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Summary

Salmonella spp. is one of the most common causes of foodborne diseases. Infections are mainly caused by
the consumption of food of animal origin contaminated with Salmonella. To date, over 2,610 serotypes have
been recognised, but only several show epidemiological importance. The number of human cases caused by
Salmonella 1,4,[5],12:i:- has increased over the last decade, and they have become one of the most frequent
serovars in many countries. The paper presents current knowledge on the spread, epidemiology, antimicro-
bial resistance and pathogenicity of Salmonella 1,4,[5],12:i:-, also known as monophasic Salmonella
Typhimurium strains. Special attention was paid to diagnostic issues related to this particular Salmonella

variant.
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W ostatnich latach w wielu krajach odnotowano
wystepowanie szczepow Salmonella o nietypowej
strukturze antygenowej, ktore zostaty okreslone jako
,podobne do Typhimurium”. O wzroscie zagrozenia
epidemiologicznego wynikajacego z wywolywanych
przez nie zakazeniami ludzi, zaobserwowanego w wie-
lu krajach europejskich (11), Ameryce Potnocnej (9,
38) 1 Poludniowej (42) oraz Azji (2, 37) $wiadczy
rosnaca liczba publikacji poswigconych temu zagad-
nieniu.

Celem niniejszego opracowania jest omowienie za-
gadmen zwiazanych z epidemiologia i diagnostyka
szczepOw Salmonella reprezentujacych ten wariant
serologiczny S. Typhimurium.

Sytuacja epidemiologiczna salmonellozy

Pateczki Salmonella spp. uwazane sa za jedna z naj-
czgstszych przyczyn zatru¢ pokarmowych ludzi w ca-
tym $wiecie. W 2009 r. w krajach Unii Europejskiej
(UE) byty one przyczyna ponad 108 tysiecy zachoro-
wan przy wspolczynniku zapadalnosci wynoszacym
23,7 na 100 000 mieszkancow. Najwigksze znaczenie
w wywolywaniu salmonellozy na terenie UE, wlacza-
jac w to Polske, maja serowary Salmonella (S.) Ente-

ritidis 1 S. Typhimurium odpowiedzialne za 52,3%
123,3% przypadkow zachorowan ludzi (11). Wspo6t-
czynnik zapadalnos$ci na salmonellozg w 2009 r. wy-
niost w Polsce 23,2 (6).

Wigkszo$¢ przypadkow salmonellozy zwiazana jest
ze spozywanlem zanieczyszczonej pateczkami Salmo-
nella zywnos$ci pochodzenia zwierzgcego. Niekiedy
jednak do zakazenia cztowieka dochodzi poprzez
wodg, kontakty z zakazonymi zwierz¢tami lub zanie-
czyszczonym $rodowiskiem (27, 47).

Wsrod 6674 szczepow Salmonella wyizolowanych
od zwierzat w krajach UE w 2008 r., stwierdzano:
S. Enteritidis (34,2%), S. Paratyphi B var. Java (8,8%),
S. Infantis (6,5%), S. Typhimurium (5,6%) 1 S. Vir-
chow (4,8%) (10). Serowary te, z wyjatkiem Para-
typhi B var. Java, nalezaly réwniez do najczesciej noto-
wanych wsrod izolatow przekazanych do Krajowego
Laboratorium Referencyjnego Salmonellozy w Panst-
wowym Instytucie Weterynaryjnym — Panstwowym
Instytucie Badawczym.

Kraje UE zobowiazane sa do przekazywania danych
o wystgpowaniu Salmonella u ludzi 1 zwierzat do
Europejskiego Urzedu ds. Bezpieczenstwa Zywnosci
(EFSA) oraz Europejskiego Centrum ds. Zapobiega-



nia 1 Kontroli Choréb (ECDC). Prowadzone przez
te instytucje anahzy epidemiologiczne umozhwwgq
okreslenie znaczenia poszczegolnych serowarow Sal-
monella w kontek$cie zagrozen dla zdrowia publicz-
nego. W ostatnim okresie zaobserwowano wzrost licz-
by zachorowan ludzi w krajach UE wywolywanych
przez szczepy Salmonella posiadajace strukturg anty-
genowa 1,4,[5],12:1:-.

Diagnostyka Salmonellai jednofazowych szczepow
S. Typhimurium

Metoda wykrywania Salmonella w zywnosci 1 pa-
szach jest opisana w normie PN-EN ISO 6579:2003,
a w przypadku probek od zwierzat zasady postgpowa-
nia przedstawiono w dodatku A1:2007. Zapewnia ona
skuteczng izolacj¢ z badanego materialu pateczek
Salmonella o typowych 1 nietypowych wlasciwo$ciach
antygenowych, jak np. S. 1,4,[5],12:i:-. Potwierdzily
to wyniki badan przeprowadzonych na terenie UE,
w ktorych szczepy o takiej strukturze stwierdzano
u $win, indykow i na tuszkach brojlerow (3-5, 7). Nie
nadaje si¢ ona jednak do wykrywania Salmonella po-
zbawionych zdolnosci ruchu, takich jak np. S. Galli-
narum.

Struktura antygenowa 2610 znanych obecnie sero-
wardw Salmonella zostala opisana w schemacie Kauff-
mann-White-LeMinor (22, 24). Ich rozpoznanie pole-
ga na identyfikacji antygenow somatycznych i rzgsko-
wych metoda aglutynacji szkietkowej z surowicami
diagnostycznymi. Antygeny rzgskowe sa biatkami ko-
dowanymi przez geny fliC i fljB odpowiedzialne, od-
powiednio, za ekspresje 1 1 2 fazy (14, 32, 41, 48).
Salmonella posiadajace antygeny rzgskowe tych faz
cechuje tzw. ,,zmienno$¢ fazowa”, ktdra jest wynikiem
naprzemiennej ekspresji obu genow. Wytwarzanie biat-
ka f1jB skutkuje szeregiem przemian, ktorych efektem
jest hamowanie transkrypcji fliC. Zmienno$¢ ekspre-
sji faz wystepuje raz na 1000-100 000 generacji bak-
terii, a proces ten jest regulowany przez uktad kilku-
dziesigciu gendw. Kluczowa rolg odgrywa w nim gen
hin, kodujacy biatko — rekombinazg, ktéra powoduje
odwracalng inwersj¢ fragmentu DNA zawierajacego
promotor transkrypcji fljB (14, 32, 48). Utrata calego
lub delecja fragmentéw wczesniej wymienionych ge-
now powoduje, ze niektore serowary wyksztalcaja rzg-
ski ztozone z antygenow jednej fazy lub nie sg zdolne
w ogole do ich produkcji (16, 30). Wytwarzanie dwu
faz antygendw rzg¢skowych cechuje bakterie zaliczane
do czterech podgatunkow Salmonella enterica (ente-
rica, salamae, diarizonae 1 indica). W przypadku pod-
gatunkow arizonae i houtenae oraz gatunku S. bon-
goriwszystkie serowary sa jednofazowe. Opisano row-
niez trojfazowe serowary majace antygeny ,,fazy R”
kodowane przez zlokalizowany na plazmidzie gen flpA
(22,32, 39). Niekiedy Salmonella zdolne do ekspres;ji
2 faz rzgskowych traca mozliwo$¢ wytwarzania jed-
nej z nich, co prowadzi do wystapienia nietypowych
form serologicznych (18, 19). Oprécz jednofazo-
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wych szczepow 1,4,[5],12:1:- izolowano tez wariant
1,4,[5],12:-:1,2 okres$lany jako szczep podobny do
S. Typhimurium (S. Typhimurium-like strains), a tak-
7e szczepy pozbawione obu faz (15, 21).

Wystepowanie jednofazowych szczepow
S. Typhimurium u ludzi

Przed 1990 r. odnotowano zaledwie kilka przypad-
kéw izolacji od ludzi Salmonella 1,4,[5]:1:- (20, 29).
Poczawszy od lat 90. ubiegtego stulecia obserwuje si¢
wzrost zagrozenia zwiazanego z takimi szczepami,
chociaz rzeczywista skala tego zjawiska pozostala nie
do konca rozpoznana. Wynika to chociazby z faktu,
ze w dotychczasowych programach monitorowania
Salmonella u ludzi nie zastosowano ujednoliconego
nazewnictwa takich szczepoéw (3-5, 7, 21). Pierwsze
dane z monitoringu wystgpowania u ludzi jednofazo-
wych szczepow S. Typhimurium pochodza z 2007 r.,
kiedy to w krajach UE zaczal funkcjonowac Euro-
pejski System Nadzoru Epidemiologicznego 1 kilka
krajow podato informacjg o stwierdzeniu szczepdéw
o strukturze antygenowej 1,4,[5],12:1:- (10). Analiza
danych epidemiologicznych wykazata, ze wiarygodne
informacje pochodzity z 7 krajow (Dania, Niemcy,
Irlandia, Wtochy, Luksemburg, Holandia i Hiszpania),
w ktorych laboratoria zastosowaly sig¢ do rekomenda-
cji Laboratorium Referencyjnego Salmonella Swiato-
wej Organizacji Zdrowia i podaly petna strukturg anty-
genowa wykrywanych szczepoéw (22). EFSA zaleca
obecnie, aby ten wariant serologiczny okres§la¢ mia-
nem jednofazowych szczepdw S. Typhimurium (mono-
phasic S. Typhimurium strains) dla odréznienia od
,podobnych do S. Typhimurium” szczepow Salmonella
1,4,[5],12:-:1,2 (21).

Pierwszym krajem europejskim, w ktérym zare-
jestrowano pojawienie si¢ jednofazowych szczepow
S. Typhimurium u ludzi byta Hiszpania. W 1993 r.
izolowano tam od chorych na salmonelloze¢ kilka
szczepow Salmonella 1,4,[5],12:1:-, ale poczawszy od
1997 r. serowar 0w stat si¢ jednym z najczgsciej stwier-
dzanych w tym kraju. Zauwazono wowczas podobna
do S. Typhimurium oporno$¢ na szereg antybiotykow,
a takze przynalezno$¢ tych szczepow do typow fago-
wych DT104 1 U302 (18, 19, 44). W Niemczech ten-
dencje wzrostowa notowano od 1999 r. az do 2008 r.,
gdy udziat Salmonella 1,4,[5],12:1:- wérdd izolatow
od ludzi wyniost 42,8% (26, 45). We Wioszech w la-
tach 2004-2009 szczepy podobne do S. Typhimurium
staly si¢ druga pod wzgledem czgsto$ci wystgpowa-
nia grupa stwierdzang w przypadkach salmonellozy,
a wigkszo$¢ szczepow cechowata wieloopornosé
1 przynalezno$¢ do typu fagowego DT193 (17). W Luk-
semburgu serowar ten dominowat w 2006 r., powodu-
jac zachorowanie 133 osob, z ktorych jedna zmarta
(33). W Holandii pierwszy jednofazowy szczep S. Ty-
phimurium wykryto w 2004 r., a w kolejnych latach
ich liczba rosta, by, podobnie jak we Francji, sta¢ si¢
trzecim serowarem notowanym u ludzi w 2008 r. (13,
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15, 21). Analiza epidemiologiczna wykazata, ze za-
chorowania stwierdzone we Francji byly powiazane
ze spozywaniem suszonej kietbasy wieprzowej (13).
Jednofazowe szczepy S. Typhimurium byly przy-
czyna wielu przypadkéw salmonellozy na terenie UK
w latach 2008-2009 (12, 28, 36).

Salmonella 1,4,[5],12:1:- notowano rowniez poza
Europa. W Stanach Zjednoczonych czgstos¢ zachoro-
wan wywotana przez jednofazowe szczepy S. Typhi-
murium istotnie wzrosta w ostatniej dekadzie, o czym
swiadczy fakt, ze w 2006 r. zaliczono je do grupy
6 serowarow najczesciej obserwowanych u ludzi (9).
W Ameryce Poludniowej serowar ten wyizolowano
w poznych latach 70., a czgstos¢ jego wykrywania
w Brazylii wrosta pigciokrotnie w 1990 r., kiedy stat
si¢ jednym z 5 najczg$ciej stwierdzanych serowarow
u chorych na salmonellozg (42). Réwniez w Tajlandii,
Japonii 1 na Karaibach jednofazowe szczepy S. Typhi-
murium dominuja w przypadkach zatru¢ pokarmowych
cztowieka (2, 37). Analizy epidemiologiczne jako
gtéwne zrodto zakazenia cztowieka wskazuja migso
wieprzowe (2, 13, 33, 37, 48).

Wystepowanie jednofazowych szczepow
S. Typhimurium u zwierzat

Salmonella 1,4,[5],12:1:- izolowano réwniez od
zwierzat, z zywnosci 1 pasz. Badania prowadzone
w krajach UE wykazaly obecno$¢ tego wariantu sero-
logicznego u $win (4, 5), indykow (7) 1 w tuszkach
brojlerow (3). Najczqstszym zrodlem Salmonella
1,4,[5],12:1:- sa jednak $winie (2, 4, 5, 13, 33, 37).
W UK stwierdzano takie szczepy u éwiﬁ i bydla oraz
u owiec, koni, psow 1 zwierzat w ogrodach zoologicz-
nych (8, 12, 25, 34, 36). Wysoce zjadliwe jednofazo-
we S. Typhimurium DT193 notowano réwniez u zwie-
rzat dzikich (35). W Polsce serowar ten byl stwierdza-
ny w stadach reprodukcyjnych swin (46), a w 2010 r.
w Krajowym Laboratorium Referencyjnym Salmonel-
lozy zidentyfikowano kilkanascie izolatow pochodza-
cych z migsa wieprzowego, wolowego, drobiowego,
srodowiska produkcji pasz, osadéw $ciekowych oraz
od gesi (obserwacje witasne). W USA Salmonella
1,4,[5],12:1:- stwierdzano u brojlerow, w §rodowisku
ich chowu oraz poczawszy od 2004 r. u bydia kiedy
to szczepy te znalazly si¢ w grupie 10 serowar6w naj-
czesciej izolowanych ze zrodel zwierzecych (48).

Charakterystyka jednofazowych
szczepow S. Typhimurium

Charakterystyczna cecha izolatéw stwierdzanych
w Hiszpanii byta kodowana w plazmidzie wieloopor-
no$¢ obejmujaca: ampiciling, chloramfenikol, sulfo-
namidy, gentamycyng, streptomycyng oraz tetracykli-
ng. [zolaty nalezaly do typow fagowych DT104 1 U302,
charakterystycznych dla S. Typhimurium (19). Szcze-
py stwierdzane w kolejnych latach w USA i Europie
reprezentowaty typy fagowe DT193 1 DT120 i wyka-
zywaly kodowana chromosomalnie oporno$¢ na: am-
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picyling, streptomycyng, sulfonamidy i tetracykling
(26,28, 31, 45). W obu przypadkach opornos¢ ta byta
efektem obecnosci genéw spotykanych zwykle zarow-
no u S. Typhimurium, jak i innych Enterobacteriace-
ae (23, 26, 28, 31). Wieloopornos¢ szczepow z Taj-
landii obejmowata dodatkowo kwas nalidiksowy (37),
podczas gdy szczepy amerykanskie i brazylijskie naj-
czgsciej byty wrazliwe na badane antybiotyki (1, 42).
Pomimo tak réznych profili i mechanizméw opornos-
ci oraz typoéw fagowych, przy uzyciu metod biologii
molekularnej (PFGE, PCR), szczepy jednofazowe sa
czgsto nierozréznialne od S. Typhimurium (2, 19, 32,
41). U szczepow Salmonella 1,4,[5],12:1:-, podobnie
do innych serowar6éw, dochodzi do licznych i nieza-
leznych od siebie zdarzen genetycznych, ktorych skut-
kiem jest ich dywersyfikacja (26, 28, 40, 41, 48). Ce-
cha wspodlna wszystkich linii klonalnych jednofazo-
wych szczepoéw S. Typhimurium jest delecja catego
lub duzych fragmentéw genu fljB odpowiedzialnego
za ekspresj¢ antygendw drugiej fazy rzgskowej lub re-
gulatorowego genu hin (19, 32, 41, 48).

Diagnostyka réznicowa
Salmonella1,4,[5],12:i:- i S. Typhimurium

Roéznice w obrebie gendw warunkujacych ekspre-
sje antygendéw rzg¢skowych daja mozliwos$¢ zasto-
sowania metod PCR do identyfikacji szczepow
1,4,[5],12:1:-, S. Typhimurium oraz pozostatych sero-
warow o zblizonej strukturze antygenowej, takich jak:
Lagos (1,4,[5],12:1:1,5), Agama (4,12:1:1,5), Tseviae
(4,12:1:e,n,z,,), Gloucester (1,4,12,27:1:1,w) i Tumodi
(1,4,12:1:z) (2, 43). Jedna z proponowanych metod
wykorzystuje fakt, ze u S. Typhimurium i szczepow
jednofazowych element insercyjny IS200 wystepuje
w innej lokalizacji niz w przypadku pozostatych wy-
mienionych serowarow. Skutkuje to uzyskaniem w re-
akcji PCR amplikonu o masie 1000 par zasad (pz),
podczas gdy pozostale serowary cechuja si¢ produk-
tem o masie 250 pz. W przypadku S. Typhimurium
oraz pozostatych serowaréw dwufazowych uzyskiwa-
ny jest dodatkowo produkt o masie 1389 pz, ktory
$wiadczy o obecnosci genu fljB. Stosowanie tej meto-
dy jest rekomendowane przez ekspertow EFSA jako
rutynowe postgpowanie przy identyfikacji jednofazo-
wych wariantéw S. Typhimurium (21). Nie daje ona
jednak mozliwosci réznicowania S. Farsta (4,12:1:e,n,x)
1 S. Typhimurium. Rozréznienie tych serowarow jest
mozliwe na drodze serotypowania lub przy zastoso-
waniu kolejnej reakcji PCR, w ktorej wykrywany jest
gen odpowiedzialny za ekspresje antygendw komplek-
su H:E (e,n,x; e,n,z ; e,h).

ChorobotworczosS¢ jednofazowych
szczepow S. Typhimurium

Jednoznaczna ocena chorobotwdrczos$ci tego wa-
riantu serologlcznego jest trudna, a w pi$miennictwie
spotyka sig czgsto sprzeczne doniesienia. Nie wydaje
si¢ jednak, aby jednofazowe szczepy roznity sig istot-

15’
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nie od ,,typowych”, dwufazowych wariantéw. W obu
przypadkach stwierdza si¢ bowiem warunku; acy 7j jad-
liwos$¢ Salmonella gen spvC, geny inwazyjnosci invA
1 invE, odpowiedzialny za wytwarzanie enterotoksyny
gen stn oraz gen pho wplywajacy na przezywalno$¢
bakterii w makrofagach (26, 28, 45, 48). Opisywano
zakazenia wywotane przez Salmonella 1,4,[5],12:1:-
o przebiegu ostrzejszym niz S. Typhimurium (1, 33,
41). Nalezy tez pamigta¢ o wystgpowaniu u jedno-
fazowych szczepow S. Typhimurium opornosci na che-
mioterapeutyki istotne w leczeniu salmonellozy sys-
temowej, takie jak chinolony i cefalosporyny, co moze
by¢ przyczyna niepowodzen terapeutycznych (26).

W zwiazku z tym w krajach UE trwaja obecnie pra-
ce legislacyjne przy udziale Stalego Komitet ds. Lan-
cucha Zywnosciowego 1 Zdrowia Zwierzat majace na
celu objecie zwalczaniem u drobiu, obok S. Typhimu-
rium, réwniez jego wariantu jednofazowego.

Podsumowanie

Znormalizowana metoda horyzontalna PN-EN ISO
6579:2003/A1:2007 stosowana w weterynaryjnych
laboratoriach diagnostycznych umozliwia izolacje
Salmonella 1,4,[5],12:1:-, ale nie zapewnia pelnej iden-
tyfikacji serologicznej tego wariantu. W zwiazku z tym
programy zwalczania Salmonella prowadzone w kra-
jach UE maja luk¢ stwarzajaca zagrozenie dla zdro-
wia publicznego, gdyz jednofazowe warianty S. Typhi-
murium nie sa 1dentyﬁkowane a czgstos¢ ich wyste-
powania u ludzi i zwierzat ro$nie. Dlatego tez diagnos-
tyka laboratoryjna tego serowaru wymaga zastosowa-
nia metod stosowanych w biologii molekularnej. Ze
wzgledu na znaczenie epidemiologiczne jednofazo-
wych szczepow S. Typhimurium, EFSA zaleca obje-
cie tego serowaru krajowymi programami zwalczania
Salmonella, a w przypadku jego wykrycia w stadach
drobiu, zastosowanie procedury administracyjnej prze-
widzianej dla S. Typhimurium (21).
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