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SEKIL LISTESI
1. Farkli senkronizasyon uygulamalarindan sonra ineklerde gozlenen Ostrus

YOZUNIUKIATT ..o



1.0ZET

Bu calisma; farkli senkronizasyon yontemleri kullanilarak senkronize
edilen ineklerin iireme performansi lizerine vitamin E uygulamasinin etkisini
arastirmak amaciyla yapildi. Calismada hayvan materyali olarak Afyonkarahisar il
siirlari igerisinde yetistirilen ve benzer bakim-besleme sartlart uygulanan 84 adet
Holstayn 1rki inek kullanildi. inekler 3-7 yaslari arasinda olan, en az bir kez
dogum yapmus, reprodiiktif agidan herhangi bir problemi bulunmayan ve en az
postpartum 45-60. giinler arasinda bulunan saglikli hayvanlar arasindan segildi.

Inekler ii¢ farkli senkronizasyon yontemi kullamlarak senkronize edildi ve
suni tohumlama yoluyla tohumlandi. Cift doz prostaglandin F, (11 giin arayla
PGF,,), Ovsynch yontemi ve Kontrollii intravaginal ila¢g salimi (CIDR) yontemi
ile ii¢ farkl1 sekilde senkronize edildi. Inekler her senkronizasyon grubu igerisinde
kontrol ve vitamin E uygulanan grup olarak iki gruba ayrildi. PGF,, uygulanan
gruplarda 2. doz PGF,, enjeksiyonundan sonra, ovsynch yontemi uygulanan
gruplarda PGF,, enjeksiyonundan sonra ve CIDR kullanilan gruplarda ise
CIDR’1n ¢ikarilmasindan hemen sonra 10 ml kan alinarak kontrol gruplarina 4 ml
i.m. serum fizyolojik, uygulama gruplarina da 4 ml vitamin E (300 mg/ 2 ml)
enjeksiyonu yapildi. Tim gruplardaki hayvanlar rekto-vaginal yontemle
tohumlandiktan hemen sonra kontrol gruplarina serum fizyolojik, uygulama alt
gruplarmma da vitamin E enjeksiyonu yapildiktan sonraki 3. giinde ikinci kan
ornegi alindi. Tohumlama zamaninda klinik muayene ile tespit edilen Ostrus
yogunluklar1 skorlandi. Alinan kan orneklerinde vitamin E ve MDA diizeyleri
tespit edildi. Biitlin gruplardaki hayvanlar tohumlamadan 60 giin sonra gebelik

acisindan muayene edildi.



Ostrus yogunluklar1 ve vitamin E degerleri acisindan hem senkronizasyon
gruplart arasinda hem de ayni senkronizasyon grubu igerisindeki kontrol ve
uygulama alt gruplari arasinda istatistiki olarak onemli bir farklilik tespit
edilmedi. Ovsynch protokolii uygulanan ve ¢ift doz PGF,, ile senkronize edilen
ineklerde kontrol ve wuygulama gruplarinin 1. ve 2. kan Orneklerinin
malondialdehit (MDA) diizeyleri a¢isindan hem senkronizasyon gruplari arasinda
hem de ayni senkronizasyon grubu icerisindeki kontrol ve uygulama gruplari
arasinda istatistiki olarak onemli bir farklilik tespit edilmedi. CIDR uygulanan
ineklerde kontrol (p<0.01) ve uygulama (p<0.001) alt gruplarindan alinan 1. ve 2.
kan oOrneklerinin MDA degerleri arasinda istatistiksel olarak onemli bir fark
gozlendi. Cift doz PGF,, ile senkronize edilen kontrol ve uygulama grubu
ineklerde ortalama gebelik orani sirasiyla %40 ve %53,3, ovsynch protokolii
uygulanan kontrol ve uygulama grubu ineklerde sirasiyla %23,1 ve %46,7 ve
CIDR uygulanarak senkronize edilen kontrol ve uygulama grubu ineklerde ise
sirastyla %46,2 ve %53,8 olarak belirlendi. Gebelik oranlari agisindan her bir
senkronizasyon grubu icerisindeki kontrol ve uygulama alt gruplar ile
senkronizasyon gruplari arasinda istatistiki olarak onemli bir farklilik tespit
edilmedi. Tiim gruplarda gebelik orani ile MDA diizeyi arasinda dnemli derecede
pozitif bir korelasyon (r= 0,853, p<0.05) tespit edildi.

Sonug olarak farkli senkronizasyon gruplari ile senkronize edilen ineklere
vitamin E uygulanmasi gebelik oranlarinda hafif bir artis saglamasina ragmen

CIDR’1n neden oldugu lipid peroksidasyonu énemli derecede 6nlemektedir.

Anahtar Kelimeler: PGF,,, ovsynch, CIDR, vitamin E, inek.



2.ABSTRACT

This study was conducted to investigate the effect of vitamin E treatment
on reproductive performance of cows synchronized with different synchronization
methods. Eigthy-four holstein cows, which are raised at similar management-
feeding conditions in Afyonkarahisar city, were used as material. The cows were
selected from healthy animals between 3-7 years old, at least once giving birth,
on post partum 45-60 days, and not having any reproductive problem.

The cows were synchronized with 3 different synchronization methods and
inseminated by artificial insemination. The cows that were synchronized by
double PGF,, injections 11 days apart, ovsynch and CIDR insertion were divided
into two sub-groups as control and treatment (vitamin E) within each
synchronization group. Ten ml blood samples were taken immediately after
second PGF,, injections in PGF,, group, immediately after PGF,, injections in
ovsynch group, and immediately after CIDR removal in CIDR group, and then 4
ml physiological saline was injected to all control subgroups while 4 ml vitamin E
(300 mg/ 2 ml) injected to all treatment subgroups. Second injections of
phsyological saline vitamin E and were administered to all control and treatment
subgroups, respectively immediately after the animals were artificially
inseminated by recto-vaginal method. Then second blood samples were also taken
on day 3 after the insemination. Estrous intensities, which were detected by
clinical examination at the time of insemination, were scored. Vitamin E and
MDA levels were determined in all blood samples. All the animals were

examined for pregnancy on day 60 after insemination.



No statistically significant difference was determined between different
synchronization groups, and between control and treatment subgroups within
same synchronization group with respect to oestrus intensity and vitamin E levels.
No statistically significant difference was determined between synchronization
groups, and between control and treatment subgroups within same
synchronization group of cows that were synchronized with PGF,, and ovsynch
protocol in terms of MDA levels in first and second blood samples. There was a
statistically significant difference between MDA levels of first and second blood
samples in both control (p<0.01) and treatment (p<0.001) subgroup cows which
were synchronized with CIDR synchronization method. Pregnancy rates for
control and treatment subgroups of PGF,, synchronization method were 40% and
53.3%, respectively, for control and treatment subgroups of ovsynch protocol
were 23.1% and 46.7%, respectively, and for control and treatment subgroups of
CIDR synchronization method were 46.2% and 53.8%, respectively. No
statistically  significant difference was determined between different
synchronization groups, and between control and treatment subgroups within
same synchronization group with respect to pregnancy rates. A significant
positive correlation was found between pregnancy rates and MDA levels in all
groups (r= 0,853, p<0.05).

In conclusion, although administration of vitamin E to cows which were
synchronized with different synchronization methods provides a slight increase in

pregnancy rates, it significantly prevents the CIDR induced-lipid peroxidation.

Key Words; PGF,,, ovsynch, CIDR, vitamin E, cow.



3.GIRIS

Fertilite inek yetistiriciliginde en Onemli ekonomik verim 06zelligidir.
Fertilite yetersizlikleri tiretim diigiikliigiine, tekrarlanan tohumlamalara, yiiksek
veteriner maliyetlerine ve siirii yenileme masraflarina neden olmaktadir (28). Iki
ya da ii¢ inekten olusan aile tipi kiigiik isletmelerden, ¢ok biiyiik kapasiteli siit ve
et isletmelerine kadar lireme performansini etkileyen en 6nemli faktor, kizginligin
tespiti ve buna bagli olarak uygun tohumlama zamaninin belirlenmesidir (42).

Ostrus memeli disi hayvanlarin belli fizyolojik ve psikolojik belirtiler
gostererek erkegi kabul ettigi donemdir. Bu donem ineklerde ortalama 18-19 saat
siirmektedir (30). Bir Ostrusun baslangicindan onu takip eden diger Ostrusun
baslangicina kadar gegen siire 0strus siklusu diye tanimlanir ve sigirlarda ortalama
olarak 21(19-22) giindiir. Ostrus siklusu siireleri tiirlere gore farkli oldugu gibi
irklar arasinda hatta ayni irkin fertleri arasinda da farklilik gosterebilmektedir.

Ineklerde ostrus siklusu sirasinda follikiiler gelisim dalgalar halindedir.
Her bir ovaryumda es zamanl olarak 5-10 adet follikil biiyiir. Bu follikiillerden
birinin dominant hale ge¢cmesiyle follikiiler dalga sonlanir (43, 60, 77, 96). Ostrus
siklusu boyunca 1-4 defa follikiiler dalga goriiliir (genellikle 2-3) (77, 114).
Preoviilator follikiil son dalgadan koken alir (44, 60, 77,). Her siklustaki dalga
sayist siklus uzunlugu ile iliskilidir. iki ve ii¢ dalgali sikluslarda dominant
follikiiliin glinlik ortalama c¢ap profili ile ikinci dalganin ortaya ¢ikis zamani
arasinda Onemli bir farklilik yoktur. Bununla birlikte ovulasyona ugrayacak
dominant follikiiliin ortaya ¢ikma zamani, onun ovulasyonuna kadar gegen siire ve
ovulasyondan bir giin onceki ¢ap1 arasinda Snemli farkliliklar vardir (44).

Ovaryumlarda 4. glinden ovulasyona kadar en az biiyiik bir follikiil (12 mm)



bulunur ( 43, 60). Sistemik progesteron yogunlugu diisene kadar follikiiler dalga
devam eder. Bdylece luteolizis aninda yasama giiciine sahip follikiiliin
ovulasyonunu garantiye alir (60). Bu aciklamalar bir isletmede kizginliklarin
ortalama %350’si tespit edilemediginin nedenleridir. Kizginlik siklusu ve kizginlik
stiresindeki farkliliklar ve bunu etkileyen faktorler nedeniyle biiyiik bir oranda
inekler dogru zamanda tohumlanamamaktadir (47). Yani sigirlarda, kizginhigin
zamaninda teshis edilememesi ve zamaninda suni tohumlama uygulamalarinin
yapilamamasi olumsuz bir etken olarak karsimiza ¢ikmaktadir (30). Bu nedenle,
son zamanlarda yapilan c¢alismalarla bu olumsuz etkeni ortadan kaldirmak,
hayvanlarda 6nceden planlanan zamanlarda kizgmligi olusturmak ve kizginlik
teshisine gerek kalmadan hayvanlar1 tohumlamak imkani saglanmistir (30, 45).
Bu tip olumsuzluklari ortadan kaldirmak i¢in Onceden belirlenen zamanda
tohumlamaya olanak veren 6zel senkronizasyon metotlar1 gelistirilmistir (153).
Ozellikle siit¢ii ineklerde artan siit verimi buzagilamalar arasindaki siireyi
uzatarak lireme performansi iizerine olumsuz etki yapar (19). Dogumdan ilk
kizgilik gozlenene kadar gegen siirenin uzamasi, zayif kizginlik belirtileri, hatali
suni tohumlama zamani gibi pek ¢ok faktér buzagilamalar arasindaki siirenin
uzamasina neden olmakta ve bdylelikle siitcli isletmelerin karhiligin1 olumsuz
etkilemektedir (39, 102, 118, 128, 149). Kizginlik senkronizasyonu veya
ovulasyonu uyarmayi amaglayan protokoller laktasyondaki siit¢ii irk ineklerde
kizgilik tespitine gerek kalmaksizin etkili bir suni tohumlama yapilmasina
olanak saglar. Cogu senkronizasyon yontemi temel olarak luteolitik etkili
maddeler olan prostaglandinlerin veya bunlarin sentetik tiirevlerinin kullanimina

dayanir (92).



Saglikli ve dengeli beslenen siit¢li ineklerde postpartum 90. giinden 6nce
gebeligin  sekillenebilmesi igin, 45-60. gilinlerde senkronize tohumlamalara
basvurulabilmektedir. Postpartum 45-60. gilinlerde tohumlanan saglikli siitcii
ineklerin ilk tohumlamada normal gebe kalma oranlar1 ortalama %60-66 olarak
bildirilmekte; %50-60 hafif sorunlu, %45-50 orta derecede sorunlu, %45’den daha
az1 ise infertiliteye isaret edecek derecede Onemli sorunlu olarak kabul
edilmektedir (66, 98).

Ulkemizde vyapilan arastirmalar sonucunda, Ostruslarin  belirlenme
giicliigiine ¢oziim olarak dnerilen hormon kontrollii tohumlamanin siirii fertilitesi
tizerine olumlu etkileri oldugu ileri stiriilmektedir (34).

Bu metotlarin faydalarini su sekilde siralayabiliriz;

1- Tohumlanacak hayvanlarin, 6nceden planlanan bir listeye gore
tohumlanmasini saglar.

2- Kizginlig1 teshis etmek i¢in zaman harcamadan, planlanan ve en uygun
zamanda tohumlamalarin yapilmasina imkan verir.

3- Ciftlesme mevsiminin kisaltilmasini saglar. Arzu edilen dogum
gruplaria gore tohumlama yapilmasina, dogumlarin denetlenmesine, 6zellikle ilk
defa dogum yapacak diivelere daha fazla 6zen gosterilmesine, dolayisiyla ana ve
yavru Oliimlerinin oniline gegilmesine neden olur.

4- Aym oOzellikleri gosteren gebelik, ileri gebelik, dogum, ilk dogum,
buzagi emzirme, sagim ve pazarlama gruplarinin bakimini, beslenmesini, 6zellikle
rasyonlarinin duruma gore degistirilmesini kolaylagtirir.

5- Dondr (verici) ve resipient (alici)’lerin belirlenmesi ve hazirlanmasi ile

embriyo transferinin uygulanmasina zemin hazirlar.



6- Denenmis veya projeni teste tabi tutulmus boga spermalariyla daha ¢ok
sayida hayvanin tohumlanmasini saglar.

7- Yetistiriciye veya ¢iftliklere gidis-gelisler azalacagindan ulasim,
haberlesme masraflari ve zamandan tasarruf etmeye neden olur.

8- Laktasyondaki ineklerde ovaryum aktivitesinin baglamasini saglar (28,

30, 45).

3.1. Kizginlik senkronizasyonunda kullamilan temel hormonlar

3.1.1. Prostaglandin F,, (PGF;,)

Prostaglandin ve tiirevleri 20 karbonlu pentagonal halka, iki yan zincir ve
bir karboksil grubu icerir. Bu pentagonal halka iizerindeki yapisal degisiklikler
sonucunda prostaglandin tiirevleri ortaya c¢ikmaktadir. Prostaglandinler yan
zincirinde bir, iki veya {i¢ ¢ift bag icermesine gore 1, 2 ya da 3 serisine dahil
olurlar. Temel olarak halka yapisina bagl olarak da A, B, E ve F olmak lizere 4
gruba ayrilirlar (20).

Prostaglandinler ¢abuk metabolize olurlar ve klasik hormon olarak
salgilandiklar1 bolgeye veya yakinindaki dokulara etkili olurlar. Reprodiiksiyon
sahasinda en O6nemli grup F serisidir (PGF»,). Dogal olarak uterusta salgilanip
korpus luteumun regresyonuna sebep olmaktadir (20). Gebe olmayan uterusta
lokal olarak iiretilen PGF,, sistemik dolasima katilmadan uterus veni ve ovaryum
arterleri arasinda degisimle korpus luteuma ulagmaktadir (109, 151).

Korpus luteum, Ostrus siklusu ve gebelik boyunca luteotropik destek
olusturan ve siklus sonunda luteolizisi saglayan hormonlar tarafindan kontrol

edilmektedir (20). Ineklerde korpus luteumun regresyonu olarak adlandirilan



Ostrusun son evresini, baska bir deyisle luteolizisi gebe olmayan uterus
baslatmaktadir (109). PGF,, evcil ruminantlarda genel olarak uterus luteolizini
olarak kabul edilmektedir (20, 86). Cloprostenol, Dinoprost, Fenprostalen,
Luprostiol, Fluprostenol ve Tiaprost sentetik PGF,, analoglar1 arasinda yer
almaktadir. Evcil ruminantlarda intrauterin, intravendz, intramuskuler ve
intravulvo- submukozal olarak uygulanabilmektedir (86).

Korpus luteumun PGF,,’nin luteolitik etkisine cevap verdigi luteal evre,
tirler arasinda farklilik gostermektedir. Genel olarak inek korpus luteumu,
siklusun dordiincii giiniinden sonra PGF,,’nin luteolitik etkisine gittikce artan
oranda cevap vermektedir. Sekstiel siklusun 5-17. giinlerinde dogal ve sentetik
PGF,, inek ve diivelere uygulandiginda, ovaryumda yer alan korpus luteum hizla
regrese olmaktadir. Buna bagli olarak periferal kandaki progesteron diizeyi 12 saat
icinde diiserken, Ostradiol diizeyi 48-72 saate kadar yiikselmekte ve ortalama
olarak 72-84. saatlerde Ostrus sekillenmektedir (20). Bununla birlikte luteal
evrenin degisik asamalarinda yapilan PGF,, enjeksiyonlarindan farkli sonuglar
alimmaktadir. Genel olarak PGF,, uygulamasindan sonraki 2-5.giinler arasinda
Ostruslar gozlenebilir (88). Bununla birlikte kimi aragtirmacilar (20, 81, 104)
uygulamadan Ostrusa kadar gegen siirenin 7 veya 10 giine kadar uzayabilecegini
bildirmektedirler.

Bir siklus boyunca birden fazla dalga olmasi1 ve follikiillerin dejenerasyona
ugramast nedeniyle, PGF,, enjeksiyonlarindan sonra alinacak cevap orani ve
Ostrusun baglamasina kadar gecen siire, follikiiler gelisim ve korpus luteum
arasindaki senkronizasyona baghdir. PGF,, luteolizise neden olunca, yasama

giicline sahip bir dominant follikiil oviilator follikiil haline gegmektedir (20, 115).
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3.1.2. Progesteron

Progesteron 21 karbon atomu iceren 10. ve 13. karbon atomlarinda bir ¢ift
metil grubu bulunan bir steroid hormon olup baslica korpus luteumdan
tiretilmektedir. Ayn1 zamanda progesteron, bdbrek listii bezi kabuk kismindaki
hormonlarin, testosteronun ve dolayli olarak Ostradioliin olusumlarinda bir ara
tiriindiir. Bundan dolay1 progesteron az miktarda adrenal kabuk, testis ve
yumurtaliklardaki folikiillerde de olusur. Steroit hormonlarin olusumda oynadigi
bu ara rolden dolayr organizmanin Onemli hormonlarindan sayilmaktadir.
Progesteron ve onun gibi etki yapan maddeler ve ilaglara progestinler ya da
progestagenler denir. Progesteron, uterus bezlerinin gelismesine, salgi
salgilamalarma ve dollenmis yumurtanin endometriuma tutunmasina neden
oldugundan gebelik hormonu olarak da adlandirilmaktadir.

Progesteronun fazla salinimi ya da disaridan yiliksek dozlarda alinmasi
hipotalamustan  gonadotropin  releasing hormon (GnRH)un salinimin
kisitlamaktadir. Bilindigi gibi follikiillerin olgunlasmasinda FSH, ovulasyonun
meydana gelmesinde ise LH basrolii oynamaktadir. Progesteron, hipotalamustan
GnRH salimimini kisitlayarak 6n hipofizden FSH ve LH salinimini azaltmaktadir.
Bu etki disilerde kizginligin geciktirilmesi ya da ertelenmesinin esasini olusturur
(155). Senkronizasyonu saglamak maksadiyla korpus luteumun gerilemesine
imkan vermek i¢in hormon uygulanma siiresi yeteri kadar uzun olmalidir. Disg
kaynakli progestinler GnRH’1n salgilanmasini Onleyerek fonksiyonunu yerine
getirir.  Progesteron salgilanmasina bagli olarak GnRH ve dolayisiyla
gonadotropinlerin salgilanmasi azalmakta, progesteron kandan ¢ekilinceye kadar

da Ostrus ve ovulasyon engellenmis olmaktadir. Progesteronun ortamdan ¢ekilerek
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kan seviyesindeki azalmasi, ritmik atim gosteren GnRH salgilanmalarina miisaade
etmekte ve salgilanan GnRH ise gonadotropinlerin (FSH, LH, LTH)
salgilanmasina neden olmaktadir. Bundan 2-6 giin sonra ise Ostrus meydana

gelmektedir (30).

3.1.3. Gonadotropin releasing hormon (GnRH)

Kimyasal olarak dekapeptid yapisinda olan GnRH hipotalamustan pulsatil
bir sekilde salinmakta ve buna paralel olarak yine 6n hipofizden pulsatil olarak
hem FSH hem de LH salinimin1 arttirmaktadir (155). FSH etkisiyle ovaryumlarin
herhangi birisinde birinde yeni bir ovum, folikiil ad1 verilen bir kesecik iginde
olgunlagsmaya baslamaktadir. Bu olgunlagsma siireci tamamlandiginda, olgun
folikiil i¢inde {iretilen yiiksek miktarlarda Gstrojen hormonu etkisiyle bir yandan
uterus endometriyumu gelismeye baslar, 6te yandan hipofiz bezinden LH adi
verilen bagka bir hormon salgilanir. LH hormonu ovumu barindiran folikiili
catlatir ve onu serbest birakir. Cesitli GnRH analoglar1 (buserelin, gonadorelin,

fertirelin vb.) sigirlarda ovulasyonu tesvik etmek i¢in kullanilmaktadir (11).

3.2. ineklerde kullamlan bashca senkronizasyon yontemleri

Ostrus senkronizasyonu amaciyla ineklerde birka¢ ydntem rutin olarak
kullanilmaktadir. Bunlardan birincisi PGF,, yardimiyla ovaryumda bulunan aktif
korpus luteumun erkenden geriletilmesi ile yeni bir siklusun baglatilmasi, ikincisi
PGF,, ve GnRH analoglarinin seri halde kullanimi ile korpus luteumun
geriletilmesi ve senkronize follikiil gelisiminin saglanmasi, iclinciisii ise

progesteronlarin kullanimi ile suni bir korpus luteum etkisi olugturulmasidir (104).
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3.2.1. PGF;, hormonu ile senkronizasyon

Ineklerde kullanilan senkronizasyon yontemlerinden biri kontrollii ya da
kontrolsiiz (11 veya 14 giin ara ile ¢ift doz) PGF,, uygulamasidir. PGF,,
enjeksiyonlart ile korpus luteumun regresyonu saglanarak senkronizasyon elde
edilmektedir. Aktif korpus luteuma sahip ineklere yapilan ilk enjeksiyondan
sonraki 2-5 giin igerisinde Ostrus gosteren inekler tohumlanirlar (Kontrolli
senkronizasyon). Diger bir ifade ile seksiiel siklusun 6.-17. giinleri arasinda
bulunan ineklerde tek PGF,, enjeksiyonu ile korpus luteumun regresyonu %90
oraninda ger¢eklesebilmektedir. Uygulama bitiminden 3-4 giin sonra ise
hayvanlarin %75’inde Ostrus semptomlart gozlenmektedir. Ancak aktif korpus
luteuma sahip olmayan inekler birinci PGF,, enjeksiyonuna yanit
vermeyeceginden 11. Giin veya 14. giin ikinci enjeksiyon yapilir (Kontrolsiiz
senkronizasyon) ve 2-5 giin i¢cinde kizginliklar tekrar aranarak suni tohumlamalar
yapilmaktadir (28, 30, 32). Seksiiel siklusun senkronizasyonu amaciyla PGF,,
enjeksiyonlarinin 11 veya 14 giin araliklarla uygulanmasi ile elde edilen basari
orant Ostrus semptomlarinin gozlenmesine baghdir (47, 81, 108). Siirekli
enjeksiyonlar, sik ve giin i¢ine yayilmis kizginlik takipleri ve suni tohumlama
nedeniyle uygulama giicliikleri olan bir programdir (24).

Coyan ve ark. (26), ostrus senkronizasyonu i¢in GnRH - PGF,, ve hCG-
PGF,, kombinasyonu ile ¢ift doz PGF,, uygulamalarinin etkinliklerini
karsilagtirmiglardir. Elde edilen gebelik oranlarini %60, %60 ve %30 olarak tespit
etmis ve Brown Swiss 1rki ineklerde PGF,, ile Ostrus senkronizasyonundan 7 giin
once bir GnRH ya da hCG analogu uygulamanin ¢ift doz PGF,, uygulamalarina

gore daha iyi sonuclar verdigini ileri stirmektedirler.
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Kristula ve Bartholomew (67) postpartum donemde PGF,, analoglarinin
kullanilmasmin gebelik oranlarinda %20’ye varan artiglar sagladigini
bildirmektedir.

Kristula ve ark. (66) 7 giin arayla yapilan ¢ift doz PGF,, uygulamasinin
daha erken siirede suni tohumlama yapilmasina olanak sagladigini bildirmislerdir.
Bununla birlikte pek cok arastirmaci(36, 38, 126) 11 veya 14 giin arayla ¢ift doz
PGF;, uygulamasinin daha verimli oldugunu ileri siirmektedirler.

Lucy ve ark. (77) rastgele segilen siklik ineklerde 14 giin arayla PGFy,
uygulamasinin ilk giiniinde en azindan %67’sinin siklusun 7-20. giinleri arasinda
oldugunu ve bu ineklerin 14 giin sonra ikinci PGF,, uygulandiginda kizginlik
sikluslarinin 9-14. giinleri arasinda oldugunu bildirerek ilk uygulamaya cevap
vermeyen (% 33) inekler (sikluslarinin 0-6. giinleri arasindaki donemde) ikinci
PGF,, verilmesi sirasinda 14-20. giinleri arasinda olacaklarini ileri stirmektedirler.

Karaca ve ark. (59) ¢ift doz PGF,, metodu ile senkronize edilen sigirlarda
2. PGF,, enjeksiyonunu takiben 48-96. saatler arasinda Ostruslarin gozlenmesi ile
yapilan suni tohumlama uygulamalarindan % 62,5, 72-80. saatler arasinda bir kez
yapilan suni tohumlama uygulamalarindan % 45,53 ve 72. ve 96. saatlerde iki kez
yaptiklar1 suni tohumlama uygulamarindan ise % 55,17 oraninda gebelik tespit
ettiklerini ve gruplar arasinda istatistiki anlamda bir farklilik bulunmadigini
bildirmektedirler.

Xu ve ark. (154) yapmis olduklari ¢alismada 13 giin arayla yapilan ¢ift doz
PGF,, uygulamasi ile ilk tohumlamada elde edilen gebelik orani ile senkronize

edilmeden tohumlanan ineklerin gebelik oranlarini sirastyla % 61,1 ve % 70,5



14

olarak bulmuslar ve bu sonuglar arasinda istatistiksel (p<0.01) bir fark oldugunu
tespit etmislerdir.

PGF,, uygulamasi ile kizginlik ve ovulasyon gozlenmesi arasindaki siire
farkliliklar1 iizerine yapilan pek ¢ok caligma bulunmaktadir (55, 141). Bu siire
PGF,, uygulandig1 zamandaki kizginlik siklusu dénemine bagli (52, 62, 80, 106,
125, 132, 142) olup genellikle siklusun 5-8. giinleri arasindaki donemlerde
kizginlik ortalama 48-72. saatte (132, 145), siklusun orta donemi olan 8-11.
giinlerde 70. ve geg luteal faz olan 12-15. giinlerde ise 62. saatte gozlenmektedir
(62, 125). PGF,, uygulamasi sirasindaki yiiksek progesteron yogunlugunun
Ostrusun baslamasini geciktirdigi de bildirilmektedir (73).

Puersley ve ark. (104) postpartum 36-280. giinler arasindaki ineklerde i.m.
PGF,, uygulandiginda 48-72. saatlerde Ostruslarin meydana geldigini ve bunu
takiben yapilan tohumlamalardan elde edilen gebelik oranlarinin PGF,, + GnRH
grubunda GnRH uygulanmayan kontrol grubuna oranla daha yiiksek oldugunu

ileri siirmektedirler.

3.2.2. Ovulasyonun senkronizasyonu (Ovsynch protokolii)

Ovsynch protokolil postpartum donemdeki siit¢ii ineklerde tireme yonetimi
tizerine etkinligi kanitlanmis ve sabit zamanli tohumlamaya imkan veren bir
yontemdir. GnRH ve PGF,, nin kombine kullanim1 ile ovulasyonlarin senkronize
edildigi ve Ostriis tespiti gerektirmeyen sabit zamanli bir tohumlama protokoliidiir
(100, 104, 136). Kisa siirede (9 gilin) tamamlanan ve tek tohumlamanin yeterli
oldugu bir protokoldiir (26). PGF,, ile Ostrus senkronizasyonundan sonraki

fertilite orani, tohumlama aninda ovulasyonun senkronizasyonu ile iligkilidir.
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PGF,, ile senkronizasyon uygulamalar1 sirasinda ovulasyonun senkronize
edilememesi arastirmacilar1 yeni arayislara itmistir. Ovsynch olarak adlandirilan
yontemde PGF,, ile birlikte GnRH agonistleri de kullanilarak 6struslarla birlikte,
ovulasyonun da senkronize edilmesi amag¢lanmistir (86, 114).

Siiteii ineklerde ovsynch protokoliine baglamak i¢in en uygun zaman
dominant folikiilin 10 mm ¢apia ulastig1 siklusun 7-10. giinleri (92) olup bu
yontemde siklusun herhangi bir giiniinde yapilan GnRH enjeksiyonundan (0. giin)
7 glin sonra PGF,, uygulanmaktadir. PGF,, uygulamasindan iki giin sonra yapilan
ikinci bir GnRH (9. giin) enjeksiyonuyla protokol tamamlanmaktadir. Bu
uygulamayla korpus luteumun regresyonu sonucu folikiiler gelisim senkronize
edilmektedir. Boylece kizginlik gozlenmeden belirli bir zamanda yapilacak suni
tohumlama uygulamasi sirasinda ovulasyon da garantilenmektedir (20, 86, 114).
Genel olarak yontemin basarisi %85’in ilizerinde olmasina ragmen, uygulamanin
basladig1 giine bagli olarak alinan cevaplarda farklilik gozlenebilmektedir ( 116).

PGF,, uygulamasmi takiben yapilan GnRH enjeksiyonu ovulasyon
zamanindaki degiskenligi azaltir (135). Tek bir GnRH enjeksiyonu 5 saat boyunca
stirekli olarak LH salinimini indiiklemektedir. Olusan LH pulzasyonu, follikiiliin
ovule olmasinit ve aktif korpus luteum olusumunu stimiile emektedir. GnRH
agonistleri korpus luteumun yasam siiresini uzatmakta ve kismen korpus luteumu
spontan luteolizise karsi korumaktadir (23). Bu nedenle bazi aragtirmacilar (29,
40, 94, 119) GnRH ve hCG’nin 6strus senkronizasyonunda kullanilabilecegini,
ovulasyonu indiikledigini ve fonksiyonel korpus luteum formasyonunda etkileri
oldugunu, senkronize edilen hayvanlarda ovulasyon ve gebelik sansinin

yiikseltilmesinde kullanilabildigini bildirmektedir.
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Pursley ve ark. (104) GnRH ve PGF,, kombinasyonlari ile senkronize
ovulasyon saglayarak sabit-zamanli suni tohumlama programinit gelistirmis olup
ilk defa yaptiklar1 bir uygulamada ovulasyonun senkronizasyonu sonrasi sabit
zamanli tohumlama programi ile Ostrus semptomlarinin gozlenmesi sorununu
ortadan kaldirmis ve bu protokol ile senkronize edilen ineklerde, ovaryumlarda
kistik hipoplazi, subdstrus, kornulardaki tonus zayifligi ve Graaf follikiiliiniin
belirlenememesi gibi durumlarin uygulanacak suni tohumlanmada bir engel
olusturmadigini bildirmektedirler.

Inek ve diivelerde ovsynch &strus tespitine ihtiyag duyulmadan suni
tohumlama yapabilmek amaciyla gelistirilmistir. Bu protokol ile siklusun
herhangi bir doneminde uygulanan GnRH enjeksiyonu biiylik follikiillerin
ovulasyonuna, kiiciik folikiillerin de luteinizasyonuna neden olmakta ve bu da
yeni bir follikiiler dalganin baglamasini uyarmaktadir. Ilk GnRH enjeksiyonunu
izleyen 7. glinde uygulanan PGF,, korpus luteumun regresyonunu uyarmakta ve
senkronize olmus dominant follikiiliin son olgunlagsmasina olanak saglamaktadir.
PGF,, uygulamasindan sonra yapilan ikinci GnRH enjeksiyonu ise 24 saat
igerisinde dominant follikiiliin ovulasyonunu senkronize etmektedir. Ovulasyonun
bdyle dar bir zaman siireci igerisinde senkronizasyonu yaklasik 16 saat i¢erisinde
onceden belirlenmis bir zamanda tohumlamaya olanak vermektedir (87). Bu
yontem ineklerin %100’linde yeni bir folikiiler gelisime, %65’inde ise ovulasyona
neden olur. Ikinci bir GnRH uygulamasi, ilk GnRH ile baslatilan follikiiler
dalgada gelisen dominant folikiillerin ovulasyonlarin1 senkronize eder. Ikinci
GnRH enjeksiyonundan sonraki 16. saatte yapilan planli suni tohumlama

uygulamalari sonrasinda 25-35. giinlerde ultrasonla kontrol edilen ineklerde, diger
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saatlerde yapilan tohumlamalara gore daha iyi gebelik oranlar1 elde edilmistir
(28). Ikinci GnRH uygulamasindan sonraki 24-32. saatler icinde ovulasyonlar
meydana gelmektedir. Bu yontemde ikinci GnRH enjeksiyonundan sonra
tohumlama saatlerinde ¢ok az inekte Ostrus belirtileri gézlenmektedir. Bu duruma
GnRH enjeksiyonunun LH hormonunu uyararak ostrojenin erken baskilanmasi
neden olmaktadir (28). Son GnRH enjeksiyonunun PGF,, enjeksiyonundan 48
saat sonra yapildigi ovsynch yonteminin kullanilmasi ve Ostriis gosterenlerin
tohumlanmasi ile %48.0, Ostriis takibi yapmadan ikinci GnRH’dan 15 saat sonra
yapilan tohumlama ile %45.5 oraninda ilk tohumlama gebelik oranmi elde
edilmistir (116).

Schmitt ve ark. (116) ovsynch protokolii uygulanan diivelerde, PGF,,
enjeksiyonunun yapildigi giin dahil ikinci GnRH enjeksiyonuna kadar %27
oraninda Ostriislarin sekillendigi vurgulamaktadirlar.

Siklusun rastgele bir doneminde baslatilan ovsynch uygulamalarinda
ovulasyon orant %53 iken erken didstriis doneminde (5-12. giinler)
baslatildiginda %70 olmaktadir (33). Bu nedenle ovsynch uygulamasina siklusun
5-12. giinleri (erken didstriis) arasinda baslanildiginda ilk ovulasyonlarin
dolayistyla senkronizasyon oraninin artmasi sonucu gebelik orani artmaktadir (65,
89).

Lopez-Gaitus ve Lopez-Bejar (76) ovaryum kistli laktasyondaki ineklerde
GnRH ve cloprostenolle kombine edilerek yaptiklart senkronizasyon ve suni

tohumlama ile basarili sonuglar aldiklarini bildirmislerdir.
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Pursley ve ark. (105) ovsynch protokolii sirasinda GnRH ve PGF;,
arasinda CIDR uygulanan ineklerde CIDR uygulanmayan anovulatdr ineklere
gore daha yiiksek oranda gebelik sonucu (%55,2 ve %34,7) elde etmislerdir.

Diger yandan Lopez-Gatius ve ark. (75) kalict folikiillii siit¢li inekleri
progesteron- GnRH- PGF,, kullanarak basarili bir sekilde senkronize etmis ve

sabit zamanli tohumlama ile iyi oranda gebelik elde etmislerdir.

3.2.3. Progesteron hormonu ile senkronizasyon

Senkronizasyonun progesteron ve progestagenler ile uyarilmasi ineklerde
yaygin olarak kullanilan diger bir metottur. Bu amag i¢in progesteron salan
vaginal silinger (Progesterone Releasing Intravaginal Device, PRID), kontrollii
progesteron salan vaginal alet (Controlled Internal Drug Releasing, CIDR) ve
kulak derisi alt1 implantlar kullanilmaktadir. Egzojen progesteron veya sentetik
progestagen uygulamast ile siirekli bir progesteron salinimi meydana gelmekte ve
progesteronun negatif feedback etkisi ile hayvan folikiiler faza gegememektedir.
Ancak dogal siiregten farkli olarak LH seviyesi lizerinde yeterli geri tepki
olugamamaktadir. Bu durum luteal faza gore daha yiiksek LH konsantrasyonuna
yol agmaktadir. PRID veya CIDR uygulamalarinda genellikle daha etkili bir
senkronizasyon saglamak amaciyla PGF,, ve PMSG ile birlestirilmesi tavsiye
edilmektedir (1,12,17,21, 30, 91,95,133).

PRID veya CIDR’in uzaklastirilmasindan 1-2 giin 6nce veya tam
uzaklagtirilma aninda PGF,, uygulanmasi sonucu endojen progesteron seviyesi 24
saat icerisinde, egzojen progesteron seviyesi ise 4 saat igerisinde basal

seviyelerine diismektedir. Bu diisiisiin sonucu olarak progesteronun FSH ve LH
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tizerindeki negatif feedback etkisi kalkmakta, dominant follikiil gelismekte ve
preovulatdr follikiil halini almakta, {irettigi dstrojenin pozitif feedback’i sayesinde
preovulator LH piki sekillenmekte ve ovulasyon olusmaktadir (110, 150).

Cleef ve ark. (24) CIDR + PGF,, uygulamasi sonucu %89,9 oraninda
Ostriis  belirlediklerini ve bu Ostriislerin %85’nin ikinci glinde sekillendigi
bildirmektedirler. Siklik ineklerde PRID + PGF,, + PMSG kullanilarak yapilan
diger bir ¢calismada %44 buzagilama oranina ulagsmislardir (45).

Lammogilla ve ark. (70) ise bu yontemi kullanarak yapmis olduklari
calismalarinda %38 gibi oldukea diisiik bir gebelik orani elde etmislerdir.

Walsh ve ark. (144) PRID + PGF,, kullanarak yapmis olduklari ¢alismada
intravaginal aparatin ¢ikarilmasindan sonra ineklerin %28’ inde orta derecede,
%6’sinda  bol miktarda akinti ile gozlenen vaginitlerin sekillendigini
belirtmislerdir. Arastirmacilar progesteron igeren ve progesteron igermeyen
vaginal aparatlar kullanilarak yapmis olduklari senkronizasyonlar ile sabit zamanli
suni tohumlama ile sirasiyla %43,8 ve %34,9 oraninda gebelik orani elde
etmislerdir.

Xu ve Burton (153) Jersey ve Frisean irki diivelerde CIDR protokolii
kullanarak ilk tohumlamada elde edilen gebelik sonuclarmi (%53.2)
senkronizasyon yapilmayan kontrol grubuna (%63.7) oranla daha diisiik (p<0.001)
oldugunu bildirmislerdir.

Mialot ve ark. (84) et¢i sigirlar iizerinde yapmis olduklar karsilagtirmali
senkronizasyon sonuglarina gére GnRH + PGF2a + GnRH ve PRID + PGF2a +
eCG yontemlerinde ovulasyon gergeklesme orani sirasiyla %77,1 ve %90,8 olarak

tespit edilmistir. Fakat gebelik sonuclari 24. giinde %54,8 ve %62,1 olarak 35-45.
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giinlerde ise %53.8 ve %46.3 olarak tespit edilmis olup bu sonuglar arasinda
istatistiksel olarak herhangi bir fark olmadig1 ancak GnRH + PGF,, + GnRH
kombinasyonu olan ovsynch protokoliiniin PRID + PGF,, uygulanan gruptan daha

az diizeyde ovulasyon oranina sahip oldugu bildirilmistir.

3.3. Fertilite acisindan Reaktif oksijen tiirleri (ROS) ve lipid
peroksidasyonun onemi

Serbest radikaller olarak da bilinen ROS [tek molekiiler oksijen (‘O»),
siiperoksit anyonu (‘O2), hidroksil radikali (‘OH), hidrojen peroksit (H202)]
normal hiicre yasami igin gerekli olan reaktif maddelerdir. Organizmada
metabolize edilen oksijenin  %1-2’si ROS’ne doniistiirilmektedir. ROS
organizmalar tarafindan hiicre i¢inde mitokondriyal solunum zincirinde ya da
hiicre disinda 6zellikle fagositler tarafindan olusturulur (5, 22,). ROS iiretimi
fizyolojik bir olay olup viicutta ROS ile antioksidanlar arasinda hassas bir denge
bulunmaktadir. ROS organizmada fizyolojik diizeylerde bulundugu zaman oosit
olgunlagmasi, ovulasyon, implantasyon, blastosist sekillenmesi, liiteolizis
steroidogenezis, akrozom reaksiyonu, fertilizasyon ve gebelikte luteal devamlilik
gibi pek ¢ok reprodiiktif olaylarda diizenleyici bir rol oynamaktadir. Bununla
birlikte ROS diizeylerinde artis, antioksidanlarda azalmayla meydana gelecek
oksidan-antioksidan dengedeki bozulmalar oksidatif stres denilen olayla
sonuclanmakta olup organizmadaki pek c¢ok sistemde hasarlara yol
acabilmektedir. Son zamanlarda kanser basta olmak {izere reprodiiktif sistemi de
igerisine alan pek ¢ok sistemdeki hasar ve hastaliklarin kaynagi olarak oksidatif

stres gosterilmektedir (1, 68). Gebelik, dogum Oncesi sanct déonemi ve normal
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dogum zamanlarinda oksidatif stres meydana geldigi bildirilmektedir (35, 93,
143).

Artan ROS diizeylerinin ¢esitli fizyolojik fonksiyonlar tizerindeki olumsuz
etkilerinin  genellikle hiicre membranindaki fosfolipidlerin yapisinin  ve
fonksiyonlarinin bozulmasiyla agiga ¢iktig1 pek ¢ok arastirma ile gosterilmektedir
(51, 56, 129, 130, 139). ROS’nin indiiklenmesiyle ortaya ¢ikan oksidatif stresin en
onemli gostergelerinden birisi lipid peroksidayondur. Lipid peroksidasyon
tirtinleri olarak aciga ¢ikan lipid peroksitler ve hidroperoksitler membran yapisina
dogrudan, diger hiicre bilesenlerine ise aldehit iireterek dolayli olarak zarar
vermektedir. Bu da pek c¢ok hastaligin ve doku hasarinin olusmasina neden
olmaktadir. Membran yapisinin bozulmasi sonucu malondialdehit (MDA) adi
verilen bir yan lriin olugmaktadir. MDA lipit peroksidayon gostergesi olup
tiretilen MDA miktar1 lipid peroksidasyon indeksi olarak kullanilmaktadir (68).

ROS’nin erkeklerin lireme sistemi {izerine etkisi konusunda diinya ¢apinda
pek cok arastirma bulunmasina karsilik disi lireme sistemi iizerine olan etkisi
konusunda erkeklerde oldugu kadar fazla ¢calisma bulunmamaktadir (3).

Senkronizasyon yontemleri ile olusturulacak kizginliklar ROS diizeyinin
artisina neden olarak fertilizasyonu dolayisiyla gebeligi etkileyebilmektedir (12).
Fertilizasyon ve ROS seviyesi arasinda negatif bir korelasyon bulunmaktadir
(123). Jowzik ve ark. (56) ROS’nin ovulasyondan once follikiiler sivida lokalize
oldugunu, preovulatér follikiiliin antioksidan koruma potansiyeli bulundugunu
bildirmislerdir. Ayrica folikiiler sividaki ROS diizeyinin kandaki diizeylerden
daha az seviyede oldugunu ve kandaki seviyesinin artmasinin preoviilator folikiil

stvisindaki seviyesinin artmasina da neden oldugunu ileri siirerek folikiiler
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sividaki ROS diizeyinin oositin kalitesi, fertilizasyon orani1 ve embryo kalitesini
etkiledigini de bildirmektedirler.

Agarwal ve ark. (2) oosit kalitesinin basarili bir fertilizasyon i¢in ¢ok
onemli bir etken oldugunu, oksidatif stresin embriyo kalitesini ve fertilizasyon
oranini etkiledigini dolayisiyla zayif kalitedeki oositlerin folikiiler sividaki ROS
diizeylerinin artis1 ile iliskili olabilecegini ileri siirmektedir. Das ve ark. (27)
folikiiler sividaki yiiksek ROS diizeylerinin embriyo sekillenmesi veya
fertilizasyonu engelleyebilecegini bildirmektedirler. Benzer sekilde Seino ve ark.
(117) follikiiler sivida ROS tiirlerinin artiginin embriyo kalitesindeki distikliige
bagli olarak fertilizasyon oraninin diistiigiinii belirtmektedirler.

PRID veya CIDR’in vaginada kaldigi siire boyunca koti kokulu bir
akintiya sebep olabilmektedir (90). Buna ilave olarak uzun siireli kullanimda
vaginal mukozada yapigmalar olusturabilen yangi ve enfeksiyonlara da sebep
oldugu bildirilmektedir (72). Yanginin ilerlemesi ile ROS diizeylerinin artmasi
arasinda bir iligki mevcut olup senkronizasyon amaciyla kullanilacak intravaginal
uygulamalar oksidatif strese de yol agabilmektedir (46, 120). Nitekim Sonmez ve
ark. (123) Saanen kegileri lizerinde yapmis olduklar1 ¢aligmada senkronizasyon
amaciyla kullanilan vaginal siinger uygulamasinin baslangicindan sonraki 1-4 giin
icerisinde kandaki MDA seviyesinin artmaya bagladigini, siingerin ¢ikarildigi
giinde MDA seviyesinin en yiiksek diizeye ulastigini tespit ederek artan MDA
seviyesinin vaginal siinger uygulamasina bagli olarak gelisen yangidan

olabilecegini bildirmislerdir.
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3.4. Fertilite acisindan antioksidan savunma sistemlerinin 6nemi

ROS organizmada ¢ok hassas bir dengeyle kontrol edilmektedir.
Hiicrelerde oksidatif hasar1 oOnleyen, yok eden veya kismen azaltan bazi
mekanizmalar bulunmaktadir (1, 103, 138). Direkt etki ile oksidanlar1 inaktif hale
getiren maddelere antioksidan adi1 verilmektedir. Enzimatik (glutatyon peroksidaz,
stiperoksit dismutaz, katalaz) ve non-enzimatik (glutatyon, vitamin A, E, C)
yapida olan bu antioksidanlar etkilerini baslica dort farklh sekilde gostermektedir.
Bunlar; 1-toplayici, 2-bastirici, 3-zincir kirici, 4-onaric etkilerdir (68).

Antioksidanlar bazi disi iireme hastaliklarinin korunmasinda gerekli olan
maddelerdir (41). Zincir kiran bir antioksidan olan vitamin E antioksidan sistemin
en Oncelikli bilesenlerinden biridir.

Glglii bir antioksidan olan vitamin E (tokoferol)’nin organizmada
biyolojik membranlarin korunmasinda 6nemli gorevleri bulunmaktadir. Vitamin E
bu membran koruyucu etkisini ROS olusumunu azaltarak ve dolayisiyla membran
lipitlerine olabilecek oksidatif zararlar1 onleyerek gostermektedir (1, 10). Vitamin
E sigirlarda tireme performansi lizerine vital bir rol oynamakta olup ayn1 zamanda
preoviilator sivida da bulunmaktadir(137). Plazma vitamin E konsantrasyonu
folikiildeki konsantrasyonunu da etkilemektedir ve folikiiler sivida plazmadaki
seviyesinden onemli derecede fazla bulundugu bildirilmektedir (123). Vitamin E
konsantrasyonunun artmasi folikiiler sividaki ROS seviyesini azaltabilmektedir
(2). Dogrudan iireme ile ilgili olarak vitamin E oosit olgunlagsmasi ve kalitesinde,
fertilizasyonun olugsmasinda ve erken embriyonik gelismede dnemli fonksiyonlara
sahiptir (56, 134). Vitamin E eksikliginde sigirlarda, enzootik muskuler distrofi,

ovaryum faaliyetlerinde aksakliklar, erken embriyonik Oliimler, retensiyo
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sekundinarum, infertilite, abort, zayif ve prematiire dogumlar, ovaryum Kkistleri,
metritis, mastitis, gebe kalmada gecikme, kizginlik siiresinde diizensizlik veya
gizli Ostrus, diisiik fertilizasyon gibi hasarlarin sekillendigi bildirilmektedir (4, 17,
140).

Sales ve ark. (111) siiperoviilize edilen holstayn 1rki ineklerde B-karoten +
tokoferol enjeksiyonunun embriyo kalitesini arttidigini bildirmektedirler. Sonmez
ve ark. (123) Saanen kegileri lizerinde yapmis olduklar1 ¢aligmada progesteron
emdirilmis siingerle senkronize ettikleri kecilere vitamin E uygulamasinin
siingerin ¢ikarilmasiyla kizginligin baslamasi arasindaki siireyi etkilemedigini,
Ostrus goriilme oranint ve ¢oklu dogum sayisini arttirdigini bunun da oosit
kalitesinin korunmastyla saglanmis olabilecegini belirtmiglerdir.

Tao ve ark. (134) vitamin E’nin oosit kalitesini korudugunu bildirirken
Bourne ve ark. (18) ise iireme iizerine herhangi bir etkisinin olmadigini ileri
stirmektedirler.

Arechiga ve ark. (12) yapmis olduklart ¢aligmada post partum 30. giinde
verilen vitamin E (500 mg) ve selenyum (50 mg) uygulamasinin buzagilamadan
ilk tohumlamaya kadar gegen araligi ve ilk tohumlamada gebelik oranini
etkilemedigini, fakat ikinci tohumlamada kontrol grubuna kiyasla daha yiiksek
oranda (%69,8 ve %52,1) gebelik basarisi sagladigini, gebelik bagina diisen
tohumlama sayisint (1,7 ve 2,0) ve buzagilama ile gebelik arasi siireyi (84.6 ve
98.1) azaltigmm tespit ederek vitamin E-selenyum uygulamasinin sigirlarda
fertiliteyi arttirdigin1 ancak ilk tohumlamadaki gebelik oranmi etkilemedigini

bildirmektedir.
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Aréchiga ve ark. (13) 198 adet sigir iizerinde yaptiklart caligmada
beklenen dogumdan 3 hafta 6nce yapilan 10 mg Vitamin E-selenyum
enjeksiyonunun kontrol grubuyla kiyaslandiginda yavru zarlarimin atilmasini
kolaylastirdigini ve ilk tohumlamada elde edilen gebelik oranini artirdigini (%41,2
ve %25,3) bildirmislerdir.

Kagar ve ark. (57) B-karoten + vitamin E + ovsynch ve [-karoten +
vitamin E + cosynch protokolleri ile senkronize ettikleri ineklerin
tohumlanmasindan sonra elde edilen gebelik oranlarini sirasiyla %25,8 ve %34,1
olarak tespit etmislerdir.

Bu calisma farkli senkronizasyon yoOntemleri kullanilarak senkronize
edilen Holstayn ineklerin senkronizasyon sonrasi tohumlama zamanindaki Gstrus
yogunluklari, ilk tohumlamada gebelik oranlar1 ve lipid peroksidasyon diizeyleri

lizerine egzojen uygulanan vitamin E’nin etkisini aragtirmak amaciyla yapildu.
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4. GEREC VE YONTEM
4.1. Gerec
4.1.1. Hayvan materyali
Bu ¢aligmada hayvan materyali olarak Afyonkarahisar il sinirlari igerisinde
yetistirilen ve benzer bakim-besleme sartlar1 uygulanan 84 adet holstayn 1rki inek
kullanildi. Inekler 3-7 yaslari arasinda olan, en az bir kez dogum yapmus,
reprodiiktif acidan herhangi bir problemi bulunmayan ve postpartum 45-60.

giinler arasinda bulunan saglikli hayvanlar arasindan segildi.

4.2. Yontem

4.2.1. Hayvanlarin Gruplandirilmasi

Hayvan materyali olarak secilen 84 bas holstayn inek rastgele gruplara
ayrildi. Cift doz PGF,, ile senkronize edilen grubu 30 bas holstayn inek olusturdu.
Bu grupta bulunan hayvanlardan 15 bas inek kontrol ve 15 bas inek uygulama
grubu olarak rastgele ayrildi.

Ovysch protokolii uygulanan grup ise 28 bas inekten olustu ve bu
ineklerden 13 bas kontrol grubu olarak belirlenirken, 15 bas inek uygulama grubu
olarak rastgele ayrildi.

CIDR uygulanan grubun hayvan materyal sayis1 26 inekten olustu ve bu
ineklerden 13 tanesi kontrol grubu olarak segilirken diger 13 bas inek uygulama
grubu olarak rastgele ayrildi.

Sonug olarak PGF,, ile senkronize edilen hayvanlardan n=15 kontrol ve
n=15 uygulama grubu, ovsynch protokolii uygulanarak senkronize edilen

hayvanlardan n=13 kontrol ve n=15 uygulama grubu, CIDR kullanilarak
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senkronize edilen hayvanlardan n=13 kontrol ve n=13 uygulama grubu

olusturuldu.

4.2.2.Gruplara uygulanan senkronizasyon yontemleri

4.2.2.1. PGF,, ile ostrus senkronizasyonu

Bu grupta bulunan (n=30) hayvanlara siklusun herhangi bir giiniinde (0.
giin) 5 ml i.m. PGF,, (Dinoprost trometamin, 25 mg, Dinolytic, Eczacibas),
yapildi. Ik PGF,, enjeksiyonunu takiben 11. giinde yine 5 ml i.m. PGF,, enjekte

edilerek bu gruptaki hayvanlarin dstruslar1 senkronize edildi.

4.2.2.2.0vsynch protokolii ile senkronizasyon

Bu gruptaki hayvanlara (n=28) siklusun herhangi bir giiniinde (0. giin) 2
ml i.m. GnRH (10 mg Buserelin acetate, Ovarelin, CEVA DIF) enjekte edilirken
7. giinde 5 ml i.m. PGF,, ve ilk GnRH enjeksiyonunu takip eden 9. giinde 2 ml
im. GnRH’m ikinci enjeksiyonu yapildi. Bu uygulama ile ovulasyonlar

senkronize edildi.

4.2.2.3.CIDR ile dstrus senkronizasyonu

Bu gruptaki hayvanlara (n=26) siklusun herhangi bir giiniinde kontrollii
progesteron salan vaginal alet (Controlled Intravaginal Drug Releasing, CIDR,
PFIZER) yerlestirildikten sonra 10. giinde 5 ml i.m. PGF;, enjeksiyonu yapilip 11.

giinde CIDR ¢ikarildi. Bu yontemle bu grupta bulunan hayvanlarin ostruslar1 senkronize

edildi.
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4.2.3.0strus yogunluklarinin belirlenmesi

Senkronizasyon sonrasi tohumlama zamanindaki biitiin gruplardaki
hayvanlarin Ostruslarinin - yogunlugunun tespiti i¢in huzursuzluk,  nemli,
hiperemik ve sigkin vulva, bol, seffaf ve yapiskan ¢ara akintisi, Serviks tonusunda
artis, Uterus tonusunda artig, Ovaryumda Graff folikiili gibi belirtilere bakildi.
Ostrus yogunlugu tesbitinde Tablo 1’de sunulan kriterler gdz &niinde

bulundurularak skorlandi.

Tablo 1: Ostrus yogunlugunun belirlenmesinde kullanilan kriterler

Ostrus skoru Ostrus Belirtileri

5 (Miikemmel) Huzursuzluk, nemli, hiperemik ve siskin vulva, bol, seffaf ve
yapiskan c¢ara akintisi, serviks tonusunda artig, uterus
tonusunda artig, ovaryumda Graff folikiilii

4 (Iyi) Huzursuzluk, hafif nemli, hiperemik ve siskin vulva, bol,
seffaf ve yapiskan ¢ara akintisi, serviks tonusunda artis,
uterus tonusunda artis, ovaryumda Graff folikiilii

3 (Normal) Hafif huzursuzluk, hafif nemli, hiperemik ve siskin vulva, az,
seffaf ve yapigkan c¢ara akintisi, serviks tonusunda artis,
uterus tonusunda artig, ovaryumda Graff folikiili

2 (Zayrf) Hafif huzursuzluk, hafif nemli, hiperemik ve sigkin vulva,
cara akintist yok, serviks normal kivamda, uterus tonusunda
hafif artig, belirgin olmayan Graft folikiilii

1 (Kotii) Sakin, sadece hafif nemli vulva, cara akintis1 yok, serviks
normal kivamda, uterus tonusunda hafif artis, Graff folikiili
yok

0 (Yok) Sakin, kuru, solgun ve siskin olmayan vulva, ¢ara akintist

yok, serviks ve uterus normal kivamda, Graff folikiilii yok

4.2.4. Suni tohumlama yontemi
PGF,, ile ostruslar1 senkronize edilen kontrol ve uygulama gruplart 11.
giinde yapilan 2. PGF,, uygulamasini takip eden 80. saatte sabit zamanl rekto-

vaginal yontemle tohumlandi.
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Ovsynch protokolii ile ovulasyonlar1 senkronize edilen kontrol ve
uygulama gruplarindaki inekler ikinci GnRH uygulamasindan sonra 16. saatte
sabit zamanli olarak rekto-vaginal yontemle tohumlandi.

CIDR ile Ostruslart senkronize edilen kontrol ve uygulama grubundaki
inekler ise CIDR g¢ikarildiktan sonraki 56. saatte sabit zamanli olarak rekto-

vaginal yontemle tohumlandi.

4.2.5.Gebeliklerinin tespiti
Biitiin gruplarda tohumlamay1 takip eden 19-23. giinlerde inekler takip
edilerek kizginlik gostermeyen inekler gebe olarak kabul edildi ve tohumlama

sonrast 60. giinde rektal muayene yapilarak gebelikleri teyit edilip sonuglar

kaydedildi.

4.2.6. Kan ve serum elde edilmesi

PGF,, 1ile O0struslar1 senkronize edilen ineklerden 2.doz PGF2,
uygulamasindan hemen sonra ve suni tohumlamadan sonraki 3. giinde steril
tiiplere vena jugularisten 10 ml kan alindi.

Ovsynch protokolii ile ovulasyonlar1 senkronize edilen kontrol ve
uygulama gruplarindaki ineklerden PGF2, enjeksiyonundan hemen sonra ve
tohumlamadan sonraki 3. giinde steril tiiplere 10 ml kan vena jugularisten alindu.

CIDR ile Ostruslart senkronize edilen kontrol ve uygulama grubundaki
ineklerlerden CIDR g¢ikarildiktan hemen sonra ve tohumlamadan sonraki 3. giinde

steril tiiplere 10 ml kan alind1.
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Tim gruplardan almman kanlar 3000 g’de 15 dakika santrifiij edilerek
serumlari ¢ikarildiktan sonra analiz yapilana kadar -20 °C’deki derin dondurucuda

saklandi.

4.2.7. Vitamin E uygulamasi

PGF,, ile ostruslart senkronize edilen kontrol grubu hayvanlara 2. doz
PGF,, uygulamasindan hemen sonra im. 4 ml serum fizyolojik, uygulama
grubundakilere ise 600 mg (4 ml i.m.) vitamin E (Evigen ampul, 300 mg/2ml,
Aksu Farma) enjekte edildi. Ayrica suni tohumlamadan hemen sonra kontrol
grubundakilere ayni dozlarda serum fizyolojik, uygulama grubundakilere ise
vitamin E enjekte edildi.

Ovsynch protokolii ile senkronize edilen kontrol grubu ineklere PGFy,
enjeksiyonundan ve suni tohumlamadan hemen sonra 4 ml i.m. serum fizyolojik,
uygulama grubundakilere ise ayn1 donemlerde 600 mg (4 ml i.m.) vitamin E
enjekte edildi.

CIDR ile Ostruslart senkronize edilen kontrol grubu hayvanlara CIDR’1n
cikarilmasindan ve suni tohumlamadan hemen sonra 4 ml i.m. serum fizyolojik,
uygulama grubundakilere ise ayn1 donemlerde 600 mg (4 ml i.m.) vitamin E

enjekte edildi.

4.2.8. Serum MDA diizeyinin belirlenmesi
Serum MDA diizeyi TBARs (thiobarbituric acid reactive substances)
konsantrasyonuna gore spektrofotometrik olarak tespit edildi. Kisaca, bir kisim

test ornegi ve iki kisim stock reagent (0.25 N HCI igerisinde %15°lik
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trichloroacetic asit ve 0.25 N HCI igerisinde %0.375’1lik tiobarbutiric asit)
santrifiij tiipiinde karistirildi. Soliisyon kaynar suda 15 dakika kadar isitildi.
Sogutulduktan sonra 2500 g’de 10 dakika santrifiij islemini takiben c¢okelti
uzaklagtirildi ve siiziintlinlin absorbansi, test 6rnegi hari¢ biitliin ajanlar1 igeren
belirtegle kalibre edilen spektrofotometreyle 532 nm’de (Shimadzu 2R/UV-

visible, Tokyo, Japonya) 6l¢iildii. MDA diizeyi nmol/ml olarak ifade edildi (99).

4.2.9 Serum vitamin E diizeyinin belirlenmesi

Serum 6rneklerindeki vitamin E diizeyi Desai (31)’nin modifiye metoduna
gore spektrofotometrik olarak tespit edildi. Kisaca, asit ve alkoliin yarigmasi i¢in
0,3 ml % 60°lik KOH ve 2 ml %]1’lik askorbik asit ilavesini takiben 70 °C’de 30
dakika 1sitildi. Ornekler kuru buz iizerinde sogutulduktan sonra 2 ml distile su ve
1 ml n-hexane ilave edildi ve ornekler karistirildi. Daha sonra ayrigmasina izin
vermek maksadiyla 10 dakika dinlenmeye birakildi. Kalibrasyon islemi methanol
icindeki a-tocopherol standart soliisyonu kullanilarak yapildi.  Siiziinti
(supernatant) test Ornegi hari¢ biitlin ajanlart igeren belirtegle 330 nm’de
spektrofotometreyle (Shimadzu 2R/UV-visible, Tokyo, Japonya) Oolgiildii ve

vitamin E diizeyi mg/dl olarak ifade edildi.

4.2.10. Istatistiki analiz

Veriler ortalama + S.E.M. degerleri olarak sunuldu. Degerler arasindaki
farkliliklar p<0.05 diizeyinde 6nemli olarak kabul edildi. Ostrus yogunlugu
acisidan ayni senkronizasyon yontemindeki kontrol ve uygulama gruplarmin
karsilagtirlmasinda Mann-Whitney U testi, farkli senkronizasyon yontemlerinin

karsilastirilmasinda ise Kruskall-Wallis testi uygulandi. Gebelik oranlar1 a¢isindan
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ayn1 senkronizasyon yontemindeki kontrol ve uygulama gruplan ile farkh
senkronizasyon yontemlerinin karsilastirilmasinda Ki-kare testi kullanildi. MDA
ve vitamin E diizeyleri acisindan ayni senkronizasyon yontemindeki kontrol ve
uygulama gruplarinin karsilastirtlmasinda bagimsiz t-testi, bu gruplar igerisindeki
1. ve 2. kan Orneklerinin karsilastirilmasinda ise bagimli t-testi kullanildi. MDA
ve vitamin E diizeyleri agisindan farkli senkronizasyon yontemlerinin
karsilagtirilmasinda tek yonlii varyans analizi (ANOVA) ve takibinde post-hoc
Tukey-HSD testi uyguland1. Ostrus yogunlugu, gebelik orani, MDA ve vitamin E
diizeyleri arasindaki iligkinin tespitinde Pearson korelasyon testi kullanildi. Tiim

verilerin istatistiki kargilastirmalart SPSS (10.0) istatistik programinda yapildi.
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5.BULGULAR

5.1. Ostrus yogunluklari

Farkli senkronizasyon yontemleri ile senkronize edilen ineklerde
tohumlama zamaninda tespit edilen Ostrus yogunluklar1 Sekil 1°de sunulmustur.
Ostrus yogunluklar1 agisindan hem ayn1 senkronizasyon grubu icerisindeki kontrol
ve uygulama gruplari arasinda hem de farkli senkronizasyon uygulamalari

arasinda istatistiki anlamda 6nemli bir farklilik (p>0.05) gézlenmemistir.

‘ OKontrel ®EUygulama ‘

4 3.69 3.54

3.33

Ostrus yogunlugu (0-5)

Prostaglandin Ovsynch CIDR

Sekil 1. Farkli senkronizasyon uygulamalarindan sonra ineklerde gozlenen Ostrus
yogunluklari.
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5.2. Gebelik oranlari

Calismada elde edilen gebelik oranlari Tablo 2’de sunulmus olup bu
sonuglara gore ¢ift doz PGF,, ile senkronize edilen ineklerde kontrol ve uygulama
gruplarinda sirasiyla %40,0 ve %53,3 olarak, ovsynch protokolii ile ovulasyon
senkronizasyonu yapilan gruptaki kontrol ve uygulama gruplarinda sirasiyla
%23,1 ve %46,7 olarak, CIDR uygulanarak senkronize edilen gruptaki kontrol ve

uygulama gruplarinda ise sirasiyla %46,2 ve %53,8 olarak tespit edilmistir.

Tablo 2: Farkli senkronizasyon yontemleriyle senkronize edilmis kontrol ve
uygulama grubu ineklerdeki gebelik oranlari.

Senkronizasyon Gruplar
Kontrol Uygulama
Yontemleri
omtemiert gebe hayvan/ gebe hayvan/
(%) tohumlanan (%) tohumlanan
hayvan hayvan
Cift Doz PGF;, (n=30) 40,0 6/15 53,3 8/15
Ovsynch (n=28) 23,1 3/13 46,7 715
CIDR (n=26) 46,2 6/13 53,8 7/13

Ayni senkronizasyon grubunun kontrol ve uygulama gruplar arasinda
yapilan istatiki analizler sonucunda gebelik oranlar1 agisindan uygulama grubunda
sayisal bir artis gozlenmesine ragmen istatistiki anlamda 6nemli bir farklilik
bulunamamistir (p>0.05). Ayrica farkli senkronizasyon gruplarinin kontrol ve
uygulama gruplarinin birbirleriyle karsilagtirilmasi sonucunda da istatistiki olarak

onemli bir farklilik tespit edilememistir (p>0.05).



35

5.3. Vitamin E diizeyleri

Serum vitamin E diizeyleri Tablo 3’de sunulmustur. Buna gore cift doz
PGF,, uygulamasi ile senkronize edilen gruptaki kontrol grubu ineklere ait 1. ve
2. kan Orneklerinin vitamin E degerleri sirastyla 0,169+0,016 ve 0,178+0,060
mg/dl, uygulama grubu ineklere ait 1. ve 2. kan drneklerinin degerleri ise sirastyla
0,252+0,019 ve 1,650+0,720 mg/dl olarak tespit edilmistir.

Ovsynch protokolii ile senkronize edilen gruptaki kontrol grubu ineklere
ait 1. ve 2. kan Orneklerinin vitamin E diizeyleri sirasiyla 0,318+0,100 ve
0,262+0,058 mg/dl, uygulama grubu ineklere ait 1. ve 2. kan Orneklerinin
degerleri ise 0,164+0,024 ve 0,718+0,260 mg/dl olarak tespit edilmistir.

CIDR uygulamasi ile senkronize edilen gruptaki kontrol grubu ineklere ait
1. ve 2. kan Orneklerinin vitamin E degerleri sirasiyla 0,1734£0,055 ve
0,165+0,012 mg/dl, uygulama grubu ineklere ait 1. ve 2. kan Orneklerinin
degerleri ise 0,297+0,003 ve 0,787+0,383 mg/dl olarak bulunmustur.

Yapilan istatistiki degerlendirmede ayni grup igerisindeki uygulama
grubuna ait 2. kan 6rneklerinin vitamin E diizeyleri 1. kan 6rneklerinin vitamin E
diizeylerinden sayisal olarak yiiksek bulunmasina ragmen istatistiki agidan dnemli
bir farklilik tespit edilememistir (p>0.05). Benzer sekilde farkli senkronizasyon
uygulamasi yapilan biitiin gruplar arasinda da vitamin E diizeyleri agisindan

istatistiki olarak 6nemli bir farklilik bulunamamuistir (p>0.05).
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Tablo 3: Farkli senkronizasyon yoOntemleriyle senkronize edilmis kontrol ve
uygulama grubu ineklerde 1. ve 2. kan 6rneklerine ait vitamin E diizeyleri.

Gruplar

Kontrol Uygulama

(mg/dl) (mg/dl)
Senkronizasyon 1. kan 2. kan 1. kan 2. kan
Yontemi ornegi ornegi ornegi ornegi
Cift Doz PGF;, 0,169+0,016 0,178+0,060 0,252+0,019 1,650+0,720
(n=30)
Ovsynch 0,318+0,100 0,262+0,058 0,164+0,024 0,718+0,260
(n=28)
CIDR 0,173+0,055 0,165+0,012 0,297+0,003 0,787+0,383
(n=26)

5.4. MDA diizeyleri

Serum MDA diizeyleri Tablo 4’de sunulmustur. Buna gore ¢ift doz PGF;,
uygulamasiyla senkronize edilen gruptaki kontrol grubu ineklere ait 1. ve 2. kan
orneklerinin MDA diizeyleri sirastyla 3,78+0,46 ve 3,74+0,43 nmol/ml, uygulama
grubu ineklere ait diizeyler ise 4,09+0,36 ve 3,40+0,31 nmol/ml olarak tespit
edilmistir. Yapilan istatistiki degerlendirmede hem kontrol grubu igerisindeki 1.
ve 2. kan Ornekleri arasinda hem de uygulama grubu igerisindeki 1. ve 2. kan
ornekleri arasinda istatistiki anlamda bir farklilik goézlenememistir (p>0.05).
Benzer sekilde hem 1. kan 6rnekleri hem de 2. kan 6rnekleri agisindan kontrol ve
uygulama gruplar arasinda da istatistiki olarak Onemli bir farklilik tespit
edilememistir (p>0.05).

Ovsynch protokolii uygulanan gruptaki kontrol grubu ineklere ait 1. ve 2.
kan orneklerinin MDA diizeyleri 4,14+0,40 ve 4,12+0,60 nmol/ml, uygulama
grubu ineklere ait diizeyler ise 3,96+0,53 ve 2,46+0,18 nmol/ml olarak

bulunmustur.
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Tablo 4: Farkli senkronizasyon yontemleriyle senkronize edilmis kontrol ve
uygulama grubu ineklerde 1. ve 2. kan 6rneklerindeki MDA diizeyleri

Senkronizasyon Gruplar
Kontrol Uygulama
Yontemi (nmol/ml) (nmol/ml)
1. kan 2. kan 1. kan 2. kan
ornegi ornegi ornegi ornegi

Cift Doz PGF,, (n=30)  3,78+0,46" 3,74+0,43  4,09+0,36" 3,40+0,31
Ovsynch (n=28) 4,14+0,40" 4,12+0,60  3,96+0,53" 2,46+0,18

CIDR (n=26) 7,01£0,48"  3,22+0,35°  7,45+0,98" 2,53+0,47"

(a,b): Ayni siitun igerisinde degisik harf tagiyan degerler arasindaki fark istatistiki agidan
onemlidir (p <0.01).

(*): Kontrol grubu igerisinde 1. kan Ornegi ile 2. kan 6rnegi arasindaki fark istatistiki
olarak onemlidir (p<0.01).

(**): Uygulama grubu igerisinde 1. kan 6rnegi ile 2. kan 6rnegi arasindaki fark istatistiki
olarak 6nemlidir (p<0.001).

Yapilan istatistiki degerlendirmede hem kontrol grubu igerisindeki 1. ve 2.
kan 6rnekleri arasinda hem de uygulama grubu igerisindeki 1. ve 2. kan 6rnekleri
arasinda istatistiki anlamda bir farklilik gézlenmemistir (p>0.05). Benzer sekilde
hem 1. kan o6rnekleri hem de 2. kan ornekleri acisindan kontrol ve uygulama
gruplart arasinda da istatistiki olarak onemli bir farklilik tespit edilememistir
(p>0.05).

CIDR uygulamas: ile senkronize edilen gruptaki kontrol grubu ineklere ait
1. ve 2. kan oOrneklerinin MDA diizeyleri sirasiyla 7,01+0,48 ve 3,22+0,35
nmol/ml olarak tespit edilmistir. Bu sonuca gore kontrol grubuna ait 1. ve 2. kan
orneklerindeki MDA diizeyleri arasinda istatistiki olarak oOnemli bir fark
gozlenmistir (p<0.01). Uygulama grubu ineklere ait 1. ve 2. kan Grneklerinin

MDA diizeyleri 7,45+0,98 ve 2,53+0,47 nmol/ml olarak bulunmustur. Bu sonuca
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gore uygulama grubuna ait 1. ve 2. kan orneklerindeki MDA diizeyleri arasinda
istatistiki olarak ¢ok onemli bir fark gozlenmistir (p<<0.001).

CIDR uygulamasi ile senkronize edilen gruptaki kontrol ve uygulama
grubu ineklere ait 1. kan Orneklerindeki MDA diizeyleri ¢ift doz PGF,, ve
ovsynch protokolii ile senkronize edilen gruptaki kontrol ve uygulama gruplari
ineklere ait 1. kan orneklerindeki MDA diizeylerinden istatistiki olarak onemli

derecede yiiksek bulunmustur (p<0.01).

5.5. Korelasyon bulgular:

Calismadan elde edilen tim parametrelere ait korelasyon katsayilar1 Tablo
5’de sunulmustur. Yapilan istatistiki degerlendirmede sadece gebelik orani ile 2.
kan orneklerine ait MDA diizeyleri arasinda 6nemli derecede pozitif bir iligki

tespit edilmistir (r= 0,853, p<0.05).
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MDA MDA  Vitamin  Vitamin Gebelik  Ostrus
(1.kan (2kan E(l.kan E(2.kan orant yogunlugu
Ornegi)  Ornegi  Ornegi) ornegi)

MDA

(l1kan -

Ornegi)

MDA

(2.kan -0,805 -

ornegi)

Vitamin E

(1. kan -0.114 -0,047 -

Ornegi)

Vitamin E

(2. kan 0,352 - 0,257 0,200 -
ornegi)

Gebelik

orani 0,764 0,853" - 0,054 0,685 -

Ostrus
yogunlugu 0,255 0,176 0,375 0,449 -0,07 -

Tablo 5: MDA, vitamin E, gebelik orani ve Ostrus yogunlugu parametrelerine ait
korelasyon katsayilari.

(*) : p<0.05.
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6. TARTISMA

Cesitli aragtirmacilar (9, 26, 34, 59, 63, 74, 77, 154) 11 giin arayla ¢ift
PGF2a uygulanan ineklerden ilk tohumlamada %30-70 oraninda gebelik elde
ettiklerini bildirmektedirler. Sunulan calismada ise ayni yontemle tohumlanan
ineklerde kontrol ve uygulama gruplarindan sabit tohumlama sonucunda gebelik
orani sirastyla % 40 ve % 53.3 oraninda belirlenmis ve yapilan ¢alismada ayrica
uygulama grubuna Vitamin E’de uygulanmistir. Bu c¢alismada son PGF,,
enjeksiyonundan sonra 80. saatte sabit zamanli tek tohumlama uygulanirken,
bir¢ok caligmada genellikle 72.ve 96. saatlerde ¢ift tohumlama yapilmasi gebelik
oranlar1 arasindaki farkliliga bir neden olarak ileri siiriilebilir. Bununla birlikte
sunulan ¢aligma ile diger calismalar arasinda gebelik oranlar1 agisindan gézlenen
farklilik tohumlama yontemi, kullanilan hayvanlarin farkli irkta olmasia veya
bakim besleme sartlarindaki degisikliklere bagli olabilir. Ayrica bu konuya iliskin
literatlir bildirimlerde; PGF,, analoglari ile senkronize edilerek tohumlanan
ineklerde gebe kalma oraninin %10-20 olumsuz etkilenebilecegi bildirilmektedir.
PGF,, analoglarinin gebe kalma orani iizerine olumsuz etkileri olarak gebelik
oranlarinin uygulama grubunda, herhangi bir hormon uygulanmayan kontrol
grubundan daha diisiik oldugunun goézlemlenmesi sonucu ortaya ¢ikmistir. Oysa
11 giin arayla PGF,, uygulayarak senkronize ettigimiz hem kontrol hem de
uygulama grubu hayvanlarin gebelik oranlari normal sinirlar igerisinde bulunmus
ancak istenilen seviyede olmamigtir. Sunulan c¢aligmada senkronizasyon
yontemlerinden olan 11 giin arayla ¢ift doz PGF,, uygulamasi ile birlikte Vitamin
E uygulamasinin gebelik oraninda sayisal yilikselmeye neden oldugu

goriilmektedir. Bununla birlikte ¢alismada elde edilen verilere gore ¢ift doz PGF,,
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ile senkronize edilen kontrol ve uygulama grubu hayvanlarin 1. ve 2. kan
ornekleri arasinda vitamin E diizeyleri acgisindan istatiski a¢idan farkliliklar
gbozlenmemesine ragmen, PGF,, analoglarinin ineklerde gebe kalma orani iizerine
olumsuz etkisini vitamin E’nin kismen bertaraf ettigini gostermektedir. Cesitli
arastirmalarda (1, 41, 68, 103, 138) bildirildigi gibi bu durum, PGF,, enjeksiyonu
sonucu olusabilecek oksidatif maddelerin antioksidan vitamin E ile non-enzimatik
olarak inaktif hale getirilmesinden kaynaklanabilir. Gebelik oraninda sayisal
olarak vitamin E uygulanan grupta daha yiiksek olmasi eksojen PGF,,
enjeksiyonu sonucu artan ROS etkisini vitamin E’nin diizenlemesinden meydana
geldigi kanaatindeyiz. Cift doz PGF,, uygulamasiyla senkronize edilen gruptaki
MDA diizeylerinde yapilan istatistiki degerlendirmede hem kontrol grubu
icerisindeki 1. ve 2. kan ornekleri arasinda hem de uygulama grubu icerisindeki 1.
ve 2. kan Ornekleri arasinda istatistiki anlamda bir farklilik goézlenememistir
(p>0.05). Benzer sekilde hem 1. kan 6rnekleri hem de 2. kan 6rnekleri agisindan
kontrol ve uygulama gruplar1 arasinda da istatistiki olarak onemli bir farklilik
tespit edilememistir (p>0.05). Elde edilen bu veride ¢ift doz PGF,,
uygulamasinin ROS’nin neden oldugu lipid peroksidasyon sonucu olusan MDA
diizeylerinde organizmada artisa neden olmadigini gostermektedir.

Sunulan ¢aligmada PGF,, ile Ostrus senkronizasyonu sonucu olusan stres
MDA diizeyini istatistiki degil de sayisal olarak arttirmistir. Halbu ki organizmada
ROS fizyolojik diizeylerde bulundugu zaman oosit olgunlagmasi, ovulasyon,
implantasyon, blastosist gekillenmesi, liiteolizis steroidogenezis, akrozom
reaksiyonu, fertilizasyon ve gebelikte luteal devamlilik gibi pek ¢ok reprodiiktif

olaylarda diizenleyici bir rol oynar. ROS’nin fazliligi ise tersi etki
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yapabilmektedir. Vitamin E’de ROS’nin organizmadaki bu roliinii antioksidan
etkisiyle kontrol edebilmektedir (1, 68, 103, 138).Bu ylizden 11 giin arayla ¢ift
doz PGF,, ile senkronize edilen ineklerden uygulama grubunda gebelik orani
kontrol grubuna gore sayisal olarak fazla bulunmustur. Yapilan ¢alismada diger
aragtiricilardan farkli olarak hem tek ve sabit zamanli tohumlama yapilmis hem de
vitamin E uygulanmistir. Buna ragmen gebelik oranlari uygulama grubunda
sayisal yiikselme olmasina ragmen istatiski agidan 6nemsiz bulunmustur.

Sunulan c¢alismada, ovsynch senkronizasyon programi uygulanan
ineklerde vitamin E enjeksiyonu ile suni tohumlama sonrasi gebelik oranini
artirmak amaclanmistir. Pursley ve ark. (104) ilk defa yaptiklar1 uygulamada
ovulasyonun senkronizasyonu sonrasi sabit-zamanli tohumlama programi ile
Ostrus semptomlarinin gozlenmesi sorununu ortadan kaldirmistir. Bu programla
tedavi edilen ineklerde, ovaryumlarda kist/hipoplazi, subdstrus, kornulardaki
tonus zayifligt ve Graaf follikiiliiniin belirlenememesi gibi durumlarin
uygulanacak suni tohumlanmada bir engel olusturmadigi bildirilmektedir. Yapilan
bircok calsma da, ovsynch senkronizasyon programlari ile %11-60 arasinda
gebelik elde edildigi bildirilmistir (26, 34, 61, 79, 84, 104).

Sunulan c¢alismada ise, ovsynch protokolii ile yapilan suni tohumlama
sonucu kontrol ve uygulama gruplarindan sirasiyla elde edilen % 23,1 ve %
46,7’lik gebelik sonuglart ile yukaridaki arastirmacilarin bildirdikleri gebelik
oranlar1 arasinda paralellik bulunmaktadir. Ovsynch protokolii ile Ostrus
senkronizasyonda ilk GnRH uygulamasindan sonra olusan dominant follikiiliin
ovule olmamasi nedeniyle prematiire Ostruslarin sekillenmesinden dolay1

arastiricilarin elde ettigi bulgular arasinda farklilik olusmus olabilir.



43

Ineklerde seksiiel siklusun follikiiler ve erken luteal donemde olmasina
bagli olarak kan plazma progesteron diizeylerinin diisiik olmasi nedeniyle gebelik
oranlarinda elde edilen diisiik bulgularin nedeni olabilecegi kanaatindeyiz. Ayrica
Ineklerde sperm kapasitasyonunun diger tiirlere gére daha uzun siirmesi (6 saat),
ovule olmus oositin hizla yaslanmaya baglayip dollenme yetenegini kisa siirede
kaybetmesi gibi nedenlerle dollenme yetenegine sahip iki iireme hiicresinin
oviduktta uygun zamanda karsilastirilabilmesi i¢in ovulasyon ve tohumlama
zamani kritik oneme haizdir. Bu nedenle sekronizasyon yapilmalidir. Sunulan
calismada ise, ovsynch yontemi ile senkronizasyon edilen kontrol ve uygulama
gruplart arasinda gebelik oranlar1 yoniinden goreceli farkliliklarin, uygulanan
senkronizasyon programi bitiminden Once prematiire Ostrus gdsterme oranlarina
ve hayvanlarin uygulama esnasinda seksiiel sikluslarinin degisik donemlerinde
olmalarina bagli oldugu da diisiiniilebilir. Sonug¢ olarak, sunulan caligmada
ineklerde ovsynch ile sekronizasyonda uygulama grubuna yapilan vitamin E
enjeksiyonunun serum seviyelerini ¢ok dnemli diizeyde arttirmamasina ragmen bu
durumun suni tohumlama sonrasi gebelik oranlarinda goreceli artisa neden oldugu
goriilmektedir. Dolayisiyla, ovsynch ile sekronizasyonda vitamin E uygulanmasi
ozellikle yetersiz bakim besleme sartlar1 altindaki ineklerde daha yiiksek gebelik
oranlar1 elde etmek i¢in belli diizeyde yararli olabilir sonucu ortaya ¢ikmaktatir.
Bu nedenle ineklerde fertilitenin arttirilabilmesi i¢in ovsynch ile oOstriislerin
senkronizasyonuyla birlikte ROS’nin etkisini ortadan kaldirmak igin antioksidan
kullanilabilir. Sunulan ¢aligmada elde edilen gebelik oraninda ki sayisal farklilik
da bu durumu gostermektedir. Calismada elde edilen verilere gore ovsynch

protokolii ile senkronize edilen kontrol ve uygulama gruplarindaki hayvanlarin 1.
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ve 2. kan Orneklerinin vitamin E diizeyi arasinda istatiski olarak farkliliklar
gbézlenmemis ve yapilan istatistiki degerlendirmelerde 6nem arz etmemektedir.
Buna ragmen ovsynch protokolii ile sekronizasyon sonucunda olusabilecek
ROS’nin viicudun savunma mekanizmasi olan antioksidan sistem ve vitamin E
enjeksiyonu ile uzaklastirilabilecegi diisiiniilebilinir. Ciinkii ovsynch protokolii ile
sekronize edilen kontrol grubu ineklerde tespit edilen MDA diizeyi vitamin E
uygulanan gruptan daha yiiksek oldugu belirlenmistir. Antioksidan olan vitamin E
organizmada oksijen radikalleri ile antioksidan savunma mekanizmasinin tam bir
denge halinde calismasina neden oldugu ve bu dengenin radikallerin olumsuz
etkisi ile ortaya ¢ikan oksidatif strese engel oldugu asikardir.

Sonmez ve ark. (123) Saanen kegileri lizerine yapmis olduklart ¢alismada
intravaginal siinger uygulamasiyla senkronize edilen kecilerde siingerin
cikarilmasi ve suni tohumlama zamaninda uygulanan E vitaminin gebelik oranini
etkilemedigini ancak yavru sayisini olumlu etkiledigini bunun da embriyo
kalitesinin korunmasi yoluyla meydana gelmis olabilecegini belirtmislerdir.
Calismada kullanilan ineklerin ¢oklu dogum yapma ihtimali ¢cok az oldugu igin
yavru sayist konusundaki etkisi belirlenememistir. Ancak her senkronizayon
metodunun kontrol grubu kendi uygulama gruplariyla karsilatirildiginda
istatistiksel olarak olmasa da sayisal olarak bir artisin bulundugu ortaya ¢ikmustir.
Bu da vitamin E’nin embriyo kalitesini korumaya yonelik etkisinden olabilecegi
kanisini ortaya ¢ikarmaktadir.

Hidiroglu ve ark. (48) silaj ile beslenen ineklerde serum vitamin E
diizeyini 3.41 pg/ml (0,341mg/dl) ve samanla beslenen ineklerde ise 2.25 pg/ml

(0,225 mg/dl) olarak bulmuslardir. Kara ve ark. (58) yapmis olduklar1 ¢calismada
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gebe olmayan ineklerde kandaki vitamin E diizeyini 4.85 pg/ml (0,485 mg/dl)
gebe olan ineklerde ise 2.56 pg/ml (0,256 mg/dl) olarak tespit etmislerdir.
Aragtiricilarin  (58) gebe olmayan ineklerde tespit edilen vitamin E diizeyi
ovsynch ile sekronizasyon yontemindeki kontrol grubunun 1. ve 2. kan 6rnekleri
ve uygulama gruplarindaki 1. kan 6rneklerindeki vitamin E degerlerinden yiiksek,
uygulama grubu ineklerin 2. kan orneklerindeki degerlerden diisiik ¢ikmistir. Bu
farklilik enjeksiyonunu takiben kandaki vitamin E diizeyinin gozle goriiliir sekilde

arttigin1 géstermektedir.

Lynch ve ark. (78) holstayn ineklerde gebeligin 6 ve 7. aylarinda kan
serumu vitamin E diizeylerinin 137 pg/dl (0,137 mg/dl) oldugunu, Jagos ve ark.
(53) ise holstayn ineklerde gebeligin son ayinda vitamin E diizeyinin 168 pg/dl
(0,168 mg/dl) oldugunu bildirmektedirler. Her iki ¢calismadaki vitamin E diizeyleri
biitiin senkronizasyon yontemlerindeki kontrol gruplarinin 1. ve 2. kan &rnekleri
ve biitiin uygulama gruplarindaki 1. kan Orneklerindeki vitamin E degerlerine
benzer, biitlin uygulama grubu ineklerinin 2. kan 6rneklerindeki degerlerinden
diisik c¢ikmistir. Vitamin E diizeyleri arasindaki farkliliklar bakim-besleme
sartlarina, Ol¢climii yapan kisiye,gebelik donemine veya Ol¢iim metodundaki

farkliliklara bagli olabilir.

Aksakal ve ark. (7, 8) gebe holstayn ve montofon sigirlarda haziran ayinda
4.31pug/ml (0,431 mg/dl) olan vitamin E diizeylerinin gebelik siiresince azaldigini
ve gebeligin son ayinda 1.64 pg/ml (0,164 mg/dl) seviyesi ile en diisiik degerde
oldugunu belirtmislerdir. Aksakal ve ark.’nin holstayn ve montofon 1rki sigirlarda
haziran ayinda elde ettigi vitamin E degerleri, calismadaki biitiin senkronizasyon

yontemlerindeki kontrol gruplarmmin 1. ve 2. kan Ornekleri ve biitiin uygulama
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gruplarindaki 1. kan oOrneklerindeki vitamin E degerlerinden yiiksek, biitiin
uygulama grubu ineklerinin 2. kan 6rneklerindeki degerlerden diisiik ¢ikmistir. Bu
farklilik enjeksiyonunu takiben kandaki vitamin E diizeyinin gozle goriiliir sekilde

arttigini géstermektedir.

Beytut ve Kamiloglu (16) yapmis olduklar1 ¢alismada Kars yoresindeki
saglikli ineklerde serum E vitamini diizeyini 738.75 pg/dl (0,73875 mg/dl) olarak
tespit etmiglerdir. Bu degerler ¢alismamizdaki biitiin  senkronizasyon
yontemlerindeki kontrol gruplarmmin 1. ve 2. kan Ornekleri ve biitiin uygulama
gruplarindaki 1. kan orneklerindeki vitamin E degerlerinden yiiksek, biitiin
uygulama grubu ineklerinin 2. kan Orneklerindeki degerlere benzerlik
gostermistir. Vitamin E diizeyleri arasindaki farkliliklar bakim-besleme sartlarina,
Olclimii yapan kisiye, gebelige veya Ol¢ciim metodundaki farkliliklara bagl

olabilir.

Siversten ve ark.(121) yapmis olduklari calisgmada Norve¢ sartlarinda
yetistirilen saglikli Norveg¢ irkr siit¢li ineklerin kanindaki ortalama vitamin E
miktarmi 6.9 pg/ml (0,69 mg/dl) olarak bildirmislerdir. Bu sonu¢ calismadaki
kontrol gruplarindan ve uygulama gruplarinin 1. kan 6rneklerinden elde edilen
degerlerden yiiksek, uygulamanin 2. kan oOrneklerindeki degerlere benzer
bulunmustur. Iki ¢alismanin vitamin E diizeyleri arasindaki farklilik kullanilan
hayvan irkinin farkli olmasina, hayvanlarin farkli iklimsel ve g¢evre sartlarinda
yetistirilmesine ve bakim ve besleme kosullar1 arasindaki farkliliklara bagh

olabilir.

Witchel ve ark.(148) merada otlayan diivelerde kontrol grubundaki vitamin

E diizeyini 1.3 pg/ml (0,13 mg/dl) olarak bildirmislerdir. Deger ¢aligmadaki biitiin
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senkronizasyon yontemlerindeki kontrol gruplarimmin 1. ve 2. kan Ornekleri ve
biitiin uygulama gruplarindaki 1. kan 6rneklerindeki vitamin E degerlerine benzer,
biitiin uygulama grubu ineklerinin 2. kan orneklerindeki degerlerden diisiik
cikmigtir. Bu farklilik enjeksiyonunu takiben kandaki vitamin E diizeyinin gozle
goriiliir sekilde arttigini gostermektedir.

Calismada elde edilen MDA diizeyleri ¢ift doz prostaglandin uygulamasiyla
senkronize edilen ineklerin kontrol grubu icin 1. ve 2. kan 6rneklerine ait degerler
sirastyla 3,78+0,46 nmol/ml ve 3,74+0,43 nmol/ml, uygulama grubuna ait inekler
i¢in ise sirastyla 4,09+0,36 nmol/ml ve 3,40+0,31 nmol/ml olarak tespit edilmistir.
Buna gore yapilan analizler degerlendirildiginde kontrol ve uygulama
gruplarindaki 1. ve 2. kan Ornekleri arasinda istatiksel anlamda bir farklilik
gbozlenmemistir. Buna gore ¢ift doz prostaglandin uygulamasi senkronize edilen
ineklerde oksidatif strese sebep olmamaktadir.

Ovsynch protokolii uygulanan ineklerin kontrol grubunun 1. ve 2. kan
orneklerinden tespit edilen MDA diizeyleri 4,14+0,40 nmol/ml ve 4,12+0,60
nmol/ml, uygulama grubunun ise 3,96+0,53 nmol/ml ve 2,46+0,18 nmol/ml’dir.
Yapilan istatistiki analizler sonucunda bu protokol grubu iginde Onemli bir
farklilik tespit edilmemistir. Bu sonuca gore ovsynch protokolii senkronize edilen
hayvanlar lizerinde herhangi bir oksidatif strese yol agmamaktadir.

CIDR uygulanan ineklerde kontrol grubunda alman 1. ve 2. kan
orneklerinin MDA degerleri sirasiyla 7,01+0,48 nmol/ml ve 3,22+0,35 nmol/ml
olarak tespit edilmistir. Bu sonuca gore 1. ve 2. kan Orneklerindeki MDA
degerleri arasinda istatistiksel olarak onemli bir fark gozlenmistir (p<0,01).

Uygulama grubundan alinan 1. ve 2. kan 6rneklerinin MDA degerleri 7,45+0,98
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nmol/ml ve 2,534+0,47 nmol/ml olarak bulunmus olup aradaki fark istatistiksel
olarak oldukg¢a 6nemli tespit edilmistir (p<<0,001). Bu sonuca gére CIDR yontemi
senkronize edilen havyanlar iizerinde uygulama siiresince Onemli derecede
oksitadif strese neden olmaktadir. Ancak sénmez ve ark.(108) belirttigi gibi
CIDR’1n uzaklastirilmasindan sonra 3 giin icerisinde MDA degerleri normal
seviyelere donmektedir. CIDR’in vaginada kaldig1 siire boyunca MDA
degerlerinin yiiksek bulunmasi CIDR’mn neden oldugu vaginitten kaynaklanan
ROS diizeylerindeki artiga bagli olabilir.

Caligmada kullanilan farkli senkronizasyon yoOntemleri arasinda gebelik
oran1 bakimindan sayisal olarak farklilik bulunmasina ragmen istatistiksel olarak
onemli bir fark elde edilememistir. Bu durum senkronizasyon yontemlerinin
gebelik sonuglar1 acisindan birbirlerine herhangi bir stlinligiiniin olmadigin
gostermektedir. Ostrus yogunluklar1 agisindan farkli senkronizasyon gruplari
arasinda ve ayni senkronizasyon grubundaki kontrol ve uygulama alt gruplari
arasinda istatistiki anlamda bir farklilik tespit edilmemesine ragmen ovsynch
grubunun Ostrus yogunluklar1 diger iki senkronizasyon grubuna gore daha diisiik
bulunmustur. Bu durum ovsynch protokoliinde uygulanan 2. GnRH’1n preovulator
LH’y1 indiiklemesi ve preovulator LH’ nin da 6strojeni baskilamasina bagli olarak
Ostrus semptomlarinin daha hafif sekillenmesi ile izah edilebilir.

Cift doz prostaglandin ve ovsynch yontemleri ile senkronize edilen
gruplardaki hayvanlarin kontrol ve uygulama gruplar1 arasinda da istatistiksel
olarak onemli bir fark ¢ikmamigtir. Ancak CIDR -Kontrol ve CIDR-Uygulama
gruplarmin 1. ve 2. kan ornekleri arasinda onemli derecede farkliliklar ortaya

cikmistir. Bu da CIDR uygulamasmin 6nemli derecede oksidatif strese neden
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oldugunu gostermistir. Ancak gebelik sonuglar1 karsilagtirildiginda  diger
senkronizasyon gruplar1 ile arasinda herhangi bir fark c¢ikmadigindan CIDR
uygulamasindan dolayr meydana gelen oksidatif stresin embriyo kalitesini
etkilemedigi gorlisiine varildi. CIDR kontrol grubunun 1. ve 2. kan Ornekleri
arasinda onemli derecede (p<0,01) farklilik bulunmasina karsin CIDR-uygulama
grubunun 1. ve 2. kan ornekleri arasinda olduk¢a 6nemli bir farklilik (p<0,001)
ortaya ¢ikmis olmast da vitamin E uygulamasinin MDA’ nin etkilerinin ortadan
kaldirilmasinda etkili bir rol oynadigi kanisina varildu.

Sunulan ¢aligmada ayrica gebelik orani ile 2. kan 6rnegi MDA diizeyleri
arasinda pozitif bir iligki tespit edilmistir. Normal gebelikte homeostasisin
etkilenmesine bagli olarak metabolik bir stres metdana gelebilmektedir. Bu
nedenle gebelik oram1 ile MDA diizeyi arasinda pozitif bir iligki olmasi
muhtemeldir.

Sonug olarak, biitiin senkronizasyon yontemlerinin uygulama gruplarinda
elde edilen gebelik oranlar1 kontrol gruplarindakilere oranla sayisal olarak daha
yiiksek oldugundan ve ayrica CIDR ile senkronizasyon sonucu ortaya c¢ikan
reprodiiktif  oksidatif  stresin  Onlenebilmesi amaciyla vitamin  E’nin

senkronizasyon yontemleri ile birlikte kullanilmasi tavsiye edilebilir.
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