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Masgalo 5.

Anaerob bakteriyalarin (klostridilor vo bakteroidlor)

toratdiklori xastaliklorin mikrobioloji diagnostikasi

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



Muzakirs olunan suallar:

Tetanusun toradicisi, morfo-bioloji xiisusiyyatlori, xastaliyin patogenezi,
mikrobioloji diagnostikasi, spesifik miialica va profilaktika prinsiplari.
Botulizmin toradicisi, morfo-bioloji xiisusiyyatlori, xastaliyin patogenezi,
mikrobioloji diagnostikasi, spesifik miialica va profilaktika prinsiplari.
Qazli anaerob infeksiyalarin toradicilori  (C.perfringens, C.nowyi,
C.septicum, C.histolyticum, C.sordellii), morfo-bioloji xiisusiyyatlori,

xastoliyin patogenezi. C.perfringens-in toratdiyi digor xastoliklor (gida
zoharlonmasi, nekrotik enterit)

Qazli anaerob infeksiyalarin mikrobioloji  diagnostikasi,  spesifik
profilaktika vo miialica prinsiplori.

Clostridium difficile, morfo-bioloji xiisusiyyatlori, psevdomembranoz
kolitin patogenezi, mikrobioloji diagnostikasi, profilaktika vo miialica
problemlori

Bacteroides cinsindon olan bakteriyalarin morfo-bioloji xiisusiyyatlori,
xastoliklorin mikrobioloji diagnostika prinsiplari.



Masgalanin magsadi:

* Tolobalori tetanus, botulizm, qazli anaerob infeksiyalar va
psevdomembranoz  kolitin  toéradicilori  olan  patogen
anaeroblarin, eloco do Bacteroides cinsindon olan
bakteriyalarin morfo-bioloji  xiisusiyyotlori, xostoliklorin
mikrobioloji diagnostika iisullari, miialico vo profilaktika

prinsiplari 1ls tanis etmak.



Spor omala gatiran anaerob bakteriyalar

(Clostridium cinsi)

Clostridium cinsi Clostridiaceae fosilosino daxildir. Insan vo
heyvanlarin bagirsaglarimin daimi sakinloridir va nacisla Xarici
miihito yayilirlar. Spor halinda onlar otraf miihitdos - torpaqda va
suda uzun miiddat saxlanilir.

Qram miisbat, iri, asasan harakatli ¢opvari bakteriyalardir. Oval,
yaxud girdo formali spor amoalos gatirir. Bakteriya hiiceyrasinda
sporlar terminal, subterminal va sentral voziyyatlordo yerlosir.
Sporlarin Olgiilori bakteriya hiiceyrasinin enina 0lgiisiindon
bOyuk oldugundan bakteriya hiiceyrasinin Spor yerloson hissasi
qalinlasir vo ona xarakterik iy formasi verir (yunanca, closter -
1y).

Clostridium cinsinin oksar novlori obligat anaerobdur,
homg¢inin aerotolerant névlori do vardir.

Cinsin 80-don ¢ox noviindon yalniz 20 ndve yaximi insan
patologiyasinda rol oynayir. Clostridium botulinum — botulizm,
C.tetani — tetanus, C.perfringens vo s. — gazli gangrena,
C.difficile —  psevdomembranoz  kolit  xostoliklorinin
toradicilaridir.
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Anaerob bakteriyalarin tasnifati:
[ Anaerob }
bakteriyalar

— 1

Spora omolo Sp'ora omoalo
gotironlor gotirmoyonlor
Qram miisbot Qram monfi Qram miisbot
bakteriyalar bakteriyalar bakteriyalar

Cloastridium Copvari Koklar Copvari Koklar
bakteriyalar bakteriyalar
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Bacteroides, Prevotella, _ L actobasillus Peptostrepto-
Porfiromonas, Fusobakterium, Veilonella Resp st coccus
Leptotrichia, Mobilincus ’ Peptococcus

Propionobacterium




Clostridiaceae fasilasi - Taksonomiya

 Domen (Domain): Bakteriyalar
* Aloam (Kingdom): Bacillota
 Sinif (Class): Clostridia

e Sira (Order): Eubacteriales

* Fasila (Family): Clostridiaceae

e Cins (Genus): Clostridium



Clostridium cinsina aid olan novlar:

* Clostridium tetani
* C. botulinum

* C. perfiringens

* C. histolyticum

* C. novyi

* C. septicum

C. difficile



Clostridium cinsinin tibbi shamiyyatli novlori:

Clostridium
Causing

l

|

Tetanuy
e.g. CL retam

Gas gangrene
e.g. Cl. perfringens

Botulism
e.g. CL botulinum

Antibiotic associated
diarrheae.g. C/
ifficille

l

Saccharolvtic
e.g. CL perfringens
& CI septicum

Proteolytic
e.g. Cl sporogenes

l

Mixed
Cl. histolyticum




Clostridium tetani
(morfo-bioloji xiisusiyyatlori)

C.tetani 4-8x0.4-1.0 mkm olgiido, iri Qram miisbat cOpvari
bakteriyadir. Horokotlidir, peritrix flagellalara malikdir. Girds, oval
formali sporlart terminal voziyyotdo yerlosorok bakteriya
hiiceyrasino xarakter «zabil cubuguy formasi Verir.
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Yara ekssudatindan hazirlanmis yaxmada Tomiz kulturadan hazirlanmis yaxmada



Clostridium tetani
(Kultural xtisusiyyatlori)

Obligat anaerobdur. Anaeroblar Uglin qgidali miihitlorde - Kitt-
Tarotsi miihitinda, sokorli vo ganli agarlarda 35-37°C-ds, pH 6.8-
7.4-da kultivasiya edilir.

Qanli-sokorli agarda 3-4 gunlik inkubasiyadan sonra bozumtul,
bazon soffa, nahamar donovar sotho vo ¢ixintili konarlara malik
R-koloniyalar amoala gatirir.

Sokorli agar sutununun dorinliyindo pambiq topasi, bozon
moarciyabanzar tlind koloniyalar amala gatirir.

Qanli agarda koloniyalar otrafinda hemoliz sahasi miisahido
edilir.

Kitt-Tarotsi miihitindo bulaniqliq amolo gatirmoklo inkisaf edir,
Vilson-Bleyr mihitinin garalmasi miisahids edilir.



Clostridium tetani
Qanli-sokorli agarda koloniyalari




Clostridium tetani
Qanli agarda koloniyalari




Clostridium tetani
Kultural xtisuyyatlori:

Kitt-Tarotsi muhiti Vilson-Bleyr munhiti
(bulaniqliq) (garalma)



Clostridium tetani
(biokimyavi aktivlik)

(C Y= P
a®T % Lesitinaza -
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> T Lipaza -
o Qliikoza -
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g = Laktoza -
gn o Saxaroza -
= Maltoza -
Ziilallarin pargalanmasi Amin tursu (+)
Siidu ¢lirutma +
indol -[+
Nitratlarin reduksiyasi +

Jelatinin hidrolizi +



Clostridium tetani
(antigen qurulusu)

* O- vo H- antigenlorino malikdir. H- antigena goro 10
serotipa bolundr, serotiplorin hamisi eyni O-antigens
malikdir vo antigen xiisusiyyotlorino goéro eyni olan

ekzotoksin ifraz edir.



Patogenlik amillari

Clostridium  tetani  neyrotoksik  xiisusiyyatloro  malik
tetanospazmin vo hemolitik xiisusiyyatloro malik tetanolizin
Ifraz edir.

C.tetani-nin  patogenliyl  tetanospazmin  (ekzotoksin) ilo
olagodardir. Bakteriya proteazalarinin tasirindon iKi peptido (A va
B komponentloring) parcalanir. Tetanospazmin periferik sinir
sistemina tasir edir va azalalorin spazmina sabab olur.

Tetanospazmin tetanus antitoksik zordablar1 ilo neytrallasir,
qizdirilma, golovi muhit vo gilinas is1gmin tasirino davamsizdir.
Hozm sistemindon sorulmur, agizdan qobul edildikdo nisbaton
tohliikasizdir. Otiiriilmo tomas yolu ilodir.

C.tetani-nin digar ekzotoksini - tetanolizin (tetanohemolizin)
hemolitik, kardiotoksik va letal effextloro malik olsa da xastaliyin
patogenezindo ochomiyyatli rol oynamur.



Tetanospazminin tasir mexanizmi:

 Toksin Yyara sothindon gana sorulur vo motor neyronlarin
presinaptik membranindan daxil olarag axsondaxili retrograd
axinla bu neyronlarin onurga beyninds vo beyin kotiiylinds olan
cisimlorina gatirilir. Buradan toksin longidici (ara) neyronlara daxil
olarag neyrotransmitterlorin (neyromediatorlarin), xtisusan, glisin
vo gamma-amin yag tursularinin ifrazini bloxada edir. Noticado ara
neyronlar motor neyronlara longidici tosir gostora bilmir -

hiperrefleksiya, qicolma va spastik ifliclor bas verir.



Tetanospazminin tasir mexanizmi:

neuron stimulating
muscle contraction

neurcn stimulating
muscle contraction




Xarici muhit amillarina davamliligi:

 C.tetani vegetativ formalar1 60-70°C-do 30 dog. arzindo mohv

olur.

* Sporlar1 davamli oldugundan otraf miihitdo - torpagda uzun
miiddot saxlanilir.

e Sporlar gaynadilmaga bir-neco saat davam gotirir, 5%-li
fenol, 1%-li formalin mohlullar1 onlar1 5-6 saat miiddstindo

oldurdar.



Heyvanlarin hassasligi

» Tobii soraitdo tetanusla asason atlar va
ki¢ik buynuzlu heyvanlar xastolonirlar.

« Laborator heyvanlardan ag sicanlar,
sicovullar vo adadovsanlar1 tetanusa
hossasdirlar.

 Tetanus  toksint  asag1  otraflar
nahiyyosino  yeridildikde  onlarda
xostolik galxan tetanus kimi tozahiir
edir — arxa otraf ozolalorinin qicolmasi
ilo baslayir, sonra govds oazslalorinds va
s. qicolma miisahido edilir.  Urok
azaloasinin iflicindon OlUm bas verir.




infeksiya manbayi

 C.tetani otraf miihitds - torpagda genis yayilmisdir.

* Xostaliyin monbayi Clostridium-u nacislo torpaga ifraz edon
heyvanlar vo insanlardir. Todqiq olunan torpag niimunslarinin
50-80%-d9a, boazi niimunalorin iso (xiisusilo peyin) 100%-ds
sporlar rast golinir.

e Sporlarin uzunmiiddatli yasamasi, onlarin vegetativ formalara
cevrilmoasi vo ¢oxalmasi Uc¢Un sorait yaradan isti iglimli

bolgalorda tetanus xastaliyi daha ¢ox rast golinir.



Yoluxma yollart:

Infexsiyanin giris qapist zodolonmis dari va selixli gisalardir.

Tetanus yara infexsiyasidir - xostolik travmatizmlo COX six
slagadardir. Osason xond tasarriifat: iscilori, kand sakinlori, Yol
vo tikinti sahosinds torpaq isleri ilo mosgul olanlar daha cox

xastolonirlor.

Torpagla cirklonmis dorin, cibli vo xkor Vyaralar daha
tohliikalidir, ¢iinki burada toradicinin inkisafi Ucln anaerob

sorait vardir.

Yenidogulmuslarin yoluxmasi gobok ciyasi ilodir.



Tetanus - Patogenez

C.tetani sporlarimin Sporlar vegetativ formaya TT retrograd aksonal -
zadalonmis toxumaya —— cevrilir va tetanus toksini  ———— transport ils onurgabeynina
daxil olmasi (TT) ifraz edir va beyin sapima ¢atdirilir

l

TT reseptorlara birlasarak
«— neyrotransmissiyada istirak edon
membran ziilallarini bloklayir

JMotor, anterior buynuz va avtonom
neyronlarim oyadici impulslarinmn

mndn IVPIQiVﬂQI

l

Tetanus
Ozala spazmi va rigidliyi ils miisaiyat > Neonatal Tetanus
olunan sinir sistemi xastaliyl v
Dogus zamani gébak baginin Zaif qidalanma,
kontaminasiyasi qiciglanma
Sefalik tetanus Lokal tetanus Generaliza tetanus
Niifuz edan bas/boyun Alfa motor neyronlar NE k,“ttex?",““i“ A in resting firing rate of motor neurons and
zadalanmasi inhibisiya edan azaladaxili e  inhibition of reflex motor responses to
neyronlarin disfunksiyasi afferent sensory stimuli
C.tetani tatofindon ¢
VII(bazan IIIL, IV, VI, S e e e q —
XII) kranial sinirlorini ypersymp Generaliza azals spazmu va rigidliyi
inVﬂZiyaSll l m
Kranial Sinir iﬂic]ari YOlqun.us bﬁl.g?l'li‘ﬂ Diaforez Tﬁkanma Respirator gatlsmath Aspirasiya
azalslarinda rigidli Taxikardiya

Hipertenziya



Tetanusun klinik tazahurlari:

* Inkubasiya dovrii 1-2 hoftodir. Xostoliyin osas tozahiirii agrili
ozalo spazmi (tetanus) vo azalolarin uzunmiiddatli gorginlagmasi
(azala rigidliyi) ilo miisayiot olunan gicolma sindromudur.

» Insanda xostolik enon tetanus Kimi tozahiir edir. Onsa ozalolorinin
va ¢eynomo azalalorinin qicolmasi (trizm) insanlarda tetanusun
Ik tozahiirlorindondir. Sonra Uztn mimiki azalalorinin gicolmasi
— macburi (sardonik) giiliis simptomu tozahiir edir, daha sonra
152 qicolma gdvda vo atraf ozaloloring sirayat edir.

* Kiirok ozololori qarin oazolalorindon daha gucli oldugundan
onurga sutununun arxaya dogru oyilmosi ilo miisayiot olunan
opistotonus vaziyyati miisahido edilir: arxasi iisto uzanmis xasto
boyun vo daban hissolori ilo istinad edorok sanki «korpU»
vaziyyatinds olur.



Tetanusun klinik tazahurlori:

TETANIC TRIAD

RISUS SARDONICUS
"SARDINIAN GRIN'

5 GRIN caused by FACIAL
MUSCLE SPASM

TRISMUS

TRISMUS OPISTHOTONOS
L&CKJ‘W U SEVERE SIMULTANEOUS
MILD —> SEVERE SPASM of ALL MUSCLES

SPASMS of LOWER JAW




Tetanusun klinik tazahurlari:

Opistotonus vaziyyati

Macburi (sardonik) giilis



Tetanusun klinik tazahurlari:

C.tetani yenidogulmuslara gobok ciyasindon yoluxa bilar, bu
halda «tetanus neonatorum» bas verir. Yenidogulmuslarda

tetanusun Kklinik tozahiirlori boyiiklards oldugu kimidir.

Neonatal tetanus



Immunitet

» Insanda tetanusa garst nov immuniteti movcud
deyil
* Postinfeksion immunitet haqqinda molumatlar

ziddiyatlidir (toksigen doza immunogen dozadan

azdir)

« Postvaksinal antitoksik immunitet uzunmiiddatli (10

1lo qador) vo dayamighidir.



Mikrobioloji diagnostika

Tetanusun diagnozu Ugln xarakter klinik simptomlar xifayot
etdiyindon adoton mikrobioloji miiayinalordon istifado edilmir.
Infexsiyanimn giris qapisim miioyyonlosdirmok {iclin  anamnestix

molumatlar ¢cox muhimddir.

Digor torofdon infeksiyanin giris gapisinda toradicini bazon toyin
etmok olmur.

Siibholi (klinika aydin olmadigda) hallarda, homginin corrahi
materiallarin vo parenteral yolla yeridilon dorman vasitalarinin
sterilliyinin keyfiyyatini yoxlamag moagsadils tetanusa goérs miiayino

aparilir.



Clostridium tetani - mikrobioloji diaqnostikasi:

Miiayino materiali - irin, gan, yaradan gotiiriilmiis toxuma parcasi, daxili tizvlordon
tikolor (meyit material1), corrahi material, parenteral dorman vasitolori

l | l

Mikroskopiya

) : Kultural Gsul Bioloji Gsul
(Qram tsulu ilo) (daha ¢ox usaglarda diagnozu
l doqiqglosdirmok mogsadi ilo aparilir) l
Terminal sporlari l,
olan nazik cubug; Kanamisin Ag sicanlar uiizorindo
«tabil ¢ubugu» Vankomisin, Colistin neytrallasma
gorintiisii; spor ’ reaksiyasi

olava edilmis

amolo gotiran mithitlerds inkigaf edir
zaman Qram-monfi l

boyanirlar

« Lipaza negativ
« Lesitinaza neqativ



Clostridium tetani - neytrallasma reaksiyasi

 Ag sicanlar tizorindo neytrallasma reaxsiyasi. Materialdan hazirlanmis
ekstraktlarin antitoksik zordabla garisigini sicanlara yeridirlor. Heyvanlarin
6liimiine asason toksinin olmasini vo onun tipini miloyyan etmok miimkiindiir.
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Antitoksik zordab

Spesifik iImmunoglobulin

Toxsin sinir hiiceyralorino daxil oldugdan sonra anticisimlor onu

neytrallagdira bilmir.




Tetanus Jsleyhina
antitoksik zardab
(peyvend olunanlara)

TOCILI Anatoksin vo tetanus
dleyhind antitoxsik
zdordab

PROFILAKTIKA (peyvand olunmayanlara)

I PLANLI




Profilaktika:

« Tetanusun spesifix profilaktikas: sini G 5.
aKtiv Immunitetin yaradilmasina TETANUS P
osaslanir. Bu moagsadlo  aliminium TOXOID ——
hidroksiddo adsorbsiya olunmus tetanus B R
anatoksinindon  (toxsoiddon) 1stifads i%:m;
« Travmalar, yamq vo  donmalar, e —— |
heyvanlarin  dislomosi, xostoxanadan P ——
Konar saraitdo abortlar vo s. hallarda e T
tetanusun tacili profilaktikas: anatoksin oy ¥
vasitasilo aparilir. Peyvond TETANUS

olunmayanlara tetanus anatoxsini ilo
yanast donor immunoglobulini, yaxud
tetanus oaleyhino antitoksik zordab -
istifado edilir. ol

Denver, Colo!




Profilaktika:

Tetanus  anatoksini  bir  ¢ox
vaksinlorin - adsorbsiya olunmus goy
Oskiirok-difteriya-tetanus vaksini
(AGDT), adsorbsiya  olunmus
difteriya-tetanus vaksini (ADT) wva
sekstanatoksin (botulinum
anatoksin A, B, E tip + tetanus
anatoksin + C.perfringens vo C.novyi
anatoksin  qgarisig1)  vaksinlorinin
torkibina daxildir.
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Clostridium botulinum
(morfo-bioloji xiisusiyyatlari)

e C.botulinum 4-9x0.6-1.0 mkm olgiido, uclar1 girdo polimorf
cOpvari bakteriyadir. Horokotlidir, peritrix flagellalara malikdir.
Kapsula amolo gotirmir, alverissiz soraitdo subterminal yerlason
sporlar («tenis raketkasi»na banzar) amala gatirir.

-
o <
"
\
o« — o
I % X
i 23 i
T \

C.botulinum



Clostridium botulinum
(kultural xtisusiyyatlari)

Obligat anaerobdur. 25-37°C-da pH 7.3-7.6-da kultivasiya edilir.

Qanli-gsokorli agarda geyri-dizgin formali, sapvari cixintilara
malik hemoliz zonas: ilo shata olunmusg koloniyalar, qanli agarda
seh damlasimna bonzor parlaq sothli hamar (S-forma), yaxud

girintili-cixintili konarlara malik R-koloniyalar omala gotirir.

Sokorli agar sttununun dorinliyindo marciyabanzar (S-forma),
bozon pambiq topasini xatirladan (R-forma) koloniyalar amals
golir.

Maye miihitlords (Kitt-Tarotsi miihitinds, garaciyarli bulyonda va

S.) bulanigliq va gaz amalo gotirir.



Kitt-Tarotsi miithitinds inkisaf
(bulaniglhq)




Clostridium botulinum - xemovarlari:

* Biokimyovi aktivliyino goro 4 qrupa boliiniirlor:

|. Guclu proteolitik xassalora malikdirlar, jelatin va eskulini hidroliz
edirlor, glikoza vo maltozam1 fermentlosdirirlar, lipaza aktivliyino
malikdirlor.

[1. Saxarolitik aktivliya malik olsalar da proteolitik aktivliklori
yoxdur.

[11. Lipaza aktivliyino malikdirlor vo jelatini hidrolizo ugradirlar.

IV. Jelatini hidroliz edirlar, saxarolitik va lipaza aktivliklori yoxdur.

« BOtln Clostridium tiplori jelatinaza, lesitinaza aktivliyino
malikdir vo H.S omolo gotirir.

* A, B, E vo F serotiplari gliikoza, fruktoza, maltoza va saxarozani,
C vo D - glukoza vo maltozan1 fermentlosdirir, G tipi
karbohidratlar1 fermentlosdirmir.

* A vo B tiplari glclu proteolitik xassaloro malikdirlor, jelatini va
yumurta ziilalini (lesitini) parcalayirlar.



Clostridium botulinum

(biokimyovi aktivlik)
Qlukoza Tursu (+); Qaz (+)
Maltoza Tursu (+); Qaz (+)
Laktoza Tursu (+); Qaz (+)
Qliserin Tursu (+); Qaz (+)
Jelatinaza +
Lesitinaza +
Hidrogen-sulfid +
Ammonyak +

Sudii curutma +



Antigen qurulusu:

C.botulinum ifraz etdiyl exzotoksinlorinin antigen

xlisusiyyotlorino goro latin horflori 1lo 1saro edilon 8

serotipi: A, B, C1, C2, D, E, F va G farglondirilir.



Patogenlik amillari:

C.botulinium inkisafi, yaxud autolizi naticosindo otraf miihito
ekzotoksin - botulotoksin 1fraz edilir. BUtlin bioloji zaharlorin on
guclist olan bu toksinin 1 mxqg-da ag sicanlar Ggln togribon 100
min. 0lum dozas1 vardir. Tomiz kristallik toksinin toqribon 6 kg-1

bUtlin basariyyati mohv etmok Ugln yetorlidir.

Molexkul xiitlasi 150 kDa olan zllal toebiotli botulotoksin disulfid
rabitolorlo birlosmis iki proteindon (yUngul vo agir zoncirlordon)

toskil olunmusdur.

Botulotoksin 10 doq. miiddstindo gaynadildigda 0z torkibini
saxlayir, 20 daqiqd arzinds qaynadildigda parcalanir.



Botulotoxsinin t3sir mexanizmi:

 Hozm fermentlorinin tosirino davamli olan neyrotoksik tosirli
botulotoksin nazik bagirsaglardan gana sorularaq sinir sistemino
secicl tosir gostorir - periferik vo kollo sinirlorinin motor
neyronlarinin presinaptik membranindaki reseptorlarla birlosir vo
endositoz yolla bu neyronlara daxil olur.

* Botulotoksinin toksikliyini tomin edon Yyiungll zoncir (A-
komponent) motor neyronlardaxi asetilxolin sintezindo istirax
edon amillori (Sinaptobrevin, sintaksin, selllbrevin) parcalayir,
motor neyronlardan oazslalora sinir impulslar1 Otiiriilo  bilmir,
naticada azaloalarin iflici bas verir.

* Kollo sinirlorinin prosesa calb olunmasi bu sinirlorin iflici
slamaotlori (udma aktinin pozulmasi, ikigérma, disfoniya va s.) ilo
miisayiat olunur.



Botulotoksinin tasir mexanizmi




Xarici muhit amillarina davamliligi:

 C.botulinium vegetativ formalar1 80°C-do 30 dog. arzindo mohv

olur.

e Sporlar1 davamh oldugundan otraf miihitdo - torpagda uzun
miiddat saxlanilir. Qaynadilmaga bir-neco saat (5 saata qodor)
davam gatirir, 5%-li fenol mohlulunda giinlorls saxlanilir. Sporlar
160-170°C temperaturda 60-120 dag. arzindo mahv olur.



EKologiyasi, infeksiya manbayi va yoluxma
yollari:

« C.botulinium otraf miihitdo — torpagda vo suda genis
yayilmisdir, buraya heyvanlarin va baliqlarin fekalisi ilo diisiir.
C.botulinium torpaqda uzun miiddat yasayir, isti igqlimi olan
bolgalarin torpaglarinda ¢oxala bilir.

e Sporlar gida mohsullarinda (xiisuson konservlosdirilmis ot,
baliq vo toravaz) alverisli anaerob sarait oldugda inkisaf edir
vo ekzotoksin omolo gotirir. Belo qidalarin gobulu noticosindo
agir gida zohorlonmasi - botulizm bas verir.

 Insanda osason A, B va E tiplori, bozon do F tipi xostolix
toradir. E tipl osason baliq mohsullarindan istifado etdixds
xostolik toradir.



Konservlasdirilmis at, baliq vo torovoz mahsullarinin
qdobulu botulizma sabab ola bilor!




Botulizm - patogenez

C. botulinum

Boyiiklarda botulizm
Borulinum toxin (BoNT) ~_ Yatrogen
gt | . botulizm
inhalyasion _§ 7
botulizm ~ N\ - -‘ Qida mansali %
IS botulizm &

_ udulmasi

&

? @ Sporlarmn

=~ Yara botulizmi

Epitel hiiceyralara transsitoz Qan axim ild yayilma Periferik sinirlors daxil olma



Botulizmin klinik tazahurlsri:

» Xostoliyin 1k olamatlori qisa, togriban 1-3 gln, bazon bir nego
saat davam edon Inkubasiya dovriindon sonra iirok bulanma,
qusma, garinda agrilarla tozahiir edir. Eyni zamanda bas agrisi
va sinir-paralitik slamoator - udgunma aktinin pozulmasi, g0z
olamotlori — diplopiya (iki gorma), ptoz (90z gqapaglarinin
sallanmasi), anizokoriya (g0z babayi  sfinktorunun
zadalonmasi) bas verir. Daha sonra boyunun, atraflarin,
tonoffiis va lirok azaloalarinin iflici bas vertr.

* Bozi hallarda toradicinin yara nahiyyssindon yoluxaraq orada
coxalmasi vo toksin ifraz etmoasi ilo olaqodar yara botulizmi
bas vers bilar.



Botulizmin klinik tazahurlari:

Yara botulizmi

Ptoz




Korpo usaqlarda botulizm

6 ayligadok olan korpe usaqlarda
botulizm ylngul gediso malik
olur.  Agwr hallarda  Klinik
alamotlor yetkin soxslordoki Kimi
olur, lakin 6lim faizi cox da
yiiksok olmur. Botulizm korpo o
usaqlarin  gofloti  6lUmUN0n o
(besikda 0lUm) asas sobablaorindon '
biridir,

Korpa usaglarda botulizm
infeksion proses Kkimi tozahiir
edir, yani toksin yogun bagirsaga
daxil olmus sporlarin vegetasiyasi
naticasinds ifraz edilir.

Hypotonia
(decreased
muscle tone)




Clostridium botulinum - mikrobioloji diagnostika algoritmi:

Miiayinanin asas magqsadi patoloji materiallarda botulotoksinin toyin edilmosidir.

Miiayina materiali — zohorlonmoya sobab olmus mohsullarin qalig1, qusuntu kiitlosi,
mads yuyuntusu, nacis, sidik, gan, meyit materiali

l | | |
Bioloji iisul va ya neytrallasma Seroloji Usul Kultural tisul
reaksiyasi l: (usaqlarda diagnozu
l PHAR daqiqlosdirmak
Ag sicanlarda va Hom RiM maqsadi ilo aparilir)
ya doniz botulotoksinin IFA l
donuzlarinda olmasini, hom do . : :
toksinin olub- tipini tayin etmoyd Qanh-.sgkgorh aqar, Kitt-Tarotsl,
olmamasinin imkan verir (ag qarac1y9r_h bulyon,_YSD aqara
tayini magsadild sicanlar lizorindo Inokulyasiya
aparilir. 3
P _ tecribo). ' |

Identifikasiya -
— biokimyavi
xassalor

Molekulyar
tsul



Clostridium botulinum - neytrallasma reaxsiyasi

* Ag sicanlar tizorindo neytrallasma reaxsiyasi hom botulotoksinin olmasini, hom
da onun tipini toyin etmoya imkan verir. Materialdan hazirlanmis ekstraktlarin
A, B, E vo s. tipli botulizm oleyhino antitoksik zordabla garisigini sicanlara
yeridirlor. Heyvanlarin Oliimiino osason toksinin olmasin1i vo onun tipini
miloyyan etmok mimkundiir.

kontrol
(niimuno)

niimun? + anticisimlar
toksin A-va qarsi

Mice survived

niilmun? + anticisimlar
toksin B-ya qarsi

niimun? + anticisimlar

toksin E-ya qars:
|

.’I

> o

=
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Mualico

Botulizmin  mialicosi i1lk ndvbado xasto  organizmindo

botulotoksinin neytrallasdirilmasina yonaldilir.

Bu mogsadlo xastoya botulizm aleyhina polivalent antitoksik
zardab (torkibindo toradicinin A, B vo E tiplorinin toksinino qarsi
antitoksik anticisimlor olur) vena daxilino yeridilir (Bezredko

usulu ila).

Toradicinin tipl molum oldugdan sonra yalniz homin tipo garsi

zordabdan istifado edilir.



PROFILAKTIKA

—

111 ZABOTRIX - ABE®

12211 TRIVALENT BOTULINUM
1257 TYPE "A+B+ETANTITOXIN
e (EQUINE)

1x10 ml vial

{ii STOREAT 2-§C
. SEEINSIDELEAFLET

MDPC

Spesifik
(xUsusi -
gbstarisla) (A, B va E tiplori)

Polianatoksin

o Polivalent
Toacili antitoxsik zordab

Qeyri-spesifik profilaktika - orzaq
mohsullarinin botulizm toradicisi ilo
Kontaminasiyasinin qarsisinin alinmasi,

konservlorin  hazirlanmasi  zamani texnoloji
gaydalara riayat etmok.




Qazhi ganqrena toradicilari:

C.perfiringens (90-100%) C.septicum (4-12%)
C.novyi (25-30%) (spontan)
C.histolyticum (0,1 %) C.bifermentas
C.sordellii C.sporogenes

© ATU www.amu.edu.az



Qazh qanqrenanin toradicilori:

* Qazli gangrena, yaxud qazli anaerob yara infeksiyasi, yaxud

mionekroz polimikrob etiologiyali xastolikdir.

» Toradicilor Bacillaceae fasilosinin Clostridium cinsindon olan
baxkteriyalardir. Xostolik adaton bir, yaxud bir-ne¢o Clostridium
cinsli  bakteriyanin aerob bakteriyalarla - stafilokoxlar,

streptokoklar vo S. assosiasiyasi torofindon toradilir.

« Xostoliyin asas toradicisi C.perfringens-dir.



Clostridium perfringens
(morfo-bioloji xiisusiyyatlari)

Qram miisbot, 4-6x1.0 mkm Olclll, harokatsiz, polimorf
copvari bakteriyadir. Organizmds kapsula amalos gatirir.

Anilin boyalari ilo yaxs1 boyanir, kohno kulturada Qram monfi
ola bilor. Olverissiz soraitdo oval formali, sentral, bazon
subterminal yerlosmis sporlar omolo gatirir.

7/
o’
Aa .4

C.perfringens — Qram boyama C.perfringens — kapsulanin askarlanmasi




Clostridium perfringens

(kultural xiisusiyyatlari)
C.perfringens aerotolerant anaerobdur.

Ot vo kazein hidrolizatlarindan hazirlanmis qidali miihitlorde 37-
42°C-do, pH 7.2-7.4 diapazonunda cox tez - 3-8 saat orzindo
inkisaf edir.

Kitt-Tarotsi miihitinds inkisafi intensiv gaz amoalo golmoasi va
bulanmiqhqla miisayiat olunur.

Sokarli aqgar sttunun darinliyinds inkisaf etdikds guiclli qaz amalo
gotirmoasi agar sdtunun parcalanmas: ilo miisayiot olunur
(novin ad1 bununla slagodardir).

Qanli-sokarli agarda S-, R- va bazan selikli M-koloniyalar amols
gotirir. Kultivasiyanin ovvolindo soffaf seh damcisina bonzor
formada, daha sonra tutqun, bozumtul-ag rongdo olan S-
koloniyalar dairovi, gilinbazsokilli, konarlar1 hamardir. R-
koloniyalar qgeyri-dizgin formada, gabarciqli, konarlan
nahamardr.



Clostridium perfringens
(kultural xiisusiyyatlari)

Kitt-Tarotsi miihitinda Vilsen-Bleyr miihitinda Qaz amala galmasi hesabina sakarli
bulanmiqhq vo qaz a/g 1-3 saatliq inkisaf aqar siitununun parcalanmasi



Clostridium perfringens
(kultural xiisusiyyatlari)

* Qan olava edilmis bark qidali miihitlords ixkigat hemoliz zonasi
ilo ohato koloniyalar omolo gotirir. Koloniyalarin bilavasito
otrafinda hemolizinlarin tosiri sayasinds tam, nisbaton uzagda iso
lesitinazlarin tasirindon natamam hemoliz miisahido edilir.

Qanli aqarda koloniyalari



Clostridium perfringens - kultural xtisusiyyatlori

Seyssler aqarinda koloniyalari



Clostridium perfringens
(biokimyavi aktivlik)

XASSOLOR Clostridium perfringens

Laktoza Tursu (+); Qaz (+)
Qliikoza Tursu (+); Qaz (+)
Saxaroza Tursu (+); Qaz (+)
Maltoza Tursu (+); Qaz (+)
Ksiloza Tursu (+); Qaz (+)
Qalaxtoza Tursu (1); Qaz (+)
Mannoza Tursu (+); Qaz (+)
Nisasta Tursu (+); Qaz (+)
Qlikogen Tursu (+); Qaz (+)
Dulsit -

Mannit -
Lesitinaza -

Sudii ¢uritmd +  «firtina reaxsiyasu
Jelatini oritmo +




C.perfringens — biokimyavi identifikasiyasi

Sungorvari iri laxtalar vo qaz amals gatirmokls siidii 3 saat orzindd

curaddr (“firtina” reaksiyasi).



C.perfringens — biokimyavi identifikasiyasi
Yumurta sarili duzlu aqarda lesitinaza aktivliyinin tayini




C.perfringens — biokimyavi identifikasiyasi

Lesitinaza faalligini tayin etmak ligiin test (Nagler testi)

Nagler Plate

Cl. perfringens




Clostridium perfringens
antigen qurulusu:

Exzotoksinlarinin antigen xiisusiyyatlorino géro latin horflori
ilo isars edilon 6 serotipi - A, B, C, D, E, F vardr.

A serotipi bagirsaqlarin normal mikroflorasinin torkibina
daxildir, laxin Insanlarda gazli Qgangrena va (ida
toksikoinfeksiyalari torado bilor.

B serotipi quzularda bagirsaq pozgunluglari,

C serotipi insanlarda nekrotik enterokolit va Iri buynuzlu
mal-garada xoastaliklar,

D serotipi iso heyvanlarda enterotoksinemiya toradir.



Clostridium perfringens - patogenlik amillari:

Major letal toksinler

Alfa toksin - Fosfolipaza C (lesitinaza), damar Keciriciliyvini artirir, hemolitik va nekrotik aktivlik gostarir
Beta toksin - Nekrotik aktivlik, katexolaminlarin sintezini induksiva edarak hipertonivaya sabab olur.
Epsilon toksin - Mada-bagirsaq divarinda keciricilivi artirir.

Lota toksin - Binar toksin nekrotik aktivliva cavabdehdir, damar keciricilivinin armasina sabab olur
Enterotoksin - Membran keciricilivini artirir (sitotoksik, enterotoksik)

Minor Toksinler

Delta toksin - Hemolitik

Teta toksin - Hemolitik, sitolitik

Kappa toksin - Kollagenaza, jelatinaza va nekrotik aktivlik

-Lambda toxin - Proteaza

Mii toksin - Hialuronidaza

Nu toksin - Dezoksiribonukleaza, hemolitik, nekrotik aktivlik

Norominidaz - Hiiceyra sathindaki qangliozid reseptorlan dayvisdirir, kapillvar trombun amala galmasim asanlasdirr.




Xarici muhit amillarina davamliligi:

C.perfringens-in vegetativ formalari davamsizdir,
dezinfeksiyaedicl maddalarin tosirino hassasdir. Sporlar: otraf
miithitdo uzun miiddot yasamaq, peyinlo zongin olan
torpaglarda hotta vegetasiya qabiliyyatino malikdir. A vo C
tiplorinin  sporlart  fiziki  vo kimyovi tosirloro yliksok

davamliligi ilo forqlonirlor.



Ekologiyasi

e C.perfringens adoton insan vo heyvanlarin bagirsaginda
yasayir, buradan nocislo otraf miihito yayilir, ona gora do

torpaqda, suda va ¢irkab sularda genis yayilmisdir.
« A serotipi torpagda va nacisdo daha tez-tez askar edilir.

« C.perfringens torpagin sanitar-gostarici bakteriyalarindandir.



infeksiya manbayi va yoluxma yollar::

*Toradicilorin tobii rezervuari torpaqdir.

*Yoluxma tomas Yyolu ilo, toradicilorin Yyaraya daxil olmasi
noticosindo bas verir. Toradicilor torpag, cloco do torpagla
cirklonmis yad cisimlor vasitasilo daxil olur.

*Anaerob soraiti tomin edon, dorin toxumalara, xiisuson azalaloro
nifuz edon, xor, cibli, nexrotix toxumalarla zongin yaralarda qazl
gangrena ehtimali daha artiq olur.

*Xostolonmo hallarina miiharibs dovrundo daha ¢ox rast golinir
(«miihariba xastoliyiy). Sulh dovriindo osason torpaq islori ilo
mosgul olanlar - xond tosorriifati iscilori, saxtacgilar vo S.
xostolonirlar.

*Torkibindo ¢oxsayli  C.perfringens hiiceyrasi olan gida
mohsullarinin gabulu gida zoharlonmasina sobab olur.



Clostridium perfringens
(toratdiyi xastaliklar)

* Qazli gangrena
* Qida toksikoinfeksiyasi
* NekKrotik enterit



Patogenez

C.perfringens sporlar1 torpagla, yaxud yad cisimlorlo birlikdo
yaraya daxil oldugdan sonra mivafig sorait oldugda vegetativ
formalara cevrilir.

Toradicilorin ifraz etdiyl toksinlor saglam hiiceyralori mohv
edorok  (alfa-toksin)  birlosdirici  toxumani parcalamagla
(hialuronidaza, kollagenaza) nekroz sahasini genislondirir.

Ozolo toxumasindaki glikogenin sid tursusu, karbon gazi va
hidrogen omolo golmaosilo fermentasiyasi qazli ganqrenanin asas
simptomlarindan birini - krepitasiyani sortlondirir: amalo galmis
qazin ozololoraras1 bosluqlara yigilmasi noticosindo  yara
nahiyyasini palpasiya etdikdos «gar xisiltisiyna banzar sas esidilir.

Damarlarin nekrotik doyisikliklori O0demin omsolo galmoasing
sobab olur.



Qazli gangrena - patogenez

{ Vegetativ
hiiceyralarin
coxalmasi

{ Sporlarm ‘ : Karbohidratlarm
germinasiyasi 8 T fermentasiyasi

5 * toxumalarda
f Inkubasiya muddoti - qazin amala
Anaerob sarait iy .
1-7 gundur 53lmasi
toxumalarin
genislanmoasi

gan tachizatimm
pozulmasi,
isemiya,

_ qangrena




Qazli gangrena — klinik tazahiirlori:




Qida toksikoinfeksiyasi

« Osason C.perfringens-in A serotipi torofindon toradilir.
Toradici modo-bagirsaq traktinda ¢oxalmir, nazik bagirsaqlara
gida vasitosilo daxil olmus bakteriya hiiceyralori spora amslo
golmo prosesinda enterotoksin ifraz edir. Qida gobulundan 6-
24 saat sonra garin nahiyyoasindo agrilar,ishal, bozon qusma vo

qizdirma ilo tozahiir edir .



NeKrotik enterit

e C.perfringens-in C serotipi torafindon toradilir. Osas oslamaoti
qanli ishal olan bu xostoliyin sobabi nazik bagirsaglarda

coxalan C.perfringens-in sintez etdiyi beta-toksindir.




Qazh ganqrenanin digar toradicilori:

Clostridium novyi -
Clostridium septicum -
Clostridium histolyticum -

Clostridium sordellii -



Clostridium novyi

morfo-bioloji xtisusiyyatlari:

Qram miisbat 4-22x1-2 mkm
Ol¢iistindo, Iri, dliz, yaxud bir qador
oyilmis ¢Opvari bakteriyadir.

C.perfiringens-don forqli olaraq
harokotlidir, peritrix flagellas: var,

kapsula amola gatirmir.

Sporlar1  subterminal vaziyyatdo

yerlogmisdir.



Clostridium novyi
kutural xtisusiyyatlari:

Obligat anaerobdur, oksigona ¢oX hassasdir.

Kazenli, karbohidratli, atli-peptonlu
miihitlordo 37-43°C-do, pH 7.4-7.6 anaerob

saraitdo inkisaf edir.

Qanli-sokorli agarda donovor vo konarlari
sagaqli, yarimsoffaf koloniyalar omala gatirir.

Sokorli agar sUtununun dorinliyinde pambiq
topasi, yaxud gar lopasina oxsar kompakt
moarkozli koloniyalar omoalo gotirir.

Oksor stamlar1 ganli agarda hemoliz omalo
gotirir.

Maye qidali miihitlordo (Kitt-Tarotsi, Vilsen-
Bleyr) inkisaf etdikdo gaz omolo golmokla
borabar bulanigliq, sonra isa ¢Okuntl
misahido edilir.

Clostridium novyi
Qanli agarda koloniyalar



Clostridium novyi
biokimyavi xlisusiyyatlari:

XASSOLOR Clostridium novyi

Qliikoza -
Maltoza -
Jelatini pargalama +
Siidu ¢lirutma +
indol -

Hidrogen-sulfid -



Clostridium novyi
antigen qurulusu va patogenlik amillari:

« Sintez etdiyi ekzotoksinlorin antigen xiisusiyyatlorino géro A,

B, C va D serotiplars ayrilr.

 C.novyl miirokkab torkibli vo genis bioloji foalliga malik toksin
Ifraz edir. Toksin letal, nexrotix vo hemolitix tosiro malik 8
amildon ibarotdir. Onlar alfa (a)-, beta (B)-, gamma (y)-,
delta (o)-, epsilon (€)-, mi (&) yunan harflorils isara edilir.

* Toksinlor gan damarlarinin  Kegiriciliyini  artirmaqla

jeleyabanzor 0demin amolo golmoasini sartlondirir.



Clostridium septicum

morfo-bioloji xtisusiyyatlari:

Qram misbat 3-4x1.0-1.5 mkm
6lcall, polimorf ¢cOpvari bakteriyadir.
Bozon 50 mkm-dak uzunluglu sapvari

formalarina da tosadiif edilir.

C.perfiringens-don  forqli  olarag
horokotlidir vo  kapsula  omala
gotirmir.

Sporlar1 subterminal, bozon sentral

voaziyyatdo yerlosmisdir.
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C. septicum



Clostridium septicum
kutural xtisusiyyatlari:

Obligat anaerobdur.

0.5%-li glikoza oslava edilmis kazenli vo
otli-peptonlu  miihitlordo 37-43°C-ds, pH
7.4-7.6 anaerob soraitdo inkisaf edir.

Qliikozali-ganl1 agarda «toxunmus
saplary xatirladan, zorif hemoliz zonasi ilo
ohato olunmus koloniyalar amolo gotirir.

Sokorli agar sutununun dorinliyindo otraflar
sacaqli kompakt moarkazli koloniyalar amols
gotirir.

Maye qidali miihitlordo (Kitt-Tarotsli,
Vilsen-Bleyr) inkisaf etdikdo gaz omolo
golmoklo borabor bulaniqlig, sonra iso
cokuntl miisahido edilir.

Clostridium septicum

Qliikozali-qanli agarda
«toxunmus saplar»



Clostridium septicum
biokimyavi xususiyyatlori:

XASSOLOR Clostridium septicum

Qliikoza +
Laktoza +
Maltoza +
Saxaroza -
Mannit -
Qliserin -
Jelatini aritma +
Sidu ¢urutma +
indol +
Ammonyak +

Hidrogen-sulfid -



Clostridium septicum
patogenlik amillori:

C.septicum letal, nexrotix va hemolitix tosirli, yunan hoarflorilo

isaro edilon 4 ekzotoksin ifraz edir:
o-toksin (lesitinaza)

p-toksin (DNT-aza)

v-toksin (hialuronidaza)

o-toksin (oksigena hassas hemolizin)



Clostridium histolyticum — «toxuma aridan basil»
morfo-bioloji xtisusiyyatlari:

Qram misbat 2-3x0.5-1.0 mkm
olcala, copvari bakteriyadir.
Yaxmalarda cit-cit, yaxud zoncir
soklindo yerlosir.

C.perfiringens-don  forqli  olarag
horokotlidir vo  kapsula  omolo
gotirmir.

Sporlar1 ~ subterminal  vaziyyatdo

yerlosmisdir.
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Clostridium histolyticum
Qram boyama



Clostridium histolyticum
kutural xutisusiyyatlari:

Aerotolerant anaerobdur.

Kazenli va otli-peptonlu  miihitlords
anaerob soraitdo inkisaf edir.

Qanl1 agarda zorif hemoliz zonasi ilo shato
olunmus 0.5-1 mm diametrli, soffaf,
qabariq, parlaq koloniyalar amalo goatirir.

Sokorli  agar  sutununun  dorinliyindo
moarciyabanzor, Yyaxud otraflar1 sagaqh
kompakt morkoazli koloniyalar amoalo gotirir.

Kitt-Tarotsi miihitindo ot vo qaraciyer
tikolorinin proteolizi naticasindo muhitin
tam bulanmasina sabab olur.

Clostridium histolyticum
Qanl1 agarda koloniyalar



Clostridium histolyticum
biokimyavi xususiyyatlori:

XASSOLOR Clostridium histolyticum

Karbohidratlarin par¢alanmasi -

Jelatini aritma +
Laxtalanmis zardabi parcalamaq +
Yumurta agini par¢alamaq +
Kollageni par¢alamaq +

Hidrogen-sulfid +



Clostridium histolyticum
patogenlik amillori:

C.histolyticum yiiksok bioloji foalliga malix letal, nexrotix va

hemolitik tasirli toxsin sintez edir:
o-toksin (lesitinaza)

B-toksin (kollagenaza)

v-toksin (proteinaza)

o-toksin (elastaza)

£-toKsIn (oksigens hassas hemolizin, streptokoklarin O-streptolizinine oxsardir)



Clostridium sordellii
morfo-bioloji va kultural xtisusiyyatloari:

Qram miisbat 2-4x0.6-1.0 mkm dl¢ula,

harakotli ¢Opvari bakteriyadir.
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Clostridium sordellii

Maye qidali miihitlords (Kitt-Tarotsi, Vilsen-
Qram boyama

Bleyr) inkisafi seliyin omolo golmasilo

miisayiat olunur.



Clostridium sordellii
biokimyavi xususiyyatlori:

Laktoza vo saxaroza Istisna olmagla bir c¢ox karbohidratlar
fermentlosdirir.

Nozors ¢arpan proteolitik xassalor gostarir.

patogenlik amillari:

C.sordellil patogenliyino gora C.perfringens-a oxsayir, onun A
serotipinin sintez etdiyi lesitinazaya vo hemolizino bonzor toksinlor

omolo gotirir.
toroatdiyi xastaliklor:

C.sordellii insanda adoton digor aneroblarla birgo gazli gangrena toradir.
Bundan basqa, qadinlarda endometritlor, abortlardan sonra toksik sok

sindromu, onkoloji xastolordo Klostridial bakteriemiya téradir.



Qazli gangrenanin mikrobioloji diagnostikasi:

Miiayina materiallari. Yara nahiyyasindon toxuma, exssudat, irin, yara
ifrazat1 gotaraldr.

Mikroskopik Usul. Qram Usulu ils boyadilmis yaxmalarda iri, Qram miisbot
¢Oplorin askar edilmasi diagnostik alamatdir. Bu yaxmalarda xlostridilorin
sporlarin1 homisa miisahids etmok miimkiin olmur.

Bakterioloji  Usul. Miiayine materiallarmm1  Kitt-Tarotsi, tioqlixol
miihitloring, eloco do qanli agara inokulyasiya etmoklo toradicinin
kulturasini almag ve onu identifikasiya etmok miimkiindiir.

- Miiayino materiali nacis oldugda C.perfringens-in xulturasinin olda
edilmasino tonqidi yanasmaq lazimdir, ¢iinki bu bakteriya bagirsaqlarin
normal mikroflorasinin torkibino daxildir.

Bioloji tsul
Seroloji Gsul
Molekulyar-genetik tsul



Qazh anaerob infeksiyanin mikrobioloji diagnostika alqoritmi:

Miiayino material - yara nahiyyasindon toxuma, ekssudat, irin, yara ifrazati, qan

| | | |

Mikroskopik Usul Kultural isul Bioloji uisul Seroloji tisul
IFR : : ! : { | -
Gins-BUrri Kitt-Tarotsi, qanli, sokorli, YSD - Toksinlorin toyini | | 1OKSININ
Romanovski agara inokulyasiya y iztsrlalellasma toyini
-Gimza ) | A N Y (ELISA)
Mikroskopiya Kultural xassalor T .
(Qram iisulu ilo) Biokimyavi xassalor
Spor «Vagon» soklindoa
boyuk Qram
‘L l' miusbat ¢coplar
_ B
Ikigat hemoliz
l, zonasl
\’

Clostridium spp. C.perfringens?



Qazh qanqrenanin toradicilorinin bioloji identifikasiyasi:

C. perfringens | C. novyi C. septicum C. histolyticum | C. sordellii
horokat : + + + +
fermentasiva
qliikoza + + B 4/- 4
laktoza + +/ - + +/-
inulin - - - 4/- -
saxaroza + $/- #/- #/- +
salisin - 4/- + #/- :
nisasta - - . - .
zardabi "‘/ 2 = : + +
pixtalasdirmaq

hemoliz 4/- 4 4 + +



Qazli ganqrenanin mualicasi

* Spesifik miualico mogsadilo torkibindo qazli gangrena
toradicilorinin toksini oleyhino antitoksik anticisimlor olan
polivalent antitoxsik zardabdan istifado edilir.

 Lakin toxumalarin nekrozlasmasi vo @anla tochizatinin
pozulmasi sobobindon antitoksik zordabin effexti zoif olur,
bazon amputasiya tadbirlori lazim galir.

e L 1

GANGRENE SERUW\FP.

TICS VT I.VB

aAp AdARD

ANTI-GAS

Polyvalent Equine Purified Concentrated Linia
30000 Units U
COMPOSITION: o AR
Each dm‘;u. CONEAINS; gAY, 1000 units R MO PRIV B o
Gy Antdoxin ’(G lf':n'nglr'::::'l‘w" RS e g LA
Wmmmwvr- ‘,|( I ' ',Im i L ADOOT Lo ‘«.m”mmmuw pras A peorme

B G- Gangreoe Asiies (07



Qazli ganqrenanin mualicasi

» Xostaya antibiotiklar, asason penisillin G (benzilpenisillin) tayin edilir.
* Hiperbarik oksigenlosdirmo tez bir zamanda detoksikasiyani tomin edir.

S



Qazli ganqrenanin profilaktikasi

* Qeyri-spesifik  profilaktika. Yaralarin adexvat corrahi

islonilmasi - nekrotik toxumalarm vo yad cisimlarin
konarlasdirilmasi, yara ciblorinin agilmasi vo antiseptiklorlo
islonilmasi bir-¢cox hallarda qazli gangrenanin inkisafinin garsisini
ala bilor.

Spesifik profilaktika moqgsodilo torkibindo gazli qanqgrenanin
oksar tOradicilorinin anatoksini olan polianatoksindan istifado
edilir.

Travmalardan sonra tocili seroprofilaxtixa moaqgsadilo qazli
gangrena aleyhins polivalent antitoksik zardabdan istifada edilir.



Clostridium difficile — psevdomembranoz Kolitin toradicisi

« Antibiotiklo olagoli kolit, asason antibiotiklordon istifado edon
soxslordo bas veron C.difficile torofindon toradilon bagirsaq
infeksiyasidir. Bu, xostolorin xostoxanada olarkon oldo etdiklori on
¢cox vyayilmis infeksiyadir. ABS-da hor il xostoxanalarda (g
milyondan ¢ox C.difficile infeksiyas1 bag verir

* Demok olar ki, bitln antibiotiklor antibiotiklo olagoli diareya, kolit
va ya psevdomembranooz kolits sabab ola bilar.

» Antibiotics

A = Ol



Clostridium difficile — psevdomembranoz kolitin toradicisi
morfo-bioloji xtisusiyyatlori:

e Qram miisbat, 3-5x0.5 mkm
Olclll, oval formali, sporlari
subterminal, yaxud sentral
yerlosmis, horakotli, cOpvari

bakteriyadir.

Clostridium difficile



Clostridium difficile

kultural xiisusiyyatlari

* Obligat anaerobdur. Selektiv
mithitdo -  sikloserin  vo
sefoksitin slava edilmis
yumurta sarili-fruktozali agarda
cilalanmis tutqun siisoyabonzor
sart rongli xarakterik
koloniyalar amalo gotirir.

* Qanl1 agarda 24 saatliq anaerob
Inkubasiyadan sonra diametri 2
mm va daha boyluk olan
sarimtil-yasil  fllloressensiya
edon, «at peyini» gqoxusu veran
geyri-hemolitik koloniyalar
omolo gotirir.

Clostridium difficile
Qanli agarda koloniyalar



Clostridium difficile

(biokimyavi aktivlik)
Qlukoza +
Mannit +
Jelatinin hidrolizi +
Indol -
Lesitinaza -

Lipaza -



Clostridium difficile - patogenlik amillari:

C.difficile ixi exzotoksin ifraz edir.

- A toksin potensial enterotoksin, eloco do sitotoksik toasiro malikdir. Bagirsaq xovlarinin
epiteliositlorinds olan xususi reseptorlarla birlosir.

- B toksin iso tosir mexanizming goro sitotoksindir.

Patogenlik amili Bioloji aktivliyi

- Xemotaksis omoloa gotirir

- Mayenin hipersekresiyasi ilo sitokin
istehsalina sobab olur

- Hemorragik nekroz yaradir

Enterotoksin (toksin A)

hiiceyra sitoskeletinin itirilmasi ils aktinin

Sitotoksin (toksin B o ariad
BT LT 1) depolimerizasiyasina sobab olur

Insan kolon hiiceyralorina baglanmaga vasitogi

Adhezin faktoru
olur

Hialuronidaza hidrolitik aktivlik amoala gotirir

mikroorganizmlarin xastoxana soraitindo aylarla

Spor amala gatirma y : )
sag qalmasina imkan verir



EKologiyasi

« C.difficile ubikvitar bakteriyadir, otraf miihitdo — torpagda, suda

Insan vo heyvanlarin bagirsaqlarinda rast golinir.

« C.difficile dasiyiciligr yeni dogulmus xorpealordo paradoxsal
dorocodo  yiiksokdir (90%-o qodor), lakin mohz onlarda
xostolonmo hallar1 az miisahido olunur. GUman edilir ki,
C.difficile toksini yenidogulmuslarin enterositlori ilo qarsiligh

tosirdo ola bilmir.

* Yas artdigca normal mikrofloranin inkisafi ilo dasiyicilarin say1

azalir vo yetkin soxslor arasinda 3%-don artiq olmur.



Patogenez:

« C.difficile diareya ilo miisayiat olunan psevdomembranoz
xolitin toradicisidir. Xostolik antibiotiklorlo miialico zominindo
bagirsaqlarin normal mikroflorasmin (xiisusan kolonizasiya
rezistentliyinin formalagsmasinda muhim rol oynayan anaerob
bakteriyalarin - bakteroidlorin vo bifidobakteriyalarin) xoskin
disbalans1 fonunda bas velr.

e Xostolik bir-cox antibiotiklorin (ampisillin, klindamisin,
sefalosporinlor va S.) istifadasindon sonra baslaya bilar, lakin
anaerob mixkrofloraya gucli toesir gostoran va qobul edildikdon
sonra 5 gln bagirsaqlarda saxlanila bilon klindamisin (ola
bilsin ki, hom do linkomisin) daha tahliikalidir.



Psevdomembranoz kolit - patogenez

Saglam saxs

v

Antibiotiklo miialica

!

Bagirsaq florasinin pozulmasi

!

C_difficile udulmasi vo kolonizasiva

|
. l

Giiclii IgG cavab Zoif IgG cavab

v l

) ) C.difficile tarafindan A va B toksini ifiraz1
Asimptomatik dasiyiciliq l

Makrofaq veo Tosqun hiiceyralorin aktivasivasi,
sitokinlarin ifrazi vo iltihabin inkisafi

!

Klinik simptomlar




Psevdomembranoz kolit - klinika

Psevdomembranoz enteroxoliti
qarin  nahiyosindo  sancisokilli
agrilar, sulu, yaxud ganli ishal,
leykositoz vo qizdirma olamatlorilo

tozahur edir.

Nexkrozlagsmis selikli qisa qaliglari,
fibrin vo leykositlor bagirsaqlarin
zodolonmis nahiyolorindo
psevdomembran omolo gotirir ki,
bunu endoskopik miiayinado askar

etmok olar.

bagirsaq selikli gisasinin endoskopik manzarasi



Psevdomembranoz kolit - mikrobioloji diagnostika algoritmi:

Miayino materiali (nacis)

| |

Mikrpskopik Kultural Gsul
usul \L

|

Qram miisbat,
iri bakteriyalar

Sikloserin vo sefoksitin olavo edilmis
yumurta sarili-fruktozali aqarda (CCFA aqar)

|

l. Kultural xassalor

S,l/',ﬂ\ L 3 li< N v

o i‘\ :\ :{ . « Cilal tut

Y TR \'L;:\‘ ; 1 alanmis tutqun
\ S, R susay.absnzgr s.arl

AR o rongli xarakterik
VETH L /}a} Kolpp1yalar omolo
L S gatirir.

| |

Ekspress Toksinin
tsul toyini
Mikrotest l
l IFA,
hassas hiiceyra
Biokimyavi xassalor kulturalarina

l tosir

» Lesitinaza negativ
« Indol neqativ

» Lipaza negativ

» Jelatinaza pozitiv



C.difficile toksininin hassas hiiceyra Kulturasina
(insanin embrional fibroblastlari ) tasiri

Nocisdo  C.difficile  toksininin
askar edilmasi onun  hossas
hiiceyro  kulturalarina  (insanin
embrional fibroblastlar1 va S.)
tosirino  osaslanir  vo  muhim

diagnostik shomiyyat xasb edir.




Nacisda C.difficile A va B toksininin tayini

e Hazirda C.difficile-nin A vo B toksinini nacisda
birbasa askar etmoya Imkan veran

Immunxromatoqrafiya osasli  mikrotest
sistemlor (C.difficile Toxin A/B) mdvcuddur.

TEST:

* Nocis niimunasinds hadof antigenlo birlosmok Uglin
anticisimlo ortlilmiis rongli hissociklordon istifado
edilir.  Rongli anticisim/antigen kompleksi test
membrani boyunca horokot edir. Hodof antigeno
spesifik olan immobilizasiya edilmis anticisimlor test
zonasinda ronglo isarslonmis antigen kompleksini
tutur vo aydin goriinon xottin (TEST) omola
golmasina sobab olur. Bu xott XxUsusi antigen
olmadigda gorinmudr.

« Kontrol zonadaki immobilizasiya edilmis qeyri-
spesifik anticisimlor, antigenin mévcudlugundan asili
olmayaraq, ronglo isarslonmis anticisimlori tutur,
naticodo aydin goriinon kontrol xotti (CTRL) yaranr.




Mualica

* Vankomisinla vo metronidazolla aparilir.

e Saccharomyces boulardi maya gobaloklori namolum
mexanizmlo C.difficile-nin  inkisafim1  vo toksin omolo
gotirmosini  dayandirir. Ona g6ro onun peroral istifadosi

miuialicovi tosir gostartir.

 Bu mogsodlo torkibindo gostorilon maya goboloklori olan

preparat - enterol totbiq edilir.



Spor amala gatirmayan

anaerob bakteriyalar

© ATU www.amu.edu.az



Spor amala gatirmayan anaerob
bakteriyalar

* Spor amolo gatirmoyan anaeroblar coxsayli cinslora vo névlora

malikdir.

* Onlar sorti olarag Qram monfi vo Qram miisbat bakteriyalara
ayirmaq olar, bunlarin da torkibindo hom xoxklarin, hom do

copvari bakteriyalarin niimayondalor var.

 Qram monfi anaerob c¢Opvari bakteriyalara Bacteroides,
Prevotella, Porphyromonas, Fusobacterium, Leptotrichia,

Mobilincus va S. cinslorinin niimayandalori aiddir.



Bacteroidaceae fasilosi - Taksonomiya

 Domen (Domain): Bakteriyalar
* Alam (Kingdom): Bacteroidota
* Sinif (Class): Bacteroidia

e Sira (Order): Bacteroidales

* Fasilo (Family): Bacteroidaceae

e Cins (Genus): Bacteroides



Bakteroidlar (Bacteroides cinsi)

« A&z boslugunun, yuxar1 tonoffiis yollarinin, édiin tosirino davamhdr,

bagirsaqlarin vo cinsi orqanlarin selikli qisalarinin pigment amolo gotirmir,

normal mikroflorasinin niimayondslaridir. har ii¢ antibiotixs
(Van, Kan, Col)

B.fragilis davamhdir
grupundan

olan

bakteriyalar B.thetaiotaomicron,
B.ovatus, B.vulgatus,
B.distasonis B.uniformis,

Bakteroidlarin B.caccae, B.merdea

tasnifati B.stercoris, B.ureolyticus,
B.gracilis

B.fragilis
grupundan odiin tasirind hassasdir,

Olma_yan hom pigmentli, hoam ds
bakteriyalar pigmentsiz ola bilor.



B.fragilis qrupu

(morfo-bioloji xuisusiyyatlari)

B.fragilis qrupundan olan bakteriyalar
kliniki materialdan hazirlanmis vo Qram
Usulu ilo boyadilmis yaxmalarda uclari
girdo, solgun polimorf c¢oplor, Yyaxud
kokobasillordir. Olciilori 0.5-1.5x1.0-6.0
mkm-dir.

Oksor novlor1 horokotsizdir, spor omolo
gotirmir, bozi novlori kapsula omolo
gotirir.

Hiiceyrolorin daxilindo vakuollar
oldugundan Qram dsulu ilo geyri-barabar

boyanirlar

www. microbiologyinpictures.com

B.fragilis
Qram boyama



B.fragilis grupu

(kultural xtisusiyyatlori)

Bakteroidlor obligat anacroblardir.
Qanli agarda bozumtul-ag, soffaf,
yaxud tutqun geyri-hemolitik 1-4 mm
diametrli S-koloniyalar omalo gatirirlor.
B.fragilis novl kapsulali oldugundan
daha iri vo parlag koloniyalar amoalo
gotirir.

20% Od duzlan olavo  edilmis
miihitlards inkisaf etmok gabiliyyati bu
grupdan olan bakteriyalarin
forqlondirici xtisusiyyotidir. Bu miihitdo
koloniyalarin otrafi 0d duzlarmin
cokiintiilori ilo ahata olunur. B.fragilis

Qanli agarda koloniyalar




B.fragilis qrupu
(biokimyovi aktivlik)

XASSOLOIR B.fragilis qrupu

Qltkoza +
Laktoza +
Saxaroza +
Jelatini aritma +

Hippuratlarin hidrolizi -
Hidrogen-sulfid +

Indol +



B.fragilis qrupu

(patogenlik amillari)

Endotoksin
Neyraminidaza
Hialuronidaza
~1brinolizin
Kapsula




Bakteroidlor
patogenliyi

« Bakteroidlor insan organizminin normal mikroflorasinin asas
niimayoandolori  oldugundan onlarin  térotdiyi  anaerob

infexsiyalar asason endogen xaraxkterlidir.

« Organizmin miigavimoat gabiliyyati zaiflodikdo, eloca do selikli
qisa baryerinin hor hansi bir sobobdon pozulmasi naticosindo
onlar toxuma baryerini xecorok Irinli-septik prosseslor, daha

COX abseslar toradirlor.



Bakteroidlor - toratdiklari xastaliklor:

Beyin absesi

-~
¢ AR

Periodontal infeksiya e —— Fa Xronik sinusit

/ : \ ’ 5 \".
Agciyar absesi: _ : Rakicricr . .

é ' miya. septisemiya.
-nekrolasan — 59 f X & endokardity SR -
pnevmoniya \ - 3
-empiyema

. ke ¢
. r@ Subdiafraqmatik. hepatik va
” subhepatik absesler
Posttravmatik va amoaliyyat
sonrasi abdominal :—3' ‘({
infeksiyalar \E. J:fi
.

‘._“‘_/‘.3 Endometrit zamani pelvik
S = " - S5
\5 abses. postabort infeksiyalar
Perirektal abses ~ -

Nekrozlasan
sellyulit

—

' 2 Damar infeksiyalari



Xastaliklarin mikrobioloji diagnostikasi:

e Tomiz kulturanin identifikasiyas:t morfoloji, tinktorial, xultural

vo fermentativ aktivliyinin dyronilmosine asason aparilir.

e« OdUn tasirina davamlilig, pigment amalo gatirma, kanamisin,
vankomisin va kolistina hassashigin dyranilmasi muhim
diagnostik  gostaricilor  olmagla  baxteroid  ndvlorini
differensiasiya etmoyo, eloco do onlar1 digor anaerob Qram

monfi bakteriyalardan forqlondirmoya imkan Verir.



Bacteroides fragilis - toratdiyi xastaliklorin mikrobioloji
diagnostika alqoritmi:

Miiayina materialimin qanh aqara inokulyasiyas1 vo || Ekspress | —s QMX
37°C-da anaerob soraitds inkubasiya usul

|

Kanamisin, vankomisin va kolistin disklari slavs edilmis miihitlors kogiiriilma (passaj)

|

-

Hoar 3 disko davamhi ———  Odo davamhihq testi ————

/ Hoassas
d

Bacteroides spp. | +——| Davamh Prevotella spp.




Qaz-maye xromatografiyasi

Son zamanlar anaerob bakteriyalar
patoloji materialda bilavasito ekspress
Usulla askar etmoyos, eloco do alinmis
kulturalarin identifikasiyasina imkan veran
qaz-maye xromatografiyasindan (QMX)
istifado edilir.

QMX obligat anaerob bakteriyalarin
metobolik markerlori sayilan ugucu yag
tursularinin xromatoqrafik toy1nind
osaslanir. Aerob baxkteriyalar ugucu yag
tursulart omolo gotirmodiyindon miayino
materiallarinda bir va ya bir neco ucucu
yag tursularinin, xiisuson, saxolonmis
karbon zoncirli 1zotursularin askar edilmosi
obligat anaerob bakteriyalarin olmasini
stbut edir.

QMX



Bakteroidlorin toratdiyi xastaliklorin
mualicosi

Baxteroidlorin toratdiyi xostoliklorin miialicosinda Imipenem,
klindamisin, levomisetin va nitroimidazol toromoalori -

metronidazol, tinidazol, ornidazol va s. totbiq edilir.
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