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Ozet: Bu calismanin amaci; benzer gonadotropinlere gore daha ucuz olan ve kolay bulunabilen FSH (Follikiil Uyarici
Hormon) ve hMG (Insan Menopozal Gonadotropini) hormonlarmin sigir oositlerindeki in vitro maturasyon oranlarina etkisinin
arastirilmasidir. Oositlerin in vitro maturasyonu sirasinda vasatlara eklenen hormonlara gére; FSH kullanilan Grup 1, hMG kullanilan
Grup 2 ve kontrol grubu (Grup 3) olmak {izere 3 grup olusturuldu. In vitro maturasyondan sonra, Grup 1’de Giemsa ile boyamasi
yapilan oositlerin %14.36’simm GV (Germinal Vezikiil), %6.38’inin M I (Metafaz I), %76,07’sinin M II déneminde oldugu belirle-
nirken, %3.19’unun dejenere oldugu tespit edildi. Bu durum 2. ve 3. Grupta sirasiyla %11.40; %15.54; %66.84; %6.22 ve %23.03;
%6.06; %64.24; %6.67 olarak belirlendi. Gruplarda olusan dagilimlarin birbirinden farkli oldugu tespit edildi (p<0.05). Grup 1’de M
Il’ye ulasan oositin fazla ve dejenere oositin az olmasi nedeniyle FSH’nin avantaj olusturdugu gozlendi. Sonug olarak, sigir oositleri-
nin in vitro maturasyonunda vasat katki maddesi olarak FSH kullaniminin hMG’ye goére daha basarili oldugu belirlendi. Bununla
birlikte, sigir oositlerinin in vitro maturasyonu i¢in en uygun ortam saglanana kadar, farkli dozlarda FSH ve hMG hormonlarini da
iceren vasat ve katki maddeleri lizerine yapilan ¢aligmalarin siirdiiriilmesi gerekmektedir.

Anahtar sozciikler: Follikiil uyarict hormon, insan menapozal gonadotropin, in vitro maturasyon, 0osit, sigir

The effect of follicle stimulating hormone and human menopausal gonadotropin on in vitro
maturation of bovine oocytes

Summary: The aim of this study was to investigate the effects of FSH (Follicle Stimulating Hormone) and hMG (human
Menopausal Gonadotropin) which are both easy to obtain and cheap when compared to other gonadotropins, on in vitro maturation of
bovine oocytes. According to hormone added to in vitro maturation media, three groups were formed; Group I (FSH), Group II
(hMG) and Group III (Control). After the in vitro maturation, Giemsa staining of oocytes in group I revealed that 14.36% of oocytes
were at GV (Germinal Vesicle) stage, 6.38% of oocytes were at M I (Metaphase I) stage and 76.07% of oocytes were at M II stage
while 3.19% of oocytes were degenerated. The percentages of oocytes at stages GV, M I, M II and degenerated oocytes in groups II
and III were 11.40%, 15.54%, 66.84%, 6.22% and 23.03%, 6.06%, 64.24%, 6.67% respectively. Distribution of oocytes into
different stages within the groups was significantly different (p<0.05). The higher number of M II stage oocytes and the lower
number of degenerated oocytes in group I reveals the advantage of FSH supplementation. In conclusion, the use of FSH as a media
supplement in in vitro maturation of bovine oocytes is more succesful than the use of hMG. In addition, more studies concerning
media and supplements used in in vitro maturation of bovine oocytes, which include different doses of FSH and hMG, are needed
until best results obtained.
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Giris
Sigirlarda in vitro fertilizasyonun (IVF) basarildigt
1980°1i yillarin bagindan beri, oosit maturasyonu ile
baslaya

In vivo matiire olmus oositlerle, kiiltiirde matiire
edilen oositler arasinda farklar oldugu bildirilmistir. In
vivo LH (Luteinlestirici Hormon) dalgasim takiben elde
edilen oositlerde daha yiiksek oranda gelisme potansiyeli
oldugu saptanmustir. In vitro ve in vivo matiire edilen
oositlerin sitoplazmik yeteneklerinde de farklilik oldugu
belirlenmistir. Go6zlenen bu degisikliklerin oosite ait

isi-
nin yetersizliginden kaynaklanabilmektedir (30).

*  Ayni baslikli doktora tezinden 6zetlenmistir.

gelisim yetenegi ve kullanilan kiiltiir sartlar1 olmak iizere
iki gekilde agiklanabilecegi bildirilmistir (24).
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In vitro embriyo iiretim orani, in vivo embriyo iire-
timine gore oldukea diisiiktiir. In vitro embriyo iiretimin-
de, kumulus oosit komplekslerinin (KOK) blastosist
asamasina ulasabilme basarisinin %20-30 arasinda oldu-
gu bildirilmektedir (26,29). Bunun yaninda in vitro emb-
riyo iretiminde en kritik adimin in vitro maturasyon
(IVM) oldugu ve uygun maturasyon sartlart bulunmadan
in vitro embriyo iiretim bagarisimin in vivo liretime ula-
samayacagi bildirilmektedir (29).

Gonadotropinler; gap junctionlarda inhibitdr mad-
delerin yapisini bolerek mayozun tekrar baglamasini
uyarmakta ve ayrica kumulus hiicrelerinin metabolizma-
sim degistirmektedir. In vivo olarak oositlerde maturas-
yonu gerceklestiren spesifik uyarici, preovulatorik
gonadotropin salinimidir (22). Gonadotropinlerin preovu-
latorik salinimlariin etkilerinden biri de granulosa hiic-
relerinin mayozu durdurucu etkilerini baskilamaktir.
Vasatlarda yiiksek oranlarda FSH (Follikiil Uyaric1 Hor-
mon) ve LH bulunmasi mayozun ve sitoplazmik
maturasyonun yeniden baslamasina izin vermektedir
(20). Ayrica LH, oositlerin enerji kaynagi olarak kullan-
dig1 adenozin trifosfatin (ATP) kullanilabilirligini artir-
maktadir (3,25).

Insan menopozal gonadotropini (hMG); menopoz
donemindeki kadinlarin ve ovariohisterektomi gegiren
kadmlarin idrarinda belirlenmektedir. Follikiil uyarici
hormon ve LH etkisi olan bu hormon beseri hekimlikte
follikiiler gelisimi saglamak i¢in kullanilmaktadir. Diger
taraftan PMSG’nin (Gebe Kisrak Gonadotropini) daha
etkili olmasindan dolay1 veteriner biyoteknoloji alaninda
yeterince uygulama alani bulamamustir (7,18).

Veteriner reprodiiktif biyoteknoloji alaninda in vitro
yontemle ticari embriyo {iretim siirecinde en kritik evreyi
maturasyon olusturmaktadir. Maturasyon oranlarini ar-
tirmak amaciyla vasatlara eklenen katki maddelerinin
olusturdugu dezavantajlari (pahalilik, kolay temin ede-
meme) ortadan kaldirmaya yonelik yeni katki maddeleri
aragtirtlmaktadir. Sunulan calismanin amaci ise benzer
gonadotropinlere gore daha ucuz olan ve kolay bulunabi-
len FSH ve hMG hormonlarinin sigir oositlerindeki in
vitro maturasyon oranlarina etkisinin aragtirtlmasidir.

Materyal ve Metot

Ovaryumlarin toplanmasi ve laboratuvara getirilmesi

Calismada kullanilan ovaryumlar, mezbahada kesi-
len inek ve diivelerden saglandi. Tasima vasati olarak
mililitresinde 100 IU penisilin bulunan %0.9’luk NaCl
kullanildi. Bu vasat 30-35 'C’ye ayarlandi ve ovar-
yumlarin karkasdan alinmasindan oositlerin maturasyon
kiiltirine eklenmesine kadar olan siirenin 6 saati geg-
memesine 6zen gosterildi.

Follikiil aspirasyonu ve oosit seleksiyonu

Aspirasyon isglemi ucuna 18 G’luk igneler takilmis
10 ml’lik plastik enjektdrlerle gerceklestirildi. Iki- 7
mm’lik periferal follikiiller aspirasyon igin tercih edildi.
Toplanan follikiil sivilar1 dibi konik olan santrifiij tiiple-
rinde biriktirildi. Oositlerin dibe ¢okmesi i¢in bu tiipler
39 “C’ye ayarlanmus etiivlerde 5-10 dakika siire ile bekle-
tildi.

Tiipteki oositler plastik petrilere alinarak se¢gme is-
lemi yapildi. Se¢me islemi stereo mikroskop (20X80)
altinda gergeklestirildi. Caligmada kullanilacak oositler,
Brackett ve Zuelke’nin (3) tarif ettigi sekilde secildi.
Zona pellusidasi saglam, sitoplazmasi bir drnek kumlu
goriniimlii, c¢evresinde siki sekilde 4 ve daha yukar
kumulus hiicre katt bulunan I. kalite oositler kullanildi.
Diger oositler ¢calisma gruplarina alinmadi.

Deney diizenegi

Calismada {i¢ degisik grupta, toplam 556 adet (Grup
1: 191, Grup 2: 197, Grup 3: 168) oositin maturasyonu
denendi. Grup 1°de FSH’nin, Grup 2’de hMG’nin
maturasyona etkisi arastirildi. Grup 3’de ise TCM 199°da
(Doku Kiiltlirii Vasati 199) katki maddesi olmadan
maturasyon yapildi.

Grup 1: Bu grupta, Hepes’li (25 mM) TCM 199 va-
satma 25 pug/ml  dozunda FSH (Folltropin -V,
Vetrepharm, Kanada) ilave edildi.

Grup 2: Hepes’li (25 mM) TCM 199 vasatina 0,1
IU/ml hMG (Pergonal , Serond, isvicre) ilave edildi.

Grup 3 (kontrol): Hicbir hormon katkis1 olmaksizin
sadece Hepes’li (25 mM) TCM 199 vasati kullanildi. Bu
vasat; Sigma M 2520 katolog numarali toz vasatin 1 litre
ultra saf su ile sulandirilmasiyla olusturuldu. Vasatin
sulandirilmasi sirasinda 2.2 gram sodyum bikarbonat
(Sigma S 5761, 2.2 mg/ml) eklendi. Daha sonra 1 N HCI
ve 1 N NaOH kullanilarak pH 7.2’ye ayarlandi. Vasat,
sulandirma igleminden sonra sirasiyla 0.45 pm’lik ve
0.22 pum’lik mikrofiltrelerden gecirilerek 50 ml’lik steril
siselere boliindil. Siseler +4 ‘C’de saklandi ve bir ay
icerisinde tiiketildi.

Maturasyon vasatlarina uygulanan son islemler

Gruplarda yer alan IVM vasatlariin tiimiine, kulla-
nilmadan bir gece Once antibiyotik-antimikotik, Na
piirivat, L-Glutamin ve FCS (Fotal Buzag1 Serumu) ek-
lendi. Antibiyotik-antimikotik olarak mililitresinde 10
000 IU penisilin, 10 mg streptomisin ve 25 pg
amphoterisin B bulunan soliisyon (Sigma A 5955) kulla-
nildi. Bu soliisyondan vasatin mililitresinde 100 IU peni-
silin, 100 pg streptomisin ve 0.25 pg amphoterisin B
olacak sekilde dozlama yapildi. Ayrica Na piirivat 22
pg/ml (Sigma P 4562) ve L-Glutamin 0.15 mg/ml (Sigma
G 6392) dozlarinda eklendi. Is1 ile inaktive edilmis (56
‘C’de 30 dakika) FCS (Sigma N 4762) ise %10 (ha-
cim/hacim) oraninda kullanildi.
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Equilibrasyon ve Kiiltiir sartlar

Tiim gruplarda kullanilan vasatlar, oositlerin
maturasyonuna baslamadan 4 saat dnce %5 CO,’li at-
mosferde, 39 ‘C’de ve maksimum nem ortaminda
equilibrasyona birakildi. Equilibrasyon isleminin sonun-
da vasatlarin pH’sinin 7-7.3 olup olmadig: kontrol edile-
rek oositler maturasyona alindu.

Yirmi- 50 oosit, kiiglik bir vasat damlasinin (yakla-
stk 0.5 ml) icine alinarak steril mineral yag (Sigma M
8410) altinda inkubasyona alind1. Maturasyon; 39 "C’de,
%5 CO,’li atmosferde, maksimum nem igeren ortamda
gerceklestirildi. Kiiltiire 24 saat sonra son verildi.

Kumulus ekspansiyonunun degerlendirilmesi

Siire bitiminde oositler kumulus ekspansiyonu agi-
sindan stereo mikroskopta incelendi. Oositler kumulus
ekspansiyonu agisindan Gordon’un (8) bildirdigi kriterle-
re gore U¢ asamada degerlendirildi. Birinci asamaya
gozle goriilebilir genisleme saglayamayanlar, 2. asamaya
kismi ekspansiyon yapanlar ve 3. asamaya ise tamamen
ekspansiyon gerceklestirenler dahil edildi.

Oositlerin boyanmasi

Tripsin soliisyonu (%0.02) ile ¢iplaklastirilan oosit-
lerin Giemsa ile boyanmasi; Ocana ve ark.’na (19) ben-
zer sekilde yapildi. Bu amagla, oositler taze hazirlanmig
%0.9 Na sitrat soliisyonunda 15 dakika bekletilerek,
kromozomlarin gigsmesi saglandi. Daha sonra oositlerin,
asetik asit ve methanol (1:1) karisiminda 5 dakika bekle-
tilmesiyle zona pellusidalari inceltildi. Oositler, daha
sonra 1:3’likk asetik asit ve methanol soliisyonunda 24
saat siire ile tespit edildi. Tespit isleminden sonra oosit-
ler, stok Giemsa soliisyonu ile 20-25 saniye boyandi.

Niikleer maturasyonun belirlenmesi

Hazirlanan preparatlar; Germinal vezikiil asamasi
(GV), Metafaz I (GVBD, Germinal Vezikiil Par¢alanma-
s1), Metafaz II ve dejenerasyon olmak iizere, Ocana ve
ark.’nin (19) tarif ettigi sekilde 4 gruba ayrildi. Bozul-
mamis niikleer membrani olan, aktif kromozomlarin
belirlenemedigi oositler GV asamasinda; niikleer mem-
brani pargalanmis, mayozun bagladiginin gostergesi olan
kromozomlarin tespit edildigi oositler ise metafaz I (M I)
asamasinda kabul edildi. Maternal kromozomlarla kutup
cisimciginin belirlendigi oositler M II grubuna alind.
Son olarak; vakuollii sitoplazmasi, dagilmis sekilde kro-
mozom yapisi olanlar dejenere grubuna alindi.

Istatistiki degerlendirme
Elde edilen sonugclar istatistiksel olarak ki-kare testi
ile (SPSS 10.0) degerlendirildi.

Bulgular

Aspirasyon islemi ve toplanan oositler
Calismanin materyali toplam 321 ovaryumdan sag-
landi ve bu ovaryumlardan toplam 2514 adet follikiil

aspirasyonu gerceklestirildi. Aspirasyon iglemi sonucun-
da 556 adet iyi kalitede oosit toplandi.

Kumulus ekspansiyonu
Maturasyon sonunda gruplarda olusan
kumulus ekspansiyon oranlar1 Tablo 1’de o6zetlendi.

siiresi

Gruplar arasinda farkliligin istatistiki olarak onemli ol-
madig1 gézlendi (p< 0.065).

Tablo 1. Gruplarda goriilen kumulus ekspansiyon oranlari.
Table 1. The rates of cumulus expansion in groups.

Ekf;;:llzil}fnu Grup 1 Grup 2 Grup 3
Tam (n) % (160) 83.77 (171) 86.80  (131) 77.98
Kismi (n) % (18)9.42 (19) 9.65 (29) 17.26
Yok (n) % (13) 6.81 (7)3.55 (8)4.76
Toplam Oosit (n) 191 197 168

Ki-kare= 8.839; p< 0.065

Niikleer maturasyon bulgular:

Ciplaklastirilan oositlerin fiksasyonu ve boyanmasi
sirasinda, zona pellusidalarda meydana gelen incelmelere
bagli olarak 1. grupta 3, 2. grupta 4 ve 3. grupta ise 3
adet oosit kayboldu. Bu nedenle Grup 1’de 188, Grup
2’de 193 ve Grup 3’de 165 adet oosit boyanarak deger-
lendirmeye alindi ve gruplarda olusan niikleer
maturasyon bulgulari Tablo 2’de 6zetlendi. Gruplarda
olusan dagilimlarin istatistiki olarak birbirinden farkli
oldugu tespit edildi (p< 0,001).

Tablo 2. Gruplarda goriilen niikleer maturasyon sonuglari.
Table 2. The results of nuclear maturation in groups.

IVM Sonuglari Grup 1 Grup 2 Grup 3
GV (n) % 27) 14,36 (22) 11,40  (38) 23,03
GVBD-MI(n)% (12)6,38  (30) 15,54  (10) 6,06
MII (n) % (143) 76,07 (129) 66,84 (106) 64,24
Dejenere (n) % 6) 3,19 (12) 6,22 (11) 6,67
Toplam Oosit (n) 188 193 165
ikili karsilastirma a b c

Ki-kare=23.847; p< 0,001
a,b,c: Farkli harf tasiyan gruplar arasi fark istatistik olarak
6nemli (p<0.05).

Tartisma ve Sonuc¢

Kumulus hiicrelerinin, gonadotropinler ve biiyiime
faktorleri tarafindan uyarilmasiyla hiyaluronik asit iire-
tilmekte ve kumulus ekspansiyonu olarak adlandirilan
hiicrelerde ¢oziilmeler meydana gelmektedir (8). Benzer
sekilde LH, FSH, TSH (Tiroid Uyarict Hormon) hormon-
lartyla kumulus ekspansiyonunun arttigi (32); biiyiime
hormonu salinim hormonu (GH-RH) ve vazoaktif
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intestinal peptit (VIP) kullanimryla etkilenmedigi (2) ve
polivinil alkol (PVA) (12), fetuin eklenmesiyle azaldigi
(12) ve etkilenmedigi (28) bildirilmistir. Sunulan ¢alis-
mada ise FSH eklenen Grup 1 (%83.77) ve hMG eklenen
Grup 2’deki (%86.80) oositler kontrol grubundan
(%77.98) daha fazla ekspansiyon gostermelerine ragmen
istatistik olarak fark bulunmamasi (p>0.05), Gordon’un
(8) bulgulariyla benzerlik gostermedi. Ayni sekilde
Calder ve ark. (4), Gordon’dan (8) farkli olarak, 50
ng/ml’nin iizerinde kullanilan PGE,’nin (Prostaglandin
E) kumulus ekspansiyonunu uyardigini bildirmislerdir.

Luciano ve ark. (16) yaptiklart bir calismada,
hMG’nin kumulus ekspansiyonunu artirdigini belirlemis-
lerdir. Benzer sekilde Choi ve ark. (5), FSH ve LH nin
birlikte kullanimlarini ayr1 ayr1 kullanimlarina gére daha
basarili bulmuslardir. Sunulan ¢aligmada ise FSH etkisi-
nin yaninda LH etkisi de olan hMG’nin diger iki gruptan
farklt bulunmamasi, adi anilan arastirmacilarin bulgulari-
n1 desteklememistir.

Gonadotropik hormon bulunmayan 3. grupta;
%77.98 oraninda tam, %17.26 oraninda kismi kumulus
ekspansiyonu goriilmesi, vasatta bulunan FCS’ye bag-
lanmistir. Fotal buzagi serumunun hormon ve biiyiime
faktorleri ihtiva ettigi bir ¢ok arastirmaci tarafindan kabul
edilmektedir (14,19,20,22).

Kumulus ekspansiyon oranlarint Cetin (6) %95.14,
Lorenzo ve ark. (15) %74.2 ve %75.9, Liu ve ark. (14)
%80 ve %86 olarak tespit etmiglerdir. Sunulan ¢aligmada
ortaya ¢ikan kumulus ekspansiyon oranlari; Cetin’in (6)
elde ettigi sonuglardan diisiik, Lorenzo ve ark.’nin (15)
elde ettigi sonuglardan yiiksek, Liu ve ark.’nin (14) so-
nuglarina da benzer bulunmustur. Cetin (6), yaptigi ca-
lismada vasata FSH ve 6stradiol eklemistir. Lorenzo ve
ark. (15), EGF (Epidermal Biiylime Faktorii) ve IGF-I’i
(Insulin Benzeri Biiyiime Faktorii) katki maddesi olarak
kullanmiglardir. Liu ve ark. (14) ise FSH, LH ve
Ostradiolii vasata eklemislerdir. Kumulus ekspansiyon-
larinda goriillen bu farkliliklarin, eklenen degisik katki
maddelerine bagl oldugu diisiiniilmektedir.

Calismamizda elde edilen kumulus ekspansiyon
oranlari, metafaz II’ye ulagan oosit oranlarindan farkli
bulunmus ve bu nedenle kumulus ekspansiyonunun tek
basma maturasyon kriteri olarak kullanilamayacagi kani-
sina varilmigtir. Benzer sekilde bazi arasgtirmacilar da
kumulus ekspansiyonunun tam bir maturasyonu ifade
etmedigini bildirmislerdir (8,11). Bu durumun sebebi ise
kumulus ekspansiyonunun bazen oosit maturasyonundan
bagimsiz olarak ger¢eklesmesine baglanmaktadir (8).

Sunulan calismada; oositlerin boyanmasiyla elde
edilen niikleer maturasyon sonuglarini istatistiksel yon-
den karsilastirdigimizda, gruplarda olusan dagilimlarin
birbirlerinden farkli oldugu gozlenmistir (p<0.05). Grup
1’de oositlerin %14.36’sinda, Grup 2’de oositlerin

%11.40’inda ve Grup 3’de oositlerin %?23.03’{inde
mayoz boliinmenin hi¢ baglamadig1 belirlenmistir. Diger
taraftan gruplarda sirasiyla %6.38, %15.54 ve %6.06
oranlarinda maturasyonun bagladigi, ancak tamamlana-
madigr (GVBD-M 1) tespit edilmistir. Grup 2°de diger
gruplara gore diisiik diizeyde GV, yiiksek diizeyde
GVBD-M I asamasinda oosit goriilmesi vasatta hMG’nin
yetersiz miktarda olabilecegini  diisiindiirmektedir.
Germinal vezikiil asamasindaki oositlerin Grup 3’de en
yiiksek seviyede belirlenmesi, mayozun tekrar baglatil-
masinda gonadotropik hormonlarin etkili oldugunu bildi-
ren Younis ve ark. (31), Greve ve Madison (9), Trounson
(27), ve Sirard ve Blondin’in (24) sonuglarmi destekledi.
Gruplarda sirasiyla %76.07, %66.84 ve %64.24 oranla-
rinda M II’ye ulasildig1 ve yine sirasiyla %3.19, %6.22
ve %6.67 oranlarinda dejenerasyon tespit edildi. Vasatta
FSH kullaniminin dejenerasyonu azalttig1 kanisina varil-
du

In vitro maturasyon vasatlarinda FSH kullanan bazi
arastirmacilar, %60.6 ile %85 oranlar1 arasinda M 1I’ye
ulagan oositler oldugunu bildirmislerdir (6,17,22). So-
nuglardaki bu farkliliklarmn, kullanilan diger katki madde-
leriyle (Ostradiol, Ostrustaki inek serumu gibi) iliskili
oldugu sanilmaktadir. Sunulan ¢aligmada vasata FSH
eklenmesiyle M II’ye ulasan oositlerde artig olmasi, FSH
kullanimmin IVM’yi etkilemedigini bildiren Beker ve
ark.’n1 (1) desteklememektedir.

Follikiil uyaric1 hormon ve LH etkisi olan hMG, va-
sat katki maddesi olarak pek kullanilmamaktadir. Bu
nedenle, niikleer maturasyon sonuclar1 bildirilmemistir.
Follikiil uyarict hormonun ve LH’nin birlikte kullanildig:
bazi ¢alismalarda M II’ye ulasan oosit oram1 %32 ile
9%90.3 arasinda degismektedir (13,22,23). Bu ¢aligmalar-
da kiiltiir sartlari, serum, maturasyona koyulan oosit
sayilarindaki degigkenlikler, IVM sonuglariin sunulan
calismaya gore farkli olmasi saglanmustir.

Caligmamizda olugan IVM sonuglariyla; hMG’nin
sigir oositlerinde vasat katki maddesi olarak kullanilma-
sinin FSH’ya gore daha diisiik basar1 oranlar1 sagladigi
belirlenmistir. Ancak hMG’nin az da olsa IVM’yi
uyarmasi Rieger ve ark.’nin (21) bulgusuna benzerlik
gosterdi. Rieger ve ark. (21), hMG’nin olumlu etkisini
piriivat metabolizmasini uyararak yaptigini bildirmigler-
dir.

Sonug olarak, sigir oositlerinin IVM’sinde vasat
katkt maddesi olarak FSH kullanimimnin hMG’ye gore
daha basarili oldugu belirlendi. Diger taraftan bu hor-
monlarin vasatlarda degisik dozlarda kullaniminin arasti-
rilmasi gerektigi kanisina varildi. Ancak, sigir oositleri-
nin [VM’si i¢in en uygun ortam saglanana kadar vasat ve
katk1 maddeleri iizerine yapilan ¢aligmalarin siirdiiriilme-
si gerekmektedir.



10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

Ankara Univ Vet Fak Derg, 53, 2006

Kaynaklar

. Beker ARCL, Colenbrander B, Bevers MM (2002): Effect

of 17 estradiol on the in vitro maturation of bovine
oocytes. Theriogenology, 58, 1663-1673.

. Beker ARCL, Izadyar F, Colenbrander B, Bevers MM

(2000): Effect of growth hormone releasing hormone
(GHRH) and vasoactive intestinal peptide (VIP) on in vitro
bovine oocyte maturation. Theriogenology, 53, 1771-1782.

. Brackett BG, Zuelke KA (1993): Analysis of factors

involved in the in vitro production of bovine embryos.
Theriogenology, 39, 43-64.

. Calder MD, Caveney AN, Westhusin ME, Watson AJ

(2001): Cyclooxygenase-2 and prostaglandin E, (PGE,)
receptor messenger RNAs are affected by bovine oocyte
maturation time and cumulus-oocyte complex quality, and
PGE); induces moderate expansion of the bovine cumulus
in vitro. Biol Reprod, 65, 135-140.

. Choi YH, Carnevale EM, Seidel GE, Squires EL (2001):

Effectes of gonadotropins on bovine oocytes matured in
TCM-199. Theriogenology, 56, 661-670.

. Cetin Y (2004): Immatiir Sigir Qositlerinin Vitrifikasyon

Teknigi ile Etilen Glikol ve Dmso Kullanarak Payetlerde
Dondurulmasi. Doktora Tezi, Ankara Universitesi Saglik
Bilimleri Enstitiisii.

. Docke F (1994): Wirkungen der keimdriisenhormone. 418-

508. In: F Docke (Ed), Veterindrmedizinische
Endokrinologie. Gustav Fischer Verlag Jena, Stuttgart.

. Gordon I (1994): Laboratory Production of Cattle Embryos.

CAB International, Wallingford.

. Greve T, Madison V (1991): In vitro fertilization in cattle: a

review. Reprod Nutr Dev, 31, 147-157.
Greve T, Madison V, Avery B, Callesen H, Hyttel P
(1993): In vitro production of bovine embryos: A progress
report and the consequences on the genetic upgrading of
cattle populations. Anim Reprod Sci, 33, 51-69.
Kaya ZP, Un M (2003): Sigw oositlerinin in vitro
maturasyonunun belirlenmesinde kullanilan kriterlerin et-
kinliginin karsilastiriimasi. 1. Tiirk Veteriner Jinekoloji
Kongresi Konya, 62.

Landim AFC, Boyazoglu SEA, Carvalho LR, Choi YH,
Squires EL, Seidel GE (2002): Effects of fetuin on zona
pellucida hardening, fertilization and embryo development
in cattle. Anim Reprod Sci, 71, 181-191.

Leibfried RML, Critser ES, Parrish JJ, First NL (1989):
In vitro maturation and fertilization of bovine oocytes.
Theriogenology, 31, 61-74.

Liu JM, Jin ZQ, Zhao XX, Zhu YD (1991): The
development of bovine follicular oocytes matured in
different culture media. Vet Res Com, 15, 257-260.

Lorenzo PL, Illera MJ, Illera JC, Illera M (1995): Role
of EGF, IGF-I, sera and cumulus cells on maturation in
vitro of bovine oocytes. Theriogenology, 44, 109-118.
Luciano AM, Modina S, Vassena R, Milanesi E, Lauria
A, Gandolfi F (2004): Role of intracellular cyclic
adenosine 3°,5 ’-monophosphate concentration and oocyte-
cumulus cells communications on the acquisition of the
developmental competence during in vitro maturation of
bovine oocyte. Biol Reprod, 70, 465-472.

Mikkelsen AL, Smith S, Lindenberg S (2000): Possible
factors affecting the development of oocytes in in-vitro
maturation. Hum Reprod, 15, 11-17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

29

Niemann H, Meinecke B (1993): In vitro produktion von
embryonen. 86-103. In: H Niemann, B Meinecke (Ed),
Embryotransfer und Assoziierte Biotechniken bei
Landwirthschaftlichen Nutztieren. Ferdinand Enke Verlag,
Stuttgart.

Ocana QJM, Merlin MP, Ortega MM, Millan MM
(1999): The effect of different sera and bovine serum
albumin fraction (BSA) on in vitro maturation of immature
bovine oocytes. Arch Zootec, 48, 167-174.

Ocana QJM, Millan MM, Cordoba MV, Franganillo AR
(1994):  The influence of different types of media
supplement on the meiotic maturation of bovine oocytes in
vitro. Theriogenology, 41, 405-411.

Rieger D, Luciano AM, Modina S, Pocar P, Lauria A,
Gandolfi F (1998): The effects of epidermal growth factor
and insulin-like growth factor I on the metabolic activity,
nuclear maturation and subsequent development of cattle
oocytes in vitro. J Reprod Fertil, 112, 123-130.

Sanbuissho A, Threlfall WR (1990): The influence of
serum and gonadotropins on in vitro maturation and
fertilization of bovine oocytes. Theriogenology, 34, 341-
348.

Shamsuddin M, Larsson B, Rodriguez MH (1993):

Maturation-related changes in bovine oocytes under
different culture conditions. Anim Reprod Sci, 31, 49-60.

Sirard MA, Blondin P (1996): Oocyte maturation and IVF
in cattle. Anim Reprod Sci, 42, 417-426.

Soom AV, Kruif AD (1996): Oocyte maturation, sperm
capacitation and pre-implantation development in the
bovine: Implications for in vitro production of embryos.
Reprod Dom Anim, 31, 687-701.

Thompson JG (1997): Comparison between in vivo-
derived and in vitro-produced pre-elongation embryos

from domestic ruminants. Reprod Fertil Dev, 9, 341-354.
Trounson A (1992): The production of ruminant embryos
in vitro. Anim Reprod Sci, 28, 125-137.

Un ZP (2002). Ostrustaki Sigir Serumu ve Fetuin’in Sigir
Oositlerinin in vitro Maturasyonu Uzerine Etkileri. Dokto-
ra Tezi, Ankara Universitesi Saglik Bilimleri Enstitiisi.
Wit AAC, Wurth YA, Kruip AM (2000): Effect of
ovarian phase and follicle quality on morphology and
developmental capacity of the bovine cumulus-oocyte
complex. J Anim Sci, 78, 1277-1283.

Yang X, Kubota C, Suzuki H, Taneja M, Bols PEJ,
Presicce GA (1998): Control of oocyte maturation in
cows-biological factors. Theriogenology, 49, 471-482.
Younis Al, Brackett BG, Fayrer HRA (1989): Influence
of serum and hormones on bovine oocyte maturation and
fertilization in vitro. Gamete Res, 23, 189-201.

Zuelke KA, Brackett BG (1992): Effects of luteinizing
hormone on glucose metabolism in cumulus-enclosed
bovine oocytes matured in vitro. Endocrinology, 131,
2690-2696.

Gelis tarihi : 28.02.2005 / Kabul tarihi : 30.05.2005

Yazisma adresi:

Prof-Dr.Mustafa Kaymaz

Ankara Universitesi Veteriner Fakiiltesi
Dogum ve Jinekoloji Anabilim Dali,
06110 Diskapi/Ankara





