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РАЗНООБРАЗИЕ ПАТОГРУПП ДИАРЕЕГЕННЫХ 
ESCHERICHIA COLI  

МКБ-10 



Загрязнен
ие 

пищевых 
продукто

в 
 и воды 

Факторы риска STEC 
 

•   Не прошедшие должной термической 
обработки сельскохозяйственные продукты 
(мясо, молоко, овощи) 
 
•  Контакт с жвачными животными 

•  Контакт с больными лицами и 
бактерионосителями 

•  Плавание, кемпинговый отдых 

•  Путешествия в страны Африки, Азии и 
Латинской       Америки 

 

Загрязнение 
пищевых продуктов 
 и воды 

Передача  
от человека 
к человеку 

Передача  
от животного 
к  человеку 

 
 
 
 

 

Поглощение 
патогенных 

E.coli 

Экскременты – 
загрязнение 

 
окружающей 

среды 

Основной механизм передачи E. coli  фекально-оральный. 
 
Пути передачи E. coli:   пищевой, водный, контактно-бытовой.   
 
Многие сельскохозяйственные животные выступают природными хозяевами  
STEC, от них бактерии могут попадать в различные пищевые продукты, а оттуда 
в организм человека, или при прямом контакте. 



Распространение диареегенных эшерихиозов в мире (ВОЗ, 2012 г.)  

Низкий уровень, частота вспышек < 4 % 

Высокий уровень, частота вспышек > 40 % 

Низкий уровень, частота вспышек < 4 % 



Клеточная мембрана эпителиальной клетки кишечника 

ЭНТЕРОПАТОГЕННЫЕ КИШЕЧНЫЕ ПАЛОЧКИ-ЭПКП (англ. EPEC) 
 

Клеточная мембрана ЭПКП 

Структура и продукты LEE-локуса 

Гены 

Молекулярная игла eae espB espA espD tir 

Продукты генов: 

eae- белок интимин- адгезин, мол. масса-97 
kDa 

espB-espB-белок переносит белок Tir в 
цитоплазму энтероцита;  espА-espА-белок 
формирует молекулярную иглу ; espD-espD-
белок образует поры  в мембране энтероцита; 

tir-tir-белок является рецептором для 
интимина 

LEE-локус (locus of enterocyte effacement)-набор 
генов, которые кодируют белки, участвующие 
в  феномене адсорбции и сглаживания-А/Е-
повреждения.  



I Этап. АДГЕЗИЯ бактерий на эпителии 
тонкого кишечника и “сглаживание” 
микроворсинок каемчатого эпителия 
кишечника. A/E-lesion (attaching and 
effacing lesion). Молекулярная игла. (3-ий 
тип секреции) 
Факторы адгезии: пили, инъекционные 
белки, интимин,  белок Tir. 

I I Этап . Повреждение цитоскелета 
энтероцитов.  
Увеличивается вну триклеточное 
содержание кальция что ведет к 
уменьшению полимеризации актина . 
Формирование” пьедесталов”. 
 

ЭНТЕРОПАТОГЕННЫЕ КИШЕЧНЫЕ ПАЛОЧКИ-ЭПКП (англ. EPEC) 
 

III Этап   Развитие секреторного ответа. 
Повреждение микроворсинок вызывает 
диарею за счет нарушения всасывания. 
Протеин киназаС активируется после 
адгезии -повышает проницаемость 
мембран энтероцитов , нарушается 
баланс ионов Cl-. 
Фосфорилирование легких цепей 
миозина -нарушение межклеточных 
контактов 
Увеличение Са подавляет адсорбцию Na 
+и Cl-,стимулирует секрецию Cl-   

Выход воды 

 

Выход 
серотонина 

Интимин 

 
 

Актин 

Митохондрия 

 

 

 

 

Tir 

Повреждение 
межклеточного 
соединения 

Дыхание 

 
 

Ядро 

EspB EspD 



Секреторная диарея с водянистыми испражнениями, местные воспалительные изменения  
не развиваются 

ЭНТЕРОТОКСИГЕННЫЕ КИШЕЧНЫЕ ПАЛОЧКИ-ЭТКП (англ.  ETEC) 

1. Адгезия бактерий  на эпителии тонкого  кишечника. Осуществляется за счет комплекса 
фимбриальных факторов группы  CFA (colonization factor antigen). Чаще встречаются CFA I, 
CFA II  ,CFA I V 

2.Выделение токсинов и развитие секреторного 
ответа: 

ST-термостабильные, мембраноповреждающие 
токсины: 
STa (2кДа) - воздействует на рецептор-гуанилат 
циклаза типа С-повышение уровня цГМФ-
активация системы трансмембранного регулятора 
CFTR – нарушение транспорта железа, потеря 
электролитов-выход жидкости из клеток-диаррея. 

ST b (5,1кДа) - вызывает атрофию каемчатого 
эпителия – нарушает всасывание электролитов и 
воды, стимулирует секрецию простагландина и 
серотонина 

LT – термолабильный - Состоит из La (28kDa) и 
пентамера Lb (11,5kDa), синтезируются по 2-ому 
типу секреции с образованием микровезикулы. 
Связь микровезикулы с О антигеном через GM1- 
проникает в цитоплазму. По антигенным 
свойствам напоминает токсин холерного 
вибриона. 



ФАКТОРЫ ВИРУЛЕНТНОСТИ 

Stx1 на 100% идентичен токсину Shigella dysenteriae 
               Варианты: Stx1а, Stx1c, Stx1d 
 
Stx2 на 60% идентичен токсину Shigella dysenteriae 
               Варианты:: Stx2a, Stx2b, Stx2с, Stx2d, Stx2e, Stx2f, Stx2g               
 
Stx2 в 1000 раз токсичнее чем Stx1  

Stx (SLT или VT) - цитотоксическое 
действие на эпителиоциты - 
воспаление, отек - повреждение 
капилляров слизистой кишечника 

Субъединица А (32 кД): 

Пептид А1(28кД)-N-гликозидаза 
Пептид А2 (4кД) 

Субъединица В (7,7 кД) 

Ehx – энтерогемолизин, относится  к группе 
мембран повреждающих токсинов 
(образование пор). Служит инструментом 
высвобождения  железа, стимулирующего 
рост бактерий 

Eae – белок адгезии интимин. Участвует в 
прикреплении бактерий к эпителиоцитам    

Интимин (97 kDa)  

ЭНТЕРОГЕМОРРАГИЧЕСКИЕ КИШЕЧНЫЕ ПАЛОЧКИ - ЭГКП (англ.  EHEC) 



ЭНТЕРОГЕМОРРАГИЧЕСКИЕ КИШЕЧНЫЕ ПАЛОЧКИ-ЭГКП (англ.  EHEC) 

I Этап. Адгезия бактерий на эпителии 
тонкого кишечника и “сглаживание” 
микроворсинок каемчатого эпителия 
кишечника. A/E-lesion (attaching and 
effacing lesion). 
Факторы адгезии: пили, инъекционные 
токсины, интимин, белок Tir. 

I I Этап . Повреждение цитоскелета 
энтероцитов 

IV Этап Действие шигоподобного токсина 
(Stx1, 2) 
Stx взаимодействует с гликопротеиновым 
р ец еп тор ом  G b 3  на  мембрана х 
эукариотических клеток (эпителий  
кишечника, эндотелий клубочков почек).  

III Этап. Развитие секреторного ответа 

Интимин 

Tir 

 
 

 
 
 
 

Актин 

 
 
 
 
 

Аппарат Гольджи 
 

Ядро 

Ингибирование  
иммунного ответа 
 
 Геморрагический колит 

Гемолитико-уремический синдром 



ДОПОЛНЕНИЯ	И	ИЗМЕНЕНИЯ	N	2	
К	СП	1.3.2322-08	

	
БЕЗОПАСНОСТЬ	РАБОТЫ	

С	МИКРООРГАНИЗМАМИ	III	-	IV	ГРУПП	ПАТОГЕННОСТИ	(ОПАСНОСТИ)	
И	ВОЗБУДИТЕЛЯМИ	ПАРАЗИТАРНЫХ	БОЛЕЗНЕЙ	

	
Санитарно-эпидемиологические	правила	

СП	1.3.2885-11	
	

Внести	дополнения	и	изменения	к	СП	1.3.2322-08:	
Дополнить	приложение	 1	 (справочное)	 раздел	 "Бактерии",	 подраздел	 "II	 группа"	
следующим	пунктом:	

	
8.	Escherichia	coli	O157:H7,	O104:H4			и	другие	серотипы	-	продуценты			веротоксина	

	
- возбудители	геморрагического	колибактериоза,	

- 	гемолитико-уремического	синдрома	

ЛАБОРАТОРНАЯ ДИАГНОСТИКА ЭГКП (STEC) 



ПОСТАНОВЛЕНИЕ	
от	9	октября	2013	г.	N	53	

ОБ	УТВЕРЖДЕНИИ	СП	3.1.1.3108-13	
"ПРОФИЛАКТИКА	ОСТРЫХ	КИШЕЧНЫХ	ИНФЕКЦИЙ"	

5.3.	Исследования	по	выделению	из	материала	от	больных	возбудителей	
инфекции	или	его	генома,	связанные	с	накоплением	возбудителей	I	-	II	
группы	патогенности	(микробиологические,	молекулярно-генетические	
исследования),	проводятся	в	лабораториях,	имеющих	лицензию	на	работу	с	
возбудителями	I	-	II	группы	патогенности.	
	
5.4.	Серологические	исследования,	молекулярно-генетические	
исследования	без	накопления	возбудителя	для	микроорганизмов	II-й	
группы	патогенности	могут	быть	проведены	в	бактериологических	
лабораториях,	имеющих	разрешительную	документацию	на	работу	с	
возбудителями	III	-	IV	групп	патогенности.	

ЛАБОРАТОРНАЯ ДИАГНОСТИКА ЭГКП (STEC) 



ЛАБОРАТОРНАЯ ДИАГНОСТИКА  
ЭГКП (STEC) 

 

Методические указания по 

лабораторной диагностике 

заболеваний, вызываемых 

Escherichia coli, продуцирующими 

шига-токсины (STEC-культуры), и 

обнаружению возбудителей 

STEC-инфекций в пищевых 

продуктах 

МУК 4.2.2963-11 
 

Выделение чистой культуры 

STEC на 4  - 5 сутки 



МУК 4.2.2963-11 

ЛАБОРАТОРНАЯ ДИАГНОСТИКА  
ЭГКП (STEC) 



ЛАБОРАТОРНАЯ ДИАГНОСТИКА  
ЭГКП (STEC) 

1.  пробоотбор и пробоподготовка;  

2.  детекция патогенных эшерихий       
методом ПЦР-РВ;  

3.  тестирование позитивных образцов 
н а  н а л и ч и е  в  н и х  г е н о в , 
определяющих синтез О-антигенов; 

4.  выделение культур с помощью 
и мм у н о м а г н и т н ы х  ч а с т и ц , 
специфичных к определённым 
серогруппам STEC;  

5.  определение генов вирулентности 
в выделенных культурах;  

6.  определение продукции шига-
т о к с и н о в  1 и / ил и  2 т и п о в 
выделенными штаммами. 

 
Выделение чистой культуры STEC  
к концу третьего дня исследования 



E. coli (n=100)  2015-2016 гг. 
Агглютинирующие сыворотки 

EPEC – 71; EIEC – 22; EHEC-1 штамм E. coli О157. 

ПЦР-РВ «АмплиСенс® Эшерихиозы-FL» 

EHEC – 13; EPEC – 9; EТEC – 1; EAgEС  – 1 (обладал МЛУ)  

ПЦР-РВ     eae; stx1,2; ehxA 

EHEC: О26 eae, stx1, ehxA n=5; 
STEC  О26 eae, ehxA n=4; 
            O111 eae, stx2 n=1; 
            О119 stx2 n=1;  
            О127 eae, stx2 n=1;  
            О157:Н7 eae, stx2, ehxA n=1. 

EPEC:     О26 eae n=4; 
                O111 eae n=1; 
                О127 eae n=3;  
                О128 eae n=1 

!!!!!!!!!!!!!!! 
 
E. coli O26 
 
!!!!!!!!!!!!!!! 

EТEC:     O111 lt, sth n=1 
EAgEС :  O25 aggR n=1 

Ярославская областная Инфекционная клиническая больница №1 



•  Фенотипические:		
										серотипирование	
										фаготипирование	
										чувствительность	к	АМП		
	
	
	
•  Генетические:	

											PFGE	
											MLST	

											MLVA	

											wgSNPs	
													

		



• 	PFGE:	+высокая	стандартизация	метода	

																									высокая	разрешающая	способность	
																								относительно	недорогой	

											-	высокие		трудозатраты	

																											относительно	медленный	
																											невозможность	автоматической	
																											интерпритации					

																																																		Признан	золотым	стандартом	типирования	
STEC	

• 	MLST:	+	основан	на	амплификации		

																									и	секвенировании		7		генов	
																									«домашнего	хозяйства»	
																								относительно	недорогой	

														-	высокие	требования	к	квалификации	

																							относительно	медленный																																								≈	8000	штаммов	
					

Используется	для	филогенетического	анализа	
	



• 		MLVA		-	мультилокусный	анализ	вариабельных	тандемных	
повторов	

	
•  	 Тандемные	 повторы	 представляют	 собой	 короткие	 повторяющиеся	
последовательности	ДНК,	расположенные	в	определенных		локусах		

• 	Валидированные	протоколы:	

	для	STEC	О157	(Hyytia-Trees	et	al.	2006)	–	8	локусов	
	
	для	STEC	О26			(Lоbersli	et	al.	2012)	–	10	локусов	
	
	
	

Ведётся	работа	по	оптимизации		
протокола	МLVA-типирования	STEC	
не	зависящего	от	серогруппы	



• 	сборка	de	novo	
• 	идентификация	
• 	гены	вирулентности	
• 	гены	резистентности	к	АМП	
• 	факторы	патогенности	
• 	MLST	анализ	
• 	поиск	плазмид	
• 	wgSNP	анализ	
• 	филогенетические	связи	

http://www.genomicepidemiology.org 



•  Вспышка	ОКИ	с	клиническими	проявлениями	ГК	и	ГУС	
в	г.	Санкт-Петербург	была	зарегистрирована	в	июне-июле	
2013	 г.	 Из	 64	 заболевших	 62	 человека,	 в	 том	 числе	 48	
детей,	были	госпитализированы,	один	ребенок	умер.		
	
•  	 В о	 в р е м я	 и з у ч е н и я	 в с п ыш к и	 п р о в е д ё н	
бактериологический	и	молекулярно-генетический	анализ	
клинического	материала	от:	
								16	больных	детей	с	симптомами	ГК	и	ГУС;	
								33	здоровых	рабочих	животноводческого	хозяйства,						
откуда	поступало	молоко	в	молокоавтоматы;		
							6	образцов	сырого	коровьего	молока;	
	 	 	 	 	 	 213	 проб	 пищевых	 продуктов	 и	 воды	 из	 детских	
учреждений.	
	
•  	 Прекращение	 реализации	 сырого	 молока	 из	
молокоавтоматов	позволило	быстро	остановить	вспышку	
пищевой	инфекции.	



STEC/ETEC	







MLST:    ST330 (ST комплекс 10) 



БЛАГОДАРЮ	ЗА	ВНИМАНИЕ	

Карцев Н.Н.  
kartsev@obolensk.org 


