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Skrevet av ukjent 
KAP 13
ANAEROBE GRAM-NEGATIVE STAVBAKTERIER

Utover at det er greit å vite at det også finnes anaerobe Gram-negative stavbakterier, kan jeg ellers ikke se at dette kapittelet er relevant for oss dette semesteret. Ingen av de bakteriene som det skrives om i kapittelet har blitt drøftet på verken kurs eller forelesninger.

KAP 14 
ENTEROBACTERIACEAE  

Familien inkluderer en rekke bakterieslekter. Sentralt for oss er Escherichia coli. 

Escherichia coli, E. coli

Agensegenskaper

· Gram-negativ, ikke-sporedannende stavbakterie, 1-2 (m x 0,5 (m

· fakultativt anaerobe, fermenterer glukose

· drepes lett ved pasteurisering og klorering

· kan overleve i lang tid i jord, vann eller andre egnede omgivelser

· finnes i tykktarmen som del av normalfloraen

· før moderne kirurgi og antibiotika var tilgjengelig døde mange av E. coli-infeksjoner

· selv i dag kan slike infeksjoner være vanskelige å behandle fordi bakterien har evne til raskt å forandre sin følsomhet overfor antibiotika

Infeksjon

· urinveisinfeksjon (hyppigste årsak)

· diaresykdommer

Patogenese

· endotoksin

· to klasser fimbrier: (1) type 1 (mannosesensitive) (2) mannoseresistente  

Fimbriene spiller en rolle mht evnen til å kolonisere epitel; reseptorer for fimbriene finnes på endoteloverflater, bl.a. i urinveiene og nyrene

· humorale antistoffer dannes vanligvis i løpet av en E.coli-infeksjon

Diagnostikk

· Prøvemateriale: urin, puss eller annet

· Dyrkningsmedium: blodagar eller laktoseagar ( synlige kolonier i løpet av 24 timer

· Ved urinveisinfeksjon: kvantitativ dyrkning av urin: høyt bakterietall tyder på E. coli indusert infeksjon

· Ved diaré: vanskelig å stille diagnose fordi E.coli utgjør stor del av normalfloraen

Behandling

· De fleste E. coli er følsomme for ett eller flere av de vanligste antibiotika

· Ikke følsomme for penicillin G eller V

Profylakse

· antibiotikaprofylakse ved abdominaloperasjoner der tarmen åpnes

KAP 28 
INTRODUKSJON TIL MEDISISNK VIROLOGI

Generelt

-Karakteriseres ved: dimensjon, avhengighet av levende celler og DNA/RNA.

-Er obligate parasitter.

-Forekommer hos alle levende vesener

-(Ikke virus; viroider, prioner)

Viruspartiklenes morfologi og oppbygning
-Str 20 – 300nm

-Animalske virus kan deles i to morfologiske hovedtyper:


1)Kubisk symmetri og ikosaederform


2)Helisk eller spiralsymmetrisk oppbygning

-En typisk viruspartikkel (tegn figur s262): Nukleinsyre, kapsid, nukleokapsid, kapsomerer + noen som har membran( envelope). Peplomerer; virusspesifikke proteiner med veldefinert morfologi.

*Nukleinsyre

-DNA/RNA, enkelttrådet/dobbelttrådet, DNA kan være sirkulært eller lineært, RNA; lineære, RNA kan være sammenhengende eller segmentert. DNA; stabilt, RNA; labilt

-De fleste virale nukleinsyrer inneholder gener som koder for: strukturelle og ikke – strukurelle proteiner(enzymer, transkripsjonsfaktorer med mer).

-Store virus: Regulerende elementer, promotorregioner med mer.

-RNA – virus: + eller – streng, polaritet i forhold til mRNA

*Virusproteiner
-Varierer i betydlig grad mellom de forskjellige virus

-Hovedfunksjonener er å beskytte nukleinsyren mot ytre påvirkninger, danne respetorer med mer.

-Mange virus; proteiner med enzymaktivitet (DNA – polymerase osv.)

-Ikke – strukturelle; viktig regulerende rolle under multiplikasjonen, fungerer som antigener under en infeksjonsprosess. Påvisning av disse og av de spesifikke antistoffer som produseres mot disse er ryggraden i virologisk diagnostikk.

Virusdyrkning
-Tre ulike celletyper brukes til virusdyrkning:


1)Primære celler


2)Diploide cellestammer


3)Kontinuerlige celleinjer

*Virusmultiplikasjon
-Tegn figur s 265

-Adsorpsjon, penetrasjon, avkledning/frigjøring, biosyntese, samling, frigjøring

-Vertsspesifisitet og organspesifisitet; reseptorstrukturer…

-Penetreringsmekanismer:

1) Reseptormediert endocytose

2) Fusjonering med cellemembran

3) Translokasjon eller direkte penetrasjon

-Frigjøringen; membran og kapsidmaterialet må fjernes. For de fleste virus skjer dette ved hjelp av preeksisterende cellulære enzymer.

-Biosyntesefasen:

1) Transkripsjon av viral nukleinsyre med produksjon av mRNA

2) Replikasjon av nukleinsyre

3) Translasjon av mRNA og proteinsyntese

4) Hemming av cellulære funksjoner

5) Postranslatoriske funksjoner

-Modning/samling; fortrinnsvis i cellekjernen for DNA – virus og i cytoplasma for RNA – virus. Unntak.

-Frigjøring: Knoppskyting(som oftest virus med membran) eller lyse(gjelder stort sett virus som ikke har membran)

Effekt av virusinfeksjon på celler

1) Produktive infeksjoner:

a. Generelt sett forårsaker virus uten membran mer synlig cytopatogen effekt enn de med membran

b. Hovedårsak til at cellen dør er trolig at viruset beslaglegger energiressurser, samt forårsaker skader på cellemembranen

c. Produktiv infeksjon kan og foregå med lav intensitet og bare gi begrenset celleskade

2) Ikke – produktiv infeksjon: Uten påvisbar celleskade, latent kan reaktiveres og gå over til produktiv                  

Form.

3) Celletransformasjon: Ikke – produktive former for infeksjon kan under spesielle forhold medvirke til       

forandrede egenskaper (morfologi, veksthastighet osv) NB! Betegnes maligne celler. For eksempel virus som koder for onkogener.                    

Klassifikasjon av virus

-Ideelt sett bør klassifikasjonen gjenspeile medlemmenes evolusjonsmessige og fylogenetiske sammenheng.

1) Kategori av nukleinsyre

2) Nukleokapsidets symmetri

3) Membran eller ikke

4) Virusmorfologi

5) Virusstørrelse

6) Antall kapsomerer

7) Nukleokapsid – heliksdiameter

KAP 29 
VIRUSINFEKSJONENES PATOGENESE
Viruspatogenitet og virulens

-Patogenitet og virulens brukes som for bakterier

-Ulike stammer av for eksempel influensa virus kan gi sykdom av svært forskjellig alvorlighetsgrad. Sier noe om stammen er mer eller mindre virulente enn andre stammer 

-Evne til å produsere sykdom avhenger bla av vertorganismens alder og kjønn, samt infeksjonsveier og doser

-For å produsere sykdom må virus kunne:

1) Overføres til og etablere primærkontakt med en mottakelig vert

2) Bli multiplisert i vertens celler

3) Bli transportert til et eventuelt målorgan

4) Overvinne vertens forsvar

5) Skade verten

Virulens er derfor en multifaktoriell funksjon, der hver av disse funksjonene kan knyttes til et gen og genprodukt.

Smitteoverføring og etablering av primærkontakt med mottagelig vert

-Smitteoverføring:

1) Luftbåren

2) Kontakt (direkte og indirekte)

3) Inokulasjon

4) Intrauterin

-Viktigste inngangsporter:

1) Slimhinner i luftveiene

2) Slimhinner i konjunktiva

3) Slimhinner i tarm

4) Slimhinner i genitalia

5) Slimhinner i hud

6) Slimhinner i  placenta

Hvilken vei inn viruset bruker avhenger av hvordan det utskilles fra smittekilden (for eksempel fra luftveier, via dråpesmitte til en ny luftvei. Virus fra feces smitter gjerne peroralt osv…)

-Virus utskilles som regel under den akutte sykdomsfasen, gjerne noe før, ofte etterpå, betydlig variasjon

-En viktig faktor i overføringsmekanismen er virusets evne til å beholde sin infektivitet utenfor organismen, jfr temperatur, pH, fuktighet osv…De med membran generelt mer labile enn de uten.

-For å etablere en primærinfeksjon må virus etablere kontakt med organismens celler. Huden og slimhinner de vanligste seter. Forsvarmekanismer:

1) Hud; fettsyrer, lav pH

2) Luftveier; mucus med uspesifikke virushemmere

3) Ciliene; beveger mucus mot pharynx

4) Tårevæske; lysozym

5) Tarmen; mange enzymer

6) Magesekk; lav pH

Evne til å overvinne slike uspesifikke hemmere er viktige trinn i utviklingen av en infeksjon

-Adheranse; skjer via virusets overflateproteiner, enten kapsid elle membranproteiner, som reagerer med mottagelige cellers reseptormolekyler. Nøytralisering av disse (virusets membranprot) molekylene kan utnyttes ved aktiv eller passiv immunisering

Virusmultiplikasjon i vertens celler

-Den første multiplikasjonsrunden i organismen foregår stort sett i de celler der primærinfeksjonen skjer, gjerne i luftveis- eller tarmepitel

-Vurusets vevstropisme; bestemt av spesifikk adheranse. Dette som avgjør hvor i kroppen en bestemt infeksjon ”setter” seg. For eksempel influensavirus i øvre og nedre del av luftveiene.

Spredning av infeksjon i organismen og skade av verten

-Spredning fra primærinngangsport:

1) Lokale infeksjoner, begrenset spredning, stort sett celle – celle

2) Spredning til flere organer; ved hjelp ev blod eller lymfe, evt nevrogent. Viktig determinant for videre spredning fra infiserte celler er deres lokalisasjon: 

a. Virus som bare frigjøres apikalt har en tendens til å forbli lokalisert

b. Basalt; tendens til videre spredning

-Hematogen spredning; kanskje den vanligste mekanismen for spredning i organismen


-Viremi; infeksiøst virus som sirkulerer i blodbanen



-Fritt i plasma, evt bundet til protein



-Cellebundet (for eksempel HIV)

Viremien, spesielt den ekstracellulære, opptrer helst i infeksjonens tidlige faser, og reduseres oftest når organismens immunforsvar er blitt aktivert. Cellebundet viremi opptrer gjerne i senere faser av infeksjonen.

-Spredning via nervefibrer; kan skje både i perifer og sentral retning, via aksoner og i Schwannske celler.

-Inkubasjonsperiode; tiden fra primærkontakt til registrering av symptomer.

-Celleskade/celledød/degenerasjon:
1) Et direkte resultat av virusmultiplikasjonen

2) Knoppskyting og lyse

3) Toksiske virale proteiner

4) Hemming av cellespesifikk makromolekylær syntese

5) Virusindusert apoptose

6) Organismens immunrespons

Interaksjoner mellom virus og vertsorganismens forsvar.
Det inntrengande viruset møter mange forsvarsfaktorer som prøver å forhindre etablering og  spredning. Forsvarsfaktorane kan både vere uspesifikke og spesifikke.

Uspesifikke forsvarsfaktorer:
· Spredningshemmande barrieresystem. ( hud, slimhinner, placenta, blod-hjerne….)

· Feber.  

· Lav PH ( tarm)

· Interferoner. 

-Celleregulerende protein produsert av vertsorg. celler.                

-Interferoner er familie av cytokiner som har ein rekke fysiologiske aktiviteter i celler, inkludert etablering av ressistens mot virusinfeksjoner. Aktiviteten forutsetter RNA  og proteinsyntese. 

-Hovedklassert interferoner: Alfa ( I interferoner), beta ( I interferoner) og gamma (II interferoner). 

-I-interferoner produseres av dei fleste cellene i organismen og produksjonen i gangsettes av ulike stimuli. T.d. Virus , bakterier, dobbelttråda RNA, polyanionpolymerer + andre biologiske substanser. 

-Interferonene er sekvensert og har kvar sine spesifkke gener.

-Type I-interferoner er stabile ved lav PH, type II interferoner meir labile ved lav PH og varme. 

-Interferoner bindes til interferonreseptorer. Aktiverer tyrosinkinase og fosforylerer transkripsjonsfaktorar. Dette induserer ein rekke forandringar i målcella, antivirale effekter:      

· Hemning av virusreplikasjon,hemning av virus RNA og proteinsyntese

· Hemning av virus opptak.

· Hemning av virus frigjering

-Produksjonen av cytokiner kan føre til kliniske symptomer . t.d interferonproduksjonen under influensainfeksjon: Muskelsmerter, feber, uvelsfølelse.

· Fagocytose. 

-Makrofagane viktigast. 

-Makrofagane aktiverast under virusinfeksjoner der lymfokiner produseres av aktiverte T-lymfocytter. 

-Nokre virus kan overleve og replikere seg i virus. På denne måten kan fagocytose forsterke infeksjonsprosessen i staden for å motverke den. T.d. ved HIV der makrofagane fører til spreiing til sentralnervesystemet. 

-Antistoff kan binde seg til Fc reseptoren til fagocyttane  og auke virusopptaket. ( opsonering?)

· Konstitusjonelle faktorar…alder, kjønn, rase, ernæring, hormonelle                                                               forandringar.

Interaksjon mellom mikroorganismar. 

-Samtidig infeksjon med to ulike virus kan påverke utvilklinga av infeksjonen.             

-Forskjellege virus kan utøve direkete interaksjon , eller indirekte via verten sine forsvarsfaktorar. 

-I koinfeksjonar med to ulike virus kan eit virus påverke replikasjonen av eit anna via molekylærgenetiske mekanismar. T.d. HSV kan oppregulere replikasjon av HIV og stafylokokkar aureus kan aktivere influensavirus- hemagglutinin.+

Virus infeksjonar kan ødelegge eller redusere forsvarsmekanismar hos verten , og føre til superinfeksjonar med bakteriar. T.d komplikasjonar til influensa og luftvegsinfeksjonar.   

Spesifikke forsvarsfaktorer
-Virusinfeksjonar stimulerear verten til å reagere med humoral og cellemediert immunitet.

-Immunresponsen skal virke beskyttande ,men kan og verke destruktiv, gje vevsskade. 

-Beskyande immunrespons hemmar virusreplikasjon og spedning. 

-Antistoff verkar på ekstracellulært virus og cellemediert immunitet er rette mot virusproduserande celler. 

-Antistoffer er viktig for virus utan membran ( frigjort frå cella ved lyse, spredt ekstracellulært) , medan cellemediert immunrespons er viktig for virus med membran. 

· Humoral immunitet.

B-lymfosyttar blir stimulert av virusantigen, og produserar antistoff.

Kva gjer antistoffa? :

· Nøytraliserar. 

· Opsoniserar

· Cellemediert immunitet. (dette blir berre eit grovt samandrag, står betre forklart i immunologiboka)

- T-celler, makrofager.

-Hovedoppgave å eliminere unormale celler.

-Cellene har overflate markørar, antigenpresentasjon, gjenkjennelse, immunregulering, produksjon av mediatorsubstanser og cytotoksisk aktivitet.

-Viktig i  eliminering av sterkt cellebundne virus  og der virusantigenet er presentert på overflata under replikasjonen. T.d. herpesviridae, HIV, RSV. 

-Antigenpresenterande celler  og T-celler arbeider saman, og sluttresultatet  er lyse av målcella og stopp i virusmultiplikasjonen.

- Nk-cella sin funksjon under virusinfeksjon er usikker.

- Den cytotoksiske aktiviteten er virusspesifikk.

Primærinfeksjon.

-Her blir viruset tidleg konfrontert med fagocyterande celler, spesielt makrofagar.

-Makrofagane produserer interferoner og IL-1, og stimulerar T-cellene som produserar lymfokiner.

-B-celle aktivering fører til proliferasjon og produksjon av  IgM fyrst, så IgA og IgG etter 2-3 dagar.

- Lymfokinene utløyser betennelsesreaksjon.

-Virusreplikasjonen er under kontroll når man har produsert nok antistoff som eliminerer sirkulerende virus,og når den cellemedierte immunresponsen som eliminerer virusinfiserte celler er aktivert.

Reinfeksjon
-Immunresponsen noko annleis enn ved primærinfeksjon. 

-Virus møter eksisterande antistoff som er hovedansvarlege for å hindre spreiing av virus frå den primære infeksjonsstaden.

Hukommelse B og T celler reagerer raskt med m.a. hurtig produksjon av antistoffer.

-Sekretorisk IgA er ein viktig lokal forsvarsfaktor.

Latente infeksjoner

-Virusgenom i  celle utan at det pågår reproduksjon av virus.

-Latente infeksjonar kan bli aktiverte av  ulike faktorar.

-Reaktiverte infeksjonar kan følge eit anna klinisk bilete enn primærinfeksjonen.

-Slike infeksjoner er vanlege og kan føre til stor skade for pasientar med dårleg immunforsvar.

Persiserande infeksjonar.

-Her pågår det replikasjon og produksjon av nye viruspartiklar, sjølv om mengda kan vere veldig lita.

-Viktig at viruset unngår eller omgår organismen sin immunrespons.

Evolusjonen har ført til at mange virus har utvikla forskjellege metodar for å unngå organismen sine forsvarsmekanismar. 

- Mange virus kan unngå org. sin immunrespons ved mutasjoner som resulterer i sk. ”quasispecies”, eller antistoff ” escape” mutant.

-Desse virusa blir såleis ikkje nøytraliserte av antistoff.

-Virus som t.d.HIV har denne evnen.

-Komplementsystemet blir unngått av enkelte virus, Bl.a.herpesvirus. Det blir da produsert protein som hammar aktivering av komplement eller produksjon av angrepskomplekset.

-Interferonsystemet sin aktivitet kan reduserast ved produksjon av løyslege interferonreseptorar, som kan avlede interferonmolekyla. Slike effekter har vist seg ofte å redusere virukensen for viruset.

Immunpatologisk skadeeffekt hos verten ved virusinfeksjoner

Et avsnitt som kort sagt sier litt om at immunreaksjonen kan skade organismen…

-Ved rask og spesifikk immunrespons blir som regel skaden begrenset til de infiserte cellene

-Ved sen og mindre spesifikk immunrespons kan også andre celler bli skadet

-Cellemediert immunitet koblet til betennelsesreaksjon, interferonproduksjon og histaminfrigjøring kan forårsake mer vevsskade enn virusprodusert cytopatogen effekt

-Immunapparatet kan nedreguleres som følge av enkelte virusinfeksjoner; eksempelvis tuberkulinreaksjon reduseres under en meslinginfeksjon.

TUBERKOLOSE

Ikke pensum dette semester, kun noe i forbindelse med patologi og lungeinfeksjon

KAP 30 
LUFTVEISVIRUS
I følge kompendium med læringsmål for mikrobiologi vil folgende luftveisvirus være pensum; influensavirus og RS-virus.

INFLUENSAVIRUS

Humant influensavirus deles I tre serotyper; A, B og C etter de antigene egenskapene til nukleoproteinet.

Influensavirus type B gir som regel sykdom av varighet og alvorlighetsgrad som type A. influensa type C gir derimot en mild eller subklinisk infeksjon.

Agensegenskaper

To typer proteinpigger:

Hemagglutinin; har en reseptorbindende aktivitet. Binder seg til sialinsyreholdige reseptorer på vertcellens membran. (RBC har slike reseptorer. Kan derfor agglutinere RBC, derav navnet.)

Neuraminidase; har en enzymatisk aktivitet som spalter sialinsyre fra reseptoren på vertscellen. Dette har betydning for frigjøring av virus fra cellen. Løser ogsaå opp slim.

A-virus kan deles inn i subtyper basert på de antigene egenskapene til hemagglutinin (H) og neuraminidase (N). Det finnes 15 subtyper H og 9 subtyper N. Hvis en vert blir infisert av to ulike subtyper, kan RNA-bitene fra disse to typene blande seg (genetisk reassosiering). Slik kan det oppstå et nytt sett med antigener (antigen-shift) som få har immunitetet mot (gir pandemier hvert 10.-40. År).

Det samme kan skje ved antigen-drift, der antigenene forandres pga punktmutasjoner i virusets arvestoff (gir epidemier med 1-3 års mellomrom)

Eksempel på en  beskrivelse av et influensavirusisolat; A/Sydney/5/97/(H3N2) der serotype/lokalisasjon/isolatnr./årstall/(hemmaglutin/neuraminidase-kombinasjon).

Infeksjon

Influensavirus spres ved dråpesmitte. Influensasesongen starter vanligvis ved juletider og varer i ca 3 mnd.

Symptomer; influensa arter seg som en akutt luftveisinfeksjon. I starten har pasienten frysninger, høy feber , muskelsmerter og hodepine. Etter en til to dager kommer tørrhoste og bronkittsymptomer. Feberen varer vanligvis I 2-4 dager, mens hosten først gir seg etter en drøy uke.

Immunitet

Imunitet skuldes IgG-antistoffer mot H og N og lokal IgA-antistoffer mot H.

Diagnostikk

Diagnosen ved influensavirusinfeksjoner bygges først og fremst på påvisning av virus. Virus er tilstede i nasofarynks ca en dag før og en til to dager etter sykdommens debut.

Prøvematerialet; gurglet transportmedium, halspensel eller nasofanksaspirat.

Påvisning; -dyrkning; kan da påvises ved hemagluttinasjon.

 -immunologiske teknikker; bl.a. hurtigtester for bruk ved               allmennpraksis.

 -genteknologiske metoder

 -serologiske metoder
Behandling

Behandling kan være aktuelt ved alvorlig influensasykdom, ved influensa hos pasienter med kroniske luftveissykdommer og hos immunkompromitterte pasienter. Medikamenter; amantadin, rimantadin og zanamavir.

Profylakse

Vaksine; laget av drepte virus eller renset H og N. Gir beskyttelse i 6-12 mnd.

Respiratoriske syncytialvirus (RS-virus)

Agensegenskaper

G-glukoproteiner; binder viruset til reseptor på vertcellens overflate

F-glukoproteiner: fusjonsprotein som indusere cellefusjon slik at viruset kan spre seg.

Antigene forskjeller I G-glukoproteinene er grunnlaget for inndeling I subgruppene A og B.

Infeksjon

Overføring skjer ved dråpesmitte. Inngangsporten er slimhinner i conjunctiva og i nesen. Infeksjonene opptrer epidemisk med sesongvis opphopning i månedene desember til mars.

De fleste barn har gj.gått en RS-infeksjon ved 2 års alderen.

Symptomer

Starter som regel med en feber i øvre luftveissymptomer etter en inkubasjonstid på 3-4 dager. Deretter vil sykdommen spre seg til nedre luftveier som bronkitt, bronkiolitt og pneumoni.

Infeksjoner kan en få en rekke ganger, men symptomene blir mildere og mildere for hver gang. Hos voksne forløper sykdommen seg som en øvre luftveisinfekson eller asymptomatisk. (nøytralisende IgG-antistoffer i blod vil kunne forhindre nedre luftveisinfeksjoner, men ikke øvre luftveisinfeksjoner)

Diagnose

RS-virus kan påvises I nesesekret eller bronkialsekret ved;

-dyrkning
-immunologiske metoder; antistoffbaserte hurtgtester for allmennpraktikere

-genteknologiske metoder
Behandling

Vanligvis symptomatisk.

Profylakse

Man har ikke lykkes med å lage en vaksine

Rhinovirus (svært kort)

Infeksjon

Rhinovirus opptrer regelmessig hver høst og vår. Det er f.o.f. barnehagebarn og skolebarn som rammes. Ofte er infeksjonen mild eller asymptomatisk hos voksne

Virusets inngangsport; luftveiene.

Overføring; dråpesmitte og direkte kontakt.

Symptomer

Frysninger, hodepine, tett nese, sår hals. Etterhvert begynner nesen å renne og tørrhoste gjør seg gjeldende. Pasienten har vanligvis ingen eller moderat feber. 

KAP 38 
RETROVIRUS

(Stoffet er hentet fra mikrobiologi og  patologiboka)

RETROVIRUSFAMILIEN

· karakterisert ved enzymet revers transkriptase: kan lage DNA fra RNA vha dette enzymet.

· inndeles i 3 underfamilier pga ulike patogene egenskaper

· 1) Lentivirinae (lenti=langsom); karakterisert av kroniske progressive sykdommer hos dyr og mennesker. Assosiert med langsom kreftutvikling. Inneholder ikke virale onkogener. Ex: HIV

· 2) Oncoviridae; assosiert med  onkogen utvikling, inneholder virale onkogener. Til nå er bare to humanpatogene oncovirus påvist: HTLV-1 og HTLV-2. (Humant T-celle leukemivirus)

· 3) Spumaviridae;  påvist hos mange dyr uten sikker assosiasjon med sykdom

· Alle retrovirus inneholder genene gag, pol og env. Gag koder for kapsidproteiner, pol for revers transkriptase, og env for glykoproteinene. Alle retrovirus har også regulatoriske sekvenser kalt LTR(long terminal repeat), som aktiverer nærliggende gener.

HUMANT IMMUNSVIKT SYNDROM (HIV)

2 genetisk forskjellige, men nært relaterte former for HIV:

1) HIV-1: USA, Europa, Sentral-Afrika (mest utbredt)

2) HIV-2: mest i Vest-Afrika (mindre patogent enn HIV-1)

AGENSEGENSKAPER

· Selve viruset består av 

· en lipidmembran(envelope) med glykoproteinene gp41(gjennom membranen) og gp120 (nonkovalent bundet til gp 41 på utsiden av membranen)

· nukleokapsid som inneholder flere nukleoproteiner og 3 virusspesifikke enzymer; revers transkriptase, integrase og protease

· nukleinsyre ; to identiske positive RNA tråder

· I tillegg til de 3 genene som alle retrovirus inneh. (gag, pol, env), har HIV  minst 6 gener, bla.:

- tat:
- tat-proteinet har en transaktiverende effekt som oppregulerer virusproduksjonen



- virus med defekt tat-gen kan ikke replikeres



- tat hemmer deling av T-celler, som  fører til at de lettere går i apoptose (immunsvikt)

-nef:
- negativ regulator (feilaktig navn)

- folk smittet med et mutert HIV virus som mangler nef genet får en veldig langsom    sykdomsprogresjon, evnt. uten utvikling av AIDS.

PATOGENESE (Immunopatogenesen (HIV kan også angripe SNS vha makrofager))

· 1.fase: Adsorpsjonen (=opptak av et annet stoff på sin overflate)

- gp120 binder CD4 i cellemembranen.CD4 er en høy-affinitetsreseptor for HIV, derfor kalt primærreseptoren. CD4 uttrykkes i store mengder på CD4+ T-celler og litt på makrofager.

· også nødvendig med binding til koreseptor (kjemokinreseptor); CXCR4 på T-celler og CCR5 på monocytter/makrofager.

· 2.fase: Fusjon mellom virusmembran og cellemembran pga konformasjonsendring. HIV inn i cellen.

· 3.fase: Revers transkriptase kopierer viralt RNA til en komplementær DNA, og lager så en komplementær DNA tråd så det blir en dobbelthelix. Integrase inkorporerer så viralt genom i vertscellens genom, og proviralt DNA kan bli liggende som et latent provirus i lang tid ("permanent infeksjon"). Det er høy mutasjonsfrekvens under revers transkkripsjon(mangler reparasjonsenzymer), hvilket gir betydelig variasjon i aminosyresekvensen og dermed endrede antigene egenskaper hos membran glykoproteinene.

· 4.fase: Overføring av HIV til andre celler
-DNAet kan eventuelt bli transkribert med det samme, og forlate cellen som virioner vha knoppskyting fra membranen. Hos T-celler initieres dette kun når den infiserte cellen er aktivert (av antigener eller cytokiner). Alternativt kan infiserte CD4+ celler fusjonere med normale CD4+ celler i såkalte synctia og slik overføre viruset til nye celler.

· Tap av CD4+ celler skjer ved hjelp av en rekke forskjellige mekanismer, og fører til en ubalanse i CD4-CD8 ratio i perifert blod. Normal ratio: 2, hos AIDS pasienter ca 0,5. Tidlig i infeksjonsprosessen er HIV viruset primært lokalisert i de lymfoide organer (l.knuter, tonsiller, milt), men likevel kan man tidlig, hos asynptomatiske, se kvalitative defekter i T-cellene; antigen indusert T-celle proliferasjon, hemmet produksjon av cytokiner, defekter i intracellulær signaloverføring og mer. Man kan også se en ubalanse mellom antall CD4+ TH1 og TH2 celler. Naive T-celler vil i større grad bli differensiert til TH2 celler, som på flere måter hjelper B-celler å differensiere. Dette forklarer tilstedeværelsen av anti-HIV antistoffer i nesten alle infiserte personer.

Asympomatisk: CD4+ celleantall >500/mikroliter

Ved tidlige synpomer: CD4+ celleantall 499-200/mikroliter

Alvorlig immunsuppresjon og opportunistisk infeksjon: < 200/mikroliter( AIDS

· Infeksjon av monocytter og makrofager også viktig

· de representerer en "virusmaskin" og reservelager, som ikke kan angripes av organismens forsvarssystem. Infiserte makrofager kan overleve og produsere virus i flere mnd. Under de siste stadier av AIDS når CD4+ hjelper T-celler er ødelagt, produseres store mengder HIV av makrofager.

· makrofager sørger for en trygg transport av HIV rundt i kroppen, spesielt til SNS

· Follikulær Dendrittiske Celler (FDC)

-
 FDC i germinalsentrene og lymfeknuter blir også infisert. Det er sannsynligvis disse som først blir infisert, og som så infiserer CD4+  makrofager i vaginal- og analslimhinne, blodmonocytter og lymfocytter.

· FDC uttrykker Fc reseptor for Fc delen av IgG, og blir slik "oppdaget" av HIV virioner ikledd IgG antiHIV antistoffer.

· mangel på FDC har drastiske konsekvenser for kimsenterdannelse (affinitetsmodning av B-celler) og struktur av de perifere lymfoide organer

INFEKSJON

· Risikogrupper

1) homofile og bifile (større risiko ved analt enn vaginalt samleie)

2) sprøytenarkomane

3) prostituerte

4) blodtransfunderte

5) heteroseksuelle kontakter (globalt sett viktigst)

· Smittemåter

1) venerisk smitte("kjønnslig")

· homofile: lymfocytter i sæd går gjennom små sår, rifter i rektalmucosa

· heterofile: menn til kvinner (hyppigst), kvinner til menn (sjelden)

2) parenteral smitte (utenfor fordøyelseskanalen)

· sprøytebruk

· blodtransfusjon

3) Mor til barn

· transplacental

· intrapartum (under fødsel)

· via brystmelk

· Klinisk utvikling

· varierer veldig fra pasient til pasient

· ca 10-15% får en kortvarig akutt influensa- eller mononukleoselignende sykdom få uker etter smitte, med feber, halsesyke, lynfeknutesvulst, utslett og generelle symptomer

· de fleste forblir uten symptomer i mnd eller år. Gjennomsnittelig varighet av den asymptomatiske perioden er 8 år.

· ca. 5% av pasientene med dokumentert HIV utvikler ikke progressiv sykdom. De har CD4+ celleantall >500/ mikroliter

· Opportunistiske infeksjoner, forårsaket av en rekke mikrober og enkelte maligne sykdommer ses hos de fleste HIV pasienter som utvikler AIDS.

Viktigst:
sopper:

pneumocystis carinii (gir pneumoni)





candida albicans



bakterier:
mycobacterium avium



virus:

herpes simplex





cytomegalovirus

· Diagnostikk

· påvisning av virus eller virusspesifikke komponenter, eller spesifikke antistoffer

· påvisning av spesifikke antistoffer er den viktigste metoden. Antistoffene kan vanligvis påvises etter få dager, og er tilstede under hele infeksjonsforløpet.

· Behandling

Man kjenner foreløpig ingen behandling som kan helbrede AIDS eller kurere HIV infeksjon.

Antivirale terapier:
Revers transkriptasehemmere (nukleosidanaloger(AZT) og non-nukleosidanaloger)




Proteaseinhibitorer




Kombinasjonsterapi

KAP 41 
MEDISINSK MYKOLOGI

Generelt om sopp  (veldig kort)

Soppene, fungi, omfatter et meget stort antall arter. De er eukaryote organismer og kan forårsake infeksjoner, med eller uten symptoner, de kan gi toksinbetingede sykdommer og de kan utløse allergiske sykdommer. Soppinfeksjonene eller mykosene er sjelden akutte.

Eukaryote organismer som sopp er grunnleggende forskjellige fra bakterier. (De har kjerne med kjernemembran, lineære kromosomer, nukleolus, mitokondrier, Golgiapp. og  endoplasmatisk retikulum). Denne store likheten med animale celler vanskliggjør terapien ved infeksiøse soppsykdommer hos mnsk.

Morfologiske egenskaper hos sopp er viktig for klassifikasjon og identifikasjon. Candida albicans tilhører gjærsoppene og ligner bakteriekolonier . 

Soppinfeksjon eller mykoser kan ha et variert klinisk bilde. Tar kun for meg de opportuniske mykoser  ( ses hos personer med svekket immunforsvar og sammensatte sykdomsbilder 

                      forårsaket av soppinfeksjon.

Candida albicans
# Formerer seg ved aseksuell knoppskyting

# Produserer hyfer og danner også pseudohyfer. 

# Tilhører mnsk normalflora (gir sjelden sykdom hos friske individer)

                                   (( finnes i små mengder i GI og i vagina. Ved bruk av 

                                           antibiotika  kan Candida-mengden øke ut over det

                                           normale.

# Nedsatt lokalt eller generelt infeksjonsforsvar kan koloniseringen utvikle seg

   og gi infeksjoner bla i munnhulen, i spiserøret og vagina.

# Direkte person-til-person-smitte er uvanlig.

# Disseminert candidasis med candidemi er en alvorlig tilstand og kan skyldes

    hematogen disseminasjon.

# Virulensfaktorer: - adhesiner

                               - produksjon av proteaser og fosfolipaser som fremmer penetrasjon

                                  og invasjon. Dannelse av hyfer og pseudohyfer som gjør at  

                                              soppen "fester" seg  og unngår vertens forsvarssystem. Binder

                                              seg til spesielle reseptorer på slimhinnens epitelceller (og også

                                              til plastmaterialer som katetre).

                                           - produserer ikke eksotoksiner.


# Infeksjonsforsvaret mot Candida-infeksjoner utøves av T-lymfocytter, granulocytter 

               og makrofager i samspill med spesifikke antistoffer.


# Noen disponerende faktorer for Candida-infeksjon; - Aids, leukemi, lumfom, DM

               






   - Behl med bredspektret anti B






                                      -  Cytostatikabehandling

                                                                                                 - Steroidebehandling

 -  m.fl

Diagnostikk og behandling
Diagnosen stilles ved å påvise soppen mikroskopisk eller ved dyrkning. Normalforekomsten av sopp vanskeliggjør vurderingen av pos. funn ( påvisning av mycel øker sannsynligheten for at soppen er av etiologisk betydning. 

Før behandling av soppinfeksjonen er det viktig  å utrede evt underliggende årsaker. I noen tilfeller kan det være nok å eleminere den utløsende faktor for infeksjonen. Anvendte soppmidler kan deles i to kategorier: 1) De som bindes til soppens cellemembran

                                                           2) De som tas opp av cellen og som påvirker cellulære

                                                                prosesser.

Lokal terapi er som regel tilstrekkelig ved infeksjon i hud eller i vagina. Aktuelle midler er nystatin og imidazoler. Ved mer utbredte infeksjoner er en kombinasjonsbehandling med amfotericin B og flucytocin å "foretrekke".

KAP 44 
NORMALFLORA

Normalflora hos mennesket finnes på hud og i hulorganers slimhinner:

- Hud

- De øvre luftveier (nese, farynx (svelg) og tonsiller)

- Munnhule (saliva, tenner og gingiva (tannkjøtt))

- Tarmkanal

- Urogenitaltractus (ytre genitalia med vagina og uretra)

Vi har ingen normalflora i

- Lunger

- Bronkier

- Alveoler

- Bihuler

- Mellomører

· Den normale mikrobeflora består i stor grad av bakterier (anaerobe og aerobe), i mindre grad av sopp og protozooer (for eksempel i tarmkanalen). Uklart om virus kan regnes som en del av normalfloraen, men også enkelte virusarter kan finnes uten tegn til sykdom.

· Vi har 1,5 kg bakterier i og på oss! De beskytter oss fordi det blir:

· konkurranse om næringsstoffer

· konkurranse om vertscellereseptorer

· produksjon av bakteriociner eller andre antimikrobielle stoffer

· stimulering av immunsystemet pga kryssreagerende antistoffer

· I tillegg til kroppens normalflora kan det finnes mikrober som representerer bærertilstander. Dette kan være uttrykk for en asymptomatisk eller subklinisk infeksjonssykdom, eller være en følgetilstand etter infeksjon (regnes ikke som normalflora!) Eks: meningokokker i halsen.

· Kan være vanskelig å trekke grenser mellom normalflora, bærerflora og patologisk flora, som forekommer ved infeksjonssykdom.

( Majoriteten av de mikrober som gir sykdom hos mennesket er også en del av normalfloraen i forskjellige lokalisasjoner. Eks: dental karies og urinveisinfeksjon

· Normalfloraen kan deles inn i permanent/stasjonær flora (relativt stabil) og forbigående/temporær flora (avhengig av forurensningskilder og ikke til stede over lang tid). 

· noen bakterier er alltid til stede som del av permanent flora, f.eks: E.coli i tarmkanalen, koagulase negative stafylokokker på huden, og alfahemolytiske streptokokker i luftveiene.

· Alle de anaerobe bakterier som er patogene for mennesket (bortsett fra Clostridium botulinum) forekommer i normalfloraen, og kan derfor kalles opportunistiske bakterier.

· Hudflora

· det totale antall hudbakterier hos et voksent menneske: ca. 104 bakterier pr cm2 (varierer med fuktighet etc.)

· mikrobetallet holdes nede fordi huden er relativt tørr, salt og sur (pH 5,5)

· Hudens naturlige motstandskraft

· Intakt stratum corneum (overhudens hornlag)

· Rask cellefornyelse

· Flere av mikrobene i normal hudflora har lipaseaktivitet slik at fettsyrer kan frigjøres fra talgens triglyserider. Disse fettsyrene hemmer f.eks. både gule stafylokokker og streptokokker

· Hudens immunsystem: sekretorisk IgA i sekret fra svettekjertlene, lysosom og toksisk lipid i svettekjertler og hårfollikler

· Dermatofytter på huden kan produsere antibiotika, f.eks. penicillin eller andre substanser som både kan ha virkning mot bakterier og sopp.

· Hudfloraens sammensetning

-bakterietallet er størst på områder med stor fuktighetsgrad, menn har mer enn kvinner(svette)

- hudfloraen består hovedsakelig av aerobe og anaerobe bakterier, samt ofte sopp


- de viktigste mikrobene i huden:



- gram-positive kokker, aerobe; Stafylokokker, bl.a. S. epidermis (>50%) og S. aureus







Mikrokokker



- gram-positive staver; aerobe;
Corynebakterier





anaerobe;
Propionibakterier, bl.a. P. acnes



- gram-negative staver, aerobe; Enterobakterier



- sopp: Penicillium, Candida

-
Faktorer som påvirker hudfloraen

- Alder; små barn mer variert flora


- Såpe og vaskemidler; huden blir alkalisk, kan påvirke normalflora


- Antibiotika/desinfeksjonsmidler; øker koloniseringsgraden av andre, spes. Gram-neg. staver


- Klima; økt temp og fuktighet øker bakterieantallet

· Flora i luftveiene

· luftveiene ovenfor larynx (svelget) inneholder et stort antall mikrober, særlig munnhulen

· luftveiene nedenfor larynx (trachea, bronkier og alveoler) er normalt fri for mikrober, det samme gjelder de øvre luftveier uten kontakt med omverdenen (bihuler og mellomøre)

Neseflora

· relativt sparsom normalflora

· bak nasopharynx (nesesvelgrommet) renner det litt tårevæske med lysozym som skyller og beskytter. Her er det åpent mot munnens flora.

· i Vestibulum nasi (fremre del av nesegangen) finnes stort sett samme flora som på huden; Staphylococcus epidermis, Difteroider og av og til Staphylococcus aureus.

Munnen

· inneholder mange forskjellige "nisjer"

· lokalisert på lepper, kinn, gane, tunge og tenner

· munnhulen inneholder innimellom mange potensielt sykdomsfremkallende arter

· mange Streptococcus arter

· Flora i gastrointestinaltractus

Ventrikkelen

· spiserør og ventrikkel tjener stort sett som passasjeorganer for føde og saliva og for de bakterier som følger med. Bakterieinnholdet er størst etter et måltid

· pH i den fastende ventrikkelen er svært lav (1-3)

· man trodde ikke det var bakterier her, men her finnes Helocobacter pylori

Tynntarmen

· Duodenum (tolvfingertarmen) er ofte steril eller inneholder et lite antall bakterier (102-103/ml)

· i Jejunum (øvre del av tynntarmen) øker tallet til 103-104 bakterier/ml
· i Ileum (nedre tre femdeler av tynntarmen) er det 106/ml (nederst)
Tykktarmen

· i Colon (feces) er det 1010-1011 levende bakterier pr g (20% av feces' vekt)

· med døde bakterier i tillegg utgjøres 1/3 - 1/4 av feces' vekt av bakterier
· tarmfloraens betydning
· konkurrer ut mer patogene mikrober
· stimulerer immunapparatet
· innvirker på metabolismen (endogene substanser; kolesterol, gallesyre, bilirubin, og eksogene substanser; diett og medikamenter)
· mikrobene deltar i produksjonen av vitaminer (K-vit, biotin, tiamin, riboflavinm.m) og enzymer (betaglukuronidase, urease m.m) og spiller kanskje en rolle ved produksjon av karsinogener ( overhyppighet av coloncancer ses hos personer med mye fett og kjøtt i dietten (p.g.a. økt gallesekresjon og vekst av bakterier som nedbryter denne, som kan være carcinogene)
· Flora i urogenitaltractus

· hudflora strekker seg inn i ytre urethralåpning (både menn og kvinner)

( OBS! Derfor "midtstråle" ved urinprøve

· videre innover i urinveiene regnes som sterile både hos menn og kvinner

· Vaginalfloraen består i hovedsak av anaerobe gram-pos/-neg. Særlig sopparten Candida albicans finnes i små mengder, og er en del av normalfloraen hos mange. Vanligvis 7 forskjellige bakteriearter i vagina hos voksne kvinner, antallet øker med årene.

Se Koch's postulater hvis ingen andre omtaler dem.

KAP 50 
DIAGNOSTISKE METODER

For å få et best mulig resultat av mikrobiologiske undersøkelser er det viktig med:

· fornuftig indikasjon for undersøkelsen

· representativt prøvemateriale

· riktig prøvetakingsmetodikk

· rask og god forsendelse

· nøyaktige kliniske opplysninger

Påvisning av bakterier

(1) Mikroskopi

· Mikroskopiske undersøkelser kan utføres raskt og undersøkelsen kan gi viktige opplysninger

· kan påvise tilstedeværelse av bakterier der det normalt ikke skal være bakterier

· opplysnigner om morfologi, spesielle egenskaper (eks. Gram-neg./Gram-pos, syrefaste eller ei)

· Gram-farging - den viktigste fargemetode ved lysmikroskopi

(2) Dyrking av bakterier

· egenskapene som studeres ved dyrkning representerer den viktigste delen av bakteriologisk diagnostikk

· faste medier

( for fremstilling av renkultur, for telling og karakterisering av bakterier

· leter etter og vurderer koloniegenskaper som ofte skiller ulike typer bakterier

· flytende medier

· brukes ofte til påvisning av veldig små mengder bakterier fra materialer som vanligvis er frie for bakterier (eks. spinalvæske, leddveske og lignende, samt blodkultur)

Bakterieutsed på agarskål fremskaffer en populasjon som stammer fra kun en enkelt bakteriecelle.

Påvisning av virus

(1) Dyrkning i cellekultur

(2) Elektronmikroskopiske undersøkelser

(3) Antigenpåvisning direkte i prøvematerialet (EIA - ved enzymer)

(4) Mikroskopisk - påvisning av virusantigen (immunhistokjemi)

Immunologiske metoder

· Basert på antigen-antistoffreaksjoner

· Eks.: agglutinasjon, presipitasjon, komplementbinding, immunofluorescens og EIA (enzyme-immunoassay)

Genteknologiske metoder

· Genotypisk karakterisering av både bakterier og virus

· Prober ( PCR

· Særlig egnet for å påvise mikrober hvor pålitelige dyrkningssystemer ikke finnes eller er upraktiske i bruk. Spesielt hensiktsmessig ved påvisning av langsomtvoksende mikrober.

KAP 51 
LUFTVEISINFESKJONER

Deles opp i øvre og nedre luftveisinfeksjoner.

ØVRE LUFTVEISINFEKSJONER

Omfatter rhinitt, faryngitt og tonsillitt, nasofaryngitt, sinusitt, otitis media, laryngitt og epiglotitt. Bakterier, virus og noen sopparter kan forårsake øvre luftveisinfeksjoner. Man regner med at virus er hyppigste årsak, men bakterier er årsak til økende andel ved økende alder. Bakteriell superinfeksjon kan oppstå i løpet av eller under en virusinfeksjon.

Faryngitt/tonsillitt

Kjennetegnes med sårhet i halsen som blir sterkere ved svelging. Starter ofte med rennende nese, feber, slapphet og hodepine.

Mikrober; Stort sett forårsaket av virus; rhinovirus, RS-virus, parainfluensavirus, influensavirus, Epstein-Barrvirus, cytomegalovirus m.fl. Bakterier; streptococcus pyogenes

Otis media

Oppstår vanligvis med øvre luftveisinfeksjoner og manifesterer seg som bankende smerter i øret.

Mikrober: Bakterier, hyppigste; pneumokokker, haemophilus influenzae, streptococcus pyogenes.

Sinusitt

Vanlig med øvre luftveisinf. Feber, hodepine og smerter rundt bihule er vanlig.

Mikrober: Lik otis media

Epiglotitt

En livstruende infeksjon som gir pustevansker.  Skyldes nesten utelukkende Haemophilus influenzae

Laryngitt

Heshet, forbigående tap av stemme

Mikrober; parainfluensavirus, influensavirus, RSV

Patogenese

Bakterier:

Etablering av bakterier i øvre luftveier fremmes ved at spesifikke sukker og proteinmolekyler på bakteriens overflate binder seg på epitelcellens overflate. Det migrerer så rikelig med makrofager og nøtrofile granulocytter til luftveisepitelet. Spesifikk IgM og IgA-antistoffer fungere som opsoniner og fremmer fagocytose

Virus:

Også virus må binde seg til reseptorer på vertcellens overflate.

Virusinfeksjoner fører til ødem i slimhinnene og sekretstagnasjon i bihuler og mellomøre, noe som gir grobunn for bakterier

Virusinfeksjonen fører også til redusert lokalt infeksjonsforsvar bl.a ved at fagocytt-aktiviteten hemmes.

Halssmerter kan i noen grad skylles lokal produksjon av bradykininer.

Diagnostikk

1) Prøvetakning:   Påvisning av bakterier:

Prøven tas med en vattpensel. Ved faryngitt og tonsillitt gnies vattpenselen over bakre farynksvegg og tonsiller.

Påvisning av virus:

Man bruker sjeldent tid på diagnose av virusinfeksjoner i øvre luftveisinfeksjoner.

2) Forsendelse:      Prøver forsendes ved bruk av spesielle transportmedier. 




Bakteriologiske prøver sendes uten nedkjøling, virus ofte    




med.

3) Påvisning av mikrobe:

Vanligvis overlates dette til laboratorier. Det finnes hurtigtester for f.eks. streptococcus pyogenes, RSV, influensavirus.

Behandling

Hurtigtester kan gi nyttig informasjon ved valg av antimikrobiell terapi. Som oftest må en starte behandling av luftveisinfeksjoner før et evt. svar på dyrkning og resistensbestemmelser foreligger. Penicillin V er førstevalg ved bakteriell infeksjon.

NEDRE LUFTVEISINFEKSJONER

Infeksjoner lokalisert nedenfor stemmebåndet betegnes nedre luftveisinfeksjoner (omfatter trakeitt, bronkitt, bronkiolitt, pneumoni og lungeabscess)

Bronkitt

Kan deles inn i akutte og kroniske

Akutte: symptomer; feber, hoste og sparsomt med oppspytt. Tilstanden varer ca en uke.

Kronisk; definert som hoste og rikelig med oppspytt i minst 3 mnd. per år og av minst 2 års varighet. Skyldes først og fremst kroniske irritanter som sigarettrøyk.

Bronkiolitt

Hovedsakelig ved virusbetingede nedre luftveisinfeksjoner hos små barn.

Trakitt

Sees hovedsakelig som en del av sykdomsbilder ved virale luftveisinfeksjoner.

Pneumoni

Symptomer; feber, hoste, pustevansker og brystsmerter. Skyldes vanligvis pneumokokker, stafylokokker eller mycoplasma pneumoniae.

Aktuelle mikrober

Trakitt/bronkitt/bronkiolitt;

Først og fremst virusinfeksjoner forårsaket av parainfluensavirus, influensavirus, adenovirus, rhinovirus og RS-virus. Bakterier som Haemophilus influenzae og pneumokokker kan også gi infeksjon.

Pneumoni

<15 år: virus; RS-virus, parainfluensavirus, 


  bakterier; pneumokokker

>15 år: pneumokokker, mycoplasma pneumonia

immunkompromitterte; økt insidens med lite virulente mikrober.

Lungeabscesser

Bakterier; mycobacterium tubercolosis og gule stafylokokker (sekundært til pneumonia)

Patogenetiske faktorer

Mikroorganismen I nedre luftveier stammer fra;

1) mikrober i luften vi inhalerer

2) normalflora i øvre luftveier

3) patogene bakterier som først etablerer seg Ii øvre luftveier

Luftveiene nedenfor larynx er vanligvis fri for mikrober fordi;

1) slimtapet som kler luftveiene og hosterefleksen

inhalerte partikler setter seg fast, ciliene beveger slimtapetet mot larynx og blir hostet ut, svelget eller spyttet ut.

2) alveolære makrofager

fagocytterer mikrober.

3) antimikrobielle peptider (defensiner)

dreper bakterier og membrankledde virus.

4) laktoferrin

binder jern og hemmer bakterievekst.

Virulensfaktorer

1) substanser som hemmer cilieaktivitet

2) substanser som dreper epitelceller

3) substanser som hemmer makrofagaktivitet

4) neuraminidase løser opp slim

(dette svekker infeksjonsforsvaret og legger til rette for bakterielle superinfeksjoner.)

Diagnostikk

Ekspektoratprøve er det mest anvendte prøvematerialet ved diagnose av nedre luftveier. En forutsetning er at pasienten produserer nok slim og puss slik at prøven ikke bare består av sputum.

KAP 54 
URINVEISINFEKSJONER (UVI)

Ukomplisert UVI skyldes i de fleste tilfeller bakterier som: -     E. Coli     (70-80%)

· Staphylococcus  saprophyticus 

· Andre Enterobacteriaceae 

· Streptokokker gr B

· Chlamydiae

· m.fl

Mer sjelden er sopp, virus eller protozoer årsak til UVI.

Sykdomsklassifikasjon

"Nøyer" oss med nedre UVI, dvs urethra og blære og øvre UVI , dvs ureter, nyrebekken og nyre.

Ukomplisert UVI ses hos friske personer med normale urinveier og uten sykdommer som disponerer for infeksjoner ( hyppigst hos piker og seksuelle aktive, ikke gravide.

UVI kan gi utg.pkt for bakteremi og sepsis. Ved resividerende infeksjoner foreligger det i ca 90% av tilfellene en ny mikrobe.

Patogenese
I likhet med andre infeksjoner er det et nært samspill mellom bakteriens egenskaper og forhold hos verten. Jo flere uheldige vertsfaktorer som foreligger, dess færre bakterielle virulensfaktorer  er nødvendig for at mikroben skal gi infeksjon. Av stor betydning for utvikling av UVI er instrumentering og kateterisering.

Bakteriene som gir UVI har i de fleste tilfeller sin opprinnelse fra ens egen normalflora og kommer da fra anus. Av urinsveispatogene mikrober er E.coli best studert og her listes opp noen av dens virulensfaktorer: 

# kapsel

# adhesiner (fimbrier/pili)

# hemolysin (et protein som skilles ut ekstracellulært og har sin cytolytiske effekt ved 

                       at det dannes lesjoner i "angrepsmembranen" og E.coli da vandre inn i 

                                   nyretubuli)


# Aerobactin


# CNF (cytologisk nekrotiserende faktor)


# Resistens mot serums bakteriedrepende evne


# Evne til god vekst i urin

Diagnostikk
Viktigste infeksjonsparametrer i urin er forekomst av; 

- leukocytter ( påvises vha mikroskpi og/eller  strimmel-eller stixbestmmelse) 

- bakterier (påvises vha mikroskpi og/eller  strimmel-eller stixbestmmelse) 

Ved UVI er det særs viktig å få en god prøve. (Suprapubisk blæreaspirasjon regnes for gullstandard v/evaluering av andre prøver). Urinprøve ved spontan vannlatning er følgelig lettere å gjennomføre. Det gjøres da en "sprike-prøve" av morgenurin. Viktig å kjøle ned prøven da den har kort holdbarhet i romtemp. Transportagar benyttes ofte i almenpraksis. 

Behandlingsprinsipper
Valg av antibakterielle midler avhenger om det er en øvre UVI eller en nedre UVI.  Ukomplisert nedre UVI:  

# Hos kvinner velges en 3 dagers behandling og hos menn 7 dagers behandling. 

# Aktuelle midler: trimetoprim eller trimetoprim-sulfomethoxazol, 

                              sulfanomid,

                              pivampicillin/amoxicillin

                              pivmecillinam

KAP 57 
BAKTERIEMI OG SEPSIS

Sepsis er en systemisk respons på en alvorlig infeksjon. Medfører ofte; feber, tachycardi,

tachypnoe,    leukocytose og et 

lokalisert infeksjons-

sete.

Når tilstanden utv seg videre med hypotensjon og/eller multippel organsvikt ( septisk











           sjokk

Gram pos og Gram neg bakterier, samt enkelte virus, kan utløse septisk sjokk. 



       (
                gir hyppigere sepsis

Definisjoner
# Bakteriemi: Bakterier i blodsirkulasjon

# Sepsis: - Klinisk begrep som forutsetter infeksjon og systemisk inflammatorisk respons- 

                  syndrom (SIRS)


   - Sepsis er en alvorlig tilstand og har en dårlig prognose fordi den ofte kompliseres

                  av en organdysfunksjon, hypoperfusjon (laktatacidose) eller hypotensjon (septisk 

                  sjokk).

# Septisk sjokk: Sepsisindusert hypotensjon som persisterer på tross av adekvat 

                           væskemengde, sammen med tegn på hypoperfusjon eller organdysfunksjon. 

Patogenese

Bakteriene vil i utg.pkt stamme fra et infeksjonsfokus; - urogenitaltraktus (25 %)




                                                     - luftveiene (20 %)








      -  abscesser (10 %)








      -  kirurgiske sår (5 %)

Bakteriene kan invandere blodkarene og finnes i blodstrømmen eller de kan vokse lokalt og i perioder frigjøre bakterier eller bakterieprodukter

                



 (( f.eks teichoinsyre fra stafylokokker eller 






         endotoksin fra Gram neg bakt eller det kan være






         eksotoksiner fra Staphylococcus aureus 
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       1)
Disse bakterieavhengige faktorene vil kunne 







aktivere sjokk-patogenesekaskaden (den                                      







klassiske aktiveringsvei er endotoksin eller







LPS fra Gram neg bakterienes cellevegg)

2) Vertsrelaterte faktorer innebærer cytokiners ulike effekter. En viktig effekt for utv av 

     septisk sjokk, der cytokinresponsen er sentral, er hemming av myokardfunksjonen. 

     LPS, TNF og andre mediatorer kan medvirke at vevet gir fra seg et potent 

     vasodilaterende molekyl, nemlig NO. 

Prøvetaking

Blodkultur er det viktigste prøvemateriale for utredning av etiologi ved sepsis eller septisk sjokk. Viktig å få tatt blodkultur før man starter med antibakteriell behandling. 

Patogenese ved bakteriell infeksjonssykdom
Parasittisme 

Mikroorganismer lever på kroppens overflater. Forholdet mellom mikroorganismen og verten beskrives som parasittisme. Dvs. at mikroorganismen alltid har fordel av verten. Verten kan enten:


Ha fordel av mikroorganismen – mutualistisk forhold


Ta skade av den – patogenisk forhold


Ingen av delene – kommensalistisk forhold

Patogenese (av gr. pathos = sykdom og genesis = fødsel)


Egenskaper ved bakteriearter som er avgjørende for evnen til å gi og spre sykdom

Noen bakterier lever sammen med verten uten å gjøre skade. Når det antimikrobielle forsvaret er dårlig vil de allikevel fremkalle sykdom. Slike bakterier kalles opportunistiske.

Innenfor bakteriearter er det subgrupper med ulik evne til å fremkalle sykdom. For å beskrive slike kloner eller stammer snakker man om virulensfaktorer.

Virulensfaktorer

Smitte

Evne til å bli transportert fra en vert til en annen.

Adheranse
Evne til å hekte seg på celler eller slimhinner. Deles i:

1. Uspesifikk – samspill mellom hydrofobe og hydrofile strukturer.

2. Spesifikk – samspill mellom adhesin og reseptor.

Invasivitet
Evne til å trenge inn i celler og vev. Også invasivitet deles i:

1. Uspesifikk – penetrering av hud/slimhinne pga. mekanisk skade.

2. Spesifikk – penetrering av intakte slimhinner. Invasin er overflateproteiner på mikrobene som medierer invasjonen av epitelcellene. Når mikroben har kommet inn i cellen kan den spre seg til nabo celler eller ut i det subepiteliale laget.

Videre invasjon i kroppen er avhengig av evne til å motstå det subepiteliale infeksjonsforsvaret (fagocytose). Etter det sprer mikroben seg med det lymfatiske nettverket. Spredningen hemmes av inflammasjon, filtrering i lymfeknuter og fjerning fra blod vad fagocytter.

Overlevelse/
Evne til å unnslippe vertens forsvar.

vekst

Mikrober er avhengige av at deres fysiske og kjemiske minimumsbehov tilfredsstilles. Samtidig må de kunne unngå, motstå eller hemme vertens forsvar. For at mikroben skal kunne formere seg er den også avhengig av kofaktorer som er essensielle for å syntetisere virulensfaktorer.


Ekstracellulært kan bl.a. infeksjonsforsvaret virke hemmende på noen mikroorganismer. Det intracellulære miljøet er ugunstig for de fleste patogene bakterier slik at bare noen få bakteriestammer vil overleve lenge nok til å indusere sykdom.


Virulensfaktorer som gjør at mikrober kan unngå eller svekke vertens forsvar kalles aggressiner. 

1. Gram-positive mikrober er for eksempel resistente overfor komplement drap, fordi bakterieveggen ikke inneholder bindingsseter for ”mebran attack complex”. Gram-negative bakterier har ikke denne egenskapen, men vil i varierende grad beskytte seg mot komplement aktivering ved å endre strukturen i celleveggen slik at bindingen til MAC blir dårligere.

2. Noen mikrober er beskyttet av en polysakkaridkapsel. Denne kapselen er hydrofil og må opsoniseres før mikroben kan fagocytteres. Også her ser en forskjellen mellom Gram-positive og Gram-negative mikrober, da de Gram-positive opsoniseres av antistoffer, mens de Gram-negative opsoniseres av komplement.

Skadevirkning
Bakterier kan skade verten ved å produsere toksiner, konkurrere om ressursser, produsere skadelige metabolske produkter, blokkere blodårer eller skade celler ved fysisk effekt eller ved intracellulær formering. Den kan også forårsake eksessiv formering av vertscellen eller stimulere immunresponsen til å skade verten.


Toksiner deles i endotoksiner og eksotoksiner. Eksotoksiner skilles ut fra mikroben mens endotoksiner er deler av bakteriens cellevegg og frigjøres når bakterien brytes ned. Dette skillet er ikke absolutt.


Toksiner spiller en betydelig rolle i patogenesen ved infeksjonssykdommer, men virkningsmekanismene er ikke ordentlig kartlagt. Studier in vitro er ikke pålitelige ettersom bakteriene oppfører seg ulikt avhengig av miljø og også har evnen til å forandre seg.

Eksotoksiner
3 typer: 

poredannende cytolysin – 

lager porer i membranen slik at cellen lekker

hydrolyserende cytolysin – 
fjærner de polare delen av fosfolipidene slik at cellemembranen ødelegges

A-B-toksin –

binder seg til en spesifikk reseptor på vertscellen og tas opp med endocytose. Proteolytiske enzymer spalter A-B-toksinet slik at A-delen frigjøres og aktiveres. Den aktive delen utfører så enzymatisk aktivitet. Toksinene er svært selektive på hvor de binder.

Endotoksiner
Lipopolysakkarid (LPS)

Bestanddeler av celleveggen fra Gram-negative bakterier. Delene har toksisk virkning som trolig skyldes lipid A. Endotoksiner kan stimulere eller hemme celler i immunsystemet, gi feber og til og med føre til systemisk sjokk.

Samspill

Mikrobers virulens er ikke begrenset til en enkelt mikrobefaktor. Selv om en av faktorene er essensiell for en mikrobes virulens innehar mikroben en rekke faktorer som kan skade verten. Noen mikrober/substanser kan ligne naturlige elemeter fra verten i så stor grad at de ikke fremkaller immunrespons. Slike strukturer må også regnes for virulensfaktorer.

HERPESVIRIDAE

Store membrandekte virus. 

Dobbelt-trådet DNA. 

Mellom kapsid og membran ei amorf masse, tagument, som inneheld viktige protein for fyrste fase i replikasjonene.

Forårsaker lytiske, vedvarende og latente infeksjoner.

Dannar syncytika- samansmelting av naboceller, viktig evne som virus brukar for å spreie seg frå celle til celle.

Herpesfamilien deles inn i tre subfamilier på grunnlag av genom organisering, reproduksjonssyklus, cytopatogen effekt, karakteristike av den latente infeksjonen: Alfa- herpesviridae, 

                                                                              Bete- gerpesviridae. 

                                                                              Gamma-herpesviridae.

Herpes simpleks virus- HSV ( alfa herpesviridae)
To artar av HSV: HSV-1 og HSV-2. Desse artane er svært like, men viser ulik alvorlighetsgrad og               sjukdomsmanifestasjon.

Smitte ved direkte kontakt og dråpeslitte.

Gjev direkte cytopatologi.

Målceller er slimhinnepitel  og hudceller.

Ved primær infeksjon blir viruset transportert til dei regionale sensoriske ganglier, og forblir latent resten ev livet.

Viruset kan reaktiverast av m.a. menstruasjon, infeksjoner, UV-bestråling (ukjent mekanisme)

Sjukdomar: Små smertefulle blemmer med klar væske på hud og slimhinner.

                                                                              Eks. Oral herpes

                                                                                      Herpes faryngitt.

                                                                                      Genital herpes

                                                                                      Herpes encefalitt.

                                                                                      Herpes meningitt.

                                                                                      Ofte fatalt hos nyfødte

Diagnostikk: Dyrking i cellekultur – cytopatogen effekt etter 2-4 dagar.

                      HSV kan påvisast i virushaldige celler v.h.a. spesifikke antistoff.

                                                                                              Immunfluorescense teknikk.

                       HSV- DNA kan påvisast i spinalvæske v.h.a. PCR ( særleg ved encefalitt)

Behandling: Aciklovir- hemmar viruset sin DNA- polymerase,altså stoppar veksten av DNA kjeden.

Varicella zoster virus

Spres ved kontakt og dråper.

Infiserer epitelceller og hudceller.

Spres til hud ved viremi.

Latens i neuroner.

90% av den vaksne befolkninga  i Norge vil ha gjennomgått ein infeksjon med VZV.

Sjukdomar: Vannkoppar ( primærinfeksjon)

                     Interstitsial pneumoni ( primærinfeksjon hos vaksne)

                     Herpes Zoster, helvetesild. ( reaktivering av latent VZV)

Diagnostikk: Dyrking i cellekultur- tar 1-2 veker, lite sensitiv

                      Spesifikke antistoff.

                      Immunfluorescens teknikk.

                      PCR

Behandling: Azyklovir

Epstein-Barr virus. ( gemma herpesviridae)

Kontaktsmitte.

Infiserer farynxepitelceller og så B-celler.

Latens i B- cellene.

Udødeligjør infiserte celler.

Sjukdomar: m.a. Mononukleose ( kyssesjuke) 

Diagnostikk: Kliniske biletet.

                      EBV vanskeleg å dyrke.

                      Påvise antistoff.

                      Påvise atypiske lymfocyttar i celleutstryk.

Behandlinr: Ingen.

Cytomegalovirus. ( beta herpesviridae)
Smittar ved spytt, morsmelk, urin, sæd og blod.

Infiserar epitelceller, endotelceller og fibroblastar.

Latens i beinmargsstamceller og endotelceller.

Sjukdomar: Kongenitale ( medfødte) sjukdomar.

                    Hos personar med redusert celleformidla immunitet kan CMV føre til alvorlege infeksjonar.

 Diagnostikk: Dyrking i cellekultur.

                       Serologisk undersøkelse.

                       PCR

Behandlig: Hos friske er det sjeldan det oppstår CMV som treng antiviral behandling.

                   Brukar antivirale midler hos immunsupresive. ( HIV, Transplanterte)

TOGAVIRUS

Rubellavirus.

Membrandekt respiratorisk virus.

Icosahedralt kapsid.

Enkelttråda positivt RNA.

Gjev nesten ikkje detektbar cytopatologi.

Smittes ved dråpesmitte.

25% av alle infeksjoner er asymptomatiske eller utan eksantem.

Formairar seg i slimhinneepitelcellene og spres til regionale lymfeknutar.

Kan krysse placenta.

IgA i luftvegane hindrar reinfeksjon.

Utslett 2-3 veker etter infeksjon. 

Sjukdomar: Raude hondar. ( normalt benign hos barn, meir alvorleg hos vaksne)

                    Fosterskader : Nevrogen døvhet.

                                            Blindhet.

                                             Mentalretardasjon

                                             Diabetes mellitus.

                                             Hjarte skader.

                                             o.s.v.

Diagnostikk: Virusdyrking ( sjeldan)        Prøvemateriale: Urin og halssekret. ( sendes avkjølt)

                      Antistoff påvising.

                      PCR

Behandling: Kliniske biletet.

                     Vasine, utv. kvart år.

STREPTOKOKKER
Generelt

Streptokokkene er Gram-positive, fakultativt anaerobe kokker og de danner kjeder. De har en rund form med diameter under 1μm. Peptidoglykan er hovedkomponenten i celleveggen.

Streptokokker vokser godt på blodagarskåler. Der, og på andre faste medier danner de 1-2 mm store, skinnenede kolonier. Streptokokkene kan deles inn etter om de hemolyserer ved vekst på blodagar. Streptokokker med beta-hemolyse (fullstendig) er ofte høyvirulente, mens alfa-hemolytiske (grønnlig farge) og non-hemolytiske (ingen farge forandring) som regel er lav-virulente.

Serologisk typing er påvisning av spesielle polysakkarider i celleveggen. En del av streptokokkene har polysakkarider de er alene om å ha og typen kan derfor bestemmes. Inndelingen går fra A-W, og av disse er A, B, C, F og G unike for hver sin streptokokk bakteriestamme.

Biokjemiske og fysiologiske egenskaper kan også benyttes, men dette er ofte ressurskrevende, selv om bruken av kommersielt tilgjengelige testsystemer blir mer og mer benyttet. Det finne også noen nøkkeltester med relativt stor sikkerhet.

Behandling av streptokokker er bl.a. Penicillin, Erytromycin (makrolid) og Cefalosporin.

Streptococcus pyogenes, Gruppe A, Beta hemolyse
Mange infeksjoner og mange med høy alvorlighetsgrad.

Agens-
Celleveggen inneholder flere viktige virulensfaktorer. Bl.a. har bakterien en kapsel

egenskaper
(hyaluronsyre) som beskytter mot fagocytose. I veggen er det også M proteiner som er viktige i resistansen mot fagocytose og for adheranse til epitelceller. M-liknende proteiner er ikke-immunologiske reseptorer som menes å maskere streptokokken. F protein er et adhesin.

I ekstracellulære produkter er det en rekke toksiner som er viktige for de sykdomsfremkallende evnene. Pyrogene eksotoksiner, Streptolysin S + O og Streptokinaser med flere, gir S. pyogenes evne til å lysere ulike typer celler, unngå immunforsvaret og spre seg.

Infeksjon
Finnes normalt i halsen, men gir ikke kliniske symptomer og er derfor en bærertilstand. Bakterien smitter ved dråpesmitte og inngangsportene er luftveiene eller huden. Tonsillitt og Faryngitt er av de hyppigste infeksjonene. I tillegg forårsaker den Skarlatina (skarlagensfeber), Erysipelas (rosen), Streptokokk toksisk sjokk syndrom mf. Blant senkomplikasjoner er Akutt glumerulonefritt og Reumatisk feber.

Patogenese
Sykdom skyldes som regel en ny  virulent stamme snarere enn at bakterier fra normalfloraen opptrer opportunistisk. Mikroben penetrerer mucosa i øvre luftveier eller rifter i hud og danner lokale infeksjoner. Av og til spres den via lymfebanen til blodet og kan da gi alvorlige generaliserte infeksjoner.


M proteinet finnes i over 70 varianter og er viktig i forhold til hvordan sykdommen manifesterer seg, men her spiller også vertens genetiske disposisjon og immunsystem inn.

Diagnostikk
Klinisk er det vanskelig å skille virale infeksjoner og S. pyogenens fra hverandre ved sår hals. Det bør derfor tas en prøve fra det infiserte stedet, som kan sendes til mikrobiologisk lab eller types med hurtigtest. Ved invasive infeksjoner bør det også tas blodkultur. Mikrobiologisk diagnostikk baseres på dyrkning på blodagar. Nøkkeltester kan benyttes, mens serologiske tester kun brukes ved reumatisk feber, akutt glomerulonefritt og viss dyrkning er vanskelig.

Behandling/
Akutt tonsilitt behandles med fenoksymetylpenicillin per os i 10 dager, evt erytromycin ved

profylakse
penicillinallergi. Ved alvorlig infeksjoner anbefales høye doser benzylpenicillin evt. cefotaxim.

Streptococcus agalactiae, Gruppe B, Beta hemolyse hos noen arter

Agens-

S. agalactiae danner litt større kolonier en S. pyogenes. De danner DNase, Neuramidase og

egenskaper
Protease. De kan deles inn i flere serotyper på bakgtunn av en typespesifikk polysakkarid kapsel.

Infeksjon
Bakterien kan gi forskjellige sykdommer, men skiller seg spesielt ut pga. Neonatale infeksjoner. Infeksjonen debuterer i løpet av de første 2 levedøgn med respirasjonsvansker og apné. Dødligheten er høy.

Patogenese
Det er holdepunkter for at barnet infiseres fra moren ved passasjen gjennom fødselskanalen.

Diagnostikk
Mikroben påvises ved påvisning av B-polysakkarid, ved CAMP-reaksjon eller ved biokjemiske tester etter dyrkning. Er det mistanke om neonatal infeksjon må det tas blodkultur og evt. spinalvæske før behandlingen starter.

Behandling/
Benzylpenicillin brukes i behandlingen av alvorlige infeksjoner.

profylakse
Både antibiotika til moren under fødselen og en enkeltdose penicillin til det nyfødte barnet kan tilsynelatende forebygge infeksjon.

Streptococcus pneumoniae (Pneumokokker), Alfa hemolyse

Tilhører gruppen orale streptokokker, men er mer virulent enn de andre bakteriene i gruppen.

Agens-

Kolonier er glatte med nedsunket sentrum.

egenskaper
Kapselen er distinkt for hver av 93 forskjellige pneumokokktyper. I tillegg endrer bakterien følsomheten for penicillin ved forandringer i penicillinbindende proteiner (PBP) gjennom horisontal genoverføring.

Infeksjon
Bakterien finnes normalt i øvre luftveier. De smitter ved dråpesmitte og er opportunistiske patogener. Ved svekket immunforsvar pga. alvorlig underliggende sykdom eller alkoholisme kan sykdommen ha dødelig utgang. Bakterien kan føre til diverse sykdommer som for eksempel Sinusitt, Bronkitt, Pneumoni, Sepsis og Meningitt. Pneumoni gir klinisk utslag i feber med kulderystninger, rustbrunt ekspektorat og pleurale smerter.

Patogenese
Pneumokokkinfeksjoner kommer gjerne etter at slimhinnene i luftveien har blitt skadet. Først 7 dager etter infeksjon vil opsoniserende antistoffer gjøre det mulig å fagocyttere pneumokokkene. Peptidoglykan fragmenter, Pneumolysin og Teichoid syre er andre viktige virulensfaktorer som fremmer inflammasjon eller virker direkte på vertens celler.

Diagnostikk
Dyp neseprøve ved luftveisinfeksjoner og blodprøve ved alvorligere infeksjoner er måten å hente ut prøvemateriale. Pneumokokker lyserer hurtig hvis de blir utsatt for galle og dette kan brukes diagnostisk. I tillegg er de følsomme for optokin (mest brukt).

Behandling/
Ved lettere infeksjoner i luftveien brukes fenoksymetylpenicillin (evt. erytromycin). Alvorlig

profylakse
pneumokokksykdom behandles med benzylpenicillin eller kloramfenikol. Meningitt behandles med en kombinasjon av de to sistnevnte eller cefotaxim.


Det eksisterer en pneumokokkvaksine for de 23 hyppigste typene, men denne gir dårlig immunsvar hos barn under to år. En ny vaksine som gir gode svar er utviklet, men ikke tatt i bruk enda.

Gruppe C- og G-streptokokker, Beta hemolyse

Forekommer normalt i svelg og luftveier.

Kan deles inn i flere stammer.

Danner mange av de samme substanser som S. pyogenes, men har ikke M protein.

Er svake sykdomsfremkallere, men gir sykdommer som ligner de for S. pyogenes.

Akutt glomerulonefritt er sett som senkomplikasjon.

Behandles med benzyl- og fenoksymetylpenicillin (evt. makrolide antibiotika)

Streptococcus milleri-gruppen, Beta/Alfa/Ingen hemolyse

S. milleri-gruppen består av 3 ensartede streptokokkarter.

Orale streptokokker som vokser med kolonier som knappenålshoder

Normalflora i luftveier, tarm og i genitalia.

Forårsaker abscesser i indre organer og purulente eksudater i kroppshulene.

Alle artene er føsomme for penicilliner (evt makrolide penicilliner)

Streptococcus viridans (lat: viridis = grønn) Alfa hemolyse

En hetrogen gruppe streptokokker

Normalflora i luftveiene

Sjelden årsak til purulente infeksjoner, men er årsak til endokarditt

De orale streptokokkene er penicillinfølsomme
-------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------
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