Escherichia coli

Fonte: www.harbinson.fslife.co.uk



Escherichia coli X Humanos

TGI recém-nascidos
Membro da microbiota intestinal

imunocomprometidos

Problemas - _ , o
falhas barreiras gastrointestinais




E. coli:r boa ou ma?

Indcuas
Maioria
Comensais
Auxiliam a digestao
Sintese de vitaminas



E. coli:r boa ou ma?

Patogénicas
Trato urinario
Sangue
Meninges
Trato intestinal



E. coli em alimentos

Contaminacao fecal



E. coli patogénicas: evolucao

Obtencao de fatores de viruléncia

$

Patotipos

$

Patologias



Classificacao E. coli

- Antigenos

vO - somético*
. 173

www.its.caltech.edu



Classificacao E. coli

- Antigenos

v'O — somatico
. 173

v'H — flagelar *
« 56

www.its.caltech.edu



Classificacao E. coli

- Antigenos
v'O — somatico
. 173

v'H — flagelar
* 56

v'K — capsular
« 103 *

www.its.caltech.edu



Patotipos de Escherichia coli

v’ E. coli enteropatogénica (EPEC - Enteropathogenic E. coli) ¢ 00\\0\\
S

%

v'E. coli enterotoxigénica (ETEC - Enterotoxigenic E. coli)

v E. coli enteroinvasora (EIEC - Enteroinvasive E. coli)

v’ E. coli de ades3o difusa (DAEC - Diffusely Adherent E.coli) a
O

<SQ
v  E. coli enteroagregativa (EAEC - Enteroaggregative E. coli) &/

E. coli patogénica

xi’ E. coli produtora de toxina de Shiga (STEC — Shiga toxin-producing E. coli)




Categorias de E. coli
patogéenicsa

“Big Six”
026, 045, 0103, 0111, 0121, 0145

EPEC
atipica

E. coli

EAHEC???
Enteroagregativa
hemorragica

Fonte: htttp://www.pen-project.eu



E. COLTIPRODUTORA DE TOXINA
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STEC

v~ Surtos (Oregon e Michigan, 1982)
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STEC: caracteristicas fisico-
quimicas

pH
4 — 10 na presenca de até 8% de NaCl
Temperatura
7 - 45°C (37 - 42°C)
Aa/a,,
Min. 0,95
Irradiacao
Estados Unidos

carne moida refrigerada: D: 4,5 kGy
Carne moida congelada: D: 7,5 kGy



Caracteristicas gerais de
STEC

Principal reservatorio
Animais
Gado bovino; animais silvestres
Isolado de animais sadios ou doentes
Bezerros > animais adultos
Prevaléncia em rebanhos EUA e Europa
0% a 100% (60 -70%)

Qual fracao representa risco para a SP?
2?27?

Sazonal
> prevaléncia nos meses quentes e comeco do outono



Reservatorios e modo de
transmissao de STEC

ovinos/

- “— |outros animais

/ l >< Contaminacso fecal
Transmissao
direta leite Carne outros alimentos

(moida)

g humanos
l

humanos




STEC: Doenca

Populacao suscetivel
Criancas < 10 anos
Idosos
Individuos imunodeficientes



STEC

Sindromes
Diarreia nao sanguinolenta
Diarreia sanguinolenta
Colite hemorragica

Sindrome urémica hemolitica (HUS)
6% dos acometidos
Faléncia renal aguda
PUrpura trombotica trombocitopénica (TTP)
Anormalidades neurologicas
Coagulos no cérebro



STEC

Sindromes extra intestinais

Urémica hemolitica (HUS)
6% dos acometidos
Triade
Anemia hemolitica
Plaguetopenia ou trombocitopenia
Faléncia renal aguda

PUrpura trombodtica trombocitopénica (TTP)
Extensao da HUS
Além anemia hemolitica e trombocitopenia
Sintomas neuroldgicos (coagulos no cérebro)
Febre



STEC

Duracao
4 a 10 dias
Dose infectante

<100 células
0,3 a 15 UFC/g de alimento

Periodo de incubacao

3 a4 dias
2 a 12 dias



Sequéncia de eventos da infeccao
por STEC

Ingestao de STEC

Diarreia nao sanguinolenta, dores abdominais

40% | 1 -2 dias
Diarreia sanguinolenta

98%7? / 5 -6 dias \rarO




Sequéncia de eventos da infeccao
por STEC/EHEC

Ingestao de STEC/EHEC

Diarreia nao sanguinolenta, dores abdominais

1 - 2 dias

Diarreia sanguinolenta
92% ; 5- 6 dias : 8%



STEC

Tratamento
Hidratacao
Uso de antibioticos e antidiarreicos

Nao recomendados!
Podem aumentar risco de HUS



Fatores de viruléncia de STEC

Toxinas de Shiga (Stx)/Verotoxinas (VT)
Codificadas por gene em bacteridéfagos
Célula Vero rim de macaco verde

Stx1/VT1
Stx1la, Stx1c, Stx1d (peq. variacdes na seq. aa)

Stx2/VT2

Heterogeneidade (7 subtipos)
Stx2a, Stx2b, Stx2c, Stx2d, Stx2e, Stx2f, Stx2g

HUS Origem aviaria

Edema em suinos




Fatores de viruléncia de STEC

Lesao A/E

Attaching and effacing
Genes localizados em ilha de patogenicidade (regiao LEE)
Sistema de secrecao do tipo III

Adesao

Intimina: gene localizado na regiao LEE de ilha de
patogenicidade

Outras adesinas



Fatores de viruléncia de STEC

Fatores adicionais

Enterohemolisina (Ehx)
Toxina citolitica: marcador de alta viruléncia
Gene em plasmideo

Toxina subtilase (SubAB)

Camundongos: danos microvasculares
Trombose em cérebro, rins e figado



Patogenicidade de STEC

Producao de enterohemolisina

¢

Lise eritrocitos

‘

Acesso ao Fe



Patogenicidade de STEC
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Ingestion of Shiga toxin-
producing E. coli

|

Intestinal colonization, -
' Diarrhea or
quorum sensing, >
toxin-mediated endothelial cell ’ hemorrhagic
injury and host response colitis

|

Release of bactenial virulence
factors into the circulation

Shiga toxin circulates bound to
platelets, neutrophils and
monocyles \
‘/ l Release of platelet and leukocyte-
Platelet activation  Leukocyte activation and derived microparticles bearing
\ release of proteases tissue factor and complement
Shiga toxin binds to the Gb3 T /
receptor on endothelial and BY
other resident cells '

|

Cell death =

™ ~»
il

Profound target organ damage induced
by Shiga toxin, other bacterial virnlence
factors and the host response

Fig. 1. Schematic presentation of the pathogenesis of Shiga toxin-induced discase.



Patogenicidade de STEC

Sistema de Secrecao Tipo III
N

Host
membrane

Bacterial 'il Outer membrane

plasma s Peptidoglycan
membrane gz = Inner membrane

Virulence

factors O S A

The Type Ill secretion system



Estrutura e acao da citotoxina Stx

Toxina Stx ,Subunidade A1
' GB3: receptor glicolipidico globotriacilceramida

Receptor GB3 \ R it
Pentamero S
Subunidades B x
@) Endocitose — Clatrina
e
Vesicula
™
i P
I ; sintese protéica )
C Complexo de Golgi e morte celular |
Ribossomo | Reticulo 1
endoplasmatico ~ /
- Atua r
B o RNAr 288 \
\
Subunidade A1 A\




STEC: surtos

Veiculos

2006




E. colf 0104:H4 Europa

Periodo Maio a Julho 2011

E. coli Disease Burden by Country
10 surto de EAHEC
> surto de STEC i
3842 afetados St i
2987 gastrenterite T
855 HUS (50% didlise) o - @
53 & oo R
35 HUS (4.1%)
18 gastrenterite (0.6%))

Fonte: www.britannica.com



X BBC News - E. coli outbreak... >

News | Sport | Weather | Travel | TV | Radio | More ~ Search BBC News

NEWS EuroPE '\

Home UK Africa Asia JSU{ICH Latin America Mid-East US & Canada Business Health Sci/Environment Tech Entertainment Video

25 May 2011 Last updated at 11:41 GMT 185 (<5 Share |l FSPR J=]

Top Stories

E. coli outbreak alarms Germany as =@ gl wrieroins™
young women sicken

Germany is alarmed at the scale of an
E. coli food poisoning outbreak which is
thought to have killed three people and
may have infected hundreds more.

Costa ship adrift off Seychelles
New clue to Neanderthal wipe-out
German MPs approve Greek bailout

At least 80 people ingested EHEC, Anchor cuts East Africa web cable
dangerous strain of the bacterium, over the
past two weeks and there are a further
350 suspected cases.

Features & Analysis
1982 v 2012

How well defended are the
Falkland Islands?

The number of EHEC infections for the
whole of 2010 was only about 1,000.

This outbreak is affecting young womenin ~ Samples are being studied at the UKE Getting on board

particulal’, and one theory is that it is Iaboratory in Hamburg Are Americans overcoming

spread by contaminated salad. their dislike of buses?
Risky mission

How Israel might strike at Iran's
nuclear programme

While medical tests have yet to establish the exact cause of
death, the three suspected victims were all women, two of them in
their 80s and the third aged 24.

17:01
27/02/2012

gl D)



E. colf 0104:H4 Europa

= 10 surto de EAHEC

= Paises
“»*Alemanha e Franca

= Fonte
“»Pepinos, alface
“»»Brotos de fenc




E. colf 0104:H4 Europa

Populacao afetada

Adultos saudaveis
87% > 20 anos
HUS
>ria mulheres ~ 45 anos

Portador por até 13 semanas



E. colf 0104:H4 Europa

Cepa
Stx, - fator de viruléncia tipico de STEC
Plasmideo - fimbria de aderéncia agregativa
Resistente cefalosporina 32 geracao

Dose infecciosa — nao estabelecida
Tempo de incubacao — 8d



E. colf 0104:H4 Europa

Sintomatologia
Fase 1

Fase 2
3-5 dias sintomas de TMA (microangiopatia trombdtica)
Hemolise
Trombocitopenia
Disfuncao renal
HUS é 1 dos sintomas



E. colf 0104:H4 Europa

Sintomatologia
Fase 1
Fase 2

Fase 3
3-10 dias — sintomas neurologicos
Desorientacao; consciéncia alterada
Visao dupla; Disfagia
Convulsoes; dificuldades respiratorias
Surtos psicoticos e depressivos



E. colf 0104:H4 Europa
SOLIRIS
= EAHEC “wm:“m
<*Reservatorio: humanos
o STEC e EHEC classicas - zoonoticas

= Tratamento
* Im U noad SO rgao Eculizumab : humanized monoclonal antibody

,:, E cu I | zuma b directed against complement C5 subfraction

Eculizumab blocks the cleavage of C5 into C5a and the membrane attack
complex (C5-C9) : approved for Paroxysmal Nocturnal Hemoglobinuria



DADOS CDC -USA



Table 1a. Culture-confirmed human STEC infections
reported to LEDS, with the 10 most frequently reported
serogroups listed individually, United States, 2015

ETL Serotype Percent Incidence
1 o157 2,121 44.0 0.66
2 026 869 18.0 0.27
3 0103 667 13.8 0.21
4 o1 497 10.3 0.15
5 o121 164 34 0.05
[+ 0145 128 2.7 0.04
7 045 84 1.7 <0.01
8 ons 44 0.9 <0.01
9 071 28 0.6 <0.01
10 0186 26 0.5 <0.01

Mon-O0M57 other| ., 6.0 0.05
Subtotal, all
non-C
Rough® 9 0.2 <0.01
All serogroups 4,831 100 1.50

*=When isolates are rough, the O group is not expressed and cannot be
determined by phenotypic methods. These isolates can be O157 ar

non=-0157.



Resultados do MAPA (BR) carne

Microorganis- | 2013- 2014
mo 413 amostras

amostras | amostras | amostras

0157 0 0 1 (0,1%) 0
“big six” 4(0,4%) 1 (01%) 2
026, 045 026, 0111
0103,
0111

* SO para 0157



Medidas de prevencao e controle

Prevencao da contaminacao fecal de alimentos
Producao
Processamento



Medidas de prevencao e controle

Coccao adequada dos produtos carneos e
outros alimentos



Medidas de prevencao e controle

Evitar consumo de
Leite cru
Carne crua ou mal cozida
Queijos feitos com leite cru



Medidas de prevencao e controle

Resfriara T < 7°C
Carcacas e produtos carneos



Medidas de prevencao e controle

Evitar contaminacao de vegetais MP
Agua
Adubos organicos



Medidas de prevencao e controle

Evitar contaminacao cruzada e contaminacao
pOS-processamento



Medidas de prevencao e controle

Higiene adequada nos locais de processamento
de alimentos



Medidas de prevencao e
controle

Educacao do consumidor



Medidas de prevencao e
controle

Educacao do consumidor






Shigella



Shigella

Enterobacteriaceae
Bacilos G (-)
Nao moveis
Anaerdbios facultativos
Muito sensivel a fatores do meio ambiente



Shigella

Espécies
Sh. dysenteriae
Sh. sonnei

Sh. flexneri
Sh. boydii



Shigella

Muito sensivel a fatores do meio ambiente

Morre rapidamente
Expostas a desidratacao e luz solar

isolamento de alimento é um desafio



Reservatorio

Intestino de seres humanos e certos primatas



Epidemiologia

Anualmente

164.7milhdo episodios diarreicos Paises em
desenvolvimento

1.1milhao mortes (80% Asia)

Maioria dos casos
Transmissao pessoa-pessoa

Surtos
Comumente contaminacao de alimento e/ou agua



Epidemiologia

Variacao sazonal

Paises desenvolvidos

Verao (maior consumo de alimentos crus/ uso de aguas
recreacionais)

Paises aridos como Egito
Pico de transmissao: estacao quente e seca

Consumo de agua contaminada e reducao de
higiene pessoal

China e Tailandia
Pico é na estacao das chuvas
Chuvas pesadas (Destruicao)



Fatores fisicos e quimicos que
influenciam a multiplicacao

Temperatura

(10 — 48)C

Otima: 37 °C
pH otimo: 6 — 8

Sh. sonner: sobrevivéncia pH 5
NaCl: toleram [5-6%]



Gastrenterite: Caracteristicas

Dose infecciosa: 10 cél.<500 cal.

Periodo de incubacao
1 — 7 dias (geralmente 3 dias)

Sintomatologia
Diarreia aquosa suave a sanguinolenta

Disenteria: fezes acompanhadas por muco e dores
abdominais e retal severas

Febre: 1/3 dos casos



Gastrenterite: Caracteristicas

Sh. dysenteriae tipo 1 mais severa
Sh. sonnei mais branda

Auto limitada

Nao tratada: persiste por até 2 semanas
podendo ficar até 1 més.



Complicacoes

Severa desidratacao
Perfuracao intestinal
Convulsoes

HUS rara mas potencialmente fatal (SA.
dysenteriae)

Artrite reativa (poliartropatia inflamatoria)



Tratamento

Reposicao de fluidos
Reidratacao venosa (idosos e muito jovens)

Antidiarreicos

Nao devem ser administrados
Diminuem a motilidade intestinal e pioram o estado



Tratamento

Antibioticos
Azitromicina: WHO e Academia Americana de
Pediatria

Reduzem o periodo da disenteria e excrecao da
bactéria nas fezes

Porém, ha controvérsia por ser auto-limitada



Mecanismo de patogenicidade

Adesao seguida de invasao das células epiteliais




Prevencao

Lavagem das maos
Uso de agua clorada

Aleitamento materno: protecao durante os 3
primeiros anos de vida

Infraestrutura



