Neisseria genus

Neisseriaceae család - Neisseria genus + ritkább Eikenella genus (pl. E. corrodens) és Kingella genus (K. kingae)

Neisseira gonorrhoeae (gonococcus): 

1. Morfológia és biológiai tulajdonságok

· Gram -, vese alakú diplococcus
· környezeti hatásokra érzékeny (szexuális úton való terjedés!), tápanyagigényes, CO2 igényes 
· oxidáz +, glu +, mal - (fermentáció)
· nincs tok
· sejtfalban nincs O-specifikus oldallánc polimer - LPS helyett LOS (lipooligoszacharid) - rendkívül toxikus endotoxin

2. Virulenciafaktorok és pathogenezis
Virulenciafaktorok:
· fimbriák - elsődlege adhézió a nem csillós hengerhámsejtekhez a nyálkahártya felszínén
· Opa - külső membránfehérje, szoros adhézió a hengerhámsejtekhez
· LOS - sziálsav megkötésével szérumrezisztencia (“saját felszín”), blebekben lefűződve endotoxin-hatás, gyulladásos indukció
· Por - porin membránfehérje, neutrophyl granulocyták degranulációját megakadályozza (ic. túlélés)
· IgA proteáz - enzim, nyálkahártyafelszíni IgA bontás
· Rmp - külső membránfehérje, ellene képződött specifikus antitestek csökkentik a Por és LOS elleni specifikus antitestek hatását
Pathogenezis: 
· megtapadás fimbriákkal, majd Opa-val a nem csillós hengerhámsejteken
· parazita-irányított endocitózis, majd transzcitózis, szaporodás a subepitheliumban - hemoglobin, transzferrin, laktoferrin megkötése (humán molekula specificitás - obligát humán pathogén)
· bleb lefűződés, LOS gyulladás indukció, TNF-α sejtkárosítás
· makrophag, neutrophyl endocitózis, túlélés a sejtekben Por-ral, IgA hasítás
· véráramban túlélés: komplementhiány vagy szérumrezisztencia (Rmp ellenes antitestek)
Immunválasz: kiemelt a komplementrendszer szerepe, szisztémás fertőzésben a szérum baktériumölő képessége. 

3. Klinikai képek
Infekció: direkt nyálkahártya-kontaktus, szexuális úton való átvitel
· akut gonorrhoeás fertőzés (kankó, tripper): ffi urethritis (égő érzés, gennyes váladék), prostatitis, orchitis, epididimydis (közvetlen terjedéssel az urethrából), proctitis (közvetlen inokuláció), nőkben cervicitis (tünetmentes - váladékozás), prepubertás vaginitis, proctitis (autoinokuláció), salpingitis, oophoritis, PID (kismedencei gyulladásos betegség) - következményes meddőség, mindkét nemben: pharyngitis 
· ophtalmia neonatorum: kolonizált szülőcsatornában fertőződés, gennyes szemgyulladás
· szisztémás infekció: sepsis, meningitis, endocarditis, gennyes athritis, vasculitis

4. Diagnosztika és terápia
· húgycső, cervix váladék, ízületi aspirátum, vér minta, mikroszkópban jellegzetes morfológia: vese alakú Gram - diplococcusok, részben neutrophylekben intracellulárisan
· tenyésztés: csokoládé agaron CO2 mellett, szeletív táptalajon (Thayer-Martin agar)
· penicillin, flourokinolon rezisztecia, 3. gen. cephalosporin (ceftriaxon), vagy spectinomycin (aminoglycosid) - gyakori a Chlamydia trachomatis koinfekció - erre azythromicin
· antigének változatossága miatt nincs vakcina - nincs immunitás!
· újszülött kemoprofilaxis: Credé-cseppek (ezüst-acetát), tetracyclin, macrolid csepp/kenőcs

Neisseria meningitidis (meningococcus):

1. Morfológia és biológiai tulajdonságok

· Gram -, vese/zsemle alakú diplococcus
· körny. hatásokra kissé kevésbé érzékeny, mint a N. gonorrhoeae, hideget rosszul tűri, CO2 igényes 
· oxidáz +, glu +, mal +, sucrose - (fermentáció)
· tokos, tok antigén alapján 12 szerotípus: A, B, C, Y, W135 a fő pathogének
· sejtfalban nincs O-specifikus oldallánc polimer - LPS helyett LOS (lipooligoszacharid) - rendkívül toxikus endotoxin

2. Virulenciafaktorok és pathogenezis

Virulenciafaktorok: 
· IV. típusú fimbriák - primer adhézió a nem csillós hengerhámsejtek CD46 receptorhoz
· tok - poliszacharid, antiphagocyter
· Opa, Opc (opacitással összefüggő) fehérjék, App (adhéziós és penetrációs protein), NadA (Neisseria adhesin) - adhezinek, heparán-szulfát, fibronektin, integrinek, CEA-CAM adhéziós molekulák kötése
· LOS - endotoxin; szializálva mimikri, szérum rezisztencia; adhézió
· peptidoglikán, LOS, porin - gyulladásos indukció TLR-2, 4 (IL-1, 6, 8; IF-γ, TNF-α)
Pathogenezis: 
· megtapadás a nem csillós hengerhámsejten - IV. fimbria-CD46, Opa, Opc, NadA, App - integrinek, heparán-szulfát, fibronektin; pilus retrakció
· endocytosis, transcytosis, invázió a keringésbe
· blebek lefűződése (LOS-sal, peptidoglikánnal, porinnal) - sepsis, intenzív gyulladás
· vér-agy gát penetráció: LOS ligand, fimbria-CD46, Opc - meningeális sejtek izgatása, proinflammatorikus citokintermelése
Immunválasz: kiemelt a komplementrendszer és a tok- ill. egyéb antigénspecifikus antitestek szerepe. (3-6 hónapos csecsemő rizikócsoport!)

3. Klinikai képek
Infekció: cseppfertőzés
· bacteraemia, sepsis: hypotensio, intravascularis coagulopathia - petechiák, purpurák, necrotikus vérzések. Magas csíraszám: fulmináns meningococcus septicaemia
· meningitis cerebrospinalis epidemica: véráramba való inváziót követően (nem terjed a nasopharynxból közvetlenül az idegrendszerre)
· fokális fertőzések: endocarditis, arthritis, pneumonia, urethritis, mellékvesekéreg kétoldali necrosisa (Waterhouse-Friederichsen-sy)

4. Diagnosztika és terápia
· liquor, bőr-biopsia, ízületi váladék, vér - mikroszkópban Gram -, vese alakú diplococcusok, részben neutrophylekben, liquor alacsony cukor- magas fehérjeszint
· tok antigén latexagglutináció
· csokoládé (véres) agaron tenyészthető, CO2 mellett
· glukóz +, maltóz +, szukróz - (fermentáció)
· penicillin, ceftriaxon kezelés
· környezetben élőknek kemoprofilaxis: rifampicin, ciprofloxacin, ceftriaxon
· oltóanyag: bivalens (A, C), tetravalens (A, C, Y, W135) - 3-5 éves védettség, hordozást nem szüntet meg, 2 éves kor alatt: tetravalens fehérje konjugált, B szerocsoportra nincs védőoltás - rizikócsoportok oltása: komplementhiány, lépirtás, haemoglobinopathiák
· epidemiológia: tünetmentes nasopharyngeális hordozás, közösségben szerzett meningitisben vezető, rizikócsoport: immundef., 3-6 hónaposnál idősebb csecsemők, meningitis-övbe utazók (Szaharától délre)

Neisseria sicca, Neisseria mucosa, (N. flavenscens, N. subflava): 
· garat normál flóra
· felső-alsó légúti fertőzések, endocarditis


M. catarrhalis:
· gyakorta megtalálható a felsőlégutak nyálkahártyájának normál flórájában
· innen eljutva okozhat sinusitist és otitis mediát
· idősekben és krónikus tüdőbetegekben bronchitist és bronchopneumoniát hoz létre
· beta-laktam rezisztens –> macrolidek, FQ, doxycyclin

