Orijinal Soru: Temel Bilimler 59

59. Asagidaki toksin-bakteri eslestirmelerinden hangisi yanlistir?

A) Enterotoksin — Salmonella Typhi

B) Letal toksin — Bacillus anthracis

C) Alfa toksin — Clostridium perfringens

D) Panton — Valentine |6kosidini — Staphylococcus aureus
E) Dermonekrotik toksin — Bordetella pertussis

Dogru Cevap:A

DERS NOTLARIMIZDAN REFERANSLAR

(Bu referanslar; soru kitabi Tiim Tus Sorulari, Kamp notlarimiz ya da non spesifik slaytlardan DEGIL,
sadece gunncel ders notlarimizdan verilmistir. Bu notlar1 subelerimizde kolayca edinip, referanslari
kontrol edebilirsiniz.)
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o Sarbon etkenidir. Gram pozitif sporlu aerop basildir.

Viriilans faktorleri

» Kapsiil: Kapsilli poli-D-glutamik asit
(protein) yapisindadir, anti-fagositiktir. Hzo

> Ekzotoksin: Ug farkh ekzotoksini
vardir; Hig bir komponentin tek basina
etkisi yoktur.

M Protektif Antijen (PA) hastalik yapic
toksinleri hiicreye badlar, kuvvetli
immiinojendir.

Odem Faktor (EF) adenilat siklaz,
zayif imminojendir,

M Letal Faktér (LF) fosfokinaz ;‘;_ :.':
enzimini pargalayan bir Fiafngenez ;arbnn
metalloproteaz, zayif imminojendir. \_ (6dem faktdr: EF)
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CLOSTRIDIUM PERFRINGENS

o Hareketsiz tek Clostridiumdur. Sporlu, gram (+) bakteridir. Kanli agarda gift hemoliz
zonu olusturmasi ve siitii prthtilastirma etkisi (stormy fermentasyon, firtina etkisi) ve
ters CAMP testi 6nemli 6zellikleridir. Dodada ve insan kalin bagirsadinda bol miktarda
bulunur. Sporlar anaerop ve asidik ortamlarda acilarak vejetatif hale gelebilirler.

Baslica toksinleri

> Alfatoksin: Lesitinaz (fosfolipaz C) aktivitesi ile pek gok hiicre igin toksiktir. Nagler
reaksiyonu ile belirlenir. Ozellikle gazl gangren Kliniginden sorumludur.

e L i

Temel Bi[imlr 5. ou

Tusdata Mikrobiyolojii Ders Notu 1. Fasikll Sayfa 092
STAPHYLOCOCCUS AUREUS

Toksinleri

M Sitolitik toksinler: Alfa, beta, gama ve teta toksinler irinlesmeden sorumludur.
Hemoliz etkileri vardir. Eritrosit ve I6kositler basta olmak lizere birgok hiicre
tipine toksik membran yikici toksinlerdir,

¥ Lokosidin: Notrofil ve makrofajlan eritir. Sitolitik bir toksindir (Panton-
Valentin toksini). Sklkla toplum kaynakli MRSA'larda saptanmaktadir.

¥ Enterotoksin — A-E: Enterotoksin—A, MSS irritasyonu nedeniyle kusmanin

ILGILI NOTLAR

"Olmayani” sordugu igin;
secenek secenek
gidelim.

B secenegi dogru: Letal
toksin - Bacillus
anthracis'te

. Alfa
toksin- Clostridium
perfringens'te

Panton-Valentine
|6k osidini-
Staphylococcus aureus'ta

Bu soru hakkinda daha fazla referansimizi géormek icin www.tusdata.com'u ziyaret ediniz.
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Bordetella pertussis’in viriilans faktorleri

Viriilans faktori

Biyolojik etkiler

Adezinler

Filamentoz
hemagliitinin

Silial1 hiicre membranlanna siilfath glikolipitler Uzerinden baglanir;
polimorfonikleer lokositlerin yluzeyindeki CR3'e baglamr ve fagositozu
baslatir.

Pertussis toksini

S2 sublinitesi siliali solunum hicrelerindeki glikolipite; S3 subunitesi ise
fagositik hiicre ylizeyindeki gangliozide baglamir. Paroksismal dksliriikten
sorumludur. Lenfositoz ve hipoglisemi nedenidir.

Pili

Memeli hiicrelerine baglanmr. Roll bilinmiyor.

Memeli hiicrelerine baglamr.

Toksinler

Pertussis toksini

51 subiinitesi adenozindifosfat-konake! hiicrenin G proteinini riboziller,
konak¢r hiicresi adenilat siklazi deregiile olur; toksin fagositik
oldiirilmeyi ve monosit migrasyonunun inhibe eder. (Lenfositoz)

Adenilat siklaz/
hemolizin toksin

Hiicre ici adenilat siklaz dizeyini artinr; fagositik oldirilmeyi ve monosit
migrasyonunu inhibe eder.

Dermonekrotik
toksin

Hayvan modellerinde doza bagh cilt lezyonlan ve fatal reaksiyonlara yol

Trakeal sitotoksin

Names dasalileam da e

E secenegi dogru:
Dermonekrotik toksin-
Bordetella pertussis'te

Sonug¢ olarak en énemli
virllansini hucre igi
yerlesmesi olarak
wirguladigimiz
Salmonella Typhi'nin
enteroroksini yoktur.

Bu soru hakkinda daha fazla referansimizi gormek icin www.tusdata.com'u ziyaret ediniz.
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Tam:

Notrofilik 16kositoz ve/veya sola kayma tipiktir, Basilli dizanterilinin diskisi sulu ve sekilsizdir,
Digki tizerine yapismis kanli mukuslarda bol basil bulundudu igin, kllttr materyali buradan alinir.
Direkt mikroskopide diskida bol miktarda |6kosit ve eritrosit bulunur.

Tedavi:
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SALMONELLA

Etken:

o Salmonella turleri peritrikoz flajellalar ile hareketli, laktoz negatif, H.S iireten enterik
bakterilerdir. 20 °C'da kolayca Ureyebilirler.

Salmonella tlrleri; O, H ve Vi antijenlerine gére siniflandinimislardir (Kauffman-White
semasi). Basit besiyerlerinde kolayca drerler. Lagim gibi gok karisik florali ortamlar igin
Mueller-Kauffman’in tetratiyonath buyyonu kullaniliz. Hektoen ve Salmonella Shigella
(SS) Agar qibi kolayca tanimlanabilmelerini sadlayan secici besiyerleri de vardir.

Onceleri serolojik tani amaci ile Grup Agliitinasyonu Testi (Gruber-Widal) kullaniimistir.
Yaptiklar hastaliklar agisindan iki grup altinda toplanabilirler:

> Insan Salmonella tiirleri:

M Salmonella enterica serotip Typhi (Salmonella Typhi) ve Salmonella Paratyphi A, B ve C
insan etkenleridir,

& Ileumdan girer, RES hedefli bakteriyemi yaparlar.

M Tablonun adi: Enterik ates

M Salmonella Typhi ve Salmonella Paratyphi C'de Vi antijeni bulunur. Vi antijeni, bir tir
K antijenidir, bir mikrokapsuldir ve polisakkarit yapisindadir:

a) O antijenini kaplar; alternatif kompleman aktivasyonunu ve C3b aracili fagositozu
onler.

b) Ortam isttilinca bakteriyi terk eder.
c) Viantijeni bulunan tirler daha virtilandir.
d) Fagosite edilse dahi, bakteriyi oksidatif dldiriicilikten korur.

e) Vi antijenine karsi gelisen antikor (anti-Vi), canl bakterinin yasamakta oldugu
organizmada bulunur; portérlerin belirlenmesinde énemlidir.

» Hayvan Salmonella tiirleri:

¥ Onemli 6rekler: Salmonella enterica serotip Enteritidis (Salmonella Enteritidis), Salmonella
enterica serotip Typhimurium (Salmonella Typhimurium), Salmonella enterica serotip
Choleraesuis (Salmonella Choleraesuis), Salmonella enterica serotip Newpori (Salmonella
Newport) vb.

M Hayvanda enterik atese, insanda ise kolite neden olurlar,
M Risk gruplaninda bekteriyemi gériilebilse de hedefsizdir.

Epidemiyoloji:
o Salmonella bakterileri hayvan-hayvan, hayvan-insan bulasi ile hastalik tablolarina yol agar,

e  Salmonella Typhi ve Salmonella Paratyphi A, B ve C serovarlari sadece insan
enfeksiyonlarindan sorumludur,

o Salmonella Enteritidis kiimes hayvanlarinin primer etkenidir, iyi pisirilmeden yenen etleri
ya da yumurtalan ile insanlara bulagir. Besin zehirlenmelerine neden olur.

o Salmonella Typhimurium sicanlarda tifoid ates benzeri bir tabloya yol agarken, insanlar
igin bir besin zehirlenmesi etkenidir (Tablo II-10). Antibiyotik direnci fazladir.

Bu soru hakkinda daha fazla referansimizi gormek icin www.tusdata.com'u ziyaret ediniz.
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SPORLU GRAM POZITIF AEROP BASILLER

BACILLUS ANTHRACIS

Etken:

« Sarbon (antraks) hastalidinin etkenidir.
e Zorunlu aerop, sporlu basillerdir.
» Spor formlar organizma disinda, 2-3 gunlik kilturlerde gorulir; dogada yillarca
yasayabilir.
» Klinik 6rneklerde spor formasyonu bulunmaz, iri ve hareketsiz (diger tiirlerden farki)
basiller halinde gorilir.
o Kapsiillii tek Bacillus tiriidiir. Kapsiil klinik 6rneklerde ve 6zel besiyerlerinde gésterilebilir,
Kapsiil, polikrom Metilen Mavisi ile pembe renge boyanir (MFadyean reaksiyonu).

» Bakterikulturlerde blyuk, kalin, tren vagonlari veya bambu kamisi gibi art arda dizilmis
gram pozitif basiller halinde gérullr. Kanl Agar besiyerinde iyi Urer; koloni kenarlari ondiile
sag gorlnimindedir. R kolonileri dahi virilandr.

o Farkl plazmitlerce kodlanan iki viriilans faktorii s6z konusudur:
> Kapsiil: Kapstli poli-D-glutamik asit (protein) yapisindadir, antifagositiktir.
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SARBON EKZOTOKSINI

v Protektif antijen (PA): Hastalik yapici dider faktorleri hiicreye baglar ve hiicre igine
sokar. Kuvvetli immiinojendir. Asi ve monoklonal antikor preparatlarinin hazirlanmasinda
kullanilmigtir,

v Odem faktér (EF): Adenilat siklaz. Zayif immiinojendir.

v’ Letal faktér (LF): Bir metalloproteinazdir. Zayif immiino jendir. Doku makrofajlarinda
hiicre igi sinyal ileti sistemini yoneten mitojen ile aktive edilen proteinkinaz kinaz
(MAPKK) enzimlerinin aktif bolgelerine yapigarak ilgili substratlara baglanmalarini
onler. Hicre igi sinyal iletim sistemleri bozulur. Hicreler apopitozla slirler.

PA + EF (Odem Toksin): Odem
PA + LF (Letal Toksin): Nekroz
EF + LF: Non-toksik

PA + EF + LF: Odem ve nekroz

Patogenez:

+ Toksinde temel komponent PAdir. PA, hedef hiicre reseptérlerine (antraks toksin reseptord,
ATR) baglanarak proteolitik enzimler ile iki parcaya ayrilir.

o Buyiik parca, EF ve LF'nin badlanma yeridir; yani sadece PA varli§inda diger ekzotoksinler
hiicreye badlanabilir ve hiicre igine alinabilir (Sekil 11-7). Bu durumda PA sarbon toksininin
B, EF ve LF ise A pargalaridir.

Bu soru hakkinda daha fazla referansimizi gormek icin www.tusdata.com'u ziyaret ediniz.
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CLOSTRIDIUM PERFRINGENS

Etken:

« Kanh Agar besiyerinde cift hemoliz zonu yapar. Ic zon teta (beta hemoliz), dis zon ise
alfa (alfa hemoliz) toksin nedeniyle olusur, Cabuk tanimlanmasinda Streptococcus agalactiae
ile yapilan ters CAMP testi kullanilir. Clostridium perfringens pozitif, diger tirler negatiftir
(Sekil II-13).

a4 Streptococcus agalactiae k

Clostridium perfringens

. A

Sekil 11-13: Ters CAMP testi

o Onemli Clostridium tiirleri arasinda tek kapsiillii tirdiir.
e Sitd pihtilastinr ve sitte gaz aretimine neden olur (firtina etkisi).
* Organizmada anaerop ortamda bulundugu dénemde spor olusturmaz.

Temel Bilimler 59. soru WY
Tusdata Mikrobiyoloji Ders Notu (Volkan OZGUVEN) 1. Fasikil Sayfa 186

» Enzimlerinden lesitinaz (alfa toksin, fosfolipaz-C), gazli gangren olgusunda blyuk

dneme sahiptir. Lesitin dogal olarak; insan lokositleri, eritrositleri, trombositleri ve
endotel hiicreleri gibi dkaryotik hiicrelerin sitoplazmik membranlarinda yer alan major
bir fosfolipittir. Dolayisiyla bunu parcalayan alfa toksin, hemoliz ve nekroz yapma
yetenedine sahiptir. Miyokardi depresse eder, kardiyovaskiiler kollapsa yol acar ve
letal etki gOsterir (Tablo II-6). Alfa toksin, Nagler (lesitinaz) testi ile gbsterilebilir.

eta toksin (perfringo J), gazli gangren patogenezinde Kugu 2 saniptr,
ICAM-1 yapimim baskilayarak nétrofillerin olay bdlgesine ulasmasina engel oldugu
saniimaktadir.

Tablo lI-6: Clostridium perfringens toksinleri ve biyolojik aktiviteleri

TOKSIN BIYOLOJIK ETKINLIK
Major letal toksinler
Alfa Bitiln serotiplerde; lesitinaz (fosfolipaz-C), miyonekroz, hemoliz; en onemli
Beta B ve C serotiplerinde; nekroz yapici, GIS nekrozu (nekrotizan enterokolit)
Epsilon B ve D serotiplerinde; damar permeabilitesini artinr (permeaz)
lota E serotipinde; dermonekrotik
Minor toksinler
Delta B ve C serotiplerinde; hemolizin, letal
Teta Hemolizin, sitolizin (perfringolizin-0O), letal; 2. onemli toksin
Kappa Biitlin serotiplerde; kollajenaz, jelatinaz, nekroz yapici, letal
Lamda B, D ve E serotiplerinde; proteaz
MU Butun serotiplerde; hyaluronidaz
Nu Butlun serotiplerde; DMaz, lokosidin, hemoliz, nekroz, letal
Noraminidaz Butun serotiplerde; glukohidrolaz (siyalidaz)
Diger
Enterotoksin A, C ve D serotiplerinde; enterotoksik (besin zehirlenmesi)

Bu soru hakkinda daha fazla referansimizi gormek icin www.tusdata.com'u ziyaret ediniz.
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Viriilans Faktorleri:

e Toksinleri:

> Enterotoksinler: Antijen sunumuna gereksinmeden makrofaj ve CD4+ T lenfositleri
direkt olarak uyarabilme yetenedinde, yani siiperantijen czellidindedirler,
Enterotoksin-A, B, C, D, E, G: Staphylococcus aureus kokenlerinin %50'si tarafindan
sentezlenen bir ekzotoksin grubudur. Enterotoksin-A kisa kulugka stireli besin
zehirlenmesine yol agar. Enterotoksin-B, pediatrik grupta (en sik) ve hastanede
yatan hastalarda antibiyotik nedenli ishallere, eriskinlerde besin zehirlenmesine
ve non-menstrual toksik sok sendromuna neden olur.

i Toksik sok sendromu toksini-1 (enterotoksin-F): Staphylococcus aureus
kokenlerinin %5-25'i tarafindan sentezlenebilir. Vajinal ya da nazal hiperabsorban
tampon kullanimi sonucunda ortamdaki magnezyum miktar diser. Bakteri de buna
yanit olarak TSST-1 uretir. Onemli 6zelligi, Staphylococeus aureus'un mukozalardan
emilerek sistemik dolasima katilabilen enterotoksini olmasidir.

» Eksfoliyatif toksin (epidermolitik toksin, eksfoliatin-A ve B): Siaphilococcus aurens
kokenlerinin %5-10'u tarafindan sentezlenir. Epidermisin suprabazal tabakalarindaki
epitel hucrelerini birbirine badlayan desmozomlarin kaderin tipi hiicre arasi badlanti
glikoproteinlerini (mukopolisakkarit matriks, desmoglein 1) parcalar; akantolize
neden olur. Haslanmis deri sendromu ve billéz impetigo tablolarindan sorumludur,

e Enzimleri:

» Koagiilaz: Bakteri tarafindan dis ortama salinan (serbest koagiilaz) ve bir miktari
da bakteri hicre duvarinda bulunan (bagh koagiilaz, clumping faktér) bir enzimdir,
Protrombin ile kompleks olusturur ve boylece neden oldudu trombin aktivasyonu ile
fibrinojenin fibrine doniismesine neden olur. Plazma koaglile olur. Staphylococcus
aureus, hem bagl hem de serbest koagiilazi barindiran tek insan stafilokokudur.
Koagllaz testi tavsan plazmasi kullanilarak yapilir.

@ Bagh koagiilaz: Bakterilerin kiimeler halinde, bir arada bulunmasini sadlar. Lam
koagiilaz testi ile aranir. Staphylococcus aureus'tan baska Staphylococcus lugdunensis
ve Staphylococcus schleiferi’de de pozitif bulunur.

Serbest koagiilaz: Bakteri, bu enzim sayesinde gevresini fibrin tabakasi ile
sararak savunma elemanlarindan korunur. Tiip koagiilaz testi ile arastirili. Insan
izolatlari igerisinde yalnizca Staphylococcus aureus'ta pozitiftir.

» Hyaliironidaz: Bag dokusunu hidrolize eder. Yayilma faktordddir.
» Lipazlar: Deri ve derialtina yayilimi, érnegin fronkul gelismesini sadlar.

> Penisilinaz: Stafilokoklar, enterokoklarla birlikte penisilinaz salglayan yegane gram
pozitif koklardir,

> Katalaz ve siiperoksit dizmutaz: Fagositoz éldiriciliginden korur.
» Stafilokinaz (fibrinolizin): Bir plazminojen aktivatoridir (yayilma faktori).

* Diger ozellikleri:
> Kapsiil: Bakteriyi nétrofil fagositozundan korur.

» Slime tabaka: Baz kokenlerde, Staphylococcus epidermidis gibi slime tabaka Uretimi
vardir.

> Protein-A: Bakteriyi opsonizasyondan korur.
> Sitotoksinler (alfa, beta, gamma, delta toksin): Eritrosit ve |6kositler basta olmak
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» Lokosidin (Panton-Valentine toksini): Dider bir sitotoksindir. Notrofil
membraninda porlar olugturur ve parcalanmalarina yol agar. Notrofil igerikleriyle
gevre dokularda cilt nekrozlarina ve nekrotik hemorajik pnémonilere neden olur.

Bu soru hakkinda daha fazla referansimizi géormek icin www.tusdata.com'u ziyaret ediniz.
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Tedavi:

Kombine antimikrobiyal kullaniminin gerekli olduju bir hastaliktir. Insanlara uygulanabilir bir
asisi yoktur.

o Eriskinler: Asadidaki iki kombinasyondan birisi kullanilir,
» llk tercih: Alti hafta doksisiklin + rifampisin
» Alternatif: Alti hafta doksisiklin + 2 — 3 hafta streptomisin ya da 7 gin
gentamisin

¢ Sekiz yastan kiigiik gocuklar: Rifampisin + ko-trimoksazol

e Gebeler: Rifampisin alti hafta ve ek olarak ko-trimoksazol (4-6 hafta)

e Niiksler: Kullanilan ilaglara karsi direng gelisimi s6z konusu dedildir. Ik uygulanan
kombinasyon tekrar edilir.

* Kronik olgular: Klasik tedavi + immunmodulatérler (levamizol) veya oksitetrasiklin

e Norobruselloz: Baslangicta rifampisin + 3. kusak sefalosporin; sonra doksisiklin +
rifampisin

« Endokardit: Tetrasiklin + streptomisin + ko-trimoksazol alti hafta ve acil kapak
replasmani

o Artrit vb. fokal osteoartikiiler tutulum: Ilk 2-3 haftasi streptomisinli, uzun siireli
kombinasyon

Komplikasyonlar:

o Iskelet sistemi: En sik komplikasyon grubudur. Akut olgularda sakroileit, subakut ve
kronik olgularda ise spondilit en sik eklem tutulumlaridir. Vertebra korpuslari ve diskler de
enfekte olabilir (spondilodiskit).

e Gastrointestinal sistem: Brucella abortus graniilomatoz, Brucella melitensis diffiiz
hepatite; Brucella suis ise karacider apsesine neden olur.

* Genitoiiriner sistem: Tek tarafli epididimo-orsit gelisebilir.
e Sinir sistemi: Meningoensefalit, miyelit, parezi, parestezi, deliryum, depresyon, norit
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BORDETELLA PERTUSSIS

Etken:

e Epidemilerle seyreden bogmaca hastaliginin en sik etkeni Bordetella pertussistir. Daha nadir
bir etken olan Bordetella paraperiussis ise sporadik olgulardan sorumludur.

Zorunlu aerop, hareketsiz, gram negatif bir kokobasildir.

Bordet-Gengou besiyerinde civa tanesi seklinde Urer.

Tek konadi insandir.

Hastalik patogenezini bakterinin yapisma elemanlar ve ekzotoksinleri belirler.

Patogenez:

e Filamantoz (ipsi) hemagliitinin: Bakteri solunum sekresyonlar ile bulastiktan sonra
siliyer solunum epitel hicrelerine ipsi hemaglitinin aracii@iyla yapisir.
Endotoksinleri (lipit-A ve lipit-X): Bakteri sistemik dolagima gegmeksizin lokal
olarak ekzotoksinlerini saldidi igin dogal enfeksiyonda endotoksinlerinin etkisi gérulmez.
Endotoksinleri, bakteri iceren asilar nedeniyle gelisen atesin ana nedenidir.
Ekzotoksinleri:

» Pertussis toksini (pertussijen)

» Trakeal sitotoksin: Siliyer hareketleri durdurur. Hastalidin uzun stirmesinin nedenidir.

» Adenilat siklaz toksini: Nétrofil ve makrofajlarin kemotaksisini, oksidatif mekanizmalarini
ve NK dldiriculidind bozar.

» Dermonekrotik (letal) toksin: Gliglu bir vazokonstriktordir. Trakeal nekroz yapar.

Bu soru hakkinda daha fazla referansimizi gormek icin www.tusdata.com'u ziyaret ediniz.



