Tantargyi el 6ado: Dr.Nagy Karoly egyetemi tanar, Intézetigazgato

Tanulmanyi felel 6s: Dr.Berek Zsuzsa NET IX. em.

berzsu@net.sote.hu

Tel: 2010-2959/

A félév értékelése

Félévkozi hianyzas érdemjegy
pontok
9-10 pont 0-2 “Kivaloan
(90-100%) megfelelt”
7-8 pont (70- 0-2 “Megfelelt”
80%)
<7 pont 0-2 “Nem felelt
(<70%) meg”

http://mikrobiologia.sote.hu




@ MEDICINA 2012

4 \/
MIKROBIOLOGIA
TANKONYVE







ORVOSI MIKROBIOLOGIA
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AZ ORVOSI MIKROBIOLOGIA TARGYA ES HELYE
A TERMESZETTUDOMANYOK KOZOTT

.a szabad szemmel nem lathato él

Virusok

*korokozok

oléenyek, a mikrobak tudomanya”

(Pasteur)
Prokariotak Eukariotak
(egysejtiek) (egysejtiek) (t6bbsejtliek)
Baktériumok* algak* novenyek
cyanobaktériumok protozoonok* allatok*
archeobaktéeriumok gombak* ~
Y re

ORVOSI MIKROBIOLOGIA

virologia
bakterioldgia
mycologia

parazitoldgia (protozoon, férgek, rovarok)




A mikroorganizmusok szerepe €s jelent 6sége az ember szamara

+ a Fold anyagforgalmaban:
-C, N, S, P, CO2, nitrifikalas, denitrifikalas
- a foldi elé anyag 90%-at alkotjak
- E.coli (20-25 min. osztodas )mmp 3 nap alatt > Fold tomege

*» hasznositasuk az iparban, mez &6gazdasagban:
erjedeés, fermentacio, bor, sor, kenyér, gyogyszeripar, biotechnologia

*» a gazdaszervezettel valo egydittelésben:

© hasznos

normal flora, N -kotés, anaerob bélbaktériumok
® karos

korokozok: névenyi, allati és emberi pathogének




A MIKROORGANIZMUSOK MERETEI
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Arisztotelész (i.e. 384-322)

,spontan generacio — 6snemzes”

paralytikus poliomyelitis
l.e. 1500 (18.dinasztia, Egyiptom)



,contagium vivum”

,el6 ragalyanyag” elképzelés

Girolamo Fracastoro — a jarvanytan megalapitoja, XVI.sz.
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A syphilis tlineteinek els6 leirasa



A MIKROBIOLOGIAI TORTENETE |

Anton von Leeuwenhoek
(1632-1723)
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Anton von Leeuwenhoek (1632-1723)

MIKROSZKOP,
OSSZETETT LENCSERENDSZER

247 féle mikroszkop, max. nagyitas: 270 x
Berkel-to: teljesen () vilag

1673Baktériumok elsé leirasa, illusztralasa

Royal Society, London, 300 levél

1675 vorosvértestek L i | o
1677 human spermatozoa o Eocus

1683 fogkaparék A o - Knob gt
1698 Nagy Péter car ' (circa Late 1600s)
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1749-1823

Edward Jenner
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Semmelweis Ignac Fulop 1818-1865
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Az anyak megment 6je

A KOROK FELISMERESE
A korokoz6 még nem ismert

g

megel 6zés
> |KLORMESZES KEZMOSAS

1847 Gyermekagyi laz







Semmelweis Ignac Fulop 1818-1865
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Semmelweis Egyetem Budapest




Louis Pasteur 1822 - 1895

oh

3 1877-1887: MIKROBIOLOGIA alapjainak

lerakasa ( Staphylococcus ok, Streptococcus ok és
a Pneumococcus kapcsolatanak felfedezése a

fert 6z6 betegsegekkel)

virulens mikroorganizmusok attenualasa,
oltdanyag kifejlesztése a baromfi kolera,
a lépfene (1879) és a sertés orbanc ellen

1885. veszettség elleni oltéanyag kifejlesztése
(els6 alkalmazasa: 1885. julius 6)

a,spontaneous generation” cafolata



A KOROK FELISMERESE
a korokoz6 meg ismeretlen

U

megel 6zés

!

VEDOOLTAS

Brain inflammation

Virus transmitted by
infected saliva
through bite

or wound i
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Rabies Vaccine

Kifled Yirus
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Louis Pasteur 1822 - 1895

*Erjedés
Pasztorizalas




1876 KOCH POSZTULATUMOK :

*A mikroorganizmus a beteg allatban mindig
megtalalhato, az egészségesben nem

~ *Amikroorganizmus a beteg allatbol
| izolalhato, és taptalajon kitenyészthetd

. *Az igy tenyesztett mikroorganizmus
| fogékony allatba oltva hasonlé betegséget
valt ki

A kisérletesen megfert6zaott allatbol vissza-
tenyészthet6 a mikroorganizmus

Robert Koch 1843-1910

KORKEP - KOROKOZO
SZILARD TAPTALAJ




Robert Koch 1843-1910




Robert Koch 1843-1910

Mycobacterium tuberculosis

= Gram(+) bacterium

Koch bacillus”



Dmitrij lIvanovszkij 1864-1920

1892 A VIRUSOK FELFEDEZESE

Dohany mozaik betegség




er Timlar- : Behring, d

Paul Ehrlich 1854-1915 hen 722 NOBELS

Diftéria antitoxin (oldallac elmélet)

A MODERN IMMUNOLOGIA g : |
elméleti alapjainak megteremt 6je | T —Sarese

Salvarsan , organikus arzén, a SZIFILISZ elsé,

hatékony therapiaja N .
CIHsN NH,CI

HO OASZAS@DH

A ,606"-0s kisérlet (szisztematikus kisérletek)

A KEMOTHERAPIA ELMELETI ALAPJAI

Sy W= B,
s R
a7 = oy Wity g |

ZWEIHUNDERT DEUTSCHE MARK

“...the goal is...to find chemical substances that have special

affinities for pathogenic organisms and that, like magic bullets,
go straight to their targets...”




Alexander Fleming 1870-1955

ELECTRON MICROGRAPH
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Penicillin felfedezése 1928
‘ ~ N Medine
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" Floming won worldwide acolaim and a knighthood for his 1928 o
| of the bacteria-killing cifect of Penicillium notanum, but it g
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T Syphis... 18 Thanks to PENICILLIN

..He Will Gome Home |

...the Product of Choice is
PENICILLIN

“Penicillin alons far surp any previously used antisyphilitic remedy
when appraised from the therapeutic, economie, technical, toxicity rate,
o prophylactic aspects. And most important, its high index of therapeutic
accomplish is enhanced by the simplicity of adminiscration and its
availability.”

Chuarein, .0, Klichan, B K L0 Lonry, P Ratiner, H., Rein,C. R, Schoch, AG.. $hafl, LW and Wils, U 1.
‘Penlelllin Treament of Syphils, J. 4, M, A, 1482 1283- 1228, april 21, 1951,

Merck Penicillin Products

A compivie e of soinbie end repository Pentellily Products
is ervailubie wnder the Merck Label

ANTIBIOTIUKUM éra




Leeuwenhoek

1674 MODSZER

Jenner 1796 TAPASZTALAT.
MEGELOZES

Semmelweis 1847

Pasteur 1885

Koch 1876 KOROKOZOK

lvanovszkij 1892

Ehrlich 1910 GYOGYSZEREK

Fleming

1928




A MIKROBIOLOGIAI TORTENETE I

Napjaink:
Uj antibiotikumok
genetikai modszerek, stb
Uj betegségek USA
Legionarius betegség 1976
Lyme kor 1979
AIDS 1981
Uj kérokozok
prion, SARS

Uj problémak
nozokomialis fert6zések

immunszupresszalt betegek

Magyarorszag
1980
1981
1986



UJ KOROKOZOK — UJ BETEGSEGEK

LEGIONELLOZIS
Legionella pneumophilia

GYOMORFEKELY
Helicobacter pylori

ARTERIOSCLEROSIS
Chlamydia pneumoniae

LYME KOR
Borelia burgdorferi




UJ KOROKOZOK — UJ BETEGSEGEK

Virusok

AIDS
HIV (retrovirus)

Hemorrhagias laz

Ebola virus
(filovirus)

Kaposi szarkbma
HHV-8 (herpesvirus)

Vérzéses laz, szervelhalas
LUJO virus (Lusaka-Jo’burg)

arenavirus




UJ KOROKOZOK — UJ BETEGSEGEK

Virusok

Coronavirus

Madar influenza
Influenza virus

BANGKOK

POST o

home

AVIAN INFLUENZA

Bird flu outbreak

confirmed in city

Vaccine use threatens
‘human pandemic’

Kultida Samabuddhi

ore than 300 birds suspected of
beinginfected with avian influenza
have died or been culled in Bangkok’s
DonMuang, Thawi Waithana, Klong Sam
Wa and Lat Krabang districts, the Live-
stock Development Department reported
yesterday.
e

ment chief, meanwhile, has called on
the Public Health Ministry to “work
harder” to educate the public about the
potential risks of the bird flu vaccin

He said it could trigger the virus's
mutation and eventually causea human
pandemic.

“We feel the ministry has done too
little to control the use of the vaccine for
the H5N strain of bird flu,” said Yukol
Limlamthong. “Public health officers
should help us create public awareness
about the danger of vaccination.”

Th

ducks and geese.

s under heavy pres-

tion of avian influenza. This, he said, will
encourage poultryexporters and farmers
to stay away from the vaccine,

Hesaid the H5N1 virus found in Thai-
land was the most dangerous strain of
bird flu because it could jump from fowl
to human.

“Vaccinated chickens become virus
carriers, which means they can spread
the virus without getting sick. When the
disease can't be detected! through il irds,
theoutbreakwill be uncontrollable,” said
Mr Yukol,

Moreover, he added, vaccination could

surefrom p porters and farmers

Bangkok would be the ninth province
hit by the resurgence of bird flu.

/AngThong, Ayutthaya, Nakhon Sawan,

i i, Suphan Buri,

starecurrence of the virus, said MrYukol.
" Thestrong pressure from large poultry

ofthevirus, enabling
it to jump from human to human, not to
mention economic loss as poultry
importers reject vaccinated poultry.

gled prompted the national

Uttaradit and Chiang Rai have had con-

committee on bird flu eradication, chaired

pouliry chicken farmer
Sophon Thaptavorn, of Chachoengsao’s
Bang Nam Prico district, rejected the




UJ KOROKOZOK — UJ BETEGSEGEK

PRION (protein only)
Infektiv fehérjék, nincs nukleinsav, €lé sejtben reprodukalodik

Darlington MRI
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ANTIBIOTIKUMOK

¥y

The emetrgence of resistance

b

1941 Penicillin 1960 Methicillin
1943 Streptomycin 1962 Lincomycin
1945 Gephalosporins 1962 Quinolones
1950 Tetracyclines 1970 Penems
1952 Eryrthromycin 1980 Monohactams

1996 Vancomycin 2000 The end ofthe
antibioticera ?
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ORVOSI/KLINIKAI MIKROBIOLOGIA

mikrobiologiai diagnézis
epidemiologia
patogenezis

terapia és megel 6zés

A

tudomanyos kutatas

A KLINIKAI MIKROBIOLOGIA FONTOSSAGA
—> fert6z6 betegsegek gyakorisaga
—> fert6z6 betegsegek magas mortalitasa
—> nozokomialis fert 6zések magas szama

—> polirezisztens patogének



A BAKTERIUMOKAT MEGHATA -
ROZO KRITERIUMOK

3 morfolégia (mikroszképos, makroszképos)
3 fest6dés

> spoéraképzés

3¢ antigénszerkezet

3¢ biokémiai aktivitas

> mozgasképesség



BAKTERIUMOK MIKROSZKOPOS MORFOLOGIAJA

Coccusok
tokos
coccus diplococcus  giplococcus staphylococcus :
(PReuUmococcuUs) ' ’
| '.:.' I
| strepltococcus | i
sarcina tetrad
Bacilusok (palcak)
P i S ¥
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corynebacterium. helicobacterium

borrelia

fonalas spirochaeta



T
l“” “BESZEL O NEVEK”

Morfolagia: COCCUS , Strepto coccus
pyogenes

Biologiai tulajdonsag: Haemophilus influenzae
|zolalas: Legionella pneumophila

Betegseég: Streptococcus pneumoniae, Klebsiella
pneumoniae, Neisseria gonorrhoeae

Kutatok: Salmon ella typhi, Shige lla dysentheriae,
Pasteur ella multocida, Bordet ella pertussis,
Ricketts 1a prowazek ii, Yersin ia pestis,
Bruce lla abortus, Escherich ia coli




a: beta-hemolizis, b: afa-hemolizis, ¢ gamma-hemolizis

hemolizisek

vizoldekony pigment
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A BAKTERIUM
(prokaryota) tok

sejtfal

SEJT
SYASIS{A=VAS | =

citoplazma
membran

pilusok

c=illa

Esszencialis alkatrészek




RUCTURE OF THE BACTERIAL CELL WALL

The Gram - positive Envelope The Gram - negative Envelope

Polysaccharide ) - antigens

Teichoic acid

Porin trimer

Quter
membrane

LELAR L

Periplasmic
space

G LRI Ly

Peptidoglycan

membrane i

membrane rr'nl-irrrrrtprr'ra'r

Cytoplasmic { ' o Cytoplasmic

Phospholipid Protein Phospholipid




GRAM festés

GRAM POZITIV

Rl R B, 1, Ml [, . B g0 § Sttt

Crystal ibolya — bazikus anylin festék
Jod (lugol) oldatban higitva
Alcohol/aceton differencialas

Fucsin vagy safranin utéfestés

GRAM NEGATIV

Negatlv - VOROS_




.I|” ”
‘ PEPTIDOGLIKAN RETEG FUNKCIOI

* transzpeptidacio gatlasa (Penicillin)

* immunoldgiai (megakadalyozza, hogy a Gram pozitivb  aktérium

ellenanyag és komplement hatasara feloldodjon)

* védelmet nyujt a fagocitozis ellen




foszfolipid kett &s réteg + globularis protein (40960 %)

-.|”H| Kuls 6 (MEMBRAN) réte

FUNKCIOK:

respiracio (enzimek)

taplalkozas (hidrolitikus enzimek)

transzport (taplalék-anyagcsere)

sejtfal szintézis (enzimek) citoplazma
membran
mezoszoma kialakitas |
kemotaxis receptorok
transzport inkerek receptorak enzimek

extracelluléiz
ter

citos zal




CITOPLAZMA —3
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MAGANYAG (nukleoid),
plazmidok, SE;:I e
mezoszoma, R,
poliamidok, MEMBEAY,

- zarvanyok, o

- 80% viz,

- fehérjék/enzimek, szénhidrat, lipidek,
anorganikus ionok




II”H” GENETIKAI ANYAG

NUKLEOID (nincs membran)

egyszalu cirkularis DNS, ms:3x 10 °

egyetlen haploid kromoszoma

1-2-4 kopia (1 mm, baktérium: 1-2 um) Fee
giraz enzim: szuperhélix s N




JARULEKOS ALKOTORESZEK ENDOSPORA

tapanyaghiany, kedvez 6étlenkdrnyezeti viszonyok

sejtral

citoplazma

plazmamembran

baktérium kromoszoma

kettés membran

nukleoid

citoplazma
spéra sejtfal
spora cortex
spora burok
exosporium

sporulacio

Spora: gbmb v. ovalis,
centralis, terminalis,

szabadon)
D5
Yoo
Q

=/ |Z/
\

O
s

Szerepe: rezisztencia,
diagnozis




negativ festés

extracellularis polimer
(poliszacharid) réteg

- valédi (makrokapszula ): vastag,
S. pneumoniae

- mikrokapszula : elektronmikroszkép,
szerologia (Neufeld-féle

tokduzzadasi vagy Quellung
reakcio)

- ,Slime layer”

Szerepe: taplalék, antigéntulajdonsag, et
. : 7 . - Capsule .
antifagocita hatas, diagnozis g
Cell Wall

Cytoplasmic
Membrane




"'HH OSTOR (flagellum)

flagellum

kanyar

p s o e killsé
= 12-30 nm atmer 6, bazalis test, membran
lyukas, cilinderes szerkezet periplaana *"
= Ujra képz 6dik (3-6 perc) e it
. citoplazma

peptidoglikar

monatrich

peritrich

SR Legyiird

3 - - - &

MS-qyirii

bazilis test

Szerepe: mozgasszery,
,H” antigen




M 'csILLo, FIMBRIA (Pilus)

—> Gram negativ baktériumokban (plazmid
vagy kromoszoma kodolt)

= rovid, vékony, torekeny (atmér 6: 2-10 nm)

—> sex fimbria: konjugacio (donor / recipiens
—> adhézio

pilus
o “‘

Neisseria gonorrhoeae

Szerepe: kolonizacio, virulencia faktor, fagreceptor




'Iluu A BAKTERIUMOK FIZIOLOGIAJA

KETTEOSZTODAS: S. aureus
1. Kromoszoma replikécié és szeparacio il
2. A sejt megnyulasa, szeptumképz 6dés

3. A sejtfal nbvekedése

4. A baktériumsejt kettéosztodasa
(asszimmetrikus osztodas: minisejt)

NOVEKEDEST BEFOLYASOLO FIZIKAI
TENYEZOK: stacioner fazis
hémérséklet (10 C ° - 20-40 C° - 50-60 C°)
pH, ozmotikus nyomas,

NaCl tartalom (6%)

hanyatld
¥ fazis

\f’ ol

6l csiraszam

o log fazis

TAPTALAJOK
A szaporodas kinetikaja




II ) )
Il“” A BAKTERIUMOK ENERGIANYERESE

RESPIRACIO @ FERMENTACIO

(aerob degradacio) (anaerob degradacio)

OBLIGAT AEROB (respiracio)
MICROAEROPHIL

FAKULTATIV ANAEROB (respiracio-fermentacio)
OBLIGAT ANAEROB (fermentéacio)
AEROTOLERANS ANAEROB (fermentacio

ESSZENCIALIS VEGYULETEK

H-donor, H-akceptor,energiaforras, nitrogenforras, anorganikus
soOk, ndvekedési faktorok
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I||| m ovar Yemzel - Krénika 2005, februdr 25, péntok
Rove

atvezetd: Havas Ivdn

Vikrobdk a fd el

Sok millid éves éldlényekre bukkantak a brit tuddsok

Fosszilis 6sbaktérium
Marsrol szarmazo
meteoritban

VALTOZEKONYSAG

1 !

ADAPTACIO







Gram-pozitiv sejtfal

lipopoliszacharid __
... |reteg
kilso

membran

foszfolipid réteq —
vékony peptidoglikan =— {

réteg
periplazmatikus tér --{

(L
plazmamembran
(belsé réteg) = i glikan

plazma

Gram-negativ sejtfal membran —



Baktériumok sejtfal szerkezete

csillé
fimbria ——
i.' ] ‘T \i e Porin | 1) .I |':
| ",lh I'I.ul'..ll ',ll'
O Lok 1T @O A L
| i { |'J|.|’_r,|l|l | |'I.I| / Braun's Iy
c | J;JJ .«'J"I 'Iffj rr’“('l". f {/
§ T "‘J-r'a {// '/ LPS
£ J U e
z i f
3 4
o
Outer
membrana
Periplasmic |
Epace ; Periplasmic
= ¢ space and
;
H
o E Plasma
Phospholipid Paptidogiycan j | T
Integra! protein

Gram -

(Antibiotikum, festék érzékenyseéq)



Bakteriumok morfologiaja

coccusok
* COCCUSOK
e COCCusok parosaval
» coccusok lancokban
e coccusok csoportokban
e coccusok negyesevel

e coccobacilusok

O

Coccus

Spirillum

palcak spiochaetak
* 0rsO alaku palcak » Borellia
» lekrekitett végl palcak * Treponema
* levagott végl palcak * Leptospira
o fuziform palcak
e vibriok

. spgl llumok i TR

5 ) o

T

-z ' ;
Hypha = -
Stalk ——

. Budding and appendaged bacteria hu..i S ’
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Entomologia

Légy * Trypanosoma gambiense (Tsetse)
* Trypanosoma rhodesiense (Tsetse)

» Bunyaviruses (sandfly Phlebotomus)

Szunyog ° Togaviruses

 Flaviviruses (Aedes, Culex)

e Bunyaviruses (Aedes) ,

*Plasmodium (Anopheles)

 Leishmania (Phlebotomus, and others)

Poloska * Trypanosoma cruzi



Kullancs ¢ Flaviviruses
* Reo/Coltiviruses
e Babesia
 Borellia burgdorferi
e Francisella tularensis

» Ricketssia rickettsii

Tetl  Ricketssia prowa zekii

» Borellia recurrensis

Bolha * Yersinia pestis
 Rickettsia typhi

* Rickettsia akari

Atka  Rickettsia tsutsugamushi

- (allergia, ruhesség)



