Anaerop Bakteriler



Giris

« Bu grup icinde oksijensiz ortamda treyen bakteriler
bulunur
« Oksijen anaerep bakteriler icin genellikle toksik etki
gOsterir
« Atmosfer oksijeni ile anaerop bakterilerdeki
flavoproteinler reaksiyona girerek;
> Superoksit radikallerinin (O,)
> Hidrojen peroksitin (H,0,)
> Serbest hidroksil radikallerinin (OH), meydana
gelmesine neden olur



Giris

Oksijeni kullanan organizmalar, kendilerini siperoksit
anyonlardan koruyacak enzimlere sahiptir

Bu enzimlerden en cok bilineni Stiperoksit Dismutaz
(SODs) olarak bilinen enzim ailesidir

Superoksit anyonlarinin hidrojen perokside donusumunu
katalize eder

O, + 2H"* > H,0,

Katalaz enzimi varliginda da hidrojen peroksit, su ve
oksijene donusturular

H,O, - H,0 + O,
Anaerop Bakterilerin toksik radikalleri parcalayacak
enzimleri yoktur




Giris

« Anaeroplar;
> Toprak
> Batakliklar
> GOl
> Nehir ¢okuntdleri
> Denizler
> Lagim sular
» Hayvanlarda, yaygin olarak bulunurlar



Giris

« Insanlarda da disiik oksijen miktari olan bolgelerde flora
tyesidirler

« Vucut florasinin onemli bir bolumunt olustururlar

« Bu bolgeler,
> Disler cevresindeki agiz bosluklari
> GIS
> Genitouriner kanal
> Deri



Giris
« Anaerop bakterilerin enfeksiyon olusturmasi igin;
> Doku hasari
> Dolasim bozuklugu

> Yabancl cisim varligi, gibi oksijenlenmenin bozuldugu
uygun ortam olusmasi gerekir



Giris

« Enfeksiyonda etken olarak anaerop bakterileri
dusunduren durumlar;

> Kotu kokulu irinli enfeksiyonlar

> Deri ve mukozalarla irtibatli lezyonlar

> Doku icinde gaz olusumu

> Yabanci cisimlerin, dolasim bozuklugunun bulunmasi
> Aerop kulturlerde Ureme olmamasi



Giris

« Anaerop bakteri enfeksiyonlari endojen ve ekzojen
kaynakli olabilirler

« Enfeksiyonlarin cogu endojen kaynaklidir



Giris

« Anaerop bakteriler oncelikle spor olusturma ve Gram ile
boyanma Ozellikleri ile morfolojilerine goére
siniflandirilirlar

« 30’dan fazla cins ve 200°’den fazla tur bulunmaktadir

« Ancak, bunlarin gogu patojen degildir



Anaerop Bakteriler

« Sporsuz anaerop bakteriler « Sporlu anaerop bakteriler
> Anaerop gram (+) koklar « Clostridium perfiringens
« Peptostreptococcus « C. tetani
> Anaerop gram (-) koklar * C. botulinum
« Veilonella « C. difficile

> Anaerop gram (-) basiller
« Bacteroides
« Prevotella
« Porphyromonas
« Fusobacterium
> Anaerop gram (+) sporsuz
basiller
« Actinomyces
« Mobiluncus
« Lactobacillus
« Propionibacterium
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Anaerop Bakteriler
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Sporsuz anaerop bakteriler
Anaerop gram (+) koklar

Insan icin dnemli olan tek cins Peptostreptococcus’tur

Vucudun birgok bolgesinde normal flora elemani olarak
bulunur

En sik;

> kadin genital sistemi enfeksiyonlarina bagli
bakteriyemiler

> cerrahi girisim sonrasi P. magnus tarafindan
olusturulan kemik ve eklem enfeksiyonlari gorulur

Digerleri cogu kez diger anaeroplar ve aeroplar ile
birlikte miks enfeksiyonlar seklindedir



Sporsuz anaerop bakteriler
Anaerop gram (-) koklar

« Sadece Vellonella turleri insanda nadiren hastalik
olusturabilir

« Enfeksiyon pekcok anaerop enfeksiyonda oldugu gibi
diger anaeroplar ve aeroplarla birlikte miks seklindedir



Sporsuz anaerop bakteriler
Anaerop gram (-) basiller

« Bu grupta yer alan en onemli cinsler;
> Bacteroides
> Prevotella
> Porphyromonas
> Fusubacterium

« Bu bakterilerin gogu;
> AQ1z
> Ust solunum yollar
> Kadin genital sistemi
> Bagirsak florasinda, bulunur



Sporsuz anaerop bakteriler
Anaerop gram (-) basiller

« Olusturduklari enfeksiyonlarin gogu endojen kaynaklidir

« Kotu kokulu abse ve nekrotik enfeksiyonlara neden
olurlar



Sporsuz anaerop bakteriler
Anaerop gram (-) basiller

Bacteroides

« Bacteroides cinsi icinde ortak Gzelliklere sahip birgcok
bakteri Bacteroides fragilis grubu adi altinda
toplanmistir

« Tipik gram (-) hucre duvari yapisi bulunmasina karsin,
lipopolisakkariti diger gram (-) bakterilerde oldugu gibi
endotoksin etkisi yapmaz



Sporsuz anaerop bakteriler
Anaerop gram (-) basiller

Bacteroides

« Diger Bacteroides turleri barsak florasinda bol olarak
bulunurlarken, B. fragilis grubu %1'den az orandadir

« Buna karsilik barsak perforasyonu sonucu gelisen
Intraabdominal enfeksiyonlardan en cok izole edilen B.
fragilis grubudur



Sporsuz anaerop bakteriler
Anaerop gram (-) basiller

Bacteroides




Sporsuz anaerop bakteriler
Anaerop gram (+) sporsuz basiller

« Iginde yer alan cinsler;
> Actinomyces

> Mobiluncus

> Lactobacillus

> Propionibacterium



Sporsuz anaerop bakteriler
Anaerop gram (+) sporsuz basiller

Actinomyces

« Mantarlara benzer sekilde filamentoz uzantilar ve
dallanmalar olusturarak urerler

« Bu nedenle mantar zannedilmislerdir
« Ancak;

> Mitokondrilerinin olmamasi

> Hucre duvari yapilari farkliliklari

> Penisilinden etkilenip antifungal ilaclardan
etkilenmemeleri, prokaryotik hucre yapisina sahip
olduklarini gostermistir



Sporsuz anaerop bakteriler
Anaerop gram (+) sporsuz basiller

Actinomyces
« Bu cins icinde birgok tur yer almaktadir

« Insan enfeksiyonlarindan en ¢ok sorumlu olan tur A.
Israelii’dir



Sporsuz anaerop bakteriler
Anaerop gram (+) sporsuz basiller

Actinomyces
« Actinomyces turleri,
> Normal tst solunum yolu
> GIS
> Kadin genital sistemi, florasinda bulunur

« Buradan travma, cerrahi gibi nedenlerle derin dokulara
yayilarak endojen kaynakli kronik supuratif
enfeksiyonlara yol acabilirler

« Olusturduklari enfeksiyonlara genellikle baska
bakterilerde eslik eder



Sporsuz anaerop bakteriler
Anaerop gram (+) sporsuz basiller

Actinomyces
« Actinomyces enfeksiyonlari icin tipik bulgu;

> asll enfeksiyon bolgesinde bir abse ve buradan dis
ortama sinus olusumu ve purulan eksudanin
drenajidir

« Enfeksiyon (direk) yayilma egilimindedir
« Hastalik materyalinde bulunan 30-200 ym

buyuklugunde, sulftr granulleri Actinomyces
enfeksiyonlari icin karakteristiktir

« Sulfur granulleri enfeksiyon bolgesinde olusan ve
notrofillerle cevrili Actinomyces kolonileridir



Sporsuz anaerop bakteriler
Anaerop gram (+) sporsuz basiller

Actinomyces
« Aktinomikoz sekilleri;

> Servikofasiyal aktinomikoz
« En sik gorulen aktinomikoz seklidir

« AQi1z florasinda bulunan Actinomyces’lerin dis ¢urtgu ya da dis
cekimi sonrasinda derin dokulara ilerlemesi ile ortaya ¢ikar

« Enfeksiyon bolgesi sis, kizarik ve ¢ok serttir

« Sinus ve fistul olusumu tipiktir ve buradan purtlan materyal
disari akar

« Enfeksiyon yayilarak periostit, osteomiyelit ve menenijit gibi
komplikasyonlara yol acabilir

> Toraslik aktinomikoz
> Abdominal aktinomikoz
> Pelvik aktinomikoz



Sporsuz anaerop bakteriler
Anaerop gram (+) sporsuz basiller

Actinomyces
Tanl

« Enfeksiyon bolgesinden bol miktarda ornek alinmasi
gerekir

« Materyalde sulfar grandlleri gorulturse ezilerek Gram ile
boyanir

> Granulun ortasindan ¢evreye dogru uzanan gram (+)
dallanma gosteren bakteriler arastirilir

« Kultur icin zengin besiyerlerine yapilan ekimler anaerop
kosullarda, en az iki hafta bekletilir

« Bu slre sonunda A. israelii azi disi gérunimunde
koloniler olusturur




Sporsuz anaerop bakteriler
Anaerop gram (+) sporsuz basiller

Actinomyces




Sporsuz anaerop bakteriler
Anaerop gram (+) sporsuz basiller

Propionibacterium

« Insan derisi, konjunktiva, dis kulak yolu, farinks ve kadin
genital sistemin de normal flora elemani olarak bulunur

« Propionibacterium acnes akne patogenezinde,
inflamatuar yaniti baglatarak etkili oldugu bilinmektedir

« Ayrica;
> Yapay kalp kapagi ve protez eklemi olan

> |V kateteri ve BOS santi bulunan hastalarda, firsatci
enfeksiyonlar olusturabilirler



Sporsuz anaerop bakteriler
Anaerop gram (+) sporsuz basiller

Propionibacterium

« Propionibacteriumlarin en onemli ozelliklerinden biri kan
kulturlerinde siklikla uremeleridir

« Bunun nedeni daima enfeksiyon degil, deriden olan
kontaminasyondur

« Propionibacterium’ar kan kulttrlerini en ¢cok kontamine
eden anaerop mikroorganizmalardir



Sporsuz anaerop bakteriler
Anaerop gram (+) sporsuz basiller

Propionibacterium




Sporsuz anaerop bakteriler
Anaerop gram (+) sporsuz basiller

Mobiluncus

&

&

Gram (-) boyanabilen basillerdir

Ancak, tipik bir gram (+) bakteri hucre duvari yapisina
sahiptirler

Endotoksinleri yoktur ve gram (+) bakterilere etkili olan
antibiyotiklere duyarhdirlar

Basta kadin genital sistemi olmak uzere florada
bulunurlar

En sik gorulen enfeksiyonu, Gardnerella vaginalis ile
birlikte sinerjik etki sonucu olusturduklari bakteriyel
vaginozistir



Sporsuz anaerop bakteriler
Anaerop gram (+) sporsuz basiller

Lactobacillus
« Zorunlu yada fakultatif anaerop olabilen basillerdir

« AQiz, mide, barsaklar ve genitouriner sistem florasinda
bulunur

« En sik idrar ve kan orneklerinden izole edilirler

« Laktobasiller insanda ¢ok nadir enfeksiyon olustururlar
ve probiyotik olarak kullanilirlar



Sporsuz anaerop bakteriler
Anaerop gram (+) sporsuz basiller

Lactobacillus




Sporlu anaerop bakteriler

Anaerop sporlu gram (+) basiller icinde sadece
Clostridium cinsi bulunur

Clostridium’larin 113 turu tanimlanmistir
Bunlar icinde en sik hastalik olusturan turler;
> C. perfiringens

> C. tetani

> C. botulinum

> C. difficile

Bircok Clostridium turu dogada, toprakta, sularda ve
iInsan da dahil olmak tzere birgcok canlinin florasinda
bulunur



Sporlu anaerop bakteriler
C. perfiringens

Insanda hastaliklardan en ¢ok sorumlu olan Clostridium
taradar

Buyuk, gram (+), hareketsiz, sporlu, anaerop basillerdir

Kanli agar besiyerinde urediginde tipik olarak ¢ift zonlu
hemoliz olusturur

Koloninin hemen cevresindeki tam hemoliz teta toksin,
disindaki tam olmayan hemoliz ise alfa toksin tarafindan
meydana getirilir



Sporlu anaerop bakteriler
C. perfiringens

« C. perfiringens’in insanlar icin patojen olan tipleri
> A tipi (gazli gangren ve besin zehirlenmeleri)
> C tipi (nekrotizan enterit)

« En dnemli toksini alfa toksinidir

> Lesitinaz aktivitesi gosterir ve bircok insan hicresi icin
toksiktir

« Enterotoksin ise kalin barsakta uretilir ve spor olusumu
sirasinda salgilanir



Sporlu anaerop bakteriler
C. perfiringens

« Sitotoksik ve enterotoksik etkiyle GIS mukoza
hicrelerinde membran permeabilitesini bozar

« Toksinin etkili olabilmesi i¢in besinler yoluyla ¢cok sayida
bakterinin (>108) organizmaya alinmasi gereklidir



Sporlu anaerop bakteriler
C. perfiringens

Gazli gangren (Clostridial miyonekroz):

&

Anaerop bakterilerin uremesi icin uygun kosullarin
olustugu yaralanma durumlarinda ortaya cikar

Kisa sureli bir inkubasyondan sonra ¢ok siddetli bir agri
lle baslar

Odem ve biyik hemorajik buller tipiktir
Yaradan kotu kokulu seroz bir sivi sizar

Gaz olusumu siktir, ancak gazin yoklugu taniyi ekarte
ettirmez

Cok agir klinik tabloya karsin hastanin bilinci sonuna
kadar aciktir

Hastalik cok hizli ilerleyerek yaygin kas nekrozu, sok
bobrek yetmezligi ve olum ortaya cikar



Sporlu anaerop bakteriler
C. perfiringens

Gazli gangren (Clostridial miyonekroz);
« Gazl gangrenin tanisinda klinik bulgular onemlidir

« Sizan seroz eksudadan yapilan ve gram ile boyanan
preparatlarda az sayida lokosit ile birlikte gram (+)
basiller gorullr

« Anaerop ortamda yapilan kulturlerde C. perfiringens cok
hizli urer (ikiye bolunme suresi 8 dk)



Sporlu anaerop bakteriler
C. perfiringens

Besin zehirlenmesi;
« Etken, enterotoksin Ureten C. perfiringens tip A'dir

« Cok sayida bakterinin et urtnleri ile alinmasiyla ortaya
cikar

« Kisa (8-24 saat) inkubasyondan sonra karin agrisi ve
sulu digkilama baslar

« Ates, bulanti ve kusma yoktur ve hastalik genelde 24
saat icinde kendiliginden iyilesir



Sporlu anaerop bakteriler
C. perfiringens

Nekrotizan enterit:

« Beta toksin treten C. perfiringens tip C sorumiudur

« Ince barsakta nekroza bagli olarak karin agrisi, kanl
diyare, peritonit ve sok ortaya cikar

« Nadir gorular, ancak mortalitesi %50 gibi yuksek
oranlardadir



Sporlu anaerop bakteriler

C. perfiringens




Sporlu anaerop bakteriler
C. tetani

« Gram (+), hareketli, sporlu basillerdir

« Sporlari bakterinin genisliginden daha buyuktur ve
terminal olarak yerlesir

« Bu nedenle bakteriler tenis raketi veya davul tokmagi
seklinde gorulurler | 7 -




Sporlu anaerop bakteriler
C. tetani

Tetanusun patogenezinden sorumlu olan C. tetani'nin
tetanospazmin adli ekzotoksinidir

Tetanospazmin A (hafif) ve B (agir) zincirlerden olusur

Agir zincir, alfa motor noronlarin gangliosidlerine
baglanir ve hafif zincir bu sinir hucreleri icine girer

Toksin buradan retrograd aksonal transport ile periferik
sinirlerden santral sinir sistemine dogru hareket eder

Spinal kord ve beyin sapina gelen toksin etkisini
presinaptik bolgede gosterir



Sporlu anaerop bakteriler
C. tetani

NOrotoksik inhibitdr sinapslarda, presinaptik bolgede

GABA ve glisin gibi norotransmitterlerin salinimini blokke
eder

Bu sayede eksitator sinaptik aktivitenin kontrolslz
kalmasini saglar

Sonucta kas tonusu artar, rijidite ortaya c¢ikar

Motor sistem gelen uyarilara tetanik spazm adi verilen
kasiimalarla yanit verir



Sporlu anaerop bakteriler
C. tetani




Sporlu anaerop bakteriler
C. tetani

Tetanus;

« C. tetani sporlarinin direkt olarak vucuda girmesi ile
bulasir

« Genellikle kirli yaralanmalar, doku igcine girmis yabanci
cisimlerin varligi enfeksiyonun bulasinda onemlidir

« Bunun yaninda diken batmasi gibi basit ve temiz
yaralanmanin oldugu veya yaralanmanin hi¢
hatirlanmadigi olgularda vardir



Sporlu anaerop bakteriler
C. tetani

Tetanus;

« Kulucka suresi
> Sporlarin vejetatif hale gegcmesi icin gereken sureye
> Bakterinin toksin yapma gucune

> Toksinin santral sinir sistemine ulasma suresine, bagl
olarak 2 gin — 2 ay arasinda degisir

« Bakteri vucuda girdigi bolgede lokalize kalir, yayllmaz ve
kana karismaz

« Tetanus C. tetani’nin ekzotoksinleri ile olusan bir
hastaliktir



Sporlu anaerop bakteriler
C. tetani

« Tetanus sekKillert;
> Generalize tetanus
> Lokalize tetanus
> Sefalik tetanus

> Neonatal tetanus



Sporlu anaerop bakteriler
C. tetani

Tani;

« Diger bircok klostridiyal hastaliktaki gibi, klinik gorunume
gore yapilmaktadir

« C. tetani’'nin mikroskobik tespiti veya kulturde uretilmesi
faydalidir, ancak siklikla basarisizdir (%30 basari)



Sporlu anaerop bakteriler
C. tetani




Sporlu anaerop bakteriler
C. tetani

Tetanus hastaligi cok az miktarda toksin ile olustugu icin,
antikor olusumu ¢ok zayiftir

Bu nedenle tatanus geciren hastalarda bagisiklik
olusmaz

Tetanus ekzotoksinin formol ile karsilasmasi sonucu,
toksinin toksik etkisi kaybolur, ancak antijenik ozelligi
surer

Buna toksoid adi verilir ve asi amaciyla kullanilir (DBT)



Sporlu anaerop bakteriler
C. botulinum

Gram (+), subterminal sporlu, hareketli, anaerop
basillerdir

Salgiladigi norotoksini ile hastalik olustururlar

C. botulinum toksini, bakterinin erimesi ile agiga ¢ikan
sitoplazmik proteinlerdir

Dinyada bilinen en guclu zehirdir
A ve B bolumlerinden olusur

> B bolumu (agir zincir), toksinin mide asiditesine
dayanikliligini saglar

> A bolimu (hafif zincir), bir nérotoksindir



Sporlu anaerop bakteriler
C. botulinum

« Toksin kana karistiktan sonra noromuskuler bileskedeki
kolinerjik sinir reseptorlerine, postganglionik
parasempatik sinir ucglarina ve otonomik ganglionlara
baglanir

« Toksin burada sinir hucresi icine alinir ve irreverzibl
olarak asetil kolin salinimini inhibe eder

« Bu inhibisyon sonunda presinaptik iletim bozukluklarina
bagli olarak motor sistemde paraliziler ve parasempatik
fonksiyon bozukluklari ortaya cikar



Sporlu anaerop bakteriler
C. botulinum

« Botulismus toksinin alinis sekline gore 3 tipte ortaya
cikar;

> Besin zehirlenmesi
> Bebek botulismusu

> Yara botulismusu



Sporlu anaerop bakteriler
C. botulinum

Besin zehirlenmesi:

« Konserve gidalarda bakterinin ureyerek toksin
olusturmasi ve hazir toksinin vucuda alinmasi ile gelisir

« C. botulinum sporlari isiya cok direnclidir

« Kaynatma ile sporlar oldurtlmez ve hatta ortamin
oksijeninde azalmaya neden oldugu i¢in uremesini
kolaylastirabilir

« Toksin ise I1siya duyarlidir ve kaynatma ile 10 dk’'da
etkisini kaybeder




Sporlu anaerop bakteriler
C. botulinum

Besin zehirlenmesi:

« Gidalara bagl botulismus, genellikle evde hazirlanan
konservelerin yenilmesi sonucu ortaya cikar

« Anaerop konserve ortaminda sporlar vejetatif hale
donerek Urerler ve toksin Uretirler

« Bu toksini iceren konservelerin pigiriimeden yenmesi ile
hastalik gelisir




Sporlu anaerop bakteriler
C. botulinum

Bebek botulismusu:

« Bebeklerin sindirim kanalinda C. botulinum’un kolonize
olup, vucut igcinde toksin olusturmasina bagli olarak

geligir
+ Gevsek bebek sendromu olarak da bilinir

« En sik C. botulinum sporlari ile kontamine bal
yenilmesinden sonra ortaya c¢ikar

« Bu nedenle bir yagsindan kuguk bebeklere bal
verilmemelidir

Yara botulismusu:

« Yara yerinde kolonize olan C. botulinum’un ¢cogalmasi ve
vucutta toksin olusturmasina bagli olarak gelisir




Sporlu anaerop bakteriler
C. botulinum

Tani;

« Digkl ve artik gidalardan kultur yapilabilir ve ayni
orneklerde ve hasta serumunda toksin aranabilir

« Botulismusdan iyilesen hastalarin serumlarinda
antitoksin antikorlar gelismez

> Yani bagisiklik olusmaz



Sporlu anaerop bakteriler

C. botulinum




Sporlu anaerop bakteriler
C. difficile

« Gram (+), subterminal sporlu, anaerop basillerdir

« C. difficile A (enterotoksin) ve B (sitotoksin) olmak Uzere
Iki toksin olusturur

> Toksin A

« Tipik endotoksinler gibi barsak [Umeninde sivi toplanmasina
neden olur

« Bu sivi viskoz ve kanli gorunumdedir

« Bunun nedeni mukoza hticrelerini zedeleyerek barsaklarda
sivi toplanmasina neden olmaktir

> Toksin B

« Enterotoksin aktivitesi yoktur

* Toksin B, sadece toksin A ile mukoza hucrelerinin tahribati
sonucu alttaki dokulara gecebilir ve toksik etkisini gosterebilir



Sporlu anaerop bakteriler
C. difficile

« C. difficile enfeksiyonlari icin risk altinda olan kisiler
> Hastanede yatan
> Antibiyotik kullanan
> Yasli, hastalardir

« C. difficile antibiyotiklere ¢ok direncli oldugu icin,
antibiyotik kullanimi sonrasinda barsak florasinda
bulunan diger bakteriler baskilanmakta ve C. difficile
sayisI artmaktadir

« Pseudomembrandz enterokolit



Sporlu anaerop bakteriler
C. difficile

Tani;

&

Endoskopide kalin barsaklarda inflamasyon ve
pseudomembranlar gorullr

Diskida C. difficile aranmasi icin kultur yapilabilir

Ancak normal barsak florasinda bulunabilecegi igin her
tretile C. difficile etken olarak kabul edilmemelidir

Asil tani koydurucu bulgu ise, diskida uretilen C. difficile
suslarinin toksin salgiladiklarinin ortaya konulmasidir

Diskida toksin ELISA gibi yontemlerle aranabilir



Sporlu anaerop bakteriler

C. difficile




Tani

« Ornek alinmasi
> Ornekler hava icermeyecek sekilde alinmalr.
> Normal flora ile kontaminasyon dnlenmeli

+ Orneklerin laboratuvara ulastiriimasi
> Anaerop kosullarda ulastiriimali

> Taslyicl besiyerleri (cary-Blair...)

« Mikrobiyolojik inceleme



Mikrobiyolojik inceleme

« Makroskobik inceleme
« Mikroskobik inceleme
« Kultar

> Anaerop bakterileri uretmek icin zenginlestiriimis
besiyerlerine gerek vardir (hemin, K 1 vitamini,
sistin...)

> Besiyerlerinde reduksiyon yapici maddeler bulunmali

> Ekim yapilan besiyerleri anaerop atmosferde inklube
edilmelidir

« Anaerop jar
« Anaerop kabin









L]

L]

L]

L]

Tedavl

Lokalize apselerde irinin drenaji
Hava ile temasin saglanmasi
Antibiyotik tedavisi
> Penisilin -G
> Ampisilin + sulbactam ...
> Sefoksitin
> Metronidazol
> Klindamisin
> Kloramfenikol
Gereken durumlarda antitoksin verilmesi



