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KİTAP HAKKINDA 

Ankara Üniversitesi, Eczacılık Fakültesi öğrencilerine 1962 yılından 
beri vermekte olduğum «immünoloji ve Seroloji» dersinin notlarını bir 
araya toplıyarak, bunları 1964 yılında «Mikrobiyolojiye Giriş» adı al-
tında Roto ile teksir ettim. 

Son yıllarda her alanda olduğu gibi; Mikrobiyoloji alanında da bü-
yük gelişmeler olmuştur. Bu gelişmeleri Literatürden toplıyarak, Ecza-
cılık Fakültesi öğrencilerinin bilmesi lâzım gelenlerini kolay anlaşılır 
hale getirerek ilgili bölümlerine ilâve ettim. Bunun yanında gereksiz 
bulduğum kısımları metinden çıkarmak suretiyle «Mikrobiyolojiye Gi-
riş» adlı broşürümde köklü değişiklikler yaparak, bu Broşürü bir ders 
kitabı haline getirdim. 

Bunu yaparken, bir kısmı meslek hayatına atılmış, bir kısmı da 
ileri sınıfta  bulunan öğrencilerimin devamlı ısrar ve teşviklerinden bü-
yük kuvvet aldım. Yine onların yardımı ile konuların mümkün olduğu 
kadar kolay anlaşılır hale gelmesini sağlamak amacı ile bölümleri ol-
dukça basitleştirdim. 

Yaptığım bu değişiklikler, öğrencilerimin ihtiyacına cevap verirse 
kendimi mutlu sayacağım. 

Bu kitabın tertibinde emeği geçen öğrencilerime ve kürsümüz per-
soneline burada teşekkür etmeyi büyük bir borç bilirim. 

A. Cemâl O M U R T A G 
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G İ R İ Ş 

Mikrobiyoloji, biyolojinin gözle görülmeyecek kadar küçük canlı-
larını inceleyen geniş bir koludur. 

Pek çok ilimlerin bünyesinde yer alan mikrobiyolojinin bütün bö-
lümleri ile birlikte tetkik edilmesi, geniş bir eğitim süresi isiter. Bun-
dan dolayıdır ki, Amerika Birleşik Devletleri gibi, ilmen çok gelişmiş 
memleketlerde «Mikrobiyoloji» başlı başına müstakil bir meslek hali-
ni almıştır. Bu geniş bilim, bugün artık aşağıdaki özel bölümleri içinde 
mütalâa edilmeğe başlanmıştır: 

1 — Patogenik Bakteriyoloji 

2 — Viroloji 

3 — Mükoloji 

4 — Indüstriyel Mikrobiyoloji 

5 — Besin Mikrobiyolojisi 

6 — Toprak ve Bitki Mikrobiyolojisi 

Bu özel bölümlerden başka, «Besin Mikrobiyolojisi» içinde müta-
lâa edilmekte olan «Sütçülük Mikrobiyolojisi» son seneler içinde besin 
mikrobiyolojisinden ayrı olarak eğitilmeğe başlanmıştır. 

Mikrobiyolojinin özel bölümlerine girmeden önce Epidemiyoloji 
(Epidemiologie), immünoloji (Immunologie) ve Seroloji (Serologie) 
ile Genel mikrobiyoloji bölümleri hakkında özet fakat  özlü bir bilgi 
edinmek icap etmektedir. 

Eczacılık Fakültesinde, Mikrobiyoloji dersi namı altında hazırlanan 
birinci kitapta; patogen mikroorganizmaların organizmada husule ge-
tirdiği immünolojik olaylar ve bunların serolojik metodlara dayanıla-
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rak diyagnostikleri, allerji, anaflaksi,  idiyosinkrazi olayları ve Genel 
mikrobiyoloji namı altında hazırlanan ikinci kitapta, mikroorganizma-
ların şekil, yaşama, üreme, çevre şartlarına karşı direnme, ölme gibi 
özellikleri ile klâsifikasyonları  tetkik edilecektir. Ayrıca bu özelliklerin 
tesbitinde kullanılan âlet ve metodlar da bildirilecektir. Patogenik bak-
teriyolojide ise SCHİZOMYCETES (Sınıf  II) içindeki PSEUDOMONA-
DALES (Takım I), CHLAMYDOBACTERIALES (Takım II), EUBACTE-
RÎALES (Takım IV), ACTINOMYCETALES (Takım VI), SPIROCHAE-
TALES (Takım IX), MYCOPLASMATALES (Takım X), Takımları ile 
MÎCROTATOBIOTES (Sınıf  III) Sınıfı  içindeki RICKETTSIALES( Ta-
kım I) ile VİRALES (Takım II) Takımları hakkında kısa fakat  lüzumlu 
bilgi verilecektir. Patogenik bakteriyoloji tetkik edildiğinde, mikroorga-
nizmaların mühim bir kısmının insan ve hayvanlar arasında müşterek bir 
patogeniteye sahip oldukları görülür. însan ve hayvanlarda müştereken 
enfeksiyon  yapma özelliğinde olan hastalık etkenlerinin sebep oldukları 
hastalıklara, Zoonosis veya Zoonoslar veyahut da Zoonotik hastalıklar 
denir. Indüstriyel mikrobiyolojide; Eczacılıkta önemi olan mikroorga-
nizmalar ve bunların Indüstriyel Farmasideki tatbikatından bahsedile-
cektir. 
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K I S I M I. 

A n t i g e n , T o k s i n , A n t i k o r , A r i t i t o k s i n 

A n t i g e n : Organizmaya Parenteral olarak verildiklerinde 
Antikor hasıl etmek üzere o organizmayı uyaran substanslara denir. 
Meydana gelen bu antikorlar modifiye  olmuş globülinlerdir. Antigen de-
nen substanslar organizmada kendilerine karşı meydana gelen ve anti-
kor denen bağışıklık maddeleri ile özel reaksiyonlar verme veya birleş-
me özelliğindedirler. 

Antigenler umumiyetle protein tabiatındadırlar. Bununla beraber 
keza bazı polysakkaritler de bir antigen gibi aktivasyon gösterebilirler. 
Halbuki, Lipid'ler veya Nükleik asit'ler ancak proteinler ile birleştik-
leri takdirde antigen etkisi gösterebilirler. Bazı organizmalar, kan do-
laşımında bulunan ve hattı zatında kendi bünyesi için antigen olmaması 
icap eden, kendi bünyesine ait muayyen bazı substanslara karşı antikor 
doğururlar. Bu nev'i antigenlere iso-antigen ve bunlara karşı teşekkül 
eden antikorlara da iso-antikor denir. 

Bakterilerin antigenik özellikleri; bunların, kirpik, gövde ve kap-
süllerine ait olmak üzere bakteri üzerindeki yerine göre 3 nev'i olarak 
bilinmektedir. Kirpik antigenine, flageller  antigen veya H antigeni, kap-
süle ait olan antigene, kapsüler antigen veya karbonhidrat substansı, 
gövdesine ait olan antigene de somatik veya gövde veyahut da O antigeni 
denir. 

Agglutinogen, Precipitinogen, Toksin (Toxin) ve Toksoid (Toxoid) 
ismi verilen substanslar, muhtelif  serolojik reaksiyonlarda kullanılan 
antigenlere verilmiş özel isimlerdir. Yalnız bunlar içinde Toksin'in özel 
bir tarifi  vardır. 

T o k s i n : Duyar olan organizmada, hastalık tevlit etme kudre-
tinde bulunan bakteri zehirlerine verilen umumî bir isimdir. Bunlar 
muhtelif  derecede toksik etkiye sahiptirler. Toksinlerin toksik kudretle-
rinin tâyininde belli esaslar kabul edilmiştir. 
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Belli ağırlıktaki herhangi nevi duyar bir deney hayvanını, belli 
bir zaman süresi içinde, belli bir enjeksiyon metodu tatbiki ile öldür-
meğe yetecek olan toksin miktarı gibi kritikler, toksinlerin toksik kud-
retlerinin tâyini için kabul edilmiş olan esaslardır. 

Buna göre belli bir toksinin; belli ağırlıktaki bir deney hayvanı-
nı, belli bir yoldan enjeksiyon ile, belli bir süre içinde öldüren en az 
miktarına, o toksinin Minimal Lethal Dose (MLD = En Az Öldürücü 
Doz)'u denir. 

Diphtherie Toksini'nin MLDsi; bu toksinin 250 gramlık bir kobayı, 
subkütan inokülâsyon ile 4 gün içinde öldüren en az miktarıdır. 

Tetanus toksini'nin MLDsi; bu toksinin, 350 gramlık bir kobayı 4 
gün içinde öldüren en az miktarıdır. 

A n t i k o r (Antibody, Antikörper, Anticorpus) : Organizmaya 
enjekte edilen antigenlere bir cevap olarak, o organizmanın globülin 
imâli ile görevli hücrelerinde teşekkül eden, modifikasyona  uğramış, 
başlıca gamma ve kısmen de beta globülinlerdir. Antikorlar, normal şart-
larda, içinde teşekkül ettiği organizmayı koruma özelliğindedirler. 

Agglutination meydana getiren antikorlara Agglutinin ve Precipita-
tion husule getiren antikorlara da Precipitin denir. 

Bir canlıda belli bir antigene karşı elde edilen antikorları havi se-
ruma o antigenin antiserum'u denir. 

Meselâ; Brucella antiserumunda olduğu gibi. Burada Brucella spe-
cies'inden birine karşı elde edilmiş antikorları havi serum anlaşılır. 
Belli bir canlıda belli bir antigene karşı teşekkül eden antiserumlara 
« anti serum» denir. Meselâ; «Tavşan anti-at serumu» veya 
«anti . . . . . . . serumu», «Anti-at, tavşan serumu» gibi. Burada; tavşana, 
at serumu inokülâsyonları ile tavşanda at anti serumu hazırlanmış ol-
duğu anlaşılmaktadır. 

Organizma içinde teşekkül eden antikor nevileri : 

1 — Agglutinin'ler : Bir organizma içinde kendilerinin teşkiline 
sebep olan mikroorganizmaları invitro olarak evvelâ immobilize etme 
ve sonra da kümeler teşkil ederek onları toplu bir hale getirme özelliğin-
de olan antikorlara agglutininler denir. Bunlar bakteri gibi tam bir hüc-
re özelliğinde bulunan yani erimiş halde olmayan antigenlere karşı te-
şekkül ederler. 
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2 — Precipitinler: Eriyik halde bulunan antigen moleküllerine 
karşı, organizmada teşekkül etmiş olan antikorlar olup, kendilerine 
karşı teşekkül ettikleri antigenlerle, precipitat'lar teşkil edecek olan 
reaksiyon meydana getirirler. Precipitinlerin mevcudiyeti, ancak anti-
gen eriyik halinde bulunduğu takdirde presipitasyon reaksiyonu ile 
açıklanabilir. 

3 — Lysin'ler : Umumiyetle komplement ile birlikte bulunan bu 
antikorlar organizma için antigen karekteri arzeden hücreleri eritirler. 

4 — Opsoninler : Leukocyte'lerin; organizmaya giren mikroorga-
nizma veya diğer yabancı hücreleri fagozite  etmesini temin eden anti-
korlardır. 

5 — Koruyucu (nötralize edici) antikorlar : Antigenik özellikte 
olan mikroorganizmaların enfeksiyon  meydana getirme kudretini tâdil 
eden antikorlardır. 

6 — Antitoksinler : Toksin veya toksoid'leri floküle  veya nötralize 
etmek üzere, onlara karşı özel olarak teşekkül etmiş olan antikorlardır. 

Antitoksin, antikorun daha özel bir tarifidir.  Buna göre antitoksin; 
bir toksin veya toksoidin eksitasyonuna cevap olarak canlı organizma 
hücreleri tarafından  husule getirilen ve o toksin veya toksoid için özel 
olan bir antikordur. Organizma içinde teşekkül eden antitoksinler, ken-
disinin teşkiline sebep olan toksin veya toksoid ile nötralize veya flo-
küle olmak üzere invivo olarak bağlandığı gibi, tüp içinde deneysel 
(in vitro) olarak da bağlanmak özelliğindedirler. 

Hastalık Yapıcı Mikroorganizmaların Patogeniteleri 

Mikroorganizmaların muayyen şartlara bağlı olarak organizmada 
hastalık tevlit etme kudretine o mikroorganizmanın patogenite (patho-
genitât, pathogenicity')si denir. Bir mikroorganizmanın mutlak olarak 
hastalık tevlit etme kudretine ise o mikroorganizmanın virulans (viru-
lance, virusiyet)'i denir. Bir kısım yazarlar tarafından  bu iki deyim, 
yani; patogenite ile virusiyet birbirinin sinonimi olarak kullanılmış ise 
de, bunlann ifade  ettiği manâ az evvel de izah edilmiş olduğu gibi bir-
birinden farklıdır. 

Mikroorganizmalardan bakterilerin, bu patogenite ve virusiyet özel-
likleri, kendilerinin imâl ettiği toksinler, kapsül veya membranma bağ-
lı materyal ile ekstrasellüler anzimleri tarafından  meydana gelir. Bak-
terilerin, toksin imâl edişlerindeki sebebin —«kendilerinin yaşayıp üre-
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dikleri bir ortamın diğer bakteri soyları tarafından  istilâ edilmesine 
mâni olmak için mi?» yoksa; «üredikleri ortamdaki yaşama aktivas-
yonları sonu teşekkül eden ekskresyon (excretion = Salgı) 1ar mı?» — 
olduğu henüz tesbit edilmiş değildir. Her ne olursa olsun bakterilerin 
toksin imâl edişlerindeki sebep henüz kat'î olarak açıklanmış değildir. 
Bakterilerin patogenite ve virulansları ile ilgili özelliklerini meydana 
getiren toksinler; ya bakteriler tarafından  üredikleri ortama verilirler 
veya bakterilerin kendi iç bünyelerinde saklı kalırlar. Bu iki şekle gö-
re; toksinler ayrı ayrı isimler alırlar: Toksinlerini üredikleri ortama ve-
ren bakterilere ait toksinlere, Ektotoksin = Ekzotoksin (Ectotoxin, 
Exotoxin) yani Dış toksin denir. Bunlara aynı zamanda Soluble toksin 
veya gerçek toksinler de denmektedir., Toksinini kendi bünyesi içinde tu-
tan bakterilere ait toksinlere de Endotoksin (Endotoxin) yani İç toksin 
denir. 

Organizma için zararlı etkiye malik toksin hasıl eden bütün mik-
roorganizmalar, şartlar ne olursa olsun o canlı için mutlak patogen bir 
etkiye sahip olmayabilirler. Bunun en iyi misâli kısan ve hayvanlarda te-
tanus'u meydana getiren Clostridium tetani'dir. Clostridium tetani'nin 
yıkanmış sporları bir hayvana oral olarak verilir veya sağlam bir do-
kuya ithal edilecek olursa, tetanus'u meydana getirmeyebilir. Fakat 
nekroze olmuş bir dokuya aynı yıkanmış sporlar verilecek olursa, spor-
lar burada açılarak vegetatif  şekle geçer ve toksin imâl ederek hastalığı 
meydana getirirler. 

Ektotoksinler: 

Ektotoksinler ısıya karşı labil yani dayanıksızdırlar. Isıtıldıkların-
da veya bekletildiklerinde toksisitelerini kaybederek denatüre olurlar, 
yani bozulurlar. Fakat, Kızıl (Scarlatina = Scarlet fever)  i meydana ge-
tiren Streptococcus hemolyticus'un eksotoksini ısıya karşı dayanıklılık 
bakımından endotoksinlere yaklaşan bir özellik arzeder ve yalnız bu 
özelliğinden dolayı da ektotoksinlerden ayrılırlar. Çünkü bütün ektotok-
sinler 60 C° de tahrip edildikleri halde, Streptococcus hemolyticus'un ek-
totoksini kaynama derecesinde 20 dakikada dahi tamamen tahrip ol-
maz. Bunun içindir ki gerçek ektotoksinlerin nihaî kritiğinin «münasip 
bir hayvana münasip bir teknik dahilinde enjeksiyonlarını müteakip 
ancak kendisini nötralize edecek spesifik  bir antitoksin imâl etme ka-
biliyeti göstermeleri şarttır.» şeklinde yapılması daha uygun bir tarif 
olarak kabul edilebilir. 

Ektotoksinler; suda erirler. Alkol, Ammonium sulphate, Chlorur 
de zinc ve Aluminium sulphate da ise çöktürülürler. Oksigen ve ısı, ek-

6 



totoksinler için zararlı tesir yapar. pH 5,5 olan ortamda ektotoksinler -
tahrip olurlar. Keza trypsin gibi proteolytic fermentler  eksotoksinleri 
tahrip ederler. 

Ektotoksin Hasıl Eden Bakteriler : 
ı 

1 — Scarlatina (kızıl hastalığı) yı tevlit eden Streptococcus hemo-
lyticus Erythrogenic toksin veya DICK toksin'i denen bir ektotoksin ve-
rir. Bu ektotoksin deride lokal veya generalize olan eritematöz (erythe-
matous) lekeler meydana getirir. 

2 — Staphylococcus aureus'un imâl ettiği ektotoksin Hemolysis 
yaparak insan ve hayvanlarda Necroslar husule getirir. 

3 — İnsan ve hayvanlarda suprasyonlar tevlit eden Pseudomsonas 
aeruginosa, keza ektotoksin imâl eder. 

4 — İnsanlarda dizanteri yapan Shigella dysenteriae'da ektotoksin 
hasıl eder. 

5 — İnsan ve hayvanlarda tetanus yapan Clostridium tetani, sinir-
sel dokuya atak yapan Tetanospasmin ile, kanı hemolize eden Tetanoly-
sin isimleri verilen ektotoksin'leri imâl eder. 

6 — İnsan ve hayvanlarda besin zehirlenmesi yapan Clostridium 
botulinum da keza çok kuvvetli bir ektotoksin hasıl eder. 

7 — İnsan ve hayvanlarda Malignant oedem veya gazlı gangren ya-
pan Clostridium septicum ektotoksin imâl eder. 

8 — İnsanlarda difteri  yapan Corynebacterium diphtheriae'nın da 
hasıl ettiği toksin keza bir ektotoksindir. 

EHRLICH'in, Ektotoksinlerin Organizmada Hastalık Yapma Teorisi : 

Ektotoksinlerin organizmada hastalık husule getirici tesiri EHRLICH 
tarafından  aşağıdaki tarzda izah edilmiştir: 

EHRLİCH'e göre bir toksin molekülü toksofor  (toxophor) ve hapto-
for  (haptophore) denen iki kısımdan terekküp eder. Toksin molekülü-
nün hastalık yapma kudreti bunun toksofor  kısmından ileri gelmektedir. 
Toksin molekülünün bu toksofor  kısmı hem ısıya labil (thermolabile) 
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ve hem de kimyasal maddelere karşı dayanıksızdır. Toksin molekülü 
haptofor  kısmı ile hücrelere bağlandıktan sonra toksofor  kolu ile de, 
afinitesinden  dolayı tutunmuş olduğu dokulara zararlı etkisini yapar. 

Ektotoksinlerin bu özelliklerini tesbit etmiş olan EHRLICH, tok-
sofor  kolu formalin  gibi kimyasal bir madde ile tahrip edilmiş bir Ek-
totoksinin organizmaya verilmesi halinde, o şahısta o ektotoksini hasıl 
eden bakteriden mütevellit hastalığa karşı bir Inununite (Bağışıklık) 
nin meydana geldiğini bulmuştur. Herhangi bir ektotoksin'in toksofor 
kolu kimyasal bir madde ile tahrip edildikten sonra geriye kalan hap-
tofor  kısmına; EHRLICH, toksoid (Toxoid) ismini vermiştir. EHRLICH' 
in bu keşfi  ektotoksin imâl eden patogen bakterilere karşı insan ve 
hayvanlarda immunite verecek olan aşıların esasını teşkil etmiş bulun-
maktadır. 

Endotoksinler: 

Endotoksin'ler; bakteri hücresinin ya invitro ekstraksiyonu veya 
invivo otolizis (autolysis) i sureti ile ölümü üzerine serbest kalırlar. Bun-
dan dolayı bu nev'i toksinlere intraselluler (intracellular) veya insoluble 
toksinler de denir. Endotoksinler bir hayvana enjekte edilecek olursa, 
enjeksiyon noktasında steril bir abse, toksemiya (Toxemia) haline ait 
genel semptomlar ve vücut ısısının yükselmesi gibi özel olmayan (non-
spesifik)  belirtiler hasıl ederler. Bu enjeksiyonların meydana getirdiği 
toksik belirtilere paralel olarak organizmada herhangi bir derecede 
uötralize edici bir antitoksin teşekkül etmez. 

Endotoksinlerin hücrenin içinde mahfuz  kaldıkları halde organiz-
madaki patogenitelerinin nasıl vukua geldiği sorusu hatıra gelebilir. Or-
ganizmaya giren bakterilerin organizmada çoğalmaya başlaması ile bir-
likte, organizma da, bunlarla savaşmaya başlar. Bu savaş neticesi bir 
kısım bakteriler ölüme duçâr olur. Bakterilerin bu şekilde tahripleri 
sonu endotoksinler serbest kalarak organizmada nonspesifik  hastalık 
semptomlarının meydana gelmesine sebep olurlar. Bu hal organizmanın 
savunma aktivasyonunun artışı oranında bakterilerin parçalanmasına 
ve endotoksinlerinin de organizma içinde artmasına sebep olacağından, 
semptomların da şiddeti artar. 
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Ektotoksin, ve Endotoksinlerin Birbirlerinden Farkları 

Ektotoksinler: Endotoksinler : 

1 — Üredikleri ortama bakteriler 
tarafından  salınırlar. 

2 — Kuvvetli toksiktirler. 1 c.c. te-
tanus toksini 50,000 - 75,000 
kobayı öldürür. 

3 — Formalin ve diğer bazı kimya-
sal maddelerle toksoid hale 
geçer, yani toksisitesini kay-
bedip ancak antigenik kudre-
tini muhafaza  ederler. 

4 — Muayyen doku ve hücrelere 
karşı aşırı afiniteleri  vardır. 
Bundan dolayı da özel hasta-
lık semptomları meydana ge-
tirirler. 

5 — 60 C° de tahrip olurlar. Ancak 
Streptococcus hemolyticus ile 
Besin zehirlenmesi yapan Sta-
phylococcus'ler istisna arze-
der. 

1 — Üredikleri ortam içinde, bak-
terilerin parçalandırılması su-
retile serbest hale geçebilir-
ler. 

2 — Umumiyetle toksisiteleri za-
yıftır.  Kuvvetli endotoksini 
olan bazı gram negatif  bakte-
rilerin ancak 0,5 c.c. miktar-
larındaki endotoksinleri, fın-
dık fareleri  için öldürücüdür. 

3 — Formalin ile muamele edil-
mek suretile toksoid hale in-
tikal etmezler. Bundan dolayı 
antigenik özelliklerinde de bir 
değişme meydana gelmez. An-
cak 1936 da GRASSET (17) 
Endotoksin ihtiva eden bak-
teri hücrelerini, mükerreren 

dondurma ve çözme işlemle-
rine tâbi tutarak, bu bakteri-
leri parçalamış ve bunları 
formalin  ile Detoksifiye  et-
mek suretiyle endotoksoid 
(Endotoxoid) haline inkilâp 
ettirebilmiştir. 

4 — Fievr gibi genel semptom gös-
terir. Fakat özel hastalık 
semptomları meydana getir-
mezler. 

5 — 60 C° de ısıya arzedildiklerin-
de toksisiteleri bâki kalır. 
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6 — Kimyasal maddeler ve ultra-
viole ışınlarla değişikliğe uğ-
rarlar. 

7 — Oda derecesinde muhafaza 
edilemezler, edildikleri tak-
dirde de bozulurlar. 

8 — Antitoksin tevlit ederler. 

9 — Muhtemelen protein tabiatın-
dadırlar. 

6 — Kimyasal maddeler ve ultra-
viole ışınlarla bir değişikliğe 
uğramazlar. 

7 — Oda derecesinde muhafaza 
edilebilirler. 

8 — Antitoksin tevlit etmezler, fa-
kat buna mukabil diyognos-
tikte yararlanılan agglutinin, 
precipitin ve komplementi 
fikse  eden antikorlar tevlit 
ederler. 

9 — Muhtemelen' Lipoprotein -
carbonhydrate kompleksi ta-
biatmdadırlar (20). 

Bakterilerin Kapsüler Materyalinin 
Patogenite İle Münasebeti 

Bakterilerin patogenik etkilerinin, bunların intra ve ekstra (extra) 
sellüler (celluler) hasılatı olan endo ve ektotoksinleri ile, bakteri hüc-
resinin membranına bağlı bir materyal ve Ekstrasellüler anzimlerinden 
ileri geldiği daha önce bildirilmişti. 

Kapsüle ait materyal, bakteriyi fagozite  (phagocyte) olmaktan ve 
antikorların tesirinden korur. Kapsüle ait bu materyal organizma için 
toksik olmaktan ziyade, bakteriyi koruyucu mahiyettedir. Çünkü bu 
kapsüler materyal organizmanın savunma kuvvetleri ile bağlanma 
özelliğindedir. Bunun neticesi olarak organizmanın savunma kuvvetleri, 
bakteri hücresine erişemeden kapsül tarafından  blokaja duçar olurlar. 

Bakteri kapsüllerinin terkibi, bakteri türüne göre değişiktir. Viru-
lan olan Pneumoccoccus'lerin kapsülleri Polysaccharidic acid'lerden mü-
teşekkildir. 

Uygun kültür şartlarında birçok Streptococcus'ler hyaluronic acid 
ihtiva eden bir kapsül imâl ederler (12). 
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Bakterilerin Ekstrasellüler Anzimleri : 

Bunlar doğrudan doğruya toksik etki göstermezler ise de, enfeksi-
yon olayında önemli rol oynarlar. Bunlar, bazı dokuların; Hemoliz, koa-
gülasyon ve proteolizlerini intaç ederler. Meselâ; Beta hemolytic Strep-
tococcus'un imal ettiği hemolysin (Streptolysin S) al yuvarları hemoli-
ze eder. Bundan başka kalp adalesinde ve diğer parankimatöz organlar-
da degeneratif  bozukluklar meydana getirirler. 

Patogen olan Staphylococcus aureus stamlarmın meydana getirdiği 
Coagulase denen anzim benzeri bir substans, insan ve tavşan kan plas-
masını koagüle eder. 

Clostridium welchii'nin imal ettiği Collagenase anzimi adelenin 
proteolizisini husule getirir (29). 

Bütün bunlar hastalık belirtilerinin ve patolojik olayların meyda-
na gelmesine yardım eder. 
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K I S I M II 

P R E M U N I T I O N 

I 

PREIMMUNIZATION 

Özellikle tuberculose'da olduğu gibi bazı hastalık etkenleri şahıs-
larda meydana getirdikleri enfeksiyondan  sonra, uzun bir süre o orga-
nizmada canlı olarak saklı kalırlar. 

AYGÜN (3), (4), ŞERGENT'in önceden silâhlanma adı verdiği bu 
nev'i bağışıklığın, gerçek bağışıklıktan ayrı olarak mütalâa edilmesinin 
umumiyetle Immunoloklar tarafından  kabul edilmiş olduğunu bildir-
mektedir. f 

BAĞIŞIKLIK (IMMUNITE, IMMUNITAET, IMMUNITY) 

Hastalık yapma kudretinde olan bakterilere patogen bakteriler 
ve bakterilerin hastalık tevlit etme kudretlerindeki farklılıklarının  da 
patogenite veya virulans deyimleri ile ayrı ayrı ifade  edildiği daha önce 
bildirilmişti. Bakterilerin bu patogen özellikleri her canlı türü, her yaş 
ve bünye için ve her şart altında değişiklik arzeder. Bundan dolayı orga-
nizmada herhangi bir enfeksiyonun  meydana gelebilmesi için lüzumlu 
olan bir takım dış ve iç faktörlere  ihtiyaç vardır. Bunlar arasında orga-
nizmanın o patogen mikroorganizma soyuna karşı duyar olması ve o 
mikroorganizmanın, duyar olan o organizma içine girebilmesi ve orada 
çoğalabilmesi zikredilebilir, işte virulan bir mikroorganizmanın duyar 
olan veya olmayan bir organizma içine dahil olduktan sonra, lüzumlu 
olan her türlü iç ve dış faktörlerin  mevcut olması halinde dahi, bir 
hastalık meydana getirememesi olayı o orgaizmanın bağışık (İmmun) 
oluşu ile izah edilir. Bu hal; tababetin ilk devrelerinde, bazı hastalıkla-
rı geçirebilen şahısların, o hastalıklara karşı bir dirençlik kazanmış 
olduğu müşahade edilmekle, âşikâr bir hal almıştır, tik önceleri bu ha-
lin mihanikiyet tarzı karanlık; kalmış olup, ancak immunologi ilminin 
teessüsünden sonra izahı mümkün olmuştur. Bununla beraber hastalıkla-
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ra karşı basit şekilde Immunizasyon (Immunisation) metodlan, hasta-
lıkların mikroorganizmalar tarafından  meydana geldiği bilinmediği ta-
rihlerde dahi bilinmekte idi. Çok eski tarihlerde Çinli'lerin, selim tabi-
atte seyreden çiçek epidemilerinde, hastalığı almayan sıhhatli çocukları, 
sun'i olarak hastalığa bulaştırmak suretile şiddetli seyredecek çiçek epi-
demilerine karşı bunların korunmasına yönelen tedbirler aldıklarına dair 
klâsik literatürlerde kayıtlar vardır. Şüphesiz bu pek amprik bağışıklık 
verme metodu çok tehlikeli olmakla beraber o zamanki korunma ölçüle-
ri dikkat nazara alınacak olursa o gün için hiç yoktan yararlı olarak ka 
bul edilmek icap eder. Gerek hayvanlar gerekse insanlar üzerinde im-
munite temin etmeğe yönelen çalışmaların neticesi olarak (1798) de 
JENSEN (33) ve (1880) de de büyük kimyager PASTEUR tarafından 
muhtelif  hastalıklara karşı koruyucu aşılar keşfedilmiştir.  Bu çalışma-
ları müteakip 1881 senesinde METCHNIKOFF, organizmaya giren bak-
terilerin, organizmada muayyen bazı hücreler tarafından  yutulduğunu 
bildirmiş ve bunun neticesi olarak da fagozitozis  (phagocytosis) feno-
menini izah etmiştir. Araştırıcı organizmada bakterileri yeme özelliğin-
de olan hücrelere yiyici hücre anlamına gelen fagozit  (phagocyte) 1er 
adım vermiştir. Bu suretle ilk defa  olarak Sellüler (Celluler) Immunite 
Teorisi ortaya konulmuştur. 1890 da da BEHRING ve KITASATO tara-
fından,  Kanda tetanus toksinini nötralize eden bir maddenin te-
şekkül ettiği bildirilmiştir. Bunun üzerine; immunitenin, fago-
zitoz özelliğinde olan hücreler tarafından  değil, fakat,  kanda özel olarak 
toksinleri nötralize etmek üzere teşekkül eden bazı substanlar tarafından 
meydana getirildiği ileri sürülmüştür. Bu suretle de Humoral Immu-
nite Teorisi doğmuştur, immunitenin izahı bakımından yapılan araştır-
malar devam ederken, 1898 - 1900 seneleri arasında EHRLICH (33) Im-
munitede Yan Zincirler Teorisini ortaya atmıştır. EHRLICH'e göre or-
ganizma hücreleri bir takım yan zincirler ihtiva etmektedir. Hücreler 
bunlar vasıtasiyle besin maddelerine veya diğer substanslara kimyasal 
afiniteleri  dolayısiyle bağlanırlar. EHRLICH, hücrenin aktivasyonunu 
meydana getiren bu yan zincirlere Reseptör (Receptor) 1er adını ver-
miştir. Enfeksiyon  (Infection)  ve intoksikasyon (Intoxication) gibi pa-
tolojik hallerde organizmaya girmiş olan toksik substanslar kan dolaşımı 
ile organizmaya dağılırlar. Bu zaman, bu toksinler, kendilerinin haptofor 
grupları ile birleşme özelliğinde olabilen ve organizma hücrelerine ait 
yan zincirler tarafından  yakalanırlar (35). EHRLICH'e göre antigenle-
rin tabiatları ne olursa olsun hücrelerin bir takım özel reseptörlerine 
tutunurlar. Bütün vakalarda antigen yapısında olan maddelerin hepsi 
organizma için yabancı substanslar olduğundan yani hücrenin normal 
yapısına uymadığından, bu substanslar hücrenin reseptörlerini nor-
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mal fonksiyonlarından  saptırırlar. Bu hal hücrenin aynı tipte yeni re-
septörler imal etmesine sebep olur. Bu suretle daha fazla  miktarda imal 
edilen reseptörler o antigene karşı spesifik  antikorlar olarak teşekkül 
etmiş oluriar. İşte bu antikorların esas özellikleri kendisine tekabül 
eden antigenlerle birleşmektir. Yani reseptörlerin meydana geliş meka-
nizması EHRLICH'e göre antikorların imali olarak kabul edilmektedir. 
Organizmaya giren her antigenik maddenin yapısı muayyendir ve muay-
yen dokulara ait hücrelere etki gösterir. Meselâ: Tetanus toksini, sinir-
sel dokuya karşı etki gösterip, diğer dokulara karşı bir etki göstermez. 
Bununla beraber bir canlıya ait doku hücrelerine etkili olan toksik 
madde diğer canlı nev'ilerinin aynı doku hücreleri için etkili olmayabi-
lir. Meselâ insan,at, domuz, sığır, koyun, keçi, maymun, kobay ve tav-
şanın sinirsel dokusuna etkili olan Tetanus toksini; köpek, kedi, kuş ve 
soğukkanlı hayvanların bu dokularına karşı hiç bir etki gösteremez. 

EHRLICH'e göre Reseptörler hücrelere merbut olarak kalabildik-
leri gibi hücrelerden ayrılarak kan serumuna da atılabilirler. Gerek 
hücreye. bağlı ve gerekse hücreden ayrılarak kan serumuna dağılmış 
olan Reseptörler, organizmaya giren bakteri veya onların toksinleri ile, 
organizma doku hücrelerinin bunlarla afinitelerinin  mevcudiyeti halinde 
birbirleri ile temasa gelir gelmez birbirlerine bağlanırlar. EHRLICH bu 
olayı kimyasal bir nötralizasyon olarak bildirmiştir. Bu nazariye sahip-
lerinden her biri kendi noktai nazarlarının doğruluğu üzerinde dur-
muşlarsa da, hakikatte bağışıklığın teşekkülünde bunların hepsinin bir 
kül halinde rolü vardır. Çünkü bağışıklık hattı zatında çok kompleks 
olan biyolojik olaylara dayanmaktadır. 

METCHNIKOFF'un organizmanın, bakteri ve diğer hücre veya subs-
tanları yiyen hücrelerine, yiyici hücre anlamına gelen phagocyte'ler ve 
bakteri, hücre veya diğer substanların phagocyte'ler tarafından  yutul-
masına da phagocytose olayı (phagocttosis) ismini vermiş olduğu daha 
önce bildirilmişti. Buna göre METCHNIKOFF kandaki ak yuvarların sa-
dece bakterileri içlerine alarak onları yemeleri, imha etmeleri keyfi-
yetinin, immuniteye sebep olduğuna inanmıştır. Halbuki bağışıklığın 
teessüsü; organizmanın enfeksiyöz  hastalıklara karşı kendisini koru-
ması ile ilgili en enteresan ve en karışık olaylardan biridir. Burada 
dikkat edilmesi icap eden bir nokta vardır ki, o da bu olayın, yiyici 
bir leukocyte'in herhangi bir patogen mikroorganizmayı fagozite  et-
mesi şeklinde mütalâa edilecek kadar basit olmadığıdır. Bu olayı ko-
laylaştıracak bir takım yardımcı olaylar da hem zaman içinde birlikte 
seyreder veya seyretmek zorundadır. Fagozitoz olayı kanda mevcut ve 
opsonin denen bir antikorun yardımı ile meydana gelmektedir. Opso-
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nin denen bu antikor normal kan serumunda mevcuttur. WRIGHT 
ve DOUGLAS, opsoninlerin 60 C° de 15 dakikada tahrip edildiklerini 
yani bunların thermolabile olduklarını bildirmişlerdir. Ancak adı ge-
çen opsoninler yardımı iledir ki, leukocyte'ler yiyicilik özelliği kaza-
nabilirler. Fakat leukocyte'lere bu vasfı  veren opsoninlerin immun op-
sonine olması lâzımdır. Immun opsoninlere, Bakteriyotropin (Racte-
riotropin) de denir. Bakteriyotropinler 70 C° ye kadar dayanırlar. Bu 
özellikleri ile thermostabil'dirler. Bakteriyotropinler biraz evvel de 
bildirilmiş olduğu gibi bakteriler üzerine tesir ederek leukocyte'lerin 
bunları fagozite  etmesine hizmet etmiş olurlar. WRIGHT ve DOUGLAS; 
Immun opsoninlerin; bakterileri, yiyici hücreler için bir gıda gibi ha-
zırlamağa hâdim olduğunu bildirmişlerdir. Esasen «opsonine» kelime-
sinin bir manası da, gıda hazırlamak anlamına gelmektedir. Fagozito-
zis olayında immun opsonin'lerin aktivasyonlarmı aşağıda izah edilen 
bir deney ile göstermek mümkündür. Herhangi münasip bir hayvan-
dan, steril fizyolojik  tuzlu su (% 0,9) içine, steril olarak bir miktar 
normal kan alınır. Alman bu kan evvelâ defibrine  ve sonra da santrifü-
je edilir. Bu zaman dipte al yuvarlar, onun üstünde ak yuvarlar ve 
en üst tabaka olarak da kanın plâsma kısmı sıralanır. Orta tabakada 
toplanmış olan ak yuvarlar kan serumu ve eryhrocyte'lerden serbest 
hale gelinceye kadar mükerreren santrifüje  edilmek sureti ile yıkanır. 
Bundan sonra leukocytler, sulandırılmış bir bakteri süspansiyonu ile 
karıştırılıp 15 dakika 37,5 C° lik etüve konur ve bundan ilâm üzerine bir 
preparat yapılarak boyanır, mikroskopla muayene edilir ise burada bak-
terilerin leukocytler tarafından  yutulmamış olduğu görülür. Fakat aynı 
işlem, bu deneyde kullanılan bakteriye karşı immun kılınmış bir serum 
ilâve etmek suretile tekrar edilirse, mikroskop altında muayenede pek 
çok sayıda bakterilerin leukocytler tarafından  yutulmuş olduğu görülür. 
Bu olay, Immun opsonin veya Bakteriyotropin denen antikorların, leu-
kocytlere fagozitoz  özelliği kazandırdığını göstermektedir. Bu deneyden, 
bir organizmanın bakterilerin zararlı etkilerinden savunmasında, Sellüler 
Immunite ile Humoral Immunite'nin birbirlerini tamamlayıcı bir akti-
vasyon göstermiş olduğu anlaşılmaktadır. Ancak, organizmadaki Sellüler 
bağışıklığın teşekkülünde rol oynayan yiyici hücreler, leukocytlerden 
ibaret değildir. Organizmada bu olaya iştirak eden yiyici özellikte diğer 
bazı hücreler ile bazı doku kısımları daha vardır ki, METCHNIKOFF 
organizmada phagocytose'u meydana getiren bu yiyici hücreleri Mobil 
ve Nonmobil olmak üzere iki kısma ayırmıştır (23). 
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I — Hareketli: gezici (Mobil, wandering) olan yiyici hücreler: 

METCHNIKOFF mobil olan phagocyte'leri Microphage ve Macrop-
hage'lar diye ikiye taksim etmiştir. 

A — Microphage'lar: Bunlar ileride bahsi geçecek olan Granulocyte-
ler olup; 

I — Neutrophile'ler, 2 — Eosinophil'ler ve 3 — Basophile'ler olmak 
üzere 3 nev'i olarak mütalâa edilirler. Bunlar menşeini, kemik iliğindeki 
Myeloblast'lardan alırlar. 

Bunlardan Neutrophile'ler en kuvvetli phagocytose etkisine sahip 
olup bütün ak yuvar (leukocyte: Beyaz kürecik) ların % 72 - 75 ini teş-
kil ederler. 

Eosinophile'ler fagozitik  yeteneğinde olmakla beraber, phagocyto-
sis'de mühim bir rolleri yoktur. Ancak bunların kandaki miktarları mu-
ayyen bazı bakteriyel enfeksiyonlarla,  paraziter hastalıklarda çoğalır. 

Basophile'lerin hattı zatında belli bir fagozitik  aktivasyonları olmama-
sına rağmen, bunların cytoplasmalarında bakterilerin yutulmuş olduğu 
müşahede edilmiştir. 

B — Macrophage'ler: Bunlar Monocyt'lerdir. Bunlara aynı zaman-
da mononuclear leukocyte'ler de denmektedir. Phagocytic aktivasyon-
ları neutrophile'lerinki gibi çok yüksektir. 

II — Sesil: Hareketsiz: Nonmobil (Immobil == Sessile) olan yiyici 
hücreler: 

Nonmobil yani sabit olan Phagocyte'ler, Reticulo - Endothelial Sys-
tem (R. E. S.) hücreleri diye bilinen ve Dalak, Lymph ve Kan - Lymph 
yumrularının endothelial ve reticular hücreleri, karaciğerdeki KUPFFER 
hücreleri, kemik iliğinin reticulo-endothelium'u ve Clasmatocyte (histion 
conjunctivum hücreleri) lerdir. 

Bağışıklığın teşekkülüne ait klâsik teorilerin incelenmesini bitir-
meden evvel, bunlardan en çok üzerinde durulmuş olan ve bugünkü 
klâsik immunilojik bilginin ne katiyetle teyid ve ne de tam olarak aksini 
ispata kâfi  gelmediği, bağışıklığın temeli olan antikor imâlinin izahın-
dan ziyade, geçmişte büyük ilgi toplamış ve tarihî büyük değer taşıyan 
EHRLICH'in yan zincirler teorisi diye bildirilen bu teori, EHRLICH'in 
saca gözden geçirilmesi yerinde olacaktır. Bağışıklığın teessüsünde, 
EHRLICH'in yan zincirler teorisi diye bildirilen bu teori, EHRICH'in 
hücre beslenmesine ait izahının esasına dayanır. EHRLICH'e göre hücre 
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protoplâsması, oldukça sabit bir santral grup ile, buna bağlanan fakat 
az dayanıklı atomlar veya atom gruplarından müteşekkil yan zincir (re-
ceptor) 1er ihtiva eden, çok kompleks olan organik moleküllerden mü-
teşekkildir. Hücreler yaşamalarını devam ettirebilmek için bünyelerine 
bazı besin maddeleri almak mecburiyetindedirler, işte EHRLICH'e göre 
bu besin maddeleri evvelâ hücrenin yan zincirlerine bağlanmakta ve 
sonra hücre metabolizmasına dahil olmaktadırlar. Bu hale göre EHR-
LICH, beslenme ile ilgili nietabolizma olayını, hücrelerin protoplâsma-
sındaki kimyasal bir transformasyon  olarak bildirmektedir. Araştırıcı, 
lüzumlu besin maddelerinin hücreler tarafından  yakalanması fiilinin  re-
septör (receptor) 1ar sayesinde vukua geldiğini kabul etmektedir. Bu 
teoriye göre, protoplâsmanın dayanıklı olan esas santral kısmı, bu kim-
yasal transformasyonlardan  müteessir olmaktadır. 

işte hücre beslenmesindeki teoriyi bu şekilde izah eden EHRLICH; 
antikor teşkilindeki mekanizmayı da aynı Yan Zincirler Teorisine da-
yamıştır. 

EHRLICH'e göre, pek çok sayıda teşekkül eden reseptör, hücre-
den ayrılmak suretile serbest hâle geçerek kana dökülürler. 

EHRLICH, bu şekilde teşekkül tarzını bildirdiği reseptör (antikor) 
leri üç sıra halinde mütalâa etmiştir: 

I — Birinci sıradaki reseptörlerin bir tek haptofor  grubu olup; 
bunlar, şekil (1) de görüldüğü gibi toksinlerin haptofor  grubu ile biı> 
leşerek, toksin - antitoksin nötralizasyonunu husule getirirler. 

II — Şekil (2) de görüldüğü gibi, bu sıradaki reseptörlerin biri 
haptofor,  diğeri ergofor  (ergophor), veya zimofor  (Zymophor) denen 
iki grubu vardır. Bunlar aglutinasyon ve presipitasyon reaksiyonların-
da rol oynayan Agglutinin ve precipitinlerdir. 

III — Üçüncü sıradaki reseptörlerin biri sitofilik  (cytophilic, eytop-
hile) diğeri de komplimentofilik  (Complementophilic, komplemento-
phil) denen ve şekil (3) de görülen iki haptofor  grubu vardır. Kompli-
mentofilik  grubu ile komplemente, sitofilik  grup yardımı ile de, ilgili 
hücreye bağlanır ve sonra da komplementin yardımı ile bağlandığı hüc-
reyi eritir. Bu olay sitolizin (Cytolysin, Cytolysime), bakteriyolizin (bac-
teriolysin, bakteriolysine) veya hemolizin (hemolysin, haemolysine) de-
nen serolojik reaksiyonların esasını teşkil eder. Buradaki reseptöre 
amboseptör (amboceptor) de denir. 

EHRLICH'in teorisine göre, sayıları belli olmayacak kadar çok olan 
antigenler için lüzumlu olan reseptörlerin hazırlanabilmesi; hücrede, 
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( Ş E K İ L : 1) 
E H R L I C H ' i n I oi g rup reseptörler i . 

Y = Hücre , T — Toksin, R — Reseptör ler , H = Hap tophor , 
A - Ant i toksin , A " = Hücreden ayr ı lmış ant i toksin , T - A = Toksin 

AntStoksin ünitesi . 

EHRLICH' in H nci g r u p reseptörler i . <ı 
Y = Hücre , H = Haptophor , E — Ergophor , B — Bakter i , 

S = Serbes t agglut in in ' ler . 

18 



pek çok sayıda reseptörün mevcut bulunmasını icap ettirmektedir. Bu-
nunla beraber bu olay mümkün görülse bile kuduz ve botulism de; si-
nirsel hücreler, toksin veya antigenler tarafından  irrite edildikleri hal-
de, bu hastalıklara karşı antikorların teşekkül etmemesi, EHRLICH'in 
teorisinin eskiden yapılan müdafaasını  güçleştirmiş bulunmaktadır. Bu-
nunla beraber EHRLICH'ten sonra, antikor teşkilinin izahı üzerinde ça-
lışanlarda, EHRLICH'in ileri sürmüş olduğu klâsik nazariyenin izleri 
görülmektedir. 

EHRLICH' in I I I cü g rup Reseptör (Amboceptor ) U. 
Y  — Hücre, B — Bakter i , Cg (CH) Cytophdlic g r u p = Cytophilic hap tophor , 
kg. ( K H ) = Komplementophi l ic hap tophor , K = Komplement , A b ( H I G . R.) = 

Amboceptor , K - F = Komplement fikzasyonu  olayı. 

Bu konu üzerinde 1930 da BREINL ve HAUROWITZ (8), 1932 de 
ALEXANDER (1) ve keza 1932 de MUDD (24) birbirlerinden ayrı olarak 
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çalışmışlardır. Bunlara göre, antikorlar: antigenlerin etkisi ile organiz-
ma hücreleri tarafından  yeniden senteze edilen globülinlerdir. Antigen-
lerin bu etkisi, hücreler tarafından  yeniden senteze edilecek olan glo-
bülinlere bir kalıp vazifesi  görmüş oldukları şeklinde mütalâa edilmek-
tedir. Teşekkül etmiş olan bu globülinler ile antigenlerin birleşmesin-
den meydana gelen antigen-antikor kombinasyonunun birbirinden ay-
rıldığı farzedilir.  Bundan sonra hücrenin antikoru attığı ve daha evvel 
ayrılmış olan antigenin de hücre etrafında  yeniden daha fazla  senteze 
edilecek globülinlere tekrar birer kalıp vazifesi  görmeğe devam ettiği 
kabul edilmektedir. 

1947 de SALLEY ve LIBBY (31); yaptıkları denemelerde, immun 
kıldıkları fındık  farelerindeki  antikor miktarının düşüşü ile antigenle-
rin vücutta parçalanarak yıkılmaları arasında bir münasebetin mevcut 
olduğunu bildirmişlerdir. Keza 1947 de HERDEGEN, HALBERT ve 
MUDD (19); sıvı yağ içinde emülsifiye  ettikleri Dizanteri (dysenterie) 
aşısım fındık  farelerine  enjekte etmek suretile, yaptıkları bir deneme-
de, 18 - 24 hafta  sonra enjeksiyon yapılan bölgeden antigenik Substans-
ların tekrar elde edildiğini tesbit etmişlerdir. Keza araştırıcılar bu de-
nemelerinde, enjeksiyon yapılmış olan fındık  farelerindeki  antikor tit-
resinin; antigenin enjekte edildiği yerde, bu antigenin özeilliğini kaybe-
derek bozulması ile paralel bir şekilde düştüğünü bildirmişlerdir. 

immunitenin teşekkülünde âmil olan antikorların teşkiline ait ak-
la en uygun gelen hipotez 1941 de BURNET (9) tarafından  bildirilmiş-
tir. BURNET; antikorların, yabancı antigenlerle ilk temaslarında hüc-
re içinde devamlı bir şekilde modifikasyona  tâbi olan proteinase üni-
teleri tarafından  senteze edildiklerini bildirmiştir. BURNET'in hücre-
lerin anzim ihtiva etmesi fikri,  umumî bilgiye aykırı değildir. Bu su-
retle bu anzimler, yabancı antigenlerle temasa gelince özel reaksiyonlar 
vermek üzere değişikliğe uğrayacak olan globülin moleküllerinin mey-
dana gelmesinde âmil olmasına dair düşünce eğilimi, hakikate en çok 
yaklaşan bir hipotez olarak görülmektedir. 

MERCHANT (23), Antikorların teşekkülünün, yani globülin'lerde 
husule gelen değişikliklerin; globülin'lerin imâl edildiği dokularda vu-
kua geldiğini bildirmektedir. Bu suretle bu antikorların hangi hücre-
lerde teşekkül ettiği pek çok araştırmalara konu teşkil etmiştir. Bu 
maksatla; dalağın çıkarılması, kolîoidal partiküller kullanmak suretile 
Reticulo - Endothelial - System'in blokajı, benzen kullanmak suretile 
kemik iliği gibi kan yapan (hematopoietic) dokuların tahribi suretile 
muhtelif  denemeler yapılmıştır. Bu denemeler ile antikorların; dalak 
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hücreleri, lympho-noduli'ler, kemik iliği ve organizmanın Reticulo-En-
dothelial hücreleri tarafından  meydana getirilmekte olduğu açıklanma-
ğa çalışılmış ise de bu denemelerin hiç biri, antikor imâlinde herhangi 
bir organ veya sistemin özel bir görevi olduğunu kat'i olarak açıklamağa 
kâfi  gelmemiştir. 

MURPHY ve STURM (25) tarafından  lymphocyte'lerin önemli bir 
antikor kaynağı olabileceği ileri sürülmüştür. KAPLAN, COONS ve 
DEANE (21); floresan  mikroskop yardımı ile muhtelif  antigenlerin 
doku hücrelerinde lokalize olduklarını tesbit etmişlerdir. Pneumococcal 
polysaccharide'ler; büyük bir çoğunlukla Reticulo-Endothelial System, 
adî epithelium ve fibroblast  (histion conjunctivum hücreleri) larda 
bulunmuşlardır. Fakat, antigenlerin hücrelerdeki mevcudiyetinin anti-
korların bu hücreler tarafından  yapıldığını açıklamağa yeter bulunma-
dığı bildirilmektedir. 

SMITH ve arkadaşları (33), antikor imâlinin, organizmaya geniş 
olarak yayılmış olan Reticulo - Endothelial System'in bir fonksiyonu  ne-
ticesi meydana geldiği hususunda pek çok immünoloğun düşünce bera-
berliğinde olduğunu bildirmektedirler. 

Fakat MERCHANT (23), antikorların meydana gelişinde, antigen-
lerin organizmayı eksite ediş mekanizmasının tamamen aydınlanmamış, 
antikor teşkilini izaha yarıyacak kat'î bir bilginin henüz açık olarak 
ortaya konmamış olduğunu, buna ait izahın gelecekteki immonologlar-
dan beklendiğini bildirmektedir. 

Antikorların Aktivitesi: 

immünoloji bilimi, aralarında afinite  mevcut olan antikor ve an-
tigenlerin birbirleri ile olan münasebetlerini inceler. Bu suretle serolo-
ji; fert  veya toplumun enfeksiyon  ve immunite durumları hakkında fi-
kir verecek olan reaksiyonları kıymetlendirmek suretile klinikçiye, 
diagnostikte yardım eder. 

EHRLICH, kendisinin ortaya koyduğu yan zincirler nazariyesine 
göre; I ci, II ci ve III cü sıra reseptörler olarak, üç grupta mütalâa et-
tiği antikorların,antigenlerle birleşme özelliklerinin, diagnostik'de fay-
dalanılan muhtelif  nev'i Serolojik reaksiyonları meydana getirdiğini 
bildirmiştir. EHRLICH, antikorlarla antigenlerin birleşmeleri olayını, 
kuvvetli bir kalevinin, kuvvetli bir asidi nötralize etmesine benzetmiş-
tir. Ancak; Immuniteyi müteakip antikor ve antigenlerin bazı ahvâlde 
birbirlerine bağlanmamaları olayı, EHRLICH'in bu izahım şüphelli 
göstermektedir. 
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Ant igen Ant ikor Yard ımcı faktör ler Husule gelen reaksiyon 

Toksin Ant i toks in Elekt ro l i t ik o r t a m Nötra l izasyon 

Süspansiyon halinde 
Ag-glutinogen (Bakteri , 
E ry th rocy te ) 

Agglut in in n Agglu t ina t ion (Hücre-
lerin kümelenmesi ) . 

Frecipi t inogen (Bak-
ter i eks t rak t ' ı , A t Kan 
serumu, Pro te in le r ) 

Precipi t in »• Prec ip i ta t ion (Protein 
moleküllerinin 
flokülasyonu) 

Bak te r i Hücreler i Opsonin Micro ve 
macrophage ' l a r 

Phag-ocytosis (Antige-
nik yapıdaki hücrelerin 
hazmı ve Lysisi) . 

Hücre veya hücre 
eks t rak t ı . 

Komplement i tesbi t 
eden an t ikor . ( Am-
boceptor) 

Komplement Komplement in tesbit i 
neticesi ant igenik ya-
pıdaki hücrenin Lysis ' i 

Canlı Bak te r i hücresi Bacteriocidin Bakter i le r in ölümü. 

Anaphylac togen (Her 
hang i bir yabanc ı 
p ro te in ) . 

Anaphylact i ı ı , 
Allergin 

Belli değil 

1 
K a s (adele) kont raks i -
yonlar ı ve endothelial 
bozukluklar . 

C E T V E L : 1 
Homolog olan Antigeı ı ve Ant ikor lar ın yardımcı faktörler  ka rş ı s ında husule 

getirdiği serolojik sonuçlar . (23), (33) 



immünoloji alanında, EHRLICH'ten sonraki araştırıcılar, önceleri 
değişik tipteki antigenlerin, değişik antikorların husulüne sebep olduk-
ları fikrini  ileri sürmüşlerdi. Fakat daha sonraları muhtelif  serolojik 
reaksiyonların meydana gelmesinde rolü olan yardımcı faktörler  ile, 
antigen ve antikor münasebetleri incelenerek değerlendirilmiştir. Bu 
yönden yapılan çalışmalar ZINSSER tarafından  U n i t a r i a n h i -
p o t e z i namı altında izah edilmiştir. Unitarian hipotezine göre; 
muhtelif  serolojik reaksiyonları meydana getiren antigen ile ona karşı 
teşekkül eden özel antikor ve lüzumlu yardımcı faktörler,  cetvel (1) de 
gösterilmiştir. 

Enfeksiyöz  bir hastalıkta; serolojik herhangi bir reaksiyon yardı-
mı ile o hastalığa has antikor miktarının tâyini, geniş çapta o hastalığın 
etkeni olan antigenin fiziksel  karakterine bağlıdır. Şöyle ki; eğer anti-
gen bir toksin özelliğinde ise, serolojik reaksiyon olarak Nötralizasyon-
dan yararianmak icap eder. 

Eğer, yapılacak olan bakteri süspansiyonu hem stable (dayanıklı) 
ve hem de homogen karakterde ise, o takdirde agglutination reaksiyo-
nu, antikor titresinin tâyini için elverişli bir metoddur. 

Eğer, antikorların teşekkülünde rol oynayan antigen, bakteri veya 
herhangi bir hücrenin eksraktı ise o takdirde serolojik reaksiyonun 
Precipitation olması lâzımdır. 

Fakat funguslarla  yapılan antigenler, büyük hücre kitlelerini ve 
mycelium yumakçıklarını ihtiva ettiği için agglutination raeksiyonunun 
okunmasını güçleştirirler. Bu sebepten, bu nev'i enfeksiyonların  serolo-
jik diagnostiğinde, komplement - fikzasyonu  reaksiyonundan faydalanıl-
ma yolu tercih edilir. 

Bundan dolayı enfeksiyöz  hastalıkların diyagnostiğinde bu ve buna 
benzer özellikler gözönüne alınmak suretile serolojik metodlar seçilir. 

23 



IMMUNİTE TÜRLERİ 

Immunite; biri «doğuştan» ve diğeri, «sonradan kazanılan» olmak 
üzere iki kısımda mütalâa edilir. Bunlardan I — Doğal yani Doğuştan 
gelen bağışıklık; 1 — Relatif  ve 2 — Absolute olmak üzere ayrıca 
ikiye ayrılır. 

II. Edinsel (sonradan kazanılan) bağışıklık da 1 — Aktif  ve 2 — 
pasif  olmak üzere keza ikiye ayrılır. 

1. Aktif  Edinsel bağışıklık: 
Bu bağışıklık da a — tabiî vei b — sun'î olmak üzere iki kısımda 

mütalâa edilir. 

a. Tabiî olarak meydana gelen, 

b. Sun'î olarak meydana getirilen. 

2. Pasif  olan edinsel bağışıklık. 
Pasif  olan edinsel bağışıklık da; a — «Sun'î olarak meydana getiri-

len» ve b — «Anadan geçen» olmak üzere iki kışıma ayrılır. 
a. Sun'î olarak meydana getirilen, 
b. Anadan geçen. 

I — Doğal Bağışıklık: 
Bu nev'i bağışıklık kalıtımla geçen bir bağışıklık olup, buna «gene-

tik bağışıklık» da denir. Muhtelif  hayvan nev'ilerinin, muhtelif  bakte-
riyel enfeksiyonlara  veya muhtelif  bakteri toksinlerine karşı olan di-
rençlikleri arasında büyük farklar  vardır. Bu hal her canlı türü için 
özel bir durum arzeder. Bunun için de bu nev'i bağışıklık bir tür (Spe-
cies) bağışıklığıdır. 

Bu nev'i bağışıklık, Absolut veya Relatif  özellikte olabilir. Tubercu-
losis; insan ve sığırlarda görülebilen bir enfeksiyondur.  Fakat koyun, 
keçi, at, kedi ve köpeklerde nispeten ender görülen bir enfeksiyondur. 
Tavşan, kobay, hamster, rat ve fındık  farelerinde  ise adı geçen bu en-
feksiyon  çok ender görülür. 

Bir canlı species'inin muhtelif  soyları arasında hastalıklara direnç-
likleri veya duyarlıkları bakımından farklar  vardır. Meselâ: Anthrax 
esas itibariyle herbivorous yani ot yiyenlerle omnivorous yani hem ot 
ve hem et yiyenlerin hastalığıdır. 

Herbivor'lardan Cezayir koyunları Anthrax'a karşı oldukça yüksek 
bir dirençlik göstermesine mukabil, diğer memleket koyunları bu enfek-
siyona karşı duyardır. 
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Kanatlılar, Anthrax'a karşı doğall olarak bağışıktırlar. Fakat bu 
hayvanlar soğuk suya batırılmak sureti ile organizmalarının dirençlik-
leri kırılacak olursa, Anthrax'a karşı duyar hale getirilirler. Bu hal re-
latif  olan bir doğal bağışıklık olarak izah edilir. İnsanların difterisine 
karşı çift  tırnaklı hayvanlar doğal olarak bağışıktırlar. Keza çift  tır-
naklı hayvanlar tek tırnaklıların Malleus'una karşı doğal olarak bağı-
şıktırlar. Bu hale absolut doğal bağışıklık denir. 

II — Edinsel Bağışıklık: 

Bu nev'i bağışıklık; ya, organizmaya patogen bir mikroorganizma-
nın girerek bir enfeksiyon  yapması veya muhtelif  metodlar ile öldürül-
dükten veya zayıflatıldıktan  sonra aşı şeklinde hazırlanmış olan hasta-
lık etkenlerinin sun'î olarak verilmesi suretile organizmanın bu hastalık 
etkenlerine karşı antikorlar imâl etmesi sonu meydana gelir ki bu tak-
dirde tabiî olarak organizmaya giren mikroorganizmanın tevlit ettiği 
bir enfeksiyonu  müteakip husule gelen bağışıklığa tabiî aktif  edinsel 
bağışıklık, sun'î olarak aşılarla elde edilen bağışıklığa da sun'î aktif 
edinsel bağışıklık denir. Veyahut da bunlardan başka herhangi bir hasta-
lık etkenine karşı başka bir canlıda husule getirilmiş antikorlar, o enfek-
siyon etkeninden korunması istenen canlıya hazır olarak verilir ki buna 
da sun'î olan pasif  edinsel bağışıklık denir. Burada daha önce belli bir 
enfeksiyona  karşı hyperimmunisation'a yatırılmış hayvanlardan elde 
edilen hyperimmun serumların, meselâ; Tetanus veya Diphtheria'da ol-
duğu gibi aynı enfeksiyon  şüphesi karşısında, geçici bir süre için im-
munite meydana getirmek maksadı ile enjeksiyon sureti ile hariçten ve-
rilen bir immunitedir. Bu şekilde temin edilen pasif  immunitenin devam 
süresi 15 -30 gün arasında değişiklik gösterir. Fakat bu nev'i immuni-
sation'da, immunitenin süresi, hyperimmun serum ile enfeksiyon  etke-
ninin birlikte enjekte edilmesi sureti ile uzatılabilir. Sansibilize koyun 
çiçek aşısı ve domuz kolerasında olduğu gibi, bu usul Veteriner taba-
bette muhtelif  memleketlerde tatbik edilmektedir. Bu usulden daha zi-
yade bazı virusî hastalıklarda yararlanılmaktadır. Ancak bu tarz immu-
nisation, aktif  ve pasif  immunisationun karışık bir şeklidir. Fekonde 
olmuş analarda meydana gelen immunisationlarm, fekondasyondan 
sonra yavrularda görülmesi, immunitenin anadan yavruya geçtiğini gös-
termektedir. Bu nev'i bağışıklığa, anadan geçen edinsel bağışıklık denir. 
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YÜKSEK DUYARLIK HALLERİ (HIPERSANZIBILITE) 
(HYPERSENSIBILISATION ) 

Bu deyim altında; normal organizma tarafından,  herhangi bir yol ile 
alındığında reaksiyon doğurmayan maddelerin herhangi yüksek duyar 
(hipersanzitif:  hypersensitive) bir organizma tarafından  alındığında, 
klinik olarak, değişik şiddet ve şekillerde ortaya çıkan bir takım anor-
mal reaksiyonlar mütalâa edilmektedir. Değişik klinik belirtiler gös-
teren bu reaksiyonlardan herhangi biri, normal organizmada bağışıklı-
ğın husule gelmesi olayının aksine olarak duyar olan bir organizmada 
husule gelebilir. Hipersansibilizasyon denen bu yüksek duyarlık hali, 
bağışıklığın teşekkül edememesi sonu değişik şekillerde husule gelen, 
organizmanın savunamadığını gösteren paradoks olaylardır. Organizma-
daki sağlık durumunun bu ahenksizlik hallerinin teşekkül tarzı oldukça 
karışıktır. Bu paradoks olaylar, insanlarda; (Allerji), (Anafilaksi), 
(İdiyosinkraziya veya idiyosinkrazi) gibi bazı deyimlerin verilmesine 
sebep olan, özel klinik şemptom'lar ile tezahür eder. Bağışıklığın aksi-
ne, tabiî olarak teşekkül den bir paradoks olay olan Allerji'den, Beşeri 
ve Veteriner tababette diyagnostik maksadı ile yararlanılmaktadır. Aynı 
şekilde deney hayvanları üzerinde deneysel olarak meydana getirilen 
Anafilaksi  olayından da lâboratuvarda diyagnostik maksadı ile yararlanıl-
maktadır. Bu nev'i diagnostik; şüpheli organik maddelerden, deney 
hayvanları üzerinde anafilaktik  şok husule getirme esasına dayanır. Bu 
maksat için kullanılan en uygun deney hayvanı kobaydır. 

Allerji (Allergi = Allergie = Allergy = Allergia) 

Etimolojik manası «değişik enerji», «değişik iş» demek olan allergi 
kelimesi, allos = değişik ve ergon = energi kelimelerinden teşekkül et-
miştir. Bu hali husule getiren etkene a 1 1 e r g e n denir. Allergen-
lerin organizmada meydana getirdiği antikora da a il 1 e r g i n denir. 
Allergi deneysel olarak meydana getirilemez. Muhtelif  allergenlerden 
meydana gelen allerjik hal klinik olarak değişik şekillerde tezahür eder. 

İnsanda allerginin klinik belirtileri 

Allerjik olarak vukua gelen klinik tablolar; serum hastalığı, deri 
allergisi (Urticaria), Eczema, Bronchial asthma, Angioneurotic oedem, 
saman nezlesi olmak üzere pek muhteliftir. 

Serum Hastalığı: Difteri,  Tetanus gibi hastalıklarda terapötik 
maksatlar ile bu hastalıklara karşı hazırlanmış bağışık serumların her-
hangi bir hastaya enjeksiyonunu müteakip, o şahsın bağışık serumdaki 
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yabancı proteine duyar olması halinde, değişik bir süre içinde hastalık 
semptomlarına benzer belirtiler ile meydana gelir (37). Bu semptomlar: 
dispinö (dyspnoea), mafsallarda  şişme ve ağrı, ateş yükselmesi, baş 
ağrısı, kan basıncının düşmesi, löykopeniya (leucopenia), albuminuria 
ve kanın koagülasyon kabiliyetinin düşmesi gibi pek değişiktir. Serum 
hastalığı, daha evvelce serum enjeksiyonları yapılmış olduğu bilinmiyen 
insanlara serum enjeksiyonları yapılmasını müteakip de meydana gele-
bilir. 

Ürtiker (Urticaria) : Buallerjik hal soğuk, sıcak ve ışık gibi allergen 
olmayan sebeplerden ileri geldiği gibi, serum enjeksiyonunu müteakip 
veya bazı besin maddeleri veyahut ta bazı ilâçların alınması sonu mey-
dana gelebilir (15). 

Anjiyönöyrotik ödem (Angioneurotic oedem) : Birden vukua gelen 
ve ekseriya yüze inhisar eden çok şiddetli bir Urticaria'yı andırır. Mey-
dana geliş sebebi Urticaria'yı meydana getiren sebeplerin aynıdır. 

Bronşiyal astma (Bronchial asthma) : Bu allerjik hal bazı şahısla-
rın solunum yollarının yün ve pamuk gibi muhtelif  tabiattaki tozlar 
ile polen tozları ve küfe  karşı aşırı duyar olması sonu nefes  almada güç-
lükle karakterize edilen klinik bir tablo gösterir. 

Saman nezlesi: Polen, ev, yün ve sair gibi tozlar tarafından  mey-
dana gelen allerjik bir haldir. Daha ziyade burun ve yukarı solunum 
yolu mucosa'larının bozuklukları ile karakterize edilir. 

Allerik ekzama . Her hangi bir allergenin sebep olduğu bir Derma-
tosis'dir. 

Allergi'nin diyagnostik alandaki tatbikatı 

1 — Trichinosis invazyonuna yakalanmış insanlara Trichinella spi-
ralis'in ekstraktları intradermal olarak enjekte edilmek sureti ile Tri-
chinosis'in, 2 — Ascaridiasis invazyonunda, keza aynı şekilde ascarid 
ekstraktları intradermal olarak enjekte edilmek sureti i '«e Ascaridiasis'in, 
3 — Tuberculosis'de tuberculinisation sureti ile Tuberculosis'in, 4 — 
Brucellosis'de; Brucellergen denen Brucella allergeninin intradermal 
enjeksiyonu sureti ile brucellosis'in, 5 — Malleus'da ,malleinisation su-
reti ile Malleus'un, 6 — Diphtheria'da SCHICK reaksiyonu ile Diph-
theria'nm, 7 — Scarlatina (Kızıl) da DICK reaksiyonu ile Scarlatina'-
mn, 8 — Variola ovina'da özel bir şekilde hazırlanan bir allergenin in-
tradermal olarak enjeksiyonu ile Variola ovina'nm diagnostiğinde aller-
gi'den yararlanılmaktadır (27). Bundan başka Echinococcosis (Hydati-
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dosis), Leishmaniasis, Durin (Beygir frengisi)  nin diyagnostiğinde aller-
jik reaksiyonlardan faydalanılmaktadır. 

İdiyosinkraziya (Idiosynkrasia) Idiyosinkrazi (Idiosynkrasie, 
Idiosyncrasy) 

Bir kısım besin maddelerine veya ilâçlara karşı bazı şahıslar yük-
sek duyardırlar. Besin maddesine bağlı bu nev'i yüksek duyarlık haline 
idiyosinkraziya denir. Idiyosinkrazi kendisini meydana getiren besin 
maddelerinin sindirimini müteakip klinik olarak; kusma, bulantı, 
diarrhea, intestinal kramplar gibi değişik semptomlar ile tezahür eder. 
Bundan başka idiyosinkraziyalardan mütevellit Urticaria, deride erup-
tion (kırmızı leke) 1er, ekzama, asthma gibi klinik belirtiler de müşa-
hade edilebilir. Idiyosinkrazilerin klinik olarak diyagnostiği; ancak bu 
nev'i besin maddelerinin alimenter olarak (sindirim yolu ile) alınması 
sureti ile kabildir. Deri içi (intradermal = intracutan) yoldan istifade  et-
mek mümkün değildir. Organizmanın yüksek duyar olduğu besin mad-
desi tesbit edildikten sonra, oral olarak gayet küçük dozlardan başlan-
mak ve gittikçe artırılmak sureti ile yüksek duyar olan şahsın desanzi-
bilize edilmesi mümkündür. 

Anafilaksi  (Anaphylaxis = Anaphylaxie) 

Organizmanın kendi yapısına uymayan ve fakat  toksik de olmayan 
yabancı proteinli bir maddenin parenteral yol ile enjeksiyonundan 10-14 
gün veya çoğunlukla 2 hafta  sonra yine ayni proteinli madde artan mik-
tarlarda yine Parenteral yol ile ayni organizmaya enjekte edilirse; dys-
pnoea veya asphyxia, defekasyon,  idrar yapma ve nihayet ekseriya ölüm-
le neticelenen organizmanın tam anlamı ile kendisini koruyamadığı gö-
rülür ki bu hale Anafilaksi  denir. Etimolojik manası esasen bu patolo-
jik hali kesin olarak ifade  etmektedir. Prophylaxis'in tamamen aksine 
olan bir konmamama halidir. «Ana=âri», «Phyliaxis=savunma». Ana-
phylaxis halini meydana getiren etkene anaphylactogen denir. Daha ev-
velce atta hazırlanmış tetanus antitoksik serumu almış bir insana yakla-
şık olarak 14 gün sonra aynı şahsa yine atta hazırlanmış bir bağışık se-
rum verilmesi halinde anafîlaksi  ile izah edilen serum hastalığı meydana 
gelir. 
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K I S I M III 

BAKTERİYOLOJİ LABORATUVARLARINDA KULLANILAN KAN 
MUAYENE METODLARI 

Organizmanın savunmasında rolü olan kan dokusu ile ilgili Al yu-
varlar ile Ak yuvarların sayımı, Leukocyte formülü,  Haemologlobin'in 
hesabı, sedimantasyon hızı, koagülasyon ve kanama sürelerinin tayini 
gibi bir kısım laboratuvar muayene metodlarının bakteriyoloji ders ve 
tatbikatlarında bildirilmesi adet hükmüne girmiştir. 

Bu muayenelere geçmeden evvel fizyoloji  ders kitaplarında geniş bil-
gi verilen kanın terkibinin, burada ancak şema (1) de bir şema halinde 
verilmesi ile yetinilmiştir. 

75 Kilogramlık bir insanın vücudunda 3,500-5,400 c.c. kan vardır. 
Normal bir erkeğin 1 mm3, kanındaki al yuvarların sayısı 4,600,000 

-6,200,000 olup ortalama olarak 5,400,000 dir. Ak yuvarların sayısı ise 
6,500 dür. 

Normal bir kadının 1 mm3, kanındaki al yuvarların sayısı 4,200,000 
- 5,400,000 olup ortalama olarak 4,800,000 dir. Ak yuvar sayısı ise 
7,500 dür. 

Normal bir çocuğun 1 mm3, kanındaki ail yuvarların sayısı 4,500,000 
- 5,000,000 dur. Ak yuvar sayısı ise 9,000 dir. 

Sâlim bir insanın kan dolaşım sisteminde 25,000,000,000,000 al yuvar 
ve 30,000,000,000 ak yuvar vardır. Her gün 2,000,000,000,000 den fazla  al 
yuvar ölmektedir. 

Ak yuvarlardan neutrophirierin ömrü 60 saat, eosinophile'lerin 8 - 12 
gün ve basophile'lerin 12-15 gündür. 
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K A N I N T E R K İ B İ 

• Serum 

P l â s m a 
"% 48 .7 

Kan ' F ibr inogen 

" Serum albumin 

• Se rum globülin 

- Gltlkoz, eks t rak t i f  maddeler , 
ka l syum tuzları , sodyüm 
klorür, p o t a s y u m klorür , 
k a r b o n a t ' l a r ve fosfat ' lar. 

Sellüler elementler 
%51,3 

Oksihemoglobin 
(Oxyhemoglobin) 

• Lesitin (Leclthin) 

-Tuz l a r 

" Al yuva r l a r • 

- A k yuva r l a r 

. Hemokonia ' t a r 

Trombosi t 
" (Thrombocyte) ' l e r 

ŞEMA : 1 
Kanın terk ib i (AVALLACE (36) dan al ınmışt ı r ) 

GÜNLÜK LABORATUVAR METODLARI 

Normal olarak erythrocyte ve leukocyte'ler belli sayılar arasında 
oynar. Bunun dışında, sayılardaki artış veya eksiliş patolojik sayılır. 
Patolojik hallerden kanda erythrocyte'lerin azalışına Oligocythemia veya 
Anemia, artmasına Polycythemia denir. 

Leukocyte'lerin azalışına Leukopenia veya Leukocytopenia veya-
hut da Hypoleukocytosls denir. Burada leukocytelerin miktarı 5,000 
veya daha düşüktür. 

Luekocyte'lerin artışına Leukocytosis denir. Biri fizyolojik,  diğeri 
patolojik olarak iki halde vukua gelir. Sindirim esnasında ve gebelikte 
görülen leukocytosis normal bir leukocytosis'dir. 

Leukocytosis halinde 1 mm3, kandaki leukocyte miktarı (10,000) e 
yükselir. Hyperleukocytosis halinde ise bu miktar 25,000 nin üzerinde 
dir. 
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Kan zehirleri ile zehirlenme hallerinde leukocyte'lerin miktarı ar-
tar. Buna Toxic leukocytosis denir. Ölümden az evvel vukua gelen 
leukocyte artışına da Agonal leukocytosis denir. 

însan ve muhtelif  hayvanların normal kan unsurları cetvel (2), (3) 
ve (4) de görülmektedir. Keza cetvel (2) de insanlardaki normal kana-
ma ve koagülasyon süreleri ile sedimentasyon hızı da görülmektedir. 

Kan Muayenelerinde Kullanılan Cihazların Temizlenmesi 

Pipetler, ilâmel ve sayım lâmları, kullanılmalarını müteakip müm-
kün mertebe sür'atle temizlenmelidirler. Bunun için kullanılmış olan 
malzemeler üzerindeki kan ve serum izleri giderilinceye kadar aka*- su 
altında yıkanmalı, pipetlerin ise içleri akar suya arzedilmelidir. Bunu 
müteakip, bu malzeme kurumadan evvel, derhal alkol veya aseton-
dan geçirilmelidir. Eğer aseton kullanılmayıp yalnız alkol kullanılmış 
ise pipetlerin içinden eter geçirilmesi yerinde olur. Bundan sonra pipet-
ler kuruyuncaya kadar; ya içlerinden hava geçirilir, veya dikey vaziyet-
te etüvlerde kurutulur. Kan pipetlerinin bulbusları içindeki cam bon-

Erg in erkeklerde 4,6 - 6,2 Milyon 

Ery th rocy te ' l e r E rg in kadın la rda 4,2 - 5,4 " 

(1 m . m 3 ) Çocuklarda 4,0 - 5,5 " 

Bebeklerde 6,0 " 

To ta l leukocyte 
Erg inde 5,000 - 10,000 

Tota l leukocyte 
Çocuklarda 5,000- 14,000 

(1 m.m.3.) Bebeklerde 10,000 veya d a h a yukar ı 

Thrombocyte (1 m.m.3.) 250,000 - 500,000 

Haemoglobin E rg in erkeklerde 16 

(100 c .c . /gr . o larak) Erg in kadın la rda 14,5 

Sedimenta t ion hızı Wes te rg ren E r k e k t e ( 1 - 1 5 ) m.m. 

(1 s a a t t e ) metodu ile Kad ında (0 - 20) m.m. 

1 - 7 d a k i k a (Kapi l lar t ü p metodu) 

Koagülasyon süresi 5 - 8 ( L E E ve W H I T E metodu) 

1 0 - 3 0 ( H O W E L L metodu) 

K a n a m a süresi 1 - 3 d a k i k a ( D U K E metodu ile) 

C E T V E L : 2 
Kan unsur lar ın ın no rma l mik t a r l a r ı ile sedimentasyon hızı, k a n a m a ve koagli lasyon 

süreler ine a i t normal l imitler (22) 
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cukların serbestçe hareket edebilmesi bunların münasip şekilde kuru-
tulmuş olduklarını açıklar. 

Şayet herhangi bir sebepten dolayı pipetin kılcal olan sap kısmın-
da kan kurumuş olarak kalmış ise, bu takdirde bir beygir M ı veya in-
ce eğrilmez bir tel ile bu leke çıkarılmalı ve pipet Antiformin,  Nitric 
acid veya Bicromate - sulphuric acid gibi temizleyici sıvılar içine bir ge-

Neviler 

Ery th rocy te ' l e r 
(Milyon 

cinsinden) 

Hemoglobin 
(100 cc /g r . ) Thrombocy te Leukocyte 

A t 5 ,7 - 8,7 10,5 - 16,4 35,000- 500,000 5,000 -11,000 
Sığır 5,0 -10 ,3 8,0 -14 ,5 5,000 -12,000 
Koyun 8,0 - 14,7 9,0 - 14,5 4,000 -10,000 
Domuz 5 ,0 - 9,0 9,0 -16,8 100,000 7,000 - 20,000 
Keçi 9 ,0 -19 .0 12,7 -14,2 5,000 - 14,000 
Köpek 5 ,5 - 8,8 12,5 - 17,3 250,000 - 450,000 5,000 - 20,000 
Kedi 7,0 -10 ,0 8,0 - 13,8 5,000 - 40,000 
Maymun 5 ,0 - 7,0 12,3 -19,9 155,000 - 424,000 7,000 - 25,000 
Tavşan 4 ,5 - 7,0 10,4 -15,6 200,000 - 1,000,000 3,000 -12,000 
Kobay 4 ,5 - 6,8 15,6 - 17,3 200,000 - 900,000 5,000 - 23,000 
R a t 7,0 -10 ,0 15,6 - 19,0 500,000- 1,200,000 6,000 -16,000 
B. F ınd ık faresi 8,0 - 11,0 15,6 -17 ,3 3,000 - 22,000 
T a v u k 1 ,6 - 4,5 8,6 -16 ,5 45,000 - 55,000 16,000 - 40,000 
K u r b a ğ a 0 , 4 - 0,6 10,000 - 38,000 

C E T V E L : 3 
Muhtelif  hayvan la r ın no rma l k a n unsur l a r ı 

Neviler Neutrophil ' le ı Eosinophil ' Ier Basophil ' ler 
L y m p h -

ocyte ' ler MonocyteTeı 

A t 
Sığır 
Koyun 
Domuz 
Keçi 
Köpek 
Kedi 

3,000- 6,900 50 - 600 0 - 100 1,200- 4,800 100- 1,450 
A t 
Sığır 
Koyun 
Domuz 
Keçi 
Köpek 
Kedi 

1,200- 4,800 180- 1,800 0 - 100 2,700 - 6,900 1 5 0 - 1,800 
A t 
Sığır 
Koyun 
Domuz 
Keçi 
Köpek 
Kedi 

1,000 - 4,500 50 - 700 0 - 200 2,500 - 7,000 5 0 - 800 

A t 
Sığır 
Koyun 
Domuz 
Keçi 
Köpek 
Kedi 

2,400 -
2,100-

10,000 
3,350 

50 -
0 -

200 
1,100 

0 -
0 -

800 
600 

3,200 - 12,000 
2,100 -11,250 

5 0 -
5 0 -

2,000 
600 

A t 
Sığır 
Koyun 
Domuz 
Keçi 
Köpek 
Kedi 

3,600 - 15,000 1 0 0 - 2,000 0 - 400 600 - 6,000 100- 2,400 

A t 
Sığır 
Koyun 
Domuz 
Keçi 
Köpek 
Kedi 3,000 - 24,700 100 - 3,800 0 - 150 1,200 - 15,200 5 0 - 5,700 

Maymun 2,400- 12,500 5 0 - 1,250 0 - 100 3,200 -13,750 50 - 3,000 Maymun 
1,200- 6,500 0 - 200 5 0 - 300 1,200- 6,500 5 0 - 2,000 

Kobay 1,800 - 10,000 100 - 3,000 0 - 400 2,100 - 11,000 5 0 - 4,000 
B. F ı n d ı k . F 1,200- 6,000 0 - 600 0 - 200 4,000 - 12,000 150- 550 
R a t 600 - 10,000 0 - 550 0 - 100 2,200 -15,000 5 0 - 1,650 
T a v u k 4,000- 16,000 400 - 4,000 200 - 1,600 8,000 - 24,000 1,000- 6,000 
K u r b a ğ a 700- 2,600 2,600- 10,000 700- 2,600 6,000 - 22,800 

C E T V E L : 4 
Muhtelif  hayvan la r ın kan la r ında Neutrophi l , Eosinophil, Basophil , lymphocyte ve 

Monocyte ' ler in normal mik t a r l a r ı 
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ce terkedilmelidir. Eğer antiformin  kullanılmış ise pipetlerin bu sıvı 
içinde 20 dakika bırakılması kâfidir.  Bunu müteakip bu nev'î pipetle-
rin temizlenmesi için tatbik edilecek işlem yukarıda bildirildiği şekilde 
tekrar edilir. 

Lâm ve lâmellerin de kullanılmalarını müteakip derhal su ile temiz-
lenmeleri, yumuşak ve tüysüz bir bezle kurulanmaları icap eder. Temiz-
likte kullanılacak bezlerin yıkanmış mermerşahi olması bu maksada 
hizmet eder. Bu suretle lâmın üzerindeki çizgilerin silinmesi ve eskimiş 
kan izlerinden mütevellit lâmda puslu lekelerin meydana gelmesi ön-
lenmiş olur. Lâm üzerinde meydana gelmiş olan lekeler, desinormal 
Na OH solüsyonu veya yukarıda bildirilen temizleyici sıvılardan biri 
içine lâmları daldırmak suretile giderilir. 

Kapillar Kanın Alınması 

Umumiyetle kan parmağın veya kulağın meme kısmı hafifçe  delin-
mek suretiyle alınır. Çocuklarda kan almak için ayağın baş parmağı ve-
ya topuk kullanılır. Kulak memesinden kan almak ayakta durmağı icap 
ettirdiğinden ve saçlar da çalışmağı güçleştirdiğinden parmağın kulla-
nıldığı hallere nazaran pipetlerin kullanılmalarını güçleştirebilir. Bun-
dan dolayı parmaktan kan almamayı zorunlu kılan bir durum olmadık-
ça parmaktan kan almak tercih edilmelidir. Eğer kulağın kullanılma-
sında bir zorunluluk varsa o takdirde kan almak için kulağa yapılacak 
delme ameliyesinin, kulağın memesinin köşesine yapılmışı lâzımdır. 
Ancak hastanın yattığı taraftaki  kulak kullanılmamalıdır. Çünkü bu 
kulak kongestiyone bir durum arzeder. Delme için kullanılan kan iğne-
leri muhtelif  şekillerde olabilir ise de en basit olanı, Şekil (4) de gö-
rülen HAGEDORN iğnesidir. Bu iğne lâstik bir mantara takılı, ucu siv-
ri olan düz bir iğnedir. Lâstik mantar % 95 lik alkolü havi bir şişenin 
ağzına kapatılır. % 70 lik alkol iğneyi paslandıracağından dolayıdır ki 
bu maksat için alkol absolu kullanılır. Bu iğne deride üç köşeli bir de-
lik açtığından kolayca kanama elde edilir. Bu basit delici iğneden baş-
ka çarpma Iansetler de kullanılır. Bu âletlerin kullanılması esnasında 
deride derin delik açmamağa dikkat etmek icap eder. 

Parmaktan kan alınacağı zaman bu parmağın ödemsiz, kongestiyon 
veya inflamasyondan  ârî olması icap eder. Soğuk veya ıslak olan ele 
ait parmaktan alınan kan muayenelerinin neticeleri ekseriya hatalı olur. 
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Bu gibi hallerde kan almak mecburiyeti varsa, el birkaç dakika için ılık 
suya daldırılır ve masaj yapılmağı müteakip kurulanır. Kan almak için 
orta parmak tercih edilir ve bu parmağın son phalanx'ı kullanılır. Kan 
almadan evvel parmak ucu alkole batırılmış bir pamuk ile iyice uğuş-
turulmak suretile deri temizlenir. Bundan sonra kuru bir pamuk veya 
gaz bezi ile derinin kuruması temin edilir. Parmağın son phalanx'ı sı-
kılır ve kan iğnesi ile deri delinir, ilk çıkan kan damlası kuru bir pa-
mukla silinerek atılır, lüzumlu olan kan nümunesi, kan pipetlerine alın-
dıktan sonra, parmak alkolle silinerek üzeri kapatılır. Parmaktan ka-
nın rahatça alınmasını temin için derinin delinen kısmı açılacak şekil-
de parmaklar arasında gerilir ve dipten hafif  sıkılmak suretile istenilen 
büyüklükteki kan damlasının çıkması temin edilmiş olur. 

( Ş E K İ L : 4) 
Kapi l lar kan ın a l ınmas ında kullanılan 

H A G E D O R N iğnesi . 

Thoma'n ın kan ı su land ı rma pipeti . 
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Erythrocyte'lerin Sayımı 

Materyal : 

THOMA'nın sulandırma pipeti 
Geliştirilmiş NEUBAUER sayma lamı 
Özel lâmel 
Sulandırma mayii 
İşlem : 

HAGEDORN iğnesi İle delinmiş olan deriden çıkan kan THOMA'nın 
sulandırma pipetine alınır. Bu pipet 1 işaretine kadar uç kısmından iti-
baren 10'a bölünmüştür. Bu taksimatlardan yalnız 0,5 ile 1 e ait taksi-
mat üzerinde rakam vardır. Bundan sonra pipetin hemen orta kısmına 
gelen yerde bir bulbus olup, bu bulbusun önünde (1) ve bulbusun niha-
yet ucunda da (101) rakamı vardır. Bulbusun içinde umumiyetle kırmızı 
bir cam boncuk bulunur. 

Şekil (6) da görülen NEUBAUER lâmı erythrocyte ve leukocyte sa-
yımında kullanılmaktadır. Bu lâmın üzerine özel lâmel kapatıldığı za-
man şekil (7) de görüldüğü gibi 0,1 m.m. lik bir boşluk meydana gelir 
ki burada da sayım odası bulunur. Erythrocyte ve leukocyte sayımının 
yapılması için şekil (6) de görüldüğü gibi bölünmüş olan iki sayım ala-
nı vardır. Geliştirilmiş Neubauer sayım lâmmın şekil (8) de sayım için 
bölünmüş olan bir sayım alanı görülmektedir. 

Sayım için bölünmüş alan; 3 er m.m. boyutlarında yani (3 m.m. 
x 3 m.m.) 9 m.m.2 dir. Böylece sayım alanı, büyük kare denen 9 adet, 
1 m.m.3 lik alanlara bölünmüştür. Bu büyük karelerden ortada bulunan 
1 m.m2. lik alan, 25 adet orta büyüklükteki karelere ayrılmıştır. Bu 25 
adet orta büyüklükteki her bir kare de, 16 küçük kareye ayrılmıştır. 
Böylece bir büyük karede yani 1 m.m2. lik sayım alam içinde 400 küçük 
karecik vardır. Küçük karelerin ayrıtları (dılı) 0,05 m.m. dir. 

Gerek lâm ve lâmel ve gerekse pipetler Haemacytometer denen ve 
şekil (9) da görülen bir kutu içinde toplu olarak bulunurlar. 

Sulandırma Solüsyonları : 

Burada kullanılacak olan sulandırma ortamı, erythrocyte'lrin ko-
runmasına yardım edecek izotonik bir solüsyon olmalıdır. Bu maksat 
için saf  suda % 0,85 oranında NaCl ihtiva eden, fizyolojik  tuzlu su 
kullanıldığı gibi HAYEM veya TOISSON tarafından  bildirilen sulandır-
ma solüsyonlarının kullanılması da tavsiye edilmektedir. Bir kısım ya-
zarlar Hayem sulandırma solüsyonuna renk vermek için Mycobacterium 
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tuberculosis'in boyanmasında kullanılan Carbol-fuchstn  boyasmdan 
pembe bir renk verecek kadar damlatılmasını tavsiye ederler. 

SPENCER 

w # BnjM-lme 
c1 İm̂ roveci 

< J # N«ubauer 
o # YıOmm ieSp 

ı J— &AR GiNT 
( Ş E K İ L : 6) 

NEUBAUER' i ı ı s a y m a lâmı. 
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Hayem Sulandırma Solüsyonu : 

Sodium chloride (kimyaca saf)  1,0 Gr. 
Sodium sıilphate (kimyaca saf,  kristal) 5,0 Gr. 
Mercuric chloride (Hg Cl2) = Civa (2) klo-
rür (kimyaca saf)  0,5 Gr. 
Distile su 200,0 cc. 

İ ş l e m : 

Kan, Thoma pipetinin 0,5 işaretine kadar dikkatlice çekilir. Eğer 
kan fazla  çekilmiş ise o takdirde 0,5 işaretinden fazla  kan, bir kurutma 
kâğıdının, pipetin uç kısmına temas ettirmek suretile geri alınır. Bun-
dan sonra pipetin bulbusunun diğer tarafındaki  101 işaretine kadar 
HAYEM solüsyonu çekilmek suretile kan 200 defa  sulandırılmış olur. 
Pipetin arka ucundaki lâstik, kendi üzerine kıvrılıp serçe parmakla sı-
kıştırıldıktan sonra pipetin kan alman ağzı baş parmakla kapatılır. Bun-
dan sonra pipetin bulbusunun diğer tarafındaki  101 işaretine kadar 
kanma bilek hareketi ile yapılır. Bir tek istikamete olacak şekilde ne ho-
rizontal (yatay) ve nede vertikal (dikey) olarak çalkanmamalıdır. 

Özel lâmel, sayım lâmı ortasındaki sayım alanının üzerine gelecek 
tarzda oturtulur. îlk üç damla kan, pipetten çıkarılarak atılır. Bundan 
sonra pipetin ucu sayım alanına hafifçe  temas ettirilerek pipetteki ka-

( Ş E K İ L : 9) 
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/ 
(ŞEKİL, : 10) 

Kılcallık olayına dayan ı l a r ak say ım 
odasının k a n numunesi ile doldurulması tekniği . 

temin edilir. Eğer bu yayılma işlemi düzgün bir şekilde olmaz da, sa-
yım alanının kenarlarına taşar veya içinde hava habbeleri teşekkül eder 
ise lâm ve lâmel temizlenmek suretile ameliye tekrarlanmalıdır. 

Umumiyetle, numune kanın sayım alanına yayılmasını müteakip 2 
veya 3 dakika sonra bütün al yuvarlar hareketsiz hale geçerler. Bundan 
sonra kuvvetli büyüten kuru sistem objektif  ile muayene edilir. 
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Sayım Alanında Erythrocyte'lerin Sayım Tekniği: 

Bunun için üst ve sol taraf  çizgileri üzerine isabet eden al yuvar-
lar, ait oldukları kendi küçük karecikleri içinde sayılır, fakat  küçük ka-
reciğin sağ ve alt taraf  çizgileri üzerine isabet edenler, bu karede sa-
yılmayıp, bunların ait oldukları karenin üst ve sol çizgilerine isabet et-
tikleri karelerin içinde sayılmaları icap eder. 

Sayım lâmı üzerindeki sayım alanının 9 adet büyük karesinden 
Şekil (8) de görülen ortadaki GFLK karesinin içindeki orta karelerden 
5 tanesindeki erythrocyte'lerin tamamı sayılır. Daha önce her orta bü-
yüklükteki kare içinde 16 küçük kare'nin mevcut olduğunu görmüştük. 
Bu suretle 80 adet küçük kare içindeki erythrocyte'ler sayılmış olur. 
Eğer bulunan rakam 10,000 ile çarpılır ise 1 m.m3. kandaki erythrocyte 
miktarı bulunmuş olur. 

GFLK merkezî büyük karesi içinde 25 adet orta büyüklükteki ka-
re olduğu ve her bir orta büyüklükteki kare içinde de 16 adet küçük 
kare bulunduğuna göre, GFLK büyük karesi içinde 16 X 25 = 400 kü-
çük kare vardır. Bu her bir küçük karenin yüzey alanı 1/400 m.m2. dir. 

1 
Çünkü bir küçük karenin ayrıtı — m.m. dir. Yani 1 ayrıtı 1 m.m. olan 

20 
büyük karenin her bir ayrıtı 5 orta büyüklükteki kare ayrıtına bölün-

1 
müştür. Bu suretle orta büyüklükteki karenin bir ayrıtı — m.m. eder. 

5 
Her bir orta büyüklükteki karenin ayrıtı da 4 küçük kare ayrıtına bö-

1 1 1 
lündüğünden, bir küçük kare ayrıtı — X — = — m.m. eder. Bir küçük 

5 4 20 
1 1 1 

kare alanı ise — X — = m.m2. eder. Bunlardan 80 adedine teka-
20 20 400 

bül eden yüzey alanı, 1/5 m.m2. eder. 
1 80 1 

80 X = = — m.m2. 
400 400 5 

Erythrocyte'ler bir yüzey üzerinde olmayıp, bilindiği gibi 1/10 m.m. de-
rinliğindeki hacim içine yayılmışlardır. Buna göre sulandırılmış erythro-
cyte'lerden 80 küçük kare içindekiler, 1/5 m.m.2 X 1/10 m.m. = 1/50 m.m.3. 
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hacim içinde sayılmışlardır. 1 m.m3. deki sulandırılmış erythrocyte'lerin 
miktarını bulmak için de, bu bulunan miktarın 50 ile çarpılması lâzım 
gelir. Bu sonuca aşağıdaki şekilde de varmak mümkündür. Her bir kü-

1 1 1 
çük küp = X — = m.m3. dür. 

400 10 4 000 
1 80 1 

80 küçük küp = 80 X = = — m.m3. 
4 000 4 000 50 

1 m.m3. deki erythrocyte miktarını bulmak için, bulunan miktarın 50 
misli alınması icap eder. Daha evvelce de bilindiği gibi sayımı yapılan 
kan numunesi 1/200 oranında sulandırılmış idi. Bundan dolayı, 50 ile 
çarpmadan çıkacak neticenin tekrar 200 ile çarpılması icap etmektedir. 
O halde bir kere 50 ve bir kere de 200 ile çarpım yapılmaktansa bir defa 
da 50 X 200 = 10 000 ile çarpılmak sureti ile, 1 m.m3. numune kandaki 
erythrocyte'lerin miktarı bulunmuş olur. 

5 adet orta büyüklükteki karede sayımı yapılan erythpocyte mik-
tarları arasındaki maksimum fark  % 15 ten fazla  olmamalıdır. Eğer bu 
fark  % 15 ten fazla  ise o takdirde ya lâm veya lâmel kirli veyahut kan, 
sulandırılma solüsyonu ile iyi karıştırılmamış veyahut da teknik bir hata 
yapılmıştır. 

THOMA'n ın Leukocyte su land ı rma pipeti 

Ak Yuvarların Sayımı 

Burada eıythrocyte'leri hemolize edecek nitelikte bir sulandırma 
sodüsyonu kullanılır. 

Sulandırma solüsyonu: 
Glacial acetic acid 0,5 gr. 
HO 100,0 c.c. 

40 



Renk vermek için GRAM boyamada kullanılan Gentian violet boya 
solüsyonundan bir damla damlatılır. Bu solüsyonun her iki haftada  bir 
taze olarak hazırlanması icap eder. Bundan başka, sulandırma için kul-
lanılan pipet, erythrocyte sayımında kullanılan pipetten farklıdır.  Leu-
kocyte'lerin sayımında kullanılan pipet, erythrocyte'lerin sayımında kul-
lanılan sulandırma pipetine nazaran daha küçüktür. Bu pipetin içindeki 
boncuk umumiyetle beyazdır. Diğer materyal erythrocyte sayımında kul-
lanılan materyalin aynıdır. 

* 

İşlem: 

Parmak ucundan iri bir damla kan, pipetin 0,5 işaretine kadar çe-
kilir. Şayet kan, 0,5 işaretini geçmiş ise bu zaman fazla  çekilmiş kan, 
pipetin ucundan kurutma kâğıdına emdirilerek 0,5 işaretine gelmesi te-
min edilir. Eğer pipetin uç kısmının dış tarafına  bulaşmış kan izleri 
varsa, bunlar temizlenir. Müteakiben hiç vakit kaybetmeden sulandır-
ma solüsyonuna daldırılarak 11 işaretine kadar bu solüsyondan çekilir. 
Bundan sonra pipet, kırmızı kürreciklerde olduğu tarzda çalkalanır, 3 - 4 
damla kan çıkarılarak atılır. Sonra sayım alanı üzerine aynen erythro-
cyte'lerde olduğu gibi yayılır. Durulma meydana gelir gelmez, az büyü-
ten kuru objektif  ile muayene edilir. Leukocyte'lerin sayımı, erythro-
cyte'lerin sayımından farklıdır.  Burada yüzey alanları birer m.m5. olan 
ve şekil 12 de görülen NEUBAUER sayım lâmının köşelerindeki büyük 
kareler üzerindeki leukocyte'lerin hepsi sayılır ve bulunan leukocyte 
miktarı 50 ile çarpılır. Bu suretle 1 m.m3. kandaki leukocyte miktarı 
bulunmuş olur. Burada, kan; 1/20 oranında sulandırılmış ve 1/10 m.m. 
yükseklik içindeki bir hacme dağıtılmıştır. Kan numunesinin içine da-
ğıldığı hacim 4 m.m2 x 1/10 m.m. = 4/10 m.m3. = 0,4 m.m3. dür. Hattı 
zatında 1 m.m3. kandaki leukocyte miktarı matlup olduğundan 1 m.m3. 
kandaki leukocyte miktarına tekabül eden miktarın bulunması için 2,5 
ile çarpılması gerekir. Fakat muayeneye alınan kan numunesi 20 defa 
sulandırılmış olduğundan, aslında 20 misli olması icap ederdi. Böylece 
4 büyük karedeki leukocyte miktarının bir defa  20 ve bir defa  da 2,5 
ile çarpılması icap ettiğinden, sadece bir kerre 50 ile çarpılır. Buna gö-
re: 4 büyük karedeki leukocyte miktarı x 2,5 x 20 = 4 büyük karedeki 
leukocyte miktarı x 50 = 1 m.m3. deki leukocyte miktarı. 

Leukocyte sayımında birer m.m2. alanında olan 4 köşedeki «büyük 
karelerin leukocyte miktarları arasındaki farkın  % 25 ten fazla  olma-
ması icap eder. 

41 



'mm im* 

1 fim 

W/ M 
1 

I 

t 

M fi 

1 **» ı 

t n ı ^ 

( Ş E K İ L : 12) 
N E U B A U E R lâ ımnda leukocyte sayımının yapıldığı 4 ade t büyük kar* 

X 
V/0 N 

HCt 

0.02c.c. 

V 

42 
( Ş E K İ L : 13) 

S A H L I Hemoglobinometresl . 



Erythrocyte ve Leukocyte'lerin Sayımındaki Hata Kaynaklan: 

Erythrocyte ve leukocyte'lerin sayılmasında yapılacak hataya en 
ziyade kan alma pipetleri, kanın sayımında kullanılan lâm ve lâmeller 
sebep olur. Bundan dolayı Amerika Birieşik Devletlerinde «Standard-
lar Bürosu» tarafından  tasdik edilmiş âlet ve malzemeler kullanılır. 
Bundan başka hatadan korunmak için kullanılan pipetlerin uçlarının 
kırık olmaması, solüsyonların taze hazırlanması ve temiz bulundurul-
masına çok dikkat etmek icap eder. Aynca gerek kanın alınması ve ge-
rekse sulandırma işlemleri esnasında hata yapılmamasına, sayımların 
gayet büyük bir dikkat ve ciddiyet ile yapılmasına yeteri kadar önem 
verilmelidir. Bütün bunlardan başka değişik metodlar kullanıldığı tak-
dirde yukarıda bildirilen noktalara aşırı dikkat gösterilse bile yine de 
neticeler farklı  bulunabilir. Bundan dolayı bir memleketin muhtelif  mü-
esseselerinde aynı analizler için kullanılan metodların da standardize 
edilmeleri, sağlıkla yakın ilgisinden dolayı halledilmesi icap eden en 
önemli hususlardan biridir. 

Manipülâsyon : Koagülâsyona meydan vermiyecek şekilde seri ya-
pılmalı, pipetler uygun bir şekilde ve yeteri derecede çalkalanmalı, sa-
yım odasını doldurmadan önce pipetlerden birkaç damla kan çıkarma-
lı, kanı, sayım odasının dışına taşırmamalı, sayım odası, hava habbe-
leri meydana gelmiyecek şekilde doldurulmalı, objektif  ile lâmele do-
kunmamalı, sulandırma solüsyonu içinde maya veya diğer ecnebi ci-
simcikler bulunmamalıdır. Erythroblast'ların nucleus'ları, sulandırma 
mayiinin içinde Acetic acid tarafından  erimediği için bu nucleus'lu kır-
mızı kan küreciklerinin nucleus'ları sayım hatalarına sebep olabilir. Bu 
nucleus'lu erythrocyte'lere yani erythroblast'lara, Erythroblastosis feta-
lis (Erythroblastosis neonatorum) ve COOLEY'in anemisinde pek meb-
zul bir şekilde tesadüf  edilir. Bu nev'i erythrocyte'lere, kan frotilerin-
de fazla  miktarda tesadüf  edilmesi halinde, total leukocyte sayımının 
özel bir formül  ile ayrıca hesap edilmesi icap eder. Bu nev'i erythro-
cyte'ler normal olarak kemik iliğinde ve hastalık hallerinde de kan do-
laşımında bulunurlar. Bunlar erythrocyte'leri teşkil etmek üzere gelişim 
halindeki nucleus'lu erythrocyte'lerdir. 

Hemoglobinin Hesabı 

Hemoglobin'in hesabı için Photoelectric colorimeter; WINTROBE; 
HADEN - HAUSSER; SANFORD, SHEARD ve OSTERBERG metodları 
gibi özel âletleri icap ettiren metodlar var ise de lâboratuvarlarca hem 
tatbiki kolay ve hem de yayılmış olmasından dolayı burada SAHLI me-
todunun verilmesi uygun görülmüştür. 
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SAHLI Metodu: 

SAHLI'nın hemoglobinometresinin derecelenmiş tüpü, 10 rakamını 
gösteren göstergesine kadar, 1/10 Normal H C1 solüsyonundan ilâve edi-
lir. Parmak ucundan veya kulak memesinden daha evvelce bildirilen 
teknik dahilinde 20 m.m3. lü'k özel pipeti ile kan alınır. Ancak ilk dam-
la kan silinerek atılır ve sonra pipet 20 rakamını gösteren göstergesi-
ne kadar kanla doldurulur. Kan derhal H Cl solüsyonu ihtiva eden de-
receli tüp içine konur. Muhtelif  defalar  pipet içine solüsyonu çekmek 
ve üflemek  sureti ile pipetteki kanın son zerresine kadar tüp içine ak 
tarılması temin edilir. Sonra tüp, hemoglobinometredeki yerine konup 
1 -10 dakika kendi haline terk edilir. Bundan sonra dereceli tüp için-
deki karışım, Standard tüp ile aynı renk kesafeti  gösterinceye kadar bu 
tüpe tfcO  ilâve edilir. H2O nun tüp içine damlatılması gayet dikkatli ve 
tedrici bir şekilde yapılmalıdır. Bu suretle Standard tüpün kesafetini 
tutturma daha emniyetle yapılmış olur. Her iki tüp de aynı renkte olun-
ca, dereceli tüp içindeki sıvı yüzeyinin en çukur olan kısmının tüp üze-
rindeki çizgiye isabet eden rakamı, hemoglobinometre kuzeye çevrilmiş 
olduğu halde okunur. SAHLI hemoglobinometrelerinin tüpleri üzerin-
deki kıymetler; 100 c.c. daki kanın, hem gram ve hem de % hemoglobin 
miktarlarını göstermektedir. Buna göre; gün ışığında yapılan muayene-
de, normal hemoglobin değerleri: 

Cinsiyet % Hemoglobin Gr. Cinsinden Hemoglobin 

Erkek 100 16 
Kadın 90 14,5 

Erythrocyte'lerin Sedimentasyon Sür'atinin Tâyini : 

Aşikâr anemilerdeki erythrocyte'lerin sedimentasyon (çöküş) sü-
rati normal haldeki ne nazaran daha sür'atle vukua gelir. Polycythemia 
yani erythrocyte miktarının normalden fazla  olması halinde ise çökme 
hızı daha yavaştır. Kanın sedimentasyon hızının tâyini için muhtelif 
metodlar bildirilmiştir. Bunlardan GRAFİK veya CUTLE metodu; LIN 
ZENMEIR metodu; WINTROBE ve LANDSBERG metodu, WESTER-
GREN metodu; BALACHOWSKY metodu; ROURKE-ERNSTENE meto-
du; SMITH'in MİKRO metodu lâboratuvarllarda kullanılan metodlar 
arasındadır. Her metod için normal ve anormal değerler değişik olarak 
verilmiştir. 
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WESTERGREN metodu 

Materyal : 

WESTERGREN sedimentasyon cihazı, 2 c.c. lik enjektör, saat camı, 
kan almada kullanılan lâstik boru, % 3,7 sodium citrate solüsyonu 
(Steril), alkoldür. 

İşlem : 

% 3,7 Sodium citrate steril solüsyonundan 2 c.c. lik şırıngaya 0,4 c.c. 
işaretine kadar çekilir. Deri dezenfekte  edildikten sonra usulüne göre 
2 c.c. işaretine kadar vena kanı aynı enjektöre çekilir. İğne venadan çı-
karılıp, nahiye alkollü pamuk ile silinir. Sonra enjektörün pistonu geri 
çekilerek, kan enjektör içinde çalkanır. Bundan sonra "enjektör içinde-
ki kan saat camı içine boşaltılır. Westergren pipetine, saat camındaki 
citrate'lanmış kandan tam olarak (0) işaretine kadar çekilir ve âlette-
ki yerine tesbit edilir. Bunun için parmak pipetin üstünden çekilme-
den önce pipetin dip kısmı sıkıca âletin kaidesindeki lâstik tıkaca bas-
tırılır ve pipet âletin üst kısmındaki yay vasıtası ile tamamen dikey va-
ziyette ve sıkıca tutturulur. Okumalar bir saat esnasındaki zaman zar-
fında  5 dakikalık aralıklar ile yapılarak bir kart üzerinde grafiği  çizi-
lir veyahut da bir saat sonunda yalnız bir okuma yapılabilir. Bu tecrü-
be saat 10 - 16 arasında ve 22 - 27 C° 1er arasında mümkün olduğu kadar 
sür'atlle yapılmalıdır. Bu metodda bir saat sonundaki normal netice; 
Erkeklerde: 1-15 m.m., kadınlarda: 0-20 m.m. dir. 

Leukocyte Formülü 

Kan frotilerinin  hazırlanması ve boyanması: 

Erythrocyte'lerin ve muhtelif  nev'i leukocyte'lerin muayenesinin 
diyagnostikteki önemi büyüktür. Bu maksat için boyanmış veya natif 
preparatlar kullanılır. Lâm veya lâmel üzerindeki hazırlanacak olan fro-
tiler gayet ince ve düzgün olmalıdır. Bu durum kat'i ve doğru netice 
alınması bakımından esastır. Günlük çalışmalar için muhtelif  boyama 
metodları kullanılabilir. Polychrome boyalar leukocyte'lerin granülleri-
nin neutraî, acid ve basic boyanmalarını temin ettiğinden tercihan kul-
lanılırlar. 
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Doğru k a n frotisi  y a p m a tekniği . 
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F ro t i üzer inde yapı lan say ım tekniği . 

İşlem : 

Lâmlar tamamen temiz ve yağdan ârî olmalıdır. Eğer lâmlar yeni 
ise, sabunlu su ile yıkanmalı ve akar suda bolca çalkalanmalıdır. Sonra 
15 dakika 95° lik alkolde tutulmalı ve daha önceden yıkanmış, kuru-
tulmuş tülbent veya mermerşahi ile kurulanmalıdır. Eğer kullanılmış 
lâmların tekrar kullanılması icap ediyorsa, o takdirde evvelâ bunların 
üzerindeki immersion yağı Xylol ile giderilmelidir. Sonra az miktarda 
toz sabun ihtiva eden su içinde kaynatılıp çeşme suyundan bolca olarak 

47 



geçirilmelidir. Bundan sonra % 0,1 nitric acid solüsyonu içinde bir ge-
ce bırakılmağı müteakip akar sudan geçirip, yıkanmış mermerşahi ve-
ya tülbent ile kurulamak sureti ile kullanılmak için hazırlanmalıdır. 
Frotilerin yapılması için kullanılacak kan önceden bildirilen teknik da-
hilinde parmak ucu veya kulak memesinden temin edilir. Lâm, sol elin 
baş parmağı ile orta parmak arasında tutulur. Bu lâmın nihayet ucun-
dan 0,5 cm. kadar mesafede  ve ortasındaki bir nokta çok küçük bil 
kan damlasına dokundurulur. Bu işlem esnasında endothelial hücrele-
rin lâma geçmemesi için, lâmın deriye dokundurulmamasına dikkat edil-
melidir. Sağ elin baş parmağı ile işaret parmağı arasında tutulan lâmel, 
lâmın üzerindeki kan damlasına hemen temas edecek ve onun önüne, 
kan tarafında  30 derecelik bir açı teşkil edecek şekilde konur. Lâmelin 
kana temas etmesini müteakip kan damlası lâmın ve lâmelin bitiştiği hat 
boyunca yayılır. Bundan sonra ince bir safiha  halinde yayılacak ve lâ-
mel ile lâm arasındaki aynı açıyı muhafaza  edecek veçhile lâmel ileri 
doğru itilir. Bu işlem esnasında lâmele lüzumsuz basınç yapılmamalı-
dır. Lâmel, lâm üzerinde hareket ettirilirken meydana gelen frotinin  lâ-
mın kenarlarına yayılmamasına dikkat etmek icap eder. Bir hastaya ait 
froti  hazırlanırken aynı zamanda birkaç froti  birden hazırlanmalıdır. 
Hastanın ismi frotinin  ya ortasına veya nihayet ucuna, frotinin  üzerine 
çizilerek yazılır. Froti kurumağa terk edilir. Yazın yapılan frotiler  si 
neklerden korunmak için bir petri kutusu kapağı altında muhafaza  edil-
melidir. Froti yapılırken, kanın lâmın kenarlarına dokunacak şekilde 
yayılmamasına dikkat etmek icap eder. Çünkü, iri hücreler lâmın kenarın-
da ve lymphocyte'ler ile normoblast'lar gibi küçük hücreler ise lâmın 
ortasında teraküm etmek eğilimindedirler. Eğer kan deriden rahatça 
akmıyor ise, kurumuş olan kan damlası deriden silinir. Sonra az miktar 
eter ile hafifçe  temizlenir ve eterin kuruması için beklenir. Buna rağ-
men kan yine serbestçe çıkmaz ise, bu takdirde başka bir noktadan 
yeniden kan alınır. Froti için, iri kan damlaları kullanılmamalı ve kalın 
froti  yapılmamalıdır. Lâm üzerinde lâmel süratle hareket ettirilir ise 
froti  kalın olur. 

PAPENHEİM Boyama Metodu 

Bu usul ile boyama; pyronine-methylgreen boyasından dolayı, eryth-
rocyte'ler ve lymphocyte'ler üzerinde çalışmak için çok uygundur. Çün-
kü bu metodda polychromatophilia çok iyi gösterilir. Burada değişik-
liğe uğramış kan korpusküllerinin boyanışları aşağı yukarı kırmızı ve 
bütün nucleus'lar ise maviden kırmızımtrak erguvana bakan bir renk 
gösterirler. Basophile granüller ve lymphocyte'lerın cytoplasmaları kır-
mızı boya alırlar. 
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Boyanın Hazırlanması: Boya; saf  suda sature methylgreen solüs-
yonundan 30-40 c.c. ile yine saf  suda sature pyronine solüsyonunun 
10-15 c.c. sinin karıştırılması sureti ile hazırlanır. Bu boya karışımı 
takriben bir ay bekletilmelidir. Eğer bu boyalardan bir tanesi çok froyu 
bir boya özelliği gösteriyor ise o takdirde diğer boyadan biraz fazla  ilâve 
etmek sureti ile bu mahzur önlenmelidir. 

Boyama Tekniği: Froti ısıtılarak tesbit edildikten sonra lâmın 
üzeri boya solüsyonu ile örtülecek şekilde boyadan ilâve edilir. Froti 
bu hali ile 0,5-5 dakika boyanmağa bırakılır. Müteakiben saf  su ile 
yıkanır ve dikey vaziyette dayanarak kurumağa terkedilir. Bu şekilde 
hazırlanan froti  muayeneye hazır hale gelmiştir. 

WRIGHT Boyama Metodu 

Lâboratuvarda yapılacak olan günlük kan muayenelerinde kullanıl-
ması tavsiye edilen iyi bir boyama metodudur. 

WRIGHT Boya Solüsyonu: Burada kullanılan bütün cam malze-
me tamamen kuru olmalıdır. 60 c.c. metil alkol (asetondan ârî) içinde 
WRIGHT'in aşağıda hazırlanış tekniği bildirilen boyasından 0,1 gr. eri-
tilir. Boya havanda ezilir ve boya solüsyon haline gelinceye kadar üze-
rine azar azar metil alkol dökülür. Sonra renkli bir şişeye konur, 24 
saat sonra filtre  kâğıdından süzülür. Bu şekilde hazırlanan boya her 
zaman dayanıklı değildir. Hazırlanan bu boya solüsyonu ile boyama 
denemesi yapılarak frotiyi  kaç dakikada boyadığı tâyin edilerek etiket 
üzerine bu boyama süresi kaydedilir. Ekseriya bu boyama süresi bir 
dakika olarak tesbit edilmektedir. 

WRIGHT Boyasının Yapılması: Sodium bicarbonate'm H20 daki 
% 0,5 solüsyonundan 100 c.c. miktarı ile 1 gr. methylene blue bir havan-
da karıştırılır. Methylene blue aynı havanda solüsyon halini alıncaya 
kadar ezilir. 6 cm. yükseklik almasına imkân verecek bir hacimdeki er-
lenmayere aktarılır. Bir saat açık otoklavda (100 C ) ısıtılır. Sonra so-
ğutularak filtre  kâğıdından süzülür. Bu filtratm  her 100 c.c. na, suda 
münhal Eosin Yellovvish (Eosin Y)'in H20 daki % 0,1 solüsyonundan 
500 c.c. ilâve edilir. Eosin solüsyonu yavaş yavaş ve devamlı olarak aynı 
şekilde karıştırılarak presipitat husule gelecek şekilde ilâve edilir. Bu 
karışımdan bir damla beyaz filtre  kâğıdı üzerine koyarak kurutmak su-
reti ile serbest Eosin halkasının teşekkül edip etmediği denenir. Bu 
serbest Eosin halkası, ortasında eflâtun  bir leke ve onun etrafmda  açık 
pembe bir hâle ile gözükür. Eğer filtre  kâğıdı üzerinde yapılan dene-
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görülünceye kadar ilâve edilir. Halkanın ortasındaki leke mavi renk 
olmayıp, eflâtun  renkte olmalıdır. Bu suretle hazırlanan boya solüsyonu 
WHATMAN NO: 5 filtre  kâğıdından süzülür, filtre  kâğıdı üzerindeki pre-
sipitat alınarak etüvde kurutulur. Bu kurutma işlemi birkaç gün 
sürer. Bu suretle WRIGHT'ın stok boyası hazırlanmış olur. Bu hazır-
lanan boya solüsyonu renkli bir şişe içinde saklanır. Üzerine WRIGHT 
boyası diye yazılır. Bu şekilde hazırlanan boya dayanıklıdır. 

Boyama işlemi : Boya solüsyonu metil alkol ihtiva ettiğinden fro-
tinin tesbit edilmesine lüzum yoktur. Bundan dolayı kendi halinde ku-
rumuş lâmın üzeri, 10 damla WRIGHT'm stok solüsyonu ile örtülür. Bu 
vaziyette bir dakika tutulur. Bu suretle fikzasyon  temin edilmiş olur. 
Boyanın uçmasından dolayı kurumanın önüne geçmek için, bidayette 
preparat üzerine yeter miktarda boya ilâve edilmelidir. Preparat üzerine 
konmuş olan boya miktarına eşit miktarda ya Buffer  solüsyonu veya 
derhal kaynatılmış ve oda derecesinde soğutulmuş H20'dan ilâve edi-
lir. îyice karıştırılır ve 3 - 5 dakika kendi haline terk edilir. Burada za-
manı kesin olarak tâyin etmek denemelerle mümkündür. Preparatın 
üzerinde ince yeşil madenî bir tabaka hasıl olur. Froti esmer kırmızı 
veya tuğla kırmızısı bir renk alıncaya kadar su ile yıkanır. Bu yıkama 
işlemi için ekseriya 30 saniye yeterlidir. Froti üzerinde boya tabakasının 
tortulan yıkama işlemi ile bertaraf  edilmiş olur. Preparat dikey olarak 
dayanarak kurumağa terk edilir. 

GIEMSA Boyama Metodu 

Bu boyamada kullanılan boya, ya ana (stok) solüsyon halinde ha-
zır olarak piyasadan temin edilir veya lâboratuvar tarafından  hazırla-
nır. Lâboratuvarda hazırlamak için; 1 gr. toz GIEMSA, 66 gr. glycerol 
(glycerin) de eritilir. Birkaç saat sonra 66 c.c. methyl alkol ilâve edilir. 
Bu ana solüsyon eskidiği nispette değer kazanır. 

Boyama İşlemi : Preparat kendi haline terk edilerek kuruduktan 
sonra asetonsuz methyl alkol ihtiva eden kaba daldınlarak 3 - 5 dakika 
bırakılır. Sonra çıkarılarak havada kurutulur. Kurutma işlemi mümkün 
olduğu kadar sür'atle yapılmalıdır. Bu suretle froti  fikze  edilmiş olur. 
1 cc. ana GIEMSA solüsyonu, hafif  hafif  sallanan ve 10 c.c. H 2 0 yu havi 
bir cam silindir içine damla damla damlatılır. Burada kullanılan su-
yun pH sının 7,0 olmasına dikkat edilmelidir. Bu maksadın temini için 
ya Buffer  solüsyonu kullanılır veya kaynatılmak sureti ile içinde erimiş 
olan C02'i çıkanlmış veya aşağıda bildirildiği veçhile hazırlanan H 2 0 
kullanılır. Fikze edilmiş olan kuru preparat hazırlanan boya solüsyonu-
nu havi lâmlıklara daldırılarak 15-30 dakika boyanır. Sonra nötral 
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H20 ile yıkanır ve dikey vaziyette dayanarak havada kurumağa terk 
edilir. GIEMSA boyasında kullanılan distile suyun nötralizasyonu için 
aşağıda bildirilen usulden istifade  edilmektedir. Bunun için nötral dis-
tile suyun bulundurulacağı cam kap tercihan pyrex veya yalnız distile 
su muhafaza  etmek için kullanılacak cam kap olmalıdır. Suyun distilâs-
yonu esnasında lâstik eklentiler kullanılmamalıdır. Keza distile suları 
bir kaptan başka bir kaba aktarmak için sifon  kullanılmamalı, ancak 
boşaltılmalıdır. Temiz bir deney tübü, nötralize edilecek su ile çalka-
nır. Birkaç hematoxylin kristali kuru ve temiz bir pens ile bu tüp içi-
ne atılır, üzerine 5 c.c. nötralize edilecek H20'dan konur ve çalkanır. 
Husule gelen renge dikkat edilir. Eğer su nötral ise 10 saniye içinde 
açık pembe renk husule gelir. Eğer su asit ise 5 dakikadan fazla  devam 
edecek sarı bir renk meydana gelir. Eğer su alkali ise derhal veya bir 
dakikadan kısa bir zaman içinde kırmızımsı - pembe bir renk teşekkül 
eder. Eğer su ekseriya olduğu gibi asit ise, o takdirde nötralize etmek 
için % 1 potassium carbonate kullanılır. Eğer su alkali ise, bu hal distilâs-
yondan mütevellittir. Böyle bir su kullanılmamalıdır. Nötralize edilecek 
suya, nötralize edici madde muayyen zaman fasılaları  ile birer damla 
halinde damlatılır. Her bir veya iki damlayı müteakip suyun bulundu-
ğu kap çalkanır ve reaksiyonu kontrol edilir. Eğer su, 10 saniye içinde 
iz halinde sarı veya mavi renk almayıp, pembeye dönerse su nötral ol-
muştur ve kullanılabilir. Eğer çok fazla  miktarda potassium carbonate 
ilâve edilmiş ise su alkali olur. Bu gibi alkali suların bir kısmı dökülür 
ve nötralize edilmemiş, hafif  asit reaksiyonlu su ilâve edilir. Su, nötral 
olana kadar aynen yukarıdaki gibi işleme tâbi tutulur. Bu şekilde iş-
leme tâbi tutulan su GIEMSA ve WRIGHT boyalan için çok iyi netice 
verir. 

Leukocyte Tablosu 

Sonucun doğru alınması için frotinin  düzgün yayılmış ve iyi bo-
yanmış olması icap eder. Bunun için de evvelâ mikroskobun az büyü-
ten kuru sistem objektifi  ile, yapılmış olan frotideki  leukocyte'lerin 
muntazam bir şekilde yayılmış ve iyi boyanmış olup olmadığı kontrol 
edilir. Leukocyte tablosunun, cetvel halinde tanzimi için leukocyte for-
mülünden yararlanılır. Bunun için froti  üzerinde 100 veya çoğunlukla 
yapıldığı gibi 200 leukocyte sayılır. Bunlar ait olduğu leukocyte nev'ile-
rine göre tasnif  edilirler. Yani cetveldeki yerlerine yazılır ve sonra her 
bir cetveldeki leukocyte nev'inin yüzdesi bulunur. Bunun için aşağıda-
ki usulden istifade  edilmek sureti ile froti  tetkik edilerek leukocyte 
nev'ileri tesbit edilir. Burada Şekil (16) da görüldüğü gibi, dörde bö-
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lünmüş frotinin  her bir bölümüne bir damla sedir yağı konur ve fro-
tideki sıra numarasına göre sayım yapılır. Sayım her bir bölümdeki ok 
istikametinde ve Şekil (16) da görülen istikamet takip edilerek yapılır. 
Eğer formül  100 leukocyte üzerinden yapılacak ise 25; eğer 200 leukocyte 
üzerinden yapılacak ise o takdirde cetvel (5) de görüldüğü üzere her 
bir bölümde 50 adet leukocyte sayılır. Bilâhare normal ve anormal her 
bir leukocyte nev'inin yüzde oranı tesbit edilir. Bu leukocyte tablosuna 
ilâveten ayrıca kanın bütün sellüler elementlerinin tam bir morfolojik 
tetkiki de yapılmak icap eder. Bunun için de al ve ak yuvarlak ile throm-
bocyte'lerin hepsi muayene edilmelidir. Ayrıca muhtelif  leukocyte'lerin 
% nispetleri, bunların 1 m.m3. kandaki hakikî miktar ve değerlerini 
vermez. Bundan ötürü her bir nev'i leukocyte % miktarının 1 m.m3. deki 
miktarına çevrilmesi gerekir. Bunun için total leukocyte miktarının bi-
linmesi halinde, leukocyte tiplerinin 1 m.m3. deki miktarlarını bulmak 
kabildir. 
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C E T V E L : 5 
Norma l bir Löykosi t kan tablosu (16). 
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LEUKOCYTE'LERİN SINIFLANDIRILMASI 

Normal olan leukocyt'ler ekseri müracaat kitaplarında üç nev'i al-
tında mütâlea edilirler. 

I. Lymphocyte (Lümfosüt)  1er: Bunlar menşelerini lymphoid 
(lümfoyid)  dokulardan alırlar. 

II. Monocyte (Monosüt) veya Endothelial leukocyte (Endoteliyal 
löykosit) 1er: Bunlar menşeini Reticulo - Endothelial System'den alan 
leukocyte'lerdir. 

III. Granulocyte (Granülosit) 1er: Bunlar menşeini kemik iliğin-
den alırlar. Normal olan leukocyte nevilerinin 1 m.m.3 kandaki miktar-
ları Cetvel (6) da görüldüğü veçhile yaşa göre değişiktir. 

E R G İ N Ç O C U K L A R 

% Tota l Sayı % Tota l Sayı 

Neut rophi l 6 0 - 7 0 3,000 - 7,000 4 0 - 6 5 2,000 - 8,000 

Eosinopil 1 - 4 50 - 400 1 - 5 25 - 700 

Basophil 0 - 0,5 0 - 50 0 - 0,5 0 - 75 

Lymphocyte 2 0 - 3 0 1,000 - 3,000 3 0 - 6 0 2,500 - 9,000 

Monocyte " 2 - 6 100 - 600 0,5 J 7 25 - 700 

C E T V E L , : 6 
N o r m a l leukocyte ' lerin nevilerinin ergin ve çocuklardaki % de nispetleri ve 

to ta l mliktarları 

Leukocytler yukarda bildirilen bu tasniften  başka, fakat  hemen he-
men aynı mahiyette olan diğer bir şekilde yapılan tasnife  göre iki esas 
nev'e ayrılırlar. 

I — Agranulocyte (Agranülosüt) 1er: Bunlar da ikiye ayrılırlar: 

1 — Lymphocyte'ler: Büyüklükleri 7-15 mikron arasında olup, bir 
erythrocyte'den bir neutrophil granulocyte'e kadar değişiktir. Yani iri-
li ufaklıdırlar.  Nucleusları yuvarlak ve bazik boyalarla koyu renkte 
boyanırlar. Küçük olan lymphocyte'lerde nucleus, cytoplasmayı hemen 
hemen doldurur ve daha koyu renktedir. Büyük olan lymphocyte'lerin 
nucleusları ise biraz daha hafif  boya alır. Bunlar daha fazla  cytoplas-
ma ihtiva ederler. Büyük ve daha açık boyananlar umumiyetle genç 
olan lymphocyte'lerdir. Erginleşmelerini müteakip bunların cesametle-
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rinde küçülme vukua gelir. Yani küçük olan lymphocyte'lerin erginleş-
miş olduklarına dair umumî bir inanç vardır. 

Lymphocyte'lerin kandaki sayılarının artması haline lymphocytosis 
ve azalması haline de lymphopenia denir. 

2 — Monocyte'ler: Bunlara Mononuclear leukocyte veya Endothe-
lial leukocyte veyahut da Endotheliocyte'ler de denir. Bnnlarm yuvarlak 
nucleuslu olanlarının lymphocyte'lerden tefriki  müşküldür. Ancak şekil 
(17) de de görüldüğü gibi bunların nucleuslarmın etrafındaki  cytoplaş-
ma şeridi lymphocyte'lerinkine nazaran daha geniştir. Ayrıca nucleusları 
da lymphocyte'lerinkine nazaran daha açık boyanır. Bundan başka Mo-
nocyte'lerin nucleuslarmın kenarları girintili çıkıntılı olup, zamanla at 
nalı şeklini alır. Kandaki miktarlarının normalden fazla  olmasına Mo-
nocytosis denir. 

II — Granulocyte'ler: Bunlar da cytoplasmalarında mevcut gra-
nüllerin boyalara karşı gösterdikleri reaksiyonlara göre 1 — Neutro-
phil (Heterophil), 2 — Eosinophil (Acidophil) ve 3 — Basophil granu-
locyteler olmak üzere üçe ayrılırlar. 

Bu Acidophil, neutrophil, basophil granulocyte'lere aynı zamanda 
polynuclear veya polymorphonuclear leukocyte'ler de denir. Bundan 
da anlaşıldığı veçhile bunların nucleus'ları bir kaç parçalıdır. Fakat 
parçalar birbirleri ile rabıtalıdır. Ancak bunlardan Basophil'lerin nuc-
leusları ekseriya vazıh bir lobulatıon göstermez. 

1 — Neutrophil'ler: Bunlar, nükleusları gayri muntazam şekilli ve 
lobus'lara bölünmüş olmakla kolayca tanınabilirler. Bu nucleuslar 
kurdele, bant benzeri veya segmentli olabilirler. Segmentler 1 - 7 tane 
olabilir ve hepsi de birbirlerine ince nucleus bantları ile bağlıdırlar. 
Cytoplasmaları içinde bir çok küçük granüller vardır. Bu granüller kat'i 
olarak ne mavi (baz) veya ne de kırmızı (asit) renge boyanmazlar. 
Bundan dolayı da bunlar neutrophil olarak kabul edilirler. Kandaki nis-
betlerinin azalışına Neutropenia ve artışına da Neutrophilia denir. 

2 — Eosinophil'ler : Bunların granülleri neutrophillerinkinden da-
ha büyük, yuvarlak veya ovaldir. Aynı zamanda vazıh olan bu granül-
ler WRIGHT metodu ile boyamada pembeden parlak kırmızıya kadar 
değişebilen bir şekilde boyanabilirler. Bu özelliklerinden ötürü acido-
phil'dirler. Normal nispetten daha fazla  artışına Eosinophilia ve azalışı-
na da Eosinopenia denir. 

3 — Basophil'ler: Bunların neutrophil'lerden farkı,  granüllerinin 
biraz daha büyük ve WRIGHT boyama metodu ile koyu mor renge 
boyanmalarıdır. Bu özelliklerinden dolayı Basophil'dirler. 'Bunlar bü-
yüklük bakımından neutrophil'lere nazaran biraz küçükcedirler. Nuc-
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leus'ları aşikâr bir lobülasyon göstermez. Kandaki nisbetlerinin art-
ması haline Basophilia veya Basophilic leukocytosis denir. 

Patolojik Olan Leukocyte Nev'ileri 

Organizmanın sağlık halinde iken kan dolaşımmda tesadüf  edil-
meyen leukocyte nev'ilerine anormal leukocyte'ler denir. Bunlar pato-
lojik hallerde, kan dolaşımında bulunurlar ve bu takdirde de organiz-
manın normal olan fizyolojik  halinden ayrıldığını bildirirler. Bunlar 
umumiyet itibarı ile Myelocyt, Promyelocyt, Neutrophil myelocyt, Aci-
dophil myelocyt, Basophil myelocyt, Lymphoblast, Genç lymphocyt'» 
ler olup, patolojik hallerde kanda bulunan anormal leukocyte'lerdir. 
Şekil (18) de görülen bu anormal leukocyte'lerin tetkiki geniş lâbo-
ratuvar muayenesini icap ettirdiğinden burada sadece isimleri verilmek 
le yetinilmiştir. 

Normal Erythrocyte'ler 

Normal erythrocte'ler veya normocyte'ler : Bikonkav yani iki yüzü 
oyuk diskler şeklindedirler. Bunlar acidophil'dirler. Büyüklükleri yek-
nasaktır. Ortalama olarak 7,5 mikron kutrundadırlar. Fakat umumi-
yetle 5,5 veya 9,5 mikron kutrunda da olabilirler. Kalınlıkları 1,9 - 2,1 
mikrondur. Şekil (19) da görüldüğü gibi orta kısımları, kenarlara na-
zaran daha açık renktedir. Preparatların hazırlanmasındaki mekanik 
tesirlerden dolayı bazı boyalı preparatlarda, şekilleri bozulmuş erytro-
cyte'ler görülebilir. Boyanmadan muayene edilen natif  (taze) preparat-
larda erytrocye'ler para dizisi halinde bulunabilirler. Bazan da ke-
narları çentiklikler gösterebilir. Bu her iki değişiklik de patolojik bir 
değişiklik değildir. Bazan çok yavaş kurutulan kan frotilerindeki  eryth-
rocye'lerde ışığı fazla  kıran renksiz benekler görülür. Bunlar; macro-
cyte'lerde müşahede edilen Endoglobular degenerasyonlardaki yuvar-
lak veya gayri muntazam, kesin veya gayri muayyen bir şekilde hudut-
lanmış olan renksiz sahalar ile karıştırılmamalıdırlar. 

Anormal Erythrocyte'ler 

Anemi vakalarına ait kan frotilerindeki  erythrocyte'lerin muayene-
leri büyük bir önem taşır. Çünkü anemilerde kanda muhtelif  anormal 
erythrocyte'ler görülür (Şekil : 20). 

1 — Poikilocyte'Ier: Bunlar şiddetli anemilerde görülürler. Oval, 
pyriform  (armut biçiminde), caudate (kuyruklu), veya çomak şeklini 
almış erythrocytelerdir. Bunlar büyük veya küçük olabilirler. Kanda bu 
nev'i erythrocyte'lerin bulunması haline poikilocytosis denir. 
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2 — Polychromatophilia: Bu nev'i erythrocyte'ler bazik boyalara 
Karşı anormal bir afinite  gösterirler. Bu suretle açık veya uçuk mavi 
bir renk arzederler. Erythrocyte'lerin polychromatophilia hali aneminin 
bir beldeğidir. 

3 — Anisocytosis: Erythrocyte'lerin normal hacimlerine nazaran 
daha büyük veya daha küçük olmalarıdır. Beş mikrondan küçük olan-
larına mikrocyte, 10-12 mikron arasında olanlarına makrocyte, 12-16 
mikron arasında olanlarına megalocyte ve 16-20 mikron arasında olan-
larına da gigantocyte'ler denir. 

4 — Basophilic degeneration: Burada erythrocyte'lerin içinde şekil 
(21) de görüldüğü gibi muhtelif  büyüklükteki mavi benekler veya granül-
ler mevcuttur. Bu hal kurşunla zehirlenme vak'alarmm diyagnostiğinde 
önem taşır. 

5 — Nucleus'lu erythrocyte'ler: Bu nev'i nucleus'lu erythrocte'ler 
vahim anemia ve leukemia'larda görülür. 

Bunlardan başka daha bazı anormal erythrocyteler varsa da bun-
lar daha geniş lâboratuvar bilgisi icap ettiren haller için önemli oldu-
ğundan, burada onlar hakkında teferruata  girişilmemiştir. 

KOAGÜLASYON SÜRESİNİN TÂYİNİ : 

Koagülâsyon süresinin uzaması, thromboblastin, prothrombin, fib-
rinogen azlığı veya kanda bir antikoagülânm mevcudiyeti gibi kanın 
koagülâsyonuna mani olan sebeplerden ileri gelebilir. Vena kanının 
kullanılması ile yapılan koagülâsyon süresinin tayini, kapillar kan kul-
lanmak sureti ile yapılana nazaran tercih edilir. Vena kanı kullanılmak 
sureti ile koagülâsyon süresinin tayininde LEE ve WHITE metodu veya 
bunun modifiye  şekli kullanılmaktadır. Bunlardan başka diğer metod-
lar var ise de biz burada LEE ve WHITE metodunu göreceğiz. 

LEE ve YVHITE'ın Vena Kanı Kullanılarak Koagülâsyon 
Süresinin Tayini Metodu 

Bu amaçla kullanılacak olan steril bir enjektör ve iç çapı 8 m.m. 
olan kimyaca temiz bir deney tüpü, steril fizyolojik  tuzlu su ile çalka-
nır. İçinden steril tuzlu su geçirilmiş steril iğneyi havi enjektör ile doku 
suyuklarından korunacak şekilde ve enjektörün pistonuna vakum yap-
tırmadan venadan 1 c.c. kan alınır. Derhal zaman tesbit edilir ve iğne 
enjektörden çıkarılarak kan az evvel bildirilen deney tüpüne aktarılır 
Eğer oda ısısı 20 - 32 santigrad derece arasında ise tüp oda derecesine, 
eğer oda ısısı bu dereceler arasında değil ise içinde 20 - 25 santigrad de-
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recede su bulunan bir beherglas içine terk edilir. Tüpte kanın sıvılığı kal-
mayıncaya ve tüp tersine çevrilebilecek hale gelinceye kadar, her 15 sani-
yede bir, tüp sallanır. Koagülâsyon olur olmaz derhal zaman tesbit 
edilir. Kanın enjektöre alındığından itibaren koagülâsyonun vukua ge-
linceye kadarki geçen zamana «koagülâsyon süresi» denir. Normal ola-
rak bu koagülâsyon süresi 6,5 dakika olup en az 5 ve en çok da 8 da-
kika arasında değişir. Eğer iç çapı 9 m.m. olan deney tüpleri kullanıl-
mış ise o zaman bu koagülâsyon süresi 6-11 dakika arasında olacak şe-
kilde değişiklik gösterir. 

KANAMA SÜRESİNİN TÂYİNİ : 

Parmak veya kulaktaki derin bir kesikten akan kanın durması için 
ihtiyaç olunan zamana «kanama süresi» denir. Kapillâr damarların en-
dothelium'larındaki mahiyeti karanlık kalan bazı bozukluklar veya ka-
pillar damarların kontraksiyon kabiliyetinde husule gelen bozukluklar 
kanama süresine tesir eder. Kanama süresi, doku soyuklarının koagü-
lâsyonu çabuklaştırmasından ötürü deneysel olarak elde edilen koagülâs-
yon süresine nazaran daha kısa olarak bulunur. Bu hal normaldir. 

DUKE'nin Kanama Süresini Tayin Metodu 

Gerektiği takdirde el, ılık suya daldırılır ve yeteri kan sirkülâsyo-
nunun temini için iyice uğuşturulur. Kan alınacak olan parmak ucu ve-
ya kulak memesi temizlenerek derince delinir. GRADWOHL parmak 
ucunun delinmesi yerine kulak memesinin kesilmesini tercih etmekte 
ve delmeği tavsiye etmemektedir. Kan alma işlemi; açılan yeri el ile 
sıkıştırmaksızın kanın damla damla akması temin edilecek şekilde ya-
pılmalıdır. Delinen yerden ilk kan damlasının çıkış anı tesbit edilir. 
Teşekkül eden damlalar filtre  kâğıdına alınır. Yalnız bunun için 
filtre  kâğıdı parmağa dokundurulmamalıdır. Kanamanın kesildiği an 
tesbit edilir. Kanamanın başlangıcı ile sona erişi arasındaki zaman sü-
resi, kanama süresini bildirir. Normal olan kanama süresi 1 - 3 dakika-
dır. Bu süre içinde ortalama olarak filtre  kâğıdı üzerinde 6 leke mey-
dana gelir. 
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K I S I M IV 

MİKROBİYOLOJİDE DİYAGNOSTİK YÖNÜNDEN YARARLANILAN 
SEROLOJİK REAKSİYONLAR 

1 — Agglutination: Agglutinogen — Agglutinin reaksiyonları 
2 — Precipitation: Precipitinogen — Precipitin reaksiyonları 
3 — Toxin — Antitoxin neutralisation deneyi, 
4 — Bazı serolojik reaksiyonlara esas olan baktericid ve lytic 

olaylar, 
5 — Komplementi fikzasyon  deneyi. 
6 — Opsono — cytophagic test (5). 

Serolojik reaksiyonlarla ilgili terimlerin tarifi: 

Bunlardan antigen ve Anticorpus hakkında bundan evvelki bölüm-
de bilgi verilmişti. Ancak serolojik reaksiyonlarda kullanılacak anti-
gen ve anticorpus ile ilgili olarak, evvelki bilgimize ilâveten bir kısım 
bilgi daha verilecektir. Agglutination deneyinde; antigen tabirinden, 
agglutinin ile birleşecek olan bakterinin bütün gövdesinin fizyolojik 
tuzlu suda belli oranda yapılmış süspansiyonu anlaşılır. 

Hapten : Antigenin bir parçası olan ve onun spesifikliğini  temin 
eden kısmî bir antigendir. Bundan dolayı buna Partial antigen'de denir. 
Spesifik  oluşu her bir Hapten'in değişik kimyasal bünyeye sahip olma-
sındandır. Bundan dolayı da her bir hapten, kendisine karşı canlı or-
ganizmada teşekkül eden antikor ile reaksiyon verir. Hapten kendisini 
taşıyan molekül'den ayrıldığı takdirde geriye kalan substans canlı or-
ganizma için antikor teşkil etme özelliğini kaybeder. Fakat spesifik  se-
rum ile reaksiyon verir (33). 

Heterophile antigen : Spesifik  olduğu antikorlardan başka, diğer 
antikorlara karşı da afinitesi  olan antigen demektir. Morfolojik  ve bi-
yoşimik karakterleri birbirlerinden farklı  olan bakteriler arasında anti-
gen yakınlığı olabilir. İşte bu nev'i müşterek antigenlere heterophile 
antigen ismi verilmektedir.Forssman antigeni denen bu antigen yakın-
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lığının bir kısım bakterilerde mevcut olduğu bulunmuştur. Böyle anti-
genlere karşı teşekkül eden antikorlara da Forssman antikoru denir. 

Komplement : Bütün canlıların normal serum'larında muhtelif 
derecelerde bulunan bir substanstır. Bu substans, komplement fikzas-
yonu denen serolojik olayda, antigen - anticorpus ünitesi ile birleşerek 
Antigen (Bakteri) in lysis'ini temin etmeğe yönelen bir görevi vardır. 

Komplement, aon - spesifik'tir  ve bunun için de immunizasyon sü-
resince artmaz. Bakterilere karşı teşekkül eden, ısıya nispeten direnç-
li olan Anticorpusların aksine, umumiyetle 56 C° de 30 dakikada inak-
tive olur ve buzluk ısısında dahi bir kaç günde bozulur. 

1. AGGLUTİNATİON : 

Agglutination reaksiyonu; agglutinin denen antikorların, Antigen 
denen ve bir süspansiyon halinde bulunan bakteri veya hücreleri, kü-
meleyici bir şekilde etkilemesi neticesi meydana gelir. 

Agglutinin antikoru bazı ahvalde, tabiî olarak teşekkül etmiş ola-
bilir. Böyle agglutininlere normal agglutinin denir. Bazı ahvalde, nor-
mal serumda bulunan bu gibi normal agglutininler bazı bakterilerin 
agglutinationunu husule getirebilirler. Bu hal; Brucellosis ve diğer bazı 
enfeksiyöz  hastalıkların diyagnostiği bakımından yapılan agglutinati-
on deneylerinde hatalı sonuçların meydana gelmesine sebep olur. Bu 
hatalı olan serolojik olayın sebebi; o hastalığı geçirmemiş olan şahıs-
ların kendilerinde mevcut bulunan normal agglutininlerin aspesifik 
olarak reaksiyon vermesindendir. Bu hal serum dilüsyonlarının ilk ka-
demelerinde pozitif  reaksiyon vermekle ortaya çıkar. 

Bundan başka bazı bakteri suspansiyonlarmdaki antigenler, agglu-
tininleri havî spesifik  olan antiseruma ihtiyaç göstermeden, kendi ken-
dilerini agglutine etmek özelliğindedirler. Bu nev'i agglutinationa Spon-
tsoı agglutination veya Autoagglutination (kendi kendine agglutination) 
denir. Bu hatalı aggluination, antigen olarak kullanılan bakterile-
rin düşük ısı derecelerinde veya bunların serumlu besi ortamlarında 
üretilmesinden ileri gelmektedir. Autoagglutination denen bu hatalı 
olay keza agglutination reaksiyonunun serolojideki diyagnostik değerini 
düşürmektedir. Bu hâle bir kısım Bacillus'larla, Actinomycetes'lerin pek 
çoğunda ve Streptococcus gibi bakteri gruplarında tesadüf  edilmekte-
dir. 

Hatalı agglutinationa sebep olan diğer bir hal daha vardır ki, bu 
da, bir kısım antigen (bakteri süspansiyon) lerin hidrogen iyon kon-

' t 
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santrasyonu yüksek olan ortamlarda kendiliklerinden agglutination'a 
duçar olmaları olayıdır. Bu hal; deneysel olarak bazı bakteri süspansi-
yonlarına bir miktar asit ilâve etmek suretiyle meydana getirilebilir. 
Asit agglutination'u denen bu hale, agglutination üzerinde çalışan labo-
ratuvarlarda meydan verilmemesi için bu reaksiyonlarda kullanılacak 
malzemelerde, asit solüsyonların kullanılmaması veyahut da bu malze-
menin gayet iyi bir şekilde bo'l sudan geçirilmesi icap eder. 

Bu bildirilen hatalı agglutination'lara ilâveten diyagnostikde yanıl-
tıcı diğer bir nev'i agglutination daha vardır ki, buna da Coagglutina-
tion veya Grup Agglutination'u denir. Bu olaydaki özellik, antigenlerin 
sutrukturlarında saklıdır. Şöyle ki; herhangi bir mikroorganizmaya ait 
Agglutinogen'lerin bir kısmı, her hangi diğer bir mikroorganizmaya 
ait Agglutinogen'lerin bazıları ile aynı yapıda olabilirler. Bunun netice-
si teşekkül eden agglutinin'ler arasında, bu iki ayrı bakteri ile reaksi-
yon verecek müşterek agglutininler mevcut olmuş olur. Böyle aggluti-
ninlere, Coagglutinin'ler denir. Agglutination reaksiyonunda hataya dü-
şülmemesi için Agglutinin absorption'undan istifade  edilir. Aglutinin 
absorptionu, müşterek reaksiyon verme özelliğinde olan bakteri süs-
pansiyonu ile spesifik  serumun reaksiyon vermesi sonu, santrifüje  edi-
lip, bakiye serumun, ileri derecede sulandırılmış hadleri özel antigen 
ile işleme tâbi tutulacak tarzda reaksiyonun tekrarlanması suretile icra 
edilebilir. 

Hata ihtimalleri bertaraf  edilmek veya gözönünde tutulmak sureti-
le, Agglutination reaksiyonundan; bakterilerin idantifikasyonunda  (34) 
ve her hangi bir hastalığın diyagnostiğinde olmak üzere iki şekilde ya-
rarlanılmaktadır. 

Agglutination Çeşitleri 

Agglutination'lar; tüpte yavaş veya (lâm üzerinde) çabuk, mikros-
kopik veya makroskopik, kan veya süt serumları veyahut da tam sütle 
yapılır. 

A — Kan serumu ile agglutination: 

1 — Tüpte (yavaş) veya makroskopik agglutination. 

2 — Lâm üzerinde (plate) veya çabuk agglutination. 

a. Mikroskopik agglutination. 

b. Makroskopik agglutination (11). 
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B — Süt serumu ile agglutination: 

1 — Tüpte (yavaş) veya makroskopik agglutination. 
2 — Lâm üzerinde (çabuk) agglutination (2). 

C — Tam süt ile agglutination : 

1 — Abortus Bang Ring Test ile tüpte çabuk makroskopik 
agglutination (26). 

2 — Lâm üzerinde (plate) çabuk makroskopik agglutination 
(5). 

Her bir agglutination çeşidine ait teknik, özel konularında verile-
cektir. 

Hastalıkların Diyagnostiğinde Agglutination Deneyi : 

Genellikle organizmada hastalık yapma kudretinde olan bir mik-
roorganizmanın spesifik  bir aglutinin imal ettiği daha önce bildiril-
mişti. İşte bu agglutininleri ihtiva eden bir serum, o hastalık halini mey-
dana getiren mikroorganizma süspansiyonu ile muayyen şartlar altın-
daki karışımlarına ait itibar edilen dilüsyonlarında vukua gelen Agglu-
tination fenomeni,  hastalığın o mikroorganizma tarafından  meydana 
geldiğini açıklamış ofar. 

Bu serolojik olaydan; Salmonella typhosadan mütevellit, insanla-
rın tifosu;  insan ve hayvanların Brucellosisi; Enteritis'li havyanlara ait 
et ve mamullerinin yenmesi neticesi insanlarda besin zehirlenmesine 
sebep olan Salmonellosis; insan ve hayvanlardaki Tularemia, insan ve 
hayvanlarda suprasyonlara sebep olan Pseudomonas aeruginosa, insan 
ve hayvanların Colibacillosis'ine sebep olan Escherichia coli ve niha-
yet Malleus gibi enfeksiyonların  diyagnostiğinde yararlanılmaktadır. 
Bunlara ait metodlar özel bahislerinde verilecektir. 

Bakterilerin İdantifikasyonunda  kullanılan 
Agglutination Tekniği 

Buradaki serolojik işlem hastalıkların diyagnostiğindeki olayın 
aksine olarak agglutinin ihtiva eden serum, belli bir deney hayvanında, 
belli bir mikroorganizma kullanılmak suretiyle deneysel olarak elde 
edilmiştir. Bu belli agglutinini ihtiva eden kan serumu ile şüpheli olpn 
mikroorganizma süspansiyonunun agglutination verip vermedikleri 
tesbit edilmek suretiyle sero - diyagnostik'leri yapılır. 

Burada agglutinan serumların ihzarı için çok kere deney hayvanı 
olarak tavşandan istifade  edilir. 
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Aggl(utinan serum elde etmek için belli bir mikroorganizmanın 
18 - 24 saatlik kültürünün 1 c.c. sinde 500,000,000 mikroorganizma ih-
tiva edecek şekilde fizyolojik  tuzlu suda hazırlanmış süspansiyonundan 
tavşanlara intravenous veya intraperitoneal veyahut da nadir olarak 
subcutan yol ile 0,5 c.c. dan başlanarak ve 0,5 c.c. artırılmak üzere 5 - 7 
günlük fasılalarda  bir seri enjeksiyon yapılır. Genel olarak 3 enjeksiyo-
nu müteakip agglutinin titresini tayin için kulak venasından 1 - 2 c.c. 
miktarında deneme kanı alınmağa başlanır. Fakat çoğunlukla arzu edi-
len agglutinin titresi 6 - 8 enjeksiyondan sonra elde edilmiş olur. Dene-
me kanları çoğunlukla son enjeksiyondan 7 gün sonra alınır. Serum ay-
rılarak, agglutinin titresini tayin için agglutination deneyi yapılır. 

Serumu ayırmak ,için; steril olarak bir şırıngaya alman kan steril 
bir tüpe aktarılarak birkaç saat oda derecesinde bulundurulduktan 
sonra bir gece buzluğa terk edilir. Sonra tübün kenarlarına tutunmuş 
olan kanın alekası steril bir ansla kurtarılır. Ayrılmış olan serum kıs-
mı steril bir tüpe aktarılır. İcap ettiği takdirde erythrocyte'lerden kur-
tarılmak üzere santrifüj  de edilebilir. 

Serolojik reaksiyonlarda kullanılacak olan serum bu suretle hazır-
lanmış olur. 

Patogen mikroorganizmalarla tavşanlarda agglutinan serum elde 
etmek için bu bakteriler 60 C° deki su banyosunda bir saat ısıtılmak veya 
% 0,3 formalin  ile işleme tâbi tutulmak sureti ile öldürülürler. 

Arzu edilen agglutinin titresi elde edildikten sonra, deneme hayva-
nından kan alınarak serumu ayrılır. Çoğunlukla 2,5 - 3 kiloluk bir tav-
şanın kalbinden 50 c.c. kan alınabilir. Böylece ayda bir defa  olmak üze-
re aynı miktar kan alınabilir. 

Alman kan, serumun ayrılması için koagülâsyona terk edilir. Se-
rum iyice ayrıldıktan sonra aseptik olarak, ölçülü steril bir kap içine 
alınır ve % 0,5 nispetinde phenol veya % 0,3 nisbetinde Tricresol gibi 
prezervatiflerden  biri ilâve edilip ampuller içinde buzlukta muhafaza 
edilir. ÇETİN (10) bu maksat için % 0,1 p - kloro - m - kresol, % 0,01 
merthiolat da ilâve edildiğini bildirmektedir. 

Bir de total kan alma işlemi vardır ki, burada, kan almağı müte-
akip tavşan öldürülmüş olur. 
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I 

Kan Grupları ve Kan Gruplarının Tâyini 

Kan kaybetmekte olan yaralılara, bazı şirurjikal müdahalelerden 
sonra veya bazı enfeksiyonlar?,  takip eden hastalık hallerinde kan ve-
rilmesi icap eder. Bu gibi ahvalde kan verilecek hasta ile kan verecek 
sağlam şahsın kan gruplarının bilinmesinde kaçınılmaz zorunluluk 
vardır. Bundan başka; adlî tababette, yavrunun babasının tâyininde kan 
gruplarından yararlanılmaktadır. 

DUBOS (12); 1900 de LANDSTEINER'in normal insan erythrocyte'-
leri ile yine normal insan serumu birbiri ile karşılaştığı zaman bir 
kümelenme veya Agglutination'un meydana geldiğini müşahade etmiş 
olduğunu bildirmiştir. Bu agglutination olayı; erythrocyte'lerde bu-
lunan iki antigenin veya kan faktörünün  değişik olarak dağıldığını ve 
bunlara karşı antikor (Isoagglutinin)'lerin teşekkül ettiği fikrini  uyan-
dırmıştır. İşte bu bilgi, insan kanının 4 büyük grup içinde taksim edil-
mesine yol açmıştır. Bu 4 grubun tefriki,  erythrocyte'lerdeki agglutino-
genler ile bunlara karşı serumda teşekkül eden agglutininlerin mevcudi-
yeti esasına dayanmaktadır. LANDSTEINER, insanların erythrocyte'le-
rinin birbirinden farklı  2 antigenik yapıda olduğunu bildirmiş ve bun-
lara A ve B antigenleri ismini vermiştir. Bilgin, bundan sonra insan-
larda ABO system adını verdiği kan gruplarını tesbit etmiştir. 

Erythrocyte'ler bu A ve B agglutinogenlerinden her birini teker te-
ker ihtiva etmeleri halinde A veya B; A ve B agglutinogenlerini* her iki-
sini birlikte ihtiva etmesi halinde A B; veyahut da ne A ve ne de B 
Aggl(utinogen'lerinden hiç birisini ihtiva etmemesi halinde ise O grubu 
olmak üzere 4 grupta sınıflandırılırlar.  Böylece O grubuna dahil olan 
erythrocyte'ler ne A ve ne de B agglutinogeni ithiva etmezler. İşte kan 
grupları tasnif  edilirken, o şahsm erythrocyte'lerinin ihtiva ettiği agglu-
tinogen nev'i esas alınır. Şöyle ki; erythrocyte'lerindeki agglutinogen 
nev'i A olan şahıs A grubundan; B agglutinogeni nev'inden olan şahıs B 
grubundan; AB agglutinogeni nev'iden olan şahıs AB grubundan; ne A 
ve ne de B agglutinogeni ihtiva etmeyen şahıs ise O grubundandır. 

Bu grup özellikleri kalıtımla ana ve babadan yavruya ya münferi-
den veya müştereken geçer. Babanın antigen vasfını  alması halinde ba-
ba dominant, anne ise resesiftir.  Bunun dışında, yavru; anne ve baba-
nın kan gruplarından başka değişik bir agglutinogen özelliğinde olamaz. 

Adı geçen bu kan grubu özellikleri doğuşla beraber yavruda teşek-
kül ettiği halde, bunlara karşı organizmada teşekkül edecek antikorlar 
için muayyen bir süreye ihtiyaç vardır. AYGÜN (4), çocuklarda bu ola-
yın ancak bir yaşından sonra teşekkül ettiğini bildirmektedir. 
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Buna göre A grubundan olan bir insanin kanında anti - B aggluti-
nini, B grubundan olan bir insanın kanında anti-A Agglutinin! teşek-
kül eder. 

AB kan grubundan olan şahıslarda bunlarla ilgili hiç bir agglutinin 
teşekkül etmez. O kan grubundan olan şahısların erythrocyte'lerinde 
hiç bir agğlutinogen özelliği yoktur. Fakat O kan grubuna dahil olan 
şahıslarda anti - A ve anti - B agglutininleri vardır. 

Bu husus aşağıdaki cetvelde açıklanmış bulunmaktadır. 

Kan grubu Agglutinogen Agglutinin 

A A Anti-B 
B B Anti - A 
AB A ve B — 

0 — Anti-A ve Anti-B 

C E T V E L : 7 
Değişik k a n grup la r ındak i agglu t inogen ve agglut in in ler a ras ındak i ilişkiler 

Cetvel (7) nin tetkikinden de anlaşılacağı veçhile, herhangi bir sebep-
le bir şahıstan diğerine kan aktarılmasında, evvelâ şahıslar arasındaki 
bu agglutinogen ve agglutinin münasebetlerinin gözönüne aiınması 
icap eder. 

Buna göre A B grubunda olan şahıslar; A, B, AB ve O grubundan 
olan herkesten kan alabilir, fakat  kendi grupları dışında hiç bir kan 
grubundaki şahısa kan veremezler. 

O grubundan olanlar da keza her gruptan olan şahsa kan verebilir, 
fakat  yalnız O grubundan olan şahıslardan kan alabilirler. 

A grubundan olan şahıslar A ve O grubundakilerden kan alabilirler. 
Ve yalnız A grubundakilere kan verebilirler. 

B grubundan olanlar B ve O grubundakilerden kan alabilirler, an-
cak B grubundan olanlara kan verebilirler. 

Araştırıcılar tarafından  A agglutinogeninin değişik antigenik yapı-
lar gösterdiği bildirilmiştir. Bu değişik antigenik yapılar Aı, A2, A3, A<, A5, 

şekillerinde gözükmektedir. 
Ancak PAYZIN ve arkadaşları (30) AıveA2 hariç A nın diğer deği-

şik antigenik yapılarının çok nadir olduğunu bildirmektedirler. 
Bundan dolayı kan naklinde A grubundan olmakla beraber Aı ve Aj 

gibi değişik antigenik yapıların dikkate alınması icap eder. Çünkü 
SİMMONS ve GENTZKOW (32) A, antigen yapısında olan erythro-
cyte'lerin anti-A agglutininleri ile kuvvetli reaksiyon verdiklerini bil-

65 



ditmektedirler. Fakat A2 veya bilhassa A2 B antigen yapısında olan eryth-
rocyte'ler ise anti-A agglutininleri ile daha az kuvvetli bir reaksiyon 
verdikleri bildirilmektedir. 

LANDSTEINER ve WIENER 1940 da bağışık serum elde etmek 
için bir tavşana Rhesus macassus ismi verilen maymunun erythrocyte'-
lerini zerketmeleri sonu, bu bağışık serumun bir kısım insanların eryth 
rocyte'lerini de agglutine ettiğini tesbit etmişlerdir. 

Bu agglutinasyona sebep olan antigenin A ve B antigenlerinden 
farklı  olduğu bulunmuştur. Bulunan bu yeni antigen, üzerinde çalışı-
lan maymun nev'inin isminden ötürü Rhesus kelimesinin Rh harfleri 
ile sembolize edilmiş ve Rh faktörü  denilmiştir. 

Bu Rh faktörü  kalıtımla yavruya geçme özelliğindedir. Bu Rh fak-
törünün beş değişik antigenik şekli bildirilmiştir. 

WIENER'e göre bunlar Rh», rh', rh", hr' ve hr" dir. FISHER ve 
RACE'e göre D, C, E, c ve e olarak gösterilmiştir (32). 

Fakat bunlardan en önemlisi Rh0 (D) olup, bunun kanda bulunup 
bulunmadığına göre Rh pozitif  veya Rh negatif  denmektedir. Ancak 
normal olarak bu Rh grubu antigenlerine karşı kanda teşekkül etmiş 
agğlutinine rastlanmaz. Yalnız, Rh negatif  olan bir şahsa Rh pozitif 
kan nakledilirse, işte o zaman Rh antigenine karşı agglutininler teşek-
kül eder. Bu hal; önce Rh negatif  olup bilâhare Rh pozitif  kana karşı 
agglutinin imâl etmiş olan şahsa yeniden Rh pozitif  kan nakli yapıl-
ması halinde, o şahsın kanında al yuvarların hemolyse olmasını intaç 
eder. 

Bu durum tıpta kan transfüzyonlarında  çok önemlidir. 

Rh faktörünün  diğer tıbbî yönü de ginekoloji alanında görülmek-
tedir. Bu hal ginekologi'de erythroblastosis fetalis  (erythroblastosis 
neonatorum) veya yeni doğan yavruların hemolitik ikterusu ismi ile 
bilinmektedir. Burada yavrular ya ikterus'lu veya erken veyahut 
da ölü olarak doğarlar. Bunun da sebebi Rh negatif  bir annenin 
Rh pozitif  bir baba tarafından  fekonde  edilmesi sonu, fötus'a  inti-
kal eden Rh pozitif  antigeninin, plâsenta yolu ile anneye geçerek anne 
de Rh pozitif  antigen'e karşı agglutinin teşekkül etmesine sebep olur. 
Annede teşekkül eden bu agglutininler tekrar plâcenta yolu ile fötus'a 
geçerek, fötüsün  erythrocyte'lerinin agglutine veya hemolize olmasına 
sebep olabilir. 

66 



Kan grupları ile ilgili olarak erythrocyte'lerin taşıdığı açıklanan ve 
M, N, MN sembolleri ile göserilen üç agglutinogen daha bildirilmekte-
dir ki, bu agglutinogen'ler de LANDSTEİNER ve LEVINE'nin 1927 ve 
1928 senelerinde yaptıkları çalışmalarla açıklanmıştır (14). însan alyu-
varlarına karşı immunize edilmiş tavşan serumlarının muayyen insan al-
yuvarları ile agglutinasyon deneyi sonu husule gelen aggglutinasyon fe-
nomeninden sonra yine de bir kısım al yuvarlan agglutine edebilen 
agglutininler ihtiva ettiğinin anlaşılması ile bu M. N ve MN faktörleri 
ortaya konmuştur. 

Ancak deneysel olarak elde edilen bu faktörlerin  kan naklinde bir 
önemi yoktur. Çünkü M ve N'e karşı normal olarak insanda agglutinin 
teşekkül etmemektedir. Ayrıca M ve N faktörleri  de insan için gayet 
zayıf  antigenik özelliktedir (14). Bu M ve N faktörü  daha ziyade ba-
banın tayini bakımından adlî tababetde önemlidir. 

Kan Gruplarının Tayini Metodları : 

Bu maksat için tüp veya lâm agglutination metodu kulla-
nılır. Her iki metod için Ticarî anti - A ve anti - B kan grubu serumla-
rı kullanılır. 

1 — Lâm Metodu: Kan grubu tayin edilecek şahsa ait erythrocyte-
lerin fizyolojik  tuzlu su içinde % 10 süspansiyonu yapılır. Temiz iki 
lamdan birine «anti - A» ve diğerine «anti - B» işareti açık olarak yazı-
lır. Bu lâmlardan her biri üzerine bu % 10 erythrocyte süspansiyonun-
dan iki damla damlatılır. Anti-A işaretli lâm üzerindeki süspansiyona, 
anti - A serumundan bir damla ve anti - B işaretli lâm üzerindeki eryth-
rocyte süspansiyonuna da, anti - B serumundan bir damla damlatılır. 
Ayrı birer cam bagetle her bir lâmdaki anti serum ile erythrocyte süs-
pansiyonu 1,2 cm. çapında bir daire olacak şekilde yayılır ve aggluti-
nationun meydana gelişi izlendiği esnada lâm da sallanır. Pozitif  sonuç 
20-60 saniye arasında lâm üzerinde süratle kümeleşmenin görülmesi ile 
değerlendirilir. İki dakikalık bir süre sonunda, süspansiyonda bir küme-
leşmenin görülmemesi ve erythrocyte'lerin süspansiyonun yayıldı-
ğı alanın ortasına doğru toplanma eğiliminde olması agglutination'un 
ve dolayısı ile sonucun negatif  olduğunu gösterir. 

Oda ısı derecesi Agglutinin'ler için en çok aktif  olan bir ısıdır. Bu 
bakımdan agglutination reaksiyonunun, çabuklaştırılma ve kolaylaş-
tırılması için lâm ısıtılmamalıdır. Nisbî rutubetin düşük olduğu hal-
lerde süspansiyon alanının etrafında  bir kuruma meydana gelebilir. 
Bu hal kenarlarda granüler bir pseudo agglutinoation'un husule gelme-
sine sebep olur. Eğer, iki dakika içinde böyle bir olay vukua gelmiş 
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ise, o takdirde kan grubu tâyininde lâm metodu yerine tüp metodu kul-
lanılmalıdır. 

2 — Tüp metodu: Grubu tâyin edilmek istenen şahsm erythro-
cyte'lerinin fizyolojik  tuzlu suda % 2 süspansiyonu hazırlanır. 

1x7 cm. lik iki deney tüpünden her birine bu süspansiyondan 2 şer 
(0,05 c.c.) damla konur. Sonra bir tüpe anti-A, diğerine anti-B ya-
zılmak suretile tüpler işaretlenir. Bundan sonra anti - A yazılı tüpe 
bir damla anti - A serumu, diğerine de anti - B serumundan bir dam-
la ilâve edilir ve erythrocyte'lerin, tüp içinde dağılmalarını temin 
için tüpler hafifçe  çalkanır. 

Dakikada 1000 devire ayar edilen santrifüjde  bir dakika santrifüje 
edilir ve santrifüje  edilmeği müteakip tüpler derhal çalkanmak sure-
tile sonuç değerlendirilmek üzere okunur. Tüpün dibindeki erythrocyte 
çöküntüsünün erythrocte'lerin kümelenmeden muntazam bir suspansi-
5'on halinde dağılmaları; sonucun negatif  olduğunu gösterir. 

Buna mukabil bir veya iki iri erythrocyte kümesi halinde toplanmış 
olmaları ve bu kümeler dışında serbest kalmış erythrocyte'lerin bulun-
maması, sonucun pozitif  olduğunu bildirir. 

3 — Sonuçların Okunması : A Grup erythrocyte'leri yalnız Anti - A 
serumu tarafından  agglutin'a edilir. 

B Grup erythrocyte'leri yalnız anti - B serumu tarafından  agglu-
tine edilirler. , , 

A B Grup erythrocyte'leri de anti - A ve anti - B serumları tarafın-
dan agglutine edilirler. O grup erythrocyte'leri ise hiç bir agglutinan se-

Erythrocyte grupları anti - A ile 
reaksiyon 

anti - B ile 
reaksiyon 

A 4- — 

B — + 
AB + + 
O — — 

C E T V E L : 8 
A, B. A B ve O E r y t h r o c y t e gruplar ının , an t i -A ve ant i -B serumlar ı ile 

verdikleri reaksiyonlar 

4- : Agglutination pozitif 
— : Agglutination negatif 
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rum tarafından  agglutine edilmezler. Bu hal Cetvel (8) de görülmek-
tedir. 

Bazı A veya AB grubu erythrocyte'leri, Standard anti-A serumu 
ile zayıf  reaksiyon verebilirler. Bu erythrocyte'ler A2 veya A2 B Sub -
gruplarına aittirler. Bu hücrelere ait reaksiyonun kuvveti, santrifügas-
yondan evvel tüpleri oda ısısında on dakika tutmak suretiyle daha da 
artırılabilir. 

Rh Tiplerinin Tâyin Metodlan : 

Bunun için lâboratuvarlarda lâm ve tüp agglutination metodları 
kullanılmaktadır. 

1. Lâm metodu: Muayene edilecek erythrocyte'in % 40-50 oranında 
süspansiyonu aynı erythrocyte'in alındığı şahsa ait serum veya plâsma-
sı içinde yapılır. Bu süspansiyondan 0,1 c.c. mikarında bir lâm üze-
rine damlatılır. 

Bunun üzerine, lâm deneyi ile tip tayininde kullanılmak üzere özel 
olarak hazırlanmış serumdan bir damla damlatılır ve 3-3,5 cm. lik ça-
pında bir alana yayılarak Lâm bir lâmba üzerinde yavaş ve dikkatlice 
sallanırken, lâm sıcaklığını muhafaza  ettiği esnada alanın kenarların 
da agglutinationun 15 saniye içinde başlamasına dikkat edilir. Bu agg-
lutination, süspansiyonun büyük yapışkan bir kitle halinde kümelenecek 
şekilde süratle yayılması ile sonuçlanır. 

Eğer 2 dakika içinde herhangi bir agglutination görülmez ise reak-
siyon negatif  olarak değerlendirilir. 

Netice mikroskop altında okunmamalı, iki dakikadan sonraki re-
aksiyonlar nazarı itibara alınmamalı, ayraçlar fiziyolojik  tuzlu su ile 
sulandırılmamalı, Erythrocyte süspansiyonları % 40 oranından daha 
aşağı oranda hazırlanmamalıdır. 

2. Tuzlu su tüp metodu : Muayene edilecek erythrocytin serum fiz-
yolojik içinde hazırlanan % 2 süspansiyonundan 10X70 m.m. lik deney 
tüpü içine 2 damla (0,05 c.c.) konur. Üzerine, özel olarak tuzlu su tüp 
deneyi için hazırlanmış anti - Rh0 tipi serumundan bir damla ilâve edi-
lir. Sonra erythrocyte'ler ile bu serum muntazam bir şekilde ve dik-
katlice karıştırılır. 

37 C° de 20 dakika etüve konur ve bu süre sonunda 1000 devirde 
2 dakika santrifüje  edilir ve santrifüjden  alınır alınmaz derhal, erythro-
cyte çöküntüsünü yeniden oynatmağa yetecek derecede bir kuvvetle tüp 
çalkanır. 

< 
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Burada, pozitif  reaksiyonda, çöküntünün bir bütün halinde küv 
melenmiş şeklini muhafaza  ettiği; daha zayıf  Rh0 reaksiyon veren po-
zitif  vak'alarda ise erythrocyte'lerin iki üç küme halinde dağılmış ola-
rak kümelenmiş oldukları görülür. 

Negatif  sonuç; tüpte, erythrocyte'lerin hiç bir kümelenme meyda-
na getirmemesi ve muntazam bir şekilde dağılmış olması ile değerlen-
dirilir. 

Bu tüp metodunun; Metod No: 1 ve Metod No: 2 olmak üzere, Mo 
difiye  tüp deneyi namı altında iki ayrı usulde uygulanan değişik şekil-
leri de literatürlerde (32) yer almıştır. 
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2 — PRECIPITATION 

Precipitation'un vukua gelişindeki prensip, agglutination'dakinin 
hemen hemen aynıdır. Aradaki fark  reaksiyonun tezahürü ile antigenin 
büyüklüğündedir. 

Agglutination reaksiyonunda kullanılan agglutinan serumun, an-
cak bakteri hücresinin kendisi ile reaksiyon vermek özelliğinde olduğu, 
agglutination kısmında bildirilmiştir 

Precipitationda ise, spesifik  antikorları ihtiva eden presipitan se-
rum, bakterilerin kendisi ile değil, ancak bunların filtratları  ile reaksi-
yon verme özdliğindedir. 

Burada antigen olarak kullanılan maddeye Preeipitinogen, organiz-
mada bu antigene karşı teşekkül eden antikora Precipitin ve bu anti-
korları ihtiva eden seruma da Precipitan serum denir. 

Bu reaksiyonun özelliği hattı zatında antigen olarak kullanıla-
cak maddenin berrak olmasındadır. Bundan dolayı invitro olarak de-
neyde kullanılacak Precipitinogen'in o maddenin filtratı  olması icap 
eder. Esasen bu reaksiyonun agglutination'dan farkı  da yukarıda bildi-
rilmiş olduğu gibi, buradadır. 

Precipitation deneyi çok hassas serolojik metodlardan biridir. Bu 
reaksiyonda antigen olarak kullanılan madde, 1/100,000 oranına ka-
dar sulandırılmış olması halinde dahi yine reaksiyon verebilir, Bu re-
aksiyon için hazırlanacak precipitan serum, preeipitinogen maddenin 
nev'ine göre, kullanılacak deney hayvanı ve deney hayvanına verilmek 
için hazırlanma tekniği farklılık  gösterir. Meselâ en iyi Anthrax preci-
pitan serumu merkeplerden elde edildiği halde, diğer bazı precipitan 
serumlar tavşanlardan elde edilebilir. Bununla beraber GÜRTÜRK 
(18) Anthrax precipitan serumu istihsalinde tavşan ve keçi gibi deney 
hayvanlarından herhangi birini tavsiye etmektedir. Keza Anthrax pre-
cipitan serumu elde etmek maksadile deney hayvanına, Bacillus anthra-
cis'in kapsüllü şeklinin verilmesi lâzımdır. 

Bir özellik arzetmeyen precipitan serum ihzarı için umumiyetle 
Berkefeld'den  süzülmüş antigen gittikçe artan dozlar halinde 3 er gün 
ara ile 5 - 6 defa  intravenous veya intraperitoneal olarak verilir. Son 
enjeksiyondan 7 gün sonra, deneme kanı alınarak precipitin'in değeri-
ni tâyin için titrasyon yapılır. Eğer titre düşük ise münasip yükseklikte 
titrasyon elde edilinceye kadar ilâve enjeksiyonlar yapılmalıdır. 
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Tavşanın kalbinden alınan kanın, koagülâsyondan sonra serum 
kısmı aseptik olarak alınır ve ampullere konur. Bundan sonra seru-
mun nev'i, tarih ve titresi ampüller üzerine yazılıp + 4 C° de buzluk-
ta saklanır. 

Precipitin antikoru, teşekkül ettiği precipitinogen nev'ine karşı yük-
sek bir spesifite  gösterir ise de, birbirlerine yakın nev'ilerin proteinle-
rine karşı teşekkül eden precipitin antikorları, diğer nev'e ait precipitino-
genler ile precipitation verebilir. Group Precipitation'u denen bu olay, an-
ti-sığır precipitan serumu ile koyun serumuna ait precipitinogenin mey-
dana getirdiği precipitation reaksiyonunda görülür. Precipitan serum-
lara kafiyen  prezervatif  madde ilâve edilmez. Çünkü reaksiyonda ya-
nıltıcı bir etki meydana getirir. Ayrıca precipitan serumun hemolizli 
olmamasına son derece dikkat edilmelidir. 

Bazı deneyler için 37 C° de 30 ar dakikalık fasılalarla  reaksiyonların 
2 saat tetkik edilmesi bildirilmektedir. 

Biz laboratuvarlarımızda Anthrax ile sucuk, salam ve sosislerde-
ki tek tırnaklı hayvan etlerinin diagnostiği için yaptığımız precipita-
tion deneylerinde oda ısısında (5-10) dakika içinde teşekkül eden 
reaksiyonları değerlendirmekteyiz. 

Bizim laboratuvarlarımızda kullandığımız metod, Amerika Birle» 
şik Devletlerinde kullanılmakta olan STUART ve WHEELER (34) tara-
fından  bildirilen teknikten farklıdır. 

Bu reaksiyondan : 

1 — Syphilis'in diagnostiğinde (Kahn deneyi) olarak, 
ı r 
2 — Sperma ve kan lekelerinin tayin ve tefrikinde  adlî tababette 

(7). 
3 — Anthrax'ın diagnostiğinde Ascoli deneyi olarak, 

4 — Streptococcus'lerde olduğu gibi bakteri stamm'larınm klâsifi-
kasyonunda, 

5 — Echinococcosis ve Trichinosis gibi paraziter invazyonların dia-
gnostiğinde 

6 — Etlerin nev'ilerini tayinde, 

7 — Meningococcus meningitis'den ileri gelen menengitis'in, sup-
rative meningitis'lerden ayırıcı diagnostiğinde faydalanılmaktadır. 
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3 — TOKSİN - ANTİTOKSİN NEUTRALİSATİON DENEYİ 

Bu reaksiyon; ektotoksin imâl eden bir bakteriye ait tiplerin veya 
bakteri nevilerinin birbirinden tefriki  maksadı ile kullanılır. 

Bunun için lâboratuvara diyagnostik maksadı ile gönderilen her-
hangi bir patolojik maddeden, hastalık etkeni olarak izole edilen bakte-
ri, toksin hasıl edecek bir ortamda üretilir. Elde edilen kültürün, ültra-
santrifügasyon  veya Seitz süzgecinden filtrasyonu  suretile toksini elde-
edilir. Bu şekilde hazırlanan filtratın  evvelâ duyar deney hayvanları üze-
rinde toksisitesi tesbit edilir. Bundan sonra bu toksin, hastalığı yaptı-
ğı şüphe edilen bakteri toksinine karşı hazırlanmış belli bir antitoksik 
serum ile karıştırıldıktan muayyen bir süre sonra aynı nev'i duyar deney 
hayvanına enjeksiyonu yapılır. Toksisitesi tayin edilmemiş olan filtratlar 
için, toksin antitoksin karışımı verildiği esnada şahit olarak kontrol en-
jeksiyonu yapılmak icap eder. İzole edilen bir Streptococcus'un, Scar-
latina (Scharlach, Scarlet fever)  nın etkeni olan Beta hemolytic Strepto 
coccus olup olmadığının kat'i diyagnostiği için neutralisation deneyinden 
yararlanılır. Bunun için izole edilen bu sreptococcus'un kültürüne ait 
filtrati  ile, Beta hemolytic streptococcus antiserumunun karışımı yapı-
larak, duyar deney hayvanları üzerindeki beldekleri tesbit edilmek su-
retile diyagnostik yapılır. Clostridium septicum ile Clostridium feseri'-
nin birbirlerinden diferansiyal  diagnostiğinde bu neutralisation dene-
yinden yararlanıldığı gibi Clostridium botilinum A, B, C, D, E tiplerinin 
birbirlerinden tefriki  ile keza Clostridium perfringens'in  A, B, C, D, E, F 
tiplerinin birbirlerinden tefrikinde  bu testten yararlanılmaktadır. 
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4 — BAZI SEROLOJİK REAKSİYONLARA ESAS OLAN BAKTERİCİD 
VE LYTİC REAKSİYONLAR 

Her hangi bir lâboratuvar deneme hayvanına, antigen olarak her 
hangi bir mikroorganizma veya yabancı bir hücre enjekte edilirse bun-
ları öldürme veya lize etme kudretinde olan antikorlar teşekkül eder. 
Bu olay ilk defa  Pfeiffer  phenomeni olarak Kolera etkeni ile buna 
karşı hazırlanmış immun serumun bir kobayın periton boşluğunda te-
masa gelmelerini müteakip Kolera etkeninin erimesi üzerine tesbit 
edilmiştir. 

Bir deneme hayvanına, herhangi bir yabancı hayvana ait erythro-
cyte'lerin enjekte edilmesi neticesi amboceptor veya hemolysin denen 
bu erythrocyte'leri eritme yeteneğinde olan Anti - erythrocyte antikorla-
rın teşekkül etmiş olduğu bulunmuştur. 

Antigenlerin eriye veya ölebilmelerini temin edecek olan bu reaksi-
yonların meydana gelebilmesi için iki komponente ihtiyaç vardır. Bun-
lardan biri 56 C° de 30 dakika ısıtılmağa dirençli olan ve antigenin en-
jeksiyonu sonucu organizmada husule gelen o antigene karşı spesifik 
olup onunla birieşebilen antikordur. Bu antikorlara, kullanılan anti-
genlerin nev'ilerine göre; amboceptor (hemolysin), bacteriolysin gibi 
muhtelif  isimler verilir. 

Diğer komponent ısıya dayanıksız «thermo - labile» olup bir çok 
hayvanların taze kan serumlarında bulunur. Bu komponente EHRLÎCH 
tarafından  Complement, BORDET tarafından  da (Alexin) ismi veril-
miştir. Bu bir antikor olmamakla beraber Antigen - Antikor kompleksi-
ne bağlanır. Buna komplementin tesbiti (fikzasyoııu)  reaksiyonu denir. 
Antigen - Antikor kompleksi yani birbirlerine bağlanmış hücre ve ambo-
ceptor kompleksi, hassasiyet kazanmış yani duyar kılınmış olarak tav-
sif  edilirler. Bunun neticesi duyar kılınmış Antigen - Antikor kompleksi 
içindeki antigen, komplementin aracılığı ile lize edilmiş olur. Aleksin 
süratle bozulma eğilimindedir. Bunun için, reaksiyonlarda kullanılacak 
olan aleksin'in taze yani deney hayvanından hemen temin edilmiş olması 
icap eder. Dondurulmuş olarak muhafaza  edilmiş olan aleksin de, taze 
aleksin yerine kullanılabilir. Umumiyetle deney hayvanları arasında, 
aleksin kaynağı olarak kobay kullanılır. 
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Aleksin'in fiziksel  veya kimyasal özelliklerine göre Cı, C2, Cj ve Ct 
olarak gösterilen dört komponenti idantifiye  edilmiştir. 

Serolojik reaksiyonlar komplementin bu dört komponentine ihtiyaç 
gösterir. Ancak thermo-'lâbile olarak bildirilen komplementin son zaman-
larda idantifiye  edilen bu komponentlerinden C3 ve C4 ün 66 C° de 30 da-
kikada inaktive edildiği halde Cı ve C2 nin 50 C° de 30 dakikada inaktive 
edildikleri bildirilmiştir. Fakat ısıya dayanıklı olan C3 komponenti, bunu 
havi serum oda ısısında bulundurulacak olursa derhal tahrip olmaktadır. 

Son zamanlarda, bir kısım gram negatif  bakterilere karşı, serumun 
bakterisidal aktivitesinde properdin denen bir serum proteininin kısmî 
bir görevi olduğu bildirilmektedir. PAYZIN ve arkadaşları (30) bunun 
gram alan bazı bakterilere karşı etkili, fakat  staphylococcus'lere karşı 
etkili olmadığım bildirmektedirler. Ancak properdin; komplementin C.« 
komponenti ve Magnesium iyonu ile beraber olduğu takdirde etki gös-
terebilmektedir. Properdin 56 C° de 30 dakikada tahrip olur. Rat, fındık 
faresi  ve sığırda en ziyade; tavşan ile insanda orta derecede; kobay'da 
ise en az bulunmaktadır. 
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5 — KOMPLEMENT! FİKZASYON DENEYLERİ 

Komplement fikzasyonu  testleri, iki ayrı sisteme ihtiyaç gösterir. 
Bu deney, iki kademeli bir deney olarak da kabul edilebilir. 

1 ci sistem: Bu sistemde enfeksiyona  ait etken (belli bir antigen) 
ile enfeksiyondan  şüpheli antikoru havi serum (belli olmayan, fakat  bu 
antigene karşı teşekkül etmiş olan özel antikor şüphesini taşıyan se-
rum) ve bir de titresi malûm olan alexin (Complement) vardır. 

Eğer antikor ve antigen biribirlerine karşı spesifik  iseler, biribir-
leri ile birleşirler. Bu zaman komplementi de çekerek onu tesbit (fikse) 
ederler. 

Komplement; antigen ile antikor birbirleri ile birleşmedikçe bunla-
ra bağlanamaz. Komplementin antigen-antikor ünitesine fikzasyonu  me-
kanizması yeteri kadar aydınlatılmamıştır. 

Eğer aspesifik  iseler o takdirde de komplement, bunların birbirleri-
ne bağlanmasında hiçbir yardımcı rol oynamaz. 

2 ci Sistem: İkinci kademeyi teşkil eden bu reaksiyonda bir koyun 
erythrocyte süspansiyonu ile, bu erythrocyte nev'ine karşı tavşanda ha-
zırlanmış olan ve Amboceptor denen, antikoyun erythrocyte'i tavşan se-
rumu [Hemolysin (*)] vardır. Bunlar birbirlerine karşı spesifik  oldukları 
için birbirleri ile bağlanırlar. Bu bağlanmağı müteakip bu iki sistem 
yani birinci sistem ile ikinci sistem birbirleri ile birleştirilirler ise, bi-
rinci reaksiyondaki antigen ve şüpheli antikorun birbirine karşı spesifik 
olmamaları halinde, bağlanmamış olan serbest komplement, duyar kı 
lınmış yani hemolysin ile bağlanmış olan koyun erythrocyte'lerine bağ-
lanarak, erythrocyte'leri lize eder. Bunun neticesi de hemolyse fenomeni 
meydana gelir. 

(* ) Buradak i hemolysin deyimi bakter i ler in , a l yuvar la r ı e r i ten toksini an lamında 
kul lanı lmamış t ı r . 
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Eğer birinci sistemdeki antigen ile şüpheli antikorlar birbirleri için 
spesifik  iseler o takdirde amboseptör (hemolysin=ıantikoyun erythro-
cyte'leri tavşan serumu) ile duyar kılınmış yani amboseptör ile bağlan-
mış olan koyun erythrocyte'leri komplement ile birleşemediklerinden 
lysis reaksiyonu olamaz. Bunun neticesi hemolyse vukua gelmez. 

1. ve 2. Reaksiyonlardaki 1. ve 2. sistemin birbirleri ile birleşmele-
rini müteakip erythrocyte'lerin erimeleri yani hemolyse olmaları, birinci 
sistemdeki antigenle antikorun birbirlerine karşı sipesifik  olmadığını, 
bunun sonucunda da şüphe edilen enfeksiyonun  söz konusu olmadığı ve 
komplement fikzasyon  deneyinin o enfeksiyon  için negatif  olduğu açık-
lanmış olur. 

Erythrocyte'lerin hemolyse olmamaları halinde şüphe edilen enfek-
siyonun gerçek ve komplement fikzasyonu  deneyinin de o enfeksiyon 
için positif  olduğu açıklanmış olur. 

Şekil (22) ile (23) de bu reaksiyonlara ait şematik izah görülmekte-
dir. Şekil (24) de ise bu reaksiyonun değerlendirilmesi görülmektedir. 

Lâboratuvarlarda on çok Syphilis'in diyagnostiğinde WASSERMANN 
deneyi olarak faydalanılan  bu deneyden pek çok bakteriyel, riketsiyal ve 
virutik hastalıkların diyagnostiğinde istifade  edilmektedir. 

Bu komplement'in fikzasyonu  reaksiyonunda bütün ayraçlar ile 
çevre şartlarının gayet dikkatli olarak kontrol edilmesi icap eder. An-
tikorun aranacağı serumda komplement mevcut olabilmesi ihtimaline 
karşı bu serum 30 dakika, 56 santigrat ısı derecesinde inaktive edil-
melidir. 

Antikomplementer tabiatta olan bazı serum ve antigenler, antigen 
ile antikorun birbirlerine bağlanmadıkları yani birbirlerine karşı bir afi-
niteleri olmadığı ahvalde, komplementi tahrip veya fikse  ederek, hatalı 
reaksiyon meydana getirebilirler. Bu gibi ahvalde ısıtmak veya dilüsyon 
yapmak suretiyle bu antikomplementer özellik bertaraf  edilebilir. 

Antigen ve inaktive edilmiş olan seruma ilâve edilecek komple-
mentin miktarı dikkatlice titre edilmelidir. 

Antigen -f-  Antikor+Komplement karışımına ait reaksiyonun husulü 
için bu sistem ya 1 saat 37 santigrat ısı derecesindeki su banyosuna ve-
ya ender hallerde ( + 5) — ( + 10) santigrat ısı derecesindeki buzluğa 
4 saat süre ile terkedilir. 
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Bundan sonra ikinci sistem yani hemolytic sistem ilâve edilerek 
15-30 dakika 37 santigrat ısıdaki su banyosuna konur. Şema (2) kom-
plementin fikzasyonu  deneyini şematik olarak göstermektedir. 

Bu müddet hitamında hemolyse olayının vukua gelip gelmediği tes-
bit edilir. 

Bu serolojik deneyden; belli bir serum ile belli olmayan bir anti-
genin nev'i veya malûm bir antigen i'le, malûm olmayan bir serumun 
nev'i veya titresini tâyin etmek için yararlanılır. 

Aniıjen ~~—ZDjMikor  (ç^— 

n s âdjjUuta-
folUif 

d Jietbeti kamptewtwf 
Nttjalîf 

V 

ÇjEKtL : 22) 
Pozitif  komplement fikzasyon  deneyi şeması 

He  mal {fiin 

Antijen Başarma 

j 
Heĵ ol̂ ue 
PoirKf 

O (ŞEKİL : 23) 
Negat i f  kompiement f ikzasyoa  deneyi şemas ı 
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6 — OPSONO - CYTOPHAGİC TEST 

Bu deney; Neutrophyle'lerin Brucellâ grubu mikroorganizmaları 
invitro olarak fagosite  etme özelliklerinden yararlanılarak yapılmış-
tır (32). 

Deneyin Yapılması : 

1 — Bakteri süspansiyonunun hazırlanması: 

Katı besi yerindeki Smooth Brucellâ Strain'ine ait kültürler ticarî 
formalinin  fizyolojik  tuzlu sudaki % 0,4 solüsyonu ile yıkanır. 

24 saat oda derecesine terk edilir. Santrifüje  edilir. Mayi kısım atı-
lır. Tuzlu sudaki % 0,1 formalin  ile tekrar süspansiyon yapılır. Bu süs-
pansiyonun kesafeti,  tüpün 2 cm. arkasında bulunan plâtin özenin gö-
rülebileceği derecedeki yoğunlukta olmalıdır. 

2 — Citrate'h kanın hazırlanması : 

Serum fizyolojik  ile hazırlanmış % 10 nispetindeki Steril Sodium 
citrate solüsyonundan bir küçük tüpe (0,1 c.c.) konur. Üzerine 2 c.c. 
alınmış taze kan ilâve edilir ve koagülâsyonun önüne geçmek için derhal 
iyice karıştırılarak buzluğa konur. r 

3 — Citrate'lı kan ile, antigen (bakteri) süspansiyonunun karıştırıl-
ması : 

Dört saat içinde citrate'lı kanın antigenle karıştırılması lâzımdır. 
Bunun için 0,1 c.c. citrate'lı kan 0,1 c.c. formollü  bakteri süspansi-

yonu ile steril küçük bir deney tübü içinde karıştırılıp, 37 C° deki su 
banyosunda 30 dakika tutulur. İyice karıştırılır. Pasteur pipeti ile az 
bir miktar alınır ve ince bir froti  yapılır. Leukocyte'lerin büzülerek şe-
killerinin bozulmasına meydan vermemek için lâm havagazı bekinden 
süratle 4 def'a  geçirilerek kurutulur. Bundan sonra preparat; on misli 
sulandırılmış Ziehl-Neelsen Carbolfuchsin  boya solüsyonu ile lâmın üze-
ri iyice örtülecek şekilde 2 dakika boyanır, çeşme suyu ile hafifçe  yıka-
nıp kurumağa terk edilir. 

Sonra immersiyonla mikroskop altında muayene edilir. Burada 
Neutrophile'lerin nucleusları ile fagosite  edilmiş Bmcella grubu mikro-
organizmalar koyu kırmızı boya almış olup, leukocyte'lerin cytoplasma-
larmın hafif  penbeye boyanmış oldukları görülür. Cytoplasma içindeki 
granüller ise boya almazlar. Bu suretle fagosite  edilmiş Brucellâ grubu 
mikroorganizmalar kolayca sayılırlar. Denemede, şahit olarak negatif 
ve positif  citrate'lı kan numuneleri ile paralel çalışmalıdır. 
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işlemin Dayandığı Prensip: 

Burada Neutrophile'lerin Brucellâ grubu mikroorganizmalara karşı 
mevcut ilgileri, onları fagosite  etmeğe sevkeder. Böylece in vitro aşikâr 
bir phagocytosis, in vivo bir afinitenin  mevcut olduğunu ve dolayısı ile 
organizmanın bir enfeksiyonu  geçirmekte olduğu veya bu hastalığa ya-
kalanmış bulunduğunu gösterir. în vitro bir afinitenin  mevcut olmayışı 
veya pek az oluşu, phagocytosisin vukua gelmemesi veya pek az bir 
nispette vuka gelmesi ile neticeleneceğinden in vivo bir ilginin de mev-
cut olmadığı tesbit edilmiş olur. 

Fakat, allerjik reaksiyona takriben % 98 pozitif  cevap veren vak'a-
larda Opsonocytophagic Test positif  olarak cevap vermesine mukabil, 
allerjik reaksiyona negatif  cevap veren normal şahıslarda bu testin an-
cak % 70 nispetinde negatif  sonuç vermiş olduğu tesbit edilmiştir. 

İşlemin Değerlendirilmesi: 

Preparatm muhtelif  alanlarındaki 25 adet neutrophil içindeki Bru-
cellâ grubu mikroorganizmalar sayılır ve 25'e bölünerek bir neutro-
phile'in phagocyte'e ettiği mikroorganizma hesap edilir. Buna göre: 

Phagocyte'e edileıı mikroorganizma sayısı Karar 

0 ) 
1—20 ( + ) 

21—40 ( + + ) 
41 ve daha fazla  ( + + + + ) 

— S O N — 
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( Ş E K Î L : 17) 

Normal olan leukocyte nev'ile-
rı. 1 - Neutrophi l , 2 - Eosino-
hil, 3 - Basophil, 4 - Lympho-
cyte, 5 - Monocyte. 

( Ş E K İ L : 18) 

Pa to lo j ik olan leukocyt nev'ileri. 1 - Myeloblast ' lar (14-
20 mikron) , 2 - Promyelocyt ' l a r , 3 - Basophil myelocyt, 
4 - Eosinophil myelocyt , 5 - Neutrophi l myelocyt (10-
12 mik ron) , 6 - Lymphoblas t (12-18 mikron) 

( Ş E K İ L : 19) 

Norma l e ry throcyte ' l e r 





®  G) 
â b 

5 
( Ş E K İ L , : 20) 

Pa to lo j ik oian erythrocyte ' le r . 1 - Poikilocyte ' ler , 2 - Polychromatophi l ia , 
3 - Anisocytosis, 4 - Basophil ic degenerat ion, 5 - Nucleus ' lu e ry throcyte ' l e r 
(a . Microblast , b. Normoblas t , c. Macrob la s t ) . 

( Ş E K İ L , : 21) 
Kurşun zehir lenmesinde e ry throcyte ' l e rde görülen patoloj ik şekiller. 1 -
Basophilic nok ta l anmış e ry throcyte , 2 - Eosinophile, 3 - Lymphocyte , 4 -
Segment lenmiş neutrophile, 5 - Hemokonia ' la r , 6 - Pol ichromat ic e ry th -
rocyte, 7 - Hypochromic ery throcyte . 





a b c 
( Ş E K İ L : 24) 

Komplement in fikzasyonu  deneyinin değerlendiri lmesi , 
a = Hemolyse negatif ,  komplemen t fikze  edilmiş, Reaks iyon pozitif; 
b = Kısmi hemolyse, komplement k ı smen fikze  edilmiş, Reaks iyon 

şüphel i ; c = Hemolyse pozitif,  komplement fikze  edilmemiş, Reaks iyon negatif. 
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