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Muzakira olunan suallar:

Mycobacterium cinsindon olan bakteriyalarin  Umumi  xiisusiyyatlori,
tosnifati.

Voaoromin toradicilori, morfo-bioloji xiisusiyyatlori, patogenlik amillari.
Dormanlara davamliligi. Multidrug-resistant (MDR), extensively drug-
resistant (XDR), pandrug-resistant (PDR). Xostoliyin patogenezi.
Mikrobioloji diagnostikast (mikroskopik, bakterioloji, bioloji, seroloji,
molekulyar-genetik Gsullar vo dori-allergik simnaq).Voromin mikrobioloji
diagnostikasinda avtomatlasdirilmis  kultivasiya sistemlorinin  totbiqi.
Voaromin spesifik profilaktikasi vo miialicosi. BCG vaksini.

Clizamin toradicisi. Morfo-bioloji xiisusiyyatlori, digoar mikobakteriyalardan
farqlondirici olamatlori, patogenlik amillori, yoluxma yollari, patogenezi,
Klinik formalari. Ciizamin mikrobioloji diagnostikasi (mikroskopik, dori-
allergik, molekulyar-genetik dsullar), spesifik miialico vo profilaktika
prinsiplori

Aktinomisetlar, tosnifati, morfo-bioloji xiisusiyyatlori, patogenlik amillori.
Aktinomikozlarin patogenezi, klinik formalar1 vo mikrobioloji diagnostikasi.

Nokardiyalar, insan patologiyasinda onlarin rolu



Masgalanin magsadi:

e Toloboloro Mycobacterium, Actinomyces va Nocardia
cinslorindon olan bakeriyalarin morfo-bioloji xiisusiyyatlori,
patogenlik amillori, bu bakteriyalarin torotdiyi xostoliklorin
patogenezi, klinik olamatlori, mikrobioloji diagnostikasi,
spesifik miialico vo profilaktika prinsipleri haqqinda molumat

vermak.



Mycobacterium - Taksonomiya

Domen (Domain): Bakteriyalar
Alom (Kingdom): Actinomycetota
Sinif (Class): Actinomycetia

Sira (Order): Mycobacteriales
Fasilo (Family): Mycobacteriaceae
Cins (Genus): Mycobacterium

NOv (Species): M.tuberculosis



Varomin
toradicilori

M.tuberculosis
(insan NOvU-
90% hallarda)

M.bovis
(heyvan novU-
5% hallarda)

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




Mycobacterium tuberculosis
(morfo-bioloji xtisusiyyatlari)

M.tuberculosis 0.4-3.0 mkm uzunlugunda nazik c¢Opvari
bakteriyadir. SUni qidali miihitlordo polimorf - diz, oyilmis,
kokabonzor, kolbasokilli, eloco do ¢ox Kicik - bakterial filtrlordon
stizlilo bilon Mux danalari formasinda ola bilar.

Horakatsizdir, spor vo kapsula amoale gatirmir, mikrokapsulaya
malikdir.

Hiiceyro divarinda mikol tursusundan ibarot c¢oxlu migdarda
lipidlarin olmasi ilo alagodar anilin boyalar ilo zaif boyanirlar.
Sil-Nilsen Gsulu ilo boyadilmis preparatlarda mikobakteriyalar tok-
tok vo ya V rogomini xatirladan bir-ne¢o hiiceyradon ibarat Kigik
yiginlar soklindo yerlosmis qirmizi rongli tursuyadavamiy coplar
soklinds agkar olunur.



Mycobacterium tuberculosis
(Sil-Nilsen tsulu ile boyama)

Bolgomdon hazirlanmis yaxma Tomiz kulturadan hazirlanmis yaxma



Mycobacterium tuberculosis
(kultural xiisusiyyatlari)

« Tonoffiis tipino goro obligat aerob olan M.tuberculosis-in
farglandirici kultural xassasi onun gidali miihitlors tolobkarlig:
vo tadrican inkisaf etmosidir.

« Inkisaf vo coxalma, osason, ikiyo bdoliinmo vo ya daha
miirokkab olan tumurcuglanma yolu ila bas verir.

» Kulturada yavas inkisaf etmasino sobob M.tuberculosis-in ¢ox

gec, togriban 18-20 saatdan bir boliinmosidir.



Mycobacterium tuberculosis
(kultural xiisusiyyatlari)

» Torkibinda yumurta sarist olan miihitlor
(mos., Levensteyn-Yensen, Finna |l miihitlori) -
Levensteyn-Yensen mdahitinin  torkibinds duzlar,
gliserin vo kompleks 0zvi ingrediyentlar (yumurta
saris1, kartof unu va s.) vardir. M.tuberculosis bu
mihitdo 3-6 hofto miiddotindo inkisaf edir, ilkin
kultivasiya dclin az migdar inokulyat lazim
goldiyindon bu miihitlor mikobakteriyalarin ilkin
kultivasiyasinda totbiq edilir.

* Levensteyn-Yensen miihitindan farqli olaraq Finna
Il mdhitinin torkibindo asparagin gliitaminlo avoz
edilmisdir vo mikobakteriyalar bu miihitds bir qador
tez inkisaf edir.

* Maye miihitlor (mos., Middlebrook 7H9 vo 7H12
miihitlori) - kompleks miihitloro nisbaton daha tez
miiddotdo vo az miqgdar inokulyatdan istifada
etmoklo mikobakteriyalarin ilkin kulturasmi oldo
etmoaya imkan verir.

Levensteyn-Yensen muhiti



Mycobacterium tuberculosis

(kultural xiisusiyyatlari)

Yarimsintetik aqarli miihitlor (mos., Middlebrook
7H10 vo 7H11 mihitlori) -  torkibindo duzlar,
kofaktorlar, vitaminlar, aloumin, katalaza va gliserin
vardir. Middlebrook 7H11 muhitinin torkibins kazein

hidrolizati da daxildir.

M.tuberculosis bu miihitdo bir-neco hofto miiddotindo
inkisaf edir, lakin ilkin kultivasiya (g¢tlin ¢cox migdar
Inokulyat lazim goldiyinden mikobakteriyalarm ilkin
kultivasiyasinda zoif hassasliga malikdir. Bu miihitlor
asason kultural xassoalori 0yronmaok, eloco do hassasliq

testlori Ugln istifados edilir.
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Mycobacterium tuberculosis
(kultural xiisusiyyatlari)

* Boark qidahh miihitlordo M.tuberculosis
R- vo S-koloniyalar omolo goatirir.
« Daha virulentli R-koloniyalar 15-20
giindon sonra getdikco gul koalomini
xatirladan, morkozi bir qodor gabarq,
konarlar1 nahamar, a¢iq krem rongli quru
arp saklindos olur.
 Maye miihitlords 5-7 giindon sonra
Krem rongli galin, bark vo quru qirisiq

arp soklindo inkisaf edir. Bu arpin

altinda qgidali muhit soffaf qalir.



Mycobacterium tuberculosis
(biokimyavi xiisusiyyatlari)

M.tuberculosis zoif biokimyovi foalliga malikdir. Onun torkibindo
aminotransferaza, esteraza, treqallaza vo amidaza tipli fermentlor agkar
olunmusdur. Katalaza va peroksidaza fermentlari xisusi maraq dogurur.
Belo ki, M.tuberculosis-in virulentliyi va izonikotin tursusunun hidrazidlori
grupundan olan dorman preparatlarma (izoniazido) qarsi davamliligi bu
fermentlorlo (KatG geninin faaliyyati ilo) slagoedardir. Vorom téradicilarinin
izoniazido hassas stammlari yiiksok, izoniazido davamli stammlar iso zoif
katalaza vo peroksidaza faalligina malik olurlar.

M.tuberculosis M.bovis-don vo sorti-patogen mikobakteriyalardan forqli
olarag nikotin tursusu (niasin) omolo gotirir. Nikotin tursusu maye qidali
miihitda ¢oxlu migdarda toplandigindan onu kultural mayeds niasin sinagi
ilo askar etmok muUmkin olur. Bu smaq kalium sianid vo xloramin B
mohlulunun nikotin tursusu ilo agiq sar1 roangli kompleks birlosmo omols
gotirmosind asaslanir,

[zoniazids davamli stamlar niasin sintez etmirlor.
M.tuberculosis M.bovis-dan forqgli olaraq nitratlar nitritlars reduksiya edir.



M.tuberculosis-in M.bovis-dan differensiasiyasi

XASSoLoR

Mikroskopiya

Oksigena talabat

Koloniya amala gatirma miiddati

Qliserolun tasiri (0.75%)

Koloniyalar

Nitratlarin reduksiyasi

NIASIN sintezi

Tween 80 hidroliz

Pirazinamids hassasliq
Daniz donuzlari iiciin patogenlik

Dovsanlar iigiin patogenlik

Mycobacterium tuberculosis

nazik va ya bir gadar ayilmis goplar

Obligat aerob

12-25 giin
inkisafini suratlandirir

kanarlarn nahamar, aciq krem rangli
quru arp saklinda

+

.I.

Mycobacterium bovs

diiz, galin, qisa va barabar boyanmis ¢oplar

ilkin izolyasiyada mikroaerofil, koglrilma
zamani isa aerob olur

20-40 gun
inkigafini langidir

kanarlar1 hamar, ag rangli, nam, yasti va kivrak
koloniyalar



Mycobacterium tuberculosis
(biokimyavi xiisusiyyatlari)

Tween-80 hydrolysis test Niacin test Nitrate reduction test



Mycobacterium tuberculosis
(patogenlik amillari)

* M.tuberculosis-in patogenliyi onun hiiceyra komponentlari ilo

olagodardir. Mikobakteriyalarin torkibino lipidlor, proteinlor vo
karbohidratlar daxildir.

« Mikobakteriyalar lipidlarl>  xiisusilo  zongindir. Digor
bakteriyalardan forqli olarag mikobakteriyalarin  quru
kiitlosinin 10-40%-o godoari lipidlorin payina diisiir. Lipidlorin
torkibi mikol tursusularindan, mumlardan vo fosfatidlordon
ibaratdir. Lipidlor mikobakteriyalara tursuya davamliliq
xiisusiyyati Verir.

e Peptidoqglikanin torkibindoki muramil dipeptidlo kompleksda
olan mikol tursular1 toxumalarda vorom spesifik iltihabinin -
qranulomanin formalasmasinda istirak edir, fosfolipidlor iso
kazeoz nekroz toradir.



Mycobacterium tuberculosis

(patogenlik amillari)

Virulentli mikobakteriyalarda mikol
tursusunun karbohidratlarla xdsusi
birlosmasinin - «kord» faktorun olmasi

noaticosindo mikrokulturada verom toradicilari
biri-birilo yapisaraq kondir, yaxud horuk
soklinda yerloasir (ingilisca, cord — Ip, kondir)
vo mikroskopda paralel zoncirlor soklinda
goruniirlar,

«Kord» faktor mikobakteriyalarin virulentlik
amillorindon olaraq leykositlorin
miqrasiyasini  zaifladir, xroniki granuloma
toradir vo Immunoloji adyuvant rolunu
oynayir.

«kord» faktor



Mycobacterium tuberculosis
(patogenlik amillari)

Proteinlar mikrob hiiceyrasinin quru kiitlasinin toqribon 60%-o godorini togkil
edir. Onlar yiiksok toksikliyo malikdir, mikobakteriyalara antigen xassosi Verir,
long tipli yiiksok hossasliq reaksiyasinin inkisafina vo anticisimorin
produksiyasia sabab olur.

[Ik dofo 1890-c1 ildo R.Kox torafindon zilal tobistli madds olds edilmis vo
tuberkulin adlandirilmigdr.

«Kohna Kox tuberkulini» veram toradicilorinin 6 hoftalik gliserinli bulyon
kulturas1 filtratinin 70°C-do ovvolki hocminin onda biri galana godor
buxarlandirilmasi naticasinds alinan konsentratdan ibarat idi.

Hazirda istifado edilon yeni tuberkulin kimyavi tomizlonms naticasinda alda
edilir vo PPD (ingilisca, purified protein derivate — tamizlonmis zUlal derivati)
adlandirilir. Onun bioloji aktivliyi «tuberkulin vahidlari» (TV) ils Olguldr.

Mikobakteriyalarin quru kiitlasinin  15%-i polisaxaridlorin payma diisiir.
Bunlar xostoliyin patogenezindo ohomiyyotli rola malik olmasalar da,
oragnizmda long tipli yiiksok hassasliq reaksiyasina vo anticisimlorin
produksiyasina sabab olur.



Darmanlara davamliliq problemi

Dormana davamli veromin genis yayilmas: lobal voromlo
miibarizonin qarsisinda duran on aktual vo ¢atin problemlordan
biridir. Izoniazid vo rifampisine davamli stamlarla, ¢oxsayli
dormanlara davamli (MDR-TB) adlanir, yoluxmus xastalar standart
birinci sira miialico ilo praktik olarag sagalmurlar.

Dormanlara davamli veromin yayilmasmin asas sabablori tibbi
sistemlarin zaif olmasi, dizgin miialica olunmamagla rezistentliyin
giiclonmaosi, icmalarda vo miiassisalords otiiriilmoasidir.

Dormanlara davamli stamlar1 olan xostolorin miialicasi bdyuk
cotinlik yaratmasina baxmayarag, rezistentliyin erkon askarlanmasi
vo dizgln tortib edilmis rejimin istifadosi ilo miialico ¢ox vaxt
mUmkanddr.



DARMANLARA DAVAMLILIGIN NOVLSRI:

Mono davamliliq: bir dormana davamlidir
Poli davamlilig: 2 va ya daha ¢ox dormana davamlidir

Cox sayli dormanlara davamli vorom (MDR-TB) - an az

1zoniazid vo rifampina davamlidir

Genis sayli dormanlara davamli varam (XDR TB) - izoniazid
vo rifampinas, fluoroxinolona wva ikincl sira inyeksiya
(amikasin, kapreomisin vo kanamisin) dormanlarina davamh

vorom bakteriyalari

Bltin dormanlara davamli vorom (PDR-TB)



Xarici muhit amillarina davamliligi

Mikobakteriyalar spor omolo gotirmoyon bakteriyalar arasinda
otraf muhit amillorina qars1 oan davamli bakteriyalardir.

M.tuberculosis qaynadildigda 5 doqiqe miiddstindoe mohv olur.
Qurudulma onlarin patoloji materialda (bolgomds vo S.) hoyat
qabiliyatliliyino az tosir edir. Vorom toradicilari glinas stialarimin
tosirino qarsi nisbaton hossasdir, glinos 15181 1lo stialandiriimis
kulturas1 1,5 saat orzindo, ultrabonovsoyi siialar altinda iso 2-3
daqigadon sonra mahv olur.

Vorom toradicilori  dezinfeksiyaedici maddoalorin  tosiring
davamhidirlar.  5%-li  fenol mohlulu onlar1 ancag 1 gln
miiddatindoe mohv edir. Xloramin va xlorlu ahang mohlullar:
onlar1 daha tez - 3-5 doqiqe orzinda Oldirlr, ona goéra do
dezinfeksiya lc¢ln xlor torkibli dezinfektantlardan istifads olunur.



Mycobacterium tuberculosis

« Heyvanlarin hassashgi. Tobii soraitdo heyvanlar (iribuynuzlu

heyvanlar, quslar va s.) M.tuberculosis-o az hassasdirlar.

* Eksperimental heyvanlardan doniz donuzlar1 bu bakteriyaya
daha cox hassasdirlar, dorialt1 yoluxdurdugda generalizasiya

ilo miisaiyat olunan vo 2-3 ay miiddotindo 6liimlo naticolonon

Infeksiya inkisaf edir.



Infeksiya monbayi vo yoluxma yollar.

I[nfeksiyanin osas manbayi voramli xastalordir. Bozi hallarda xosto
heyvanlar, xiisuson mal-gara vo donuzlar infeksiya monboyi ola
bilar.

Vaoram osason hava-damci vo hava-toz yolu ilo yoluxur. Giris
qapist agiz boslugunun selikli gisasi, badamciqglar, bronxlar vo ag
ciyorlordir.

Nadir hallarda voromo yoluxma alimentar yolla - termiki emal
edilmomis ot-slid mohsullarinin gabulu zamani bas verir. Bu hal
M.bovis tarafindon toéradilon veram Ug¢Un saciyyovidir.

Xoastaliyin transplasentar yolla dols 6tiirtilmasi mimkdndar. Dolin
batndaxili yoluxmasi nainki gobak venasi va plasenta vasitasilo, hom
do torkibindo mikobakteriyalar olan amnion mayesinin udulmasi
naticosinda do bas vera bilar.

Vorom xostoliyi praktik olaragq butin organ va sistemlori zodaloyo
bilor, lakin agciyar vorami daha ¢ox rast galinir.



Varamin patogenezi

« Aerogen yolla yiiksak virulentli toradicinin bOoylk dozasinin daxil olmasi
zamani ag ciyorlordo Ilkin ocaqglarin formalasmasi1 Ilkin varam
kompleksinin yaranmas: ilo miisayiot olunur. [lkin varam kompleksi
Itihab ocagi, bu ocagdan regionar limfa diiyiinlerins (agciyar koklarinin
limfa diiyiinlorino) aparan limfa damarlarinin iltihabi (limfangoit) vo

regionar limfa diiyiinlorinin iltihab1 (limfadenit) ilo sortlonir.

o [Tkincili varaom kohno endogen ocaqglarin aktivlosmosi noticesinda
avvallar infeksiyaya yoluxmus insanlarda miisahids edilir vo buna gors
do proses hor hansit bir organda lokalizasiya olunur. Onun (cin

hematogen disseminasiya saciyyavi deyil.



Varamin patogenezi - 1

* Praktik saglam insanlarin toqriban 80%-1 vorom toradicilori ilo yoluxmus
olur. Onlardan yalniz 10%-do vorom inkisaf edir.

* Vorom tdradicilorinin avvallor yoluxmamis orqanizmdo agciyarloros, yaxud
digor organlara daxil olmas1 zoif iltihaba sobab oldugundan Kliniki cohotdon
nadir hallarda tozahiir edir. Bu hallar ancaqg tuberkulin simnaglarmin viraj1 ilo
askar edils bilor,

« Selikli qisalarda makrofaglarla faqositoza moruz qalmis mikobakteriyalar
regionar limfa diiytlinlorine gotirilir. Vorom toradicilorinin fagositozu natamam
xarakterli oldugundan, torodicilor regionar limfa diiyiinlorinin faqositar
hiiceyralarinda «miirgiiloyan» voziyyatda galir.

Phagocytosis
Mycobactenum

Cell
cytoplasm




Varamin patogenezi - 2

« Aerogen yolla yoluxma zamam Iilkin ocaq ag ciyarlordo
formalasur.

« Ag ciyarlordo voram spesifik iltihabr 0zunlU spesifik
qranulomalarin - diytlnciiklorin omolo golmasi 1lo gostorir
(xastaliyin latinca «tuberculosis» adi bununla slagodardir,
tuberculum - diydncuk).

 Patoloji prosesin asasim1 toxumalarda spesifik granulomalarin
omolo golmasi togkil edir. Qranulomanin morkazinds kazeoz
kitlo 1lo birlikdo vorom mikobakteriyalar:, otrafinda 1so
histiositlordon, makrofaglardan vo iri epitel hiiceyralorindon
(Pirogov-Lanqghans hiiceyralarindan) ibarat epitelioid-hiiceyra
infiltrasiyasi formalasir.



Varamin patogenezi — qranulomanin formalasmasi

Kazeoz
qranuloma

Disseminasiya va
yoluxdurma

Adaptiv immunitet
(mohdudlagma)

Granuloma

Qranuloma

Aktiv infeksiya

M.tuberculosis
+daxil olur

Basillorin
alveollara
nhalyasiyas

Birincili
nfeksiya

Yoluxmus
makrofaqlar

Sagalma

infeksiva

Reaktivasiya

Granuloma
formation

Latent

/D Coxalan basillar \

©  Oli basillor
@ Darmana davamli basillar
@ Persistensiya edan basill

Oy

(@) T-limfosit
(@) B-limfosit
Kazeoz ocaq

@ Yoluxmus makrofaq

@, )% .
wﬂ Nekrotik makrofaq
Coxniivali giqant
hiiceyra

o= Lipidlar olan makrofaq

/




Varamin patogenezi - 3

* Organizmin miiqavimoat qabiliyyati kifayat godor
oldugda granulomanin otrafinda birlasdirici toxuma
kapsulas1 formalasir
— ocagin sagalmasi bas verir,

— 1ltihab sorulur,

— nekrotik kiitlolar barkiyir vo kalsium duzlarmin ¢dkmosi
noticosindo ohonglosir.

* Beloaliklo, Qon ocagi formalasir.
 Lakin bu tam sagalma deyildir.



Varamin patogenezi - 4

 Vorom ocagmin formalasmasi zamani mikobakteriyalar
L-formalara c¢evrilorok uzun middst orqanizmds

saxlanilir.

« Bu hal gapali proses oldugundan vorom toradicilori
granulomalardan otrafa yayilmir, eloco do xarici miihito
Ifraz edilmir vo belo soxslor praktik saglam olmagla heg

bir epidemioloji tohliiko yaratmurlar.



Birincili vorom

Mycobacterium E2s
tuberculosis I
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Varamin patogenezi

<10 %

Proqgressiv

agciyar xastoliyi Beyin gisalan

Proqressiv birincili

veram (QICS,

—

malnutrisiya) xastaliyi)
\ it . /_
. . diyuinlar L7 -
Bakteriemiya Y -~
e _ 1 Agciyar . . /_ Dalaq
- : Qaraciyar ——— e o Adrenal
’ - vazlar
s
\ Miliar vorom .
s ) B
Ovwynaq va
"\-_‘___.__’ )

Fibroz ve
kalsifikasiya ila
sagalma

> 90 %

_ (Tuberkulin

smaqi pozitiv) Voromin reaktivasiyasi
Fibrokazeoz kavitar
— .
l bosluqlarin emala galmasi
Reaktivasiya

l

I.okal destruktiv xastalik
Bosluq

o Kazeoz nekroz

—7

Kazeoz nekroz

Capiq

Faqoralar (Pott



Varamin patogenezi - 5

Lakin organizmin rezistentliyi zoiflodikdo granulomalar nekroza moruz
qalir vo bu ocaqglardaki L-forma bakteriyalar virulentli formalara
cevrilir.

*Noticodo proses aktivlosir, toradicilor otraf toxumalara sirayat edir, bazi
hallarda isa agciyar toxumasinda bosluglar — kavernalar formalasr.




Varamin klinik tazahurlari:

Vorom mixtolif organ vo sistemlorinin zodolonmosi ilo miisayiot

olunan xostoalikdir.

Yoluxmadan sonra inkubasiya dovri 3-4 hoftadon bir ilo godar,

bazon daha uzun muddat davam edir.

Patogenetik cohatdon xastaliyin inkisafinda ilkin, disseminasiyali va

Ikincili varam forqlondirilir.

Ilkin voram avvaller xastaliyo yoluxmamis insanlarda bas verir va
makroorganizmin vorom torodicilorine qars1 yiiksok hossasligi
fonunda toxumalarda nekrotik doyisikliklorlo saciyyalonir. Onun

uctn hematogen disseminasiya saciyyavidir.



Varamin klinik formalari

usaq vo :
uaq tonaffiis .
yeniyetmalarda digar orqan va
g orqanlarinin . . .
ilkin varam . sistemlarin voromi
: o vorami
intoksikasiyasi

l l

(ag ciyor vo dos qofasi daxili .

. . o ) madad va bagirsaqlarin
limfa diyiinlorinin vorami)

varami
* boyraklorin voromi
*  VIrom meningiti
e sumiik voromi
e dori voromi va s.



Varom: Klinik formalar

* Agciyar (82,5%)
e Agciyardankanar (17,5%)
* Limfatik 30,9%

— Plevral 23%

— Genitourinar 11,9%

— Sumuk-oynaqg 9,8%

— Miliar 7,3%

— Meningit 4,6%

— Peritonit 3,3%

— Digarlari 9,8%



Varam: Simptomlar

* Qizdirma (subfebril hararat)

« Oskirak ( 3 haftadan cox davam edan dskurak)
e Cokiitirma

* Geca tarlomalari

* Yorgunlug

* Halsizlig

* |stahsizliq

* Eritrositlarin cokma siratinin (ECS) artmasi



Agciyar: yuxari pay, kaverna




Varam meningiti




Sumuk-oynaq varomi

* Vertebra voromi
e (Mall de Pott xastaliyi)

— torakal vertebra zadalanir

— vertebra cisminin gabaq alt va ya Gst ucundan |
— gabagqg hissasindaki cokma naticasinda kifoz

— ¢okma naticasinda medulla Gzarina tazyiq

— yumsaqg toxumalar arasinda soyuq abses inkisaf
edir (50% nisbatind?a)



Vertebra voaromi Sumuk varami




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




I varaomi

Dar




Immunitet

Qeyri-steril, infeksion xarakterlidir. Mikobakteriyalarin osas
kimyoavi komponentlori olan zilallar (tuberkuloproteinlar),
karbohidratlar vo lipidlora qarsi amoalo golon anticisimlor protektiv
aktivliya malik olmur.

Varom xostoliyindo Immunitetin hiiceyravi amillari halledici rola
malikdir.

- Fagositoz natamam xarakterlidir.

- Xostaliyin gedisindo vorom toradicilorine qarsi lang tipli yiiksak
hassashq reaksiyast inkisaf edir. Bu reaksiya vorom qranulomasinin
formalasmasinda mihidm rola malik olmagla, protektiv funksiya
yerina Yetirir, digar toraofdon iso toxumalarda verom tdradicilorinin
otrafinda hiiceyra infiltrasiyasi formalasdirdigindan terapevtik
preparatlarin toroadicilora birbasa tosirini mohdudlasdirir.

- Voromin diagnozunda genis istifads edilon dori-allergik reaksiyalar
long tipli yiiksok hassasliq reaksiyasinin askar edilmasino asaslanir.



Mikrobioloji diagonostika:

Miiayino materiali varomin klinik formalarindan asili olaraq
secilir.
Agciyor voromi zamani miiayino materiali Kimi asason

balgom, bozon iso bronxlarin yuyuntusu vo plevral
mayedon istifado edilir.

Digor organ va sistemlarin voromina siibho oldugda material
patoloji prosesin yerlasdiyi nahiyaya uygun olaraq goturalr:
serebrospinal maye, sidik, assit mayesi, mivafig organlardan
bioptatlar va s. miiayins edils bilar.

Voromin diagnostikasinda b0tln  mikrobioloji  miiayins
metodlar1 totbiq edilo bilar.



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:

 Mikroskopik Gsul patoloji  materialdan  (balgomdon)
hazirlanmis vo Sil-Nilsen Usulu ilo boyadilmis yaxmalarinin
birbasa mikroskopiyasindan ibarotdir.

Boalgomin birbasa mikroskopik miiayinasinda toradicini ancad
0 zaman askar etmok olur ki, onun 1 ml-do togribon 104-10°
bakteriya hiiceyrasi olsun. Monfi noticolor alindiqda
zonginlosdirmo iisullarindan - flotasiya \ £
homogenizasiyadan (sedimentasiyadan) istifado etmok olar.
Bu Usullar vorom mikobakteriyalarini niimunolorin sothindo,

yaxud c¢okiintiisiindo konsentrasiya etmoklo askar etmoya
Imkan verir.



Mikrobioloji diagonostika - zanginlasdirma usulu:

Homogenizasiya usulu

X

Sutkaliq balgam + 1%-li NaOH

Tam homogenizasiyaya gadar
10-15 dag. ¢alxalanir

Sentrifugalasdirilir

Neytrallasdirilir (2-3 damci 10%-li
HCl va ya 30%-li H2S04)

|

Cokiuintiidan yaxma hazirlanir

|

Sil-Nilsen usulu ila boyanir

Flotasiya usulu

Homogenizasiya olunmus balgam

55°C su hamaminda 30 daq. qizdirihir
(selik hissaciklarinin galmamasi (i¢iin)

1

1-2 ml halledici - ksilol alava edilir
va 10 daq. ¢alxalanir

|

Otaq temperaturunda 20 daq. saxlanir
(halledicinin kicik damcilarinin Gzarina
mikroorganizmlar adsorbsiya olunub
mayenin sathina qalxir va
gaymagabanzar gat a/g)

Yaxma hazirlanir
Sil-Nilsen usulu ila boyanir



Mikrobioloji diagonostika — zanginlasdirma iisulu:

Balgamdoan birbasa hazirlanmis yaxma  Flotasiyadan sonra hazirlanmis yaxma



Mikrobioloji diagonostika:

Laminissent mikroskopiya -

yiliksok spesifikliya malik olan bu Gsul
mikobakteriya lipidlorinin lUminessent
boyalar1 gobul etmok vo ultrabondvsoyi
stialarla lUminissensiya etmok

qabliyyatino asaslanmisdir.

Rong mohlulu kimi Auramin-Rhodamin

boyasi istifado edilir.



Mikrobioloji diagonostika:

Bakterioloji Usul veramin diagnostikasinda «qizil Usul» olaraq
qalmagdadir. Belo ki, bu Usulla toéradicilorin kulturasimi oaldo
etmok, onlar1 Identifikasiya etmok vo kimyovi terapevtik
preparatlara hossasligini toyin etmok mumkindir. Patoloji
materialda vorom toradicilorinin askar edilmosi infeksion
prosesin foalligini tam stbut edir.

Klassik bakterioloji Usulda patoloji materiali muvafig qidah
miihitloro, osason Levensteyn-Yensen vo digor selektiv
miihiiitlors Inokulyasiya etdikdon sonra, 2 ay miiddatinda
Inkubasiya edilir. Mikobakteriyalarin noviund, eloco do onlarin
kimyovi terapevtik preparatlara hossasligini miioyyan etmok
mUumkaindar.

Klassik bakterioloji dsulun catismayan cohati oOnun uzun
miiddatli olmasidir - miiayinonin naticolori on az1 4-6 hofto sonra
molum olur.



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 Usulu

Son zamanlar diagnozu tezlosdirmok Ucln avtomatlasdiriimus
kultivasiya Usulu tatbiq edilir.

Bunun Uctin daha ¢cox BACTEC MGIT kommersiya sistemindon
istifada edilir. BACTEC kultivasiya sistemi i¢arisindo modifikasiya
edilmis Middlebrook 7H9 qgidali bulyonu olan MGIT (Mycobacteria
Growth Indicator Tube) sinaq siisalorindon ibaratdir.

Sinaq stlisolorinin dibindoki silikon toabagesinin altinda flloressent
Indikator vardir. Miihitdo inkisaf olmadigda orada oksigenin
konsentrasiyasi yiiksok oldugundan flloressent indikator isiglanmur.
Miihitdoki oksigen inkisaf edon mikobakteriyalar torofindon
monimsonildikco, ultrabondvsoyi slialarin  tosirindon  Indigator
isiqlanmaga baslayir. Isiglanmanin intensivliyi kompiiter tohlili ilo
avtomatik qiymotlondirilir.



BACTEC MGIT kultivasiya sistemi

_iu

e




Mikrobioloji diagonostika:

* Vorom mikobakteriyalarimm miiayino materiallarinda tez bir
zamanda askar etmok Ucln totbiq edilon zancirvari polimeraza
reaksiyast (ZPR) miiayinoni 2 giino godar qisaltmaga imkan

Verir.

« Bu metodun hassasligi 55-90%, spesifikliyi iso 100%-2

yaxindir.

« ZPR vasitosilo bakterioskopik vo bakterioloji metodlarla
askar edilo bilmoyan toradicilori (kultivasiya olunmayan

formalar1) do miisyyanlosdirmak mumkundar.



Mikrobioloji diagonostika:

Seroloji GUsul. Son zamanlar gan zordabinda vorom toradicilorino qarsi spesifik
anticisimlorin askar edildmosino osaslanan IFA islonib hazirlanmisdir. IFA xostoliyi
deyil, yoluxmani askar etmaya imkan verir.

Xastolords antcisimlorin olmasi prosesin faalligindan xabar verir.

Buna gora do yoluxma vo xastaliyin soviyyasinin asagi oldugu regionlarda veoramin,
xiisusilo onun agciyordon konar formalarmin vaxtinda askar edilmosi mogsadilo IFA
totbiq edilir.

IGRA-test (gamma-interferon release assays) oksor NTM (Non-
tuberculous mycobacteria) vo BCG stamlarinda olmayan spesifik M.tuberculosis
antigenlori - ESAT-6 (erkon sekretor antigenik hodof-6) vo CFP-10-na (kultura filtrati
ziilal1i-10) qgars1 sahib organizmin immun cavabina ossaslanir. IGRA-test bu antigenlara
cavab olaraq hessaslasmus CD4 T-hiiceyralori torafindon sintez olunan interferon-
qammani (y-1FN) askar edir.

IGRA-test vorom infeksiyasmim diagnozuna komok eds bilocok gan testidir. Bu test gizli
(latent) vorom infeksiyasini agkar etmoya komok edir.

IGRA-test insanin M.tuberculosis-a qarsi immun reaktivliyini Olcur.

Tuberkulin  (PPD) dori testlorindo oldugu kimi, M.tuberculosis infeksiyasinin
diagnostikasinda IGRA-testdon yardimei vasita kimi istifads edilmalidir.



Mikrobioloji diagonostika:

Bioloji Usul. Patoloji materialda verom toradicilorini askar etmok
cln bazon bioloji Usuldan da istifads edilir. Bu Usul miiayina
materialinda hotta bir-neco bakteriya hiiceyrasini askar etmoyoa
Imkan verir.

Bioloji sinaq patoloji materialin M.tuberculosis-a ¢ox hassas olan
doniz donuzlarinda qgasiq nahiyyasinin dorisi altina Inyeksiya
etmoklo aparilir. Materialda M.tuberculosis oldugu toqdirds 10-
12 glin sonra inyeksiya yerinds avvalca barklosmao, sonra iss yara
aomoala golir, regionar limfa diiyiinlari boydlyur. Daniz donuzlar 2-
3 ay sonra generalizasiyal1 infeksiyadan oliirlor.

Bioloji Usul c¢ox etibarli olsa da, son zamanlar vorom
toradicilorinin kimyovi terapevtik preparatlara rezistent avirulent
stamlarin omolo golmosi ilo olagodar az totbiq edilir. Digor
torafdon bu Usulun naticalari ¢ox gec malum olur.



Mikrobioloji diaqonostika:

* Dori-allergik smaq tuberkulino gars1 long tipli yiiksok
hossasliq reaksiyasinin askar edilmosino osaslanir. Bu
mogsadla tuberkulinin (PPD) miioyyon dozasi saidin 6n
sathinds dari i¢arisina inyeksiya edilir.

 Mantu swnag: adlandirilan bu sinaq usaq veo yeniyetmolordo
voromin diagnostikasinin aparici metodudur. Bundan olave
ohalinin kiitlovi miiayinasi, usaglarda vo yeniyetmolords 1lKin
yoluxmanin (virajin) vaxtinda askar olunmasi maqgsadila genis
istifado edilir.

 Smagin noticolori 48-72 saatdan sonra qgiymotlondirilir.
Usaglarda 5 mm-dan, boyiiklords iso 9 mm-don boyuk 6lciida
Infiltrat (papula) amolo goldiyi togdirdo reaksiya miisbot hesab
edilir.



Dari-allergik sinaq - Mantu sinagi

Result Interpretation
Negative: Induration <5 mm (always)
Positive: Induration 25 mm not always but conditional e.g. in
Immunosuppressed persons
10 mm induration to be positive e.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 isnormal

R
‘ ~ Induration after 48 hours of injection ;




Varamin mualicasi

Voromin miialicesindo  vorom
oleyhino preparatlarla kimyovi
terapiya aparilir. Vorom oleyhino
preparatlar birinci va ikinci siradan
olmaglagla iki grupa boéltndr.
Voromin muasir standart kimyavi
terapiyast birinci siradan olan 4
preparatla — rifampisin, izoniazid,
pirazinamid  va  etambutol
kombinasiyas1 ilo 6-9 ay orzindo
fasilosiz  aparili. Bu  zaman
1zoniazid vo rifampisin fasilasiz
olaraq, gqalan preparatlar iso
hossasliq testlorinin noticolorindon
asil1 olaraq toyin edilir.

 Major darmanlar:
— Isoniazid
— Streptomycin
— Rifampicin
— Ethambutol
— Pirazinamid.
 Minor darmanlar:

PAS, Thiocetazon, Cycloserin,
Ethambutol, Capreomycine,
Ethionamide, Rifabutin,
Kanamycine, Ofloxacin ve
digar xinolonlar....



Varamin spesifik profilaktikasi

BCG (bacillus Calmette-Guerin) vaksini
yenidogulmus korpelora peyvend toqvimino
muvafig olarag hoyatin ilk giinlorindo c¢iyin
nahiyyasina daridaxili inyeksiya edilir.
Revaksinasiya 7 va 12 yaslarinda, sonralar isa
30 yasadok hor 5-6 ildon bir aparilir. Yalniz
voromo Yyoluxmayan vo Mantu sinagi monfi
olan soxslar revaksinasiya edilirlor. Buna gors
do revaksinasiyadan ovval Mantu sinagi
qoyulur.

Yarim¢iq dogulmus korpoalor az reaktogen -
bakteriya hiiceyrolorinin sayr Iki  dofs
azaldilmis BCG-M vaksini ilo immunizasiya
edilir.

BCG

Injection
Ospense with Medication G
#tached or provided separdft




Mycobacterium bovis

* Vorom xostoliyi toqribon 5% hallarda mikobakteriyalarin 0Kz
tipi - Mycobacterium bovis ilo toradilir.

* M.bovis morfoloji cohatdon M.tuberculosis-don demok olar Ki,
forqlonmir, lakin bir qodor qisadir vo saxolonmoyo daha az
meyillidir. M.bovis kultural xassalarine géra do M.tuberculosis ilo
oxsardir, lakin sini gidal1 miihitlordo daha yavas inkisaf edir va
qliserina talobkar deyil.

* M.bovis-1 M.tuberculosis-don differensiasiya etmok U¢ln niasin
testindon vo adadovsanlari lizorindo bioloji smmagdan istifado
edilir. M.bovis nikotin tursusu (niasin) amoale gatirmir vo
adadovsanlar1 Uc¢ln patogendir. Darialt1 yoluxdurmadan 2-3 ay
sonra heyvanlarin OlUmU ilo noticolonon generalizasiyali
Infeksiya bas verir. Bioloji smaq vorom toradicilarinin
differensiyasi UgUn asas testlordon hesab olunur.



Mycobacterium africanum

« Mycobacterium africanum morfo-bioloji xiisusiyatlorine gora

oxsar oldugundan ¢ox vaxt M.bovis kimi identifikasiya edilir.

« Afrikada voromin osas torodicisi olan M.africanum digor
Olklordo ¢ox az - toqribon 5% hallarda vorom xostoliyinin
etioloji agentidir.

* Doniz donuzlari, si¢canlar vo nisboton az dorocads dovsanlar

Uctn patogendir.



Atipik mikobakteriyalar

Atipik  mikobakteriyalarin oksoriyyoti otraf miihitdo genis
yayillmisdir vo  sorti-patogen  bakteriyalardir.  Insanlarda
mikobakteriozlar adlandirilan xastaliklor téradirlor.

Mikobakteriozlar kliniki tozahiirlorino goro veromo oxsar olan
xastaliklardir. Bu xastaliklar insan patologiyasinda getdikco daha
coX shomiyyat koasb edir.

Atipik mikobakteriyalar 0z bioloji xiisusiyyatlorino géra varam
toradicilorino oxsardirlar, lakin verom oleyhina preparatlarin
oksariyyotino davamlidirlar.

Atipik mikobakteriyalarin Ranon tosnifati daha ¢ox istifado edilir.
Burada mikobakteriyalar asason pigment amolo goatirmasino vo
inkisaf stirotino goro tosnif edilir. Bu tosnifata osason atipik
mikobakteriyalar 4 grupa ayrilir: fotoxromogen, skotoxromogen,
geyri-xromogen va tez inkisaf edon mikobakteriyalar



M.avium complex

M.avium complex ki bakteriyan1 -
M.avium vo M.intracellulare névlorini
birlosdirir.

otraf miihitdon orqanizmo daxil olur,
tonoffiis vo  gastrointestinal traktda
kolonizasiyalagr.

Toxumalara Invaziya bakteremiya il
naticalona bilor. Agciyarlordo
granulomalar, diffuz infiltratlar vo
kavernalar omolo golir, eloco do
endobronxeal zodsalonmalar muimkdndar.

Diagnoz gan Vo toxumalardan
toradicilorin kultutrasinin aldo edilmoasing
asaslanir.

M.avium complex vorom oleyhino | sira
dormanlara davambhdir. Klaritromisin,
yaxud azitromisinin etambutolla
kombinasiyasi effektlidir.



Clizamin toradicisi (Mycobacterium leprae)
(morfo-bioloji xtisusiyyatlori)

M.leprae 4-5 mkm uzunluga
malik, diz, yaxud bir godor
oyilmis ¢Opvari bakteriyadir.
Morfoloji xassolorino goro vorom
torodicilorino  oxsardir, Qram
miisbatdir, spor va kapsula amsola
gotirmir, mikrokapsulaya malikdir,
harakotsizdir.

Tursuya vo  spirto  davamh
oldugundan Sil-Nilsen Gsulu ils
qirmizi rongd boyanir.

Diiziiliislor1  «qutudaki sigarlarm
xatirladir.
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Mycobacterium leprae



Cluizamin toradicisi (Mycobacterium leprae)
(kultural xtisusiyyatlari)

Suini qidali miihitlordo M.leprae-nin kulturasin1  almaq
mUmkun olmamisdir.

Bu bakteriya toxuma makrofaqlarinin obligat hiiceyradaxili
parazitidir, dori hiiceyralorine vo periferik sinirlorin
lemmosilorina garsi tropizmoa malikdir.

M.leprae c¢ox leng generasiya miiddatino malikdir — 20
giindon Dbir bolundr.

M.leprae vyalmiz hiiceyralorin sitoplazmasinda kondalon
boliinma yolu ilo ¢oxalir, bu zaman hiiceyralor bir-birindon
tam ayrilmayaraq sitoplazamadan fagolizosom membrani ilo
tocrid olunur va clzam toradicilori Uc¢ln tipik olan
kiirayabonzar (globulyar) yiginlar omolo gotirir.



Cliizamin toradicisi (Mycobacterium leprae)
(kultural xuisusiyyatloari)

Laborator heyvanlarda eksperimental clizami modellosdirmok, cloco do
M.leprae-nin  kultivasiyas1  cohdlori uzun miiddat ugursuzlugla
naticolonmisdir. Lakin, 1960-c1 ildo Separd M.leprae-nin sicanlarin
pancaalt1 toxumasinda kultivasiyasinin mimkunliyini géstormisdir.
Yalniz doqquz zolaqh armadillari M.leprae ilo bOyuk dozalarda venadaxili
yoluxdurdugdan 15 ay sonra onlarin oksoriyyatindo generalizasiyali
spesifik proses inkisaf edir.

Bu heyvanlarda xostaliyin kliniki monzarasi insanlarda ciizamin
lepromatoz tipina oxsardir. Lakin insanlardan fargli olarag armadillards
ag ciyar toxumasi daha tez va intensiv zodslonir.

Armadillorin  zodolonmis toxumalarinda torodicinin  miqdart  xosto
insanlarin ekvivalent toxumalarindaki migdardan 100 dafslarls ¢ox olur.

MM
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Clizamin toradicisi (Mycobacterium leprae)
(biokimyavi aktivlik)

M.leprae karbon monbayi kimi gliserin vo gliikozadan istifads edir,
digor mikobakteriyalarda olmayan O-difenoloksidaza (DOFA-

oksidaza) fermenti vardar.

Hiiceyradon konar lipidlar sintez etmo gabiliyyati vardir (alaninin asas
hissasini glisin avoaz edir).

Mikroorqanizmlorin membran strukturlarinda oksidlosmo-reduksiya
fermentlorinin - peroksidaza, sitoxromoksidaza, superoksiddismutaza,

suksinatdehidrogenaza askarlanmasi bu mikroorqanizmlorin aerob

tonoffiis tipli olmasini géstarir.



Clizamin toradicisi (Mycobacterium leprae)
(antigen qurulusu)

Basqga mikobakteriyalarla miiqayisodo mikroorganizmlorin suspenziyasinin
adyuvantsiz hiiceyrovi Immun reaksiyalar1 giiclondirmasi asas antigenlik
xlisusiyyotidir.

Bir sira M.leprae antigenloribiitiin mikobakteriyalar tc¢lin Umumidir,
homc¢inin BCG vaksin stamlar1 da daxil olmagla. Bu da ciizamin
profilaktikasinda istifado edilir.

Qan grupu O (1), M+, Rh- olan insanlarda M.leprae heterofil antigenlorino
rast golinir. Bu soxslor bu xastaliya daha hassas olurlar, clnki antigen
mimikriyas1 M.leprae-nin makroorganizmda persistensiyasina sabab olur.

M.leprae ekstraktindan nov spesifik fenolqglikolipid alinir (torkibi 3,6-di-
O-metilglikoza, 3-O-metilramnoza va 2,3-di-O-metilramnozadan ibarat
trisaxarid) vo ona qarsi anticisimlor yalnmiz ciizamli xastolords askar olunur.
Bu da IFA ilo ¢oxsayl1 xostolorin askar edilmosinds istifads edilir.

Fenolglikolipidin, homg¢inin dori-allergik reaksiyalarda istifadosi toklif
edilir.



infeksiya manbayi va yoluxma yollar::

Hazirda dinyada 10 milyondan artiq ciizamli xasta vardir Ki,
onlarin da oksariyyati Asiya 6lkslarinin payina diisiir.

Xostolik zaif kontagiozluga malikdir, ona gora do hor bir konkret
halda Infeksiya ~ monboyini  vo  yoluxma  yolunu
mioyyanlasdirmak mumkin olmur. Clzama yoluxma daracasi
osason Makroorganizmin rezistentlik voaziyyatino tosir edon
sosial-iqtisadi amillordon asilidur.

Xostoliyin yegano monbayi xasto insandir. Xostolik bilavasito
tomas, yaxud hava-dameci yolu ilo yoluxur. Burun seliyindo
coxlu miqdarda M.leprae olan lepromatoz formali clizamh
xastolor daha tohliikalidirloar.

Yoluxma Ugln six vo uzunmiiddotli tomaslarm olmasi vacibdir.
Botndaxili yoluxmanin mumkanllyd sdbut edilmisdir, lakin
doguldugdan sonra valideynlorindon ayrilmis usaqlarin
oksariyyati clizamla xastalonmirlar.



Cuzamin patogenezi

Infeksiyanmn giris qapis1 yuxari tonoffiis yollarmin selikli qisalar1 vo
zodolonmis dori Ortiikloridir. Toradicinin organizmo daxil oldugu yerds
doyisiklik bas vermir. M.leprae fibronektin birlasdiron ztlal sintez edir
Ki, bu da onlarin epitel hiiceyralarine vo lemmositlora daxil olmasina imkan
yaradir. Toradici periferik sinir liflarinin lemmositlarina, buradan isa limfa
va gan kapillyarlarina daxil olaraq orqanizmds yayilir.

Oksar hallarda toradici orqganizmdon konarlagdirilir, yaxud xastalik latent
gediso malik olarag 6mur boyu tozahiir etmir.

Normal immuniteti olan soxslordo xostoliyin xosxassali tuberkuloid
formast bas verir. Bu forma dori vo selikli gisalarda epiteloid va gigant
hiiceyralardan ibarat qranulomalarin amala golmasi ilo xarakteriza olunur.

Zoif rezistentliyo malik soxslordo xostoliyin agir lepromatoz formasi
inkisaf edir. Bu forma dori va selikli qgisalarda «leproz hiiceyralar» (Virxov
hiiceyralari), plazmosit, limfosit vo fibroblastlardan ibarat qranulomalarin
omolo galmasi va periferik sinirlorin zodslonmasils xarakteriza olunur.

Bozi hallarda xastoliyin araliq - differensiasiya olunmamis formalarina da
rast golinir.



Cuzamin klinik taozahurlari:

 Clzam - dorinin vo yuxan tonoffiis yollarinin, homg¢inin
periferik sinir sisteminin va daxili orqanlarin selikli qisalarinin
granulomatoz  zodolonmolori  ilo  miisaiyat  olunan

generalizasiyali 11kin xroniki xastalikdir.

» Inkubasiya dovri orta hesabla 2-10 il, bazon 20-30 ilodok
davam edir. Infeksiyaya yoluxanlarin yalmz 5-10%-do
xastoliyin manifest formasi inkisaf edir. Xostoliyin bir-nego

formasi ayird edilir:



Cuzamin klinik tazahurlari:
|

Tanoffiis yollarmdan daxil olug

A 4

Nisbaton soyuq nahiyyalorin Schwann hiiceyralarindo
coxalma (darids, lizlin va azalarmn periferik sinirlorindo)

Giiclii immun cavab Zoif immun cavab

A
<
A\ 4

Tuberkuloid forma Lepromatoz forma

Slillik vo deformasiyalar




Cuzamin klinik tazahtrlori:

Klinik Tuberkuloid Differensiasiya Lepromatoz
formalar olunmamig
Klinika Immunkompetent Immunsupressiv
Lokalizasiya  Dari va sinirlar Dari va sinirlar Dari va sinirlar
Simptomlar ¢ Periferik sinirlarin » Tuberkuloid, yaxud  Sinirlorin daha gec
erkon zodolonmaosi lepramatoz formaya va diffuz
« Tam hissiyyat itkisi transformasiya edo zodolonmaosi
* Barmaglarin bilor. » Noqtovi hissiyat
autoamputasiyast ¢ Dori sopgilori miixtolif itkisi
* Sopgilor: Ol¢iilii vo rangli kaskin  Sopgilor: burun
hipopigmentasiyali mohdudlasmis lokolor qigirdaglarinin,
atrofik markazlori (lepridlar) olub, stimiiklorin,
diz vo konarlari avvalca hiperstetik, testislorin
qabariq olan sonra 1s9 anestetik zodolonmaosi, COX
sopgilor olurlar. sayda makulalar,
papulalar vo

diiytiinlor; “sir
sifoti”



Cuzamm klinik tazahurlarl

B e A




Cuzamin klinik tazahurlori:

Clzamin Lepromatoz formasi olan xastads lagoftalmos:

Xoasto g0z qapaqglarini baglamaga calisir, lakin bunu eds bilmir.




Cuzamin klinik tazahurlori:

()




Cuzamin klinik toazahtrlsri:




‘ b-b. 3 v. “'I 2 3 "' -
Patologia cutanea infecciosa y parasitaria

Prof. Dr. J. G. Casas
http:/lwww.seap.es/reuniones/aimagro2000/casasf/infecgi.htm




Cuzamin klinik tazahurlari:

«sir sifatiy



Cuzamin mikrobioloji vo patoloji diagnostikasi:

Miayina materiali - burun ¢opari selikli qisasinin gasintisi, zodolonmis toxumalarin
skarifikasiyasi, boyiimiis limfa diiylinlorinin punksiyasi ila alinan toxuma mayesi

l | l l |
Mikroskopik Bioloji Dori-allergik Seroloji Molekulyar
reaksiya
l : |
Sil.-Nilsen Usulu - LEPROMIN sinag PZR

il> boyama - DOPA TESTI iFA
- HISTAMIN DRI TESTI ‘

Heyvanlarin yoluxdurulmasi

(armadillorin venadaxili) Fenolglikolipid-1 vo

lipoarabinomannani agkar edir.
Hassashgi:
Histoloji miiayino -lepromatoz formada 90-95%

(mikrobioloji Usula aid deyil) -tuberkuloid formada 35-50%




Mikrobioloji diagqnostika:

»  Mikroskopik tsul Sil-Nelsen sulu
ilo boyadilmig yaxmalarda
tursuyadavamli bakteriyalarin askar

edilmosing asaslanir.

 M.leprae-nin askar olunmasi, hom
do  granulomanin  strukturunun
miioyyon edilmosino imkan veron S

dori vo selikli gisalarmn bioptatlarinin = h

nistoloji miiayinoasino osaslanir.




Mikrobioloji diagnostika:

Ciizamin Kkliniki  formalarinin differensiasiyas1 Uglin  M.leprae
allergeni ilo dori sinag1 - lepromin sinag: qoyulur. Lepromin sinagi
xastoliyin lepromatoz formasinda monfi, tuberkuloid formasinda vo
bir ¢cox saglam Insanlarda miisbat oldugundan diagnostik shomiyyato
malik deyil.

Leprominin doridaxili inyeksiyast hom ilkin - 48 saatdan sonra
inkisaf edon Fernandes reaksiyasi, hom do gecikmis - 3-4 hoftodon
sonra inkisaf edon Mitsuda reaksiyasina sobob olur. Sonuncu
reaksiya ciizamin klinik formalarimin differensasiyasinda, elaco do
xastoliyin prognozunda miioyyon shomiyyato malikdir.

Seroloji Usul M.leprae qlikolipidlorino qarst anticisimlorin IFA
vositosilo askar edilmoasindon ibarotdir. Spesifik anticisimlor
xastoliyin lepromatoz formasinda toqribon 90-95%, tuberkuloid
formasinda isa 35-50% hallarda askar edilir.



~ Lepromin sinaginin tasviri

Tuberkuloid formada eritema va

darinin galinlasmasi bas verir Lepromatoz formada reaksiya neqativdir



Cuzamin mualicasi:

Miialiconin osasinda  clzam oleyhino preparatlarla kimyoavi
terapiya dayanur.

Clzam oleyhino preparatlara sulfon sirasindan olan preparatlar,
osason dapson aiddir. Dapson cilizamin bUtln formalarinin
milalicasindos asas preparat hesab edilir.

Bundan basqa rifampisin va klofazimin totbiq edilir.

M.leprae oleyhino digor effektli preparatlara minosiklin,
Klaritromisin vo bazi fllorxinolonlar aiddir.

Xostoliyin formasindan vo moarholosindon asili olaraq clizam
xastolorinin Umumi miialico miiddati 3-10 ildir.

Xostaliyin lepromatoz formasi zamani1 ambulator residivaleyhino
miialico bir ¢ox hallarda batin Oomrld boyu aparilir. Belo Ki,
xastaliyin bu formasi miialicoys GOX ¢atin tabe olur.



Profilaktika

Ciizamli  xostolor1 comiyyotdon tocrid edorok onlari

leprozoriyalar adlandirilan XUsusi miiassisalara yerlosdirirlar.

Ciizamin spesifik profilaktikas1 U¢Un preparatlar islonib
hazirlanmamigdir. Toarkibinds lepromin olan BCG vaksini
endemik rayonlarin shalisinda clizama qars1 sorti iImmunitet

yaratmaq Ucun istifada olunur.

Hazirda M.leprae-nin spesifik antigenloridon gen miihondisliyi

yolu ilo vaksin hazirlanmasi isi aparilir.



Actynomyces - Taksonomiya

 Domen (Domain): Bakteriyalar

e Alam (Kingdom): Actinomycetota
 Sinif (Class): Actinomycetia

* Sira (Order): Actinomycetales

* Fasila (Family): Actinomycetaceae
* Cins (Genus): Actinomyces

* NOv (Species): A.israelli



Aktinomisetlar (tasnifat):

« Sapsokilli bakteriyalara aid olan Aktinomisetlor sorti
olarag goboaloklor vo bakteriyalar arasinda kecid
mikroorganizmlor hesab olunur.

« Insanlar Gclin patogen olan novlori Actinomycetaceae,
Nocardiaceae vo Streptomycetaceae fasilaloring,
muvafig olarag Actinomyces, Nocardia va Streptomyces
cinslorine daxildirler.

* Insan patologiyasinda A.israelii vo A.naeslundii novlori
daha cox istirak edir. A.viscosus, A.odontolyticus,
A.bovis nadir hallarda xastaliklor toradir.



Morfo-bioloji xtisusiyyatlori:

Actinomyces cinsindan olan bakteriyalar 1-
3 mkm uzunglugunda nazik, diz vo ya bir
qodor oyilmis ¢Opvari bakteriyalardir.
Inkisaf prosesinds boliinmodon sonra onlar
bir-birindon ayrilmir, naticodo 10-50 mkm
uzunlugqda miseliyabonzor filamentlor, uzun
zoncirlor, bazon 1so saxolor omolo gotirir.
Yaxmada V- voY-yo Dbonzor sokildo
yerlosirlor.

Aktinomisetlorin ~ xarakter  xiisusiyyati
onlarin yaxsi inkisaf etmis miseli omalo
gotirmosidir. Mitselilorin hiflori
arakosmosizdir.

Qram Usulu ilo zoif boyanirlar, adaton
Qram miisbatdirlar.

Boazi novlari spirts vo tursuya davamhidir.

Actinomyces



Actinomyces bovis
(kultural xiisusiyyatlari)

Fakultativ anaeroblardir, karbon qazi ilo
zongin atmosferdo yaxsi inkisaf edirlor -
kapnofildirlor.

Qidali miihitlordo 1-2 hofto miiddatinda
inkisaf edirlor, qanl tirok-beyin ekstraktl
agar kimi  zonginlosdirilmis  qidah
miihitlordo 24-48 saat sonra substrat
miselilorindon ibarot «horiimcaky
mikrokoloniyalar amals gatirirlor.

Substrat miselilori sonralar qisa zancirlar,
kokobasillor vo difteroidloro  bonzor
formalar omolo gotirmoklo fragmentlora
parcalanirlar.

Mikrokoloniyalar bir hofto sonra sathi
nahamar, «molyar dis»lori xatirladan ag
koloniyalara g¢evrilirlar.

Actinomyces bovis



Actinomyces cinsindan olan bakteriyalarin asas
differensial alamatlari:

NOVLOR
OLAMOTLOR
A.israelii A.naeslundii A.viscosus A.odontolyticus A.bovis

,iﬁl\lirics):f soraitdo ) + + + +
Katalaza - +

Ureaza - + +

Nisasta - - +
Arabinoza + - ?
inozit + + + ?
Ksiloza + - +
Mannit + -

Mannoza + + + ?

Antigen qurulusuna gors 6 serovara boliiniirlor: A, B, C, D, E vo F.




Ekologiyasi

« Actinomyces cinsindon olan bakteriyalar atraf miihitdo genis

yayilmislar.

« Suda, havada, miixtalif ogyalarda, bitki, heyvan vo Insan

orqanizmlorinda rast golinirlor. Osas yasayis muhiti torpaqdir.

e Insanin vo momoli heyvanlarin  afiz boslugunun vo
gastrointestinal traktin normal mikroflorasinin

nlimayondoloridir.



infeksiya manbayi va yoluxma yollari:

« Endogen vo ekzogen infeksiya forqlondirilir.

 Endogen infeksiya ¢ox vaxt agiz boslugunda wvo
gastrointestinal traktda olan aktinomisetlorin otraf toxumalara
travmalar, corrahi miidaxilolor zamani sirayat etmasi

naticasinda bas verir.

* Ekzogen infeksiya zamani infeksiya monbayi torpaqdir.
Toradicilor adoton travmalar noticosindo Yyara sathindon

orqanizmsa daxil olur.



Patogenez va klinika

e Opportunist  infeksiya  torodirlor.  Insanin  normal
mikroflorasinin niimayondolori oldugundan aktinomisetlora

sarti-patogen mikroorganizmlor Kimi baxmaq olar.

e Aktinomisetloro qarst  hossaslig  butin  sorti-patogen
mikroorganizmlordo oldugu kimi normal immun statusuna
malik olan insanlarda zoaif, Immun catismazligi olan soxslordo

1s9 yuiksokdir.

 Immunitetin, xiisuson selikli gisalarin miidafio amillorinin

zoiflomoasi patogenezin asas amillorindondir.



Patogenez

-disler

Actinomyces sp.

-badamciqlar
-periodontal ciblar

Selikli qisanin zadalonmoasi
-carrahi amoaliyyat. xora. disin

+ cakilmasi

2

Mikroaerofil sorait

4

Aktinomisetlorin ¢coxalmasi Hoftalor/

aylar

4

Simptomlar




Patogenez va klinika

« Aktinomikoz xroniki irinli-granulomatoz infeksiyadir. Selikli
qisalardan va zodolonmis doridon toxumalara daxil olan
aktinomisetlorin otrafinda spesifik granuloma (aktinomikoma)
formalasir Ki, bunun daxilinds toradicilorin toxuma elementlori
ilo birlosmosi noticosindo omolo golon druzlar («kukurd
donolori») askar edilir.

« Sonradan bu garnulomalar irinli vo fibroz ocaglar amalo
golmoklo parcalanir, patoloji proses nahiyyasini Xaricli miihitla
birlosdiran va Irinin xaric olmasma Imkan veran yollar amals
golir,

« Lokalizasiyadan asili olaraq xastaliyin UG asas formasi - boyun-
Uz, torakal va abdominal formalar: forglondirilir.



«kukurd donalari» - druzlar

« Aktinomikoz zamani dori vo selikli gisalarin sathina acilan Irinin
icorisindo  druzlarin («kUkUrd danalaori», yaxud Bollinger
danalari) miisahida edilmasi diagnostik slamot hesab edilir.

* Druzlar sarimtil rongli, diametri togribon 1 mm olan girds
toromolordir, ¢cox vaxt makrofaqglar, digor toxuma hiiceyralori vo
aktinomisetlordon ibarat olur. Onun periferik hissalorindon
doyanoksakilli genislonmis eozinofil aktinomiset hiiceyralori ¢ixar.




Fasial aktinomikoz




ikoz

ial aktinom

-fas
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Oral aktinomikoz




Torakal forma:

*20% nisbotindo rast golinir

Servikofasial ndvin asagiya dogru yayilmasi, ya da téradicinin
aspirasiyasi ilo yoluxur

*Agciyar toxumasini zodaloyir

\fertebra vo kostalara yayila bilor, mediasteni doalib xarico fistulizo ola
bilar.




Abdominal forma:

Bagirsaq zodosi noticasindo bas verir

Appendisit ya da xora
perforasiyasindan sonra meydana

gola bilar
On ¢ox sekum va appendiksa yerlagir
Qaraciyar Va stimiikloro yayila bilor

Qarin divarindan fistuliza olur




Aktinomikozun mikrobioloji diagnostikasi:

Miiayina materiali - balgom, likvor, irin, granulyasiya toxumalarindan

bioptat

: : Dari-allergik T

Mikroskopik || Kultural eaksiya Seroloji Molekulyar
l | | I
Aktinolizat _KBR P7R
Nativ mikroskopiya 1lo sinaq -PHAR

zamani druzlarin

askarlanmasi

Qanl1 tirok-beyin ekstrakthi agari, tioglikol bulyon,
sokarli agar, Saburo muhiti va s. inokulyasiya

|

Identifikasiya



Mikrobioloji diagnostika:

e Mikroskopik Gsul. Nativ materialda druzlarin askar edilmaosi
diagnostik shomiyyat kasb edir.

- Kigik obyektivlo miiayino etdikdo morkozinda struktursuz
kiitlo vo periferiyasinda iso radial strukturlar1 olan girda
toromolor gorundar.

- Boyuk obyektivlo iso morkozdo pigmentlogsmis donslarlo
nazik hiflorin yi1igimi1 gorindr, buradan periferiyaya dogru
radial siialar formasinda uclar doyonoksokilli galinlagmis
hiflor ¢ixir.

- Qram Osulu 1ilo sporalar tind bondvsoayi, miselilor
bondvsayi, druzlar isa ¢ohrayi rongs boyanir. Sil-Nilsen tsulu
ilo miselilor g0y, sporalar isa qirmizi rongs boyanirlar.



Actinomyces israelii
irindon hazirlanmis yaxmada




Mikrobioloji diagnostika:

Bakterioloji Gsul toradicinin tomiz kulturasinin alinmasina asaslanir

va diagnozu soksiz tosdiq edir.

- Patoloji material qidal1 miihitlora (ganli tirok-beyin infuziya aqari,
tioglikol bulyon, nisastali-ammonyakli aqar, sokorli agar, Saburo
muhiti vo s.) Inokulyasiya edilir, kapnofil, yaxud anaerob soraitdo

kultivasiya edilir.

- 9ldo edilmis kulturan1 morfoloji vo bioloji xiisusiyyatlorine gors

Identifikasiya edilir.

Bozi hallarda aktinolizatla allergik sinag goyulur. Miisbat vo kaskin

miisbat sinaqlar diagnostik shomiyyata malik olur.

- Visseral aktinomikozda alleraik smmaa cox hallarda manfi olur.



Mualica

Aktinomisetlar penisillin, tetrasiklin, eritromisin vo klindamisino

hassas, lakin antifungal preparatlara davamlidirlar.

Penisillinin  uzun miiddat (6-12 ay) miiddotindo totbiqi

qonaoatbaxs natica Verir.

Penisillin tatbiq edilo bilmadiyi taqdirds tetrasiklin, klindamisin

vo eritromisindon istifado etmok olar.

Lakin abses bosluglarina va qranulomalarin daxiline antibiotiklor
nifuz edo bilmoadiyindon, bozi hallarda corrahi miidaxilo tolob

edilir.



Nokardiyalar

 Nokardia cinsindon olan bakteriyalar Insanlarda

nokardioz xostaliyi toradir.

« Nokardioz osason Nocardia asteroides kompleksi
(Nocardia farcinica, Nocardia nova, Nocardia
abscessus va S. novlor), az hallarada iso Nocardia
brasiliensis va Nocardia otitidiscaviarum novlori,

nadir hallrda isa digor novlor torofindon toradilir.



Nocardia - Taksonomiya

 Domen (Domain): Bakteriyalar

e Alam (Kingdom): Actinomycetota
 Sinif (Class): Actinomycetia

* Sira (Order): Mycobacteriales

* Fasilo (Family): Nocardiaceae

* Cins (Genus): Nocardia

* NOv (Species): N.asteroides



Nocardia asteroides

Nokardiyalar 0.3-1.3 mkm o6l¢iido, ¢OX
saxalonon substrat vo hava miselilorinog
malik ¢Opvari bakteriyalardir. Inkisafin ilk
saatlarinda miselilor arakosmaoloro
bOlunmur va bir hiiceyradan ibarat olur.

Miselilor todricon arakosmolor (septalar)
omolo gotirmoklo ayri-ayri ¢opsokilli va

koksokilli elementlors pargalanirlar.

Qram miisbotdirlor, kohno Kkulturalarda
Qram monfidirler,

Qismon tursuyadavamlidirlar.



Nocardia asteroides
(kultural xiisusiyyatlari)

* Adi gidali miihitlords, aerob soraitds
28-379C-da inkisaf edirlar.
 Qidali miihitlards bir nec¢o glin, yaxud

bir hofto vo daha uzun miiddot

orzindo yumagqciqg, (eyri-miintozom,
mumabanzar qidali muhitin
dorinliyinds inkisaf edon koloniyalar
omolo gotirirlar.

 Qidali miihito diffuziya edon ag

I'SIlngIl narinclt vo (irmizl 1rango

qodar pigmentlar sintez edirlar.



Nokardiyalar

« Ekologiyasi. Patogen nokardiyalar da saprofitlor kimi otraf miihitdo

- torpaqgda, suda vo ¢iirtimiis Uzvi substratlarda genis yayilmaislar.

- Actinomyces cinsindon forqli olarag onlar insan organizminin

normal mikroflorasinin torkibino daxil deyillar.

 Infeksiya monboyi va yoluxma yollarl. Infeksiya monboyi

torpaqdur.

- N.asteroides assason hava-toz (aerogen) yolla organizmo daxil

olaraq xroniki agciyar infeksiyasi toradir.

- N.brasiliensis torpagdan travmalar noticoesindo yoluxaraq dorialti

zadoalonmolor toradir.



Nokardiozlar

Nokardiozlar nadir xostolikloro aiddir vo oasason Immun

catismazlig olan soxslordos rast galinir.

- Kortikosteroidlorlo miialico, organ transplantasiyalari, QICS,

varom va S. Kimi hallar nokardiozlarin inkisafina sorait yarada bilor.
Osas formalar1 ag ciyar va darialti nokardiozlardir.
- Nocardia asteroides torafindon toradilon ag ciyar zadalonmolari vo

- Nocardia brasiliensis torofindon torodilon dorialti zodolonmolor

daha genis yayilmisdir.



Nokardiozlar

Nocardia asteroides infeksiyalarinda agciyorlorin parenximasinda
coxsayli abses va granulomalar formalagir. Iltihabi prosesa adaton
divararalig1r orqanlari, dos gofosinin yumsaq toxumalart vo S. calb
olunur. Immun c¢atismazlig1 olan soxslordo disseminasiya - beyin
abseslorinin amola golmaosi ilo infeksiyanin morkazi sinir sistemino

va digor organlara yayilmasi miisahids edilos bilar.

Nocardia brasiliensis infeksiyalarinda  dorialtt  birlosdirici
toxumalarda toradicinin daxil oldugu yerds ¢ox da dorin olmayan
fistulalar omolo golir. Xostoliyin proqressivlosmosi 1ilo dori

aktinomikozunu xatirladan abses vo qranulomalar formalasir.



Nokardiozlar

Nocardia asteroides infeksiyalari

Coxsayl ag ciyor abseslori

(pato-morfoloji tasvir)



Nokardiozlar

Nocardia brasiliensis infeksiyalari




Mikrobioloji diagnostika:

* Miiayino materiali kimi patoloji proses nahiyyasindon
asili olaraq goétiirtilon bolgom, Irin, likvor vo toxuma

bioptatlar1 ola bilar.

» Mikroskopik miiayinada Qram miisbot kokobasillar,

eloco do saxolonmis filamentlor askar edilir.

« Bakterioloji Gsuldan istifado etmoklo toradicinin

kulturasinin alds edilmosi diagnozu tam tosdiq edir.



Mualica

« Sulfometaksazol trimetoprim  (biseptol) secim
preparatidir.

* Onun effekti az oldugu toqdirdo amikasin, imipenem,
sefotaksim vo s. antibiotiklar istifads edilir.

« Abses bosluglarina vo  qranulomalarin  daxilino
antibiotiklor nifuz eds bilmoadiyindon, bozi hallarda
corrahi miidaxils tolob edilir.



Aktinomisetomanin toradicilori:

« Aktinomisetoma  misetomanmin  bir  novid  olub,
aktinomisetlor, osason Nocardia asteroides, Nocardia
brasiliensis, Streptomyces somaliensis va Actinomadura

madurae torofindon toradilir.

* Aktinomisetomanin toradicilori torpagda vo bitkilor

lizorindo moskunlasmasglar.



Aktinomisetoma

Toradici orqanizmo zodolonmis doridon daxil olur. Tadricon
papula, dorin diiyiinlar va abseslor omolo galir.

Destruktiv proses fassiyalara, ozoaloloro vo stimiikloro do yayilir.
Fibrinoz toxuma inkisaf gedir. Cox vaxt asagi otraflar zodslonir.
Ponco sisir vo proses siimiikloro nUfuz edorok ponconi
deformasiyaya ugradir. Dori sothino acgilan fistulalardan irin ifraz
olunur.




Aktinomisetoma

Mikrobioloji diagnostika irinds vo bioptatlarda druzlar va
saxolonmis nazik aktinomiset miselilorinin askar edilmasing

asaslanir.

Miialicoda  streptomisin,  sulfometaksazol trimetoprim

(biseptol) vo dapson kombinasiyasi effektlidir.

- Miialiconin effekti toxuma destruksiyasinin doracosindon
asitli olur, gecikmis hallarda corrahi miidaxilo otraflan

amputasiya etmoklo aparilir
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