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ISTIKLAL MARSI

Korkma, sonmez bu safaklarda yizen a sancak;
S6nmeden yurdumun Ustlinde titen en son ocak.
O benim milletimin yildizidir, parlayacak;
O benimdir, o benim milletimindir ancak.

Catma, kurban olayim, gehreni ey nazli hilél!
Kahraman irkima bir gll! Ne bu siddet, bu celdl?
Sana olmaz dokulen kanlarimiz sonra helél.
Hakkidir Hakk’ a tapan milletimin istikl&l.

Ben ezelden beridir hir yasachm, hiir yasarim.
Hangi cilgin bana zincir vuracakms? Sasarim!
Kikremis sel gibiyim, bendimi ¢igner, asarim.
Yirtarim daglari, enginlere sigmam, tasarim.

Garbin & &kim sarmigsa gelik zirhli duvar,
Benim iman dolu gogsum gibi serhaddim var.
Ulusun, korkma! Nasil boyle bir iman: bogar,
Medeniyyet dedigin tek disi kalmis canavar?

Arkadas, yurduma al¢aklar ugratma sakin;
Siper et govdeni, dursun bu hayasizca akin.
Dogacaktir sanava dettigi ginler Hakk’1n;
Kim bilir, belki yarin, belki yarindan da yakin.

Bastigin yerleri toprak diyerek gegme, tan::
Dusln altindaki binlerce kefensiz yatani.
Sen sehit oglusun, incitme, yaziktir, atan:
Verme, dinyalar: alsan da bu cennet vatan:.

Kim bu cennet vatamn ugruna olmaz ki feda?
Suheda figkiracak toprag: siksan, stihedal
Cani, canéani, biitin varimi alsin da Huda,
Etmesin tek vatammdan beni diinyada ctida.

Ruhumun senden 11ahi, sudur ancak emeli:
Degmesin mabedimin gdgsiine ndmahrem eli.
Bu ezanlar -ki sehadetleri dinin temeli-

Ebedi yurdumun Usttinde benim inlemeli.

O zaman vecd ile bin secde eder -varsa- tasim,
Her cerihamdan ilahi, bosamip kanli yasim,
Figkirir ruh-1 micerret gibi yerden na sim;

O zaman yukselerek arsa deger belki basim.

Dalgalan sen de safaklar gibi ey sanl1 hilal!
Olsun artik dokdilen kanlarimin hepsi helél.
Ebediyyen sanayok, irkimayok izmihl&l;
Hakkidir hiir yagamig bayragimin hiirriyyet;
Hakkidir Hakk’ a tapan milletimin istiklal!

Mehmet AKif Ersoy



GENCLIGE HITABE

Ey Turk gencligi! Birinci vazifen, Turk istikl@ini, Tark Cumhuriyetini,
ilelebet muhafaza ve miidafaa etmektir.

Mevcudiyetinin ve istikbalinin yegane temeli budur. Bu temel, senin en
kiymetli hazinendir. Istikbalde dahi, seni bu hazineden mahrum etmek
isteyecek dahili ve hérici bedhahlarin olacaktir. Bir gin, istiklél ve cumhuriyeti
midafaa mecburiyetine disersen, vazifeye atilmak icin, icinde bulunacagin
vaziyetin imkan ve seraitini disinmeyeceksin! Bu imkan ve serait, cok
namiisait bir mahiyette tezahiir edebilir. Istikladl ve cumhuriyetine kastedecek
dismanlar, bitin dinyada emsali goérilmemis bir galibiyetin mimessili
olabilirler. Cebren ve hile ile aziz vatamn bitin kaleleri zapt edilmis, bitin
tersanelerine girilmis, bittn ordular1 dagitilmis ve memleketin her kosesi bilfiil
isgal edilmis olabilir. Btin bu seraitten daha elim ve daha vahim olmak Uzere,
memleketin dahilinde iktidara sahip olanlar gaflet ve daldlet ve hatta hiyanet
icinde bulunabilirler. Hattd bu iktidar sahipleri sahsi menfaatlerini,
mustevlilerin siyasi emelleriyle tevhit edebilirler. Millet, fakr u zaruret icinde
harap ve bitap dismUs olabilir.

Ey Tirk istikbalinin evladi! iste, bu ahval ve serait icinde dahi vazifen,
Tark istikld ve cumhuriyetini  kurtarmaktir. Muhtag oldugun kudret,
damarlarindaki asil kanda mevcuttur.

Mustafa Kemal Atatirk
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DERS MATERYALININ TANITIMI

gosterir.

Ogrenme biriminin adini

Ogrenme biriminin
numarasini gosterir.

Ogrenme biriminde
Ogrenilecek konulari
gosterir.

Ogrenme biriminde
ogrenilecek temalari
gosterir.

Alt konu baghgini
gOsterir.

BAGISIKLIK

KONULAR
1.1. IMMON SISTEM
1.2. ASILAR VE IMMUN SERUMLAR

TEMEL KAVRAMLAR

Etkilesimli kitap,

video, ses, animasyon,
uygulama, oyun, soru
vb. ilave kaynaklara
ulasilabilecek
karekodu gosterir.

bagisikil, antijen, antikor, asi, serum, aler, patojen

« Antijenlerin szellileri « Asi gesitlri, a1 takvimi, agilarin
verilme yollan
—
= ———
<

Ogrenme biriminde
6grenilecek temel kav-
ramlari gosterir.

Hazrrlik Galismalan <@
1. Gevrenizde hay\ Y
2.

. Sporun, sag in, temi;
Elde ettiginiz bilgileri sinifta arkadaslarinizla paylasiniz.
|

BAGISIKLIK

Ogrenme birimi hazirlik
sorularini gosterir.

1.2. ASILAR VE iIMMUN SERUMLAR <

Saglikit insan ve hayvanlara yapay aktif bagisiklik kazandirmak icin asi yapilir. Asilama ile bagisikiik
sistemini aktive edecek antijenler, gergek enfeksiyon etkeni viicuda girmeden dnce sisteme taniti-
lir. Bunun sonucunda da aginin gesidine gore hiicresel veya himoral bagisikiik sekillenir. Asilanan
canlinin viicudunda spesifik antijenlere 62gii antikorlar iretilir. Uretilen bu antikorlar da canlyr
hastaliga kars: belli bir siire icin korur. Bu yiizden asilamalar belli araliklarla tekrarlanir. Buna rapel
agilama denir. Rapel asilamayla canliy: hastaliga karsi koruyacak antikor miktar: yeterli seviyede
tutulur. Gok sayida serotipi veya alt tipi olan patojen etkenin tek bir serotipini veya alt tipini ise-
ren asilara monovalan asilar denir. Monovalan asilar, sadece tasidigi serotipe karsi canliys korur.
Grnegin bilyiikbas ve kiigikbas ruminantlarda gorilen sap hastaliginin etkeni, picornaviridae fa-
milyasinin aphtoviriis alt grubunda yer alan sap viriistdiir. Bu viriisin A, O, C, SAT-1, SAT-2, SAT-3
ve ASiA-1 olmak iizere yedi farkli serotipi bulunur. Asi materyali bunlardan sadece birini igeriyorsa
monovalan, ikisini iceriyorsa bivalan, iigiini iceriyorsa trivalan, dérdiini igeriyorsa kuadrivalan,
besini iceriyorsa pentavalan seklinde isimlendirilir. Ast icerigi birden fazla serotipi veya farkii pa-
tojen tirlerini iceriyorsa buna polivalan (karma, kombine) asi denir. Karma asilar, icerdigi tam
serotiplere veya patojen tiirlere karsi bagisiklik olusturur. Ornegin kpeklere uygulanan karma
asilarin ieriginde kopek genclik hastalig, hepatit hastalig, parainfluenza, parvoviris ve leptospi-
ra tiirlerine karsi bagisiklik olusturacak sekilde antijenler bulunmaktadir.

Liyofilize (kurutulmus) as1, sulandirilarak kullanilan asidir. Asi materyalinin uzun siire muhafazast
igin suyu giderilerek kurutulur. Bu tip asilar, beraberindeki sulandirma swisi ile sulandirilip homo-
jen hale getirildikten sonra kullanilir.

Gzellikle 6l asilarin (inaktif asilar) etkinligini artirmak icin antijenik dzelligi olmayan yardimer
maddeler kullanilir. Bunlara adjuvant denir. inaktif asilar viicuttan hizla uzaklastinldig iin im-
miin sistemi beklendigi Slciide uyaramaz. Bu yiizden adjuvantlar eklenerek viicuttan atilma hizi
azaltilir. immiin sistemde beklenen etki olusturulur. Adjuvant olarak saponin, aliminyum tuzlari,
su-ya emilsiyonlari vb. kullanilir. Cok bekleyen patateslerin kabugunun altinda olusan yesil renkli
tabaka saponindir. Eksi acimst bir lezzete sahiptir. Tuketilmesi durumunda insan ve hayvanlarda
zehirlenmelere sebep olur.

Konu anlatimini
gOsterir.

P 1.2.1. Asi Ce

Asilar, hazirlama yéntemleri ve igeriklerine gore lasik asilar ve biyoteknolojik asilar olmak tzere

iki bashk altinda incelenir.

Klasik Agilar

Mikroorganizmalardan ve toksinlerden kiasik yontemler ile hazirlanan asilardir. Klasik asifar; canli,

61, toksoid, ve subunit ag olmak izere dort grupta incelenir.

Canli Agilar: Canli olan hastalik etkeni bazi islemlerden gegirilerek zayflatili. Zayiflatma islemine
» i denir. Bu nedenle canh agilara atteniie asilar denir. Etken; kendi konaginda, farkli ko-
>

naklarda, besi yerlerinde, embriyolu tavuk yumurtasinda veya hiicre kiiltirlerinde siirekli pasajlar
yaparak cogaltilir. Bu sekilde giicii azaltilan etken hem hiicresel hem de hiimoral immin sistemi
giicli bir sekilde uyarir. Hastalik olusturma vetenegi ise azalir. Canl asilar, 1 asilara gore daha
uzun siire bagisiklik olusturur. Canki viicutta uzun sire canli kalir. Canli aginin tek doz uygulanma-
st yeterli olur. Boylece 6zellikle hayvan siiriilerinin agilanmasinda is giici, zaman ve para tasarrufu
saglanir ayrica hayvanlardaki stres yiikii de azalir. Canl asilar; enjeksiyon, burun ve g6z damlasi,
sprey, igme suyuna ilave gibi bircok farkli yoldan uygulanabilir. Canh asilar, avantajlarinin yaninda
baz dezavantajlara da sahiptir. Bu tiir asilar, asilanan hayvanda belirti gostermeden gizli seyreden
bir hastalig daha da alevlendirebilir. Bakimi ve beslenmesi iyi yapiimayan hayvanlar hastalanabilir

_w

Konu bagligini gosterir.
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Konuyla ilgili uygulamada
kullanilacak arag¢ gereci
gOsterir.

Uygulamayla ilgili islem
basamaklarini gosterir.

hakkinda arastirma yapip sunum hazirlayiniz.

‘\ _ 1. OGRENME BiRIMI

1. UYGULAMA: iMMUN YANITIN MANIPLASYONU

AMAG: immiin sistem il ilgili sunum hazirlama ol

<
UYGULAMA SURES: 10 gin

1P ARAG GEREC: Bilgisayar, internet, flas bellek, yazic, A4 kagidi,seffaf dosya, kg, kalem
GOREV:

ISLEM BASAMAKLARI
1. Is saghi ve giivenligi tedbirlerini aliniz.
2. Galisma icin gereken arag gereci (internet, bilgisayar vb.) hazrrlayiniz.

3 piniz. haftacir
etki organik, fizyolojik ve ~sentetik
immanmodlatdrleri, veteriner hekimlikte kullanilan imminmodilatorleri arastinniz.)].

4. 5unuda kullanacaginiz ciimlelerin net ve anlasilr olmasina dikkat ediniz.
5. Sunuda kullandiginiz yazinin puntosunu uygun seginiz ve dikkat cekici renkler kullaniniz
6. Sunu sonunda dinleyicilere sorusu olup olmadigini sorunuz.

7.Dinlyiclere tesekkir ediniz

asagida verilen dlgiit & Galismanizi yaparken bu
it dikate alngz. Calmaniz ders Ggretmeni trafindan Imman Yanitn Maniplasyon Uygulamasi De-
gerlendirme Olcegi kullanilarak degerlendirilecektir. Degerlendirme 50 - 100 arasi basaril 0 - 49 uygulama
tekrar edilmelidir.

Galismaniz planlarken Ggekte yer alan Glciitleri dikkate aliniz.

IMMUON YANITIN MANIPULASYONU UYGULAMASI DEGERLENDIRME OLGEGI

DERECELER
OLCUTLER

Cok iyi Iyi Orta Gelistirilebilir
(20) (15) (10) (s)

1. Calisma 6ncesi gerekii hazirlidan yapt:

2.Konu le gl arastirmalart y2pt.

3. Sunum hazrlama kurallarina uydu.

4. Galismasini sunum kurallarina uygun olarak sundu.

5. Sunum sonunda dinleyicilere soru yoneltt

TOPLAM PUAN

Konuyla ilgili uygula-
manin amacini gosterir.

Uygulamayla ilgili yapi-
lacak gorevi gosterir.

Uygulamanin deger-

A

lendirme olgltlerini ve
puanlamayi gésterir.

Ogrenme birimi konula-
rini kapsayan Olgme ve
degerlendirme sorularini
gOsterir.

‘\ . 1. OGRENME BiRiMi

BLCME VE DEGERLENDIRME

Asagida dogru segenegi | 5 .
isaretieyiniz. dogru degildir?
) Yapay pasi bagisiik sagar
1. Agtlrin il agaficekd agiklamalardan hany 8) Nonovalan veya polvalan oabi.
si dogru degilair? y
) ) Ayni i veyafari i canllardan sagianabii
). Polalan asiar s pion rn 5) Koruyuos ve toiai et
B) Liyofilize agilar sulandirilarak kullanilr. E) loersinde spesif antjen tasr
©) Antor dizeyinikoruyucu mikiarda tutmak | 6. Agin duyarlik reaksiyonlanyla ilgili agikia-
icin rapel agilama yapilr: malardan hangisi dogrudur?
D) Adjuvantia, a materyalin viuta ) Tip-1de IgG aracilk eder
mmin i Gusunceya Kacar s B Tiozds 1ot st scer
€) inakti agilar canl aglara kiyasla daha ©) Tip-8'de T-enfositer aracilk sder.
o Sara Korume Saien D) Tip-4'de Arthus reaksiyonu olusur
€) Tip-4'de kontakt tp gorio.
2. Canli asilarla il agiiamalardan hangisi 7. Tosom i sonany o
dogru deglair? agiklamalardan hang
A) Canli agilarda etken uzun siire pasajlar A) Taberkilin deri testi s\gmarda uygmamv
apilarak attonue odilir B) RH faktorine bagh geligir.
8) Canl agiar duyat hayvarian hastalandin ©) Aot el alent ronkayondor
o ga;:;.;r; larin bagigikik glcd old agidan D) immin komplekslere kars1 sekilenir.
D) Canlh agiarin tek dozu 80 aslara kyasla ) Hicrovo dokulardakiyizoy artjeierne ars
yeter bagigiki ousturur
&) Canhaslar da sakignda munataza 5. Tipt asim duyartik resksiyonianyla
agiklamalardan hangisi dogru degiidir?
) 1gE bazofi ve mast hcreleinin yizeyine tiu-
3. lgil asagidaki acikia- hicreler aiive eder.
malardan hangisi dogrudur? B) Aktive olan bazofil ve mast hiicresi komple-
A) Rekombinant DNA asiarnda patojenin mente baglan.
‘antienlerini kodiayan DNA parcasi vekiore C) Ative olan bazofil ve mast hicrelerinden hista-
ekt min, Serotorin gibi maddsler salmr
8) ANAagiininda patcjenin antjeieri koda- D) Alerj astm, aleril dermait ve alri finit
yan ANA parcast vekibre et geisabil
<) Reknmbman\csnhasﬂavmda bakterive E) Anafilaksi epinefrin, antihistaminik ve kortizon
mayalar kanil o tedavi edlr.
0) Ao atar ek i
£) DNAagiiannda antjenik yapian kodayan 8- Tip-2 agin duyarlilk reaksiyonu lelgil agik-
parca doudan konake: hcreye yeristri. gisi dogru degild
) Stotoksi tipi kan grubu tyusmaziiarinda ordlr.
4 st uygulama yontemiriyl gl agiiamalar- B) Sitoksik tipte notofi l6kositer rol oynar.
dan hangisi dogru ©) Hiro uyancs tpi enfeksiyon tkenlrisebebiyle
N Aarcolpiamatarindo s b gelsi
ya da goze damatir. D) Hire uyari tpte ousan antkortar reseptorere ve
B) Kas ici enjeksiyonda kanil 45°lik agiyla diger hilcrelere baglanir
kasa batri. €) Siotoksi tto Gapraz reaksiyoniar ol
©) Deri it enjeksiyon yonteminde govgek,
tGysiz ve temiz der boigeler sogilr.
D) Igme suyu ile agilamada as normal sebe- 10. Tip-3 asin duyarllik reaksiyonu ile ilgill agik-
b pedecln famalardan hangisi dogrudur?
€) lgme suyu o aglamada asi meta kabin A) Kontakt dermait gelsr.
icinde 1/40 oraninda yagh sutle karistrii. 8) T-onfositr aracik eder
©) Taberkdlin tii meveuttur
D) Viicutta biriken immin kompleksler sebep olur.
€)  Jones- Mote reaksiyonu gelsi:
6




BAGISIKLIK

GRENME

"\ BiRIMI

KONULAR
1.1. iIMMUN SISTEM
1.2. ASILAR VE IMMUN SERUMLAR

TEMEL KAVRAMLAR
bagisiklik, antijen, antikor, asi, serum, alerji, patojen

NELER OGRENECEKSINiz? e Antikorun yapisi ve gesitleri e immiin serumlar
¢ Bagisiklik cesitleri e Antijen antikor iliskisi e Asi ve bagisik serumlar arasindaki
e immiin yanitta rol oynayan hiicreler ¢ immiin yanit sistemi fark
e Antijenlerin 6zellikleri * Asi cegsitleri, agi takvimi, agilarin * Asiri duyarlilik reaksiyonlari

verilme yollari

Hazirlik Calismalari

1. Cevrenizde hayvanlar tarafindan isirilan veya tirmalanan kisiler icin neler yapilmaktadir?

2. Sporun, saglikli beslenmenin, temiz havanin ve orug tutmanin immun sistem Uzerindeki etkilerini arastiriniz.

Elde ettiginiz bilgileri sinifta arkadaslarinizla paylasiniz.

13




l\ . OGRENME BIiRIiMi

1.1. iIMMUN SISTEM

immuiinite teriminin kdkeni, Latince “immunis” kelimesine dayanir. Vergi édemesi ve askerlik gibi top-
lumsal gorevlerden muaf olundugunu ifade eder. “Bedeli 6denmis” manasinda kullanilir. Atlatilan bir
hastaligin konakgiya sagladigi dirence bagisiklik (immiinite) denir. Organizmanin kendi genetik yapisina
yabanci 6zel molekdillere karsi cevap olusturan, hiicre ve organlardan meydana gelen sisteme bagisiklik
sistemi (immiin sistem) denir. Immiin sistem tarafindan ortaya konulan tepkiye immiin yanit denir.
Fizyolojik (normal) ve patolojik (anormal) immin tepkiyi inceleyen bilim dalina da immiinoloji denir.

Devletler diisman isgalinden korunmak icin hava, kara ve deniz or-
dulari kurmustur. Bu ordulari uydu, radar ve istihbarat sistemleriyle
glclendirmis, sayisiz teknolojik silah ve cephane lretmistir. Bagi-
sikhk sistemi de insan ve hayvan vicudunu hastalik yapan etken-
lere karsi koruyan en gelismis ve mikemmel savunma sistemidir.
Bu sistemdeki silahlari; canlilardaki savunma hiicreleri, bu hiicreler-
den bazilarinin Urettigi antikorlar, genetik yapi, deri ve mukoza gibi
bariyerler olusturur. Bunlar birbiriyle cok uyumlu galisir. Bu sekilde
solunum, sindirim, ¢iftlesme vb. yollardan viicuda girmeye calisan
veya girmis olan hastalik yapici etkenlere karsi canliyi korur. Arala-
rindaki uyum bozuldugunda ise canli, hastaliga yakalanir ve olebilir.
Kedi genclik hastaligina sebep olan virlis akyuvarlarin igcinde ¢ogalir. Akyuvar sayisi normal degerlerin
cok altina diser. Viicut blyilk 6l¢clide savunmasiz kahr. Akyuvarlar hizli bir sekilde tahrip oldugundan
hastalanan kedi bir iki hafta icinde dlebilir. insanlara cinsel iliski ve kan yoluyla bulasan HIV (Human Im-
munodeficiency Virus / insan Bagisiklik Yetmezligi Viriisii) (Gérsel 1.1) neden oldugu AIDS hastaliginda
virls, haberci t-lenfositlerin icinde ¢ogalarak bu hiicreleri tahrip eder. Boylece bagisiklik sisteminin ken-
di icindeki haberlesme agi kopar. Enfeksiyon etkenlerine karsi bir yanit olusturulamaz. Viicutta bulunan
zararsiz bakteriler bile hizla ¢cogalarak hastaliga ve 6lime neden olur.

1.1.1. Bagisiklik Cesitleri

Bagisiklik cesitleri, dogal bagisiklik ve sonradan kazanilan bagisiklik olmak tzere iki ana baslik altinda
incelenebilir.

Gorsel 1.1: HIV virlsi

BAGISIKLIK
| |

DOGAL BAGISIKLIK SONRADAN KAZANILAN BAGISIKLIK

AKTIF BAGISIKLIK PASIF BAGISIKLIK

\ \ \ \
DOGAL AKTIF  YAPAY AKTIF DOGAL PASIF  YAPAY PASIF

Dogal Bagisikhk

Genetik faktorlerden 6tiri bazi tlrler bazi hastaliklara yakalanmaz yani her hastalik her tiirde gorilmez.
Buna dogal direng denir. Ornegin kus gribi viriisii, kanath hayvanlarda ve insanlarda hastaliga neden
olur. Koyun, kegi ve sigir ise hicbir zaman kus gribine yakalanmaz. Sigirda yliksek 6lim oranlariyla sey-
reden sigir vebasi hastaligina at, esek, katir gibi tek tirnakli tiirler yakalanmaz. insanda gériilen kizamik
hastaligina kedi ve kbpek yakalanmaz. Bu nedenle dogal dirence kesin direng de denir.

Ayni tiriin farkli irklar bazi hastaliklara karsi daha dayanikli olabilir. Ornegin Yerli Kara sigir irki, kiil-
tur irki olan siyah beyaz alaca Holstein sigirina nazaran sap hastaligina karsi daha direnclidir. Hasta-
iga hic yakalanmayabilecegi gibi yakalandiginda da hastaligi kolay atlatabilir. Kuzey Afrika koyun irki
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(Gorsel 1.2), diger koyun irklarina kiyasla brucella hastaligina karsi daha da-
yaniklidir. Irk ya da birey diizeyindeki direng, kesin direng degildir. insan ve
hayvanlarin viicudunda bulunan deri, mukoza, kil 6rtis, salgl bezlerinin Uret-
tigi salgl ve bagirsaktaki solucanvari hareketler dogal bagisikliga katki saglayan
dogal engelleri olusturur.

Hastalik yapici etkenler, saglam bir deri ve mukozadan gecemez. Burun bos-
lugunda bulunan killar, toz vb. partikilleri sizer ve bunlarin daha i¢ kesimlere
ulasmasini engeller. Kbpegin salyasinda (Gorsel 1.3) bircok hastalik etkenini
oldirebilen antikor ve enzimler bulunur. Mide asidi, yiyecek ve icecekle bera- 23
ber mideye kadar ulasan pek cok hastalik etkenini 6ldirir. Mukozalarda yer-  Gérsel 1.2: Kuzey Afrika
lesik savunma hiicreleri yer alir. Ayrica solunum sistemi mukozasinda bulunan  yabani koyun irki

titrek tuyler, mukus ve beraberindeki hastalik etkenlerini yutaga dogru tasir.
Bu sekilde hastalik etkenlerinin organlara tutunup yerlesmesine mani olur. is-
hal durumunda bagirsaklardaki solucanvari hareketler daha da artar. Bu yolla
bagirsak, hastalik yapici etkenlerin icerigindeki zehirli maddeler emilmeden ve
mukozaya tutunmadan bunlarin atilmasini saglar. Kusma, okstirik ve hapsirik
da bu tirden savunma refleksidir. Biitlin bu engelleri asmayi basaran hastalik
etkenlerini makrofajlar (blyik yiyici hiicre) karsilar ve fagositoz yontemiyle
yok eder. Burada antijenlere karsi 6zgil antikorlar olusmaz. Viicut savunma-
sindaki bu asamaya dogal bagisiklik ya da spesifik olmayan bagisiklik denir.

Gorsel 1.3: Kopek salyasi

Sonradan Kazanilan Bagisiklik

Vicuda giren hastalik yapici etkenlere karsi bagisiklik hicrelerinin yaptigi savas sonucunda kazanilan
bagisikliga sonradan kazanilan bagisiklik denir. Bu savasin sonucunda diismana 6zel silahlar gelistirilir.
Bu diismanin unutulmamasi icin kayit islemi yapilarak saklanir. Bu sekilde kazanilan bagisikliga spesifik
bagisiklik da denir.

Sonradan kazanilan bagisiklik, aktif bagisiklik ve pasif
bagisiklik olmak Uzere iki ana baslk altinda incele-
nebilir. Hem aktif hem de pasif bagisiklikta savunma
sistemi hticreleri rol alir. Bu hiicrelerden bazilari hiic-
resel immun yanit olusturarak (sitotoksik T-lenfositler)
bazilari da himoral immiin yanit olusturarak (B-lenfo-
sitler) hiicresel ve hiimoral bagisikligi kazandirir. Hic-
resel bagisiklik, sitotoksik T-lenfositlerin hastalik yapici
etkeni imha etmesi ile saglanir. Himoral bagisiklik ise
B-lenfositlerin plazma hiicrelerine doniliserek antikor
Uretmesiyle kazanilhr.

Aktif Bagigiklik

Dogrudan hastaligi gecirmek suretiyle kazanilmis aktif bagisikliga dogal aktif bagisiklik denir. insan veya
hayvan, genellikle 8mrii boyunca gecirdigi hastaliga bir daha yakalanmaz. Ornegin genglik hastaligini at-
latan kopek, bir daha bu hastaliga yakalanmaz. Kizamik hastaligini geciren bir insan, kizamik hastaligina
yakalanmaz (Gorsel 1.4). Kus gribi, sigir vebasi vb. hastaliklarda da durum boyledir.

Gorsel 1.4: Bebekte kizamik hastaligi

Asilanma yoluyla kazanilmis aktif bagisikliga yapay aktif bagisiklik denir. Asilamada maksat, hastalik et-
kenini zayiflatarak veya oldiirerek immiin sisteme tanitmaktir. Bir ordunun savastan once tatbikat yap-
masina benzer. Bu ylizden asi, saglikli bireylere uygulanir. Bu yolla kazanilan bagisiklik canliyi belli bir
sdre icin korur.

Pasif Bagisiklik

Bir veya daha fazla hastaliga karsi Uretilmis hazir antikorlarin alinmasiyla pasif bagisiklik kazanilir. Bu
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antikorlar anneden yavruya agiz siti, anne rahminde
gbbek kordonu ve kanatlilarda yumurta ile gegiyorsa
buna dogal pasif bagisiklik denir. Bu ylizden gebelik-
te bazi koruyucu asi uygulamalari yapilir. Bu sekilde
olusan antikorlar, gdbek kordonundan yavruya gecer
(Gorsel 1.5). Yavrunun hayatta kalmasi ve saghkli bi-
ylmesi icin dogumdan sonra ilk iki saat icinde yeteri
miktarda agiz stitiinl emmesi son derece dnemlidir
(Gorsel 1.6).

Akrep, yilan (Gorsel 1.7), 6rimcek vb. canhlarin zehri-
ne ya da tetanoz, clostridium botulinum bakterisi vb.
bakterilerin zehrine karsi panzehir diye
bilinen ve yiksek oranda 6zgil antikor
iceren hazir serumlar hastaya uygulana-
rak pasif bagisiklik saglanir. Bu sekilde ka-
zanilan bagisikliga yapay pasif bagisikhk
t denir. insan eliyle hazirlanan ve belli bir
\ \ hastalik etkenine karsi yliksek oranda 6z-

\\ £ gul antikor iceren serumlara hiperimmiin

Gorsel 1.7: Kobra serum denir.
yilani

Gorsel 1.6: Agiz sttt emen kuzu

Pasif bagisiklik, canhyi kisa bir siire igin
korur. Ornegin anneden yavruya agiz siitiiyle gecen antikorlar, yavruyu en fazla birkag ay korur. Buzagi
septisemi serumu, koruyucu amagla deri alti yoldan yeni dogan buzagilara 15 cc uygulanir. Koruma siire-
si on bes glindir. Hastalanan buzagilara ise tedavi amaciyla deri alti yoldan 20-40 cc uygulanir.

ARASTIRIP OGRENELIM

Asagidaki sorulari cevaplayarak fikirlerinizi sinifta paylasiniz.

1. Yeni dogan yavrular ve gengler, enfeksiyon hastaliklarina karsi neden daha duyarlidir?
2. ileri yaslarda canlilarda kansere yakalanma orani neden artar?

3. Genetik yapi ve cevre faktort bagisikhdi nasil etkiler?

1.1.2. Bagisikhkta Rol Oynayan Hiicreler

iMMUN SiSTEM HUCRELERI

MiYELOID SERI LENFOID SERI
| | | ' 1
GRANULOSIT AGRANULOSIT T-LENFOSIT  B-LENFOSIT Ez 'I'(iII).(I)-I%%LRE)
POLIMORFNUKLEER) (MONONUKLEER w !
( ‘ 1 A YARDIMCI  PLAZMA
; . . . i HUCRESI
NOTROFIL MONOSIT T "ENFPS'T ‘
. MAKROFAJ SiTOTOKSiKk BELLEK
Zoblell TLENFOSiT  B-LENFOSIT
BAZOFiL ‘
BASKILAYICI
T-LENFOSIT
|
BELLEK
T-LENFOSIT
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Vicudun hastalik yapici etkenlere karsi korunmasinda dogrudan ya da dolayli olarak |
gorev yapan tiim hicrelere immiin sistem (bagisiklik sistemi) hiicreleri denir. Bu
hicrelerin tamami embriyonel donemde vitelliis kesesinde; fetal donemde karaci-
ger, dalak ve timusta; geri kalan yasam siiresince uzun ve yassi kemiklerde bulunan
kirmizi kemik iligindeki kdk hiicreden Uretilir.

Kirmizi kemik iligindeki kok hiicreden koken alan hiicreler, iki farkl yol takip ede-
rek degisime ugrar. Bunlar, kirmizi kemik iligi serisi denilen myeloid seri hiicreleri ve
lenfoid organlarda (timUs, karaciger, dalak, bursa fabricius) gelisimini tamamlayan
lenfoid seri hiicreleridir.

Miyeloid Hiicreler

Bu seride yer alan notrofil, bazofil ve eozinofil I6kositler ok sekilli cekirdege sahip
hiicrelerdir. Bu hiicrelerin ¢ekirdekleri parcali ve diizensiz bir yapidadir. Bu nedenle
miyeloid hiicrelere polimorfniikleer hiicreler de denir. Sitoplazmalarinda grantiller
yer aldigi icin bu hicrelere graniilositler adi da verilebilir. Bu seride yer alan diger
hiicre, tek gekirdege sahip olan monosittir. Bu 6zelliginden dolayr mononiikleer
hiicre de denir.

o — {
Notrofil Lokosit: Bir ordunun piyade bir- : ‘ o 00‘ |
likleri gibi miyeloid, serinin sayicaenfazla |~ = © s @ﬂ

olan hiicre grubudur. Kirmizi kemik iligin-
de Uretilen lokositler kana gegerek on iki
saat kadar kalir. Daha sonra dokulara go-
cer. Fagositoz yetenegine sahip olan bu
hiicreler, damar disina cikabilir. Sitoplaz-
malarini ileriye dogru uzatarak kendisini
ceker. Bu sitoplazma uzantilarina yalanci
ayak denir. Amiplerin hareket tarzina
benzedigi icin amipsi hareket akilda daha

kalici olabilir. Cekirdekleri cogunlukla (g
parcadan olusur. Sitoplazmalarindaki gra- uﬁ 006 ~ ‘5 [ &)
niiller, mikroorganizmalari parcalayan en- Gorsel 1.10: Bazofil I6kosit ~ Gorsel 1.11: Bazofil I6kosit 3D modeli

zimlerle doludur. Viicuda giren mikroor-
ganizmalara ilk olarak nétrofil l16kositler
mudahale eder (Gorsel 1.8).

Eozinofil Lokosit: Kirmizi kemik iligindeki
kok hiicreden gelisir ve kana karisir. Geli-
simini tamamladiktan sonra deri ve mu- MONOBLAST PROMONOSIT MONOSIT MAKROFAJ
kozalara yerlesir. iki parcali bir cekirdege

sahiptir (Gorsel 1.9). Ozellikle paraziter
hastaliklarda sayisi artar. Fagositoz yapar.

Gorsel 1.12: Monositin doku makrofajlarina déniismesi

Bazofil Lokosit: Sayisi en az olan graniilosittir. Ozellikle alerjik durumlarda sayisi
artar. Granilleri icinde histamin, bradikinin, serotonin gibi maddeler bulunur. Do-
kulara gecebilir. Dokulardaki sekline mast hiicresi denir. Fagositoz yetenegi yoktur
(Gorsel 1.10 ve 1.11).

Monosit: Kirmizi kemik iligindeki kok hiicreden gelisen monositler, kana gecip ge-
lisimini tamamlar (Gorsel 1.12). Birkag glin sonra dokulara gegerek yerlesik doku
makrofajlarina dondsur. Makrofajlar (Gorsel 1.13), kiire seklinde olup fasulyeye
benzeyen bir cekirdege sahiptir. Makrofajlar, 6mri boyunca fagositoz yapar. Ggrsel 1.13: Makrofaj
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Lenfositlere antijen sunan hicreler de makro-
fajlarin bu konuda uzmanlasmis olanidir. Antijen
sunma isinde 6zellesen makrofajlara dentritik
hiicre denir. Bunlara derideki langerhans hiicre-
leri, lenfoid organlarda bulunan folikiiler dent-
ritik hiicre ve interdijital dentritik hiicre 6rnek
olarak verilebilir. Makrofajlar, yerlestikleri doku
ya da organ cesidine goére isimlendirilir. Ornegin
bag dokunun yerlesik makrofajlarina histiosit;
beynin yerlesik makrofajlarina mikroglia hiic-
re; bobregin yerlesik makrofajlarina mezangial
hiicre denir. Bu hiicreler, bulunduklari organin
orijinal hiicrelerinin seklini alir.

Fibroblast Epiteloid
hiicre
\ _
Langhans dev |

hiicresi

Lenfosit

Merkezi peynirimsi nekrotik alan

Gorsel 1.14: Tuberkiiloz odagi granulum modelleme Dokularda bulunan yerlesik makrofajlar, tiiberkdloz

gibi bazi hastalik etkenlerine karsi birlesip kaynasir
veya Ozel bir dizilim gostererek karsi koyar. Bunlar dev hiicresi ve
epiteloid hiicre (Gorsel 1.14 ve 1.15) adini alir. Ozellikle dalak, lenf
digima, karaciger ve kirmizi kemik iligi gibi organlarin sinus adi verilen
bosluguna yerlesen monositlere sinus yerlesik makrofajlari denir.
Bunlardan karacigere yerlesene kupffer yildiz hiicreleri, kemikte olana
ise osteoklast (Gorsel 1.16) adi verilmistir. Serbest makrofajlar, viicut
bosluklarinda ya da organlardaki serdz (Karin ve gogis boslugunun
ve buradaki organlarin yizeyini 6rten kayganlastirici sivi salgilayan
zar.) ylizeylerde bagimsiz olarak bulunur. Alveolar makrofajlar, akciger
alveollerinde; peritoneal makrofajlar, peritonda (Karin boslugudaki
zar.) bulunur. Bunlar, serozal makrofajlar seklinde genellenebilir.

Makrofajlar, immiin cevabin olusmasinda gorev alan yiizden fazla pro-
teini Uretir. Antijen isleme ve antijen sunma goérevlerinin yani sira yara-
nin iyilesmesinde de rol oynar.

Lenfoid Seri Hiicreler

Kirmizi kemik iligindeki kok hlcrelerden koken aldiktan sonra birincil
ve ikincil lenfoid organlarda gelisimini tamamlar. Ozgiilliik, hafiza ve to-
lerans ozellikleri kazanan gercek immiin cevap hicreleridir. Genellikle
buyik bir cekirdege ve az miktarda sitoplazmaya sahip olan yuvarlak
sekilli kiiclik hiicrelerdir (Gorsel 1.17). Bu hiicreler; T-lenfositler, B-len-
fositler ve NK (dogal katil hiicreler) olmak (izere (¢ grupta incelenebilir.

Gorsel 1.16: Cok cekirdekli dev
hiicresi osteoklast

T-lenfositler: Kirmizi kemik iliginden kdken aldiktan sonra tiim me-
meli ve kanatlilarin timis bezinde olgunlasir. Olgun T-lenfositler; lenf
yumrularinda, peyer plaklarinda, dalakta ve kanda bulunur. T-lenfosit-
| . ler dmrii boyunca lenfoid organlarda dolasarak adeta devriye gorevi

h yapar. Ozellikle hiicresel immiin cevaptan sorumludur. T-lenfositler, ti-
i 0 ~ musta kazandiklari farkli yiizey molekiilleri sayesinde farkl gérev yapan
| 6 : ' siniflara ayrilir. Her sinifin bazi hiicreleri, antijenik uyari sonrasi bellek

| T-lenfositlere donusur.

| a) Yardimcai (Haberci) T-lenfositler: Antijen sunan makrofajlarin hazir-

: A ladigi antijenle ilgili bilgileri alarak B-lenfositleri ve diger T-lenfositleri
D ; durumdan haberdar eder. Aksi takdirde 6zellikle protein yapisindaki
G_6~r.sel 1.17: Lenfosit hastalik yapici etkenlere karsi Gnemli bir karsilik verilmez. Bu agidan
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haberci T-lenfositler istihbarat elemanlari gibi diisiinebilir. Yardimci T-lenfositler, ylizeyinde CD4 molekdila
tasidigi icin CD4 hiicre olarak da adlandirilir. Yardimci T-lenfositler salgiladigi sitokinlere gore Th1, Th2 ve ThO

olmak Uzere Ug alt tipe ayrilir.

b) Sitotoksik T-lenfositler: Hiicresel immin yanittan sorumlu temel hiicrelerdir. Sitoplazmalarindaki grantller
icinde pargalayici enzimler tasir. Sitotoksik T-lenfositler, 6zellikle hiicre icine yerlesen hastalik etkenlerine
karsi hiicreyi timyle imha ederek bagisiklik saglar. Benzer sekilde kanserli hiicreleri, doku ve organ nakilleri
sonrasinda viicuda giren yabanci hicreleri imha eder. Sagliklh bir insanda glinde yaklasik bir milyon kanser
hiicresi olusur. insan viicudundaki bu milkemmel ordu sessiz bir sekilde kanser hiicreleriyle miicadele eder.
Vicudu olasi bir istiladan korur. Sitotoksik T-lenfositler ylizeylerinde CD8 molekili tasidigindan CD8 hiicre

olarak da isimlendirilir.

c) Baskilayial T-lenfositler: Sitotoksik T-lenfositlerin bir grubu baskilayici T-lenfositler olarak adlandirilir. Viicu-

dun kendi doku antijenlerine karsi immiin
yanit olusturmasini engeller.

¢) Bellek T-lenfositler: Antijenik uyarim son-
rasl bazi T-lenfosit soylari bellek T-lenfosit-
lere donuserek antijenle ilgili bilgileri can-
linin 6mri boyunca saklar. Ayni antijenin
viicuda tekrar girmesi durumunda immiin
yanit daha kisa slirede ve daha glicli sekil-
de olusturulur.

B-lenfositler: Kirmizi kemik iligindeki kok
hiicreden koken alir. Gelisimini kanath hay-
vanlarda bursa fabriciusta; memelilerde, kir-
mizi kemik iliginde; ruminantlarda, ileo-sekal
peyer plaklarinda tamamlar. Hiimoral im-
min yanittan sorumlu olan hiicrelerdir. Yani
antijene karsi 6zgiil antikorlari Gretir. B-lenfo-
sitler iki sinifa ayrilir.

a) Plazma Hiicreleri: Antijenik uyarim oldu-
gunda B-lenfositlerin bazi soylari plazma
hicrelerine doniserek antikor Uretimini
gerceklestirir. Plazma hicreleri (Gorsel
1.18) basta lenf digtim, dalak, kirmizi ke-
mik iligi olmak tzere biitiin viicuda dagila-
rak 3-30 giin boyunca antikor Uretir.

b) Bellek B-lenfositler: Antijenik uyarim son-
rasi bazi B-lenfosit soylari Bellek B-lenfo-
sitlere donustr. Bunlar, antikor Uretimiyle
ilgili bilgileri canlinin 6mri boyunca saklar.
Ayni antijenin viicuda tekrar girmesi duru-
munda immun yanit daha kisa slirede ve
daha glgla sekilde olusturulur.

NK (Dogal Katil) Hiicreler: T-lenfositler
gibi kirmizi kemik iligindeki kok hiicreden

Gorsel 1.18: Merkezde plazma hiicresi

Gorsel 1.19: NK hicresi U¢ boyutlu gizim

koken alir (Gorsel 1.19). Ancak olgunlasmak igin timusa ugramaz. Bu nedenle yilizey molekili bulundurmaz.
Sitotoksik 6zellikte 6ldurici hicrelerdir. NK hiicreleri kanda ve ikincil lenfoid organlarda bulunur. Kanserli
hireleri, virlisle enfekte olmus hiicreleri ve yabanci doku hiicrelerini parcalayici enzimleri ile 6ldirdr.
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Lenfoid Organlar

Bagisiklik sisteminde rol alan lenfoid organlar, yapisi ve fonksiyonu agisindan primer (birincil) ve secun-
der (ikincil) olmak Uzere iki baslikta incelenebilir (Gorsel 1.20).

immiin sistem

*ﬁ Bademcik

Lenf yumrusu Timiis

Apendiks

Kirmizi kemik iligi ileo-sekal peyer
plaklan

Gérsel 1.20: insanda lenfoid organlar

Primer Lenfoid Organlar

B ve T-lenfositlerin degisiminden sorumlu olan organlardir. Bu organlarda farkli antijenik (hastalik
yapici etken) yapilarla karsilasarak bunlara karsi farkli ylizey molekulleri kazanir.

Primer lenfoid organlarin ortak 6zelligi, yeni doganlarda hacmi en blyitkken ergenlikte hizla kii-
¢llmesidir. Bu organlarin yeni doganlarda viicuttan uzaklastirilmasi durumunda bagisiklik agisin-
dan 6nemli fonksiyon kayiplari olur. Primer lenfoid organlar, merkezi lenfoid organlar olarak da
isimlendirilir.
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Timus: Tum memelilerde ve kanatl hayvanlarda, gégis boslugunda yemek borusu ve soluk bo-
rusuna paralel uzanan lobuler (b6lim) yapidaki lenfoid organdir. Loblarin buytklikleri farkli olup
simetrik degildir. T-lenfositler, timusta viicuda yabanci olan antijenleri tanir. T-lenfositleri viicuda
giren antijenlere karsi reaksiyon gostererek imha eder.

BAGISIKLIK

Bursa Fabricius: Sadece kanatl hayvanlarda bulunan B-lenfositlerin gelisimini tamamladigi len-
foid organdir. Kanatli hayvanlarda omurganin altinda, yumurta cikis kapisinin hemen Ustiinde bu-
lunan armut seklinde bir organdir. B-lenfositlerin yabanci antijenleri tanidigi yerdir. Bu organ,
viicudun kendi antijenik yapisina saldiracak olan B-lenfositleri de imha eder.

Kirmizi Kemik iligi: Yassi ve uzun kemiklerin u¢ kisimlarinda bulunur. Hem kan hiicrelerinin hem
de bagisiklik sisteminde rol oynayan hiicrelerin kéken aldigi kok hiicreler, kirmizi kemik iligindedir.
Ruminantlar disindaki memelilerde B-lenfositlerin yabanci antijenleri tanidigi yerdir. Bu organ
vlicudun kendi antijenik yapisina saldiracak olan B-lenfositleri de imha eder.

ileo-sekal Peyer Plaklari: Ruminantlarda B-lenfositlerin yabanci antijenleri tanidigi primer lenfoid
organdir. Bu yapi, ince bagirsak ve sekum denilen kor bagirsak mukozasinda konumlanan ve sade-
ce B-lenfositlerin bulundugu folikillerden ibarettir.

Secunder Lenfoid Organlar

Secunder lenfoid organlari, hemen hemen viicudun her yerinde bulunan lenf nodilleri olusturur.
Bunlar, immiin cevabin olusmasi icin gereken uygun ortami saglar. Bu organlara ikincil veya peri-
feral (cevresel) lenfoid organlar ismi de verilir. Bu organlarin ortak yon, viicudun ve organlarin
blylylp gelismesiyle birlikte bliyimesidir. Canli, ergenlige ulastiginda en buyuk hacme ulasir.
Antijenik uyarimlar neticesinde aktivite kazanir ve doku gelisimini tamamlar. Bir hastalik duru-
munda, ilgili bélgenin lenf yumrusunun sismesi bu nedenledir. Ust solunum yolu enfeksiyonla-
rinda bademciklerin sismesi, bu duruma o6rnek olarak verilebilir. Ergenlige ulasmadan viicuttan
ctkarilmalari durumunda immiin yanit sisteminde 6nemli bir kayip olusmaz.

Lenf Nodiilleri: Genellikle lenf damarlari lizerinde bulunan yuvarlak ya da fasulye seklindeki yapi-
dir. Bazilari hem saglikli durumda hem de hastalik durumunda distan elle muayene edilebilir. Ba-
zilari ise sadece hastalik durumunda biyudiglinde distan elle muayene edilebilir. Viicudun derin
kisimlarindaki lenf yumrulari ise gorintiileme teknikleriyle ya da otopside muayene edilir. Lenf
yumrularinda olgunlasmis B-lenfositler, T-lenfositler ve dentritik hiicreler bulunur. Lenf sivisiyla
lenf yumrusuna gelen antijenlere karsi gereken immin cevap verilir.

Dalak: Dalakta B-lenfositler, T-lenfositler ve dentritik hiicreler bulunur. Kandaki antijenlere karsi
gerekli immdn yanitin olugsmasini saglar. Dalagin bir bagka gorevi ise kanin depolanmasidir. Dalak,
tek midelilerde mide duvarina yapisiktir. Ruminantlarda, iskembeye yapisik vaziyettedir. Kanatl-
larda ise bezli mideyle taslik arasinda bulunur.

Kirmizi Kemik iligi: Hem primer hem de viicuttaki en biiyiik hacme sahip lenfoid organ olmasi
nedeniyle secunder lenfoid organ olarak da kabul edilir. Tim immun sistem hiicrelerine sahiptir.
Kandaki antijenlere karsi gerekli immin yanit ortamini olusturur.

Mukozal Lenfoid Dokular: Solunum, sindirim ve lrogenital sistemde yer yer genisleyip daralan
boru seklindeki organlar olusturur. Bu organlarin mukoza tabakasinda bulunan immiun sistem,
hiicrelerinin olusturdugu foliktler yapidir. Buna en iyi 6rnek ince bagirsak mukozasindaki pe-
yer plaklaridir. Bu yapilar sadece mikroskopla gorilebilir. Peyer plaklari icinde B ve T-lenfositler,
makrofajlar ve dentritik hicreler bulunur. Ayrica “M” hiicreleri olarak isimlendirilen, 6zellesmis
antijen sunan epitel hicreleri yer alir.

Primer ve secunder lenfoid organlarda da benzer bicimde folikiiler bir organizasyon bulunur. Bu
ylzden genel bir ifade ile bu folikiiler yapiya mukoza-iliskili lenfoid doku (MALT) denir.
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1.1.3. Antijen

Viicuda girdiginde immiin sistemi uyaran, lenfositler ile spesifik reaksiyon veren hastalik etkenle-
rine antijen veya immiinojen adi verilir. Bir maddenin antijen olabilmesi icin bazi 6zelliklere sahip
olmasi gerekir. Ancak o zaman arzu edilen 6lg¢lide bir immun yanit olusabilir. Antijenin viicuda gir-
diginde kendisine baglanacak 6zglil antikor olusturma kabiliyetine antijenite denir. Antijenitenin
sartlari sunlardir:

. OGRENME BIiRIiMi

Antijen Molekiiliiniin Viicuda Yabanci Olmasi: immiin sistem viicudun kendine ait olan antijen-
lerini (self antijen) tanir, immin yanit (self tolerans) olusturmaz. Viicuda yabanci olan her madde
de immiin yanit olusturmaz. Ornegin petrol iriinleri viicuda girdiginde immiin cevap olustura-
maz. Clinkl molekdl yapisi uygun degildir.

Antijen Molekiiliiniin Agirhigi: Molekul agirhigi 10.000 daltondan biyik olan maddeler antijenik
ozellik tasir. Ancak bu agirligin Gizerinde olan her molekdil antijenik degildir.

Antijen Molekiiliniin Yapisi: Molekdl agirligiyla birlikte molekil yapisinin da kompleks olmasi
gerekir. Yani fiziksel ve kimyasal yapisi cesitlilik gostermelidir. Proteinler, kompleks yapilarindan
dolayi iyi antijenik 6zellik gosterir. Proteinlerin kimyasal yapisini 18-20 ¢esit aminoasit olusturur.
Bu aminoasitlerin farkli sirayla dizilmesi de molekdilin farkli sekillerde olusmasina yol acar dola-
yistyla fiziksel yapi1 degismis olur.

Antijen Molekiiliiniin Alt Birimlere indirgenmesi: Viicuda giren antijenik molekiliin imm{n yanit
olusturacak sekilde coziinmesi gerekir. Yapi taslarina kadar parcalanan bir molekidl immin yanit
olusturamaz. Bu yizden ¢ozinirlik ve dayaniklilik dengeli olmalidir.

Antijen Molekiiliiniin Viicuda Giris Yolu: Bir molekil; duyarli konakgiya deri alti, kas i¢i vb. pa-
renteral yollardan verildiginde antijenik 6zellik gosterirken, agizdan verildiginde gostermeyebilir.

Antijen Molekiiliiniin Dozu: Vicuda uygulanan dozun yetersiz olmasi zayif bir immiin cevaba yol
acar. Dozun gereginden fazla olmasi da immiin sistemi baskilar. Immun yanit olusmaz.

Canli Tiirii: Bir antijen molekili tiim canh tiirlerinde immiin yanit olusturmaz. Ornegin kedide
bagisikhgi uyaran antijen, kopekte uyarmayabilir ya da zayif bir immin yanit olusturabilir.

Antijenik Determinant

Antijenik bir molekulin spesifik immun yanit olusturan 6zel kisimlarina antijenik determinant ya
da epitop denir. Antijenlerin kimyasal gruplarini protein, karbonhidrat, lipit ve nikleik asit olus-
turur. Bunlarin kendi aralarinda olusturduklari bilesikler de kimyasal yapiya katilir. Glikoprotein,
nikleoprotein, lipoprotein ve glikolipit bilesikleri seklinde olabilir. Antijenik determinantlar ge-
nellikle 4-8 aminoasitten olusan bolgelerdir. Kompleks bir molekilde birbirinden farkl birgcok epi-
top olabilir. Imm{iin sistem, birbirinden farkl epitoplari ayri ayri tanimlayarak her biri igin spesifik
yanit olusturur. Ornegin bir bakteri hiicresinde kimyasal gruplarin timi bulunur. immiin sistem,
bakteriyi tek bir antijen olarak gérmez. immiin sistem bu bakteri hiicresindeki epitoplarin her
cesidiyle reaksiyona girerek spesifik yanit olusturur.

Farkl antijenik molekdillerde veya farkli mikroorganizmalarda kimi zaman ortak epitoplar olabilir.
Boyle bir durumda bir antijene karsi olusan antikor zayif da olsa digerine baglanir. Bu duruma
antijenik ¢apraz reaksiyon (kros reaksiyon) denir. Ornegin bircok bagirsak bakterisinde bulunan
glikoprotein bazi memeli alyuvarlarinda da bulunabilir. Bakteri glikoproteinine karsi olusan 6zgul
antikor, alyuvar glikoproteinine de baglanir. Boyle antijenlere heterofil antijenler denir. Bu durum
serolojik testlerde yanlis pozitif sonuclara yol acar.
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1.1.4. Antikor

Himoral immin yanit sonucunda
B-lenfositlerin bazi soylarinin plazma
hiicrelerine doénliserek antijene karsl
Urettigi 6zgill molekillere antikor (im-
miinglobulin) denir (Gorsel 1.21).

Serbest Antikor: Kanda ve diger viicut
sivilarinda serbest halde bulunan anti-
kordur.

B Hiicre Reseptorii (BCR): B-lenfosit-

BAGISIKLIK
Antikor
Antijen Antijen Antijen
baglayan uc¢ baglayan uc

- &

lerin ylzeyinde reseptor seklinde bu-
lunan antikordur. Bu antikor sayesinde
B-lenfosit, antijeni taniyarak aktive olur
ve spesifik antikorlari Gretir. Antikor, antijene
anahtarin kilide uydugu gibi uyar. ikisi arasin-
da uyumlu bir baglanti gerceklesir.

Antikorlar globilin yapisindaki proteinlerden
olusup bagisiklikta gorev aldigi i¢cin immiing-
lobulin olarak da isimlendirilir. imminglo-
bulinler “Y” harfine benzer sekilde simetrik
olarak dizilmis dort polipeptid (protein) zin-
cirinden olusur. Bu yapi, sa¢ orglist gibi Ug
boyutlu olarak distntlmelidir (Gorsel 1.22).
imminglobulin molekiilinde degisken kisim,
hareketli kisim ve sabit kisim bulunur.

Degisken Kisim: “Y” harfinin kollarina ben-
zeyen kisimlar degisken olup antijenin bag-
landigi yapidir. Bu yapinin igcinde dogrudan
antijenin baglandigi cok degisken bolimler
bulunur. Bunlara paratop denir. Ne kadar ¢ok
antijen varsa o kadar ¢ok degisken bdlge yani
paratop bulunur. Farkli immiinglobulin cesit-
lerinde ayni antijene karsi ayni paratop bulu-
nur (Gorsel 1.23).

Hareketli Kisim: “Y” harfinin kollari, sap kis-
mina katlanabilecek sekilde baglanan hare-
ketli kisimdir.

Sabit Kisim: “Y” harfinin sapi sabit kismi olus-
turur. Sabit bolge, imminglobulin gesitlerinde
birbirinin aynidir ya da ¢ok az farklilik gésterir.
Sabit kisim antikorun hiicrelere baglanmasini
saglar.

Gorsel 1.21: Antikor modeli

Gorsel 1.22: Antikorun kimyasal molekil modeli

PARATOP VE EPITOP

! Antijen

L‘// -4 Epitop
3

Antikor

Hiicre

Gorsel 1.23: Antikor ve antijen modeli
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. OGRENME BIiRIiMi

Antikor Cesitleri

B-lenfositler, antijenle uyarildiginda plazma hiicrelerine déniserek bes cesit antikor sentezler (Gorsel
1.24). Antikor cesitleri sunlardir:

immiinglobulin G (IgG): 1gG secun-
IgD der lenfoid organlardaki B-lenfositle-
' @ 4/7;7 rin plazma hticrelerine déntsmesi ile
. / Uretilir. 1gG, en fazla secunder immiin
=Y Y ~/ yanit sirasinda Uretilir. 1gG, gegirilmis
enfeksiyon gostergesidir. Kanda en
fazla oranda bulunan ve en kiglk
olan Ig cesididir. Ku¢lik oldugu igin
damar duvarindan ve goébek kordo-
nundan kolayca gecer. Bundan 6tiiri
doku sivilarindaki mukozal yizeyler-
deki immun yanita katilir. Notralizas-
yon yoluyla kandaki, doku sivilarin-
daki, mukozal yizeylerdeki hastalik
yapici etkenleri ve toksinleri etkisiz
duruma getirir. IgG tim hayvan tiirle-
rinde bulunur. Hayvan tirlerine gore
IgG cesidi 3-6 arasinda degisir.

IgE

Gorsel 1.24: Antikor cesitleri

immiinglobulin M (IgM): Kanda konsantrasyon agisindan ikinci sirada yer alir. Ortamda serbest olarak
bulunmaz. Sadece B-lenfositlerin izerinde, B-hiicre reseptori (BCR) olarak bulunur. IgM, secunder lenfo-
id organlardaki B-lenfositlerin plazma hiicrelerine donlsmesi ile tiretilip salgilanir. Molekil buyUkligu en
fazla olan Ig oldugu icin damar duvarindan ve gébek kordonundan gecemez. IgM, besli molekil yapida
oldugu icin bes antijen baglama ucuna sahiptir. Bu 6zelliginden dolayi IgG’ye oranla az liretilse bile notra-
lizasyon yetenegi bes kat fazladir. IgM primer immiin yanit sirasinda ilk olusan Ig molekulidar. En yiksek
konsantrasyona da primer immiuin yanit sirasinda ulasir. Protein disindaki bazi antijenlere karsi da sadece
IgM sinifi antikorlar Gretilir. IgM tiim hayvan tlrlerinde bulunur. Hayvanlarda IgM’nin alt siniflari yoktur.

immiinglobulin A (IgA): Kanda diisiik oranda bulunur. Mukozalara ait bdlgesel lenfoid organlardaki ve
derideki plazma hiicreleri tarafindan Uretilip salgilanir. iki IgA molekiiliinden olusan formuna dimerik
form denir. Dimerik IgA formuna mukozalardaki epitel hiicreleri tarafindan salgisal parca eklenerek sal-
gisal IgA (slgA) Uretilip mukozal ylzeylere birakilir. Salgisal parga, IgA molekiliini mukozal yiizeylerdeki
pargalayici enzimlerden korur. Salgisal IgA molekill, mukozal yiizeylerde bulunan mikroorganizmalari ve
toksinleri notralize ederek bunlarin hiicreye tutunmasini engeller. Béylece hastalik yapici etkenler (pato-
jen) mukozalardan viicuda giremez. sIgA; solunum, sindirim, Grogenital sistem ve g6z mukozasi gibi tiim
mukozal ylizeylerde gbrev yapar. Tim hayvan tirlerinde sIgA bulunur.

immiinglobulin E (IgE): Kandaki miktari en az olan Ig molekiilidiir. Plazma hiicreleri tarafindan uretilir.
Yizeyinde bazofil I6kositlere ve mast hiicrelerine baglanmaya yarayan reseptorler bulunur. Paraziter ve
alerjik reaksiyonlarda miktari belirgin 6lctide artar. Bakterilere karsi olusan immiin cevapta diger Ig cesit-
leri kadar etkili degildir. Kanatli olanlar disinda tiim evcil hayvanlarda IgE bulunur.

immiinglobulin D (IgD): B-lenfositlerin lizerinde antijen reseptérii (BCR) olarak bulunur. Kanda veya di-
ger viicut kesimlerinde serbest olarak bulunmaz. Maymun rat (fare tiri kemirgen) ve kdpeklerde bulu-
nur IgD, kanath ve kedi disindaki tiim evcil hayvanlarda bulunur.

24



BAGISIKLIK ,l‘
1.1.5. Antijen ve Antikor iliskisi

Vicuda giren antijenlere karsi olusan 6zgil antikorlarin birleserek meydana getirdigi kompleks yapilara
immiinkompleks ya da antijen antikor kompleksi denir. Antijen antikor kompleksleri de fagositik hiic-
reler tarafindan fagositoz yoluyla imha edilerek viicuttan uzaklastirilir. Notrofil ve eozinofil I6kositler ile
makrofajlar fagositozdan sorumlu olan hiicrelerdir. Fagositozun asamalari sunlardir:

Kemotaksis: Travmatik sebepler veya hastalik yapici etkenlerin doku ve organlarda meydana getirdigi
yikim sonucu, hasar goren hiicreler tarafindan bazi kimyasal maddeler salgilanir. Bu kimyasal maddeler
bir tiir alarm gibi ¢calisarak savunma hiicrelerini bolgeye ¢agirir. Alarm niteligi tasiyan kimyasal madde-
lere kemotaktik maddeler denir. Bunun sonucunda savunma amaciyla hasarl bolgeye fagositik hic-
relerin gitmesine de kemotaksis denir. Fagositik hiicrelerin damar disina ¢ikmasina diapedezis denir
(Gorsel 1.25).

NOTROFIL

Kilcal damar

Hiicrenin kendini
imha etmesi

Kemotaksis

Gorsel 1.25: Kemotaksis, diapedez ve fagositoz sema

Baglanma: Fagositoz olayinin gergeklesebilmesi igin fagositik hiicrenin mikroorganizmayi yakalayip baglanma-
si sonra da yiyip sindirerek etkisiz hale getirmesi gerekir. Fagositler, kati ortamlarda patojen mikroorganizmayi
yakalayip baglanma konusunda son derece basarilidir. Herhangi bir araci maddenin yardimi olmadan gergek-
lesen bu olaya yiizey fagositozu denir. Kan gibi sivi ortamlarda ise patojeni yakalamak ve baglanmak bu kadar
kolay olmaz. Patojen mikroorganizmanin yiizeyinin antikor ya da komplement proteini ile kaplanmasi gerekir.
Fagositozu kolaylastiran kaplayict maddelere opsonin, kaplama islemine de opsonizasyon denir.

Yutma islemi: Fagositik hiicre patojene baglandiktan sonra sitoplazmik kollariyla onu cevreler ve hiicre icine
alir.

Oldiirme ve Sindirim: Hiicre icine alinan patojen mikroorganizma, solunum enzimleri ve lizozomal enzimler
yardimiyla 6ldiirilerek pargalanir.
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. OGRENME BIiRIiMi

Antijen islenmesi ve Sunulmasi

ANTIJENIN iISLENMESI

Patojenin lizozomal
enzimler ile sindirilmesi
Kesecik icinde
MHC molekilia

Antijenler, viicuda girdigi boyutuyla
immn sistemi glicli bir sekilde uyaramaz.
Fagositozlahticreicinealinanbuantijenlerin
Kes?f:f,m;‘;f = daha kuguk alt birimlere ayrilmasi gerekir.
Sindirim Bu alt birimlere ayirma islemine antijenin
atklan | jclenmesi denir (Gérsel 1.26). islenen
antijenin, ona uygun Ozel bir ambalajla
T-lenfositlere sunulmasina da antijenin
sunulmasi denir (Gorsel 1.27). Burada
molekil kullanilan ambalaj, aminoasitlerden olusan
kompleksi | 476| bir protein molekiltdir. Bu molekiile
biiyiik doku uyum kompleksi (MHC) adi
verilir. Ekzojen antijenler, MHC sinif 2;
endojen antijenler, MHC sinif 1 molekdilleri
ile T-lenfositlere sunulur. islenen antijenler
daha uzun siiren bir bagisiklik olusturur.

Antijen parcasi

Antijen

Lizozom

Gorsel 1.26: Fagositik hiicrenin antijeni islemesi

YARDIMCI T-LENFOSITIN UYARILMASI VE AKTIVE OLMASI

MHC Il CD4+

Yardimci
T-lenfosit

1. Antijenin Antijen
taninmasi sunan
hiicre

Antijen 2. Bazi T-lenfosit
soylarinin cogalmasi

3. interlokin
salgilanmasi

N L

Nétrofil, Makrofaj Katil T-lenfosit B-lenfosit
Ozgul olmayan immin Baz1 T-lenfosit soylarinin
yanit cogalmasi Hiimoral immiin yanit

Gorsel 1.27: Antijenin yardimci T-lenfosite sunulmasi
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BAGISIKLIK

MHC snif 1 molekdll, immin . .- .
sistem  hucrelerinde daha IMMUN SISTEM
yogun olmak Uzere tim ce- ) )
kirdekli hicrelerin yizeyinde 2. AKTIF HALE GELEN T-LENFOSIT
bulunur. Sadece egey hiicrele- ( ' !
rinde bulunmaz. MHC sinif 2 Antijen parcas: / R ™~ 3. COGALMA
molekilli ise sadece makrofaj, o N T 1YY

.y . _ o Yard \‘A ==, V f A\
deptrlt!-k huc“re ve B-lenfosit yardime! | . L W< , ‘ ( ‘ ,\. |
lerin hiicre ylzeyinde bulunur | ==t ¢ Dentritik NN/
(Gorsel 1.28). Bunlar profesyo- MHC sinif Il ! //' N hacre x
nel antijen sunan hicredir. Patojen—@ " @ 4. FARKLILA$MA

Ekzojen Antijenlerin
islenmesi ve Sunulmasi
Hicre igine fagositoz yoluyla
alinip islenen antijenlere ekzo-
jen antijen denir. Bunlar fago-
zom iginde pargalayici enzimler
yardimiyla birgok kiiglik parga-
ya ayrilir. Ayrilan bu pargalar,
uygun MHC sinif 2 molekailleri
ile birlesir. Olusan bu komp-
leks, hiicre ylizeyinde sergile-
nir. Yardimci T-lenfositler de
bu molekdilleri, hiicre ylizeyin-
de tasidiklani spesifik antijen
reseptorleri (TCR) sayesinde
tanir. Antijen sunan profesyo-
nel bir hiicre, 200.000 adet
MHC sinif 2 molekulu tasiyabi-
lir. Yardimci T-lenfosit hiicresi
de 200-300 MHC sinif 2 peptid
kompleksi tarafindan uyarila-
bilir. Antijen isleyen bir hiicre
ayni anda birgok farkli antijeni
(epitop) isleyerek farkl yar-
dimci T-lenfositlere sunabilir.

Endojen Antijenlerin
islenmesi ve Sunulmasi

Viicuda yabanci olmasina rag-
men hiicre sitoplazmasinda
serbest bicimde bulunan an-
tijenlere endojen antijen de-
nir. Virls proteinleri, endojen
antijenlere 6rnek verilir. MHC

1. ANTIJEN SUNULMASI

Uyarlu
| T-lenfosit

Bellek |

T-Ienfosit‘ “ .) ‘.
. Katll T-lenfosit)  s— Sitokin salgisi
B-Ienfc:s{lt . - &
) [, _ M AN o
( =;. ” : . [ Fagosit
L N & =5

==
5. BAGISIKLIK HUCRELERININ SITOKIN iLE AKTIVE OLMASI

Gorsel 1.28: MHC sinif Il molekiili ile antijen sunulmasi

Sitotoksik T-lenfositin uyarilmasi ve reaksiyon vermesi

1. Antijenin
tanimlanmasi
Antijenle
| uyarilan
| sitotoksik
T-lenfosit

2. Baz sitotoksik
T-lenfosit
soylarinin

| x‘f igalmaﬂt’ i

Aktive olan SItOtOkSIk T-lenfositler parcalayici
enzimlerini hedef hiicreye génderir

Antijenin

bellek T-lenfosit

Hedef hiicre oliir

Viriisle enfekte olan véya kanserlesen
hedef hiicre

Gorsel 1.29: Endojen antijenin MHC-I ile sitotoksik T-lenfosite sunulmasi,
sitotoksik T-lenfositin uyarilmasi ve reaksiyon géstermesi

sinif 1 molekdlleri ile sunulur. MHC sinif 1 molekdllerine baglanan antijenler, sadece sitotoksik T-lenfositleri

uyarir (Gorsel 1.29).

Makrofajlar, virlsleri fagosite edebilir. Bu durumda virls pargalarini isleyerek ekzojen antijen vaziyetine getirir.
Sonrasinda MHC sinif 2 molekdilleri ile yardimci T-lenfositlere sunar.
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Sitokinler
Cogunlukla immin sistem hicreleri olmak tzere birgcok hiicre tarafindan salgilanan hormon benzeri

protein ve glikoprotein molekiilleridir. immiin sistemin her asamasinda hiicreler arasindaki haberles-
meyi saglar (Gorsel 1.30). Hormon benzeri oldugu icin kendisine uygun reseptori tasiyan hiicrelerle

etkilesime girer (Gorsel 1.31).

HUCRELERIN HABERLESMESI

Hiicrenin kendini
haberdar etmesi

Komsu hedef hiicreyi
haberdar etmesi |

Kan yoluyla uzaktaki hedef hiicreyi
haberdar etmesi

Q7 Reseptor () Haber molekiilii

Gorsel 1.30: Sitokinlerin hedef hiicreleri uyarma yollari

Makrofaj

. O )

SITOKIN &

D 209 .: 9. & o

Mast hiicresi

A

\ 1
Endotel hiicresi

Gorsel 1.31: Sitokinlerin uyardigi hedef hiicreler
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Sitokinlerin etkisi sonucu hiicrelerde gelisme, ¢cogalma, sekil degistirme ve aktive olma gibi faa-
liyetler sekillenir. Bunlarin sonucunda da yangi, bagisiklik ve yara iyilesmesi gibi biyolojik olaylar
gerceklesir. Sitokinler farkl sekillerde isimlendirilip siniflandirilabilir. Lenfositlerin salgiladiklarina
lenfokin; makrofajlarin salgiladiklarina monokin denir. Sitokinler, fonksiyonlarina gore de sinif-
landirilir. Lenfositler ile diger immiin sistem hiicreleri arasindaki iliskiyi diizenleyenlere interleu-
kin (IL-1, 11-2, IL12 gibi), kemotaksiste gorev alanlara kemokin; hiicrelerin ¢ogalmasini uyaranlara
biiyime faktorleri, viral enfeksiyonlarda rol alanlara interferon (IFN), kanser hirelerinin yok edil-
mesinde rol alanlara tiimoér nekroz faktor (TNF) denir.

BAGISIKLIK

1.1.6. immiin Yanit Sistemi

immiin yanit sistemi, hiimoral ve hiicresel immiin yanit olmak lizere iki baslk altinda incelenebilir.

Himoral immiin Yanit

Antijenle uyarilan B-lenfositlerin antijene 6zgll antikor Uretimiyle tamamlanan siirece hiimoral
immiin yanit denir. Himoral denmesinin sebebi ise antikorlarin sivi ortamda bulunmasidir. Ozel-
likle protein yapisinda olan antijenlere karsi B-lenfositlerin etkili miktarda antikor Gretebilmesi
T-lenfositlerin yardimiyla mimkin olmaktadir. Bu sekilde B-lenfositleri uyarabilmek icin T-lenfosit
yardimi gerekli olan ekzojen antijenlere T-bagimli antijenler denir. B-lenfositleri dogrudan aktive
eden antijenlere ise T-bagimsiz antijenler denir.

T-Bagimli Antijenlere Karsi Hiimoral immiin Yanit

Vicuda giren bir mikroorganizmanin fagositozuyla birlikte T-bagimli antijenlere karsi hiimoral immiin yanit
baslar (Gorsel 1.32). Bu mikroorganizmaya ait protein kisimlari, ekzojen antijen formatinda islenerek sunulur.
Bu islemi, bir mikroorganizmanin viicuda ilk girisinde makrofajlar gerceklestirir.

Hiimoral immiin Cevap
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Q s B-lenfosit
2 o

< 3
Yardimei " ( AnEikorIar antijene
Tlenfosit  B-lenfosi t baglanir.
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= - L, i - [ \ !
@@ @
) )\ —e - <<; \
N // 3. Yardimci 5. Aktive olan ~
S T-lenfositin B-lenfositlerinbazi g, Plazma
i soylarinin bellek - ..

1. Makrofajin patojeni 2. Makrofajin 3net]||j'|elr2:25| ve 4. B-lenfositin B-lenfositlere bazi I;:::J(e;mm
fagosite etmesi antijeni sunmasi Yy o, aktive olmasi  soylarinin da plazma i
B-lenfositi hiicrelerine doniiserek ~ Sentezlemesi

uyarmasi cogalmasi '

Gorsel 1.32: T-bagimli antijenlere karsi yardimci T-lenfositlerin uyarilmasi ile hiimoral immiin yanitin sekillenmesi

BILGI KOSESI

immiin Yanitin Genetik Kontrolii: Farkli antijenlere karsi farkli immiin yanit olusturulmasi konakgi-
nin genleriyle ilgilidir. Bu genlere Ir (immiin recponce, immiin cevap) genleri denir. insanlarda bu
genler 6. kromozom Uzerinde bulunan MHC (major histokompatibilite) blylk doku uyusum genetik
boélgesinde ve sentromere yakin bélgede yer alir.
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. OGRENME BIiRIiMi

Ayni mikroorganizmanin daha sonraki girisinde ise antijen sunum isini dentritik hiicreler veya
B-lenfositler yapar. islenen antijen, MHC sinif 2 molekiiliine baglanarak sunulur. Bu kompleks,
T-hiicre reseptori tasiyan yardimci T-lenfositle baglanir. Diger taraftan B-hlcre reseptéri (BCR)
tasiyan B-lenfositler de viicuda giren mikroorganizmayi tanimlar. Bu tanima olayi, T-lenfositlerin
antijeni tanimasindan bagimsizdir. Clinkii mikroorganizmalarin farkh antijenleri tanimlanmistir.
Bu durum B lenfositi aktive etmez. B-Lenfositleri, antijen sunan hiicreye baglanan yardimci
T-lenfositlerin salgiladigi sitokinler aktive eder. Aktive olan B-lenfosit soyu cogalip farklilasarak
plazma hiicrelerine donusir. Plazma hiicreleri de d6mri boyunca antijene 6zgll antikor Uretir.
Plazma hiicrelerinin 6mri 3-28 glindlr. Bu uyarimlar sonucu ¢ogalan bazi B-lenfositler de bellek
B-lenfositlere dondsir. Ayni antijenle viicut tekrar karsilastiginda Bellek B-lenfositler dogrudan
uyarilir. Bunlar cogalip plazma hiicrelerine donismek suretiyle antijene 6zglil antikor Gretmeye
baslar. ihtiyaca gore antijene 6zgiil antikor cesidini de degistirebilir. Gen diizenlemesi ile yapilan
bu olaya izotip degisimi denir. Bellek B-lenfosit ilk uyarilmada sadece IgM dlretirken plazma
hiicresine geciste I1gG, IgA, IgE de lretebilir.

Primer immiin Yanit: T-bagimli antijenlere karsi enfeksiyonun birinci evresinde sekillenir. Cok
yliksek diizeyde antikor olusmaz. Olusan antikorlar da canliyi uzun siire korumaz ancak viicudun
dismanini tanir. Primer immin yanitta IgM ve IgG reseptori tasiyan bellek B-lenfositler olusur.
Primer immun yanitta Uretilen antikorlarin cogunlugu IgM’dir. Az miktarda IgG Uretilir. Primer im-
min yanitta antikorlarin ¢cogu, lenf diigiimlerinde ve dalaktaki B-lenfositlerin plazma hiicrelerine
doénlismesi sonucu Uretilir.

Secunder immiin Yanit: T-bagimli antijenin viicuda ikinci defa girmesi durumunda Bellek B-len-
fositler sayesinde diismanini taniyan sistem, daha kisa slirede ve ylksek oranda antikor Uretir.
Olusan antikorlar canliyi uzun siire hastaliktan korur. Secunder immiin yanitta ise Uretilen anti-
korlarin ¢cogunlugu IgG, antijen ¢cesidine gore IgA, IgE ve az miktarda IgM’dir. Secunder immin ya-
nitta ise antikorlarin ¢ogu kirmizi kemik iliginde bulunan Bellek B-lenfositlerin plazma hicresine
donismesi ile Uretilir.

T-Bagimsiz Antijenlere Karsi Hiimoral immiin Yanit

Bazi bakterilerin hiicre duvarinda bulunan lipopolisakkaritler ve kapsil polisakkaridi gibi antije-
nik molekdller, B-lenfositlerdeki B-hiicre reseptoriine (BCR) baglanarak dogrudan aktive edebilir.
B-lenfositler ¢cogalip plazma hiicrelerine doniserek antikor sentezler. Sadece IgM (retilir. Antikor
izotipi degismez. Bellek B-lenfositler olusmaz. Bellek B-lenfositler olusmadigi icin secunder im-
min yanit da olusmaz.

Antikorlarin Etkileri

Himoral immin yanit neticesinde salgilanan antikorlar, dogrudan ve dolayli sekilde etki gosterir.
Dogrudan etkileri toksin ndtralizasyonu, virlis ndtralizasyonu ve bakteri adezyon inhibisyonudur.

Toksin Notralizasyonu: Bakteri toksinlerinde, toksinin konakgiya ait viicut hiicrelerine baglanma-
sini saglayan ozel bélimleri bulunur. Antikorlar dogrudan bu bélimlere baglanarak zehri etkisiz
kilar. Buna toksin notralizasyonu denir. Bu isi yapan antikorlara da noétralizan antikorlar denir.
Dokularda en iyi toksin notralizasyonu yapan antikor I1gG iken mukozalarda IgA’dir. Ancak dusuk
dozlarda bile oldirici olan bazi bakteri, bitki, bocek, yilan, akrep vb. canli toksinlerine karsi not-
ralizan antikor olusumu yavas kalir ve canli 6liur. Bu tip zehre karsi 6nceden hazirlanan antikorlar
(hiper immiin serum), yapay pasif bagisiklik veya tedavi saglamak i¢in uygulanir.

Viriis Notralizasyonu: Virlisiin ¢cogalabilmesi igin ilgi duydugu hiicreye tutunmasi ve igine girmesi
gerekir. Virls notralizasyonunu saglayan antikorlar, virisin tutunma ylzeylerine baglanarak
notralize eder.
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Bakteri Adezyon inhibisyonu: Bakterilerin hiicreye tutunmasinin engellenmesidir. Antikorlar,
bakterilerin konak hicreye tutunmasini saglayan kisimlarina baglanarak buna engel olur. Viicut
hiicrelerinde 1gG mukozalarda ise slgA gerceklestirir. Dolayli etkileri; opsonizasyon, antikora ba-
gimli hiicresel sitotoksisite, komplement aktivasyonu, lokal yangisal reaksiyon uyarimi ve B-hiicre
fonksiyonlarinin diizenlenmesi seklindedir.

Opsonizasyon: Fagositik hiicreler bazi patojen bakterileri yalnizca antikor baglandiktan sonra fa-
gosite eder. Opsonizasyon isleminde IgG1 ve 1gG2 alt birimleri etkilidir (Gorsel 1.33). Fagositoz
edilemeyecek kadar bliylk olan parazitler ise IgE sinifi antikorlar ile opsonize edilir.

Gorsel 1.33: influenza viriisiin opsonizasyonu

Antikora Bagiml Hiicresel Sitotoksisite: Viris tarafindan enfekte olan hiicrelerin zarindaki viral
proteinlere antikorlar baglanir. Antikorlarin baglandigi hedef hiicreleri dogal katil hiicreler (NK),
enzimleri ile imha eder. Bu iste 1gG1 ve IgG3 antikorlari aracilik eder. Bu mekanizma endojen
antijenlerin olustugu diger enfeksiyonlarda, kanserde ve organ nakillerindeki doku reddinde de
calisir.

Komplement Aktivasyonu: Komplement sistemi, patojen mikroorganizmalara karsi yapilan sa-
vunmada rol oynar. IgG ve IgM’de komplement baglanma bdlgeleri bulunur. Bu baglanma bdlgesi
sadece antijen antikor baglantisi oldugunda aciga ¢ikar. Bu bélime komplementin ilk proteinin
baglanmasiyla bir dizi reaksiyon baslar. Klasik komplement yolu olarak tanimlanan bu mekaniz-
mada IgM c¢ok etkilidir.

Lokal Yangisal Reaksiyonun Uyarilmasi: Antijenle baglanmamis bazi IgE antikorlari, mast hicre-
lerine baglanir. Bu durumdaki IgE, spesifik antijene eklendiginde mast hiicrelerinin sitoplazmasin-
daki granuller acilarak kemotaktik maddeleri ortama bosaltir. Boylece lokal yangisal reaksiyonlar
baslar. Tip-1 asiri duyarhlik reaksiyonlari buna 6rnektir.

B-lenfosit Fonksiyonlarinin Diizenlenmesi: Himoral immdn yaniti kontrol altinda tutan bir meka-
nizmadir. Antijen antikor kompleksi, B-lenfositlerdeki reseptére baglandiginda B-lenfosit antikor
Uretimini azaltir. Boylece B-lenfosit lizerinde baskilayici bir sinyal olusturur.
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Komplement Sistem ve Gorevleri

. OGRENME BIiRIiMi

Komplement sistem, enzim 6zelligindeki serum proteinlerinden olusan hiimoral immiin yanitta
ve yangida rol alan bir yapidir. Komplement sisteminde bulunan proteinler, normal sartlarda aktif
olmayan proenzim niteligindedir. Sistem aktive oldugunda bir 6nceki basamakta olusan Urinler
bir sonraki basamagi aktive eder ve reaksiyon zincirleme devam eder. Komplementi olusturan
proteinler “C” harfi ile numaralandirilarak gosterilir (C1, C2, C3 gibi). Alt birimleri de Cls, C2a,
C2b, C3a, C3b seklinde gosterilir. Komplement sistemi, klasik yol ve alternatif yol denilen iki farkli
mekanizmayla ilerleyebilir. Her iki yolda da amag ayni olup terminal yol denen ortak reaksiyon
zinciriyle sonlanir. Terminal yolun sonunda olusan membran atak kompleksi, hedef hiicre memb-
ranini eriterek mikroorganizmayi 6ldirir. Komplement proteinlerinin gorevleri sunlardir:

Opsonizasyon: C3b proteini mikroorganizmaya baglandiginda notrofil ve makrofajlarin fagositozu
kolaylasir.

Lizis: Membran atak kompleksi bircok bakteri, mantar ve parazit hicresinin zarini eriterek bu
etkenleri 6ldurdr.

Antijen Antikor Komplekslerinin Viicuttan Uzaklastirilmasi: Komplement antijen, antikor komp-
lekslerine baglanarak makrofajlar tarafindan fagositozunu saglar.

immiin Regiilasyon: C3, b lenfositlerini uyarip ek sinyal olusturarak calismasini diizenler.

Kemotaktik Etki: C3a ve C5a; notrofil, eozinofil, bazofil ve makrofajlar icin kemotaktik etki olus-
turur. Ayrica C4a ile birlikte lokal yangi uyarimi yapar. Enfekte ya da hasarli bolgeye fagositik
hiicreler ile antikorlarin gelmesini saglar. Mast hiicrelerindeki biyokimyasal maddelerle dolu olan
kesecikler hiicre disina acilir. Damarlarin genislemesi, damar gegirgenliginin artmasi, 6dem olus-
masi vb. kimyasal etki olusur.

Hiicresel immiin Yanit

Sitotoksik T-lenfositler ve dogal katil (NK) hiicreler; hiicre igine yerlesen viris, bakteri, helmint
ve protozoonlarin yok edilmesini saglar. Timor hiicreleri ve organ nakillerindeki yabanci hiicreler
de bu hiicreler tarafindan 6ldirdlir. Savunmada bizzat hiicrelerin rol aldigl bu sisteme hiicresel
immiin yanit denir.

T-lenfositler islenen endojen antijenleri, MHC sinif 1 molekiilleri ile sunuldugunda tasidigi CD8
molekdilleri ile tanir. CD8 ve MHC sinif 1 molekdlleri arasinda baglanti kurulur. T-lenfositler bu
yolla uyarilir. Bunun disinda ikinci uyari yolunu, yardimci T-lenfositlerin salgiladigi interleukin-II
(IL-11) saglar. IL-1l, CD8 molekillerine baglanarak T-lenfositleri uyarir. Uyarimlar sonucunda T-len-
fositler cogalmaya ve farklilasmaya baslar. Bir kismi sitotoksik T-lenfositlere dontstrken bir kismi
da sitotoksik bellek T-lenfositlere donusdr.

Aktive olan sitotoksik T-lenfositler, hedef hiicre yilizeyindeki 6zgil antijen molekdll ile baglanir.
Baglanti sonrasinda perforin ve granzim enzimleriyle dolu kesecikleri hedef hiicre yilizeyine gon-
derir. Enzimler hiicrenin 6lmesine yol acar.

NK hiicrelerin zarinda 6zgul antijenleri taniyan molekiller bulunmaz. Hedef hiicreyi tanima ve
baglanma mekanizmasi, sitotoksik T-lenfositlerden farklidir ama hedef hiicreyi ayni yontemle
imha eder. NK hticre aktivasyonu, antikora bagiml ve direkt sitotoksisite olmak tzere iki yolla
saglanir.

Antikora Bagimli Sitotoksisite: NK htcreleri, hiicre zarinda 1gG1 ve 1gG3 sinifindan antikorlara
baglanabilecek uygun reseptorler tasir. Bu antikorlar serbestken NK hiicrelerine baglanmaz ancak
bir antijenle bagliyken NK hiicresine baglanir.
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Baglanti kurulduktan sonra NK hiicresi, salgiladigi perforin enzimiyle hedef hiicreyi 6ldlrir (Gor-
sel 1.34). NK hiicresi, bu sekilde viriisle enfekte olan hiicreler ile kanser hiicrelerini 6ldirir.

Antikora Bagimh NK Hiicre Aktivasyonu

Antikorun FC sap bélgesine Aktive olan NK
baglanan reseptor 7@% hiicresi
f NK hiicresi

T

VH Antikor

Kanser enzimi

hiicresi

Hedef hiicrenin dlimi

s
=

1. Antikor kanser 2. Antijene baglanan 3. NK hiicresinin yiizeyinde 4. Hedef hiicre enzimin
hiicresindeki antijene antikorlarin sap (Fc) bulunan IgG1 ve IgG3 alt sinifina etkisi ile parcalanip
baglanir. bolgesi acikta kalir. baglanabilen reseptorler bulunur. oliir.

Bu reseptorler vasitasi ile
antikorla baglanan NK hiicresi
aktive olarak hedef hiicreye
perforin ve granzim enzimi
salgilar.

Gorsel 1.34: Antikora bagimli NK aktivasyonu

Direkt NK Hiicre Sitotoksisitesi: Direkt NK hticre sitotoksisite yolunun baslamasi icin sitokinlerin uyarmasi
gerekir. Virlsle enfekte hiicrelerin ve kanser hicrelerinin oldirilmesinde kullanilan yoldur. Virislerin enfekte
ettigi hiicrenin MHC sinif 1 molekllini sentezlemesine engel olmasi NK hiicrelerini direkt olarak uyarir. Bu
hicreyi perforin enzimiyle oldlrur (Gorsel 1.35).

Direkt NK Hiicre Aktivasyonu

%0 .
o Olen
hiicrenin
parcalari

Gorsel 1.35: Direkt NK hiicre aktivasyonu
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1. UYGULAMA: iMMUN YANITIN MANiIPULASYONU
AMAC: bagisikhig gliclendiren dogal, sentetik ve fizyolojik maddeleri 6grenmek.
UYGULAMA SURESI: 10 giin

ARAC GEREC: Bilgisayar, internet, flas bellek, yazici, A4 kagidi, seffaf dosya, kagit, kalem

GOREV: Verilen islem basamaklarini uygulayarak immiinmodiilasyon ve immiinmodiilatérler
hakkinda arastirma yapip sunum hazirlayiniz.

ISLEM BASAMAKLARI

1. is saglig1 ve giivenligi tedbirlerini aliniz.

2. Galisma icin gereken arag gereci hazirlayiniz.

3. Konuyla ilgili 6n arastirma yapiniz. Arastirma siiresi bir haftadir (immiinmodiilasyonu, immiinmodiilatérdi,
imminmodulatorlerin etki mekanizmasini, organik, fizyolojik ve sentetik imminmodilatorleri, veteriner
hekimlikte kullanilan immuanmodyilatorleri arastiriniz.).

4. Sunuda kullanacaginiz cimlelerin net ve anlasilir olmasina dikkat ediniz.

5. Sunuda kullandiginiz yazinin puntosunu uygun seginiz ve sunuda dikkat gekici gekici renkler kullaniniz.
6. Dinleyicilere sorularinin olup olmadigini sorunuz.

7. Dinleyicilere tesekkir ediniz.

DEGERLENDIRME: Calismaniz ders 6gretmeni tarafindan immiin Yanitin Manipiilasyonu Uygulamasi Deger-
lendirme Olgegi kullanilarak degerlendirilecektir. Calismanizi yaparken bu &l¢iitleri dikkate aliniz. Degerlendir-
me 50 - 100 arasi basarili 0 - 49 uygulama tekrar edilmelidir.

CGalismanizi planlarken 6lcekte yer alan ol¢itleri dikkate aliniz.

iIMMUN YANITIN MANIPULASYONU UYGULAMASI DEGERLENDIRME OLCEGI

DERECELER
OLCUTLER
Cok iyi iyi Orta Gelistirilebilir
(20) (15) (10) (5)

1. Calisma oncesi gerekli hazirliklari yapti.

2. Konu ile ilgili arastirmalari yapti.

3. Sunum hazirlama kurallarina uydu.

4. Galigmasini sunum kurallarina uygun olarak sundu.

5. Sunum sonunda dinleyicilere soru yoneltti.

TOPLAM PUAN
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OLCME VE DEGERLENDIRME

A. Asagida verilen sorulari okuyarak dogru sece-
negi isaretleyiniz.

. Asagidakilerden hangisi agiz siitii ile yeni
dogan yavrulara kazandirilan bagisiklik cesi-
didir?

A) Dogal

B) Dogal aktif
C) Yapay aktif
D) Dogal pasif
E) Yapay pasif

. Asagidakilerden hangisi hastaligi gegirmek
yoluyla kazanilan bagisiklik cesididir?

A) Dogal aktif
B) Yapay aktif
C) Dogal pasif
D) Yapay pasif
E) Dogal

. Asagidakilerden hangisi asilama ile kazanilan
bagisiklik cesididir?

A) Yapay pasif
B) Yapay aktif
C) Dogal aktif
D) Dogal pasif
E) Dogal

. Asagidakilerden hangisi hiper immiin serum
ile kazanilan bagisiklik cesididir?

A) Yapay pasif
B) Yapay aktif
C) Dogal aktif
D) Dogal pasif
E) Dogal

. Asagidakilerden hangisi genetik yapi ile kaza-
nilan bagisiklik cesididir?

A) Yapay pasif
B) Yapay aktif
C) Dogal aktif
D) Dogal pasif
E) Dogal

6. Asagidakilerden hangisi miyeloid serideki
hiicrelerden biri degildir?

A) Notrofil 16kosit

B) Eozinofil I6kosit
C) Bazofil Lékosit
D) Monosit

E) Lenfosit

7. Asagidakilerden hangisi Lenfoid serideki

hiicrelerden biri degildir?

A) Yardimci T-lenfosit
B) Bellek T-lenfosit
C) B-lenfosit

D) Plazma hcresi

E) Dev hiicresi

8. Asagidakilerden hangisinin sayisi akut bakte-

riyel enfeksiyonlarda artar?

A) Makrofaj

B) Notrofil

C) Bazofil

D) Eozinofil

E) Dev hiicresi

9. Asagidakilerden hangisi hiicresel immiin

yanittan birinci derecede sorumludur?

A) Yardimci T-lenfositler
B) Sitotoksik T-lenfositler
C) Baskilayici T-lenfositler
D) Bellek T-lenfositler

E) NK hucreleri

10. Asagidakilerden hangisi antikor iireten hiic-

redir?

A) B-lenfosit

B) T-lenfosit

C) Monosit

D) Plazma hcresi
E) Histiosit
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11. Asagidakilerden hangisi sadece kanatl hay-
vanlarda bulunan primer lenfoid organdir?

>

O
—_— = —

Timus

Dalak

Kirmizi kemik iligi
Bursa fabricius
Peyer plaklari

W

m O

12. Asagidakilerden hangisi antijenite icin gerekli

degildir?

>

@]
~—~ T —

Vicuda yabancilik

Molekul buyukltgu
Molekulin kompleks olmasi
Doz

Hayvan irki

W

m O

13. Antikorla ilgili asagidaki aciklamalarin hangi-
si dogru degildir?

)
)

>

Antikorun degisken kismi antijen ile baglanir.
Antikorun sabit ucu hicre ile baglanir.
Bir antikorda birden ¢ok degisken kisim olur.

O o0ow

)
)
E) Antikorun degisken kismina epitop denir.

14. Antikor cesitleriyle ilgili aciklamalardan han-

gisi dogrudur?

A) 1gG en fazla primer immin yanitta Gretilir.

B) IgM en buyUlk antikor cesididir.

C) IgE sadece kanatli hayvanlarda bulunur.

D) IgA vicut kesimleri icerisinde en ¢ok kanda
bulunur.

E) IgD batun vicut kesimlerinde serbest

halde bulunur.

15. Fagositozla ilgili aciklamalardan hangisi
dogrudur?

Nétrofil fagositoz yetenegine sahiptir.

Kati ortamda fagositoz opsonizasyon ile
yapilr.

Sivi ortamda yuzey fagositozu yapilr.

Fagositik hlcrelerin damar disina
cikmasina kemotaksis denir.

Fagositozda antikorlar rol oynamaz.

B - Lenfositlerde antijeni (BCH) resept6ri tanir.

16. Antijen islenmesi ve sunulmasiyla ilgili asagida
verilen aciklamalardan hangisi dogru degildir?

A)

Endojen antijenler MHC sinif 1 molekulleri ile
sunulur.

Ekzojen antijenler MHC sinif 2 molekulleri ile
sunulur.

Ekzojen antijenler fagositoz sonrasinda
hazirlanir.

Endojen antijenler fagositoz sonrasinda
hazirlanir.

MHC sinif Il molekili makrofajda bulunur.

B)
C)
D)

E)

17. Asagidaki aciklamalardan hangisi dogru

degildir?
A)
B)
C)

Sitokinler hormon benzeri proteinlerdir.
Lenfositlerin salgiladigi sitokinlere lenfokin denir.

interleukin imman sistem hiicrelerinin calismasi-
ni dizenler.

interferon (IFN) timérlere etki eden sitokindir.
Sitokinin tesir ettigi hiicre aktive olarak farklilasir.

D)
E)

B. Asagida verilen sorulari okuyarak cevaplarini
alttaki bosluklara yaziniz.

18. Primer immiin yaniti agiklayiniz.
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BAGISIKLIK

1.2. ASILAR VE iMMUN SERUMLAR

Saghkliinsan ve hayvanlara yapay aktif bagisiklik kazandirmak igin asi yapilir. Asilama ile bagisiklik
sistemini aktive edecek antijenler, gercek enfeksiyon etkeni viicuda girmeden dnce sisteme taniti-
lir. Bunun sonucunda da asinin gesidine gore hiicresel veya hiimoral bagisiklik sekillenir. Asilanan
canhinin viicudunda spesifik antijenlere 6zgii antikorlar uretilir. Uretilen bu antikorlar da canlyi
hastaliga karsi belli bir siire icin korur. Bu ylizden asilamalar belli araliklarla tekrarlanir. Buna rapel
asilama denir. Rapel asilamayla canhyi hastaliga karsi koruyacak antikor miktari yeterli seviyede
tutulur. Cok sayida serotipi veya alt tipi olan patojen etkenin tek bir serotipini veya alt tipini ice-
ren asilara monovalan asilar denir. Monovalan asilar, sadece tasidigi serotipe karsi canliyi korur.
Ornegin biiyiikbas ve kiiciikbas ruminantlarda goriilen sap hastaliginin etkeni, picornaviridae fa-
milyasinin aphtoviris alt grubunda yer alan sap virtsudir. Bu virlisiin A, O, C, SAT-1, SAT-2, SAT-3
ve ASIA-1 olmak tizere yedi farkli serotipi bulunur. Asi materyali bunlardan sadece birini iceriyorsa
monovalan, ikisini iceriyorsa bivalan, liclini iceriyorsa trivalan, dordiini iceriyorsa kuadrivalan,
besini iceriyorsa pentavalan seklinde isimlendirilir. Asi icerigi birden fazla serotipi veya farkli pa-
tojen turlerini iceriyorsa buna polivalan (karma, kombine) asi denir. Karma asilar, icerdigi tim
serotiplere veya patojen tiirlere karsi bagisiklik olusturur. Ornegin képeklere uygulanan karma
astlarin iceriginde képek genglik hastaligi, hepatit hastaligi, parainfluenza, parvoviris ve leptospi-
ra tlirlerine karsi bagisiklik olusturacak sekilde antijenler bulunmaktadir.

Liyofilize (kurutulmus) asi, sulandirilarak kullanilan asidir. Asi materyalinin uzun siire muhafazasi
icin suyu giderilerek kurutulur. Bu tip asilar, beraberindeki sulandirma sivisi ile sulandirilip homo-
jen hale getirildikten sonra kullanilir.

Ozellikle 6lu asilarin (inaktif asilar) etkinligini artirmak icin antijenik 6zelligi olmayan yardimci
maddeler kullanilir. Bunlara adjuvant denir. inaktif asilar viicuttan hizla uzaklastirildigi icin immiin
sistemi beklendigi 6lcliide uyaramaz. Bu yiizden inaktif asilara adjuvant eklenerek viicuttan atil-
ma hizi azaltilir. immiin sistemde beklenen etki olusturulur. Adjuvant olarak saponin, aliiminyum
tuzlari, su-yag emilsiyonlari vb. kullanilir. Cok bekleyen patateslerin kabugunun altinda olusan
yesil renkli tabaka saponindir. Eksi, acimsi bir lezzete sahiptir. Tiketilmesi durumunda insan ve
hayvanlarda zehirlenmelere sebep olur.

1.2.1. Asi Cesitleri

Asilar, hazirlama yontemleri ve iceriklerine gore klasik asilar ve biyoteknolojik asilar olmak lizere
iki baslik altinda incelenir.

Klasik Asilar

Mikroorganizmalardan ve toksinlerden klasik yontemler ile hazirlanan asilardir. Klasik asilar; canli,
0ll, toksoid, ve subunit asi olmak Gizere dort grupta incelenir.

Canli Asilar: Canli olan hastalik etkeni bazi islemlerden gegirilerek zayiflatilir. Zayiflatma islemine
atteniiasyon denir. Bu nedenle canli asilara atteniie asilar denir. Etken; kendi konaginda, farkli ko-
naklarda, besi yerlerinde, embriyolu tavuk yumurtasinda veya hiicre kiltirlerinde strekli pasajlar
yaparak ¢ogaltilir. Bu sekilde glicli azaltilan etken hem hiicresel hem de hiimoral immun sistemi
glclu bir sekilde uyarir. Hastalik olusturma yetenegi ise azalir. Canl asilar, 614 asilara gore daha
uzun stre bagisiklik olusturur. Clink( viicutta uzun sire canh kalir. Canli asinin tek doz uygulanma-
si yeterli olur. Boylece 6zellikle hayvan sirilerinin asilanmasinda is giicli, zaman ve para tasarrufu
saglanir ayrica hayvanlardaki stres ylikd de azalir. Canli asilar; enjeksiyon, burun ve géz damlasi,
sprey, icme suyuna ilave gibi bircok farkli yoldan uygulanabilir. Canli asilar, avantajlarinin yaninda
bazi dezavantajlara da sahiptir. Bu tiir asilar, asilanan hayvanda belirti gdstermeden gizli seyreden
bir hastaligi daha da alevlendirebilir. Bakimi ve beslenmesi iyi yapiimayan hayvanlar hastalanabilir.
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Asilanan sirtide 6lim-
ler sekillenebilir. Bu-
nun igin attentasyon
islemleri dikkatli yapil-
mali ve asi dozundaki
etken miktari da iyi
hesaplanmalidir. Canli
astyla asitlanan hayvan-
lar, hastalik etkenlerini
vicut sivilariyla disari
sacar. Bu da cevredeki
diger duyarh hayvan-
larin  hastalanmasina
neden olur. Saklama
ve tasima kosullari,
oll asilara kiyasla daha
zahmetli ve zordur. So-
guk zincirin korunmasi

6nemlidir. Dondurula-
Gorsel 1.36: Newcastle asis! rak veya (+2, +8 dere-

ce) buzdolabi 1sisinda
depolanmasi gerekir. Acilan ambalaj (flakon), birkag saat icinde kullaniimalidir. Asilama ekibi, is sag-
lig1 ve glivenligine uygun davranmazsa 6rnegin newcastle (yalanci veba) asilamasinda st solunum
yolu enfeksiyonu ve g6z mukozasinda iltihaplanma olur. Brucella asilamalarinda brucella hastaligina
yakalanabilir. Sarbon, mavi dil, brucella abortus S-19, brucella melitensis Rev-1, marek, gumboro,
newcastle (Gorsel 1.36) ve koyun cicegi gibi asilar canli asilara 6rnek olarak gosterilebilir.

Olii (inaktif) Asilar: Bakterin asilar ismi de verilir. Asida kullanilacak patojen tiirler iretildikten sonra
ultra viyole isinlari, formaldehid, fenol ve otoklav islemi gibi fiziksel, kimyasal veya termik yontem-
lerle oldurdlar. Fizyolojik tuzlu su ile asi dozundaki patojen etken sayisi hesaplanarak doz ayarlanir.
Koruyucu amagla fenol veya merthiolat eklenir. Bu sayede canl asilara kiyasla tasima ve depolama
daha kolay olur. Asilanan sirtide, asi susundan dolayi enfeksiyon olusmaz. Asidan dolayi 6len hayvan
az olur. inaktif asilardaki patojenler, immiin sistemde ekzojen antijen seklinde islendiginden viriis
gibi hiicre icine yerlesen etkenlere karsi giiclii bir bagisiklik olusturmaz. inaktif asilarda adjuvant kul-
lanmak gerekir. Glglu bir bagisiklik icin en az iki doz yapilir. Tekrarlayan dozlar hizli gelisen alerjik
reaksiyonlara (anaflaktik reaksiyon) zaman, is giicii ve para kaybina yol acar. inaktif viral asilarin
Uretim maliyeti daha yuksektir. Sigir pastorellozu, koyun vibriosisi, sap hastaligi, kanath korizasi gibi
hastaliklar icin inaktif asilar mevcuttur.

Toksoid Asilar: Mikroorganizmalarin Urettigi toksinlere karsi bagisiklik saglamak icin hazirlanan asi-
lardir. Uygun kosullarda sivi besi yerinde bakteri Uretilir. Bakteri daha sonra formaldehid ve otoklav
uygulamasi ile oldirulir. Bakterinin ortama biraktigi toksin filtre edilerek toplanir. Sulandirmasi uy-
gun Olclde yapilarak asi hazirlanir. Clostridium tirleri gibi oksijensiz ortamda ¢ogalan bakteriler, de-
gisik tiplerde toksin Uretir. Bu bakterilerin toksinlerine karsi toksoid asilar tGretilmistir. Koyun, kegi gibi
ruminantlarda gorilen enterotoksemi (Halk arasinda ¢elerme hastaligi denir.), insan ve hayvanlarda
goriilen tetanos hastaligi icin hazirlanan asilar 6rnek verilebilir.

Subunit Asilar: Hastaliga sebep olan etkenin bazi antijenik bélimlerinden hazirlanan asilardir. Bir
bakterinin kamgi, fimbria (Bakterinin ¢evresindeki sa¢ benzeri yapi.) ve kapsul gibi tek basina bile
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immiin sistemi uyaran pargalari ile hazirlanan asilardir. Ayristirilan bu parcalarin isi veya kimyasal
maddeler ile inaktive edilmesi gerekmez. Ciinkii bunlar enfeksiyon olusturmaz. insanlardaki hepatit-B
(Gorsel 1.37), meningokok, pndmokok ve E. coli CS Il asisi 6rnek teskil eder.

BAGISIKLIK

Hepatitis B Asisinin Uretimi

Hepatitis B viriisiine ait
antijenleri kodlayan gen
bolimii enzimlerle kesilirek

cikartilir.
Cikartilan gen, maya
% hiicresinin DNA’sina
eklenir.
SRR,
S
= g

_ %Wf

‘;X\ Saflastirilan protein asi
materyali olarak insanlara

enjekte edilir.
{:m'«
g,
£

.. \"“a._-' 1 2
y

D/

Modifiye maya viral
protein liretir.

Cogalan maya hiicrelerinin Rekombine (DNA’ya) sahip maya
lirettigi viriis proteinleri hiicreleri uygun sartlarda cogaltilir.

ayristinlp saflagtinhr.

Gorsel 1.37: Hepatitis-B asisi maya hiicresi ile viral antijenin Gretimi
Biyoteknolojik Asilar
Biyoteknolojik asilar su sekilde siniflandirilir:
e Genetik mihendisligi teknikleri kullanilarak hazirlanan asilar
e DNA asllari
e Sentetik protein asilari
e Anti idiotip asilar
Genetik Miihendisligi Teknikleri Kullanilarak Hazirlanan Asilar

Ozellikle kolay bulasan iiretilmesi zor ve pahali olan hastalik etkenleri, dogrudan iretilerek asi
materyali hazirlanmaz. Bu nedenle bu tir patojenlerin, immin sistemi aktive edecek antijenik
parcalari belirlenir. Sadece bu antijenik parcalari kodlayan DNA bolima, enzimler yardimiyla ke-
silip ¢ikarilir. Cikarilan DNA pargasi, Uretilmesi kolay ve ucuz olan, bulasici hastaliga yol agmayan
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bir hicreye tasiyici (vektor) ile eklenir. Vektorin eklendigi hiicre, kendisi cogalirken bizim istedigimiz antijenik
proteinleri de ¢cogaltir. Cogalan hiicrenin kendisi veya Urettigi antijenik proteinler asi materyali olarak kullanilr.

© Rekombinant DNA Asilari: Hastaliga yol acan etkenin immiin sistemi uyaran antijen 6zelligindeki proteinleri-
ni sentezleten DNA pargasi alinir. Bu parga, vektorler (plazmid, virUs, faj) vasitasiyla kolay ve glivenli bicimde
¢ogalan bakteri, maya vb. canlilara aktarilir. Plazmid ile birlestirilen ilgili DNA parcasi, direkt tasiyici hiicre
icine sokulur. Plazmid; bakteri, maya, mantar, memeli ve bazi bitki hiicrelerinde bulunan DNA disindaki
genetik materyaldir (Gorsel 1.38). Bakterilerde dairesel sekilli olup kendini esleyebilir. Plazmid, tasiyici hiic-
reye aktarildiginda hiicrenin DNA’s ile es zamanli veya bagimsiz olarak kendini esler. Tasiyici hiicre, kendisi
cogalirken bu yolla antijenik proteinleri de Uretir.

Hiicre duvar Hiicre zan DNA Proteinler ayristirilip asi haline getirilir. Bu yontem-

Kapsiil — = .
N g 132mid le hazirlanan asilara rekombinant antijen agsilari

da denir. Bu asllarin kolay saklanmasi, ucuz olmasi,
tasiyici hiicrelerin kolay ve glivenli bir sekilde Gre-
tilmesi 6nemli avantajlar saglar. Asinin en basta
gelistirilmesi zor ve pahalidir. Clinkii DNA Uzerin-
deki genlerden hangisinin hedefteki antijenik pro-
teinleri kodladigini bulmak zordur. Bulunmasi du-
rumunda ise bu DNA boliminin ¢ogaltiimasi ve
tastyici hiicreye nakledilip kararli hale getirilmesi
zordur.

Gorsel 1.38: Bakteri hiicresinde plazmid
¢ Genetik Olarak Attenue Edilmis Asilar: Patojen
etkenin virulansinin genetik olarak azaltilmasidir. Virulans, patojenin hastalik yapma yetenegidir. Protein
vicut icinde doku ve organlardaki ilerleyisini ve cogalmasini kolaylastiran enzimler, salgiladiklari toksinler,
fagositozdan koruyan kapsdil, hareket unsuru olan kamgi, kirpik vb. yapilar virulans faktorlerini olusturur. Pa-
tojende virulans faktoérlerini kodlayan genler, cogalmayi engellemeyecek sekilde genetik olarak etkisiz hale
getirilir. Bu sekilde hazirlanan asilara mutant agilar veya genetik-attenue asilar denir.

¢ Rekombinant Canli Agilan: Bu yontemde patojenin antijenlerini kodlayan DNA boélimi, vektor olarak kul-
lanilan virUslerden birine nakledilir. Papova virlis, adeno viriis (Gorsel 1.39), herpes viris, pox virls vb. re-
kombine edilen viris hiicre kiltiiriinde ¢ogaltilir. Cogalan bu virtsler dogrudan asi materyali olarak kullanilir.
Taslyici zararsiz virls, konak hiicreye girer. Konak hiicre, patojenin antijenik proteinlerini Gretir. Bunun sonu-
cunda hiicresel ve himoral immun yanit gelisir.

Tastyici (Vektor) Viriisler ile Asi Uretim Teknigi

Gen
(Antijen
kodu)
Adeno viriis (Ko:;(aLE;::e\',?ruse ~ Ozgiil antikor
Gorsel 1.39: (Adenoviriis genetik kodu ait antiienik proteinleri (Immiin sistem hiicreleri
. . konak hiicreye tasiyan bir . p - spesifik antijene 6zgiil
Virls vektor asi [ farkinda olmadan iretir ve . P
) Truva ati gibi kullanilir.) . L antikor Uretir.)
mekanizmasi immiin sisteme tanitir.)
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mRNA (Mesajci RNA) Asilari: Bolinecek veya sentez yapacak hiicrelerin, faaliyetleri 6ncesinde kendisi icin
gerekli olan proteinleri Giretmesi gerekir. Uretilecek proteinin kodlari DNA'da bulunur. Bu kodun sitoplazma-
daki ribozoma ulastirilmasi gerekir. mRNA ile buradaki koda uygun bir antikod olusturulur. DNA'daki adenin,
timin, guanin, sitozin siralamasi mRNA'da karsilik olarak urasil, adenin, sitozin, guanin dizilimi sekline gevrilir.
MRNA, bu sekliyle ribozoma ulasarak Uretilmesi gereken proteinler icin bir kalip olusturur. Gerekli proteinler,
bu kaliba uygun dretilir. Bu mekanizma mRNA asilarinin temelini olusturur. Etkene ait antijenik proteinlerin sif-
resini iceren mRNA, taslyici molekiillerle kaplanarak dogrudan konak hiicreye aktarilir. Konak hiicre, antijenik
proteinleri kendisi Uretir ve immiin sisteme tanitir. Spesifik antikor Gretilir (Gorsel 1.40).

mRNA Asilari Nasil Uretilir?

BAGISIKLIK

1. Patojen etkenin antijen kodunu tasiyan 2. mRNA konak 3. Konak hiicre mRNA
mRNA nano (1/1000000 mm) yag molekiilleri  hiicreye girerek viriis kalibina uygun antijen
ile kaplanir. Nano yag molekaiilleri ile antijenine ait proteinlerin  proteinlerini Greterek

kaplanan mRNA dogrudan asi materyali uretilmesiyle ilgili talimati  hlicre disina génderir.

olarak canliya enjekte edilir. hﬁcreyeibildirir.

o

il

4. immiin sistem hiicreleri 5. Ozgiil antikorlar patojen viriis
antijenleri taniyarak 6zgiil viicuda girdiginde viriisiin spesifik
antikor uretir. antijenlerine baglanir.

Y |

- Yy 1 L
3 i ¢
P e #
?‘1 T A v T
L. |

Gorsel 1.40: mRNA asi mekanizmasi

DNA Agsilari

DNA asilari, rekombinant DNA teknolojisi temeline dayanir. Patojene ait antijenik proteinleri kodlayan gen-
lerin oldugu DNA pargasi alinip plazmide eklenir. Plazmid, dogrudan asi materyali olarak canliya uygulanir.
Canlinin viicudunda antijen sunan hicreler antijenik proteinleri Greterek immin sistem hiicrelerine tanitir.

Sentetik Protein (Peptid) Asilari

Protein, yapisindaki antijenik determinantin aminoasit dizilimi biliniyorsa buna uygun sekilde kimyasal yon-
temler uygulanarak sentezlenir ve asi haline getirilip kullanilir. Daha giivenilir olmasina ragmen maliyeti ylk-
sek olan asilardir.

Anti-idiotip Asilar

Farkli tirdeki bir canlida antijene karsi olusan antikorun, baska bir canlida asi materyali olarak kullaniimasidir.
Antijenle antikorun baglanma uglari birbirine 6zgtidir. Antikorla asilanan canlida olusan antikorlar, bagisiklik
saglar.

Asgi Takvimi

Veteriner hekim asi takvimini bulundugu il, ilge veya koye gore ciftlikteki hastalik, gebelik, yas, mevsim, dnceki
asilamalar, bakim ve besleme sartlari gibi 6zel durumlari dikkate alarak olusturur. Veteriner hekim, bolgede

¢tkan hastaliklar ve komsu ciftliklerin uzakliklarini gézden gegirir. Asilari Greten firmanin asi bilgilerine (pros-
pektls) uygun olarak asi takvimi hazirlar. Asi prospektisiinde asinin dozu, uygulama yontemi, uygulanacak
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hayvanlarin tird, yasi, gebelerde kullanimi, asinin saklanmasi, soguk zincirin korunmasi vb. bilgiler bulunur.
Kanunlara gore kedi ve kopek tirlerinde yapilmasi zorunlu olan ve olmayan asilar mevcuttur. Hekim, hayvan
sahibiyle goriserek asinin gerekli olup olmadigini degerlendirir. Barinaga veya hayvan otellerine birakilan kedi
ve kopekler, daha fazla risk tasir. Yumurtaci tavuklarda ise hayvanlar yumurtlama dénemine girmeden 6nce
biitlin asilar tamamlanir.

Koyun ve Kegilerde Agi Takvimi

Koyun ve kegilerde uygulanan asi takvimi Tablo 1.1'de verilmistir.

Tablo 1.1: Koyun ve Kegilerde Uygulanan Agi Takvimi

ENTEROTOKSEMi

GiCEK

ENFEKSiYOZ
NEKROTIK
HEPATITIS

BRUCELLA REV-1

SARBON

AGALAKSIA

KEGi CIGER
AGRISI

SALMONELLA
ABORTUS OViS

CAMPYLOBACTER
(ViBRiO) FETUS

SAP

KOYUN KEGi
VEBASI (PPR)

MAVi DiL

42

TEKRAR .
1. DOz 2.D0zZ UYGULAMA SEKLI
(RAPEL) 3
Hastalik ¢ikan yerlerde tiim yeni doganlara 1-2 glin Skarlflk.z'asyor-\ (Arka b.acagm
- .. kasik bolgesinde deriye capraz
icinde yapilir. Hastalik gikmayan bélgelerde her .
astaki kuzu ve oglaga uygulanr. SNSRI
yas £laga uye : damlatilir.)
Kuzu ve oglaklara, yeme baslamadan 6nce 21 giin sonra e Deri altina enjekte edilerek

uygulanir.

uygulanir.

Hastaligin gorildiigu bolgelerdeki 20 guinlikten
buyiik kuzu ve oglaklara uygulanir. Koyun ve kegi-
lere ise kog katimindan énce uygulanir.

6 ay sonra

3 yil boyunca 6
ayda bir yapilir.

Deri altina enjekte edilerek
uygulanir.

Dogumuna 1,5 ay kalan gebeler harig her yastaki

Deri altina enjekte edilerek

hayvanlar agilanir. 21gUn sonra SUIESIE uygulanir.
Geng Asisi: 4-8 aylik tiim kuzu ve oglaklara yapilir.
Ergin Agisi: 8 ayliktan buyiik koyun ve kegilere Goze damla olarak veya deri al-
.. M .. o 1yilsonra ) "
asimdan 1-2 ay 6nce veya sagim déneminin tina enjekte edilerek uygulanir.
sonunda yapilir. Erkekler agilanmaz.
Riskli bolgelerde ve hastalik mihraklarinda derhal . . .
- - Deri altina enjekte edilerek
yapilir. Diger durumlarda 3 ayliktan biiytik kuzulara 1yl sonra
. uygulanir.
ilkbaharda uygulanr.
Kog katlm.lvr!de?n 1-2 i yaupllma5| |d.ez?ld|r. An- Deri altina enjekte edilerek
cak gebeligin ilk iki ay1 veya sagimin son iki ayinda 6 ay sonra
- uygulanir.
da uygulanabilir.
Riskli bolgelerde 6 ayliktan biyuk olanlara uygula- Deri altina enjekte edilerek
o 6 ay sonra
nir. Gebeligin son ayinda olanlara uygulanmaz. uygulanir.
Doguma en az iki ay kala uygulanir. 21 giin sonra D IELHCH = GRS
uygulanir.
Kog katimindan 3-4 hafta 6nce yapilir. 2 yil sonra LA EICH S GRS
uygulanir.
Ltz Kas i¢ine veya deri altina enjek-
4-5 aylik ve tzerindekilere uygulanir. yapilanlara 21 6 ay sonra C i .
. te edilerek yapilir.
glin sonra
6 ayliktan kiictik olanlara, alti ay ara ile iki defa Deri altina enjekte edilerek
o . 1yilsonra
uygulanir. Eriskinlere yilda  bir kez uygulanir. uygulanir.
Riskli bolgelerde, .gebe'I.er ve Ifoglar harig, sinekler el cER el
¢ikmadan en az bir ay 6nce tiim hayvanlara 1yl sonra

uygulanir.

uygulanir.
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Sigirlarda Agi Takvimi
Sigirlarda uygulanan asi takvimi Tablo 1.2’de verilmistir.
Tablo 1.2: Sigirlarda Uygulanan Asi Takvimi
TEKRAR :
| 1.DOz 2.D0z UYGULAMA SEKLI
As (RAPEL) $
BUZAGI iSHAL w11 | Gebelerin dogumuna iki ay kala uygulanir. 14 glin sonra 55;:1?;::3 SHEREE IR
PASTEURELLA 15 gunliikten buytklere uygulanir. 28 giin sonra 4-6 ay sonra Ejgr:]?;tr:‘ra el
BRUCELLA S 19 . Goze damla olarak veya deri al-
GENC ASISI 4-8 aylik disi danalara uygulanir. 2 yil sonra g L A
BRUCELLA S 19 8 aviiktan bilviik disilere uyaulanir 2vil sonra Goze damla olarak veya deri al-
ERGIN ASISI v yui distiere dygdiantt Y tina enjekte edilerek uygulanir.
LEPTOSPIRA 2 ayliktan buyuklere uygulanir. 1yilsonra LRI R cellEs
uygulanir.
SARBON RI"Sk|I bolge!erde |Ikl::aharda, hastalik gikan ST e Deri altina enjekte edilerek
bolgelerde ise derhal uygulanir. uygulanir.
ENTEROTOKSEM Gebeligin son donemlerinde uygulanir. 21 glin sonra DA SRS
uygulanir.
YANIKARA 4 ayliktan buyuk olanlara meraya gikmadan BeyeaiD Deri altina enjekte edilerek
once uygulanir. uygulanir.
BOTILiSMUS Riskli bolgelerde uygulanir. 14 giin sonra 6 ay sonra DIELIEICH NG
uygulanir.
MASTITIS Doguma iki ay kala uygulanir. 15 giin sonra 6 ay sonra DAL G IS
uygulanir.
Asllanan
- . hayvanlar 6mir X X .
PARATUBERKULOZ 10-30 gu.nlu.k buzavgllara uygulanir. Uygulama Eayeill | Geyems Deri altina enjekte edilerek
bakanlik iznine baghdir. . " uygulanir.
testine pozitif
sonug verir.
2 ayliktan buytklere uygulanr. 21 glin sonra 6 ay sonra ERratE R el E s
Y v Ve ’ 8 v te edilerek uygulanir.
- Deri altina enjekte edilerek
3 ayliktan buytklere uygulanir. 6 ay sonra Al
e Kas igine enjekte edilerek
uygulanir.
SIGIR VEBASI Hastalik gikan yerlerde her yastaki sigira Der.| altina enjekte edilerek
uygulanir. .edilerek uygulanir.
KUDUZ Riskli bolgelerde buzagilar 3 aylik olduklarinda Lo e Kas igine enjekte edilerek
uygulanir. uygulanir.
. : ) Kas igine enjekte edilerek
TRIKOFIT Her yastaki hayvana uygulanir. 2 hafta sonra 5yil sonra

uygulanir.
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Kopeklerde Asi Takvimi
Kopeklerde uygulanan asi takvimi Tablo 1.3'te verilmistir.

Tablo 1.3: Kbpeklerde Uygulanan Asi Takvimi
TEKRAR UYGULAMA

ASI 1. DOz 2.D0Z 3.D0Z 4.D0Z 5. D0Z (RAPEL)  SEKLI
DISTEMPER
PARVOVIRUS Deri altina
ADENOVIRUS-2 6 haftalikken | 9 haftalikken | 12 haftalikken | 16 haftalikken | 1yasinda | 3 yilda bir :gjilzli'teek
(16 haftaliktan uygulanir,
kiictik olanlara.)
DISTEMPER
PARVOVIRUS Klini.éf De.ri altina
ADENOVIRUS-2 ﬁif\gﬂg !rena 3 haftasonra | 1yilsonra 3 yilda bir Egjiﬁekrzek
(16 haftaliktan yapilir. uygulanir.
biiyiik olanlara.)
KUDUZ Deri altina
12-16 . enjekte
(16 haftaliktan haftalikken Lyl sonra Yilda bir edilerek
kugtik olanlara.) uygulanir.
KUDUZ Klinige Deri altina
geldiginde . enjekte
(15 |.1.afta||ktan ilk uygulama Lyilsonra Vidabir | o jierek
biiyiik olanlara.) yapilir. uygulanir.
Burun
BORDETELLA o
BROI“I_C""SEPTICA 2 ayliktan 2-4 hafta olarak veya
PARAINFLUENZA biiytiklere “onra Yilda bir deri altina
(16 haftaliktan uygulanir. enj:ekte
kiiglik olanlara.) sl
uygulanir.
B
BORDETELLA d:rr:ll;m
BRONCHISEPTICA K"”i['ugf olarak veya
PARAINFLUENZA ﬁ:lj;gglzgfna 3 hafta sonra Yilda bir deri altina
(16 haftaliktan yapilir enj:ekte
biiyiik olanlara.) edilerek
uygulanir.
LI::.PTOSI_’IRA Deri altina
TURLERI 8-12 2-4 hafta . enjekte
Yilda bir ’
(16 haftaliktan haftalikken sonra edilerek
kiigiik olanlara.) uygulan.
LI::_PTOS'_)IRA Klinige Deri altina
TURLERI i
geld|g|nde 3 hafta sonra Yilda bir en!ekte
(16 haftaliktan ilk uygulama edilerek
biiyiik olanlara.) yapilr. uygulanir.
LYME BORRELIOSIS ot Deri Iilltma
2-4 hafta . enjekte
(16 haftaliktan 12 haftalikken sonra Yilda bir edilerek
kiiglik olanlara.) uygulanir.
LYME BORRELIOSIS K"Eée g Derilz(altma
geldiginde ) enjekte
(16 haftallktan ilk uygulama 3 hafta sonra Yilda bir edilerek
biiyiik olanlara.) yapilir. uygulanir.
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Kedilerde Agi Takvimi
Kedilerde uygulanan asi takvimi Tablo 1.4’te verilmistir.

Tablo 1.4: Kedilerde Uygulanan Asi Takvimi

ASI 1. DOz 2.D0Z 3.D0Z 4.D0Z 5.DO0Z TEKRAR UYGULAMA SEKLI
(RAPEL)
PARVOVIRUS
CALICIVIRUS : .
HERPESVIRUS-1 6 haftalikken | 11 haftalikken | 14 haftalikken | 17 haftalikken | 1yasinda | 3yilda bir De.rl altina enjekte
edilerek uygulanir.

(16 haftaliktan
kuciik olanlara.)
PARVOVIRUS
CALICiVIRUS i . _
HERPESVIRUS-1 geldiginde 3-4 hafta e 3 yilda bir Deri altina enjekte

ilk uygulama sonra edilerek uygulanir.
(16 haftaliktan yapilir.
buiyiik olanlara.)
Kubuz 12-16 Kas igine veya deri
(16 haftaliktan haftalikken Yilda bir altina enjekte edilerek
kiigtik olanlara.) uygulanir.
Kubuz Kelellr;ig“?nde Kas icine veya deri
(16 haftaliktan ﬁk uyfgulama Yilda bir altina enjekte edilerek
biiyiik olanlara.) yapilir. uygulanir.

Yumurtaci Tavuk Yetistirmede Civciv ve Piliglerin Agi Takvimi
Yumurtaci tavuk yetistirmede civciv ve piliglere uygulanan asi takvimi Tablo 1.5’te verilmistir.

Tablo 1.5: Yumurtaci Tavuk Yetistirmede Civciv ve Piliclere Uygulanan Asl Takvimi

ASI YAS (yumurta ¢ikisindan) UYGULAMA SEKLi

MAREK 0. glinde Kas icine enjekte edilerek uygulanir.

ENFEKSIYOZ BRONSiTiS i tsjséiyl/;iglrre suyu, burun géz damla, puskirtme yontemlerinden biri ile yarim doz
NEWCASTLE 7 veya 10. giinde Burun goz damla, igme suyu, piiskiirtme yontemlerinden biri ile uygulanir.
GUMBORO 12 veya 21. glinde icme suyu ile yarim doz uygulanir.

NEWCASTLE 31.gln Burun g6z damla, icme suyu, sprey

GUMBORO 38. giin igme suyu ile tam doz uygulanir.

CiCEK 8. hafta Kanat zarina batirma ile uygulanir.

NEWCASTLE 13. hafta Kas ici enjeksiyon, puskirtme veya igme suyu ile uygulanir.

AVIAN ENSEFALOMYELITIS [EEZNESE) igme suyu ile uygulanir.

ENFEKSiYOZ BRONSITiS 15. hafta Burun g6z damla yontemiyle uygulanir.

(EEG;-I;E?I ;:\I:IIZZI;(;'II:I.E 17. hafta Kas igine enjekte edilerek uygulanir.
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Kasaplik Piliclerde (Broyler) Asi Takvimi
Kasaplik piliglere uygulanan asi takvimi Tablo 1.6'da verilmistir.

. OGRENME BIiRIiMi

Tablo 1.6: Kasaplik Piliglere Uygulanan Asi Takvimi
ASI YAS (YUMURTA CIKISINDAN) UYGULAMA SEKLI

MAREK 0. giinde Kas icine enjekte edilerek uygulanir.

ENFEKSIYOZ BRONSITIS 1. glinde igme suyu ile uygulanir.

NEWCASTLE 1.gln Sprey yontemi ile uygulanir.

NEWCASTLE 7 veya 10.glin Sprey veya icme suyu ile uygulanir.

ENFEKSiYOZ BRONSiTiS 14 veya 18.giin Sprey veya igme suyu ile uygulanir.

GUMBORO 14 veya 18.guin igme suyu ile uygulanir.

GUMBORO 21 veya 24.giin igme suyu ile uygulanir.

NEWCASTLE 28 veya 30.gin

Sprey veya igme suyu ile uygulanir.

Asi Uygulama Yontemleri

Asi uygulama yontemleri secilirken asinin tipi (canli, inak-
tif), beklenen immin yanitin ¢esidi (hucresel, hiimoral)
ve bagisikhigin etkili olmasinin istendigi yer belirleyici ol-
maktadir.

Deri Alti [Subkutan (SC)] Enjeksiyon Yontemi: Hayvan
turlerinde enjeksiyon igin farkl bolgeler tercih edilse de '

damar ve sinirden fakir olan kilsiz, tilysiiz ve yumusak G0rsel 1.41: Kedide deri alt enjeksiyon
deri bolgeleri secilir. Bu amacla boyun, ense,
gerdan, dirsek ekleminin gerisi, kuyruk alti ve
arka bacagin i¢ ylzl idealdir. Deri, sol elin bas Kas ici iM
ve isaret parmaklari arasinda c¢ekilerek piramit
haline getirilir. Piramidin tepesinden enjektor
ignesi (kandl) kisa ise 90°lik aglyla, enjektor ig-
nesi uzun ise 45°lik agiyla girilir. Enjeksiyon ya- °0°
pilir (Gorsel 1.41). Enjeksiyon bélgesinde, veri-

Deri alti SC Deri ici IC

75° -
len sivi hacmi kadar kabariklik olusur. g e = W
Kas ici [intramuskuler (iM)] Enjeksiyon Yon- :’g e == \&\‘\\
temi: Enjeksiyon icin hayvan tirlerinde fark- ';‘ = \\\Q\ l 150
I bolgeler tercih edilse de damar ve sinirden =Y = > \“\\m\\“““

fakir olan kaslara enjeksiyon yapilir. Bu amag-
la boyun, sirt, kalga, arka ve 6n bacaktaki kas :
gruplari tercih edilir. Belirlenen kas grubuna : |
75- 90°lik dik aciyla girilir (Gorsel 1.42). =

Deriye Cizik Atma (Skarifikasyon) Yéntemi:
Taystz deri kisimlari, hafif kanama olacak se- Kas Deri alti doku Deri
kilde cizilir. Asi buraya damlatilir veya siralir.

Gorsel 1.42: Enjeksiyon Teknikleri
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Burun ve G6z Damlasi Yontemi: Asi materyali burun veya g6z mukozasina damlatilir (Gorsel 1.43).

BAGISIKLIK

Piiskiirtme Sprey (Aerosol) Yontemi: Asilamada kullanilan puskirti-
cli cihazin damlacik buyuklGgi 100-150 mikron (Imm’nin 1/1.000'i 1
mikron) olacak sekilde ayarlanir. Etkili bir asilama igin hayvanlar 5-10
sn. aerosol aslya maruz kalmahdir. 0-4 haftalik kanatli hayvanlarda bu
yontem uygulanir. 15-20 dakikalik asilama siiresi sonunda havalandir-
malar galigtirilir.

Kanat Zarina Batirma Yontemi: Asi materyalinin dolmasina yarayan go-
zeneklerin oldugu iki uclu ¢atal benzeri 6zel igne asiya daldirilir. Kana-
din i¢ yliziindeki perde benzeri zara batirilir. ignenin ucu karsi taraftan
ciktiktan sonra geri gekilir.

Gorsel 1.43: Kopege goz
damlasi uygulamasi

icme Suyu ile Asilama Yoéntemi: Bir litre suya 2 g yagsiz siit tozu (2g/I)
veya 40 litre suya 1 litre oraninda (1/40) yagsiz siit ilave edilir. iyice ka-
ristirildiktan sonra karisimin homojen olmasiigin 20-30 dakika beklenir. Stt ya da sit tozu, asidaki
virlsleri 6lduren kimyasal maddeleri notralize eder. Karisimlari hazirlamak igin plastik kaplar kul-
lanilir. Genellikle sabah saatleri tercih edilir. Bir glin dnceden hayvanlarin en fazla su tikettigi saat
belirlenir. Su, temiz ve soguk olmalidir. Aritilmis su kullanihir. Asilamanin yapilacagi giin suluklar,
islemden 2-3 saat 6nce kaldirilip temizlenir. Temizlik isleminde deterjan ve dezenfektan kullanil-
maz. Hayvanlarin susuz kalmasi ve verilen asili suyu bir saat icinde tiiketmesi saglanir.

Gaga Daldirma Yontemi: Civcivlerin burun delikleri de asi sollisyonuna girecek sekilde gagalari
tek tek batirihir.

Tiiy Follikiillerine Siirme Yéntemi: Kanatli hayvanlarin bacagindan 4-5 tly koparilarak follikiller
aciga cikartilir. Asi materyali, follikillere damlatilir. Damlatma isleminden sonra sert tel fir¢ca fol-
likillere ters yonde sirtdlar.

1.2.2. immiin Serumlar

icinde belli antijenlere karsi yiiksek oranda 6zgiil antikor bulunduran serumlara hiper immiin se-
rum (antiserum, antivenom) denir. icerdigi antikor, tek bir antijene 6zgii (monovalan) olabilecegi
gibi cok sayida antijene 6zgl de (polivalan) olabilir. Hiper immin serumlar difteri, tetanos gibi
bakteri toksinlerine, akrep, yilan gibi canlilarin zehirlerine ve kuduz, Covid-19 gibi viral enfek-
siyonlara karsi yapay pasif bagisiklik kazandirmak icin Uretilir. Hiper immin serumlar, bireylere
hastalanmadan 6nce koruyucu amacla uygulandigi gibi hastaligin basinda tedavi amaciyla da uy-
gulanir. Hastaligin ilerledigi vakalarda ise az etkili veya tamamen etkisizdir. Hiper immun serumun
ayni canliya ¢cok kez uygulanmasi alerjiye neden olabilir.

Hiper immun serumlari Gretmek icin izole edilen spesifik antijen at, sigir, koyun, kegi gibi hay-
vanlara disik dozlarda belli araliklarla enjekte edilir. Deney hayvaninda, verilen antijene karsi
hiicresel ve himoral immiin yanit gelisir. Kanindaki antikor miktari en yliksek seviyeye ulastiginda
hayvanin kani alinarak serum veya plazmasi ayrilir. Bu sekilde elde edilen serum veya plazma
ambalajlanarak ihtiya¢ halinde kullanmak lzere uygun sartlarda muhafaza edilir. Bu yontemle
bakteri toksinlerine (tetanos, difteri) ve akrep, yilan, érimcek zehrine karsi hiper immiin serum-
lar Uretilmektedir.

Tetanos Serumu: insanlarda, insan serumundan elde edilen hiper immiin serum kullanihir. Ayni
turdeki canhlardan elde edilen serumlara ise homolog immun serum denir. Farkl tirdeki canli-
dan elde edilene ise heterelog hiper immiin serum denir. Atlardan elde edilen heterelog hiper
immun serum kullanilacaginda deri testi uygulanmalidir. At serumu kullaniminda serum hastaligi
gelisebilir. insandan elde edilen tetanos serumu, koruyucu amacla 250 IU (international Unit) kas
icine enjekte edilir. Yara ¢ok kirli ise doz iki katina gikarilir. Tedavi i¢in 3.000-6.000 U uygulanir.
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At serumu kullanilacaksa koruyucu amagla 5000 IU, tedavi icin 150.000-250.000 IU kullanilabilir.

Kuduz Serumu: At veya eseklerden alinan hiper immiin serum, agirisirik durumlarinda asinin yani
sira 20 kg canh agirlik icin 10 cc veya 40 1U/kg kas icine enjekte edilir. Yara ¢evresine de 10-20 cc
enjekte edilir.

Yilan ve Akrep Serumlari: At ve esek gibi hayvanlar, degisik tirdeki akrep ve yilan zehrine karsi
immaunize edilir. Alinan serumlar, ampullerde liyofilize sekilde depolanir. Isirik oldugunda olayin
derecesine gore (1-5 ampule kadar) kullanilacak miktarin yarisi kas icine, kalan yarisi da yara cev-
resine enjekte edilir.

Polivalan Gazli Gangren Serumu: Atlarin imminizasyonu ile elde edilir. Yaralanmalarda koruyucu
maksatla 100 cc serum kas igine, deri altina ve yaranin gevresine enjekte edilir. Tedavi igin kul-
lanilacaginda 250-400 cc hiper immiin serum, 800 cc serum fizyolojikle karistirilarak damar ici
enflizyon tarzinda uygulanir.

Buzagi Septisemi Serumu: ineklerin immiinizasyonu ile hazirlanir. Yeni dogan buzagilarda deri
altina enjekte edilir.

Bagisik Agiz Siitii (Kolostrum): E. coli ve salmonella enfeksiyonlarina karsi buzagilari korumak
icin yoreye adapte olmus bagisik ineklerin fazla kolostrumu, derin dondurucuda saklanir. ihtiyag
durumunda 45-50 °C’de ilik suyun icinde ¢ozdirilerek yeni dogan 6ksliz buzagilara igirilir.

Hastaligi bizzat geciren canlilarda aktif bagisiklik gelistigi icin kanlarinda yiksek oranda antikor
olusur. Bu durumdakilerden alinan kan serumu veya plazmasi, ihtiya¢ halinde kullanilir. Covid-19
hastaligini gecirenlerden alinan hiper immin serumlar, tedavide etkin sekilde kullanilarak 6lim
oranlari disarilmustir.

Gelisen teknoloji sayesinde antijenle uyarilan B-lenfositlerin hibritleri tek tek htcre kiltlriinde
cogaltilmis ve 6zgiil antikor Gretmeleri saglanmistir. Bu teknige tekli klonlama (monoklonal anti-
kor teknolojisi) denir. Bu yontemle elde edilen antikorlar yapay pasif bagisiklikta, enfeksiyonlarin
teshisinde ve asilarin hazirlanmasinda kullanilir.

1.2.3. Asi ve Bagisiklik Serumu Arasindaki Farklar

Hekimligin esasi koruyucu hekimlikten olusur. Tedavi hekimligi ikinci sirada gelir. Koruyucu hekimlik ise
temelde asi ve hiper immiin serum ile saglanir. Asi ile hiper immiin serum arasindaki farklar sunlardir:
e Asl, yapay aktif bagisiklik kazandirir. Hiper immiin serum, yapay pasif bagisiklik kazandirir.

¢ Asi, uzun sireli bagisiklik olusturur. Hiper immiin serum, kisa sureli bagisiklik olusturur.

¢ Asi, sadece saglikh canhlara uygulanir. Hiper immiin serum ise hem hasta hem de saglkli canlilara
uygulanir.

¢ Asiyi disiik dozda uygulamak yeterlidir. Hiper immiin serumu yliksek dozda vermek gerekir.

¢ Asinin bircok uygulama yontemi vardir. Hiper immiin serum genellikle deri alti, kas i¢i ve damar igi
yoldan uygulanir.

e Asl, immiin yetmezligi olanlarda ise yaramaz. Hiper immiin serum, yapay pasif bagisiklik saglar.
¢ Aslile antijen verilir. Hiper immiin serumla antikor verilir.
¢ Asinin yan etkisi, hiper immin serumun yan etkisinden daha azdr.

e Asi hem hicresel hem de hiimoral bagisiklik kazandirir. Hiper immiin serum, sadece hiimoral bagi-
sikhk olusturur.

e GUnumiuzde asi kullanimi daha yayginken hiper immuin serum kullanimi daha sinirlidir.
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1.2.4. Asiri Duyarlilik Reaksiyonlari

Bagisiklik sistemi, bazi insan ve hayvanlarda antijenlere karsi normalin disinda immiin tepki olusturarak
hiicre ve dokularda hasara yol agar. Bunun sonucunda insan veya hayvanda alerjik hastaliklar gelisir
hatta 6limle sonugclanabilir. Alerjenlere karsi duyarli hale gelen canlilarin ayni alerjenle tekrar karsilas-
maslyla olusan immiin reaksiyona hipersensitivite (asiri duyarlilik reaksiyonu) denir. Alerjen maddeye
0zgl antikor olusmasina duyarlanma denir. Duyarli canlinin spesifik antijenle ikinci defa karsilasmasi
durumunda hiicre ve dokularda yikima sebep olan asiri duyarlilik reaksiyonuna alerji denir. Canlida
0zgUll antikor olusturan ve bu antikorla baglandiginda alerjik reaksiyonlara yol agan antijenlere alerjen
denir.

Asiri duyarhlk reaksiyonlari (hipersensitivite); Tip-1 (anaflaktik reaksiyon, erken asiri duyarllik reaksi-
yonu), Tip-2 (sitotoksik reaksiyon), Tip-3 (immin kompleks reaksiyonu) ve Tip-4 (gecikmis tip, hlicresel
tip asiri duyarlilik reaksiyon) olmak lizere dort grupta incelenir (Tablo 1.7).

Tablo 1.7: Asiri Duyarlilik Reaksiyonlari

il iMMUN ORTAMA SALINAN REAKSIYONDA ROL OLUSAN HUCREVE  MEYDANA GELEN
REAKTOR MADDE KiMYASAL MADDE ALAN HUCRELER DOKU HASARI HASTALIK
Histamin
. Solunum Kanallari- L
Serotonin R . Alerjik rinit
. . Mast Hiicresi, Bazofil nin Daralmasi .
Tip-1 IgE Eozinofil Likositler Sdem Dermatit
Kemotaktik Faktor Anaflaksi
Sok
vb.
oG Makrofaj, Notrofil Hilcrenin Erimesi ve Otoimmiin
Tip-2 & Komplement (C5a) | Eozinofil Dogal Katil ) Hemolitik Anemi
IgM . Fagositozu . .
Hicre Trombositopeni
Arthus Reaksiyonu
s fompemen s, Noor
P IgM C4a, C5a) Eozinofil Bazofil P plek
lanmasi Glomerulonefritis
Romatoid Arthritis
Tuberkdlin; Mallein
Brusellin vb. Deri
Makrofaj Notrofil Graniilomatsz Testi
Tip-4 T- Lenfosit Lenfokinler Eozinofil o Nakil Edilen Doku
. - lIitihaplanma
Dogal Katil Hiicre veya Organin
Atilmasi
Kontakt Dermatit

Tip-1 Asiri Duyarlilik Reaksiyonu

Bazi canlilarda ¢igek poleni, toz, ilaglar, gidalar, ari zehri, asi, hiper immiin serum, hayvan tiyleri
vb. bircok madde alerjiye neden olur. Tip-1 alerjinin hizli gelisen ve 6limcul olan sekline anaflak-
tik reaksiyon denir. Anaflaktik reaksiyona IgE antikorlari aracilik eder. Mast hiicreleri ve bazofil
I6kositler, salgiladig kimyasal maddelerle etkin rol oynar.

Alerjen maddenin viicuda ilk girisinde antijen sunan hiicre, bunu isleyerek yardimci T-lenfositlere
ve B-lenfositlere sunar. B-lenfositler, plazma hiicrelerine dontserek antijene 6zgi IgE antikorlarini
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sentezler. Uretilen IgE antikorlari, mast hiicrelerinin ve bazofil l6kositlerin yiizeyine tutunarak
hiicreleri duyarli hale getirir (Gorsel 1.44).

Alerjinin Olusum Mekanizmasi

Antijen B-lenfosit

v <

== J = IgE ¢
_ ¥ g
Y

| b

hiicresi

Bellek
T-lenfosit

Makrofaj Histamin

Gorsel 1.44: Alerji mekanizmasi

Ayni alerjen, viicuda sonraki girislerinde mast hiicresinin ve bazofil I6kositin ylizeyindeki IgE antikoru
ile birlesir. Bu da dokulardaki mast hicreleri ile kandaki bazofil [6kositleri aktive eder. Aktivasyon sonu-
cunda kimyasal maddeyle dolu grantller patlar. Ortama histamin, serotonin, bradikinin gibi damarlara,
diiz kaslara ve endotel hiicrelerine tesir eden kimyasallar ile |6kotrin gibi kemotaktik maddeler salinir

(Gorsel 1.45). Bu kimyasal maddelerin etkisiyle hiicre 6limi ve doku hasariyla karakterize alerjik has-
taliklar ortaya cikar.

Anaflaktik reaksiyon

Antijen
Plazma hiicresi
Y y =
\ .f' l IgE ~
| g y
=0
Mast
hiicresi

B-lenfosit
Histamin L

Gorsel 1.45: Anaflaktik reaksiyon
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Histaminin etkisi ile damarlarda genisleme olur. Bu durum tansiyonun dismesine yol acar. Damar ge-
cirgenligi arttigi icin kanin sivi kismi damar disina cikarak akcigerde, girtlakta, bacaklarda ve viicudun
diger bolgelerinde 6deme sebep olur. Kalbin dakikadaki hizi artar. Akciger hava kanallari (brons) daralir.
Nefes almak zorlasir, hiriltil solunum goézlenir. Duruma mudahale edilmezse sok ve 6lim gercekle-
sir (Gorsel 1.46). Tedavi icin antihistaminik, kortizon ve adrenalin (epinefrin) enjeksiyonu yapilir.
Anaflaksiye gore daha hafif olan alerjik astim (akciger iltihabi), alerjik rinit (burun mukozasi ilti-
habi) ve alerjik dermatit (deri iltihabi) gibi alerjik hastaliklar gelisir.

Mast hiicresi

Mide asitinde artis

Kan damarlarinda
genisleme

Histamin

Antijen

Solunum yollarinda daralma
Deride kasinti kizarikhk sislik

Gorsel 1.46: Mast hiicresinden histamin salinimi ile etkilenen doku ve organlar

Tip-2 Asiri Duyarlilik Reaksiyonu

Genetik olarak hiicre ve dokularin yizeyinde bulunan antijenik molekdllere (A, B, 0, kan gruplari ve Rh
faktori) veya daha sonradan hiicrelerin ylizeyine yapisan alerjenlerin (penisilin gibi ilaglar) antikorla bag-
lanabilecek (epitop) kisimlarina 6zgiin I1gG ve IgM tipindeki antikorlarin olusmasidir. Olusan antikorlarin
baglanmasi sonucunda Tip-2 asiri duyarlilik reaksiyonu gelisir. Bu nedenle Tip-2 asiri duyarhlk reaksiyonu-
nu Tip-2a ve Tip-2b olmak Uzere iki sekilde incelenir.
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Tip-2a Sitotoksik Tip Asiri Duyarlilik Reaksiyonu: Komplementi baglayan 1gG ve IgM tipindeki antikorlar,
genetik olarak hiicreye ait olan ylizey antijeniyle birlesir. Birlesme sonrasinda komplement antikora tutu-
narak aktive olur. Aktive olan komplement birimleri (C5a), bir slire hiicre membraninda kalir. Kemotaktik
etki ile notrofil I16kositleri bolgeye ceker. Notrofil I6kositler, antikorun baglandigi hiicreyi fagosite etmek
icin harekete gecer. Ancak hedef hiicre ¢ok biylk oldugundan fagosite edemez. Lizozomal enzimlerini
bosaltarak hedef hiicreyi eritir (lizis). Bu duruma en iyi 6rnek A, B, 0 kan grubu uyusmazhgidir. Farkl kan
grubu transfer edildiginde IgM tipindeki antikorlar antijenle birlesir. Birlesme sonucunda 6ncelikle hiic-
relerde yigilma ve ¢okelme (agliitinasyon) olur. Sonrasinda komplement aktivasyonu, nétrofil fagositozu
ve hedef hiicrenin erimesi seklinde gelisen bir dizi reaksiyon sonucunda hiicre ve doku hasari gerceklesir.

Tip-2a asiri duyarlilik reaksiyonuna verilecek bir diger 6rnegi yeni dogan bebeklerin hemolitik (alyuvarla-
rin parcalanmasi) anemisi olusturur. Rh faktoriine bagl gelisen bu durumda, olusan IgG antikorlari gobek
kordonundan gecerek bebegin alyuvarlarinin parcalanmasina yol acar.

Bu durum sadece baba Rh (+) anne Rh (-) oldugunda ikinci ve sonraki gebeliklerde sekillenir. Anne ilk ge-
belikte Rh antijenine karsi duyarl hale gelerek antikor olusturur. Anne daha sonra tekrar gebe kaldiginda,
olusan IgG tipindeki antikorlar bebege ulasarak alyuvarlarin parcalanmasina neden olur (Gorsel 1.47).

At >

’ 3 e

RH+ RH-

Gorsel 1.47: Rh faktoéri uyusmazhk durumu
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Tip-2b Hiicre Uyarici (Sitimiile Edici) Tip Asiri Duyarlilik Reaksiyonu: Bazen penisilin, phenacetin
(fenasetin), quanidine gibi ilaglar kana karistiginda alyuvarlarin ylizey antijenlerine yapisir. Bunun
sonucunda antikor olusumu baslar. Plazma hicrelerinin Urettigi 1gG tipindeki 6zglin antikorlar
bu ilaca baglanir. Bazen de once ilagla antikor baglanir. Sonrasinda olusan ilag antikor kompleksi

alyuvarin ylzey antijenine yapisir.

Baska bir durumda ise olusan antikor dog-
rudan ilag yerine alyuvarin ylizey antijenine
baglanir. ilaglara karsi olusan antikorlar al-
yuvar haricinde nétrofil, lenfosit ve trombo-
sitler ile vicuttaki reseptorlere baglanir. Bu
hiicrelerin ve reseptorlerin fonksiyonlariyla
ilgili bozukluklar ve hastaliklar ortaya cikar.
Myestania gravis hastaliginda asetil kolin re-
septorlerine baglanan antikorlar, ¢izgili kas-
larda fonksiyon kaybina neden olur. Cizgili
kaslarin kasilmasi azalir. Sitma tedavisinde
kullanilan kinin ilacina karsi olusan antikor-
lar, trombositlere baglanir. Bunun sonucunda
kanamalara sebep olan trombosit eksikligi
(trombositopeni) gorilir. Yiksek tansiyon ve
kalp yetmezligi hastaliginda kullanilan hidra-
lazin gibi ilaglar DNA’ya baglanabilen otoan-
tikorlarin Uretilmesine sebep olur (anti-DNA
antikorlar). Boyle bir durumda gelisen reak-
siyon sistemik lupus eritematozusu andirir.
Bunun sonucunda halk arasinda kelebek has-
taligi olarak bilinen yuzdeki kirmizi deri do-

Gorsel 1.48: Yuzde kelebek benzeri deri doklintlisi

kiintUslyle karakterize sistemik lupus eritematozus gelisir (Gorsel 1.48). Hastalik solunum, sindi-
rim, sinir ve Griner olmak lizere pek ¢ok sistemi etkilemektedir.

ilag disinda bazi enfeksiyonlara (mycoplasma pneumonia) karsi olusan antikorlar da viicutta cap-
raz reaksiyonlara neden olur. Alyuvarlarin pargalanmasiyla karakterize anemiler (hemolitik ane-
mi) sekillenebilir. A grubu streptokoklara karsi olusan antikorlar, kalp dokusu ile capraz reaksiyon

verebilir.

BILGI KOSESI

SLE (sistemik lupus eritematozus) hastaligi hayvanlarda ilk defa 1965 yilinda bildirilmistir. En fazla
képeklerde gorilmektedir. Hastaliga yakalanan hayvanlarda otoimmin hemolitik anemi, trombo-
sitopeni ve glomerulonefritis gérultr. Bunlarin yani sira tily dékilmesi ve deride kalinlagsma dikkati
ceker. Hastalikta eritrosit, |6kosit, trombosit ve hticre c¢ekirdeklerine kargi olusan antikorlar kas,
deri, eklem ve bdbreklerde birikerek fonksiyon bozukluguna neden olur.

insanlarda SLE hastaliginin bazi ilaglarla ilgisinin olabilecegi bildirilirken hayvanlarda bu konudaki
arastirmalar sinirll kalmistir. Bazi arastirmacilar “hidrolazin” maddesinin kdpeklerde SLE yapabi-
lecegini bildirmistir. Bazi arastirmacilar da hasta kdpeklerden alinan vicut sivilarinin hicresiz filt-
ratlarini farelere enjekte ederek hastaligi deneysel olarak olusturmustur. Bu calisma sonucunda
hastaligin viral kdkenli olabilecegini ve hatta insanlara da bulasabilecegini bildirilmigtir.
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Tip-3 Asiri Duyarlilik Reaksiyonu

Birbirine 6zgl antijenle antikorun birlesmesi sonucu olusan yapiya immiin kompleks denir. I1gG
ve IgM tipindeki antikorlar, immin kompleks olusumunda rol oynar (Gorsel 1.49). Tip-3 asiri du-
yarliliga, bakteri virls gibi patojenlere ait ekzojen kaynakli antijenler ile endojen kaynakli serum
proteinleri sebep olur.

Bakteri

Bakteriyel antijen

IgM antikoru

Gorsel 1.49: immiin kompleks

Makrofajlar, normal sartlarda olusan immin kompleksleri fagositoz ile uzaklastirir. Ancak antijen yiki
fazla olan ve fagosite edilemeyen immin kompleksler 6zellikle kan damarlarinda, bébreklerde ve ek-
lemlerde birikerek komplement sistemi aktif hale getirir. Aktive olan komplement sistem, lokal mast
hiicrelerinin veya dolasimdaki bazofil I6kositlerin graniillerinin patlamasina ve histamin gibi kimyasal
maddelerin ortama birakilmasina sebep olur. Ayrica polimorf niikleer hiicrelerin bélgeye gelmesi icin
kemotaktik etki olusturur. Nihayetinde olusan membran atak kompleksi ile de hiicre ve dokularda
hasar meydana gelir.

Alerjik reaksiyonun ortaya ¢ikmasi ve siddeti, olusan immiin kompleksin blytklGgline ve viicuttaki
dagilimina baghdir.

immiin Kompleksin Biiyiikltigii: Biiyiik olan immiin kompleksler karacigerdeki makrofajlar tarafindan
kolayca fagosite edilir. Kiiglik olanlar ise fagositozdan kurtulur.
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immiin Kompleksin Miktari: immiin kompleksin fazla miktarda olusmasi bunlarin uzaklastiriimasini
zorlastirir. Bu da immiin kompleksin dokularda, 6zellikle damar duvarinda, eklemlerde ve bobrek glo-
merillerinde birikmesine yol acar.

Tip-3 asiri duyarlihk raksiyonlarinin arthus reaksiyonu ve serum hastaligi olmak Uzere iki temel tipi
bulunur.

Arthus Reaksiyonu: Spesifik bir antijen, deney hayvanina defalarca verilerek yiksek miktarda antikor
olusturulur. Yiksek titrede antikor olustugunda ise ayni antijen, deri alti veya deri igi yolla enjekte
edilir. 3-6 saat icinde uygulama yerinde 6dem, kizariklik (eritem) veya kanama (hemoraji) sekillenir.
Damar icinde immin kompleks, komplement, notrofil I6kositler ve trombositler ¢okerek damar tika-
nikligina neden olur. Tikanan damarin sahasindaki hiicreler, beslenemedigi icin 6lir. Bu mekanizma,
ciftci akcigeri denilen alerjik akciger hava kesesi iltihabi (alerjik alveolitis) icin de gecerlidir. Termofilik
actinomyceslerin solunmasiyla hastalik sekillenir.

Serum Hastaligi: Yapay pasif bagisiklik saglamak icin tetanos, kuduz, difteri, yilan, akrep ve 6riimcek
zehrine karsl hazirlanan hiper immin serumlarin tekrarlayan enjeksiyonlari viicuttan atilma sirecini
uzatmaktadir. Bu durum immin sistemi uyararak serum proteinlerine karsi antikor sentezini tetikler.
Uretilen antikorlar antijenle birleserek immiin kompleksi olusturur. immiin kompleksler farkl viicut
bollimlerinde birikerek hastaliga sebep olur. Tipik serum hastaligi, hiper immin serum enjeksiyonun-
dan sonraki 1-14 gin icinde kendini gosterir. Ates, eklem agrisi, lenf yumrularinin sismesi, dalakta
blylime, deride lokal veya yaygin kizariklik, dokiinti seklinde kendini gosterir.

immiin kompleks olusumuna sebep olan hastaliklar li¢ grupta incelenir.
Otoimmiin Hastaliklar: Romatoid arthritis, sistemik lupus eritematozus vb.
Antijenik Maddenin Solunmasi: Ciftci akcigeri

Hastalik Belirtilerinin Olusmasi i¢in Uzun Siire Gerektiren (Persistan) Enfeksiyonlar: A grubu B-he-
molitik streptekok enfeksiyonlari, serum hastaligi, hepatitis-B, sitma vb.

Tip-4 Asiri Duyarlilik Reaksiyonu

Tip-4 asiri duyarhlik reaksiyonuna antikorlar aracilik etmez. Bunda reaksiyona duyarli hale gelen
T-lenfositler aracilik eder. Bu yilizden serumla bir canlidan digerine aktarilamaz ancak duyarl héle
gelen ve ylizey reseptori tasiyan T-lenfositlerin transferi ile bir canlidan digerine aktarilabilir.

Tip-4 asiri duyarlilik reaksiyonu canlinin alerjenle tanismasindan saatler hatta glinler sonra ortaya ¢i-
kar. Bu ylzden gecikmis tip asiri duyarhlik reaksiyonu olarak da isimlendirilir. Bu durumdan bazi en-
feksiyonlarin ve alerjik maddelerin teshisinde faydalanilir. Ozellikle hiicresel bagisikhigin sekillendigi
enfeksiyonlarin teshisinde kullanilir. Stipheli alerjen deri igine enjekte edilerek buna kargi immin yanit
olusup olusmadigl degerlendirilir. Vicudun geneliyle ilgili bircok element deride lokalize olmustur.
Bundan dolayi farkli organ ve sistemlere yerlesen enfeksiyon etkenlerinin tespitine yarayan testler
rahatlikla deriye uygulanmaktadir. Deri testlerini uygulamak ve degerlendirmek icin tecriibeli olmak
gerekir. Deri testlerinin dnemli bir yan etkisi bulunmaz. Testin uygulanacagi canliya testten dnce veya
test esnasinda antialerjik ya da immn sistemi baskilayacak bir ila¢ (antihistaminik, kortizon) verilme-
melidir. Testin yapildig1 deri kisminda pozitif olgularda deride kalinlagsma, sertlesme, lokal isi artisi ve
kizarikhik meydana gelir.

Kontakt Asiri Duyarhilik: Nikel ve formaldehit gibi kimyasal maddeler, zehirli sarmasik, zehirli mese
gibi bitkisel maddeler, stilfonamid ve neomisin gibi ilaglar, makyaj malzemesi gibi kozmetik Grtnler,
sabun ve deterjan tirleri insan ve hayvanlarda temastan sonraki 12-48 saat icinde alerjiye sebep
olur (Gorsel 1.50). Bu maddelere ait kigik molekiller (hapten) deriden girerek viicut proteinlerine
baglanir. Gelisen hiicresel tip reaksiyon ile deride kizariklk, kasinti, egzama ve nekroz (hiicre 6limu)
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sekillenir. Kontakt dermatitiste derinin yerlesik makrofaji olan langerhans hiicresi, antijen sunan hiicre
olarak gorev yapar.

Jones-Mote Reaksiyonu: Vicutta eriyebilen
antijenlere karsi derinin epidermis tabakasina
bazofil |6kositlerin toplanmasiyla gelisen alerjik
reaksiyondur. Bu ylizden deri (kutan6z) bazofil
hipersensitivitesi olarak da isimlendirilir.
Eriyebilir antijen viicuda enjekte edildikten
sonraki 7-10 giin icinde tekrar enjekte edildiginde
deride siskinlik olusur.

Tiiberkiilin Asiri Duyarliligi: Bakteri, virls, pro-
_ - : & tozoon, mantar ve bazi parazit tlrlerinin anti-
Gérsel 1.50: Kontakt dermatit jenlerine karsi tlberkilin tipi gecikmis tipte asiri

duyarhlik reaksiyonu sekillenir. Bu ylizden enfek-
siyonlarin teshisinde kullanilan deri testi antijenleri Gretilmistir. Mantar, virlis ve paraziter hastaliklarin
teshisinde alerjik deri testi yerine serolojik testler kullanilir. Clinki serolojik testler hem daha pratik
hem de dogru sonug acisindan daha giivenilirdir.

Veteriner hekim, sigirlarda tiberkdlin testini, atlarda mallein deri testini sahada sik¢a uygular. Testin
mantigl oldukga basittir. Tiberkiiloza yakalanan sigir veya ruam hastaligina yakalanan at, enfeksiyon
etkenlerinin antijenlerine karsi duyarh hale gelir. Test antijeni deri icine (intracutan) enjekte edildigin-
de 48-72 saat sonra deride kalinlasma, agri ve kizariklik olur. Boylece pozitif vakalar tespit edilerek si-
riaden uzaklagtirilir. Clink{ hastalik bazi hayvanlarda belirti vermeden gizli seyreder. Yapilan dig muaye-
ne ve gozlemlerde hayvanin gayet saglikli, semiz ve istahli oldugu da tespit edilir. Hastalik hayvandan
hayvana, hayvandan insana, insandan hayvana bulastigi icin hasta hayvanlarin tespit edilerek stiriiden
¢ikarilmasi son derece 6nemlidir.

Sigirlarda tlberkdlin testi boyun bolgesindeki deriye uygulanir. Boynun hem sag hem de sol tarafinda
boyun sathinin orta Ugte birlik kismi el ayasi buyikliglnde tiras edilir. Enjeksiyondan 6nce derinin
kalinhgi birkag kez kumpasla 6lgiilerek kaydedilir. Boynun bir tarafina PPD (Purified Protein Derivative)
mammalian diger tarafina ise PPD avian (kanath) tip tiberkilinden deri icine 0,1 cc enjekte edilir. 72
saat sonra deri kalinligi tekrar kumpasla 6lglllr ve derideki kalinlasma, kizariklik, 1s1 artisi gibi degisik-
likler dikkate alinarak sonug¢ yorumlanir. Alerjik reaksiyonla birlikte derideki kalinlasma 3 mm’den az
ise sonug negatif (-), 3-4 mm arasinda ise stipheli (!), 4 mm ve Uzerinde ise pozitif (+) olarak yorumlanir.

Her iki tarafin da pozitif oldugu durumda PPD mammalian uygulanan taraftaki kalinlasma diger taraf-
tan 4 mm ve lzerinde ise hayvan kesin olarak tiiberkilozdur. Her iki taraftaki kalinlasma esit veya PPD
mammalian uygulanan taraftaki kalinlasma diger taraftan biraz fazlaysa hayvan stpheli kabul edilir.
Durum tam tersi ise hayvan paratiiberkiloz yoniinden stpheli kabul edilir.

Her iki tarafin da negatif oldugu durumlarda ise hayvan tiberkiloz degildir.

ARASTIRIP OGRENELIM

Asagidaki konularla ilgili arastirma yaparak elde ettiginiz sonuglari sinifta paylasiniz.
1. Otojen asilar ve kullanim alanlari

2. Otohemoterapi

3. Diinya Saglik Orgitii kuduz biilteni

4. Gelismis Ulkelerin kuduz oranlar ve kuduzla micadele calismalari

5. Turkiye ve diger Ulkeler arasindaki kuduz vakalar sayi ve tirleri kargilastirmasi
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2. UYGULAMA: ASIYLA KISIRLASTIRMA

AMAC: Asi mekanizmasinin ve teknolojisinin enfeksiyonlara karsi bagisiklik saglama disindaki alanlarini
kavramak.

UYGULAMA SURESI: 10 giin
ARAC GEREC: Bilgisayar, internet, flas bellek, yazici, A4 kagidi, seffaf dosya, kagit, kalem

GOREV: Verilen islem basamaklarini uygulayarak immiinolojik kisirlastirma asilan hakkinda arastirma ya-
parak sunum hazirlayiniz.

iSLEM BASAMAKLARI
1. is sagligr ve giivenligi tedbirlerini aliniz.
2. Calisma icin gereken arag gereci hazirlayiniz.

3. Konuile ilgili 6n arastirmayi yapiniz (Erkek ve disi hayvanlarda GnRH, FSH, LH hormonlarinin Gremedeki
etkisini, kisirlastirma asilarinin etki mekanizmasini, kisirlastirma asilarinin tiretim yéntemini, kisirlastirma
asisi yapilan hayvanlari, piyasada satilan immdanolojik kisirlastirma asilarini arastiriniz. Bu asilarin uygula-
ma seklini, dozunu, avantaj ve dezavantajlarini ayrica benzer asilarin insanlarda kullanimini arastiriniz.).

4. Sunuda kullanacaginiz cimlelerin net ve anlasilir olmasina dikkat ediniz.

5. Sunuda kullandiginiz yazinin puntosunu uygun seginiz ve dikkat gekici renkler kullaniniz.
6. Sunu sonunda dinleyicilere sorusu olup olmadigini sorunuz.

7. Dinleyicilere tesekkdir ediniz.

DEGERLENDIRME: Calismaniz ders 6gretmeni tarafindan Astyla Kisirlastirma Degerlendirme Olcegi kullani-
larak degerlendirilecektir. Ogrencinin bu dlgekteki toplam puani 50 ve {izerinde ise bu 6grenme icin basari
diizeyi yeterlidir. Ogrencinin 6lgekteki toplam puani 49 ve altinda ise uygulama tekrar edilmelidir.

CGalismanizi planlarken 6lcekte yer alan ol¢itleri dikkate aliniz.

ASIYLA KISIRLASTIRMA UYGULAMASI DEGERLENDIRME OLCEGiI

DERECELER
OLCUTLER
Cok iyi iyi Orta Gelistirilebilir
(20) (15) (10) (5)

1. Calisma 6ncesi gerekli hazirliklari yapti.

2. Konu ile ilgili arastirmalari yapti.

3. Sunum hazirlama kurallarina uydu.

4. Calismasini sunum kurallarina uygun olarak sundu.

5. Sunum sonunda dinleyicilere soru yoneltti.

TOPLAM PUAN
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1. B GRENME BIRIMi

immiin sistem konusuyla ilgili kavramlar bulmacadaki harflerin arasina gizlenmistir. Kelime-

BULMACA

ler yatay, dikey, ileri, geri ve capraz olarak dagitilmistir. Asagida verilen aciklamalara karsilik

gelen kavramlari bulmaca igerisinden bularak buldugunuz kavramin iizerini gizgi ile isaret-

leyiniz.
i IN|T|E R|L |E |U|K [i [N |V [R |O|T|K A|F |H R
G/IR|A|IN Z|i |[M|H|S |[i |S K |A|T|O|M E |K]|I |O
i s |z|L|D|O|G|A|L |[D|i |[R|E [N|C|U RV I|P |M
AN |[D|T|N|A|N|i |B [M|O |K |E |[R|T|F O]|K|E |A
O /B |O|/A N|A|F |L|A|K |S |I |[Cc|0O|¢c|D K|l |[R|T
K 0O |&|T |i |S|O|F|NJE |L B[S [L|S|C i |L]I |O
T |1 |A|L i |Y|O|F |I |L [i |Z |E|[S|[T|N|T|K|[M]I
S ' N|L|E|R|T |l |Y|U|O|I |G |U |[BJ|E|i [N|Il |[M|D
Al [K |t |L|k]|I |s |1 |G|A |B |F |i [T|K |A]|S|U|C
L L |[A|]F|A|G|O|S |i |[T|O|Z |V |Z|[A]O|L |I |[N|H
K U|T|A N|T |0 |B|E |R |K |UO|L [i IN|T |E|G]|S |M
o/B |i |[L|G|i |z |D|P |L|A|Z |[M|A|[O|i |R|A|E |N
E|O|L [l |[H|[S|[J |L|A]I |G |J |T [H]|Z|S |J |B|R |E
T|L |H|F|A|O|Z |A|T |F |A|F [D|S|O]|C |i |F]|uU]J
S G|U|O|N|F |C |T|S |O|P |O|T |A|R|A |P|I |M]I
O/N|C|N S|N|F |E|/A|R |G R |A|N|U|L (O]|S |i |T
OO0 |R|[i |[S|E|R|U|M|T |E |K |U |Z |B |G A|0 N
D/MI|E |Z |G|L|Z |C|F |O|H|A|L |[P|O|T |i |[P|E |A
N M|A|O A|T|I |[S|O|N|O M|U |T|A|N T |U|P |T
Ali |J |E|K|[O[M|P|L |E [M|E |N [T |L |l |A|Y |G |D

1. Genetik faktorler sebebiyle elde edilen bagisiklktir.

2. Hastalgi gegirmek suretiyle veya asi ile kazanilan bagisiklktir.

3. Hazir antikorlar ile saglanan bagisikliktir.

4. Sitoplazmasinda granil tasiyan hiicrelerin timune verilen addir.
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BAGISIKLIK
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Fagositoz yapan blytk yiyici hlicrenin adidr.
Sitoplazmasinda granul tagimayan miyeloid hicredir.
TUberkuloz odaginda bulunan karakteristik dev hiicresidir.
Yeni dogan canlilarin ilk emdigi stttdr.

Polimorfnikleer denildiginde sayica en fazla olan hiicredir.

. Hicresel immun yanitta rol oynayan hicrelerin genel ismidir.
11.
12.
13.
14.
15.
16.
17.
18.
19.
20.
21.
22.
23.
24,
25.
26.
27.
28.
29.
30.
31.
32.
33.
34.
35.
36.
37.
38.
39.
40.
41,
42.
43.

Humoral immun yanitta degisime ugrayan hucredir.

Antikor Ureten hucredir.

Kemikteki dev hicresidir.

Antikorun baglandigi molekulddr.

“Y” harfine benzeyen molekuldir.

Bagisiklik proteinin adidir.

Spesifik bir antijene karsi yiksek oranda antikor tasiyan serumdur.
Miyeloid seri hiicresidir.

Paraziter enfestasyonlarda miktari artan hiicredir.

Hastaliklardan korunmak igin saglikliyken yapilandir.

Kanin hirelerden ve pihtilagsma faktérlerinden ayrilan limon sarisi renkteki kismidir.
Enzim 6zelligindeki protein olup “C” harfi ile numaralandirilir.
Hucrelerin kendi arasindaki haberlesmeyi saglayan hormon benzeri maddedir.
Antijenin hlcre icine alinmasidir.

Antijen sunan hicrelerde bulunan molekuldur.

Yardimci T-lenfositin salgiladigi uyarici maddedir.

Fagositik hiuicrelerin travmatik veya enfekte doku/organa gitmesidir.
DNAya gen eklenmesi ve ¢ikartiimasi seklinde yapilan diizenlemedir.
DNA zincirinin bir bdlimine ait bilgileri tasiyan kalip molekladur.
Kurutularak toz haline getirilen asidir.

Genetik yapinin degismesi/degistirilmesi durumudur.

Olt aginin adidrr.

Bazi canlilarda bazi maddelere karsi olusan, hasara yol agcan immun tepkidir.
TlberkUloz testinde kullanilan antijenin ismidir.

Kan uyusmazhgi ifade eden durumun adidr.

Kisa strede 6lime yol acan asiri duyarlilik ¢esididir.

Antijenin antikora baglanmasina yarayan boliman adidir.

Antikorun antijen baglama ucudur.

Toksoid agI ¢esididir.

Eklemlerde gelisen otoimmin hastaliktir.

Sistemik lupus eritematozus hastaligidir.

Sitotoksik T-lenfosit enzimidir.

Dokulara yerlesen bazofilin adidir.



. OGRENME BIiRIiMi

OLCME VE DEGERLENDIRME

Asagida verilen sorulari okuyarak dogru secenegi | - imrpﬁn serumlarla ilgili aciklamalardan hangisi
isaretleyiniz. dogru degildir?

A) Yapay pasif bagisiklik saglar.

B) Monovalan veya polivalan olabilir.

C) Ayni tiir veya farkli tiir canlilardan saglanabilir.
D) Koruyucu ve tedavi edicidir.

1. Asilarla ilgili asagidaki aciklamalardan hangi-
si dogru degildir?

A) Polivalan asilar farkl patojen tirlerden

olusur. Co . .
B) Liyofilize asilar sulandinlarak kullanilir. E) Igerisinde spesifik antijen tasir.
C) Antikor diizeyini koruyucu miktarda tutmak 6. Asiri duyarlilik reaksiyonlanyla ilgili agikla-
icin rapel agllama yapilir. malardan hangisi dogrudur?
D) Adjuvantlar, agi materyalinin vicutta A) Tip-1'de IgG aracilik eder.
immun yanit olusuncaya kadar kalmasini B) Tip-2'de IgE aracilik eder
saglar. T'IO ! Tg| fositl ik
E) inaktif agilar canli asilara kiyasla daha ©) !p-s,de -lenfositler aractl eder.
uzun siire koruma saglar. D) Tip-4’de Arthus reaksiyonu olusur.
E) Tip-4’de kontakt tip goraldr.
2. Canh asilarla ilgili aciklamalardan hangisi 7. Tip-4 asin duyarlilik reaksiyonlariyla ilgili

dogru degildir? aciklamalardan hangisi dogrudur?

A) Canli agllarda etken uzun slre pasajlar A) Tuberkiilin deri testi sigirlarda uygulanir.

yapilarak attenue edilr. B) RH faktriine bagl gelisir.
B) Canli asilar duyarh hayvanlari hastalandirir. C) Ani gelisen alerjik reaksiyondur

C) Canli agllarin bagisiklik giici 61U asidan D) immiin komplekslere karsi sekillenir.

fazladir.
D) Canli agilarin tek dozu 8lii agilara kiyasla E) Huc_re ve dokulardaki yuzey antijenlerine kargi
oF sekillenir.
yeterli bagisiklik olusturur.
E) Ca_n_|| asllar oda sicakliginda muhafaza 8. Tip-1 asin duyarlilik reaksiyonlariyla ilgili
edilir. Sy LA
aciklamalardan hangisi dogru degildir?

A) IgE bazofil ve mast hicrelerinin ylzeyine tutu-

3. Biyoteknolojik asilarla ilgili agagidaki acikla- narak bu hticreleri aktive eder.
malardan hangisi dogrudur? B) Aktive olan bazofil ve mast hiicresi komple-
A) Rekombinant DNA agilarinda patojenin mente baglanir.
antijenlerini kodlayan DNA pargasi vektdre C) Aktive olan bazofil ve mast hiicrelerinden hista-
eklenir. min, serotonin gibi maddeler salinir.
B) RNA asilarinda patojenin antijenlerini kodla- D) Alerjik astim, alerjik dermatit ve alerjik rinit
yan mRNA parcasi vektdre eklenir. gelisebilir.
C) Rekombinant canli asilarinda bakteri ve E) Anafilaksi epinefrin, antihistaminik ve kortizon
mayalar kullanilir. ile tedavi edilir.
D) Anti-idiotip asilar anti-antijenik asilardir. . . o
E) DNA asilarinda antijenik yapilari kodlayan 9. Tip-2 asin duyarlilik reaksiyonu |_Ie?|Ig|I| agik-
parca dogrudan konakei hticreye yerlestirilir. lamalardan hangisi dogru degildir
A) Sitotoksik tipi kan grubu uyusmazliklarinda gérulr.
4. Asi uygulama yéntemleriyle ilgili aciklamalar- B) Sitoksik tipte nétrofil I6kositler rol oynar.
dan hangisi dogrudur? C) Hicre uyarici tipi enfeksiyon etkenleri sebebiyle
A) Aerosol uygulama yénteminde asi burun gelisir.
ya da g6ze damlatilr. D) Hucre uyarici tipte olusan antikorlar reseptérlere ve
B) Kas ici enjeksiyonda kaniil 45°lik agiyla diger hticrelere baglanir.
kasa batirlr. E) Sitotoksik tipte capraz reaksiyonlar gelisir.

C) Deri alti enjeksiyon yonteminde gevsek,
tiystz ve temiz deri bolgeleri secilir.

D) icme suyu ile asilamada asi normal sebe- 10. Tip-3 agiri duyarlilik reaksiyonu ile ilgili agik-
ke suyuna eklenir. lamalardan hangisi dogrudur?

E) icme suyu ile asilamada asi metal kabin A) Kontakt dermatit gelisir.
icinde 1/40 oraninda yagl sutle karistirilir. B) T-lenfositler aracilik eder.

C) Tuberkulin tipi mevcuttur.
D) Vucutta biriken immun kompleksler sebep olur.
E) Jones- Mote reaksiyonu gelisir.
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ENFEKS_iY_ON HASTALIKLARIN
TESHISINDE KULLANILAN

SEROLOJIK TESTLER

KONULAR
2.1. AGLUTINASYON TESTLERI 2.3. KOMPLEMAN BIiRLESMESI VE FLOKULASYON DENEYLERI
2.2. PRESIPITASYON TESTLERI 2.4. ERKEN TANIYA YONELIK SEROLOJIK TESTLER
TEMEL KAVRAMLAR

serolojik test, agliitinasyon, antikor titresi, antijen titresi, lam agllitinasyon, tlip agllitinasyon, inkiibasyon, presipitasyon,
flokiilasyon, kompleman birlesme, nétralizasyon, ELISA, RiA, IFA

NELER OGRENECEKSINiz?
¢ Agliitinasyon testlerinin uygulanmasi
e Presipitasyon testlerinin uygulanmasi
e Kompleman birlesme ve flokiilasyon deneylerinin uygulanmasi
e Serolojik testlerin uygulanmasi

Hazirhik Calismalari
1. Ticari serolojik test kitlerinin nasil Gretildigini arastiriniz. Sonuglari sinifta arkadaslarinizla paylasiniz.

2. Test sonuglarinin kisa stirede ¢ikmasi hangi avantajlari saglar? Konuyla ilgili distincelerinizi sinifta arkadaslariniz-
la paylasiniz.
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. 2 OGRENME BIiRIiMi

2.1. AGLUTINASYON TESTLERI

Kan serumunu inceleyen bilim dalina seroloji (serum bilimi) denir. Serolojik tani yontemleri ile kan
serumunda ve diger viicut sivilarinda (stt, sperma, vajinal akintilar, salya, beyin omurilik sivisi, eklem
sivisi vb.) antijen veya antikor olup olmadigi varsa ne kadar oldugu tespit edilir. Serolojik testler ile kisa
surede ve yuksek dogrulukta sonug alinir.

Ozgiil antikor aranacak kan serumu veya antijen aranacak marazi (hastalik siipheli materyal) madde,
test dncesinde fizyolojik tuzlu su (FTS) vb. elektrolit sivilarla sulandirilir. Belirli bir oran dahilinde yapi-
lan sulandirma islemine dilisyon denir. Sulandirma isleminden sonra amaca gore antijen veya antikor
eklenerek uygun isida ve siirede inkiibe edilir. inkiibasyon sonrasi pozitif sonucun okundugu en yiiksek
serum dilisyonu, serum (antikor) titresi; antijen dilisyonu, antijen titresi olarak isimlendirilir.

Bir hastaliga yonelik 6zgil antikor aranacaginda serum (antikor) titresi soyledir:

Numune kan serumu + Sulandirma sivisi + Spesifik antijen + inkiibasyon = En yiiksek pozitif sonucun
okundugu tip

Bir hastaliga yonelik spesifik antijen aranacaginda antijen titresi soyledir:

Numune viicut sivisi + Sulandirma sivisi + Ozgiil antikor + inkiibasyon = En yiiksek pozitif sonucun
okundugu tlp

Bazi serolojik testlerde ise aranan antikorun veya antijenin olup olmadigina bakilir. Miktar belirlenmez.
Miktar belirtmeyen testlere kalitatif (nitel); miktar belirten testlere kantitatif (nicel) testler denir.

Serolojik testlerle enfeksiyon hastaliklarinin teshisi ve takibi yapilir. Viicut sivilarindaki antijenler belir-
lenir. Asilama Oncesinde, anneden gecen (maternal) antikorlarin seviyesi Olgllir ve asl takvimi buna
gore hazirlanir. Asilama sonrasinda, olusan antikor miktari 6lglilerek sonraki asi takvimi hazirlanir. An-
tijen ve antikorlar tiplendirilir. Himoral immin yetmezlik tespit edilir.

Serolojik testlerin dayandigi ilke, antijenle 6zgil antikorun reaksiyona girmesi ve bunun gozle veya
degisik okuma araclariyla tespit edilmesidir. Serolojik testlerdeki antijen-antikor baglantisi tg¢ farkli
derecede sekillenir. Baglanma derecelerine gore serolojik testler primer, sekonder ve tersiyer olmak
Uzere siniflandirilir.

Primer (Birincil) Baglanma Testleri: Antijen-antikor baglantisi ¢iplak gozle gorilmez. Sonucu deger-
lendirmek icin reaksiyona giren antijen veya antikor; enzim, boya ve radyoizotop ile isaretlenir. Aletler
ile okuma yapilir. ELISA (enzyme linked immiinosorbent assay), RIA (radio immiino assay) ve iFA (im-
munofluoresan assay) testleri Birincil Baglanma Testlerine 6rnektir.

Sekunder (ikincil) Baglanma Testleri: Antijen ve antikor baglantisinin gozle gorildigi testlerdir.
Aglitinasyon, presipitasyon, komplement fiksasyon vb.

Tersiyer (Ugiinciil) Baglanma Testleri: Antijen ve antikor, viicut icinde (invivo) ya da canli ortamda
baglanir. Ornegin nétralizasyon testi.

Zon Fenomeni

Test ortaminda birbirine baglanacak olan antijen ile antikor miktarinin optimum (en uygun) seviyede
olmasi gli¢lli bir reaksiyona neden olur ve sonug gozle gorilir. Buna equivalan zon denir. Test ortaminda
antikorun antijenden fazla olmasi olusan reaksiyonun gozle goriilmesini engeller. Bu durum, yanlis
negatif sonuca yol agar. Buna prozon fenomeni denir. Test ortaminda antijenin antikordan fazla olmasi
da reaksiyonun gozle goriilmesini engeller. Bu duruma ise postzon fenomeni denir. Postzon fenomeni
normal olup yanlis negatif sonuca yol agmaz (Goérsel 2.1).
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Gorsel 2.1: Zon fenomeni prozon, equivalen zon, postzon

2.1.1. Agliitinasyon

Fizyolojik tuzlu su (FTS) ve fosfat buffer solisyonu (PBS) gibi elektrolit sivilarda spesifik antijen ile 6zgul
antikorun birleserek gozle goriilen kiimeler (yiginti1) olusturmasina agliitinasyon denir (Gorsel 2.2).

Antigenic
Particle

Gorsel 2.2: Aglnitasyon
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2. OGRENME BIiRIiMi

En iyi aglitinasyon veren antikor IgM’dir. Bunu IgG takip eder. Aglitinasyon testleri ile numune kan
serumunda 6zgul antikor ve slpheli viicut sivilarinda spesifik antijen tespiti yapilir. Ayrica insan kan
gruplari kisa sirede belirlenir.

Aglitinasyon testlerinde, reaksiyon icin antijenle ilgili Gi¢ alternatif islem s6z konusudur. Bu islemler
sunlardir:
e Patojen mikroorganizmalarin kendisi veya antijenik pargalari, elektrolit sivi ortamda slispan-
siyon haline getirilerek stpheli kan serumu ile karistirihr. Kimelesme olup olmadigi gozlenir
(Gorsel 2.3).

Gorsel 2.3: Patojen antijeni ile serumdaki 6zgiil antikorun reaksiyona girmesi ve agliitinasyon olugmasi

e Spesifik antijenin eritrosit ylizeyine tutunmasi (adsorbe) saglanir. Elektrolit sivi ortamda stipheli kan
serumuyla karistirilarak kiimelesme olup olmadigi gozlenir. Aglltinasyonun eritrosit ile saglanmasina
hemagliitinasyon denir (Gorsel 2.4).

* Spesifik antijenin, latex adi verilen plastik pargaciklarin
(partikdl) ylzeyine tutunmasi (adsorbe) saglanir. Elekt-
rolit sivi ortamda numune kan serumuyla karistirilarak
kiimelesme olup olmadigi gozlenir. Aglutinasyonun la-
tex ile saglanmasina latex agliitinasyon denir.

@ Antibody

Lam agliitinasyon, tlip aglitinasyon, hemaglitinasyon,
latex aglitinasyon, hemagliitinasyon inhibisyon, pasif
hemagliitinasyon, koagliitinasyon, indirekt (pasif)
aglUtinasyon gibi bircok cesidi olmakla beraber en ¢ok
lam agliitinasyon ile tlp agliitinasyon ya da tip yerine
mikropleytte yapilan mikroaglttinasyon yontemleri kullanilir.

Lam (Slayt) Agliitinasyon Testi: Numune kan serumunda
0zgll antikor varligini belirlemek veya 6zglil antikor ile bakteri
identifikasyonu (izole edilen bakteri cinsine ait tiiriin tespiti.) Gérsel 2.4: Hemaglutinasyon
yapmak igin kullanilir. Birka¢ dakika icinde sonug alinir. Bu
nedenle cabuk lam agliitinasyon testi de denir. Oda isisinda temiz
lam Uzerinde bir damla stipheli serum ile bir damla spesifik antijen
kiirdan, dze veya tek kullanimlik cam baget yardimiyla karistirilir. iki
dakika boyunca rotator veya el ile dairesel hareketler yapilarak kum
taneciklerine benzer kiimelesme olup olmadig gozlenir (Gorsel
2.5).

Kiimelesme olanlar pozitif (+), kiimelesme olmayanlar negatiftir
(-). Uzun sure bekleyenlerde kurumaya bagli olarak kiimelesmeler
gozlenir. Bunlar pozitif kabul edilmez.

Gorsel 2.5: AB Rh (-)
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Tiip Agliitinasyon Testi: Bu test ile cogunlukla stipheli kan serumundaki 6zgil antikor titresi tespit edilir.
Vicut sivilarindaki antijen titresini belirlemek de miimkiinddr. Stipheli kan serumu, cam tipler iginde bir
seri sulandirma (dilisyon) islemine tabi tutulur. Sulandirmasi yapilan tiiplere esit hacimde spesifik antijen
eklenir. inkiibasyona birakilir. inkiibasyon sonunda tiipiin tst kismi berrak olup dip kisminda dantel seklinde
kiimelesme olanlar pozitiftir. Negatif tlplerin ise tst kismi bulanik olup dip kismi diigme seklinde goruldr.
Bu goriintliye, kendi agirligi nedeniyle birlesmeden ¢dken antijen ve antikor sebep olur (Goérsel 2.6).

2.1.2. Agliitinasyon Test Sonuglarinin
Degerlendirilmesinde Dikkat

Edilecek Hususlar
Agliitinasyon testlerinin sonuglari degerlendirilir-
ken dikkat edilecek hususlar sunlardir:

» Numune kan serumunun ve test reaktifle- = =1l s cliong g e Arfs S
rinin kullanimdan énce oda isisinda olmasi | e —
saglanmalidir. Test reaktifleri, kullaniima- o= | 70 v o i e e
dan once iyice calkalanarak homojen hale g_’ 1A 49 e 13 9 't ~ - < _“—_‘K__
getirilmelidir. G el fut o e i i 5 e i G 1 G,

o . . o & » _'1'__:__;.:__'_‘-"_“__-:

¢ Degerlendirmeler giin 1siginda yapilmahdir : e — = Sl
ancak glin 1sig1 yeterli degilse gin 1s18ina — — e - —
yakin bir aydinlatmanin oldugu kapali or- - - A . Cine,_ S—
tamda ve oda isisinda yapilmalidir. Bazi tlp

aglutinasyon testlerinde guiclu bir aydinlat-  Gérsel 2.6: Kan gruplari tiip agliitinasyon (1, 2, 3.
ma kaynagindan yararlanilabilir. tupler negatif; 4, 5, 6. tipler pozitif)

e Lam aglitinasyon ve latex aglitinasyon test-
leri, iki dakikalik rotasyon isleminden sonra degerlendirilmelidir. Pozitif olanlarda kum tanecikle-
rine benzeyen kiimelesmeler olur. Agliitinasyon taneciklerinin belirgin iri kum tanecigi seklinde
olmasi pozitif (++), zayif ve kiiciik kum tanecigi biciminde olmasi pozitif (+), hic olmamasi negatif
(-) olarak degerlendirilir.

e Lam aglitinasyonun giiclii bir sekilde olusmasi yani biylk kum taneciklerine benzeyen kiimeles-
meler, antikor titresinin yliksek oldugunu isaret eder.

e Pozitif ve negatif kontrol serumlari ile karsilastirma yapiimaldir.

¢ Tlip aglltinasyon testlerinde degerlendirme, inkiibasyon sonrasinda yapilmahdir.

¢ TUp aglutinasyon testinde muayene yapilirken 1s1gin tlipe st ve 6n kisimdan gelmesi saglanma-
lidir. Boylece tlpin arka kismi golgede veya karanlikta kalir. Tiptn dibinde olusan dantel seklin-

deki cokelti rahat gozlemlenir. Aglatinasyon sekillenen tuplerin Ust kisimlari berrak olur. Negatif
tupler ise bulanik olur. Kontrol sirasinda tipler karistirilmaz veya calkalanmaz.

¢ Agliitinasyon gozlenen en yliksek sulandirma oranina sahip olan tip, aglitinasyon titresini gos-
terir.

e Aglitinasyon gosteren son birkag tlip, st kisminin berrak olmasina gore %100 berrak (++++),
%75 berrak (+++), %50 berrak (++), %25 berrak (+) olarak degerlendirilir.

e Hayvanlarin asilanma durumlari ve sahip olduklari maternal (anneden gegen) antikorlar, yanhs
pozitif sonuglara yol agar. Bu nedenle pozitif ¢ikanlarda bir hafta veya on giin sonra ikinci kez test
yapilmali ve antikor titresi degerlendirilmelidir. Pozitiflik, hastaliktan kaynakliysa antikor titresi
yine ylksek gikar. Asiya bagliysa distk ¢ikar.

¢ Kros reaksiyonlar, yanlis pozitif sonuclara yol acar. Slipheli pozitif vakalarda, dogrulayici baska test
ve klinik muayeneler de yapiimalidir.

e Hemoliz olan kan serumlari, yanhs pozitif sonug verir. Hemoliz olan serumlar test icin kullaniimaz.
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e Mimkiinse numune kan serumlari, bekletiimeden taze sekilde calisiimalidir.
¢ Prozon fenomeni sebebiyle serum dilisyonu dikkatli bir sekilde yliksek oranlara kadar yapilmahdir.
e FTS'de kullanilan tuz iyi derecede saflastirilmis olmalidir (Markette satilan tuz kullanilmaz.). FTS

(fizyolojik tuzlu su) veya PBS (fosfat buffer sollisyon) ticari olarak da temin edilebilir.
2.1.3. Gruber-Widal Testi

Gruber-Widal testi, veteriner hekimlikten ziyade beseri hekimlikte uygulanir. insanlarda gériilen tifo ve
paratifo hastaliginin teshisinde kullanilir. Bu maksatla tiip aglitinasyon ve latex aglitinasyon teknikleri
gelistirilmistir.

Salmonella typhi (tifo), salmonella paratyphi (paratifo) A, salmonella paratyphi B, salmonella paratyphi
C serotiplerinin “H” (Hauch) ve “O” (Ohne Hauch) antijenlerine karsi 6zgil antikorlarin olusup olusma-
dig1 tespit edilir.

Salmonella bakterisinin kamgisinda (flagella) bulunan “H” antijeni ile somatik hiicre duvarinda bulunan
“O” antijenine karsi olusan 6zgul antikorlari tespit etmeye yoneliktir. Tifo ve paratifo enfeksiyonunda
“0O” antijenine karsi olusan antikorlar, hastaligin 8. glinlinden sonra; “H” antijenine karsi gelisen antikor-
lar, hastaligin 10-12. gliniinden sonra tespit edilir. Akut hastalik tanisiigin 10-15 giin arayla alinan serum
orneklerindeki titre artisi degerlendirilir. Tek basina “H” antijenlerindeki pozitiflik asilamaya bagliyken
“O” antijenlerindeki pozitiflik hastalig isaret eder. Test, tek basina teshis icin yeterli olmayip diger kli-
nik muayene sonuglari ile birlikte degerlendirilir. Erken dénemde tedaviye alinan hastalarda pozitiflik
gorilmeyebilir.

Gruber-Widal Tiip Agliitinasyon Testi i¢in Gerekli Malzemeler

e Ticari olarak temin edilecek test antijenleri (S. typhi “AO ve AH”, S. paratyphi “AO, AH, BO, BH,
CO, CH”)

® Hasta serumu
e Fizyolojik tuzlu su (FTS)
e Tlp spor (iki adet)
e Deney tipleri (bir adet ana dilisyon tlipl, her antijen gesidi icin sekiz adet tiip)
e Otomatik pipet ve pipet uclari
e Etlv veya benmari
e Laboratuvar saati
Gruber-Widal Tiip Agliitinasyon Testinin Yapilisi

e “Q” antijenleri ile “H” antijenleri icin yapilacak dilisyonlar, ayri tip sporlarda gruplandirilir.
Cunkd inkGbasyon, “O” antijenleri icin oda isisinda; “H” antijenleri icin etlvde yapildigl zaman
aglitinasyon daha net sekillenir.

¢ Her antijen tipi icin kontrol tipu ayrildiktan sonra tiiplerin Gzerine dilisyon (sulandirma) oranlari
1/10, 1/20, 1/40, 1/80, 1/160, 1/320, 1/640 seklinde yazilir.

¢ Ana dilisyon tlipline 4 cc, digerlerine ise kontrol tlipi de dahil olmak tzere 1 cc FTS konur.
¢ Ana dilisyon tiipiine 1 cc hasta serumu eklenir. Pipetaj yapilarak karistirilir.
e Her antijen tipinin 1/10 yazan ilk tiiptne ana dilisyon tiplinden 1cc aktarilir.

e Pipetaj islemiyle iyice karistirilan 6rnekten 1 cc alip 1/20 yazan tupe aktarilir. Pipetaj isleminden
sonra 1 cc alarak 1/40 yazan tupe gegilir. Dilisyon islemi, benzer sekilde son tiipe kadar stirdi-
rullir. Son tupte (1/640) pipetaj yapildiktan sonra 1 cc alarak atilir. Kontrol tipine hasta serumu
konmaz.
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¢ Her antijen cesidi, iyice calkalandiktan sonra kendi serisinde bulunan dilisyon orani yazili tim
tlplere ve kontrol tlplerine birer damla damlatilarak karistirilir.

« inkiibasyon icin her iki tiip spor, etiivde 37 °C’de 4 saat bekletilir. 4 saat sonra “O” antijenlerinin
oldugu tup spor etiivden alinarak oda isisinda 18-24 saat inkiibasyona birakilir. “H” antijenleri ise
etlivde 18-24 saat inkiibasyona devam ettirilir.

Testin Degerlendirilmesi
e Kontrol tiplerinde agliitinasyon olmamalidir yani negatif olmalidir.

e Pozitif “O” aglutinin daha yuksek titreye sahip olmasi hastaligin baslangi¢ evresinde oldugunu
gosterir.

¢ “O” veya “H” aglutinin titresinin esit olmasi veya “H” aglutinin titresinin daha yiksek ¢ikmasi aktif
enfeksiyonu gosterir.

e “H” aglitinasyonun daha yuksek titrede ¢cikmasi gecirilmis enfeksiyonu veya hastanin asilanmis
oldugunu gosterir.

¢ Bir hafta veya on giin sonra yapilan ikinci yoklamada “O” ve “H” aglltinin titrelerinde meydana
gelen bir kat ve daha Uzerinde olan artis teshis agisindan énemlidir.

Gruber-Widal Slayt Agliitinasyon Testi

Hazir ticari kitler ile kisa siirede uygulanan pratik testlerdir. Kit igeriginde salmonella typhi ve salmonel-
la paratyphi serotiplerine ait tiim antijen cesitleri oldugu gibi bazi ticari kitlerde bir kismi bulunur. Ticari
kitlerde reaksiyonun gerceklesecegi dairesel alanlarin oldugu slayt, pozitif ve negatif kontrol serumlari,
tek kullanimlik cam baget ve damlalik olur.

Antijen cesidinin pozitif ve negatif kontrol serumlarinin test slayti tizerinde nereye damlatilacag harf
veya rakam ile gosterilmistir (Gorsel 2.7).

Test icin Gereken Malzemeler
e Test antijenlerinin bulundugu ticari kit
e Otomatik mikro pipet veya damlalik
e Hasta serumu IMMUTREP
e Cam baget '
e Laboratuvar saati
Testin Yapilisi

e Slayt Uzerindeki dairesel bolgelerin icine
hasta serumundan birer damla damlatilir.

Typhoid Test

¢ Oda isisina getirilip iyice calkalanan test an-
tijenleri (S.typhi “AO” ve “AH”, S.paratyphi
“AO, AH, BO, BH, CO, CH"), farkli bolmeler-
deki hasta serumu Gzerine damlatilir.

Gorsel 2.7: Widal test slayti (tumu pozitif)

¢ Antijen ve hasta serumu, bagetle karistirilr.

e Slayt iki elle tutularak iki dakika boyunca dairesel bilek hareketleri ile sallanir. Stire sonunda
aglutinasyon gosterenler pozitif olarak degerlendirilir. Sonucun yorumu pozitif aglutinin tiplerine
gore yapilir.
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2. OGRENME BIiRIiMi

1. UYGULAMA: GRUBER-WIDAL SLAYT AGLUTINASYON TESTINiN YAPILMASI

AMAC: Gruber - widal slayt agliitinasyon test teknigi ile insanlarda tifo ve paratifoyu teshis etmek.

UYGULAMA SURESI: 1 ders saati

ARAC GEREC: Hasta serumu, test antijenlerinin bulundugu ticari kit, otomatik mikro pipet veya damlalik, cam

baget veya kiirdan, laboratuvar saati

GOREV: Verilen islem basamaklarini uygulayarak Gruber-Widal slayt agliitinasyon testini yapiniz.

iSLEM BASAMAKLARI

1. s sagligi ve giivenligi tedbirlerine uyunuz.

2. Kullanacaginiz arag geregleri dnceden hazirlayiniz. Malzemelerin temiz ve kuru olmasina dikkat ediniz.

3. Ticari test kitinin kutusunu aginiz. Test kitinin iginde bulunan dretici firmanin hazirladigi kullanma kilavu-

zunu okuyunuz.

Antijenlerin ve hasta serumunun oda isisina gelmesi igin 30-60 dk. bekleyiniz.

Test antijenlerini kullanmadan 6nce iyice ¢alkalayiniz.

Kitten cikan test kartini (slayt) masanin Gzerine koyunuz.

Test kartinin Gzerindeki dairesel bolgenin birine pozitif kontrol serumunu, digerine negatif kontrol serumu-

nu damlatiniz.

Diger dairesel alanlara da hasta serumundan pipet veya damlalik ile birer damla damlatiniz.

9. S.typhi “AO ve AH",S.paratyphi “AO, AH, BO, BH, CO, CH” farkl bolmelerdeki hasta serumu Uzerine dam-
latiniz.

10. Pozitif kontrol serumu Uizerine kontrol{i yapilacak antijen ¢esidini damlatiniz.

11. Negatif kontrol serumu Uzerine kontrol( yapilacak antijen ¢esidini damlatiniz.

12. Serum ve antijeni cam baget veya kiirdan ile karistiriniz. Her alan icin baget veya kiirdanin temiz uglarini
kullaniniz.

13. iki dakika boyunca elle veya rotator ile test kartina dairesel hareketler uygulayarak antijen ve antikorun
iyice karismasini saglayiniz.

14. iki dakika sonunda pozitif ve negatif kontrol serumlart ile karsilastirip agliitinasyon gosterenleri pozitif (+),
gostermeyenleri negatif (-) olarak teshis ediniz.

15. Test kartina, rotatorla veya elle iki dakika boyunca dairesel hareketler uygulayarak antijen ve antikorun
iyice karismasini saglayiniz.

16. Bosalan antijen siselerini ve diger kontamine malzemeleri tibbi atik kutusuna atiniz.

DEGERLENDIRME: Calismaniz ders 6gretmeni tarafindan Gruber-Widal slayt agliitinasyon testi, degerlendir-

me 6lcegi kullanilarak degerlendirilecektir. Ogrencinin bu 6lcekteki toplam puani 50 ve iizerinde ise bu dgren-

me icin basari diizeyi yeterlidir. Ogrencinin dlgekteki toplam puani 49 ve altinda ise uygulama tekrar edilmeli-

dir. Calismanizi planlarken o6lgekte yer alan olcltleri dikkate aliniz.

GRUBER-WIDAL SLAYT AGLUTINASYON TESTiI UYGULAMASI DEGERLENDIRME OLGEGi

Nouwuse

%

DERECELER
OLCUTLER Cokiyi| iyi | Orta |Gelistirilebilir
(20) | (15) | (10) (5)

1. s saglig1 ve giivenligi icin gerekli tedbirleri aldi.

2. Ticari test kitinin kullanma talimatini okudu.

3. Test slaytini, test antijenlerini ve hasta serumunu masa Uizerine yerlestirip
oda sicakligina gelmesi icin bekledi.

4, Slayt lizerindeki dairelere hasta serumundan antijen gesidinin sayisi kadar
daire icine birer damla damlatti. Kalan iki daireye de pozitif ve negatif kontrol
serumlarini damlatti.

5. Hasta serumu ve antijen tiplerini bagetin temiz uclari ile karistirdi. 2 dakika
boyunca slayti dairesel hareketler ile ¢alkalad. Pozitif ve negatifleri control
serumlarina bakarak tespit etti.

TOPLAM PUAN
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2. UYGULAMA: GRUBER-WIDAL TUP AGLUTINASYON TESTININ YAPILMASI

AMAC: Gruber-Widal tlp agliitinasyon testi ile tifo ve paratifo yoniinden pozitif ¢ikan vakalarda anti-
kor titresini 6lcerek kisinin hasta olup olmadigini tespit etmek.

UYGULAMA SURESI: Bir giin arayla 4 ders saati

ARAC GEREG: Ticari olarak temin edilecek test antijenleri (S.typhi “AO ve AH”,S.paratyphi “AO, AH,
BO, BH, CO, CH”), hasta serumu, fizyolojik tuzlu su (FTS), tip spor (2 adet), deney tipleri (1 tane ana
dilisyon tlpi ve her antijen cesidi icin 8 adet tlip), otomatik pipet ve pipet uglari, etliv veya benmari,
laboratuvar saati, latex eldiven.

GOREV: Verilen islem basamaklarini uygulayarak Gruber-Widal slayt agliitinasyon testini yapiniz.
iISLEM BASAMAKLARI
1. issaghgi ve giivenligi tedbirlerine uyunuz.

2. Kullanacaginiz arag gereci 6nceden hazirlayiniz. Malzemelerin temiz ve kuru olmasina dikkat
ediniz.

3. Ticari test kitinin kullanma kilavuzunu okuyunuz.

4. Test kitinde bulunan antijenleri masanin Uzerine diziniz. Hasta kan serumu ve diger kullanacaginiz
ekipmanlar oda sicakligina ulasincaya kadar (30-60 dk.) bekleyiniz.

5. Bu sirecte tlplerin tGzerine dilisyon oranlarini yaziniz. “O” ve “H” antijenleri i¢in kullanacaginiz iki
ayri tlip spora tupleri yerlestiriniz. Tip sporlari karistirmamak i¢in birinin kosesine “O” digerine
“H” yaziniz.

6. Her antijen tipi igin kontrol tliplni ayirdiktan sonra, tiplerin Gzerine dilisyon (sulandirma) oran-
larin1 1/10, 1/20, 1/40, 1/80, 1/160, 1/320, 1/640 seklinde yaziniz.

7. Anadilisyon tipine 4cc, digerlerine ise kontrol tiipl de dahil olmak lizere 1cc FTS ekleyiniz.
8. Ana dilisyon tlipiine 1cc hasta serumu ilave ediniz. Pipetaj ile karistiriniz.
9. Her antijen tipinin 1/10 yazan ilk tuptne ana dilisyon tlptnden 1cc aktariniz.

10. Pipetaj yaparak iyice karistirdiginiz 6rnekten 1cc alip 1/20 yazan tlpe aktariniz. Pipetaj islemin-
den sonra 1cc alip 1/40 yazan tiipe ekleyiniz. Dilisyon islemini benzer sekilde son tlipe kadar
surdiriinliz. Son tupte (1/640) pipetaj yaptiktan sonra 1cc kadarini atiniz. Kontrol tlipline hasta
serumu koymayiniz.

12. Her antijen ¢esidini iyice ¢alkaladiktan sonra bunu, kendi serisinde bulunan dilisyon orani yazili
tlplere ve kontrol tlplerine bire damla damlatarak karistiriniz. Tip sporu, dairesel hareketlerle
karistiriniz.

13. inkiibasyon icin her iki tiip sporu, 37°C’de etiivde 4 saat bekletiniz. 4 saat sonra “O”antijenlerinin
oldugu tiip sporu, etlivden alarak oda isisinda 18-24 saat inkiibasyona bekletiniz. “H”antijenleri
ise etlivde 18-24 saat inkiibasyona devam ettiriniz.

14. inkiibasyon siiresi sonunda kontrol serumu ile karsilastirarak testi degerlendiriniz.

DEGERLENDIRME: Calismaniz ders 6gretmeni tarafindan Gruber-Widal tiip aglitinasyon testi, deger-
lendirme &lcegi kullanilarak degerlendirilecektir. Ogrencinin bu dlcekteki toplam puani 50 ve {izerinde
ise bu 6grenme icin basari diizeyi yeterlidir. Ogrencinin 6lcekteki toplam puani 49 ve altinda ise uygu-
lama tekrar edilmelidir.

Calismanizi planlarken olgekte yer alan olgltleri dikkate aliniz.
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2. OGRENME BIiRIiMi

GRUBER-WIDAL TUP AGLUTINASYON TESTiI UYGULAMASI DEGERLENDIRME OLGEGI

DERECELER
OLCUTLER Gok iyi iyi Orta | Gelistirilebilir
(20) (15) (10) (5)

1. is sagligi ve glivenligi icin gerekli tedbirleri ald.

2. Ticari test kitinin kullanma talimatini okudu. Gerekli arag ve
gereci hazirlad.

3. Tup sporlar tzerine “H ve O” antijen isimlerini yazd. Tiplerin
Uzerine dilisyon oranlarini yazdi.

4, Dilisyon islemini dogru sekilde yapti.

5. inkiibasyon sonunda pozitif ve negatifleri control serumlarina
bakarak sonucu tespit etti.

TOPLAM PUAN

2.1.4. Brucella Tanisinda Kullanilan Agliitinasyon Testleri

Yavru atan (abort) hayvanlarda, atiga brucella hastaliginin neden olup olmadigini anlamak icin se-
rolojik yoklamalardaki 6n taniisleminde lam aglitinasyon testi kullanilir. Pozitif ¢ikanlarda antikor
titresini belirlemek igin tlp aglitinasyon testi yapilir.

Rose Bengal Plate (Tabak) Testi

Brucella hastaliginin 6n tanisinda kullanilan lam aglltinasyon teknigidir. SGpheli hayvanin kan se-
rumunda brucella antijenine karsi 6zgul antikor olup olmadigi arastirilir.

Test i¢cin Gereken Malzemeler
® Hasta serumu
e Ticari brucella test antijeni
e Mikro pipet ve pipet uclari
e Lam veya beyaz zeminli fayans
e Kiirdan veya tek kullanimlik cam baget
e Laboratuvar saati
Testin Yapilisi

e Serumlar ve antijen, oda sicakliginda 10-15 dakika bekletilir. Antijen, kullanilmadan 6nce
iyice calkalanir. Temiz bir lamin veya beyaz zeminli fayansin lGzerine bir damla stpheli kan
serumu konur.

e Kan serumunun Uzerine bir damla rose bengal plate test antijeni eklenir.
e Serum ve test antijeni kiirdan, 6ze veya tek kullanimlik cam bagetle karistirilir.

¢ Yan yana birden fazla uygulama yapilacaginda kirdanin veya cam bagetin her karistirma
islemi icin temiz olan uglari kullanilir. Her iki ucu da kirlenen ¢ubuklar yenisiyle degistirilir.

e Serum ve antijen, iki dakika boyunca elle veya rotatorla dairesel hareketler yapilarak karis-
tirthr,

Testin Degerlendirilmesi

e Pozitif 6rneklerde kum tanesine benzeyen kiimelesmeler olur. Karakteristik iri taneli
aglitinasyon, pozitif (++); hafif ince taneli aglitinasyon, pozitiftir (+).

¢ Negatif (-) sonugta karisim homojen halde kalir. Degisiklik olmaz.
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3. UYGULAMA: ROSE BENGAL YONTEMI ILE BRUCELLA HASTALIGININ TESHISI
AMACG: Rose bengal plate testini lam veya beyaz zeminli fayans izerinde uygulayarak sonucu degerlendirmek.
UYGULAMA SURESI: 1 ders saati

ARAC GEREC: Hasta serumu, ticari brucella test antijeni, mikro pipet ve pipet uglari, lam veya beyaz zeminli
fayans, kiirdan veya tek kullanimlik cam baget, laboratuvar saati

GOREV: Verilen islem basamaklarini uygulayarak rose bengal plate testini yapiniz.

iSLEM BASAMAKLARI

1. s saglhg ve givenligi tedbirlerine uyunuz.

Kullanacaginiz arag gereci hazirlayiniz. Malzemelerin temiz ve kuru olmasina dikkat ediniz.
Temiz bir lamin veya beyaz zeminli fayansin tzerine bir damla slipheli kan serumu koyunuz.
Kan serumunun Uzerine bir damla rose bengal plate test antijeni ekleyiniz.

Serum ve test antijenini kiirdan, 6ze veya tek kullanimlik cam bagetle karistiriniz.

oV kW N

Yan yana birden fazla uygulama yaparken her karistirma islemi icin kiirdanin veya bagetin temiz ucunu
kullaniniz. Her iki ucu da kirlenen kiirdan ve bagetleri yenisiyle degistiriniz.

7. Serum ve antijeni, elle veya rotator ile dairesel hareketler yaparak iki dakika boyunca calkalayiniz.
8. Testin sonucunu degerlendiriniz (Pozitif 6rneklerde kum tanesine benzeyen kiimelesmeler olur.).
9. Testi yaparken ve sonuclari degerlendirirken sabirli, 6zverili ve dikkatli olunuz.

10. Bosalan antijen siselerini ve diger atiklari, tibbi atik kutusuna atiniz.

DEGERLENDIRME: Calismaniz ders dgretmeni tarafindan Rose Bengal Testi ile Brucella Hastaliginin Teshisi
Degerlendirme Olgegi” kullanilarak degerlendirilecektir. Ogrencinin bu lgekteki toplam puani 50 ve iizerinde
ise bu 6grenme icin basari diizeyi yeterlidir. Ogrencinin dlgekteki toplam puani 49 ve altinda ise uygulama
tekrar edilmelidir.

Calismanizi planlarken 6lcekte yer alan ol¢itleri dikkate aliniz.

ROSE BENGAL TESTIi iLE BRUCELLA HASTALIGININ TESHiSI UYGULAMASI
DEGERLENDIRME OLCEGI

DERECELER
OLCUTLER :
Cok iyi lyi Orta Gelistirilebilir
(20) (15) (10) (5)

1. Calisma 6ncesi gerekli hazirliklari yapti.

2. Temiz bir lamin veya beyaz zeminli fayansin Gzeri-
ne bir damla slipheli kan serumu ve test antijeni
ekleyip karistirdi.

3. Lami veya fayansi, dairesel hareketler yaparak iki
dakika boyunca galkaladi.

4. Pozitif sonucu tespit etti.

5. Negatif sonucu tespit etti.

TOPLAM PUAN




2. OGRENME BIiRIiMi

_\

\ N

Brucella Tiip Agliitinasyon Testi

Numune kan serumundaki antikor titresini tespit etmek icin tlp aglitinasyon testi yapilir. B. abortus S
99 susundan (Bir bakteri veya viris cinsine ait alt tirlerin genetik yonden farklilik tasiyan gruplarina sus
denir. Farkh suslarin dis etkenlere, ilag vb. tesirlere karsi mukavemeti farkh olur.) hazirlanan standart
anti brucella abortus serumu ile standardize edilmis brucella enfeksiyonlarinin (B. abortus, B. meliten-
sis, B. suis) teshisinde kullanilan test antijeninden yararlanilir.

Test icin Gereken Malzemeler

. Hasta serumu

. Ticari brucella test antijeni

. Deney tipleri

. TUp spor

. Mikro pipet ve pipet uglari

. Etlv veya benmari

. Cam yazar kalem

. %0,5 fenolll FTS

00 N O U A~ WN PP

Testin Yapihisi
1. Ebati 100 x 13 mm, dip kismi “U”seklinde olan 8-10 adet hemagliitinasyon tlpd, tlp spora dizilir.

2. Tuplerin Gizerine cam yazar kalemle 1/10, 1/20, 1/40, 1/80, 1/160, 1/320, 1/640... seklinde dilisyon
oranlari yazilir. Antijen kontroli icin ayrilan tlpe bir sey yazilmaz.

3. Birinci tlipe 0,8 cc, diger tliplerin tamamina (antijen kontrol tipu dahil) 0,5 cc %0,5 fenolli %0,85’lik
NaCl (FTS) eklenir. Test, koyun veya keci serumunda yapilacaksa %5’lik NaCl ¢ozeltisi kullanilir.

4. Supheli serum 6rneginden 0,2 cc alarak birinci tlipe eklenir. Pipetajla (Pipetle ¢cekip birakma islemi.)
iyice karistirilir. 0,5 cc alarak ikinci tiipe aktarilir. Aktarma isleminden sonra otomatik mikropipetin
ucu degistirilir. Bu tlpte de pipetajla sivilar iyice karistirilir. 0,5 cc alarak Gglinci tipe aktarilr. Pipet
ucu yine degistirilir. Bu islemler son tlipe kadar ayni sekilde stirdirilir. Son tupe gelindiginde karis-
tirma isleminden sonra 0,5 cc alarak atilir.

5. Antijen kontrol tlipi de dahil olmak lizere tim tliplere 0,5 cc brucella tiip aglutinasyon antijeni konur.
6. Tupler hafifce calkalanarak agizlari kapatilir. 37 °C’deki etlive alinarak 201 saat inklbe edilir.

7. inkiibasyon sonunda sonuglar degerlendirilir.

Testin Degerlendirilmesi

e Agliitinasyonun goérildigi son tipin Gzerinde yazan deger, agllitinasyon (antikor) titresini goste-
rir. Insan ve koyunlarda > 1/40, sigirlarda ise > 1/80 titredeki serumlar pozitif kabul edilir.

e Asilanmis hayvanlarda bu titrelerin bir yukarisi (koyunlarda 1/80, sigirlarda ise 1/160 titre) pozitif
olarak kabul edilir. Ancak 3-6 ay 6nce asilanan hayvanlarda antikor miktari azalacagi icin normal
degerin lizerinde ¢ikan titreler, enfeksiyona bagli yeni olusan antikorlar olarak yorumlanir.

* insanlarda degerlendirme yapilirken hastanin klinik tablosu ve meslegi géz éniine alinir.
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4. UYGULAMA: TUP AGLUTINASYON TEKNIGi iLE BRUCELLA ANTIKOR TITRESININ
OLCULMESI

AMAC: Brucella tlp agliitinasyon testini, brucella tlip agliitinasyon test antijeni kullanarak yapmak ve
sonucu degerlendirmek.

UYGULAMA SURESI: 4 ders saati

ARAC GEREG: Hasta serumu, ticari brucella test antijeni, deney tipleri, tiip spor, mikro pipet ve pipet
uglari, etliv veya benmari, cam yazar kalem, %0,5 fenollt FTS

GOREV: Verilen islem basamaklarini uygulayarak brucella tiip agliitinasyon testini yapiniz.
iISLEM BASAMAKLARI

1. issaghg ve giivenligi tedbirlerine uyunuz.

2. Kullanacaginiz arag gereci hazirlayiniz. Malzemelerin temiz ve kuru olmasina dikkat ediniz.

3. islemleri sabir ve 6zenle yapiniz. Hatali islemlerin ekonomik kayiplara yol agacagini, hastaligin insan-
lara bulasarak toplum sagligina zarar verecegini unutmayiniz. Meslek etigini koruyunuz.

4. Tiplerin tzerine dilisyon oranlarini yazip tlip sporuna yerlestiriniz.

5. Birinci tlipe 0,8 cc, diger tliplerin tamamina (antijen kontrol tlipd dahil) 0,5 cc %0,5 fenolli %0,85’lik
NaCl (FTS) ekleyiniz (Test koyun veya kegi serumunda yapilacaksa %5’lik NaCl ¢ozeltisi kullanilir.).

Birinci tipe 0,2 cc numune serumdan ekleyiniz. Pipetaj yaparak karistiriniz.

7. Birinci tipten 0,5 cc alarak ikinci tipe aktariniz. Pipet ucunu degistiriniz. Pipetajla karistiriniz. 0,5 cc
alarak Gglinci tipe aktariniz.

8. Dilisyon islemlerini benzer sekilde son tlipe kadar devam ettiriniz. Son tlipte pipetajdan sonra 0,5
cc alarak uzaklastiriniz.

9. Bitlin tuplere (antijen kontrol tipt dahil) 0,5 cc brucella tip agliitinasyon test antijeni koyunuz.
10. Tipleri hafifce calkalayip 37 °C’de etlive kaldiriniz. 201 saat inkibe ediniz.

11. Test sonuglarini degerlendirip kaydediniz.

12. Bosalan veya imha edilecek antijen siselerini, tibbi atik kutusuna atiniz.

DEGERLENDIRME: Calismaniz ders 6gretmeni tarafindan Tiip Agliitinasyon Testi ile Brucella Antikor Tit-
resinin Tespit edilmesi Degerlendirme Olgegi kullanilarak degerlendirilecektir. Ogrencinin bu élgekteki
toplam puani 50 ve (izerinde ise bu 6grenme icin basari diizeyi yeterlidir. Ogrencinin 6lcekteki toplam
puani 49 ve altinda ise uygulama tekrar edilmelidir.

TUP AGLUTINASYON TESTI iLE BRUCELLA ANTIKOR TIiTRESININ TESPIT EDILMESI
UYGULAMASI DEGERLENDIRME OLCEGi

DERECELER
OLCUTLER Cok iyi iyi Orta Gelistirilebilir
(20) (15) (10) (5)

1. Calisma oncesi gerekli hazirliklari yapti.

2. Dilisyon islemlerini gerceklestirdi.

3. Brucella tlip aglutinasyon test antijenini ekledi.

4. Tupl etlve kaldirip inkiibasyona birakti.

5. Pozitif ve negatif sonuglari tespit edip kaydetti.

TOPLAM PUAN
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Brucella tliip aglitinasyon test sonuclarini tam yorumlamak igcin bazi ayrimlari yapmak gerekir.
Bunun igcin zenginlestirme yontemleri uygulanir. Bu amacla yapilmasi gereken testler sunlardir:
Brucella Rivanol Tiip Agliitinasyon Testi

Ulkemizde asilamalarda brucella abortus S-19 ve brucella melitensis Rev-1 asisi kullanilir. Asilama-
lardan sonra IgM tipinde antikorlar olusur. Enfeksiyona bagli olusan antikorlar ise 1gG tipindedir.
IgM tipindeki antikorlarin inaktif hale getirilmesi sonrasi tespit edilen antikor titresinin asiya mi
yoksa enfeksiyona mi bagli oldugu bir dereceye kadar ¢ozilebilir.

Brucella rivanol tip aglitinasyon testinde farkl olan tip agliitinasyon testinin baslangicinda bir
kisim stpheli serum ile ¢ kisim %0,4’lik rivanol ¢ozeltisinin karistiriimasidir. Oda i1sisinda 5-60
dakika arasinda bekletilerek IgM’lerin baglanmasi saglanir. Bekleme siiresi bir saati asmamalidir.
Karisim 1.000 devirde 5-10 dakika santrifiij edilir. Ustteki sari berrak sivi alinarak tiip agliitinasyon
testinde stipheli serum olarak kullanilir.

EDTA’li Brucella Tiip Agliitinasyon Testi

Bu zenginlestirme yonteminde amag IgM’leri inaktive etmektir. FTS igine testteki son konsantras-
yonu 10 mM (milimol) olacak sekilde EDTA (etilen diamin tetra asetik asit) eklenir. Dusuk titreli
serumlar bu teknikle daha hassas degerlendirilebilir. Testin sonraki basamaklari aynidir.
Merkaptoetanol Brucella Tiip Agliitinasyon Testi

Spesifik olmayan reaksiyonlari engellemek i¢in FTS veya PBS (phoshate buffered saline) sollsyo-
nunun 99,42 cc’sine 0,52 cc merkaptoetanol katarak test yapilir.

Bloking Testi

Tlap aglltinasyon testinin negatif oldugu durumlarda bloking testi uygulanir. Negatif sonucun zon
fenomenine bagh olup olmadigi arastirilir. Bu maksatla tiplere sirayla pozitif oldugu bilinen yik-
sek titreli serumdan birer damla eklenip tekrar inkiibe edilir. inkiibasyon sonunda gergekten ne-
gatif olan tuplerde aglitinasyon meydana gelir. Negatiflik zon fenomeninden kaynakliysa sonug
yine negatif olur.

Siitte Brucella Ring Testi

Bireysel testlerde (6zelliklede sirii taramalarinda) siit sagiminin kan almaya gore daha kolay ol-
masI hayvanda daha az strese yol acar. Bu nedenle ¢ok tercih edilen test tliridur. Brucella teshisi
icin sGtte bulunan antikorlardan (IgA, IgG, 1gM) faydalanilir.

Test icin Gerekli Malzemeler

e Numune sigir, koyun, keci st
e Ticari brucella ring test antijeni
e Deney tupl

e Pipet

e Etliv veya benmari

e Laboratuvar saati
Testin Yapihisi
e Sagilan cig siitten 3-5 cc alinarak deney tipine konur.

e Her 1ml siit icin bir damla ring test antijeni damlatilip karistirilir. Tip, bas ve isaret parmak-
lari arasina alinip alt Ust edilerek st koplrtmeden karistirilir.
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e Karisim, oda i1sisinda 3-4 saat; etlivde, 37 °C’de 1,5-2 saat inkibe edilir.
Testi Etkileyen Faktorler
e Az yagli veya asiri yagh sitler testin degerlendirilmesini zorlastirir.

e Test yapilacak siitler buzdolabinda 4 °C’de en fazla iki hafta saklanabilir.

¢ Yalanci pozitif reaksiyonlari engellemek icin alinan numune sitler, buzdolabinda 2-3 giin 4
°C’de bekletildikten sonra galisiimalidir.

e Mastitisli, kolostrumlu, kaynatilmis ya da pastorize edilmis sitler ile kuru déneme ¢ikarilan
hayvanlarin sttleri test icin uygun degildir.

Testin Degerlendirilmesi

e Ornek siitte brucella antikorlari varsa bunlar siit yag ile yiizeyde toplanacag icin boyali
antijen + antikor kompleksi, ylizeyde kirmizi renkte bir halka olusturur.

¢ Negatif durumlarda siitiin her tarafi pembe renge boyanir.

2.1.5. ASO (Anti Streptolizin-O) Testi

ASO testi, veteriner hekimlikten ziyade beseri hekimlikte B-hemolitik streptecoccuslara bagli ola-
rak yasanan veya dnceden gecirilen bir enfeksiyonun durumunu tespit ve takip etmek icin kul-
lanilir. Bu test, A grubu B-hemolitik streptecoccuslarin salgiladig toksin olan streptolizin “O”ya
karsi olusan antikorlarin tespitine yoneliktir. Antijen antikor reaksiyonunun gozle gorilmesi icin
eritrositlerin kullanildig bir ydntemdir.

Hasta serumunda streptolizin “O”ya karsi olusan antikor var ise antijenle birlesir ve alyuvarlar-
da hemoliz (erime) meydana gelmez. Eritrositler, agirhigindan dolayi tipin dibine ¢dker. Tersi
durumda ise streptolizin “O”ya karsi antikor olmadiginda alyuvarlar pargalanir. Tlp icindeki sivi,
kirmizi renge birindar.

Test icin Gereken Malzemeler
e SLO (streptolizin “O”) antijeni ve SLO tampon c¢ozeltisi ticari olarak temin edilir.
e %5’lik yikanmis eritrosit siispansiyonu (insan veya tavsan)
e 14 adet 13 x 100 mm oOl¢llerinde deney tlpl
e Bir adet tlip sporu
e Pipet
e Hasta serumu
e Santrifj
e Etliv veya benmari
e Laboratuvar saati
Testin Yapilisi

e ASO testi icin gerekli %5’lik eritrosit sispansiyonu hazirlamak icin insan ya da tavsan kani
kullanilir. Kan, heparinli veya sodyum sitratli kan tipine alinir. Hemolize neden olmamak
icin calkalama yapmadan hafif bilek hareketleriyle tlip alt Gst edilerek antikoagtilantla kanin
karismasi saglanir. Tip 1.500-2.000 devirde 5 dakika santrifiij edilir. Tipln Gst kisminda top-
lanan plazma uzaklastirilir. Dipteki alyuvarlarin Gzerine FTS ekleyip pipetajla homojen hale
getirdikten sonra santrifiij tipine aktarilir. Tipin 3/4’Gne gelecek kadar fizyolojik tuzlu su
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(FTS) eklenir. 1.000-1.500 devirde 5 dakika santrifij edilir. Yiksek devirde veya distk de-
virde uzun slire santriflij yapmak hemolize yol agar. Alyuvarlar, santriflj sonrasi tiipln dip
kisminda toplanir. Ustte kalan sivi uzaklastirilir. Sonra tekrar FTS ekleyip hemolize neden ol-
madan karisim pipetajla homojen hale getirilir. Tekrar 1.000-1.500 devirde 5 dakika sireyle
santriflj edilerek ayniislemler tekrarlanir. Tlpin Ustlndeki sivi kisim berrak oluncaya kadar
iki Gic defa yikama islemi strdirilir. istenen berraklik elde edildiginde tstteki sivi dékilir.
Tlpln dibinde kalan yikanmis alyuvar stispansiyonundan 5 cc alarak 100 cc’ye SLO tampon
¢Ozeltisi ile tamamlanir. Bu sekilde %5’lik yikanmis eritrosit siispansiyonu hazirlanir.

e Muayene edilecek hasta serumunun 1/10’luk, 1/100’lik ve 1/500’ltk sulandirmalari yapilir.
Sulandirma sivisi olarak SLO tampon sivisi kullanilir. SLO tampon sivisi oksidasyonla 10 da-
kika gibi kisa bir siirede bozuldugundan sulandirma islemi her sey hazir olunca yapilmalidir.

1/10’luk sulandirmada 0,5 cc hasta serumu alinir, Gzerine 4,5 cc SLO tampon ¢ozeltisi eklenir.
1/100’luk sulandirmada 1/10’luktan 1 cc alinir, tGzerine 9 cc SLO tampon ¢ozeltisi eklenir.
1/500’luk sulandirmada 1/100’likten 2 cc alinir, Gzerine 8 cc SLO tampon ¢6zeltisi eklenir.

e 14. deney tupl, tlp spora dizilir. 13. tlp, eritrosit kontroli igin birakilir. 14. tip, SLO kont-
rolU icin birakilir.

¢ 1/10’luk hasta serumundan 1. tipe 0,8 cc, 2. tipe ise 0,2 cc gegilir.

e 1/100’luk hasta serumundan 3. tiupe 1 cc, 4. tipe 0,8 cc, 5. tupe 0,6 cc, 6. tupe 0,4 cc, 7.
tipe 0,2 cc gegilir.

e 1/500’lik hasta serumundan 8. tipe 1 cc, 9. tipe 0,8 cc, 10. tipe 0,6 cc, 11. tipe 0,4 cc,
12. tlipe 0,2 cc gegilir.

¢ 13 ve 14. tip, kontrol igin birakilir (Bunlarin disinda testin givenirligi agisindan pozitif se-
rum kontroli maksadiyla titresi bilinen bir serum 6rnegi 15. tipe konulabilir.).

Taplerdeki toplam sivi hacmi 1 cc olacak sekilde tamamlanir. Eksik olanlar ise SLO tampon
cozeltisiyle tamamlanir. Ornegin 1. tiipe 0,2 cc, 2. tiipe 0,8 cc konur. 3. tiipe, icinde zaten 1
cc oldugu igin ekleme yapilmaz. Eritrosit kontroli igin ayrilan tipe 1,5 cc, SLO kontroli igin
ayrilan tipe de 1 cc SLO tampon sivisi konur.

Eritrosit kontroli icin ayrilan tlpln haricindeki bitin tiplere 0,5 cc SLO ¢ozeltisi eklenir.

e Tim tuplere 0,5 cc eritrosit sGispansiyonu eklenir. Hafif calkalama ile karistirilan tipler 37
°C’de 45 dakika bekletilir. inkiibasyon sonunda tiim tiipler 1.500 devirde 1 dakika santrifij
edilir.

ASO Testinin Degerlendirilmesi

e Antistreptolizin “O” antikorlarinin yeterli oldugu tiiplerde hemoliz olusmaz. Antikorun ye-
tersiz oldugu tiiplerde ise hemoliz olur. Hemolizin olmadigi son tiipiin titrasyonu ASO’nun
Unitesini gosterir. Bu degerler Tablo 2.1’de verilmistir.

Tablo 2.1: ASO Unitesi

1.Tip |2.Tip |3.Tlip |4.TUp |5 Tlp |6.Tap |7.TUp |8.Tip |9.Tlip | 10.Tlp | 11. TGp | 12. TUp

120 50U 100U |135U0 |166U 250U |333U |500U |6250 |833U |1.250U |1.500U
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e ASO titresi < 100 U’den az olan hastalarda kesin olarak yeni bir streptecoccus enfeksiyonu
olmadigi veya streptecoccuslara bagl romatizmal bir durumun gelismedigi gozlenir.

e Test, ASO titresi < 160-200 U’den fazla olan hastalarda bir ay sonra tekrarlanir. Tekrarlanan
test sonucu yine ayniysa ya da daha yiiksekse hastanin yeni bir streptecoccus enfeksiyonu
gecirdigi veya eski hastaligin tekrarladigi kanaatine varilir.

ASO Latex Slayt Agliitinasyon Testi

Slayt Gzerinde, aglitinasyon yontemi ile ASO titresinin hizli sekilde 6l¢lilmesine yarayan metot-
tur. Hizli ve pratik olmasi uygulama kolayligi saglar.

Test i¢in Gereken Malzemeler

e ASO latex test kiti ticari olarak temin edilir. Kit icinde streptolizin “O” ile kaplanmis latex
reaktifi, pozitif kontrol serumu, negatif kontrol serumu, slayt, tek kullanimlhik damlalik ve
cam baget bulunur.

e Hasta serumu

e Hasta serumunu aktarmak igin pipet veya damlalik

Rotator (El ile de rotasyon islemi yapilabilir.)
e Laboratuvar saati
Testin Yapilisi

e Test reaktifleri ve hasta serumu buzdolabi sicakliginda ( 2-8 °C) muhafaza edildigi i¢cin bun-
lar test 6ncesinde oda sicakligina getirilip iyice ¢alkalanir.

e Slayt Gzerindeki dairesel bélmelerin icine hasta serumu, pozitif ve negatif kontrol serum-
lari damlatilir. Pozitif ve negatif serumlarin konuldugu bolimler karistirilmasin diye (+) ve
(-) olarak slaytin kenarina yazilr.

e Hasta serumlarinin ve kontrol serumlarinin oldugu bolimlerin Gstiine ASO latex antijeni
damlatilip baget ile karistirihr.

e Slayt, rotatorla veya elle dairesel hareketler yapilarak iki dakika boyunca sallanir. Bu islem
sirasinda glclu bir 1sik kaynagi altinda aglitinasyon olup olmadigi gozlenir.

Testin Degerlendirilmesi

e Agliitinasyon olmasi pozitif sonucu verir. Baska bir ifade ile hasta serumunda bulanan ASO
titresinin 200 IU/ml’ye esit veya daha fazla oldugu anlasilir.

e Aglitinasyon olmamasi ise sonucun negatif oldugunu gosterir. Bu durumda hasta seru-
munda bulunan ASO titresi 200 IU/m/’nin altindadir.
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5. UYGULAMA: ASO LATEX SLAYT AGLUTINASYON TESTININ YAPILMASI
AMAG: ASO latex slayt agliitinasyon testi ile ASO titresinin titresini hizli sekilde 6lgmek.
UYGULAMA SURESi: 1 ders saati.

ARAC GEREGC: ASO latex ticari test kiti, hasta serumu, pipet veya damlalik, rotator (ellede yapilabilir.), labo-
ratuvar saati, latex eldiven, laboratuvar 6nlugu.

GOREV: Verilen islem basamaklarini uygulayarak ASO latex slayt agliitinasyon testini yapiniz.

iSLEM BASAMAKLARI

1. Is saghgi ve giivenligi tedbirlerine uyunuz.

2. Kullanacaginiz arag gereci 6nceden hazirlayiniz. Malzemelerin temiz ve kuru olmasina dikkat ediniz.
3. Ticari test kitinin kullanma kilavuzunu okuyunuz.
q

. Test kitinde bulunan antijenleri masanin lizerine diziniz. Hasta kan serumu ve diger ekipman oda sicakli-
gina ulasincaya kadar yaklasik 30-60 dk. bekleyiniz. Ortam sicakligi ve mevsim sartlarina gore siire daha
kisa da olabilir (15-20 dk.)

Test antijenlerini kullanmadan 6nce iyice galkalayiniz.

L

6. Kitten c¢ikan test kartini (slaytini) masanin Gzerine koyunuz. Kart Gizerindeki dairesel boliimlere hasta
serum orneklerini mikro pipet veya damlalik ile bir damla damlatiniz.

7. Dairesel alanlardan birine pozitif (+) kontrol serumunu, birine de negatif kontrol serumunu damlatiniz.
Bunlar icin kart (izerine, eger yoksa, isim veya numara yaziniz. (Bunu yapmadiginizda unutup yanlis
degerlendirme yapabilirsiniz.)

8. Test antijeninden hem hasta serumlarinin Gstline hem de kontrol serumlarinin stiine bir damla dam-
latiniz.

9. Kirdanla ya da kitte yer alan tek kullanimlik plastik veya cam bagetler ile daire disina ¢cikmadan karisti-
riniz. Farkli alanlari karistiracaginizda kirdan veya bagetin temiz ucunu kullaniniz.

10. Test kartini, rotatorla veya elinizle dairesel hareketler yaparak iki dakika boyunca ¢alkalayiniz.

11. Sire sonunda glicli 1sik kaynagi altinda pozitif ve negatif kontrol serumlari ile kiyaslayarak agliitinasyon
olup olmadigini degerlendiriniz. Agliitinasyon olanlar pozitif, olmayanlar negatiftir.

12. Kullandiginiz malzemeleri tibbi atik kutusuna atiniz.

DEGERLENDIRME: Calismaniz ders dgretmeni tarafindan ASO latex slayt agliitinasyon testi, degerlendir-
me 6lcegi kullanilarak degerlendirilecektir. Ogrencinin bu 6lgekteki toplam puani 50 ve iizerinde ise bu
dgrenme icin basari diizeyi yeterlidir. Ogrencinin 6lgekteki toplam puani 49 ve altinda ise uygulama tekrar
edilmelidir.

Calismanizi planlarken 6lcekte yer alan olcitleri dikkate aliniz.
ASO LATEX SLAYT AGLUTINASYON TESTi UYGULAMASI DEGERLENDIRME 6LQEGi

DERECELER
OLGUTLER Cokiyi| lyi | Orta |Gelistirilebilir
(20) | (15) | (10) (5)

1. Is saglig) ve glivenligi icin gerekli tedbirleri ald!.

2. Ticari test kitinin kullanma talimatini okudu.

3. Slayt Gzerinde numara veya isaretleme yaparak hasta serumlarinin, pozitif
ve negatif kontrol serumlarinin karismasini 6nledi.

4. Her alani bagetin temiz ucu ile karistirdi.

5. Aglutinasyon durumunu pozitif ve negatif kontrol serumlarina bakarak
tespit etti.

TOPLAM PUAN
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2.1.6. CRP (C-Reaktif Protein) Testi

CRP (c-reaktif protein); akut faz proteini olup beseri hekimlikte enfeksiyon hastaliklarinin, kanser
hastaliklarinin takibinde ve degerlendirilmesinde kullanilir. Yiiksek serum CRP’si, bakteriyel enfek-
siyonlar icin karakteristiktir. Serum CRP’sinin yiksek olmasi kalp hastaliklarinin erken habercisidir.
Serumda 5mg/dl’nin tzerindeki CRP degerleri, romatoid arthrit takibinde eklem erozyon arttigini
gosterir.

BILGI KOSESI

CRP, ilk defa pneumokoklarda tespit edilmistir. Solunum sisteminde enfeksiyona neden olan
pneumokoklarin C-proteininine baglanarak opsonize olmasini saglayan C-Reaktif Protein bu-
lunur. Bu protein, bakteriyi opsonize ederek komplementin baglanmasini ve fagositozun kolay
olmasini saglar.

Slayt Yontemiyle CRP Latex Aglutinasyon Testi

Bu test ile hasta serumunda bulunan CRP diizeyi, slayt Gzerinde hizli ve glivenilir bir sekilde tespit
edilmektedir.

Test icin Gereken Malzemeler
e Ticari olarak temin edilecek CRP latex aglitinasyon test Kkiti
® Hasta serumu
e Otomatik pipet veya damlalik
e Laboratuvar saati
Testin Yapilisi

e Reaktifler ile hasta serumu oda sicakligina ulastirilir. Reaktifler, kullanmadan 6nce iyice gal-
kalanir.

e Slaytta bulunan bélmeler lizerine hasta serumu, pozitif ve negatif kontrol serumu damlatilir.
e Tim serumlarin lizerine CRP latex test antijeni damlatilir.
e Cam bagetle antijen ve serumlar, bulunduklari bolimlerin icinde karistirilarak yayilir.
e Slayt, rotatorla veya elle dairesel hareketler yapilarak iki dakika boyunca sallanir.
e Kiimelesme olup olmadigi pozitif ve negatif kontrol serumlari ile kiyaslanir.
Testin Degerlendirilmesi

e Hasta serumunda agliitinasyonun sekillenmesi pozitif olarak degerlendirilir. Hasta serumun-
daki CRP, konsantrasyonunun 0,6 mg/dl veya daha Uzerinde oldugu anlamina gelir. Bu da
olmasi gereken degerin lizerinde demektir.

¢ Hasta serumunda aglitinasyonun olmamasi negatif olarak degerlendirilir. Serum CRP duizeyi
0,6 mg/dI’nin altindadir. Sonug olarak CRP seviyesi normal degerdedir.
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6. UYGULAMA: SLAYT YONTEMI ILE CRP LATEX AGLUTINASYON TESTI
AMAC: Hasta kan serumundaki CRP diizeyini, CRP latex agliitinasyon testi ile belirlemek.
UYGULAMA SURESi: 1 ders saati.

ARAC GEREC: CRP latex ticari test kiti, hasta serumu, otomatik pipet, pipet ucu veya damlalik, rotator (elle-
de yapilabilir.), laboratuvar saati, latex eldiven, laboratuvar 6nliga.

GOREV: Verilen islem basamaklarini uygulayarak CRP latex slayt agliitinasyon testini yapiniz.

iSLEM BASAMAKLARI

1. Is saghgi ve giivenligi tedbirlerine uyunuz.

2. Kullanacaginiz arag gereci 6nceden hazirlayiniz. Malzemelerin temiz ve kuru olmasina dikkat ediniz.
3. Ticari test kitinin kullanma kilavuzunu okuyunuz.
q

. Test kitinde bulunan antijenleri masanin lizerine diziniz. Hasta kan serumu ve diger ekipman oda sicak-
ligina ulasincaya kadar 30-60 DK. bekleyiniz. Ortam sicakli§l ve mevsim sartlarina gore siire daha kisa
da olabilir (15-20 dk.)

Test antijenlerini kullanmadan 6nce iyice galkalayiniz.

L

6. Test kartinda bulunan alanlarin igine hasta serumundan bir damla (40-50ul) damlatiniz. Kart {izerindeki
alanlardan birine pozitif (+) kontrol serumunu, birine de negatif (-) kontrol serumunu damlatiniz.

7. Tum alanlarin Gzerine (hasta serumu ve kontrol serumlari) CRP latex test antijeninden bir damla dam-
latiniz.

8. Kirdan veya test kitinden ¢ikan baget ile karistiriniz.

9. Slayt, rotatorla veya elinizle dairesel hareketler yaparak iki dakika boyunca calkalayiniz.

10. Kiimelesme olup olmadigini pozitif ve negatif kontrol serumlari ile kiyaslayiniz. Kimelesme olanlar po-
zitif, olmayanlar negatiftir.

11. Kullandiginiz bulasik malzemeleri tibbi atik kutusuna atiniz.

DEGERLENDIRME: Calismaniz ders 6gretmeni tarafindan RF latex slayt agliitinasyon testi, degerlendirme
dlcegi kullanilarak degerlendirilecektir. Ogrencinin bu &lcekteki toplam puani 50 ve (zerinde ise bu 6g-
renme icin basari diizeyi yeterlidir. Ogrencinin élcekteki toplam puani 49 ve altinda ise uygulama tekrar
edilmelidir.

Calismanizi planlarken olgekte yer alan 6lgltleri dikkate aliniz.

SLAYT YONTEMI iLE CRP LATEX AGLUTINASYON TESTi UYGULAMASI
DEGERLENDIRME OLGEGi

DERECELER
OLCUTLER Cok iyi| lyi | Orta | Gelistirilebilir
(20) | (15) | (10) (5)

1. s saglig1 ve glivenligi icin gerekli tedbirleri ald!.

2. Ticari test kitinin kullanma talimatini okudu. Gerekli arag ve gereci hazirlad.

3. Slayt Gzerinde numara veya isaretleme yaparak hasta serumlarinin ve pozi-
tif, negatif kontrol serumlarinin karismasini 6nledi.

4. Her alani bagetin temiz ucu ile karistirdi.

5. Aglutinasyon durumunu, pozitif ve negatif kontrol serumlarina bakarak
tespit etti.

TOPLAM PUAN
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2.1.7. RF (Romatoid Faktor) Testi

Beseri hekimlikte, romatoid artritin teshisinde ve takibinde kullanilan latex agliitinasyon testidir.
Hastalik, veteriner hekimlikte kopeklerde goriliir. Romatoid artrit bir otoimmun hastaliktir. Has-
talik bircok eklemde goériilmesine ragmen 6zellikle parmak eklemlerini ve tarak kemiklerine ait
eklemleri etkileyen yangisal (iltihabi) bir hastaliktir. Bu hastalikta eklemdeki synovial membranda
bulunan lenfositler, normal olmayan IgG antikorlari Gretir. Bu anormal IgG’ler, immun sistem ta-
rafindan antijen olarak algilanir ve bunlara karsi 6zgiil IgM ve 1gG antikoru sentezler. Ozgiil IgM
ve 1gG antikorlari, antijenik anormal IgG ile reaksiyona girerek immiin kompleks olusturur. Olusan
immin kompleksler, kompleman sistemi aktive ederek eklemde hasara neden olur. RF degeri ro-
matoid artrit disinda sistemik lupus eritematozus (SLE), kronik viral enfeksiyonlar, karaciger has-
taliklari, |6semi, bobrek hastaliklari ve bakteriyel kalp iltihabi vb. hastaliklarda ylkselir.

Slaytla RF Latex Agliitinasyon Testi i¢in Gereken Malzemeler
e Ticari RF latex agllitinasyon test kiti
e Otomatik mikro pipet
* Hasta serumu
e Rotator (El ile de yapilabilir.)
e Laboratuvar saati
RF Latex Agliitinasyon Testinin Yapilisi
e Tim reaktifler ve hasta serumlari oda sicakligina getirilir.
e Reaktifler iyice calkalanir.

e Slayt Uzerindeki dairesel alanlara hasta serumu, pozitif ve negatif kontrol serumlari
damlatilir.

e Bunlarin Gzerine birer damla RF latex test antijeni ilave edilir.
e Cam bagetin ucuyla ki¢tk daireler cizerek antijenle serum ornekleri karistirilip yayilir.
e Slayt, rotatorla veya elle dairesel hareketler yapilarak iki dakika boyunca sallanir.

e Yeterli 1s1k altinda pozitif ve negatif kontrol serumlari ile karsilastirilarak aglitinasyon de-
gerlendirilir.

Testin Degerlendirilmesi
e Saglikli insanlarda serum RF seviyesi < 201 U/ml’nin altindadir.

e Hasta serumunda aglitinasyonun gozlenmesi testin pozitif oldugunu, romatoid faktorin
varhigini ortaya koyar. Serum RF degerinin 20 IU/ml’nin Gzerinde oldugunu gosterir.

e Hasta serumunda agliitinasyon olmamasi testin negatif oldugunu gosterir. Hasta serumun-
da RF faktoriniin olmadigi anlamina gelir.

Yari Kalitatif (Miktar Tespiti) Slaytla RF Latex Agliitinasyon Testi
Hasta serumu belli oranlarda dilie edilerek slayt ile RF latex aglitinasyon testi uygulanir.
Test i¢in Gereken Malzemeler

e Deney tlipl 7 adet

® FTS (serum fizyolojik)
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e Otomatik mikro pipet
e Tlp spor
¢ RF latex aglutinasyon test Kkiti
e Laboratuvar saati
Yari Kalitatif RF Latex Agliitinasyon Testinin Yapilisi
e Tlplerin Gzerine 1/2, 1/4, 1/8, 1/16, 1/32, 1/64, 1/128 seklinde dilisyon oranlari yazilr.
e Tiim tiuplere 1 cc FTS konur.

e 1. tlpe 1 cc hasta serumu eklenir ve pipetajla karistirilir. 1 cc alarak 2. tlipe gecilir. Pipetajla
karistirilir. 1 cc alarak 3. tiipe gecilir. islem son tiipe kadar bu yéntemle siirdirilir. Son tiip-
ten karistirma sonrasi 1 cc alarak atilir.

¢ Dilue edilen serum o6rnekleri, pozitif ve negatif kontrol serumlari slayt lizerindeki dairesel
bolimlere damlatilir.

e Her birinin Gzerine RF latex antijeni damlatilir ve cam bagetle karistirilarak yayilir.
¢ Slayt iki dakika boyunca dairesel hareketlerle sallanir.
e Pozitif ve negatif serumlarla kiyaslanarak agliitinasyon olup olmadigina bakilir.
Yari Kalitatif RF Latex Aglutinasyon Testinin Degerlendirilmesi
e Aglitinasyonun oldugu en ylksek serum dillisyon, test sonucu titre olarak kaydedilir.

¢ RF yaklastk miktari (IlU/ml’de RF) = Titre orani x Latex test reaktifinin duyarhligi

CALISMA NOTU
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7. UYGULAMA: SLAYT YONTEMI IiLE RF LATEX AGLUTINASYON TESTI
AMAC: Hasta kan serumunda RF olup olmadigini, RF latex agliitinasyon testi ile belirlemek.
UYGULAMA SURESI: 1 ders saati.

ARAC GEREG: RF latex ticari test kiti, hasta serumu, otomatik pipet, pipet ucu veya damlalik, rotator (ellede
yapilabilir.), laboratuvar saati, latex eldiven, laboratuvar 6nlugu.

GOREV: Verilen islem basamaklarini uygulayarak CRP latex slayt agliitinasyon testini yapiniz.

ISLEM BASAMAKLARI

1. s saghg ve giivenligi tedbirlerine uyunuz.

2. Kullanacaginiz arag gereci dnceden hazirlayiniz. Malzemelerin temiz ve kuru olmasina dikkat ediniz.
3. Ticari test kitinin kullanma kilavuzunu okuyunuz.
4

. Test kitinde bulunan antijenleri masanin Gizerine diziniz. Hasta kan serumu ve diger ekipman oda sicakli-
gina ulasincaya kadar yaklasik 30-60 dk. bekleyiniz. Ortam sicakligi ve mevsim sartlarina gore siire daha
kisa da olabilir(15-20 dk.)

Test antijenlerini kullanmadan 6nce iyice calkalayiniz.

AN

Slayt Gizerindeki dairesel alanlara hasta serumundan birer damla (40-50pl) damlatiniz. Dairelerden biri-
ne pozitif (+) kontrol serumu, digerine de negatif (-) kontrol serumu damlatiniz.

N

Bunlarin tzerine birer damla RF latex test antijeni ilave ediniz.

%

Cam bagetin ucuyla kigtk daireler gizerek antijenle serum 6rneklerini karistiriniz. Her daire icin bagetin
temiz ucunu kullaniniz.

9. Test slaytini, rotatorla veya elinizle dairesel hareketler yaparak iki dakika boyunca galkalayiniz.

10. Yeterli 1sik altinda agliitinasyon olup olmadigini pozitif ve negatif kontrol serumlari ile karsilastirarak
degerlendiriniz.

11. Kullandiginiz bulasik malzemeleri tibbi atik kutusuna atiniz.

DEGERLENDIRME: Calismaniz ders dgretmeni tarafindan RF latex slayt agliitinasyon testi, degerlendirme
olcegi kullanilarak degerlendirilecektir. Ogrencinin bu 6lcekteki toplam puani 50 ve {izerinde ise bu 6g-
renme icin basari diizeyi yeterlidir. Ogrencinin 6lgekteki toplam puani 49 ve altinda ise uygulama tekrar
edilmelidir.

Calismanizi planlarken olgekte yer alan olgltleri dikkate aliniz.

SLAYT YONTEMI ILE RF LATEX AGLUTINASYON TESTi UYGULAMASI
DEGERLENDIRME OLCEGi

DERECELER
OLCUTLER Cok iyi| lyi | Orta | Gelistirilebilir
(20) | (15) | (10) (5)

1. is saglig ve giivenligi icin gerekli tedbirleri ald.

2. Ticari test kitinin kullanma talimatini okudu. Gerekli arag ve gereci hazirlad.

3. Slayt Gzerinde numara veya isaretleme yaparak hasta serumlarinin, pozitif
ve negatif kontrol serumlarinin karismasini 6nledi.

4. Her alani bagetin temiz ucu ile karistirdi.

5. Aglutinasyon durumunu, pozitif ve negatif kontrol serumlarina bakarak
tespit etti.

TOPLAM PUAN
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2.1.8. Hemaglitinasyon Testi

Cogunlugu virls olan bazi mikroorganizmalarin (newcastle, enfeksiy6z bronsitis, EDS 76, ¢icek,
avian influenza, mycoplasma, E. coli vb. enterobakteriler) ve maddelerin (penisilin, yumurta
albumini, sigir serum albumini, DNA, PPD vb.) memeli ve kanath alyuvarlarinin yizeyine
yapisma Ozelligi vardir. Bu 6zellikten dolayi alyuvarlarin kiimelesmesine hemagliitinasyon denir.
Hemaglltinasyon olayinda antikor gorev almadigi icin serelojik bir test olarak degerlendirilmez
(Gorsel 2.8).

Hemagglutination

. . \ Hemagglutination
inhibition

Gorsel 2.8: A) Hemaglitinasyon (-) B) Hemaglutinasyon (+) C) Hemaglutinasyon inhibisyon

Hemaglltinasyon reaksiyonu ile hemaglitinasyon yetenegine sahip olan virisler tespit edilir. Bir
enfeksiyona karsi hemagliitinasyon inhibisyon (Hi) testi yapilacaginda test icin gereken antijen
titresi (bir hemaglitinasyon initesi, 1 HAU) belirlenir.

Test, cabuk hemagliitinasyon ve yavas hemaglutinasyon olmak tizere iki sekilde yapilir.
Cabuk Hemaglutinasyon Testi

Laboratuvara gelen marazi maddede hemaglitinasyon 6zelligine sahip virtsiin olup olmadigi, vi-
riis varsa hangi tirlere ait eritrositleri hemaglutine ettigi belirlenir.

Test i¢in Gereken Malzemeler
e Virlis slispansiyonu
e Eritrosit siispansiyonu
e Lam
e Cam baget

e Laboratuvar saati

84 ___
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Cabuk Hemaglutinasyon Testinin Yapilisi

e Virls sispansiyonu hazirlamak icin laboratuvara gelen marazi maddeden hazirlanan inoku-
lum (Hastaliga yol agan patojenin kendisi veya bir bolimd.), test icin dogrudan kullanilabilir.
inokulum, FTS ile siipheli sivinin veya organ parcalarinin ezilerek karistirilmasiyla hazirlanir.
inokulumun test igin dogrudan kullanimi sonug vermediyse viriisleri tiretmek icin inokulum
deney hayvanina, embriyolu tavuk yumurtasina veya hiicre kiltirine aktarilir. Bu durumda
inokuluma antibiyotik eklenerek kontaminasyonlar engellenir. Bu ortamlarda virisin (re-
mesi saglandiktan sonra elde edilen sivilar dogrudan kullanilir veya doku ve organlardan
FTS ile hazirlanan slispansiyonlar kullanilir.

e Eritrosit slispansiyonu hazirlamak icin memeli veya kanatli hayvan kani teknige uygun ola-
rak heparin, EDTA veya sodyum sitrat eklenmis kan tipline alinir. 1.000-1.500 devirde 5-10
dakika santrifdj edilir. Tipiln Ust kisminda ayrilan plazma dokalir. Dipte kalan alyuvarlarin
Uzerine tpiun 2/3’tGne gelecek sekilde FTS veya PBS (fosfat buffer soliisyonu) eklenir. Hafif
bilek hareketleri veya pipetaj ile homojenize edilip tekrar santrifiij edilir. Ustteki sivi berrak
hale gelinceye kadar 2-3 defa islem tekrarlanir. Yikama isleminden sonra dipte kalan eritro-
sitler buzdolabinda bir hafta saklanabilir. Kullanilacaginda %5 oraninda sulandirilir.

e Temiz lam Uizerine bir damla viris stspansiyonu ve %5’lik alyuvar siispansiyonu damlatilir.
Cam baget ile dairesel hareketler yapilarak karistirilir. iki dakika sonunda hemaglutinasyon
sekillenip sekillenmedigi gozlenir.

Testin Degerlendirilmesi
e Hemaglutinasyon olmasi, sonucun pozitif oldugunu gosterir.
e Marazi maddedeki virlsiin hemaglutinasyon 6zelliginin oldugu anlamina gelir.

e Hemaglutinasyon olmamasi, sonucun negatif oldugunu gosterir. Virlisiin hemaglutinasyon
ozelligi yoktur.

CALISMA NOTU
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8. UYGULAMA: LAM UZERINDE CABUK HEMAGLUTINASYON TESTININ YAPILMASI

AMAC: Numune viris stispansiyonunda bulunan virlisiin hemaglitinasyon kabiliyetinin olup olmadigini be-
lirlemek.

UYGULAMA SURESI: 1 ders saati.

ARAC GEREC: Viris slispansiyonu, eritrosit siispansiyonu, lam, cam veya plastik baget, damlalik veya otomatik
pipet ve ucu, latex eldiven, laboratuvar 6nligu, laboratuvar saati, santrifj, FTS veya PBS

GOREV: Verilen islem basamaklarini uygulayarak lam iizerinde ¢abuk hemagliitinasyon testini yapiniz.
iSLEM BASAMAKLARI

1. s sagligi ve giivenligi tedbirlerine uyunuz.

2. Kullanacaginiz arag gereci 6nceden hazirlayiniz. Malzemelerin temiz ve kuru olmasina dikkat ediniz.

3. inokuliim hazirlamak igin hayvanlarin sakatatlarindan (akciger, karaciger, bébrek, kalp, beyin, uterus, tes-
tis,lenf yumrusu vb.) temin ediniz. Bunlari bisturi ile kiictltlp kiyma haline getiriniz. Havan igerisinde iyice
eziniz. Uzerine FTS ilave edip karistiriniz.

4. Karisimdan santrifiij tlpine yeteri miktar koyup 5.000 devirde 5-10 dk. santrif(ij ediniz. Santrifiij sonrasi
Ustteki siviyr inokllim olarak kullanabilirsiniz veya veteriner teshis laboratuvarlarindan hemagliitinasyon
yetenegi gosteren virls slispansiyonu temin ediniz.

5. Alyuvar sispansiyonu hazirlamak igin hayvanlardan antikoagiilantli tlplere kan aliniz (Alyuvar
stispansiyonunu veteriner teshis laboratuvarlarindan da temin edebilirsiniz.).

6. 1.000-1.500 devirde 5-10 dakika santriflj ediniz. Ayrilan plazmayi pipetle ¢ekerek uzaklastiriniz.

7. Dipte kalan alyuvarlarin lzerine tlipin 2/3’Une gelecek sekilde FTS veya PBS (fosfat buffer soliisyonu)
ekleyiniz. Hafif bilek hareketleri veya pipetaj islemi ile homojenize edip tekrar santrifiij ediniz. Ustteki sivi
berrak hale gelinceye kadar 2-3 defa islemi tekrarlayiniz. Yikama isleminden sonra kullanilacaginiz igin % 5
oraninda PBS veya FTS ile sulandirip homojen héle getiriniz.

8. Temiz kuru bir lamin Gzerine bir damla inokuliim, bunun Gzerine de bir damla alyuvar siispansiyonu
damlatiniz.

9. Lami, rotatorla veya elinizle dairesel hareketler yaparak iki dakika boyunca calkalayiniz. 2 dk. boyunca
elinizle veya rotator ile lama dairesel hareketler yaparak ¢alkalayiniz. Hemaglutinasyon sekillenip sekillen-
medigini gozleyiniz. Dantel seklinde kiimelesmelerin olmasi pozitiftir. Karisimin homojen kalmasi negatif-
tir.

10. Kullandiginiz malzemeleri tibbi atik kutusuna atiniz.
DEGERLENDIRME: Calismaniz ders 6gretmeni tarafindan lam tizerinde cabuk hemagliitinasyon testi, deger-
lendirme &lgegi kullanilarak degerlendirilecektir. Ogrencinin bu 6lgekteki toplam puani 50 ve iizerinde ise bu

dgrenme icin basari diizeyi yeterlidir. Ogrencinin 6lcekteki toplam puani 49 ve altinda ise uygulama tekrar
edilmelidir.

Calismanizi planlarken 6lgekte yer alan olcitleri dikkate aliniz.

LAM UZERINDE CABUK HEMAGLUTINASYON TESTi UYGULAMASI
DEGERLENDIRME OLGEGi

DERECELER
OLCUTLER Cokiyi| lyi | Orta | Gelistirilebilir
(20) | (15) | (10) (5)

1. Is saghgi ve giivenligi icin gerekli tedbirleri ald..

2. inokuliim hazirladi.

3. Alyuvar slispansiyonu hazirladi.

4. Lam Uzerinde ¢abuk hemaglitinasyon testini yapti.

5. Hemaglitinasyon sekillenip sekillenmedigini tespit etti.

TOPLAM PUAN
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Yavas Hemagliitinasyon Testi

Yavas hemagliitinasyon testi, genellikle antijenin hangi yogunlukta kullanilacagini tespit etmek
icin yapilir. Hemaglitinasyon Unitesi saptanir. Bu deger, hemaglitinasyon inhibisyon testinde he-
maglitinasyon inhibisyon titresini belirlemek igin kullanilir. Bu test ile virlisiin hemaglitinasyon
ozelliginin olup olmadigi belirlenir ve izole edilen virisin identifikasyonu da yapilir. Yavas hemag-
lutinasyon testi tlip veya mikropleyt kullanilarak yapilabilir.

Tiipte Yavas Hemaglutinasyon Testi icin Gereken Malzemeler
e Deney tlpl (8-9 adet)
e Tup spor
e Otomatik pipet
e Virls stispansiyonu
* %1-2'lik eritrosit siispansiyonu
e Laboratuvar saati
Testin Yapilisi

e Tuplerin Uzerine sirayla 1/2, 1/4, 1/8, 1/16, 1/32, 1/64, 1/128 ve 1/256 dilisyon oranlari
yazihr. iki tiip de FTS ve eritrosit kontroli icin ayrilir.

¢ Dillisyon yapilacak 8 tlipe ve FTS kontroli yapilacak 9. tipe 1 cc FTS konur.

e 1. tlipe 1 cc virls stspansiyonu eklenir. Pipetaj yapilarak karistirilir. 1 cc alinarak 2. tipe
gecilir. Pipet ucu degistirilip pipetaj yapilir. 1 cc alinirak 3. tlipe aktarilir. Pipet ucu degisti-
rilip pipetaj yapilir ve 4. tiipe 1 cc aktarilir. islem, benzer sekilde son dilisyon tiipiine kadar
strduralar. Son tupten (1/256) 1 cc alinarak atilir.

e Tim dilisyon tliplerine ve eritrosit kontroli yapilacak tiipe %1-2’lik eritrosit slispansiyonun-
dan 1 cc eklenir.

e Oda i1sisinda 30-60 dk. inktibasyona birakilir.
Testin Degerlendirilmesi

e Hemaglltinasyonun oldugu tlplerde alyuvarlar, tliplin dibinde dantel seklinde yayilmis va-
ziyette gozlenir. Bunlar pozitiftir. Hemagliitinasyonun oldugu en yiksek diliisyon, 1 hemag-
litinasyon Unitesi (IHAU) olarak kabul edilir. Ornegin hemagliitinasyon gériilen son antijen
dilisyonu 1/128 ise bu 1 HAU’diir. 1/64 2 HAU, 1/32 4 HAU, 1/16 8 HAU, 1/4 16 HAU ve
1/2’de 32 HAU olarak degerlendirilir. Hemagliitinasyon inhibisyon testinde 4 HAU veya 8
HAU antijen kullanilir.

e Hemaglltinasyonun goridlmedigi yani sonucun negatif oldugu tiplerde, alyuvarlar tipin
dibinde diigme benzeri ¢okelti olusturur.
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Mikro Pleytte (Tablet) Yavas Hemagliitinasyon Testi

Deney tlplerinin yerine mikropleytin kullanildigi tekniktir (Gorsel 2.9). Tim islemler ayni sekilde
yapilir. Sadece mikropleytin cukurcuklari kiigik oldugu icin hacim ml’den ul dizeyine indirilir.
Tapte 1 ml sivi aktarilirken bu yontemde 50 veya 100 pl aktarilir.
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Gorsel 2.9: Mikro pleytt

Testin Yapilisi

e Mikropleytin birinci sirasindaki 10 ¢ukura 50 pl FTS dagitilir. Son iki gukur FTS ve eritrosit
sispansiyonunun kontroli igin ayrilir.

e ilk gukura viriis siispansiyonundan 50 pl eklenir, pipetaj yapilir. 50 ul alinarak 2. gukura gegi-
lir. Pipet ucu degistirilip pipetaj yapilir. 50 pl alinarak 3. cukura gecilir. Pipet ucu degistirilip
pipetaj yapilir ve bu sekilde dilisyon serisi tamamlanir. Son ¢cukurdan (1/256) 50 pl atilir.

e Tiim dilisyon gukurlarina ve eritrosit kontrol ¢ukuruna 50 pul %1-2’lik eritrosit slispansiyonu
konur.

¢ 30-60 dk. oda i1sisinda inkibe edilir. Sonuglar ayni sekilde degerlendirilir.

Hemagliitinasyon inhibisyon Testi

Hemaglltinasyon 6zelligine sahip olan virlisiin bu 6zelliginin 6zgil antikorlar kullanilarak ortadan
kaldirilmasi prensibine dayanan serolojik bir testtir. Bu test ile kan serumunda bulunan 6zgiil an-
tikorlar belirlenerek hayvandaki hastaligin teshisi yapilir. Asilanan hayvanlarda ise antikor titresi
Olcllerek bagisikligin yeterli olup olmadigi ortaya konur. Bu sebeple test, serum sulandirma ve
virtis sulandirma teknigi olmak lzere iki sekilde yapilir. Testler tiip veya mikropleyt kullanilarak
yapilabilir.

Mikro Hemagliitinasyon inhibisyon (Engelleme, Durdurma) Testi

Serum Sulandirma Metodu: Hasta serumunda 6zgil antikor olup olmadigi, varsa titresi bu yon-
temle belirlenir.
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Test icin Gereken Malazemeler
e Mikropleyt
e Hasta kan serumu
e 4 HAU veya 8 HAU viris siispansiyonu
* %2'lik eritrosit stispansiyonu
e Laboratuvar saati
e Otomatik mikropipet
e FTS veya PBS

Testin Yapilisi
e Mikropleytin bir sirasindaki tim gukurlara 50 ul FTS konur.

e ilk cukura stipheli serum érneginden 50 ul eklenerek 1/2, 1/4,1/8, 1/16, 1/32, 1/64, 1/128,
1/256, 1/512 seklinde dilisyonu yapilir.

e Tiim gukurlara 50 pl 4 HAU’deki viriis siispansiyonu eklenir. Hafif calkalanip oda isisinda
15-20 dakika inkibasyona birakilir. Sipheli serumda 6zgil antikor varsa bu sekilde bilinen
antijenle antikorun baglanmasi saglanir.

e Tim cukurlara %2’lik eritrosit stispansiyonu eklenir.
¢ Oda isisinda 45-60 dk. inklibasyona birakilir.

e inkiibasyon sonunda serum 6rneginin hangi dilisyon derecesine kadar hemagliitinasyonu
inhibe ettigi degerlendirilir. Sonug logaritmik degerlere gére kaydedilir. Ornegin serum su-
landirmasindaki 1/2 titre log2 2-1, 1/4 titre log2 2-2, 1/8 titre log2 2-3 1/2048 titre log2
2-11 seklinde yazilir.

Testin Degerlendirilmesi

e Hemaglitinasyonun olusmadigi (-) en yliksek serum dilisyonu tespit edilir. Hemaglitinas-
yon olmayan mikropleyt kuyularinda alyuvarlar, kuyunun dibinde diigme seklinde gozlenir.
Hemagliitinasyon olanlarda ise kuyunun dibinde dantel seklinde kiimelesme olur. Ornegin
1/2 (-),1/4 (-), 1/8 (-), 1/16 (-), 1/32 (-), 1/64 (+), 1/128 (+), 1/256 (+) seklinde ise 1/32
(log22-5) dilisyon hemaglitinasyonun olmadigi (inhibe oldugu) en yuksek serum sulandir-
masidir.

e Serum hemaglitinasyon inhibisyon titresini hesaplamak icin Serum HI tiresi = Kullanilan
hemagliitinasyon Unitesi (HAU) x Hemagliitinasyon olusmayan en yiiksek serum dilisyonu
4 x1/32 =1/8 seklinde hesaplanir.

2.1.9. Soguk Agliinitasyon Testi

insanlarda goriilen mycoplasma pneumonia gibi enfeksiyonlarda ve bazi otoimmiin hastaliklarda
olusan IgM tipindeki 6zgil antikorlar, 4 °C’de alyuvarlari aglitine etme 6zelligine sahiptir. Bu
ozellige sahip olan antikorlara soguk aglitininler denir. IgM tipindeki soguk antikorlar, soguk ha-
valarda vicudun uc¢ noktalarinda (burun ucu, kulak ucu, parmak ucu vb.) alyuvarlara yapisarak
aglltinasyona neden olur. Kan, kalbe dogru yaklastikca sicakligi arttigi icin soguk aglitininler alyu-
varlardan ayrilir ancak bu durum alyuvarlarda yikimlanmalara neden olur. Yikimlanmalar dalakta
sekillenir.

IgG tipindeki soguk aglutininler ise agliitinasyona sebep olmaz. Bunlar komplement sistemi aktive
ederek alyuvarlarin pargcalanmasina (hemoliz) yol agar.
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insanlarda mycoplasma pneumonia enfeksiyonun teshisinde soguk agliitinasyon testinden yarar-
lanilir.

Test i¢in Gerekli Malzemeler
e TUp spor
e 12 adet test tupd
* FTS
® %3’lik O Rh (-) insan alyuvar siispansiyonu
e Mikropipet
e Buzdolabi
e Etlv veya benmari
e Cam yazar kalem

e Hasta kan serumu

Testin Yapilisi

e Hastadan alinan kan ornegi 37 °C’de bekletilerek serumun ayrilmasi saglanir. Pihtisi ayril-
madan buzdolabina kaldirilan érneklerde soguk aglitininler, hastanin kendi alyuvarlarina
yapisarak aglitinasyona sebep olur. Ayrilan kan serumu inaktive edilmez. Aksi durumda
soguk aglitininler yikimlanir. Bu durum yanlis negatif sonuca yol acar.

%3’lik O Rh (-) taze insan kani, antikoagulanth (EDTA vb.) kan tipine alinir. 1.500-2.000
devirde 5-10 dk. santriflij edilerek plazmasi ayrilir. Plazmasi uzaklastirildiktan sonra tiipin
dibinde kalan alyuvarlarin tzerine tlptn 3/4’Gne kadar FTS eklenip homojen héle getirilir.
Tekrar 1.500-2.000 devirde 5-10 dk. santrifiij edilir. Ustteki kisim yine dékiilir. Tipin di-
binde kalan alyuvarlarin lizerine yine ayni sekilde FTS eklenir ve homojen hale getirilir. Bu
islem, Ustteki sivi agik berrak hale gelinceye kadar 2-3 kez tekrar edilir. Nihayetinde dipte
kalan yikanmis alyuvarlardan FTS ile %3’lik sGispansiyon hazirlanir.

12 tane tip, tip spora dizilir.

Tuplerin Gzerine dilisyon oranlari; 1/2, 1/4, 1/8, 1/16, 1/32, 1/64, 1/128, 1/256, 1/512,
1/1024, 1/2048 olacak sekilde yazilr.

1. tipten baslanarak tim tliplere 0,3 cc FTS konur.

1. tipe 0,3 cc hasta serumu eklenir. Pipetaj yapilarak karismasi saglanir. Pipetaj sonrasi 0,3
cc alinarak 2. tiipe aktarilir. Pipetaj ile karistirilir. 0,3 cc alinarak diger tiipe aktarilir. islem
ayni sekilde 11. tiipe kadar yapilir. 11. tlipte pipetaj bitince 0,3 cc alinarak disari atilir. 12.
tipe serum konmaz. 12. tiip kontrol tiptddr.

e Tum tiiplere %3’lik O Rh (-) alyuvar stispansiyonu eklenir. Tlpler elde hafifce ¢alkalanarak
karisim homojen hale getirilir.

e inkiibasyon igin 4 °C’de buzdolabina kaldirilir. 30 dk. inkiibe edilir. Siire sonunda tiipler isin-
madan aglitinasyon olup olmadigi gézlenir.

Testin Degerlendirilmesi

¢ 1/4 ve lzerindeki sulandirmalarda hemagliitinasyon sekillemis ise anlamlidir. Hemagliitinasyon
sekillenen sulandirma oranlari kaydedilir. 1-2 hafta sonra ayni hastadan kan alinarak test tekrar-
lanir. Hemaglitinasyon titresinin ilk teste gére daha yiksek sulandirmalarda goriilmesi hastalik
acisindan pozitif bir durumdur.
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9. UYGULAMA: SOGUK AGLUTINASYON TESTININ YAPILMASI
AMAG: insanlarda Mycoplasma pneumonia enfeksiyonun teshisi icin soguk aglutinasyon testini yapmak.
UYGULAMA SURESI: 2 ders saati.

ARAC GEREC: Tup spor, 12 adet test tlpl, FTS, % 3’lik “O Rh (-)” insan alyuvar stispansiyonu, mikropi-
pet, buzdolabi, etliv veya benmari, cam yazar kalem, hasta kan serumu

GOREV: Verilen islem basamaklarini uygulayarak soguk agliitinasyon testini yapiniz.

ISLEM BASAMAKLARI

1. issaghgi ve giivenligi tedbirlerine uyunuz.

Kullanacaginiz arag gereci 6nceden hazirlayiniz. Malzemelerin temiz ve kuru olmasina dikkat ediniz.
Hastadan alinan kan 6rnegini 37 °C’de etliv veya benmaride bekleterek serumun ayrilmasini saglayiniz.
%3’lik (ORh-) taze insan kani siispansiyonunu hazirlayiniz.

12 tane tlpu, tlip spora diziniz.

Tuplerin Uzerine dilisyon oranlan 1/2, 1/4, 1/8, 1/16, 1/32, 1/64, 1/128, 1/256, 1/512, 1/1024,
1/2048 olacak sekilde yaziniz.
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1. Tupten baslayarak tim tiplere 0,3cc FTS koyunuz.

8. 1. Tupe 0,3cc hasta serumu ekleyiniz. Pipetaj yapiniz. Pipetaj sonrasi 0,3cc alarak 2.tlipe geciniz.
Pipetaj ile karistiriniz. 0,3 cc alip diger tiipe aktariniz. islemi ayni sekilde 11. tiipe kadar yapiniz. 11.
tlpte pipetaj bitince 0,3 cc alinarak disari atilir. 12. tlipe serum konmaz. 12. tip kontrol tiptddr.

9. Tum tlplere % 3’lik “O Rh (-)” alyuvar siispansiyonu ekleyiniz. Tipleri elinizde hafif¢ce ¢alkalayarak
karisimi homojen hale getiriniz.

10. inkiibasyon icin 4° C’de buzdolabina kaldiriniz. 30 dk. inkiibe ediniz. Siire sonunda tiipler isinmadan
hemaglitinasyon olup olmadigini kotrol ediniz.

11. Kullandiginiz bulasik malzemeleri tibbi atik kutusuna atiniz.

DEGERLENDIRME: Calismaniz ders 6gretmeni tarafindan soguk agliitinasyon testi, degerlendirme 6lce-
gi kullanilarak degerlendirilecektir. Ogrencinin bu dlgekteki toplam puani 50 ve {izerinde ise bu gren-
me icin basari diizeyi yeterlidir. Ogrencinin 6lgekteki toplam puani 49 ve altinda ise uygulama tekrar
edilmelidir.

Calismanizi planlarken oOlgekte yer alan 6lgutleri dikkate aliniz.

SOGUK AGLUTINASYON TESTi UYGULAMASI DEGERLENDIRME OLCEGi

DERECELER
OLCUTLER Cokiyi| lyi | Orta | Gelistirilebilir
(20) | (15) | (20) (5)

1. is saglig1 ve glivenligi icin gerekli tedbirleri ald.

2. 37 °C de hasta kan serumunu ayird.

3. (0 Rh-) %3 liik alyuvar slispansiyonu hazirladi.

4. Dilisyon yapti.

5. Hemagliitinasyon sekillenip sekillenmedigini tespit etti.

TOPLAM PUAN
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ARASTIRIP OGRENELIM

1. Elektrolit sivilar, aglitinasyon testlerinde neden kullanilir? Arastiriniz. Elde ettiginiz bilgileri sinifta
arkadaglarinizla paylasiniz.

2. Serolojik testlerde kullanilan spesifite (6zgtillik) ve sensitivite (hassasiyet) arasindaki iliskiyi aras-
tinniz. Elde ettiginiz bilgileri sinifta arkadaslarinizla paylasiniz.

BULMACA

Agliitinasyon konusu ile ilgili asagida tanimlar verilen kavramlar harflerin arasina gizlen-
mistir. Kelimeler yatay, dikey, ileri, geri ve capraz olarak yerlestirilmistir. Asagidaki ipuclarini
kullanarak kelimeleri bulunuz.

| G M W H E X K N
B R U E L L A i
N 0 D J M i A N E
E M i K A S T T T
w A L 0 G A E i 0
C T i T L Z X T R
A 0 S Y U M N A P
S i Y E T U S T F
T D 0 L i R Q i i
L A N P N E H F T
E R L 0 A S T 0 K
Y T i R S A E L A
A R Z K Y S P M E
G i i i 0 0 i o) R
| T S M N T P ¢ C

92




ENFEKSIYON HASTALIKLARININ TESHISINDE KULLANILAN SEROLOJIK TESTLER

/-

Wy /

© N O Ok~ 0N

N ND N =S A d d d d d a2 o
N = O © 0o N O 00 WO N =2 O -

Rose bengal testi ile teshis edilen hastaliktir.

RF testi ile takip edilen hastaliktir.

Alyuvarlarin aglutinasyonudur.

Nicelik belirtir.

Gizli enfeksiyonlarin tespitinde kullanilir.

Gruber widal testiyle teshis edilen hastaliktir.

Birincil baglanma testidir.

Kanatl hayvanlarda gérlilen yalanci veba hastaligidir.
Antijenin plastik partiklllere yapistiriimasidir.

. B-hemolitik streptekoklarin teshisinde kullanilan testtir.

. Pihtilasan kandan ayrilan limon sarisi renkteki sividir.

. Seyreltme islemidir.

. Serum fizyolojiktir.

. Tup aglitinasyon testlerinde tlp yerine kullanilan gerectir.
. Hicrenin erimesi, parcalanmasidir.

. En iyi aglutinasyon veren antikordur.

. Pipetaj isleminde kullanilir. B-hemolitik streptekoklarin teshisinde kullanilan testtir.
. Pihtilasan kandan ayrilan limon sarisi renkteki sividir.

. Tup aglitinasyon testlerinde tlp yerine kullanilan gerectir.
. Hiicrenin erimesi, parcalanmasidir.

. En iyi aglitinasyon veren antikordur.

. Pipetaj isleminde kullanilir.
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2.2. PRESIPITASYON TESTLERI

Suda erimis durumdaki antijenlerin, elektrolitli ortamda kendilerine 6zgli immiinglobulinler (an-
tikorlar) tarafindan baglanarak ¢oktirilmesi prensibine dayanan serolojik testlere presipitasyon
testleri denir. Presipitasyon igin suda erimis antijenler, multivalan (¢ok degerlikli); antikorlar, en
az bivalan (¢ift degerlikli) olmahidir. Antikorlar iginde IgG, IgM ve IgA’nin prespitan ozelligi vardir
(Gorsel 2. 10).
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Gorsel 2.10: Antijen-antikor birlesimi

Uygun ortamlarda birlesen antijen ve antikorlarin birlestikleri ortamda 6nce bir bulaniklik meydana
gelir. Birkag saat icinde olusan antijen-antikor kompleksleri tlipin dibine ¢oker. Bu olaya presipitas-
yon denir. Antijen-antikor kompleksine presipitat denir. Presipitasyon testleri sivi veya yari kati or-
tamda uygulanir (Goérsel 2.11).
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Gorsel 2.11: Presipitasyon
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Presipitasyon ile belirli antijenler kullanarak hasta serumlarinda antikor aramak ya da belirli an-
tikorlar iceren bagisik serumlari kullanarak antijen arastirmak muimkindir. Bu suretle presipi-
tasyondan hem enfeksiyon hastaliklarinda tani koymak amaciyla hem de mikroorganizmalarin
identifikasyonu amaciyla yararlanilir. Prespitasyon tekniginin diger bir kullanim amaci da besin
maddelerinde bulunan yabanci proteinleri (6rnegin islenmis et trlnlerinde uygunsuz etlerin var-
l1g1) saptamaktir. Ayrica adli olay yeri incelemeleri esnasinda bulunan kan lekelerinin hangi canl
tlrine ait (insan veya hayvan kani) oldugunu belirlemektir.

2.2.1. Halkali Presipitasyon Testi

Ring testi, sivi ortamda yapilan presipitasyonun en basit formudur. ince tiiplere konan sabit mik-
tardaki antikor sollisyonunun lzerine tabaka olusturacak sekilde artan oranlarda antijen eklenir.
Eger temas yerinde halka seklinde bir presipat olusursa deney pozitiftir.

Tlpte sulandirma yontemi, optimal antijen-antikor oranini arastirmak icin tiipte yapilan en eski
yontemdir. Bir sira tipe konulan belli miktardaki antikorun Gzerine, degisen miktarlarda suda ¢o6-
zindr antijen eklemesi yapilir. Uygun antijen ve antikorun bulunmasi halinde gittikce artan ve
sonra azalarak kaybolan bir bulaniklik gérilir. ilk tiiplerde antikor fazlaligl, son tiipte ise antijen
fazlahgi vardir. Bulanikhigin en fazla oldugu tipte ise antijen-antikor orani birbirine denktir.

Halkali Presipitasyon Testinin Uygulanmasi

Halkali prespitasyon testinin uygulanmasinda tlplerin ¢capina ve buyukltigine gore 0,05 mlile 0,2
ml oraninda antikor ile azalan miktarlarda antijen sivisi eklenir. Antikor ile antijenin uygun oldugu
miktarlarda presipitasyon halkalari gorilur.

CALISMA NOTU
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10. UYGULAMA: HALKALI PRESPITASYON TESTI
AMACG: Halkali prespitasyon testi ile bakteri ve virlis antijenlerini belirlemek.
UYGULAMA SURESI: 2 ders saati.

ARAGC GEREC: Tip tastyicisi, 3-5 mm i¢ ¢capli alti adet cam tiip, aranmakta olan antijenlere karsi serum-
lardan elde edilmis bagisik serumlar, icinde antijen aranacak olan test sivisi, normal serum, aranmakta
olan antijeni iceren antijen sivisi (olumlu kontrol), pastor pipetleri ve fizyolojik tuzlu su.

GOREV: Verilen islem basamaklarini uygulayarak halkali prespitasyon testini yapiniz.
iSLEM BASAMAKLARI

1. is saghgi ve giivenligi 6nlemlerini aliniz.

Kullanacaginiz arag gereci hazirlayiniz.

Test tuplerini numaralandirarak tlp tasiyicisina yerlestiriniz.

1. tipe birim hacim bagisik serum + 1/1 sulandirilmis test sivisi koyunuz.

2. tipe birim hacim bagisik serum + 1/2 sulandirilmis test sivisi koyunuz.

3. tlipe birim hacim bagisik serum + olumlu kontrol (antijenli sivi) koyunuz.

4. tupe birim hacim bagisik serum + tuzlu su koyunuz.

5. tlipe birim hacim normal serum + test sivisi koyunuz.

W N e WN

6. tlipe birim hacim tuzlu su + test sivisi koyunuz.
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. Presipitasyon halkasinin olusmasi bekleyiniz. Genellikle 15 dakikadan itibaren sivilarin birlesme
ylzeylerinde presipitasyon halkasi olusmaya baslar.

11. Bazi durumlarda bunun daha belirginlesmesi igin 37 °C’de 2 saat bekletilir. Bazen de bunun arkasin-
dan bir gece buzdolabinda bekletilmesi gerekebilir.

12. Deney kontrollerini yapiniz.

DEGERLENDIRME: Calismaniz ders dgretmeni tarafindan Halkali prespitasyon testi degerlendirme &l-
cegi kullanilarak degerlendirilecektir. Ogrencinin bu lgekteki toplam puani 50 ve (izerinde ise bu 6g-
renme icin basari diizeyi yeterlidir. Ogrencinin 6lgekteki toplam puani 49 ve altinda ise uygulama tekrar
edilmelidir.

Calismanizi planlarken olgekte yer alan olgitleri dikkate aliniz.
Not:

¢ 3 numarali tlp pozitif bulunmahdir.

¢ 4,5 ve 6 numaral tip negatif bulunmalidir.

¢ 1 ve 2 numarali tlipte presipitasyon halkalarinin gérilmesi test sivisinda bagisik serumdaki anti-
kora uygun antijenin var oldugu anlamini tasir.

HALKALI PRESPITASYON TESTi UYGULAMASI DEGERLENDIRME OLGEGi

DERECELER
OLCUTLER Cokiyi| lyi | Orta | Geligtirilebilir
(20) | (15) | (10) (5)

1. Calisma 6ncesi gerekli hazirliklari yapti.

2. Tupleri numaralandirarak tipluge yerlestirdi.

3. Tuplere uygun sekilde serum ve test sivilarini ilave etti.

4. Tuplerde presipitasyon halkasinin olusup olusmadigini gézlemledi.

5. Deneyin sonucunu raporladi.

TOPLAM PUAN
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2.2.2. Jel iginde Yayilma Presipitasyon Testinin Uygulanmasi

Jelde presipitasyon (imminodifiizyon), antijen ve antikor molekdillerinin birbirine dogru yayilabil-
digi jel veya yari kati ortamlarda yapilir. Jel icinde birbirine dogru yayilan antijen ve antikor, opti-
mal oranda bulundugu bolgelerde reaksiyona girerek bir presipitasyon cizgisi veya bandi olusturur.

Jelde presipitasyon (imminodifiizyon) yapilma sekilleri sunlardir:
e Radyal immunodifizyon (Mancini metodu)
e Cift yonli immunodifiizyon (Ouchterlony metodu)
e immiinoelektroforez
e Z1t yonli imminoelektroforez
e Laurell (roket) immunoelektroforez

Radyal immiinodifiizyon (Mancini Metodu): Aranacak antijen icin antikor, agarla karistirilir ve bir
tabaka olusturacak sekilde bir plaga dékulur. Plaga dokilen agarda cukurlar agilir ve aranan antijen
azalan sulandirmalarla agilan gukurlara konur. 48-72 saat inkilibe edilir. Cukurlardaki antijen, agarin
icine dogru yayilir ve bir presipat olustugunda cukurun cevresinde bir halka veya hale meydana
gelir (Gorsel 2.12). Mancini, cukurdaki antijenin konsantrasyonuyla olusan halkanin ¢api ile karesi
arasinda dogru orantinin oldugunu belirlemistir. Kantitatif 6lclimler icin standart egri hazirlanir.

Antijen antikor A
etkilesimi

1. Antikorlu
agar plakasi

radyal
bagisiklik 2. Farkli

4. Gokelti difuzyonu konsantrasyonlarda
halkasi antiien
olusumu J

3. inkiibasyon, kulugka

Gorsel 2.12: Radyal immiinodifizyon
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11. UYGULAMA: RADYAL iMMUNODIFUZYON (MANCINi METODU)

AMAG: Radyal immiinodifiizyon (Mancini Metodu) ile hazirlanan plaklarin icinde antijen ve antikorun
karsilasmasinda olusan presipitasyon halkalarinin veya halelerin olusumunu gézlemlemek.

UYGULAMA SURESI: 4 ders saati.

ARAC GEREG: Steril petri kutulari, %0,85 tuzlu su ya da 0,2 M fosfat tampon eriyigi, %2’lik agar, antijenli
sivi, pastor pipetleri ve bagisik serumlar.

GOREV: Verilen islem basamaklarini uygulayarak Radyal immiinodifiizyon (Mancini Metodu) testini
yapiniz.

iSLEM BASAMAKLARI
1. issaghgi ve giivenligi 6nlemlerini aliniz.

2. Kullanacaginiz arag gereci hazirlayiniz.
3. Steril petri kutulari diiz bir zemine yerlestiriniz.
4

. pH1 7,2 olan fizyolojik tuzlu su veya fosfat tamponlu tuzlu su icinde %2’lik agari eriterek antikorla
karistiriniz.

5. Petri kutularina 10 ml agar dokerek yaklasik 1,5 mm kalinhginda plaklar seklinde katilagsmasini bek-
leyiniz.

6. Katilasan plaklara 4-5 mm c¢apinda gukurlar aginiz.
7. Aranan antijen, azalan sulandirmalarla ¢ukurlarin i¢cine koyunuz.

8. 48-72 saat inklibe ediniz. (Antijen, gukurdan agarin igine dogru yayilir ve bir presipat olustugunda
cukurun cevresinde halka veya hale meydana gelir.).

9. Deney kontrollerini ve sonucunu raporlayiniz.

DEGERLENDIRME: Calismaniz ders dgretmeni tarafindan Radyal imminodifiizyon (Mancini Metodu)
degerlendirme 6lcegi kullanilarak degerlendirilecektir. Ogrencinin bu 6lcekteki toplam puani 50 ve {ize-
rinde ise bu 6grenme icin basari diizeyi yeterlidir. Ogrencinin dlgekteki toplam puani 49 ve altinda ise
uygulama tekrar edilmelidir.

Calismanizi planlarken olgekte yer alan dlgtleri dikkate aliniz.

RADYAL IMMUNODIFUZYON (MANCINi METODU) UYGULAMASI

DEGERLENDIRME OLCEGI
DERECELER
OLCUTLER Cok iyi| lyi | Orta | Gelistirilebilir
(20) | (15) | (10) (5)

1. Calisma oncesi gerekli hazirliklari yapti.

2. Petri kutularini diiz bir zemine yerlestirdi.

3. Petri kutularina 10 ml agar koyarak katilasmasini bekledi.

4, Petri kutularina 4-5 mm ¢apinda cukurlar agarak, aranan antijeni cukurlara
koydu.

5. Petri kutularini 48-72 saat inkiibe etti ve deneyin sonucunu raporladi.

TOPLAM PUAN
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Cift Yonlii immiinodifiizyon (Ouchterlony Metodu): Jel icinde 1 cm aralikla 5 mm capli gukurlar
acthr. Plaga dokiilmus agarin ortasina bir, cevresine birkag cukur acilir. Antijen ve antikor molekiil-
leri agar plagi Gzerinde karsilikli gukurlara konur. Etlivde 8-10 saat inklibe edilir. Antijen ve antikor,
agar icinde birbirine dogru yayilir ve optimal konsantrasyonlarda karsilastiklarinda bir presipitas-
yon bandi veya cizgisi olusur. Serumda antikor araniyorsa ortadakine bilinen antijen, kenardaki
cukurlara serum damlatilir. Serumda antijen araniyorsa ortadakine bilinen antikor, kenardakilere
antijen aranan dilisyonlar damlatilir. Bu testte, ayni seruma karsi teste tabi tutulan bircok antije-
nin birbirine yakinligi da ortaya c¢ikarilabilir.

immiinoelektroforez: Cift yonli jel difizyonunun hizlandiriimis seklidir. Protein karakterindeki
maddelerin elektrik ylkleri birbirinden farkli oldugu igin hareketleri de farkhlik gosterir. Elektrik-
sel alanda antijenlerin elektroforetik olarak ayristirilmasi islemine elektroforez denir. Bu yontem-
de agar, ince bir tabaka halinde lama yayilarak cukur acilir. Daha sonra bu cukura antijen eklenir
ve lam bir elektrik alanina konur. Antijen molekulleri, spesifik pH’de elektrik yiklerinin farkh ol-
masindan dolayi ayrilir. Elektroforez isleminden sonra agardan hareket yonine paralel bantlar
kesilip ¢ikarilir ve yerlerine antiserumlar doldurulur. Antiserumun yayilmasi igin bir siire beklenir.
Uygun antijen antikorla karsilastiginda presipitasyon bandi olusur. Bu yontemin kullanildigi du-
rumlar sunlardir:

e Viicut sivilarinda antijenlerin varhgini ya da yoklugunu saptarken hizl ve kalitatif bir teknik
olmasi

e Serumda viral antijenleri ve BOS bakteriyel antijenleri saptamasi

Zit Yonlii immiinoelektroforez: Cabuk yapilan cift yonli jel difiizyon deneyidir. Lam Uzerine 1,5
mm kalinliginda yayilan agarin iki ucuna birer gukur agilir. Cukurun birine antijen digerine anti-
serum konur. Antikorun bulundugu taraf, pozitif kutba; antijenin bulundugu taraf, negatif kutba
baglanir. Negatif yikli olan antijen, antiseruma dogru; antikor, elektroendozmozla antijene dogru
hareket eder. Karsilastiklari yerde bir presipitasyon bandi olusur.

Laurell (Roket) immiinoelektroforez: Antikor iceren ve pH’yi antikorun hareketsiz antijenin nega-
tif ylklG olmasini saglayacak sekilde ayarlanmis agarda acilan gukurlara, degisen konsantrasyon-
larda antijen veya degisik antijenler eklenir. Elektriksel alan uygulandiginda rokete benzer sekilde
presipitasyon bandlari olusur. Olusan presipitasyon bandlarinin yiksekligi, eklenen antijen kon-
santrasyonu ile dogru orantilidir. Standart egri hazirlanarak kantitatif 6lcim de yapilabilir.

Jel iginde Presipitasyon Testi Uygulamalari

Jeliginde presipitasyon deneylerinde tuzlu su iginde ¢oziindiriilen agar, diiz tabanli petri kutulari-
na aktarilir ve agarin jel halinde katilasmasi beklenir. Jel halinde katilasan agara belirli mesafeler-
de cukurlar acilir. Antijen ve antikor, karstlikli cukurlara konulur. Agarda acilan ¢ukurlara koyulan
antijen ve antikor birbirine dogru hareket eder ve uygun kosullarda karsilastiginda bir presipitas-
yon cizgisi olusturur.
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12. UYGULAMA: GIiFT YONLU iMMUNODIFUZYON (OUCHTERLONY METODU)

AMAG: Cift Yonlii immiinodifiizyon (Ouchterlony Metodul) ile hazirlanan plaklarin icinde antijen ve antikorun
karsilasmasinda olusan presipitasyon cizgilerinin olusumunu gozlemlemek.

UYGULAMA SURESI: 2 ders saati.

ARAC GEREC: Pastor pipeti, 90 mm capinda diiz tabanl petri kutulari, %0,85 tuzlu su ya da 0,2 M fosfat tam-
pon eriyigi, %1’lik agar, %0,1 sodyum azid (NaN3), bagisik serumlar ve antijenli sivi.

GOREV: Verilen islem basamaklarini uygulayarak Cift Yonlii immiinodifiizyon (Ouchterlony Metodu) testini
yapiniz.

iSLEM BASAMAKLARI

1. s saghg ve giivenligi dnlemlerini aliniz.

Kullanacaginiz arag gereci hazirlayiniz.

% 1'lik agar, %0,85 tuzlu su ya da 0,2 M fosfat tampon eriyigi (pH: 7.2) iginde karistirip eritiniz.
Cozlndirilen agarin igine koruyucu olarak %0,1 sodyum azid ekleyiniz.

Duiz tabanli petri kutularina on ml agar dokdilerek yaklasik 1,5 mm kalinhiginda plak seklinde katilastiriniz.

oV wWw N

Jel igcinde 1 cm araliklarla 5 mm gapl gukurlar agilir. Plaga dékilmis agarin ortasina bir, gevresine birkag
cukur aginiz.

7. Antijen ve antikor molekdlleri, agar plagi tzerinde karsilikli cukurlara koyunuz. Etiivde 8-10 saat inkiibe
ediniz. Antijen ve antikor, birbirine dogru agar icinde yayilir ve optimal konsantrasyonlarda karsilastiginda
bir presipitasyon bandi veya cizgisi olusur.

8. Serumda antikor araniyorsa ortadakine bilinen antijen, kenardaki cukurlara serum damlatiniz.

9. Serumda antijen araniyorsa ortadakine bilinen antikor, kenardakilere antijen aranan dillisyonlar damlatiniz.
* Bu testte, ayni seruma karsi teste tabi tutulan bircok antijenin birbirine yakinhigi da ortaya cikarilabilir.

10. Deney kontrollerini yapiniz.

DEGERLENDIRME: Calismaniz ders dgretmeni tarafindan Cift Yonlii immiinodifiizyon (Ouchterlony Metodu)
degerlendirme 6lgegi kullanilarak degerlendirilecektir. Ogrencinin bu dlcekteki toplam puani 50 ve iizerinde
ise bu 6grenme icin basari diizeyi yeterlidir. Ogrencinin 6lcekteki toplam puani 49 ve altinda ise uygulama
tekrar edilmelidir.

Calismanizi planlarken 6lgekte yer alan ol¢itleri dikkate aliniz.

CIiFT YONLU iMMUNODIFUZYON (OUCHTERLONY METODU) UYGULAMASI
DEGERLENDIRME OLCEGI

DERECELER
OLCUTLER Cokiyi| lyi | Orta | Gelistirilebilir
(20) | (15) | (10) (5)

1. Calisma 6ncesi gerekli hazirliklari yapti.

2. Fizyolojik tuzlu su ile agari jel haline getirdi.

3. Jeli, test tiiplerine ilave etti.

4. Tuplerin lzerine, aranacak antijen test sivisini ilave etti.

5. Tupte presipitasyon halkasinin olusup olusmadigini kontrol etti.

TOPLAM PUAN
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13. UYGULAMA: JEL iCINDE TUPTE TEK YONLU PRESIPITASYON TESTININ YAPILMASI
AMAC: Jel icinde tlpte tek yonli presipitasyon olusumunu gézlemlemek ve degerlendirmek.
UYGULAMA SURESI: 2 ders saati

ARAC GEREGC: Pastor pipeti, %1,2’lik agar, tup, tlplik, fizyolojik tuzlu su veya fosfat tamponlu tuzlu

su, icinde antijen aranacak test sivisi, aranmakta olan antijeni iceren antijen sivisi (olumlu kontrol) ve

bagisik serum

GOREV: Verilen islem basamaklarini uygulayarak jel icinde tek yonlii presipitasyon testini yapiniz.

iSLEM BASAMAKLARI

1. issaghgi ve giivenligi dnlemlerini aliniz.

2. Kullanacaginiz arag gereci hazir ediniz (Malzemelerin temiz ve kuru olmasina dikkat ediniz.).

3. Agar, fizyolojik tuzlu su veya fosfat tampon ¢ozeltisi ile karistirarak jel haline getiriniz (Tipleri nu-
maralandiriniz).

4. Jel haline getirdiginiz agarin Uzerine bagisik serum ilave ederek karistiriniz ve numaralandirdiginiz
tuplere ilave ediniz (Calismanizi en az iki paralel ile yapiniz.).

5. Agar-serum karisimi katilastiktan sonra 1 numarah tipin Gzerine antijen aranacak sividan yavasca
ekleyiniz. 2 numaral tiipe olumlu kontrol icin antijen iceren sividan ilave ediniz (Tupleri dik bir se-
kilde oda sicakliginda bekletiniz.).

6. Bagisik serumdaki antikorlara uygun (1 numarali tiip) antijen varsa bir slire sonra agarli kissimda bir
presipitasyon bulanikliginin olusmaya baslayip baslamadigini kontrol ediniz (Bulaniklik belirli bir
bolgede yogunlasir).

7. Antijen-antikor miktarinin en uygun bulundugu uzaklikta bir presipitasyon diski (zonu) olusumunu
gozlemleyiniz (2 numarali tip pozitif olmalidir.). Arkadaslarinizla yardimlasiniz.

8. incelenen serumda farkli uzakliklarda presipitasyon halkalari olusup olusmadigini kontrol ediniz
(Incelenen serumdaki antikorlar igin uygun birden ¢ok antijen varsa her biri igin ayri uzakhklarda
ayri presipitasyon diskleri olusur.).

9. Deney kontrollerini yapiniz.

DEGERLENDIRME: Calismaniz ders égretmeni tarafindan Jel icinde Tek Yonlii Presipitasyon Degerlen-
dirme Olgegi kullanilarak degerlendirilecektir. Ogrencinin bu dlgekteki toplam puani 50 ve iizerinde ise
bu 6grenme icin basari diizeyi yeterlidir. Ogrencinin dlgekteki toplam puani 49 ve altinda ise uygulama
tekrar edilmelidir.

Calismanizi planlarken 6lgekte yer alan olgitleri dikkate aliniz.

JEL iCINDE TEK YONLU PRESIPITASYON DEGERLENDIRME OLCEGI

DERECELER
OLCUTLER .
Cok iyi lyi Orta Gelistirilebilir
(20) (15) (10) (5)

1. Calisma oncesi gerekli hazirliklari yapti.

2. Fizyolojik tuzlu su ile agari jel haline getirdi.

3. Jeli, test tiiplerine ilave etti.

4. Tuplerin Uzerine, aranacak antijen test sivisini ilave etti.

5. Tupte presipitasyon halkasinin olusumunu kontrol etti.

TOPLAM PUAN
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2.3. KOMPLEMAN BiRLESMESIi VE FLOKULASYON DENEYLERI

Kompleman birlesmesi, hiicre lizisine neden olan bir serum proteinidir. Eritrosit hiicreleri, spesifik
antikor ile bir araya geldiginde ortamda antijen varsa antijen-antikor kompleksine baglanan komp-
lement eritrositi lize eder. Komplement fikzasyon (CF) testi, serumdaki antikor varligini ortaya koyan
ikincil baglanma testidir. Komplement sistemi icinde yirmiden fazla serum proteini bulunur. Bunlarin
her biri numaralandirilmis C harfi ile (C1, C2, C3... C9) gosterilir.

2.3.1. Kompleman Birlesme Deneyleri

Kompleman birlesmesi, antijen-antikor oranina dayali iki asamali bir testtir. Antikor aranan serum-
larin azalan miktarda seri dillisyonlari hazirlanir. Hazirlanan antikor seri dilisyonlarina esit miktarda
antijen ilave edilir. Serum 6rnegine eklenen antijenle antikor (var ise) birleserek immiin kompleks
olusturur. Serum titrasyonu yapilmis ve antijen eklenmis olan tiliplerin her birine esit miktarda komp-
leman eklenir. Eklenen kompleman, immin kompleks olusmus tiiplerde aktive olur ve tiiketilir (Anti-
jen-antikor kompleksine baglanir.). Dillisyon nedeniyle belirli bir tlipten sonra eklenen kompleman,
antijen-antikor kompleksi olusmadigi igin tiiketilmez.

Hemolitik Sistem: Testte kullanilan koyun eritrositleri + anti-koyun eritrosit antikorlarina hemolitik
sistem adi verilir. Hemolitik sistem, testte indikator sistem olarak kullanilir (Tavsan kulak venasina
koyun eritrositleri verilerek elde edilen anti-koyun eritrosit serumu.).

Biitiin tiplere indikator hiicreler (anti-eritrosit antikor kapli eritrositler) eklenir. immiin kompleks
aracihigi ile tiplere eklenen kompleman tiiketilmis ise eklenen indikator hiicrelerde pargalanma ol-
maz, zamanla tlpiln dibine ¢oker. Diger bir ifade ile hemolizin gérilmemesi sonucun pozitif oldugu-
nun (serumda antikor bulundugunun) géstergesidir. Hemolizin gérilmesi sonucun negatif oldugunun
(serumda antikor bulunmadiginin) gostergesidir (Gorsel 2.13).

Sol bastaki tlpte antikor (+),
sagdaki tUpte antikor (-) bulun-
maktadir. TUplere antijen eklenir.

- Soldaki tipte antijen-antikor reak-
— siyonu gerceklesir. Sagdaki tlpte
antijen-antikor reaksiyonu ger-

e .
S ceklesmez. 3. tlplere kompleman
Mo eklenir. Soldaki tipte kompleman

- antijen antikor kompleksine bag-
— lanir. Sagdaki tlpte kompleman
baglanmaz. 4. tlplere hemolotik
- sistem eklenir. Soldaki tlpte acik-
Ml ta kompleman olmadigindan he-
- molotik sisteme katilmaz. Sagdaki
F——— 1
—
->

tUpte kompleman oldugundan he-
molotik sisteme katilir. 5. tlpte erit-
rositler dibe ¢coker (hemoliz yoktur).
s Sagdaki tupte eritrositler komple-
== man tarafindan hemolliz edilir.

=R

Gorsel 2.13: Kompleman birlesme
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Gegmisten bugline kadar kullanilan oldukca sensitif ve komplike bir reaksiyondur. Glinlimiizde orijinal
veya modifiye edilmis sekilleri vardir. Kandaki spesifik antikorlarin veya bilinmeyen antijenlerin saptan-
masl amacliyla az da olsa kullanilabilir. Bu testte, 6nce tliplere stiphelenilen serum (titre edilen), sonra
bilinen antijen (titre edilmis) ve bir siire sonra da komplement (taze kobay serumu, galisir titrede) ko-
nur. Bunlar iyice karistirilir ve 37 °C’de 30 dk. bekletilir. Bu asamada, stipheli serum icinde antijene karsi
homolog antikor (varsa) antijenle birlesir ve komplementte bu komplekse baglanir. Eger antikor yoksa
antijenle birlesme olmaz, komplementte baglanamaz ve serbest kalir. Birinci asamada komplementin
baglandigini veya baglanmadigini anlamak icin tiplere hemolitik sistem olarak adlandirilan (hemolitik
serum + koyun alyuvarlari) bir karisim ilave edilir. Tpler iyice karistirilir ve yine 37 °C’de 30 dk. inklbe
edilir. Bu slirenin sonunda alyuvarlarda erime yoksa komplement, birinci asamada yani antikor-antijen
kompleksinde tutulmustur. Bu durum stpheli serumda antikorun varligini gésterir (pozitif reaksiyon).
Eger hemoliz varsa komplement birinci reaksiyonda tutulamamis ve serbest kalan komplement, hemo-
litik serumun alyuvarlarini eritmesine yol agmistir (negatif reaksiyon).

Bu testte komplementin 6nemli roll oldugu icin komplement, teste cok iyi titre edilerek katilmali ve
fazla konulmamalidir. Bazi serumlar ortamda antijen olmadan da komplementi baglama 6zelligine sa-
hip olabilir (antikomplementer serumlar). Bu nedenle serumlarin bu 6zelliklerini belirlemek igin testte
kontrol tlipleri kullanilir. Bu test ile bilinmeyen antijenlerin saptanmasi da yapilabilir. Sonug ayni sekilde
degerlendirilir.

CALISMA NOTU
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14. UYGULAMA: KOMPLEMAN BIRLESME DENEYLERINDE ANTIKOR - ANTIJEN OLUSUMU
AMAC: Kompleman birlesme deneylerinde antikor — antijen olusumunu gozlemlemek.
UYGULAMA SURESI: 4 ders saati.

ARAC GEREC: Pastor pipeti, titre edilmis stipheli serum, titre edilmis bilinen antijen, komplement, hemolitik
sistem, deney tiipd, tliplik ve etiv.

GOREV: Verilen islem basamaklarini uygulayarak Kompleman birlesme deneyleri testini yapiniz.
iSLEM BASAMAKLARI
1. s saglhg ve giivenligi 6nlemlerini aliniz.

. Kullanacaginiz arag gereci hazirlayiniz.

. Tuplere aranan antikorun azalan miktarlarda seri dillisyonlarini hazirlayiniz.

2
3
4. Hazirladiginiz seri dillisyonlarin tizerine esit miktarda titre edilmis antijen ilave ediniz.
5. Tiplerin tizerine komplement ilave ediniz.

6

. 37 °C'lik ettivde 30 dk. bekletiniz. Stipheli serum iginde antijene karsi homolog antikor (varsa) antijenle bir-
lesir ve komplementte bu komplekse baglanir. Eger antikor yoksa antijenle birlesme olmaz, komplementte
baglanamaz ve serbest kalir.

7. Birinci asamada komplementin baglandigini veya baglanmadigini anlamak icin tliplere hemolitik sistem
olarak adlandirilan (hemolitik serum + koyun alyuvarlan) bir karisim ilave ediniz. Tipler iyice karistiriniz
ve yine 37 °C’'de 30 dk. inklibe ediniz. Sirenin sonunda alyuvarlarda erime yoksa komplement birinci
asamada yani antikor-antijen kompleksinde tutulmustur. Bu durum stipheli serumda antikorun varligini
gosterir (pozitif reaksiyon).

Not: Eger hemoliz varsa komplement birinci reaksiyonda tutulamamis ve serbest kalan komplement, he-
molitik serumun alyuvarlarini eritmesine yol agmistir (negatif reaksiyon). Bu testte, ayni seruma karsi teste
tabi tutulan birgok antijenin birbirine yakinhigl da ortaya ¢ikarilabilir.

8. Deney kontrollerini yapiniz.

DEGERLENDIRME: Calismaniz ders dgretmeni tarafindan Kompleman birlesme deneyleri degerlendirme 6l-
cegi kullanilarak degerlendirilecektir. Ogrencinin bu 6lcekteki toplam puani 50 ve {izerinde ise bu 6grenme
icin basari diizeyi yeterlidir. Ogrencinin dlcekteki toplam puani 49 ve altinda ise uygulama tekrar edilmelidir.

CGalismanizi planlarken 6lgekte yer alan ol¢itleri dikkate aliniz.
KOMPLEMAN BiRLESME DENEYLERINDE ANTIKOR - ANTIJEN OLUSUMU UYGULAMASI

DEGERLENDIRME OLCEGi
DERECELER
OLCUTLER Cok iyi| lyi | Orta | Gelistirilebilir
(20) | (15) | (10) (5)

1. Calisma oncesi gerekli hazirliklari yapti.

2. Antikor seri dilisyonlarini hazirladi.

3. Tuplere esit miktarda antijen ve komplement ilave ederek 37 °C’de 30 dk.
bekletti.

4. Tuplere hemolitik sistem ilave ederek 37 °C'de 30 dk. bekletti.

5. Tuplerde hemolizin olusup olusmadigini kontrol etti ve sonucu raporladi.

TOPLAM PUAN
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2.3.2. Flokiilasyon Deneyleri

Flokilasyon, toksin (antijen) ve antitoksin (antikor) arasinda meydana gelen reaksiyon sonucunda tiipte yay-
gin bir bulanikligin meydana gelmesidir. Flokiilasyon dar bir bolgede olusur. Bu bolge disinda kalan kisimlarda
prozon ve postzon olaylari gorilir.

Flokilasyon deneyinde serumda antitoksin (antikor) aramasi yapilirken serumun azalan miktarda diltsyonlari
hazirlanarak tiiplere aktarilir. Tliplere aktarilan dilisyonlarin tizerine esit miktarda toksin (antijen) ilave edilir
ve karisim 52 °C’de tutulur. Tupler sik sik kontrol edilir ve ilk bulaniklik gorilen tip, flokilasyon titresini verir.
Toksinin miktari, Lf (Flokllasyon sinir birimi.) cinsinden ifade edilir. Bir Lf

birimi, bir birim antitoksini en ¢abuk flokile eden toksin miktaridir. ﬂ -
Treponema pallidum bakterisinin neden oldugu sifilis hastaliginin \

(frengi) serolojik tanisinda uygulama kolayligi olmasi, ¢abuk sonug ‘ %\‘
vermesi nedeniyle ¢ok kullanilan ve presipitasyon temeline dayanan e e e

VDRL (Venereal Disease Research Laboratory), RPR (Rapid Plazma '

Reagin) flokillasyon deneyidir (Gorsel 2.14). ‘ '

. . Gorsel 2.14: Anti sifilis test kaseti
15. UYGULAMA: ANTI-SIFILIS KASET TESTI

AMAC: Anti-Sifilis kaset testi ile Treponema pallidum antikorlari kalitatif olarak tespit etmek.

UYGULAMA SURESI: 1 ders saati.

ARAC GEREC: Pastor pipeti ve anti-sifilis test kaseti.

GOREV: Verilen islem basamaklarini uygulayarak Anti-Sifilis kaset testi degerlendirme deneyleri testini yapiniz.

ISLEM BASAMAKLARI

1. is sagligi ve giivenligi nlemlerini aliniz.

2. Kullanacaginiz arag gereci hazirlayiniz.

3. Test kasetini, posetinden ¢ikarip diiz bir zemin Uzerine yerlestiriniz.

4. Numune deligine 2 damla numune/serum damlatiniz.

Testin Degerlendirilmesi

¢ 10 dk. sonra okunur.

¢ Yalniz “C” harfi Gzerinde kalan boliimde yer alan tek cizgi olusursa sonug negatiftir.

e Test kasetinde hem “C” hem “T” harfi lizerinde kalan bolliimde yer alan gizgiler (hangi gizginin 6nce belirdigi
dikkate alinmayacak) olusursa sonug pozitiftir.

¢ Test kasetinde 10 dakika icinde herhangi bir gizgi belirmezse sonug gegersizdir. Test tekrar edilmelidir

DEGERLENDIRME: Calismaniz ders 6gretmeni tarafindan Anti-Sifilis kaset testi degerlendirme 6lcegi kulla-
nilarak degerlendirilecektir. Ogrencinin bu dlcekteki toplam puani 50 ve iizerinde ise bu égrenme icin basar
diizeyi yeterlidir. Ogrencinin 6lgekteki toplam puani 49 ve altinda ise uygulama tekrar edilmelidir.

Calismanizi planlarken Olcekte yer alan ol¢ltleri dikkate aliniz.

ANTI-SIFILiS KASET TESTi UYGULAMASI DEGERLENDIRME OLGEGi

DERECELER
OLCUTLER Cokiyi| lyi | Orta | Gelistirilebilir
(20) | (15) | (10) (5)

1. Calisma oncesi gerekli hazirliklari yapti.

2. Test kitini diz bir zemine yerlestirdi.

3. Numune deligine 2 damla numune/serum damlatt.
4. 10 dk. sonra test kitini kontrol etti.

5. Sonucu raporladi.

TOPLAM PUAN
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2.3.3 Notralizasyon Testlerinin Uygulanmasi

Hiicrede enfeksiyon yapan virisin, kendisine spesifik olusmus antikorla (antiviral antikor) enfek-
siyon yapma yeteneginin yok edilmesi islemine nétralizasyon adi verilir. Ayni odada yaklasik 30-
40 dk. bekletildikten sonra virls, canli hiicrelere tekrar ekilerek etkisinde azalma ya da yok olma
gorulmesi beklenir.

Notralizasyon testi, virtsler disinda toksin ve enzimler icin de uygulanabilir. N6tralizan antikorla-
rin ortaya konmasi icin hicre kiltirlerinden ve embriyolu yumurtalardan yararlanilir. Hiicrelerde
sitopatik etki (cytopathic effect = cpe) yapan veya embriyolu yumurtalarda 6lime neden olan
virtsler, kendine karsi olusmus antiviral antikorla oda isisinda 30-40 dk. tutulduktan sonra canl
sistemlere ekildiginde hiicrelerde CPE’ler ve embriyolarda 6lim goriilmez (ndtralizasyon pozitif)
veya bu olgularda antikorun miktarina gore degisik derecede azalmalar gorilur.

Notralizasyon testi hem antijenlerin (virislerin) hem de spesifik nétralizan antikorlarin belirlen-
mesinde kullanilabilir. N6tralizasyon reaksiyonundan deneme hayvanlarinda proteksiyon (koru-
ma) testi olarak da yararlanilabilir. VirGslerin ve antikorlarin notralizasyon testiyle infektif titreleri
(%50) ve notralizan titreleri (%50) saptanabilir.

Notralizasyon testlerinin spesifitesi ve sensitivitesi yliksek testler olmalarindan dolayi ancak do-
nanimli ve gelismis laboratuvarlarda uygulanabilir.

CPE: Virus Uremesine bagl olarak hiicrelerde meydana gelen ve mikroskobik olarak tespit edile-
bilen degisikliklere sitopatik etki (cytopathic effect = cpe) denir.

Spesifite: Bir serolojik testin gercek negatif sonucglari verme yeteneginin 6lg¢lsiddr.

Sensitivite: Bir serolojik testin gercek pozitif sonuclari verme yeteneginin olclistddr.

2.4. ERKEN TANIYA YONELIK SEROLOJIK TESTLER

Serolojik testlerin amaci antijen ve antikor molekiilleri arasinda meydana gelen kimyasal reaksiyonlari tespit
etmektir.

2.4.1. Teknigine Uygun Olarak Serolojik Testleri Uygulama

Viral veya bakteriyel enfeksiyonlarin sonucunda meydana gelen hastaligi veya asilama sonrasinda viicutta olu-
san antikor miktarini tespit etmek amaciyla stipheli serum sulandirilip tGzerine uygun miktarda antijen eklenir.
Daha sonra serum uygun sicaklik ve siirede inkiibe edilerek, uygun antikorun olusup olusmadigi gbzlemlenir.
Konakginin viicut sivilarinda veya dokularinda infeksiydz bir hastalik etmeni aranacaksa antijen sulandirilip,
tizerine uygun miktarda antikor eklenerek belirli sicaklikta ve siirede inkiibe edilir. inkiibasyon siiresi sonucun-
da reaksiyonun gozlendigi en yiiksek antijen sulandirmasi antijen titresini verir. Bazi testler sulandirma yapil-
madan direkt uygulanir. Bu durumda serumun veya antijenin titresi belirlenemez ve sonug kantitatif (pozitif
veya negatif) olarak degerlendirilir. Serolojik testlerin kullanim amaci sudur:

* infeksiy®z hastaliklarin tanisi

e Asi programlarinin diizenlenmesi amaci ile asilama éncesi maternal antikor diizeyinin belirlenmesi ve
asi uygulamalarindan sonra koruyucu bagisikligin saptanmasi

e Humoral immiin yetmezliklerin belirlenmesi
e Viicut dokularinda veya kan, lenf vb. vicut sivilarinda antijen varliginin saptanmasi

* Antijen ve antikor molekullerinin tiplendirilmesi

106



ENFEKSIYON HASTALIKLARININ TESHISINDE KULLANILAN SEROLOJIK TESTLER

/-

Wy /

2.4.1.1. Floresans [immiinfluoresans (IFA)] Antikor Testi

Bir antijen-antikor reaksiyonu olan bu testte, bilinen antikorlar fluorokrom bir boya (FITC, Auramine, Rhoda-
min vb.) ile boyanip antijen bulunan homolog preperat (zerine konursa boyali antikorlar antijenle birlesir.
UV-isinlariyla donatilmis mikroskop altinda sari-yesil parlak bir fluoresans verildiginde kolayca fark edilir. Bu
test iki sekilde uygulanabilir.

Direkt IFA Testi: Stipheli numune (sivi, hiicre kiltiiri vb.), temiz bir Iam Uzerine yayilir ve asetonla fikse edilir.
Uzerine FITC (fluorescein isothiocyanate) ile boyali bilinen antikordan konur. Bir siire bekletildikten sonra yika-
nir, kurutulur ve UV-isinlari altinda mikroskopta incelenir. Eger preparat lizerinde homolog antijen varsa boyall
antikorla birleserek mikroskop altinda pariltih gorilecektir (pozitif reaksiyon). Antijen yoksa veya baska bir
etken varsa boyle bir birlesme olmayacak, boyali antikor yikanma sirasinda giderileceginden mikroskop altinda
parilti gérilmeyecektir (negatif reaksiyon).

indirekt IFA Testi: Temiz bir |am zerine bilinen antijen konarak fikse edilir. Uzerine siipheli serum ilave edi-
lerek bir stire bekletilir ve yikanir. Kuruduktan sonra lam tzerine FITC ile boyanmis antiglobulin (antihuman,
antibovine vb.) ilave edilir ve bir siire sonra yikanip kurutulur. Mikroskop altinda muayene edilir. Eger stipheli
(boyasiz, birinci serum) serumda lamdaki antijene karsi homolog antikor varsa antijenle birlesir ve preparat
Uzerinde kalir. Yikaninca gitmez. Bunun Uzerine boyali antikor kondugunda bu ikinci antikor kompleksle birle-
serek mikroskop altinda sari yesil bir parlaklik gosterir [pozitif reaksiyon (Gorsel 2.15)]. Eger stipheli serumda
(ilk serum) antikor yoksa (veya serum baska bir etkene ait ise) lam Uzerinde birlesme olmaz ve boyali antikor
da baglanamayacagindan mikroskop altinda fluoresans gézlenemez (negatif reaksiyon).

Gorsel 2.15: indirekt IFA testi

BILGi KOSESI

Fluorescens (Floresans) Mikroskop

Aydinlanmasinda gliclii kaynaklar kullanilan (ultraviole isinlari
yayan civa veya xenon yakan arka lambalari) bir mikroskop
cesididir. Floresan maddelerin karanlk bir zemin Uzerinde
parlak isiklar yaydigi ve insan gézinin gérme siniri altindaki
dalga boylu isinlarin kullanildigi, doku kesitlerinin gorilebilir-
ligini saglayan mikroskop turtidur. Biyolojik 6rnekler Snceden
elde edilmis 6zgul antikorlarla boyanarak istenilen yapi go-
rintdlenir. GOrlintl elde edebilmek igin bu isinlarla karsilasti-
ginda floresan veren boyalar kullanilir. Parazitoloji ve bakteri-
yolojide énemli yer tutar (Gérsel 2.16). Gorsel 2.16: Floresans mikroskop
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16. UYGULAMA: FLORESAN MiKROSKOBU iLE DIREKT IFA TESTI
AMAC: Floresan mikroskobu ile direkt IFA testi uygulamak.

UYGULAMA SURESI: 1 ders saati.

ARAC GEREC: Floresan mikroskop, aseton, lam, boyali bilinen antikor ve slipheli numune
GOREV: Verilen islem basamaklarini uygulayarak Anti-Sifilis kaset testini yapiniz.
iSLEM BASAMAKLARI

1. is sagligi ve giivenligi 6nlemlerini aliniz.

2. Kullanacaginiz arag gerecin temiz ve kuru olmasina dikkat ediniz.

3. Stpheli numuneyi lam Uzerine yayarak asetonla fikse ediniz.

4. Lamin Uzerine bilinen boyali antikordan ilave ediniz.

5. Bir suire bekledikten sonra yikayarak kurutunuz.

6. Floresan mikroskopta inceleyiniz.

Not:

e Eger preparat lUzerinde homolog antijen varsa boyali antikorla birleserek mikroskop altinda pariltili
olarak gorilecektir (pozitif reaksiyon).

¢ Antijen yoksa veya baska bir etken varsa boyle bir birlesme olmayacak, boyali antikor yikanma sirasin-
da giderileceginden mikroskop altinda parilti gérilmeyecektir (negatif reaksiyon).

DEGERLENDIRME: Calismaniz ders 6gretmeni tarafindan Floresan mikroskobu ile direkt IFA testi deger-
lendirme o6lgegi kullanilarak degerlendirilecektir. Ogrencinin bu 6lcekteki toplam puani 50 ve iizerinde
ise bu dgrenme icin basari diizeyi yeterlidir. Ogrencinin dlgekteki toplam puani 49 ve altinda ise uygu-
lama tekrar edilmelidir.

Calismanizi planlarken olcekte yer alan dlgtleri dikkate aliniz.

FLORESAN MiKROSKOBU iLE DIREKT IFA TESTi UYGULAMASI OLCEGi

DERECELER
OLCUTLER Cokiyi| lyi | Orta | Gelistirilebilir
(20) | (15) | (10) (5)

1. Calisma 6ncesi gerekli hazirliklari yapti.

2. Numuneyi lamin {izerine yaydi ve asetonla fikse etti.

3. Uzerine bilinen boyali antikor ilave etti.

4. Lami yikayarak kuruttu.

5. Floresan mikroskop ile incelemeleri yaparak sonucu rapor etti.

TOPLAM PUAN
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ENFEKSIYON HASTALIKLARININ TESHISINDE KULLANILAN SEROLOJIK TESTLER

2.4.1.2. Enzyme Linked immunosorbent Assay [(Enzim linkit immiinosorbent aziy (ELiZA)]

Kullanigh, duyarl ve spesifik bir testtir. Bu test enzyme immunoassay (EIA) (enzim linkit imminosorbent aziy)
(ELiZA) olarak da taninir ve test icin gesitli aletler gelistirilmistir. Burada ikinci antikor, bir enzimle (horse re-
dish peroksidase) isaretlenmistir. Ortama katilan kromojen substrat, pozitif olgularda renk meydana getirir ve
buna gore degerlendirme (kolorimetrik olarak) yapilir. ELISA ile hem antikor hem de antijen aranabilir. Antikor
aramas! yaparken bilinen antijen, plastik yiizeylere (plastik boncuk, plastik tiip, vb.) adsorbe edilir. Uzerine
stipheli serum konur. Bir siire inkiibe edildikten sonra yikanir. Uzerine enzimle isaretli antiglobulin (antihu-
man, anti bovine vb.) ilave edilir. Bir stre inkiibe edildikten sonra yikanarak lzerine enzime uygun kromojen
substrat eklenir. inkiibe edilir ve yikanir. Eger siipheli serum (ilk serum), antijene ait homolog antikor tasiyorsa
plastik ylizeyde bir antijen-antikor kompleksi olusur. Bunun tizerine enzimle isaretli ikinci antikor konulunca bu
antikorlar kompleksle birleserek kompleks tizerinde kalir. Komplekse ilave edilen kromojen substrat, enzimle
reaksiyona girerek renk olusturur ve bu renk kolorimetrik olarak degerlendirilir (pozitif reaksiyon). Negatif
olguda renk olusmaz (Gorsel 2.17).

Sanwich Enzyme-Linked immunosorbent Assay (ELISA)

VU x

/
YYYYY) \XYYYYY/
Pozitif Negatif

Gorsel 2.17: ELISA testinde pozitif ve negatif gorinim

Kromojen substratlar, kullanilan enzime gore degisiklik gdsterir. Peroksidaz enzimi icin 5-aminosalisi-
likasit, alkalen fosfataz enzimi icin ise 4-nitrofenil fosfat kullanilir.

Antijen aramasi yaparken plastik ylizeylere bilinen antikor adsorbe edilir. Bunun Uzerine siipheli (bi-
linmeyen) antijen konur. Bir siire inkiibe edildikten sonra yikanir. Uzerine bilinen (aranan) antijene
karsi elde edilmis ve enzimle isaretli antikor ilave edilir. inkiibe edilerek yikanir. Yikama isleminden
sonra enzime uygun kromojen substrat eklenir, bir stire inkiibe edildikten sonra yikanir. Olusan renge
gore bir degerlendirme yapilir. Bu testte eger slipheli materyal icinde plastik ylzeye baglanmis olan
antikorlar icin homolog antijen varsa bunlar antikorlar icin birlesir ve bir immin kompleks olusur.
Sonradan katilan, antijene karsi olusturulmus ve enzimle baglanmis spesifik antikor da bu kompleks-
teki antijene baglanir. En son katilan kromojen substrat da komplekste var olan enzimle reaksiyona
girerek renk verir ve kolorimetrik olarak degerlendirilir (pozitif reaksiyon). Negatif olguda (yani anti-
jen yok veya homolog degilse) renk meydana gelmez. Cliinkli immin kompleks olusmadigindan en-
zimle isaretli ve antijene spesifik antikor da birlesemez, yikaninca giderilir. Ortamda enzim olmayinca
substrat reaksiyona giremez aynen kalir ve bu da yikaninca plastikten ¢ikar. Boylece renk olusamaz.

ARASTIRIP OGRENELIM

ELISA yénteminin kullanim alanlarini arastiriniz. Arastirma sonuglarinizi slayt seklinde sinif arka-
daslariniza sununuz.
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17. UYGULAMA: ELISA YONTEMI iLE ANTIKOR TESTi
AMAC: ELISA yontemi ile antikor aramak.
UYGULAMA SURESI: 1 ders saati

ARAC GEREGC: Plastik tip, plastik boncuk, tiplik, icinde antikor aranacak test sivisi, bilinen antijen,
antiglobulin ve kromojen substrat.

GOREV: Verilen islem basamaklarina uyarak érnekte antikor olup olmadigini belirlemeniz beklen-
mektedir.

iISLEM BASAMAKLARI

is saghgi ve giivenligi dnlemlerini aliniz.

Kullanacaginiz arag gereci hazirlayiniz. Malzemelerin temiz ve kuru olmasina dikkat ediniz.
Bilinen antijeni plastik tiip veya plastik boncuga adsorbe ediniz.

Uzerine siipheli serum koyunuz.

Bir slire inklbe ettikten sonra yikayiniz. Sabirh olunuz.

Uzerine enzimle isaretli antiglobulin (antihuman, anti bovine vb.) ilave ediniz.

N o v s~ wbNPR

Bir siire inkiibe ettikten sonra yikayarak tizerine enzime uygun kromojen substrat ekleyiniz (inkiibe
edilir ve yikanir.).

8. Komplekse ilave edilen kromojen substrat, enzimle reaksiyona girerek renk olusturursa sonucu po-
zitif raporlayiniz, renk olusmaz ise sonucu negatif raporlayiniz.

DEGERLENDIRME: Calismaniz ders 6gretmeni tarafindan Elisa Yontemi ile Antikor Aramak Degerlen-
dirme Olcegi kullanilarak degerlendirilecektir. Ogrencinin bu dlcekteki toplam puani 50 ve {izerinde ise
bu 6grenme icin basari diizeyi yeterlidir. Ogrencinin 6lgekteki toplam puani 49 ve altinda ise uygulama
tekrar edilmelidir.

Calismanizi planlarken olcekte yer alan 6lgttleri dikkate aliniz.

ANTIKOR TESTiI UYGULAMASI DERECELENDIRME OLCEGI

DERECELER
OLCUTLER
Cok iyi iyi Orta Gelistirilebilir
(20) (15) (10) (5)

1. Calisma oncesi gerekli hazirliklari yapti.

2. Antijeni plastik malzemeye adsorbe etti.

3. Uzerine siipheli serumdan ilave ederek inkiibe etti.

4. Uzerine enzime uygun kromojen substrat ilave etti.

5. Renk olusumunu gozlemleyerek sonucu rapor etti.

TOPLAM PUAN
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2.4.1.3. Radioimmunassay (RIA)

Antikor veya antijen aramada yararlanilan bu test ELISA'nin bir benzeridir ancak bu testte im-
minglobulinler (antihuman, antibovine vb.) radyoaktif maddelerle (radioisotoplar 14 C, 1251 vb.)
konjuge (eslenik) edilmistir. Pozitif reaksiyonlarda antijenle antikor birlestig§inde meydana ge-
len immin kompleks, bir radyoaktivite kazanir. Bu da 6zel sayicilarla (gama sayicisi dedektor)
saptanir. Belirlenen radyo aktivitenin derecesi olgllir. Negatif olgularda bir radyoaktivite tespit
edilemez. Kompetetif RIA’da ise saptanan maddelerin miktari da belirlenebilir. RIA testleri ancak
donanimli ve gelismis laboratuvarlarda uygulanabilir.

2.4.1.4. Bazi Viriitik Hastaliklarin Serolojik Tani Testlerinin Uygulanmasi

Hasta kaninda antikor arastirmasi yapilarak serolojik tani konur. Virls enfeksiyonlarinda olusan
antikorlarin ortaya cikarilmasi ve 6lcilmesi amaciyla bircok yontem kullanilir.

Hepatit B (HBsAg) Testi: Hepatite neden olan virlsler iginde en ¢ok rastlanilan virstlr. Hepatit
B virlisi en agir tahribati karacigerde olusturur. Hepatit B tedavi edilmedigi takdirde ¢ok agir sey-
reden karaciger enfeksiyonlarina (siroz) ve karaciger kanseri gibi hastaliklara neden olur. Hepatit
B virtstinuin kulugka siiresi 1-6 ay arasinda degisir.
Hepatit B virlsl; dis tedavisinde kullanilan steri-
lize edilmemis malzemelerden, kan Grinlerinden,
cinsel temastan, damar yoluyla alinan uyusturucu
ignenin ortak kullanimindan, sterilize edilmemis
dovme, akupunktur ve kulak delme aletlerinden
bulasabilir. Ayrica anne karnindaki bebege, anne
tarafindan veya dogum esnasinda hepatit B viriisu
bulasabilir. HBsAg testi, mikrobiyoloji laboratuva-
rinda otoanalizérde veya ticari olarak satisi yapi-
lan degisik firmalarin Grettigi test kitleri ile yapilir
(Gorsel 2.18). Test kitleri, numune icinde 0,5ng/ml
oranina kadar HBsAg virlslni tespit edebilir. Gorsel 2.18: Hepatit B test kiti

insan serum ya da plazmasinda hepatit B yiizey
antijenine karsi viicutta antikor olusup olusmadigini belirlemek amaciyla yapilan bir testtir. Bu
testte hepatit B immunokromatografik tabanl kalitatif olarak belirlenir.

immiin Yetmezlik Sendromu (AIDS, Acguired Immune Deficiency Syndrome ): AIDS’in etkeni HIV
(Human Immine Deficiency Virlis) adh virtstir. HIV1 - HIV2 olarak iki tipi bilinmektedir. Viris insan-
lara cinsel iliski, kan ve kan Urinleri ile bulasir. Gebelik doneminde annenin hastaliga yakalanmasi
durumunda hastalik fetlise de bulasir.
HIV testi, mikrobiyoloji laboratuvarinda
otoanalizérde bakilabildigi gibi immu-
nokromatografik prensibe dayanan has-
taliga karsi 6zel olarak Uretilmis ve sonu-
cu kantitatif olarak veren test kitleri de
gelistirilmistir (Gorsel 2.19).

insan serum ya da plazmasinda HIV1-
HIV2 virlsline karsi antikor olusup olus-
madigini  kantitatif olarak belirlemek
amaciyla yapilan bir testtir.

Gorsel 2.19: HIV test kiti
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18. UYGULAMA: iNSAN SERUM YADA PLAZMASINDA HEPATIT B YUZEY ANTIJENi ARAMA

AMAG: insan serum ya da plazmasinda hepatit B yiizey antijenine karsi viicutta antikor olusup olusma-
digini immiinokromatografik tabanl kalitatif olarak belirlemek.

UYGULAMA SURESI: 1 ders saati
ARAC GEREC: HBsAg test kiti, tek kullanimlik plastik damlalik ve taze serum veya plazma 6rnegi

GOREV: Verilen islem basamaklarina uyarak insan serum ya da plazmasinda hepatit B yiizey antijeni
aramaniz beklenmektedir.

iSLEM BASAMAKLARI

1. is sagligi ve giivenligi 6nlemlerini aliniz.

2. Kullanacaginiz arag gerecin temiz ve kuru olmasina dikkat ediniz.

3. Oda sicakliginda bulunan test kiti, posetinden gikarilarak diiz bir zemine yerlestiriniz.

4. Plastik damlalik yardimiyla serum veya plazmadan alinan numuneden test kiti deligine 2-3 damla
damlatiniz.

5. Sonucu en ge¢ 20 dk. icinde okuyunuz.

Sonucun Degerlendirilmesi
e Test kitinde yalniz “C”" harfinin gizgisi renk degistirirse sonug negatiftir.
e Eger hem “C” hem de “T” harfi belirginlesirse sonug pozitiftir.
¢ 20 dk. icinde herhangi bir cizgi olusmazsa test tekrarlanmalidir.

DEGERLENDIRME: Calismaniz ders 6gretmeni tarafindan insan serum ya da plazmasinda hepatit B
ylizey antijeni arama Degerlendirme Olgegi kullanilarak degerlendirilecektir. Ogrencinin bu 6lgekteki
toplam puani 50 ve iizerinde ise bu 6grenme icin basari diizeyi yeterlidir. Ogrencinin 6lcekteki toplam
puani 49 ve altinda ise uygulama tekrar edilmelidir.

CGalismanizi planlarken 6lgekte yer alan olgutleri dikkate aliniz.

iINSAN SERUM YA DA PLAZMASINDA HEPATIT B YOZEY ANTIJENi ARAMA
UYGULAMASI DEGERLENDIRME OLGEGi

DERECELER
OLCUTLER
Cok iyi iyi Orta Gelistirilebilir
(20) (15) (10) (5)

1. Calisma oncesi gerekli hazirliklari yapti.

2. Test kitini dliz bir zemine yerlestirdi.

3. Test kitine serumdan 2 -3 damla damlatti.

4, Test kitini kontrol etti.

5. Sonucu raporladi.

TOPLAM PUAN
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19. UYGULAMA: INSAN SERUM YA DA PLAZMASINDA HIV1-HIV2 VIRUSUNU KALITA-
TiF OLARAK BELIRLEME

AMAG: insan serum ya da plazmasinda HIV1-HIV2 viriisiine karsi antikor olusup olusmadigini kalitatif
olarak belirlemek.

UYGULAMA SURESI: 1 ders saati
ARAGC GEREC: Anti HIV test kiti, tek kullanimlik plastik damlalik, serum ya da plazma 6rnegi.

GOREV: Verilen islem basamaklarina uyarak insan serum ya da plazmasinda HIV1-HIV2 viriisiinii ka-
litatif olarak belirlemeniz beklenmektedir.

iSLEM BASAMAKLARI

1. is sagligi ve giivenligi 6nlemlerini aliniz.

2. Kullanacaginiz arag gerecin temiz ve kuru olmasina dikkat ediniz.

3. Oda sicakliginda bulunan test kiti, posetinden ¢ikarilarak diiz bir zemine yerlestiriniz.

4. Plastik damlalik yardimiyla serum veya plazmadan alinan numuneden test kiti deligine 2 damla dam-
latiniz.

5. Sonuglari en gec 20 dk. icinde okuyunuz.
Sonucun Degerlendirilmesi

e Test kitinin tGzerinde bulunan “C” ve “T" harflerinin bulundugu cizgiler renk verirse sonug pozitiftir
(HIV’e kars! viicutta antikor var demektir.).

e Yalniz “C” harfinin bulundugu kisimda renk degisimi olursa sonug negatiftir (Vicutta HIV’e karsi
antikor yok demektir.) diye raporlanir.

e Yirmi dakika igcinde herhangi bir renk olusumu goériilmez ise test tekrarlanmalidir.

e Test kitinin verdigi sonuglar, mutlaka ek tani ve teshis yontemleriyle uzmanlar tarafindan destek-
lenmelidir.

DEGERLENDIRME: Calismaniz ders 6gretmeni tarafindan insan serum ya da plazmasinda HIV1-HIV2
viristini kalitatif olarak belirleme degerlendirme 6lcegi kullanilarak degerlendirilecektir. Ogrencinin bu
dlcekteki toplam puani 50 ve (izerinde ise bu dgrenme icin basari diizeyi yeterlidir. Ogrencinin dlcekteki
toplam puani 49 ve altinda ise uygulama tekrar edilmelidir.

Calismanizi planlarken olgcekte yer alan 6lgutleri dikkate aliniz.

iNSAN SERUM YA DA PLAZMASINDA HIV1i-HIV2 VIRUSUNU KALITATIF OLARAK
BELIRLEME UYGULAMASI DEGERLENDIRME OLCEGi

DERECELER
OLCUTLER .
Cok iyi lyi Orta Gelistirilebilir
(20) (15) (10) (5)

1. Calisma oncesi gerekli hazirliklar yapti.

2. Test kitini duiz bir zemine yerlestirdi.

3. Test kitine serumdan 2 damla damlatti.

4. Test kitini en geg 20 dk. sonra kontrol etti.

5. Sonucu raporladi.

TOPLAM PUAN
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2. OGRENME BIiRIiMi

OLCME VE DEGERLENDIRME

A. Asagidaki cumlelerin basinda bos birakilan paranteziere, cimlelerde verilen bilgiler dogru ise “D”,
yanlig ise “Y” yaziniz.

1. ( ) Antijenlerin elektrolitli ortamda kendilerine 6zgu antikorlar tarafindan baglanarak ¢éktiriimesi prensibine
dayanan serolojik testlere presipitasyon testleri denir.

2. () Antijen-antikor kompleksine presipitasyon denir.

3. () Halkali prespitasyon testinin uygulanmasinda tiplerin ¢capina ve buyuklugine gére 0, 5 ml ile 2 ml oraninda
antikor ile azalan miktarlarda antijen sivisi eklenir.

4. () Mancini metodunda inklbasyon siiresi 48-72 saattir.

5. () Kompleman birlesme deneylerinde hemolizin gérilmesi sonucun negatif oldugunun (serumda antikor bulun-
madiginin) gostergesidir.

6. ( ) Antikor ve antijen molekullerinin tam olarak reaksiyona girdigi optimal diizeye post zon adi verilir.

B. Asagidaki sorularda verilen bosluklari uygun sézciiklerle doldurunuz.

7. Presipitasyon icin suda erimis antijenler multivalan (cok degerlikli), antikorlar ise €n az ..........cccocevviiiiiniiieenee
olmalidr.

8. Enfeksiyon hastaliklarinda presipitasyondan ..............ccccooiiiinincncnnne koymak amaciyla yararlanilir.

9. Antijenlerin elektroforetik olarak ayristiriimasi isleming ..........ccoccveeviiencncenennen. denir.

10. Serum titrasyonu yapilmis ve antijen eklenmis olan tuplerin her birine esit miktarda ...........ccooeviiiiiinicnnn.
eklenir.

11. Toksin (antijen) ve antitoksin (antikor) arasinda meydana gelen reaksiyon sonucunda tlpte yaygin bir bulanikligin

olusmasina ..o ad verilir.
12. VirGs ve bakterilerin enfeksiyon yapma yeteneginin yok edilmesiisleming ..........ccoccooveriinnienennnnen, adi verilir.

C. Asagida verilen sorular cevaplayarak alttaki bosluklara yaziniz.

13. Aglunitasyonu aciklayiniz.
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19. Antijen titresini agiklayiniz.
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CEVAP ANAHTARI

1.1. BAGISIKLIK

1. D 4. A 7. E 10. D 13.E 16.B
2. A 5 E 8. B 11.D 14.B 17.D
3. B 6. E 9. B 12. E 15. A

18. Vicuda ilk defa giren antijene karsi olusan hiimoral immun yanita primer immun yanit denir. DUsuk seviyede
antikor olusur. Canliyr uzun stre korumaz. Olusan antikorlarin cogu IgM’dir. Bellek B-lenfositler olusur.

19. Daha énce vicuda giren antijenin tekrar viicuda girmesi durumunda Bellek B-lenfositler aktive olarak plazma
huicresine donusur. Yuksek seviyede antikor uretir. Olusan antikorlarin gogu IgG’dir. Olusan antikorlar canliy
uzun sure korur.

20. Sitotoksik T-lenfositler ve NK hucreleri tarafindan hiicre igine yerlesen mikroorganizmalara, timér hticreleri-
ne ve yabanci doku antijenlerine verilen immun yanittir. Sitotoksik T-lenfositler, MHC Sinif | antijenleri veya
interleukinler ile uyarildiginda farklilasip ¢ogalir. Bir kismi sitotoksik T-lenfositlere déntstrken bir kismi da
sitotoksik bellek T-lenfositlere dénisur.

Aktive olan sitotoksik T-lenfositler, hedef hiicre ylizeyindeki 6zgull antijen molekuli ile baglanir. Baglanti son-
rasinda perforin ve granzim enzimleriyle hiicrenin élmesine yol acar.

NK htcreleri ise ylizey molekiilleri olmadigindan antijene baglanan IgG1 ve IgG3 antikorlarina baglanarak
hedef hlcreyi perforin enzimleriyle 6ldurur.

NK hiicrelerini sitokinlerde uyarir. Ozellikle viriisle enfekte olan hiicreler salgiladiklan sitokinlerle NK hiicrele-
rine sinyal génderir. NK hucreleri de hedef hiicreyi perforin enzimiyle 6ldurdr.

1.1. IMMUN SiSTEM BULMACA CEVAPLARI

DOGAL DIRENC, AKTIF BAGISIKLIK, PASIF BAGISIKLIK, GRANULOSIT, MAKROFAJ, MONOSIT,
LANGHANS, AGIZSUTU, NOTROFIL, TLENFOSIT, BLENFOSIT, PLAZMA, OSTEOKLAST, ANTIJEN,
ANTIKOR, IMMUNGLOBULIN, HIPERIMMUNSERUM, DOGAL KATIL HUCRE, EOZINOFIL, ASI, SERUM,
KOMPLEMENT, SITOKIN, FAGOSITOZ, MHC, INTERLEUKIN, KEMOTAKSIS, REKOMBINANTDNA, MRNA,
LiYOFILIZE, MUTANT, INAKTIF, ALERJI, TUBERKULIN, RHFAKTOR, ANAFLAKSI, EPITOP, PARATOP,
TETANOZ, ROMATOID, SLS, GRANZIM, MAST

1.2. ASI VE SERUM

1. E 4. C 7. A 10.D

2. E 5. E 8. B

3. A 6. E 9. E

1. Dogru 4. Dogru 7. bivalan (cift degerlikli) | 10. kompleman

2. Yanlis 5. Dogru 8. tani 11. floktlasyon

3. Yanhs 6. Yanhs 9. elektrofarez 12. nétralizasyon

13. Aglitinasyon, elektrigi ileten sivi ortamda spesifik antijen ile 6zgul antikorun reaksiyona girerek birbirine bag-
lanmasi ve gézle gorilen bir kiimelesme olusturmasidir.

14. Aglutinasyon reaksiyonunda reaksiyona giren antijen antikor miktarina bagli reaksiyon durumu izah eden
fenomene zon fenomeni denir. Reaksiyona giren antijen ve antikor miktari denk ise gézle gérilen kiime-
lesme meydana gelir (equivalan zon). Reaksiyona giren antikor miktari antijenden fazla ise gézle gérulen
bir kimelesme olmaz (prozon). Reaksiyona giren antijen antikordan fazla ise yine gozle gérilen kimelesme
olmaz (postzon).

15. Hastalik sebebiyle numune kan serumunda spesifik antijene karsi gelisen antikorun olup olmadigi tespit edilir.
Bir damla numune kan serumu ile bir damla spesifik antijen karistirilir. Numune serumda antikor varsa kum
tanecikleri gibi gbzle gérulen kimelesmeler olur (+). Aksi halde homojen bulanik bir karisim meydana gelir (-).

16. Cogunlukla tlp aglitinasyon testi, hastadan alinan kan serumunda spesifik antijene karsi olusan antikorlarin
miktarini belirlemek icin yapilir. Bazen de viicut sivilarindaki spesifik antijen miktarini élgmek icin uygulanir.
Aglitinasyonun oldugu tiplerde (+), tipin dibinde dantel seklinde kiimelesme olurken Ustte kalan sivi berrak
olarak gdézlenir. Negatif olgilarda (-) ise tlpteki sivi bulanik olarak gérulir. Dipte digme seklinde birikinti
gozlenir.
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17.

Tup aglitinasyon testinde aglutinasyonun gézlendigi (+) en yiksek sulandirma derecesi aglutinasyon titresidir.

18.

Serum antikor miktarini tespit etmek icin yapilan tlip agliitinasyon testinde agliitinasyon sekillenen en yiksek
serum sulandirma orani serum (antikor) titresidir.

19.

Vicut sivilarindaki antijen miktarini tespit etmek icin yapilan tiip aglitinasyon testinde aglitinasyon sekillenen
en yuksek antijen sulandirma oranina antijen titresi denir.

20.

Antijen veya antikorun miktarini belirlemek zon fenomeninden kaynaklanan yanlis negatif durumdan kurtul-
mak igin dilisyon yapilir.

21.

Diger aglitinasyon testlerinde antijenle antikor reaksiyona girer. Hemaglutinasyon testinde ise virUs, bakteri
ve ilag gibi bazi maddeler alyuvarlara yapisarak alyuvarlari aglutine eder.

22.

Hemaglutinasyon inhibisyon Testi: Hemaglutinasyon yetenegine sahip olan viriis ve bakterilerin neden
oldugu hastaliklari, asilama sonrasinda antikor titresini ve viicut sivilarindaki antijen titresini tespit etmek icin
yapilir.

23.

Ticari latex test kitlerinde spesifik antijenlerin latex adi verilen plastik par¢aciklara adsorbe (ylzeyine yapis-
ma) olmalari saglanmistir. Spesifik antijenle 6zgil antikorun reaksiyona girdigi latex pargaciklarin aglitinas-
yon yapmasi sonucu gdzle gérunur kiinmstir.

24.

inek, koyun, keci gibi hayvanlarda brucella hastaligini teshis etmektir.

25.

insanlarda gértilen tifo ve paratifo hastaliginin teshisi icin yapilir.

26.

insanlarda hastaliga yol agan “A” grubu B hemolitik streptekoklarin salgiladigi streptolizin “O” enzimine karsi
hastada olusan 6zgul antikorlari tespit ederek hastaligi teshis etmek ici “ASO” testi yapilir.

27.

insanlarda gériilen romatoid artritin teshisini yapmak ve takibini siirdiirmek icin “RF” testi yapilir.

28.

infeksiydz hastaliklarin tanisi

+ AsI programlarinin diizenlenmesi amaci ile agilama dncesi maternal antikor diizeyinin belirlenmesi ve asi
uygulamalarindan sonra koruyucu bagisikhigin saptanmasi

+ Humoral immun yetmezliklerin belirlenmesi

+ Vicut dokularinda veya kan, lenf vb. vicut sivilarinda antijen varhginin saptanmasi

* Antijen ve antikor molekdllerinin tiplendiriimesi amaciyla kullanilr.

29.

« Serolojik testler sunlardir;
* Floresans antikor testi

+ ELISA testi

+ Radioimmunassay (RIA)

2.1.

ASI SERUM BULMACA CEVAPLARI

BRUCELLA, ROMATOID ARTRIT, HEMAGLUTINASYON, KANTITATIF, C REAKTIF PROTEIN, TiFO, ELIiSA,
NEWCASTLE, LATEX, ASO, SERUM, DILISYON, FTS, MiKROPLEYT, LiZiS, IGM, PiPET
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