N. AKYOL

Lalahan Hay. Arst. Derg. 2001, 41 (1) 95 - 104

SIGIR EMBRiYO TRANSFERINDE HORMON KULANIMI
(DERLEME)
(Using Hormon in Cattle Embryo Transfer)
(A Review)
Numan AKYOL'

1. Hayvancilik Merkez Arastirma Enstitiisit Miidiirligii Lalahan/ANKARA

OZET

Embriyo transferinde asil hedef yiiksek genotipik ve fenotipik kapasiteye sahip disi hayvanlardan (donor) elde edilen
yavru miktarin1 artirmaktan ibarettir. Embriyo transferi sayesinde hayvancilik endiistrisinde hayvansal kalite ve kazang
artmaktadir.

Bir disi buzagi dogdugu zaman ovaryumlarinda ¢ogunlukla 75.000 ‘ten 300.000 ‘e kadar degisebilen sayida
primordial follikiil barindirmaktadir. Dogal olarak ineklerden hayatlari boyunca 7-8 yavru almak miimkiindiir ancak
siiperovulasyon sayesinde her uygulamada birden fazla embriyo toplanip ayni dénemde bir o kadar yavru almak imkan
dahilindedir. Sonug olarak, siiperovulasyon embriyo transferinde 6nemli bir rol oynamaktadir.

Anahtar Kelimeler : Embriyo Transferi, Hormon, Siiperovulasyon.

SUMMARY

The main goal of farm animal embryo transfer is to produce superior offspring via the uterus into which embryos are
transferred from donors having excellent genes, strong constitutions and superior traits. Embryo transfer rapidly improves
animal quality, increasing benefits in livestock industry.

A cow may, for instance, bear seven or eight calves at most even though it has to 75.000 to 300.000, primordial
follicles in the ovaries soon after birth. Superovulation enables a donor cow to have more than one embryo at a time, and
these embryos are transferred to recipient to produce seven or eight calves. As a result superovulation plays a major role in
embryo transfer.

Key Words : Embryo Transfer, Hormon, Superovulation.

GIRIS

Hayvancilik alaninda modern uygulanan bu biyolojik yoOntemlerin ana amaci
teknolojilerden faydalanarak verimi artirmak ve istin  erkek ya da  disi  genotipinin
kisa silirede istenen zamanda ve sayida istiin yayginlastirilmasidir.
nitelikli yavrular elde edebilmek i¢in, suni Gonadotropinlerle siiperovulasyon
tohumlama, seksiiel siklus  sinkronizasyonu, olusturulmasi

embriyo nakli ve embriyolarin dondurulmasi,
ikizlik oraninin artirilmasi, embriyoda veya
spermada cinsiyet tayini gibi bir takim yontemler
gittikce  yaygm  bir sekilde kullanilmaya
baslanmustir. Ister birim hayvan basina verimi
artirmak, ister mevcut hayvanlarin verimlerini

koruyup siirekliligini saglamak konusunda olsun

Stiperovulasyon olusturmak amacyla,
APG (anterior pituitary  gonadotropin),
PMSG=eCG
gonadotropin-Equine chorionik gonadotropin),
hCG (human chorionic gonadotropin) ve hMG

(Pregnant mare serum

(human  menopozal gonadotropin)  gibi
hormonlar kullanilir (Tablo1,2)(1,2,3,4,5).
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Tablo 1. Siiperovulasyonda kullanilan hormonlar (Mori, 1999)

Hormon ad: Kisa yazilisi Elde edildigi yer Fonksiyonu
Follikiil uyaricit hormon FSH Hipofiz bezi Follikiiler biiyiime uyarimi
Gebe kisrak serum PMSG=¢CG Gebe kisrak kan serumu | Sirinci derecede FSH
gonadotropini ikinci derecede LH
Insan korionik HCG Gebe kadin idrart Birinci derecede LH ikinci
gonadotropini derecede FSH
Insan menapozal Menapoz sonrasi kadin Birinci derecede FSH

e hMG . L
gonadotropini idrari ikinci derecede LH

Tablo 2. Siiperovulasyonda kullanilan bazi hormonlarin kimyasal yapilari (Mori, 1999)

Hormon Biyokimyasal yapt Molekiil agirligi (Dalton)
FSH Glikoprotein 29.000-35.000
LH Glikoprotein 29.000
PMSG(eCG) Glikoprotein 53.000-68.000
hCG Glikoprotein 36.700-40.000

Hayvanlarin siiperovulasyona verecek-
leri cevap, 1irka, yasa, genel kondisyona,
hormon tipine, uygulama sekline, iklime,
beslenmeye ve cevresel kosullara az yada ¢ok
baghdir. Genel olarak siitcli  ineklerin
siiperovulasyon uygulamalarina cevabi etgi
irklardan daha diigtiktiir. Holstein'lere gore
diger sigir wrklar1 siiperovulasyona daha iyi
cevap vermektedirler. 10 yasindan sonra
ineklerde siiperovulasyona verilen cevap da
diismektedir(2,4). Bu yiizden daha cok siklik
geemisi bilinen diiveler tercih edilmektedir.

Siiperovulasyon

Stiperovulasyon, embriyo transferinin en
onemli asamalarindan biridir. Donor olarak
kullanilan disi hayvanlara ekzojen hormon
enjeksiyonu yapilarak ovaryumlarinda ¢ok
sayida follikiil geligsiminin saglanmas1 ve
ovulasyon olusturulmasi seklinde tanimlanir.

Siiperovulasyon olusturmak amaciyla
ekzojen gonadotropin uygulamasi yapilir.
Stiperovulasyon ineklerde ilk kez 1940 yilinda
Casida ve arkadaglari tarafindan
gergeklestirilmistir (5). Ancak, siiperovulasyon

amaciyla yapilan hormon uygulamalarina

ovaryumun cevabinin tam ve glvenilir
olmamasi nedeniyle siiperovulasyon bugiin
dahi embriyo transfer teknolojisinin biiyilik
sorunlarindan birini olusturmaktadir (2.,4,5).
Ayrica tiirlerin sliperovulasyon uygulamalarina
cevaplar1 da oldukga farklidir. Ornegin atlarin
bahsi gecen hormon uygulamasina cevabi
olduk¢a diisiikkken inekler iyi sayilacak bir
oranda cevap gelistirirler.

Genellikle ineklerin siiperovulasyonun-
da iki hormon kullanilir. Bunlar FSH veya
PMSG'dir. Daha az olarak ta hMG
PMSG 'nin

avantajlari, FSH tan daha ucuz ve kolay temin

kullanilmaktadir. kullanim
edilebilir olmasi, tek uygulamanin yeterli
olmasidir. Dezavantajlar1 ise elde edilen
embriyo sayisinda ve kalitesinde genis bir
varyasyon olmast ve uygulamadan sonra
rezidiilerinin sorun olusturmasidir.

Siiperovulasyon Amaciyla Kullanilan
Hormonlar ve Kullamim Tarzlar

1.FSH :Bu hormona follikiil stimiile
edici hormon, follikiil uyaran hormon da denir
ve On hipofizdeki gonadotrop hiicrelerde

olusur. Biiyiik molekiillii bir glikoprotein olan
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folikiil
karbonhidrat

hormon, %32
Molekiildeki

asitlerin her biri birer peptit zincirinden olusan

uyarict oraninda

igerir. amino-
iki alt birim halinde diizenlenmistir. Bunlara
alfa ve beta alt birimleri denir. Alfa alt
birimlerinde 92 aminoasit, beta alt birimlerinde
ise 118 aminoasit bulunmaktadir.

FSH, follikiillerin gelisimi ve antrum
FSH,

interna  ve

olusumu i¢in
follikiillerin  teka

hiicrelerinden basta [B-Ostradiol olmak {izere

gereklidir. gelisen

granuloza

Ostrojenlerin  salimimin1 uyarir. Follikiillerin
Ostrojen salabilmesi i¢in FSH ve LH birlikte
etkimektedir. FSH ve LH ovulasyona dek
sinerjik olarak etki gosterir. Ostrojen hormonu
follikiillerin gelisiminde FSH'ya yardim eder.
Ostrojen diizeyi kanda vyiikseldikce FSH

salinimi azalir ve LH etkin duruma geger (7).

FSH genellikle at, domuz ve
koyunlardan  elde edilen  bir hipofiz
gonadotropinidir. Uygulama dozlar1 inegin

canli agirligina bagl olmak tizere 25mg ile 50
mg arasindadir (Tablo 3). FSH yarilanma 6mrii
yaklagik 2 saattir bu bakimdan tekrarlanan
dozlar halinde uygulanmasi gerekir. FSH'in
biyolojik yarilanma Omriiniin kisa olmasi
sabah

yapilmaktadir. Bu

eden
sekilde

uygulama arastirmalara gore en uygun sonucu

nedeniyle aksam  devam

uygulamalari

vermektedir (Tablo4 ve 5). Arastiricilar ayni
zamanda ayni doz FSH uygulamasi ile azalan
dozlari da mukayese etmisler ve azalan
dozlarin daha iyi sonug¢ verdigini gormiislerdir

(Tablo 6).

Tablo 3. FSH dozlari ile ovulasyon oranlari arast iliski (Mori, 1999)

FSH dozu Ortalama ovulasyon sayist Kaynak
25.0 mg 13.0 Bellows ve ark. (1969)
12.5mg 4.0 Hafez ve ark. (1965)
12.5mg 4.0 Bellows ve ark. (1969)
12.5 mg 1.75-1.82 Wildt ve ark. (1975)
12.0 mg 3.4-5.0 Laster (1975)

12.0 mg 1.6 Kosugiyama (1978)
10.0 mg 1.4-2.7 Raynolds ve ark. (1970)
10.0 mg 15-2.1 Smith ve ark. (1973)
6.25 mg 2.2 Bellows ve ark. (1969)

Tablo 4. Bazi hormonlarin yarilanma émiirleri (Mori, 1999)

Hormon Yarilanma émrii
FSH 110 dak
LH 30 dak
PMSG 40-50 saat

Tablo 5. FSH'1n degisik donemler halinde uygulanmalar1 (Mori, 1999)

FSH uveulamas: Tnek savisi Ortalama korpus Ortalama toplam embriyo Ortalama nakledilebilir
Vg Y luteum sayisi sayisi embriyo sayisi
3 kez /Giin 12 9.3+4.1° 5.6+4.8° 4.1+£4.4°
2 kez /Giin 12 9.9+4.0° 5.7+4.3% 4.3+3.2°
1 kez /Giin 12 7.6+5.3° 4.4+4.5 %P 2.3+3.33P
2 giinde bir kez 10 2.5+3.3° 1.0+2.3° 0.6+1.4°

a-b P<0.01; b-c P<0.05; b-d P<0.10
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Tablo 6. FSH 1n azalan dozlar1 ve degismeyen dozlar halinde uygulanmasi (Mori, 1999)

Uygulama : Ortalama korpus luteum Ortalama toplam Ortalama nakledilebilir
Inek sayist . .
tarzi (mg) sayisi embriyo sayisi embriyo sayisi
4:4,4:4,4:4, 4:4* 14 8.9+5.2 5.6+4.3 2.6£3.7
6:6, 5:5, 3:3, 2:2* 13 15.6£10.6 13.4£11.5 5.546.7
* Sabah ve aksam dort giinliik uygulama tarzi
Aragtirmalar gostermistir ki, diger sii- arasinda  gergeklestirilen  siiperovulasyon

perovulasyon uygulamalarinda oldugu gibi
FSH uygulamalarinda da, baslangic olarak
Ostrus siklusunun 9-14. giinleri en uygun
zamandir. Calismalarda 6. siklus giiniine degin
cok erken oldugu yani 2, 3, 4, 5 ve 6.
giinlerdeki hormon uygulamalarinda istenilen
sonucun alinamadigi ancak 9 ve 14. giinler
arasinda yapilan hormon uygulamalarinda en
iyi cevabm sekillendigi goriilmiigtir. Bu

arastirma sonuglarina gore, 9 ve 14. giinler

uygulamalarinda toplanan embriyo say1 ve
kalitesi bakimindan bir fark olmadigi ortaya
konulmustur (2,4,5). Kisaca siiperovulasyon
amactyla 9 ve 14. giinler arasinda herhangi bir
giinde uygulamaya baglanabilmektedir. Bu
giinlerde hormonun etkili olmasmin nedeni,
hem olgun bir korpus luteum varligi ve hem de
follikiiler dalgalanmanin siiperovulasyon i¢in

en uygun durumda olmasindandir.

Tablo 7. Farkli FSH/LH diizeyleri ile farkli irklarin stiperovulasyon sonuglari (Mori, 1999)

FSH/LH Irk Inek sayist O;talama korpus Ortalama toplam Ortalama 'nakledilebilir
uteum say1si embriyo sayisi embriyo sayisi
Y2 Siyah Alaca 14 51 3.8 2.2
Sarole 12 135 12.5 6.5
6 Siyah Alaca 19 12.3 111 5.6
Sarole 12 6.8 4.6 2.4

Diinya piyasasinda FSH/LH oranlari
farkli diizeyde olan, FSH preparatlar1 mevcut
olup bunlarin inekler iizerine siiperovulasyon
yapici etkileri farkli diizeydedir (4). Genellikle
LH icermeyen FSH preparatlart ineklerin
siiperovulasyonunda tercih edilir durumdadir.
Bununla birlikte LH baz

siiperovulasyon yaptirma 0&zelligi agisindan

wrklar izerine

daha uygun bulunmaktadir.

Diinyada embriyo transferi
FSH

kullanilmakta bunlar da degisen oranlarda LH

calis-
malarinda cesitli preparatlari
etkisi de gostermektedir. Ancak son yillarda
teknoloji ile birlikte saf FSH
(Rekombinant-FSH) ya da

minimum LH iceren FSH preparatlart elde

gelisen
preparatlar:

edilir hale gelmistir. Bahsedilen rekombinant
FSH ile iyi sonu¢ almir olmasma ragmen
bunlarin maliyeti oldukc¢a yiiksektir (4).

2. PMSG : PMSQG, gebe kisrak serum
gonadotropini  olarak bilinir ancak son
zamanlarda terminolojide daha ¢ok eCG olarak
anilmaktadir. Gebe kisraklarin serumlarindan

elde  edilen  plasenta  kaynakli  bir
gonadotropindir. Kisraklarda endometriumun
fincan bi¢imindeki ¢ukurlarindan gebeligin 40
ve 50. giinleri arasinda PMSG salinir. Kanda
60-80. giinlerde en yiiksek diizeye ulasir. 120-
150. giinlerde azalarak 150. giinden sonra
tamamen kaybolur (7). Daha ¢ok FSH benzeri
etkileri olup bunun yani sira LH benzeri etki de

gosterir.
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PMSG ineklerde, 20001U ile 4000IU
kullanilir.

Yarllanma Omrii uzun oldugundan tek doz

arasinda degisen miktarlarda
olarak uygulanmasi yeterli gelmektedir. Tek
doz wuygulama ile ineklerde olusabilecek
enjeksiyon stresi de onlenmis ve is yogunlugu
azaltilmis olacaktir. Ancak yarilanma omri
uzun olmasi sebebiyle siiperovulasyondan
sonra bile ovaryumda biiyiik follikiiller
kalabilmektedir. Bahsi gegen bu follikiillerden
salinan Ostrojen toplanan embriyo sayisina
olumsuz etki yapabilmektedir.

Erken embriyonik gelisim ddneminde
kan ostradiol seviyesinin toplanan embriyo
sayl1 ve kalitesi lizerine ¢ok fazla olumsuz
etkisi bulunmazken gec¢ gelisim asamasindaki
¢ekirdek

olusturmasi ag¢isindan bazi olumsuz etkileri

embriyolar  {izerine anomalileri
s0z konusu olmaktadir. Bu olumsuz durum
anti-PMSG kullanilarak
giderilebilir (4,5).

preparatlari

3. hMG : Pubertaya erisen bir diside,
gonadotropik hormonlarin etkisi ile follikiil
gelisimi olur ve gelisen bu follikiillerden
salinan Ostrojenin kandaki miktar1 artar. Artan
Ostrojen miktaria bagh olarak ise FSH ve LH
salinimi baskilanarak kandaki diizeyleri azalir.
Ancak menapoz sonrasit gelisecek follikiil
kalmadigindan 6strojen salimimi da Onemli
Olgiide diser ve FSH ve LH salinimi
kandaki

idrarla ¢ikarilan miktarlar1 4-10 kat1 kadar artar

baskilanmadigindan, dolayistyla
(7). Bu disiinceden yola ¢ikarak menapoz
sonrasindaki bir kadinin idrarindan elde edilen
gonadotropinlerin  siiperovulasyon amaciyla
kullanilabilecegi diisiiniilmiis ve bu hormona
da hMG adi1 verilmistir. hMG kullanilarak
yapilan siiperovulasyon c¢aligmalarinda FSH
veya PMSG gibi olumlu ve yeterli sonug

alinamamustir.

Tablo 8. hMG ile siiperovulasyon sonuglari (Mori, 1999)

: Ortalama toplam Ortalama fertilize Ortal_amg_ Naklgdilebilir

Uygulama Inek sayisi . . nakledilebilir embriyo orani
embriyo sayisi embriyo sayisi embriyo sayist (%)
hMG(2/1)* 10 15.442.9 6.2+1.7 2.5+0.7 16
hMG(1/1)* 9 14.3+1.8 11.1+1.5 7.3+£1.5 53
hMG(1/2)* 8 3.8+1.5 3.3+1.4 2.9+1.5 76
hMG(1/4)* 9 1.3+0.5 1.1+0.5 1.0+0.4 77
FSH-P 9 22.843.3 16.1£3.4 11.04£3.2 48

* FSH /LH oranini ifade etmektedir

Baz1 aragtiricilar az sayida hayvan

iizerinde  yaptiklari  c¢aligmalarda  siiper-
ovulasyona cevabin PMSG uygulamasi gibi
hMG'nin

yiiksek dozlarinda bile ovule olmayan follikiil

ciktigin1  belirtmiglerdir.  Fakat

sayisinin Onemli oranda fazla oldugunu ifade

etmislerdir (4).

4. Ovulasyonun uyarilmasi icin hCG

veya LH kullanimu :

hCG, gebe kadinlarin plasentalarinin

korion

villuslarindaki

sinsitiotrofoblast

hiicrelerden salinmaktadir. hCG alfa ve beta alt

birimlerinden olusmus, % 31 oraninda seker

iceren bir glikoproteindir.

hCG biitiin gebelik siiresi i¢inde kana

verilir

igerisinde

ve dollenmeyi izleyen ti¢-dort hafta

idrarla ¢ikarilmaya baslar.




Gebeligin 70. giiniinde ise en yiliksek degere
ulagir daha sonra doguma kadar gittikge azalir
(7). Daha ¢ok LH etkisi oldugundan luteotrop
etkidedir ve FSH benzeri etkisi azdir.
Follikiillerin  gelismesine ve ovulasyona
katkida bulunur. Menstruel korpus luteumlarin
gebelik korpus luteumuna doniigsmelerini ve
bunlarin gebelik siiresince geregi kadar
yerlerinde kalmalarin temin eder.

Siiperovulasyon uygulanan ineklerde
ovulasyonlar 24-48 saat hatta daha genis bir
zaman araligina yayilmakta bu da ovumlarin
fertilizasyonunda sorun olusturmaktadir. Bu
sorunu ortadan kaldirmak amaciyla Gstrusun
baslangicinda 2500-5000 IU hCG intravendz
enjeksiyonu faydalidir (1).

LH, luteinlestirici hormon ya da
erkeklerde ICSH (Interstisyel hiicre stimiile
edici hormon) olarak bilinir ve 6n hipofizdeki
gonadotrop hiicrelerde olusur ve salinir. LH'da
FSH gibi glikoprotein yapisinda biiyiik
molekiilli bir hormondur. Ineklerde normal
olarak LH pikinden 24 saat sonra ovulasyon
gerceklesir. Kandaki LH konsantrasyonu bu
pikin ardindan yine hizli bir sekilde diiser.
FSH gibi saliniminda GnRH rol oynamaktadir.
Kabaca disilerde follikiillerin gelisimi ve
olgunlagmasinda rol oynamaktadir. Bu etkinin
gerceklesmesi igin de dnceden FSH etkisi ile
follikiillerin uyarilmasi1 gerekir. Luteinlestirici
hormon olgun follikiiliin ovulasyonunu saglar.
Nitekim plazmada LH diizeyi ovulasyondan
hemen o6nce doruk noktasina ulastigi igin,
luteinlestirici hormon ovulasyonu basglatici
uyar1 olarak kabul edilmektedir. Bu hormonun
asil ismini almasimi saglayan ise onun
luteinlestirici etkisidir. Yani korpus luteum

olusumunu saglayan yonidiir.
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Gerek hCG ve gerekse LH ovulasyonun
uyarilmas1 amactyla dnceden kullanilmaktayd:
ve bazi arastiricilar elde edilen embriyo say1 ve
kalitesini artirdigini bildirmislerse de (6), artik
kullanimi  terk edilmistir. Zira Ostrusun
indiiklenmesi amaciyla prostaglandin
uygulamasimi takiben On hipofizden yeterli
diizeyde endojen LH salindigi belirlenmistir
(4).

5.Siiperovulator Hormonlarla Birlikte
Kullanilan Hormonlar

GnRH: hCG'nin endike oldugu
durumlarda  kullanilmakla  birlikte artik
yukarida aciklanan sebepten dolayr kullanimi
pratik bulunmamaktadir.

Ostradiol 17-B:

amaciyla hormon uygulanan ineklerde zaman

Siiperovulasyon

zaman Ostrus zayif olarak gozlenmektedir. Bu
nedenle 10mg ostradiol 17-f beklenen Ostrus
tan bir giin 6nce hayvana enjekte edilir (1).
Prostaglandinler: Prostaglandinler tam
anlamiyla hormon olmamakla birlikte, etkisini
yerel hormonlar gibi salindiklar dokularda ya
da bu dokularm yakininda gosteren mad-
delerdir. Onceleri yalmz prostattan salindig
sanilarak bu maddelere prostaglandin adi
verilmistir. Memelilerin hemen hemen biitiin
dokularinda olusmasina ragmen bu isimle
anilmaya devam edilmektedir. Organizmada
ti¢, dort ya da bes cift bag igeren 20 karbonlu
asitlerinden tiirerler.
Yapilarindaki halkasindaki
farkliliklara gore A,B,C,D,E.,F ve I gibi ana
smiflara ayrilirlar ve birincil grupta olanlardan

doymamis yag

siklopentan

en Onemlileri ise E ve F smifi
prostaglandinlerdir (7). Prostaglandinler
sinifina  gére uterusun g¢esitli kisimlarmin
kasilmasia ya da gevsemesine sebep olurlar.

Ozellikle PGF,o gebelik  ve gebeligin
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olmadigt durumlarda uterus diiz kaslarinin
Ayrica PGF,a

ovulasyondan once follikiiler sivida bolca

kasilmasina sebep olur.

bulunmakta ve ovulasyonda etkili oldugu
kabul edilmektedir. Bunun yaninda gebe
olmayan ineklerde uterusta olusturulan PGF,a,
ovaryum ve korpus luteumun kan damarlarim
blizer ve olusan iskemi vasitasiyla korpus
luteumun yapisal ve islevsel olarak ge-
rilemesini temin eder.

Embriyo transfer teknolojisindeki en
biiyiik gelisme, giiclii luteolitik etkiye sahip
prostaglandinlerin bu sahada kullanilmaya
baslamasi olmustur. Dogal ya da sentetik
prostaglandinler verici hayvanlarda stiper-
ovulasyonun etkinligini artirmak, alict ve
verici hayvanlar arasinda seksiiel
sinkronizasyunu saglamak amaciyla kul-
lanilmaktadir. PGF,o didstrus evresindeki
hayvanlarda tek enjeksiyon, grup halin-
dekilerde ise 9-11 giin arayla ¢ift enjeksiyon
seklinde uygulanarak seksiiel sikluslarin
sinkronize edilmesi saglanir (1,4,5). Dogal
prostaglandinler yaninda giinlimiizde,
Dinoprost, Cloprostenol, Tiaprost ve Liprositol
gibi sentetik tiirevleri daha yaygmn olarak
kullanilmaktadir (1).

Ineklerin siiperovulasyonunda FSH veya

PMSG uygulamasini takip eden 48. saatte

prostaglandin  enjeksiyonu yapilir. Dogal
prostaglandinler giinlik 30 mg, sabah ve
O0gleden sonra olmak iizere iki kez;
analoglarinin ise giinliikk tek doz enjeksiyonu
yeterli olmaktadir. Prostaglandin uygulamasini
takip eden 42-48. saatlerde

maktadir. Ostrus baslangicindan sonraki 10-24.

Ostrus basla-

saatlerde tohumlama yapilir.

Anti-PMSG: Hindi, tavsan, koyun ve
keci gibi hayvanlardan elde edilebilmekte ve
PMSG rezidiilerinin serumdaki varliginin
ortadan kaldirilmas1 amaciyla kullanilmaktadir
(2,4,5). Siiperovulasyon i¢in PMSG kullanilan
ineklerde residiiel PMSG transfer edilebilir
embriyolarin  miktarint  olumsuz  olarak
etkilemektedir. Bu nedenle PMSG uygulanan
ineklerde rezidiiel PMSG'yi nétralize etmek
amaciyla Ostrus baslangicindan 18-24 saat
sonra anti-PMSG verilebilir. Ovulasyon 6ncesi
LH yiikselmesinden c¢ok kisa siire sonra anti-
PMSG verilerek ovulasyon ve transfer
edilebilir embriyo sayisinda artig
saglanmaktadir (2,4,5). Ayrica anti-PMSG
uygulamalar1 ile biyiik follikill ve kist
rastlantilar1 da Onemli Olgiide azalmaktadir.
Arastirmalar anti-PMSG kullaniminin olumlu

sonuclar verdigi yoniindedir (2).

Tablo 9. PMSG ve anti-PMSG kullanilan ineklerden alinan sonuglar (Mori, 1999)

PMSG(IU) Anti-PMSG(1U) Inek sayist Ortalama toplam Ort. .fertilize Ort. nakledilebilir
embriyo sayist embriyo sayist embriyo sayist
1500 0 12 2.840.8 1.7+£0.7 0.4+0.7
1500 1500 10 5.3+1.1 3.5+1.0 2.4+0.8
3000 0 10 2.2+1.1 0.9£0.6 0.3+0.3
3000 3000 11 10.1+1.2 6.2+1.1 3.2+1.0
4500 0 10 5.1+£2.4 1.2+1.3 0.6+0.5
4500 4500 11 5.8£1.3 2.1+0.8 0.6+0.3
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Tablo 10. Anti-PMSG uygulama zamanlarina gore elde edilen bulgular (Mori, 1999)

Gruplar Inek Ort. ovulasyon | Ortalama toplam | Toplanan embriyo | Ort. nakledil. | Nakledilebilir embriyo
P sayisi sayisi embriyo sayist orani (%) embriyo sayisi orani (%)
Kontrol* 11 10.8+5.8 7.245.9 66.7 3.5+4.4 48.6
Stif;fi 11 9.5:6.8 7.76.3 81.3 5.6:6.4 72.7
Si‘;f:fi 12 9.846.7 7.8+6.7 79.6 53445 68.9

* Anti-PMSG uygulanmayan grup  ** Ostrus baslangig zaman1 dikkate almmistir

Tablo 11.Verici ineklerde FSH ile 12 kez yapilan sliperovulasyondan elde edilen sonuclar (Wilson,

1988)
. Toplam embriyo UFO sayisi Ort. dejenere Ort. nakledilebilir

Uterus yikanmasi Aralik (giin) i (adet) ’ (Unfertilizg ova) embriyjo SYist embriyo sayist

1 - 11.3 3.6 1.3 6.4

2 65.8+2.7 12.5 3.1 2.1 7.3

3 59.242.2 11.7 3.0 1.0 7.7

4 61.1£2.3 11.9 3.2 1.7 7.0

5 66.9+£10.5 10.0 2.5 1.3 6.2

6 58.6+3.4 9.6 2.6 1.3 5.7

7 57.5+£2.6 9.7 15 1.5 6.7

8 72.7+£15.2 10.9 2.8 14 6.7

9 59.3+£2.5 11.2 3.2 1.7 6.3

10 73.2+12.3 11.0 2.9 14 6.7

11 82.9+18.7 8.0 2.3 0.9 4.9

12 69.9+5.0 10.0 2.3 1.7 6.0

Siiperovulasyon tekrarlari

Ineklerde tekrarlanan siiperovulasyon-
larda genellikle elde edilen embriyo sayist
diismektedir. Bir bagka deyisle
stiperovulasyonun tekrarlama sikligi arttikca
embriyo elde etme sansi azalmaktadir. Bu ba-
kimdan siiperovulasyonlar arasinda belirli bir
zaman dilimi olmas1 gerekmektedir. Kisa ara-
liklarla siiperovulasyon yapilmasi istenen bir
durum degildir. Yapilan c¢alismalarda bu
araligin 40 giin ve daha {izerinde olmasi
durumunda elde edilen embriyo say1 ve ka-
litesinin ~ olumsuz  yonde etkilenmedigi
gozlenmistir (2,4,5).

Follikiiler ~dalgalanma ve siiper-
ovulasyon

Luteal fazda 2 veya 3 bazan 4 follikiiler
dalgalanma sekillenir yani bir grup follikiil

olgunlagmak i¢in ataga kalkar. Follikiil
olgunlagsmas1 amaciyla birden fazla follikiil
biiylimeye baglar ve bunlarin ¢ap1 4 ila 5 mm
civarina kadar artar. Bu agsamadan sonra bu
follikiillerden yalmiz biri hizla geliserek
biiyiikliik agisindan digerlerinin Oniine geger.
Bu follikiile dominant follikiil ad1 da verilir.
Dominant follikiill bu asamada digerlerinin
gelisimini engeller ve yalniz bagina gelisimine
devam eder (4).
Stiperovulasyon  c¢alismalarinda  da
dominant follikiill varliginda digerlerinin
gelisimi engellendiginden elde edilen embriyo
sayist az olmaktadir. Dominant follikiil
olugmadan yapilan stiperovulasyon

caligmalarinda bu durum goriilmez.




SIGIR EMBRIYO TRANSFERINDE HORMON KULLANIMI

Gestagenlerin (Dogal & Sentetik
Progesteron) Kullanimi

Progesteron, 21 karbon atomu igeren
steroit yapida bir hormondur. Uretimi LH nin
denetimi  altinda  gergeklesir. ~ Gebeligin
devamliligr i¢in gerekli bir hormon olup
gebelik siiresince kanda bol miktarda bulunur.
Baslica islevi, Ostrojenlerin uterusta baglattigi
degisimlerin siirekligini saglamak ve uterusu
dollenmis  yumurtanin  yerlesmesi  ve
beslenmesi i¢in hazir hale getirmektir. Uterusu
gevsetir ve kasilmalar1 azaltir. Progesteron,
hipotalamustan ~ gonadotropin salgilatict
hormon salinimini kisitlayarak 6n hipofizden

FSH ve LH salimmm azaltir. Gebelik

l Imp. Uzakl.

Implant FSH FSH FSH FSH SunT. SuniT.

F A I R

Stiperovulasyon protokolii

siiresince  ovu-lasyon olmamasi LH'nin
salinimindaki azalmayla agiklanir (7).
Progestogenik preparatlar kullanilarak
siiperovulasyon araliklarini kisaltmak miimkiin
olmaktadir. Bunda iki asil amag¢ sunlardir;
-Endokrinolojik yapiy:1 luteal fazdakine
esdeger hale getirerek dominant follikiil
olusumunun engellenmesi.
-Progestogenik preparatlarin
prostaglandinlerle birlikte kullanimi ile elde
edilen iyi kalite embriyo sayisinin artirilmast.
Bu amagla PRID veya implantlar
kullanilabilmektedir. Implantlarla yapilan bir
siiperovulasyon semasi asagida verilmistir.

Emb. Topl. l
PG+iyod S.  Impl. Uyg.

' ¢

0 7 8 9 10 11

18 28 (glin)

Sekil 1. Synchro-Mate ile tekrarlayan siiperovulasyon uygulamalari

Bu sekilde bir uygulama ile 28 giinde bir
siiperovulasyona baslanabilmektedir. Bahsi
gecen uygulamada elde edilen sonuglar
standart siiperovulasyon uygulamalarinda elde

edilenler gibidir (4). Bu uygulama tarzina gore;

dozlarda FSH enjeksiyonlarima baglanmakta, 9.
giin prostaglandin verilmekte ve embriyo top-
landiktan sonra uterusa iyot solusyonu
verilerek tekrar prostaglandin enjeksiyonu
yapilmaktadir.

Impant uygulamasinin 7. giiniinde azalan

Tablo 12. ineklerde Sinchro-Mate ile tekrarlayan siiperovulasyon sonuglar (Mori, 1999)

Uterus ytkamasi | Topl. embriyo sayist | Nakledilebilir embriyo sayis ve orani (%) Iyi kalite embriyo sayi ve orani (%)
1 14 9(64.3) 1(11.1)
2 19 13(68.4) 6(46.2)
3 20 8(40.0) 4(50.0)
4 21 0(0.0) -(-)

5 39 20(51.3) 11(55.0)
6 40 17(42.5) 8(47.1)
7 52 1(1.9) 0(0.0)

8 53 43(81.1) 24(55.8)
9 69 47(68.1) 17(36.2)
10 79 38(48.1) 15(39.5)
11 91 55(60.4) 25(45.5)




Inhibin

Dort farkli calisma grubu tarafindan
1985 yilinda inek follikiiler sivisinda inhibin
ad1 verilen bir madde bulunmustur. Bunun
enjeksiyonu durumunda hipofizden FSH
saliniminin inhibe edildigi ve serum FSH
diizeyinin hizla diistiigii goriilmiistiir. Boylece
inhibinin FSH salmimi ve {iretimindeki
ayarlamada etkili oldugu sonucuna varilmstir.
Bu bilgiler 1s18inda Anti-inhibin kullanimi ile
kiicik ve orta biyiklikteki follikiillerin
gelisiminin  saglanmasi1 ve siiperovulasyon
etkinliginin  artirllmasina  yonelik  bazi
caligsmalar mevcuttur.

Sonug¢

1970’ 1i yillardan beri uygulanagel-
mekte olan ve 20 yildir embriyo transfer tek-
nolojisinin  ayrilmaz bir pargast olan
stiperovulasyon metodu sayesinde birim
hayvan basina alman embriyo sayist giinden
giine artirilmaya ¢aligildi ve artik hormon
uygulamalariyla yapilabilecek olanlar net
olarak ortaya konuldu. Bu asamadan sonra,
mevcut ovaryum potansiyelini farkli yontemler
kullanarak  (OPU, IVM ve IVF) miimkiin
olabildigince ¢ok kullanabilme ya da elde
edilen embriyolardan daha fazla yarar-
lanabilme  imkanlar1  (identikal  ikizlik,
Embriyoda cinsiyet tayini) yogun olarak
arastirtlmaktadir. Gliniimiizde siiperovulasyon,

embriyo transfer teknolojisinin; embriyo

N. AKYOL

transfer teknolojisi de hayvan 1slahinin
vazgecgilmez unsurlari olma yolunda birer

metot durumundadir.
KAYNAKLAR

1. Alacam E. (1994) Reprodiiktif Hormonlarin
Klinikte Uygulanmalari. Evcil Hayvanlarda
Reprodiiksiyon, Sun’i Tohumlama, Dogum ve
Infertilite. Ed. E. Alagam Birinci baski, 37-49
Dizgievi, Konya.

2. Boland MP, Goulding D, Roche JF (1991)
Alternative Gonadotrophins For
Superovulation in Cattle. Theriogenology,
vol:35, no:1;5-17.

3. Bruce, D ve ark. (1984) Variability in
Gonadotrophin Preparations as a Factor in
The Superovulatory Response.
Theriogenology, vol:21,no:1; 117-125.

4. Mori, J. (1999) Textbook on Advances Farm
Animal Embryo Transfer Hormone Research.
JICA, Japan.

5. Kanagawa H, Shimohira | ve Saitoh N.
(1995) Manual of Bovine Embryo Transfer.
National Livestock Breeding Center MAFF,
JICA- JAPAN.

6. Takahashi, Y, Kanagawa, H. (1984) Effects
of LH-RH Analaogue on the Ovulation Rate
and Embryo Quality in Heifers Superovulated
With PMSG and PGF,a. Jpn. J. Vet. Res. 32,
183-189.

7. Yimaz, B. (1999) Hormonlar ve Ureme
Fizyolojisi.  Feryal matbaacilik, Ankara



