jid

S

1 1/1(&’-‘)—) ey
,I,-x A l"[////"-—‘

L T Heanh and Weijtare Canada  Santé et Bien-étre social Canada

- ‘;Qﬂuu\fﬁ}\r\‘!
SRy I el

el !‘_'i T "’\
Date\ofﬂ Novembi (l 197 u}éxﬂ

N

3-46

banada diseases
weekly report

CHOLERA AND OTHER ENTEROPATHOGENIC VIBRIOS

At the end of the 18th century, the cholera
vibrio, perhaps through some genetic changes,
became highly pathogenic and true Asiatic cholera
with vomiting and rice-water stools emerged in
1817 in Jessore close to Calcutta. The first
pandemic rapidly spread in India and followed the
routes of pilgrims and merchants to Teheran and
Baghdad (1821). The second pandemic, 5 years
later, affected Russia and reached Western Europe
in 1830 and the eastern English port of Sunder-
1and{1)  in 1831. In the 19th century, two
pilgrimage centres became the focus of cholera
epidemics - the Upper Ganges basin in Uttar
Pradesh, and Meccat(2§J Uttar Pradesh 1is a pre-~
ferred place for religious festivals in India
where there is bathing and rinsing of the mouth
with holy water, Between 1855 and 1912, there
were 23 cholera outbreaks in Mecca which spread

to the Persian gulf, Egypt and the Eastern
Mediterranean. The 1865 epidemic also reached
Europe and led to the founding of the first
International Sanitary Conference in Constan-

tinople in 1866. One of its recommendations was a
5-day quarantine period for pilgrims(3) It also
led in 1877 to the opening of the famous quaran-
tine station El Tor on the Red Sea coast of the
Sinai peninsula. The Indian epidemic (1866-73)
spread through Kabul (Afghanistan) to Persia
(1867-68) , to Turkey and Russia (1869) and later
to Europe, with a high fatality rate. BAs a
result, the second International Cholera Con-~
gress, held in Vienna in 1874, supported the
quarantine regulations and founded a permanent
International Sanitary Commission.

At the beginning of this century, a vibrio
was found in both ill and healthy pilgrims at the
E]l 'Tor station. The vibrio was indistinguishable
from V. cholerae, and a?glutinable by its anti-
sera. In 1907, Ruffer differentiated the EIL
Tor vibrio from the classic one. Two outbreaks on
Celebes Island, Indonesia in 1837-40 were des—
cribed to be the El Tor vibrio(5). mhe epidemic
pattern differed from that of classic Asiatic
cholera. It was less intensive, exhibited a low
mortality rate and spread in a scattered manner.
The causative vibrio persisted in healthy
carriers for up to one month and had a longer
survival time in water and food. In a recurrent

outbreak in 1961, the El Tor strain became more
virulent and spread from Celebes to other parts
of Indonesia, to India, Laos and China. In 1965
it spread rapidly in Afghanistan. Although the
borders to Pakistan and Iran were closed, com~

munication through the mountain region could not
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LE CHOLERA ET AUTRES VIBRIONS ENTEhOPATHOGﬁNES

A la fin du XVIII® sidcle, le vibrion cholérique est
devenu trés pathogéne, peut-8tre i cause de transformations
génétiques, et le choléra asiatique classique, caractérisé
par des vomissements et des selles a grains riziformes,. est
apparu en 1817 & Jessore prés de Calcutta, La premidre
pandémie s'est rapidement propagée en Inde et a suivi
1'itinéraire des pélerins et des marchands jusqu'd Téhéran
et Bagdad (1821). La seconde pandémie, qui a eu lieu 5 ans
plus tard, a touché la Russie, atteignant 1'Burope occi-
dentale en 1830 et le port de Sunderland(l) dans 1'est de
1'Angleterre en 1831. Au XIX® sidcle, deux centres de pele-
rinage sont devenus des foyers pour les épidémies de cho-
léra: 1le delta du Gange en Uttar Pradesh et ILa Mecque(z).
L'Uttar Pradesh est un des endroits préférés pour la tenue
des festivités religieuses en Inde ol 1l'on se baigne et se
rince la bouche avec l'eau du fleuve sacré. Entre 1855 et
1912, i1 y a eu 23 poussées de choléra i La Mecque suivies
d'une propagation vers le golfe Persique, 1'Egypte et 1'Est

de la Méditerranée. L'epldemle de 1865 a aussi atteint
1'Europe et a donné lieu & la premidre Conférence inter—
nationale sur l'hygiéne & Constantinople en 1866. Une des

recommandations issues de cette Conférence proposalt une
période de quarantaine de 5 jours pour les pelerlns 3,
Elle a aussi mené 3 la création, en 1977, du célébre Centre
de quarantaine A'El Tor, sur la cdte de la mer Rouge, dans
la péninsule du Sinal. Passant par Kabul (en Afghanlstan),
1'épidémie indienne (1866 i 1873) s'est propagée en Perse
(1867-1868) , en Turquie et en Russie (1869) et plus tard,
en Europe; on a enregistré un taux de mortalité é&levéd.
Comme résultat, la seconde Conférence internationale sur le
choléra, tenue 3 Vienne en 1874, a accordé son appui aux
procédures de guarantaine et a mis sur pied une Commission
internationale pérmanente sur 1'hygiéne.

Au début du sidcle on a decouvert, au Centre d'El Tor,

un vibrion qui était present a la fois chez les pelerins
sains et chez les pélerins malades. On ne pouvait le
distinguer de V. cholerae et il

était a?glutlnable par

l'antisérum de ce dernier. En 1907, Ruffer réussi a

différencier le vibrion El Tor du vibrion cla551que. Deux
poussées qui ont eu lieu en 1837-1840 dans les Célébes, en
Indonésie, ont été attribuées au vibrion E1 Tor{3), 1a

nature de 1'épidémie était différente de celle du choléra
asiatique classique. Elle était moins intense, présentait
un faible taux de mortalité et se propageait d'une manidre
dispersée. Le vibrion incriminé pouvait survivre un mois
chez les porteurs sains et survivait encore plus longtemps
dans l'eau et dans les aliments., Au cours d4'une poussée
récurrente en 1961, la souche E1l Tor est devenue plus
virulente et, depuis les Célébes, elle s'est propagée dans
d'autres parties de l'Indone51e, en Inde, au ILaos et en
Chine. En 1965, elle a gagné rapidement 1'Afghanistan,
Bien que les frontleres du Pakistan et de 1'Iran aient &té
fermées, on n'a pu empécher de fagon efficace les contacts
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be stopped effectively and the disease spread to
Iran and allegedly to the Southern part of
Russia. It appeared a few years later in West
Africa, Nigeria, Ghana, Portugal and Italy.

In Canada during the last 3 years, 2 import-
ed cases of cholera have been reported. In 1974,
a business man from South Africa became 1ll in
Ontario, and V. cholerae, biotype E1 Tor, sero-
type Inaba, was isolated. A second case of
V. cholerae, biotype El Tor, serotype Ogawa, was
diagnosed in a visitor arriving from  the
Philippines in 1977 6), In addition, non-agglu-
tinable vibrios (NAG) Heiberg Group II have also
been isolated from 3 patients suffering from

acute gastroenteritis. The history of the first
patient (1976) is unknown while the other 2
returned from South America (1977)(6). This

vibrio has similar biochemical profiles to
V. cholerae but is not agglutinable by cholera O

subgroup antisera. It is associated with acute
gastroenteritis and may be the cause of food
poisoning.

Killed cholera vaccine has limited effi-

ciency. Oral or parenteral administration of
toxoid pregared from V. cholerae seems to be more
promising( ), The pathogenesis of the vibrio's
exotoxin has also been clarified. Stimulation of
the enzyme adenylate cyclase inside the cell
results in an accumulation of adenosime 3':5'
monophosphate, thereby inducing an  intensive
chloride secretion into the gut lumen together
with sodium, potassium, bicarbonate and water (8l

In addition to E1 Tor, other new vibrios
have emerged as a cause of enteric disease. V.

parahaemolyticus is often isolated from severe
seafood poisoning cases . 'The semi-anaerobic
Campylobacter species, C. fetus and (. coli,
require, perhaps, even more attention Both
affect animals and C. coli may produce acute
diarrhoea in children and adults. It is more
invasive and has been isolated from the
bloodstream of patients. A reliable and early

laboratory diagnosis of the causative organism is
extremely important for the proper treatment of
the patient as well as from the epidemiological
point of view. The National Enteric Reference
Centre of the Bureau of Bacterioclogy, L.C.D.C.,

has the necessary expertise and facilites to
ensure a rapid bacteriological diagnosis and
complete identification of the vibrios.
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‘dans la région montagneuse et la maladie s'est répandue
iIran et, dit-on, jusque

en
dans le Sud de la Russie, Quelques

années plus tard, le vibrion a refait surface en Afrique
occidentale, au Nigéria, au Ghana, au Portugal et en
Italie.

Au cours des 3 dernidres années, on a signalé au
Canada 2 cas de choléra qui ont été importés. En 1974, un

homme d'affaires d'Afrique du Sud a été malade en Ontario;
on a isolé chez lui V., cholerae, biotype E1 Tor, sérotype
Inaba. En 1977, on a retrouvé V. cholerae, biotype El Tor,
sérotype Ogawa chez un visiteur arrivant des Philippines®™,
De plus, on a isolé des vibrions non agglutinables
appartenant au groupe Heiberg II chez 3 malades atteints de
gastro-entérite aigu8. Les antécédents du premier malade
(1976) ne sont pas connus, mais on sait que les deux autres
revenaient d'un séjour en Amérique du Sud (1977)(6). Ce
vibrion possdde le méme profil biochimique que V. cholerae,
mais il n'est pas agglutinable par 1'antisérum cholérique
de sous-grdupe O. Il est 1ié 3 la gastro-entérite aiguB et
peut étre la cause d'une intoxication alimentaire.

Le vaccin anticholérique tué n'a qu'une efficacité
limitée. L'administration par voie orale ou parentérale de
l'anatoxine préparée 3 partir de V. cholerae semble offrir
de meilleures possibilités(7). De plus, on a réussi a
élucider la pathogénése de 1'exotoxine du vibrion. La
stimulation de l'adénylcyclase (enzyme) a 1'intérieur de la
cellule entrafne une accumulation de 1'adénosine 3':5'
monophosphate, ce qui provogue une hypersécrétion de chlo-
rure, de méme que de sodium, de potassium, de bicarbonate
et d'eaul8!

En plus du vibrion El Toxr, d'autres vibrions se sont
révélés la cause de maladies entériques. Il arrive souvent
qu'on isole V. parahaemolyticus chez les personnes accusant
une grave intoxication par les fruits de mer Peut-gtre

faut-il accorder encore plus d'attention & C. fetus et
C.coli, espaces semiaérobies — appartenant au  genre
Campylobacter 10) | 1es animaux sont réceptifs & ces deux

espdces et (., coli peut produire des diarrhées aigubs chez
les enfants et chez les adultes. Ces espéces sont plus en-
vahissantes et on les a isolées dans le systéme circulatoi-
re de certains malades. Le diagnostic de laboratoire siir et
précoce de l'agent étiologique est extrEmement important
tant pour le traitement efficace du malade gque pour la
prévention d'une épidémie. Le Centre national de référence
des bactéries entériques dQu Bureau de bactériologie,
L.L.C.M., offre les compétences et les installations néces-
saires pour assurer un diagnostic bactériologique rapide et
une identification compléte et détaillée des vibrions.
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SOURCE: Dr. L. Fidus, Director, Bureau of Bac~
teriology, Laboratory Centre for Disease
Control, Ottawa.

CAMPYLOBACTER ENTERITIS

In the continuous search for new etiologic
agents responsible for human gastroenteritis,
some species of the Campylobacter group have been
incriminated in recent years in the diarrheal
syndrome of both children and adults.

Campylobacter fetus, a species known to vet-
erinarians for many years as Vibrio fetus,
together with other members of this group have
been associated with several diseases of domestic
animals including infectious abortion of cattle
and ewes and enteritis of calves and pigs.

On rare
related to C.
cultures and
cases.

occasions,
fetus were
stools of

organisms apparently
isolated from blood
human gastroenteritis

Levy (1946) (1) and King (1957) (2}  suggested
that the "related vibrios" were associated with
human diarrhea. Véron and Chatelain (1973)(3)

proposed that the "related vibrios" be reclas-
sified as Campylobacter coli and Campylobacter
jejuni and in the 8th edition of Bergey's Manual
of Determinative Bacteriology they are classified
according to Sebald and Véron as Campylobacter
fetus, subspecies jejunt.

The highest incidence of the disease caused
by C. coli and C. jejuni is in young children,
but all ages can be involved. Adults seem to be
affected more severely than children and in some
studies a predilection for the debilitated adult

has been obsexrved.

Symptoms may include abdominal cramps, pro-
fuse diarrhea of sudden onset and fever. The
stools may contain purulent mucous, blood and
bile and are characteristically foul-smelling.
The acute phase may last from 1 to 3 days; how-
ever, semi-formed stools may be passed for longer
periods of time.

The disease can be acquired in some cases by
direct person-to-person contact oOr by contact
with animals. In some patients chicken, beef or
milk appear to have been the source of infection.
Odcasionally, dogs with diarrhea have yielded the
same organisms as the patients/owners. Acquisi-
tion of the disease by groups of travellers,
indicated food and water as a possible source of
infection.

In studies conducted in  Belgium, J.P.
Butzler{4) found campylobacters in 6% of children
and in 1.8% of adults with diarrhea. Studies
conducted in England by M.B. skirrow(5) show that
6.7% of patients suffering from diarrhea had
campylobacters in their stools in absence of any
other enteric pathogens. Over 400 isolates have
been reported in England in the eight months £fol-
lowing Skirrow's publication 6), prior to which
only very few cases were published.

The infrequency of isolation of C. eoli and
C. jejuni from stools has been due to inadequate
laboratory techniques, most of the earlier isola-
tions having been made from blood cultures, Only
recently J.P. Butzler (4) improved the methodology

SOURCE: DY L. Eidus, Directeur, Bureau de baetériologie,
Loboratoirve de lutte contre la maladie, Ottawa.

CAMPYLOBACTER ENTERITIS

Dans la quéte incessante de nouveaux agents étio-
logiques responsables de la gastro-entérite chez les
humains, on a incriminé, au cours des derniéres années,

certaines espdces du groupe Campylobacter comme
syndrome diarrhéique chez les enfants comme
adultes.

agents du
chez les

Campylobacter fetus, espdce connue des vétérinaires
depuis plusieurs années sous le nom de Vibrio fetus, et
d'autres membres de ce groupe ont été 1iés a plusieurs
maladies sévissant chez les animaux domestiques, dont
1'avortement infectieux du bétail et de 1la brebis et
1'entérite du veau et du porc.

A quelques rares occasions, on a isolé des
vraisemblablement apparentés a C. fetus dans des
de sang et de selles effectuées chez des
souffrant de gastro-entérite.

organismes
cultures
personnes

Levy (1946) (1) et King (1957) (2) ont 1laissé entendre
que ces "vibrions apparentés" étaient 1iés 4 la diarrhée
chez les humains. Véron et Chatelain (1973) (3) ont proposé
que les "vibrions apparentés" soient reclassés sous le nom
de Campylobacter coli et Campylobacter jejuni. Dans la 8
édition du livre de Bergey, Manual of Determinative

Bacteriology, on a opté pour la classification de Sebald et
Véron, soit Campylobacter fetus, sous-espéce jejunt.

Clest chez les enfants que l'incidence de la maladie
engendrée par C. coli et C. jejuni est la plus élevée;
cependant, elle peut frapper 3 tout &dge. L'atteinte chez
les adultes semble plus grave dque chez les enfants et
certaines études ont permis de constater qu'elle avait une
prédilection pour les adultes débiles.

Parmi les symptOmes, on note des crampes abdominales,
une diarrhée profuse d'apparition soudaine et de la fisvre.
Les selles peuvent contenir du mucus purulent, du sang et
de la bile et sont caractérisées par une odeur particu-
lidrement fétide. La phase aigu# peut durer de 1 & 3
jours; cependant, on peut excréter des selles semi-formées
pendant une période plus longue.

Dans certains cas, on peut contracter la maladie par
des contacts interhumains directs ou par des contacts avec
les animaux. Chez certains malades, la poule, le boeuf ou
le 1lait semblent &tre a 1l'origine de 1'infection. A
certaines occasions, on a constaté la présence des mémes
organismes chez les chiens atteints de diarrhée et chez
leurs propriétaires. Le fait que la maladie ait été con-
tractée par des groupes de voyageurs indique ‘que les
aliments et l'eau peuvent 8tre des sources possibles
d'infection.

Au cours d'études effectuées en Belgique, J.P.
Butzler(4) a constaté que les organismes du  groupe
Campylobacter étaient présents chez 6% des enfants et chez
1,8% des adultes atteints de diarrhée, Des études
effectuées en Angleterre par M.B. Skirrow(5) ont démontré
que ces organismes étaient présents dans les selles de 6,7%
des malades souffrant de diarrhée et ce, en 1l'absence de
toute autre entérobactérie pathogéne. Plus de 400 isolats
ont été signalés en Angleterre dans les huit mois qui ont
suivi 1la publication des constatations de Skirrow(G);
auparavant, seuls quelques cas étaient signalés.

L'isolement peu fréquent de C. eoli et de C. jejuni
dans les selles peut &tre attribuable a des techniques de
laboratoire impropres, la plupart des isolements antérieurs
ayant été effectués & partir de cultures de sang. Ce n'est
que récemment que J.P. Butzler(4), ayant perfectionné la

- 183 -




and succeeded in isolating these organisms from
stools after selective filtration through 0.65 um

millipore filters. Subsequently, a much simpler
technique of isolation was described by
Skirrow(6) in the United Kingdom as follows:

Selective agar: Oxoid BA base No. 2 to which the
following are added aseptically:

Lysed horse blood 7%

Vancomycin 10 mg/1

Trimethoprim 5 mg/1

Polymyxin B 2,500 I.U./1

Light fecal suspensions are inoculated
directly and spread in the normal mwanner. The
plates are incubated at 43°C in an anaerobic jar
(without catalyst) containing a mixture of 5%

oxygen, 10% carbon dioxide and 85% nitrogen.

Campylobacters are very small, highly motile
gram-negative bacilli showing few slightly curved
or S-shaped rods. After overnight incubation, the
growth may be effuse with droplet-like colonies.

C. eoli and C. jejuni are differentiated
from C. fetus by their optimum growth temperature
of 429C - 43°C and their inability to grow at
250C. Additional characteristics are described by
Véron and Chatelain(3) and Smibert (7).

These organisms are sensitive to macrolide

and aminoglycoside antibiotics, only partially
sensitive . to ampicillin and resistant to
penicillin. When treatment of gastroenteritis is

required, erythrbmycin may be the drug of choice,
while gentamicin has been suggested for the
septicaemic cases. )

The serological aspects of campylobacter
isolates from gastroenteritis will be studied at
the ILaboratory Centre for Disease Control,
Ottawa.
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méthodologie, a réussi 4 isoler ces organismes 3 partie des
selles en utilisant des filtres 3 millipores de 0,65 um,
Par la suite, Skirrow(6) a décrit 1a méthode suivante,
beaucoup plus simple: Gélose sélective: Oxoid BA base No. 2
3 laguelle on ajoute aseptiquement les produits suivants:

Sang de cheval lysé 7%
Vancomycine 10 mg/l
Triméthoprime 5 ng/1
Polymyxine B 2500 U.I./1

Les suspensions légéres de matiéres fécales sont
ensemencées directement et &talées de la fagon habituelle.
Les milieux de cultures sont incubés & 43°C dans un flacon
en anaérobie (sans catalyseur) contenant un mélange de 5%
d'oxygéne, 10% d'anhydride carbonique et 85% d'azote.

Les Campylobacters sont des bacilles gram-négatifs
trés petits pourvus d'une grande motilité et certains
d'entre eux se présentent sous forme de bAtonnets légdre-
ment incurvés ou en forme de S. Aprés une nuit d'incuba-
tion, la croissance peut 8tre diffuse et se présenter sous

forme de gouttelettes,

On peut distinguer C. coli et C. jejuni de (. fetus
par le fait que les premigéres ont une température optimale
de croissance de 42-43°C et qu'elles ne peuvent croftre &
250C. Véron et Chatelain(3) ainsi que Smibert(7) ont décrit
d'autres propriétés caractéristiques de ces bacilles.

Ces organismes sont sensibles aux antibiotiques
appartenant au groupe des macrolides et des amino-
glycosides, 1légérement sensibles a 1'ampicilline et
résistants a la pénicilline. Pour 1le traitement de la

médicament de
pour les

gastro-entérite, 1'érythromycine semble 1le
choix, tandis que la gentamycine a été proposée
cas de septicémie.

Les caractéristiques sérologiques des isolats de
Campylobacter provenant de malades atteints de gastro-
entérite seront étudiées au Laboratoire de lutte contre 1a
maladie, & Ottawa.
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