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Atypicky hemolyticko-uremicky syndrom komplikovany infekci
enterohemoragickou Escherichia coli 0157:H7

Atypical hemolytic uremic syndrome complicated by infection
with enterohemorrhagic Escherichia coli 0157:H7

Monika Marejkova, Petra Klime$ova, Jan PapeZ, Renata Ciupek, Ivana Safrankova, Jana Kostkova,
Eva Tomcova, Martina Bielaszewska

— Souhrn * Summary

V pfispévku popisujeme pfipad tézZkého diarea-pozitivniho hemolyticko-uremického syndromu (D+ HUS) spo-
jeného s infekci enterohemoragickou Escherichia coli (EHEC) O157:H7 produkujici Shiga toxin 2c. Pacient,
4,5lety chlapec, byl hospitalizovan s diagnézou atypicky HUS (aHUS) na podkladé deficitu/mutace CD46/MCP
(membréanovy proteinovy kofaktor). Jedna se tedy o vzacnou koincidenci aHUS s infekci EHEC O157:H7. EHEC
O157:H7 byla izolovana ze vzorku stolice pacienta pomoci optimalizovaného diagnostického postupu dostupného
v Narodni referen¢ni laboratofi (NRL) pro E. coli a shigely, Stétni zdravotni tstav (SZU) Praha, zatimco rekt4lni
vytér od pacienta odebrany ve stejny den a vySetfeny pomoci béZného postupu byl na E. coli O157 negativni. Tato
skute¢nost jasné zdlraziiuje nutnost vySetfovat u pacientt s jiz rozvinutym HUS co nejvétsi mnozstvi materidlu (tj.
vzorek stolice, ne rektalni vytér) a pouZzit selektivni, citlivé a specifické diagnostické metody. Takovy pfistup zvySuje
pravdépodobnost zachytu EHEC ve vzorku z pozdniho odbéru, kdy je agens ve stolici vzhledem ke snizenému aZ
minimalnimu kvantu t€Zko prokazatelné. Protoze odlisSeni D+ HUS a aHUS je dilleZité z hlediska terapeutického,
apelujeme na lékate, aby zasilali stolice od pacienti s HUS na pritkaz EHEC do NRL pro E. coli a shigely, SZU
Praha, kde jsou pfislusné diagnostické metody k dispozici. Tato kazuistika ukazuje, Ze ackoliv velmi vzacné, ptipady
HUS s koincidenci genetického podkladu aHUS a infekce EHEC se mohou vyskytnout a v disledku kombinovaného
poskozeni endotelu mohou mit velmi zavazny klinicky pribéh.

The authors present a case of severe diarrhea-positive hemolytic uremic syndrome (D+HUS) in a 4.5-year-old
boy associated with infection by enterohemorrhagic Escherichia coli (EHEC) O157:H7 producing Shiga toxin 2c.
The patient was admitted to the hospital with atypical HUS (aHUS) based on CD46/MCP (membrane cofactor
protein) deficiency/mutation. This case thus represents a rare coincidence of aHUS and EHEC O157:H7 infection.
EHEC 0157:H7 was isolated from the patient” s stool sample using an optimized diagnostic procedure available
in the National Reference Laboratory (NRL) for E. coli and Shigella, National Institute of Public Health (NIPH),
Prague, while a rectal swab from the patient collected on the same day and analyzed by the routine procedure
tested negative for E. coli O157. This finding clearly demonstrates the need to analyze in patients with already
developed HUS as much specimen as possible (i.e., stool sample, not rectal swab) and to use selective, sensitive,
and specific diagnostic methods. Such an approach increases the probability of EHEC detection in late samples
where the detection of the agent is difficult because of its reduced or minimum amount. Since it is crucial from the
therapeutic point of view to differentiate D+ HUS from aHUS, we encourage the physicians to refer stool samples
from HUS patients to the NRL for E. coli and Shigella, NIPH, Prague where appropriate diagnostic methods are
available. This case report illustrates that, although rare, cases of genetically based aHUS co-occurring with EHEC
infection can appear and can have a very severe clinical course due to combined endothelial damage.
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UvoD

Hemolyticko-uremicky syndrom (HUS) je onemocnéni
patfici do skupiny trombotickych mikroangiopatii [1], které
je klinicky charakterizovano triddou hemolytickd anémie,
trombocytopenie a akutni rendlni selhani [1, 2]. Nej€ast&;si

formou HUS, vyskytujici se pfedevs§im u déti, je typicky
nebo diarea-pozitivni HUS (D+ HUS), ktery se rozviji jako
komplikace prijmového onemocnéni vyvolaného enterohe-
moragickymi Escherichia coli (EHEC) [3, 4]. V patogenezi
D+ HUS hraji rozhodujici roli Shiga toxiny (Stx), hlavni
faktory virulence EHEC [5], které jsou produkovany v tlus-
tém stfeve, vstiebavaji se do krevniho ob&hu a poskozuji
endotel kapilar ledvinnych glomeruld, stfeva a centralniho
nervového systému inhibici proteosyntézy [2-5].
NejcastéjsSim EHEC sérotypem vyvolavajicim D+ HUS
je O157:H7, ale Casto jsou izolovany téz séroskupiny 026,
0103, O111 a 0145 [6-9] oznaCované spolu s O157 jako
»top 5 EHEC. Rezervoarem EHEC jsou domaci zvitata,
predevsim skot, ale i ovce, kozy, prasata, koné a driibez
[10-15]. K pfenosu infekce na ¢lovéka dochazi konzu-
maci kontaminovanych potravin (nej¢astéji syrového ¢i
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nedostatecné tepelné upraveného masa, Spatné omyté zele-
niny, nepasterovaného mléka), kontaminované vody nebo
pfimym kontaktem se zvifaty ¢i s infikovanym ¢lovékem
[3, 12-14, 16, 17]. Infekéni davka EHEC je nizka, 10-100
bakterii [17]. Mortalita D+ HUS je 3-5 % a u asi 25 % pte-
ziv§ich se vyskytnou pozdni nésledky ve formé proteinurie,
hypertenze, sniZeni glomerularni filtrace a chronického
selhani ledvin vedouciho aZ k transplantaci [4, 18, 19].

Mikrobiologicka diagnostika infekce EHEC u pacientd
s HUS je komplikovéna skutecnosti, Ze mnozstvi EHEC ve
stolici pacienta po zacatku prodromélniho prijmu rychle
klesa a v dobé rozvoje HUS, coz je asi tyden po zacatku
prijmu [2, 4], uZ mize byt velmi malé [20]. Pfi pouziti
béZnych postupil pro mikrobiologické vySetfeni stolice (tj.
uziti rektalniho vytéru jako vychoziho materidlu, inokulace
vzorku na pevné plotny bez predchoziho pomnoZeni v po-
mnoZovacim médiu pro E. coli) je proto pravdépodobnost
zachytu kmene EHEC, stejné jako detekce geni kddujicich
Stx, nizkd [21]. Pro zvySeni pravdépodobnosti prikazu
infekce EHEC u pacient s HUS zavedla proto Narodni
referencni laboratof (NRL) pro E. coli a shigely, Statni
zdravotni tstav (SZU) Praha, optimalizovany diagnosticky
postup, ktery kombinuje zvySeni kvantity vychoziho ma-
teridlu (tj. vySetieni vzorku stolice, ne rektalniho vytéru)
s vyuzitim selektivnich a citlivych metod ke specifickému
prukazu EHEC [9].

Na rozdil od D+ HUS, dalsi forma HUS oznacdovana
jako atypicky HUS (aHUS), tvorici asi 10 % vSech pripa-
da HUS, neni spojena s infekci EHEC [22]. Je to skupina
onemocnéni heterogenni etiologie, vétS§inou zplisobena
dysregulaci alternativni cesty aktivace komplementu, casto
na genetickém podkladé [22]. Nejcastéji jsou mutace v ge-
nech pro komplementarni faktor H a I a v genech kédujicich
nékteré proteiny na povrchu endotelu, jako je membranovy
proteinovy kofaktor (MCP) ¢i trombomodulin [22]. aHUS
je velmi zavazné onemocnéni s vysokym rizikem trvalého
poskozeni ledvin a s vysokou mortalitou [22].

V tomto sdé€leni referujeme o pfipadu atypického HUS
na podkladé deficitu/mutace CD46/MCP komplikovaného
infekci EHEC O157:H7, kdy optimalizovany diagnosticky
postup umoznil izolovat infek¢ni agens, které nebylo pro-
kazano béZnymi mikrobiologickymi postupy.

STRUCNY PRUBEH ONEMOCNENT

Pacient je 4,5lety chlapec s dlouhodobymi obstipa¢nimi
obtizemi v anamnéze. V listopadu 2018 byl hospitalizo-
van na Klinice détskych infek¢énich nemoci FN Brno pro
opakované zvraceni s febriliemi. V prosinci 2018 prodélal
bronchitidu a varicelu, v ¢ervnu 2019 péatou détskou nemoc.

22.6.2019 se objevuji prvni obtiZe sou¢asného onemoc-
néni. Chlapec byl malatny, polehdval, stéZoval si na bolesti
bficha, teplotu nemél, ale bylo mu stale zima.

24. 6. zacal zvracet (zvracel celkem 3x), prijem nemél,
spiSe zacpu.

25. 6. byl rano pro zhorSeni obtiZi (opakované zvraceni)
vySetfen praktickou lékarkou pro déti a dorost, ktera mu
aplikovala injekci proti zvraceni (Degan). Pti vySetfeni per
rectum odeSla fidk4 stolice. Byl vySetfen CRP s negativnim

vysledkem. Po pfijezdu domi chlapec déle zvracel, mél 4x
fidkou stolici, stéZoval si na bolesti bficha i po vyprazdnéni.
Po celou dobu byl bez teplot.

25. 6. odpoledne byl pro nelepsici se stav hospitalizovan
na Klinice détskych infekénich nemoci FN Brno. Pfi pii-
jmu byl subfebrilni az febrilni, v odbérech byly prokazany
nizké zanétlivé parametry, lehka elevace kyseliny mocové,
jinak laboratot bez hrubych patologii. Béhem hospitalizace
dochazi k postupnému rozvoji vodnatého prijmu, nékdy
s pfimési vldken krve.

26. 6. byl pro intenzivni bolesti bficha proveden ultra-
zvuk brficha, kde byl zji§tén obraz kolitidy, lem tekutiny
parakolicky. Chirurgické konzilium vyloucilo nahlou pfi-
hodu bfisni.

Podéavana symptomaticka terapie (dieta, Domperidon,
Enticon, Tasectan, Novalgin, infuzni roztoky), ale i pfesto
stav trva.

28. 6. byly proto provedeny kontrolni odbéry, kde je
zfejma trombocytopenie (trombocyty 49 x 10°/1), anémie
(hemoglobin 99 g/1), v krevnim nétéru pfitomny schistocyty.
Dale je patrna elevace D-dimert, iritace pankreatu, elevace
kreatininu (179 pumol/l) a urey (13,9 pmol/l), pretrvavaji
nizké zanétlivé parametry. Na ultrazvuku bficha je vyrazny
nalez na kolon, zji$téna tekutina v dutin€ bfiSni, zvySena
echogenita obou ledvin. Po konzultaci s chirurgy byl pro-
veden RTG bficha, zjiSténa sniZena pasaz.

28. 6. byl pacient pfeloZen pro suspektni HUS na jednot-
ku intenzivni péce Pediatrické kliniky FN Brno. Od pfijeti
byl ve vdZném stavu odpovidajicim progredujici trombotické
mikroangiopatii postihujici kromé ledvin i vyrazné slinivku
bfisni, jatra a stfevo. Ze zacatku hospitalizace byl pfechod-
né podavan bikarbonat sodny pro metabolickou acid6zu.
Po celou dobu pfetrvava oligo/anurie, klickova diuretika
(Furosemid 40 mg, i.v.) jsou bez efektu, proto omezen piijem
tekutin. Pro krevni tlak v pasmu hypertenze bylo prvni dva
dny hospitalizace podavéano antihypertenzivum ze skupiny
blokatort kalciového kanélu (Cordipin retard 20 mg v davce
3x denné Y4 tbl.). Ke sniZeni hladiny kyseliny mocové byl
jednorazovée podan Fasturtec v ddvce 3 mg. Pred zavedenim
dialyzac¢niho katetru byla jednordzoveé podana 1 ampule
(250 mg) Dicynone a jeden trombondaplav. Hypokalcémie
vedla k podani Ca carbonicum. Pro nérlst sérové amylazy
byla vysazena strava a zahdjeno podavani semiparenteralni
vyZzivy (gluk6za a aminokyseliny).

Od 30. 6. byla pro trvajici retenci tekutin provadéna
hemodialyza 1 denné (2 hod., ultrafiltrace 200 ml/hod.,
celkem 400 ml). Hladina ADAMTS13 je 58 %, vylou¢ena
tromboticka trombocytopenickd purpura.

2. 7. byla zahdjena biologicka 1écba anti-C5 protilatkou
(eculizumab, Soliris® 600 mg, i.v.) pro podezieni na atypic-
ky HUS na podklad¢ zjisténi deficitu/mutace CD46/MCP.
Soucasné byla nasazena ATB profylaxe (Ospen 400000
TU/5 ml, 3x denné, p.o.) a dle doporuceni infektologa zahajeno
oc¢kovani proti meningokokim (Nimenrix 0.5 ml, i.m.). Témé&r
denné podavany transfuze erymasy pro opakované anemizace
v krevnim obraze. V kontrolnim ultrazvuku je nélez pleuralnich
vypotkil, hepatomegalie, ascitu, postiZeni kolon, ultrazvuk skro-
ta s ndlezem prosaknuti mékkych tkani (hydrokély). Hladina
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laktatdehydrogendzy postupné nartista (34,8; 49,1; 59,2; 101,3;
114,8; 121,6 pkat/l).

5.7. dochazi k rozvoji tachy/dyspnoe, poslechové chriipky
bilateralné, po hemodialyze dochazi k dalsi progresi. Proto byl
pacient preloZen na Kliniku détské anesteziologie a resuscitace
FN Brno, kde je hospitalizovan dosud s diagnézou D59.3, v.s.
hemolyticko-uremicky syndrom priméarni, na podkladé deficitu/
mutace CD46/MCP.

MIKROBIOLOGICKA DIAGNOSTIKA

Stolice pacienta k priikazu EHEC byla odebrana 28. 6. 2019.
Dne 11. 7. byl dorucen vzorek stolice do NRL pro E. coli
a shigely, SZU Praha. V NRL byla stolice zpracovana s uZi-
tim optimalizovaného postupu na prikaz EHEC u pacientt
s HUS [9]. Stolice byla nejprve pomnoZena v Hajna bujonu,
a to jednak bez novobiocinu a jednak s novobiocinem (5 hod.,
pii 37 °C, na tfepacce). Stolice pomnoZend v Hajna bujénu
s novobiocinem byla dale, pro dosaZeni selektivni koncentrace
EHEC patficich k ,,top 5 séroskupinam, analyzovana metodou
imunomagnetické separace (IMS) s uzitim magnetickych ¢as-
tic sensibilizovanych protilatkami proti ,,top 5“ O antigenim
(Dynabeads anti-E. coli 026, Dynabeads anti-E. coli 0103,
Dynabeads anti-E. coli O111, Dynabeads anti-E. coli 0145,
Dynabeads anti-E. coli O157) (Dynal). Alikvoty kultury po
pomoZeni v Hajna bujénu bez a s novobiocinem a kazdy z 5
typt dynabeads po provedené IMS byly nasledné vyockovany
nakrevni agar a selektivné-diagnostické piidy pro zichyt EHEC
jako je sorbitol McConkey agar (SMAC), SMAC s cefiximem
a teluritem (CT-SMAC) a enterohemolyzinovy agar.

Po inkubaci pfes noc byl pozorovan masivni nartist sorbi-
tol-nefermentujicich kolonii na SMAC a CT-SMAC a kolonii
obklopenych tzkou netiplnou hemolyzou (typicka pro produkci
EHEC hemolyzinu) na enterohemolyzinovém agaru. Pro scree-
ning narostlych smésnych kultur na piitomnost EHEC byl husty
narist z kazdé Ctvefice ploten staZen do 1 ml fyziologického
roztoku a nasledné extrahovana DNA, ktera byla pouzita jako
templat pro PCR na prikaz geni stx, a stx, kodujicich dva
hlavni typy Stx, eae kédujiciho adhezin intimin, EHEC-hlyA
kédujiciho EHEC hemolyzin, rfb . kédujiciho antigen O157
a wzy,,, kodujiciho antigen 026.

0157

Stejnymi PCR byly testovany jednotlivé kolonie typické
morfologie izolované ze selektivné-diagnostickych pad. Ty
byly soucasné potvrzeny jako E. coli pomoci MALDI-TOF
hmotnostni spektrometrie (Microflex LT, Bruker Daltonics)
a sérotypovany sklickovou aglutinaci (antiséra Denka Seiken).
H7 antigen byl potvrzen restrik¢ni analyzou fliC genu ampli-
fikovaného PCR [9]. Témito postupy byl ze stolice pacienta
izolovan kmen E. coli O157:H7, ktery byl pozitivni na stx,
(ale ne stx,), eae a EHEC-hlyA geny; stx, gen byl dale subty-
povan pomoci restrik¢ni analyzy a specifické PCR jako stx, .
Produkce Stx2c byla potvrzena testem reverzni pasivni aglu-
tinace (VTEC-RPLA, Denka Seiken), kde supernatant kmene
reagoval s anti-Stx2 reagens v titru > 1:40.

Vysledek vySetieni shigatoxigenity a nalezu kmene EHEC
0157 byl nahlaSen zadavateli a Krajské hygienické stanici
Jihomoravského kraje se sidlem v Brné€ dne 12. 7. 2019.

Za dulezitou z hlediska diagnostického povazujeme sku-
tecnost, Ze rektalni vytér od tohoto pacienta odebrany ve stejny

den jako stolice vySetfend v NRL (t.j. 28. 6. 2019) a vySetfeny
v jiné laboratoii pomoci béZného postupu pro mikrobiologické
vysetfeni stolice, byl na E. coli O157 negativni.

EPIDEMIOLOGICKE SETRENI

Epidemiologické Setfeni na objasnéni moZného zdroje
ndkazy a cesty prenosu bylo provedeno pracovniky Krajské
hygienické stanice Jihomoravského kraje se sidlem v Brné dne
15.7.2019, a to s rodi¢i nemocného a s registrujici praktickou
lékaikou pro déti a dorost. Setieni ukdzalo, Ze rodina pouZzivé
pouze vodu z vefejného vodovodu, piti vody z jiného zdroje vy-
lucuje. Chlapec konzumuje pouze pasterizované mlécné vyrob-
ky. Cerstvé ovoce a zeleninu chlapec zcela odmitd, konzumuje
je jen ve formé pasterizovanych dzust a , kapsicek* z obchodni
sité. V dobé pred onemocnénim nekonzumoval Zadné netepelné
zpracované masné vyrobky, hamburgery, ani grilované maso.
Rodina Zije v rodinném domku na vesnici, av§ak nechovaji
Zadna domaci zvifata a nemaji vlastni hospodarstvi. Kontakt
ditéte s doméacimi zvifaty mimo domov, dribeZi a jinymi ptaky
rodice neguji, stejné jako navstevu ZOO, farmy nebo staji. Dité
se nekoupalo v piirodnich zdrojich ani v biotopech. Zajimavé
bylo zjisténi, Ze v bezprostiedni blizkosti bydlisté pacienta se
nachazi statek, kde jsou chovani koné a k hnojeni okolnich
poli se pouZivd chlévskd mrva. Ackoliv koné z doty¢ného
statku na E. coli O157 zatim vySetieni nebyli, v literatufe byli
koné popséni jako rezervoar E. coli 0157, a tedy mozny zdroj
infekce pro ¢loveéka [13, 14]. Vyznamna je také informace otce
o pfitomnosti velkého mnoZstvi much v domacnosti pacienta
a skutecnost, Ze dité si hralo s placackou na mouchy. Zde se
nabizi moZna cesta prenosu, protoZe v zahraniCni literatuie
byly mouchy doméci popsany jako pfenaseci E. coli O157
v prostfedi farem a nepfimo z dobytka na potraviny [23, 24].
ZAVER
EHEC O157:H7 patti k nej¢astéjSim plivodciim D+ HUS
u déti [3, 4, 6]. V Ceské republice je druhym nejéast&jsim
sérotypem izolovanym od pacientll s D+ HUS, za EHEC
026:H11 [9]. Pfipad HUS spojeného s infekci EHEC O157:H7
popisovany v tomto sdéleni je zajimavy z nékolika diivodi:
1) Pacient, od které¢ho byl kmen izolovan, mél diagndzu atypic-
ky HUS, a to na podkladé deficitu/mutace CD46/MCP. Jedna
se tedy o pripad koincidence aHUS primarné zptisobeného
MCP mutaci a infekce EHEC O157:H7. I kdyz piipad in-
fekce EHEC O157:H7 u pacienta s aHUS v literatute dosud
popsén nebyl, Fang a spol. [25] referuji o pripadu fatdlniho
HUS s multiorganovym selhdnim u pacienta s kombinaci
MCP mutace a infekce EHEC O26:H11. Podle autorii Stx
produkovany kmenem EHEC 026 zhorsil poSkozeni endote-
Iu spusténé MCP mutaci, coZ mélo za nésledek velmi tézky,
fatalni prabéh HUS, ktery pro tento typ mutace neni typicky
[22]. Tato hypotéza vysvétluje i tézky prabéh HUS u naseho
pacienta. Klinici i mikrobiologové by si tedy méli byt védomi
toho, Ze ackoliv velmi vzacné, piipady HUS s koincidenci
genetického podkladu aHUS a soucasné infekce EHEC se
mohou vyskytnout a v diisledku kombinovaného poskozeni
endotelu mohou mit velmi zavazny prubéh.

2) Z hlediska mikrobiologického je dilezité zjisténi, Ze zatimco
kmen EHEC O157:H7 byl izolovéan ze vzorku stolice po-
moci optimalizovaného diagnostického postupu pro prikaz
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3)

EHEC u pacientii s HUS zavedeného v NRL pro E. coli
a shigely, SZU Praha, rektdlni vyt&r od pacienta odebrany
ve stejny den a vySetfeny pomoci béZného postupu byl na
E. coli 0157 negativni. Tato skutenost jasné zduraznuje
nutnost vySetirovat u pacienti s jiz rozvinutym HUS co
nejvétsi mnozstvi materialu (tj. vzorek stolice, ne rektalni
vytér) a pouZzit selektivni, citlivé a specifické diagnostické
metody, coZ v kombinaci zvySuje pravdépodobnost zachytu
v pozdnim odbéru (cca tyden po zaCatku prodromalniho
prajmu), kdy lze ocekavat znacné€ snizené mnoZstvi agens
na hranici prokazatelnosti. Protoze odliseni D+ HUS od
aHUS je rozhodujici pro volbu spravné terapie, je tieba, aby
stolice od pacientti s HUS na pritkaz EHEC byly zasilany
do NRL pro E. coli a shigely, SZU Praha, kde jsou vhodné
diagnostické postupy k dispozici.

Moznost koni jako potencidlniho zdroje infekce a much jako
vektori pienosu, kterou naznacilo epidemiologické Setfeni,
by bylo vhodné ovéfit mikrobiologickym vySetfenim.

Podékovaini

za

Autori dékuji Julii Ksenicové z NRL pro E. coli a shigely
technickou spoluprdci.

LITERATURA

1.

10.

11.

12.

Blahové K, Malina M, Sulakova T. Trombotické mikroangiopatie
—hemolyticko-uremicky syndrom a trombotick4 trombocytope-
nickd purpura. In: Seeman T, Janda J. Détskd nefrologie. Praha:
Mlada fronta 2015; 311-317.

Tarr PI, Gordon CA, Chandler WL. Shiga-toxin-producing
Escherichia coli and haemolytic uraemic syndrome. Lancet
2005; 365(9464): 1073-1086.

Karch H, Tarr PI, Bielaszewska M. Enterohaemorrhagic Esche-
richia coli in human medicine. International. Journal of Medical
Microbiology 2005; 295(6-7): 405-418.

KarniSova L, Fencl F, Marejkova M, Malina M, et al. Infek-
ce zpusobené Shiga toxin-produkujicimi Escherichia coli
u déti. Cesko-Slovenska Pediatrie 2016;71(2): 98-103.
Melton-Celsa AR. Shiga toxin (Stx) classification, structure, and
function. Microbiology Spectrum 2014; 2(4): EHEC-0024-2013.
Gerber A, Karch H, Allerberger F, Verweyen HM, et al. Clinical
course and the role of Shiga toxin-producing Escherichia coli
infection in the hemolytic-uremic syndrome in pediatric pati-
ents, 1997-2000, in Germany and Austria: a prospective study.
Journal of Infectious Diseases 2002; 186(4): 493-500.
Mellmann A, Bielaszewska M, Koeck R, Friedrich AW, et al.
Analysis of collection of hemolytic uremic syndrome-associa-
ted enterohemorrhagic Escherichia coli. Emerging Infectious
Diseases 2008; 14(8): 1287-1290.

Marejkova M, Zieg J, Dusek J, Blahova K, et al. Smrtelny pripad
diareapozitivniho hemolyticko-uremického syndromu vyvola-
ného enterohemoragickym Escherichia coli O26. Zprdvy CEM
(SZU Praha) 2009;18(6): 212-214.

Marejkova M, Bldhova K, Janda J, Fruth A, et al. Enterohemorr-
hagic Escherichia coli as causes of hemolytic uremic syndrome
in the Czech Republic. PLoS One 2013; 8(9): €73927.

Cizek A, Alexa P, Literak I, Hamiik J, et al. Shiga toxin-pro-
ducing Escherichia coli O157 in feedlot cattle and Norwegian
rats from a large-scale farm. Letters in Applied Microbiology
1999; 28(6): 435-439.

Alexa P, Konstantinova L, Zajacova-Sramkova Z. Faecal shed-
ding of verotoxigenic Escherichia coli in cattle in the Czech
Republic. Veterindrni Medicina 2011; 56(4): 149-155.
Bielaszewska M, Janda J, Blahova K, Minatikovd H, et al.
Human Escherichia coli O157:H7 infection associated with the
consumption of unpasteurized goat’s milk. Epidemiology and
Infection 1997; 119(3): 299-305.

16.

17.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

. Trevena WB, Hooper RS, Wray C, Willshaw GA, et al. Vero

cytotoxin-producing Escherichia coli O157 associated with
companion animals. Veterinary Record 1996; 138(16): 400.

. Chalmers RM, Salmon RL, Willshaw GA, Cheasty T, et al.

Vero-cytotoxin-producing Escherichia coli O157 in a farmer
handling horses. Lancet 1997; 349(9068): 1816.

. Heuvelink AE, Zwartkruis-Nahuis JT, van den Biggelaar FL,

van Leeuwen W], et al. Isolation and characterization of ve-
rocytotoxin-producing Escherichia coli O157 from slaughter
pigs and poultry. International Journal of Food Microbiology
1999; 52: 67-75.

Holme R. Drinking water contamination in Walkerton, Ontario:
positive resolutions from a tragic event. Water Science & Tech-
nology 2003; 47(3): 1-6.

Tilden JJ, Young W, McNamara AM, Custer C, et al. A new
route of transmission for Escherichia coli: infection from dry
fermented salami. American Journal of Public Health 1996;
86(8): 1142-1145.

. Blahova K, Janda J, Kreisinger J, Matéjkova E, et al. Long-term

follow-up of Czech children with D+ hemolytic-uremic syndro-
me. Pediatric Nephrology 2002; 17: 400-403.

. Rosales A, Hofer J, Zimmerhackl LB, Jungraithmayr TC, et al.

Need for long-term follow-up in enterohemorrhagic Escherichia
coli-associated hemolytic uremic syndrome due to late-emerging
sequelae. Clinical Infectious Diseases 2012; 54(10): 1413-1421.
Tarr PI, Neill MA, Clausen CR, Watkins SL, et al. Escherichia
coli O157:H7 and the hemolytic uremic syndrome: importance
of early cultures in establishing the etiology. Journal of Infectious
Diseases 1990; 162(2): 553-556.

Karch H, Janetzki-Mittmann C, Aleksic S, Datz M. Isolation of
enterohemorrhagic Escherichia coli O157 strains from patients
with hemolytic-uremic syndrome by using immunomagnetic
separation, DNA-based methods, and direct culture. Journal of
Clinical Microbiology 1996; 34(3): 516-519.

Rysava R. Atypicky hemolyticko-uremicky syndrom a nové
moznosti 1é¢by. Interni Medicina 2014; 16(1): 22-25.

Wasala L, Talley JL, Desilva U, Fletcher J, et al. Transfer of
Escherichia coli O157:H7 to spinach by house flies, Musca
domestica (Diptera: Muscidae). Phytopathology 2013; 103(4):
373-380.

Iwasa M, Makino S, Asakura H, Kobori H, et al. Detection of
Escherichia coli O157:H7 from Musca domestica (Diptera: Mus-
cidae) at a cattle farm in Japan. Journal of Medical Entomology
1999; 36(1): 108-112.

Fang CJ, Fremeaux-Bacchi V, Liszewski MK, Pianetti G, et
al. Membrane cofactor protein mutations in atypical hemolytic
uremic syndrome (aHUS), fatal Stx-HUS, C3 glomerulonephri-
tis, and the HELLP syndrome. Blood 2008; 111(2): 624-632.

Ing. Monika Marejkovd, Ph.D.

Mgr. Petra KlimeSovd

Mgr. Eva Tomcovd

doc. MUDr. Martina Bielaszewska, CSc.

Ndrodni referencni laborator pro E. coli a shigely,
CEM — SZU, Praha

MUDr. Jan Papez?
Pediatrickd klinika,
Fakultni nemocnice Brno

MUDr: Renata Ciupek

MUDr: Ivana Safrdnkovd

Jana Kostkovd

Krajskd hygienickd stanice Jihomoravského kraje
se sidlem v Brné

225



