Mbosgalo 17.

Korinebakteriyalar, bordetellalar, hemofil

bakteriyalar va mikobakteriyalarin toratdiklori
xastaliklarin mikrobioloji diagnostikasi.




Muzakirs olunan suallar:

*Korinebakteriyalar. Difteriya  toradicisinin ~ morfo-bioloji
xiisusiyyatlori, toratdiyi xastoliklorin mikrobioloji diagnostikasi.

* Bordetellalar. GOy  Oskiiroyin  torodicisi,  morfo-bioloji
xiisusiyyatlari, toratdiyi xostoliyin mikrobioloji diagnostka iisullari
« Haemophilus influenzae, morfo-bioloji xiisusiyyatlori, toratdiklori
xastaliklorin mikrobioloji diagnostikasi

*Voromin toradicisi, morfo-bioloji  xiisusiyyotlori, torotdiyi
xastaliyin mikrobioloji diagnostkasi



Mosgalonin moaqsadi:

« Tolobolori  korinebakteriyalar, bordetellalar, hemofil
bakteriyalar vao mikobakteriyalarin morfo-bioloji
xiisusiyyotlori, onlarin térotdiyi xoastoliklorin patogenezi,
mikrobioloji diagnostika, spesifik  profilaktika Vo

miuialico prinsiplari 1lo tanis etmok.



Korinebakteriyalar. (Corynebacterium cinsi)  Difteriya
toradicisinin morfo-bioloji xuisusiyyatlori, toratdiyi
xastdliklorin mikrobioloji diagnostikasi

Corynebacterium cinsin insan Ugln patogen, sorti-patogen vo saprofit novlori
vardir. Bir-cox novleri insanlarda vo heyvanlarda dorinin vo yuxari tonoffiis
yollarinin, modo-bagirsaq traktinin vo  Sidik- Cln31yy9t yollarlmn selikli
qisalarinin normal mikroflorasina daxildir. T

Cinsin tipik novi olan Corynebacterium diptheriae

insanda difteriya xastoliyi toradir.
Cins (Genus): Corynebacterium

NOv: (Species): C. diphtheriae

Morfo-bioloji xiisusiyyatlori
1-6x0,3-0,8 mkm Olculd, diz, yaxud bir gadar ayilmis, uclar
girda, bazon sivri,Qram miisbat polimorf ¢Opvari bakteriyadir
YaxmadaV,Yvs L latin horflorini xatirladan formada yerlosir. |, :
C.diphtheriae harakatsizdir, spor vo kapsula amolos gotirmir, mlkrokapsulaya malikdir,
sothinda fimbrilor agkar edilir. Son daraca polimorfdur, tipik formalarla yanasi, Karlik,
gigant, sapsokilli, saxalonmis, bazon kokabanzar formalara da rast galinir




Corynebacterium diphtheriae

(morfo-bioloji xtisusiy

Hlceyrolorin  uclarinda  yerlosmis
volyutin donaciklari (Babes-Ernest
danaCiklori) onun hor IKI qiitblindo
toppuzvari siskinliklor omolo gatirir.
Metilen abisi ilo, homg¢inin Neysser
Usulu ilo boyandigda volyutin
donociklori tlind g0y vo ya g0y-qara
rongli qranullar formasinda asanligla
askar edilir.

Difteroidlar

Corynebacterium cinsindan olan geyri-

patogen korinebakteriyalar -
difteroidlor mikropreparatlarda ¢ox
vaxt paralel ¢opar formasinda
yerlosirlor, volyutin donaciklori ya
olmur, ya da bir ucda yerlasir.
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Corynebacterium diphtheriae
(kultural xiisusiyyatlari)

o Fakultotiv anaerobdur.

« C.diphtheriae qgan vo zordab olavo edilmis
miihitlords inkisaf edir.

* Ru (laxtalanmis Okliz yaxud at zardabi1), Ru-
Leffler gabariq, krem rongli saqren dorisini
xatirladan koloniyalar amola gatirir.

Hazirda elektiv gidali miihitlor - Klauberq C.diphtheriae
mahiti, qanh agar, qanh telluritli agar Leffler miihitindo inkisaf
tatbiq olunur. Bu miihitlords C.diphtheriae  FRESECEN
8-14 saatdan sonra tocrid olunmus
koloniyalar amola gotirir.

Klu miihiti



C.Diphtheria
Antigen qurulusu: O- vo K- antigenlorino malikdir.

Patogenlik amillari: Sothi strukturlar(kord- faktor, fimbrilor), Aqressiya va
invaziya fermentlori (hialuronidaza, neyraminidaza,fibrinolizin),Nekrotoksin
(Dermonekrotoksin), Ekzotoksin C.diphtheriae-nin asas patogenlik amilidir. Bu
toksin - yiiksak toksiklik, termolabillik, immunogenlik, antitoksik zordabla

neytrallasma, toksoids ¢evrilma vo s. malikdir.
C.diptheriae toksininin tosir mexanizmi:

Diphtheria toxinm —» coll doath
C. adiphtheriaco
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Difteriyanin patogenezi:

Patogenezina gora difteriya toksinemik infeksiyadir. Patoloji proses nafas
yollarinda — qirtlagda, traxeyada va bronxlarda lokalizasiya olunduqda
Krupoz iltihab bas verir. Toksinin tasirindon infeksiyanin giris gapilarinda
epitel hiiceyralorinin nekrozu bas verir, gan damarlarmin endotel
hiiceyralorinin zodslonmosi naticasindo bol ekssudat omolo golir. Ekssudat
laxtalanir vo toxuma ilo mohkom birlasir. Beloaliklo, fibrin laxtalarindan,
nekrozlasmuis epitel hiiceyralarindan va bakteriyalardan ibarat méhkam
fibrinoz arp — psevdomembran formalasir. Infeksiyanmn giris qapisinda
formalasan bozumtul-ag rangli arp difteriyanin Xarakterik slamotidir.

o




Difteriyanin klinik tazahﬁrlari\

ISNOK .
formas Ql Rl'll' LAQ formast | pipp prOKSIK fO]I?I‘lT%;rar
(90-95%) (haqiqi inaq)
|
: l - - Burun
In.tok81ka81ya Prosesin osnokdan asagi f/lriloiilrr dfoggn arilliiar - Traxeya
simptomlari nofas yollarina yayilmasi b rakﬁs, @i Vygzlar > || - Goz
yuksok hararatlo | qirtlaq difteriyasina YIORU I - Qulag
- - L morkazi vo periferik || . pari
vo bogaz agris1 | (haqiqi inaq) sabab olur. | .~ : ot
ilo tozahiir edir. | Asifiksiyaya sobab olur. SIniF SISJ.[emI - Cinsi
: zadalonir. organlarin

Coxgath yast1 epitelo malik selikli qisalarda - asnokdo, qirtlaq gapaginda,
burun boslugunda amoals golmis difterik iltithab- fibrinoz arp toxuma asasi
ilo s1x birlasir, tamponla ¢atinlikla ayrilir vo selikli gisada ganaxma bas
verir. Infeksiya monboyi- xostalor vo toksigen C.diphtheriae stamlarinin
dastyicilaridir. Toksin omoalo gotirmo qabiliyyati 0z genomunda tox-gen
dasiyan lizogen C.diphtheriae stamlar1 U¢tn xasdir.

Yoluxma yollari- hava-damci, hava-toz vo tomas-moisot



Difteriyanin mikrobioloji diagnostikasi:

Miiayina materiali - asnakdon, burun boslugundan va digar siibhali
nahiyyalordon dakron tamponla gotiriilmiis materiallar

- l l

Patoloji materialda Mikroskopik Usul

toksinin toyini Kultural Gsul l
l l l -Qram
Kulturanin -Leffler
PZR Seroloji Gsul alinmasi -Neysser
l -IFR
Identifikasiyasi
:
iFA * Morfoloji
o Kultural

Immunoxromogqrafik ||+ Biokimyovi
Usul « Toksigen xassolor




C.diphtheria toksigenliyinin tayini - Elek Usulu

Agqarda presipitasiya reaksiyasi difteriya torodicisinin
toksini vo miivafiq antitoksik arasinda gedon
reaksiyadir. EleK iisulunda- Petri kasasindaki aqarin
sothina antitoksik zardabla isladilmis stizgac kagiz disk
goyulur. Toksigenliyi yoxlanilin kultura bu diskden 7-9
mm aralida inokulyasiya edilir. Kultura toksigen
oldugu toqdirdo 48 saatliq inkubasiyadan sonra onun
ifraz etdiyi toksinin aqara diffuziya edorok siizgoc
kagiz diskdon aqara diffuziya etmis anticisimlorlo
gorisdiiyii yerdo presipitasiya xotti omolo golir.
Mualica klinik diagnoz asasinda tocili baslanilmalidir
Histotoksini neytrallasdirmaq U¢ln difteriya oleyhinoa antitoksik zordabdan istifado
edilir. Xastolikdon sonra uzunmiiddatli antitoksik vo antibakterial immunitet formalasar.
Antitoksik immunitetin olmasini Sik reaksiyasi vasitasilo toyin etmok olar Antibiotiklor
- Infeksiyanin giris gapilarinda téradicinin ¢oxalmasinin garsisini alsalarda, antitoksik
zordabi ovoz etmirlar.

Spesifik profilaktikas1 Adsorbsiya edilmis gdy oskiirok-difteriya-tetanus vaksini
(AGDT) istifado edilir,




Bordetellalar. Goy oskiirayin toradicisi, morfo-bioloji
xuisusiyyatlori, toratdiyi xastaliyin mikrobioloji
diagnostka uisullan

* Bordetellalarin ¢oxsayli noOvlori arasinda B.pertussis va
B.parapertussis insan Ucin asas patogen novlardir Ki, bunlar
muvafiq olarag goy oskiirok vo o0y oskiirayo bonzor
xastaliklor toradirlor.

« B.bronchiseptica osason heyvanlarda (itlordo «it damu
oskiirayi» vo S.) xostoliklor torodir, bozon birincili
immuncatismazligr olan isanlarda respirator xastaliklor va
bakteriemiya toradir.

Bordetella - Taksonomiya
Cins (Genus): Bordetella

NOv: (Species): B.pertussis, B.parapertussis vs s.



Bordetella pertussis vaBordetella parapertussis

Morfo-bioloji xiisusiyyatlori
B.pertussis va B.parapertussis Kigik
Olclll, Qram monfi, kapsulal
kokobasillardir. Horakatsizdirlar,
spora omolo gotirmirlor.

Kultural xiisusiyyatlori Y Bpertussis

Obligat aeroblardir. B.pertussis qidali (tomiz kulturadan hazirlanmis yaxmada)
miihitlors tolobkardir. Kazeinli-kdmarl
agarda (KKA), yaxud Borde-Janqu
miihitinds Kkultivasiya edilir. Kulturasini
35-37°C t-da nam atmosferds inkubasiya
etmoklo almag mimkindur. Xastalordon
aldo edilmis bordetellalar virulentli S-
koloniyalara malik olur.

Kazeinli-komiurlu agarda koloniyalari



Bordetella cinsinin novdaxili differensasiyasi

Jdlamatlor B.pertussis B.parapertussis | B.bronchiseptica
Horakoat - - +
Adi qidalh  miihitlords
L - + +
inkisaf
Pigment - + -
Borde-Janqu miihitinda . . .
kultivasiya miiddoti 3-6gun 2-3 gun 1-2gun
Ureaza - + +
Oksidaza + - +
Katalaza + + +
Nitratlarin reduksiyasi - - +
Spesifik termolabil antigen
1-ci amil + - -
12-ci amil - - +
14-ct amil - + -




Bordetella pertussis - Patogenlik amillori
B.pertussis-in virulentliyi 2 qrup virulentlik genlorilo — bvgA va bvgs ilo tomin edilir.
Temperaturun 35°C-doan asag1 olmasi bu genlarin faaliyyatini dayandirir.

Sathi stukturlar: Adgesiya amillori: filamentoz hemaqglitinin (FHA), pili (fimbri),

Pertaktin,  kapsulyar aqqliitinogenlor pertussis toksin
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Pertussis-toksin (pertussin, limfositoz-stimullasdirici amil, histamin-sensibilizoedici
amil) Ekzotoksin tabiatlidir, hiiceyradan konara ifraz olunur va anatoksina gevrilir.
Spesifik-traxeal sitotoksin, Adenilatsiklaza (ACT), Endotoksin.



GOy oskiirak Patogenez va klinik tozahiirlar:

Infeksiya manboyi: xostolor, bakteriyagozdiricilordir.
Yoluxma yolu: hava-damci

Tonoffiis yollarina daxil olmus bordatellallar traxeya vo |
bronx epitelinin  sothino yapisaraq orada c¢oxalirlar. |
Invazivliyi olmadigindan hiiceyralorin daxiline vo gana kego
bilmirlor. GOy oskiirok vo g0y Oskiiroyo bonzor xostolik
antroponoz infeksiyadir. GOy 0Oskiiroyin kontagiozlugu ¢ox
yuksokdir. GOy oskurayg banzar xastolik nisbaton yungul

gedisli olur.  Inkubasiya dOvri 7-10 giin, bazan 20 glinadak
davam edir.

1.Kataral dovr- yoluxucudur,1-2 hofto davam edir,
qripobanzor  olamoatlorlo-  ylngul  oskiirok-asqirma  ilo
miisayiat olunur, bazon horarat azaciq yiiksalir

2.Paroksizmal dovr -takrarlanan spazmatik 6skirak tutmalari agir hipoksiya,
gicolma sindromu va qusma ila naicalanir. sifatin géyarmasi (sianoz) miisahida
edilir. Quru oskirak tutmalari tanaflis markazinin giciglanmasi apnoe va
hipoksik ensefalopatiyanin inkisafina gatirib cixara bilar. Paroksizmal dovr 2-4
hafta davam edir.

3.Sagalma dovri- 6skirak tutmalarinin sayi ve intensivliyi getdikca azalir. Bu
dovr uzun muddat — 4-6 hafta davam edir.



GOy oskiirak va goy oskiiraya bonzar xastoliyin

L mikrobioloji diagnostikasi:
* Miiayina materiali

e  burunun yuyuntu suyu
* burun-udlagdan penisillin mohlulunda isladilmis kalisium alginatli XUsusi

tamponlarla, yaxud«éskiirak lovhasi» Usulu

Daha tez notico almag mogsadi ilo burun-udlagdan gotiiriilmiis materialdan
hazirlanmis yaxmalarda spesifik flioressensiyaedici zordab vasitasilo birbasa
IFR goyulur. Yalan¢i miisbat vo yalan¢t monfi natico hesabina bu Usulun
hassaslig1 va spesifikliyi 50%-dan yiiksak deyil.

«Oskiirok 16vhasi» Usulu
1lo - Oskiirok tutmalari
zamani igaorisindo qidali
muhit olan Petri kasasini
birbasa xostonin sifoti
qarsisinda 10-15 sm
mosafoda tutmagla
material aldo etmok olar.




Goy oskurayin mikrobioloji diagnostikasi:

Muayma materiali

Mikroskopik Kultu ra@ \

<l Molekulyar | | seroloji tisul
li usul |
IFR «Qlle standart» ! Pertussis toksinino,
(diiz variant) 1 PZR Filamentoz
hemagqqliitinina va
Kazeinli-kémirli agara (KKA), yaxud pertaktino qarst
Borde-Janqu miihitins inokulyasiya anticisimlorin toyini
-AR,-KBR,-1FA

Oskiirok
basla s
o 2 a S 8 10 12



Goy oskiirayin kultural diagnostikasi:

Miiayino materiah - nazofaringeal yaxma, burun yuyuntusu

Kazeinli-komurll agara (KKA), qanli aqara, Borde-Janqu miihitina
inokulyasiya vo 35°C1d9 3-12 gun inkubasiya

l

Identifikasiya | =——>

Passaj (tomiz kulturanin alinmasi tigiin)

Kultural muayina Bordetellalara
sibhali koloniyalar oldugda

Koloniyalarla IFR va AquUtinasi\fﬁsiya& (AR) Biokimyavi xassalar
— \ Katalaza Oksidaza Ureaza

* - Nitratlarin reduksiyasi

Bordetella spp.

Hazirda g0y Oskiirak vo g0y Oskiiroya bonzor xostoliyin diagnostikasinda ZPR
an hassas metod hesab edilir vo biitiin diagnostik metodlar1 avaz eds bilar.
Reaksiya B.pertussis va B.parapertussis praymerlorindan istifads etmoklo
aparilir.



Spesifik profilaxtika - AGDT

DTaP: Diphtheria, Tetanus, and Acellular Pertussis

Birth 1 year 2 year 4 year 6 year

Torkibindo qizdirilmaqla ve ya mertiolatla inaktivlesdirl Mft§ g6y &siéfifok
toradicilori, difteriya va tetanus anatoksini olan adsorbsiya olunmus vaksinla
(AGDT vaksini) aparilir.

Xastalikdan sonra uzunmiiddatli immunitet formalasir. Immunitet név
spesifikliyina malikdir.

Miialico kataral dovrda eritromisinin totbiq edilir. Paroksizmal dovrda
Klinik simptomlaria toasir gdstoran antihistamin va ya sedativ preparatlarin
toyini beynin hipoksiyasini azaldir.

GOy oskiiroyin agir vo ya faosadlasmis formalarinda normal insan
immunogqlobulinindon ds istifads edilir.

Tomiz havada gozinti, otagin havasinin doyisilmasi do xastolarda dskiirok
tutmalarinin tezliyini azaldur.



Haemophilus influenzae, morfo-bioloji xiisusiyyatlari,
toratdiklori xastaliklorin mikrobioloji diagnostikasi

Adoton ganla zonginlosdirilmis qidali miihitlordo inkisaf
edirlor (cinsin adi bununla slagedardir: yunanca, haima — gan,

philos — sevmok). Onlarin inkisafi UcUn eritrositlorin
torkibindos olan X va V adlandirilan boy amillari talob olunur
Gostarilon xiisusiyyot hemofil bakteriyalarin

identifikasiyasinda istifado edilir.

Cinsin tipik névu olan Haemophilus influenzae Insan
patologiyasinda daha ¢ox shomiyyato malikdir.

Taksonomiya Haemophilus cinsina aid olan névlor:

H.influenzae, H.ducreyi, H.aegypticus



Haemophilus influenzae
(morfo-bioloji xiisusiyyatlari)

e VS v g
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Qram monfi, 8lgiilori 0,3-0,4x1-1,5 mkm olan [ & & 4 T S R R
kicik, polimorf bakteriyalardir. Osason Ko ot T G SR c\»b’;;
kokobakteriya, ¢opsakilli olub, bazan cit, qisa t:_,, ”’g;,;u ‘;"‘;"“g"”;
zancirlor va ya uzun saplar amoala gatirirlor. "i':”}‘ < T ,
Horokatsizdirlor, spor omolo  gotirmirlor, o 5 %l S i E
xovlara (fimbrilors) malikdirlor. Bozi stamlart 2. .t:"") % A.-f‘f;:f.f:":’:f;f
polisaxarid kapsula smolo gotirir, HEREL S o B P

LAl %, P S a2
Qram boyama

kultural xususiyyatlori
H.Influenzae fakultativ anaerobdur, optimal muhit
«sokalad aqaridir». Bu miihitde 35-37°C-do 1-2 gln
miiddatindo R-va S-koloniyalar omoals gatirir.
Yiiksok virulentli kapsulali stamlar selikli, nisbaton
iri (3-4 mm) S-koloniyalar amala gatirirlar.

(sokalad agarda kulturasi)



Haemophilus cinsindon olan bakteriyalar boy amillarins olan tolobata va
hemolizo goro forglonirlor. H.Influenzae (H.aegyptius) X- vo V-
amilloring tolabati var, hemoliz omolo gotirmir. H. Ducreyi X amili
tolob edir, hemoliz omolo gotirmir.

Hemofil bakteriyalar hemoliz omols gatiran
bakteriyalarin koloniyalarinin otrafinda inkisaf
edirlor. Hemofil bakteriyalarin inkisafinin
stirotlonmasi - satellizm feno- meni miisahido
edilir. H.influenzae ancaq insan tgtn

patogen olan bakteriyadir. Infeksiya
monbayi — xastalar vo
bakteriyagozdiricilordir.

Yoluxma - hava-damec1 yolu ila bas verir.

“satellizm™ fenomeni

Antigen qurulusu: H.influenzae somatik O-antigenino, kapsulali
variantlar1 isa polisaxarid torkibli K-antigenino malikdir.

Tanoffiis yollarinin normal mikroflorasinin niimayandasi olan oksar
H.influenzae stamlar1 kapsula amols gatirmir.

Patogenlik amillari: LPS, Xovlar vo IqA proteaza, kapsula, endotoksin



Kapsulasiz
Haemophilus influenzae

. 2

Yuxar: tonoffiis yollarimin
normal florasi

2

Otit, konyunktivit,
bronxit

H. influenzae

Patogenez

Haemophilus influenzae
B tipi (H1B):
yiksak virulent
IgA proteaza ifraz edir

2 2

Endotoksin

Qan I1tihab
Simptomlar

Sistem xostolik

/ %\ S > >
'»‘\ .+  Kommensal
Kontakt vo hava- Wi a
dameci yolu ils Selikli qisaya
Staralhms adheziyva
" Otit g )
. viral
mmfeksiyva
Sagalma - \ -
>3 -
borusunun
zodalonmosi

Orta qulagda biofilm

oam-oloe galmosi



Klinik tazahurlar:

H.influenzae  pnevmokoklarla  vo
meningokoklarla birlikde 5 yasiadok
olan wusaglarda meningitin etioloji
amillori sirasinda aparici yeri tutur.
Epiqglottit H.influenzae b serotipi
toraofindon toradilon on agir
xastaliklordan biridir. Qirtlaq
qapaginin vo otraf toxumalarin
flegmona tipli progressivlason
infeksiyas1 olan epiglottit an ¢ox 2-5
yasli usaqlarda rast golinir. Epiglottit
tez bir zamanda asfiksiya naticasinda
oliimla naticalona bilor

meningitis (ype b
Ottis media (ontypable)

SINUSIS (nontypabl)

piglotits typeb)
racheobronchitis (nontypable
bacteremia (typeb)

PEUMONIa (nontypable)




Mikrobioloji diagnostika:

Miiayino materiallari: burun-udlaq seliyi,qan,balgom
- likvor (meningit zamani)

o [Irinli meningitlords onurga beyni mayesindon hazirlanmis yaxma

Qram Usulu 1la boyadilib mikroskopiya edils bilar.

* Kapsulali stamlar: onurga beyni mayesinds askar etmok ticiin IFR

totbiq edils bilar.

. Patoloji materialda toradicinin alda edilmasi va identifikasiyast
bakteFIOIOjl Usulla aparilir. Identifikasiya parametrlori: Adi qidali
miihitlords mnkisaf etmoyon, sokalad agarinda yaxsi, qanl aqarda 1S9
zoif inkisaf edon, hemoliz omoals gotirmayan, Ki¢ik Qram maonfi,
harokatsiz, katalaza miisbat polimorf ¢coplor Haemophilus influenzae
Kimi identifikasiya edilir.




H.influenzae — kultural va mikroskopik identifikasiyasi:

BOM-la Qram boyama

g Miiayine materiali
Sokolad agar (qan, BOM va s.)
3
Bayiik rangzi'boz,
bulaniq koloniyalar
_ } :
Oksidaza testt Qram manfi
| kolkkobasillar
M P =H.influenza
pozitiv neqativ [ *| qeyri H.influenzas

T

Bdyiima faktorlar: (hemin -X. NAD ¢

|V faktor) ils test
¥ _ ¥
Inkisafi ficiin Ham Inkisaf iiciin X va
3. ham V lazamdir W faktorlar lazim
= H.influenzae deyil
|

Kapsula serotipinin
slayd aqqliitinasiya
il2 tavini

"_qeyri H.influenzasg

L

Digzr morfologiva
=gevri H.influenzae

-izolyat saxlama miihitine k&ciiriiliir
-alava testlar: antibiotik hassashigi. PZR




Mycobacterium - Taksonomiya

Fasilo (Family): Mycobacteriaceae
Cins (Genus): Mycobacterium
NOv (Species): M.tuberculosis

Vaoromin
toradicilori

M.africanum
(aralig nov-
taqriban 3% hallarda)

M.tuberculosis
(insan NOvU-
90% hallarda)

M.bovis
(heyvan névu-
5% hallarda)

J




Mycobacterium tuberculosis
(morfo-bioloji xtisusiyyatlari)

M.tuberculosis 0.4-3.0 mkm uzunlugunda g
nazik ¢oOpvarl bakteriyadir. SlOni qidal ’
mithitlords  polimorf - diz, oyilmis, ~*
kokabanzar, kolbasakilli, eloca do ¢ox Kigik -
bakterial filtrlordon siiziilo bilon Mux
donalori formasinda ola bilar. Horokoatsizdir,
spor va kapsula omole  gotirmir,
mikrokapsulaya malikdir. Hiiceyra divarinda
mikol tursusundan ibarot ¢oxlu miqgdarda g
lipidlorin olmasi ilo olagadar anilin boyalari |
ilo zoif boyanirlar. Sil-Nilsen Usulu ilo %
boyadilmis preparatlarda mikobakteriyalar
tok-tok vo ya V rogomini xatirladan bir-neg¢o V% ¢ R "¢ |
hiiceyradon ibarst Kicik yignlar soklindo | ‘ ‘
yerlosmis qurmizi  rongli  tursuyadavaml

coplar soklindo askar olunur. Tomiz kulturadan hazirlanmis yaxma

Balgomdon hazirlanmis yaxma




Mycobacterium tuberculosis
(kultural xiisusiyyatlari)

» Tonoffiis tipino gdro obligat aerob olan M.tuberculosis-in farglondirici
kultural xassasi onun gidali miihitlors tolobkarlig1 vo fadrican inkisaf etmosidir
« Inkisaf vo coxalma, osason, ikiyos boliinmo vo ya daha miirokkeb olan
tumurcuglanma yolu ils bas verir.

« Kulturada yavas inkisaf etmasino sabob M.tuberculosis-in ¢ox gec, toqriban
18-20 saatdan bir boliinmasidir.

Torkibindo yumurta saris1 olan miihitlor -
Levensteyn-Yensen muhitinin tarkibinds duzlar,
gliserin vo kompleks lzvi inqrediyentlar (yumurta
sarisi, kartof unu vo s.) vardir. M.tuberculosis bu
mithitdo 3-6 hofto miiddatinda inkisaf edir, 1lkin
kultivasiya G¢ln az miqdar inokulyat lazim
goldiyindon bu miihitlor mikobakteriyalarin ilkin
kultivasiyasinda totbiq edilir

Levensteyn-Yensen miihiti



Mycobacterium tuberculosis

(kultural xiisusiyyatlari)

Bork qidali miihitlordo M.tuberculosis R- va S-
koloniyalar amola gatirir. Daha virulentli R-koloniyalar
15-20 giindon sonra getdikco gll kolomini xatirladan,
morkoazi bir qodor gabariq,konarlar1 nahamar, agiq krem
rongli quru orp soklindo olur. Maye miihitlordo 5-7
giindon sonra krem roangli quru qirisiq orp soklindo
inkisaf edir. Bu arpin altinda qidali mahit soffaf galir.
(biokimyavi xiisusiyyatlari)
M.tuberculosis zaif biokimyavi foalliga malikdir.
M.tuberculosis nikotin tursusu (niasin) amoalo
gotirir. Onu kultural mayeds niasin sinagi ilo agkar
etmok mumkun olur. Vorom toradicilorinin
izoniazido hossas stammlar yliksok, 1zoniazido
davamli stammlar iso zoaif katalaza vo peroksidaza
foalligina malik olurlar. Izoniazido davamli stamlar
niasin sintez etmirlor. M.tuberculosis M.bovis-don
forqli olaraq nitratlar nitritlars reduksiya edir.

Nitrate reduction test



Mycobacterium tuberculosis
(patogenlik amillari)

* M.tuberculosis-in patogenliyi onun hiiceyra komponentlari ilo olagodardr.
Mikobakteriyalarin torkibino lipidlor, proteinlor vo karbohidratlar
daxildir. Mikobakteriyalarin quru kiitlosinin 10-40%-0 qgodori lipidlorin
payma diistir. Lipidlorin torkibi mikol tursusularindan, mumlardan vo
fosfatidlordon ibarotdir. Peptidoqlikanin torkibindoki muramil dipeptidlo
kompleksdo olan mikol tursular1 toxumalarda vorom spesifik iltihabinin -
qranulomanin formalagsmasinda istirak edir, fosfolipidlor iso kazeoz

nekroz toradir.
Virulentli mikobakteriyalarda mikol tursusunun

karbohidratlarla xtsusi birlasmasi - «kord» faktorun
olmasi naticasinda mikrokulturada varam toradicilari
biri-birila yapisaraq kandir, yaxud horuk saklinda
yerlasir (ingilisca, cord — ip, kandir) va mikroskopda
paralel zancirlar saklinda gorundrlar. «Kord» faktor
mikobakteriyalarin virulentlik amillarindan olaraq
leykositlarin miqrasiyasini zaifladir, xroniki granuloma -
toradir va immunoloji adyuvant rolunu oynayir. «kordy faktor




Infeksiya monbayi vo yoluxma yollar.

Infeksiyanin osas monbayi varomli xastalordir. Bozon xosto heyvanlar
Infeksiya monbayi ola biler.

Voaram asason hava-damci vo hava-toz yolu ilo yoluxur. Giris qapisi agiz
boslugunun selikli gisasi, badamciqlar, bronxlar vo ag ciyorlordir.

Nadir hallarda voromo yoluxma alimentar yolla - termiki emal edilmomis
ot-sid mohsullarinin gabulu zamani1 bas verir. Bu hal M.bovis torafindon
toradilon vorom Uc¢Un saciyyovidir.

Xostoliyin transplasentar yolla doélo otiiriilmasi mumkindur. DOlUn
botndaxili yoluxmasi gobok venasi vo plasenta vasitosilo, amnion mayesinin
udulmasi naticasinda do bas vera bilar.

Mikobakteriyalar spora amalo gotirmoyan bakteriyalar arasinda otraf muhit
amillorino garsi an davamli bakteriyalardir. M.tuberculosis gaynadildiqda 5
daqigo miiddatindo moahv olurlar.Xloramin va xlorlu shang mohlullar1 onlari
- 3-5 doqiqgoe arzinds Oldurdr. Dezinfeksiya dctin xlor torkibli dezinfektant-
lardan istifado olunur.



Varamin patogenezi

Praktik saglam insanlarin toqribon 80%-1 vorom toradicilori ilo
Onlardan yalniz 10%-do vorom inkisaf edir.

Vorom toradicilorinin ovvollor yoluxmamis orqanizmdo daxil olmasi zoif
Iitihaba sobab oldugundan Kliniki cohatdon nadir hallarda tozahiir edir. Bu
hallar ancaq tuberkulin sinaqlarinin viraj1 ilo askar edila bilar.

Selikli qgisalarda makrofaqlarla fagqositoza moruz qalmis mikobakteriyalar
regionar limfa diiytlinlorine gotirilir. Vorom toradicilorinin fagositozu natamam
xarakterli oldugundan, torodicilor regionar limfa diiyiinlorinin faqositar
hiiceyralarinds «miirgiiloyan» voziyyatda galir.

Qranulomanin formalasmasi

Aerogen yolla yoluxma zamani ag ciyarlordo varam spesifik iltihabi1 6zund
spesifik qranulomalarim - diylinciiklorin omolo golmasi ilo  gdstarir
(tuberculum - diyincik). Qranulomanin morkazinds kazeoz kiitls ila birlikda
varaom mikobakteriyalari, otrafinda iso histiositlordon, makrofaglardan va iri
epitel hiiceyroalorindon ibarat epitelioid-hiiceyrs infiltrasiyasi formalasir.
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Ortada canli varam basillari
Cox nuvali, boyuk Langhans huceyralar
Radial diizulGsls epitel hiceyralar
Fibroblast, limfosit va monosit
Xaricda fibroz toxuma




Varamin patogenezi -

Organizmin miigavimat qabiliyyati kifayst godor oldugda granulomanin
otrafinda birlosdirici toxuma kapsulasi formalasir ocagin sagalmasi bas
verir, iltihab sorulur, nekrotik kiitlolor borkiyir va kalsium duzlarinin
¢Okmasi noaticasinds ohonglagir. Belaliklo, Qon ocag1 formalasir. Lakin bu
tam sagalma deyildirr. Vorom ocaginin formalagsmasi zamani
mikobakteriyalar L-formalara c¢evrilorok uzun miiddat orqganizmdo
saxlanilir.

Belo soxslor praktik saglam olmagla he¢ bir epidemioloji tohliiko
yaratmirlar.

Organizmin rezistentliyi zoifladikda
granulomalar nekroza moruz qalir vo
bu ocaqlardaki L-forma bakteriyalar
virulentli formalara cevrilir. Noticado
proses aktivlosir, toradicilor otraf
toxumalara sirayot edir, bazi hallarda
1s9 agciyar toxumasinda bosluglar —
kavernalar formalasir
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Varamin patogenezi

Vorom miixtolif organ vo sistemlorinin zadslonmosi ilo miisayiot olunan
xastalikdir. Yoluxmadan sonra inkubasiya dovrl 3-4 hoftodon bir ilo goadar,
bozon daha uzun miiddat davam edir.

Patogenetik cohotdon xastoliyin inkisafinda ilkin, disseminasiyali va ikincili
varam forglondirilir.

I[lkin vorom ovvollor xostoliyo yoluxmamis insanlarda bas verir vo
makroorganizmin vorom toradicilorine qgars1 yiliksok hossasligi  fonunda
toxumalarda nekrotik doyisikliklorlo saciyyalonir. Onun dg¢lin hematogen
disseminasiya saciyyovidir. Aerogen Yyolla yiiksok virulentli téradicinin
bOoylk dozasinin daxil olmasi zamam ag ciyarlordo Ilkin ocaqlarin
formalasmasi ilkin varam kompleksinin yaranmas: ilo miisayiot olunur. Zikin
varom Kompleksi iltihab ocagilimfa damarlarinin iltihab: (limfangoit) va
regionar limfa diiyiinlerinin iltihab1 (limfadenit) ilo sortlonir.

Ikincili varam kohno endogen ocaqlarin aktivlosmasi noticosinde miisahida
edilir vo proses hor hansi bir organda lokalizasiya olunur. Onun Ugln
hematogen disseminasiya saciyyavi deyil.



Varamin klinik formalari

usaq va :
usaq tonaffiis .
yeniyetmalarda digar orqan va
g orqanlarinin . . .
ilkin varam . sistemlarin voromi
. e vorami
intoksikasiyasi
J J I J
v
(ag ciyar va diiL qafasi daxili madd vd bagirsaqlarin
limfa diiyiinlorinin voromi) varomi

boyroklorin voromi
Varom meningiti
sumiik vorami

dari voromi va s.



Agciyar: yuxari pay, kaverna




Varam meningiti




Vertebra varomi Sumuk vorami




Varam limfadeniti: an ¢ox rast galinan ekstrapulmonar
varam (30.9%)

Dori varomi




Immunitet
« Qeyri-steril, infeksion xarakterlidir.

* Vorom xostoliyindo Immunitetin hiiceyravi amillori holledici rola
malikdir.  Fagositoz natamam xarakterlidir.

- Xostoliyin gedisindo vorom toradicilorine qars1 lang tipli yiiksak
hassaslq reaksiyasi inkisaf edir.

- Voromin diagnozunda genis istifado edilon dari-allergik reaksiyalar
long tipli yliksak hassasliq reaksiyasinin askar edilmasina asaslanur.

* Vorom: Simptomlar- Qizdirma(subfebril hararat),0skiirok( 3 hoftodon
CoX), ¢oki itirma,geco torlomoalari, yorgunluqg,halsizlig,istahsizliq,
eritrositlarin ¢okma siiratinin (ECS) artmasi.



Varomin mikrobioloji diagnostikasi:

/ Miiayina materiali
—— !

Seroloji

Mikroskopik || Kultural

1 l

Sil-Nilsen tsulu Levensteyn-
[Uminissent Yensen/digor
mikroskopiya selektiv
miihitlora
inokulyasiya
Praysin (3-4 hofto)
mikrokultura Gsulu
(1-2 hoafto)
Identifikasiya

D

Dori-allergik
l Molekulyar reaksiya
| '

-IFA Tuberkulin
-KBR PZR sinagi
-PHAR
- IGRA

test

Bioloji tsul

|

Doaniz donuzlarinin yoluxdurulmasi



Mikrobioloji diagonostika:

* Miiayina material1 voromin Klinik formalarindan asili olaraq secilir.

e Agciyar voromi zamani miiayina materiali Kimi asason balgam, bozon iso
bronxlarin yuyuntusu va plevral mayedoan istifads edilir.

* Digor organ vo sistemlorin veromino siibho oldugda material patoloji
prosesin yerlasdiyi nahiyaya uygun olaraq goturalir: serebrospinal maye,
sidik, assit mayesi, mivafig organlardan bioptatlar v s. miiayins edils bilar.
Voaoromin diagnostikasinda bitln mikrobioloji miiayine metodlar1 totbiq
edilo bilar. Mikroskopik Usul patoloji materialdan (bslgoamdon) hazirlanmis
va Sil-Nilsen Gsulu ils boyadilmis yaxmalarinin birbasa mikroskopiyasindan
ibaratdir. Balgomin birbasa mikroskopik miiayinasinda toéradicini ancaq o
zaman askar etmok olur ki, onun 1 ml-do toqribon 104-105 bakteriya
hiiceyrasi olsun.



Mikrobioloji diagonostika:

* Monfi noticolor alindigda zonginlasdirma iisullarindan - flotasiya va
homogenizasiyadan (sedimentasiyadan) istifado etmok olar. Bu Usullar
voraom mikobakteriyalarini niimunslorin sothinda, yaxud ¢okiintiisiindo

konsentrasiya etmgklg askar etmsyg Imkan verir.
S — )
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Liiminissent mikroskopiya - yuksak
spesifikliys malik olan bu Gsul
mikobakteriya lipidlarinin [iminessent
boyalari gabul etmak va ultrabanodvsayi
sdalarla [iminissensiya etmak gabliyyatina
asaslanmisdir. Rang mahlulu kimi Auramin-
Rhodamin boyasi istifada edilir.




Mikrobioloji diagonostika: kultural Gsul:

Bakterioloji Usul veramin diagnostikasinda «qizil Usul» Klassik
bakterioloji Usulda patoloji materiali mivafig gidali miihitlars, asason
Levensteyn-Yensen va digor selektiv miihiiitlora inokulyasiya etdikdon
sonra, 2 ay miiddatindo Inkubasiya edilir. Mikobakteriyalarin novind,
eloco do onlarin kimyovi terapevtik preparatlara hossasligini miioyyon
etmok mumkinddr. Patoloji materialda vorom toradicilorinin askar
edilmasi infeksion prosesin foalligini tam stbut edir.

Klassik bakterioloji Usulun catismayan cohati onun uzun miiddatli
olmasidir - miiayinonin naticalori on az1 4-6 hofto sonra moalum olur.

Ziehl-Neelsen stain
(acid-fast rods)




Mikrokultura tisulu

Diagnozu tezlosdirmak ucin Praysin

mikrokultura Usulundan istifads edilir. Bu tsul
vorom  tOorodicilorinin @ oldo  edilmost  vo
identifikasiyas1 miiddotini 1-2 hoftoyo qodor
qisaltmaga imkan verir:

osya siisosi lizorindo miiayino materialindan galin
yaxma hazirlanir, qurudulur vo 2-6%-li sulfat
tursusu ilo islodikdon sonra steril izotonik mohlulla
yuyulmus yaxmalar 1:4-1:8 dofs durulasdirilmis
sitrath vo hemoliz edilmis gan olan flakonlarin
icarisinda termostatda inkubasiya edilir.

3-7-14 giindan sonra yaxmalar1 Sil-Nilsen Gsulu ils
boyayib mikroskopiya edirlar.

Virulentli varom mikobakteriyalar1 mikrokulturada
biri-birilo yapisaraq kondir, yaxud horik soklindo
yerlagir vo mikroskopda parlel zoncirlor soklindo
goriintirlor («kord faktor»).




Avtomatlasdirilmis kultivasiya tsulu
m__ E‘“I L

Son zamanlar diagnozu tezlosdirmok ugun
avtomatlasdirilmis  kultivasiya Usulu totbiq
edilir.Bunun Ucln daha cox BACTEC MGIT ==
kommersiya  sistemindon  istifado  edilir. =
BACTEC  kultivasiya  sistemi  icarisinda
modifikasiya edilmis Middlebrook 7H9 qidal
bulyonu olan MGIT (Mycobacteria Growth
Indicator Tube) sinaq siiselorindan ibaratdir.

Darmanlara davamliliq problemi
Doarmana davamli varomin genis yayilmasi gqlobal varaomls miibarizonin

qarsisinda duran an aktual va ¢atin problemlordon biridir. Izoniazid vo
rifampisino davamli stamlarla, ¢oxsayli dormanlara davamli (MDR-TB)
adlanir, yoluxmus xastolor standart birinci sira miialico ilo praktik olarag
sagalmirlar. Darmanlara davamli varomin yayilmasinin asas sobabloari tibbi
sistemlarin zaif olmasi, diizgiin miialico olunmamagla rezistentliyin
giiclonmosi, icmalarda va miiassisalords oOtiiriilmasidir. Darmanlara davamli
stamlar1 olan xastalorin miialicasi bOyUK ¢atinlik yaratmasina baxmayaraq,
rezistentliyin erkon askarlanmasi vo dizgUn tortib edilmis rejimin istifadoasi ilo
mualica cox vaxt mumkunddur.




Varam toradicilorinin Kimyavi terapevtik
preparatlara hassashiginin toyini:

miitlog  konsentrasiya  Usulu  vorom  oleyhino  preparatlarin = miixtalif
konsentrasiyalar1 olava edilmis qidali miihitlordo M.tuberculosis-in kultivasiyasina
osaslanir. Vorom oleyhino preparatlarin hor hansi birinin  minimal inhibisiya
konsentrasiyasi alava edilmis qidali miihitlarde M.tuberculosis inkisaf etmir.

rezazurin testi burada rezazurinin reduksiyas: vao rongin doyisilmosine asason
mikobakteriyalarin inkisafin1 daha tez giymoatlondirmok mimkdndur.

son zamanlar M.tuberculosis-in kimyovi terapevtik preparatlara hassashigit ZPR
vasitasila rezistentlik genlarini askar etmakls toyin edilir. Bu Usul M.tuberculosis
Kliniki izolyatlarmin kimyavi terapevtik preparatlara rezistentliyini tez bir zamanda
miioyyan etmaya imkan verir.

Varom mikobakteriyalarini miiayino materiallarinda tez bir zamanda askar etmok
Ucln totbig edilon zoncirvari polimeraza reaksiyasi (ZPR) miiayinoni 2 giino
qodoar qisaltmaga imkan verir.

Bu metodun hassaslig1 55-90%, spesifikliyi iso 100%-5 yaxindir.

ZPR vasitesilo  bakterioskopik va bakterioloji metodlarla askar edilo bilmoayan
toradicilari (kultivasiya olunmayan formalari) do miiayyanlasdirmak mumkutndyir.



Mikrobioloji diagonostika:

Seroloji Usul. Son zamanlar gan zordabinda vorom tdradicilerine qarsi spesifik
anticisimlorin askar edildmosino osaslanan IFA islonib hazirlanmisdir. IFA xostoliyi
deyil, yoluxmani agkar etmoya imkan verir. Buna gora do yoluxma va xastaliyin
soviyyasinin asagi oldugu regionlarda agciyardon konar formalarinin vaxtinda askar
edilmosi mogsadilo IFA totbiq edilir.

| GRA-test (gamma-interferon release assays) vorom infeksiyasmm diagnozuna
komok edo bilocok gan testidir. Bu test gizli (latent) vorom infeksiyasini askar
etmoyo komok edir. IGRA-test insanin M.tuberculosis-a garsi immun reaktivliyini
6lctr. Tuberkulin (PPD) dari testlorindo oldugu kimi, M.tuberculosis infeksiyasinin
diagnostikasinda IGRA-testdon yardimg1 vasita kimi istifado edilmalidir.

Bioloji lisul. Patoloji materialda hotta bir-nego bakteriya hiiceyrasini askar
etmoya imkan verir. Patoloji materialin M.tuberculosis-a ¢ox hassas olan doniz
donuzlarinda gasiq nahiyyasinin darisi altina inyeksiya etmakls aparilir. Materialda
M.tuberculosis oldugu toqdirds 10-12 glin sonra inyeksiya yerinds avvalca
barklogsma, sonra iss yara omola golir, regionar limfa diiyiinlari boydyur. Daniz
donuzlar1 2-3 ay sonra generalizasiyali infeksiyadan oliirlor. Son zamanlar varam
toradicilorinin kimyavi terapevtik preparatlara rezistent avirulent stamlarin amalo
golmosi ilo olagodar az totbiq edilir. Digar torafdon bu tsulun naticalari ¢ox gec
malum olur.



Mikrobioloji diaqonostika:

Dori-allergik sinaq tuberkulino qars1 long tipli yiiksok hossasliq
reaksiyasinin askar edilmosino osaslanir. Ik dofo 1890-c1 ildo
R.Kox torafindan zilal tobistli madds alds edilmis va tuberkulin
adlandirilmisdir. Hazirda istifado edilon yeni tuberkulin «Ko6hno
Kox tuberkulini» kimyavi tomizlonmoa naticosindo aldo edilir va
PPD (ingilisco, purified protein derivate — tomizlonmis zilal
derivat1) adlandirilir.  Bu mogsadla tuberkulinin (PPD) miioyyan
dozasi saidin On sothindo dori igorisino Inyeksiya edilir. Mantu
sinagr adlandirilan bu sinaq usaq veo yeniyetmolordo voromin
diagnostikasinin aparic1 metodudur. ©halinin kiitlovi miiayinasi,
usaqlarda va yeniyetmoalards ilkin yoluxmanin (virajin) vaxtinda
askar olunmasi moqsadilo genis istifado edilir. Sinagin noticalori
48-72 saatdan sonra gqiymotlondirilir. Usaglarda 5 mm-dan,
boyiiklords iso 9 mm-don bdyilk olciido infiltrat (papula) amsolo
ooldiyi toqdirds reaksiya miisbat hesab edilir.



Result Interpretation
Nogative! Induration < % mm (always)
Positive! Induration 2 5 mm not always but conditional e.g. In
Immunosuppressed persons
10 mm Induration to be positive o.g. IV drug abusers,
children under 4 years old, people In high risk areas
2 15 mm Induration to be positive in a healthy person whose
Immune system |y noarmal

's%%‘ ne

l Induration after 48 hours of lnjoctlonJ
T . ~ m. o




Varamin mualicasi
* Major darmanlar:

Voromin  mdasir  standart  kimyavi soniazid, Streptomycin,
terapiyast birinci siradan olan 4 preparatla Rifampicin, Ethambutol,
— rifampisin, izoniazid, pirazinamid va
etambutol kombinasiyas1 ilo 6-9 ay ]
orzinds fasilosiz apanir. Bu zaman °* Minor darmanlar:

izonlazid va rifampisin fasilesiz olaraq, PAS, Thiocetazon, Cycloserin,

galan preparatlar iso hessaslq testlorinin - Ethambutol, Capreomycine,
naticalorindon asili olarag toyin edilir. Ethionamide, Rifabutin,

Spesifik profilaktikasi Kanamycine, Ofloxacin ve s.

Pirazinamid.

BCG (bacillus Calmette-Guerin) vaksini yenidogulmus
korpaloars peyvand taqvimina muvafiq olarag hayatin ilk
giinlarinda ¢lyin nahiyyasina doridaxili inyeksiya edilir.
Revaksinasiya 7 vo 12 yaslarinda, sonralar iso 30 yasadok hor
5-6 ildan bir aparilir. Yalniz varamos yoluxmayan va Mantu csnas o ocieasin ol
smag1 manfi olan saxslar revaksinasiya edilirlar. Buna gors ;

do revaksinasiyadan avval Mantu sinagi qoyulur.




DIQQOTINIZO GORO
TOSOKKUR
EDIROM!
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