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SUMMARY

Verocytotoxin-producing E. coli, VTEC is a zoonotic pathogen that can cause
serious disease in humans. Research has been focused on cattle since they have
been perceived as the primary host. Research in the field of VTEC in sheep and
sheep-products has been limited. The aim of this study was to investigate the
association between VTEC O157 isolates from sheep and VTEC infection in
humans. In addition the study compared VTEC O157 isolates from sheep with
isolates from cattle. 17 VTEC O157 isolates from sheep were included in the
study. To characterize the VTEC O157 isolates, Pulse-Field Gel Electrophoresis
(PFGE) and Multiple Loci Variable Number Tandem Repeat Analysis (MLVA)
were used. PFGE analysis gave exact matches between isolates from sheep and
isolates from humans diagnosed with VTEC O157 infection. The PFGE results
also revealed matches between isolates from sheep and cattle. The MLV A profiles
of the isolates with matching PFGE results were similar but not identical.

SAMMANFATTNING

Verotoxinproducerande E. coli, VTEC dr en zoonotisk bakterie som kan orsaka
allvarlig sjukdom hos ménniska. Forskning kring VTEC har framfor allt varit
inriktad pd notkreatur vilka tidigt utpekades som en viktig smittkdlla for
manniska. Forhallandevis fa studier har gjorts pd far och farprodukter och
kunskapsluckorna ér stora bdde vad géller forekomst och utbredning av VTEC
hos detta djurslag. Syftet med denna studie var att utreda om far kan utgdra en
smittkélla for ménniska vad géller verotoxinbildande E. coli O157 samt att utreda
om far och ndtkreatur bir pd samma stammar. Studien har utférts genom att med
molekyldrbiologiska metoder jimfora stammar av VTEC O157 som isolerats fran
far med stammar av VTEC O157 frdn ménniskor som diagnosticerats med
enterohemorragisk E. coli infektion samt med stammar isolerade fran notkreatur. 1
studien ingick 17 stammar av VTEC O157 isolerade fran far. For att karaktirisera
farstammarna anvindes pulsfiltgelelektrofores (PFGE) samt Multiple Loci
Variable Number Tandem Repeat Analysis (MLVA). Resultaten frdn PFGE
analysen visade exakt matchning mellan farstammar och stammar isolerade fran
manniskor samt mellan en farstam och stammar isolerade fran nétkreatur. MLVA
gav ingen perfekt matchning mellan farstammar och humanstammar. Resultaten 1
studien visar att far utgor en potentiell smittkélla for ménniska vad géller VTEC
O157 samt att far och ndtkreatur kan bédra pd samma stammar.

INLEDNING

Under senare ar har VTEC (verotoxinproducerande E. coli) uppmérksammats som
ett allvarligt problem 1 Sverige. Orsakerna till uppmérksamheten &r flera.
Infektionen dr zoonotisk och kan orsaka allvarlig sjukdom hos ménniska med
svara komplikationer som f6ljd. Det dr svart att skydda sig och kontrollera VTEC-
smitta eftersom smittdosen for sjukdom ar mycket lag. Den vanligaste smittvigen
till ménniska ar via fekalt kontaminerade livsmedel. Smittéverféring kan dock
dven ske via badvatten, kontaminerad milj6 och vid djurkontakter (anonym,
2007).

Det radder en viss begreppsforvirring vad géller VTEC. De stammar av
Escherichia coli som producerar verotoxin kallas verotoxinproducerande E. coli,
VTEC. Samma toxiner kallas 1 vissa sammanhang istéllet for shigatoxin, varvid



stammarna kallas for shigatoxinproducerande E. coli, STEC. Inom
humanmedicinen och 1 smittskyddslagen kallas samma stammar oftast
enterohemorragiska E. coli, EHEC, eftersom bakterien ofta ger upphov till
hemorragisk kolit hos ménniska (anonym, 2007).

Ungefir hilften av humanfallen i Sverige orsakas av VTEC O157. Ovriga fall
orsakas av andra serotyper av bakterien. Notkreatur och produkter fran notkreatur
har utpekats som viktigaste smittkdllan for ménniskor i Sverige. Efter notkreatur
ar far och get de vanligaste bararna av VTEC O157 (anonym, 2007).

Det finns {4 studier kring VTEC hos svenska fir. Under 2007/2008 utfordes en
prevalensstudie pa svenska slakterier for VTEC O157 hos far. VTEC 0157
pavisades 1 1,8 % av trackproverna och 1 1,9 % av 6ronproverna (Aspan, A., pers.
medd., 2009). Andelen positiva prover fran far verkar alltsa ligga pd ndgot ligre
nivaer dn hos notkreaturen som ligger pd 3,4 % av trackproverna och 12 % av
oronproverna (Boqvist et al., 2009).

LITTERATUROVERSIKT
Historik

I borjan av 1980-talet kom rapporter frdn USA om ett nytt smittdmne som kunde
orsaka allvarlig diarrésjukdom hos ménniska. E.coli O157:H7, en serotyp av
Escherichia coli, pavisades 1 samband med sjukdomsutbrott som kunde kopplas
till fortdring av hamburgare. Efter identifieringen av E.coli O157:H7 visade det
sig snart att dven andra stammar av Escherichia coli kunde orsaka liknande
symtombild hos ménniska och de sjukdomsframkallande stammarna fick
samlingsnamnet enterohemorragisk E.coli, EHEC. Efter utbrotten 1 USA har
EHEC orsakat flertalet utbrott viarlden 6ver (Killenius & Svensson 2001).

I Sverige finns ett fatal rapporter om sjukdomsfall orsakade av VTEC fram till
mitten av 1990-talet da antalet rapporterade fall borjade stiga. Frén bdérjan
rapporterades fallen pa frivillig basis av laboratorierna. E.coli O157 blev upptagen
som en anmilningspliktig sjukdom enligt smittskyddslagen 1996 och mellan 1995
och 2004 rapporterades 70 till 150 fall av per ar. Under 2004 &ndrades reglerna
och alla serotyper av VTEC blev anmaélningspliktiga. Efter 2004 har en 6kning 1
antal fall setts men siffrorna dr svara att jamfora med tidigare rapportering pé
grund av fordndringen 1 anmélningsreglerna (anonym, 2007).

De flesta konstaterade sjukdomsfall med VTEC 1 Sverige har varit sporadiska,
men det har ocksd forekommit ett antal utbrott dér flera ménniskor insjuknat. Tva
av utbrotten har varit stora livsmedelsutbrott. Ar 2002 insjuknade flera ménniskor
och smittan kunde spéras till kallrokt korv (Sartz et al., 2008). 2005 intrdffade ett
stort livsmedelsutbrott pa véstkusten dir méanniskor blev sjuka efter att ha &tit
sallad som bevattnats med fekalt férorenat vatten (S6derstrom et al., 2008).

VTEC-bakterien

VTEC-bakterier hor till familjen Enterobacteriaceae och é&r serotyper av
Escherichia coli som producerar verotoxin. De &r fakultativt anaeroba

gramnegativa stavar som finns i mag-tarmkanalen hos méinniska och varmblodiga
djur (PEN, 2006).



Det finns over 200 serotyper av E.coli som producerar verotoxin. Den
sjukdomsframkallande férmagan varierar mellan serotyperna. De serotyper som
idag anses viktigast inom humanmedicinen ar E.coli O157, 026, O111, O103
samt 0145 (PEN, 2006). Den serotyp som oftast kopplas samman med humanfall
och allvarlig sjukdom hos ménniska &r VTEC O157:H7 (Karmali et al., 2003).

VTEC-bakteriens formaga att kolonisera och orsaka sjukdom styrs av en mangd
olika virulensfaktorer. Produktionen av verotoxiner dr central men flera andra
virulensfaktorer har identifierats sdsom formdgan att binda till tarmepitelceller
samt produktion av proteiner som uttrycks fran plasmiden pO157 (Ji Youn et al.,
2010).

Verotoxiner dr cytotoxiska och pédverkar den infekterade cellens proteinsyntes.
Det finns tva huvudtyper av verotoxin, Vtl och Vt2, vilka kan indelas 1 ytterligare
undergrupper. Vilket toxin eller kombination av toxiner som bakterien producerar
paverkar den sjukdomsframkallande forméigan. Overgripande kan ségas att Vt2 ir
det toxin som orsakar de allvarligaste symtomen hos méinniska medan Vtl och en
kombination av Vtl och Vt2 verkar orsaka mildare sjukdom (PEN, 2006).
Sambandet mellan toxintyp och sjukdomsframkallande formaga kompliceras dock
av vilken undergrupp toxinet hor till. Vissa serotyper av VITEC har Vt2-
undergrupper som ger mildare symtom (anonym, 2007).

Intimin dr en adhesionsfaktor som gor att bakterien kan fésta till tarmmukosan och
har visat sig vara mycket viktig for bakteriens forméaga att infektera. Andra viktiga
virulensfaktorer hos VTEC ér proteiner som 6kar formégan att fésta till virdceller
samt faktorer som hdmmar immunforsvarets lymfocytsvar och fagocytos (PEN,
2006).

En viktig egenskap hos VTEC &r den mycket ldga infektionsdosen som &dr mindre
an 100 bakterier. VTEC har god o6verlevnad 1 bade miljo och goddsel och kan
tillvidxa i1 bade ndrvaro och frdnvaro av syre. Vissa serotyper, bl.a. O157:H7 ar
mycket syratoleranta och kan tillvixa vid pH ner till 3,9 beroende pa typ av syra.
Vid l4ga temperaturer 6kar 6verlevnaden och tillvixt kan ske frén 7,5 till 49 °C.
Temperaturen paverkar dven salttoleransen och tillvixt dr mojlig vid salthalter
upp till 8,5 %. Lagsta vattenaktivitet for tillvaxt ar 0.95 (anonym, 2007).

Smittkallor

Tama idisslare sdsom ndtkreatur, fir och get bar E.coli O157:H7 1 tarmkanalen
utan att sjdlva bli sjuka (Ogden et al., 2005). Mianniskor kan smittas badde genom
direkt och indirekt kontakt med idisslare och track. Den vanligaste smittvigen till
maéanniska dr via fekalt kontaminerade livsmedel. Livsmedel som varit killa till
smitta dr bl.a. farskt kott och kottprodukter, fermenterade kottprodukter,
opastoriserade mjolkprodukter, kontaminerad frukt och gronsaker samt
dricksvatten. Det har ocksd forekommit fall med smittspridning mellan
manniskor. Eftersom VTEC har god 6verlevnad 1 miljon utgér omrédden dir bade
djur och ménniskor vistas en viktig smittkdlla. Betande djur i anslutning till
badstrander och picknick pé betesmark kan anses utgora riskfaktorer for smitta till
manniska (anonym, 2007).



VTEC hos manniska

Sjukdomsbilden vid infektion med VTEC kan vara mycket varierande. Vissa fall
forloper symtomfritt eller med mild diarré. Traditionellt f6rknippas VTEC med
hemorragisk kolit. VTEC associeras ocksa med hemolytiskt-uremiskt syndrom,
HUS. Mellan fem och tio procent av personer som drabbas av infektion med
VTEC utvecklar HUS, smé barn och édldre manniskor I6per storst risk. HUS ér ett
allvarligt symtomkomplex med kraftig njurpaverkan, trombocytopeni och
hemolytisk anemi som ibland trots intensivvard leder till dddsfall. Andra
forekommande komplikationer &r neurologiska symtom och trombotisk
trombocytopen purpura, TTP (Pai et al.,1984; Ryan et al., 1986). Dodsfall till
foljd av VTEC infektion #r ovanligt i Sverige. Ar 2008 avled dock tva barn av
komplikationer efter VTEC infektion (SMI, 2009a).

Sverige ar ett av de lidnder i virlden som rapporterar hogst incidens av VTEC
infektion (Chase-Topping et al., 2008). Under 2009 anméldes totalt 228 fall av
VTEC hos ménniska varav ungefdr hédlften smittats i Sverige. Tidigare har
andelen inhemska fall varit hogre &n de utlandssmittade men trenden verkar ha
vant och man ser nu en 6kande andel fall som smittats utomlands (SMI, 2009b).

Det finns 1 Sverige stora skillnader i den geografiska spridningen vad géller
incidensen av VTEC med inhemskt ursprung. Hogst incidens ses i Hallands,
Jonkdpings och Vistra Gétalands léan. Orsaken till spridningen dr inte systematiskt
undersokt men misstinks ha samband med geografisk spridning av VTEC bland
djur. Det finns ocksd skillnader vad giller provtagningspolicy i1 de olika
landstingen (anonym, 2007).

VTEC hos djur

Notkreatur anses vara den viktigaste smittkdllan for VTEC savil 1 Sverige som
internationellt och de flesta studier som gjorts kring VTEC har inriktats pd
notkreatur. I Sverige har VTEC isolerats fran flera djurslag. Férutom notkreatur r
far det djurslag som tros vara en viktig potentiell smittkélla vad giller VTEC
(anonym, 2007).

De flesta fall med VTEC positiva djur har visat sig forlopa symtomfritt. Vissa
serotyper kan dock orsaka diarré hos unga djur bl.a. O5, 08, 020, 026, 0103,
O111, OI118 och 0145 (PEN, 2006). Att infektionen forléper utan
sjukdomssymtom hos de flesta djur innebdr att atgdrdsarbetet kring VTEC
forsvéras (anonym, 2007).

VTEC smittar fekalt-oralt och isoleras 1 hogre grad frdn unga djur &n vuxna
(anonym, 2007).

Prevalensen for VTEC hos djur varierar mycket mellan olika lénder.
Prevalensstudier dr dock ofta svéra att jamfora eftersom olika metoder anvinds 1
olika studier. USA, Kanada, Storbritannien, Danmark och Sverige verkar dock
ligga hogt vad giller prevalens 1 nétkreaturbesittningar vid internationell
jamforelse (Eriksson, 2010).

I Sverige har man utfort regelbundna slakteriprevalensstudier pa notkreatur vad
giller VTEC O157 sedan 1996. Vid den senaste studien (2005/2006) pavisades
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VTEC 0157 1 3,4 % av trackproverna och 12 % av 6ronproverna (Boqvist et al.,
2009).

VTEC hos far

Det finns jimfort med notkreatur fi studier kring VTEC hos féar. Notkreatur
utpekades tidigt som smittkdlla och de flesta undersdkningar riktades mot det
djurslaget. P& senare tid har dock fér visat sig vara en viktig reservoar for VTEC
(La Ragione ef al., 2009). Samtidigt 6kar konsumtionen av firndringens produkter
i Sverige (Jordbruksverket, 2010). Aven internationellt sett dkar farndringen och
tillgangligheten av férprodukter sdsom mjolk och opastoriserade ostar (La
Ragione et al., 2009). Eftersom slakt av far skulle kunna innebéra en storre risk
for kontamination av kottet jamfort med notkreaturslakt finns farhdgor om okad
risk for smittspridning till ménniska (Aspan, A., pers. medd., 2009).

Det finns rapporter som visar att prevalensen av VTEC hos far dr hogre dn hos
notkreatur (PEN, 2006). Andra rapporter visar tvirtom att prevalensen hos far ar
lagre dn hos notkreatur men att andelen kontaminerade livsmedel gjorda pé
farprodukter dr hogre dn andelen kontaminerade notkreaturprodukter (Chapman et
al.,2001).

Under 2006 kopplades tva farbesittnigar till humanfall med VTEC. VTEC O157
samt VTEC 0103 isolerades fran beséttningarna (Svensk zoonosrapport, 2006).

Under 2007/2008 utfordes en prevalensstudie pd svenska slakterier for VTEC
O157 hos far (Tabell 1). Prover togs pd nio av Scans slakterier beldgna 1
Linkoping, Skara, Visby, Kéavlinge, Uppsala, Rattvik, Skellefted, Ullanger och
Krylbo. Antal prover som togs ut var proportionerligt till hur mycket far de olika
slakterierna slaktar. Provtagningen p& de olika slakterierna fordelades aven
proportionerligt over aret sd att fler prover togs ut under de perioder av dret nir
slakterierna slaktade fler far. Totalt analyserades 500 trickprover och 105
oronprover. VTEC O157 pévisades 1 1,8 % av trackproverna och 1 1,9 % av
oronproverna. Yngre djur visade sig vara positiva i storre utstrackning dn dldre
och spridningen av VTEC O157 verkar vara begriansad till sddra Sverige. Prover
frdn Oronen togs for att utreda hur vanligt det &r att fAren bar VTEC O157 pé
huden (Aspan, A., pers. medd., 2009). Bland notkreatur har undersdkningar visat
att en storre andel djur &r positiva for VTEC O157 pé huden &n i trackproverna
(Boqvist et al., 2009). Eftersom det dr svart att slakta far utan viss kontamination
av slaktkropparna skulle en stor andel kontaminerade hudar kunna innebira 6kad
smittrisk. Hos far sdgs dock inte nagon betydande skillnad i andel positiva prover
frdn 6ron och trick. De isolerade stammarna typades med multiplex PCR-teknik
for att undersoka om bakterierna hade gener som kodar for sjukdomsframkallande
egenskaper som verotoxin (Vtl, Vt2), intimin (eaeA) och enterohemolysin (Hly)
samt for H7 som &r en klonal markor for VTEC O157:H7 (Aspan, A., pers. medd.,
2009).

SYFTE

Studien éar ett delprojekt 1 den prevalensundersokning for verotoxinbildande E.
coli O157 hos far som utfordes pa slakterier under 2007/2008.



Syftet med studien var att utreda om fér kan utgora en smittkilla f6r ménniska vad
giller verotoxinbildande E. coli O157. Stammar av VTEC O157 fran far
jamfordes dven med VTEC O157 stammar fran prevalensstudier pa ndtkreatur for
att se om far och notkreatur bar pd samma stammar.

MATERIAL OCH METODER

Studien utfordes genom att med molekylarbiologiska metoder jaimfora de stammar
av VTEC O157 som isolerats frdn far vid prevalensundersékningen 2007/2008
med stammar av VTEC O157 fran maénniskor som diagnosticerats med
enterohemorragisk E. coli infektion samt med stammar av VTEC O157 isolerade
frdn notkreatur.

Djurmaterial

I studien ingdr de 17 stammar av VTEC OI157 som isolerats frdn far vid
slakteriprevalensundersokningen 2007/2008 (Tabell 1).

Tabell 1. Sammanstdllning av positiva trdck- och oronprover samt resultat fran PCR

undersokning av VTEC 0157 stammar isolerade fran far 2007/2008 (Aspan, A., pers. medd.,

2009)
Stamnummer Slakteri Provmaterial Resultat av PCR-undersdkming
Vt2  eaecA  Hly H7
08-BKT005515 Ks 53 Linképing  Trick + + + +
08-BKT008080 Ks 53 Linkoping  Track + + + +
08-BKT045237 Ks 53 Linképing ~ Trick + + + +
08-BKT045239 Ks 53 Linképing  Trick + + + +
08-BKT045241 Ks 53 Linkoping  Ora + + + +
08-BKT036780 Ks 81 Skara Ora + + + +
08-BKT042292 Ks 81 Skara Track + + + +
08-BKT042293 Ks 81 Skara Track + + + +
07-BKT034471 Ks 83 Kévlinge Track + + + +
07-BKT035158 KS 78 Visby Trick - + + +
08-BKT039835 KS 78 Visby Trick - + + +
08-BKT039838 KS 78 Visby Trick - + + +
08-BKT039840 KS 78 Visby Trick - + + +
08-BKT039841 KS 78 Visby Trick - + + +
08-BKT039842 KS 78 Visby Trick - + + +
08-BKT039843 KS 78 Visby Trick - + + +
08-BKT039845 KS 78 Visby Trick - + + +



De 116 stammar av VTEC O157 fran notkreatur som har anviants kommer fran
den slakteriprevalensstudie som utférdes under 2005/2006 (Boqvist et al., 2009).

Humanmaterial

Smittskyddsinstitutet sparar alla typningsresultat av verotoxinbildande E. coli
O157 som isolerats frd&n ménniskor i en databas. Fram till 2008 karaktiriserades
stammarna med pulsfiltgelelektrofores (PFGE). Under 2008 boérjade man pa
Smittskyddsinstitutet att parallellt med PFGE subtypa stammarna med den relativt
nya metoden Multiple Loci Variable Number Tandem Repeat Analysis (MLVA)
(Lofdahl, S., pers. medd., 2009). Databasen vid Smittskyddsinstitutet har anvénts
for att kunna jamfora studiens farstammar med stammar som orsakat sjukdom hos
manniska. PFGE resultaten for firstammarna har jamforts med 850 humanisolat
frdn 2001 och framat. MLVA resultaten har jamforts med 110 humanisolat fran
2008 och framat.

Analys

For att karaktirisera farstammarna har tvd olika metoder anvints. Metoderna har
valts ut for att kunna jdmfora resultaten med tidigare erhdllna resultat fran
stammar som isolerats frdn ménniskor och nétkreatur vid Smittskyddsinstitutet
och Statens Veterindrmedicinska Anstalt.

For att kunna jamfora firstammarna mot Smittskyddsinstitutets humandatabas har
stammarna analyserats vid Smittskyddsinstitutets avdelning for bakteriologi.

Jamforelsen med VTEC stammar frdn prevalensstudier pd notkreatur har utforts
vid Statens veterindrmedicinska anstalt och farstammarna har diarfor analyserats
dven dar.

PFGE

PFGE (pulsfiltgelelektrofores) 4r en metod for att differentiera olika
bakteriekloner. Bakteriens DNA behandlas med restriktionsenzymer som klipper
DNA 1 stora fragment. DNA-fragmenten separeras genom gelelektrofores dér de
negativt laddade DNA-fragmenten vandrar lings det elektriska féltet mot den
positiva sidan. De bandmonster som bildas kan sedan anvéndas for att jamfora
olika isolat (Monsen ef al., 1996).

MLVA

MLVA (Multiple Loci Variable Number Tandem Repeat Analysis) dr en
fragmentanalysmetod for DNA-baserad subtypning. I bakteriers DNA finns
repetitiva element dir samma genetiska kod upprepas flera ganger. Dessa
upprepningar forekommer 1 olika antal hos olika bakterier. Antalet repetitioner ar
instabilt vilket ger en genetisk variation hos olika isolat. Metoden gér ut pa att
analysera hur manga ginger de repetitiva elementen forekommer hos bakterien.
Genom PCR amplifiering av dessa regioner i bakteriens DNA fis fragment vars
langd bestims via kapillarelektrofores. For VTEC O157 analyseras 8 repetitiva
element och genom att bestimma hur ménga ganger elementen forekommer far
isolatet en 8-siffrig kod. De repetitiva elementen bendmns VNTR 3, 34, 9, 25, 17,
19, 36 och 37. Om PCR-amplifieringen av ett repetitivt element av nédgon
anledning inte fungerar fOr ett visst isolat indikeras det genom att ersétta siffran



med "NA”. Isolat kan dérefter jimféras och de isolat som har identiska
siffersekvenser kan anses ha samma ursprung (Aspan, A., pers. medd., 2009).
RESULTAT

PFGE metoden

PFGE analyser r svéra att jimfora mellan olika laboratorier (Noller et al., 2003).
For att fa resultat som var jamforbara med isolat fran bade médnniska och
notkreatur analyserades farisolaten med PFGE bade vid Smittskyddsinstitutet och
vid Statens Veterindrmedicinska Anstalt.

Bild 1. Skillnad i vandringen pad gelerna med olika program frdan SMI och SVA.

Jamforelse mellan farstammar och humanstammar

D& PFGE resultaten vid Smittskyddsinstitutet for farstammarna jamfordes med
850 humanisolat frdn 2001 och framét hittades 2 humanstammar som matchade 3
farstammar. De matchande humanstammarna var isolerade frdn Link&ping 2003
samt fran Halmstad 2008. Resultaten redovisas i PFGE dendrogrammet (Bild 2).



Bild 2. PFGE dendrogram med fdarstammar och de 2 matchande humanstammarna.
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Jamforelse mellan farstammar och stammar fran nétkreatur

Da PFGE resultaten vid Statens Veterindrmedicinska Anstalt for farstammarna
jamfordes med notkreaturisolat fran slakteriprevalensstudien 2005/2006 (Boqvist



et al., 2009) matchade en av farstammarna (45237/08) fran LinkOping med 7
stammar fran notkreatur som hittats pa slakterier i Linkoping och Skara (Bild 3).

Samma monster som sdgs hos de matchande far- och notkreaturstammarna sags
hos den matchande humanstammen fran Linkdping 2003.

Bild 3. PFGE dendrogram med farstammar och matchande nétstammar.
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Bild 4. PFGE samt MLVA dendrogram for farstammarna vid SVA.
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MLVA metoden
Jamforelse mellan farstammar och humanstammar

MLVA gav ingen perfekt matchning mellan fdrstammar och humanstammar. 110
humanisolat jimfordes med studiens farstammar. MLVA metoden gav storre
skillnader 1 resultaten jamfort med PFGE. MLVA visade & andra sidan identiska
resultat for tva fArstammar (45237/08 och 45241/08) som skiljde sig ndgot 1 PFGE
resultaten frd&n SVA. Endast en av de 2 humanstammarna som matchade
farstammar med PFGE é&r analyserad med MLVA vid SMI. Med MLVA skilde
sig far- och humanstammen, dock var skillnaderna smé. Farisolatets (34471/07)
sifferkod var 16-8-14-3-9-7-5-11. Humanisolatets (E162/08) sifferkod var 20-NA-
14-3-9-7-5-11. Notkreaturstammarna analyserades inte med MLVA.

MLVA ir en relativt ny metod och erfarenheten av att tolka resultaten begrénsad,
vilket innebér att man endast vadgar bedoma isolat med identiska sifferkoder att
vara av gemensamt ursprung.
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Bild 5. MLVA och PFGE resultat fran SMI pa farstammar av VTEC O157. Stammar med

SVA PL-prefix ingdr ej i studien.
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DISKUSSION

Resultatet 1 studien visar att far utgor en potentiell smittkélla for ménniska vad
giller VTEC O157. En av de farstammar av VTEC O157 som med PFGE
matchade en stam som isolerats fran ménniska matchade dven stammar som
isolerats fran notkreatur. Huruvida humanfallet smittats frén far eller notkreatur
kan man inte uttala sig om. For att kunna sékerstélla smittkéllan krévs ytterligare
information kring den aktuella patienten. Intressant dr dock det geografiska
sambandet ddr det matchande humanfallet frdn 2003 kom fran Link&ping
samtidigt som sdvél farstammarna (45337/08, 45241/08) som de matchande
notkreaturstammarna 2005/2006 (Boqvist et al., 2009) kom frdn Linkopings
slakteri. Tidsméssigt stracker sig sambandet 6ver en forvanansvért lang tid vilket
leder till frigan hur linge stammarna kan cirkulera. Aven vad giller
humanstammen fran Halmstad och farstammen (34471/08) frdn Kévlinge kan ett
geografiskt samband ses vilket styrker att lokal smittspridning kan vara viktigt
mellan far och ménniska.

Den hér studien visar att far och nétkreatur kan bara pa samma stammar vilket
tyder pd att stammarna kan cirkulera mellan de olika djurslagen. Resultaten har
relevans vid riskbeddmningar inom livsmedelskedjan samt vid epidemiologiska
utredningar vad géller VTEC O157. Fler studier krdvs dock for att utreda i hur
stor utstrackning far och notkreatur biar pa samma stammar och huruvida farens
stammar skiljer sig frdn ndtkreaturens vad géller sjukdomsframkallande forméga.

Vid studier som involverar flera laboratorier maste arbetet samordnas. Ménga
analyser sasom PFGE ir svéra att jamfora mellan laboratorier (Noller et al.,
2003). En o6kad samordning av analysmetoder mellan de statliga laboratorierna
skulle underlétta arbetet kring zoonoser som VTEC O157. Resultaten fran PFGE
analysen skilde sig mellan Smittskyddsinstitutet och Statens Veterindrmedicinska
Anstalt. Vid Smittskyddsinstitutet klassades tva av farisolaten (45237/08 samt
45241/08) som identiska medan Statens Veterindrmedicinska Anstalt hittade en
liten skillnad mellan dessa isolat vilket ger olika antal matcher mellan farisolat
och humanisolat.

Vid studiens jamforelse mellan stammar isolerade frdn méanniskor och far gav
endast PFGE metoden ett positivt resultat med matchning mellan humanstammar
och firstammar. MLVA metoden dr en relativt ny metod med begriansad
erfarenhet hur resultaten ska tolkas. D& MLV A metoden endast anvénts p4 VTEC
0157 sedan 2008 pa Smittskyddsinstitutet kunde farre humanstammar jimforas
med farstammar med denna metod. En farstam som matchade en humanstam med
PFGE skilde sig med MLVA, skillnaderna var dock sma. Vid tolkning anses idag
endast isolat med identiska sifferkoder vara av gemensamt ursprung (Aspan, A.,
pers. medd., 2009). MLVA metoden har fordelen att det &r ldttare att jaimfora
resultat mellan olika laboratorier (Noller et al., 2003). For att forbéttra tolkningen
av metoden krivs fler analyser och 6kad erfarenhet. De repetitiva elementen 1
bakteriernas DNA som analyseras vid MLVA ér instabila. Fler analyser skulle
kunna ge information om huruvida instabiliteten kan ge fordndringar som uppstar
s snabbt att skillnader uppkommer under ett utbrott (Noller ef al., 2003).
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Kunskapsluckorna ér stora vad géller VTEC O157 och 6vriga serotyper hos far.
Fler studier krivs for att utreda forekomst, utbredning och betydelse av VTEC hos
far.
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