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ภาคผนวกท่ี๑
แบคทีเรยี อี. โคไล

ก. กอนจะอธบิายใหเขาใจเร่ืองราวท่ีถกูตอง จะตอง
ทําความเขาใจเบื้องตนเสียกอน จะทําใหสามารถติดตาม
เร่ืองราว ตาง ๆ ไดงายย่ิงข้ึนดงัตอไปน้ี

แบคทเีรียอี. โคไล ในภาษาไทยเรียกกนัใหเขางาย ๆ  วา
“เชื้ออุจจาระ” ที่มีชื่อทางวิทยาศาสตรสาขาจุลชีววิทยาวา
“เอ็ชเชอริเชยี โคไล – Escherichia coli หรือเรียกยอๆวา “อี. โคไล
– E. coli”

แบคทีเรีย “อี. โคไล” เหตุที่เรียกชื่อเปนภาษาไทย
สามัญวา “เชื้ออุจจาระ” เพราะมีถิ่นที่อย ูอาศัยตามปกติใน
ลําไสใหญ จึงพบปะปนอย ูในอุจจาระของมนุษยและสัตว
มอุีจจาระทีใ่ด กต็องมี อี.โคไล ทีน่ั่น  การเรียกชือ่วา“เชือ้อจุจาระ”
จึงมคีวามเหมาะสมอยางยิง่ คําวา “โคไล”  มีตนตอมาจากคํา
ทางแพทยวา “โคลอน” ซึง่แปลวา “ลาํไสใหญ” น่ันเอง แหลงนํ้า
ตามธรรมชาติ บอนํ้า สระนํ้า สระวายนํ้าจึงเปนสถานที่มี
โอกาสตรวจพบเชือ้ อี. โคไลได เพราะมโีอกาสปนเปอนอุจจาระ
ของมนุษยและสตัวได เน้ือสตัว ผกัผลไม กเ็ปนอีกแหลงหน่ึง
จะมโีอกาสมเีชือ้ อี.โคไลปนเปอนไดงาย

๑๑๑
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Escherichia coli
Escherichia coli T. Escherich, 1885

การจาํแนกชัน้ทางวทิยาศาสตร
โดเมน แบคทเีรีย (Bacteria)
อาณาจกัร ยแูบคทเีรีย (Eubacteria)
ไฟลมั Proteobacteria
ชัน้ Gamma Proteobacteria
อนัดบั Enterobacteriales
วงศ Enterobacteriaceae
สกุล Escherichia
สปชสี Escherichia coli
ชือ่วทิยาศาสตร Escherichia coli T. Escherich, 1885
(จากวกิพิเีดีย พจนานุกรมเสรี)

๑๑๒
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๑๑๓

คาํวา “โอ” และคาํวา “เอช็” คอือะไร และมคีวามหมายอยางไร
เซลลของแบคทีเรียมีขนาดเล็ก ขนาดความยาววัด

ไดเทากับ ๑ - ๒ “ไมโครเมตร” ความกวางประมาณ ๐.๕
ไมโครเมตร (หรือคําเดิมเรียกวา “ไมครอน”) มีรูปพรรณ
สณัฐานเปนทรงแทงทรงกระบอกอย ูเด่ียว ๆ หรืออาจอย ูเปนค ู
(โปรดดูภาพจุลทรรศนอิเล็กตรอนประกอบ) รอบเซลลจะ
มผีนังห ุม ทีผ่นังมคีณุสมบติัทางชวีเคมเีปน ไลโปโปลแีซค็คาไรด
ที่มีคุณสมบัติเปนสารกระต ุนระบบภูมิค ุมกันของมนุษยและ
สตัวได (คณุสมบติัเชนน้ี ในวชิาทางวทิยาภมูคิ ุมกนัจึงเรียกวา
มคีณุสมบติัเปน “แอนติเจน - Antigen”) แอนติเจนทีผ่นังเซลล
เรียกชือ่วาเปน “แอนติเจน โอ- O antigen” ตรงผวิของผนังรอบ
เซลล จะมขีนฝอยเลก็ๆ หลายเสน หรือ “วลิไล – villi” ยืน่ออก
ไปจากผนังโดยรอบ ขนฝอยเหลาน้ีกม็คีณุสมบติัเปนแอนติเจน
เหมอืนกนั แตตางจาก แอนติเจน โอ จึงเรียกชือ่วา “แอนติเจน
เอ็ช – H antigen”

ทัง้แอนติเจน โอ และ แอนติเจน เอ็ช สามารถจําแนก
ยอย ๆ ลงไปอีกหลายๆ ชนิด โดยต้ังชือ่เปนตัวเลขทีเ่ปนรหสั
กํากับไปตามลําดับ จึงมีคําวา โอหน่ึงหาเจ็ด โอหน่ึงศูนยสี่
และอ่ืนๆอีกหลายสิบชนิด ในทํานองเดียวกัน สําหรับ เอ็ช
ก็เรียกชื่อเปนรหัสเชน เอ็ช สี ่ และ เอ็ช เจ็ด เปนตน และก็มี
อย ูมากมายหลายชนิดเชนกนั
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๑๑๔

ภาพจุลทรรศนอิเล็กตรอนของแบคทีเรีย อี.โคไล
ขอบนอกคือรอบเซลล หรือผนังของเซลล เรียกวา แอนติเจน โอ
มีขนฝอยหรือวิลไลยื่นออกจากผนังโดยรอบ คือ แอนติเจน เอ็ช
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๑๑๕

ขอบรอบนอกคือเซลลผนังของเซลลที่ เรียกวา
แอนตเิจน โอ

มขีนฝอยหรือวลิไลหรือ แฟลก็เจ็ลลา ยืน่ออกจากผนัง
โดยรอบ เหน็จางๆในภาพ คอื แอนตเิจน เอช็

อี. โคไล ยั งจําแนกออกไปยอยๆ อีกหลายกล ุม
มอีย ูกล ุมหน่ึงที ่เรียกชือ่กล ุม เปนชือ่รวมๆ ของทัง้กล ุม มชีือ่วา
enterohemorrhagic Escherichia coli (หรือยอวา EHEC) ปรากฏ
วา เปนกล ุมของ อี. โคไล สายพนัธ ุทีใ่หหรือทีม่คีวามสามารถ
ในการผลติ “สารชวีพษิ (biotoxin)” บางคนนิยมเรียกสัน้ๆวา
“สารพษิ” ซึง่ตรงกบัคาํวา “toxin”

แบคทีเรีย อี.โคไล
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๑๑๖

แบคทีเรียดังกลาวน้ัน มีชื่อจําเพาะเจาะจงลงไปอีก
ตามชนิดของสารพิษที่ผลิตขึ้น ที่สรางแลวขับออกมาอย ู
ภายนอกเซลลแบคทีเรีย เรียกวา วา Shiga toxin-producing
Escherichia coli  และเปนตัวการกอโรคกล ุมอาการ Haemylytic
Uraemic Syndrome หรือ HUS (syndrome หมายถงึโรคทีม่ี
อาการหลายๆระบบดวยกนั  มอีาการหลายๆ อยาง จึงเรียกรวมๆ
วา “กล ุมอาการ”) ผ ูปวยทีป่วยเปนกล ุมอาการดังกลาว นับวา
รายแรงมากเพราะมอัีนตรายรุนแรงถงึแกชวีติได

กลาวโดยสรุปแลว Enterohaemorrhagic Escherichia
coli (EHEC) คอืแบคทีเรีย อ.ีโคไลชนิดท่ีกอโรคไดในมนุษย ซึง่
อี.โคไล ปกติมอีย ูในลาํไสของมนุษยและสตัวเลอืดอ ุนอย ูแลว
เปนแบคทีเรียที่อย ูประจําถิ่น อย ูในลําไสที่อย ูโดยไมกอโรค
แตพึ่งพาอาศัยซึ่งกันและกันระหวางมนุษยกับแบคทีเรีย
(symbiosis) มนุษยกไ็ดประโยชนจากการทีม่อีี.โคไลในลําไส
หากขาดไป อาจเกดิโรคได แตกม็ี อี. โคไลบางสายพนัธ ุเทาน้ัน
และมีหลายสายพันธ ุ ที่มีความพิเศษ ภาษาอังกฤษที่เปนคํา
สามญัจึงใชคาํวา “Superbug” อี. โคไล ซเูปอรบัก๊น้ี จะแตกตาง
จากที่เคยมีอย ูในลําไสมนุษย คือมีความสามารถในการสราง
สารชีวพษิ (biotoxin)ได อยากจะขอต้ังชื่อใหเปน “สายพันธ ุ
เสเพล” หรือ “สายพนัธ ุเกเร” หรือแมแตชือ่ “สายพนัธ ุนอกครอก”
กน็าจะวาได
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๑๑๗

นอกจาก อี. โคไล สายพนัธ ุเกเรทีส่รางสารพษิน้ีแลว
ยงัมสีปชยีสอ่ืนๆ ทีอ่าจกอโรคไดในมนุษยไดแก

E. hermannii  พบนอยในมนุษย สวนมากจะทําให
เกดิแผลติดเชือ้เปนหนองได

E.  albertii เปนเชือ้ทีเ่พิง่พบไมนานมาน้ี เปนเชือ้ทีม่ี
ปฏกิริิยาทางเคมคีลายกบัเชือ้แบคทเีรีย Hafnia alvei พบไมบอย
ในมนุษย ทาํใหเกดิโรคทองรวง (Huys 2003)

E. blattae ไมพบเชื้อน้ีในมนุษย เปนแบคทีเรียใน
ลาํไสแมลงสาบ

E. fergusonii พบไดนอยในมนุษย อาจแยกไดจาก
อุจจาระ และอาจเพาะแยกไดจากเลอืด

E. vulneris พบนอยในมนุษย อาจเพาะไดจากแผลติดเชือ้
อี. โคไล อาจทาํใหเกดิโรคทองเดินโดยกลไกตาง ๆ  กนั

๖ กลวิธีดวยกัน แตละทัยปจะมีความสัมพันธกับ pathotype
Enteropathogenic E. coli (EPEC)

Enterohemorrhagic E coli (EHEC หรือทีร่ ูจักกนัในนาม
Shiga toxin–producing E coli  [STEC]

สายพนัธ ุเกเร ทัยปอืน่ๆ ไดแก
Enterotoxigenic E coli (ETEC)
Enteroaggregative E coli (EAEC)
Enteroinvasive E coli (EIEC)
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๑๑๘

Diffusely adherent E coli (DAEC)
และ virulent determinants ตางๆ กนั

กลไกการเกดิโรค
สายพันธ ุ อี. โคไล สวนใหญจะเปนแบคทีเรียใน

ลําไสใหญที่ไมกอโรค และไมเปลีย่นแปลงพอที่จะทําใหเกิด
โรคในมนุษยทีส่ขุภาพดี  แตมบีางสายพนัธ ุเทาน้ันทีอ่าจทาํให
เกดิโรคจําเพาะ ในบคุคลสขุภาพดีและบคุคลทีม่ภีมูคิ ุมกนัเสือ่ม

ภาพแสดงวิลไล คลายน้ิวมือ ยื่นออกมาจากผนังลําไส
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๑๑๙

กระบวนการทําใหเกดิโรคเปนไปตามลาํดบัดงัน้ีคอื
 ไดรับเชือ้เขาส ูรางกายโดยทางปาก การกนิอาหาร

ทีป่นเปอนดวยเชือ้


 เชื้อเดินทางผานกระเพาะอาหารลงส ูลําไส เชื้อ
เกาะติดทีว่ลิไลของลาํไส (intestinal villi)


 เชือ้รวมตัวเปนนิคม (colonization) อย ูทีเ่ยือ่เมอืก

ของลาํไสเลก็สวยไอเลยีม (ileal mucosa)


 เชือ้ตอส ูกบัความตานทานตางๆของรางกาย แลว
บกุรุกเขาไปในผนังลาํไสไดสาํเร็จ


 แบคทเีรีย อี.โคไล แบงตัว เจริญเพิม่จํานวนมากขึน้


 สายพันธ ุที่ใหสารชีวพิษ ขับสารพิษออกจากตัว

เปนประเภท exotoxin


 สารพิษทําลายเยื่อบุผนังลําไส กอการอักเสบ
ทาํใหปวดทอง อาเจียน ทองเดิน อุจจาระเปนเลอืด รางกายเสยี
ของเหลวและแรธาตุไปทางอุจจาระมาก





ร ะบาดบันลือ โลก ๑๕ > อี . โคไล

๑๒๐

 สารพิษบางสวนถูกดูดซึมเขารางกาย เกดิพิษตอ
เมด็เลอืดแดง และทอไต


 ในกระแสโลหติมขีองเสยีประเภทสารยเูรียมาก


 ไตขบัสารยเูรียไดไมทนั  สารยเูรียคัง่คางในเลอืด

เกิดภาวะยูรีเมีย ไตทํางานมาก ไตเสื่อมสมรรถภาพ เสื่อมลง
มาก ๆ  เกดิภาวะไตวาย


 ขาดนํ้า ทาํใหแรงดันเลอืดตํ่าลง รวมกบัไตวาย


 เสยีชวีติ

สารพิษ และปจจัยท่ีกอความรุนแรงท่ีขับออกจากแบคทีเรีย
สายพนัธ ุตางๆ ประกอบดวย

 EHEC/STEC (O157:H7 and other serotypes)
ระยะฟกตัว ๑-๘ วนั
มกัถายอุจจาระเปนเลือดสดๆ มบีางคร้ังเทาน้ันทีถ่าย

ไมเปนเลอืด
อาจมอีาการปวดทอง และอาเจียน
มกัไมมไีข
ประมาณรอยละ ๘ จะดําเนินตอไปเปน HUS
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๑๒๑

ในผ ูใหญอาจพบจํ้าพรายย้าํจาก เกร็ดเลอืดตํ่า (throm-
bocytopenic purpura)

การเพาะเชือ้ตองการอาหารเลีย้งเชือ้ทีเ่ปนมเีดียพเิศษ
ตองการการตรวจอุจจาระเพือ่ชนัสตูรยนืยนั
 ETEC
ระยะฟกตัว ๑ – ๓ วนั
ถายอุจจาระเปนนํ้า
อุจจารรวง เปนเวลา ๓ – ๗ วนั และอาจมโีอกาสเร้ือรัง

ตอไปไดเปนเดือนหรือเปนๆ หายๆ
อุจจาระมักตรวจไมพบเม็ดเลือดขาว ไมมีมูก และ

ไมมเีลอืด
มกัไมมไีข
ปวดทอง บดิเกร็ง แตบางทอีาเจียนและปวดศรีษะ
ตรวจพบแบคทเีรียอี โคไลชนิดใหสารพษิในอุจจาระ
การชันสูตรจําเปนจะตองใชวิธีพิเศษ (ตามปกติ

หองปฏิบัติการไมไดตรวจชันสูตรเชื้อน้ีเปนประจํา) หอง
ปฏบิติัการอางอิงบางแหงเทาน้ัน จึงจะชนัสตูรได

 EPEC
ระยะฟกตัว ไมแนนอน
มอีาการทองเดินปจจุบนัอยางรุนแรง
มไีขตํ่า ๆ
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๑๒๒

อาเจียน
อาการทองเดินและอาจเร้ือรัง
ตรวจชนัสตูรโดยวธิพีซีอีาร หรือ ดีเอ็นเอโปรบ สาํหรับ

จีนส bfp หรือ eae หรือ tissue culture assay สาํหรับการเกาะ
ติดกบัผนังลาํไส

การตรวจชนัสตูรโดยหองปฏบิติัการอางอิงเปนพเิศษ
เทาน้ัน

 EIEC
ระยะฟกตัวไมแนนอน
มกัมาพบแพทยดวยอาการทองเดินถายอุจจาระเปนนํ้า
ตํ่ากวารอยละ ๑๐ ทีม่อุีจจาระปนเลอืด
มไีข
ปวดทองชนิดบดิเกร็ง
อาการคลายบดิชเิกล็ลา (บดิไมมตัีว บดิมตัีวคอืบดิอมบีา)
ตรวจโดยวธิพีซีอีาร หรือ DNA probe สาํหรับจีนส inv
การชนัสตูรยนืยนัทาํไดเฉพาะในหองปฏบิติัการอางอิง

หรือหองปฏบิติัการวจัิยเทาน้ัน
 EIEC

องคความร ูตาง ๆ  ยงัมนีอย
ระยะฟกตัว ไมแนนอน
สวนมากมอีาการทองเดินอุจจาระเปนนํ้า
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๑๒๓

รอยละ ๑๐ ของผ ูปวยอาจมอุีจจาระเปนนํ้าและเปนเลอืด
มไีข
ปวดทองมาก บดิเกร็ง
อาการเหมอืนกบัเปนบดิจากเชือ้แบคทเีรียชเิกล็ลา
ตรวจพบสารพนัธกุรรม inv genesโดยวธิีPCR or DNA

probes
การชนัสตูรยนืยนัทาํไดเฉพาะในหองปฏบิติัการอางอิง

หรือหองปฏบิติัการวจัิยเทาน้ัน

 EAEC
ระยะฟกตัวไมแนนอน
นับเปนภาวะติดเชือ้ อี. โคไล อุบติัใหม
มขีอมลูเกีย่วกบัลกัษณะอาการของโรคยงัมนีอย อาจจะ

สมัพนัธกบัอาการปวดทองบดิเกร็ง อุจจาระเปนเลอืด และมมีกู
สมัพนัธกบัการทีม่กีารสรางอินเตอรลวิคนิ-๘
สัมพันธกับการที่มีอุจจาระรวงเร้ือรังในประเทศที่

พัฒนาแลว และโรคอุจจาระรวงปจจุบันในประเทศที่กําลัง
พฒันา

การวนิิจฉยัทาํไดยากมาก
การวินิจฉัยยืนยันจะตองทําโดยวิธี tissue culture

adhesion assays ซึง่ทาํไดโดยหองปฏบิติัการอางอิงเทาน้ัน
การทดสอบโดยวิธี ดีเอ็นเอ และพีซีอารมีความไว

และความจําเพาะไมพอทีจ่ะยนืยนัได
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๑๒๔

 DAEC
ระยะฟกตัวไมแนนอน
ลกัษณะอาการตาง ๆ  มผี ูรายงานไวนอย
การทดสอบเพือ่ชนัสตูรยนืยนั
 โดยวธิี Tissue culture assay เพือ่หา diffuse adherence
การทดสอบตางๆ ทําไดเฉพาะหองปฏบิัติการอางอิง

เทาน้ัน
การวนิิจฉยัแยกโรค
อาการทีช่วยในการวนิิจฉยัเบือ้งตนเพือ่ทีจ่ะแยกภาวะ

ติดเชือ้ STEC/EHEC คอื ลักษณะอุจจาระ ทีว่ามอุีจจาระเปน
เลอืดหรือไม

อาการที่ชวยในการวินิจฉัยแยกภาวะติดเชื้อ STEC
ออกจาก EHEC คือ ลักษณะอุจจาระ ที่วามีอุจจาระเปนนํ้า
หรือไมเปนนํ้า

นอกจากน้ันยังตองวินิจฉัยแยกจากภาวะติดเชื้อ
แบคทเีรียสปชสีตาง ๆ  เหลาน้ีคอื

Campylobacter species
Entamoeba histolytica
Salmonella
Shigella species
Yersinia enterocolitica
การวนิิจฉยัแยกไดโดย การชนัสตูรเบือ้งตนทัว่ไป
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๑๒๕

ขอมูลขางตนนี ้  บางสวนดัดแปลงมาจาก
Overview E.coli
 CDC: Guide to confirming a diagnosis in foodborne disease;

CDC 2003, CDC: Diagnosis and management of foodborne illnesses;
CDC 2004, Donnenberg 2005

Diarrheagenic Escherichia coli
Last updated October 31, 2006

ข. คาํถามท่ีประชาชนท่ัวไปสงสยัและทางการตองทํา
คาํชีแ้จงใหเขาใจ
๑. คาํวา EHEC และ HUS หมายความวาอยางไร

EHEC เปนคํายอ คําเต็มวา Enterohaemorrhagic
Escherichia coli

HUS ก็เปนคํายอ คําเต็มวา Haemolytic Uraemic
Syndrome

สารพษิ หรือชวีพิษ มอีย ูกันหลายชนิด จึงตองมกีาร
ขนานนามสําหรับแตละชนิดใหจําเพาะเจาะจงลงไปอีกจึงจะ
ไมเกดิความสบัสน

 สารชวีพษิทีเ่ขามาเกีย่วของ ทีก่ําลงักลาวถงึในขณะน้ี
มชีือ่จําเพาะวา Shigatoxin เปนสารพษิคลายคลงึกบัสารพษิที่
ผลติจากแบคทเีรียกอ “โรคบดิ” คอืแบคทเีรีย “ชเิกล็ลา ชกิา –
Shigella shiga” หรือชือ่สารพษิชนิดน้ียอๆวา ST (สวนในตํารา
เกา ๆ  ด้ังเดิม นิยมเรียกวา Verotoxin น้ัน ซึง่กเ็รียกยอ ๆ วา VT)
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๑๒๖

ดังน้ันชือ่แบคทเีรียสายพนัธ ุทีใ่หสารชวีพษิทีท่าํใหเกดิ
โรคระบาดในเยอรมนีและสหภาพยุโรปในขณะน้ีจึงเรียกชื่อ
ใหเต็มวา Shigatoxin-producing Escherichia coli  ซึง่นิยมเรียกกนั
สายพนัธ ุน้ีสัน้ ๆ  วา STEC

ชื่อเดิมที่เคยเรียกขานกันคือ Verotoxin-producing
Escherichia coli  จึงนิยมเรียกในทาํนองเดียวกนัวา VTEC

ชือ่ทัง้สองน้ี ทัง้ STEC และ VTEC มกัเรียกปะปนกนั
ไปมา จึงอาจทาํใหเกดิความสบัสน บางทานร ูจักแตชือ่โบราณ
บางทานนิยมชือ่ทนัสมยั โดยทีจ่ริงแลวกม็คีวามหมายเดียวกนั
ตอไปน้ี เพือ่ขจัดความสบัสน  จะใชคาํวา STEC

ในกรณทีีท่ราบวาแบคทเีรีย อี. โคไล น้ันเปนสายพนัธ ุ
พิเศษ ผลิตสารพิษได จะกอใหเกิดอาการของโรคได อาการ
ตาง ๆ  เหลาน้ันกค็อื ปวดทอง ทองเดิน ถายอุจจาระเปนเลอืด

แตในกรณีที่ยังไมมีการชันสูตรเจาะลึกใหแนชัดลง
ไปวาเปนสารชีวพิษชนิดใด จึงเรียกชื่องายๆ เปนเบื้องตนไว
กอนวา Enterohemorrhagic Escherichia coli  หรือเรียกสัน้วา
EHEC เพราะการชนัสตูรวเิคราะห กนิเวลาและมคีวามย ุงยาก
จะกระทาํไดในหองชนัสตูรอางอิงเฉพาะบางแหงเทาน้ันหลายคร้ัง
จึงใชชือ่ EHEC เปนการชัว่คราว รอผลการวเิคราะหตอไปจึงจะ
เรียกชือ่ใหเต็มทีไ่ด
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๑๒๗

ในเชิงวชิาการระดับสงู ยงัตองการการวิเคราะหดาน
พันธกุรรมศาสตร วิเคราะหสารพันธุกรรมของแบคทีเรียเพิ่ม
เขาไปอีกดวย ซึง่จะย ุงยากซบัซอนมากยิง่ขึน้

เมือ่พสิจูนทราบวาเปนสารพษิชนิดใด เชนทราบวาเปน
Shigatoxin หรือVerotoxin จึงจะเรียกชือ่ทีจํ่าเพาะลงไปใหแนชดั
เพราะสารพษิทีว่าน้ันยงัมชีนิดอ่ืนๆอีกไมนอยกวา๕ ชนิดดวยกนั

ดังทีท่ราบกนัแลววา แบคทเีรีย อี.โคไล สายพนัธ ุทีม่ี
ชือ่วา Shiga toxin-producing Escherichia coli (STEC) น้ี กเ็ปน
แบคทีเรียชนิดยอย สายพันธ ุยอย อีกชนิดหน่ึงในกล ุมของ
enterohemorrhagic E. coli (EHEC) น่ันเอง  สมาชกิชนิดอ่ืนๆ
แทนที่จะเรียกชื่อวาเปนชนิด แตไปเรียกคําวาชนิดวาเปน
“ซโีรทยัป” ทีส่าํคญัภายในกล ุมน้ีไดแก serotype E. coli O157:H7
และยงัมแีบคทเีรียอีกมากกวา ๑๐๐ สายพนัธ ุทีไ่มใช serotype E.
coli O157:H7 (จึงเรียกชือ่รวมๆ งายๆ วา non-O157 strains) ซึง่ก็
กอการระบาดของโรคกล ุมอาการ HUS ดังกลาวได อาทิเชน
O111, O104 และ O26 (โอหน่ึงหน่ึงหน่ึง, โอหน่ึงศนูยสี ่และ
โอ ศนูยสองหก) เปนตน

STEC จะกอโรคในมนุษยไดอยางไร
 สารชวีพษิจะมฤีทธิไ์ปทาํลายเซลลเยือ่บลุาํไส และ

เซลลบทุอไต จึงกอใหเกดิลาํไสใหญอักเสบ ไตเสือ่มสมรรถภาพ
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๑๒๘

ผลก็คือ ทําใหเกิดอาการปวดทองมาก ทองเดิน ถายอุจจาระ
ปนเลอืดเพราะเซลลบุลําไสถูกทําลาย  ไตขับของเสียไดไมดี
ของเสยีกค็ัง่คางในกระแสโลหติ

 สวนหน่ึงของสารชีวพิษจะถูกดูดซึมเขาใน
กระแสโลหิต ก็จะไปทําใหเม็ดเลือดแดงในหลอดเลือดแตก
สลายได ในภาษาทางการแพทยเรียกวาทําใหมี haemolysis
(haemo = เลอืด lysis= แตกสลาย)ซึง่ในผ ูปวยบางราย จะนําไปส ู
ภาวะแทรกซอนที่สําคัญและอันตรายสูงจนถึงแกชีวิตก็คือ
เมื่อสารพิษทําใหไตเสื่อมสภาพจนทําใหเกิดภาวะ “ไตวาย”
กเ็พราะมสีารยเูรีย ทีไ่ดจากเมด็เลอืดแดงแตกสลายพรอม ๆ  กนั
จํานวนมากในหลอดเลือด สารยูเรียน้ี ถือเปนของเสียสะสม
คั่งในเลือด ทอไตเองก็ถูกสารพิษทําลายดวยไตทําหนาที่ขับ
ของเสียออกไปในปสสาวะไมดี ทําหนาที่ไมทันไมสมบูรณ
ขบัไมได จึงเกดิภาวะสารยเูรียคัง่มากขึน้ในเลอืดทีเ่รียกวาภาวะ
“Uraemia” ภาวะยเูรียเมยีน้ี กก็ออาการตาง ๆ  ไดอีกหลายอาการ

ดังไดกลาวไวแลววา เมือ่มโีรคใด ๆ  กต็าม ทีม่ผีลกระทบ
อวัยวะหลายๆ ระบบ ก็จะเกิดอาการของโรคหลายๆ ระบบ
หลายอาการพรอมๆกัน ในกรณีเชนน้ี ในทางการแพทยจึง
นิยมเรียกวา “กล ุมอาการ”  ตรงกบัคาํภาษาอังกฤษในทางแพทยวา
“Syndrome”
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Haemotic Uraemic Syndrome (เรียกยอ ๆ วา HUS) ก็
หมายถงึกล ุมอาการทีม่ลีําไสใหญอักเสบ (haemolytic colitis)
มีเม็ดแดงแตกสลายในหลอดเลือดจนนําไปส ูภาวะซีด เลือด
จางและมสีารยเูรียคัง่ในเลอืด (uaremia) ทาํใหไตวายและเสยีชวีติ
ในทีส่ดุ

๒. เมื่อกลาวกันวา แบคทีเรีย อี.โคไล เปนแบคทีเรียอย ูใน
ลาํไสธรรมดา แลวเราจะตองไปตืน่ตระหนกกนัไปทําไม

ถูกตองแลว แบคทีเรีย อี .โคไลเปนแบคทีเรียที่มี
อย ูตามปกติในลําไสของมนุษย อยางไรก็ตาม ก็มีสายพันธ ุ
จําเพาะเปนพเิศษ เปนบางซโีรทยัปของ อ.ี โคไล ในกล ุมทีเ่รียกวา
EHEC (เชน E. coli O104:H4) ทีก่อการติดเชือ้แลวทําใหเปน
โรคที่รายแรงได ดังเชนที่ระบาดในเยอรมนีที่มีผ ูเสียชีวิตอย ู
ในขณะน้ีน้ัน มรีายงานผ ูปวยโรคน้ีจากประเทศอ่ืน ๆ อีก ๑๒
ประเทศในยโุรป เกอืบทัง้หมดเปนผ ูทีไ่ปเยอืนประเทศเยอรมนี
มาแลวหรือเคยพํานักอย ูในเยอรมนี ยกเวนมีอย ูรายเดียว ที่
กาํลงัอย ูในระหวางการดําเนินการสอบสวน คร้ังน้ีถอืวาเปนการ
ระบาดทีแ่ปลกไป ของกล ุมอาการ HUS คอืผ ูปวยสวนใหญจะ
เปนผ ูหญิง และเปนผ ูที่มีอายุเกินกวา ๒๐ ปขึ้นไป มิหนําซ้ํา
แหลงตนตอของการระบาดกย็งัระบใุหแนชดัยังไมได จึงเปน
การยากที่จะบอกไดวา โรคจะบาดอย ูนานเทาใด และโรคจะ
สงบลงเมือ่ใด

๑๒๙
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๓. การระบาดในคร้ังน้ีเปนเร่ืองท่ีเปนเอกภาพหรือไม คอืเกดิจาก
เร่ืองหน่ึงเร่ืองเดยีวกนัในหลาย ๆ ประเทศจริง ๆ หรือ

การระบาดในเยอรมนี ยืนยันไดวาเกิดจากแบคทีเรีย
EHEC ทีพ่บไดยาก อี. โคไล ซโีรทยัป โอ ๑๐๔ อยางแทจริง โดย
ไดรับการชนัสตูรยนืยนัจากหอปฏบิติัการขององคการอนามยัโลก
ทีก่รุง โคเปนฮาเกน็ในประเทศเดนมารค (WHO Collaborating
Centre for Reference and Research on Escherichia and Klebsiella,
the Statens Serum Institut in Denmark)

สายพันธ ุดังกลาวจึงเรียกชื่อใหละเอียดโดยมีการ
วเิคราะหทางพนัธกุรรมแลวดวย เพือ่ใหมคีวามชดัเจนมากขึน้
ในทางจุลชวีวทิยาจึงเรียกชือ่วา Enteroaggregative shigatoxin-
producing E. coli (EAggEC STEC) O104:H4

๔. ขอใหทานอธบิายการระบาดของแบคทีเรียEHEC ในประเทศ
เยอรมนีท่ีกาํลงัระบาดอย ูในขณะน้ีมคีวามรุนแรงเพยีงใด

เยอรมนีกาํลงัประสบปญหาการระบาดของแบคทเีรีย
EHEC อย ูในขณะน้ี เปนแบคทเีรียอย ูในกล ุมยอยทีเ่รียกวา STEC
ผ ูปวยสวนนอยเทาน้ันทีจ่ะดําเนินตอไป จนมภีาวะแทรกซอน
ทีเ่รียกวากล ุมอาการ HUS คือมีอาการทองเดิน ถายเปนเลอืด
ซีด ปริมาณเกร็ดเลือดตํ่าและไตวาย อันเปนที่มาของชื่อกล ุม
อาการน้ี ที่เรียกกันเปนทางการวา Haemolytic Uraemic
Syndrome หรือเรียกสัน้ๆวา HUS

๑๓๐
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๑๓๑

ท่ีกงัวลกนัมากกค็อื
โรคแพรกระจายไดรวดเร็วมาก ผ ูปวยเปนผ ูใหญวัย

ทาํงานนอกบาน และการปองกนัควบคมุโรคโดยทีย่งัหาแหลง
แพรโรคไมไดจึงมคีวามย ุงยาก จึงนับวาเปนการระบาดทีรุ่นแรง
มาก

๕. มีการระบาดของแบคทีเรีย EHEC คร้ังสุดทายในโลกน้ี
บางไหมและเมือ่ใด

ทุก ๆ ป จะมีการระบาดของแบคทีเรีย EHEC ใน
หลาย ๆ  ภมูภิาคทัว่โลก รวมถงึประเทศในยโุรปดวย บางคร้ังก็
ทาํใหเกดิกล ุมอาการ HUS และถงึกบัเสยีชวีติ  แตจํานวนผ ูปวย
กตํ่็ากวาทีเ่กดิการระบาดในประเทศเยอรมนีในขณะน้ี ในป พ.ศ.
๒๕๔๙ การระบาดคร้ังที่ยิ่งใหญที่สุดในโลกคือรายงานการ
ระบาดในประเทศญ่ีป ุน ซึ่งมีผ ูติดเชื้อมากกวา ๑๐,๐๐๐ คน
(ดูในหนา ๑๓๗-๑๓๙ โรคอาหารเปนพษิทีป่ระเทศญ่ีป ุน)

๖. ในการระบาดคร้ังน้ี มกีีป่ระเทศท่ีไดรับผลกระทบ
ในขณะน้ี ไมนับประเทศเยอรมนีแลว มกีารแจงรายงาน

วามีโรคอย ูในประเทศในยุโรป ๑๒ ดวยกัน ไดแกประเทศ
ออสเตรีย สาธารณรัฐเช็ก เดนมารก ฝร่ังเศส เนเธอรแลนด
นอรเวย โปแลนด สเปน สวีเดน สวิตเซอรแลนด สหราช
อาณาจักร และสหรัฐอเมริกา
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๑๓๒

บุคคลที่ปวยเปนผ ูที่ไปเยือนประเทศเยอรมนีมาแลว
ทัง้สิน้ ยกเวนมอีย ู ๑ รายไมมปีระวติัวาไดไปเยอืน แตไดมกีาร
สมัผสั กบัแขกจากเยอรมนีทีไ่ปเยอืนทีบ่านในประเทศของตน

๗. ประชาชนท่ีอย ูนอกประเทศเยอรมนี จะตองวิตกกังวล
ดวยหรือไม

ผ ูปวยสวนใหญจะมีความเชื่อมโยงเกี่ยวพันกับการ
เดินทางไปยังทางภาคเหนือของเยอรมนี ขณะน้ีกําลังมีการ
สอบสวนโรคเพือ่ทีจ่ะใหคํานิยามขอบเขตของภูมภิาคทีม่ีการ
ระบาดแพรเชือ้โรคน้ี เพือ่ใหมคีวามชดัเจนขึน้ ในปจจุบนั ยงัไมมี
รายงานยนืยนัวามกีารเกดิโรคข้ึนเองในประเทศอ่ืน ๆ เหลาน้ัน
และยังไมมีการแพรเชื้อจากรายดรรชนีในประเทศเหลาน้ัน
(รายแรกทีป่วย) ไปส ูบคุคลอ่ืน ๆ  อีกตอ ๆ  ไป

๘. แหลงตนตอท่ีทําใหเกดิมเีชือ้ปนเปอนคอืแหลงใด
แมวาจะมีการสอบสวนคนหาแหลงแพรเชื้ออยาง

เขมงวดแลวกต็าม ในตอนตน ๆ ของการระบาด กย็งัหาไมพบ
มกีารคนพบวา ถัว่งอก แตง ผกัสลดั อาจจะเปนแหลงแพรเชือ้
แตกย็งัยนืยนัไมไดชดัเจน
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๑๓๓

๙. เพราะเหตใุดการสอบสวนจงึใชเวลานานนัก
เน่ืองจากแหลงตนตอ กลวิธีการที่แพรเชื้อ มีปจจัย

ตางๆ เกีย่วของหลายปจจัย กอใหเกดิความสลับซบัซอนมาก
พอสมควร การสอบสวนจึงตองทาํอยางกวางขวาง ละเอียดถีถ่วน
จึงกนิเวลานาน

๑๐. แบคทีเรียน้ีแพรระบาดไปส ูมนุษยไดโดยทางใด
หนทางทีส่าํคญัในการแพรระบาด คอืการกนิเชือ้โรค

เขาไป ในภาษาทางวทิยาการระบาดใชคาํเฉพาะวา “faecal/oral
route” คือการกินสิ่งของที่ปนเปอนอุจจาระได อาจเปนนํ้า
เคร่ืองด่ืม ผกั ผลไม ขนม นม ไอศกรีม เน้ือสตัวทีไ่มไดทาํใหสกุ
สุกๆ ดิบๆ ที่เชื้อแบคทีเรียยังไมตาย (ความรอนอุณหภูมิที่
ทําใหนํ้าเดือด เพียงเวลา ๕ นาที ก็จะทําลายเชื้อ ฆาเชื้อได)
การบริโภคอาหารทีไ่มไดผานความรอน ไมไดทาํใหสกุดีเหลาน้ัน
ทีม่โีอกาสปนเปอนกบัเชือ้ อี.โคไลจากอุจจาระได ทัง้น้ีรวมถงึ
การสมัผสักบัสตัวทีเ่ปนแหลงรังโรคโดยตรง หรือสมัผสัใกลชดิ
กบัผ ูปวยโรคดังกลาว เชน  อาศยัอย ูในครอบครัวเดียวกนักบัผ ูปวย
กติ็ดโรคได
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๑๑. ระยะฟกตวัของโรคนานเทาใด คอืตัง้แตรับเชือ้ สมัผสัเชือ้
จนกระท่ังเกดิอาการของ โรคกนิเวลานานเทาใด

ระยะฟกตัวตามปกติ ประมาณ ๔๘-๗๒ ชัว่โมง แตอาจ
จะผนัแปรไดต้ังแต ๑ – ๑๐ วนั กไ็ด

๑๒. เมือ่ตดิเชือ้ EHEC แลวจะมอีาการอยางไร
อาการตาง ๆ ไดแก ปวดทอง ปวดเกร็งคลายลาํไสบดิ

และทองเดิน อาจถายอุจจาระเปนเลอืด อาจมีไข และอาเจียน
รวมดวย ผ ูปวยสวนใหญจะฟนโรคในเวลา ๑๐ วนั อยางไรกต็าม
ในบางราย โดยเฉพาะในเด็กและผ ูสูงอายุ อาจมีการดําเนิน
อาการที่จะนําไปส ูความรุนแรงจนเปนอันตรายถึงแกชีวิต
คอืกลายเปนกล ุมอาการ haemolytic uraemic syndrome (HUS)

๑๓. เหตใุดโรคจงึเปนเฉพาะกบัสตรีท่ีเปนผ ูใหญ
ในประเทศเยอรมนี รอยละ ๖๑ ของผ ูทีติ่ดเชือ้ EHEC

และรอยละ ๗๐ ของผ ูปวยกล ุมอาการ HUS เปนสตรี
เหตุผลที่วาทําไมจึงเปนเชนน้ียังไมทราบเหตุผล ยัง

อธบิายไมไดชดัเจน  อาจเปนไปไดวา ผ ูใหญทีเ่ปนสตรี เปนผ ูที่
มโีอกาสสมัผสักบัสิง่ทีป่นเปอนไดบอยกวา มากกวากล ุมอายุ
อ่ืน เปนทีแ่ปลกประหลาดทีก่ล ุมอายวุยัหน ุมสาว เด็กโตวยัเรียน
และกล ุมวัยกลางคน เปนบุคคลที่ไดรับผลกระทบ กลายเปน
กล ุมอายทุีเ่สีย่งตอการกลายเปนกล ุมอาการ HUS

๑๓๔
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๑๓๕

๑๔. จากผ ูปวยมีผ ูท่ีติดเชื้อจากการแพรเชื้อจากระยะตน ๆ
ตอไปอกีหรือไม

เทาทีผ่านมา ผ ูปวยเปนบคุคลทีพ่าํนักอาศยัอย ู หรือผ ูที่
เดินทางเขาไปเยอืนเยอรมนี  มอีย ูรายเดียวเทาน้ัน ทีติ่ดจากการ
ที่มีแขกจากเยอรมนีมาเยือนที่บานของตน แขกจากเยอรมนี
รายดังกลาวปวยเปนโรคและแพรเชือ้ตอไปได

คนทีติ่ดเชือ้ จะแพรเชือ้สงตอไปยงับคุคลอ่ืนได จาก
สุขอนามัยสวนบุคคลที่ไมดี เชน ไมไดลางมือใหสะอาดดี
หลงัจากเขาใชหองสขุา แลวไปทาํหนาทีป่ระกอบหรือทาํงาน
บริการเสริฟอาหาร

๑๕. ในอดีตมีสิ่งใด เปนแหลงแพรเชื้อในการระบาดของ
แบคทีเรีย อ.ีโคไล

เน้ือโคบดที่เตรียมไวเพื่อทําอาหารจานดวนประเภท
“แฮมเบอรเกอร” เน้ือยางบารเบควิ เคบาปส ไสกรอกซาลามี
นมสด เนยแข็ง ผักสดตางๆไดแก ผักสลัด ผักกาด ผักโขม
หวัผกักาดขาว ถัว่เพาะ (ถัว่งอก) ชนิดตางๆ และเมลด็อัลฟลฟา
เพาะ

ผลไมตางๆ รวมถงึแตงโม และนํ้าแอ็ปเปล กเ็คยมกีาร
รายงานวาเปนตนตอของการระบาดดวย
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๑๓๖

สมัผสักบันํ้า กลืนนํ้าในทะเลสาบ สระนํ้า เดินย่ํานํ้า
วายนํ้าในสระ สมัผสักบัสตัวโดยตรง เชน แพะ แกะ หรือสตัว
กบีอ่ืนๆ เชนใหอาหารสตัวในสวนสตัว กม็รีายงานวาติดโรคได

๑๖. จะมีวิธีหลีกเลี่ยงการติดเชื้ออี.โคไล สายพันธ ุเกเรน้ีได
อยางไร

โดยทัว่ไป การทีจ่ะปองกนัการติดเชือ้ อี. โคไลสายพนัธ ุ
enterohaemorrhagic Escherichia coli (EHEC) ไดกค็อื

๑. วิธีปฏิบัติเชนเดียวกับการปองกันการเปนโรค
ติดเชื้อที่ติดตอโดยอาหารและนํ้า คือการปฏิบัติสุขอนามัย
สวนบุคคลที่ดีน่ันเอง การลางมือใหสะอาดดี กอน หลังเขา
หองสขุา กอนการกนิอาหาร เลีย่งการกนิอาหารไมไดปรุงใหสกุ
ระมดัระวงัความสะอาดในการเตรียมอาหารและการประกอบ
อาหาร ปรุงอาหาร

๒. ควรงดการบริโภคแตงราน และผักสดอ่ืน ๆ
ประชาชนที่อาศัยอย ูในถิ่นที่กําลังมีการระบาดของโรคควร
ปฏบิติัตามคาํแนะนําของเจาหนาทีอ่ยางเขมงวดในการบริโภคและ
การประกอบ/ปรุงอาหาร จากพชืผกัตางๆเหลาน้ัน

๓. หากมอีาการทองเดิน โดยเฉพาะบคุคลทีม่ปีระวติั
เดินทางไปเยือนภาคเหนือของเยอรมนีมาเมื่อไมนานมาน้ี
และมีอาการทองเดิน ควรจะไปปรึกษาแพทย และควรรักษา
สขุอนามยัทีดี่ตลอดเวลา  โดยเฉพาะหากจะตองไปสมัผสักบัเด็ก
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๑๓๗

และบคุคลทีม่ภีมูคิ ุมกนัออนแอ เมือ่ไปพบแพทยทีโ่รงพยาบาล
ตองเลาอาการดังกลาวรวมทั้งประวัติการเดินทางของตนและ
ประวติัการบริโภคอาหารของตน ใหแพทยทราบโดยละเอียดดวย

โรคอาหารเปนพษิในประเทศญ่ีป ุน
วันที่ ๑๒ กรกฎาคม ๒๕๓๙ ไดมีรายงานผ ูปวยที่มี

อาการทองเดินและปวดทองโดยเปนเด็กนักเรียนอายุ ๗-๑๒ ป
ทีเ่มอืง ซาไก ประเทศญ่ีป ุน (Sakai) เมอืงน้ีมปีระชากรประมาณ
แปดแสนคน เปนเมืองอย ูในเขตโอซากา เด็กนักเรียนที่ปวย
เปนโรคน้ันเปนนักเรียนชั้นประถมของเทศบาลจํานวน ๖๒
แหงดวยกนั

ผ ูปวยที่เปนเด็กเหลาน้ันจะเร่ิมมีอาการปวดทองมาก
ในลกัษณะลาํไสบดิเกร็ง และมอีาการทองเดิน ซึง่จะมเีลอืดปน
อุจจาระออกมาดวย ในวนัร ุงขึน้คอืวนัที่ ๑๓ กรกฎาคม จํานวน
ผ ูปวยทีท่างการสาธารณสขุ ไดรับรายงานมจํีานวนเพิม่สงูขึน้
จนกระทั่งถึงวันที่ ๒๔ กรกฎาคม ผ ูปวยเด็กเหลาน้ีมีจํานวน
ทัง้สิน้ถงึ ๖,๒๕๙ คน ซึง่นับไดวาเปนจํานวนทีไ่มนอยทีม่ผี ูปวย
เกดิขึน้ในระยะเวลาไมถงึสองสปัดาห ในจํานวน ๖,๒๕๙ คนน้ัน
มี๙๒ รายทีม่อีาการรุนแรงจนเรียกไดวาเปนhaemolytic uraemic
syndrome หรือ HUS คือมีอาการทองเดิน ถายอุจจาระเปน
เลือด มีของเสียประเภทยูเรียคั่งในเลือดเน่ืองจากไตทําหนาที่
บกพรองไมสมบรูณ (haemolytic = เกีย่วกบัการตกเลอืด เลอืด
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๑๓๘

ออก, uraemic= เกีย่วกบัการทีม่สีารประเภทยเูรียคัง่คางในเลอืด
มกัเกดิจากไตเสยี-ทาํหนาทีบ่กพรอง, syndrome=กล ุมอาการ)
ยังมีผ ูปวยที่เปนผ ูใหญอีก ๙๒ คน ซึ่งก็เปนครูและเจาหนาที่
ของโรงเรียนเหลาน้ัน

ในเมอืงซาไกน้ี จะมโีรงเรียนชัน้ประถมอย ู ๙๒ โรง
มนัีกเรียนจํานวนทัง้สิน้ ๔๘,๐๐๐ คน และมคีรูจํานวนทัง้สิน้
๒,๒๘๘ คน ผลการตรวจอุจจาระของผ ูปวยซึ่งกระทําโดย
กระทรวงสาธารณสขุและประชาสงเคราะหของญ่ีป ุน รวมกบั
เจาหนาที่ทองถิ่นโอซากาสามารถตรวจพบเชื้ออุจจาระ
Escherichia coli สายพนัธ ุ O157:H7 โดยการตรวจพบ ๒๘๗ ราย
จากผ ูปวยจํานวน ๕๔๒ รายดวยกนั จึงเปนทีแ่นนอนวา โรคที่
เกดิขึน้น้ีเปนโรคอาหารเปนพษิจากเชือ้ E. coli O157:H7

สาํหรับ E. coli กอโรคกล ุมใหมน้ีมรีายงานการพบใน
ผ ูปวยเปนคร้ังแรกจากประเทศแคนาดา เมือ่ป พ.ศ. ๒๕๒๐ และ
ในป พ.ศ. ๒๕๒๕ ไดมกีารระบาดในสหรัฐอเมริกา โดยมกีาร
ระบาดของผ ูปวยโรคทองเดินและมีเลือดปนอีกหลายคร้ัง
ซึ่งสัมพันธกับการกินอาหารประเภท “แฮมเบอรเกอร” ซึ่งมี
เน้ือบดสกุๆ ดิบๆ วางแทรกอย ูตรงกลาง ทีเ่รียกวา “แฮมเบอรเกอร
เน้ือ” น่ันเอง ปรากฏวาเน้ือวัวที่นํามาบดทําแฮมเบอรเกอร
ปนเปอนเชือ้ E. coli O157:H7 โรคระบาดไปไดรวดเร็วโดยอาศยั
หวงลูกโซรานอาหาร “food chain” ซึง่มบีริษทัยกัษใหญเปน
เจาของแฟรนไชท สงอาหารสดใหกบัรานในเครือ ตอนตน ๆ
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ก็ระบาดในแคนาดากับสหรัฐอเมริกากอน ตอนหลังก็ไป
ระบาดในเยอรมนี สหราชอาณาจักร ออสเตรเลยี แอฟริกาใต
และลามมาจนถึงญ่ีป ุนดังไดกลาวไวแลวน่ันเอง เชื้อโรค
สายพนัธ ุพเิศษน้ีจะอย ูกบัโค หลงัจากชาํแหละโค เชือ้กส็ามารถ
ที่จะปนเปอนจากมูลโค มาที่เน้ือและอวัยวะตาง ๆ ที่นํามา
ประกอบอาหารได แตแหลงแพรโรคในประเทศญ่ีป ุนใน
การระบาดคร้ังน้ียงัไมมกีารระบแุหลงทีแ่นชดั

สําหรับรายละเอียดของเชื้อ E. coli สายพันธ ุเกเรน้ี
มเีร่ืองราวทีน่าสนใจ ดังตอไปน้ี

Shigatoxigenic producing Escherichia coli
ในกล ุมแบคทเีรียทีร่ ูจักกนัในนามของ “เชือ้อุจจาระ”

ทีก่อโรคในลาํไสน้ัน ปจจุบนัพบวา Escherichia coli (E. coli)
มบีทบาทสําคญัมากชนิดหน่ึง เพราะพบ E. coli ถงึ ๖ ประเภท
(แบงตามกลไกการกอโรค) ทีส่ามารถกอโรคในลําไสได เชือ้
อุจจาระหรือ E. coli เหลาน้ีถูกจัดเปนเชื้ออุจจาระที่กอโรค
ทีม่คีวามรุนแรง หรือเรียกเปนภาษาอังกฤษวา “enterovirulent E.
coli (EVEC)”

เหตุทีส่มยักอนบทบาทของ E. coli ในการเปนตนเหตุ
ของการติดเชือ้ในลาํไสมไีมมากนัก เน่ืองจาก E. coli พบเปน
เชือ้ปกติสายพนัธ ุไมกอโรค อย ูประจําถิน่ในลาํไสหรือเรียกวาเปน
normal flora อย ูในลําไสของคนปกติทุกคน สวนสายพันธ ุที่
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กอโรคกไ็มไดมคีวามแตกตางจากสายพนัธ ุทีเ่ปน normal flora
ในดานคุณสมบัติทางชีวเคมี ซึ่งคุณสมบัติทางชีวเคมีน้ีเป น
หลกัเกณฑสาํคญัในการแยกชนิดของแบคทเีรียในหองปฏบิติัการ
ทัว่ไป การตรวจหาหรือการพสิจูนวา E. coli ทีแ่ยกไดจากผ ูปวย
น้ันเปนสาเหตุของโรคในลําไสจึงทําไดยาก หองปฏิบัติการ
แบคทเีรียทัว่ไปทาํไมได กอรปกบัในปจจุบนัวทิยาการตาง ๆ
กาวหนาขึ้นจึงไดพบวา E.coli สามารถที่จะกอโรคในลําไส
ไดดวยกลไกหลายชนิด

EVEC ท้ัง ๖ ประเภทไดแก
Enterotoxigenic E. coli (ETEC),
enteroinvasive E. coli (EIEC),
enteropathogenic E. coli (EPEC),
enteroaggregative E. coli (EAggEC),
diffusely adhering E. coli (DAEC) และ
Verocytotoxigenic E. coli (VTEC)

Shigatoxigenic E. Coli (STEC) หรือ Verocytotoxigenic
E. coli (VTEC)

STEC ถกูพบคร้ังแรกในแคนาดา เมือ่ป พ.ศ. ๒๕๒๐
และในป พ.ศ. ๒๕๒๕ ไดมกีารระบาดของเชือ้น้ีในประเทศ
สหรัฐอเมริกาโดยทําใหผ ูที่ติดเชื้อมีการถายอุจจาระเปนเลือด
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หรือ “Bloody diarrhea” สาเหตุพบเน่ืองมาจากการกนิอาหาร
“fast food” จากภัตตาคาร ๒ แหง หลังจากน้ีก็ไดมีรายงาน
การติดเชือ้หรือการระบาดของเชือ้น้ีจากแหลงตาง ๆ  เกอืบทัว่โลก
เชนจาก อเมริกาเหนือ, แอฟริกาใต, สกอตแลนด, อังกฤษ,
เยอรมัน, ญ่ีป ุน เปนตน ในประเทศไทยก็ไดมีการศึกษาและ
รายงานถงึผ ูปวยทองเดิน ทีพ่บเชือ้ STEC แลวเชนกนั เชือ้ STEC
แยกไดจากทางเดินอาหารของโค กระบือ หมู เปด ไก และ
แกะ อยางไรก็ตาม ก็จะพบในโคและกระบือเปนสวนใหญ
นอกจากน้ันยงัพบไดในนํ้านม ผกั ผลไม อีกดวย

STEC น้ันพบมีชนิดยอยๆ ลงไปอีกมากกวา ๓๐
serogroups และ serotype ทีพ่บบอยทีส่ดุไดแก O157:H7

คนสวนใหญจะร ูจัก VTEC ในนาม enterohemorrhagic
E. coli หรือ EHEC ซึ่งเปนชื่อที่สืบเน่ืองมาจากการที่ผ ูปวย
มอีาการแทรกซอนทีส่าํคญั คอื ลาํไสใหญอักเสบและตกเลอืด -
haemorrhagic colitis (HC) และกล ุมอาการทองเดินตกเลอืดและ
ไตมปีญหาในการขบัของเสยีออกจากเลอืด -haemolytic uraemic
syndrome (ชื่อยอ=HUS) ซึ่งตอจากน้ีไปจะขอเรียกชื่อกล ุม
อาการน้ีสัน้ๆ วา HUS

ลกัษณะทางจลุชวีวทิยาของ STEC
STEC เปน Gram-negative rod ในตระกลู Enterobac-

teriaceae, STEC สามารถทนสภาวะทีเ่ปนกรดไดดี พบวาบาง
สายพันธ ุสามารถทนอย ูในอาหารเลี้ยงเชื้อที่มีความเปนกรด
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มาก ๆ  ถงึ pH2 ได และมรีายงานวาที่ pH 3.6 อุณหภมูิ ๕oซ เชือ้
STEC น้ีกส็ามารถจะมชีวีติอย ูไดเปนเดือน

เชือ้STECถกูแยกไดจากทางเดินอาหาร ในลาํไสของโค
กระบอื สกุร เปด ไก และแกะ อยางไรจากการปนเปอน อีกดวย

STEC น้ันพบมชีนิดยอยๆ ลงไปอีกมากกวา ๓๐ sero-
groups และ serotype ทีพ่บวากอโรคบอยทีส่ดุไดแก O157:H7

อาการของผ ูท่ีมกีารตดิเชือ้ STEC
ผ ูทีไ่ดรับเชือ้ STEC อาจพบมทีัง้ไมปรากฏอาการ ไปจน

ถงึมอีาการรุนแรงมากถงึขัน้เสยีชวีติ
อาการทีพ่บไดมอุีจจาระรวงเปนนํ้า (watery diarrhea),
ปวดทองมากลกัษณะลาํไสบดิเกร็ง (abdominal cramp),
อุจจาระเปนเลอืด (bloody diarrhea)
ลาํไสใหญอักเสบมเีลอืดออก (hemorrhagic colitis) และ
เกร็ดเลือดตํ่าและจับตัวกนัเปนกอนเล็กๆ ไปอุดตาม

หลอดเลอืดดวย (thrombotic thrombocytopaenic purpura- TTP)
ซึ่งปจจัยตางๆ เหลาน้ีน้ันจะรวมกัน เปนอาการ

แทรกซอนสาํคญัท่ีทําใหผ ูปวยเสยีชวีติ
โดยเฉพาะในเด็กเลก็ (อายตํุ่ากวา ๕ ป) และผ ูสงูอายุ

จากรายงานพบวาประมาณรอยละ ๑๐ ของผ ูปวยทีติ่ดเชือ้ STEC
จะมอีาการของกล ุมอาการ HUS และในผ ูปวยกล ุมน้ีจะมอัีตรา
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ตายรอยละ ๓-๕ สวนผ ูทีม่ชีวีติรอดกอ็าจจะมคีวามผดิปกติใน
การทาํงานของไตในภายหลงัไดอีก

การศกึษาในแงอาการแสดงของการติดเชือ้จาก STEC
ทีศ่กึษาในแคนาดา รายงานวา

ประมาณรอยละ ๕๔ ของผ ูปวยมอีาการปวดทอง
รอยละ ๑๘ มอีาการคลืน่ไส
รอยละ ๕๑ มอีาเจียน และ
รอยละ ๒๑ มไีข
(แตผลน้ีกไ็ดมาจากการวเิคราะหผ ูปวยเพยีง ๖๓ ราย

เทาน้ัน)
รายงานเบื้องตนที่มีการวิเคราะหจากสหภาพยุโรป

ในการระบาดคร้ังลาสุดน้ี มีรายงานพบวามีอาการทางระบบ
ประสาทกลางเพิ่มขึ้น สวนรายงานที่ละเอียดจากการระบาด
กวางขวางเชนน้ี คงจะมตีามมาในไมชา และจะไดรวบรวมมา
เสนอตอไป

อยางไรกต็ามในการศกึษาน้ีไดระบถุงึสาเหตุการตาย
ของผ ูปวยทีเ่สยีชวีติในแคนาดา วาเกดิจากมสีารนํ้าในชองเยือ่ห ุม
หวัใจ  จึงไปขดัขวางการบบี-การคลายตัวของกลามเน้ือหวัใจ
(cardiac tamponade) และตกเลือดภายในสมอง (intracranial
hemorrhage) และจากการตรวจทางนิติเวชศาสตรพบวามี
ลาํไสใหญอักเสบเฉยีบพลนัทีม่กีารตกเลอืด (acute haemorrhagic
colitis) รวมกบัการอุดตันเปนหยอม ๆ  ของหลอดเลอืดดํา (focal
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thrombosis) มเีน้ือเยือ่ของไตตาย (necrosis) และกลามเน้ือหวัใจ
อักเสบ รวมทัง้ม ี การตกเลือด เลอืดออกในปอด (pulmonary
haemorrhage) และมสีารนํ้าคัง่ในชองเยือ่ห ุมปอด (pulmonary
effusion) ดวย

การติดเชือ้ STEC ในลาํไสมขีอสนันิษฐานวาเกดิจาก
การไดรับเชือ้ในปริมาณไมมากนัก คอืมปีริมาณทีท่าํใหเกดิภาวะ
ติดเชือ้ได (infectious dose) มปีริมาณ ตํ่าคลายภาวะติดเชือ้บดิ
ชเิกล็ลา (Shigella)

กลไกการกอโรคเขาใจวาเกดิจากปจจัยกอความรุนแรงหรือ
virulence factor หลายชนิด แต virulence factor ทีส่าํคญัทีส่ดุ
ไดแก “ชกิา ทอ็กซนิ ๓ shigatoxin (STs)”

Shiga-like toxins (SLTs) คอือะไร
ปจจุบนัน้ี นิยมใชชือ่ Shiga toxins (STs) เปนสารพษิ

ประเภททีถ่กูขบัออกนอกเซลลแบคทเีรียทีเ่รียกวา “exotoxin”
ชนิด A-B คอื ๑ โมเลกลุของสารพษิจะประกอบดวย A และ B-
subunit โดยที่B-subunit ทาํหนาทีจั่บกบั receptor site บน target
cell แลวทาํให A-subunit สามารถบกุเขาไปในเซลลเพือ่ออกฤทธิ์
ไดโดยทาํใหการสงัเคราะหโปรตีนของเซลลน้ันหยดุชะงกั ยติุลง

STs ถกูแบงเปน ๒ ประเภทใหญ ๆ คอื ST1 และ ST2
สวน ST2 น้ัน จะมทีัง้ ST2 & ST2v (v = variants)
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ST1 จะมคีวามคลายคลงึกบั Shiga toxin ทีส่รางจาก
Shigella dysenteriae type1และถกูทาํใหหมดฤทธิไ์ดดวย antibody
ตอShiga toxinสวนST2น้ันไมถกูทาํใหหมดฤทธิด์วย Polyclonal
Shiga antitoxin หรือ ST1 antitoxin

การสราง ST1 และ ST2 ถกูควบคมุโดยยนีสของ bac-
teriophage ใน E. coli O157:H7 น้ัน พบวา ST1 และ ST2 ถกู
ควบคมุการสรางโดยยนีสของ phage 933J และ 933W ตามลาํดับ
สารพษิเหลาน้ีมฤีทธิท์าํลาย Vero cell และ Hela cell monolayers
สวน ST2v จะตางจาก ST2 ที่ไมสามารถทําลาย Hela cell
monolayer, ถกูทําลายดวยความรอนไดงายกวา ST2 และการ
สรางไมถกูควบคมุดวยยนีสของ phage

STEC สวนใหญจะสราง ST2 อยางเดียวหรือบางทกี็
สรางทัง้ ST1 & ST2/ST2v สวนสายพนัธ ุทีส่ราง ST1 อยางเดียว
พบนอย ผ ูปวยทีม่กีารติดเชือ้ STEC ทีส่ราง ST2 พบมี systemic
sequelae มากกวาผ ูปวยทีม่กีารติดเชือ้ STEC ทีส่ราง ST1

Virulence factor อืน่ๆท่ีพบ ไดแก
1. Intimin
Intimin เปน outer membrane protein มขีนาด 97Da

ถกูควบคมุการสรางโดยeaeA geneบนโครโมโซมeaeA geneของ
STEC น้ีเมื่อนําไปเทียบกับ eaeA gene ของ EPEC พบวามี
homology ทีป่ลาย ๕’ รอยละ ๙๗ สวนทีป่ลาย ๓’ มี hemology
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เพยีงรอยละ ๕๙ และ outer membrane protein ของ EPEC มี
ขนาด 94kDa

ฤทธิข์อง intimin พบทาํใหเกดิattaching-effcating lesion
ที่microvilli ของผนังลาํไส

2. Fimbriae
บางสายพันธ ุของ STEC จะมี 60MDa plasmid ซึ่ง

ควบคมุการสราง fimbriae ทาํใหเชือ้สามารถเกาะติดกบั intes-
tinal cell ได จึงเปนการบงชีว้า fimbriae เหลาน้ีนาจะมีสวน
เกีย่วของกบัการทาํใหเกดิโรคของ STEC ดวย

การวนิิจฉยัโรคทางหองปฏบิตักิาร
การตรวจหา STEC ดวยการเพาะและพสิจูนเชือ้โดย

conventional method ทีใ่ชกบัแบคทเีรียทัว่ ๆ ไปน้ัน ทาํไมได
จะทําไดก็แตเพียงการตรวจหา E. coli O157:H7 ซึ่งจะอาศัย
หลกัการที่E. coli O157:H7 ไมสลาย (ferment) นํ้าตาล D-sorbitol
ภายใน ๒๔ ชัว่โมง สวน E. coli อ่ืน ๆ จะสลายนํ้าตาลชนิดน้ี
(ดูขอจํากดั ๑ & ๒ ขางลาง) จึงไดมกีารใช sorbitol Mac-Conkey
agar สาํหรับการตรวจหา E. coli O157:H7 อยางคราว ๆ ซึง่ทํา
ไดงายและรวดเร็ว โดยเมือ่ได sorbitol non-fermenters แลวก็
จะนําไปทดสอบหา serogroup และ serotype ตอไปดวยวธิทีาง
serology โดยนําไปทาํปฏกิริิยากบั O157 และ H7 antisera สวน
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การตรวจหาการสราง shigatoxin ของเชือ้จะตองนําไปทดสอบ
cytotoxic effect กบั Vero cell.

การใชวิธีดังกลาวขางตนในการตรวจหา STEC มีขอจํากัด
ดวยกนัหลายประการ คอื

๑. มบีางสายพนัธ ุของ E. coli O157 (ทัง้ H7 และไมใช
H7 serotype) ทีส่ามารถสราง STs เปน sorbitol fermenter

๒. มี enteric bacteria อ่ืน เชน E. hermanii, Hafnia spp.
และ E. coli O157 ที่ไมใช H7 serotype และไมกอโรค ก็มี
สายพนัธ ุทีเ่ปน sorbitol non-fermenter เชนกนั

๓. แมวา E. coli O157:H7 จะเปนตนเหตุของการติด
เชือ้จาก STEC เปนสวนใหญ โดยเฉพาะในสหรัฐอเมริกา แตกม็ี
serotype หรือ serogroup อ่ืนไมนอยทีเ่ปนตนเหตุของการติดเชือ้
และสายพนัธ ุเหลาน้ีกท็ําใหผ ูปวยมอีาการแทรกซอนของ HC
และ HUS ไดเหมอืนกนั เชนทีร่ายงานจากยโุรป

สวนในประเทศไทย ทีม่รีายงานพบ STEC ในผ ูปวย
diarrhea น้ันพบวาไมใช O157:H7 และ O104:H4 แตเปน O2:H1,
O110:H19, Ont:H8, O112ab:H21, O113:H21, 06:H7 และ
O111:H7 เปนตน

ขอจํากัดหลายขอน้ี ทําใหหมดไปไดดวยการใช
หลกัการอ่ืน ในการตรวจหา STEC เชน ทําการตรวจหา STs
โดยใชวธิี enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA) หรือ
ทาํการตรวจหายนีสทีค่วบคมุการสรางSTsโดยวธิทีางอณชูวีวทิยา



ร ะบาดบันลือ โลก ๑๕ > อี . โคไล

๑๔๘

เปนตน การทดสอบเหลาน้ีอาจทําโดยตรงจากสิ่งสงตรวจ
(อุจจาระ) หรือทาํกบั E. coli colony หลงัจากการเพาะแยกเชือ้
ไดแลว

วธิทีางอณูชวีวทิยาท่ีใชมี
1. Hybridization
2. Polymerase Chain Reaction (PCR)

ขอดอยของวธิทีางอณูชวีวทิยา
กรณีที่ใชเทคนิคเหลาน้ีในการตรวจหายีนสควบคุม

การสราง STs โดยตรงจากสิง่สงตรวจจะทาํใหไมไดเชือ้ตนเหตุ
มาทําการศึกษาตอ เชน ศึกษาในดานระบาดวิทยาหรือการ
ศกึษาความไวของเชือ้ตอยาตานจุลชพี เปนตน

ระบาดวทิยา
การติดเชือ้จาก STEC มรีายงานจากประเทศตาง ๆ อย ู

เสมอรวมถงึการระบาดดวย โดยมรีายงานจากสหรัฐอเมริกามาก
ทีส่ดุ เพยีงในป พ.ศ. ๒๕๓๕-๒๕๓๖ กพ็บการระบาดถงึ ๔๖
คร้ัง และพบวา serotype O157:H7 พบเปนสาเหตุบอยที่สุด
ต้ังแตมกีารระบาดในป พ.ศ. ๒๕๒๕ ในประเทศสหรัฐอเมริกา
น้ีพบ E. coli เปนสาเหตุของการระบาดไมนอยกวา ๖๐ คร้ัง
นอกจากน้ันยงัมสีถติิวา การปวยมปีระมาณ ๒๑,๐๐๐ infections
และมี ๒๕๐ รายทีเ่สยีชวีติในแตละป
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ผ ูปวยดวย STEC พบมากในชวงอากาศคอนขางอ ุน
เชนในประเทศแถบซีกโลกเหนือจะพบผ ูปวยมากในระหวาง
เดือนกรกฎาคมและสงิหาคม เปนตน

สาเหตุของการระบาดสวนใหญเน่ืองจากการบริโภค
เน้ือววั เชน แฮมเบอรเกอรทีป่นเปอนเชือ้และปรุงไมสกุ  รองลง
มาคอื การบริโภคนมสดดิบ “raw milk” อาหารอ่ืนที่พบเปน
แหลงแพรเชือ้ทาํใหเกดิการระบาดได เชน acidic food, ผลไม,
ผกัสลดั, นมเปร้ียว และนํ้า อาหารจําพวกผกัทีม่กีารปนเปอน
เชื้อน้ีสันนิษฐานวาเน่ืองจากมีการใชป ุยคอกในการปลูกผัก
นอกจากน้ียงัมีรายงานการติดตอจากคนไปคนไดดวย ดังเชน
การระบาดในแคนาดา เมือ่ป พ.ศ. ๒๕๒๔

ผ ูทีม่ีการติดเชื้อจาก STEC สวนใหญจะตรวจไมพบ
เชื้อภายใน ๑๐ วันหลังจากที่เคยแยกเชื้อได แตมีบางที่ผ ูปวย
สามารถจะปลดปลอยเชือ้ออกมากบัอุจจาระอย ูนานเกนิ ๑ เดือน

การรักษา
ผ ูปวยสวนใหญหายจากโรคไดเองภายใน ๑๐วนั รายทีม่ี

อาการรุนแรงตองใหการรักษาไปตามอาการและรักษาประคบัประคอง
การรักษาการติดเชื้อจาก STEC ดวยยาตานจุลชีพ

และปฏชิวีนะ ยงัเปนทีโ่ตแยงกนัอย ูวาจะไดประโยชนตอผ ูปวย
หรือจะทําใหผ ูปวยมีอาการทรุดลง เน่ืองจากพบวามากกวา
รอยละ ๕๐ ของผ ูปวยที่ไดรับยาตานจุลชีพมีอาการทรุดลง
หลังจากไดรับยาที่เปนเชนน้ีไดมีผ ูสันนิษฐานวา อาจเปน
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เพราะการใหยาตานจุลชีพอาจไปกระต ุน bacteriophage ที่มี
ยนีสควบคมุการสราง ST ใหอย ูในระยะ lytic ทาํใหมกีารเพิม่
จํานวนของ phage เหลาน้ีพรอมกันน้ันก็มีการสราง ST เพิ่ม
ขึน้ดวย มกีารปลดปลอยสารพษิไดมากขึน้  เปนผลทาํใหอาการ
ของผ ูปวยหนักขึน้

การปองกนั
การปองกันการติดเชื้อจาก STEC ทําไดโดยการกิน

อาหารปรุงสุก ด่ืมนมที่ผานกระบวนการพาสเจอรไรซ
และมกีารติดตามผ ูปวยเพือ่ปองกนัการแพรโรคระหวางคน-ส ู-คน
นอกจากน้ันไดมผี ูเสนอใหใช synthetic Shiga toxin B-subunit
ในการปองกนั HUS จากทัง้ STEC และ Shigella อยางไรกต็าม
ก็จะตองมีการศึกษาขอมูลเพิ่มเติมอีก นอกจากน้ันมีการทํา
haemodialysis และ total plasma exchange ก็มีรายงานวา
ชวยใหผ ูปวยรายทีม่อีาการหนัก รอดชวีติไดมากขึน้
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ภาคผนวกท่ี ๒
ลาํดับตอจากภาคผนวกที่๒ น้ี เปนตนไป จะนําบทความ

เปนภาษาอังกฤษมาลงพมิพไว โดยไมไดถอดความเปนภาษาไทย
เน่ืองจากเปนบทความที่มีเน้ือหาเนนหนักในเชิงวิชาการที่
ลกึซึง้มาก มภีาษาวชิาการอย ูมาก การแปลการถอดความเปน
ภาษาไทย ถาผดิเพีย้นไปบางจะเกดิความเสยีหาย  นักวชิาการ
จะเขาใจบทความในภาษาอังกฤษไดงายและเร็วกวา ภาษา
ทีแ่ปลเปนไทย
Revised case definition
Date: Tue 7 Jun 2011
Source: ECDC [edited]
<http://www.ecdc.europa.eu/en/healthtopics/escherichia_ coli/
epidemiological_data/Pages/EU_case_definition.aspx>

EU case definition for diarrhea and hemolytic uremic syndrome (HUS)
caused by the epidemic strain Shiga toxin 2-producing _E. coli_ (STEC)
O104:H4
——————————————————————————
Possible Epidemic Case:
Any person who developed on or after 1 May 2011:

STEC diarrhea defined as: acute onset of diarrhea or bloody diarrhea
AND  at least one of the following laboratory criteria:
- - isolation of an _E. coli_ strain that produces Shiga toxin 2 (Stx2) or
harbors stx2 gene;
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- - direct detection of stx2 gene nucleic acid in feces without strain
isolation.

STEC HUS defined as:
Hemolytic Uremic Syndrome (HUS) defined as acute renal failure and
at least one of the following clinical criteria:
- - microangiopatic haemolytic anemia,
- - thrombocytopenia.

Probable Epidemic Case:
any person meeting the criteria for a possible case of STEC diarrhoea
or STEC HUS
AND
during the exposure period of 14 days before the onset of illness, meeting
at least one of the following epidemiological criteria:
- - stay in Germany or any other country where a confirmed case has
probably acquired infection;
- - consumption of food product obtained from Germany;
- - close contact (e.g., in a household) with a confirmed epidemic case.

Confirmed Epidemic Case:
any person meeting the criteria for a possible case,
AND
isolation of a STEC strain of serotype O104:H4
OR
isolation of a STEC strain of serotype O104 AND fulfilling
epidemiological criteria for a probable case
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Characterization of the outbreak strain:
The outbreak strain has the following characteristics:
- - Shiga toxin producing _E. coli_ of serotype O104:H4
- - Shiga toxin 2a+ (Stx2a positive)
- - Intimin, eae - (negative )
- - Enterohemolysin - (negative)
- - EaggEC Virulence plasmid:
aatA-PCR: + (positive) (ABC-transporter protein gene)
aggR-PCR: + (positive) (master regulator gene of Vir-plasmid genes)
aap-PCR: + (positive) (secreted protein dispersin gene)
aggA-PCR: + (positive) (AAF/I-fimbral subunit-gene)
aggC-PCR: + (positive) (AAF/I-fimbral operon-gene)
MLST sequence type:
- - ST678 (adk 6, fumC6, gyrB 5, icd 136, mdh 9, purA 7, recA 7)
- - ESBL production (CTX-M-15)

Further characterization of the STEC strain should be performed if
possible by testing for:
- - full serotype;
- - eae and aggR genes;
- - subtype stx2 and genotyping by MLST;
- - XbaI PFGE;
- - ESBL (Extended Spectrum Beta-Lactamase

Date: Fri, 5 Aug 2011 16:43:20 -0400 (EDT)
From: ProMED-mail <promed@promed.isid.harvard.edu>
Subject: PRO/AH/EDR> E. coli O104 - EU (35): final update,
commentaries
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ภาคผนวกท่ี ๓
ขาวเกีย่วกบัรายละเอียดของแบคทีเรยี

วันที่ ๗ มิถุนายน ๒๕๕๔
รายงานขาวจาก Channel NewsAsia (CNA), Agence France-

Presse (AFP) report
ช่ือเรือ่ง Enteroaggregative phenotype
Date: Tue 7 Jun 2011
 คนไดใน
<http://www.channelnewsasia.com/cna/cgi-bin/search/

search_7days.pl?status=&search=e.%20coli&id=1133714>

Germany’s deadly _E. coli_ [O104] strain is found mainly in humans
rather than animals, the Tagesspiegel newspaper reported on Tue 7
Jun 2011, citing scientific research. The bacterium, responsible for
[now 27] deaths and over 2000 contaminations, does not belong to
typical strains of enterohemorrhagic _E. coli_ (EHEC), but rather to an
enteroaggregative _E. coli_, known as EAEC, characterized by
substantial diarrhea.

EAEC strains are not found in the digestive track of cattle, but rather in
that of humans, according to Lothar Beutin, an expert at Germany’s
Federal Institute for Risk Assessment. “Such pathogens are well adapted
to man,” said Beutin, who believes it very unlikely the bacteria could
have been passed on by liquid manure from animals. The bacteria is
especially dangerous to man because it sticks to the human gut and
produces poison known as Shiga toxins.
- —
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Communicated by:
ProMED-mail
<promed@promedmail.org>

[See discussion about EAECs and the genetics of the outbreak strain
below. - Mod.LL]

[2] Outbreak strain genetics
Date: Tue 7 Jun 2011
Source: The Wall Street Journal [edited]
<http://online.wsj.com/article/SB1000142405270230477830457637365
0243960700.html?mod=googlenews_wsj>

The culprit behind Europe’s deadly _E. coli_ outbreak appears to be an
evolved and extremely toxic version of a bug first identified in Munster,
Germany, in 2001, according to genetic analyses done by 2 separate
teams of scientists.

Identifying the bug’s ancestor may help scientists identify the origin,
spread and source of the disease. Such genetic comparisons could also
help researchers explain the biological mechanism that makes the 2011
bacterium so virulent, while providing clues for future diagnostic tests
or effective drugs.

Researchers said the quick genetic analysis will help unlock the mystery.
“Everything we know so far indicates it is an evolved strain,” said
Alexander Mellmann of the University Hospital of Munster, who was



ร ะบาดบันลือ โลก ๑๕ > อี . โคไล

๑๕๖

involved in one of the genetic analyses. “If it was completely unknown,
we’d struggle a lot more in our effort to fight it.”

In addition to Dr Mellmann’s group, a separate team from BGI, formerly
known as the Beijing Genomics Institute, and University Medical Center
Hamburg-Eppendorf compared the genetic material of the 2001 and
2011 strains. They found that 7 genes crucial to both bugs’ survival are
identical, as are 12 virulence/fitness genes shared by both.

The 2001 strain caused fewer than 5 identified cases worldwide, and
scientists never did identify its natural reservoir, where a new strain of
the _E. coli_ bug can originate, such as in cattle. But the genetic analysis
showed that as the 2001 bug likely swapped genetic material with other
bacterial strains, some big changes occurred.

The 2011 version turns out to be resistant to 8 classes of antimicrobial
agents, including penicillins, streptomycin, and sulfonamides. The likely
reason is that rapid evolution “resulted in the gain of more genes during
the last 10 years” that conferred immunity against many more
antimicrobial agents, according to BGI.

The twin sets of genetic analysis of the 2011 bug were conducted at
unprecedented speed thanks to a new kind of gene-sequencing machine
used by both teams. Most DNA sequencers use light beams to read the
code of an organism’s genome, and the process can take a week to
complete. A newer machine, known as an ion torrent, does the job
more quickly. For example, it took 3 days to complete the process of
sequencing the 5.4 million “letters” of the latest bug’s genetic code.
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[Byline: Gautam Naik, Laura Stevens]
- —
Communicated by:
ProMED-mail
<promed@promedmail.org>

The outbreak organism is probably better referred to as
enteroaggregative verocytotoxin-producing _E. coli_ (EAggEC VTEC)
O104:H4 since it has characteristics of both EHEC and EAEC.

Such organisms are rare but have been linked to outbreaks of hemolytic
uremic syndrome before as apparently first reported in 1998 regarding
an outbreak of HUS in France (1). Like our current isolate, this strain
(2), was subsequently found to be a hybrid of enteroaggregative and
enterohemorrhagic _E. coli_ strains but was a O111:H2 serotype. It
was eae negative and produced Shiga toxin 2, not Shiga toxin 1.

The stx2 gene of the organism showed 100 percent homology with an
O157:H7 stx2 gene. The O111:H2 hybrid was shown to demonstrate
the typical aggregative pattern of EAEC as described below. No mention
of whether the O111:H2 strain contained the “high-pathogenicity island”
(HPI) seen in _Yersinia_ species (pestis, enterocolitica and
pseudotuberculosis), which apparently was found in the current outbreak
strain. This HPI has been described before in pathogenic _E. coli_ but
not in EHEC strains (3).
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The outbreak in France (1), however, was more typical of usual HUS
outbreaks, involving mostly children. Additionally there was no mention
of prominent neurological symptoms as in our current outbreak strain.

Enteroaggregative _E. coli_ were initially described in 1987 as an
isolate from a Peruvian child with diarrhea and subsequently been
associated with acute and chronic diarrhea in children throughout the
world and as a significant cause of traveler’s diarrhea (4) and is more
likely to be resistant to antimicrobials as compared to enterotoxigenic
_E. coli_. These are primarily human pathogens rather than zoonotic
as EHEC strains are.

The EAEC strains appear to be pathogenic via their ability of aggregate
intimately with each other and to cells. One of the characteristics of
EAEC is the ability to form “stacked-brick” formation when cultured
with HEp-2 cells primarily mediated through ‘the AggR gene. EAEC
strains do not have characteristic O antigens as EHEC strains do (5).

Although the chimeric combination of genes of the current O104:H4
has not entirely been reported, ProMED-mail awaits more information
regarding the combination of genes in the hybrid. It is possible that the
aggregative characteristics of the strain may allow it to deliver more
toxin to the host, rather than producing more toxin. Perhaps the
characteristics of the binding of this specific pathogen may allow it to
bind better to adult female intestinal cells, explaining the high rate of
attack in this cohort.
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รายละเอียดปลกียอยของแบคทีเรยี
EaggEC STEC O104:H4:

ตอไปนี้เปนรายงานจาก
Eurosurveillance E-alert Volume 16, Issue 24, 16 Jun 2011
ช่ือเรือ่ง
Eurosurveillance: EaggEC VTEC O104:H4: further

description
Date: Tue 14 Jun 2011
คนไดจาก
<http://www.eurosurveillance.org/ViewArticle.aspx?

ArticleId=19889>

Characteristics of the enteroaggregative Shiga toxin/verotoxin-producing
_E. coli_ O104:H4 strain causing the outbreak of HUS in Germany,
May to June 2011
- ———————————————
The _E. coli_ strain causing a large outbreak of hemolytic uremic
syndrome and bloody diarrhea in Germany in May and June 2011
possesses an unusual combination of pathogenic features typical of
enteroaggregative _E. coli_ together with the capacity to produce Shiga
toxin. Through rapid national and international exchange of information
and strains, the known occurrence in humans was quickly assessed.
We describe simple diagnostic screening tools to detect the outbreak
strain in clinical specimens and a novel real-time PCR for its detection
in foods.
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Sequence of events
- —————————
Having received the 1st Early Warning Response System (EWRS)
alert issued by the Robert Koch Institute (RKI) in Germany on 23 May
2011 about an increase in the number of patients presenting with
hemolytic uremic syndrome (HUS) and bloody diarrhea caused by
Shiga toxin-producing _E. coli_ (STEC), with more than 30 possible
cases reported since the 2nd week of May 2011, the WHO Collaborating
Centre (WHO CC) for Reference and Research on _Escherichia_ and
_Klebsiella_at Statens Serum Institut (SSI) in Denmark issued an alert
to the Danish _E. coli_ network of regional hospitals on the same day.
On 24 May 2011, Hvidovre University hospital reported a German
patient who had been diagnosed with Shiga toxin/verotoxin-producing
_E. coli_ (STEC/VTEC) and referred the strain to SSI. The WHO CC
found that this 1st isolate was of serotype O104:H4 and produced Shiga
toxin (Stx)/verotoxin (VT) as also reported by RKI.

Referral from other regional hospitals identified the German outbreak
strain in further patients in Denmark during the next days. This information
was immediately shared by postings on the Urgent Inquiry Network
(UIN) Epidemic Intelligence Information System (EPIS) hosted by the
Food and Waterborne Diseases and Zoonoses (FWD) Surveillance
Network of the European Centre for Disease Control and Prevention
(ECDC), and emails to FWD, the European Union Reference Laboratory
for _E. coli_ (EU-RL) and the 2 associated networks including public
health (ECDC) and food safety (EU-RL) reference laboratories, the
Global Food-borne Infections Network (GFN), Food Safety, WHO
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Geneva and the WHO Regional Office for Europe, and PulseNet at the
CDC in the USA.

Having verified the specific characteristics of 8 of the Danish outbreak
strains, the WHO CC sent the index strain and the reference strain for
the O104 antigen to the EU-RL in Rome. The strains were received on
31 May 2011 and tested positive by the EU-RL using a novel real-time
PCR developed at the EU-RL and its network for detection of _E. coli_
strains of serotype O104:H4. Thus, within a week, screening tools and
a novel PCR protocol for detection of the outbreak strain in clinical
specimens and in foods were developed, tested and shared with national
as well as international networks. In return, members of the networks
contributed with their existing knowledge of _E. coli_ strains of serotype
O104:H4, thereby collectively adding to the existing knowledge of this
pathogen and describing the relevant characteristics of the reported
strains for public health investigation.

The outbreak strain
- —————————
The Danish isolates were PCR-positive for the aggR gene, which is
typical of enteroaggregative _E. coli_ (EAggEC). Further analysis
showed that the outbreak strain (1st 8 isolates from Danish patients)
were also positive for the following genes: sigA, sepA, pic, aatA, aaiC,
aap, as well as aggA, which encodes the major component of the AAF/
I adhesin. AAF/I is a fimbrial organelle usually associated with a strong
ability to form biofilms and haemagglutination with human erythrocytes.
Preliminary testing at WHO CC showed that the isolates were moderate
to good biofilm producers particularly in Dulbecco’s minimum essential
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medium (DMEM) supplemented with 0.45 percent glucose, which is
typical and defining for EAggEC strains. The outbreak strain was a
typical _E. coli_: lactose-positive, sorbitol-fermenting and beta-
glucuronidase-positive. Furthermore, the strain was positive for iutA
encoding an aerobactin receptor found in 80 percent of extraintestinal
pathogenic _E. coli_ isolated from urosepsis (2) and negative for the
STEC-associated adhesin (saa) and cytotoxin subtilase (subAB).

Taken together, these data indicate that the outbreak strain is indeed a
typical EAggEC strain that has acquired the bacteriophage encoding
Stx/VT. Using a novel protocol for subtyping of stx/vtx genes (3), we
have shown that the gene encoding Stx/VT is stx2a/vtx2a.

Sequence analysis of the published stx2a/vtx2a sequence (SRX067313
on <http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sra>) showed 100 percent amino acid
identity of the holotoxin to Stx2a/VT2a from _E. coli_ O157:H7 EDL933
isolated from Michigan ground beef in 1983 (accession number X07865
(4)) but differed by one nucleotide at position 867 (C instead of T),
making the nucleotide sequence identical to the sequence found in
sorbitol-fermenting O157 strains from Germany in 2002 and 2005
(accession numbers AY143336 and AY143337, unpublished),
DQ231589 and DQ231590 (5), and Scotland in 2006 (EU526759) (6).
This sequence variant of stx2a/vtx2a has also been detected in isolates
from seagulls (accession number AB030484, unpublished) and human
isolates of different serotypes: _E. coli_ O121:H19 from Canada
(DQ143182 and DQ143183) (7) and Idaho, USA (EF441611) (8), and
O111:H8 also from Idaho, USA (EF441606) (8).
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These findings could explain the unexpectedly high level of virulence
in a STEC/VTEC strain negative for the attaching/effacing pathogenicity
island. It is indeed conceivable that the enteroaggregative adherence
phenotype could have allowed these _E. coli_ O104 strains to colonize
the intestinal mucosa of the affected patients as efficiently as the typical
eae-positive STEC/VTEC strains. The different mechanism of adhesion
might also explain why this strain is more likely to cause severe disease
in adults rather than in children, as would be usual for typical HUS-
associated STEC/VTEC: adults and children might differ in their
susceptibility to the adherence and/or colonization properties of this
type of EAggEC strain. Obviously, elucidating this aspect requires
dedicated studies, and we cannot exclude that the different rates of
HUS between adults and children observed in the current outbreak just
reflect a difference in the exposures.

Screening for the outbreak strain
- ———————————————
Plating clinical samples on extended-spectrum beta-lactamase (ESBL)
plates, such as commercially available Tryptone Bile X-Glucuronide
(TBX) medium, will allow growth of the outbreak strain and inhibit the
majority of other _E. coli_ strains. Excellent growth of the index strain
(only one of the strains has been tested so far) from the outbreak has
also been observed as light red colonies on cefixime tellurite sorbitol
MacConkey (CT-SMAC) plates at 37 C, 41.5 C and 44 C (Jeppe Boel,
personal communication, 3 Jun 2011). Since cefixime belongs to the
class of cephalosporins, it seems likely that the strain can overcome the
cefixime concentration in CT-SMAC, but apparently it is also able to
overcome the tellurite concentration.
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For quick screening of clinical samples, K9 antiserum for live slide
agglutination can be used in both primary and secondary testing
laboratories. This is because the O104 O antigen is identical to the K9
capsular antigen (9). The K9 antiserum is readily available from SSI
Diagnostica, Hillerod, Denmark (<ivdorders@ssi.dk>) and described
on the SSI website (10). At SSI, we have agglutinated culture from
confluent growth, but pools of 5 to 10 individual colonies can also be
agglutinated. Immediate positive reactions indicating the presence of
_E. coli_ O104 have all been confirmed by conventional serotyping of
O and H antigen, presence of stx2a/vtx2a and lack of the eae gene.
Based on our observations so far, all weak reactions have turned out to
be negative for the outbreak strain. The strain can also be detected by
a number of methods targeting the stx2/vtx2 gene by PCR, RT-PCR or
commercial Stx/VT detection kits. The strain must also be negative for
the eae gene and confirmed for O104.

Food samples should be enriched in Buffered Peptone Water (225 ml
for 25 g test portion) and incubated for 18 to 24 h at 37 C ?? 1 degree C.
DNA extracted from a one ml aliquot is purified and tested for the
presence of stx/vtx genes (1st step of the real-time PCR procedure
described in the ISO/TS 13136:2011(E) method (11)).

Samples positive for stx/vtx genes (regardless of the presence of the
eae gene) are tested for the O104-associated gene (wzxO104) (12).
The wzxO104-positive enrichment cultures are plated onto 2 media: (i)
MacConkey agar, or TBX, or any other medium suitable for _E. coli_
isolation, and (ii) a more selective medium containing an antibiotic
supplement. Colonies positive for stx/vtx genes are identified for the
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O104 antigen-associated gene wzxO104 and the gene encoding the
H4 flagellar antigen, fliCH4 (12). Conventional serotyping can be
performed by standard methods (13). Other markers can be tested by
either conventional or real-time PCR for further characterisation. DNA
from an outbreak strain provided by the Robert Koch Institute to be
used as positive control in the PCR assays can be obtained from Istituto
Superiore di Sanita (ISS) in Rome (<crl.vtec@iss.dk>).

To the best of our knowledge, this unusual combination of virulence
factors of STEC/VTEC and EAggEC has rarely been described in
humans. A strain of serotype O111:H2 (14) caused a small outbreak of
HUS in France in 1995, but the episode involved children, as is typical
for STEC/VTEC (15). As in the present outbreak in Germany, the
association of the French strains with severe disease (HUS) supports
the view that this unusual combination of virulence factors might confer
a very high degree of virulence.

Serotype O104:H4
- ————————
Sporadic cases of stx2/vtx2-positive _E. coli_ serotype O104:H4 have
been reported. These reports include 2 isolates from patients with HUS
in Germany in 2001 (16), one in France in 2004 (data from the dedicated
EU surveillance network Enter-net; not including clinical information),
one from a case of HUS in Korea in 2005 (17), 2 HUS cases in the
Republic of Georgia in 2009 (unpublished information provided via
PulseNet, USA CDC), and an uncomplicated case of diarrhoea in
Finland in 2010 (reported to FWD on EPIS). The isolates from Germany
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2001, Finland 2010 and the Republic of Georgia 2009 were EAggEC
and STEC/VTEC.

The strain from the Republic of Georgia had the following characteristics:
serotype O104:H4, Shiga toxin subtype stx2a, eae-negative, haemolysin-
negative, aatA-positive (EAggEC marker), susceptible to ceftriaxone
(unlike the current outbreak strain), sorbitol-, lactose-, and beta-
glucuronidase-positive, biochemically consistent with _E. coli_, Shiga
toxin production on the low end of the spectrum, similar to that of the
German strain (Peter Gerner-Smidt, personal communication 7 Jun
2011 from PulseNet, US CDC, and the Georgian team of investigators).
At this time, we do not have further information on the remaining
O104:H4 STEC/VTEC isolates from France and Korea.

In general, we have limited knowledge on EAggEC of this serotype:
The archetype isolate for the aggregative adherence fimbriae type III
(AAF/III, encoded by the agg3A gene) is strain 55989, which was
isolated during a study of EAggEC as a cause of persistent diarrhoea in
African patients infected with human immunodeficiency virus (HIV)
(18,19). In a recent study of childhood diarrhea in Mali, we identified
Stx/VT-negative EAggEC O104:H4 in 3 children with moderate to
severe diarrhea and from 3 healthy controls (unpublished data). The 3
EAggEC strains isolated from these cases were PCR-positive for
different combinations of aggR, aatA, aaiC, aap, astA, sepA, pic, sigA,
aggA, agg3C and agg3A.

We have compared the pulsed-field gel electrophoresis (PFGE) profiles
of the available _E. coli_ O104:H4 isolates to elucidate the diversity
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within this serotype, irrespective of the virulence profile. PFGE typing
using the enzymes XbaI and BlnI showed that the serotype O104:H4 is
diverse (Figure, [for figure, see original URL - Mod.LL]). For XbaI, a
high similarity of greater than 95 percent was seen for the 2011 German
outbreak isolates (isolated in Denmark, Germany and the USA) and
one of the isolates from Republic of Georgia. A large cluster of isolates
with greater than 90 percent similarity included the German outbreak
strain, the 2 Georgian cases from 2009, the isolate from the Finnish
patient (all stx2a/vtx2a and EAggEC) as well as 3 of the stx/vtx-negative
EAggEC isolates from patients in Mali. The profiles of 5 of the stx/vtx-
negative EAggEC isolates showed major differences from the outbreak
strain. The 11 Danish PFGE-typed isolates related to the German
outbreak had indistinguishable XbaI profiles. One isolate from a case
infected in Germany and diagnosed in the US had a minor variation in
the BlnI profile (profile provided by PulseNet, USA CDC).

General characteristics of EAggEC
- ————————————————
EAggEC is a pathotype of diarrheagenic _E. coli_ defined as _E. coli_
that do not secrete the heat-stable or heat-labile toxins of enterotoxigenic
E. coli (ETEC), and by its characteristic aggregative or “stacked brick”
pattern (AA) of adherence to HEp2-cells in culture (20). This property
is usually due to the presence of aggregative adherence fimbriae (AAF),
whose expression is regulated by the aggR gene, located on the large
EAggEC virulence plasmid termed pAA (21). EAggEC infections are
usually associated with watery diarrhea, which is often persistent (20).
Illness results from a complex interaction between pathogen and host,
which implicates the initial adherence of the bacteria to the epithelium
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of terminal ileum and colon, by virtue of the aggregative adherence
fimbriae (characteristic aggregative pattern), followed by a damage/
secretion stage manifested by cytokine release, mucosal toxicity,
intestinal secretion and induction of mucosal inflammation (22-26).

EAggEC is best known for its role in persistent diarrhea (greater than
14 days) in infants and children in developing countries. Studies in
Mongolia (27), India (28), Brazil (29,30), Nigeria (31,32), Israel (33),
Venezuela (34), Congo (35) and many other countries, have identified
EAggEC as a highly prevalent (often the most prevalent) _E. coli_
pathotype in infants. Further, the role of EAggEC as an important
pathogen in AIDS patients continues to develop, and EAggEC now
ranks among the most important enteric pathogens in this population
group (36,37). In a recent review of all published studies of traveler’s
diarrhea, EAggEC was in aggregate 2nd only to ETEC as the most
common pathogen (38).

The 1st reported EAggEC outbreaks occurred in Mexico City before
1993 (year unpublished) where persistent diarrhea was reported. Five
of the infected children died as a consequence of the diarrhea. Both
outbreaks occurred in the malnutrition ward of a pediatric hospital (39),
demonstrating that EAggEC is not exclusively a disease of infants
under the age of 12 months (40). Itoh et al. described a massive outbreak
of EAggEC diarrhea among Japanese children in 1993 affecting nearly
2700 patients (41). Another EAggEC outbreak was reported in a Serbian
nursery in 1995 (42) in which 16 newborn babies (duration of illness 3-
9 days) and 3 infants (18-20 days) developed diarrhea accompanied by
pyrexia and weight loss. Outbreaks have also been reported among
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adults in the UK (43) and a small outbreak of EAggEC serotype
O92:H33 was reported in Italy in which pecorino cheese (from
unpasteurized milk) was epidemiologically implicated (44). As these
outbreaks suggest, EAggEC is capable of causing diarrhea in adults
and children, even in the absence of Stx/VT. We believe that this pre-
existing diarrheagenic and outbreak potential, coupled with the highly
virulent Stx/VT, has resulted in a hypervirulent strain currently
circulating in Germany. It should also be noted that EAggEC are
common in all populations of the world, industrialized and developing,
but that no animal reservoir has been described. This observation
suggests the startling possibility that this new O104 stain may have the
capacity to persist among human populations, perhaps indefinitely.

(Editorial note: This article was published as an e-alert on 14 Jun 2011,
ahead of the regular Eurosurveillance issue.

[Because there are 40+ of them, the references are available at the
original URL. - Mod.LL]

[Authors: Scheutz F, Moller Nielsen E, J Frimodt-Moller J, et al.]

- —
Communicated by:
ProMED-mail
<promed@promedmail.org>

[This is an excellent discussion on this relatively unique outbreak
organism. As noted, if it were to persist in the human host without an
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animal reservoir, this is not a good thing. Mother Nature continues to
impress in her role as a bioterrorist. - Mod.LL]

******
[4] Eurosurveillance: EaggEC VTEC O104:H4: discussion
Date: Tue 14 Jun 2011
Source: Eurosurveillance Volume 16, Issue 24, 16 Jun 2011 [edited]
<http://www.eurosurveillance.org/ViewArticle.aspx?ArticleId=19890>

EAggEC STEC/VTEC O104:H4 outbreak: new microbiological
findings boost coordinated investigations by European public health
laboratories
- ———————————————————————
The search for the source and vehicle of the outbreak has been a long
and arduous process. Initial epidemiological findings pointed to raw
vegetables and salads consumed in northern Germany as likely vehicles
of infection and consequently led to the recommendation to abstain
from eating these vegetables raw in northern Germany (1). Extensive
investigations implicated an organic sprout farm in Lower Saxony near
Hamburg. Sprouts produced at this farm had been distributed to many of
the incriminated restaurants and catering facilities, and were thus
identified as a likely vehicle of infection. On 10 Jun 2011, German
public health and food safety authorities issued a joint statement
recommending people to abstain from consuming sprouts (4).

Initial laboratory analysis of clinical isolates from outbreak cases
performed at the German National Reference Centre for Salmonella
and other Bacterial Enteric Pathogens at the Robert Koch Institute, in
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Wernigerode quickly revealed that the epidemic agent was an STEC
strain of rare serotype O104:H4, with production of Shiga toxin 2 (1).
Moreover, it was further atypical in that it lacked the attaching/effacing
pathogenicity island of virulent STEC strains, as indicated by negative
PCR results for the intimin (eae) and haemolysin (hly) genes. All
outbreak-related clinical isolates were found to be multidrug resistant
and displayed indistinguishable genomic macrorestriction profiles by
pulsed-field gel electrophoresis (PFGE) analysis.

In this issue of Eurosurveillance, a collaborative group of investigators,
led by the WHO Collaborating Centre for Reference and Research on
Escherichia and Klebsiella, report several intriguing and important
new findings on the nature and possible origin of the epidemic strain (5)
[see above. - Mod.LL]. Firstly, using well-validated genotyping methods,
Scheutz et al. provide convincing evidence that the STEC strain causing
the outbreak in Germany is in fact not a typical virulent STEC strain but
instead is a much rarer hybrid pathotype that harbors the phage-mediated
Shiga toxin determinant with an enteroaggregative _E. coli_ (EAggEC)
background, more precisely described as enteroaggregative, Shiga
toxin/verotoxin-producing _E. coli_ (EAggEC STEC/VTEC).
Secondly, they also identify in this strain the presence of the receptor
for iron-chelating aerobactin, known to be a virulence factor associated
with the extra-intestinal _E. coli_ pathotype. Thirdly, they provide new
data attesting to a close genetic relatedness of the German outbreak
strain to previously described similar EAggEC STEC/VTEC strains.
These findings are relevant for identifying the ecological reservoir and
evolutionary origin of the epidemic agent, gaining a better understanding
of the biological determinants of unusual disease severity and clinical
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complications seen in outbreak cases and the design of specific
diagnostic tools for detection and treatment of STEC cases, and
identification of the epidemic strain for accurate outbreak monitoring.

So what do the findings tell us about the reservoir and origin of the
pathogen causing this outbreak? EAggEC is a common pathogen
causing diarrhea in travelers and persistent diarrhea in infants and
young children living in countries with poor sanitation (6,7). In contrast
to STEC strains that have an animal reservoir, mostly ruminants, EaggEC
strains have a human reservoir. Little is known about the pathogenic
role and epidemiological features of infections caused by strains of the
hybrid EAggEC STEC/VTEC pathotype. One HUS outbreak caused
by a strain of this mixed pathotype, but associated with a distinct serotype,
had been previously reported from France in 1998 (8).

Scheutz et al. report that 7 previously reported cases of diarrhea or
HUS worldwide caused by EAggEC O104:H4 have been identified:
from Germany in 2001, France in 2004, South Korea in 2005, Georgia
in 2009 and Finland in 2010 (9,10). By PFGE analysis of EAggEC
O104:H4 strains that are positive and negative for the Shiga toxin (stx)
gene, the authors further demonstrate that, in contrast to the diversity
seen within this serotype, isolates from the 2011 German outbreak
cases exhibit a level of genetic similarity, which is also seen in the
EAggEC STEC/VTEC O104:H4 strain from an unpublished outbreak
of HUS in Georgia, which was investigated jointly by the United States
Centers for Disease Control and Prevention (CDC) and Georgian public
health authorities in 2009. However, no epidemiological link between
these 2 outbreaks has been reported as yet, and, therefore, the meaning
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of this finding remains elusive. Additional comparison of genomic
relatedness of the German 2011 epidemic strain with other previously
detected STEC O104:H4 strains causing sporadic HUS cases in other
parts of the world should provide a more complete understanding of the
potential reservoir and possible origin of the 2011 epidemic strain.

Another fascinating development stems from comparative genomics,
available in real time, to elucidate the ancestral origin of the 2011
outbreak strain. On 2 Jun 2011, further information on the nature of the
hybrid EAggEC STEC/VTEC pathotype of this strain came from whole
genome sequence information generated by 2 groups of German
academic investigators (11). Sequence information from a third isolate
from a patient was subsequently generated at the Health Protection
Agency, UK. The data sets from these sequencing initiatives were
instantly released for public access, resulting in data analysis among
bioinformaticians and other researchers around the world. Results from
these preliminary analyses have been rapidly communicated via blogs,
Twitter and private web pages, outside the standard peer-reviewed
scientific publication route. These initiatives have confirmed the
microbiological characterisation of the outbreak strain made in the
public health laboratories by targeted genotyping and phenotyping of
facultative _E. coli_ virulence genes. Most importantly, among
compared _E. coli_ genome sequences, the genome of the 2011 outbreak
strain clustered closest to an EAggEC strain isolated in 2002, with the
addition of stx2 and antibiotic resistance genes.

How do these microbiological findings help clinical and public health
laboratories detect and confirm cases in a timely and reliable manner?



ร ะบาดบันลือ โลก ๑๕ > อี . โคไล

๑๗๕

Further to key information provided by the Robert Koch Institute on
strain screening and characterization, Scheutz et al. also propose an
alternative simple laboratory screening tool for detecting the 2011
German outbreak strain: a bacterial cell slide agglutination assay with
cross-reacting antiserum against the capsular K9 antigen. This test,
depending on reagent availability, can be used for the primary laboratory
detection of _E. coli_ O104:H4 in fecal specimens from suspected
cases. Therefore, this assay enhances the potential capability of
microbiology laboratories to detect and report cases accurately to clinical
practitioners treating the patients and to public health authorities
investigating the outbreak.

In summary, from a scientific perspective, the major findings reported
in this issue by Scheutz et al. shed light on the unusual pathogenic
features, prior occurrence in human pathology and likely natural
reservoir of the _E. coli_ strain causing the ongoing HUS and diarrhoea
outbreak in Germany. More studies are needed to understand which
and how these biological features of the bacterium actually determined
the unique clinical and epidemiological disease manifestations in this
outbreak.

Furthermore, from a public health perspective, it should be emphasised
that the microbiology findings and technical recommendation presented
were immediately shared by the authors through EU and international
public health and food safety laboratory alert networks. This timely
dissemination of key data to those who need to know has included
posting technical information on the European Centre for Disease
Prevention and Control (ECDC)-supported Epidemic Intelligence
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Information System (EPIS) rapid exchange platform. The EPIS links
together all EU/EEA public health laboratories in the Food- and
Waterborne Diseases and Zoonoses network (FWD-Net). In parallel,
the European Union Reference Laboratory for Verotoxin-producing
_E. coli_ rapidly developed a real-time PCR method to detect O104
somatic- and H4 flagellar antigen-associated genes in food samples
and shared it with the EU veterinary and food safety reference laboratory
network. This approach illustrates how seamless collaboration between
food and public health laboratories, as well the power of harnessing
advanced molecular typing technology and electronic communication,
can build the laboratory capacity needed to respond appropriately to
the cross-border spread of a highly virulent food-borne pathogen.

(Editorial note: This article was published as an e-alert on 14 Jun 2011,
ahead of the regular Eurosurveillance issue.)
[The references are available at the original URL. - Mod.LL]
[Authors: Struelens MJ, Palm D, Takkinen J]

[2] Ischemic colitis/neurological symptoms without HUS
Date: Thu 23 Jun 2011
Source: Eurosurveillance edition 2011; 16(25) [edited]
<http://www.eurosurveillance.org/ViewArticle.aspx?ArticleId=19895>

Colonic ischaemia as a severe Shiga toxin/verotoxin producing _E.
coli_ O104:H4 complication in a patient without HUS, Germany, June
2011
——————————————————————————
[authors: S Cordesmeyer, U Peitz, N Goedde, et al]
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We report a Shiga toxin/verotoxin producing _Escherichia coli_ (STEC/
VTEC) O104:H4 case without HUS, presenting with colonic ischemia
demanding surgery. This atypical clinical presentation of STEC
O104:H4 infection might indicate new severe complications associated
with this uncommon strain, and highlights the importance of immediate
interdisciplinary assessment of STEC/VTEC patients.

Clinical presentation and initial evaluation
- ——————————————————————
A woman in her 80s presented to our emergency department on 1 Jun
2011 with increasing abdominal pain and a history of nausea, primarily
associated with dysuria that had been lasting for 5 days. On 29 May
2011, the day after the onset of those symptoms, non-bloody diarrhea
had followed. The initial physical examination showed a mildly distended
abdomen with diffuse pain and left upper quadrant tenderness without
rebound. Blood tests showed a massive elevation of white blood cell
count (29 300/microL; normal range: 4300-10 000/microL) as well as
an elevation of both C-reactive protein and lactate. Ultrasound and
computed tomography (CT) scans of the abdomen revealed distinctive
amounts of ascites and wall thickening of parts of the transverse and
descending colon, but did not show any disturbance of the main arteries
and veins. Considering pseudomembranous colitis as a differential
diagnosis, we decided to perform a colonoscopy.

The endoscopy showed a normal rectum and sigmoid colon,
macroscopically. The descending colon had a circularly swollen, partly
pale, partly bluish mucosa, with no evidence of bleeding after biopsy,
a combination of symptoms highly suspicious of ischemia (Figure 1 —
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for all figures, see source URL - Mod.LL]).

Surgical intervention
- ——————————
Following the confirmation of ischemia by endoscopy of the descending
colon on 1 Jun 2011, surgery was performed immediately. Non-occlusive
ischemia of the descending colon with gangrenous bowel wall was
detected during the operation, with patent macroperfusion of the medial
colic artery and inferior mesenteric artery arcade, as well as the left
colic artery up to the gangrenous bowel wall. Therefore, a left
hemicolectomy was performed, followed by thorough abdominal
irrigation.

Pathology
- ————
Pathological examination of the removed part of the colon revealed
wall thickening up to 1 cm and extensive necrosis throughout the entire
intestinal wall with fibrinous-purulent exudation. The border area showed
vital mucosa with erosive and phlegmonous inflammation, membranous-
like fibrin exudation and crypt destruction, consistent with an ischemic
origin (Figures 2 and 3).

Postoperative course
- ——————————
After the operation, which occurred late in the evening on 1 Jun 2011,
the patient was admitted to the intensive care unit. The next morning, as
a precautionary measure, due to the ongoing Shiga toxin/verotoxin-
producing _E. coli_ (STEC/VTEC) O104:H4 outbreak in Germany,
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the patient was placed in isolation and a stool sample was sent for
further evaluation. The 2nd day after surgery, 7 days after the onset of
the initial abdominal symptoms, neurological impairments were observed
in terms of decelerated reactions of the patient, lack of orientation, and
intermittent response when addressed. Clinical examination was
uneventful for abdominal, respiratory, and hemodynamic findings.
Laboratory studies were not suspicious for haemolytic uremic syndrome
(HUS). The patient was monitored closely and improved neurologically
during the next day. During the following 48 hours, however, noticeable
neurological deficiencies with disturbance of vigilance, aphasia, and
apraxia were observed, as well as myoclonia of the extremities. Seizures
did not occur. PCR analysis of the stool samples confirmed Shiga toxin
2-producing _E. coli_ consistent with the strain responsible for the
current outbreak, O104:H4, on 6 Jun 2011. Monitoring the patient for an
onset of HUS continued but has not eventuated as of 21 Jun 2011.

Discussion
- —————
The ongoing outbreak of infections with STEC/VTEC, also commonly
referred to as enterohemorrhagic _E. coli_ (EHEC), in Germany is one
of the largest worldwide (1). Besides causing non-bloody and bloody
diarrhea, the STEC/VTEC subtypes may also lead to HUS, a severe
complication that is characterized by thrombocytopenia,
microangiopathic haemolytic anaemia, and decreased renal function.
So far, _E. coli_ O157:H7 had been described as the predominant
serotype causing HUS in approximately 10 per cent of all cases to date
(2,3), whereas the strain responsible for the current outbreak, which
has been identified as _E. coli_ O104:H4, is an extremely rare strain,
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hardly described during the last decade (4). With adults and
predominantly women being infected, the age and sex distribution in
the ongoing outbreak is unusual, but might be related to gender-specific
differences in dietary habits: vegetables, which are generally more
often consumed by women, are still suspected to have been contaminated
and at the source of this outbreak. In addition, an unusually high number
of patients have developed HUS: The latest data account for 814 patients
with HUS from a total of 3587 infected patients in Germany (1).
Neurological complications, which were seen, on average, in about 25
percent of HUS patients in former outbreaks (2), could also be more
severe in this outbreak. Indeed, the exchange among German clinicians,
who set up a web-based platform to communicate clinical information
in the context of the current outbreak, indicates higher numbers, but this
has not been systematically evaluated so far. Taken together, the various
aspects of the ongoing outbreak may suggest an increased virulent
potential of the identified strain.

Besides HUS, STEC/VTEC-associated bowel ischemia, as an
additional severe complication, is rarely described in the literature.
Very few reports of colonic necrosis and perforation due to Shiga toxin-
induced intestinal damage exist, and in all these reports, this type of
complication affected _E. coli_ O157:H7-infected individuals. This
complication was moreover mostly encountered in pediatric patients
with concomitant HUS (3). Only 1 case of ischemic colitis in a non-
HUS adult has been previously described (5).
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Conclusion
- —————
Besides leading to its major complication HUS, infection with STEC/
VTEC O104:H4 can also cause neurological complications and
atypically present as bowel ischemia, as shown in our patient. Since
ischemia-induced colonic wall thickening is difficult to differentiate
from pseudomembranous colitis in CT imaging, endoscopy is essential
and should be considered at an early diagnostic stage. Notably, our
patient has not shown any signs of HUS to date, but obviously, even
unexpected complications have to be considered as a differential
diagnosis in STEC/VTEC O104:H4 infected patients, calling for
interdisciplinary diagnostic investigations.
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[Several observations in this case report are quite interesting. Since 13
of 2930 cases of non-HUS cases in this epidemic have died (CFR=0.44
per cent), were these deaths related to ischemic colitis as well? In
addition, it is unusual to have prominent neurologic symptoms in the
absence of lab evidence of HUS. It will be interesting to review the
symptoms of the overall non-HUS cases in this epidemic to see if other
cases also demonstrated neurological symptomatology. - Mod.LL]
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ภาคผนวกท่ี ๔
การแพรเชือ้ภายในครอบครวั

Netherlands ex Germany, secondary transmission
Date: Thu 23 Jun 2011
Source: Eurosurveillance edition 2011; 16(25) [edited]
<http://www.eurosurveillance.org/ViewArticle.aspx?ArticleId=19897>

Household transmission of haemolytic uraemic syndrome associated
with_Escherichia coli_ O104:H4 in the Netherlands, May 2011
- —————————————————————
[authors: EJ Kuijper, D Soonawala, C Vermont, JT van Dissel]

Since early May 2011, one of the largest ever reported outbreaks of
hemolytic uremic syndrome (HUS) and bloody diarrhea caused by
Shiga toxin/verotoxin-producing _E. coli_ (STEC/VTEC), also referred
to as enterohemorrhagic _E. coli_ (EHEC) has affected Germany (1).
The outbreak strain was identified as an enteroaggregative Shiga toxin-
producing _E. coli_ O104: H4 (EAggEC) (2). Initial findings suggested
raw vegetables and salads as vehicle of infections and recommendations
were made to abstain from these products. Epidemiological investigations
implicated an organic sprout farm in Lower Saxony near Hamburg as
the potential source of the outbreak (3). On 10 Jun 2011, German public
health and food safety authorities issued a joint statement recommending
people to abstain from consuming sprouts. A decrease in the number of
new cases was seen after 6 Jun 2011 (4).
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We describe here 2 cases of HUS and hemorrhagic colitis that occurred
in the Netherlands and were associated with the outbreak in Germany.

Case descriptions
- ————————
Patient A:
On 24 May 2011, a woman in her 30s was admitted to a hospital in the
Netherlands with bloody diarrhea and abdominal pain of 2 days.
Common bacterial gastroenteritis was considered and no antibiotic
treatment was initiated. 4 days after admission, blood examination
revealed severe HUS. The patient was transferred to the Leiden
University Medical Centre (LUMC) for hemodialysis which eventually
proved not to be necessary.

A tentative diagnosis of HUS due to Stx1-negative, Stx-2 positive,
extended spectrum beta-lactamase (ESBL)-producing _E. coli_ was
confirmed by culture on sorbitol MacConkey agar of a stool sample
collected 2 days after admission to the 1st hospital. Further identification
of _E. coli_ serotype O104 was performed at the Dutch National Institute
for Public Health and the Environment (RIVM). A real-time PCR for
Stx2 directly in stool sample was also positive (5). Stool samples on
admission to LUMC were already negative in culture and real-time
PCR. Since 30 May 2011, the patient has gradually been recovering
from HUS.

Patient A had travelled to Northern Germany for 2 days in May 2011,
accompanied by 6 relatives, among them her 10 month old child.
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Patient B:
The 10 month old child of Patient A was examined first on 29 May
2011, a day after transfer of the mother to the LUMC. At the time, the
child had mild diarrhea free of blood, and blood examination did not
reveal any abnormality. A stool sample was collected and tested positive
for Stx2 in the real-time PCR. Culture revealed growth of ESBL-positive
_E. coli_ O104. On 30 May 2011, the child developed fever and blood
abnormalities compatible with HUS, and was admitted to hospital. The
next day, it developed neurological symptoms, that is, seizures, and
was transferred to a specialized child dialysis centre, where
experimental treatment with eculizumab was started. The patient
received prolonged mechanical ventilation and inotropic therapy. 3
weeks after transfer, the patient is still on dialysis and the neurological
outcome is unsure.

Family members
- ———————
Of the other 5 relatives of Patients A and B who had also traveled to
Northern Germany, one developed mild diarrhea 16 days after their
return, but microbiological examinations were not performed since the
diarrhea resolved a day later and no HUS developed. The remaining
relatives did not develop any symptoms and were not investigated for
the presence of _E. coli_ O104.

Microbiological and public health implications
- ———————————————————————
HUS is a rare disease in the Netherlands, with approximately 20 patients
per year (6). During the outbreak in Germany, 854 cases of HUS and
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2848 non-HUS STEC/VTEC cases have been reported as of 22 Jun
2011, of which 4.6 per cent and 2.2 per cent, respectively, were found
in other member states of the European Union (7). In the Netherlands,
4 HUS (including Patients A and B described here) and 5 non-HUS
laboratory-confirmed STEC/VTEC cases were detected. All acquired
the infection during a recent visit to Germany.

Microbiological examination of stool samples from Patient A gave
negative results in the real-time PCR and culture at the time of transfer
to another hospital when HUS had fully developed, 6 days after disease
onset, indicating the need to apply diagnostic tests early in the disease.
Similarly, Patient B had positive feces tests and excreted the organism
before hemorrhagic colitis and HUS developed.

We hypothesize that Patient B probably acquired HUS by secondary
transmission within the household, because the child developed illness
15 days after return form Northern Germany. The child had spent much
time with her mother during her stay at the 1st hospital, when the mother
developed diarrhea. Before admission of the child to LUMC, the mother
had not been advised to take any specific hygienic measures. The child
was not breastfed at the time. The age of the child makes it unlikely that
it had eaten a food product such as sprouts.

Recently, a group of investigators reported that the strain causing the
outbreak in Germany is in fact not a typical virulent Shiga toxin-producing
_E. coli_ strain, but instead is a more rare, hybrid pathotype that harbors
the phage encoded the Shiga toxin gene in an EAggEC background
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(2). These findings are relevant for understanding the epidemiology
since EAggEC is a common pathogen causing diarrhea in travelers
and persistent diarrhea in infants and young children living in countries
with poor sanitation. In contrast to STEC/VTEC strains, which that
have an animal reservoir, mostly ruminants, EAggEC strains probably
have a human reservoir only.

Secondary transmission frequently occurs in outbreaks caused by
classical EHEC O157. A review of 90 confirmed outbreaks in the UK,
Ireland, Scandinavia, Canada, the USA, and Japan revealed that
approximately 20 per cent of all outbreak cases were the result of
secondary spread (8). Interestingly, the spread was significantly
influenced by age and modes of transmission. A lower median age of
the index patients was associated with a higher rate of secondary cases
and household contacts aged 1 to 4 years were most likely to become
infected. Immediate separation of a pediatric patient from its siblings
when there is a clinical suspicion of STEC/VTEC O157 infection has
been suggested as an important measure in the prevention of secondary
cases (9). Isolation of all symptomatic primary patients immediately
after they receive a microbiological diagnosis of STEC/VTEC O157
infection could potentially decrease the number of secondary household
cases by 50 per cent (9). In this family however, the primary case
patient was an adult. Since young children usually have extensive
close contacts with their parents; separation of young children from a
parent with a suspected STEC/VTEC or _E. coli_ O104 infection
should be considered in order to prevent secondary transmission to the
child.
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[The exact mode of this presumed secondary transmission from mother
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to infant is not clear. It may have occurred prior to the mother becoming
ill during food preparation for the infant or could have occurred in the
1st hospital from patient (mother) to visitor (infant).

Eculizumab, a humanized, monoclonal antibody against a complement
component was used in the infant. We await information regarding the
results of this open trials as well as the German experience with
antimicrobials such as imipenem and rifaximin that in vitro do notappear
to increase toxin production. - Mod.LL]
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From: ProMED-mail <promed@promed.isid.harvard.edu>
Subject: PRO/AH/EDR> E. coli O104 - EU (35): final update,
commentaries

E. COLI O104 - EUROPEAN UNION (35): FINAL UPDATE,
COMMENTARIES
**************************************************************
A ProMED-mail post
<http://www.promedmail.org>
ProMED-mail is a program of the
International Society for Infectious Diseases
<http://www.isid.org>

In this update:
[1] ECDC: final update
[2], [3] Commentary

******
[1] ECDC: final update
Date: Wed 27 Jul 2011
Source: European Centre for Disease Prevention and Control (ECDC)
[edited]
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<http://ecdc.europa.eu/en/activities/sciadvice/Lists/ECDC%20
Reviews/ECDC_DispForm.aspx?List=512ff74f%2D77d4%2D4ad
8%2Db6d6%2Dbf0f23083f30&ID=1166&RootFo lder=
%2Fen%2Factivities%2Fsciadvice%2FLists%2FECDC%20Reviews>

In the EU/EEA, only 2 non-HUS [hemolytic uremic syndrome] STEC
[Shiga toxin producing _Escherichia coli_] cases were reported to
have fallen ill within the last 10 days (17 Jul-26 Jul 2011), all in Germany.
These are 2 probable cases, not yet confirmed as STEC O104. The last
known date of illness onset in a patient with confirmed STEC O104 was
7 Jul 2011. The last reported date of illness onset among all (probable
and confirmed) cases was 17 July 2011.

As of today, 27 Jul 2011, the cumulative number of confirmed STEC
cases in the EU/EEA is 941. This includes 264 HUS STEC cases and
677 non-HUS STEC cases. Additionally, there are 518 probable HUS
STEC and 2451 probable non-HUS STEC cases, with no confirmation
of STEC O104 at present time. In total, in the EU, 46 persons have died
of confirmed or probable STEC infection. Of these, 29 were HUS
STEC cases and 17 were non-HUS STEC cases. The table below
shows the distribution of cumulative probable and confirmed STEC
cases per country.

The Robert Koch Institute declared on 26 Jul 2011 the outbreak in
Germany as officially over, as the last date of onset for a case with an
epidemiological link, was 4 Jul 2011, 3 weeks ago. Since the last
update on 26 Jul 2011, Germany has reported 9 non-HUS STEC cases
and 1 HUS STEC case. Cases reported with onset after 4 Jul 2011 are

๑๙๒
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considered by Germany as having no epidemiological link with the
initial outbreak or for which no laboratory confirmation is available.
Other Member States have not reported any new cases since the last
update.

Total of probable and confirmed cases:
Member States / HUS cases (deaths) / non-HUS cases (deaths)
- —————————————————————————
Austria / 1 (0) / 4 (0)
Czech Republic / 0 (0) / 1 (0)
Denmark / 10 (0) / 16 (0)
France/ 9 (0) / 4 (0)
Germany / 733 (28) / 3 052 (17)
Greece / 0 (0) / 1 (0)
Luxembourg / 1 (0) / 1 (0)
Netherlands / 4 (0) / 7 (0)
Norway / 0 (0) / 1 (0)
Poland / 2 (0) / 1 (0)
Spain / 1 (0) / 1 (0)
Sweden / 18 (1) / 35 (0)
UK / 3 (0) / 4 (0)
Total / 782 (29) / 3128 (17) = 3910 cases and 46 deaths

- —
Communicated by:
ProMED-mail
<promed@promedmail.org>

๑๙๓
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[These numbers can still change if additional suspected cases are
either confirmed or ruled out. We await further information on this quite
unusual epidemic caused by a chimeric enterohemorrhagic/
enteroaggregative _E. coli_ O104:H4 causing the largest number of
deaths in an EHEC [enterohemorrhagic _E. coli_] outbreak and affecting
primarily adults rather than children. Besides more epidemiologic and
clinical observations, it will be important to see if 2 modalities of therapy,
a monoclonal antibody eculizumab directed against a complement
component and the use of certain antimicrobials especially imipenem
as adjuvant treatment.

As the commentaries below spell out, there is much we have learned so
far about this epidemic but substantially more to learn from it. Once
more, Mother Nature has shown herself to be the world’s best
bioterrorist. - Mod.LL]

******
[2] Commentary
Date: Wed 27 Jul 2011
Source: CIDRAP (Center for Infectious Disease Research & Policy)
News
[edited]
<http://www.cidrap.umn.edu/cidrap/content/fs/food-disease/news/
jul2711coli_(2)-br.html>

Germany’s infectious disease institute has declared that the _E. coli_
O104:H4 outbreak is over, now that the incubation period for the most

๑๙๔
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recently confirmed case with links to the sprout seed-related event has
passed.

Because of reporting delays, additional cases are still slowly trickling
into the ECDC. Health officials are also still sorting out confirmed and
probable cases. So far the ECDC has received reports of 3910 infections,
including 782 with hemolytic uremic syndrome (HUS), a serious kidney
complication. So far 46 deaths have been reported. A few cases, most
with links to German travel, were also reported in the United States and
Canada.

The ECDC, in an 8 Jul 2011 risk assessment, warned that sporadic
cases and new clusters would likely continue to be reported, because
some of the contaminated seeds could still be on the market or in
people’s homes, cross-contamination during food handling could occur,
and foodborne transmission could be linked to people with asymptomatic
infections.

Craig Hedberg, PhD, a foodborne disease expert at the University of
Minnesota School of Public Health, said that though the outbreak might
be considered “over,” there are still concerns about fenugreek seeds
from potentially contaminated lots that have not been accounted for. He
said the outbreak has taught some useful lessons and raised some
issues that warrant follow-up discussion.

European officials seemed in a rush to publish preliminary data that
suggested the outbreak involved an unusually virulent
enterohemorrhagic _E. coli_ (EHEC) strain when the full extent of

๑๙๕
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exposure to the implicated food wasn’t known, Hedberg said. “If we
don’t know the size of the denominator, the numerator is just a number.”

Omitting sprouts in the original case-control study was an error that
German health officials made and that led to the spurious association
with cucumbers, lettuce, and tomatoes, Hedberg said. The same mistake
has been made in other outbreaks elsewhere, he said, which should be
a lesson for future outbreak investigations.

Hedberg said the reason given for omitting sprouts from the 1st case-
control study was that fewer than half of the sick patients reported
eating them. “This is not acceptable, because sprouts are a known
previous vehicle, thus should have been part of any case-control study,”
he said. “And although they were reportedly eaten by fewer than half of
cases, they were eaten by a higher proportion of cases than would have
been anticipated, based on background rates of sprout consumption in
the population.
[Byline: Lisa Schnirring]

- —
Communicated by:
ProMED-mail
<promed@promedmail.org>
******
[3] Commentary
Date: Thu 4 Aug 2011
Source: Eurosurveillance edition 2011; 16(31) [edited]
<http://www.eurosurveillance.org/ViewArticle.aspx?ArticleId=19938>

๑๙๖
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Enterohaemorrhagic _Escherichia coli_ O104:H4: are we prepared
now?
——————————————————————————
[Author: AW Friedrich, Department of Medical Microbiology and
Infection Control, University Medical Centre Groningen, University of
Groningen, the Netherlands]

It is over. The outbreak of the _E. coli_ O104:H4 infection that had its
major focus in Germany (1) and affected people in many other European
countries has officially come to an end (2). While the media coverage
has been decreasing, the scientific community has been working to
understand the reason why this dramatic outbreak occurred. We have
learnt that the pathogen is not a totally new clone, but is a slight variant
of a known, although rarely described organism, called HUSEC-41 (3)
with an extended-spectrum beta-lactamase (ESBL) resistance.
Furthermore, the strain carries genes typically found in 2 types of
pathogenic _E. coli_, the enteroaggregative and enterhaemorrhagic
pathotypes (4,5). It specifically carries the genes for the classical
haemolytic uremic syndrome (HUS)-associated Shiga toxin 2.

Despite the efforts that have been made, major questions currently
remain unanswered, such as why women were affected more than
men, why the attack rate was so high, what the primary source was and
what the reservoir is, how long people are carriers, what the importance
of the ESBL resistance is, what the infectious dose is for this outbreak
strain, and what the role of secondary transmission is via symptomatic
or asymptomatic carriers, directly to other persons or indirectly via an
index source, such as food.
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It is known that up to 15 percent of EHEC cases can be a result of
secondary transmission arising from household contact with people
who have sporadic EHEC infections (6). In this issue of
Eurosurveillance, 2 articles, Aldabe et al. (7) and Hauri et al. (8) report
on secondary transmission during the EHEC O104:H4 outbreak.

The 1st reports on a symptomatic man who transmitted EHEC to his
wife and young daughter during the EHEC O104:H4 infection in France
(7). Interestingly, the EHEC that was isolated from the mother apparently
lost its ESBL resistance, confirming the known mobility of plasmids
carrying resistance genes. This fact should be taken into consideration
in diagnostic laboratories if ESBL resistance of EHEC O104:H4 is
used for primary selection of the pathogen from stools without using
also non-selective enrichment and detection of Shiga toxin genes.

The 2nd article (8) illustrates in detail the history of 6 possible household
transmissions, 2 possible nosocomial, and 1 possible laboratory
transmission in the German State of Hesse, where satellite clusters
occurred. These cases throw light on 3 crucial issues. First, secondary
transmission of EHEC O104:H4 was shown not to be more frequent
than expected. Second, the importance of microbiological serotyping
was highlighted, as EHEC of other HUS-associated serogroups (O157,
O91, and O103) were also identified during the outbreak. Serotyping
data are rarely available, due to the need for time-consuming techniques
usually only carried out in specialised reference labs. This shows the
need for the development of rapid sero- and pathotyping methods for all
HUS-associated _E. coli_ strains. Third, infection control in hospitalized
patients with EHEC infection needs specific consideration, as does
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laboratory safety in the handling of EHEC. It is not without reason that
in most countries of the European Union EHEC is classified as a biosafety
level (BSL)-3 microorganism (but no high-efficiency particulate air
(HEPA) filter is required).

Both articles illustrate the importance of personal hygiene in preventing
secondary transmission. In general, EHEC does not behave differently
to any other organism transmitted via the fecal-oral route, but our
“preventive doors” for such organisms seem to stay wide open. We
have become used to the fact that hundreds of thousands of Europeans
have diarrhea every year and a certain lack of basic hygiene seems to
be acceptable, as usually nothing very severe happens. We often lack
time for hand hygiene as we consider it not to be of great importance.
However, diarrhea is not a normal state. We forget that most
enteropathogens are less infectious than EHEC or do not lead to such
severe disease with such social visibility. This brings us to the biggest
challenge. Circulating highly pathogenic and/or multiresistant
microorganisms can be detected at a very early stage, before large
outbreaks of disease occur.

Preventive microbiology is a basis for preventive medical advice and
decision-making to protect people from infections. In future, European-
wide coordination of preventive microbiology will be crucial for early
detection of major health threats caused by infectious diseases. Its
success will depend on our international and interdisciplinary efforts to
foster protection against infection.

This outbreak is over. Let us get prepared!
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ภาคผนวกท่ี ๖
ท่ีมาของขอมูลท่ีนาํมาเรยีบเรยีง
 วารสาร Eurosurveillance คนไดจาก Eurosurveillance

คนไดจาก<http://www.eurosurveillance.org
 PromedDigest คนไดจาก <promed-digest-

Owner@promed.isid.harvard.edu>
 Cidrap News คนไดจาก Cidrap.umn.edu
 ขาวหนงัสือพิมพในประเทศและตางประเทศ
 ขาวโทรทศันเชน BBC, CNN เปนตน

และแหลงขาวอืน่ๆ ดงัตอไปนี้
 Outbreaks of E. coli O104:H4 infection: update 28 (01-

07-11)
On 28 June 2011, the Institut de veille sanitaire, France,

published new figures for the continuing verocytotoxin-producing
Escherichia coli (VTEC)/haemolytic uraemic syndrome (HUS)
outbreak in the Bordeaux region in France, where in total 8 cases of
bloody diarrhoea and 8 HUS cases have been reported since 22 June.
E. coli O104:H4 infection has been confirmed in 4 of these cases. Also
on 28 June, Sweden reported a confirmed case of E. coli O104:H4 in
southern Sweden in an adult male. None of these patients had travelled
in Germany since 1 May 2011.

 Outbreaks of E. coli O104:H4 infection: WHO/Europe
gives public health advice (01-07-11)

Until the investigations into the outbreaks of E.coli O104:H4
infection have been completed, WHO advises consumers in the WHO
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European Region that bean sprouts or sprouted seeds – whether
commercially or home grown – should only be eaten when they have
been thoroughly cooked. E. coli bacteria are killed at a cooking
temperature of 70 oC.

 Outbreaks of E. coli O104:H4 infection: update 27 (30-
06-11)

On 28 June 2011, the Institut de veille sanitaire, France,
published new figures for the continuing verocytotoxin-producing
Escherichia coli (VTEC)/haemolytic uraemic syndrome (HUS)
outbreak in Bordeaux, France. In total, 8 enterohaemorrhagic E. coli
(EHEC) cases and 8 HUS cases were reported since 22 June. E. coli
O104:H4 has been confirmed in 4 cases.

 Outbreaks of E. coli O104:H4 infection: update 26 (29-
06-11)

On 28 June 2011, the Institut de veille sanitaire published
new figures for the verocytotoxin-producing Escherichia coli (VTEC)/
haemolytic uraemic syndrome (HUS) outbreak in Bordeaux, France.
On 28 June, Sweden reported a confirmed case of E. coli O104:H4 in
southern Sweden in an adult male.

 Outbreaks: update 25 (28-06-11)
On 24 June 2011, France reported an outbreak of

verocytotoxin-producing E. coli (VTEC)/HUS, with 8 cases in adults
(6 women and 2 men). E. coli O104:H4 has been confirmed in 3 cases.
On 28 June, Sweden reported a confirmed case of E. coli O104:H4 in
southern Sweden in an adult male.

 EHEC outbreaks: Update 24 (27-06-11)

๒๐๓



ร ะบาดบันลือ โลก ๑๕ > อี . โคไล

On 24 June, France reported an outbreak of verocytotoxin-
producing E. coli (VTEC)/HUS with 8 cases in adults (6 women and 2
men). E. coli O104:H4 has been confirmed in 3 cases.

 EHEC outbreak: Update 23 (24-06-11)
Since week 23/2011, the number of reported cases of

haemolytic uraemic syndrome (HUS)/enterohaemorrhagic Escherichia
coli (EHEC) has declined significantly.

 EHEC outbreak: Update 22 (23-06-11)
Since week 23/2011, the number of reported cases of

haemolytic uraemic syndrome (HUS)/enterohaemorrhagic Escherichia
coli (EHEC) has declined significantly.

 EHEC outbreak: Update 21 (22-06-11)
Since week 23/2011, the number of reported cases of

haemolytic uraemic syndrome (HUS)/enterohaemorrhagic Escherichia
coli (EHEC) has declined significantly.

 EHEC outbreak: Update 20 (21-06-11)
Since week 23/2011, the number of reported cases of

haemolytic uraemic syndrome (HUS)/enterohaemorrhagic Escherichia
coli (EHEC) has declined significantly.

 EHEC outbreak: Update 19 (20-06-11)
For over 10 days, the number of reported cases of haemolytic

uraemic syndrome (HUS)/enterohaemorrhagic Escherichia coli
(EHEC) has declined significantly.

 EHEC outbreak: Update 18 (17-06-11)
Over the last week, the number of reported cases of haemolytic

uraemic syndrome (HUS)/enterohaemorrhagic Escherichia coli
(EHEC) has declined significantly.

๒๐๔



ร ะบาดบันลือ โลก ๑๕ > อี . โคไล

 EHEC outbreak: Update 17 (16-06-11)
Over the last week, the number of reported HUS/EHEC cases

has declined to a significantly lower level than previously. Investigations
by the German authorities indicate that the vehicle of the bacterium
responsible for the outbreak, enteroaggregative verocytotoxin-producing
Escherichia coli (EAggEC VTEC) O104:H4, is bean and seed sprouts,
and the Robert Koch Institute has warned people in Germany not to eat
raw bean and seed sprouts of any origin.

 EHEC outbreak: Update 16 (15-06-11)
On 10 June, German authorities stated that mounting epidemiological

and food-chain evidence indicated that bean and seed sprouts (including
fenugreek, mung beans, lentils, adzuki beans and alfalfa) are the vehicle of the
outbreak in Germany.

 EHEC outbreak: Update 15 (14-06-11)
On 10 June, German authorities stated that mounting epidemiological

and food-chain evidence indicated that bean and seed sprouts (including
fenugreek, mung beans, lentils, adzuki beans and alfalfa) are the vehicle of the
outbreak in Germany.

 Food safety remains a constant challenge, says WHO
The enterohaemorrhagic Escherichia coli (EHEC) outbreak in

Germany has reinforced the importance of speed, coordination, information-
sharing and preparedness, said WHO Regional Director for Europe, Ms Zsuzsanna
Jakab.

 EHEC outbreak: Update 14 (11-06-11)
The outbreak remains primarily centred in Germany. The authorities

now recommend that people in Germany should not eat raw bean and seed
sprouts of any origin. Households, caterers and restaurants should dispose of any
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bean and seed sprouts they have, and any food items that might have
been in contact with them, until further notice.

 EHEC outbreak: Update 13 (10-06-11)
On 10 June, German authorities stated that mounting

epidemiological and food-chain evidence indicated that bean and seed
sprouts (including fenugreek, mung beans, lentils, adzuki beans and
alfalfa) are the vehicle of the outbreak in Germany.

 EHEC outbreak: Update 12 (09-06-11)
The outbreak remains primarily centred in Germany, and

investigations continue into both the nature of the unusual
enteroaggregative verocytotoxin-producing Escherichia coli (EAggEC
VTEC) O104:H4 bacterium, which is causing the outbreak, and its
source.

 EHEC outbreak: Update 11 (08-06-11)
The outbreak remains primarily centred in Germany, and

investigations continue into the nature of the unusual Escherichia coli
bacteria serotype and its source.

 EHEC outbreak: Update 10 (07-06-11)
The outbreak remains primarily centred in Germany, and

investigations continue into the nature of the unusual Escherichia coli
bacteria serotype and its source.

 EHEC outbreak: Update 9 (06-06-11)
The outbreak remains primarily centred in Germany, and

investigations continue into the nature of the unusual Escherichia coli
bacteria serotype and its source.

 EHEC outbreak: Update 8 (05-06-11)
In Germany the outbreak of enterohaemorrhagic E. coli

(EHEC) infection continues.

๒๐๖



ร ะบาดบันลือ โลก ๑๕ > อี . โคไล

 EHEC outbreak: Update 7 (04-06-11)
In Germany the outbreak of enterohaemorrhagic E. coli

(EHEC) infection continues.
 EHEC outbreak: Update 6 (04-06-11)
Latest figures for the outbreak
 EHEC outbreak: Update 5 (03-06-11)
Updated numbers from Germany
 EHEC outbreak: Update 4 (03-06-11)
12 countries reporting cases to WHO
 EHEC outbreak: Update 3 (02-06-11)
Rare strain of E. coli unknown in previous outbreaks
 EHEC outbreak: Update 2 (01-06-11)
Increased cases in Germany
 EHEC outbreak: Update 1 (31-05-11)
9 European countries report cases of haemolytic uraemic

syndrome and enterohaemorrhagic E. coli infections
Germany investigates outbreak of haemolytic uraemic

syndrome
27-05-11
และ
 Outbreaks of E. coli O104:H4 infection: WHO/Europe

gives public health advice
01 July 2011
 Frequently asked questions on the EHEC infection

outbreak in Germany
Updated on 06 June 2011
 A public health review of the enterohaemorhagic

Escherichia coli outbreak in Germany
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 Notes on the implementation of EHEC/HUS studies (in
English)

Translated from Robert Koch Institute document of 7 June
2011

 Epidemiological studies and questionnaires
Translated from Robert Koch Institute document
 Audio recording of press briefing
Geneva, 3 June 2011
 Contacts for the EHEC outbreak
 Related topic: Food safety

แหลงขาวจากองคการอนามัยโลก
 Enterohaemorrhagic Escherichia coli (EHEC)
WHO fact sheet
 Prevention of foodborne disease: five keys to safer food
 Foodborne disease outbreaks: Guidelines for

investigation and control
แหลงขวอื่นๆเพ่ิมเติม
 Robert Koch Institute
Germany
 Statens Serum Institut
Denmark (in Danish)
 Smittskyddsinstitutet (Swedish Institute for

Communicable Disease Control)
Sweden (in Swedish)
 Health Protection Agency
United Kingdom
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 European Centre for Disease Prevention and Control
 EU case definition
European Centre for Disease Prevention and Control
 European Food Safety Authority
 Shiga toxin/verotoxin-producing Escherichia coli in

humans, food and animals in the EU/EEA, with special reference to the
German outbreak strain STEC O104

European Food Safety Authority/European Centre for Disease
Prevention and Control publication

 Centers for Disease Control and Prevention
United States of America
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