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OZET

Simental ineklerde Asprosin Diizeyinin Fertilite Basarisi ve Oksidatif Stres
Uzerine Etkisinin Arastirilmasi

Amac: Asprosin adipoz dokulardan salgilanan bir hormondur. Bu ¢alismada amag
ineklerde asprosin diizeyinin fertilite ve oksidatif stres parametreleri iizerine etkisinin
arastirilmasidir.

Materyal ve Metot: Calisma diisiik (DA, n: 22) ve yiiksek (YA, n: 22) asprosin
degerine sahip Simental irk1 multipar inekler tizerinde yiiriitiildii. Calismanin basi (0. giin)
ve olast gebeligin 25. giiniinde kan 6rnekleri alinarak gebelik iliskili glikoprotein (PAG),
total antioksidan seviyesi(TAS) ve total oksidan seviyesi(TOS) seviyeleri ticari kitler
kullanilarak 6l¢iildii. Calismanin basinda suni tohumlama uygulamalar1 gergeklestirildi
ve gebelik teshisi 25. giin PAG dl¢timii ile, 45. giin ise ultrasonografi ile yapildi.

Bulgular: YA grubundaki ineklerin 25. giin TAS seviyesi baslangic TAS 6lgiim
seviyesine gore yiiksekti (p=.007). Calismanin bagindaki TOS diizeyi DA grubuna gore
YA grubunda daha ytiksekti (p=.017). DA grubundaki ineklerin 25. giin TOS diizeyi,
baslangi¢c TOS diizeyinden anlamli sekilde yiiksekti (p=.028).

Sonug¢: Sonug olarak ineklerde asprosin seviyesi oksidatif stres parametrelerini
etkiledi. ROC analizine gére TOS ile asprosin arasinda gii¢lii bir korelasyon oldugu ve
yiiksek asprosin degerine sahip olan ineklerin oksidatif strese maruz kalabilecegi
sonucuna varildi.

Anahtar Kelimeler: Asprosin, gebelik, inek, oksidatif stres, suni tohumlama



ABSTRACT

Investigation of the Effect of Asprosin Level on Fertility Success and
Oxidative Stress in Simmental Cows

Aim: Asprosin is a hormone secreted from adipose tissues. The aim is to
investigate the effect of asprosin level on fertility and oxidative stress parameters in
Simmental cows.

Material and method: The study was conducted on Simmental multiparous cows
with low (DA, n: 22) and high (YA, n: 22) asprosin values. At the beginning of the study
(day 0) and on the 25th day of pregnancy, blood samples were taken and pregnancy-
associated glycoprotein (PAG), total antioxidant level (TAS) and total oxidant level
(TOS) were measured using commercial kits. Artificial insemination was performed at
the beginning of the study and pregnancy was diagnosed by PAG measurement on day
25 and ultrasonography on day 45.

Results: In the YA group, the TAS level on Day 25 was higher than the TAS level
at the beginning of the study (p=.007). TOS level at the beginning of the study was higher
in the YA group than in the DA group (p=.017). The 25th day TOS level of cows in the
DA group was significantly higher than the TOS level at the beginning of the study
(p=.028).

Conclusion: Asprosin level in cows affected oxidative stress parameters.
According to ROC analysis, it was concluded that there was a strong correlation between
TOS and asprosin and that cows with high asprosin values may be exposed to oxidative
stress.

Key Words: Asprosin, pregnancy, cow, oxidative stress, artificial insemination.
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1.GIRIS

Son yillarda artan insan niifusunun hayvansal kaynakli besin ihtiyacini
karsilayabilmek i¢in hayvan basina elde edilen verim miimkiin oldugunca artirilmaya
calisilmaktadir. Bu baglamda bir¢ok genetik ve 1slah ¢caligsmalari yiiriitiilmiis olup hayvan
basina elde edilen verim belirli 6l¢iilerde artirilabilmistir (Akman, 1997; Aksoy & Yavuz,
2012; Oldenbroek ve ark., 2022). Ancak artan iiretimi karsilayabilmek i¢in hayvanlarin
enerji talepleri artmistir (Ozkan & Sahin Demirbag, 2016). Inekler ézellikle dogum
oncesi 3-4 hafta ile postpartum ilk 3-4 haftalik siire¢ igerisinde metabolik ve immiinolojik
yonden hizli bir degisim gegirmektedirler (Biihler ve ark., 2018; Sundrum, 2015). Bu
stiregte inekler oncelikle gebelige bagli degisen hormonal ve metabolik dengeden dolay1
istahin azalmasi ve siit iiretiminin aniden baglamasina bagli olarak enerji ihtiyacinin
artmasi nedenleriyle negatif enerji dengesine (NED) girmektedir (Bisinotto ve ark.,
2015). Enerji agi1g1 sonucunda ihtiyag¢ duyulan enerji adipoz dokularin mobilizasyonu ile
aciga c¢ikan nonesterize yag asitlerinin (NEFA) karacigerde metabolizmasi ile
karsilanmaya ¢alisilmaktadir (Li ve ark., 2022). NEFA mobilizasyonunun asir1 diizeyde
olmasi birgok metabolik ve enfeksiy6z hastaliklara yatkinlig: artirarak dolayli ya da direkt
olarak ciddi fertilite sorunlarina yol a¢abilmektedir (Torres ve ark., 2020; Yehia ve ark.,
2020). Ote yandan adipoz dokularmin metabolizmasi esnasinda adipokin veya
adipositokin adi verilen protein yapisindaki cesitli mediatorler de aciga c¢ikmaktadir
(Aktas ve ark., 2013; Demirci & Giin, 2019; Farrag ve ark., 2023). Adipositokinlerin
immiinolojik ve glikoz sistemi lizerinde onemli rolleri bulunmaktadir. Son yillarda
asprosin adli bir mediator, immiin sistem, insiilin salinim1 ve enerji metabolizmasindaki
etkilerinden dolayr merak konusu olmustur (Farrag ve ark., 2023; Mazur-Bialy, 2021).

Sunulan tez ¢alismasinda asprosinin fertilite ve oksidatif stres iizerine etkilerinin

arastirilmasi planlanmistir.



2.GENEL BIiLGILER

2.1. Disi Ureme Sisteminin Anatomisi

Disi ilireme (reprodiiktif) sistemi; ovaryum, ovidukt, uterus, serviks, vagina ve
vulvadan olusur (Karakas, 2017).

2.1.1. Ovaryum

Ovaryumlar, pelvisin kranial girisinde ve abdomen duvarinin ventralinde yer
almaktadir. Ovaryumlar bel bolgesinde peritondan gelen ligamentum suspansorium ovari
yani mezovaryum ile asili halde bulunur. Ovaryumlarin morfolojisi ve boyutlari, seksiiel
siklusun farkli evrelerinde degisiklik gosterir. Ornegin; {iremenin aktif oldugu
donemlerde ovaryumlar 4-6 cm uzunlugunda olabilirken, inaktif donemlerde 1,5-3 cm
uzunlugunda olabilirler. Ovaryumlar, tunika albuginea adi verilen bir bag doku zariyla
sarihidir. Dig kisimda zona paransimatoza adi verilen bir kabuk bulunurken, i¢ kisimda
substantia medullaris bulunur. Paransim dokusunda, gelisim ve gerileme asamalarina
gore bir¢ok folikiil (primer, sekonder, tersiyer, graaf ve atretik), korpus luteum ve korpus
albikans yer alir. Korpus luteum, memelilerde ovaryumda meydana gelen hormonal
degisikliklerden sonra kaybolan ge¢ici bir yapidir. Ovaryumlar, endokrin (8strojen ve
Progesteron (P4) salgilayan) ve ekzokrin (ovum tireten) fonksiyonlara sahiptir (Alagam,
1997; Demirci, 2002; Sonmez, 2012).

2.1.2. Ovidukt

Miiller kanallarinin kranial kismi tarafindan sekillendirilip, ovaryum ile kornu
uteri arasinda bulunur ve gametlerin tasinmasindan sorumludur. Fertilizasyonun
gerceklestigi yer olmasi sebebiyle, suni tohumlama i¢in biiyiik 6nem tastyan ince duvarl
ve kiiglik ¢apli bir ¢ift borudur. Ligamentum latum uterinin kranial pargasi tizerinde
hayvanin yasia gore degisen, zikzakli bir sekilde seyreden, uzunlugu genellikle 20-30

cm arasinda ve ¢api sigirlarda 1-4 mm olan bir yapidir. Ovidukt; fimbria, infundibulum,



ampulla ve isthmus olarak dort kisma ayrilir. Kanallarin ovaryuma agilan kismi fimbria
ovarika olarak adlandirilir ve huni tarzinda genislemis hareketli bir yapidadir. Ostrus
doneminde Ostrojenin etkisiyle hareketi artar ve ovumu yumurtalik kanalina tasir. Distan
ice dogru, li¢ tabakasi bulunur: tunika seroza, tunika muskularis ve tunika mukoza
(mukozal tabaka). Tunika mukoza bezlerden zengin bir yapiya sahiptir ve tunika
muskularis, kontraksiyonlartyla ovumun uterus i¢ine taginmasini saglar. Oviduktlar,
yumurtay1 yakalama, déllenme siirecini gergeklestirme ve uterusa ulastirma gibi gorevleri
istlenir. Ayrica, dollenme Oncesinde kapasitasyon siirecinin dnemli bir kism1 burada
tamamlanir (S6nmez, 2012).

2.1.3. Uterus

Ineklerde uterus; serviks, korpus uteri ve kornu uteri kisimlarindan olusur.
Ruminantlarda her iki kornu ventral yone dogru kivrilmis ve 20-40 ¢cm uzunlugundadir.
Inekte, uterus bikornis subseptum seklindedir ve korpus uteri yaklasik olarak 2-3 cm
uzunlugundadir. Kornularin ucu abdominal boslukta os pubise kadar uzanir. Ligamentum
latum uteri yani mezometriyum, sublumbal bélgeye asilmistir. Uterus duvari boyunca
yapilan bir kesitte, li¢ katmanli oldugu goriiliir. Bu katmanlar, i¢cten disa dogru su sekilde
adlandirilir: endometriyum, myometriyum perimetriyum. Ineklerde, gebelik siiresince
fetal zarlardaki kotiledonlara baglanan ve karunkula olarak adlandirilan 80 ila 120
arasinda kalic1 yap1 bulunur. Gebe olmayan ineklerde karunkulalar kii¢lik oldugundan
endometriyum diiz bir yiizeye sahiptir. Uterus; spermatozoonlarin tasindig: ve dollenme
icin kismen hazirlandigi, kapasitasyonunun gergeklestigi, fetiisiin plasenta yoluyla
beslendigi ve gelistigi, prostaglandin hormonunun salgilandigi, embriyonun yerlestigi,
korundugu ve gelisen yavrunun dogum sirasinda kasilmalarla disar1 ¢ikmasini saglayan

organdir (Noakes ve ark., 2019; Sonmez, 2012).



2.1.4. Serviks

Uterus ile vaginayi birlestiren, kivrimli, kasli ve ortasinda ince bir kanali olan
organdir. Fizyolojik yapist geregi, kizginlik doneminde agilip daha sonra kapanan ve
kalin duvarli olan bu organ, palpasyonla kolaylikla ayirt edilebilir. Fibroz yapida 3-5 adet
enine halka (Burdi Halkas1) icerir. Diivelerde 2-3 c¢cm ¢apinda ve 5-6 cm uzunlugunda,
ineklerde ise 7 cm gapinda ve 7-10 cm uzunlugundadir. Kanalin vaginaya agilan kismina
"orificium uteri externum", uterusa bakan kismina "orificium uteri internum", vaginaya
olan ¢ikintisina da "portio vaginalis™ adi verilir. Serviks salgi bezleri igermez ancak
icerdigi goblet hiicreleri tarafindan servikal mukus salgilanir. Mukusun yapisi seksiiel
siklusun Ostrojenik evresinde akiskan ve berrak goriiniimde, gebelik ve luteal donemde
ise kati kivamli ve koyu renkli olarak gozlenir. Gebelik sirasinda servikal mukusun
kivami akiskanhigmi yitirir ve bir tipa gorevi goriir. Ostrus déneminde tipa kismen
gevseyerek spermatozoanin gegisini kolaylastirirken, dogum sirasinda yavrunun gegisini
saglayacak sekilde genisler. Ayrica serviksin; anormal spermatozoanin elimine edilmesi,
sperm rezervuari olusturmasi, sperm bariyeri olusturmasi (tiire 6zgii olarak) ve gebelik
sirasinda bakteri invazyonunu engellemesi gibi gérevleri de vardir (Noakes ve ark., 2019;
Sonmez, 2012).

2.1.5. Vagina

Serviks ile vulva arasinda yaklasik 25-30 cm uzunlugunda, kivrimli, zarli ve
bezsiz bir organ bulunur. Bu organ, ¢iftlesme organlarinin kranial kismini olusturur.
Dorsalde rektum, ventralde idrar kesesi arasinda, median pozisyonda yer alan vagina
ciftlesme organidir. Dogum sirasinda genisleyerek yavrunun g¢ikmasina izin verir.
Ciftlesmemis hayvanlarda, vagina ile vulva arasinda orificium iretra externumun
kranialinde delikli mukozadan olusan kivrimli bir zar (hymen) bulunabilir. Normalde

kismi bir ¢ikint1 yapar ve ciftlesme sirasinda ortadan kalkar. Kalic1 olmasi istenmeyen bir



durumdur. Bu zar, ineklerde "Hymenal Ring" olarak adlandirilan kasli bir yapidadir.
Vaginadan ostrus esnasinda salgilanan mukus bolgeyi kaygan hale getirir ve bu bdlgeye
sperma birakilir. Vaginanin kranialinde, vaginal forniks bulunur. Suni tohumlama
esnasinda kateter kullaniminda dikkat edilmesi gereken bir noktadir. VVestibular duvarda
vestibular bezler bulunmaktadir. Bu bezlere ait salgilar dstrus doneminde erkek hayvam
cinsel olarak uyaran feromonlari igermektedir (Deutscher, 1980).

2.1.6. Vulva

Vertikal vulval agiklik, ventral ve dorsal birlesme noktasi (komissura) arasinda
uzanan iki dudaktan olusur. Dorsal kommissura yuvarlakken, ventral kommissura sivri
ve disa doniiktiir. Icten disa dogru; vestibulum, klitoris ve labium vulvadan olusur.
Klitoris, ventral kisminda bir ¢ukur i¢inde (fossa Klitoris) yer alir. Klitorisin ¢ok sayida
duyu siniri icermesi nedeniyle, tohumlama sonrasinda masaj yapilmasi tavsiye edilir
(Demirci, 2002; Deutscher, 1980).

2.2. Ineklerde Seksiiel Sikluslar

Puberta, diivelerde normal uzunlukta bir luteal evrenin izledigi, fertil ovulasyonlu
ilk strusiin baglamasidir. Sanilanin aksine puberta seksiiel olgunluk degil, baslangicidir.
Ciinkii ilk ovulasyonlu kizgmlik puberta kabul edilirken bundan sonra olusacak
kizgmliklarda seksiiel olgunluk artarak gebe kalma yetenegi de gelisir. Ostrus; pubertaya
ulagan saglikli diiveler ile gebe olmayan ve puerperal donem sorunu bulunmayan
ineklerin belirli zaman araliklar1 ile tekrarlanan ve dis belirtileri ile de fark edilebilen
erkegi kabul ettigi (12-18 saat) ve giftlestigi donemdir. Sigirlar polidstrik hayvanlar
oldugu i¢in belirli araliklarla y1l boyu 6strus gosterirler. Kisaca, bir 6strus doneminden
diger bir 6strus donemine kadar gegen siire ‘Ostrus siklusu’ olarak adlandirilir ve ortalama
21 giin stirmektedir. Devam eden bir siklusun evresi bitmeden diger siklusun fonksiyonel
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yas, ahirda boganin bulunmasi ve inegin ahir igerisinde serbest dolagsmasi gibi faktorlere
bagli olarak degisiklik gosterebilir. Diivelerde siklus siiresi ineklere gore daha kisa
stirmektedir (Alagam, 1997; Sénmez, 2012).

2.2.1. Ovarial Siklus

Folikiillerin gelisimi, korpus luteumun olusumu ve regresyonunu kapsar.
Diivelerin pubertaya ulagmasindan sonra hipofiz kdkenli hormonlarin etkisiyle bazi
primer folikiillerden sekonder folikiiller gelismektedir. Sekonder folikiillerin ¢evresinde
granuloza hiicreleri yer alir. Bu donemde ovumu koruyan zona pellusida olusur.
Sekonder folikiillerin biiylik bir ¢ogunlugu gelismelerini siirdiirmesiyle folikiil epitel
hiicreleri de ¢ogalirlar. Folikiil epitel hiicrelerinin gelismesi sirasinda salgilanan sivi
protein ¢ozme Ozelligine sahip cesitli enzimler ile Ostrojen yoniinden zengindir. Bu
stvinin bir kese i¢ine birikmesiyle folikiil ovaryumun dis ylizeyine dogru tasar.
Ovaryumun dis yilizeyine dogru tasan bu yapiya tersiyer folikiil adi verilir. Bu donemde
ovumun ¢evresinde zona pellusida, 1s1k tarzinda siralanmis tek katli korona radiata ve
granuloza hiicre katlar1 yer almaktadir. Folikiil boslugunun igine dogru uzanan kumulus
oophorus bulunmaktadir. Ostrus déneminde en biiyiik tersiyer folikiil kisa siire icerisinde
geliserek graaf folikiiliinii olusturur. Graaf folikiiliiniin perifer folikiil duvar1 ince ve
yirtilmaya uygundur. Ovulasyondan 6nce kumulus oophorus bdlgesinde ovumu saran
granuloza tabakasi gevseyerek ovumun Korona radiata ve birkag kat granuloza hiicreleri
ile ovaryumlardan ayrilip ovidukta atilir. Ovulasyonun olugmamasi ve folikil sivisinin
folikiil igerisinde toplanmaya devam etmesi ile folikiiler Kistler meydana gelir.
Ovulasyondan sonra folikiil boslugu hemen kan ile dolar. LH (Luteinlestirici hormon)
etkisiyle lutein hiicreleri cogalarak korpus luteumu olusturur (Aydemir, 2021). ineklerde
bir &strus siklusunda 3 veya 4 folikiiler dalga gézlenmektedir. Bu folikiiler dalgalardan
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12. ve dordiinciisii 15.-17. glinlerde olusmaktadir. Ovulasyon, siklusun 15-17. giinlerinde
gelisen folikiillerde olusmaktadir. Ilk 3 folikiiler dalgada ostrus Ssemptomlarinin
goriilmemesi, korpus luteum yetersizligine isaret eder. Bu folikiiler dalgalardaki 6strus
semptomlari zayif olup, P4’iin varligindan dolay1 ovulasyon s6z konusu degildir. Sekstiel
siklus evrelerinde sag ve sol ovaryumun sekil ve boyutlar1 farklidir (Alagam, 1997;
Deutscher, 1980; Orsini ve ark., 2021; Sonmez, 2012).

2.2.2. Endometrial Siklus

Ovaryum kokenli hormonlarin (0strojen ve P4) konsantrasyonlarina bagli olarak
endometriumda hem fonksiyonel hem de histolojik degisiklikler gozlenir. Ayrica; olusan
bu degisiklerin embriyoya has bir tepki oldugunu gostermektedir (Biase ve ark., 2019).
Ostrojen salgisnin baskin oldugu donemde ozellikle oviduktta onemli gorevler
yiritiilmektedir. Ovidukt ovum ve spermatozoanin fekondasyon bdlgesine tasinmasini,
Ostrojen ve oksitosin tarafindan olusturulan kontraksiyonlar ile saglamaktadir. Ovidukt
mukozasindaki epitel hiicrelerin kamgili hareketleri ovulasyon esnasinda artmaktadir.
Ovidukt mukozasinin salgisi ayni zamanda ovum ve spermatozoanin beslenmesini saglar.
P4 salgisindaki artisa bagli olarak, ovidukttaki kontraksiyonlar azalmakta ve ovum
yaklagik 4-5 giin siire ile oviduktta kalmaktadir. Uterus endometriumunda ovaryumlardan
salgilanan hormonlar ile proliferasyon, sekresyon ve involiisyon olmak iizere 3 farkli evre
s6z konusudur. Prodstrus evresinde Ostrojenin etkisiyle endometriumda biiyiime ve
kalinlagsma (proliferasyon) gozlenir. Ayn1 donemde endometriumdaki kan dolasimi artar.
Proostrus doneminde uterustaki bezlerden ve serviksten salgilanan sulu kivamdaki
mukus, Ostrus evresinde berrak renk alarak elastikiyet kazanir. Mukus (gara) vagina
yoluyla disartya atilir. Ostrusta dstrojen ve oksitosin etkisiyle uterusun duyarlilig
artmistir. Bu donemde yapilan rektal muayenelerde, uterusun kontraksiyonlarindan
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serviksten kornu uterilere dogrudur. Bu kontraksiyonlar spermatozoanin pasif olarak
tasinmalarini saglar. Uterus endometriumundaki sekresyon evresi P4 etkisiyle siklusun
3.glinlinden sonra baglar. Uterus mukozasi bu donemde uterus siitii adi verilen ve
embriyonun gecici olarak beslenmesini saglayan siviyr salgilamaktadir. P4 diizeyindeki
artisa bagl olarak uterus kontraksiyonlar1 baskilanmakta ve bu durum embriyonun
uterusa implantasyonu i¢in uygun ortam yaratmaktadir. Gebelik olusmadig1 takdirde
uterus mukozasinda bulunan bezler invole olmakta ve uterus limenine birakilan bez
hiicreleri rezorbe edilmektedir. Ineklerde serviksteki goblet hiicrelerinden prodstrus ve
ostrus evresinde mukus salgilanmaktadir. Ostrus esnasinda servikal kaslarda tonus azdur.
Bu durum hem kateter uygulamasini hem de spermatozoanin serviksi ge¢melerini
kolaylagtirmaktadir. Metdstrus, didstrus ve gebelik esnasinda P4 etkisiyle servikal
kanaldaki halkalar daralmakta ve koyulasan mukus servikal kanali kapatmaktadir.
Boylece didstrus ve gebelik esnasinda bakterilerin uterusa servikal yolla ulagmalari
engellenmektedir. Serviks, Ostrojen etkisiyle agilmakta ve Ostrus esnasinda hipereminin
etkisiyle giil kirmizisi renge dontismektedir (Orsini ve ark., 2021; Sénmez, 2012).

2.2.3. Proostrus

Siklusun 18-21. giinlerini kapsar ve 3-4 giin siirer. Bu evrede korpus luteumun
regresyonu ile P4 etkisi ortadan kalkar ve Gonadotropin salgilatict hormon (GnRH)
salgilanmasi uyarilir. Boylece hipofizin 6n lobundan Folikiil uyarici hormon (FSH)
salgilanir.  FSH’nin  etkisiyle gelisen folikiillerden sentezlenen Ostrojen ile
endometriumda proliferasyon ve devaminda hidrasyon sekillenir. Ayrica Ostrojenin
pozitif feed-back etkisiyle hipotalamus ve hipofiz GnRH’ya duyarli hale gelir. Vulva
dudaklarinda enlemesine kivrimlar kaybolmaya baslar. Vulva 6demli, vagina hiperemik
ve nemlidir. Serviks, portio vaginalise doniik ve mukozast hiperemiktir. Uterusun
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palpasyonda folikiil ovaryuma gomiilii olarak hissedilir. Diger hayvanlarin {izerine
atlama, flehmen reaksiyonu, ¢ara akintisi, yem tiiketiminde azalma, siit veriminde azalma
gibi davraniglar prodstrusiin sonlarina dogru gézlemlenir (Sonmez ve ark., 2006; Yiiksel
ve ark., 2012).

2.2.4. Ostrus

Hayvanin ¢iftlesmeyi kabul ettigi donem olarak bilinmektedir. Sigirlarda ortalama
olarak 12-18 saat siirmektedir. D1s faktorlere bagli olarak dstrus siiresi daha da kisalabilir
(ahirda boga bulunmasi, sicak ve asir1 soguk gibi). Viicut sicakliginda artma, yem alimi
ve siit veriminde azalma, tipik bakis, kuyruk ve kulaklari oynatma, duldung refleksi,
flehmen reaksiyonu, temas arayisi, harekette isteksizlik, diger 6strusta olan inekleri takip
etme ve siiriiden ayrilma, genital bolgeyi koklama ve yalama egilimi, birbirlerinin {izerine
atlama gibi davraniglar dstrusun tipik davranislari olarak sayilabilir. Vaginada ¢iftlesme
esnasinda kayganligi saglayan caranin miktarinin, elastikiyetinin ve kivaminin Gstrusta
arttigr gézlemlenir. Caranin bakteriostatik etkisi de vardir. pH’siin alkali olmasindan
dolayr spermatozoanin yasama siiresini uzatmaktadir. Vulvada 6dem vardir ve
enlemesine kivrimlar tamamen yok olmustur. Vagina hiperemiktir ve serviks agiktir.
Ovidukt ve endometriyumda vaskularizasyon ve sekresyon artmakla birlikte
miyomeriyumda kalinlasma goriiliir (Sonmez, 2012; Sonmez ve ark., 2007).

2.2.5. Metostrus

Metostrus kesin sinirlart tam belli olmamakla beraber ostrusiin bitimi ya da
uterusta kontraksiyonlarin sona ermesi, vagina ve vulvadaki hipereminin kaybolmasi,
servikal kanalin kapanmas1 gibi semptomlar ile baglar. Metdstrustaki inekler boganin
agmasina izin vermezler. Metdstrus 3-4 giin siirer. Bu donemde vaginal mukus kanla
karisiktir. Ostrojenin etkisiyle uterusta hiperemi olusur ve hiperemi ile endometriyumdan
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toplanir ve cara ile karisarak disar atilir. Kan, genellikle 6strustan 40-60 saat sonra ¢ara
ile vulvaya ve kuyruga bulasmis sekilde goriilir. Caranin yapigkan bir hal alip
elastikiyetini  kaybettigi goriiliir. Ozellikle subdstrustaki hayvanlarin — seksiiel
aktivitelerinin  disaridan  tanmabilen tek semptomu, metdstrus kanamasidir.
Tohumlamadan 2 giin sonra goriilen metdstrus kanamasi tohumlamanin uygun zamanda
yapildiginin igaretidir. Kanamanin daha ge¢ goriilmesi erken tohumlandigini, 2 giinden
daha kisa silirede goriilmesi ise tohumlamaya ge¢ kalindigini isaret eder. Metostrus
kanamasi Ostrusun ve ovulasyonun fizyolojik olarak gergeklestigini ve korpus luteumun
olusumunun basladigini gostermektedir. Ancak metdstrus kanamasi hayvanin gebe kalip
kalmadigi hakkinda bir fikir vermez. Ovulasyon metostrusta, genellikle ostrus
semptomlarinin bitiminden 8-10 saat sonra gergeklesir. Korpus luteumun gelisimi bu
evrede baglar ve yaklasik 12 giin siirer (Sonmez, 2012; Sénmez ve ark., 2006).

2.2.6. Diostrus

Seksiiel siklusun en uzun evresi olup, 10-12 giin siirmektedir. Korpus luteumun
gelisimi tamamlanir. P4, endometriyumun kalinlagsmasina, bu bolgedeki salgi bezlerinin
hipertrofisine ve sekresyona (uterus siitii) neden olur. Serviks kapali ve uterus tonusu
kaybolmustur. Gebeligin sekillenmedigi durumlarda P4 seviyesi diisiip, korpus luteum
kiiglilmeye baglar. Diostrusun sonlarina dogru Ostrojen artar ve Prostaglandin fy,
(PGF2a) salgisini uyarir. Endometriyumdan salgilanan PGF2a, korpus luteumun regrese
olmasina neden olarak yeni bir graaf folikiiliiniin olusumu i¢in uygun ortam hazirlanir.
Didstrusun 10-12. giinleri arasinda tersiyer folikiillerden birinin fazla gelismesi ve buna
bagli yalanct kizginlik semptomlarmin ortaya ¢ikmasiyla hayvanin didstrusta
tohumlanmasina sebep olabilir. Gebeligin sekillenmesi halinde siklusun 14.-16. giinleri
arasinda embriyo tarafindan salgilanan trofoblast (Bovines Trophoblasten Protein)

proteini, korpus luteumun devamliligini destekler ve prostaglandin salgisini 6nleyerek
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gebeligin devamini saglar. Gebeligin veya seksiiel siklusun olusmasinda hipotalamus-
hipofiz-ovaryum ve uterus tarafindan salgilanan hormonlarin karsilikli etkilesimleri
onemli rol oynamaktadir (Aydemir, 2021; Deutscher, 1980).

2.3. Ineklerde Seksiiel Siklusun Hormonal Mekanizmasi

Evcil memeli hayvanlarda seksiiel siklus beyinden endokrin bezlere kadar etkili
olan hormonlar tarafindan diizenlenir. Seksiiel siklusun kesintiye ugramadan devam
edebilmesi i¢in, hipotalamus ile hipofiz arasindaki niikleus infundibulariste yer alan ve
10 farkli aminoasitten meydana gelen GnRH; goérme, 1s1, 151k, koku, psikolojik ve
fizyolojik uyaranlarin etkisiyle salgilanmaktadir. Salgilanan GnRH adenohipofize ulasir
ve tamami kullanildigi igin perifere gegmez. GNRH ineklerde folikiiler kist, ovulasyonun
uyarilmasi, luteal yetersizlik, hakiki anostrus, folikiiler atrezi ve postpartum ovaryum
fonksiyon sorunlarindan korunma gibi klinik durumlarda kullanilmaktadir. Kana verilen
GnRH hipofiz 6n lobuna gelerek FSH ve LH salinimini saglar. FSH, oOncelikle
ovaryumlarda bulunan folikiillerin biiyiimesine ve bunun sonucunda ostrojen salgisinin
artmasia neden olur. Ostrojenler kana verildikten sonra diger steroid hormonlar gibi
tasiyici proteine tutunup hedef dokuya giderler. Kendine has reseptdre baglanmadan 6nce
tastyic1 protein ile ayrilip, hedef hiicrenin ¢ekirdegine girer. Cekirdekte olusturdugu
biyokimyasal reaksiyonlarla hiicrede biiylimeye yol a¢ip, disi hayvanlarda proostrus ve
Ostrusta genital organlarda bilinen degisikliklere neden olur. Ayrica Ostrojen gerek
ciftlesme gerekse spermatozoanin ovidukta ulagsmasi i¢in uygun ortami hazirlar (cara
akintis1, kontraksiyon gibi). Periferik kanda belirli konsantrasyona ulasan Ostrojen,
hipotalamus tizerinden GnRH’nin tekrar salinimini saglayarak, hipofiz 6n lobundan LH
salgilanmasimi uyarir ve boylece Ostrojen salgist azalmaya baglar. Kan yolu ile
ovaryumlara gelen LH’nin graaf folikiilinde kendisine duyarli reseptorlere

baglanmasindan 24-32 saat sonra ovulasyon gerceklesir. Ovulasyon ¢ukurlugunu luteal
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hiicreler ve lipidlerin beraber doldurmasiyla luteal hiicreler sari renge boyanir.
Ovulasyondan 2-3 giin sonra luteal hiicreler korpus luteumu olusturmaya baslar. Siklusun
9-12. gilinlinde mantar seklinde tastigi gozlemlenir. Biiyliik kismi ovaryuma gomiili
oldugundan rektal muayene esnasinda doku benzerligi bulunmaktadir. Korpus luteumun
sekillenmesinden sonra steroid yapida olan P4 salgisi baslar. P4, hipotalamusu
etkileyerek yeni bir GnRH salgisin1 engeller. Dolayli olarak da FSH ve LH salinimini
baskilayip yeni bir folikiiler gelisimin oniine gegmis olur. P4 etkisiyle servikal mukus
(cara) koyulasarak servikal bir tipa olusturur (Sonmez, 2012). P4; uterus
kontraksiyonlarint azaltir, uterus siitiniin salgilanmasinda rol oynar, annelik
davraniglarin1 belirginlestirir, T-lenfositleri bloke ederek embriyonun anne tarafindan
reddini engeller. Ostrojen ve P4 sinerjik etki ederek; fekondasyon, gebelik ve dogumun
sekillenmesinde dnemli rol oynarlar. Korpus luteumun fonksiyonunun devaminda LH ve
embriyodan salgilanan maddeler (Bovine Trophoblast Proteini) onemli rol oynar.
Fekondasyon sekillenmemesi halinde korpus luteumdan salgilanan oksitosin ve
folikiillerden salgilanan 6strojen, siklusun 16. giiniinden itibaren PGF2a, siklik korpus
luteumun luteolizisine neden olarak P4 sentezini 2-3 giin iginde sonlandirir. PGF2a hem
P4 salgisinin durmasina hem de korpus luteumun kii¢lilmesine neden olur. Siklusun 19.
ginlinde findik biiylikliigiine kadar gerilemistir. Kandaki P4 seviyesinin diismesiyle
serbest kalan gonodotropinler (FSH, LH) ovaryuma tekrar etki ederek yeni bir siklusun
baslamasini saglar (Alagam, 1997).

2.4. ineklerde Ostrus ve Ovulasyonun Kontrolii (Senkronizasyon)

Ostrus senkronizasyonu, dstrus ve ovulasyonun istenilen zamanda gerceklesmesi
icin eksojen hormon uygulamalari ile seksiiel siklusa miidahale edilerek yapilan planl
uygulamalardir (Biilbiil ve ark., 2009). Ostruslarin tespitini kolaylastirarak zaman kaybini

azaltmak, suni tohumlama uygulamalarin1 kolaylastirip yayginlastirmak, postpartum ilk
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tohumlama zamanimni kontrol altinda tutmak, embriyo transferindeki farkliliklar
minimuma indirmek, siirii buzagilama araligindaki farkliliklar1 azaltmak ve yilda bir
buzag1 alinmasini amaglamaktadir. Ayrica; reprodiiktif sorunu olan hayvanlar, iiniform
yavrular ve buzagi 6liimlerinin azaltilmast gibi temel sorunlarin da 6niine gegmektedir
(Cengiz & Tohumcu, 2021). Senkronizasyon yontemlerinin temel prensipleri; luteal fazin
kisaltilmasi, luteal fazin uzatilmast ve folikiiler gelisimin uyarilmasidir.
Senkronizasyondaki temel amag, ineklerin buzagilamadan sonra biyolojik olarak en
uygun zamanda ve ekonomik olarak karl bir aralikta gebe kalmalarini saglamaktir (Bo
& Baruselli, 2014; Biilbiil ve ark., 2009; Pekgok & Aksu, 2015).

2.4.1. Ostrus Senkronizasyon Yéntemleri

Sigirlarda Gstrus senkronizasyonlart iki temel duruma gore planlanmaktadir.
Bunlardan ilki, mevcut P4 hormon kaynagmin ortadan kaldirilmasi, digeri ise P4
konsantrasyonunun yiiksek tutularak ovulasyonun engellenmesi veya ertelenmesi olarak
ifade edilir (Biilbiil & Ataman, 2005).

2.4.1.1. Progestagenlerle Ostrus Senkronizasyonu

Intravaginal P4 iceren araglarin (PRID Delta veya CIDR) uygulanmasin
icermektedir. Her iki aragta vagina igerisine asepsi-antisepsi kurallarina uyarak
yerlestirilir ve 7. gilin ¢ikartilarak Ostrus takibi sonrasinda tohumlamalar yapilir (Rivera
ve ark., 2005). Bunun yaninda deri alti implant, oral P4 uygulamasi ve enjektab P4
yontemleri de kullanilmaktadir (Biilbiil & Ataman, 2005).

2.4.1.2. PGF2a ile Kullanilan Yontemler

Ovaryum tizerinde mevcut korpus luteum bulunmasi durumunda tercih edilen
yontemlerdir. Ovaryum kontrolli ve ovaryum kontrolsiiz yontemler olarak

uygulanmaktadir (S6nmez, 2012).
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24.1.3. PGF2a ve GnRH Kombinasyonlu Ovulasyon Senkronizasyon
Metotlar

a) Ovsynch Yontemi

Son yillarda 6zellikle siit¢ii sigirlarda kullanilan GnRH- PGF2a kombinasyonu
ile gelistirilen ovulasyonun senkronizasyon programdir. Ostrus takibi gerektirmeyen ve
sabit zamanli tohumlama yapilan programdir (Cenet & Korkmaz, 2020).

b) Co-Synch Yo6ntemi

Ovsynch protokoliine benzer bir metottur. Farki, 9.giin GnRH enjeksiyonuyla
beraber tohumlama yapilir. Diiveler i¢in uygun olmayan bir yontemdir. Tohumlama 3.
enjeksiyonla birlikte yapildigindan entansif yetistiricilik i¢in daha pratik bir yontemdir
(Sonmez, 2012).

c) Selectsynch Yontemi

Ovsynch programinda oldugu gibidir. Son GnRH uygulanmaz ve ostrus takibine
gore tohumlamalar yapilir. PGF20 enjeksiyonundan once Ostruslarin olusabilecegi
distintilerek strus gozlemi yapilmalidir. Hem siklik hem de asiklik inekler ig¢in uygun
bir yontemdir (S6nmez, 2012).

d) Heatsynch Yo6ntemi

Bu yontemde 0. giin GnRH enjeksiyonu, 7. Giin PGF2a enjeksiyonu ve bir giin
sonra Ostradiol Cypiyonat (ECP) enjeksiyonu yapilmaktadir. Tohumlama ise ECP’den
42-50 saat sonra yapilmaktadir. ECP uygulamasi ile pozitif feed-back etkisinden dolay1
LH salinimini uyararak ovulasyonu saglar. Anostrustaki ineklerde ovsynch kadar etkili
degildir. Normal siklus gosteren ineklerde daha iyi sonu¢ vermektedir. Subdstrus
insidansinin yiliksek oldugu siiriiler i¢in uygun bir yontemdir (S6nmez, 2012).

2.5. ineklerde Gebelik Tam Yontemleri

Glinlimiizde ozellikle sigir ciftliklerinde, devamlilik agisindan ineklerin 12-14

ayda bir yavru vermesi istenir. Bu agidan hayvanin gebeliginin ilk aylarda 6grenilmesi ve
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dogumdan sonraki 2 aylik siiregte gebe kalmasi son derece onemlidir (Balhara ve ark.,
2013; Fetrow ve ark., 2007). Gebelik teshisinde kullanilan yontemler, dogrudan ve
dolayli olmak tizere iki gruba ayrilabilir (Ciplak, 2024).

2.5.1. Dogrudan Tan1 Yontemi

Glinlimiizde daha ¢ok kullanilan ve pratik olan dogrudan tani yonteminde;
veteriner hekimin tecriibesine ve alet-ekipmanlara ihtiya¢ vardir (Balhara ve ark., 2013).

2.5.1.1. Rektal Palpasyon

Yaklagik yiiz yildan beri uygulanan bu yontemde, rektumdan kolla yapilan
miidahale ile uterusun fizyolojik konumu ve yapisi tespit edilir. Yapilan muayenede
veteriner hekimin tecriibesi olduk¢a onemlidir (Ball & Peters, 2008). Oldukga kolay,
ekonomik ve pratik olan bu yontem ile gebelik, tohumlama/agimi izleyen 30. giinde
belirlenebilir. Fakat; gebeligin 42. giiniinden itibaren dogru kabul edilir (Noakes ve ark.,
2018). Kisaca hayvanin gebe olmasi i¢in temel 4 muayene bulgusundan en az birini
belirlemek gerekir.

a) Amniyon kesesinin palpasyonu

Gebeligin 42. giiniinde 2-3 cm ¢apina kadar kornu uteri palpe edilebilir (Jackson,
2002). Palpasyon sirasinda dikkat edilmeli ve keseyi ileri geri hareket ettirip zarar
verilmemelidir (Noakes ve ark., 2018). Ciinkii yapilacak ufak bir hata fetal kalbe zarar
verebilir (Rowson & Dott, 1963).

b) Yavru zarlarinin kaymasi (Fetal Membran)

Gebeligin yaklasik 35-40. giinlerinde fetal membrani kornu uteri duvari boyunca
palpe etmek miimkiindiir (Gordon, 1996).

c) Plesentomlarin Palpasyonu

Plasentomlar yaklasik olarak 70-80. gilinlerden itibaren rektal muayene ile

belirlenebilir (Gordon, 1996).
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d) Fetiisiin Palpasyonu

Amniyotik kese gebeligin yaklasik 65. giiniinden itibaren s1vi kaybettikten sonra
fetiisii palpe etmek miimkiindiir (Gordon, 1996; Jackson, 2002; Noakes ve ark., 2018).

2.5.1.2. Fertilizasyon Sonrasi Ostrus TakKibi

Cogu siit isletmesinde fertilizasyonu takiben yaklasik 3 hafta sonrasinda kizginlik
belirtisi gostermeyenler gebe kabul edilebilir (Youngquist & Threlfall, 2006). Fakat bu
sistemde Ostrus takibinin diizenli yapilmis olmasi gerekir (Ciplak, 2024).

2.5.1.3. Gebeligi Destekleyici Diger Bulgular

Bunlar palpasyonla belirlenen; kalici korpus luteum varligi, asimetrik kornular ve
arteria uterina medianadan hissedilen fremitus varligi sayilabilir (Ciplak, 2024).

2.5.2. Transrektal Ultrason Bulgular

Sigirlarda transrektal ultrasonografi gebelik icin 1980°li yillardan itibaren
kullanilmaktadir (Ciplak, 2024). Tibbi ve cerrahi hastaliklardan ziyade daha c¢ok
tiremenin denetimi icin kullanilmaktadir (Buczinski & O’Connor, 2016). Sigirlarda
genellikle 3,5-5-7,5 MHz problar tercih edilirken, maksimum verimi 3 MHz prob ile
gebeligin teshisi 25.giine kadar %94 basar1 orani ile saglanabilir (Hanzen & Delsaux,
1987; Ribadu & Nakao, 1999). ineklerde kullanilan 3 tip vardir; a-mod usg (amplitiide
mode), real time b-mod usg (brightness mode) ve d-mod usg (doppler mode). B modu
ultrason i¢in A modu ultrasondan daha fazla klinik uygulama vardir. Ancak, B modu
ultrasonlar A modu cihazlardan O©nemli Olgiide daha pahalidir ve sonuglarin
yorumlanmasi daha fazla teknisyen becerisi, egitim ve zaman gerektirir (Wagner ve ark.,
2020). Doppler ultrason ile kalp atis1 ve fetal say1 belirlenebilir. Bu agidan digerlerinden

ayrilir (Ginther, 1995).
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2.5.3. Dolayh Tan1 Yontemi

2.5.3.1. Gebelik Tliskili Glikoprotein (PAG)

Gebelikle iligkili proteinler (PAG), aspartik ailesinin inaktif proteinleri grubunda
yer alir (Hughes ve ark., 2003). Plasentanin dis epitel tabakasinda (koryon/trofektoderm)
Ozel olarak ifade edilmeleriyle karakterizedir (Sousa ve ark., 2006). Cift tirnaklilarin
bir¢ogunun plasentasinda 100 veya daha fazla PAG geninin oldugu tahmin edilmektedir
(Xie ve ark., 1997). Yapilan bir ¢calismada, PAG’1n plasentada ifade edilen proteinlerin
genis bir ailesini temsil ettigi gosterilmistir (Green ve ark., 2000). Plasental donemden
baslayip, dogum siiresi boyunca devam eder (Hopper, 2021). PAG’in gebelikte erken
teshis yontemi olarak kullanilabilecegi 1992 yilinda tespit edilmistir (Zoli ve ark., 1992).
Gebelik siiphesiyle test yapilacak hayvanlardan alinan kan numunesi analizine gore
glikoprotein seviyesi Olgiilerek erken teshis saglanir. Ayrica; bu test genellikle 26-
30.giinlerde kullanilir (Fricke ve ark., 2016).

2.5.3.2. Progesteron (P4)

P4, cogunlukla iiremenin denetlenmesi icin kullanilmaktadir (Ocal, 2015).
Ovulasyondan sonra 21. giinden itibaren kandaki ve siitteki P4 seviyesi artar (Ball &
Peters, 2008). Eger tohumlamayi izleyen 20-24. giinler arasinda alinan numunede plazma
P4 diizeyi 2 ng/ml’nin altindaysa inek kesinlikle gebe degildir (Kaymaz ve ark., 2015).
Siitte P4 tayini i¢in yapilan bir ¢alismada, enzim immiinolojik testinin (EIA) radyo
immiinolojik (RIA) ile kontrolii ile gebelik oranlar1 %67,2 ile %87,5 gebe olmama orani
ise %95-%100 arasinda dogrulukla sonuglanmigstir. Ayrica EIA’nin gebelik teshisi,
tohumlamadan veya asimdan 30-60 giin sonrasinda rektal palpasyonla dogrulanmistir
(Chang & Estergreen, 1983). Baska bir ¢alisma sonunda gebe olmayan hayvanlarda

%100, gebelerde ise %83,33 oraninda dogrulukla sonuglanmistir (Alagam ve ark., 1987).
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2.5.3.3. Erken Gebelik Faktorii (EGF)

Erken Gebelik Faktori (EGF); immiin modiilatér, biiyiime diizenleyici ve
gebeligin olugmasi igin gerekli olup, ilk olarak farelerin ¢iftlesmesinden 4-6 saat sonra
kan serumundan izole edilmistir (Cavanagh, 1996). Fertilizasyonda 24 saat iginde
sekillenir ve erken embriyonik 6liim ile gebeligin sonlanmasindan sonraki 24-48 saat
icerisinde de kaybolur. EGF’nin varliginin tanimlanmasida RIT (Rozet Inhibisyon
Testi) kullanilabilir. Fakat sahada kullanim zorlugunun yaninda testin dogrulugu da
diistiktiir (Bastan ve ark., 2007).

2.5.3.4. Estron siilfat

Plasentadan iiretilen major plasental ostrojendir. Gebeligin 100. gilinliinden sonra
artts gosterip dogumdan sonra diiser (Hoffmann & Schuler, 2002). Kan plazmasinda
tespitinin yapilabilmesinin yani sira, ekonomiktir ve saha kosullarinda kolayca
uygulanabilir (Shah ve ark., 2006).

2.6. Adipoz Dokular ve Bu Dokulardan Salinan Hormonlar

Adipoz dokular, %95 yag dokusundan olusan, tek tip hiicre adipozitleri i¢eren ve
enerji metabolizmasinda onemli roller iistlenen bag dokusu tipidir. Karbohidrat ve
proteinin depo edilmesi siirlidir. O yiizden enerji lipit damlaciklart seklinde trigliserit
olarak depolanir. Adipoz doku salgiladigi; enzim, sitokin, biiylime faktorii ve hormonlarla
biyolojik fonksiyonlar ve 6zellikle enerji metabolizmasinin diizenlenmesinde ¢ok 6nemli
bir yere sahiptir. Polipeptidik sitokinler ve hormon benzeri molekiiller salgilama
yetenegine sahip hiicrelerden olusan organize bir endokrin dokudur. Adipoz doku
adiposit olarak adlandirilan lipid dolu hiicrelerin gevsek olarak baglanmasiyla
olusmustur. Sari-beyaz adipoz doku (uniloculer) ve kahverengi adipoz doku
(multilokiiler) olmak iizere 2 tip adipoz doku bulunur (Kelesidis ve ark., 2006; Shabir ve

ark., 2021).
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Adipokin veya adipositokin (Yunanca: adipo, yag; cyto, hiicre ve kinos, hareket),
yag dokusundan salgilanan sitokinlerdir (Hiicreler arasi sinyal proteinleri). Adipoz
dokudan salinan hormonlar; leptin, adiponektin, vasin ve asprosindir (Kiliaan ve ark.,
2014).

2.6.1. Leptin

Leptin; adipositlerden salinan, 16 kDa agirliginda olan bir polipeptittir (Fried ve
ark., 2000). 1994 yilinda ob geninin klonlanmasi sirasinda kesfedilen doyma
hormonudur. Esas salinim yeri beyaz yag doku olmakla beraber; iskelet kasi, plasenta,
gastrik epitel, hipofiz ve meme bezinden de salgilanir. Baslica 6zellikleri; doygunluk
hissi, istah, gida alimi, tireme fonksiyonu, fertilite, puberta, aktivite, enerji harcanmasadir.
Fizyolojik diger alanlarda da (reprodiiktif sistem, anjiyogeneziz, hematopoetik, immiin
sistem, sempatik aktivasyon, beyin gelisimi, kemik metabolizmasi) etkili oldugu
belirtilmektedir (Jardé ve ark., 2011; Koerner ve ark.., 2005).

Doygunluk hissinin  olusumunda, hipotalamustan salinan transmitterler
(neuropeptit Y ve Corticotropin-Releasing Hormon) yemek yemeyi uyarmakta, bunun
sonucunda artan yag dokusundan salinan leptin ise hipotalamustaki reseptorlere
baglanarak doygunluk hissini meydana getirmekte ve bdylece yemek yeme
durdurulmaktadir (leptin-hipotalamus-adipozit ekseni).

2.6.2. Adiponektin

Adiponektin; temel olarak visseral adipoz dokuda iiretilen bir plazma proteinidir.
Dolasimda en fazla miktarda bulunan adipoz doku proteinidir. Insiilin duyarliligin
artiran, anti-aterojenik, anti-inflamatuar o6zelliklerinin yaninda lipid ve glukoz
metabolizmas1 gibi enerji dengesinin merkezinde de rol oynamaktadir. Faydali

adipositokin olarak kabul edilir.
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Plazma adiponektin konsantrasyonlarinin; beden kitle indeksi (BMI), viicut yag
yiizdesi, leptin, aclik insiilin konsantrasyonu ve plazma trigliserit diizeyi ile ters orantili,
plazma HDL diizeyi ile ise dogru orantili oldugu yapilan ¢alismalarda gosterilmistir.

2.6.3. Vaspin (Serpin)

Vaspin (visseral adipoz doku-kokenli serin proteaz inhibitdrii) 395 aminoasit
iceren 2005 yilinda kesfedilmis serin proteaz inhibitdr ailesinden olan bir adipositokindir.
Vaspin, obezite ile iligkili bir tip-2 diyabetik hayvan modeli olan Otsuka Long-Evans
Tokushima Fatty (OLETF) siganlarin visseral beyaz adipoz dokularinda kesfedilmistir.
Vaspinin yiiksek yag ve siikroz diyeti uygulanan obez farelere verilmesi ile glikoz
toleransi ve insiiline duyarliginin arttigi gozlenmistir. Ayrica vaspinin mezenterik ve
derialt1 beyaz adipoz dokularda leptin, resistin ve Timor nekroz faktorii alfa (TNF-a) gibi
inflamatuar adipositokinlerin ekspresyonunu inhibe ettiginin gdsterilmesi, vaspinin anti-
inflamatuar bir rol {istlenebilecegini ortaya koymaktadir.

2.6.4. Asprosin

Adipokinler adipoz dokudan salgilanan biyoaktif maddeler olup istah, enerji, lipid,
karbonhidrat metabolizmasi, kan basincinin diizenlenmesi ve inflamasyon {izerinde
cesitli fonksiyonlara sahiptir. Bunlardan biri de 2016 yilinda kesfedilen, fibrilin 1 (FBN1)
geninin iki eksonu (ekson 65 ve ekson 66) tarafindan kodlanan ve beyaz adipoz dokudan
aclik durumunda salgilanan asprosindir (Romere ve ark., 2016). Asprosinin, aglik
durumunda artmasiyla kan-beyin bariyerini gecerek hipotalamik beslenme merkezini
uyarlp istah1 artirdifi ve daha sonra beslenme ile tekrardan seviyesinin diistiigi
bildirilmektedir (Duerrschmid ve ark., 2017). Asprosin hormonunun olfaktor reseptor
734 (OLFR734) adi1 verilen bir koku reseptoriine baglanarak Siklik adenozin monofosfat

(CAMP) yolagin1 kullandigi, yapilan caligmalar sonucu tespit edilmekle beraber,
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OLFR734 araciligiyla hepatik glikoz iiretimini tesvik ederek, aglik ve obezite sirasinda
glikoz homeostazini korur (Li ve ark., 2019).

Asprosin, adipoz dokularda tiretilen ve karacigeri kan dolasimina glikoz salmast
icin uyaran protein yapisinda bir hormondur. Asprosinin glikoz metabolizmasi iizerine
direk etki ettigi ve bu durumun mekanizmasinin halen arastirma konusu oldugu ifade
edilmektedir (Farrag ve ark., 2023; Keser & Uniisan, 2021).

2.6.4.1. Asprosin ve Oksidatif Stres Iliskisi

Asprosin, adipoz dokulardan salinan hormonlar arasmdadir (Keser & Uniisan,
2021). Adipoz dokularda iiretilen ve karacigeri kan dolagimina glikoz salmasi i¢in uyaran
protein yapisinda bir hormon olarak tanimlanmaktadir (Romere ve ark., 2016). Adipoz
dokularin metabolizmasmin artmasi, oksidan madde olarak bilinen reaktif oksijen
tirlerinin  Uretimini artirdig1 ifade edilmektedir. Baska bir ifadeyle NEFA
oksidasyonunun artig1 ile karacigerde oksijen radikallerinin iiretiminin artmasi sonucu
antioksidan madde kullaniminda artis meydana gelmektedir. Eger iretilen oksidan
maddeler antioksidan maddelerin kapasitesini asarsa, bu durum oksidatif stres ile
sonuglanmaktadir (Li ve ark., 2022; Song ve ark., 2014).

Bu durumda oksidan/antioksidan orani, ineklerin dogum sonrasinda metabolik
saglik durumunun degerlendirilmesinde oksidatif stres profillerinin  6nemini
vurgulamaktadir (Yehia ve ark., 2021). Kisaca oksidatif stres, oksidan ve antioksidan
diizeyinin dengesizliginden kaynaklanir (Al-Gubory ve ark., 2010).

2.6.4.2. Oksidatif Stres ve Asprosin Diizeyinin Fertiliteye Olas1 Etkisi

Asprosin ve OLFR734 6zellikle obez erkeklerde testosteronla dogrudan iliskilidir
(Li ve ark., 2018). Giincel aragtirmalar asprosin ile fertilite arasindaki iligkiye 6zellikle
erkeklerde dikkat ¢ekmektedir. Asprosinin sperm hareketliligini artirarak yasa ve

obeziteye bagl fertilite potansiyelindeki azalmay: iyilestirdigi bildirilmektedir (Mazur-
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Bialy, 2021). Ayrica, baska bir ¢calismada da erkek fertilitesine pozitif katki sagladigi ve
asprosin-OLFR734 sinyal ekseninin progresif motiliteyi tesvik ettigi ve erkek fertilitesini
artirdig1 tespit edilmistir (Wei ve ark., 2019). Asprosin saliniminin agliktan kaynaklandigi
ve besin tiiketiminden sonra baskilandigi bilinmektedir. Insiilin direnci olgularinin
yiiksek asprosin seviyeleri sergiledigi ifade edilmistir. Ineklerde negatif enerji dengesinin
olugsmasi sonucunda enerji metabolizmasindaki ve insiilin salimimi1 fonksiyonundaki
degisimlerin fertilite basarisini ciddi derecede olumsuz etkiledigi bilinmektedir (Baruselli
ve ark., 2016; Civiero ve ark., 2021).

Oksidatif stres durumunda hiicrelerin DNA, lipid ve protein gibi makro
molekiillerinde hasarlar olugarak yapisal bozulmalarin meydana geldigi rapor edilmistir
(Li ve ark., 2022; Rolo ve ark., 2012; Sordillo & Aitken, 2009). Ozellikle gametler
oksidatif hasara karsi hassas olmakla birlikte; oksidatif stres durumunda fertilizasyon
oraninin distiigli, ovaryum aktivitelerinin bozuldugu, implantasyon sorunlarinin ve
embriyonik 6lim olgularinin arttigi bilinmektedir. Bu nedenlerle ineklerde basarili bir
konsepsiyon ve devamliligr igin antioksidan diizeyinin yiiksek, oksidan diizeyinin ise
diisiik olmas1 gerektigi anlasilmaktadir.

Oksidatif stresin ¢ok sayida hastaligin baglamasinda veya ilerlemesinde 6nemli bir
rol oynadigi, 6zellikle dogumdan sonra Oksidatif stres diizeyinin arttigi ve Oksidatif stres
riskini azaltmak i¢in dogumdan 1 ay Once baslayarak laktasyonun zirvesine kadar
antioksidan takviyesinin gerekli olabilecegi dogrulanmistir (Abuelo ve ark., 2013).

Yapilan literatiir incelemelerinde asprosinin fertilizasyondaki roliinii tam olarak
aciklayan bir ¢aligmaya rastlanmamistir. Asprosin diizeylerinin; insiilin direnci, viicut
kitle indeksi ve serbest androjen indeksi ile pozitif iligkisi oldugu belirtilmektedir. Bu
caligmada da Simental irki ineklerde asprosin diizeyi ile fertilite ve oksidatif stres

parametreleri arasindaki iliski arastirilmistir.
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3. MATERYAL VE METOT

3.1. Hayvanlarin Secimi

Sunulan ¢alisma Atatiirk Universitesi Veteriner Fakiiltesi’ne bagl profesyonel
hayvancilik prosediirlerinin oldugu ve koruyucu hekimlik hizmetlerinin sunuldugu
Atatiirk Universitesi Uygulama ve Arastirma Ciftligi’'nde yiiriitiildii. Calismadaki
hayvanlar fizyolojik ve bireysel ihtiyaclarina gore beslenen, benzer yas ve benzer
laktasyon doneminde olan, herhangi bir saglik sorunu bulunmayan, serbest durakli
ahirlarda yetistirilen, glinde iki kez sagim sisteminin uygulandigi Simental 1rkina ait
inekler arasindan segildi. Calisma toplamda 44 bas Simental irk1 multipar inek tizerinde
yiritildi. Calismaya dahil edilen inekler 6nceki donemde basarili bir sekilde yardimsiz
dogum yapmis ve postpartum donemde saglikli ovaryuma sahip involiisyon siirecini
tamamlamis olan inekler arasindan segildi.

3.2. Yontem ve Gruplandirma

Sunulan projede kullanilan toplam 44 inek, siiriiden randomize gruplandirma
yontemi ile secildikten sonra ¢alismanin baslangicinda (0.giin) asprosin diizeyine gore
diisiik asprosin seviyesi (DA Grubu; n: 22) ve yiiksek asprosin seviyesi (YA Grubu; n:
22) olarak iki gruba ayrildi. Caligmanin 0. giinii ve 2542. giinde alinan kan drneklerinden
asprosin seviyeleri ol¢iildiikten sonra en diisiik 22 6l¢iime sahip olan inekler istatistiksel
6l¢tim yontemleriyle DA grubuna kaydedildi. Asprosin degeri her iki 6lglimde de diisiik
ya da yiiksek ¢ikan inekler caligma gruplarina kaydedilmistir. DA grubuna gore daha
yiiksek asprosin degerine sahip olan diger 22 inek ise YA grubuna kaydedildi. DA ve YA
grubundaki inekler strus senkronizasyon programina tabi tutuldu (sekil 1) ve tohumlama

giinii ¢alismanin 0. giinii olarak kabul edildi.
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0.giin 7.giin 8.giin

DA ve YA |I¢l | | 32saat | 16 saat |
Gruplari v ' B '

PRID uygulamasi + PRID gtkar +  PGF2a GnRH ST
GnRH PGF2a

Sekil 3.1. Ostrus senkronizasyonu uygulama semasi

3.3. Kan Alim

Asprosin, PAG, total antioksidan seviyesi (TAS) ve total oksidan seviyesi (TOS)
degerini belirlemek tizere iki gruptaki ineklerden ¢alismanin 0. giinii ve 25+2. giinleri
sabah yemlemesinden once jugular venalarindan antikoagiilansiz tiiplere 10 ml kan
ornekleri alindi. Alman kan o6rnekleri laboratuvara sevk edilerek 1500xg devirde +4
°C’de 15 dakika siire ile santrifiij edildi ve serum ornekleri ¢ikartildi. Elde edilen serum
ornekleri analiz giiniine kadar -20°C’de depolandi.

3.4. Gebelik Muayeneleri

DA ve YA grubundaki inekler ¢alismanin 25+2. giinii alinan kan 6rneklerinden
daha Once tanimlanan yonteme gore PAG seviyesi Olgiilerek gebelik teshisi yapildi
(Fricke ve ark., 2016). Calisgmanin 40+2. giiniinde ise tiim inekler USG ile transrektal

yoldan gebelik muayenesine tabi tutuldu (Sekil 2).
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@ 25+2.gilin 40+2.gun

PRID

| ; I
DA Grubu v v
Kan alimi + TAI Kan alimi USG
Asprosin Asprosin
TAS TAS
TOS TOS
PAG
PRID | | |
YA grubu v v v
Kan alimi + TAI Kan alimi USG
Asprosin Asprosin
TAS TAS
TOS TOS
PAG
Sekil 3.2. Calisma semast DA: diisiik asprosin seviyesi, YA: yiiksek asprosin
seviyesi

3.5. Biyokimyasal Analizler

3.5.1. Toplam Antioksidan Seviyesi (TAS)

TAS seviyeleri ticari kitler (Relassay, Tiirkiye) kullanilarak olciilmiistiir. Bu
otomatik yontem, daha kararli bir ABTS (2,2 - Azino-bis (3-etilbenzotiyazolin-6-
stilfonik asit) radikal katyonunun karakteristik renginin antioksidanlar tarafindan
agartilmasina dayanmaktadir. Test, %3'ten daha diisiik olan miikemmel hassasiyet
degerlerine sahiptir. Sonuglar mmol Trolox esdegeri/L olarak ifade edilmistir (Erel, 2004;
Eski ve ark., 2021).

3.5.2. Toplam Oksidan Seviyesi (TOS)

TOS seviyeleri ticari kitler kullanilarak olgtilmiistiir (Relassay, Tiirkiye). Bu
yontemde, numunede bulunan oksidanlar demir iyonu-o-dianisidin kompleksini ferrik
iyona oksitlemistir. Oksidasyon reaksiyonu, reaksiyon ortaminda bol miktarda bulunan
gliserol molekiilleri ile gili¢lendirilmistir. Ferrik iyon asidik bir ortamda ksilenol
turuncusu ile renkli bir kompleks olusturmustur. Spektrofotometrik olarak ol¢iilebilen

renk yogunlugu, numunede bulunan toplam oksidan molekiil miktariyla iliskiliydi. Test,
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hidrojen peroksit ile kalibre edilmis ve sonuglar pol H>O» esdegeri/L olarak ifade
edilmistir (Eski ve ark., 2021).

3.5.3. PAG ve Asprosin Ol¢iimii

Kan 6rneklerinde PAG ve asprosin diizeyleri ticari kitler kullanilarak (BTLab,
Cin) ile spektrofotometrik yontem kullanilarak 6l¢iilmiistir.

3.6. Istatistiksel Analizler

Tiim istatistiksel analizler R Istatistik Dili (siiriim 4.1.2; The R Foundation for
Statistical Computing, Viyana, Avusturya; https://www.r-project.org) kullanilarak
gerceklestirildi. Verilerin normalligini kontrol etmek igin Shapiro-Wilk testi ve Q-Q
grafikleri kullanildi. Varyanslarin homojenligini degerlendirmek icin Levene testi
kullanildi. Degiskenler ortalama + standart sapma, sayr (n) ve yiizde (%) olarak
tanimlandi. Asprosin diizeyi diisiik ve yiiksek olan ineklere iligskin oksidatif stres, PAG
ve VKS bulgular1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik olup olmadig1 bagimsiz
orneklem t-testi; baslangi¢ ve 25. giin zamanlarina iliskin iliskin oksidatif stres, PAG ve
VKS bulgular1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik olup olmadig1 bagimh
orneklem t-testi ile degerlendirildi. Ayrica asprosin diizeyi diisiik ve yiiksek olan ineklerin
gebelik oranlar1 Fisher’in kesin Ki-kare testi ile kiyaslandi. Bunlarla birlikte, TOS
diizeyinin asprosin diizeyi yiiksek olan inekleri ayirmadaki performansi islem
karakteristik egrisi (Receiver Operating Characteristic-ROC) yardimiyla arastirildi. ROC
egrisi altinda kalan alan (AUC) %95 giiven araligi ile hesaplandi ve anlamliligi
degerlendirildi. TOS un yiiksek asprosin diizeyini ayirmadaki en uygun kesim noktasi
Youden indeks kriterine dayali olarak belirlendi ve belirlenen bu kesim noktasi i¢in
duyarlilik, &zgiilliik, negatif ve pozitif tahmin degerleri %95 giiven araliklari ile

hesaplandi. Cift-yonlii hipotezlerin degerlendirilmesinde anlam seviyesi %5 alindi.

26



4. BULGULAR

Elde edilen bulgulara gore, ineklerin baslangi¢c ve 25. giin TAS diizeyleri DA ve
YA gruplarinda benzerdi (p>.05). Ayrica DA grubundaki ineklerin baslangi¢ ve 25. giin
TAS diizeyleri benzerken (p=.797), YA grubundaki ineklerin 25. Giin TAS seviyesi
baslangi¢ TAS 6lgiim Seviyesine gore istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksekti (0.83 +
0.13 vs. 0.73 £ 0.09, p=.007). Oksidatif stres bulgularindan TOS diizeyi incelendiginde,
25. giin TOS diizeyi DA ve YA gruplarinda benzerken, baslangic TOS diizeyi YA
grubundaki ineklerde daha yiiksekti (4.66 + 2.41 vs. 3.01 + 1.95, p=.017). Ayrica YA
grubundaki ineklerin baglangic ve 25. giin TOS diizeyleri benzerken (p=.099), DA
grubundaki ineklerin 25. giin TOS diizeyi, baslangi¢ TOS 6l¢tim diizeyinden anlamli
sekilde yiiksekti (4.58 + 2.89 vs. 3.01 + 1.95, p=.028). YA grubundaki ineklerin Viicut
Kondisyon Skoru (VKS) DA grubuna kiyasla anlamli sekilde yiiksekti (3.08 + 0.35 vs.
2.89 £ 0.26, p=.042). Ayrica YA grubundaki ineklerin baslangi¢ Asprosin diizeyi DA
grubuna kiyasla anlamli sekilde yiiksekti (93.17 +23.43 vs. 57.62 + 11.20, p<.001). 25.
giin PAG diizeyi, muskulus longissimus thoracis kalinlig1 ve gebelik oranlar1 bakimindan
ise DA ve YA gruplar arasinda bir farklilik tespit edilmedi. (P>.05) (Sekil 3). Ineklerde
Asprosin diizeyi ile fertilite ve oksidatif stres diizeylerinin karsilastirilmas: Tablo 1°de

verilmistir.
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Tablo 4.1 Diisiik ve yiiksek asprosin diizeylerine sahip ineklerde fertilite ve oksidatif stres
diizeylerinin karsilastirilmasi

Gruplar

DA YA P-degeri
TAS (mmol/L) 0. giin  0.78 +0.23 0.73 £0.09 340!
TAS (mmol/L) 25. giin 0.77+0.14 0.83+£0.13 122t
P-degeri 7972 0072
TOS (umol/L) 0. giin 3.01+£1.95 4.66+2.41 017}
TOS (umol/L) 25.giin  4.58 + 2.89 5.61 +£2.63 2261
P-degeri .0282 .0992
PAG (ng/L) 25. giin 6.39 +2.99 5.94+£2.33 581!
Gebelik % 82 77 >.9993
Muskulus longissimus 31.46 +5.98 30.80 + 6.33 7241
thoracis 0. giin
VKS 0. giin 2.89+0.26 3.08 £0.35 0421
Asprosin  (ng/ml) 0. 57.62+11.20 93.17+23.43 <.001!
giin
Asprosin (ng/ml) 25. 66.84 £30.03  62.45+24.61 598!

giin

1 Bagimsiz 6rneklem t-testi; 2 Bagimli drneklem t-testi; * Fisher’in kesin ki-kare testi

Veriler ortalama + standart sapma veya yiizdelik (%) olarak sunuldu.
Istatistiksel anlaml1 farklilik bulunan sonuglar koyu olarak belirtilmistir.
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Sekil 4.3. YA ve DA grubundaki ineklerin TOS, VKS ve asprosin seviyelerinin

karsilastirilmast

TOS diizeyinin YA grubundaki asprosin diizeyi yiiksek olan inekleri ayirmadaki
performans: Tablo 1°de verilmistir. ROC analizi sonuglari, TOS un asprosin diizeyi
yiiksek olan inekleri diisiiklerden ayirmada istatistiksel olarak anlamli belirte¢ oldugunu
gosterdi (AUC=0.711, %95 giiven araligi, 0.555 —0.837, p=.010). Youden indeksine gore
en uygun kesim noktasi TOS i¢in 2.67 olarak belirlendi. Bu kesim noktasina gére TOS un
asprosin diizeyi yiiksek olan inekleri belirlemedeki duyarliligi %77.2 (%95 giiven araligi,
%54.6 — %92.2) iken segiciligi %63.6 (%95 giiven araligi, %40.7 — %82.8) dir. TOS
belirteci i¢in pozitif tahmin degeri %68 (%95 giiven araligt, 53.9 — 79.4) ve negatif tahmin

degeri %73.7 (%95 giiven araligi, %54.9 — %86.6) olarak hesapland1 (Sekil 4).
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Tablo 4.2. TOS diizeyin asprosin diizeyi yiiksek olan inekleri ayirmadaki performansi

TOS

ROC Analizi

AUC (%95 Giiven Aralig)

P-degeri
Kesim Noktasi

Istatistiksel tam olciileri

0.711 (0.555 — 0.837)

.010
>2.67

Duyarlilik 77.2 (54.6 — 92.2)
Secicilik 63.6 (40.7 — 82.8)
Pozitif Tahmin Degeri 68 (53.9-79.4)
Negatif Tahmin Degeri 73.7 (54.9 — 86.6)
TOS
100 — ’_]
80—
z 60
2 ]
% :
@ 40—
20—
] 4 AUC=0,711 (0.555 - 0.837)
0 -

| T I | U I | UL I | LI I | L I
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100-Specificity

Sekil 4.4. TOS’un yiiksek ve diisiik asprosin diizeyine sahip inekleri ayirmadaki
ROC Egrisi
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5. TARTISMA

Ineklerde asprosin diizeyinin enerji metabolizmas1 ile iliskili oldugu
bilinmektedir. Bu nedenle sunulan ¢aligmada asprosin diizeyinin oksidatif stres ve fertilite
basarisina etki edebilecegi hipotezlenmistir. Bu varsayimi agiklayabilmek igin yiiksek ve
diisiik asprosin seviyelerine sahip olan iki inek grubu olusturuldu. Bu ineklerden
varsayilan gebeligin 0. gilinii ve 25. giinii kan alinarak asprosin degeri ile oksidatif stres
ve fertilite parametreleri arasindaki iliski ortaya koyulmaya ¢aligildi. Bununla birlikte
asprosin diizeyinin yiiksek ve diisiik oldugu inekleri ¢alismadaki diger parametrelere
bakarak ayirmadaki rolii ROC analizi ile degerlendirildi. Sunulan ¢alismanin ROC analizi
sonuglari, ¢alisma parametrelerinden TOS’un asprosin diizeyi yiiksek olan inekleri
diisiiklerden ayirmada etkin belirteg oldugunu ortaya koymustur. Bu sonuca gére TOS
degerinin asprosin seviyesi ile korelasyon igerisinde oldugu ve bu degerlerin asprosin
seviyesinin belirlenmesinde indirekt bir tahmin araci olarak kullanilabilecegi
Ongorilmektedir.

Asprosin, beyaz yag dokularindan sentezlenen, glikoz homeostazisini ve acligi
diizenleyen protein yapisinda bir hormon olarak bilinmektedir. Bu nedenle enerji
metabolizmasinin bir belirteci olarak diisiiniilmektedir (Yenilmez ve ark., 2024). Negatif
enerji dengesinde olan ineklerde beyaz yag dokularinin mobilizasyonu sonucu enerji
iretiminde kullanildigr rapor edilmektedir. Postpartum siirecte ineklerin genellikle
negatif enerji dengesini deneyim ettikleri bilinmektedir. Negatif enerji dengesinde olan
ineklerde plazma insiilin ve glikoz diizeyleri azalmakta olup bu durumu takiben belirli
mekanizmalarla deri alti yag dokusu mobilizasyonunun artmasi ve lipogenez azalmasi
tetiklenmis olur (Bauman & Currie, 1980). Ag¢lik durumunda ise yag doku tarafindan
asprosin saliniminin indiiklendigi rapor edilmistir (Romere ve ark., 2016). Yukarida ifade

edilen literatiir bilgilere dayanarak asprosin diizeyinin negatif enerji dengesinin bir
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yansimasi olarak diger bir ifade ile enerji statiisiiniin bir belirteci olarak diisiiniilebilecegi
ongoriilmektedir. Ineklerde enerji durumundaki farkliliklarn oksidatif stresle iliskili
oldugu bilinmektedir. Ote yandan hem enerji diizeyi hem de oksidatif stres ineklerde
fertilite basarisina etki eden 6nemli etmenlerden biri olarak bilinmektedir (Li ve ark.,
2022; Pedernera ve ark., 2010; Sordillo & Aitken, 2009). Bu nedenlerle ineklerde
asprosin konsantrasyonundaki farkliliklarin oksidatif stres ve fertilite basarilarina etki
edebilecegi  Ongoriilmektedir.  Yukaridaki  literatiir  bilgiler gdz  Oniinde
bulunduruldugunda sunulan ¢alismada gruplar arasinda enerji dengesinin bir belirteci
olan VKS skorunda farkliliklarin olmasi beklenmektedir. Elde edilen bulgular
incelendiginde VKS degerinin DA grubuna gore YA grubunda anlamli diizeyde daha
yiiksek oldugu goriilmektedir. Bu durumun nedeninin DA grubuna gére YA grubunda
enerji metabolizmasinin ve adipoz doku lipolizisinin daha fazla oldugu diisiiniilmektedir.
Benzer bir ifade ile YA grubundaki ineklerde enerji ihtiyacina bagli olarak yag doku
lipolizisinin daha fazla oldugu diisiiniilmektedir. Bunun nedenlerinden birinin gruplar
arasinda verim farkliliklarinin ve buna bagh lipolizis mekanizmasimin daha hizh
olabilecegi diisiinlildii. Ancak sunulan c¢alismada gruplar aras1 verim farki
degerlendirilmedi. Ek olarak muskulus longissimus thoracis kalinligi dl¢tiimii yapilmis
olup asprosin diizeyi ile muskulus longissimus thoracis kalinligi arasinda bir iliski
bulunamamistir. Boylece, muskulus longissimus thoracis kalinliginin ineklerin viicut
Kitle indeksi hakkinda fikir verebilmesine karsilik sunulan ¢alismada asprosin diizeyine
etki etmedigi sonucuna varilmstir.

Son ¢aligsmalarda asprosinin oksidatif stresle iligkili oldugu ifade edilmektedir
(Wang ve ark., 2024; Zheng ve ark., 2024). Onceki bir raporda asprosinin lipit
metabolizmasini bozdugu ve reaktif oksijen tiirlerinin (ROS) salinimini artirdigi

bildirilmistir (Wang ve ark., 2024). Asprosin diizeyi ile oksidatif stres arasindaki iligkinin
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gruplar arasindaki enerji gereksinimi ya da enerji dengesi farki ile olusabilecegi
diistiniilmektedir. Benzer olarak, onceki bir ¢aligmada enerji dengesinin ineklerde
oksidatif stres ile iliskili oldugu rapor edilmistir (Pedernera ve ark., 2010). Enerji talebi
karsilanamayan ineklerde viicut depo yaglari enerji liretiminde kullanilmaktadir. Bu
durumda metabolizmanin dogal yan friinleri olan ROS artislar1 meydana gelmektedir
(Abuelo ve ark., 2015; Puppel ve ark., 2015). Sonug olarak viicutta antioksidan seviyesi
yetersiz ise oksidatif stres olusmaktadir (Ayemele ve ark., 2021). Yukaridaki literatiir
bilgiler dogrultusunda bu c¢alismada YA ve DA gruplart arasinda oksidatif stres
parametrelerinin farkli olmas: beklenmektedir. Oncelikle hem YA hem de DA grubunda
calismanin baslangici ve 25. giinlerdeki dlgimlerde TAS bakimindan gruplar arasi bir
farklilik bulunamadi. Bu durum asprosin seviyesinin TAS diizeyine etki etmedigi
seklinde yorumlanabilir. Ote yandan grup ici baslangic ve 25. giin TAS seviyeleri
incelendiginde DA grubunda bir farklilik olmamasina karsilik YA grubunda 25. giin TAS
degerinin baslangi¢ degerine gore arttigi goriilmiistiir. Sunulan ¢alismada gruplar arasi
benzer uygulamalar yapildigindan bu durumun nedeni rasyona ya da paranteral yolla
eksojen antioksidan takviyesi gibi uygulamalardan kaynakli oldugu diisiiniilemez. Ancak,
YA grubunun TAS degerinin zaman igerisinde artisinin iki farkli hipotezle
aciklanabilecegi diisiiniilmektedir. ilk olarak, YA grubunda artan lipolizis sonucu oksidan
maddelerin iiretiminin arttigi ve bunu kompanse edebilmek icin viicutta endojen
antioksidan tiretiminin artmis olabilecegi varsayilmaktadir. Endojen antioksidanlarin
viicut tarafindan iiretildigi ve oksidatif stres durumunda endojen antioksidan savunma
sistemin giliglendigi bilinmektedir (Forman & Zhang, 2021; Ponnampalam ve ark., 2022).
Diger varsayim ise, bu durumun TOS degeri ile iligkili olabilecegi yoniindeydi. Dahasi
DA grubunda baslangi¢ dlgiimiinden 25. giin dlgiimiine kadarki siiregte TOS diizeyinin

keskin bir artig gostermesi bu grupta TAS diizeyinin yogun sekilde artan TOS’lar
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nédtralize etmede kullanilmis oldugunu 6n plana gikarmaktadir. Onceki ¢aligmalarda da
benzer olarak antioksidan seviyesinin oksidan maddeleri notralize etmek i¢in kullanildig:
bu amagla onlar1 ya onararak ya da indirgeyerek viicut i¢in zararsiz hale getirdigi rapor
edilmektedir (Ayemele ve ark., 2021; Sordillo & Aitken, 2009). Sunulan galismada
gruplar aras1 TOS degisimine bakildiginda ¢aligmanin basinda YA grubundaki ineklerin
TOS bulgulart DA grubuna goére anlamli derecede daha yiiksek oldugu tespit edildi. Bu
durum yiiksek asprosin seviyesinin ineklerde TOS degerini artirabilecegi yoniinde
yorumlanmistir. Benzer bir ifade ile dnceki bir raporda TOS degeri ile asprosin arasinda
bir korelasyon oldugu belirtilmistir (Alsajri, 2022). Ote yandan yiiksek asprosin degerine
sahip olan ineklerin oksidatif strese maruz kalabilecegi diisiiniilmektedir. Bu alanda
siirli ¢alisma olmasina ragmen dnceki calismalardan elde edilen bilgiler incelendiginde
artmig asprosin degerinin oksidatif stresle iligkili olabildigi belirtilmektedir (Rangraz
Tabatabaei ve ark., 2023). Asprosinin insiilin direnci olanlarda arttig1 bilindiginden bu
yoniiyle de oksidatif stresle iliskilendirmek miimkiin olacaktir (Feng ve ark., 2018). Bu
durumu destekler nitelikte daha 6nceki raporlarda insiilin direncinin ineklerde oksidatif
stresle iligkili oldugu bildirilmistir (Abuelo ve ark., 2016; Wu ve ark., 2020). Calismanin
25. giiniinde TOS degeri bakimindan ise DA ve YA gruplari arasinda 6nemli bir farklilik
bulunmadi. Asprosin degisiminin enerji talebinden kaynakli oldugu varsayildiginda
(Romere ve ark., 2016) bu durumun caligmanin basindan 25. giiniine kadar iki farkli
gruptaki ineklerin enerji statiilerinin esitlenmis olabilecegi ve buna bagl lipoliz kaynakli
TOS iiretiminin benzer diizeye ulasmis olabileceginden kaynaklandig: diistiniilmektedir.
Bununla birlikte YA grubunda bulunan ineklerin TOS degerleri iki 6l¢lim arasinda
degismedi. Bu sonucun YA grubunun TAS degeri ile iligkili olabilecegi ¢alismanin
baslangicina gore 25. giinkii 6l¢limde artmis olan TAS degerinin mevcut iiretilen oksidan

maddeleri nétralize ederek TOS artisini engelledigi diisiiniilmektedir. DA grubunda ise
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TOS seviyesi baglangic 6l¢iimiine gore 25. giindeki dlglimde 6nemli oranda yiiksek
bulundu. Bu sonug net bir ifade ile yorumlanamamaktadir. Ancak DA grubundaki TAS
seviyesinin iki 6l¢lim arasinda degismeden kalmasi mevcut TOS iiretiminin antioksidan
ag1 tarafindan etkin bir sekilde notralize edilemeden birikmesine yol agmis olabilecegi
seklinde ifade edilebilir. Bu varsayimi destekler nitelikte onceki birgok aragtirmada
antioksidanlarin oksidan maddeleri nétralize etmek i¢in kullanildig: rapor edilmektedir
(Abuelo ve ark., 2015; Ayemele ve ark., 2021; Ponnampalam ve ark., 2022; Sordillo &
Aitken, 2009).

Sunulan ¢alisma fertilite parametreleri bakimindan ele alindiginda DA ve YA
grubunun 25. giin PAG seviyesi 6l¢iimii ile elde edilen gebelik bulgularinda anlamli bir
farklilik tespit edilmedi. Ancak gruplar aras1 gebelik sayilarina bakildiginda YA grubuna
gore DA grubunda gebelik oraninin sayisal olarak daha fazla oldugu gériildii. Istatistiksel
bir fark olmadigindan bu durum asprosin seviyesi ile iligskilendirilememektedir. Ancak
onceki arastirmalarda asprosin diizeyi ile ovaryum steroidogenezisi mekanizmasi, folikiil
gelisimi ve polikistik ovaryum sendromu gibi fertiliteye etki edebilecek birgok
parametrenin iliskili oldugu ifade edilmistir (Batalha, 2020; Batalha ve ark., 2023).
Sunulan ¢aligmada ise fertilite parametresi olarak gebelik orani disinda baska bir
degerlendirme yapilmamistir. Bu baglamda asprosinin fertiliteye etkisini tam anlamiyla
degerlendirebilmek i¢in yukaridaki literatiir bilgilere ek olarak siklik aktiviteler, ovaryum
sagligi, erken ve ge¢ embriyonik 6liim gibi parametrelerin de degerlendirilmesi gerektigi
diistiniilmektedir.

Calismada ineklerin gebelik teshisleri olast gebeligin 25. giinii PAG o6l¢iimii ile
yapilmistir. Bu yontemin giivenilir ve dogru oldugu daha 6nceki arastirmalara bakilarak
belirlendi (Barbato ve ark., 2022; Commun ve ark., 2016). Bununla birlikte asprosinin

PAG degeri iizerine dogrudan iligkisinden bahsedilemese de oksidatif strese bagl
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etkisinden dolay1 asprosin diizeyinin PAG seviyesini etkileyebilecegi diisiiniilmektedir
(Ayad ve ark., 2020; Merlob ve ark., 2008). Ancak ifade edilen ¢alismada gruplar arasi
PAG degeri kiyaslandiginda 25. giin 6l¢limlerde DA ve YA gruplar1 arasinda bu degerin
benzer oldugu tespit edildi. Bu durumun bir varsayimla agiklanmasinin bu alanda

yapilacak detayli aragtirmalardan sonra yapilmasi gerektigini diistinmekteyiz.
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6. SONUC VE ONERILER

Sonug olarak ineklerde asprosin seviyesi oksidatif stres parametrelerini
etkilemektedir. Asprosinin antioksidan Tlzerine direk etkisi net olarak ifade
edilememektedir. Ancak TOS {izerine etkisinin daha belirgin oldugu goriildii. Bu durum
ROC analizi ile degerlendirildiginde TOS ile asprosin arasinda giiglii bir korelasyon
oldugu ve yiiksek asprosin degerine sahip olan ineklerin oksidatif strese maruz
kalabilecegi sonucuna varildi. Bununla birlikte asprosin seviyesinin PAG ve gebelik
parametrelerine bir etkisi olmadi. Bu konunun gelecek calismalarda daha detayh
calisilmas1 gerektigi diisiiniilmektedir. Ayrica ileriki ¢aligmalarda asprosin degeri ile
ovaryum sagligi, siklik aktivite ve embriyonik 6liimler arasindaki iliskiler aragtirilmalidir.

Bu amagla daha genis inek gruplarinin kullanilmasi 6nerilmektedir.
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