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Tliie Kontrol Subesi Mildiirii Ecz. Abdullalh Ungan
Emekliye Ayridi

1904 yuinda Van'da diinyaya gelen Abdullah Ungan, 1825 wi-
nnda 1. U1, Yiiksek Eezac) Okulundan mezun olmus, Ankara Mer-
kez Hastanesinde Eez, tefmen olarak askerlik ghrevini tamamladik-
lan sonra, ksa bir stire Ankara Nilmune Hastapesi Eczacihginda
Walunmus, 6 Hazivan 1927 - 31/Mays/1922 tarihleri arasinda, Sag-
ik ve Sosyal Yardm Bakanbfimin Ankara Kimyahanesinde asistan
clarak ¢ahgmistir, Refik Saydam Merkez Hifzissihha Enstitiisfiniin
turulmas: tizerine, 1/Haziran/1929 tarihinde Enstitii, Kimya Tahlil
Subesi asistanbgma atanan A, Ungan, 1942 yvihinde basani bir si-
nav gecirerek, Tibbi - Hayati ve (ida Kimyasi dahnda birinei sintf
mitehasss olmustur, A, Ungan, 30 Eyiill 1954 tarihine kadar, Ens-
titiiniln Kimya Tahlil Subesinde uzman olarak, dzellikle {lac ve far-
masgditik preparatlarin kontrolunda ¢absmis, 1/Ekim. 1954 tarihin-
de Biyolojik Imalat ve Tetkikat Subesi Miidiirii olarak ilag analiz ve
Farmakoloji laboratuvarlarnin basina getirilmigtir, 13 Temmuz,
196¢ tarihinde, yvas haddi dolaywsiyla emekiiye ayribneayva kadar bu
leborntuvarlar llde Kontrol Subesi adi altinda vineten A. Ungan,
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wustitinin kurulusunda ik goérev alanlar arasinda bulunmak ve
arabksiz kirk yil Enstitiide calismak gibi herkese nasip olmayan bir
mutluluga kavusmus arkadasimizdir.

A. Ungan, Enstitudeki gorevlerinden ayn olarak, Hifzissihha
Okulundaki kurslarda Ogretmenlik yapmis, Saghk Bakanhg Tibbi
Miistahzarlar Tetkik Komisyonu ile, Gida Maddeleri tiiziigi hazirla-
rra komisyonu idyeliklerinde bulunmusg, Bakanlhklararasi komisyon-
lara, Saghk Bakanhg temsilcisi olarak katilmigtir. Tiirkiye'nin mi-
neral ve termal gsifalh su kaynaklarinda bes yil siire ile inceleme ya-
pen kurulda dye olarak cahsan A. Ungan, Diinya Saghk Teskilati-
rin, 1961 yihnda Varsova’da dilzenledigi eksperler toplantisinda,
Uluslararasn Eczacibk Federasyonunun 1962 ve 1968 willarindaki
“iyana ve Hamburg kongrelerinde, Tiirk delegesi olarak memleke-
timizi temsil etmistir.

Sayin Ecz. Abdullah Ungan’a bundan sonraki hayatinda da ha-
sarih ve mutlu yiliar dileriz.

Dergi
A, UNGAN'm yaymlar :
1 — Pyramidon’un (antipirin, fenasetin, kafein ve kinin tuzlan

yaninda), arjantimetrik miktar tayin metodu, 1837, Farma-
kolog, 7, 138
-~ Kuzey Anadolunun zehirli bali, 1941, Tiirk Hfzsh. Tec. Biyol.
Derg., 2, 161 -169
3 — Tiirkiye sut yaglan iizerinde incelemeler, 1946, Ibid., 6. 81 - 106
4 — Tiirkiye beyaz ve kasar peynirleri, 1948, Ibid.. 8, 130 -135
5 — Ilac Kontrol Subesi ve metod tayini, 1961, Ibid., 21, 160 - 180
6 — Zeytinyag, safli@n ve kanstinlmis yabanci yaglamn  kroma-
tografi yolu ile aranmas, 1961, Ibid., 21, 236 - 239
7 — Diinya Saghk Teskilati, Avrupa Bolge Biirosunun Tertipledigi
Farmasétik Preparatlarin Kalite kontrolu konusunda Avrupa
Teknik Toplantisi, Varsova, 1961, Ibid.. 21, 240 - 244

A

Kitap halinde yaymlanmms olanlar :

1 — Sicak ve Soguk Sifah Sular Kimyas. 1949, 246 sayia.
2 — Besin Kimyast Analiz Metodlan, 1950, 151 sayfa.
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MEMLEKETIMIZ FINDIK, FISTIK, BADEM ICI VE
CEVIZLERDE AFLATOKSIN (MYCOTOXIN)
BAKIMINDAN BIR ARASTIRMA

Mehmet AKSEHIRLI (*) Mehmet BOZKURT (**)

Refik Saydam Merkez Hifzassthha Engtitisil
Kimya Subesi

GIRIS :

Aflatoksin, mantarlar grubundan Muced ineae’larmm
Fungi Imparfecti simfligerisinde miitelda edilen Asper-
gillus flavus suglaripdan elde edilen bir metabolitin adi olup, bu isim,
British Gouvernment Interdeportmental on Groundnut Toxicity
Research tarafindan toksik metabolitin kompleks yapisi bilinmeden

evvel verilmigtir (1).

Aflatoksin bir kansimdir. Ince satih kromatografisi plaklarin-
da gosterdikleri fraksiyonlarin ince bir film halindeki fleurescensina
gore gruplandirilarak isimlendirilirler. Grup isimleri B ve G olarak
aflatoksin kelimesinin oniine konur ve her grubun Rf degerine gé-
re degisen variasyonlan icinde B:,B:,G:,G: olarak harfin alting numa-
ra takiir (2). Aflatoksin B: ve B: krotomatografik plaklarda mavi;
G: ve Ge ise yesil fleurescens verir. Neomenkiilatiirdeki diger bir tek-
lif de yer fistigr ekstrakt1 fraksiyonlarimn kiiltiie ekstraktlarmin-
kinden ayrilmasi igin yer fistign ekstraktlarinda By B:; kiiltiir ekst-
raktlarinda ise FB, FB: nin kullaniimasidir (3). Diger bir nomenkii-
iatiir sistem de ayrlan fraksiyonlarin biribirini takip eden numara-
larla I, II, 1II gosterilmesidir (4). Fakat ilk zikrettigimiz sistem uy-
gun bulunmus olup halen en ¢ok kullanilamdir.

(%) Kimya Subesi Muddrt
(**) Kimya Subesi Labaratuvar Sefi
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Aflatoksinlerin simik striiktiirleri iizerinde yapillan aragtirma-
larda Nesbitt ve arkadaslan (2) Aflatoksin B icin C+HuvOs,G, igin
Ci:-H::0;; Hartley ve arkadaglar: (5) Aflatoksin B.,B:.G.,G- icin sira
le CoH.As,Ci:HuOs, CiHi:0O-, CiHuwWO- kapal formiillerini tesbit etti-
ler. Chang, S.E. ve arkadaglan (6) Aflatoksin (I) ve Aflatoksin (IT)
icin (B ve G) acik formiillerini bulup nesrettiler :

0O 0
' “ﬁ 0 0
(M e, och,
0 0

Sekil : 1 Sekdl : 2

Cheung ve arkadas1 (7) Aflatoksin Guri su gekilde gosterdi :

™ DMe
0

Sekil : 8

Agao ve arkadaslar: (8) ise Aflatoksin B. ve G:'rin gimik striik-
tiirlerini agagidaki gibi acik formill halinde bildirdiler :
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I
I H
LA )\4 0CH,
o 0
Affatoxin G[

Aflatoxin B ;

sekil : ¢ sekit : 5
Holzapfel ve arkadast (9) siitlerden izole edil:n ve mavi-viole
fleurescens veren Aflatoksin M: ve M nin striktiivlerini acikladilar:
Aflatoksin M. : Rf 0.34, mavi-violet fleurescens. M. (1L.R OH)
Allatoksin M: : Rf 0.23, mavi-violet fleurescens M. (IV.R OH X O}

sekil : 6 Sekil : 7

Aflatoksinin biyolojik etkisi ilk evveld yer fistign veya kirmast
ile beslenen hindi ve pekin ordeklerind: goriildii. Karaciger bozuk-
luklar ile parelel seyreden hastahklarin belirmesi fizerine yapitan
arastirmalarda hu yer fistiklarinda Aspergitlus flavus  suglarimin
izolagyonu yapimis ve bunun metaboliti olan aflatoksin  miistaklan
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tesbit edilmigtir. Bunun hakkinda ilk rapor Unilever Laboratuvari
aragtiricilarindan De long ve arkadaglar1 tarafindan aciklannus-
ur (10). Bu raporda Aflatoksin flavusun toksik bir susu bulundugu
ve hbu toksik susun kesif separasyonlarinin deneye tabi tutulup hin-
dilerde karaciger bozuklugu ile parzlel seyreden hastaliklarm tesbiti
bildirildi.

Aflatoksinin biyolojik sahadaki etkisinden olmak iizere Dickens
ve arkadasi (II) ratlarda muvaffakiyetle transplante edilebilen
Sarkom ve Fibrosarkom'un tesekkiilini bildirdiler.
Newberne ve arkadaslar (12) ordek palaziarina, agiz yolu ile, afla-
toksin kiiltiir ekstrakti ve kristal aflatoksin verdiler ve bunlarin ka-
racigerde pranchym nekrozu ve safra kanali proliferasyonuna sebe-
blyet verdigini tesbit ettiler. De long ve arkadaslar (13) aflatoksin-
li gadalarla beslenen ineklerin siitlerinde kromatografik plaklarda
viyolet fleurescens gdsteren ve karaciger leziyonlari tevlit eden bir
aflatoksin g¢esidi buldular ve buna «MT»> adi verdiler. Aflatoksin
B: rin siit veren hayvanlarda «MT» gevrilip cevrilmedigini anlamak
icin laktasyon devrindeki ratlara saf aflatoksin agiz yolu ile yuttu-
ruldu ve ratlarn siitlerinde, ineklerin siitlerinde bulunan toksinin
aym: bulundu. Netice olarak laktasyon devrindeki ratlarin, Aflatok-
sin B ri, «MT» ye gevirdikleri kanaatina vanldi. Wogan (14) drdek
palazlarin aflatoksin yemlemesine tabi tuttu, ordeklerin karaciger-
lerinde gdzle goriilebilir lezyonlar tesbit etti; ayrica aflatoksinle
kontamine diyetlerin ratlar icin karsinojenik oldugunu da bildirdi.

Aflatoksinin separasyonu ve identifikasyonu icin halen basarnb
bir sekilde tatbik edilen metod ince satif kromatografisidir {15). Bu
metod sayesinde, bugiin igin, toksinin semi - kantitatif tayini de
milmkindiir.

MATERYEL VE METOD :

Ankara piyasasi kuru yemiggilerinden satin alinan findik, fis-
tik, ceviz numuneleri ile Laboratuvarimizda yedimizde bulunan ba-

dem i¢i ve Kanadadan aflatoksin tegbiti lizerine memleketimize iade
edilen findik numuneleri calismalarimizdaki materyeli teskil etti.

Unilever Aragtirma Laboratuvarlari tarafindan gelistirilmis ve
halen bu laboratuvarlar tarafindan tatbik edilmekts olan metod, bu
calismada kullamlmistir,
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Metodun esasi, numuneleri un haline getirme; bir Soxhlet ekst-
raktorii ile petrol etheri (40¢ - 60°) kullanarak yagmn alma; bakiye
kiispeden toksini kloroform ile ekstrakte etms ve bu ekstraktsiyon-
dan inece satih kromatografisi ile fleurescens lekelerin identifikasyo-
nuna istinat eder.

Cihaz ve kimyevi maddeler :

a -—— Soxhlet ekstraktorii,

b — 363 dalga uzunlugu boyunda ultra-violet ldmbas,
¢ — Ince satih kromatografisi cihazi (komple olarak),

d — Siitan kromatografisi: 16 mm. ¢apinda, 200 mm. uzunlu-
gunda; bir ucunda 20 mm. uzunluk ve 5 mm. ¢apmnda gikintig1 bulu-
nan kromatografi tiipi,

e — 100 ve 25 ml. lik cam silindir meziir,

|

Mikser veya basgka bir ¢alkalama cihaz,

— Mikro pipet,

= ]
|

Kieselgel G «Merck» ve adsorban allimina,

i — Saf kloroform (Etil alkol ile ‘¢ 1 olarak stablize edilmisg),
1 — Saf metil alkol,

j — Petrol ether (40" - 60°).

Kromatografik siitinun hazirlanmasi @ Kromatografik tiipiin
ince kuismunin ucuna kiigiik bir pamuk tika¢ konur ve tiipiin 16 mm.
ik kismina 6 cm. yiiksekligine kadar aktive edilmis adsorban aliimi-
na, hir baget ile hafif¢e vurularak yerlestirilir.

Kromatografik pldklarin hazirlanmas) : Kieselgel G «Merck»
plaklara, 0.5 mm kalnhginda usuliine gore tatbikten sonra 80°C de
bir saat aktive edilir.

Numunenin hazirlanmasi : Yeteri kadar, aflatoksin tayini yapi-
lacak madde ince un haline getirildikten sonra bir saat petrol etheri
ile Soxhlet ekstraktdriinde yag: alinir; kalan bakiys kiispenin petrol
etheri ugurulur. Bu yag ahmmis kilspelerde, aflatoksinin kalitatif ve
kantitatif arastirmalar: yapilir.
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Ralifatif armstumn :

20 g. yagt alinpns un halindeki numune 30 mi kloroform ile, hir
geri sogutucuda on bes dakika kaynatiliv. Kloroform siiziiliir, sii-
ziinti 1 ml kalincaya kadar uqurulﬁr. Diger taraftan hazirlanmig
kromatografik sitiina, 15 nd ‘¢ 2 mietil alkol ile kanstirdmg kloro-
form bir pipetle konur, siitiinun allimina tabakast iizerinde, klorn-
form 0.5 cm kalincaya kadar siiziildliglinde, aflatoksini havi 1 ml lik
klorotorm hemen ilave edilir. Elue olduktan sonra siitiin, ultra-violst
isiginda 30 cm uzakhktan kontrol edilir, yer degistiren spesifik renk-
teki flenrescensiu meveudiyeti aflatoksine delalet eder.

Cahsmalarimizda, aflatoksinin meveudiyeti kalitatif olarak tes-
hit edildikten sonra kantitatif arastirma yvapimistir.

Kantitatif tayin :

20 g. un haline getirilmis ve yagi ahinmus numunpe bir cam kap
igerisine alimr (en iyisi bir mikserej 10 m! su ile 1slatihr. 100 ml
kloroform ilave edilip 15 dakika e¢alkalamr ve siiziiliir,

B siwziintilye A denir,

2 ml. A sitziintiisit kloroform ile 25 ml ye iblag ediliv, buna B
deuir.

10 ml A siiziintiisii kloroform ile 25 ml ye iblag edilir, buna €
denir.
10 ml. A siiziintiisi 5 ml kalaua kadar teksif edilir, buna D denir.

Kieselgel G «Mercks ile hazirlanmis pldgin  kenarindan 1 em
icerisinde olan hir hat izerine 1 em ara ile -

I den 5 mikrolitre,
C den 5 ve 20 mikvolitre,

D den 20 mikrolitre olmak iizere damlatiir. Damlalar oda ha-
raretinde kurulnr, ve : ’

1 — Ether ile tankta, plak 20 em oluncaya kadar develope edi-
lir. Plak tanktan cikanlarak ether ucuncaya kadar bzkletilir,

2 — Kloroform - Metil alkol (98 : 2) ile tankta, plak 10 cm ola-
na kadar develope edilir Plak tanktan alimr, solvent ucurulduktan
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sonra 363 dalga boyu uzunlugunda ultra-violet lambas: altinda. 30
cm uzakliktan kontrola tabi tutulur :

1 —- Her dort yerde fleurescens leke varsa 5000 mmg Kg veya
daha fazla aflatoksine,

2 —— B de leke yok, fakat diger ii¢ yerde fleurescens varsa
1000 - 3000/Kg aflatoksine,

3 — B ve 5 mml. lik C noktasinda leke yok, fakat diger iki
yverde fleurescens varsa 1K - 250 mmg Kg aflatoksine,

4+ - Sadece D noktasinda fleurescens varsa 50 - 250 mung Kg
aflatoksine,
5 — Kalitatif analizde fleurescens var fakat plakta hic fleures

cens leke yoksa Kg. da 530 mmg. dan fazla aflatoksine tekabiil eder.

Arastirmalarmmizdaki neticeler asagidaki tabloda liste halinde
gosterilmistir.

TABLO : |
Kantitatif RS

Numunenin nev’i Kalitatif arastirma arastirina Degeri
Findik (Kanadadan iade

edilen) Mavi fleurescens verdi 50-250 mmg /Kg 04
Lahoratuvarda yedimizde

bulunan badem igi Mavi fleurescens verdi  50-250 mmg/Kg 0.4
15 numune findik il

Ankara poezarndan Fleurescens vermedi - - —
15 numwne kavrulmug fistik

fAnkara pazarindan) Fleurescens verniedi — —
5 nurnune ceviz ici

AnKara pazarindan Fleurescens vermedi — —
5 numune bademn igi

Ankara pazarindan Fleurescens vernpedi - —

Netice ve ntinakasa. :

Kanadaya ihrac edilip aflatoksin tesbiti iizerine memleketimize
1ade edilen findik numuneleri calismalarimiza baslangic teskil etti.
Bu findiklarin lahoratuvarlarinnzda vapilan analizlerinde, mavi fle-

urescens veren lekelerin tesbiti iizerine Ankara pivasasindan, mulite-
lif zamanlarda numuneler temin edilip tahlil> tab tutuldular. Kana-
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dadan geri gonderilen findiklar mukayese icin elde bulunduruldular
ve bunun ekstrakti, analizi yapilan diger blitiin numunelerde esel ola-
rak kullamildi. Literatiirdeki arastirmalarin ekseriyetinin yer fistiga
materyeli lizerinde yapiimasi, bizi, bilnyesinde yag ihtiva eden diger
kuru yemisler {izerinde arastirmalara sevk etti. Nitekim, laboratuva-
rimizda eskiden beri mevcut olan badem ici numunesinde, mavi fle-
urescens veren ve Rf degeri iade edilen findifinki ile aym olan bir
leke tesbit edilmistir. Kuru yemiscilerde satisa arzedilen yer fistik-
larinin kavrulmus olmalar1, belki, aspergillus flavusun hayatiyetinin
kaybolmasina ve aflatoksin bakimindan, fistiklarda menfi neticeler
elde etmemize sebep olmustur. Gerek iade edilen findikta ve gerekse
badem iginde tesbit ettigimiz mavi fleurescens lekenin Rf degerinin
0.4 olmas), bu fleurescens lekenin Aflatoksin B, oldugu kanaatim
uyandirdi.

OZET

Kanadadan iade edilenle beraber 16 findik, 15 yer fistig1, 5 ce-
viz ici ve 6 badem ici numuneleri aflatoksin bakimindan arastirmala-
ra tabi tutulmustur., Kullamlan metod. Kieselgel G «Merck» plaklan
iizerinde ince satih kromatografisi ile fleurescens lekelerin tesbitine
istinat eder. Yapilan arastirmalarimizda, Kanadadan iade edilen fin-
dik ile laboratuvarimizda eskiden mevcut badem i¢i numunelerinde
Rf degeri 0.4 olan mavi fleurescens lekeler tesbit ettik. Bu lekeler
gOsterdikleri Ozellikleri bakimindan, bizde, Aflatoksin B, oldugu ka-
naatim uyandirdi. Diger numunelerin kalfitatif arastirmalarinda fle-
urescens veren bant tesbit edilemedi.

SUMMARY

Fifteen groundnut, five walnut, six almond and sixteen hazelnut
samples were taken for our research work for Aflatoxin.
One of the hazeinut sample was given back by Canada. The method
that we used depends on the determination of fleurescens spots and
thin-layer chromatography on Kieselgel G «Merck: plates.
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in our research work., we had found blue fleurescens spots,
whuch has & Rf value of 0.4 on the hazelnut and almond samples,
that was given back by Canada. These spots-according to their
characteristics, showed us that, contain Aflatoxin B

We could not noticed fleurescens band in the qualitative analyses
on the other samples.

-3
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GLAUCIM FLAVUM (SARI GELINCIK)
VE GLAUCIM RUBRUM (KIRMIZI GELINCIK) UN
FARMAKOLOJIK, INSEKTISIT VE ANTIBIYOTIK VASIFLARI

Dog. Dr. Orban ALTINKURT (*)

Ankara Unilversitesi Eczacilhk Fakiiltesi Fannakoloji Kiirsiisii

Papaveracea familyasmdan oldugu bilinen (1) gelincikler mem-
leketimizde nisan, eyliil aylart arasinda dere kenarlarinda ve tarla-
larda bol miktarda bulunur. Toplanan yapraklarm suyla maserasyo-
nuyla elde edilen ve surup diye halk arasinda isimlendirilen sulu hii-
lasas sekerle kanstinildiktan sonra tath olarak veya tathlastiri-
madan az miktarda istah acici ve kuvvetlendirici olarak yenilmekte-
dir. Bu sekilde yalnz gidal, kalorijen ve midevi vasfindan reconsti-
tuant (mukavvi) olarak kullanilmakta olan ve alkaloidlerinin
gzellikleri heniiz tam arastirilmamis olan (2) gelincigin, dzelliklerini
incelemek iizere gelincik alkollii, eterli extrait'lerinin etkileri; izole
organlar, antibiyotik dozaj yapiuan mikroplar ve insekt'ler lizerinde
incelendi.

MATERYEL VE METOD :

1 — Gelinciklerin izole organ iizerine etkisi : Toplanan san ve
kirmizn gelincikler kurutulup, kuruyan gelincik yapraklannm 5 gra-
mt 50 cc etil alkol icinde agzi kapah bir sisede, 5 gramlk gelincik
yapragi 50 cc ether icin de yine agz kapakll bir sigede bir hafta bi-
rakildi. Ether veya alkol ucurulduktan sonra elde edilen ekstraksi-
yon mahsiiliinden 0.5 gr. miktar: 20 cc serum fizyolojikle sulandiril-
di. Bu extreden hazirlanan soliisyonun 20 cc iinde miiessir maddenin

{*) Refik Saydam Enstitisi Eski Mitehassisianndan olup bu cahgma ora-
da yapimghir.
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5 gr. veya 3 gr. miktarinda kirmizi veya sari gelincik yaprag: bulun-
dugundan dozaj ayarlandi. Bu belli dozun ringer soliisyonu ile besle-
nen kurbaga kalbi, tyrode soliisyonu ile beslenen kobay ileumu, dale
soliisyonu ile beslenen kobay uterusu lizerindeki etkileri incelendi

2 — GELINCIKLERIN INSEKTISIT ETKISI: Beher glas
icerisinde bulunan ekstraksiyon maddesinin uzerine kafesli tel kona-
rak sineklerin kagmasina mani olundugu gibi harigten havamn gir-
mesi temin edildi. Bu sekilde hazirlanan telle kapali beher igerisine
bwakilan sineklerin yagama siireleri incelendi.

3 — GELINCIKLERIN ANTIRIYOTIK ETKISI: Ekstraksi-
yon mahsiiliiniin serum fizyolojikle sulandiriimasiyla elde edilen so-
lisyon; Refik Saydam Enstitiisii ili¢ kontrol gubesinde antibiotik
dozaj yapilan bdlimiindeki cari metodlar uzerine, bakterinin ilire-
mesi igin uygun olan besleyici vasata yerlestirilen Bead'lerin boglu-
gu icerisine gelincik solisyonu doldurularak Bead etrafinda gérillen
bakterisiz zonun ¢ap: dlgiilerek ve diger standart zon veren strep-
tomycin, penicillin ve digerleri gibi antibiyotiklerle mukayese edile-
rek antibiyotik vagfi degerlendirildi.

SONUCLAR :
1 — lzole organlara etkiler :

a) Izole kurbaga kalbinde sari gelincik solisyonunun 1 em?® ve
0.5 cc U reverzibl olarak kalbi durdurucu etkidi. Yikaminca normal
hareketlerin tekrar avdet ettigi tesbit edildi. Kirmizi gelincigin 0.3
cc Ui ise yikamakla giderilemeyen irreverzibl sistol yoklugu {Asisto-
1i) yapti. Sekil (1) Bu negatif inotrop etki 1 gama adrenalin 200 ga-
ma san gelincik kangim halinde verilerek yine gorilldii. Sekil (2).
100 gama kirmuzr gelincik soliisyonu ise aritmi yapiyor.

Ventrikiil sistoli olmadan ve diyastolde duran kalpte orikiiliin
calismaya devam etligi goriildii. (Sekil (1)

b) SICAN KOLONU : Uzerinde kirmizi gelincik ve sar1 gelin-
cik her ikigi de kontraksiyon yaptirdl. {Sekil 3)

¢) KOBAY UTERUSU : 0.5 cc kirmiz gelincik uterusa kant-
raksiyon yaptirdi. Sari gelincigin 1 cm* mikian ise kirmizi gelineik-
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Hekil 1 1 — Oklar, gabsan lzols kurbaga kalhinde gelincik soliisyou tut-
Midnilen soneakl deglomeleri, (y lsaretliy oklar, ylannmlan  sourakl  Ralp
amplitudiing gisterir,

mekil @ 2 — Yuhardakl ek, cabsan izl Kurbagoe kalbinhe, 1 games silamadin
vie 20 gama san gelinclk kersoa ragoen, fialhin eovalong (v isaretll ok
vikanmadan soura etkinln devabsun ginterir,

ten daha zayi kontraksiyon yaptirdu (Sekil 1) 26 pama ateopin'le
atropinlendikten sonra asetilkolin'in kontraksivon  wvaptiran etlist
giderildigi halde larmuzr gelineigin  kontraksiyon  yaptan  etkist
atropinle giderilmediginden asetilkolinden wyrn tarzda otki ile kont-
raksiyon yaptirdizi kabul edilmistir. Uternss ojan kontraksiyon yap-
Lrrier ethasi (Selnl 44 de goridlmelkledny

2 — INSEKTISIT ETKRISI : Beher glas  jeerisinds bolunan
ekgtraksiyon maddeleri iigerine sinekler biralaldigr zaman sar gelin-
cik iizerinde 24 saal ve daha fazla duran sinekler vasadigr hald-
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Sekil 1 3 — Oklar, wigan kelonuua, etkiyi gisterir, S.G. (san gelineik)
KG. (kruoz gellneik)

Kirmiz gelinok chstraksiyvonu ierine biralalan smekler 10 - 30

=

Jakika arasmda en gee 1 saat igersinde Sldingt ghrildii.

3 — ANTIEIYOTIK FTYISI : Surm gelineik sollisvonu subtilis
basillerini imha ederek Bead etrafinda bakterisiz hir zon meydana
getiriyor. Bu zon Bead capindan ancak 2 mm daha genis bir alandir.
Bu alan penicilbin, streptomvein ve diferlerinden zawit bir antibivao-

116



tik alann ise de sarsina  lutea, mikrvikokiis Oavus, basillits Fimidisler-
de zayil da olsa hig etkimoyip ve yalmez subtlise ethimesinden dola-
¥1 bu zayit antibiyvotik ctkinin de kiymeti vardir, Kormen gelineikte
ige bu sayilan etki voktur,

Bekil ¢ 4 — Kobay gterdsioe Kontraoksiyon vaphoes etk @ BG. (kirnus
gelineil }, S.de. (sam golineil

MUNAKASA : Glancivm flavum (sarn gelineik) ve genel ola-
rak gelincigin protopin, cholerytvine, songuinarine, glavcin, glauei-
dipe alkaloidlert ihtiva ottigr bilinmektediv (2, 3, 4), Glaucin alkalo-
idinin halif narkotik, kenvilzivan, kalbi deprime edicl, ¢izgili kasda
grrarlt etkiyier ayriea halif zvhirli oldugn dn bilinmektedir. Pavot
(bas) kismnm eskiden difiretik olarak kullamidign, taze yapraklar-
nin yara, bere, yvamb fgin mitessir oldugy nebat vsaresinin ise hemao-
roid agrdarma jiiskivam e tyv1 geldigl de hteratiirde zikrediloek-
tedir (3).

Glauciumda, glaveine, vi glanecidine alkaletdlert (4, 5, 6, 7, &)
bulunmaktadie. Glaucin fumarik asiddir. Bu eskiden beri glaucin
asidi olarak bilinmektedir, Eskiligi 2 senc olan bitkilerde az miktar-
da, taze bitkilerde iz boi glaucin  bulunar (8). Glavecin  kiiliinde
% 406 ealoium, <7 32, T.44 caleom okstd, 0 174 NaO, < 154
KO, % 38 MgD, % 093 Fe O, ' 22cl, % 27T P O, < 6,656 80:
0437 S5 0 vardor

Glauctum'un ¢ieelidelki sart maddesi ipokromdur. Tohum % 32
vag thtiva eder. Kokde: Chelervirine, glavpierine, protopin alkaloid-
leri meveuttur, Glanein € Ho Noo formdiliinde, 355, 42 mol agirh-
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gindadir. Asetonda, alkolde, kloroformda crir. Suda, benzinde he-
men hemen hic¢ erimez (4, &, 9).

Glaucidin, papaver oriyantale de bnlunan alkaloid olup az ola-
rak alkol, eter ve kloroformda erir. Tam olarak aragtirilmadig icin
boyacilik ticaretinde kullamlmas (1) disinda farmakolojik ve bak-
teriyolojik bilinen hususlart hudutludur (4).

Yukarida bilinenler gtz oniinde tutularak yapilan inceleme so-
nunda literatiirde rastlanmayan izole kobay uterusunu, barsag kont-
raksiyon yaptiran ve atropinle giderilemiyen kasiuma vasfi gelincik
icin yeni bir ézelliktir. Literatiirde zikredilen ve tecriibemizde de te-
vit cdilen kalpte aritmi yapicl ve kalbl durdurtucu etkilerin suda he-
men hig erimedigi bildirilen glaucin'den ziyade (4, 8) glaucidin'e ait
bir ozellik oldugu kabul edilebilir. Kirmuza gelincikte bulunan reci-
nemsi yapiskan maddenin fiziksel yapisma neticesi sinegin hare-
ketsizliginden dolayr 6lim olabilmesi yaninda ayrica sineklerin ya-
pismadan da Olmelerinden Xendine Ozel bir ensektisit vasfi oldugu
kabul edildi. Sar1 gelincikte bulunan ve insanhk i¢in muannit enfek-
siyonlarin sebebi olan subtilis basillerine karsy az da olsa bakterios-
tatik antibivotik 6zelligi de gimdiye kadar bilinen diger &zelliklerine
eklenmis olmaktadir. Bn ctkinin konuyla ilgileneceklere bir rehber
olacagr kamsinday)z.

HULASA :

Memleketimizde bulnnan sar1 ve kinrmuzr gelinciklerin (gluacium
flavum, glaucium rubrum) gigeklerindzn elde edilen akollii, eterli
ckstreleri incelendi. 1 — Glaucium flavum (san gelincik  ekstresi)
nin subtilis hasillerine antibiyotik etkidigi 2 - Glaucium rubrum
{kirmizi gelincik ekstresi) nin ensektisit etkidigi, 3 -— Her iki glau-
cium'un da izole kurbaga kalbini durdurucu, aritmi yaptinecr. 4 —
Kobay nterusu ile sican kolenuna kastiricr etkidigi bu kontraksiyo-
nun atropinle giderilemeyen kir kontraksiyon oldugu tesbit edildi.

Boylece kalp iizerindeki bilinen deprime edici etkisi (1) izole
kurbaga kalbinde teyit edilmis ve bunlara ilave clarak aymca ensek-

tisit antibiyotik. etkilerinin de mevcudiyeti e diiz adaleys kastine
etkisl gdsterilmistir,
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Tesekkiir : Gelinciklerin memleketimizdeki lokalizasyonlari, top-
lanmast ve Ozellikleri hakkinda yardimlarindan dolayr Saym Prof.
Dr. Kiamil Karamanoglu'na tesekkiir ederim,

Resumé

On a cherché l'efficacité des alcaloides des tulipes jaune (Glau-
cium Flavum) et tulipes rouge (Glaucium Rubrum) par l'extraction
alcolique et ethérique.

On a vu que :
1 — Alcoloide de tulipe rouge a un effet insecticide

2 — Tulipe jaune a un effst antibiotique modérée sur la bacil-
lug subtilis.

3 — Les alcaloides des tulipes rouge et jaune tous les deux
sont contracturantes sur les muscles lisse (l'uterus du cobay, colon
du rat) cette contraction on n’empéche pas par I'atropine.

4 — Sur la coeur isolée de grenouille exercent une effet
deprimant, antiaritmique; il est identique a celuiquécrit dans la
litterature.

Sammary

Glaucium flavum (Tulip red) and Glaucium flavum (Tulip
yellow) exhibit following properties :

1 — Glaucium rubrum (Tulip red) has an insecticid effect.

2 — Gl Glavam (Tulip yellow) has a mild effect on the
bacillus subtilis.

3 — Both alcalnids of yellow and red tulips cause contraction
in smooth muscles independently of atropine.

4 — Both show an aritmic effect on isolated frog hard.
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AJMALIN'IN [DANTIFIKASYON REAKSIYONLARI

Do¢. Dr. Orhan N. YALCINDAG Eczac Erten ONUR

Refik Saydam Merkez HMifzissihha Enctitiisi
Tid¢ Kontrol Suhesi

Ajmalin, Rauwolfia'min tersiver Indolin smifi alkaloitlerinden
olup, kimyevi biinyesi :
3 - Ethyl - 4,13 - dihydroxy - 12 - Methyl, 1,2, 3,4, 6,7, 12,12b
-~ octahydro 12 H - 7 a, 2. 6, Ethanyldien - indolo (2. 3a) Chinoziline
dir. Binye formili soyledir :

O

cHy \

Sekil: 1

Ajmalin, farmakolojik bakimdan Kinidin'e benzer, kardiak
aritmilerin tedavisinde kullanilmigtir, 1AKin degeri heniiz kafi dere-
cede takdir edilememistir. Van Itallie ve arkadas: (1) 1932 yilinda
Rauwolfia serpentinz koklerinden C: H. O: N. terkibinde bir alkalo-
it tecrit edip buna Rauwolfin adim verdiler. daha bagka iki bazda ci-
kardilar.

Hemen aym sgenelerde Siddiqui ve arkadas: (2) Rauwolfia ser-
pentinadan baska beg bazla birlikte Ajmaline adm: verdikleri ve ge-
ne C»H= Q:N: terkibinde bir alkaloid ¢ikardilar ki bu cok muhte-
melen van Itallie nin Rauwolfin'inden haska bir sey degildi.
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Ajmalin'in taninma reaksiyonlarina gelince :

Paris (3) ve arkadasmn yazdiklar bir makalede zikredildigine
gore, Warden ve arkadas: tarafindan (9) 1892 yiinda Rauwolfia
serpentina’‘dan ¢ikarilan bir alkoloidin HNO: ile kirmizi renk verdigi
gorilmiistiir. Buna, Brucinle aym1 reaksiyonu vermesi dolayisiie
Pseudo Brucine adim verdiler. 1940 yihinda Paris Universitesinde ha-
zirladigr doktora tezinde Mendoza Daza Rauwolfia Heterophylla’dan
¢ikardigt ve Chalchupine A adimi verdigi bazla aym reaksiyon goriil-
miistiir (Ajmalin ile aym sey oldugu goriilmiistiir.)

Anet ve arkadaslan (4) Ajmaline’'in kimyas: ile ugrasmislar, bu
arada Nitrik asitle kirmuzi renk verdigini de tesbit etmislerdir. De-
mir - 3 - kloriirle zay)f asit ¢Ozeltide kirmizi renk verdigi, Diazoben-
zen siilfon asidile sar turuncu renk verdigini teshit etmislerdir.

Ajmalin'in Kromatografik ayrilmas: icin c¢alismalar yapilms-
tir. Kagat kromatografisile degerlendirilmesi Wolff ve arkadasla-
r1 (8) tarafindan yapilmistir.

Ince tabaka kromatografisile ayrilmas: bunu takip etmistir (5.
6, 7).

Sahli (10Y Ajmalin'in £ n. Aget asidinde 288 milimikronda

% 1 % 1
E = 70 ve Metanolda 289 milimikronda E = 86 oldugunu bul-
1 cem, 1 cm.

mustur. Biz aragtirmamizda, Ajmanlin’in  indatifikasyonunu
kolayca. tve kat'i olarak  yapabilecek  reaksiyonlar bul-
maga calishk. Reserpinden tefrikini agkea gosteren reaksiyonlarda
bulduk.

Materyel ve Metod

Reaktifler :
Kloriir asidi 1,19 ............ Riedel de Haen A, G.
Sodyum Nitrit ............... » S
Pikrik asit ... » s » 3
Ninhydrine .................. Fisher Sci. Co.
Xanthydrol ........... ... » > 3
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Na Tetraphenylborat ... H. Trommsdorf - Aachen

Sulfat asidi derisik ... E. Merck A.G. Darmstadt
Nitrat asidi .............. » » »
Cerium - IV - siiifat .. ... 5 » »
Demir - 3 - Kloriir ...... » 3 »

Potasyum Hexacyano

ferrat III  ............. ... 5 » 5
Potasyum Bikrorﬁat ...... » >
Asit Klofoaurik ......... 5 » »
Potasyum permanganat .. » ® »

Hidrogen peroksit

¢bz. G 35 ... ¥ » 3
Glasiyal aset asidi ... . » » »
Etil alkol tekrar distillenmis

p-Dimethylamino

Benzaldehid E. Merck A.G.-Darmstadt
Tyt Ll sy »

Klorplatinik asit ......... > » »

Reinecke tuzu ............ » » »

Civa - 11 ) Klorﬁr ........ 5 » »

Cizeltiler :

Bismuthum subnitricum May and Baker Ltd.

Potasyum 1yodiir ......... E. Merck A.G. Darmatadt

— Ajmalin klorhidratin suda %, 0,1 lik ¢ozeltisi :

Hesaph miktar Ajmalin bazin, ekimolekiiler miktar Klorir
asidile muamelesi ve kafi miktar su ile iblagile hazirland.
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— Siilfat asitli Ce - IV - Siilfat ¢ozeltisi :

cozeltisi

¢ 10 luk sulu siilfat asidj icinde ¢ 1 Ce (So:): + 4HO

— Demir 3 kloriir ¢ozeltisi :
Fe Cl: + 6 H: nun distile suda % 5 lik ¢dzeltisi,
— Potasyum hexacyanoferrat (XI) ¢ozeltisi :
Pro analysi kalitede maddenin distile sudaki % 5 ¢ozaltisi.
— Potasyum bikromat ¢bzeltisi :
Pro analysi K.Cr.0: nin distile sudaki ¢¢ 5 ¢ozeltisi,
— H Au Cl cozeltisi :

Pro analysi HAuCl iin distile sudaki {¢ 5 ¢ozeltisi

— Potusyum permanganat cozeltisi :
Pro analysi KMn0. iin distile sudaki % 1 ¢ozeltisi.
— TetraphenylBornatrium c6zeltisi :
Tetrapenleorthrium’un distile suda ¢ 1 lik g¢Ozeltisi.
— Reinecke tuzu cozeltisi :

Reinecke tuzunun sogukta suds doymug taze hazirlanmis
cozeltisi.

— Dragendorff ayraci :

A) Bismuthum subnitricum ... 850 mgr.
Glasiyal aget asidi ... ..... 10 ml.
" Distile su ... BIRST © 10 ml
"B) Potasyum iyodiir ........... . 8 gr.
Distile su .................... 20 ml.  iki ¢ozelti kanistinhr,

Xanthydrol ayract :

40 mgr. Xanthydrol’'un 180 ml. glasiyal aset asidindeki ¢bzeltisi-
ne, 1. ml. derisik kloriir asidi ilavesile taze olarak hazirlamp kulla-
mlir.
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Kimyevi Reaksiyonlan :

1 — Ajmalin’in nitrik asitle kirmizi renk verdi§i evvelce bulun-
mustu (9). Biz 2 ml. % 0,1 sulu Ajmalin HCI ¢bzeltisi iizerine
asagidaki oksidan ayraglardan bir kag damla konmasile ca-
buk giden kirmuzi renkler husule geldigini tesbit ettik :

Nitrik asit, Cerium - IV - siilfat 2 Siilfat asidi, Demir -3-
kloriir, Potasyum Hexacyanoferrat III 4+ siilfat asidi, Potas-
yum bikromat + Siilfat asidi, HAuCl, Potasyum permanag-
nat cozeltileri.

Ajmalin klorhidratin ¢ 1 lik sulu ¢ozeltisi iizerine, Br
gaz1 gonderilmekle pembe renk hasi oldu ve heyaz hir ¢oke-
lek meydana geldi.

2 — 2 ml ¢ 30 aset asidinde ¢ok az miktar (50 mikrogram ka-

. dar) Ajmalin ¢bzeltisi, 1 ml. 7 3 hidrogen peroksit ¢ozeltisi
ile iyice kanstiriip, su banyosunda 10 dakike sitihr. Sogu-

yan karigim Ultravxyole mnlan altmda mavi yesil fliioresans
verir. ' : :

3 — 1 mgr. Ajmalin, 1 ml. etanolda ¢dzulip lizerine 1 damla % 10
luk sitlfat asidi konup kanstirthr. Bir kac damia - fr 0,7
NaNO: sulu ¢ozeltisi katihir, karnsim kirmizi - turuncu - sart
renk alir. Fliioresans vermez. Ayni muamele RP%rpme ile
tekrarlanirsa, agik sari - yesil renk hasi olur ve kuvvetli sa-
r1 - yesil flioresans gosterir.

4 — 1 mgr. civarinda Ajmalin, 2 ml. derisik siilfat asidinde ¢ozu-
liir, iizerine bir kag damla alkollit %« 1 Ninhydrine c¢06zeltisi
konup kanstirilir, petabe renk hasi olur.

Réserpine ise, derigik siilfat asidinde sann renkte ¢ozii-
niip ninhydrine gozeltisile mavi renk verir.

5 — 1 mgr. civarinda Ajmalin, bir ka¢ damla alkolde ¢oziiliip,
bir kag damla p. Dimethylaminobenzaldehyd’in kesif HCI deki
% b cOzeltisi ile muamele edilirse, renk degisikligi goriilmez.
Karisim kaynar su banyosunda kurutulursa giizel mavi renk
alir, bakiye susuz aset asidinde mavi renkte ¢dziiniir.



Ayni ameliye reserpine tatbik edilirse, kansim pembe
renk alir ve su banyosunda ugurulursa, kirli - yesil bakiye ka-
Iir ki, susuz aset asidinde aym renkte c¢oziiniir.

1 mgr. civannda Ajmalin, bir tecriibe borusuna konup, iizeri-
ne 53 ml. Xanthydrol miyyar: ilave edilir, kaynar su banyosu-
na konur 15 dakika burada tutulur. Mavi yesil renk hasil olur.
Ayni ameliye Reserpine ile yapilirsa kirmizi renk hasil olur.

‘e 0,1 hk ¢ozeltisinden 2 ml. alinip iizerine Na Tetrapehenyl-

" Bor ¢ozeltisinden bir kag damila ilave edildiginde beyaz ¢oke-

lek meydana gelirki asetonda ¢Oziiniir.

% 0,1 lik sulu ¢6zeltisinden 2 ml. ahnip iizerine 3-4 damla

'n;10 fyot ¢Ozeltisi konursa, kahverengi ¢6kelek meydana ge-

lir.

¢ 0,1 lik sulu ¢ozeltisinden 2 ml. alinip iizerine bir kag damia
Dragendorff ayraci ildve edilirse, turuncu renkli bir ¢Skelek
meydana gelir.

Mikrokristalloskopik realksiyonu

Ajmaslin klorhidratin kuvvetli asit ¢¢ 1 lik sulu g¢bzeltisinden bir
damlasi, bir lam {izerinde, 1 damla Reinecke tuzunun distile sudaki
doymus ¢ozeltisile muamele olunur ve bir lamelle kapamp 5 dakika
beklenirse, (sekil : 1) de goriildiigii gibi kristaller meydana gelir.




IDENTIFICATION REACTIONS OF AJMALIN

Ass. Prof. Dr. 0. N. YALCINDAG Pharmacist Erten ONUR

Refik Saydam Central Institute of Hyglene
Drug Control Section

Apkara

Ajmalin, as well known is a tertiary Indolin alkaloid of Rau-
wolfia spp. Pharmacologically it has quinidine like action, and has
been used in the treatment of cardiac arythmias, but not yet been
sufficiently evaluated. There is a lake of its identification reactions
and differ. diagnosis from Reserpine.

‘We have investigate to found differenciation reactions and a
gpecific micrierystalloscopic reaction for Ajmalin.

1 —

2 —

Chemical reactions

Ajmalin HC], as 01 ¢ aq. soln. gives with oxydants as nitric
acid, cer - IV - sulfate 4+ Sulf. acid, Iron - 3 - Chloride,
Potassium hexacyanoferrat (III) -+ Sulf. acid, Potassium
bichromat + Sulf. acid, Potassium permanganate, fast
changing red colors.

A sgoln. of 30 microgram amounts of Ajmalin in 2 ml aq. 30 %¢
acetic acid soln. Mix with 1 ml. 3 7¢, H:0: soln. and than heat

10 min. in a water bath. cool the mixture under ultraviolet
light. gives a blue - gree nfluoresence.

1, mgr. Ajmalin dissolve in 1 ml. ethanol and add 1 drop of
10 % H-S 0. and mix, add a few drops of 0,7 ¢¢ ag. Na NO:
soln. mixture become red - orange - yellow, but give not
fluorescence. if the same treatment repeat with Reserpine,
light yellow - green color produced and strong yellow - green
fluorescence appeared.
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1 — About 1 mgr. Ajmalin dissolved in 2 m!l. conc. H-S0., treat
with a few drops of 1 7« Ethanolic Ninhydrine soln. and mix
well. produced rosa coloration. Under the same conditions
Reserpine dissolve in sulfuric acid with a yellow colour, and
gave with Ninhydrine soln. blue color.

5 — About 1 mgr. Ajmalin dissolved in a few ml. ethanol and
treated with a few drops p. Dimethylaminobenzaldehyd in
Conc. HCI {5 %) soln. produce no colour change. This mix-
ture evaporate to drynes on water bath, a blue residue
produced. This residue dissolve in glacial acetic acid with
blue colour. Under the same treatment Reserpine give rosa
colour and after drying on water bath, a brown - green
residue produced.

6 — About 1 mgr. Ajmalin pul in a assay tube and 5 ml. Xanthyd-
rol Reactive added. This mixtur: put in a water bath, and
heat for 15 min. blue - green colour is produced. Under the

same conditions Reserpine gave red colour.

7 -~ Aq. soln of TetraphenylBornatrium gave aceton soluble white
prec, with Ajmaline HCI soln.

8 — Ag. soln. (0.1 ‘¢) Ajmaline HCI, gave with Iodine soln. a
brown precip. '

9. — Aq. soln. of Ajmaline HCI, gave-a orange -coloured precip.
with Dragendorff Reagent.

Microcrystalloscopic Reaction

A drop of strong acidic soln. of Ajmaline (1 77) mix on a slide
with a drop of Reinecke salt soln, gave after 5 minutes, micro
crystals as shown in fig. 1. : '
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SOLANE ALKALOITLERI VE BAZI TUREVLERININ
MIKROKRISTALLOSKOPIK AYRILMALARI

Dog¢. Dr. Orhan N. YALCINDAG Eczaci Erten ONUR

Refik Saydam Merkez Hifzissthha Enstitlisil
Ili¢ Kontrol Subesi

Solane alkaloitleri ve tiirevleri. tedavi sahasinda hald ehemmi-
yetlerini muhafaza etmekte ve buna paralel olarak modern Farma-
kopelerde yazihi bulunmaktadiriar (1, 2, 3, 4. 5, 6, 7. 8, 9).

Farmakopelerde ve analiz kitaplarinda bunlarin teghisi igin Vi-
tali reaksiyonu, bazlarin amonyakla ¢okdiiriillip erime noktalarmin
tayini, pikratlar haline getirilip erime noktasi tayini v.s. den fayda-
lanilmaktadir.

Vitali reaksiyonu spesgifik degildir, erime noktas tayini igin
fazla miktar madde kullanimasi gerekir.

Solane alkaloitlcrinin kromatografik ayrilmas: icin bazi calis-
malar yapimistir (10, 11, 12).

Biz bu calismanuzda, solane alkaloitleri ve bazi tiirevlerinin

mikrokristalloskopik ayrilmalar1 ile ugrastik.
Materyel ve metod

Bu calismamizda asagidaki solane alkaloitleri ve tiirevleri ince-
lenmistir :

Atropini sulfas, Homatropinum Hydrobromidum

Scopolamini Hydrobromidum, Methyaltropini Hydrobromidum

Hyoscyamini Hydrochloridum, Methylthomatropini hydrobromi-

dum
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Scopolamihi methylbromidum,

Scopolamini N - Butyl Bromidum

E. Merck A.G. Darmstadt/Federa] Almanya

Atropinum n. Octylb/x;omidum, Boehringer - Ingelheim/ Fed. Al
Benzil asidi tropin esteri klorhidrat: - Dr. Kutiak und Co. Wien

Reaktifler ve cozelfiler :

Acide Chlorplatinique, Chlorure mercurique, acide Bromplatini-
que, Potasyum hexacyanoferrat III. - E. Merck A.G. Darmstadt -
Fed. Alm. Reinecke tuzu (Merck)

Cozeltiler :
Klorplatinik asit : Klorplatinik asidin distile sudaki % 10 luk

gozeltisi.

Civa -2- kiloriir gozeltisi : Civa -2- Kloriiriin distile sudaki doy-
mus g¢fzeltisi.

H: Pt Cl. + Na Br gozeltisi : %, 5 kiorplatinik asit + % 5 Na
Br distile sudaki karisimi.

Potasyum hexacyanoferrat I iin, distille sudaki G 5 ¢ozeltisi.
Reinecke tnzu cozeltisi : Saf Reinecke tuzunun distile sudaki
doymus taze hazirlanmig ¢ozeltisi.
Aftropini sulfas

+

[, '. > €O~ CH- CH- OW .
HN . ° f 1 - .Soz L HO
_ . ‘ [ L

L

Bir damla sulu ¢ 1 atropin siilfat ¢ozeltisi, bir lam iizerinde
Reinecke tuzunun distile sudaki doymus ¢ozeltiginin bir damlasile
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muamele edilirse, bir miiddet sonra (gekil : 1) de goriilen kristaller
meydana gelir.

CSekdt: 1

Metil atropin bremhydrat

, +
‘l(-ﬂ-(", -o.(‘o-ci‘ﬁ-Clz!— ot -

Bir damla % 1 sulu metilatropin Bromhydrat ¢ézeltisi bir lam
iizerinde bir damla reinecke tuzunun distile sudaki taze ve doymus
gOzeltisile muamele olunursa, (gekil : 2) de gorlilen kristaller mey-
dana gelir.
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Homatropin Bromhidrat

| +
HA - CHy)~ 0~CO- fﬂ‘Q 8
L/ o

Homatropin Bromhidratin sudaki % 1 ¢dzeltisinden bir damla-
g1, bir lam iizerinde bir damla suda doymug Reinecke tuzu ¢ozeltisile
muamele olunursa, bir miiddet beklemekle (Sekil : 3) de goriilen
kristaller meydana gelir.
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Seopolamin Bromhidrat (Hivosin Br.)

- | ~ ¢
‘,’° BF . 3HO
o
RS

Skopolamin Bromhidratin sudaki % 1 lik cozeltisinden 1 damla-
s1, bir lam lizerinde bir damla suda doymus Reinecke tuzu ¢bzeltisile
muamele olunursa, (sekil : 4) de goriilen kristaller meydana gelir.

Metil Skopolamin Bromhidrat

[ AT N\ *
o (KW CH A0
LS )
| Br
€H ".
l cH-oH |
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Metil Skopolamin Bromhidratin % 1 sulu ¢ozeltisinin bir dam-
lasi bir lam iizerinde, 1 damla Reinecke tuzunun distile sudaki doy-
mus c¢ozeltisile muamele olunursa, (sekil : 5) de goriilen kristaller
meydana gelir.

Metil Homatropin Bromhdrat

+ —
o.co-fH/® B
oH

Metil Homatropin Bromhidratin % 1 lik sulu gozeltisinden bir
damlas: bir lam iizerinde, 1 damla Reinecke tuzunu distile sudaki
doymus cozeltisile muamele olunursa, (sekil : 6) da goriilen kristal-
ler meydana gelir.
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Selkdl : §
Hyoscyamin Klorhidrat

-+

w:-cu,>- 0- co-?u- cH.- o &

Hyoscyamin klorhidratin sudaki % 1 lik ¢ozeltisinden 1 damla-
s1 bir lam iizerinde, 1 damla Reinecke tuzunun sudaki doymus ¢bzel-
tigile muamele olunursa, bir miiddet sonra (sekil: 7) de goériilen
kristaller meydana gelir.

\\

“
_& \

.\’

5
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Atropin N - n, Oktilbromhidrat

. _ - ~CH-0H -
HE-N CHY- 0- CO- GH= Chy g

J

Atropin N - n. oktilbromhidrat'in distile sudaki ¢ 1 cozeltisin-
den 1 damlas) bir lam tzerinde, 1 damla potasyum hexacyanoferrat
IIT iin distile sudaki ¢¢ 1 lik ¢Ozeltisi ile muamele olunursa (sekil :
8) de goriilen kristaller meydana gelir. (bir miiddet sonra)

[ el

Sekit: 8
Benzil asidi tropin esteri klorhidrat

- ‘\+

FeenlE
O~ C0-C~OH o/ 4
N,

H
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Benzil asidi tropin esteri klorhidratimin distile sudaki 7¢ 1 ¢dzel-
tisinden bir damlasi, bir lam iizerinde 1 damla Reinecke tuzunun su-
da doymus ¢Ozeltisi ile muamele olunup 5 dakika heklenirse, (se-
kil : 9) da gériilen kristaller meydana gelir.

[ -
e -—

RPN B

R S

' gb%%ij ) Q;

| R 2 o

\ %%itf /

-

$e-l;:u:9

— % 1 lik sulu gozeltisinden 1 damlasi, bir lam lizerinde 1 dam-
la Klorplatinik asit ¢Ozeltisile muamele olunursa, (Sekil: 10 da
goriilen kristaller meydana gelir.




— %, 1 lik sulu g¢ozeltisinden 1 damlasi, bir lam iizerinde 1 dam-
la Civa -2- Kloriir ¢6zeltisile muamele olunursa, (sekil: 11) de
goriilen kristaller meydana gelir.

- %¢ 1 lik sulu ¢oézeltisinden 1 damla alinip, bir lam tzerinde bir
damla H:Pt Cl, + Na Br ¢bzeltisi ile muamele edilirse, (sekil : 12) de
gorilen kristaller meydana gelir.

Sonug
Solane alkaloitleri ve baz tiirevlerinin spesifik olarak tamnma-

lax1 igin, Mikrokristalloskopiden istifade edilmesi distnillmustiir. Bu
bilegiklerin hangi titrev olduklarinin anlasiimasi, basit bir metodla
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kesin olarak ve ¢ok az madde kullanilarak miimkiin olmustur. Bu
arada biinyeleri ayni ancak optik bakimdan farkly, laevo sekli olan
Hiyosiyaminle optik inaktif olan Atropin de gene ayni-yolla birbi-
rinden ayrilmislardir.

Skopolamin N, Butyl Brc;miir’le denenen hig¢ bir reakstif kristal
vermemistir. T
MICROCHEMICAL DIFFERENTIATION OF SOLANACEOUS
ALKALOIDS AND SOME OF THEIR DERIVATIVES

Ass. Prot. Dr. O. N. YALCINDAG Pharmacist Erten ONUR

Refik Saydam Central Institute of Hygiene
Drug Control Section
Ankara

Solanaceous alkaloids and derivatives are still keeping their
importance in the therapeutic field, they are included in modern
Pharmacopeias (1, 2, 3,4,5, 6,7, 8 9).

For identification Vitali test is used and the base is precipitated
by treatment with ammonia and determination of m.p. of base, m.p.
of picrate ete,

Vitali reaction is not specific and for m.p. determination there
is a need for a relatively large quantity of the substance.

Some work has been done (10, 11, 12) on the chromatographic
differentiation of solanaceous alkaloids.

In this paper the authors report the microcrystalloscopic
reactions of Solanaceous alkoloids and some derivatives,
Experimental
Materials and method :
The compounds used in this study were as follows :
Atropine Sulfate, Methylatropine Bromide, Hyoscyamine
Hydrochlor. :
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Homatropinium Bromide: - Met¢hylhomatropinium  Bromide,
Hyoscine Hydrobromide, Hyoscine methylbromide, Hyoscine N.
Butyl bromide All from Merck and Co: D&rmstadt o e

- Atropine N. OctylBromide - Boehrmger Co. Ingelhelm, Germany
"Benzilic acid Tropine ester HCl = Dr. Kutiak and Co. Wien/
Austria

Reinecke salt, Chlorplatinic acid, Mercuric chloride. Pbtassium
hexacyanofferrat III, H:Pt Cl. - Na Br, - E. Merck and Co.
Darmstadt. EE : - : ‘

Test solns. were 1/100. ag. solns.

Reinecke salt was saturated aq. soln. and freshyl perepared.

:Méréil'ric Chloride .SOh‘.l. was saturated acj; “soln. of mefcur’ib
chloride, Chlorplatinic acid soln. : 10 % ag. soln.

K:Fe CN, soln @ 5 % aqg. soln.

H.PtClh 4 Na Br soln. : 3 ¢ HPt Cls + Na Br

One drop of alkaloid salt soln. was put on a slide and a drOp of
reagent soln. was addede with the aid of a glas rod, and then shaken
gently and covered with a cover glas.

On. microscopic examination, different kind of crystal formation
was seeq.

Results and discussion :

The above figures show that. different solanaceous alkaloids
gives typical microerystals with some reagents. Hoscine n - Butyl
Bromide give not any crystal with different reagents.

With Microcrystalloscopic reactions, it is possible differentiate
an optic active and inactive compound, as |- Hyoscyamin and dl -
Atropine.
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SALICYLAMIDE, PHENACETINE, COFFEIN, DIPHENE
HYDRAMIN CHLORHYDRAT KOMBINASYONUNDA
LUMINAL'ln 1ZOLESI, TESHISI ve QUANTITATIF TAYINI

Eczact Mithat KIPER

Refik Saydam Merkez Hifzissthha Enstittistt
11a¢ Kontrol Subesi Miitehassis
Ankara

Pharmasdtik sekli . Tablet

Preparatin terkibi

Salicylamid 1 0.25 gr.
Phenacetine ;o 0.20 gr.
Liiminal : 0.01 gr.
Coffein : 003 gr.

Diphene Hydramin CHL. : 0.01 gr.

Liminal'in tayini icin gerek titrimetrik ve gerekse Cobalt ase-
tat ile Klorometrik yollar denenmis her ikisinde de tatmin edici neti-
celer ahnamanustir. Ince tabaka kromatografisi ile bahis konusu
madde diger aktif maddelerden ayrildiktan sonra Spectrophotomet-
rik tayin metodu en iyi gekil olarak uygulanmistir.

Tablet halindeki preparattan Liiminal Ince tabaka kromatogra-
fisi ile diger maddelerden ayrildiktan sonra Spectrophotometrede uy-
gun dalga uzunlugunda okunur.
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A — MATERYEL

1 — Uvanalys Ciha=z

l

Beckman D.U. Spectrophotometre
3 — Desega Kavonoz (21x21x9)
4

— 20x20. Plak (Kieselgel HF- ile hazirlanmis T. Kahn-
hgr = 0.25)

B — KIMYEViI MADDE

1 -~ Metanol p.a. (E. Merck)

2 — Acide ace. gla, p,a. (B. Merck)
3 — Didthylether (K. Merck)

4 — Benzol (E. Merck)

5

—— Yiriitici Solvent : Benzol 4 Diathylether + Acid
Acetique glacial 4 Metanol (60 4+ 30 + 9 4+ 0.5)

METOD :

Bir tablete tekabiil eden niimune tozu kantitatif olarak 25 ml
lik bir balon joje'ye ahimr. Metanolle 25 ml. ye tamamlanir. 10 da-
kika miiddetle kuvvetie calkalanir, stk bir filtre k&gidindan berrak
cekilde stizitlir. Dk stiziintii atihr; sonraki siiziintiiden daha evvel
plakta isaret edilmis yerlere hassas olarak iki defa {ik! ayr1 bolme-
ye) 0.1 er ml niimune soliisyonu ile yine iki ayr1 holmeye 0.1 er ml.
olmak lizere Standart terkip (aym miktar aktif maddeleri ihtiva
eden) solisyonlar: dikkatle ince band halinde tatbhik edilir, sonra
plak: iginde ylirfitiicii solvent bulunan Desega kavonozuna konulur,
agz1 kapatihr. Plak, yiiriime ¢izgisine solvent geldigi zaman qikarti-
hr, (yiirime mesafesi 14 cm.) kurutulur. {90°C de 10 dakika)

Plak «UVANALYS>» cihazinda kisa dalgada tetkik edilir. Bura-
da band seklinde 4 mavi leke goriiliir. Buniar yukardan asag sira ile

Liiminal (RF = 0.68), Salicylamide (RF = 0.5), Fenasefin (RF —=
0.32), Caffeine {RF = 0.09), Diphenhydramin HCl (dragendorff re-
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aktifi ile turuncu renk verir) (RF = 0) Buradan Liiminallerin si-
uirlar ayr: ayr: ucu ince kalinca bir igne ile cizilir. Tki numune Lii-
minal ve iki standard liminal dikkatle ve kantitatif olarak kazina-
rak alnir, metanolle 10 ml, ye tamamlanir. Bir ka¢ dakika kuvvetle
¢alkalanip siiziiliir. Berrak siiziintiiler (nlimune ve standard terkip)
metanole kars: 255 dalga boyunda okunur.
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(A) ve (ADB) KAN GRUPLARI HARKRINDA

Yir, Necmettin MIZAN (- Ayten ALPTEREN (*7; Aysel BAYHUT (%)

Giris :

(A) kau grubunun subgruplar olan (A} ve PALE pele eskidenbe-
ri bilimmektedir. Fakat konumuzu teski! eden {4 subgrubu olduk-
¢a seyrektir. Uk defa Fricdenreick tarafindan crraye konulmustur.
Daba sonrvalert Gammelgard, 1008 (A) grubu kauda Lir tane (As)
kan grubuna rastlanabiizcegini Lildirmistir (1)

Bundan evvel memleketimiz de (AY) ve (AB) oram baldirilmis-
t1 (2). Bu defa, sen beg yil icinde Jaboratuarimiza, Kinlay Ankara
fan Merkezinden grup siiphesi ile gelen ve syt -tine nkinm bu-
labildigimiz, ki (4:) ve iki (A-B) kan drnegl dolay:er ile, bu nadir
grubun baz1 Szelliklerini belirtmek ydntndern  vayvinlamayr  uygun
bulduk.

Materyel :

Kizilay Ankara Kan Merkezinden. protokel nuimaralart AU, 66,
4940 /66, 140267 /63 ve 3080 67 kan ornekleri, grup siphesi ile labo-
ratuanmiza goénderihunistir. Ayrica bu kan bagisglarmdan 48103 66
ve 3090.67 numarah olanlarin tikrikleri elde edilebilmistir. Bu g¢a-
hsmada kullanilan ABO sistemi test alyuvarlarn laboratuarimizea
hazirlanmig ve anti - ABO, anti - H scrumlan CRTHO ve DADE fir-
maswmdan satim abnmgtir.

+* ) Kaznay Konirol ve Aragstirma Lahoratuan Uzmam
v FE ) Kimlay Kontrol ve Aragtirma Laboratnarn Bagieknisyen)

oy Kiziiny Ankara Kan Merkezi Seratoji Laberatuar Dasteknisyend
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Metod :

Kan orneklerimizde alyuvar antijenleri (Cell-check) ve gerum
aglittininieri (Serum-Check) deneyleri igin tiip metodu, absorbsiyon
ve eliisyon tekunigi ve salgilama durumu icinde klasik metodlar kulla-
nilmigtir (3). Sonuglar daima dnce makroskopik ve sonra mikrosko-
pik olarak incelenmistir.

Bulgular :

Bu calismamizda, Once kan hagiscilarinin kanlari Cell-check ve
Serum-check reaksiyonlari bakimindan arastirilmistir. Bulgular tab-
lo : 1 de gdsterilmistir.

Tablo : 1

Incelenen Kau Orneklerunizin Chel-check ve Serum-check Bulgular:

Cell-Check Serum-Check
Kan
Prot. No. Grubu o-

Anti - A} Anti - B Se u A; aly.| A; aly. |Baly. |0 aly.

AU/65 | A, M.F. Neg. M.F. Neg. Neg. | Poz. | Neg.
4940,66 | A, M.F. Neg. M.F. (4 Neg. Poz. | Neg.
14056763 | A.B M.F. Poz. Poz. Neg. Neg. Neg. | Neg.
3090,67 | A.B M.F. Poz. Poz. () Neg. Neg. | Neg.

M.F. = Mixed Fieid (Kangik alap)
Neg., .= Neguatif

Poz. .= Pozitif

-+ -= Zayif aglitinasyon

Yukaridaki tablo : 1 den anlasildigi vechile (A} ve (AsB) diye
tespit eltigimiz bu kan drnekleri, anti - A serumu ile tipik bir reak-
siyon vermektedirler, Buna kan grubu serolojisinde Mixed Field de-
nilmektedir ki, sekil : 1 de goriilecegi gibi, 10 - 15 alyuvarm teskil et-
tigi agliitinatlar arasinda pekc¢ok serbest aglilitine olmamig alyvuvar-
lar gorulur.
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Bu iik denemeden sonra, muhbtelif seri anti - A serumu ile du-
rum incelenmis, tablo : 2 de gdriilen sonuclar elde edilmistir.

Tablo : 2

Kan Ormeklerimizin Muhtefif Seri No. In Auti - A
Serumn ile Reaksiyonlan

Anti - A Test Serumlannin Seri Numaralar

Prot. No. — ) —
3184 {8180 | 3184 | 3215 | 3216 [4988 1902 | 4997 | 4999

i

AU/86 () M FL ()| () [ MF] (3 | MPL (1Y I M P
4940/66 | M.F.| M.F.| ()| M.F. (+ll (+)] (+#) | M.F.| M. F.

140567/63 | M.F. | M.F.| (+)1M‘F. M.F, (£) | (4)] (4) | M F.

3080/67 | M.F.|M.F| M F.| (1) | MFIME|MF| ()] ()
l

MF. = Mixed Fleld (Karnsik alan)

(+) == Zayif agllitinasyon
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Bulgularimizi daha iyt anlamak bakimindan bu nadir kan or-
negi arzeden vak’alarmmzin tiikritkte salgldama durumunun incelen-
mesinden evvel, bu hususta klésik bilgileri gdsteren tablo : 3'ii, bu-
raya koymay! uygun bulduk.

Tablo : 3

ABO Kan Grubu $ahislarda Tiikriikte Substans Salgilama Durumu
ve Serumlarmda Extra-aglhitininler

Kan Salgilama

Grabu Duramn Serumda Extra-aglittininler
Ay A veH O ve A, lle reaksiyon veren ati - H (U) olabilir
A, A veH A, ile reaksiyon veren anti - A, otabilir
Ay A veH A, ile reaksityon veren anti - A, otabilir
AB ABveH O ve A, ile reakslyon veren anti - H (O) otabilir.
AB ABveH A, tle reaksiyon veren ant: - A, olabllir
ALB ABveH A, ile reaksiyon veren anti - A, olabilir
B B veH O ile reaksiyon veren anti - H (O) olabllir
O H

(4) den alinmugtir.

Vak'alarumizin serum ve tiikriiklerini, yukarida tablo : 3 e gore
inceledigimizde tablo : 4 deki sonug¢lar bulunmustur.
Tablo : 4

Bagisclarin Tiikriikte Salgdama Dorumu ve
Sernmda Extra-agliitininleri

Prot. No. i Substans Salgilama Duramu Extr?gmliﬁin]or

AlU/66 i Tlkritk etde editemedi Extra-aglitininler Yok
4940/66 l Tiikriikte A ve H Var Anti - A, Meveut

140567/83 | Tikrik elde editemned Extra-agititininter Yok
3080/67 } Tl'ﬂirilkte A B ve H Var - Anti - A, Meveut
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Bu nadir gruplu kanlarin, anti - A absorbe ettikleri eliisyon tek-
nigi ile incelenmis, anti - A absorbe ettikleri goriilmiis ve buna kar-
silik kontrol olarak konulan (0) ve (B) alvuvarlarmin absorbe et-
medikleri anlasilmistir (Tablo : 5).

Tablo : 5

Anti - A Absorbsiyon ve Elilsyon Sonuglan

Teste Tabi Tutulan Alyuvarlar

AU/86 | 1840/66 14056'7/63] 3090, 67

Abs. Sonucu Poz. Poz.

Elilsyon Sonucu Poz. Poz. | Poz Poz.

Yukaridaki bulgularimiza gére, anti - A serumlar: ile Mixed
Field seklinde agliitinasyon gbésteren bu valk'alarm kanlarimin, (4A)
ve (AB) nin nispeten nadir birer subgrubu olan, (A} ve (A-B) kan
grubu olduklar: anlagilmaktadir.

Tartisma :

Kan gruplar serolojisinde Mixed Field olarak tamlan tipik mik-
roskopik goriiniis, (A:) ve (A:B) subgruplar: hari¢. asagidaki hal-
lerde de olabilir :

1 — Yanhs grup kan verilen kimselerden alinan kan érneklerin-
de,

2 — Muhtelif gruptaki kanlarin ayni tiipte karistirildigr drnek-
lerde,

3 — Dogum esnasinda plasentadan ahnan kan &rncklerinde,
4 — (Gebelerden alinan kan orneklerinde ve,
5 — Tkiz kardesi bulunan bazi kimselerin kan drneklerinde.

Kan bagisgilarimzi bu yonlerden inceledigimizde. bunlarin  hic
transfiizyon gecirmedikleri, ikiz kardesi bulunmadiklar: ve her dor-
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diiniin de erkek olmalar dolayis ile yvukanda yazih 3. ve 4. hallerin
nazan itibare shnammyacagt anlasihir. Muhtelif gruptaki iki kan &r-
neginin de karmgma ihtimaii (hal 2., bagisladiklarn tam kan sisesi
icinden alinan kan drneklerinin yeniden incelenmesi ile bertaraf edil-
mistir. Boylece bagiseilarimizin kanlarimn (A} nmin nadir olan (A:)
ve (A:B) ofmalar kesinlesmis bulunmaktadir. Bu bulgumuz absorb-
siyon vz eliisyon denemeleri ve tiikriklerini zlde edehildigimiz iki ba-
Zisqimizai kontrolu ile de kuvvet kazanmistir.

Kan ¢rneklerinin gruplanmasinda nadir dahi olsa, ba gibi vak’-
alarda sonuclar dikkatle okunmaz, mikrosikopik olarak kontrol edil-
mez, cell-check gruplamasinda valmz anti - A ve anti - B serumlan
ile iktifa edilir, 0 - serumu lmjlamlmaz, ayrea s:rum-check ihmal
edilir veya serum-check degerlendirifmesi tam yvapmlmazsa (As) ve
(A-B) olan bu kanlarin (0} ve (B) gibi okunma hatasina diisiilebi-
lir. Kan gruplan serclojisinde ru bakimdan bu vak’alaiin tam ola-
rak tamnmasinn, post - transfiizyonel reaksiyonlardan kacinmak
bakumndan oneri oldukca biyuktir.

O7ZET :

Kizilay Ankara Kan Merkezinden grup siiphesi ile yollanan kan-
lardan arastirmalarimiz sonucu iki (As) ve iki (A.B) kan oOrnegi bul-
duk. Bu kan Orneklerinin sahipleri, Kan Merkezinin normal c¢rkek
bagigalar olup gecmislerinde kan transfizyonu ve ikiz  kardesleri
tespit edilememigti’. Bunlarin tiikriiklerinde A B ve H salgilama du-
runilart ve serunudarinda irregular antikorlar arastinlrustir. Sonuc-
lar tablolarda gdsterilmistir.

Bu arada bu tip nadir kanlarin durumu tartisilmstir.
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(A:) AND (AB) BLOOD GROUPS

Necmettin MIZAN, M.D., Ayten ALPTEKIN, Aysel BAYKUT

Turkishh Red Crescent Soc. Control and Research Laboratory and Ankara
Blood Transfusion Centre

Sumniary :

During the further investigation we found two (A:) and two
(A:B) blood samples. These blood samples belong to normal male
donors and in their history no blood transfusion and no twins have
found. We also tested their saliva for seeretor type and their sera
for A,B and H substances and for irregular antibodies, The results
are shown in the tables.

The authors briefly discussed this rare blood groups.

LITERATUR
1 — Race, R.R., Sanger, R., 1862, Blood Groups in Man (Blackwell Scient.
Publ. Oxford)

Mizan, M., Ozemek, C., Alptekin, A. 1965, Tirklye'de (A;) ve (A.B)
Kan Gruplan oranmi, A. U. Thp Fak. Mec, 28, 521 - 523

i

3 — Dunsford, I., Bowley, C.C., 1855, Technigues in Blood Grouping (Ollver
and Boyd)

4 — Mizan, N., 1962, Sheffield/Ingiltere Kan Merkezinden ahnan gahsi notlar.
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KAN GRUBUNDA ANORMAL SEROLOJIK
OZELLIK GOSTEREN IKI (A) ANTIJENI

Pr. Necroettin MIZAN (%) Ayten ALPTEKIN (*¥) Aysel BAYKUT (***)

Giris :

Bundan evvelki ¢alismalarimizda, Kizilay Ankars Kan Merkezi-
ne kan bagiglayan bagiscilar arasinda (A) kan grubunun (A)), (A.)
ve (A.) subgruplarindan bahsedilmisti (1, 2). Kan gruplarinda
tABO) sistemini bulan Landsteiner'in ortaya koydugu kaideye gére,
normal insan serumunda kendi antijeni ile reaksiyon vermiyen aglii-
tininler bulunur. Bu kaidenin ortaya konulmasindan sonra, kaideyi
bozabilen baz haller ortaya ¢ikmistir. Ilk defa Fisher ve Hahn (A, )
diye bir kan grubu gdstermislerdir. Bu kan grubunun &zellikleri
sunlardir :

Anti - A serumu ile negatif veya zayif bir agliitinasyon, anti
A - B (0 grup) serumu ile pozitif reaksiyon verir. Bu sahis titkriigii
salgilayici ise yalmz (H) subtansi salgilar, (A) substans: salgila-
maz. Serumda anti - A yok fakat ekseri anti - A: bulunur (3).

Daha sonralarr Wiener ve Gordon (4), (A, diye
baska hir subgrup ortaya attilar. Bu kan grubununda &zellikleri sun-
lardir :

Anti - A serumu ile negatif veya zayif bir agliitinasyon, anti -
A - B (0 grup) serumu ile negatif veya zayif hir agliitinasyon verir.
Bu sahlis titkrigii salgilayicr ise (A) ve (H) substanst salgilar, Se-
rumunda gerek anti - A ve gerekse anti - A, meveut degildir.

Bu tip bulgular ve aile ¢alismalari daha sonralari pekcok arag-
tiricilar tarafindan bildirilmistir (3, 6, 7. 8, 9, 10, 11).

« * ) Kimlay Kontrol ve Arastirmia Laboratuar: Uzmam
(**) Kualay Kontrol ve Aragtinna Laboratuart Basteknisyenti
"2y Kizilay Ankara Kan Merkezl Seroloji Laboratuary Bastexknizyeni
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Grup stuphesi ile Kizilay Ankara Kan Merkezinden gelen kan
érnekleri icerisinden aywt imkamim buldugumuz bu tip c¢ok nadir
kan érueklerini. memleketimizde itk &rekler olmasy hakimindan, ya-
vimlamayl nygun buldnk.

Materyel :

Kizilay Ankara Kan Merkezinden grup siiphesi ile gelen kanlar
icinden ayrilan, 3883/67 ve 3993 67 protokol numarah kan bagisgi-
larinin, kan &rnskleridir. Her iki bagiser askeri birliklerde oldagu
icin maalesef istenilen bazi muayeneler tam olarak yapillamamsgtir.
Testlerde kullanlan anti - serumlarmm bir kism laboratuarimizda ha-
arlanmis, bazilanda DATE ve CRTHO firmalarmdan sctimn ahnmig-
tir.

Metod :

Bu kanlarda cell-check ve serum-check presipitin tiip metodu-
na, alyuvarlarn anti - A absorbsiyon ve elilsyon testleri ile tlikriik-
te substans arama bilinen klasik metcdiara gore yvapihmstr (12).

Bulgular :

Bn cok nadir iki vak’amn ceil-check ve serum-check’leri  tab-
lo : 1 de gosterilmistir,

Tablo : 1

Kan Ormeklerimizin Cell-check ve Sermmn-clreck Reaksiyonlan

:l Cell-Check

i ’ Serum-Chec¢k
Vak'alr T T T T l - -
;Anti - AlAnti - Bl O- Sernml A aly. [ A, aly. | B aly. O aly
- i ettt
R :
Kiasik (AY) | veya (—) l E,k:e)rl l (—Y J(+++) (—
(-—1 i i
= e e S
3885 BT | EE I IR ’ T N T e e
" t4) ~—_~“‘M_1+J —~—l—--~—_‘
Krasik (A ) ’ veya (—-) ’ veyu (-—) ’ (—) ’l A —)
s b= ‘ I .
3993, } {-—) (—) f V) [ (—) ! L) !l++-‘1-" (-—)
(4 =) = Tam aglitinasyon
I 4+ 1 - Parcah aglitinasvon
) — Zaynd aglitinasyon
. — ) = Aglitinasyon yok




2

“

Absorbsiyon ve elitsyon teknigi ile yapilan denemeler tablo :
de goésterilmistir.
Tablo : 2

Anti - A Serumu ile Yapilan Absorbsiyon ve Eliisyon

\
i Denemedde Kullamilan Alyuvarlar
Sonug ll 3888/67 | 3998/67 | Baly. - Ooaly.
— - e Ay, A
Absorbsiyon ( (4) I {(+) (—) | 1—)
Elilsyon | (+) \ (4 —) S —
i i |

Anti - H serumu ile yapilan agliitinasyon deneniesi tablo : 3 de

arzedilmistir.
Tablo : 3

Anti - H Sernmn ile Yapilan Reaksiyonlar

Denemede Kullamlan Alyuvarlar

S | ' |

3885/67 !3998/67 ' O aly. | A aly. | A, aly. | B aly.
S e R R N (—) (—)

Sonuclar

i ! }

Daha evvel bahsedildigi vechile, yalniz bir bagigcinin iikrikte

substans salgilama durumu incelenebilmis ve sonug tablo : 4 de be-
lirtilmistir.
Tablo :4
Bagisemm Tukritkte Salgilama Dnrumu

Prot. No. (A} Subst. Salgilamasx I (H) Snbst. Salgniamasy
—————————— I o —— e

3993,/67 Pozitif Poritif

i

Bu vak'alarmmizin serumlarinda irregular antikor duarumlar:
tablo : 1 de gosterilmistir. Biitin bu denemeler sonnnda 3885 67
kan drneginin (A, )} ve 3993 67 kan drnegimin (A,) oldugu anlasil-

maktadir.



Tartigma :

Laboratuar arastirmalarimz ile klasik kitaplarda bahsedilen-
ler arasinda bizim Grneklerimiz birbirine uymaktadir. Fakat baz
arastiricilarmm (6. 10) yaptiklan gibi, bagisqilarimizin izlerini kay-
bettigimiz igin, aile arastirmalari yapilamamigtir. Tespitinde biyilk
bir dikkat ve titizlik isteyen bu kan gruplari oldukga nadirdir. Sal-
mon’a gore (3) 40.000 vak’ada bir taneye rastlanmaktadir ki, An-
kara Kizilay Kan Merkezinin son bes yilda topladigi 120.547 sise
kana karsilik iki ornek bulmamiz bunu teyit eder mahiyettedir (13).
Bu vak’alar ¢ok nadir dahi olsa, kan gruplamasinda hatalara diisiile-
bilecegi vz bu yiizden transfiizyon reaksiyonlari olakilecegini hatir-
dan gikarmamak lazimdir. O halde burada da kan grup tayininde
cell-check ile birlikte serum-check’inde yapilmasinmin ve degerlendi-
rilmesinin ve ayrica U - serumu kullanilmasmin énemi ortaya ¢ikmis-
fir.

OZET :

Bu yazida, alyuvarlan (0) gibi gruplanan halbuki serumda
anti - B bulunup anti - A olmiyan hallerde Landsteiner kaidesinin
bir miistesna durumu ortaya konulmaktadir. Burada bildirilen kan
Orneginden bir tanesi (A, ), digeri (A,) dir. Incelenen her iki kan
ornegi, anti - A ile genel olarak reaksiyon vermemektedir. (A, )
(3885 '67) kan oOrnegi, diger (A) gruplarinda oldugu gibi 0 - seru-
mu ile oldukga bariz bir agliitinasyon goOstermekte fakat (Ay)
(3993/67) kan oOrnegi bircok 0 -serumu ile gayet zayif reaksiyon
vermektedir. Her iki kan ornegi, normal kan bagiscilarina ait olup,
laboratuarimiza ABO gruplamasinda zorluk dolayis: ile génderilmis-
tir. Alyuvarlarin (A) antijeni ihtiva ettikleri, absorbsiyon ve eliis~
yon denemeleri ile gbsterilmigtir. Bir bagisginin tiikriigilinde, inhibis-
yon testi ile (A) ve (H} substansi mevcudiyeti gdsterilmistir.
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TWO (A) ANTIGENS WITH ABNORMAL SEROLOGIC
PROPERTIES IN BLOOD GROUP

Necmettin MIZAN, M.D.. Ayten ALPTEKIN., Aysel BAYKUT

Turkish Red Crescent Soc. Control and Research Laboratory and Ankara
Blood Transfusion Centre

Summary :

The purpose of the present report is to describe an exception to
Landsteiner’s rule in which the red cells reaction as group (9) while
the serum contained anti - B but not anti - A. We described here one
case (A . ) and one case (A,) blood groups. Both samples do in
general not react with anti - A, (A, ) (3885/67) sample has in
common with the other (A) groups a strong agglutinability by
most group - 0 sera but (4,,) (3993/67) sample gave a very weak
reaction by most group - ) sera. Both samples which belong to our
normal healthy donors were sent to our laboratory become difficul-
ties were observed in determining the ABO blood group. The red
cells contain (A) antigen and this antigen was established by ab-
sorption and clution experiments. The saliva of one case (3993 67)
was a secretor, in the saliva the presence of (A) and (H) substances
could be demonstrated with the inhibition test.
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PATOJEN STAFILOKOKLARIN
PORTORLUK BAKIMINDAN INCELENMES]

Doc. Dr. Neadet SEVUK

Ankara Universitesi Tip Faliltesi Mikrohiyoloji
Kirsitstt Dogenti

Son yillarda hastanelerd: Patcjen Stafilokok portdri says ile
beraber bu bakteriden ileri gelen enfeksiyvonlarin da kayda deger
tarzda arttigs tesbit edibnistir (1, 2. 3, 4. §).

Patcjen Stafilokoklann sebep oldugu hastane enfeksiyonlan-
nmn artisina etkili faktorler arasinda sunlar gosterilmistir :

1 — Antibiyotiklerin gelisi giizel ve soruinsuz kullaniimasi, énce
gok etkili gbriinen yeni antibiyotike kars: kisa bir siire sonra direncli
suslarin belirmesi yiiziinden, dnemini buyliik ol¢iide kavhetmis ol-
masl,

2 -— Antibivotik, duyarhbik testlerinin yurt capmnda standardi-
zasyonu yam sira ile, su hususlara énem verilmemesi :

a) Her enfeksiyonda etiyolojik etkenin 1zolasyonu igin azami
caba sarfedilmesi ve tedavide bhasar saglayabilmek igin. kullanila-
cak autihivatigin, antibivotik duyarhik testlerinin sonuclarmna uyula-
rak segilmesi,

b)  Sinerjik antibivctiklerden ve gerekirse Sulfonamidlerie
birlikfe faydalamlmast,

c) Antagonistlerden uzaklagiimasi,

d) Az miktar dozla degilde tam doz olarak ‘edaviye baslaml-
masi,

e)  Baz bakterilerin penicilinaz gibi anzimlerinin digarn aikar-
masi,
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3 — Aumutibiyotiklere giivenilerek hijiyenik sartlara uyulmamasi,

4 — Doktor, Hemsire. Hastabakici gibi hastane personeli ara-
sinda teshit edilen portérier hakkinda HNizumlu tedbirlerin alinma-
masi (1, 2,6, 7, 8).

Hastanede calisan portdrlerin agiz, bogaz, burun ve solunum
bogluklarinda bulunan Patojen Stafilokoklar, hastalara ya hava yo-
lu ile direkt olarak ve yatak takimlari, tibbl ve cerrahi malzemeler
ve diger kullamlan egyalar vasitasile indirekt olarak bulasmaktadir.
Stafilokoklarin Hastane ve toplumlarda epidemiyolojik «cycles re-
sim : 1 de gdsterilmistir (9, 10, 11, 12). Hastane enfeksiyonlar: hak-
kinda son senelerde yapilmis bulunan nesriyatlar; Doktor, hemsire
ve hastabakicilardan, iist solunum yollar: floransinda Patojen Sta-
filokok bulunan portorleri sorumlu tutmaktadir (1, 5, 10, 13, 14, 15,
16).

Enfeksiyonlarin devamli olarak yayllmasinda esasli faktdrler -

1 — Sterilizasyonlarda yapilan her bir hata, Ameliyatlarda
kullanilmakta olan alet, elbise ve malzemelerin  bazan steril olma-
mass,

2 — Noksan el dezenfeksiyonundan ¢turii steril olmamasi,

3 — Hastane odasi, ameliyat salonundaki esya ve havanin pa-
tojen Stafilokok ihtiva etmesi, temizleme hatasi, yatak carsaflan ve
¢amasirlarmn steril olarak korunmasinda dikkatsizlik,

4 — Bakimn da hijiyen kaidelerine riayetsizlik,
5 —- Sahsi hijiyene bagh diger noksanlar, sebep olmaktadir (1).

Biz de Fakiiltemizdeki enstitii ve kliniklerde c¢ahsmakta olan
personel ile yatmakta olan hastalarin bogazlarinda mevcut patojen

Stafilokoklar1 arastirmak, hali hazirdaki portdér nisbetini bulmak
amacl ile calismalarimizi yaptik.

Materyel ve Metod

Fakiiltemizin klinik ve enstitiiler (infeksiyon hastaliklar, Fizik -
tedavi ve Idroloji, Deri ve Zithrevi Hastaliklari, Gz, Uroloji, Cocuk

cerrahisi ve Ortopedi, 1I ve III Cerrahi klinikleri ile Mikrobiyoloji,
Fizyoloji, Histoloji ve Embriyoloji. Adli tip ve Sosyal tip, Anatomi,
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Fizyopatoloji. Radyoloji enstitiileri) inde mevecut personel ve hasta-
larin, bunlardan baska 3 -4. sOmestre tip talebelerinin bogazlarin-
dan olmak ilzere toplam olarak 1000 kiiltiir yapildi (Tablo : 1).

Steril ekilvyon tonsillalar iizerine siirilmek suretile materyal
alindi. Bu ekuvyon ile ekim. koyun kani ile hazirlanmus (defibrine
edilmis) % 10 luk kanh jeloz plaklarina yapildi. Plaklar 37 derece-
lik etiivde 24 saat inkiibe edildi. Boylece kiiltiir sonuclart incelene-
rek Stafilokok tesbit edilen plaklar ayrildi. Bu plaklar iizerindeki
kolonilerden patojenite testi (Hemoliz, Pigment, Plazma koagulaze
ve Mannitfermentasyonu (Chapman) yapiudn) (4, 7). Stafilokok ko-
lonileri saylarak beher plakta koloni adedi 10 dan yukar: olanlar
tecritbeye tabi tutuldu.

Sonuclar

Tablo : 1 de goriildiigii iizere muhtelif klinik ve enstitiilerdeki
368 (% 36.8) personel (Doktor. Hemsire ve diger gorevliler), 265
{% 26.5) hasta ve 367 (% 36.7) Tip ogrencilerinden olmak izere
toplam 1000 bogaz materyelinden kiiltiir yapiudi. Bunlardan 167
(% 16.7) Micrococcus pyogenes var. aureus izole edildi. Genel ola-
rak 368 personelden 53 (%, 14.9), 265 hastadan 37 (¢ 13.9), 367 tip
dgrencilerinin bogaz materyelinden 75 (¢ 20.4) patojen stafilokok
tesbit edildi.

Tablo : 2 de goriildiigii fizere; Intan hastahklan kliniginde: 20

personelde (Dr, Hemsire, diger goérevliler) 5 (¢ 25), 40 hastadan
(% 19),

Fizik tedavi ve Idroloji enstitiisiindc: 24 personelde 6 (/¢ 23),
50 hastada 4 (%5 8),

Goz kliniginde: 18 personelde 6 (¢ 33), 23 hastada 2 (7r 9.5),

Cocuk cerrahi ve ortopedide 12 personclde 3 (% 25), 38 has-
tada 4 (¢ 10),

IT. ve III. cerrahi kliniklerde 71 personelde 23 (% 32), 52 has-
tada 18 (7% 34.6) patojen Stafilokok tesbit 2dildi.

Tablo : 2 Cerrahi kliniklerinde Patojen stafilokok portorlerinin
ileri derecede fazla oldugu buna mukabil taklo : 3 enstitillerde ise
yok denecek miktarda az oldugu goze carpmaktadir.



Miinakasa

Muhtelif klinik ve enstitiilerde galisan personel, hasta ve Tip
Ogrencilerinin stafilokok portorliikleri hakkinda muhtelif arastir:-
cillar tarafindan pek ok galisialar yapiumustir (17, 18, 19, 20, 21,
22, 23, 24, 25, 28, 27, 28).

Yaptigimz calismada, Ankara Tip Fakiltesinin muhtelif klinik
ve enstitiilerind? ¢alisan 368 personelin bogaz kiltiiriinden 35 (-
14.9); 265 hastadan 37 (¢ 13.9), 367 tip 68rencilerinden 75 (7+ 20.4)
Patojen stafilokok teskit ettik. Bu durumda gorevli personelden
£¢,14.9, hastaden "¢ 13.9, Tip Ogrencilerinden ¢+ 20.4; Bundan bas-
lra I1. ve IIT. Cerrahi Kliniklerinde 71 personelden 24 (‘- 33.8), 52
hastada 18 (i 34.6) de patojen stafilokok portdrit oldugunu tesbit
ettik. Bu durum, portérligiin dnemini ve iizerinde durulmas: gerekli
bir hastane problemi oldugunu géstermektedir.

Willis, A. T. arkadaglarmin Melbournedeki hastanelerde yapmis
olduklar: arast:rmada 1183 patojen stafilokok aureus tesbit etmis-
lerdir (29). Lindbom ve arkadasglari (18) Uppsala hastahanesinde
313 kalb ve akciger operasyonlarindan 58 (¢ 18.5) de komplikas-
yon husule gelmis. 41 de, M. Onul ve 8. Kandilci (18) gecekondu
halkindan 478 kisinin bogaz kultiirlerinden ¢ 3.7, 102 saglam tip
O6grencinin kogaz kiiltiirl=rinden ¢ 23.5 cranminda, E. T. Cetin (8)
vapmis oldugu normal insan bogaz kiiltiirlerinde v 18.2, burundan
% 20.5 oraninda, Vogelsang ve arkadaslarnnin yapmis olduklan
arastirmalarinda 7¢ 72 - 83 oraminda (20} A. Visconti ve arkadasla-
vinin (21) Milano Mailandin hastanesinin dogum servisinde ¢¢ 77
yeni doganlarda, ¢, 74 annelerde, 7 38 hastabakicilarda, % 32 ha-
vadan alinan arastirmalarda. J. Boe ve arkadasglarimin (22) Bergen
kliniklerinde 3508 perineal hastadan 7 13 oraninda, E. Kende ve
arkadaslarmmn Budapeste kadin kliniginde 926 burun medhalinden
arastirma yapilous ve bunlardan 464, yeni doganlarda, 328,462 an-
nelerden 235 olmak iizzre toplam 563 adet (23), T. W. Gelossowa ve
arkadaslarinin Moskova dogum evi kliniginde 185 personelden 107
(70 57.8) inde (24), R.E.O., Williams ve arkadaslarmim Londra (Co-
lindal) hastanesinde 602 hastanin ilk giinde burun medhalinden ¢
38 ve 8 hafta sonra ayni miktar ve ayni sahislarda yapilan kiiltiirler-
de 7¢, 68 oraninda (25), C.P. Michael ve arkadaslarimn Atina Hipok-
rat hastanesinde 126 personelden <7 56.6 ovamnda (26), V. Hurst
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Sanfransisko 22 dogum evinde yeni dogan cocuklar I. hafta zarfin-
da bogaz ve burundan ‘¢ 99 unda, evlerde ise ¢ 72 sinde (27), J.
Fast ve arkadaslarimin Breslau III. cerrahi kliniginde 158 personelin
burun ve bogazindan arastirma yapimis ve hastabakicilarin ¢ 53

hastalarmn ‘¢ 47. talebelerin 7 24 de (28) H. Kocabasin mubhtelif
cerrahl servislerinde gorevli sahislarin 300 burun kiiltiiriinden 132
(9 44). 300 bogaz kiiltiiriinden 36 (7 13) da (5), S. Tiiret’in ilk
okul cagindaki ¢ocuklarda yaptigr 575 bogaz kiiltiiriinden 75 (< 13)
de (29), patojen Stafilokok tespit etmislerdir.

Tablo : 1, 2, 3, 4, de gorildiiglt Uzere bizim yaptigimiz arastir-
mada 135 enstitli personelinden 8 (77 5.9) sahista izole edilen pato-
jen stafilokoklarm. csrrahi klinik (personel ¢¢ 32 ve hastalar 7%

’

34.6) ve diger klinikle (personel ¢¢ 23.7, hastalar ¢ 9.8) re naza-
ran ¢ok diigiik oranda olmasidir. M. Onul’'un tip 6grencilerinin boga-
zindan yaptigr kiiltiir neticeleri, bizim yaptigimiz sonuclarla uygun-
luk gostermistir.

Biz burundan arastirma yapamadik. Mulitelif memleketlerde
vapilan arastirmalarda 7 18- 99 oranda patojen stafilokok teshit
edilmistir. Burundan izole edilen bu hakterilerin, bogazdan izole edi-
len patojen stafilokoklara nazaran daha fazla oldugu Tablo : 4 te
goritlmektedir.

Muhtelif memleketlerde oldugu gibi Ankara’da yaptigimiz aras-
tirmada bogazdan tesbit edilen patojen stafilokoklann (% 14 -34)
oranda olmasi hastane kliniklerinde calisan portorlerin énemini or-
taya koymaktadir. Ciinki; Cerrahi veya diger klinik hastalardan cgo-
gu. enfeksiyonlara diger sahislara nazaran daha hassastirlar ve vii-
cutlarinda yapilan miidahale dolayis: ile genis giris kapist a¢ilmak-
tadir. Bundan bagka direncli suslar tasiyan portorlerin ortadan kal-
dirilmamasina ve bunlarin enfekte etmis oldugun hastalarin tedavi-
sinde bir problem teskil etmektedir (2, 3, 30).

En 6nemli nokta : Burun ve hogaz portdrlerinin ileri derecede
fazla olmas! sebebile ameliyat esnasinda veya sonra yapiacak pan-
sumanlarda daima burun ve agizin bir maske ile kapatilmis olmas:
gerekir. Bu yapildigi takdirde hastane i¢i ameliyattan sonraki en-
feksiyonlarin azalacag: veya yok clacagh muhakkaktir.
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OZET :

Son yillarda, hastanelerde patojen stafilokok portor sayisi ile
beraber bu bakteriden ileri gelen enfeksiyonlarin da kayda deger
tarzda artonustir. Tip Fakiiltesi enstitii ve kliniklerinde c¢alismakta
olan personel ile hastalarin ve C - 4. somestre tip 6grencilerinin ho-
gazlarindan patojen stafilokok aragtirdik. 1000 kiiltlirden 167 (%%
16.7) Micrococcus pyogenes var. aureus tesbit edilmistir. 368 per-
sonelden 53: 265 klinikte yatan hastadan 37 (¢ 13.9); 367 3-4. s6-
mestre tip dgrencilerinin 75 (% 20.4) inde patojen stafilokok izole
edilmistir. Dikkatimizi ceken husus : Daha ziyade cerrahi klinikler-
deki personel ve hastalarda "¢ 32 - 34.6 oraninda olmasidir.

o &)

kontamine olmuy cvyo -

E«mhnﬂna enisan pcuml.J

F:;;Ml oldutien soma

|

l'{op‘ulukhk: musoil garks j'
Sloflickoklann haslonelerde ve lapwmiarda epidermiyotojik cycle

~

Sekil : 1
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Ankara Tip Fakiiltesinde
Persopel, hasta ve Tip Ggrencilerinin

bogazlarndan ahman 1000 materyelin da
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Kliniklerde meveut Personel ve Hastalardan izole edilen P, Stafilokok

Portérierinin muhtelil memleketlere giore dagihss,

Tablo : 4
Memle- Arastiricuun Kul-
ketierin adi Mensel tir
ad: » ad.
Ipsala. Lindham Kalp ve Akeiger ameliyatlan | 313
M. Onul - S, Bogaz Gecekondu 478
Ankara Kandilei Bogaz Tip Ygrencisi 108
Iste . Bogaz
anbul E. T. Cetin Rurun )
Norveg Vogel Sang Bogaz
Yeni Doganlar
; i ale A Anneler
Milano A, Viskonti Hastahakio
Hava N
Bergen J. Boe Perineal 3508
; 464
K , Burun Yenidogan
Budapesgte E. Kende Burun Annc 162
Moskova TwCeleasowa, Bogaz Personel 185_
- 602
R.E.O. Williame ‘ Burun Hst. Ik haftas
Londra — | Burun Hst. 8. haftas) 602
Atina C.P. Micheal Bogaz Personel 126
Sanfran- V. Hurst Bogaz-burun Dofumevinde
sisko B 1. Hafta BEvlerde
Bogaz-Burun Hastaghakicl
Breslav J. Fast Hasta 158
Talebe
Ankara e Muhtelif Cerrahi Kl, Burun 300
Tip Fak.| & Kocabag Muhtelif Cerrali K1, Bogaz | 300
Ankara H. ol 575
Tip Fak. S. Turet Bogaz o
Bogaz
Personel 368
Hasta 265
" Tip dgrencist 367
Al,lrklmi,ak N, Seviile I1. - ITX. Cervahi Personel 71
P : 11 - III. Cerrahi Hasta 52
Enstilller Personeli 135
Diger Klinile Personeli a7
Difer Kilintk Hasta 213

P. Stafi-

lokok
ad. A
58 | 18.5
3.7

23.5
18.2
20.5

72

37

T4

38

32

13

328 | 106
235 | 50.8
107 | 57.8
38
o 88
585
89

77

53

47

24

132 | 44
36 | 12
75 1 13
55 | 14.9
37 | 13.9
75 | 20.4
23 | 32
18 | 34.6
8 5.9
23 | 23.7
21 98
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Studies on Staphylococcl Carriers in Medical School

of Aunkara

Necdet SEVUK, ALD.

Assistant professor of Mierobiology, Ankara University
Facudty of Medicine, Dept. Microbiology, Ankara, Turkey

Summary

In the recent years, staphylococcal infection of man has
tncreased.

The purpose of this study was to determine the frequency of
isolation of staphylococei in our faculty clinics.

The organisms have originated fron: diverse sources (Doctors,
nurses, Laboratory personnel and inpatients with other than

staphylococei).

A total of 1000 culturcs from above persones and medical
students were studied and 167 (16.7 ¢¢) micrococcus pyogenes
aureus isolated from them.

368 of tllese were fron: medical Personnel (36.7 ¢):. 265
{26.5 ¢¢ ) from inpatients; 367 (36.7 ¢¢) from medical students.
According to the rates of number of pathogenic staphylococ strain
were, 368 from 53 (14.9 ¢, ), 37 (13.9 ¢} from in patients; 75
(20.4 <¢) from medical students.

The most of these pathogenic staphylococel were isolated from
surgical clinics. In order to prevent from these infective agents, it
is necessary aseptic pansement and masking.
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AVRUPA POLIOMYELIT VE DIGER VIRUS HASTALIKLARI
XII. SIMPOZIUM IZLENIMLER{ (%)
(4 - 7 Mays 1969)

Dr. Azmi ARI, MPH

Fefik Saydam Merkez Hifzissinha Enstitiist
Vircloji ve Virug Agilan Sobe Midiiriy

1964 yih X'cu Varsova toplantiaindan sonra iki yilda bir tertip-
lenmesi kararlastirilan bu simpoziumlar 6 aylbk bir ertelenme ile
XIT’ci toplantisiny, 4 -7 Mayis 1969 tarihleri arasinda Biikreg'te
yaptt

Dernegin Genel Kurulu'nun bu yilki toplantisinda, Dernek Tii-
zZiglinde agagida swralanan degigiklikler yapilmak suretiyle 1952 yi-
linda «Avrupa Poliomyelit Savas Dernegi» adiyla kurulan ve sadece
poliomyelitisle mesgul olan kurum ismini «Avrupa Poliomyelitis ve
Benzeri Hastaliklarla Savas Dernegi» olarak degistirmis ve faaliyet
alanini zamanla genisletmistir. Avrupa’mn cogu iilkelerinde, poliom-
yelitis astlarinin bhasari ile uygulanmas) sonucu, bu hastaltk halk
sagligs acisindan aktiialitesini ve dnemini kaybetmis gdriinmekle be-
raber diger baz lilkelerde durum béyle gelisememistir. Dernek faali-
vetlerinin devami bakimindan isimde degisiklik ve yeni konularl
kapsama gerekceleri ve nedenleri ortaya atilmistir.

Bu durum karsisinda :

1. Dernegin ad: «Avrupa Poliomyelitis ve Diger Virus Hasta-
hklariyle Savag Dernegis olarak degistirilmis ve diizeltil-
mistir;

*) Bu yazi Ankara Mikroblolojl Derneginln 15 Mayis 1869 tarlhindeki 27cl
toplantisinda teblig edilmilgtir.
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2. Toplantilarim her yil yerine 2 yilda bir yapilmas: benimsen-
mis ve kararlastiriimistir. Bunun sonucu olarak;

3.  Genel Kurul toplantilarinin her yil yerine 2 yilda hir yapil-
mas1 kabul edilmis,

4. Yonetim Kurulu iiyelerinden yarisimin 2 yilda hir, Bagkan
ve Genel Sekreterin 4 yida bir secilmeleri karara baglanmistir.

Bu suretle dernek g¢alismalari poliomyelitise ilave olarak Avru-
pa iilkelerinde problem olan veya olma istidad: gosteren diger virus
hastaliklarina; 6rnegin, Kizamukeik, Viriitik Sarihiklar, Arbovirus
enfeksiyonlaria ydéneltilebilecek ve bu konularda rapor ve tebligler
hazirlanabilecektir. Gelecek simpoziumlarda hangi konularin islene-
cegi en az bir yil Onceden teshit edilmek ldzim geldigi kabul edil-
mistir,

Bu yi! yapilan Yonetim Kurulu se¢iminde, eski bagkanin teklifi
ile Romanya delegelerinden Prof. Dr. N. Cajal Bagkanliga; 6niimiiz-
deki toplantilarin yapilacag Finlandiya ve Tiirkive iiyeleri Dr. R.
Tammilehto ve Dr. A. Ar1 ile Macar delegesi Prof. Dr. I. Démok bo-

salan lyeliklere se¢ilmisler ve Genel Sekreter Dr. P. Recht'in hiz-
mete devami ile kendisine uygun gérecegi bir yardime: almasina oy-
birligi ile karar verilmistir.

Ayrica, iilkelerinde bugiine kadar hi¢ toplant: yapilmayan Tiirk
ve Fin delegelerinin kendi Hilkiimet ve Dernek yetkilileri ile yapa-
caklari temaslardan sonra verecekleri bilgiter ve teklifler olumlu
clursa 1971 ve 1973 simpoziumlarim bu iilkelerde yapimas: karar-
lagtirilmigtir.

Simpoziumun birinci ve ikinei giinlerinde, swrayla asagidaki ko-
nularda 7 Rapor ve 38 Teblig yapilmistir. 3’cii giin ayrica 24 serbest
teblig sunulmustur;

1. Avrupa {ilkelerinde Poliomyelitis epidemiolojisi,

2.  Poliomyelitis asilamasinin halk saghgs bhakimindan degeri,
3. Asilama sonuglarinin degerlendirilmest,

4.  Toplumda imuniinite seviyesi ve virus yayihmu,

5

Ast tretiminde karsilasilan problemler.
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DST'ca hazirlanan birinci raporda Poliomyelitisin Avrupa bol-

gesindeki epidemiolojik durumu derlenmege c¢alistimugtir.

Bu rapo-

run konkluzion kismindan alinan pasajlars asagiya ctkariyoruz :

1) Poliomyelitis probleminin DST Avrupa Bdélige iilkelerindeki ya-
vitmu hakkindaki bilgiler yeterli degildir. Derlenen bilgilere go-
re konu, bdlgenin birgok iitkelerinde bir problem olmakta devam
etmekte ve diger bazi iilkelerde gelecekte patiak ve epidemiler
beklenebilmektedir;

13 Avrupa Ulkesinde 1964 - 1968 Yillar1 Arasinda Bildirllen -
Poliomyelitis Vak'alarmwm Yilhk Sayilar: ve
(Yiizbinde) Oraular
Tablo:1
Yilbk rakamlar Yilik oranlar
Utkeler {yYizbinde)
1964 | 1965 (1966 (1967 | 1868 | Total olarak
Avusturya 7 2 2 — 5 16 0.04
Bulgaristan sl — 1| o 10 0.04
Cekoslovakya TZ — _:_ —:*- — —_
“Demmarka | —| — | 1| — 1| oot
Fransa 533 | 290 | 219 | 108 | 79 |1220 050 B
Yunanistan N 198 17_1: ~—? —F:’;: .o | 266 —077
Macaristan s| 6| el 2| .1 1 0.04
‘Italya ﬂ_:_ 841 l 254 | 147 T104 e 1346 065
Polonya 11 19 11 5 46 B 0.04
ispanya 105 | 62 | 237 | 336 | 151 | 981 0.62
Tsvee 1 1 4 — — 6 0.02
Tlirkiye 244 ;"E? 1975 ja_;_{ T | asez 200 E:
Yugoslavya 20 I 13 | 17 95 | 18 | 261 0.28

Thhar sistemlerindeki farklardan dolayi, verllem rakamlar tam

mukayege edilememektedir.
... Simdiye kadar herhangi bir bilgi verilmemigtir.

-— Vak'a yok.
Not
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2)

3)

4)

a}

Akdeniz cevresindeki tilkelerin gogunda epidemiolojik bilgi ve
durum yeterli olmadiktan bagka bozulma istidad:i gosterdigi gi-
bi vak’alarda artmalar tesbit edilmektedir. Bu sebeple, hastah-
g kontrol altina alinmasi ancak devamh bir caligma ve gayret
gosterme ile saglanahilecektir.

Laboratuvar ¢alismalari, hastahk etkeni virusun bircok tilkeler
de meveudiyetini muhafaza ettigini gdstermektedir; ayreca, di-
ger bazi enteroviruslarin nadirde olsa. paralitik vak'alara sebe-
biyet verdikleri teshit edilmektedir,

Bir kisim iilkelerde polio agilama program: muntazam bir sekilv
de yiiriitilmekte buna karsilik diger bazilarinda muhtelif sebep-
lerle bu is basarilamamaktadir.

Bu itibarla poliomyelitis tarama faaliyetleri asagida siralanan
bilgileri temin etmek bakimindan devam etmek zorunlugun-
dadir.

a. Teghisi ve ihban gelistirmek;

b. Elde edilecek bulgular siiratle memleket igi ve uluslarara-
81 tesekkiillere bildirmek;

¢. Aslama politikasina 151k tutmak ve hastahgr kontrol ede-
cek metodlar: pldnlamak ve uygulamaw saglayabilmek;

d.  Virulan polioviruslarm mevcudiyetini tesbit etmek;

e. Astlamay takip eden devrelerds immiinitenin devamina ait
bilgiler yeterli degildir. Bu itibarla agililarda antikor gelisi-
mi ve devami ile toplumun muhtelif yas gruplarinda seyri-
nin bilinmesinin saglanmasi suretiyle patlak ve epidemile-
rin sebeplerini agikliga kavusturmak;

f.  Patlaklarn zamamnda Onleme imkanlarim elde etmek;

g. Astlama kontrol programmin devamh olarak zararsizhik ve
kudret durumunun takip edilmesi; ve nihayet,

h. Paralizi yapan diger viruslari devaml olarak takip etmek,
bunlarin asilama program: ve asi lizerine diisiirecekleri siip-
heleri ortadan kaldirmak ve icap ederse giiniin birinde as:
igerisine bu viruslart da sokmak.
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6) DST bolgede, yukarda siralanan bilgileri saglama gerekgesi ile
hazirlanacak tarama programlarina hiikiimetlerce istenmesi ha-
linde yardim edehilecektir.

DST 21 — 30 Mayis 1969 tarihinde Hollanda'nin Hague sehrinde
tertipledigi «Bulasicl Hastahklarda Tarama Metodlari» adli seminer-
de, milll poliomyelitis tarama programlarina genis bir yer verdigini
belirtmistir; bu arada meveut imkén ve kolaviiklardan en iyi bir se-
kilde faydalanma ortam: aranacaktir.

Ikinei rapor ve onu takip eden tebliglerde poliomyelitis agilan-
mn ilerideki gelisimi, canh attenue ve inaktive asilardan alinan so-
nuclar, asilamada niifus sayiminda oldugu gibi 5 — 10 giinlik bir
hazirlanmadan sonra biitiin toplumun bir giinde asilanmasinin fayda-
larl ortaya atilmg ve tartisiimistir. Bircok Avrupa ilkelerinde poli-
omyelitis agilamasi mechuriyeti kabul edilmis bulunmaktadir (Fran-
sa, {talya, Belcika v.s.). As1 uygulamasinda clii asy, tatbikat kolay-
11§1 bakimindan tercih edilirken diger taraftan birinci veriligin Tip/1
polio sugu ile hazirlanan monovalan agiyla yapilmasi halinde bazl
iilkelerde daha iyi sonug ahnabilecegi kanaati belirmis bulunmaktadir.

{1k yas igerisinde gergeklestirilecek iyi bir asilamadan sonra, bi-
rinci yas igerisinde ve polio mevsimine yani, yaz aylarina girmeden
Once birinei rapelin ve bundan 4 yil sonra yani ilkokula girerken yi-
ne mevsim basinda 2’ci rapelin yapilmasi dngdrilmektedir.

3 ve 4 No.lu raporlar ve ilgili tebliglerde asilama sonug¢larinin
degerlendirilmesi ele alinmistir. Bu arada inaktive Gard agisi ile Is-
vee ve Finlandiya'nin aldigr sonuglar yani polio vak’alarinin pratik
olarak eliminasyonu ve toplumda polio virusiarinin tam eradikasyonu
istisna edilirse, inaktive veya oral attenue as) uygulayan biitin {il-
kelerde az sayida da olsa paralitik polio vak’alarina rastlandigy gibi,
hastahk etkeni (Wild} polio virusunun eradikasyonu heniz saglana-
mamigtir. Ayrica as1 viruslarinin ¢ok az sayilarda da olsa paralitik
vak’alara sebebiyet verdikleri tesbit edilmektedir. Biitiin bu bulgu-
lar, poliomyelitis epidemiolojisinde insan ve cevre faktdrlerinin One-
mini belirtmekte ve yalniz basina etkenle savagin ve asllamanin ye-
terli olamayacady gercegini gozoniine koymaktadir. Butiin bunlar
herbir toplumda zayif taraflarin ortaya cikarilmasinda ve bunlarin
giderilmesinde epidemiolojik ve laboratuvar galismalarinin bulgularn-
dan faydalaniimak lizum ve Onemini gostermektedir.
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9 No.lu rapor ve onu takip eden tebliglerde toplumda immiinite
seviyesi ve virus yayihm konulan ele ahnmus ve iglenmistir.

Bu arada;

1 — Cocuk yvuvalarinda v¢ diger benzeri topluluklarda virus
yayilim,

2 — Lagmm sularimmin virus muhtevalari arasinda bulunacak

reo-viruslarin ¢evre sfartlarina dayamkh oluglan géz oniine
alinarak bunlarn sularda. tipki bhaliterilerden echerichia
colie gibi lagim sular: ile kirlenmeyi gisterebilecegi,

>y

3 — Intestinal iinmiinitenin degeri ve devam stresi,
gibi gesitli caligmalar hazirlannus ve teblig edilmistir.

6 No.lu raporda Ingiltere virus asilar kontrol laboratuvan Mii-
ditrit Dr. T. Perkins, virus asilarn iiretiminde standardize edilmis do-
iu kiiltiy hitcrelerine olan ihtiyaci bilimss] gergekleri ile iglemege ga-
hsmis ve gbzoniine koymustur.

Cigek, Kuduz ve Sari Humma ag iiretimlerinin kisa tariheelerini
veren konusucu bunlarin ¢ok simirh mahzurlariyla nzun villar kulla-
nilageldiklerini belirtmistir.

Daha sonra doku killturleri konusuna deginen Dr. Perkins mo-
dern hilgilerin g  altinda bugiin kullamlan g¢esitli primer hicre
kiiltiirlerinin tasidigr ve tasmiyabilecegi riskleri kisaca sGyle Ozetle-
migtir :

1) Frimer maymun bébrek hiicrelerinin asy iretiminde kulla-
nimak zorunlulugu, insan igin potansiel t=hlike tegkil edebi~
lecelt yeni yeni viruslarin bu hiicrelerden iretilmesiyle
(SV. gibi), tereddiitler yaratmakta devam ederken, gegen
vil Frankfurt ve Marhurg'ta enfekte maymuularlia temasla-
ri1 sonucu hastalanarak §lenlerin hatirag: zihinlerde sorulari
artirmistir.

2) Insan virus hastahklarim nakil bakimindan daha az tehlike-
li olabilecegi gerekcesiyle hayvan dokularindan faydalanma
diglinilmiistiir. Bu maksatla, bilinen virus etkenleri haki-
mindan temiz olduklan teshit edilen ve bu husus 6zel tretme
yerlerinde saglanan kopek, tavuk ve ordek nesillerinden isti-
fade gibi pahah metodlar iizerinde durulmusg, hazirlanan asi-

177



178

lar liyofilize edilerek: kullamilmadan &nce hiicrede ve asida
yvapilabilen biitiin kontrollar (hiicre histopatolojisi, imuniino
floressan tetkikler v.s.) yapimas: yollary aranmistir.

3) Tohum virus sistemi gelistirilmsk suretiyle, tohum olarak vi-

rusun her tirlii dzellikleri incelenebilmis ve bdylece safligt em-
niyet altina alinabilmistir.

4) Diger taraftan tohum virus igin saglanan bu imkanlar hiicre

goyu icin heniiz temin edilememis goriinmekle beraber yakin
bir gelecekte bu konuda da ileri bir safhaya gelmenin belir-
tileri mevecuttur., Human Diploid Cell Strain (HDCS) iizerin-
de yapilan calismalar olumlu gdriinmekle beraber, daha uy-
gun bir hiicre soyu gelistirilzbilir. Hayvan soylaruidan ha-
zirlanacak bu cesit bir hilcre nesli gesitli viruslan {iretme ba-
kimundan dar spektrumlu olmak zayifhgindadir.

Simdilik W1 — 38 HDCS baz {ilkelerde polio a1 iiretiminde
kullanilmak yoluna girilmis ve lisanst alinmis bulunmaktadiy.
Prensip itibariyle asi tiretiminde kullamlabilecek ve sezaryen
Ale alinmag foetus organlarindan gelistirilecek bir hiicre so-
yunda asagida swralanacak dzelliklerin  bulunmasi Sngdriil-
mektedir :

4.1. Sezarienle alman foetal doku biiyiik thtimalle iuherant
kontaminagyondan anktir. Ayrica pratikte, yetiskin can-
Linin biitiin viruslarmm foetusa plesantal yoldan gecemi-
yecegi kabul edilebilir.

4.2, Elde edilecek hilere yeteri kadar pasaj yapumak suretiy-
le ticari bakimdan kullanilabilecek bir hollukta iireyebil-
meli ve iiretilebilmelidir.

4.3. Uygun ve yeteri kadar {ivetilen boyle bir hiicre soyu, ce-
sitli testlerle extraneous minicanlhlarin aranmasi tamam-
lanincaya kadar dondurularak saklapabilmeli ve bu slire
icerisinde 4.2. de belirtilen Gzelligi devam etmelidir.

4.4. Belli bir hayat siiresince hiicre, normal kariolojik stii-
ritktirinii muhafaza etmelidir.

4.5, Deney hayvanlarina enjekte edilen hilere giispansiyonun-
dan onkojenik vasifhh hi¢ bir virug iirememelidir.



4.6. Elektron mikroskopla yapilacak incelemelerde hiicrede
herhangi bir virus partikillii gériillmemelidir.

4.7. Immimnofloressan incelemeler sonunda hiicrede hig¢ virug
bulunmamalhdir.

4.8. Hayvanlarda, doku kiiltiirlerinde ve diger besi yerlerin-
de yapllacak muayenelerde, hicrelerde hig¢ bir virus,
mykoplazma, bakteri ve mantar bulunmamahdir.

Yukarida bir nebze bahsedildigi gibi W1 — 38 hiicre soyu elimiz-
de gimdilik ve sayilan vasiflar: gosteren bir hiicre olarak mecvut-
tur.

Simpoziumda bu 7 rapor ve ilgili tebliglerden baska 18 kadar yi-
ne poliomyelitis ve bununla uzak ve yakmdan ilgili tebliglerde bulu-
nulmustur.

Bu tebliglerde, bashca, Pikornaviruslarm RNA. zellikleri, atte
nue ve Vild viruslarm ayriminda kullanilan kriterler {(Markers), Kok-

saki ve ECHO viruslarinin yaptiklar: paralizler ile yeni Tip/3 attenue
polioviruslarla yapilan c¢aligmalar yer almiglardir.

Not :
Avrupa Pollomnyelltls ve diger Virus Hastaliklar ile Savag Dernegi

sympozlumunda konugulan bitdn rapor ve tehliflere ait yazilar, Reflk
Saydam Enstitisd, Virolojt Sube kitaphfinda mevcuttur,
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