gungor ve ark.
2007).

Ureme sezonunda MAP ve CIDR ile tedavi edilen koyunlarda veya 12 giin
siireyle i.m. 20 mg progesteron asetat enjeksiyonu yapilan koyunlarda; Gstrusun
baslama ve Gstrusun bitis zamanlarinin farkli oldugu gézlenmistir (Hashemi ve ark.
2006). Kisa siireli (6 glin) CIDR-G ve fluorogeston asetat (vaginal stinger) uygulanan
koyunlarda yapilan bir c¢alismada vagina i¢i iki farkli progesteron salan aparat
kullanilmistir. Calisma sonunda gruplarda yiiksek ostrus orani belirlenmis ve farkli
progesteron iceren aparat kullaniminin fertilite sonuglarinda farklilik olusturmadig:

gortlmistir (Fleisch ve ark. 2012).

Ureme mevsimi digindaki Pirlak koyunlarma 11-14 giin progesteron
emdirilmis vaginal silinger uygulamasiyla %92-100 oraninda degisen Ostrus
belirlenmigtir. Gebelik oranin %37,7-44 olarak tespit edilmistir. Caligmada koyunlara
11 veya 14 gilin vaginal siinger uygulamasinin fertilite parametrelerini degistirmedigi
gozlenirken progesteron tedavisi bitimi ile Ostrus goriilme arasindaki stirenin farkli

olabilecegi bildirilmistir (Kuru ve ark. 2017a).

Igdir yoresinde yetistiriciligi yapilan Romanov koyunlarinda progesteron
destekli Ostrus senkronizasyonunun dol verimine etkileri aragtirilmistir. Arastirma

tireme mevsimi disinda (Mayis) gerceklestirilmistir. Grup 1’e (n=10) progesteron
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emdirilmig siingerler 9 giin, Grup 2’de ise (n=12) 11 giin kalacak sekilde vaginaya
yerlestirilmistir. Siingerlerin ¢ikarilma giinii tim koyunlara 400 IU uygulanmustir.
Calismada, gruplarda tiim koyunlarin dstrus gosterdigi (%100) belirlenmistir. Ilk
Ostrusta gebe kalma oran1 Grup 1 ve 2’de sirasiyla %60 ve %58,3 olarak
saptanmistir. Total gebelik oraninin ise Grup 1’de %80 ve Grup 2’de %83,8 olarak
belirlenmistir. Gruplar arasi ¢ogul dogum oranlar1 veya dogum tipi bakimindan

herhangi bir istatistik farklarin olmadigi tespit edilmistir (Kuru ve ark. 2018d).

Kiicik ruminantlarda kisa silireli progesteron kullanilarak  Ostrus
senkronizasyon protokolleri de gelistirilmistir. Bu uygulamalarda 6 giin kalacak
sekilde progestagen emdirilmis siinger veya CIDR vaginaya yerlestirilir. Bu periyot,
ovaryumlardaki olas1 bir korpus luteumun yar1 6mriinden daha kisadir. Bu nedenle,
siklik bir korpus luteumunun varligi diistiniileceginden lizisi uyarmak igin tek bir doz
PGF2a siinger ¢ikarilmayla birlikte uygulanmasi gerekmektedir. Tedavilere verilen

cevap uzun siireli tedavilere benzerdir (Letelier ve ark. 2009).

Ureme mevsimindeki koyunlarda kisa siireli (5 giin) PGF2a, FGA ve eCG
uygulamalarinin, uzun siireli FGA ve eCG uygulamalarina gore daha yliksek oranda
ostrus olusturdugu tespit edilmistir (Martemucci ve ark. 2011). Ureme sezonu
disinda bulunan Tuj koyunlarinda intravaginal 40 mg fluorogeston asetat
uygulamasindan 7 giin Once testosteron antikoru, beta karoten ve E vitamini
uygulamalarinin 6strus ve gebelik oranlarini degistirmedigi goriilmiistiir (Kacar ve
ark. 2008).

1.3. Koyunlarda Melatoninin Ostrus Senkronizasyonunda Kullanimi

Melatoninin kesfedilmesiyle birlikte veteriner hekimlikte mevsimsel tireme
ozelligine sahip hayvanlar i¢in yeni bir aragtirma alani ortaya ¢ikmustir (Lerner ve
ark. 1958). Bu siiregten sonraki 40 yil, melatonin ve epifiz bezi ile ilgili aragtirmanin
cogu, fotoperiyoda bagimli hayvanlarin {iremesini diizenleyen mekanizmalarinin

ozellikleri ile iligskili olmustur. Fotoperiodik bilgi retina diizeyinde alinir, epifiz
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bezine ¢ok adimli bir noral yol araciligiyla iletilir ve iletilen mesajlar melatonin

sekresyonunun ritmini modiile etmektedir (Bittman ve ark. 1983).

Plazma melatonin konsantrasyonlar1 gece boyunca yiiksektir giin boyunca
bazal seviyededir. Koyun ve kegilerin iireme aktivitesi, sonbahar ve kig aylarinda
(glinlerin kisalmaya bagsladigi zamanlar) gergeklesir ve bu nedenle, bu tiirlerde,
melatonin “pro-gonadotropik” uyaran olarak kabul edilebilir. Son 30 yil i¢inde
fotoperiyodik tedaviler veya melatoninin uygulanmasmin farkli yollari, siklisiteyi
ilerletmek veya uyarmak amaciyla aragtirilmigtir. Her ne kadar melatoninin
hareketleri birden fazla diizeyde ortaya ¢iksa da ve viicudun farkli organlarinda ve
bolgelerinde melatonin reseptorleri tanimlanmis olmasina ragmen, hayvan tarafindan
fotoperiodik algiyr degistirmenin ana etkisi hipotalamus ve hipofiz seviyesinde
gerceklestirilmektedir (Abecia ve ark. 2012).

Andstruslu koyunlarda, 40 giin sonra GnRH sekresyonunda énemli bir artig
oldugu ve 74 giinlik melatonin tedavisinden sonra yiikksek GnRH ve LH
pulsatilitesinin oldugu bildirilmistir. Aslinda, melatonin, tirozin hidroksilaz
aktivitesini azaltarak ve dolayisiyla median eminensede dopamin salgisini azaltarak,

anostrus sirasinda GnRH ve LH salgilanmasini uyarir (Viguié ve ark. 1995).

Melatonin implantlar, anostrus doneminde olan koyun ve kegilerin lireme
aktivitelerini ilerletmek igin yaygin olarak kullanilmaktadir. Melatonin implantlari,
gece boyunca pineal hormonun endojen sekresyonunu baskilamaksizin her giin 24
saat melatonin yliksek plazma konsantrasyonlarina neden olur. Boylece implantlar,
melatonin sinyalinin siiresini uzatarak, kisa bir giine benzer bir tepkiye neden
olmaktadir (Malpaux ve ark. 1997). Implantlar 18 mg melatonin igerir ve en fazla 60
giin boyunca yiikksek plazma melatonin konsantrasyonlarini  korumak igin
tasarlanmustir, ancak ¢ogu 100 giin boyunca hormonu salmaya devam eder (Forcada
ve ark. 2002). Melatonin uygulanan koyunlarin hem fertilite hem de kuzulama
oranlarinda %15-30 gibi artiglar olabilmektedir. Fakat dogan kuzu sayisi veya
fertilite oranlart 1k, ¢iftlik yapis1 ve implantasyon zamanina bagli olarak degiskenlik

gosterebilmektedir (Abecia ve ark. 2007, 2011).
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Epifiz hormonu farkli viicut bolgelerinde sentezlenebildigi i¢cin melatoninin
ireme performansmni artirdii  mekanizmalar tam olarak anlasilamamustir.
Hipotalamus-hipofiz diizeyindeki etkileri daha Once tartisilmisken, ovaryum
seviyesinde bir etki makul goriinmektedir. Muhtemelen ya ovulasyon oraninin
artmasina neden olan geg folikiilogenez sirasinda atrezinin azaltilmasiyla (Bister ve
ark. 1999) ya da luteotrofik ajan olarak davranmasiyla (Abecia ve ark. 2002)
dogurganlik oranini1 ve dolayisiyla kuzulama oranini arttirabilmektedir. Melatonin
uygulamasi, muhtemelen luteotrofik etkisinin bir sonucu olarak kog¢ katimina yakin
zamanda tam uzunlukta 6strus siklusu olan koyunlarin sayisinda artisa neden olur
(Bastan ve Kiiplilii 1995, Abecia ve ark. 2006). Ayrica son yillarda, anostrus
sirasinda melatoninin uygulanmasinin, gametlerin kalitesini iyilestirdigi goriilmiistiir.
Koyun ve kegilerde melatonin uygulamasindan sonra in vitro gelisimsel kinetik ve
blastosist ¢iktis1 ile degerlendirilen oosit kalitesinin de arttigi bulunmustur

(Berlinguer ve ark. 2009, Vazquez ve ark. 2010).

Bu c¢aligmada, melatonin hormonunun iireme sezonu disindaki Tuj
koyunlarina tek bagina veya progesteron emdirilmis slinger ile kombine sekilde
uygulanmasinin gebelik oran1 ve bazi dol verim parametrelerine etkisinin

belirlenmesi amaglandi.
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2. MATERYAL ve METOT

Bu calisma, Kafkas Universitesi Hayvan Deneyleri Yerel Etik Kurul
Baskanligi’ndan alinan onay (KAU-HADYEK 2017/063) sonrasinda yiiriitiilmiistiir.

2.1. Calismanin Yapildig Yer

Sunulan ¢alismada koyun ve kog¢ materyali, Kars ilinde 1751 m rakim,
40°34'23"N - 43°0227"E enlem ve boylamda olan Kafkas Universitesi, Veteriner
Fakiiltesi, Prof. Dr. Ali Riza AKSOY Egitim Arastirma ve Uygulama Ciftligi’nden

saglandi. Calisma, Nisan-Haziran aylar1 arasinda yapilmistir.

2.2. Hayvan Materyali

Calismada, postpartum en az 50 giinde olan, en az bir dogum yapmis, yapilan
klinik ve ultrasonografik muayenede herhangi bir postpartum siire¢ problemi veya
klinik bir hastaligi bulunmayan, 2-4 yasl ve 40-50 kg arasinda agirligi degisen 70
adet Tuj koyunu kullanildi.

Calismaya viicut kondisyon skorunun 2,5-3,5 (1=Asir1 zayif, 5=Obez)
arasinda degisim gosteren koyunlar segildi (Russel 1984). Ostrus senkronizasyonu
uygulamalarindan sonra hem Ostrus takibi hem de ciftlestirme asamasinda
kullanilmak tizere fertilitesi dnceden belirlenmis klinik olarak herhangi bir saglik

problemi olmayan 9 adet kog (Tuj) secildi.

Calismanin yapildigi donemde koyunlar giin 15181nda merada otlatilmis, gece
ise kapali ahir sisteminde barindirildi. Calismada kulanilacak olan hayvanlarin
senkronizasyon protokollerine baslanmadan en az 20 giin 6nce i¢-dis paraziter

ilaclamalar1 ve as1 uygulamalar1 yapildi.



28

2.3. Besleme

Koyunlar senkronizasyon siiresince meradan geldikten sonra kuru ot ve arpa
ile beslendi. Gebelik doneminde ise ilaveten 0,4 kg koyun/giin olacak sekilde
konsantre yem (%12 ham protein, 2600 kcal/kg. Icerik: Arpa, bugday, aycicegi,
pamuk tohumu kiispesi, misir, kalsiyum karbonat ve dikalsiyum fosfat) verildi. Tim
calisma boyunca kapali ahir sisteminde su ve mineralli yalama kovalar1 ad libitum

olarak verildi.

2.4. Ostrus Senkronizasyon Protokolleri

Calismada kullanilacak Tuj koyunlar1 6strus senkronizasyon protokollerine
baslamadan once rastgele 5 gruba ayrildi. Ayrica ¢alismada kullanilacak tiim koglara
koyunlarla uyumlu sekilde 2-3 adet melatonin implantlar (18 mg melatonin,
Regulin®, Ceva Hayvan Saghg, Tirkiye) prospektiisine uygun olacak sekilde
uyguland.

Grup 1 (G1, Melatonin Grubu, n=15): Bu gruptaki koyunlara kulak arkasina
deri alt1 olacak sekilde 6zel aparati kullanilarak melatonin implantlar uygulandi.
Melatonin uygulamasindan 40 giin sonra gruba kog¢ katimi yapilarak ostrus takibi
yapildi (Sekil 9).

Grup 2 (G2, Melatonin + eCG Grubu, n=15): Bu gruptaki koyunlara kulak
arkasina deri alti olacak sekilde 6zel aparati kullanilarak melatonin implantlar
uygulandi. Melatonin uygulamadan 40 giin sonra gruba 500 IU eCG’nin i.m.
(Oviser®, Hipra Hayvan Saghgi, Tiirkiye) enjeksiyonundan sonra gruba kog katimi
yapilarak Ostrus takibi yapildi (Sekil 9).

Grup 3 (G3, Melatonin + Progesteron + eCG Grubu, n=15): Bu gruptaki
koyunlara kulak arkasina deri alt1 olacak sekilde 6zel aparati kullanilarak melatonin
implantlar uygulandi. Melatonin uygulamasindan 40 giin sonra gruba progesteron

emdirilmis siingerler (60 mg, Medroksiprogesteron asetat, MAP, Esponjavet”, Hipra
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Hayvan Saghgi, Tirkiye) 9 giin kalacak sekilde intravaginal olarak yerlestirildi.
Siingerlerin ¢ikarilma giinii 500 [U eCG’nin i.m. enjeksiyonu yapildi ve gruba kog
katimi1 yapilarak Ostrus takibi yapildi (Sekil 9).

Grup 4 (G4, Progesteron + eCG Grubu, n=15): Bu gruptaki koyunlara
progesteron emdirilmis siingerler 9 giin kalacak sekilde intravaginal olarak
yerlestirildi. Stingerlerin ¢ikarilma giinii 500 IU eCG’nin i.m. enjeksiyonu yapildi ve

gruba koc¢ katimi yapilarak 6strus takibi yapildi (Sekil 9).

Grup 5 (G5, Kontrol, n=10): Bu gruptaki koyunlara kontrol grubu olacak
sekilde herhangi bir uygulama yapilmad: ve diger gruplarla koordineli olacak sekilde
kog katimi yapilmistir (Sekil 9).

Grup 1 (Melatonin Grubu, n=15)

Melatonin Koc¢ katim

Grup 2 (Melatonin + ¢CG Grubu, n=15) eCG

Grup 3 (Melatonin + Progesteron + eCG Grubu, n=15) eCG

Melatonin Siinger Koc¢ katimm

Grup 4 (Progesteron + eCG Grubu, n=15) eCG

Grup 5 (Kontrol, n=10)

Sekil 9: Gruplarda 6strus senkronizasyonu i¢in giinlere gére yapilan uygulamalar.
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2.5. Ostriis Takibi ve Ciftlesme

Ostrus takibine Grup 1’de melatonin uygulandiktan 40 giin sonra Grup 5 ile
es zamanl olarak ko¢ katimi yapilarak baslandi. Grup 2’de eCG enjeksiyonunu
takiben Gstrus takibine baslandi. Grup 3 ve 4’te siinger ¢ikarildiktan 24 saat sonra
ostrus takibi yapildi. Ostrus belirtileri Grup 1,2 ve 5’te 12 saat arayla en az 20 dakika
izlenerek 15 giin boyunca, Grup 3 ve 4’te 8 saat arayla en az 20 dakika izlenerek 5
giin boyunca yapildi. Koglarin, 6strusta olan koyunlarla yeterli ¢iftlesebilmesi ve kog
yetersizligini ortadan kaldirmak amaciyla, ostrusta olup en az iki kez agim yapilan
koyunlar siiriiden segilerek ayrildi. Silinger uygulamasi yapilan gruplarda son

uygulama-ostrus baslama saati kaydedildi.
2.6. Gebelik Muayenesi

Koyunlara giftlestikten 32 + 4. giin sonra transrektal ultrasonografi (5-7,5
MHz, SonoSite Vet 180Plus®, SonoSite, USA) ile gebelik muayenesi yapildi.
Ultrasonografik  goriintiiniin ~ kalitesinin  arttirilmast  ve artefakt olusumunu
engellemek icin transrektal ultrasonografiden hemen dnce hayvan zapturapta alindi.
Kayganlastirict kullanilarak rektumda bulunan digkilar iyice temizlendi. Transrektal
ultrasonografi ayakta durur pozisyonda yapildi. Muayene sirasinda embriyonun tespit
edilmesiyle gebelik teshisi koyuldu (Oral ve ark. 2007, Kuru ve ark. 2018c).

2.7. Kan Orneklerinin Degerlendirilmesi

Kan ornekleri melatonin uygulamasindan 7 giin dnce, melatonin uygulama
giinii, intravaginal siinger uygulamasindan 6nce, siinger ¢ikarilma gilinii ve ¢iftlesme
giinli alindi. Kanlar steril holder igneleri kullanilarak vena jugularisten jelli vakumlu
ve clot aktivatorlii 8,5 mL’lik tiiplere (Vacutest Kima®, Vacutest, 1talya) alindi.
Kanlar alindiktan en fazla 1-2 saat sonra laboratuvara getirildi ve 3500 devir/dk’da
10 dakika santrifiij (+4°C, Niive NF 400R"™, Niive, Tiirkiye) edildi. Elde edilen

serumlar progesteron analizi yapilincaya kadar -20°C’de saklandi.
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Serum Orneklerinde progesteron analizi Kemiliiminesans Immunoassay
(CLIA) yontemiyle Cobas® 6000 analizériinde (Cobas e 601 modiil, Roche
Diagnostik, Turkiye) yapildi. Progesteronun en diisiik tespit sinir1 0,05 ng / mL idi.

2.8. Fertilite ve Dol Verim Parametreleri

Calismada, Ostrus orani, Ostrus baslama saati, Ostrus siiresi, gebelik orani,
konsepsiyon orani, Kuzulama orani, ikizlik orani, kuzu verimi ve yasama giicii gibi
reprodiiktif ozellikler belirlendi. Ilgili fertilite ve dol verim parametreleri asagida
verilen formiiller ile hesapland1 (Kuru ve ark. 2017a). Kuzularin yasama giicii dogum

sonrast 60 giin takip edilerek belirlendi.

Ostrus baglama saati = Son uygulama ile dstrus baglama arasindaki siire
Ostrus siiresi = Ciftlesmeyi kabul ile reddetmesi arasinda gegen siire

Ostrus gosteren koyun sayi1s1

Ost = 100
SIS S Gruptaki koyun sayis1 x
Gebe koyun sayist
Gebelik oran1 = - Y x 100
Gruptaki koyun sayis1
. Gebe koyun sayisi
Konsepsiyon orani = —; x 100
Ciftlesen koyun say1s1
Doguran koyun say1s1
Kuzulama orani1 = x 100
Gebe koyun sayis1
. Ikiz dogum yapan koyun sayisi
Ikizlik oran = z COSTT AP bl x 100
Gebe koyun sayis1

Toplam kuzu sayis1

Kuzu verimi = —
Dogum yapan koyun sayisi

. .. Yasayan kuzu say1s1
Yasama giicii = v x 100
Dogan kuzu sayis1
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2.9. istatistiksel Analiz

Calisma gruplarinda 6strus baslama zamani ile progesteron degerleri ortalama
+ standart hata (SEM) olarak verildi. Progesteron degerleri ve kuzularda canli agirlik
artig1 tek yonlii varyans analiziyle (one-way ANOVA), 6strus baslama zamani ise iki
grupta kaydedildigi i¢in independent samples t-test ile degerlendirildi. Ostrus oran,
gebelik orani, konsepsiyon orani, dogum orani ve ikizlik oranlari ise Ki-kare testi ile
analiz edildi. Biitiin analizlerde SPSS® (SPSS Versiyon 20.0, Chicago, IL, USA)
paket programi kullamldi. Incelenen fertilite parametreleri ydniinden gruplar arasi
farkliliklar P<0,05 diizeyinde 6nemli kabul edildi.
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3. BULGULAR

3.1. Gruplarda Ostrus Oran

Calismada en yiiksek Ostrus orani progesteron emdirilmis intravaginal siinger
uygulanan G3 ve G4’te tespit edildi. En diisiik dstrus orani ise kontrol grubu olan

G5’te belirlendi.

Ostrus oranlar1 incelendiginde G1’de %33,33, G2’de %40, G3’de %73,33,
G4’te %80 ve G5’te %10 oraninda ostrus belirlendi. Ozellikle G1 ile G3 (P=0,028),
Gl ile G4 (P=0,01), G2 ile G4 (P=0,025), G3 ile G5 (P=0,002) ve G4 ile G5
(P=0,001) arasinda Ostrus oranlart bakimindan istatistiksel farkliliklarin oldugu

belirlendi (Sekil 10, Tablo 1).

Ostrus Orani
90 .
75 bc
60
45 = ab
30
15 a
0 T T T )
G3 G4 G5
Gruplar

Sekil 10: Gruplarda Ostrus oranlarinin dagilimi. a,b,c: P<0,05 diizeyinde gruplar
arasi istatistiksel farklililar1 gostermektedir. G1: Melatonin grubu, G2: Melatonin +
eCG grubu, G3: Melatonin + Siinger + eCG grubu, G4: Siinger + eCG grubu, G5:

Kontrol grubu.
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3.2. Ostrus Baslama Zamam

Intravaginal progesteron emdirilmis siinger uygulanan gruplarda (G3 ve G4)
stinger uzaklastirildiktan sonra Ostrus baslama saatleri sirasiyla 46,82 + 3,91 ve 40,10
+ 3,81 olarak belirlenmistir (Sekil 11). G1 ve G2’den elde edilen degerlerin
birbirleriyle istatistiksel olarak benzer oldugu saptandi (Tablo 1, P=0,236).

Diger gruplardaki Ostruslar ¢ok yaygm bir dagilim gosterdigi i¢in bu
gruplardaki ortalama Ostrus basglama zamanlar1 kaydedilmemistir. G3 ve G4’te
stinger ¢ikarildiktan 24 saat sonra bagslanan takiplerde Tuj koyunlarinda son

uygulama Ostrus baglama zamanlar1 Sekil 11°de gosterilmistir.

Ostrus Baslama Zaman (Saat)

60

50 T

40 - I

30 -

20 -

10 -

G3 G4
Gruplar

Sekil 11: Siinger uzaklastirildiktan sonra G3 ve G4’te Ostrus baglama saatleri.
Gruplar aras1 herhangi bir istatistiksel fark belirlenemedi. G3: Melatonin + Siinger +
eCG grubu, G4: Siinger + eCG grubu.
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3.3. Ostrus Siiresi

Yapilan Ostrus senkronizasyon protokollerinde Ostrus siirelerinin gruplarda
istatistiksel olarak farkli olmadig1 gozlendi (P>0,05). Kontrol grubunda bir koyunda
Ostrus belirlendiginden ortalama degerler alinamadi. Gruplarda Gstrus siiresi ortalama
G1’de 35,20+5,85, G2’de 34,17+4,07, G3’de 35,83+3,33, G4’de 33,50+3,26 ve
G5’de 32,00 (tek bir koyunun siiresi) saat oldugu belirlendi (Sekil 12, Tablo 1).

Ostrus Siiresi (Saat)
50
40 T I
30
20
10
0 )
G3 G4 G5
Gruplar

Sekil 12: Gruplarda Ostrus siiresinin dagilimlari. Gruplar arasit herhangi bir
istatistiksel fark belirlenmedi. G1: Melatonin grubu, G2: Melatonin + eCG grubu,
G3: Melatonin + Siinger + eCG grubu, G4: Siinger + eCG grubu, G5: Kontrol grubu.

Tablo 1: Gruplarda Ostrus orani, dstrus baglama zamani ve Gstrus siiresinin degigimi.

Gruplar p
Parametreler deseri
G1 G2 G3 G4 G5 egert
Ostrus orani (%) 33,33° 40,00% 73,33 80,00" 10,00° *
Ostrus baglama (s) - - 46,8243,91  40,10+3,81 - NS
Ostrus siiresi (s) 35,20+5,85  34,17+4,07  35,83+3,33 33,50+3,26 32,00 NS

* Gruplar arasi istatistiksel farki ifade etmektedir: ab: P<0,05. NS: Istatistiksel olarak farkli degil, s:
Saat. G1: Melatonin grubu, G2: Melatonin + eCG grubu, G3: Melatonin + Siinger + eCG grubu, G4:

Siinger + eCG grubu, G5: Kontrol grubu. Ostrus baslama zamani1 ve strus siiresi degerleri ortalama =+

SEM olarak verildi.
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3.4. Gebelik Orani

Koyunlarda 32 + 4. giinde yapilan transrektal ultrasonografik muayenede
gruplar arasinda gebelik oranlart bakimindan istatistiksel farkin oldugu belirlendi
(P=0,013). Gruplar arasinda en yiiksek gebelik orani Gstrus oranlariyla koordineli
olarak progesteron emdirilmis siinger kullanilan G3 ve G4 grubunda tespit edildi
(Sekil 13, Tablo 2).

Gebelik bulgulart incelendiginde G1’de %20, G2’de %13,33, G3’de %60,
G4’te %46,67 ve G5’te %10 oraninda gebelik belirlendi. Bununla birlikte G1 ile G3
(P=0,025), G2 ile G3 (P=0,008), G2 ile G4 (P=0,046), G3 ile G5 (P=0,012), G4 ile
G5 (P=0,05) arasinda gebelik oranlari bakimindan istatistiksel farkliliklarin oldugu
belirlendi (Sekil 13, Tablo 2).

Gebelik Oram (%)
75
b
60
® b

45
30

H ac

|

) . a a
O T . T T 1

Gl G2 G3 G4 G5

Gruplar

Sekil 13: Gruplarda 32 + 4. giinde yapilan transrektal ultrasonografik muayenede
gebelik oranlarinin dagilimi. a,b,c: P<0,05 diizeyinde gruplar arasindaki istatistiksel
farklililar1 gostermektedir. G1: Melatonin grubu, G2: Melatonin + eCG grubu, G3:
Melatonin + Siinger + eCG grubu, G4: Siinger + eCG grubu, G5: Kontrol grubu.
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3.5. Konsepsiyon Orani

Veriler incelendiginde gruplarin konsepsiyon oranlar1 arasinda herhangi bir
istatistiksel farkin olmadigi belirlendi (P>0,05). G5’te bir koyun Ostrus gosterip gebe
kaldigindan en yiiksek konseptus oram1 bu grupta ortaya c¢ikmaktadir. Fakat G5
dikkate alimmadiginda intravaginal progesteron emdirilmis siinger uygulanan
gruplarda (G3 ve G4) konsepsiyon oranlarinin rakamsal olarak siinger uygulanmayan

gruplara gore yiiksek oldugu belirlendi (Tablo 2).

Gruplar aras1 konsepsiyon oranlari incelendiginde Gl’de %060, G2’de
%33,33, G3’de %81,82, G4’te %71,43 ve G5’te %100 oraninda konsepsiyon
belirlendi (Sekil 14, Tablo 2).

Konsepsiyon Orani (%)
120
100
80
60
40
O T T T
Gl G2 G3 G4 G5
Gruplar

Sekil 14: Gruplardaki konsepsiyon oranlari. Gruplar arasi herhangi bir istatistiksel
fark belirlenmedi (P>0,05). G1: Melatonin grubu, G2: Melatonin + eCG grubu, G3:
Melatonin + Siinger + eCG grubu, G4: Siinger + eCG grubu, G5: Kontrol grubu.



38

3.6. Kuzulama Oram

Calismadaki G1, G2, G4 ve G5 grubunda gebe kalan koyunlarin tamaminin
(%100) dogum yaptigi goriildii. Gruplardan G3’te gebe koyunlarin birinde (%88,89)
32 + 4. giinde yapilan muayenede gebe oldugu tespit edilmesine ragmen kuzulama
sekillenmedi (Sekil 15). Sezon disi donemde Tuj koyunlart meraya dayali
yetistiriciligi yapildigindan s6z konusu koyunda fotal kayip veya abort sekillenmis
olabilir. Fakat ¢alisma siiresince yapilan takiplerde abort materyali tarafimizdan veya

ciftlik personeli tarafindan tespit edilmemistir.

Kuzulama Orani (%)
100
85
70
55
40
Gl G2 G3 G4 G5
Gruplar

Sekil 15: Gruplardaki kuzulama oranlari. G1: Melatonin grubu, G2: Melatonin +
eCG grubu, G3: Melatonin + Siinger + eCG grubu, G4: Siinger + eCG grubu, G5:

Kontrol grubu.

Tablo 2: Gruplarda gebelik orani, konsepsiyon orani ve kuzulama oraninin degisimi.

Gruplar
Parametreler P degeri
Gl G2 G3 G4 G5
Gebelik oran1 (%) 20,00% 13,33% 60,00° 46,67 10,00° *
Konsepsiyon orani (%) 60,00 33,33 81,82 71,43 100 NS
Kuzulama orani (%) 100 100 88,89 100 100 NS

*: P<0,05 diizeyinde gruplar arasi istatistiksel farki ifade etmektedir. a,b,c: Gruplar arasi istatistik
farklar1 gostermektedir. NS: Istatistiksel olarak farkli degil, G1: Melatonin grubu, G2: Melatonin +
eCG grubu, G3: Melatonin + Siinger + eCG grubu, G4: Siinger + eCG grubu, G5: Kontrol grubu.
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3.7. ikizlik Oram

Calismada ikizlik oranlar1 incelendiginde G2 ve G5 grubunda ikiz dogumun
sekillenmedigi belirlendi. Diger gruplarda ise G1’de %33,33, G3’de %37,5 ve G4’de
28,57 oraninda ikizlik belirlendi. Caligmadaki higbir grupta ti¢liz dogum olmamustir.

Calismada ikiz dogum sekillenmeyen gruplar dikkate alinmadiginda G1, G3
ve G4’te sekillenen ikiz dogum oranlarinin istatistiksel olarak farkli olmadigi
belirlendi (P>0,05). Bu gruplar rakamsal olarak incelendiginde melatonin uygulanan
gruplarda (G1 ve G3) ikizlik oraninin uygulanmayan gruba gore daha yiiksek oldugu
goriilmektedir (Sekil 16).

ikizlik Orani (%)
50
40 375
33,33

30 28,57

20

10

0 0
0 T T T T 1
Gl G2 G3 G4 G5

Sekil 16: Gruplarda ikizlik oranlarinin degisimi. G2 ve G5’te ikiz dogum
sekillenmemistir. Diger gruplardaki (G1, G3 ve G4) ikiz dogum oranlarinin da
istatistiksel olarak farkli olmadigi belirlendi (P>0,05). G1: Melatonin grubu, G2:
Melatonin + eCG grubu, G3: Melatonin + Siinger + eCG grubu, G4: Siinger + eCG
grubu, G5: Kontrol grubu.
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3.8. Kuzularda Cinsiyet Oranlari

Yapilan bu caligmada gruplara goére dogan kuzularda cinsiyet dagilimlari
incelendiginde G1’de dogan tekiz ve ikiz yavrularin tamaminin disi oldugu, G2’de
dogan tekiz yavrularin cinsiyetlerinin esit dagildig1 (%50 disi, %50 erkek) belirlendi.
G3’de dogan tekiz yavrularin %20’si disi ve %80’inin erkek oldugu ikiz yavrularin
1se %66,67’s1 disi ve %33,33°1 erkek oldugu kaydedildi. G4’te tekiz dogan yarularin
%80’inin disi, %?20’sinin erkek oldugu, ikiz dogumlarin ise %25’inin disi ve
%75’1nin erkek oldugu saptandi. G5’te ise ikiz ve erkek kuzu dogumunun olmadigi

dogan tek yavrunun disi oldugu kaydedildi (Sekil 17, Tablo 3).

Dogum Tipine Gore Cinsiyet Oranlar: N
100 m Tekiz mIkiz
90
80
70
60
50
40
30
20
10
0
Disi Erkek| Disi Erkek| Disi Erkek| Disi Erkek| Disi Erkek| Disi Erkek
Gl G2 G3 G4 Toplam
Gruplar

Sekil 17: Gruplarda dogum tipine gore kuzularda cinsiyetin dagilim oranlari. G1 ve
G5’te hem tekiz hem de ikiz dogumlarda erkek dogumu olmamistir. G2’de ikiz
dogum olmamistir. G5’de yalnizca tekiz dogumu olmustur ve kuzularin cinsiyeti
disidir. G1: Melatonin grubu, G2: Melatonin + eCG grubu, G3: Melatonin + Siinger
+ eCG grubu, G4: Siinger + eCG grubu, G5: Kontrol grubu, Toplam: Gruplar dikkate

alinmadan dogan yavrularin tekiz veya ikiz olmasina gore cinsiyetlerin dagilima.
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Gruplarda tekiz ve ikiz dogumlarda kuzularin cinsiyet oranlarimin G1’de
%100 disi, G2’de %50 disi ve %50 erkek, G3’de %45,45 disi ve %54,54 erkek,
G4’de %55,56 disi ve %44,44 erkek, G5’de ise %100 oldugu kaydedildi (Tablo 3,
Sekil 17).

Gruplar dikkate alinmadan yapilan incelemede ise tekiz dogumlarin %60°1
disi ve %40’ 1mnin erkek, ikiz dogumlarin %58,33’1i disi ve %41,67sinin erkek oldugu
belirlendi. Gruplar ve dogum tipi dikkate alinmadan yapilan hesaplamada ise dogan
kuzularin %59,26’s1 disi ve %40,74’liniin erkek oldugu belirlendi. Bu hesaplamaya
gore dogan yavrularda disi kuzu sayisinin rakamsal olarak erkek kuzu sayisindan

daha fazla oldugu tespit edildi. (Tablo 3).

Tablo 3: Gruplarda dogum tipine gore cinsiyet dagilimi ve oranlari (%).

Dogum Tipine Gore Cinsiyet Oranlari

Gruplar  Cinsiyet

Tekiz % ikiz % Toplam* %
Disi 2 100 2 100 4 100
Gl
Erkek - - - - - -
Disi 1 50 - - 1 50
G2
Erkek 1 50 - - 1 50
o3 Disi 1 20 4 66,67 5 45,45
Erkek 4 80 2 33,33 6 54,54
o4 Disi 4 80 1 25 5 55,56
Erkek 1 20 3 75 4 44,44
Disi 1 100 - - 1 100
G5
Erkek - - - - - -
Disi 9 60 7 58,33 16 59,26
Toplam**
Erkek 6 40 5 41,67 11 40,74

Gl1: Melatonin grubu, G2: Melatonin + ¢CG grubu, G3: Melatonin + Siinger + eCG grubu, G4:
Siinger + eCG grubu, G5: Kontrol grubu. *: Grupta tekiz veya ikizlik dikkate alinmadan kuzularda
cinsiyet dagilimi, **: Gruplar dikkate alinmadan dogan kuzularin tekiz veya ikizlik durumuna gore

cinsiyet dagilimlari.
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3.9. Kuzu verimi

Calismada elde edilen kuzu verimleri G1’de 1,33, G2 ve G5’de 1, G3’de
1,38, G4’de 1,29 olarak belirlendi. Gruplar dikkate alinmadiginda ise toplamda kuzu
verimi 1,20 olarak hesaplandi. Gruplar arasinda en yiiksek kuzu verimi melatonin ve

progesteronun kombine kullanildigi G3’de tespit edildi.

Kuzu Verimi
2
1,6
1,33 1,38 129
' 1,20
1,2 T T
0,8
0,4
0 .
G1 G2 G3 G4 Gb Toplam
Gruplar

Sekil 18: Kuzu veriminin gruplara gore dagilimi. G2 ve G5’te yalnizca tekiz
dogumlar oldugundan kuzu verimi 1 olarak belirlendi ve en diisiik kuzu verimi bu
gruplardaydi. En yiiksek kuzu verimi ise melatonin ve progesteronun kombine
kullanildigi G3’te tespit edildi. G1: Melatonin grubu, G2: Melatonin + eCG grubu,
G3: Melatonin + Siinger + eCG grubu, G4: Siinger + eCG grubu, G5: Kontrol grubu,

Toplam: Gruplar dikkate alinmadan kuzu verimi dagilima.
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3.10. Kuzularda Yasama Giicii

Calismada genel olarak 3 aylik takiplerde kuzularda mortalite oranlari
kaydedildi. Ik ii¢ aylik siiregte kuzularda 3 &liim sekillendigi ve bu 6liimlerin ilk iki
ayda oldugu gorildii. Ayrica 6len kuzularin tamaminin disi oldugu kaydedildi.
Yapilan incelemelerde kuzularda neonatal ishal ve solunum sistemi enfeksiyonundan

kaynakli 6liimlerin oldugu tespit edildi.

Gruplarda dogan kuzularda yasama giici G1 ve G5’te %100, G3’de
%90,91’1, G4’de %88,89’u ve G2’de %50 olarak belirlendi. En diisiik yasama giicti
G2’de oldugu saptandi. Genel ortalama olarak dogan kuzularda yasama giicii %88,89

olarak hesaplandi.

Yasama Giicii

120

= 100 100,00
100 m 9001  W88,389 ® 85,89
80
60 =50
40
20

0 T T T T T
Gl G2 G3 G4 G5 Toplam
Gruplar

Sekil 18: Gruplara gore ve toplamda kuzularda ilk {i¢ aylik siiregte yasama giicii. En
yiilksek yasama giicii G1 ve G5’te belirlenirken en diisiik yasama giicii G2’de
goriilmektedir. G1: Melatonin grubu, G2: Melatonin + eCG grubu, G3: Melatonin +
Siinger + eCG grubu, G4: Siinger + eCG grubu, G5: Kontrol grubu, Toplam: Gruplar

dikkate alinmadan tiim kuzularda yasama giicii.
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3.11. Kuzularda Canh Agirhik Artis

Calismada kuzularda canli agirlik artis1 dogum giinii, dogumdan sonraki 1 ve
2. ay yapilan tartimlarla belirlendi. Yapilan degerlendirmede dogum giinii G1°de
2,93 kg, G2’de 3,10 kg, G3’de 3,61 kg, G4’de 3,17 kg, G5’de 3,20 kg oldugu
belirlendi. Dogum sonrasi 1. ayda yapilan tartimlarda G1’de 6,31 kg, G2’de 8,25 kg,
G3’de 8,66 kg, G4’de 8,14 kg, G5’de 7,90 kg oldugu tespit edildi. Dogum sonrasi 2.
ayda yapilan tartimlarda G1°de 10,07 kg, G2’de 11,73 kg, G3’de 10,91 kg, G4’de
11,77 kg, G5’de 13,60 kg olarak 6l¢iildii. Gruplarin dogum sonrasi tartim yapilan
aylara gore ortalama agirliklari ise dogum giinii 3,20 kg, 1. ay 7,85 ve 2. ay 11,62 kg
oldugu saptand1 (Sekil 19).

Gruplarda tartim yapilan giinlere gore kuzularda canli agirliklarin istatistiksel
olarak farkli olmadigi belirlendi (P>0,05). Fakat rakamsal olarak dogum giinii ve 1.
ayda G3’de diger gruplara gore daha yiiksek canli agirlik belirlendi. Gruplarda 3.
ayda yapilan tartimda ise en yiiksek canli agilik G5’de belirlenirken diger gruplarin

canli agirlik ortalamalarinin birbirlerine yakin oldugu goriildi.

Canh Agirhik Artis: (kg)
18
15
12 7
9 L
6
3
0 T T
Dogum 1. Ay 2. Ay
==C1l =l=G2 =#=(G3 =2=G4 ==¢=G5 =@=Ortalama

Sekil 19: Gruplara gore ilk ti¢ aylik siiregte canli agirlik artislari. G1: Melatonin grubu,
G2: Melatonin + eCG grubu, G3: Melatonin + Siinger + eCG grubu, G4: Siinger + eCG
grubu, G5: Kontrol grubu, Ortalama: Gruplar dikkate alinmadan dogum giinii, dogum
sonrast 1. ay ve dogumdan sonraki 2. ayda kuzularda canl agirh artisi.
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3.12. Serum Progesteron Konsantrasyonu

Gruplarda melatonin uygulamasindan 7 giin 6nce, melatonin uygulama giinii,

siinger uygulama ve Ostrus giinii alman kan Orneklerinde serum progesteron

konsantrasyonlarinin istatististiksel olarak farkli olmadigi, genel olarak ortalama

progesteron konsantrasyonunun 1 ng/mL’den daha diisiik oldugu belirlendi (P>0,05).

Ozellikle siinger ¢ikarilma giinii serum progesteron konsantrasyonunun G3 ve

G4’de diger gruplardan istatistiksel olarak daha yiiksek oldugu tespit edildi. Stinger

¢ikarilma gilinli serum progesteron konsantrasyonu G1’de 0,10 + 0,03 ng/mL, G2’de
0,07 = 0,01 ng/mL, G3’de 4,86 + 0,71 ng/mL, G4’de 4,41 + 0,66 ng/mL ve G5’de
0,57 £ 0,16 olarak 6l¢iildii (P<0,001, Tablo 4).

Tablo 4: Serum progesteron konsantrasyonunun (ng/mL) gruplarda farkli kan alim

glinlerine gore degisimi (Ortalama + SEM).

Melatonin Melatonin Siinger Siinger .
Gruplar Uy_gulama Uygulama Uygulama Cikarilma Ostrus Giinii
Oncesi Giinii Giinii Giinii
Gl 0,08 0,03 0,07 £ 0,03 0,11 +£0,03 0,10 £+ 0,03? 0,53 +0,19
G2 0,08 +£ 0,02 0,14 £ 0,07 0,28 0,08 0,07 £ 0,01° 0,07 £ 0,02
G3 0,12 + 0,02 0,12 +£ 0,02 0,15 £ 0,05 4,86 £0,71° 0,07 £ 0,01
G4 0,20 = 0,05 0,15+ 0,05 0,27 £0,10 4,41 +0,66" 0,30 £0,15
G5 0,10 £ 0,04 0,11 £ 0,05 0,06 = 0,01 0,57 + 0,16° 0,06 + 0,00
P degeri NS NS NS * NS

*: P<0,001 diizeyinde gruplar arasi istatistiksel farki ifade etmektedir. a,b: Gruplar arasi istatistik

farklar1 gostermektedir. NS: Istatistiksel olarak farkli degil, G1: Melatonin grubu, G2: Melatonin +

eCG grubu, G3: Melatonin + Siinger + eCG grubu, G4: Siinger + eCG grubu, G5: Kontrol grubu.
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Progesteron Konsantrasyonu (ng/mL)
6
; I
4
—0—G1
3 -8-G2
2 G3
/ \ e G4
1
== G5
0 -
Melatonin  Melatonin  Siinger Siinger  Ostrus Giinii
Uygulama Uygulama Uygulama Cikarilma
Oncesi Giinii Giinii Giinii

Sekil 20: Gruplarda kan alim giinlerine gére serum progesteron konsantrasyonu. G1:
Melatonin grubu, G2: Melatonin + eCG grubu, G3: Melatonin + Siinger + eCG
grubu, G4: Siinger + eCG grubu, G5: Kontrol grubu.

3.13. Gruplarda Maliyet Hesabi

Yapilan ¢alismada koyun basina melatonin 36 TL, eCG 7,2 TL ve vaginal
stinger 15,36 TL olarak satin alindi. Bu baglamda koyun basina G1°de 36 TL, G2’de
43,2 TL, G3’de 58,56 TL ve G4’de 22,56 TL harcama yapildi. Kontrol grubu olan

G5’de herhangi bir harcama yapilmamastir.



47

4. TARTISMA

Progesteron, seksiiel siklusta korpus luteumdan salgilandiktan sonra GnRH
ve LH iizerinde negatif feedback etkisi ile bu hormonlarin salinimini
baskilamaktadir. Luteolizis sonrasi korpus luteumun lize olmasiyla progesteron
konsantrasyonunun 1 ng/mL’nin altina diismesiyle birlikte LH ile gonadotropinlerin
tizerindeki baski ortadan kalkmakta ve LH konsantrasyonunda 30 kata varan artiglar
olmaktadir. Bdylece dominant folikiil gelisimini devam ettirmekte ve Ostrojen
senteziyle birlikte Ostrus beldekleri olusmaktadir. Bundan dolay1 da progesteron ve
analoglari kii¢iik ruminantlarda seksiiel siklusdaki progesteronun etkisini taklit etmek
lizere senkronizasyon protokollerinde siklikla kullanilmaktadir. Melatonin kiigiik
ruminantlarda subkutan yolla uygulanabilmektedir. Koyunlarda ozellikle kis ve
ilkbahar aylarinda 18 mg melatoninin 45 giin siireyle s.c. uygulanmasinin fertilite
oranlarlarin1 ve kuzu iretimini arttirmada etkili bir yoOntem olabilecegi
bildirilmektedir (Kagar ve ark. 2016). Yapilan literatiir taramalarinda Tuj koyununa
andstrus doneminde Ostrus senkronizasyonu amaciyla melatonin uygulandigi ¢alismalara
rastlanmamistir. Sunulan bu ¢aligmada andstrus doneminde melatonin ve progesteron
iceren siinger uygulanan Tuj koyunlarinda baz1 fertilite ve dol verim 6zelliklerinin

belirlenmesi amaglandi.

4.1. Ostrus Oranlari

Tuj koyunu, Tiirkiye'nin kuzeydogu bolgelerinde yetistiriciligi yapilan ve sert
iklim sartlarina adapte olmus lokal bir irkimizdir. Tuj koyunlarinin koti iklim
sartlarinda yetistiriciliginin yapiliyor olmasina ragmen, iireme mevsimi igi ve disinda
progesteron emdirilmis siinger ve eCG ile senkronize edildiginde strusun uyarildigi
bildirilmistir (Kaya ve ark. 2005, Ugar ve ark. 2005). Tuj koyunlarinda iireme
mevsimi diginda yapilan bir ¢alismada flugeston asetat iceren siinger uygulamasi
yapilan farkli grup %60-73,3 oraninda Ostrus tespit edilmistir (Kaya ve ark. 2013).
Yine iireme sezonu disinda CIDR ve flugeston asetat iceren intravaginal siinger
uygulanan Tuj koyunlarinda Gstrus senkronizasyonu yapilmistir. Hem CIDR hem de

vaginal slinger uygulanan birer gruba eCG hormonu enjeksiyonu da yapilmustir.
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Arastirmacilar CIDR gruplarinda %70-100 ve siinger gruplarinda %50-100 oraninda
Ostrus tespit etmislerdir (Giingor ve ark. 2007).

Tuj koyunlarinda tireme mevsimi disinda yapilan ¢alismada Grup 1’e vaginal
stinger uygulanmasindan 1 hafta 6nce testosteron antikoru, f-karoten ve E vitamini,
Grup II’ye vaginal siinger uygulama giinii yalnizca testosteron antikoru, Grup II’e
ise yalnizca vaginal siinger uygulanmistir. Koyunlarda 6strus oranlari . Grupta %90,
I1. Grupta %388,9 ve III. Grupta %100 olarak tespit edilmistir (Kagar ve ark. 2008).
Ureme mevsimi disindaki Tuj koyunlarinda yapilan baska bir ¢alismada MAP igeren
vaginal siinger veya MAP + eCG uygulanmas: sonrasi sirasiyla %60 ve %80
oraninda Ostrus tespit edilmistir (Bekylirek 1993). Kivircik koyunlarinda andstrus
déneminde yapilan calismada melatonin implant, progesteron emdirilmis siinger +
eCG ve kontrol grubundan olusan 3 grup olusturulmustur. Calisma sonunda
melatonin grubunda %2100, progesteron grubunda %97 ve kontrol grubunda %8
oraninda Ostrus belirlenmistir (Yilmazer 2015). Karakaya koyunlarinda mevsim dis1
uygulanan melatonin, melatonin + progesteron + eCG, progesteron + cCG
gruplarinda sirasiyla %87,5, %92, %66,7 ve %0 oraninda Ostrus tespit edilmistir
(Bag Keles ve Findik 2017). Yaptigimiz ¢alismada G1’de %33,33, G2’de %40,
G3’de %73,33, G4’te %80 ve G5’te %10 oraninda Ostrus belirlendi. En yiiksek
Ostrus oran1 G3 ve G4’de tespit edildi ve diger gruplardan istatistiksel olarak daha
yiiksek oldugu hesaplandi (P=0,025). Calismamizda melatonin + progesteron (G3)
ve progesteron (G4) gruplarindan elde edilen bulgularin yukarida derlenen
calismalardan elde edilen %50-100 ostrus oranlar1 arasinda oldugu goriilmektedir.
Fakat melatonin ve melatonin + eCG grubundan elde edilen 6strus bulgularinin
Yilmazer (2015) tarafindan bildirilen orandan diisiik oldugu goriilmektedir. Bu orana
en ¢ok etki eden faktoriin daha kisith bir siire (15 giin) Ostrus takibi yapilmis olmasi
olabilir. Calismamizda 6zellikle progesteron destekli Gstrus senkronizasyonu yapilan
gruplarda melatonin ve kontrol grubuna goére en iyi Ostrus cevabi alindi. Tuj
koyunlarinda sezon disinda yapilacak Ostrus senkronizasyon protokollerinde
melatonin kullanilacaksa progesteron veya analoglari ile birlikte kullaniminin daha

etkin bir Ostrus cevabi olusturabilecegi 6n goriilmektedir.
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4.2. Ostrus Baslama Zamam

Koyun ve kegilerde progesteron ve analoglar1 sezon i¢i veya sezon disinda
ostrus senkronizasyonu amaciyla siklikla tercih edilmektedir. Ozellikle siinger
uygulamasi bitimiyle birlikte veya 1-2 giin Oncesinden olacak sekilde eCG
uygulamasi yapilmaktadir. eCG enjeksiyonunda belli bir periyot sonrasindan
baslanarak Gstrus takipleri yapilmaktadir (Kuru ve ark. 2018a). Pirlak koyunlarinda
yapilan bir ¢alismada sezon digi progesteron igceren siinger uygulamasi bitimiyle
birlikte eCG enjeksiyonu yapilmig ve Ostruslar takip edilmistir. Gruplarda genel
olarak Ostruslarin 34 - 45 saat sonra bagladigi bildirilmistir (Kuru ve ark. 2017a).
Yapilan bagka bir calismada da Pirlak koyunlarinda siinger uygulamasi bitiminden
31-38 saat sonra Ostruslarin tespit edildigi bildirilmistir (Kuru ve Cebi 2018). Tuj
koyunlarinda iireme sozunu diginda yapilan ¢alismalarda ise son uygulama Ostrus
baglama zamaninin 47-55 (Kagar ve ark. 2008), 50-59 (Kaya ve ark. 2013), 34-51
(Glingor ve ark. 2007) saat sonra olabilecegi bildirilmistir. Calismamizda siinger
uygulanmayan gruplarda c¢ok farkli zamanlarda Gstrus tespit edildigi icin elde
edilecek wverilerin sagliklt olmayacag diisiiniildii. Fakat intravaginal siinger
uygulanan gruplarda G3 ve G4‘de oOstruslar daha toplu bir sekilde olustu. Bu
gruplarda sirastyla ortalama 46,8 ve 40,1 saat sonra Ostruslar basladi. Genel olarak
yukarida derlenen caligmalarda slinger uygulama sonrasi dstrus baglama zamani 31-
59 saat sonra baslayabilecegi goriilmekte ve ¢alismamizda elde edilen bulgunun bu
aralik i¢inde oldugu goriilmektedir. Koyunlarda progesteron uygulamalariin 6nemli

bir etkiside Ostruslari toplulagtirmasi ve elde sifat giftlestirmeye imkan vermesidir.

4.3. Ostrus Siiresi

Koyunlarda genel olarak Ostrus siiresi 26-36 (20-72) saat siirmektedir.
Ozellikle bu siire ortamda kogun olup olmamasi, koyunun yasi, 151k ve mevsim
etkilemektedir (Kalkan ve Horoz 2015). Ureme mevsimi disindaki Kivircik
koyunlarinda yapilan bir ¢alismada 6strus siiresinin MAP grubunda 35,1, MAP +
PGF2a. grubunda 22,5, MAP + eCG grubunda 28,5, MAP + PGF2a + eCG grubunda

30 saat olarak belirlenmistir (Dogan ve Nur 2006). Tuj koyunlarinda iireme mevsimi
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disinda farkli progesteron analoglari kullanilarak yapilan g¢aligmada ise Ostrus
stiresinin gruplarda ortalama 23,8 ile 42,2 saat arasinda degistigi bildirilmistir
(Glingor ve ark. 2007). Yaptigimiz ¢alismada ise Ostrus siiresinin gruplarda ortalama
32 ile 35,8 saat arasinda siirdiigii gézlendi ve bildirilen ¢alismalarla uyumlu oldugu
goriildi. Melatonin veya progesteron + eCG uygulamasinin yalniz veya kombine

uygulamasinin Tuj koyunlarinda 6strus siiresi lizerine etkili olmadigi tespit edildi.

4.4. Gebelik Orani

Kivircik koyunlarinda andstrus doneminde yapilan g¢alismada melatonin
implant, progesteron emdirilmis siinger + eCG grubunda sirasiyla %100 ve %97
oraninda gebelik tespit edilmistir (Y1ilmazer 2015). Akkaraman koyunlarinda mevsim
disinda yapilan senkronizayon protokoliinde melatonin ve progesteron uygulamasi
gruplara ayr1 ayri yapilmistir. Calismada melatonin grubunda %90, progesteron
grubunda ise %45 oraninda gebelik belirlenmistir (Bastan 1995). Yine Akkaraman
koyunlarinda andstrus déneminde melatonin uygulamasiin kontrol grubuna gore
(gebelik orani sirasiyla %82,1 ve %0) fertilite oranlarini anlamli sekilde arttirdigi
belirlenmistir (Alan ve Uyar 2008). Merinos koyunlarinda sezon dis1 uygulanan
melatonin veya progesteron + e¢CG sonrasinda sirasiyla %90 ve %70 oraninda
gebelik elde edilmistir (Emrelli ve ark. 2003). Mevsim diginda Pirlak koyunlarinda
11 veya 14 giin uygulanan progesteron emdirilmis siinger + eCG ile gruplarda %40
ile %66,67 arasinda degisen oranlarda gebelik belirlenmistir (Kuru ve ark. 2018).
Anostrus donemindeki Tuj koyunlarda yapilan bir calismada MAP ve MAP + eCG
uygulamasiyla gruplarda sirasiyla %30 ve %70 oraninda gebelik tespit edilmistir
(Bekytirek 1993). Tuj koyunlarinda andstrus doneminde progesteron ve analoglarinin
kulanilidigi farkli protokollerde Kacar ve ark. (2008) %33,3-%50, Kaya ve ark.
(2013) ise %66,6-%100 oranlar1 arasinda degisim gosteren gebelik oranlarina
ulasmiglardir. Calismamizda Tuj koyunlarinin sezon dis1 melatonin ve progesterona
dayali yapilan senkronizasyon protokollerinde G1’de %20, G2’de %13,33, G3’de
%60, G4’te %46,67 ve G5’te %10 oraninda gebelik belirlendi. Yukarida derlenen
caligmalardan elde edilen gebelik oranlarinin (kontrol gruplar1 harig¢) %30 ile %100

oranlar1 arasinda degisim gosterdigi goriilmektedir. Ozellikle G1 ve G2 grubundan
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elde ettigimiz gebelik oranlarimin literatiirde bahsedilen orandan diisiik oldugu
goriilmektedir. Ozellikle senkronizasyon uygulamasimnin yapildigi ay, besleme ve kog
katim sonrasi yapilan takip uzunlugu bu oranlarin sekillenmesine etki etmis olabilir.
Yine ¢alismamizda gruplarin ikili karsilastirilmasinda ise G1 ile G3 (P=0,025), G2
ile G3 (P=0,008), G2 ile G4 (P=0,046), G3 ile G5 (P=0,012), G4 ile G5 (P=0,05)
arasinda istatistiksel farkliliklarin oldugu goriildii. Rakamsal olarak en yiiksek
gebelik oranma melatonin + progesteron + ¢CG (G3) grubunda ulasildi. Bununla
birlikte melatonin uygulanmayan ve yalnizca progesteron + eCG uygulanan gruptan
elde edilen gebelik oran1 G3 ile de istatistiksel olarak benzer oldugu belirlendi
(P>0,05). Ozellikle elde edilen gebelik oranlarmnin bu iki grupta en yiiksek olmasi
Tuj koyunlarinda yalnizca melatonine bagimli dstrus senkronizasyon protokollerinin

uygulanmasini ve gerekliligini sorgulanir hale getirmektedir.

4.5. Konsepsiyon Orani

Yaptigimiz calismada gruplar arast konsepsiyon oranlari bakimindan
herhangi bir istatistiksel farkin olmadigi belirlendi (P>0,05). G5 dikkate
alinmadiginda intravaginal progesteron emdirilmis siinger uygulanan gruplarda (G3
ve G4) konsepsiyon oranlarinin rakamsal olarak siinger uygulanmayan gruplara gore
yiiksek oldugu goriildii. Karakaya koyunlarinda yapilan ¢alismada melatonin veya
progesteron uygulanan gruplarda konsepsiyon oranlart %37,5 ile %56 arasinda
degistigi (Bag Keles ve Findik 2017), Merinos koyunlarinda sezon dis1 uygulanan
melatonin veya progesteron + eCG sonrasinda sirasiyla %100 ve %87,5 oraninda
(Emrelli ve ark. 2003), Tuj koyunlarinda mevsim diginda yapilan ¢alismada ise
%37,5 ile %50 oraninda konsepsiyon orani belirlenmistir (Kagar ve ark. 2008).
Sunulan ¢alismada ise konsepsiyon oranlarimin %33,3 ile %100 oraninda degistigi

goriilmektedir. Elde edilen oranlardaki farklililar farkli irklarin degisen fertilite

oranlarindan veya uygulama farkliliklarindan kaynaklanmais olabilir.
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4.6. Kuzulama Oram

Tuj koyunlarinda iireme sezonu disinda progesteron destekli yapilan
senkronizasyon caligmasinda %100 oraninda kuzulama oranina ulasilmistir (Kagar
ve ark. 2007). Yapilan bagka bir ¢alismada da Tuj koyunlarinda FGA (14 giin) +
PGF2a protokolii uygulanan gruplarda kuzulama oraninin ¢alisma gruplarinda %46,6
ile %100 arasinda degisim gosterdigi, kontrol grubunda ise dogum olmadig: ifade
edilmistir (Kaya ve ark. 2013). Morkaraman koyunlarinda andstrus doneminde
norgestomet + eCG, melatonin + eCG, melatonin + norgestomet + eCG uygulanan
gruplarda sirastyla %60, %70, %80 oraninda kuzulama oranlarina ulasilmis ve
istatistiksel olarak gruplar arasi farkin olmadigi kaydedilmistir (Uslu ve ark. 2012).
Pirlak koyunlarinda andstrus doneminde MAP + eCG (11 veya 14 giin) kullanilarak
yapilan ¢alismada kuzulama oranlarmin %95 ve %100 (Kuru ve ark. 2017a) %93,3
ve %100 oranlar1 arasinda degistigi bulunmustur (Kuru ve ark. 2018e). Sunulan bu
calismada kuzulama oranlarinin %88,89 ile %100 oranlar1 arasinda degisim
gosterdigi ve gruplar arasinda herhangi bir istatistiksel farkin olmadigi belirlendi
(P>0,05). Yukarida bildirilen bazi ¢alismalarda (Uslu ve ark. 2012, Kaya ve ark.
2013) kuzulama oranlarinin ¢alismamizdan daha diisiik oldugu goriilmektedir. Bu
oranlara en ¢ok etki eden faktdr embriyonik Sliimler, fotal kayiplar ve abortlardir.
Caligmamizda embriyonik Oliimlerin olmamas:1 veya gruplarda abort olaylarinin
yasanmamis olmasindan kaynakli kuzulama oranlar ¢alismamizda yiliksek ¢ikmis

olabilir.

4.7. ikizlik Oram

Tuj koyunlariyla ilgili yapilmis c¢alismada sezon iginde dogal ¢iftlesme
sonrasinda ikizlik oranlarinin %9,8 ile 14,3 arasinda degisim gosterdigi bildirilmistir
(Aksoy ve ark. 2001). Tuj koyunlarinda sezon iginde yapilan 6strus senkronizasyonu
sonrasinda %11,11 (Kamiloglu ve ark. 2017) ve %34,8 (Oztiirkler ve ark. 2003)
oraninda c¢ogul dogum belirlenmistir. Ureme sezonu disindaki Tuj koyunlarinda
yapilan Ostrus senkronizasyon calismalarinda ise %3,13 (Kaya ve ark. 2013) ikiz ve

%33,3 cogul (Kacar ve ark. 2008) dogumlarin oldugu bildirilmistir. Calismamizda
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ise G1’de %33,33, G3°de %37,5 ve G4’de %28,57 oraninda ikiz dogum belirlenirken
liciiz doguma rastlanilmadi. Progesteron iceren siinger uygulanan tiim gruplarda ikiz
dogum belirlenirken, yalnizca melatonin uygulanan gruplarda ikiz dogum
sekillenmedi. lkiz dogum sekillenen gruplar arasinda istatistiksel bir fark
olmamasina ragmen, rakamsal olarak en yiliksek ikizlik oranina melatonin +
progesteron + eCG grubunda (G3) ulasildi. Genel olarak Tuj koyunlarinda ikiz ve
licliz dogum oranlar1 yiiksek olmamaktadir. Hormonal maniplasyonla birlikte yapilan
caligmalarda ti¢liz dogumlarin da sekillenebilecegi goriilmektedir (Oztiirkler ve ark.
2003, Kagar ve ark. 2008, Kamiloglu ve ark. 2017). Calismamizda elde edilen ikizlik
oraninin bildirilen calismalara yakin oranlardadir. Fakat sunulan ¢alismada hig iigliz
dogum olmamasini senkronizasyon protokolii farkliligindan, eCG’nin dozundan veya

farkli hormon uygulamalarindan kaynaklanabilecegi diisiiniildii.

4.8. Kuzularda Cinsiyet Oram

Kiiciik ruminantlarda dogumda yavru cinsiyetinin istatistiksel olarak dnemsiz
oldugu bildirilmektedir. Cinsiyetin daha ¢ok dogumda yavru agirligi ve gelisimi ile
yakindan ilgili oldugu bildirilmistir (Aksoy ve ark. 2001, Kuru ve ark. 2017b,
2017¢). Yaptigimiz ¢aligmada gruplarda cinsiyet oranlar1 arasinda farkliliklari olsa
da genel olarak bakildiginda %59,26 disi ve %40,74 erkek kuzu dogumlarinin oldugu
belirlendi. Ozellikle 1k, mevsim, besleme gibi faktorlerin bu duruma etki etmis

olabilir.

4.9. Kuzu Verimi

Akkaraman koyunlarinda yapilan c¢alismada melatonin ve progesteron
uygulanan gruplarda sirasiyla 1,30 ve 1,1 kuzu verimleri belirlenmistir (Bastan ve
Kiiplili 1995). Morkaraman koyunlarinda melatonin, norgestomet veya bu
hormonlarin kombine seklinde kullanilmasiyla 1,0-1,1 arasinda kuzu verimi tespit
edilmistir (Uslu ve ark. 2012). Pirlak koyunlarinda sezon dist 11 veya 14 giin
uygulanan MAP igeren siinger sonrasi 1,11-1,23 arasinda degisen kuzu verimi

saptanmustir (Kuru ve ark. 2017a). Tuj koyunlarinda ¢ift doz PGF2a, FGA + PGF2a
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veya FGA kullanilarak yapilan bir ¢aligmada sirasiyla 1,3, 1,8 ve 1,3 kuzu verimi
kaydedilmistir (Oztiirkler ve ark. 2003). Sunulan ¢alismada ise gruplarda 1,0-1,38
arasinda degisen kuzu verimi belirlendi. Tuj koyunu boélgemizde yetistiriciligi
yapilan lokal gen kaynaklarimizdandir. Genellikle dolverim kapasitesi diisiik
oldugundan kuzu verimleri yliksek olmamaktadir. Calismamizda elde edilen oranlar
tilkemizin cesitli bolgelerinde lokal 1rklarimizla yapilmis ¢alisma sonuglariyla benzer
oldugu goriilmektedir. Fakat Tuj koyunlarinda yapilan bir ¢alismada (Oztiirkler ve
ark. 2003) sunulan bu c¢alismadan daha yiiksek oranda kuzu verimi elde edilmistir.
Ozellikle ilgili calismada kuzu verimlerine etki eden faktdriin senkronizasyon
protokollerinin mevsim i¢i donemde yapilmis olmasindan ve farkli besleme

yapilmasindan kaynaklanmis olabilir.

4.10. Kuzularda Yasama Giicii

Pirlak koyunlarinda tireme mevsimi disinda 11 veya 14 gin MAP + eCG
uygulamasi ile yapilan Ostrus senkronizasyonunda kuzularda yasama giicii %91,67
ile %100 arasinda degisim gosterdigi belirlenmistir (Kuru ve ark. 2017a). Sunulan
calismada ise yasama giicii G2 grubu hari¢ diger gruplarda %88,89 ile %100 arasinda
degistigi belirlendi. G2 grubunda ise yasama giicii %50 olarak kaydedildi. G2
grubunda iki tekiz dogum olmustur ve dogan disi kuzu o6ldiiglinden bu oran
literatiirden daha diisiik oranda bulunmustur. Fakat ilgili grupta hayvan sayisini
oldukga diisiik olmasi protokoliin verimliligi hakkinda tam olarak bilgi

vermemektedir. ileride daha fazla hayvan kullamlarak yapilacak calisma sonuglari

protokoliin sonuglarini yorumlamada daha giivenilir olabilecektir.

5.11. Kuzularda Canh Agirhk Artisi

Tuj koyunlarinda yapilan c¢alismalarda kuzularda dogum giinii canli
agirhginin 3,69 kg, 30. giin 8,10 kg, 60. giin 12,46 kg oldugu belirlenmistir (Aksoy
ve ark. 2001). Baska bir ¢alismada ise Tuj kuzularinda dogumda canli agirligin 3,33
kg, 30. giin 6,36 kg, 60. giin 10,66 kg oldugu kaydedilmistir (Lagin ve Aksoy 2003).
Ureme mevsimi disinda Tuj koyunlarinda FGA kullanilarak yapilan bir ¢aligmada
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kuzularin dogum giinii canli agirliklarinin ortalama 3,9 kg ile 4,3 kg arasinda degisim
gosterdigi saptanmistir (Kaya ve ark. 2013). Yapilan bu ¢alismada ise kuzularda
ortalama canli agirliklarin dogum giinii 3,20 kg, 1. ay 7,85 ve 2. ay 11,62 kg oldugu
saptandi. Elde edilen bulgularin ¢alismalara yakin degerler oldugu goriilmektedir.
Ortaya ¢ikan farklilar ise besleme farkliliklarindan, ikiz veya li¢iiz dogum sayisi

farkliliklarindan kaynaklamis olabilir.

3.12. Serum Progesteron Konsantrasyonu

Akkaraman koyunlarinda andstrus déneminde melatonin uygulamasindan 10
hafta sonra serum progesteron konsantrasyonunun 1,12 ng/mL diizeyine yiikseldigi,
daha 6ncesinde ise 1 ng/mL’den daha diisiik konsantrasyonlarda oldugu bildirilmistir
(Uyar ve Alan 2008). Yine Akkaraman koyunlarinda melatonin implant
uygulandiktan 7 hafta sonra serum progesteron konsantrasyonunun 1 ng/mL’nin
lizerine c¢iktigl, siinger uygulamasindan sonra ise progesteronun ani sekilde 3-4
ng/mL diizeyinin iizerine ¢iktig1 ifade edilmistir (Bastan ve Kiipliilii 1995). Merinos
koyunlarinda ise 35 giin 6nce melatonin implant uygulanan gruba ko¢ katimindan 3
giin sonra serum progesteron konsatrasyonunun yiikseldigi ifade edilirken,
melatoninin siklik aktiviteyi anlamli sekilde uyardigr bildirilmistir (Emrelli ve ark.
2003). Morkaraman koyunlarina iireme mevsimi diginda melatonin implant,
progesteron igeren kulak implanti veya ikisinin birlikte uygulandigi gruplarda
calisma basinda 1 ng/mL’den diisiik olan progesteron degeri, melatonin implant
uygulandiktan 35 gilin sonra 2,45 ng/mL diizeyine ulasmistir. Benzer sekilde
progesteron igeren kulak implanti uygulandiktan 10 giin sonra serum progesteron
konsantrasyonunun 2,73 ng/mL diizeyine yiikselmistir (Uslu ve ark. 2012). Andstrus
donemindeki Tuj koyunlarinda serum progesteron konsantrasyonunun intravaginal
siinger uygulamasindan sonra artis gosterdigi fakat en yiiksek konsantrasyonun
stinger uygulamasindan 7 giin once ve sonra GnRH uygulanan grupta oldugu
saptanmistir (Kaya ve ark 2013). Yine anostrus donemindeki Tuj koyunlarina CIDR
uygulamasi sonrasinda serum progesteron konsantrasyonunun 4,1-4,7 ng/mL
diizeyleri arasinda degisim gosterdigi belirtilmistir (Giingor ve ark. 2007). Sunulan

calismada ise melatonin uygulamasi serum progesteron konsantrasyonlarinda anlaml
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bir yiikselise neden olmadi (G2 ve G3’de 1 koyunda 1 ng/mL’nin tizerinde bulundu)
fakat intravaginal slinger uygulamasindan sonra serum progesteron diizeyleri
ortalama 5 ng/mL’nin iizerine ¢iktig1 goriildii. Koyunlarda yapilan ¢alismada
melatoninden 7-10 hafta sonra progesteron diizeylerinde yiikselme oldugunu
bulunmustur (Bastan ve Kiiplili 1995, Uyar ve Alan 2008). Fakat melatonin
implanttan 35 giin sonra progesteron konsantrasyonunun 1 ng/mL’nin iizerinde bulan
arastirmacilar da vardir (Uslu ve ark. 20012). Calismamizda ise melatonin implanttan
40 giin sonra ko¢ katimi yapilmis ve kan almmustir. Fakat yapilan olgtimlerde
progesteron konsantrasyonunun yiikselis seyri izlemedigi goriildii. Bundan dolay1 da
Tuj koyunlarinda melatonin senkronizasyon amaciyla uygulama giiniiniin 40 giinden

daha uzun olmas1 gerektigi goriisii kuvvetlenmektedir.
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5. SONUC

Ureme sezonu disindaki Tuj koyunlaria melatonin, progesteron + eCG veya
kombine sekilde yapilan Ostrus senkronizasyonu sonrasinda elde edilen sonuglar
asagida kisaca derlenmistir.

e Gruplarda en yiiksek Ostrus orani progesteron igeren intravaginal siinger
uygulanan G3 ve G4’te tespit edildi. Progesteron uygulanan gruplarda (G3 ve
G4) siinger uzaklastirildiktan sonra Ostrus baslama saatleri sirasiyla 46,82 +
3,91 ve 40,10 + 3,81 olarak belirlendi. Ostrus siirelerinin gruplarda
istatistiksel olarak farkli olmadig1 32 ile 35 saat arasinda degistigi gozlendi.

e Gebelik bulgular incelendiginde G1’de %20, G2’de %13,33, G3’de %060,
G4’te %46,67 ve G5’te %10 oraninda gebelik belirlendi (P=0,013).
Calismadaki G1, G2, G4 ve G5 grubunda gebe kalan koyunlarin tamaminin
(%100), G3’te ise %88,89 kuzulama oranlarina ulasildi. G2 ve G5 grubunda
ikiz dogumun sekillenmedigi, G1°de %33,33, G3’de %37.,5 ve G4’de 28,57 a
ikizlik oran1 kaydedildi.

e (Calismada ortalama kuzu verimi 1,20 olarak hesaplandi. Gruplar arasinda en
yiiksek kuzu verimi G3’de, en diisiik yasama giicti G2’de oldugu saptandi.

e Gruplarda siinger ¢ikarilma giinii serum progesteron konsantrasyonunun G3
ve G4’de diger gruplardan istatistiksel olarak daha yiiksek oldugu (P<0,001),
diger 6rnekleme giinlerinde progesteron konsantrasyonunun 1 ng/mL’den

daha diisiik oldugu belirlendi.

Sunu¢ olarak, Tuj koyunlarinda melatonin implantin tek basina andstrus
doneminde senkronizasyon amaciyla kullanilmasiin Ostruslart uyarmada yetersiz
kaldigt ve serum progesteron konsantrasyonun yiikseltmedigi belirlenirken,
progesteron emdirilmis vaginal slingerin yalniz veya melatonin ile kombine sekilde
kullanilmasmin fertilite parametrelerini arttirdigi gozlendi. Tuj koyunlarinda
melatonin bazl1 6strus senkronizasyon protokolleri i¢in daha uzun uygulama giinii
olan ve daha uzun siire 6strus takibi yapilan ¢aligmalar ile bu hormonun reprodiiktif

etkisi daha iyi ortaya koyulabilecektir.



58

6. KAYNAKLAR

Abecia JA, Palacin I, Forcada F, Valares JA. The effect of melatonin treatment on the
ovarian response of ewes to the ram effect. Domest Anim Endocrinol, 31: 52-62, 2006.

Abecia JA, Valares JA, Forcada F, Palacin I, Martin S, Martino A. The effect of melatonin on
the reproductive performance of three sheep breeds of Spain. Small Rumin Res, 69: 10-16, 2007.

Abecia JA, Forcada F, Zuniga O. The effect of melatonin on the secretion of progesterone in
sheep and on the development of ovine embryos in vitro. Vet Res Commun, 26: 151-158, 2002.

Abecia JA, Forcada F, Gonzalez-Bulnes A. Pharmaceutical control of reproduction in sheep
and goats. Vet Clin North Am Food Anim Pract, 27; 67-79, 2011.

Abecia JA, Forcada F, Gonzalez-Bulnes A. Hormonal control of reproduction in small
ruminants. Anim Reprod Sci, 130: 173-179, 2012.

Akgapinar H. Koyun Yetistiriciligi. Medisan yayinlari, Ankara, 1994.

Aksoy AR, Saatct M,0zbey M, Dalct MT. Tuj k1 koyunlarm verim ozellikleri. I. DI verimi
ve biiyime. Vet. Bil. Derg, 17: 73-77, 2001.

Alecozay AA, Selcer KW, Clark JR, Burns JM, Norman RL, Niswender GD, Leavitt WW.
Pattern of ovarian progesterone secretion during the luteal phase of the ovine estrous cycle. Biol
Reprod, 39: 287-294, 1988.

Apgar BS, Greenberg G. Using progestins in clinical practice. Am Fam Physician, 62: 1839-
1846, 2000.

Armstrong DT, Weiss TJ, Selstam G, Seamark RF. Hormonal and cellular interactions in
follicular steroid biosynthesis by the sheep ovary. J Reprod Fertil Suppl, 30: 143-154, 1981.

Arthur GH, Noakes DE, Parkinson TJ, England GCW. Veterinary Reproduction and
Obstetrics, 8" edition, WB Saunders Co. Ltd, London, 2001.

Bag Keles B, Findik M. Karayaka 1rki koyunlarda iireme mevsimi diginda &striis siklusunun
uyarilmasi ve d6lverimi iizerine etkileri. VII. National & I. International Congress of Turkish Society
of Veterinary Gynaecology 12 - 15 October, Marmaris, 234-235, 2017.

Baird DT, Campbell BK, Mann GE, McNeilly AS. Inhibin and oestradiol in the control of
FSH secretion in the sheep. J Reprod Fertil Suppl, 43: 125-138, 1991.

Barrett DMW. An investigation of conventional oestrous synchronization techniques in the
ewe. Master Thesis, University of Saskatchewan, Saskatchewan, Canada, 2002

Bartlewski PM, Beard AP, Rawlings NC. The relationship between vaginal mucous
impedance and serum concentrations of estradiol and progesterone throughout the sheep estrous cycle
Theriogenology, 51: 813-827, 1999a.



59

Bartlewski PM, Beard AP, Cook SJ, Chandolia RK, Honaramooz A, Rawlings NC. Ovarian
antral follicular dynamics and their relationships with endocrine variables throughout the oestrous
cycle in breeds of sheep differing in prolificacy. J Reprod Fertil, 115: 111-124, 1999h.

Bartlewski PM, Beard AP, Rawlings NC. An ultrasonographic study of luteal function in
breeds of sheep with different ovulation rates. Theriogenology, 52: 115-130, 1999c.

Bartlewski PM. The relationships between ovarian antral follicle dynamics, luteal function,
and endocrine variables in ewes. PhD Thesis, University of Saskatchewan, Canada, 2000.

Bartlewski PM, Beard AP, Rawlings NC. An ultrasound-aided study of temporal
relationships between the patterns of LH/FSH secretion, development of ovulatory-sized antral
follicles and formation of corpora lutea in ewes. Theriogenology, 54: 229-245, 2000.

Bartlewski PM, Beard AP, Rawlings NC. Ultrasonographic study of the effects of the corpus
luteum on antral follicular development in unilaterally ovulating Western white-faced ewes. Anim
Reprod Sci, 65: 231-244, 2001.

Bartlewski PM, Baby TE, Giffin JL. Reproductive cycles in sheep. Anim Reprod Sci, 124:
259-268, 2011.

Bagtan A. Akkaraman 1rki koyunlarda melatonin ve progestagen uygulamalarinin reprodiiktif
performans iizerine etkileri. AU Saglik Bilimleri Enstitiisii, Doktora Tezi, Ankara, 1995.

Bastan A, Kiipliilii §. Akkaraman 1rki koyunlarda melatonin ve progestagen uygulamalariin
reprodiiktif performans {izerine etkileri. Ankara Univ Vet Fak Derg, 42: 263-270, 1995.

Bastan A, Salara S. Koyun ve kegilerde fotoperiyot ve melatonin. Turkiye Klinikleri J Vet
Sci Obstet Gynecol-Special Topics, 3: 72-77, 2017.

Bekyiirek T: Andstrus donemindeki Tuj koyunlarinda dstrusun uyarilmasi. Turk J Vet Anim
Sci, 18: 11-15, 1993.

Berlinguer F, Leoni G, Succu S, Spezzigu A, Madeddu M, Satta V, Bebbere D, Contreras-
Solis I, Gonzalez-Bulnes A, Naitana S. Exogenous melatonin positively influences follicular
dynamics, oocyte developmental competence and blastocyst output in a goat model. J Pineal Res, 46:
383-391, 2009.

Bindon BM, Blanc MR, Pelletier J, Terqui M, Thimonier J. Periovulatory gonadotrophin and
ovarian steroid patterns in sheep of breeds with differing fecundity. J Reprod Fertil,55: 15-25, 1979.

Bister JL, Noé€l B, Perrad B, Mandiki SNM, Mbayahaga J, Paquay R. Control of ovarian
follicles activity in the ewe. Domest Anim Endocrinol, 17: 315-328, 1999.

Bittman EL, Karsch FJ, Hopkins JW. Role of pineal gland in ovine photoperiodism:
Regulation of seasonal breeding and negative feedback effects of estradiol upon luteinizing hormone
secretion. Endocrinology, 113: 29-336, 1983.

Boland MP, Croshy TF, Gordon 1. Effect of mating management and PMSG dose on lambing
outcome in ewes bred in late anoestrus. J Agric Sci, 97: 445-447, 1981.



60

Burger HG. Inhibin: definition and nomenclature, including related substances. J Endocrinol,
117: 159-160, 1988.

Campbell BK, Baird DT, McNeilly AS, Scaramuzzi RJ. Ovarian secretion rates and
peripheral concentrations of inhibin in normal and androstenedione immune ewes with an
autotransplanted ovary. J Endocrinol, 127: 285-296, 1990.

Campbell BK, Picton HM, Mann GE, McNeilly AS, Baird DT. Effect of steroid- and inhibin-
free ovine follicular fluid on ovarian follicles and ovarian hormone secretion. J Reprod Fertil, 93: 81-
96, 1991.

Canooglu E, Saribay K. Ureme kanalimn morfolojisi ve iireme fizyolojisi. Semacan A,
Kaymaz M, Findik M, Rigvanli A, Koker A (Eds). Ciftlik Hayvanlarinda Dogum ve Jinekoloji. 2.
Baski, Medipres, Malatya, 467-490, 2015.

Catalkaya M, Kuru M, Kulaksiz, R, Pancarci S: Determination of peri-follicular blood flow
and follicular dynamics in ewes during breeding season. Reprod Domest Anim, 47(Suppl 5): 79,
2012.

Colak A, Oral H, Giirbiiz A. Koyunlarda asim sezonunda FGA igeren vaginal siinger ile
Ostrus senkronizasyonu. Biiltendif, 6: 4-6, 1996.

Dogan I, Nur Z. Different estrous induction methods during the non- breeding season in
Kivircik ewes. Vet Med, 51: 133-138, 2006.

Driancourt MA, Gauld IK, Terqui M, Webb R. Variations in patterns of follicle development
in prolific breeds of sheep. J Reprod Fertil, 78: 565-575, 1986.

Duggavathi R, Bartlewski PM, Barrett DMW, Rawlings NC. Use of high-resolution
transrectal ultrasonography to assess changes in numbers of small ovarian antral follicles and their
relationships to the emergence of follicular waves in cyclic ewes. Theriogenology, 60: 495-510, 2003.

Duggavathi R, Bartlewski PM, Agg E, Flint S, Barrett DMW, Rawlings NC. The effect of the
manipulation of FSH-peak characteristics on follicular wave dynamics in sheep: does an
ovarianindependent endogenous rhythm in FSH secretion exist? Biol Reprod, 72: 1466-1474, 2005.

Ebenhoh O, Hazlerigg D. Modelling a molecular calendar: The seasonal photoperiodic
response in mammals. Chaos Solitons Fractals, 50: 39-47, 2013.

Emrelli AZ, Horoz H, Tek C. Merinos irki koyunlarda mevsim dig1 melatonin ve progesteron
uygulamalarmin strus siklusunun uyarilmasi ve délverimine etkisi. Istanbul Univ Vet Fak Derg, 29:
267-275, 2003.

Evans ACO. Characteristics of ovarian follicle development in domestic animals. Reprod
Domest Anim, 38: 240-246, 2003a.

Evans ACO. Ovarian follicle growth and consequences for fertility in sheep. Anim Reprod
Sci, 78, 289-306, 2003b.

Evans ACO, Duffy P, Crosby TF, Hawken PAR, Boland MP, Beard AP. Effect of ram
exposure at the end of progestagen treatment on estrus synchronisation and fertility during the
breeding season in ewes. Anim Reprod Sci, 84: 349-358, 2004.



61

Farin CE, Sawyer HR, Niswender GD. Analysis of cell types in the corpus luteum of the
sheep. J Reprod Fertil, 37; 181-187, 1989.

Findlay JK, Clarke 1J, Robertson DM. Inhibin concentrations in ovarian and jugular venous
plasma and the relationship of inhibin with follicle stimulating hormone and luteinizing hormone
during the ovine estrous cycle. Endocrinology, 126: 528-535, 1990.

Fleisch A, Werne S, Heckendorn F, Hartnack S, Piechotta M, Bollwein H, Thun R, Janett F.
Comparison of 6-day progestagen treatment with Chronogest® CR and Eazi-breedTM CIDR"® G
intravaginal inserts for estrus synchronization in cyclic ewes. Small Rumin Res, 107: 141-146, 2012.

Flint APF, Sheldrick EL. Ovarian oxytocin and the maternal recognition of pregnancy. J
Reprod Fertil, 76: 831-839, 1986.

Forcada F, Abecia JA, Zuniga O, Lozano JM. Variation in the ability of melatonin implants
inserted at two different times after the winter solstice to restore reproductive activity in reduced
seasonality ewes. Aust J Agric Res, 53: 167-173, 2002.

Forcada F, Abecia JA, Cebrian-Pérez JA, Muifio-Blanco T, Valares JA, Palacin I, Casao A.
The effect of melatonin implants during the seasonal anestrus on embryo production after
superovulation in aged high-prolificacy Rasa Aragonesa ewes. Theriogenology, 65: 356-365, 2006.

Fortune JE, Sirois J and Quirk SM. The growth and differentiation of ovarian follicles during
the bovine estrous cycle: Relationship between ultrasonic assessment of the corpus luteum and plasma
progesterone concentration in heifers. Theriogenology, 29: 95-109, 1988.

Frye CA. Steroids, reproductive endocrine function and affect. Minerva Ginecol, 61: 541-
562, 2009.

Gibbons JR, Kot K, Thomas DL, Wiltbank MC, Ginther OJ. Follicular and FSH dynamics in
ewes with a history of high and low ovulation rates. Theriogenology, 52: 1005-1020, 1999.

Goodman RL, Karsch FJ. A critique of the evidence on the importance of steroid feedback to
seasonal changes in gonadotrophin secretion. J Reprod Fertil Suppl, 30: 1-13, 1981.

Goodman RL, Legan SJ, Ryan KD, Foster DL, Karsch FJ. Two effects of estradiol that
normally contribute to the control of tonic LH secretion in the ewe. Biol Reprod, 23: 415-422, 1980.

Goodman RL. Neuroendocrine control of the ovine estrous cycle. Knobil E, Neill JD (Eds).
The Physiology of Reproduction. Raven Press, New York. 660-693, 1929-1969, 1994.

Gordon 1. Controlled Reproduction in Sheep and Goats. CABI Publishing, United Kingdom,
1997.

Gungor O, Cenesiz M, Pancarci SM, Yildiz S, Kaya M, Kacar C, Ozyurlu N, Gurbulak K.
Effects of different intravaginal progesterone releasing devices on estrous synchronization and LH

surge in fattailed ewes during non-breeding season. Med Weter, 63: 1316-1319, 2007.

Hafez ESE, Hafez B. Reproduction in Farm Animals. 7" Edition, Wiley-Blackwell
Publishing, Baltimore, USA, 2013.

Hansel W, Convey EM. Physiology of the estrous cycle. J Anim Sci, 57: 404-424, 1983.



62

Hashemi M, Safdarian M, Kafi M. Estrous response to synchronization of estrus using
different progesterone treatments outside the natural breeding season in ewes. Small Rumin Res, 65:
279-283, 2006.

Henderson KM, Savage LC, Ellen RL, Ball K, McNatty KP. Consequences of increasing or
decreasing plasma FSH concentrations during the preovulatory period in Romney ewes. J Reprod
Fertil, 84: 187-196, 1988.

Hunter MG Characteristics and causes of the inadequate corpus luteum. J Reprod Fertil
Suppl, 43: 91-99, 1991.

Jackson CG, Neville TL, Mercadante VRG, Waters KM, Lamb GC, Dahlen CR, Redden RR:
Efficacy of various five-day estrous synchronization protocolsin sheep. Small Rumin Res, 120: 100-
107, 2014,

Joseph IBJK, Currie WD, Rawlings NC. Effects of time after ovariectomy, season and
oestradiol on luteinizing hormone and follicle-stimulating hormone secretion in ovariectomized ewes.
J Reprod Fertil, 94: 511-523, 1992.

Kagar C, Kamiloglu NN, Giirbulak K, Pancarc1 SM, Giingér O, Giiveng K, Saban E. Ureme
mevsimi  digindaki Tuj ki koyunlarda testosteron antikoru ile p-karoten ve E vitamini
uygulamalarinin ¢ogul gebelik ve MDA (Malondialdehit) iizerine etkisi. Kafkas Univ Vet Fak Derg,
14: 51-56, 2008.

Kacar C, Kaya S, Kuru M, Zonturlu AK. Koyun ve kegilerde liremenin denetlenmesinde
giincel yontemler. Turkiye Klinikleri J Vet Sci Obstet Gynecol-Special Topics, 2: 29-37, 2016.

Kalkan C, Horoz H. Pubertas ve seksiiel sikluslar. Alagam E (Ed). Evcil Hayvanlarda Dogum
ve Infertilite. 8. Baski, Medisan, Ankara, 23-40. 2015.

Kamiloglu NN, Kagar C, Giiven A, Yildiz B, Kuru M, Kaya S, Eroglu HA, Kog¢ E. Changes
in lipid peroxidation, glutathione and fertility in Tuj sheep after combined administration of vitamin A
and E and passive immunization with testosterone antibodies. Kafkas Univ Vet Fak Derg, 23: 459-
465, 2017.

Kaneko H, Nakanishi Y, Taya K, Kishi H, Watanabe G, Sasemoto S, Hasegawa Y. Evidence
that inhibin is an important factor in the regulation of FSH secretion during the mid-luteal phase in
cows. J Endocrinol, 136: 35-41, 1993.

Karsch FJ, Legan SJ, Ryan KD, Foster DL. Importance of estradiol and progesterone in
regulating LH secretion and estrous behavior during the sheep estrous cycle. Biol Reprod, 23: 404-
413, 1980.

Kaya M, Yildiz S, Guven B. The determination of plasma progesterone, oestradiol-17beta
and luteinizing hormone levels during oestrous period of Tuj ewe-lambs following oestrus induction.
Rev Méd Vét, 156: 628-632, 2005.

Kaya S, Kacar C, Kaya D, Aslan S. The effectiveness of supplemental administration of
progesterone with GnRH, hCG and PGF2a on the fertility of Tuj sheep during the non-breeding
season. Small Rum Res, 113: 365-370, 2013.



63

Kaymake1 M. ileri Koyun Yetistiriciligi. Genisletilmis 5. Baski, Meta Basim Matbaacilik
Hizmetleri, {zmir, 2016.

Keyes PL, Gadsby JE, Yuh KC, Bill CH. The corpus luteum. Inti Rev Physiol, 27: 57-97,
1983.

Khalifa EI, Ahmed ME, Hafez YH, El-Zolaky OA, Bahera KM, Abido AA. Age at puberty
and fertility of Rahmani sheep fed on biological inoculated corn silage. Annals of Agricultural
Sciences, 58: 163-172, 2013.

Kuru M, Oral H, Kulaksiz R: Ineklerde luteolizis mekanizmasi ve vazoaktif ajanlar1. Atatiirk
Universitesi Vet Bil Derg, 9: 141-148, 2014,

Kuru M, Kiikiirt A, Oral H, Kulaksiz R, Karapehlivan M. The effects of the use of controlled
internal drug release CIDR for estrus synchronization on paraoxonase activities and total sialic acid
levels in Georgian goats. In: 12th International Conference on Goats, 25-30 September, 192-192,
2016a.

Kuru M, Kiikiirt A, Kulaksiz R, Oral H, Cetin N, Karapehlivan M. Controlled internal drug
release use for synchronization on paraoxonase activities and total sialic acid levels in Abasian goats.
J Cell Neurosci Oxid Stress, 8: 544-544, 2016b.

Kuru M, Ogiin M, Oral H, Kiikiirt A, Erkilig EE, Kulaksiz R. Synchronization with
controlled internal drug release (CIDR) on exacerbate oxidative and nitrosative stress and leptin levels
in Abasian goats. 12" International Conference on Goats, 25-30 September, 191-191, 2016c.

Kuru M, Sogukpinar O, Makav M, Cetin N. Effect of barium selenate injections on fertility
of Pirlak ewes subjected to estrus synchronization during non-breeding season. Med Weter, 73: 479-
482, 2017a.

Kuru M, Boga Kuru B, Kulaksiz R, Ari UC, Oral H. Abaza kecilerinde progesteron destekli
Ostrus senkronizasyonunun bazi reprodiiktif parametrelere etkileri. Kocatepe Vet J, 10: 156-163,
2017b.

Kuru M, Boga Kuru B, Kulaksiz R, Ar1 UC, Oral H. Giircii kegilerinin bazi reprodiiktif
ozellikleri. Harran UnivVet Fak Derg, 6: 119-125, 2017c.

Kuru M, Cebi Sen C. Effect of Toryum® administration on pregnancy rate in Pirlak ewes
synchronized with progesterone during the non-breeding season. 1* International Gap Agriculture and
Livestock Congress (IGAP-2018), 25 - 27 April, 513-513, 2018.

Kuru M, Kiikiirt A, Oral H, Ogiin M. Clinical use of progesterone and its relation to oxidative
stress in ruminants. Drevensek G (Ed). Sex Hormones in Neurodegenerative Processes and Diseases,
IntechOpen, England, 303-327, 2018a.

Kuru M, Kulaksiz R, Oral H. Determination of gestational age by measuring defined
embryonic and fetal parameters with ultrasonography in Abaza and Gurcu goats. Acta Vet Brno, 357-
362, 2018c.

Kuru M, Ogiin M, Kulaksiz R, Kiikiirt A, Oral H. Comparison of oxidative/nitrosative stress,
leptin and progesterone concentrations in pregnant and nonpregnant Abaza goats synchronized with
Controlled Internal Drug Release application. Kafkas Univ Vet Fak Derg, 24: 287-292, 2018b.



64

Kuru M, Demir MC, Kacar C. Ureme sezonu digindaki Romanov koyunlarina progesteron
destekli Ostrus senkronizasyonu uygulamalarinin dol verimine etkisi. 1. Uluslararasi Igdir Multi
Disipliner Caligmalar Kongresi, 6-8 Kasim, 293-293, 2018d.

Kuru M, Sogukpinar O, Oral H, Boga Kuru B, Kirmizibayrak T. Effects of some fertility
characteristics on the Pirlak ewes of Toryum® application during estrus synchronization with
progesterone-containing sponge outside of the breeding season. International Conference on
Agriculture, Forest, Food Sciences and Technologies (ICAFOF), 2-5 April, 83-83, 2018e.

Lagin E, Aksoy AR. Kars bolgesinde yetistirilen Morkaraman ve Tuj kuzularimin bityiime
Ozelliklerinin karsilastirilmasi. Kafkas Univ Vet Fak Derg, 9: 33-37, 2003.

Lehman MN, Goodman RL, Karsch FJ, Jackson GL, Berriman SJ, Jansen HT. The GnRH
system of seasonal breeders: Anatomy and plasticity. Brain Res Bull, 44: 445-457, 1997.

Lerner AB, Case JD, Takahashi Y, Lee TH, Mori W. Isolation of melatonin, the pineal gland
factor that lightens melanocytes. J Am Chem Soc, 80, 2587, 1958.

Letelier CA, Contreras-Solis |, Garcia-Fernandez RA, Ariznavarreta C, Tresguerres JA,
Flores JM, Gonzalez-Bulnes A. Ovarian follicular dynamics and plasma steroid concentrations are not
significantly different in ewes given intravaginal sponges containing either 20 or 40 mg of
fluorogestone acetate. Theriogenology, 71: 676-682, 2009.

Levine JE, Pau KY, Ramirez VD, Jackson GL. Simultaneous measurement of luteinizing
hormone-releasing hormone and luteinizing hormone release in unanesthetized, ovariectomized sheep.
Endocrinology, 111: 1449-1455, 1982.

Malpaux B, Robinson JE, Wayne NL, Karsch FJ. Regulation of the onset of the breeding
season of the ewe: importance of long days and of an endogenous reproductive rhythm. J Endocrinol,
122: 269-278, 1989.

Malpaux B, Wayne NL, Karsch FJ. Termination of the breeding season in the Suffolk ewe:
Involvement of an endogenous rhythm of reproduction. Biol Reprod, 39: 254-263, 1988.

Malpaux B, Viguié C, Skinner DC, Thiery JC, Chemineau P. Control of the circannual
rhythm of reproduction by melatonin in the ewe. Brain Res Bull, 44, 431-438, 1997.

Mann GE, Campbell BK, McNeilly AS, Baird DT. The role of inhibin and oestradiol in the
control of FSH secretion in the sheep. J Endocrinol, 133: 381-391, 1992.

Mann GE, Payne JH, Lamming GE. Hormonal regulation of oxytocin-induced prostaglandin
F2a. secretion by the bovine and ovine uterus in vivo. Domest Anim Endocrinol, 21: 127-141, 2001.

Marshall FHA. The estrous cycle and the formation of the corpus luteum in the sheep.
Philosophical Transactions of the Royal Society of London. Series B, Containing Papers of a
Biological Character, 196: 47-97, 1904.

Martemucci G, D’Alessandro AG. Synchronization of oestrus and ovulation by short time
combined FGA, PGF20, GnRH, eCG treatments for natural service or Al fixed-time. Anim Reprod
Sci, 123: 32-39, 2011.



65

Moenter SM, Caraty A and Karsch FJ. The estradiol-induced surge of gonadotropin-releasing
hormone in the ewe. Endocrinology, 127: 1375-1384, 1990.

Murray JF, Downing JA, Evans G, Findlay JK, Scaramuzzi RJ. Epidermal growth factor acts
directly on the sheep ovary in vivo to inhibit oestradiol-17 beta and inhibin secretion and enhance
progesterone secretion. J Endocrinol, 131: 253-264, 1993.

Niswender GD, Juengal JL, Silva PJ, Rollyson MK, Mcintush EW. Mechanisms controlling
the function and life span of the corpus luteum. Physiol Rev, 80: 1-29, 2000.

Oral H, Pancarci SM, Gungor O, Kacar C. Determination of gestational age by measuring
fetal heart diameter with transrectal ultrasonograph in sheep. Med Weter, 63: 1558-1560, 2007.

O'Shea JD, Rodgers RJ, Wright PJ. Cellular composition of the sheep corpus luteum in the
mid- and late luteal phases of the oestrous cycle. J Reprod Fertil, 76: 685-691, 1986.

Ozturkler Y, Colak A, Baykal A, Guven B. Combined effect of prostaglandin analogue and a
progestagen treatment for 5 days on oestrus synchronization in Tushin ewes. Indian Vet J, 80: 917-
920, 2003.

Ocal H, Dogan H, Saat N, Aydin M. Progesteron, progestinler ve antiprogestinler. Turkiye
Klinikleri J Vet Sci Obstet Gynecol-Special Topics, 1: 60-86, 2015.

Oztiirkler Y. Koyun ve kegilerde kisa siireli 6strus senkronizasyonu. Turkiye Klinikleri J
Reprod Artif Insemin-Special Topics, 1: 9-19, 2015.

Powell MR, Kaps M, Lamberson WR, Keisler DH. Use of melengestrol acetate-based
treatments to induce and synchronize estrus in seasonally anestrous ewes. J Anim Sci, 74, 2292-2302,
1996.

Quirke JF, Hanrahan JP, Gosling JP. Plasma progesterone levels throughout the oestrous
cycle and release of LH at oestrus in sheep with different ovulation rates. J Reprod Fertil, 55: 37-44,
1979.

Rawlings NC, Cook SJ. LH secretion around the time of the preovulatory gonadotrophin
surge in the ewe. Anim Reprod Sci, 30: 289-299, 1993.

Reed MJ, Purohit A, Woo LW, Newman SP, Potter BV. Steroid sulfatase: Molecular
biology, regulation, and inhibition. Endocr Rev, 26: 171-202, 2005.

Russel A. Body condition scoring of sheep. In Practice, 6: 91-93, 1984,

Seekallu SV, Toosi BM, Duggavathi R, Barrett DMW, Davies KL, Waldner C, Rawlings
NC. Ovarian antral follicular dynamics in sheep revisited: comparison among estrous cycles with
three or four follicular waves. Theriogenology, 73: 670-680, 2010.

Senger PL. Pathways to Pregnancy and Parturition. Current Conceptions, Pullman, WA,
1997.

Sheldrick EL, Flint APF. Endocrine control of uterine oxytocin receptors in the ewe. J
Endocrinol, 106: 249-258, 1985.



66

Sitruk-Ware R. Pharmacological profile of progestins. Maturitas, 47: 277-283, 2004.

Smith JT, Clarke 1J. Seasonal breeding as a neuroendocrine model for puberty in sheep. Mol
Cell Endocrinol, 324: 102-109, 2010.

Szezepanski W, Milewski S, Brzostowski H, Tanski Z, Czemiawska-Zajae S. Detection of
oestrus and pregnancy in sheep basing on electrical resistance of vaginal mucus. Acta Acad
AgricTech Olstenensis, 41: 127-134, 1994.

Tsonis CG, Quigg H, Lee VW, Leversha L, Trounson AO, Findlay JK. Inhibin in individual
ovine follicles in relation to diameter and atresia. J Reprod Fertil, 67: 83-90, 1983.

TUIK: Genel niifus sayilari, Hayvancilik istatistikleri. http://www.tuik.gov.tr/Start.do.
Erisim: 12.12.2018

Ucar O, Kaya M, Yildiz S, Onder F, Cenesiz M, Uzun M. Effect of progestagen/PMSG
treatment for oestrus synchronization of Tuj ewes to be bred after the natural breeding season. Acta
Vet Brno, 74: 385-393, 2005.

Ungerfeld R, Rubianes E. Estrous response to ram effect in Corriedale ewes primed with
medroxyprogesterone during the breeding season. Small Rumin Res, 32: 89-91, 1999.

Uslu BA, Tasal I, Gulyuz F, Sendag S, Ucar O, Goericke-Pesch S, Wehrend S. Effects of
oestrus synchronisation using melatonin and norgestomet implants followed by eCG injection upon
reproductive traits of fat-tailed Morkaraman ewes during suckling, anoestrus season. Small Rumin
Res, 108: 102-106, 2012.

Uyar A, Alan M. Koyunlarda erken andstriis doneminde melatonin uygulamalarinin
ovulasyon ve gebelik {izerine etkisi. YYU Vet Fak Derg, 19: 47-54, 2008.

Vazquez MI, Forcada F, Casao A, Abecia JA, Sosa C, Palacin I. Undernutrition and
exogenous melatonin can affect the in vitro developmental competence of ovine oocytes on a seasonal
basis. Reprod Domest Anim, 45: 677-684, 2010.

Viguié C, Caraty A, Locatelli A, Malpaux B. Regulation of LHRH secretion by melatonin in
the ewe. I. Simultaneous delayed increase in LHRH and LH pulsatile secretion. Biol Reprod, 52:
1114-1120, 1995.

Vilarino M, Rubianes E, van Lier E, Menchaca A. Serum progesterone concentrations,
follicular development and time of ovulation using a new progesterone releasing device (DICO®) in
sheep. Small Rumin Res, 91: 219-224, 2010.

Webb R, England BG. Identification of the ovulatory follicle in the ewe: Associated changes
in follicular size, thecal and granulosa cell luteinizing hormone receptors, antral fluid steroids, and
circulating hormones during the preovulatory period. Endocrinology, 110: 873-881, 1982.

Welch RAS, Andrewes WD, Barnes DR, Bremer K, Harvey TG. CIDR dispensers for oestrus
and ovulation control in sheep. In: Proceedings of the 10" International Congress on Animal
Reproduction & Artificial Insemination, Vol. 3, Urbana, IL, USA, 354-355, 1984,

Wheaton JE. Regional brain content of luteinizing hormone-releasing hormone in sheep
during the estrus cycle, seasonal anestrus, and after ovariectomy. Endocrinology, 104: 839-844, 1979.


http://www.tuik.gov.tr/Start.do

67

Wheaton JE, Mullett MA, Cornelius SG. Plasma follicle stimulating hormone and luteinizing
hormone patterns during the estrous cycle of ewes. Theriogenology, 21: 989-999, 1984,

Wheaton JE, Carlson KM, Windels HF, Johnston LJ. CIDR: A new progesterone-releasing
intravaginal device for induction of estrus and cycle control in sheep and goats. Anim Reprod Sci, 33:
127-141, 1993.

Yal¢m BC. Koyun yetistiriciligine giris. Aytug CN, Alacam E, Ozkog U, Yal¢in BC, Gékgen
H, Tirker H (Eds). Koyun-Keg¢i Hastaliklar1 ve Yetistiriciligi. Tiim Vet Hayvancilik Hizmetleri
Yaym, Teknografik Matbaasi, Istanbul, 378-387, 1990.

Yalgin C. Ozel Zootekni (Koyun ve kegi yetistiriciligi). Zootekni Ders Notlari, U Veteriner
Fakiiltesi, Istanbul, 1988.

Y1lmaz B. Hormonlar ve Ureme Fizyolojisi. Feryal Matbaacilik, Ankara, 1999.

Yimazer C. Koyunlarda iireme sezonu disinda melatonin ve kisa siireli progesteron
uygulamalarmnin {ireme performansina etkileri. Yiiksek Lisans Tezi, Ondokuz Mayis Universitesi
Saglik Bilimleri Enstitiisii, Samsun, 2015.

Zonturlu AK, Ozyurtlu N, Kacar C. Effect of different doses PMSG on estrus
synchronization and fertility in Awassi ewes synchronized with progesterone during the transition
period. Kafkas Univ Vet Fak Derg, 17: 125-129, 2011.

Zonturlu AK, Kacar C, Kaya S, Emre B, Korkmaz O, Ar1 UC. Effect of double GnRH
injections on reproductive parameters in Awassi ewes receiving long-term progesterone. J Appl Anim
Res, 46: 1103-1107, 2018.



68

OZGECMIS

Bitlis’in Ahlat ilgesinde 01.07.1986 yilinda dogdum. Ilk, orta ve lise
egitimimi Ahlat’ta tamamladim. 2008-2013 yillar1 arast Kafkas Universitesi
Veteriner Fakiildesinde egitimimi tamamlayarak 2013-2014 yillar1 arasinda
Ardahan’nin Géle ilgesinde Mera Tarim ve Hayvancilik Isletmesinde 6 ay calistim.
2015 yilinda Kars’in Selim ilgesinde Kaya Veteriner Klinigini agtim ve halen aym
klinikte Veteriner Hekimlik yapmaya devam ediyorum. Yiksek Lisans egitimime
2016 yilinda Kafkas Universitesi Veteriner Fakiiltesi Dogum ve Jinekoloji Anabilim
Dalinda basladim. Evli ve bir ¢ocuk babastyim.



