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Canlilarin bes temel alemi

Monera (prokaryot hticreler)
Protoctista (6karyot-protozoonlar)
Fungus

Plantea

Animalia



Mantarlar (Funguslar)

Dogada yaygin olarak bulunurlar
Yaklasik 400.000 tur
100-150 tanesi enfeksiyon etkeni

Mantar hastaliklari mikoz
Mikoloji



Genel ozellikleri:

 Okaryot hiicre yapisinda

* Fotosentez yapmayan

* Heterotrofik

* Fakultatif anaerop/Zorunlu aerop
* Absorbasiyon ile beslenme



Hareketsizler
Cok cesitli ve yaygindirlar

Cesitli habitatlarda bulunur; ama 6zellikle
karanlik ve nemli ortamlari severler

Bircok mantar tlirinutn faydasi vardir




Ekmek, bira, sarap,
peynir uretimi

Antibiyotik yapimi
Organik asit eldesi

llaclarin Uretimi vs.

Insan ve hayvan
hastaliklari

Bitkilerde cuirime
Tarim Urunlerine zarar
Alerjik reaksiyonlar
Toksin

Mikotoksin (aflatoksin)

w\b\unu!”g””/




Mantarlarin ekolojik rolleri;
e Ayristiricilar (saprofit)

* Parazitler

* Mutualistler

(liken = mantar + yesil alg)




Mantar-Bakteri arasindaki farklar

Okaryot

Nukleus bir zarla cevrili
Birden fazla kromozom
>5-10 um

Mitokondri, ER var

80 S ribozom

Hiicre zarinda sterol var

Hiicre duvarinda glukan, mannan,
kitin var, muramik ve teikoik asit yok

Heterotrof
Aerop / fakiltatif anaerop
Dimorfizm var

Polien, azol, griseofulvine duyarli,
antibiyotiklere direncli

Hem eseyli hem eseysiz trer

Prokaryot

Nukleus zari yok

Tek kromozom

1-5 um

Mitokondri, ER yok

70 S ribozom

Hlcre zarinda sterol yok

Hlicre duvarinda glukan, mannan, kitin
yok, muramik / teikoik asit var

Heterotrof / ototrof
Aerop/ fakiltatif anaerop/anaerop
Dimorfizm yok

Polien, azol, griseofulvine direncli,
antibiyotiklere duyarl

Eseysiz Urer




Yeast-».'%.

10 ym

Bacteria

Molecule
of circular
DNA

Bacterial cell

Cell wall

Cell
membrane

Nucleus

Cytoplasm

Mitochondria




Kapsul
Hucre duvarli

Hiicre membrani pemisome

Sitoplazma

HUCRE YAPISI

The Yeast Cell

Periplasm Plasma
p———— membrane

Vacuole

Cytosole

| o) 0!
o ll! gm #
<\

Mitochondrion

Nucleus
Cell wall

ER: Endoplasmic reticulum
S: Secretory vesicles
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Kapsul;

* Polisakkarit yapida

e Bazi mantarlarda bulunur
* Antifagositik 6zellik gosterir
* Cryptococcus neoformans

11



Hucre duvari;
* %90 polisakkarit (kitin, mannan, B-glukan vb.)

%10 protein, glikoprotein, lipid
* Hucreye sekil verir
* Osmotik soktan korur
* Antijeniktir

g3

pe”  Vdwdan, ot
glucans /‘_ ,,,,,, /' o iy
ol 7V e M NG
i 31,3 glucan “w  \
Bakterilerden B B !Synt%ase " chitin
farkl |
,f -\ Qergosterol
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Hucre zari;

Memeli membranina
benzer

Fosfolipid, protein, sterol
(ergosterol)

Sitoplazmayi korur

Madde alisverisini
duzenler

Kapsul- duvar sentezine
yardim eder



H3C E

CH;
CHs

CH3
CHs

HO

cholesterol ergosterol

Mantarlar in membran sterolii ergosteroldiir. Insan hiicre zarlari
ergosterol yerine kolesterol kullandigindan, ergosterol sentezini
hedefleyen antifungal ilaclar secici olarak toksiktir.




MANTARLARIN SINIFLANDIRILMASI

* Maya
e Kuf
e Dimorfik mantarlar



MAYA
e Tek hiicreli mantarlar

e Klresel veya oval
 Tomurcuklanarak cogalirlar
 Yalanci hif (psodohif) olusturabilirler
* Krem-beyaz renkli koloniler



KUF

* Cok hucreli mantarlar

* Hif adi verilen ince uzun ipliksi yapilardan
olusurlar

* Septali (bdlmeli) ya da septasiz (bolmesiz)
olabilirler

e Hif topluluklari >micelyum

septate hyphae coenocytic (nonseptate) hyphae pseudohyphae

\

molds yeast cells



Hifler sekillerine gore raket, noduler, taraksi,

spiral, koksu (rizoid) ya da favik olabilir.

/ Nodular Organ

Pectinate Body \

: Microsporum
M:;ros.p(.).mm Favic Chandelier canis
: audouini (Antler Hyphae) y
Spiral Hyphae
TP. ” zp Trichophyton Ratfquet Hyphae
refopiiyion schoenleinii Epidermophyfton
mentagrophytes floccosum

Sporangiophore

B e Sporangium
o
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* Makroskobik olarak pamuksu, tiysu, kadifemsi
koloniler




Dimorphic fungi

DIMORFIK MANTARLAR = =0 o o
* Isi, CO,, pH, sistein gibi cometids T, Y
degisik ortam kosullarina
gore maya ya da kuf Coocidiodss
seklinde UGreyen mantarlar
 Dogada ve 25°C’da kuf,
dokuda ve 37°C’da maya it
o Histoplasma capsulatum
o Coccidioides immitis tosonss )
o Blastomyces dermatitidis

o Paracoccidioides
brasiliensis



MANTAR SPORLARI

 Mantar sporlari Gremeden sorumludur

1. Eseyli (seksuel) treme = Eseyli sporlar
2. Eseysiz (asekstel) Ureme—> Eseysiz sporlar



Eseyli Greme;

Eseyli sporlar ile olur

Hlcre cekirdegi bir kdpri araciligi ile birlesir
Cekirdek fizyonu

Mayoz bolinme

Iki haploid hiicrenin bir araya gelmesi

Eseyli Greyen mantarlar: telemorf



Eseyli sporlar

* Zigospor: Iki eseyli hiicrenin birlesmesi
* Askospor: Askus icindeki eseyli sporlar
* Bazidyospor: Tokmaga benzer yapilarin tzerindeki sporlar

* Qospor: Suda yasayan mantarlarda, iki eseyli hicrenin
birlesmesi

Hypha of
mating type Hypha of +

}._-\Jr@@:;l{f mating type %.‘

%;:H’wd\ X +— ascus
. t |
Gametangia | |
S 1
i, . pore
— 8 \ |
o e \ 2}
\ |
: ‘
\ |
LAl

|

antheridium 00gonium

00spore et




Eseysiz Ureme;

Eseysiz sporlar ile olur

Bir ana hicreden tomurcuklanma
Cekirdekler arasi flizyon olmaz
Mitoz bélinme

Eseysiz Ureyen mantarlar: anamorf



Eseysiz sporlar

Blastospor: Tomurcuklanarak meydana gelen spor

Artrospor: Olgunlasinca hiften kopup ayrilan tespih tanesi veya
dikdortgen seklinde spor

Klamidospor: Yuvarlak, kalin tekerlege benzer yapilar

Makrokonidyum: Buyuk, kalin, farkli sekillerde cok hicreli
sporlar

Mikrokonidyum: Kucuk, ince, tek hucreli, yuvarlak yapilar
Sporangiospor: Sporangium icindeki yuvarlak sekilli sporlar




LABORATUVAR TANI YONTEMLERI

* Direk mikroskopi

o Kaltar

* Serolojik testler

* Histolojik degerlendirme



1. Direk mikroskopi -

%10-20'lik KOH

Gram boyama (mayalar)

Laktofenol pamuk mavisi (kifler)
Kalkoflor beyazi

Cini murekkebi

Periyodik asid-Schiff (PAS)
Giemsa

Wright vs.




2. Kultur

Sabouraud Dextrose Agar (SDA)

Beyin kalp inflizyon agar

CHROMagar, Candida ID vs.
Siklohesimid veya antibiyotik ilavesi

Steril zeytinyagl ilavesi

Mold




e Lam kulturu
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o Ureme hizlari (maya-kif)

O ISI

o pH
o Oksijen
o Besiyeri bilesimi (azot-karbon) vs.



3. Serolojik yontemler

Immun floresan antikor
Kompleman birlesme reaksiyonu
Aglutinasyon

Presipitasyon

Latex aglutinasyon

ELISA

Polimeraz zincir reaksiyonu



4. Histolojik degerlendirme

 Ozel boyalar kullanilarak mikroskobik inceleme

Dokularin immunfloresan boyalarla boyanmasi
* |n situ hibridizasyon

32



ANTIFUNGALLER

1. Mantar sterollerine etkili RO Cll Yl ot
ajanlar

Amphotericin B
2. Mantar hiucre duvarina
etkili ajanlar

3. Nukleik asit inhibitorleri T
synthesis

4. Mitoz inhibitorleri Flucytosine

Ergosterol synthesis
Azoles

Terbinafine

33



Poliyenler

 Amfoterisin B ve nistatin
e Streptomyces spp.den e
* Sitoplazma membraninc

de edilir
aki ergosterole baglanir

e Membran butunligunu
neden olur

nozarak huicre olimune

Ergosterol with
pore

o

T
i
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Azoller

* Antifungal ilaclar icerisinde en sik kullanilan ve
en genis aile

* Ergosterol biyosentezindeki ERG11 geni
tarafindan kodlanan lanosterol-14--dimetilaz

enziminin aktivitesini inhibe ederek hiicre
membrani Uzerine etki ederler.



Azol halkasindaki azot atom sayisina bagli olarak;

* Imidazoller (mikonazol, ekonazol, klotrimazol
ve ketokonazol),

* Triazoller (flukonazol, itrakonazol, vorikonazol
ve posakonazol)




Ekinokandinler

* Hucre duvarindaki B-glukan sentezini saglayan
1,3-B glukan sentetazi inhibe ederek etkili olur

e Kaspofungin, mikafungin, anidulafungin
* Candida ve Aspergillus spp.'ye etkili
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Flusitozin T

* Florin analogudur

* DNA sentezi ve timidilat sentetaz aktivitesi
Uzerine etkili

e 5-fluorourasil

* Candida spp. ve C. neoformans’a etkili
* Direnc gelisimi siklikla ortaya cikar
 Amfoterisin B ile birlikte kullanilir.



Antifungal duyarlilik testler;i
Makrodiltsyon
Mikrodiltsyon
Kolorimetrik mikrodilGsyon
E testi
Disk diflizyon
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* Mayalar icin referans yontem: CLSI M27-A3
e Kifler icin referans yontem: CLSI M38-A2
 EUCAST

EUROPEAN COMMITTEE
ON ANTIMICROBIAL
SUSCEPTIBILITY TESTING

turopean Society of Clinical Microbiology and Infectious Diseases

CLINICAL AND
// LABORATORY
STANDARDS

INSTITUTE"®



MANTEA IKLARI

* Hipersensitivit
* Mantar zehi
* Mikotoksik

. Enf;,iyon

\J

)

\
‘
B



HAZIRLAYICI FAKTORLER

* Hucresel immun yetmezlikler
e Diabetes mellitus

* Genis spektrumlu antibiyotik
kullanimi

* Imminostpresifilac
kullanimi

e AIDS
* Gebelik
* Kisisel hijyen

Notropeni

Organ transplantasyonu,
Ciddi yaniklar

Damar kateteri uygulanmasi

Kronik, yataga bagl
hastaliklar

Bagimliliklar
Beslenme



1. Hipersitivite
e Alerji
 Mantar sporlariile
* Rinit, bronsiyal astma, alveolit, genel pndmoni
Klinik bulgular;
* Konagin immun yaniti
 Mantarin partikul bayaklagu
* Antijenitesi
* Inokulum miktarina baghdir



2. Mantar zehirlenmesi

e Besin zehirlenmesi

* Micgetizm

e Gastrointestinal sistem veya santral sinir
sistemi etkilenir

D> @&- fM,g{ -
TR <1

]
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3. Mikotoksinler

Penicillium , A- Aflatoksinler  Aspergillus flavus
] . (B,D,G,M,P,Q) A.parasiticus
Fusarium, Alternaria

B- Okratoksinler Aspergillus tiirleri

gl bl kaI erin (A,B,C) Penicillium tiirleri
olu §t urdu é u C- Sitriknin Penicillium citrinum
Se ko N d er D- Zearalenon Fusarium roseum
meta bO | it | er E- Patulin Aspergillus tiirleri
F- Sterigmatosistin Aspergillus
versicolor

A.nidulans




Cok cesitli toksik etkiler meydana getiren,
sekonder mantar metabolitleri

Antijenik 6zelligi yoktur, kazanilmis bagisiklik
olusturmazlar

siya dayanikhdir ve dusuk konsantrasyonlarda
oile aktif

Karsinojenik, mutajenik ve teratojenik




Aflatoksin

Aspergillus flavus
"a-flavus-toxin"in kisaltilmasi

Misir, yerfistigl, ceviz, Brezilya fistigl, keten
tohumu vs.

Kanserojen
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Kuflu baharat kanser yapiyor

Karaciger kanseri sinsice vuruyor! Uzmanlar uyanyor: Acikta satilan
kuruyemis ve baharatlarda aflatoksin’ var, Bu madde karacigeri
zehirliyor...

foeen N meet G Poylog F oSk fQ ﬁ © EN At

KARACIGER kanseri, en sik gortlen 10 kanser tiriinden biri. Erkeklerde ve 60 yagin

izerindekilerde karaciger kanserinin daha fazla qorildugint vurgulayan Anadolu Saglik
Merkezi Medikal Onkalaiillzmani Praf Dr Seref Kamiire(i "Karacider kanseri viral

Findik ve badem icin aflatoksin
uyaris

DHA
8 Kasim 2017 Carsamba

Insan saglig icin tehlikeli bir toksin olan, findik ve bademde de
gorulen affatoksin maddesi ile ilgili ureticilerin dikkatli olmasi

48




4. MANTAR ENFEKSIYONLARI

e Son yillarda enfeksiyonlarda artis gozlenmekte

* Enfeksiyonlarin %80’inde Candida ve Aspergillus spp.
sorumlu

* Insanda hastalik olusturan mantarlar viicutta
verlestikleri bolgeye gore siniflandirilabilirler:

Yizeyel mikozlar
Subkutan mikozlar
Kutan6z mikozlar
Sistemik mikozlar
Firsatci mikozlar

BRSNS



/0 PR
Stratum comeum |~ i Epidermis —
> : Stratum
| /" LAVELLIRLPDLER e
Stratum lucidum
Dermis
Stratum granulosum 4 KERATORIVALIN GARNULLER
Statum spinosum | KERATIN FiBER
. Subeutaneous -
(% DESMESON e
Stratum basele HUCRE CERTRDEGI
HEMIDESMEZOM oo
DERMIS BAZAL_I\EMBRAN Superficial Cutaneous Subcutaneous
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1. Yuzeyel mikozlar

* Derin dokulara yayilmaz

* Derinin keratinize dokusunu sever
* Deri, sac¢ ve tirnak

e Bulasicilik fazla

A. Pityriasis versicolor
B. Piedra
C. Tinea nigra



2. Subkutan Mikozlar

* Etkenleri toprakta veya curuyen bitkilerde bulunur
* Travmanin oldugu boélgeden doku icerisine girerler
* Genellikle subkutan (derialti) dokusunda olusurlar
* Bazi olgularda sistemik hale gecebilirler

* Tedavisi zor enfeksiyonlar

Sporotrikoz

Kromoblastomikoz

Micetom

o 0w P

. Subkutan Zigomikoz



3. Kutanoz mikozlar
* Dermatofitler
* Epidermophyton, Trichophyton, Microsporum spp.

* Yuzeyel keratin6z dokuyu enfekte eden kuf
mantarlar tarafindan olusturulur

* Deri, sac, kil ve tirnak
 Tum dinyada yaygin




Dermatofitozlar;
* Insan (antropofilik)
* Hayvan (zoofilik)
* Toprak (geofilik)
kaynakli olabilir.

~

fAntropofiIik dermatofitoz insanlarin yakin temasi
ile bulasir

Z00filik dermatofitozlar insanlari sik enfekte eder,
insandan insana bulas az

\Geofilik dermatofitozlar nadiren goralir J




Olusan enfeksiyon dermatofit
Olusan lezyonlar tinea

Yuvarlak ve cevrelerinin belirgin olmasi
nedeniyle ringworm

Lezyonlar bulunduklari anatomik bdlgeye gore
siniflandirihr v




Enfeksiyon Anatomik lokasyon

Tinea capitis

Tinea barbae

Tinea inguinalis (cruris)

Tinea pedis

Tinea unguium

Tinea corporis

Sac ve sacli deri

Sakal ve biyik

Kasik ve perianal bolge
Ayak

Tirnak

Diger
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4. Sistemik mikozlar

* Dimorfik mantarlar
* Endemik-sistemik enfeksiyonlar

a) Histoplasma capsulatum

b) Blastomyces dermatitidis

c) Coccidioides immitis

d) Paracoccidioides brasiliensis



5. Firsatclt mikozlar
* Potansiyel patojendirler.

* Vicut direnci herhangi bir nedenle kirilmis (immun
sistemi baskilanmis olanlarda, diyabetlilerde,

kemoterapi goren kanser hastalarinda, AIDS)
kisilerde hastalik yaparlar.

A. Candida spp. ve benzeri mayalar
B. Cryptococcus neoformans

C. Aspergillus spp.

D. Mukormikoz

E. Pneumocystis jiroveci



Candida spp.

* Insan deri ve mukoza florasi Uiyesi

* Oval veya yuvarlak maya
* Yalanci hif olusturur

Pseudohyphae

Budding
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* Cok sayida turinden bazilari insanda hastalik
olusturur

* C. albicans, C.tropicalis, C. parapsilosis, C.
glabrata, C. guilliermondi, C. dubliniensis, C.
krusei vs.

Candida auris:

e C. auris b, v A drug-resistant germ that
- spreads in healthcare facilities

Candida auris (also called C. auris) is a fungus that causes serious infections. Patients with
C. auris infection, their family members and other close contacts, public health officials,
laboratory staff, and healthcare workers can all help stop it from spreading.

Why is Candida auris a problem?

It causes serious infections. C. auris can cause bloodstream infections and even death, particularly in
hospital and nursing home patients with serious medical problems. More than 1 in 3 patients with invasive
C. auris infection (for example, an infection that affects the blood, heart, or brain) die.

It’s often resistant to medicines. Antifungal medicines commonly used to treat Candida infections
often don't work for Candida auris. Some C. auris infections have been resistant to all three types of
antifungal medicines.

It’s becoming more common. Although C. auris was just discovered in 2009, it has spread quickly and
caused infections in more than a dozen countries.




Aspergqillus spp.

* Aspergilloz etkeni, kif seklinde mantar

* Allerjik aspergilloz, aspergilloma (mantar topu),
invaziv hastaliklar, toksik hastaliklar

* Cogu kez altta yatan faktorler ile iliskilidir




Hastane enfeksiyonu etkeni olarak
mantarlar

Nazokomiyal enfeksiyonlarin yaklasik %10’unu
mantarlar olusturur.

Candida albicans
Diger Candida’lar
Aspergillus
Torulopsis

Diger mantarlar



No. of Crude
Rank Pathogen 1solates % mortality (“
| Coagulase-negative staphvlococci 3908 319 21
2 Staphylococcus aureus 1.928  15.7 25
3 Enterococci | 354 11.1 32
4 Candida spec SRR _.l'CI_I
2 Escherichia coll 1 S\rada =4
f Kiebsiella s, rta\ \tede - 27
7 Enterobactei M 557 4.5 28
® Psewdomona. . pecies 542 44 i3
9 Serratia species 177 .4 26
10 Viridans streptococci 173 |.4 23
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