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Tiivistelm&: Kampylobakterioosi on ollut yleisin ihmisten elintarvikevélitteinen ruuansulatuskanavan infektio
EU:n alueella jo vuodesta 2007 ja yleisin raportoitu zoonoosi vuodesta 2005. Yleisimmat kampylobakterioosin
aiheuttajat ovat Campylobacter jejuni ja C. coli, ja niité esiintyy yleisesti erityisesti lintujen suolistossa. Yleisin

elintarvikevadlitteisen tartunnan aiheuttaja on raaka tai huonosti kypsennetty siipikarjan liha.

Kampylobakteerit voivat aiheuttaa elintarvikevdlitteisia epidemioita, mutta sairastapaukset ovat yleensa
sporadisia. Kampylobakterioosi rajoittuu tavallisesti itsestddn 3—4 pdaivassd, mutta vakavissa tapauksissa
tarvitaan  mikrobila&kitystd ja mahdollisesti sairaalahoitoa. Vuosittain  raportoidaan kymmenia
kuolemantapauksia EU:n alueella. Kampylobakterioosi voi aiheuttaa vakavia jalkitauteja, kuten reaktiivista

artriittia ja Guillain-Barrén oireyhtyman.

Broileriparvet saavat kampylobakteeritartunnan yleensa tilalle saapumisen jéalkeen ympéaristosta. Bakteerin
kolonisoiduttua lintujen suolistoon, ne alkavat erittdd bakteeria ulosteissaan enenevassd maarin.
Kampylobakteereita on pidetty perinteisesti harmittomina kommensaaleina bakteereina siipikarjan suolistossa.
Tutkimuksissa on kuitenkin kaynyt ilmi, ettd C. jejuni-tartunta aiheuttaa linnuissa muutoksia vaikkei nakyvia
oireita ilmaantuisikaan. Vuonna 2015 I6ydettin uusi kampylobakteeri C. hepaticus, joka aiheuttaa
munintakanoille spotty liver -nimistd maksatulehdusta. Tulehdus aiheuttaa muninnanlaskua ja lisdantynytta

kuolleisuutta.

Kampylobakteereilla on todettu mikrobilaékeresistenssid mm. tetrasykliineitd ja fluorokinoloneja vastaan.

Fluorokinoloniresistenssin on havaittu lisdantyneen EU:ssa seké ihmisilta etta tuotantoelaimilté eristetyilla C.
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jejuni- ja C. coli-kannoilla. Suomessa kampylobakteerien resistenssitilanne on ollut hyva kansainvalisesti

vertailtuna, mutta heikentyva resistenssitilanne aiheuttaa huolta vaikeiden tautitapausten hoidossa

maailmanlaajuisesti.

Ihmisilla ja siipikarjalla esiintyvia kampylobakteereita ja mikrobild&keresistenssitilannetta seurataan EU:ssa.
Vuonna 2003 Euroopan parlamentti ja neuvosto antoivat direktiivin tiettyjen zoonoosien ja niiden aiheuttajien
seurannasta. Direktiivin tavoitteena on mm. varmistaa zoonoottisten bakteerien ja niihin liittyvan
mikrobiladkeresistenssin seuranta jdsenmaissa. Komission taytantéénpanopaattksessa (EU 2020/1729) on
vahvistettu yhdenmukaiset sddnnot koskien mikrobiladkeresistenssin seurantaa ja raportointia kaudelle 2021—
2027. Mikrobikriteeriasetuksen (EY 2073/2005) mikrobiologiset vaatimukset on suunnattu elintarvikealan
toimijoille kaytettavaksi osana omavalvontaa varmistamaan markkinoille saatettavien tuotteiden turvallisuus.
Liséksi uudella eldinladkeasetuksella (EU 6/2019) pyritdan hillitsemaan mikrobiladkeresistenssin kehittymista
EU:n alueella mm. rajaamalla tietyt antibiootit vain ihmisten kayttoon, sekad tekemalla pakolliseksi kerata
elainlajikohtaista  mikrobiladkkeiden  kayttdtietoa. Suomessa on lisdksi kéytossd kansallinen
kampylobakteerivalvontaohjelma maa- ja metsatalousministerion zoonoosiasetuksen (316/2021) mukaisesti
seké FINRES-Vet seurantaohjelma.

Tama lisensiaatintyd antaa kirjallisuuskatsauksen muodossa ajankohtaista tietoa kampylobakteerien
esiintymisesta broilereilla ja munintakanoilla, sekd kampylobakterioosista ihmisilla. Tydssa kuvataan
kampylobakteereilla esiintyvan mikrobildékeresistenssin mekanismeja ja laajuutta ja sen merkitystéa inmisille.
Ty6hdn on myds ajantasaisesti koottu kampylobakteerien ja niilla esiintyvan mikrobilaékeresistenssin

seurantaan liittyva lainséadantd EU:n tasolla ja Suomessa.
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1 JOHDANTO

Kampylobakterioosi on ollut yleisin ihmisten elintarvikevalitteinen ruuansulatuskanavan
infektio EU:n alueella jo vuodesta 2007 ja yleisin raportoitu zoonoosi jo vuodesta 2005 (EFSA
2022). Yleisimmat kampylobakterioosin aiheuttajat ovat Campylobacter jejuni ja C. coli (EFSA
2023) ja niita esiintyy yleisesti eldinten ja erityisesti lintujen suolistossa sekd ymparistossa
(katsauksessa Horrocks 2009). Yleisimpia elintarvikevalitteisen tartunnan aiheuttajia ovat
raaka tai huonosti kypsennetty siipikarjan liha ja pastéroimaton maito. Ymparistossa
tartunnan |ahteind voi toimia lintujen ulosteista saastunut uimavesi sekda kontakti

kampylobakteeria kantaviin tuotanto- tai lemmikkieldimiin (EFSA 2022).

Kampylobakteerit voivat aiheuttaa elintarvikevilitteisia epidemioita, mutta sairastapaukset
ovat yleensd sporadisia; ne esiintyvat yksittdin, eikd niitd ole liitetty rekisteroityihin
epidemioihin (Suominen ym. 2024). Kampylobakterioositapauksia esiintyy eniten lampimien
kesakuukausien heina- ja elokuun aikana (Kuhn ym. 2018, Suominen ym. 2024). Tartunnan
saaminen ulkomaanmatkalla on my6s hyvin yleista. Kampylobakterioosin tyypillisimmat
oireet ovat ripuli, kuume ja vatsakipu (Suominen ym. 2024). Tauti rajoittuu yleensa itsestaan
3-4 paivassa (Blaser ym. teoksessa Campylobacter 2008), mutta vakavissa tapauksissa
tarvitaan  mikrobilddke- ja sairaalahoitoa. Vuosittain raportoidaan  kymmenia
kuolemantapauksia EU:n alueella (EFSA 2023). Kampylobakterioosi voi aiheuttaa vakavia
jalkitauteja, kuten reaktiivista artriittia ja Guillain-Barrén oireyhtyman (GBO) (Jacobs ym.

teoksessa Campylobacter 2008).

Broileriparvet saavat kampylobakteeritartunnan yleensa tilalle saapumisen jalkeen (Battersby
ym. 2016). Bakteerin kolonisoiduttua lintujen suolistoon, ne alkavat erittda bakteeria
ulosteissaan enenevassa maarin (Battersby ym. 2016). Kampylobakteerit pystyvat sailymaan
ympdristossa elinkykyisind, muttei viljeltdvissd olevina VBNC (viable but non-culturable) -
muotoina. Tdma ominaisuus mahdollistaa perdkkdisten parvien kontaminoitumisen tilojen
puhdistustoimenpiteistd huolimatta (Reichelt ym. 2013). My6s muut ldhistolld pidettavat
tuotantoeldimet voivat toimia kampylobakteerien reservuaareina ja toimia Ilahteind

broileriparvien bakteeritartunnalle (Frosth ym. 2020).



Kampylobakteereita on pidetty perinteisesti harmittomina kommensaaleina bakteereina
siipikarjan suolistossa. Tutkimuksissa on kuitenkin kaynyt ilmi, etta C. jejuni-tartunta aiheuttaa
linnuissa muutoksia vaikkei nakyvia oireita ilmaantuisikaan (Humphrey ym. 2014). Vuonna
2015 loydettiin uusi kampylobakteeri C. hepaticus, joka aiheuttaa munintakanoille spotty liver
-nimistd maksatulehdusta (SLD). Tulehdus aiheuttaa muninnanlaskua ja lisdantynytta

kuolleisuutta (Crawshaw ym. 2015).

Kampylobakteereilla on todettu mikrobildadkeresistenssia ~mm. tetrasykliineitd ja
fluorokinoloneja vastaan (EFSA 2024). Fluorokinoloniresistenssin on havaittu lisddntyneen
EU:ssa seka ihmisilta ettd tuotantoeldimilta eristetyilla C. jejuni- ja C. coli-kannoilla (EFSA ym.
2024). Suomessa kampylobakteerien resistenssitilanne on ollut hyva kansainvalisesti
vertailtuna (Ruokavirasto ym. 2020), mutta heikentyva resistenssitilanne aiheuttaa huolta
vaikeiden tautitapausten hoidossa. Esimerkiksi karbapeneemeihin kuuluvaa ertapeneemia
kohtaan on raportoitu resistenssia EU:ssa broilereiden resistenssitutkimusten yhteydessa.
Karbapeneemit ovat aminoglykosidien lisdaksi niitd antibiootteja, joita talla hetkelld

suositellaan kdytettaviksi vakavissa kampylobakterioositapauksissa (EFSA ym. 2024).

Ihmisilla ja siipikarjalla esiintyvia kampylobakteereita ja mikrobiladkeresistenssitilannetta
seurataan EU:ssa. Vuonna 2003 Euroopan parlamentti ja neuvosto antoivat direktiivin
tiettyjen zoonoosien ja niiden aiheuttajien seurannasta (2003/99/EY). Direktiivin tavoitteena
on mm. varmistaa zoonoottisten bakteerien ja niihin liittyvdan mikrobildadkeresistenssin
seuranta jasenmaissa. Komission taytantoonpanopaatoksessa (EU) 2020/1729 on vahvistettu
vhdenmukaiset sdannot koskien antibioottiresistenssin seurantaa ja raportointia kaudelle
2021-2027. lIhmisten kampylobakteeritartuntoja pyritddn vahentamaian EU:n alueella
mikrobikriteeriasetuksen (Komission asetus (EY) N:o 2073/2005 elintarvikkeiden
mikrobiologisista vaatimuksista) avulla. Asetus ja sen mikrobiologiset vaatimukset on
suunnattu elintarvikealan toimijoille kaytettdvaksi osana omavalvontaa varmistamaan
markkinoille saatettavien tuotteiden turvallisuus. Lisdksi uudella eldinladkeasetuksella (EPNa
6/2019) pyritaan hillitsemdan mikrobiladkeresistenssin  kehittymistda EU:n alueella.
Asetuksessa on useita mikrobilddkkeiden kayttda rajoittavia saannoksia, mm. tietyt antibiootit
on rajattu vain ihmisten kayttoon, ja asetuksen myota jasenmaille on tullut pakolliseksi kerata

eldinlajikohtaista mikrobilddkkeiden kayttotietoa.
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Suomessa on ollut toiminnassa kansallinen broilereiden kampylobakteerivalvontaohjelma
vuodesta 2008 ldhtien (MMMa 10/2007), ja talla hetkelld kansallisesta valvontaohjelmasta
saadetddan maa- ja metsatalousministerion asetuksessa 316/2021 zoonooseista. Kansallinen
valvontaohjelma toimii EU:n mikrobikriteeriasetuksessa asetetun valvontaohjelman rinnalla,
ja ndama valvontaohjelmat ovat tdydentdneet toisiaan. Broilereista eristettyjen
kampylobakteerien antibioottiresistenssia on Suomessa seurattu vuodesta 2003 lahtien osana

FINRES-Vet-seurantaohjelmaa.

Taman lisensiaatintutkielman tavoitteena on tutkia kirjallisuuden avulla kampylobakteereita,
niiden taudinaiheutuskykya ja yleisimpia mikrobildadkeresistenssin aiheuttavia mekanismeja.
Lisaksi tavoitteena on tarkastella kampylobakteeritartuntaa ihmisilla, kampylobakterioosin
taudinkuvaa, epidemiologiaa ja ilmaantuvuutta EU:n alueella. Tutkielman tarkoituksena on
myo6s tutkia kampylobakteerien kolonisaatiota ja tartunnan vaikutuksia broilereilla ja
munintakanoilla. Tavoitteena on my0s kartoittaa broilereista ja munintakanoista eristettyjen
kampylobakteerien mikrobiladkeresistenssin esiintymista ja valvontaa EU:n alueella, seka

toimenpiteita resistenssin vahentamiseksi.



2 KAMPYLOBAKTEERIT

Kampylobakteerit ovat gram-negatiivisia ja mikroaerofiilisia bakteereita. Ne ovat yleensa
ohuita, kayria tai spiraalimaisia sauvabakteereita. Jotkut lajit voivat esiintyd suorinakin
sauvoina, ja vanhoissa viljelmissa kampylobakteerit voivat muistuttaa enemman kokkeja kuin
sauvoja (Debruyne ym. teoksessa Campylobacter 2008). Muutamaa poikkeusta lukuun
ottamatta kampylobakteereilla on siima solun toisessa tai molemmissa paissa tehden niista
liikkuvia (katsauksessa Bolton 2015). Tallad hetkelld tunnetaan 43 kampylobakteerilajia ja 16

alalajia (Parte ym. 2020).

Kampylobakteerilajeista Campylobacter jejuni, C. coli, C. lari ja C. upsaliensis pystyvat
kasvamaan jopa 42-43 2C lampétilassa ja niitd kutsutaan termotoleranteiksi eli lampda
sietaviksi bakteereiksi. Nama nelja ovat myds kliinisesti merkittavimmat kampylobakterioosin
aiheuttajat ihmisilla (katsauksessa Levin 2007). C. jejunia ympardi polysakkaridikapseli
(Karlyshev ym. 2000). Lisaksi C. jejunin ulkokalvolla on lipo-oligosakkarideja (LOS), jotka voivat
olla sialyloituja (Gilbert ym. 2008). Tama sialylaatio eli siaalihapon lisédminen rakenteeseen

lisaa bakteerin taudinaiheutuskykya (Guerry ym. 2000).

Kampylobakteerit ovat yleinen 16ydos koti- ja villieldinten ruuansulatuskanavista otetuissa
ndytteissa. Bakteerit kolonisoituvat laajalti ruuansulatuskanavaan ja muualle elimistoon,
mutta hyvin harvoin aiheuttavat kliinisen taudin eldimille (katsauksessa Horrocks 2009).
Siipikarjalla kampylobakteerit kolonisoituvat yleensa umpi- ja paksusuolen alueelle, mutta
niitd on eristetty mydés muualta suolistosta ja mm. kupunaytteistd, pernasta ja maksasta
(Miller ym. 2011), sekd lisdantymiskanavasta ja follikkeleista (Cox ym. 2009).
Kampylobakteereita on eristetty lisdksi ymparistonaytteista tuotantotiloilla ja teurastamoissa,

sekd juomavedesta otetuista vesinaytteista (katsauksessa Horrocks 2009).

Kampylobakteerit eivat muodosta itiditd (Debruyne ym. teoksessa Campylobacter 2008),
mutta ne kestdvat elintarvikeketjun muuttuvia olosuhteita (mm. pH- ja lampdtila)
muodostamalla lepomuotoja, joiden aineenvaihdunta hidastuu ja solu kutistuu. Lisdksi solut
hyodyntavat liikkkumiskykydan selviytydkseen alhaisissa lampotiloissa (katsauksessa Bolton

2015). Kampylobakteerit ovat herkkid kuivumiselle. Tasta syysta niita ei juuri 16ydy naudan,
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sian tai lampaan ruhojen pinnoilta, koska jadahdyttamiseen kaytetdan kylmaa ilmaa.
Siipikarjateurastamoissa kaytetaan yleensa kylmaa vetta jaahdytyksessa, jolloin marka ruhon

pinta mahdollistaa kampylobakteerien sailymisen (katsauksessa Bolton 2015).

2.1 Taudinaiheutuskyky

Kampylobakteeritartunnan lopputulos riippuu ihmisen immuunipuolustuksen tilasta ja
bakteerikannan virulenssitekijoistd ja selviytymiskyvystd epdsuotuisassa ymparistossa
ruuansulatuskanavassa. Bakteerin kyky kolonisoitua isantdeldaimen ruuansulatuskanavaan
edellyttdd muun muassa liikkumis-, tarttumis-, tunkeutumis- ja myrkyllisten yhdisteiden

muodostuskykya (katsauksessa Bolton 2015).

2.1.1 Liikkuminen ja siimat

C. jejuni on taitava liikkumaan: se pystyy sopeuttamaan liikkumistyylinsd ympariston
viskositeettiin paremmin sopivaksi. Matalan viskositeetin ymparistossa se kayttaa solun paissa
olevia yksittdisia siimoja etenemiseen, mutta viskositeetin kasvaessa se alkaa hyodyntaa myds

spiraalimuotoansa (Shigematsu ym. 1998).

Kampylobakteerien siimalla on liikkumisen lisaksi my6s toinen merkittdva tehtava
kolonisaatiossa. Siima kuljettaa isdantdsolun sisdlle sytoplasmaan proteiineja, jotka ovat
isdntasoluun tunkeutumisen kannalta olennaisia. Esimerkiksi flagelliininkaltainen proteiini
FlaC ja Cia-proteiinit (Campylobacter invasion antigens) ovat proteiineja, jotka erittyvat siiman
erityssysteemin kautta solulimaan ja auttavat isantdsoluun tunkeutumisessa (Song ym. 2004,

Konkel ym. 2004).

2.1.2 Kemotaksia

C. jejunin liikettd ohjaa sen pinnan useat kemoreseptorit, jotka aistivat ymparistdssa olevia
kemiallisia yhdisteita. Yhdisteet toimivat joko houkuttimina tai karkottimina, ja ohjaavat
bakteerin liiketta tarpeen mukaan kohti suurempaa tai pienempaa yhdistepitoisuutta ja niin

kohti suotuisampaa elinymparistda. Kyseessa on monimutkainen signaalinvalityskaskadi, joka



on yhteydessa siimojen liikemoottoreihin (katsauksessa Korolik 2019). C. jejunin on kyettava
lilkkkumaan ainakin kolmessa erilaisessa ymparistdssa: nisakkaan ruuansulatuskanavassa,
linnun ruuansulatuskanavassa ja ympariston vesistoissa. C. jejunin eri kantojen
kemoreseptorien valilla on havaittu vaihtelua. limeisesti se pystyy muokkaamaan naiden
reseptoriensa toimintaa ymparistoon ja isdntdeldimen elimistoon paremmin sopivammaksi

(Day ym. 2012).

Hugdahl ym. (1988) selvittivat C. jejunin houkuttimena toimivia ihmisen ruuansulatuskanavan
yhdisteita. He havaitsivat, ettd mahalaukun, suoliston ja sappirakon epiteelisolujen erittamat
liman musiini-glykoproteiinit aiheuttivat C. jejunin positiivista kemotaksiaa. Samalla tavoin
toimi L-fukoosi, yksi musiinin sisdltamista sokereista, seka yllattden sappineste, joka myos
sisaltdd L-fukoosia. Sappinesteestd eristetyt sappisuolat toimivat kuitenkin karkottimina

(Hugdahl ym. 1988).

2.1.2 Tarttumisproteiinit

Bakteerin kolonisaatio isdntdeldimen elimist6on vaatii tarttumiskykya. C. jejunin
kolonisaatiolle on olennaista kyky sitoutua suoliston epiteelisolujen pintaan. C. jejunin
solukalvon ulkopinnalla on kiinnittymisproteiineja tdahan tarkoitukseen (katsauksessa Bolton
2015). Konkel ym. (2010) selvittivat tutkimuksessaan, ettd C. jejunilla tallaisia
tarttumisproteiineja ovat mm. fibronektiinin kaltainen proteiini A (fibronectin-like protein A,
FIpA) sekda kampylobakteerin fibronektiinin adheesioproteiini (Campylobacter adhesion to
fibronectin, CadF). Voimakas sitoutuminen isdntdsoluun vaatii sekd CadF:n ettd FIpA:n

toimintaa (Konkel ym. 2010).

2.1.3 Solumyrkyt

Monien gram-negatiivisten bakteerien tapaan kampylobakteerit tuottavat useita
solumyrkkyja, esimerkiksi cytolethal distending -toksiinia (CDT). CDT hakeutuu isantdeldimen
epiteelisolun tumaan, pysayttaa solusyklin ja aiheuttaa solun turpoamisen johtaen lopulta

solun kuolemaan (katsauksessa Bolton 2015, Whitehouse ym. 1998). C. jejuni ja C. coli voivat



CDT:n valitykselld laukaista isdantdeldimen suolistossa tulehdusreaktion aiheuttamalla

interleukiini-8:n erityksen epiteelisoluista (Hickey ym. 2000).

2.1.4 Kapseli

C. jejunin polysakkaridikapselin on havaittu edesauttavan bakteerin isantasolujen invaasiota
ja voimistavan sen taudinaiheutuskykya (Bacon ym. 2001). Kapselin polysakkaridirakenne voi
auttaa bakteerin selviytymistd verenkierrossa ja sen myo6ta edesauttaa yleisinfektioiden
kehittymista (Sahin 2017). Tutkimuksissa on todettu kapselin suojaavan C. jejunia luontaiseen
immuniteettiin kuuluvalta komplementtijarjestelmalta estamallda komplementtikaskadin
lopputuloksena muodostuvan kalvoihin hyokkdaavan kompleksin MAC:n tarttumisen
solukalvoon. Nain ollen kapselillisilla C. jejuneilla on suuremmat mahdollisuudet selvita
verenkierrossa ja aiheuttaa yleistynyt sairaus (Keo ym. 2011). Kapselinmuodostuksella on
kuitenkin havaittu my6s negatiivisia vaikutuksia bakteerin taudinaiheutuskykyyn: Rubinchik

ym. (2014) huomasivat kapselin heikentdvan C. jejunin tarttumiskykya kohdesolujen pintaan.

2.1.5 Lipo-oligosakkaridit

C. jejunin pinnalla olevat lipo-oligosakkaridit (LOS) auttavat bakteeria isantdeldimen elimiston
kolonisaatiossa. Ne suojaavat bakteeria mm. luontaiseen immuniteettiin kuuluvilta
kationisilta antimikrobisilta peptideiltd CAP, kuten katelisidiineilta, ja auttavat siten
selviytymaan isantdeldimen verenkierrossa (Keo ym. 2011). Myds LOS:n sialylaation on
havaittu suojelevan bakteeria seerumin antimikrobisilta tekijoilta (Guerry 2000). C. jejunin
LOS on tutkimuksissa yhdistetty vakaviin infektioihin ja jalkitautina esiintyvdan GBO:hon.
Tiettyjen LOS-geenilokusten ja LOS:n sialylaation on havaittu voimistavan ihmisen
dendriittisolujen aktivaatiota ja lisddvan sitd kautta B-solujen proliferaatiota ja vasta-
ainemuodostusta (Kuijf ym. 2010). Godschalk ja kumppanit ovat yhdistdneet tietyt LOS-
geenilokukset ja siaalihapon gangliosidiristivasta-aineiden muodostumiseen ja GBO:n
kehittymiseen (Godschalk ym. 2004). LOS:n sialylaatio ei ole kuitenkaan valttamatonta, jotta
C. jejuni voisi aiheuttaa yleisinfektion (Ellstrom ym. 2014). T4ta oletusta tukee 16ydos, jonka

mukaan sialylaatioon kykenevid kantoja on eristetty suhteessa enemman potilailta, joilla on



ollut jokin vakava systeemisairaus jo ennestaan. Ndiden kantojen invasiivisuutta ei voi liittaa

vain sialylaatiokykyyn (Ellstrom ym. 2014).

2.1.6 CmeABC-effluksipumppu

Kampylobakteerien monia eri aineita solusta ulos pumppaava (campylobacter multidrug
efflux, CME) -pumppu vastaa sappisuolojen ja raskasmetallien vastustuskyvystd, sekd on osa
useiden mikrobiladkkeiden vastustusmekanismia (katsauksessa Bolton 2015). Téma CmeABC-
effluksipumppu on RND (Resistance-nodulation-cell division) -transportteriryhmaan kuuluva
solukalvon pumppu, jota koodaa kolmen geenin operoni cmeABC. Se koostuu periplasmisesta
fuusioproteiinista CmeA, sisdkalvon effluksitransportterista CmeB seka ulkokalvon proteiinista
CmeC (Lin ym. 2002). CmeABC vastaa monen mikrobildadkkeen luontaisesta vastustuskyvysta,
seka suojaa bakteeria sappisuoloilta isantdeldimen suolistossa. Sappisuolojen vastustuskyky
on elintarkeaa suolistopatogeeneille ja CmeABC auttaakin osaltaan C. jejunia kolonisoitumaan

isdntaeldimen suolistoon (Lin ym. 2002).

2.2 Resistenssimekanismit

2.2.1 CmeABC-effluksipumppu ja antibioottiresistenssi

Sekda gram-negatiivisilla ettd gram-positiivisilla bakteereilla on solukalvolla erilaisia
effluksipumppuja, kalvoproteiineja, jotka kuljettavat bakteerille haitallisia tai vieraita
yhdisteita ulos solusta. C. jejunilla CmeABC on yhdistetty resistenssin muodostumiseen usealle
eri antibiootille (Pumbwe ja Piddock 2002, katsauksessa Webber ja Piddock 2003). CmeABC
vahentaa beetalaktaamien, fluorokinolonien, makrolidien, kloramfenikolin seka tetrasykliinin
vaikutusta (Pumbwe ja Piddock 2002). C. jejunin resistenssi tetrasykliinia ja fluorokinoloneja
vastaan on monen mekanismin yhteisvaikutuksen tulosta ja CmeABC:n toiminnalla on
havaittu olevan iso vaikutus korkean tason resistenssin muodostumisessa (Sharifi ja Bakhshi

2021).

C. jejunin CmeABC-effluksipumpusta on |oydetty alkuperdista tehokkaampi versio, joka on

nimetty RE-CmeABC:ksi (resistance-enhancing). Sen on havaittu tehostavan monen



antibiootin resistenssia entisestaan, etenkin fluorokinolonien vastustuskykya. Muutos johtuu
ilmeisesti sekvenssimuutoksista CmeB:n ladkkeensitomistaskussa (Yao ym. 2016). RE-cmeABC
on levinnyt C. jejuni-kannoilla maailmanlaajuisesti ja yleistyy koko ajan. Geenia on |6ytynyt
useilta erilaisilta sekvenssityypeilta ja leviamista tapahtuu ilmeisesti horisontaalisesti C. jejuni-

populaatiossa (Yao ym. 2021).

2.2.2 Fluorokinoloniresistenssi

Fluorokinolonit estavat bakteerien DNA-synteesia estamalla kahden entsyymin, DNA-gyraasin
ja topoisomeraasi 1V:n, toimintaa. Vaikutus johtaa bakteerin vaurioitumiseen ja kuolemaan
(katsauksessa Wieczorek ja Osek 2013). Kampylobakteereilla ei ole topoisomeraasientsyymid,
joten niiden herkkyys fluorokinoloneille perustuu vain DNA-gyraasin estoon. DNA-gyraasi
koostuu neljasta alayksikosta, kahdesta GyrA- ja kahdesta GyrB-proteiinista (katsauksessa
Payot ym. 2006). C. jejunilla ja C. colilla tavataan gyrA-geenissa T86|-mutaatiota, joka johtaa
korkean tason fluorokinoloniresistenssiin (katsauksessa Payot ym. 2006, Piddock ym. 2003,
Jesse ym. 2006). Taman nukleotidipistemutaation seurauksena yksittdinen aminohappo
kodonissa 86 vaihtuu isoleusiinista treoniiniksi (Piddock ym. 2003). T86l-mutaatio on yleisin
kampylobakteereilla tavattu fluorokinoloniresistenssia aiheuttava mutaatio, mutta muitakin
aminohappovaihdoksia esiintyy, esimerkiksi T86A ja A90A gyrA:ssa, sekda M491L gyrB:ssa.
Mutaatiot aiheuttavat eritasoista resistenssia (katsauksessa Smith ja Fratamico 2010). Lisaksi
T86l-mutaation aiheuttaman resistenssin tason on havaittu vaihtelevan paljon eri C. jejuni-
isolaateilla, mika viittaa siihen, etta resistenssiin vaikuttavat muutkin tekijat kuin gyrA-
mutaatio (Piddock ym. 2003). Kampylobakteerien CmeABC-effluksipumpun onkin todettu

voimistavan fluorokinoloniresistenssia (Pumbwe ja Piddock 2002, Ge ym. 2005).

2.2.3 Makrolidiresistenssi

Makrolidiantibiootit, kuten erytromysiini, keskeyttdvat bakteerin proteiinisynteesin
kiinnittymalla ribosomin 50S alayksikon rRNA-osaan aiheuttaen rakenteellisia muutoksia
ribosomissa (katsauksessa Wieczorek ja Osek 2013). C. jejunin ja C. colin korkean tason
resistenssi makrolidiantibiootteja kohtaan perustuu pistemutaatioon 23S rRNA-geenin

kahdessa nukleotidissa (2074 tai 2075) peptidyylitransferaasialueella V-domainissa. Naista



A2075G transitiomutaatio on yleisempi kuin A2074C transversiomutaatio. Geenistda on
bakteerin genomissa kolme kopiota, mutta resistenssin ilmenemiseen riittaa, etta kahdessa
kolmesta on tapahtunut pistemutaatio (Gibreel ym. 2005, katsauksessa Gibreel ja Taylor
2006). A2074C on harvinaisempi mutaatio ja tavattu vain C. jejunilla (katsauksessa Gibreel ja
Taylor 2006). Lisaksi matalan tason resistenssia C. jejunilla aiheuttaa muutokset ribosomin 50S
alayksikon proteiineissa L4 ja L22 (katsauksessa Gibreel ja Taylor 2006). Nama mutaatiot
toimivat synergistisesti CmeABC-effluksipumpun kanssa makrolidiresistenssin
aikaansaamiseksi (Cagliero ym. 2006). Makrolidiresistenssin pysyvyyden
kampylobakteerikannassa on havaittu riippuvan resistenssin voimakkuudesta. Tutkimuksissa
korkean tason resistenssi on sdilynyt populaatiossa erytromysiinin aiheuttaman
valintapaineen poistuttua, mutta matalan tason resistenssi ei ole sailynyt.
Resistenssifenotyypin pysyvyydelld on merkitystd antibioottiresistenssin kehittymiselle ja

leviamiselle (Caldwell ym. 2008).

Kampylobakteereilla on loydetty vasta melko hiljattain rRNA-metylaasia koodaava erm(B)-
geeni. Ribosomin 30S alayksikon 16S rRNA:n metylaatio aiheuttaa korkean tason
aminoglykosodiresistenssia estamalla niiden paasyn sitoutumisalueelle (katsauksessa Doi ym.
2007). Geeni on kromosomaalinen, mutta sen aktivaatio saattaa tarvita kontaktin
makrolidiantibiootin kanssa ennen makrolidiresistenssin ilmenemista. Konstitutiivisen erm(B)-
geenin omaavat bakteerit osoittavat vastustuskykya makrolideille suoraan, mutta induktiivista
erm(B)-geenia kantavat bakteerit eivat ilmenna resistenssia ennen kuin ovat olleet kontaktissa
makrolidien kanssa. Induktiivinen geenimuoto on harvinaisempi, eikd sita kantavien
bakteerien resistenssin taso ole yhta korkea kuin konstitutiivisesti ilmentyvan geenimuodon,
mutta induktiivinen geenimuoto on ongelmallinen, koska sen aiheuttamaa resistenssia ei

valttamatta havaita perinteisilla fenotyyppisilla 1adkeherkkyysmenetelmilld (Deng ym. 2015).

2.2.4 Tetrasykliiniresistenssi

Tetrasykliinien vaikutus perustuu bakteerin proteiinisynteesin estamiseen. Tetrasykliinit
sitoutuvat magnesiumkationiin, jonka avulla ne siirtyvat bakteerin solukalvon lapi. Sielld ne

irtautuvat magnesiumista, sitoutuvat ribosomin 30S-alayksikkdon ja estavat siirtdgja-RNA:n
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sitoutumisen ribosomiin ja sitad kautta peptidiketjun pitenemisen (katsauksessa Wieczorek ja

Osek 2013).

Kampylobakteerit pystyvat muodostamaan ribosomaalisia suojaproteiineja (RPP, ribosomal
protection protein) kuten Tet(O). Tet(O) on eristetty ensimmaisen kerran C. jejunista, mutta
niita esiintyy muillakin bakteereilla. Tata suojaproteiinia koodaava tet(0O)-geeni on peraisin
Streptomyces rimosus-bakteerista, joka tuottaa luonnostaan oksitetrasykliinid (katsauksessa
Connell ym. 2003). Tet(O) tekee kampylobakteerin resistentiksi tetrasykliinien vaikutukselle
(Gibreel ym. 2004, Dasti ym. 2007, Pérez-Boto ym. 2014). Tet(O) pystyy irrottamaan
tetrasykliinimolekyylin ribosomista niin, ettd proteiinisynteesi voi jatkua (katsauksessa
Connell ym. 2003). Kampylobakteerien tet(O)-geeni voi olla joko plasmidissa tai
kromosomissa. Geenin sijainti plasmidissa on yleista C. jejuni-isolaateilla, C. coli-isolaateilla se
sijaitsee useimmiten kromosomissa (Dasti ym. 2007). Resistenssin taso voi vaihdella paljon
tet(0)-geenia kantavien isolaattien valilla. On myo6s havaittu, ettei kampylobakteerilaji tai se,
sijaitseeko tet(O) plasmidissa vai kromosomissa, vaikuta yksindan tetrasykliiniresistenssin
tasoon (Pérez-Boto ym. 2014). Kun geeni sijaitsee plasmidissa eikd ole osa bakteerin
kromosomia, voi se siirtya bakteerilta toiselle helpommin (Gibreel ym. 2004). CmeABC-
effluksipumpun toiminta nostaa tetrasykliiniresistenssin tasoa kampylobakteereilla (Pumbwe

ja Piddock 2002, Sharifi ja Bakhshi 2021).

On osoitettu, ettd C. jejuni-bakteerien konjugaatio, eli DNA:n yksisuuntainen siirtyminen
bakteerista toiseen, lisddantyy broilereiden ruuansulatuskanavan lampétilassa. Verrattaessa
konjugaatiofrekvenssia broilerin (42 °C) ja ihmisen (37 °C) ruuansulatuskanavan lampdétilassa,
kasvoi konjugaatiofrekvenssi huomattavasti ja tet(O)-geenia kantavien plasmidien siirtyminen
C. jejuni-bakteerisolusta toiseen lisaantyi 42 °C:ssa. Tama tarkoittaa sitd, etta
antibioottiresistenssi voi levitda tehokkaammin lintujen ruuansulatuskanavassa kuin ihmisen.
Lampotilan stimuloiva vaikutus on havaittu usean tet(O)-geenia kantavan plasmidin kohdalla

(Cuevas-Ferrando ym. 2020).
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2.2.5 Aminoglykosidiresistenssi

Aminoglykosidiantibiootit hairitsevat bakteerien proteiinituotantoa sitoutumalla ribosomin
30S-alayksikon 16S rRNA:n aminoasyyli-tRNA:han eli A-alueelle (Llano-Sotelo ym. 2002)
aiheuttaen epanormaalin proteiinin muodostumisen (katsauksessa Wieczorek ja Osek 2013).
Bakteereilta on |6ydetty useita aminoglykosideja muokkaavia entsyymeja. Ne voidaan jakaa
kolmeen ryhmaan: aminoglykosidifosfotransferaasit, aminoglykosidiadenyylitransferaasit ja
aminoglykosidiasetyylitransferaasit (katsauksessa Aleksi¢ ym. 2021). Nama entsyymit
muokkaavat aminoglykosideja ja heikentdvat niiden affiniteettia A-alueelle (Llano-Sotelo ym.
2002). C. jejunilta ja C. colilta on |6ydetty useita aminoglykosideja muokkaavien entsyymien
geeneja. Ne voivat sijaita joko bakteerin kromosomissa tai plasmidissa ja nama plasmidit ovat
usein MDR (multidrug resistance) -plasmideja sisdltden monen eri antibiootin
resistenssigeeneja (Olkkola 2016, Zarske ym. 2024). Esimerkiksi useat aminoglykosidi-6-
adenylyylitransferaasia koodaavat kromosomaalisen aadE-geenin variantit, kuten aadE-Cc ja
aadE-1 on liitetty streptomysiiniresistenssiin. Gentamisiiniresistenssia aiheuttaa mm. aph(2”)-

li-geeni, joka koodaa aminoglykosidifosfotransferaasia (Zarske ym. 2024).
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3 KAMPYLOBAKTERIOOSI

3.1 Oireet

Ihmisilla yleisimmat kampylobakterioosin aiheuttajat ovat C. jejuni ja C. coli (Blaser ym.
teoksessa Campylobacter 2008). Infektiivinen annos on hyvin pieni, alle 1000 bakteeria, ja
inkubaatioaika on 2-5 péivaa (katsauksessa Rautelin ja Hanninen 2000). Tyypillisid oireita ovat
ripuli, kuume ja vatsakipu (Suominen ym. 2024). My0s verista ripulia ja voimattomuutta voi
esiintya (Blaser ym. teoksessa Campylobacter 2008). Kampylobakterioosin voi varmasti
diagnosoida vain ulostendytteesta (Blaser ym. teoksessa Campylobacter 2008, katsauksessa
Rautelin ja Hanninen 2000). Taudinkulku riippuu bakteerin taudinaiheutuskyvysta,
infektioannoksesta ja henkilon vastustuskyvystd, mutta tauti rajoittuu yleensa itsestdan 3-4
paivassa (kirjassa Blaser ym. teoksessa Campylobacter 2008). Qireilu voi kuitenkin kestaa jopa
viikkoja ja vaatia sairaalahoitoa (katsauksessa Rautelin ja Hdnninen 2000). Vuonna 2022 EU:n
alueella raportoitiin 10 551 (7,7 %) kampylobakteeritartuntaa, jotka vaativat sairaalahoitoa,
kuolemantapauksia raportoitiin 34 (EFSA 2023). Schonberg-Norio ym. (2006) havaitsivat
tutkimuksessaan, ettd melkein puolet suomalaisista kampylobakterioosipotilaista (47 %)
tarvitsivat sairaalahoitoa. Naista sairastapauksista 31 % oli 60-vuotiaita tai vanhempia, mika

voi selittda suurta sairaalapotilaiden maaraa (Schonberg-Norio ym. 2006).

3.2 Kampylobakterioosin hoito

Kampylobakterioosi on yleensa itsestaadn rajoittuva tulehdussairaus, joten mikrobildadakehoitoa
suositellaan vain immuunipuutteisille potilaille, raskaana oleville, sekd potilaille, joilla on
vakavia oireita (katsauksessa Rautelin ja Hanninen 2000). Fluorokinoloneja on kaytetty
kampylobakterioosin hoidossa yleisesti, mutta heikentyneen resistenssitilanteen takia niita ei
enda suositella (EFSA 2024). Makrolidiantibiootit ovat nykyadn ensisijainen valinta
(katsauksessa Rautelin ja Hanninen 2000, kirjassa Blaser ym. teoksessa Campylobacter 2008,
EFSA 2024). Karbapeneemeja suositellaan talld hetkelld aminoglykosidien lisdksi kaytettaviksi

vakavissa kampylobakterioositapauksissa (EFSA ym. 2024).
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Antibioottihoito kotoperaisissa kampylobakterioositapauksissa on ollut yleistd. Vuonna 2002
tehdyn tutkimuksen mukaan kampylobakterioositartunnan saaneista 75,4 % sai
antibioottihoitoa. Makrolidit (roksitromysiini, erytromysiini, atsitromysiini, klaritromysiini) ja
fluorokinolonit ovat olleet kdytetyimmat antibioottiryhmat. Antibioottihoidon ei tosin ole

havaittu lyhentavan taudin kestoa (Schonberg-Norio ym. 2006).

3.3 Jalkitaudit

Kampylobakterioosin jalkitauteja ovat mm. reaktiivinen artriitti (Hannu ym. 2002), artyvan
suolen oireyhtyma (IBS) (katsauksessa Spiller 2007) seka Guillain-Barrén oireyhtyma (GBO)
(Jacobs ym. teoksessa Campylobacter 2008). Reaktiivinen artriitti on ei-markdinen
niveltulehdus, jonka voi laukaista suoliston tai virtsateiden tulehdussairaus. Naiden
tulehdusten taustalla voi C. jejunin lisdksi olla mm. Salmonella, Yersinia enterocolitica tai
Shigella flexneri (Hannu ym. 2002). Tulehduksen jalkeinen IBS on epaspesifi suoliston reaktio,
jossa tulehdussoluja ja tulehduksen valittdjaaineita on kertynyt normaalia enemman
limakalvoon. IBS:n tyypillisia oireita ovat turvotus ja l0ysa, vetinen ja limainen uloste

(katsauksessa Spiller 2007).

3.3.1 Guillain-Barrén oireyhtyma

Vuonna 1982 eristettiin ensimmaista kertaa kampylobakteeri potilaalta, joka oli sairastunut
GBO:n suolistotulehduksen jdlkeen. Lisdksi potilaan seerumin kampylobakteerivasta-aineet
olivat koholla (Rhodes ym. 1982). GBO on monihermojuuritulehdus, jonka tunnetuin
yksittdinen laukaiseva tekija on C. jejunin aiheuttama suolistotulehdus. Yleensad 1-3 viikkoa
suolistotulehduksen jalkeen potilaalle kehittyy raajojen tuntohdiriditd, jotka nopeasti
etenevat raajojen lihasheikkoudeksi. Lihasheikkous voi edetd myos vartalon alueelle ja

kasvojen ja suun lihaksiin (Jacobs ym. teoksessa Campylobacter 2008).

GBO on immuunivalitteinen oireyhtyma, joka voi puhjeta ihmisella tulehdussairauden jalkeen.
Joidenkin bakteerien kuten C. jejunin tiettyjen kantojen soluseinan lipo-oligosakkaridit (LOS)
ovat rakenteeltaan hyvin samanlaisia kuin ihmisen hermojen pinnalla olevat gangliosidit.

Nama LOS toimivat epitooppeina eli kiinnittymiskohtina bakteeria vastaan muodostetuille
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vasta-aineille. Vasta-aineet kiinnittyvat ja merkitsevat myods elimiston omiin kudoksiin
kuuluvat gangliosidit ja aikaansaavat immuunipuolustusjarjestelman aktivoitumisen ja

soluvaurioiden muodostumisen hermoissa (Koga ym. 2006).

3.4 Epidemiologia

3.4.1 Tartunnan lahteet

Ihminen voi saada kampylobakteeritartunnan elintarvikkeiden valityksella tai ymparistosta.
Yleisimpia elintarvikevalitteisen tartunnan aiheuttajia ovat siipikarjan liha ja pastéroimaton
maito. Ymparistossa tartunnan lahteina voi olla lintujen ulosteista saastunut uimavesi seka
kontakti kampylobakteeria kantaviin tuotanto- tai lemmikkieldimiin (EFSA 2022).
Tanskalaisessa 16 vuoden seurantatutkimuksessa yleisimmat tartunnan ldhteet olivat raa’an
tai huonosti kypsennetyn broilerinlihan kasittely tai sydominen, tuotantoeldinkontakti, tai
saastuneen veden juominen tai siind uiminen (Kuhn ym. 2018). Siipikarjan ja etenkin
broilerinliha on havaittu yleiseksi tartunnan ldhteeksi my6s Suomessa kotimaisissa
sairastapauksissa. Altistaviksi tekijoiksi on epidemiologisissa tutkimuksissa tunnistettu
huonosti kypsennetyn broilerin tai kalkkunan lihan sydéminen, naudan jauhelihan syominen,
happoladkkeiden kadyttd, kontakti luonnonvaraisiin lintuihin tai niiden ulosteeseen seka
eldinten ulosteiden tai lannan kasittely (Suominen ym. 2024). My06s pintavesissa uiminen seka
juominen luonnon vesista tai kaivosta on havaittu altistaviksi tekijoiksi (Schénberg-Norio ym.

2004, Suominen ym. 2024).

Koko genomin multilokussekvenssityypitykselld pystytaan hyvin tarkasti vertaamaan eri
isolaattien samankaltaisuutta. Vaikka perinteiselld seitseman alleelin MLST-tyypityksella
isolaatit vaikuttaisivat hyvin samankaltaisilta, voi kokogenomi-MLST:lld samankaltaisuus jaada
paljon pienemmaksi. Kokogenomi-MLST tarjoaakin tehokkaan tydkalun epidemiologiselle
tutkimukselle (Llarena ja Kivistd 2020). Kampylobakteeripositiivisen broilerinlihan ja ihmisten
kampylobakterioositapausten valistd yhteytta on paasty tehokkaasti tutkimaan MLST:n avulla.
Kovanen ym. (2016) havaitsivat kausittaisen  huipun aikana todennettujen
kampylobakterioositapausten sekda broilereiden teuraserista eristettyjen C. jejunin

sekvenssityyppien valilla suurta paallekkdisyytta. Potilasndytteistd eristettyjen isolaattien
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sekvenssityypeista 79 % vastasi broileri-isolaattien sekvenssityyppeja. Vaikka otettiin
huomioon aika, joka kesti teurastuksesta potilasnaytteen ottoon, paallekkaisyys oli silti 48 %.
Kun isolaateista analysoitiin koko genomi MLST:lId ja huomioitiin aikajana, paallekkaisyys
putosi 24 %:iin. Yleisimmat sekvenssityypit olivat ST-45, ST-230, St-267 ja ST-677 seka ihmisten
ettd broilereiden isolaateissa. Tastd voidaan paatella, ettd broilerinliha on yleinen

tartunnanlahde myos kotimaisissa kausittaisen huipun tartunnoissa (Kovanen ym. 2016).

3.4.2 Matkailun merkitys

Kampylobakterioosi on todenndkdisempaa saada ulkomaanmatkoilla kuin kotimaassa (EFSA
2021, Mughini-Gras ym. 2013). Myds matkakohteen etdisyydelld kotimaasta on merkitysta;
hollantilaistutkimuksen mukaan matkat eksoottisiin kohteisiin kuten Afrikkaan, Latinalaiseen
Amerikkaan, Karibialle, mutta my6s Eteld-Eurooppaan, lisdsivat tartunnan riskia verrattuna
Lansi-Euroopan matkoihin (Mughini-Gras ym. 2013). Terveyden ja hyvinvoinnin laitoksen
(THL) yllapitamaan tartuntatautirekisteriin on vuosien 2004-2021 aikana kirjattu 30 433 (43
%) ulkomailla saatua kampylobakterioositapausta. Eniten tartuntoja oli saatu Eteld-Euroopan
maista (7 204, 24 %) ja Kaakkois-Aasiasta (6 394, 21 %). Yleisimmat tartuntamaat olivat
Thaimaa (5092, 17 %), Espanja (3981, 13 %) ja Turkki (2 877, 9 %) (Suominen ym. 2024).
Ulkomaanmatkalla saatujen tartuntojen suurempaa maarda voi myo6s selittda heikompi
hygienian taso kohdemaassa verrattuna kotimaahan (Mughini-Gras ym. 2013), mutta sen
lisaksi C. jejunilla ja C. colilla on havaittu alueellisia eroja sekvenssityypeissa. Alueellisia
endeemisia sekvenssityyppejd on tunnistettu ainakin Suomesta C. jejunille ja C. colille
(Karenlampi ym. 2007) ja Australiasta C. jejunille (Mickan ym. 2007). Ihmiselle kehittyy usein
kohtaamiaan kampylobakteerikantoja kohtaan vastustuskykyd, joten uudet serotyypit
aiheuttavat herkemmin oireita (Miller ym. 2005). Lisdksi vaikka ihmisten valiset
kampylobakteeritartunnat ovat harvinaisempia, on mahdollista, etta alueelle aiemmin vieraat
kampylobakteerien sekvenssityypit padsevat leviamaan ulkomaanmatkalta palaavan mukana

kotiin paluun jalkeen (Mughini-Gras ym. 2013).
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3.4.3 Demografiset tekijat

Kampylobakterioosi on yleista lapsilla ja nuorilla. Koko EU:n alueella ilmaantuvuus on vuonna
2022 ollut suurinta 0—4-vuotiailla (148/100 000), my6s 5—24-vuotiailla tautia on raportoitu
enemman kuin vanhemmilla ikdryhmilla (5-14-v. 58/100 000, 15-24-v. 60/100 000) (ECDC
2023) (kuva 1). Myos Tanskassa tehdyssa tutkimuksessa on havaittu tartuntoja esiintyvan
enemman alle 4-vuotiailla lapsilla, seka nuorilla aikuisilla eli 20—29-vuotiailla (Kuhn ym. 2018).
Suomessa kampylobakterioosin ilmaantuvuus eri ikdluokissa poikkeaa kuitenkin paljon EU:n
ikdjakaumasta. Suomessa ilmaantuvuus on suurinta aikuisilla 25—44-vuotiailla (54/100 000)
sekd 45—64-vuotiailla (70/100 000). Toisaalta Saksassa on my0s ilmaantuvuus suurinta 15—24-

vuotiailla (66/100 000), mutta suuria eroja ikaluokkien valilla ei esiinny (ECDC 2023).
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Kuva 1. Kampylobakterioosin ilmaantuvuus (tautitapaukset/100 000 asukasta) eri ikdluokissa

koko EU:n alueella, Suomessa ja valikoiduissa jasenmaissa vuonna 2022. Léhde: ECDC 2023.

Tautitapausten ilmaantuvuudessa on havaittu ero sukupuolten valilld. Kuhn ym. (2018) ovat
huomanneet kampylobakterioosin olevan vyleisempaa miehilla kuin naisilla kaikissa
ikdluokissa. Suomessakin on tautitapauksissa havaittu selked sukupuolijakauma: 59 %

kotimaisista kampylobakteeritartunnoista on ollut miehilla (Suominen ym. 2024).

17



3.4.4 limaantuvuus ihmisilla

3.4.4.1 llmaantuvuus EU:n alueella

Kampylobakterioosi on ollut yleisin elintarvikevalitteinen ruuansulatuskanavan infektio
ihmisilla EU:n alueella jo vuodesta 2007 ja yleisin raportoitu zoonoosi jo vuodesta 2005 (EFSA
2022). Kampylobakterioosi oli yleisin elintarvikevalitteinen ruuansulatuskanavan infektio EU:n
alueella myo6s vuonna 2022. Iimaantuvuus oli 47/100 000 (ECDC 2023) (taulukko 1) ja se on
pysynyt samalla tasolla vuodesta 2018 Iahtien (EFSA 2023). Zoonoosidirektiivissa 2003/99/EC
on maaratty elintarvikevalitteisten epidemioiden raportointi pakolliseksi EU:n alueella.
Vuonna 2022 kaikista ilmoitetuista zoonoositapauksista yli 61 % oli kampylobakteriooseja
(EFSA  2023). Kampylobakterioositapausten ilmaantuvuudessa on havaittu selvaa
vuodenaikaisvaihtelua: eniten tapauksia raportoidaan kesakuukausina ja etenkin elokuussa,
lisdksi toinen pienempi tapausmadrien piikki esiintyy tammikuussa (Kuhn ym. 2018, EFSA
2022). Vuonna 2021 jasenvaltiot ilmoittivat 127 840 vahvistettua
kampylobakterioositapausta. Madardssa havaittiin nousua 2,1 % edellisvuoteen, mutta vuonna
2020 raportoitiin alhaisin tartuntojen maara (120946 kpl) vuonna 2007 alkaneen EU-
seurannan aikana (EFSA 2022). Vuoden 2020 alhaisen tapausmaaran on arvioitu johtuvan
Yhdistyneen kuningaskunnan eroamisesta EU:sta kyseisend vuonna seka COVID-19

pandemian aiheuttamista rajoituksista (EFSA 2021).

Taulukko 1. Kampylobakterioosin ilmaantuvuus (tautitapaukset/100 000 asukasta) EU:n

alueella, Suomessa ja valikoiduissa EU:n jasenmaissa vuonna 2022. Ldhde: ECDC 2023.

lImoitetut llImaantuvuus
tautitapaukset

Koko EU 137 309 47

Suomi 2462 44

Tanska 5143 88

Saksa 43 471 52

Espanja 20 816 60
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Kaikista vuoden 2022 EU:n alueella vahvistetuista kampylobakterioositapauksista ilmoitettiin
60 %:ssa my0Os tieto kampylobakteerilajista. Yleisin infektion aiheuttaja oli C: jejuni 88 %. Muita

olivat C. coli 11 %, C. fetus 0,3 %, C. upsaliensis 0,2 % ja C. lari 0,1 % (EFSA 2023).

Seitsemantoista jasenmaata ja yksi EU:n ulkopuolinen maa (Norja) raportoi yhteensa 255
kampylobakteeriepidemiaa vuonna 2022. Kampylobakteerit olivat viidenneksi yleisin
elintarvikevalitteisen epidemian aiheuttaja EU:n jasenmaissa. Mm. Salmonella, norovirus ja
Bacillus cereus -bakteerin toksiinit olivat yleisempiad jasenmaiden raporteissa. Jasenmaiden
valilla esiintyy paljon eroja elintarvikevilitteisten epidemioiden seurannassa ja raportoinnissa,

joten tuloksia ei voi suoraan verrata keskenaan (EFSA 2023).

3.4.4.2 llmaantuvuus Suomessa

Kampylobakteeri on yleisin suolistotulehduksia aiheuttava bakteeri Suomessa (THL 2023).
Keskimaarainen ilmaantuvuus ihmisilla on ollut melko korkea viimeisten 10 vuoden aikana,
noin 80 tautitapausta 100 000 asukasta kohti (kuva 2) (ECDC 2023). llmaantuvuudessa on
havaittavissa selvd notkahdus 2020-2021 (ECDC 2023), kuten muissakin maissa johtuen
todennakoisesti COVID-19 aiheuttamista rajoituksista (EFSA 2021). Suomessa raportoitiin
vuonna 2021 ihmisilld 1 798 (ilmaantuvuus 32/100 000) kampylobakteeritapausta. Tapausten
maara siis laski edellisvuoden 2 074 tapauksesta (THL 2021). Vuonna 2022 tapauksia
ilmoitettiin Suomessa 2 462 ja ilmaantuvuus oli 44/100 000. llmaantuvuus on jaanyt
alhaisemmaksi kuin ennen COVID-19-pandemiaa (THL 2023). Kotimaisia tartuntoja

raportoitiin 294 (12 %), tartuntamaatieto puuttui 1 625 (66 %) tapauksessa (THL 2023).

Kuten muuallakin EU:n alueella, myds Suomessa on kampylobakterioosin ilmaantuvuudessa
havaittu vuodenaikaisvaihtelua; eniten tapauksia ilmoitetaan yleensa heina-elokuussa (THL
2020, Suominen ym. 2024). Ulkomailta saatujen tartuntojen ilmaantuvuus jakautuu tasaisesti

vuoden kaikille kuukausille (Suominen ym. 2024).
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Kuva 2. Kampylobakterioosin ilmaantuvuus (tautitapaukset/100 000 asukasta) EU:ssa ja

Suomessa 2013-2022. Ladhde: ECDC 2023.

Vuosina 2010-2021 Suomessa raportoitiin 31 elintarvikevalitteistda ja 6 vesivalitteista
kampylobakteeriepidemiaa. Elintarvikevalitteisissa epidemioissa sairastuneita oli 2-24 ja
yhteensa 276. Vesivilitteisissa epidemioissa sairastuneita oli 10-96 ja yhteensa 188.
Epidemioiden ladhteiksi jaljitettiin ravintolaruokailu (14/31), broilerinliha (5/31) tai muu
siipikarjanliha (5/31), raakamaito (4/31), juomavesi (5/6) ja uimavesi (1/6). Kolmessa

epidemiassa tartunnanlahde jai tunnistamatta (Suominen ym. 2024).

Kampylobakterioositapaukset ovat yleensa sporadisia; ne esiintyvat yksittdin, eika niitd ole
liitetty rekisteroityihin epidemioihin. Tartuntoja raportoidaan vuosittain paljon enemman kuin
epidemioissa sairastuneita ihmisid. Suominen ym. (2024) tutkivat MLST:n avulla potilaista
eristettyjen C. jejuni-isolaattien sekvenssityyppeja ja huomasivat tautitapausten ryppaita,
joita ei ollut ilmoitettu Ruokaviraston yllapitdamaan rekisteriin elintarvikkeiden tai veden
valitykselld levinneista epidemioista. Elintarvikevalitteinen epidemia voi jadda havaitsematta,
varsinkin jos tartunnat ovat laajalle levinneitd, lisdksi epidemian ilmoitus- ja
seurantakdytdnndissd voi olla puutteita, mm. epatarkat potilastiedot, pitkd aika
tautitapauksen havaitsemisen ja tartuntatautirekisteriin ilmoittamisen valillda (Suominen ym.

2024).
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4 KAMPYLOBAKTEERITARTUNTA BROILEREILLA JA
MUNINTAKANOILLA

4.1 Tartunta ja kolonisaatio

Broileriparvet saavat kampylobakteeritartunnan yleensa tilalle saapumisen jalkeen (Battersby
ym. 2016). Kampylobakteerin ei ole havaittu tarttuvan lintuihin hautomossa tai kuljetuksen
yhteydessa hautomosta kasvattamoon (Herman ym. 2003). On arvioitu, etta broilerit saavat
tartunnan yleensa noin kolmen viikon idssa (van Gerwe ym. 2009). Espanjassa lampimassa ja
kosteassa ilmanalassa tartunta on havaittu jo 10 paivan ikdisilla broileritipuilla (Urdaneta ym.
2023). Broileritiloilla yleisin eristetty kampylobakteerilaji on C. jejuni, mutta myo6s C. colia on
tavattu (Schets ym. 2017, Reichelt ym. 2022). Munintakanoilla esiintyy C. colia, C. jejunia
(Sulonen ym. 2007) ja liséksi C. laria (Schets ym. 2017).

Tutkimuksissa ei ole havaittu eroa C. colin ja C. jejunin valilla siind, mihin elimiin ne siipikarjassa
kolonisoituvat  (Mdiller ym. 2011). Broilereiden umpisuoleen kolonisoituneiden
kampylobakteerien maarissa on kuitenkin havaittu suuria yksil6llisia eroja. Tama herattaa
huolen yhdistettyjen umpisuolindytteiden kaytosta teurastamoilla osana
kampylobakteerivalvontaa; tulokset eivat edusta koko parven kampylobakteeritilannetta

yksil6llisen vaihtelun vuoksi (Bahrndorff ym. 2015).

Bakteerin kolonisoiduttua lintujen suolistoon, ne alkavat erittdd bakteeria ulosteissaan
enenevassda madrin. Bakteeri voi pdasta helposti leviamaan tilan ymparistoon henkildkunnan
toimesta (Battersby ym. 2016). Seka broileritilojen ettd kananmunatilojen on havaittu
levittdvan ympadristéonsa kampylobakteereita, mutta broileritilojen  ymparistossa
kampylobakteerimaarat ovat korkeampia. Tama todennakoéisesti johtuu siita, etta lintujen
kierto tilalla on nopeampaa ja siirtelya ja liiketta on yleensa enemman etenkin, jos thinning-

menetelma on kaytossa (Schets ym. 2017).

Monissa EU-maissa on kadytossa kasvatusmenetelmad, jossa broilereita |dhetetdan teuraaksi
useammassa erdassa samasta parvesta. Nadin lintuja saadaan kasvatettua enemman teuraaksi

ja tilankayttdé maksimoitua (Frosth ym. 2020). Téma harventaminen (thinning) kuitenkin lisaa
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broileriparven riskid saada kampylobakteeritartunta tuotantotilojen ulkopuolelta (Frosth ym.
2020, Reichelt ym. 2023). Suomessa harventamista ei tehdd, vaan noudatetaan all in — all out
-menetelmaa, jossa koko parvi tulee tilalle ja [ahtee teuraaksi yhdessa (Suomen siipikarjaliitto

2024).

Ympariston stressitekijat, mm. alhainen kosteus, lilan matala tai korkea lampétila tai UV-valo,
aiheuttavat kampylobakteerien siirtymisen VBNC-muotoonsa. Bakteerien viljeltavyys
heikkenee nopeasti muutamassa paivassa uloste- ja vesindytteistd, mutta VBNC-
kampylobakteereita on |oytynyt tutkimuksissa maaperandytteista jopa 28 padivaa ja
vesindytteistd 63 padivaa naytteenoton jalkeen (Reichelt ym 2023). Tdma ominaisuus voisi
selittaa sen, etta saman sekvenssityypin C. jejunin on havaittu aiheuttavan perakkaisten
broileriparvien kolonisoitumisen tilojen puhdistustoimenpiteista huolimatta (Battersby ym.

2016, Reichelt ym. 2022, Reichelt ym. 2023).

Paivalampdotilan ja parven kampylobakteeripositiivisuuden valilla on huomattu olevan selva
yhteys. Jonssonin ym. (2012) tutkimuksessa ilmeni, etta jos ulkoilman paivan keskilampoétila
jai alle nollan asteen, oli positiivisia broileriparvia vdahan. Jos keskilampotila nousi yli kuuden
asteen, lisaantyi myos positiivisten parvien maara lineaarisesti. Viiledt sadolosuhteet

vahensivat kampylobakteeritartuntoja broilereilla selvasti (Jonsson ym. 2012).

Muut tuotantoeldimet voivat toimia kampylobakteerien reservuaareina ja Ilahteina
broileriparven bakteeri-infektiolle. Useissa tutkimuksissa on havaittu, ettd broileritilan
Iahistolla tai jopa samalla tilalla pidettdvat nautakarja, siat tai munintakanat lisddvat parven
riskia saada tartunta (Zweifel ym. 2008, Jonsson ym. 2012, Frosth ym. 2020). Tutkimuksissa on
ndahty, miten nautakarjasta eristetyt kampylobakteerigenotyypit eristetddan myochemmin
broileriparvesta (Zweifel ym. 2008, Frosth ym. 2020). Kantojen siirtymista on havaittu myos
toisinpdin, broilereista nautakarjaan (Zweifel ym. 2008). Jonsson ym. (2012) havaitsivat
broileritilan saavan todenndkdisemmin kampylobakteerin suhteen positiivisia parvituloksia,

jos alle 4 km paassa sijaitsi positiivinen broileritila.

Karpasten on havaittu olevan yhteydessa kampylobakteeritartuntaan broilereilla (Jonsson ym.

2012). Lampimissa olosuhteissa niiden maara ja liikkuminen lisdantyvat. Karpaset voivat
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toimia vektorina ja kuljettaa kampylobakteerin ymparistosta, esimerkiksi 1dhist6lla olevalta
nautakarjatilalta broileritilalle. Ruotsalaistutkimuksen yhteydessa havaittiin karpasverkkojen
asentamisen ikkunoihin vahentdavan merkittavasti kampylobakteeripositiivisten parvien

maaraa teurastamolla (Frosth ym. 2020).

Munien toimimista kampylobakteeritartunnan vektorina on myods tutkittu. Munan pinta voi
likaantua ulosteista ja kontaminoitua kampylobakteereilla etenkin vapaan kanan
munintakanaloissa, lattiakanaloissa tai free range- eli ulkokanaloissa ja luomukanaloissa,
joissa kanoilla on ulkoilumahdollisuus. Tutkimuksissa munankuorista on kuitenkin vain vahan,

jos lainkaan, l6ytynyt kampylobakteereita (Sulonen ym. 2007, Jones ym. 2016).

Kananmunien tuotantotapa vaikuttaa kampylobakteerin esiintymiseen munintakanoilla.
Myds ympariston rakenteilla on iso merkitys kampylobakteerin sdilymiseen ymparistossa.
Vapaana pidettavien munintakanojen ulostenaytteissa esiintyy enemman
kampylobakteereita kuin perinteisissa tai virikehdkeissa pidettavilla kanoilla. Ulkona kanat
ovat alttiita vektoreille, alustan puhtaanapito on vaikeaa ja bakteerit voivat sdilyd maaperassa
sopivissa olosuhteissa (Rama ym. 2018). Jones ym. (2016) totesivat virikehdkkikanalan
kuopsuttelumaton toimivan kampylobakteerin reservuaarina. Perinteisen hakkikanalan
rakenteista kampylobakteeria 16ytyi vahiten verrattuna virikehdkkikanalaan ja lattiakanalaan

(Jones ym. 2016).

4.2 Tartunnan vaikutukset

Kampylobakteereita on pidetty perinteisesti harmittomina kommensaaleina bakteereina
siipikarjan suolistossa. Tutkimuksissa on kuitenkin kaynyt ilmi, etta C. jejuni-tartunta aiheuttaa
linnuissa muutoksia vaikkei nakyvia oireita ilmaantuisikaan. Humphrey ym. (2014) havaitsivat,
etta C. jejuni aiheutti aina broilerin suolistossa synnynndisen immuniteetin aktivoitumisen ja
tulehdusreaktion. He vertasivat eri broilerirotuja ja huomasivat, etta broilerin rotu ei juuri
vaikuta kampylobakteerien maaraan tai kolonisaatioon umpisuolessa, mutta tulehduksen
voimakkuudessa ja sen aiheuttamissa muutoksissa oli suuria eroja. Nopeimmin kasvavalla
rodulla oireet olivat voimakkaammat kuin hitaammin kasvavilla roduilla. Nopeimmin

kasvavaan rotuun kuuluvilla linnuilla ilmeni umpisuolen limakalvolla paksuuntumista ja
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ileumin limakalvolla paksuuntumisen lisdksi villusten lyhenemista ja yhteenliittymista. Myos
ripulia ja jalkavaurioita, kuten pododermatiittia esiintyi. Niilla myds tulehduksen
valittdjaaineet, proinflammatoriset kemokiinit CXCLi1 ja CXCLi2 seka interleukiini-1B, pysyivat
kauemmin koholla verrattuna hitaammin kasvaviin rotuihin. Nopeimmin kasvavalla rodulla ei
esiintynyt kuitenkaan lainkaan interleukiini-10-tulehdusvalittdjaainetta. Tama voi johtaa
siihen, ettd tulehdusreaktio on heikosti saadelty ja kehittyy pitkittynyt tulehdus, suolen
limakalvo vaurioituu ja lintu sairastuu ripuliin. Humphrey ym. (2014) spekuloivat, etta
rotujalostus on tassa tapauksessa vaikuttanut T-valkosolujen toimintaan jaimmuunipuolustus
on heikentynyt. Koska tutkimuksessa ei havaittu nopeasti kasvavan rodun edustajien olevan
herkempia saamaan kampylobakteeritartuntaa eikd kolonisoituneiden bakteerien maarat
eronneet muista roduista, on epdvarmaa, onko tutkimustuloksella merkitystd muutoin kuin

broilereiden hyvinvoinnin kannalta (Humphrey ym. 2014).

Awad ym. (2015) huomasivat C. jejuni-tartunnan aiheuttavan nopeasti histomorfologisia
muutoksia broilereiden suolistossa. Villukset lyhenivat ja kryptat madaltuivat verrattaessa
kontrolliryhman lintuihin, lisaksi villusten pinta-ala vaheni. He havaitsivat kuitenkin myos
suolistossa pian kdynnistyvan villuksia korjaavat toiminnot ja villusten erot tasaantuivat, tosin
tartunnansaaneilla villukset jaivat leveammiksi. Lisaksi C. jejuni heikensi elektrolyyttien
imeytymista suolistossa. Vaikkei kokeen linnuilla todettu kliinisia sairauden oireita, niiden
kasvu hidastui ja painonkehitys jai jalkeen kontrolliryhman linnuista. Rehun kulutus oli samalla
tasolla tartunnansaaneilla ja kontrolliryhmdssa, joten rehun hyotysuhde heikkeni tartunnan

myotd (Awad ym. 2015).

I3lld on havaittu olevan vaikutusta siihen, miten nopeasti ja voimakkaasti C. jejuni paasee
kolonisoitumaan broileritipun suolistoon. On osoitettu, etta jos broileritipu saa tartunnan pian
kuoriutumisen jilkeen, bakteeri paasee kolonisoitumaan nopeasti suolistoon ja
bakteerimaarat olivat korkeat umpisuolessa. Jos broileritipu sai tartunnan noin kolmen viikon
idssa, kolonisaatiomaarat jaivat mataliksi samalla kun T-lymfosyyttien ja sytokiini IL-8:n
maarat nousivat. T-lymfosyyteilld saattaa néin olla C. jejunin kolonisaatiota hillitseva vaikutus
(Han ym. 2016). Toisin kuin Awad ym. (2015), Han ym. (2016) eivdt havainneet
tutkimuksessaan C. jejunin kolonisoimien broileritipujen umpisuolessa tai ohutsuolen ileum-

osassa makroskooppisia tai mikroskooppisia vaurioita. Myodskaan kliinisia oireita ei ilmennyt,
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vaikka kolonisaatio olisi ollut voimakas ja lymfosyyttien maara suolen lamina propriassa

lisaantynyt.

4.3 Campylobacter hepaticus

C. hepaticus on S-kirjaimen muotoinen gram-negatiivinen bakteeri, jolla on yksi siima
molemmissa solun paissa (Van ym. 2016). C. hepaticus aiheuttaa munintakanoille spotty liver
-nimistd maksatulehdusta (SLD) (Crawshaw 2015, Van ym. 2016). Sen ei ole raportoitu
aiheuttavan ihmisille oireita (Van ym. 2022). Bakteeri I6ydettiin ja eristettiin ensimmaisen
kerran vuonna 2015 Englannissa vapaana laiduntavilta munintakanoilta (Crawshaw ym. 2015)
ja vuonna 2016 se eristettiin Australiassa munintakanoilta, kuvailtiin ja nimettiin C
hepaticukseksi (Van ym. 2016). Kyseessa on todennakdisesti sama tauti kuin jo 1950-luvulla
kuvailtu Avian vibrionic hepatitis (AVH), silla niiden patologia ja epidemiologia ovat
samanlaiset (Crawshaw ym. 2015). SLD:ta ja C. hepaticusta on tavattu ainakin Australiassa,

Yhdysvalloissa ja Englannissa (Crawshaw 2015, Van ym. 2016, lenes-Lima ym. 2023).

Linnut voivat olla vasta 12vk ikdisia, kun saavat tartunnan, mutta kliiniset oireet puhkeavat
vasta kun muninnan huippukausi alkaa n. 26—30 viikon idssa. Tartunnasta voi kulua jopa 8
viikkoa ennen kuin oireet alkavat (Phung ym. 2019). C. hepaticus kolonisoituu kanan
ohutsuolen alueelle. Bakteerimaara lisdantyy duodenumista ileumiin ja on runsaimmillaan
umpisuolessa (Van ym. 2017). Bakteeri ei kuitenkaan vaikuta suolen epiteelin rakenteeseen,
villusten tai kryptojen kokoon, vaan aiheuttaa vaurioita ldhinnd kanan maksaan. Sen on
havaittu kuitenkin heikentdvan tartunnan saaneiden lintujen suoliston Iluonnollista
bakteerikantaa ja sitd kautta heikentdvan niiden hyvinvointia (Van ym. 2022). Kanojen
munantuotanto laskee 9 % ja kuolleisuus nousee 2 % (Courtice ym. 2023). Sairauden merkkeja
ei yleensa esiinny muninnan laskun ja lisddantyneen kuolleisuuden lisdksi, mutta maksassa
bakteeri aiheuttaa nekroottisia pisteitda elimen pinnalle seka tulehdussolujen (makrofagit,
granulosyytit, heterofiilit) infiltraation (Crawshaw ym. 2015). Taudin puhkeamisen jalkeen
tilalle jaa bakteerin kantajakanoja: C. hepaticus on eristettdvissa oireettomien kanojen
ulostendytteistd. SLD voi myos puhjeta toistuvasti samalla tilalla (Courtice ym. 2023). C.

hepaticus on saatu eristettyd ymparistonaytteista tiloilla: vedestd, maaperastd, mudasta,
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punkeista, kdrpasista, koppakuoriaisista, rotan ja luonnonvaraisten lintujen ulosteesta (Phung

ym. 2019, Courtice ym. 2023).

C. hepaticuksesta on eristetty useita kantoja (Phung ym. 2019, lenes-Lima ym. 2023) ja sen
genomia tutkittaessa on havaittu sen muistuttavan muista kampylobakteerista eniten C.
fetusta. C. hepaticuksen genomista on |oytynyt CmeABC effluksipumpun geenit cmeA, cmeB
ja cmeC seka saatelyyn osallistuva repressorigeeni cmeR. CmeABC effluksipumppu suojaa

bakteeria sappisuoloilta ja lisda selviytymiskykya suolistossa (lenes-Lima ym. 2023).
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5 SIIPIKARJAN KAMPYLOBAKTEERI- JA RESISTENSSIVALVONTA

5.1 Valvonta EU:n alueella

Vuonna 2003 Euroopan parlamentti ja neuvosto antoivat direktiivin tiettyjen zoonoosien ja
niiden aiheuttajien seurannasta (2003/99/EY). Direktiivi velvoittaa jasenmaita kerdamaan
olennaista tietoa zoonooseista, mikrobildadkeresistenssistd ja elintarvikevalitteisista
epidemioista. Jasenmaat ilmoittavat tuloksensa vuosittain EU:n komissiolle, ja Euroopan
ruokaturvallisuusviranomainen EFSA (European Food Safety Authority) ja Euroopan
tautienehkaisy- ja valvontakeskus ECDC (European Center for Disease Prevention and Control)
tutkivat, kasittelevat ja julkaisevat tiedot julkisissa vuosiraporteissa (EFSA 2023, ECDC ja EFSA
2024). Direktiivin mukaan kampylobakterioosin aiheuttajat on sisallytettava seurantaan, ja C.
jejunin ja C. colin osalta on annettu erityinen vaatimus kerata tietoa edustavasta maarasta
bakteerien isolaatteja siipikarjasta. Muita pakollisia seurattavia bakteereita ovat mm.

Salmonella spp. ja Listeria monocytogenes (2003/99/EY).

Ihmisten kampylobakteeritartuntoja EU:n alueella pyritdadn vahentamaan parantamalla
teurastuksen hygieniatasoa mikrobikriteeriasetuksen nojalla (Komission asetus (EY) N:o
2073/2005 elintarvikkeiden mikrobiologisista vaatimuksista). Asetus ja sen mikrobiologiset
vaatimukset on suunnattu elintarvikealan toimijoille kaytettavaksi osana omavalvontaa
varmistettaessa markkinoille saatettavien tuotteiden turvallisuus. Mikrobikriteeriasetuksen
prosessihygieniavaatimuksiin =~ on  sisdllytetty  broileriteurastamoissa  suoritettavat
kampylobakteeritutkimukset. Kokonaisten jadahdytettyjen broileriruhojen niskanahasta tulee
tutkia kampylobakteerien pitoisuus. Tutkimusta varten naytteitd kerdtaan 50, joista 15 saa
talla hetkelld voimassa olevan lainsdadannon mukaan ylittda raja-arvon 1 000 pmy/g.
Vuodesta 2025 Idhtien raja-arvon ylittavien naytteiden sallittu lukumaara laskee viidestatoista
kymmeneen. Naytteet on tutkittava kesdkaudella kesdkuun alusta lokakuun loppuun kerran
viikossa. Naytteenottoa voidaan harventaa tapahtuvaksi 2 viikon valein, jos tulokset ovat
olleet hyvaksyttavida 52 perakkaisena viikkona. Talvikaudella marraskuun alusta toukokuun

loppuun naytteet on otettava kerran kuukaudessa.

27



Vuonna 2022 23 maata raportoi yhteensd 60060 tutkittua niskanahkanaytetta
kampylobakteerien prosessihygieniavaatimuksiin liittyen. Naista 13 909 (43,5 %) oli positiivisia
kampylobakteerin suhteen, ja 10 347 naytettad (17,2 %) ylitti 1 000 pmy/g raja-arvon (EFSA
2023a). Kampylobakteerivalvontaan liittyvia seurantatoimenpiteitd ei ole taysin yhtenaistetty
EU:n alueella, joten jasenmaiden raportoimia tuloksia ei voi tdysin verrata keskenaan
prosessihygieniaan  liittyvien  teurastamondytteiden osalta  (EFSA  2023). Jos
prosessihygieniavaatimuksen raja-arvo ylittyy, on toimijan parannettava teurastuksen
hygieniatasoa ja prosessivalvontaa omavalvonnan edellyttamien korjaavien toimenpiteiden

lisdksi (EY 2073/2005, EFSA 2023).

Komission taytantéonpanopaatoksessa (EU) 2020/1729 on vahvistettu yhdenmukaiset
saannot koskien antibioottiresistenssin seurantaa ja raportointia kaudelle 2021-2027.
Broilereilta tulee tutkia teurastuksen yhteydessa umpisuolinaytteista eristetyilta C. jejuni- ja
C. coli -kannoilta antibioottiresistenssi. Tama paatos koskee broilerien lisdaksi munintakanoja
ja broilerinlihaa, myo6s teuraskalkkunat ja niiden liha on tutkittava. Muita tutkittavia eldimia

ovat alle vuoden ikdiset nautaeldimet ja siat.

C. jejunin esiintymisessd on hyvin suurta vaihtelua maiden valilld (taulukko 2).
Broilerinaytteissa esiintyy vahemman C. colia kuin C. jejunia. EU:n alueella (laskelmissa on
mukana edelleen my6s Yhdistynyt kuningaskunta UK) raportoitiin vuonna 2022 1 568 (14 %)
positiivista C. coli-naytetta tutkituista 11 119 umpisuolindytteesta (ECDC ja EFSA 2024).
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Taulukko 2. Tutkittujen ja C. jejunin suhteen positiivisten broilereiden umpisuolindytteiden
lukumaara EU:ssa (laskelmissa mukana Yhdistynyt kuningaskunta UK), Suomessa ja

valikoiduissa jdsenmaissa vuonna 2022. Lahde: EFSA ja ECDC 2024.

Kokonais- Positiiviset %
naytemaara naytteet
koko EU + UK 13 580 3069 22,6
Suomi 2036 70 3,4
Tanska 669 170 25,4
Saksa 458 125 27,3
Espanja 564 239 42,4

Kampylobakteerien antibioottiresistenssissa on havaittu suuria eroja eri EU:n jasenmaiden
valilla (taulukko 3). Talla hetkelld testattavat antibiootit ovat siprofloksasiini, tetrasykliini,
erytromysiini, ertapeneemi, kloramfenikoli sekda gentamisiini. Vuonna 2021 testauspaneeli
muuttui, kun streptomysiini ja nalidiksiinihappo poistettiin, ja kloramfenikoli ja ertapeneemi
lisattiin (Ruokavirasto ym. 2023). Kloramfenikoli-resistenssi oli vuonna 2022 hyvin alhainen tai
ei havaittu lainkaan EU:n alueella. Ertapeneemille resistentteja C. jejuni -isolaatteja
broilereilta sen sijaan eristettiin kohtalaisesti samoin kuin korkealla tasolla ertapeneemille
resistenttejd C. coli -isolaatteja. Ertapeneemiresistenssitilanne aiheuttaa huolta, koska
karbapeneemit ovat aminoglykosidien lisdksi niitd antibiootteja, joita talla hetkelld

suositellaan kaytettaviksi invasiivisissa kampylobakterioositapauksissa (EFSA ym. 2024).
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Taulukko 3. Antibioottiresistenssin  esiintyvyys (%) vuonna 2022 broilereiden

umpisuolinaytteista eristetyissa C. jejuni -bakteereissa EU:n alueella (laskelmissa mukana

Yhdistynyt kuningaskunta UK), Suomessa ja valikoiduissa EU:n jasenmaissa. CIP
siprofloksasiini, ERY = erytromysiini, GEN = gentamisiini, TET = tetramysiini, CHL =

kloramfenikoli, ETP = ertapeneemi. Lahde: EFSA ym. 2024.

Jasenmaa CIp ERY GEN TET CHL ETP

EU 26 MS + 70,9 1,5 0,1 50,7 0 10,2

UK (2 927)

Suomi (70) 1,4 0 0 0 0 0

Tanska (170) 38,2 0 0 24,1 0 1,8

Saksa (120) 72,5 0 0 52,5 0 15,8
Espanja 90,0 0 0 70,6 0 4,7

(170)
Kampylobakteerien  fluorokinoloniresistenssin ~ on havaittu lisdantyneen EU:n

mikrobildadkeresistenssiseurannan aikana vuosina 2013-2022. Suurimmassa o0sassa
jasenmaita seka ihmisiltd ettd tuotantoeldimiltd eristettyjen C. jejuni -isolaattien
siprofloksasiiniresistenssi on lisdantynyt (EFSA ym. 2024). Fluorokinoloniresistenssi on yleista
seka ihmisiltd ettd tuotantoeldimilta eristetyilla C. jejuni- ja C. coli -kannoilla. Fluorokinolonien
kaytolla siipikarjan hoidossa ja resistenssin ilmenemisella niilta eristetyilla C. jejuni -isolaateilla
on havaittu tilastollinen yhteys. Broilereilta ja ihmisiltd eristettyjen C. jejuni -isolaattien

fluorokinoloniresistensseilld on samoin havaittu tilastollinen yhteys (ECDC ym. 2024).

Erytromysiiniresistenssi ihmisiltd eristetyilla kampylobakteereilla on ollut vahaistd, mutta
resistenssin taso on ollut hyvin korkea osalla isolaateista. Erytromysiiniresistenssin
esiintyvyydessd on suuria eroja jasenmaiden valilld. Broilereista eristetyillda C. jejuni -
isolaateilla erytromysiiniresistenssia tavattiin vain 1,5 %:lla tutkituista, C. coli -isolaateilla 8,8
%:lla. Suomessa ei broilereilla ole tavattu erytromysiiniresistenssida. Makrolidit on nimetty
kriittisen tarkeiden mikrobildadkkeiden listalla vakavien kampylobakterioositapausten
ladkehoitoon (WHO 2019). Taman takia erityista huolta aiheuttaa kampylobakteerikannat,

joilla esiintyy seka siprofloksasiini- etta erytromysiiniresistenssia, koska vakavien
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tautitapausten hoito vaikeutuu. Tata resistenssiyhdistelmaa ei ole todettu Suomessa, mutta

koko EU:n tasolla broilereilta eristetyilla C. coleilla sita esiintyi 8,2 % (EFSA ym. 2024).

Tetrasykliiniresistenssi on yleista ja resistenssin taso on korkea tuotantoeldimista eristetyilla
kampylobakteerikannoilla keskimadarin EU:n alueella. Esiintyvyys broilereilta eristetyilla
kampylobakteerikannoilla vaihtelee kuitenkin paljon jasenmaiden valilla harvinaisesta hyvin
yleiseen (EFSA  2024). Tetrasykliinien kaytté siipikarjalla liittyy  voimakkaasti
tetrasykliiniresistenssin  ilmenemiseen niiltd eristetyilla kampylobakteereilla. Lisaksi
broilereilta eristettyjen C. jejuni -isolaattien tetrasykliiniresistenssilla on havaittu tilastollinen

yhteys resistenssin ilmenemiseen ihmisilta eristetyilld isolaateilla (ECDC ym. 2024).

5.2 Valvonta Suomessa

Suomessa on ollut toiminnassa kansallinen broilereiden kampylobakteerivalvontaohjelma
vuodesta 2008 ldhtien (MMMa 10/2007). Kansallinen valvontaohjelma toimii EU:n
mikrobikriteeriasetuksen mukaisen valvontaohjelman rinnalla, ja nama valvontaohjelmat ovat
tdydentdneet toisiaan. Talld hetkelld kansallisesta valvontaohjelmasta sddadetdaan Maa- ja
metsatalousministerion asetuksessa 316/2021 zoonooseista. Vuoden 2021 asetus kumosi ylla
mainitun, vuonna 2007 annetun asetuksen, ja se koskee broileriteurastamoita, jotka
teurastavat yli 15 000 lintua vuodessa. Kampylobakteeritutkimukset tehdaan kesdkuun alusta
lokakuun loppuun jokaisesta teuraseradstd, ja naytteeksi keratdan 10 linnun ehja umpisuoli.
Talvikaudella marraskuun alusta toukokuun loppuun naytteenotto tapahtuu Ruokaviraston
vuosittain  laatiman  teurastamokohtaisen  nadytteenottosuunnitelman  mukaisesti.
Elintarvikealan toimijat eristavat kampylobakteerit umpisuolindytteista, jonka jdlkeen ne
lahetetddn Ruokavirastoon lajivarmistukseen. Naista isolaateista tutkitaan myos resistenssin
esiintyminen FINRES-Vet-ohjelman mukaisesti. Koska Suomessa on kaytdssd kansallinen
valvontaohjelma ja koska kampylobakteerin esiintyvyys talvikaudella on hyvin matala, on
Suomessa voitu vdhentdd talvikaudella EU:n  mikrobikriteeriasetuksen mukaista
kampylobakteerindytteenottoa harvemmin kuin kahden viikon valein tapahtuvaksi

(Ruokavirasto 2024).
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Suomessa seurataan zoonoosibakteerien, eldimille tautia aiheuttavien bakteerien seka
indikaattoribakteerien antibioottiherkkyytta FINRES-Vet seurantaohjelman avulla. Taman
seurantaohjelman toteuttamiseen osallistuu Ruokaviraston lisdksi Ladkealan turvallisuus- ja
kehittamiskeskus Fimea ja Helsingin yliopiston eldinladketieteellinen tiedekunta (Ruokavirasto
ym. 2022). Ohjelma aloitettiin 2002 ja se on vuosien saatossa muokkautunut nykyiseen
muotoonsa, seurantaohjelmaan on lisatty mm. hevosilta, kissoilta ja koirilta eristettyjen
patogeenisten bakteerien antibioottiresistenssin valvontaa (EELA ym. 2004, Ruokavirasto ym.
2024). FINRES-Vet-raportti julkaistaan vuosittain. Broilereiden kampylobakteerivalvonta tuli
osaksi ohjelmaa vuonna 2003 ja tutkittavat kampylobakteerit eristetadan broilereiden

yhteisumpisuolindytteista (Ruokavirasto ym. 2022).

Kampylobakteerien resistenssitilanne on ollut Suomessa hyva kansainvalisesti vertailtuna.
Suomessa on broilerien umpisuolinaytteista eristetyilla C. jejuni -isolaateilla tavattu ldhinna
vahaisia maaria siprofloksasiini- ja tetrasykliiniresistenssia (kuva 3). Vuonna 2022 I6ydettiin
yksi (1,4 %) ertapeneemille resistentti C. jejuni -isolaatti. Moniresistentteja kantoja eli kantoja,
jotka ovat resistentteja kolmelle tai useammalle antibioottiryhmalle, ei ole esiintynyt koko
seurannan aikana Suomessa (Ruokavirasto ym. 2023). Vuonna 2021 EU:n alueella tuli
pakolliseksi ilmoittaa myos broilereilta eristettyjen C. coli -isolaattien herkkyys antibiooteille
(Ruokavirasto ym. 2021). Siprofloksasiiniresistentteja C. coli -isolaatteja oli kolme viidesta
tutkitusta (60 %) vuonna 2021 (Ruokavirasto ym. 2022). Vuonna 2022 C. colia ei 16ytynyt

lainkaan broilereilta (Ruokavirasto ym. 2023).
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Kuva 3. Siprofloksasiini- ja tetrasykliiniresistenssin esiintyvyys (%) Suomessa broilereiden
umpisuolindytteista eristetyilla C. jejuni -isolaateilla vuosina 2014-2022. Suluissa testattujen
C. jejuni -isolaattien lukumaara. CIP = siprofloksasiini, TET = tetrasykliini. Léhteet: Evira ym.
2017, Evira ym. 2018, Ruokavirasto ym. 2019, Ruokavirasto ym. 2020, Ruokavirasto ym.
2021, Ruokavirasto ym. 2022, Ruokavirasto ym. 2023.
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6 KAMPYLOBAKTEERIEN JA NIIDEN ANTIBIOOTTIRESISTENSSIN
VAHENTAMINEN

Toimilla, jotka vahentdavat kampylobakteerien maaraa linnuissa, voidaan vdhentaa myos
ihmisten saamien tartuntojen maaraa. Bioturvallisuutta koskevissa tutkimuksissa toimiva
tautisulku seka ihmisten liikkkuminen ja muu toiminta tilalla korostuu. Tilalle padsyn tulee olla
rajoitettua ja liikkumisen tarkoituksenmukaista. Kasvatuksen aikaisen harventamisen on
havaittu lisadvan kampylobakteerikontaminaation riskida, mutta se on joissain maissa katsottu
taloudellisesti valttamattomaksi toimenpiteeksi. Tautisulun toimivuus on riippuvainen sita

kayttavien ihmisten toimista tautisulun alueella (katsauksessa Newell ym. 2011).

Eldinten terveys ETT ry huolehtii Suomessa terveydenhuollon koordinoinnista nautojen,
sikojen ja siipikarjan osalta. ETT:ssa toimii ETU-lihasiipikarja- ja ETU-muna-asiantuntijaryhmat,
jotka ovat laatineet ohjeet siipikarjan l3aakityksestd, kampylobakteerin ehkaisysta ja
tautisuojauksesta tiloilla. Kampylobakteerin torjunnassa korostetaan toimivaa tautisulkua
tiloilla, kertatayttoisyyttd, haittaeldinten torjuntaa, sekd ympariston ja tilojen puhtautta (ETT
2020). Siipikarjatiloja ohjeistetaan kayttamaan kaksinkertaista tautisulkua, jossa on eroteltu
likainen alue, valitila ja puhdas alue. Suluilla erotetaan toisistaan ulko- ja sisdvaatteet, ja
kanalan sisdllakin on kdytdssa kahdet jalkineet (vélitilaan ja puhtaalla alueella

osastokohtaisesti omansa) (ETT 2022).

Broilereiden kampylobakteerikolonisaatio on liitetty tutkimuksissa lintujen ikdan, joten
aikaistamalla teurastusta voitaisiin saada bakteerimaaria laskettua (katsauksessa Newell ym.
2011). Kampylobakteerien kolonisaation vahentamistd eri valmisteiden avulla lintujen
suolistossa on tutkittu paljon. Tutkimuksia on tehty rehulisdaineista mm. prebiooteista,
probiooteista seka rasvahapoista. Lisdksi on tutkittu bakteriosiineja eli bakteerien tuottamia
Ilyhyita peptidejd, jotka vaurioittavat toisten bakteerien solukalvoa, bakteriofageja eli
bakteeriviruksia, sekd antibioottiadjuvantteja, apuaineita, jotka tehostavat antibioottien
vaikutusta bakteereissa. Naistd adjuvantit, joiden kohde on kampylobakteerien CmeABC
effluksipumppu, vaikuttavat lupaavimmilta, mutta lisatutkimuksia tarvitaan viela paljon

(katsauksessa Dai ym. 2020).
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Mikrobilddkeresistenssi on tunnistettu EU:ssa kansanterveytta uhkaavaksi
maailmanlaajuiseksi ongelmaksi. Vuonna 2020 EU:n jdasenmaat yhdessa EU:n
terveyshatatilanteiden valmiusviranomaisen (HERA, Health emergency preparedness and
responce authority) kanssa nostivat mikrobilddkeresistenssin kolmen suurimman rajat
ylittdvan terveysuhkan listalle (HERA 2022, Wouters ym. 2023). ECDC on tutkinut
antibioottiresistentteihin bakteereihin liittyvien tautitapausten aiheuttamaa terveyshaittaa
EU:n alueella. Kampylobakteerit eivat ole ainakaan vield laskelmissa mukana, eniten
terveyshaittaa aiheuttavat kolmannen sukupolven kefalosporiineille resistentit Eschericia coli
ja Klebsiella pneumoniae seka metisilliiniresistentit Staphylococcus aureus. Valittujen
bakteerien ja antibioottiresistenssien joukossa on kuitenkin aminoglykosidi-, fluorokinoloni-,
makrolidi- ja karbapeneemiresistentteja bakteereita. DALY-arvona (disability-adjusted life
years, menetetyt toimintakykyiset elinvuodet) laskettuna valittujen antibioottiresistenttien
bakteerien aiheuttamat sairaudet aiheuttavat miljoonaluokan haitan vuosittain EU:n alueella

(ECDC 2020).

EFSA:n alaisuudessa toimii biologisten uhkien paneeli (BIOHAZ), jonka jasenind toimii eri
tieteenalojen asiantuntijoita EU:n jasenmaista. Paneelista |06ytyy asiantuntemusta mm.
elintarvikevilitteisten zoonoosien, epidemiologian, elintarvikehygienian seka
mikrobilddkeresistenssin saralta. Paneeli on vuonna 2012 julkaissut tieteellisen kannanoton
siipikarjanlihan lihantarkastukseen liittyvista kansanterveydellisista uhkista. Paneeli luokitteli
kampylobakteerit salmonellan ja moniresistenttien E. coli -bakteerien ohella sellaisiksi
siipikarjan lihasta elintarvikkeiden valityksella tarttuviksi zoonoottisiksi bakteereiksi, jotka
aiheuttavat ihmiselle suurimman terveydellisen riskin. Luokitteluun vaikutti bakteerin
ihmiselle aiheuttaman taudin vakavuus, siipikarjanlihan kulutus ja taudinaiheuttajien
esiintyminen lintuparvissa ja ruhoissa. Mitdan naistd bakteereista ei havaita visuaalisen
lihantarkastuksen yhteydessa. Niinpa paneeli on ehdottanut elintarvikeketjuinformaation
tehostamista tai muuttamista niin, ettd se sisaltdisi ennaltaehkaisevia ja riskiperusteisia

toimenpiteita tilatasolta lahtien (EFSA 2012).

ECDC, EFSA ja Euroopan ladkevirasto EMA (European medicines agency) Euroopan komission
pyynnosta liittyen EU:n Yhteinen terveys (One health) -toimintasuunnitelmaan keraavat ja

vhdistavat jasenmaiden antibioottikulutus- ja antibioottiresistenssitiedot raportiksi. Tama
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JIACRA (joint inter-agency antimicrobial consumption and resistance analysis) -raportti
julkaistaan 2—-3 vuoden valein ja viimeisin raportti JJACRA 1V julkaistiin 21.2.2024. Raportissa
on selvitetty eldinten ja ihmisten antibioottien kayttoémaaria seka niiden yhteytta eldimista ja
ihmisista eristettyjen bakteerien resistenssiin. Antibioottien kaytossa ja
antibioottiresistenssissd on seurannan aikana havaittu suuria maakohtaisia eroja. Myos
resistenssin taso vaihtelee paljon maiden, antibioottien ja kampylobakteerilajien valilla. C. coli
-isolaateilla esiintyy enemman antibioottiresistenssia kuin C. jejuni -isolaateilla. Vuonna 2021
antibioottien kokonaiskulutus ihmisilla oli keskimaarin 125 mg/kg (28 maata, hajonta 44-160
mg/kg) ja tuotantoeldimilla keskimaarin 93 mg/kg (29 maata, hajonta 3—297 mg/kg) (kuva 4).
Antibioottien kokonaiskulutuksessa on ndhtdvissa laskua: vuonna 2017 antibioottien
kokonaiskulutus ihmisilla oli keskimdarin 130 mg/kg (hajonta 53-213 mg/kg) ja
tuotantoeldimilld keskimaarin 108 mg/kg (hajonta 3—423 mg/kg). Seurannassa on huomattu,
ettd maissa, joissa seka ihmisten etta eldinten antibioottien kulutus on vahentynyt, on

antibioottiresistenssi paasaantoisesti myos vahentynyt (ECDC ym. 2024).

2012 2014 2017 2021

160

140

12

o

10

o

8

o

6

o

4

o

2

o

o

m EU ihmiset EU elaimet ®Suomiihmiset ®Suomi elaimet

Kuva 4. Antibioottien keskikulutuksessa (mg/biomassa-kg) EU:ssa ja Suomessa, ihmisilld ja
tuotantoeldimilla on nahtavissa laskua 2012-2021. Lahteet: ECDC ym. 2015, ECDC ym. 2017,
ECDC ym. 2021, ECDC ym. 2024.

Mikrobiladkkeiden kaytté on viime vuosina lisdantynyt tuotantoeldimilla maailmanlaajuisesti

mitattuna, ja sen arvioidaan edelleen lisdantyvan vuoteen 2030 mennessa. (Mulchandani ym.
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2022). Antibiootteja on kaytetty ja kdytetdan edelleen suuressa osassa maailmaa sairauksien
hoidon lisaksi subterapeuttisina annoksina ennaltaehkdisemaan sairauksia seka edistamaan
tuotantoeldinten kasvua. Tama tarjoaa bakteereille otollisen ympariston kehittaa resistenssi
antibioottia kohtaan. Antibioottien jatkuva kayttd aiheuttaa valintapainetta seka
kommensaaleissa ettd patogeenisissa bakteereissa. Antibioottisia lisdaineita kadytetdan
eldinten ruokinnassa rehuun tai juomaveteen sekoitettuna. Kasvunedistdjina kaytettaviin
antibiootteihin liittyy vahvasti ymparistdn saastumisen riski eldimen ulosteissa, seka eldimista
perdisin olevien elintarvikkeiden saastuminen ja paatyminen ihmisiin (katsauksessa Manyi-

Loh ym. 2018).

Antibioottien kaytto kasvunedistamistarkoituksessa loppui monessa Pohjoismaassa jo ennen
kuin EU kielsi sen vuonna 2006: Ruotsissa 1986, Norjassa 1995 ja Tanskassa 1998-1999 (Grave
ym. 2006). Suomessa Maa- ja metsatalousministerion nimeama tyoryhma antoi ensimmaiset
kayttosuositukset mikrobildaakityksista eldinten tarkeimpiin tulehdus- ja tartuntatauteihin
Suomessa vuonna 1996. Antibioottisten rehulisdaineiden kaytté loppui samalla (Maa- ja
metsatalousministerid 2003). Mikrobilddkkeiden kayttosuosituksia on sittemmin paivitetty
kahdesti vuosina 2009 ja 2016 (Evira ja Helsingin vyliopisto 2016). EU:n alueella
mikrobildaakkeiden kaytté kasvunedistdjind eldinten rehussa loppui, kun asetus eldinten
ruokinnassa kaytettavistd lisdaineista tuli voimaan vuonna 2006 (EPNa 1831/2003). Tata

kieltoa on edelleen tiukennettu EU:n uudessa eldinlaakeasetuksessa (EPNa 6/2019).

Uudella eldinlddkeasetuksella (EPNa 6/2019) pyritdan hillitsemaan mikrobilddkeresistenssin
kehittymista EU:n alueella. Asetuksessa on useita mikrobiladkkeiden kayttoa rajoittavia
saannoksid, mm. tietyt antibiootit on rajattu vain ihmisten kayttoon (mm. karbapeneemit) ja
ennaltaehkadiseva antibioottien kaytté on sallittu vain yksittdisille eldimille. Asetuksen
vaikutukset ulottuvat myods EU:n rajojen ulkopuolelle, koska mikrobildadkkeiden
kayttorajoitusten noudattamista vaaditaan myo6s unionin alueelle tuotavien eldinperaisten
elintarvikkeiden tuotannossa. Asetuksen myo6ta jasenmaille on tullut pakolliseksi kerata
eldinlajikohtaista mikrobildadakkeiden kayttotietoa. Ruokavirasto aloitti nadiden tietojen
kerdyksen jo vuonna 2022. Lisdksi eldaimille tarkoitetun mikrobilddketta sisaltavan
ladkevalmisteen myyntiluvan hakemiseen ja mydntamiseen on tehty muutoksia, joissa on

otettava huomioon mikrobilddkeresistenssiin liittyvat nakokulmat. Ladkeluvan hakijan on
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esitettava riskinhallintatoimet, joiden avulla ldadkkeen kaytostda syntyvdda mahdollista
mikrobildaakeresistenssia pystytaan rajoittamaan ja nama toimenpiteet pitaa kirjata kayton

ehdoksi valmisteyhteenvetoon.

Suomessa ETT on kerdnnyt vuodesta 2007 ldhtien tietoa lihasiipikarjatuotannossa kaytetyista
mikrobilaakkeistd. Kananmunantuotannon osalta tietoa alettiin kerdamaan vuonna 2018.
Broilereilla ei ole antibiootteja kdytetty vuoden 2009 jalkeen (Ruokavirasto 2022).
Emoketjuissa ladkityksen kynnys on matala, koska ongelmat heijastuvat tuotantoketjussa
laajalle (ETT 2016). Esimerkiksi broileriemoilla nivel- ja jannetupentulehdukseen kadytetaan
antibiootteja (2021 6,4 % emoparvista). Siipikarja-ala on itse rajannut ihmisille kriittisen
tarkeat antibiootit (mm. 3. ja 4. polven kefalosporiinit, kolistiini) pois kaytosta.
Fenoksimetyylipenisilliini on kadytetyin antibiootti seka siipikarjanlihan ettd kananmunien
tuotannossa (ETT 2016, Ruokavirasto 2022). Bakteeritulehdukset ovat yleensa seurausta
muista ongelmista esimerkiksi hygieniassa, kanalaolosuhteissa, vedenlaadussa tai
eldinaineksessa. Taustalla olevat tekijat on pyrittava korjaamaan mahdollisimman pian ja

viimeistddn ennen seuraavan parven saapumista (ETT 2016).
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7 POHDINTA

Kampylobakteerivalvontaan liittyen otetaan Suomessa runsaasti naytteita, enemman kuin
monissa muissa EU:n jasenmaissa. Kotimaisilla broilereilla esiintyy kampylobakteereita vahan:
vuonna 2022 esiintyvyys oli Suomessa vain 3,4 % ja koko EU:n alueella laskettuna Idhes 23 %.
Kampylobakteerien esiintyvyydessa siipikarjalla on suuria maakohtaisia eroja EU:n sisalla
(EFSA 2024). Kampylobakterioosia esiintyi suomalaisilla vuonna 2022 kuitenkin melkein yhta
paljon kuin EU:n alueella keskimaarin; ilmaantuvuus Suomessa oli 44/100 000, kun se koko
EU:n alueella oli 47/100 000 (ECDC 2023). Ennen covid-19:n aiheuttamia rajoituksia ja
ilmaantuvuuden laskua, ilmaantuvuus oli paljon korkeampi, yli 80/100 000 (ECDC 2023). Tasta
voidaan paatelld, ettd myds muut vektorit kuin kotimainen broilerinliha toimivat
kampylobakteerien tartunnanldhteind suomalaisilla. Matkailu (Mughini-Gras ym. 2013) ja
luonnonvesissda uiminen (Suominen ym. 2024) onkin tutkimuksissa nimetty riskitekijoiksi,
mitka sopivat yhteen ajallisesti: Kampylobakterioosia todetaan perinteisesti eniten heina- ja
elokuussa Suomessa, kuukausina, joina on yleensd lampimintd ja suomalaiset viettavat

kesdlomaa (THL 2020, Suominen ym. 2024).

Broilereilta eristetyilla kampylobakteereilla esiintyy vahan antibioottiresistenssia Suomessa.
Vuonna 2022 tutkituista C. jejuni -isolaateista vain yksi oli resistentti siprofloksasiinille ja yksi
ertapeneemille, kun koko EU:n alueella resistenssin esiintyvyydet naille antibiooteille olivat
71 % ja 10 % tutkituilla C. jejuni -isolaateilla (EFSA ym. 2024). Antibioottiresistenssien
esiintyvyydessd on nahtdvissd suurta vaihtelua EU-maiden valilla my6s muiden
testauspaneelin antibioottien osalta (EFSA ym. 2024). Antibioottiresistenssin kehittyminen on
tutkimuksissa yhdistetty niiden runsaaseen kayttoon seka eldimia etta ihmisia laakittaessa.
Etenkin antibioottien kayttd subterapeuttisina annoksina sairauksien ennaltaehkaisyyn ja
kasvunedistamiseen eldaimilld aiheuttaa valintapainetta bakteereissa (katsauksessa Manyi-Loh
ym. 2018). Suomessa antiboottisten kasvunedistdjien kdyttd loppui jo vuonna 1996 (Maa- ja
metsatalousministerié 2003), koko EU:n alueella ne kiellettiin 10 vuotta myohemmin (EPNa
1831/2003). Suomessa lihasiipikarja- ja kananmunantuotannon aloilla pyritdan aktiivisesti
vdahentamaan antibioottien tarvetta edistamédlld lintujen hyvinvointia huolehtimalla
hygieniasta ja kanalaolosuhteista (ETT 2016). N&illa toimenpiteilld on todennakdisesti ollut

positiivinen vaikutus broilereilta eristettyjen C. jejuni -isolaattien vallitsevaan

39



resistenssitilanteeseen Suomessa. Lisdaksi Suomen pohjoinen sijainti auttaa pitamaan
siipikarjan kampylobakteeritartunnat vahadisempina kuin esimerkiksi lampimissa Valimeren

maissa (Jonsson ym. 2012).

Kampylobakteeritartuntoja ja antibioottiresistenssia on tutkittu huomattavasti vahemman
munintakanoilla kuin broilereilla, vaikka munintakanoilla voi esiintyd runsaasti
kampylobakteereita, etenkin jos on kyse free range- tai luomukanalasta, joissa kanoilla on
ulkoilumahdollisuus (Jones ym. 2016). Ulkoillessaan kanat altistuvat useammille
tartuntavektoreille (Rama ym. 2018). Lisaksi bakteerit voivat sdilya sopivissa olosuhteissa
VBNC-muodossa maaperdssa jopa 28 paivaa (Reichelt ym 2023), mika voi selittdd myos
perakkaisten broileriparvien kolonisaation saman sekvenssityypin C. jejunilla (Battersby ym.
2016). Silti munintakanojen kampylobakteerikolonisaatio ei ole uhka ihmisten terveydelle
samalla lailla kuin broilereilla, koska kananmunat eivat toimi tartunnanlahteind. Teoriassa
kananmunat voisivat likaantua ulosteista varsinkin lattiakanaloissa ja niin kantaa
kampylobakteereita pinnallaan, mutta tutkimuksissa munankuorista on I6ydetty vain vahan,

jos lainkaan kampylobakteereita (Sulonen ym. 2007, Jones ym. 2016).

EU:ssa pyritaan aktiivisesti vahentdamaan kampylobakteereilla esiintyvaa
antibioottiresistenssia tehokkaan kampylobakteerien esiintyvyyden ja resistenssin seurannan
avulla. Maailmanlaajuisesti tilanne on kuitenkin heikko: mikrobiladkkeiden kaytté on viime
vuosina lisdantynyt tuotantoeldimilla ja sen arvioidaan edelleen lisddntyvan vuoteen 2030
mennessa ((Mulchandani ym. 2022). Mikrobildadkeresistenssi on luokiteltu rajat ylittavaksi
terveysuhkaksi EU:ssa (HERA 2022). Tarvitaankin lisda tutkimusta resistenssin leviamisen
ehkaisykeinoista sekd kansainvalistd yhteisty6td ja maailmanlaajuisia toimenpiteita

antibioottiresistenssitilanteen parantamiseksi.

40



8 LAHDELUETTELO

Aleksi¢ E, Miljkovié-Selimovi¢ B, Tambur Z, Aleksi¢ N, Bio¢anin V, Avramov S. Resistance to
antibiotics in thermophilic campylobacters. Front Med 2021, 8:763434.
doi:10.3389/fmed.2021.763434

Awad WA, Molnar A, Aschenbach JR, Ghareeb K, Khayal B, Hess C, Liebhart D, Dublecz K,
Hess M. Campylobacter infection in chickens modulates the intestinal epithelial barrier

function. Innate Immun 2015, 21(2):115-224. d0i:10.1177/1753425914521648

Bacon DJ, Szymanski CM, Burr DH, Silver RP, Alm RA, Guerry P. A phase-variable capsule is
involved in virulence of Campylobacter jejuni 81-176. Mol Microbiol 2001, 40(3):509-777.
doi:10.1046/j.1365-2958.2001.02431.x

Bahrndorff S, Garcia AB, Vigre H, Nauta M, Heegaard PMH, Madsen M, Hoorfar J, Hald B.
Intestinal colonization of broiler chickens by Campylobacter spp. in an experimental

infection study. Epidemiol Infect 2015, 143:2381-2389. d0i:10.1017/50950268814003239
Battersby T, Whyte P, Bolton DJ. The pattern of Campylobacter contamination on broiler
farms; external and internal sources. J Appl Microbiol 2016, 120(4):1108-1118.
doi:10.1111/jam.13066

Blaser MJ, Engberg J. Clinical aspects of Campylobacter jejuni and Campylobacter coli
infections. Teoksessa: Nachamkin I, Szymanski CM, Blaser MJ, editors. Campylobacter. 3rd

ed. Washington DC, USA: ASM Press; 2008, 99-121

Bolton DJ. Campylobacter virulence and survival factors. Food Microbiol 2015, 48:99-108.
doi:10.1016/j.fm.2014.11.017

Cagliero C, Mouline C, Cloeckaert A, Payot S. Synergy between efflux pump CmeABC and

41



modifications in ribosomal proteins L4 and L22 in conferring macrolide resistance in
Campylobacter jejuni and Campylobacter coli. Antimicrob Agents Ch 2006, 50(11):3893—
3896. d0i:10.1128/AAC.00616-06

Caldwell DB, Wang Y, Lin J. Development, stability, and molecular mechanisms of macrolide
resistance in Campylobacter jejuni. Antimicrob Agents Ch 2008, 52(11):3947-3954.
doi:10.1128/AAC.00450-08

Connell SR, Tracz DM, Nierhaus KH, Taylor DE. Ribosomal protection proteins and their
mechanism of tetracycline resistance. Antimicrob Agents Ch 2003, 47(12), 3675—-3681.
doi:10.1128/AAC.47.12.3675-3681.2003

Courtice JM, Ahmad TB, Wei C, Mahdi LK, Palmieri C, Juma 'S, Groves PJ, Hancock K, Korolik
V, Petrovsky N, Kotiw M. Detection, characterization, and persistence of Campylobacter
hepaticus, the cause of spotty liver disease in layer hens. Poultry Sci 2023, 102:102462.
doi:10.1016/j.psj.2022.102462

Cox NA, Richardson LJ, Buhr RJ, Fedorka-Cray PJ. Campylobacter species occurrence within
internal organs and tissues of commercial caged Leghorn laying hens. Poultry Sci 2009,

88:2449-2456. doi:10.3382/ps.2009-00195

Crawshaw TR, Chanter JI, Young SCL, Cawthraw S, Whatmore AM, Koylass MS, Vidal AB,
Salguero FJ, Irvine RM. Isolation of a novel thermophilic Campylobacter from cases of spotty
liver disease in laying hens and experimental reproduction of infection and microscopic

pathology. Vet Microbiol 2015, 179(3—4):315-321. doi:10.1016/j.vetmic.2015.06.008

Cuevas-Ferrando E, Guirado P, Mird E, Iglesias-Torrens Y, Navarro F, Alioto TS, Godmez-
Garrido J, Madrid C, Balsalobre C. Tetracycline resistance transmission in Campylobacter is
promoted at temperatures resembling the avian reservoir. Vet Microbiol 2020, 244:108652.

doi:10.1016/j.vetmic.2020.108652

42



Dasti JI, GroR U, Pohl S, Lugert R, Weig M, Schmidt-Ott R. Role of the plasmid-encoded tet(O)
gene in tetracycline-resistant clinical isolates of Campylobacter jejuni and Campylobacter

coli. J Med Microbiol 2007, 56:833—837. doi:10.1099/jmm.0.47103-0

Day CJ, Hartley-Tassell LE, Shewell LK, King RM, Tram G, Day SK, Semchenko EA, Korolik V.
Variation of chemosensory receptor content of Campylobacter jejuni strains and modulation
of receptor gene expression under different in vivo and in vitro growth conditions. BMC

Microbiol 2012, 12:128. doi: 10.1186/1471-2180-12-128

Debruyne L, Gevers D, Vandamme P. Taxonomy of the Family Campylobacteraceae.
Teoksessa: Nachamkin I, Szymanski C, Blaser M, eds. Campylobacter, 3rd ed. Washington DC,
USA: ASM Press; 2008:3-11

Deng F, Shen J, Zhang M, Wu C, Zhang Q, Wang Y. Constitutive and inducible expression of
the rRNA methylase gene erm(B) in Campylobacter. Antimicrob Agents Ch 2015,
59(10):6661-6664. d0i:10.1128/AAC.01103-15.

Doi Y, Yoshichika A. 16S ribosomal RNA methylation: Emerging resistance mechanism against

aminoglycosides. Clin Infect Dis 2007, 45:88-94. d0i:10.1086/518605

Ellstrom P, Feodoroff B, Hanninen M-L, Rautelin H. Lipooligosaccharide locus class of
Campylobacter jejuni: sialylation is not needed for invasive infection. Clin Microbiol Infect

2014, 20(6):524-529. d0i:10.1111/1469-0691.12382
European Centre for Disease Prevention and Control ECDC. Assessing the health burden of
infections with antibiotic-resistant bacteria in the EU/EEA, 2016—2020. ECDC; 2022.

doi:10.2900/73460

European Centre for Disease Prevention and Control ECDC 2023. Surveillance atlas of

infectious diseases. https://atlas.ecdc.europa.eu/public/index.aspx haettu 13.3.2024

43



European Centre for Disease Prevention and Control ECDC, European Food Safety Authority
EFSA, European Medicines Agency EMA. Antimicrobial consumption and resistance in
bacteria from humans and food-producing animals. EFSA Journal 2015, 13:4006.
doi:10.2903/j.efsa.2015.4006

European Centre for Disease Prevention and Control ECDC, European Food Safety Authority
EFSA, European Medicines Agency EMA. Antimicrobial consumption and resistance in
bacteria from humans and food-producing animals. EFSA Journal 2017, 15:e04872.
doi:10.2903/j.efsa.2024.8589

European Centre for Disease Prevention and Control ECDC, European Food Safety Authority
EFSA, European Medicines Agency EMA. Antimicrobial consumption and resistance in
bacteria from humans and food-producing animals. EFSA Journal 2021, 19:e06712.
do0i:10.2903/j.efsa.2021.6712

European Centre for Disease Prevention and Control ECDC, European Food Safety Authority
EFSA, European Medicines Agency EMA. Antimicrobial consumption and resistance in
bacteria from humans and food-producing animals. EFSA Journal 2024, 22:e8589.

doi:10.2903/j.efsa.2024.8589

European Food Safety Authority EFSA. EFSA panels on biological hazards (BIOHAZ), on
contaminants in the food chain (CONTAM), and on animal health and welfare (AHAW):
Scientific opinion on the public health hazards to be covered by inspection of meat (poultry).

EFSA Journal 2012, 10(6):2741. doi:10.2903/j.efsa.2012.2741.

European Food Safety Authority EFSA. The European Union One Health 2020 Zoonoses
Report. EFSA Journal 2021, 19(12):e06971 doi:10.2903/j.efsa.2021.6971

European Food Safety Authority EFSA. The European Union One Health 2021 Zoonoses
Report. EFSA Journal 2022, 20(12):7666 do0i:10.2903/j.efsa.2022.7666

44



European Food Safety Authority EFSA. The European Union One Health 2022 Zoonoses
Report. EFSA Journal 2023, 21(12): e8442. doi:10.2903/j.efsa.2023.8442

European Food Safety Authority EFSA 2023a. EFSA dashboard on Campylobacter.

https://www.efsa.europa.eu/en/microstrategy/campylobacter-dashboard haettu 9.4.2024

European Food Safety Authority EFSA, European Centre for Disease Prevention and Control
ECDC. The European Union summary report on antimicrobial resistance in zoonotic and
indicator bacteria from humans, animals and food in 2021-2022. EFSA Journal, 2024,
22:e8583. d0i:10.2903/j.efsa.2024.8583

Eldinladkinta- ja elintarvikelaitos EELA, Ladkelaitos, Kasvintuotannon tarkastuskeskus,
Elintarvikevirasto. FINRES-Vet 2002—-2003, Finnish veterinary antimicrobial resistance
monitoring and consumption of antimicrobial agents. Eelan julkaisu 06/2004.
https://www.ruokavirasto.fi/globalassets/viljelijat/elaintenpito/elainten-

laakitseminen/finres-vet_2002_2003.pdf haettu 27.3.2024

Elintarviketurvallisuusvirasto Evira, Helsingin yliopisto 2016. Mikrobilaakkeiden
kayttosuositukset eldinten tarkeimpiin tulehdus- ja tartuntatauteihin.
https://www.ruokavirasto.fi/globalassets/tietoa-meista/asiointi/oppaat-ja-
lomakkeet/viljelijat/elainten-pito/elainten-

laakitseminen/mikrobilaakkeiden_kayttosuositukset_fi_2.pdf haettu 16.3.2024

Elintarviketurvallisuusvirasto Evira, Fimea, Helsingin yliopisto 2017. FINRES-Vet 2013-2015.
Finnish veterinary antimicrobial resistance monitoring and consumption of antimicrobial
agents. Evira julkaisut 5/2017.
https://www.ruokavirasto.fi/globalassets/viljelijat/elaintenpito/elainten-
laakitseminen/antibioottiresistenssin_seuranta/finres_vet 2013 2015 171117.pdf haettu
13.4.2024

Elintarviketurvallisuusvirasto Evira, Fimea, Helsingin yliopisto 2018. FINRES-Vet 2016-2017.

Finnish veterinary antimicrobial resistance monitoring and consumption of antimicrobial

45



agents. Evira julkaisut 5/2018.
https://www.ruokavirasto.fi/globalassets/viljelijat/elaintenpito/elainten-

laakitseminen/evira_publications_5 2018.pdf haettu 13.4.2024

Eldinten terveys ETT ry 2016. Siipikarjan laakitysopas. https://www.ett.fi/wp-
content/uploads/2019/07/Siipikarjan-1%C3%A4%C3%A4kitysopas.pdf haettu 18.3.2024

Eldinten terveys ETT ry 2020. Kampylobakteerin ehkaisy siipikarjatiloilla.
https://www.ett.fi/wp-content/uploads/2020/09/Kampylobakteerin-
ehkaisy_siipikarjatiloilla.pdf haettu 18.3.2024

Eldinten terveys ETT ry 2022. Kaksinkertainen tautisulku. https://www.ett.fi/wp-
content/uploads/2022/03/Kaksinkertainen_tautisulku_maaritelma_2022.pdf haettu
18.3.2024

EPNa 1831/2003. Euroopan parlamentin ja neuvoston asetus (EY) N:o 1831/2003, eldinten
ruokinnassa kdytettavista lisdaineista. Euroopan unionin virallinen lehti L 268,
18.10.2003:29-55. https://eur-lex.europa.eu/legal-
content/FI/TXT/PDF/?uri=CELEX:02003R1831-20210327 haettu 15.3.2024

EPNa 6/2019. Euroopan parlamentin ja neuvoston asetus (EY) N:o 6/2019, eldinladkkeista ja
direktiivin 2001/82/EY kumoamisesta. Euroopan unionin virallinen lehti L 4, 7.1.2019:43—
167. https://eur-lex.europa.eu/legal-content/FI/TXT/PDF/?uri=CELEX:32019R0006 haettu
15.3.2024

Euroopan parlamentin ja neuvoston direktiivi 2003/99/EY tiettyjen zoonoosien ja niiden
aiheuttajien seurannasta, neuvoston paatoksen 90/424/ETY muuttamisesta ja neuvoston
direktiivin 92/117/ETY kumoamisesta. Euroopan unionin virallinen lehti L 325, 1.7.2013:31-
49. https://eur-lex.europa.eu/legal-content/FI/TXT/?uri=CELEX%3A02003L0099-
20130701&qid=1653634962721 haettu 27.5.2022

46



Frosth S, Karlsson-Lindsjo O, Niazi A, Fernstrom L-L, Hansson |. Identification of transmission
routes of Campylobacter and on-farm measures to reduce Campylobacter in chicken.

Pathogens 2020, 9:363. doi:10.3390/pathogens9050363

Ge B, McDermott PF, White DG, Meng J. Role of efflux pumps and topoisomerase mutations
in fluoroquinolone resistance in Campylobacter jejuni and Campylobacter coli. Antimicrob

Agents Ch 2005, 49(8):3347—-3354. doi:10.1128/AAC.49.8.3347-3354.2005

Gibreel A, Tracz DM, Nonaka L, Ngo TM, Connell SR, Taylor DE. Incidence of antibiotic
resistance in Campylobacter jejuni isolated in Alberta, Canada, from 1999 to 2002, with
special reference to tet(O)-mediated tetracycline resistance. Antimicrob Agents Ch 2004,

48(9):3442-3450. doi:10.1128/AAC.48.9.3442-3450.2004

Gibreel A, Kos VN, Keelan M, Trieber CA, Levesque S, Michaud S, Taylor DE. Macrolide
resistance in Campylobacter jejuni and Campylobacter coli: molecular mechanism and
stability of the resistance phenotype. Antimicrob Agents Ch 2005, 49(7):2753—-2759.
doi:10.1128/AAC.49.7.2753-2759.2005

Gibreel A, Taylor DE. Macrolide resistance in Campylobacter jejuni and Campylobacter coli. )

Antimicrob Chemoth 2006, 58:243-255. doi:10.1093/jac/dkl210

Godschalk PCR, Heikema AP, Gilbert M, Komagamine T, Ang CW, Glerum J, Brochu D, Li J,
Yuki N, Jacobs BC, Van Belkum A, Endtz HB. The crucial role of Campylobacter jejuni genes in
anti-ganglioside antibody induction in Guillain-Barré syndrome. J Clin Invest 2004,

114(11):1659-1665. doi:10.1172/1CI200415707

Grave K, Jensen VF, Odensvik K, Wierup M, Bangen M. Usage of veterinary therapeutic
antimicrobials in Denmark, Norway and Sweden following termination of antimicrobial
growth promoter use. Prev Vet Med 2006, 75(1):123-132.
doi:10.1016/j.prevetmed.2006.02.003

a7



Guerry P, Ewing CP, Hickey TE, Prendergast MM, Moran AP. Sialylation of lipooligosaccharide
cores affects immunogenicity and serum resistance of Campylobacter jejuni. Infect Immun

2000, 68(12):6656—6662. doi:10.1128/iai.68.12.6656-6662.2000

Han Z, Pielsticker C, Gerzova L, Rychlik I, Rautenschlein S. The influence of age on
Campylobacter jejuni infection in chicken. Dev Comp Immunol 2016, 62:58-71.

doi:10.1016/j.dci.2016.04.020

Hannu T, Mattila L, Rautelin H, Pelkonen P, Lahdenne P, Siitonen A, Leirisalo-Repo M.
Campylobacter-triggered reactive arthritis: a population-based study. Rheumatology 2002,
41(3):312-318. d0i:10.1093/rheumatology/41.3.312

Health emergency and preparedness and responce authority HERA 2022. Health union:
Identifying top 3 priority health threats.
https://health.ec.europa.eu/document/download/18c127ce-da4b-4ede-a27c-
f7b93efb2980_en?filename=hera_factsheet_health-threat_mcm.pdf&prefLang=fi haettu
17.3.2024

Herman L, Heyndrickx M, Grijspeerdt K, Vandekerchove D, Rollier |, De Zutter L. Routes for
Campylobacter contamination of poultry meat: epidemiological study from hatchery to
slaughterhouse. Epidemiol Infect 2003, 131(3):1169-1180.
doi:10.1017/50950268803001183

Hickey TE, McVeigh AL, Scott DA, Michielutti RE, Bixby A, Carroll SA, Bourgeois AL, Guerry P.
Campylobacter jejuni cytolethal distending toxin mediates release of interleukin-8 from
intestinal epithelial cells. Infect Immun 2000, 68(12):6535-6541. doi:10.1128/iai.68.12.6535-
6541.2000

Horrocks SM, Anderson RC, Nisbet DJ, Ricke SC. Incidence and ecology of Campylobacter
jejuni and coli in animals. Anaerobe 2009, 15(1):18-25. doi:10.1016/j.anaerobe.2008.09.001

48



Hugdahl MB, Beery JT, Doyle MP. Chemotactic behavior of Campylobacter jejuni. Infect
Immun 1998, 56(6):1560-1566. doi:10.1128/iai.56.6.1560-1566.1988

Humphrey S, Chaloner G, Kemmett K, Davidson N, Williams N, Kipar A, Humphrey T, Wigley
P. Campylobacter jejuni is not merely a commensal in commercial broiler chickens and

affects bird welfare. mBio 2014, 5:e01364-14. do0i:10.1128/mBio.01364-14

lenes-Lima J, Becerra R, Logue CM. Comparative genomic analysis of Campylobacter
hepaticus genomes associated with spotty liver disease, Georgia, United States. Front

Microbiol 2023, 14:1215769. doi:10.3389/fmicb.2023.1215769

Jacobs BC, Van Belkum A, Endtz HP. Guillain-Barré Syndrome and Campylobacter Infection.
Teoksessa: Nachamkin I, Szymanski CM, Blaser MJ, editors. Campylobacter. 3rd ed.

Washington DC, USA: ASM Press; 2008: 99-121.

Jesse TW, Englen MD, Pittenger-Alley LG, Fedorka-Cray PJ. Two distinct mutations in gyrA
lead to ciprofloxacin and nalidixic acid resistance in Campylobacter coli and Campylobacter
jejuni isolated from chickens and beef cattle. J Appl Microbiol 2006, 100(4):682—688.
doi:10.1111/j.1365-2672.2005.02796.x

Jones DR, Guard J, Gast RK, Buhr RJ, Fedorka-Cray PJ, Abdo Z, Plumblee JR, Bourassa DV, Cox
NA, Rigsby LL, Robison CI, Regmi P, Karcher DM. Influence of commercial hen housing
systems on the incidence and identification of Salmonella and Campylobacter. Poultry Sci

2016, 95(5):1116-1124. doi.org/10.3382/ps/pew036
Jonsson ME, Chriél M, Norstrom M, Hofshagen M. Effect of climate and farm environment
on Campylobacter spp. colonisation in Norwegian broiler flocks. Prev Vet Med 2012, 107(1-

2):95-104. doi:10.1016/j.prevetmed.2012.05.002

Karlyshev AV, Linton D, Gregson NA, Lastovica AJ, Wren BW. Genetic and biochemical

evidence of a Campylobacter jejuni capsular polysaccharide that accounts for Penner

49



serotype specificity. Mol Microbiol 2000, 35(3):529-541. doi:10.1046/j.1365-
2958.2000.01717.x

Keo T, Collins J, Kunwar P, Blaser MJ, lovine NM. Campylobacter capsule and
lipooligosaccharide confer resistance to serum and cationic antimicrobials. Virulence 2011,

2(1):30-40. doi:10.4161/viru.2.1.14752

Koga M, Gilbert M, Takahashi M, Li J, Koike S, Hirata K, Yuki N. Comprehensive analysis of
bacterial risk factors for the development of Guillain-Barré syndrome after Campylobacter

jejuni enteritis. J Infect Dis 2006, 193:547-55. d0i:10.1086/499969

Komission asetus (EY) N:o 2073/2005, annettu 15 paivana marraskuuta 2005,
elintarvikkeiden mikrobiologisista vaatimuksista. https://eur-lex.europa.eu/legal-

content/FI/TXT/?uri=CELEX%3A02005R2073-20200308 haettu 27.5.2022

Komission taytantoonpanopadtds (EU) N:o 1729/2020, annettu 17 paivana marraskuuta
2020, zoonoottisten bakteerien ja indikaattoribakteerien mikrobilddkeresistenssin
seurannasta ja raportoinnista seka taytantéonpanopaatoksen 2013/652/EU kumoamisesta.
https://eur-lex.europa.eu/legal-content/fi/TXT/?uri=CELEX%3A32020D1729 haettu
27.5.2022

Konkel ME, Klena JD, Rivera-Amill V, Monteville MR, Biswas D, Raphael B, Mickelson J.
Secretion of virulence proteins from Campylobacter jejuni is dependent on a functional
flagellar export apparatus. J Bacteriol 2004, 186(11):3296—3303.
doi:10.1128/JB.186.11.3296—-3303.2004

Konkel ME, Larson CL, Flanagan, RC. Campylobacter jejuni FlpA binds fibronectin and is
required for maximal host cell adherence. J Bacteriol 2010, 192(1):68-76.
do0i:10.1128/JB.00969-09

Korolik V. The role of chemotaxis during Campylobacter jejuni colonisation and

pathogenesis. Curr Opin Microbiol 2019, 47:32-37. do0i:10.1016/j.mib.2018.11.001

50



Kovanen S, Kivisto R, Llarena A-K, Zhang J, Karkkainen U-M, Tuuminen T, Uksila J, Hakkinen
M, Rossi M, Hanninen M-L. Tracing isolates from domestic human Campylobacter jejuni
infections to chicken slaughter batches and swimming water using whole-genome multilocus
sequence typing. Int J Food Microbiol 2016, 226:53-60.
doi:10.1016/j.ijjfoodmicro.2016.03.009

Kuhn KG, Nielsen EM, Mglbak K, Ethelberg S. Epidemiology of campylobacteriosis in
Denmark 2000-2015. Zoonoses Public HIth 2018, 65:59-66. doi:10.1111/zph.12367

Kuijf ML, Samsom JN, van Rijs W, Bax M, Huizinga R, Heikema AP, van Doorn PA, van Belkum
A, van Kooyk Y, Burgers PC, Luider TM, Endtz HP, Nieuwenhuis EES, Jacobs BC. TLR4-
Mediated sensing of Campylobacter jejuni by dendritic cells is determined by sialylation. J

Immunol 2010, 185(1):748-55. doi:10.4049/jimmunol.0903014

Karenlampi R, Rautelin H, Schénberg-Norio D, Paulin L, Hianninen M-L. Longitudinal study of
Finnish Campylobacter jejuni and C. coli isolates from humans, using multilocus sequence
typing, including comparison with epidemiological data and isolates from poultry and cattle.

Appl Env Microb 2007, 73:148-155. doi:10.1128/AEM.01488-06

Llano-Sotelo B, Azucena Jr. EF, Kotra LP, Mobashery S, Chow CS. Aminoglycosides modified
by resistance enzymes display diminished binding to the bacterial ribosomal aminoacyl-tRNA

site. Chem Biol 2002, 9(4):455-463. doi:10.1016/s1074-5521(02)00125-4

Llarena A-K, Kivisto R. Human Campylobacteriosis Cases Traceable to Chicken Meat-Evidence
for Disseminated Outbreaks in Finland. Pathogens. 2020, 9:868.
d0i:10.3390/pathogens9110868

Levin R E. Campylobacter jejuni: A review of its characteristics, pathogenicity, ecology,
distribution, subspecies characterization and molecular methods of detection. Food

Biotechnol 2007, 21:271-347. doi:10.1080/08905430701536565

51



Lin J, Michel LO, Zhang Q. CmeABC functions as a multidrug efflux system in Campylobacter
jejuni. Antimicrob Agents Ch 2002, 46(7):2124-2131. doi:10.1128/AAC.46.7.2124-2131.2002

MMMa 10/2007. Maa- ja metsatalousministerion asetus broilereiden
kampylobakteerivalvonnasta.
https://mmm.fi/documents/1410837/1818689/10_eeo_2007.pdf/02941e7e-eb46-4f6f-
8555-ad01609cfd02/10_eeo_2007.pdf haettu 27.5.2022

MMMa 316/2021. Maa- ja metsatalousministerion asetus zoonooseista.

https://www.finlex.fi/fi/laki/kokoelma/2021/sk20210316.pdf haettu 25.5.2022

Maa- ja metsatalousministerid 2003. Mikrobiladkkeiden kayttdsuositukset eldinten
tarkeimpiin tulehdus- ja tartuntatauteihin. Tyéryhmamuistio MMM 2003:9.
http://julkaisut.valtioneuvosto.fi/handle/10024/160532 haettu 15.3.2024

Manyi-Loh C, Mamphweli S, Meyer E, Okoh A. Antibiotic use in agriculture and its
consequential resistance in environmental sources: potential public health implications.

Molecules 2018, 23:795. doi:10.3390/molecules23040795

Mickan L, Doyle R, Valcanis M, Dingle KE, Unicomb L, Lanser J. Multilocus sequence typing of
Campylobacter jejuni isolates from New South Wales, Australia. J Apl Micr 2007, 102(1):144—
152. doi:10.1111/j.1365-2672.2006.03049

Miller G, Dunn GM, Reid TMS, Ogden ID, Strachan NJC. Does age acquired immunity confer
selective protection to common serotypes of Campylobacter jejuni? BMC Inf Dis 2005,

5(1):66. doi:10.1186/1471-2334-5-66

Mughini-Gras L, Smid JH, Wagenaar JA, De Boer A, Havelaar AH, Friesema IHM, French NP,
Graziani C, Busani L, Van Pelt W. Campylobacteriosis in returning travellers and potential
secondary transmission of exotic strains. Epidemiol Infect 2013, 142(6):1277-1288.
doi:10.1017/5S0950268813002069

52



Mulchandani R, Wang Y, Gilbert M, Van Boeckel TP. Global trends in antimicrobial use in
food-producing animals: 2020 to 2030. PLOS Glob Public Health 2022, 3(2):e0001305.
doi:10.1371/journal.pgph.0001305

Miller W, Bohjand C, Methner U. Detection and genotypic differentiation of Campylobacter
jejuni and Campylobacter coli strains from laying hens by multiplex PCR and fla-typing. Res

Vet Sci 2011, 91:e48-e52. doi:10.1016/j.rvsc.2011.01.028

Olkkola S. Antimicrobial resistance and its mechanisms among Campylobacter coli and
Campylobacter upsaliensis with a special focus on streptomycin. Vaitdskirja, Helsinki,

Helsingin yliopisto 2016. Saatavilla: http://urn.fi/URN:ISBN:978-951-51-2142-4

Parte A C, Sarda Carbasse J, Meier-Kolthoff, J P, Reimer L C, Goker M. List of Prokaryotic
names with Standing in Nomenclature (LPSN) moves to the DSMZ. Int J Syst Evol Micr 2020,
70:5607-5612. doi: 10.1099/ijsem.0.004332

Payot S, Bolla J-M, Corcoran D, Fanning S, Mégraud F, Zhang Q. Mechanisms of
fluoroquinolone and macrolide resistance in Campylobacter spp. Microbes Infect 2006,

8(7):1967-1971. doi:10.1016/j.micinf.2005.12.032

Pérez-Boto D, Herrera-Ledn S, Garcia-Pefia FJ, Abad-Moreno JC, Echeita MA. Molecular
mechanisms of quinolone, macrolide, and tetracycline resistance among Campylobacter
isolates from initial stages of broiler production. Avian Pathol 2014, 43(2):176-182.
doi:10.1080/03079457.2014.898245

Piddock LJ, Ricci V, Pumbwe L, Everett MJ, Griggs DJ. Fluoroquinolone resistance in

Campylobacter species from man and animals: detection of mutations in topoisomerase

genes. J Antimicrob Chemoth 2003, 51:19-26. doi:10.1093/jac/dkg033

53



Pumbwe L, Piddock LJV. Identification and molecular characterisation of CmeB, a
Campylobacter jejuni multidrug efflux pump. FEMS Microbiol Lett 2002, 206(2):185—-189.
d0i:10.1111/j.1574-6968.2002.tb11007

Rama EN, Bailey M, Jones DR, Gast RK, Anderson K, Brar J, Taylor R, Oliver HF, Singh M.
Prevalence, Persistence, and Antimicrobial Resistance of Campylobacter spp. from Eggs and
Laying Hens Housed in Five Commercial Housing Systems. Foodborne Pathog Dis 2018,

15(8):506-516. doi:10.1089/fpd.2017.2404

Rautelin H, Hanninen M-L. Campylobacters: the most common bacterial enteropathogens in

the Nordic countries. Ann Med 2000, 32(7):440-445. doi:10.3109/07853890009002018

Reichelt B, Szott V, Epping L, Semmler T, Merle R, Roesler U, Friese A. Transmission pathways
of Campylobacter spp. at broiler farms and their environment in Brandenburg, Germany.

Front Microbiol 2022, 13:982693. doi:10.3389/fmicb.2022.982693

Reichelt B, Szott V, Stingl K, Roesler U, Friese A. Detection of Viable but Non-Culturable
(VBNC)-Campylobacter in the Environment of Broiler Farms: Innovative Insights Delivered by
Propidium Monoazide (PMA)-v-gPCR Analysis. Microorganisms 2023 11:2492.
doi.org/10.3390/microorganisms11102492

Rhodes KM, Tattersfield AE. Guillain-Barré syndrome associated with Campylobacter

infection. Br Med J (Clin Res Ed) 1982, 285(6336):173-174. d0i:10.1136/bm;.285.6336.173

Rubinchik S, Seddon AM, Karlyshev AV. A negative effect of Campylobacter capsule on
bacterial interaction with an analogue of a host cell receptor. BMC Microbiol 2014, 14:141.

doi:10.1186/1471-2180-14-141

Ruokavirasto 2022. Antibiootit siipikarjatuotannossa. PMT-blogit 2021-2022.
https://www.ruokavirasto.fi/elaimet/elainten-laakitseminen/pysyva-
mikrobilaaketyoryhma/pmt-blogit/pmt-blogit-2021-2022/antibiootit-siipikarjatuotannossa/
haettu 16.3.2024

54



Ruokavirasto 2024. Ruokaviraston ohje 4095/04.02.00.01/2020/5: Elintarvikkeiden
mikrobiologiset vaatimukset - Ohje elintarvikealan toimijoille.
https://www.ruokavirasto.fi/elintarvikkeet/oppaat/elintarvikkeiden-mikrobiologiset-
vaatimukset---ohje-elintarvikealan-toimijoille/elintarvikkeiden-mikrobiologiset-vaatimukset--

-ohje-elintarvikealan-toimijoille/ haettu 22.3.2024

Ruokavirasto, Fimea, Helsingin yliopisto 2019. FINRES-Vet 2018 — Finnish veterinary
antimicrobial resistance monitoring and consumption of antimicrobial agents. Ruokaviraston
julkaisuja 6/2019. https://www.ruokavirasto.fi/globalassets/viljelijat/elaintenpito/elainten-
laakitseminen/antibioottiresistenssin_seuranta/finres-vet_2018_141119.pdf haettu

13.4.2024

Ruokavirasto, Fimea, Helsingin yliopisto 2020. FINRES-Vet 2019 — Finnish veterinary
antimicrobial resistance monitoring and consumption of antimicrobial agents. Ruokaviraston
julkaisuja 5/2020. https://www.ruokavirasto.fi/globalassets/viljelijat/elaintenpito/elainten-
laakitseminen/antibioottiresistenssin_seuranta/finres-vet_2019 181120.pdf haettu

13.4.2024

Ruokavirasto, Fimea, Helsingin yliopisto 2021. FINRES-Vet 2020 — Finnish veterinary
antimicrobial resistance monitoring and consumption of antimicrobial agents. Ruokaviraston
julkaisuja 6/2021. https://www.ruokavirasto.fi/globalassets/viljelijat/elaintenpito/elainten-
laakitseminen/antibioottiresistenssin_seuranta/finnish_food authority publications_6 202

1 finres-vet_2020.pdf haettu 15.6.2022, paivitetty 22.3.2024

Ruokavirasto, Fimea, Helsingin yliopisto 2022. FINRES-Vet 2021 — Finnish veterinary
antimicrobial resistance monitoring and consumption of antimicrobial agents. Ruokaviraston
julkaisuja 6/2022. https://www.ruokavirasto.fi/globalassets/viljelijat/elaintenpito/elainten-
laakitseminen/antibioottiresistenssin_seuranta/finnish_food_authority publications_6 202

2 finres_vet_2021.pdf haettu 14.9.2023

55



Ruokavirasto, Fimea, Helsingin yliopisto 2023. FINRES-Vet 2022 — Finnish veterinary
antimicrobial resistance monitoring and consumption of antimicrobial agents. Ruokaviraston
julkaisuja 4/2023. https://helda.helsinki.fi/server/api/core/bitstreams/a95d09e1-9253-42e1-
ac71-d49ea9303cb4/content haettu 22.3.2024

Sahin O, Terhorst SA, Burrough ER, Shen Z, Wu Z, Dai L, Tang Y, Plummer PJ, Ji J, Yaeger MJ,
Zhang Q. Key role of capsular polysaccharide in the induction of systemic infection and
abortion by hypervirulent Campylobacter jejuni, Infect Immun 2017, 85:e00001-17.
doi:10.1128/1A1.00001-17

Schets FM, Jacobs-Reitsma WF, van der Plaats RQJ, Kerkhof-De Heer L, van Hoek AHAM,
Hamidjaja RA, de Roda Husman AM, Blaak H. Prevalence and types of Campylobacter on
poultry farms and in their direct environment. J Water Health 2017, 15(6):849-862.
doi:10.2166/wh.2017.119

Schonberg-Norio D, Takkinen J, Hinninen M-L, Katila M-L, Kaukoranta S-S, Mattila L, Rautelin
H. Swimming and Campylobacter infections. Emerg Infect Dis 2004, 10(8):1474-1477.
doi:10.3201/eid1008.030924

Schonberg-Norio D, Sarna S, Hanninen M-L, Katila M-L, Kaukoranta S-S, Rautelin H. Strain
and host characteristics of Campylobacter jejuni infections in Finland. Clin Microbiol Infect

2006, 12(8):754-760. d0i:10.1111/j.1469-0691.2006.01501.x

Sharifi S, Bakhshi B. Significant contribution of the CmeABC Efflux pump in high-level
resistance to ciprofloxacin and tetracycline in Campylobacter jejuni and Campylobacter coli

clinical isolates. Annals Clin Microb Anti 2021, 20:36. doi:10.1186/512941-021-00439-6

Shigematsu M, Umeda A, Fujimoto S, Amako K. Spirochaete-like swimming mode of
Campylobacter jejuni in a viscous environment. J] Med Microbiol 1998, 47(6):521-526.
doi:10.1099/00222615-47-6-521

56



Smith JL, Fratamico PM. Fluoroquinolone Resistance in Campylobacter. ) Food Protect 2010,

73(6):1141-1152. doi:10.4315/0362-028x-73.6.1141

Song YC, Jin S, Louie H, Ng D, Lau R, Zhang Y, Weerasekera R, Al Rashid S, Ward LA, Der SD,
Chan VL. FlaC, a protein of Campylobacter jejuni TGH9011 (ATCC 43431) secreted through
the flagellar apparatus, binds epithelial cells and influences cell invasion. Mol Microbiol

2004, 53:541-553. d0i:10.1111/j.1365-958.2004.04175.x

Spiller RC. Role of infection in irritable bowel syndrome. J Gastroenterol 2007, 42:41-47.
doi:10.1007/s00535-006-1925-8

Sulonen J, Karenlampi R, Holma U, Hanninen M-L. Campylobacter in finnish organic laying
hens in autumn 2003 and spring 2004. Poultry Sci 2007, 86(6):1223—-1228.
doi:10.1093/ps/86.6.1223

Suomen siipikarjaliitto 2024. https://siipi.net/broilerit/ haettu 15.3.2004

Suominen K, Hakkanen T, Ranta J, Ollgren J, Kivisto R, Perko-Makela P, Salmenlinna S,
Rimhanen-Finne R. Campylobacteriosis in Finland: Passive surveillance in 2004-2021 and a
pilot case-control study with whole-genome sequencing in summer 2022. Microorganisms

2024, 12:132. doi:10.3390/microorganisms12010132

Terveyden ja hyvinvoinnin laitos THL 2021. Tartuntataudit Suomessa vuosiraportti 2020.
https://thl.fi/documents/533963/7590511/Tartuntataudit+Suomessa+2020_28.9.2021.pdf/
d9ac4a3b-c02f-e215-3e56-6e85f9ff6266?t=1632823785134 haettu 15.1.2022

Terveyden ja hyvinvoinnin laitos THL 2022. Tartuntataudit Suomessa vuosiraportti 2021.

https://www.julkari.fi/bitstream/handle/10024/145966/Tartuntataudit%20Suomessa%2020
21%20%282%29.pdf?sequence=1&isAllowed=y haettu 12.5.2023

57



Terveyden ja hyvinvoinnin laitos THL 2023. Tartuntataudit Suomessa vuosiraportti 2022.
https://www.julkari.fi/bitstream/handle/10024/147686/Tartuntataudit%20Suomessa%2020
22 24.10.2023.pdf?sequence=1&isAllowed=y haettu 23.3.2024

Urdaneta S, Lorca-Oré C, Dolz R, Lopez-Soria S, Cerda-Cuéllar M. In a warm climate,
ventilation, indoor temperature and outdoor relative humidity have significant effects on
Campylobacter spp. colonization in chicken broiler farms which can occur in only 2 days.

Food Microbiol 2023, 109:104118. d0i:10.1016/j.fm.2022.104118

van Gerwe T, Miflin JK, Templeton JM, Bouma A, Wagenaar JA, Jacobs-Reitsma WF,
Stegeman A, Klinkenberg D. Quantifying transmission of Campylobacter jejuni in commercial

broiler flocks. Appl Environ Microbiol 2009, 75(3):625-628. doi:10.1128/AEM.01912-08

Van TTH, Elshagmani E, Gor M-C, Scott PC, Moore RJ. Campylobacter hepaticus sp. nov.,
isolated from chickens with spotty liver disease. Int J Syst Evol Microbiol 2016, 66:4518—
4524. doi:10.1099/ijsem.0.001383

Van TTH, Gor MC, Anwar A, Scott PC, Moore RJ. Campylobacter hepaticus, the cause of
spotty liver disease in chickens, is present throughout the small intestine and caeca of

infected birds. Vet Microbiol 2017, 207:226-230. doi:10.1016/j.vetmic.2017.06.022

Van TTH, Lee Nen That LFM, Perera R, Anwar A, Wilson TB, Scott PC, Stanley D and Moore RJ.
Spotty liver disease adversely affect the gut microbiota of layers hen. Front Vet Sci 2022,

9:1039774. doi:10.3389/fvets.2022.1039774

Webber MA, Piddock LJV. The importance of efflux pumps in bacterial antibiotic resistance. J

Antimicrob Chemoth 2003, 51:9-11. doi:10.1093/jac/dkg050

Whitehouse CA, Balbo PB, Pesci EC, Cottle DL, Mirabito PM, Pickett CL. Campylobacter jejuni
cytolethal distending toxin causes a G2-phase cell cycle block. Infect Immun 1998,

66(5):1934-1940. doi:10.1128/ 1A1.66.5.1934-1940.1998

58



Wieczorek K, Osek J. Antimicrobial resistance mechanisms among Campylobacter. Biomed

Res Int 2013, 2013:340605. doi.org/10.1155/2013/340605

World health organisation WHO 2019. Critically important antimicrobials for human
medicine: 6th revision. https://www.who.int/groups/advisory-group-on-the-who-list-of-

critically-important-antimicrobials haettu 17.3.2024

Wouters 0J, Forman R, Anderson M, Mossialos E, McKee M. The launch of the EU health
emergency preparedness and response authority (HERA): Improving global pandemic

preparedness? Health Policy 2023, 133:104844. doi:10.1016/j.healthpol.2023.104844

Yao H, Shen Z, Wang Y, Deng F, Liu D, Naren G, Dai L, Su C, Wang B, Wang S, Wu C, Yu EW,
Zhang Q, Shen J. Emergence of a potent multidrug efflux pump variant that enhances
Campylobacter resistance to multiple antibiotics. MBio 2016, 7(5):e01543-16.
doi:10.1128/mBi0.01543-16

Yao H, Zhao W, Jiao D, Schwarz S, Zhang R, Li X-S, Du X-D. Global distribution, dissemination
and overexpression of potent multidrug efflux pump RE-CmeABC in Campylobacter jejuni. )

Antimicrob Chemoth 2021, 76(3):596—600. doi:10.1093/jac/dkaa483

Zarske M, Luu HQ, Deneke C, Kniiver M-T, Thieck M, Hoang HTT, Bretschneider N, Pham NT,
Huber I, Stingl K. Identification of knowledge gaps in whole-genome sequence analysis of
multi-resistant thermotolerant Campylobacter spp. BMC Genomics 2024, 25:156.
doi:10.1186/s12864-024-10014-w

Zweifel C, Scheu KD, Keel M, Renggli F, Stephan R. Occurrence and genotypes of
Campylobacter in broiler flocks, other farm animals, and the environment during several
rearing periods on selected poultry farms. Int J Food Microbiol 2008, 125(2):182-187.
doi:10.1016/j.ijffoodmicro.2008.03.038

59



