Clostridium genus

Clostridiumok általában:
· Gram + pálca, endospórát képző
· Anaerob metabolizmus - tenyésztés:
· tioglikolátos táptalaj, Holman - redoxpotenciál-csökkentés (C. perfringens bontja a húst)
· paraffindugóval lezárva (C. perfringens felnyomja a dugót)
· gas-pack (Na-borohidrát, Na-bikarbonát, Na-citrát - víz hozzáadásával O2 bontása CO2-dá)
· szulfát-szulfit redukcióra nem képesek
· termőtalajban, állati-emberi bélflórában előfordulhatnak, szerepet játszanak a halott test rothadásában

Hisztotoxicus clostridiumok: C. perfringens, C. histolyticum, C. septicum, C. novyi, C. sordellii
Neurotoxicus clostridiumok: C. tetani (tetanusz), C. botulinum, C. baratii, C. butyricum, C. argentinense (botulizmus)
Enterális pathogén: C. difficile

Clostridium perfringens:
1. Morfológia és biológiai tulajdonságok:
· Gram +, rövid, vaskos pálca
· csilló nincs, poliszacharid tok van
· endospóra: centrálisan, baktérium testét kidomborítja, “lencse” alak
· telepek vaskosak, sima felszínűek, kettős haemolyticus udvar veszi körül őket
· jól tenyészthető: főtt húst, dextrózt tartalmazó levesben
· bűzös gázt fejleszt (acetilén, H2) - krepitál

2. Virulenciafaktorok és pathogenezis

Ált. exogén fertőzés - seb+kontaminált föld, ritkábban endogén - perforáló appendicitis, bélruptúra, kismedencei gyulladás,  következményeként a beleket kolonizáló bakt. hasüregbe jut; septicus abortusz
Gyorsan szaporodó bakt., gyors terjedés a szövetek közt - nekrózis. Toxinok alapján A, B, C, D, E típusok.  
· letális toxinok
· alfa-toxin: mindegyik típus termelte lecitináz - vvt, fvs lízis. Kimutatható: Nagler-reakció (antioxin)
· béta-toxin: nyálkahártya necrosis, bélmotilitási zavar - tripszin inaktiválja
· epszilon-toxin: ér permeabilitás fokozódás, tripszin aktiválja
· ióta-toxin: ér permeabilitás fokozódás, necrosis
· hőlabilis enterotoxin: A típus termelheti, szuperantigén - bél hámjához kötődve szekréciós hasmenést okoz, tripszin aktiválja
· enzimek
· kollagenáz
· hialuronidáz
· dezoxiribonukleáz - szöveti terjedést segítik elő.

3. Klinikai képek:
· lágyrész-infekciók: trauma, seb kontamináció után egy héttel (gyakrabban: ha oxigénszegény, devitalizált a szövet), polimikrobiális is lehet (akár aerob gennykeltők - O2 elhasználásával segítik az anaerobok terjedését)
· cellulitis - gyors terjedés, gáz felszaporodás (krepitáció, lószőrpárna tapintat)
· suppuratív myositis - genny az izomszövetben, necrosis nincs
· myonecrosis - gázgangréna - “sercegő üszök”: izomszövet nekrotikus feloldása (húslé), következményes shock, veseelégtelenség
· ételmérgezés: enterotoxint termelő A típusok - kontaminált étellel. Hasi görcsök, vizes hasmenés, láz/hányás NINCS!
· nekrotizáló enteritis (“pig-bel”) - C. perfringens C típus béta-toxinja az édesburgonya tripszin inhibitora mellett aktív marad - jejunum necrosis, hasfájás, hányás, véres széklet, shock

4. Diagnosztika és terápia:
· sebváladék mikroszkópia - vaskos Gram + pálca, vvt és fvs nélkül
· anaerob tenyésztés (húsleves) - telepmorfológia
· Th.: penicillin, aminoglycosid és clindamycin kombináció (ha vegyes fertőzés)
· szöveteltávolítás, hiperbarikus oxigénterápia


Clostridium tetani:

1. Morfológia és biológiai tulajdonságok:
· Gram +, karcsú pálca
· endospóra a baktérium terminális részén - dobverő alak
· peritrich csillók
· obligát anaerob
· táptalajon rajzik, béta haemolysál - tetanoolyisin, fibrinolysin (nem pathogén exotoxin) termelés

2. Virulenciafaktorok és pathogenezis:
Kolonizálhat emberi-állati bélcsatornát - ált. szennyezett földdel fertőz. Seben, égési sérülésen spórái germinalizálnak, devitalizált szövetek közt baktérium lokálisan szaporodik, neurotoxinja, a tetanospasmin vérrel, lymphaticus úton, retrográd axonális transzporttal gv-i mozgató szinapszisokhoz jut.
A-B toxin - A alegység cink-endopeptidáz, gátló glicin és GABA felszabadulást gátol - acetilkolin túlsúly spasticus bénulást okoz.

3. Klinikai kép:
· lokalizált tetanus - fertőzés környéki izmok bénulása (feji izmok esetén gyorsan halálos)
· generalizált tetanus (véráram) - száj körüli izmok görcse - trismus (szájzár), risus sardonicus, hátizmok görcse - opistotonus (íjszerű feszülés), hyperreflexia, víziszony, légzőizmok görcse, keringési elégtelenség miatti halál
· újszülöttkori tetanus - köldökcsonk kontaminációja, gyors lefolyású, halálos
4. Diagnosztika éa terápia:

Dg.: klinikai tünetekből (ritkán kitenyészthető)
Th.: sérült szövet eltávolítása, 
· tiszta seb, oltott személy esetén nem kell oltás
· tiszta seb, 10 évnél régebben oltott személy esetén emlékeztető oltás
· kontaminált seb, oltott személy esetén passzív immunizálás humán tetanus Ig-nal (TETIG)
· kontaminált seb, 10 évnél régebben oltott személy esetén TETIG + toxoid (különböző helyre)
· penicillin, metronidazol a baktérium szaporodásának meggátlására
· tünetek esetén görcsoldás, mesterséges lélegeztetés
Prevenció: toxoid vakcina, kötelező (időskori újraoltás?)

Clostridium botulinum:

1. Morfológia és biológiai tulajdonságok:
· Gram + pálca
· anaerob, széles hőmérsékleti spektrumon szaporodik
· endospórája subterminális-centrális
· telepek szabálytalan szemcsések
· előfordulás: talaj, zöldségek, tengeri iszap, állatok bélcsatornája
· törzsek között azonos O, eltérő H antigének

2. Virulenciafaktorok és pathogenezis:

Nem megfelelően kezelt élelmiszerben (pl. konzerv, húsok, halak) spórái túlélnek - akár hűtőszekrényben is szaporodhatnak, toxint termelnek - nem hőkezelt étel fogyasztásával a hőlabilis toxin intoxikációt okoz. 
Botulinus toxin (A, B, E, F fajta - lizogén konverzió, bél enzimek nem hidrolizálják): A-B cink-endopeptidáz (ng-os nagyságrendben letális)- NMJ-ban preszinaptikusan endocitózisra kerül - hasítja az acetilkolin felszabadulásért felelős fehérjéket - petyhüdt bénulás AC hiányában

3. Klinikai kép:
· Klasszikus botulizmus - ételmérgezés - néhány óra, néhány nap után fixált kettőslátás, rekedtség, nyelési nehézségek, székrekedés, légzésbénulás, szívelégtelenség
· Újszülöttkori botulizmus - spórával kontaminált méz - bakt. kolonizál a bélcsatornában (fejletlen saját flóra), toxint termel
· Sebbotulizmus - seben át jut be a toxin
· Inhalációs botulizmus - aeroszol, bioterrorizmus

4. Diagnosztika és terápia:
· tenyésztés: élelmiszer, széklet (csecsemő), sebminta (hőkezelés után)
· állatoltás (antitoxinnal kezelt kontroll mellett)
· penicillin, metronidazol (további intoxikáció ellen)
· polivalens (A, B, E) antitoxin


Clostridium difficile:

1. Morfológia és biológiai tulajdonságok:
· Gram + pálca, anaerob, mozgó
· endospóra általában centrális elhelyezkedésű

2. Virulenciafaktorok és pathogenezis:
Része lehet a normál flórának - antibiotikus kezelés (amoxicillin/klavulánsav, clindamycin, cephalosporinok, citosztatikumok) következtében elszaporodik (nem invazív), a beteg érzékenyedik az exogén fertőzésre - toxinhatás (szinergista)
· A-toxin - enterotoxin, hámsejtek közti kapcsolat fellazításával hasmenés, fehérvérsejt-beáramlás, gyulladásos indukció
· B-toxin - citotoxin, aktin depolimerizációval lekerekíti a sejteket
· Bináris toxin - hiper-virulencia?

3. Klinikai kép: 
Enyhe hasi diszkomforttól spontán gyógyuló hasmenésen át véres, fájdalmas hasmenésig, álhártyás életveszélyes pseudomembranosus enterocolitisig - antibiotic associated diarrhea
Gyakori nosocomiális betegség - spórák hónapokig életben maradhatnak a kórházban

4. Diagnosztika és terápia:
· szelektív tenyésztés - cycloserin, cefoxitin, fruktóz-agar (CCFA)
· toxinkimutatás ELISÁval; B hatása VERO sejteken; A latex agglutinációval
· Th.: antibiotikum elhagyása - vancomycin, metronidazol (spórák túlélhetik!) - sebészi eltávolítás, cholestyramin - B toxint megköti (de a vancomycint is!)
· szappanos kézmosás - széklettel ürülő spórák - alkoholos fertőtlenítőre rezisztens!
