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Gram Pozitif Basiller

Corynebacterium

Listeria

Bacillus

Erysipelothrix rhusiopathiae



CORYNEBACTERIUM

= Aerop ve fakultatif anaerop

Hareketsiz

Katalaz uretirler ve karbonhidratlan laktik asid ureterek fermente ederler
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Insanda ust solunum yolu, deri, Urogenital sistem ve GIS in normal flora
uyesidir



Corynebacterium diphtheriae
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= Metilen mavisi ve ya Neisser boyasi ile metakromatik cisimler
(Babest-Ernst granulleri) gorulebilir

= Serumlu besiyerlerinde iyi urer (Loffler, sistein tellurit agar, serum
tellurit agar)

= Potasyum telluritli besiyerinde siyah renkli koloniler olusturur
(potasyum telluriti indirgeyerek siyah renkli tellur olusturur)



Corynebacterium diphtheriae
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Corynebacterium diphtheriae
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Difteri Toksini

= Difterinin olusumundan sorumlu bir ekzotoksindir

= Bakterinin toksin olusturabilmesi icin toksin kodlayan gen tasiyan
(tox+) bir faj ile (B corynephage) lizojenik halde olmasi gereklidir.

= Non toksijenik suslara da B corynephage bulastiginda toksijenik
hale gelirler

= Toksin uretimi icin ayrica belli duzeyde demir olmasi gereklidir



Difteri Toksini

= Toksinin etki mekanizmasi protein sentezi inhibisyonudur

= Toksin A ve B kismindan olusur

= B parcasi toksinin insan hiicresindeki reseptorlere baglanmasini saglar.
(bu reseptor basta kalp ve sinir dokulari olmak uzere okaryotik yapidaki
pek cok hucrede bulunur)

= B parcasi hucreye yapistiktan sonra A parcasi hiicreye girer ve sadece
okaryotik hucrelerde bulunan transfer RNA translokaz (Elongasyon faktor
2, EF2) enzimini inaktive eder.

n Blu sayede mRNA ile tRNA etkilesimi engellenir ve protein sentezi inhibe
olur

= Toksinin lokal sitotoksik etkileri ile pseudomembranlar ortaya cikar

= En cok kalp (miyokardit), sinir hlicreleri (demiyelinizasyon) ve bobrekler
(tubuler nekroz) etkiler



Difteri Toksini

= Guclu antijenik yapiya sahiptir

= B parcasina karsi olusan antikor toksinle 6zgul olarak birlesir ve
toksini notralize eder

= Toksin protein oldugundan isitilarak ve formaldehitle toksik ozelligi
kaybolurken antijenik 6zelligini korur (toksoid) Bu sekilde asi ve
antitoksin elde edilir



DIFTERI

= C. diphtheriae'nin ekzotoksini ile meydana gelen primer toksik bir
hastaliktir

= Bakteri dokulara invaze olmaz, yayilmaz ve kana karismaz.

Inkiibasyon siiresi kisadir (2-6 giin)
= Solunum yollar difterisi

= Deri difterisi



Solunum Yollari Difterisi

Bogaz difterisi difterinin en sik gorilen seklidir

Toksinin epitelde olusturdugu hasar sonucu tonsil tizerinde gri
renkli bir tabaka olusur.

Bu tabaka daha sonra her iki tonsili, uvulayl, yumusak damagi ve
bogazi tamamen tutar

Bu tabaka tabanina sikica yapismistir ve kaldirilinca kanamaya
sebep olur (Pseudomemran)

Bazen servikal adenit de gelisebilir (bull neck-boga boynu)









Solunum Yollari Difterisi

= Toksin kana karisirsa sistemik belirtiler gorulur
= Ates
= Halsizlik
= Tasikardi



Solunum Yollari Difterisi

= Larinks difterisinde obstriksiyon bulgulari daha agirdir ancak
toksik belirtileri daha hafiftir

= Ates, ses kisikhigl, sert 6ksiiriik, inspiratuar stridor

= Siddetli vakalarda hipoksi, siyanoz ve koma



Solunum Yollari Difterisi

Burun difterisi daha kucuk cocuklarda gorulur

Hafif sistemik bulgular gorulur

Seroz ve tek tarafli burun akintisi, daha sonra iki tarafli, purulan ve
kanli hale donusur

Burun akintisi basilden zengindir



Derl Difterisi

= C. Diphteriae derideki yaralar, goz ve genital bolgede kolonize
olabilir

= Deride iyilesmeyen ulserler, gri membranlar

= Goz difterisinde pseudomemranlarin konjunktiva ve goz
kapaklarini tutmasi ile karakterizedir






Komplikasyonlar

= Miyokardit (konjestif kalp yetmezligi, dispne, kalp bloklar)
= AST yuksek

= Yumusak damak paralizisi
= Okulomotor paralizi (sasilik ve gorme bozukluklari)

= Larinks difterisinin en onemli komplikasyonu obstruksiyon ve
bogulmadir

= Superinfeksiyonlar (stafilokoklar, streptokoklar)



Tani

= Pseudomemran olusan bolgeden alinan ornek Gram, metilen
mavisi ve Neisser boyasi ile boyanarak basil ve metakromatik
cisimler gorulebilir

= Kanli agar, Loffler ve telluritli besiyerinde ekim yapilir. Telluritli
besiyerinde siyah koloniler olusur



Toksijenite Testleri

. Invivo test:

= Loeffler besiyerindeki bir kulturun su icinde suspansiyonu yapilir.
= |ki kobaya subkutan olarak, 4ml injekte edilir.

= Bu iki kobaydan birine 2 saat once 1000-2000 unite difteri antitoksini,
intraperitoneal olarak verilir.

= Antitoksinle korunmamis hayvan 2-3 gunde olurken, antitoksin verilmis
hayvan, hayatini strdurur.



Invitro toksijenite testi:

= Elek testi:

= Difteri antitoksini 0.5 cm eninde kesilmis bir filtre kagidina emdirilir ve
kagit, 6zel besiyeri dokulmiis petri kutularina agar katilasmadan,
gomulur.

= Test edilecek basillerden, pozitif ve negatif kontrol suslarindan antitoksin
emdirilmis filtre kagidina dik olacak sekilde, cizgi ekimler yapilr.




= Ekim 37 °C’de 24 saat inkube edilir ve inkubasyondan sonra
plakta, presipitasyon bantlarinin olup olmadigina bakilir.

= Bantlar cizgi ekimlerle 45 derecelik aci ile olusur.

= Presipitasyon bantlarinin varligi basilin toksin urettigini
gosterir.

= Bazi sartlarda presipitasyon bantlari 48 saatte gelisir
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Antitoksin emdirilmig filtre kagidh

Negatif kontrol susunun antitoksin emdirilmig filire

kagidina dik olarak yapilan, ¢izgi ekimler

Pozitif kontrol sugsunun antitoksin emdirilmig filtre

kagidina dik olarak yapilan, ¢izgi ekimler
Presipitasyon bantlari

Bantlar ¢izgi ekimlerle 45 derecelik agi1 ile olugur



= Doku kulturt testi:C. diphtheriae toksijenitesi monolayer huicre
Kulturlerine yayilan agara, difteri basilinin ilavesi ile saptanabilir.
Uretilen toksin hucrelerin icine diffuze olur ve onlari oldurur.

= PCR ile toksin geni tanimlanabilir. Klinik izolatlardan C. diphtheriae’
nin saptanmasinda da basari ile kullaniimaktadir



Tedavi ve Korunma

» TEDAVI
= Difteri tanisi konulan tum hastalar hospitalize ve izole edilmelidir.
= Tedavide difteri antitoksini ve antibiyotikler kullanilr.

= En onemli tedavi yaklasimi antitoksindir. Antitoksin verilmesindeki
gecikme miyokardit, norolojik komplikasyonlar ve olum riskini cok
artirir



= KORUNMA

= Aktif korunma amaciyla formalin ile inaktive edilmis toksin (formol
toksoid asilar) kullanilir.

= Difteri asisi veya hastaligin gecirilmesi ile olusan bagisiklik
antienfeksiyoz degil, antitoksiktir.



Corynnebacterium minitissimum

= Eritrasmanin etkenidir

= Vucudun kivrim yerlerinde (kasik, koltuk alti, pubis, meme alt)
sinirlar1 belirgin, duzensiz, kirmizi-kahverengi yama tarzinda
lezyonlar

= Lezyon Wood lambasinda mercan kirmizisi renk verir






Diger Corynebacterium tirleri

= C. urealyticum normal florada bulunabilirken; immunsupresyon,
urolojik cerrahi, uzun sureli antibiyotik kullanimi gibi durumlarda
idrar yolu infeksiyonuna sebep olur.

« Ureaz pozitif oldugundan tas gelisimine neden olabilir

= C. jeikeum uzun sure hastanede kalan, granulositopenili ve genis
spektromlu antibiyotikleri uzun sure kullanan hastalarda
infeksiyon yapar. Vankomisine direncli olabilir



LISTERIA

Listeria monocytogenes

Fakultatif anaerop, gram pozitif, sporsuz basiller

Bakterinin hareketi isiya gore degiskendir

= Oda 1sisinda hareketli (takla atar gorunimu)
= 37 °C de hareketsiz

Soguga cok dayaniklidir.
= Kiiltiir ve identifikasyon icin sogukta zenginlestirme yontemi kullanihr









Listeria monocytogenes

Fakultatif hucre ici mikroorganizmadir

En onemli virulans faktoru fagositer hucreler icinde canli kalmasini
saglayan listeriolizin O dur

= Bakteri fagosite edildikten sonra listeriolizin O por olusturarak
fagozomlari parcalar ve sitoplazma icine gecer

= Sitoplazma icinde cogalan bakteri aktif filamentlerinin yardimiyla
komsu hucrelere gecer

Bakteri toprakta, lagim ve dere sularinda, bitkilerde, kemiricilerde,
kumes hayvanlarinda ve kuslarda bulunur

Saglikli insanlarin %1-5 inde diskida bulunabilir



L. monocytogenes

invasion

Adhesion and
(InlA and InIB)

Nature Reviews | Immunology






Listeria monocytogenes

» Insana bulasma yolu basta siit ve sit uriinleri olmak lzere gida
maddeleridir

= Anneden fetiise ve ya yenidogana bulasabilir

= Cocuklar, yashlar, hiicresel bagisiklik sistemi bozuk olanlar (organ
transplantasyonlu hastalar, immunsuprese tedavi gorenler),
diabetliler, HIV infeksiyonu olanlar, kr krc ve bobrek hastalari,
alkolikler ve gebeler
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Listeria monocytogenes

= Agiz yoluyla alinan bakterinin santral sinir sistemine yerlesmesi ile
menenjit, meningoensefalit ve romboansefalit tablosu gelisir

= Eriskin ve cocuklarda en sik menenijit gorulur
= Beyin dokusu tutuldugunda meningoansefalit goruliir

= 6 ve 7. kranial sinirlerin tutulumu, hemiparezi ve ataksi gibi
belirtilerle seyreden beyin sapi tutulumu romboansefalittir



Gebelikte listeriyosiz

= Basta sut ve sut urunleri olmak uzere gida ile bulasir
= 1/3 olgu asemptomatiktir

= Son trimestrda semptomatik vakalar artar

= Ates, bas agrisi, miyalji, karin agrisi (bekteriyemi)

= Kan kulturu pozitiftir

= Nadiren menenjit

= Cogu kendiliginden iyilesir

= Amniyoit olusursa abortus, 6lii dogum, prematiirite ve ya enfekte
bebek dogumu olusabilir



Yenidogan listeriyozu

= Erken tip
= Enfeksiyon anneden uterus icinde alinmistir
= Amniyon sivisi yesil-kahverengi ve puy seklindedir

= Graniilomatozis infantiseptika (Mortalitesi yuksek, krc ve diger ic
organlar tutulmus, deride kucuk granulomlar, ates,
hepatosplenomegali, diyare, kalp yetmezligi, dispne, pnomoni)

= Gec tip
= Asemptomatik infeksiyonu olan anneden dogum sirasinda ve ya
sonrasinda yenidogana gecis ile ortaya cikar
= Dogumdan yaklasik 2-3 hafta sonra belirtiler goriiliir
= Menenijit tablosu agirlikhdir
= Mortalite daha dusuktur



Tani

= Kultur

= BOS ta bakteriyi gormek giic oldugundan kiiltiir oncesi sogukta
zenginlestirme yontemi kullanilir (+4 °C de 7-10 giin bekletilen
materyalden ekim yapilir)

= Kilturde ureyen gram pozitif basil gorunumilu,

= Sporsuz,

= Fakultatif anaerop,

= Oda isisinda hareketli, 37°C de hareketsiz

= Katalaz pozitif, H,S negatif

= Kanli agarda beta hemolitik koloniler yapan

= cCAMP testi pozitif ve +4°C’de lireyebilen bakterilerdir



L. monocytogenes

S. agalactiae




BACILLUS

Gram pozitif, aerop ve fakultatif anaerop sporlu basillerdir

Pek cok tiiri hareketlidir ve cogu katalaz pozitifdir

Bacillus anthracis

Bacillus cereus



Bacillus anthracis

= Bacillus grubu icindeki en virulan turdur.
= Sarbon (anthrax) hastaliginin etkenidir

= Daha c¢ok koyun sigir gibi hayvanlarda gorulur ve insana yakin
temasla bulasir

= Hastalik orneklerinde ve zengin besiyerlerinde sporsuz ve
kapstulliiyken, dogada ve basit besiyerlerinde sporlu ve
kapsulsuzdur

= Spor santral yerlesimlidir

= Virulansindan kapsul ve toksin sorumludur






Bacillus anthracis

= Basit besiyerlerinde kolaylikla urerler
= Optimal ureme isisi 35-37 °C, pH ise 7-7.4
= Kanli agar gibi zengin besiyerlerinde 18-24 saatte urer

= Genellikle R tipi, gri renkli, kuru mat, kenarlari duzensiz, granullu
yuzeyli koloniler yaparlar

= Kapsullu bakteriler M koloni olustururlar

= B. anthracis icin en lyi secici agar polimiksin-lizozim-EDTA-tallium
asetat (PLET) agardir.

= Patojen olan diger bacillus turlerinden farkh olarak hareketsizdirler



Bacillus anthracis

= Kapsul glutamik asid yapisindadir ve vegetatif formlarin viicutta fagosite
edilmelerini engeller

= Toksin; ekzotoksindir ve 3 bilesenden olusur. Bu toksinlerin hic birisi tek
basina etkili degildir

*Koruyucu antijen(diger toksinlerin hiicre i¢ine girmesi icin
gereklidir- B proteini)

*0Odem faktor (kalmodiline bagimli adenilat siklaz aktivitesi
gosterir ve enfeksiyon bolgesinde odem olusumu, notrofil
fonksiyonlarinin inhibisyonu, monositlerden tumor nekroz faktor ile IL-6
nin uretiminin engellenmesi gibi etkileri vardir)

*Lethal faktor (hucreler arasi sinyallerin iletilmesini engeller ve
makrofajlardan tumor nekroz faktor ve interlokin 1 3 nin salinimini
uyarir)



Bacillus anthracis

= Sporlan olduk¢a dayanikhidir. 140 °C nin altindaki isilarda inaktive
olmazlar

= Dezenfektanlara da oldukca direnclidirler

= Topraktaki sporlarin otobur hayvanlar tarafindan alinmasi ile
hastalik bu hayvanlara bulasir (etoburlar direnclidir)

« Insanlara hayvansal liriinlerin temasi ile bulasir
= Sarbon hastaligl gecirenlerde, kalici bagisiklik olusur.

= Annedeki infeksiyonun dogum yoluyla bebege etkisi oimaz.
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= Deri sarbonu- sporlarin ciltten girmesi ile
= Solunum yollari sarbonu - sporlarin inhalasyonu ile
= Bagirsak sarbonu - sporlarin yutulmasi ile



Deri Sarbonu

= Insanda en sik goriilen B. anthracis infeksiyonudur (%95).
= Tedavi edilmeyen olgularda olium orani % 20’nin altindadir.
= Kulucka donemi 2-4 gunddur.

= Genellikle hayvancilikla ugrasanlarda, tekstil ve deri sektoriinde
calisanlarda gorulur

= Sporlar deriden girer ve bakteri basil formuna donusur

= Pustul malin

= Baslangicta makiil veya papiil seklinde bir lezyon olusur cogunlukla
kasintilidir.

= Ik 24 saat icinde hizla geliserek vezikiile doniisiir, sonunda nekrotik iilser
haline doner.

= Nekroz nedeniyle siyah skar olusur
= Lezyon agrisizdir ve irin icermez.(varsa stiperinfeksiyon dustinulmelidir)
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Gastro Intestinal Sistem Sarbonu

= Seyrek gorulur. B. anthracis sporlari ile kontamine olmus etlerin iyi
pisiriimeden yenmesiyle bulasir

= GIS’de acilan sporlar mezenterik lenf bezlerine tasinarak burada
cogalirlar ve hemorajik lenfadenit, asit ve septisemi yapabilirler.

= Hastalik ates, genel durum bozuklugu, hemoraji ve 6dem
nedeniyle agir bir gastroenterit ile seyreder.

= Tani konulmasinin giicliigli nedeniyle 6liim meydana
gelir.(mortalite %50)



Solunum Yollar $Sarbonu

= Hayvan yunleri ve killan ile ugrasan veya hastalikli hayvan
urunlerini kullanan Kisilerin sporlari inhale etmesi ile baslar.

= 5 um’nin altindaki sporlar alveollere kadar iner ve makrofajlarca
mediastinal lenf bezlerine tasinirlar.

= Burada acilarak toksin uretmeye baslar ve respiratuar distres
meydana gelir

= Yuksek ates, siyanoz tabloya eklenir

= Hizl bir ilerlemeyle 24-36 saat sonra sok, hipotermi ve olum
gerceklesir



Tani

« Ornek alimi

= Deri sarbonu: Erken donemde vezikiillerde bulunan eksudadan
ekuvyonla suruntu seklinde ornek alinir.

= Skar dokusu gelistiginde kabuk kenarindan kaldinlarak,
kanatilmadan kapiller pipet ile sivi alinir.

= Akciger sarbonu: Balgam, kan gerekirse BOS
= Barsak sarbonu: Diski ornegi



Tani

Mikroskobik inceleme

= Yapilan Gram boyamada Iokositler arasinda iri ve zincir yapmis Gram
pozitif comaklar ‘bambu kamisr’ goruntusu verir

= Hasta orneginden izole edilmis olan basiller kapsiilltidur
= Kulturden veya cevreden izole edilmis olanlar sporlu gorulur




Tani

Kanli agarda hemolizsiz koloni

Hareketsiz

Tip deneyinde ters cam agaci goruintiisi

Kapsiil varliginin gosterilmesi : Toksin
antijenlerine karsi olusan spesifik
antikorlarin ELISA yontemi ile belirlenmesi,
tek serum orneginde yliksek antikor titresi

= Akut faz serumuna oranla, konvelasan faz
serumundaki antikor titresinde en az 4 kat
artis




Tedavi ve Korunma

= Penisilin (6 saatte 2 milyon IU, 2-4 gun)

= Gentamisin, eritromisin, kloramfenikol, siprofloksasin ve
doksisikline duyarhdir

= Asi
= Hayvanlar icin hazirlanan asilarda kapsiilsiiz B. anthracis susu
kullantilir.

= Insanlarda ise koruyucu antijen (PA) bulunur



Bacillus cereus

Toprakta, suda yaygin olarak bulunur.

Kapsulsuz, sporlu, gram pozitif basildir.

Besin zehirlenmesi disinda insanlarda nadiren infeksiyon olusturur.

Direnci kirilmis Kisilerde patojen olarak abse, sellulit, menenijit,
endokardit, akciger ve bobrek infeksiyonu ile osteomyelit yapabilir.



Bacillus cereus

= Diyareik tip: Et ve soslarla bulasir. gidalarin alinmasindan 6-24

saat sonra baslar. Karin agrisi ve diyare ile kendini gosterir. 48
saatte kendiliginden diizelir.

= Emetik tip: pirincli yiyeceklerle olusur. Kontamine yemek
yendikten 1-5 saat sonra bulanti ve kusma ile baslar. 24 saatte
kendiliginden diizelir.

Emetik tip Diyareli tip
Bulastig1 besin Pirin¢ Et, sebze
Kulucka donemi (sa) 0 saatten az (ort 2) 0 saatten fazla (ort 9)
Semptomlar Bulanty, kusma, kramp | Bulanfy, diyare, kramp
Stire 8-10 saat 20-36 saat
Enterotoksin Isiya direncli Istya duyarh




Bacillus cereus

= Belirtiler B. cereus sporlarinin normal pisirme islemi sirasinda
canli kalabilmesi sonucu gorulur.

= Besinler pisirildikten sonra uygun olmayan sartlarda, oda isisinda
uzun sure bekletilmesi sporlarin acilarak vejetatif hucrelere
donusmesine, dolayisiyla infeksiyona neden olur.



Tani

= Mikroskobi: Lam-lamel arasi preparatta hareketlidir

= Gram boyamada iri, koseli, zincirler olusturmus sporlu Gram pozitif
comaklar seklinde gorulurler

= Kiltir: normal diski florasinda da bulunabilecegi icin diski kulturu
tanida yardimci olmaz

= Biyokimyasal testlerle tanimlama yapilir






Erysipelothrix rhusipathiae

= Gram pozitif el
-P'} -
= Fakultatif anaerop F '

= Katalaz ve oksidaz testleri negatif ¥ c/

= Glikozu fermente eden ve H2S olusturan bakterilerdir. . \/f‘

= Gram pozitif olmasina karsin, cok kolay dekolore oldugu icin bazen
gram negatif gibi boyanabilirler.

= Basil morfolojisindedir, bazen basiller u¢ uca gelerek 60 pm'ye
kadar uzayabilen filamentler olustururlar



Erysipelothrix rhusipathiae

= En onemli rezervuari domuzlardir ve bu hayvanlarda domuz
erizipeloitine neden olur.

= Ayrica baliklarda da hastalik olusturmadan uzun sure kalabilmesi
nedeniyle baliklar da insan enfeksiyonlari icin onemili
rezervuarlardandir

» Insan enfeksiyonlari daha cok meslek hastaligi seklinde gériilir

= Balikcilar, balik temizleyenler, veteriner, ciftci ve kasaplarda ortaya
cikar.

= Enfeksiyonlari kontamine hayvan, hayvan urunleri veya topraktan
direkt deri yoluyla, daha az olarak da iyi pismemis domuz eti yemekle
bulas



Erysipelothrix rhusipathiae

= Insanda li¢ tip enfeksiyona neden olabilir.

= Erizipeloid en sik goriilen enfeksiyonudur.

= Temas veya travmadan 1-4 gun sonra parmak veya ellerde ortaya cikan,
koyu menekse renginde duzensiz kenarli, deriden hafif kabarik, kasintili ve
agrili lezyonlar ile karakterizedir.

= Lezyonlar cevreye dogru yayilirken, ortasi soluklasmaya ve renksizlesmeye
baslar. Hastalik kendi kendine iyilesebilirse de, antibiyotiklerin kullanimi bu
iyilesmeyi hizlandirir.

= Diffuz deri enfeksiyonlari daha nadir gorulur ve genellikle sistemik
belirtilerle beraberdir. Ancak kan kulturleri negatiftir.

« Uclincii enfeksiyon sekli ise septisemik formdur. Bakteri alkol ve IV
uyusturucu bagimhlan, bagisikhgl baskilanmis ve hastanede uzun siire
kalan hastalarda nadiren bakteriyemi ve endokardite neden olabilir.



Erysipelothrix rhusipathiae

= Deri enfeksiyonlarinin tanisi, lezyonlarin kenarlarindan yapilan
derin aspirasyon veya biyopsi orneklerinin kulturu ile konulur..

= Septisemik form icin incelenek ornek kandir.

= E. rhusiopathiae'ye bagli enfeksiyonlarin tedavisinde ilk secilecek
ilac penisilin G'dir.

= Gram pozitif bir bakteri olmasina karsin, vankomisine direncli
oldugu unutulmamalhdir



Erysipelothrix rhusipathiae
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