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DOLERME VE SUNi TOHUMLAMA: GUNCEL YAKLASIMLAR

ONSOZ

Hayvancilik sektoriiniin siirdiirtilebilirligi ve verimliligi agisindan dél verimi, liretimin
temel unsurlarindan biridir. Yiiksek ve siirdiiriilebilir bir lireme performansinin saglanmast,
genetik ilerlemenin siirdiiriilebilmesi, stiriilerin verimli bir sekilde yonetilmesi ve ekonomik
iretimin devamliligi bakimindan biiylik 6nem tasimaktadir. Bu nedenle iireme biyolojisinin
anlasilmasi ve yardimer tireme tekniklerinin etkin bi¢imde kullanilmasi, modern hayvancilik
uygulamalarinin vazgecilmez unsurlarindan biri haline gelmistir.

Suni tohumlama, {istiin genetik Ozelliklerin  genis hayvan popiilasyonlarina
aktarilmasina olanak saglamasi, yetistirme programlariin etkinligini artirmasi, d6l veriminin
planlanmasina katkida bulunmasi ve hayvan sagligi acisindan c¢esitli avantajlar sunmasi
nedeniyle veteriner hekimlik ve hayvansal {iretim alaninda uzun yillardir 6nemli bir uygulama
olarak kullanilmaktadir. Bununla birlikte, suni tohumlamada yiiksek gebelik oranlarinin elde
edilmesi; hayvanin fizyolojik ve {ireme oOzellikleri, gametlerin niteligi, uygulama zamani,
kullanilan yontem ve materyaller, ¢cevresel kosullar ve yetistirme sisteminin bir¢ok bileseninin
bir arada degerlendirilmesini gerektirmektedir.

Ureme biyolojisi ve yardimei {ireme teknolojileri alanindaki bilimsel gelismeler, mevcut
bilgi ve uygulamalarin siirekli olarak gozden gecirilmesini ve giincel bilimsel veriler
dogrultusunda gelistirilmesini gerekli kilmaktadir. Ozellikle gamet biyolojisi, semen kalitesi,
fertilizasyon siiregleri, ireme fizyolojisi ve biyoteknolojik uygulamalara iligkin ¢aligmalar,
hayvanlarda lireme basarisinin daha iyi anlasilmasina ve gelistirilmesine 6nemli katkilar
saglamaktadir.

Bu kitap, Dolerme ve Suni Tohumlama alanindaki temel bilgileri giincel bilimsel
yaklagimlarla birlikte sunmak amaciyla hazirlanmistir. Bilimsel bilgi ile uygulama arasindaki
iliskinin ortaya konulmasi ve farkli disiplinlerden elde edilen giincel bilgilerin bir araya
getirilmesiyle, veteriner hekimler, akademisyenler, arastirmacilar, lisansiistii 6grenciler ve
konuya ilgi duyan ogrenciler i¢in yararlanilabilecek kapsamli bir kaynak olusturulmasi
amaglanmustir.

Bilimsel bilginin siirekli gelistigi ve yeni arastirmalarla mevcut yaklasimlarin
degisebildigi gbz Oniinde bulunduruldugunda, bu kitabin yalnizca mevcut bilgi birikimini
aktaran bir kaynak olmanin Gtesinde, yeni arastirmalara ve bilimsel ¢alismalara katki saglayan
bir bagvuru eseri olmasi hedeflenmistir.

Bu eserin ortaya ¢ikmasinda bilgi ve deneyimlerini paylasarak katki saglayan tiim
degerli yazarlarimiza tesekkiir eder; kitabin Délerme ve Suni Tohumlama alaninda g¢alisan
veteriner hekimlere, akademisyenlere, arastirmacilara ve 6grencilere yararl olmasini dilerim.

Dog. Dr. Volkan KOSAL
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BOLUM 1

SUNIi TOHUMLAMADA MODERN UREME

BIYOTEKNOLOJILERI
Dr. Ogr. Uyesi GOKHAN KOCAK*
GIRIS

Herhangi bir hayvancilik iiretim sisteminde, 6zellikle siit, et,
yiik ve damizlik hayvanlarda, verimli iireme performansi ve izleme,
sturdiiriilebilirlik i¢in sarttir. Son zamanlarda, degisen iklimle
birlikte verimliligi ve hastaliklar artirma konusunda artan zorluklar
yasanmaktadir. Bu hedeflere, bir 0Olciide, geleneksel iireme
teknikleriyle ulasilabilecegi distiniilmektedir. Modern {ireme
teknolojilerinin ortaya ¢ikmasi ve kullanimi, ¢esitli evcil hayvan
tiirlerinde tireme performansini iyilestirmek i¢in hem in vitro hem
de in vivo olarak iireme olgusunu incelemek, tedavi etmek ve
manipiile etmek icin birgok yol agmistir. Ureme biyoteknolojileri

alanindaki cesitli gelismeler asagida ele alinmistir.

Sperm Transkriptomikleri

Transkriptomik, spermatogenez de dahil olmak iizere ¢esitli
gelisim asamalarinda  mRNA'nin incelenmesini igerir. Sperm,
babadan gelen genleri oosite tasir ve ayrica spermatogenezden
kaynaklanan artik haberci RNA'y1 da tasir. Bu transkriptler, farkli
hiicresel ve biyolojik siireclerle iliskilidir. Mikroarraylar veya yeni
nesil sekanslama teknolojileri kullanilarak bu transkriptlerin
profillenmesi, sperm mRNA ekspresyon profili analizi ve ilgili
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genlerdeki polimorfizmi incelemek i¢in oldukca etkili bir arag
oldugunu kanitlamigtir. Caligmalar, yiiksek fertiliteye sahip
bogalarda, diisiik fertiliteye sahip bogalara kiyasla membran ve
hiicre dis1 alan protein konumlar1 igin daha yiliksek
konsantrasyonlarda  transkriptler ile  ekspresyon  profili
transkriptlerinde  bir  farkliik  oldugunu gostermistir. Bu
transkriptler arasinda protamin 1, kazein beta 2 ve trombospondin
reseptorii CD36 molekiilii yer almaktadir (Feugang et al., 2010). Bu
caligmalar, spermatogenezdeki anormal gelisimle iliskili
transkriptomik degisikliklerin aydinlatilmasina ve yardimci lireme
teknolojilerinin gelistirilmesine olanak saglayacak ve ayni zamanda
dogurganlik belirtegleri olarak da hizmet edecektir (Miller, 2014;
Bissonnette et al., 2009), ancak dogurganlikla ilgili genler
iizerindeki bu tiir calismalarin saha kosullarinda dogrulanmasi
gerekmektedir ki bu da muazzam maliyet ve insan giicli gerektirir.

Onemli Biyobelirtecler

Proteomik ve genomikteki atilimlar, dogurganligi tahmin
etmek i¢in meni de dahil olmak iizere ¢esitli biyolojik sivilarda
cesitli biyobelirteglerin tanimlanmasina yol agmigtir. Dogurganlikla
iliskili meni biyobelirteglerinden bazilar1 sunlardir: dogurganlikla
iligkili antijen, CATSPER ailesi proteinleri, sistein agisindan zengin
salgilayict proteinler, A-kinaz c¢apa proteini 4, kiime farklilagsma
antijeni 9, sitokrom P450 aromataz, katepsin D, a-l-fukosidaz,
fosfolipaz A2 s1gir seminal plazma proteinleri, spermadhezin Z13,
kiisterin, osteopontin, heparin/jelatin baglayici proteinler ve PDC-
109 benzeri protein (Arangasamy et al., 2005; Srivastava et al.,
2013). Bu proteinler normal sperm hareketliligi ve erkek
dogurganligi i¢in kritiktir. Bu dogurganlik belirteglerine dayanarak
bogalar1 tanimlama yetenegi, daha yliksek gebelik oranma ve
dolayisiyla artan buzagi verimine yol acabilir (Peddinti et al., 2008)
ancak proteinleri iceren bu c¢alismalar, dogrulama ve saha
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kosullarinda kullanim i¢in biiylik maliyet yatirnmi ve gelismis
enstriimantasyon gerektirmesi nedeniyle heniliz baslangic
asamasindadir.

Sperm Kapsiillemesi

Bu yontem, sperm hiicrelerinin canli organizmada daha
uzun siire korunmasi i¢in kapsiillenmesini igerir. Bu teknoloji,
sperm hiicrelerinin viicut sicakligindaki dmriinii uzatmak ve insan
dahil cesitli evcil hayvan tiirlerinde birkag¢ giin boyunca canli sperm
hiicrelerinin ~ kademeli  olarak  salinimimi  saglamak ig¢in
tasarlanmistir.  Sigir sperminin mikroenkapsiilasyonu, standart
kapsitilleme prosediirii kullanilarak kalsiyum aljinat, seliiloz siilfat-
poli-dialil-dimetil-amonyum kloriir (CS-pDADMAC), poli-1-lizin,
polivinilamin ve protamin siilfat membran bilesenlerinden olusan
kapsiiller kullanilarak yapilir. Genellikle, sperm kapsiiliiniin boyutu
0,75 ile 1,5 mm arasinda degisir ve sperm konsantrasyonu mililitre
basina 45-180 milyon arasindadir. Caligmalar, sigir sperm
hiicrelerinin  diger polimerlere kiyasla CS-pDADMAC bazh
kapstiller i¢inde yliksek hareketlilik oranlar1 gdsterdigini ortaya
koymustur.  Sperm  kapsiilleme  uzaticilar1  olarak CUE,
CAPROGEN ve yumurta sarisi-sitrat-gliserol, sperm iizerinde
herhangi bir ciddi etki olmaksizin kullanilmistir. Bu nedenle,
kapsiilleme sadece sperm saliniminin siirdiiriilmesine yardimci
olmakla kalmaz, ayni zamanda kriyokapasitasyonun onlenmesine
de yardime1 olur ve gebelik oraninin arttig1 bildirilmistir (Faustini,
2011). Bu teknik sigir ve domuzlarda gelistirilmis olsada, diger
hayvancilik tiirlerinde saha kosullarinda kullanilabilmesi i¢in daha
gelismis bir kapsiilleme aletine ve standardizasyona ihtiyag
duyulmaktadir.



In Vitro Olgunlastirma, Délleme ve Kiiltiirleme (IVMFC)

Bu, mezbaha yumurtaliklarindan veya canli hayvanlardan
oosit toplanmasini, ardindan canli embriyolarin iiretimi i¢in in vitro
olgunlastirma ve déllenmeyi icerir. In vitro fertilizasyon (IVF)
teknigiyle iiretilen ilk buzag 1981 yilinda iiretilmistir (Brackett et
al., 1982). In vitro olgunlastirma, IVF ve in vitro kiiltiir i¢in gesitli
yontemler, diinya c¢apinda buzag: iiretimiyle sigir ve mandalarda
standartlastirilmistir (Hasler, 2003; Betteridge, 2006). 1990 yilinda
Hindistan'da ilk IVF manda buzagis1 "Pratham" iiretilmis ve In
vitro embriyo tretimine (IVEP) ek olarak, farkli tiirler i¢in ¢esitli
tanimlanmis ve yar1 tamimlanmis ortamlarin = gelistirilmesi
saglanmistir. Ayrica, IVMFC, embriyo transferi, klonlama,
transgenetik ve diger gelismis in vitro teknikler i¢in miikemmel bir
embriyo kaynagi saglamistir. Ayrica, cesitli evcil tiirlerde
embriyolarin gelisim potansiyelinin, gen ekspresyon paterninin,
epigenetik  modifikasyonlarin  ve sitogenetik  bozukluklarin
analizine olanak saglamis ve insan embriyogenezi c¢alismalari i¢in
bir model olarak kullanilmistir (Warriach et at., 2015) IVEP
verimliliginin ana sinirlayici faktorii diisiiktiir, yani IVMFC sonrasi
oositlerden blastosist gelisim oram1 %30-40'tir (Galli & Lazzari,
2008). Bu verimlilik, bu tiirde oositlerin daha diisiik oranda geri
kazanilmasmin yam sira, mandalarda ¢ok daha diisiiktiir. Diisiik
basar1 oran1 ve maliyetler, teknigi mandalarda ve diger hayvancilik
tirlerinde saha kosullarinda uygulanmasini daha az uygun hale
getirmektedir (Drost, 2007).

Yumurta Toplama (OPU)

Bu, canli hayvanlarin antral folikiillerinden ¢ok sayida
yetkin oosit elde etmek i¢in kullanilan invaziv olmayan ve
tekrarlanabilir bir tekniktir. Bu prosediir ilk olarak Galli et al.
(2001) tarafindan sigirlarda yapilmis ve daha sonra diger tiirlerde
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de denenmistir. Yumurta toplama oositlerinden embriyo iiretimi
yas, mevsim, folikiil uyarict hormon (FSH) uyarimindan etkilenir
ve seans bagina toplanan oositlerden ortalama 1-3 embriyo
gelisebilir (Verma et al., 2012). Ayrica, tekrarlanan OPU'nun hem
sigirlarda hem de mandalarda hayvana minimum stresle yan etki
olmaksizin  gergeklestirilebilecegi de agiktir (Boni, 2012).
Hindistan'da, bu teknikle ilk manda yavrusu (Saubhagya) Prasad et
al., (2013). tarafindan iiretilmis ve daha sonra ilk sigir yavrusu
(Holi) ICAR-Ulusal Siit Arastirma Enstitiisii'nde tiretilmistir. OPU,
hayvanlardan daha az invaziv yontemle oosit toplama ve embriyo
transferinde istiin hayvanlarin oosit donorii olarak kullanilmasi
avantajina sahiptir (Purohit et al., 2003). Bu yontem sadece yasam
boyu tireme verimliligini artirmakla kalmaz, ayn1 zamanda embriyo
transfer protokolii sirasinda folikiil doniistimiine yardimci olmak
icin folikiil ablasyonunda da kullanilabilir. Folikiiler aspirasyon
ayrica folikiilogenez sirasinda molekiiler karmagsikligi ve cesitli
sitokinlerin roliinii incelemeye olanak tanir. Bu teknigin
sinirlamalarindan biri, yumurtalik bagina diisiik oosit verimi ve bu
teknigi uygulamak ic¢in gelismis bir alete duyulan ihtiyagtir
(Machado et al., 2006).

Embriyo Transfer Teknolojisi (ETT)

ETT, hayvancilig1 daha hizli bir oranda iyilestirmenin yani
sira hem erkek hem de disi genetik katkisindan yararlanma firsati
saglayan onemli bir aractir (Mapletoft, 2013; Hasler, 2014). ETT,
tistlin donorlerden oosit sayisini artirmak i¢in dnemli bir adim olan
stiperoviilasyonu igerir (Mapletoft, 1985). Memeli embriyolarinin
transferi ilk olarak 1890 yilinda Walter Heape tarafindan
gergeklestirilmistir. Daha sonra, cesitli evcil tiirlerde embriyo
transferinde ilerlemeler bildirilmistir (Hasler, 2003; Drost, 2007,
Hasler, 2003). Embriyo transferi yoluyla ilk buzagi dogumu
Betteridge tarafindan gerceklestirilmistir  (Betteridge, 2006).
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Mandalarda siiperoviilasyon otuz yil dnce baslamis olsa da (Drost
et al,, 1976), manda embriyolarindan dogan ilk canli buzagilar
1983 yilinda ABD'de ve daha sonra Hindistan'da dogmustur
(Purohit et al., 2003). Mandalar arasinda siliperoviilasyon {izerine
calismalar, Hindistan da dahil olmak {izere c¢esitli iilkelerde hem
nehir hem de bataklik mandalarinda yapilmistir (Drost et al., 1976;
Nandi et al., 2002). Sigir ve manda siiperoviilasyonu i¢in ¢esitli
protokoller, yani ¢oklu oviilasyon ve embriyo transferi (MOET)
kavrami1 1987 yilinda olusturulmustur (Smith, 2001) MOET
programlarinin, artan seleksiyon yogunlugu ve azalan nesil
araliklar1 ile sonuglanarak genetik kazanci artirabilecegi agikti.
Stiperoviilasyon, dondrlerde hormonal preparatlar kullanilarak
gerceklestirilir (Mapletoft, 2013), esas olarak domuz hipofizinden
saflagtirilmis folikiil uyarict hormonlar (FSH-P) veya gebe kisrak
serum gonadotropini (PMSG). PMSG'nin yaniti daha fazlaydi
ancak embriyo geri kazanimi {izerinde olumsuz etkisi vardi, bu
nedenle FSH preparatlar1 tercih edildi. Siiperoviilasyonda,
folikiillerde artis ve birden fazla folikiilden ¢ok sayida yumurtanin
salinimi olur ve bu nedenle iistiin bogadan alinan sperm ile cift
tohumlama yapilmalidir. Bunu, sigirlarda 6/7. giinde ve mandalarda
5/6. giinde embriyolarin yikanmasi izler. Iki yontem izlenmistir,
yani cerrahi ve cerrahi olmayan. Cerrahi yikama, cerrahi olmayan
yikamaya kiyasla embriyo sayisinda artisa neden olur ancak cerrahi
yikama daha fazla zaman ve emek gerektirir ve genellikle kiigiik
gevis getiren hayvanlarda yapilir (Drost et al., 1976). Cerrahi
olmayan yikama yonteminde, Foley veya Rusch kateteri kullanilir
ve uygun yikama ortami, Ostrus sonrasi uygun zamanda
embriyolar1 toplamak i¢in uterusun icine ve disina akitilir.
Embriyolar toplandiktan sonra, kompaktlik, dejenerasyon derecesi
ve dondrlerle birlikte programlanan alicilara transfer i¢in uygunluk
gibi Ozellikler agisindan degerlendirilir veya gelecekteki transfer
icin dondurulabilir. Sigir ve mandalarda embriyo transferi sonrasi
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gebelik orani yaklasik %35-45'tir ve ETT i¢in en biiyiik sinirlayici
faktor, bu teknigin oOzellikle mandalarda zayif siiperoviilasyon
yanitt ve gebelik sonuglarina ek olarak pahali hormonlar, emek
yogun protokoller ve uzmanlik gerektirmesidir.

Embriyo Kriyoprezervasyonu

Fare embriyosu dondurularak saklanan ilk embriyodur.
Embriyolarin dondurulmasi i¢in genellikle kontrollii sogutma
hizlarina sahip dondurma makineleri ve kriyoprotektan olarak
gliserol iceren geleneksel denge yontemleri izlenir. Bununla
birlikte, dondurulmus embriyolarin transferinden sonra elde edilen
gebelik oranlart diigiiktiir (Leibo, & Mazur, 1978; Sirisha et al.,
2013). Bu sorunu gidermek i¢in, Rall ve Fahy (1985) tarafindan
tanitilan vitrifikasyon, geleneksel kriyoprezervasyon protokoliiniin
yerini almistir. Bu yontem, dondurma ekipmani olmadan gliserol,
etilen glikol ve sukroz, glikoz ve fruktoz gibi ge¢irgen olmayan
maddelerin yiiksek konsantrasyonlu sulu ¢ozeltisinin kullanimim
icerir ve bu nedenle yavas dondurmaya kiyasla tstiin kabul edilir
(Rall & Fahy, 1985). Vitrifikasyon, cesitli gelisim asamalarindaki
s1g1r embriyolarinin dondurulmasi i¢in %88-89'luk bir geri kazanim
orantyla basariyla kullanilmistir. Bu teknik, pahali hayvanlarin
tasinmasindaki riski ve masrafi azalttig1 i¢in avantajlidir; Hastalik
bulagsmasini azaltir ve tehlike altindaki tiirlerin genetik materyalinin
korunmasini saglar, ancak dondurulmus embriyolarin hayatta
kalma orani azalir ve bu da embriyo transferinden sonra diisiik
gebelik oranlarina neden olur (Rall & Fahy, 1985; Yavin et
al.,2009).

Embriyo Cinsiyet Belirleme

Embriyo cinsiyetinin belirlenmesi, ureme
biyoteknolojisinde pratik uygulamalar1 olan bir tekniktir. Embriyo
cinsiyetinin belirlenmesi i¢in biyopsi veya hiicre aspirasyonu gibi
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cesitli yontemler kullanilmistir. Bu teknik i¢in embriyolar 7. giinde
toplanir ve tamponlu salin ¢ozeltisinde yikanir. Sadece miilkemmel
veya iyi embriyolardan biyopsi veya aspirasyon yapilir. Genellikle
8-10 hiicre toplanir (Thibier & Nibart 1995). Bdylece cinsiyet
belirleme i¢in gereken toplam siire yaklagik 5 saattir. Cinsiyet
belirleme, Y kromozomuna 6zgii DNA prob teknolojisi ile spesifik
Y kromozomu bdlgesinin polimeraz zincir reaksiyonu (PCR)
amplifikasyonu birlestirilerek gerceklestirilir. Diger yontemler,
embriyolarda embriyonik HY antijeninin saptanmasii ve dongii
aracil1 izotermal amplifikasyon ve %95'ten fazla dogruluk gdsteren
dupleks PCR tabanli testin kullanilmasini igerir (Rao et al., 1993;
Sood et al., 2001), ancak bu protokollerin uygulanmas1 yiiksek
maliyet, zaman ve uzmanlik gerektirir.

Intrasitoplazmik Sperm Enjeksiyonu (ICSI)

ICSI, erkek kisirhiginin tedavisinde kullanilan  bir
mikromanipiilasyon teknigidir. Istenilen embriyoyu iiretmek icin
secilen bir spermin oositin sitoplazmasmna mekanik olarak
yerlestirilmesini igerir. Bu teknik, dollenmenin farkli asamalarini
aydinlatmaya yardimci olur. ilk memeli yumurta enjeksiyon
prosediirli, Lin (1966), tarafindan altin hamster sperminin hamster
yumurtalarina mikroenjeksiyonu ile bildirilmistir. ICSI basarisinin
ilk raporundan bu yana, ICSI tavsanlar, fareler, koyunlar, insanlar,
atlar, sigirlar ve bufalolar dahil olmak tizere domuzlar gibi diger
tirlerde de yapilmistir (Liang et al., 2011). Bu teknik, hayvan
transgenikleri i¢in sperm vektor sistemi i¢in de kullanilir. ICSI
ayrica, taze ve dondurulmus-¢6ziilmiis meni kullanilarak sigirlarda
%80 ve kiiglik ruminantlarda %48-63 basar1 oraniyla
cinsiyetlendirilmis meni ile de yapilmistir (Betteridge, 2006;
Ohlweiler et al., 2013). Bu teknik, yumurtaliklardan aspirasyon
yoluyla toplanan oositlerle enjeksiyon i¢in oositlerin ve spermin
hazirlanmas1 gibi adimlar1 igerir .Toplanan oositler daha sonra
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incelenir ve dondurulmus veya taze meniden elde edilen spermler,
"swim-up" yontemi kullanilarak hazirlanir ve hareketsiz hale
getirilir. Hareketsiz hale getirilmis sperm, kuyrugu onde olacak
sekilde aspire edilir ve tutucu pipete kars1 konumlandirilarak oosite
enjekte edilir. Sperm, zona pellucidayr delerek polar cismin
bulundugu yere dogrudan enjekte edilir. Genellikle, spermin oosite
enjekte edilmesi yaklasik 5 saniye siirer. Daha sonra, oositler ortam
degistirilerek yikanir ve ardindan mineral yag altinda uygun bir
ortamda bir gece boyunca kiiltire edilir. Doéllenmis oositler,
enjeksiyondan 15-17 saat sonra dollenme belirtileri agisindan
incelenir. Bu teknik, déllenmenin erken asamalarindaki molekiiler
yollarin incelenmesi i¢in 6nemlidir. Evcil tiirlerde ICSI, model
egitim araci olarak ve meni kalitesinin bozuldugu iistlin bogalardan
elde edilen spermlerin kullaniminda kullanilabilen insanlara
benzerdir; ancak bu teknik, hem arastirma hem de saha
kosullarinda uygulanmasi icin gelismis aletler ve wuzmanlik
gerektirir.

Embriyogenomik

Bu, yeni biyoteknolojik araglar araciligiyla dogal ve
degistirilmis cevresel kosullar altinda cesitli gelisim evrelerindeki
embriyolarda gen ekspresyonunun incelenmesini igerir (Graf et al.,
2014-a). Bu yontemlerle, erken farklilagsma, basarili implantasyon
ve fetal gelisim i¢in 6nemli olan embriyonik genom aktivasyonu ve
gelisimi sirasindaki olaylar zinciri incelenebilir (Graf et al., 2014-
b). Transkriptomikleri incelemek icin diferansiyel gosterim ters
transkripsiyon-PCR, ¢ikarict cDNA kiitiiphaneleri, kantitatif gergek
zamanli PCR ve mikrodizi gibi teknikler, c¢esitli tiirlerde
implantasyon Oncesi embriyo gelisimi boyunca mRNA ekspresyon
modellerindeki farkliliklar1 ortaya ¢ikarma olanaklarini 6nemli
olclide genisletmistir. Isaretleyici genlerin ekspresyonu {izerine
cesitli calismalar yapilmistir; 6rnegin, glikoz tasiyict Tip 1, 1s1 sok
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proteini HSPA-1A, MATER, zigot durdurma 1, biiylime farklilagsma
faktorl 9, 10semi inhibitor faktorii ve kemik morfogenetik protein
15 embriyo/oosit (Niemann & Wrenzycki, 2000; Eswari et al.,
2013). Genlerin analizi, kaliteli embriyoyu belirlemek i¢in
belirteglerin secilmesine yardimel olacak ve embriyo normalligini
degerlendirmek ve yardimei iireme teknolojilerini optimize etmek
icin faydali olacaktir (Sharma et al., 2012; Gad et al., 2012).
Bununla birlikte, bu belirteglerin kesfinin, embriyo biiylimesine
katkida bulunabilecek diger genlere ek olarak, saha kosullarinda
dogrulanmasi gerekmektedir; bu da muazzam bir finansal yatirim
ve uzmanlik gerektirir.

Somatik Hiicre Niikleer Transferi

Somatik hiicre niikleer transferi, "klonlama" olarak da
adlandirilir ve ¢ok hiicreli embriyonun veya somatik hiicrenin
blastomerlerinin ¢ekirdegi c¢ikarilmis oositlere aktarilmasi igin
mikromanipiilasyon teknigi ve hiicre fiizyonunun kullanilmasim
icerir (Tesfaye et al., 2004). Bu teknikte, blastomerin ¢ekirdegi yeni
embriyonun gelisimi i¢in yeniden programlanir. Minimal genetik
varyasyona sahip seckin hayvanlarin ¢ogaltilmasi i¢in kullanilan
faydal1 bir tekniktir (Abdoon et al., 2012; Singla et al., 2015).
Hayvan klonlamasi, degerli genotiplerin c¢ogaltilmasi, genetik
modifikasyonlarin indiiklenmesi ve transgeniklerin iiretilmesi i¢in
kullanilmistir. Somatik klonlama ile elde edilen ilk hayvan bir
koyun olan "Dolly" idi (Vajta, et al, 2003). O zamandan beri,
manda ve devenin yam sira sigir, domuz, ke¢i ve at gibi gesitli
hayvanlarda klonlama yapilmistir (Verma et al., 2012). Embriyonik
kok hiicreler (ES) kullanilarak yapilan klonlama iglemine niikleer
transferden tiiretilen ES hiicresi denir. Somatik klonlamada dondr
olarak ¢ok sayida somatik hiicre tipi kullanilmaktadir; bunlar
arasinda fetal fibroblastlar, yetiskin fibroblastlar, graniiloza
hiicreleri, hepatositler ve lenfositler yer almaktadir (Vajta et al.,
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2003; Vajta, & Gijerris, 2006). Ozellikle el yapimi klonlanmis
embriyolarin iiretimiyle ilgili olarak klonlama prosediirlerinin
optimizasyonu icin c¢esitli ¢aligmalar rapor edilmistir (Vajta &
Gjerris 2006; Campbell et al., 1996). Hindistan'da el yapimi
klonlama teknigi kullanilarak klonlanmis manda "Garima"dan disi
buzagr "Garima-I", "Garima-II", "Mahima" ve erkek buzagilar
"Shresth" ve "Swaran" iiretilmistir (Shah et al., 2008-a; Shah et al.,
2009-b). Son zamanlarda, Ustiin genetik degere sahip, soy testi
yapilmis bir bogadan elde edilen kuyrugun yetiskin somatik
hiicrelerinden, enstitimiiz ICAR-CIRB, Hisar'da erkek klonlanmig
bir buzagi "Hisar Gourav" iretilmistir. Klonlama, genetik olarak
tasarlanmis hayvanlarin binlerce kopyasinin olusturulmasina
olanak taniyarak geleneksel iireme prosediirlerini atlama vaadini
tasimaktadir. Tehlike altindaki tiirlerin korunmasi ve ¢ogaltilmasi
icin kullanilabilir. Terapotik klonlama igin kok hiicre tiretimi aract
olarak kullanilabilir. Bu teknik, genetik miihendisligi, hayvan
genetik cesitliliginin korunmasi, doku rejenerasyonu ve terapotikler
icin hedeflenmis ES hiicrelerinin gelistirilmesi i¢in yeni firsatlar
acmistir. Bu teknik, adaptasyon, 1s1 toleransi ve hastalik direnci
saglayan genleri igeren yerel irklarda da kullanilabilir. Gelecekte,
klonlamanin kapsami1 ksenotransplantasyonda olabilir, ¢ilinki
arastirma ve terapotikler i¢in insanlastirilmis hayvan modellerinin
cogaltilmasina olanak taniyacaktir (Verma et al., 2012).

Nanoteknoloji

Nanoteknoloji, hiicresel ve molekiiler biyoteknolojinin yani
sira lireme de dahil olmak iizere biyolojinin ¢esitli dallarindaki
uygulamalarinin anlasilmasinda son zamanlarda ortaya ¢ikan bir
gelismedir. Bu teknoloji, arastirmacilarin biyolojik materyalleri,
yani hiicreleri ve sivilar1 ¢ok kiiclik miktarlarda islemelerine ve
incelemelerine olanak tanir. Hiicresel biyoloji, biyoteknoloji,
terapotik tip ve genetik gibi diger alanlara ek olarak, c¢iftlik
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hayvanlarinin tiremesinde de yararl bir teknik olabilir (Selokar et
al., 2014). Uremede, mikroakiskanlar ve nanoakiskanlar (McNeil,
2005) geleneksel IVF ve IVEP prosediirlerini basitlestirmek igin
son zamanlarda kullanilan araglardir. Daha yakin zamanlarda,
mikroakigskanlarin hareketli sperm izolasyonunda kullaniminin
gosterildigi raporlar yayimlanmistir. Bu teknikle in vitro kosullar
altinda oosit manipiilasyonu da miimkiindiir (Beebe et al., 2002).
Mikroakigkanlar, sperm ve embriyolarin ayristirilmasinda
kullanilabilir (Knowlton et al., 2015). Bu sistemler, bir dizi mikro
ve nano Olgekli sistem araciligiyla sivi veya gaz akisini kontrol
eder; bu sistemler de veri analizine yardimci olan bilgisayar devre
sistemleri tarafindan kontrol edilir. Ayrica, ¢esitli belirtegler igin
biyosensorlerin gelistirilmesi, elit damizliklarin belirlenmesine ve
genetik hastaliklarin  taranmasina olanak saglamistir.  Ciftlik
hayvanlarinda, bu tiir sensorler, kandaki Ostradiol seviyesindeki
degisiklikleri tespit etmek i¢in deri altina yerlestirilen nanotiip ile
kizginlik tespitinde kullanilmistir. O ile 5 ng/ml arasinda tespit
limitine sahip si@ir siiti  progesteronu ig¢in  biyosensorler
gelistirilmigtir. Ek olarak, dstrojen biyosensorii 10-150 pg'ye kadar
tespit yapabilir ve hormon spesifik biyosensorler kullanilarak FSH
ve LH i¢in tespit limitleri sirasiyla 1-2 ng ve 1-1,8 ng olmustur
(Rishpon & Ivnitski 1997). Su anda bu teknolojinin kullanimindaki
en biiyiik sinirlama, bu biyosensdrlerin gelistirilmesi igin gereken
gelismiglik  diizeyidir.  Ayrica, cesitli  tiirlerdeki  ¢esitli
biyomolekiiller i¢in bu tiir sensorlerin tasarlanmast muazzam
maliyet ve zaman gerektirmektedir.

Kok Hiicre Teknolojisi

Kok hiicreler, canli sistemde cesitli diger hiicre tiplerinin
onciisii olma kapasitesine sahip hiicrelerdir. Bu kok hiicreler,
uzmanlasmamis veya farklilasmamis hiicrelerdir ve uygun veya
uyarilmis  kosullar altinda uzmanlagmis hiicrelere doniisme
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yetenegini korurlar. Potansiyellerine gore kok hiicreler farkli tiplere
ayrilir; 0rnegin, totipotent kok hiicreler, yani déllenmis yumurtadan
tiretilen ve embriyonik ve ekstraembriyonik hiicre tiplerine
farklilagabilen hiicrelerdir. Diger tip olan pluripotent kok hiicreler,
totipotent hiicrelerin soyundan gelir ve li¢ farkli germ tabakasinin
hiicrelerine farklilasabilir. Ote yandan, multipotent kok hiicreler
yalnizca yakindan iligkili hiicre tiplerini iiretebilir (Avasthi et al.,
2008; Tecirlioglu & Trounson, 2007) ve unipotent kok hiicreler
yalnizca bir hiicre tipine yol agan, ancak kendini yenileme
ozelligine sahip olan hiicrelerdir. Benzer sekilde, kaynaklarina gore
kok hiicreler ti¢ tipe ayrilmistir: embriyonik, yetiskin ve fetal kok
hiicreler. ES hiicreleri, rahimde implantasyon zamanindan onceki
gelisim evresindeki embriyolardan elde edilir. Bu genellikle
blastosist evresindedir (32 hiicreli evre) ve bu ES hiicreleri, Oct4,
Nanog ve Sox2 gibi pluripotent belirteglere sahip olduklari i¢in ii¢
embriyonik germ tabakasinin tiimiinden hiicrelere yol agabilir. ES
hiicreleri, viicuda transfer edildiklerinde tiimor olusturmadiklari
icin avantajlidir ve bu da transplantasyonda kullanimlarini
giiclendirir. Ote yandan, yetiskin kok hiicreler, viicutta bulunan ve
hasar gormiis herhangi bir dokudaki hiicreleri yenilemek ve
yeniden olusturmak i¢in gerekli olan farklilagmamis hiicrelerdir. Bu
tiir kok hiicreler kemik iligi, sinir, yag ve koku alma yetigkin kok
hiicrelerinde bulunur. Ayrica, fetal kokenli, yani amniyotik sivi,
gobek kordonu ve kandan elde edilen fetal kok hiicreler de vardir
(Talbot & Blomberg,n 2008). Bu hiicreler giivenli ve giivenilirdir
ve tiim farklilagsma soylarinin Onciillerine sahip olduklar1 igin
biyomedikal uygulamalarda yaygin olarak kullanilmaktadir. Ve
ozelliklerinde degisiklik olmaksizin uzun siireli depolama icin
saklanabilirler. Bu kok hiicreler, hem insan hem de hayvan
tirlerinde rejeneratif tipta biliylik bir umut vaat etmektedir ve
laboratuvar hayvanlarinda kullanimlari, insan hastaliklarinin
incelenmesi i¢in bir model olarak diisiiniilebilir. Bununla birlikte,
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bu hiicrelerin kullanimindaki temel smirlamalar, kok hiicre
hatlariin gelistirilmesinin zor olmasi, hiicreye 6zgii belirteglerin
eksikligi ve su anda uzun siireli kiiltir ve c¢ok yonliliigiin
korunmasi i¢in yontemlerin bulunmamasidir. Ayrica, bu hiicrelerin
hayvan tiirlerinde hem tanisal hem de terapotik olarak kullanimina
iliskin etik kaygilarin da ele alinmasi zorunludur (Nowak-Imialek
etal., 2011; Yadav, et al., 2012).

Transgenikler

Transgenikler, transgenik hayvanlar {iretmek icin genom
icinde ¢esitli yontemler kullanilarak gen transferini igerir.
Transgenik hayvanlar, miidahale yoluyla genomlarina yerlestirilen
rekombinant DNA tagirlar (George et al., 2011). Aktarilan gen iki
kisimdan olusur: Fonksiyonel bir kisim ve transfer konakgisinda
islevi yerine getirmek i¢in bir promotor bolgesi. Transgenetik, fare,
domuz, koyun, ke¢i ve sigir gibi ¢esitli hayvanlarda
gerceklestirilmistir (Selokar et al., 2014). In vitro déllenmis ve
klonlanmis blastosistlerden izole edilen ES hiicre benzeri hiicreler
kullanilarak manda {izerinde calismalar yapilmistir (Shah et al.,
2008). Gen transferi i¢in c¢esitli yontemler kullanilmistir; bunlar
arasinda pro-niikleer mikroenjeksiyon, retroviriis tabanli vektorler,
sitoplazmik  mikroenjeksiyon, retroviral vektorler yoluyla
embriyolara veya ES hiicrelerine DNA transferi, sperm aracili gen
transferi ve RNA interferans: yer almaktadir. Transgenik hayvanlar
hem iireme hem de biyoreaktdrlerde kullanilabilir (Wall, 1996).
Transgenik hayvanlar, hastalik direnci, mastitis direnci ve
iyilestirilmis nicel ve nitel 6zellikler i¢cin hayvan modelleri tiretmek
amaciyla kullanilir (Niemann & Kues, 2003). Transgenik ciftlik
hayvanlarinin  bir diger kullanimi ise meme bezinde insan
rekombinant proteinleri lretmek i¢in  biyoreaktor olarak
kullanilmasidir (Robl et al., 2007; Verma et al., 2008). Biyoreaktor
olarak transgenik hayvanlar, insan biiylime hormonu, yiiksek
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kazein igerigi ve insan hemoglobini, antitrombin III ve antitripsin
iceren siit liretmek (Niemann & Kues, 2003). ve daha yiiksek yiin
iretimi saglamak iizere tasarlanabilir. Transgenik domuzlar,
ksenotransplantasyon c¢aligmalarinda kullanilir (Purohit et al.,
2003). Bu teknoloji, hayvanlardaki c¢esitli fizyolojik siiregleri
anlamak i¢in transgenik modellerde de kullanilmistir. Sinirlama
faktorleri arasinda, uygunsuz genom diizenlemesi nedeniyle
olusturulan embriyo transferini takiben c¢ok diisilk gebelik
basarisina ek olarak, gelismis enstriimantasyon, maliyet ve
uzmanlik ihtiyaci yer almaktadir (Wells, 2010; Ebert et al., 1991).
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BOLUM 2

TEKE SPERMATOZOONLARINDA
FERROPTOZIS

DIHYE HIKMET KOCHiSARLI!
NURDAN COSKUN?

Giris

Keci yetistiriciligi, ozellikle kirsal bolgelerde yasayan
topluluklarin  ge¢im kaynaklarinin = siirdiiriilebilirligi  agisindan
onemli bir hayvansal iiretim faaliyetidir. Kegilerin farkli g¢evre
kosullarina yiiksek adaptasyon yetenekleri, zorlu iklim ve besleme

kosullarina dayanikliliklart ve diisiik kaliteli yem kaynaklarindan
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yararlanabilmeleri, bu tiiriin 6zellikle kaynaklarin sinirli oldugu
bolgelerde yetistirilmesini 6nemli kilmaktadir. Tiirkiye, sahip
oldugu yiiksek keci varligi ve farkli yetistirme sistemleriyle kegi
yetistiriciliginde 6ne ¢ikan iilkeler arasinda yer almakta; keciler
basta siit, et, deri ve kil olmak {izere c¢esitli hayvansal iirlinlerin
iretimine katki saglamaktadir. Keci yetistiriciligi, iilkenin toplam
kirmiz1 et ve siit liretimine katkisinin yani sira 6zellikle deri ve kil
iiretiminde de 6nemli bir paya sahiptir. Her ne kadar keg¢i sayis1 ve
sektoriin ekonomik 6nemi ge¢mis yillara kiyasla azalmis olsa da,
keci yetistiriciligi 6zellikle Tiirkiye'nin kirsal ve daglik bolgelerinde
yasayan Ureticiler agisindan ekonomik ve sosyoekonomik dnemini

korumaktadir (Dagkiran ve ark. 2018).

Kegi yetistiriciliginde siiriiniin iiretim ve tireme verimliligini
artirmada erkek damizliklarin iireme performans: 6nemli bir role
sahiptir. Nitekim siirliniin iireme etkinliginin biiyiik 6l¢tide damizlik
erkeklerin iireme kapasitesine bagli oldugu ve bu nedenle tekelerin
iireme performansini etkileyen faktorlerin dikkate alinmasi gerektigi

bildirilmektedir (Cadena-Villegas ve ark. 2021).

Erkek damizliklarin siirii tireme performansindaki bu 6nemli
rolii, damizlik olarak kullanilacak tekelerin tireme yeterliliklerinin
ciftlestirme Oncesinde degerlendirilmesini gerekli kilmaktadir.
Erkek damizliklarin iireme yeterliligi, siiriinlin lireme performansi
acisindan kritik 6neme sahip olup, bu degerlendirmede genel fiziksel

durum, genital sistem ve testis 6zellikleri, skrotal ¢evre uzunlugu,
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sperm motilitesi ve spermatozoon morfolojisi gibi ¢esitli kriterler
dikkate alinmaktadir. Bu kapsamda, tekelerin iireme performansini
olumsuz yonde etkileyebilecek hastalik ve bozukluklarin
belirlenmesi ile sperma ozelliklerinin degerlendirilmesi, damizlik
erkeklerin lireme kapasitesinin ortaya konulmasi agisindan 6nem

tasimaktadir (Tibary & El Allali 2026).
Teke Spermasinin Kalitesi ve Fertilite Iliskisi

Tekelerde sperma kalitesinin degerlendirilmesi, damizlik
erkeklerin iireme performansinin ortaya konulmasi ve suni
tohumlama uygulamalarinda kabul edilebilir fertilite diizeylerine
ulagilmasi agisindan Onemli bir yere sahiptir. Bununla birlikte,
sperma degerlendirmesinde kullanilan mevcut yontemlerin teke
ejakiilatlarinin gergek fertilizasyon kapasitesini ortaya koymadaki
yeterliligi 6nemli bir arastirma konusu olmaya devam etmektedir.
Spermatozoonlarin ¢esitli 6zellikleri ile fertilite arasindaki iliskinin
incelendigi ¢ok sayida c¢alisma bulunmasina ragmen, teke
ejakiilatlarinin fertilizasyon kapasitesinin yalnizca in vitro sperma
kalitesi degerlendirmeleriyle kesin olarak ongoriilmesinin miimkiin
olmadigi bildirilmektedir. Bu nedenle spermatozoonlarin morfolojik
ozelliklerini ve fonksiyonel biitiinliigiinii daha kapsamli sekilde
degerlendiren yontemlerin  gelistirilmesi, teke spermasinin
fertilizasyon kapasitesinin daha dogru bi¢cimde belirlenmesi

acisindan 6nem tagimaktadir (Leboeuf ve ark. 2000).
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Kecilerde suni tohumlama, genetik ilerlemenin ve iireme
etkinliginin artirllmasima olanak saglayan Onemli bir iireme
biyoteknolojisidir. Bununla  birlikte, suni tohumlama
uygulamalarinin basarisi; hayvanlarin se¢imi, spermanin iglenmesi
basta olmak {izere, tohumlama teknigi ve Gstrus senkronizasyonu
gibi birbiriyle iligkili c¢esitli faktorlerden etkilenmektedir. Bu
faktorler igerisinde kullanilan spermanin niteligi ve 06zellikle
spermanin islenme kosullari, spermatozoonlarin canlilik ve
fonksiyonel 6zelliklerinin korunmasi bakimindan 6nem tasimakta ve
dolayisiyla suni tohumlama sonuglarini dogrudan

etkileyebilmektedir (Da Fonseca & Rodrigues 2025).
Kecilerde Suni Tohumlama Basarisinin Sperma ile Mliskisi

Keg¢ilerde suni tohumlama sonrasi fertilite sonuglar ile
sperm kalite parametreleri arasindaki iliskinin degerlendirilmesi,
basarili uygulamalar agisindan 6nem tasimaktadir. Toplam motil
spermatozoon oraninin fertilite ile iligkili oldugu ve yiiksek oranda
motil spermatozoon igeren, diizenli hareket yoriingeleri gosteren
sperma dozlarinin tercih edilmesinin daha yiiksek fertilite elde

edilmesi agisindan 6nem tasidigi bildirilmistir (Mocé ve ark. 2022).

Kecilerde suni tohumlama uygulamalarinda yiiksek kaliteli
sperma dozlarinin kullanilmasinin 6nemi, spermatozoonlarin uygun
kosullarda korunmasini da gerekli kilmaktadir. Bu kapsamda, teke

spermatozoonlarinin  kriyoprezervasyonu;  yardimcit  lireme
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teknolojilerinin gelistirilmesine, genetik materyalin korunmasina ve
genetik ilerleme calismalarina katki saglayan oOnemli bir
uygulamadir. Kriyoprezervasyon c¢alismalarinda temel amag,
dondurma ve ¢6ziindiirme sonrasinda spermatozoonlarin canliligini
ve fertilizasyon kapasitesini miimkiin oldugunca korumaktir. Bu
dogrultuda, spermatozoonlarin kriyoprezervasyona dayanikliligini
gosteren Ozelliklerin ve uygun sperma Orneklerinin belirlenmesi,
suni tohumlama sonuglarinin 1iyilestirilmesi agisindan Onem

tagimaktadir (Bodu ve ark. 2025).

Bununla birlikte, spermatozoonlarin kriyoprezervasyonu
sirasinda hiicrelerin 6nemli bir kisminin dondurma isleminden sonra
canliligini kaybettigi ve canli kalan spermatozoonlarda da fizyolojik
fonksiyonlarin bozulabildigi bildirilmektedir. Dondurma islemi
sirasinda meydana gelen bu hasarin altinda yatan hiicresel ve
biyolojik  mekanizmalar  heniiz  tam  olarak  agikliga
kavusturulamamis olup, hiicre 6liimiiniin sperm dondurma hasarinin
temel bilesenlerinden biri oldugu bildirilmektedir. Bu siirecte
apoptozis ve ferroptozis gibi diizenlenmis hiicre Oliimi
mekanizmalariin yani sira hiicre i¢i buz kristali olusumu gibi kazara
gerceklesen hiicre 6liimiiniin de rol oynayabilecegi belirtilmektedir

(Hai ve ark. 2024).
Teke Spermasinda Kriyoprezervasyon Kaynakh Ferroptozis

Ferroptozis, demire bagimli lipid peroksidasyonunun
oliimciil diizeylere ulagsmasiyla karakterize edilen diizenlenmis bir
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hiicre 6liimii bigimidir. Bu silirecte demir homeostazindaki bozulma
ve antioksidan savunma sistemlerinin yetersiz kalmasi, membran
lipidlerinde oksidatif hasarin ilerlemesine neden olmaktadir (Hai ve

ark. 2024; Jiang ve ark. 2026).

Kriyoprezervasyon sirasinda spermatozoonlarda meydana
gelen hasarin baslica nedenlerinden biri oksidatif strestir. Ozellikle
¢Oziindiirme sonrasinda metabolik aktivitenin yeniden baslamasiyla
reaktif oksijen tiirlerinde hizl1 bir artis meydana gelebilmekte; buna
bagli olarak plazma membraninda lipid peroksidasyonu,
mitokondriyal fonksiyon bozuklugu ve cesitli oksidatif hasarlar
ortaya c¢ikabilmektedir. Spermatozoon plazma membraninin ¢oklu
doymamig yag asitlerinden zengin olmasi, bu hiicreleri oksidatif
membran hasarina karsi olduk¢a duyarli hale getirmektedir.
Oksidatif stres ile demir metabolizmasi ve lipid peroksidasyonu
arasindaki yakin iliski i1se kriyoprezervasyon kaynakli sperm
hasarinda ferroptozisin olasi roliinii giindeme getirmistir. Keci
spermatozoonlarinda yapilan c¢aligmalar bu iliskiyi destekleyen
onemli bulgular ortaya koymustur. Dondurma-¢6ziindiirme
sonrasinda lizofosfolipid diizeylerinde artis meydana geldigi,
ferroptozisle  iligkili ~ ferroz  demir  birikimi  ve  lipid
peroksidasyonunun belirginlestigi bildirilmistir. Buna karsilik
ferroptozisin farmakolojik olarak inhibe edilmesi; toplam ve
progresif motilite ile plazma membrani ve akrozom biitiinliigiinde
iyilesme saglamis, ayn1 zamanda lipid peroksidasyonu ve ferroptozis

belirte¢ diizeylerini azaltmistir. Bu bulgular, ferroptozisin kegi
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spermatozoonlarinda kriyoprezervasyon kaynakli hiicresel hasarin
onemli bilesenlerinden biri oldugunu gdstermektedir (Hai ve ark.

2025).
Ferroptozis Hasarinin Onlenmesinde Kullanilan Ajanlar

Ferroptozisin baskilanmasina yonelik yaklagimlarin ortak
amaci, kriyoprezervasyon sirasinda olusan oksidatif membran
hasarim1 sinirlandirarak spermatozoonlarin yapisal ve fonksiyonel
biitiinliglinli  korumaktir. Yapilan bir c¢alismada, organik bir
selenyum kaynagi olan L-selenometiyoninin (L-SeMet) dondurma
oncesinde  teke  spermast  sulandiricistna 6 umol/L
konsantrasyonunda eklenmesiyle, c¢oziindiirme sonrast toplam
motilitenin yaklagik %65’ten %74’e, progresif motilitenin ise
yaklasik %51°den %62’ye yiikseldigi bildirilmistir. Ayrica plazma
membrant ve akrozom biitiinliigii ile mitokondriyal membran
potansiyelinin iyilestigi; hiicre i¢i demir birikimi, reaktif oksijen
tirleri ve malondialdehit diizeylerinin azaldigi belirlenmigstir. L-
SeMet, bu etkileriyle kriyoprezervasyon kaynakli sperm hasarinin
azaltilmas1 ve ¢oOziindiirme sonrast sperm kalitesinin korunmasi

acisindan umut vadetmektedir (Jiang ve ark. 2026).

Teke spermasmin kriyoprezervasyonunda ferroptozisin
rollinii belirlemek ve bu hiicre 6liimii yolunun baskilanmasinin
sperm kalitesi iizerindeki etkilerini degerlendirmek amaciyla yapilan
bir caligmada, dondurma oncesinde sperma sulandiricisina ayri
gruplar halinde 2, 5 ve 10 pmol/L konsantrasyonlarinda
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deferoksamin (DFO), ferrostatin-1 (Fer-1) ve liproksstatin-1 (Lip-1)
eklenmistir. DFO ile demirin gelasyonu, Fer-1 ve Lip-1 ile lipid
peroksidasyonunun  baskilanmasi  {izerinden  ferroptozisin
sinirlandirilmast hedeflenmistir. Coziindiirme sonrasinda, yalnizca
sulandirict kullanilan kontrol grubunda toplam motilite %32,60 +
2,29 iken, 2 pmol/L DFO, 2 pmol/L Fer-1 ve 5 pmol/L Lip-1
gruplarinda sirasiyla %46,08+1,62, %50,16+4,39 ve %54,15+5,81
olarak belirlenmis ve bu motilite artiglar1 anlamli bulunmustur (Hai

ve ark. 2025).

Bir baska ajan olan klorokin, hiicre ig¢i proteinlerin
parcalanmasinda rol oynayan otofaji siirecini baskilayan bir
inhibitordiir. ~ Teke  spermasmin  dondurulmasi  Oncesinde
sulandirictya 5 pmol/L klorokin eklenmesinin, ¢6ziindiirme sonrasi
plazma membrani biitiinliigiinii korudugu, lipid peroksidasyonunu
ve hiicre i¢i demir birikimini azaltarak ferroptotik hasari

sinirlandirdig bildirilmistir (Hai ve ark. 2025).

Sonug olarak, ferroptozisi hedefleyen ajanlarin kullanima,
teke spermasmin kriyoprezervasyonunda sperm  kalitesinin
korunmasi ve daha etkili saklama protokollerinin gelistirilmesi
acisindan umut vadetmektedir. Gelecekteki c¢alismalarin, bu
ajanlarin uygun konsantrasyonlarinin ve uygulama asamalarinin
belirlenmesine, farkli sulandiricilarla uyumlarimin
degerlendirilmesine ve birlikte kullanimlarinin saglayabilecegi olasi

yararlarin aragtirtlmasina odaklanmasi 6nem tasimaktadir. Ayrica
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laboratuvar ortaminda sperm kalitesinde gozlenen iyilesmelerin
fertilizasyon kapasitesi, embriyonik gelisim ve gebelik oranlariyla
desteklenmesi,  bu  yaklagimlarin = saha  uygulamalarina
aktarilabilmesi i¢in gereklidir. Bu yonde elde edilecek bulgularin,
degerli erkek damizliklarin genetik materyalinin daha etkin
korunmasimma ve kegilerde suni tohumlama uygulamalarinin
basarisinin artirilmasina katki saglayabilecegi diigtiniilmektedir (Hai

ve ark. 2025; Jiang ve ark. 2026).

--33--



Kaynak¢a

Bodu, M., Hitit, M., Greenwood, O. C., Murray, R. D., & Memili, E.
(2025). Extender development for optimal cryopreservation of buck
sperm to increase reproductive efficiency of goats. Frontiers in
Veterinary Science, 12, 1554771.

Cadena, S., Hernandez, J., Gallegos, J., Germéan, C., & Pérez, P.
(2021). Reproductive Management of the Male Goat: A Review. Agro
Productividad.

Da Fonseca, J. F., & Rodrigues, J. (2025). Artificial insemination
(AD) in goats and sheep.

Daskiran, I., Savas, T., Koyuncu, M., Koluman, N., Keskin, M.,
Esenbuga, N, ... & Bingol, M. (2018). Goat production systems of
Turkey: Nomadic to industrial. Small Ruminant Research, 163, 15-
20.

Hai, E., Li, B., Song, Y., Zhang, J., & Zhang, J. (2025). Ferroptosis
emerges as the predominant form of regulated cell death in goat

sperm  cryopreservation. Journal of Animal Science and
Biotechnology, 16(1), 26.

Hai, E., Li, B., Song, Y., Zhang, J., Xu, B., Liu, Y., & Zhang, J.
(2025). Superoxide anion-induced ferritinophagy is involved in
ferroptosis  occurrence of cashmere goat sperm during
cryopreservation. Journal of Integrative Agriculture.

Hai, E., Li, B., Zhang, J., & Zhang, J. (2024). Sperm freezing
damage: the role of regulated cell death. Cell Death
Discovery, 10(1), 239.

Jiang, Z. T., Yang, S. K., Zhou, X. D., Zhang, X., Hu, Z. T., Guo, S.
M., ... & Hu, J. H. (2026). L-Selenomethionine Alleviates Cryo-
Induced Ferroptosis Through the NRF2-SLC7A11-GPX4 Pathway,
Improving Post-Thaw In Vitro Quality of Dairy Goat
Spermatozoa. Antioxidants, 15(3), 392.



Leboeuf, B., Restall, B., & Salamon, S. (2000). Production and
storage of goat semen for artificial insemination. Animal
reproduction science, 62(1-3), 113-141.

Mocé, E., Mocé, M. L., Lozano-Palazén, S. A., Bernacer, J.,
Martinez-Granell, M. M., Esteve, 1. C., ... & Gémez, E. A. (2022).
Fertility prediction in dairy goats from Murciano-Granadina breed:
The role of sperm evaluation and female traits. Animal, 16(5),
100525.

Tibary, A. and El Allali, K. (2026). Ram and Buck Breeding
Soundness Examination. In Small Ruminant Theriogenology (eds A.
Tibary and K. El Allali).

--35--



BOLUM 3

HAYVANLARDA KiMYASAL KASTRASYON:
MEKANiIZMALARI, KULLANILAN AJANLAR VE
INTRATESTIiKULER UYGULAMALAR

CAN TOPALOGLU!
NURDAN COSKUN?
FiKRET KARACA?

Giris

Hayvanlarda kastrasyon kavrami MO 7000’li yillara
dayanmaktadir. Hayvanlarin sterilizasyonu, hayvan sayisini kontrol

etmek, genetik seleksiyon yapmak, hayvanlarin refahini kontrol
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etmek ve en Onemlisi insan ihtiyaclarindan biri olan kaliteli et
dretimini saglamak i¢in yiizyillardir uygulanmaktadir (Cavalieri
2017). Kastrasyon, cerrahi olarak testislerin ¢ikartilmasi ya da farkli
kimyasal maddelerle testis dokularinin isglevlerini etkileyerek kan
akisinin azaltilmasi, testikiiler dokunun bozulmasi veya atrofisi ile
sonuglanan yaklagimlar olarak tanimlanmaktadir. Kimyasal
kastrasyon birgok erkek hayvan tiiriinde basarili bir sekilde
uygulanmigtir (Canpolat ve ark. 2006; Ijaz ve ark. 2000; Jana ve ark.
2005).

Kimyasal Kastrasyon

Kimyasal kastrasyonun, ideal sterilizasyon kosullarinin
saglanmasi, uygulanmasinin kolay ve ekonomik olmasi, hayvanin
normal fiziksel aktivitelerine kisa siire igerisinde donebilmesi
nedeniyle, diger kastrasyon yontemlerine gore tercih edilme
potansiyeli yiliksektir (Capucille ve ark. 2002; Oliveira ve ark. 2012).
Kimyasal kastrasyon sonrasinda testislerde hormon {iretiminin
azalmasina bagl olarak kandaki testosteron ve androjenik hormon
seviyelerinin diistiigli gozlenmektedir (Jana & Samanta 2007;
Oliveria ve ark. 2007; Wang 2002). Kimyasal kastrasyonda
kullanilan ajanin toksik veya diger yan etkileri olmaksizin libido,
spermatogenez ve androjenezi etkili bir sekilde durdurabilme

ozelligine sahip olmas1 istenmektedir. Yapilan ¢alismalarda deney
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hayvanlar1 ve evcil hayvanlarda kadmiyum kloriir, demir klortir,
demir siilfat, gliserol ve laktik asit gibi ¢esitli ajanlarin intratestikiiler
enjeksiyonlart test edilmistir.  Sodyum kloriir, ¢inko glukonat,
kalsiyum kloriir ve formalin farkli arastirmacilar tarafindan en

yaygin olarak kullanilan kimyasal ajanlardir (Fesseha 2019).

Kimyasal kastrasyonun mekanizmasi

Kimyasal kastrasyon, testis veya epididimise kimyasal bir
ajanin uygulanmasi yoluyla sperm flretiminin baskilanmasi ve
infertilite  olusturulmast  esasina  dayanmaktadir. Kimyasal
kastrasyonda testis lizerine dogrudan uygulamalar 6n planda
olmakla birlikte, baz1 yontemlerde epididimis veya vas deferens
hedeflenmektedir. Uygulama yollar1 arasinda doku i¢i enjeksiyonun
yan1 sira oral, subkutan ve intramiiskiiler uygulamalar da
bulunmaktadir. Ancak dogrudan intratestikiiler uygulama, kullanilan
ajanin hedef dokuya ulastirilmasina olanak vermesi nedeniyle
kimyasal kastrasyon arastirmalarinda 6zel bir yere sahiptir (Hassan
& Fromsa 2017; Silveira ve ark. 2021). Intratestikiiler uygulamanin
bir diger 6nemli 6zelligi, testikiiler hiicreler ilizerindeki dogrudan
etkinin degerlendirilmesine olanak saglamasidir. Sistemik yolla
verilen bir maddenin testise ulagsmasindan once diger organlarda
olusturabilecegi etkiler, testikiiler hedef lizerindeki spesifik etkinin
degerlendirilmesini giiclestirebilmektedir. Buna karsilik

intratestikiiler enjeksiyon ile kimyasal ajanin hedef organa dogrudan
--38--



verilmesi, lokal toksisite ve doku yanmitinin incelenmesini
kolaylagtirir. Bu nedenle intratestikiiler uygulama, hem kimyasal
sterilizasyon hem de testikiiler toksikoloji ¢alismalarinda kullanilan
bir yaklasim olarak tanimlanmaktadir. Baz1 kimyasal ajanlar tek bir
uygulama sonrasinda etkili olurken, bazilarn tekrarlayan
uygulamalar gerektirebilmektedir. Bu nedenle ajanin etkisinin
degerlendirilmesinde yalnizca kimyasalin kendisi degil, hedef organ,

uygulama yolu, doz ve uygulama siklig1 da birlikte ele alinmalidir.

Yaygin Kullamilan Kimyasal Kastrasyon Ajanlari

Kimyasal sterilizasyon amaciyla farkli hayvan tiirlerinde ¢cok
sayida kimyasal ajan arastirilmistir. Literatiirde farkli hayvan
tirlerinde, etanol, klorheksidin, formaldehit, gliserol, asetik asit,
laktik asit, sodyum klortir, kalsiyum kloriir, glukoz, ¢inko iceren
bilesikler, normal salin, hipertonik salin ve mannitol gibi maddelerin
kullanildig1 bildirilmektedir. Ajanlarin etkileri; sperm iiretiminin
baskilanmasi, seminifer tiibiillerde nekroz, fibrozis, germ hiicre
kaybi, epididimal skleroz ve testikiiler atrofi gibi farkli patolojik

sonuglar lizerinden ortaya ¢ikabilmektedir.

Sodyum Kloriir

Sodyum kloriiriin 6zellikle hipertonik uygulamasi, rahat ve
kolay bulunabilen, maliyeti de diisiik bir soliisyondur. %20’lik NaCl

enjeksiyonu sonrasi pthtilasma nekrozu, testis seminifer tiibiillerinde
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siddetli dejeneratif degisiklikler ve inflamatuar immiin hiicrelerin
yogun infiltrasyonu, Leydig hiicrelerinde ve seminifer tiibiillerde
koagiilatif nekrozun yani sira infertilite gozlenmistir (Fesseha 2019;
Kwak & Lee 2013). Ratlarda %20 hipertonik salin uygulamalarinin
testikiiler atrofi ve histolojik degisikliklerle iliskili oldugu;
hipertonik salin enjeksiyonunun cerrahiye alternatif, non-invaziv bir
kastrasyon modeli olarak degerlendirilebilecegi bildirilmistir (Emir

ve ark. 2008; Kwak ve ark. 2010; Kwak & Lee 2013).

Cinko Glukonat

Cinko glukonat; 1ilk olarak kopeklerde basariyla
kullanilmistir (Fahim ve ark. 1993). Kedilerde testislere ¢inko
glukonat enjeksiyonunun spermatogenezi bozdugu ve potansiyel
olarak geri donlisimsliz  kontraseptif etki olusturabildigi
bildirilmistir (Fagundes ve ark. 2014). Bununla birlikte c¢inko
glukonat uygulamalarinda orsitis, skrotal dermatit ve skrotal doku
dokiilmesi gibi ciddi lokal komplikasyonlar da bildirilmistir (Forzdn
ve ark. 2014).

Kalsiyum Kloriir

Kalsiyum kloriir, 1970'lerden bu yana cerrahi olmayan
kisirlagtirma amaciyla kullanilan kimyasal ajanlardan biridir ve
kopek, kedi, kemirgen ve sigir gibi farkli tiirlerde uygulanmigtir.

Intratestikiiler kalsiyum kloriir uygulamasmin seminifer tiibiillerde
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yaygin nekroz, fibrozis ve germ hiicre kaybia neden olabildigi,
etkinliginin doza bagl oldugu bildirilmistir. Ozellikle %20
konsantrasyonun daha etkili oldugu ve bu dozda testosteron
diizeylerinde azalma goriilebildigi belirtilmistir (Fesseha 2019; Jana
& Samanta 2011; Silveira ve ark. 2021). Ratlarda kalsiyum kloriiriin
tek doz intratestikiiler uygulamasinin nonsiirjik sterilizasyon
amaciyla degerlendirildigi c¢aligmalar, doz bagimli yanitin bu

yaklagimda 6nemli oldugunu gostermektedir.

Formalin

Tavsanlarda  intratestikiiler =~ formalin  uygulamasinin
seminifer tiibiillerde atrofi, sertoli hiicrelerinde dejenerasyon ve
Leydig hiicrelerinde fibrozis olusturdugu bildirilmistir. Uygulama
sonrasinda testislerde kisa siireli 6dem ve agri goézlenmis,
lezyonlarin zaman igerisinde gerileyebildigi belirtilmistir. Kog¢ ve
tekelerde ise testis agirligl, uzunlugu ve capinda azalma ile birlikte
histopatolojik dejenerasyonlar bildirilmistir (Awal ve ark. 2004; Ijaz
ve ark. 2000; Majeed 2011).

Etanol

Intratestikiiler etanol uygulamasinin testis dokusunda
inflamasyon, atrofi ve spermatogenez bozuklugu olusturdugu
bildirilmistir. Bogalarda intratestikiiler etanol uygulanan grupta

ilerleyen donemde testikiiler atrofi geligsmistir. Bununla birlikte,
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infertilitenin tiim hayvanlarda olugmamasi yontemin etkinliginin
degisken olabilecegini gostermistir (Canpolat ve ark. 2006; Majeed
2011).

Gliserol

Gliserol, spermatogenezi baskilamak amaciyla arastirilan
ajanlardan biridir.  Gliseroliin intratestikiiler uygulanmasiyla
spermatogenezin hizli sekilde durdurulabildigi, ancak bazi
caligmalarda libido, aksesuar genital organlar, gonadal steroidogenez
ve serum testosteron, LH ve FSH diizeylerinde belirgin degisiklik
meydana gelmeden sperm iiretiminin baskilanabildigi bildirilmistir
(Wiebe & Barr 1984). Erkek maymunlarda intratestikiiler gliserol
uygulamasiyla stirdiiriilebilir azoospermi olusturuldugu

bildirilmistir (Wiebe ve ark. 1989).

Intratestikiiler Enjeksiyon Yontemi

Kimyasal ajanlarin dogrudan testis igerisine enjeksiyonu,
oral yolla, subkutan veya intramiiskiiler enjeksiyonla verilmesi
durumunda diger organlarda tipik olarak gdzlenebilecek olumsuz

sistemik reaksiyonlar1 potansiyel olarak ortadan kaldirabilecek bir
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yontem olarak gelistirilmistir. Testis i¢ine dogrudan enjeksiyon
yoluyla yapilan uygulama, teorik olarak bir bilesigin etkili dozunu
azaltabilmektedir. Ornegin, CaCly’nin subkutan enjeksiyonlariyla
testikiiler hasar olusturulabilmesi i¢in yaklasik 2,5 mg/kg doz gerekli
iken, testis igine dogrudan 0,15 mg/kg enjeksiyon yapilmasi
testikiiler atrofi olusturmak igin yeterli olmustur. Intratestikiiler
enjeksiyonlar toksikoloji ¢aligmalarinda da kullanilmaktadir; ¢iinkii
sistemik maruziyetler, testise dolayli olarak zarar veren yolaklar
inhibe edebilmekte veya testikiiler hiicreler iizerindeki spesifik
etkiler analiz edilmeden 6nce 6liime neden olabilmektedir (Russell

ve ark. 1987).

Dikkate alinmasi1 gereken bir diger nokta, enjeksiyon isleminin
kendisinin potansiyel etkileridir. Russell ve ark. (1987) ratlarda 50
uL’den daha biiyiik bir hacmin enjeksiyonunun testikiiler sismeye ve
testis turgorunda artisa neden oldugunu, 75 pul’den daha biiyiik
hacimlerin ise testis icerisinde sivi geri akisina yol acabildigini
bildirmistir. Yalnizca artmis basinca bagli hasar olusturmak i¢in
gereken hacim arasgtirllmamis olmakla birlikte, geri basinca bagh
testikiiler sisligin seminifer epitele hizli hasar verebildigi iyi

bilinmektedir (Hess 2014; Hess 2018).
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BOLUM 4

KECILERDE KULLANILAN SUNI TOHUMLAMA
YONTEMLERI

NURDAN COSKUN!

GIRIS
Kegilerde suni tohumlama, spermanin erkek hayvandan
belirli yontemlerle alinarak disi hayvanin lireme kanalina mekanik
yollarla iletilmesidir. Suni tohumlama genellikle taze ve sogutulmus
sperma ile servikal olarak veya dondurulup ¢ozdiiriilmiis sperma ile

intrauterin yolla yapilmaktadir (Dogan ve ark. 2008).
Vaginal Tohumlama

Vajinal tohumlama veya diger bir adiyla periservikal
tohumlama, genellikle taze veya sogutulmus teke spermasi

kullanilarak uygulanan bir yontemdir. Bu ydntemde sperma,

! Dr. Ogr. Uyesi, Hatay Mustafa Kemal Universitesi, Délerme ve Suni Tohumlama

ABD, Orcid: 0000-0002-7120-8146
--48--



serviksin yeri belirlenmeye ¢alisilmaksizin Ostrustaki  keginin
vajinasinin kraniyaline birakilir. Vajinal tohumlama, taze sperma
dogrudan kullanildiginda kegilerde etkili bir yontemdir. Ancak
sogutulmus veya dondurulup ¢ozdirilmiis teke spermasi
kullanildiginda gebelik oranlar1 daha diisiik olmaktadir (Leboeuf ve
ark. 2000). Bu uygulama ayni zamanda oldukga hizli ve kolay bir
uygulama olup tohumlama sonrasi gebelik oranlari %30-50
arasindadir. Uygulamanin dondurulup ¢ozdiiriilmiis sperma ile
yapilmasi durumunda gebelik orani oldukca diisiiktiir (%5—-15). Bu
uygulama iireme mevsiminde Ostriis tespitinin sonrasinda yapilabilir.
Ideal tohumlama zamani ovulasyondan 6nce, Ostriis belirtilerinden
12-18 saat sonradir (Evans ve Maxwell 1987). Vajinal tohumlama
uygulamasinin basarisi i¢in 0,2 ml sperma ve 400 milyon kadar

spermatozoon Onerilmektedir (Cseh ve ark. 2012).
Servikal Tohumlama

Servikal veya intraservikal tohumlama, kiigiik ruminantlarda
en yaygin, en ekonomik ve tercih edilen suni tohumlama teknigidir.
Bu yontemde ostium cervicale externum, bir 1siklandirma cihazi
yardimiyla gorilintlilenir ve ardindan tohumlama kateteri vajinal
spekulum i¢inden gecirilerek dogrudan servikse yerlestirilir. Bu
teknikte ke¢inin zapti rapt1 i¢in 6zel olarak yapilmis olan travaya
hayvanin arka tarafi yukarida olacak sekilde tespit edilir. Vulva
dudaklar1 nemsiz sekilde temizlendikten sonra kayganlastirilmis bir

spekulum vajinaya yerlestirilir. Bir 151k kaynagi ile spekulumun
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icerisinden serviks bulunur. Igerisinde ortalama 0,2 ml sperma
bulunan kateter spekulumun igerisinden gecirilerek serviks
girisinden miimkiin oldugunca ilerletildikten sonra sperma buraya
birakilir. Bu tohumlama tekniginde genellikle taze ve sulandirilmig

sperma kullanilmaktadir (Coyan 2002).

Kegilerde suni tohumlama islemi genel olarak koyunlardaki
uygulamaya benzemektedir. Ancak kegilerde serviks yoluyla
intrauterin tohumlama yapmak koyunlara gore daha kolaydir; ¢iinkii
keci serviksi, koyun serviksine kiyasla daha kolay gecilebilen bir
yapiya sahiptir. Spermanin birakildigi bolge gebelik oranlarini
onemli Olcilide etkilemektedir. Sperma genital kanalin igcerisinde ne
kadar derine birakilirsa, elde edilen gebelik orani da o kadar yiiksek
olmaktadir. Ozellikle kateterin uterusa ulasabildigi durumlarda
gebelik oranlarinin daha yiiksek oldugu bildirilmektedir. Ornegin,
kecilerde gerceklestirilen bir calismada, dondurulup ¢ozdiirtilmiis
sperma ile yapilan post-servikal tohumlamalarda gebelik oran1 %57

olarak bulunmustur (Salvador ve ark. 2005).
Transservikal intrauterin Tohumlama

Bu yontemde spermanin uterus lumenine agrisiz ve dogrudan
transferi i¢in 6zel olarak tasarlanmis kateterler kullanilir. Bu teknikte
hayvanin uygun bir pozisyonda sabitlenmesi, servikal bdlgenin
geriye dogru cekilerek stabilize edilmesi ve suni tohumlama
kateterinin serviks boyunca ilerleyebilmesine imkan taniyacak ozel
ekipmanlarla hayvanin uygun sekilde tutulmasi gereklidir. Bu
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yontemde amag, spermanin miimkiin olan en derin noktaya
ulagtirilmasi ve uterin limene yakin bir bolgeye depo edilmesidir.
Tohumlama derinligi arttikca gebelik ve dogum oranlarinin
yukseldigi bildirilmistir. Transservikal tohumlamanin basarisi,
servikal penetrasyonun kolaylig1 ile yakindan iligkilidir. Ancak
serviksin kompleks anatomik yapisi, kateterin servikal kanaldan
gecisini zorlastirmaktadir. Ayrica, pistolenin gegisi sirasinda servikal
epitelde mikro diizeyde yaralanmalar olusabilmekte ve bu durum
fertiliteyi olumsuz etkileyebilmektedir. Buna ragmen, transservikal
suni tohumlama kecilerde kabul edilebilir dogum oranlar
saglamaktadir. Bununla birlikte, servikal kanal boyunca doku hasar1
olusturmadan daha derin penetrasyonun saglanmasina yonelik ek

caligmalara ihtiyag¢ oldugu bildirilmistir (Dhara ve ark. 2023).

Resim 1 Cervix giriginin spekulum icerisinde gozlenmesi
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Kaynak: Orijinal

Geleneksel yontemlerin saha kosullarindaki zorluklarini
asmak ic¢in gelistirilen gorsel endoskop destekli transservikal
tohumlama, video endoskop araciligiyla serviksin gercek zamanl
izlenmesini saglayarak iglem siiresini %40 oraninda kisaltmakta ve
uygulamalarin %78'inin 1 dakikanin altinda tamamlanmasina olanak
tanimaktadir. Literatiirde dondurulmus sperma kullanilarak yapilan
transservikal tohumlamalarda %71'e varan yiiksek gebelik ve
yavrulama oranlar1 bildirilmis olup, en yiiksek basari oranlarina
spermanin uterusun icerisine birakildigi kosullarda ulasilmaktadir.
Transservikal tohumlamanin genel anestezi veya cerrahi miidahale

gerektirmemesi, daha az invaziv olmasi ve diisiik maliyetli
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ekipmanlarla uygulanabilmesi bu yontemin en 6nemli avantajlaridir.
Bununla birlikte, servikal kanalin gecilmesi sirasinda mukoza
zedelenmeleri ve travma riski bulunsa da, endoskopik rehberlik bu
riskleri minimize ederek saha sartlarinda rutin suni tohumlama
programlari icin pratik ve etkili bir alternatif sunmaktadir (Sringam
ve ark. 2026). Transservikal intrauterin suni tohumlama sirasinda
sperma, inseminasyon pipetinin servikal kanal boyunca
ilerletilmesiyle uterusa ulasmasiyla birakilir (Leethongdee &

Ponglowhapan 2014).
Laparoskopik Tohumlama

Laparoskopik suni tohumlama, 151k kaynagi ile genital organlarin
goriintlilenmesini saglayan ve spermanin uterus i¢ine verilmesi ile
gerceklestirilen bir yontem olup spermanin laparoskop yardimiyla
uterin duvar iizerinden dogrudan uterus liimenine birakildig: bir suni
tohumlama yontemidir. Bu yontemde taze veya dondurulmus-
¢cozdiiriilmiis sperma kullanilabilmekte olup, yiiksek fertilite ve
gebelik oranlar elde edilebilmektedir. Ayrica inseminasyon basina
daha diisiik sayida spermatozoon kullanilabilmekte ve genellikle 40
—80x10° spermatozoon yeterli olmaktadir. Laparoskopik suni
tohumlama yoOntemi, intraservikal tohumlama sirasinda karsilasilan
bir¢cok zorlugun asilmasini saglamaktadir. Bu yontemde tohumlama
icin gerekli spermatozoon sayisi daha az olmasina ragmen yiiksek
gebelik oranlar1 elde edilmektedir. Sagladigi yiiksek fertilite ve

gebelik oranlar1 nedeniyle bu yontem, 6zellikle iistiin genetik degere
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sahip kecilerin tohumlanmasinda etkili bir secenek olarak

degerlendirilmektedir. (Cseh ve ark. 2012; Dhara ve ark. 2023)

Kecilerde laparoskopik suni tohumlama siireci, ilk olarak 0. giinde
vajinal bir gere¢ olan CIDR yerlestirilmesi, 9. giinde kas i¢i PGF2a
ve PMSG enjeksiyonlar1 ve 11. giinde CIDR’in c¢ikarilmasiyla
baslayan titiz bir Ostrus senkronizasyonu protokolii ile baslar.
Operasyondan 24 saat Once hayvanlara aclik uygulanir ve asil
uygulama, CIDR c¢ikarildiktan yaklasik 55 saat sonra gergeklestirilir.
Cerrahi asamada hayvanlar, xylazine, atropin ve Zoletil 50 ile
indiiklenen, ardindan isofluran gazi ile siirdiiriilen genel anestezi
altinda, arka bacaklarindan sabitlenerek 60 derecelik Trendelenburg
pozisyonuna (bas asagi egimli) alinir. Bolgesel temizlik ve lokal
anesteziyi takiben meme baslarinin 2-3 cm 6niinden agilan iki adet 1
cm'lik kesiden karin boslugu CO: gazi ile sisirilir; ardindan bir
kaniilden goriintiileme i¢in laparoskop, digerinden ise tohumlama
kalifi igeri yerlestirilir. 37 °C’de su banyosunda 30 saniye ¢ozdiiriilen
dondurulmusg spermalar, dogrudan uterus boynuzuna veya govde
birlesim noktasina enjekte edilirken, islemin basaris1 uterusun
genislemesi gozlemlenerek teyit edilir. Operasyon sonunda kesiler
ipek dikislerle kapatilip bes giin boyunca enfeksiyonu onlemek
amaciyla antibiyotik tedavisi uygulanir ve gebelik durumu
uygulamadan 45 giin sonra ultrason ile kontrol edilerek siire¢
tamamlanir. Ayrica spermanin uterusun tek bir tarafina

birakilmasinin (unilateral), ¢ift tarafli uygulamaya (bilateral) kiyasla
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iireme sonuglarini olumsuz etkilemedigi ve zaman agisindan daha

verimli bir alternatif sundugu ortaya konmustur (Kang ve ark. 2025).

Suni Tohumlama Metotlarinin Fertilizasyon Basarilari

Kecilerde suni tohumlama uygulamalarindan elde edilen
basar1 oranlari, spermanin birakildigi anatomik bélgeye, kullanilan
spermanin taze, sogutulmus veya dondurulmus olmasina,
spermatozoon dozuna ve senkronizasyon protokollerine bagli olarak
genis bir varyasyon sergilemektedir. Literatiir verilerine gore, en
ylksek gebelik oranlar1 spermanin dogrudan uterus kornularina
birakildig1 laparoskopik intrauterin tohumlama yontemi ile elde
edilmekte olup, bu teknikte basari oranlar1 genellikle %60 ile %80
arasinda degismektedir (Dhara ve ark. 2023; Kang ve ark. 2025;
Sringam ve ark. 2026).

Laparoskopik yontemin ardindan en basarili sonuglar1 veren
transservikal intrauterin tohumlama yonteminde ise dondurulmus
sperma kullanimiyla %71 civarinda bir gebelik orani bildirilmistir.
Ozellikle modern bir yaklasim olan gorsel endoskop destekli
transservikal tohumlama uygulamalarinda, Alpine kecilerinde %57
ile %83 arasinda degisen oldukca yliksek basar1 diizeylerine
ulagilmistir. Diinya genelinde en yaygin ve ekonomik olarak tercih
edilen servikal (intraservikal) tohumlama yonteminde genel basari
orani teorik olarak %40 ile %80 arasinda kaydedilse de,

dondurulmus sperma kullanilan saha ¢aligmalarinda bu oranlarin ¢ok
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daha degisken oldugu ve genellikle %15,8 ile %71 arasinda
seyrettigi gozlemlenmektedir. Ornegin, dondurulmus sperma ile
yapilan intraservikal tohumlamalarda gebelik oranlar1 Damascus
kecilerinde %20 ile %?26,6 arasinda saptanirken, Bulgar yerel
kecilerinde %22,8 ve Saanen kegcilerinde %42,3 gibi farkli saha
degerleri rapor edilmistir (Karaca ve ark. 2021; Karadaev & Yotov
2026; Wani ve ark. 2023). Diger yandan, dondurulmus spermanin
intraservikal olarak cift doz uygulanmasi durumunda gebelik
oraninin tek uygulamaya gore onemli diizeyde arttig1; tek uygulama
icin %15,8 olan oranin ¢ift uygulamada %38,7'ye ciktig1 tespit
edilmistir. En basit yontem olan vajinal (periservikal) tohumlamada
ise Ozellikle dondurulmusg sperma kullanimiyla elde edilen basari
orani %5 ile %15 gibi oldukca diisiikk seviyelerde kalmaktadir.
Ancak dondurulmus sperma yerine taze veya sogutulmus sperma
tercih edildiginde vajinal yontemde dahi %71 ile %78 arasinda
degisen kabul edilebilir fertilite sonuglarina ulasilabilmektedir.
Sonug olarak, spermanin genital kanalda birakilma derinligi arttik¢a
dollenme sansinin da arttig1, 6zellikle spermanin uterus gévdesine
birakildigi durumlarda en optimal sonuglarin (%55,9) alindigi
goriilmektedir (Leethongdee & Ponglowhapan 2014; Perera ve ark.
2026).
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