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Vibrionen - Ubersicht creiy

Gramnegative aquatische Bakterien
Ubiquitar verbreitet in marinen Okosystemen
Sediment, freies Wasser, assoziiert mit aquatischen Organismen

Pathogenitat
Gastrointestinale Infektionen (Durchfallerkrankungen, Septikamie)
Extraintestinale Infektionen (Wundinfektionen)

Bedeutendste humanpathogene Erreger

Vibrio cholerae O1, 0139 (ctx*, tcp*)

Vibrio cholerae non-O1, non-O139

Vibrio parahaemolyticus (tdh, trh pos.) ¢ Fokus des VibrioNet-Verbundes
Vibrio vulnificus

Vibrio alginolyticus

Klimawandel
Erwarmung des Oberflachenwassers = Zunahme der Vibrionenkonzentration

Eckhard Strauch, 10.02.2014, Diskussionsforum Berlin Seite 2 _.-')r B.FR
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Warum VibrioNet ? " %_“ ,@@ég

Hypothesen:

Zunahme der Infektionen mit Vibrionen durch globale Erwarmung
Insbesondere gemaligte Klimazonen mit stark schwankenden Wassertemperaturen

Anstieg des Risikos der Vibrio-Infektionen durch epidemiologische

Faktoren
Zunahme des Handels und Verzehrs von Fischereiprodukten und Meeresfriichten

Demographischer Wandel der Bevolkerung

Unterschatzung der Bedeutung von Vibrio-Infektionen
Fehlen von Meldesystemen flr Nicht-Cholera Vibrio-Erkrankungen in D und EU

Eckhard Strauch, 10.02.2014, Diskussionsforum Berlin Seite 3 .'-’)(‘ B'FR
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VibrioNet — Internationale Partner & T
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Vibrio spp. in deutschen Klstengewassern

MALDI-TOF (VibrioBase Datenbank)
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Vibrio spp. in Badegewassern von Nord- und Ostsee

Nordsee: KLIWAS
BfG, NLGA Aurich
In Kooperation mit AWI

Ostsee: KLIWAS

BfG, LAGUS Rostock

Nordsee:

Vibrio alginolyticus
Vibrio parahaemolyticus

Ostsee:
Vibrio vulnificus

Vibrio cholerae non-O1, non-0O139

V.vuinificus V.parahaemol. V.alginolyticus
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Vibrio spp. in Miesmuscheln aus
Erzeugungsgebieten in Niedersachsen

Sea

Spiekeroog Wangerooge . 1
Langeoog . MelltmESa S

Baitrum
Nordermney  \

Borkum =
f Juist o

Vibrio spp. positiv Primarproduktion 2013 (n=71)

100
100

80

60

%

40

20

»Haufig mehrere Vibrio Spezies prasent
»In Sommermonaten 103 - 104 cfu Vibrio/g Muschelfleisch
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Vibrio spp. Pravalenz in Lebensmitteln

80 % importiert
hohe Diversitat
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Vorführender
Präsentationsnotizen
Zusammenfassend konnte eine Vibrionen-Anreicherung innerhalb von 1,5h beobachtet werden 
mit verstärkter Akkumulation in den Mitteldarmdrüsen, 
wo die Vibrionen bei den Hälterungsversuchen über 7 Tage und während der Lagerungsversuche bei 3 und 15°C sogar über 10 Tage persistierten.

Es konnte beobachtet werden, wie persistent Miesmuschel-adaptierte Vibrionen in Miesmuscheln sind und dass auch nicht Miesmuschel-adaptierte Vibrio-Stämme, wie der klinischer V. vulnificus-Stamm, in Miesmuscheln langfristig persistieren können. 


o - F c BFR
Vibrio vulnificus Isolate aus der Ostsee Bundesinstitut fir Risikobewertung

LANDESAMT FUR GESUNDHEIT UND SOZIALES
MECKLENBURG-VORPOMMERN

Exposition
V. vulnificus haufig — Risiko von Wundinfektionen

49 Ostseestamme (19 klinisch, 30 Umwelt)
4 Referenzstamme

Phanotypische Tests
Hamolyse, Zytotoxizitat, Serumresistenz
Mannitol-Fermentation

Genotypische Tests
16S rRNA, vcg locus, pathogenicity region Xll, nab region, nanA

Sequenz Alleltypisierung
MLST, pilF

Eckhard Strauch, 10.02.2014, Diskussionsforum Berlin Seite 12 .'-‘)(" B'FR


Vorführender
Präsentationsnotizen
Four reference strains: ATCC 33149 (biotype 2), ATCC 27562, MO6-24 


Vibrio vulnificus — Isolate aus der Ostsee ,-'-7.f B'FR

Bundesinstitut fiir Risikobewertung
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VI b r I O C h O I e r a.e n O n 'O 1 y n O n 'O 139 Bundesinstitut fur Risikobewertung
aus deutschen und osterreichischen Patienten

Exposition
Lebensmittel
Ostsee, alkalische Binnengewasser

18 non-0O1, non-0O139 Stamme

8 Stamme von Durchfallpatienten (Reise-assoziiert)
10 Stamme von lokalen Infektionen

5 ,Cholera” Referenzstamme

Speziesidentifizierung
rpoB Sequenzierung, MALDI-TOF MS, toxR PCR, Biochemie

Genotypische Marker
ctx, tcp, hlyA, ace, zot, chx, rtxA, rtxC, rtxA, TTSS, dth

Phanotypische Marker
Serumresistenz, Biofilm-Bildung, Hamolyse

Eckhard Strauch, 10.02.2014, Diskussionsforum Berlin Seite15 & ) BfR
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Bundesinstitut fiir Risikobewertung

Risikobewertung ?

Wie kénnen potentiell pathogene Stamme identifiziert werden?

Ein einzelnes Merkmal erlaubt keine eindeutige Identifizierung
- Abschatzung des Pathogenitatspotentials Gber wenige Marker
Vibrio vulnificus
Hinweise auf MLST-Cluster mit pathogenen Stammen durch:
vcg-Analyse (PCR)
16S rRNA Analyse (PCR)
Anwesenheit von PRXII (PCR)
Mannitol-Fermentation (biochemisch oder PCR)
Serumresistenz (biochemisch im Hochdurchsatz)

Vibrio cholerae non-O1, non-0139

Lebensmittelisolate: Untersuchung auf TTSS / rtxA (PCR)

Eckhard Strauch, 10.02.2014, Diskussionsforum Berlin Seite17 ¥ ) BfR



Pathogentatsmechanismen von Vibrionen

Whole Genome Sequencing-Projekt:

Vibrio-Isolat GenomgroBe GC-Gehalt CDS tRNA's rRNA’s Contigs
Val T476 5.172.106 bp 44.31 % 4672 67 4 62
Vp CH237 5.168.103 bp 45.06 % 4667 73 4 79
Vp CH274 5.208.618 bp 45.02 % 4708 85 4 55
VpV174/11 5.249.137 bp 44 .90 % 4787 74 4 87
Vp SR3 4.998.860 bp 45.25 % 4476 72 4 54
Vv CH310 4.990.623 bp 46.22 % 4448 73 4 146
Vv CH1629 4.941.923 bp 46.36 % 4369 82 4 176
Vv RKI 5.009.052 bp 46.37 % 4419 81 4 163
Vv 48/10 5.024.878 bp 46.48 % 4448 71 3 143
Vv 52/10 4.896.546 bp 46.47 % 4283 86 4 144
Vv 57/10 4.948.239 bp 46.27 % 4325 83 3 137
Vv 63/10 5.131.479 bp 46.21 % 4529 79 3 181
Vv va35903 5.131.257 bp 46.21 % 4518 79 3 190

Analyse eines V. parahaemolyticus Stammes VN-0028

Etablierung genetischer Werkzeuge (Knockout-Mutanten)
Deletion eines putativen Hamolysingens
- Reduktion der Hamolyse
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Entwicklung eines DNA-Mikroarrays

1. Array-Version

24 Zielgene
Hybridisierungssonden: 68
Abdeckung: 5fach

Datenauswertung:

halbautomatisch

,restarray“ zur Etablierung

des Versuchsprotokolls

2. Array-Version

TECHNISCHE
UNIVERSITAT
DRESDEN

74 Zielgene + Genus- und

Speziesmarker
Hybridisierungssonden: > 200
Abdeckung: 3fach

Datenauswertung:

automatisch

Screening von Vibrio-Isolaten

Eckhard Strauch, 10.02.2014, Diskussionsforum Berlin
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TECHNISCHE
| . Q) puiveesri
Isolation von Vibrio spp. aus humanen Stuhlproben

Untersuchung von Durchfallpatienten am Universitatsklinikum
Dresden (UKD) ohne Hinweis auf eine Exposition

* Med. Versorgungszentrum am Universitatsklinikum Dresden (UKD)
 UKD-Ambulanzen

 UKD-Stationen

- Probenahmedatum < 48h Aufnahmedatum
- 550 Stuhlproben - Keine Vibrionen nachweisbar

Eckhard Strauch, 10.02.2014, Diskussionsforum Berlin Seite20 & ) BfR



ROBERT KOCH INSFITUT
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Pilotstudien zur menschlichen Erkrankungslast von Wund- und
gastroenteritischen Infektionen durch Nicht-Cholera-Vibrionen

- Retrospektives und prospektives Fallmonitoring in Deutschland
- Analyse von Daten der Kassenarztlichen Bundesvereinigung (KBV) im Hinblick auf nicht
ausdiagnostizierte Infektionen mit Nicht-Cholera-Vibrionen

Risikokommunikation EZ4
Informationsbroschiure:

Verteilung an Landesgesundheitsbehdrden, Informationsbroschire
Gesundheitsamter sowie Mediziner in Klinik und Praxis NGl
Hinweis auf Meldefahigkeit solcher Infektionen im IfSG

Symposium fir Arzte (November 2012, Rostock)

mit Landesamt fur Gesundheit und Soziales (LAGuS), )
Zielgruppe: Niedergelassene Arzte, med. Personal aus der Klinik, [ =% %/
Mitarbeiter des OGD

Thema: Vibrionen als moégliche Krankheitserreger in der Ostsee

Eckhard Strauch, 10.02.2014, Diskussionsforum Berlin Seite21 & ) BfR


Vorführender
Präsentationsnotizen
In 2013 
Ohrinfektionen gemeldet (drei)



Biotechnologie - Q-Bioanalytic

Validierung der neu entwickelten gPCR- Kits zum Nachweis von

V. cholerae, V. parahaemolyticus, V. vulnificus, V. alginolyticus Iin
Seafood

Ringversuch 1

Alle VibrioNet-Labore (insgesamt sechs)

Ringversuch 2 (DNA und dotierte Seafood-Matrix)
VibrioNet-Labore sowie Untersuchungsamter aus

Baden-Wirttemberg (CVUA Freiburg)
Bayern (LGL Oberschleil3heim)
Mecklenburg-Vorpommern (LALLF Rostock)
Nordrhein-Westfalen (CVUA-RRW Krefeld)
Sachsen-Anhalt (LAV Magdeburg)
Schleswig-Holstein (LL Neumunster)

Eckhard Strauch, 10.02.2014, Diskussionsforum Berlin Seite 22 _.-')(- B.FR



Fazit - Internationale Kooperation

Chiang Mai Uni Thailand - FU Berlin, BfR
Analyse von Vibrio-lsolaten aus Shrimps
Publikation in J Food protection, Koralage et al., 2012

Inst. Oceanography, Indien — TU Dresden, AWI, BfR
Analyse von indischen Vibrio-Isolaten mit Chip, mittels MALDI-TOF, PCR
und Analyse von Antibiotika-Resistenzen. Gemeinsame Publikation in Vorbereitung

ICDDR Bangladesch - BfR
Wissenschaftlicher Austausch (Virulotyping)
Publikation in Eur J Clin Microbiol & Inf Dis, Schirmeister et al., 2013

Uni Santiago de Chile - BfR
Proteom-Analyse von chilenischen Ausbruchstammen

Workshop (zweitagig) von VibrioNet-Partner (FU Berlin)
in Thailand und Vietnam

Trainingskurse (mehrwdchig in D) — alle Partner beteiligt

Eckhard Strauch, 10.02.2014, Diskussionsforum Berlin Seite 23 .'-7(‘ B'FR



Hypothesen

Zunahme der Infektionen mit Vibrionen durch globale Erwarmung
Basisdaten fur Vibrio spp. Pravalenz in Nord- und Ostsee, Saisonalitat

Anstieg des Risikos der Vibrio-Infektionen durch epidemiologische Faktoren

Hohe Belastung bei Lebensmitteln (Meeresfrichte, Fischereiprodukte) sowohl
Importiert als auch autochthon

Unterschatzung der Bedeutung von Vibrio-Infektionen

Kommunikation der Risiken (Verbraucher und Arzte)
als Grundlage flr bessere Pravention und Datengewinnung

Eckhard Strauch, 10.02.2014, Diskussionsforum Berlin Seite 24 _.-')r B.FR



Public Health:
Sicheres Seafood — Uberwachung und HandlungsmaRnahmen

LebensmittelUberwachung
» Vibrio vulnificus: Strikte Abwesenheit des Pathogens in Seafood
* Vibrio parahaemolyticus: Abwesenheit von toxinbildenden Stammen

* Vibrio cholerae: Abwesenheit der pandemischen Stammen mit Choleratoxin

Forschungsbedarf

« Standardisierte Verfahren zum quantitativen Nachweis von Vibrionen

» Vibrio parahaemolyticus: Charakterisierung von Trh2 Isolaten aus D

» Charakterisierung des Pathogenitatspotentials von Vibrio cholerae non-O1, non-0139
und weiterer in Seafood vorkommender Vibrionen (z. B. V. metschnikowii, V. mimicus,
V. fluvialis)

Eckhard Strauch, 10.02.2014, Diskussionsforum Berlin Seite25 & ) BfR



Public Health:
Badegewasser — Uberwachung und HandlungsmaRnahmen

Uberwachung von Badegewassern in Sommermonaten

e Vibrio vulnificus und Vibrio cholerae non-O1, non-0139

Kontrolle der Keimzahl und Sicherstellung von klinischen Isolaten fur weitere
Forschungsarbeiten

« Vibrio parahaemolyticus — Vibrio alginolyticus: Sicherstellung von klinischen Isolaten

Forschungsbedarf

e Vibrio vulnificus, Vibrio cholerae non-O1, non-0O139:

Charakterisierung von klinischen Isolaten durch Genomvergleiche (NGS) und
Pathogenitatsforschung (Knockout Mutanten, Tierversuche)

» Vibrio parahaemolyticus — Vibrio alginolyticus: ggf. Pathogenitatsforschung an neuen
klinischen Isolate

Eckhard Strauch, 10.02.2014, Diskussionsforum Berlin Seite26 & ) BfR
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Bundesinstitut fur Risikobewertung

DANKE FUR IHRE
AUFMERKSAMKEIT

Eckhard Strauch
VibrioNet-Verbund

Bundesinstitut fiir Risikobewertung
bfr@bfr.bund.de e www.bfr.bund.de
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