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PM:QGEﬁlClDAD BACTERIANA
Es la capacidad de las bact ‘para causar dafio en
el hospedero. Se relacion on lavirulencia del
organismo y la resistencia del hospedero.

CIA BACTERIANA

4G __ti'fativo referido al grado de
._[hicroorganismo. Determina Ig”?

ermedad, estimada por la reduccion

fisica del hospedero luego de la infeccion




Microorganismos y humanos

Muy pocos MO. son
siempre patdégenos

Muchos MO. son
potencialmente patégenos

Muchos MO. nunca

son patc')genos\
A

PATOGENICIDAD BACTERIANA

Una bacteria es patogénica, cuando posee
caracteristicas genéticas, estructurales o bioquimicas
gue le permiten causar dafio al hospedero (factores de
virulencia).

Neisseria meningitidis
Corynebacterium diphtheriae
Microbiota Normal " ' Escherichia coli - sepsis del RN

Microbiota IH Pseudomonas aeruginosa - Neumonia asociada a
ventilacion mecanica




l Virulencia v/s Mecanismos de defensa

e Innatos: Factores solubles (lisozima,
complemento, proteinas de fase aguda) y
células (fagocitos, NK).

Colonizaciéon

Adaptativos o Inducibles: factores solubles
(anticuerpos) y células (linfocitos T).

L s

a &

Clinica
Subclinica Enfermedad
‘ ‘ Infecciosa

MECANISMOS DE PATOGENICIDAD

Habilidad para invadir tejidos =~ Habilidad para producir toxinas

Colonizacién

L . Endotoxinas
* Produccion de proteinas extracelulares

que promueven la invasion (invasinas) .
* Exotoxinas

* Evasion de larespuesta inmune

eInduccion de una respuesta inmune exagerada

eInduccion de una respuesta inmune equivocada




INVASIVIDA D: Colonizacién

1.- ADHESION
2.- ADAPTACION
3.- MULTIPLICACION

ADHESION

ADHERENCIA REVERSIBLE
inespecifica

§ B

INTERACCION
RECEPTOR-LIGANDO

especifica

Factores de adherencia: Adhesinas

WL,

Fimbrias

Lipopolisacarido (LPS)

Acidos teicoicos y lipoteicoicos
Otros componentes de la PC

Glicocalix
Cépsula

Adherencia especifica a Superficies Mucosas.

* Requiere la participacion de dos factores: un receptor y una adesina.

* Los receptores eucariotas frecuentemente son carbohidratos o residuos
peptidicos sobre la superficie de células eucariotas (ej. glicoproteinas).

* Las adesinas bacterianas son componentes tipicos de la superficie celular
bacteriana que interactian con el receptor de la célula hospedera.

Adesinas y receptores actuan normalmente en forma complemetaria y

especifica.

g host cell membrane

receptaor

adhesin

bacterial cell




INVASIVIDAD

Ingreso a células no fagociticas
Nuevo concepto molecular de INVASINAS

G 7, Oisetien %]

Miplication  Secetion of waler and slectrolyles
252

Columnar epithelial i
ceils of the small "
Intesting

\

N N
N
Lysosamal
X b@ - digeation
Lamina propria Systamic Q Deep lissue invasion

disseminalion Phag by
neulrophils and
macrophages

Estrategias utilizadas por bacterias patégenas
para invadir células epiteliales intestinales

Trigger




Escherichia coli Uropatogena

Middle IBC Late IBC
TRENDS in Microbiology




MECANEME DE RATCEENICIDAR: |gvEts)vielzle

» Produccion de proteinas extracelulares
gue promueven la invasion (invasinas)

FACTORES DE DISEMINACION: ENZIMAS QUE PRODUCEN
Hialuronidasa HEMOLISIS Y LEUCOLISIS:
Colagenas Lecitinasas
Neuraminidasa Hemolisinas
Estreptoquinasa y Estafiloguinasa Coagulasa

VIECANISIVIOIDERPANIOGENIE|DAID: Invas_i\_/idad

» Evasion de las defensas del hospedero

DEFENSAS INMUNES

* Mimetismo Molecular
Disfraz Antigénico

« Persistencia de un patégeno en
sitios orgénicos inaccesibles a la
respuesta inmune.

 Variacion antigénica (Salmonella).

Céapsula




VIECANISIVGNDERPAYGEENICDAID e CICEE

* Lipopolisacaridos (endotoxina)

ormp €/F

Paly-
saccharidi
~—Lipid A

Lipopolisacaridos - ENDOTOXINAS il ] ~—Phospholipid

J;E;:;F: S g ~==——Lipoprotein
ppaptiuo- b, : Periplasmic

« Asociadas con la envoltura celular siyoan B
» S6lo presentes en Gram negativos
« Actividad biol6gica LPS:

- Toxicidad Lipido A Polysaccharide Lisig
- Inmunogenicidad Ag O

0-Specitic Chain [— gy | 'oner 1— Lipid A

* Son menos potentes L A L L
Region I [T [ 1

« Estables al calor

« Se liberan por lisis bacteriana

Macrophage
Nucleus

Endatoxin Hypothalamus of brain
Interleukin-1

Bacterium

o A macrophage ingests a e The bacterium is e IL-1 is released o IL-1 induces the
gram-negative bacterium degraded in a by the macrophage hypothalamus to produce

vacuole, releasing into the bloodstream, prostaglandins, which
endotoxins that through which it reset the body's
induce the travels to the “thermostat” to a higher
macrophage to hypothalamus temperature, producing
produce of the brain fever
interleukin-1(IL-1)

Capyright € 2004 Pearson Education, Inc., publishing as Benjamin Cummings,




VIECANISIVONDERPATCEGENIC DA NI CICEE

* Proteinas (exotoxinas)

Proteinas - EXOTOXINAS

« Extracelulares (exotoxinas)
» Proteinas solubles (crecimiento celular)
» Especie especificas
* Son determinates de virulencia
e Gram negativas y Gram positivas
« Potentes a muy baja concentracion
» Caracteristicas similares a las enzimas:
1. denaturan por calor o acidos
2. elevada actividad biolégica
3. sitio blanco especifico:
- neurotoxinas
- citotoxinas

Diarrhea ﬂ>

CI Ma'Hz0 K' HCOz

- leucocidinas
- hemolisinas
e Son buenos inmundégenos (toxoide)

Lamina propria

Exotoxinas

Neurotoxinas atacan células nerviosas
Cardiotoxinas- células cardiacas
Hepatotoxinas-células hepaticas
Leucotoxinas-globulos blancos
Enterotoxinas-tracto Gl
Citotoxinas-variedad de células




Cell wall

Exotoxin —& °® ..
[ ]
o o Py

(a) Exotoxins are produced
inside mostly gram-positive
bacteria as part of their
growth and metabolism.
They are then secreted or
released following lysis into
the surrounding medium.

Copyright £ 2004 Pearson Education, Ing., publishing as Benjamin Gummings.

ENDOHOXINA

* LIPOPOLISACARIDO (PM = 10 kDa)

Endotoxin

(b) Endotoxins are part of the outer portion of the cell
wall (lipid A; see Figure 4,12c) of gram-negative
bacteria. They are liberated when the bacteria die
and the cell wall breaks apart.

EXONOXINAS

- PROTEINAS (PM app. 50-1000 kDa)

* PARTE DE LA MEMBRANA EXTERNA s EXTRACELULARES; DIEUSIBLES

- NO SE DENATURA POR CALOR
- ES ANTIGENICO

- NO FORMA TOXOIDE

- POTENCIA BAJA (>100 ug)

- BAJO GRADO DE ESPECIFICIDAD
- NO TIENE ACTIVIDAD ENZIMATICA

» TIENE ACTIVIDAD PIROGENA

- DENATURAN POR CALOR
- SON ANTIGENOS

- FORMA TOXOJDE

- ELEVADA POTENCIA (1 ug)

- ALLTO GRADO DE ESPECIFICIDAD

- USUALMENTE ACTIVIDAD ENZIMATICA

* OCASIONALMENTE PIROGENAS
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Endotoxin in
LPS layer
(fever)

Anti-phagocytic
proteins induced
by oxyR

O antigen _%( Flagellum

(inhibits
[¢]
killing)

Siderophores
Enterotoxin
(diarrhea)

Vi capsule

o antigen;
2 (motility) inhibits

i. H antigen complement
(adpgrence; binding
inhibits
phagocyte
killing)

Quién causa el dafio al hospedero?

AN

Bacteria-Mediated Host-Mediated Pathogenesis
Pathogenesis

Secreted Toxins. L L
L I | +
Antigens Leukocytes
- Pmlonged immune.
) and inflammatory

cell responss

Somatie Cell Damage

inv encoded
surface appendage;
adherence

Cytotoxin
(inhibits host
cell protein
synthesis;
calcium influx
into host;
adherence)

sLiberacion de
citoguinas
*Reacciones
cruzadas

*Deposito de
complejos
inmunes
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HIPERSENSIBILIDAD

Respuesta inmune exagerada

Streptococcus pyogenes - Shock toxice(superantigenos,

Respuesta inmune equivocada

Campylobacter jejuni - Guillain-Barré
Mimetismo molecularentre LPSy ganglidsidos neurales, H. Tipo Il

Streptococcus pyogenes - Fiebre reumatica
Mimetismo molecular entre proteina M y miosina

Streptococeus pyogenes - Glomerulonefritis
Formacion de inmunocomplejos Ag/Ac, H. tipo 111

Mycobacterium tuberculosis - Tuberculosis
H. Tipo IV

Helper T Call

Eadxe Creative Senices, Inc.
Fearge Eade, llustrator
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BASES GENETICAS DE LA PATOGENICIDAD

Plasmidios

BASES GENETICAS DE LA PATOGENICIDAD

Transposones € Integrones
Fagos

Islas de Patogenicidad
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