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Mado-bagirsaq infeksiyalarimin (dizenteriya, voba, kampilobakterioz va

helikobakterioz) mikrobioloji diagnostikasi

FAKULT®O: Miialica-profilaktika
FONN: Tibbi-mikrobiologiya - 2



Muzakira olunan suallar:

Sigellalarin, morfo-bioloji xiisusiyyatlori.

Bakterial dizenteriyanin patogenezi va klinik tozahiirlori

Bakterial dizenteriyanin mikrobioloji diagnostikasi, bakteriya gozdiriciliyin toyini.
Bakterial dizenteriyanin spesifik miialico vo profilaktikasi.

Genis tosir spektrli beta-laktamazaya davamliligin mexanizmi.

Vibrionlarin Gmumi xassalari, tasnifati, biovarlar: va serovarlari

Voba vibrionlarinin morfo-bioloji xiisusiyyatlori.

Cholerae, El-Tor biovarlarinin va 0139 seroqrupundan olan vibrionlarin differensiasiyasi.
Vabanin patogenezi va Klinik tozahiirlari

Vobanin mikrobioloji diagnostikasi.

Vabanin spesifik miialico va profilaktikasi

Kampilobakteriyalarin morfo-bioloji xiisusiyyatlori, toratdiyi xastaliklorin patogenezi va klinik tazahiirlori
Kampilobakteriozun mikrobioloji diagnostikasi

Helicobacter pylori, morfo-bioloji xiisusiyyatlori, patogenlik amillari, gastrit, mada va onikibarmag bagirsaq xorasi, mada
xar¢angi vo MALT-limfomasinin patogenezinds rolu

Helikobakteriozun mikrobioloji diagnostikasi, invaziv va geyri-invaziv miiayino metodlarinin totbiqi. Ureaza nofos testi
(UNT)



Mbosgalonin moqsadi:

» Toloboalori dizenteriya, voba, kampilobakterioz vo helikobakteriozun
toradicilorinin morfo-bioloji xiisusiyyotlori ilo tamis etmok, onlarin
torotdiklori xostoliklorin patogenezi, klinik oslamotlori, mikrobioloji

diagnostika iisullari, spesifik miialico va profilaktika prinsiplarini

Oyratmok.



Shigella -Taksonomiya

* Domen (Domain): Bakteriyalar
e Alam (Kingdom): Pseudomonadota
* Sinif (Class): Gammaproteobacteria
 Sira (Order): Enterobacterales

* Fasila (Family): Enterobacteriaceae
* Cins (Genus): Shigella

« NOv: S.dysenteriae, S.flexneri, S.boydii, S.sonnel



Shigella cinsi - morfo-bioloji xiisusiyyatlori

Qram manfi, 0.5-0.7x2-3 mkm olculu,

sporsuz, kapsulasiz, horokotsiz ¢oplordir.

Shigella spp.

(Qram tisulu ilo boyama)



Shigella cinsi - kultural xiisusiyyatlori:

« Sigellalar fakiiltativ anaerobdur.
 Adi gidali miihitlards 37°C-dos pH 7.2-7.6-da asanliqla inkisaf edirlor.

* Bork qidali miihitlordo Kigik, 1-2 mm diametrli, hamar, parlag, yarimsoffaf S-
koloniyalar;

« Maye qidali miihitlords diffuz bulanigliq amalo gatirir.

» Laktozam par¢alamadigi Uc¢ln Endo, Levin, Ploskirev, MacConkey miihitlorinda
rongsiz Koloniyalar omolo gatirirlor. Selenitli bulyon zanginlosdirici maye qidali
muhit kimi tatbiq edilir.



Shigella cinsi - kultural xiisusiyyotlari:
(Endo agarda laktoza neqativ rongsiz koloniyalar)




Shigella sonnei —
(Qanl1 aqarda koloniyalari)




Shigella cinsi

(EMB - Eozin Metilen Blue (eozin metilen mavisi) aqarda rongsiz koloniyalar)




Shigella cinsi
(biokimyavi aktivlik)

Characteristics Shigella Shigella Shigella Shigella
dysenteriae  flexneri  boydii sonnei
Number of 12 6+ 2 18 2 Phases; 26
serotypes variants colicin types
L actose B B B B— Hidrogen-sulfid amals
Sucrose _ _ _ _ gotirmir
Mannitol — + + + e Jelatini aritmir
Dulcitol = = V =
Xylose = = v Vv
Indole V V V =
Lysine — — — —
decarboxylase
Ornithine = = = +

decarboxylase



Shigella cinsi
(antigen qurulusu)

* Sigellalar somatik O-antigenino malikdirlor. O-antigeninin miixtalifliyi sigellalarin
seroloji spesifikliyini tomin edir. Beynoalxalq tosnifata osason sigellalar A, B, C, D

harflari ilo 1sars edilon dord qrupa, bunlar da serotiplora boliiniirlor.
A grupuna daxil olan S.dysenteriae novi 12 serotipdan,
B grupuna daxil olan S.flexneri 9 serotipdan,
 C grupuna daxil olan S.boydii novill 18 serotipden,

D grupuna daxil olan S.sonnei novi 1 serotipdon ibaratdir.



Shigella cinsi -patogenlik amillori

invazivlik - Sigellalarin yogun bagirsaq epitelino invaziyast XariCi membranin

torkibinda olan xdsusi zulalla - Ipa-invazinlo (ing. invasion plasmide antigen) tomin
edilir.
endotoksin - tarkibca lipopolisaxariddir, bakteriya hiiceyralori par¢calandiqda xaric olur.

siga-toksin  (ekzotoksindir, S.dysenteria-nin 1-ci serotipi torofindon ifraz edilir,

bagirsaqlara vo markozi SInir sistemins tasir edir).

sigayabanzor (S.dysenteria 1-ci serotipi istisna olmagla digor sigellalar torafindon ifraz

olunur, tasiri bagirsaq divari ilo moahdudlasir).



Shigella cinsi - Xarici miihit amillorino davamlhihg:

 Sigellalar qurumaya, asagi temperaturun tasirina qars1 davamli olsalar da, yiiksak
temperaturun tosirine davamsizdirlar. 60°C-do 20-30 doq., qaynadildiqda isa ani

olarag mohv olurlar. Birbasa giinas siialari onlar1 2-3 saat miiddotinda dldurur.
« Cay suyunda 3 aya godor, meyva-taravazds bir il gadar saxlanila bilirlar.

 Dezinfeksiyaedici maddoalorin adi konsentrasiyalari sigellalar1 20-30 doq. miiddatinda

oldurar.

* S.sonnei novi otraf muhit amilloring qarst daha davamli olmasi ils farglonir.



Shigella cinsi - epidemiologiyast

* Infeksiya monboyi - xastalar vo bakteriyagazdiricilor
* Yoluxma fekal-oral mexanizmls, asason qida va su yolu ilo bas verir.

* Toratdiyi xastaliklor - bakterial va ya basilyar dizenteriya (gan/: ishal)



Shigelloz - patogenez

} Sigellanin pozulmus \
Shigella ‘\ six birlasmalar vasitasila

o Tuvaziya miqrasivasi
; _ ; Coxalma va
Bagursaq boslugu hiiceyradaxili yay1lma Epitel hiiceyralari

oliir va mave itirilir
Epithelial M cell J
cell

F-aktinin

B polimerlasmasi
Makru[:q \,

!

Faqosomun lizisi va IL-1 ifraz1 va
makrofaqlarin apoptozu PNL transmiqrasivasi




Shigelloz - patogenez

 Sigellalar yogun bagirsaglarin epitel hiiceyralorino (M-hiiceyralora) adheziya
olunaraq onlarin daxilino Kkegir vo orada coxalirlar. Eritrositlorin daxilindo
sigellalarin coxalmasi1 nekroz, hemorragiya va eroziyalarin amalo galmasinae sabab
olur. M-hiiceyralordon selikaltina kecon sigellalarin makrofaglar torofindon

udulmasi sitokinlorin ifrazina vo selikalt1 qisada iltihaba sabob olur.

* Sigellalarin mohvi noticasinda endotoksin, siga- va siqayaboanzar toksinlar Xaric

olur va intoksikasiya slamatlori inkisaf edir. Noticoda ganli ishal bas verir.

« Bakteremiya miisahido edilmir.



Bakterial dizenteriya — yogun bagirsaqdaki doayisikliklor




Shigelloz - klinika

o Inkubasiya dovri 1-2 gundir
* Sigellozun Iki asas klinik tozahiirii var:
(1) qusma va ylingull va ya orta daracali dehidratasiya ilo miisaiyat olunan sulu ishal va

(2) (2) az miqdarda ganli, selikli diareya vo qarin agris1 (Spazm vo tenezmlor - aldadici
ehtiyac hissi) ilo xarakterizo olunan dizenteriya.

 Digor alamatlara aiddir:

-Xostalorin toxminon iicdo birindo yiiksak temperatur (41 °C-o qodor) miicahido edilir.
Qizdirma vo dehidratasiya sobobindon taxikardiya vo taxipnoe inkisaf edo bilor.
Dehidratasiya dorocosindon asili olarag selikli qisalarin qurumasi, hipotenziya, vo dorinin
zoif turqoru ola bilar.



Sigelloz — ekstraintestinal simptomlar:

S dysenteriae ila olaqgoli dizenteriya zamanu:

-bas agrisi, meningizm, sayiglama, letargiya,

-HUS (hemolitik uremik sindrom)

-DDL (disseminasiyali damardaxili laxtalanma sindromu)
-Hipoglikemiya

-Sepsis

-artrit, uretrit, konyunktivit inkisaf eds bilor



Mikrobioloji diagnostika:

Miiayina materiali:
* NACIS

»Bakterioloji (kultural)

e miiayino materiallar1 (nacis) torkibindo laktoza olan differensial-diagnostik qidalh
miihitlora (Endo, Levin, Ploskirev, MacConkey miihitlorinoa) inokulyasiya edilir.

 18-24 saat 37°C temperaturda inkubasiya edilir.

- inkisaf etmis laktoza negativ koloniyalar morfoloji, biokimyavi va antigen

xassaloring asason identifikasiya edilir.

« antibiotiklora qars1 hassasliq tayin edilir.



Shigella cinsi — toradiklori xastaliklorin mikrobioloji diagnostika algoritmi:

Miiayino materiali

A ~

Nocis, qusuntu kiitlosi, qan (sepsis Molekulyar tsul
zamanit) va . Serum -PZR
v |
Kultural tsul Seroloji tisul

|

Differensial-diaqnostik miihitlara 4
inokulyasiya (Endo/EMB) AR, PHAR

o }
/ [dentifikasiya Retrospektiv tadgiqat
ClroSpektlv tadqiga
\L \

Kultural xassalor Biokimyavi xassalar

Antigen xususiyyatlori

Laktoza fermentasiyasi,
Endo/EMB/MacConkey karbofidratlari

laktoza neqgativ rongsiz tursuya qodor

koloniyalar pargalamasi va s.



Bakterial dizenteriya

* Miialico - kompleks aparilir. Simptomatik
miialico ilo yanasi antibiotiklor - siprofloksasin,
ampisillin, doksisiklin, biseptol va s. istifads .
edilo biler. |

e Qeyri- spesifik profilaktika tadbirlorina - su
tochizati vo qida mohsullar1 {izorindo sanitar
nozaratin toskili, soxsi giglyena gaydalarina amal

edilmasi va S. aiddir.

« Spesifik profilaktika — vyalnmiz epidemioloji
gostoris oldugda aktiv immunizasiya moqsadilo
S.sonneil  oleyhino parenteral vaksin istifado
edilir.



Vibrionaceae fasilasi

Bu fasilonin niimayandslari 6l¢iilori 1.4-5.0x0.3-1.3 mkm olan, oyilmis,
vergul sokilli ¢cOpvari bakteriyalardir. Polyar yerlosmis flagellalar hesabina
horakatlidirlar.

Otraf mithitds (asason su hovzalorinds) genis yayilmisdir.

Fasilonin Vibrio, Aeromonas va Plesiomonas cinslori insan tg¢tn patogendir.



Taksonomiya

Domain: Bacteria
Kingdom: Bacteria
Phylum: Proteobacteria
Class: Gammaproteobacteria
Order: Vibrionales
Family: Vibrionaceae
Genus: Vibrio

Vibrio cholerae
Vibrio parahaemolyticus

Vibrio vulnificus

Vibrio hollisae
Vibrio mimicus
Vibrio metschnikovii
Vibrio alginolyticus



Vibrio cinsi - morfo-bioloji xiisusiyyatlori

Vibrio cholerae - Qram moanfi, 1.5-4.0x0.2-
0.4 mkm olgiido, oyilmis, vergiilsokilli,
polimorf harokotli (monotrix flagellali),

kapsulasiz, sporsuz ¢copvari bakteriyadir.
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Vibrio spp.

Qram tsulu ilo boyama



Vibrio cholerae

(Kaskin vaba zamani selik kiitlasinda vibrionlar paralel corgalarda diiziilmiis
“baliqg stiriisii” kimi gériiniir). Qram boyama

Vibrio cholerae




Vibrio cholerae- kultural xiisusiyyatlori

Fakiiltotiv anaerobdur, gidali miihitlors tolobkar deyildir, adi qidali miihitlords inkisaf

edir.

Qalovisevar (pH 7.6-9.0) bakteriyadir.

1%-1i peptonlu su elektiv mahitdir. Muhitin sathinds vibrionlar arp amolo gatirir vo

enterobakteriyalara nisbaton daha tez (6-8 saat miiddotindo) inkisaf edirlor.

Bork qgidali miihitlords vibrionlar Kigik, dairovi, soffaf, konarlar1 hamar S-koloniyalar

omoalo gotirtr.

» TCBS - tiosulfat sitrat 0dlU saxarozali agar miihitindo sar1 koloniyalar (saxarozanin

parcalanmasi naticosindo) omolo gotirir.



Vibrio cholerae
( TCBS - tiosulfat sitrat odlii saxarozali aqar )

Vibrio cholerae

V.cholerae V.parahaemolyticus



Vibrio cholerae- biokimyavi aktivlik

XASSOLOIR Vibrio spp.

Qlukoza Tursu (+)
Maltoza Tursu (+)
Saxaroza Tursu (+)
Mannit Tursu (+)
Mannoza Tursu (+)
Arabinoza -
Jelatin oridir
Kazein Hidroliz edir
Indol +

Hidrogen-sulfid -
Oksidaza +



Vibrio cholerae- biokimyavi aktivlik

TSI miihitinda inkisafin interpretasiyasi

COP HISSO:
Laktoza/Saxaroza parcalanmir (-)

—)

Hidrogen-sulfid (-)
Qaz (-)

SUTUN HISSO:
Oliikoza tursuya qadar parcalanir (+)

TSI aqar — inokulyasiyadan avval




Vibrio cholerae- antigen qurulusu

* Vaba vibrionlar1 termostabil O-antigeni vo termolabil H-antigenino malikdirlor. H-
antigeni spesifik deyil, buttin Vibrio cinsi G¢ln dmumidir.

« O-antigen nov vo tip spesifikliyina malikdir. O-antigenina g0ra vaba vibrionlari
150-dan ¢ox serogrupa(O1, O2, O3 va s.) bolindr. Cholerae vo El Tor biovarlari
O1 serogrupuna daxildirlor.

« O1 antigeni A-, B- vo C-komponentlarinin miixtalif kombinasiyalarindan ibarat
olmagla Uc¢ serovar omolo gotirirr A vo B serovarlarinin birlosmasi Ogava
serovarini, A vo C birlosmasi Inaba serovarmi, A, B, C birlosmoasi 1so Hikosima
serovarini omala gatirir.

* Voba vibrionlarmin O139 serogrupunun da voba xostoliyini toratmosi molum
olmusdur. Vobanin toradicilort Ol vo O139 seroqruplarindandir.



Vibrio cholerae

_—‘—
—_

serotype

Ogawa (AB)

| Epidemic fnaba AC

Hikojima (ABC)




Vaba toradicilorinin differensial salamoatlori

OLAMOT Cholerae biovari El Tor biovar V.cholerae 0139

Voqges-Proskauer

reaksiyasi

Cholerae faqina hassashgi + - _
El Tor faqina hassashgi - + -
Toyu(q eritrositlorinin ) N s
aqqlutinasiyasi

Qoyun eritrositlorinin ) N

hemolizi

Polimiksina hassashg 5 . -



Vibrio cholerae - patogenlik amillari

flagella va adheziv xovlar - toradicinin bagirsaq epitelino adheziyasini tomin edir.
musinaza fermenti — seliyi parcalayaraq téradicinin epitelo daxil olmasini tomin edir.

neyraminidaza fermenti - voba ekzotoksininin bagirsagin selikli gisa epitelino birlosmosini
asanlasdirir.

endotoksin - immunogenlik xiisusiyyatina malik olmaqgla anticisimlarin sintezini induksiya
edir.

ekzotoksin (xolerogen) - A va B komponentlorindon ibaratdir. A komponenti Al vo A2
peptidindon ibaratdir. Al hiiceyrodaxili adenilatsiklazam aktivlesdirir, bu da siklik
adenozinmonofosfatin (SAMF) miqdarimin artmasina sobab olur. Noticodo epitel
hiiceyralarindon suyun va elektrolitlorin hiperproduksiyasi bas verir, eloco do bagirsaq
monfaozindon kalium va xloridin sorulmasi dayanir. Bagirsagin maye ilo dolmasi fasilosiz
Ishal vo qusmaya sabab olur.



Vibrio spp. - epidemiologiya

e Xarici muhit amillorinag davamhlihgi - Voba vibrionlari 60°C-do 5 doq.,
qaynadildigda ani olaraq moahv olurlar. Su hévzalorinda bir ne¢o hoafto saxlanilir.
Qurudulmaga vo giinas siialarinin tasiring, eloca do dezinfeksiyaedici maddslarin

ylksok konsentrasiyasina hossasdirlar.

* Infeksiya moanbayi vo yoluxma yollar1 - Infeksiya monboyi xostolor vo ya
vibriongozdiricilordir. Nocislo otraf miihito diison voba vibrionlar1 fekal-oral

mexanizmlos - Su, gida, bazon tomas-moigat Yolu ilo saglam insanlara otaraldr.
* Yoluxdurucu doza:
su ilo - 1010
gida ils - 10° —10*  bakteriyadir.



Vaba xastaliyi -patogenez

« VOBA (xolera) — nazik bagirsagin toksiki zadolonmasi, su-duz balansinin

pozulmasi vo yiiksok letalliqla xarakterizo olunan xususi tohliikali infeksiyadir.

* Vaba Invaziv infeksiya deyildir, toradicilor gan dovranina kegcmir. Nazik bagirsaq
mikroxovlarinin hiiceyralorino adheziya olunaraq orada coxalan téradicilor
xolerogen toksin ifraz edir. Ekzotoksin enterositlordo adenilsiklaza fermentini,
prostoqlandinlori va fosfodiesterazam aktivlasdirir, AMF vo QMF sintezini atririr.
Noticodo bagirsagin sekretor vozilori ¢oxlu 1zotonik mohlul ifraz edirlor, yogun
bagirsagin monfozindo toplanmis maye peristaltikan1 siirotlondirir vo ishal —

diareya bas verir. Tezliklo prosesa qusma qosulur.



Vaba - patogenez

‘ Diarrhea
E LA} Loss of cell nutrients

Ganglioside K+ HCO3~

Na+ H2O CI—

Cell membrane

I++

Increased
\ adenylate C){close ”L— TeAMP

activity




Vaba - klinik taozahurlor

*Gizli dovr 1-4 gun davam edir. Xostolik garin nahiyyasindo agrilar, qusma vo ishal
olamatlari 1lo koskin baslaynr.

*/shal — giindalik miqdar1 onlarla litra ¢atan «dlyl /alimi»ni xatirladan sulu, rongsiz nacis
ifraz1 ilo miisayiat olunur. Nocis sirintahar «balig» qoxusuna malikdir.

*Xostolik an ¢ox gastroenterit vo enterit olamaotlorilo tozahiir edir. Qusma vo ishal
organizmin susuzlasmasmi va elektrolit catismazligini artirir, azalolordo qicolma verir,
sidiyin miqdan xeyli azalir, agiz vo selikli qisalar quruyur. Dari quruyur, ovucda qirislar
omolo golir — paltar yuyan 2/i, derinin turgorunun zsiflomasi naticasinds amolo golon dori
biikiislori gec agilir, gézlor guxura diisiir, onlarin otrafinda gara halqe «tlnd eynaklory amala
oolir, g0z almalar1 yuxar gevrilir — «batan giinas» simptomu miisahidos edilir.

*Agir hallarda boyrok catismazligi, afoniya, hipotenziya, iirok catismazligi, hipotermiya
inkisaf edo bilor.

*Vaba algidi (yun. algos - soyuq) - badon temperaturu 35-34°C-yos godor azalir, otraflarin
dorisi soyuyur, tonoffiis tezlosir (doqiqads 40-60 t/h), asifiksiya giiclonir, xastonin husu Itir
vao koma naticasinda 6lUm bas verir.



Vaba - klinik tozahiurlor

Dorinin turqorunun itmoasi Paltar yuyan sli «batan giinag» vd
«tiind eynaklary simptomu



Mikrobioloji diagnostika

» Bakterioloji (kultural)

* milayino materiali - nacis golovili aqar, golovili-qanli aqgar (pH-9.0), TBCS
miihitlorinds Kultivasiya edilir.

« Alimmis kultura biokimyavi xassalori vo Ol va 0139 seroqruplarina qars
agqglltinasiyaedici zordablarin vasitasils identifikasiya edilir.

* antibiotikloro garsi hassasligin toyini

» Seroloji tsul
 [FR (immunflUoressensiya reaksiyasi)

» Molekulyar-genetik Gsul
» ZPR (zancirvari polimeraza reaksiyasi)



Vibrio cinsi - toratdiklari xastaliklarin mikrobioloji diagnostika algoritmi:

Miiayino materiali (nacis, qusuntu kiitlosi, qida, su, meyit materiali, gan

</ v \ \

Mikroskopik tsul Kultural usul Seroloji Usul PZR
: | ~
Ekspress Usul Selektiv telluritli miihits (TCBS)
(Antigen toyini) inokulyasiya Anticisim tayini
« iFR - PHAR
e PHAR Sari/yasil koloniyalar e Lizis
| « Immobilizasiya
Vibrio spp. S+ Oksidaza testi —> - > V. metschnikovii ?
01 vo 0139 / + | —>| Vibrio cholera O1/0139
antiserumlarla — Vibrio cholera (qeyri 01/0139)

aqglitinasiya - — Vibrio vulnificus — PZR



Vibrio cholerae — Antiserum aqqliitinasiva reaksivasi

Negative Positive

/7 + |—s/| Vibrio cholera O1/0139

O1va 0139
antiserumlarla — Vibrio cholera (qeyri 01/0139)
aqqlatinasiya - Vibrio vulnificus




Vibrio cholerae - IFR

Otag temperaturunda 2 giin inkubasiyadan sonra Vibrio cholerae O1 (A va C) vo 0139 (B va D)
flioressent monoklonal anticisimlarin ranglanmasi.



VOBA

« MUALICO - ilk névbada organizmin maye va
elektolit itkisinin borpasina yonoaldilmalidir.
[zotonik duz mohlullari, plazma ovozedicilor

i1stifado edilir.
« SPESIFIK PROFILAKTIKA:

Vaksin xolerogen-anatoksindon, Cholerae vo El-
Tor  biovarlarmin  O-antigenlorindon  1barot
kompleks preparatdir. Epidemioloji  gostoriso

osason aparilir.

{ LU
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¢ Cholera
* Vaccine

20mL Rx Only




Vibrio cinsindan olan digor vibrionlar:

* Vibrio parahaemolyticus - halofil vibriondur, doniz heyvanlarinin orqanizminds
yasayir. Qanli agar vo TCBS agarinda inkisaf edir. Saxarozani par¢alamadigi UcUn
TCBS-do yasilimtil koloniyalar omolo gatirir. Insanda astroenterit torodir.
Yoluxma yaxs1 bisirilmomis balig, molyusk, xar¢cong Kimi doniz mohsullarindan
bas verir.

* Vibrio vulnificus - sarbast yasan bakteriyadir. Doniz sularinda, xiisuson Atlantik
vo Sakit okean sahllorindo rast golinir. Insanda yara infeksiyasi, bakteremiya,
gastroenterit toradir. Cox vaxt doniz ilbizlorinds rast golinir vo onlardan gida Kimi
istifado etdikdo agir gedisli vo Oliimlo noticolonon bakteremiya bas verir.
Toradicilar olan suda ¢imorkon zodolonmis doridon daxil olaraqg sellulit, miozit vo
bulloz zadslonmaloarlo miisayiat olunan gazli gangrenaya bonzor yara infeksiyalari
omolo gotirir.

« V.mimicus, V.hollisae, V.fluviales, V.alginolyticus, V.damsela, V.metschnicovi



Campilobacter - TAKSONOMIYA

Domain: Bacteria

Kingdom: Eubacteria
Phylum: Proteobacteria
Class: Epsilonproteobacteria
Order: Campylobacterales

Family: Campylobacteriaceae

Genera: Campylobacter

Species: jejuni, coli, fetus



Campylobacter jejuni - morfo-bioloji xiisusiyyatlori

e Qram monfi, 0.5-5.0x0.2-0.8 mkm &lciido, - 5
vergul yaxud S-sokilli gqivrim bakteriyalardir. s : - .
LN - 7\
Patoloji materialdan hazirlanmis yaxmada 2 S i SIS, T
- y 7
«ucan gagayi» formasinda goriiniirlor. \ . )
 Horokotlidirlor, bir vo ya hor Ikl ucunda bir ! - <
flagellaya malikdir. p , .
. . 5 . ’ ;;.\ |
 Kapsula va spor amolo gotirmir. - J .

Campylobacter jejuni
«ucan qagayt ganadlaryy, Qram boyama



Campylobacter jejuni - kultural xiisusiyyatlori

*Mikroaerofil vo kapnofildirlor. 5% oksigen vo 10% karbon qazi atmosferinds kultivasiya edilir.
*Kultivasiyasi U¢ln «sam kamerasi» vo gazpak sistemlori totbiq edilo bilar.
«Kampilobakteriyalar kultivasiya temperaturuna gors farglonirlar. C.jejuni 42°C, eloca do 36-
37°C-doa kultivasiya edils bilor.

*Maye qidali miihitlorde mavi calarli boz orp omolo gotirirlor.

*Qidal1 miihito tolobkardir. Qan, hemin, zillal hidrolizati, amin tursulari, boy amillori vo duz
olavo edilmis miirokkob qidali miihitlords inkisa edirlor. Digor mikroorqanizmlorin inkisafini
longitmok U¢Un miihits antibiotiklor alava edilir (Skirrow munhiti).

*Bork qidali miihitlordo yasti, rongsiz, yaxud boz, otraflar1 girintili-cixintili  «siirtinon»

koloniyalar omoala gatirirlor. Koloniyalar1 ¢ox Kicik olmagla kondensat damlasin: xatirladir.



Campylobacter jejuni -
bark qidali miihitin sathindo kondensat damlasin: xatirladan koloniyalari




Campylobacter jejuni - biokimyavi aktivlik

XASSOLOR Campylobacter jejuni

Karbohidratlarin fermentasiyasi -

Oksidaza +
Katalaza +
Nitratlarin reduksiyasi +

Hidrogen-sulfid +



Campylobacter jejuni - patogenlik amillori

spesifik adhezinlor - bagirsaq selikli gisasina adheziyani tomin edir.
flagella - bakteriyanin selik gatinda ke¢maosini asanlasdirir
termolabil enterotoksin - SAMF-In migdarini artirmagqla tosir edir.

termostabil enterotoksin - Qram manfi bakteriyalarin endotoksininin buttn

xtisusiyyatlorino malikdir.



Xarici muhit amillorino davamlihgi

« Xarici muhitin fiziki vo kimyovi amillorino, homg¢inin qizdirilmaya va
dezinfektantlara gars1 hassasdirlar.

* Bir sira antibiotiklora garsi davamlidirlar, lakin eritromisin va siprofloksasina

hassasdirlar.



Campylobacter cinsi- epidemiologiyasi

* Infeksiva moanbayi va yoluxma yollari - Kampilobakteriozlar
zooantroponoz xostolikdir. Infeksiya monboyi kond tosorriifati
heyvanlar1 vo ev quslaridir, nadir hallarda insan ola bilar. Yoluxma

fekal-oral mexanizmlos - qida, su, tomas-maisat yolu ilo bas Verir.



Infeksiya manbayi, yoluxma yollari va tératdiyi xastalikar

Xarici rezervuarlar vo yoluxma yollar

olunmus qida va
su gabulu

FEREC I

Heyvanlarla
kontakt

Insandan insana

IBX- iltihabi bagirsaq xastaliyi
QBS- «qiciglanmis bagirsaq sindromu

(S
Kontaminasiya E ;C : e

y 2«/’;‘; :l\;\
,v'/‘,,?""/?f/‘///%’, ;‘):\N'\X\\

Beyin absesi
Meningit

Miller-Fisher sindromu

Periodontit

Guillain-Barré simndromu

NI

Bakteriemiya
Septisemiya
Endokardit
Miokardit

Barrett ezofaqusu?
Qastro-ezofaqgeal reflyuks?

Hepatit

Qastrit?

Qastroenterit

IBX?

QBS?

Kolorektal karsinoma?

Reaktiv artrit
Stimiik infeksiyalari

e Sy o R P




Campylobacter cinsi - toratdikloari xastaliklor

*Enterokolit - gizli dovr 2-3 gun, bazon 10 giino gqodor davam edo bilar. Xostolik
kaskin baslayir, dispeptik pozgunluqlar - profuz sulu, selikli, bazon ganl1 ishal kimi
diarreya, gusma, intoksikasiya, hararatin yiiksalmasi miisahids edilir.

*meningizm

*Kampilobakteriyalarin oliqosaxaridlorinin horoki neyronlarla carpaz antigenlors
malik olmas1 autoimmun reaksiyalarla sortlonon poliradukulonevrit sindromuna
sobab olur.

reaktiv artrit - diz oynagi, mil-bilok vo baldir-panco oyanaginin zadslonmasilo

miisayiat olunur



Mikrobioloji diagnostika:
» Mikroskopik tsul

* Nocisdon hazirlanmis vo Qram Usulu ilo boyadilmis yaxmalarda «qagay1 ganadlari»ni
xatirladan bakteriyalar agkar edilir. Qaranliq sahali vo fazali kontrast mikroskopiya ila
cald harakotli kampilobakteriyalari askar etmok mumkuindur.

»Bakterioloji (kultural)

* milayino materiali - nocis selektiv (Skirrow, gan, hemin, zilal hidrolizati, amin
tursulari, boy amillori vo S.) miihitlora Kultivasiya edilir. NOv differensiasiyas1 U¢ln
kultivasiya miixtalif temperatur rejimlorinds aparilir.

o 429C-db inkisaf C.jejuni G¢iin xarakterikdir.

* antibiotiklors garsi hassasligin toyini



Campylobacter cinsi - toratdiklari xastaliklorin mikrobioloji diagnostika
algoritmi:

Miiayino materiali

|

Qram tsulu ilo Nacis, qusuntu kiitlasi va s.
boyadilmis yaxmalarda '

«qagay1 qanadlarmni -
xatirladan bakteriyalar T Mikroskopik Gsul Kultural Gsul

v ’
Torkibindos antibiotiklor (digor mikrofloran1 inhibisiya etmak ii¢iin) olan qanli aqar. inkubasiya soraiti -
5% oksigen vo 10% karbon qazi olan mikroaerofil atmosferds 42°C-da.

}

/ Identifikasiya
C

Kultural xassalor Biokimyovi xassalor | | Antibiotiklars hassashq

42°C-d» inkisaf edir Oksidaza pozitiv Nalidiksin tursusuna
25 °C-do inkisaf etmir Katalaza pOZitiV hassasdir



Kampilobakteriozlar

e Miialico - oksar hallarda talab edilmir,
lakin ciddi  fosadlasma  tohliikasi

oldugda eritromisin, tetrasiklin, | | ?
levomisetin vo siprofloksasin totbiq & &

edilir. Antibiotics



Helikobakteriyalar -Taksonomiya

kingdom bacteria

Phylum proteobacteria

Class Epsilon Proteobacteria
Order campylobacterales
Family Helicobacteraceae
Genus Helicobacter

Species H. pylori

Binomial name

Helicobacter pylori




Helikobakteriyalar (Helicobacter pylori) -
1983-cii ilds avstraliya mikrobiologlar1 B.Marshall vo R.Warren tarafindon moadonin
pilorik hissasinin endoskopik bioptatinda askar edilmisdir.

WARREN AND MARSHAL WINS
NOBEL PRIZE

&‘"".'. 4




Helicobacter pylori - morfo-bioloji xiisusiyyatlori

* Qram monfi oyilmis, yaxud qivrim (S-horfino
bonzor) xirda, Spor omolo  gotirmoyon
bakteriyadir. Patoloji materialdan hazirlanmis
yaxmada «ucan gagayi» formasinda goriiniirlar.

Olverissiz soraitda, eloco do kohno kulturada 6z

L&

(

Al

g
=

morfologiyasini doyisorok koksokilli formalara

)

cevrilo bilar.

Dr.Dovinova P

* Horokotlidir, polyar yerlosmis flagellalara

H.pylori

malikdir. Kapsulasizdir. b
«ucan qagayry, Qram boyasi



Helicobacter pylori - kultural xiisusiyyatlori

*Mikroaerofildir. Aerob vo anaerob soraitdo inkisaf
etmir.

*Qidali miihito tolobkardir. 37°C-do ganli vo sokolad
agarda, Skirrow miihitinds, eloco do antibiotiklor
(vankomisin, nalidiksin tursusu, amfoterisin) olava
edilmis digor selektiv miihitlords inkisaf edir.

*Bozi stamlar1 ganli agarda alfa-hemoliz amolos gotirir.
*Maye qidal1 miihitlorde mavi calarli boz arp soklinda

inkisaf edir.

H.pylori
(Qanh aqarda 3 gunliik koloniyalari)



Helicobacter pylori - biokimyavi aktivlik

XASSOLOR Helicobacter pylori

Karbohidratlar Parcalamir
Nitratlar Reduksiya etmir
Hidrogen-sulfid +
Oksidaza +
Katalaza +

Ureaza +++
Transpeptidaza +

Fosfataza +



Helicobacter pylori — patogenlik amillori

Helikobakteriyalar turs miihitdo yasamaq qabiliyyatini vo maodonin selikli gisasinda

kolonizasiyani tomin edon patogenlik amillarino malikdirlor:
« ureaza fermenti — modo tursulugunun neytrallasmasini tomin edir.

 flagella — gat1 seliyin torkibindo H.pylori-nin aktiv horokotini tomin etmoklo onun moado

selikli gisasmin epitel hiiceyralorins adheziyasinda istirak edir.

« proteaza — mods seliyini degradasiyaya ugradaraq, naticads turs muahitin madas seliyina

diffuziyasini azaldur.

« sitotoksin va lipopolisaxarid (LPS) — selikli gisa hiiceyralorini degenerasiyaya ugradir.

Zilal tabioatli sitokinlor madanin epitel hiiceyralarinin vakuolizasiyasina sabab olur.



Helicobacter pylori — patogenlik amillori

Flagella Urease
bacterial mobility & chemotaxis neutralize gastric acid
to colonize under mucosa gastric mucosal injury (by ammonia)

adhere to host cells

inflammation
Outer proteins
adhere to host cells
Exotoxin(s) # &
- vacuolating toxin (vacA) <
gastric mucosal injury )\‘ host cell
*e Type IV secretion system o/ \
pilli-like structure * .
P ® for injection of effecto "
Secretory enzymes Effectors (cagA e.t.c)
- mucinase, protease, lipase actin remodelling,
gastric mucosal injury IL-8 induction, host cell growth

and apoptosis inhibition



Helicobacter pylori

« Xarici muhit amillarina davamlilig: - xarici muhitin fiziki va kimyavi

amillorino (qizdirilmaya vo dezinfektantlara) qarsi hossasdir.

* Infeksiya manbayi va yoluxma yellar: - infeksiya monbayi yoluxmus
Insan, bazon ev heyvanlari ola bilor. Yoluxma fekal-oral mexanizmlo
bas verir. Su, gida vo tomas-moaisat Yolu, eloco do kontaminasiyali tibbi
alotlor vasitosilo (mado vo onikibarmag bagirsagin endoskopik vo

digar Instrumental miiayinoalori zamani) yoluxma mumkundr.



Helicobacter pylori - yoluxma yollari

Ana siidii ila Yatrogen
(tibbi alatlar vasitasila)

Oral-oral Zoonoz
Civ taravazlarin

Qaﬂtru—ural
Fekal—ural :| :]
gabulu
‘J Suyun ' Taravazlarin ‘

Suila cirklanmasi (B

& J \ I cirklanmosi

Siid va at gabulu

Hevvanlarm
voluxmasi




Helicobacter pylori — toratdiyi xastaliklor

gastroduodenit (kaskin infeksiya) — epiqastral nahiyads agrilar va iirokbulanma ilo
miisayiot olunur. Kaskin simptomlar toqribon 1-2 hofto davam edir vo sonralar
asagidaki klinik formalar inkisaf edir:

* xroniki gastrit

* mada xorasi

* onikibarmaq bagirsaq xorasi

* mada xar¢congi

* MALT limfomast

(mucosa-associated lymphatic tissue - mukoza ila alaqali limfoid toxuma)



Helicobacter pylori — toratdiyi xastaliklor

.

~d® ol

MALT L B Acute/Chronic
S P Gastritis

~P.

Gastric Ulcer Gastric Atrophy

P ~D.

Duodenal Ulcer Gastric Cancer



Helicobacter pylori infeksiyasi zamani xoranin amoalogalmo patogenezi
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1. H.pylori selikli gisaya daxil olur.

2. H.pylori ureaza ifraz edorak, ammonyakin gatiligini artirmis olur,

3. H.pylori kolonizasiyasi.

4. Selikli gisa mads tursusunun va pepsinin asilayici tosirine moaruz qalmis olur. Noticads homin
nahiyalords avvalco kimyavi yaniq, sonra isa iltihabi proses meydana ¢ixmus olur.



Helicobacter pylori

« Immunitet

Xostolorin gan zordabinda M, G vo A sinfindon olan spesifik
anticisimlor omolo golir. Miialicodon bir nego hofto sonra spesifik

anticisimlorin titri azalir.



Helicobacter pylori -mikrobioloji diagnostika

Miiayina materiallari:

bioptat - mada va onikibarmaq bagirsagin selikli gisasindan
moada sirasi

Nacis

gan



Helicobacter pylori -mikrobioloji diagnostika

H.pylori-nin askar olunmasi UgUn bir ne¢o Invaziv va geyri-invaziv diagnostika tisullari
movcuddur vo har bir Usul miixtolif klinik voziyyatlords Ustinlik vo ¢catismazliglara malikdir.

[nvaziv miiayinolor endoskopik biopsiya niimunalori asasinda hoyata kegirilir.

INVAZIV QEYRI-INVAZIV
- endoskopik - ureaza nofos testi (UNT)
- histoloji - seroloji
- stirotli ureaza testi - nocis antigen testi
- kultural - molekulyar-genetik tisul

- molekulyar-genetik tisul



Invasive tests




Helicobacter pylori - Endoskopik miiayino

« Atrofik gastrit, peptik xora xastaliklori, MALT limfomasi vo mada xar¢angi kimi H.pylori ila
alagoli xastaliklorin miiayinasi adaton endoskopik tsulla aparilir. Endoskopiya - siiratli ureaza
testi, histoloji, kultural vo molekulyar-genetik metodlar da daxil olmaqgla diger invaziv
tsullarin inkisaf etdirilmoasindo vo moada selikli gisasindan niimuns g6tiiriilmasinda rutin
olaraq istifada edilon bir vasitadir.

Normal

H. pylori
gastritis

Madonin pilorik kanal xorasi



CLO (Campylobacter-like organism - Kampilobakteriyaya oxsar organizm)
- stratli ureaza testi

* CLO-test, endoskopiya zamani mada vo onikibarmag bagirsaq nahiyasindon gotiiriilmiis
biopsiya niimunalorinda H.pylori-nin askar edilmasi U¢in istifads edilon siiratli miiayina
vasitasidir. Testin is prinsipi H.pylori-nin ureaza fermenti sintez etmosina oasaslanir.

« TEST - bioptat niimunasi igarisindo karbamid vo fenol qirmizisi olan indigatorlu miihito
yerlosdirilir. Patoloji materialda H.pylori oldugda sintez edilon ureaza fermenti karbamidi
ammonyaka godar parcalayir. Noticodo muhitin pH-1 yiiksalir va indigatorlu muhitin rongi
sartdan (negativ natica) qirmiziya (Pozitiv natica) dayisilir.

B

Pronfo JW""New

detects the urease enzyme
of Helicobacter pylori

@ o = positive

= negative

mll GASTREX
27 Av. Recteur Marcel Bouchard - 21640 Gilly les Cileaux
France - Tel./fax +33 380 628 389

Madbs bioptati ilo CLO-test (negativ natico)

Pronto Ory“New

detects the urease enzyme
y of Helicobacter pylori

o O o = positive

= negative

/ ‘GASTREX
,r 27 Av. Recteur Marcel Bouchard - 21640 Gilly les Citeaux,
: France - Fax +33 380 628 389

Madas bioptati ilo CLO-test (pozitiv natico)



Helicobacter pylori - Kultural Gsul

» H.pylori-nin gidal1 miihito tolobkarligr sobabindon bakteriyanin in vitro kultivasiyasi XUsusi
dasinma mudihiti, xtsusi qidali mihit va inkubasiya soraiti talab edir. Biopsiya niimunslorinds
(bioptatda) toradici inkisaf etmo xassalorini tez bir zamanda itirir. Bunun qarsisimi almag
moaqsadilo bioptat gotiiriildiikdon dorhal sonra dasinma miihitlorine (mas., brusella bulyonu,
steril glikoza mohlulu, 20%-li fenol-fralein mohlulu, NaCl izotonik mohlulu) daxil
edilmolidir. Helikobakteriyalar bu miihitlordo 4°C-do 4 saata qodor (Portagerm pylori vo ya

Stuartin dasinma miihitinds 4°C-ds 24 saat) kultivasiya olunma xassalorini saxlaya bilirlar.

* Bakteriyanin tomiz kulturasinin alinmasinda genis istifado edilon qidali miihitlors - gqoyun vo
ya at gqani ilo zonginlosdirilmis Pylori-agar, Skirrow agar, Kolumbiya gan/i agar:, Brucella

agar, Urak-beyin infuziya agari va ya Soya triptoza agar daxildir.



Helicobacter pylori - toratdiklari xastaliklorin mikrobioloji diagnostika alqoritmi:
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Qram tisulu ilo bioptat, nocis

boyadilmis yaxmalarda ¥
«qagay1 qanadlgrl»nl <— Mikroskopik isul | < Kultural tsul
xatirladan bakteriyalar ¥ ~l'

qoyun va ya at qan1 ilo zoanginlosdirilmis Pylori-agar, Skirrow aqar, Kolumbiya qanli aqari, Brucella aqar, Urak-beyin infuziya agari va
ya Soya triptoza agara inokulyasiya edilir. Inkubasiya soraiti - 5% oksigen va 10% karbon qazi olan mikroaerofil atmosferdo 37°C-da.

|

Identifikasiya \

Kultural xassalor Biokimyavi xassalor
37°C-do on az 7 giin saxlanilir. inkisaf etmis Ureaza pozitiv
<— koloniyalar ganli agar vo sokolad aqarina (Christensen karbamid —>
passaj edilir. 3-4 giin orzindo kigik soffaf agarinda 20-30 daq. (+)

koloniyalar omolo golir. natica)
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Helicobacter pylori - seroloji Gsul

* H.pylori oleyhino anticisimlorin agkar

edilmoasino osaslanan ¢oxsayli seroloji

testlor movcuddur. Bunlardan H.pylori ), {UAGNOSTIC AUTOMATION, NG
oleyhino anticisimlorin (IgA, IgM, IgG) Y (FCROREESATT o
- - . . . H.PyloriIgG
Immunoferment analiz (IFA) vasitasils mEE1503Z N/ 96 Test

[Lo1] 9-D5-082
3201005 2°C EE'

toyini genis yayilmisdir. Epidemioloji

todqigatlar zamani (SKrining mogqsadilo)

ucuz, siiratli vo xastolora totbiginin rahat

olmasi sababindon seroloji Gsul daha ¢ox _
H.pylori

istifado edilir. IgG toyini iigiin IFA dosti



Helicobacter pylori -UREAZA NOFOS TESTI

Xasta torkibindos 1zotopla nisanlanmis karbon Urea breath test o

olan  karbomid qobul edir. Ureaza

fermentinin tasirindon karbomid ammonyaka

va tarkbinds nisanlanmis karbon olan karbon
qazina parcalanir. Sonuncu gana sorularag
agciyarlora goldiyindon onu miiayinanin Ilk

doqigolorindon  etibaron nofaslo  verilon

havada toyin etmak mumkanduir.




Helicobacter pylori - Nacis antigen testi (Stool Antigen Test)

* Bu test nocis niimunoalarindo H.pylori antigeninin varligim agskar etmok Ugln istifado edilir.
H.pylori nocis antigen testinin iki varianti vardir - immunoferment analiz (enzyme
Immunoassay-EIA) vo immunoxromatografiya (immunochromatography assay-1CA).

* TEST - nacis niimunasinin bir ne¢o hissasindon gotlrib, testds istifads edilon bufer mahlulu
ilo garigdirilir. Daha sonra bu garisigdan testin S (sample - niimuns) yuvacigma 3 damci
(toxminan 75 Wl) alave edilir vo vaxtdlgan iso salinir. Cohray1 rongli zolag amoals golona gador
gozlonilir vo natico 10 doqiga arzinds interpretasiya edilir. Miisbat natico zamani testdo 2
aydin qurmizi1 zolaq (zolaglardan biri kontrol (C), digori iso test (T) zonasinda amolo golir)
miisahido edilir. Neqgativ natico iso testin yalniz kontrola (C) moxsus zonasinda qirmizi

zolagin gdriinmasi ilo geyd edilir.

® am
\  —

Nacis ilo ekspress antigen testi (neqativ natico) Nacis ilo ekspress antigen testi (pozitiv natica)

{ R FORREN= e



Helicobacter pylori -Ekspress anticisim testi

* Bu testlor vasitosilo qisa vaxt arzindo gan zordabinda H.pylori-ys qarsi anticisimlorin
olub-olmamasi barada ilkin malumat almag mumkdndr.

« TEST -1 damci1 (toxminan 30 ul) miiayins olunan zardab va ya plazma testin S (specimen
- niimuna) yuvacigina tokullr vo tizorino 1 damci bufer mahlulu slavs edilorak vaxtdlgon
iso salinir. Miiayinanin naticosi 10 daqige orzinda interpretasiya edilir. Miisbat notica
zamani testdo 2 aydin qurmiuzi zolaq (zolaglardan biri kontrol (C), digori iso test (T)
zonasinda omolo golir) miisahido edilir. Neqgativ notico iso testin yalmiz kontrola (C)
moxsus zonasinda qirmizi zolagin goriinmasi ila geyd edilir.

H.P Ab
[]] 1

Qan zordabi ilo ekspress anticisim testi (negativ natica) Qan zordabi ilo ekspress anticisim testi (pozitiv natica)



Helicobacter pylori - Molekulyar-genetik tsul

« H.pylori infeksiyasinin diagnostikasinda zoncirvari polimeraza reaksiyasi (ZPR)
totbiq olundugu vaxtdan bugiinadok miixtalif niimunslordon (mas., mada bioptatlari,
agiz SUyu, nacis, mado sirasi vo S.) bakteriyani askar etmok UcUn genis istifads
edilmoakdadir. ZPR digar standart testlorlo miigayisado 95%-don ¢OX hassasliq va
spesifiklik gostarir.

* Bu Usulda H.pylori-nin toyini dc¢lin UreA, GImM, UreC, 16S rRNT, 23S rRNT,
HSP60 va VacA da daxil olmagla bir sira hadaf genloar istifads olunur.




Mualico

* Antasidlor - (PPI— proton pompast inhibitorlart) vo

Antibiotiklor 1stifada edilir.

Antibiotics

Clarithromycin 500 Mg,
Amoxicillinl G,
Metronidazole 500 Mg,
Tinidazole 500 Mg,
Tetracycline 500 Mg,
Levofloxacin 500 Mg,
Rifabutin 300 Mg.

PPls

Omeprazole20 Mg,
Lansoprazole 30 Mg,
Pantoprazole 40 Mg,
Rabeprazole20 Mg,
Esomeprazole 40 Mg, Or
Dexlanzoprazole 30 Mg.

Bismuth Subsalicylate 524
Mg

Bismuthsubcitrate 420
Mg
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