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GIRIS

Siniflandirma, isimlendirme ve tanimlama olmak tizere li¢ boliimden olusan taksonomi biliminde
organizma isimleri, binomial (ikili) isimlendirme sistemine gore birincisi cins ve ikincisi tiir adi
olmak tizere iki kisimdan olugmaktadir. Bakterilerin siniflandirmasi bu yapiya uygun bir bigimde
yapilmaktadir. Bakteriler uygun kati besi yerlerinde ve uygun sartlarda iiretilmeleri sonucunda koloni
ad1 verilen y1ginlar olustururlar. Bu bakteri topluluklar1 S, M, L ve R tipi olmak {izere 4 farkl
morfolojidedir. Mikroskobik muayenede ise bakteriler yuvarlak, comak, kivrimli ve pleomorfik olmak
iizere 4 farkli morfolojik goriiniime sahiptirler. Anatomik yap1 bakimindan dis ve i¢ yapilar olmak
iizere iki anatomik yap1 altinda incelenen bakterilerin, hiicre duvari, kapsiil, flagella, aksiyal filament
ve pilustan olusan dis yapilar1 genellikle bakteriye sekil verme, karakteristik boyanma 6zelligi
kazandirma, bakteriyi dis etkilere kars1 koruma, virulens, vs. gibi fonksiyonlar: yerine getirir. I¢
yapilar1 ise hiicre zari, sitoplazma, mezozom, ribozom, sitoplazmik graniiller, pigmentler, sporlar,
transpozonlar, bakteriyofajlar ve plazmidlerden ibaret olup genetik madde aktarimi, sporulasyon,
protein sentezi, vs. gibi farkli gérevleri listlenirler. Bakterilerde metabolizma ise sitoplazmada
gergeklesen ve birbirini takip eden anabolizma (protein, lipit, karbonhidrat gibi biiyiik bilesenlerin
sentezi ve enerji tiiketimi) ve katabolizma (substratlarin pargalanmasi ve enerji liretimi)
reaksiyonlarindan olusur. Genetik kontrol altinda kisa eksenleri boyunca ortadan ikiye boliinerek kendi
tiirlerine 6zgii ireyen bakterilerde, populasyonda gerceklesen her boliinmeye generasyon ve iki
generasyon arasinda gecen zamana generasyon siiresi denir. Normal bir bakteri iireme egrisi latent
donem, lireme, durma ve 6lme donemleri olmak {izere 4 evreden olusur. Bakterilerin iiremeleri {izerine
ise 1s1, oksijen, pH gibi ¢esitli faktorler etki eder. Oksijene olan ihtiyaglarina gore aerob, anaerob,
fakiiltatif anaerob, mikroaerofilik ve aerotolerant; ireme 1silarina gore psikrofil, mezofil ve termofil
olarak siniflandirilir. Bakteriyel infeksiyonlarla kars1 karsiya kalan konakg¢1 viicudu nonspesifik ve
spesifik savunma mekanizmalari ile korunmaya calisir, bir direng gosterir. Konak¢inin gosterdigi bu
direng, dogal ve edinsel bagisiklik olmak iizere baslica iki temel korunma mekanizmasi tarafindan
saglanmaktadir. Bakterilerin hastalik olusturma yetenekleri patojenite, bu yetenege sahip bakteriler
patojen bakteriler ve patojen bakterilerin hastalik olusturma giiclerine ise virulens denir. Konakgiya
ulagan patojen bakteriler adezyon molekiilleri sayesinde konakg1 hiicre yilizeyindeki 6zel reseptorlere
tutunurlar. Burada kolonizasyonun ardindan invazyon ve bunu takiben ¢ogalma gerceklesir. Cogalan
bakteriler kan, lenf veya sinir yolunu kullanarak viicut i¢inde yayilirlar ve sonugta ekzotoksinleri veya
endotoksinleriyle viicutta hasarlar olugtururlar. Bakterilerin siniflandirilmasi ve isimlendirilmesi ¢
Bakteriler morfolojik, genotipik ve filogenetik bilgiler ele alinarak siniflandirilir. Bunlar i¢erisinde de
en giivenilir olan1 genotipik siiflandirmadir. Bu siniflandirma sisteminde yer alan taksonomik yapida,
en bilyiigi alem olmak iizere onu takiben boliim, sinif, takim, aile, cins ve son olarak en 6zel takson tiir
bulunur. Bakterilerin isimlendirilmesinde kullanilan binomial (ikili) sisteme gore her organizma ismi
italik veya alt1 ¢izili yazilmak suretiyle birincisi cins (biiylik harfle baslar) ve ikincisi tiir ad1 (kiigiik
harfle baglar) olmak iizere iki kisimdan olugmaktadir. Bakterilerin makroskobik ve mikroskobik
morfolojileri » Bakteriler uygun bir kat1 besi yerinde ve uygun sartlarda iiretildiklerinde koloni ad1
verilen ve S, R, M ve L olmak iizere 4 farkli morfolojide topluluklar olustururlar. Mikroskobik
morfolojilerine gore bakteriler yuvarlak (kok), comak (basil), sarmal (spiral ) ve poleomorfik olmak
iizere 4 farkli gruba ayrilmaktadir. Bakterilerin anatomik yapilar1 « Bakteriler dis ve i¢ yapilar olmak
iizere iki anatomik yapi1 altinda incelenir. Dig yapilar hiicre duvari, kapsiil, flagella, aksiyal filament
ve pilustan olusur ve genel olarak bakteriye sekil verme, bakteriyi dis etkilere kars: koruma vs. gibi
fonksiyonlari iistlenir. Hiicre zar1, sitoplazma, mezozom, ribozom, sitoplazmik graniiller, pigmentler,
sporlar, transpozonlar, bakteriyofajlar ve plazmidlerden olusan i¢ yapilar genetik madde aktarima,
sporulasyon, enerji kaynaklari vs. gibi farkli gorevleri {istlenirler. Bakterilerin beslenmesi ®
Bakterilerin de yasayabilmeleri ve lireyebilmeleri i¢in ihtiya¢ duyduklari besinleri bulunduklar
ortamdan alarak veya biinyelerinde sentezleyerek saglarlar. Dogada ¢ok az besin maddesi igeren
minimal ortamlarda yagayan bakteriler kadar, daha kompleks ve besin maddelerince zengin ortamlarda
ireyenler de mevcuttur. Bakteriler beslenme sekillerine gore siniflandirilirken karbon, enerji ve
hidrojen/elektron kaynaklari temel alinmistir. Bakterilerde metabolizma ¢ Mikrobiyal metabolizma
bakterilerin yasamak ve liremek i¢in ihtiya¢ duyduklari enerji ve besinleri bulunduklar1 ortamlardan
sagladiklar1 bir biyokimyasal rekasiyonlar dizisidir. Gidalar basit difiizyon ya da aktif transport ile

1. Unite - BAKTERILERIN GENEL OZELLIKLERI VE BAKTERIYEL PATOJENITE 1



alinir. Bakteriyel metabolizma anabolizma ve katabolizma reaksiyonlar dizisinden olugsmaktadir.
Bakterilerde iireme ve lireme iizerine etkili faktorler « Bakteriler kisa eksenleri boyunca ortadan ikiye
boliinerek iirerler. Her boliinmeye generasyon ve iki generasyon arasinda gegen zamana generasyon
siiresi denir. Normal bir bakteri iireme egrisi latent donem, lireme, durma ve 6lme donemleri olarak 4
evreden olusur. Bakterilerin iiremeleri 1s1, osmotik basing, ¢alkalama vs. gibi bir¢ok faktdorden
etkilenir. Bakteriler oksijene olan ihtiyaglarina gore aerob, anaerob, fakiiltatif anaerob, mikroaerofilik
ve aerotolerant, lireme 1silarina gore psikrofil, meofil ve termofil olarak gruplandirilir. Konakg1 direnci
» Konakg1 direnci bakteriyel infeksiyonlarla kargilagsan viicudun genel ve 6zel savunma mekanizmalari
ile kars1 koymasi, kendini korumasi ve sonucta etkeni ortadan kaldirmasidir. Bu direng, dogal ve
edinsel bagisiklik olarak iki temel mekanizma tarafindan saglanir. Konak canlilarin yapisal (anatomik,
fizyolojik vs.) ve kalitsal karakterleri ile iliskili olarak, disardan viicuda giren patojenik, apatojenik
etkenlere, ¢esitli substanslara yonelik genel savunma mekanizmasi yardimi ile kars1 koymasi ve
kendini korumasina dogal diren¢ adi verilir. Dogal direncin olusumunu saglayan primer ve sekonder
savunma mevcuttur. Edinsel bagisiklik ise aktif (dogal aktif ve dogal pasif') ve pasif bagisiklik (yapay
aktif ve yapay pasif ) olmak iizere iki kisimda incelenir. Patojenite * Mikroorganizmalarin hastalik
olusturma yeteneklerine patojenite, bu yetenege sahip bakterilere patojen bakteriler denir. Konake1
viicuduyla temasa gegen patojenler, ¢esitli adezyon molekiilleri ile konakg1 hiicre yiizeylerindeki 6zel
reseptorlere baglanirlar. Yerlestikleri bolgelere gore lokalize, sistemik infeksiyonlar gibi ¢esitli
infeksiyonlara neden olurlar. Virulens-Virulens faktorleri ¢ Patojen bakterilerin insan ve hayvanlarda
hastalik yapma siddetleri veya giigleri virulens olarak adlandirilir. Kapsiil, teikoik asit, hemolizin,
koagiilaz vb. faktorler adezyon ve invayonda gorev alan virulens faktorleri arasindadir. Bazi bakteriler
gerek in vitro ve gerekse in vivo olarak iiretildiklerinde birgok tiirde toksin ve toksik maddeler
sentezler. Toksinler ekzotoksin ve endotoksin olarak iki grupta incelenir. Bakteriyel infeksiyonlarda
patogenez ¢ Bakterilerin infeksiyon olusturabilmesi i¢in dncelikle konak¢1 viicuduna girig yapmasi ve
bunun icin de agiz, akcigerler, genital organlar, géz konjunktivasi ve deri gibi bariyerleri agmasi
gerekir. Viicuda giren patojenler fimbrial ve afimbrial adezyon molekiilleri araciligiyla hiicrelerdeki
Ozel reseptor bolgelere tutunurlar ve buralarda yerlesmeye, tiremeye ve gesitli yollarla (kan, lenf ve
sinir sistemi) dokulara yayilmaya baslarlar. Intraselliiler bakteriler olarak isimlendirilen bakteriler
viicudun ¢esitli savunma elemanlari igerisinde iirer ve bunlar araciligiyla tiim viicuda yayilirlar. Sahip
olduklar1 ekzotoksinleri veya endotoksinleriyle viicutta hasarlar olustururlar. Endotoksijenik ve
ekzotoksijenik infeksiyon mekanizmalari ile bu hasar olusumlarini gergeklestirirler.
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GIRIS

Tiim hiicrelerin kromozomlari, gen ad1 verilen temel bilgi paketlerine ayrilir. Gen, bir protein veya
RNA molekiilii yapmak i¢in gerekli kodu igeren belirli bir DNA segmentidir. DNA, ¢ift sarmal yapida
deoksiriboz, fosfat ve azotlu bazlardan olusan ¢ok uzun bir molekiildiir.

BAKTERILERDE DNA VE RNA

Prokaryotik yapiya sahip olan bakterilerde gen replikasyonu DNA tarafindan ger¢eklestirilmektedir.
DNA, niikleotid ad1 verilen yapitaglarinin ¢ift sarmal halde, deoksiriboz sekeri, iki piirin (adenin, A ve
guanin, G) ve iki pirimidin (timin, T ve sitozin, C) bazlar1 ile bu yapilar1 birbirine ester baglariyla
baglayan fosfat molekiillerinden meydana gelir. Piirin veya pirimidin bazlarinin yapisindaki nitrojen
atomlar ile pentoz sekerlerinin yapisindaki karbon atomlar1 arasinda bag kurulmasi sonucu elde edilen
bilesige niikleosid adi verilir. Niikleosidlerde yapisindaki pentoz molekiillerinin fosfat molekiilleri ile
birlesmesi sonucunda niikleotidler meydana gelir. Niikleotidlerin polimerizasyonu ile olusan DNA
iplik¢igi bir poliniikleotid olup, DNA molekiilii bu 6zellige sahip iki iplik¢igin yan yana gelip, hidrojen
baglari ile baglanmasi1 sonucu meydana gelen sarmal bir yapidir. Birlesme esnasinda adenin her zaman
timin ile eslesirken, guanin de sitozin ile eslesir. Deoksiriboz igeren niikleotidler
deoksiriboniikleotitler olarak adlandirilir ve DNA'da bulunan formlardir. Ribozu igeren niikleotitler
riboniikleotitler olarak adlandirilir ve RNA'da bulunur. Hem DNA hem de RNA, adenin, guanin ve
sitozinli niikleotitler igerir, ancak RNA’da timin yerine urasil niikleotidi bulunur. Ayrica RNA, tek
zincirli yapiya sahiptir. Replikasyon Bakteri boliinmeye baglamadan dnce yeterli diizeyde genetik
materyali kopyalamas1 gerekir. Yeni DNA, her iki DNA iplik¢iginin sablon olarak kullanilmas1
sonucunda semikonservatif olarak sentezlenir. Cift iplik¢ik acildik¢a sentez gergeklesir ve bu islem iki
yonlii olarak devam eder. Oncii iplikgik siirekli olarak 5’-3’ yéniinde kopyalanirken, diger iplikgik
(geciktirilmis iplik) RNA primerleri kullanilarak bircok DNA pargasi olarak sentezlenir. Oncii
iplikgikteki DNA, sablon uzunlugunca sentezlenir. Elde edilen parcalar DNA ligaz enzimi yardimiyla
baglanir. Yeni bir DNA molekiiliiniin iiretimi i¢in yapilan bu olaya replikasyon denir. Bu islemlerin
gerceklesmesi esnasinda DNA iglemi i¢in gerekli temel enzim DNA polimeraz enzimidir. Sentezi
siirecinde polimeraz enzimi bazi yanlis niikleotid dizilerinin olusumunu engelleyemeyebilir ve
mutasyonlar olugabilir. DNA bu mutasyonlarin olugsmasini engellemek i¢in diizeltme mekanizmalari
geligtirmistir. Transkripsiyon ve Translasyon Bakteri replikasyonu siireci igerisinde kalip DNA’dan
RNA molekiilii sentezlenir. Bu islem transkripsiyon olarak adlandirilir. RNA {iriinii, sentezini
yonlendiren kalip DNA’y1 tamamlayici bir diziye sahiptir. RNA polimerizasyonu da denen
transkripsiyon isleminin baglamasi i¢in baslangig¢ dizisi gerekmez. RNA polimerizasyonunda ilk
olarak, bilginin RNA polimeraz yardimiyla ulak RNA'ya (messenger RNA; mRNA) doniistiiriillmesi
gerekir (transkripsiyon). mRNA formunda bulunan genetik sifrenin, protein olusturmak {izere aminoasit
dizisine doniistiiriilmesi islemine translasyon denir. Her aminoasit, kodon olarak bilinen ii¢ baz dizisi
halinde yazilir. Her kodon farkli bir aminoasiti kodladig1 gibi bazilart mRNA sentezini durdurma ve
baglatmada gorev alir. Bu sekilde toplam 64 kodon mevcuttur. MUTASYON DNA'nin dogru bir sekilde
replikasyonu bakteri icin hayati 6neme sahiptir. Ancak her ne kadar DNA tamir sistemleri olsa da,
bazen dizilimde hatalar meydana gelir. DNA'daki niikleotid dizisindeki herhangi bir kalitsal degisime
mutasyon denir. Bu mutasyonlarin ¢ogu, bakteriler {izerinde zararl etkiye sahip olup 6liimciil olabilir.
Dogal, degismemis bir 6zellik sergileyen bir mikroorganizma saha susu (wild type) olarak bilinir. Bir
mikroorganizma mutasyon tasiyorsa buna da mutant sus denir. Mutant suslar, morfolojik degisiklikler,
besinsel gereksinimleri, genetik kontrol mekanizmalari, kimyasallara kars1 direng, sicaklik tercihi ve
enzimsel faaliyetlerinde farkliliklar goriilebilir. Mutant suslar, 6zellikle genetik olaylar1 izlemek,
genetik organizasyonu ¢ozmek ve genetik belirleyicileri saptamak i¢in kullanilmaktadir. DNA'y1
degistiren fiziksel maddelerin basinda radyasyon gelmektedir. Yiiksek enerjili gama isinlar1 ve X
1sinlart DN A'da biiytiik fiziksel degisiklikler meydana getirir ve tamir edilemeyecek hasara neden
olabilir. Ornegin; ultraviyole (UV) 1s1nlar1, normal replikasyonu engelleyen bitisik pirimidinler
arasinda anormal baglar1 uyararak mutasyona neden olur. DNA ¢ogaltma isleminde, kalic1 hale
gelebilecek hatalar1 diizeltmek i¢in bir diizeltme okuma mekanizmasina sahiptir. Mutasyonlar
potansiyel olarak istenmeyen sonuglara neden oldugu i¢in, hiicre mutajenik ajan ve siire¢ i¢inde zarar
gormiis DNA'y1 bulmak ve onarmak igin ek sistemlerini kullanir. Ornegin; hatali bazlarin kaldirmasi
ve yerine yeni iplik¢igin sentezlenmesi sonucu onarilabilir. Bu islem niikleotid eksizyon tamiri olarak
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bilinir.

EKSTRAKROMOZOMAL GENETIiK ELEMENTLER

Plazmidler Cogu bakteri, kromozomlarinda hayatta kalmak i¢in gerekli olan tiim genleri tasimasina
ragmen, bir¢ok bakteri, sitoplazmada da yer alan ve konak¢1 kromozomundan bagimsiz olarak replike
olabilen plazmid olarak adlandirilan kiigiik ek genetik elemanlar igerir. Plazmidler dairesel, ¢ift
iplik¢ikli DNA molekiiliine sahiptir. Plazmid bakterinin hayatta kalmasi i¢in hayati 6neme sahip
organel degildir. Ancak genetik bilgiyi aktarma hazir hale getirme, antibiyotiklere diren¢ geni
kodlama, bakteriyosin iiretme ve diger bakterilere karsi inhibe edici proteinleri sentezleme gibi segici
bir avantaj saglayabilirler. Bakteriyel sitoplazmada bulunan plazmidler, sadece replikasyon sirasinda
degil, ayn1 zamanda, konjugasyon (bakterilerde genetik madde aktarma yontemlerinden biri) ve
transformasyon yoluyla da transfer edilebilir. Bazi plazmidlerin genis bir yelpazede aktarilma
kabiliyetleri sayesinde yiiksek diizeyde yayilabilir. Bu durum bakteriyel suslar arasinda antibiyotik
direncinin yayilmasini agiklayan bir gercektir. Veteriner hekimlikte bir veya daha fazla antibiyotige
direngli bakterilerin ortaya ¢ikmasinda 6zellikle plazmidler 6nemli rol oynamaktadir. Bakteriyofaj
Genetik materyal olarak DNA ya da RNA ve bu genetik materyali saran protein karakterindeki
kapsidden olusmus infeksiydz ajanlara bakteriyofaj veya faj denir. Bakteriyofajlar bakterinin igine
girerek onu pargalayan (lizis) infeksiydz ajanlardir. Transpozon ve IS elementleri Transpozon, tek
olarak bir replikondan (kromozom, plazmid veya bakteriyofaj) digerine hareket edebilen genetik 6geler
olarak tanimlanmaktadir. Bu siire¢ transpozisyon olarak adlandirilir. Transpozonlar bir replikasyon
kaynagina sahip degildir ve sonug olarak konak¢1 bakteri ¢ogaldik¢a ¢ogalirlar. Transpozonlara gore
daha basit bir yapiya sahip olan ve iki ucunda tersine tekrarlanan dizileri bulunan elementlere de
insersiyon sekanslar1 veya IS-elementleri denir. insersiyon sekanslar1 transpozaz kodlayan gen
bolgeleri tagidigi gibi, gen aktivasyonu veya genin foknsiyonunu bozma ve transkripsiyonu engelleme
gibi degisikliklere neden olabilirler.

GENETIK TABANLI TESTLER

Ozellikle insanlara ve diger saglikli hayvanlari tehdit eden bazi hastaliklara kars1 kontrol dnlemlerinin
baglatilabilmesi i¢in miimkiin oldugunca ¢abuk tan1 konmasi gerekir. Baz1 mikroorganizmalarin
genetik karakterlerinin ortaya konmasinda, bakterilerin hastalik olusturma yeteneklerinin (patojenite) ve
viriilens faktdrlerinin arastirilmasinda, kiiltiir edilemeyen veya kiiltiir siiresi uzun olan bakterilerin
(6rnegin; Mycobacterium, Rickettsia, Leptospira vb.) teshisinde ve antibiyotik direncliliklerinin
belirlenmesinde genetik tabanl testlerden faydalanilmaktadir. Ayrica yeni bakterilerin ortaya ¢ikisi,
klasik kiiltiir tekniklerinin siirekli giincellenmesini gerektirmektedir. Saptanan patojenlerin neredeyse
% 60'ndan fazlasi zoonotik 6zellige sahiptir. Veteriner hekimlikteki patojenlerin karakterizasyonu,
salgin bir hastaligin epidemiyolojik arastirmalarini desteklenmesi i¢in gereklidir. Kullanilan
laboratuvar yontemleri, salginla iliskili olmayan izolatlar1 elemeli ve salginla baglantili
organizmalar1 da tanimlayabilmelidir. Molekiiler tabanli tan1 yontemlerindeki hizli gelismeler,
geleneksel yontemlerin sinirli kaldigi durumlarda yeni teshis protokollerinin ortaya ¢ikmasina yol
agmigtir. Molekiiler tiplendirme yontemleri, bakterilerin genomlari i¢indeki degisiklikleri ortaya koyar
ve geleneksel metotlardaki eksiklikleri giderir. Bakterilerin alt suglarinin belirlenmesine imkan
saglayan molekiiler tan1 yontemleri ayrica, bakterilerin molekiiler epidemiyolojisinin agiklanmas1 ve
mekanizmalarinin ortaya konmasina yardimei olur. Bu modern yaklasimlar, DNA parmak izine
dayanarak, gelencksel yontemlerden daha giivenilir bir sekilde bakterinin tanimlamasina imkan saglar.
Bu metotlar ile diger bakterilerin arasinda bulunan bir Escherichia coli O157: H7 izolat1 veya
Salmonella Typhimurium’un alt tiirleri kolaylikla belirlenebilir. Ayrica metisiline direngli
Staphylococcus aureus (MRSA) 'nin DNA parmak izi kullanilarak insanlar ve hayvanlar arasindaki
iletim yollar1 ve alt tiirleri tanimlanmistir. Molekiiler tiplendirme yontemleri genel olarak, 6zgiin
fragman uzunlugu polimorfizm (RFLP) analizi, bakteri genomunda korunmus tekrarlayan sekanslarin
PCR’a dayali ¢cogaltilmas1 ve tiim bakteriyel genomun DNA dizilemesi kullanimi1 gibi yontemleri
igermektedir. Bakterileri tiplendirmek ve antibiyotik direnci kodlayan genleri saptamak i¢in plazmid
profilleme yontemi kullanilir.
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GIRIS

Enfeksiyon hastaliklarinin kontrolii ve bulagsmasini 6nlemek, gida ve gida iirlinlerinin mikroorganizma
kaynakli bozulmalarinin 6niine gegmek, istenmeyen mikroorganizmalarin ¢ogalmasini ve ¢evreye
yayilmasini 6nlemek i¢in belli durumlarda mikroorganizmalarin kontrol altina alinmalar gereklidir.
Bir ortamda bulunabilecek mikroorganizmalarin 6ldiiriilmeleri veya liremelerinin durdurulmasi fiziksel
ya da kimyasal yontemlerle ya da her ikisi birlikte kullanilarak miimkiin olabilir ve tim bu islemler
antimikrobiyal yaklasimlar igerisinde ele alinir.

MIiKROORGANIZMALARIN KONTROL ALTINA ALINMASI

Mikroorganizmalarin kontrol altina alinmasi, onlarin ya tamamen oldiiriilerek ortadan kaldirilmasi ya
da ¢cogalmalarinin durdurulmasi veya yavaslatilmasiyla miimkiin olur. Bu amagla mikroorganizmalarin
kontroliinde, kontrol edilecek ortam ya da nesnenin yapisina bagli olarak fiziksel (1s1, 1511, filtrasyon
gibi) ve kimyasal yontemlerden (kimyasal maddeler ve gazlar, antibiyotikler, sulfonamidler gibi)
yararlanilir. Mikroorganizmalarin kontroliinde kullanilan ajanlarin mikroorganizmalar {izerine etki
tarzlari ikiye ayrilir. Mikroorganizmalarin 6liimiine neden olan etkiye —sid ya da —sidal etki
(Mikrobiyosid, Mikrobiyosidal) ad1 verilirken, mikroorganizmalarin iiremelerini dnleyen etkiye ise —
statik etki (Mikrobiyostatik) denir. Bu durumu mikroorganizma gruplarini ayr1 ayri ele alacak olursak;
bakterilerin liremelerini 6nleyen etkiye bakteriyostatik, bakterilerin 6liimiine neden olan etkiye ise
bakterisid denir. Ayni1 esastan hareketle viruslara iligkin kullanilan ajanlarin tiremeyi 6nleyici
etkilerine virustatik, oldiiriicii etkilerine virusid, mantarlarin iiremesini durduran etkiye fungistatik,
oldiiriicii etkisine fungisid, sporlar1 dldiiriiciiyii etkiye ise sporosid adi verilir.

STERILIZASYON

Sterilizasyon: Bir madde veya cisimde bulunabilecek biitiin mikroorganizmalarin tamamen 6ldiiriilmesi
islemidir. Sterilizasyon iglemi ile ortamdaki sporlu- sporsuz tiim bakteriler, mantarlar, viriisler ve
parazitler tamamen canliliklarini1 kaybederler. Boyle bir islem sonucu iizerinde ya da i¢inde hi¢bir
canli bulundurmayan maddeye steril adi1 verilir. Fiziksel yontemlerle sterilizasyon Yiiksek 1s1 ile
sterilizasyon: Is1 mikroorganizmalari yok etmek i¢in kullanilan en yaygin, ucuz, giivenilir ve etkili bir
yontemdir. Yiiksek 1s1 mikroorganizmalarin enzim ve proteinlerini koagule ederek (pihtilastirarak)
6ltimlerine neden olur. Yiiksek 1s1 sterilizasyona tabi tutulacak maddenin yapisina bagl olarak, ¢esitli
sekillerde ve amaca uygun olarak kullanilir. Isinlarla sterilizasyon Is1 ve diger sterilizasyon
yontemlerinin kullanilamadig1 bazi1 ortamlarin sterilizasyonunda iginlardan yararlanilir. Isinlar
mikroorganizmalarin DNA’sinda hasar olusturarak etkiler. Bu amagla iyonize olmayan 1sinlar
(ultraviyole 1sinlar1 - UV) ve iyonize olan 1sinlar (X ve Gama 1g1n1) kullanilir. Filtrasyon (Siizme) ile
sterilizasyon Yiiksek sicaklik veya kimyasal maddelerle hasar gorebilecek serum, asi, enzim, vitamin
ve antibiyotik gibi baz1 ¢ozeltilerin bir sistem yardimaiyla filtrelerden siiziilerek bulundurabilecegi
mikroorganizmalardan arindirilmasi islemidir. Kimyasal yontemlerle sterilizasyon Kimyasal
yontemle sterilizasyonda bazi kimyasal maddelerden ve gazlardan yararlanilir.

DEZENFEKSIYON

Dezenfeksiyon: Cansiz ortamlarda bulunabilecek hastalik yapici (patojen) mikroorganizmalarin yok
edilmesi veya etkisiz hale getirilmesi islemidir. Dezenfeksiyon bu yoniiyle bakteri, algler, sporlar ve
virlisler gibi tiim mikroorganizmalarin yok edildigi sterilizasyon isleminden ayrilir. Yani
dezenfeksiyon islemi sonucu etkisiz hale getirilemeyen hastalik yapici organizmalar bulunabilir ve
sterilizasyon gibi mutlak bir mikropsuzluk saglanamayabilir. Ancak ortamda bulunan mikroorganizma
yiikii biiylik oranda azaltilarak saglifa zarar veremeyecek duruma indirgenir. Dezenfeksiyon amaciyla
kullanilan maddelere dezenfektan adi verilir. Birgok dezenfektan tek basina veya kombine edilerek
(6rn., Hidrojen peroksit ve perasetik asit) kullanilir. Bunlar arasinda alkoller, klor ve klor bilesikleri,
formaldehit, glutaraldehid, orto-fitalaldehit, hidrojen peroksit, iyodorforlar, perasetik asit, fenolikler ve
kuaterner amonyum bilesikleri bulunur. Canli dokulardaki mikroorganizmalarin ¢ogalmalarini
engellemek veya 6ldiirmek i¢in yapilan igleme ise antisepsi, bu amagla kullanilan kimyasal maddelere
ise antiseptik denir. Dezenfeksiyon biiyiik oranda kimyasal yontemler kullanilarak bazen de fiziksel
yontemlerle yapilir.

ANTIBIYOTIKLER

Insanligin bulasic1 hastaliklara kars1 miicadelesi gok eski tarihlere kadar dayanir. Gegtigimiz yiizyil
boyunca birgok dogal, sentetik ya da yar1 sentetik antibiyotik kesfedilmis, bunlarin biiyiik bir boliimii
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tedavide kullanim alani1 bulmus ve yaygin olarak basariyla kullanilmiglardir. Antimikrobiklerin yapay
olarak elde edilenlerine kemoterapdtik, dogal kaynakli olanlarina ise antibiyotik denmesine karsin,
gilinlimiizde antibiyotiklerin ¢ogunun sentetik ya da semisentetik yontemlerle elde edilmesi miimkiin
oldugundan antibiyotik terimi tedavide kullanilan kemoterapotik ve antibiyotik niteligindeki maddeler
icin genel bir ad olarak kullanilmaktadir. Antibiyotikler etki ettigi mikroorganizma grubuna gore
Antibakteriyel, Antiviral, Antifungal, Antiparaziter, Antimikobakteriyel olarak ele alinirlar.
Antibiyotikler, bakterilerin yiizeyleri ya da hiicre i¢cinde bulunan ¢esitli molekiillere etki ederek
iiremelerini onler (Bakteriyostatik etki) ya da 6liimiine (Bakterisid etki) sebep olurlar. Bakteriler
iizerine ¢esitli sekillerde olan etki tarzlarina gore antibiyotikler; 1.Hiicre duvar: sentezine engel
olanlar, 2.Sitoplazmik membrani etkileyenler, 3.Protein sentezine engel olanlar, 4. Niikleik asit
fonksiyonunu ve sentezini bozanlar, 5. Hiicre ara metabolizmasini bozarak etki edenler olarak ele
alinirlar. Antibiyotik direnci, bir mikroorganizma tiiriiniin bazi suslarinin antibiyotikten etkilenmemesi
olarak tanimlanir. Antibiyotik direnci giinlimiizde hastane ve toplumda 6nemli bir saglik sorunu haline
gelmistir.
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GIRIS

Saglik bilimlerinin diger biitiin dallarindan farkli olan immunoloji (bagisiklik bilimi), son ylizyilda
gelismeye baslamistir. Immunoloji, genel anlami ile enfeksiyon etkenlerine, zehir etkisi gdsteren
maddelere ve viicuda giren yabanci maddelere kars1 organizmanin gostermis oldugu direng halini ifade
eder. Bir bagka ifade ile immunoloji, gelismis organizmalarda ¢ok genis hayati faaliyetleri,
hastaliklarin nedenlerini ve etkenlerini ve bunlara kars1 viicudun vermis oldugu reaksiyonlarin
tamamini inceleyen bilim dali olarak tanimlanir. Bagisiklik bilimine iligkin ilk ipuglari ve bu bilimin
insan yararina kullanimi 16. yy dayanmakta olup, ilk ¢aligmalar ¢icek hastaligi {izerine yapilan
koruyucu uygulamalar (variolasyon ve vaksinasyon) ile giin yiiziine ¢ikmistir. Giiniimiizde immunoloji
bilimi énemli konularla ilgilenmektedir. Ilgi alanlarina gére immunobiyoloji; immunopatoloji,
immunite, immunohematoloji, seroloji, transplantasyon ve tiimoér immunolojisi, immunogenetik ve
molekiiler immunoloji gibi farkli branglarda ¢alismalar yiiriitmektedir. Bagisikligin Temel Kavramlari
Dogustan gelen bagisiklik (dogal direng) Bazi mikroorganizmalara kars1 genetige bagl ve dogal olarak
bulunan dirence 6zgiil dogal diren¢ denir. Dogustan gelen direncte canlilarin savunma bariyerleri,
anatomik ve fizyolojik yapilari, fagositoz ve yangi olaylar1 gorev alir. Bu yapilar sayesinde tiir, 1rk,
genetik yapi, yas ve hormon ve metabolizmaya bagl direng farkliliklar1 sekillenmektedir. Ozgiil dogal
direnc¢ (dogal bagisiklik) Dogal ya da non-spesifik bagisiklik antijen spesifik olmayan bagisiklik
tiiridiir. Dogal bagisiklikta kan ve dokularda yer alan nétrofiller, eozinofiller, makrofajlar, dogal
oldiiriicii hiicreler (NK), komplement sistemi, sitokinler ve akut faz proteinleri gibi bir¢ok farkli
savunma hiicreleri gorev alir. Notrofil ve makrofaj aracili gerceklesen fagositoz dogal bagisikligin en
onemli efektér mekanizmasidir. Dogal 6ldiiriicii hiicreler ise T lenfosit 6zelligi gostermesine ragmen
antijenik uyarima gerek olmaksizin bakteri, mantar, parazit ve tiimor hiicrelerini ortadan kaldirma
Ozelligine sahip 6nemli savunma hiicreleridir. Fagositoz Mikroorganizma veya yabanci maddelerin
fagositik hiicreler tarafindan yutulup, sindirilmesiyle viicuttan uzaklagtirilmasi anlamina gelen dogal
savunma mekanizmasidir. Fagositozda gorevli olan temel hiicreler nétrofiller, eozinofiller ve
makrofajlardir. Fagositozun gelisimi kemotaksis, baglanma, yutma ve sindirme asamalarin1 igerir.
Nétrofiller ilk savunmay1 yapan hiicrelerdir; fakat makrofajlarin fagositoz yetenekleri daha fazladir.
Kazanilan (edinsel, spesifik, 6zgiil) bagisiklik Kazanilan bagisiklik, viicuda yabanci
mikroorganizmalari ve molekiileri fark edip elimine etme yetenegine sahip olan lenfositler aracili ile
ve belli reaksiyonlardan sonra kazanilan bagisikliktir. Belli bir antijene kars1 gelisen bagisiklik
seklidir. Olus bigimine goére aktif ve pasif kazanilmis bagisiklik olarak ikiye ayrilir. Aktif kazanilmis
bagisiklik, viicudun yabanci partikiil veya mikroorganizmaya karsi aktif olarak ¢alisarak olusturdugu
yanittir. Bu yanit enfeksiyon sonucu olusursa dogal aktif bagisiklik, agilama sonrasi olusursa yapay
aktif bagisiklik denir. Pasif kazanilmis bagisiklik ise hastalik etkenlerine kars1 baska bir organizmada
olusmus koruyucu yapilarin (antikor, T lenfosit vb.) korunmasi istenilen canliya aktarilmasiyla
kazanilan bagisiklik tiiridiir. Annede yavruya plasenta, siit ve yumurta yoluyla kazandirilan dogal pasif
bagisiklik, antiserum veya antitoksin gibi hazir halde antikorlarin duyarli organizmaya verilmesiyle
kazandirilan bagisiklik, yapay pasif bagisiklik olarak adlandirilir. Antijen Spesifik immun yanitin
olusmasini saglayan ve antikorlar ile 6zel olarak birlesebilen maddelere denir. Immunojen ise bagisik
cevabi1 baslatabilen tiim maddelere verilen addir. Antijenden farki sadece B lenfositleri uyararak
antikor tiretimi degil, T lenfosit uyarimi ve farklilagsmasina yol agan antijenik yapilar1 da
kapsamasidir. Bir maddenin antijen olabilmesi i¢in; viicuda yabanci olmasi, molekiiler agirliginin
10000 Da’dan biiyiik olmasi, dayanikli olmasi, ¢6ziinebilirliginin iyi olmasi, viicuda uygun yoldan ve
uygun dozda girmesi gibi sartlari tasimasi gerekir. Antijen lizerinde immun sistemin reaksiyon
olusturdugu esas yap1 determinant (epitop) olarak adlandirilir. Ayrica tek basina antijenik 6zellik
gostermeyen fakat bagka bir biiyiik tasiyici molekiille birlikte verildiginde antijenik 6zellik kazanan
maddelere hapten denir. Antijene eklenmesiyle antikor iiretimini arttiran maddeler adjuvan olarak
adlandirilir. Antikor Antijenik uyarim sonucu spesifik B lenfositleri tarafindan iiretilen ve bu
antijenlerle 6zel olarak baglanabilen immunoglobulin yapisinda bagisiklik, humoral bagigiklik
elemanlaridir. Kan serumunda gammaglobulin yapisindadirlar ve plazma proteinlerinde %20 oraninda
bulunurlar. Bir immunoglobulin molekiilii, birbirinin aynis1 olan iki hafif (L: Light) ve iki agir (H:
Heavy) zincirden olusur. Agir zincir tiiriine gore antikorlar; IgG, IgM, IgA, IgE ve IgD olarak
adlandirilir. Antikorlar, humoral bagisiklikta gérev alirlar. Ekstraselliiler mikroorganizmalar1 direkt
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nétralize etmek, mikroorganizmalari 6ldiirmek i¢in komplement ve notrofil-makrofaj gibi efektor
hiicreleri aktive etmek gibi fonksiyonlar1 vardir. IgM, pentamer yapisiyla primer immun yanitta akut
enfeksiyonlarda gorev alan antikor tiiriidiir. IgG, kan, lenf, periton sivisi ve beyin omurilik sivis1 (BOS)’
nda en ¢ok bulunan immunoglobulindir ve primer yanitta ge¢ donemde (kronik enfeksiyon) ortaya
cikarlar. IgA, dimerik yapisi olan salgisal formu (salgisal IgA, SIgA) ile mukozalarda gérev yapan en
onemli antikor tiiriidiir. IgE, mast hiicre baglantisi nedeniyle alerjik olgularda ve paraziter
enfeksiyonlarda yangiyi tetikleyen antikor ¢esididir. IgD ise IgM gibi B lefositler lizerinde reseptor
(BCR) gérevi olan diger antikordur. Immun sistem hiicreleri Immun sistem hiicreleri kok hiicreden
sitokin uyarimi sonucu farklilasan myeloid seri hiicreleri ile lenfoid seri hiicrelerden olusur. Myeliod
seri hiicrelerinde yer alan ve dogal immun sistem hiicreleri olarak gérev yapan makrofajlar, polimorf
niikleer granulositler (nétrofil, bazofil, eozinofil), mast hiicrelerini icerir. Lenfoid seri hiicreler ise T
ve B lenfositleri ve NK hiicrelerinden olusur. B lenfositleri, humoral bagisiklikta gérev alan
hiicrelerdir. Uretildikten sonra kanatlilarda Bursa Fabricius, memelerde kemik iligi, fetal karaciger,
ruminantlarda iliosekal peyer plaklarinda olgunlasir ve primer lenfoid organlara taginir. Antijenik
uyarim sonucu farklilagi ve antikor sentezinden sorumlu olan plazma hiicrelerine doniigiir. Bir kism1 ise
bellek B lenfositlerine doniisiir. T lenfositleri, hiicresel bagisikliktan sorumlu hiicreleridir. Kemik
iliginden koken alip timusa go¢ ederek burada olgunlagirlar ve daha sonra dalak, kemik iligi, lenf
diigiimii gibi sekonder lenfoid organlara gogerler. T lenfositleri yardimer T, sitotoksik T ve bellek T
lenfositleri gibi alt gruplara ayrilirlar. Yardime1 T lenfositleri (T hepler, Th), humoral ve hiicresel
bagisikligi baglatan ve yoneten hiicrelerdir. Yardime1 T hiicreleri olusturduklar: sitokinlere gore Thl,
Th2, ThO ve Th17 olmak iizere dort alt gruba ayrilirlar. Sitotoksik T Lenfositleri, hiicresel bagigikligin
temel hiicreleridir. Enfekte hiicreleri perforin ve granzim graniilleri ile apoptozis aracilig ile
oldiirtirler. Bellek T Lenfositleri, hiicresel bagisikligin uyarimindan sonra olusur. Antijenin viicuda
ikinci kez girmesinden sonra kisa siirede ve daha etkin bir immun yanit olusturulmasini saglayan
hiicrelerdir. Dogal 6ldiiriicii hiicreler (Natural killer cells, NK), Lenfoid sistemden kdken almalarina
ragmen olgunlasma i¢in timusa ugramadan kemik iliginden dogrudan kana gegmektedirler. Nonspesifik
bagigiklik hiicreleri olmalarina ragmen spesifik bagigiklikta da rol oynarlar. immun sistem organlari
Immun sistemle ilgili, hiicre, molekiil ve yapilarin olusumu gelisimi ve organizasyonu ile ilgili
organlara immun sistem organlari (lenfoid organlar) denir. Bu organlar islevlerine gore iki temel gruba
ayrilirlar. Primer (birincil) immun sistem organlari; lenfositlerin olusumu, gelisimi, farklilagsmas1 ve
olgunlagmasinin gergeklestigi organlara denir. Bu organlar, kemik iligi, timus, Bursa Fabricius
(kanatlilarda) ve iliosekal peyer plaklaridir. Sekonder (ikincil) immun sistem organlari;
olgunlagmasini tamamlamis lenfositlerin yerlestigi ve immunolojik reaksiyonlarin yiiriitildigii
organlardir. Bu organlar; lenf diigiimleri, dalak, jejunal peyer plaklar1 ve mukozal lenf diigiimleri,
tonsiller (bademcikler) sayilabilir. Komplement sistemi Viicuda giren mikroorganizmalara karsi
korumaya aracilik eden ardisik/sirali reaksiyonlar yiiriiten birbirine bagli ve birbirini aktivite eden
enzimatik 6zellikli serum proteinleridir. Bu proteinler klasik ve alternatif yol ile aktive olduktan sonra
ortak (terminal) yol ad1 verilen yolak ile sonlanir. Terminal yol bakteri hiicre yiizeyinde membran atak
kompleksi (MAK) denilen yapi ile kiigiik delikler olusur ve viicut igerisinde ozmotik lizise ugrayarak
etkisiz hale gelirler. Sitokinler Sitokinler, immun sistem hiicreleri arasinda iletisimi ve hiicre
trafiginde sinyalizasyonu saglayan molekiillerdir. Sentezlendikleri ve temas ettikleri hiicre tiplerine
gore de farkli isimlerle anilmaktadirlar. Monokinler, Interlokinler (IL), interferonlar (IFN), lenfokinler
o6nemli sitokin gruplaridir.

4. Unite - BAGISIKLIGIN YAPISAL UNSURLARI 8



DERS ADI Veteriner Mikrobiyoloji ve Immiinoloji
UNITE ADIHUMORAL VE HUCRESEL BAGISIKLIK
UNITE NO 5

YAZAR  Prof.Dr. FATIH BUYUK

GIRIS

Viicudun kendisinde hastalik olusturabilecek yabanci etkenlere karsi koymaya yonelik gdsterdigi
savunma yanitina immiin yanit (bagisiklik yanitr) adi verilir. Immiin yanit, dogal bagisiklik denilen ve
viicudun antijen ayirimi yapmaksizin hazir halde bulunan ¢esitli fagositik hiicreler (nétrofil, eozinofil,
makrofaj vb.) ve molekiiller (NK hiicreler, komplement ve sitokin) araciligi ile gerceklesebilecegi
gibi, edinsel (spesifik) bagisiklik denilen ve uyaran antijene spesifik bir yanit seklinde de olabilir.
Lenfositlerin aracilik ettigi bu son savunma mekanizmasi antijenik yap1 ve uyarim mekanizmasina,
fonksiyon géren immun sistem hiicre ve molekiillerine ve olusacak yanita gére humoral (s1visal)
bagisiklik ve hiicresel bagisiklik olarak ayrilir. Fakat her iki bagisiklik tiiriinde de bir¢ok molekiil
ortaklasa ¢alisir ve birbirlerini aktive ederler. Dolayisiyla bir enfeksiyon veya asilama sonrasi viicuda
giren antijene kars1 her iki bagisiklik mekanizmasi es zamanl olarak yiiriitiiliir. Edinsel bagisiklikta
etkili bir immun yanit i¢in antijenin par¢alanmasi, ¢esitli hiicreler (APC) araciligi ile lenfositlere
sunulmasi ve lenfositlerin bu antijenlerle baglant1 kurmalar1 gerekir. Bu durum 6zellikle karmasik
yapilarindan dolay1 protein karakterli (T-bagimli) antijenler i¢in gecerlidir. Uyarilmamis lenfositlerin
aktivasyonu i¢in antijenin islenmesi ve sunulmasi ilk basamaktir. APC’ler tarafindan kii¢iik yapilarina
parcalanan ve ilgili T-lenfositlere sunulan T-bagimli antijenler ayni1 zamanda hiicreye giris ve
hiicredeki kompozisyonlarina gore siniflandirilir. Hiicreye disaridan giren ve fagozom adli bir vakuol
igerisinde tutulan antijenler “ekzojen antijen”, hiicre sitoplazmasinda serbest halde bulunan antijenler
ise “endojen antijen” olarak tanimlanir. Ekzojen antijenler, islendikten sonra MHC-II molekiilleri
aracilig1 ile yardimci T-lenfositlerine sunularak humoral bagisiklik i¢in gerekli sinyalizasyonu saglar.
Endojen antijenler ise MHC-I molekiilleri ile sitotoksik T-lenfositlere sunulurlar ve bu antijenler
enfekte hiicre ile birlikte hiicresel bagisiklik mekanizmasi ile yikimlanir. Yapilari proteinlere oranla
daha basit olan karbonhidrat ve lipit gibi antijenik yapilarin islenme ve sunulma zorunlulugu yoktur. T-
bagimsiz olarak adlandirilan bu antijenler B-lenfositleri direkt uyararak antikor sentezine yol agarlar.
Humoral Bagisiklik Humoral bagisiklik, antijen girisi sonucu B-lenfositlerin uyarilmasi, antikor
olusumu ve takiben mikroorganizmalarin ve mikrobiyal toksinlerin eliminasyonunun gergeklestigi
edinsel bagisiklik tiirtidiir. Makrofaj, dentritik hiicreler, B-lenfositler gibi profesyonel antijen sunan
hiicreler (APC) tarafindan islenen ekzojen antijenler, MHC-II molekiilleri ile yardimci T-lenfositlere
sunulurlar ve bu hiicrelerle baglant1 kurarlar. Yardimci T-lenfositlerden salgilanan sitokinlerin (IL-4 ve
IL-5) destegini alan B-lenfositler aktive olurlar. Aktive olan B-lenfositler lenfoid folikiillerinin
germinal merkezinde cogalmaya ve degisim gostermeye baglar ve burada antikor iireten plazma
hiicreleri ve uzun 6miirlii bellek hiicrelerine doniisiirler. Bu bolgede B-lenfositler ayni zamanda izotip
degisimi ve somatik mutasyona ugrayarak antikor ¢esitliligini saglar. IgM ile baglayan antikor {iretimi
IgG, IgE ve IgA seklinde degisiklik gosterir. Olusan antikorlarin ¢ogu kan dolasimi (IgM ve IgG) ve
mukozal salgilara (IgA) gegerek mikroorganizmalarin viicut hiicrelerini istilasini1 ve enfekte etmesini
onler, toksinlerini bloke eder ve mikroorganizmayi hedef haline getirerek fagositoz ve komplement
sistemi araciligi ile viicuttan uzaklastirirlar. IgE grubu antikorlar ise paraziter etkenlere karsi
savunmada on plana ¢ikar. Antikorlar ayrica Fc kisimlarindaki reseptor baglanti yerleri ile ¢esitli
immun sistem hiicrelerinin (NK, fagositik hiicreler gibi) aktivasyonunu saglar. Protein harici yapilara
sahip T-bagimsiz antijenler tekrarlayan basit linitelerden olusur ve bu yapilari ile BCR’ler ile baglanti
kurarlar. Bu baglant1 B-lenfositlerin aktivasyonunu saglayan sinyalizasyona neden olur. Bunun sonucu
olarak T-bagimsiz antijenlere karsi sadece ve genellikle IgM iretilir. Fakat T-bagimsiz antijenlerin
cok az bir kism1 T-lenfositler ile baglant1 kurabilir ve sitokin salinim1 ve izotip degisimi soncu IgG
karakterli antikor yanitina yol agabilirler. Hiicresel Bagisiklik Hiicresel bagisiklik, antijen girisi
sonrast CD4+ ve CD8+ yiizey molekiillerine sahip T-lenfositlerin uyarilmasi ve takiben sitotoksik T-
lenfositler ve bazi yardimc1 mekanizmalarin (NK hiicre ve makrofaj) aktivasyonu ile son bulan
bagisiklik tiiriidiir. Aktive olan hiicreler sayesinde hiicre i¢i yasama 6zelligine sahip (intraselliiler)
mikroorganizmalar (viriis, hiicre i¢i bakteri vb.) enfekte hiicre ile birlikte yikimlanir veya etkili
fagositoza maruz kalarak viicuttan uzaklastirilir. Hiicresel bagisiklikta uyarilmamis T-lenfositlerin
aktivasyonu i¢in antijenin islenmesi ve sunulmasi esastir. Endojen antijen igeren herhangi bir hiicre
sahip oldugu MHC-I molekiilleri aracilig1 ile bu antijeni igler ve T-lenfositlere sunarlar. Antijenik
yapinin lokalizasyonu, sunuldugu hiicre ve elimine edilmesindeki farkliliklardan dolay1 hiicresel
bagisiklik yanit1 iki sekilde ger¢eklesir. Mikroorganizma fagosite edildikten sonra hiicrede bir vezikiil
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igerisinde kaliyorsa, bu mikroorganizmaya ait antijenik yapilar MHC-II molekiilleri araciligi ile CD4+
T-lenfositlere sunulur. CD4+ T-lenfositler, Th-1, Th-2 ve Th-17 adli hiicrelere farklilasir. Th-1
tarafindan interferon-y (IFN-y) adli sitokin iiretilir. Bu sitokin makrofaj aktivasyonunu arttirarak, etken
etkili bir fagositoza maruz kalarak yikimlanir. Th-2 hiicreleri, paraziter etkenler tarafindan aktive
edilir ve bu etkenlerin IgE, mast hiicresi ve eozinofiller araciligi ile yikimlanmasini saglar. Bu
hiicrelerin, B-lenfositlerin aktivasyonunda dnemleri daha fazladir. Th-17 hiicreleri ise bakteri ve
mantarlara karsi1 gelisen ve ekstraselliiler mikroorganizmalara karsi olusan yanittan sorumludur. Bu
hiicreleri tarafindan iiretilen temel sitokinler hiicresel bagisikliga eslik eden yangisal reaksiyonlari
baslatir. Bazi mikroorganizmalar yutulduktan sonra vezikiilden kurtularak hiicre sitoplazmasinda
serbest hale gegerler ve bu sekilde makrofaj aktivasyonuna karsi koyarlar. Bu durumda
mikroorganizmaya ait antijenik yapilar MHC-I molekiilleri aracilig1 ile CD8+ T-lenfositlerine sunulur.
CD8&+ T-lenfositleri hiicresel bagisiklikta efektor hiicre olan sitotoksik T-lenfositlerine doniiserek
enfekte hiicre ile birlikte apoptozis ad1 verilen programli bir mekanizma ile mikroorganizma ortadan
kaldirilir. Hiicresel bagisiklik elemanlari ayrica tiimoral olusumlara karsi savunmada gorev alirlar.
Hiicresel bagisikligin bir baska efektor hiicresi NK hiicreleridir. NK hiicreleri, 6zellikle anormal viicut
hiicrelerini ve bazi1 enfekte hiicreleri 6ldiirmekle gorevlidir. TCR tasimayan NK hiicrelerinin antijenik
uyarimlari ve aktivasyonlari sitotoksik T-lenfositlerden farklidir. Fakat enfekte hiicreyi benzer bir
mekanizma ile oldiiriirler. NK hiicreleri etkinligini ya hedef hiicreye antikor araciligi ile baglanti
kurarak (antikor aracili sitotoksisite, ADCC) ya da c¢esitli sitokinlerle direkt uyarilarak gosterirler.
Hiicresel bagisikligin zaman almasi nedeniyle enfeksiyonlarin erken doneminde NK hiicreleri
tarafindan saglanan bu koruyuculuk olduk¢a dnemlidir.
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Fiziksel ve anatomik bariyerler patojenlerin konak viicuduna girmesini dnleyen ilk savunma
mekanizmalaridir. Deride savunma goérevini epidermis ve dermis tabakasi; sindirim, solunum ve
iirogenital sistem, konjunktiva ve meme bezinde ise mukozal yiizeyler {istlenir. Bir¢ok
mikroorganizmanin viicuda giris yeri olan bu kisimlarda hiicresel bariyer, ter, salya ve mukozal
sekresyonlar (mukus) gibi yapilarla koruyuculuk saglanir. Deride Bagisiklik Deri, canlinin ¢gevreyle
arasindaki fiziksel bariyeri olusturan en genis anatomik yapisidir. Canlinin viicut 1sis1, su ve elektrolit
dengesini saglamakla beraber viicudu ¢evresel etkenlere kars1 korumakla da gorevlidir. Deri bu
fonksiyonlarini epidermis, dermis ve hipodermis adli tabakali yapisinda bulunan fiziksel, farmakolojik
ve immiinolojik bariyerler araciligi ile gergeklestirir. Fiziksel bariyer olarak, derideki tity ve
gecirimsiz kompakt hiicre yapisi, epitel hiicre yenilenmesi, yerlesik mikroflora; farmakolojik bariyer
olarak, epidermal hiicrelerin iirettigi ¢esitli enzimler ve yag asitleri; immiinolojik bariyer olarak deri
ile iliskili lenfoid dokular goérev alirlar. Mikrobiyal patojenlere ve ¢evresel toksinlere kars1 derideki
ilk bagisiklik yanit keratinositler tarafindan iiretilen sitokinler tarafindan baslatilir. Bu sitokinler doku
hasariin tamiri ve yara iyilesmesi gibi fonksiyonlarinin yani sira immun reaksiyonlarda da gorev
alirlar. Ayrica deride dogal bagisiklikta antimikrobiyal etki gosteren birgok madde (katelisidin,
defensin gibi) sentezlenir. Deride intraselliiler ve ekstraselliiler mikroorganizmalara kars1 savunmada
antijen spesifik kazanilmis bagisiklik daha 6nemli rol oynar. Kazanilmis bagisiklikta temel hiicreler T
-lenfositleri ve IgE sinifi antikorlardir. T-bagimsiz antijenlere karsi [gM fliretimi ger¢eklesirken, T-
bagimli antijenler dentritik hiicreler tarafindan islendikten sonra T-lenfositlerine sunulur. Antijenik
peptidi baglayan T-lenfositler, fonksiyonel T-lenfositleri (Th-1, Th-2, Th-17 ve T-regs) olusturmak
iizere farklilagir. Th-1 yanit1, IFN-o ve IL-2 iireterek intraselliiler patojenler ve tlimdrlerin
eliminasyonunda gorev alirken; Th-2 aracili immun yanit, ekstraselliiler parazit ve bakterilerin
eliminasyonunda gorev alir. Th-2 aracili yanit, IgE'nin baglandig1 eozinofil ve bazofillerin yani sira,
genis ¢apli mast hiicre degraniilasyonu ile karakterize bir yanittir. Th-17 yaniti, ekstraselliiler bakteriler
ve mantarlara kars1 bagisikliktan sorumludurlar. Regiilator T-lenfositler (T-regs) ise otoimmun
rahatsizliklara yol acacak abartili immun bagisiklik mekanizmalarini dengede tutar. Sitotoksik T-
lenfositlere farklilagan CD8+ T-lenfositleri viral enfeksiyonlarin ve tiimor hiicrelerinin eliminasyonunu
saglar. Mukozalarda Bagisiklik Mukozalar, memelilerde viicudun homeostazini saglayan karmasik bir
hiicre ve molekiil agindan meydana gelir. Mukozal ylizeylerin biiyiikliigiine gére maruz kaldigi ¢ok
sayidaki komensal mikroorganizma ve ekzojen antijene karsi spesifik ve nonspesifik bagisiklik yaniti
gelistirir. Sindirim, solunum ve iirogenital sistem mukozasinda, meme dokusu ve konjunktivada dogal
bagisiklik epitel hiicre bariyeri, epitel silialarin hareketi, mukus ve sekresyonlar, antimikrobiyal
maddeler ve NK hiicrelerinin sitolitik aktivitesi ile saglanir. Mukozalarda kazanilmis bagisiklik ise
sekunder lenfoid organ olarak adlandirilan mukoza iligkili lenfoid dokular (Mucosa-associated
lymphoid tissue, MALT) tarafindan saglanir. Bu dokular bagirsaklarda (Gut-associated lymphoreticular
tissue, GALT) Peyer plaklari, apendiks ve lenf nodiillerinden; akciger ve bronglarda (Bronchus-
associated lymphoid tissue, BALT) akcigerler ve ¢evresindeki lenf nodiillerinden olusur. Benzer
lenfoid dokular konjunktiva, larinks ve genital sistemde de bulunur. Mukozalarda spesifik immun
yanitta, viicut salgilarinda bol miktarda bulunan salgisal IgA (secretory immunoglobulin A, SIgA)
antikorlar1 gorev alir. Mukozal sekresyonlarda, sIgA serumdaki IgA’dan daha yiiksek seviyede bulunur.
Mukozal bolgelerde plazma hiicreleri tarafindan iiretilen polimerik IgA (pIgA) ve epiteliyal hiicreler
tarafindan {lireten polimerik Ig reseptorii (pIgR) baglantisi pIgA’nin mukozal epitelyal hiicreler boyunca
tasinmasina ve sIgA adiyla mukozal sekretlere gegmesine neden olur. Boylece mukozal yiizeylerde
artan sIgA’lar, virus ve toksinlerin nétralize edilmesi, patojenlerin adhezyon ve kolonizasyonunun
Oonlemesi gibi temel fonksiyonlarinin yani sira intiinflamatuar yaniti saglar. Mukozal bagisiklikta
gorevli olan bir bagka spesifik bagisiklik elemani IgE’dir. IgE’ler, viicut ylizeyindeki lenfoid dokularda
bulunur ve Fc kisimlari ile mast hiicrelerine bagli olduklarindan antijenik yapilari, yangi hiicrelerinin
bolgeye goclinii arttirarak elimine ederler. Antijen yapilart bagli olduklari mast hiicrelere ait graniiler
enzimler aracilig1 ile tahrip ederler. Mukozal dokularda mikroorganizmalara kars1 bagisiklikta
sitotoksik T-lenfositler ve NK hiicrelerinin de rolii vardir. FOTAL VE NEONATAL BAGISIKLIK
Fotal Bagisiklik Gebeligin son doneminden doguma kadar olan donemde uterusta bulunan canliya fotus
ve fotusla ilgili bagigikliga da fotal bagisiklik adi verilir. Fotal bagisiklik eriskinlere oranla oldukca
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zayiftir. Bu durum immun sistemle ilgili yapilarin heniiz tam olarak sekillenmemesi, ilgili hiicre ve
molekiillerin tam olarak organize olamamalar1 ve fotusun hemen hemen her tiir antijenik yapiyla ilk
kez karsilasiyor olmalar1 gibi nedenlerden kaynaklanir. Bu nedenle eriskinlerde hafif seyreden veya
apatojen olan etkenler fotusta ciddi durumlara yol agabilir. Fotusta temel bagisiklik kazanma yolu
anneden maternal (anneye ait) antikorlarin gecisidir. Bu durum memelilerde goriiliir ve eger histolojik
yapisi uygunsa plasenta araciligi ile ger¢eklesir. Bu bakimdan insan, primat ve kemirgenler en rahat
antikor geg¢isi olan tiirler iken, kedi ve kdpeklerde plasentadan antikor gegisi diisiik oranda gergeklesir.
Sigir, at ve domuzlarin ise plasentalar1 antikor gegisi igin histolojik olarak elverisli degildir.
Kanatlilarda maternal antikor geg¢isi yumurtanin iiretimi esnasinda ovaryumlarda ve gelisimi esnasinda
yumurta kanalinda gergeklesir. Neonatal Bagisiklik Dogumu takiben yasaminin ilk birkag haftalik
donemdeki canlilar neonatal ya da yeni dogan ad1 verilir. Yeni doganlar, fotusa oranla
mikroorganizmalar ve dolayisiyla antijenik yapilarla daha kisa siirede ve daha yogun sekilde
karsilasirlar. Yeni doganlar patojenlerden ya kendi immun yanitlari ile ya da annesinden aldigi
maternal bagisiklik araciligiyla korunurlar. Gebelik siiresi uzun olan canl tiirlerinde yeni doganlarin
immun sistemleri fiziksel ve anatomik olarak gelismistir. Fakat antijenik yapilarla ilk kez
karsilagtiklar: i¢in olusacak yanit primer immun yanit niteligindedir. Bu durum bagisiklik yanitinin
giiciine gore fotusta oldugu gibi yeni doganlarda da farkli sonuglar dogurabilir. Yeni doganlarda patojene
kars1 ilk savunma mekanizmasi etken spesifik olmayan dogal bagisikliktir, yani fagositik hiicrelerle
gercgeklestirilir. Fakat bu hiicrelerin efektor gorevleri tam kapasite ile galigmazlar ve
mikroorganizmay1 elimine etmede bazi yonleriyle yetersiz kalirlar. Yeni doganlarda spesifik
bagisiklik yaniti yasamin ilk birka¢ haftalik ddneminde kazanilir ve humoral ve hiicresel bagisiklik
sekillenir. Plasentadan antikor ge¢isi olmayan yeni doganlarda bagisiklik yaniti dogum sonrasi ilk
birkac¢ haftalik donemde siitiin 6zel bir hali olan agiz siitli (kolostrum) aracilig1 ile yani maternal
bagisiklik ile saglanir. Agiz siitii, anne kanindan gelen ve protein ve bagigiklik elemanlarinca zengin
stittiir. Agiz siitli bol miktarda IgG ve ayrica makrofaj, B-lenfosit ve T-lenfositleri igerir. Erken
donemde bagirsaklarda Ig yapilar1 ve immunite ile ilgili proteinleri pargalayan proteazlarin olmamasi
ve Ig gecislerinin 6zel reseptorlerle bagirsak duvarindan daha kolay gegmesi agiz siitiiniin dogumu
takiben kisa siirede verilmesinin 6nemini ortaya koyar. Yeni doganlarda yasaminin ilk donemlerinde
pasif bagisiklikta kritik rol oynayan maternal bagisiklik kendi immun yanitini1 olusturdugu aktif
bagisiklik mekanizmasi tarafindan devralinir. BAKTERILERE KARSI BAGISIKLIK Birgok
enfeksiydz ajana karsi oldugu gibi bakterilere kars1 bagisiklik konak savunmasinda 6nemli rol oynar.
Bu bagisiklik patojen bakterilerin yani sira floray1 olusturan kommensal bakterilere kars1 da sekillenir.
Bu savunma, bakterilerin viriilens yapilarina, antijenik 6zelliklerine ve konak hiicredeki yerleskelerine
(ekstraselliiler ve intraselliiler bakteriler) gore farklilik gdsterir. Bakterilere kars1 dogal bagisiklik,
etkenin deri ve mukozal yiizeylere girisi ile baslar ve karsilasacagi ilk yapilar anatomik, fizyolojik ve
farmakolojik nonspesifik savunma engelleridir. Bu engeller; epitel hiicre bariyeri, epitel silialarin
hareketi, mukus yapisi ve antimikrobiyal maddelerdir. Dogal savunmada antijen spesifik olmayan,
TCR tagimayan ve dolayisiyla aktivasyonuna ihtiya¢ olmayan NK hiicrelerinin sitolitik aktivitesinden
de faydalanilir. Bakterilere kars1 kazanilmis bagisiklik bakterinin tiirline, patogenezine ve konak
hiicredeki lokasyonuna gére humoral veya hiicresel bagisiklik mekanizmalari ile saglanir. Hiicre dis1
(ekstraselliiler) bakteri antijenleri ekzojen antijenler olarak islem goriirler ve bu organizmalara kars1
antikorlarin aracilik ettigi humoral bagisiklik gelisir. Humoral bagisikliga yol acan antijenik yapilar
daha ¢ok bakteri dis yap1 organelleridir. Bakteri hiicre duvar1 ve kapsiilii, T-bagimsiz antijenler olup
islenmeden direk B-lenfositlerini uyararak IgM {iiretimine yol agarlar. Flagella ve pilus gibi protein
yapili1 T-bagimli antijenleri ise MHC-II molekiilleri ile yardime1 T-lenfositlerine (Th-2) sunulurlar ve
cesitli sitokinlerin (IL-4, IL-5 ve IL-13) salinimina yol agarak basta IgG olmak {izere farkli antikor
yanitina yol acarlar. Uretilen antikorlar komplement aktivasyonu, opsonizasyon ve enzim, toksin ve
adezyon molekiillerinin ndtralizasyonu fonksiyonlarini yiiriitiir. Hiicre i¢i bakterilere (intraselliiler)
kars1 bakterinin hiicreye giris sekline ve hiicredeki bulunusuna gore farkli immun yanit sekillenir. Virus
bir vakuol i¢erisinde alinir ve hiicre sitoplazmasinda bir vakuol i¢erisinde bulunursa buna kars1 Th-1
aracili makrofaj aktivasyonu sekillenirken, hiicre sitoplazmasinda serbest halde bulunan bakterilere
kars1 sitotoksik T-lenfosit aracili programli hiicre 6liim mekanizmasi devreye girer. VIRUSLARA
KARSI BAGISIKLIK Zorunlu (obligat) hiicre i¢i mikroorganizmalar olan viruslara kars1 konak
savunmasi T-lenfositlerin dnciiliik ettigi ¢oklu bagisiklik mekanizmalarini i¢erir. Bu durum virusun
konakg¢1ya giris, ¢ogalma ve yayilim yontemine gore biiylik 6l¢iide degisiklik gosterir. Viral etkenlere
kars1 dogal bagisiklik yaniti, spesifik viral proteinleri taniyan Toll-benzeri reseptorleri (Toll-like
receptor, TLR) tarafindan baglatilir. Bu baglant1 bagisiklik hiicrelerini aktive eder ve ¢esitli uyarici
sitokinler, kemokinler ve molekiiler yapilar iiretilir. Viruslara kars1 dogal bagisiklikta interferonlar
(IFN) en 6nemli rolii iistlenirler. Virusla enfekte hiicrelerden sentezlenen bu antiviral yapilar hiicre
protein sentezini ve viral replikasyonu engelleyerek koruyuculuk sagladig: gibi ¢cevredeki hiicrelerin
yeni viruslarla enfekte olmalarini da engeller. Viruslara karsi dogal savunmada makrofajlar, dentritik
hiicreler, notrofiller ve NK hiicreleri de gorev alirlar. Viruslara karsi kazanilmis bagisiklik dogal
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bagisiklig: takip eder ve antikorlarin aracilik ettigi humoral ve T-lenfositlerin aracilik ettigi hiicresel
bagisiklik seklinde gergeklesir. Antikor yanit1 daha ¢ok konak hiicreyi terk eden veya hiicreler arasi
boslukta bulunan canli virus veya hiicre i¢i 6lii viruslara karsi sekillenir. Olusan antikorlar virusun
hedef hiicreye penetrasyonunu bloke eder (nétralizasyon), opsonizasyon ve ADCC mekanizmalari ile
viruslarin eliminasyonunu saglar. Viruslara karst T hiicre bagisikligi CD4+ ve CD8+ T-lenfositler
araciligi ile gergeklestirilir. APC’ler tarafindan iglendikten sonra CD8+ T-lenfositlere sunulan
antijenlere karsi sitotoksik T-lenfositleri aktive olur ve virusla enfekte hiicreyi perforin ve granzimler
gibi enzimatik yollarla ve Fas ligandlar1 araciligi ile programli bir sekilde (apoptozis) dldiiriirler.
CD4+ T-lenfositlere sunulan viral antijenlere kars1 ise farkl sitokinlerin gérev aldig1 makrofaj
aktivasyonu ve yangi aracili immun yanit mekanizmalari ¢alistirilir. Antijenle uyarim sonucu aktive
olan ve farklilasan B ve T hiicrelerin bir kism1 viicutta uzun siire kalan bellek hiicrelerine doniisiir ve
tekrarlayan temaslarda daha kisa siirede ve daha etkili humoral ve hiicresel bagigiklik sekillenir.
ASILAR VE ASILAMA Spesifik immun yanit mekanizmalarini yapay yollarla uyarmak icin canliya
kontrolli bir gsekilde zayiflatilmig mikroorganizma veya antijen verilmesine agilama veya
immunizasyon ve bu amagla verilen maddelere de as1 adi verilir. Asilar, kazanilmis bagisiklik ve
bellek lenfositlerin koruyucu etkinligini ortaya ¢ikarmak i¢in uygulanir. Asilar, canlilarda enfeksiy6z
hastaliklarin neden oldugu morbidite ve mortaliteyi dnemli 6l¢iide azaltir ve bazi olgularda hastaligin
klinik siddetini ve prognozunu iyilestirir. Asilama ile canlilarda enfeksiy6z etkenlere karsi koruma
saglanmasina ragmen bazi durumlarda bu riskli olabilir. As1 uygulamasi yapilmadan dnce bu hususlar
dikkate alinmas1 gerekir. Bunlar: « Asinin, hastaliga yol agmamasi, klinik tabloyu ve prognozu
kotiilestirmemesi ve konakta koruyucu bagisikligt uyarmasi gerekir. * Asilama yapilmadan dnce
hastaligin goriilme siklig1, uygulanacak hayvanin yasi ve yetistiricilik sekli gibi faktorler
degerlendirilmeli ve agilamanin gerekli olup olmadigina karar verilmelidir. * Asilamada bireysel
bagisiklik yerine siirii bagisikliginin (popiilasyonun %70-80’ini bagisik kilmak) olusturulmasi
hedeflenmelidir. Bunlarin haricinde etkili bir koruma saglamasi acisindan asi icerigi ile ilgili hususlar
da mevcuttur. Bunlar; agilar uzun siireli ve gii¢lii bagisiklik saglamasi, yan etkilerinin olmamasi,
enfeksiyona yol agmamasi, kolay hazirlanabilir olmasi, ucuz olmasi ve raf dmiirlerinin uzun olmasi
gibi 6zelliklerdir. As1 Tipleri Asilar igerdigi mikroorganizma tiiriine ve hazirlanis sekillerine gore
farklilik gdsterirler. Hazirlanis sekline gére asilar; konvansiyonel asilar, biyoteknolojik asilar ve yeni
nesil asilar olarak siniflandirilirlar. Konvansiyonel asilar, geleneksel tekniklerle hazirlanan asilardir.
Canli (atteniie) asilar, mikroorganizmalarin ¢esitli yontemlerle patojenitesinin azaltilmasi (atteniie)
elde edilen asilardir. Bu as1 etkenleri konakta hastalik olusturmazlar ve tasidiklar: antijenik yapilar
ile bagisiklik yanitina yol acarlar. Olii (inaktif) asilar, 1s1 veya kimyasal yontemlerle 61diiriilmiis
mikroorganizmayi i¢ceren agilardir. Bu agilardaki mikroorganizmalar 61ii olmalarina ragmen immun
yanit1 uyaran antijenik yapilarint muhafaza ederler. Subunit asilar, mikroorganizmaya ait kapsiil,
flagella, fimbria ve membran proteinleri gibi antijenik yapilari iceren agilardir. Toksoid asilar, ¢esitli
yontemlerle inaktive edilmis bakteri toksinlerini i¢eren asilardir. Konvansiyonel agilara alternatif
olarak gelistirilen biyoteknolojik agilar, daha ucuz ve giivenilir biyoteknolojik yontemler kullanilarak
hazirlanan asilardir. Rekombinant antijen asilari, antijenik yapiy1 kodlayan DNA’nin maya veya
bakteride rekombinant teknoloji ile iiretilmesi ve saflastirilmasiyla hazirlanan asilardir. Genetik
attenlie mikroorganizma asilari, mikroorganizmaya ait bazi viriilens yapilarinin genetik islemlerle
giderilmesi sonucu olusturulan asilardir. Mutant asilar olarak da bilinirler. Canli rekombinant
mikroorganizma asilari, vektor asilar olarak da bilinen bu asilar antijeni kodlayan genin vektor
mikroorganizmaya verilip liretilmesi ve antijenin saflastirilmadan sonra vektor organizma ile birlikte
as1 preparatina dahil edilmesi ile olusturulur. DNA asilari, antijeni kodlayan genin canliya direkt
olarak verilmesi ile hazirlanan asilardir. Sentetik peptid asilar, immun yanitin sekillendigi esas
antijenik kisimlar olan yapilarin (epitoplarin) sentetik olarak iiretilmesiyle elde edilen asilardir.
Bunlarin haricinde as1 liretim sektoriinde “reverse vaccinology” adi verilen ve mikroorganizmanin tiim
genom bilgisinden hareketle olas1 ag1 adaylarinin belirlenmesi ve in vitro sentezlenmesini i¢eren yeni
bir iiretim teknigi de kullanilmaya baglanmistir. Bu teknikle RNA asilari, simerik asilar, sentetik
immunodominant peptit agilari, dendritik hiicre asilar1 gibi asilar gelistirilmis ve 6zellikle insan
sagliginda hem koruyucu hem de tedavi amagla kullanimlarina baslanmistir. As1 uygulamalari,
uygulama hatalar1 ve asilarin yan etkileri Canlida spesifik bagisiklik yanitina yol agan as1
uygulamalari sonrast etkin bir bagisiklik olusabilmesi i¢in as1 ve asilamalarla ilgili bazi hususlara
dikkate alinmasi gereklidir. Bunlar; aginin biyoassay yontemleri ile canli tiiriine gére 6nceden
hesaplanmig ve ag1 preparatlarina konulmus dozda uygulanmasi, uygun yollarla verilmesi, erken yas
doneminde olas1 maternal antikorlar nedeniyle ertelenmesi, ileri gebelikte ve tohumlama 6ncesi
yapilmamasi, antibiyotiklerle beraber uygulanmamasi gibi hususlardir. Asilama sonrasi koruyucu
bagisiklik yanitinin sekillenmedigi durumlara rastlanilmakta ve as1 basarisiz olmaktadir. Bu durum
as1, ag1 uygulamasi ve uygulanan canlidan kaynaklanan bir¢ok nedene bagli olabilir. As1 kaynakl
basarisizliklar; as1 igerisinde baskin susun veya koruyucu antijenin olmamasi, inaktivasyon esnasinda
antijenik yapilarin tahribi, canli as1 liretiminde etkenin 6ldiiriilmesi ve dozun ayarlanamamasi gibi

6. Unite - OZEL BAGISIKLIK OLAYLARI 13



nedenlerdir. As1 uygulamasi ile ilgili bagarisizliklar, aginin tagima ve canliya uygulanis esnasindaki
hatalardan kaynaklanir. As1 uygulanan canlidan kaynaklanan basarisizliklar ise maternal bagisikliga
sahip olmasi, immunsupresyon durumu ve hastaligin ilerlemesinden sonra asilamanin yapilmasi gibi
nedenlerden kaynaklanabilir. Asilama ile canlida enfeksiydz ajanlara kars1 kazanilmis bir bagisiklik
olusturulmasi hedeflenmesine ragmen asilarin bazen lokal veya sistemik istenmeyen yan etkileri de
s0z konusudur. Bunlar; lokal yangisal reaksiyonlar, agir1 duyarlilik reaksiyonlari, fotal anomaliler,
embriyonal 6liim ve abortlar, enfeksiyon ve immunsupresyon tablolaridir. Immiinolojik bir savunma
mekanizmasindan ziyade bir tedavi sekli gibi diisiiniilen pasif bagisiklik, aktif immunizasyonla elde
edilen bagisiklik elemanlarinin verici hayvanlardan alinip alici hayvanlara verilmesi ile elde edilir.
Transfer amaciyla daha ¢ok antikorlar kullanilirken, uyarilmis T-lenfositlerin verildigi adoptif
bagisiklik da pasif bagisiklik uygulamasidir. Pasif bagisiklik daha ¢ok toksijenik mikroorganizmalarin
toksinlerini bloke etmek amaciyla uygulanir ve kullanilan maddelere antiserum veya antitoksin adi
verilir.
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YAZAR  Prof.Dr. SALiH OTLU

GIRIS

Epidemiyoloji, genel bir ifadeyle hastaliklarin popiilasyon genelinde arastirilmasi bilimidir.
Epidemiyoloji terimi Latince ii¢ kelimeden; Epi (“Hakkinda” veya “Uzerine”), demos (“Insan” veya
“Halk”) ve logos ( Bilim) koken alir ve insan sagligini arastiran bir bilim alanini kasteder.
Epizootiyoloji terimi ise hayvan popiilasyonlarinda yiiriitiilen ¢aligmalara referans olarak kullanilir.
Ancak bugilin modern bir bakis ile gerek insan gerekse hayvan popiilasyonlarinin hastaliklari iizerine
yapilan arastirmalarin tiimii epidemiyoloji terimi ile karsilanmaktadir. Veteriner epidemiyoloji hayvan
popiilasyonlarinda hastalik, verimlilik ve refahin arastirilmas ile ilgilenir. Hastalik ve goriilme
sikliginin, verimlilik ve refahin hangi faktorler veya belirleyicilerin etkilesimlerinden nasil
etkilendigini arastirir.

EPIDEMIYOLOJININ TANIMI, AMACI ve BOLUMLERI

Tanimi : “’Epidemiyoloji, popiilasyonlarda hastaliklarin olusumu, dagilimi, siklig1 ile bunlar
etkileyen faktorleri arastiran ve bu hastaliklarin 6nlenmesine iliskin hedefleri belirleyen bilim dal1 ©’
olarak ifade edilir. Amaci 1. Nedeni bilinen bir hastaligin kaynaginin belirlenmesi 2. Nedeni
bilinmeyen ya da tam olarak anlasilamamis bir hastaligin arastirilmasi ve kontrolil 3. Bir hastaligin
dogal gelisimi ve ekolojisi lizerine bilgi edinme 4. Hastalik kontrol programlarin planlanmasi,
izlenmesi ve degerlendirilmesi 5. Bir hastaligin ekonomik etkilerinin degerlendirilmesi ve alternatif
kontrol programlarin maliyetleri ile ekonomik yararlarinin ortaya konmasi Boliimleri 1. Tanimlayici
epidemiyoloji 2. Analitik epidemiyoloji 3. Deneysel epidemiyooji 4.Teorik epidemiyoloji HASTALIK
BELIRLEYICILERI Bir hastaligm olusumunu ve popiilasyondaki sikligini etkileyen her faktore veya
degiskene ‘’determinant=belirleyici > ad1 verilir. Hastalik belirleyicileri; 1.Primer ve sekonder
belirleyiciler 2.Endojen ve ekzojen beirleyiciler 3.Konak, etken ve ¢evre belirleyicileri olarak ele
alinir. Konak Belirleyicileri: Bir hastaligin olusumu iizerine konaga ait 6nemli belirleyiciler, hayvanin
tiirli ve 1rki, yasi, cinsiyeti ve bagisiklik durumudur. Etken belirleyicileri: Mikroorganizmalarin
patojenite, enfektivite, virililans, invazyon ve toksijenite yetenekleri sayilabilir. Cevre belirleyicileri:
Epidemiyolojide ¢evre belirleyicileri son derece dnemlidir. Ciinkii bu belirleyiciler hem konak ve
etken, hem de bunlar arasindaki etkilesimler {izerine etki yapabilir. Ayrica bir hastaligin bulasmasinda
rol oynayan herhangi bir ara konak veya vektorii de etkileyerek hastaligin bulasma seklinin tiiriinii ve
boyutunu belirleyebilir. iklim, toprak ve insan en énemli gevre belirleyicileridir.
MIKROORGANIZMALARIN BULASMASI ve YAYILMASI Mikroorganizmalarin konaga girisi Bir
enfeksiyonun ilk basamagi mikroorganizmanin konaga girisidir. Mikroorganizmalar, konak viicudunun
dis ¢evre ile baglantili hemen her kismindan girebilirler. Ancak enfeksiyonun olusabilmesi i¢in
etkenin konaga uygun bir yoldan (giris yolu) ve yeter sayida (enfektif doz)girmesi gerekir. Sindirim
sistemi: Mikroorganizmalarin konaga girisinde en sik ger¢eklesen yoldur. Birgok patojen kontamine
gida ve suyun tiiketilmesiyle viicuda girer. Bu yolla Salmonella, Campylobacter, E.coli gibi birgok
sindirim sistemi patojeni girebilecegi gibi, listeria ve brucellla gibi diger sistemlerde hastalik
olusturan etkenler de girebilir. Solunum sistemi: Toz ve damlaciklar sayesinde havada asili halde
bulunan mikroorganizmalar solunum ile alinarak {ist ve alt solunum sitemine yerleserek infeksiyona
neden olurlar. Urogenital sistem: Baz1 patojenler ¢iftlesme, suni tohumlama ya da vulvaya direk temas
ile viicuda girebilirler. Deri ve mukozalar: Viicudu 6rten deri, bir¢ok patojenin viicuda girisine engel
olan dnemli bir bariyerdir. Ancak kesik, ¢izik, yanma gibi doku biitiinliigiiniin bozuldugu durumlarda
mikroorganizmalar bu yolla viicuda girebilirler. Dolagim sistemi: Patojen mikroorganizmalarin olagan
kosullarda dolagima girmeleri miimkiin olmaz, ancak operasyonlar, derin bir yaralanma, invaziv bir
girisim ya da kan emici artropodlar aracigiyla bu miimkiin olabilir. Meme kanali: Cevre ya da meme
basina yerlesen mikroorganizmalar meme kanaliyla girerek loplara ulasabilirler. Mikroorganizmalarin
viicutta yayilmasi Kan yolu: Mikroorganizmalar genellikle dolagim sistemine deri ya da mukozalardan
veya lokalize enfeksiyon bolgelerinden lenfatikler yoluyla ulasirlar. Hiicreden hiicreye yayilma:
Ozellikle invaziv bakteriler ve viriisler mukoza, deri ve i¢ organlarda hiicrelerarasi bir yayilim
gosterirler. Sinir yolu: Baz1 patojenler viicuda girip liredikten sonra kendileri ya da toksinleri sinir
yoluyla yayilarak etki ederler. Fagositik hiicrelerle yayilma: Tiiberkiiloz etkenleri gibi, polimorf
niikleer 16kositler ve makrofajlarca fagosite edilen ancak lize edilemeyen etkenler bu hiicreler
araciligtyla cesitli organ ve dokulara yayilma imkani bulurlar. Mikroorganizmalarin viicuttan ¢ikislari
Enfeksiyon etkenlerinin duyarli konaklara bulasabilmesi i¢in yasadigi ve ¢ogaldigi konaktan disar1
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cikmasi gerekir. Genel olarak bu ¢ikis yolari, giris yollari ile aynidir. Bulasik gida ve sularla, sindirim
sistemi yoluyla alinan bir¢ok infeksiydz etken diski ve kusma ile disar1 ¢ikar. Solunum sistemine
yerlesen mikoplazma, Pastorella, Tiiberkiiloz etkenleri gibi bir¢ok patojen burun akintisi, mukoid
salgilarla ve aksirik, tiksirik, 0ksiirliik sonucu ¢ikan damlaciklarla digar atilirlar. Deride infeksiyona
neden olan Cigek, Ruam, Tiiberkiiloz gibi hastaliklarin etkenleri olusan s1v1 akintilar1 ve kabuklar
aracihigryla viicut disina ¢ikarlar. Uriner sisteme yerlesen Leptospira, Corynebacterium renale gibi
bazi patojenler idrar ile atilirlar. Disilerde genital sistem infeksiyonlarina neden olan Brucella,
Mikoplazma, Kampilobakterler atik fotus, yavru zarlari, amnion sivisi ve genital sekresyonlar ile
disar1 ¢ikarlar. Meme bezlerinin yangisi ve siitiin bilesiminin bozulmasiyla seyreden mastitis
olgularinda Streptokoklar, Stafilokoklar, Escherichia coli ve baz1 genital sistem patojenleri (Brucella
etkenleri) siit ile viicudu terk ederler. Konjunktivitis/keratokonjunktivitis olgularina neden olan
Moraxella bovis ve Mycoplasma conjunctivae gibi etkenler gbzyasi ile viicuttan atilirlar.
Mikroorganizmalarin bulagma sekilleri Mikroorganizmalar, konagin hayat evreleri de dikkate
alindiginda iki ana sekilde bulasirlar. Vertikal bulasma (Dikey bulagsma), dogum 6ncesi evrede
gerceklesen, annede bulunan patojen mikroorganizmalarin yavruya bulasmasi yoludur. Digeri ise
dogum sonras1 evreyi iceren Horizantal bulagsma (Yatay bulasma) olup, direk (dogrudan) ve indirek
(dolayl1) bulasma olarak ele alinir. Vertikal bulasma: Infeksiydz etkenlerin bir jenerasyondan digerine
tasinmasini igeren ve dogum Oncesi evrede gerceklesen bu bulagsma sekli iki kisimda ele alinir.
Herediter bulagsma (Kalitsal bulagsma): Bazi patojenlerin DNA kopyalarinin erkek ya da disi tireme
hiicresi genomuna entegre olarak embriyoya tasinmasi halidir. Ornegin Retroviruslar. Kongenital
bulasma: Annede bulunan infeksiy6z etkenlerin embriyo ya da fotusa bulasmasidir. Bu bulagma
memelilerde uterus, kanatlilarda yumurtada ger¢eklesir. a.Plasental bulagsma: Plasenta memelilerde
bir¢ok mikroorganizmanin gecisine engel olur. Ancak bazi bazi infeksiyonlarda annede bulunan patojen
etkenler annenin dolagimi araciligiyla plasentaya yerleserek, iirer ve patolojik bozukluklara neden olup
plasentay1 gegerek yavruyu infekte ederler. b.Germinal bulagsma: Daha ¢ok kanatlilarda gézlenen bu
bulagma seklinde, ovuma bulasan etkenlerin embriyoya ge¢mesiyle sekillenir. ¢c.Dogum aninda
bulagsma: Bazi durumlarda alt genital sistemde bulunan genellikle fekal orjinli patojenler dogum
aninda yavruya bulasarak enfeksiyona neden olur. Horizantal bulasma: Hayvanlarin dogum sonrasi
yasamlarinin herhangi bir ddneminde gergeklesen, mikroorganizmalarin direk ya da indirek yollarla
bulagmasi seklidir. Direk (Dogrudan) bulagsma: Canli ya da cansiz herhangi bir araci olmaksizin
mikroorganizmalarin temas, aerosol, veneral (¢iftlesme) ve fekal-oral yol ile konaga bulagma
yollaridir. indirek (Dolayli)bulasma : Dolayli bulasma bulasic1 bir etkenin duyarl konaga, kontamine
bir ara nesne (cansiz)veya canlilar araciligiyla bulastirilmasini igerir. a.Cansiz aracilarla bulagma:
Infeksiydz etkenlerin kontamine yem ve su, kulugka makinalari,toprak, altlik, yem/su kaplar1 gibi
birgok cansiz madde aracigiyla tasinmasidir. Bulasici hastalik etkenini tasiyan herhangi bir cisim veya
maddeye fomit ad1 verilir. b.Canl1 aracilarla bulagma: Bazi enfeksiy6z ekenlerin duyarli konaga
ulagtirilmasinda rezervuar, vektdr gibi canlilar rol oynar.

INFEKSIYON TIPLERI

Viicuttaki konumlarina gore Sistemik veya genel infeksiyon: Genellikle invaziv karakterli
mikroorganizmalarin viicuda yayilarak, birden fazla organ ve sistemi etkilemesiyle olusan
infeksiyonlara denir. Lokal infeksiyon: Bazi1 patojenik etkenler konak viicuduna girdikleri bolgede
sinirli infeksiyonlar olustururlar. Fokal infeksiyon: Bazi patojenler (Streptokok ve Korinebakteriler
gibi) viicudun 6zellikle farinks, larinks, tonsil, siniis, disg yuvalar1 gibi odaklarina yerleserek infeksiyon
olustururlar. Olusum tarzlarina gore Latent (Gizli) infeksiyon: Bir viriisiin veya bakterinin aktif olarak
cogaldigi ve potansiyel olarak hastalik belirtilerine yol agtig1 aktif enfeksiyonlarin aksine, latent
enfeksiyonlar esas olarak statiktirler. Firsat¢1 (Oportunist) infeksiyonlar: Normal kosullarda viicudun
bir floras1 olarak bulunan hastaliga yol agmayan bakteri, viriis, mantar veya protozoonlar konak
bagisiklik sistemi zayifladiginda hastaliga neden olabilirler. Sekonder (Ikincil) infeksiyon: Viicutta bir
infeksiyon mevcut iken, katilan ikincil (sekonder) etkenlerle olugan infeksiyondur. Ko (Ortak)
infeksiyon : Birden fazla etkenin birlikte etkisiyle meydana gelen infeksiyonlardir. Viicuttaki seyrine
gore Perakut : Daha ¢ok viriilensi yiiksek ve invaziv karakterli mikroorganizmalar tarafindan
olusturulan ¢ok siddetli ve ¢ok kisa siireli, genellikle 6liimciil seyreden hastalik formudur. Akut:
Viicuda girdikten sonra, hizli ilerleyen, kisa siireli (birka¢ giin) ve bazi belirtilere yol agan hastalik
seyri. Subakut: Seyirleri akut ile kronik arasinda bir siire alan, birka¢ hafta siiren hastalik seyri. Kronik
: Hastaligin inkubasyon siiresi ve belirtilerinin uzun siirdiigii (haftalarca, aylarca, hatta yillarca)seyir
seklidir.

POPULASYON VE POPULASYONDA HASTALIK

Popiilasyon: Popiilasyon, belirli baz1 6zelliklere sahip bireylerin toplami olarak tanimlanabilir.
Hayvan popiilasyonlarinin yapist dendiginde belli bir cografik alana dagilim 6zellikleri ifade edilir.
Buna gore popiilasyonlar diizenli (iiniform); bireyler arast mesafenin ve hayvan yogunlugunun esit
oldugu, diizensiz (rastgele); (bireyler aras1 mesafe ve hayvan yogunlugunun diizensiz oldugu ve kiimesel
(kontagiy6z); hayvan yogunlugunun yiiksek oldugu popiilasyonlar olarak tanimlanir. Epidemiyolojik
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calismalarda siklikla kullanilan bir bagka terim ise riskteki popiilasyondur. Genel popiilasyona oranla
incelenen belirli bir hastaliga yakalanma olasilig1 yiliksek olan, daha duyarl spesifik gruba riskteki
popiilasyon adi verilir. Popiilasyonda hastalik seyri Popiilasyonlarda hastalik olaylari, hastaligin
olustugu zaman aralig1 ve etkilenen hayvan sayisini ifade edecek sekilde ele alinir. Hastalik sayis1
dikey eksende, bu hastaliklarin olustugu zaman boyutu yatay eksende gosterilerek grafiklerle izah edilir
(Epidemik egri). Popiilasyonda hastaliklar; Endemik, Epidemik (Salgin), Sporadik, ve Pandemik seyir
sekillerinde goriiliirler. Populasyonda hastalik olaylarinin nicel degerlendirmesi (Hastalik dl¢iileri)
Prevalans (Yayginlik): Hastaliklarin popiilasyonda yayginligini veren bir dlgiittiir. Insidens (Siklik) :
Bir popiilasyonda belirli bir zaman araliginda olusan yeni hastalik vakalarinin sayisini ifade eden
epidemiyolojik bir terimdir. Morbidite, bir popiilasyonda olugan hastalik sayisinin tiim popiilasyona
oranlanmasidir. Genellikle hastaliklarin bulagma giiciinii ortaya koyar. Mortalite, bir hastalik nedeniyle
Olen hayvan sayisinin tiim popiilasyona oranidir. Letalite, bir hastaliktan 6len hayvan sayisinin
hastalanan hayvan sayisina oranidir.
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GIRIS

Gram pozitif bakteriler, geleneksel olarak hiicre duvarlarinin boyanmasina dayanan ve bakterileri
siniflandirmak i¢in kullanilan Hans Christian Gram tarafindan 1884'te gelistirilen Gram boyama
testinde pozitif sonug veren bakterilerdir. Gram pozitif bakteriler testte kullanilan kristal menekse
rengini alir ve mikroskopta goriindiiklerinde mavi-mor renkte goriiniirler. Sadece bazi tiirlerin,
genellikle polisakaritlerden olusan bir kapsiilii vardir. Ayrica sadece bazi tiirler flagellaya sahiptir.
STAFILOKOK

Genel Ozellikleri Stafilokoklar; tek tek, ¢iftler veya iiziim salkimina benzeyen diizensiz kiimeler gibi
goriilen, yaklasik olarak 1 um ¢apinda Gram pozitif bakterilerdir. %10’a kadar NaCI iceren ortamlarda
iireyebilirler. Koyun kanli agarda hemoliz olugtururlar. Stafilokok kolonileri pigment olusumuna bagl
olarak kati besi yerinde beyaz, krem, opak olarak goriiliirler ve ¢aplar1 yaklasik 4 mm kadardir. S.
aureus'un si1gir ve insan suslarinin kolonileri altin saris1 gériinimiindedir. S. aureus’un hiicre duvarinda
bulunan koagiilaz patojenite ile iligkili olup hayvan ve insanlarda stafilokok infeksiyonlar1 cogunlukla
koagulaz pozitif etkenler tarafindan olusturulmaktadir. Epidemiyoloji Stafilokoklar, insan ve
hayvanlarda firsatci patojen olarak hastalik olusturmalarina ragmen gida kaynakli infeksiyon
olusturmalari ve son yillarda metisilin direngli stafilokok vakalar1 halk sagligi agisindan olduk¢a
onemlidir. Genellikle S. aureus'un neden oldugu stafilokok mastitisi, subklinik, akut veya kronik
olabilir. Kene piyemisi, S. aureus'un neden oldugu bir kuzu infeksiyonu olup Ixodes ricinus tiirii keneler
hastaligin ortaya ¢ikmasinda etkindirler. Staphylococcus hyicus'un neden oldugu eksudatif epidermitis,
siit emen domuzlarda meydana gelir. Botriyomikozis, siklikla S. aureus'un neden oldugu ¢ogunlukla
atlarda ortaya ¢ikan kronik ve suppuratif bir graniilomatdz durumdur. Kopek ve kedilerde S.
pseudointermedius’un neden oldugu piyoderma, otitis eksterna, mastitis, endometrit ve yara
infeksiyonlar1 goriiliir. Laboratuvar Tanist Klinik 6rneklerde, Stafilokok tiirleri, Streptokok ve Mikrokok
tiirlerinden ayirt edilmelidir. Stafilokoklar genellikle katalaz-pozitif, streptokoklar katalaz negatiftir. S.
aureus'un sigir ve insan suslarinin kolonileri altin sarisidir.

STREPTOKOK

Genel Ozellikleri Streptokoklar, birgok hayvan tiiriinii enfekte edebilen, mastitis, metritis, poliartrit ve
menenjit gibi siipliratif hastaliklara neden olabilen bakterilerdir. Gram pozitif, fakiiltatif anaerobik,
katalaz negatif, spor olusturmayan, hareketsiz kiiresel bakterilerdir. Streptokoklarin tiirlerinde goriilen
Beta hemolizde, eritrositlerde tam hemoliz olusumu goriiliir ve besi yerinde koloni etrafinda agik zon
olusur. Beta hemoliz olusumuna neden olan tiirler arasinda S. agalactiae, S. equi, S. pyogens
sayilabilir. Alfa hemolizde eritrositler tam olarak hemoliz olmazlar ve koloni etrafinda yesilimsi bir
zon olusur. S. bovis, S. dysgalactiae, S. uberis alfa hemoliz olugturan tiirlerdir. Gama hemoliz tipinde
ise kanli agarda lireyen koloniler etrafinda herhangi bir renk agilmasi gériilmez. Streptokok tiirlerinin
siniflandirilmasinda kullanilan diger yontem ise Lancefield gruplandirmasidir. Streptokok tiirlerinin
neden oldugu Veteriner Hekimlik agisindan 6nemli olan infeksiyonlar; atlarda Gurm (su sakagisi),
bazen sigirlarda mastitis, kopeklerde tonsillit ve taylarda lenfanjitdir. S. canis, kdpeklerin énemli bir
patojeni olup yeni doganlarda septisemi ve toksik sok sendromu ile iliskilidir. Epidemiyoloji
Hayvanlarda ve insanlarda streptokok tiirleri iist solunum yolu, deri ve daha diisiik oranda alt genital
kanalda bulunurlar. Temelde irinli infeksiyonlara neden olurlar. Atlarda S. equi (S. equi subsp. equi)’
nin neden oldugu Gurm (Su sakagis1) akut ve irinli lenfadenitisle karekterize bir hastaliktir.
Streptococcus suis, diinya ¢apinda domuz endiistrisinde 6nemli kayiplarin nedeni olarak taninir. Etken
her yastaki domuzlarda menenjit, artrit, septisemi, bronkopnéymoni nadiren sporadik endokardit, yeni
dogan &liimleri ve abortlara neden olur. Laboratuvar Tanis1 Ozellikle siit 5rnekleri kontaminasyonun
onlenmesi i¢in dikkatlice alinmalidir. Alinan 6rnekler hemen degerlendirilmeli veya -20 °C’de
saklanmalidir. Etkenin tanis1 i¢in dokudan hazirlanan siirme preparatlarin Gram yontemi ile
boyanmasi, koloni morfolojisi ve elde edilen izolatlarin hemolitik 6zellikleri incelenir. Gram boyali
preparatlarin mikroskobik incelemesi ve katalaz iretme yetenegi taninin dnemli pargalaridir.
Streptokoklar MacConkey agarda iiremedikleri i¢in bazi enterokoklardan ve katalaz negatiflikleri ile de
stafilokoklardan ayrilirlar. Ozellikle subklinik olarak seyreden mastitisin tanis1 amaciyla Strip-cup,
Whiteside testi, California mastitis test (CMT) gibi testler ile teshis yapilabilmektedir.
ENTEROKOK

Genel Ozellikleri Enterokoklar, Gram-pozitif, sporsuz ve fakiiltatif anaerobik bakteriler olup
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mikroskopta hem tekli hem de zincir halinde goriilebilir. Streptokok tiirlerinden fenotipik olarak iki
o6nemli agidan farklilik gdsterirler; safra tuzlarini tolere ederler ve bazi suslar1 MacConkey agarda
kirmizi, pin-point (igne ucu, nokta) kolonileri olarak goriiliirler. Epidemiyoloji Enterokoklar hem insan
hem de hayvanlarda mikrofloranin 6nemli bir pargasi olarak bulunurlar. Vankomisine direngli
enterokoklar, hastane infeksiyonlarina neden olan 6nemli nozokomiyal patojenlerdir ve E. faecium'un
hayvan izolatlarindaki vankomisin direnci, 6nemli bir halk saglig1 sorunudur. Laboratuvar Tanisi
Klinik 6rnekler genel izolasyon amaciyla kullanilan kanli agar gibi besi yerlerine ekilebilecekleri gibi
bazen enterokoklar i¢in 6zel olan Bile Eskulin gibi besi yerlerine ekilerek 37 °C’de 24 saat inkiibe
edilirler. Identifiye edilen suslar Grup D lateks agliitinasyon test kitleri kullanilarak serogruplara
ayrilabilir. BASILLUS Genel Ozellikleri Cogu Basillus tiirii, Gram pozitif, endospor iireten
cubuklardir. Basillus tiirleri, katalaz-pozitif, aerobik veya fakiiltatif olarak anaerobiktir ve ¢ogu tiirler,
en onemli patojen olan B. anthracis hari¢ hareketlidir. B. anthracis 37 °C’de 24 saat inkiibasyon sonrasi
5 mm ¢apinda, grimsi, kenarlar1 piiriizlii R tipi koloniler olusturur. B. anthracis'in viriilans1 olusturdugu
kapsiil ve karmagik bir toksin iiretme kabiliyetinden kaynaklanir. Kompleks toksin, ii¢ antijenik
komponentten olusur; koruyucu antijen, 6dem faktorii ve letal faktor. B. anthracis’in insan ve
hayvanlarda olusturdugu hastaliga “’sarbon (antraks)” ad1 verilir. Epidemiyoloji Etkenlerin endospor
olusturmalar1 sarbonun yayilmasinda ve kaliciliginda en 6nemli faktordiir. Sarbonun klinik bulgularinin
taninmas1 hayati 0nem tasir. Karkaslar acilmamali ve havaya maruz birakilmamalidir. Enfeksiyon
genellikle sporlarin yutulmasiyla ve daha az siklikla, solundugunda veya deri temaslar1 sonucu olusur.
Insanlarda daha ¢ok antraks hastaliginin deri formu gériiliir. Ihbari zorunlu bir hastalik olan antraks en
onemli zoonozlardan biridir. Laboratuvar Tanis1 Olen hayvanlarin dogal bosluklarindan gelen kan ve
yanliglikla yapilan nekropsi sonrasi genellikle dalak laboratuvarda hastalik yoniinden incelenebilir.
Giemsa boyamada etkenin kendisi mavi basilin ¢cevresinde ise pembe renkli olarak kapsiil goriiliir.
Orneklerden kanli agara ekim yapilir. 37 °C’de 24 saat inkiibasyon sonrasi grimsi renkte koloniler
olusur. Kolonilerin Gram yontemi ile boyanmasi sonucu tipik sa¢ demeti seklinde goriilen kapsiilsiiz ve
sporlu basiller goriiliir. B. anthracis penisilin igeren besi yerinde iiretildiginde penisiline duyarl
olmasindan dolayi tespih benzeri bir gériiniim almasina inci dizisi reaksiyonu adi verilir. Bu durum
antrakoidlerde goriilmez. B. anthracis hareketsiz, antrakoidler ise hareketlidir. B. anthracis gama fajina
duyarl antrakoidler ise direnglidir.

LISTERIA

Genel Ozellikleri Listeria tiirlerinin ¢ogu, 2 pm uzunlugunda kiiciik, Gram-pozitif, comak seklinde
katalaz-pozitif, oksidaz-negatif, hareketli, fakiiltatif anaerob bakterilerdir. Kanli agarda beta hemolitik
koloniler olustururlar. Bu cinste yer alan en 6nemlisi patojen olan L. monocytogenes, birgok hayvan
tiirliniin ve insanlarin hastaliklarinda rol oynamaktadir. Etken merkezi sinir sistemi (CNS)
infeksiyonlarina, abort, gdz iltihab1 ve septisemilere neden olur. Hiicre i¢inde L. monocytogenes’in sag
kalmasini saglayan baslica viriilans faktoril listeriyolizin (LLO) olarak adlandirilan sitolizindir.
Epidemiyoloji Listerialar; toprak, silaj, ot, saglik hayvan digkilari, lagim akintilart ve su
kaynaklarindan izole edilebilir. Listeriozis salginlart mevsimsel (kis ve ilkbahar) olma egiliminde
olup gebeligin son donemlerinde silaj ile beslenen hayvanlar etkilemektedir. L. monocytogenes, diisiik
kaliteli 5.5'in lizerinde pH degerine sahip silajin yiizey tabakalarinda iireyebilir. Laboratuvar Tanis1
Hayvanlarda sinirsel bulgular goriilityor ise serobrospinal s1vi ve beyin dokular1 olan medulla ve
ponstan 6rnek alinir. Abort goriilen vakalarda fotus, kotiledonlar ve genital akintilar 6rnek olarak
laboratuvara gonderilir. Septisemik seyreden vakalarda kan, dalak veya dalak alinacak 6rneklerdir.
Listeri monocytogenes’in beyin dokusundan izolasyunu i¢in ‘’sogukta zenginlestirme’’ islemi yapilarak
izolasyon sansi arttirilir. Tipik Listeria kolonileri Oxford agarda siyahimsi-yesil renkli ¢okiik merkezli
siyah zonlu koloni olusturur. Broth igerisinde 25 °C’de 2-5 saat inkiibe edilen izolatlar karakteristik
tumbling (takla atma, yuvarlanma) hareketini gosterirler. Listeria tiirlerinin ayriminda olduk¢a yaygin
olarak kullanilan CAMP testinde kanli agara ekilen test edilecek suslar ve kontrol suslarinin kesisme
noktasinda olusacak artmis beta hemoliz alaninin gézlenmesi pozitif reaksiyon olarak degerlendirilir.
L. monocytogenes’in olusturdugu hemoliz S. aureus ile artarken, Rhodococcus equi ile negatif reaksiyon
verir. L. ivanovii’de bu durum tam tersidir.

RODOKOK

Genel Ozellikleri Dogada yaygin olarak bulunan Rhodococcus cinsi icerisinde sadece R. equi hayvan
patojenidir. R. equi 6 ayliktan kii¢iik taylarin firsat¢1 patojenidir. Etken Nutrient agar gibi
zenginlestirilmemis besi yerinde karakteristik mukoid ve somon rengi koloniler olusturur. Etken,
NANAT adi verilen selektif besi yerinde 37 °C’de 24-72 saatte gri-siyah renkli, mukoid koloniler
olugturur. Epidemiyoloji Rhodococcus equi toprak bakterisi olup infeksiyonda en énemli bulagsma
kaynag topraktir. Infeksiyonda bulasma solunum ve sindirim yolu ile olur. Taylarda infeksiyon temel
olarak solunum yoluyla alinim sonrasi sekillenir. Ozellikle yaz aylarinda yogun toz olmasi nedeniyle
infeksiyon daha sik goriiliir. At ¢iftliklerinde havanlarin bakim kosullarinda etkenin bulasmasinda
onemli bir faktor olarak rol oynamaktadir. Laboratuvar Tanis1 Rhodococcus equi, trakeobrongial sividan
hazirlanan preparatlarda pleomorfik ¢omaklar seklinde goriiliir. Kanli agar ve selektif NANAT besi
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yerine Ornekler ekilir. Kanli agarda 37 °C’de aerobik ortamda 48 saatlik inkiibasyon sonrasinda
nonhemolitik, kenarlar1 diizensiz, somon pembesi renginde mukoid koloniler olustururlar.

NANAT

besi yerinde siyah renkli koloniler olustururlar. CAMP testinin pozitif olmas1 etkenin tanisi i¢in
onemlidir.

KORINEBAKTERI

Genel Ozellikleri Korinebakteri cinsinin iiyeleri Gram pozitif, genellikle kokoid veya gomak
goriinimli, sporsuz, kapsiilsiiz, aerobik veya fakiiltatif anaerobik, hareketsiz (Corynebacterium
aquaticum harig) bakterilerdir. Mikroskobik bakidaki Cin alfabesine (V, X, Y bicimli bakteri
goriiniimleri) benzer tarzda goériintimleri tanida 6nemlidir. C. pseudotuberculosis, 72 saate kadar belirgin
olmayan dar bir tam hemoliz zonuyla ¢evrili kii¢iik, beyazims1 kolonilere sahiptir. C. renale grubunun
iiyeleri 24 saat inkiibasyondan sonra kii¢iik hemolitik olmayan koloniler iiretirler. 48 saat inkiibasyon
sonrasi pigment liretimi, gruptaki {i¢ tiiriin ayirt edici (C. renale; soluk sar1, C.pilosum; sari,
C.cystitidis; beyaz) 6zelliklerinden biridir. C. pseudotuberculosis’in iki biyotipi bulunur. Kazeoz
lenfadenitis, C. pseudotuberculosis’in nitrati indirgemeyen tipinin neden oldugu koyun, ke¢i ve nadiren
sigirlarin kronik stipiiratif bir infeksiyondur. C. pseudotuberculosis’in nitrat indirgeyen biyotipi, at ve
sigirlarda sporadik olgularda iilseratif lenfanjite neden olur. Epidemiyoloji Korinebakterilerin cogu tiirii
kommensal olarak mukoz membranlarda bulunabilir. C. pseudotuberculosis koyun agillarinda,
koyunlarin gastrointestinal kanalinda ve ¢evrede aylarca canli kalabilir. C. pseudotuberculosis’in
koyunlara bulagmasi1 deride olusan travmatik lezyonlar sonucu olusur. Kuyruk kesimi, kirkim,
kontamine banyo veya artropod 1siriklari infeksiyonun bulagsmasinda dnemli faktorlerdir. Kiigiik
ruminantlarda kazedz lenfadenit dnemli bakteriyel infeksiyonlardan biridir. C. pseudotuberculosis’in
virulens faktérii fosfolipaz D ad1 verilen bir toksindir. Infeksiyon sonucu olusan sistitis en siddetli C.
cytitidis tarafindan olusturulur. C. bovis inek ve bogalarin ireme kanallar1 ile ineklerin meme
kanalinda kommensal olarak bulunur. C. diphtheriae’ye benzeyen C. ulcerans sigirlarda goriilen
mastitis vakalarindan izole edilmistir. Laboratuvar Tanis1 Alinan 6rneklerden hazirlanan preparatlarin
Gram boyama sonrasi direkt mikroskobik incelenmesi sonucunda tipik korinebakteriler goriilebilir.
Ureyen kolonilerden hazirlanan preparatlarda tipik korinebakteriler aranir. Koloni rengi, goriiniimii,
hemoliz durumu ve MacConkey agarda iiremenin olmamas1 korinebakteriler yoniinden énemlidir.
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BRUSELLA

Genel Ozellikleri Brusella tiirleri intraselliiler (hiicre i¢i) bakterilerdir. Cins iiyelerinden B. abortus
sigirlardan, B. melitensis koyun ve kegilerden, B. ovis koglardan, B. canis kopeklerden, B. suis
domuzlardan, B. neotomae ¢6l faresi, B. ceti ve B. pinnipedialis deniz memelileri, B. microti kirmizi
tilki, tarla faresi, B. inopinata meme implantindan izole edilmislerdir. Epidemiyoloji Brusellozis;
hayvanlarda, 6zellikle testis, meme, uterus gibi genital organlara yerleserek yavru atmalara (abort),
infertiliteye (kisirlik) ve siit veriminin azalmasina yol agan kronik, bulasici ve yangisal infeksiyonlara
neden olan zoonotik bir hastaliktir. Laboratuvar Tanis1 Orneklerden kanli agar, % 5 oraninda at serumu
katilmis Colombia Agar, Serum Dekstroz Agar gibi genel besi yerleri ile Brusella Agar, Farrel’s
Medium, Thayler-Martin’s (modifiye) gibi selektif besi yerleine ekimler yapilir. B. ovis ve B. canis R
koloni goériiniimiindedirler. Tibilisi (Tb) referans faj olarak tiir tayininde kullanilmaktadir. Rose Bengal
Plate Testinde (RBPT), Serum Aglutinasyon Testi (SAT) ve Komplement Fikzasyon Testi (KFT)
etkenin serolojik teshisinde kullanilmaktadir.

KAMPILOBAKTER

Genel Ozellikleri Kampilobakterler Gram negatif, S seklinde veya kivrimli, flagellalar1 sayesinde
hareketli, mikroaerofilik karakterde bakterilerdir. Optimal ireme sicakliklar1 35-37°Cdir. Termofilik
kampilobakterler (C. coli, C. lari, C.jejuni)’lerin optimal {ireme sicakliklar1 37-42°C’dir.
Epidemiyoloji Kampilobakter infeksiyonlar1 zoonotik karakterdedir. C. fetus subsp. fetus koyunlarda
epizootik, sigirlarda sporadik abortuslara neden olur. C. fetus subsp. venerealis sadece sigirlarda
veneral infeksiyona neden olur. Laboratuvar Tanis1 S koloni olusumlart ile birlikte Gram negatif ve
tipik mart1 kanadi géilintimiindeki comaklar degerlendirmeye alinir.

FRANCISELLA

Genel Ozellikleri Francisella tularensis Gram negatif, kokobasil seklinde, hareketsiz, sporsuz,
kapsiilsiiz, zorunlu aerob bir bakteridir. Epidemiyoloji Francisella tularensis’in neden oldugu tularemi,
zoonoz bir hastaliktir. Etkenin rezervuarlari ¢ogunlukla yabani tavsan, su faresi ve kunduz gibi kemirici
hayvanlardir. Keneler araciligiyla insan ve diger hayvanlara infeksiyon bulasabilir. Av hayvanlarinin
yliziilen derilerinde 1 ay kadar canli kalabilmektedir. Laboratuvar Tanis1 Flouresan antikor testi etkenin
varligini ortaya koymada 6nemli testlerden biridir. F. tularensis normal besi yerlerinde iiremedigi i¢in
izolayon amaciyla Thayer Martin, Francis medium gibi besi yerleri kullanilir. 37°C de mikroaerobik
sartlarda inkiibasyonlar gergeklestirilir.

PASTORELLA ve MANHEMIA

Genel Ozellikleri Infekte dokulardan hazirlanan preparatlarda tipik bipolar boyanirlar. Aerob ve
fakiiltatif anaerob 6zelliktedirler. En ¢ok hastalik yapan tiirler P. multocida ve M. haemolytica’dir. M.
haemolytica kanl agarda hemoliz olusturmasi, Mac Conkey agarda iliremesi ve biyokimyasal bazi
ozelliklerinin (indol ve iireaz) negatif olmasi ile digerlerinden ayrilir. Epidemiyoloji Hayvanlarda
stres faktorleriyle birlikte direncin kirilmas1 bu mikroorganizmalarin iremesine ve patojenite
kazanmasina yardimci olur. Hastalik sindirim yolu ile yayilir. Laboratuvar Tanist Numunelerden
hazirlanan frotiler Giemsa boyanir ve bipolar boyanmis kokobasiller aranir. Marazi maddelerden kanh
agarlara ekimler yapilir. AEROMONAS-VIBRIO Genel Ozellikleri Aeromonas cinsi bakteriler
psikrofilik ve mezofilik olarak iki grupta incelenir. Psikrofil grup; balik patojeni olan A. salmonicida
bu grupta yer alir, hareketsizdir. En iyi 23°C’de iireyebildigi i¢in klinik olarak dnemli kabul edilmez.
Mezofilik grup; bu grupta A. hydrophila, A. caviae ve A. sobria yer almaktadir. En iyi 37°C’de
ireyebilmektedirler. Bu grupta yer alanlar potansiyel insan patojenidir. Vibrio cinsi liyeleri Gram
negatif, fakiiltatif anaerob, hareketli, virgiil seklinde kivrimli gomaklaridr. Epidemiyoloji A. caviae
daha ¢ok kirli sularda, A. hydrophila ve A. sobria temiz sularda bulunur. Zoonotik karakterdeki bu
patojenler daha ¢ok at, koyun, domuz gibi hayvalarin, balik ve bazi deniz kabuklularinin digkilarinda
bulunduklarindan kontamine su ve et iirlinleri ile insanlara bulasirlar ve sporadik infeksiyonlar meydana
getiriler. Laboratuvar Tanis1 A. salmonicida S tipli hemolitik koloniler olusturur. Frunkulosis Agar’da
kahverenkli pigment olusturur. Hareketli acromonaslar kat1 besi yeri ylizeyinde yayilarak {irerler.
Aeromonas cinsi bakterilerin izolasyonlarinda ampisiline direngli olmalarindan faydalanilmakta, bu
amacla genellikle ampisilinli besi yerleri kullanilmaktadir.

HEMOFILUS ve AKTINOBASILLUS

Genel Ozellikleri Hemofiluslar Gram negatif, kokobasil formunda, kapsiillii, hareketsiz acerob veya
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fakiiltatif anaerob iireyebilen bakterilerdir. Ureyebilmeleri icin kanda bulunan hemoglobuline bagl ve
1siya dayanikli X faktorii (protoporphyrin IX) ile 1s1ya dayaniksiz V faktoriine (nikotinamid adenin
dinukleotid) gereksinim duyarlar. Hemofiluslar ¢ikolata agarda kolayca iirerler. Aktinobasilluslar
Gram negatif, hareketsiz, acrob veya mikroaerofilik karakterdedirler. Epidemiyoloji Haemophilus
somni sigirlarda bronkopndmoni, iireme kanali infeksiyonlari, koyunlarda mastitis ve fertilite
problemleri, kuzularda pndmoni, koglarda epididimitis etkeni bir hemofilus tiiriidiir. H. paragallinarum
kanatlilarda koriza hastaliginin etkenidir. Aktinobasillozis, genellikle sig1ir, koyun ve kegilerin
yumusak dokularinda A. lignieresii tarafinfan olusturulan piyograniilomatoz bir infeksiyondur.
Laboratuvar Tanist Hemofiluslarin kiiltiirliniin yapilabilmesi i¢in ¢ikolata agar veya eskitilmis tavsan
veya at kanli agar kullanilir. Bu bakterilerin ihtiya¢ duyduklar1 V faktoriiniin eldesi i¢in kiiltiir S. aureus
ile birlikte yapilir. Aktinobasilloz teshisi amaciyla irin materyallerde bulunan graniillerden Kanl1 Agar
ve Mac Conkey Agara ekim yapulir.

PSODOMONAS

Genel Ozellikleri Psodomonaslar zorunlu aerobik, hareketli, Gram negatif, kapsiilsiiz
mikroorganizmadir. Cogu Aeromonas tiirii kanli agarda beta hemoliz olusturur. Petri kutusu agildiginda
lizim ya da menekse kokusu alinir. Epidemiyoloji Saglikli hayvanlarin digki ve derilerinde bulunan P.
aeruginosa firsat¢1 infeksiyonlar olugturur. Laboratuvar Tanis1t XLD, Brillant Green Agar gibi besi
yerlerinde lireme 6zellikleri kullanilarak psddomonaslarin biyokimyasal testlerle identifikasyonu
yapilir. Uziim benzeri meyvemsi koku etken yoniinden tipiktir. Piyosiyanin iiretimi ve kuvvetli oksidaz
reaksiyonu P. aeruginosa’nin tanisi i¢in dnemlidir.

MORAKSELLA

Genel Ozellikler Gram negatif, sporsuz, hareketsiz zorunlu aerop, kok, kokoid veya basil bigiminde
bulunur. Epidemiyoloji M. bovis sigirlarda keratokonjuktivitise neden olan 6nemli bir moraksella
tiirdiir. Bulagma hayvandan hayvana direk temas yoluyla veya mekanik vektor sinekler vasitasiyla olur
ve morbidite bazi siiriilerde %80’e kadar ulasabilir. Laboratuvar Tanis1 G6zden alinan materyallerden
kanli agara veya 2.5 pg/ml kloksasilin igeren selektif kanli agara ekim yapilir.

TAYLORELLA

Genel Ozellikleri Taylorella equigenitalis’in neden oldugu atlarin bulasici metritisl (CEM), tek
tirnaklilarin (6zellikle atlar) vaginitis, endometritis ve servitis ile seyreden akut, bulagici ve infeksiyoz
bir veneral hastaligidir. Epidemiyoloji Etken 6zellikle safkan atlar duyarli olup deneysel olarak bazi
hayvanlarda da infeksiyon olusturulabilir. Infekte kisrak ve aygirlar ciftlesme ile infeksiyonu
birbirlerine bulagtirmaktadirlar. Laboratuvar Tanis1 Infeksiyonu klinik belirtilere gore tanimak
kolaydir. Izolasyon i¢in Cikolata Agar ya da streptomisin katilmis Eugon Cikolata Agar besi yeri
olarak kullanilabilir.

BURKHOLDERIA

Genel Ozellikleri Cins igerisinde B. mallei ve B. pseudomallei veterinerlikte dnemli iki tiirdiir. B.
psudomallei, Meliodiosis hastaliginin etkenidir. B. mallei ise at, esek, katir gibi tek tirnakl
hayvanlarda ve bazen insanlarda Ruam hastaligina neden olan tiirdiir. Epidemiyoloji Ruam, esas
itibariyle at (kronik form), esek (akut form) ve katir (kronik form) gibi tek tirnakli hayvanlarda goriilen
bir hastaliktir. Ruam bir meslek hastaligidir. Laboratuvar Tanis1t Ruam hastaliginin alerjik tanisi ig¢in
Mallein testi yapilir. % 1°lik gliserinli besi yerinde liretilen bakterinin alkol veya 1s1 ile ¢oktiirtilmesi
ile elde edilen glukoprotein ekstrakti ¢esitli yollar (intradermal, subkutan, oftalmik veya intrapalpebral)
ile atlara uygulanir. Intradermal uygulama sonrasi injeksiyon yerinde olugan kalinlagma 0-3 mm
arasinda ise negatif, 3-5 mm ise siipheli, 5 mm’den daha fazla ise pozitif reaksiyon olarak kabul edilir.
ENTEROBAKTERILER ESHERISYA KOLI

Genel Ozellikleri En énemli tiir olan E. coli Gram negatif, hareketli, fakiiltatif anaerob, comak
seklinde bakterilerdir. Somatik O antijeni, kapsiil (K) antijeni, flagella (H) antijeni, endotoksin,
enterotoksin, sitotoksik nekrozan faktor gibi 6nemli 6zellik ve antijenik yapilara sahiptir. Enterotoksin
olusturan E.coli’ler Enterotoksijenik E.coli (ETEC), liretmeyenler ise non Enterotoksijenik E.coli
(NETEC) olarak adlandirilirlar. Enterohemorajik E.coli (EHEC) kanli ishal etkenidir ve prototipi E.
coli O157:H7°dir. Epidemiyoloji Mastitis, pndmoni, yenidoganlarin kolibasillozu E. coli
infekisyonlarindan bazilaridir. E. coli’nin baglica bulagsma yolu fekal-oral yoldur. Laboratuvar Tanis1
Laboratuvara gonderilen drneklerden frotiler hazirlanarak bakteriyoskopi yapilir. Mikroskopta Gram
negatif comaklar aranir. Mac Conkey agarda pembe ve EMB agarda tipik metalik yesil renkli koloniler
olusturur. Ozellikle IMVIC testleri tanimlamada énemli yer tutar. Bakteri bu test grubunda indol ve
Metil Red (MR) pozitif, sitrat ve Voges-Proskauer (VP) testlerinde negatif sonug verir.
SALMONELLA

Genel Ozellikleri Dogada ¢ok yaygin olarak bulunan Salmonella tiirleri Gram negatif, kisa comak
goriiniimiinde, kapsiilsiiz, fakiiltatif anaerobik, hareketli (S. Pullorum ve S.Gallinarum harig)
bakterilerdir. Salmonella genusunda S. enterica ve S. bongori olmak {izere 2 tiir bulunmaktadir.
Salmonellar klasik isimlendirilme yonteminden farkli olarak isimlendirilirler Serovar ismi biiylik
harfle baglamakta ve italik olarak yazilmamaktadir. Epidemiyoloji Salmonellalarin primer
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rezervuarlar1 6zellikle kiimes hayvanlar1 basta olmak iizere domuzlarin, kuslarin ve diger sicakkanl ve
sogukkanli hayvanlarin bagirsak sistemidir. Infekte kanatlilarda yumurtadan canli civciv ¢ikma orani
oldukga diisiik olup canli ¢ikanlar portdr olarak ¢evreye etkenin bulasmasinda rol oynarlar. Laboratuvar
Tanist Salmonellalarin izolasyon metodu; selektif olmayan 6n zenginlestirme, birincil selektif
zenginlestirme, selektif ve ayirici kati besi yerlerine ekim ve siipheli kolonilerin dogrulanmasi ve
identifikasyonu icin yapilan biyokimyasal testler ve serolojik testlerdir. YERSINY A Genel Ozellikleri
Enterobactereaceae familyasinda yer alan Yersinyalar Gram negatif ve kutupsal boyanma 6zelligi
gosteren kokobasillerdir. 25°C de hareketli (Y. pestis hareketsiz), 37°C de hareketsizdirler. +4°C de
iremeleri ise epidemiyolojik agcidan dnem tasimaktadir. Y. pestis insanlarda ve kedilerde veba etkeni
Y. enterocolitica insan ve hayvanlarda ¢ogunlukla gastroenterit etkeni olup zoonotik karakterdedir.
Epidemiyoloji Y. enterocolitica’nin dogal rezervurlar1 kemiriciler, tavsan, geyik, alik, sigir, koyun,
kegi, at, kedi ve kopektir. Primer hastalik sonrasi iyilesen hayvanlar portor olarak kalir. Y.
pseudotuberculosis dogal kosullarda rodent ve evcil hayvanlarda goriiliir. Y. pestis infekte rodentlerin
kediler tarafindan yenmesi sonucu bu hayvanlara bulagir. Kediler de insanlar i¢in potansiyel bulagsma
kaynagidir. Laboratuvar Tanis1 Laboratuvara ulagtirilan digki 6rneginden Y. enterocolitica izolasyoun
amactyla zenginlestirme besi yerleri Selenit F ve Tetratiyonath Broth’a ekim yapilir. Ayrica etkenin +
4°C de tireme 6zelliginden dolay1 sivi besi yerlerine yapilan ekimler buzdolabinda 3-5 giin sogukta 6n
zenginlestirme yapilarak identifikasyona gidilebilir.

DiGER ENTEROBAKTERILER

Genel Ozellikleri Sigella fakiiltatif anaerob ve nonhemolitik karakterde olup insanlarda ve
maymunlarda ishal ve dizanteriden sorumlu etkenler bu cinste yer alir. Klebsiyella tiirleri fakiiltatif
anaerob, hareketsiz ve laktoz pozitiftir. Serratya toprakta ve suda bulunur; ancak normalde bir flora
elemanidir. Enterobakter cinsinde yer alan tiirler bagirsak florasinda bulunan fakiiltatif anaerob,
hareketli, laktoz pozitif, nonhemolitikdirler. Hafniya cinsi igerisinde Hafnia alvei sigirlarda mastitis
ve atlarda abortus olgularina neden olmaktadir. Proteus cinsinin iiyeleri ise laboratuvar kontaminantlari
olup kedi, kdpeklerde kulak iltihabi, ayrica liriner sistem infeksiyonlarina neden olmaktadir. Sitrobakter
cinsi liyeleri de flora elemani olup non hemolitik, kapsiilsiiz tiirlerdir. Epidemiyoloji Normal flora
etkeni olan bu cinsteki bakteriler firsat¢1 patojendirler. Bu etkenlerin bulagmasinda ve yayilmasinda
digki 6nemlidir. Laboratuvar Tanis1 Klebsiyella, Hafniya, Serratya, Enterobakter, Proteus, Sitrobakter,
Sigella cinlerine ait bakteriler basit besi yerlerinde rahat {irerler. Proteuslar besi yeri yiizeyinde dalgali
bir iireme sergiler. K. pneumoniae mukoid karakterde koloniler olustururken, S. marcescens
sentezledigi pigment sayesinde tipik kirmizi renkli koloniler olusturur. Sigella laktoz negatif
karakterde olup izolasyonu amaciyla Mac Conkey agar, Hectoen Enteric Agar ve XLD Agar kullanilir.
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Mikobakteriler, insan ve hayvanlarda bir¢ok hastaliga yol acan enfeksiy6z bakteriyel etkenlerdir.
Tiiberkiiloz ve Lepra, Mikobakterin olusturdugu en 6nemli hastaliklar olup, bu hastaliklar insanligin
yazili tarihinden itibaren bilinmektedir. Mikobakterlerin ilk kez 1882 yilinda Robert Koch tarafindan
tanimlanmis ve sonraki yillarda yogunlastirilmig serumlu besi yerlerinde kiiltiire edilmistir.
Mikobakteriler, Actinomycetales takiminin, Mycobacteriaceae ailesi ve Mycobacterium cinsi
icerisinde yer alan bakterilerdir. Gram pozitif olarak bilinseler de Mikobakteriler, lipitge zengin bir
hiicre duvarina sahiptirler. Bu nedenle Gram boyama yontemi ile tam anlamiyla boyanmazlar ve bu
ozellikleri nedeniyle aside direngli bakteriler olarak adlandirilirlar. Giinlimiizde Mycobacterium cinsi
igerisinde 190’dan fazla tiir tanimlanmigstir. Bu tiirler konakta enfeksiyon olusturma yeteneklerine gore
mutlak patojen, firsat¢1 (oportunistik) patojen ve apatojen (saprofit) olarak siniflandirilmaktadir.
Patojen tiirler, memelilerde ve insanlarda basta akciger olmak iizere diger organ ve dokularda kazeoz
ve kazeodkalserdz ozellikte tiiberkiillerin olusmasi ile karakterize tiiberkiilozise neden olurlar.
Tiberkiilozis haricinde Mikobakteriler insanlarda lepra ve hayvanlarda paratiiberkiiloz, deri
tiiberkiilozu, tliberkiiloz benzeri akciger lezyonlar1 ve lenfadenitis gibi diger birgok kronik enfeksiyona
yol agmaktadirlar. Genel Ozellikleri Mikobakteriler, 0.2-0.6 um genisliginde, 1-10 pm uzunlugunda
olan diiz veya hafif kivrimli basillerdir. Sporsuz ve kapsiilsiiz olan bakteriler, Mycobacterium marinum
hari¢ hareketsizdirler. Mikobakterilerin lipit¢e zengin hiicre duvar1 yapis1 vardir. Bu yapu,
mesodiamino polimerik asit, alanin, glutamik asit, glukozamin, muramik asit, arabinoz ve galaktoz
adli bilesenler olusturur. Mikobakteriler, aside-direngli bakteriler olarak adlandirilirlar.
Mikobakterilerin boyanmasina Ehrlich Ziehl-Neelsen yontemi yaygin olarak kullanilir. Ehrlich Ziehl-
Neelsen yonteminde Mikobakteriler mavi zeminde koyu kirmizi renkte goriiliirler. Mikobakteriler,
yapay ortamda iiretilirler ve birgogu gliserolii kullanir. In vitro iiretilemeyen tek tiir Mycobacterium
leprae’dir. Mikobakterilerin liretilmesinde Lowenstein—Jensen ve Middlebrook besi yeri en ¢ok
basvurulan ortamlardir. Kati besi yerlerinde genellikle rough (R) tipi koloniler olustururlar. Besi yerine
gliserol ilavesi tiim tiirler tizerine olumlu etki yaparken, M. bovis’in {iremesini olumsuz etki yapar ve
bunu yerine piirivat kullanilabilir. Mikobakterilerin ¢cogu zorunlu aerobik olup bazilar1 mikroaerobik
ortamda iireyebilirler. Optimal iireme 1silar1 37-37.5 C’dir. Generasyon siiresi 15-24 saat koloniler
goriiniir hale gelmesi 5-6 hafta siirebilmektedir. Baz1 Mikabokteriler ise kismen hizli iirerler.
Mikobakterilerin bazilari 151k ve karanlik ortamda pigment olustururlar. Bu 6zelliklerine gore yapilan
Runyon siniflandirilmasinda Mikobakteriler, fotokromojenik (sadece aydinlikta sari-turuncu pigment
olusturanlar), skotokromojenik (karanlik veya aydinlikta koyu yesil veya turuncu pigment olusturanlar),
nonkromojenik (pigment olusturmayanlar) olarak ayrilirlar. Mikobakteriler, ¢evresel irritanlara karsi
direngli bakterilerdir. Toprak ve suda 4-5 ay, gdmiilii akcigerlerde 167 giin, ¢ig siitten yapilmis tereyagi
ve peynirde 1 ay canli kalabilirler. Pastorizasyon 1sisina duyarli olmalarina ragmen, bazi tiirler 80 °C’
ye kadar dayaniklilik gosterebilir. Mikobakterilerin, endotoksin ve ekzotoksinleri yoktur. Temel
viriilens 6zelligi, konak hiicre i¢inde yerlesme ve ¢ogalmay1 saglayan intraselliiler yasama yetenegidir.
Mikobakteriler, hastalik yapma yetenegine ve yaptig1 hastaliga gore; tiiberkiiloz etkenleri,
tiiberkiiloidler, mikobakteriyozise yol aganlar ve saprofitler olarak siniflandirilir. Tiiberkiilozise neden
olan insanlarda M. tuberculosis, sigirlarda ve memeli hayvanlarin biiyiik ¢gogunlugunda M. bovis,
kanatlilarda M. avium ve baliklarda M. marinum adli temel tiirlerdir. Tiiberkiiloidler ise 22 -C’de
iireyen, pigment olusturan ve Runyon siniflandirmasina dahil olan tiirlerdir. Saprofitik Mikobakteriler
ile ilgili enfeksiyon bildirilmemistir. Insanlarda ciizam (lepra) etkeni olan M. leprae ve ruminantlarda
paratiiberkiilozise neden olan M. paruberculosis 6nemli mikobakteriyozis tiirleri olarak bilinirler.
Tiiberkiilozis Tiiberkiilozis, hayvanlarda basta akciger olmak iizere diger organ ve dokularda kazedz
veya kazedkalser6z graniilom (tiiberkiil) olusumu ile karakterize, kronik seyirli ve bulasici bir
hastaliktir. Mycobacterium bovis, sigir tiiberkiilozunun etiyolojik etkeni olup sigirlardan insanlara
bulastig1 icin zoonoz olarak kabul edilir. M. tuberculosis kaynakli sigir tiiberkiilozis vakalari da
bildirilmistir. Diger ¢iftlik hayvanlarinda (koyun, keci, at, domuz) ve kedi-kdpeklerde tiiberkiilozisin
temel etkeni M. bovis olup, M. tuberculosis, M. avium kaynakli enfeksiyonlar da bildirilmistir. Sigir
tiiberkiilozisinin temel bulagsma yolu solunum ve sindirim sistemidir. Enfekte hayvanlarin oksiirigii ile
¢tkan mikrop yiikli damlaciklarin veya mikrop tasiyan toz partikiillerinin solunum yolu ile alinmasiyla
hastalik bulasabilmektedir. Solunum harici etken kontamine yem ve suyun tiiketimi ile
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gerceklesebilmektedir. Mastitisli siit 6zellikle yeni doganlar i¢in 6nemli enfeksiyon kaynagi ve
sindirim yoluyla bulagma seklidir. Bunlarin haricine kongenital, genital ve deri yolu ile
bulasabilmektedir. Etken viicuda giris yerine gore solunum ve sindirim sisteminde mukozlardaki
fagositik hiicreler tarafindan yutulduktan sonra ilgili lenf nodiillerine yay1ilir. Fagositik hiicrelerin
sindirimine kars1 direngli olan tiiberkiiloz etkenleri bu hiicreler i¢inde ¢ogalarak hiicreyi yikimlar.
Bolgede hiicresel bagisiklik yanitin bir yansimasi olarak artan fagositik hiicre birikimi ile etken
oldiiriilmeye calisilir. Kiigiik captaki bu hiicre birikimi graniilom olarak adlandirilir. Olusan
lezyonlarin bir kismi1 gerileme gosterirken bazilar1 bag dokudan olusan kapsiil ile ¢evrelenirler ve
tiiberkiilleri olustururlar. Tiiberkiiloziste kazedz lezyonlari takiben kalsifikasyon gdzlenir. Ilerlemis
olgularda trakea ve bronslarda iilserler yaygindir. Lezyonlar ployray1 da i¢ine alabilir ve bu hastalik
formu “incili tiiberkiilozis” olarak adlandirilir. Solumun sisteminin etkilendigi durumlarda sigirlarda
kisa ve kuru oksiiriik, dalgali ates ve bolgesel lenf yumrularinda siskinlik goriiliir. Tlerlemis olgularda
solunum gii¢liigii ve agril1 oksiiriik yaygindir. Etken kan yoluyla akcigerlerden diger temel organlara
yayilarak generalize bir forma doniisebilir. Sindirim sisteminin {ist kismi, ince ve kalin bagirsaklar ve
abomazum etkilenebilir. Buna bagli olarak ishal ve mezenteriyel lenf yumrularinin siskinlik goriiliir.
Deri, genital ve liriner sistem enfeksiyonlar1 nadirdir. Sigir tiiberkiilozisi nekropsi bulgulari
makroskobik olarak saptanabilen tiiberkiillerdir. Bu yapilar viicudun hemen hemen her tarafinda
yesilimsi, kazedz, kazedkalseroz veya kalsifiye ve kapsiillii makroskobik yumrular seklindedir. Koyun
ve kegiler, M. avium ve M. tuberculosis kaynakli dogal enfeksiyonlar daha yaygindir. Klinik vakalar
daha az olup hastalik genelde kesim esnasinda fark edilir. Tiiberkiillerde kalsifikasyon orani daha azdir.
Kedi ve kopeklerde tiiberkiilozis, M. bovis ve M. tuberculosis tarafindan olusturulur. Temel bulagma
yolu kdpeklerde solunum sistemi ve kedilerde sindirim sistemi araciligiyladir. Bu hayvanlarda
sarkoma benzeri lezyonlar goriiliir, kazeifikasyon yaygin degildir. Atlarda tliberkiilozisten sorumlu olan
temel tiir M. bovis’tir. Lezyonlarda kazeifikasyon ve kalsifikasyon yoktur. Mycobacterium avium
kanathilarin tiiberkiilozis etkenidir. Kanatlilarda temel bulagsma sindirim yoluyla olmakla beraber
vertikal bulagma ve solunum yoluyla bulagsma da bildirilmistir. Lezyonlar klasik tiiberkiiloz lezyonlari
seklindedir. Hastalik kanatlilarda kronik zayiflama, topallik, diiskiinliik ve verim kayb1 gibi spesifik
olmayan belirtilerle ortaya ¢gikar. Ruminantlarda Mikobakterium etkenlerinin olusturdugu bir baska
hastalik deri tiiberkiilozudur. Ozellikle sigirlarin bacak ve karin altin bolgesinde deri ve deri alt1 lenf
yollarinin yangilanmasiyla ve takiben iilserlesmesi ile karakterizedir. Bu haliyle deri tiiberkiilozisi *
Bovine Farcy” olarak adlandirilir. Tiiberkiiloziste spesifik olmayan klinik bulgularin gelisimi aylar
siirer ve enfeksiyon yillarca devam edebilir. Bu nedenle hastaligin klinik olarak teshis edilmesi
oldukga zordur. Patolojik olarak tiiberkiilozda tipik lezyonlarin (tiiberkiil) varlig1 teshiste fayda saglar.
Tiiberkiilozun laboratuar tanisinda, kronik olgularda bakteriyolojik yontemler, erken donem
enfeksiyonlarda ise immiinolojik tan1 yontemleri bagvurulur. Tan1 amaciyla canli hayvanlardan kan,
idrar, siit, uterus akintis1 ve deri kazintisi, 6lii hayvanlardan ise otopsi sonrasi lenf diiglimii, akciger,
lezyonlu doku ve organlar almabilir. Orneklerden hazirlanan preparatlar Ziehl-Neelsen yontemi ile
boyanarak mavi zemin iizerinde kirmizi aside direngli basil sekilli etkenler aranir. Mikobakterilerin
kiiltiirlinde, yumurta bazli Lowenstein-Jensen ve Stonebrinks besiyeri yaygin kullanilmaktadir.
Besiyerine gliserol ilavesi, M. tuberculosis ve M. avium i¢in iiremeyi indiiklerken, M. bovis kiiltiiriinde
gliserol yerine sodyum piirivat (%0.4) kullanilabilir. Kompakt 6rnekler besi yerine ekilmeden 6nce
steril fizyolojik tuzlu su (FTS) ile homojenize, takiben santrifiij ve sonrasinda NaOH, H2SO4 veya
oksalik asit ile dekontamine edilerek besi yerlerine ekimleri yapilir. 37 eC’de 8-10 hafta inkiibasyon
sonrasi olusan sari-beyaz ve karnabahar goriiniimlii R koloniler Mikobakteriler yoniinden
degerlendirilir. Tiibekiilozisin teshisinde polimeraz zincir reaksiyonu (PZR, kronik donemlerde ELISA
temelli serolojik testlerden faydalailir. Sigir tiiberkiilozisinin teshisinde in vivo tiiberkiilin testi
(intradermal tiiberkiilin testi) veya in vitro interferon gamma testi rutin tani testi olarak
kullanilmaktadir. Her iki teste hiicresel bagisiklik yanit1 degerlendirilir. Intradermal tiiberkiilin
testinde, M. bovis susundan hazirlanan sigir piirifiye protein derivatinin (s1gir PPD veya bovine PPD)
kullanilir. intradermal tiiberkiilin testi, sigir kuyrugunun alt kok kismina yapilabilecegi (kuyruk alt: test,
caudal fold test) gibi, boyun bolgesine tek uygulama (tek intradermal uygulama, single intradermal test)
veya yaygin olarak boynun orta kismina kargilagtirilmali ¢ift uygulama (karsilastirmalr intradermal
uygulama, comparative intradermal cervical test) seklinde de yapilabilmektedir. Uygulama 6ncesi ve
uygulandiktan 72 saat sonrasi deri kalinlig1 6lciilerek degerlendirilir. Test sonrasi deri kalinlagmasi
Olciiliir ve 3 mm’ye kadar olan kalinlagsmalar negatif, 3-4 mm kalinlagmalar siipheli ve 4 mm’den
biiyiik kalinlagmalar pozitif olarak degerlendirilir. Kargilastirmali testlerde sigir PPD ve avian PPD’si
kullanildig: i¢in slipheli ve pozitif reaksiyon saptandig1 durumlarda hangi hastaligin (tiiberkiilozis veya
paratiiberkiilozis) olduguna dair farkli sekillerde degerlendirmeler yapilir. Pozitif ¢ikan hayvanlar
kesime tabi tutulur ve bildirimi yapilir. Siipheli durumlarda test 42 giin sonra tekrarlanir. Her iki testi
negatif olan hayvanlar siiriiye iade edilir. Tiiberkiilozisin alerjik tanisinda kullanilan bir diger test
interferon gama (IFN-gama) testidir. Bu testte antijen ile duyarlilastirilmis T-lenfositlerce salinan IFN
-gamanin tespiti yapilir. Tiiberkiilozis lilkemizde ihbar1 mecburi ve tazminath bir hastaliktir. Enfekte

10. Unite - ASIDORESISTANT BAKTERILER VE AKTINOMISETLER 25



hayvanlarda sagaltim yapilmaz. Pozitif saptanan hayvanlar kesime gonderilir. Tiiberkiilozis siipheli
etler diisiik degerli olarak sarth tiiketime tabi tutulur. Damizlik veya kiymetli hayvanlarda tedavi
denenebilir ve bu amagcla izoniazid, rifampin, piyrazinamid, etambutol ve streptomisin preparatlarina
bagvurulur. Tiiberkiilozise karsi korunmada agilama deneysel ¢alismalardan ibaret kalmis olup, rutinde
kullanilmamaktadir. Paratiiberkiilozis Paratiiberkiilozis (Johne Hastalig1), ruminantlarin kronik
enteritisi ile karakterize enfeksiy6z ve bulagici bir hastaligidir. Hastalik, M. avium subsp.
paratuberculosis tarafindan olusturulur. M. avium subsp. paratuberculosis, Mikobakterilerin genel
Ozelliklerini tagir. Etken, 0.5-1.5 um boyutlarinda, sporsuz, kapsiilsiiz ve aside direncli bir bakteridir.
Bazi aragtirmacilar tarafindan koyun tipi (Tip 1 veya Tip S), s1g1r tipi (Tip 2 veya Tip C) ve ortak tip
(Tip 3) olarak farkli alt tipleri bildirilmistir. Etkenin kiiltiirinde “mikobaktin” adli tireme faktorii
kullanilir. Bu amagla Dorset, Dubos, Finlayson gibi besi yerlerinden faydalanilir. Besi yerinde 5-6
haftalik inkiibasyonu sonrasi sari-beyaz R koloniler olustururlar. Ruminantlar ve devegillerin dogal
konaklar1 oldugu paratiiberkiilozise daha ¢ok geng hayvanlar duyarlidirlar. Bu hayvanlar yasamlarinin
ilk birka¢ aylik donemlerinde bol miktarda etken alirlar. Fakat klinik olgular daha ¢ok 2-5 yas
arasindaki hayvanlarda goriiliir. Enfekte hayvanlarin diskisiyla bol miktarda atilan etkenler diger
hayvanlara genelde sindirim yoluyla bulagsmaktadir. Enfekte hayvanlara ait siit etken igerebilir ve yeni
doganlar i¢in enfeksiyon kaynagi olabilir. Bunun haricinde vertikal bulasma da muhtemeldir. Hastalik
kronik granulomatozis enteritis ve mezenterik ve iliosekal lenf nodiillerinde yangi ile karakterizedir.
Enteritis sonucu hayvanlarda malabsorpsiyon sendromu gelisir ve kronik ishal ve buna bagl ilerleyici
bir zayiflama goriiliir. Hayvanlarda viicut 1sis1 ve istah normaldir. Baz1 hayvanlarda mandibula ve karin
bolgesinde subkutan 6dem gozlenir. Dehidrasyon ve kaseksi sonucu hayvanlarda 6liim goriilebilir.
Paratiiberkiiloziste patolojik olarak en 6nemli bulgular, bagirsaklardaki yangiya bagli olarak gelisen
tipik kalinlagma ve beyin manzaralar1 goriintiidiir. Bagirsak mukozasinda hemoraji ve siyrilmalar,
kanli ve sulu igerik gozlenir. Bolgesel lenf yumrulari siskin ve 6demlidir. Lezyonlarda tiiberkiilozisten
farkli olarak kazeifikasyon, kalsifikasyon veya fibrozis yoktur. Paratiiberkiilozisi klinik ve patolojik
bulgulara bakarak teshis etmek giictiir. Otopsi bulgularinda bagirsaklarda kalinlagsmis ve beyin
manzarali goriintii teshiste fayda saglar. Paratiiberkiilozisin erken teshisinde kullanilan biitiin laboratuar
yontemlerinin sensitivitesi diisiiktiir. Fakat hastalik ilerledikge testlerin diagnostik basarilari artar.
Hastaligin teshisi, etkenin doku ve digkida kiiltiirel ve molekiiler yontemlerle saptanmasi, spesifik
antikorlarin serolojik olarak belirlenmesi veya hiicresel bagisiklik yanitin alerjik testlerle saptanmasi
ile yapilir. Avian PPD (Johnin PPD)’nin kullanildig1 intradermal test ve IFN-gama testinin duyarlilig1
diisiiktiir. Paratiiberkiilozisin bilinen spesifik bir tedavi yontemi yoktur. Fakat tiiberkiiloziste kullanilan
preparatlar bu amagcla kullanilabilir. Erken yagta daha duyarli olan hayvanlara etkenin bulagsmasinin
onlenmesi amaciyla genc hayvanlarin yaslilardan ayrilmasi, genel hijyenik 6nlemler, sevk ve idare
uygulamalarinin enfeksiyon risklini azaltir. Bazi lilkelerde klinik bulgularin ve etken sagiliminin
azaltilmas1 amaciyla asilar kullanilmaktadir. AKTINOMISETLER Aktinomisetler, Actinobacteria
sinifinin Actinomycetaceae ailesi igerisinde yer alan ve Actinobaculum, Actinomyces,
Arcanobacterium, Falcivibrio, Mobiluncus, Trueperella, Varibaculum gibi cinsleri i¢ceren bakteri
grubudur. Miselyal bakteriler olarak bilinen bu bakteriler Mikobakterilere benzese de yap1 olarak
mantar ve bakteri aras1 formlar olarak bilinirler. Aktinomisetler toprakta bol miktarda bulunan ve
toprak ekolojisi i¢in 6nemli rol oynayan bakterilerdir. Bazilar1 ise firsatc1 enfeksiyon olusturan
patojenlerdir. Aktinomisetler, kapsiil ve spor olusturmayan Gram pozitif bakterilerdir. 0.2-1.0 pm
boyutunda ¢omaklar veya 10-50 pm uzunlugunda brangl flamentler olusturan bakterilerdir. Besi
yerlerinde yaklasik iki haftalik inkiibasyonu takiben rough (R) veya mukoid (M) koloni olustururlar.
Fakiiltatif anaerob veya mikroaerobik ortamlarda iireyen Aktinomisetler, mesofilik bakterilerdir.
Aktinomisetlerden patojen olan tiirler insanlarda Actinomyces bovis, domuzlarda Actinomyces suis ve
insanlarda Actinomyces israeli olarak adlandirilir. Sigir Aktinomikozisi “Yumrulu Cene Hastalig1”
olarak da adlandirilan Aktinomikozis, sigirlarda bas bélgesindeki kemiklerde yangi, fibrozis,
kalinlagsma ve deformasyon ile seyreden kronik bir hastaliktir. Hayvanlarda kemiklerin fonksiyon kaybi1
sonucu yem yeme ve giicliik, salya akintisi, ¢cigneyememe gibi belirtiler gosterir. Hayvanlarda ¢ene
sertlesir ve siser. Sigkinlikler irin igerir ve bazen deriden agilarak apse veya fistiil olusturabilir. Bas
bolgesi yerleskesinin haricinde akciger, deri ve genital sistem yerleskesi de vardir. Hastalik daha ¢ok
sporadik sekilde ortaya ¢ikar ve ergin hayvanlarda goriiliir. Aktinomikozis ayni zamanda zoonotik bir
hastaliktir. Etken bazen dil, deri, beyin, akciger ve genital sisteme yayilabilir. Dilde sertlesme
kalinlagma, iilser benzeri lezyonlar olusturabilir. Derideki lezyonlar sert tiimoérleri andirir. Akciger
lezyonlarinin derecesine bagli olarak oksiiriik, solunum gii¢liigii gibi belirtilere yol acabilir. Hastaligin
teshis laboratuar analizleri ile yapilir. Tedavisinde medikal ve operatif islemlere bagvurulur.

10. Unite - ASIDORESISTANT BAKTERILER VE AKTINOMISETLER 26



DERS ADI Veteriner Mikrobiyoloji ve Immiinoloji
UNITE ADIANAEROPLAR

UNITE NO 11

YAZAR  Do¢.Dr. MEHMET CEMAL ADIGUZEL

GIRIS

Clostridium cinsi bakteriler toprakta, tatli suda ve denizlerde bulunan, gii¢lii toksinleri ile karakterize,
Gram pozitif, gomak sekilli, anaerob, bakterilerdir. Bu bakteriler, insan ve hayvanlarin normal bagirsak
florasinin bir boliimiinii olusturur. Bu grup icerisinde bulunan bakterilerin bir kism1 spor olusturma
ozellikleri ve bagirsaklara kolonize olabilme 6zellikleri sayesinde daha 6n plana ¢ikmaktadir. Katalaz
ya da sitokrom oksidaz gibi enzimleri bulunmadig1 i¢in oksijenli ortamda uzun siire dayanamazlar.
Icerisinde %5-10 karbondioksit bulunan anaerobik jarlar icerisinde kanli agar gibi besi yerlerinde
iiretilmeleri miimkiindiir. Anaerob bakterilerin diger bir kism1 Gram negatif spor olusturmayan gruptur.
Bu grupta yer alan tiirlerin ¢ogu, agiz, bagirsak, iist solunum yollar1 ve genital kanali kaplayan
mukozadaki floranin bir pargasidir. Bu etkenler mukozal bariyerinin bozuldugu durumlarda firsatci
infeksiyonlara neden olurlar. Ornegin, sigirlarin rumen florasinin bir iiyesi olan Fusobacterium
necrophorum, rumen epitelinde meydana gelen bozulma sonucunda dolagima girer ve oradan da
karacigere gelerek burada apse olusumuna neden olur. 37°C’de anaerobik kavanozlar igerisinde %10
karbondioksit igeren ortamlarda yedi giinliik inkiibasyon siiresi sonunda {ireme gosterirler. Gram negatif
spor olusturmayan anaerob bakteriler arasinda; Bacteroides, Dichelobacter, Fusobacterium,
Porphyromonas ve Prevotella cinslerine ait bakteriler bulunmaktadir.

KLOSTRIDIUM INFEKSIYONLARI

Genel Ozellikleri Klostridium cinsi bakteriler toprakta, tatli suda ve denizlerde bulunan, gii¢lii
toksinleri ile karakterize, Gram pozitif, comak sekilli, anaerob ve hareketli (Clostridium perfringens
hari¢) bakterilerdir. Bu bakteriler, insan ve hayvanlarin normal bagirsak florasinin bir boliimiinii
olusturur. Klostridium cinsi bakterilerin vejetatif formu sicak, soguk, 151k gibi ¢cevresel etkiler ve
dezenfektanlardan maruz kalmasi sonucu kolayca 6liir. Bir kism1 endospor olusturma 6zellikleri
sayesinde dis etkilere kars1 dayanikli hale gelir. Katalaz ya da sitokrom oksidaz gibi enzimleri
bulunmadig i¢in oksijenli ortamda uzun siire dayanamazlar. Bu grup igerisinde bulunan tiirlerin bir
kism1 kompleks zengin besi yerine ihtiya¢ duymaktadirlar. I¢erisinde %5-10 karbondioksit bulunan
anaerobik jarlar icerisinde kanli agarda iiretilmeleri miimkiindiir. Genellikle anaerobik kosullarda 37°C
’de 24-48 saat icinde gozle goriilebilir koloniler meydana getirirler. Norotoksik klostridialar,
Clostridium tetani (tetanoz hastaligi etkeni) ve Clostridium botulinum (botulismus hastalig1 etkeni)
tiirlerini icerir. Her iki etken de salgiladiklar: toksinler ile hastalig1 meydana getirirler. C. tetani ve C.
botulinum toksinleri ayni etki mekanizmasina sahip olsalar da, sinir sisteminde farkli bolgeleri
etkileyerek farkli formda hastalik olustururlar. C. botulinum, botulizm hastaligina neden olan, Gram
pozitif gomak seklinde, sporlu, zorunlu anaerob bir bakteridir. Etken intoksikasyonlar sonucunda
yumusak felg ile karakterize hastaliga neden olur. Botulinum toksininin 1 pg’1 bir insan1 6ldiirebilecek
derecede ¢ok toksik bir proteindir. Tetanos hastalig1 etkeni olan C. tetani Gram pozitif comak sekilli,
zorunlu anaerob bir bakteridir. Hastalik kaslarda kasilma ve spazmlara neden olan intoksikasyon
seklinde ortaya cikar. C. tetani tetanolizin ve tetanospazmin olmak {izere iki toksin salgilamaktadir.
Histotoksik klostridialar, travmatik olaylardan sonra dokularda sekillenen anaerobik ortamlarda iireme
sans1 bularak kas ve yumusgak doku infeksiyonlarina neden olan etkenlerdir. Clostridium chauvoei,
Clostridium septicum, Clostridium haemolyticum, Clostridium novyi ve Clostridium sordelli bu grupta
yer alan Gram pozitif ¢comak sekilli, zorunlu anaerob, sporlu bakterilerdir. Genellikle toprak¢a ¢okca
bulunan etkenlerin viicuttaki kesik, ¢izik yaralarindan viicuda girmesi ya da sindirim yoluyla alinmalar
sonucunda infeksiyon sekillenmektedir. Enterotoksemik klostridia grubunda yer alan Clostridium
perfringens hayvanlarda ciddi ekonomik kayiplara neden olan énemli bir tiirdiir. C. perfringens tip A-E
olmak tizere bes farkli tipi bulunmaktadir. Etkenin her tipi farkli infeksiyonlardan sorumludur.
Epidemiyoloji C. botulinum’a 6zellikle nemli topraklarda ve deniz tabaninda rastlamak miimkiindiir.
Insanlarda botulizm, iyi islem gérmemis et, deniz iiriinleri ve konserve gibi gidalardan
kaynaklanmaktadir. Bebeklerde 6zellikle etkenin sporu ile kontamine bal tiikketimi sonrasinda
sekillenmektedir. Etkilenen bebeklerde, kas gevsekligi, uykulu hal ve g6z kapaklarinda diisme gibi
klinik belirtilerle ortaya ¢ikar. C. tetani sporlarinin, doku biitiinliigii bozuk dokulardan girmesi
sonucunda infeksiyon ortaya ¢ikmaktadir. Kulak kesimi, ayak bolgesindeki ¢izik ya da yaralar, dogum
sonrasi uterus ve gobek kordonu infeksiyonlari etkenin infeksiyon olusturmasini i¢in hazirlayict
faktorlerdir. C. chauvoei (yanikara) iklim degisiklikleri, sezon ile iliskili faktorler ve toprak yapisi
hastaligin ortaya ¢ikisinda dnemli bir yere sahiptir. C. septicum kastrasyon, kuyruk kesimi, kiipeleme,
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enjeksiyon uygulamalar1 ve dogum sonrasi uterus infeksiyonlarini takiben geligebilir. C. septicum’un
neden oldugu bradzot en ¢ok Kanada, iskogya ve Iskandinav iilkelerinde gériilmektedir. C.
haemolyticum’ un topraktaki yasam siiresi ile ilgili az bilgiye sahip olmakla beraber batakliklara yakin
bolgelerde hastaligin endemik seyir gosterdigi bildirilmistir. Clostridium novyi diinya genelinde yaygin
olarak goriilen bir etkendir. Hastalik yetiskin koyunlarda ilkbahar ve sonbahar déonemlerinde siklikla
goriiliir. infeksiyon 6zellikle siiriideki iyi besili hayvanlarda ortaya ¢ikar. Clostridium perfringens tip A
infeksiyonlarinda 6zellikle kanatli hayvanlarda koksidiyoz hastaliginin varlig1 bu etkenin infeksiyon
sekillenmesini kolaylagtirmaktadir. Bagirsak mukozasinda meydana gelen hasarlar etkenin girisini
kolaylagtirmaktadir. Laboratuvar Tan1 C. botulinum tanisinda, taze karkasdan ya da éliimden 6nce
alinan doku veya kan plazmasinda toksinin varliginin aragtirilmasina dayanir. C. tetani tanisinda
kontamine yaralardan yapilan Gram boyamalarda etkene rastlamak miimkiindiir. Yaralardan alinan
stirlintli 6rneklerinden kanli agara yapilan ekimlerin anaerobik inkiibasyonu sonucunda etken izolasyonu
gergeklestirilebilir. C. chauvoei sistein ve suda ¢oziinen vitaminler bakimindan zengin besi yerlerinde
anaerobik kogullarda daha iyi iireme gdstermektedir. Etkenin C. septicum ile ayrimi i¢in molekiiler
tekniklerden (6rnegin; polimer zincir reaksiyonu, PCR) faydalanilmaktadir. C. septicum’a ait sporlar
infeksiyonun oldugu bdélgelerden hazirlanacak preparatlarin Gram boyamasi sonucunda goriintiilenebilir.
C. septicum kanli agarda anaerobik kosullar altinda 48 saatte {iretilebilir. Diger histotoksik klostridial
etkenlerden ayriminin yapilmasi i¢in PCR’dan faydalanilabilir. C. haemolyticum’da karaciger
lezyonlarindan hazirlanan preparatlardan yapilan Gram boyamada Gram pozitif comaklarin goriilmesi
etkenden siliphelendirir. Taze hazirlanmis kanli agara yapilan ekimlerin anaerobik kosullarda
inkiibasyona birakilmasi sonucunda etken, 48 saat i¢inde iiretilebilmektedir. Clostridium novyi’den 6len
hayvanlarin karacigerlerinden hazirlanan preparatlarda Gram pozitif gomak sekilli sporlu bakterilere
rastlanir. Etken zorunlu anaerob bir bakteri oldugu i¢in uygun sekilde saglanan anaerobik kosullarda
iireyebilmektedir. Identifikasyonda PCR ile hizli sonug vermek miimkiindiir. Tedavi ve Kontrol C.
botulinum’un tedavisinde antitoksin uygulamalar1 dnerilmektedir. Hastaliktan korunmak i¢in agilama
en etkili yoldur. C. tetani’nin meydana getirdigi infeksiyonun tedavisinde toksin inaktive edilmesi,
toksin iiretiminin baskilanmas1 ve semptomatik tedaviyi icermektedir. Atlarda ilk tedavi uygulamasi
antitoksin uygulamalaridir. Ag¢ik yaralarin dezenfektanlarla temizlenmesi, parenteral yolla penisilin
veya metronidazol uygulamalar1 6nerilmektedir. Destekleyici tedavi olarak kas gevseticiler ve
sakinlestirici ilaglar uygulanabilir. Cerrahi operasyonlarda hijyen kurallarina dikkat edilmelidir.
Korumada en etkili yontem etkenin toksininden hazirlanan agilarin uygulanmasidir. Klostridial
infeksiyonlarda asilama korumada 6nemli bir yere sahiptir.

BAKTERIODES INFEKSIYONLARI

Gram negatif, hareketsiz, sporsuz, kapsiilsiiz ve anaerob olan bu bakterilerin bazi tiirlerinde isim
degisikligi olmustur. Bu grupta yer alan Bacteriodes nodosus’un ismi Dichelobacter nodosus olarak
gilincellenmistir. D. nodosus koyun ve kecilerde ayak ciirtikliigii (interdigital nekrobasilloz, piyeten, foot
rot) hastalig1 etkenidir. Ayak ¢ilirligii, tirnak arasinin yangisi ve tirnak arasinda lezyon olugumu ile
kendini gosteren ve tirnagin ayrilmasina kadar ilerleyebilen bulasici bir infeksiyondur. Genel olarak
etkilenen hayvanlarda kilo kaybs, siiriiniin gerisinde kalma, topallik, lezyonlardan gelen pis kokulu
akint1 gbze ¢arpar. Etkilenen hayvanlar dolagamadiklari i¢in yem ve sudan yararlanamazlar. Sekonder
bakteriyel etkenlerin (6rnegin, Fusobacterium necrophorum, Staphylococcus sp.) hastaliga karigmasi
sonucunda 6liim goriiliir. Hastaligin kaynagi infekte koyun ve kegilerdir. Bulasma indirekt ve direkt
olarak sekillenmektedir. Infeksiyonun meydana geldigi ayak, duyarli, sis ve hiperemiktir. Hayvanlar
yem ve suya gidememeleri sonucunda kilo ve verim kayiplart meydana gelmektedir. K&tii huylu form,
interdigital bolgenin yangisi ile karakterizedir. Tirnak arasindaki epitel dokunun siirekli 1slak ve nemli
olusu infeksiyonun ortaya ¢ikmasini kolaylastirir. Lezyonlu ayakta F. necrophorum gibi etkenlerin
karigmasi sonucunda sekonder infeksiyonlar meydana gelir. Bunun sonucunda tirnakta yiizeysel
iltihaplanma, hiperkeratoz ve nekroz meydana gelir. D. nodosus bu bolgede ¢ogalarak yerlesir ve tirnak
arasinda siglik olusturur. Etken tirnagin epitel tabakasinda iireyerek ¢ogalir ve tirnak dokusu igine
ilerler. Bakterinin proteaz enzimleri sayesinde tirnak biitiinliigiiniin bozulmas1 ve derin dokularin da
etkilenmesi sonucunda tirnak deriden ayrilir. Tan1 genellikle klinik bulgulara dayanir. Tedavide,
hasarli dokularin uzaklastirilmasi, bolgenin antibiyotik ya da dezenfektanlarla (6rnegin, %5-10
formalin, %5 bakir siilfat veya % 10-20 ¢inko siilfat) muamele edilmesi dnerilmektedir. Ahir giriglerine
ayak banyolar1 konmalidir. Sistemik olarak penisilin ve streptomisin uygulamalarinin yani sira lokal
olarak bu antibiyotiklerin uygulanmasi da tedaviyi hizlandirmaktadir. Fimbiral proteinden hazirlanan
as1, hastaligin ortaya ¢ikigini ve yayilmasini énemli 6l¢iide dnlemektedir. As1 6zellikle hasta
hayvanlarin iyilesme siirecini hizlandirmaktadir. Hastaligin kontrolii, siirliniin muayenesi, asilama,
hastalarin tedavisi veya hastalarin siiriiden uzaklagtirilmasi ile saglanir.

FUSOBAKTERIUM INFEKSIYONLARI

Fusobakter tiirleri, Gram negatif, ig goriiniimlii, sporsuz, kapsiilsiiz ve anaerob ¢omaklardir. Icerisinde
serum, glikoz ve askorbik asit bulunan ortamlarda iiretilebilmektedirler. Fusobacterium nucleatum,
Fusobacterium russi ve Fusobacterium canifelinum kdpek ve kedilerin normal agiz florasinin tiyeleridir
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ve siklikla 1sirik yaralarindan izole edilir. Fusobacterium equinum atlarin normal agiz florasinin bir
parcasidir ve atlarin sindirim ve solunum yolu hastaliklarindan izole edilmislerdir. F. necrophorum,
agiz, gastrointestinal ve iirogenital sistemin dogal bir iiyesidir ve toprakta bulunur. F. necrophorum,
biyotip veya A ve B biyovarlari olarak bilinen F. necrophorum subsp. necrophorum ve F. necrophorum
subsp. funduliforme alt tiirlerine ayrilmistir. Bu iki alt tiir hiicresel morfoloji, koloni yapisi, iireme
gereksinimleri, biyokimyasal (hiicre dis1 enzimler), biyolojik (viriilans faktorleri) ve molekiiler
Ozellikleri agisindan farkliliklar gostermektedir. F. necrophorum subsp. necrophorum ozellikle insan
infeksiyonlari ile iligkilidir. F. necrophorum nekrobasillozis olarak adlandirilan bir¢ok infeksiyonla
iligkilidir. Etken, buzagi ve kuzu difterisinden, sigirlarin karaciger nekrobasillozisinden (karaciger
apseleri), sigirlarda panaritiumdan, at ve domuz gibi evcil diger evcil hayvanlarda nekrotik
infeksiyonlardan sorumludur. Tanida, 6zellikle ayak ¢iiriikliigii ve nekrotik larenjit klinik bulgulara goére
teshis edilmektedir. Bunun diginda karaciger apselerini klinik olarak teshis etmek giigtiir ve kesim
sonrasi fark edilebilir. F. necrophorum, klinik drneklerden kolaylikla izole edilebilen ve
tanimlanabilen Gram negatif anaeroblardan biridir. Molekiiler yontemlerden PCR kullanilarak alt tiir
ayrimi yapilabilmektedir. Tedavide, nekrotik larenjit ve interdigital nekrobasillozis vakalarinda
sistemik antibiyotik uygulamalari tercih edilmektedir. Stilfonamid ve tetrasiklinler tek basina veya
kombine halde kullanilabilir. interdigital nekrobasillozis durumunda, 6zellikle infeksiyonun erken
asamalarinda penisilin veya tetrasiklinlerin sistemik uygulanmasi etkilidir. Karaciger apsesinin
tedavisinden ¢ok koruma 6nlemleri alarak olugmasi engellenmelidir. Bu amagla bakterinin
lokotoksininden hazirlanan asilar uygulanabilir.
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GIRIS

Mikoplazmalar, besi yerlerinde iireyebilen en kiigiik prokaryotik organizmalardir. insanlar, hayvanlar
ve bitkilerde hastalik olustururlar. Mikoplazma kelime olarak Yunanca “myco: mantar” ve “plasma:
yapil1” kelimelerinden kdken alir ve bazi tiirlerin filamentdz (mantar benzeri) dogasini ve
pleomorfizme neden olan dis zarin esnekligini ifade eder. Mikoplazmalar, diger bakterilerden fenotipik
olarak, daha kii¢iik boyutlar1 ve hiicre duvar1 bulundurmamalari ile ayirt edilirler. Hiicre duvarlarinin
yoklugu Mikoplazmalar1 taksonomik olarak diger bakterilerden ayirir. Mikoplazmalar igerisinde
bulunan iki cins; Mycoplasma ve Ureaplasma insan ve hayvanlarin 6nemli enfeksiy6z hastaliklarina
neden olan tiirleri igerir. Spiroketler (Spirochete, Spirochaete), Spirochaetales takimi igerisinde ele
alinan spiral sekilli ve hareketli bakterilerdir. Spiroketleri diger bakterilerden ayiran kivrimli
morfolojilerinin yani sira bir 6zelligi de viicutlarinin orta eksenlerinde bulunan aksiyal filament ad1
verilen hareket organelidir. Tipik bakteri kamgilarindan farkli 6zellikte olan ve bu yilizden
endoflagellum adi da verilen aksiyal filament ile Spiroketler kendi eksenleri boyunca ileri-geri, egilip-
biikiilme ve burgu seklinde dalgalanma hareketleri yaparlar. Takim altinda 3 familya olarak bulunan
Spiroketlerin insan ve hayvanlarda hastalik olusturan 6nemli cinsleri Treponema, Borrelia ve
Leptospira’ dir.

MiKOPLAZMA

Mikoplazmalar, hiicre duvar1 bulundurmayan, kiiciik, Gram-negatif, hareketsiz, sporsuz, kapsiilsiiz,
fakiiltatif anaerobik bakterilerdir. Mikoplazmalarin hiicre duvari bulundurmamasi nedeniyle
mikroskobik morfolojileri pleomorfiktir (¢ok sekilli). Fiziksel ve kimyasal etkenlere duyarlidirlar;
ancak penisilin gibi hiicre duvari sentezini 6nleyerek etki eden antibiyotiklerden etkilenmezler. Kat1
besi yerlerinde iirediklerinde 3-7 giin inkiibasyon sonrasi, ¢cogunlukla ortalar1 merkezli, sahanda yumurta
goriiniimlii ya da ortas1 diiggmeli de denilen L-koloni tipi meydana getirirler. Patojenik Mikoplazmalar
solunum sistemi, irogenital sistem, meme bezi veya serdz membranlar gibi belirli dokular veya
organlar i¢in belirgin bir affiniteye sahiptirler. Uretilmeleri i¢in temel kat1 ve s1v1 besi yerlerine % 20
at serumu ve maya 0ziitii ilavesi gereklidir. Ayrica 6rneklerde bulunabilecek diger bakteri ve
mantarlarin liremesinin 6nlenmesi amaciyla penisilin ve talyum asetat besi yerlerine katilir.
UREPLAZMA

Ureplazmalar, Mycoplasmataceae familyasinda ele alinan ikinci cinstir. Bu organizmalar kiiciik
koloniler iirettiklerinden (7-15 mikron ¢apinda), orijinal olarak T (Tiny, kii¢lik) suslar veya T-
Mikoplazmalar olarak da adlandirilmislardir. Ureaplasma diversum ineklerde; endometritis, graniiler
vulvovaginitis, salpinjitis ve abort gibi reprodiiktif hasarlara, bogalarda ise sperma kalitesinde diisiikliik
ve genital kanal enfeksiyonlarina neden olur. Ureaplasma canigenitalium, Mikoplazma ve Brusella
gibi, erkek kopeklerde cinsel yolla bulasan hastaliklara neden olan bir etkendir. Mikoplazmalarin
iiretilmeleri i¢in hazirlanan kat1 ve s1v1 besi yerleri Ureplazmalar igin de elverislidir; ancak talyum
asetat Ureplazmalara etkili oldugundan ortama katilmamalidir.

ERISIPELOTRIKS

Erysipelothrix cinsi igerisinde Erysipelothrix rhusiopathiae ve Erysipelothrix tonsillarum olmak iizere
iki tlir bulunur. E. rhusiopathiae, dogada olduk¢a yaygin gesitli hayvanlarda, 6zellikle de domuzlarda ve
bazen de insanlarda kendi kendini sinirlayan hastaliklara veya sistemik enfeksiyonlara neden olur. E.
rhusiopathiae, domuz, hindi ve koyunlarin 6nemli bir bakteriyel patojenidir. Etken izolasyonu i¢in
orneklerden sodyum azidli (1/2000) serumlu Triptoz agara veya kanli agara ekimler yapilir. Ekim
yapilan agarlar 37 °C’ de mikroaerobik ortamda 24-48 saat inkiibe edilirler. E. rhusiopathiae, yukarida
bildirilen besi yerlerinde 0,5 - 1,0 mm ¢apinda kii¢iik ve dar hemolitik koloniler meydana getirir.
LEPTOSPIRA

Leptospiralar, Gram negatif, 0,1 - 0,2 x 6 - 12 pm boyutlarinda, sarmal sekilli, sporsuz, kapsiilsiiz,
aerobik ve hareketli bakterilerdir. Leptospirozis, Leptospira interrogans grubu iginde yer alan patojenik
Leptospira serovarlarinin neden oldugu hayvan ve insan hastaliklarinin genel adidir. Dogadaki en
onemli rezervuar kemiricilerdir. Yine yabani bir¢ok memeli, ¢iftlik hayvanlar1 ve kopekler
enfeksiyonun yayilmasinda dnemli kaynak ve tasiyicilardir. Leptospirozisin tanisinda, izolasyonun zor
ve zaman alici olmasi, basar1 sansinin diisiikligi, direkt taninin da kimi zaman giivenilir olmadigi
dikkate alindiginda en yaygin bagvurulan serolojik yontemlerdir. Mikroskopik Agliitinasyon Testi
(MAT), Leptospirozisin tanisi i¢in en ¢ok kullanilan, temel referans test olup olduk¢a duyarhidir. Bu
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test canli ve formollii antijenle olmak iizere iki sekilde uygulanabilir. Antijen olarak canl
Leptospiralarin kullanildigi MAT oldukc¢a duyarli ve serovar-spesifik bir tekniktir.

BORRELIA

Borrelia tiirleri, prokaryotlar arasinda en kiiclik genoma sahip olanlardir ve DNA yapis1 digerlerinin
aksine lineer yapidadir. Son derece yavas iirerler. Borrelialar, artropod vektorlerce taginir. Bu
Spiroketler baz1 vertebrali konakgilarda zorunlu parazitlerdir ve uzun siire canli kalabilmek i¢in
vertebrali rezervuarlara ve artropod vektorlere bagimlidirlar. Borrelia burgdorferi, insan ve hayvanlarda
Lyme hastaliginin etkenidir. Hayvanlardan kdpek, at, sigir, koyun ve kediler hastaliga yakalanirlar.
Etkenin rezervuari kii¢iik rodentler ve yabani kuslardir. Keneler yasam dongiilerinin bir agamasinda
enfekte hayvanlar lizerinde beslenirken etkeni alarak kan emmeleri sirasinda insan ve hayvanlara
bulagtirirlar. Orneklerden hazirlanacak preparatlarda karanlik alan mikroskobisinde spiral yapili
etkenler goriilebilir. Orneklere yapilacak Giemsa boyama ve Floresan Antikor Teknigi (FAT) ile doku
ve sivilardaki etkenler belirlenebilir. Kiiltlir zahmetli ve oldukga giictiir. Hasta hayvanlara ait kan
serumu drneklerinde olusan antikorlar ELISA ve Indirekt Floresan Antikor Testi (IFAT) ile ortaya
konur.
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Bu boliimde ele alinan mikroorganizmalar, duyarl konaklarinin hiicre iginde ¢ogalabilen bakterilerdir.
Laboratuvarlarda hazirlanan yapay besi yerlerinde tireyemedikleri i¢in ¢esitli doku ve organlardan
etken izolasyonu i¢in canli ortamlar (doku hiicre kiiltiirleri, embriyolu tavuk yumurtalari, deneme
hayvanlari) kullanilmaktadir. Zorunlu hiicrei¢i bakteriler, genellikle konak hiicrelerinin kaynaklarini
kendi gelisimleri i¢in kullanmakta ve sonugta yeni bir konaga tasinip yasam sikluslarin1 devam
ettirmektedirler. Zorunlu hiicrei¢i bakteriler, insan ve hayvanlarda hastalik olusturabilen tiirlerdir.
Klamidya, Koksiella, Riketsiya, Erlisya, Anaplazma ve Neoriketsiya cinsi mikroorganizmalar zorunlu
hiicreici bakteriler grubu i¢inde siniflandirilmistir. Her bir bakteriyel etken affinite duydugu doku,
organ ve bunlara ait materyallerden izole edilebilir, ¢esitli boyama yontemleri kullanilarak
mikroskobik bakida bakteriye spesifik hiicrei¢i olusturduklar1 yapilar incelenebilir. Ayrica bunlara
ilaveten ¢esitli serolojik yontemler kullanilarak meydana gelen antijen-antikor reaksiyonlari
arastirilabilir. Serolojik yontemler kadar hizli ve duyarli olan molekiiler yontemler de zorunlu hiicreigi
bakterilerin teshisinde oldukg¢a sik kullanilmaktadir. Klamidya Klamidyalar, 0.2-1.5 um boyutunda
pleomorfik veya kokobasil seklinde, hareketsiz, sporsuz bakterilerdir. Ayrica {i¢ tabakali dig membrani
ile Gram negatif bakterilere morfolojik ve yapisal olarak benzerler. Chlamydiales ailesinin {iyeleri
taksonomik olarak Chlamydophila ve Chlamydia olarak adlandirilan 2 cinse ayrilmistir. Bilinen
onemli tiirler Chlamydophila psittaci, Chlamydophila pecorum, Chlamydia trachomatis ve Chlamydia
pneumoniae'dir. Klamidyalar elementer cisimcikler (elementary bodies, EB) ve retikiiler cisimcikler
(reticulate bodies, RB) olmak {izere iki morfolojik form arasinda degisen bir yasam siklusuna
sahiptirler. EB, 0.2-0.4 pm boyutlarinda, metabolik yonden aktif degil, daha saglam bir hiicre duvari ile
cevre kosullarina dayanikli, enfektif olan ve erken déonemde goriilen formdur. RB ise ise 0.6-1.5 pym
capinda, enfektif 6zelligi olmayan; ancak konak hiicre i¢inde boliiniip ¢ogalabilen ve metabolik agidan
aktif olan ve ge¢ donemde gelisen formdur. Ekstraselliiler olarak bulunan elementer cisimcik dokuyu
enfekte etmede ve yayilmadan sorumludur. Konak hiicreye girdikten sonra inkliizyon adi verilen 6zel bir
vakuol iginde kalir ve retikiiler cisimciklere doniisiir. ikiye boliinerek ¢ogalan ve intrasitoplazmik
cisimcigi olusturan bu retikiiler cisimcikler tekrar ikiye boliinerek elementer cisimciklere doniisiirler.
EB, konak hiicreden ayrildiktan sonra komsu hiicreleri enfekte etmek iizere harekete geger. Klamidyalar
genellikle spesifik enfeksiyon tablolar1 meydana getirirler. Koyunlarda, Chlamydophila abortus dnemli
oranda abort olaylarina sebep olur ve aborte fotus, plasenta, uterus akintilari ile dis ortama atilir ve
mera, su, gida ve yemleri kontamine ederler. C. pecorum tarafindan olusturulan enfeksiyonlar
genellikle subklinik seyretmektedir. C. pecorum'un meydana getirdigi enfeksiyonlar, konjunktivit, artrit
ve belirgin olmayan intestinal enfeksiyon ile iliskilidir. C. psittaci kuglarda, Psittakoz, Kanatl
Klamidyozisi ve diger tiim kus tiirlerinde Ornitozis olarak adlandirilan enfeksiyona neden olmaktadir.
Hem yabani hem de evcil kus tiirleri duyarl konaklardir. Enfeksiyon genellikle solunum ya da sindirim
sistemi yoluyla meydana gelir ve genellikle subklinik seyreder. Klinik olarak etkilenmis ve tasiyici
kuslar uzun siire aralikli olarak mikroorganizmalar1 yayarlar. Aborte fetiislerden veya avian
klamidiyozlu hayvanlarin karaciger ve dalagindan hazirlanan preparatlar modifiye Ziehl-Neelsen,
Giemsa, modifiye Machiavello ve Castaneda gibi boyama yontemleri ile incelenebilir. Mikroskop
altinda, tek tek veya pembe kokoid cisimcikler aranir. Klamidyalar, embriyolu tavuk yumurtalarinda ve
doku kiiltiirii hiicreleri gibi canli ortamlarda iireyebilen bakterilerdir. Klamidya antikorlarinin
saptanmasi1 icin Komplement Fiksasyon, ELISA, indirekt immiinofloresans ve Mikro Immiinofloresans
gibi ¢esitli serolojik yontemler kullanilmaktadir. Bunlar arasinda Komplement Fiksasyon Testi en
yaygin kabul goren serolojik testtir. Real-time PCR ve DNA microarray testi gibi molekiiler yontemler,
orneklerde klamidyal DNA'nin saptanmasi i¢in gelistirilmistir. Koksiella Coxiella cinsi igerisinde yer
alan tek tiir Coxiella burnetii’dir. 0,2-0,4x0,4-1,0 um boyutlarinda, pleomorfik, flagellasiz, hareketsiz,
kapsiilsliz ve Gram negatif bir bakteridir. Castaneda ve Gimenez boyalari ile boyanir. Dogadan ve
laboratuvar hayvanlarindan izole edilen suslar virulent C. burnetii Faz I olarak tanimlanmaktadir. Faz I
’in hiicre kiiltiirlerinde ve embriyolu tavuk yumurtasindaki tekrarlayan seri pasajlarinin ardindan diisiik
enfeksiyozite gosteren Faz II gelismektedir. C. burnetii Faz I diger bakterilerin smooth formu ile
esdeger bulunurken Faz II varyasyonu ise rough form ile esdegerdir. C. burnetii spor benzeri formlar
olusturan kompleks bir yasam dongiisiine sahiptir. Elektron mikroskobik incelemeler sonucunda
bakterinin her ikiside enfeksiy6z olan aktif biiyiik hiicre formu (LCV) ve kiigiik hiicre formu (SCV)
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olmak tizere iki formu tanimlanmistir. Her iki form C. burnetii’nin intraselliiler ve ekstraselliiler
yasam siklusunda 6nemli rol oynamaktadir. Ekstraselliiler yasamda SCV C. burnetii’nin stabil
yagsamasina imkan saglarken, intraselliiler olarak bulunan LCV ise organizmanin gelisimi ve
cogalmasina olanak saglar. C. burnetii s1gir, koyun, kec¢i gibi ruminantlar, kedi, kopek, nadiren kuslar,
stirlingenler, keneler ve insanlar1 da igeren genis bir konake¢i1 spektrumuna sahiptir. Sig1r, koyun ve keci
gibi primer rezervuarlarin yani sira kedi ve kopekler de insanlara bulagmada rol oynamaktadir. Koyun
ve kecilerde yavru atma, sigirlarda diisiik dogum agirlig1 ve infertilite kronik C. burnetii enfeksiyonu
ile iliskilidir. Coxiella burnetii konvansiyonel hiicre kiiltiirleri, embriyolu tavuk yumurtasi veya
laboratuvar hayvanlarinda iiretilebilir. Deney hayvanlarina inokiilasyon i¢in en uygun organ dalak olup,
yiiksek diizeyde etken izolasyonu yapilmaktadir. Q hummasinin serolojik teshisi, anti-Faz I ve anti-Faz
II antikorlarini belirleyebilen yontemlerle gergeklestirilir. Faz II IgM antikorlar1 hastaligin
baslangicindan itibaren 7- 10 giin sonra agiga ¢ikar. Faz I IgG antikorlar1 ise daha geg ortaya ¢ikar ve
yillarca kalabilir. Mikroaglitiinasyon (MA), Komplement Fikzasyon Testi (KFT), indirekt
Immiinofloresan Assay (IFA), ELISA, Radioimmiinoassay (RIA), Dot Iimmiinoblot, Western
Immunoblot ve indirekt Hemoliz Testi gibi serolojik yontemler ile C. burnetii’ye kars1 olusan 6zgiil
antikorlar saptanabilmektedir. Klinik 6rneklerden ve hiicre kiiltiirlerinden C. burnetii DNA’sin1
saptamak amaciyla nested, Trans-PZR ve konvansiyonel PZR yontemleri gelistirilmistir. Riketsiya
Riketsiya takimindaki mikroorganizmalar sadece konak hiicrelerde ¢ogalabilen kiiciik (0.3-0.5 x 0.8-2.0
um), hareketsiz, pleomorfik, Gram negatif bakterilerdir. Riketsiyalar hiicre i¢inde ikiye boliinerek
cogalirlar ve 151k mikroskobunda goézlenebilirler. Bu mikroorganizmalar, genellikle endotelyal
hiicrelerini hedef alirlar. Metabolik olarak aktif olan riketsiyalar konak hiicrelerde ekzojendz
kofaktorlere gereksinim duymaktadirlar. Hayvanlar agisindan 6nem tasiyan tek tiir, Kayalik Daglar
Hummasi’nin etkeni olan Rickettsia rickettsii'dir. Bu mikroorganizmalarin ¢ogu insekt vektorler
tarafindan hayvanlar arasinda tasinir. Benzer sekilde, insanlar enfekte bir artropod vektoriin
1sirmasindan sonra veya enfeksiydz aerosollerin solunmasiyla hasta olurlar. Riketsiya, atropotlarin
bagirsak epitelyal hiicrelerinde ¢ogaldiktan sonra tiikiiriik bezleri ve yumurtaliklar gibi diger organlara
yayilirlar. Artropotlar konak iizerinde beslenirken etkeni bulastirirlar. R. riketsii kene popiilasyonunda
transovarial bulasma araciligi ile siirekli bulunur. Direk mikroskobide, dokulardan hazirlanan
preparatlar Giemsa, Gimenez ve Casteneda gibi boyama ydntemleriyle boyanip incelenebilir. Ozel
laboratuvarlarda embriyolu tavuk yumurtalariin sar1 kesesinde ve doku kiiltiirii hiicrelerinde
iiretilebilirler. Riketsiyal hastalik tanis1 Indirekt Floresans Antikor Testi, ELISA, Lateks Aglutinasyon
ve Weil-Felix gibi serolojik testler kullanilarak gergeklestirilir. Riketsiyal enfeksiyonlarin molekiiler
olarak incelenmesi izolasyondan daha hizli ve spesifik tanimlama saglar. Erligya Erlisyalar,
sitoplazmik vakuollere yerlesen ve gelisen, monosit ve makrofajlarda morula (morula = dut benzeri
yap1) olarak adlandirilan yogun bakteri kiimelerini olusturan, genellikle yuvarlak veya oval, hareketsiz,
Gram negatif bakterilerdir. Tipik olarak, Erligyalarin ¢ogu monosit ve makrofajlarda goriilse de,
Ehrlichia ewingii nétrofilleri enfekte eder. Erlisyanin hiicre i¢i canli kalmasina katkida bulunan
faktorler, konake1 hiicre apoptozunu ve fagozom-lizozom fiizyonunu engellemesidir. Konake1 hiicrelerde
Erlisyanin retikiiler hiicre ve yogun-gekirdek hiicre olmak iizere iki ayr1 morfolojik formu
tanimlanmistir. Her iki form ikiye boliinerek ¢ogalir. Erlisyalarin gelisim sikluslar1 klamidyalara
oldukg¢a benzer; ancak kamidyalarda elementer ve retikiiler cisimcikler ayirt edilebildigi halde
Erlisyalarda bu ayrim yapilamaz. Erligyalar, tim memeliler i¢in patojendir. Kopek, inek, koyun, at,
keci ve insanda hastalik yaparlar. E. canis, Canin Monositik Ehrlichiosis (CME) hastaligina neden olan
baglica patojendir. Etken kahverengi kopek kenesi olarak bilinen Rhipicephalus sanguineus tarafindan
bulastirilmaktadir. Bulagma transstadial olarak meydana gelmekte, transovarial bulagma ise
olmamaktadir. Keneler, E. canis tagiyan kopekten kan emerek tasiyici hale gelebilir. Hastaligin
saglikli kopeklere bulagmasi ise enfekte kenenin, kan emerken tiikiiriik salgisinda bulunan etkenleri
kopege nakletmesi veya mekanik olarak enfekte kan transflizyonlariyla ger¢eklesmektedir. Periferik
kan veya serebrospinal sividan (CSF) erlisyanin dogrudan tespiti, PCR amplifikasyonu, Giemsa veya
Wright ile boyanmis 6rneklerin direkt mikroskobik incelemesi ile belirlenebilir. Erlisya
enfeksiyonunun akut fazi sirasinda morulalari1 (zenginlestirilmis organizmalar i¢eren sitoplazmik
vakuoller) tespit edebilir. Erlisyalarin out membran proteinlerine kars1 Indirekt immiinofloresan
Antikor veya ELISA ile serolojik tan1 yaygin olarak kullanilmaktadir. PCR gibi molekiiler yontemler,
enfeksiyonun erken klinik sathasi sirasinda ve antikor tedavisi baglatilmadan 6nce kandaki aktif
enfeksiyonu saptamak i¢in en etkili yontemlerdir. Anaplazma Anaplasma tiirleri Gram negatif, 0.2-0.8
pm boyutlarinda, kokoid, halka veya comak bi¢iminde olup hareketsiz, kapsiilsiiz ve sporsuz
bakterilerdir. Anaplazmalar lokosit, eritrosit, monosit ve notrofillere ya da kan damarlarindaki endotel
hiicrelerinin sitoplazmalarina yerlesmektedir. Sigirlarda en patojenik ve en yaygin tiir Anaplasma
marginale’dir. A. marginale, sig1ir eritrositlerinin sitoplazmasi i¢inde mor inkliizyon cisimcigi olarak
goriiniir ve tipik olarak eritrositlerin periferine yakin yerlesir. Anaplazmalar ¢esitli artropodlarla
mekanik veya biyolojik yolla nakledilir. Mekanik nakilde, kan emici sinekler, kontamine enjektdr ve
cerrahi aletler dnemli rol oynamaktadir. Biyolojik nakilde ise ¢esitli kene tiirleri gorev almaktadir.
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Mekanik ve biyolojik vektorlerin sezona bagli aktivitelerine paralel olarak, salgin hastaliklar ortaya
cikabilmektedir. A.marginale ve A. centrale ile akut enfekte ineklerden dogan buzagilarda intrauterin
bulasma neticesinde enfeksiyonlarin goriildiigii bildirilmistir. Anaplazmalarin yasam siklusu keneler
ile hayvanlar arasinda gergeklesir. A. marginale, A. bovis ve A. phagocytophilum gibi patojen tiirler
hayvanlarda klinik olarak ates, hemolitik anemi, agirlik kaybi, gebe hayvanlarda yavru atma ve bazi
durumlarda 6liimle seyretmektedir. Direkt teshis Giemsa ile boyanmis preparatlarin mikroskobik
muayenesi ile yapilir. Mikroskobik muayenede eritrositlerdeki etkenler gelisme ve nekahat doneminde
tespit edilebilirken, inkiibasyon ve tastyicilik doneminde goriilemeyebilir. Kronik enfeksiyonlarda
mikroskobik muayene ile etkene rastlamak ¢ok zordur. Spesifik antikorlarin belirlenmesi amaciyla
Komplement Fiksasyon, Kard Aglutinasyon, indirekt Floresan Antikor Testi ve ELISA rutin olarak
kullanilmaktadir. Etkenin direkt olarak teshisi i¢in molekiiler tan1 yontemlerinden olan PCR siklikla
kullanilmaya baglanmigtir. Neoriketsiya Neoriketsiyalar kopeklerin, atlarin, yarasalarin ve insanlarin
makrofajlar1 ve monositlerinde yer alan sitoplazmik vakuollerde bulunan kokoid veya pleomorfik,
Gram negatif ve haraketsiz bakterilerdir. Bu bakteriler, vakuoller i¢cinde kiimeler meydana getirip
morfolojik olarak karakteristik olan morula sathasini olustururlar. Neoriketsiya, ikiye boliinerek ¢ogalir
ve sitoplazmadaki endozomlarda bulunur. Neoriketsiyalar i¢inde N. risticii, N. sennetsu, N.
helminthoeca olmak iizere 3 tiir tanimlanmistir. Neoriketsiya i¢in vektorler, trematod yasam
dongiislinde yer alan trematodlar1 ve ara konaklari (balik, salyangoz ve bocekler) igerir. Balik ve
salyangozlar bu tiirlerin rezervuarlaridir. Memelilerin enfeksiyonu, trematodlarin yasam dongiisiiniin
tamamlanmasi i¢in gereklidir; ancak neoriketsiya i¢in dogrudan gerekli degildir. Bakteriyolojik
muayene i¢in antikoagulanli kan ve dalak, timus ve lenf diigimleri gibi etkilenen organlardan
hazirlanan preparatlar incelenir. Neoriketsiyalar, Giemsa ile boyanmis preparatlarda makrofajlar
i¢inde ve mor renkte morula sathasi olarak goriiliirler. Neoriketsiya tiirlerine kars1 antikorlarin
belirlenmesi amaciyla ELISA ve IFA testleri kullanilmaktadir. Neoriketsiyalarin tasinmasinda rol
oynayan trematod ve balik gibi vektorlerde etken DNA’sinin tanimlanmasina yonelik molekiiler
yontemler uygulanabilmektedir.
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Mantarlar, organik maddeleri parcalayan ve her yerde bulunabilen dkaryotik mikroorganizmalardir.
Bugiine kadar tanimlanmig yaklasik 100.000 mantar tiiriinden sadece birkag yiiziiniin hayvanlar ve
insanlar i¢in patojenik oldugu bilinmektedir.

GENEL MIKOLOJI SINIFLANDIRMA

Mantarlarin taksonomik siniflandirmasi eseyli iremelerine gore yapilir. Uremenin sekline bagl
olarak, siniflandirmada kullanilan diger 6zellikler septumlari ya da hiicre duvari yapisini i¢geren
morfoloji, yasam dongiileri ve fizyolojileridir. Giiniimiizde siklikla ileri diizey genetik analizler
sonucunda mantarlarin birbirleri arasindaki iliski ortaya konarak siniflandirilmaktadir. Mantar alemi
iginde yedi aile tanimlanmistir. Bunlar; Glomeromycota, Microsporidia, Blastocladiomycota,
Chytridiomycota, Ascomycota, Basidiomycota ve Neocallimastigomycota’dir. Bunlarin disinda
Zygomycota ailesinin yeri tam olarak tanimlanmamistir. Ascomycota, Basidiomycota ve Zygomycota
veteriner hekimlik agisindan 6nemli olan mantar tiirlerini igermektedir.

MORFOLOJIK OZELLiKLERI

Mikroskobik morfolojilerine bakildiginda, kiif mantarlarinin hifalarindaki hiicre duvari, seliiloz
baglantili karbonhidrat igerikli kitin tabakasindan meydana gelmektedir. Mayalarda hiicre duvari,
polisakkarit kompleksli proteinden meydana gelmistir. Hem kiif mantarlari hem de mayalar ¢ekirdek
zar1 ve mitokondriye sahiptir. Sitoplazma, sitoplazmik membran ya da plazmalemma olarak
isimlendirilen yap1 tarafindan ¢evrilmistir. Mantar hiicreleri gergek bir ¢ekirdege sahiptir. Ancak
endoplazmik retikulumlar iyi gelismemistir. Hifa, kiif mantarlarini olusturan saydam, uzun ve ince
yapili organelidir. Kiifler kat1 besi yerinde {iremeleri esnasinda bazen besi yerinin altinda veya {istiinde
gelisen hifa (vejetatif hifa), bazen de besi yeri yiizeyinin iizerinde seyreden hifa olustururlar (aeriyal
hifa). Hifalar bir araya gelerek miselyum adi verilen yapilar1 olustururlar. Makroskobik
morfolojilerine bakildiginda, patojen mantar etkenleri kat1 besi yerinde iiretildiklerinde miselyal, maya
benzeri, membrandz, graniiler ve pleomorfik koloniler olmak {izere bes farkli koloni olusturmaktadirlar.
Bunlardan miselyal koloni iireten mantarlara, insan ve hayvanlarda infeksiyona neden olan dermatofit
etkenleri (Trichopyton, Epidermophyton, Microsporum), saprofitik 6zellikteki mantarlarin birgogu ve
sistemik infeksiyona neden olan bazi mantar tiirleri (Histoplasma capsulatum, Coccidioides immitis)
ornek verilebilir.

MANTARLARDA UREME ve FIZYOLOJI

Mantarlarda ireme Mantarlar, eseyli ya da eseysiz ireme seklinde sporlar araciligiyla tirerler. Kiif
mantarlari, ¢evrelerindeki yogun hifalart sayesinde geliserek biiyiik koloniler meydana getirirler.
Aeriyal hifalar konidyum (eseysiz iireme elemanlari1) denen yapilar1 olusturur. Bu yapilar havada
kolayca taginarak uygun ortam ve kosul buldugunda mantar etkenlerinin yeniden iiremesine hizmet eder.
Eseysiz liremede sporlar, sporangiyospor ve konidyum olmak {izere iki tip igermektedir. Eseyli lireme
iki yeni cinsiyet hiicresi, seks organlari, somatik hiicreler ya da yeni bireylerin olusumu i¢in hifalarin
birlesimini i¢erir. Eseyli ireme asamalar1 teleomorfik evre olarak adlandirilir. Mantarlar eseyli
iiremde askospor, basidiospor, zigospor ve oospor olmak lizere dort farkli spor olusturur. Mantarlarda
fizyoloji Mantarlar fizyolojik 6zelliklerine gore bakildiginda heterotrofik mikroorganizmalardir.
Elektron ve karbon kaynagi olarak organik bilesikleri, enerji kaynagi olarak da kimyasal bilegikleri
kullanirlar. Beslenmelerini ¢evreden (saprofit) veya konakc¢idan (parazit) absorbsiyon ile elde ederler.
Saprofitik mantarlarin ¢ogu 20-30°C'de besi yerinde aerobik kosullarda gelisirler. Dimorfik mantarlar
ve patojen mayalar 37°C'lik sicakliga ihtiya¢ duyarlar. Mantarlarin optimum kosullarda {iremesi i¢in
yiiksek nem, asidik pH (3.8-5.6), yiiksek seker konsantrasyonu (% 4-5), karbon, fosfor, siilfiir, potasyum,
magnezyum, demir ve kalsiyum gibi maddeler gereklidir.

LABORATUVAR TESHISI

Filament6z mantarlarin identifikasyonu, makroskobik (koloni) ve mikroskobik 6zelliklerinin
incelenmesi ile yapilir. Makroskobik olarak koloni formu, rengi ve pigment {iretimi tanimlamada
kullanilmaktadir. Sabouraud dekstroz agar (SDA) en sik kullanilan besi yeri arasinda yer almaktadir ve
genellikle bu besi yerindeki iireme sekillerine gére mantarlar siniflandirilirlar. Ornek alinmasi Kiiltiir
ve mikroskopik inceleme i¢in uygun drneklerin se¢imi, klinik muayenenin sonucu ve infeksiyona neden
olabilecek en olasi mantar patojeninin gz oniine alinmasina dayanir. Alinacak ornekler antifungal ilag
kullanilmadan alinmalidir. Dermatofit etkenlerinin (Microsporum, Trichopyton ve Epidermophyton)
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tanis1 igin deri kazintis1, tirnak, kil (folikiilleriyle beraber) ve tiiy drnekleri almabilir. Ornek alirken
lezyonlu bolge %70’lik etil alkol ile temizlenir ve alkoliin kurumasi igin bir siire beklenir. Steril bir
bisturi yardimiyla lezyonun kenarindaki canli kisimlardan (Lezyonun orta kisminda 6lii hiicreler
bulunur.) 6rnek alim1 gergeklestirilir. Ornekler steril kap ya da tiiplere konulmalidir ve en kisa siirede
laboratuvara ulastirilmalidir. Orneklerin muayenesi Dermatofit siipheli hastalardan alian kil drnekleri
birkag sekilde incelenebilir. Ultraviolet 1s1k ile (Wood lambas1); bu muayene sekli infekte killarin
saptanmasi amactyla kullanilmaktadir. Baz1 dermatofit etkenleri ultraviolet 1g1k altinda farkli renkte
1s1ma verirler. Bu sekilde 1s1ma veren killar segilerek bunlarin besi yerlerine ekimleri gergeklestirilir.
Direkt mikroskobik muayene; bu amacgla %10-20 KOH (potasyum hidroksit)’den birka¢ damla lam
iizerine alinir. Uzerine birkac tane kil 6rnegi konur ve iizeri bir lamel ile kapatilir. KOH’un kil iizerine
etki etmesi i¢in 30-60 dk. beklenir. Bu siirenin sonunda 6rnekler mikroskop altinda 40x biiyiitmede
incelenir. Mikroskopta mantar etkenlerini hifa ve sporlar1 aranir. Bazi mantar tiirlerinin sporlari
killarin diginda yer alirken (ektotriks), bazilarinda killarin i¢ kisminda yer alir (endotriks). Inceleme
orneklerinin kiiltiire edilmesi Laboratuvara gonderilen 6rnekler ayni giin ekimleri yapilmayacaksa
buzdolabi 1s1sinda muhafaza edilmelidir. Ekim i¢in genellikle antibiyotik ve antifungal madde i¢eren
besi yerleri kullanilir. Dermatofit ve diger patojenik mantarlarin izolasyonu i¢in igerisinde
kloramfenikol ve siklohekzamid bulunan, Sabouraud dekstroz agar (SDA) kullanilir. Bu besi yeri diisiik
pH’s1 ve icerisindeki antibiyotik ve antifungal maddeler nedeniyle bir ¢ok saprofitik mantar etkeninin
ve bakterilerin liremesini baskilayarak patojen mantarlarin iiremesine imkan saglar. Subkutan ve
sistemik mantar etkenleri icin SDA ve bunun yani sira beyin-kalp infusion agar da kullanilabilir. Ayn1
sekilde bu besi yerleri de antibiyotik ve antifungal maddeler i¢ermelidir. Cryptococcus ve Candida
tiirlerinin izolasyonu i¢in kullanilacak besi yerleri antifungal igermemelidir.

OZEL MiKOLOJi DERMATOFITLER

Dermatofitler (ringworm) 6zellikle derinin keratin dokusunda infeksiyona neden olan patojenlerdir. Bu
grupta Microsporum, Trichopyton ve Epidermophyton cinsi mantar etkenleri bulunur. Microsporum
canis diinya genelinde kedi ve kdpeklerin en yaygin goriilen dermatofit etkenlerindendir. Kedilerde
subklnik infeksiyonlara yol agmaktadir. Kopeklerde M. gypseum ve Trichophyton mentagrophytes
infeksiyona neden olabilir. Infeksiyon genellikle lezyonlu bolgelerdeki yangi sonucu tiiy dokiilmesi,
kellesme, kil yapisinda bozukluklar meydana getirir. Yaygin infeksiyonlar, immun sistemi baskilanmis
hastalarda ortaya ¢ikmaktadir. Trichophyton verrucosum, sigirlarda dermatofitin genel etkenidir. Etken
daha ¢ok buzagilarda yiiz ve goz ¢evresinde infeksiyonlar meydana getirir. Etkilenen hayvanlarin
derilerinde grimsi beyaz kabuklarla karakterize tiiysiiz lezyonlar meydana gelir. Trichophyton equinum,
atlardaki ana dermatofit etkenidir. Bulasma direkt temas veya kontamine kosum takimlari veya timar
aletleri ile olmaktadir. Ozellikle dért yasin altindaki atlarda infeksiyon siklikla goriilmektedir.
Laboratuvar analizi i¢in lezyonlu bolgenin dezenfeksiyonu yapildiktan sonra, lezyonun kenar
kisimlarindaki deri kazintis1 ve kil 6rnekleri alinarak laboratuvara géonderilmelidir. K1l 6rneklerinden
% 10'luk potasyum hidroksit (KOH) ile hazirlanan preparatlar direk mikroskop altinda incelenerek
dermatofit etkenlerinin hifa ya da sporlar1 aranir. Alinan inceleme 6rneklerinden Sabouraud dekstroz
agara ekimler yapilir. Ekim yapilan besiyerleri 25°C'de aerobik kosullarda {i¢ hafta kadar inkiibe edilir.
Identifikasyon, koloni morfolojisi, makrokonidyum veya diger yapilarin mikroskopik goriiniimiine
dayanir. Lezyonlu bolge agiga ¢ikarilarak mikonazol igeren sampuanlarla topikal olarak tedavi
edilmelidir. Kedi, kdpek, at ve sigirlarda %0,2’lik enikonazol ¢6zeltisi siklikla tedavide
kullanilmaktadir. Yogun lezyon bulunan hastalarda itrakonazol ya da uygun bir antifungal ilag ile oral
tedavi uygulanmalidir. Sigirlarda natamisinin topikal olarak uygulanmasi basar1 saglamaktadir.
SISTEMIK MANTARLAR

Kiif ve maya formu olmak {izere iki farkli formda iireyebilen mantarlara dimorfik mantarlar denir.
SDA agarda 25-30°C'de inkiibe edildiklerinde kiif formunda iirerler. Hayvan dokularinda, %5 kan ilave
edilmis beyin-kalp infusion agarda 37°C'de kiiltiir edildiklerinde ¢ogunlukla maya formunda iirerler ve
sonrasinda daha stabil form olan kiif formuna donerler. Evcil hayvanlarda infeksiyon meydana getiren
dimorfik mantar tiirleri; Blastomyces dermatitidis, Histoplasma capsulatum ve Coccidioides immitis’
dir. Blastomyces dermatitidis'in neden oldugu blastomikoz, en yaygin olarak kdpek ve insanlarda
goriilmektedir. Etken SDA’da 25-30°C'de inkiibe edildiginde beyaz ve pamuklu gdriiniimde kiif
kolonileri meydana getirir. 37°C'de, sistein ve %5 kan ilave edilmis beyin-kalp infusion agarda inkiibe
edildiginde, kremden sariya dogru degisen renklerde maya kolonileri meydana getirir. Hastaligin erken
safhasinda ketokonazol ile beraber amfoterisin B uygulamasi tedavide etkili olmaktadir. Histoplasma
capsulatum'un neden oldugu histoplazmoz kedi ve kopeklerde 6zellikle hiicresel bagisiklikta
bozukluklar meydana getirmektedir. Infeksiyonda meydana gelen graniilomatoz lezyonlar hem
kopeklerin hem de kedilerin akcigerlerinde bulunabilir. Etkilenen kdpeklerde klinik belirtiler arasinda
kronik oksiiriik, kalict ishal ve asir1 zayiflik 6n plana ¢ikmaktadir. Tedavide ketokonazol ve amfoterisin
B’nin beraber kullanilmas1 basari sansini arttirmaktadir. Jeofilik bir mantar olan Coccidioides
immitis, insanlarda ve bir¢ok hayvan tiiriinde infeksiyon meydana getirebilmektedir. Dokularda biiyiik
kiire seklinde endosporlar meydana getirirler. Sporlarinin solunum yoluyla alinmasi sonucunda
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infeksiyon meydana gelir. En ¢ok etkilenen evcil hayvan kopeklerdir. Kopek koksidioidomikozu,
oksiiriik, ates ve istahsizlik gibi spesifik olmayan bulgularla ortaya ¢ikabilir. Pulmoner lezyonlardaki
etkenin yayilmasi sonucunda siklikla osteomiyelit ve topallik goriiliir. Tedavide, azol grubu ilaglar
(6rnegin; ketokonazol, itrakonazol, flukonazol, mikonazol) en az alt1 ay boyunca kullanilmalidir.
Sporothrix schenckii ¢evrede ¢ok yaygin olarak bulunan, 61ii veya yash bitki ortiisii iizerinde ve 1slak
agac yapraklari lizerinde lireyen saprofitik bir mantardir. S. schenckii at, kedi, kdpek ve insanlarda
sporadik seyirli infeksiyonlara neden olur. Lezyonlarindaki irinli i¢erikten hazirlanan preparatlarin
mikroskop altinda incelenmesi sonucunda ¢ok sayida puro seklindeki maya hiicrelerini gdzlemlenir.
Tedavide itrakonazol, flukonazol veya vorikonazol kullanilabilir.

PATOJENIK MAYALAR

Mayalar dkaryotik, tek hiicreli, yuvarlak veya oval yapili mikroorganizmalardir. Mayalar Sabouraud
dekstroz agar iizerinde aerobik olarak iirerler ve doku infeksiyona neden olan tiirler 37°C'de daha iyi
gelisir. Genellikle krem renginde olan koloniler, biiyilik bakteri kolonilerini andirir. Hayvan
hastaliklarinda 6nemli olan tiirler, Candida tiirleri (6zellikle C. albicans), Cryptococcus neoformans ve
Malassezia pachydermatis'dir. Macrorhabdus ornithogaster (eski ad1 "megabacteria"), birkag kus
tiirliniin proventrikiilii icinde bulunan bir maya etkenidir. Muhabbet kuslarinda yogun kilo kayb1 ile
karakterize 6liimciil bir hastaliktir. Candida cinsinden 200'den fazla tiir olmasina ragmen, hayvan
hastaliklarinda en sik rastlanan tiir Candida albicans'tir. Sabouraud dextrose agar da dahil olmak tizere
birgok besi yerinde 37°C'de aerobik kosullarda {ireme gosterir. Malassezia tiirleri, insan ve hayvanlarin
florasinda bulunan, 35-37°C’de iireyebilen aerobik ve iireaz pozitif mayalardir. Bu grubun veteriner
hekimlik agisindan en 6nemli tiirli Malassezia pachydermatis’dir. M. pachydermatis, kdpeklerde otitis
eksterna ve dermatit ile iliskili iki farkli infeksiyona neden olabilmektedir. M. pachydermatis
kloramfenikol igeren SDA {iizerinde 37°C’de 5 giin aerobik kosullarda inkiibe edilir. Koloni morfolojisi,
yag katkisina gerek duymadan {iremesi ve karakteristik mikroskobik goriintiisii ile identifikasyonu
gerceklestirilir. Tedavide oral ya da topikal ketokonazol ile beraber mikonazol-klorheksidin sampuan
kullanilmas1 basar1 saglamaktadir. Cryptococcus neoformans firsatci infeksiyonlara neden olmaktadir.
Infeksiyon kontamine toprakta bulunan etken sporlarmin solunum yoluyla alinmasi sonucunda meydana
gelir. Etkenin kedilerde nazal, okiiler, sinirsel ve deri olmak {izere dort formu tanimlanmastir.
Infeksiyon kedilere oranla képeklerde daha az siklikla gériilmekle beraber, sinirsel ve okiiler bulgularla
ortaya ¢ikmaktadir. Antifungal ilaglarla tedavi en az iki ay siireyle siirdiiriilmelidir.
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