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DOéADA her yerde cok yaygin bulunmakta

*Kaplica ve Termal Sularda
*Yizme Havuzlarinda

*Musluk Sularinda |

~ Rutubetli ve Islok Topraklarda T

*Géllerde ve Nehirlerde :

Tath Sularda (*Az tuzlu deniz 'suyu)

Kanalizasyon Sularinda

Hava Filtrelerinde




Son yillarda bu amiplerin neden olduklar:

enfeksiyonlar onem kazanmakta

***Tan Yontemlerinin gelismesi
Enfekte sularda yiiziilmesi / girilmesi
Kontakt lens kullanma aliskanliginin 1
AIDS (Firsatgt) 1
Bagisiklik sisteminin baskilandigi (Firsat¢i) durumlarin 1
(Sitotoksik ilag - K.steroid - Maliniteler,vs.)

l
Olgu sayisi 111



Insan igin patojen olan serbest amipler

‘Naegleria spp.
*Acanthamoeba spp.
*Balamuthia spp.
Sappinia spp.

Siniflama
Amip Formu — Kamgili Formu
_doniisme yetenegine gére yapilmakta



Sube: SARCOMASTIGOPHORA
Altsube: Sarcodina
Sinif:1) Lobosea 2) Acarpomyxea

Sinif: Lobosea
I-Takim: Amoebida
Aile: Acanthamoebidae
Cins: Acanthamoeba
A.castellanii, A.culbertsoni, A.hatchetti,
A.polyphaga,
A.rhysodes, A.astronyxis, A.healyi, A.griffini

II-Takim: Schizopyrenida
Aile: Walkamfidae
Cins: Naegleria
N.fowleri, N.gruberi, N.lovaniensis,
N.australiensis

III-Takim: Leptomyxida
Aile: Leptomyxidae
Cins: Leptomyxid (Balamuthia)



Sube: FLABELLINEA

Takim: Thecamoebida

Aile: Thecamoebidae
Cins: Sappinia

S.pedata - S.diploidea



Naegleria spp. % g&%
, N.fowleri ~ = % < 1

Trofozoit Formu

7-20 pm Aer'op Santral niikleoslu bir nukleus (+)
Bakfer'ller' ve nekr'ohk doku ile beslenme

Niikleolus mitozu (Promitoz) ile béliinme
Lobopod tipi yalanci ayaklari ve Kontraktil vakioller (+)'

“"Amebostoma” kalin geper'll vakuoller'l
' (Besin Vauolii)






Kamc¢ili Formu

, Armut seklinde
Cift kamgi (Ameboflagellat)
Bu form gogalmaz

Trofozoitler distile su ve besiyer-inde' bu

forma danlismekte




8-15"uym - Tek m’.ikleuslu‘
Cift kath (ikiside diiz) hiicre duvari
Enfekte dokularda @

N.fowleri TERMOFILIK (45°C 1 bile)






Acanthamoebae spp.

(Eskiden Hartmenella)
A.castellani - A.polphaga -A.culbertsoni -
A.palestinensis -A.astronyxis -A.hatchetti-

A.rhysodes

Aerop - Genellikle termofilik @ (25-35°C)
(Patojen Tiirler Harig)
*Hafif tuzlu sularda ¢ogalma



Trofozoit Formu

15-40 ym
Lobopod + Akantopod (igne) tipi yalanci ayaklar

Santral niikleoslu bir niikleus (+)
Mitozla gogalma - Kontraktil vakioller (+)




Kist Formu Rt
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12-16 pym - Cift kath kist duvari
Dis kist duvari: Diiz / Burusuk
I kist duvari: ***Yildiz / Besgen / Altigen
Enfekte doku kesitlerinde (+)
Dogadaki ve dokulardaki kistler kiltiir (+)
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Acantamoeba spp. trofozoit
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Acantamoeba spp. kist






Naegienia
fowlert

Acanthamoeba W0
spp. - JRCHR

Ameboid
trophozoite

Flagellated
lrophozoite




. Balamuthia mandillaris

Ilk kez Sandiego hayvanat bahgesinde bir

maymundan izole

Insanlarda gelisen ansefalit vakalarinda ve

deri lezyonlarinda saptanmis

Enfeksiyona predispoze faktorler ve hayat sikluslari

Acanthamoeba’lara benzemekte

Gelisen enfeksiyon akut ve tedavisi yok



Trofozoit Formu: 15-60 ym

Geyik boynuzu gibi dalli budakl gérinimli
Mitozla cogalmakta

Kist Formu: Yuvarlak / yuvarlaga yakin

Tek niikleuslu
Cift kath hiicre duvari

Enfekte dokularda da saptanmakta







Acanthamoeba spp. ve B.mandillaris

Kistleri klora ¢ok direncli
Yiizme havuzlarindan izole edilenler
patojenite 1
(Dogal kaynaklara gére)

Acanthamoeba spp.
Saglam kisilerin farinkslerinden

izole edilmekte



Sappinia spp

pedata

diploidea
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Sappinia spp.'in izole edildigi kaynaklar

*Manda ve geyik digkisi
*Biyilikbas hayvanlarin digkisiyla bulasmis toprak
=Clirimus bitki kalintilar

*Temiz sular
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N.fowleri

PRIMER AMEBIK MENINGOANSEFALIT (PAM)

Acantamoeba spp
GRANULAMATOZ AMEBIK ANSEFALIT (GAE)

KERATIT

Deri ve diger organlarda Graniillamatéz Lezyon

Osteomiyelit

B.mandillaris
GRANULAMATOZ AMEBIK ANSEFALIT (GAE)
Deri lezyonlari (AIDS'lilerde)

Sappinia spp
SAPPINIA AMEBIK ANSEFALIT



Primer Amebik Meningoansefalit
(PAM)

Etken: N.fowleri

(Sicak ve Temiz sularda 1)

Inkibasyon dénemi: 3-7 giin
Gogu vaka gelismis lilkelerden bildirilmekte

*Cogu olguda (olgularinin % 50 den 1)
Kaplica - Yiizme havuzu - Sulama kanali - Dogal gédlde
YUZME aykiisii (+)



What? No jumping or
swimming, why?

e i — —

for you

N. floweri is waiting




*Bazi olgularda
ylziin yikanmas:! esnasinda buruna su gekilmesi ve

atmosferdeki kistlerin solunmasiyla gergeklestigi

(Yizme 6gkiisi bulunmadan) idda edilmekte ?




' Naegleria fowleri

5

4 3
Amebae penetrate @
the nasal mucosa Amebae migrate to the brain via
the olfactory nerves causing
primary amebic meningoencephali

(PAM) in healthy individuals

Water-refated activities Trophozoites in CSF and
such as swimming brain tissue A
underwater, diving, Q\ Flageliated forms

or other water sports . ¢ N
<an result in water 4
going up the nose.

occasionally in CSF
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A= Infective Stage
A= Diagnostic Stage
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BAFER-MEALTHIEN -PEOPLE"
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[ -Kamgili ve Trofozoit F =» 2-Olfaktor epitel penetrasyonu=>
(Sularda) Inhalasyon  ***NASAL MUKOZA

3-Kribriform plakta = 4-Meninksler & 5-Virchow Robin A.=
Olfaktor sinir (Perivaskiiler A)

6- Beyin tabakalarina penetrasyon (Trofozoit)

l
Primer Amebik Meningoansefalit (PAM)






Hizli geligen Gliimle sonuglanan meningoansefalit

SSS'de lokalize
Olfaktor (en fazla) - Frontal - Temporal -
Serebellar bélge - Beyin kaokii

1-3 giin

Genel durum iyi - Basagrisi
Hafif ates - Bogaz agrisi ve Rinit (bazi hastalarda)

Koku -Tat duyusu degisimi



3 glinden sonra

Genel durum bozulmakta
1Ates - Bas agrisit
Kusma - Ense sertligi
Nobetler- Hemorajik pulmoner 6dem
Myokardit - Koma

Pirdlan menenjit - Erken Oliim



N.fowlerinin SSS'ni istila etmesi

l
Hastalik akut seyretmekte

Kanamali - Nekrotizan Meningoensefalit

Serebrospinal Sivi (BOS)
Pirdlan (Bakteri @) - Basing 1
Protein 1 - Glikoz | - Hiicre (*Notrofil)
Eritrosit (karakteristik) - Amipler




Patoloji ve Patogenez

Amiplerin yerlestikleri dokularda

Yang: reaksiyonlari + Yogun doku harabiyeti

Amibin fagositoz yetenegi
+
Salgiladigi sitolitik (fosfolitik enzimler)

maddeler onemli



+ Beyin zarlar yaygin olarak hiperemik
* Az miktarda pirilan bir ekslida

- Serebral hemisferler ddemli ve sis
* Kortekste ¢ok fazla yizeyel hemorajik odaklar

Koku alma loblarinda hemoraji ve nekroz
+ Subaraknoid ve perivaskiiler alanlarda ¢ok fazla amip

goriilebilmekte
* Neagleria trofozoitlerindeki
besin vokuollerinde eritrositier
* Pirilan eksuda da bol

polimorf niikleer ve monoliikleer IGkositler



Tani

*Akut tiberkiloz - Bakteriyel - Viral menenjitten
ayrim yapilmal

Mikroskobik Tani
BOS'dan yayma (Direkt ve Boyama)

= *Direkt Baki
Hareketler E.histolytica'ya benzer

Pseudopodlari patlayaci tarzda



= *Boyama
*Fe'li Hematoksilen - Romanoviski
Akridin Oranj - Giemsa

= *Kiltdr
BOS (Non-Nitrisyon Agar)
= Hiicre Kiiltird

= Antijen Arama
Spesifik Monoklonal Antikorlar Onemli

» Izoenzim analizleri

= *Molekiiler Y.
RT- PCR, PCR, Restriksiyon Digest (RFLP)
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Graniilomatdz Amebik Ansefalit (6AE)

*A.castellellani (En sik) - A.culbertsoni (2.siklikta)
B.mandillaris

Bulas: Yizme ile iliskili @

Inkiibasyon peryodu: Uzun (Haftalar-Aylar-Yillar)

Sikhkla BAGISIKLIGT BASKILANMIS kisilerde
(Bazen sagliklilarda)



Predispoze Faktérler

= Kortikosteroid kullanimi (En sik)
= Uzun Antibiyotik kullanimi
= Kemoterapi
= Alkolizm
= AIDS
= Diyabet

= Hamilelik



SSS invazyonu sekonder (HEMATOJEN YOLLA):
En sik ASYE ve Deri / Mukoza enfeksiyonlari
(Ulser - Nodiil - Abse)

Sinisler - Uregenital sistem - 66z

Enfeksiyon kaynagt TOZ - TOPRAK - SU
oldugu disiindimekte

(Kistler klora direngli ve kuruluga dayanikli)



2. Acanthamoeba migrate along
the olfactory neuroepithelium
pathway to gain entry into
the CNS

1. Acanthamoeba enter via
the nasal route

Olfactory
neuroepithelium route

Cerebral
capillaries

Choroid plexus

4. Acanthamoeba invade
into the CNS at the
blood-brain barrier

3. Acanthamoeba disseminate
via haematogenous
spread

2. Acanthamoeba enter via
1. Acanthamoeba enter into lungs skin cut or lesion

via the nasal route followed

by invasion of the

intravascular space

Haematogenous route




Through nasal

passages to the ()
lowearespiratory
oAmebae (cysts and tract
trophozoites) can
enter humans in
vanous ways
Through ulcerated
or broken skin®
: Cysts and trophozoites in tissue
| 1 . o
A e Results in severe keratitis of the eye. e
W
, e Mitosis ZResults in granulomatous amebic encephalitis 0
Nl (GAE) and/or disseminated disease ¢[V) in
@ ); individuals with compromised immune systems.
f % A" Infective Stage 3 Results granulomatous amebic encephalitis 0
@ A\ = Diagnostic Stage (GAE), disseminated disease (J), or skin lesions

in individuals with compromised mmune systems.




Klinik
Baslangi¢ sinsi (PAM'da akut)
Enfeksiyon subakut veya kronik olmaya egilimli
Beyinde

FOKAL GRANULOMATOZ MENINGOANSEFALIT
(PAM'da diffuz meningoansefalit)

Hematojen yayilimla geldiklerinden
ilk lezyonlar DERIN DOKUDA
(Beyin yiizeyine dogru uzanmakta)



Beyinde YER KAPLAYAN LEZYON bulgular:

= *Mental yeteneklerin degismesi (%86)
= Bas agrisi
= Epileptik ndbetler
* Hemiparazi
= Meninks irritasyon bulgular
= Uyku hali
» Afes
* Dizoriyentasyon
= Irritabilite - Hircinlik
= Ataksi



Beyinden hematojen yayilimla

B ibrek - Pr'os'ra‘r U'rer'us ~ Pankr'eas -
Yaygm Dlssemme (AIDS TeT)

liim sebebi — Piirilan Leptomenenjit




Acanthamoeba spp. Deri Lezyonlari

http:/vwwwwmedscape.com ‘




“B.mandrillaris Beyin ve Deri Lezyonlari




Patojenite ve Patoloji

Hiicreleri zedeleme mekanizmasi:
= Sitoplazmanin sindirimi (FAGOSITOZ)
= Salinan enzimlerle hiicre temaslar: araciligiyla
HUCRE ‘LIZISI

Amiplerin dokular iginde

Ureme ve Yayilmalari ¢ok yavas
+

Bu protozoonlar bulunduklar: yerde
GRANULOM olusturmakta

Bdylece hastalik yavas ilerlemekte ve aylarca

slirecek sekilde kronik seyretmekte



= Beyinde odem
= Nekrotik odaklar
= Nekroze graniilomalar igeren kronik ansefalit bulgular:
= Yer yer hemorajiler
= Dev hiicreler
= Trofozoit: Akut nekrotik ve iltihapl bélgelerde
(6zellikle kan damarlar: etrafinda bol)
= Kist: Nekrotik doku iginde
= Granilomlar: Beyin-Deri-Bdbrek-KC-
Dalak-Uterus-Prostat






Tani
= Radyolojii

Lomber ponksiyondan once mutlaka CT yapilmal

(Kortekste multiple lezyon ve Ventrikiillerde genisleme)

= Lomber Ponksiyon (BOS)

Hiicre sayisi 7(*Lenfosit)
Basing 1 - Protein 1 - Glikoz |

= Biyopsi

Invaziv bir yéntem (Gerekmedikge yapilamaz)



= *Mikroskopik Tani

Direkt: BOSta veya Beyin dokusunda

Acanthamoeba ve Balamuthia trofozoit / kistler

Boyama: Fe'li Hematoksilen - Romanoviski-

Akridin Oranj - Giemsa

= *Kiiltdr

*Biyopsi materyalinde
BOS'un kiiltiri gilic (Acanthamoeba - Balamuthia)



* Antijen arama

Biyopsi orneklerinde
IFAT ve iImmunoperoksidaz Yéntemi

* Spesifik poliklonal ve monoklonal antikorlar

= Molekiler Yéntemler
Biyopsi materyali ve BOS — RT-PCR, PCR

Tir identifikasyonu:;
DNA Enzim digestionu (RFLP) - Sekanslama - IFAT
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Kronik Amebik Keratit (KAK)
A.polyphaga (En: sik)
Bagisikligi saglam kisilerde (GEA nin"aksine)

Korneanin kanlanmas! o

Hema‘rojen yoll'a etken gelemez




| Acanthamoeba kistleri =
Kuruluga dayanikli + Mukozya kolaylikla

inokdlasyon |

1985'den sonra KONTAKT LENSLERIN- kullanimi

ile enfeksiyon 1

TRAVMAya maruz kalan gozlerde ‘enfeksiyon =



KAK RiSK FAKTORLERI

S dh PR e

| a- 66ze 'Trmir‘nla.
b-Toprakla galisirken gozleri ovalama

c- Lens takarken ve taktiktan hemen sonra gozleri yikama
d- Gozde lens ile yiizme

e- Lens ile su aktivasyonlari yapma (su sigratma vs.)
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f- Elleri ynkamadan / iyi(:e}'ytkamadarf'Ienslerin fakrlmasn

g- Ev yapimi lens saklama solisyonlarinin kullanilmasi
h- Lenslerin son kullanma tarihinden daha uzun-siire
kullanilmasi
1- Lenslerde biofilm tabakasi olusmast



Klinik

‘ Acanthamoeba Keratiti ‘
| ' Korneanin kronik bir erifeksiyohu
Herpes keratitini taklit etmekte

Hastalarin dykiisinde
TRAVMA - KONTAMINE SULAR -
. KONTAMINE LENS



inkﬁbasyorl d6nemi-: ~1 ay

***SIDDETLI OI(ULAR AGRI (Karaktemshk)
| | Yabnncn cisim hlssn |
" . Fotofobi
Bleforospazm
~_Konjoktivit =



* Korneada epitel defekti
+-Stromal orantisiz bir-inflamasyen
(*Notrofil hakimiyeti ve Halka seklinde)
- On kamaradd piiy birikimi (Hipopion)
» Sekonder enfeksiyon
- Konjonktivada sisme (Kemozis)
- :On kamarada kan (Hipema)
- ~Sekonder glokom
- Katarakt

Kronik Ulseratif Keratit — Perforasyon



Normal eye
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Acanthamoeba-infected eyes
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Patoloji ve Patognez

*Konjonktivadaki ve *G6zyasindaki
BAKTERILER

* Kollegenaz ve Proteolitik enzimler
AV 74

Nétrofil infiltrasyonu

Stromal Lamellarda bozulma - Odem

Amipler korneeanin selliiler komponentinde cogalmakta

Goz: Pseudoherpetik Gaoriinim



Tam

- *KORNEAL KAZINTI 6RNE(‘-§i*
KORNEAL BIYOPSI ORNEGI
- ~LENSLER
LENS SAKLAMA SOLUSYONLARI



*Direkt inceleme ve *Boyama (Giemsa - Kalkoflor)
*Kdltir (Nonniitrisyon Agar)
*RT-PCR - PCR

Tiir identifikasyonu
RFLP - Sekanslama - IFAT









Sappinia Amebik Ansefalit

Inkibasyon peryodu ve Bulas yolu: Bilinmiyor
Nasofarinksten inhalasyonla / Hematojen yol
(Disiintlmekte)

Immunitesi saglam bir erkekte goriilmiis
Etken:S.pedata

Sinus enf.(Ilk bulgu) - Bulanti - Kusma - Frontal agri-
Fotofobi - Bulanik gérme - Biling bulanikhgt
Tedavi olmus



Tani

MRI
Tm benzeri soliter kitle
(Abse @)

Patoloji
*Nekrotizan hemorajik inflamasyon (Amipler)

=Eozinofiller 9
*Granilom 9

Kiiltiir Biyopsi Materyalinde (+)






DIKKAT EDILMESI GEREKENLER !l

*HALKIN EGITILMESI

*Bagisikligi baskilanmis kisilerin enfekte olabilecegi
diusinilen sulara
(6zellikle kaplica, termal sular) GIRMEMELT !

*Immun durum ne olursa olsun musluk suyunun
BURUNA CEKILMEMESI



= Riskli sulara girerken BAST SUYA DALDIRMAMAK /
BURUN KISKACTI KULLANIMI

= El / ayak derisinde herhangi bir lezyon bulundugunda

toprak ile ugrasiliyorsa
ELDIVEN / ¢IZME GIYILMESI

= Lenslerin + lens saklama soliisyonlarinin
HIJYENIK KULLANILMASI
belirtilen siireden
UZUN KULLANILMAMAST



