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1. REDUCTION 

(Azaltma)

2. REPLACEMENT 

(Yerine bir şey koyma)

3. REFİNEMENT 

(Hayvanları rahatının sağlanması)



 Fiziksel zararlar

• Kafes veya kapaklarının batması, kesmesi, çizmesi, hayvanların 

ısırması, tırmalaması 

 Oluşabilecek zoonozlar

 Kullanılan kimyasal maddeler ve onların metabolitleri

 Atıkların yok edilmesi

 Etik problemler



 Kemoterapi

Aşı geliştirme

 Patogenez

Hücre Biyolojisi

Moleküler biyoloji

 Biyokimya 

Gametositogenez 

Genetik

 Transfeksiyon

 Tanı kriterlerini araştırma

Mitokondri ve plasmid 

ilişkileri

Mutant dirençli insan 

eritrositleri

 Konak hücrede 

proteinlerin taşınması

 İlaç dirençleri

 Etken madde taramaları



Klinik öncesi değerlendirmede sentez 

edilen veya doğal kaynaklardan izole edilen 

kimyasal maddelerin,insanda hastalıkların 

tedavisinde kullanılmaları amacıyla klinik 

denemelere tabi tutulabilmeleri için önce 

mutlaka tarama testleri ve toksisite 

deneyleri yapılmalıdır.



Tarama Testleri; 

İn vitro tarama testleri 

İn vivo tarama testleri öngörülen etkinin 

özelliği nedeniyle hastalığı temsil eden hayvan 

modelleri kullanılmaktadır.

Bu sayede geliştirilme amacını oluşturan ve 

sahip olması öngörülen etki ya da etkileri 

gösteren maddeler belirlenir. Bu özelliği 

bulunmayan maddeler için deneme artık bu 

kademede bitmiştir..



Toksisite Testleri; tarama testlerini başarı ile 

geçen bileşikler ancak Toksisite Testlerine tabi 

tutulurlar.Bu aşamada fonksiyonel,biokimyasal 

ve histopatolojik toksik etkileri incelenir.

Klinik değerlendirme; basamağının ise Faz I, 

FazII, FazIII ve FazIV denemelerinden 

oluşmaktadır.

 Kayaalp,O.S.,İlaçların Klinik-öncesi değerlendirme testleri; Klinik Farmakolojinin Esasları ve Temel Düzenlemeler. s.29-

46. 4.Baskı,Faryal Matbaacılık,Ankara,2008



 İnsan

 Plasmodium vivax

 Plasmodium falciparum

 Plasmodium ovale

 Plasmodium malaria

 Plasmodium knowlesi

 Kemirici

 Plasmodium yoelii 

Plasmodium berghei

 Plasmodium chabaudi

 Plasmodium vinckei







Enfekte fareden koltuk altı veni kesilerek 

alınan ve enfeksiyon oranı 107 /ml P. yoelii

olarak seyreltilen kandan her fareye 0.25 ml. 

(2,5 x 107 adet P. yoelii) kuyruk veninden intra 

venöz olarak verilmelidir. P.bergheii ise aynı 

miktarda peritondan verilebilir



 . Enjeksiyondan sonra 2 gün ara ile, farelerin 

kuyruk ucu kesilerek alınan kandan yapılan 

preparatlarda sıtma enfeksiyon yüzdeleri 

saptanarak parazitemi izlenmeli ve P. 

begheii’de 7 günde P.yoelii’de ise 12 günde bir 

pasaj yapılarak suşun canlılığı sürdürülmelidir.





























































 Leishmaniasis modeli oluşturmak için kullanılacak 
promastigotlar, 10 ml kültür sıvısının 1500 devirde 10 
dakika santrifüjlenip, dipte kalan çökeltinin steril 
serum fizyolojik ile 3 kez yıkanması ile elde 
edilmektedir.

 Mikroskopta sayılarak promastigot süspansiyonunun 
son konsantrasyonu 1x108 promastigot/ml olacak 
şekilde ayarlanmalıdır. 



Farelerin sol ayak tabanlarına, derialtına 15 μl 
Leishmania tropica promastigot solüsyonu enjekte 
edilmelidir.

 İnokülasyonun 2. haftasında ayak tabanında 
kızarıklık ve şişme olan sağlam doku sınırından 
tüberkülin enjeksiyonu ile serum fizyolojik verilip 
aspire edilerek alınan örneklerden NNN 
besiyerlerine ekim yapılarak promastigotlar elde 
edilirken, yayma preparat hazırlanıp Giemsa ile 
boyanıp incelenerek  Leishmania amastigotları 
saptanır.













Leishmania infantum izolatlarının promastigot 
solüsyonu 15 μl intravenöz olarak farenin kuyruk 
veninden verilir.

 Farelere promastigotların verilmesinden 30 gün 
sonra otopsi yapılarak  karaciğer ile dalakları 
çıkarılıp örnekler  NNN besiyerlerine ekim yapılır

Promastigotlar elde edilebilir.
Yayma preparat hazırlanıp Giemsa ile boyanıp 

incelerek  Leishmania amastigotlarının varlığı 
araştırılır.















 

İzolatlar                         Hayvan İnfeksiyonları Sonuçları                       Notlar 

6 C L  (Urfa) Fare Ayak Tabanında CL Lezyonlar  

3 CL (Aydın) Fare Ayak Tabanında CL Lezyonlar  

2 CL (Antakya)* Fare Ayak Tabanında CL Lezyonlar ve İç Organlarda VL  * Elektroforezi ile L. tropica  

1 CL (Muş) Fare Ayak Tabanında CL Lezyonlar ve İç Organlarda VL  

1 CL (Manisa) Fare Ayak Tabanında CL Lezyonlar ve İç Organlarda VL  

2 VL (Manisa) Farelerde İç Organlarda VL  





MHOM/TR/2007/CBU02

MHOM/TR/2010/CBU10

MHOM/TR/2010/CBU07

MHOM/TR/2009/EP 172 

MHOM/TR/2009/MK01

MHOM/TR/2010/MK02

MCAN/TR/2010/CBU09



SC haftada 2 x 2 mg deksametazon

İçme sularına artan miktarlarda Tetrasiklin

3 - 12. hafta – infeksiyon







Genellikle fareler kullanılır.

 İnfeksiyon için her 40 büyütmeli objektif  

sahasında 4-5 adet takizoit görülen 

süspansiyondan 22 G bir iğne ile 0.2-1.0 ml 

arasında peritona  verilir.

 Her 3-4 günde bir periton sıvısı alınıp 

takizoitler kontrol edilip farelere yeni pasajlar 

yapılmalıdır.











Farelere 500-9000 arasında yumurta oral yolla 

verilerek enfeksiyon oluşturulabilinir.

30-45 gün sonra yumurtalar ve barsakta 

erişkinlere rastlanır.









Ratlar kullanılarak enfeksiyon modelleri 

oluşturulabilinir

Enfekte Rat’ın dil kası ve diyaframı 

mikroskopta kontrol edilip Trichinella spiralis

saptanır

Sağlam Rat’a yedirilerek enfeksiyon modelleri 

oluşturulabilinir.

Pasajlar 20-30 günde bir tekrarlanır



 Rat ve Farede infeksiyon 
gelişebilir

 Köpek dışkısından elde 
edilen yumurtaların oral 
olarak yutturulması ile 
infeksiyon oluşturulabilir

 Peritona 2000-5000 
protoskoleks enjekte 
edilmelidir 





 Etik ve bilimsel 

kurallara uygun olarak 

planlanan ve uygulanan 

hayvan modellerinin, 

başta tanı ve tedavi 

olmak üzere, parazitoloji 

ve mikrobiyolojinin bir 

çok alanına büyük 

katkıları olmaktadır




