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Önsöz

Laborant ve Veteriner Sa¤l›k Ön lisans program› için haz›rlanm›fl olan “Temel

Veteriner Mikrobiyoloji ve ‹mmunolji” adl› bu kitapta, bakteri ve mantarlar›n te-

mel yap›lar› irdelenmifl, antimikrobiyel yaklafl›mlarla nas›l elimine edilecekleri ko-

nular› anlat›lm›fl, genetik, serolojik ve bakteriyolojik yöntemlerle nas›l tan›mlana-

caklar› belirtilmifl, infeksiyöz etkenlere karfl› temel immunite yap›tafllar› verilmifl-

tir. Bu kitaptaki konular okuyucuya hayvanlar›n salg›n hastal›klar› ile ilgili olan

bakteri ve mantarlar hakk›nda temel bilgiler vererek onlar› infeksiyöz hastal›kla-

r›n daha rahat anlafl›lmas›na temel oluflturucu niteliktedir. Ö¤renciler bu kitap sa-

yesinde bakteri ve mantarlar›n nas›l canl›lar olduklar›n›, hastal›k yapma mekaniz-

malar› konusunda ayd›nlat›lm›fl olacaklard›r. Gayet yal›n ve anlafl›l›r bir dil ile ya-

z›lmaya çal›fl›lm›fl bu kitap mikrobiyoloji temel kavramlar›n›n rahatl›kla ö¤renile-

bilece¤i bir kaynak niteli¤indedir. Bundan dolay› ana hedef kitlesi Laborant ve

Veteriner Sa¤l›k ön lisans ö¤rencileri olmakla beraber, veteriner mikrobiyoloji te-

mel bilgileri edinmek isteyen tüm bireyler bu kitaptan rahatl›kla yararlanabilirler.

Bu kitab›n haz›rlanmas›nda eme¤i geçen baflta ünite yazarlar›na ve kitap ha-

z›rlan›rken bizlere yard›mc› olan sevgili araflt›rma görevlisi ve doktora ö¤rencisi

arkadafllar›ma çok teflekkür ederim.

Editör

Prof.Dr. K. Tayfun CARLI
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Bu üniteyi tamamlad›ktan sonra;
Bakterilerin s›n›fland›r›lmas› ve isimlendirilmesindeki esaslar› aç›klayabilecek;
Bakterilerin morfolojik ve yap›sal özelliklerini tan›mlayabilecek ve 
karfl›laflt›rabilecek
Bakterilerin beslenme ve metabolizma özelliklerini aç›klayabilecek
Bakterilerin üremelerini ve üremeleri üzerinde etkili faktörleri tan›mlayabile-
ceksiniz

‹çindekiler

• Prokaryot
• Bakteri
• Taksonomi
• Cins
• Tür
• Koloni özellikleri
• Mikroskopik morfolojiler
• Gram pozitif
• Gram negatif
• Hücre duvar›
• Kapsül

• Flagella
• Fimbria
• Antijenite
• Toksijenite
• Patojenite
• Virulens
• Sitoplazmik membran
• Spor(endospor)
• Beslenme 
• Metabolizma
• Üreme 

Anahtar Kavramlar
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N
N
N
N

Bakterilerin Genel
Özellikleri

• BAKTER‹LER‹N
SINIFLANDIRILMASI VE
‹S‹MLEND‹R‹LMES‹ (TAKSONOM‹)

• BAKTER‹LER‹N MAKROSKOP‹K VE
M‹KROSKOP‹K MORFOLOJ‹S‹

• BAKTER‹LER‹N ANATOM‹K YAPISI
• BAKTER‹LER‹N BESLENMES‹
• BAKTER‹ METABOL‹ZMASI
• BAKTER‹LERDE ÜREME
• BAKTER‹LER‹N ÜREMELER‹

ÜZER‹NDE ETK‹L‹ FAKTÖRLER

1
TEMEL VETER‹NER M‹KROB‹YOLOJ‹ VE
‹MMUNOLOJ‹

Temel Veteriner
Mikrobiyoloji ve ‹mmunoloji



Bakterilerin Genel
Özellikleri

BAKTER‹LER‹N SINIFLANDIRILMASI VE
‹S‹MLEND‹R‹LMES‹ (TAKSONOM‹)
Mikroorganizmalar›n keflfedilmesinden önce do¤adaki tüm canl›lar›n bitki ve hay-
vanlardan olufltu¤u düflünülmüfltür. Mikroskobun keflfi ile mikroorganizma ad› ve-
rilen farkl› bir canl› grubunun varl›¤›n›n saptanmas›ndan sonra, E. H. Haeckel 1866
y›l›nda bu tek hücreli canl›lar› bitki ve hayvanlardan ay›rmak için protista ad› alt›n-
da ayr› bir grup alt›nda toplam›flt›r. Protistalar, algler, protozoonlar, mantarlar ve
bakterilerden oluflmakta idi. Yirminci yüzy›l›n ortalar›nda elektron mikroskop ile
yap›lan incelemeler sonucunda bakterilerin prokaryotik (ilkel nukleuslu) olarak ta-
n›mlanan basit bir yap›ya, alglerin, protozoonlar›n ve mantarlar›n bitki ve hayvan
hücreleri gibi ökaryotik (gerçek nukleuslu) denilen daha geliflmifl bir yap›ya sahip
oldu¤u belirlenmifltir. Prokaryotik hücreler ile ökaryotik hücreler aras›ndaki temel
farklar flunlard›r; prokaryotik hücrelerde genellikle sirküler tek kromozom, plas-
mid (yayg›n ), mesosom, hücre duvar›nda peptidoglikan ve 70S karakterinde ribo-
zom bulunmakta, nükleer membran, nukleolus, kromozomda histon, kloroplast,
mitokondria, golgi aparat› ve endoplazmik retikulum bulunmamakta, ökaryotik
hücrelerde ise birden fazla lineer kromozom, plasmid (nadir), nuklear membran,
nukleolus, kromozomda histon, kloroplast, mitokondria, golgi aparat›, endoplaz-
mik retikulum ve 80S karakterinde ribozom bulunmakta, mesosom, hücre duvar›n-
da peptidoglikan bulunmamaktad›r. Bakterilerin protistalardan farkl› oldu¤unun
anlafl›lmas›ndan sonra bakterilerin prokaryot grubunda yer almas›na karar veril-
mifltir. Prokaryot grubunda bakteriler ve arkeler (arkebakteriler) bulunmaktad›r.

Taksonomi s›n›fland›rma, isimlendirme ve tan›mlama olmak üzere birbirinden
farkl› ama kendi içlerinde birbirleri ile iliflkili üç alan› kapsamaktad›r. Tan›mlama
taksonominin uygulamal› yönüdür, organizmalar›n özelliklerini saptama ve kay-
detme, dolay›s›yla hangi taksona ait olduklar›n› tayin etme ifllemidir.

Bakterilerin s›n›fland›r›lmas› fenotipik, kemotaksonomik ve genotipik s›n›flan-
d›rma tarz›nda olmaktad›r. Fenotipik s›n›fland›rma bakterinin morfolojik, fizyolo-
jik, kültürel, biyokimyasal, serolojik vs. özelliklerini, kemotaksonomik s›n›fland›r-
ma bakterilerin kimyasal yap›lar›n›n analizini, genotipik s›n›fland›rma ise bakteri-
nin genetik yap›s›n›n analizini temel alan s›n›fland›rmad›r. Bu s›n›fland›rmalar için-
de en güveniliri genotipik s›n›fland›rmad›r.

Genotipik s›n›fland›rma niye di¤er s›n›fland›rma tarzlar›ndan daha güvenilirdir ve bu s›-
n›fland›rmada hangi yöntemler kullan›lmaktad›r?
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Bakterilerin S›n›fland›r›lmas› (Klasifikasyon)
S›n›fland›rma organizmalar›n ortak benzerlikleri veya evrimsel iliflkilerine dayal›
olarak takson ad› verilen gruplar fleklinde düzenlenmesidir. Bir s›n›fland›rma fle-
mas› alem, bölüm, s›n›f, tak›m, aile, cins, tür fleklindeki hiyerarflik s›rada en büyük
ve genel olan alem ile bafllar, en küçük ve en özel olan tür ile sona erer. Tablo 1-
1 de bakterilerin s›n›fland›r›lmas›na ait baz› örnekler görülmektedir.

Bakterilerin ‹simlendirilmesi (Nomenklatur)
‹simlendirme organizmalara belirlenmifl kurallara uygun olarak isim verme
ifllemidir. Bakteriler binomial sisteme göre isimlendirilmektedir. Bakterilerin
bilimsel isimleri genellikle iki kelimeden oluflmaktad›r. ‹lk kelime cins (genus)
ismini gösterir ve ilk harfi büyük olarak yaz›l›r. ‹kinci kelime ise, tür (species) ismi
olup küçük harfler ile yaz›l›r. Örn; Bacillus anthracis. Baz› bakterilerin alt türleri
bulunabilmekte ve bu bakterilerin alt türleride Örn; Campylobacter fetus subsp.
veneralis fleklinde isimlendirilir. Cins isimleri, bakteriyi bulan kiflinin ismi Örn;
Brucella (Bruce) melitensis, bakteri morfolojisi Örn; Staphylococcus (üzüm salk›m›)
aureus, tür isimleri ise bakterinin yerleflti¤i yer Örn; Escherichia coli (coli: kolon),
oluflturdu¤u lezyon veya hastal›k Örn; Arcanobacterium pyogenes (pyogenes: irin
oluflturma), Brucella abortus (abortus: yavru atma), koloni rengi Örn;
Staphylococcus aureus (aureus: alt›n sar›s›) gibi özellikleri ile iliflikili olabilir.
‹simlendirmede genellikle latince kullan›l›r ve bakteri isimleri italik harfler ile
yaz›l›r. Tür ad› sabittir, e¤er yeni bilgiler ›fl›¤›nda bakteri farkl› bir cinse sokulursa
cins ismi de¤iflebilir. Örn; Arcanobacterium pyogenes in eski isimleri
Corynebacterium pyogenes, Actinomyces pyogenes dir. Bakteri isimleri ilk olarak
aç›k flekilde yaz›ld›ktan sonra genus isminin sadece ilk harfi ve tür ismi yaz›larak
Örn; Staphylococcus aureus - S. aureus fleklinde k›salt›lma yap›l›r. Cins isminden
sonra italik olmayan flekilde yaz›lan sp. (species) türü, spp. (species) ise türleri
anlam›na gelmektedir. Örn; Brucella sp. ve Brucella spp., Brucella türü ve türleri
anlam›na gelir.

Bakteri taksonomisi yeni geliflmelere ba¤l› olarak zamanla de¤ifliklik gösterebildi¤i için
taksonomi ile ilgili güncel bilgiler mutlaka takip edilmelidir.

Taksonomi ile ilgili güncel bilgilere http://www.ncbi.nlm.nih.gov/Taxonomy /Brow-
ser/wwwtax.cgi?mode=Root adresinden ulaflabilirsiniz.

Alem(Kingdom): Bacteria Bacteria Bacteria Bacteria Bacteria

Bölüm(Phylum): Proteobacteria Proteobacteria Tenericutes Firmicutes Spirochaetes

S›n›f (Class): Gammaproteobacteria Gammaproteobacteria Mollicutes Clostridia Spirochaetes

Tak›m (Order): Enterobacteriales Legionellales Mycoplasmatales Clostridiales Spirochaetales

Aile(Family): Enterobacteriaceae Coxiellaceae Mycoplasmataceae Clostridiaceae Leptospiraceae

Cins (Genus): Escherichia Coxiella Mycoplasma Clostridium Leptospira

Tür (Species): E.coli C. burnetii M.gallisepticum C.botulinum L.interrogans
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Tablo 1.1
Bakterilerin S›n›fland›r›lmas›na Ait Baz› Örnekler
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BAKTER‹LER‹N MAKROSKOP‹K VE M‹KROSKOP‹K
MORFOLOJ‹S‹

Bakterilerin Makroskopik Morfolojisi
Bir bakteri uygun bir kat› besiyerinde, uygun koflullarda (›s›, rutubet, oksijen vs.)
yeterli süre inkube edilerek üretilirse inkubasyon süresinin sonunda gözle
görülebilen (1-4 mm çap›nda) milyonlarca bakterinin oluflturdu¤u koloniler
oluflturur. Bu kolonilerin özellikleri bakteri türleri aras›nda farkl›l›k göstermekte ve
bu özellikler bakterilerin identifikasyonuna yard›mc› olmaktad›r. Koloniler
incelenirken koloni oluflum süresi, büyüklük, tip, k›vam, saydaml›k, renk, koku,
hemoliz oluflturma özellikleri dikkate al›nmaktad›r. Koloni oluflum süreleri bakteri
türleri aras›nda farkl›l›k göstermektedir. Örn; Escherichia coli 24 saat, Brucella
abortus 3-4 gün, Mycobacterium tuberculosis 15-20 gün sonra koloni
oluflturmaktad›r. Koloni büyüklü¤ü, uygun koflullar alt›nda türlere özel bir karakter
tafl›r. Bakteriler S-, R-, M- ve L- tipi olmak üzere temel olarak 4 tip koloni olufltururlar
(fiekil 1.1, 1.2, 1.3, 1.4). Kenarl› ve yüzeyi düzgün, kabar›k, nemli ve homojen
yuvarlak koloniler S-tipi (Örn: Pasteurella multocida, Staphylococcus aureus,
Salmonella pullorum kolonisi), kenarlar› ve yüzeyi düzgün olmayan, yass› koloni-
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fiekil 1.2

Petri

Besiyeri

fiekil 1.1

S-Tipi
Koloni; P.
multocida

fiekil 1.4

Öze

fiekil 1.3

M-Tipi Koloni;
K.pneumoniae

R tipi Koloni;
B.anthracis

L-Tipi Koloni;
M. mycoides.



ler R- tipi (Örn: Bacillus anthracis kolonisi), yap›flkan, öze de¤dirildi¤inde iplik gi-
bi uzayabilen koloniler M- tipi (Örn: Klebsiella pneumoniae kolonisi) ve dü¤me
tarz›nda veya sahanda yumurta görünümlü koloniler L-tipi (Örn: Mycoplasma
mycoides kolonisi) olarak olarak ifade edilmektedir. Birçok bakteri ilk izolasyonda
S tipi koloni olufltururken, baz› bakteriler (Örn; Bacillus anthracis) R tipi koloni
oluflturmaktad›r. Ayr›ca eskimifl veya birçok pasaja maruz kalm›fl bakteri sufllar›n›n
oluflturduklar› koloni tipi S tipinden R tipine dönüflebilmektedir. 

Bakterilerin Mikroskopik Morfolojisi 
Bakteriler mikroskopik morfoloji özelliklerine göre temel olarak yuvarlak, çomak
ve sarmal flekilli bakteriler olmak üzere üç gruba ayr›lmaktad›r. Ayr›ca pleomorfik
bakterilerde bulunmaktad›r. Örn: Mycoplasma spp.

Yuvarlak flekilli bakteriler; koklar (tekili coccus, ço¤ulu cocci): Koklar ortalama
çaplar› 0.8 -1.5 µm olan yuvarlak flekilli bakterilerdir. Üreme esnas›nda birbirlerin-
den ayr›lmayarak yan yana gelerek veya grublar oluflturarak de¤iflik flekiller olufl-
turmaktad›r.

Diplokoklar(diplococci): Koklar tek yönde bölündükten sonra oluflan iki yeni
hücre ikifler ikifler birbirlerine yap›fl›k olarak kal›r ve mikroskopik incelemede
kahve çekirde¤i/fasulye veya lanset/mum alevi fleklinde görülür, böyle morfolojiye
sahip koklara diplokok denir. Örn; Neisseria meningitidis veya Streptococcus
pneumoniae

Streptokoklar(streptococci): Koklar birbirlerine paralel düzlemler üzerinde
bölündükten sonra koklar birbirlerine ba¤l› kal›r, zincir oluflturur ve mikroskopik
incelemede dizilmifl tesbih taneleri fleklinde görülür, böyle morfolojiye sahip
koklara streptokok denir. Streptokoklar›n zincir uzunlu¤u (5 - 100 koktan oluflan)
türler aras›nda farkl›l›k gösterebilmektedir. Örn Streptococcus agalactia

Stafilokoklar(staphylococci): Koklar çeflitli yönlerde bölündükten sonra koklar
birbirlerine ba¤l› kal›r, kümeler oluflturur ve mikroskopik incelemede üzüm salk›m›
fleklinde görülür, böyle morfolojiye sahip koklara stafilokok denir. Örn;
Staphylococcus aureus

Tetrakoklar (tetracocci)/Tetradlar: Koklar birbirlerine dikey iki yönde ve bir
düzlem üzerinde bölündükten sonra dörtlü koklardan meydana gelen gruplar
oluflturur ve mikroskopik incelemede dörtlü kok fleklinde görülür, böyle morfolo-
jiye sahip koklara tetrakok denir. Örn; Gaffkya homari 

Sarsinalar(sarcinae): Koklar birbirlerine dikey üç yönde bölündükten sonra 8-12-
16 koklardan meydana gelen gruplar oluflturur ve mikroskopik incelemede balya
fleklinde görülür, böyle morfolojiye sahip koklara sarsina denir. Örn; Sarcina maxima

Çomak flekilli bakteriler; basiller (tekili bacillus, ço¤ulu bacilli): Basiller boylar›
enlerinden daha uzun olan çomakç›k veya silindir fleklinde bir morfolojiye sahiptir.
Basiller büyüklüklükleri ve morfolojileri bakteri türleri aras›nda oldukça farkl›l›k
gösteren bakterilerdir. Örn Salmonella spp., Clostridium spp., Bacillus spp.
kenarlar›ndan bir veya iki uca do¤ru daralm›fl, Brucella spp., Haemophilus spp., boyu
enine yak›n kok ile basil aras› flekilde kokoid veya kokobasil, Campylobacter spp., S
harfi veya mart› kanad›, Pasteurella spp., bipolar (dokulardan yap›lan boyal›
preparatlarda), Clostridium tetani (sporlu formu), davul tokma¤›, C.botulinum (sporlu
formu), raket, C. chauvoei (sporlu formu), limon, Corynebacterium spp. X,Y,V,T veya
çin harfleri, Fusiformis nodosus, iki kenar› d›fl bükey,uçlar› sivri görünüfllü mekik,
Bacillus anthracis (fiekil 1.6), suni kültür ortamlar›ndaki kolonilerden yap›lan
boyamalarda sporlu ve saç benzeri uzun filamentler tarz›nda görülürler.
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Pleomorfik bakteriler:
Tek karakteristik bir
morfoloji
göstermeyen,birden fazla
morfoloji gösteren bakterileri
ifade eder.



Sarmal flekilli bakteriler; spiraller: Spiraller boylar› enlerinden çok daha uzun olan
k›vr›ml› bir morfolojiye sahiptir. K›vr›m özelli¤i ve say›s› bakteri türleri aras›nda
farkl›l›k göstermektedir. Spiral bakteriler vibriolar, spiriller ve spiroketler olarak 3
gruba ayr›l›r. Vibrio spp. bir k›vr›ml› (virgül fleklinde), Spirillum spp. birden fazla
k›vr›ml› görülmektedir. Spiroketlerden, Treponema spp. k›vr›mlar› s›k ve dik,
k›vr›mlar›n yüksekli¤i uçlara do¤ru giderek azalm›fl, Borrelia spp. k›vr›mlar› genifl,
Leptospira spp ise k›vr›mlar› çok s›k ve k›sa, bir veya iki ucu çengel gibi k›vr›lm›fl
tarzda görülürler. Çeflitli bakterilere ait örnekler afla¤›daki flekillerde görülmektedir
(fiekil 1.5, 1.6, 1.7, 1.8, ve 1.9)

Optimal koflullarda hep ayn› morfolojiyi
gösteren bakteriler (Örn; Yersinia pestis), opti-
mal olmayan koflularda üretildi¤inde, normal
morfolojilerinden farkl› olarak oval, yuvarlak,
flamentöz gibi de¤iflik morfolojilerden oluflan
involusyon formunu olufltururlar.

Bakterilerin büyüklükleri, yuvarlak biçim-
deki bakteriler: 0.4 -1.2 µm, çomak biçimdeki
bakteriler: 0.2-1.0 x 0.5-10.0 µm, sarmal biçim-
deki bakteriler: 0,15-0.25 x 5-20 µm aras›nda
de¤iflmektedir.

Bakteriler optimal olmayan koflullarda üretilirse normal koflullardaki karakteristik makros-
kopik ve mikroskopik morfolojik özelliklerini göstermeyebilir, bu durum yan›lg›lara sebep
olabilir ve identifikasyonu güçlefltirir.
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Basil;
Bacillus sp.
(sporlu) 

fiekil 1.5 fiekil 1.6

Kok;
Streptococcus sp.

fiekil 1.8

Basil;
Clostridium sp.
(sporlu)

fiekil 1.7

Basil;
Pasteurella sp.
(bipolar)

fiekil 1.9

Spiral;
Leptospira sp.
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BAKTER‹LER‹N ANATOM‹K YAPISI
Bakterinin anatomik yap›s› d›fl yap›lar ve iç yap›lar olarak incelenir (fiekil 1.10).

D›fl Yap›lar 
D›fl yap›lar hücre duvar›, kapsül, mukoid/yap›flkan tabaka (slime layer), S tabaka
(surface layer), flagella (flagellum), fimbria( pilus) dan oluflmaktad›r. Bu yap›lar
bakterilerin d›fl etkilerden korunmas›, çeflitli substanslar›n bakterilere ba¤lanmas›,
bakterilerin çeflitli hücrelere ba¤lanmas›, hareket ve antijenite (immunojenite),
toksijenite, virulens ile iliflkilidir. Bakterilerin d›fl yap›lar› bakterinin yaflam› için
zorunlu yap›lar de¤ildir, bu yap›lar olmadan da uygun koflullarda yaflayabilirler

Hücre Duvar›
Hücre duvar› sitoplazmik membran›n d›fl›nda yer almaktad›r. Hücre duvar› yap›sal
özellikleri bakterinin gram pozitif ve gram negatif olmas›na göre farkl›l›k göster-
mektedir. 

Gram- pozitif bakterilerin hücre duvar› kal›n, (20-80 nm) gram- negatif bakteri-
lerin hücre duvar› incedir. Gram- pozitif bakterilerin hücre duvar› bafll›ca iki temel
k›s›mdan oluflmaktad›r. Bunlardan biri hücre duvar› kuru a¤›rl›¤›n›n %40-90’›n›
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oluflturan peptidoglikan (murein, mukopeptid, glikopeptid) di¤eri ise antijenik bir
özelli¤e sahip olan teikoik asittir. ‹ki tip teikoik asit (teikoik asit/ribitol teikoik asit/
duvar teikoik asit ve gliserol teikoik asit/lipoteikoik asit/membran teikoik asit) var-
d›r (fiekil 1.11). Gram pozitif bakterilerin tümünde lipoteikoik asit bulunurken, ba-
z›lar› ribitol teikoik asit içermez. Gram-pozitif olan Mycobacterium spp.’nde di¤er
bakterilerden farkl› olarak hücre duvar›nda lipid oran› yüksektir (hücre duvar›n›n
yaklafl›k 1/3 ünü oluflturur) ve bu durum bakterilere asidorezistans özellik kazan-
d›rmaktad›r. 

Gram-negatif bakterilerde hücre duvar› daha kompleks bir yap› karakteri gös-
termektedir. Bunlarda teikoik asit bulunmad›¤› gibi peptidoglikan tabakas› hem
daha az kal›nl›kta (hücre duvar›n›n %5-10’u kadar) ve hem de ortada lokalize ol-
mufltur. Gram-negatif bakterilerde sitoplazmik membran›n d›fl›nda bulunan hücre
duvar› bafll›ca iki katmandan oluflmaktad›r. Bu katmanlardan biri d›fl membran
olup lipopopolisakkarid (LPS), protein, fosfolipid, lipoproteinden oluflmaktad›r,
di¤eri ise peptidoglikan olup d›fl membran ile ve sitoplazmik membran aras›nda
yer almaktad›r. D›fl membran›n d›fl k›sm›nda bulunan LPS, insanlar ve hayvanlar
için oldukça toksiktir ve gram negatif bakterilerin endotoksini olarak isimlendirilir,
hücre yüzeyine s›k›ca ba¤l›d›r ve yaln›zca hücre parçaland›¤›nda aç›¤a ç›kar. LPS,
lipid A ve polisakkaridlere ayr›flt›¤›nda toksisitenin tümü lipid A k›sm›na aittir. En-
dotoksinler atefl, flok ve ölüm tablolar›na neden olabilir. Polisakkarid bölüm ise
bakterinin O antijeni olarak isimlendirilen major yüzey antijenidir. Çok say›da O
antijeni vard›r. Sadece Salmonella genusunda 1000’in üzerinde O antijeni tan›m-
lanm›flt›r. Salmonellalar› serotiplendirimede hücre duvar› somatik O antijeni ve
flagella H antijeninden yararlan›l›r. D›fl membranda yer alan di¤er anijenik yap› ise
trimer moleküller halinde bulunan porin proteinleridir. Bunlar d›fl mebran›n alt›n-
da bulunan peptidoglikan tabakas›na kadar uzan›rlar. Bu trimer moleküller orta-
s›nda spesifik ve nonspesifik kanallar bulunur. D›fl membran›n ikinci tabakas›n›
fosfolipid teflkil eder. Bu tabaka peptidoglikana yöneliktir ve her ikisi aras›nda pe-
riplazmik bofllu¤un bir bölümü bulunur. Periplazmik boflluklar›n içerisi periplaz-
mik jel ile doludur. Bu jel içinde fosfatazlar, nukleazlar, beta laktamazlar, karbon-
hidrat ba¤layan proteinler, aminoasitler, iyonlar bulunur. D›fl membran›n içine
do¤ru uzanan ve orjinini peptidoglikandan alan Braun lipoproteinler heriki taba-
ka aras›nda ba¤lant› kurmada önemli rollere sahiptirler. D›fl membran›n kal›nl›¤›
bakterilere göre de¤iflmek üzere 7-8 nm aras›nda de¤iflebilir. Gram negatif bakte-
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rilerde hücre duvar›n›n ikinci katman› peptidoglikan tabakas›d›r ve sitoplazmik
membran›n üstünde yer almaktad›r. Bu iki tabaka aras›nda da periplazmik bofllu-
¤un di¤er bir bölümü bulunur. Gram pozitif bakterilerde ise periplazmik boflluk
bölünmüfl de¤ildir. Peptidoglikan, hücre duvar› kuru a¤›rl›¤›n›n yaklafl›k %10’u ka-
dard›r (fiekil 1.12). Mikoplazmalarda ve üreoplazmalarda hücre duvar› bulunmaz.
Baz› bakterilerde sitoplazmik membran, hücre duvar› ve hücre duvar›n› çevreleyen
özgül protein, polisakkarid ve di¤er yap›daki maddelerin tümü hücre zarf›n› olufl-
turmaktad›r.

Hücre duvar›n›n mekanik veya kimyasal yollarla giderilmesi durumunda gram
pozitif bakterilerde protoplast, gram negatif bakterilerde sferoplast formlar› oluflur. 

Bakteri hücre duvar›, bakterilere flekil verir, çevresel etkilerden ve kendi iç os-
motik bas›nc›na (5-20 atmosfer) karfl› korur, permeabilitenin, osmosisin sa¤lanma-
s›n› ve devam ettirilmesini sa¤lar, bölünme ve sporulasyonda rol oynar, bakteriyo-
fajlar›n, plasmidlerin, antikorlar›n, komplementlerin, çeflitli bakteriosinlerin, gene-
tik materyallerin ve substanslar›n ba¤lanmas›nda reseptör bölgeler oluflturur ve
bakterilerin antijenik, toksijenik,virulens faktörlerinin oluflturulmas›nda etkin fonk-
siyona sahiptir. 

Kapsül 
Baz› bakterilerde hücre duvar›n›n d›fl›nda bulunan kal›nl›¤› (0.2-10 µm) ve yap›s›
bakteri türlerine göre farkl›l›k gösterebilen örn; Klebsiella pneumoniae, Pasteurel-
la multocida, Clostridium welchii, Streptococcus pneumoniae da polisakkarid, Ba-
cillus anthracis de protein (D-glutamik asit), Bacillus megaterium da polisakka-
rid+protein özellikte olan ve jelatinöz, viskoz mukoid karakterde hücre duvar›na
s›k›ca ba¤l› bir katmand›r. Kapsül bakteriyi d›fl çevredeki ve vücut içindeki birçok
zararl› etkilerden korur, antifagositik etkiye sahiptir, patojenik bakterilerin virulen-
si ve antijenitesi ile iliflkilidir. 

Mukoid/Yap›flkan Tabaka (Slime Layer) 
Baz› bakterilerde hücre duvar› d›fl›nda, hücreyi kuflatan kapsülün aksine organize
olmam›fl, hücre duvar›na gevflek olarak ba¤l›, kolayl›kla uzaklaflt›ralabilen, poli-
sakkarid, glikoprotein ve glikolipid yap›s›nda ekstrasellüler substanslard›r. Bu
substans bakterilerin d›fl etkilerden korunmas›nda ve çeflitli yüzeylere yap›flmas›n-
da rol oynar.

S tabaka (Surface layer)
Baz› bakterilerde hücre duvar› d›fl›nda, hücreyi kuflatan organize olmufl, hücre du-
var›na s›k› olarak ba¤l›, kolayl›kla uzaklaflt›ralamayan protein veya glikoprotein
yap›s›nda ekstrasellüler substanslard›r. Bu substans›n tam fonksiyonu bilinmemek-
le beraber bakterilerin d›fl etkilerden korunmas› ve virulensi ile iliflkili olabilece¤i
düflünülmektedir.

Flagella (Flagellum) 
Baz› bakterilerde boyu (3-20 µm), kal›nl›¤› (20nm) ve say›s› (1-100) bakteri türle-
rine göre farkl›l›k gösterebilen protein özellikte olan bir hareket organelidir. Fla-
gella proteini H antijeni olarak adland›r›l›r ve bakteri türlerine göre de¤ifliklik gös-
terir, bu nedenle serotiplendirmede yararlan›l›r. Flagellalar hücre duvar› ve sitop-
lazmik membranda bulunan bazal granül (blefaroplast) ad› verilen ve disklerden
oluflan bir yap›dan orjin al›rlar. Hücre duvar› d›fl›na ç›k›nca bir dirsek oluflturarak
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dalgal› bir tarzda devam ederler. Gram-negatif bakterilerde bazal granüllerde iki
çift disk bulunmas›na karfl›n, Gram-pozitif bakterilerde peptidoglikan›n sa¤laml›¤›
nedeniyle sadece bir çift disk bulunur (fiekil 1.13). Bakterinin aktif hareketinde rol
oynar ve bakterilerin besin maddelerine yaklaflmas›n› ve baz› maddelerden uzak-
laflmas›n› sa¤lar.

Bakteriler kendilerinde flagella bulunmas›na ve konumuna göre bafll›ca 3 temel
gruba ayr›l›r

1. Atrik: Hiç flagella olmamas›.
Örn; Bacillus anthracis 

2. Monotrik Flagellalan›n tek kutupta bir tane olarak bulunmas›.
Örn; Vibrio cholerae

3. Multitrik: Bakterilerde birden fazla flagella bulunmas›. 
a. Amfitrik: Flagellalar›n iki kutupta birer tane olarak karfl›l›kl› olarak bulunmas› 

Örn; Spirillum minus 
b. Lofotrik :Flagellalar›n tek veya iki kutupta bir demet halinde bulunmas› 

Örn; Pseudomonas aureginosa 
c. Peritrik: Flagellalar›n bakterinin her taraf›nda bulunmas›.

Örn; Escherihia coli, Proteus vulgaris 
d. Monolateral: Flagellalar›n bakterinin bir yan›nda bulunmas›.

Örn; Selenomas  ruminantium

Aksial Flament (Endoflagella)
Spiroketlerde (Örn. Leptospira spp) bulunan, say›s› 2-100 adet aras›nda bulunan
protein özellikte olan protoplazmik silindir ile d›fltaki k›l›f aras›nda yer alan bir ha-
reket organelidir. 

Fimbria (Pilus)
Baz› bakterilerde, özellikle gram negatif bakterilerde sitoplazmik membrandan or-
jin alan protein özellikte olan flamentöz uzant›lard›r. Bu uzant›lar fimbria(ço¤ulu
fimbriae) ve pilus (ço¤ulu pili) olarak isimlendirilmektedir. Bu iki kelime birbirinin
yerine kullan›labilmekte ise de bakterilerin hücrelere tutunarak kolonize olmas›n-
da ve infeksiyon oluflturmas›nda rol oynayanlara fimbria (Örn; Buza¤› ve kuzular-
da ishallere neden olan enterotoksijenik E.coli’lerin K99 fimbrias›), bakteriler ara-
s›nda genetik madde aktar›m›nda rol oynayanlara ise pilus (seks pilusu) denilme-
si tercih edilmektedir. Fimbria ile pilus karfl›laflt›r›lacak olursa, fimbrialar›n pilusla-
ra göre boyu ve kal›nl›¤› az, say›lar› ise çok fazlad›r. 
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‹ç Yap›lar
‹ç yap›lar ise hücre membran›, sitoplazma, mesosom, ribozom, sitoplazmik granül,
pigment, endospor, çekirdek, plazmid, transpozon ve faj (profaj) dan oluflmaktad›r.

Hücre Membran› (Sitoplazmik Membran, Plasma Membran›)
Hücre membran›, hücre duvar›n›n alt›nda, sitoplazmay› saran, kal›nl›¤› 5-10 nm
aras›nda de¤iflen, temel olarak fosfolid ve proteinden ve çok az miktarlarda kar-
bonhidratdan oluflan bir zard›r. Mikoplazmalar di¤er bakterilerden farkl› olarak
hücre membran›nda sterol içerir.

Hücre membran› sitoplazmay› sarar ve korur, selektif permeabilite ve osmatik
bas›nc›n ayarlanmas›nda, metabolizmada birtak›m enzimatik reaksiyonlar›n sa¤-
lanmas›nda, hücre bölünmesinde ve sporulasyonda rol oynar.

Sitoplazma 
Bakteriyel sitoplazma saydam, kollodial karakterde olup organik ve inorganik
maddelerden oluflmufltur. Sitoplazma içinde mesosom, ribozom, sitoplazmik gra-
nül, pigment, endospor, çekirdek, plazmid, transpozon ve faj bulunmaktad›r. 

Mesosomlar 
Sitoplazmik membrandan orjin al›rlar. Yap›lar› vesiküler veya lamellar bir karakter
gösterir. Bakterilerde DNA replikasyonunda, hücre bölünmesinde ve sporulasyon-
da rol oynarlar.

Ribosomlar
Ribozomlar›n yap›s›, protein ve rRNA dan oluflmufltur, 70S karakterindedir, say›s›
ve büyüklükleri (10-20 nm) türlere göre de¤iflebilmektedir. Özellikle protein sen-
tezinde rol oynarlar.

Sitoplasmik Granüller (Sitoplazmik ‹nkluzyon Cisimcikleri)
Sitoplazmada farkl› yap›da ve fonksiyona sahip çeflitli granüller (polisakkarid, li-
pid, sülfür ve metakromatik (Volutin,Babes-Ernst) granüller) bulunmaktad›r. Bu
granüller bakterilerde enerji ve besin kayna¤› olarak görev yaparlar. 

Pigmentler
Baz› bakteriler hücre içinde kalan (suda erimeyen) veya hücre d›fl›na ç›kan (suda
eriyebilen) renkli maddeler (pigment) olufltururlar.Bakteriyel pigmentler çok fark-
l› kimyasal yap›da (Örn: karotenoidler, melaninler vs) ve renkte (Örn; sar›, k›rm›-
z› vs.) olabilir. Hücre içinde kalan pigment oluflturan bakterilerin, besiyerinde
oluflturduklar› kolonileri, oluflturduklar› pigmentin özel renginde (Örn; Staphylo-
coccus aureus, sar›, Serratia marcescens k›rm›z› koloni oluflturur ), hücre d›fl›na ç›-
kan pigment oluflturan bakterilerin ise, üretildikleri besiyeri, oluflturduklar› pig-
mentin özel rengindedir (Örn; Pseudomonas aeruginosa n›n üretildi¤i besiyeri ye-
flil mavi renktedir). 
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Sporlar (Endosporlar )
Baz› patojen bakteriler (Bacillus spp., Clostridium spp.) optimal olmayan koflullar-
da, örne¤in besin maddelerinin azald›¤› ortamlarda hücre içinde vejetatif bakteri-
nin yap›s›ndan farkl› bir yap›da olan spor olufltururlar (sporulasyon,sporogenesis).
Spor oluflumu bakterinin canl›l›¤›n› sürdürebilmesi için ald›¤› yeni bir formdur.
Bakteri sporu bir üreme elementi de¤ildir. Sporda nukleus, sitoplazma, sitoplazmik
membran, hücre duvar›, korteks, d›fl membran ve baz›lar›nda d›fl muhafaza (ekzos-
porium) k›s›mlar› bulunmaktad›r. Özellikle korteks sporun fiziksel ve kimyasal
maddelere karfl› direncinde en önemli k›s›md›r. B. anthracis’in sporlar› 100 °C de
rutubetli ›s›y› 2 saat direnç gösterebilir ve do¤a koflullar›nda da 40-50 y›l canl›l›kla-
r›n› ve infektivitesini muhafaza edebilirler. Sporun flekli, büyüklü¤ü, konumu bak-
teri türlerine göre farkl›l›k gösterir. Örn; Bacillus spp.’inde sporlar›n çap› basilin ge-
niflli¤inden küçük, Clostridium spp.’inde sporlar›n çap› basilin geniflli¤inden bü-
yüktür ve fliflkinlik yaparak basile raket, limon, davul tokma¤› gibi görüntü verir.

Sporlar sentral (B. anthracis), terminal (C.tetani), subterminal (C. botulinum)
ve lateral (B.laterasporus) konumda bulunabilir. Bakterilerde sporulasyon türlere
ve koflullara ba¤l› olarak 5-13 saat sürebilir. Spordan tekrar vejetatif bakteri uygun
koflullarda aktivasyon, germinasyon ve d›flar› do¤ru geliflme aflamalar›n› geçirerek
oluflur.

Bakterilerde spor oluflumu nas›l gerçekleflir ve baz› patojen bakterilerin spor oluflturma-
s›n›n epidemiyolojik aç›dan önemi nedir? 

Bakterilerde spor bir üreme arac› de¤ildir, mantarlardaki spor ile kar›flt›r›lmamal›d›r

Çekirdek (nukleoid) 
Bakterilerde çekirdek, ökaryotik hücre çekirdeklerinden yap›sal olarak farkl›d›r,
nukleus membran› ve nukleolusu yoktur bu nedenle nukleoid olarak isimlendiri-
lir. Tek bir kromozomdan ibaret olan çekirdek birbirlerine helezoni tarzda sar›lm›fl
iki adet polinukleotid iplikçi¤inden oluflmufl tek ve sirküler bir DNA molekülüdür
ve yaklafl›k 1mm uzunlu¤undad›r. Son y›llardaki araflt›rmalar Borrelia burgdorferi
nin DNA s›n›n lineer oldu¤unu göstermifltir. Bakterideki bütün genetik olaylar› ve
metabolizmay› idare eder 

Plasmidler
Plasmidler baz› bakterilerde kendi kromozomu d›fl›nda ekstrakromozomal olarak
bulunan bakteri kromozomunun yaklafl›k %1-2 si kadar olan, çift iplikçikli, sarmal
ve sirküler DNA sekanslar›d›r. Plasmidler bakteri kromozumundan ba¤›ms›z olarak
ço¤alabilirler ve bakteriden bakteriye aktar›labilirler. Bakterilerde hem morfolojik,
hemde fonksiyon olarak farkl› plasmidler bulunmaktad›r. Plasmidler, bakterilere
antibiyotik dirençlili¤i, metabolik özellikler, virulens özellikler vb. kazand›rabilir. 

Transpozonlar(Tn)
Transpozonlar k›sa DNA sekanslar› olup, bakterilerin kromozomlar›nda ve/ve-
ya plasmid’lerinde bulunurlar ve yer de¤ifltirebilirler. Plazmidlerden farkl› ola-
rak ba¤›ms›z olarak ço¤alamazlar.Bakterilerin antibiyotiklere dirençlili¤inde rol
oynar. 
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Bakteriyofajlar 
Baz› bakteriyofajlar (fajlar) bakteri DNA’s›na integre olabilir ve kromozomun bir
devam› haline gelerek onunla birlikte replike olur.Bu tür fajlara profaj denir.

Bakteriler yap›sal özellikler bak›m›ndan farkl›l›klar gösterebilmekte, dolay›s›yla bakteri-
leri ve bakteri komponentlerini görebilmek için uygun olan boyama yöntemleri (Örn;
Gram, Ziehl Neelsen, Stamp, kapsül, spor, flagella boyama vs.) seçilmelidir, aksi takdirde
bakteriler ve bakteri komponentleri görülemez.

BAKTER‹LER‹N BESLENMES‹
Bakterilerin üreyebilmesi ve yaflayabilmesi için beslenmesi gereklidir. Beslenme
özelli¤i bak›mndan bakteriler aras›nda farkl›l›klar bulunmaktad›r. Prototrof özellik
gösteren bakteriler minimum seviyede besin maddelerinin bulundu¤u ortamlarda,
oksotrof özellik gösteren bakteriler ise vitamin, mineral vs gibi maddelerle zengin-
lefltirilmifl ortamlarda üreyebilmekte ve yaflayabilmektedir.

Bir bakteri temel olarak C, H, O, N, S. P, K, Mg, Ca, ve daha az olarak Fe, Mn,
Zn, Co, Cu, and Mo ihtiyaç duymaktad›r. Bu elementler su, inorganik iyonlar, kü-
çük moleküller ve makromoleküller fleklinde bulunurlar ve hücrelerde yap›sal ve-
ya fonksiyonel rol oynarlar.

Bakterilerin Beslenme Tarz›na Göre S›n›fland›r›lmas›
Bakterilerin beslenme tarzlar›na göre s›n›fland›r›lmas›nda temel olarak üç kriter
dikkate al›nmaktad›r. S›n›flama karbon kaynaklar›, enerji kaynaklar› ve elektron
kaynaklar›na göre yap›lmaktad›r. Bakteriler geliflme için karbonun tek kayna¤› ola-
rak organik maddeler kullan›rsa heterotrof, CO2 kullan›rsa ototrof, enerji kayna¤›
olarak radiant enerji (›fl›k) kullan›rsa fototrof, organik ve inorganik maddeler kul-
lan›rsa kemotrof, elekton kayna¤› olarak inorganik maddeler kullan›rsa lithotrof,
organik maddeler kullan›rsa organotrof olarak isimlendirilmektedir. Birçok lithot-
rofik bakteri ototrofik, organotrofik bakteri ise heterotrofiktir. ‹nsan ve hayvanlar-
da hastal›k oluflturan bakterilerin ço¤u kemoorganoheterotrof (C, enerji ve e- kay-
na¤› organik) grubunda bulunmaktad›r.Paratrof mikrorganizmalar (bakteriler (ri-
ketsialar, klamidialar ), viruslar) kendileri için gerekli enerjiyi konakç› hücrenin bi-
yosentez olaylar› sonu oluflan enerjiden sa¤lar. Saprofit mikroorganizmalar ise ih-
tiyaç duyduklar› maddeleri cans›z, çürümüfl organik maddelerden sa¤lar. Bu tür
mikrorganizmalar›n do¤adaki madde de¤iflimine önemli katk›s› olmaktad›r.

Bakteri türlerine göre besin ihtiyaçlar› ve beslenme özellikleri farkl›l›k gösterebilmekte,
o nedenle bakterilerin izolasyonunda bakterilerin ihtiyaçlar›n› karfl›layabilecek uygun be-
siyeleri seçilmelidir aksi takdirde izolasyon gerçekleflmez

BAKTER‹ METABOL‹ZMASI
Bakterilerin üremeleri ve yaflamalar› için beslenmeleri ve bu nedenle de bulun-
duklar› ortamlardan gerekli besin maddelerini almalar› flartt›r. Bakterilerin g›da
maddelerinden yararlanabilmesi, bunlar›n hücre duvar›ndan ve sitoplazmik mem-
brandan geçebilmesine ba¤l›d›r. D›fl ortamda veya çevrede bulunan ve hücreye
yaray›fll› maddelerin molekülleri genellikle büyük oldu¤undan hücre duvar›ndan
geçemezler. Bunlar›n aktif transport ile geçebilecek düzeye indirilmeleri gerek-
lidir. Bu görevi bakteriler taraf›ndan sentezlenen ve d›flar› verilen hidrolizan en-
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zimler (ekzoenzim) yerine getirirler. Bakterilerin d›fl›ndaki ortamda ekzoenzimler
yard›m› ile hücre membranlar›ndan geçebilecek boyutlara indirilen g›da madde-
leri (protein, karbonhidrat, lipid vs.) içeri girdikten sonra da sitoplazma içinde ay-
r›flmas›na devam edebilir ve en küçük yap› tafllar›na kadar ayr›flabilirler. Lüzumlu
oldu¤u durumlarda da fazla ayr›flmadan üniteler halinde hücre içinde ve özel de-
polarda tekrar kullan›lmak üzere muhafaza edilebilirler. Sitoplazma da devam
eden ayr›flma olaylar›n› içerde kalan ve d›flar› b›rak›lmayan endoenzimler katali-
ze ederler (disimilasyon - katabolizma). Bakteriler, sonradan bu yap› tafllar›ndan
veya daha büyük moleküllerden, kendilerine lüzumlu olan maddeleri (protein,
polisakkarid, lipid, enzim vs.) sentezlerler (asimilasyon-anabolizma). Bu iki ve
çok önemli olan ve birbirlerini izleyen biyokimyasal olay bakterilerde metaboliz-
may› oluflturur. Metabolik olaylar birçok enzimlerin katalitik etkisiyle basamak
basamak ve ard›fl›k olarak yönetilir. Enzimlerde oluflabilecek en küçük de¤iflme-
ler bu çok önemli ve seri biyokimyasal olaylar›n bozulmas›na veya yön de¤ifltir-
mesine neden olurlar. Üremekte olan hücrelerde metabolizma olaylar› devaml›-
d›r. Katabolizma ile sentez için gerekli enerji ve yap› tafllar› haz›rlan›r, anaboliz-
ma ile tükenmifl olan ve gerekli bileflikler sentezlenir. Katabolizma olaylar›nda g›-
da maddelerinin ayr›flmas› sonu önemli miktarda enerji aç›¤a ç›kar (ekzergonik
reaksiyonlar) ve bu enerji yüksek enerji ba¤lar› halinde, ADP (adenosin difosfat)
taraf›ndan al›narak kendi fosfat ba¤lar› aras›nda muhafaza edilir. Sentez için ge-
rekli olan enerji bu ba¤lardan sa¤lanarak yürütülür (endorgonik reaksiyonlar).
Enerji verici reaksiyonlarda ADP nin ATP haline çevrilmesi yani yüksek enerjili bir
fosfat ba¤› oluflturulmas› ile enerji bu fosfat ba¤›nda depolan›r. Hücre içersindeki
enerji isteyen sentezler esnas›nda yine özel enzimler arac›l›¤› ile ATP, ADP haline
çevrilir. Bu esnada çözülen yüksek enerjili bir fosfat ba¤›ndan aç›¤a ç›kan enerji
sentez için sarf edilir. 

Bakterilerde enerji oluflturan oksidasyon- reduksiyona dayal› biyokimyasal
olaylara solunum (respirasyon)) denir. Solunum sonucunda hem metobolizma için
gerekli enerji sa¤lan›r ve hemde okside olan enerji kayna¤› bileflikler hücre yap›
tafllar›n› sentezinde kullan›l›r.

Solunum bafll›ca iki tarzda oluflmaktad›r;
1. Aaerobik solunum: ‹norganik ve organik substratlar›n okside oldu¤u ve son

H al›c›s› olarak moleküler O2’nin kullan›ld›¤› solunum tarz›d›r. Aerobik ve
baz› fakültatif bakterilerde görülür

2. Anaerobik solunum: H al›c›s› olarak O2 d›fl›ndaki inorganik ve organik subs-
tratlar›n kullan›ld›¤› solunum tarz›d›r. Fakültatif anaerobik ve anaerobik
bakterilerde görülür. H al›c›s› olarak organik substratlar›n kullan›ld›¤› ana-
erobik koflullardaki solunuma fermentasyon denir.

G›da azl›¤›, kuruma, sporlanma, minimal ›s›n›n alt›nda bulunma, mikrobiyosta-
tiklerin etkisi vs. gibi di¤er nedenler ile metabolizma azalaca¤› gibi donma olayla-
r›nda da tamamen durabilir.

Bu konu ile ilgili Hakk› Bilgehan’›n, Temel Mikrobiyoloji ve Ba¤›fl›kl›k Bilimi (‹zmir: Bar›fl
Yay.,2002) adl› kitab›nda ayr›nt›l› bilgi bulabilirsiniz 

Karbonhidrat metabolizmas›nda glukozun ayr›flmas› ne flekilde meydana gelir?
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BAKTER‹LERDE ÜREME
Bakteriler uygun besiyeri ve çevresel koflullar alt›nda türlerine özgü bir süratle
ürerler. Koflullar›n uygunlu¤u devam etti¤i sürece buna paralel olarak ço¤almada
sürekli olur. Ancak laboratuvarlarda bakterileri üretmede s›n›rl› miktarda besiyer-
leri kullan›ld›¤›ndan bakterilerin üremeleri k›s›tlan›r. Bakteriler üredikçe ortamda-
ki g›da maddeleri azal›r ve tükenir. Optimal koflullar›n de¤iflmesi (pH, oksijen, os-
motik bas›nç, yüzey gerilimi vs) ve besiyerinde toksik metabolitlerin birikmesi,
miktar› az olan besi yerinde üremeyi k›sa bir süre sonra bask›lar ve durdurur. 

‹nsan ve hayvanlarda hastal›k oluflturan bakteriler ortadan ikiye bölünmek su-
retiyle ürerler. Bölünme bafllamadan önce bakteri iki kardefl hücreye yetecek ka-
dar enzimleri gerekli di¤er organik ve inorganik maddeleri haz›rlar ve biriktirir. Bu
ifllemler yap›l›rken hücre içinde özellikle nukleer bölgede bir organizasyon görü-
lür.Toplu halde bulunan nukleus orta bölgede uzamaya bafllar. Nukleus sitoplaz-
mik membrandaki özel yere (muhtemelen mesosom) ba¤lanarak replikasyona
bafllar. Replikasyon tamamlan›nca hücre duvar›ndan içeri do¤ru ve karfl›l›kl› ola-
rak bir septum oluflumu görülür. Buna sitoplazmik membranda ifltirak eder ve sep-
tumlar içeri do¤ru uzayarak hücreyi ortas›ndan iki kardefl hücreye ay›r›r. Bu iki
hücre birbirinden ayr›larak tam ba¤›ms›z hale gelirler veya birbirlerine bitiflik ola-
rak kal›rlar (Örn; Streptococcus spp.) Bölünme sonucunda bir bakteri hücresinden
genotip ve fenotipleri birbirinin ayn› olan iki yavru hücre oluflur.

Bakteriler optimal koflullar› içeren s›v› ortamlarda kat› besi yerlerinden daha
çabuk ürerler. Üremenin h›z›, mikroorganizma türüne özgü genetik bir karakter
olmakla beraber, besi yerinin bileflimi ve çevresel koflullarla da yak›ndan iliflkilidir.
Bakteriler ikiye bölünmek suretiyle geometrik bir üreme (20 21 22 23 24 25 ...) tarz›
gösterirler. Bakteri populasyonunda meydana gelen her bölünmeye generasyon
ve iki generasyon aras›nda geçen zamana da generasyon süresi denir. Generasyon
süresi bakterilerde çok de¤ifliklik gösterir. E. coli de 35 dakika, B. subtilis, S.aureus
da 43-47dakika, P.aeruginosa, C. botulinum da 58 dakika olan generasyon süresi,
M. tuberculosis de ≈ 12 saattir.

Bakterilerde üreme durumu bafll›ca 4 evre gösterir.
1. Latent dönem (lag faz›): Bu dönemde bakterilerde metabolizma artar, ancak

bölünerek ço¤alma bafllamaz 
2. Üreme dönemi (logaritmik(log) faz): Bu dönemde bakteriler kendi türlerine

özgü bir generasyon süresi içinde ve belli aral›klrla bölünerek ço¤almaya
bafllarlar. Üreme dönemi belli bir süre devam eder ortamdaki optimal koflul-
lar›n bozulmas› sonucu üreme yavafllar.

3. Durma dönemi: Bu dönemde bozulan optimal koflullar de¤iflmedi¤i veya
düzeltilmedi¤i takdirde üreme durur. Durma dönemi uzad›kça bakterilerin
morfolojik, kültürel ve fizyolojik özelliklerinde baz› de¤iflmeler meydana
gelir.

4. Ölme dönemi Bu dönemde durma dönemi de¤iflmedikçe bakteriler bu uy-
gun olmayan koflullar alt›nda ölür.

Kat› ortama ekilen bakteriler, s›v› besiyerlerine oranla daha s›n›rl› bir üreme
flans›na sahiptirler.

Bakteri üremesinin ölçümü, standart bulan›kl›k tüpleri (Mc Farland) ile karfl›lafl-
t›rma, spektrofotometre ile optikal densite tayini, besiyerlerinde koloni sayma, se-
lüloz filtreler ile sayma, boyal› preparatlarda mikroskop alt›nda direkt sayma ve
Petroff-Hause aparat›nda sayma teknikleri ile yap›labilir. Ölçüm birtak›m bakteri-
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yolojik çal›flmalarda gereklidir. Örn; hayvanlarda deneysel bir infeksiyon olufltur-
mak için verilecek bakteri miktar›n›n belirlenmesi, antibiyogram testlerinde bakte-
ri yo¤unlu¤unun ayarlanmas› vs. için ölçüm yap›l›r.

Bu konu ile ilgili Mustafa Arda’n›n, Temel Mikrobiyoloji (Ankara: Medisan Yay.,2000) ad-
l› kitab›nda ayr›nt›l› bilgi bulabilirsiniz 

Bakteride kromozom (DNA) replikasyonu neden gereklidir ve nas›l gerçekleflir?

Bakteri türlerine göre generasyon süreleri farkl›l›k gösterebilmekte, o nedenle bakterile-
ri üretmek için ekim yap›lan besiyerleri etüvlerde generasyon süreleri dikkate al›narak in-
kube edilmeli ve takip edilmeli, aksi takdirde generasyon süresi k›sa olan bir bakteri,
uzun süre inkube edilirse bakteri ölebilir, generasyon süresi uzun olan bir bakteri, k›sa
süre inkube edilirse bakteri yeterince geliflemez ve bakteri izolasyonu gerçekleflemez. 

BAKTER‹LER‹N ÜREMELER‹ ÜZER‹NDE
ETK‹L‹ FAKTÖRLER
Bakteriler bulunduklar› ortamda optimal koflullar alt›nda cins ve tür özelliklerine
göre ürerler. Ancak bu optimal flartlar uzun bir süre devam etmez ve belli bir za-
man sonra bakterilerin üremeleri s›n›rlan›r ve ölürler. 

Bakterilerin üremeleri üzerinde etkili faktörler;

Is›
Bakteriler belirli bir ›s› limitleri (minimum ve maksimum) aras›nda üreyebilirler.
Bu s›n›rlar aras›nda üremenin en iyi meydana geldi¤i ›s› optimal ›s› olarak kabul
edilir. Bakteri türleri aras›nda optimal ›s›lar farkl›l›k gösterebilir. Maksimal limitin
afl›lmas› halinde yaln›z üremede durma meydana gelmez, ›s›n›n yüksekli¤ine ba¤-
l› olarak bakterilerde ölümler bafllar. Buna karfl›l›k minimum ›s› s›n›r›n›n geçilmesi
halinde ürümede duraklama meydana gelir. Ölümler ›s›n›n düflme h›z›na ve ›s› de-
recesine ba¤l› olarak çok az olur. Patojenik bakteriler için optimal ›s› adapte ol-
duklar› konakç›n›n vücut ›s›s›d›r. 

Bakteriler üreme ›s›s› derecelerine göre temel olarak bafll›ca üç gruba ayr›l›rlar;
a. Psikrofilik (so¤uk seven) bakteriler: Bu bakteriler 0-20 °C da geliflebilir, ≤ 15

°C de optimal geliflme gösterirler. Toprak,su deniz ve göllerde yaflayan baz›
bakteriler ile bal›klarda ve so¤uk kanl› hayvanlarda hastal›k oluflturan
bakteriler bu bölüme girerler. Örn; Aeromonas salmonocida, Bacillus
psyhcrophilus, Chlamydomonas nivalis
Psikrotrof bakteriler ise 0-35 °C de geliflebilir, 20-30 °C de optimal geliflme
gösterirler Örn; Listeria monocytogenes, Pseudomonas fluorescens

b. Mezofilik (›l›k seven) bakteriler: Bu bakterilere 20-45 °C’ler aras›nda optimal
geliflme gösterirler. ‹nsan ve hayvanlarda hastal›k oluflturan bakterilerin
büyük bir k›sm› bu gruba dahildir.Örn; Eshericha coli, Neisseria gonorrhoeae

c. Termofilik (s›cak seven) bakteriler: Bu bakteriler genellikle 55-65 °C’de üreme
yetene¤ine sahiptirler. Bu tür bakterilere s›cak su kaynaklar›nda, gübrelerde ve
tropikal ülkelerde rastlamak mümkündür. Örn; Geobacillus stearothermophilus,
Thermus aquaticus
Hipertermofilik bakteriler ise 80-113 °C de optimal geliflme gösterirler. Örn;
Sulfolobus spp
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Çeflitli ortamlarda bulunan bakterileri öldürmek için ›s› ifllemi uygulan›r. Bu ›s› iflleminin
etkili olabilmesinde ne gibi faktörler rol oynayabilir ?

Radyasyon
Ultraviyole ›fl›nlar› dalga boyu yüksek, kuant›m enerjisi düflük iyonizan olmayan
›fl›nlard›r ve derinlere girebilme özellikleri yoktur. Bu ›fl›nlar›n bakteri, mantar,
spor, virüs, ve hücreler üzerine mutajenik (mutasyon oluflturucu) ve letal(öldürü-
cü) etkileri vard›r Pratikte ultraviyole ›fl›nlar› c›va buharl› lambalardan elde edil-
mektedir. Hastanelerde operasyon odalar›, hücre kültürü laboratuarlar› gibi yerler-
de yüzeysel sterilizasyon amac›yla kullan›l›r. Günefl ›fl›nlar› (UV ›fl›nlar›) mikroor-
ganizmalar› hem mutasyonlar oluflturarak ve hem de ›s›s›yla etkiler. Dalga boyu
düflük, kuantum enerjisi yüksek x ve γ -›fl›nlar› ise iyonizan ›fl›nlard›r ve derinlere
girebilme özellikleri bulunmaktad›r. Bu ›fl›nlar›nda bakteri, mantar, spor virüs ve
hücreler üzerine mutajenik ve letal etkileri vard›r Bu ›fl›nlardan pratikte mutasyon-
lar oluflturmakta ve paketlenmifl g›dalar› sterilize etmekte yararlan›lmaktad›r.

Yüzey Gerilimi
Metabolizma olaylar›n›n normal meydana gelebilmelerinde bakterilerin bulundu-
¤u s›v› ile bakteri yüzeyi aras›ndaki moleküler gerilimin dengede bulunmas› gerek-
lidir. Bakteriye temas eden s›v› yüzeyindeki moleküllerin oluflturdu¤u gerilim çok
fazla olursa oluflan kuvvetli moleküler membran nedeniyle s›v› ortamdan bakteri-
ye g›da maddelerinin girifli çok güç olur ve bakteri beslenemez. Aksine bu mole-
küler gerilim zay›f olursa s›v› ile bakteri yüzeyi birbirine çok s›k› temas ederek s›-
v› içindeki maddelerin bakteri yüzeyinde toplanmas›na neden olur. Buna ba¤l›
olarak bakteri içinden d›flar› ve d›flardan içeri g›dalar›n ak›fl› güçleflir ve bakteri yi-
ne beslenemez.

Osmotik Bas›nç
Bakteriler içinde üredikleri s›v› besi yerinin osmotik bas›nc› ile kendi hücre içinde-
ki osmotik bas›nc› aras›nda bir denge kurmufllard›r. Bu denge yar› geçirgen hücre
membranlar› yard›m› ile regüle edilir ve devam ettirilir. Bakteri içindeki osmotik
bas›nç bakteri türlerine göre de¤iflmek üzere 5-20 atmosfer aras›nda bulunmakta-
d›r. Bakterilerin en iyi üreyebildikleri ortam›n osmotik bas›nc› bakteri içindeki ile
ayn› veya çok az farkl›d›r (izotonik) Böyle ortamlarda bakteri zarlar›ndan girifl ve
ç›k›fl kolayl›kla olur ve bakteri geliflmesine ve üremesine devam eder. E¤er orta-
m›n osmotik bas›nc› azalm›fl ise (hipotonik)böyle durumlarda d›flardan bakteri içi-
ne fazla s›v› girerek bakteriyi fliflirir ve olay devam ederse bakteriyi patlat›r (plaz-
moptiz). E¤er ortam›n osmotik bas›nc› artm›fl ise (hipertonik) bakterinin içinden
d›flar› fazla s›v›n›n ç›kmas› sitoplazmik membran›n hücre duvar›ndan ayr›larak bü-
zülmesine ve ortada toplanmas›na neden olur. Osmotolerant bakteriler osmotik
konsantrasyonun genifl s›n›rlar› içinde ürer. Örn: Staphylococcus aureus. Halofil
bakteriler ise NaCl’in yüksek düzeylerinde (yaklafl›k 0.2 M üzerinde) üreme göste-
rir. Örn; Halobacterium spp.

Hidrostatik Bas›nç
Bakteriler hücre duvar›n›n sert ve dayan›kl› olmas› nedeniyle hidrostatik bas›nçlara
karfl› oldukça dirençlidirler. Barofilik bakteriler (Örn; Photobacterium profundum)
yüksek hidrostatik bas›nçlarda daha iyi ürer.
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Rutubet ve Kuruma
Bakterilerin üretildi¤i besiyerlerinin konuldu¤u etüvlerin havas›ndaki rutubet çok
önemlidir. Optimum düzeyde rutubet olmayan ortamlarda s›v› besiyerlerinden su
buharlafl›r ve besiyerinde bulunan maddelerin konsantrasyonu artar, kat› besiyerlerinde
agardan g›da maddelerinin diffüzyonla bakteriye ulaflmas› güçleflir, ayr›ca bakteri su
kaybeder (bakterilerin içinde %70-90 oran›nda su bulunur) ve metabolizmas› bozulur,
dolay›s›yla böyle ortamlar bakteri üremesi üzerine olumsuz etki yapar Su bakterilerin
üremesinde, g›da maddelerinin içeri giriflinde ve içerde biriken maddelerin ve di¤er
metabolitlerin d›flar› ç›k›fl›nda ve metabolik olaylarda çok önemli göreve sahiptir.
Bakterilerin kurumaya karfl› dirençleri farkl›l›k gösterebilir. Baz›lar›n›n (Leptospira spp.,
Pasteurella spp.) çok çabuk ölmesine karfl›n bir k›s›m bakteriler (Staphylococcus spp.,
E.coli, Mycobacterium spp. sporlar, mantarlar vs.) daha dayan›kl›d›rlar.

Oksijen
Bakteriler üremeleri için oksijene olan ihtiyaçlar›na göre temel olarak 4 gruba ay-
r›lmaktad›r.

1. Aerobik bakteriler: Bu bakteriler havada bulunan orandaki kadar oksijen içe-
ren ortamlarda ürerler. Örn; Mycobacterium tuberculosis, Bacillus anthracis.

2. Mikroaerofil bakteriler; Bu mikroorganizmalar havada bulunan orandaki
kadar oksijen içeren ortamlarda üreyemez, oksijen oran› %2’ye kadar dü-
flürülmüfl, karbondioksit oran› %5-10 ‘ yükseltilmifl ortamlarda ürerler.
Örn; Brucella abortus, Campylobacter jejuni

3. Anaerobik bakteriler: Bu bakteriler oksijenin bulunmad›¤› ortamlarda ürerler.
Anerobik bakteriler oksijene toleranslar›na göre 2 gruba ayr›lmaktad›r
Obligat (zorunlu) anaerob bakteriler; Bu bakteriler oksijenli ortamda
üreyemedikleri gibi bu ortamda çok k›sa süre canl›l›klar›n› koruyabilirler.
Örn; Bacteroides nodosus 
Aerotolerant anaerobik bakteriler: Bu bakteriler oksijensiz ortamda iyi
ürerler, ancak oksijenli ortamda uzun süre canl›l›klar›n› koruyabilirler. Örn;
Clostridium perfringens

4. Fakültatif anaerobik bakteriler: Bu bakteriler hem aerobik ve hem de ana-
erobik koflullarda ürerler. Örn; Staphylococcus aureus, Escherihia coli

Redoks Potansiyeli (Oksidasyon - Reduksiyon Potansiyeli)
Oksidasyon reduksiyon elektron transferine dayal› oksidasyon (elektron kayb›) ve
reduksiyon (elektron kazanma)’un birlikte gerçekleflti¤i bir olayd›r Bir ortamda ok-
sidan maddelerin fazlal›¤›nda oksidasyon reduksiyon potansiyeli yüksek, redüktan
maddelerin fazlal›¤›nda ise oksidasyon reduksiyon potansiyeli düflüktür. Anaerob
bakteriler düflük bir O-R potansiyeline gereksinim duyarlar. 

Hidrojen ‹yon Konsantrasyonu (pH)
Bakterilerin üremeleri için besiyerinin pH’›n›n optimal s›n›rlar içinde bulunmas›
gereklidir. Minimal ve maksimal pH derecelerine yaklafl›ld›kça üreme azal›r ve du-
rur. Bakterilerin optimal pH limitleri oldukça de¤ifliktir. Asidofilik bakteriler (Örn;
Lactobacillus spp., Acetobacter spp.) pH 0.0 - 5.5, nötrofilik bakteriler pH 5.5 - 8.0,
alkalofilik bakteriler (Örn; Mycoplasma spp.,Vibrio spp.) ise pH 8.0 - 11.5 de ürer.
Birçok patojen bakteri nötr ortamda (pH 7.0-7.4) optimal üreme gösterir. 

Bakteri türlerine göre özellikle optimal üreme ›s›s›, üreme pH’›, oksijen gereksinimleri
vs. farkl›l›k gösterebilmekte, o nedenle izolasyonda bu özellikler mutlaka dikkate al›nma-
l›d›r, aksi takdirde izolasyon gerçekleflmez.
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Bakterilerin s›n›fland›r›lmas› ve isimlendirilme-

sindeki esaslar› aç›klamak.

Bakteriler canl›lar aleminde prokaryot grubunda
bulunmaktad›r.Bakterilerin s›n›fland›r›lmas›nda,
fenotipik, kemotaksonomik(analitik) ve genoti-
pik s›n›fland›rma tarzlar› kullan›lmaktad›r. Bu
s›n›fland›rmalar içinde en güveniliri genotipik s›-
n›fland›rmad›r. Bir s›n›fland›rma flemas› alem, bö-
lüm, s›n›f, tak›m, aile, cins, tür fleklindeki hiye-
rarflik s›rada en büyük ve genel olan alem ile
bafllar, en küçük ve en özel olan tür ile sona erer.
Bakteriler binomial sisteme göre isimlendirilmek-
tedir. Bakterilerin bilimsel isimleri genellikle iki
kelimeden oluflmakta ve italik yaz›lmaktad›r. ‹lk
kelime cins (genus) ismini gösterir ve ilk harfi
büyük olarak yaz›l›r. ‹kinci kelime ise, tür (spe-
cies) ismi olup küçük harfler ile yaz›l›r

Bakterilerin morfolojik ve yap›sal özelliklerini ta-

n›mlamak ve karfl›laflt›rmak.

Bakteriler S-, R-, M- ve L- tipi olmak üzere temel
olarak 4 tip koloni olufltururlar. Bakteriler mik-
roskopik morfoloji özelliklerine göre temel ola-
rak yuvarlak (kok), çomak(basil) ve sarmal (spi-
ral) fleklindeki bakteriler olmak üzere üç gruba
ayr›lmaktad›r. Ayr›ca pleomorfik bakterilerde bu-
lunmaktad›r. Bakterilerin büyüklükleri bakteri
türlerine göre de¤iflmekle birlikte 0.2 -20 (µm
aras›nda de¤iflmektedir. Bakterilerin d›fl yap›lar›
hücre duvar›, kapsül, mukoid/yap›flkan tabaka
(slime layer), S- tabaka (surface layer), flagellum,
aksial flament, fimbria (pilus) dan oluflmaktad›r.
Bu yap›lar bakterinin d›fl etkilerden korunma,
antijenite, virulens, toksijenite, çeflitli substansla-
r›n ba¤lanmas› vs gibi özellikler ile iliflkilidir. ‹ç
yap›lar ise hücre membran› (sitoplazmik mem-
bran), mesosom, ribozom, sitoplazmik granül,
pigment, endospor çekirdek, plazmid, transpo-
zon ve faj dan oluflmaktad›r.

Bakterilerin beslenme ve metabolizma özellikle-

rini aç›klamak.

Bakterilerin üreyebilmesi ve yaflayabilmesi için
beslenmesi gereklidir. Beslenme özelli¤i bak›mn-
dan bakteriler aras›nda farkl›l›klar bulunmakta-
d›r. Prototrof özellik gösteren bakteriler mini-
mum seviyede besin maddelerinin bulundu¤u
ortamlarda, oksotrof özellik gösteren bakteriler
ise vitamin, mineral vs gibi maddelerle zengin-
lefltirilmifl ortamlarda üreyebilmekte ve yaflaya-
bilmektedir. Bakterilerin beslenme tarzlar›na gö-
re s›n›fland›r›lmas›nda temel olarak üç kriter dik-
kate al›nmaktad›r. S›n›flama karbon kaynaklar›,
enerji kaynaklar› ve elektron kaynaklar›na göre
yap›lmaktad›r. ‹nsan ve hayvanlarda hastal›k
oluflturan bakterilerin ço¤u kemoorganoheterot-
rof (C, enerji ve e- kayna¤› organik) grubunda
bulunmaktad›r. Üremekte olan hücrelerde meta-
bolizma olaylar› devaml›d›r. Katabolizma ile sen-
tez için gerekli enerji ve yap› tafllar› haz›rlan›r,
anabolizma ile tükenmifl olan ve gerekli bileflik-
ler sentezlenir. Bakterilerde enerji oluflturan ok-
sidasyon- reduksiyona dayal› biyokimyasal olay-
lara solunum (respirasyon) denir. Solunum bafl-
l›ca aerobik ve anaerobik olmak üzere iki tarzda
olmaktad›r

Bakterilerin üremelerini ve üremeleri üzerinde

etkili faktörleri tan›mlamak.

Bakteriler ikiye bölünmek suretiyle geometrik
bir üreme (20 21 22 23 24 25 ...) tarz› gösterirler.
Bakteri populasyonunda meydana gelen her bö-
lünmeye generasyon ve iki generasyon aras›nda
geçen zamana de generasyon süresi denir. Ge-
nerasyon süresi bakterilerde çok de¤ifliklik gös-
terir. Bakterilerde üreme durumu bafll›ca latent,
üreme, durma ve ölme olmak üzere 4 evre gös-
terir. Bakterilerin üremeleri üzerinde ›s›, radyas-
yon, yüzey gerilimi, osmotik bas›nç, hidrostatik
bas›nç, rutubet ve kuruma, oksijen, oksidasyon
reduksiyonu potansiyeli, pH, gibi faktörler etkili
olmaktad›r.Bakteriler üreme ›s›s›na göre psikro-
fil, mezofil, termofil, oksijen ihtiyac›na göre ae-
rob, mikroaerofil, anaerob (obligat, aerotolerant),
fakültatif anaerob, üreme pH’›na göre asidofil,
nötrofil ve alkalofil olarak grubland›r›lmaktad›r.
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1. Afla¤›dakilerden hangisi s›n›fland›rmada alemden
(kingdom) sonraki do¤ru bir hiyerarflik s›ralamad›r?

a. S›n›f, bölüm, tak›m, aile, cins, tür 
b. Bölüm,tak›m, s›n›f, aile, cins, tür 
c. Bölüm, s›n›f, tak›m, aile, cins, tür 
d. Bölüm, aile, s›n›f, tak›m, cins, tür 
e. S›n›f, bölüm, aile, tak›m cins, tür 

2. Afla¤›dakilerden hangisi M tipi koloni oluflturmaktad›r?
a. Bacillus anthracis

b. Salmonella pullorum

c. Mycoplasma mycoides

d. Escherichia coli 

e. Klebsiella pnemoniae

3. Afla¤›dakilerden hangisi mikroskobik incelemede
bipolar görülür?

a. Salmonella spp.
b. Clostridium spp.
c. Campylobacter spp.
d. Pasteurella spp.
e. Staphylococcus spp.

4. Afla¤›dakilerden hangisi asidorezistans özelli¤e sa-
hiptir?

a. Streptococcus spp.
b. Mycobacterium spp.
c. Leptospira spp.
d. Listeria spp.
e. Neisseria spp.

5. Afla¤›dakilerden hangisi hücre duvar›na sahip de-

¤ildir?

a. Corynebacterium spp.
b. Clostridium spp.
c. Pasteurella spp.
d. Mycobacterium spp. 
e. Mycoplasma spp.

6. Afla¤›dakilerden hangisi spor oluflturur?
a. Brucella abortus

b. Bacillus anthracis 

c. Mycoplasma bovis 

d. Mycobacterium tuberculosis

e. Staphylococcus aureus

7. Patojen bakterilerin çogu hangi beslenme tarz›na sa-
hiptir?

a. Kemolithoototrof
b. Kemolithoheterotrof
c. Kemoorganoheterotrof
d. Fotoorganoheterotrof
e. Fotolithoototrof

8. Afla¤›dakileden hangisinin generasyon süresi en
uzundur?

a. Escherichia coli

b. Staphylococcus aureus

c. Psedomonas aeruginosa

d. Clostridium botulinum

e. Mycobacterium tuberculosis

9. Optimal üreme ›s›s› ≤ 15 °C olan bakterilere ne ad
verilir?

a. Mezofil
b. Termofil
c. Psikrofil
d. Halofil
e. Barofil

10. Afla¤›dakilerden hangisi mikroaerofil bakteridir?
a. Bacillus anthracis

b. Staphylococus aureus

c. Clostridium perfringens

d. Mycobacterium tuberculosis

e. Campylobacter jejuni

Kendimizi S›nayal›m
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1. c Yan›t›n›z yanl›fl ise “Bakterilerin S›n›fland›r›lma-
s› ve ‹simlendirilmesi” konusunu yeniden göz-
den geçiriniz.

2. e Yan›t›n›z yanl›fl ise “Bakterilerin Makroskopik
ve Mikroskopik Morfolojisi” konusunu yeniden
gözden geçiriniz.

3. d Yan›t›n›z yanl›fl ise “Bakterilerin Makroskopik
ve Mikroskopik Morfolojisi” konusunu yeniden
gözden geçiriniz.

4. b Yan›t›n›z yanl›fl ise “Bakterilerin Anatomik Ya-
p›s›” konusunu yeniden gözden geçiriniz.

5. e Yan›t›n›z yanl›fl ise “Bakterilerin Anatomik Ya-
p›s›” konusunu yeniden gözden geçiriniz.

6. b Yan›t›n›z yanl›fl ise “Bakterilerin Anatomik Ya-
p›s›” konusunu yeniden gözden geçiriniz.

7. c Yan›t›n›z yanl›fl ise “Bakterilerin Beslenmesi”
konusunu yeniden gözden geçiriniz.

8. e Yan›t›n›z yanl›fl ise “Bakterilerin Üremesi” ko-
nusunu yeniden gözden geçiriniz.

9. c Yan›t›n›z yanl›fl ise “Bakterilerin Üremesi Üze-
rinde Etkili Faktörler” konusunu yeniden göz-
den geçiriniz.

10. e Yan›t›n›z yanl›fl ise “Bakterilerin Üremesi Üze-
rinde Etkili Faktörler” konusunu yeniden göz-
den geçiriniz.

S›ra Sizde 1 

Genotipik s›n›fland›rmada temel al›nan genetik yap›
sa¤lam,de¤iflmez (stabil) bir özellik gösterir, oysa di¤er
s›n›fland›rma tarzlar›nda dikkate al›nan özellikler veya
kriterler birtak›m faktörlerden etkilenebilir ve de¤iflken
bir özellik gösterebilir.Genotipik s›n›fland›rmada
G+C/DNA oran›n›n saptanmas›na, nukleik asit hibridi-
zasyonuna, 16S rRNA s›ralar›n›n analizine veya bakteri-
den bakteriye gen aktar›m›na dayal› yöntemler kullan›l-
maktad›r. Günümüzde 16S rRNA gen s›ras› karfl›laflt›r-
malar›, prokaryotlar›n filogenetik iliflkisinin belirlenme-
sinde en güvenilir standart (gold standart) olarak kabul
edilmektedir.

S›ra Sizde 2 

Birtak›m maddeler sporulasyonu uyar›r ve basilin için-
de karbon ve enerji kayna¤› olarak kullan›lan polibeta
hidroksibutirik asit birikir,daha sonra s›ras›yla kromo-
zomda uzama görülür,kromozom spor oluflacak bölge-
ye yerleflir, hücre membran›ndan içeri do¤ru karfl›l›kl›
ve iki tabakal› septum uzamas› bafllar ve bu septum
kromozomu sitoplazmadan ay›r›r, ön spor flekillenir
sonra korteks, d›fl membran ve baz› türlerde ekzospori-
um oluflur.
Sporlar d›fl ortamda uzun süre canl› kalabilir, Örn; B.

anthracis’in sporlar› toprakta, sularda ve merada 50-60
y›l canl› kalabilmekte, dolay›s›yla bu yerler infeksiyon
kayna¤› olarak önemli bir rol oynamaktad›r. 

S›ra Sizde 3

Glukozun ayr›flmas› s›ras›nda bir seri biyokimyasal re-
aksiyonlar›ndan sonra bir ara temel bir ürün olan pirü-
vik asit oluflur. Glukozun piruvik aside ayr›flmas›na gli-
kolizis denir. Glikolizis ayn› zamanda Embden Meyer-
hof yolu olarak isimlendirilir. Bakteriler glukozun oksi-
dasyonu için glikolizise ilave olarak baflka yollara sahip
olabilir. Alternatif yollar pentoz fosfat yolu ve Entner
Doudoroff yoludur. Piruvik asit oluflumundan sonra
bakterilerin özelli¤ine ba¤l› olarak aerobik ve anaero-
bik olmak üzere iki farkl› tarzda ayr›flma meydana ge-
lir. Aerobik ayr›flma Krebs siklusu (trikarboksilik asit
siklusu veya sitrik asit siklusu) olarak isimlendirilmek-
tedir. Bu ayr›flmalardan sonra birtak›m son ürünler olu-
flur ve bu son ürünler birtak›m testler ile tespit edilebi-
lir. Test sonuçlar› da bakterilerin identifikasyonuna yar-
d›mc› olur. 

Kendimizi S›nayal›m Yan›t Anahtar› S›ra Sizde Yan›t Anahtar›
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Bakterilerde bölünme sonras› iki yeni hücre oluflaca¤›
için ve o hücrelerde de birer tane kromozom olmas›
gerekti¤inden replikasyon gereklidir. Watson Crick mo-
deli DNA yap›s› (çift iplikçikli ve sarmal,dupleks) repli-
kasyonun semi-konservatif bir flekilde olabilec¤ini ifa-
de eder. Bu görüfle göre, her bir iplikçik kendine ho-
molog ve komplementer olan di¤er yeni iplikçi¤in sen-
tezlenmesinde kal›p ödevini görür. DNA replikasyonu
esnas›nda birtak›m enzimler (topoizomeraz, helikaz,
polimeraz, primaz, ligaz) ve proteinler rol oynar. Repli-
kasyon genellikle sabit ve belli bir yerden bafllayarak
di¤er uca do¤ru gider. ‹plikçikler birbirlerinden ayr›l›r-
ken karfl›lar›nda birbirlerini tamamlayan ve homolog
olan yeni iplikçik sentezlenmeye bafllar ve bu ifllem
tüm iplik ayr›l›ncaya kadar devam eder. Böylece DNA
replike olur ve oluflan çift iplikçiklerden biri (ki bunda
parental DNA dan da bir iplikçik vard›r) kardefl hücre-
ye geçer, di¤eri ise parental hücrede kal›r. Bu nedenle
F1 generasyonunda çift iplikçikte bir tane orjinal ve bir
tanede yeni sentezlenen iplikçik bulunur.

S›ra Sizde 5

Uygulanan ›s›s›n›n, bakterilerin maksimum üreme ›s› li-
mitlerinin üzerinde olup olmamas›, süresi, kuru veya
nemli ›s› olup olmamas›, bakteri özelli¤i (vejatatif, spor-
lu, asidorezistans, kapsüllü ), bakteri say›s›, bakterinin
bulundu¤u ortam›n bileflimi ve pH’›, bakterinin üreme
dönemi etkili faktörlerdir.
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Bu üniteyi tamamlad›ktan sonra;
Bakterilerin kromozomal DNA’s›n›n yap›s›n› tan›mlayabilecek,
Bakterilerin DNA’s›n›n replikasyon, transkripsiyon ve translasyon fleklini
aç›klayabilecek,
Bakterilerde gen mutasyonu anlam›n› ve türlerini aç›klayabilecek,
Kromozom d›fl› genetik yap›lar ve önemlerini tan›mlayabilecek,
Bakteriyolojide kullan›lan önemli genetik tabanl› testlerin tan›mlar›n› ve baz›
uygulama alanlar›n› aç›klayabileceksiniz.

‹çindekiler

• Bakteriyel DNA
• Replikasyon
• Transkripsiyon
• Translasyon
• Bakteri Mutasyonu
• Plazmid
• Transpozon

• Faj
• Plazmid profili
• DNA dizileme
• RFLP
• PFGE
• Hibridizasyon
• Polimeraz zincir reaksiyonu
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BAKTER‹LERDE DNA VE RNA
Bakterilerde genetik materyal DNA’d›r. Yani genetik veya kal›tsal özellikler DNA
molekülü taraf›ndan belirlenir. DNA Adenin ve Timin ile Guanin ve Sitozin pu-
rin ve pirimidin bazlar›n›n özgün bir biçimde karfl› karfl›ya gelerek hidrojen ba¤-
lar›yla birbirine ba¤lanmas›yla oluflur. Tüm bazlar bir deoksiriboz fleker molekü-
lü ile ba¤lanm›fl durumdad›r ve bu fleker moleküllerinde fosfat ba¤lar› vard›r. Bu
fosfat ba¤lar› birbirine alt alta gelen purin ve pirimidin çiftlerini birbirine ba¤la-
yarak ço¤almas›n› sa¤lar. Bu durum polimerizasyon diye adland›r›l›r. Bir DNA
molekülündeki purin ve pirimidin
bazlar›n›n çift oluflturma durumu ve
bu çiftlerin ard› ard›na birbirine fos-
fat ba¤lar›yla nas›l ba¤land›¤› fiekil
2.1’de flematize edilmektedir. Adenin,
timin, gunanin ve sitozin adl› bu dört
nükleotid baz›n›n dizileri genetik bil-
giyi içerir. Di¤er bir deyiflle tüm can-
l›larda oldu¤u gibi bakterilerde de ka-
l›tsal tüm özellikleri belirler. DNA
molekülü çift sarmal fleklinde bulu-
nur. Her sarmal bir di¤erine k›vr›la-
rak sar›lm›fl durumdad›r. Bu her sar-
malda normal olarak adeninin karfl›-
s›nda timin, guanin karfl›s›nda sitozin
molekülü bulunmaktad›r. Her sarmal
di¤erinin tamamlay›c›s›, yani komp-
lementeri durumundad›r.

RNA yap›s› DNA’n›nkinden daha
farkl›d›r. Yap›s›nda bulundurdu¤u fle-
ker deoksiriboz yerine riboz’dur. RNA
molekülünde DNA’daki timin yerine
urasil yer al›r. DNA’daki gibi RNA mo-
lekülünün komplementeri yani ta-
mamlay›c›s› bir karfl› sarmal olmad›-
¤›ndan normal olarak tek zincirlidir.

Bakteriyel Genetik ve
Genetik Tabanl› Testler

fiekil 2.1
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RNA’n›n bakteri içinde bulunan özel formlar› olan transfer RNA ve ribozomal
RNA’larda baz› bölgelerinde çiftleflmifl (dubleks) baz çiftleri oluflur.

DNA zincirlerinden her biri bir ana molekül olarak rol oynayarak karfl›s›na uy-
gun olan nükleotid bazlar›n›n yerleflmesi ile kendi efl molekülünün sentezlenme-
sini sa¤lar. Kendi eflini sentezlenmesini sa¤layan bir birinden ayr›lm›fl her bir ana
DNA molekülüne (zincirine) templeyt ad› verilir. Yeni bir DNA molekülünün üre-
timi için yap›lan kopyalama ifline replikasyon denir. Ve her bakteri bölünmesin-
de bakteri DNA’s› bu ifllemi gerçeklefltirir. DNA kullan›m›yla RNA sentezlenmesi ifl-
lemine ise transkripsiyon ad› verilir. Yeni DNA ifllemi için gerekli temel enzim
DNA polimeraz enzimidir. Bazen DNA polimerizasyonu veya sentezi sürecinde
polimeraz enzimi baz› yanl›fl nükleotid dizilerinin oluflumunu engelleyemez. Bu
durumda kendili¤inden (spontane) mutasyonlar oluflabilir. Bu mutasyonlar›n olufl-
mamas› için DNA bazen bu hatalar› düzeltme mekanizmalar› gelifltirmifltir. Bunla-
ra hata düzeltme veya yanl›fl okumay› bulma sistemleri denir. Bu sayede bakteri-
lerde de¤iflik mutasyonlar önlenmifl olur. Ancak hata düzeltilirken süreç replikas-
yon iflleminin uzamas›na neden olur.

Bakterilerde DNA ve RNA aras›ndaki fark nedir?

Replikasyon
Bakteriyel hücreler tek bir sirküler kromozoma veya DNA’ya sahiptir. Buna ek ola-
rak s›kl›kla kromozom d›fl› olarak plazmid denen DNA moleküllerini de bar›nd›r›r-
lar. Bu plazmidler ço¤u durumda ba¤›ms›z DNA parçac›klar›d›r. Ancak baz› bakte-
rilerde plazmidler o bakteri türünün tüm üyelerinde bulunabilir ve bunlara temel
plazmidler veya ek kromozomlar ad› verilir. Tüm bunlara ek olarak, genelde bak-
terilerde sirküler olan DNA yap›s›, baz› bakterilerde, örne¤in streptomiçeslerde, li-
neer yani do¤rusal bir durumda bulunur.

Temel olarak hücre bölünmesinden önce her bölünen hücreye bir kromozo-
mun girmesi için ana hücrede en az iki kopya kromozoma gereksinim vard›r. Bun-
dan dolay› kromozom hücre bölünmesiyle ayarl› olarak replike olmal›d›r. Bir bak-
teriyel kromozomun replikasyonu belli bir noktadan bafllar. Bu noktaya “oriV” de-
nir. Replikasyon her iki yönde bir noktaya dek sürer. Bu bitifl noktas›na “ter” de-
nir. Replikasyon RNA polimeraz enzimi denen bir enzimle üretilen ufak bir RNA
parças›yla her bir sarmalda bafllat›l›r ve DNA polimeraz III adl› bir enzimle yürütü-
lür. Hemen daha sonra görevi esas polimerizasyondan sorumlu enzim olan DNA
polimeraz I devir al›r ve bu ufak RNA parças› ayr›l›r. Bu ifllemlerin olmas› için her
bir DNA sarmal›n›n daha önceden ayr›lm›fl olmas› gerekir. Denaturasyon ifllemini
yapan enzim ise helikaz enzimidir. Ayr›lan dizilerin ise tekrar bir araya gelmeksi-
zin replikasyonun sonuna dek tek sarmal olarak kalmas› için ise tek zincirli DNA
ba¤lay›c› protein (SSB) devreye girer. Genel olarak E.coli denen bakteride bu sü-
reç 40 dk sürer. Daha sonra replikasyon bafllang›c› ile hücre bölünmesi aras›nda
da 20 dk geçer ve toplam süre 60 dk d›r. Ancak daha uygun flartlar alt›nda bu sü-
re 20 dakikaya inebilir. DNA replikasyonunun bafllang›c› hücre bölünmesi ile de-
¤il, hücre hacminin bir fonksiyonu olarak uyar›l›r. DNA replikasyonu sonland›¤›
zaman iki ayr› DNA molekülü bakteri hücresi kutuplar›na do¤ru ilerler ve hücre
bölünmesini bafllat›r. Replikasyonun bafllang›c› için ise hücrenin belli bir kritik kit-
leye ulaflmas› gerekir. Daha sonra DnaA adl› protein molekülleri DNA’n›n ori böl-
gesindeki DnaA kutular› denen bölgelerine yap›fl›rlar. Böylece DNA zincirlerinin
birbirinden ayr›lmas›yla replikasyon bafllar. Olgun DNA’da her pozisyondaki ade-
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Replikasyon: Bakterilerde
DNA’n›n ço¤almas›
anlam›ndad›r.
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nin art›klar›na metil gruplar›n›n eklenmesiyle DNA metile edilmifl durumdad›r. Ye-
ni sentezlemifl DNA’n›n ise sadece bir sarmal› metillenmifl durumdad›r; di¤er sar-
malda metilasyon yoktur. Bu durum DNA molekülünün tekrar replike olmas›n› ön-
ler. Bu molekül ancak her 2 sarmal› da metillenince replikasyona haz›r hale gelir.

Transkripsiyon ve Translasyon 
Replikasyon süreci içinde ayn› zamanda DNA molekülünden trankripsiyon denen
bir ifllemle bir master RNA molekülü sentez edilir. Transkripsiyon ifllemi RNA po-
limeraz enzimi taraf›ndan gerçeklefltirilir. RNA polimerizasyonu da denen trans-
kripsiyon ifllemi için DNA replikasyonundaki gibi bir bafllat›c› nukleotid dizisine
gereksinim yoktur. Bu nedenle transkripsiyondan çok daha basit bir süreçtir.
Transkripsiyon sonu oluflan bir ulak RNA (mesenger RNA; mRNA) molekülüdür.
Bu mRNA molekülünde köken ald›¤› DNA parças›ndaki genlerin kodlad›¤› prote-
inlerin hangi proteinler oldu¤u flifreli durumdad›r. mRNA molekülü içinde prote-
inleri veya polipeptidleri oluflturan her bir amino asit için her üç bazdan oluflan bir
genetik kod içeren bölgeler bulunur. Bu genetik koda triplet veya kodon denir.
Her kodon belli tek bir amino asidi kodlar. Veya bu kodon protein sentezini dur-
duran bir dur sinyali oluflturur. Bu flekilde 64 adet farkl› kodon grubu mevcuttur.
Bu nukleotid üçlüsü (triplet) veya kodon bilgisi evrenseldir. Her canl› türünde ay-
n› bilgiyi içerir. Ancak bazen farkl›l›klara rastlanabilir. Örne¤in UGA kodonu nor-
malde bir dur kodonu olmas›na ra¤men bazen triptofan veya sistein amino asitle-
rini kodlayabilir. Bu evrensel kodlar türlerin evrimi sürecinde oluflan bir ifllemdir
ve o aflamada sabitlenmifltir.

Bakterilerde protein sentezi üniteleri olan ribozom elemanlar› çökme katsay›la-
r›na göre iki alt üniteden oluflur. Bunlar 50S ve 30S komponentleridir. Tüm ribo-
zomal ünite 70S olarak tan›mlan›r. Büyük 50S k›sm› 23S ve 5S’lik iki RNA molekü-
lü ve buna ilaveten 31 farkl› polipeptid içerir. Ufak parça ifle 16S’lik bir RNA mo-
lekülü ve 21 polipeptid bar›nd›r›r. Bakterilerde ribozomlar mRNA’n›n spesifik k›-
s›mlar›na (Ribozom-ba¤lanma bölgesi; RBS) ba¤lan›r. Bu dizi 16S rRNA’n›n 3’ ucu
için k›smen komplementerdir. Bu nedenle ribozoma ba¤lanma hidrojen ba¤lar›yla
komplementer baz dizileri aras›nda oluflur. Translasyonun bafllamas› için 30S alt
ünitesi RBS’ye ba¤lan›r ve bir bafllat›c› transfer RNA (tRNA) bitifli¤indeki bafllang›ç
kodonu ile iliflkiye girer. Bu bafllang›ç kodonu genellikle AUG, bazen GUG, nadi-
ren de CUG olur. Daha sonra 50S alt ünitesi bu bafllang›ç kompleksine kat›l›r ve
translasyon ifllemi bafllat›l›r. Bu basamaklar›n hepsinde çok say›da bafllatma faktör-
leri ismi verilen ribozomlara ait olmayan protein molekülleri görev yapar. Her ri-
bozom mRNA boyunca hareket eder ve bir dur kodonuna ulafl›nca fonksiyonunu
tamamlar. Durma noktas›nda bu kodonu tan›mlayacak bir tRNA olmad›¤› için
translasyon durur. Böylece “polipeptid zinciri serbestlefltirme faktörü” denen pro-
teinlerce sal›n›r ve ribozom mRNA’dan ayr›l›r.

Translasyon ifllemi sonunda oluflan amino asitler birbirlerine ba¤lanarak bakte-
riye özgün polipeptid moleküllerini flekillendirmifl olurlar. Bu polipetid zincirleri
translasyon sonras› belli biyolojik ifllemlerden geçirildikten sonra biyolojik olarak
aktif proteinlere dönüfltürülürler ve bakteriler taraf›ndan intraselüler veya ekstrase-
lüler yap›sal komponentler olarak kullan›l›rlar.

Trankripsiyon ve translasyon ifllemleri k›saca nelerin oluflumu ile sonuçlan›r?
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BAKTER‹LERDE MUTASYON
Bakterilerin yap›lar›nda veya özelliklerinde normalin d›fl›nda oluflan de¤iflimlere
yol açan DNA bozukluklar›na mutasyon denir. Bu de¤iflim fenotipik olarak bakte-
rinin özelliklerine yans›r. Örne¤in, E.coli bakterisi laktoz flekerini kullanamayan
duruma gelirse fenotipik olarak Lac- E. Coli olarak ifade edilir. Bunun nedeni lak-
tozu fermente etmesini sa¤layan β-galaktosidaz genindeki mutasyondur. Bu mu-
tant E.coli genotipi ise lacZ olarak italik biçimde yaz›larak ifade edilir.

Bakterilerdeki mutasyon flekilleri ve tan›mlar›n› afla¤›daki flekilde grupland›ra-
rak vermek mümkündür.

Nokta Mutasyonlar›
Nokta mutasyonlar›nda DNA dizisi tek bir pozisyonda de¤iflmifl veya de¤ifltirilmifl
olur. Dizide bir nukleotid bir baflkas› ile yer de¤ifltirdi¤inde buna “tek baz yer de-
¤ifltirmesi” ad› verilir. Bu durumda geliflen ve gözlenen farkl›laflma mutasyonun
DNA’n›n neresinde oldu¤una ba¤l› olarak de¤iflir. Bu de¤iflim e¤er DNA’n›n pro-
tein kodlayan bir bölgesinde ise bu durumda oluflan proteinde farkl›l›k oluflacak
ve proteinin fonksiyonu bozulacakt›r. Örne¤in, UUA kodonu lösin amino asidini
kodlar. Bu kodonda UUG ve CUA gibi iki alternatif mutasyon oldu¤u düflünüldü-
¤ünde, bu mutasyonlar durumunda oluflan kodonlar yine ayn› amino asidi, yani
lösini kodlad›¤›ndan mutasyonun hiçbir etkisi gözlenmez. Buna “sessiz mutas-
yon”, oluflan kodonlara da “sinonim kodonlar” ad› verilir. AUA ve GUA nokta mu-
tasyonlar› çok az bir de¤iflikli¤e yol açar, çünkü oluflan amino asitler (izolösin ve
valin) orijinal amino asit olan lösine çok benzer hidrofobik amino asitlerdir. Di¤er
taraftan yine hidrofobik bir amino asit olan fenilalanin kodlayan UUU veya UUC
mutasyonlar›n›n oluflumunda ise polipeptidde flekilsel bir de¤iflim oluflaca¤› için
daha önemli bir protein bozuklu¤u olma ihtimali fazlad›r. UCA mutant kodonu ise
serin amino asidini kodlar ki, böyle bir mutasyonda proteinin tüm fonksiyonu bo-
zulur. Anlafl›laca¤› gibi nokta mutasyonunun biyolojik önemi amino asitler aras›
de¤iflimdeki benzerli¤e veya farkl›l›¤a ba¤l›d›r. Bunlar d›fl›nda mutasyon sonucu
e¤er UAA veya UGA gibi kodonlar oluflursa, bunlar “dur” veya “sonland›rma” ko-
donlar› oldu¤u için, polipeptid üretimi durur. Bu durumda gereksinilen protein
üretilmedi¤i için oluflacak proteinin önemine ba¤l› olarak bakteride gözle görülür
de¤iflimler veya ölüm flekillenebilir.

Bir baflka nokta mutasyon tipi de tek bir dizi pozisyonundan bir nukleotidin
yok olmas› veya girmesidir. Bu mutasyon tipine DNA dizisinin okunan bölgesinde
(anlaml› bölgesi) oldu¤u için “anlaml› bölge mutasyonu” (frame shift mutasyon)
ad› verilir. Bu mutasyon durumunda da bakterinin fonksiyonlar›nda önemli de¤i-
flimler gözlenir.

fiartl› Mutantlar (Kondisyonel Mutantlar)
Bakterilerde antibiyotik veya bakteriyofaj dirençlili¤ini, gerekli metabolitlerin biyo-
sentezini veya karbon kaynaklar›n›n kullan›m›n› etkilemeyen çok say›da gen bu-
lunur. Bu genlerden baz›lar› çok önemli genler olup, bu genlerdeki mutasyonlar
ölümcül etkiler tafl›yabilir veya bakterinin üremesini engelleyebilir. Belli koflullar
alt›nda normal ifllevini yapan genlerin defekti ancak koflullar de¤ifltirilince ortaya
ç›kar. Örne¤in, bir bakterinin s›cakl›¤a duyarl› bir mutant› olufltu¤unda, bu bakte-
ri DNA’s› normal olarak 30.8 C’de replike olabilirken, 43 C gibi yüksek ›s›larda rep-
like olamaz, yani üreyemez.
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Büyük DNA Parçalar›nda Oluflan De¤iflimlere Ba¤l›
Varyasyonlar
Tüm mutasyonlar asl›nda bir bak›ma nokta mutasyonu niteli¤inde olmas›na kar-
fl›n, bakterilerde ve di¤er organizmalarda oluflan varyasyonlar›n birço¤u DNA
yap›s›nda daha önemli de¤iflimlere yol açar. Bu varyasyonlar›n en basiti olarak
de¤erlendirebilece¤imiz türü “delesyon”lard›r. Delesyonlarda bir gen veya bir-
den fazla gen parças› tümüyle yok olmufl durumdad›r. Bu durumda delesyona
u¤ram›fl DNA bölgesinin veya genlerin fonksiyonlar› tamamen yok olur. Deles-
yon olgular› DNA’da kolayca belirlenebildi¤i için DNA analizi ile tespiti son de-
rece kolayd›r. Delesyonlar asla geri dönüflümlü durumlar de¤ildir; bir kez olu-
flunca mutasyonun düzelmesi söz konusu olamaz. DNA’da oluflan bir di¤er bü-
yük ölçekli de¤iflim veya varyasyon türü de d›fl kaynakl› bir DNA parçac›¤›n›n
bir gen içine girmesidir. Bu girifl ifllemine “insersiyon” ad› verilir. ‹nsersiyon
olufltu¤unda ilgili gen tümüyle inaktive olur ve fonksiyonlar› ortadan kalkar. Bu
tip bozuklu¤a yol açabilen ve DNA’ya spesifik olarak insersiyon yapan ufak
DNA elementleri bulunmaktad›r. Bunlara insersiyon dizileri (insersiyon sekans-
lar›; IS) denir. Bu IS parçac›klar›n›n DNA’ya girdiklerinde oluflturduklar› mutas-
yon “insersiyon mutasyonu” olarak bilinir. Kendili¤inden mutasyonlar›n önemli
bir k›sm› replikasyon sürecindeki bir bozukluktan daha çok bir IS elementinin
kopyas›n›n DNA’ya girerek genlerin inaktivasyonu sonucu oluflur. Bir di¤er var-
yasyon oluflturucu unsur da IS elementlerine temel olarak çok benzeyen “trans-
pozon”lard›r. Transpozonlar DNA’n›n bir bölgesinden bir baflka bölgesine yer
de¤ifltirirler. Transpozonlar tafl›d›klar› bir veya daha çok tan›mlanabilir genetik
iflaretle IS elementlerinden farkl›l›k gösterirler. Genetik biliminde en çok çal›fl›-
lan transpozonlar antibiyotik dirençlilik genlerini tafl›yanlard›r. Transpozonlar
antibiyotik dirençlili¤inin geliflimi ve yay›l›m› ile ilgili araflt›rmalarda en çok kul-
lan›lan genetik unsurlard›r. Bir baflka mutasyon yaratan k›sa DNA parçac›¤› ise
de¤ifltirici (invertible) DNA sekanslar›d›r. DNA’n›n bir bölgesini ters tarafa dön-
dürebilir. Bu dönen bölge e¤er bitiflik genin ekspresyonu için gerekli ise, de¤i-
flim ilgili genin fonksiyonlar›n› uyarabilir veya tümüyle durdurabilir. Bu etkinin
en iyi örneklenebilece¤i durum, Salmonella flagellar antijenlerindeki varyas-
yondur.

‹nsersiyon sekanslar›n›n ve transpozonlar›n nas›l ve ne tip mutasyon oluflturduklar›n› bi-
liyor musunuz?

Rekombinasyon
Rekombinasyon asl›nda temel genetikte ayr›lan homolog DNA sarmallar›n›n tekrar
bir araya gelmesi anlam›nda kullan›lmakla beraber, bir mutasyon tipini de ifade et-
mektedir. En basit anlamda, iki do¤rusal DNA molekülünü ele alal›m. Her birinin
rekombinasyon sürecinde belli parçalar halinde oldu¤unu düflünelim. Daha sonra
iki DNA molekülünün bölünen parçalar› yer de¤ifltirerek bir di¤eriyle birleflir. (fie-
kil 2.2) Bu yeni oluflan iki adet DNA molekülüne “rekombinant DNA” denir. DNA
segmentlerinin yer de¤ifltirdi¤i bu mutasyon ifllemine de “homolog veya genel re-
kombinasyon” ad› verilir.
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EKSTRAKROMOZOMAL GENET‹K ELEMENTLER VE 
YATAY GEN TRANSFER‹
Kromozomal DNA’daki de¤iflimlere ek olarak, ekstrakromozomal DNA veya gene-
tik elementlerin kazan›lmas› veya kaybedilmesi ile de varyasyonlar oluflur. Bu eks-
trakromozomal genetik elementler plazmidler veya bakteriyofaj genetik element-
leridir. Bu ekstrakromozomal genetik elementler bakteriler aras›nda 3 yolla aktar›-
l›r. Bu yollar transformasyon, konjugasyon ve trandüksiyondur.

Transformasyon bakterinin ortamdaki ç›plak DNA parças›n› direkt olarak içine
almas› ve al›nan DNA’n›n kodlad›¤› özellikleri kazanmas› demektir. Transformas-
yon için bakterinin belli bir say›da olmas› ve bakteri yüzeyinin transformasyona
haz›r hale gelmesi gerekir. Bu haz›r hale gelme durumuna kompetans denir. Bak-
teride kompetans olufltuktan sonra çift sarmall› DNA parçac›klar› hücre yüzeyinde-
ki reseptörlere ba¤lan›r ve sadece bir sarmal bakteri içine al›n›r. Baz› bakteri türe-
lerinde bu DNA giriflinin ayn› türden bakteriden olmas› gerekir. Örne¤in N.menin-
gitidis ve H.influenza bakterilerinde sadece s›ras›yla 10 baz çifti (bp) ve 29 bp
uzunluklar›nda DNA parçac›klar›n›n sadece ayn› türlerden transformasyonu söz
konusu olabilir. Buna karfl›n B. subtilis ve S. pneumoniae gibi bakteri türlerinde
tüm DNA, transformasyonla bakteriye girebilir. E¤er d›flar›dan giren DNA tam kro-
mozomal DNA ise replikasyonu için girdi¤i bakteri DNA’s› ile rekombine olmas›
flartt›r. Giren DNA ile konakç› bakteri DNA’s›n›n homolog olmas›, yani ayn› türden
bakteriler aras›nda olmas› rekombinasyonu garantiler. Ancak ayr› türden bakteri-
lerden gelen kromozomal DNA’larda konakç› bakteri DNA’s› aras›nda baz› benzer
bölgelerin olmas› bile transformasyon sonu olan rekombinasyona yeterli bir du-
rum teflkil eder. Genetik araflt›rmalarda DNA’n›n suni yolla bazen konak bakterile-
re sokulmas› gerekir. Elektrik ak›m› yoluyla bakterilere DNA’n›n suni transformas-
yon ifllemine “elektroporasyon” ad› verilir.

Konjugasyon bir verici (donör) bakteriden DNA transferi için gerekli genleri ta-
fl›yan bir plazmidin varl›¤›nda di¤er al›c› bir bakteriye aktar›lmas›yla gerçekleflir.
E.coli ve di¤er birçok Gram negatif bakterilerde verici hücre yüzeyinde pilus ad›y-
la an›lan borucuklar mevcuttur. Bu piluslar›n yap›s› de¤ifliklik gösterebilir. Örne-
¤in F piluslar› uzun, ince ve elastiktir. Buna karfl›n RP4 pilusu k›sa, kal›n ve serttir.
Piluslar al›c› hücrenin yüzeyi üzerinde reseptörler ile iliflkiye girerler ve böylece
çiftleflme bafllar. Daha sonra piluslar al›c› hücrede bir kanal açarak DNA’n›n geçi-
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flini sa¤larlar. Bu geçifl replikatif bir ifllemdir. Yani aktar›mdan önce plazmid DNA’s›
kopyalanarak bir kopyas› aktar›l›r; di¤eri verici bakteride kal›r. Böylece plazmid
populasyondaki di¤er bakterilere asl›nda epidemik bir flekilde bulaflt›r›lm›fl olur.

Ço¤unlukla donörden al›c›ya transfer edilen DNA bir plazmidin kopyas›d›r. Bu-
nunla beraber baz› plazmidler kromozomal DNA’n›n da transferini teflvik ederler.
Bu plazmidlerden en önce saptanan› ve önemlisi E.coli’de bulunan F (fertilite)
plazmididir. Fakat benzer sistemlere P.aeruginosa gibi di¤er bakteri türlerinde de
rastlanmaktad›r. Konjugasyonda bir plazmid tümüyle di¤er hücreye aktar›l›rken,
kromozomal DNA’n›n tümü aktar›lamaz. Bunun bir nedeni transfer için gerekli za-
man›n kalmay›fl›d›r. Çünkü bir plazmidin geçifli (40 bp uzunlu¤unda) yaklafl›k 1 dk
gibi bir zamanda gerçekleflir. Bu zaman tam kromozomal DNA’n›n geçifli için asla
yeterli de¤ildir.

Streptomiçeslerden enterokoklara dek birçok Gram pozitif bakteride de yuka-
r›da sözü edilen gram negatifler gibi konjugasyon söz konusudur. Ancak baz› fark-
l›l›klar gözlenir. Örne¤in gram pozitiflerde konjugasyon için gerekli gen say›s› 5,
buna karfl›n gram negatiflerde 20 kadard›r. Bu konjugatif plazmidlerin (konjugas-
yonu indükleyen plazmidler) Gram pozitif bakterilerde daha küçük oldu¤u anla-
m›na gelir. Gram pozitiflerdeki az say›da gene gereksinimin bir nedeni, bir pilus
oluflumuna gereksinim göstermemesidir. Bu Gram pozitiflerdeki farkl› bir hücre
duvar› yap›s›n›n olmas›na ba¤l›d›r. Enterokoklar gibi Gram pozitif bakterilerde al›-
c› hücre yüzeyine feremon ad› verilen yap› proteinleri salg›lan›r ve plazmid tafl›yan
verici hücre ise kendi plazmidi taraf›ndan kodlanan ve bu feremonlara spesifik re-
septörler oluflturarak birleflir. Bununla beraber al›c› hücre yüzeyinde çok say›da
plazmidi tafl›yan bakteriler ile birleflmek için çok farkl› çeflitte ve say›da feromon-
lar oluflturur. 

Plazmid haricinde E.faecalis bakterilerinde ayr›ca gen aktar›m›na yol açan kon-
jugatif transpozonlar mevcuttur. Asl›nda transpozonlar DNA içinde yer de¤ifltiren
genetik elementler olmalar›na karfl›n, E.faecalis’te bulunan konjugatif transpozon
olan Tn916 gibi transpozonlar konjugasyona neden olabilmektedir. Bu transpo-
zonlar replike olur ve kromozomal DNA’n›n bir parças› olarak kal›t›msald›r. Tn916
konjugatif transpozonlar›n prototipidir. Bu tip transpozonlar Gram pozitif koklar-
da çok yayg›nd›r, ayr›ca benzer elementler Bacteroides gibi Gram negatif bakteri-
lerde de saptanmaktad›r. Konjugatif transpozonlar›n DNA parçac›klar›n› di¤er bak-
teri türleri ve genuslar›na da aktarabildikleri ve böylece antibiyotik dirençlilik gen-
leri dahil birçok genetik materyalin bakteriler aras›nda h›zla yay›lmas›nda çok
önemli bir rol oynad›klar› ortaya ç›km›flt›r. Örne¤in Tn916 dahil çok say›da konju-
gatif kromozom tetrasiklin direnç genini (tetM) çok de¤iflik türde bakteri de tafl›-
maktad›r. Bu durum özgün bir genin bu transpozonlar taraf›ndan tüm bakteriler
aras›nda yay›labilece¤ini gösteren bir delildir.

Bakterilerdeki üçüncü tip genetik materyal aktar›m yolu trandüksiyondur.
Transdüksiyon genetik materyalin faj arac›l›¤› ile aktar›m›d›r. Fajlar bakterilere
özel viruslard›r ve bakterilere yap›flarak kendi genetik elementlerini bakterilere
verirler, yani bakterileri infekte ederler. Fajlar bakterileri infekte ettikten sonra,
infeksiyonun belli bir sürecinde onlar› lize ederler, di¤er bir deyiflle parçalarlar.
Bu parçalanma sürecinde sadece faj›n kendi DNA’s› faj kapsidi içine al›n›r. Bu-
nunla beraber baz› fajlar hata sonucu konak bakteri kromozomunu parçalar ve
faj kapsidi içinde bir bakteri kromozom parças›n› bulundurabilir. Bu bar›nd›r›lan
DNA parçalar› bir baflka al›c› bakteriyi infekte etme kabiliyetindedir. Tabii ki tüm
bakteriyofajlar transdüksiyon oluflturma yetisinde de¤ildir. Faj transdüksiyonu
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için temel baz› gereksinimler vard›r. Bunlardan biri uygun büyüklükte kromozo-
mal DNA parçac›klar›n›n flekillenmesi için faj infeksiyonunun uygun düzeyde
gerçekleflmesidir. Di¤eri ise DNA’n›n faj kapsidine paketlenmesi iflleminin müm-
kün oldu¤u kadar spesifik olmamas›d›r. Yani di¤er bir deyiflle, faj›n kendi DNA’s›
d›fl›nda mümkün oldu¤u ölçüde farkl› DNA parçac›klar›n›n da kapsid içine gir-
mesine izin vermesidir. Baz› durumlarda transdüksiyona u¤rayan bir plazmid
DNA’s› da olabilir. Bu durumda bakteriye plazmid injekte edildi¤inde plazmide
ait DNA molekülü replike olur ve kal›t›m›n› korur. Ancak ço¤unlukla transdükle-
nen bir kromozomal DNA parças›d›r ve bu parça al›c› bakteride replike olamaz.
Bunun replike olmas› ve kal›t›m›n› sürdürmesi için al›c› hücre kromozomuna yer-
leflmesi gerekir. Her gen bu tip transdüksiyonla ayn› oranda aktar›lma flans›na sa-
hip oldu¤u için bu duruma generalize transdüksiyon ad› verilir. Baz› durumlarda
ise faj DNA’s› konakç› bakteriyi lize etmeden onun kromozomuna yerleflerek ve
lizojeni diye bir süreç gelifltirir. Bu lizojeni sürecinde faj DNA’s› kromozomal
DNA’n›n bir parças›ym›fl gibi replike olur. Ancak baz› koflularda bu lizojenik du-
rum bozulur ve buradan ayr›l›rken bakteriyel DNA’ya ait parçalar› da koparabilir.
Bakteriyel DNA’ya sahip bu faj DNA’s› çok daha s›kl›kla faj arac›l›¤› ile aktar›la-
bilen bir kabiliyet kazan›r. Burada aktar›lan DNA çok k›sa bir DNA parças› oldu-
¤u için oluflan transdüksiyon ifllemine “özelleflmifl” veya “s›n›rl›” transdüksiyon
denir. 

Benzer bir yolla yaflam›n› sürdüren bir di¤er faj Mu faj›d›r. Bu faj tranpozon
benzeri bir mekanizma ile kromozomal DNA’n›n bir çok bölgesine girebilir. Bun-
dan dolay› özelleflmifl faj transdüksiyonu oluflumu Mu faj› ile çok daha kolayd›r.

GENET‹K TABANLI TESTLER
Mikrobiyolojideki genetik yöntemler mikroorganizmalar›n identifikasyonu, hasta
örneklerinde aranmas›, genetik karakterlerinin ortaya koyulmas›, patojenite ve
ba¤›fl›kl›k ile ilgili yap›sal genetik komponentlerinin aranmas› ve incelenmesi, epi-
demiyolojileri, hastal›k oluflturma yöntemleri (patogenesis) ve unsurlar› (virulens
faktörleri), antibiyotik dirençliliklerinin h›zl› tespiti ve mutasyonlar›n›n incelenme-
si gibi çok genifl bir kullan›m alan›na sahiptir.

Bu bölümde sadece klinik mikrobiyoloji diye tan›mlad›¤›m›z infeksiyöz hasta-
l›klar›n etkeni mikroorganizmalar›n aranmas› ve karakterize edilmesi ile ilgili ola-
rak kullan›lan önemli genetik yöntemler grupland›r›larak verilmektedir.

Plazmid Profili
Bilindi¤i gibi plazmidler bakterilerin kromozomunun d›fl›nda çift sarmall› DNA ele-
mentleridir. Bakteriler bir veya birden fazla plazmide sahip olabilirler. Plazmid
profil analizi ile bir bakterinin kaç tane ve hangi büyüklükte plazmid içerdi¤i sap-
tan›r ve di¤er bakteri izolatlar›yla karfl›laflt›r›l›r. Plazmid profil analizi için önce in-
celenecek bakteriler lize edilir, daha sonra özel baz› yöntemlerle izole edilen plaz-
mid DNA’lar› elektroforez denen bir yöntemle ayr›l›r. Daha sonra elektroforez ifl-
leminin uyguland›¤› jel boyan›r ve ultraviyole ›fl›¤› alt›nda incelenir. Böylece bak-
terilerin plazmid profili ç›kar›lm›fl olur. (fiekil 2.3). Plazmid profili belirlenmesi ifl-
lemi bakterilerin bir ön genetik tiplendirilmesi veya genotiplendirilmesi yöntemi
olarak kabul edilir.
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Nukleotid Dizileme (DNA dizileme)
Bilindi¤i gibi DNA nukleotid dizilerinden oluflmaktad›r. Nükleotid dizileme yönte-
mi ile incelenen DNA’daki nükleotidlerin hangi s›rada bulunduklar› saptan›r. Nuk-
leotid dizilerinin saptanmas› üzerinden nukleotid kodonlar›n kodlad›¤› olas› ami-
no asitler ve dolay›s›yla oluflacak polipeptid dizileri hakk›nda da bir fikir edinile-
bilir. Nükleotid dizileme DNA tiplendirmesi veya genotiplendirme aç›s›ndan en te-
mel metottur. DNA dizilemesi için iki popüler yöntemden yararlan›l›r. Bunlar Kim-
yasal Kesim Yöntemi (Chemical Clevage Method) ve Zincir Sonland›rma Yöntemi
(Chain Terminator Method)’dir. Her iki yöntem de güncel olarak otomatize bir fle-
kilde uygulanmaktad›r ve dizileme sonuçlar› bir bilgisayar program› kullan›m›yla
analize edilmektedir. Nükleotid dizileme biraz zaman al›c› bir yöntem olmas›na
ra¤men, DNA içindeki araflt›r›lan genin tam dizi yap›s›, mutasyon analizi yap›labi-
lir. Ayn› DNA bölgesi veya bölgeleri karfl›laflt›r›larak bakteriler veya ayn› bakteri-
nin farkl› izolatlar›n›n birbirine genetik yak›nl›klar› saptan›r. Ayr›ca bir gen bölge-
sinin dizileme analizi sonucunda elde edilen bilgilere göre, baflta polimeraz zincir
reaksiyonu olmak üzere baz› genetik testlerde kullan›lan oligonukleotid dizileri ve
problar›n›n dizayn› olanakl› olur.

Özgün Fragman Uzunlu¤u Polimorfizmi (Restriction
Fragment Length Polymorphism; RFLP)
Mikroorganizmalar dahil tüm organizmalardaki nükleoid dizilerinde polimorfizm
veya çeflitlilik mevcuttur. RFLP tekni¤i mutasyonlar nedeni ile restriksiyon endo-
nükleaz enzimleri denen DNA’y› kesen özgün enzimlerin DNA’y› spesifik olarak
kesti¤i yerlerde ortaya ç›kan nükleotid baz› de¤iflimlerini ortaya koyma özelli¤ini
tafl›r. DNA’daki restriksiyon bölgesi 4-12 nükleotid bazl›k uzunluktad›r. Hedefle-
nen bakteriyel kromozom bölgesi veya plazmid DNA önceden bilinen veya rast-
gele seçilen restriksiyon enzimi ile kesilir. ‹ncelenen ve enzimle kesilen DNA böl-
gesi genellikle kesimden önce bir PCR ifllemi ile ço¤alt›l›r. Kesim sonras› oluflan
DNA fragmanlar› elektroforesis ile agaroz veya poliakrilamid jel üzerinde ayr›l›r.
Jelde ayr›mdan sonra bandlar etidyum bromid adl› bir boya ile boyan›r ve UV ›fl›-
¤› alt›nda incelenir. Ayr›lm›fl DNA parça say›lar›, boyutlar› ve birbirinin üzerine bi-
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Plazmid profili

Polimorfizm: Çok çeflitlilik
gösterme durumudur.



nen bantlar›n olup olmad›¤› incelenir (fiekil 2.4). Bu bantlar› naylon membranlar
üzerine aktar›labilir ve DNA’lar naylon membran üzerinde spesifik problarla hibri-
dize edilerek saptanabilir. RFLP epidemiyolojik bir de¤erlendirme ve bakteri izo-
latlar›n›n tiplendirilmesi için çok kullan›fll›d›r. Ayn› restriksiyon enzimlerinin kulla-
n›m›yla birden çok bakteri izolat›n›n de¤erlendirilmesi ve genetik yak›nl›klar›n›n
ve akrabal›klar›n›n saptanmas› mümkündür. Bu yönteme DNA parmak izi saptama
(DNA fingerprinting) yöntemi ad› da verilir. Bu ifllem insan ve hayvan hekimli¤in-
de adli t›pta da ayn› amaçla kullan›labilmektedir. RFLP tekni¤inin bir di¤er çok
yayg›n kullan›m› “ribotiplendirme”dir. Bakteri ribozomunun ufak alt ünitesi olan
16S rRNA (yaklafl›k 1500 baz çifti büyüklüktedir) bakterilerin en sabit dizisidir. Bu
genetik yap› bakteri genusu veya türüne çok özgündür; yani o cinse veya türe ait-
tir. Bu 16s rRNA dizisi RFLP’ye tabi tutularak, di¤er bakterilerle genetik iliflkiler or-
taya ç›kar›labilir.

Elektrik Vurumlu Saha Jel Elektroforezisi (Pulsed Field Gel
Electrophoresis; PFGE)
PFGE RFLP’ye benzer bir yöntemdir. Ancak burada enzimlerin kesti¤i DNA tüm
bakteriyel kromozomdur. Hâlbuki RFLP’de kesilen kromozom veya plazmidin PCR
ile art›r›lm›fl sadece bir bölgesidir. Bundan dolay› PFGE’de restriksiyon enzimleriy-
le kesim sonras› elde edilen DNA fragmanlar› RFLP’de oluflanlardan daha büyük
boyuttad›r. Bantlar› birbirinden ayr› bir flekilde görüntülemek için yap›lan elektro-
forez ifllemi özel bir elektroforesis donan›m› ve yöntemi ile gerçeklefltirilir. PFGE
yöntemi epidemiyolojik yönden önemli olup, de¤iflik kaynakl› ve farkl› co¤rafik
bölgelerden elde edilen bakteri izolatlar›n›n genetik iliflkilerinin saptanmas›nda
çok önemli bir yer tutar.
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‹ki bakteri
izolat› lize edilir
ve DNA’lar›
aç›¤a ç›kar.

DNA
fragmanlar›
elektroforez ile
jelde göç
ettirilir ve
etidyum
bromidle
boyan›r

Restriksiyon sahas› çeflitlili¤ine göre
kromozomlar de¤iflik boyutlarda kesilir.

Kontrol DNA

‹ki izolat
DNA’lar› farkl›
restriksiyon
bantlar› veriyor

PCR sonras›
oluflan gen
bölgesi
restriksiyon
enzimi ile kesilir.

fiekil 2.4

RFLP analizi



Nükleik Asit Hibridizasyonu
Bir DNA molekülünün iki sarmal› birbirinden yüksek s›cakl›klara tabi tutuldu¤un-
da, düflük tuz yo¤unluklar›nda bulunduruldu¤unda veya de¤iflik kimyasallar›n et-
kisiyle ayr›labilir. Bu denaturasyon veya ayr›lma (melting) ifllemi s›cakl›¤› düflürül-
mesi, tuz yo¤unlu¤unun art›r›lmas› veya denature edici kimyasal etkenin ortamdan
kald›r›lmas› ile geri dönüfltürülebilir. Ayr›lan sarmallar tekrar çift sarmal halini al›r.
Bu iflleme renaturasyon veya birleflme (annealing) denir. Hibridizasyon ifllemi sar-
mallar aras›nda homolojiyi veya efl olmay› gerektirdi¤inden dolay›, her biri baflka
bir kökenden olan iki nükleik asit molekülü aras›nda oluflan bir hibridizasyon re-
aksiyonu nükleik asitlerin ait olduklar› organizmalar aras›ndaki genetik yak›nl›¤›
gösterir. Hibridizasyon ile ölçüm için iki nükleik asit zincirinden birinin bilinen bir
organizmadan olmas› gerekir. Di¤er zincir ise identifiye edilecek veya aranacak
olan organizmaya aittir. Hibridizasyon iflleminde, klinik örnekten izole edilmifl
DNA bir prob (iflaretli bir DNA parças›) ile kar›flt›r›l›r ve denaturasyon gerçekleflti-
rilirse, DNA sarmallar› birbirinden ayr›l›r. Denaturasyon koflullar› ortadan kald›r›l›r
ve durum normale getirilirse, prob dizisi ile DNA aras›nda e¤er bir homoloji söz
konusu ise birleflecektir. Probun hedef DNA ile birleflme olgusuna “hibridizasyon”
denir. Hibridizasyon sonuçlar› probla DNA’n›n hibridizasyon yüzdesi, benzerlik
yüzdesi, iliflki yüzdesi fleklinde ifade edilir. Bir hibridizasyon denemesi için temel
olarak hedef bir nükleik aside (DNA veya RNA), restriksiyon endonükleaz enzimi-
ne, iflaretlenmifl problara, agaroz jel elektroforez cihaz›na, naylon veya nitroselü-
loz ka¤›tlara ve uygun koflullara ihtiyaç vard›r. Tipik hibridizasyon denemeleri flu
basamaklardan oluflur: Tek zincirli problar›n üretimi ve iflaretlenmesi, hedeflenen
nükleik asit dizisinin tek zincirli hale getirilmesi, hedef ve prob DNA’lar›n›n birlefl-
me için bir arada b›rak›lmalar› ve hibridizasyon reaksiyonunun saptanmas›. Prob-
lar k›sa nükleik asitlerdir ve bilinen hedef DNA’n›n aranmas›na yönelik olarak ta-
sarlan›r. Daha sonra problar hibiridizasyonun saptanabilmesi için iflaretlenir. Bir
probun sentezi için öncelikli olarak hedef DNA’n›n nükleotid dizisi mutlaka bilin-
melidir. Problar›n haz›rlanmas›nda genellikle a. plazmidler, λ fajlar› veya kozmid-
lere klonlama, b. yaklafl›k 20 oligonükleotid baz› içeren problar›n kimyasal yolla
sentezi, c.bilinen dizinin PCR ile ço¤alt›lmas› ifllemleri kullan›l›r.

Problar hibridizasyonu takiben hedef nükleik asit dizisinin saptanmas› için
mutlaka daha önceden iflaretlenmifl olmal›d›r. ‹flaretleme radiyoaktif veya non-ra-
diyoaktif maddelerle yap›l›r. 32P, 35S, 125I elementleri en çok kullan›lan radyoaktif
izotoplard›r. Radyoaktif iflaretlerle iflaretli problar›n kullan›ld›¤› durumlarda, hibri-
dize olan DNA’lardaki birleflmenin olup olmad›¤› veya hibiridizasyon miktar› rad-
yoaktivite ölçülerek gerçeklefltirilir. Bu ifllem için sintilografi ölçücüsü veya X-›fl›n›-
m› otoradyografisi kullan›l›r.

Nonradyoaktif problar biyotin, digoksigenin ve akridinum ester gibi kimyasal-
lard›r. Örne¤in, biyotin B vitamininin ufak bir parças›d›r ve yumurta beyaz›nda bu-
lunan bir kimyasal olan avidin’e özgün olarak ba¤lan›r. Her bir biyotin molekülü
4 adet avidin molekülüne ba¤lanabilir. Bundan dolay› biyotinli problar hibridize
olduklar›nda, DNA aranmas› enzim ba¤l› avidin molekülleri ile yap›l›r. Daha son-
ra kullan›lan enzimin özgün substrat›n›n ortama uygulanmas›yla, renk de¤iflimi
gözlenir. Digoksigenin iflaretli problar› aramak için ise enzim iflaretli anti-digoksi-
genin antikorlar›n› kullanmak gerekir. Daha sonra uygun substrat kat›larak reaksi-
yon gözlemlenir.
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Hibridizasyon uyguland›¤› ortama göre 2 grupta ele al›nabilir: 1.Solusyon fazl›
hibridizasyon s›v› ortamlar›n içinde gerçeklefltirilir. 2.Kat› fazl› hibridizasyon (Bu
tip hibridizasyonun önemli örnekleri Southern blot hibridizasyon, Northern blot
hibridizasyon, Sandwiç hibridizasyon) naylon membranlar üzerinde veya ELISA
pleytleri çukurlar›nda veya patolojik dokular›n içinde gerçeklefltirilir. 

Nükleik Asit Amplifikasyon Teknikleri
Polimeraz Zincir Reaksiyonu (PCR) çok az miktardaki DNA veya RNA molekülünün
enzimatik olarak çok fazla miktara getirilmesidir. Bu sayede 1-2 kopya DNA mil-
yonlarca kopyaya ço¤alt›l›r. Dolay›s›yla bu iflleme nükleik asit artt›r›lmas› veya amp-
lifikasyonu denir. PCR ifllemi uygulanmaks›z›n, az miktardaki nükleik asit hibridi-
zasyon ifllemleri ile saptanamaz. PCR ile k›sa bir süre içinde DNA veya RNA kopya
say›s› yaklafl›k107 adede artt›r›labilir. PCR ifllemi için ifllemi bafllatacak, aranan he-
def DNA’n›n her bir sarmal›n›n bir ucuna spesifik olarak tasarlanm›fl ve sentezlen-
mifl bir çift bafllat›c› DNA parçac›¤›na gerek vard›r. Bafllat›c› bu moleküllere “pri-
mer” denir. Primerler DNA polimeraz enziminin de PCR içeri¤ine kat›lmas›yla uy-
gun oldu¤u nükleotid dizilerine ba¤lanarak uzar. Böylece hedefin her sarmal›ndan
bir baflka kopya sarmal sentezlenir ve sonuçta her bir DNA molekülü iki kat›na ç›k-
m›fl olur. Bu ifllem çok kez tekrarlanarak milyonlarca kopya hedef DNA oluflturu-
lur. PCR sonu elde edilen PCR ürünlerine “amplikon” denir. PCR reaksiyonu içinde
temel olarak bulunan materyaller flunlard›r: hedef DNA, primerler, s›cakl›¤a daya-
n›kl› DNA polimeraz enzimi, nükleotid bazlar› (Adenin, Timini Guanin, Sitozin), Su
ve Magnezyum. ‹çine bu maddelerin konuldu¤u tüpler veya kapiller borucuklar
PCR makinelerine yerlefltirilir ve makinelerin PCR koflullar› ayarlan›r. Tipik bir PCR
için uygulanan s›cakl›k koflullar› ve adlar› flunlard›r. Önce 94-95C’de 15 sn-1dk de-
natürasyon, 52-60 C’ler aras› 15 sn- 2 dk aras› primerlerin hibridizasyonu ve 72 C’de
15 sn- 3 dk aras› DNA polimeraz enziminin primerleri uzatmas›. Bu 3 aflamadan
oluflan bir PCR döngüsü yaklafl›k 25 ile 40 kez tüplere uygulan›r ve PCR ifllemi bi-
tirilir. Primerler genellikle problar gibi 20-30 baz uzunlu¤unda nükleotid dizileridir.
Kimyasal olarak sentetik bir flekilde sentezlenir. Ancak problar gibi iflaretlenmezler.

PCR ürünleri daha sonra jel elektroforezisi ile klasik bir flekilde saptanabilir.
Bunun haricinde ürünler gerçek zamanl› PCR (Real Time PCR) yöntemleriyle amp-
lifikasyon sürecinde ve sonras›nda belirlenebilir. Gerçek zamanl› PCR ifllemlerinde
ürünlerin teyidi uygulanan tekni¤in türüne göre de¤iflir. Örne¤in Syber-Green bo-
ya tabanl› bir gerçek zamanl› PCR uyguland›¤›nda, amplikon özgünlü¤ü genellik-
le oluflan ürünün erime e¤risi s›cakl›¤› (Tm) analiz edilerek teyit edilir. Gerçek za-
manl› PCR’da ayr›ca ürünlerin özgünlü¤ü ve miktar› spesifik problar›n da kullan›-
m›yla olanakl› hale getirilebilir.

DNA yerine RNA’n›n PCR ile art›r›labilmesi için önce RNA’n›n DNA’ya çevrilme-
si gerekir. Bu ifllem ters transkriptaz (reverz transkriptaz) enzimi ve tek zincirli bir
primer kullan›m› ile yap›l›r. RNA’dan DNA oluflturma ifllemine revers transkripsi-
yon denir ve bu ifllem PCR öncesi uygulanarak hedef siklik DNA (cDNA) olufltu-
rulmufl olur Daha sonra. cDNA templeyt olarak kullan›larak normal PCR ifllemi uy-
gulan›r (fiekil 2.5). 

PCR’›n de¤iflik kullan›m alanlar› olan tipleri bulunmaktad›r. “Nested PCR”, bir
PCR ürününün hedef DNA olarak kullan›m›yla baflka bir PCR uygulanmas› demek-
tir. Multipleks PCR, birden fazla hedef DNA’n›n birden fazla primer çifti kullan›-
m› ile ayn› anda ço¤alt›lmas› için yap›lan PCR ifllemidir. Kompetetif PCR bir çift pri-
mer ile hedef DNA ve baflka bir DNA’n›n amplifikasyon için yar›flt›r›lmas›d›r.

36 Temel  Veter iner  Mikrobiyo lo j i  ve  ‹mmunolo j i

Siklik: Çember fleklinde veya
yuvarlak yap›l›
anlam›ndad›r.

Multipleks: Bu kelime
multiple kelimesinden köken
alm›flt›r. Multiple çoklu veya
birden fazla anlam›na gelir.
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fiekil 2.5

PCR: Polimeraz Zincir Reaksiyonu

30-40 siklus 3 basamak tekrarlan›r:

Basamak 1: Denaturasyon

1 dk 94°C

45 sn 54°C

2 dk 72°C

5

3

5

5

3

3

3

5 3 5
3

5

3

5

3
5

5

5

3
5

3

3

Basamak 2: Primer birleflmesi

Basamak 3: Uzama

PCR aflamalar›
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Bakterilerin kromozomal DNA’s›n›n yap›s›n› ta-

n›mlamak.

Bakterilerde kromozomal DNA çift sarmall› bir
yap›d›r. DNA’da adenin ve timin ile guanin ve si-
tozin nükleotid bazlar› karfl› karfl›ya gelerek hid-
rojen ba¤lar›yla birbirlerine ba¤lan›rlar. Bu nük-
letidler birer deoksiriboz flekeri molekülü ile bir-
leflmifllerdir. DNA molekülü bu flekerlerin birbi-
rine fosfat-fleker köprüleriyle ba¤lanmas›yla uzar.
DNA’n›n yeniden kopyalanmas› replikasyon di-
ye adland›r›l›r.

Bakterilerin DNA’s›n›n replikasyon, transkripsi-

yon ve translasyon fleklini aç›klamak.

Replikasyon için DNA’n›n denature olmas› gere-
kir. Denaturasyonla tek zincirli hale gelen
DNA’n›n her zinciri bir kal›p olarak kullan›larak,
yeni bir DNA molekülü sentezlenir. Bu ifllemle-
rin her biri özel birer enzimatik süreçtir. Repli-
kasyon süreci içinde bir DNA zincirinden bir mas-
ter mRNA molekülü oluflturulur. Bu iflleme trans-
kripsiyon denir. Oluflan RNA’dan ise bakteri ri-
bozomlar›nda ise polipeptid zincirleri sentezle-
nir. Polipeptidlerin bu oluflum sürecine de trans-
lasyon ad› verilmektedir.

Bakterilerde gen mutasyonu anlam›n› ve türleri-

ni aç›klamak.

Bakterilerde DNA üzerindeki genlerde baz› de¤i-
flimler olur. Bu de¤iflimlere mutasyon denir Mu-
tasyon ile bakterinin görünen karakterlerinde de-
¤iflim veya önemli genlerde oluflan mutasyonlar-
da bakterinin ölümü gözlenebilir. Bakterilerde
mutasyonlar sadece bir veya birkaç nukletiotid
farkl›laflmas›ndan kaynaklan›yorsa bu tip mutas-
yonlara nokta mutasyonlar› ad› verilir. Bazen mu-
tasyonlar büyük gen bölgelerinin de¤iflimi veya
kaybolmas› fleklinde karfl›m›za ç›kar. Gen kay›p-
lar›na delesyon denir. Büyük ölçekli mutasyon-
lar› oluflturan di¤er ifllemler ise insersiyon sekan-
s›, transpozon gibi d›fl kaynakl› genetik yap›lar›n
kromozoma girmesiyle flekillenir. Bir baflka mu-
tasyon ifllemi ise benzer kromozomal DNA’lar
aras›nda bölgesel de¤iflimlerdir Bu tip mutasyon-
lara rekombinasyon denir.

Kromozom D›fl› genetik yap›lar ve önemlerini

söylemek.

Bakterilerde kromozom d›fl›nda bir veya birden
fazla genetik element bulunabilir. Örne¤in plaz-
midler bunlardan biri olup, sirküler DNA yap›-
s›nda ve kendini kopyalayabilen elemanlard›r.
Her bakteri DNA’s› replikasyonunda plazmidler
de efl zamanl› olarak replike olur ve bakteriden
bakteriye aktar›l›r. Plamidler antibiyotik dirençli-
li¤i, bakteri virülens faktörleri gibi birçok bakte-
ri karakterini kodlayan genetik yap›lard›r. Bir di-
¤er ekstrakromozomal genetik yap› ise bakteri-
yofaj DNA’s›d›r. Plazmidler bir bakteriden di¤eri-
ne konjugasyon ve transformasyonla aktar›l›r-
ken, fajlar arac›l›¤› ile genetik madde aktar›m›
trandüksiyon ile flekillendirilir. Konjugasyon iflle-
mi piluslar arac›l›¤› ile plazmid aktar›m›, trans-
formasyon ifle serbest bir DNA parças›n›n bakte-
riye direkt olarak girifli anlamlar›na gelir.

Bakteriyolojide kullan›lan önemli genetik taban-

l› testlerin tan›mlar›n› ve baz› uygulama alanla-

r›n› aç›klamak.

Bakteriyolojide hastal›k etkenlerinin klinik hasta
örneklerinde aranmas›, izole edilen etkenlerin
identifikasyonu ve etkenlerin genetik tiplendiril-
mesi amac›yla DNA tabanl› baz› testler uygulan-
maktad›r. Bunlarda PCR testi bakterilerin aran-
mas›nda ve tilendirilmesi amac›yla en s›k kulla-
n›lan testtir. Bakteri kromozomunun veya ekstra
kormozomal elementlerinin dizi analizlerinden
mutasyon analizi ve bakterilerin genotiplendiril-
mesinde yararlan›l›r. Plazmid profil analizi en ba-
sit ve ön fikir verici bir tiplendirme yöntemidir.
Di¤er bakteri tiplendirme yöntemleri olan PFGE
ve RFLP s›ras›yla incelenen tüm bakteri DNA’s›
ve bir gen bölgesinin özgün restriksiyon endo-
nukleaz enzimleri ile kesilerek uygulan›r. 
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1. DNA yap›s›nda her bir amino asidi kodlayan nük-
leotid baz dizisi birimine ne ad verilir?

a. Nukleozom
b. Ribozom
c. Kodon
d. Lizozom
e. Templeyt

2. Bir DNA’da bir gen bölgesinin kayb› fleklinde gözle-
nen mutasyona ne ad verilir?

a. Nokta mutasyonu
b. Anlaml› Bölge Mutasyonu
c. Insersiyonel Mutasyon
d. Delesyon
e. Komplementasyon

3. Transdüksiyon iflleminde bakteriler aras›nda DNA
aktar›m› nas›l oluflur?

a. Fajlar arac›l›¤› ile oluflur.
b. Plazmidler ve piluslar arac›l›¤›yla oluflur.
c. Transpozonlar yard›m›yla flekillenir.
d. Ç›plak DNA’n›n direkt olarak bakteri membra-

n›ndan girifliyle oluflur.
e. Bakteri membran›n›n elektrik ak›m›yla geçirgen-

li¤inin art›r›lmas›yla meydana gelir.

4. Bakterilerdeki piluslar arac›l›¤›yla olan genetik mad-
de aktar›m›na ne ad verilir?

a. Tranfromasyon
b. Rekombinasyon
c. Transdüksiyon
d. Replikasyon
e. Konjugasyon

5. Asl›nda konjugasyonu uyarmayan bir genetik ele-
ment olan transpozon, hangi bakteride bu duruma ne-
den olur?

a. E.coli

b. E.faecalis

c. Streptomiçes

d. Bacteriodes

e. Psedomonas aeruginosa

6. Bir bakterinin tüm DNA’s›n›n restriksiyon endonük-
leaz enzimleriyle kesilerek ve özel bir elektroforez iflle-
mi uygulanarak yap›lan genetik analize ne ad verilir?

a. PFGE
b. RFLP
c. PCR
d. Plazmid Profili tayini
e. Dizi analizi

7. Ribotiplendirme hangi tekni¤in yayg›n kullan›m›yla
yap›lan bir ifllemdir?

a. PFGE
b. RFLP
c. PCR
d. Plazmid Profil Tayini
e. Dizi analizi

8. RNA’n›n özel enzimlerle siklik DNA’ya çevrilerek
uygulanan PCR ifllemine ne ad verilir?

a. Real-Time PCR
b. Reverse Transkriptaz PCR
c. Nested PCR
d. Multipleks PCR
e. Kompetetif PCR

9. Bir PCR sonucu oluflan DNA ürününe ne ad verilir?
a. Amplikon
b. Primer
c. Polimeraz
d. Denaturasyon
e. Templeyt

10. Hibridizasyon yönteminde kullan›lan ve denature
durumdaki hedef DNA’ya ba¤lanma yetisindeki tasar-
lanm›fl iflaretli DNA parçac›klar›na ne ad verilir?

a. Primer
b. Templeyt
c. Nukleotid
d. Konjugat
e. Prob

Kendimizi S›nayal›m
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1. c Yan›t›n›z yanl›fl ise “Transkripsiyon ve Translas-
yon” konusunu yeniden okuyunuz.

2. d Yan›t›n›z yanl›fl ise “Büyük DNA Parçalar›nda
Oluflan De¤iflimlere Ba¤l› Versiyonlar” konusu-
nu yeniden okuyunuz.

3. a Yan›t›n›z yanl›fl ise “Ekstrakromozomal Genetik
Elementler ve Yatay Gen Transferi” konusunu
yeniden okuyunuz.

4. e Yan›t›n›z yanl›fl ise “Ekstrakromozomal Genetik
Elementler ve Yatay Gen Transferi” konusunu
yeniden okuyunuz.

5. b Yan›t›n›z yanl›fl ise “Ekstrakromozomal Genetik
Elementler ve Yatay Gen Transferi” konusunu
yeniden okuyunuz.

6. a Yan›t›n›z yanl›fl ise “Elektrik Vurumlu Saha Jel
Elektroforezisi (Pulsed Field Gel Electrophore-
sis; PFGE)” konusunu yeniden okuyunuz.

7. b Yan›t›n›z yanl›fl ise “Özgün Fragman Uzunlu¤u
Polimorfizmi (Restriction Fragment Length Poly-
morphism; RFLP)” konusunu yeniden okuyunuz.

8. b Yan›t›n›z yanl›fl ise “Nükleik Asit Amplifkasyon
Teknikleri” konusunu yeniden okuyunuz.

9. a Yan›t›n›z yanl›fl ise “Nükleik Asit Amplifkasyon
Teknikleri” konusunu yeniden okuyunuz.

10. e Yan›t›n›z yanl›fl ise “Nükleik Asit Hibridizasyo-
nu” konusunu yeniden okuyunuz.

S›ra Sizde 1 

RNA yap›s› DNA’n›nkinden daha farkl›d›r. Yap›s›nda
bulundurdu¤u fleker deoksiriboz yerine riboz’dur. RNA
molekülünde DNA’daki timin yerine urasil yer al›r.
DNA’daki gibi RNA molekülünün komplementeri yani
tamamlay›c›s› bir karfl› sarmal olmad›¤›ndan normal ola-
rak tek zincirlidir. RNA’n›n bakteri içinde bulunan özel
formlar› olan transfer RNA ve ribozomal RNA’larda ba-
z› bölgelerinde çiftleflmifl (dubleks) baz çiftleri oluflur.

S›ra Sizde 2 

Transktipsiyon ifllemi sonunda DNA’dan mRNA meyda-
na gelir. Translasyon ifllemi ise ribozomlarda mRNA’dan
polipeptid zincirlerinin sentezi ile sonuçlan›r.

S›ra Sizde 3 

Insersiyon sekanslar› ve transpozonlar DNA’ya girerek
mutasyonlar oluflturan genetik elemntledir. IS’lar› gir-
dikleri bölgedeki genin görevinin inkative edilmesine
yol açarlar. Transpozonlar ise genellikle çoklu antibiyo-
tik dirençliliklerini bakterilerde tafl›yan genetik madde-
lerdir. Bunlar da IS’lar› gibi genlerde inaktivasyon fleki-
lendirirler.

Kendimizi S›nayal›m Yan›t Anahtar› S›ra Sizde Yan›t Anahtar›
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Bu üniteyi tamamlad›ktan sonra;
Konakç› direncini tan›mlayabilecek, konakç› direncinin önemli unsurlar›n›
s›ralayabilecek,
Patojeniteyi ve virulensi tan›mlayabilecek, virulens faktörlerini aç›klayabilecek,
Bakteriyel patogenezisin aflamalar›n› aç›klayabileceksiniz.

‹çindekiler

• Do¤al direnç
• Spesifik ba¤›fl›kl›k
• Patojen bakteri
• Virulens faktörleri
• Fimbrial adezin
• Ekzotoksin

• Endotoksin
• Adezyon
• ‹nvazyon
• Ekzotoksijenik mekanizma
• Endotoksijenik mekanizma
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Bakteriyel
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KONAKÇI D‹RENC‹
Bakterilerin duyarl› bir konakç›da hastal›k oluflturabilmesi için vücuda girmesi,
üremesi, yay›lmas› ve toksin salg›lamas› gerekir. Konakç› ise sahip oldu¤u savun-
ma mekanizmalar› ile bakteriye karfl› koyarak hastal›k oluflumunu engellemeye
çal›fl›r. Bakteriyel infeksiyonlara karfl› konakç› direnci bafll›ca iki temel korunma
mekanizmas› taraf›ndan sa¤lan›r. Bunlar do¤al direnç ve kazan›lan ba¤›fl›kl›kt›r.
Do¤al direnç vücudun bakteriye karfl› gösterdi¤i ilk savunma mekanizmas›d›r ve
kazan›lan ba¤›fl›k ile karfl›laflt›r›ld›¤›nda farkl› özelliklere sahiptir. Bu farkl›l›klar
flöyle s›ralanabilir:

1. Do¤al direncin etkisi h›zl› (birkaç saat) bir flekilde geliflir, kazan›lan ba¤›fl›k-
l›¤›n etkisi ise yavaflt›r, günler haftalar geçmesi gerekir.

2. Do¤al direncin etkisi nonspesifiktir, kazan›lan ba¤›fl›kl›k ise spesifiktir, yani
bakteriye özgü etki gösterir.

3. Vücut ayn› bakteriye tekrar maruz kald›¤›nda do¤al direncin etkisi ayn›d›r,
artmaz, kazan›lan ba¤›fl›kl›¤›n etkisi ise artar.

Do¤al Direnç
Herhangi bir bakteri ile temas olmaks›z›n tamamen konakç›n›n anatomik ve fizyo-
lojik yap›s›ndan kaynaklanan spesifik olmayan bir savunma mekanizmas›d›r. Do-
¤al direnci oluflturan faktörlerin bafl›nda genetik özellikler gelir. Genetik özellikle-
ri nedeniyle baz› hayvan ›rklar› baz› hastal›klara yakalanmaz. Örne¤in koyunlar
Antraks hastal›¤›na duyarl› olduklar› halde Cezayir koyunlar› bu hastal›¤a genetik
olarak dirençlidir. ‹nsanlarda görülen birçok hastal›¤›n (k›z›l, bo¤maca vb.) hay-
vanlarda görülmemesi de türlere ba¤l› bir genetik direnç örne¤idir. Ayn› tür ve ›r-
k›n farkl› bireyleri aras›nda da genetik faktörler yan› s›ra bak›m besleme bar›nma
farkl›l›klar› nedeniyle hastal›klara direnç ya da duyarl›l›k geliflebilir.

Do¤al direnci, vücut ›s›s›, hormonlar vb. gibi fizyolojik özellikler de etkilemek-
tedir. Örne¤in kanatl›lar vücut ›s›lar›n›n yüksekli¤i nedeniyle memelilerde görülen
hastal›klara direnç gösterirler, benzeri flekilde bal›klar›n hastal›klar› da s›cakkanl›
hayvanlara bulaflmamaktad›r. Tiroksin, steroid ve östrojen gibi hormonlar›n düflük
dozlar› ba¤›fl›kl›¤› uyar›rken yüksek dozdaki steroid, testesteron ve progesteron
ba¤›fl›kl›¤› bask›lay›c› etki gösterir. Steroid düzeyi stres alt›ndaki hayvanlarda artar
ve onlar› infeksiyona duyarl› hale getirir.

Bakteriyel Patojenite



Do¤al direncin oluflmas›na yard›mc› olan ve vücudu d›flar›dan girecek bakteri-
lere karfl› koruyan d›fl (birincil) ve iç (ikincil) savunma sistemleri mevcuttur. D›fl sa-
vunma sistemi vücudun fiziksel ve mekanik bariyerlerinden ve bu bariyerlerin et-
kisini destekleyen çeflitli antimikrobiyel salg›lardan oluflur. Örne¤in derinin, vücu-
da mikroorganizmalar›n girmesini engeleyen tüyler ve epitel örtüsü gibi fiziksel ya-
p›s› yan› s›ra ter ve sebum gibi salg›lar› mevcuttur. Bu salg›lar, antimikrobiyel etki-
si olan laktik asit ve serbest ya¤ asitleri içerir. Derinin düflük pH’ya ve normal kom-
mensal bakteriyel floraya sahip olmas› da patojen bakterilerin vücuda giriflini engel-
leyen faktörlerdir. Mukoza da yüzeyinde bulunan mukus tabakas› ve baz› mukozal
yüzeylerde bulunan silial› hücreler sayesinde vücudu bakterilerden koruyabilir.

Üst ve alt solunum sisteminde bulunan silial› epitel hücreleri ve mukus taba-
kas› birlikte önemli bir koruyucu etkiye sahiptir. Burun bofllu¤u, a¤›z ve soluk bo-
rusunda bakteri tafl›yan partikülleri yakalayarak öksürük ve t›ks›r›k ile d›flar› at›l›-
m›n› sa¤lar. Sindirim sisteminde tükürükte bulunan lizozim, laktoferrin ve perok-
sidaz, midede bulunan asidik ortam (pH 2-3), ince ba¤›rsaklardaki proteolitik etki-
li lizozim enzimi, safra ve pankreatik enzimler bakterileri yok edici etkiye sahiptir.
Ayr›ca ba¤›rsaklardaki kriptin ad› verilen peptitler mekanizmas› tam olarak bilin-
meyen bir flekilde baz› bakteriler üzerine toksik etki gösterir. Kolondaki normal
mikrobiyel florada bulunan Gram negatif bakterilerin üretti¤i bakteriyosin ya da
ya¤ asitleri istenmeyen bakterilerin yerleflimini engeller. D›flk›lama da sindirim sis-
teminde istenmeyen bakterileri vücuttan uzaklaflt›ran önemli bir mekanizmad›r.

Üriner sistem, idrar boflalt›m› ve idrar›n asit yap›s› nedeniyle bakterilerin in-
vazyonundan korunur. Genital sistemde vaginan›n dayan›kl› epitelyum yap›s›,
düflük pH’s› ve salg›da bulunan laktik asit, bakterilerin giriflini engelleyen önem-
li bir bariyerdir.

Gözlerde gözyafl› bir yandan mekanik olarak gözü temizlerken di¤er yandan
içerdi¤i çok miktardaki lizozim sayesinde bakterileri lize eder. Lizozim serebrospi-
nal s›v›, ter ve idrar hariç tüm vücut s›v›lar›nda bulunur ve bakterilerin hücre duva-
r›nda bulunan peptidoglikan tabakas›n› bozarak antibakteriyel etki gösterir. Vücut-
ta lizozim gibi antibakteriyel etki gösteren do¤al antimikrobiyel moleküller mevcut-
tur. Bunlardan oleik asit gibi doymam›fl ya¤ asitleri bakterisidal etki gösterirken doy-
mufl ya¤ asitleri ise fungisidal etkilidir. Ayr›ca do¤al antibakteriyel moleküllerden
peptit ve protein lizin ve arjininden zengin yap›lar› sayesinde bakterileri öldürür.
Do¤al direncin nonspesifik bir unsuru olan lektin gibi karbonhidrat ba¤lay›c› prote-
inler de bakterilerin karbonhidrattan zengin hücre duvarlar›n› y›k›ma u¤rat›rlar.

Bakterisidal ve fungisidal etki ne demektir?

Konakç› vücudunun d›fl (birincil) savunma sistemini aflmay› baflaran bakteriler
ikincil savunma hatt› olan iç savunma sistemi ile karfl›lafl›rlar. Memelilerde iç savun-
ma sistemi kan ve çeflitli vücut s›v›lar›ndaki antimikrobiyel s›v›sal moleküller ve fa-
gositik hücrelerden oluflur. Kan ve vücut s›v›lar›ndaki antimikrobiyel s›v›sal mole-
küller “humoral faktörler” olarak da adland›r›l›r. Humoral faktörler; properdin, in-
terferon, defensinler, do¤al antikorlar ve komplementtir. Properdin serumda bulu-
nan bir proteindir. ‹nterferon vücutta infeksiyondan sonra çeflitli hücrelerce salg›la-
n›r ve indirekt yolla (vücuttaki öldürücü hücreleri aktive ederek) antimikrobiyel et-
ki gösterir. Defensinler, ba¤›rsak, karaci¤er hücreleri ve di¤er birçok vücut hücresi
taraf›ndan sentezlenirler. Do¤al antikorlar spesifik olmayan ve kökeni tam olarak
bilinmeyen zay›f etkili moleküllerdir ve sa¤l›kl› bireylerin kan›nda bulunurlar.
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Sebum: Derideki ya¤
bezlerinin salg›s›.

Silia: Baz› epitel hücreler
üzerinde bulunan kirpiksi
yap›lar

Kolon: Kal›n ba¤›rsa¤›n
rektumdan önceki bölümü
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Komplement sistemi ise kan serumunda bulunur ve zincirleme reaksiyonlar sonu-
cu aktive olarak bakterileri indirekt yollarla yok eden komponentlerden oluflur.

Vücutta iç savunma sisteminin önemli bir di¤er unsuru hücresel faktörlerdir.
Ço¤unlu¤u kanda bir k›sm› da dokularda bulunan bu hücreler içinde monositler,
granulositler, mast hücreleri, lenfositler, do¤al öldürücü (NK) hücreler, lenfokinle
aktive olan öldürücü hücreler (LAKC), makrofajlar ve benzer hücreler bulunur.
Monosit, makrofaj, granulosit ve trombositler bakteriler ile yang›sal reaksiyonlara
girerek mücadele ederler. Nötrofil, euzinofil ve makrofaj gibi fagositik hücrelerin
de iç savunma hatt›nda önemli bir rolü vard›r. Bu hücreler bakterileri fagosite ede-
rek konakç› savunmas›na katk›da bulunurlar.

Fagositoz ne demektir?

Kazan›lan Ba¤›fl›kl›k (Spesifik ‹mmunite)
Konakç›n›n do¤al savunma sistemini aflmay› baflaran mikroorganizmalar immun-
sistem hücreleri ile karfl›lafl›rlar ve bu hücrelerin aktivitesi sonucu vücutta ayn›
mikroorganizmalara spesifik bir direnç geliflir. Bu direnç kazan›lan ba¤›fl›kl›k yada
spesifik immunite olarak adland›r›l›r. Kazan›lan ba¤›fl›kl›k, aktif ve pasif ba¤›fl›kl›k
olmak üzere iki flekilde meydana gelir. De¤iflik patojeniteye sahip hastal›k etken-
lerine karfl› vücutta meydana gelen ba¤›fl›kl›k “do¤al aktif ba¤›fl›kl›k” olarak; afl›lar
ile vücutta oluflturulan ba¤›fl›kl›k ise “yapay aktif ba¤›fl›kl›k” olarak adland›r›l›r. Pa-
sif ba¤›fl›kl›k ise baflka bir hayvanda oluflan ya da üretilen antikorlar›n normal ya
da hasta hayvanlara verilmesi ile oluflturulan koruyucu etkisi uzun sürmeyen bir
ba¤›fl›kl›k türüdür. Pasif ba¤›fl›kl›k da do¤al ve yapay olarak iki flekilde oluflturula-
bilir. Ba¤›fl›k bir anneden yavruya plasenta ya da kolostrumla antikor geçifli “do¤al
pasif ba¤›fl›kl›k” olarak adland›r›l›r. “Yapay pasif ba¤›fl›kl›k” ise baz› hastal›klar›n
tedavisi amac›yla baflka hayvanlarda üretilen ba¤›fl›k serumun hasta hayvanlara ve-
rilmesi ile oluflturulur.

Hayvanlarda ve insanlarda kazan›lan ba¤›fl›kl›k vücudun immun sistem hücre-
lerinin iflbirli¤i ile meydana gelir ve humoral (s›v›sal) ya da hücresel(selüler) ba¤›-
fl›kl›k olmak üzere iki farkl› flekilde geliflir. Humoral ve hücresel ba¤›fl›kl›k ileriki
bölümlerde ayr›nt›l› olarak anlat›lacakt›r.

PATOJEN‹TE
Bakteri, virus ya da mantarlar›n hastal›k oluflturabilme yetene¤ine “patojenite” de-
nir. Hayvanlarda ve/ya da insanlarda hastal›k oluflturabilme yetene¤ine sahip bak-
terilere de “patojen bakteriler” denir. Patojen bakterilerin konak hücreye tutunma,
konak hücre ve dokular› invaze etme, toksin salg›lama ve kona¤›n immun siste-
minden kaçabilme gibi özelliklerinin olmas› gerekir. Konakç›da girdikleri bölgede
s›n›rl› kalan lokal infeksiyonlar ya da kan ve lenf yoluyla vücuda yay›larak bir ve-
ya birkaç sistemde bozukluklar oluflturabilirler. Vücuda yay›lan böyle infeksiyon-
lara “sistemik” ya da “generalize” infeksiyonlar denir.    Patojen bakteriler kesinlik-
le sa¤l›kl› bireylerde flora etkenleri gibi normal olarak bulunmazlar ve sa¤l›kl› bir
bireye girdiklerinde infeksiyon ya da hastal›k olufltururlar. Hayvanlarda çok önem-
li hastal›klara neden olan Bacillus anthracis, Brucella abortus, Brucella melitensis,
Mycobacterium bovis, Yersinia pestis gibi bakteriler patojen bakterilere örnek ola-
rak verilebilir. Hayvan ve insan vücudunda hastal›k oluflturmaks›z›n bulunan bak-
teriler de vard›r, bunlar normal floray› olufltururlar ve “apatojen bakteriler” olarak
isimlendirilirler. Ancak normal flora içinde bulunan apatojen bakterilerden baz›la-
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r› konakç› direncinin bozuldu¤u durumlarda hastal›¤a sebep olabilir, bunlara da
“f›rsatç› patojen bakteriler”, “fakültatif patojenler” ya da “opportunist bakteriler”
denir . Proteus vulgaris, Klebsiella pneumoniae ve Pasteurella türleri f›rsatç› pato-
jen bakterilerdir. Böyle bakteriler, konakç› direnci güçlü olan sa¤l›kl› bireylerde
kesinlikle hastal›k oluflturmazlar. 

F›rsatç› patojen bakterilerin de patojen bakteriler gibi hastal›k oluflturmas› has-
tal›¤a neden olan gerçek etkenin ortaya konulmas› gereklili¤ini düflündürmüfltür
ve bu durumu 19. Yüzy›lda Robert Koch çözümlemifltir. Robert Koch, bir bakteri-
ye hastal›k etkenidir denilebilmesi için bunun ispatlanmas› ve konfirme edilmesi
gerekti¤ini belirtmifl, bunun için de baz› kriterler tan›mlam›flt›r. Bu kriterlere “Koch
Postulat›” denir. Koch postulat›na göre; 

1. Hastal›k etkeni oldu¤u düflünülen mikroorganizma hasta bireyden izole
edilmeli ve saf kültür olarak elde edilmeli,

2. Elde edilen mikroorganizma duyarl› deney hayvanlar›na inokule edildi¤in-
de ayn› hastal›¤› oluflturmal›,

3. Ayn› mikroorganizma deneysel olarak hastaland›r›lan denekten tekrar izole
edilebilmelidir.

Koch postulatlar›na daha sonra konakç›da oluflan antikor yan›t›n›n araflt›r›lma-
s› ve izole edilen etkenin virulens faktörlerinin araflt›r›lmas› gereklili¤i de kural ola-
rak eklenmifltir.

V‹RULENS
Patojen bakterilerin hastal›k oluflturma yetene¤inin derecesi ya da gücü “virulens”
olarak tan›mlan›r. Virulensi yüksek olan bakteriler vücuda az miktarda girseler bi-
le hastal›k oluflturabilirler, bu tür bakterilere “virulent bakteriler” denir. Virulensi
düflük olan bakterilerin hastal›k oluflturabilmesi için vücuda oldukça yüksek doz-
da girmesi gerekir ya da konakç›n›n immun sisteminin bask›lanm›fl olmas› gerekir.
F›rsatç› patojenler virulensi düflük bakterilere iyi bir örnektir. Virulens, invazyon
kabiliyeti ve toksijeniteyi de içerir. Yani virulent bir bakteri konak hücreye girer, iç
katmanlara do¤ru invaze olur, ulaflt›¤› yerde ço¤al›r, baz›lar› toksin salg›lar, doku
içine yay›l›r ya da lenf ve kan dolafl›m›na geçerek tüm vücuda yay›l›r. Virulent bak-
teri vücutta tüm bu etkileri olufltururken bir yandan da konakç›n›n savunma siste-
mine karfl› koyar ve bu flekilde hastal›k oluflturur. Bakteriye bu yetene¤i kazand›-
ran, yap›s›nda mevcut olan ya da üretti¤i bir tak›m moleküllerdir ki bunlar›n hep-
sine birden “virulens faktörleri” denir.

V‹RULENS FAKTÖRLER‹

Adezyon Faktörleri
‹nfeksiyonun ilk basama¤› olan bakterinin konakç› vücuduna giriflinden sonra
bakteri konak hücreye ba¤lanarak tutunur, bu olaya “adezyon” denir. Bakterinin
konak hücrede bulunan spesifik reseptörlere ba¤lanmas›n› sa¤layan moleküllerine
“adezyon molekülleri” ya da “adezyon faktörleri” denir. Bakterilerdeki adezyon
faktörleri aras›nda fimbria ad› verilen özel yap›lar bulunur, bunlara “fimbrial ade-
zinler” denir (Resim 3.1). Fimbrialar adezyon ve kolonizasyon faktörleridir, konju-
gasyonu sa¤layan seks pilusundan farkl› yap›lard›r. Ayr›ca baz› bakterilerde fimbri-
a yerine hücre yüzeyinde bulunan ve adezyonu sa¤layan özel moleküller bulunur.
Bunlara da “afimbrial adezinler” ad› verilir. Fimbrial adezinler Escherichiae coli,
Klebsiella pneumoniae ve Haemophylus influenzae gibi bakterilerin önemli viru-
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lens faktörleridir. E.coli’nin fimbrial adezinleri FimH, PapG, SfaS, PrsG gibi harfler-
le kodlanm›flt›r. Haemophylus influenzae’n›n fimbrial adezini HifE, K. pneumoniae’n›n
ise MrkD olarak isimlendirilmifltir. Haemophylus influenzae’n›n HMV1/HMV2, Hi-
a gibi isimler alan afimbrial adezinleri de vard›r. Staphylococcus aureus (FnbA,
FnbB), Bordetella pertussis (PHA, Pertactin) ve daha birçok bakteri afimbrial ade-
zinleri arac›l›¤›yla konak hücrelere tutunurlar. 

Bakterilerde bulunan glikokaliks yada kapsül, S katman›, Slime tabaka (muko-
id yap›), M proteini, teikoik ve lipoteikoik asit gibi yap›lar da adezyon molekülle-
ri gibi görev yaparlar. Kapsül bir yandan konakç› hücresine adezyonu sa¤larken
di¤er yandan fagositozu inhibe ederek infeksiyonun gelifliminde önemli rol oynar.
Kapsül bakterilerde çok önemli bir virulens faktörüdür, öyle ki kapsülünü kaybe-
den baz› bakteriler, örne¤in Streptococcus pneumoniae, konakç› savunma sistem
hücrelerince h›zl› bir flekilde öldürülür. S katman› baz› bakterilerde hücre duvar›
d›fl›nda yer alan bir yap›d›r. Konak hücreye adezyonu sa¤lamak d›fl›nda bakteriyi
konakç› savunma sistemine karfl› koruyarak virulensini artt›ran bir faktördür. Slime
tabaka denilen yap› hücre d›fl›nda yer alan, kolayl›kla ayr›labilen, dayan›ks›z ince
bir zard›r. Teikoik ve lipoteikoik asitler ise Gram pozitif bakterilerin hücre duvar›
komponentlerinden olan adezyon molekülleridir.

‹nvazyon Faktörleri
Bakterilerin konakç› hücreye veya dokulara girifli ve yay›l›fl› infeksiyonun “invaz-
yon” safhas›d›r. Bu safhada da bakterilerin “invazyon faktörleri” görev al›r. Bakte-
rilerde görülen belli bafll› invazyon faktörleri flunlard›r:

Koagulaz
Plazmadaki fibrinojeni koagule eden (p›ht›laflt›ran) Staphylococcus aureus taraf›n-
dan sentezlenen bir enzimdir. Bu p›ht›, etkeni fagositozdan ve konakç›n›n savun-
ma sisteminden korur.

Kollajenaz
Vücudun ba¤lay›c› sisteminde (kas, iskelet, k›k›rdak) bulunan kollajen yap›y› par-
çalayan bir enzimdir. Klostridium türleri taraf›ndan sentezlenir.

Deoksiribonukleaz
Vücutta yang› ve infeksiyon durumunda oluflan eksudat›n içindeki ölü fagositlerin
DNA’ s›n› eriterek içlerindeki bakterilerin dokulara yay›l›m›n› kolaylaflt›r›r. A grubu
Streptokoklar, Stafilokoklar ve Klostridiumlar taraf›ndan sentezlenen bir enzimdir.

Elastaz ve Alkalin Proteaz
Pseudomonas aeruginosa taraf›ndan sentezlenen, hücreleraras› membran protein-
lerini parçalayan bir enzimdir.

Sitolizin
Hücreleri eriten enzimlere genel olarak “sitolizin” denir. Streptokok, Stafilokok tür-
leri ve Escherichiae coli baflta olmak üzere birçok bakteri taraf›ndan sentezlenen
ve alyuvarlar› eriten enzim “hemolizin”dir. Yine Streptokok ve Stafilokok türleri ta-
raf›ndan sentezlenen “lökosidin”  enzimi ise konakç› savunmas›nda aktif rol oyna-
yan lökositleri lize eder.
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Hyaluronidaz
Streptokoklar (A,B,C ve G grup), Stafilokoklar ve Klostridiumlar taraf›ndan sentez-
lenen bir enzimdir, konakç› ba¤ dokusundaki hyaluronik asidi bozarak infeksiyo-
nun dokulara yay›lmas›n› sa¤lar.

Hidrojen peroksit (H2O2) ve Amonyak (NH3)
Mikoplazma ve Ureaplazma türlerinin toksik etkili metabolik ürünleridir. Solunum
ve urogenital sistemdeki epitel hücreleri hasara u¤rat›rlar.

‹mmunoglobulin A1(IgA1) proteaz
‹mmunoglobulin A1 konakç›da mukoza alt›ndaki plazma hücrelerince salg›lanan
ve mukozal yüzeylerde bulunan bir antikordur. Neisseria gonorrhaeae, Neisseria
meningitidis, Haemophylus influenzae, Streptococcus pneumoniae gibi bakteriler
salg›lad›klar› proteaz enzimleri ile IgA1’ i parçalayarak yok ederler.

Antikor ne demektir, görevi nedir?

Lesitinaz ya da Fosfolipaz
Klostridium türleri taraf›ndan sentezlenen bu enzim hücrelerin plazma membra-
n›nda bulunan lesitini parçalar böylece etkenin kolayca yay›l›m›n› sa¤lar.

Streptokinaz (Fibrinolizin)
Stafilokoklar ve A,C,G grubu Streptokoklar taraf›ndan sentezlenen bir enzimdir.
Bu enzimin p›ht›laflm›fl plazmay› eritici etkisi vard›r, böylece bu bakterilerin doku-
larda yay›lmas› kolaylafl›r.

Antifagositik Faktörler
Birçok bakteri lökosit ve makrofajlar taraf›ndan fagosite edilerek yok edilmeye ça-
l›fl›l›r. Kapsüllü birçok bakteri daha virulent ve fagositoza daha dirençlidir. Ayr›ca
serumun bakterisit etkisine de kapsül sayesinde direnç gösterirler. Klebsiella
pneumoniae, Bacillus anthracis, Streptococcus pneumoniae ve Neisseria meningitidis
gibi birçok bakteri yap›s›nda bulunan kapsülleri sayesinde fagositoza direnç gös-
terirler. Bunun gibi Streptococcus pyogenes’in hücre duvar› yap›s›nda bulunan M
proteini, Neisseria gonorrhoeae’nin pilileri, S.aureus’ un yüzey protein A yap›s› ve
gram pozitif bakterilerin hücre duvar› yap›s›nda bulunan teikoik ve lipoteikoik asit
molekülleri de fagositozu engelleyen yap›lard›r.

Toksinler
Baz› bakteriler taraf›ndan vücut içinde ya da vücut d›fl›nda meydana getirilen ze-
hirli moleküllere genel olarak “toksin” denir. Bakterinin toksin sentezleme yetene-
¤ine ise “toksijenite” ad› verilir. Toksijenite bakterinin virulensini artt›ran önemli
bir faktördür. Toksinler nedeniyle vücutta meydana gelen hastal›k durumuna “in-
toksikasyon”, toksinin kanda bulunma durumuna ise “toksemi” denir. Baz› toksin-
ler öyle etkilidir ki hastal›¤› oluflturan bakteri tedavi edilse bile toksininin vücutta-
ki etkisi devam eder. Bakteriler taraf›ndan oluflturulan toksinler ekzotoksinler ve
endotoksinler olmak üzere bafll›ca iki gruptur. Ekzotoksinler bakterilerin d›fl orta-
ma salg›lad›klar› ekstraselüler yap›lard›r. Endotoksinler ise hücre duvar› yap›s›n-
da bulunur ve bakteri parçaland›¤›nda aç›¤a ç›kar. Endotoksinler ve ekzotoksinle-
rin bafll›ca özellikleri karfl›laflt›rmal› olarak Tablo 3.1’de verilmifltir.

48 Temel  Veter iner  Mikrobiyo lo j i  ve  ‹mmunolo j i

S O R U

D ‹ K K A T

SIRA S ‹ZDE

DÜfiÜNEL ‹M

SIRA S ‹ZDE

S O R U

DÜfiÜNEL ‹M

D ‹ K K A T

SIRA S ‹ZDE SIRA S ‹ZDE

AMAÇLARIMIZAMAÇLARIMIZ N N
K ‹ T A P

T E L E V ‹ Z Y O N

K ‹ T A P

T E L E V ‹ Z Y O N

‹ N T E R N E T ‹ N T E R N E T

3

Ekstraselüler: Hücre d›fl›.



Ekzotoksinler
Ekzotoksinler Gram pozitif ve Gram negatif bakterilerce sentezlenen, ›s›ya duyar-
l› (60-80°C de inaktive olurlar), protein yap›da (çok az bir k›sm› enzim yap›s›nda),
eriyebilir substanslard›r. Ekzotoksinler bilinen en öldürücü moleküllerdir. Protein
yap›lar› ekzotoksinlere yüksek düzeyde immunojenite özelli¤i kazand›r›r. Yani ko-
nakç›n›n spesifik immun sistemini uyararak “antitoksin” olarak adland›r›lan anti-
korlar›n oluflumunu sa¤larlar. Antitoksinler intoksikasyon veya toksemilerde teda-
vi amac›yla kullan›l›rlar. Toksin proteinleri formaldehit iodin vb. baz› kimyasallar
ile inaktive edilebilirler, toksinlerin bu formuna “toksoid” denir. Toksoid immuno-
jeniktir yani immun sistemi uyar›c› etkisi vard›r bu nedenle toksoidler tetanoz gibi
baz› hastal›klarda afl› olarak kullan›l›rlar.

Ekzotoksinler yap›lar›na ve fizyolojik etkilerine göre; 1-AB tip ekzotoksinler, 2-
Spesifik doku ekzotoksinleri, 3-Membran parçalay›c› ekzotoksinler ve 4-Süperanti-
jenler olmak üzere dört gruptur. Ekzotoksinlerin A ve B olmak üzere, birbirine di-
sülfid ba¤lar› ile ba¤lanm›fl olan iki bölümü bulunur. Toksik etkili olan bölüm A,
hücrelere ba¤lanmay› sa¤layan bölüm ise B’ dir. Bu ekzotoksinler “AB tip toksin-
ler” olarak adland›r›l›rlar. AB tip toksinlerin ço¤unu da kapsayan “spesifik doku
ekzotoksinleri”  ad› verilen di¤er bir grup ekzotoksin de vücutta etkiledikleri do-
ku/hücre yada organlara göre isimlendirilirler. Örne¤in sinirleri etkileyenlere “nö-
rotoksin”, ba¤›rsaklar› etkileyenlere “enterotoksin”, dokular› etkileyenlere “sitotok-
sin”, karaci¤eri etkileyenlere “hepatotoksin”, böbre¤i etkileyenlere “nefrotoksin”,
kalbi etkileyenlere ise “kardiyotoksin” ad› verilir.

AB tip ve/veya spesifik doku ekzotoksinleri grubunda yer alan baz› ekzotok-
sinler ve vücuda etkileri flöyledir:

1. Antraks toksini: Bacillus anthracis taraf›ndan sentezlenir, vücutta lokalize
ödemler oluflturur, hedef hücrelerde ölüme neden olur.

Ekzotoksin Endotoksin

Protein (polipeptid) yap›s›ndad›r Lipopolisakkarit yap›dad›r

Canl› bakterilerden sal›n›r Bakterinin ölümünden sonra ya da (az bir k›sm›)

üremeleri esnas›nda ortaya ç›kar

Gram pozitif ve Gram negatif bakteriler

taraf›ndan sentezlenirler
Sadece Gram negatif bakterilerde vard›r

Farkl› toksinlerin konakç›ya etki fliddetleri

farkl›d›r
Tüm endotoksinler benzer fliddette etkilidirler

Is›ya dayan›ks›zd›r,60°C nin üstünde h›zla harap

olur
250°C ye dek ›s›ya dayan›kl›d›r

Antijenik özelli¤i kuvvetlidir, vücutta antitoksin

oluflturur, antitoksin koruyucudur 
Zay›f derecede immunojendir

Yüksek derecede toksiktir, nanogram

miktarlar›nda bile öldürücüdür

Orta derecede toksiktir, 10-100 mikrogram

miktar› etkili olur

Toksoid hale dönüflür (›s›, formalinin vb ile) Toksoid hale dönüflmez

Konak hücrede spesifik reseptörlere ba¤lan›r Hücrelerde spesifik reseptörleri bulunmaz

Genellikle konakç›da atefl oluflturmaz Atefl oluflturur

Genellikle ekstrakromozomal genlerle

yönetilirler 
Kromozomal genlerle yönetilirler
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2. Botulinum toksini: Clostridium botulinum taraf›ndan sentezlenen, kaslarda
yumuflak felçlere sebep olan bir nörotoksindir.

3. Kolera toksini: Vibrio cholera taraf›ndan salg›lanan, ishal, asidoz ve dolafl›m
bozuklu¤una neden olan bir enterotoksindir.

4. Difteri toksini: Corynebacterium diphtheriae taraf›ndan sentezlenen, konak-
ç› hücrede protein sentezini inhibe ederek hücre ölümlerine sebep olan bir
sitotoksindir.

5. Enterotoksinler: Clostridium perfringens, E.coli, S.aureus türleri taraf›ndan
sentezlenen kusma ve ishallere sebep olan toksinlerdir.

6. Bordetella adenilat siklaz toksini: Bordetella türleri taraf›ndan sentezlenen
toksin hücrelerde yap› ve fonksiyonu bozar, ölüme sebep olur. 

7. Shiga toksin: Shigella dysenteriae toksinidir, protein sentezini engelleyerek
hücre ölümüne sebep olur.

8. Shiga like toksin: Shigella türleri ve E.coli taraf›ndan sentezlenen shiga tok-
sin gibi etki gösteren bir ekzotoksindir.

9. Tetanoz toksini: Clostridium tetani taraf›ndan sentezlenen tetanospazmin is-
temli kaslarda spazm, sinir blokaj› ve felç oluflturan bir nörotoksindir.

10. Pseudomonas ekzotoksin A: Pseudomonas aeruginosa’ ›n sentezledi¤i difte-
ri toksini gibi etki gösteren bir ekzotoksindir.

Membran parçalay›c› ekzotoksinler, konak hücrenin içine girip plazma mem-
bran›nda delikler açarak ya da membran bütünlü¤ünü bozarak hücrenin parçalan-
mas›na sebep olurlar. Streptokok, Stafilokok ve pnömokoklarca üretilen lökosidin-
ler lökositleri parçalayan ekzotoksinlerdir. Birçok patojen bakteri taraf›ndan salg›-
lanan hemolizinler eritrositleri parçalayarak etki gösterirler. Streptococcus pyogenes
taraf›ndan üretilen Streptolizin-O (SLO) kuvvetli bir hemolizindir. Fosfolipaz enzi-
mi de membran parçalay›c› etkiye sahip bir ekzotoksindir. Clostridium perfringens
alfa toksini fosfolipaz aktivitesi ile hücreleri lize eder ve öldürür.

Süperantijenler, çok küçük miktar› bile kuvvetli bir immun sistem uyar›c›s› olan
protein yap›da ekzotoksinlerdir, T hücrelerinden çok fazla miktarda sitokin sal›n›m›-
n› uyar›rlar ve endotel hücrelerde hasar, çoklu organ yetersizli¤i, hipotansiyon, sep-
tisemi, eklem yang›lar›, böbrek yang›lar› ve flok geliflimine neden olurlar. Stafilokok-
larca sentezlenen enterotoksinler (SE-A, SE-B), eksfoliatif toksin (ExF-T) ve Toksik
fiok Sendrom Toksini (TSST-1), Pseudomonas aeruginosa ekzotoksini (PEA-A),
Mycoplasma arthritidis’ in MAM proteini süperantijenlere örnek olarak verilebilir.

Endotoksinler
Endotoksinler Gram negatif bakterilerin hücre duvar›nda bulunan ›s›ya dayan›kl›,
lipopolisakkarit (LPS) yap›lard›r. Bakteri d›fl›na sal›nmaz ancak bakteri öldü¤ünde
aç›¤a ç›karlar, çok az bir k›sm› bakterinin üremesi esnas›nda serbest kal›r. LPS’ in
toksik özellikte olan komponenti Lipid A olarak adland›r›l›r. Endotoksin zay›f im-
munojeniktir ancak konakç›da sistemik bozukluklar oluflturabilir. Bunlar; atefl,
septik flok, damar içi kan p›ht›laflmas›, ishal, ba¤›rsak kanamalar›, yang›, halsizlik
gibi belirtilerdir.

Sideroforlar
Demir, bakterilerin metabolizmalar› ve üremeleri için gerekli bir geliflme faktörü-
dür. Konakç›da demir serbest de¤ildir çeflitli doku, kan ve salg›larda ba¤l› halde
bulunur. Kandaki demir hemoglobin ve transferrine, süt ve di¤er salg›lardaki de-
mir ise laktoferrine ba¤l› olarak bulunur. Patojen bakteriler konakç›da canl› kala-
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bilmek ve yay›labilmek için demiri ba¤lamak üzere çeflitli mekanizmalar gelifltirir-
ler. Bu mekanizmalardan biri de siderofor ad› verilen düflük molekül a¤›rl›kl› mad-
delerdir. Birçok patojen bakteri taraf›ndan üretilen sideroforlar, laktoferrin ve
transferrine ba¤l› demiri bile alarak bakteriye verebilirler. Bu nedenle siderofor
bakterilerde önemli bir virulens faktörüdür. “Enterochelin” Escherichia ve
Salmonella türleri taraf›ndan üretilen bir siderofordur. Mikobakteri türleri taraf›n-
dan sal›nan “exochelin” de siderofora di¤er bir örnek olarak verilebilir.

BAKTER‹YEL ‹NFEKS‹YONLARDA PATOGENEZ
Hayvanlar yaflam boyu infeksiyon etkenleri ile karfl›l›kl› etkileflim halindedir. An-
cak yine de bu etkenler her zaman hayvanlarda hastal›k oluflturmaz. Hastal›k olu-
flumu için uygun flartlar›n oluflmas› gerekir. Genel olarak konakç› direnci ile bak-
teriyel virulens aras›ndaki denge bozuldu¤unda infeksiyon için uygun flartlar olufl-
mufl olur. Bakteriler konakç› savunma sistemini afl›p vücuda girdi¤inde infeksiyon
oluflumunu bafllat›rlar. Her bakterinin vücuda girifl yolu farkl›d›r ve kendine özgü-
dür. Ayn› flekilde her bakterinin vücut içinde kolonize olma, yay›lma ve infeksiyon
gelifltirme mekanizmas› da de¤iflir. Bununla birlikte bakteriyel infeksiyonun bafl-
lang›ç ve geliflim aflamalar› birbirine benzer basamaklardan oluflur. Bu basamaklar
flöyle s›ralanabilir:

1. Bakterinin konakç› vücuduna girifli
2. Konak hücreye tutunmas› (adezyon) ve iç katmanlara yay›lmas› (invazyon)
3. Bakterinin üremesi
4. Konakç› hücrelerinde hasar oluflturmas›

Bakterinin Konakç›ya Girifli (Bulaflma)
Bakterilerin vücuda girdikleri yer, hastal›k meydana getirmelerinde ve tipik hasta-
l›k tablosunun oluflumunda önemli rol oynar. Bakteriler birçok farkl› yolla konak-
ç›ya bulafl›r. Belli bafll› bulaflma yollar› sindirim, solunum, direkt temas (deri, geni-
tal) ve indirekt temast›r. Ayr›ca artropodlar vb. vektörler de hastal›¤›n bulaflmas›n-
da önemli rol oynar. Baz› bakteriler konakç›ya tek bir yoldan de¤il birçok yoldan
girerek hastal›k oluflturabilirler. Örne¤in Brucella abortus sindirim, deri, konjucti-
va, genital mukoza, meme ve solunum yollar› ile girerek s›¤›rlarda Bruselloz has-
tal›¤›n› oluflturur. Leptospiralar da sindirim, solunum, genital, konjuktiva, mukoz
membranlar ve deri (suyla ›slan›p yumuflam›fl deri) gibi birçok yolla vücuda gire-
bilirler. Baz› etkenler de tek bir yolla vücuda girerek hastal›k olufltururlar. Örne¤in
Lyme hastal›¤›n› oluflturan Borrelia burgdorferi sadece kenelerin kan emmesi so-
nucu vücuda deri yoluyla girer ve sonras›nda kan dolafl›m›na kar›fl›r. Baz› grup
bakterilerin de tipik hastal›k tablosunu oluflturabilmesi için belli yollarla vücuda
girmesi gerekir. Örne¤in S›¤›r Bulafl›c› Plöropnömonisi’ nin etkeni olan Mycoplasma
mycoides ssp. mycoides SC solunum yoluyla bulafl›r ve tipik hastal›k tablosunu so-
lunum sisteminde bozukluklar oluflturarak meydana getirir.

Adezyon ve ‹nvazyon
Bakteriler vücuda girdikten sonra konakç› hücrelerine fimbrial ya da afimbrial ade-
zinleri  (yüzey adezyon molekülleri) sayesinde tutunurlar. Bu olaya “adezyon” de-
nir. Her bir bakterinin fimbrial ve afimbrial adezinler ile ba¤lanmas› için konakç›
hücrede özel reseptörler bulunur, yani konak hücre reseptörü ile bakteri aras›nda
spesifik bir iliflki vard›r. Fimbrial adezinler konakç› hücre yüzeyinde bulunan gli-
kolipid, galaktoz, mannoz, sialogangliosid GMI ve tipV kollagen gibi isimler alan
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özel reseptörlere ba¤lan›rlar, buna “fimbrial adezyon” denir (fiekil 3.1). Bakterinin
afimbrial adezinler ad› verilen yüzey adezyon molekülleri ile konak hücreye tutun-
mas›na da “afimbrial adezyon” denir (fiekil 3.2). Afimbrial adezinler için de konak
hücrelerde spesifik reseptörler bulunur. Fibrin, fibronectin, salivar glikoprotein ve
actinomyces gibi isimler alan hücre reseptörleri afimbrial adezinler için özel olan
reseptörlerdir. Bakterinin glikokaliks ve slime tabakas› ise fimbrial ve afimbrial
adezinlerden farkl› olarak, bakteri ile konakç› aras›nda özgül olmayan bir adezyon
sa¤lar. Spesifik ya da özgül adezyonun, özgül olmayan adezyona göre fark›, bak-
terinin tropizmi ile iliflkilidir, yani hastaland›raca¤› doku yada hücreye ilgisidir.
Böylece patojen bakteri belli bölgeleri ve alanlar› infekte eder. Örne¤in solunum
sistemine tropizmi olan bakteri pnömoni oluflturur fakat genital sistemi etkilemez.
Bakterinin hücreye adezyonu, bakteriyi konakç› dokular›n›n yüzeyindeki mukus
ve s›v›lar›n uzaklaflt›r›c› etkisinden koruyarak virulensini artt›rm›fl olur. Adezyon-
dan sonra bakteri, konakç› dokular›nda kolonize olabilir, yani tutundu¤u yerde
üreyerek say›ca ço¤al›r. Bakterinin kolonize olmas› konakç›n›n normal floras›n›
geçebilmesine ba¤l›d›r, bu da virulensi yüksek bakterilerde mümkündür. 

Adezyondan sonra bakteri hücreye girer ve dokulara yay›l›r buna “invazyon”
denir. Bakteriler kollajenaz, hyaluronidaz, koagulaz vb. gibi virulens faktörleri sa-
yesinde hücrelere invaze olurlar. Virulensi yüksek olmayan bakterilerin invazyonu
ise deri ve mukozadaki yüzey bariyerlerinin bozulmas› ile ilgilidir. Travmalar, cer-
rahi yaralar, antibiyotik kullan›m› ya da vücutta baflka hastal›k bulunmas› gibi ne-
denlerle yüzey bariyerleri bozulabilir. Bakterinin hücrelere invazyonu de¤iflik yol-
larla olur.  Baz› bakteriler hücre aralar›ndan ve makrofajlar arac›l›¤› ile dokulara in-
vaze olurken, baz›lar› da konak hücrenin psödopodlar› ile yutulur ve hücre içinde
vakuolde ya da stoplazma içinde ço¤al›rlar. Buralarda ço¤alan bakteriler hücrele-
rin yak›n›ndaki kapillar lenfatik damarlar, sonras›nda büyük lenf damarlar› yoluy-
la kan dolafl›m›na kar›fl›r ve vücuda yay›l›r. Baz› patojen bakteriler invazyon yap-
madan da tutunduklar› bölgede infeksiyona neden olabilirler.
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Bakterinin Üremesi
Bakteriler vücutta ulaflt›klar› doku ve organlarda, besin, pH, ›s› vb. yönlerden uy-
gun ortamlar bulduklar›nda ço¤al›rlar. Baz› bakteriler kanda ürerken baz›lar› ko-
nakç›n›n de¤iflik doku ve hücrelerinde ürerler. Bu tip bakteriler “intraselüler bak-
teriler” olarak isimlendirilirler ve makrofaj, nötrofil gibi vücut savunmas›nda görev-
li olan hücreler içinde de üreyerek vücuda bu hücreler içinde yay›labilirler. Hücre
içindeki say›lar› art›nca fagositik hücreler parçalan›r ve bakteriler ortama yay›larak
di¤er hücreleri de infekte ederler ve yay›l›mlar›na devam ederler. Hayvanlarda
önemli infeksiyonlar oluflturan Brucella abortus, Mycobacterium bovis,
Mycobacterium paratuberculosis, Corynebacterium pseudotuberculosis, Rhodococcus
equi gibi etkenler intraselüler bakterilere örnek olarak verilebilir.

Bakterinin Konakç›da Hasar Oluflturmas›
Bakterinin toksijenitesi vücutta hasar oluflturmas›nda en önemli rolü oynar. Bakte-
ri ekzotoksinleri ve endotoksinlerinin vücutta meydana getirdikleri harabiyet ekzo-
toksijenik ve endotoksijenik olmak üzere iki mekanizma ile aç›klanabilir.

Ekzotoksijenik Mekanizma
Bakterilerin en önemli virulens faktörlerinden olan ekzotoksinler vücutta birkaç
farkl› mekanizma ile hasar olufltururlar. Baz› ekzotoksinler yemlere bulaflm›fl olan
bakteri taraf›ndan üretilir ve sindirim yoluyla vücuda al›n›rlar. Bu bir çeflit g›da ze-
hirlenmesidir. ‹nsanlarda da ayn› yollarla g›da zehirlenmeleri meydana gelebilir.
Hayvanlarda toksin üremifl olan yemlerle, insanlarda da bu çeflit g›dalar›n yenmesi
ile meydana gelen Botulismus hastal›¤› buna en iyi örnektir. Clostridium botulinum
taraf›ndan üretilen botulinum toksini çok kuvvetli etkisi olan bir toksindir, çok az
bir miktar› bile hastal›k oluflturmaya yeter. Bu toksin a¤›z yoluyla al›nd›ktan sonra
sindirim sisteminden emilerek motor sinirlere ulafl›r ve sinir-kas ba¤lant›s›nda ase-
til kolin sal›n›m›n› bloke ederek felçler oluflturur. Solunum kaslar›n› etkilerse solu-
num felci sonu ölüm flekillenir. Baz› ekzotoksinler vücut yaralar›nda ya da absele-
rinde üreyen bakteriler taraf›ndan sentezlenir ve buradan vücuda yay›larak etkisini
gösterir. Gazl› gangren hastal›¤›n›n etkeni Clostridium perfringens bu flekilde etki
gösterir, üretti¤i alfa toksin bir yandan lokal hasar olufltururken, bir yandan da kan
dolafl›m›na kar›flarak eritrositleri lize eder ve ödem oluflturur. Tetanoz hastal›¤›na
neden olan Clostridium tetani’ nin üretti¤i tetanospazmin denilen ekzotoksin de
yaralardan vücuda sinirler yoluyla yay›l›r ve sinir blokaj› sonucu felçler oluflturur.
Bakteriler vücutta mukozal yüzeylerde bulunduklar› s›rada da ekzotoksin üretebi-
lirler. Örne¤in Escherichiae coli ba¤›rsakta enterotoksin üreterek ishale sebep olur.
Ekzotoksin üreten bakteriler, Antraks’ ta oldu¤u gibi indirekt yollarla afl›r› sitokin
üretimini uyararak hayvanlarda sistemik flok ve ölüme neden olurlar.

Endotoksijenik Mekanizma
Gram negatif bakterilerin hücre duvar› yap›s›nda bulunan lipopolisakkaritlerin
bakteri ölümünden sonra ya da (çok az bir k›sm›nda oldu¤u gibi) bakterinin üre-
mesi s›ras›nda ortama yay›lmas› sonucu yang› meydana gelir. LPS yap›n›n Lipid A
k›sm› as›l toksik olan bölümüdür ve vücutta savunma sistem hücreleri ile bir dizi
reaksiyonlar sonucu yang› oluflumuna neden olur. Sonuçta atefl, hipotansiyon, lö-
kopeni, hipoglisemi, beyin, kalp ve böbrek yetmezlikleri meydana gelir.
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Konakç› direncini tan›mlamak, konakç› diren-

cinin önemli unsurlar›n› s›ralamak.

Konakç› direnci, bakteriyel infeksiyona maruz
kalan duyarl› konakç›n›n spesifik ve non spesifik
savunma mekanizmas›d›r. Konakç› direnci do¤al
direnç ve kazan›lan ba¤›fl›kl›k olmak üzere iki
ana unsurdan oluflur. Do¤al direnç d›fl (birincil)
ve iç (ikincil) savunma hatlar›ndan oluflur. Birin-
cil savunma sistemi konakç›n›n yap›s›nda var
olan genetik,  fizyolojik özellikler, fiziksel meka-
nik bariyerler ile antimikrobiyel salg›lardan olu-
flur. ‹kincil savunma sistemi ise properdin, inter-
feron, defensinler, do¤al antikorlar gibi humoral
faktörler ve monositler, granulositler, mast hüc-
releri, lenfositler, do¤al öldürücü (NK) hücreler,
makrofajlar gibi hücresel faktörlerden oluflur. Ka-
zan›lan ba¤›fl›kl›k ise vücutta özel ba¤›fl›kl›k sis-
tem hücreleri taraf›ndan oluflturulur, spesifik bir
özellik gösterir. Aktif ve pasif olmak üzere iki fle-
kilde oluflur. Aktif ba¤›fl›kl›k infeksiyon ya da afl›-
lar ile oluflturulur. Pasif ba¤›fl›kl›k ise anneden
yavruya geçen ba¤›fl›kl›k fleklidir. Ayr›ca tedavi
amaçl› üretilen serumlarla da nakledilebilir.

Patojeniteyi ve virulensi tan›mlamak, virulens

faktörlerini aç›klamak.

Mikroorganizmalar›n hastal›k oluflturabilme ye-
tene¤ine “patojenite” denir. Patojen mikroorga-
nizmalar›n hastal›k oluflturma yetene¤inin dere-
cesi ya da gücüne “virulens” denir. Bakteriye vi-
rulens yetene¤ini kazand›ran yap›lar› ya da ürün-
leri virulens faktörleri olarak isimlendirilir. Adez-
yon yani hücreye tutunmada görevli virulens fak-
törleri: fimbria, yüzey molekülleri, S katman›, M
proteini ve kapsüldür. ‹nvazyonda görevli yap›-
lar: Kollajenaz, hyaluronidaz, koagulaz, sitolizin,
deoksiribonukleaz, hidrojen peroksit, amonyak,
IgA1 proteaz, elastaz, alkalin proteaz, lesitinaz,
streptokinazd›r. Fagositozu önleyici faktörler:
kapsül, teikoik-lipoteikoik asit ve baz› bakteriler-
deki hücre duvar›nda bulunan özel moleküller-
dir. Toksemi oluflturucu faktörler ise ekzo ve en-
dotoksinlerdir.

Bakteriyel patogenezisin aflamalar›n› aç›klamak.

Bakteriyel patogenezis, yani bakterilerin hastal›k
oluflturma mekanizmas› bakterinin vücuda girifli
ile bafllar; bakteri vücuda sindirim, solunum, di-
rekt ve indirekt yollardan girer. ‹kinci aflamada
bakteri adezyon faktörleri arac›l›¤›yla konak hüc-
reye tutunur (adezyon) ve invazyon faktörleri sa-
yesinde de derin dokulara yay›l›r (invazyon).
Üçüncü aflama bakterinin konakta üremesidir.
Baz› bakteriler kanda ürer, intraselüler olarak
isimlendirilen di¤er bir grup bakteri ise fagositer
hücreler içersinde üreyerek vücutta yay›lmalar›-
na devam ederler. Dördüncü aflama bakterinin
konakç› hücre ve dokular›nda hasar oluflturmas›-
d›r. Bakterinin hasar oluflumunda en önemli ya-
p›s› toksinleridir. Ekzotoksinler birkaç farkl› yol-
la hasar olufltururlar. Baz›lar› sinir- kas sistemini
etkileyerek felçler oluflturur, baz›lar› kan hücre-
lerini parçalayarak ödemlere sebep olur, baz›lar›
g›da zehirlenmelerine, baz›lar› da enterotokse-
milere sebep olur. Endotoksinler ise indirekt yol-
larla yang› oluflturur, septik floka kadar gidebilen
bozukluklara sebep olurlar.
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1. Do¤al direnç ile ilgili afla¤›daki ifadelerden hangisi
yanl›flt›r?

a. Etkisi birkaç saat içinde meydana gelir.
b. Etkisi spesifiktir.
c. Tekrarlayan infeksiyonlarda etkisinin fliddeti art-

maz.
d. Anatomik ve fizyolojik özellikler do¤al dirençte

rol oynar.
e. Genetik özellikler do¤al dirençte rol oynar.

2. Afla¤›dakilerden hangisi do¤al dirençte iç (ikincil)
savunma sisteminin bir ö¤esidir?

a. ‹nterferon
b. Sebum
c. Silial› epitel
d. Tüyler
e. Derinin normal floras›

3. Afla¤›dakilerden hangisi sindirim sisteminin do¤al
savunma faktörlerinden biri de¤ildir?

a. Lizozim
b. Laktoferrin
c. Silial› epitelyum hücresi
d. Peroksidaz
e. Safra

4. Afla¤›dakilerden hangisi gözyafl›nda bulunan do¤al
antimikrobiyel moleküldür?

a. Steroid
b. Östrojen
c. Tiroksin
d. Sebum
e. Lizozim

5. Hayvan ve insan vücudunda hastal›k oluflturmaks›-
z›n bulunan normal floray› oluflturan bakterilere ne ad
verilir?

a. Patojen
b. ‹nvaziv
c. F›rsatç› patojen
d. Apatojen 
e. Opportunist

6. Afla¤›dakilerden hangisi bakterilerde adezyon fak-
törlerinden biridir?

a. Fimbria
b. Hemolizin
c. Kollajenaz
d. Hiyaluronidaz
e. Hidrojen peroksit

7. Afla¤›dakilerden hangisi invazyon faktörlerinden biri
de¤ildir?

a. Deoksiribonukleaz
b. Alkalin proteaz
c. Hyaluronidaz
d. Teikoik asit
e. Koagulaz

8. Afla¤›dakilerden hangisi ekzotoksinlerin özellikle-
rinden biridir?

a. Sadece gram negatif bakterilerce sentezlenir.
b. Protein yap›s›ndad›r.
c. 250°C ye dek ›s›ya dayanabilir.
d. Toksoid hale dönüflmez.
e. Zay›f derecede toksiktir.

9. Patojen bakterilerin konakç›daki demiri ba¤lamak
için kulland›klar› moleküllere ne ad verilir?

a. Endotoksin
b. Ekzotoksin
c. Kapsül
d. M proteini
e. Siderofor

10. Bakterinin konakç› hücre yüzeyine tutunmas›na ne
ad verilir?

a. Bulaflma
b. ‹nvazyon
c. Adezyon
d. Toksemi
e. ‹ntoksikasyon

Kendimizi S›nayal›m



56 Temel  Veter iner  Mikrobiyo lo j i  ve  ‹mmunolo j i

1. b Yan›t›n›z yanl›fl ise “Do¤al Direncin Özellikleri-
ni” konusunu yeniden gözden geçiriniz

2. a Yan›t›n›z yanl›fl ise “Do¤al Direnç-‹ç Savunma
Sistemi” konusunu yeniden gözden geçiriniz      

3. c Yan›t›n›z yanl›fl ise “Do¤al Direnç-D›fl Savunma
Sistemi” konusunu yeniden gözden geçiriniz      

4. e Yan›t›n›z yanl›fl ise “Do¤al Direnç-D›fl Savunma
Sistemi” konusunu yeniden gözden geçiriniz      

5. d Yan›t›n›z yanl›fl ise “Patojenite” konusunu yeni-
den gözden geçiriniz        

6. a Yan›t›n›z yanl›fl ise “Adezyon Faktörleri” konu-
sunu yeniden gözden geçiriniz        

7. d Yan›t›n›z yanl›fl ise “‹nvazyon Faktörleri” konu-
sunu yeniden gözden geçiriniz 

8. b Yan›t›n›z yanl›fl ise “Ekzotoksinler” konusunu
yeniden gözden geçiriniz

9. e Yan›t›n›z yanl›fl ise “Sideroforlar” konusunu ye-
niden gözden geçiriniz

10. c Yan›t›n›z yanl›fl ise “Bakteriyel ‹nfeksiyonlarda
Patogenez” konusunu yeniden gözden geçiriniz

S›ra Sizde 1 

Bakterisidal etki bakterileri öldürücü etki, fungisidal et-
ki ise mantarlar› öldürücü etkidir. 

S›ra Sizde 2  

Vücuda giren bir mikroorganizman›n savunma sistem
hücreleri taraf›ndan yakalan›p yutulmas›na fagositoz
denir. 

S›ra Sizde 3 

Vücutta ba¤›fl›kl›k humoral (s›v›sal) ve hücresel (selü-
ler) olmak üzere iki yolla geliflir. Humoral ba¤›fl›kl›¤›n
temel unsuru B lenfositlerdir. Antikorlar da B lenfositler
taraf›ndan üretilir. Yani B hücresinin antijene yan›t› so-
nucu oluflan ve bu antijen ile spesifik olarak birleflebi-
len ba¤›fl›kl›k elemanlar›na antikor denir. Vücudun spe-
sifik ba¤›fl›kl›¤›nda görevlidir.

Kendimizi S›nayal›m Yan›t Anahtar› S›ra Sizde Yan›t Anahtar›
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Bu üniteyi tamamlad›ktan sonra;
Bakteriyel üremenin kontrolünde kullan›lan yöntemleri aç›klayabilecek,
Sterilizasyon ve dezenfeksiyon yöntemlerini tan›mlayabilecek,
Antibiyotiklerin etki mekanizmalar›n› ve kullan›m alanlar›n› özetleyebilecek,
Antimikrobiyal etkinlik testlerini aç›klayabileceksiniz.

‹çindekiler

• Antimikrobiyal
• Sterilizasyon
• Antisepsi

• Dezenfeksiyon
• Antibiyotik
• Tedavi
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Antimikrobiyal Yaklafl›mlar

BAKTER‹YEL ÜREMEN‹N KONTROLÜ
Bakteriler uygun koflullarda ikiye bölünerek ço¤al›rlar. Genel anlamda herhangi
bir k›s›tlay›c› faktör olmad›¤› durumlarda üreme devam eder. Gerek in vivo gerek-
se in vitro koflularda bakteriyel üremenin kontrolü için baz› temel mekanizmalar
bulunmaktad›r. ‹n vivo bakteriyel üremelerde, vücudun savunma sistemi taraf›n-
dan bakteriyel üremenin kontrolüne yönelik mekanizmalar bulunur. Bu mekaniz-
malar, bakterilerin üremesini kontrol edebildi¤i gibi baz› bakterilerde bu durum
gerçekleflmeyebilir. Ayr›ca vücudun savunma sistemi d›fl›nda, bakteriyel üremenin
kontrolü için d›flar›dan al›nan ilaçlar da kullan›l›r (kemoterapi). Bu ilaçlar genel
anlamda kemoterapotikler olarak tan›mlan›r. ‹n vitro koflullar uygun oldu¤unda
bakterilerde üreme k›sa bir al›flma döneminden (latent dönem) sonra h›zla flekille-
nir (logaritmik dönem). Üreme için uygun ortam›n olmamas›, bakterilerin zamana
ba¤l› olarak ölmesine neden olur. Ço¤u zaman bu süre aylarca devam edebilir. Bu
süreci k›saltmak ve bakterilerin ortamdan giderilmesi için sterilizasyon ve dezen-
feksiyon yap›l›r. 

Ortamda bulunan mikroorganizmalar›n kontrolünde temel olarak iki faktör bu-
lunmaktad›r. Bunlardan ilki, mikroorganizmalar›n›n say›s›n›n azalt›lmas›/tamamen
ortadan kald›r›lmas› di¤eri ise üremenin kontrolüdür. Bu ifllemlerin etkinli¤inin
sa¤lanmas›nda, ortam›n özelli¤i de¤erlendirilmelidir. fiöyleki organik madde varl›-
¤› ve nem, uygun s›cakl›kla birleflti¤inde bakteriyel üremenin h›zla flekillendi¤ini
aksi takdirde bu faktörlerin kontrol edildi¤i/olmad›¤› durumlarda bakterilerin üre-
melerinin s›n›rland›¤› görülmektedir. Bakteriyel üremenin s›n›rland›r›lmas› ve bak-
terilerin tamam›n›n giderilmesi, özellikle mikroorganzimalarla ilgili çal›flma ortam-
lar›nda önem tafl›r. Örne¤in bakterileri üretmek için kullan›lan besiyerlerinin her-
hangi bir mikroorganizma içermemesi gerekir. Ayn› flekilde hayvansal üretim ya-
p›lan iflletmelerde patojenlerin ortadan kald›r›lmas› ve toplam mikroorganizma sa-
y›s›n›n azalt›lmas›, sa¤l›kl› ve verimli bir üretim için gereklidir. Ayr› durum g›da
üretim yerlerinde ve g›dalarda da mikroorganizmalar›n kontrolü, hem g›da güven-
li¤i hem de raf ömrü aç›s›ndan önem arz eder.

Mikroorganizmalar›n ve mikrobiyal üremenin kontrolü, hayvan sa¤l›¤›nda, g›-
da endüstrisinde ve çevre aç›s›ndan de¤erlendirilmelidir. ‹nfeksiyonlardan korun-
mada ve mikrobiyal bulaflman›n kontrolünde, antisepsi, dezenfeksiyon ve sterili-
zasyon ifllemlerinden yararlan›lmaktad›r. Mikroorganizmalar›n ortamlardan gideril-
mesi sterilizasyon ve dezenfeksiyon bafll›¤›nda anlat›lm›flt›r. 

Kemoterapi: Paul Ehrlich
taraf›ndan infeksiyon
hastal›klar›n ilaçlarla
tedavisi anlam›nda
kullan›lan bir terimdir. Bu
amaçla kullan›lan ilaçlar,
konakç›ya toksik etki
göstermeden
mikororganizmalar üzerine
etkili olmal›d›r. 



STER‹L‹ZASYON VE DEZENFEKS‹YON
Sterilizasyon ve dezenfeksiyon, hayvansal üretimde birçok alanda kullan›lmakta-
d›r. Hayvanlara cerrahi müdahalelerde kullan›lan ekipmanlar›n, malzemelerin ve
elbiselerin steril hale getirilmesi, potansiyel bulaflmalar›n önüne geçer. Ayn› flekil-
de hayvansal üretim yapan iflletmelerde hastal›klar›n kontrolü anlam›nda kullan›-
lan biyogüvenlik ifadesi, mikroorganizmalar›n kontrolü için yap›lan uygulamala-
r› içerir. Hayvansal üretimde ve hayvan sa¤l›¤› uygulamalar›nda, sterilizasyon ve
dezenfeksiyon uygulamalar›n› anlamak ve uygulamaya aktarmak, mikroorganiz-
malar›n neden oldu¤u problemlerin çözümünde gereklidir. Bu konuda kullan›lan
baz› terimler bulunmaktad›r. Bunlar sterilizasyon, dezenfeksiyon ve antisepsi ola-
rak tan›mlanabilir.

Sterilizasyon, tüm canl› mikroorganizmalar› elimine etmek, y›k›mlamak anla-
m›ndad›r. Bu ifllemde mikroorganizmalar› tüm formlar› öldürülür. Sterilizasyon ifl-
lemi, mikroorganizmalar›n tüm formlar›n›n tamam›yla giderilmesi ifllemidir ve so-
nucu mutlak olmal›d›r. Steril edilen malzeme, ortam bu ifllemden sonra kontami-
nasyonlardan korunmal›d›r, aksi takdirde yeniden mikroorganizmalarla bulaflt›¤›n-
da sterilizasyondan bahsetmek mümkün de¤ildir. 

Dezenfeksiyon ise, patojenik mikroorganizmalar›n fiziksel ve kimyasal yöntem-
lerle giderilmesidir. Tüm dezenfektanlar, bakterilerin vejetatif formlar›na etkilidir,
ancak baz›lar› sporlar›na da etkindirler. 

Antisepsi, hayvanlarda mikroorganizmalar›n kimyasallarla giderilmesi ifllemidir.
Bu ifllem için kullan›lan maddelere antiseptik ad› verilir. Sterilizasyon ve dezenfek-
siyon uygulamalar›, yüzeylerde, ürünlerde, havada, mikroorganizmalar›n kontro-
lünde kullan›l›rken; antisepsi özellikle deri ve mükoz membranlarda mikroroga-
nizmalar›n azalt›lmas› amaçlanmaktad›r. 

Sterilizasyon ve dezenfeksiyon ifllemlerinde farkl› yöntemlerden yararlan›lmak-
tad›r. Genel olarak bu ifllemlerde, fiziksel yöntemler ve kimyasal maddeler kulla-
n›lmaktad›r. 

Hayvansal üretimde biyogüvenlik uygulamalar› sadece dezenfeksiyon ifllemlerini mi
kapsar? 

Fiziksel Yöntemler
Mikroorganizmalar›n tamam›yla veya k›sm› olarak ortamdan giderilmesinde kul-
lan›lan fiziksel yöntemler aras›nda ›s›, ›fl›nlama (ultraviyole, radyasyon) ve filtras-
yon gibi teknikler bulunmaktad›r. Bu yöntemler bafll›klar halinde aç›klanm›flt›r.

Is› ‹le Sterilizasyon
Mikroorganizmalar›n sitoplazmalar›nda ›s› iflleminin etkisiyle koagule olan prote-
inler bulunmaktad›r. Bu nedenle yüksek derecelere ç›kan ›s›tma ifllemi, mikroor-
ganizmalar›n ölmesine neden olur. Is› ile yap›lan sterilizasyonun etkinli¤i, mikro-
orgnaziman›n yap›s›, ›s› derecesi, ›s›n›n uygulama süresi ve ortam›n özelliklerine
ba¤l› olarak de¤iflir. Is›l ifllemin etkinli¤ini art›ran bir baflka özellik ise, ortam›n ne-
midir. Nem artt›kça mikroroganzimalar›n ölmesi, koagülasyon art›fl›na ba¤l› olarak
h›zla flekillenir. Bu nedenle nemli ›s›, kuru ›s›ya göre sterilizasyonda daha etkindir.
Is› ile sterilizasyon genel anlamda ekonomik, etkin ve kolay uygulanabilir olmas›y-
la birçok laboratuarda sterilizasyon için kullan›lmaktad›r. Is› ile sterilizasyon, nem-
li ve kuru ›s› olmak üzere iki bafll›k alt›nda incelenmektedir.
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Biyogüvenlik: Hayvansal
üretimde mikrorognazma
hareketlerinin kontrolü
anlam›na gelir. Bu ifllemin
baflar›l› olmas› için yap›lan
tüm uygulamalar,
biyogüvenlik önlemleri
kapsam›nda de¤erlendirilir. 



Nemli ›s› ile sterilizasyon, mikroorganizmalar›n giderilmesinde s›kl›kla kullan›l-
maktad›r. Bu ifllemlerden kaynatma, en yayg›n kullan›md›r. Genel olarak kaynat-
ma ile bakterilerin vegetatif formlar› ölürken baz› bakterilerin sporlar› da ölür. An-
cak bu ifllem sporlar›n tamam›n› gidermeye yetmez. Bu nedenle kaynatma tam an-
lam›yla bir sterilizasyon olarak tan›mlanamaz.

Nemli ›s›n›n sterilizasyon amac›yla kullan›m›nda bas›nçl› buhar uygulamalar›,
otoklav denilen cihazlarda gerçeklefltirilir. Bu ifllemde bir atmosfer bas›nç alt›nda
su buhar›n›n s›cakl›¤› 121 °C’dir ve bu de¤erlerde 15-45 dakika uygulama tüm mik-
roorganizmalar›n giderilmesiyle sterilizasyon gerçekleflir. Otoklav çal›flma sonra-
s›nda içeride bas›nç yüksek oldu¤undan so¤umas› beklenmelidir. Fazla buhar›n
boflalt›lmas› ve bas›nc›n düflmesi sonras›nda kapak aç›l›r. Günümüzde daha yük-
sek derecelere ulaflabilen (134-135 °C) otaklavlar bulunmaktad›r ve bu cihazlarda
sterilizasyon k›sa sürede (3-4 dakika) gerçeklefltirebilmektedir. 

Tindalizasyon, yüksek ›s›da bozulabilecek maddeleri içeren s›v›lar› üç gün ar-
d›fl›k olarak günde yaklafl›k 1 saat süreyle 56-70 °C’de ›s›tma ifllemi olarak tan›m-
lan›r. Bu ifllem sonras›nda ilk gün bakterilerin vejetatif flekilleri daha sonraki gün-
lerde spor formalar›n›n aç›lmas› sonras›nda vejetatif forma dönüflen bakterilerin öl-
dürülmesi amaçlanmaktad›r. Bu ifllem fazla kontamine olmayan s›v›lar için uygu-
lanabilir. Günümüzde bu materyallerin sterilizasyonunda filtrayon gibi daha etkin
metodlar kullan›lmaktad›r.

Pastörizasyon ifllemi, baflta süt olmak üzere insan g›dalar›nda bulunan insan
patojenlerinin ›s›tma ile büyük oranda öldürülmesini amaçlamaktad›r. Bu ifllemin
yavafl metodunda ›s›l ifllem 63 °C’de 30 dakika ve h›zl› metodunda ise 72 °C’de 15
saniye olmak üzere uygulan›r ve bu ifllemden sonra süt h›zl› bir flekilde so¤utula-
rak bakteri üremesinin önüne geçilir. 

Yüksek s›cakl›k (UHT), özellikle insan g›das› olarak tüketilen ve mikroorganiz-
malar›n kolayl›kla üreyebilece¤i besinlerin sterilizasyonunda uygulanmaktad›r.
Bu ifllem 135 °C’nin üzerindeki s›cakl›¤›n k›sa sürede 3-4 saniye gibi uygulanma-
s› ve h›zla so¤utma ifllemini içerir. Bu ifllemde en yayg›n kullan›m sütün sterilizas-
yonudur.

Is› ile sterilizasyonun bir di¤er uygulama flekli kuru ›s› ile sterilizasyondur. Ku-
ru ›s›n›n etkisi ile mikroorganizmalar su kaybeder ve dolay›s›yla h›zl› bir flekilde
kuruma flekillenir. Mikroorganizmalar›n giderilmesinde, kuru ›s› uygulamalar› alev-
de yakmak, alevden geçirmek ve kuru s›cak hava ile sterilizasyon olmak üzere üç
flekilde uygulan›r. Birincisi, steril edilecek malzeme direkt olarak alevde k›z›l de-
receye kadar ›s›t›lmas›d›r. Di¤eri laboratuvar malzemelerinin (tüp, erlenmayer gi-
bi) a¤›zlar› kullanmadan önce ve kullan›mdan sonra alevden geçirilerek mikroor-
ganizmalardan ar›nd›r›lmas›d›r. Son olarak kuru hava ile sterilizasyon ise, s›cak ha-
va f›r›nlar› (Pastör f›r›n›) kullan›l›r ve f›r›n içinde hava 160 °C’ye kadar ulaflt›r›l›r. Bu
derecelerde 2 saatlik bir bekleme sonras›nda sterilizasyon gerçeklefltir. 

Ifl›nlama
Genel sterilizasyon yöntemlerinin s›n›rl› kullan›ld›¤› alanlarda ›fl›nlama mikroor-
ganzimalar›n sterilizasyonu amac›yla kullan›lmaktad›r. Ifl›nlama hem mikroorgan-
zimalar hem de çevreye etki etmeleri nedeniyle kullan›mlar›n›n uygun yerlerde ya-
p›lmas› gerekmektedir ve bu özelliklerinden dolay› s›n›rl› bir kullan›ma sahiptirler.
Sterilizasyon amac›yla kullan›lan ›fl›nlama metodlar› afla¤›da bafll›klar halinde su-
nulmufltur. 

614.  Ünite  -  Ant imikrobiyal  Yaklafl›mlar

Otoklav: Sterilizasyon
amac›yla yayg›n kullan›lan
buhar bas›nc› ve yüksek ›s›
ile çal›flan cihazd›r.



1. ‹yonizan olmayan ›fl›nlama
a. Ultraviyole ›fl›nlar›
b. ‹nfrared ›fl›nlar›

c. Ultrasonik dalgalar
2. ‹yonizan ›fl›nlama

a. Elektromanyetik radyasyonlar (iks ve gama ›fl›nlar›)
b. Partiküler radyasyonlar (alfa, beta ve katod ›fl›nlar›)

Filtrasyon
Bir s›v›da ve havada partiküler yap›lar› tutan filtreler ile yap›lan sterilizasyon iflle-
midir. Bu uygulamalar mikrobiyolojide s›kl›kla kullan›l›r. Besiyerlerinin veya besi-
yeri bileflimine giren ve ›s›ya hassas yap›lar›n filtrasyon ile sterilizasyonu gerçek-
lefltirilmektedir. Ayr›ca virolojik çal›flmalarda kullan›lan tamponlu sular›n bu flekil-
de bakteriyel kontaminasyonlar›n elimine edilmesi mümkündür. Ayr›ca laboratu-
arlarda, biyolojik madde üretim yerlerinde, bulaflmalar›n engellenmesinde ve kon-
trolünde s›kl›kla filtrasyon ifllemlerinden faydalan›lmaktad›r. Ortam temizli¤inde
kullan›lan filtreler genellikle HEPA filtreler olarak tan›mlanmaktad›r.

Mikrobiyoloji laboratuarlar›nda kullan›lan filtreler aras›nda, porselen filtreler,
diatom topra¤› filtreler, asbest süzgeçli filtreler, cam tozu filtreler ve selüloz mem-
bran filtreler olmak üzere grupland›r›l›rlar. 

Kimyasal Yöntemler (Dezenfeksiyon)
Hastal›k etkenlerinin kimyasal maddelerle öldürme ifllemi, dezenfeksiyon olarak
tan›mlanmaktad›r. Bu ifllem için kullan›lan kimyasallara dezenfektan ad› verilir.
Günümüzde farkl› ortamlarda etkinleri iyi bilinen dezenfektanlar yayg›n olarak
kullan›lmaktad›r. Dezenfektanlar›n bakteriler üzerine etkileri belirli bir süreye ba¤-
l› olarak flekillenir ve logarimik bir azalma gözlenir. Bu durum bir ortamdaki mi-
koorganizmalar›n tamam›yla giderilmesi için zamana ba¤l› bir özellik oldu¤unu
göstermesi bak›m›ndan önem arz eder. Ortamda mikroorganizma yo¤unlu¤una
ba¤l› olarak öldürme süresi de uzar. Bu durum belirli bir aflamaya kadar etken
madde konsantrasyonu ile iliflklidir ancak belirli rakamlar›n üzerinde mikororganz-
ma varl›¤›, yo¤unluktan daha çok zamana ba¤l› bir etkileflim gösterir. Dezenfek-
tanlar›n etkin olmas› için temel bileflenler vard›r. Bunlar, dezenfektan›n yo¤unlu-
¤u, kimyasal yap›s›, mikroorganizmalar›n özelli¤i, mikroorganizma miktar›, süre,
ortam s›cakl›¤›, ortam›n pH, ortamda organik madde varl›¤›, uygulama tekni¤i gi-
bi etkili faktörler bulunmaktad›r. Dezenfektanlar mikroorganizmalar› öldürmesi
için mutlaka temas› gereklidir. Bu nedenle dezenfektanlar›n mikroorganzmalara
temas›n› önleyen bir durum varsa (organik kirlilik gibi), mikroorganizmalar›n öl-
mesi mümkün de¤ildir. Bu durumda özellikle ortamda organik madde varl›¤›
önemli bir engeldir ve dezenfektanlar›n etkinli¤i ciddi düzeyde azaltmaktad›r. Bu
engelin ortadan kald›r›lmas› için kuru temizlik aflamas› önem kazanmaktad›r.

Mikroorganizmalar›n giderilmesinde en etkin yöntem nedir?

Kimyasal Yöntemlerin Etki Mekanizmas›
Dezenfektanlar›n mikroorganizmalar üzerine etki tarzlar› de¤iflkendir. Bunlar.

1. Bakteri membran›n›n fonsiyonunu bozanlar
2. Proteinleri denatüre edenler
3. Enzim aktivitisini bozanlar
4. Nükleik asit üzerine etki olanlar 
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Ultraviyole (UV) Ifl›nlar›:
Bakteri, mantar, virus ve
hücreler üzerine öldürücü
etkisi olan ve yüzey
dezenfeksiyonunda
kullan›lan dalga boylar› 10-
380 nm olan ›fl›nlard›r.

HEPA Filtreler: Yüksek
etkinlikte partikül yakalay›c›
(High Efficiency Particulate
Arresting) anlam›nda olup
laboratuarlarda, biyolojik
madde üretim yerlerinde ve
mikrobiyal
kontaminasyonlar›
azaltmada/kontrol etmede
kullan›lmaktad›r. 
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Bakteri Membran›n›n Fonksiyonunu Bozanlar
Dezenfektanlarlar, yüzey gerilimini düflürür ve ozmotik bas›nc›n art›rmas›na ne-
den olur. Bu etkiler nedeniyle mikroorganizmalar›n hücre membran›n›n yar› geçir-
genlik özelli¤i bozulur ve beslenmede oluflan problemler nedeniyle, metabolizma-
n›n tamam›yla durmas› ile sonuçlan›r. Bu flekilde etki eden dezenfektanlar, mikro-
organizmalar için hipertonik bir ortam oluflturarak plazmoliz nedeniyle ölmelerine
neden olur. Yüzey geriliminin düflmesine neden olan kimyasal maddeler, bakteri-
lerde geçirgenli¤in bozulmas›na ve ölümüne katk›da bulunur. Bu flekilde etkileyen
dezenfektanlar aras›nda fenol ve fenol bileflikleri, sentetik deterjanlar (kuarterner
amonyum bileflikleri, sabunlar, sodyum lauryl sülfat), organik solventler (metanol,
aseton) bulunmaktad›r.

Proteinleri Denatüre Edenler
Baz› dezenfektanlar mikroorganizmalar›n protein yap›lar›n› bozarlar ve bu flekilde
etki sonras›nda enzim aktivitesi olmad›¤›ndan ölüm flekillenir. Bu flekilde etki
eden dezenfektanlar aras›nda asitler ve alkaliler say›labilir. 

Enzim Aktivitesini Bozanlar 
Bakterilerde hayati öneme sahip olan enzimlerin yap›s›n›n bozulmas›, mikroorga-
nizmalar›n ölümüne neden olur. Enzim aktivitesini direkt olan bozan a¤›r metaller
(gümüfl, civa, bak›r), tuzlar, oksidan maddeler (hidrojen peroksit, ozon, sodyum
hipoklorid) bu grupta say›labilir.

Nükleik Asitleri Etkileyenler 
Baz› kimyasal maddeler, mikroorganizmalar›n genetik yap›s› ile birleflikler olufltu-
rarak replikasyona ve dolay›s›yla protein sentezine mani olurlar. Protein sentezinin
durmas› sonras›nda mikroorganizman›n yaflamas› söz konusu olamaz. Bu flekilde
etki eden boyalar (malaflit yeflili, kristal viyole, akriflavin, metilen mavisi) mikroor-
ganizmalar›n üremesinin kontrol edilmesi amac›yla kullan›l›rlar.

Dezenfektanlar 
Dezenfektanlar ve dezenfeksiyon ifllemleri uzun y›llardan beri hayvan sa¤l›¤›n›
korumak amac›yla kullan›lmaktad›r. Do¤al dezenfeksiyon günefl ›fl›¤›, ›s› veya
basit olarak dinlendirme gibi uygulamalar› kapsar ancak uzun süre ald›klar›ndan
dolay› günümüz için çok kullan›fll› de¤ildir. Birçok patojenin uzun süre canl› kala-
bilmesi, h›zl› üretim için artan ekonomik bask›, kimyasal dezenfektanlar›n kulan›-
m›n› art›r›c› bir rol üstlenmifltir.

Etkili bir dezenfeksiyon için kullan›lacak dezenfektan›n seçimi oldukça önem
tafl›maktad›r. Bu nedenle seçilen dezenfektan›n baz› temel özelliklerinin bilinmesi
ve kullan›m amac›na uygun olmas› gerekir. Bu amaç için seçilen dezenfektanlar-
da, dezenfekte edilecek yüzeyin tipi, ortam›n organik madde içeri¤i, ortam s›cak-
l›¤›, dezenfektan suland›rmada kullan›lacak suyun kalitesi, dezenfektan›n temas
zaman› ve dezenfektan›n aktivite spektrumu bilinmelidir. Ayr›ca dezenfektan›n et-
kinli¤i, güvenli¤i ve maliyeti öncelikli olarak de¤erlendirilmelidir. 

Dezenfektanlar›n etkinli¤ini s›n›rlay›c› faktörler aras›nda, dezenfekte edilecek
yüzeyin özellikli¤i dikkate al›nmal›d›r. Dezenfeksiyon iflleminin baflar›ya ulaflmas›
için yüzeyin düzgün olmas› ve dezenfektan ile mikroorganizman›n direkt temas›n›
önleyecek bir engelin olmamas› gereklidir. Örne¤in kümes dezenfeksiyonunda ze-
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mininin toprak veya kumlu olmas›, dezenfektan›n etkinli¤inin azalmas› muhtemel-
dir. Dezenfekte edilecek yüzeylerde organik kal›nt›lar›n olmas› ve kümes ortam›n-
daki s›cakl›k dezenfektan›n etkilerini s›n›rtlay›c› faktörlerdir. Özellikle kümes ze-
mini ve yan duvarlar›n alt k›s›mlar›nda birikmifl olan d›flk›n›n giderilmesi, seçilen
dezenfektan›n etkinli¤ini art›racakt›r. 

Birçok dezenfektan›n mikroorganizmalar üzerinde etkinli¤i belirlli s›cakl›k de-
recelerinde belirlenmiflitr. Bu derecelerin d›fl›ndaki durumlarda özellikle de so¤uk
bir ortamda dezenfektan›n etkinli¤i azal›r. Bu nedenle so¤ukta da etkinli¤i belir-
lenmifl dezenfektanlar›n seçilmesi ve/veya dezenfektan›n temas zaman›n› uzat›l-
mas›nda yarar vard›r. 

Dezenfektan suland›rmas›nda kullan›lacak suyun kalitesi de baz› dezenfektan-
lar›n etkinli¤ini s›n›rlar. Sert sularda iodoforlar ve kuarterner amonyum bileflikleri
daha fazla etkilenirler.

Dezenfektanlar›n aktivite spektrumunun genifl olmas› ortamda bulunan bakte-
ri, virus, mantar, protozoa gibi mikroorganizmalar›n giderilmesinde avantaj sa¤la-
yacakt›r. Ayr›ca ortamda inaktive edilecek patojen miktar›n›n çok de¤iflken olma-
s›, dezenfektanlar›n farkl› konsantrasyonlardaki suland›rmalar›n›n çeflitli s›cakl›k-
larda, organik bilefliklerin varl›¤›nda ve temas zaman› gibi de¤iflkenlerin dikkate
al›nmas› yararl› olacakt›r. Baz› dezenfektanlar›n mikroorganizmalar üzerine etkin-
likleri bakterilerin üreme veya spor formalar›na göre de¤iflkenlik gösterir. Bakteri
sporlar›, vegetatif formlar›na göre oldukça dirençlidir ve sadece belirli dezenfek-
tanlar etkili çal›fl›r. Bu dezenfektanlar aras›nda, halojenler, civa klorid, formalin,
etilen oksit bulunmaktad›r. Mikobakteriler de di¤er bakterilere göre daha direnç-
lidir ve bu etkenlerin giderilmesi için fenolik ve alkol türevleri kullan›l›r. Viruslar›n
öldürülmesi de bakterilerin vegatatif formlar›na göre daha zordur ve bu nedenle
halojenler, oksidanlar ve formalin kullan›lmaktad›r. Dezenfektanlar›n öldürücü et-
kiye sahip olmas› istenir. Bu amaçla kullan›lan kuarterner amonyum bileflenleri
yüksek konsantrasyonlar› d›fl›nda bakteriyostatik etkilidir. 

Hayvansal üretimde mikroorganizmalar›n giderilmesi amac›yla çok çeflitli de-
zenfektanlar kullan›lmaktad›r. Bu dezenfektarlar›n kullan›m› için özelliklerinin iyi
bilinmesi ve üretici firman›n bildirdi¤i kullan›m flekillerine uygun olarak kullan›lma-
l›d›r. Afla¤›da pratikte kullan›lan baz› dezenfektanlar hakk›nda k›sa bilgi verilmifltir.

Alkoller
Bu grupta yer alan etanol ve isopropanol, temizlik, kurutma, dezenfeksiyon ve
antisepsi amac›yla kullan›l›rlar. Genellikle %60-70 düzeyinde optimum etki göste-
rirler. Alkoller, h›zl› etkili, genifl spektrumlu bakterisidal ve mikobakterisidal akti-
vite gösterirler. Mantar ve viruslar üzerine etkileri daha yavaflt›r ve bakteri sporla-
r› üzerine genellikle etkisizdirler. Kal›nt› b›rakmamalar› önemli bir avantajd›r. 

Fenol (Karbolik Asit) ve Kresol
Fenoller katrandan elde edilen bilefliklerdir. Genellikle suda eriyik formlar› ile pa-
zara sunulan pahal› bir dezenfektand›r. Etkileri direkt temasla oldu¤undan dolay›,
spreyleme fleklinde uyguland›¤›nda yüzeyin temiz olmas› önemlidir. Fenollerin yü-
zeylerde etkinliklerini artt›rmak için sabunlarla beraber kullan›l›rlar. Genellikle
bakteri ve mantarlara etkin dezenfektanlard›r. 

Kresoller, katran›n ektraksiyonundan elde edilen ve fenollerle yak›n iliflkili bir
dezenfektand›r. Bisfenol bileflikleri olarak oldukça etkin bir dezenfektan olup ge-
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nellikle mazot ve su ile kar›flt›r›larak kümes dezenfeksiyonunda kullan›l›rlar. Ayr›-
ca bu kar›fl›m k›rm›z› kenelere de etki eder.

Halojenler
Bu grupta yayg›n kullan›mda olan iki grup dezenfektan bulunmaktadr. Klor bile-
flikleri ve iyodinler bulunmaktad›r. Klor bileflikleri inorganik ve organik olmak
üzere iki flekilde incelenebilir. ‹norganik klor bileflikleri (Hipokloritler), Hipoklo-
ritlerin temeli klordur ve inorganik klor bileflikleri olarak tan›mlan›rlar. Bunlar ara-
s›nda, sodyum hipoklorit, potasyum hipoklorit, lityum hipoklorit ve kalsiyum hi-
poklorit bileflikleri say›labiilir. Genellikle %1-15’lik konsantrasyonlar› dezenfeksi-
yon amaçl› kullan›l›r. Yumurtalar›n y›kanmas›, kuluçkada ve kuluçka ekipmanlar›-
n›n dezenfeksiyonu gibi yerlerde s›kl›kla kullan›l›rlar. Tüm yüzeylerde kullan›labi-
lirler fakat bu yüzeylerde ön temizlik yap›lmas› etkinli¤ini artt›r›r. Kumafl ve metal-
lere zarar verir. Hipokloritler genellikle sodyum hipoklorit bileflikleri fleklinde pa-
zara sunulurlar ve sular›n dezenfeksiyonu amac›yla kullan›l›rlar. Ancak afl› yap›la-
cak sularda bulunmas› afl›n›n etkinli¤ini azalt›r. 

Organik klor bileflikleri (kloraminler), etkileri suda çözündüklerinde veya orga-
nik maddelerle temasta yavafl bir flekilde klor salarak gösterirler. Etkileri inorganik
klor bilefliklerine göre daha yavafl fakat daha uzun sürelidir. Kloraminler çevre sa¤-
l›¤›n› korurlar ve bu nedenden dolay› kullan›mlar› daha fazlad›r. Bu bileflikler ara-
s›nda kloramin-T, kloroazodin, halozon ve sodyum dikloroizosiyanurat say›labilir.

‹yodinler uzun zamand›r dezenfektan olarak kullan›lmaktad›r. Mikroorganiz-
malar üzerine oldukça etkindir. Ticari preparatlar, iyodun suda eriyebilirli¤ini art›-
ran ve suyla suland›r›ld›¤›nda yavafl yavafl serbest iyot salan iyodofor bileflikleri
fleklinde haz›rlan›rlar ve tüm kanatl› yetifltircili¤inde kullan›lmaktad›r. Iodoforlar
ayr›ca indikatör sistemi içeren maddelerle pazara sunulduklar›nda, reng aç›lmas›-
na göre etkinlikleri takip edilebilmektedir

Aldehidler
Kanatl› sektöründe aldehidler genifl kullan›m alan› bulmufllard›r. En çok kullan›lan
aldehidler, formaldehid ve gluteraldehiddir. Formaldehid bir gazd›r ve dezenfek-
tan olarak daha çok formaldehidin suyla %40’l›k konsantrasyonu kullan›l›r ve for-
malin olarak isimlendirilir. Ayr›ca paraformaldehid olarak da bilinen ve ›s›t›l›nca
farmoldehid gaz› salan toz formlar› da bulunmaktad›r.

Formaldehid genellikle potasyum permanganat ile birlikte kullan›l›r. ‹ki bile-
flik kar›flt›r›ld›¤›nda oluflan kimyasal reaksiyon sonras›nda oluflan gaz ile fümigas-
yon ifllemi yap›l›r. Genel kullan›m› 1 birim potasyum permangata 2 birim forma-
lindir. Baz› kaynaklarda 2’ye 3 oran›nda bildirilmektedir. Formaldehidin baz› de-
zavantajlar› bulunmaktad›r. ‹rritan oluflu, deri ve mukozalar› tahrifl etmesi, koku-
su ve insanlar için toksik olmas› önemli dezavantajlar›d›r. Fumigasyon yapan ki-
flinin mutlaka gaz maskesi kullanmas› ve kar›fl›m›n kab d›fl›na taflmayacak flekilde
haz›rlanmas› dikkat edilecek konular aras›nda bulunmaktad›r. Bu dezavantajlar›-
na karfl›n özellikle kuluçkal›k yumurtalar›n dezenfeksiyonunda yo¤un olarak kul-
lan›lmaya devam etmektedir.

Formalin, su ile püskürte fleklinde dezenfeksiyon iflleminde kullan›lmas›na kar-
fl›n, ço¤unlukla potasyum permanganat ile birlikte veya paraformaldehid olarak fu-
migasyon fleklinde kullan›lmaktad›r. Fümigasyon ifllemi, kümeslerde, kuluçka ma-
kinelerinde ve embriyolu yumurtalar›n dezenfeksiyonunda kullan›lmaktad›r. Fümi-
gasyon ile dezenfeksiyonun etkin olmas› için iki temel bileflen sa¤lanmal›d›r. Bun-

654.  Ünite  -  Ant imikrobiyal  Yaklafl›mlar



lardan birisi ortam s›cakl›¤›n›n 21 °C’den fazla nemin de %70 olmas› önemlidir. 
Gluteraldehid, formaldehide göre daha etkili ve etki spektrumu oldukça genifl-

tir. Virus ve bakteri sporlar› dahil tüm mikroorganizmalar üzerine etkilidir. Alkali
ortamlarda etkinlikleri artar.

Kuarterner Amonyum Bileflikleri (Katyonik Deterjanlar)
Kullan›m› oldukça genifl olan kuarterner amonyum bileflikleri, tüm yüzeylerde, ku-
luçkalarda, kümes ve kuluçka ekipmanlar›nda kullan›labilirler. Daha çok bakteri
ve mantar üzerine oldukça etkin bilefliklerdir. Ancak sert sularda etkinlikleri azal›r.

Anyonik deterjanlar, iyi temizlime potansiyeline sahiptirler ve uzun antibakte-
riyel etki gösterebilirler. Bakteri sporlar›n› öldürmezler, mikobateriler üzrine etki-
leri yokt›ur, antivirüsidal aktiviteleri s›n›rl››dr. 

Di¤er
Kanatl› yetifltiricili¤inde, dezenfeksiyon amac›yla bak›r sülfat, sönmemifl kireç, UV
radiasyon, s›cak su ve kuru hava kullan›lmaktad›r. Ancak bu uygulamalar›n kulla-
n›m› ve/veya etkinli¤i s›n›rl›d›r.

Dezenfektanlar›n Etkilerinin Belirlenmesi
Dezenfektanlar›n antimikrobiyal etkilerinin belirlenmesinde, fenol indeksi, öl-
dürme e¤risi, toksisite testi, aktivite spektrumunun belirlenmesi, inaktivasyon testi
kullan›lmaktad›r. Bu terimler aras›nda yer alan fenol indeksi, test edilecek dezen-
fektan›n 5 dakikada ölderemedi¤i ancak 10 dakikada öldürebildi¤i en yüksek su-
land›rma oran›n›n, fenolün ayn› süre ve suland›rmada öldürebildi¤i suland›rmaya
oran› olarak hesaplan›r. Dezenfektanlar›n etkinliklerinin belirlemede ayr›ca orga-
nik madde varl›¤› ve ortam s›cakl›¤› da önemli bileflenler aras›nda say›lmaktad›r.

Dezenfektanlar›n etkinlerinin düflük suland›rmada flekillenmesi, suda kolay eri-
yebilmesi, farkl› ortamlarda dayan›kl› olmas›, organik madde varl›¤›nda çal›flabil-
mesi, etki süresinin k›sa olmas›, farkl› s›cakl›klarda etkin çal›flabilmesi, kötü koku-
lu olmamas›, insan ve çevreye zarar vermemesikullan›ld›klar› yerde afl›nd›r›c› etki-
si olmamas› ve kal›nt› b›rakmamas›, ucuz ve kolay uygulanabilir olmas› gibi özel-
liklere sahip olmas› gereklidir.

Son y›llarda dezenfektanlar›n etkinlerinin uzun süre devam›n› sa¤layacak tek-
nolojilerle üretildiklerini görmekteyiz. Bu amaçla üretilen nanoteknoloji ürünleri-
nin, mikrobiyal üremeyi kontrol etti¤i ve mikroorganizmalar üzerine uzun süreli
etkili olduklar› ortaya konmufltur. Bu ürünlerin kullan›m› her geçen gün artma e¤i-
limindedir. 

Dezenfestasyon
Dezenfestasyon, kümeslerde, protozoa ve nemotod gibi parazitlerle ektoparazit-
lerin giderilmesi ifllemidir. Bu ifllem için kullan›lan kimyasal maddelere ise dezen-
festant ad› verilmektedir. Dezenfestasyon ifllemi kimyasallarla yap›labildi¤i gibi
ayn› zamanda yakma gibi fiziksel ifllemlerle de yap›labilir. Baz› dezenfestantlar,
insanlar ve hayvanlar için toksik etkili olabilir. Hayvan bar›naklar›nda ve çevre-
sinde kulan›lan dezenfestantlara örnek olarak, gaz ya¤›, nikotin sülfat, malation
ve sülfokinoksasilin verilebilir. Bunlar ya püskürtme ya da tozlar›n serpilmesi ile
kullan›l›r.
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ANT‹B‹YOT‹KLER
Antibiyotik kullan›m›, hem insan sa¤l›¤› hem de hayvan sa¤l›¤›nda oldukça yay-
g›nd›r. Modern kemoterapi Ehrlich taraf›ndan do¤ru flekilde tan›mlanmas›ndan
sonra h›zla geliflmifltir. Ancak bu geliflimden önceki y›llarda da mikroorganizmalar
üzerine etkin baz› kimyasallar tedavi amaçl› kullan›lm›flt›r. Bunlar aras›nda, civa,
arsenik bileflikleri ve boyalar say›labilir. Antibiyotiklerin antimikrobiyal etkinlerinin
belirlenmesi ve özellikle Fleming taraf›ndan mantar kültürünün (Penicillium nota-
tum; 1929) stafilokoklar›n besiyerinde üremesini inhibe etti¤inin belirlenmesinden
sonra önemli geliflmeler sa¤lanm›flt›r. Penisilinin, insan ve hayvanlarda düflük tok-
sisitesinin yan›nda yüksek antibakteriyel etki göstermesi, bu alanda geliflmeleri
h›zland›rm›flt›r. Günümüzde do¤al ve sentetik antibiyotikler antimikrobiyal tedavi-
de ve hayvansal üretimde performans artt›rmak amac›yla kullan›lmaktad›r. Günü-
müzde antibiyotik kullan›m›n›n ulaflt›¤› durumu say›larla özetelemek gerekirse;
Avrupa Birli¤i ülkelerinde 1997 y›l›nda insan sa¤l›¤› için 5.460.000 kg, hayvan sa¤-
l›¤›nda tedavi amaçl› 3.465.000 kg ve büyütme faktörü olarak 1.575.000 kg antibi-
yotik kullan›lm›flt›r. Hayvansal üretimde kullan›lan antibiyotiklerin toplam canl›
a¤›rl›¤a oranlamas› sonras›nda ortalama 54 mg/kg antibiyotik kullan›ld›¤› ve bu ra-
kam›n ülkeler aras›nda 6 ile 148 mg/kg aras›nda de¤iflti¤i hesaplanm›flt›r. Hayvan-
sal üretimde kullan›lan antibiyotiklerin, özellikle g›da kaynakl› patojenlerin ve en-
terik bakterilerin çevreye saç›lmas›, insan sa¤l›¤› aç›s›ndan potansiyel bir risk olufl-
turmaktad›r. ‹nsanlar›n antibiyotikli veya dirençli bakteri içeren hayvansal ürünle-
ri ve bunlarla bulafl›k sebzelerin tüketmesi ile direnç profili önemli bir boyut ka-
zanmaktad›r. 

Hayvanlarda koruyucu ve/veya tedavi amaçl› antibiyotik kullan›m›n›n belirli
prensipler çerçevesinde yap›lmas›, antibiyotiklerin etkinli¤i artt›raca¤› gibi özellik-
le de antibiyotik direncinin kontrolünde önemli bir katk› sa¤layacakt›r. Hayvansal
üretimde mikroorganizmalar›n antibiyotik direncinin kontrolü, indirekt olarak in-
sanlardan izole edilen bakterilerdeki direnç profilinin çözümünü de katk› sa¤laya-
cakt›r. Hayvansal kaynaklarda antibiyotik kulla›m›n›n bir di¤er önemli boyutu, g›-
dalarda antibiyotik kal›nt› problemidir ve g›da güvenli¤i aç›s›ndan önem arz eder. 

Antibiyotiklerin Etki Mekanizmalar›
Antibiyotikler, genel olarak bakteriler üzerine etkilerini iki flekilde gösterirler ve bu
etkilerine göre ilaçlar gruplanabilirler: Bakterisidal ilaçlar ve bakteriyostatik ilaçlar.
Bakterisidal ilaçlar, bakteriler üzerine h›zl› öldürücü etki gösterirler. Bunlar aras›n-
da, penisilin, streptomisin, polimiksin, neomisin say›labilir. Bakteriyostatik ilaçlar
ise, bakterilerin üremesini engellerler. Bu ilaçlara tetrasiklinler, sülfonamidler ve
kloramfenikol örnek olarak gösterilebilir. Bakterisidal ve bakteriyostatik etki, ilac›n
konsantrasyonu ve mikroorganizman›n üreme aflamas›na göre de¤ifliklik göstere-
bilir. Eritromisinin düflük dozlar› bakteriyostatik etki gösterirken yüksek konsan-
trasyonlarda bakterisidal etki gözlenir. Penisilin üreme faz›ndaki bakteriler üzerine
kuvvetli öldürücü etki gösterirken durma dönemindeki bakteriler üzerine öldürü-
cü etkisi düflüktür. Antibiyotiklerin bakteriler üzerinde etkileri farkl› mekanizmalar
ile ortaya ç›kar. Bu mekanizmalar afla¤›da s›ralanm›flt›r. 

1. Hücre duvar› sentezine mani olanlar
2. Sitoplazmik membran üzerine etkili olanlar
3. Protein sentezine mani olanlar
4. Nükleik asit üzerine etkili olanlar
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Hücre duvar› sentezine mani olan antibiyotikler, bakterilerin pepdidoglikan
sentezinin polisakkarit zincirleri aras›ndaki ba¤lant›n›n oluflmas›n› engelleyerek
hücre duvar› sentezini engellerler. Bu ilaçlar, daha önceden hücre duvar› oluflmufl
bakteriler üzerine etki etmezler. Bu grup antibiyotikler aras›nda penisilinler, yar›
sentetik penisilinler, basitrasin, sikloserin, ampisilin, karbesilin, metislin, sefalos-
porin ve vankomisin gibi ilaçlar say›labilir.

Sitoplazmik membrana etkileyenler, bakterilerin hücre membran›n›n fonksiyo-
nunu bozarlar ve bakterinin ölüne neden olur. Polimiksin ve kolistin, özellikle
Gram negatif bakteriler üzerine etki gösterirler ve ozmozisi bozarak bakterilerin
ölümüne neden olurlar. Bu antibiyotikler aras›nda polimiksin, kolistin, nistatin ve
amfoterisin B say›labilir. Son iki etken maddenin antifungal etkileri vard›r. 

Protein sentezine mani olan antibiyotikler, bakterilerde protein sentezinin fark-
l› aflamalar›n› olumsuz etkileyerek etki gösterirler. Protein sentezi bir bakteride ol-
dukça önemlidir ve bu sentezin durmas› bakterilerin ölmesi ile sonuçlan›r. Genel
olarak antibiyotikler, bakterilerde transkripsiyonu engelleyerek ve translasyon afla-
mas›nda etki ederek etkilerini gösterirler. Transkripsiyonu engelleyerek etki eden
antibiyotijler aras›nda aktinomisin, mitomisin, rifampisin say›labilir. Translasyon
aflamas›nda etki eden antibiyotikler ise ribosimal alt ünitelerden 30S ve 50S ribozo-
mal alt ünitelere etki edererek protein sentezine engel olurlar. 30S ribozomal alt
üniteyi etkileyen antibiyotikler aras›nda tetrasiklinler, streptomisin, kanamisin, ne-
omisin, gentamisin ve spektinomisin say›labilir. 50S’lik alt üniteye etkili olanlar ara-
s›nda, kloramfenikol ve makrolidler (eritromisin, linkomisin, puromisin) say›labilir. 

Nükleik asit üzerine etkili olan antibiyotikler, bakterilerdeki nükleik asitlerin çift
sarmal yap›s›n› bozarak, DNA ve RNA polimeraz enzimlerine etki ederek, nükleik
asit sentezine engel olarak ve DNA yap›s›nda ve fonksiyonlar›nda bozukluklara ne-
den olarak etki ederler. Bu grupta bulunan antibiyotiklere örnek olarak, mitomisin,
nalidiksik asit, novobiyosin, griseofulvin, rifampin ve kinolonlar verilebilir.

Bakteriyel üremenin anolog ürünlerle inhibisyonu (sülfonamidler, sülfonlar),
üreme faz›ndaki bakterilerin üremelerini bozarak etki ederler ve üremifl bakteriler
üzerine herhangi bir etkileri sözkonusu de¤ildir. Sülfonamidler ve sülfonlar, anti-
bakteriyel tedavi amac›yla kullan›lmaktad›r.

Antimikotik ajanlar, mantarlar›n tedavisinde kullan›lmaktad›r. Bunlara aras›nda
griseofulvin, amfoterisin B ve nistatin say›labilir. Bu erken maddeler, özellikle lo-
kal sa¤alt›mda ve sistemik mantar infeksiyonlar›n tedavisinde kullan›lmaktad›r.

Antibiyotikler tüm hastal›klarda kullan›labilir mi?

Antibiyotik Duyarl›l›k Testleri
Bakterilerin antibiyotiklere duyarl›l›klar›n› belirlemek için genel olarak iki yöntem
vard›r. Bu yöntemler disk difüzyon ve tüpte dilüsyon olarak tan›mlan›r. Bu yön-
temlerle izole edilen bakterilerin antibiyotiklere duyarl›l›klar› belirlenerek tedavi
amaçl› kullan›l›rlar. Bu testler, özellikle direnç profilleri antibiyotiklere göre farkl›-
l›k gösteren bakteriler ile oluflan infeksiyonlar›n tedavisinde etkinli¤i artt›rmak için
önem tafl›r.

Disk Difüzyon Tekni¤i
Bu teknik, izole edilen bakterilerin dirençli olduklar› antibiyotiklerin belirlenme-
sinde yarar sa¤layan ve pratik aç›dan oldukça etkin bir yöntemdir. Kat› besiyerin-
de standart olarak sa¤lanabilen antibiyotik içeren diskler ile yap›l›r ve bu teknik
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hastal›k teflhis laboratuvarlar›nda s›kl›kla kullan›lmaktad›r. Kirby-Bauer yöntemi
olarak tan›mlanan bu testte, antibiyotiklere duyarl›l›¤› belirlenecek mikroorganiz-
man›n s›v› kültüründen Müller Hinton agara 0.1-0.2 ml yayma ekim yap›l›r. Kuru-
may› takiben test edilecek antibiyotiklerin diskleri (elle veya özel dispenser ile)
yerlefltirilir ve inkübasyona b›rak›l›r. Bu süre sonunda diskin etraf›nda oluflan bak-
teriyel üremenin inhibe edildi¤i zonlar›n çap› ölçülerek sonuçlar de¤erendirilir
(fiekil 4.1). Bu çaplara göre duyarl›, intermedier (az duyarl›) ve dirençli olmak üze-
re de¤erlendirilir yap›l›r. Bu yöntem rutin laboratuarlarda aerobik mikroorganiz-
malar›n antibiyotik duyarl›l›¤› belirlemek için yayg›n olarak kullan›lmaktad›r. Bu
bakteriler d›fl›nda, zor üreyen bakteriler ve anaeroblar içinde özel koflullar sa¤lan-
d›¤›nda uygulanabilir. Ayn› besiyerinde 6-8 adet antibiyotik duyarl›l›¤› belirlemek
için kullan›ld›¤›ndan oldukça ekonomiktir.

Antibiyotik duyarl›l›k test sonuçlar›, in vitro bakterilerin antibiyotiklere duyarl›k-
lar› belirlemek için yayg›n kullan›mdad›r. Tedavi için belirleyicidir ancak tedavi için
kullan›lacak antibiyoti¤in hedef dokuda uygun yo¤unlu¤a ulaflmas› önem tafl›r.

Tüp Dilüsyon Tekni¤i 
Bu yöntem antimikrobiyal ilaçlar›n minimal inhibisyon konsantrasyonunu (M‹K)
ve minimal letal konsantrasyonunu (MLK) belirlemek amac›yla kullan›lmaktad›r.
Bu amaçla antimikrobiyal maddedin yüksek dozlar›ndan bafllayarak 2 veya 10
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katl› suland›rmalar› s›v› ortamlarda yap›l›r. Suland›rma yap›ld›ktan sonra üzerine
test edilecek mikroorganizman›n s›v› kültüründen eflit miktada (0.1ml) tüm tüple-
re ilave edilir ve etüvde inkubasyona b›rak›l›r. ‹nkubasyondan sonra üremenin in-
hibe edildi¤i son suland›rma M‹K olarak belirlenir (fiekil 4.2). Bu suland›rmadan
s›v› ve/veya kat› besiyerlerine ekim yap›l›r ve inkubasyona kald›r›l›r. Üreme olma-
s› M‹K, üreme olmamas› MLK olarak tan›mlan›r. M‹K belirlemek amac›yla otoma-
tize sistemler bulunmaktad›r. Bakterilerde minimal inhibisyon konsantrasyonu-
nun saptanmas› için yap›lan ifllemler disk difüzyon tekni¤ine göre daha zordur ve
genellikle rutin analizlerde kullan›lmazlar. Bakterilerde M‹K50 ve M‹K90 olarak
ifade edilen baz› terimler vard›r. Bu terimlerden M‹K50, test edilen bakteri suflla-
r›ndan yar›s›n› inhibe eden konsantrasyon; M‹K90 ise test edilen bakterilerin
%90’›n›n inhibe eden konsantrasyon anlam›nda kullan›lmaktad›r. ‹ki terimin pra-
tik alanda anlamlar› oldukça önemlidir ve tedavi dozunun belirlenmesi için kulla-
n›l›rlar. Genel anlamda M‹K50 ve M‹K90 aras›nda doz olarak çok farkl›l›k bulun-
mas›, izole edilen sufllar aras›nda direnç profillerini göstermesi bak›m›ndan önem-
li bir göstergedir.

E-Test
E-test, disk difüzyon tekni¤ine benzer flekilde düzenlenen ve bakterilerde antibi-
yotiklerin M‹K de¤erlerinin belirlenmesine imkan sa¤layan bir testtir. Bu testte kul-
lan›lan striplerde antibiyotiklerin farkl› konsantrasyonlar› bulunur, besiyerinde eki-
len bakteri üzerine yerlefltirilerek inkubasyona b›rak›l›r ve oluflan zon çaplar›na
göre bakterinin M‹K de¤eri saptan›r. Bu testte elde edilem sonuçlar, agar dilüsyon
sonuçlar› ile uyumludur.

Otomatize Sistemler
Günümüzde teflhis laboratuvarlar›n›n ifl yükünün artmas› ve yo¤un analizler son-
ras›nda yap›lan ifllemlerin standardizasyonu ile laboratuvar nedenli problemlerin
ortadan kald›r›lmas› amac›yla hem identifikasyonda hem de M‹K de¤erlerinin sap-
tanmas›nda otomatize sistemlerin gelifltirilmesini zorunlu k›lm›flt›r. Bu amaçla ge-
lifltirilen ve ticari olarak sa¤lanabilen sistemler mevcuttur ve rutin laboratuvarlarda
kullan›lmaktad›r. Bu sistemde elde eidlen veriler çok say›da bakterinin fark› anti-
biyotiklere karfl› M‹K de¤erlerini ortaya koymaktad›r. Hem standart hem de iflgü-
cü kay›plar› aç›s›ndan avantajlar sa¤lamaktad›r ve sonuçlar› konvansiyonel uygu-
lamalarla benzerdir.

Antibiyotik Kullan›m›nda Temel ‹lkeler
Antibiyotikler, hayvanlarda klinik tablolar›n önlenmesinde ve baz› durumlarda ko-
ruyucu programlar fleklinde kullan›lmaktad›r. Antibiyotiklere ba¤l› problemlerin
önlenmesi ve özellikle tedavide baflar› için baz› temel kurallara uyulmas› yararl›
olacakt›r. Bu nedenle öncelikle hastal›¤›n do¤ru teflhisini takiben, afla¤›daki husus-
lar göz önünde bulundurulmal›d›r.

• Uygun antibiyotik seçimi
• Uygun doz
• Uygun tedavi yolu
• Uygun süre
Antibiyotik kullan›m›ndan sonra baflar›, hastal›kla ilgili klinik tablonun ortadan

kalkmas› ve iyileflmenin flekillenmesiyle de¤erlendirilir. Ancak her zaman baflar›l›
sonuçlar ortaya ç›kmaz. Baflar›s›zl›¤›n nedenleri aras›nda, uygun olmayan ilaç se-
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çimi, yetersiz doz, yanl›fl uygulama ve kötü sindirim (emilme problemi) ve ilac›n
infeksiyon bölgesine geçiflinin az olmas› say›labilir. Ayr›ca bakteriyostatik ilaçlar›n
seçilmesine ba¤l› olarak konakç›ya (sürüye) ba¤l› nedenler aras›nda immunsup-
resyon ve lokalize infeksiyon olmas›, baflar›s›zl›¤› aç›klamaktad›r. Baflar›s›zl›kta
mikroorganizmaya ba¤l› durumlar da sözkonusudur. Bunlar ilaca karfl› direnç ge-
liflimi, süperinfeksiyon ve kar›fl›k infeksiyon ve sadece birinin tedavisi edilmesidir. 

Tedavinin baflar›ya ulaflmas› için ilk flart do¤ru ilaç(lar)›n seçimidir. Bu amaçla
duyarl›l›k, ilac›n aktivite spekturumu, ilac›n farmakokinetik özellikleri, ilac›n dozu,
ilac›n verilme yolu ve ilac›n yan etkileri iyi bilinmelidir. Sürü tedavilerinde, prob-
lemin do¤ru teflhisi, tedavi seçeneklerinin gözden geçirilmesi, tedaviye bafllanma-
s› ve uygulama sonras› de¤erlendirme yap›lmas› kullnan›lan tedavinin baflar›ya
ulaflmas› için önemli aflamalard›r. 

Antibiyotiklerde aranan özellikler aras›nda bakteriler üzerinde düflük konsan-
trasyonda bakterisidal etki göstermesi, yan ve toksik etkilerinin düflük olmas›, he-
def dokularda yo¤unlaflabilmesi, doku enzimleri taraf›ndan etkilenmemeli, ucuz
ve stabil olmas› gereklidir. 

Antibiyotiklerin kullan›m›nda baz› önemli noktalar bulunmaktad›r. Bunlar afla-
¤›da maddeler halinde özetlenmiflitr. 

• Tedavide kullan›lacak ilac›n uygun dozda, uygun miktarda, uygun yolla ve
uygun süreyle verilmeli tedavi flans›n› artt›r›r. 

• Antibiyotiklerin kombine edilmesinde, bu antibiyotikler aras›nda sinerjizm
olmal›d›r, aksi takdirde beklenen etki gözlenmedi¤i gibi antogonizma nede-
niyle etkisiz bir tedavi ortaya ç›kar. 

• Bakterilerde antibiyotiklere karfl› direnç profilini saptamaya yönelik genifl
çapl› projeler yürütülmelidir. Bu çal›flmalara öncelikle insan sa¤l›¤›n› etkile-
yen bakterilerin izlenmesi ile bafllanmal›d›r.

• G›da zincirinde hem kal›nt› hem de dirençli bakterilerin kontrolüne yönelik
çal›flmalar›n yap›lmal›d›r. 

• Veteriner hekimler, üreticiler ve tedarikçiler, antibiyotiklerin do¤ru kullan›-
m› ve antibiyotik direncinin önemi konular›nda bilgilendirilmelidir. 

• Klinik vakalar›n tedavilerinde antibakteriyel ilaç seçimi, antibiyotik duyarl›-
l›k test sonuçlar›na göre yap›lmal›d›r. 

• Klinik tablolar›n tedavisinde dar spektrumlu antibiyotikler ile tedavi yap›la-
bilecekse, öncelikle bu antibiyotiklerin kullan›m› tercih edilmelidir. 

• Koruyucu amaçl› antibiyotik uygulamalar›, sadece hastal›k kay›plar›n›n po-
tansiyel kay›p risklerinin yüksek oldu¤u durumlarda (tavuk koleras›, s›¤›r-
larda yan›kara gibi) kullan›lal›d›r. 

• Sindirim sisteminin kontrolü amac›yla kullan›lan antibiyotiklerin direnç ge-
liflimine etkisi unutulmamal›d›r. 

• Antibiyotik verilirken ve yasal ar›nma süresince hayvanlar ve bu dönemde-
ki ürünler kullan›lmamal›d›r.
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Bakteriyel üremenin kontrolünde kullan›lan

yöntemleri aç›klamak.

Bakteriler uygun ortamlarda h›zla ço¤al›rlar. Bu
nedenle hayvansal üretimde, g›da üretiminde
çevre kontrolünde mikroorganizmalar elimine
edilmeli ve üreme kontrol edilmelidir. Bu amaç-
la genel olarak antisepsi, sterilizasyon ve dezen-
feksiyon uyguamalar› kullan›lmal›d›r. Bu yön-
temlerden amaca uygun olan› seçilmeli ve mik-
roorganizmalar elimine edildikten sonra mikro-
organizmalar›n üremesi s›n›rland›r›lmal›d›r. 

Sterilizasyon ve dezenfeksiyon yöntemlerini

tan›mlamak.

Sterilizasyon bir ortamda tüm mikroorganizmala-
r›n öldürülmesidir. Bu ifllemi gerçeklefltiriken fi-
ziksel ve kimyasal yöntemlerden yararlan›lmak-
tad›r. Kimyasal maddeler kullan›larak mikroor-
ganizmalar›n öldürülmesi dezenfeksiyon olarak
tan›mlanmaktad›r. Bu amaçla, birçok kimyasal
madde kullan›lmaktad›r. 

Antibiyotiklerin etkilerini aç›klamak ve kullan›m

alanlar›n› özetlemek.

Antibiyotikler bakterilerin hücre duvar›n›n sente-
zini önleyerek, sitoplazmik membran›n geçirgen-
li¤ine mani olarak, protein sentezini inhibe ede-
rek ve nükleik asitler üzerine etki ederek bakte-
risidal ve/veya bakteriyosatik etki gösterirler. Ay-
r›ca analog maddelerde üremeyi inhibe ederek
bakteriyostatik etki gösterirler.

Antimikrobiyal etkinlik testlerini aç›klamak.

Antibiyotiklerin klinik vakalar›n tedavi edilmesi
amac›yla bakteriler üzerine etkileri belirlenmeli-
dir. Bu amaçla laboratuvarlarda agar dilüsyon,
tüpte dilüsyon teknikleri, E-test ve otomatize test-
ler uyguanarak antibiyotiklerin bakteriler üzeri-
ne etkinlikleri belirlenir. Bu testlerden sonra M‹K
ve MLD de¤erleri belirlenir.
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1. Afla¤›dakiler hangisi infeksiyon hastal›klar›n ilaçlarla
tedavisi anlam›nda kullan›lan terimdir?

a. Bakterisidal
b. Dezenfeksiyon
c. Sterilizasyon
d. Kemoterapi
e. Antisepsi

2. Afla¤›dakilerden hangisi fiziksel yöntemle sterilizas-
yonda kullan›lmaz?

a. Kaynatma
b. Tindalizasyon
c. Dezenfektan
d. UV ›fl›nlar›
e. Filtrasyon

3. Otoklavla sterilizasyonda kullan›lan s›cakl›k ve süre
afla¤›dakilerden hangisinde birlikte ve do¤ru verilmifltir?

a. 121 °C 15-45 dakika
b. 115 °C 30-45 dakika
c. 72 °C’de 15-45 saniye
d. 165 °C’de 30-45 dakika
e. 165 °C’de 15 saniye

4. Afla¤›dakilerden hangisi antibiyotiklerin bakteriler
üzerine etki flekillerinden biri de¤ildir?

a. Bakteri sporlar›n›n oluflumunu engelleme
b. Sitoplazmik membran› etkileme
c. Protein sentezine mani olma
d. Nükleik asit üzerinde etkili olma
e. Hücre duvar› sentezine mani olma

5. Kirby-Bauer yöntemi afla¤›dakilerden hangisi ile
aç›klanabilir?

a. Minimal inhibisyon konsantrasyonu
b. Minimal letal doz
c. E-test
d. Tüpte dilüsyon testi
e. Disk difüzyon

6. Yüksek ›s›dan bozulan maddeler içeren s›v›lara üç
gün ard›fl›k ›fl›tma ifllemi uygulanmas›na ne ad verilir?

a. Pastörizosyan
b. UHT
c. Filtrasyon
d. HEPA
e. Tindalizasyon

7. Afla¤›daki hangi dezenfektan bakterilerde membran
fonksiyonunu bozarak etki eder?

a. Fenol
b. Asitler
c. Alkaliler
d. Boyalar
e. Ozon

8. Tetrasiklin grubu antibiyotiklerin bakteriler üzerin-
deki etkileri hangi yolla gerçekleflir?

a. Hücre duvar› sentezini bozarak
b. Sitoplazmik membrana etki ederek
c. Protein sentezini bozarak
d. Nükleik asit fonksiyonunu etkileyerek
e. Proteinleri denatüre ederek

9. Afla¤›daki antibiyotiklerden hangisi bakterilerde
nükleik asitler üzerinde etkilidir?

a. Penisilinler
b. Gentamisin
c. Tetrasiklinler
d. Kinolonlar
e. Amoksisilin

10.Afla¤›daki dezenfektanlardan hangisi gaz formunda
etki eder?

a. Etilen oksit
b. Alkoller
c. Asitler
d. Gluteraldehid
e. ‹yod

Kendimizi S›nayal›m
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Kümes hayvanlar›n›n sa¤l›kl› yetifltirilmesi ve hayvanla-
r›n hastal›klardan korunmas›nda hijyen ve dezenfeksi-
yon oldukça önemlidir. Verimlili¤in sa¤lanmas›nda ilk
bileflen sürülerin sa¤l›kl› yetifltirilmesidir. Kanatl› yetifl-
tiricili¤inin tüm aflamalar›nda hijyenik önlemlerin al›n-
mas› ve gerekli dezenfeksiyon ifllemlerinin uygulanma-
s› flartt›r. Bu ifllemler bir bütündür ve tüm çiftlik gene-
linde eksizsiz yap›lmal›d›r. Kümesler, kümese giren
ekipman, su, yem, personel, kuluçkal›k yumurtalar, ku-
luçhaneler, kuluçka makineleri, civciv arabalar› ve di-
¤er ekipmanlar uygun teknikler ile mikroorganizmalar-
dan ar›nd›r›lmal›d›rlar. Dezenfeksiyon genel anlamda,
infeksiyöz etkenlerin çeflitli kimyasal ve fiziksel ifllem-
lerle yok edilmesidir. Bu ifllemler tam anlam›yla uygu-
land›ktan sonra iflletmelerde sürdürülen tüm ifllemler
hijyenik önlemler al›narak yürütülmesi olas› mikrobiyel
kontaminasyonlar›n önüne geçilmesini mümkün k›lar.
Kanatl› sürülerinin yumurta ve et üretimlerinin, ç›k›m
güçlerinin ve yaflayabilirliklerinin artt›r›lmas› ile ilgili
sa¤lanan genetik ilerlemelerin tam olarak ortaya ç›kar›-
labilmesi, sa¤l›kl› sürülerin yetifltirilmesi ile mümkün
olabilir. Aksi taktirde sa¤lanan genetik geliflmeler, etki-
si gösteremez. Son y›llarda dünyada yayg›n olarak gö-
rülen hastal›k salg›nlar›ndan ortaya ç›kan bir gerçek de,
hastal›klardan korunma metodlar›nda daha dikaktli dav-
ran›lmas› gereklili¤idir. 
Günümüzde sürüler için sa¤l›k taramalar›n›n düzenli
bir program ile yap›lmas›, afl›lamalar ve baz› ilaç uygu-
lamalar› hayvan sa¤l›¤›n›n geliflimine yard›mc› olmakta-
d›r. Hijyen ve biyogüvenlik uygulamalar›n›n belirli stan-
dartlarda olmas› infeksiyon etkenlerinin sürüleri etkile-
mesini s›n›rlamaktad›r.
Hijyen, infeksiyöz karekterde mikroorganizmalar›n kü-
mese giriflinin engellenmesinin sa¤lanmas›d›r. Uygula-
malarda infeksiyonun yay›lmas›n› minimize etmek
amaçlanmal›d›r. Herhangi bir hijyen program›ndan bek-
lenen en iyi sonuç, infeksiyöz hastal›k etkeni olan mik-
roorganizman›n yay›lma flekilleri ve idare sistemi ile il-
gili al›nacak önlemlerle giriflin nas›l engellenece¤i veya
azalt›laca¤› konular›d›r. Kontrol arac› olarak hijyen ve
dezenfeksiyonun potansiyel önemi bir infeksiyöz has-
tal›¤›n epidemiyolojisinin bilinmesiyle iliflkilidir. Örne-
¤in yüzeylerin ve ekipmanlar›n efektif dekontaminas-
yon yöntemleri, vektörlerin (rodent, vahfli kufllar, in-
sektler vs) kontrolü, bir bölgede infeksiyonun yay›lma-
s›n› en aza indirmek gibi ifllemler ve önlemler al›nmal›-
d›r. Hijyen uygulamalar› ve dezenfeksiyon programlar›-

n›n etkinli¤i kanatl› idare sistemlerinin temel bir parça-
s› olmal›d›r. 
Kanatl› iflletmelerinde, dezenfeksiyon ifllemlerine ilave
baz› önlemlerin al›narak olas› kontaminasyon kaynak-
lar›n›n giderilmesi gerekir. Bu faktörlerin bafl›nda ro-
dentlerin kontrolü gelmektedir. Dezenfekte edilmifl olan
bir tesisten rodentler giderilemiyorsa sonuçta baz› bak-
teriyel ve/veya viral kontaminasyonlar flekillenebile-
cektir. Bu ifllem için iflletmelerin yap›s›na ve yerleflimi-
ne ba¤l› olarak, rodent mücadele programlar›n›n uygu-
lanmas›nda yarar vard›r. Bir baflka önemli konu ise in-
sektlerin kontrolu olacakt›r. ‹nsekler de rodentlerde ol-
du¤u gibi hastal›k etkenlerinin tafl›nmas›nda rolleri bu-
lunmaktad›r.
‹nfeksiyon kaynaklar›n› uzaklaflt›rmak ve yeniden kon-
taminasyonun engellenmesi için yap›lacak di¤er bir ifl-
lem de ölü kanatl›lar›n kümeslerin çevresinden uzak-
laflt›r›lmas›d›r. Bunun için yakma f›r›nlar›, ölü çukurlar›
ve rendering kullan›labilir. ‹flletme için uygun olan yön-
temin seçilmesi ve ölülerin mutlaka imhas› gerekir. Ölü-
lerin imhas›nda en s›k kullan›lan yöntemler aras›nda
ölü çukuru kullan›lmaktad›r. Ayr›ca her üretim bitimin-
de kümes dezenfeksiyonu yap›lmaktad›r. Kümes de-
zenfeksiyonunun yap›lmas›nda temel prensipler afla¤›-
da özetlenmifltir. 
Kanatl› kümeslerinin dezenfeksiyonunda belirli baz›
aflamalar›n yap›lmas›nda yarar vard›r. Bu aflamalar›n s›-
ras›yla yap›lmas› mikrobiyal dekontaminayonu sa¤lar
ve etkin bir dezenfeksiyon yap›lm›fl olur. Kümeslerin
ve ekipmanlar›n ön temizleme ifllemleri gerçeklefltiril-
meli ve sonras›nda kümes ve ekipmanlar tamamen de-
zenfektan›n uygun konsantrasyonu ile y›kanmal›d›r.
Ayr›ca kümeslerin suluk sistemleri sanitize edilmelidir.
Bu ifllemden sonra dezenfeksiyonu tamamlanan kü-
mesler ve ekipmanlar kullan›larak kümes yeni sürü için
haz›rlanmal›d›r. Son aflamada fumigasyon ve püskürt-
me ile dezenfeksiyon ifllemleri yap›l›r ve kümes yeni
civcivler için haz›r hale gelir. Bu ifllemlerden sonra çev-
resel temizlik, rodent ve yabani hayvanlar›n kontrolu,
kümese girifl ç›k›fllar›n kontrol alt›na al›nmas› gibi ön-
lemler atlanmamal›d›r. Bir kümesin dezenfeksiyonu afla-
¤›daki gibi yap›labilir.
Kuru temizlik, kümesteki altl›k tamamen ç›kar›lmal›,
altl›k kümesten uzak bir bölgeye aktar›lmal›d›r. Kümes
d›fl›na ç›kar›labilen ekipman d›flar› ç›kar›lmal› ve içinde
dezenfektanl› su bulunan bir varil içine konmal›d›r. Kü-
meste ç›kar›lamayan ekipman varsa y›kama esnas›nda

Okuma Parças›
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zarar görmeyecek flekilde düzenlenmelidir. Y›kama es-
nas›nda y›kamay› yapan kiflilerin zarar görmesi engel-
lenmelidir.
Yukar›daki aflamalardan sonra ön y›kama yap›lmal›d›r.
Bu aflamada dezenfektan›n uygun konsantrasyonu ile
yo¤un kirlenmifl bölgeler temizlenmelidir. Gerekiyorsa
f›rçalanmal›d›r. 
Bu aflamadan bir gün sonra y›kama ifllemine geçilme-
lidir. Bu ifllem, uygun oranda suland›r›lm›fl dezenfek-
tan›n metrekareye 0.3-0.5 litre olacak flekilde püskür-
tülerek tüm kümesin yukar›dan afla¤›ya y›kanmas› ile
yap›lmal›d›r.
Su sistemini dezenfeksiyonu için öncelikle su depolar›
dezenfektanl› su ile iyice y›kanmal›d›r. Daha sonra de-
polara dezenfektanl› su doldurulmal› ve tüm nipeller-
den veya suluklardan dezenfektanl› su geçirilmelidir.
Di¤er önemli hususlar aras›nda, kümes içinde kalan
yemliklerin y›kanabilir k›s›mlar› y›kanmal›d›r. Y›kama
esnas›nda ekipmanlar›n üzerinde d›flk› kal›nt›lar›n›n kal-
mamas›na özen gösterilmelidir. Kümesteki tüm tamirat-
lar y›kama ifllemleri tamamland›ktan sonra yap›lmal›d›r
de bas›çl› dezenfektanl› su ile y›kanmal›d›r. Yukar›daki
ifllemler tamamland›ktan sonra kümes girifllerine de-
zenfektanl› su konur ve girifller kontrollu yap›l›r. Kü-
mes kurumaya b›rak›l›r. Son aflamada altl›k konur, yem-
lik ve suluk sistemlerinde gerekli düzenlemeler yap›l›r.
Bu aflamada kümes fumigasyonu yap›labilir. Bu ifllem-
ler tamamland›ktan sonra ilave koruyucu önlemlere de-
vam edilmelidir. Girifl ve ç›k›fllara. Kümes tamamen y›-
kanmamadan badana ve boya ifllemleri yap›lmamal›d›r.
Kümes, kümes içindeki ve d›flar›daki ekipmanlar y›kan-
d›ktan sonra kümes içine al›nmal› ve sonras›nda küme-
se kontrolsüz girifller engellenmelidir.
Kümesteki ifllemler tamamland›ktan sonra kümes çev-
resi dezenfeksiyon havuzlar› yap›larak çizmeler bat›r›l-
mal›d›r. Ziyaretçiler içeri al›nmamal›d›r. Al›nmas› gerek-
li ise, özel elbiseler ve çizmeler ile içeriye al›nmal›d›r.
Kümeslere eller için dezenfektanlar konulmal›, su ve
hava sanitizasyonu uygulanmal›d›r. 

1. d Yan›t›n›z yanl›fl ise “Bakteriyel Üremenin Kon-
trolü” konusunu yeniden gözden geçiriniz.

2. c Yan›t›n›z yanl›fl ise “Sterilizasyon ve Dezenfek-
siyon” konusunu yeniden gözden geçiriniz. 

3. a Yan›t›n›z yanl›fl ise “Sterilizasyon ve Dezenfek-
siyon” konusunu yeniden gözden geçiriniz. 

4. a Yan›t›n›z yanl›fl ise “Antibiyotiklerin Etki Meka-
nizmalar›” konusunu yeniden gözden geçiriniz. 

5. e Yan›t›n›z yanl›fl ise “Antibiyotik Duyarl›l›k Test-
leri” konusunu yeniden gözden geçiriniz.

6. e Yan›t›n›z yanl›fl ise “Sterilizasyon ve Dezenfek-
siyon” konusunu yeniden gözden geçiriniz.

7. a Yan›t›n›z yanl›fl ise “Sterilizasyon ve Dezenfek-
siyon” konusunu yeniden gözden geçiriniz.

8. c Yan›t›n›z yanl›fl ise “Antibiyotiklerin Etki Meka-
nizmalar›” konusunu yeniden gözden geçiriniz.

9. d Yan›t›n›z yanl›fl ise “Antibiyotiklerin Etki
Mekonizmalar›” konusunu yeniden gözden ge-
çiriniz.

10. a Yan›t›n›z yanl›fl ise “Sterilizasyon ve Dezenfek-
siyon” konusunu yeniden gözden geçiriniz.

Kendimizi S›nayal›m Yan›t Anahtar›
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S›ra Sizde 1 

Biyogüvenli¤in sa¤lanmas›nda tek bafl›na dezenfeksi-
yon yeterli olmamaktad›r. Bunun sa¤lanmas›nda özel-
likle iflletmenin çevreden ayr›lmas›, girifl ç›k›fllar›n kon-
trolü, afl›lamalar ile hatal›klara karfl› spesifik ba¤›fl›kl›¤›n
gelifltirilmesi, verilen yemlerin sa¤l›kl› olmas›, iyi kalite-
de içme suyunun temini ve uygun bak›m-idare uygula-
malar›n› da kapsanmaktad›r.

S›ra Sizde 2 

En uygun sterilizasyon ve dezenfeksiyon yönteminin
seçilmesi, direkt olarak hedeflenen iflleme ba¤l› olarak
de¤iflir. Örne¤in hayvan bar›naklar›n›n dezenfeksiyo-
nunda dezenfektan kullan›l›rken, sütün sterilizasyonun-
da UHT, besiyerlerinin sterilizasyonunda otaklav, labo-
ratuvar biyogüvenli¤i için filtrasyon kulan›labilir. Bu se-
çimde esas uygulanan yöntemin hedeflenen ifllemi ger-
çeklefltirilebilmesidir. 

S›ra Sizde 3 

Antibiyotikler sadece duyarl› bakteriler taraf›ndan olufl-
turulan infeksiyonlar›n tedavisinde kullan›l›rlar. Direnç-
li bakteriler ve antibiyoti¤in etkili oldu¤u bakteriler d›-
fl›nda kalan mikroorganizmalara ba¤l› geliflen infeksi-
yonlarda kullan›lamazlar. Bunun saptanmas›nda antibi-
yotik duyarl›k testlerinin yap›lmas› ve ilaçlarla ilgili bil-
gi birikimine sahip olunmas› gerekir. Ayr›ca bakteri d›-
fl›nda kalan mikroorganizmalar›n neden oldu¤u infeksi-
yonlarda da kullan›lmazlar. 
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Bu üniteyi tamamlad›ktan sonra;
Bakterileri mikroskobik ve makroskobik morfolojik özelliklerine göre tan›m-
layabilecek,
Bakterilerin üretilmesinde kullan›lan besiyeri çeflitlerini ve bunlar›n haz›rlan-
mas›nda dikkat edilmesi gereken kurallar› aç›klayabilecek,
Bakterilerin besiyerlerinde üretilmesini (bakteri izolasyonu ve kültürü)
aç›klayabilecek,
Bakterilerin identifikasyonunda kullan›lan önemli biyokimyasal testleri ta-
n›mlayabilecek ve bu testlerin de¤erlendirilmesini aç›klayabileceksiniz.

‹çindekiler

• Morfolojik muayene
• Mikroskopi
• Besiyeri
• ‹zolasyon

• Bakteri kültürü
• Biyokimyasal testler
• ‹dentifikasyon
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MORFOLOJ‹K MUAYENE
Bakterilerin morfolojik muayenesi temel olarak mikroskobik morfolojileri ve mak-
roskobik morfolojilerinin incelenmesine dayanmaktad›r.

Mikroskobik Muayene
Lezyonlu bölgelerden haz›rlanan boyal› preparatlar›n mikroskobik incelenmesiyle
önemli bilgilere basit, h›zl› ve ekonomik olarak ulafl›labilir. Mikroskobik inceleme
yap›lmadan önce mikroskop lamlar› temiz ve yumuflak bir bez ile silinmeli ve bek
alevinden geçirilerek üzerindeki olas› ya¤ tabakas› uzaklaflt›r›lmal›d›r. Bunun d›-
fl›nda, lamlar s›v› temizleyici ile y›kan›p, durulan›p, kuru temiz bir bez ile kurula-
narak da incelemeye haz›r hale getirilebilir.

Muayenede preparat haz›rlanmas›nda kullan›lacak olan küt uçlu bistüri ve pens
%70’lik etil alkol içeren bir kap (ço¤unlukla rahat çal›flmaya imkan verdi¤i için cam
beherler tercih edilmektedir) içerisinde bekletilir. Bistüri ve pens bek alevinde ya-
k›l›r ve kullan›m öncesi so¤utulur. Kullan›ld›ktan sonra ise dezenfektan içeren bafl-
ka bir kaba al›n›r. Bir doku lezyonundan preparat haz›rlan›rken materyal pens ile
s›k›ca tutulurken bistüri ile materyalin lezyonlu bölgesinin derin katmanlar›ndan
kaz›nt› örne¤i al›n›r. Bu doku kaz›nt›lar› temiz bir lam üzerine al›n›p, baflka bir lam
bunlar› ezmek için kullan›larak ince bir preparat haz›rlan›r. S›v› ya da visköz ör-
neklerde steril bir svap kullan›larak örnekleme yap›l›r ve lam üzerine bu materyal
ince bir tabaka oluflturacak flekilde yay›larak preparat haz›rlan›r. Preparatlar haz›r-
land›ktan sonra daha sonraki ifllemler öncesinde kurumaya b›rak›l›r. Preparat fik-
sasyonunun amac› vejetatif bakterilerin öldürülmesi, onlar›n boyaya geçirgen ha-
le getirilmesi ve materyalim lama s›k›ca sabitlenmesini sa¤lamakt›r. Fikse edilmifl
ve boyal› preparatlar baz› bakteriler özellikle de endosporlar inaktive edilmemifl
olabilece¤inden dikkatle incelenmelidir. ‹ncelendikten sonra boyal› preparatlar
otoklavlanmal› veya uzaklaflt›r›lmadan önce güvenilir bir dezenfektan içerisinde
24-48 saat bekletilmelidir. Boyama öncesinde lam preparat haz›rlanm›fl k›sm› üstte
kalacak flekilde bek alevinden (alevin mavi renkli k›sm› üzerinden) 2-3 kez h›zl›
bir flekilde geçirilerek fikse edilir. Bu aflamada preparat›n afl›r› ›s›t›l›p yak›lmamas›-
na (lam elin tersini yakmayacak s›cakl›kta olmal›d›r) dikkat edilmelidir. Giemsa
boyama yönteminde kurutulmufl preparatlar öncelikle absolut metil alkol içerisin-
de 3 dakika boyunca fikse edilir (kimyasal fiksasyon) daha sonra kurutularak bo-
yama ifllemine geçilir. 

Bakteriyolojik Laboratuvar
Yöntemleri

Fiksasyon: Bakterilerin
lamda tespit edilmesi, lama
sabitlenmesi.



Bakterilerin boyutlar›n›n çok küçük olmas› nedeniyle morfolojilerinin incelen-
mesinde mikroskoplardan (›fl›k mikroskobu, faz kontrast mikroskobu, karanl›k sa-
ha mikroskobu, elektron mikroskobu, floresan mikroskop, stearomikroskop, vb.)
faydalan›lmaktad›r. S›v› ve kat› besiyerlerinde saf olarak üretilen bakterilerden pre-
paratlar haz›rlanarak özel boyalarla boyanarak incelenirler. Mikroskobik inceleme-
lerde 100’lük objektif (immersiyon objektifi) kullan›l›r. Bir mikroskopun toplam
büyütme gücünün objektif lens ve okular lens büyütme güçlerinin çarp›m›yla he-
sapland›¤› unutulmamal›d›r. Bakterilerin büyüklükleri (küçük, büyük, vb.), morfo-
lojik flekilleri (yuvarlak, oval, kokoid, çomak, kokobasil, virgül, spiral, pleomorfik,
vb.), kenarlar›, (düz, köfleli, e¤ri, paralel, vb.), diziliflleri (ikili ve dörtlü kümeler,
salk›mlar, zincir oluflumu, filamentler, vb.) spor oluflturup oluflturmamalar› (olufl-
turuyorlarsa lokalizasyonlar›, merkezde, uçlarda, subterminal, vb.), granül bulu-
nup bulunmamas› varsa bipolar olup olmad›¤›, boyanma özelli¤i (Gram pozitif ya
da Gram negatif, asido rezistans pozitif ya da negatif, vb.) araflt›r›l›r. Bunun d›fl›n-
da, 12-24 saatlik taze s›v› kültürlerden haz›rlanan preparatlarda hareket muayene-
si yap›larak bakterinin hareketli olup olmad›¤› belirlenir. Mikroorganizmalar› iyi
görebilmek ve ayr›nt›lar›n› incelemek için birçok genel ve özel boyama yöntemle-
ri ortaya konulmufltur. Bu yöntemler içinde en uygun olan› belirlenerek boyama
ifllemi yap›l›r. Mikrobiyolojide kullan›lan boyama yöntemleri 2 gruba ayr›l›r.

Basit Boyama Yöntemleri
Preparatlardaki mikroorganizmalar hakk›nda k›sa süre içinde bilgi edinmek için
tek boya solüsyonu kullan›l›r. Basit boyamada, boya preparata bir defa uygulan›r
ve bakteriler boyalar›n karakterine göre boyan›rlar. Bu amaçla, karbol fuksin, kris-
tal viyole ve metilen mavisi gibi genellikle bazik boya solüsyonlar› seçilir.

Karbol fuksin ile boyama: Bu boyama yöntemi Campylobacter türleri, Serpu-
lina hyodysenteriae ve Fusobacterium necrophorum gibi bakterilerin görüntülen-
mesinde kullan›l›r. Kurutulmufl ve fikse edilmifl preparatlar üzerine, karbol fuksin
solüsyonu konur ve 5-10 saniye lam üzerinde b›rak›ld›ktan sonra boya dökülür ve
hafif akan su ile y›kan›r. Kurutma ka¤›d› ile veya havada kurutulduktan sonra üze-
rine sedir ya¤› konarak immersiyon objektifi ile bak›l›r. Mikroorganizmalar k›rm›z›
renkte görülürler.

Kristal viyole ile boyama: Haz›rlanan preparat üzerine boya solüsyonundan
konarak 20-30 saniye kadar beklenir. Sürenin sonunda boya dökülür, preparat su
ile y›kan›r, kurutulur ve immersiyon objektifi ile muayene edilir. Mikroorganizma-
lar bu boyama yönteminde mor renkte görülürler.

Metilen mavisi ile boyama: Bu amaçla Löffler metilen mavisi solüsyonu kul-
lan›l›r. Preparat üzerine boya solüsyonu konarak 5-8 dakika bekletilir. Preparat
üzerine boya solüsyonu konarak 5-8 dakika bekletilir. Boya dökülür, preparat su
ile y›kan›r, kurutulur ve immersiyon objektifi ile muayene edilir. Mikroorganizma-
lar bu boyama yönteminde mavi renkte görülürler.

Negatif boyama: Bu boyama yönteminde mikroorganizmalar yerine saha
boyan›r. Karanl›k olan sahada mikroplar renksiz veya parlak olarak görülürler.
Boya olarak nigrosin veya çin mürekkebi kullan›l›r. Lam üzerine bir damla bo-
ya ve sonra bir damla kültür koyarak yay›l›r ve ince bir froti haz›rlan›r. Kuru-
duktan sonra muayene edilir. Bu boyama yöntemi kapsül ve spiroketleri ince-
lemek için kullan›l›r.
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Bileflik Boyama Yöntemleri
Birden fazla boyan›n uygulanmas› ile yap›lan boyama yöntemleridir. Bunlar ara-
s›nda diferensiyel boyamalar mikroorganizmalar› birbirinden ay›rmada kullan›l›r
(Örn. Gram boyama, Ziehl-Neelsen boyama). Yap›sal boyamalar ise, bakterilerin
iç ve d›fl yap›lar› hakk›nda bilgi edinmek için kullan›lan bileflik boyama yöntemle-
ridir (Örn. Spor boyama, kapsül boyama, flagella boyama, vb.).

Gram boyama: Gram boyama yöntemi laboratuvarlarda en yayg›n olarak kul-
lan›lan bakteriyolojik teflhis yöntemidir. Bu yöntemde preparat haz›rlan›r, kurutu-
lur ve tespit edilir. Preparatlar kristal viyole solüsyonu ile 2-3 dakika süresince bo-
yan›r. Boya dökülür ve preparat üzerine lugol (iodine) solüsyonu eklenerek 1-2
dakika beklenir. Lugol solüsyonu dökülür. Absolut alkolde alkol renksiz ak›ncaya
dek dekolorasyon (boyan›n uzaklaflt›r›lmas›) ifllemi gerçeklefltirilir. Su ile y›kana-
rak alkol uzaklaflt›r›l›r. Kontrast boya ile (Örn. Safranin, eosin, sulu fuksin) 30 sa-
niye boyan›r. Su ile y›kanarak boya giderilir. Preparatlar kurutma ka¤›d› veya ha-
vada kurutulur. ‹mmersiyon (sedir) ya¤› konarak immersiyon objektifi ile incele-
nir. Bu yöntemle mavi renkli ya da mor görülen mikroorganizmalar Gram pozitif
ve k›rm›z› veya pembe renkli mikroorganizmalar ise Gram negatif olarak de¤erlen-
dirilirler. Bakterilerin Gram pozitif ya da Gram negatif boyanmalar› Gram boyan-
ma prensipleri ile aç›klanabilir. Buna göre, Gram pozitif mikroorganizmalar, nega-
tiflerden daha düflük pH limitlerine sahiptirler. Bu nedenle de bazik boyalara kar-
fl› affiniteleri fazlad›r. Gram pozitiflerden elde edilen lipoidal maddelerin özelli¤i
Gram negatiflerinkinden farkl›d›r. ‹lkinde doymam›fl ya¤ asitleri daha fazlad›r ve
ayn› zamanda oksidan maddelere olan ilgileri de yüksektir. Kullan›lan mordanla-
r›n oksidan olmas› bazik boyalara karfl› affiniteyi art›r›r. Gram pozitif bakterilerin
hücre duvar› peptidoglikan yap›s›nda olup miktarca çok fazlad›r. Bu yap›sal özel-
lik Gram negatiflerde ise çok azd›r. Bu tabakan›n giderilmesi, Gram pozitif mik-
roplar› Gram negatif hale sokar. Gram pozitiflerde ayn› zamanda magnezyum ri-
bonukleat da fazla miktarda bulunur. Bu madde negatiflerde yoktur. Alkolle deko-
lorasyonun gere¤inden uzun süre yap›lmas› Gram negatifli¤e e¤ilimi art›r›r. Gram
pozitiflerde hücre duvar›nda teikoik asit vard›r.

Bilinen bir Gram pozitif ve Gram negatif bakteriye yap›lan Gram boyama uygulamas› s›ra-
s›nda lugol (iodine) aflamas› unutulursa ne olur? Bu preparatlar›n immersiyon objektifiy-
le incelenmesi s›ras›nda ne görülür? Bu görünümün nedeni ne olabilir?

Ziehl-Neelsen Boyama: Tüberküloz etkenlerinin (mikobakteriler) hücre du-
var›nda fazla miktarda balmumu tabakas›n›n bulunmas›ndan dolay› bu bakterile-
rin di¤er boyama yöntemleri ile boyanmas› mümkün olmamaktad›r. Bu nedenle
boya içerisine fenol konur ve alttan hafifçe ›s›t›larak balmumu tabakas› yumuflat›-
larak bakterinin boyay› almas› sa¤lan›r. Boya içeriye al›nd›ktan sonra asit alkolde
bakteri dekolore olmaz ve boyay› b›rakmaz. Bu yöntemde, preparat haz›rlan›r, ku-
rutulur ve tespit edilir. Lamlar boyama ›zgaras› üzerine düzenli olarak yerlefltirilir.
Lam üzerine ve bütün lam› kaplayacak flekilde karbol fuksin solüsyonu eklenir. Iz-
garan›n alt›ndan 4-5 dakika ve aral›kl› olarak ›s›t›l›r. Bu ifllem gerçeklefltirilirken
preparat›n yanmamas›na, kabarc›klar›n ç›kmamas›na dikkat edilir. Preparatlar›n
üzerindeki boyadan hafifçe buhar ç›kmas› normaldir. Boya dökülür ve preparat
asit-alkolde (%95 alkol + %3 HCl asit) dekolore edildikten sonra preparatlar su ile
y›kan›r. Preparat üzerine metilen mavisi solüsyonu konur ve 10-15 saniye boyan›r.
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Boya dökülür ve preparatlar suyla y›kand›ktan sonra kurutularak immersiyon ya¤›
eklenerek mikroskopta muayene edilir. Bu boyama yönteminde, mikobakteriler
veya asidorezistans mikroorganizmalar pembe k›rm›z› renkte, di¤er bakteriler ise
mavi renkte görülürler. 

Kapsül boyama: Bakterilerde kapsülleri göstermek için negatif boyama yön-
temleri kullan›lmaktad›r. Bunun için, çok temiz ve ya¤s›z bir lam üzerine bir öze
dolusu nigrosin veya çin mürekkebi konur ve kat› besiyerinden al›nan koloni ile
süspansiyon yap›l›r. Ayr›ca, e¤er s›v› kültürden boyama yap›lacaksa bir öze dolu-
su s›v› kültür al›narak boya solüsyonu ile kar›flt›r›l›r ve üzerine lamel kapat›l›r. Ka-
ranl›k saha mikroskobunda bakteriler ve etraf›ndaki kapsül aç›k renkte görülür. Bu
yöntemle, Diplococcus pneumoniae, Klebsiella pneumoniae gibi kapsül oluflturan
bakterilerin muayenesi yap›labilir. 

Flagella boyama: Flagellalar küçük ve ince yap›lar› nedeniyle en iyi elektron
mikroskopta incelenebilirler. Ancak, özel olarak boyanmak suretiyle ›fl›k mikros-
koplar›nda da muayene edilebilirler. Bunun için flagella üzerine boya biriktirilerek
yaklafl›k 10 misli kadar kal›nlaflt›r›larak görüntülenmesi sa¤lan›r. Flagella boyama
için en uygun yöntem modifiye Leifson veya Kodaka tekni¤idir. Modifiye Leifson
yönteminde temiz, ya¤s›z ve pürüzsüz 4-5 lam›n alt›na kalemle halka fleklinde bi-
rer daire çizilir. Bu dairenin içine formolle inaktive edilmifl ve santrifujle y›kanarak
konsantre edilmifl bakteri solüsyonundan bir öze dolusu konur. Bu süspansiyonla-
r›n üzerine özel olarak haz›rlanm›fl tannik asitli bazik fuksinden 1’er ml konur ve
6, 8, 10, 12 ve 15 dakika süreyle boyama yap›l›r. Boya solüsyonu çok hafif akan
su ile y›kanarak giderilir. Metilen mavisi ile 30 dakika boyan›r. Preparatlar y›kan›r,
kurutulur ve immersiyonla incelenir.

Spor boyama: Baz› bakteri türleri endospor ad› verilen özel yap›lar oluflturur-
lar. Endospor duvarlar› normal boyalar›n penetrasyonuna karfl› oldukça dirençli-
dirler. Basit boyama uyguland›¤›nda sporlar bakteri hücresi içerisinde temiz, cam
benzeri, kolayca fark edilebilen alanlar fleklinde görülürler. Dolay›s›yla asl›nda
sporlar› görmek için özel bir endospor boyas› uygulamaya gerek bulunmamakta-
d›r. Ancak, diferansiyel Schaeffer-Fulton spor boyama yöntemi sporlar› daha kolay
fark edilir k›lar. Spor boyamada, ›s› ile fikse edilmifl preparatlar›n üzerine malaflit
yeflili eklenir ve buhar ç›kana de¤in preparatlar alttan hafifçe ›s›t›l›rlar. Yaklafl›k 5
dakikal›k ›s›tma sonucunda endospor duvarlar› boya için geçirgen hal al›r. Prepa-
rat 30 saniye boyunca suda y›kanarak yeflil boyan›n kendisini tutan endospor ha-
riç hücrenin di¤er k›s›mlar›ndan uzaklaflt›r›lmas› sa¤lan›r. Daha sonra kontrast bo-
ya olarak safranin lamlara uygulanarak hücrelerin spor oluflturmayan, vejetatif k›-
s›mlar›n›n boyanmas› sa¤lan›r. Endospor oluflturmayan kültürlerin hücreleri k›rm›-
z› renkli, endospor içeren hücreler ise yeflil renkli endospor içeren k›rm›z› vejeta-
tif hücreler halinde görülür. Fikse edilen preparatlar genifl bir kap veya lavabo üze-
rine yerlefltirilen boyama ›zgaras› üzerine düzenli bir flekilde dizilir. Boyama solüs-
yonlar› preparat yüzeylerinin tamam›n› kaplayacak flekilde uygulan›r ve uygun sü-
reler boyunca preparatlar üzerinde b›rak›l›r. Her bir boya solüsyonu uygulamas›
aras›nda preparat hafifçe akan musluk alt›nda y›kan›r, suyun fazlas› dökülerek iz-
leyen solüsyon uygulan›r. En sonunda boyal› preparat y›kan›r ve havada kurutu-
lur. Bu amaçla kurutma ka¤›tlar› da kullan›lmaktad›r.

Makroskobik Muayene
Bakterilerin makroskobik muayenesinde kat› ve s›v› besiyerlerindeki saf kültürle-
rinin üreme özellikleri dikkate al›nmaktad›r.
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Bakterilerin ço¤u (embriyolu tavuk yumurtalar›, hücre kültürleri ve deney hay-
vanlar›nda üretilebilen riketsiya ve klamidyalar hariç) kat› ve s›v› besiyerlerinde
aerobik, anaerobik ve mikroaerofilik koflullarda üretilebilmektedir. Uygun s›cak-
l›klar (ço¤unlukla 37°C) ve süreler boyunca uygun bileflimdeki veya zenginlefltiril-
mifl besiyerlerinde inkube edilen bakteriler gözle görülebilecek büyüklükte kolo-
niler olufltururlar. Bakterilerin kat› ortamlarda oluflturdu¤u kolonilerin morfolojik
ve yap›sal özellikleri ve büyüklükleri ayr›nt›l› olarak incelenir. Stereomikroskop ve
gözle yap›lan muayeneler sonucunda oluflan kolonilerin smooth (S), rough (R),
mukoid (M) ve L formlar›, renkleri, kokular›, hemoliz durumlar› ve di¤er morfolo-
jik özellikleri ayr›nt›l› olarak gözlenir ve belirlenir. 

S›v› besiyerlerinde bakteriler, belirli inkubasyon sürelerini takiben ya homojen
bulan›kl›k oluflturmakta, baz›lar› üstte pelikül olufltururken baz›lar› ise dipte tortu,
saç benzeri ya da granüllü bir üreme göstermektedir. Üreme flekli besiyerinin bile-
flimine, inkubasyon s›cakl›¤› ve süresine ve o bakteri türünün genetik özelliklerine
ba¤l› de¤iflkenlik gösterebilmektedir.

Bakteri türleri kendilerine özel renk, koku, büyüklük ve yap›da koloniler mey-
dana getirirler. Bu özellikler hücrenin genetik kontrolü alt›nda flekillenirler. Bü-
yüklü¤üne göre de¤iflmek üzere bir kolonide milyonlarca veya milyarlarca bakte-
ri hücresi bulunabilir. Baz› bakteriler (Örn. Escherichia coli, Proteus vulgaris, Ba-
cillus subtilis, vb.) uygun koflullar alt›nda 24 saat içerisinde oldukça büyük ve göz-
le görülebilir koloniler olufltururken bir k›s›m bakteriler de (Örn. Brusella türleri,
korinebakteriler, vb.) ancak 2-3 günlük bir inkubasyonu takiben görülebilecek dü-
zeye ulaflan koloniler olufltururlar. Koloninin büyüklü¤ü uygun koflullar (besiyeri-
nin bileflimi, oksijen, ›s›, vb.) alt›nda türlere özel bir karakter tafl›r. Streptokok, ko-
rinebakteri, pastörella, brusella, vb. bakterilerin kolonileri küçük olup 0.5-1.0 mm
çap›ndad›r. Buna karfl›n, E. coli, Bacillus anthracis, B. subtilis gibi bakterilerin ko-
lonileri ise daha büyüktür. Kolonilerin flekli de türlere özel bir durum gösterir.
Hastal›k olgular›ndan yeni izole edilen sufllara ait koloniler küçük, yuvarlak ve
üzerleri düzgün (smooth karakterde S-tipi koloni) iken, eskimifl veya birçok pasa-
j› yap›lm›fl sufllar›n baz› kolonileri kenarlar› çentikli, üzerleri pürüzlü ve mat bir gö-
rünümdedir (rough karakterde, R-tipi koloni). Mikoplazma ve L-formlar›nda, orta-
s› dü¤meli kolonilere rastlan›r. Kolonilerin, bakteri cinslerine ve çevre koflullar›na
göre, pigment, koku, hemoliz karakteri ve di¤er özelliklerinde de baz› de¤ifliklik-
ler meydana gelebilir. Örne¤in, Bacillaceae familyas›na ait aerobik (B. anthracis,
B. cereus, B. subtilis, vb.) ve anaerobik cinslerde (klostridiumlar) kolonilerin ke-
narlar› filamentlidir. Proteus vulgaris kanl› agar üzerinde dalgalar halinde yay›lan
bir üreme tarz› gösterir. Pseudomonas aeruginosa ortama yayd›¤› pigment nede-
niyle besiyerinin (nutrient agar) rengini yeflile dönüfltürür. M-tipi (mukoid) koloni
tipi kapsüllü veya mukoid salg› oluflturan bakterilerde (Örn. Diplococcus pneumo-
niae, Klebsiella pneumoniae, vb.) görülür. Bu kolonilere öze de¤dirilince iplik gi-
bi bir uzama görülür. Tipik hücre duvar› oluflturamayan bakteriler kat› ortamlarda
üstü ve yanlar› düzensiz, ortas› dü¤meli ve granüllü koloniler meydana getirirler.
Bu koloni tarz› oluflumuna penisilin, kimyasal maddeler, yüksek ozmotik bas›nc›n
etkisi bulunmaktad›r. 

Farkl› bakterilerin koloni morfolojilerinin ve mikroskobik morfolojilerinin resmedildi¤i
http://www.microbiologyatlas.kvl.dk/biologi/english/forsidekolonier.asp adresinde on-li-
ne mikrobiyoloji atlas›na ulaflabilirsiniz. 
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Bakterilerin direkt bak›s›nda kullan›lan boyama yöntemlerinde boya solüsyonlar›n›n ha-
z›rlanmas› için Temel Mikrobiyoloji adl› kitaba bakabilirsiniz. (Arda, M., Ankara: Medisan
Yay›nlar›, 2006).

BES‹YERLER‹
Besiyerleri bakterilerin üretilmesinde kullan›lan, bakterilerin ihtiyaç gösterdikleri
besin maddelerini, kimyasal maddeleri, indikatör maddeleri ve katk› maddelerini
içeren kat› ve s›v› formdaki ortamlard›r. Bakterilerin üretilmesi ve identifikasyon-
lar›nda kullan›lan besiyerleri farkl› gruplar içerisinde s›n›fland›r›labilmektedir.
‹çerdi¤i her bir bilefli¤in tam olarak miktar›n›n bilindi¤i besiyerleri kimyasal for-
mülü tan›mlanm›fl besiyerleridir. Bunlar ço¤unlukla deneysel amaçlarla kullan›l-
maktad›r. Sitrat buyyon, bakteri teflhisi amac›yla kullan›lan kimyasal formülü ta-
n›mlanm›fl besiyerine örnektir. (Tablo 5.1) Nazl› üreme özelli¤inde olmayan bak-
terilerin üretilmesinde kullan›lan Nutrient Agar gibi besiyerleri temel besiyeri ola-
rak adland›r›l›r. Bakterilerin, özellikle de nazl› üreme özelli¤i gösteren strepto-
koklar gibi bakterilerin üretilmesinde kullan›lan kanl› agar gibi kan, serum veya
yumurta sar›s› ile zenginlefltirilmifl besiyerleri zenginlefltirilmifl besiyeridir. Salmo-
nellalar›n selektif olarak üretilmesinde kullan›lan selenit buyyon gibi belirli bir
bakteri için selektif özellikte olan s›v› besiyerleri zenginlefltirme buyyonlar›na ör-
nektir. Belirli bir bakterinin ya da bir grup bakterinin üremesi için selektif hale ge-
tirilmifl besiyerleri selektif besiyerleri olarak adland›r›l›r. Bunlar, istenmeyen bak-
teri türlerinin üremesinin bask›lanmas› için inhibitör maddeler içerirler. Brilliant
green agar ve MacConkey agar gibi ço¤u selektif besiyeri ayn› zamanda indikatör
besiyeridir. Differensiyal (indikatör) besiyerleri ise, bakteri identifikasyonu aç›s›n-
dan çok kullan›fll› besiyerleridir. Bunun nedeni, besiyerinin içerisindeki indikatör
maddelerle bakteri üremesine ba¤l› olarak meydana gelen biyokimyasal reaksi-
yonlarla bakterilerin ön identifikasyonu gerçeklefltirilebilmesidir. ‹ndikatör besi-
yeri ço¤u zaman fermente edilebilir bir karbonhidrat ile besiyerinde renk de¤iflik-
li¤ini sa¤layan bir pH indikatörü içermektedir. Örn. MacConkey agar fermente
edilebilir karbonhidrat içeri¤i olarak laktozu, pH indikatörü olarak da nötral k›r-
m›z›y› (neutral red) içerir. Escherichia coli gibi bakteriler besiyerindeki (MacCon-
key agar) laktozu fermente ederek koloni ve bunlar› çevreleyen besiyerinin ren-
gini pembeye çeviren asidik metabolitler olufltururlar. Laktozu fermente edeme-
yen Salmonellalar ise besiyerindeki peptonu kullanarak alkali metabolik ürünler
olufltururlar. Bu nedenle, salmonella kolonileri ve bunlar› çevreleyen besiyeri sol-
gun sar› renkte görülür. ‹ndikatör besiyerlerine baflka örnekler olarak hidrojen
sülfit üretimini ortaya koyan XLD agar ve eskulin hidrolizini ortaya koyan Ed-
wards besiyeri verilebilir. Kanl› agar bir zenginlefltirilmifl besiyeri olarak tan›mlan-
mas›na ra¤men belirli bir bakterinin hemoliz çeflidini göstermesi nedeniyle ayn›
zamanda bir indikatör besiyeridir. 
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Yukar›da bahsedilen besiyerleri ticari olarak dehidre tozlar olarak ya da tek
kullan›ml›k plastik petrilere önceden dökülmüfl ve kullan›ma haz›r flekillerde de
temin edilebilirler. Ayr›ca, besiyeri içerisindeki bileflenler ve bunlar›n besiyeri içe-
risindeki miktarlar› tart›larak laboratuvarda da haz›rlanabilirler.

Besiyerlerinin Bileflimine Giren Bafll›ca Maddeler
Agar: Besiyerlerinin kat› hale getirilmesi için en çok kullan›lan jellefltiricidir.

Ço¤u kez di¤er agarl› besiyerleri ile kar›flt›r›lmamas› için “agar agar” olarak an›l›r.
Agar deniz yosunlar›ndan elde edilir. Agar›n kat›laflt›rma (jellefltirme) özelli¤ini bi-
leflimindeki D-galakton sa¤lar. Bilefliminde ayr›ca inorganik tuzlar, çok az miktar-

Besiyeri Kullan›m alan› fieker ve

di¤er

substratlar

pH

indikatörü

‹nhibitörler

Nutrient agar

Temel besiyeri. Nazl›

üreme özelli¤inde olmayan

bakterilerin üretilmesi

- - -

Kanl› agar

Nazl› üreme özelli¤inde

olanlar da dahil birçok

bakterinin üretilmesi

Eritrositler

(Hemolizin

gösterilmesi)

- -

MacConkey agar

Enterobakteriler ve di¤er

baz› Gram negatif

bakterilerin üretilmesi

Laktoz Nötral k›rm›z› Safra tuzlar›

Brilliant green

agar 

Salmonella ve baz›

bakterilerin izolasyonu

Laktoz,

sukroz

Fenol

k›rm›z›s›

Brilliant green

boyas›

XLD agar
Salmonella ve baz›

bakterilerin izolasyonu

Ksiloz, laktoz,

sukroz, lizin,

H2S

saptanmas›

Fenol

k›rm›z›s›
Safra tuzlar›

TSI agar Salmonella identifikasyonu

Laktoz,

sukroz,

dekstroz, H2S

saptanmas›

Fenol

k›rm›z›s›
-

Selenit buyyon

Salmonella izolasyonunda

kullan›lan zenginlefltirme

brothu

- - -

EMB agar
Escherichia coli

identifikasyonu 

Laktoz,

sakaroz

Eozin ve

metilen mavisi
-

Edwards besiyeri

Streptokoklar için selektif

besiyeri Eskülin hidrolizi

ve hemolizi ortaya koyar

Eskülin

Eritrositler
-

Kristal viyole

Tallus sülfat

Çikolata agar
Hemofilus türleri için

zenginlefltirilmifl besiyeri

Lize

eritrositler X

ve V faktörleri

- -

XLD agar: xylose-lysine-desoxycholate agar, TSI agar: Triple sugar iron agar, EMB agar: Eosin-

Methylene blue agar (E. coli kolonileri besiyerinde yeflil metalik par›ldama verir).
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Bakteriyolojik teflhis
laboratuvarlar›nda
kullan›lan bafll›ca
besiyerleri.



da protein benzeri maddeler ve eser miktarda ya¤ vard›r. Mikrobiyolojide kullan›-
lan agarlar özel olarak saflaflt›r›larak antimikrobiyel maddeler ve pigmentlerden
ar›nd›r›l›r. Yaklafl›k olarak 85-90°C’de erir, 40-45°C’de ise kat›lafl›r. Besiyerlerinin
pH’s›n›n düflük olmas› ve uzun zaman yüksek ›s›ya maruz b›rak›lmas›, agar›n ka-
t›laflmas›na engel olur. Besiyerine amaca göre %0,05-2 gibi genifl bir s›n›rda ilave
edilebilir. Düflük agar konsantrasyonlar› (%0,05-0,3) genellikle hareketlili¤in belir-
lenmesi, mikroaerofilik karakterdeki bakterilerin gelifltirilmesi gibi özel amaçlarla
kullan›l›r. Standart kullan›m konsantrasyonu %1-1,5’tir.

Beyin ekstrakt›: Beyin ekstrakt› (brain extract) ve kalp ekstrakt› (heart extract)
streptokoklar, pnömokoklar, meningokoklar, gonokoklar vb. gibi nazl› üreyen
(fastidious) patojen bakterilerin üretilmesi için Brain Heart Buyyon ve Brain Heart
Infusion gibi isimlerle an›lan besiyerlerinin bileflimine kat›l›r. Ayr›ca, çeflitli toksin
testleri için patojenlerin bu besiyerinde gelifltirilmesi önerilmektedir.

Et ekstrakt›: Et ekstrakt› (et özütü, meat extract), genellikle ya¤› ve tendonla-
r› ayr›lm›fl, ekstraksiyon öncesi hafifçe hidrolize edilmifl etten elde edilir. Karbohid-
rat içermez. Bu nedenle karbohidratlardan asit oluflturma testlerinde kullan›labilir.
Çeflitli besiyerlerinde et peptonlar›n›n yerini alabilir. 

Karbonhidratlar: Baz› besiyerlerinin bileflimine bakteriler için enerji ve kar-
bon kayna¤› olarak kat›lan karbohidratlar›n bir baflka kullan›m amac› karbohid-
ratlardan asit oluflturmaya dayal› identifikasyon testleridir. Besiyeri bilefliminde
karbon kayna¤› olarak en çok kullan›lan karbohidratlar glikoz, laktoz ve sakka-
rozdur. Bunlardan glikoz pek çok bakteri taraf›ndan kullan›labildi¤i için, daha
çok genel besiyeri bileflimlerinde yer al›r. Koliform grubu bakterilerin gelifltirile-
ce¤i besiyerlerinin hemen hepsinde karbon kayna¤› olarak laktoz kullan›l›r. Ko-
liformlar›n analizi için haz›rlanm›fl s›v› besiyerlerinde laktozdan gaz oluflumu bu
grup için belirleyicidir. Gaz ç›k›fl› basit olarak Durham tüpü ile belirlenir. Niflas-
ta kullan›m› (hidrolizi) baz› bakteriler için tipik oldu¤undan çeflitli özel besiyer-
lerinin bileflimine kat›l›r. Genel olarak karbohidratlar›n çözelti halinde filtrasyon
ile sterilize edilmesi önerilir.

Maya ekstrakt›: Maya ekstrakt› (maya özütü, yeast extract), proteolitik olarak
otolize edilmifl (parçalanm›fl) bira mayas›n›n (Saccharomyces cerevisiae) sulu eks-
traksiyonu ile elde edilir. Özellikle, yüksek B kompleks vitamini konsantrasyonu
sayesinde ço¤u mikroorganizman›n iyi bir flekilde geliflmesini sa¤lar. Bilefliminde-
ki aminoasitler, peptitler, vitaminler, karbohidratlar ve mineraller nedeniyle pek
çok mikrobiyolojik çal›flmada besiyeri katk›s› olarak kullan›l›r.

Pepton: Pepton terimi, proteinlerin hidrolizi ile elde edilen ürünlere verilen
genel isimdir. Yaflayan tüm hücrelerde oldu¤u gibi mikroorganizmalar da azot,
karbon, tuzlar ve di¤er besin maddelerine gereksinim duyarlar. ‹stisnalar d›fl›n-
da, mikroorganizma gruplar›n›n oldukça büyük bir bölümü, proteinleri azot
kayna¤› olarak kolayl›kla kullanamaz. Bu nedenle azotlu bileflikleri, çok daha
kolay kullanabildikleri protein hidrolizatlar›ndan sa¤lar. Peptonlar sadece azot
de¤il, karbon kayna¤› olarak da mikroorganizmalar taraf›ndan kullan›l›r. Bunun
yan›nda, peptonlar›n bilefliminde bulunan baz› aminoasitler ve vitaminler de
baz› mikroorganizmalar için geliflme faktörü olarak oldukça önemli ifllev görür.
Peptonlar mikrobiyolojide tek bafllar›na besiyeri olarak kullan›labilen ender
maddeler aras›ndad›r. Pek çok bakteri, bileflimi sadece %1 pepton olan besiye-
rinde kolayl›kla gelifltirilebilir. Aksine bir belirtme yoksa, mikrobiyolojide “pep-
ton” denildi¤inde, pankreatin enzimi ile hidrolize edilmifl et peptonu (Peptone
from meat, pancreatic) anlafl›l›r.
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Serum: S›v› veya kat› ortamlara %5-10 oran›nda ilave edilir. Bilefliminde orga-
nik ve inorganik maddelerle üretme faktörleri de vard›r. Güç üreyen mikroorganiz-
malar›n geliflimini kolaylaflt›r›r.

Sodyum klorür: Ço¤u besiyerinin bileflimine izotonik bir ortam oluflturmak
için kat›l›r. Tuza dayan›kl› (halotolerant) ve tuz seven (halofil) bakterilerin selektif
izolasyonu için yüksek konsantrasyonlarda özel besiyerlerinin bileflimine kat›l›r.

Su: Su besiyerlerinin esas›n› teflkil eder. Besiyeri haz›rlamada kullan›lan suyun
dam›tma veya deiyonizasyon ile taze haz›rlanm›fl olmas›, baflta bak›r olmak üzere
toksik metalleri içermemesi gerekir. Dam›t›k (distile) su için en ideali, cam sistem-
lerden elde edilen suyun kullan›lmas›d›r. Taze haz›rlanm›fl saf suyun pH’s› 6,5-7,5
aras›nda olmal›d›r. 

Bütün bakteriler besiyerlerinde üretilebilir m‹? Besiyerlerinde üretilemeyen bakteriler
nas›l identifiye edilir?

Besiyerlerinin Haz›rlanmas›
Besiyerleri haz›rlan›rken her zaman için öncelikli olarak üretici kullan›m talimatla-
r› dikkate al›nmal›d›r. Ancak, bunlara ilaveten genel olarak flu kurallara ayr›ca dik-
kat edilmelidir:

Besiyerlerinin haz›rlanmas›nda deterjan ve di¤er kimyasallardan ar›nd›r›lm›fl te-
miz cam malzeme kullan›lmal›d›r. Besiyerlerinin haz›rlanmas›nda kullan›lacak cam
malzemelerin içlerine daha önceden sterilize edilmifl besiyerleri da¤›t›lmayacaksa
bunlar›n ayr›ca sterilize edilmesine gerek bulunmamaktad›r. Besiyerleri haz›rlan›r-
ken uygun miktarlarda dehidre besiyeri temiz bir hassas terazi üzerinde tart›l›r,
cam erlene eklenir ve buna uygun hacimde distile su ilave edilir. Her zaman için
camda distile edilmifl su kullan›lmal›d›r, çünkü bu flekilde distile edilmifl su bakte-
riler için inhibitör olan klor ve a¤›r metal iyonlar›n› içermemektedir. Haz›rlanacak
olan besiyeri final hacminin iki kat› hacimdeki cam erlen içerisinde haz›rlanmal›-
d›r. Örne¤in, 500 ml’lik bir besiyeri haz›rlanacaksa bu besiyerinin 500 ml’lik erlen
yerine 1000 ml’lik erlende haz›rlanmas› gerekmektedir. Bu, besiyerinin haz›rlan›fl›
s›ras›nda uygun bir biçimde kar›flt›r›lmas›na olanak sa¤lar ve ›s›t›lmas› veya kayna-
t›lmas› esnas›nda oluflacak kabarc›klar›n taflmas›na engel olur. Agar içermeyen (s›-
v›) besiyerleri hafifçe kar›flt›r›lmak suretiyle kolayl›kla çözdürülebilirken, agar içe-
ren dehidre besiyerleri en iyi kaynayana kadar cam bir çubukla kar›flt›r›larak veya
manyetik kar›flt›r›c›l› bir ›s›t›c› üzerinde çözdürülmektedir. Otoklavla sterilizasyon
öncesi besiyerlerinin çözdürülmesi amac›yla Koch cihaz›nda da faydalan›lmakta-
d›r. Dehidre besiyerleri çözdürüldükten sonra ço¤unlukla otoklavda 121°C’de 15
dakika süresince sterilize edilir. Edwards besiyeri gibi baz› besiyerleri bu yüksek
s›cakl›klar› tolere edemeyen bileflenler içerdiklerinden bunlar 115°C’de 20 dakika
boyunca tutularak veya üreticinin önerdi¤i farkl› talimatlar dikkate al›narak sterili-
ze edilirler. Brilliant green agar birçok bakteri için inhibitör olan bir besiyeridir ve
otoklave edilmez, sadece kaynat›l›p so¤utularak haz›rlan›r.

Otoklavland›ktan sonra agar içeren besiyerleri cam petrilere dökülmeden önce
50°C’ye önceden ayarlanm›fl su banyolar›nda so¤utulmal›d›r. Bunu sa¤laman›n
baflka bir pratik yolu ise otoklavdan ç›kan erlenler düzenli aral›klarla kontrol edi-
lerek yana¤› yakmayacak s›cakl›¤a eriflti¤inde önceden düzenlenmifl cam petrilere
besiyeri dökülür. Agar yaklafl›k olarak 42°C’de kat›laflmaktad›r. Bu nedenle agar
so¤utulurken e¤er su banyosu kullan›lmayacaksa fazla bekletilmemelidir, yoksa
agar erlen içerisinde kat›lafl›r ve tekrar haz›rlanmas› gerekir. Standart 90 mm çap›n-
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daki cam petrilere petrinin üçte birini dolduracak flekilde 15 ml besiyeri dökülme-
si yeterlidir. Bu hacmin alt›nda dökülen besiyerleri çok ince olup öze ile ekim ya-
p›l›rken besiyerinin y›rt›lmas›na, hacmin üstünde dökülen besiyerleri ise besiyeri
israf›na ve çal›flmalar ve rutin uygulamalar için planlanandan daha az petri haz›r-
lanmas›na neden olur. Dolays›yla, 500 ml’lik bir besiyerinden yaklafl›k 30-35 besi-
yeri içeren petri haz›rlanmas› gerekmektedir. Serum veya k›rm›z› kan hücreleri gi-
bi baz› suplementler yüksek s›cakl›klar› tolere edemediklerinden bunlar›n besiye-
ri 50°C’ye so¤utulduktan sonra steril solüsyonlar veya süspansiyonlar olarak ilave
edilmesi gerekmektedir. Dökülen besiyerleri kat›laflt›ktan sonra bunlar tamamen
kuruyana kadar oda s›cakl›¤›nda ya da birkaç saat boyunca 37°C’lik etüvde tutul-
mal›d›r. E¤er agarlar tamamen kurumadan buzdolab›na kald›r›l›rsa yüzeylerinde
afl›r› nem oluflumu gözlenir. Kullan›m aç›s›ndan agar yüzeyleri belirgin derecede
nem içermemelidir, ayr›ca agar›n gere¤inden fazla etüvde tutulup afl›r› kurutulma-
s› da izleyen uygulamalar aç›s›ndan sak›ncal›d›r. Cam petrilerde haz›rlanan besi-
yerleri agar yüzeyleri üste gelecek flekilde 4°C’de buzdolab›nda ideal olarak buz-
dolab› pofletlerinde saklanmal›d›r. Baflka önemli bir nokta ise yeni dökülen besi-
yerlerinden birkaç›n›n etüvde 24 saat 37°C’de tutularak kontaminasyon kontrolle-
rinin yap›lmas›d›r.

Teflhis Laboratuvarlar›nda Kullan›lan Bafll›ca Besiyerleri

Nutrient Buyyon ve Nutrient Agar
Bu besiyerleri birçok mikroorganizman›n üretilmesi için uygun kompleks besiyer-
lerindendir. Nutrient buyyon besiyeri içeri¤inde 5g pepton, 3g et ekstrakt› ve 8g
NaCl içerir. Bunlar tart›larak distile su ile 1000ml’ye tamamlan›r. Is›t›larak çözdürü-
lür ve besiyerinin pH’s› 7.2’ye ayarlan›r. Tüplere da¤›t›ld›ktan sonra 15 dakika
121°C’de otoklave edilerek kullan›l›ncaya kadar 4°C’de saklan›r. Nutrient agar yu-
kar›daki bileflenlere %1.5-3 oran›nda agar kat›larak haz›rlan›r.

Kanl› Agar 
Kanl› agar bir bakteriyolojik teflhis laboratuvar›n›n en önemli besiyeridir. Bunun
nedeni besiyerinin zenginlefltirilmifl özelli¤i nedeniyle nazl› üreme özelli¤ine sa-
hip baz› bakteriler dahil olmak üzere birçok mikroorganizman›n üremesine ola-
nak sa¤lamas›, ayr›ca bu besiyerinin hem etken izolasyonu, hem etken identifi-
kasyonu ve hem de bakterilerin pasajlanmas› amac›yla kullan›labilmesidir. Besi-
yerinin dehidre toz baz› tart›l›p uygun hacimdeki distile su içerisinde çözdürülür,
otoklavlanarak sterilize edilir ve 50°C’ye so¤utulur. Bu aflamadan sonra %5-10’luk
hacimde (kan hacmi/besiyeri hacmi) steril kan so¤utulan besiyerine ilave edile-
rek erlen düzenli bilek hareketleriyle özenli bir flekilde kar›flt›r›l›r ve cam petrile-
re dökülür. E¤er dökülen agar yüzeylerinde baloncuklar oluflur ise bunlar besiye-
rini döken kifliyi takip eden bir yard›mc›n›n besiyeri yüzeyine tuttu¤u bek aleviy-
le giderilir. E¤er aseptik koflullarda al›nan steril kan önceden al›nm›fl ve buzdola-
b›nda bekletilmifl ise besiyerine eklenmeden önce bu kan 37°C’ye ›s›t›larak erit-
rositler üzerinde s›cak besiyerine eklenmeye ba¤l› flekillenebilecek ›s› floku olu-
flumu önlemifl olur. Bakteriyolojik incelemeler için kanl› agar haz›rlanmas›nda s›-
¤›r veya koyun kan› en uygun materyaldir. Kan, önemli insan ve hayvan patojen-
lerine karfl› herhangi bir antikora sahip olmayan ve antibakteriyel tedavi uygulan-
mam›fl genç hayvanlardan örneklenmelidir. Kan alma ifllemi aseptik teknikler uy-
gulanarak gerçeklefltirilmelidir. Kan al›nacak hayvanda vena jugularis’in bulundu-
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¤u bölge traflland›ktan sonra bölge %70’lik alkol ile silinir ve damara girilmeden
önce alkolün uçmas› beklenir. Kan direkt olarak içerisinde al›nacak kan›n %10’u
oran›nda (50 ml al›nacaksa 5 ml sitrat solüsyonu) steril sodyum sitrat içeren 50
ml’lik enjektöre al›nabilece¤i gibi içerisinde 3mm çap›nda cam boncuk bulunan
önceden sterilize edilmifl cam erlenlere de bir plastik tüp yard›m›yla al›n›r. Bura-
da önemli olan kan al›n›rken erlenin düzenli hareketlerle kar›flt›r›lmas›d›r. Kar›fl-
t›rma ifllemi gerekli kan al›nd›ktan sonraki 5 dakika boyunca devam eder. Bu ifl-
lem kan›n p›ht›laflmas›na engel olur (defibrine kan). Bu defibrine kan buzdola-
b›nda saklamak amac›yla steril tüplere da¤›t›labilir. Cam boncuklar fibrin p›ht›la-
r›ndan ar›nd›r›l›p tekrar kullan›labilmektedir. 

MacConkey Agar
Besiyeri üreten firmalar farkl› formulasyonlara sahip MacConkey agarlar üretmek-
tedir. Bunlar farkl› içerikte safra tuzlar› içermekte ve kristal viyole (Gram pozitif
bakteri inhibisyonu) baz› besiyerlerinde yer almakta ya da almamaktad›r. Gram
pozitif bakterilerin ço¤unu inhibe eden, enterobakterilerin tamam›n›n üremesini
destekleyen, ancak di¤er Gram negatif bakteriler için selektif olarak inhibisyon
sa¤layan MacConkey agarlar›n kullan›lmas› önerilmektedir. MacConkey agarda
üremenin olup olmamas› ve/veya karakteri özellikle de enterobakteri ve di¤er
Gram negatif bakterilerin identifikasyonunda önemli bir kriterdir. Bu özelli¤i Mac-
Conkey besiyerini di¤er besiyerleri aras›nda öne ç›kar›r. Besiyeri, 17g pepton, 3g
polipepton, 10g laktoz, 1.5g safra tuzlar›, 5g NaCl, 13.5g agar, 0.03g nötral k›rm›-
z›s›, 0.001g kristal viyoleyi 1000ml distile suda suland›r›larak haz›rlan›r. Bu kar›fl›m
›s›t›larak çözdürülür. Besiyerinin pH’s› 7.2’ye ayarlanarak 15 dakika 121°C’de otok-
lave edilir. Besiyeri cam petrilere bölüfltürülür ve kat›laflt›ktan sonra kullan›l›ncaya
kadar 4°C’de saklan›r.

Besiyerlerinin Seçimi
Laboratuvarda kullan›lacak besiyerleri amaçlanan muayene yöntemine (izolasyon,
identifikasyon, antibiyogram, vb.) göre seçilmelidir. Örne¤in bakterilerin rutin izo-
lasyonu için en uygun besiyeri kanl› agar ve MacConkey agard›r. Kanl› agarla kul-
lan›lmas›yla nazl› üreyen bakteriler de dahil birçok patojenik bakterinin üremesi
desteklenmifl olur. MacConkey agarda ise birçok Gram negatif mikroorganizma
üretilebilir ve identifikasyon h›zland›r›lm›fl olur. Amaç antibiyogram yapmak ise
uygun olan besiyeri nutrient agar veya Mueller-Hinton agard›r.

BAKTER‹ KÜLTÜRÜ
Bakteri kültürü, bakterilerin laboratuvar ortam›nda, izolasyon, identifikasyon, ka-
rakterizasyon, tiplendirme, pasajlama, araflt›rma ve saklama amac›yla canl› (embri-
yolu tavuk yumurtalar›, hücre kültürleri, deney hayvanlar›) ve cans›z [kat› besiyer-
leri (kanl› agar, serumlu agar), s›v› besiyerleri (peptonlu su, nutrient buyyon), ya-
r›-kat› besiyerleri (yat›k nutrient agarlar)] ortamlarda üretilmesidir. 

Besiyerine Ekim
Ekimi yap›lacak olan örnek bir doku parças› ise bu öncelikle steril bir cam petri
içerisine konur. Daha önceden %70’lik alkol içerisinde tutulan pens ve bistüri bek-
te flambe edilir ve so¤utulur. Doku özellikle de lezyonlu bölgenin kenar›ndan bis-
türi ile dikkatlice kaz›n›r. Bu kaz›nt›lardan bir miktar ekimi gerçeklefltirilecek besi-
yerinin kenar›na b›rak›l›r. Ayr›ca, kaz›nt›lardan kalan k›sm› ile bir mikroskop lam›
üzerinde boyama amac›yla preparat haz›rlanabilir. 
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E¤er ekimi gerçeklefltirilecek klinik materyal s›v› ya da yar›-s›v› karakterde ise
bu besiyerinin uç k›sm›na bir steril svap yard›m›yla örneklenerek svab› kendi ek-
seni etraf›nda çevirerek (bu ifllem besiyeri yüzeyinde homojen bir örnek da¤›l›m›
sa¤lar) yay›l›r. Svap at›lmadan önce mikroskopik inceleme amac›yla temiz bir lam
yüzeyine sürülerek preparat haz›rlamada kullan›labilir.

Genel bir kural olarak besiyerlerine inokulasyon veya öze ile ekim yap›l›rken
öncelikle inhibitör özellikte olmayan besiyerinden (Örn. Kanl› agar) ekime baflla-
n›r, daha sonra inhibitör veya selektif özellikte besiyeri (Örn. MacConkey agar) ile
ekimlere devam edilir. 

Kat› Besiyerlerine (Agarlara) Öze ile Ekim
Kat› besiyerlerine öze ile ekimin amac› koloni morfolojisinin gözlenmesi, antibiyo-
tik duyarl›l›k testleri ve biyokimyasal identifikasyon için bakteri kolonilerinin tek
tek ve izole bir flekilde elde edilmesidir. Bu amaçla teflhis için laboratuvara gönde-
rilen ço¤u materyalden agar›n tamam› kullan›larak yap›lan bu ekime tek koloni
ekimi ad› verilmektedir. 

Bir ekim gerçeklefltirilmeden önce ilk olarak besiyeri agar›n bulundu¤u k›s›m-
dan iflaretlenmelidir. Bu amaçla kal›c› özellikte cam kalemleri kullan›l›r ve iflaretle-
melerin mümkün oldu¤unca besiyerinin uç k›s›mlar›na yap›lmas› gerekir. ‹noku-
lasyon (ekim) tarihi, materyalin kay›t kodu, materyali tan›mlayan özellikler cam
petriye yaz›labilir. Tek koloni ekimi için 2 adet öze kullan›l›r. Böylelikle, bir öze
kullan›l›rken di¤eri de so¤umaya b›rak›labilir. Bafllamadan önce özeler bek alevin-
de öze ucundaki tel tamam›yle k›zar›ncaya kadar tutularak ›s›t›larak sterilize edilir.
Bu ekim yönteminde özeler hem ekimden önce hem de ekim sonunda bek alevin-
de sterilize edilir ve s›rayla kullan›larak birbirine belirli bir aç›yla (60-90°’lik) 4
ekim gerçeklefltirilir (fiekil 5.1). Bunlardan 1., 2. ve 3. ekim hatlar› mümkün oldu-
¤unca agar›n uç k›s›mlar›na do¤ru yap›l›r ki bu bize çizgileri daha aral›kl› olacak
olan 4. ekim hatt› için yeterli alan sa¤lar. Böylelikle bu son ekim ile izole halde
bakteri kolonileri elde edilmifl olur. Ekimler yap›l›rken dikkat edilmesi gereken
baflka bir konu da öze uçlar›n›n agar yüzeylerine mümkün oldu¤unca paralel tu-
tulmas›d›r. Bu özenin agar içerisine girmesini veya agar› y›rtmas›n› engeller. Düz-
gün ekim tekni¤i ancak belirli bir deneyim süresinden sonra kazan›labilir. 
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‹nkubasyon
Uygun besiyerlerine ekimler gerçeklefltirildikten sonra inkubasyon süresi ve inku-
basyon s›cakl›¤› yan›nda besiyerlerinin tutulaca¤› gazeöz atmosfer de dikkate al›n-
mal›d›r. Bunlar›n belirlenmesi hangi bakteriyel patojenlerin araflt›r›ld›¤›na ba¤l› ol-
maktad›r. Genel olarak afla¤›da belirtilen koflullar dikkate al›nmal›d›r.

‹nkubasyon Atmosferi
Patojenik bakterilerin ço¤u aerobik atmosferik koflullarda üremektedir. Mikroaero-
filik atmosferde (%5-10 CO2) üreyen mikroorganizmalara örnek olarak Brusella
türleri, Francisella tularensis, Hemofilus türleri, Taylorella equigenitalis gibi bak-
teriler verilebilir. Anaerobik atmosferde üreyen bakterilere ise Klostridium türleri,
Fusobakterium türleri, Bacteroides türleri ve Actinomyces bovis gibi mikroorganiz-
malar örnek verilebilir.

Obligat (zorunlu) aeroblar, mikroaerofilik bakteriler ve obligat anaeroblar›n
üremeleri için gerekli olan oksijen konsantrasyonlar›n›n sa¤lanmas›na büyük
özen gösterilmelidir. Zorunlu aerobik bakterilerin ço¤u nutrient buyyondan veya
kat› agar yüzeyinden yeterli oksijen sa¤larlar, ancak baz› bakteriler daha fazlas›-
na ihtiyaç gösterirler. Mikroaerofilik ortam, jar ad› verilen kapakl› kaplara yerlefl-
tirilen nutrient buyyonlarda ve kat› besiyerlerinde mum yak›larak ve daha sonra
kapak kapat›larak sa¤lanabilir. Yanan mum jar içindeki oksijeni kullan›r ve orta-
ma karbondioksit sa¤lar. Karbondioksit alevi söndürdü¤ünde üremek için az
miktarda karbondioksite ihtiyaç gösteren mikroorganizmalar için yeterli de¤erler
sa¤lanm›fl olur. Zorunlu anaerobik bakterilerin kültürü için bütün moleküler ok-
sijenin besiyerinden ç›kar›lmas› ve uzaklaflt›r›lmas› gerekmektedir. Thioglycolla-
te, sistein amino asiti veya sodyum sülfid gibi oksijen ba¤lay›c› ajanlar›n besiye-
rine ilavesi ile anaerobik bakteriler üzerine oksijenin zararl› engellenmifl olur. Be-
siyerleri vida kapakl› tüplere veya cam petrilere, içlerinde hava kalmayacak flekil-
de tamam›yle doldurularak (bu havan›n uzaklaflt›r›lmas›n› sa¤lar) dökülebilir.
Bakteri kültürü, koloni üremesinin incelenebilmesi için cam petrilerdeki agarlar-
da gerçeklefltirilecekse, bunlar hem tüpleri hem de petrileri yerlefltirebilece¤imiz
jarlar içerisinde inkube edilebilir. Bu durumda agar pleytler ortamdaki oksijeni
uzaklaflt›ran ve optimal oranlarda karbondioksit oluflturan kimyasal maddeler
içeren kapakl› jarlarda inkube edilirler. Bu amaçla GasPak ad› verilen özel poflet-
ler jarlar içine yerlefltirilir. Anaerobik etkenlerin rutin olarak çal›fl›ld›¤› laboratu-
varlarda besiyerine ekimler anaerobik transfer ünitelerinde yap›l›r. Bu ünitelere
gerekli ekipman ve besiyerleri hava kontrollü (air lock) giriflten sokulmakta, kül-
türleri gerçeklefltiricek olan laboratuvar çal›flan› özel eldiven girifllerini kullanarak
ekimleri yapmaktad›r. 

‹nkubasyon S›cakl›¤›
Hayvanlar için patojenik olan mikoplazmalar da dahil ço¤u mikroorganizmalar
37°C’de optimal olarak ürerler. Campylobacter jejuni ve Serpulina hyodysenteriae
en iyi 42°C’de, Leptospira interrogans serovarlar› 28-30°C’de, Listeria monocytoge-
nes beyinden so¤uk zenginlefltirme yöntemi ile üretilmesi esnas›nda, Yersinia en-
terocolitica ve Yersinia pseudotuberculosis’in d›flk› örneklerinde so¤uk zenginlefl-
tirme yöntemi ile üretilmesi esnas›nda 4°C’de optimal ürerler.
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‹nkubasyon Süresi
H›zl› üreyen bakterilerin ço¤u 24-48 saat içerisinde, h›zl› üreyen bakteriler selektif
besiyerlerinde üretildiklerinde 48-72 saat içerisinde, Brusella türleri, Kampilobak-
ter türleri, Nocardia asteroides, baz› Mikoplazma türleri 4-6 günde, Mycobacterium
bovis 3-8 haftada, Mycobacterium paratuberculosis 4-16 haftada üremektedir.

Bakterileri kat› besiyerlerinde saf olarak nas›l elde edebiliriz?

B‹YOK‹MYASAL TESTLER
Biyokimyasal testler bakterilerin cins ve tür düzeyinde identifikasyonlar›nda ve tip-
lendirilmelerinde kullan›lan ve bakterilerin sahip olduklar› biyolojik özellikleri
(enzim aktivitesi, karbonhidratlardan ve di¤er maddelerden faydalanma, vb.) test
edilmesine dayanan testlerdir. Bakterilerin identifikasyonu için biyokimyasal test-
ler d›fl›nda da farkl› yaklafl›mlar vard›r. Bunlar bakteriyel enzimleri (Örn. hemoli-
zin, lesitinaz, vb.) ortaya koyan enzimatik testler, çeflitli madde ve ortamlara du-
yarl›l›k temeline dayanan tolerans testleri (Örn. atmosferik gereksinimler, O2 tole-
rans›, vb.). Bundan baflka, bakterilerin çeflitli antibiyotiklere duyarl›l›klar› veya di-
rençlilikleri identifikasyon amac›yla kullan›labilir.

Karbonhidrat Fermentasyon Testi
Mikroorganizmalar çeflitli karbonhidratlar› parçalayacak enzimlere sahiptirler. Kar-
bonhidratlar›n parçalanmas› sonucu organik asitler (asetik, butirik, laktik, propio-
nik asit, vb.), nötral ürünler (aseton, asetoin, alkoller, vb.) ve gazlar (CO2, H2, O2,
CH4) oluflur. Bakteri türleri oluflan bu son ürünlerdeki farkl›l›klar yard›m›yla bun-
lar›n identifikasyonlar› yap›lmaktad›r. Besiyerinde glukozun parçalanmas› sonucu
asit oluflumu ve indikatörün renginin aç›lmas›, gaz oluflumu ise besiyeri içerisine
yerlefltirilen Durham tüpünün üst k›sm›nda gaz birikmesi ile anlafl›l›r. Mikroorga-
nizmalar›n taze s›v› kültürlerinden karbonhidrat içeren besiyerine 0.1 ml hacmin-
de ekilir ve kültürler 37°C’de 1-7 gün inkubasyona kald›r›l›r. Her gün asit oluflumu
(renk de¤iflimi, yeflilden sar›ya) ve gaz oluflumu yönünden muayene edilir. Testte
kullan›lan besiyeri için 10g pepton, 5g NaCl tart›larak distile suyla 1000ml’ye ta-
mamlan›r. Bu bileflenler s›cak distile su içerisinde eritildikten sonra pH 7.2’ye ayar-
lan›r ve içine indikatörlerden (brom timol mavisi) biri konur ve iyice kar›flt›r›l›r.
‹çinde Durham tüpü bulunan test tüplerine 4.5-5 ml hacminde paylaflt›r›l›r. Besi-
yerleri otoklavda 121°C’de 15-20 dakika sterilize edilir. Bu flekilde haz›rlanan tüp-
ler buzdolab›na uygun kaplar içerisinde kald›r›l›r. Kullan›lmadan önce içerisine
test edilecek karbonhidrat solüsyonu (0.5 ml) kat›l›r.

Laboratuvarda gerçeklefltirilen testler ne testi olursa olsun (biyokimyasal testler, serolo-
jik testler. moleküler testler, vb.) mutlaka pozitif ve negatif kontroller kullan›lmal› ve test
sonuçlar› bunlarla karfl›laflt›r›larak de¤erlendirilmelidir.

Oksidasyon-Fermentasyon (O/F) Testi
Baz› mikroorganizmalar glukozu aerobik koflullarda (oksidatif karakterde), baz›
di¤er mikroorganizmalar ise oksijenin bulunmad›¤› (anaerobik) durumlarda fer-
mente eder (ayr›flt›r›r). Glukozun ayr›flmas›n› ortaya koymada Hugh Leifson besi-
yeri kullan›l›r. Test edilecek bakterilerin taze kültürlerinden (s›v› ya da kat›) 2 adet
Hugh Leifson besiyerine ekim yap›l›r. Tüplerden birine ekimin hemen ard›ndan s›-
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v› parafin konur, di¤eri ise sadece pamukla kapat›l›r. Oksidatif bakteriler sadece
pamukla kapat›lm›fl tüpte asit oluflturarak tüpün rengini sar› renge çevirir. Fermen-
tatif bakteriler ise her iki tüpte asit olufltururlar (renk de¤iflimi her iki tüpte de gö-
rülür). Her iki tüpte de herhangi bir renk de¤iflimi yoksa (unreaktif) bakteri gluko-
zu kullanm›yor demektir. Testte kullan›lan besiyeri için 2g pepton, 5g NaCl, 0.3g
K2HPO4, 0.3ml brom timol mavisi (%1’lik solüsyon), 3g agar tart›larak distile suy-
la 1000ml’ye tamamlan›r. Bu bileflenler s›cak distile su içerisinde eritildikten sonra
pH 7.2’ye ayarlan›r ve içine indikatörlerden (brom timol mavisi) biri konur ve iyi-
ce kar›flt›r›l›r. Test tüplerine 5 ml hacminde paylaflt›r›l›r. Besiyerleri otoklavda
121°C’de 15-20 dakika sterilize edilir. Bu flekilde haz›rlanan tüpler buzdolab›na uy-
gun kaplar içerisinde kald›r›l›r. Kullan›lmadan önce içerisine test edilecek karbon-
hidrat solüsyonu (0.5 ml) kat›l›r.

Metil Red (MR) Testi
Metil k›rm›z›s› reaksiyonu besiyerindeki glukozun bakteriler taraf›ndan fermentatif
metabolizasyonu sonucu oluflan organik asitlerin ortam›n pH’s›n› düflürdü¤ünü or-
taya koyar. Metil red solüsyonu pH 6.0’da sar›, pH 4.4’ün alt›nda ise k›rm›z› renk
verir. Besiyerine bakteri ekildikten sonra kültürler 37°C’de 1-7 gün inkube edilir.
Bu sürenin sonunda tüp içerisine 4 damla metil red solüsyonu damlat›l›r ve tüp iyi-
ce kar›flt›r›l›r. K›rm›z› renk oluflumu pozitif, sar› renk oluflumu negatif reaksiyonu
gösterir. Testte kullan›lan besiyeri için 5g pepton, 5g K2HPO4, 5g D-glukoz tart›la-
rak distile suyla 1000ml’ye tamamlan›r. Bu bileflenler s›cak distile su içerisinde eri-
tildikten sonra pH 7.2’ye ayarlan›r test tüplerine 5 ml hacminde paylaflt›r›l›r. Besi-
yerleri otoklavda 121°C’de 15-20 dakika sterilize edilir. Bu flekilde haz›rlanan tüp-
ler buzdolab›na uygun kaplar içerisinde kald›r›l›r. Kullan›lmadan önce içerisine
test edilecek steril karbonhidrat (0.5 ml) kat›l›r.

Voges-Proskauer (VP) Testi
Bakterilerin baz›lar› glukozu ayr›flt›rd›klar› zaman nötral ürünler (asetil metil karbi-
nol, 2,3 butilen glikol) meydana getirir ve bunlar identifikasyonda önemli göreve
sahiptir. Ortama alkali ilave edildi¤inde asetil metil karbinol okside olur ve diase-
til flekillenir. Bu kreatin, arginin veya kreatininle birleflerek k›rm›z› renk de¤iflimi
gerçeklefltirir. VP testi ile metil red (MR) testleri ortamlar›n›n ayn› olmas› nedeniy-
le birlikte uygulan›rlar. Genel bir kural olmamakla birlikte MR pozitif olan bakte-
riler VP negatiftirler (ya da bunun tam tersi). Bunun nedeni, organik asitler fazla
olufltu¤unda nötral ürünlerin oluflmamas›d›r. Besiyerine bakteri ekilir ve 37°C’de
1-7 gün inkube edilir. Üzerine 1 ml %40’l›k KOH ve 3 ml %5’lik alfanaftol eriyi-
¤inden konur ve kar›flt›r›l›r. Pozitif reaksiyonda 2-5 dakika içinde pembe renk
meydana gelir.

Nitrat Redüksiyon Testi
Bu test mikroorganizmalar›n nitratlar› redükte edebilme yetene¤ini belirlemede
kullan›l›r. Baz› bakteriler nitratlar› (NO3) nitritlere (NO2) ve hatta daha ileri basa-
maklara, amonyak (NH3) ve gaz nitrojene (N2) kadar ayr›flt›rabilmektedir. Entero-
bacteriaceae familyas› genellikle pozitif reaksiyon verir. Üremifl mikroorganizma-
lardan nitratl› s›v› besiyerlerine ekimler yap›l›p tüpler (Durham tüpü içeren) 37°C’de
1-5 gün inkubasyona kald›r›l›r. Tüplerde gaz (N2) oluflumu denitrifikasyonu göste-
rir ve pozitif olarak kabul edilir. Ancak böyle tüplere A ay›r›c› (alfa naftilamin) ve
B ay›r›c› (sulfanilik asit) 5’er damla damlat›ld›ktan sonra hafifçe çalkalan›r. Bir iki
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dakika içerisinde k›rm›z› rengin meydana gelmesi nitratlar›n nitritlere kadar indir-
gendi¤ini (redükte oldu¤unu) ifade eder (pozitif reaksiyon). Tüplerde gaz yoksa
yine ay›raç damlat›l›r. Bir iki dakika içinde k›rm›z› renk oluflumu pozitif kabul edi-
lir. E¤er sonuç negatif olarak görülürse, ya nitratlar hiç ayr›flmam›flt›r veya nitratla-
r›n ayr›flmas› nitrit safhas›ndan da öteye (amonyak veya nitrojene) ulaflm›fl olabilir.
Bu durumda, tüplere toz çinko kat›l›r. E¤er çinko ilavesi sonucu k›rm›z› renk olu-
flursa sonuç negatif, k›rm›z› renk oluflmazsa (daha ileri safhalara redüksiyon) pozi-
tif olarak de¤erlendirilir.

‹ndol Testi
Bu test bakterilerin bir aminoasit olan triptofan› ayr›flt›rarak indol meydana getire-
bilme yetene¤ini belirlemek için kullan›l›r. Ayn› zamanda bakterilerin cins [(Salmo-
nella (-), Edwardsiella (+), E. coli (+), Klebsiella (-), Enterobakter (+)] ve tür düze-
yinde [Pasteurella multocida (+), Mannheimia haemolytica (-), Proteus mirabilis
(-), P. vulgaris (+)] ayr›m›nda ifle yarar. Bakteriler s›v› besiyerine veya peptonlu s›-
v›ya ekildikten sonra 37°C’de 1-5 gün inkubasyona b›rak›l›r. Kültürler üzerine Ko-
vacs (veya Ehrlich) ay›rac›ndan 0.5 ml ilave edilir ve iyice kar›flt›r›l›r. Tüplerin üst
k›sm›nda bir iki dakika içinde k›rm›z› bir halkan›n oluflmas› pozitif reaksiyon (in-
dol formasyonunu) ifade eder. Sar›ms› halka indolün oluflmad›¤›n› gösterir (nega-
tif indol testi). 

Hidrojen Sulfid Testi
Bu test bakterilerin sülfür içeren baz› aminoasitleri (sistin, sistein, metionin, vb.)
veya bileflikleri (sülfatlar›) ayr›flt›rarak hidrojen sülfür (H2S) oluflturmalar›n› sapta-
mak için yap›l›r. Kültürlerde oluflan hidrojen sülfiti ortaya koymak için çeflitli me-
tal veya metal tuzlar› (kurflun, demir, nikel, vb.) kullan›l›r. Bunlardan indikatör ola-
rak en yayg›n olarak kurflun asetattan faydalan›l›r. Hidrojen sülfid renksiz bir gaz
olup kurflun sülfat ile birleflince kurflun sülfid meydana gelir ki bu madde siyah bir
görünümdedir. Besiyerinde oluflan hidrojen sülfürü ortaya koymada TSI agar, Klig-
ler Iron Agar, bizmut sulfid agar (BSA) gibi kat› veya yar›-kat› besiyerlerinden fay-
dalan›l›r. Besiyerinden d›flar› ç›kan kükürtlü hidrojeni belirlemede ise kurflun ase-
tat emdirilmifl ka¤›t fleritlerden faydalan›l›r. E¤er s›v› ortamdan H2S ç›karsa ka¤›tta-
ki kurflun asetatla temasta kurflun sülfid meydana gelir ve ka¤›d›n uç k›s›mlar› ka-
rar›r (pozitif reaksiyon).

Katalaz Testi
Katalaz bir enzim olup genellikle aerobik mikroorganizmalar taraf›ndan oluflturu-
lur. Bu enzim bakteriler için toksik olan hidrojen peroksiti (H2O2) ayr›flt›rarak O2
ve H2O meydana getirir. S›v› ve kat› besiyerlerinde üremifl bakterilere H2O2 ilave
edildi¤inde oksijenin kabarc›klar halinde ç›kmas› H2O2’nin ayr›flmas›n› ve dolay›-
s›yla da katalaz›n varl›¤›n› kan›tlar. Test reaktifi olan %3’lük hidrojen peroksitin ko-
yu renkli fliflelerde saklanmas› gerekmektedir. E¤er test edilen bakteri kanl› agarda
üretilmifl ise eritrositlerin varl›¤›nda testte yanl›fl-pozitif bir sonuç al›naca¤›ndan
dikkatli olunmal›d›r. Test 2 farkl› metot ile uygulanabilir. ‹lkinde kanl› agardaki
bakteri kolonilerinin üst k›sm›ndan bir öze ile al›narak temiz bir mikroskop lam›-
na konur ve bunun üzerine %3’lük hidrojen peroksit eklenir. Birkaç saniye içeri-
sinde oksijen gaz›na ba¤l› kuvvetli köpürme pozitif reaksiyona iflaret etmektedir.
‹kinci metotta ise kat› besiyerinde üremifl bakteri kolonisi üzerine hidrojen perok-
sit damlat›l›r. Kuvvetli köpürme pozitif reaksiyona iflaret eder.
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Oksidaz Testi
Bu test bir bakteri hücresinde sitokrom C oxidaz enziminin bulunup bulunmama-
s›na dayanmaktad›r. Anaerob bakteriler oksidaz negatiftirler. Bu testte kullan›lan
reaktifler renksiz olmal› ve 4°C’de koyu renkli flifleler içerisinde saklanmal›d›r. So-
lüsyonlar e¤er koyu mavi renk alm›fllarsa kullan›lmamal›d›r. Selektif olmayan, glu-
koz veya nitrat içermeyen besiyerlerinde üreyen koloniler cam çubuk ya da platin
uçlu öze yard›m›yla toplanarak test edilmelidir. Konvansiyonel özeler demir içer-
mekte ve yanl›fl pozitif test sonuçlar›na neden olabilmektedir. Testin gerçeklefltiril-
mesinde farkl› yöntemler bulunmakta ise de günümüzde en pratik ve en yayg›n
kullan›m ticari oksidaz ka¤›tlar› ve çubuklar›n›n kullan›m›d›r. Oksidaz testlerinde
Pseudomonas aeruginosa pozitif kontrol olarak kullan›l›r. Test edilen bakterinin
oksidaz test kiti (çubuk veya ka¤›t) ile temas› sonras› saniyeler içerisinde mor renk
oluflumu pozitif test sonucuna iflaret eder.

Koagulaz Testi
Test patojenik stafilokoklar›n belirlenmesinde kullan›lan enzimatik bir testtir. Test-
te reaktif olarak taze haz›rlanm›fl ya da ticari olarak dondurularak kurutulmufl tav-
flan plazmas› kullan›l›r. Tavflan plazmas› baz› türler (patojenik) taraf›ndan sentez-
lenen stafilokokal koagulaz enzimi taraf›ndan fibrine dönüfltürülen fibrinojeni içe-
rir. Koagulaz stafilokoklarda iki farkl› halde bulunur: Ba¤l› koagulaz ve serbest ko-
agulaz. Ba¤l› koagulaz›n varl›¤› lam koagulaz testi ile, serbest koagulaz›n varl›¤› ise
tüp koagulaz testi ile gerçeklefltirilir. Lam koagulaz testinde bir öze dolusu stafilo-
kok kültürü bir mikroskop lam› üzerien konan distile suda emülsifiye edilir. Daha
sonra bir öze dolusu tavflan plazmas› lama eklenerek stafilokok süspansiyonu ile
öze yard›m›yla dairesel hareketlerle kar›flt›r›l›r. Bir veya 2 dakika içerisinde görü-
len kümeleflme pozitif reaksiyona iflaret eder. Tüp koagulaz testinde ise küçük 7
mm çap›ndaki test tüplerine 0.5 ml tavflan plazmas› eklenir. Bir gecelik taze stafi-
lokokal broth kültüründen al›nan 2 damla ya da agar kültüründen yo¤un olarak
al›nan ve steril distile su ile süspanse edilen bakteri kolonileri tüplere ilave edilir.
Tüpler hafifçe çevrilerek plazma ve bakteri süspansiyonunun kar›flmas› sa¤lanarak
37°C’de inkube edilir. Pozitif bir testte plazma 2-4 saat içerisinde koagule olur
(p›ht›lafl›r). Ancak, bir gecelik inkubasyonun ard›ndan plazmay› koagule eden za-
y›f koagulaz-pozitif sufllar da bulunmaktad›r.

Üreaz Testi
Bu test, mikroorganizmalar›n üreyi hidrolize eden üreaz enzimini saptamak ama-
c›yla yap›l›r. Karbonik asidin bir diamidi olan ürenin hidrolizasyonu spesifik bir
enzim olan üreaz enzimi taraf›ndan katalize edilir. Reaksiyonun sonunda 2 mole-
kül amonyak ve karbondioksit meydana gelir. Testte besiyerinde amonya¤›n mey-
dana gelmesi ortam pH’s›n›n yükselmesine neden olur. Amonya¤›n meydana gel-
di¤i indikatör boya ve Nessler ay›rac› ile ortaya konur. Testte Christensen’in üre
içeren besiyerleri (üreli buyyon veya agar) kullan›l›r. Besiyerine ekilen bakteri saf
kültürlerinin üremesi sonucu besiyerinde k›rm›z› rengin (üreaz aktivitesine ba¤l›
amonyak yükselmesine sonu indikatörün renginin ortaya ç›kmas›) oluflumu pozi-
tif reaksiyona iflaret eder. 
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Helicobacter pylori isimli bakterinin asidik mide koflullar›nda hayatta kalabilmesinin ne-
deni nedir? Bu bakterinin tan›s›nda bu özelli¤inden nas›l faydalan›r›z?

Birden Fazla Biyokimyasal Test ‹çeren Besiyerleri
Bu çeflit besiyerlerine örnek olarak Kligler’s iron agar, triple sugar iron (TSI) agar,
lysine iron agar, gibi besiyerleri verilebilir. 

Kligler’s iron agar: Bu besiyeri hidrojen sülfit üretimini ortaya koyan kimya-
sallar ile birlikte %0.1 oran›nda glukoz ve %1 oran›nda laktoz içermektedir. 

TSI agar: Bu besiyeri içeri¤inde %0.1 oran›nda glukoz, %1 oran›nda laktoz ve
%1 oran›nda sukroz içerir. Bu karbonhidratlar›n d›fl›nda, pH indikatörü olarak fe-
nol k›rm›z›s›, hidrojen sülfit üretiminin belirlenmesi için ferröz sülfat veya ferrik
amonyum sitrat ve sodyum tiyosülfat içerir. Besiyeri çözdürülüp test tüplerine da-
¤›t›larak otoklavda sterilize edilir. So¤uyan agar kat›laflmadan tüplerde e¤im olufla-
cak flekilde tüpler yat›k olarak bekletilir. Ekim yap›lmam›fl besiyeri veya ekim ya-
p›lm›fl ve alkali reaksiyon (pH ≥ 7.3) gösteren besiyeri k›rm›z› renkli, asit reaksiyo-
nun (pH ≤ 6.8) görüldü¤ü besiyerleri ise sar› renklidir. TSI agar esasen salmonel-
la flüpheli kolonilerin identifikasyonunda kullan›lmakla birlikte enterobakterilerin
di¤er üyelerinin ayr›m›nda da faydal› olmaktad›r. Bu ayr›m lizin dekarboksilaz
buyyonunu içeren test tüpünün TSI ile birlikte paralel olarak ekilip de¤erlendiril-
mesiyle daha iyi gerçeklefltirilir. Selektif/diferensiyel besiyerlerinde (XLD, brilliant
green agar veya MacConkey agar) üreyen Salmonella flüpheli bakteri kolonisi i¤ne
(sivri) uçlu öze yard›m›yla örneklenerek bir TSI agar tüpüne ortas›ndan tüpün di-
bine 5mm kalacak flekilde ekilir. Öze d›flar› çekilirken agar›n tüm yat›k yüzeyine
(e¤imin sonuna kadar) ayr›ca ekim yap›l›r. Özenin ucunda halen lizin buyyon tü-
püne inokule edilebilecek miktarda bakteri bulunmaktad›r. TSI agar›n kapa¤› ha-
fifçe gevfletilmifl olacak flekilde her iki besiyeri de 37°C’de 16 saat inkubasyona
kald›r›l›r. Bu inkubasyon koflullar› besiyerinde reaksiyonlar›n do¤ru bir flekilde be-
lirlenmesi aç›s›ndan önemlidir. E¤er tüpler gere¤inden uzun inkube edilirse H2S
üretimine ba¤l› olarak tüpün dip k›sm›n›n de¤erlendirilmesi güçleflir. TSI agarda,
e¤imde k›rm›z› (alkali reaksiyon) dipte sar› renk (asit reaksiyon) sadece glukoz fer-
mentasyonunu, e¤imde sar› (asit reaksiyon) ve dipte sar› (asit reaksiyon) glukozun
d›fl›nda laktoz ve sukrozun da parçaland›¤›n› (kullan›ld›¤›n›), besiyerinin kararma-
s› ise hidrojen sülfit oluflumunu gösterir. Birçok Salmonella türü TSI agarda, e¤im-
de k›rm›z› renk, tüpün dibinde sar› renk ve H2S oluflumu göstermektedir.

Lysine iron agar: Lizin dekarboksilaasyonu ile birlikte hidrojen sülfit oluflu-
mun test edilmesini sa¤layan kat› besiyeridir. 

Bakteri ‹dentifikasyonunda Kullan›lan Minyatür Test 
Kitleri
Bu test kitleri günümüzde birçok ticari firma taraf›ndan üretilmektedir ve biyokim-
yasal testlerin minyatürize edildi¤i fleritler halindedir. Enterobakterilerin, Gram ne-
gatif bakterilerin, anaeroblar›n, non-fermentatif bakterilerin, streptokoklar›n, stafi-
lokoklar›n, di¤er Gram pozitif bakterilerin identifikasyonuna yönelik ticari test kit-
leri bulunmaktad›r. Bu fleritler halindeki biyokimyasal testler yukar›da bahsedilen
konvansiyel formlar› ile test sonuçlar› aç›s›ndan iyi derecede uyumluluk göster-
mektedir. Bu test sistemlerinin avantajlar› inokulasyonun yap›ld›¤›ndan emin olun-
mas›, sa¤lanan besiyeri ve reaktiflerin kullan›ma haz›r olmas› ve test sonuçlar›n›n
kolay ve h›zl› bir biçimde de¤erlendirilmesine olanak sa¤lamas›d›r. Bununla birlik-
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te bir teflhis laboratuvar›n›n bu test sistemlerinin sa¤layaca¤› avantajlar ve sistem-
lerin maliyetlerini dikkate alarak tercihte bulunmas› gerekmektedir.

Bir bakterinin izole ve tek bir kolonisi al›narak 5 ml steril distile su içerisinde
süspanse edilir. Steril Pastör pipeti yard›m›yla bu süspansiyon ile minyatür test sis-
teminin tüpleri (gözleri) doldurulur. Test sistemi inkubasyon kutusunun içerisine
konarak 35-37°C’lerde 18-24 saat boyunca inkube edilir. Oksidaz testi sistemlerden
ba¤›ms›z konvansiyonel olarak gerçeklefltirilir. Enterobacteriaceae familyas›n›n
üyeleri (enterobakteriler) oksidaz negatif iken di¤er ço¤u Gram-negatif bakteri ise
bu özellik yönünden pozitiftir. Test sonuçlar› test kiti ile birlikte gelen rapor for-
muna kodlan›r. Her bir üçlü biyokimyasal testteki pozitif reaksiyon için belirli kod
say›lar› toplanarak her bir bakteri için 7 hasneli bir identifikasyon profili oluflturu-
larak bakterinin cins ve/veya tür düzeyinde identifikasyonu sa¤lan›r.
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Bakterileri mikroskobik ve makroskobik morfolo-

jik özelliklerine göre tan›mlamak.

Bakterilerin mikroskobik özellikleri dendi¤inde
mikroskobik muayene s›ras›nda gözlenebilen
Gram boyanma karakterleri (Gram negatif ve
Gram pozitif bakteriler), morfolojik flekilleri (kok,
çomak, kokobasil, pleomorfik, spiral, filamen-
töz, virgül, vb.), büyüklükleri (küçük, büyük),
kenarlar› (düz, köfleli, e¤ri, paralel, vb.), diziliflle-
ri (ikili ve dörtlü kümeler, salk›mlar, zincir oluflu-
mu, filamentler, vb.) spor oluflturup oluflturma-
malar› (oluflturuyorlarsa lokalizasyonlar›, mer-
kezde, uçlarda, subterminal, vb.), granül bulu-
nup bulunmamas› varsa bipolar olup olmad›¤›,
boyanma özelli¤i (Gram pozitif ya da Gram ne-
gatif, asido rezistans pozitif ya da negatif, vb.)
araflt›r›l›r. Ayr›ca, 12-24 saatlik taze s›v› kültürler-
den haz›rlanan preparatlarda hareket muayenesi
yap›larak bakterinin hareketli olup olmad›¤› be-
lirlenir. Makroskobik morfolojileri denildi¤inde
ise bakterilerin besiyerlerinde üreme flekilleri (S-
tipli, R-tipli, mukoid koloni oluflumu) hemoliz
oluflturup oluflturmamalar›, pigment oluflturup
oluflturmamalar› gibi gözle görülebilen özellikle-
rine göre tan›mlan›rlar.   

Bakterilerin üretilmesinde kullan›lan besiyeri çe-

flitlerini ve bunlar›n haz›rlanmas›nda dikkat

edilmesi gereken kurallar› aç›klamak.

Bakterilerin üretilmesinde kullan›lan besiyerleri
içerdikleri bileflen ve di¤er maddelere ve bunla-
r›n bakterilerin üremesi, ayr›m›, belirlenmesi üze-
rine etkilerine göre temel besiyerleri, selektif be-
siyerleri, diferensiyel besiyerleri, zenginlefltiril-
mifl besiyerleri, zenginlefltirme besiyerleri, kim-
yasal olarak tan›mlanm›fl besiyerleri olarak s›n›f-
land›r›l›rlar. Besiyerleri haz›rlan›rken bunlar›n
kontamine olmamas› için gereken azami özen
gösterilmeli, besiyerlerinin haz›rlanaca¤› ortam
ve laboratuvar masas› önceden uygun yöntem-
lerle sterilize edilmeli, besiyerleri döküldükten
sonra kat›laflmalar› ve kullan›ma haz›r hale gel-
meleri için uygun koflullar ve sürelerde, uygun
ortamlarda bekletilmeleri gerekmektedir.  

Bakterilerin besiyerlerinde üretilmesini (bakte-

ri izolasyonu ve kültürü) aç›klamak.

Bakterilerin besiyerlerinde üretilmesinde saf kül-
türlerin elde edilmesi (tek koloni metodu) d›fl›n-
da, bakteri türlerine göre de¤iflen ve her bir bak-
teri türü için gerekli optimal üreme koflullar› olan
(inkubasyon süresi, inkubasyon s›cakl›¤›, inku-
basyon atmosferinin sa¤lanmas› önem arz etmek-
tedir. Bakteri izolasyonu bakterilerin klinik ma-
teryaller, nekropsi materyalleri, çevresel örnek-
ler,vs.’den s›v› ve kat› besiyerlerine ve laboratu-
vara gönderilen materyalin durumuna göre se-
lektif ve differansiyel besiyerlerine ekerek pato-
jenik bakteri kolonilerini elde etmektir. Bu kolo-
nilerin biyokimyasal testlerinin ve identifikasyon-
lar›n›n gerçeklefltirilmesi için çeflitli besiyerlerin-
de (s›v›, kat›, yar›-kat›, vb.) üretilmeleri de bakte-
ri kültürü ile sa¤lan›r.

Bakterilerin identifikasyonunda kullan›lan

önemli biyokimyasal testleri tan›mlamak ve bu

testlerin de¤erlendirilmesini aç›klamak.

Biyokimyasal testler bakterilerin cins ve tür dü-
zeyinde identifikasyonlar›nda ve tiplendirilmele-
rinde kullan›lan ve bakterilerin sahip olduklar›
biyolojik özellikleri (enzim aktivitesi, karbonhid-
ratlardan ve aminoasitlerden faydalanma, vb.)
test edilmesine dayanan testlerdir. Bu testler içe-
risinde öncelikli olanlar› Gram boyama, MacCon-
key agarda üreme ve hareket muayenesi ile bir-
likte bakterileri cins, grup ve hatta tür düzeyinde
identifiye etmeye yard›mc› olan katalaz, oksidaz,
oksidasyon-fermentasyon testleridir. Cins ve grup
düzeyinde tan›mlama yap›ld›ktan sonra her bir
cins ve gruptaki bakteriler için belirleyici olan di-
¤er biyokimyasal testler destekleyici test ve yön-
temlerle birlikte uygulan›r.
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1. Afla¤›dakilerden hangisi Gram boyamada uygulanan
reaktifleri do¤ru s›rada göstermektedir?

a. Kristal viyole, iodine (lugol), safranin, alkol
b. Alkol, kristal viyole, iodine (lugol), safranin
c. ‹odine (lugol), kristal viyole, safranin, alkol
d. Kristal viyole, iodine (lugol), alkol, safranin
e. Kristal viyole, safranin, alkol, iodine (lugol)

2. Bakterilerde hareketten sorumlu organeller hangi
boyama yöntemiyle görüntülenir?

a. Negatif boyama
b. Gram boyama
c. Flagellar boyama
d. Metilen mavisi
e. Basit boyama

3. Bir bakteriyel sürme preparat›n ›s› ile fikse edilmesi
afla¤›dakilerden hangisini sa¤lar?

a. Örne¤in daha h›zl› kurutulmas›n›
b. Bakterinin lama yap›flmas›n›
c. Bakterinin büzüflerek lama yap›flmas›n› 
d. Bakterinin lama yap›flmas›n›, öldürülmesini ve

daha kolay boyanmas›n› 
e. Bakterinin kurutulmas›n›, öldürülmesini ve lama

yap›flmas›n›

4. Afla¤›dakilerden hangisi mikobakteri ve hücre du-
varlar›nda yüksek oranda lipid bulunan di¤er bakterile-
rin identifikasyonunda kullan›l›r? 

a. Gram boyama
b. Lipid boyama
c. Schaeffer-Fulton boyama
d. Spor boyama
e. Ziehl-Neelsen boyama

5. Bir mikroskobun toplam büyütme gücü afla¤›daki-
lerden hangisiyle hesaplan›r?

a. Objektif lens ve okular lens büyütme güçlerinin
toplam› ile

b. Objektif lens ve okular lens büyütme güçlerinin
çarp›m› ile

c. Objektif lens ve kondensör lens büyütme güçle-
rinin çarp›m› ile

d. Objektif lens gücünün karesi ile
e. Objektif lens ve kondensör lens büyütme güçle-

rinin toplam›

6. Afla¤›daki boya ve/veya boyama yöntemlerinden
hangisi mikroorganizmalar› hücre duvar› içeri¤ine göre
s›n›fland›rmada kullan›l›r?

a. Kapsül boyama
b. Gram boyama
c. Spor boyama
d. Negatif boyama
e. Metilen mavisi

7. MacConkey agar Gram pozitif bakterilerin üremesi-
ni inhibe eden kristal viyole boyas›n› ve laktozu fer-
mente eden bakterilerin belirlenmesi için de laktoz ve
bir pH indikatörü içermektedir. MacConkey agar afla¤›-
dakilerden hangisi olarak s›n›fland›r›labilir?

a. Diferensiyal, selektif
b. Kompleks, selektif
c. Kimyasal formülü tan›mlanm›fl, selektif, diferen-

siyal
d. Diferensiyal
e. Regulatör, selektif

8. Bakterilerde katalaz enziminin fonksiyonu afla¤›-
dakilerden hangisidir? 

a. Hidrojenin parçalanmas›
b. Respiratorik reaksiyonlar›n katalize edilmesi
c. Tuzlar›n parçalanmas›n›n katalize edilmesi
d. Toksik hidrojen peroksidin parçalanmas›
e. Su kayb›n›n önlenmesi

9. Afla¤›daki biyokimyasal testlerin hangisinde reaktif
olarak tavflan plazmas› kullan›l›r?

a. Oksidasyon-fermentasyon (O/F) testi
b. Katalaz testi
c. Koagulaz testi
d. Karbonhidrat fermentasyon testi
e. CAMP testi

10. Afla¤›daki bakterilerden hangisi mikroaerofilik at-
mosferde üremez?

a. Francisella tularensis
b. Taylorella equigenitalis
c. Brusella türleri
d. Hemofilus türleri
e. Klostridium türleri

Kendimizi S›nayal›m
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1. d Yan›t›n›z yanl›fl ise, “Morfolojik Muayene” ko-
nusunu yeniden gözden geçiriniz.

2. c Yan›t›n›z yanl›fl ise, “Morfolojik Muayene” ko-
nusunu yeniden gözden geçiriniz.

3. d Yan›t›n›z yanl›fl ise, “Morfolojik Muayene” ko-
nusunu yeniden gözden geçiriniz.

4. e Yan›t›n›z yanl›fl ise, “Morfolojik Muayene” ko-
nusunu yeniden gözden geçiriniz.

5. b Yan›t›n›z yanl›fl ise, “Morfolojik Muayene” ko-
nusunu yeniden gözden geçiriniz.

6. b Yan›t›n›z yanl›fl ise, “Morfolojik Muayene” ko-
nusunu yeniden gözden geçiriniz.

7. a Yan›t›n›z yanl›fl ise, “Besiyerleri” konusunu ye-
niden gözden geçiriniz. 

8. d Yan›t›n›z yanl›fl ise, “Biyokimyasal Testler” ko-
nusunu yeniden gözden geçiriniz.

9. c Yan›t›n›z yanl›fl ise, “Biyokimyasal Testler” ko-
nusunu yeniden gözden geçiriniz. 

10. e Yan›t›n›z yanl›fl ise, “Bakteri kültürü” konusunu
yeniden gözden geçiriniz.

S›ra Sizde 1 

Bu durumda her iki preparattaki mikroorganizma da
sanki Gram negatifmifl gibi k›rm›z› renkli görülecektir.
Lugol (iodine), kristal viyolenin Gram pozitif bakteri-
lere uygun bir biçimde ba¤lanmas› için gerekli bir bi-
leflendir. Bu nedenle, her iki etken de mavimsi mor
rengini (kristal viyole y›kama ile uzaklaflaca¤› için)
kaybedeceklerdir.

S›ra Sizde 2  

Hay›r, besiyerlerinde üretilemeyen klamidya, riketsiya,
koksiella gibi bakteriler de vard›r. Bunlar›n üretilmesin-
de canl› ortamlardan (embriyolu tavuk yumurtalar›, hüc-
re kültürleri ve deney hayvanlar›) faydalan›l›r. Bunlar›n
identifikasyonlar›nda antijenlerini belirlemeye yönelik
testler haricinde moleküler testlerden faydalan›lmaktad›r.

S›ra Sizde 3 

Bunun için tek koloni ekimi yönteminden faydalan›r›z.
Tek koloni ekimi için 2 adet öze kullan›l›r. Böylelikle,
bir öze kullan›l›rken di¤eri de so¤umaya b›rak›labilir.
Bafllamadan önce özeler bek alevinde öze ucundaki
tel tamam›yle k›zar›ncaya kadar tutularak ›s›t›larak ste-
rilize edilir. Bu ekim yönteminde özeler hem ekimden
önce hem de ekim sonunda bek alevinde sterilize edi-
lir ve s›rayla kullan›larak birbirine belirli bir aç›yla (60-
90°’lik) 4 ekim gerçeklefltirilir (fiekil 5.2). Bunlardan 1.,
2. ve 3. ekim hatlar› mümkün oldu¤unca agar›n uç k›-
s›mlar›na do¤ru yap›l›r ki bu bize çizgileri daha aral›k-
l› olacak olan 4. ekim hatt› için yeterli alan sa¤lar. Böy-
lelikle bu son ekim ile izole halde bakteri kolonileri el-
de edilmifl olur.

S›ra Sizde 4 

Helicobacter pylori insanlarda mide ülserlerinin en
önemli nedenlerinden birisidir. Bu bakteri midenin asi-
diteye ba¤l› oldukça düflük pH de¤erlerinde bile canl›-
l›¤›n› sürdürebilmektedir. Bunun nedeni bakterinin üre-
yi parçalayarak amonyak oluflumunu sa¤layan üreaz
aktivitesine sahip olmas›d›r. Amonyak mide asidini nöt-
ralize ederek bakterinin hayatta kalmas›n› sa¤lar. Üreaz
testi bu bakterinin identifikasyonunda önemli biyokim-
yasal testlerden birisidir.

Kendimizi S›nayal›m Yan›t Anahtar› S›ra Sizde Yan›t Anahtar›
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Bu üniteyi tamamlad›ktan sonra;
Mantarlar›n canl›lar alemindeki yerini tan›mlayabilecek,
Mantarlar›n morfolojik özelliklerini aç›klayabilecek,  
Mantarlar›n üreme ve fizyolojik faaliyetlerini aç›klayabilecek, 
Mantarlar›n laboratuvar teflhisini tan›mlayabileceksiniz.
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SINIFLANDIRMA
Canl›lar alemi, hayvanlar, bitkiler, mantarlar, protistalar ve monera (Archae ve
Eubacteria) olarak üzere befl bölümde incelenebilir. Bunlardan ilk dördünü
oluflturanlar çok hücreli formda (ökaryot) olup monera’lar tek hücreli (prokaryot)

yap›dad›r. Bu iki farkl› grubu, esas olarak çekirdek membran›n›n varl›¤› ya da
yoklu¤u belirlemektedir. Sistematik çal›flmalar›na göre mantarlar bu befl alemden
birini meydana getirmektedir. Baz› kaynaklara göre mantar alemi Myxomycota ve
Eumycota olarak iki bölüme ayr›lmaktad›r. Myxomycota bölümünde, uygun
olmayan flartlarda spor oluflturan ve uygun koflullarda ise saprofit olarak yaflayan
mantarlar, Eumycota bölümünde ise di¤er mantarlar bulunmaktad›r. Eumycota
bölümü; Mastigomycotina, Zygomycotina, Ascomycotina, Deuteromycotina ve
Basidiomycotina olarak befl altbölümden oluflmaktad›r. Mastigomycotina;
Chytridiomycete’leri, Zygomycotina; Mucorales tak›m›n›, Ascomycotina;
Saccharomyces gibi gerçek mayalar› ve efleyli üreyen f›rsatç› küfleri,
Basidiomycotina; yüksek mantarlar›, Deuteromycota bölümü ise patojen ve f›rsatç›
küf ve maya tipi mantarlar› içerecek flekilde düzenlenmifltir. Daha yeni bir
sistematikte ise Myxomycota bölümü ve Mastigomycotina alt bölümü protistalar
aras›na al›nm›fl ve mantarlar alemi Zygomycota, Ascomycota, Basidiomycota ve
Deuteromycota bölümlerine ayr›lm›flt›r. Moleküler çal›flmalar mantarlar›n genetik
alt ünitelerinin dört monofiletik gruptan olufltu¤unu göstermektedir. Bunlar
Acrasiomycota, Myxomycota, Oomycota ve Fungi’dir. Biyokimyasal ve morfolojik
özellikleri dikkate al›nd›¤›nda ilk iki grubun ökaryotlardan farkl› oldu¤u
görülmüfltür. Bu iki grup slime molds olarak adland›r›lmakta  olup günümüzde
protozoa alemi içerisinde yer almaktad›r. Benzer filogenetik teknikler
Oomycota’n›n da alglerle ayn› grupta oldu¤unu göstermifltir. Monofiletik mantar
alemindeki gruplar Chytridiomycota, Zygomycota, Ascomycota, ve Basidiomycota’
y› içermektedir (Tablo 6.1). 

Temel Mikoloji

Slime molds: Protistalar
içerisinde mantarlara
benzeyen d›fl yüzeyleri c›v›k,
sümüksü bir tabaka ile kapl›
c›v›k mantar olarak da
adland›r›lan gruptur.



Mantar alemi tür, s›n›f ve tak›mlardan meydana gelmektedir. Mantarlara ait bö-
lüm adlar›n›n sonlar›na baz› ekler getirilerek bu bölümler düzenlenmektedir. Ör-
ne¤in, phylum (divizyon):...-mycota; altdivizyon:...-mycotina; s›n›f:...-mycetes; alt-
s›n›f:...-mycetidae: order:...-ales; familya:...-aceae  gibi ekler getirilerek adland›r›l-
maktad›r. Mantarlar, seksüel spor flekilerine göre, günümüzde dört filuma ayr›lm›fl-
t›r. Bunlar, Chytridiomycota, Zygomycota, Ascomycota ve Basidiomycota’d›r. 

Mantar taksonomisinde mayalar, mantarlardan ayr›lm›fl olarak kabul edilme-
mektedir. Ancak pratikte mayalar, genellikle hem s›n›fland›rma hem de identifikas-
yon sistemlerinde filamentöz mantarlardan ayr› ele al›n›r ve yaln›zca mayalar› içe-
ren ayr› s›n›fland›rma sistemleri gelifltirilmifltir. 

MORFOLOJ‹K ÖZELL‹KLER
Mantarlar, ökaryotik hücre yap›s›nda, gövde, yaprak ve çiçe¤e sahip olmayan, klo-
rofil içermeyen ve fotosentez yapamayan organizmalard›r. Mantarlar genellikle,
aerobik ve saprofitik canl›lard›r. Birçok mantar türü ayn› zamanda di¤er canl›lar›n
parazitidir veya birlikte simbiyotik yaflam sürebilirler.

Mantarlar görünüm bak›m›ndan küfler ve mayalar olmak üzere ikiye ayr›l›rlar.
Üremeleri tek hücre fleklinde, küremsi yap›lar halinde olursa maya, çok hücreli fle-
kilde, filamentoz iplikçikler fleklinde olursa küf olarak isimlendirilir. Buna karfl›n
mayalar mukoid yap›da mantarlard›r. Filamentöz koloni yap›s›nda olanlar (As-
comycetes, Zygomycetes, Deuteromycetes, vb) küf, mukoid yap›da olanlar (Candi-
da, Saccharomyces, vb) maya olarak adland›r›l›rlar. Mantarlar›n ço¤unlu¤u fila-
mentöz yap›dad›rlar

Mantarlar›n morfolojisi mikroskopik ve makroskopik olarak iki flekilde incele-
nebilirler.

Mikroskopik Morfoloji 
Mantarlar mikroskopik muayenede filamentöz ve maya mantarlar› olarak iki bö-
lümde incelenmektedir. Her iki mantar grubunun mikroskopik incelemesinde bir-
çok elementin ortak oldu¤u dikkati çekmektedir. Hifa, kapsül, hücre duvar›, sep-
tum, sitoplazmik membran, lomazom, endoplazmik retikulum, vakuol, vezikül, çe-
kirdek-çekirdekçik, mitokondri, golgi ayg›t›, flagellum, ribozom, liozom  dikkati
çeken yap›lar› oluflturmaktad›r (fiekil 6.1).

104 Temel  Veter iner  Mikrobiyo lo j i  ve  ‹mmunolo j i

Alem Filum S›n›f

Chrom›sta Hyphochytriomycota

Labyrinthulomycota

Oomycota

Fung› Chytridiomycota

Zygomycota 

Ascomycota

Basidiomycota

Trichomycetes

Zygomycetes

Protozoa Acrasiomycota

Dictyosteliomycota

Myxomycota

Plasmodiophoomycota

Myxomycetes

Protosteliomycetes

Tablo 6.1
Mantar sözlü¤ü
taraf›ndan kabul
edilen s›n›fland›rma
üç bölüm alt›nda
incelenmektedir.

Simbiyotik yaflam: ‹ki
canl›n›n tek bir organizma
gibi birbirleriyle
yard›mlaflarak bir arada
yaflamalar›d›r. 



Hifa: Mantar kolonileri hifa ad› verilen genellikle ince uzun ve saydam mikros-
kopik filamentlerden oluflmufllard›r. Bunlar›n her birine hifa ad› verilir. Hifalar›n
çap› türlere göre 0.5-10 mikrometre aras›nda de¤iflmektedir. Hifalar bir araya gele-
rek miselyum ad› verilen saç ben-
zeri y›¤›nlar, meydana getirirler.
Hifalar, mantar türlerine ba¤l›
olarak; bölmelere ayr›lm›fl (sep-
tumlu) veya bölmelere ayr›lma-
m›fl (septumsuz) olabilirler (fiekil
6.2). Bunlar›n d›fl›nda raket, no-
dül, tarak veya spiral gibi çeflitli
flekillerde de görülebilirler. Bu-
lunduklar› beslenme ortam›n›n
içine uzan›p beslenme ifllemini
gören miselyum k›sm›na vejetatif miselyum, beslenme ortam›n›n üzerine ç›karak
yüzeyde yükselen k›sm›na aerial (havasal) miselyum denir. Baz› maya türlerinde,
hücrelerin ço¤almalar› s›ras›nda birbirlerine yap›fl›k kalmas› sonucu kitleler veya
zincirlerden oluflan ipliksi yap›lar meydana gelir. Bunlara yalanc› hifa (psödohifa)
ad› verilir.

Kapsül: Baz› mantarlar d›fl yüzeylerini örten bir slime tabakas› veya çok sert bir
kapsül meydana getirirler. Kapsül veya slime tabakas› hücrelere tutunmay› veya ya-
p›flmay› sa¤layan amorf polisakkaridlerden oluflmufltur. Fungal kapsül, antijenik ve
antifagositik özellikte olabilir. Örne¤in, Cryptococcus neoformans bu özelliktedir.

Hücre Duvar›: Mantar hücre duvar› genellikle çok katl› yap›dad›r ve fibriller-
den oluflmaktad›r. Hücre duvar›n›n yap›s›nda en fazla polisakkaridler  (%80), da-
ha sonra, s›ras›yla protein (%5-15) ve lipidler (%3-10) bulunmaktad›r. Bunlar›n
miktarlar›, mantar türlerine, besiyerinin bileflimine ve çevresel koflullar›n durumu-
na göre az çok de¤iflmektedir. Polisakkaridler aras›nda glukan, galaktoz, kitin, ki-
tosan, mannan ve sellüloz en fazla bulunanlar›d›r. Hücre duvar› mantar hücreleri-
nin büyüklü¤ü ve fleklini belirleyebilecek güçlü bir yap›ya sahiptir. Hücre duvar›-
n›n ortadan kald›r›ld›¤› durumlarda protoplast meydana gelir. Hücre duvar› hüc-
releri çevresel koflullar›n olumsuz etkisinden korudu¤u gibi, antijenik bir özelli¤e
ve baz› enzimleri içermeleri nedeniyle de fizyolojik bir aktiviteye sahiptir. 
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fiekil 6.1

Bir mantar hücresi
(mi-mitokondri, ç-
çekirdek, sm-
sitoplazmik
membran, hd-
hücre duvar›, r-
ribozom, va-
vakuol, gl-glikojen,
lo-lomazom, er-
endoplazmik
retikulum, çc-
çekirdekcik, çz-
çekirdek zar›)
de¤iflik yap›lar›
içerir.

Protoplast: Hücre duvar›
olmayan veya giderilmifl
prokaryotik veya ökaryotik
hücrelerdir.

fiekil 6.2

Mantarlar
beslenme ve üreme
gibi fonksiyonlar›n›
hifalar ile yaparlar.
Hifalar farkl›
morfolojik yap›da
(A-septumsuz hifa ,
B- septumlu hifa)
olabilirler.



Septum: Septum filamentöz mantarlarda rastlanan bir formasyondur. Bu yap›-
lar hücre duvar›n›n iç k›s›m›ndan orijin al›r ve içeri do¤ru uzanarak karfl› cidara ka-
dar devam eder. Yap›s›, hücre duvar›n›n yap›s› ile ayn› kimyasal özelli¤i gösterir.
Septum Oomycetes ve Zygomycetes s›n›f› mantarlarda görülmez.  

Sitoplazmik Membran: Hücre duvar›n›n alt›nda elektron mikroskop ile görü-
lebilen bir sitoplazmik membran bulunur. Bu organel üç tabakadan oluflmufltur ve
ünit membran özelli¤i gösterir. Sitoplazmik membran›n permeabilite özelli¤i var-
d›r. Fosfolipid, protein ve steroller sitoplazmik membran›n yap›s›n› oluflturan te-
mel maddelerdir. 

Lomazom: Baz› mantar türlerinde hücre duvar› ile sitoplasmik membran aras›n-
da yerleflmifl ve lomazom olarak adland›r›lan baz› yap›lar bulunmaktad›r. Buralarda
sitoplazmik membran içe do¤ru çöküntüler meydana getirmektedir. Bu oluflumlar
salg›sal aktivitede ve sitoplazman›n sentezinde baz› önemli görevlere sahiptir.

Endoplazmik Retikulum: Bu organel bitki ve hayvan hücrelerinde oldu¤u gibi,
iki paralel unit membranla çevrili ve üzerlerinde ribozomlar›n yerleflti¤i bir yap›dad›r.
Endoplazmik retikulumun mantar hücrelerinde çekirdek membran›n bir devam› ol-
du¤u bildirilmektedir. Protein sentezinde ve metabolizma için gerekli substanslar›n
tafl›nmas›nda büyük etkinli¤i olan endoplazmik retikulum lipoprotein yap›s›ndad›r. 

Vakuol: Olgun hücrelerde daha fazla rastlanan vakuollerin etraflar› ünit mem-
branla çevrilidir. Bunlar›n içlerinde pigment, kristal ve amorf karakterde maddeler
bulunabilir Hücrelerin dejenerasyonlar› s›ras›nda say›lar›nda artmalar da meydana
gelmektedir.

Vezikül: Veziküller büyümekte olan hifalarda fazlaca görülür. Etraf› bir ünit
membranla çevrili olan bu organellerin golgi ayg›t›ndan orijin ald›klar› bildirilmek-
tedir. Veziküllerin içinde hücre duvar›n›n sentezinde ve ayn› zamanda, lizisinde et-
kinlikleri olan enzimler, inorganik elementler, polisakkaridler, lipidler gibi madde-
ler bulunur ve bunlar› büyümekte olan hücre duvar› bölgesine tafl›rlar. 

Çekirdek ve çekirdekcik: Mantar hücrelerinde genellikle 2-3 mikrometre ça-
p›nda bir çekirdek bulunur. Çekirdek normal ›fl›k mikroskoplar› ile güçlükle fark
edilir. Ancak, Giemsa ile boyanan preparatlarda çekirdek kolayca görülebilir. Çe-
kirde¤in etraf› çift katl› ve delikli bir membran (çekirdek membran›) ile çevrilidir.
Normal olarak her hücrede bir tane çekirdek olmas›na karfl›n, çok genç ve çabuk
üreyen hifalarda bazen birden fazla çekirde¤e rastlanabilir. Septumsuz hifalarda
her hücrede birden fazla çekirdek bulunabilir. Çekirdek içinde bulunan kromo-
zom, deoksiribonukleikasit (DNA) yap›s›nda ve  birden fazla say›dad›r. Örne¤in,
kromozom say›s› A. nidulans’da 8 ve S. cerevisiae’de 17 olarak saptanm›flt›r. Kro-
mozomun yap›s› ökaryotik ve prokaryotik hücre kromozomlar›na benzerlik göste-
rir. DNA’daki G+C oran› %35-65 aras› olup türler aras›nda bu s›n›rlar içinde farklar
görülmektedir. DNA’n›n molekül a¤›rl›¤› kromozom say›s›na ba¤l› olarak artmakta-
d›r. Transkripsiyon ve translasyon ökaryotiklerde oldu¤u gibidir. Somatik bölünme
mitoz ve seksüel üreme mayoz fleklindedir. Mantar hücrelerinde bir veya birden
fazla çekirdekcik olabilir.  Çekirdekci¤in yap›s›nda %80 RNA ve protein bulunur. 

Mitokondri: Mantar hücrelerinde de¤iflik say›da, küçük (0.4-0.8x1-2 mikro-
metre), genellikle disk veya oval bir flekil gösteren mitokondriler bulunur. Yap›s›n-
da protein ve DNA bulunan mitokondriumlar›n bölünerek ve/veya tomurcuklan-
ma ile ço¤ald›klar› bildirilmektedir. Bitki ve hayvan hücrelerinde oldu¤u gibi hüc-
renin enerji merkezini olufltururlar.

Golgi ayg›t›: Mantar hücrelerinde, görevleri bitki ve hayvan hücrelerindeki sis-
temin ayni olan golgi ayg›t› bulunur.
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Ünit membran: Sitoplazmay›
ve hücre içerisindeki
organellerin etraf›n› saran
birden fazla görevi olan
zard›r.



Flagellum: Hareketli sporlarda (zoospor) flagellum organeline rastlanmakta-
d›r. Flagellum sporun uygun ortamlara do¤ru hareketini sa¤lar. Spor buraya yerle-
flip filizlenerek yeni bir mantar oluflturur.

Ribozom: Mantar hücreleri içinde çok say›da ribozom bulunur. Ribozomlar elek-
tron mikroskopta görülebilir. Ribozomlar, hücre sitoplazmas›nda serbest olarak veya
birkaç tanesi bir arada (poliribozom) görülebildi¤i gibi, endoplazmik retikulumlarda
ve mitokondrilerde de bulunur. RNA ve protein içerirler. Protein sentezinde önemli
görevleri olan ribozomlar ökaryotik özellikte olup 80 S (60S+40S) de¤erindedir.

Lizozom: Mantarlar hücresinde endomembranda yer alan lizozomlar›n içlerin-
de hidrolitik enzimler vard›r. 

Makroskopik Morfoloji
Mantar kolonileri mantarlar›n tiplendirilmesinde çok önem tafl›r. Patojenik mantar-
lar kat› besiyerlerinde befl türde koloni olufltururlar. Bu farkl›l›klar, mantarlar›n ge-
netik özellikler yan›s›ra besiyerinin kimyasal yap›s›na, kültürlerin eksikli¤ine veya
çevresel koflullarla iliflkili olabilir. Örn. C. immitis, 37°C üretildi¤i zaman maya
benzeri koloniler olufltururken 22-25°C’de genellikle miselyal koloniler meydana
getirirler. Bafll›ca koloni tipleri ve k›sa özellikleri afla¤›da belirtilmifltir.

1. Miselyal Koloniler: Genellikle, oval, yuvarlak bazen de düzensiz bir flekil
gösterebilirler (çentikli, loblu, asteroid, poligonal, vb). Bu tür koloniler çe-
flitli renklere de sahip olabilirler. Örne¤in; Dermatofitler (Epidermophyton,
Microsporum, Trichophyton cinslerine ait türler)ve sistemik infeksiyona ne-
den olan baz› mantarlar (C. immitis, H. capsulatum, vb)  22-25°C’de  üretil-
di¤inde miselyal bir görünüme sahiptirler. 

2. Maya Benzeri Koloniler: Koloniler yumuflak, mukoid k›vamda kabar›k,
nemli bir görünüflte olup oval ve yuvarlak kenarlara sahiptirler. Örne¤in;
Saccharomyces s›n›f›na ait türler (S. cerevisiae, S. fragilis, vb) kolonileri ile
sistematik infeksiyon oluflturan dimorfik mantarlar›n  37°C’deki kolonileri
genellikle maya benzeri bir özellik gösterirler. 

3. Membranöz Koloniler: Baz› dermatofitler (T. schoenleini, T. verrucosum,
vb) üremelerinin baz› aflamalar›nda ince deri veya membranöz bir özellikte
koloniler oluflturabilirler.

4. Granüler Koloniler: Bafllang›çta genellikle, filamentöz olan kolonilerde
sporulasyon fazlaca olmuflsa, aerial hifalarda azalmalara buna karfl›n spor-
larda artmalara rastlanabilir. Sporun özelli¤ine göre, koloniler ince veya ka-
ba bir granülasyon gösterir. Örne¤in; Dermatofitlerden E floccosum, M gypse-
um böyle koloni formasyonu gösterir.

5. Pleomorfik Koloniler: Laboratuvarlarda, besiyerlerinde uzun süre pasajla-
r› yap›lan mantarlar bu tip koloniler meydana getirir. Bazen, kolonilerin or-
tas› veya kenarlar›nda beyaz, steril ve kadife görünümünde hifalar olabilir.
Dermatofitlerde, bu tür kolonilere s›kça rastlan›r.

Hangi özellikler küfleri maya mantarlar›ndan ay›rmaktad›r?

ÜREME VE F‹ZYOLOJ‹
Mantarlar›n üremeleri ve fizyolojileri  birçok farkl› özellik göstermektedir. Mantar-
lar›n canl›lar alemindeki yerini iyi anlamak için üreme flekillerini ve fizyolojik özel-
liklerini iyi bilmek gerekir. 
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Üreme
Mantarlar sporlanma (sporulasyon) yoluyla ürerler. Bu üreme aseksüel (efleysiz)
ve seksüel (efleyli) flekilde olabilir. Çevresel koflullar›n uygun olmas› veya olgun
miselyumlarda yeterince g›da depolanmas› durumunda genellikle aerial hifalarda,
çeflitli flekillerde sporlar meydana gelir. 

Sporlar olgunlaflt›ktan sonra hifadan ayr›larak serbest hale gelir ve uygun ortam
ve koflullarda çimlenerek kendi türüne özgü mantar› olufltururlar.

Sporlar›n içerisinde bir veya birden fazla çekirdek bulunur. Baz› mantarlarda
sporun etraf›nda epispor, perispor ad› verilen bir koruyucu tabakalar bulunur.
Spor sitoplazmas›nda çekirdek d›fl›nda vakuol, lipid granüller ve bir mantar›n olu-
flumu için gerekli her türlü organik ve inorganik madde yer al›r.

Sporun olgun mantara dönüfl-
mesi s›ras›nda sporlar su alarak fli-
fler, bunun sonucunda d›flar› do¤-
ru uzanan jerm tüpü olarak ad-
land›r›lan bir yap› belirir. Bu yap›
daha sonra geliflir, büyür ve kendi-
ne özgü hifalar› meydana getirir.
Bu hifalar daha sonra reprodüktif
hifalara dönüflür.(fiekil 6.3)

Baz› mantar sporlar›nda flagel-
lum bulunur. Suda yaflayan mantarlarda görülen flagellumlar, sporlar›n hareketini
ve uygun ortama yönelmelerini sa¤lar. Bu sporlar zoospor olarak adland›r›l›r. 

Mantarlar›n aseksüel ve seksüel flekilde ço¤almak için oluflturduklar› sporlar
farkl›l›klar göstermektedir. Bu özellikler afla¤›da aç›klanm›flt›r. 

Aseksüel Sporlar
Efleysiz  üreme s›ras›nda mantarlarda bafll›ca 5 tür spor oluflumuna rastlanmakta-
d›r. Bunlar: Artrospor, Blastospor, Klamidiospor, Konidiospor ve Sporangiospor’dur.
(fiekil 6.4)

a. Artrosporlar: Artrosporlarda, hifalarda fazla bir flekil de¤ifliklik görülmez.
Yaln›zca, reprodüktif hifalar›n, enlemesine septumlarla bölünerek fragmen-
tasyonu söz konusudur. Sporlar›n flekilleri, genellikle oval veya silindiriktir.
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Jerm tüpü: Mantar
sporlar›n›n olgun mantar
formuna dönüflmesi
s›ras›nda oluflan ve d›flar›
do¤ru uzanan tüp fleklindeki
yap›d›r.

fiekil 6.3

Mantar sporlar›
olgun formlara
dönüflürken,
uzayarak jerm
tüpleri meydana
getirirler.

fiekil 6.4

Mantarlar aseksüel
üreme s›ras›nda
de¤iflik yap›da
sporlar
(Klamidospor,
Blastospor ve
Artrospor)
meydana getirirler.



Artrosporlar türlere özgü bir büyüklük gösterirler. Hifalardan ayr›ld›ktan
sonra serbest kal›r ve uygun ortamlarda çimlenerek her biri tekrar ayn› tür
mantar› olufltururlar. Birçok mantar türlerinde (Dermatofitler, Trichosporon,
Geotrichum, C. immitis, vb) artrospor oluflumuna rastlan›r.

b. Blastosporlar: Bu tür ço¤almada hifalar›n çeflitli yerlerinde genellikle, bir-
den fazla tomurcuk meydana gelir. Bu küçük tomurcuklar ço¤almay› sa¤la-
yan blastosporlard›r., Blastosporlara flamaentöz Ascomycetes mantarlar›nda,
mayalarda ve maya benzeri koloni oluflturan mantarlarda rastlan›r. Örne¤in;
Saccharomyces cerevisiae gibi.

c. Klamidiosporlar: Mucoraceae familyas›na ait türlerde görülen bu sporu-
lasyon fleklinde, hifalarda bulunan hücrelerin baz›lar› büyür, geliflir, hücre
duvarlar› kal›nlafl›r ve protoplazmalar› yo¤unlaflarak klamidosporlar› olufltu-
rurlar. Bu sporlar hifalar›n orta, yan veya uç k›s›mlar›nda geliflebilir.  

d. Konidiosporlar: Filamentöz Ascomycetes ve birçok Deuteromycetes man-
tarlar›nda bu tür sporlara rastlanmaktad›r. Konidiosporlar reproduktif hifala-
r›n (konidiofor) yanlar›nda veya uçlar›nda meydana gelirler. Bu hifalar aeri-
al hifalar›n modifikasyonu ve diferensiye olmas› sonu teflekkül ederler. Bu
sporulasyon daha çok Aspergillus, Penicillium ve Hormodendrum cinslerin-
de görülür. Özellikle, Dermatofitlerde (Microsporum, Trycophyton cinsleri)
ayn› hifa üzerindeki iki türde konidium oluflmaktad›r. Bunlardan tek hücre-
li olanlar hifa üzerinde çeflitli yerlerde bulunurlar ve küçük oval, yuvarlak
veya armut fleklinde olabilirler Mikrokonidium olarak da adland›r›lan bu
sporlar baz› mantar türlerinde çok say›da olmas›na karfl›n di¤erlerinde az
veya çok nadir bulunabilir. Bunun yan›nda, çok hücreli büyük sporlar me-
kik, puro veya limon biçiminde olan makrokonidium’lar› meydana getirir.
Bu sporlar enine septumlarla birden fazla hücreye bölünmüfltür. Örn. M.
nanum’da 2-3 ve M. canis’de 7-10 hücre bulunur.(fiekil 6.5)

e. Sporangiosporlar: Daha çok Phycomcetes mantarlar›nda  görülen bu üre-
me  fleklinde Sporlar (sporangiospor), bunlar› tafl›yan özel hifalar›n (sporan-
giofor) uçlar›nda oluflan büyük ve yuvarlak keseler (sporangium) içinde yer
al›rlar.. Bu sporlar sporangiumlar›n patlamas› sonucu d›flar› saç›larak uygun
ortam ve çevresel koflullar alt›nda filizlenir ve kendi türlerine özgü mantarlar›
meydana getirirler. Örne¤in; Rhizopus nigricans’da bu tür üremeye rastlan›r.
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fiekil 6.5

Baz› mantarlarda
aseksüel ürme
s›ras›nda, hifalar›n
uzant›s› olan
konidioforlar
üzerinde oluflan
bölmeli büyük
(Makrokonidium)
veya küçük
(Mikrokonidium)
konidiosporlar,
birer üreme
arac›d›r.

Sporangium: Hifalar›n
uçlar›nda bulunana ve
içinde sporlar› tafl›yan büyük
yuvarlak keselerdir.



Seksüel Sporlar
Efleyli üremede, ayr› cins veya karakterde olan iki gametin çekirdekleri birbiri ile
birleflip kaynaflarak haploid hale gelir ve bu haploid kromozomlar da birleflerek
seksüel sporlar› meydana getirir. 

Seksüel üreme flekli mantar türlerinde farkl›l›klar göstermektedir. Mantarlar bu
üreme fleklinde meydana gelen spor yap›lar›na göre s›n›fland›r›lmakta ve dört
grup alt›nda incelenmektedir. Bunlar; Askosporlar, Basidiosporlar, Oosporlar ve
Zigosporlard›r.

a. Askosporlar: Ascomycetes mantarlar›nda rastlanan bu sporlanma fleklinde
ayn› ve farkl› hifalarda, komflu iki hücrenin (askogonium ve anteridium) uza-
mas› ve birleflmesi ile askosporlar meydana gelir. Meydana gelen bu sporlar
askus olarak adland›r›lan genifl ve uzun hücre keseleri içinde oluflurlar. Spor-
lar›n olgunlaflmas› ile çevrelerinde bulunan kese yar›l›r ve seksüel sporlar d›-
flar› ç›karlar. Örne¤in; Aspergilluslarda  görülen üreme bu flekildedir.

b. Basidiosporlar: Basidiomycetes mantarlar›nda bu tür sporlara rastlan›r As-
kosporlara baz› yönlerden benzerlik gösteren bir sporlanma fleklidir. Özel-
likle basidiumlar›n geliflmesi ve basidiosporlar›n oluflmas›  aflamalar› ben-
zerlik gösterir. Bu sporlanma fleklinde,  öncelikle, birbirine komflu olan iki
hücre uzar, birbiri ile  birleflir ve tek çekirdekli bir hücre meydana getirir. Bu
çekirde¤in mayoz bölünmesi sonucu dört haploid çekirdek oluflur. Basidi-
umlar›n uç k›smlar›nda her çekirdek içinde bir sterigmata (basidium) mey-
dana gelir ve nukleuslar›n her biri kendine ait olan sterigmata içine girere-
rek basidiosporlar›n oluflumunu sa¤larlar. Bundan sonraki aflama di¤erlerin-
de oldu¤u gibidir. Basidiosporlar bulunduklar› yerlerden ayr›larak baflka
yerlere giderler ve uygun ortam bulduklar›nda filizlenerek yeni bir mantar›
meydana getirirler. Basidiosporlar askosporlardan farkl› olarak eksternal ge-
liflim gösterirler.

c. Oosporlar: Phycomycetes mantarlar›nda Oomycetes s›n›f›na ait türler oos-
porlar ile seksüel ço¤alma gösterirler. Bu mantarlarda erkek gamet (anteri-
dium), difli gametten (oogonium) ayr› özellikler gösterir; daha küçüktür ve
farkl› görünüme sahiptir. Oosporlar, bu gametlerin birleflmesi sonucu mey-
dana gelirler. Oosporlar yuvarlak flekilli, spor duvar› kal›n, d›fl etkilere daya-
n›kl› ve g›da yönünden zengin seksüel sporlard›r.

d. Zigosporlar: Phycomycetes mantarlar›ndan Zygomycetes s›n›f›na ait türler-
de görülen zigosporlar, sporun oluflumuna kadar olan dönemde di¤er sek-
süel sporlar›n oluflumundan farkl›l›klar gösterirler. Bu tür sporlar›n oluflu-
munda farkl› cinsiyet karakterindeki gametangiumlar somatik hifalar›n branfl-
lar›ndan orijinlerini al›rlar ve ayn› mantar üzerinde bulunurlar (homotallik).
Bunlarda, erkek veya difli hücreler farkl› özellik veya yap› göstermezler. Bir-
birine benzeyen iki cins gametin birbirine do¤ru uzamas› ve birleflmesi ile
zigospor oluflturulur. Birleflme s›ras›nda, hücreler aras› bölmeler kaybolur
ve çekirdekler kaynaflarak birleflir. Sporun etraf› kal›n koruyucu bir tabaka
ile çevrilir. Zigospor uygun koflullar alt›nda filizlenir, yeni hifa ve mantar
meydana gelir.

Mantarlar›n uzak mesafelere tafl›narak üremesi hangi mekanizma ile olur?
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Fizyoloji
Mantarlar çevre koflullar›na dayan›kl›, güçlü hücre duvarlar›na sahip organizmalar-
d›r. Hücre duvarlar›nda bulunan kitin ve selüloz karakterinde maddeler onlar›n
çok de¤iflik olan çevre koflullar›na uyum sa¤lamalar›na yard›mc› olur. Örnegin,
mantarlar bakterilerin dayanamad›klar› yüksek konsantrasyonlardaki (%50) fleker
solusyonlar›na dirençlidirler. Bu nedenle, reçel ve jöleler mantarlar taraf›ndan ko-
layca kontamine edilebilirler. Ancak, yüksek ozmotik bas›nca karfl› bakteriler ka-
dar dayanamazlar. 

Birçok mantar türü düflük pH derecelerinde üreyebilir. Mantarlar›n yaflayabil-
dikleri minimal ve maksimal pH limitleri 2-11 aras›nda de¤iflebilir. Böylelikle, asit
karakterdeki meyveler veya meyve sular›nda (özellikle domates, portakal, limon,
greyfurt, mandalina, vb) buzdolab› ›s›s›nda bile mantarlar› üreyebilir. 

Mantarlar›n üremelerinde en önemli faktörlerin bafl›nda nem gelmektedir. Nite-
kim, yüksek orandaki nem genellikle üreme üzerine olumlu etkide bulunur. Nem
miktar› azald›kça mantarlar›n ço¤almalar› da s›n›rlanmaya bafllar. Patojenik Derma-
tofitlerin üremesi için nemli deri iyi bir ortam oluflturur.

Üreme ›s›s› limitleri oldukça genifl bir aral›ktad›r (0°C ile 60°C) ve mantar türle-
ri aras›nda farkl›l›klar gösterir. Hifalar en yüksek ›s› s›n›rlar›ndan sonra yaflayama-
malar›na  karfl›l›k mantar sporlar› yüksek ›s›ya ve de¤iflik çevre koflullar›na olduk-
ça dirençlidirler. Bunun yan›nda termofilik mantarlar›n 60°C üzerinde geliflebildi¤i
saptanm›flt›r. Patojenik mantarlar için optimal ›s› üzerinde veya içinde üredikleri
canl›n›n vücut ›s›s› olarak kabul edilmektedir. Ancak, Dermatofitler gibi deride lo-
kalize olan mantarlar d›fl ortamla da temasta bulunduklar›ndan en uygun üreme
›s›s› çevre ›s›s›yla bir yak›nl›k gösterir ve bu ›s› 20°C ile 25°C aras›nda de¤iflir. 

Mantarlar genellikle oksijenin bulundu¤u aerobik ortamlarda geliflirler ve ürer-
ler. Oksijen seviyesinin düflmesi veya mikroaerofilik koflullar üreme ve geliflmeyi
olumsuz etkiler. 

Ifl›k gereksinim duyulan önemli bir faktör de¤ildir. Mantarlar ›fl›¤›n olmad›¤› or-
tamlarda üreme ve geliflme gösterebilirler. 

Mantarlar fotosentez yapamayan ve bu nedenle g›dalar›n› d›flar›dan sa¤lamaya
zorunlu organizmalard›r. Baz› mantarlar basit yap›daki ortamlarda geliflebildikleri
halde di¤erleri üremeleri ve geliflmeleri için inorganik maddelere ve özel üretme
faktörlerine (tiamin, biotin, vitamin B6 vb) ihtiyaç duyarlar. Patojenik mantarlar›
üretmek ve izole etmek için laboratuvarda bileflimlerinde çeflitli inorganik ve orga-
nik maddeler bulunan besiyerleri kullan›lmaktad›r. Bu besiyerleri içerisinde Sabo-
uraud Dekstroz Agar, en fazla kullan›land›r.

Mantarlar proteaz, karbonhidraz, nukleaz ve lipaz gibi enzimler sentezleyerek
çevredeki g›da maddelerini ayr›flt›r›r ve bunlardan faydalan›rlar. 

Mantarlar taraf›ndan sentezlenen maddeler uzun y›llard›r g›da ve t›bbi endüstri-
nin önemli bir parças›n› oluflturur. Organik asitler alkoller, enzimler, pigmentler,
polisakkaritler, steroller, antifungal maddeler (griseofulvin, mikostatin, vb) antibi-
yotikler (penisilin, streptomisin vb) ve di¤er birçok önemli maddeler (vitaminler,
proteinler, lipidler, toksik maddeler vb) bunlara örnek olarak verilebilir. Maya hüc-
relerinin sentezledi¤i vitaminler (tiamin, riboflavin, nikotinik asit, vb) de insan ve
hayvanlarda kullan›lan medikal önemleri olan maddeler aras›ndad›r.

Mantarlar faydal› maddeler d›fl›nda mikotoksin ad› verilen, insan ve hayvan
sa¤l›¤› için zararl› metabolitler de üretebilirler. Bu metabolitlerin pek ço¤u toksik
ve karsinojendir. Örne¤in: Aspergillus flavus’un sentezledi¤i aflatoksin karaci¤er
kanserine neden olur. 
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Mantarlar insan ve hayvanlarda gerek deri üzerinde, deri alt›nda veya tüm vü-
cuda da¤›lm›fl sistemik infeksiyonlar oluflturabilirler. Bu nedenle t›bbi önemleri
çok fazlad›r. Baz› patojen mantarlar hayvanlardan insanlara bulaflmas› ile de a zo-
onotik özellik gösterirler. 

Bakterilerin üreyemedi¤i reçel, meyve suyu, turflu gibi g›da maddeleri üzerinde küfleri ve-
ya mayalar› neden görmekteyiz?

LABORATUVAR TEfiH‹S‹
Mantarlar›n laboratuvar teflhisi etkenin muayene materyalinde tespit edilmesi, kül-
türü yap›larak üretilmesi, identifikasyonu, serolojik ve alerjik testler yard›m›yla ger-
çeklefltirilir. Son y›llarda, moleküler teknikler de teflhis için kullan›lmaktad›r. Mu-
ayenesi yap›lacak materyalden mantar izolasyon flans›n›n art›r›lmas›nda, materyal
toplama tekni¤i, materyalin al›nd›¤› yer ve materyalin muhafazas› son derece
önemlidir.

Materyallerin Toplanmas›
Muayene örne¤i olarak, genellikle, tedavi amac›yla herhangi bir ilaç uygulanma-
m›fl olan materyaller tercih edilir. Al›nan materyaller üzerinde örnekle ilgili gerek-
li bilgilerin yaz›l› oldu¤u tercihen, a¤z› vidal› kapakl› fliflelerde veya petri kutular›n-
da toplan›r. Materyal alma iflleminde steril makas, pens, bistüri, petri kutusu gibi
malzemeler kullan›l›r. Kullan›lacak malzeme iyi sterilize edilmifl ve kuru olmal›d›r.
Çünkü, nemli malzeme, saprofitik mantar sporlar›n›n üremesine neden olarak
kontaminasyon meydana getirebilir. Örnek materyaller al›nd›ktan sonra mümkün
oldu¤u kadar k›sa süre içerisinde laboratuvara ulaflt›r›lmal›d›r. Materyallerin so¤uk
zincir içerisinde gönderilmesi ve hemen kullan›lmayacaksa buzdolab›nda muhafa-
zas› tercih edilmelidir. 

Dermatofitlerin (Mikrosporum, Trikofiton ve Epidermofiton, vb) teflhisi genel-
likle için genellikle deri kaz›nt›s›, k›l, tüy, t›rnak gibi örneklerden yararlan›l›r. 

Deriden örnek almadan önce, lezyonlu bölge yabanc› maddeleri, kontaminant
mantar sporlar›n› ve di¤er ajanlar› gidermek için alkole bat›r›lm›fl pamukla veya
yumuflak steril bir bez ile silinir. Alkol kuruduktan sonra lezyonlar›n kenarlar›nda-
ki aktif bölgelerden steril makas, pens, küret, bistüri,  ile deri kaz›nt›s› al›narak ste-
ril petri kutular›na veya fliflelere, toplan›r. Lezyon say›s› birden fazla ise her biri için
örnek alma ifllemi tekrarlan›r. Yeterince materyal al›narak laboratuvara gönderilir.
K›l, tüy, yün gibi materyallerin incelenmesinde, bu örneklerin kökleri, direkt mik-
roskopi ve kültür için en iyi yerlerdir. K›llar›n üzerinde ve lezyonlar›n ortas›nda,
genellikle az say›da mantar elementi bulunur. K›ll› bölgelerden en iyi örnek steril
pens yard›m›yla koparma veya çekme ile al›n›r. E¤er bu, k›llar›n frajilitesinden do-
lay› mümkün de¤ilse bistüri deri döküntülerinin kaz›nmas›nda ve k›l köklerindeki
küçük parçalar› almada kullan›l›r. Sert k›ll› f›rçalarda baflar›l› bir flekilde kullan›la-
bilir. T›rnak örneklerinin muayenesi için, t›rnaklar iyice temizledikten ve alkolle
sildikten sonra makasla kesilerek, bistüri veya küretle kaz›narak toplan›r. Derma-
tofitler d›fl›nda subkutan veya sistemik infeksiyon yapan mantarlar›n teflhisi için
için ise vücut s›v›lar› veya biyopsi materyallerinden yararlan›l›r. 

Materyallerin Muayenesi
Mantar muayenesi amac›yla yukar›da bildirildi¤i gibi toplanarak laboratuvara geti-
rilen materyaller afla¤›da bildirilen yöntemlerle muayene edilirler.
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Wood lambas›
Baz› dermatofitlerin tan›s›nda Wood lambas› olarak bilinen portatif ultraviyole ›fl›k
kayna¤› kullan›lmaktad›r. K›llar karanl›k odada Wood lambas› (330-365 nm dalga
boyunda) ile incelendi¤inde baz› dermatofitlerde par›ldama görülür. M. canis ve
M. audounii taraf›ndan sentezlenen metabolitlerden dolay› sar›ms› yeflil par›ldama
görülür. Ancak, bu metot hiçbirzaman kesin teflhis arac› de¤ildir.

Direkt Mikroskopi
Direkt mikroskopi, özellikle dermatofitleri teflhis için flüpheli muayene materyalin-
den KOH solusyonu ile haz›rlanan preparatlar›n mikroskobik incelenmesidir. Mu-
ayene materyali bir lam üzerinde birkaç damla % 15’lik KOH solusyonu ile kar›fl-
t›r›l›r. Lam üzerindeki bu kar›fl›m bir lamel ile kapat›larak hafifçe ›s›t›l›r. KOH so-
lusyonunun kristalleflmesini önlemek için, preparat kaynat›lmadan ›s›t›lmal›d›r.
Preparat›n net bir flekilde mikroskop alt›nda incelenecek flekilde olgunlaflmas›n›
sa¤lamak amac›yla 10-15 dakika bekletilir. Bu ifllem muayene materyalinin içerdi-
¤i protein art›klar›n› sindirerek, mantar elemanlar›n›n meydana ç›kmas›na yard›m-
c› olur. Mantar hifa ve sporlar ifllemden etkilenmezler. Direkt mikroskobik muaye-
ne ile, özellikle k›l ve deri örneklerinde % 40-60 oran›nda do¤ru teflhis sa¤lanabil-
mektedir. Deri kaz›nt›lar›n›n kontrolünde mantar hifalar› uzun, dallanan, bölmeli
ve ›fl›k k›r›c› k›vr›ml› iplikçikler halinde görülürler. Miselyum ad› verilen bu iplik-
çikler epidermal tabakada, hücreleri boydan boya tutmufl olarak izlenirler. ‹yi ha-
z›rlanm›fl bir preparatta çeflitli organelleri, ya¤ damlalar›n›, çekirdekleri ve misel-
yumlar› ay›rdetmek mümkündür. 

Kültür
Mantar elementlerinin görüldü¤ü ve görülmedi¤i her iki durumda da muayene
materyalleri mutlaka kültür ifllemine al›nmal›d›r. Kültür, uygun besiyerlerine, ucu
k›vr›k olan özel bir i¤ne yard›m› ile oyuk aç›larak, örneklerin yerlefltirilmesi fleklin-
de yap›l›r. Kültür iflleminde, materyaller besiyerlerine yüzeyi genifl olacak flekilde
ve bol miktarda ekilmelidir. Uzun bir inkübasyon dönemine gereksinimi olan
mantar kültürlerinde, besiyerinin kurumas›, ortamdan gelen kontaminasyonlar›n
ve üreyen kültürlerin etrafa da¤›lmalar›n›n önlenmesi amac›yla; ekim iflleminin
tüpler içinde yat›k olarak haz›rlanan besiyerlerine yap›lmas› yararl›d›r. Dermatofit-
lerin ilk izolasyonu için kullan›lan en genel besiyeri, aktidion (sikloheksimid) ve
antibiyotik içeren Sabouraud besiyeridir. Üreyebilecek küf tipi saprofit mantarlar›
engellemek amac› ile, 0.4 µg/ml aktidion ilavesinin yeterli oldu¤u bildirilmifltir. Ay-
r›ca antibakteriyel ajan olarak kloramfenikol (0.005 µg/ml) ve/veya gentamisin
(0.04 µg/ml) kullan›lmal›d›r. Dermatofitlerin ilk izolasyonu s›ras›nda, bazen etken-
lerin f›rsatç› küf tipi mantarlar eflli¤inde üredi¤i gözlenir. Bu tip güçlüklerin elimi-
ne edilmesi için yap›lan çal›flmalar, seçici ilk izolasyon besiyerlerinin geliflmesi ile
sonuçlanm›flt›r. Dermatofitlerin üremesi, genelde, yavafl bir flekildedir ve bir hafta-
dan üç haftaya kadar sürebilir. Besiyerleri 25-27ºC de inkube edilmelidir. Farkl›
olarak, T. schoenleinii ve T. verrucosum türlerinin 37ºC’de daha iyi üredikleri be-
lirtilmifltir. Üreme yeterli flekilde olufltu¤unda üreyen kolonilerden al›nan mantar
miselyumlar›, lam kültürü yapmak amac› ile uygun besiyerlerine aktar›l›r. Uygula-
nan lam kültürünün mantarlar›n, türlere özel mikroskopik morfolojilerinin özgün
yap›lar›n› incelemeye olanak sa¤lad›¤› bildirilmifltir. Trichophyton türlerinin iden-
tifikasyonu kazein içeren temel besiyerine ilave olarak inositol, nikotinik asit, tiya-
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min ve tiyamin-inositol ilave edilebilir. Bu flekilde haz›rlanan besiyerleri, Trichoph-
yton agar ad› ile tan›mlanmaktad›r. 

Mantarlar›n identifikasyonu koloni ve mikroskobik morfolojilerine göre yap›l›r.
Makroskopik (koloni morfolojisi) ve mikroskobik özellikleri belirlenen koloniler,
mantar atlaslar›ndan yararlan›larak identifiye edilir. Besiyerinde flekillenen koloni-
ler, üreme durumu, h›z›, flekli, yap›s›, ön ve arka yüzeyindeki pigmentasyon özel-
likleri dikkate al›narak makroskopik olarak kay›t edilir. Mikroskobik muayenede
ise, kültürden haz›rlanan preparatlar laktofenol pamuk mavisi ile boyanarak
mikroskopta incelenirler. Mikroskobik muayenede mantar kolonileri hifa, mikro-
konidiyum, makrokonidiyum, klamidospor, artrospor ve blastospor morfolojileri
yönünden incelenirler. Bunlara ek olarak fizyolojik/biyokimyasal testler (‹n vitro
saç perforasyon testi, sorbitolün asimilasyonu, üreaz oluflumu veya ürenin hidroli-
zi, vb) yap›labilir.

Moleküler Teknikler
Dermatofitlerin rutin identifikasyonunda kullan›lan laboratuvar metodlar›n›n yavafl
olmas› ve baz› örneklerde kesin sonuç al›namamas›, yeni metodlar›n gelifltirilmesi-
ni zorunlu k›lm›flt›r. Nükleik asitleri temel alan bu teknikler, patojenik organizma-
lardaki genotipik farkl›l›klar› ortaya ç›karmada oldukça yararl›d›r. Bu teknikler çok
spesifiktir ve fenotipik özelikleri temel alan tekniklerden daha kesin sonuçlar ve-
rir. Polymerase chain reaction (PCR) ve mitokondrial DNA’n›n restriction fragment
length polymorphism (RFLP) analizi bu tekniklere örnek verilebilir.

Hayvan Denemeleri
Dermatofitlerde deneme hayvanlar›n›n derisine infekte materyallerden veya üre-
mifl flüpheli kolonilerden inokulasyonlar yap›l›r. Lezyonlar›n oluflum süresi ve ka-
rakteri inokule edilen mantar›n türüne ba¤l›d›r. Deneme hayvan› olarak kobay, rat,
tavflan, fare veya bazende büyük hayvanlar ifle yarar. En az iki deneme hayvan›
kullan›l›r.

Çünkü mantar infeksiyonlar›na karfl› hayvanlar›n duyarl›l›klar›, genellikle de¤i-
fliktir. Denemelerde beyaz veya özellikle albino hayvanlar›n kullan›lmalar›, sonuç-
lar› de¤erlendirme bak›m›ndan yararlar sa¤layabilir. Deneme hayvanlar› her ba-
k›mdan sa¤lam ve derilerinde herhangi bir lezyon bulunmamal›d›r.

Serolojik ve Allerjik Testler
Hayvanlardaki dermatofitlerin tan›s›nda serolojik ve allerjik testler genellikle kulan›l-
mamaktad›r. Dermatofitler zay›f immunolojik veya immunostimulan etkiye sahiptir-
ler. Ancak allerjik özelli¤e sahip olduklar›ndan deri testleri kullan›labilmektedir.

Deri, k›l, t›rnak gibi materyallerden mantarlar›n  direk mikroskopi ile teflhisi iflleminde
potasyum hidroksit kullan›lmas›n›n amac› nedir ?
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Mantarlar›n s›n›fland›rmas›n› tan›mlamak.

Canl›lar alemi; hayvanlar, bitkiler, mantarlar, pro-
tistalar ve monera (Archae ve Eubacteria) olarak
üzere 5 bölümde incelenebilir. Bunlardan ilk dör-
dünü oluflturanlar çok hücreli formda (ökaryot)
olup monera’lar tek hücreli (prokaryot) yap›da-
d›r. Bu iki farkl› grubu, esas olarak çekirdek mem-
bran›n›n varl›¤› ya da yoklu¤u belirlemektedir.
Sistematik çal›flmalar›na göre mantarlar bu befl
alemden birini meydana getirmektedir. Mantarla-
r›n s›n›fland›r›lmas› di¤er canl›larda oldu¤u gibi
yeni tiplendirme tekniklerinin bulunmas› ile de-
¤iflmekte ve genifllemektedir.  

Mantarlar›n morfolojik özelliklerini aç›klamak.

Mantarlar, ökaryotik hücre yap›s›nda, gövde, yap-
rak ve çiçe¤e sahip olmayan, klorofil içermeyen
ve fotosentez yapamayan organizmalard›r. Man-
tarlar görünüm bak›m›ndan; küfler ve mayalar
olmak üzere ikiye ayr›l›rlar. Filamentöz koloni
yap›s›nda olanlar küf, mukoid yap›da olanlar ma-
ya olarak adland›r›l›rlar. Mikroskopik hücre ya-
p›s› yönünden ortak özelliklere sahip olan man-
tarlar›n, makroskopik olarak birbirlerinden ayr›l-
malar›na neden olan birçok farkl› özelli¤e sahip
olduklar› görülmektedir. 

Mantarlar›n üremesi ve fizyolojisini aç›klamak.

Mantarlar›n üremeleri ve fizyolojileri birçok fark-
l› özellik göstermektedir. Mantarlar›n canl›lar ale-
mindeki yerini iyi anlamak için üreme flekillerini
ve fizyolojik özelliklerini iyi bilmek gerekir. Asek-
süel ve seksüel olarak üreyebilen mantarlar mi-
toz ve mayoz  bölünme ile ço¤alabilirler, üreme
sporlanma yoluyla olur, Ifl›k istemeden çok ge-
nifl bir s›cakl›k ve pH aral›¤›nda aral›¤›nda varl›-
¤›n› sürdürebilen,  kal›n ve güçlü hücre duvarla-
r› sayesinde çok konsantre ve düflük ortamlarda
bile yaflayan bu canl›lar›n baz›lar›nda hareket or-
ganeli flagellum da bulunur.

Mantarlar›n laboratuvar teflhisini tan›mlamak.

Mantarlar›n laboratuvar teflhisi etkenin muayene
materyalinde tespit edilmesi, kültürü yap›larak
üretilmesi, izolasyon ve identifikasyonu, serolo-
jik ve alerjik testler yard›m›yla gerçeklefltirilir.
Son y›llarda, moleküler teknikler de teflhis için
kullan›lmaktad›r. Muayenesi yap›lacak materyal-
den mantar izolasyon flans›n›n art›r›lmas›nda, ma-
teryal toplama tekni¤i, materyalin al›nd›¤› yer ve
materyalin muhafazas› son derece önemlidir.
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1. Mantarlar›n üreme arac› afla¤›dakilerden hangisidir?
a. hifa
b. tallus
c. spor
d. hücre duvar›
e. flagellum

2. Baz› mantarlara hareket sa¤layan organel afla¤›daki-
lerden hangisidir?

a. makrokonidium
b. mikrokonidium
c. sitoplazmik membran
d. flagellum
e. golgi ayg›t›

3. Mantar hücrelerine enerjiyi sa¤layan organel afla¤›-
dakilerden hangisidir?

a. mitokondri
b. golgi ayg›t›
c. çekirdek
d. vezikül
e. lizozom

4. Makrokonidium hangi mantar elementinden  köken
almaktad›r?

a. tallus
b. hifa
c. hücre duvar›
d. miselyum
e. spor 

5. Mantarlar hangi gruba girerler?
a. prokaryot
b. ökaryot
c. karyot
d. prekaryot
e. zookaryot

6. Mantar hücrelerindeki ribozomlar›n de¤eri afla¤›daki-
lerden hangisidir?

a. 40S
b. 60S
c. 70S
d. 80S
e. 90S

7. Mantarlar çekirdek materyali yönünden afla¤›daki-
lerden hangisine benzemez?

a. bakteri
b. protozoa
c. alg
d. bitki
e. hayvan

8. Afla¤›dakilerden hangisi mantar hücresine fleklini
verir?

a. spor
b. hifa
c. endoplazmik retikulum
d. sitoplazmik membran
e. hücre duvar›

9. Mantarlarda hangi yap› beslenme ile ilgilidir?
a. vejetatif miselyum
b. aerial miselyum
c. artrospor
d. jerm tüpü
e. lomazom

10. Deride lokalize olan mantarlar için en uygun üreme
s›cakl›¤› afla¤›dakilerden hangisidir?

a. 4°C
b. 22°C
c. 37°C
d. 42°C
e. 60°C

Kendimizi S›nayal›m
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Ökaryotik ve Prokaryotik Hücreler

Mantarlar ökaryotik organizmalard›r. Bu nedenle  hay-
van ve bitkilerin hücre yap›s›na büyük ölçüde benzer-
lik gösterirler. Ancak, prokaryotik özellikte olan bakte-
rilerle birçok yönden farkl›l›klara sahiptirler. Bu farkl›-
l›klar›n en belirgin olanlar› s›ras›yla, çekirdek membra-
n› mantarlarda varken, bakterilerde olmamas›, mantar-
larda DNA’n›n proteinle birleflik olarak bulunurken bak-
terilerde ç›plak olmas›, mantarlarda birden fazla kro-
mozom görülürken bakterilerde bir kromozom olmas›,
çekirdekci¤in mantarlarda varken bakterilerde olma-
mas›, mantarlar›n seksüel de üreme gösterirken bakte-
rilerin amitoz üremesi, ribozom de¤erlerinin mantarlar-
da 80S (60S+40S), bakterilerde 70S (50S+30S) de¤erin-
de bulunmas›, mantarlarda mitokondrinin olup bakteri-
lerde olmamas›d›r. Ayr›ca, her ikisinde bulunan ayn›
organellerinin kimyasal yap›s› bile farkl›l›klar gösterebi-
lir. Örne¤in; mantarlarda hücre duvar› kitin ve selüloz
gibi flekil verip güçlendiren maddeler içerirken, bakte-
rilerde hücre duvar›nda bu maddelere rastlanmaz.

Kendimizi S›nayal›m Yan›t Anahtar›
1. c Yan›t›n›z yanl›fl ise, “Üreme” konusunu yeni-

den okuyunuz.
2. d Yan›t›n›z yanl›fl ise, “Üreme” konusunu yeni-

den okuyunuz.
3. a Yan›t›n›z yanl›fl ise, “Morfolojik Özellikler” ko-

nusunu yeniden okuyunuz.
4. e Yan›t›n›z yanl›fl ise, “Üreme” konusunu yeni-

den okuyunuz.
5. b Yan›t›n›z yanl›fl ise, “Mantarlar›n S›n›fland›r›l-

mas›” konusunu  yeniden okuyunuz.
6. d Yan›t›n›z yanl›fl ise, “Üreme” konusunu yeni-

den okuyunuz.
7. a Yan›t›n›z yanl›fl ise, “Morfolojik Özellikler” ko-

nusunu yeniden okuyunuz.
8. e Yan›t›n›z yanl›fl ise, “Morfolojik Özellikler” ko-

nusunu yeniden okuyunuz.
9. a Yan›t›n›z yanl›fl ise, “Morfolojik Özellikler” ko-

nusunu yeniden okuyunuz.
10. b Yan›t›n›z yanl›fl ise, “Mantarlar›n Laboratuvar

Teflhisi” konusunu yeniden okuyunuz.

S›ra Sizde 1 

Mantarlar morfolojik yap›lar› incelendi¤inde; küfler ve
mayalar olmak üzere ikiye ayr›l›rlar. Üremeleri çok hüc-
reli filamentoz iplikçikler fleklinde olursa küf,  tek hüc-
re fleklinde, küremsi yap›lar halinde olursa maya, ola-
rak isimlendirilir. Mukoid yap›da organizmalar olan ma-
yalar,küflerde bulunan hifalara benzer yalanc› hifalar
meydana getirebilirler.

S›ra Sizde 2 

Mantarlar sporlanma (sporulasyon) yoluyla ürerler. Bu
üreme aseksüel (efleysiz) ve seksüel (efleyli) flekilde
olabilir. Çevresel koflullar›n uygun olmas› veya olgun
miselyumlarda yeterince g›da depolanmas› durumunda
genellikle aerial hifalarda, çeflitli flekillerde sporlar mey-
dana gelir. Sporlar olgunlaflt›ktan sonra hifadan ayr›la-
rak serbest hale gelir  hava ak›m› ile havaya kar›flan
sporlar uzaklara tafl›nabilir. Uygun ortam ve koflullarda
çimlenerek orijinal mantardan uzak mesafelerde de ken-
di türüne özgü mantar› olufltururlar.

S›ra Sizde 3

Mantarlar çevre koflullar›na dayan›kl›, güçlü hücre du-
varlar›na sahip organizmalard›r. Üreme ›s› aral›klar› 0°C
ile 60°C aras›nda de¤iflir. Hücre duvarlar›nda bulunan
kitin ve selüloz karakterinde maddeler onlar›n bakteri-
lerin dayanamad›klar› yüksek konsantrasyonlardaki fle-
kerli maddelerde üremelerini sa¤lar. Bu nedenle, reçel
ve jöleler mantarlar taraf›ndan kolayca kontamine edi-
lebilirler. Birçok mantar türü düflük pH derecelerinde
üreyebilir. Mantarlar›n yaflayabildikleri minimal ve mak-
simal pH limitleri 2-11 aras›nda de¤iflebilir. Böylelikle,
buzdolab›nda bile asit karakterdeki meyve, meyve su-
yu ve turflularda üreyebilirler. 

S›ra Sizde 4

Mantarlar›n direk mikroskopisinde potasyum hidroksit
uygulamas› muayene materyalinin içerdi¤i protein ar-
t›klar›n› sindirerek, mantar elemanlar›n›n meydana ç›k-
mas›na yard›mc› olur. Mantar hifa ve sporlar› bu ifllem-
den etkilenmezler. Mantar hifalar› uzun, dallanan, böl-
meli ve k›vr›ml› iplikçikler halinde görülürler. ‹yi haz›r-
lanm›fl bir preparatta çeflitli organelleri, ya¤ damlalar›n›,
çekirdekleri ve miselyumlar› ay›rdetmek mümkündür. 

Okuma Parças› S›ra Sizde Yan›t Anahtar›
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Bu üniteyi tamamlad›ktan sonra;
Ba¤›fl›kl›k kavram›n› ve temel unsurlar›n› tan›mlayabilecek,
Hangi maddelerin antijen oldu¤unu aç›klayabilecek,
Antikorun yap›s›n›, s›n›flar›n› ve ifllevlerini tan›mlayabilecek,
‹mmun sistem hücrelerinin temel özelliklerini ve ifllevlerini aç›klayabilecek,
‹mmun sistem organlar›n›n temel özelliklerini ve ifllevlerini aç›klayabile-
ceksiniz. 
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• Ba¤›fl›kl›k
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• Sekonder lenfoid organlar
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TEMEL KAVRAMLAR
Tüm hayvanlar, mikroorganizmalarla dolu bir çevrede yaflamaktad›r. Vücudun
mikroorganizmalara karfl› savunulmas›, sa¤l›kl› bir yaflam ve nesillerin devam› için
kaç›n›lmaz bir zorunluluktur. Mikroorganizmalar›n vücuda yerleflmesine infeksi-
yon, bu nedenle oluflan hastal›¤a infeksiyöz hastal›k denir. Hastal›ktan, özellikle
infeksiyöz hastal›klardan korunma immunite veya ba¤›fl›kl›k terimi ile ifade edilir.
Vücudun yabanc› etkenlere karfl› gösterdi¤i tepkilerin tümüne kollektif olarak im-
mun yan›t (ba¤›fl›kl›k yan›t›) denir. ‹mmun yan›tta görev alan tüm hücre, organ ve
moleküllerin oluflturdu¤u kompleks yap› immun sistem olarak nitelenir. Patojen-
lerin herbirinin kendisine has özellikleri ve farkl› hastal›k oluflturma yollar› var-
d›r. Buna karfl›, hayvanlarda da savunmaya yönelik çeflitli mekanizmalar bulun-
maktad›r. Bunlar genelden özele do¤ru s›raland›¤›nda afla¤›daki kavramlar karfl›-
m›za ç›kmaktad›r.

Do¤al Direnç
Genetik temele ba¤l› özellikler, baz› hayvan türlerinde veya cinslerinde baz› in-
feksiyöz hastal›klar›n hiç oluflmamas›n› sa¤lar. Buna do¤al direnç denir. Bu duru-
mun vücudun savunma faktörleri veya ba¤›fl›kl›k ile ilgisi yoktur. Do¤al direnç
kesindir; yani belirli bir infeksiyona do¤al dirençli bir tür, hiçbir flekilde o hasta-
l›¤a yakalanmaz. Örne¤in, tür düzeyinde atlarda veya cins düzeyinde tek t›rnak-
l›larda s›¤›r vebas› hastal›¤› hiç görülmez. Bu nedenle, do¤al dirence absolut di-
renç veya kesin direnç de denir. Bir türün baz› ›rklar›, hatta baz› bireyleri belirli
infeksiyonlara, di¤er ›rk ve bireylere göre daha dirençli olabilirler. Ancak, ›rk ve-
ya birey düzeyindeki direnç kesin de¤il, görecelidir. Bu duruma relatif direnç de-
nir. Örne¤in, Kuzey Afrika koyunlar› Brucella infeksiyonuna, di¤er koyun ›rklar›-
na göre daha dirençlidir.

Do¤al Savunma Engelleri
Vücudun baz› yap›sal unsurlar› veya fizyolojik olaylar›, mikroorganizmalar›n mu-
kozal yüzeylerde yerleflmesine, vücuda girmesine veya vücutta yay›lmas›na engel
olabilir. Asl›nda immun sisteme dahil olmayan fakat do¤al bir engel ifllevi gören bu
unsurlar do¤al savunma engelleri olarak nitelenir. Bunlar›n, as›l görevleri savunma
de¤ildir. Ancak, normal fizyolojik ifllevlerini yürütürken, dolayl› olarak vücudun
savunmas›na da katk›da bulunurlar. Bu do¤al savunma engellerinin ço¤u, deri ve

Ba¤›fl›kl›¤›n Yap›sal
Unsurlar›

Patojen: Hastal›k
oluflturabilen
mikroorganizmalar›
belirtmek için kullan›lan bir
terim.



mukoz membranlar gibi vücut yüzeylerinde çal›fl›rlar. Örne¤in, deri mikroorganiz-
malar için fiziksel bir engel oluflturur. As›l ifllevleri sindirim olan mide asidi, safra
tuzlar› veya barsak peristalti¤i, bir çok patojenin sindirim mukozas›na yerleflmesi-
ni ve vücuda girmesini engeller.

Nonspesifik Ba¤›fl›kl›k
Do¤al savunma engellerini aflabilen patojenler vücuda girdiklerinde, çeflitli savun-
ma hücreleri ve moleküllerle karfl›lafl›rlar. ‹mmun sistemin birer parças› olarak ka-
bul edilen bu unsurlar, mikroorganizmalar aras›nda ayr›m yapmaz, yani patojenin
tipine özel bir yan›t oluflturmazlar. Vücut savunmas›ndaki bu aflamaya do¤al ba¤›-
fl›kl›k (innate immunite) veya nonspesifik ba¤›fl›kl›k denir. Bu ifllevi yürüten hüc-
re ve moleküller genellikle vücut içinde, kanda ve dokularda bulunur. Örne¤in, fa-
gositik hücrelerden makrofajlar, dokulara giren patojenleri yutarak uzaklaflt›r›r;
komplement sistemi bakterileri parçalar.

Spesifik Ba¤›fl›kl›k
‹mmun yan›t ile ortaya ç›kan ve ba¤›fl›kl›k teriminin anlam›n› tam olarak karfl›la-
yan savunma flekli spesifik ba¤›fl›kl›kt›r. Bu ba¤›fl›kl›k flekli, do¤al veya nonspesi-
fik savunman›n aksine, vücutta haz›r olarak bulunmay›p, belirli uyar›m ve reaksi-
yonlardan sonra kazan›ld›¤› için kazan›lm›fl ba¤›fl›kl›k veya edinsel ba¤›fl›kl›k ola-
rak da tan›mlan›r. Kazan›lm›fl ba¤›fl›kl›¤›n en önemli unsuru lenfositlerdir ve lenfo-
sitleri spesifik olarak uyaran maddelere antijen denir. Spesifik immun yan›t, bir
antijenin kendine spesifik lenfositleri uyarmas› ile bafllar. Bu lenfositlerin çal›flma-
s› sonucunda da o antijene karfl› ba¤›fl›kl›k kazan›l›r. Kazan›lm›fl ba¤›fl›kl›k, antijen
tipine, çal›flan immun sistem ö¤elerine ve sonuçlar›na göre iki flekilde ortaya ç›kar.
Humoral ba¤›fl›kl›k, antijenlerin B lenfositlerini uyarmas› ve antikor üretimi ile so-
nuçlanan humoral immun yan›t sonras›nda kazan›l›r. Bu ba¤›fl›kl›k fleklindeki sa-
vunma arac› antikorlard›r. Hücresel ba¤›fl›kl›k, antijenlerin T lenfositlerini uyarma-
s› ile ortaya ç›kan hücresel immun yan›t sonras›nda kazan›l›r. Bu ba¤›fl›kl›k fleklin-
de savunma arac› sitotoksik T lenfositleridir.

Ba¤›fl›kl›¤›n yaflam için önemini göstermek için hangi olaylar› incelemek gerekir ve nas›l
bir sonuca var›l›r?

Spesifik ‹mmun Yan›t›n Temel Özellikleri
Antijenlere karfl› oluflan humoral ve hücresel immun yan›t›n tipik özellikleri vard›r.
Bu özellikler, lenfositler ile iliflkilidir, spesifik immun yan›t› nonspesifik savunma-
dan ay›r›r ve vücudun di¤er tüm sistemleri aras›nda eflsiz k›lar. 

Spesifite: ‹mmun yan›t antijene spesifiktir. Di¤er bir deyiflle, birçok farkl› anti-
jenik yap›n›n her birine karfl› vücutta özel bir lenfosit soyu vard›r ve ba¤›fl›kl›k bu
lenfosit soylar›n›n çal›flmas› ile kazan›l›r. 

Bellek: Bir antijenle bir kez karfl›laflan immun sistem, daha sonraki girifllerinde
ayn› antijeni tan›ma yetene¤i sahiptir. Böylece, bir antijenin vücuda ikinci kez veya
daha sonraki girifllerinde, genellikle daha h›zl›, daha spesifik ve daha güçlü bir im-
mun yan›t oluflur. Spesifik ba¤›fl›kl›¤›n bu özelli¤ine immunolojik bellek denir.

Self tolerans: ‹mmun sistem yabanc› antijenlerin tümüne karfl› immun yan›t
oluflturabilirken, vücudun kendine has yap›lar›na (self antijen) karfl› immun yan›t
oluflturmaz. Di¤er bir deyiflle immun sistem yabanc› antijenler ile self antijenleri
ay›rt edebilir. Bu duruma self tolerans denir.
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Ba¤›fl›kl›k Kazanma Yollar›
Afla¤›daki tan›mlarda geçen aktif sözcü¤ü, immun sistemin bizzat çal›flmas› ile ba-
¤›fl›kl›¤›n kazan›ld›¤›n›, pasif sözcü¤ü immun sistemin aktif olarak çal›flmadan ba-
¤›fl›kl›¤›n kazan›ld›¤›n›, do¤al sözcü¤ü bu olay›n do¤al koflullarda gerçekleflti¤ini,
yapay sözcü¤ü ise antijenin insan eliyle verildi¤ini göstermektedir. Buna göre ba-
¤›fl›kl›k 4 yolla kazan›labilir. Do¤al aktif ba¤›fl›kl›k, patojen veya antijenle do¤al
olarak karfl›laflan immun sistemin verdi¤i yan›t ile, di¤er bir deyiflle infeksiyonlar
s›ras›nda kazan›lan ba¤›fl›kl›kt›r. Yapay aktif ba¤›fl›kl›k, afl›lama (immunizasyon)
yoluyla kazan›lan ba¤›fl›kl›kt›r. Do¤al pasif ba¤›fl›kl›k, fetusa veya yavruya anneden
geçen ba¤›fl›kl›kt›r. Yapay pasif ba¤›fl›kl›k, antiserum (hiperimmun serum) uygula-
mas› yoluyla kazan›lan ba¤›fl›kl›kt›r.

ANT‹JEN
‹mmun yan›t› uyaran ve oluflan ba¤›fl›kl›k ö¤eleri ile spesifik reaksiyon veren mad-
delere antijen veya immunojen denir. Bunlar, spesifik bir yan›t oluflturmak üzere
lenfositleri uyarabilen maddelerdir. Bir maddenin antijen olarak nitelenebilmesi
için baz› özellikleri tafl›mas› gerekir. Bu özellikler ayn› zamanda o maddenin anti-
jenitesini belirler. Antijenite göreceli bir kavramd›r ve baz› maddeler daha çok,
baz›lar› daha az antijenik olabilir.

Antijenitenin Koflullar› 
Bir maddenin antijen olarak nitelenebilmesi için en önemli koflul “vücuda yaban-
c›l›k” t›r. Normal koflullarda, immun sistem kendi vücuduna ait olan (self) ile, ken-
dinden olmayan› (nonself) ay›rt edebilir ve kendi hücre veya moleküllerine karfl›
bir immun yan›t oluflturmaz (self tolerans). Bir maddenin antijenik olabilmesi, di-
¤er bir deyiflle immun yan›t oluflturabilmesi için, o hayvan›n yap›s›nda bulunma-
mas› ve immun sistemi taraf›ndan yabanc› olarak alg›lanmas› gerekir. Bu aç›dan
bak›ld›¤›nda viruslardan memelilere, bakterilerden bitkilere kadar tüm canl›lara
ait hücrelerin ve bunlara ait moleküllerin di¤er hayvanlar için antijenik oldu¤u
söylenebilir.

Bir maddenin vücuda yabanc› olmas›, onun antijen olarak tan›nmas› için yeter-
li de¤ildir. Örne¤in; petrol ürünleri vücuda yabanc›d›r, ama immun yan›t› uyara-
mazlar. Bunun nedeni moleküler yap›n›n uygun olmamas›d›r. Bir molekülün yap›-
s›, çözünebilirli¤i ve dayan›kl›l›¤› gibi özellikleri, o molekülün immun sistem ile
karfl›laflt›¤›nda nas›l alg›lanaca¤›n› belirler. Antijenite ile ilgili yap›sal özelliklerden
biri “molekül a¤›rl›¤›”d›r. Genel olarak, 10.000 Daltondan (10 kDa) büyük mole-
küllerin antijenik özellik tafl›d›¤› ve molekül a¤›rl›k ile antijenik güç aras›nda do¤-
ru orant› oldu¤u kabul edilmektedir. Ancak, molekül a¤›rl›¤› da tek bafl›na antije-
nite için yeterli bir koflul de¤ildir; büyük olmas›na ra¤men antijenik olmayan mad-
deler vard›r. Bu bak›mdan, molekül a¤›rl›¤› yan›nda molekülün “kompleks yap›”da
olmas› da gereklidir. Kompleks yap› ile kastedilen, kimyasal içeri¤inin (primer ya-
p›) çeflitlilik göstermesi ve fiziksel yap›s›n›n (sekonder ve tersiyer yap›) uygun ol-
mas›d›r. Ço¤u do¤al proteinlerin iyi antijen olmalar›n›n as›l nedeni, kompleks bir
yap›ya sahip olmalar›d›r. Proteinlerin kimyasal yap›lar›nda 18-20 amino asit bulu-
nur ve bunlar›n ço¤u molekül içinde çok farkl› s›ralarda dizilebilirler (primer ya-
p›). Farkl› aminoasit dizileri, ikinci boyutta farkl› aç›larda birleflebilirler (sekonder
yap›). Farkl› aç›larda birleflen diziler zincir içi ba¤lar kurarak, üçüncü boyutta çok
farkl› fiziki flekillere sahip moleküller oluflturabilirler (tersiyer yap›).
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Vücuda giren bir maddenin immun sistem ile iliflki kurabilmesi için, genellikle
belirli bir düzeye indirgenmesi gerekir. Buna karfl›n, vücuda giren bir maddenin
immun sistemin iliflki kurabilece¤i bir düzeyin alt›na da indirgenmemesi gereklidir.
E¤er madde en küçük yap› tafllar›na kadar parçalan›rsa antijenik özelli¤ini kaybe-
der. Görüldü¤ü gibi, bir maddenin iyi bir antijen olabilmesi için, çözünürlü¤ü ile
dayan›kl›l›¤›n›n dengede olmas› gereklidir. 

Bir maddenin antijenitesini belirleyen zorunlu koflullar d›fl›nda, antijen veya ko-
nak ile ilgili baz› faktörler de immun yan›t üzerinde etkili olabilmektedir. Örne¤in;
baz› antijenler vücuda parenteral yolla verildiklerinde immun yan›t olufltururken,
a¤›z yoluyla girdiklerinde antijenik etki göstermezler. Çok düflük dozdaki antijen-
ler etkili bir immun yan›t oluflturamazlar. Çok yüksek dozdaki antijenler de immun
sistemi bask›layarak immunolojik yan›ts›zl›¤a yol açabilirler. Ayr›ca, baz› hayvan
türleri aras›nda bir maddenin antijenik olarak alg›lanmas› bak›m›ndan farkl›l›klar
olabilir. Örne¤in, köpekte ba¤›fl›kl›¤› uyaran güçlü bir antijen s›¤›r için antijenik ol-
mayabilir veya zay›f antijenik olabilir.

Antijenik Determinant 
Kimyasal yap›lar›na göre bafll›ca temel antijen gruplar›, proteinler, karbonhidratlar,
lipidler ve nükleik asitlerdir. Bu kimyasal gruplar tek bafllar›na bulunabildikleri gi-
bi, di¤er gruplarla bir araya gelerek glikoprotein, lipoprotein, nükleoprotein ve gli-
kolipid moleküllerini oluflturabilirler. ‹nfeksiyon oluflturan mikroorganizmalar, bu
kimyasal gruplar›n tümünü bar›nd›ran kompleks yap›lard›r. Bu yüzden, böyle bir
yabanc› yap›ya karfl› oluflacak immun yan›tta, kompleksdeki antijenlerden her bi-
rine karfl› ayr› ayr› immun yan›t oluflmas› söz konusu olacakt›r. Bir bakterideki bü-
yük bir protein molekülünü örnek olarak incelersek; immun sistemin molekülün
tamam› ile de¤il, çok daha küçük bölgeleri ile iliflki kurdu¤unu görebiliriz. Di¤er
bir deyiflle, immun yan›t molekülün tümüne karfl› de¤il, bu özel bölgelere karfl›
oluflmaktad›r. ‹flte, antijenik bir molekülde, immun sistem taraf›ndan tan›n›p spesi-
fik immun yan›t oluflturulan özel bölgelere, antijenik determinant veya epitop de-
nir. Antijenik determinantlar yaklafl›k 4-8 amino asitten ibaret bölgelerdir ve mole-
külün yaklafl›k her 5.000 Da a¤›rl›¤› için bir adet bulunurlar. Kompleks bir mole-
külde birbirinden farkl› birçok epitop bulunabilir. ‹mmun sistem farkl› epitoplar›n
her birini ayr› ayr› alg›lar ve her birine spesifik yan›t oluflturur. O halde, bir bakte-
rinin immun sistem ile temas› halinde, bakteri tek bir antijen olarak de¤il, çok sa-
y›da antijenik determinant olarak alg›lanacakt›r.

Büyük ve kompleks moleküllerin iyi antijen olmas› ile antijenik determinant aras›nda na-
s›l bir iliflki vard›r?

Bazen farkl› moleküller ortak epitoplara sahip olabilirler veya farkl› iki orga-
nizmada ayn› antijen molekülü bulunabilir. Bu durumda, bir antijene karfl› olu-
flan antikor, zay›f da olsa di¤er antijene ba¤lanabilir. Bu olaya antijenik çapraz
reaksiyon (kros reaksiyon) denir. Örne¤in; birçok barsak bakterisinde bulunan
glikoprotein, baz› memeli eritrositleri üzerinde de bulunabilir. Bunun sonucun-
da, bakteri glikoproteinine karfl› oluflan antikor, eritrosit glikoproteini ile de re-
aksiyona girer. Böyle antijenlere, heterofil antijen de denir. Antijenik çapraz re-
aksiyon, infeksiyonlar›n tan›s›nda kullan›lan serolojik testlerin yorumlanmas›n›
güçlefltirebilir.
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ANT‹KOR
Humoral ba¤›fl›kl›kta B lenfositlerinin antijene yan›t› sonucu oluflan ve bu antijen
ile spesifik olarak birleflebilen ba¤›fl›kl›k elemanlar›na “antikor” denir. Antikor ya-
p›s›ndaki moleküller, B lenfositleri üzerinde “B hücre reseptörü” (BCR) olarak,
kanda ve di¤er vücut s›v›lar›nda “serbest antikorlar” olarak bulunurlar. Her iki
form da sadece belli bir antijen ile spesifik olarak reaksiyona girme özelli¤indedir.
B hücre reseptörleri antijenlerin B hücreleri taraf›ndan tan›nmas›n› ve hücrelerin
aktive olmas›n› sa¤larken, aktive olan hücrelerden sal›nan antikorlar antijenleri
ba¤lar ve di¤er efektör mekanizmalarla bunlar›n tahribini sa¤lar.

Ba¤›fl›kl›¤›n yap›sal unusurlar› ile ilgili çok say›da resim ve animasyona, arama motorla-
r›nda “antigen”, “antibody” ve “immune system” sözcükleri ile yapaca¤›n›z tarama ile
ulaflabilirsiniz.

‹mmunglobulin Molekülü
Antikorlar temel kimyasal yap› olarak globulinler içinde yer ald›klar›ndan ve ifllev-
sel aç›dan immunite ile iliflkili olduklar›ndan, moleküler yap›lar› immunglobulin
fleklinde ifade edilir. ‹mmunglobulin molekülünün temel birimi 4 polipeptid zinci-
rinden oluflmufltur. Bu temel birim içinde, ayn› yap›ya sahip simetrik iki a¤›r zin-
cir (H) ve ayn› yap›ya sahip simetrik iki hafif zincir (L) bulunur. A¤›r zincirlerin her-
biri 450-500, hafif zincirlerin herbiri yaklafl›k 220 amino asitten oluflmufltur. Bu zin-
cirler disülfid ba¤lar› ile birbirine ba¤lanarak, moleküle “Y” harfi fleklinde bir görü-
nüm kazand›r›rlar. Herbir zincirin bir ucu karboksil grubu ile sonlan›rken (C-ucu),
di¤er ucu amino grubu ile sonlan›r (N-ucu). Herbir immunglobulin zinciri, ilmek-
ler fleklinde organize olmufltur, ayr›ca sabit ve de¤iflken bölgeler içerir (fiekil 7.1).

Polipeptid zincirindeki amino asitler, üç boyutlu uzayda bir çubuk gibi düz bir
flekilde de¤il, belli bölgelerde katlanarak bir yumak fleklinde dizilmifltir. Moleküle
tersiyer yap› kazand›ran bu bölgelere ilmek bölgeleri denir. Hafif zincirdeki ilmek
bölgeleri iki tanedir; N-uçtaki de¤iflken hafif bölge (VL bölgesi) ve C-uçtaki sabit
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hafif bölge (CL bölgesi). A¤›r zincirde ise, N-uçtan bafllayan bir de¤iflken a¤›r böl-
ge (VH bölgesi) ve bunu C-uca do¤ru izleyen sabit a¤›r bölge ilmekleri (CH1, CH2,
CH3 bölgeleri) vard›r.

A¤›r zincirde CH1 ve CH2 ilmekleri aras›nda bulunan bölüme katlanma bölge-
si denir. Katlanma bölgesi molekülün N-uçlar›n›n (Y harfinin kollar›) kanat gibi ha-
reketli olmas›n› sa¤lar. ‹mmunglobulin molekülü papain enzimi ile muamele edil-
di¤inde üç parçaya ayr›l›r; Y harfinin birer kolu gibi düflünebilece¤imiz iki Fab k›s-
m› (antijen ba¤layan fragman) ve Y harfinin sap› gibi düflünebilece¤imiz bir Fc k›s-
m› (kristalize olan fragman). Bu k›s›mlar immunglobulinin fonksiyonlar› ile yak›n-
dan iliflkilidir. Ad›ndan da anlafl›laca¤› gibi Fab k›sm› antijenle ba¤lanmay› sa¤la-
yan bölgeleri içerir, yani molekülün immunolojik fonksiyonu ile ilgilidir. Fc k›sm›
ise immunglobulinin hücrelere veya Fc reseptörlerine ba¤lanmas›n› sa¤lar, yani
molekülün biyolojik fonksiyonu ile ilgilidir.

‹mmunglobulin molekülündeki hafif zincirin C-ucundaki ilmek bölgesinin (CL)
ve C-ucundan bafllayan CH3, CH2 ve CH1 ilmek bölgelerinin yap›s› herbir im-
munglobulin s›n›f› için sabittir veya çok az farkl›l›k gösterir. Bu nedenle bunlara
sabit bölge denir. A¤›r zincir sabit bölgesinin amino asit yap›s› o immunglobulin
molekülünün hangi s›n›fa ait oldu¤unu gösterir. Bu bölge ayn› zamanda Fc k›sm›-
n› da içine al›r ve molekülün hücre veya reseptörlere ba¤lanmas›n› sa¤lar.

‹mmunglobulin molekülündeki tüm zincirlerin N-ucundaki ilmek bölgelerine
de¤iflken bölge denir. Bu ilmeklere de¤iflken bölge denmesinin nedeni, buradaki
amino asit dizilifllerinin ve tersiyer yap›n›n, farkl› antijenlere spesifik antikorlarda
çok farkl›l›k göstermesidir. Çünkü de¤iflken bölgeler, immunglobulin molekülü-
nün antijenle temas kurdu¤u k›s›mlard›r. Bu yüzden herbir farkl› antijene karfl›,
farkl› bir de¤iflken bölge ve dolay›s›yla farkl› bir antikor olacakt›r. Bu bölgenin de-
¤iflken yap›s›, sabit bölgenin sabit yap›s›n› etkilemez. Daha bir deyiflle, tek bir an-
tijene spesifik de¤iflken bölge, farkl› immunglobulin s›n›flar›nda ortak olarak bulu-
nur. Örne¤in; belli bir bakteri antijenine karfl› oluflan IgG, IgM, IgA ve IgE s›n›f› im-
munglobulinlerin tümünde de¤iflken bölge ayn› yap›dad›r.

De¤iflken bölgenin belirli k›s›mlar›nda, antijen ba¤lanma bölgesinin fleklini ve-
ren ve antijenle as›l temas› kuran çok de¤iflken bölgeler vard›r. De¤iflken bölge, an-
tijene bir bütün olarak de¤il, sadece bu çok de¤iflken bölgelerden ba¤lan›r. De¤ifl-
ken bölge içindeki bu çok de¤iflken bölgelere paratop veya CDR (karfl›tl›¤› belir-
leyen bölgeler) ad› verilir. Bu çok de¤iflken k›s›mlar antijene ba¤lanacak bölgenin
fleklini, dolay›s›yla bir immunglobulin molekülünün hangi epitopa dolays›yla anti-
jene ba¤lanaca¤›n› belirler. Bir anahtar-kilit iliflkisi gibi, bir antijen molekülündeki
epitoplar›n oluflturdu¤u girintili-ç›k›nt›l› eflsiz bir yap›ya karfl›, de¤iflken bölgede
de CDR’lerin oluflturdu¤u girintili ç›k›nt›l› spesifik bir kal›p olacakt›r. Bu yüzden
de, ne kadar çok antijen varsa o kadar çok de¤iflken bölge var demektir.

Antijenin epitopu ile antikorun paratopu aras›nda çok spesifik bir reaksiyon oldu¤una gö-
re, bunun ne tip ba¤larla gerçekleflti¤ini düflünürsünüz?

‹mmunglobulin S›n›flar›
A¤›r zincir sabit bölgesindeki (CH) amino asit yap›s›na göre 5 temel a¤›r zincir ti-
pi vard›r: gama, mü, alfa, delta ve epsilon. A¤›r zincirin tipi, immunglobulinin s›n›-
f›n› belirler. Böylece, gama, mü, alfa, delta ve epsilon tipi zincir tafl›yan immung-
lobulinlere s›ras›yla IgG, IgM, IgA, IgD ve IgE ad› verilir. Herbir s›n›f›n alts›n›flar›
ise rakamla gösterilir (IgG4, IgA2, IgE1 gibi) (fiekil 7.2).
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‹mmunglobulin G (IgG): IgG kanda en yüksek konsantrasyonda (%70-80)
bulunan immunglobulin s›n›f›d›r. ‹ki a¤›r ve iki hafif zincirden oluflmufl tipik
monomer yap›s›ndad›r. IgG sekonder lenfoid organlardaki B lenfositleri ve
plazma hücreleri taraf›ndan üretilir ve salg›lan›r. En küçük immunglobulin s›n›f›
oldu¤u için di¤er Ig s›n›flar›na göre damar çeperinden ve plasentadan daha ko-
lay geçer. Bu nedenle doku s›v›lar›ndaki ve baz› mukozal yüzeylerdeki ba¤›fl›k-
l›k olaylar›na da kat›l›r. IgG en yo¤un olarak sekonder immun yan›t s›ras›nda
üretilir. IgG’nin en önemli ifllevi, nötralizasyon yoluyla patojenleri ve toksinleri
etkisiz hale getirmesidir. Bu ifllevini, baflta kan olmak üzere, doku s›v›lar›nda,
vücut salg›lar›nda ve baz› mukozal yüzeylerde gerçeklefltirebilir. IgG’nin tüm
hayvan türlerinde bulunur ve 3-6 alt s›n›f› vard›r. Bir immun yan›t s›ras›nda, tüm
IgG alts›n›flar›n›n üretilme potansiyeli olmas›na ra¤men, genellikle belli bir anti-
jene karfl› belli bir IgG alts›n›f› daha çok oluflur. At IgG3’ü IgG[T], tavuk IgG’si
IgY olarak da gösterilebilmektedir.

‹mmunglobulin M (IgM): IgM kanda ikinci yüksek konsantrasyonda (%5-15)
bulunan immunglobulin s›n›f›d›r. ‹ki a¤›r ve iki hafif zincirden oluflmufl monomer
yap›daki IgM, sadece B hücreleri üzerinde “B hücre reseptörü” (BCR) olarak bulu-
nur ve ortama sal›nmaz. IgM kanda, 5 IgM monomerinin dairesel tarzda birleflme-
sinden oluflan pentamer fleklinde bulunur. IgM sekonder lenfoid organlardaki B
lenfositleri ve plazma hücreleri taraf›ndan üretilir ve salg›lan›r. En büyük immung-
lobulin s›n›f› oldu¤u için damar çeperinden ve plasentadan geçemez. Bu nedenle
bafll›ca çal›flma alan› kand›r. IgM’nin fonksiyonlar› IgG’ye benzer. IgM nispeten az
miktarda üretilmesine ra¤men, 5 antijen ba¤lama ucuna sahip oldu¤u için nörali-
zasyonu IgG’ye göre daha etkili flekilde gerçeklefltirir. IgM primer immun yan›t s›-
ras›nda ilk oluflturulan immunglobulin s›n›f›d›r ve en yüksek konsantrasyonuna
primer immun yan›t s›ras›nda ulafl›r. Sekonder immun yan›tta IgM’nin yerini IgG
al›r. Ancak, proteinler d›fl›ndaki baz› antijenlere (T-ba¤›ms›z antijen) karfl› sadece
IgM s›n›f› antikorlar üretilir. IgM tüm hayvan türlerinde bulunur ancak hiçbirinde
alts›n›flara ayr›lmaz.
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‹mmunglobulin A (IgA): IgA kanda düflük konsantrasyonda bulunan ve ço-
¤unlu¤u mukozal yüzeylere sal›nan bir immunglobulin s›n›f›d›r. ‹ki a¤›r ve iki ha-
fif zincirden oluflmufl monomer yap›s› sadece kanda çok düflük düzeyde, iki IgA
monomerinden oluflan dimerik formu mukozal yüzeylerde yüksek düzeyde bulu-
nur. IgA, mukozadaki bölgesel lenfoid dokularda ve derideki plazma hücreleri ta-
raf›ndan üretilir; dimer fleklini bu hücrelerde al›r. Dimerik IgA mukozadaki epitel
hücrelerine geçer, moleküle burada salg›sal parça ba¤lan›r ve mukozal bofllukla-
ra b›rak›l›rlar. Salg›sal parça içeren ve mukozal yüzeylerde bulunan bu forma sal-
g›sal IgA (sIgA) denir. Salg›sal parça, molekülün mukozalardaki enzimler taraf›n-
dan parçalanmas›n› önler. sIgA mukozal yüzeylerdeki mikroorganizmalar› ve tok-
sinleri nötralize ederek bunlar›n hücrelere tutunmalar›n› engeller. Böylece, birçok
patojen mukoz membranlardan vücuda giremez. sIgA, sindirim kanal›, solunum
yollar›, genital kanallar, meme ve göz mukozalar›n›n tümünde fonksiyon görür.
Hayvanlar türlerinin tümünde IgA bulunur, ama sadece koyunlarda iki alts›n›f›
vard›r.

‹mmunglobulin E (IgE): IgE kanda en düflük konsantrasyonda (%0.005-2)
bulunan immunglobulin s›n›f›d›r. ‹ki a¤›r ve iki hafif zincirden oluflmufl tipik mo-
nomer yap›s›ndad›r. IgE yüzeysel lenfoid dokudaki plazma hücreleri taraf›ndan
üretilir ve sal›n›r. Di¤er immunglobulin s›n›flar›n›n yürüttü¤ü antimikrobiyal görev-
leri etkili bir flekilde gerçeklefltiremez. Ancak, parazitlere karfl› ve allerjik reaksi-
yonlarda görev alan en önemli immunglobulin s›n›f›d›r. Paraziter veya allerjik has-
tal›klarda konsantrasyonu belirgin flekilde artar. IgE’nin önemli bir özelli¤i, özel re-
septörler bulunduran mast hücrelerine ve bazofillere ba¤lanabilmesidir. Kanatl›lar
d›fl›nda tüm evcil hayvanlarda IgE bulunur, ancak sadece köpek IgE’sinin iki alt s›-
n›f› vard›r.

‹mmunglobulin D (IgD): IgD, sadece B lenfositleri üzerinde bulunan bir im-
munglobulin s›n›f›d›r ve vücutta serbest olarak bulunmaz. IgD’nin bafll›ca fonksi-
yonu, B hücreleri üzerinde antijen reseptörü (BCR) olarak çal›flmakt›r. IgD kanatl›
ve kedi d›fl›ndaki tüm evcil hayvanlarda bulunmufltur ve alts›n›flar› yoktur.

‹MMUN S‹STEM HÜCRELER‹
Vücut savunmas› ile direk veya dolayl› iliflkili hücrelerin tümü, immunolojik aç›dan
“immun sistem hücreleri” olarak nitelenebilir. Tüm immun sistem hücreleri multi-
potent köken (stem) hücrelerinden geliflir. Bu hücreler iki farkl› yol izleyerek de-
¤iflime u¤rar ve mevcut tüm immun sistem hücrelerini olufltururlar. Myeloid seri-
den geliflen hücreler fagositik hücreleri ve di¤er hücre tiplerini, lenfoid seriden ge-
liflen hücreler lenfositleri oluflturur.
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Myeloid Seri Hücreleri
Bu seriye polimorfnükleer hücre grubundan nötrofiller, eozinofiller ve bazofil-
ler, mononükleer hücre grubundan makrofajlar ve mast hücreleri girer. Poli-
morfnükleer hücrelerin ortak özellikleri, segmentli ve düzensiz bir çekirde¤e sa-
hip olmalar› ve sitoplazmalar›nda granül tafl›malar›d›r. Bu yüzden granülosit ola-
rakta adland›r›l›rlar.

Nötrofiller: Polimorfnükleer nötrofil lökositler veya k›saca nötrofiller, myelo-
id serinin en yo¤un hücre tipidir. Kanda bulunduklar›nda 10-12 µm çap›nda küre-
sel hücrelerdir, ancak doku aralar›nda ve özellikle damardan d›flar› ç›karken amip-
si bir flekil alabilirler. Genellikle 3 lobtan oluflmufl, segmentli bir çekirde¤e sahip-
tirler. Nötrofillerin sitoplazmas› asidik veya bazik boyalarla boyanmayan ince gra-
nüllerle doludur. Bu granüller mikroorganizmalar› parçalamaya yarayan enzimler
yönünden zengindir. Nötrofiller kemik ili¤inde oluflturulduktan sonra kana geçer
ve kanda 12 saat dolaflarak dokulara göç ederler. Toplam yaflam süreleri birkaç
gündür. Çeflitli hayvan türlerinde de¤iflik oranlarda bulunurlar; karnivorlarda kan
lökositlerinin %60-75’i, atlarda %50’si, ruminantlarda %20-30’u nötrofildir. Nötrofil-
lerin en önemli görevi yabanc› maddeleri, fagositoz denen olay vas›tas›yla yutmak
ve parçalamakt›r. Nötrofiller fagositoz olay›n› h›zl› ve etkili bir flekilde gerçekleflti-
rirler. Vücuda giren yabanc› maddelere, özellikle mikroorganizmalara ilk ve en ça-
buk müdahale eden hücreler nötrofillerdir. Bu yüzden, vücudun ilk savunma hat-
t› olarak kabul edilirler. Nötrofiller ayr›ca, salg›lad›klar› çeflitli maddeler vas›tas›yla
yang› olay›n›n gelifliminde de rol oynarlar.

Eozinofiller: Sitoplazmik granülleri, asidik bir boya olan eosin ile boyand›¤›n-
dan bu ad› alm›fllard›r. Nötrofillerden biraz daha büyük olan eozinofiller 12-14 µm
çap›ndad›r ve 2 loblu bir çekirde¤e sahiptir. Eozinofiller kemik ili¤inde oluflturul-
duktan sonra, tam olgunlaflmam›fl halde direkt olarak dala¤a tafl›n›r ve burada ol-
gunlafl›rlar. Dalaktan ayr›ld›ktan sonra kanda çok k›sa süre dolafl›r ve özellikle de-
ri ve mukozal bölgelere yerleflirler. Kandaki yar› ömürleri 30 dakika, dokulardaki
yar› ömürleri 12 gündür. Kan lökositleri içindeki oranlar› hayvan türüne ve baz›
hastal›k durumlar›na göre de¤iflir. Normal köpeklerde %2 olan bu oran, s›¤›rlarda
%10’a kadar ç›kabilir. Eozinofillerin sahip olduklar› enzimler parazitlere karfl› daha
etkilidir. Bu yüzden eozinofiller parazitlere karfl› savunmada özel rol oynarlar. Eo-
zinofiller ayr›ca, salg›lad›klar› çeflitli maddeler vas›tas›yla yang› olay›n›n geliflimin-
de de rol oynarlar. 

Bazofiller: Polimorfnükleer granülositler içinde en az bulunan hücre tipi bazo-
fillerdir. Sitoplazmik granülleri, hemotoksilen adl› bazofilik boya ile boyand›¤›n-
dan bu ad› alm›fllard›r. Kan lökositleri içindeki oranlar› yaklafl›k %0.5’tir. Nötrofil-
lerden biraz daha büyük olan bazofiller 10-14 µm çap›ndad›r. Normalde damar d›-
fl›nda bulunmazlar, ancak damarlardan dokulara s›zabilir ve yang› olay›na kat›labi-
lirler. Bazofillerin fagositik yetenekleri yoktur.

Mononükleer Fagositik Sistem Hücreleri
Mononükleer fagositik sistem, ortak olarak makrofaj ad› verilen hücreleri kapsar.
Bu sistemin tüm hücreleri, myeloid seriden köken al›r. Kemik ili¤inden ayr›larak
kana geçen hücreler monosit ad›n› al›r ve dolafl›mda yaklafl›k 3 gün kal›rlar (kan-
daki lökositlerin %5’i monosittir). Bu sürenin sonunda kandan dokulara göç eden
hücreler olgun makrofaj halini al›rlar. S›v› içindeki makrofajlar 15 µm çapl› bir kü-
re fleklindedirler. Tek parçal› fasulye fleklinde bir çekirde¤e sahiptirler. Makrofajlar
benzer hücre organellerine, ortak fonksiyonlara ve tek bir kökene sahip olmalar›-
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na karfl›n, vücutta de¤iflik dokulara da¤›ld›klar›nda farkl› flekiller ve isimler al›rlar.
Makrofajlar bulunduklar› ortama veya fonksiyonlar›na göre grupland›r›labilirler.

Doku yerleflik makrofajlar, ba¤ dokuda “histiosit”, beyinde “mikroglia” ve böb-
rekte “mezangial hücre” olarak bulunurlar. Bu hücreler bulunduklar› organ›n as›l
hücrelerinin fleklni alm›fllard›r. Sinus yerleflik makrofajlar, süngerimsi yap›ya sahip
dalak, lenf nodülü, kemik ili¤i ve karaci¤er gibi organlar›n sinuslar› boyunca yer-
leflmifllerdir. Dalak ve lenf nodülü makrofajlar› özel bir isim almazken, karaci¤er-
de bulunanlara “Kupffer hücreleri”, kemik ili¤inde bulunanlara “osteoklast” ad› ve-
rilir. Serbest makrofajlar herhangi bir doku içine yerleflmemifl, vücut boflluklar›nda
veya serozal yüzeylerde ba¤›ms›z olarak bulunan hücrelerdir. Akci¤er alveollerin-
de bulunanlara “alveolar makrofaj”, periton bofllu¤unda bulunanlara “peritoneal
makrofaj” ad› verilir. Serozal boflluklarda bulunan hücrelerin tümü için “serozal
makrofaj” genellemesi de yap›labilir. Antijen sunan hücreler, makrofajlar›n antijen
sunma iflinde uzmanlaflm›fl formlar›d›r. Antijen sunma ifli için özelleflmifl mononük-
leer seri hücrelerine “dendritik hücre” denir. Bu hücrelerin deride bulunanlar›na
“Langerhans hücreleri”, lenfoid dokuda bulunanlar›na “foliküler dendritik hücre”
ve “interdijital dendritik hücre” gibi özel adlar verilir. “Epiteloid hücre” ve “dev
hücreleri” dokularda bulunan makrofajlar özel koflullarda yanyana dizilerek olufl-
turduklar› formlard›r.

Makrofajlar nispeten uzun ömürlü (ortalama 100 gün) hücrelerdir. Normal ko-
flullarda bir günde, vücuttaki makrofajlar›n %1’i yenilenir. Makrofajlar, herbiri im-
mun sistemin çal›flabilmesi için çok gerekli olan çeflitli fonksiyonlara sahiptirler.
Vücuda giren mikroorganizmalar› fagosite ederek parçalarlar. Her türlü yabanc›
partikül yan›nda, vücudun ölü, hasarl› hücrelerini ve hücresel art›klar›n› yutarak
vücuttan uzaklaflt›rmaya çal›fl›rlar. Makrofajlar, nötrofillerden daha geç fagositoza
bafllamalar›na karfl›n, ömürleri boyunca sürekli fagositoz yapabilirler. Fagositoz
olay›n›n bir devam› olarak, vücuda ilk kez giren yabanc› maddeleri hücre içinde
iflleyerek (antijen iflleme), immun sisteme sunarlar (antijen sunma). Makrofajlar,
immun yan›t›n çeflitli aflamalar›nda görev alan 100’den fazla protein sentezlerler.
Makrofajlar, yara iyileflmesi için de gerekli hücrelerdir.

Tüm immun sistem hücreleri ayn› kökenden gelmelerine ra¤men çok çeflitli ve farkl› fonk-
siyonlar› yürütebilirler. Bunu nas›l aç›klars›n›z?

Lenfoid Seri Hücreleri
Lenfoid stem hücrelerinin geçirdi¤i çeflitli aflamalardan sonra lenfoid seriye ait len-
fositler ve do¤al öldürücü (NK) hücreler oluflturulur. Lenfositler antijenleri tan›yan
ve ba¤›fl›kl›¤› sa¤layan gerçek immun sistem hücreleridir. Ba¤›fl›kl›k kavram›na an-
lam kazand›ran ve eflsiz yapan üç temel özelli¤i (spesifite, bellek ve tolerans) len-
fositler sa¤lar. Baflta lenfoid organlar olmak üzere vücudun çeflitli organlar›nda
yerleflmifllerdir. Lenfositlerin temel morfolojik özellikleri birbirine benzer. Tüm
lenfositler 7-15 µm çap›nda küresel hücrelerdir. Her türlü boya ile boyanabilen yu-
varlak flekilli ve hücrenin ço¤unu kaplayan bir çekirde¤e sahiptirler. ‹mmun yan›-
t›n birçok de¤iflik formunu gerçeklefltiren lenfositlerin çeflitli tipleri ve alt tipleri
vard›r. Bu lenfosit tipleri, yüzey moleküllerine göre detayl› olarak ay›rt edilebilir.
Bir lenfositin yüzeyindeki moleküllerin formülü, o hücrenin hangi lenfosit tipi ol-
du¤unu dolay›s›yla hangi ifli yapt›¤›n› gösterir. ‹ki temel lenfosit tipi, B hücreleri ve
T hücreleridir.
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B Lenfositleri 
B lenfositleri humoral immun yan›ttan, di¤er bir deyiflle antikor oluflumundan so-
rumlu hücrelerdir. Kemik ili¤i lenfoid seriden köken al›p kanatl›larda bursa Fabri-
cius, ruminantlarda iliosekal Peyer plaklar› ve di¤er memelilerde kemik ili¤inde ol-
gun B lenfositlerine dönüflürler. Antijenik bir uyar›m sonucunda aktive olan spesi-
fik B lenfosit soyunun bir k›sm› plazma hücresi haline dönüflür. Plazma hücreleri
8-9 µm çap›nda yumurtaya benzer flekillidir. Plazma hücreleri olgunlaflt›ktan son-
ra baflta lenf nodülleri, dalak ve kemik ili¤i olmak üzere tüm vücuda da¤›l›rak 3-
30 gün boyunca antikor üretebilirler. Antijenik uyar›mdan sonra baz› B lenfositle-
ri plazma hücresine dönüflmez, ama uzun süre yaflama yetene¤i kazan›rlar. Bu
hücrelere bellek B hücresi denir.

T Lenfositleri
T lenfositleri hücresel immun yan›ttan sorumlu olan ve baz› tipleri humoral immun
yan›t›na da kat›lan hücrelerdir. Kemik ili¤i lenfoid seriden köken al›p tüm meme-
lilerde ve kanatl›larda timusta olgun T lenfositlerine dönüflürler. Timusu terkeden
T lenfositlerinin büyük ço¤unlu¤u lenf nodülleri, Peyer plaklar› ve dalakta bulu-
nurlar. Kandaki lenfositlerin ço¤u (%80’e kadar varabilir) T hücresidir. T hücreleri
tüm yaflamlar› boyunca lenfoid organlar aras›nda dolafl›rlar. T lenfositleri timusta-
ki geliflimleri s›ras›nda kazand›klar› farkl› yüzey moleküllerine göre farkl› görevler
üstlenen çeflitli tiplere ayr›l›rlar. Ayr›ca her T lenfosit tipinin baz› hücreleri, antije-
nik uyar›m sonunda bellek T hücrelerine dönüflür.

Yard›mc› T lenfositleri: Yabanc› bir antijene karfl› immun yan›t› gerçekten
bafllatan ilk hücrelerdir. Çünkü, antijen sunan hücreler taraf›ndan iletilen tüm an-
tijenik bilgiler bu hücreler taraf›ndan al›n›p, di¤er efektör hücrelere iletilir. B len-
fositleri ve di¤er T lenfositleri, yard›mc› T lenfositleri taraf›ndan uyar›lmad›kça pro-
tein antijenlere karfl› etkili bir yan›t veremezler. Bu hücreler CD4 yüzey molekülü
tafl›r ve CD4 hücreler olarak da adland›r›l›r. Yard›mc› T lenfositleri, salg›lad›klar› si-
tokinlere göre üç alt tipe (Th1, Th2, Th0) ayr›l›rlar.

Sitotoksik T lenfositleri: Hücresel immun yan›t olarak nitelenen olaylar› yü-
rüten as›l hücreler sitotoksik T lenfositleridir. Hücre içinde yaflayabilen ve endojen
antijen olarak nitelenen patojenlere karfl› ba¤›fl›kl›¤› sa¤larlar. Sahip olduklar› gra-
nüller içindeki enzimler, infekte hücreleri etkisiz hale getirilirler. Sitotoksik T hüc-
releri ayr›ca, nakledilen yabanc› hücrelere ve kanser hücrelerine karfl› da ayn› et-
kiyi gösterir. Bu hücreler CD8 yüzey molekülü tafl›r ve CD8 hücreler olarak da ad-
land›r›l›r. Sitotoksik T hücrelerinin bir grubu bask›lay›c› T lenfositleri olarak ayr›l›r
ve vücudun kendi antijenlerine karfl› yan›t vermesini engellerler.

Do¤al Öldürücü Hücreler (NK Hücreler)
B ve T hücreleri d›fl›nda lenfoid seriden gelen üçüncü hücre tipi, sitotoksik özel-
likteki do¤al öldürücü hücrelerdir (NK hücreler). Kanda bulunan lenfoid seri hüc-
relerinin %15’ini kapsarlar. NK hücreleri, T lenfositler ile ayn› kökenden gelmele-
rine ra¤men timusa u¤ramazlar ve burada de¤iflim geçirmezler. Bu nedenle, anti-
jen reseptörü tafl›mazlar; dolay›s›yla antijene spesifite, bellek ve tolerans gibi temel
lenfosit özelliklerine sahip de¤ildirler. Baflta tümör hücreleri olmak üzere, virusla
infekte hücreleri ve yabanc› doku hücrelerini öldürürler. NK hücreleri kanda ve se-
konder lenfoid organlarda bulunurlar.
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‹MMUN S‹STEM ORGANLARI
‹mmun sistem faaliyetlerinin büyük ço¤unlu¤u vücudun belirli organlar›nda yürü-
tülür. Ba¤›fl›kl›k ile ilgili olaylar›n yo¤unlaflt›¤› lenfoid organlar›n tümü immun sis-
tem organlar› olarak nitelenebilir. ‹mmun sistem organlar›, yap›lar›na ve bununla
ilgili fonksiyonlar›na göre iki ana grupta incelenir.

‹mmunolojin temel kavramlar› ve yap›sal unsurlar› ile ilgili daha genifl bilgiyi resimli
ansiklopedi format›nda haz›rlanm›fl olan Atlas of Immunology (1998) kitab›nda bulabi-
lirsiniz.

Primer Lenfoid Organlar
Lenfositlerin gelifliminden, de¤ifliminden ve immunite ile ilgili temel özelliklerin
yüklenmesinden sorumlu organlara, primer lenfoid organlar veya merkezi lenfoid
organlar denir. Primer lenfoid organlar›n ortak özellikleri flunlard›r. Yenido¤anlar-
da en büyük relatif hacime sahiptirler, puberteden sonra h›zla küçülürler. Vücuda
antijenik uyar›m olmasa dahi normal geliflmelerini ve doku organizasyonlar›n› ta-
mamlarlar. Yenido¤an dönemde vücuttan ç›kart›lmalar› halinde, yürüttükleri fonk-
siyonlarda önemli kay›plar olur.

Timus: Timus, tüm memelilerde ve kanatl›larda T lenfositlerinin geliflimini ve
de¤iflimini sa¤layan lober yap›da bir organd›r. Timusun büyüklü¤ü, hayvan›n ya-
fl›na göre önemli de¤ifliklikler gösteri; relatif hacmi yeni do¤anlarda, absolut hac-
mi pubertede en yüksek düzeydedir. Puberteden sonra organ küçülmeye bafllar.
Timusun en önemli görevi, organa niteliksiz olarak giren öncü T lenfositlerine ya-
banc› antijenleri ay›rt edebilme yetene¤ini kazand›rmak ve vücudun kendi yap›la-
r›na karfl› reaksiyon verebilecek lenfositleri ortadan kald›rmakt›r.

Bursa Fabricius (Fabricius kesesi): Bursa Fabricius, sadece kanatl› hayvan-
larda bulunan ve B lenfositlerinin gelifliminden sorumlu olan lober yap›da bir or-
gand›r. Tütün kesesi fleklindeki organ kloakan›n dorsalinde yerleflmifltir ve bir ka-
nalla kloakaya aç›l›r. Bursa Fabricius yumurtadan ç›kan civcivde en büyük relatif
hacme sahiptir. Bir-iki haftal›k civcivlerde en yüksek absolut hacmine ulafl›r ve
bundan sonra h›zla küçülür. Eriflkin kanatl›lar›n ço¤unda gözle görülemez. Bursa
Fabricius’daki hücrelerin %90’dan fazlas› B lenfositidir. Timustaki T lenfosit olgun-
laflmas›na benzer flekilde, kemik ili¤inden köken alan öncü B hücreleri bursa Fab-
riciusda ço¤al›r, de¤iflime u¤rar ve olgun B lenfositleri haline geçer. Yabanc› anti-
jenlere yan›t verecek B lenfositlerinin ço¤almas› desteklenirken, vücudun kendi
antijenlerine karfl› yan›t oluflturacak B lenfositleri öldürülür.

Kemik ili¤i: Kemik ili¤i bütün memelilerde multipotent köken hücrelerinin
kayna¤›d›r. Kemik ili¤i, ayn› zamanda B lenfositlerinin de¤iflimini sa¤lamas› nede-
niyle ruminantlar d›fl›ndaki ço¤u memelide primer lenfoid organ olarak da nitele-
nir. Di¤er bir deyiflle, kemik ili¤i kanatl›lardaki bursa Fabricius’un ruminant d›fl›n-
daki memelilerdeki karfl›l›¤›d›r ve çal›flma prensibi ayn›d›r. 

‹leo-Sekal Peyer Plaklar›: Ruminantlarda, B lenfositlerinin de¤iflimini ve ol-
gunlaflmas›n› sa¤layan primer lenfoid organd›r. Di¤er bir deyiflle, kanatl›lardaki
bursa Fabricius’un karfl›l›¤›d›r ve çal›flma prensibi ayn›d›r. ‹leo-sekal Peyer plakla-
r›, maksimum boyutlar›na do¤umdan önceki fetal dönemde ulafl›r, do¤umdan son-
ra küçülerek 15. ayda görünmez hale gelirler. ‹leo-sekal Peyer plaklar›, sadece B
lenfositleri içeren lenfoid foliküllerden ibarettir. Alt› haftal›k bir kuzuda ilio-sekal
Peyer plaklar› vücuttaki en büyük lenfoid dokudur.
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Sekonder Lenfoid Organlar
Antijene karfl› immun yan›t›n gelifltirilmesinden sorumlu olan ve bunun için uygun
ortam sa¤layan organlara sekonder lenfoid organlar veya periferal lenfoid organ-
lar denir. Sekonder lenfoid organlar›n ortak özellikleri flunlard›r. Organlar›n gelifli-
mi, normal vücut geliflimi ile paralel yürür, en büyük hacimlerine eriflkin dönem-
de ulafl›rlar. Vücuda antijenik uyar›m olmad›¤›nda normal geliflmelerini ve doku
organizasyonlar›n› tamamlayamazlar. Neonatal dönemde vücuttan ç›kart›lmalar›
halinde, yürüttükleri fonksiyonlarda önemli kay›plar olmaz.

Lenf nodülleri: Lenf nodülleri, yuvarlak veya fasulye fleklinde yap›lard›r. Lenf
kanallar›n›n, lenf ile tafl›nan antijenleri yakalayacak stratejik noktalar›na yerleflmifl-
lerdir (örne¤in; barsak çevresinde mezenteriyal lenf dü¤ümleri, trahea çevresinde
mediastinal lenf dü¤ümleri). En önemli görevleri, lenf dolafl›m› ile tafl›nan antijen-
lere karfl› ve vücudun di¤er yerlerinde antijenle karfl›laflm›fl immun sistem hücrele-
rinin getirdi¤i antijenik bilgilere göre immun yan›t oluflturmakt›r. Retiküler bir a¤
yap›s› içinde, B ve T lenfositlerini, makrofajlar› ve dendritik hücreleri bar›nd›r›r. B
lenfositleri normalde primer folikül, antijen ile uyar›ld›klar›nda sekonder folikül
fleklinde kümelenmifl olarak bulunurlar. Tavuk ve hindiler d›fl›ndaki evcil hayvan-
lar›n tümünde lenf nodülleri vard›r.

Dalak: Dalak çok fonksiyonlu bir organd›r ve bu fonksiyonlar organ›n farkl›
histolojik yap›lar›nda gerçeklefltirilir. K›rm›z› pulpa kan hücrelerinin depolanmas›
ve düzenlenmesi ile ilgili bölümleri kapsar. Organ›n immun yan›t ile ilgili iflleri ise
beyaz pulpada yürütülür. K›rm›z› pulpa ve beyaz pulpa iç içe geçmifl durumda-
d›rlar, dala¤›n farkl› bölgelerinde bulunmazlar. Beyaz pulpan›n immunolojik or-
ganizasyonu lenf nodülünde oldu¤u gibidir. Sekonder lenfoid organ olarak dala-
¤›n bafll›ca görevi, kandaki antijenleri yakalamak ve bunlara karfl› immun yan›t
oluflturmakt›r.

Kemik ili¤i primer lenfoid organ olmas› yan›nda, vücutta en büyük hacime sa-
hip sekonder lenfoid organd›r. Damar içine verilen antijenlerin önemli bir k›sm›,
karaci¤er ve dalaktan baflka kemik ili¤inde yakalan›r. Kemik ili¤inde immun yan›-
t› oluflturacak her türlü immun sistem hücresi mevcuttur. 

Mukozal lenfoid dokular, özellikle sindirim, solunum ve ürogenital kanalla-
r›n›n mukoz membranlar› boyunca yerleflmifl yap›lard›r. Sindirim kanal›ndaki se-
konder lenfoid dokular; tonsilleri, ince barsak (jejunal) Peyer plaklar›n›, lenfoid fo-
likülleri ve baz› türlerde apendiks foliküllerini kapsar. Peyer plaklar›, ince barsak
mukozas›n›n tüm kal›nl›¤›n› iflgal eden folikül y›¤›nlar›ndan oluflmufltur. Bu yap›-
n›n üzerindeki epitelde, barsaktan antijen al›m›n› yapan M hücreleri bulunur. Fo-
liküller, di¤er lenfoid organlardaki gibi organize olmufllard›r. Epitel alt›nda ve foli-
küller aras›nda ise B ve T lenfositleri, makrofajlar ve dendritik hücreler bulunur.
Peyer plaklar›ndan baflka barsakta ve di¤er mukoz membranlarda da¤›n›k durum-
da gözle görülemeyen foliküler yap›lar bulunur. Di¤er lenfoid organlarda bulunan
primer ve sekonder lenfoid foliküllerden ibaret bu yap›lar›n tümüne ortak olarak
mukoza-iliflkili lenfoid doku (MALT) denir. Bunlar dalak ve lenf nodüllerin yapt›k-
lar› tüm iflleri yapabilirler. Hemolenf nodülleri ruminantlar›n ve di¤er memelilerin
kan damarlar› ile iliflkili ve lenf nodüllerine benzer yap›lard›r. Hemolenf nodülle-
rindeki lenfosit da¤›l›m›, lenf nodüllerindekine çok benzemektedir.
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Ba¤›fl›kl›k kavram›n› ve temel unsurlar›n› tan›m-

lamak.

Hayvanlar vücutlar›na giren patojenlere karfl› im-
mun yan›t olufltururlar ve ba¤›fl›kl›k kazan›rlar.
Bu ifllevi yürüten kompleks organizasyona im-
mun sistem denir. Vücudun patojenlere karfl› sa-
vunulmas›nda nonspesifik ve spesifik savunma
mekanizmalar› görev al›r. Spesifik ba¤›fl›kl›k an-
tijenle temas sonucunda kazan›lan as›l ba¤›fl›kl›k
fleklidir. Kazan›lm›fl ba¤›fl›kl›¤›n önemli unsurlar›
spesifite, bellek ve toleranst›r. Spesifik ba¤›fl›kl›k
humoral ve hücresel olmak üzere iki flekilde ger-
çekleflir. Ba¤›fl›kl›k do¤al yollarla veya yapay ola-
rak ve aktif veya pasif olarak kazan›labilir. 

Hangi maddelerin antijen oldu¤unu aç›klamak.

Antijenler, immun yan›t› uyaran maddelerdir. Bir
maddenin antijen olarak nitelenebilmesi için ön-
celikle vücuda yabanc› olmas› gerekir. Ayn› za-
manda belirli bir molekül a¤›rl›kta ve kompleks
yap›da olmas› gereklidir. Bu özellikteki madde-
lerin çözünürlü¤ü ve dayan›kl›l›¤› da dengeli ol-
mal›d›r. Bu özellikleri tafl›yan maddeler immun
yan›t› uyarabilirler. Antijenite göreceli bir kav-
ramd›r; baz› antijenler immun yan›t› di¤erlerine
göre daha etkili flekilde uyarabilirler. Bu özellik
daha çok antijenin sahip oldu¤u antijenik deter-
minant say›s› ve çeflirlili¤i ile iliflkilidir.

Antikorun yap›s›n›, s›n›flar›n› ve ifllevlerini ta-

n›mlamak.

Antikorlar antijenlere karfl› oluflturulan ve anti-
jenle spesifik reaksiyona girebilen immunglo-
bulin yap›s›nda moleküllerdir. ‹lmek bölgeleri-
ne sahip polipeptid zincirlerinden oluflmufllar-
d›r. A¤›r ve hafif zincirlere, herbir zincirde sabit
ve de¤iflken bölgelere sahiptirler. Antikor antije-
ni çok de¤iflken bölgesi ile tan›r ve ba¤lan›r.
A¤›r zincir yap›lar›na göre 5 immunglobulin s›-
n›f vard›r; IgG, IgM, IgA, IgE ve IgD. Hayvanlar-
da bu s›n›flar›n baz›lar›n›n alt s›n›flar› da bulu-
nur. Bu s›n›flar immun yan›t s›ras›nda farkl› ifl-
levler üstlenebilirler.

‹mmun sistem hücrelerinin temel özelliklerini ve

ifllevlerini aç›klamak.

‹mmun sistem hücreleri kemik ili¤inden köken
al›r ve farkl› hücre tiplerine dönüflürler. Myeloid
seri hücreleri içinde nötrofiller, eosinofiller, ba-
zofiller ve makrofajlar yer al›r. Nötrofiller ve mak-
rofajlar fagositoz yaparlar ve nonspesifik ba¤›fl›k-
l›kta önemli rol oynarlar. Makrofajlar dokulara
göç ederek, farkl› flekiller ve isimler al›rlar. Len-
foid seri içinde lenfositler ve NK hücreleri bulu-
nur. Lenfositler antijeni spesifik olarak tan›r ve
spesifik immun yan›t olufltururlar. B lenfositleri
antikor üretiminden ve humoral ba¤›fl›kl›ktan so-
rumludur. Yard›mc› T lenfositleri humoral ve hüc-
resel ba¤›fl›kl›¤a katk›da bulunur. Sitotoksik T
lenfositleri NK hücreleri ile birlikte hücresel ba-
¤›fl›kl›ktan sorumludurlar.

‹mmun sistem organlar›n›n temel özelliklerini

ve ifllevlerini aç›klamak.

Ba¤›fl›kl›kla ilgili olaylar›n geçti¤i tüm organlar
immun sistem organlar› olarak nitelenir. Primer
lenfoid organlar, lenfositlerin de¤iflime u¤rad›¤›
antijen tan›ma yetene¤i kazand›¤› yerlerdir. Ti-
mus T lenfositlerinin, farkl› hayvan türlerinde
bursa Fabricius, kemik ili¤i ve Peyer plaklar› B
lenfositlerinin geliflti¤i organlard›r. Sekonder len-
foid organlar, antijene karfl› immun yan›t olayla-
r›n›n geçti¤i yerlerdir. Bu organlar dalak, lenf no-
dülleri, kemik ili¤i ve mukozal lenfoid dokudur.
Bu organlar›n tümünde bir immun yan›t olufltu-
rabilecek tüm unsurlar bulunur.
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1. Bir hayvan türünde bir infeksiyonun hiç görülme-
mesi nas›l aç›klan›r?

a. Relatif direnç
b. Do¤al direnç
c. Do¤al savunma engelleri
d. Kazan›lm›fl ba¤›fl›kl›k
e. Nonspesifik ba¤›fl›kl›k

2. Afla¤›dakilerden hangisi antijenitenin zorunlu koflul-
lar›ndan biri de¤ildir?

a. Vücuda yabanc›l›k
b. Molekül a¤›rl›¤›
c. Molekülün kompleks yap›s›
d. Çözünürlük
e. Antijen dozu

3. Molekül a¤›rl›¤› 65.000 olan bir antijende kaç adet
antijenik determinant bulunur?

a. 5
b. 6
c. 10
d. 13
e. 15

4. ‹mmunglobulin molekülünün sabit hafif bölge ilme-
¤i afla¤›dakilerden hangisi ile gösterilir?

a. CL
b. VL
c. VH
d. CH1
e. CH2

5. Vücutta pentamer formunda bulunan immunglobu-
lin s›n›f› afla¤›dakilerden hangisidir?

a. IgA
b. IgG
c. IgM
d. IgE
e. IgD

6. Hangi hayvan türünde IgE’nin iki alt s›n›f› vard›r?
a. At
b. S›¤›r
c. Koyun
d. Köpek
e. Domuz

7. Afla¤›dakilerden hangisi myeloid seri hücresi de-

¤ildir?

a. Lenfosit
b. Makrofaj
c. Nötrofil
d. Bazofil
e. Eosinofil

8. Afla¤›dakilerden hangisi bir makrofaj de¤idir?

a. Histiosit
b. Dendritik hücre
c. Plazma hücresi
d. Mezangial hücre
e. Osteoklast

9. Kanatl› hayvanlarda B lenfositlerin gelifltirilmesin-
den sorumlu organ afla¤›dakilerden hangisidir?

a. Kemik ili¤i
b. Timus
c. Dalak
d. Lenf nodülü
e. Bursa Fabricius

10. Lenf nodülü, dalak, kemik ili¤i ve hemolenf nodü-
lünün ortak özelli¤i afla¤›dakilerden hangisidir?

a. T lenfositlerini gelifltirirler.
b. ‹mmun yan›t olufltururlar.
c. Puberteden sonra küçülürler.
d. Tüm hayvan türlerinde bulunurlar.
e. Sadece lenfositleri bar›nd›r›rlar.

Kendimizi S›nayal›m
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1. b Yan›t›n›z yanl›fl ise “Temel Kavramlar” konusu-
nu yeniden okuyunuz.

2. e Yan›t›n›z yanl›fl ise “Antijen” konusunu yeniden
okuyunuz.

3. d Yan›t›n›z yanl›fl ise “Antijen” konusunu yeniden
okuyunuz.

4. a Yan›t›n›z yanl›fl ise “Antikor” konusunu yeni-
den okuyunuz.

5. c Yan›t›n›z yanl›fl ise “Antikor” konusunu yeni-
den okuyunuz.

6. d Yan›t›n›z yanl›fl ise “Antikor” konusunu yeni-
den okuyunuz.

7. a Yan›t›n›z yanl›fl ise “‹mmun Sistem Hücreleri”
konusunu yeniden okuyunuz.

8. c Yan›t›n›z yanl›fl ise “‹mmun Sistem Hücreleri”
konusunu yeniden okuyunuz.

9. e Yan›t›n›z yanl›fl ise “‹mmun Sistem Organlar›”
konusunu yeniden okuyunuz.

10. b Yan›t›n›z yanl›fl ise “‹mmun Sistem Organlar›”
konusunu yeniden okuyunuz.

S›ra Sizde 1 

Ba¤›fl›kl›¤›n önemi, ba¤›fl›kl›¤›n olmamas› halinde so-
nuçlar›n›n ne olaca¤›n› inceleyerek anlafl›labilir. Bunun
için, immun sistem ö¤elerinden birinin do¤ufltan olma-
mas› veya sonradan hasara u¤ramas› durumunda orta-
ya ç›kan immun yetmezlik vakalar›n› incelemek gere-
kir. Damar çeperinde savunmayla ilgili tek bir molekü-
lün do¤masal eksikli¤i veya AIDS gibi bir hastal›kta tek
bir immun sistem hücresinin ifllevinin bozulmas› ölüm-
cül infeksiyonlara zemin haz›rlar.

S›ra Sizde 2 

Bir molekülün antijenitesini sahip oldu¤u antijenik de-
terminantlar belirler. Molekülün her 5.000 dalton a¤›r-
l›¤› için 1 antijenik determinant bulunaca¤›na göre,
molekül ne kadar büyükse o kadar çok say›da; ne ka-
dar kompleksse o kadar çok çeflitlilikte antijenik deter-
minant bulunacakt›r. Bu da daha etkili bir antijenik
uyar›ma, dolay›s›yla daha güçlü immun yan›ta neden
olacakt›r.

S›ra Sizde 3 

Antijen ve antikor kimyasal maddeler de¤il, makromo-
leküllerdir. Kimyasal maddeler aras›nda kovalent ba¤-
lar kurulurken, makromoleküller aras›nda nonkovalent
ba¤lar kurulur. Nonkovalent ba¤lanma iki makromole-
külüm yüzeyindeki elektron bulutlar› aras›nda olur. Bu
ba¤lanmada yüzey topo¤rafisi önemlidir; iki molekülün
(antijen ve antikor) temas eden yüzleri ne kadar uyum-
luysa ba¤ o kadar güçlü olur. Nonkovalent ba¤lar geri-
ye dönüfllüdür; bu da antikorun vücut taraf›ndan tekrar
kullan›lmas›na olanak sa¤lar.

S›ra Sizde 4

Tüm immun sistem hücreleri faaliyetlerini yüzey mole-
külleri ve reseptörler arac›l›¤›yla yürütürler. Geliflim
aflamalar›nda herbir hücre tipinde bunlar›n baz›lar› or-
taya ç›kar. Dolay›s›yla hücrenin ifllevi de sahip oldu¤u
yüzey molekülüne göre belirlenir. E¤er bir hücrede A
maddesi için reseptör varsa, A maddesinin dikte etti¤i
ifllevi yürütür, yoksa yürütemez. E¤er bir hücrede CD2
yüzey molekülü varsa, CD2 reseptörü tafl›yan tüm hüc-
releri etkileyebilir, yoksa etkileyemez.

Kendimizi S›nayal›m Yan›t Anahtar› S›ra Sizde Yan›t Anahtar›
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Bu üniteyi tamamlad›ktan sonra;
Fagositoz olay›n› ve etkilerini aç›klayabilecek,
Antijen ifllenmesi ve sunulmas›n› aç›klayabilecek,
Humoral ba¤›fl›kl›¤›n geliflimini ve sonuçlar›n› aç›klayabilecek,
Hücresel ba¤›fl›kl›¤›n geliflimini ve sonuçlar›n› aç›klayabileceksiniz.

‹çindekiler

• Fagositoz
• Antijen sunma
• MHC molekülleri
• Endojen/ekzojen antijen
• Sitokin

• Humoral ba¤›fl›kl›k
• T ba¤›ml› antijen
• Komplement
• Hücresel ba¤›fl›kl›k
• Sitotoksite
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FAGOS‹TOZ
Vücuda giren bir mikroorganizman›n veya yabanc› maddenin belirli immun sistem
hücreleri taraf›ndan yakalanarak yutulmas›na fagositoz denir. Bu olay infeksiyon et-
kenlerinin etkisiz hale getirilmesi ve vücuttan uzaklaflt›r›lmas› için en önemli erken
savunma mekanizmalar›ndan birisidir. Fagositoz olay›, myeloid seriye ba¤l› poli-
morfnükleer hücreler ve mononükleer fagositik hücreler taraf›ndan gerçeklefltirilir.
Aktif olarak fagositoz yapan polimorfnükleer hücreler, nötrofiller ve eozinofiller,
mononükleer hücreler ise makrofajlard›r. Fagositoz nonspesifik bir ba¤›fl›kl›k meka-
nizmas›d›r; fagositler mikroorganizma veya antijene göre özelleflmemifllerdir.

Fagositozun Aflamalar›

Kemotaksis
Hücreleri kendine do¤ru çeken maddelere kemotaktik madde, hücrelerin kemo-
taktik maddeye do¤ru yönelmesine kemotaksis ad› verilir. Patojenlerin dokuyu is-
tilas› ve buna ba¤l› doku tahribi sonucunda, o dokuda birçok kemotaktik madde
aç›¤a ç›kar. Dokuda bulunan fagositik hücreler kemotaktik maddelere, dolay›s›yla
patojenlere do¤ru harekete geçer. Kanda dolaflan fagositler ise, bakteri istilas› ve
doku tahribi durumunda, hasarl› dokudan geçen k›lcal damarlarda ilerlerken, bu
kemotaktik maddeleri alg›larlar. Kemotaktik maddeler fagositleri hasarl› dokuya
çeker ve damar endotelinin bu hücrelere tutunma özelli¤ini artt›r›rlar. Fagositler,
yüzeylerindeki integrinler vas›tas›yla, endotel yüzeyindeki selektinlere ba¤la-
n›rlar. Endotele tutunan fagositler hasarl› dokuda geliflen olaylar sonucunda gev-
fleyen endotel tabakas›ndan geçerek dokuya ulafl›r. Bu olaya diapedezis de denir.
Dokuya geçen fagositler kemotaktik maddelerin yo¤un oldu¤u bölgeye, yani pa-
tojenlere yönelirler. E¤er mikroorganizma kan gibi s›v› bir ortamda ise fagositler
bunlara direkt olarak yönelirler.

Ba¤lanma
Bir mikroorganizma ile karfl› karfl›ya gelen fagositik hücrenin öncelikle ona ba¤-
lanmas› gerekir. Fagositler mikroorganizmalar ile kat› dokular içinde karfl›laflt›kla-
r›nda bunlar› kolayca yakalay›p ba¤lanabilirler. Bu olaya yüzey fagositozu denir.
Yüzey fagositozunda, ba¤lanman›n ve yutma iflleminin gerçekleflmesi için baflka
maddelerin yard›m›na gerek yoktur. Ancak olay vücut s›v›lar›nda geçiyorsa bu

Humoral ve
Hücresel Ba¤›fl›kl›k

Fagosit: Tüm fagositik
hücreler için kullan›labilen
ortak terim.

‹ntegrin/selektin: Hücrelerin
birbirine nonspesifik olarak
tutunmas›n› sa¤layan hücre
yüzeyi molekülleri.



ba¤lanma kendili¤inden olmaz. Çünkü, elektrolit ortamda fagositlerin ve mikroor-
ganizmalar›n yüzeyleri genellikle negatif yüklüdür. Fagositlerin mikroorganizmaya
ba¤lanmas›na engel olan bu duruma zeta potansiyeli denir. Ba¤lanman›n gerçek-
leflmesi için mikroorganizman›n yüzey elektrik yükünün de¤iflmesi gerekir. E¤er
mikroorganizman›n yüzeyi pozitif yüklü olan antikorlar veya komplement ile kap-
lan›rsa elektrik yükü de¤iflir. Böylece, fagositlerin üzerinde bulunan antikor resep-
törleri (FcR) ve C3b reseptörleri ile bu ba¤lanma gerçekleflir. Mikroorganizma yü-
zeyini kaplayarak fagositozu kolaylaflt›ran böyle maddelere opsonin, bu olaya op-
sonizasyon denir (fiekil 8.1).

Yutma
Fagositik hücreler mikroorganizmalar› ba¤lan›rken, ayn› anda membran uzant›lar›
da onu çevrelemeye bafllar. Bu k›s›mdaki hücre yüzeyinde bir çöküntü oluflur. Bu
olaylar sonunda mikroorganizma, fagozom ad› verilen bir vakuol ile fagosit içine
al›nm›fl olur (fiekil 8.2). Yutma olay›n›n baflar›l› flekilde gerçekleflmesi mikroorga-
nizman›n yüzey özelliklerine, özellikle hidrofobik özelliklerine ba¤l›d›r. Fagositler
hidrofobik yüzeye sahip bakterileri (örn. Mycobacterium tuberculosis) kolayca yu-
tarken, hidrofilik yüzeylileri (örn. Streptococcus pneumonia) çok zor yutar. Hidro-
filik yüzeyli bakterilerin yutulabilmesi için yüzeylerinin opsoninler taraf›ndan kap-
lanarak hidrofobik hale getirilmeleri gerekir. Böylece, opsoninlerin hem ba¤lan-
ma, hem de yutma aflamas›nda rol oynad›klar› anlafl›lmaktad›r.
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fiekil 8.1

Fagositozda antikor
ve komplement
arac›l›¤› ile
opsonizason

fiekil 8.2

Fagositozda yutma
ve sindirme
aflamalar›



Öldürme ve Sindirme
Fagositler taraf›ndan yutulan mikroorganizmalar, hücre içinde iki farkl› mekaniz-
ma ile tahrip edilirler; respiratorik y›k›m ve lizozomal enzim sindirimi. Respiratorik
y›k›m ile ilgili reaksiyonlar mikroorganizman›n hücreye ba¤lanmas›ndan birkaç sa-
niye sonra bafllar ve fagozom membran›nda devam eder. Raksiyonlar, bir mem-
bran enzimi olan NADPH-oksidaz ile bafllar, süperoksit dizmutaz ve miyeloperok-
sidaz enzimlerinin çal›flmas› ile devam eder. Oksidatif metabolizma olarak da ad-
land›r›lan bu reaksiyonlar s›ras›nda hidrojen peroksit ve hipoklorid iyonlar› oluflur.
Bu maddeler birçok biyolojik molekül üzerinde çok etkilidir ve bakterileri prote-
inlerini okside ederek öldürürler. Hipoklorid ayr›ca lizozomal enzimlerin etkisini
de artt›r›r. Lizozomal enzim sindirimi fagozom içinde gerçekleflir. Mikroorganizma
fagozom içine al›nd›ktan sonra, hücre sitoplazmas›ndaki lizozomlar fagozomla bir-
leflir ve enzimleri boflalt›rlar . Bu birleflik vakuole fagolizozom denir (fiekil 8.2). Li-
zozomal enzimler de bakteri çeperini parçalayarak birçok mikroorganizmay› öldü-
rebilirler. Lizozom enzimleri aras›nda mikroorganizmalar›n tüm yap›lar›n› parçala-
yabilecek onlarca farkl› enzim ve madde say›labilir. Bu maddeler mikroorganizma-
lar üzerine farkl› yollarla etki ederler. Örne¤in, lizozim Gram pozitif bakterilerin
hücre duvar›n› parçalar, laktoferrin bakterinin gereksinimi olan demiri ba¤layarak
üremesini engeller, defensin lipid tabakas›n›n bütünlü¤ünü bozarak, bakteri ve
mantarlar›n hücre membranlar›n› ve zarfl› viruslar› parçalarlar.

Ba¤›fl›kl›k olaylar›n›n geliflimi ile ilgili daha genifl bilgiyi ‹mmunoloji (1998) kitab›nda bu-
labilirsiniz.

Farkl› Hücrelerin Fagositozu
Vücut savunmas›nda görev alan fagositik hücreler nötrofil, eozinofil, monosit ve
makrofajlard›r. Bu hücre tipleri taraf›ndan gerçeklefltirilen fagositozun temel meka-
nizmas› benzer olmas›na ra¤men, gerek olay›n baz› aflamalar›nda gerekse fagosite
olan materyal bak›m›ndan farkl›l›klar bulunabilir. Nötrofiller, vücuda giren mikro-
organizmalara ilk müdahaleyi yapan fagositlerdir. Sald›rmaya ve öldürmeye her an
haz›rd›rlar ve di¤er yollarla uyar›lmaya ihtiyaçlar› yoktur. Nötrofilleri, özellikle
mikrobiyal kökenli kemotaktik maddeler çeker. Nötrofillerin fagosite ettikleri mik-
roorganizmalar› öldürme güçleri makrofajlara göre daha fazlad›r; bunun için respi-
ratorik y›k›m mekanizmas›n› kullan›rlar. Ancak, enerjileri s›n›rl› oldu¤undan az sa-
y›da fagositoz yapabilirler ve birkaç fagositozdan sonra kendileri de ölürler. Eozi-
nofiller de nötrofillere benzer flekilde fagositoz yaparlar. Eozinofilleri çeken kemo-
taktik maddeler ço¤unlukla mast hücreleri taraf›ndan sal›n›r. Eozinofillerin büyük
ço¤unlu¤u dokularda yerleflti¤i için, damardan dokuya göç olay› fazla görülmez.
Eozinofillerin respiratorik y›k›m mekanizmas›nda hipoklorid yerine hipobromid
iyonlar› oluflur ve bu da daha çok parazitler üzerine etkilidir.

Makrofajlar taraf›ndan gerçeklefltirilen fagositozun aflamalar› nötrofil fagosito-
zuna benzer flekilde geliflir. Ancak, nötrofil fagositozundan farkl› baz› özellikleri
vard›r. Makrofajlar sadece mikroorganizmalar› de¤il, vücuda ait yafll›, ölü veya ha-
sarl› hücreleri, bunlar›n art›klar›n›, hatta asbest ve partiküler karbon gibi inorganik
maddeleri bile fagosite ederler. Makrofajlar daha geç aktive olurlar ve fagositoza
nötrofillerden sonra bafllarlar. Ancak, nötrofillerin aksine makrofajlar, yaflamlar›
boyunca sürekli ve defalarca fagositoz yapabilirler. Kemotaktik faktörler aç›s›ndan
bak›ld›¤›nda, makrofajlar tahrip olan hücrelerden aç›¤a ç›kan maddeler taraf›ndan
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da olay bölgesine çekilirler. Makrofajlar opsonize olmam›fl baz› mikroorganizma-
lar› direk olarak yakalama ve ba¤lanma yetene¤ine sahiptirler. Makrofajlar fago-
zom içinde yuttuklar› mikroorganizmalar› lizozomal enzim sindirimi yoluyla öldü-
rürler. Baz› sitokinler taraf›ndan uyar›ld›klar›nda oksidatif mekanizmay› da kullan-
maya bafllarlar ve öldürme güçleri çok artar. Ayr›ca, fagosite etmeksizin, enzimle-
rini boflaltarak mikroorganizmay› hücre d›fl›nda da öldürebilirler.

Fagositozun Sonuçlar›
E¤er mikroorganizmalar veya yabanc› partiküller damara injekte edilirlerse, kan-
dan h›zla temizlenirler. Bu yabanc› partiküllerin kandan temizlenme flekli hayvan
türüne ba¤l›d›r. Köpeklerde ve kemiricilerde bunlar›n %80-90’› dalak ve karaci¤er
makrofajlar› taraf›ndan yakalan›r. Dalak daha etkili bir filtre olmas›na karfl›n, bü-
yük hacmi nedeniyle karaci¤erde daha çok antijen yakalan›r. Buna karfl›n, rumi-
nantlarda, atlarda, kedilerde ve domuzlarda kandaki mikroorganizmalar›n ço¤u
akci¤er damarlar›ndaki makrofajlar taraf›ndan yakalan›r. E¤er spesifik antikorlar
(opsonin) mevcutsa, mikroorganizmalar kandan daha çabuk temizlenir. Antikorla
kaplanm›fl mikroorganizmalar daha çok dalakta, komplementle (C3b) ile kaplan-
m›fl olanlar daha çok karaci¤erde yakalan›r. E¤er spesifik antikorlar yoksa veya
bakteri antifagositik bir kapsüle sahipse, kandan temizlenme oran› düfler. Protein
molekülleri s›v› ortamlarda kendiliklerinden kümelenme e¤ilimindedir. E¤er bir
protein solüsyonu damar içine injekte edilirse, protein kümeleri nötrofiller ve mak-
rofajlar taraf›ndan fagosite edilerek kandan h›zla uzaklaflt›r›l›r. S›v› fazdaki eriyebi-
lir maddelerin fagositozuna pinositoz denir.

ANT‹JEN ‹fiLENMES‹ VE SUNULMASI
Vücuda giren antijenlerin ço¤u, girdikleri andaki yap›lar› ile immun yan›t› etkili bir
flekilde uyaramazlar. Antijenlerin büyük ço¤unlu¤unun, özellikle de protein yap›-
s›ndaki antijenlerin güçlü bir immun yan›t› uyarabilmeleri için, hücre içinde belli
bir düzeye indirgenmeleri (antijen ifllenmesi) ve MHC molekülleri ile birlikte T
lenfositlerine sunulmas› (antijen sunulmas›) gerekir. ‹fllenme gereklili¤i aç›s›ndan
iki temel antijen grubu vard›r. T-ba¤›ml› antijenler protein yap›s›ndad›r ve bunlar
sadece ifllendikten sonra T lenfositlerine sunulabilirler. T-ba¤›ms›z antijenler pro-
tein d›fl›ndaki kimyasal antijen gruplar›d›r ve ifllenmeden B lenfositlerini uyarabi-
lirler. ‹fllenen antijenlere karfl› güçlü ve uzun süreli ba¤›fl›kl›k oluflurken, ifllenme-
yen antijenlere karfl› daha zay›f ve k›sa süreli ba¤›fl›kl›k oluflur. ‹mmun yan›t› uyar-
mak için ifllenmesi gerekli olan antijenler, ekzojen ve endojen olmak üzere iki gru-
ba ayr›labilir. Çünkü, bu iki grup antijen taraf›ndan farkl› immun yan›t mekanizma-
lar› uyar›l›r. Ekzojen antijenler, ifllendikten sonra MHC s›n›f II molekülleri ile, en-
dojen antijenler MHC s›n›f I molekülleri ile sunulurlar.

MHC Molekülleri
MHC molekülleri, hücre içinde ifllenen antijenleri hücre yüzeyinde lenfositlere su-
nan polipeptid yap›lard›r. Bunlar›n polipeptid içerikleri bireyler aras›nda çok
çeflitlilik gösterdi¤i için, bir bireyin MHC molekülü di¤erine verildi¤inde antijenik
etki yapar ve organ nakillerinde redde neden olurlar. Bu nedenle MHC antijenleri
veya tranplantasyon antijenleri olarak da adland›r›l›rlar. Bu molekülleri kodlayan
MHC genleri, antijen iflleme ve sunma olaylar›n› kontrol ederler. Bu yüzden MHC,
infeksiyöz veya immunite ile iliflkili hastal›klara direnci veya duyarl›l›¤› belirleyen
en önemli genetik faktördür. Ba¤›fl›kl›kla iliflkili iki tip MHC molekülü vard›r. MHC
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s›n›f I molekülleri MHC s›n›f I lokusu taraf›ndan kodlan›r. Bu moleküller, efley hüc-
releri d›fl›ndaki tüm çekirdekli hücrelerin yüzeyinde bulunur. ‹mmun sistem hüc-
relerinde daha yo¤un olarak bulunurlar. Tek bir polipeptid zincirinden oluflmufl,
ilmekleri, sabit ve de¤iflken bölgeleri olan yap›lard›r (fiekil 8.3). Görevleri sitozolik
yolla ifllenmifl endojen antijenleri T-lenfositlerine sunmakt›r. MHC s›n›f II molekül-
leri MHC s›n›f II lokusu taraf›ndan kodlan›r. Bu moleküller sadec makrofaj, den-
dritik hücre ve B lenfositi gibi profesyonel antijen sunan hücrelerin yüzeyinde bu-
lunur. ‹ki polipeptid zincirinden oluflmufl, ilmekleri, sabit ve de¤iflken bölgeleri
olan yap›lard›r. Görevleri endozomal yolla ifllenmifl ekzojen antijenleri T-lenfosit-
lerine sunmakt›r. ‹fllenmifl antijenler heriki tip molekülün de de¤iflken bölgesinde
bulunan antijen olu¤una oturduktan sonra sunulurlar. Bu bölgenin yap›s› çok po-
limorfiktir.

MHC moleküllerinin polimorfik yap›da olmas›n›n yarar› nedir?

Ekzojen Antijenlerin ‹fllenmesi ve Sunulmas›
Ekzojen antijenler sadece MHC s›n›f II molekülleri ile birlikte sunulur (fiekil 8.4).
Sadece MHC s›n›f II moleküllerine sahip hücreler yuttuklar› yabanc› partikülleri
immun yan›t› uyaracak flekilde iflleyip sunabilirler. Bu moleküller de sadece mak-
rofajlar, dendritik hücreler ve B lenfositlerinde bulunur. Bu nedenle bu hücrelere
profesyonel antijen sunan hücreler de denir. MHC s›n›f II moleküllerini tafl›yan
makrofajlar ço¤unlukla, dalak, timus ve karaci¤erde, dendritik hücreler deri ve
lenf nodüllerinde, B hücreleri lenf nodüllerinde bulunur. ‹mmun sistemin ilk kez
karfl›laflt›¤› antijenleri genellikle makrofajlar ifller. ‹mmun sistem antijenle daha ön-
ce karfl›laflm›flsa ve antijene karfl› antikorlar varsa, antijen iflleme olay›nda makro-
fajlar›n önemi azal›r. Çünkü bu fonksiyonu, antikor varl›¤›nda daha etkili çal›flan
dendritik hücreler ve B hücreleri üstlenirler. Profesyonel antijen sunan hücreler d›-
fl›nda vücuttaki di¤er baz› hücrelerde ekzojen antijenleri bir miktar iflleyip sunabi-
lirler. Ancak bunun için yo¤un sitokin etkisi alt›nda olmalar› gereklidir.
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Ekzojen antijenlerin ifllenmesi çeflitli aflamalarda gerçekleflir (fiekil 8.4). ‹lk ba-
samak, antijenin yutulmas› ve bir fagozom (veya endozom) içinde hücreye al›n-
mas›d›r. Sitoplazmada bulunan lizozomlar antijen içeren fagozomlarla birleflerek,
sindirim enzimlerini antijenlerin üzerine boflalt›rlar. Enzimler, antijeni 10-30 amino
asitten ibaret küçük peptid parçalar›na ay›r›r. Bu peptid parçalar›n› içeren fago-
zom, daha sonra yeni sentezlenmifl MHC s›n›f II molekülleri içeren endozomla bir-
leflir. Bu endozom içindeki ifllenmifl peptid parçalar›, uygun s›n›f II moleküllerinin
antijen olu¤una ba¤lan›r. Daha sonra endozom hücre membran›na do¤ru gider ve
burada aç›larak, MHC-peptid kompleksini hücre yüzeyinde sergiler. Yard›mc› T
lenfositleri iflte bu kompleksi spesifik antijen reseptörleri (TCR) ile tan›rlar. MHC
molekülleri, antijenin parçalanmas› ile ortaya ç›kan peptid parçalar›n›n tümüne de-
¤il, kendine uygun olanlara ba¤lan›r. Böylece, ekzojen bir antijenin hangi k›s›mla-
r›n›n T hücrelerine sunulaca¤›n›, dolay›s›yla hangi peptide karfl› immun yan›t olufl-
turulaca¤›n› MHC s›n›f II molekülleri belirler.

Yukar›da anlat›lan ve ekzojen olarak nitelenen antijenlerin ifllenmesi ile ilgili
mekanizmaya endozomal ifllem denir. Hangi antijenlerin endozomal yolla ifllene-
ce¤i, dolay›s›yla ekzojen antijen olarak nitelenece¤i, antijenin hücreye girifl flekli-
ne ve hücre içindeki konumuna ba¤l›d›r. Hücreye fagozom içinde al›nan, dolay›-
s›yla sitoplazmada serbest olarak bulunmayan antijenler endozomal yolla ifllenir ve
ekzojen antijen olarak nitelenir. Antijen sunan profesyonel bir hücre, 200.000 adet
MHC s›n›f II molekülü tafl›yabilir. Bir yard›mc› T hücresi de 200-300 MHC-peptid
kompleksi taraf›ndan uyar›labilir. Böylece, antijen iflleyen bir hücre ayn› anda bir-
çok farkl› antijenik peptidi (epitopu) iflleyerek bunlar› farkl› yard›mc› T lenfositle-
rine sunabilir. 

Endojen Antijenlerin ‹fllenmesi ve Sunulmas›
‹mmun yan›t› uyaran antijenlerin baz›lar›, direkt olarak içinde bulunduklar› hüc-
reler taraf›ndan ifllenirler ve sunulurlar. Vücuda yabanc› olmas›na ra¤men, hücre
sitoplazmas›nda serbest olarak bulunan ve hücreye ait bir yap›ym›fl gibi kabul
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edilen antijenlere endojen antijen denir. Bir antijeni, endojen antijen olarak nite-
lemek için gerekli koflul, hücre sitoplazmas› içinde serbest halde bulunmas›d›r.
Endojen antijenler sadece MHC s›n›f I molekülleri ile birlikte sunulur. Endojen an-
tijenlere en iyi örnek, virusla infekte hücreler taraf›ndan oluflturulan viral protein-
lerdir. Bu antijenler, ekzojen antijenlerden farkl› flekilde ifllenirler ve MHC s›n›f I
moleküllerine ba¤lan›rlar. S›n›f I moleküllerine ba¤lanan antijenler, sitotoksik T
lenfositlerini uyar›rlar.

Endojen antijenlerin ifllenmesi ekzojen antijenlerin ifllenmesinden farkl›d›r (fie-
kil 8.5). Endojen antijenler sitoplazma içinde sentezlenirler veya sitoplazmaya di-
rek olarak geçerler. K›saca endojen antijenler, sitoplazma içinde serbest olarak bu-
lunurlar. ‹lk aflamada, ubiquitin denen küçük proteinler ifllenecek olan endojen
antijene ba¤lan›r; böylece ifllenecek protein iflaretlenmifl olur. Ubiquitin zinciri, an-
tijeni proteazom ad› verilen enzimatik bir yap›dan geçirir. Antijen burada küçük
peptid parçalar›na ayr›l›r. Peptidler tafl›y›c› proteinlere ba¤lan›r ve bunlar vas›tas›y-
la endoplazmik retikuluma geçirilir. Peptid parçalar›, burada kendilerine uygun
MHC s›n›f I moleküllerinin özel antijen tafl›yan oluklar›na yerleflirler. Daha sonra,
MHC s›n›f I molekülleri ba¤land›klar› peptid ile birlikte hücre membran›na tafl›n›r
ve burada sergilenirler. Endojen antijenlerle ilgili bu mekanizma, sitoplazma için-
de gerçekleflti¤i için sitozolik ifllem olarak da adland›r›l›r.

Endojen ve ekzojen antijenlerin ifllenme yollar› tamamen ayr› olmas›na ra¤men
baz› istisnalar olabilir. ‹stisna olarak, ekzojen antijenler serbest flekilde sitoplazma
içinde bulunurlarsa, endojen antijenler gibi ifllenip s›n›f I molekülleri ile sunulur-
lar. Veya, viruslar makrofajlar taraf›ndan fagosite edilerek fagozomlar içinde hüc-
reye al›n›rlarsa; ekzojen antijenler gibi endozomal yolla ifllenip, s›n›f II molekülle-
ri ile birlikte sunulabilirler.

Sitokinler
Sitokinler, ço¤unlukla immun sistem hücreleri taraf›ndan salg›lanan ve hücrelerin
özelliklerini veya fonksiyonlar›n› etkileyen küçük proteinler veya glikoproteinler-
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dir. ‹mmun yan›t›n her aflamas›nda, hormon benzeri bir etki ile hücreleraras› ileti-
flimi sa¤larlar. Di¤er bir deyiflle, hücreleraras› iletiflimi sa¤layan sinyal molekülleri-
dir. ‹mmun sistem hücreleri de dahil olmak üzere birçok hücre taraf›ndan salg›la-
n›rlar. Sitokinler, hücre geliflmesi, ço¤almas›, aktivasyonu, yang›, ba¤›fl›kl›k, doku
tamiri ve morfogenezis gibi önemli biyolojik faaliyetleri düzenlerler ve ifllevleri
mutlak gereklidir. ‹mmun yan›tta hücrenin oldu¤u her olayda mutlaka sitokin
fonksiyonu da vard›r.

Sitokinler, çeflitli flekillerde adland›r›lmakta ve s›n›fland›r›lmaktad›r. Lenfositler
taraf›ndan üretilen sitokinlere lenfokin, makrofajlar taraf›ndan üretilenlere mono-
kin ad› verilmifltir. Ancak, sitokinler birden fazla hücre tipi taraf›ndan da üretilebil-
dikleri için, böyle bir ayr›m yapmadan tümüne sitokin demek daha do¤rudur. Si-
tokinler fonksiyonlar›na göre s›n›fland›r›l›p adland›r›labilirler. Buna göre, lenfosit-
ler ile di¤er immun sistem hücreleri aras›nda ki iliflkileri düzenleyen sitokinlere in-
terleukin (örn. IL-1, IL-2, IL-12) ad› verilir. Yang› olay›nda görev alan ve kemotak-
tik özellikli sitokinlere kemokin denir. Baz› sitokinler, hücrelerin üreme ve ço¤al-
mas›n› uyar›rlar ki, bunlara büyüme faktörleri denir. Bunlardan baflka, viral infek-
siyonlarda görevli interferon (IFN), sitotoksik özellikli lenfotoksin veya tümör nek-
rozis faktörü (TNF) gruplar› vard›r. Ancak, sitokinler birden çok fonksiyona sahip
olabildikleri için, bir sitokin di¤er bir grup içinde de yer alabilir.

Sitokinler bir çok yönden hormonlara benzerler. Çok düflük dozlarda bile ken-
dileri için uygun reseptörleri tafl›yan hücreleri etkilerler. Bir sitokinin bir hücre
üzerindeki etkisini gösterebilmesi için mutlaka reseptörüne ba¤lanmas› gerekir.
Bir hücreden salg›lanan sitokinin, çok yak›n veya fiziksel temas halindeki hücre-
lerde gösterdi¤i etki parakrin etki olarak nitelenir. Otokrin etki tarz›nda, sitokinler
üretildi¤i hücrenin reseptörüne ba¤lanabilir. Yani, hücre kendi salg›lad›¤› sitokin-
den etkilenir. Endokrin etki tarz›nda, sitokinler salg›land›ktan sonra vücuda da¤›-
larak uzak dokulardaki hücrelere ulafl›r. Belli bir sitokin birden fazla hücre tipi ta-
raf›ndan üretilebilir. Bir sitokin, uygun reseptör tafl›yan farkl› hücre tiplerine ba¤-
lanabilir. Bir sitokin, belli bir hücrenin çeflitli fonksiyonlar›n› etkileyebilir. Farkl› si-
tokinler belli bir hücrede ortak çal›flarak tek bir etki oluflturabilirler. Baz› sitokinle-
rin üretimi veya etkisi, di¤er sitokinler taraf›ndan engellenebilir veya art›r›labilir.
Hücre, d›flar›dan gelen uyar›mlardan sonra sitokin sentezine bafllar ve uyar›m bi-
tince durdurur. Sentezlenen sitokinler hemen salg›lan›r, hücre içinde biriktirilmez.

Sitokinlerin görev ald›¤› ba¤›fl›kl›k olaylar› nelerdir?

HUMORAL ‹MMUN YANIT
Humoral immun yan›t, B hücrelerinin antijenle uyar›lmas› ile bafllayan ve antikor
üretimi ile sonuçlanan olaylar› içine al›r. Çok eskiye dayanan humoral terimi, anti-
korlar›n s›v› fazda bulunmas› nedeniyle kullan›lmaktad›r. Humoral immun yan›t
genellikle B lenfositleri ile özdefllefltirilen bir olay olmas›na ra¤men, T hücre yar-
d›m› olmadan protein yap›s›ndaki antijenlere karfl› etkili bir immun yan›t olufltur-
mak mümkün de¤ildir. Bu nedenle, B hücrelerini uyarmak için T hücre yard›m›
gereken ekzojen antijenlere, T-ba¤›ml› antijenler denir. Buna karfl›n, protein yap›-
s›nda olmayan baz› mikrobiyal antijenler, ek sinyalleri kendileri sa¤layarak ve T
hücre yard›m›na gerek duymadan B lenfositlerini direkt olarak aktive edebilirler.
Böyle antijenlere ise T-ba¤›ms›z antijen denir.
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T-Ba¤›ml› Antijenlere Karfl› Humoral ‹mmun Yan›t
Vücuda giren bir mikrorganizma fagositik hücreler taraf›ndan yutuldu¤unda hu-
moral immun yan›t mekanizmas› bafllam›fl olur. Mikroorganizman›n fagozom için-
de parçalanmas› sonucu aç›¤a ç›kan T-ba¤›ml› antijenler hücre içinde endozomal
yolla ifllenir (bak. ekzojen antijenlerin ifllenmesi ve sunulmas›). Mikroorganizma-
n›n vücuda ilk kez giriflinde bu ifli genellikle makrofajlar, daha sonraki girifllerinde
dendritik hücreler ve/veya B hücreleri yaparlar. Antijen sunan hücreler iflledikleri
antijenin peptid parçalar›n› s›n›f II MHC mülekülü ile birlikte hücre yüzeyinde ser-
gilerler. Bu özel kompleks, buna spesifik T hücre reseptörü (TCR) tafl›yan yard›m-
c› T lenfositleri taraf›ndan alg›lan›r. Bu iki hücre CD4 molekülü yard›m›yla ba¤la-
n›r (fiekil 8.6).

Bir tarafta yard›mc› T lenfositleri antijen sunan hücreler taraf›ndan uyar›l›rken,
di¤er tarafta B lenfositleri vücuda giren mikroorganizmay› BCR vas›tas›yla tan›r. Bu
tan›ma olay› T lenfositlerinin ifllenen antijeni tan›ma olay›ndan ba¤›ms›zd›r. Yani T
lenfositlerinin tan›d›¤› ifllenmifl antijen ile, B lenfositlerinin direkt olarak tan›d›¤›
antijen, mikroorganizman›n farkl› iki antijeni olabilir. B lenfositlerinin spesifik an-
tijeni tan›yarak ba¤lanmas› sadece flifrenin girilmesi anlam›nda bir olayd›r; B len-
fositlerinin aktivasyonu için yeterli de¤ildir. B lenfositlerinin as›l aktivasyonunu,
antijen sunan hücrelere ba¤lanm›fl olan yard›mc› T lenfositlerinin üretti¤i sitokin-
ler sa¤lar. Di¤er bir deyiflle, buraya kadar anlat›lan olaylar›n tümü B lenfositlerini
uyaracak sitokinlerin sa¤lanmas› için gerçekleflmifltir.

Antijene BCR ile spesifik olarak ba¤lanan ve yard›mc› T lenfositinden sitokin
deste¤ini alan B lenfositi uyar›lm›fl olur. Bundan sonra bu B lenfosit soyu prolife-
re olur, yani aktif faza girerek ço¤almaya bafllar. Bölünen her bir B hücre neslinde
kademeli olarak morfolojik de¤iflikliler görülür ve birkaç bölünmeden sonra plaz-
ma hücreleri ortaya ç›kar. Plazma hücreleri, B lenfosit de¤ifliminin son aflamas›d›r;
çünkü bu hücreler daha fazla bölünemez ve de¤iflime u¤rayamaz. Plazma hücre-
lerinin tek ifli yaflad›klar› sürece antikor üretmektir. Bir plazma hücresinin ömrü 3

1478.  Ünite  -  Humoral  ve  Hücresel  Ba¤›fl ›k l ›k

fiekil 8.6

T ba¤›ml›
antijenlere karfl›
humoral immun
yan›t›n geliflimi.



gün ile 4 hafta aras›nda de¤iflir. Bu hücreler bir protein fabrikas› gibi çal›flarak spe-
sifik antijenine karfl› anormal bir h›zla antikor üretirler. Bir B hücresi tek bir antije-
ne spesifik oldu¤undan, spesifik antijeni taraf›ndan uyar›lan B hücresinden ço¤a-
lan plazma hücreleri de ayn› antijene spesifiktir. Di¤er bir deyiflle plazma hücrele-
ri, atas› olan B hücresi ile ayn› spesifitede antikor üretir. 

T ba¤›ml› antijenlere karfl› oluflan humoral immun yan›t›n sadece kendine has
özellikleri vard›r. Yukar›daki uyar›mlar sonucu ço¤almaya bafllayan B hücrelerinin
bir k›sm› bellek B hücresi haline geçer. Bu hücreler antijenle daha sonraki karfl›lafl-
malarda do¤rudan uyar›larak çok k›sa sürede ba¤›fl›kl›¤› sa¤larlar. B hücrelerinin
ayn› antijenle tekrar karfl›laflmalar›nda affinite maturasyonu denen durum ortaya
ç›kar. Affinite maturasyonu, üretilen antikorun spesifik antijene ba¤lanma yetene-
¤inin artmas›d›r. Bu olay immunglobulin genlerindeki düzenli mutasyonlar›n selek-
siyonu esas›na dayanmaktad›r. B hücresi aktive olup ço¤alarak plazma hücresine
dönüflürken, ayn› zamanda hücrenin üretti¤i immunglobulin s›n›f› da de¤iflir. Gen
düzenlenmesi ile gerçekleflen bu olaya izotip de¤iflimi denir. Yani, B lenfositi olay-
lar›n bafllang›c›nda sadece IgM üretirken, plazma hücresine geçifl aflamas›nda üre-
tilen immunglobulin s›n›f› ihtiyaca göre IgG, IgE veya IgA’ya dönüflür. Bu üç olay
sadece T ba¤›ml› antijenlere karfl› oluflan humoral immun yan›t s›ras›nda görülür.

Primer ve Skonder ‹mmun Yan›t
T ba¤›ml› antijenlerle ilgili olarak yukar›da anlat›lan olaylar›n tümü mikrorganiz-
man›n veya antijenin vücuda ilk giriflinde, yani primer infeksiyon s›ras›nda gerçek-
leflir. Buna primer immun yan›t denir. Primer immun yan›t›n ifllevi, vücudu anti-
jenden veya infeksiyondan ar›nd›rmak ve ayn› etkenin sonraki girifllerinde vücudu
haz›rlamak, yani ba¤›fl›k k›lmakt›r. Gerçektende, ayn› antijenin vücuda tekrar girifl-
lerinde, primer immun yan›ttan çok daha h›zl› ve etkili bir antikor yan›t› oluflur.
Buna da sekonder immun yan›t denir. 

‹mmun sistemin en çarp›c› özelliklerinden biri immunolojik bellektir. ‹mmuno-
lojik bellek, immun sistemin daha önce karfl›laflt›¤› antijenlere karfl› daha h›zl› ve
etkili bir yan›t vermesidir. Di¤er bir deyiflle, sekonder immun yan›t, immunolojik
bellek sayesinde ortaya ç›kar. ‹mmunolojik belle¤in temeli de bellek B lenfositle-
ridir. Bellek B hücreleri uzun ömürlüdür. ‹zotip de¤iflimi geçirdiklerinden, yüzey-
lerinde antijen reseptörü olarak IgG tafl›rlar. En önemlisi de, affinite maturasyonu
geçirdikleri için antijenlere daha iyi ba¤lan›rlar. Bütün bunlara ba¤l› olarak, anti-
jenle tekrar karfl›laflt›klar›nda (sekonder immun yan›tta), düflük antijen dozlar›nda
bile, daha çabuk uyar›l›p, humoral immun yan›t› k›sa sürede pik düzeye ç›karabi-
lirler. Primer immun yan›t s›ras›nda oluflan di¤er tip bellek B hücreleri üzerlerinde
IgM tafl›rlar ve bölünerek varl›klar›n› devam ettirirler. 

Tüm bunlar›n sonucunda primer ve sekonder immun yan›t aras›nda önemli
farklar ortaya ç›kar. Antikor üretimi, primer immun yan›tta yaklafl›k 2 haftada pik
düzeye ç›k›p ayn› sürede h›zla azal›rken, sekonder immun yan›tta birkaç günde
pik düzeye ç›k›p haftalarca hatta aylarca yüksek seviyede kal›r. Primer immun ya-
n›tta üretilen antikorlar›n ço¤u IgM, az k›sm› IgG olurken; sekonder immun yan›t-
ta ço¤unlukla IgG, antijene göre IgA ve IgE, az miktarda da IgM üretilir. Primer im-
mun yan›tta üretilen antikorlar›n antijene affinitesi düflükken, sekonder immun ya-
n›tta antikorlar›n affinitesi artar. Primer immun yan›tta antikorlar›n ço¤u lenf no-
dülleri ve dalakta üretilirken, sekonder immun yan›tta kemik ili¤inde üretilir. Bun-
lardan da anlafl›laca¤› gibi, geçirilen infeksiyonlar veya afl›lamalar ile kazan›lan ba-
¤›fl›kl›n temelinde bu mekanizmalar bulunmaktad›r. 
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T-Ba¤›ms›z Antijenlere Karfl› Humoral ‹mmun Yan›t
Belirli antijenler, T hücre yard›m› olmadan da B hücrelerini uyarabilir. T ba¤›ms›z
antijenler olarak bilinen bu grupta, bakterilerin hücre duvar›nda bulunan lipopoli-
sakkarid, kapsül polisakkaridi ve di¤er polimerize moleküller say›labilir. T ba¤›m-
s›z antijenlerin ortak özellikleri tekrarlayan polimerlerden ibaret moleküller olma-
lar›d›r. Bu tip antijenler direkt olarak BCR’lere ba¤lanarak B hücresini aktive ede-
bilirler. T-ba¤›ms›z antijenlerin bu özellikleri, tekrarlayan polimerlerin ayn› anda
birçok BCR’ye ba¤lanabilmesi ile aç›klan›r. Ayn› anda birçok BCR’nin antijenle
ba¤lanmas› da hücreyi uyaracak yeterli sinyali oluflturabilir ve en az›ndan baz› B
hücreleri ço¤alabilir. T ba¤›ms›z antijenler, B hücrelerini uyarma mekanizmalar›na
göre TI-1 ve TI-2 olmak üzere iki gruba ayr›l›r. T ba¤›ms›z antijenlere karfl› oluflan
humoral immun yan›t›n, T ba¤›ml› antijenlere göre eksiklikleri flunlard›r. T ba¤›m-
s›z antijenlerin büyük ço¤unlu¤una karfl› immunolojik bellek geliflmez ve sekon-
der immun yan›t oluflmaz. T ba¤›ms›z antijenlerle tekrarlayan temaslarda bile anti-
kor izotipi de¤iflmez, yani sadece IgM üretilir. T ba¤›ms›z antijenlere karfl› afinite
maturasyonu olmaz, yani antikorun antijene ba¤lanma gücü bafllang›çta ne düzey-
deyse, o düzeyde kal›r. 

T ba¤›ms›z antijenlere karfl› oluflan immun yan›t›n zay›f yönleri olmas›na ra¤men vücut sa-
vunmas›na nas›l katk›da bulunur?

Antikorlar›n Görevleri

Direkt Etki: Toksin Nötralizasyonu
Birçok bakteri türü, patolojik etkisini salg›lad›¤› toksinler ile gösterir. Tek bir tok-
sin molekülü bir hücreyi öldürebilir. Bir toksinin etkisini gösterebilmesi için, özel
bir k›sm› ile kona¤›n somatik hücrelerine ba¤lanmas› gerekir. Spesifik antikorlar
toksinlerin bu özel k›sm›na ba¤lanarak, bunlar›n konak hücrelerine tutunmalar›n›
engellerler. Bu olaya toksin nötralizasyonu, böyle antikorlara nötralizan antikor
denir. Dokulara h›zla geçebilmeleri ve yüksek affiniteye sahip olmalar› nedeniyle
IgG, böyle toksinleri en iyi nötralize eden antikor s›n›f›d›r. Mukozal yüzeylerde ay-
n› fonksiyonu sIgA yürütür. Ancak, tek bir dozda öldürücü olabilen baz› bakteri,
böcek ve bitki toksinlerinin vücuda ilk giriflinde nötralizan antikorlar›n oluflumu
çok yavafl kal›r. Bunun için, böyle toksinlerin girdi¤i hayvanlara, baflka hayvanlar-
da üretilen nötralizan antikorlar pasif olarak transfer edilir.

Direkt Etki: Virus nötralizasyonu
Konak hücresine girip ço¤alabilmeleri için, viruslar›n öncelikle özel yap›lar› ile hüc-
re yüzeyine ba¤lanmalar› gerekir. Viruslar›n bu özel yap›lar› spesifik antikorlar ile
kapland›¤›nda, yani nötralize edildi¤inde, viruslar konak hücresi ile temas kuramaz,
hücreye giremez ve dolay›s›yla ço¤alamaz. Viruslar›n hücreye ba¤lanabilecek bir
çok molekülü olmas›na ra¤men, baz› durumlarda, tek bir antikorun bunlardan biri-
ne ba¤lanmas› virusu giriflini engellemeye yeter. Virus nötralizasyon fonksiyonunu
vücut içinde ço¤unlukla IgG, mukozal yüzeylerde sIgA gerçeklefltirir.

Direkt Etki: Bakteriyel Adhezyon ‹nhibisyonu
Birçok bakterinin hastal›k oluflturabilmesi için, adhezyon molekülleri ile konak
hücrelerine ba¤lanmas› gerekir. Spesifik antikorlar bakterilerin adhezyon molekül-
lerini bloke ederse, böyle bakteriler hücrelere ba¤lanamaz ve patolojik etkilerini
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gösteremez. Özellikle mukozal yüzeylerde söz konusu olan bu savunma mekaniz-
mas›nda sIgA önemli bir role sahiptir. Ayn› infeksiyon mekanizmas› vücut içinde
ortaya ç›kt›¤›nda IgG de çal›fl›r.

‹ndirekt Etki: Opsonizasyon
Fagositik hücreler baz› bakterileri direk olarak fagosite edebilmelerine karfl›n, ço-
¤u patojenik bakteriyi tek bafllar›na fagosite edemezler. Böyle patojenik bakteriler,
ancak antikorlarla kapland›klar›nda fagositoza duyarl› hale gelirler (opsonizas-
yon). Bakterileri kaplayan antikorlar›n Fc k›s›mlar›, fagositik hücrelerdeki Fc re-
septörlerine ba¤lan›r ve bakterinin hücreye temas›ndan sonra yutulmas› sa¤lan›r.
Opsonik antikorlar genellikle IgG1 ve IgG2 alt s›n›flar›ndand›r. Helmint gibi bara-
zitler ise fagosite edilemeyecek kadar büyüktürler. Özellikle IgE s›n›f› antikorlar
bunlara ba¤land›¤›nda, antikorlar IgE için Fc reseptörü tafl›yan hücrelere ba¤lan›r,
bunlar da sindirici enzimlerini parazitin üzerine boflalt›rlar.

‹ndirekt Etki: Antikora Ba¤›ml› Hücresel Sitotoksite
Viral infeksiyonlarda, infekte hücrelerin yüzeyinde sergilenen viral proteinlere kar-
fl› antikorlar oluflur. Bu antikorlar infekte hücrelerin üzerindeki viral proteinlere
ba¤land›klar›nda, Fc k›s›mlar› NK hücreleri üzerindeki Fc reseptörleri taraf›ndan
tan›n›r. Bu yolla ba¤lant› kuran NK hücreleri de enzimleri ile infekte hücreyi öldü-
rür. Antikora ba¤›ml› hücresel sitotoksite (ADCC) ad› verilen bu olayda IgG1 ve
IgG3 s›n›f› antikorlar görev al›r. Bu mekanizma, endojen antijenlerin ortaya ç›kt›¤›
di¤er infeksiyonlarda, tümörlerde ve organ nakillerindeki red olay›nda da çal›fl›r.

‹ndirekt Etki: Komplement Aktivasyonu
Komplement sistemi patojenik mikroorganizmalara karfl› savunmada en önemli
mekanizmalardan birisidir. IgM ve IgG gibi immunglobulinlerin a¤›r zincirleri üze-
rinde komplement ba¤lanma bölgesi vard›r. Bu bölge serbest antikorlarda kapal›
durumda bulunur. Ancak bir antikor antijene ba¤land›¤›nda, komplement ba¤lan-
ma bölgesi aç›¤a ç›kar ve komplement sisteminin ilk proteini buraya ba¤lanarak
zincirleme komplement reaksiyonlar› oluflur. Klasik komplement yolu olarak ad-
land›r›lan bu mekanizmada özellikle IgM çok etkilidir.

‹ndirekt Etki: Lokal Yang›sal Reaksiyon Uyar›m›
Mikroorganizmalar lokal bir infeksiyon oluflturduklar›nda, immun sistem hücrele-
rinin bu bölgeye çekilmesi gerekir. Bunu sa¤layan mekanizmalardan biri aktive
olan mast hücreleri taraf›ndan ortama sal›nan kemotaktik maddelerdir. Di¤er tüm
hücrelerin ve antikor s›n›flar›n›n aksine, antijene ba¤lanmam›fl IgE mast hücreleri-
ne ba¤lanabilir. Mast hücrelerinin aktive olabilmesi için, üzerlerinde bulunan Fc
reseptörlerine Fc k›sm› ile ba¤lanan IgE’nin spesifik antijen ile temas› yeterlidir. Bu
ba¤lanma sonucunda mast hücreleri içeri¤ini ortama boflalt›r ve lokal yang›sal re-
aksiyonlar› bafllat›r. Bu mekanizman›n en iyi örne¤i alerji olarak da bilinen tip I
afl›r› duyarl›l›k reaksiyonlar›d›r.

‹ndirekt Etki: B Hücre Fonksiyonlar›n›n Düzenlenmesi
B hücreleri üzerinde antijen reseptörü olan BCR’lerden baflka, Fc reseptörleri de
(FcR) bulunur. BCR’lerin aksine, FcR’ler antijen tan›nmas›nda çal›flmazlar. Antijene
ba¤lanm›fl bir IgG, B hücresindeki Fc reseptörüne ba¤land›¤›nda, FcR hücreye in-
hibitör sinyaller yollar ve antikor sentezi yavafllar. Bu, humoral immun yan›t›n
kontrol alt›nda tutulmas›n› sa¤layan mekanizmalardan biridir.
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Komplement
Komplement sistemi, enzimatik özellikteki serum proteinlerinden ve bunlar›n yan
ürünlerinden oluflan, vücudun humoral savunmas›nda ve yang›da önemli rol oyna-
yan bir proteinler toplulu¤udur. Birçok proteinden oluflmas›na ra¤men, bu sistem
genellikle sadece komplement ad› ile an›l›r. Komplement, zincirleme reaksiyon sis-
temi fleklinde çal›fl›r. Bu sistemin özelli¤i, kontrol edilemedi¤inde vücuda önemli
zararlar verebilecek kapasiteye sahip olmas›d›r. Bu nedenle, komplement sistemle-
rinin proteinleri, normal serumda inaktif prekürsörler veya proenzimler halinde bu-
lunurlar. Zincirleme reaksiyon sistemi bir kez aktive oldu¤unda, bir önceki basa-
makta oluflan ürünler, bir sonraki reaksiyon basama¤›n›n bafllamas›n› sa¤lar ve re-
aksiyonlar zincirleme flekilde devam eder. Bu reaksiyonlar s›ras›nda aktif hale ge-
çen her bir molekülün, immunolojik veya biyolojik bir fonksiyonu vard›r.

Komplement sistemi içinde 20’den fazla serum proteini bulunur. Bunlar›n her-
biri numaraland›r›lm›fl C harfi ile (örn. C1, C2, C3, .., C9), veya sadece büyük harf-
lerle (örn. D, B, H, I, vb.) gösterilirler. Komplement moleküllerinin enzimatik ak-
tivite sonucu ortaya ç›kan alt birimleri C1s, C2a, C2b, C3a, C3b, vb. fleklinde gös-
terilirler. Komplement sistemi tek bir mekanizma ile çal›flmaz. Komplement reak-
siyonlar›, ilk basama¤› uyaran etkenlere göre iki farkl› mekanizma ile çal›flmaya
bafllar; klasik yol ve alternatif yol. Bu iki farkl› yol ile bafllayan mekanizmalar, bel-
li bir aflamaya kadar kendilerine has reaksiyonlar› yürüttükten sonra, ortak bir re-
aksiyon zinciri ile sonlan›rlar. Bu ortak yola terminal yol denir. Farkl› yollarda or-
taya ç›kan komplement parçalar›n›n fonksiyonlar› ayn›d›r. Klasik yol, antikorun
antijene ba¤lanmas› ve C1 parças›n›n antikora ba¤lanmas› ile bafllar. Bu nedenle
klasik yol humoral ba¤›fl›kl›k kapsam›nda de¤erlendirilir. Alternatif yolu sialik asit
içermeyen mikroorganizmalar›n yüzeyinde bir döngü fleklinde bafllar ve devam
eder. Alternatif yol, spesifik antikorlar olmasa da bafllayabildi¤i için, nonspesifik
ba¤›fl›kl›k kapsam›nda de¤erlendirilir. Komplement aktivasyonu hangi yolla bafl-
larsa bafllam›fl olsun, C5 aflamas›ndan sonra terminal yolla devam eder ve sonlan›r.
Di¤er bir deyiflle, terminal yol asl›nda klasik ve alternatif yollar›n›n ortak olan son
aflamas›d›r. Terminal yolun sonunda membran atak kompleksi oluflur ve bu hedef
hücre membran›n› lize ederek mikroorganizmay› öldürür (fiekil 8.7).
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fiekil 8.7
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hücre yüzeyinde
aktivasyonu
(antijen+antikor+C
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terminal yolla
sonuçlanmas›
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Komplementin Görevleri
Opsonizasyon komplementin en önemli görevlerinden birisidir. Komplementin
C3b parças› mikroorganizmalar›n yüzeyine ba¤land›¤›nda, C3b reseptörlerine sa-
hip olan makrofajlar ve nötrofiller taraf›ndan daha kolay fagosite edilirler. ‹nfeksi-
yonun erken döneminde alternatif yoldan gelen C3b, geç döneminde klasik yol-
dan gelen C3b daha önemli rol oynarlar. Lizis, terminal yolun sonunda membran
atak kompleksinin hedef hücre yüzeyinde delikler açmas› ile gerçeklefltirilen etki-
li bir öldürme fleklidir. Komplement bu flekilde birçok bakteriyi, mantar› ve para-
zit hücresini öldürebilir. ‹mmun komplekslerin uzaklaflt›r›lmas› önemli komple-
ment fonksiyonlar› aras›ndad›r. Eriyebilir antijenler antikorla birleflti¤inde immun
kompleksler oluflur ve bunlar›n dokularda birikmemesi için vücuttan uzaklaflt›r›l-
malar› gerekir. Bu ifllevi makrofajlarla birlikte komplement gerçeklefltirir. C3 ve re-
septörleri, immun regülasyon mekanizmalar›nda da rol oynarlar. Bu ifllev kapsa-
m›nda B hücrelerinin uyar›m› ve ek sinyal iletimi say›labilir. Komplementin C3a ve
C5a parçalar› kemotaktik etki gösteren en önemli maddeler aras›ndad›r. Bu parça-
lar eozinofiller, nötrofiller, bazofiller ve makrofajlar için kemotaktik özelli¤e sahip-
tir. Komplementin, anaflatoksin olarak da bilinen C3a, C4a ve C5a parçalar› lokal
yang› uyar›m› yaparlar. Bunlar damar geçirgenli¤inin artmas›na ve düz kas
kas›lmas›na neden olurlar. Ayr›ca mast hücre degranülasyonuna yol açarlar. Bu
olaylar antikorlar›n ve fagositik hücrelerin bölgeye ak›m›n› sa¤lar. 

HÜCRESEL ‹MMUN YANIT
Tüm viruslar ve baz› bakteriler infekte ettikleri hücrelerin içinde yaflar ve ço¤al›r-
lar. Bunlar sadece uygun bir hücre bulmak için geçici bir süre hücre d›fl›nda bulu-
nurlar. Hücre içinde ise antikorlar›n bunlara ulaflmas› olanaks›zd›r. Bu nedenle,
böyle mikroorganizmalar ancak içinde bulunduklar› vücut hücrelerinin öldürülme-
si ile etkisiz hale getirilebilirler. Baz› helmintlerin ve protozoonlar›n da humoral
immun yan›tla öldürülmesi zordur. Ayr›ca, tümör hücrelerinin geliflimi s›ras›nda,
normal hücrelerde bulunmayan antijenler ortaya ç›kar ve bu hücreler anormal (ya-
banc›) olarak alg›lan›rlar. Tüm bu etkenlere karfl› savunmada en önemli görevi,
güçlendirilmifl immun sistem hücreleri üstlenirler. Sitotoksik T lenfositleri taraf›n-
dan yürütülen hücresel sitotoksite ve NK hücre sitotoksitesi, hücresel immun yan›t
kapsam›nda de¤erlendirilir. 

T Hücre Sitotoksitesi

Endojen Antijenlerin Sunulmas›
Viruslar zorunlu olarak hücre içinde ço¤alan patojenlerdir. Bunlar bir hücreyi in-
fekte ettiklerinde, kendi yap›sal proteinlerini konak hücreye yapt›r›rlar. Endojen
antijen niteli¤indeki viral proteinler hücre içinde ifllendikten sonra MHC s›n›f I mo-
lekülleri ile birlikte hücre üzerinde sergilenir. Vücuttaki tüm çekirdekli hücreler
MHC s›n›f I molekülü tafl›d›klar› için, sitotoksik T hücrelerine endojen antijen su-
nabilirler. Antijen sunulmas› s›ras›nda sitotoksik T hücresi üzerindeki CD8, antijen
sunan hücrenin MHC s›n›f I molekülüne ba¤lan›r. ‹ki hücre aras›ndaki iliflkinin ku-
rulabilmesi için, CD8-MHC ba¤lant›s›n›n olmas› birinci kofluldur.
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Sitotoksik T Hücrelerinin Aktivasyonu
Sitotoksik T hücreleri, antijenle temas etmeden önce naif CD8 T hücreleri ola-
rak bulunurlar. CD8 T hücrelerin sitotoksik T lenfositleri haline geçebilmeleri
için iki önemli uyar›m› almas› gerekir. Bunlardan birincisinde; anormal hücreler
veya dendritik hücreler taraf›ndan MHC s›n›f I ile sunulan endojen antijenler,
CD8 T hücreleri üzerindeki TCR’lere ba¤lan›r. Sitotoksik T lenfositlerinin akti-
vasyonunu sa¤layan en önemli ikinci faktör Interleukin-2’dir. IL-2’nin en önem-
li kayna¤› da yard›mc› T lenfositleridir. Bu hücreler taraf›ndan salg›lanan IL-2,
do¤rudan veya CD8 hücrelerde IL-2 üretiminin otokrin etki artmas›n› sa¤layarak
CD8 hücrelerin daha çok uyar›m›na neden olur. Bu uyar›mlar› alan CD8 T hüc-
releri bölünür, bir k›sm› sitotoksik T hücresi, bir k›sm› sitotoksik bellek T hüc-
resi haline geçer.

Sitotoksik T Hücrelerinin Adhezyonu
Aktive olan sitotoksik T hücrelerinin, hedef hücreler üzerindeki etkilerini göstere-
bilmeleri için bu hücrelere ba¤lanmalar› gerekir. Sitotoksik T hücreleri hedef hüc-
relere önce nonspesifik adhezyon molekülleri ile ba¤lan›rlar. Bu ba¤lant›y›, T hüc-
resindeki LFA-1 ve hedef hücredeki ICAM gerçeklefltirir. Hedef hücrede T hücresi-
ne spesifik antijen yoksa bu ba¤lanman›n önemi yoktur; T hücresi hücreye etki-
meden ayr›l›r ve s›radaki hücreye geçer. E¤er hücre spesifik antijen tafl›yorsa, ak-
tive olan sitotoksik T lenfositi, TCR ve CD8 molekülü ile hedef hücre üzerindeki
MHC-peptid kompleksine ba¤lan›r (fiekil 8.8).
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Sitotoksik T
hücrelerinin
endojen antijen
sunan infekte
hücreyi tan›mas› ve
aktive olmas›.



Hedef Hücrenin Öldürülmesi
Sitotoksik T hücreleri tamamen uyar›l›p hedef hücreye spesifik olarak ba¤land›kla-
r›nda bu hücreyi apoptozis mekanizmas›yla öldürürler (fiekil 8.9). Sitotoksik T hüc-
releri, en önemli fonksiyonlar› olan apoptozisi üç mekanizma ile gerçeklefltirebilir-
ler; perforin yolu, CD95 yolu ve TNF-beta yolu. Bunlar›n aras›nda infeksiyonlarda
vücut savunmas› için en çok kullan›lan yol perforin yoludur. Sitotoksik T hücrele-
rinin tip I granülleri iki tip sitotoksin içerir; perforin ve granzim. Bu enzimler sito-
toksik T hücrelerinin içindeki granüllerde salg›lanmaya haz›r flekilde bulunurlar. Si-
totoksik T hücresi hedef hücreye ba¤land›ktan ve yüzey molekülleri ile gerekli uya-
r›m› ald›ktan sonra, bu enzimleri içeren granülleri hedef hücreye do¤ru boflalt›l›rlar.
Perforinler, hedef hücre yüzeyinin lipid tabakas›nda silindir fleklinde aç›kl›klar olufl-
turur. (Do¤al koflullarda perforinler hedef hücreleri tek bafllar›na öldürmezler. Gran-
zimler, perforinlerin açt›klar› porlardan hücre içine girerler ve programl› normal
hücre ölümünde çal›flan proteazlar› taklit ederek, endonükleazlar› harekete geçirir-
ler. Endonükleazlar da hedef hücre DNA’s›n› 200 bazl›k parçalara ay›r›rlar ve hücre
ölür. K›saca apoptozis olarak nitelenen bu mekanizmayla, sadece hücre öldürül-
mez, hücre içindeki viruslar da etkisiz hale getirilmifl olur. Sitotoksik T hücreleri he-
def hücrelere ba¤land›ktan ve yüzey molekülleri ile gerekli uyar›m› ald›ktan sonra
5 dakika içinde etkilerini gösterirler. Sitotoksik T hücreleri enzimlerini hedef hücre
üzerine boflaltt›ktan sonra, hücrenin ölümünü beklemeden hemen baflka bir hücre-
ye yönelirler ve hedefin yan›ndaki normal hücreleri de ay›rt edebilirler.

Ba¤›fl›kl›k olaylar› ile ilgili çok say›da resim ve animasyona, arama motorlar›nda “pha-
gocytosis”, “cytotoxic T cells” ve “immune response” sözcükleri ile yapaca¤›n›z tarama ile
ulaflabilirsiniz.

Sitotoksik T Lenfositlerinin Fonksiyonlar›
Sitotoksik T lenfositleri spesifik hücresel immun yan›t›n en önemli hücreleridir.
Ço¤unlu¤u sitotoksite vas›tas›yla gerçeklefltirilen efektör fonksiyonlar› flunlard›r.
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1. Sitotoksik T lenfositleri, virusla infekte hücreleri apoptozis yoluyla öldürür.
Sitotoksik T lenfositleri taraf›ndan gerçeklefltirilen apoptozis mekanizmas› viral in-
feksiyonlardaki en iyi savunma fleklidir. Çünkü, e¤er infekte hücre baflka bir me-
kanizma ile parçalan›rsa, hücre ölmesine ra¤men canl› viruslar çevreye yay›labilir.
Apoptozis s›ras›nda ise bir taraftan hücre ölürken, di¤er taraftan endonükleazlar
viral DNA’y› da parçalayarak virionun montaj›n›, dolay›s›yla virusun sa¤lam hücre-
lere yay›lmas›n› engeller. 

2. Viruslar d›fl›nda, baz› hücre içi bakteriler ve baz› protozoonlar da e¤er bulun-
duklar› hücrede sitotoksik T lenfositlerini uyarabilecek de¤ifliklikler yaparlarsa, bu
hücrelerin sitotoksik etkisine maruz kalabilirler.

3. Sitotoksik T lenfositlerinin, tümör hücrelerinin öldürülmesinde ve yabanc›
doku transplantlar›n›n reddinde önemli rolleri vard›r. Tümör hücreleri üzerinde or-
taya ç›kan yeni tümör antijenleri endojen antijenler gibi ifllem görür.

4. Sitotoksik T lenfositleri, T hücre geliflimini düzenler. Daha aç›k bir ifadeyle,
timustaki geliflimleri s›ras›nda otoreaktif T hücrelerini apoptozis yoluyla öldürürler.
Bundan baflka, eriflkin dönemde ortaya ç›kabilecek veya aktive olabilecek otoreak-
tif T hücrelerini de kontrol alt›nda tutarlar. Bu fonksiyon supresyon (bask›lama) ola-
rak da bilinir. Geçmiflte, bu fonksiyonu yürüten sitotoksik T lenfositleri ayr› bir hüc-
re populasyonu olarak kabul edilmifl ve supresör T hücreleri olarak adland›r›lm›fl-
t›r. E¤er bu fonksiyon yürütülemezse otoimmun hastal›klar ortaya ç›kar. Sitotoksik
T lenfositlerinin supresör fonksiyonu daha çok CD95 yoluyla gerçeklefltirilir.

5. Sitotoksik T lenfositleri taraf›ndan salg›lanan baz› önemli sitokinler, direkt ve-
ya indirekt etkilere sahiptirler. IFN-gama direkt olarak viruslar›n replikasyonunu ön-
ler. Ayr›ca, hücre içi parazitleri öldürmesi için makrofajlar› aktive eder. TNF-alfa ve
TNF-beta hedef hücrelerin öldürülmesini ve makrofajlar›n aktivasyonunu sa¤larlar.

NK Hücre Sitotoksitesi
NK hücreler (natural killer/do¤al öldürücü), spesifik antijen reseptörleri tafl›mama-
lar›na karfl›n, anormal veya infekte hücreleri çeflitli mekanizmalarla öldürebilirler.
Bu nedenle, nonspesifik savunma sisteminin önemli bir parças› olarak kabul edi-
lirler. NK hücrelerinin, hedef hücreleri öldürme mekanizmas› sitotoksik T lenfosit-
leri ile ayn› olmas›na ra¤men, hedef hücreyi tan›ma ve ba¤lanma yollar› farkl›d›r.
NK hücreleri, fonksiyonlar›n› iki farkl› mekanizma ile gerçeklefltirirler; antikora ba-
¤›ml› hücresel sitotoksite (ADCC) ve direk sitotoksite.

Antikora Ba¤›ml› Hücresel Sitotoksite (ADCC)
NK hücreler spesifik antijen reseptörleri tafl›mamalar›na karfl›n, immunglobulinler
için Fc reseptörlerine sahiptirler. Bu reseptörler IgG1 ve IgG3 s›n›f› immunglobu-
linlerin Fc k›s›mlar›na ba¤lan›r. NK hücrelerin bu mekanizma ile tan›d›klar› hedef
hücrelerin bafl›nda virusla infekte hücreler gelir. Baz› viruslarla infekte olan hücre-
lerin üzerinde virusa ait proteinler bulunabilir (Bunlar MHC s›n›f I ile birlikte infek-
te hücre yüzeyinde sunulan endojen viral antijenlerden farkl›d›r). Spesifik antikor-
lar bu viral antijenlere ba¤land›¤›nda, Fc k›s›mlar› NK hücreleri üzerindeki Fc re-
septörlerine ba¤lan›r ve böylece hedef hücre ile temas sa¤lan›r (Antijenle ba¤lan-
mam›fl durumdaki bir serbest antikor Fc reseptörüne ba¤lanamaz). Fc reseptörüne
antikorun ba¤lanmas›, NK hücresine uyar›m sinyali gönderir. Bundan sonraki öl-
dürme aflamalar› sitotoksik T hücreleri ile tamamen ayn›d›r; NK hücreler de hedef
hücreleri, perforin yolunu kullanarak apoptozis yoluyla öldürür. ADCC, direkt T
hücre sitotoksitesinden daha yavafl geliflir (fiekil 8.10).
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Direkt NK Hücre Sitotoksitesi
NK hücreleri, hücre içi patojenlerden ileri gelen infeksiyonlar›n ve tümörlerin er-
ken dönemlerinde ADCC’den farkl› bir mekanizma ile direkt sitotoksik etki göste-
rebilirler. Antikorlar›n kullan›lmad›¤› bu mekanizma için, vücudun daha önce pa-
tojenle veya tümör hücresi ile karfl›laflm›fl olmas› gerekli de¤ildir. Direkt sitotoksik
etki yolunun bafllamas› için NK hücrelerinin çeflitli sitokinler taraf›ndan uyar›lmas›
gerekir. Bu mekanizma; sitotoksik T lenfositlerinden kaçmak için viruslar›n hücre-
nin MHC s›n›f I sentezini engellemesi, NK hücrelerinin de bu durumu alg›lamas›
esas›na dayan›r. NK hücreler bunun için farkl› iki reseptör kullan›r. NK hücreleri
direkt sitotoksik mekanizmada da hedef hücreyi daha önce belirtilen apoptozis
yolu ile öldürür. NK hücreleri, yukar›da anlat›lan özelliklerinden dolay›, hücre içi
patojenlerden ileri gelen infeksiyonlara ve tümör hücrelerine karfl› savunmada
önemli role sahiptirler. Ayr›ca, di¤er immun sistem elemanlar›n›n henüz tam ola-
rak faaliyet gösteremedi¤i erken dönemlerde fonksiyonel olmalar›, önemlerini da-
ha da artt›rmaktad›r.

Hücresel ba¤›fl›kl›k hangi durumlarda vücut savunmas›na katk›da bulunur?
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Fagositoz olay›n› ve etkilerini aç›klamak. 

Fagositoz vücuda giren mikroorganizmalar›n ve
yabanc› maddelerin fagositik hücreler taraf›ndan
yutulmas›d›r. Bu olay vücudun ilk ve en önemli
nonspesifik savunma hatlar›ndan birini olufltu-
rur. Savunma amaçl› fagositoz daha çok nötrofil-
ler ve makrofajlar taraf›ndan yürütülür. Fagositoz
olay›, kemotaksis, ba¤lanma, yutma ve öldürme
aflamalar›nda gerçekleflir. Nötrofiller daha aktif
hücrelerdir, erken dönemde fagositoza bafllarlar
ve öldürme güçleri daha fazlad›r. Makrofajlar fa-
gositoza daha geç kat›l›rlar ve öldürme güçleri
daha azd›r. Buna karfl›n, nötrofiller k›sa süre ya-
flay›p az say›da fagositoz yaparken, makrofajlar
uzun ömürlü olup sürekli fagositoz yapabilirler.
Vücuda giren her türlü yabanc› madde, kandan
ve lenften sekonder lenfoid organlarda ve akci-
¤erde bulunan fagositik hücreler taraf›ndan sü-
zülür.

Antijen ifllenmesi ve sunulmas›n› aç›klamak.

Baz› antijenlere karfl› bellekli ve etkili bir immun
yan›t›n oluflabilmesi için, antijenlerin hücre için-
de ifllenerek MHC molekülleri ile birlikte T len-
fositlerine sunulmas› gerekir. Protein yap›s›ndaki
bu tip antijenlere T ba¤›ml› antijen denir. Profes-
yonel antijen sunan hücrelere fagositoz yoluyla
al›nan ve ekzojen antijen olarak nitelenen anti-
jenler, endozomal yolla ifllenip MHC s›n›f II mo-
lekülleri ile birlikte yard›mc› T lenfositlerine su-
nulur. Bu olay›n devam› humoral ba¤›fl›kl›kla so-
nuçlan›r. Hücrelere girip sitoplazmada serbest
olarak bulunabilen ve endojen antijen olarak ni-
telenen antijenler sitozolik yolla ifllenip MHC s›-
n›f I molekülleri ile birlikte sitotoksik T lenfosit-
lerine sunulur. Bu olay›n devam› hücresel ba¤›-
fl›kl›kla sonuçlan›r. Vücuttaki her türlü ba¤›fl›kl›k
olay›n›n gerçekleflmesinde ve düzenlenmesinde,
hücreleraras› iletiflimi kuran sitokinlerin önemli
rolleri vard›r.

Humoral ba¤›fl›kl›¤›n geliflimini ve sonuçlar›n›

aç›klamak. 

Humoral ba¤›fl›kl›k T ba¤›ml› ve T ba¤›ms›z anti-
jenlere karfl› iki farkl› flekilde geliflir. T ba¤›ml›
karfl› immun yan›t›n ilk aflamas›nda ekzojen an-
tijenler ifllenip MHC s›n›f II ile birlikte yard›mc› T
lenfositlerine sunulur. Bu hücrelerin üretti¤i sito-
kinler BCR vas›tas›yla antijeni do¤rudan tan›yan
B lenfositlerini uyar›r. Uyar›lan B lenfositleri h›z-
la ço¤al›r, bir k›sm› antikor üreten plazma hücre-
si, bir k›sm› bellek B hücresi haline geçer. T ba-
¤›ms›z antijenleri B lenfositlerini direkt olarak
uyarabilir; ancak T ba¤›ml› antijenlerin aksine af-
finite maturasyonu, izotip de¤iflimi ve bellek
oluflmaz. Üretilen antikorlar toksin, virus ve bak-
terileri nötralize eder. Dolayl› olarak da fagosi-
toz, komplement aktivasyonu, lokal yang› uyar›-
m› ve ADCC olaylar›na kat›l›r. Bir antijenin im-
mun sistem ile ilk temas›nda primer, sonraki te-
maslar›nda daha k›sa süre içinde sekonder im-
mun yan›t oluflur. 

Hücresel ba¤›fl›kl›¤›n geliflimini ve sonuçlar›n›

aç›klamak. 

Hücresel ba¤›fl›kl›k kapsam›nda T hücre sitotok-
sitesi ve NK hücre sitotoksitesi de¤erlendirilir. T
hücre sitotoksitesinin ilk aflamas›nda endojen
antijenler çekirdekli hücrelerin içinde ifllenip
MHC s›n›f I molekülü ile birlikte sitotoksik T len-
fositlerine sunulur. Sitotoksik T hücresi antijen
sunan hücreyi hedef olarak tan›r ve üzerine özel
enzimlerinini boflalt›r. Bu enzimler de infekte
hedef hücreyi apoptozis mekanizmas› ile öldü-
rür. Apoptozis sonucunda hedef hücre parça-
lanmadan küçük birimlere ayr›l›r, dolay›s›yla pa-
tojen çevreye yay›lmaz. NK hücreleri hedef hüc-
releri nonspesifik yolla direkt olarak veya anti-
kora ba¤›ml› hücresel sitotoksite (ADCC) yoluy-
la öldürür. NK hücreleri de hedef hücreyi öldür-
mek için apoptozis yolunu kullan›r. Hücresel
ba¤›fl›kl›k viruslara, hücreiçi bakterilere, tümör-
lere ve yabanc› hücrelere karfl› savunmada
önemli role sahiptir.
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1. Nötrofillerin yapt›¤› fagositoz için fla¤›dakilerden
hangisi söylenemez?

a. En erken devreye giren fagositik hücrelerdir.
b. Raspiratorik y›k›m mekanizmas›n› kullan›rlar.
c. Kandan dokulara geçebilirler.
d. Opsonizasyon fagositozu artt›r›r.
e. Defalarca ve uzun süre fagositoz yapabilirler.

2. Afla¤›dakilerden hangisi fagositozun aflamalar›ndan
biri de¤ildir?

a. Tan›ma
b. Kemotaksis
c. Ba¤lanma
d. Yutma
e. Öldürme/sindirme

3. Antijenlerin ifllenmesi ve sunum ile ilgili afla¤›da ta-
n›mlanan olaylardan hangisi do¤rudur?

a. Ekzojen antijen MHC s›n›f I molekülü ile yar-
d›mc› T hücresine sunulur.

b. Ekzojen antijen MHC s›n›f II molekülü ile sito-
toksik T hücresine sunulur.

c. Ekzojen antijen MHC s›n›f II molekülü ile yar-
d›mc› T hücresine sunulur.

d. Endojen antijen MHC s›n›f II molekülü ile sito-
toksik T hücresine sunulur.

e. Endojen antijen MHC s›n›f I molekülü ile yar-
d›mc› T hücresine sunulur.

4. Kemotaktik özellikteki sitokinler afla¤›daki gruplar›n
hangisinde yer al›r?

a. Lenfokin
b. Monokin
c. Büyüme faktörleri
d. ‹nterferon
e. Kemokin

5. Primer immun yan›tta daha çok hangi antikor s›n›f›
üretilir?

a. IgA
b. IgD
c. IgE
d. IgM
e. IgG

6. Afla¤›dakilerden hangisi antikorlar›n indirekt fonksi-
yonlar›ndan biri de¤ildir?

a. Opsonizasyon
b. Toksin nötralizasyonu
c. Lokal yang›sal reaksiyon uyar›m›
d. B hücre fonksiyonlar›n›n düzenlenmesi
e. Komplement aktivasyonu

7. Komplement reaksiyonlar›n›n terminal yolu sonun-
da afla¤›dakilerden hangisi gerçekleflir?

a. Fagositoz
b. Opsonizasyon
c. Hedef hücre lizisi
d. Aglütinasyon
e. Apoptozis

8. Sitotoksik T lenfositi antijenik uyar›mdan önce han-
gi hücre olarak bulunur?

a. CD4 T hücresi
b. Naif CD2 T hücresi
c. Naif CD4 T hücresi
d. Naif CD8 T hücresi
e. NK hücresi

9. Sitotoksik T hücreleri infeksiyonlarda en çok hangi
öldürme yolunu kullan›r?

a. CD95 yolu
b. Perforin yolu
c. TNF-beta yolu
d. Klasik yol
e. Alternatif yol

10. Antikora ba¤›ml› hücre sitotoksitesi hangi hücre ti-
pi taraf›ndan gerçeklefltirilir?

a. NK hücre
b. Dendritik hücre
c. Sitotoksik T hücresi
d. Supresör T Hücresi
e. Bellek T hücresi

Kendimizi S›nayal›m



Kendimizi S›nayal›m Yan›t Anahtar›
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1. e Yan›t›n›z yanl›fl ise “Fagositoz” konusunu
yeniden gözden geçiriniz.

2. a Yan›t›n›z yanl›fl ise “Fagositoz” konusunu
yeniden gözden geçiriniz.

3. c Yan›t›n›z yanl›fl ise “Antijen ‹fllenmesi ve Sunul-
mas›” konusunu yeniden gözden geçiriniz.

4. e Yan›t›n›z yanl›fl ise “Antijen ‹fllenmesi ve Sunul-
mas›” konusunu yeniden gözden geçiriniz.

5. d Yan›t›n›z yanl›fl ise “Humoral ‹mmun Yan›t”
konusunu yeniden gözden geçiriniz. 

6. b Yan›t›n›z yanl›fl ise “Humoral ‹mmun Yan›t”
konusunu yeniden gözden geçiriniz.

7. c Yan›t›n›z yanl›fl ise “Humoral ‹mmun Yan›t”
konusunu yeniden gözden geçiriniz.

8. d Yan›t›n›z yanl›fl ise “Hücresel ‹mmun Yan›t”
konusunu yeniden gözden geçiriniz.

9. b Yan›t›n›z yanl›fl ise “Hücresel ‹mmun Yan›t”
konusunu yeniden gözden geçiriniz.

10. a Yan›t›n›z yanl›fl ise “Hücresel ‹mmun Yan›t”
konusunu yeniden gözden geçiriniz.

S›ra Sizde Yan›t Anahtar›
S›ra Sizde 1

MHC moleküllerinin polimorfik yap›da olmas› farkl› bir-
çok antijenin sunulmas›na olanak verir. Bu durum in-
feksiyonlara yan›t anlam›nda bireysel düzeyde bir avan-
taj sa¤lamaz. Çünkü her bireyin sahip olabildi¤i MHC
çeflitlili¤i s›n›rl›d›r. Ancak MHC polimorfizmi türlerin
nesillerini sürdürebilmesi bak›m›ndan önemli yarar sa¤-
lar. Çünkü, bir populasyonda MHC çeflitlili¤i çok oldu-
¤unda, o populasyonda ölümcül infeksiyonlara karfl›
etkili immun yan›t oluflturabilen bireyler mutlaka bulu-
nacakt›r. Hatta yeni bir infeksiyon ç›kt›¤›nda bile birey-
lerin baz›lar› bu sayede hayatta kalacakt›r. Bu da o tü-
rün neslinin devam›n› sa¤layacakt›r.

S›ra Sizde 2 

Sitokinler istinas›z olarak tüm ba¤›fl›kl›k olaylar›nda gö-
rev al›r, ancak ifllevleri 5 genel bafll›k alt›nda toplanabi-
lir. Sitokinler, immun sistem hücrelerinin tüm geliflim
evrelerinde fonksiyonlara sahiptirler. Tüm immun sis-
tem hücrelerinin kemik ili¤indeki oluflumlar›ndan, hüc-
re hatlar›na dönüflümlerine kadar geçen evrede belli si-
tokinler uyar›c› etki yaparlar. Baz› sitokinler viral infek-
siyonlara karfl› direkt korunmay› sa¤layarak ve bakteri-

lere karfl› korunmay› sa¤layan yang›sal reaksiyonlar›
bafllat›rak do¤al ba¤›fl›kl›¤› düzenlerler. Baz› sitokinler
lenfositlerin geliflimi ve de¤iflimini kontrol ederek hüc-
resel ve humoral immun yan›t› düzenlerler. ‹mmun kö-
kenli yang›sal reaksiyonlar›n düzenlenmesi de sitokin-
lerin ifllevleri aras›ndad›r. Baz› sitokinler de immun sis-
tem d›fl›ndaki hücrelerin yenilenmesini sa¤lar.

S›ra Sizde 3 

T ba¤›ms›z antijenlere karfl› oluflan immun yan›t›n afini-
te maturasyonu, izotip de¤iflimi ve bellek gibi özellikle-
ri olmamas›na ra¤men vücut savunmas› için tamamen
yarars›z oldu¤u söylenemez. Bu immun yan›t tipi mu-
kozal patojenlere karfl› acil koruma gerekti¤inde önem-
li bir role sahip olabilir. Çünkü ilk kez karfl›lafl›lan bir
patojenin T ba¤›ml› antijenlerine karfl› oluflan primer
immun yan›t›n koruyucu düzeye ç›kmas› 10-15 gün za-
man al›r. Ancak ayn› patojenlerin T ba¤›ms›z antijenle-
re karfl› 1-2 gün içinde antikorlar lokal olarak üretilme-
ye bafllar. Bu da di¤er tarafta immunolojik bellek olu-
fluncaya kadar infeksiyonu kontrol alt›nda tutmaya yar-
d›mc› olur.

S›ra Sizde 4

Hücresel ba¤›fl›kl›k, vücuda yabanc› antijenlerin vücut
hücreleri üzerinde bulundu¤u veya MHC s›n›f I mole-
külleri ile sunuldu¤u her olayda görev al›r. Bu olaylar›n
bafll›calar› viral infeksiyonlar ve hücreiçi bakteriyel pa-
tojenlerden ileri gelen infeksiyonlard›r. Ama ayn› mik-
roorganizmalar vücuda ölü olarak verildiklerinde (örn.
inaktif afl› fleklinde) hücresel immun yan›t› uyaramaz-
lar. Hücresel ba¤›fl›kl›k tümörlere karfl› savunmada da
primer rol oynar. Çünkü tümör hücrelerinde vücuda
yabanc› olan yeni antijenler ortaya ç›kar. Bunlara yöne-
lik olarak geliflen hücresel immun yan›t tümör hücrele-
rini hedef al›r ve muhtemelen birçok tümör geliflimini
daha farkrdilmeden sonland›r›r. Hücresel ba¤›fl›kl›k, vü-
cuda sokulan yabanc› hücreleri uzaklaflt›rmak için de
çal›fl›r. Bu durum doku ve organ nakillerinde olumsuz
sonuçlar do¤urmas›na karfl›n, immun sistemin bunu vü-
cudu savunmak için yapt›¤›n› unutmamak gerekir. 
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Bu üniteyi tamamlad›ktan sonra;
Mukozal ba¤›fl›kl›¤›n unsurlar›n› ve ifllevini aç›klayabilecek,
Fötus ve yenido¤anlarda ba¤›fl›kl›¤›n geliflimini aç›klayabilecek,
Bakterilere karfl› ba¤›fl›kl›¤›n geliflimini ve etkilerini aç›klayabilecek,
Viruslara karfl› ba¤›fl›kl›¤›n geliflimini ve etkilerini aç›klayabileceksiniz.

‹çindekiler

• Mukozal savunma
• Fötal savunma

• Antibakteriyel ba¤›fl›kl›k
• Antiviral ba¤›fl›kl›k
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MUKOZAL BA⁄IfiIKLIK
Sindirim, solunum, boflalt›m ve üreme kanallar› ile meme bezi ve gözün mukoz
membranlar› vücudun d›fl çevreye aç›k yüzeyleridir. Bu nedenle, do¤al koflullarda
vücudun mikroorganizmalarla ve di¤er antijenlerle ilk ve en çok karfl›laflt›¤› yerler
mukozal yüzeylerdir. E¤er patojenler mukozal yüzeylerde yerleflme flans› bulurlar-
sa, gerek buralarda, gerekse vücuda girerek klinik infeksiyonlar oluflturabilirler.
Patojenlerin mukozal yüzeylere yerleflmesi ve hastal›k oluflturmas›, buralardaki
spesifik ve nonspesifik savunma faktörleri taraf›ndan önlenir. Mukozal savunma
mekanizmalar› bir çok orijinal özelli¤e sahiptir ve sistemik immun yan›ttan farkl›-
l›klar gösterir. 

Do¤al Savunma Mekanizmalar›

Sindirim Kanal›
Epitel bariyeri en önemli savunma mekanizmalar›ndan birisidir. Ba¤›rsak epitel
hücreleri aktif olarak sürekli yenilenir. Mukozal odaklarda oluflan hücreler, villus-
lara göçer, olgunlafl›r ve buradan ba¤›rsak bofllu¤una b›rak›l›r (fiekil 9.1). Hücre
yenilenmesinin mukozal savunmaya yapt›¤› katk› flu flekilde aç›klan›r; ba¤›rsak
lumenindeki patojenler mukozaya ulaflamadan bu serbest enterositlerle karfl›lafl›r-
lar, bunlara ba¤lan›rlar ve birlikte d›flk› ile at›l›rlar. Böylece ba¤›rsak bofllu¤una
b›rak›lan hücreler bir yem gibi kullan›lm›fl olurlar. Ayr›ca, patojenlerin ba¤land›¤›
anda da mukozadaki hücreler ba¤›rsak bofllu¤una b›rak›labilir. Barsa¤›n belli ara-
l›klarla yapt›¤› peristaltik hareket, ince ba¤›rsaktaki mikroorganizma say›s›n› azal-
tan en önemli faktörlerden birisidir. Bu yolla, ba¤›rsak lumeninde serbest halde
bulunan veya enterositlere ba¤lanm›fl patojenler vücut d›fl›na do¤ru itilir. Mide
asitli¤i a¤›z yoluyla giren mikroorganizmalar›n barsa¤a ulaflmas›n› önleyen önem-
li bir engeldir. Düflük pH direk olarak mikrobisidal etki gösterir. Bu etki pH 3-4
aras›nda oldukça yüksek, pH 3’ün alt›nda ise tamd›r. Mikroorganizmalar, süt gibi
mide asitli¤ini gideren g›dalar ile birlikte al›nd›klar›nda veya g›da kitlesinin tam
sindirilemeyen orta k›sm›nda kald›klar›nda bu engeli aflarak ba¤›rsaklara geçebi-
lirler. Safra asitleri lipid kapside sahip viruslar ve baz› ba¤›rsak patojenlerini inak-
tive edebilir.

Özel Ba¤›fl›kl›k Olaylar›



Mukoz membranlar›n yüzeyini kaplayan mukus tabakas› di¤er fonksiyonlar›
yan›nda, mikroorganizmalara karfl› savunmada da önemli bir role sahiptir. Mukus,
k›vam olarak çok yo¤un bir maddedir; mikroorganizmalar mukus tabakas›n› geçe-
rek epitel hücrelerine kolayca ulaflamaz. Ayr›ca, mukusu oluflturan maddeler için-
de epitel hücrelerinin bakteri reseptörlerine benzer moleküller bulunur. Bakteri
bunlara ba¤land›¤›nda, mukozal hücrelere ba¤lanamaz. A¤›zdan bafllamak üzere
ba¤›rsaklar›n sonuna kadar tüm sindirim kanal›nda çeflitli nonspesifik antimikro-
biyal maddeler bulunur. Bunlardan en önemli olan lizozim enzimi tükürükte ve
ba¤›rsak salg›s›nda bulunur. Lizozim, özellikle Gram pozitif bakterileri ve baz› vi-
ruslar› nonspesifik olarak öldürür. Ba¤›rsak mukozas›ndaki panet hücreleri ve
makrofajlar, bakteriler için toksik olan kriptidin ve defensin grubu maddeleri ba-
¤›rsak bofllu¤una salg›larlar. Ba¤›rsak ve tükürük salg›s›nda bulunan laktoperoksi-
daz sistemi birçok bakteri üzerinde toksik etki gösterir. Ba¤›rsak salg›s›nda bulu-
nan laktoferrin, bakterilerin üremesi için gerekli serbest demiri ba¤layarak etkili
olur.

Sindirim kanal›nda onlarca farkl› mikroorganizma türünden oluflan bir mikrof-
lora bulunur. Bu dengeli mikroflora kendi içindeki bir mikroorganizman›n ön pla-
na ç›kmas›na izin vermedi¤i gibi, patojenlerin barsa¤a yerleflmesini de önler. Nor-
mal flora bakterileri, ba¤›rsaktaki s›n›rl› besin kayna¤› için patojenik organizmalar-
la yar›fla girerek, bunlar›n ço¤almalar›n› s›n›rlarlar. Bu olaya kompetatif eksluzyon
(yar›flla d›fllama) da denir. Ayr›ca, normal flora bakterileri patojenler üzerinde tok-
sik etki yapan çeflitli inhibitör maddeler salg›lar. Normal flora bakterilerinin meta-
bolizma ürünleri ve bununla sa¤lanan düflük pH patojenlerin üremesini engeller.
Normal flora ba¤›rsak peristalti¤ini artt›rarak indirekt yolla da etki eder. Bunlara ek
olarak, immun sistemin do¤al geliflimi normal floran›n yapt›¤› sürekli uyar›ma ba¤-
l›d›r. Ba¤›rsak floras› çeflitli nedenlerle bozuldu¤unda normal koflullarda hastal›k
oluflturmayan etkenler bile hastal›k oluflturabilir. 
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fiekil 9.1

Epitel yenilenmesi
ile patojenlerin
mukozal
hücrelerden
uzaklaflt›r›lmas›.



Solunum Sistemi
Akci¤er vücudun içi ile en yak›n ba¤lant›l› mukozal yüzeydir. Sindirim sisteminde-
ki epitel bariyeri, mukozal enzimler, mukus ve normal mikroflora üst solunum yol-
lar›nda da vard›r ve benzer mekanizmalarla do¤al savunmaya katk›da bulunurlar.
Ancak, solunum sisteminin havay› filtre eden ek savunma mekanizmalar›na gerek-
sinimi vard›r. Üst solunum sisteminin hava yollar›, ince rulo tarz›ndaki turbinatlar-
dan oluflmufltur ve bunlar havan›n geçifli s›ras›nda bir turbulans oluflturur. Hava
turbulans› mikroorganizmalar› ve yabanc› partikülleri mukozal duvarlara do¤ru ite-
rek mukusa yap›flmalar›n› sa¤lar. Bu fleklide 10-15 µm’den büyük partiküller üst
solunum yollar›nda tutulur. Benzer flekilde havan›n bronfliollerden geçifli s›ras›nda
oluflan turbulans yabanc› partikülleri bronfliyal duvarlardaki mukusa iter ve yap›fl-
t›r›r. Bu flekilde de 5 µm’den büyük olan partiküller tutulur. ‹çinde mikroplar ve
partiküller biriken mukus kirpikli epitel hücrelerinin kirpik hareketleri ile tafl›n›r ve
d›flar› at›l›r. Alveollere kadar inebilen 3-5 µm’den küçük mikroorganizmalar ise bu-
rada alveolar makrofajlar ve nötrofiller taraf›ndan fagosite edilirler. Bu hücreler de
daha sonra mukusa kar›fl›p ayn› yolla at›l›rlar.

Ürogenital Sistem
Erkek genital kanal› anatomik yap›s› nedeniyle savunma faktörlerine gereksinim
duymaz, do¤al savunma faktörleri daha çok difli genital kanal› için gereklidir. Li-
zozim, laktoferrin ve laktoperoksidaz gibi enzimler ve mukus, difli genital kanal›-
n›n önemli savunma faktörleridir. Ayr›ca, vagina kal›c› bir mikrofloraya sahiptir.
Eriflkin diflilerde, vagina duvar›ndaki hücreler döküldü¤ünde, vagina floras›n› olufl-
turan laktobasillere besin kayna¤› olurlar. Laktobasiller de laktik asit üreterek ve
ortam›n pH’s›n› düflürerek, patojenlerin vaginaya yerleflmesini engellerler. Üriner
sistemin ise en önemli ve bafll›ca savunma mekanizmas› idrar ak›fl›d›r. ‹drar›n ak›-
fl›, patojenlerin alt idrar kanal›ndan böbre¤e do¤ru ilerlemelerini engeller. E¤er
herhangi bir nedenle idrar ak›fl› çok azal›r veya durursa, idrar kanallar›, hatta böb-
rek, infeksiyonlara duyarl› hale gelir. Ayr›ca, düflük pH’l› idrar da mikroorganizma-
lar›n üremesini önleyen di¤er bir faktördür. ‹drar kanallar›nda antimikrobiyal en-
zimler de bulunmas›na ra¤men, idrar›n boflalmas›yla miktarlar› sürekli azald›¤›n-
dan do¤al savunmada önemleri yoktur.

Meme Bezi
Hemen tüm meme infeksiyonlar› meme bafl› kanal›ndan köken al›r. Süt vermeyen
hayvanlarda meme bafl› kanal› keratin ile kapl›d›r ve normal koflullarda mikroor-
ganizmalar›n geçifline izin vermez. Süt veren hayvanlarda ise memenin do¤al sa-
vunmas›n› di¤er mekanizmalar sa¤lar. Sütün memeden periyodik olarak boflalma-
s› önemli bir savunma mekanizmas›d›r. Memeye girip üreyen patojenlerin ço¤u
sütle birlikte tekrar d›flar› at›l›rlar. Sütte bulunan çeflitli antimikrobiyal maddeler de
savunmaya yard›mc› olurlar. Sütte bulunan komplement, lizozim, laktoferrin ve
laktoperoksidaz gibi maddelere ortak olarak lakteninler ad› verilir. Sütte bulunan
nötrofiller de nonspesifik savunmada önemli bir role sahiptirler.

Mukozal Yüzeylerdeki Lenfoid Dokular
Mikroorganizmalarla sürekli temasta olmalar›ndan dolay›, mukozal yüzeylerde çok
miktarda lenfoid doku bulunur. Mukozal yüzeylerdeki baz› lenfoid dokular, im-
mun yan›t› gerçeklefltirmek için gerekli tüm elemanlara sahiptirler. Bu dokular ara-
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s›nda, farinksteki tonsiller, ba¤›rsaktaki Peyer plaklar›, müstakil lenfoid dü¤ümler,
apendiks ve akci¤erdeki lenfoid dü¤ümler say›labilir. Ba¤›rsaktaki lenfoid folikül-
ler, Peyer plaklar› ve müstakil lenfositler GALT, akci¤erdeki bronfllarla iliflkili len-
foid doku ise BALT olarak nitelenir. Vücuttaki tüm mukoz membranlarda bulunan
lenfoid doku ise MALT olarak adland›r›l›r. Mukozal lenfoid dokular, fonksiyonlar›-
na göre iki kategoriye ayr›labilirler: antijenlerin ifllendi¤i ve immun yan›t›n baflla-
t›ld›¤› uyar›c› odaklar ve antikorlar›n üretildi¤i ve hücresel ba¤›fl›kl›¤›n geliflti¤i
efektör odaklar.

Uyar›c› Odaklar
Lenf nodüllerinin aksine, uyar›c› lenfoid odaklar antijeni lenf dolafl›m›ndan de¤il,
do¤rudan mukoz membranlar›n bofllu¤undan al›r. Tüm bu lenfoid dokular, k›s-
men de olsa, sistemik immun sistemden ba¤›ms›z olarak çal›fl›r. Mukozal yüzeyler-
de uyar›lan B lenfositleri, barsa¤›n lenfoid dokusu aras›nda, hatta solunum sistemi,
meme ve salg› bezleri aras›nda dolaflt›¤› için, bunlar mukozal immun sistemin bir
parças› olarak da kabul edilirler. Ba¤›rsak savunmas›nda jejunal Peyer plaklar›n›n
önemli rolü vard›r. Peyer plaklar›n›n üzeri, M hücreleri olarak adland›r›lan özel
epitel hücrelerini de içeren bir epitel tabakas› ile kaplanm›flt›r. M hücreleri antijen
iflleyen hücrelerdir ve ba¤›rsak bofllu¤undan ald›klar› antijenleri do¤rudan yard›m-
c› T lenfositlerine veya intraepitelyal lenfositlere (‹EL) sunarlar. Ayr›ca, dendritik
hücreler ve enterositler de antijen ifller ve IEL’lere sunarlar. 

Efektör Odaklar
Peyer plaklar› çok say›da lenfosit içermesine karfl›n, IgA’n›n büyük ço¤unlu¤u
mukoz membranlara yay›lm›fl lenfoid foliküller ve tek tek bulunan plazma hücre-
leri taraf›ndan üretilir. Ba¤›rsak duvar›ndaki B hücreleri antijene, vücuttaki di¤er
B hücreleri ile ayn› flekilde yan›t verirler; reseptörleri ile antijenik uyar›m› al›r, bö-
lünür ve bir k›sm› plazma hücresine dönüflür. Uyar›lan B ve T hücrelerinin bir k›s-
m› bölgesel lenf nodüllerine ve ba¤›rsak lenf damarlar›na göçer. Buralardan da
lenf ve kan dolafl›m›na geçerler. Dolafl›mdaki IgA sentezleyen B hücrelerinin, vü-
cuttaki tüm mukozal yüzeylere ilgisi vard›r. Dolay›s›yla, antijenik uyar›m› ba¤›r-
sakta alan bir B hücresi sadece ba¤›rsa¤›n lenfoid dokusunda da¤›lmakla kalmaz,
meme, solunum ve ürogenital sistem mukozalar›na da göçer. Böylece, örne¤in
ba¤›rsaktaki bir antijene karfl› oluflan antikor yan›t› sonucu, ba¤›rsakla birlikte me-
me, solunum ve ürogenital sistem mukozalar›nda da antikor üretilir. Ba¤›rsak len-
foid dokusunun efektör k›sm›n›n önemli bir bölümü T hücreleri içerir. Ayr›ca, ba-
¤›rsak epitel hücrelerinin aras›nda ve hemen alt›nda intraepitelyal lenfositler (IEL)
bulunur. Bunlar mukozada fonksiyon görmek üzere özelleflmifl farkl› bir T hücre
populasyonudur.

Mukozal Yüzeylerde Humoral Ba¤›fl›kl›k

‹mmunglobulin A
IgA tüm mukozal salg›larda en çok bulunan immunglobulin s›n›f›d›r (ruminant
barsa¤› ve memesi d›fl›nda). Tükürük, ba¤›rsak, burun ve trahea salg›lar›, gözyafl›,
kolostrum ve genital sekresyonlarda oldukça yüksek konsantrasyonda sIgA bulu-
nur. Mukozal yüzeylerde IgA sentez mekanizmas›, immunglobulinlerin sistemik
sentez mekanizmas›ndan farkl› de¤ildir. M hücreleri, B hücreleri, makrofajlar ve
dendritik hücreler gibi antijen sunan hücreler taraf›ndan ifllenen antijenler yard›m-
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c› T hücrelerine (Th2) sunulur. Aktive olan Th2 hücreler salg›lad›klar› sitokinlerle
B lenfositlerini IgA ve IgE sentezlemek üzere uyar›r. IgA, barsa¤›n submukozas›n-
da yerleflmifl plazma hücreleri taraf›ndan sentezlenir ve salg›lan›r. Bu aflamada,
plazma hücrelerinden ç›kan IgA dimer formundad›r. Dimerik IgA, ba¤›rsak epitel
hücresinin alt yüzünden salg›sal parça ile birlikte al›n›r ve hücrenin üst yüzünden
barsa¤a b›rak›l›r (fiekil 9.2). 

Ba¤›rsaktaki patojenler taraf›ndan uyar›l›p IgA üreten B hücreleri, dolafl›ma ge-
çerek di¤er mukozal dokulara tafl›nabilirler. Buralarda yerleflen hücreler ba¤›rsak-
taki gibi antikor sentezlemeye devam ederler. Di¤er bir deyiflle, ba¤›rsaktaki bir
patojene karfl› memede, solunum sisteminde ve ürogenital kanalda da IgA üretilir.
sIgA’n›n en önemli fonksiyonu nötralizasyon yoluyla bakterilerin ve viruslar›n epi-
tel hücrelerine ba¤lanmas›n› önlemektir. Epitel hücrelerine ba¤lanamayan patojen-
ler vücuda zarar vermeden ba¤›rsaktan at›l›rlar. Bu mekanizmaya immun d›fllama
da denir. IgA ba¤›rsak bofllu¤undan baflka mukoza alt›nda ve göç geçirdi¤i epitel
hücreleri içinde de mikroorganizmalara ba¤lanabilir. Mukozal yüzeylerdeki IgA
yan›t›n›n önemli bir özelli¤i, immunolojik belle¤in geliflmemesidir. Çünkü IgA sen-
tezleyen hücreler, mukozal lenfoid dokularda, bellek hücresi haline geçmek için
gerekli uyar›mlar› alamazlar. 

‹mmunglobulin E
Patojenler IgA engelini aflarak submukozaya geçerlerse, IgE ile karfl›lafl›rlar ve
IgE’nin düzenledi¤i immun reaksiyonlar bafllar. IgE üreten hücreler, dalak ve lenf
nodüllerinden çok vücut yüzeylerindeki lenfoid dokularda bulunur. IgE yoluyla
savunma mekanizmas› IgA’dan farkl›d›r. Mukozal lenfoid dokularda üretilen IgE’nin
ço¤u, mukozadaki mast hücrelerinin yüzeyine Fc k›sm› ile ba¤lan›r. Antijen mast
hücrelerinin üzerindeki IgE’ye ba¤land›¤›nda, mast hücre granüllerindeki vazoak-
tif maddeler ortama boflal›r. Bu vazoaktif maddeler damar geçirgenli¤ini artt›rarak,
çok miktarda IgG ve yang› hücresi içeren s›v›n›n geçifline neden olur. Böylece böl-
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gesel bir akut yang› tablosu geliflir. IgE taraf›ndan düzenlenen savunma mekaniz-
mas› immun eliminasyon olarak da nitelenir.

‹mmunglobulin G
Mukozal savunmada IgG’nin rolü daha çok ruminantlarda önemlidir. Ruminantlar-
da, tüm mukozal yüzeylerde yüksek düzeyde IgG bulunur. Ayr›ca IgG, tüm hay-
van türlerinin bronfl salg›lar›nda orta düzeyde, di¤er mukozal yüzeylerinde düflük
düzeyde bulunur. IgG de, fonksiyonlar›n› immun eliminasyon mekanizmas› ile yü-
rütür. Di¤er bir deyiflle, e¤er fonksiyon gördü¤ü yüzeyde komplement varsa akti-
ve eder, fagositik hücre varsa opsonizasyon yapar, sitotoksik hücre varsa ADCC
mekanizmas›n› bafllat›r.

‹mmunglobulin M
Ba¤›rsaktaki mukozal lenfoid dokuda sentezlenen IgM epitel hücreleri vas›tas›yla
mukoza bofllu¤una tafl›nabilir. Ancak yap›s› nedeniyle, IgM mukoz boflluklardaki
enzimlerin etkisine çok duyarl›d›r. Bu nedenle eriflkinlerde IgM’nin mukozal yü-
zeylerde önemli bir fonksiyonu yoktur. Ancak, yenido¤anlar›n mukoz membranla-
r›ndaki en önemli immunglobulin s›n›f› IgM’dir. Bunun bir nedeni, yenido¤anlar›n
antijenlerle ilk kez karfl›laflmalar› ve primer immun yan›tta IgM’lerin bask›n olma-
s›; di¤er nedeni ba¤›rsaktaki enzim aktivitesinin düflük olmas› nedeniyle IgM’nin
parçalanmadan fonksiyonunu yürütebilmesidir.

Mukozal Yüzeylerde Hücresel Ba¤›fl›kl›k 
Mukozal yüzeylerde çeflitli hücresel savunma mekanizmalar› yürütülür. Bu meka-
nizmalar›n tümünü ba¤›rsak mukozas›nda görmek mümkündür. Ba¤›rsak mukoza-
s›nda en yayg›n olarak bulunan ve antijenle ilk temas› yapanlar, intraepitelyal len-
fositlerdir. IEL’ler epitel hücreleri aras›nda ve alt›nda bulunurlar. IEL’ler, M hücre-
leri veya epitel hücreleri taraf›ndan ifllenen antijenleri tan›d›klar› gibi, hiç ifllenme-
mifl antijenlere de TCR ile do¤rudan ba¤lanabilirler. TCR ile antijenlere ba¤land›k-
lar›nda ürememelerine ra¤men, çeflitli efektör fonksiyonlar yürütürler. IEL’ler ba-
¤›rsak lumenindeki parazitler ve bakteriler üzerinde direkt sitotoksik etki göstere-
bilirler. NK hücreleri gibi ADCC mekanizmas›nda çal›flabilirler. Baz› IEL’ler, kontra-
supresör aktivite göstererek, g›da kökenli antijenlere karfl› vücudun genelinde bir
tolerans varken, ba¤›rsak mukozas›nda bu antijenlere karfl› immun yan›t oluflturur-
lar. Mukozal dokularda ayr›ca sitotoksik T lenfositleri ve NK hücreleri de bulunur.
Bu hücreler sitotoksite ve ADCC gibi ifllevlerini yürütürler. 

G›da kökenli proteinler de vücuda yabanc› antijenler olmalar›na ra¤men, normal koflullar-
da bunlara karfl› neden ba¤›fl›kl›k oluflmaz?

Deride Savunma ve Ba¤›fl›kl›k
Deri mukozal bir organ de¤ildir, ancak d›fl çevreye ve mikroorganizmalara en aç›k
vücut yüzeyi ve en önemli fiziksel bariyerdir. Derideki savunma ve ba¤›fl›kl›k olay-
lar›, derinin sadece kendisini de¤il, ayn› zamanda vücudu savunmak için gereklidir. 

Do¤al Savunma Mekanizmalar›
Deri histolojik yap›s› nedeniyle, mikroorganizmalara ve çevresel antijenlere karfl›
önemli bir fiziksel engeldir. Derinin çok katl› histolojik yap›s› içindeki hücre orga-
nizasyonu, normal koflullarda birçok mikroorganizman›n girifline izin vermez. De-

168 Temel  Veter iner  Mikrobiyo lo j i  ve  ‹mmunolo j i

S O R U

D ‹ K K A T

SIRA S ‹ZDE

DÜfiÜNEL ‹M

SIRA S ‹ZDE

S O R U

DÜfiÜNEL ‹M

D ‹ K K A T

SIRA S ‹ZDE SIRA S ‹ZDE

AMAÇLARIMIZAMAÇLARIMIZ N N
K ‹ T A P

T E L E V ‹ Z Y O N

K ‹ T A P

T E L E V ‹ Z Y O N

‹ N T E R N E T ‹ N T E R N E T

1



rinin en önemli do¤al savunma faktörlerinden biri, ya¤ asitleridir. Bunlar birçok
bakteri üzerinde direkt etki yapar. Ayr›ca, ya¤ asitleri derinin pH’s›n› düflürerek
birçok mikroorganizman›n üremesini engeller. Deri salg›lar›nda ayr›ca bakterisidal
enzimler de bulunur. Deri epidermisindeki epitel hücreleri, ba¤›rsak mukozas›nda
oldu¤u gibi sürekli yenilenir. Bu da keratinositlere ba¤lanabilen patojenlerin deri-
nin alt katmanlar›na geçme f›rsat› bulamadan uzaklaflt›r›lmalar›n› sa¤lar. Derinin
kurulu¤u da mikroorganizmalar›n üremesini engelleyen di¤er bir mekanizmad›r.
Derinin yerleflik mikrofloras› patojenlerin deriye yerleflmesini engeller. 

Deride Ba¤›fl›kl›k
Deri genel yap›s› itibar›yla kat› bir doku oldu¤undan, daha çok hücresel ba¤›fl›k-
l›k olaylar› ön plana ç›kar. Derinin, immun yan›tta rol oynayan hücreler keratino-
sitler, Langerhans hücreleri, intraepidermal lenfositler, makrofajlar ve plazma hüc-
releridir. Mikroorganizmalar veya di¤er ekzojen antijenler, derinin do¤al savunma
engellerini afl›p epidermise veya dermise girdiklerinde; 1) intraepidermal lenfosit-
ler taraf›ndan direk sitotoksik etkiye maruz kal›rlar, 2) Langerhans hücreleri, kera-
tinositler veya makrofajlar taraf›ndan ifllenirler. Keratinositler ve makrofajlar anti-
jenleri derideki T lenfositlerine sunarken, Langerhans hücreleri lenf dü¤ümlerine
göçer ve antijenleri buradaki CD4 hücrelerine sunarlar. Böylece, deriden giren an-
tijene karfl› hem lokal immun yan›t, hem de sistemik immun yan›t oluflur. Lokal im-
mun yan›t daha çok hücresel a¤›rl›kl› reaksiyonlar› kapsarken, sistemik immun ya-
n›tta antijene karfl› antikorlar da oluflturulur. Bölgesel lenf yumrular›nda oluflturu-
lan IgG ve IgM serumdan deriye geçerken, IgA sentezi deride lokal olarak gerçek-
leflir. IgA özellikle ter salg›s›nda yo¤un olarak bulunur. Ayr›ca, belirli antijenlere
karfl› IgE yan›t› ön plana ç›kabilir. 

FÖTUS VE YEN‹DO⁄ANLARDA BA⁄IfiIKLIK

Fötusda ‹mmun Sistemin Geliflimi
Memeli hayvanlar›n fötusunda immun sistemin geliflimi belirli bir s›ra izler. Hay-
van fötuslar›nda immun sistem elemanlar›n›n geliflim s›ras› ayn› olmas›na ra¤men,
geliflim zamanlar› türün gebelik süresine ba¤l›d›r. Gebelik süresi k›sa olan hayvan-
larda, immun sistemin geliflimi daha h›zl›d›r, ancak do¤uma kadar tüm geliflim ta-
mamlanmayabilir. Gebelik süresi uzun olan hayvanlarda, immun sistemin geliflimi
nispeten daha yavafl olmas›na ra¤men, do¤uma kadar tüm geliflim tamamlan›r. S›-
¤›r fötusunun lenfoid organlar›, gebelik sürelerine göre nispeten erken dönemde
geliflir. S›¤›rlar›n gebelik süresi 240 gün olmas›na karfl›n, timus 40. günde farkedi-
lebilir. Kemik ili¤i ve dalak 55. günde görünür. Lenf nodülleri 60. günde bulunma-
s›na karfl›n, Peyer plaklar› 175. günde ortaya ç›kar. Periferal kan lenfositleri 45.,
IgM tafl›yan B hücreleri 60. ve IgG tafl›yan B hücreleri 135. günlerde saptanabilir.
S›¤›r fötusu viruslara karfl› en erken 73. günden itibaren immun yan›t oluflturabilir.
Çeflitli mitojenlere karfl› 75-80. günlerde immun yan›t oluflturulabilir. S›¤›r fötusu-
nun kan nötrofilleri ve monositleri gebeli¤in 130. gününde ortaya ç›kar. S›¤›r fötal
serumunda 75. günden itibaren litik aktivite görülür ve 90. günde komplement dü-
zeyi ölçülebilir hale gelir. Di¤er hayvan türlerinin fötuslar›nda da immun sistem or-
gan ve hücrelerinin geliflimi ayn› s›ray› izler. 
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Fötal Savunma Mekanizmalar›
Fötus tamamen savunmas›z olmamas›na karfl›n, infeksiyonlar› yenme güçleri erifl-
kinlerden daha düflüktür. Komplement aktivitesi fötal yaflam›n nispeten erken dö-
nemlerinde ortaya ç›kmas›na ra¤men, hiçbir zaman eriflkin düzeyinde olamaz. Ev-
cil hayvanlar›n lökositleri fagositoz yapma yetene¤ini gebeli¤in son dönemlerinde
tam olarak kazan›rlar. Ancak, bu hücrelerin öldürme güçleri zay›ft›r. Fötal immun
sistemin nisbi yetersizli¤inin nedenleri, tam olgunlaflmamas›, organize olamamas›
ve intrauterin yaflamda karfl›laflaca¤› her türlü etkeni ilk kez tan›yor olmas›ndan
kaynaklan›r. Ayr›ca, do¤uma yak›n zamanlarda artan glukokortikoid düzeyleri, im-
mun sistem hücrelerinin aktivitelerini daha da k›s›tlamaktad›r. Bütün bunlar›n so-
nucu olarak, eriflkinlerde çok hafif seyreden veya hiç görülmeyen infeksiyonlar,
fötusda çok fliddetli seyredip öldürücü olabilir. 

Genelde, fötal dönemde mikroorganizmalara verilen yan›t, fötusun immunolo-
jik geliflim düzeyi, yani fötusun yafl› ile iliflkilidir. Fötal infeksiyonlar üç temel seyir
izleyebilir. 1) E¤er fötusun immun sistemi henüz tam fonksiyonel hale gelmeden
patojen bir mikroorganizma ile karfl›lafl›rsa, önemli doku tahribi ve ard›ndan ölüm
gelir. Bu durum gebelin erken dönemlerinde görülür. 2) E¤er fötusun immun sis-
temi tam olarak geliflmeden az virulent bir mikroorganizma ile karfl›lafl›rsa, immu-
nolojik yan›ts›zl›k veya immunolojik tolerans geliflir. Böyle infeksiyonlar fötal ya-
flam boyunca, hatta ömür boyunca kal›c› olur. Fötusta kal›c› bir viral infeksiyon
bulunmas›na ra¤men antikor yan›t› oluflmaz. Bu fötus di¤er viruslara karfl› ve fark-
l› virusun antijenik tiplerine karfl› immun yan›t oluflturabilir. 3)Fötusun immun sis-
temi gelifltikten sonra bir mikroorganizmayla karfl›lafl›rsa, buna karfl› immun yan›t
oluflturur. ‹nfeksiyonun bundan sonraki seyri ise eriflkinlerden farkl› de¤ildir. E¤er
immun sistem yeterli korumay› sa¤larsa infeksiyon yenilir, e¤er yeterli korumay›
sa¤lamazsa sonuç ölüme kadar gidebilir. Ço¤u bakterilere karfl› fötal dönemde im-
mun yan›t oluflmaz, bu özellik genellikle do¤umdan sonra kazan›l›r. 

Plasental Ba¤›fl›kl›k Transferi
Anneden fötusa plasenta vas›tas›yla antikor geçifli, baz› türlerde fötusun ve yeni-
do¤anlar›n pasif savunmas›na katk›da bulunur. Maternal antikorlar›n fötusa ge-
çifli plasentan›n yap›s› ile iliflkilidir ve sadece baz› hayvan türleri için geçerli olan
bir yol de¤ildir. Plasentan›n histolojik katlar› ne kadar çoksa, antikor geçifli o ka-
dar zordur. Hemokorial plasenta insan, di¤er primatlar ve kemiricilerde bulunur.
Bu plasenta tipinde anneden fötusa IgG geçer, di¤er immunglobulin s›n›flar› ge-
çemez. Endoteliokorial plasenta köpek ve kedilerde bulunan plasenta tipidir. Bu
plasentasyon tipinde, maternal IgG’lerin az bir k›sm› (%5-10) fötusa geçebilir. Sin-
desmokorial plasenta ruminantlarda bulunur ve anneden fötusa hiç antikor geçi-
fli olmaz. Epiteliokorial plasenta atlar ve domuzlar›n sahip oldu¤u plasenta tipidir
ve antikor geçifline izin vermez. Kanatl›larda ise embriyoya antikor transferi me-
melilerden daha farkl› bir yolla olur. Tavuklarda yumurta henüz ovaryumda iken,
anne serumundan yumurta sar›s›na kolayl›kla antikor geçifli olur. Bu nedenle sa-
r› daha s›v› fazda iken, annenin serumuna eflit düzeyde IgG’ye sahip olur. Yumur-
ta ovidukttan geçerken, salg›daki IgM ve IgA yumurta ak›na kar›fl›r. Tavuk embri-
yosu kuluçkada iken, sar›da IgG ile akdaki IgM ve IgA’n›n bir k›sm› embriyoya
geçer.
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Yenido¤anlarda Ba¤›fl›kl›k
Gebe uterus normal koflullarda steril bir ortamd›r. Büyük bir ço¤unlukla, fötus do-
¤ana kadar herhangi bir patojenle karfl› karfl›ya gelmez. Ancak yavru do¤ar do¤-
maz, hatta do¤um an›nda annenin d›fl genital kanal›na geçer geçmez birçok mik-
roorganizmayla ilk kez karfl›lafl›r. Gebelik süresi uzun olan hayvanlar›n yavrular›,
immun sistemleri tamama yak›n bir düzeyde geliflmifl olarak do¤arlar. Ancak gebe-
lik süresi k›sa olan türlerin yavrular›nda immun sistem henüz tam geliflmemifltir.
Yenido¤an hayvanlar›n immun sistemi gebeli¤in son dönemindeki fötusun immun
sisteminin bir devam›d›r; do¤umla birlikte yavru tüm immun kapasitesini bir anda
kazanmaz. E¤er, fötal yaflam s›ras›nda plasental ba¤›fl›kl›k transferi olmuflsa, bu
yavruyu bir çok patojene karfl› korur. Ancak, evcil türlerin ço¤unda plasentadan
fötusa pasif ba¤›fl›kl›k geçifli söz konusu de¤ildir. Bu durumda, yenido¤an›n infek-
siyonlardan korunabilmesi için olas› iki yol vard›r; yavrunun kendi immun sistemi-
nin çal›flmas› ve yavruya do¤umdan sonra pasif ba¤›fl›kl›k transferi.

Yenido¤anlarda ‹mmun Sistem
Birçok hayvan türünün yavrular› immun sistemleri fiziksel olarak geliflmifl flekilde
do¤arlar. Ancak, yenido¤anlar›n immun sistemlerinin yetersiz kapasitede olmas›-
n›n çeflitli nedenleri vard›r. Bunlar aras›nda maternal antikorlar, maternal anti-idi-
otipik antikorlar, do¤um an›nda glukokortikoid düzeyinin ve bask›lay›c› T hücre
aktivitesinin artmas› ve yavrunun patojenlerle ilk kez karfl›lafl›yor olmas› say›labi-
lir. Dolay›s›yla, yavrular patojenlere spesifik primer immun yan›t oluflturmak duru-
mundad›rlar. Asl›nda, yenido¤anlar›n çeflitli antijenlerle karfl›laflmas›, immun siste-
min olgunlaflmas› için gerekli bir aflamad›r. Ancak primer immun yan›t›n koruyu-
cu düzeye ç›kabilmesi için de en az 1-2 hafta gereklidir. Bu durumda, patojenler
hastal›k tablosunu h›zla fliddetlendirirken, antijene spesifik immun yan›t yenido¤a-
n› patojenlerden korumakta geç ve yetersiz kalacakt›r. Spesifik ba¤›fl›kl›¤›n henüz
etkili olamad›¤› yenido¤anlarda, savunma ifli spesifik olmayan nötrofillere ve
komplemente kalmaktad›r. Yenido¤an buza¤›lar yaflamlar›n›n ilk 10 gününde,
eriflkinlerden fazla düzeyde nötrofile sahiptirler. Bu hücreler, çeflitli bakterileri erifl-
kin düzeyinde fagosite etme ve öldürme kapasitesine sahiptir, ancak kemotaktik
yan›tlar› zay›ft›r. Yenido¤anlarda makrofaj aktivitesi zay›ft›r. Yenido¤an buza¤› ve
kuzularda toplam komplement aktivitesi ise eriflkin düzeyinin %15-60’› kadard›r.
Komplement düzeyi eriflkin seviyesine buza¤›larda 6 ayda ulafl›r. 

Spesifik ba¤›fl›kl›k yenido¤anlar› infeksiyondan hemen korumasa da çal›flmaya
devam eder. Do¤um an›nda, ba¤›fl›kl›k sisteminin deneyimi eksiktir. Primer lenfo-
id organlarda gelifltirilen lenfositler antijenik uyar›m olmasada sekonder lenfoid or-
ganlara yerleflmifllerdir. Ancak, bunlar›n aktive olabilmeleri için antijenlerle karfl›-
laflmalar› gerekmektedir. Do¤um an›nda, yenido¤anlar›n dolafl›mlar›ndaki B lenfo-
sitlerinin say›s› eriflkinlerin üçte biri kadard›r. B lenfosit say›s› 20-30 günde eriflkin
düzeyine ulafl›r. Yenido¤anlar taraf›ndan üretilen ilk antikorlar do¤umdan birkaç
gün sonra kanda görülmeye bafllar. Do¤umdan sonra immun sistemin geliflimi iler-
ledikçe, yan›t verebildi¤i antijen say›s› da artar. Birçok hayvan türünün yavrusu
do¤um an›nda baz› antijenlere yan›t veremez. Bu durum immun sistemin geliflme
düzeyi, dolay›s›yla gebelik süresi ile iliflkilidir. Gebelik süresi uzun olanlarda ise
yan›t verilen antijen çeflidi daha çoktur. Ayr›ca, yenido¤anlar›n antijenlere karfl› ya-
n›t vermeye bafllad›klar› süre, antijen tipine göre de de¤iflir. Yenido¤an buza¤›lara
do¤um an›nda belirli antijenler verildi¤inde, bunlara karfl› oluflan antikorlar farkl›
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sürelerde ortaya ç›kar. Yenido¤anlarda lokal ve hücresel ba¤›fl›kl›k da geç baflla-
maktad›r. Buza¤› barsa¤›nda lokal ba¤›fl›kl›k ilk hafta içinde ortaya ç›kar. Hücresel
ba¤›fl›kl›k eriflkin düzeyine, buza¤›larda 2 haftada, köpeklerde 6 hafta-6 ay aras›n-
da ulafl›r. 

Yenido¤anlara Pasif Ba¤›fl›kl›k Transferi
Yenido¤an hayvanlar›n immun sistemi tam kapasiteyle çal›flamad›¤› ve türlerin ço-
¤unda plasenta yoluyla antikor transferi yap›lmad›¤› için, yenido¤anlar›n immun
sistemleri olgunlafl›ncaya kadar baflka mekanizmalarla patojenlerden korunmas›
gerekir. ‹flte bu korunma, kolostrum vas›tas›yla anneden yavruya ba¤›fl›kl›k trans-
feri ile gerçekleflir.

Kolostrumun Yap›s› ve Sentezi
Kolostrum, veya a¤›z sütü, gebeli¤in son birkaç haftas›nda meme salg›lar›n›n ve
kandan geçen proteinlerin birikmesi ile oluflur. Bu yüzden, besin de¤eri ve ba¤›-
fl›kl›k elemanlar› yönünden çok zengindir. Kolostrumda bulunan antikorlar›n ço¤u
anne kan›ndan aktif olarak geçer. Kolostrum IgG yönünden çok zengindir, ayr›ca
daha az miktarlarda, IgA, IgM ve IgE de bulunur. ‹lk emzirmeden sonra kolostru-
mun içeri¤i saatler ile ifade edilebilecek kadar k›sa sürede de¤iflir ve süt niteli¤i ka-
zanmaya bafllar. Dolay›s›yla ba¤›fl›kl›k elemanlar›n›n konsantrasyonu da h›zla dü-
fler. Ruminantlar d›fl›ndaki hayvanlar›n kolostrumlar›nda IgG bask›n iken, sütte IgA
daha yo¤un hale gelir. Ruminantlar›n gerek kolostrum gerekse sütlerindeki bask›n
immunglobulin s›n›f› IgG1’dir. Kolostrum ayr›ca, makrofaj, B ve T hücreleri de içe-
rir. Kolostrumun her mililitresinde bu hücrelerden 2-3 milyon adet vard›r. 

Ba¤›rsaktan Kolostrum Emilimi
Yenido¤anlar›n sindirim sistemindeki özel koflullar nedeniyle, emilen kolostrum-
daki proteinler ve hücreler tahrip olmadan barsa¤a ulafl›rlar. Kolostral immunglo-
bulinler ba¤›rsak epitel hücreleri üzerindeki yenido¤anlara özel Fc reseptörlerine
(FcRn) ba¤lan›rlar. Ba¤land›ktan sonra, antikorlar epitel hücrelerinin içine al›n›r ve
hücrelerin lamina propriaya bakan yüzünden içeriye b›rak›l›rlar. Antikorlar bura-
lardan lenf kanallar› ve kan dolafl›m›na geçerler. Kolostrumla al›nan hücreler ise
epitel aralar›ndan geçerek lenfoid sisteme yerleflirler. Tüm immunglobulin s›n›fla-
r› ba¤›rsaktan emilir, ancak IgA ba¤›rsakta kal›r. Ba¤›rsa¤›n geçirgenli¤i ilk emzir-
meden sonraki 6 saat içinde maksimum düzeydedir ve bundan sonra h›zla düfler. 

Yenido¤anlarda Maternal Ba¤›fl›kl›k
Anneden yavruya transfer edilen antikorlara maternal antikor, bu yolla sa¤lanan
pasif ba¤›fl›kl›¤a maternal ba¤›fl›kl›k denir. Kolostrum ile emilen antikorlar›n yeni-
do¤anlar›n kan›ndaki seviyesi, ba¤›rsaktan emilim iflleminin özelli¤i nedeniyle 12-
24 saat içinde maksimum düzeye ç›kar. Bu antikor seviyesi eriflkinlerin serum an-
tikor düzeyine eflittir. Ayr›ca maternal immun sistem hücreleri, yavrunun immun
sistemi taraf›ndan reddedilene kadar vücutta kal›rlar. Dolay›s›yla, bu hayvanlar bir-
çok infeksiyona karfl› pasif yolla korunmufl olurlar. Kolostrum bir taraftan yavruyu
pasif olarak korurken, di¤er taraftan yenido¤an›n immun sistemini spesifik ve
nonspesifik olarak bask›lar. Kolostrum almayan yavrularda nonspesifik antikor
sentezinin, alanlara göre daha erken bafllad›¤› saptanm›flt›r. Spesifik bask›lamada
ise, e¤er yavru kolostrumla ald›¤› bir antikora spesifik antijenle karfl›lafl›rsa, bu an-
tijene karfl› immun yan›t oluflturamaz. Buradan da, yavrunun kendi antikor yan›t›-
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n› oluflturabilmesi için, maternal antikorlar›n minimal düzeye inmesi gerekti¤i an-
lafl›lmaktad›r. Bu nedenle, pasif maternal ba¤›fl›kl›ktan aktif ba¤›fl›kl›¤a geçifl peri-
yodu, yavrunun infeksiyonlara en duyarl› oldu¤u dönemlerden birisidir. Ayr›ca,
maternal antikora sahip yenido¤anlara uygulanan afl›lara karfl› yeterli immun yan›t
oluflmaz. Ancak, kolostrumun yenido¤anlar› korumadaki de¤eri tart›fl›lmayacak
kadar önemlidir. Hatta, yavrunun kolostrum alamamas› sonucu ortaya ç›kan has-
tal›klar “pasif transfer yetmezli¤i” denen özel bir grup oluflturur. Kolostrumdaki ka-
dar olmasa bile, süt de IgG1 ve IgA yönünden zengindir. Yenido¤anlar›n barsa¤›n-
daki proteolitik aktivite ilk bir hafta içinde nispeten düflük oldu¤u için, bu süre
zarf›nda sütle al›nan IgG ve IgA ba¤›rsaktan emilmese bile, ba¤›rsakta kalarak yav-
runun mukozal savunmas›na katk›da bulunabilir.

Pasif transfer yetmezli¤i hangi durumlarda ortaya ç›kar?

BAKTER‹LERE KARfiI BA⁄IfiIKLIK 
Bakteriler yeryüzünde en çok türe sahip canl› grubudur. Hayvanlar bakterilerle
dolu bir çevrede yaflamalar›na ra¤men bu organizmalar›n ço¤u hayvanlar› infekte
etmez. Tüm bakteri populasyonu içinde, hayvanlara adapte olmufl bakteri türleri-
nin say›s› azd›r. Bu bakterilerin bir k›sm› zorunlu patojendir, yani hayvan› infekte
etti¤inde ço¤unlukla hastal›¤a neden olur. Hayvanlara adapte olmufl bakterilerin
ço¤unlu¤u ise, deri ve mukoz membranlar gibi vücut yüzeyinde komensal olarak
yaflarlar. Bakteriyel hastal›klar›n geliflmesi, konak direnci, hasarl› dokular›n varl›¤›,
bakterinin yerleflimi ve hastal›k oluflturma gücü (virulens) gibi birçok faktöre ba¤-
l›d›r. Çeflitli bakteri gruplar› farkl› virulens faktörlerine sahiptir ve farkl› mekaniz-
malarla hastal›k oluflturabilirler.

Bakteri Antijenleri
Bakterilerin birçok organeli bulunur. Bu organellerin baz›lar› tüm bakteriler için
ortakt›r, baz› organeller ise sadece belirli bakterilerde bulunur. Ayr›ca, antijenite ile
direkt ilgileri vard›r. Asl›nda, bakteri hücresinde bulunan yap›sal moleküllerin ve
salg›lar›n tüme yak›n› antijenik özelliktedir. Bu antijenik moleküller içinde bilinen
tüm kimyasal antijen gruplar› bulunur (protein, polisakkarid, glikoprotein, lipop-
rotein, glikolipid vb). Bu nedenle bir bakteri hücresi, onlarca antijenden oluflmufl
bir antijen kompleksi olarak da nitelenebilir. Bakterilerin d›fl yüzlerindeki organel-
lere ait olan veya salg›lanan antijenleri immun sistem ile direk temas halindedir.
Ancak, bakteri hücresi vücut içinde parçaland›¤›nda iç yap›s›nda bulunan antijen-
ler de aç›¤a ç›kar.

Hücre duvar› tüm bakterilerde ortak olarak bulunan en önemli antijenik orga-
neldir. Bakterilerde Gram pozitif ve Gram negatif olmak üzere iki tip hücre duva-
r› bulunur ve bunlar›n kimyasal içerikleri birbirinden farkl›d›r. Gram pozitif bakte-
rilerin hücre duvar› peptidoglikan tabakas› ve bunun içine da¤›lm›fl teikoik-lipote-
ikoik asitten oluflmufltur. Bu yap›lar›n kapsam›nda bulunan proteinler, glikoprote-
inler, lipoproteinler ve baz› bakterilerdeki polisakkaridler Gram pozitif bakterilerin
en önemli antijenleri aras›ndad›rlar. Gram negatif hücre duvar› antijenlerine ortak
olarak “O antijeni” veya “somatik antijen” ad› da verilir. Lipopolisakkarid (LPS) ve
porin proteinleri baflta olmak üzere fosfolipid tabakas›, lipoproteinler, glikoprote-
inler ve polisakkaridler Gram negatif bakterilerin antijenik yap›lar› aras›ndad›r.
Hücre duvar›na karfl› oluflan immun yan›t, bakterinin opsonizasyonunu dolay›s›y-
la fagositozunu ve komplement taraf›ndan parçalanmas›n› sa¤lar. Ayr›ca, hücre
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duvar›na karfl› oluflan antikorlar bakterileri kümelendirerek ve nötralize ederek ko-
nak hücrelerine ba¤lanmalar›n› önler. Baz› bakterilerde hücre duvar›n›n üstünde
bir kapsül bulunur. Kapsül, bakterilerin önemli antijenleri aras›ndad›r ve “K antije-
ni” olarak da adland›r›l›r. Kapsül ço¤u bakterilerde polisakkarid yap›s›ndad›r. Kap-
sülün en önemli görevi, bakteriyi çevresel faktörlerden, özellikle de immun sistem-
den korumakt›r. Kimyasal yap›s› nedeniyle kapsül fagositozu engeller. Kapsüllü
bakteriler, kolayca fagosite edilemezler ve parçalanamazlar. Ayr›ca kapsül, hücre
duvar›n›n üzerini örttü¤ünden, somatik antijenlere karfl› oluflan immun yan›t› en-
geller veya antikorlar›n hücre duvar›na ulaflmas›n› önler. Kapsüle karfl› oluflan im-
mun yan›t kapsülün opsonizasyonunu sa¤lar, böylece bakteri daha kolay fagosite
edilir ve komplement taraf›ndan parçalan›r. Ayr›ca, immun sistem kapsülü etkisiz
hale getirilmifl bakterilerin hücre duvar›na daha kolay ulafl›r.

Baz› bakterilerde hareket organeli olarak flagella bulunur. Flagella, bakterinin
en önemli antijenik yap›lar›ndan birisidir. Flagellin ad› verilen flagella proteini
kuvvetli bir antijendir ve buna “H antijeni” de denir. Flagellaya karfl› oluflan immun
yan›t, bakterilerin bir araya kümelenmesini (aglütinasyon) ve hareketsiz kalmalar›-
n› sa¤lar. Böylece, e¤er flagella bir virulens faktörüyse, bakteri patojenitesini kay-
beder. Baz› bakterilerde bulunan fimbria, sitoplazmik membrandan köken alan ve
k›sa kirpik fleklinde bir organeldir. Fimbria protein alt ünitelerinden oluflmufltur ve
ortak olarak “pilin” ad› verilen bu proteinler antijenik yap›dad›r. Fimbriaya karfl›
oluflan immun yan›t, bakterilerin nötralize olmas›na ve kümelenmesine neden
olur. Antikorlar fimbrialara ba¤lanarak maskelediklerinde, bakteri önemli bir viru-
lens faktörünü kaybeder ve hücrelere ba¤lanamaz.

Bakterilerin hücre duvar›n›n alt›nda kalan organeller iç yap› olarak kabul edi-
lir. Bakterilerin iç yap›s›nda bulunan organeller ve bunlara ait moleküller potansi-
yel antijen olmalar›na karfl›n, immun sistem ile temasta olmad›klar›ndan, koruyu-
cu ba¤›fl›kl›kta önemli bir rolleri yoktur. Bakterilerin hücre duvar› alt›nda yer alan
sitoplazmik membranda antijenik özellikteki enzimler ve lipoproteinler bulunur.
Sitoplazmik membran ile çevrili s›v› haldeki bakteri sitoplazmas›nda ribozomlar,
genetik materyal (DNA) ve sitoplazmik s›v› içine da¤›lm›fl çok çeflitli organik mo-
leküller bulunur. Bu organellerin ve moleküllerin antijenik özellikleri genellikle
zay›ft›r.

Ekzotoksinler, baz› bakteriler taraf›ndan salg›lanan çok önemli virulens faktör-
leridir. Ekzotoksinler büyük proteinler olduklar›ndan antijenik güçleri genellikle
çok yüksektir. Toksinlere karfl› humoral immun yan›t oluflur. Genellikle IgM ve
IgG s›n›f›ndan olan antitoksin antikorlar› toksinleri nötralize ederek etkisiz hale ge-
tirirler. Baz› bakteriyel toksinler, çok düflük konsantrasyonlarda bile yard›mc› T
hücrelerini nonspesifik flekilde direkt olarak uyarabilirler. Bu nedenle, böyle tok-
sinlere “süperantijenler” de denir. Bunlar immun sistemi çok etkili bir flekilde uyar-
malar›na karfl›n, bu uyar›m vücudun zarar›nad›r. Baz› bakteriler üremeleri s›ras›n-
da çeflitli enzimler salg›larlar. Klasik toksinlerden farkl› olmalar›na ra¤men, bu en-
zimler konak dokular› üzerinde zararl› etki gösterebilirler. Bu maddeler genellikle
hücreler aras› maddeleri ve do¤al savunma engellerini parçalayarak bakterilerin
vücutta yay›lmalar›n› kolaylaflt›r›rlar. Enzimler de protein yap›s›ndad›r ve antijenik
özelli¤e sahiptirler. Çevre koflullar›n›n uygun olmad›¤› durumlarda (yüksek ›s›, g›-
das›zl›k, üremeyi önleyen maddeler, vb) tüm organizmalar, normal koflullarda bu-
lunmayan “stres proteinleri” üretirler. Is› floku proteinleri (HSP) içlerinde en iyi bi-
linenlerdir. Bakterilerde üç farkl› molekül a¤›rl›kta ›s› floku proteini; HSP90, HSP70
ve HSP60 bulunur. HSP’ler antijen sunan hücreler taraf›ndan kolayca ifllenirler ve
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immun sistemde HSP’lere spesifik çok say›da hücre bulunur. Bu nedenle, HSP’le-
rin antijeniteleri çok yüksektir ve anti-HSP yan›t› bakteriyel patojenlere karfl› en
önemli savunma mekanizmalar›ndan birisidir. 

Do¤al Savunma Mekanizmalar›
Bakteriler vücut ile temas ettikleri ve mukozal yüzeylere ulaflt›klar› andan itibaren
do¤al savunma mekanizmalar› ile karfl›lafl›rlar. Bu mekanizmalar, mukozal ba¤›fl›k-
l›k konusunda anlat›lm›flt›r. Bu yüzden, burada bakterilere karfl› direnci etkileyen
genel faktörler ve vücuda giren bakterilere karfl› etkili nonspesifik kimyasal faktör-
lere yer verilecektir.

Antibakteriyel Direnci Etkileyen Genel Faktörler
Baz› türlerde baz› bakteri infeksiyonlar›n›n hiç oluflmamas› veya baz› bireylerin da-
ha dirençli olmas› genetik faktörler ile iliflkilidir. Örne¤in, baz› hücreiçi bakterilere
karfl› relatif direnç “Nramp” geni taraf›ndan kontrol edilir. Do¤al koflullarda bir
hayvan populasyonuna giren infeksiyonlar, populasyon üzerinde selektif bask› uy-
gular. Di¤er bir deyiflle, ölümler sonucunda duyarl› hayvanlar› ço¤alamazken ve
say›lar› azal›rken, dirençli olanlar yaflar ve populasyondaki say›lar› artar. Bu tip di-
renç ayn› zamanda MHC tipleri ile de iliflkilidir. ‹nfeksiyonlara direnci etkileyen di-
¤er nonspesifik faktörler aras›nda hormonlar bulunur. Örne¤in, östrojenlerin dü-
flük dozlar› ba¤›fl›kl›¤› uyar›rken, yüksek dozdaki testesteron immun bask›lay›c› et-
kiye sahiptir. Bu yüzden, genelde difli hayvanlar infeksiyonlara erkeklere göre da-
ha dirençlidirler. Stres alt›ndaki hayvanlarda steroid düzeyinin artmas› infeksiyon-
lara direnci azalt›r. Beslenme, infeksiyonlara dirençle ilgili di¤er bir faktördür. Ye-
tersiz beslenme bakterilere karfl› duyarl›l›¤› artt›r›r. A¤›r parazit istilas› alt›ndaki
hayvanlarda geliflen negatif protein dengesi, infeksiyonlara direnci azalt›r. 

Nonspesifik Kimyasal Faktörler
Dokularda, doku s›v›lar›nda ve kanda bakterileri öldüren (bakterisidal) ve bakteri-
leri durduran (bakteriyostatik) çaflitli maddeler bulunur. Bunlar›n etkileri bakteri tü-
rüne spesifik de¤ildir, ancak baz› maddeler baz› bakteri gruplar› üzerinde daha et-
kili olabilir. Bakterilere karfl› etkili olan en önemli maddelerden birisi lizozim’dir. Li-
zozim, hemen tüm vücut s›v›lar›nda, yumurta ak›nda ve dokularda bulunur. Gram
pozitif bakteriler lizozimin etkisine daha duyarl›d›rlar. Lizozim, spesifik antikorlar›n
bulunmad›¤› durumlarda bir opsonin olarak da çal›flabilir. Serbest ya¤ asitleri bak-
teri üremesini engelleyen önemli faktörlerdir. Genelde, oleik asit gibi doymam›fl
ya¤ asitleri bakterisidal etki gösterirken, doymufl ya¤ asitleri mantar öldürücü (fun-
gisidal) etki gösterirler. Memeli hayvanlar›n dokular›nda ve hücrelerinde, lizin ve
arginin yönünden zengin çeflitli antibakteriyel peptidler ve proteinler bulunur. Bun-
lar genellikle, nötrofiller ve trombositler taraf›ndan salg›lanan proteolitik enzimler-
ce sindirilen proteinlerden köken al›rlar. Bunlardan baflka çeflitli dokularda, sper-
min, spermidin, plakin ve defensinler gibi antibakteriyel maddeler bulunur.

Bakteri istilas›n› etkileyen en önemli faktörlerden biri, vücut s›v›lar›ndaki demir
düzeyidir. Birçok bakteri üremek için demire gereksinim duyar. Vücuttaki demirin
ço¤u, laktoferrin, transferrin ve ferritin gibi demir ba¤layan proteinler taraf›ndan
tutulur. Bakteriyel infeksiyonlar s›ras›nda ba¤›rsaktan demir emilimi çok azal›r, ka-
raci¤erde demir ba¤layan proteinlerin üretimi artar ve vücuttaki demirin ço¤u ka-
raci¤erde toplan›r. Böylece, bakterilerin demir kaynaklar› k›s›tlanm›fl ve üremeleri
engellenmifl olur. Ancak, baz› bakteriler sahip olduklar› demir ba¤layan proteinler
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vas›tas›yla serum proteinlerindeki demiri çekebilir ve kullanabilirler. Hemolitik
anemi gibi serum demir düzeylerinin artt›¤› hastal›klarda, hayvanlar bakteriyel in-
feksiyonlara daha duyarl› hale gelirler. 

‹mmunolojik Savunma Mekanizmalar›
Bakterilere karfl›, önceki bölümlerde anlat›lan temel mekanizmalarla humoral ve
hücresel immun yan›t geliflebilir. Spesifik immun yan›t, çeflitli efektör mekanizma-
lar ile bakteriyel infeksiyonlara karfl› etkili olabilir ve belirli bir bakteriye karfl› bu
mekanizmalardan biri veya birkaç› çal›flabilir. Bu mekanizmalardan hangisinin ça-
l›flaca¤›, bakteri tipine ve bakteriyel infeksiyonun patogenezisine göre de¤iflir. Bu
bak›mdan, hücred›fl› ve hücreiçi bakterilere karfl› immun yan›t ayr› bafll›klar alt›n-
da incelenecektir (fiekil 9.3).

Hücred›fl› Bakterilere Karfl› Ba¤›fl›kl›k
Hücred›fl› bakterilere karfl› en önemli savunma mekanizmas› humoral immun ya-
n›tt›r. Bakteriyel hücre duvar› ve kapsülüne ait polisakkaridler T-ba¤›ms›z antijen-
lerdir. Böyle antijenler B hücrelerini direkt olarak uyarabilirler ve sadece IgM s›n›-
f› antikorlar›n üretimine neden olurlar. Bakterilerin hücre duvar›ndaki antijenlerin
ço¤u, flagellalar›, fimbrialar›, toksinleri ve enzimleri T ba¤›ml› antijen özelli¤inde-
dir. Bu antijenler profesyonel antijen sunan hücreler taraf›ndan ifllendikten sonra,
MHC s›n›f II molekülleri ile birlikte yard›mc› T lenfositlerine sunulurlar. Bu hücre-
ler de salg›lad›klar› sitokinler vas›tas›yla, spesifik antikor üretimi yapmas› için B
hücrelerini uyar›rlar. Bakterilerin T-ba¤›ml› antijenlerine karfl›, baflta IgG olmak
üzere tüm antikor s›n›flar› üretilebilir. Bu antikorlar afla¤›daki mekanizmalarda gö-
rev al›rlar (fiekil 9.4). 
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1. Komplement aktivasyonu: IgM ve IgG s›n›f› antikorlar bakteri yüzeyine
ba¤land›ktan sonra klasik komplement yolunu aktive edebilirler. Komplementin
aktivasyonu sonucu bakteri C3b parças› ile opsonize edilebilir veya reaksiyonlar›n
son aflamas›nda oluflan membran atak kompleksi (MAK) bakteriyi lize edebilir.
Spesifik antikorlar›n henüz üretilmedi¤i durumlarda sialik asit içermeyen bakteri-
ler alternatif komplement yolunu direkt olarak aktive edebilir. Böylece opsonizas-
yon veya bakteri lizisi ile sonuçlanan komplement fonksiyonlar› gerçekleflir.

2. Opsonizasyon: IgM ve IgG s›n›f› antikorlar bakterileri opsonize ederek fa-
gositik hücreler taraf›ndan yutulmalar›n› kolaylaflt›r›rlar. Opsonik antikorlar kap-
süllü bakterilerin kapsülüne, kapsülsüz bakterilerin hücre duvar› antijenlerine kar-
fl› oluflur. Nötrofiller ve makrofajlar antikorsuz da fagositoz yapabilmelerine karfl›n,
birçok patojenik bakterinin fagositozu için opsonizasyon gereklidir. Özellikle kap-
süllü bakteriler fagositoza dirençlidirler, ancak opsonik antikorlar kapsülün antifa-
gositik etkisini giderirler. Bakteriler opsonize olduktan sonra, Fc reseptörü tafl›yan
fagositler bunlara ba¤lan›r ve bakteriyi kolayca yutabilir. Moleküler düzeyde
IgM’nin opsonizasyon gücü, IgG’ye göre daha fazlad›r. 

3. Nötralizasyon: Antikorlar tek bafllar›na bakterileri, toksinlerini ve enzimle-
rini nötralize edebilirler. Mukozal yüzeylerde nötralizasyon fonksiyonunu yürüten
immunglobulin s›n›f› sIgA’d›r (ruminantlarda ayr›ca IgG). sIgA bakteri toksinlerine
ba¤lanarak nötralize eder; toksin konak hücresi üzerindeki spesifik reseptörüne
ba¤lanamaz. Salg›sal antikorlar, flagellaya ba¤lanarak bakterinin hareketsizleflme-
sini ve fimbrialar› bloke ederek mukozal hücrelerin istilas›n› önler. Vücut içinde
ise, bakteriyel toksinleri veya enzimleri IgM ve IgG nötralize eder. Ekzotoksin ve-
ya enzimleri yoluyla hastal›k oluflturan bakteriler için hem bakteriye, hem de sal-
g›sal ürünlerine karfl› immun yan›t oluflmal›d›r. 

4. Yang› uyar›m›: Antikorlar taraf›ndan yürütülen direkt bir mekanizma olma-
mas›na ra¤men, antikorlar vas›tas›yla gerçekleflen fagositoz ve komplement akti-
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vasyonu sonucunda lokal yang› da oluflabilir. Bu da yang› bölgesine daha çok ba-
¤›fl›kl›k eleman› çekilmesini sa¤lar.

Spesifik antikorlar›n olmad›¤› durumlarda fagositik hücreler bakterileri hangi yolla
alg›lar?

Hücreiçi Bakterilere Karfl› Ba¤›fl›kl›k
Hücreiçi bakteriler taraf›ndan oluflturulan infeksiyonlarda gerek patogenezis, ge-
rekse immun yan›t di¤er bakterilerden farkl›l›klar gösterir. Bunlar›n hücre d›fl›nda
bulundu¤u dönemde yukar›da anlat›lan efektör mekanizmalar fonksiyon görebilir
ve infeksiyon bafllamadan önlenebilir. Ancak fagosite edilseler bile, hücrelerin için-
de uzun süre yaflayabilirler. Bu flekilde hücre içine girme f›rsat› bulduklar›nda bu
mekanizmalar›n bir önemi kalmaz ve hücresel immun yan›t ön plana ç›kar. Hücrei-
çi bakterilere karfl› etkili olan üç temel hücresel ba¤›fl›kl›k mekanizmas› vard›r. 

1. Makrofaj aktivasyonu: Hücreiçi bakterilerin tahribini sa¤layan en önemli
mekanizma makrofaj aktivasyonudur. Aktive olmam›fl makrofajlar fagositoz yapa-
bilmelerine karfl›n, hücreiçi bakteriler çeflitli yollarla makrofajlar içindeki sindirim
aflamas›ndan kurtulurlar. Bu nedenle, makrofajlar›n bu bakterileri öldürebilmesi
için aktive olmas› ve daha güçlü silahlarla donanmas› gerekir. Hücreiçi bakterile-
rin antijen iflleyen hücreler taraf›ndan sindirilememesi halinde, sadece ortama sal-
d›klar› eriyebilir antijenler ifllenip sunulabilir. Bu antijenler, antijen iflleyen hücre-
ler taraf›ndan MHC s›n›f II molekülleri ile birlikte yard›mc› T lenfositlerine sunulur-
lar. Bu uyar›m sonucunda özellikle Th1 tipindeki yard›mc› T hücreleri aktive olur.
Uyar›lan Th1 hücreler salg›lad›klar› sitokinlerle makrofajlar› aktive ederler. Aktive
olan makrofajlar›n sindirici enzimleri güçlenir ve böylece içlerindeki bakterileri
sindirebilirler. Aktive olmufl makrofajlar›n etkisi spesifik de¤ildir; öldürme gücü
tüm bakteriler için artar. 

2. T hücre sitotoksitesi: Hücreiçi bakterilerin protein antijenleri sitotoksik T
lenfositlerini de uyarabilir. E¤er bakteriler makrofaj içinde yaflar ve antijenlerini si-
toplazma içine b›rak›rsa, bu antijenler ifllenerek MHC s›n›f I molekülleri ile birlik-
te hücre yüzeyinde sergilenir. MHC s›n›f I molekülleri ile sunulan antijenleri sito-
toksik T lenfositleri tan›r. Sonuçta, sitotoksik T lenfositleri bakteri ile infekte mak-
rofajlar› öldürür. 

3. NK hücre sitotoksitesi: Hücreiçi bakteriler direk olarak veya aktive ettikle-
ri makrofajlardan salg›lanan sitokinlerle NK hücreleri uyarabilir. NK hücreler de di-
rek olarak infekte hücreleri öldürebilirler. Veya sitokin salg›layarak makrofajlar›
aktive edebilirler. Böylece NK hücreleri, spesifik ba¤›fl›kl›k oluflmadan önce, hüc-
reiçi bakterilere karfl› erken savunma hatt›n› olufltururlar. 

Bakterilerin ‹mmun Yan›ttan Kurtulma Yollar›
Patojenik bakterilerin vücut içindeki yaflam stratejilerinin tümü immun sistemden
gizlenme ve immun yan›t›n efektör mekanizmalar›n› engelleme üzerine kurulmufl-
tur. Bunlar› da sahip olduklar› çeflitli özel organeller ve genetik mekanizmalarla
baflar›r›lar. Bir bakterinin immun yan›ttan kurtulabilmesi, onun patojenik oldu¤u-
nun göstergesidir. Bakteriler immun yan›ttan çeflitli yollarla kurtulabilirler.

1. Fagositoza direnç: Bakterilerin fagositoza direnci, yutulmaya ve sindirilme-
ye direnç fleklinde olabilir. Di¤er bir deyiflle bakteriler fagositik hücrelerin etkisi-
ne, hücre d›fl›nda ve hücre içinde direnç gösterebilirler. Baz› bakterilerde bulunan
kapsül direkt olarak fagositozu engelleyebilir. Ayr›ca bakteriler, nötrofillerin fago-
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sitozunu engelleyen maddeler salg›layabilirler, nötrofil kemotaksisini engelleyebi-
lirler, fagositik hücreleri öldüren leukotoksin üretebilirler veya salg›lad›klar› prote-
in A gibi maddeler ile opsonizasyonunu önleyebilirler. 

Baz› bakteriler ise, fagositik hücreler taraf›ndan yutulsalar bile öldürülemezler.
Bakteriler fagositik hücreler içindeki enzimatik sindirimden dört temel yolla kurtu-
lurlar. 1)Baz› bakterilerin hücre duvar›ndaki parafin benzeri maddeler lizozom en-
zimlerinin sindirimine dirençlidir. 2)Lizozomlar›n fagozomlar ile birleflmesini en-
gelleyerek lizozomlardaki enzimlerin etkisinden kurtulurlar. 3) Fagozomlardan ka-
çarak hücre sitoplazmas› içinde serbest yaflarlar ve enzim etkisinden kurtulurlar.
4)Fagositik hücrelerdeki enzimatik y›k›m mekanizmas›n› engelleyebilirler.

2. Komplement etkisine direnç: Baz› bakteriler, komplementin etkisine di-
rençlidirler. Bakterilerin komplement direnci genellikle kapsül ve hücre duvar› ya-
p›lar› ile iliflkilidir. Bu nedenle komplement etkisine dirençli bakterilerin ço¤u, fa-
gositoza da dirençlidir. Baz› bakterilerin kapsülünde bulunan sialik asit C3b parça-
s›n›n hücre duvar›nda aktive olmas›n› önler. Böyle bakterilerin yüzeyinde alterna-
tif komplement yolu çal›flamaz. Kapsül d›fl›nda, M proteini gibi baz› moleküller de
klasik ve alternatif komplement yolunu engelleyebilirler. 

3. ‹mmunglobulin tahribi: Baz› patojenik bakteriler özellikle do¤rudan IgA’y›
parçalayan proteolitik enzimler üretirler. 

4. Antijenik varyasyon: Bakterilerin immun yan›t denetiminden kurtulma
yollar›ndan biri antijenik yap›lar›n› de¤ifltirmeleridir. Özellikle hücred›fl› bakteriler-
de oluflan antijenik varyasyon önceden oluflmufl antikorlar›n etkisiz kalmas›na ne-
den olur. Antijenik varyasyon hücre duvar›, fimbria ve flagella gibi yüzey antijen-
lerinde oluflur ve bu organelleri kodlayan genler taraf›ndan düzenlenir. Baz› bak-
teriler periyodik antijenik varyasyon geçirir. Hayvan› infekte eden bir antijenik ti-
pe karfl› oluflan immun yan›t bu tipi giderirken, bakteri ikinci bir antijenik tipe ge-
çer. Böylece, ilk tipe karfl› oluflan immun yan›t ikinci tipe karfl› etkisiz kal›r ve ikin-
ci antijenik tipe karfl› ayr› bir immun yan›t oluflturulmas› gerekir. Bakteri antijenik
yap›s›n› sürekli bu flekilde de¤ifltirerek yerleflti¤i yerde uzun süre kalabilir. Ayr›ca,
birçok bakteri türünün do¤al olarak bir çok antijenik tipi mevcuttur. Bunlara sero-
tip de denir. Bir bakteri türü içinde, bir serotipe karfl› oluflan immun yan›t genel-
likle di¤er serotiplere karfl› koruma sa¤lamaz. 

V‹RUSLARA KARfiI BA⁄IfiIKLIK
Viruslar, zorunlu hücreiçi yap›lard›r. Yap›sal proteinlerini sentezleyemezler, hatta
baz›lar› nükleik asit replikasyonunu bile gerçeklefltiremez. Nükleik asitlerinin rep-
likasyonu ve yap›sal proteinlerinin sentezi için konak hücrelerinin replikasyon ve
sentez mekanizmalar›n› kullan›rlar. Bu nedenlerle, zorunlu olarak hücre içinde ço-
¤al›rlar. Bu özellikleri nedeniyle viruslar, konaklar›yla ve immun sistemle olan ilifl-
kileri aç›s›ndan di¤er mikroorganizmalardan farkl› bir konuma sahiptirler. Viruslar,
konak immun sistemini aflma yetene¤i yönünden adaptasyon geçirirken, konaklar
viral infeksiyonlara direnç yönünde seleksiyona u¤ram›fllard›r. Bir virusun konak
immun sistemine ra¤men vücutta uzun süre kalabilmesi, genellikle patojenitesi ile
z›t iliflkilidir. Virusun kona¤a adaptasyonunun zay›f oldu¤u durumlarda, viral in-
feksiyonlar fliddetli hastal›klar ile sonuçlan›r. Örne¤in, kuduz hastal›¤› köpek, ke-
di, at ve s›¤›rlar için öldürücüdür, çünkü bunlar virusun do¤al konaklar› de¤ildir
ve virusun adaptasyonu zay›ft›r. Bu tip infeksiyonda immun yan›t etkili olur. Buna
karfl›n kuduz virusu yarasa gibi do¤al kona¤›nda hastal›¤a neden olmadan uzun
süre kalabilir, çünkü iyi adapte olmufltur. 
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Virus-konak adaptasyonunun daha iyi sa¤land›¤› durumlarda, hastal›k fliddetli
geçebilmesine karfl›n ölüm oran› düflük olabilir ve virus vücutta daha uzun süre
kalabilir. Bu tip infeksiyonlarda tekrarlayan hastal›k ataklar›na, ayn› virusun farkl›
antijenik tipleri neden olur. Bu tip infeksiyonda immun yan›t etkili olmas›na ra¤-
men, antijenik varyantlar nedeniyle koruma de¤iflik düzeydedir. Virusun kona¤a
çok iyi adapte oldu¤u durumlarda, immun sistem virusu uzaklaflt›ramaz ve virus-
lar konakda uzun süre kalabilirler. Bu infeksiyonlar s›ras›nda virus de¤iflime u¤ra-
yabilir ve immun sistemden mutlaka kurtulur. 

Virus Antijenleri
Viruslar en basit canl› formlar›d›r. Yaflamlar› için gerekli tüm materyalleri konak
hücresinden sa¤lad›klar› için, bir hücre yap›s›na ve hücre organellerine sahip de-
¤ildirler. Viral nükleik asidin çevresi, kapsomer ad› verilen protein alt ünitelerin-
den oluflmufl kapsid ile çevrilidir. Bu flekildeki tam bir viral yap› virion olarak da
nitelenir. Baz› viruslarda kapsidin çevresinde k›smen konak hücresinden köken
alan lipoprotein, glikoprotein veya fosfolipid yap›s›nda bir zarf bulunur. Ayr›ca,
zarf kapsam›nda nöraminidaz ve hemaglütinin aktiviteleri ve virion içinde enzim
aktiviteleri saptanabilir. Viruslar, basit yap›lar› nedeniyle az say›da antijene sahip-
tirler. Viruslar›n kapsid proteinleri kuvvetli antijenlerdir. Zarfta bulunan lipoprote-
in ve glikoprotein gibi yap›sal moleküller ile nöraminidaz ve hemaglütinin aktivi-
tesi gösteren maddeler de antijenik özelli¤e sahiptir. Virus bir hayvan›n vücuduna
girdi¤inde virion proteinleri immun yan›t› uyarabilir. Viruslar hücre içine girdikten
sonra ise, viral nükleik asit hücre genomuna integre olarak hücreye yeni protein-
ler sentezletir ve bunlar hücre yüzeyinde sergilenir. Bu proteinler hücre içinde
sentezlenmifl olmalar›na ra¤men, immun sistem taraf›ndan yabanc› olarak alg›la-
n›rlar ve immun yan›t› uyar›rlar. Böyle antijenlere endojen antijen de denir. Virio-
nun içinde ve d›fl›nda bulunan tüm protein epitoplar›na karfl› immun yan›t gelifle-
bilir. Özetle immun sistem virus antijenleri ile 3 flekilde temas edebilir; serbest vi-
rus partikülü, hücre membran›na integre viral antijen ve MHC molekülü ile sunu-
lan viral antijen.

Do¤al Savunma Mekanizmalar›
Viruslar›n büyük ço¤unlu¤u, do¤al koflullarda mukoz membranlardan vücuda gi-
rer veya direkt olarak mukozal hücrelerde yerleflir. Viruslar mukozal yüzeylere
ulaflt›klar› andan itibaren do¤al savunma mekanizmalar› ile karfl›lafl›rlar. Bu meka-
nizmalar›n ço¤u mukozal ba¤›fl›kl›k konusunda anlat›lm›flt›r. 

Antiviral Direnci Etkileyen Genel Faktörler
Viral infeksiyonlara dirençle iliflkili en önemli etken genetik faktörlerdir. Baz› hay-
van türleri baz› infeksiyonlara hiç yakalanmazlar ve bu durum absolüt direnç ola-
rak nitelenir. Bunun temel nedeni, dirençli hayvan türünün hücrelerinde virusun
ba¤lanabilece¤i reseptörün olmamas›d›r. Sonuçta, bu reseptörün sentezi de gene-
tik kontrol alt›ndad›r. Ayr›ca, baz› bireyler viral infeksiyonlara nispeten daha di-
rençli olurlar, buna da relatif direnç denir. Relatif direnç de genelde MHC tipleri ile
iliflkilidir ve virusa karfl› oluflturulan immun yan›t›n gücünden kaynaklan›r. MHC
genleri taraf›ndan kontrol edilen relatif direnç, do¤al koflullarda seleksiyon ile po-
pulasyondaki dirençli bireylerin artmas›n› sa¤lar.
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Viruslara karfl› nonspesifik savunma faktörlerinden en önemlisi interferonlard›r.
‹nterferonlar virusla infekte olan hücrelerden birkaç saat içinde salg›lan›r, birkaç
günde pik serum düzeyine ulafl›r ve çeflitli mekanizmalarla viruslar› inhibe ederler.
Tip I ve tip II olmak üzere iki temel gruba ayr›l›rlar. Tip I interferon grubu içinde
bulunan alfa ve beta interferonlar antiviral aktivite bak›m›ndan önemlidirler. Virus-
la infekte olan hücrelerde, viral nükleik asitin hücre ribozomlar›na ba¤lanmas› in-
terferon sentezini bafllat›r. IFN-alfa ve IFN-beta, üretildikleri hücrelerde antiviral
aktiviteye sahip de¤ildirler, etkilerini çevredeki di¤er hücrelerde gösterirler. ‹nfek-
te hücrelerden salg›lanan interferonlar komflu hücreler üzerindeki interferon re-
septörlerine ba¤lan›rlar. ‹nterferona ba¤lanan hücreler birkaç dakika içinde yeni
proteinler sentezlenmeye bafllarlar. Bu proteinler çeflitli mekanizmalarla viral
RNA’y› parçalayabilir, viral proteinlerin sentezini engelleyebilir, viral mRNA’n›n
translasyonunu önleyebilir. Bunlar ayr›ca makrofaj ve NK hücrelerin antiviral akti-
vitelerini artt›r›rlar.

‹mmunolojik Savunma Mekanizmalar›

Humoral ‹mmun Yan›t
Viruslar hücreiçi patojenleri olmalar›na ra¤men, hücrelere ulaflabilmek için vücut
içinde serbest halde bulunduklar› bir dönem geçirirler. Ayr›ca, infekte ettikleri
bir hücreden di¤er bir hücreye geçerken de serbest halde bulunurlar. Ayr›ca,
inaktif afl›larla vücuda sokulan ölü viruslar da do¤al olarak hücre d›fl›nda kala-
caklard›r. Bundan baflka, baz› viral proteinler MHC s›n›f I molekülleri olmadan
da hücre membran›nda bulunabilir. ‹flte, serbest haldeki bu virionlar veya viral
antijenler humoral immun yan›t› uyarabilir. Viruslara karfl› oluflan humoral im-
mun yan›t›n geliflimi, di¤er antijenlerden farkl› de¤ildir. Özetle, viral antijenler si-
tozolik yolla ifllenir, MHC s›n›f II molekülleri ile birlikte yard›mc› T hücrelerine
sunulur ve bu hücrelerin uyar›m› ile B hücreleri aktive olup antikor sentezleme-
ye bafllar.

Antikorlar özellikle, sekonder immun yan›t›n erken dönemlerinde önemli rol
oynarlar. Viral kapsid veya zarf proteinlerine ba¤lanan spesifik antikorlar, virusla-
r›n hücre reseptörlerine ba¤lanmas›n› engeller. Buna virus nötralizasyonu denir.
Ayr›ca, antikorlar viruslar› kümelendirerek hücreyi infekte edecek virion say›s›n›n
azalt›lmas›na yard›mc› olur. Viral nötralizasyonda etkili olan antikorlar, vücut için-
de IgG ve IgM, mukozal yüzeylerde sIgA’d›r. Ba¤›rsak ve solunum sisteminde IgE
de viruslara ba¤lanabilir. Nitelik aç›s›ndan IgM, konsantrasyon aç›s›ndan IgG en
önemli nötralizan antikorlard›r. 

Antikorlar viral partikülleri opsonize ederek makrofajlar taraf›ndan fagosite
edilmelerini kolaylaflt›rabilirler. Ayr›ca antikorlar komplementi aktive ederek vi-
ruslar›n tahribine yard›mc› olabilirler. Özellikle, lipid zarfa sahip viruslar komple-
ment etkisine duyarl›d›rlar ve böyle viruslar alternatif komplement yolunu da di-
rekt olarak aktive edebilirler. Viruslar›n komplement taraf›ndan tahribine, viroliz
de denir. ‹nfekte hücrelerin yüzeyindeki viral antijenlere karfl› da antikorlar olufla-
bilir. Bu antikorlar, komplement vas›tas›yla infekte hücrelerin lizisini sa¤lar (fiekil
9.5).
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Hücresel ‹mmun Yan›t
Antikorlar hücre d›fl›ndaki viruslar› nötralize edebilmelerine karfl›n, hücre için-
deki viruslara karfl› etkili de¤ildir. Tüm viruslar zorunlu hücreiçi patojenleri ol-
duklar› için, humoral immun yan›t tek bafl›na baz› viral infeksiyonlar› önleye-
mez. Bu nedenle, viral infeksiyonlara karfl› savunmada hücresel immun yan›t›n
da mutlak bir rolü vard›r. Bunun en belirgin göstergesi, antikor yan›t›nda yet-
mezlik olan hayvanlarda viral hastal›klar›n fliddetinde önemli bir art›fl olmamas›,
buna karfl›n T hücre yetmezli¤i olanlarda vasat viral infeksiyonlar›n bile öldürü-
cü olabilmesidir.

Viruslar hücre içine girdikten sonra endozomal yolla ifllenirler ve viral antijen-
ler MHC s›n›f I molekülleri ile birlikte hücre yüzeyinde sergilenirler. Bu MHC-an-
tijen kompleksi hücresel immun yan›ttaki en önemli hücreler olan sitotoksik T
lenfositleri taraf›ndan tan›n›r. S›n›f I molekülleri tüm çekirdekli hücrelerde bulun-
du¤u için, virusla infekte olan ve bunlar› sunabilen tüm hücreler sitotoksik T len-
fositlerinin hedefi olabilir. Sitotoksik T lenfositi hedef hücreye ba¤land›ktan son-
ra ve sitotoksik maddelerini hücre membran›na boflalt›rlar. Bu maddeler, infekte
hücrenin apoptozis mekanizmas›n› harekete geçirerek ölümüne neden olur. Apop-
tozis s›ras›nda aktive olan enzimler hem hücre DNA’s›n› hem de viral nükleik asit-
leri de parçalar. Böylece, sitotoksik T lenfositleri taraf›ndan uyar›lan apoptozis
olay›nda, hücre parçalanmadan öldürüldü¤ü için hem virionlar çevreye yay›lmaz,
hem de viruslar hücre içinde direkt olarak etkisiz hale getirilir. Ayr›ca, uyar›lan si-
totoksik T lenfositleri salg›lad›klar› IFN-gama ile, makrofajlar›n viruslar› öldürme
gücünü artt›r›rlar. (fiekil 9.6) 
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Sitotoksik T lenfositlerinin pik düzeyde aktive olabilmesi için yaklafl›k bir haf-
tal›k süre gereklidir. Bundan önce, vücudun viruslara karfl› savunmas›n› büyük öl-
çüde NK hücreler üstlenir. NK hücreler antijene spesifik de¤ildir, yani viral antijen-
leri tan›malar› için, bunlar›n MHC molekülleri ile birlikte sunulmas›na gerek yok-
tur. Özellikle viral infeksiyonlar›n çok erken dönemlerinde, NK hücreleri aktive
eden faktörler, virusla infekte hücrelerden sal›nan IFN-alfa ve IFN-beta’d›r. NK
hücreler, MHC s›n›f I antijenlerinin üretimi viruslar taraf›ndan engellenmifl, yani
üzerinde s›n›f I molekülü tafl›mayan hücreleri direkt olarak tan›yabilir. Ayr›ca, NK
hücreler, infekte hücrelere ba¤lanm›fl antikorlara Fc k›s›mlar› ile ba¤lan›r ve böy-
lece hedef hücrelerle temas kurmufl olurlar. NK hücreler, hedef hücrelerle temas
kurduktan sonra, sitotoksik T lenfositlerindeki mekanizma ile hücreyi öldürürler.
Antikor yard›m› ile gerçeklefltirilen öldürme mekanizmas› ADCC olarak da nitele-
nir. Özetle, NK hücreleri, sitotoksik T lenfositleri yeterli düzeye ç›kmadan, virusla-
ra karfl› savunmay› sa¤layan en önemli hücrelerdir.

Makrofajlar da önemli ölçüde antiviral aktivite gösterirler. Viruslar, makrofajlar
taraf›ndan fagosite edilebilir ve öldürülebilirler. Spesifik antikorlar ve komplement
viruslar› opsonize ederek fagositozu artt›r›rlar. Virus sitopatik de¤ilse ama hücre
içinde üreyebiliyorsa kal›c› infeksiyon oluflur. Bu durumda, viruslar›n öldürülebil-
mesi için makrofajlar›n aktive edilmesi gerekir. Aktive olmufl T hücreleri taraf›ndan
salg›lanan IFN-gama, makrofajlar›n hem fagositoz hem de öldürme yetene¤ini art-
t›r›r. Makrofajlar›n IFN-gama etkisi ile ürettikleri nitrik oksid sentetaz virusidal et-
kiye sahiptir. 

Viruslara karfl› oluflan immunolojik belle¤in süresi çok de¤iflkendir. Baz› virus-
lara karfl› oluflmufl antikorlar, antijenik uyar›m olmasa bile uzun y›llar boyunca bu-
lunabilir. Sitotoksik T hücrelerinden köken alan bir bellek T hücre populasyonu
uzun süre vücutta kal›r. Baz› viruslar vücuttan uzaklaflt›r›lsa bile, antijenleri antijen
sunan dendritik hücreler üzerinde uzun süre kalabilir. 
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Viruslar›n ‹mmun Yan›ttan Kurtulma Yollar›
Viruslar›n hücre içinde yaflamalar›, immun sistemin direkt denetiminden ve etki-
sinden kurtulmalar›n› sa¤layan en önemli faktördür. Viruslar ayr›ca immun sistem
denetiminden ve immun yan›t etkisinden kurtulmak için baflka mekanizmalar› da
kullan›rlar.

Antijenik De¤iflimler 
Viruslar antijenik yap›lar›n› de¤ifltirme özelli¤ine sahiptirler. Baz› viruslar›n antije-
nik yönden farkl› birçok serotipi bulunur. Böylece, bir serotipe karfl› oluflan im-
mun yan›t, di¤er serotiplerden ileri gelen infeksiyonlara karfl› koruma sa¤lamaya-
bilir. Veya bir y›l salg›nlara neden olan virus tipine karfl› oluflan immun yan›t, da-
ha sonraki y›l infeksiyona neden olan virusa karfl› koruma sa¤lamaz. Bu tip antije-
nik de¤iflikli¤e antijenik varyasyon denir.

Baz› viruslar›n›n zarflar›nda, hemaglütinin ve nörominidaz ad› verilen protein-
lerin birçok tipi bulunur. Böyle viruslar bir populasyonda yay›l›rken, yaklafl›k 2-3
y›lda bir nokta mutasyonu geçirerek hemaglütinin ve nörominidazlar›n›n yap›lar›-
n› aflamal› olarak de¤ifltirirler. Bu da viral antijenik yap›lar›n özelliklerini önemli öl-
çüde de¤ifltirir. Bu antijenik de¤ifliklik sonucunda, eski tip virusa spesifik nötrali-
zan antikorlar ve sitotoksik T lenfositleri yeni tip virusa karfl› çok etkili olamaz. An-
tijenik yap›daki bu aflamal› de¤iflime antijenik geçifl denir. Böylece, virus populas-
yonda sürekli bulunma olana¤›na sahip olur. Baz› viruslar, 2-8 hafta kadar k›sa sü-
relerde antijenik yap› de¤iflikli¤i geçirebilirler.

Baz› viruslarda ise daha farkl› bir flekilde tam antijenik de¤iflim görülür. Bu tip
varyasyonda, örne¤in viral hemaglütinin yap›s› aniden tamamen de¤iflir ve yeni bir
virus suflu ortaya ç›kar. Bu yeni suflun hemaglütinini, eski sufltan tamamen farkl›-
d›r. Bu tip varyasyon, genellikle o virus ile di¤er bir virus aras›ndaki genetik re-
kombinasyondan kaynaklan›r. Böyle viruslar, populasyonlarda aniden patlak ve-
ren periyodik salg›nlara neden olurlar. Çünkü, eski virusa karfl› oluflan ve populas-
yonun sahip oldu¤u ba¤›fl›kl›k, yeni virusa karfl› hiç koruma sa¤lamaz. 

Viruslardaki tam antijenik de¤iflimin günümüzdeki örnekleri ve önemi nelerdir?

‹mmunbask›lama (‹mmunosupresyon) 
Viruslar immun yan›t› çeflitli yollarla bask›larlar. Bunlardan en önemlisi, viruslar›n
direkt olarak immun sistem hücrelerini infekte etmeleri ve bunlar›n fonksiyonlar›-
n› bozmalar›d›r. Viruslar, primer ve sekonder lenfoid dokular› etkileyebilirler. Ör-
ne¤in, bir virus tipi, fare timusunda geliflmekte olan yard›mc› T lenfositlerini öldü-
rerek timus korteksinde nekroza neden olur. Bunun sonucunda immun sistem afl›-
r› derecede bask›lan›r ve fliddetli bir immun yetmezlik flekillenir. Tavuklarda baz›
viruslar bursa Fabriciusdaki lenfositleri tahrip ederek nekroza neden olur. Bunun
sonucunda, infekte civcivler antikor sentezleyemezler. Baz› viruslar do¤rudan yar-
d›mc› T lenfositlerini (CD4 hücreler) veya sitotoksik T lenfositlerini (CD8 hücreler)
infekte eder ve fonksiyonlar›n› bozarlar. Baz› viruslar da sekonder lenfoid doku-
larda ço¤al›r ve tahrip ederler. Bunun sonucunda, lenfosit say›s› azal›r, sitokin sen-
tezi bask›lan›r, lenfosit ve makrofajlar›n fonksiyonu bozulur, antikor seviyeleri dü-
fler. ‹mmun sistemin bask›lanmas› sekonder infeksiyonlara zemin haz›rlar. 

‹nfeksiyonlarda ba¤›fl›kl›k ile ilgili daha genifl bilgiyi ‹mmunoloji (1998) kitab›nda
bulabilirsiniz.
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Mukozal ba¤›fl›kl›¤›n unsurlar›n› ve ifllevini

aç›klamak.

Mukozal savunma, as›l görevleri savunma olma-
yan ancak normal anatomik veya fizyolojik ifllev-
lerini yürütürken savunmaya katk›da bulunan
nonspesifik faktörlerle bafllar. Mukozal lenfoid
doku, mukoza ile temastaki antijenlere karfl›, im-
mun sistemden ba¤›ms›z olarak yan›t oluflturabi-
lir. Spesifik ba¤›fl›kl›kta salg›sal antikorlar›n
önemli rolü vard›r. Bunlar nötralizasyon yoluyla
mikroorganizmalar›n ve toksinlerin giriflini en-
geller. Ayr›ca, intraepitelyal lenfositler, vücuttaki
hücresel ba¤›fl›kl›k olaylar›n›n ço¤unu mukoza-
da gerçeklefltirirler.

Fötus ve yenido¤anlarda ba¤›fl›kl›¤›n geliflimini

aç›klamak.

Evcil hayvanlar›n fötuslar›nda immun sistem or-
gan ve hücrelerinin oluflumu ayn› s›ray› izler. Fö-
tusun anne karn›nda antijenlere verdi¤i yan›t fö-
tusun yafl› ile iliflkilidir. Evcil hayvanlar›n ço¤un-
da plasenta tipinden dolay› anneden fötusa ba¤›-
fl›kl›k transferi olmaz. Gebelik süresi uzun olan
türlerde yavru immun sistemi tam geliflmifl ola-
rak do¤ar. Ancak antijenlere verdi¤i yan›t eriflkin
düzeyinde de¤ildir. Bu aç›k do¤umdan hemen
sonra yenido¤an›n anneden kolostrum emmesi
ile kapat›l›r. Kolostrum ba¤›fl›kl›k elemanlar› yö-
nünden çok yo¤un bir salg›d›r. Bu nedenle, ye-
nido¤an›n kendi immun sistemi yeterli olana ka-
dar infeksiyonlardan korunmas› için mutlaka ko-
lostrum almas› gerekir.

Bakterilere karfl› ba¤›fl›kl›¤›n geliflimini ve etkile-

rini aç›klamak.

Bakterilerin sahip oldu¤u hücre duvar›, kapsül,
flagella, fimbria, ekzotoksinler ve enzimler anti-
jenik yap›lard›r ve bütün kimyasal gruplardan
antijenler içerirler. Nonspesifik savunma engele-
ri ve mukozal savunma bakterilerin vücudunu
engeller. Vücuda giren hücred›fl› bakterilere kar-
fl› humoral immun yan›t oluflur. Humoral ba¤›-
fl›kl›k, antikorlar›n nötralizasyon, opsonizasyon,
komplement aktivasyonu ve yang› uyar›m› gibi
fonksiyonlar› ile patojenler üzerinde etkili olur.
Hücreiçi bakterlerin serbest oldu¤u dönemde hu-
moral immun yan›t oluflur, ancak hücre içindeki
bakterilere karfl› makrofaj aktivasyonu ve sito-
toksiteyi kapsayan hücresel ba¤›fl›kl›k etkilidir.
Bakteriler fagositoz ve sindirimi engeleyerek,
komplemente direnç göstererek, antikorlar› par-
çalayarak ve antijenik yap›lar›n› de¤ifltirerek im-
mun yan›ttan kurtulabilirler.

Viruslara karfl› ba¤›fl›kl›¤›n geliflimini ve etkileri-

ni aç›klamak.

Çok basit bir yap›ya sahip olan viruslar›n kapsid,
zarf ve enzim gibi az say›da yap›s› antijenik özel-
liktedir. ‹nterferon viruslara karfl› en önemli nons-
pesifik savunma faktörüdür. Viruslar hücre d›fl›n-
da bulunduklar› s›rada bunlara karfl› humoral im-
mun yan›t oluflur ve antikorlar nötralizasyon yo-
luyla viruslar› etkisiz hale getirir. Hücre içindeki
viruslara karfl› tek savunma yolu hücresel ba¤›-
fl›kl›kt›r. Sitotoksik T hücreleri spesifik viral anti-
jeni sunan infekte hücreleri tan›r ve apoptozis
yoluyla öldürür. NK hücreler viral antijen tafl›yan
infekte hücreleri direkt olarak tan›yarak veya an-
tikora ba¤›ml› hücresel sitotoksite mekanizmas›
kapsam›nda apoptozis yoluyla öldürür. Viruslar
immun sistemin çeflitli organ ve hücrelerinin
fonksiyonunu bozarak immunbask›lama yoluyla
veye antijenik yap›lar›n› de¤ifltirerek immun ya-
n›ttan kurtulabilirler.
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1. Afla¤›dakilerden hangisi sindirim kanal›n›n do¤al sa-
vunma mekanizmalar›ndan biri de¤ildir?

a. Epitel bariyeri
b. Mikroflora
c. Kirpikli epitel
d. Mide asitli¤i
e. Safra asitleri

2. ‹mmun d›fllama mekanizmas› ile çal›flan immunglo-
bulin s›n›f› afla¤›dakilerden hangisidir?

a. IgG
b. IgM
c. IgA
d. IgE
e. IgD

3. Fötusta ilk ortaya ç›kan immun sistem organ›
hangisidir?

a. Timus
b. Dalak
c. Lenf nodülü
d. Kemik ili¤i
e. Bursa Fabricius

4. Maternal ba¤›fl›kl›k için afla¤›dakilerden hangisi
söylenemez?

a. Kolostrum ile anneden yeni do¤ana antikor
transfer edilir.

b. Kolostrum ile anneden yeni do¤ana ba¤›fl›kl›k
hücreleri transfer edilir.

c. Maternal antikorlar yavrunun kendi immun ya-
n›t›n› oluflturmas›n› geciktirir

d. Maternal antikorlar yavrunun afl›ya yan›t›n›
azalt›r.

e. Maternal antikorlar yeni do¤an›n ba¤›rsa¤›nda
emilmeden kal›r.

5. “O antijeni” terimi hangi bakteri organelinin antije-
nik yap›lar› için kullan›l›r?

a. Hücre duvar›
b. ‹ç yap›
c. Flagella
d. Fimbria
e. Kapsül

6. Hücre d›fl› bakterilere karfl› ba¤›fl›kl›kta antikorlar›n
hangi olayda rolü yoktur?

a. Yang› uyar›m›
b. Tolerans
c. Opsonizasyon
d. Komplement aktivasyonu
e. Nötralizasyon

7. Afla¤›dakilerden hangisi bakterilerin immun yan›ttan
kurtulma yollar›ndan biri de¤ildir?

a. Antijenik yap›s›n› de¤ifltirme
b. ‹mmun bask›lama
c. Fagositoza direnç
d. Komplement etkisine direnç
e. ‹mmunglobulin tahribi

8. Afla¤›dakilerden hangisi virüslere ait bir antijenik ya-
p› de¤ildir?

a. Hemaglütinin
b. Nörominidaz
c. Kapsid
d. Kapsül
e. Zarf

9. Viral infeksiyonun bafllang›c›nda en etkin hücresel
ba¤›fl›kl›k eleman› afla¤›dakilerden hangisidir?

a. Sitotoksik T hücresi
b. Yard›mc› T hücresi
c. B hücresi
d. Makrofaj
e. NK hücre

10. Virusle infekte hücreyi ADCC mekanizmas› ile öl-
düren hücre afla¤›dakilerden hangisidir?

a. Yard›mc› T hücresi
b. Sitotoksik T hücresi
c. Bask›lay›c› T hücresi
d. NK hücre
e. B hücresi

Kendimizi S›nayal›m
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1. c Yan›t›n›z yanl›fl ise, “Mukozal ba¤›fl›kl›k” bölü-
mü yeniden gözden geçiriniz.

2. c Yan›t›n›z yanl›fl ise, “Mukozal ba¤›fl›kl›k” bölü-
mü yeniden gözden geçiriniz. 

3. a Yan›t›n›z yanl›fl ise, “Fötus ve yenido¤anlarda
ba¤›fl›kl›k” bölümü yeniden gözden geçiriniz.

4. e Yan›t›n›z yanl›fl ise, “Fötus ve yenido¤anlarda
ba¤›fl›kl›k” bölümü yeniden gözden geçiriniz.

5. a Yan›t›n›z yanl›fl ise, “Bakterilere karfl› ba¤›fl›k-
l›k” bölümü yeniden gözden geçiriniz.

6. b Yan›t›n›z yanl›fl ise, “Bakterilere karfl› ba¤›fl›k-
l›k” bölümü yeniden gözden geçiriniz.

7. b Yan›t›n›z yanl›fl ise, “Bakterilere karfl› ba¤›fl›k-
l›k” bölümü yeniden gözden geçiriniz. 

8. d Yan›t›n›z yanl›fl ise, “Viruslara karfl› ba¤›fl›kl›k”
bölümü yeniden gözden geçiriniz.

9. e Yan›t›n›z yanl›fl ise, “Viruslara karfl› ba¤›fl›kl›k”
bölümü yeniden gözden geçiriniz.

10. d Yan›t›n›z yanl›fl ise, “Viruslara karfl› ba¤›fl›kl›k”
bölümü yeniden gözten geçiriniz.

S›ra Sizde Yan›t Anahtar›
S›ra Sizde 1 

G›da kökenli proteinlerin büyük ço¤unlu¤u ba¤›rsakta
antijenik olamayacak kadar küçük birimlere indirgenir
ve çok az› antijenik formda vücuda girer. Supresör (bas-
k›lay›c›) T hücreleri bunlara karfl› oluflan immun yan›t›
bask›lar ve g›da antijenlerine karfl› tolerans geliflir. Ancak
bu olay bile immun sistemi fazlas›yla meflgul edecektir.
Bu nedenle ba¤›rsaktaki kontrasupresör hücreler, supre-
sör hücreleri bask›layarak g›da antijenlerine karfl› sadece
ba¤›rsakta immun yan›t oluflmas›n› sa¤larlar. Böylece g›-
da antijenleri vücuda girmeden ba¤›rsakta giderilir.

S›ra Sizde 2 

Yavruya kolostrum ile ba¤›fl›kl›k transferi çeflitli neden-
lerle sekteye u¤rayabilir. Bunlardan birincisi, erken do-
¤umlarda memede yeterli kolostrumun birikmemesi ve-
ya kolostrumun do¤umdan önce memeden s›zmas›d›r.
‹kinci neden, yavrunun yeterli kolostrumu alamamas›-
d›r. Bu durum, özellikle normalden fazla say›da yavru
do¤du¤unda, ilk do¤umlarda annelik içgüdüsü yeterin-
ce geliflmedi¤inde ve yavrunun emme refleksinde me-
kanik bir bozukluk bulundu¤unda söz konusu olur.
Üçüncü neden ise, kolostrumun ba¤›rsaktan yeterince
emilememesidir. 

S›ra Sizde 3 

Gram negatif bakterilerin hücre duvar›nda endotoksin
özelli¤indeki lipopolisakkarid (LPS) maddesi alg›lan›r.
Dokularda endotoksinlere yan›t veren hücreleri nötro-
filler, makrofajlar ve endotel hücreleridir. Ancak LPS bu
hücreler taraf›ndan direkt olarak alg›lanmaz. LPS önce
lipopolisakkarid ba¤layan protein (LBP) vas›tas›yla se-
rumda serbest olarak bulunan CD14 molekülüne ba¤la-
n›r, bu molekül de LPS’yi yang› hücrelerinin membran›-
na tafl›r. Buradan da anlafl›laca¤› gibi, spesifik immun
yan›t geliflmemifl olsa da, yang› hücrelerinin LPS’yi do-
lay›s›yla bakterileri tan›mas›n› sa¤layan iki anahtar mo-
lekül LBP ve CD14’tür.

S›ra Sizde 4

Tam antijenik de¤iflimin günümüzdeki en çarp›c› ör-
nekleri, kufl gribi ve domuz gribi olarak bilinen influen-
za infeksiyonlar›d›r. Do¤ada farkl› hayvan türlerine ait
influenza viruslar› aras›nda genetik çaprazlama oldu-
¤unda antijenik yap›s› tamamen farkl› bir virus ortaya
ç›kmaktad›r. Antijenik yap›n›n de¤iflmesi sonucunda,
geçmifl y›llarda kazan›lan influenza ba¤›fl›kl›¤›n›n hiçbir
önemi kalmamakta, insan ve hayvan populasyonlar› bu
infeksiyona tamamen duyarl› olmaktad›r. Bu tip salg›n-
lar geçmiflte milyonlarca kiflinin ölümüne neden olmufl-
tur. Geliflen teknoloji nedeniyle günümüzde bu durum
yaflanmasa da, olay›n hayvanc›l›k endütrisinden turizm
sektörüne kadar olumsuz etkileri görülebilmektedir. 
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Bu üniteyi tamamlad›ktan sonra;
Antijen-antikor reaksiyonlar›n›n temel mekanizmas›n› tan›mlayabilecek;
Tan› amaçl› kullan›lan farkl› serolojik testleri iliflkilendirerek  
karfl›laflt›rabilecek;
Serolojik testlerin uygulama alanlar›n› ay›rd edebileceksiniz.

‹çindekiler

• Antijen
• Antikor
• Spesifik
• Suland›rma (Dilusyon)
• Aglutinasyon

• Presipitasyon
• Titre
• Konjugat
• Anti-immunglobulin
• Substrat

Anahtar Kavramlar

Amaçlar›m›z
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ANT‹JEN ANT‹KOR REAKS‹YONLARI
Seroloji kelimesinin tam karfl›l›¤› “serum bilimi”dir. Di¤er bir ifade ile seroloji kan
serumunda antikor varl›¤›n›/düzeyini inceleyen bir bilim dal›d›r. Bu kavram içinde
yer alan serolojik testler antijen antikor reaksiyonlar›na dayal› teknikleri kapsar.
Bilindi¤i gibi infeksiyöz hastal›klar sonucu konakç›da hastal›k etkenlerine
spesifik antikor yan›t› oluflur. Antikorlar vucutta en fazla kan serumunda bulunur.
Bu nedenle hastal›klar›n teflhisinde kan serumunda spesifik antikor varl›¤›n›n/dü-
zeyinin saptanmas› büyük önem tafl›r. Bu amaçla çeflitli serolojik testler kullan›l-
maktad›r. Serolojik testler k›sa sürede yan›t al›nmas› ve güvenilir olmalar› nedeni
ile infeksiyöz hastal›klar›n teflhisinde öncelikle tercih edilen yöntemlerden biridir. 

Serolojik testlerin temelini antijen ve antikor molekülleri aras›ndaki spesifik re-
aksiyonlar oluflturmaktad›r. Testlerin uygulanmas›ndaki amaca ba¤l› olarak serum
veya antijen suland›rmalar› yap›l›r. Örne¤in; infeksiyöz bir hastal›k sonucu ya da
yap›lan bir afl›lama sonras›nda konakç›da oluflan spesifik antikor yan›t›n› saptamak
amac› ile uygulanan serolojik testlerde flüpheli serum örne¤i suland›r›l›r ve üzeri-
ne uygun miktarda antijen eklenir. Uygun s›cakl›ktaki inkübasyon süresi sonunda
reaksiyonun oluflup oluflmad›¤› incelenir. Pozitif reaksiyonun gözlendi¤i en yük-
sek serum suland›rmas› serum titresi olarak de¤erlendirilir. E¤er konakç›n›n doku
ve vucut s›v›lar›nda infeksiyöz bir hastal›k etkeninin saptanmas› amaçlan›yorsa,
antijen suland›rmas› yap›l›r ve üzerine uygun miktarda antiserum (antikor) ekle-
nir. Yine yönteme uygun s›cakl›k ve sürede inkübe edilir. ‹nkübasyon süresi so-
nunda pozitif reaksiyonun gözlendi¤i en yüksek antijen suland›rmas› antijen titre-
si olarak ifade edilir. Bu durumda bilinmeyen antijen kayna¤› konakç›n›n flüpheli
kan, doku vb. örnekleridir. Baz› testler, antijen veya serum suland›rma yap›lmak-
s›z›n direkt bir araya getirilerek uygulan›r. Bu durumda serumun veya antijenin tit-
resi belirlenemez ve sonuç “pozitif” veya “negatif” olarak de¤erlendirilir. Yukar›da
da belirtildi¤i gibi serolojik testler çeflitli amaçlarla kullan›labilmektedir. Bu amaç-
lar› flöyle s›ralayabiliriz;

• ‹nfeksiyöz hastal›klar›n tan›s›,
• Afl› programlar›n›n düzenlenmesi amac› ile afl›lama öncesi maternal antikor

düzeyinin belirlenmesi ve afl› uygulamalar›ndan sonra koruyucu ba¤›fl›kl›¤›n
saptanmas›,

• Humoral immun yetmezliklerin belirlenmesi,
• Vucut dokular›nda veya kan, lenf vb. vucut s›v›lar›nda antijen varl›¤›n›n sap-

tanmas›,
• Antijen ve antikor moleküllerinin tiplendirilmesi. 

Seroloji

‹nfeksiyöz hastal›k: Bir
mikroorganizma (bakteri,
virus) taraf›ndan
oluflturulan hastal›k. 

Spesifik: Özgün, özel.

Antiserum: Aranan antijene
karfl› spesifik antikor içeren
serum.

Maternal Antikor: Anneden
yavruya aktar›lan antikor.



Serolojik Reaksiyonlar›n ‹ki Basama¤›
Serolojik reaksiyonlarda antikor ve antijen molekülü aras›ndaki ba¤lanma iki afla-
mal›d›r. ‹lk aflamada antijen ve spesifik antikor molekülü birbirlerine uygun resep-
törler arac›l›¤› ile ba¤lan›rlar. Bu aflama h›zl› oluflur, ›s›ya ba¤›ml› de¤ildir ve geri-
ye dönüflebilir özelliktedir. Ç›plak gözle görülemeyen bu döneme “birincil ba¤lan-
ma aflamas›” denir. ‹kinci aflamada ise, birbiri ile spesifik olarak ba¤lanm›fl olan an-
tijen-antikor molekülleri bir araya gelerek kümelenir ve bir kompleks oluflturur.
Antijen antikor moleküllerinin oluflturduklar› bu yap›ya lattis (örgü) formasyonu
denir. Bu aflama daha yavafl geliflir, ortamda elektrolit bulunmas› gerekir ve düflük
›s›larda daha etkin bir birleflme olur. Oluflan antijen-antikor kompleksi bu aflama-
da kendi a¤›rl›klar› ve elektrolitin etkisi ile çöker. “‹kincil ba¤lanma aflamas›” ola-
rak tan›mlanan bu dönemde antijen antikor molekülünün birbirinden ayr›lmas›
mümkün de¤ildir, di¤er bir ifade ile bu dönem geriye dönüflebilir (reversible) özel-
likte de¤ildir. Gözle görülebilir olan bu dönemde, antijen ve bivalan yap›daki an-
tikor molekülleri birden fazla reseptörleri arac›l›¤› ile ba¤lanarak güçlü ve a¤ ben-
zeri bir yap› olufltururlar (fiekil 10.1).

Zon Fenomeni
Serolojik testlerde amaca ba¤l› olarak önce antijen veya antikor suland›rmas› yap›-
l›r, ard›ndan da her bir suland›rma üzerine eflit miktarda standart antijen veya an-
tikor eklenir. Örne¤in bir kan serumu örne¤inde antikor düzeyinin belirlenmesi
hedeflenmifl olsun. Bu durumda önce serumun uygun oranlarda suland›rmalar› ya-
p›l›r ve daha sonra ise standart antijen solusyonundan her birinin üzerine eflit mik-
tarda eklenir. Uygun ›s› ve sürede inkübe edildikten sonra oluflan reaksiyon de¤er-
lendirilir. ‹nkübasyon süresi sonunda, ilk tüplerde reaksiyonun olufltu¤u ve son
tüplere do¤ru azalan antikor miktar›na ba¤l› olarak reaksiyonun zay›flad›¤› ve da-
ha sonra oluflmad›¤› gözlenir. Bir suland›rma serisinde antijen ve antikor miktarla-
r›n›n en uygun (optimal) oldu¤u tüplerde bu antikor ve antijen moleküllerinin he-
men hemen tamam› birleflir ve tam bir reaksiyon oluflur. Ortamda çok az miktarda
birleflmemifl antijen veya antikor molekülü vard›r veya hiç yoktur. Antikor ve anti-
jen moleküllerinin tam olarak reaksiyona girdi¤i bu optimal düzeye “equivalan
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Bivalan: Bir antikor
molekülünün iki antijenik
molekül ile birleflmesini
sa¤layan yap›sal özelli¤i.

fiekil 10.1

Antijen ve Antikor
Molekülleri
Aras›ndaki Spesifik
Reaksiyon (Lattis
Örgü Formasyonu)



zon” ad› verilir. ‹lk tüplerde antikor düzeyinin fazlal›¤›na ba¤l› olarak negatif reak-
siyon gözlenebilir ve ortamda reaksiyona girmemifl antikor molekülleri bulunur.
Bu durum “prozon fenomeni” olarak bilinir. Suland›rma serisinin son tüplerinde
ise gittikçe azalan antikor miktar›na ba¤l› olarak negatif reaksiyon gözlenir ve bu
durumda aç›kta ba¤lanmam›fl antijen molekülleri bulunur. Normal koflullarda olufl-
mas› beklenen bu duruma “postzon fenomeni” denir (fiekil 10.2 ).

BA⁄LANMA AfiAMALARINA GÖRE SEROLOJ‹K 
TESTLER

Birincil Ba¤lanma Testleri 
Bu testler antijen antikor reaksiyonlar›n›n birinci ba¤lanma aflamas›n› saptar. Di¤er
bir ifade ile bu aflamada antijen ve antikor molekülleri uygun reseptörleri ile sade-
ce ba¤lanm›fllard›r ve henüz kümelenme ve çökme olmam›flt›r. Bu nedenle birin-
cil ba¤lanma testlerindeki reaksiyonlar gözle görülemez ve bu reaksiyonlar›n göz-
le görülebilir hale gelmesi için konjugat kullan›lmas› gerekir. Birincil ba¤lanma
testleri çok düflük konsantrasyonlardaki antijen veya antikorlar› saptama özelli¤ine
sahip olduklar› için duyarl›l›klar› yüksek testlerdir. Birincil ba¤lanma testlerinin
önemli özelliklerinden bir di¤eri ise kullan›lan yönteme göre antijen veya antikor
moleküllerinin kat› yüzeylere yap›flt›r›lmas› ve reaksiyonlar›n bu kat› yüzeylerde
oluflturulmas›, ard›ndan reaksiyona girmeyen fazla antijen ve antikor molekülleri-
nin y›kanarak uzaklaflt›r›labilmesidir. Bu testlerin de¤erlendirilebilmesi için ELISA
okuyucusu (spektrofotometre), fluoresan mikroskop vb. alet ve ekipmana gerek-
sinim vard›r. Bu testlere örnek olarak ELISA, ‹mmunofluoresan, Radioimmunoas-
say verilebilir.
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fiekil 10.2

Zon Fenomeni.
Antijen ve antikor
miktar›n›n optimal
oldu¤u koflullarda
(equivalan zon)
tam bir reaksiyon
oluflturur. Antijen
veya antikor
fazlal›¤›na ba¤l›
olarak reaksiyon
oluflmaz.

Konjugat: Enzim,
radioizotop, fluoresan boya
gibi çeflitli moleküllerle
iflaretlenmifl antijen veya
antikor.



Enzim ‹mmunoassay (EIA)
Enzim immunoassay genel bir tan›m olup, bu tan›m içinde antijen veya antikor
moleküllerinin enzim ile iflaretlenmesi esas›na dayanan ve  enzim-substrat iliflkisi
ile aç›¤a ç›kan reaksiyonlar›n (renk de¤iflikli¤i) de¤erlendirildi¤i testler bulunur.
Veteriner hekimlik alan›nda bu kapsamda kullan›lan en önemli ölçüm teknikleri-
nin bafl›nda ELISA (Enzyme Linked ‹mmunosorbent Assay) gelir. ELISA’da antikor
veya antijen moleküllerini iflaretlemek için en fazla kullan›lan enzimler horseradish
peroksidaz, alkalin fosfotaz ve β-galaktosidaz’d›r. ELISA ile di¤er birincil ba¤lanma
testlerinde oldu¤u gibi antijen veya antikor varl›¤› veya düzeyi saptanabilir ve bu
amaçla farkl› teknikler uygulan›r.

Antikor Saptamaya Yönelik ELISA
‹ndirekt ELISA: Bu yöntemde;  ilk aflamada aranan antikora spesifik bilinen anti-
jenin polisteren yüzeylere ba¤lanmas› sa¤lan›r. Ba¤lanmam›fl antijenler y›kama iflle-
mi ile uzaklaflt›r›l›r. Ard›ndan flüpheli serum eklenir ve uygun bir süre inkübe edi-
lir. Bu dönemde e¤er flüpheli serumda antikor varsa antijen ile spesifik olarak ba¤-
lanacakt›r. Y›kama ifllemi tekrar uygulan›r, antijenle ba¤lanm›fl antikorlar ortamda
kal›rken ba¤lanmam›fl antikorlar uzaklaflt›r›l›r. Bu aflamada antijen antikor ba¤lan-
mas›n› ortaya koymak için ortama enzim ile iflaretlenmifl anti-immunglobulin
(konjugat) eklenir. Eklenen anti immun-globulin, serumu incelenen havyan türüne
özgüdür ve bu aflamada flüpheli serumda bulunan antikorlara ba¤lan›r. ‹nkübas-
yondan sonra tekrar y›kama ifllemi uygulanarak ba¤lanmam›fl maddeler uzaklaflt›r›-
l›r. Son olarak uygun enzim substrat› kat›larak oluflan reaksiyonun görülebilir olma-
s› sa¤lan›r. Burada beklenen; kat› yüzeye ba¤lanm›fl enzim iflaretli anti-immunglo-
buline substrat›n etki ederek renk de¤iflikli¤i ile reaksiyonu ortaya ç›karmas›d›r.
E¤er flüpheli serumda antikor yoksa, ilk aflamadaki antijenle ba¤lanmayacak ve y›-
kama ifllemleri ile daha sonraki aflamada kat›lan maddeler de ortamdan uzaklaflt›r›-
laca¤› için substrat kat›ld›ktan sonra renk de¤iflikli¤i olmayacakt›r (fiekil 10.3).
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Substrat: Enzimlerle
kimyasal reaksiyonlara
girerek çeflitli ürünler aç›¤a
ç›karan maddelerdir.

Anti-immunglobulin: Bir
hayvan türüne ait
immunglobulin (antikor)
molekülünün baflka bir
hayvan türüne injekte
edilmesi ile elde edilen
immunglobulin
molekülleridir.

fiekil 10.3

‹ndirekt EL‹SA:
flüpheli serumda
antikor varl›¤›nda
renk de¤iflikli¤i
olur. 



Antijen-Sandviç ELISA: ‹lk aflamada indirekt ELISA tekni¤inde oldu¤u gibi,
aranan antikora spesifik bilinen antijen polisteren yüzeylere ba¤lan›r. Ba¤lanma-
m›fl antijenler y›kama ifllemi ile uzaklaflt›r›l›r. Ard›ndan ikinci aflamada, flüpheli se-
rum eklenir ve uygun bir süre inkübe edilerek y›kama ifllemi tekrar uygulan›r.
Üçüncü aflamada ise enzim iflaretli spesifik antijen (konjugat) eklenir. ‹nkübasyon
ve y›kama iflleminin ard›ndan substrat kat›larak reaksiyon görülebilir hale getirilir.
Bu durumda flüpheli serumda antikor varsa önce kat› yüzeye ba¤l› spefik antijen
ile ba¤lanacak ard›ndan enzim iflaretli antijen ile ba¤lanarak substrat›n kat›lmas› ile
renk de¤iflikli¤i oluflacakt›r. fiüpheli serumda spesifik antikor yoklu¤unda ise; ikin-
ci aflama sonras› uygulanan y›kama ifllemi ile ortamda antikor bulunmayaca¤› için
sonraki aflamalarda kat›lan maddeler ile bir reaksiyon oluflmayacak ve renk de¤i-
flikli¤i meydana gelmeyecektir ( fiekil 10.4).

Antijen Saptamaya Yönelik ELISA
Antikor-Sandviç ELISA: Bu yöntemde antijen arand›¤› için ilk aflamada poliste-
ren yüzeylere aranan antijene spesifik antikor kaplan›r. Ard›ndan antijen flüpheli
test örne¤i (vucut s›v›lar› vb.) ortama eklenir. ‹nkübasyon periyodu ve y›kama ifl-
leminin ard›ndan üçüncü aflamada aranan antijene spesifik antikor kat›l›r, inkübas-
yon ve y›kama ifllemi uygulan›r. Dördüncü aflamada spesifik antikora karfl› olufltu-
rulmufl enzimle iflaretli anti-immunglobulin (konjugat) eklenir. ‹nkübasyon ve y›-
kama ifllemlerinin ard›ndan son aflamada substrat kat›larak test tamamlan›r. fiüphe-
li test materyalinde antijen varsa, kat› yüzeye ba¤l› olan spesifik antikor ile ba¤la-
naca¤›ndan ard›ndan kat›lan di¤er maddelerde ayn› ilke ile birbirleri ile reaksiyo-
na girerek kat› yüzeye tutunacakt›r ve son aflamada substrat›n kat›lmas› ile renk
de¤iflikli¤i görülecektir (fiekil 10.5) 
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fiekil 10.4

Antijen sandviç
EL‹SA: flüpheli
serumda antikor
varl›¤›nda renk
de¤iflikli¤i olur.



ELISA’da farkl› test yöntemleri var m›d›r? 

ELISA’dan baflka enzim ile iflaretleme tekni¤ine dayal› testler var m›d›r?

‹mmunofluoresan Teknikleri 
‹mmunofluoresan (IF) teknikleri, antijen veya antikor moleküllerinin fluoresan bo-
yalar ile iflaretlenmesi ve oluflan spesifik antijen-antikor reaksiyonlar›n›n  ultravio-
le (UV) ›fl›¤› alt›nda fluoresan parlamalar ile gösterilmesi esas›na dayan›r. IF tek-
niklerinde fluoresein izotiyosiyanat (FITC) en s›k kullan›lan florokrom boyalard›r
ve reaksiyonlar fluoresan mikroskop alt›nda görülmektedir. IF teknikleri de ELI-
SA’da oldu¤u gibi antijen veya antikor aramak için farkl› yöntemlerle uygulanabil-
mektedir.

Direkt Fluoresan Antikor Testi (FA): Bu teknik ile flüpheli materyaldeki anti-
jen varl›¤› ortaya konur. Bu amaçla flüpheli doku kesiti veya s›v› örnekler bir lam
üzerine fikze edilir. Üzerine aranan antijene spesifik ve FITC ile iflaretlenmifl anti-
kor (konjugat) eklenerek inkube edilir ve ard›ndan ba¤lanmam›fl antikorlar› uzak-
laflt›rmak için y›kama ifllemi uygulan›r. Fluoresan mikroskopta yap›lan incelemede,
flüpheli örnekte antijen varsa fluoresan ›fl›malar gözlenir. Bu teknikle virus/bakte-
ri gibi antijenik moleküllerin dokulardaki varl›¤› ve yerleflimi ortaya konulabilir.
Ayr›ca d›flk› örneklerinde çeflitli bakterilerin varl›¤› veya doku kültürlerinde virus
üremeleri bu teknikle saptanabilmektedir (fiekil 10.6).
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‹ndirekt Fluoresan Antikor Testi (IFA): IFA testi serumdaki antikor varl›¤›n›
ortaya koymak veya doku ve hücre kültürlerindeki antijenleri (virus/bakteri) ta-
n›mlamak amac›yla uygulan›r. Serumda antikor aramak için uygulanan IFA testin-
de; bir lam üzerine fikze edilmifl bilinen antijen içeren doku kesiti, smear veya
hücre kültürü üzerine flüpheli serum örne¤i eklenir. ‹nkübe edilir ve y›kama iflle-
mi uygulanarak sadece antijene spesifik olarak ba¤lanan antikorlar›n ortamda kal-
mas› sa¤lan›r ve spesifik olmayan antikorlar uzaklaflt›r›l›r. Üzerine FITC iflaretli an-
ti-immunglobulin (konjugat) eklenir ve inkübasyona b›rak›l›r. Y›kama ifllemi tek-
rarlanarak ba¤lanmam›fl konjugat ortamdan uzaklaflt›r›l›r. Preparat fluoresan mik-
roskop alt›nda incelenir ve spesifik ›fl›malar›n gözlenmesi flüpheli serumda antikor
varl›¤›n› ortaya koyar (fiekil 10.7). 

Antijen aranmas› durumunda ise; flüpheli doku kesiti vb. materyal lama fikze edi-
lir. Üzerine aranan antijene spesifik bilinen antiserum (antikor) eklenerek inkübe
edilir ve y›kan›r. Ard›ndan üzerine FITC iflaretli anti-immunglobulin (konjugat) ek-
lenir ve inkübasyona b›rak›l›r. Y›kama ifllemi tekrarlanarak ba¤lanmam›fl konjugat
ortamdan uzaklaflt›r›l›r. Sonuç ayn› flekilde de¤erlendirilir. 
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fiekil 10.6

Direkt Fluerosan
Antikor Testi

fiekil 10.7

‹ndirekt Fluerosan
Antikor Testi



Radyoimmunoassay (RIA)
RIA, antijen veya antikor moleküllerinin radyoizotoplarla iflaretlenmesi ve oluflan
spesifik antijen-antikor reaksiyonlar›n›n aç›¤a ç›kard›¤› radyoaktivitenin özel ci-
hazlarla (gama-counter) ölçülmesi esas›na dayanan teknikleri içerir. Antijen veya
antikor moleküllerini iflaretlemek için genellikle iyot-125, karbon-14 gibi radyoizo-
toplar kullan›l›r. RIA antijen veya antikor saptamak amac› ile kullan›lmaktad›r. Bu
tekniklerin bafll›ca kullan›m alanlar›; vucut s›v›lar›nda düflük düzeylerde bulunan
ilaç, hormon, enzim aranmas›, allerjik bireylerde allerjene spesifik IgE saptanmas›-
d›r. ELISA ve IFA tekniklerine benzer flekilde uygulanan farkl› yöntemleri vard›r.
Di¤er primer ba¤lanma testlerine göre çok daha duyarl› olmas›na ra¤men,  RIA uy-
gulayanlar için radyoaktivite nedeni ile sa¤l›k riskleri tafl›mas›, özel cihazlara ge-
reksinim göstermesi ve maliyetlerinin yüksek olmas› nedeni ile günümüzde özel
araflt›rma laboratuarlar› d›fl›nda fazla tercih edilmemektedir.

Primer ba¤lanma testlerinde kullan›lan reagentler nas›l haz›rlan›r veya nas›l temin edilir?

‹kincil Ba¤lanma Testleri 
‹kincil ba¤lanma testleri, antijen-antikor reaksiyonlar›n›n ikinci ba¤lanma aflamas›-
n› ortaya koyan testlerdir. Daha önce de bildirildi¤i gibi, bu aflamada biribirine
spesifik olarak ba¤lanm›fl antijen ve antikor molekülü a¤ veya örgü tarz›nda birle-
flerek erimeyen immun kompleksler olufltururlar. ‹kinci aflaman›n oluflabilmesi için
antijen ve antikor konsantrasyonunun da uygun (optimal) olmas› gerekir. Bu ne-
denle ikincil ba¤lanma testleri birincil ba¤lanma testlerine oranla daha az duyarl›-
d›rlar. Buna karfl›n oluflan reaksiyonlar›n ç›plak gözle görülebilmesi, iflaretleme
teknikleri gibi özel uygulamalara gereksinim göstermemesi nedeni ile laboratuar-
larda daha kolayl›kla uygulanabilmektedirler. Bu testlere örnek olarak aglutinas-
yon, presipitasyon, komplement fikzasyon vb. verilebilir.

Presipitasyon
‹kincil ba¤lanma testlerinde, eriyebilir özellikte olan antijenler ile homolog antise-
rumun bir araya gelmesi ile oluflan reaksiyonlara “presipitasyon” ad› verilir. Eriye-
bilir özellikteki antijenlere “presipitinojen ve bunlar ile reaksiyona giren spesifik
antikorlara ise “presipitin” denir. IgG, IgM ve IgA presipitasyon reaksiyonlar›na ka-
t›lan immunglobulinlerdir. Ancak IgG en güçlü presipitindir. Serum proteinleri ve
bakteriyel polisakkarit yap›lar en önemli presipitinojenlerdir. Presipitin ve presipi-
tinojen uygun koflullarda bir araya getirildi¤inde ilk birkaç dakika içinde bir bula-
n›kl›k oluflur, bu birleflme dönemidir. Birkaç saat içinde ise antijen-antikor komp-
leksi oluflur ve tüpün dibine çöker. Antijen-antikor kompleksine “presipitat” denir.
Presipitasyon testleri s›v› veya yar› kat› ortamlarda uygulan›r. Bu ortamlar antijen
ve antikor moleküllerinin rahatl›kla haraket edebildi¤i ve spesifik moleküllerin bir-
birleri ile reaksiyona girebildi¤i ortamlard›r. S›v› ortamlarda gerçeklefltirilen presi-
pitasyon testlerinde, reaksiyonun olufltu¤u tüplerde bulan›kl›k meydana gelir, pre-
sipitasyon oluflmayan tüpler ise berrak görünümdedir. Presipitasyon testlerinde su-
land›rma yap›larak zon fenomeni gözlemek mümkündür. Yar› kat› ortamlarda ya-
p›lan presipitasyon testlerinde ise antijen ve antikor jel içinde ilerleyerek karfl›lafl-
t›klar› yerde reaksiyona girerler ve reaksiyon çizgi halinde gözlenir. Yar› kat› or-
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gibi serolojik testlerde
reaksiyona kat›lan
maddelerdir.



tamlarda uygulanan presipitasyon testlerinin laboratuarlarda en fazla kullan›lanla-
r› immunodiffuzyon teknikleri ve immunoelektroforezdir.

‹mmunodiffuzyon Teknikleri
Antijen ve antikor molekülleri aras›ndaki presipitasyon reaksiyonunu yar› kat› or-
tamlarda ortaya koyan teknikleri içerir. Uygun koflullarda inkube edilen antijen ve
antikor moleküllerinin yar› kat› agar içinde diffuzyonla ilerleyerek karfl›laflt›klar›
yerlerde reaksiyona girmesi ve beyaz, opak presipitat bantlar› oluflturmas› esas›na
dayan›r.  ‹mmunodiffuzyon teknikleri tek yönlü veya çift yönlü immunodiffuzyon
tekni¤i olarak uygulanmaktad›r. 

Tek Yönlü ‹mmunodiffuzyon Tekni¤i: “Oudin Yöntemi” olarak da bilinir. Bu
yöntemde,  flüpheli serum s›v› haldeki agaroz jele kar›flt›r›larak agar tüpte so¤uma-
ya ve kat›laflmaya b›rak›l›r. Agar kat›laflt›ktan sonra s›v› haldeki antijen tüpün yü-
zeyine ince bir katman olarak eklenir. Antijen yar› kat› agar›n yüzeyinden tüpün
dibine do¤ru diffuzyon ile yay›l›r ve agar içinde bulunan flüpheli serumda e¤er an-
tikor varsa antijen ile karfl›laflt›¤› yerde presipitat çizgileri oluflturur. Bu teknik ile
sadece bir antijen antikor reaksiyonu incelenebilir.  

Çift Yönlü ‹mmunodiffuzyon Tekni¤i: “Ouchterlony Yöntemi” olarak da bilinen
bu yöntem ile ayn› test ortam›nda birden fazla say›daki flüpheli serumu veya antije-
ni immunodifuzyon tekni¤i ile incelemek mümkündür. Bu yöntem pratikte Agar Jel
Presipitasyon (AGP) testi olarak da bilinir. AGP testi ile çeflitli hastal›klar›n tan›s› ko-
nulabildi¤i gibi antijen moleküllerinin aras›ndaki iliflki de tan›mlanabilir. AGP testi
ile hastal›ktan flüpheli hayvanlar›n kan serumlar›nda antikor varl›¤› incelenir, ayr›ca
çeflitli vucut s›v›lar› veya doku vb. örneklerinde antijen varl›¤› da ortaya konabilir.
Bu durumda incelenecek antikor veya antijene spesifik bilinen antiserum veya an-
tijen kullan›lmas› gerekir. Bu testte kullan›lan agar baz› farkl› ve özgün özellikler ta-
fl›r. Test ortam›nda spesifik antijen ve antikor moleküllerinin diffuzyon ile ilerleme-
si ve karfl›laflt›klar› yerde presipitat bant› oluflturabilmesi için agar›n elektrolit den-
gesinin sa¤lanmas› önemlidir. Bu amaçla kullan›lan yönteme göre agar içine çeflitli
elementlerden haz›rlanm›fl çözeltiler kat›labilir. Ayr›ca haz›rlanan agar›n yar› kat›
özellikte olmas› önemlidir. Bu nedenle test ortam› genellikle % 0.1- 0.8 oran›nda
agar içerir. Test mikroskop lam› veya petri kutular›na dökülmüfl agar ortam›nda uy-
gulan›r. Plastik veya cam petri kaplar›nda ya da lamda bulunan jelin kal›nl›¤›, aç›la-
cak çukur say›s›, çukurlar›n çap› ve çukurlar›n birbirinden uzakl›klar› da farkl›l›k
göstermektedir. Agar üzerinde genellikle merkezde bir, çevresinde 6 olmak üzere
toplam 7 adet çukur aç›l›r. Testte flüpheli serumlarda antikor varl›¤›n›n incelendi¤i
durumlarda; ortadaki çukura bilinen spesifik antijen konur. Çevresindeki kuyucuk-
lara ise incelenen serum örnekleri yerlefltirilir. Oluflan reaksiyonun net olarak de-
¤erlendirilebilmesi, nonspesifik bantlar›n ay›rt edilebilmesi için çevredeki kuyucuk-
lardan birine pozitif kontrol serum örne¤inin konulmas› yararl›d›r. Böylece bilinen
antijen ve antikor aras›nda oluflan presipitat çizgisinin di¤er örneklerde oluflacak
presipitat çizgileri ile karfl›laflt›r›larak de¤erlendirilmesi aç›s›ndan önemlidir. Nemli
ortamda, birkaç günlük inkubasyon süresi sonunda sonuçlar incelenir (fiekil 10.8).
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Radial ‹mmunodiffuzyon Tekni¤i: Jel ortam›nda immunodiffuzyon tekni¤inin
uyguland›¤› di¤er bir yöntemdir ve “Mancini Yöntemi” olarak da bilinmektedir. Ra-
dial immunodiffuzyonun en önemli avantaj› ayn› zamanda miktar tayini yap›labil-
mesidir. Bu teknikte agar içine antiserum kar›flt›r›l›r ve petri kab›na dökülerek ka-
t›laflmas› sa¤lan›r. Ortas›na aç›lan kuyucuk içine incelenecek antijen konur ve in-
kubasyona b›rak›l›r. ‹nkubasyon süresi sonunda antijen kuyucu¤unun çevresinde
dairesel presipitasyon bant› oluflur. Antijenin agar içinde diffuzyon ile yay›lmas›
sonucu oluflan presipitasyon halkas›n›n çap› antijenin konsantrasyonu ile direkt
olarak iliflkilidir. Bu tekni¤in en yayg›n kullan›m alan›, serum proteinlerinin mik-
tarlar›n›n saptanmas›d›r. Örne¤in kan serumundaki IgG, IgM, lizozim, komple-
ment vb. proteinler bu yöntem ile saptan›r.

‹mmunoelektroforez Teknikleri
Kompleks yap›l› antijenik moleküller ile yap›lan jel diffuzyon tekniklerinde, pres-
pitat bantlar›n›n tam olarak oluflmad›¤› durumlarla karfl›lafl›labilir. Bu durumlarda
immunoelektroforezis yöntemi daha net sonuçlar vermektedir. ‹mmunoelektrofo-
rezis,  önce ortama elektrik verilerek sa¤lanan elektroforetik aflama ile daha sonra
uygulanan immunodiffuzyon aflamas›ndan oluflur. Bu yöntemde uygun koflullar›
tafl›yan agar ince bir katman halinde dökülerek dondurulur. Ortas›na bir kuyucuk
aç›larak incelenecek antijen örne¤i konur ve elektrik ak›m› geçirilerek elektrofore-
ze tabi tutulur. Bu aflamada incelenen örnek içindeki antijenik moleküller elektrik
yüklerine göre farkl› alanlara göç ederler. ‹kinci aflamada kuyucu¤un ön k›sm›na
ve elektroforez yönüne paralel olarak ince bir kanal aç›l›r ve bu kanala incelenen
örne¤e spesifik antiserum eklenir ve inkübe edilerek diffuzyonu sa¤lan›r.  ‹nku-
basyon süresi sonunda antiserum içindeki antikorlar diffuzyon ile ilerleyerek agar
içinde farkl› yerlere göç etmifl antijen molekülleri ile karfl›laflt›klar› yerlerde presi-
tasyon bantlar› olufltururlar (fiekil 10.9). 
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‹mmunoelektroforezis tekni¤i di¤er immunodiffuzyon tekniklerine göre baz› avan-
tajlara sahiptir. Öncelikle elektriksel alanda göç ettirilen protein molekülleri çok
daha net birbirlerinden ayr›l›r ve farkl› alanlara göç ederler. Böylece antikorlar›n
agar içinde diffuzyon ile yay›lmas›ndan sonra oluflan presipitasyon bantlar› di¤er
tekniklere göre daha aç›k ve temiz bir görüntü verir. ‹mmunodiffuzyon teknikleri
birkaç günlük inkübasyon süresine ihtiyaç duyarken elektroforez ile daha k›sa sü-
rede sonuç al›nabilmektedir. ‹mmunoelektroforezis tekni¤i ile serum proteinleri-
nin içerikleri incelenerek herhangi bir anomali (kongenital eksiklikler veya myelo-
maya ba¤l› yüksek protein düzeyi gibi) olup olmad›¤› saptan›r. Ayr›ca vücut s›v›-
lar›nda çeflitli antijenik moleküllerin varl›¤› da bu yöntem ile incelenmektedir.

Aglutinasyon
Aglutinasyon, partiküler yap›daki antijen ile homolog antiserumun bir araya gel-
mesi sonucu oluflan reaksiyonlara verilen isimdir. Aglutinasyon reaksiyonunda an-
tijen partikül halindedir ve bivalan yap›daki spesifik antikorlar ile reaksiyona gir-
diklerinde kümelenirler. Aglutinasyon reaksiyonlar›na kat›lan antijenlere aglutino-
jen, antikorlara ise aglutinin ad› verilir. Aglutinojenlere örnek olarak bakteriler, kan
hücreleri verilebilir. IgG ve IgM’ler güçlü aglutininlerdir. Aglutinasyonun mekaniz-
mas› di¤er sekonder ba¤lanma testlerinde oldu¤u gibi iki basamakl›d›r. ‹lk basa-
makta aglutinojen ve spesifik aglutinin bir araya gelerek spesifik determinantlar›
ile ba¤lan›rlar. Bu dönem reversible (geriye dönebilir)’dir ve ›s›, pH, elektrolit den-
gesi gibi çeflitli faktörlerden etkilenir. ‹kinci basamakta ise antijen -  antikor mole-
küllerinin determinantlar› aras›ndaki ba¤ oluflan köprüler ile güçlenir ve irreversib-
le (geri dönmeyen) immunkompleks olufltururlar. Bir araya gelen antijen-antikor
moleküllerinin bu kompleks yap›y› oluflturmalar›na lattice (örgü) kuram› ad› veri-
lir. Oluflan bu kompleks yap› daha sonra kendi a¤›rl›¤› ile dibe do¤ru çöker ve
gözle görülebilir bir çökelti oluflturur, bu çökeltiye “aglutinat” ad› verilir. Aglutinas-
yon testleri bafll›ca; kan serumunda spesifik antikor saptanmas› veya vucut s›v›la-
r›nda antijen saptanmas›, kan grubu belirlenmesi amaçlar› ile uygulanan ve k›sa
sürede sonuç veren testlerdir.
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Laboratuarlarda farkl› tekniklerle uygulanan çeflitli aglutinasyon testleri bu-
lunmaktad›r.

Çabuk Lam Aglutinasyon Testi: Lam üzerinde uygulanan ve birkaç dakika gibi
k›sa sürede yan›t veren testlerdir. Bu teknikte bir öze dolusu yo¤un bakteri sus-
pansiyonu bir öze dolusu yo¤un antiserum ile bir lam üzerinde bir araya getirile-
rek kar›flt›r›l›r ve homojenize edilir. Pozitif reaksiyon aglutinasyon sonucu birkaç
dakika içinde oluflan tipik granüllerin gözlenmesi ile saptan›r. Negatif reaksiyonda

ise antijen-antikor kar›fl›m› homojen bir
yap›da gözlenir (fiekil 10.10). 
Bu test flüpheli kan serumunda antikor
varl›¤›n› ortaya koymak veya bakterilerin
identifikasyonu amaçlar› ile uygulanmak-
tad›r. Lam aglutinasyon testinde incelenen
örnekte antijen veya antikorun titresinin
saptanmas› mümkün olmay›p sadece var
veya yok fleklinde sonuç elde edilir.

Tüp Aglutinasyon Testi: Tüp aglutinasyon testleri antijen veya antikor titresinin
belirlenmesi amac› ile uygulan›r. Ço¤unlukla flüpheli hayvanlara ait kan serumla-
r›nda antikor titresinin belirlenmesi amac› ile uygulanan bu testlerde; serumun bir
seri suland›rmas› yap›larak üzerine bilinen antijenden eflit miktarda eklenir. ‹nku-
basyon süresi sonunda pozitif reaksiyonda; antijen antikor kompleksi tüpün dibin-
de dantela fleklinde bir çökelti oluflturur ve tüpün üst k›sm› berrak bir görüntü al›r.
Negatif reaksiyonda ise tüpün üst k›sm› bulan›k yap›da olup, tüpün dibinde birlefl-
memifl antijen moleküllerinin kendi a¤›rl›klar› ile çökmesi sonucu oluflmufl dü¤me
fleklinde bir görüntü vard›r (fiekil 10.11). 

Titre nedir? Nas›l belirlenir?

Di¤er Aglutinasyon Testleri: Yukar›da aç›klanan lam ve tüp aglutinasyon test-
leri laboratuarlarda en s›k kullan›lan testlerdir. Bu testler d›fl›nda süt halka (ring)
testi, vaginal mukus ile aglutinasyon, seminal plazma ile aglutinasyon, pasif aglu-
tinasyon testi, antiglobulin (Coombs) testi gibi farkl› amaçlarla ve farkl› koflullarda
uygulanan aglutinasyon testleri bulunmaktad›r.

Aglutinasyon testlerinin di¤er uygulama yöntemlerine K.Serdar D‹KER’e ait ‹mmunoloji
(Medisan Yay›n Serisi:37, ‹kinci Bask› 2005) kitab›ndan ulaflabilirsiniz.
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Viral Hemaglutinasyon ve ‹nhibisyonu
Baz› viruslar memeli veya kanatl› eritrositlerine ba¤lanarak kümelendirme ve aglu-
tine etme özelli¤ine sahiptir. Hemaglutinasyon (HA) olarak tan›mlanan bu özellik
serolojik bir reaksiyon de¤ildir ve sadece bu özelli¤e sahip viruslar›n karakterizas-
yonu amac› ile kullan›l›r. Hemaglutinasyon inhibisyon ise; HA özelli¤ine sahip vi-
ruslara karfl› oluflan spesifik antikorlar arac›l›¤› ile bu viruslar›n HA özelliklerinin
ortadan kald›r›lmas›, di¤er bir ifade ile inhibe edilmesidir. Bu reaksiyon temel al›-
narak gelifltirilen hemaglutinasyon-inhibisyon (HI) testi ile HA özelli¤ine sahip vi-
ruslar›n oluflturdu¤u hastal›klar›n tan›s› konulmakta veya bu viruslar›n identifikas-
yonu yap›lmaktad›r.  HI testinin mekanizmas›; HA özelli¤ine sahip antijen (virus)
ile spesifik antikorunun bir araya gelerek reaksiyona girmesi ve ard›ndan ortama
eklenen eritrositlerin bu viruslar taraf›ndan aglutine edilememesidir (fiekil 10.12). 

Reaksiyona ikinci aflamada eklenen eritrositler oluflan HI reaksiyonunun görülebi-
lir olmas›n› sa¤layan indikatör hücrelerdir. HA özelli¤ine sahip viruslar aras›nda
orthomyxoviruslar, paramyxoviruslar, flaviviruslar, bunyaviruslar, coronaviruslar,
adenoviruslar, reoviruslar, parvoviruslar bulunmaktad›r. Ayr›ca mycoplasmalar gi-
bi baz› bakterilerde de HA  özelli¤i bulunmaktad›r.

Viral Hemaglutinasyon Testi
Viral HA testi; viruslar›n tan›mlanmas› ve HI testinde kullan›lacak virusun (antije-
nin) HA titresini saptanmas› olmak üzere bafll›ca iki amaçla uygulan›r. HA testi vi-
rus ile eritrositler aras›nda gerçekleflen bir reaksiyondur ve reaksiyona antikor mo-
lekülü kat›lmad›¤› için serolojik bir test de¤ildir. HA testleri lamda veya tüpte ol-
mak üzere iki farkl› flekilde uygulanmaktad›r.

Çabuk Lam HA Testi: Viruslar›n identifikasyonu amac› ile uygulanan bu testte,
temiz bir lam üzerine bir damla %2’lik eritrosit konur ve üzerine bir damla antijen
eklenir. Birkaç saniye içinde gözlenen kümeleflmeler pozitif olarak de¤erlendirilir
(fiekil 10.13) 
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Yavafl Tüp HA Testi: Antijenin iki katl› dilusyonlar› yap›larak ard›ndan bütün tüp-
lere eflit miktarlarda %1-2’lik eritrosit suspansiyonundan eklenir. Oda s›cakl›¤›nda
30-45 d. inkubasyona b›rak›l›r. Pozitif reaksiyonda tüpün dibinde dantela fleklinde
bir çökelti oluflur. Pozitif reaksiyonun gözlendi¤i en yüksek antijen suland›rmas›
belirlenir ve incelenen infeksiyonun özelli¤ine göre standart HA ünitesi de dikka-
te al›narak antijenin (virusun) HA titresi hesaplan›r. Bu test, HI testi öncesinde an-
tijenin HA titresinin belirlenmesi amac› ile uygulan›r. Günümüzde pratik olmas›
aç›s›ndan HA ve HI testleri mikropleytlerde uygulanmaktad›r (fiekil 10.14)

Viral Hemaglutinasyon ‹nhibisyonTesti: Antikor aranmas› amac› ile uygulanan 
HI testinde, ilk aflamada flüpheli serumun iki katl› dilusyonlar› yap›l›r ve ard›ndan
HA titresi daha önce belirlenmifl bilinen antijen tüm dilusyonlar›n üzerine eflit mik-
tarda eklenir. Uygun ›s›da ve sürede inkübe edilen kar›fl›m›n üzerine  %1-2’lik erit-
rosit suspansiyonundan eklenir ve tekrar uygun ›s›da ve sürede inkübe edilir. fiüp-
heli serumda antikor varl›¤›nda antijen ve antikor ilk aflamada reaksiyona girer ve
ikinci aflamada ilave edilen eritrositler aç›kta kalarak kendi a¤›rl›klar› ile çökerler.
Sonuçta pozitif reaksiyonlarda dipte dü¤me fleklinde eritrosit kümelenmesi gözle-
nir. fiüpheli serumda antikor bulunmad›¤› durumda ise, ilk aflamada bilinen anti-
jen antikor ile reaksiyona girmeyece¤i için ikinci aflamada eklenen eritrositler ile
reaksiyona girer ve aglutine eder. Sonuçta negatif reaksiyonlarda dipte aglutine ol-
mufl eritrositler dantela fleklinde gözlenir (fiekil 10.15). 
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Pozitif reaksiyonun  (hemaglutinasyon inhibisyonun) gözlendi¤i en yüksek serum
suland›rmas› belirlenir ve incelenen hastal›¤›n özelli¤ine göre standart HA ünitesi de
dikkate al›narak serumun HI titresi hesaplan›r. Veteriner hekimlikte özellikle kanat-
l› hayvanlar›n infeksiyonlar›n›n tan›s› amac› ile s›kl›kla kullan›lan testlerden biridir.

Viral hemaglutinasyon ve inhibisyon testlerinde HA üniteleri ile birlikte titre hesaplanma-
s›na Ayflin fiEN’e ait ‹mmunoloji-Seroloji Dersi Uygulama Notlar› (U.Ü. Veteriner Fakültesi,
2010) ders notundan ulaflabilirsiniz.

Komplement Fikzasyon
Komplement antijen-antikor reaksiyonlar›na kat›larak hücre lizisine neden olan bir
serum proteinidir. Örne¤in bir eritrosit hücresi ile spesifik antikor bir araya getiri-
lirse ve ortamda komplement varsa antijen(eritrosit)-antikor kompleksine ba¤la-
nan komplement eritrositi lize eder. Komplement fikzasyon (CF) testi komplemen-
tin bu özelli¤inden yararlanarak serumdaki antikor varl›¤›n› ortaya koyan ikincil
ba¤lanma testidir. Test iki aflamal› olarak uygulan›r:

• ‹lk aflamada; flüpheli serum-bilinen antijen ve komplement kayna¤› olarak
kobay serumu bir araya getirilir ve inkübe edilir. Testte komplement kayna-
¤› olarak kobay serumunun kullan›lmas›n›n nedeni, içerdi¤i komplementin
koyun eritrositlerini lize etme özelli¤idir. Kullan›lan kobay serumu taze ve
önceden titre edilmifl olmal›d›r.

• ‹kinci aflamada; inkubasyon süresi sonunda ortama “hemolitik sistem” ola-
rak koyun eritrositi (antijen) ve tavflanda koyun eritrositlerine karfl› elde
edilmifl antikor (amboseptör) eklenir ve tekrar inkübe edilir.

Testin yorumlanmas›: fiüpheli serumda antikor varsa; ilk aflamada bilinen anti-
jen ile flüpheli serumdaki antikorlar reaksiyona girecek ve ortamdaki komplement
de bu reaksiyona kat›larak kullan›lacakt›r. ‹kinci aflamada ortama kat›lan hemoli-
tik sistemde komplement etkili olamayaca¤›ndan hemoliz görülmeyecektir. Di¤er
bir ifade ile hemolizin görülmemesi sonucun pozitif oldu¤unun (serumda antikor
bulundu¤unun) göstergesidir. fiüpheli serumda antikor yok ise; ilk aflamada bili-
nen antijen ile reaksiyona girecek antikor olmayaca¤›ndan ortamdaki komplement
de kullan›lmayacakt›r. ‹kinci aflamada ortama kat›lan hemolitik sisteme ilk aflama-
da kullan›lmam›fl olan komplement de kat›larak koyun eritrositlerini lize edecek-
tir. Sonuçta hemolizin görülmesi sonucun negatif oldu¤unun (serumda antikor bu-
lunmad›¤›n›n) göstergesidir (fiekil 10.16). 
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CF testinde incelenen serumun suland›rmalar› yap›larak titresi de saptanabilir. CF
testi güvenilirlili¤i yüksek bir test olmakla birlikte, kullan›lan antijen, komplement
ve amboseptörün sürekli titre edilme gereklili¤i, taze kobay serumu kullanma zo-
runlulu¤u gibi nedenlerle genellikle araflt›rma ve referens laboratuarlar›nda kulla-
n›lmaktad›r. 

Üçüncül Ba¤lanma Testleri 
Üçüncül ba¤lanma testleri birincil ve ikincil ba¤lanma testlerinden farkl› olarak test
sonuçlar›n›n canl› ortamlarda (deney hayvan›, hücre kültürü, embriyolu yumurta)
ölçüldü¤ü testlerdir. Baz› mikroorganizmalar veya antijenik moleküller çeflitli biyo-
lojik aktivitelere sahiptirler. Bu biyolojik aktivitelere örnek olarak; hayvanlarda
hastal›k veya ölüme neden olmak, baz› bakterilerin toksin sentezlemesi, baz› virus-
lar›n çekirdekli hücreleri lize etmesi verilebilir. Mikroorganizmalar veya antijenik
moleküller spesifik antikorlar› ile bir araya getirilirlerse bu biyolojik aktivitelerini
kaybederler. Di¤er bir ifade ile spesifik antikorlar taraf›ndan bu biyolojik aktivite-
ler nötralize edilir. Ancak canl› ortamlarda uygulanan bu testlerin de¤iflken faktör-
leri oldukça fazla oldu¤undan ve d›fl koflullardan fazla etkilendi¤inden elde edilen
sonuçlar›n standardize edilmesi büyük önem tafl›r. Bu nedenle üçüncül ba¤lanma
testlerinde sonuçlar; test edilen grubun %50’sini infekte eden (ID50) doz veya test
edilen grubun %50’sini öldüren (LD50) doz vb. olarak ifade edilir. Üçüncül ba¤lan-
ma testleri temel olarak iki farkl› flekilde uygulan›r;
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Nötralizasyon Testleri: Nötralizasyon testlerinin temeli antijenlerin biyolojik ak-
tivitelerinin spesifik antikorlar taraf›ndan nötralize edilmesine dayan›r. Test iki
aflamada uygulan›r. ‹lk aflamada bilinen antijen ile flüpheli serum in vitro koflul-
larda bir araya getirilerek inkübe edilir. ‹kinci aflama in vivo koflullurda gerçekle-
flir. Bu amaçla ilk aflamada reaksiyona giren kar›fl›m deney hayvan›, embriyolu yu-
murta, hücre kültürü gibi canl› bir ortama verilir ve inkübe edilir. Sonuçta canl› or-
tamlarda bir de¤ifliklik gözlenmemesi flüpheli serumda antikor bulundu¤unu orta-
ya koyar. Ancak flüpheli serumda antikor yoksa antijen antikor ile reaksiyona gir-
meyece¤i için nötralize olmaz ve sonuçta deney hayvanlar›nda hastal›k veya ölüm,
embriyolu yumurta ve hücre kültürlerinde de antijene özgü de¤ifliklikler gözlenir.
Nötralizasyon testleri ile bilinmeyen bir virusun identifikasyonu yap›l›r veya flüp-
heli serumda antikor varl›¤› ya da titresi saptan›r. Spesifitesi ve sensitivitesi yük-
sek testler olmakla birlikte donan›ml› ve geliflmifl laboratuarlarda uygulanabilirler.

Koruma (Proteksiyon) Testleri: Koruma testleri nötralizasyon testleri ile ayn›
temele dayan›r ancak tamamen canl› ortamda uygulanmas› yönü ile farkl›l›k tafl›r.
Koruma testlerinde deney hayvanlar›na önce koruma özelli¤i saptanacak olan spe-
sifik antiserum farkl› dilusyonlarda verilir. Ard›ndan hayvanlar  standart dozda bi-
linen patojenik mikroorganizma veya toksin ile eprüve edilir. Gözlem alt›nda
tutulan hayvanlarda ölüm veya hastal›k oluflup oluflmad›¤› incelenir. fiüpheli se-
rumdaki antikor varl›¤› ve düzeyine ba¤l› olarak deneme gruplar›nda yer alan hay-
vanlarda ölüm/hastal›k gibi de¤ifliklikler gözlenir. Koruma testlerinde kullan›lan
deney hayvanlar›nda infeksiyonlara duyarl›l›k, antiserum emilimi gibi çeflitli faktör-
ler bireysel de¤iflkenlik gösterebilir. Bu durum testlerin duyarl›l›¤›n› olumsuz etki-
leyen faktörlerdir. Bu olumsuzluklar› gidermek için lisansl› deney hayvanlar› üni-
telerinden mümkün oldu¤unca çok say›da hayvan temin edilmesi ve testlerde kul-
lan›lacak mikroorganizma veya toksinlerin eprüve edilen dozlar›n›n iyi standardi-
ze edilmesi gereklidir

Antijen-antikor reaksiyonlar› soyut kavramlar› içermektedir. Ayr›ca serolojik testlerin ö¤-
renilmesinde uygulaman›n büyük önemi vard›r. Bu nedenle konular›n anlafl›l›r olmas›nda
farkl› ve çeflitli görsel unsurlar›n mutlaka kullan›lmas› gereklidir. Farkl› kaynaklardan
(kitap, internet vb.) resim, video görüntüleri ile konular›n pekifltirilmesi yararl› olacakt›r.

Serolojik reaksiyonlar› flekiller eflli¤inde genel olarak tekrar gözden geçirmek için
htpp://pathmicro.med.sc.edu/mayer/ab-ag-rx.htm sayfas›n› inceleyebilirisiniz.
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‹n vitro: Laboratuar ortam›
veya yapay olarak
oluflturulan ortam.

‹n vivo: Deney hayvan›,
hücre kültürü veya embriyolu
yumurta gibi canl› ortam. 

Spesifite: Bir serolojik testin
gerçek negatif sonuçlar›
verme yetene¤inin ölçüsü. 

Sensitivite: Bir serolojik
testin gerçek pozitif
sonuçlar› verme yetene¤inin
ölçüsü.

Patojenik mikroorganizma:
Hastal›k yapma yetene¤i
olan mikroorganizma.

Eprüve etmek: Bir deneme
grubuna standardize edilmifl
dozda bilinen patojenik
mikroorganizma veya toksin
verilmesi.
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Antijen-antikor reaksiyonlar›n›n temel mekaniz-

mas›n› tan›mlamak.

Antijenik moleküller canl› vücuduna girdi¤inde
kendilerine karfl› spesifik antikor oluflumuna ne-
den olurlar. Antijen ve spesifik antikor molekül-
leri canl› vucudunda (in vivo) veya uygun koflul-
lardaki laboratuar ortam›nda (in vitro) bir araya
gelerek çeflitli yöntemlerle saptanabilen reaksi-
yonlar olufltururlar. Antijen antikor reaksiyonlar›
lattice (örgü) kuram› ile aç›klanmaktad›r. Bu ku-
rama göre; bivalan yap›ya sahip bir antikor mo-
lekülü iki antijenik moleküle ba¤lanarak bir re-
aksiyon oluflturur. Ortamda birden fazla say›da
antijen ve antikor molekülü oldu¤unda molekül-
ler aras›nda iki aflamal› olarak meydana gelen
spesifik birleflme sonucu çözünmeyen bir immun
kompleks yap› oluflur. 

Tan› amaçl› kullan›lan serolojik testleri  iliflki-

lendirerek karfl›laflt›rmak.

Antijen-antikor reaksiyonlar› temel al›narak ge-
lifltirilen serolojik testler, antijen-antikor reaksi-
yonlar›n›n iki aflamal› olmas›na paralelel olarak
iki farkl› temele dayanmaktad›r. Birincil ba¤lan-
ma testleri olarak tan›mlanan grup antijen-anti-
kor reaksiyonunun birinci aflamas›n› ortaya ko-
yan testleri kapsar. Bu aflamada antijen ve anti-
kor molekülleri uygun reseptörleri ile ba¤lanm›fl-
t›r ve henüz gözle görülebilir kümelenme ve çök-
me oluflmam›flt›r. Bu nedenle bu gruptaki testle-
rin sonuçlar›n›n görülebilir flekle dönüfltürülmesi
için özel iflaretleme teknikleri ile haz›rlanm›fl kon-
jugatlar›n kullan›lmas› ve reaksiyonlar›n özel ci-
hazlarla okunmas› gereklidir. Bu testlerin spesifi-
te ve sensitiviteleri yüksek oldu¤u için güvenilir
testlerdir. ELISA, immunofluoresan tekni¤i, rad-
yoimmunoassay bu testlere örnek olarak verile-
bilir. ‹kincil ba¤lanma testleri ise antijen-antikor
reaksiyonlar›n›n ikinci aflamas›n› saptayan testle-
ri içerir. Bu aflamada spesifik antijen ve antikor
molekülleri bir araya gelerek örgü tarz›nda kü-
melenir ve oluflan immun kompleksler çöker. Bu
aflama gözle görülebilir özelliktedir. Bu nedenle
sonuçlar›n de¤erlendirilmesi için konjugat ve
özel cihazlar›n kullan›m›na gereksinim göster-
mezler. Tan› laboratuarlar›nda kolayl›kla uygula-
nabilen bu testlere örnek olarak aglutinasyon ve

presipitasyon testleri verilebilir. Bu iki gruptan
ayr› olarak, üçüncül ba¤lanma testleri olarak ta-
n›mlanan grupta ise nötralizasyon ve koruma
testleri yer al›r. Bu testlerde antijen- antikor reak-
siyonlar›n›n sonucu deney hayvan›, embriyolu
yumurta, hücre kültürü gibi canl› ortamlarda iz-
lenir. Do¤al koflullardaki sonucu yans›tan testler
olmakla birlikte kullan›lan canl› materyaldeki bi-
reysel farkl›l›klara dayal› dezavantajlara da sa-
hiptir.

Serolojik testlerin uygulama alanlar›n› ay›rt et-

mek.

Serolojik testler en basit ifade ile antijen veya an-
tikor saptanmas› amac› ile uygulanmaktad›r. Di-
¤er bir ifade ile serolojik testlerde flüpheli mater-
yalde antijen veya antikor aran›r. Bilindi¤i gibi
antikor en fazla kan serumunda bulunur ve bu
nedenle antikor aranmas› için flüpheli materyal
olarak kan serumu kullan›l›r. Antijen aranmas›na
yönelik serolojik testlerde ise kan, vücut s›v›lar›,
hücre kültürü s›v›lar› vb. flüpheli materyal kulla-
n›l›r. Baz› durumlarda besiyerinde üretilmifl bak-
terilerin veya hücre kültürlerinde üretilmifl virus-
lar›n identifikasyonu amac› ile de antijen arama-
ya dayal› serolojik testler kullan›lmaktad›r. Sero-
lojik testler ile antijen ve antikor titreleri de sap-
tan›r. Özellikle yenido¤anlar›n maternal ba¤›fl›k-
l›¤›n›, afl›lamalar öncesi ve sonras› koruyucu ba-
¤›fl›kl›¤›, hastal›klar sonucu oluflan spesifik anti-
kor yan›t›n› saptamak için serum antikor titreleri-
nin saptanmas› gereklidir.  

Özet
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1. Antijen-antikor reaksiyonlar›n›n iki aflamal› oldu¤u
dikkate al›nd›¤›nda afla¤›dakilerden hangisi birincil ba¤-
lanma aflamas›n›n özelliklerinden biri de¤ildir?

a. H›zl› oluflmas›
b. Geriye dönüflebilir olmas›
c. Ç›plak gözle görülebilmesi
d. Is›ya ba¤›ml› olmamas›
e. Antijen ve antikor molekülünün uygun resep-

törlerle birbirine ba¤lanmas›

2. Afla¤›dakilerden hangisi ikincil ba¤lanma testlerin-
den biridir?

a. ELISA
b. Komplement fikzasyon 
c. Radyoimmunoassay
d. ‹mmunofluoresan
e. ‹mmunperoksidaz

3. ‹mmunofluoresan teknikleri ile ilgili afla¤›daki ifade-
lerden hangisi yanl›flt›r?

a. Birincil ba¤lanma testidir.
b. Konjugat fluoresan boyalarla iflaretlenir.
c. Sonuçlar fluoresan mikroskop alt›nda incelenir.
d. ‹n vivo uygulan›r.
e. Antijen veya antikor saptan›r.

4. Presipitasyon testi ile ilgili afla¤›daki ifadelerden han-
gisi yanl›flt›r?

a. Eriyebilir antijen ile spesifik antikorun reaksiyo-
nudur.

b. S›v› veya yar› kat› ortamlarda uygulan›r.
c. Sonuçlar›n gözlenmesi için özel alet ve ekipman

gereklidir.
d. Serum veya antijenin titresi saptanabilir.
e. Antijen-antikor kompleksine presipitat ad› verilir.

5. Aglutinasyon ile presipitasyon testleri aras›ndaki te-
mel fark afla¤›dakilerden hangisidir?

a. Reaksiyona kat›lan antijenin yap›s›
b. Reaksiyona kat›lan antikorun yap›s›
c. Uygulama amaçlar›
d. Konjugat kullan›m›
e. Uygulama ortamlar›

6. Afla¤›daki testlerden hangisinde eritrosit hücreleri
indikatör olarak kullan›l›r?

a. Yavafl tüp aglutinasyon
b. Direkt immunofluoresan
c. Radial immunodiffuzyon
d. ELISA
e. Hemaglutinasyon-inhibisyon 

7. Üçüncül ba¤lanma testlerini di¤erlerinden ay›ran te-
mel özellik afla¤›dakilerden hangisidir?

a. Uygulama amac›
b. Uygulama ortam›
c. ‹nkubasyon süresi
d. ‹nkubasyon ›s›s›
e. ‹ncelenen flüpheli materyal türü

8. Afla¤›dakilerden hangisi komplement fikzasyon tes-
tine kat›lan reagentlerden biri de¤ildir?

a. Amboseptör 
b. Antijen
c. Antikor
d. Kobay serumu
e. Konjugat

9. Radyoimmunoassay tekniklerinin rutin tan› labora-
tuarlar›nda uygulanan testlerden biri olmamas›n›n se-
bebi afla¤›dakilerden hangisidir?

a. ‹nkübasyon süresinin uzun olmas›
b. Canl› materyal kullan›m› gerektirmesi
c. Radyoaktivite riski olmas›
d. Yeterli duyarl›l›kta olmamas›
e. Standardizasyonunun zor olmas›

10. Viral hemaglutinasyon ile ilgili afla¤›daki ifadeler-
den hangisi yanl›flt›r?

a. Eritrosit kullan›l›r.
b. Kolay uygulan›r.
c. Serolojik bir testtir.
d. Antijenin titresi saptan›r.
e. Lamda, tüpte veya mikropleytlerde uygulan›r.

Kendimizi S›nayal›m
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1. c Yan›t›n›z yanl›fl ise “Serolojik reaksiyonlar›n iki   
basama¤›” konusunu tekrar gözden geçiriniz.

2. b Yan›t›n›z yanl›fl ise “‹kincil ba¤lanma testleri”
konusunu tekrar gözden geçiriniz.

3. d Yan›t›n›z yanl›fl ise “‹mmunofluoresan teknikle-
ri” konusunu tekrar gözden geçiriniz.

4. c Yan›t›n›z yanl›fl ise “Presipitasyon” konusunu
tekrar gözden geçiriniz.

5. a Yan›t›n›z yanl›fl ise “‹kincil ba¤lanma testleri”
konusunu tekrar gözden geçiriniz.

6. e Yan›t›n›z yanl›fl ise “Viral hemaglutinasyon ve
inhibisyonu” konusunu tekrar gözden geçiriniz.

7. b Yan›t›n›z yanl›fl ise “Üçüncül ba¤lanma testleri”
konusunu tekrar gözden geçiriniz.

8. e Yan›t›n›z yanl›fl ise “Komplement fikzasyon” ko-
nusunu tekrar gözden geçiriniz.

9. c Yan›t›n›z yanl›fl ise “Radyoimmunoassay” konu-
sunu tekrar gözden geçiriniz.

10.c Yan›t›n›z yanl›fl ise “Viral hemaglutinasyon ve 
inhibisyonu” konusunu tekrar gözden geçiriniz.

S›ra Sizde 1 

Tabii ki burada bildirilen ELISA teknikleri d›fl›nda bafl-

ka teknikler de bulunmaktad›r. Örne¤in, yar›flmac›

(kompetetif) ELISA tekni¤i hem antijen hem de antikor

aranmas› amac› ile farkl› olarak uygulanabilen bir tek-

niktir. Bu teknikte bilinen antijen ile kapl› test ortam›na

antijene spesifik bilinen antikorlar ile flüpheli serum

birlikte eklenir ve böylece antijene ba¤lanmak üzere

antikorlar aras›nda bir yar›flma ortam› oluflturulur. Bu-

nun d›fl›nda da farkl› ELISA teknikleri bulunmaktad›r.

Laboratuvarlarda amaca uygun seçilen ELISA teknikleri

ile hastal›k tan›lar› yap›l›r.

S›ra Sizde 2 

Enzim ‹mmunoassay olarak bilinen ve enzim ile iflaret-

leme esas›na dayanan baflka birincil ba¤lanma testleri

bulunmaktad›r. Bunlar aras›nda immunuperoksidaz (IP)

ve immunoblot teknikleri yer almaktad›r. IP tekni¤i

özellikle dokulardaki antijen varl›¤›n› iflaretli antikorlar

arac›l›¤› ile ortaya koyan immunohistokimyasal teknik-

lerdir. ‹mmunoblot teknikleri içinde en bilineni Wes-

tern blotting yöntemidir. Bu yöntem özellikle bir kar›-

fl›m içinde yer alan protein yap›l› antijenleri veya bu an-

tijenlere spesifik antikorlar› ay›rt etmek amac› ile kulla-

n›l›r. Son y›llarda özellikle kliniklerde genifl kulan›m

alan› bulan “strip testler” de enzim iflaretli testlerdendir

ve kolay uygulanabilir olmas›, k›sa sürede yan›t verme-

si nedeni ile oldukça pratik testlerdir.

S›ra Sizde 3

Serolojik testlerde özellikle ELISA, IF gibi pirmer ba¤-

lanma testlerinde kullan›lan reagentler araflt›rma labo-

ratuarlar›nda araflt›r›c›lar taraf›ndan bizzat haz›rlan›r.

Örne¤in; ELISA’da ilk basamakta kullan›lan antijen ve-

ya antikor kapl› polisteren yüzeyler (pleyt vb.) ya da

IFA’da kullan›lan üzerine antijen fikze edilmifl lamlar

testleri uygulayanlar taraf›ndan uygun yöntemlerle ha-

z›rlan›r. Rutin tan› laboratuarlar›nda ise genellikle haz›r

kitler kullan›lmakta ve bu kitler içinde testlerde kullan›-

lan tüm reagentler kullan›ma haz›r halde bulunmaktad›r. 

Kendimizi S›nayal›m Yan›t Anahtar› S›ra Sizde Yan›t Anahtar›
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S›ra Sizde 4

Serolojik testlerde antijen veya antikor varl›¤›n›n ortaya
konulmas› önemli olmakla birlikte, baz› durumlarda bu
yeterli olmay›p amaca göre antijen veya antikorun dü-
zeyinin di¤er bir ifade ile titresinin belirlenmesi de ge-
rekir. Örne¤in serum titresinin belirlenmesi için; bir se-
ri serum suland›rmas› yap›larak her bir suland›rma üze-
rine eflit miktarda bilinen antijen eklenir. Pozitif reaksi-
yonun görüldü¤ü en yüksek serum suland›rmas›n›n kar-
fl›l›¤› serum titresi olarak ifade edilir. E¤er antijen sulan-
d›rmas› yap›lm›fl ise; bu kez spesifik antikor ile reaksi-
yon veren en yüksek antijen suland›rmas› antijen titresi
olarak ifade edilir.
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