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RESUMO

A listeriose é uma infeccdo rara causada pela Listeria monocytogenes, uma bactéria
ubiquitaria, Gram-positiva e anaerdbica facultativa. Na Europa, a incidéncia é de 3
casos por milhdo de habitantes, sendo em Portugal de 2,3 casos por milhdo de
habitantes. As gravidas constituem 17% do total de casos de listeriose, estando
especialmente susceptiveis as gestacbes multiplas, gravidas hispénicas, étnicas e em
situacdo socio-econdmica desfavorecida. Nesta populacdo a infecgdo é auto-limitada,
podendo ser assintomatica ou traduzir-se numa sindrome febril. No entanto, o recém-
nascido pode apresentar sintomas graves respiratorios e neuroldgicos, principalmente
quando o diagnostico materno ndo foi efectuado. Este baseia-se essencialmente nas
hemoculturas positivas, sendo seguido de antibioterapia com ampicilina associada ou
ndo a gentamicina. A prevencdo primaria na gravida deve ser enfatizada, passando pela

eviccdo de alimentos potencialmente contaminados.

ABSTRACT

Listeriosis is a rare disease caused by Listeria monocytogenes, a gram-positive and
anaerobic facultative bacterium. In Europe, the incidence is 3 cases per million and in
Portugal is 2,3 cases per million. Pregnant women represent 17% of all cases of
listeriosis, being more susceptible multiple gestations, hispanic, ethnic and poor ones. In
this population the infection is auto-limited, and can be asymptomatic or cause flu-like
syndrome. However, the neonate can have severe respiratory and neurologic symptoms,
mainly when the maternal diagnosis was not done. The diagnosis is based on the
positive hemocultures, and is followed by antibioterapy with ampicilina associated or
not with gentamicine. The primary prevention must be empathized with the avoiding of

potential contaminated food.
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INTRODUCAO

A listeriose € uma infeccdo bacteriana rara, causada pela Listeria monocytogenes, um
cocobacilo Gram positivo ubiquitério, que estd presente no solo, vegetacdo, alimentos,
lixo e 4guas de ribeiros. E adquirida, frequentemente, por ingestdo de alimentos
contaminados. O seu periodo de incubagdo ¢, em média, de 1 dia a 3 semanas, podendo
chegar a 3 meses *. Esta bactéria comensal do organismo humano, torna-se patogénica
sobretudo em imunodeprimidos, entre os quais idosos, individuos sujeitos a terapéutica
imunosupressora, doentes com cancro, infectados com VIH, recém-nascidos e gravidas,

sendo 12 vezes mais frequente neste grupo do que na populacdo em geral.

Apesar de existir alguma prevencao primaria dirigida as gravidas, a listeriose continua a
ser uma infeccdo subdiagnosticada na gravidez: a gravida surge frequentemente
assintomatica ou com sindrome febril inespecifico, exigindo-se para o diagndstico
hemoculturas positivas; o produto de concep¢do abortado nao é sistematicamente alvo
de estudo microbiolédgico que poderia estabelecer o diagnostico. As taxas de incidéncia
tornam-se, por isso, pouco tradutoras da realidade, sendo importante que 0s médicos
estejam familiarizados com o diagnostico, tratamento e prevencdo da listeriose.

A maior parte das gestacdes complicadas por listeriose sdo bem sucedidas, desde que

haja diagndstico e tratamento adequado, instituido precocemente.

MATERIAIS E METODOS

Para a realizacdo deste trabalho de revisdo, efectuou-se uma pesquisa de artigos
cientificos originais e de revisdo, com base na consulta na Pubmed/Medline, publicados

entre 2000 e 2011, que incluam as palavras-chave: ”Listeria Monocytogenes”,
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“Listeriosis”, “Listeriosis and pregnancy”. Forma ainda revistos mais artigos, que eram

referidos nos artigos anteriormente mencionados.

DEFINICOES

e Infeccdo materna/ neonatal: todos os casos em que a infeccdo € detectada na

mulher gravida e/ou no recéem-nascido, com idade inferior a 28 dias. Um caso
em que a mée e a descendéncia estejam afectados, é relatado como um sé caso
de listeriose.

e Listeriose neonatal precoce: infeccdo do recém-nascido que ocorre primeiros 7

dias de vida

e Listeriose neonatal tardia: infec¢do do recém-nascido que ocorre entre 0 8° e 28°

dia.

e Taxa de mortalidade perinatal: nimero de mortes fetais de 22 ou mais semanas

de gestacdo e Obitos de nados-vivos com menos de sete dias de vida, observado
num dado periodo de tempo, normalmente, um ano civil, referido ao nimero de

nados-vivos.

EPIDEMIOLOGIA

A listeriose é relativamente rara quando comparada com outras infecgdes associadas a
alimentacdo, como a campylobacteriose ou salmonelose. No entanto, devido a elevada
taxa de mortalidade que lhe estd associada, constitui, a seguir a salmonelose, a causa

mais frequente de morte por infeccdo alimentar .


http://pt.wikipedia.org/wiki/Natimorto
http://pt.wikipedia.org/wiki/Idade_gestacional
http://pt.wikipedia.org/wiki/Idade_gestacional

Listeriose na Gravidez — artigo de revisao

A contaminacdo alimentar por Listeria € de notificacdo obrigatoria em 11 Estados
Membros da U.E., nos quais Portugal ndo esta incluido. No entanto, foram registados
dados relativos & nossa populacdo °, através de informacdes recolhidas sobre os casos de
listeriose, obtidas por contacto com os Servi¢os de Patologia Clinica dos principais
hospitais portugueses (cobertura de 86% da populacdo e 59% dos partos) e com o
Instituto Nacional de Satde Dr. Ricardo Jorge - Porto (INSA - Porto) *.

Em 2007 a European Food Safety Authority (E.F.S.A.) e o Centre for Disease
Prevention and Control (E.C.D.C.) estabeleceram que a incidéncia europeia da listeriose
é de 3 casos por milhdo de habitantes #, com taxa de mortalidade de 20-30% °.

Em Portugal, em 2003, a taxa de infeccdo registada foi de 1.4 casos por milhdo de
habitantes, com uma taxa de mortalidade associada superior a 17% *°. Em 2007, a taxa
de infeccdo notificada foi de 2,3 casos por milhdo de habitantes ®, mas estes valores
poderdo estar ainda assim subestimados.

Tem-se observado uma diminuicdo da incidéncia da listeriose em Espanha, Reino
Unido e E.U.A., coincidente com a implementacdo de medidas de controlo no sector da
alimentacdo ’, e portanto vemos que a implementacdo de programas activos contra a
listeriose primeiramente leva a um aumento da sua notificacdo e depois, com a
continuidade dos mesmos, bem como de implementacdo de regras no manuseamento
alimentar, a sua incidéncia decresce.

Apesar de frequentemente relatado um predominio sazonal da listeriose, entre os dados

portugueses de 2004-2007, ndo se observou qualquer predominio sazonal *.



Listeriose na Gravidez — artigo de revisao

isteriose

Nimero de casos de |

Fig. 1 Distribuicdo trimestral da listeriose em Portugal 2004-2007 *.

Ainda que a maior parte dos casos de listeriose humana seja esporadica, isto €, nao
associada a surtos, nos ultimos vinte anos foram descritos varios surtos de listeriose
associados ao consumo de diversos alimentos, nomeadamente couve-flor, salada de
arroz e milho doce, patés, cachorros quentes, produtos de charcutaria, camardes, queijo
de pasta mole, queijo fresco, leite ndo pasteurizado e manteiga *. Os produtos que
mostraram maiores indices de contaminacdo foram peixe e marisco (19,4%), salsichas
(6,3%), queijo de pasta mole (5,5%), patés e comidas frias (4,5%) 2. Os legumes mais

8

associados & listeriose sdo as batatas e os rabanetes °. A compra de refeicBes em

estabelecimentos comerciais, nomeadamente saladas mistas, tem sido tomada como
factor de risco adicional * *°.

Embora raramente documentada, a L.m. pode ser transmitida a0 Homem através da via
cuténea, por contacto directo com animais contaminados, bem como entre humanos.
Vacas-leiteiras com mastite de longa duracdo podem ser responsaveis pela
11,12.

contaminacéo do leite

O microrganismo pode ainda ser transmitido a partir de material ndo esterilizado **.
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BACTERIOLOGIA

A L.m. pertence a familia das Corynebacterias e ao género Listeria. Incluidos neste
género temos 7 espécies: L. monocytogenes, L. grayi, L. murrayi, L. ivanovii, L.
innocua, L. welshimeri, L. seeligeri. Destas 7 espécies, apenas 4 infectam humanos 4,
mas a L.m. parece ser a (inica espécie patogénica .

Trata-se de uma bactéria aerobia e anaérobia facultativa gram-positiva, de pequenas
dimensGes e ndo formadora de esporos.

O organismo esta presente no intestino de inimeros mamiferos, aves, insectos, peixes,
crustaceos, sendo frequentemente detectado nas fezes de animais domésticos e
selvagens. A bactéria, frequentemente habita no tracto intestinal humano, explicando
assim a existéncia de anticorpos anti-listeria spp. em pessoas saudaveis ®.

A viruléncia da L.m. é multifactorial, podendo ser considerados varios factores de
viruléncia, como a sua capacidade de crescer em meio intracelular, o modo de actuagéo
e o tamanho da inoculacéo ', componentes da superficie e a presenca de hemolisina ®.
No entanto, a oligoprolina contendo a proteina actA, uma proteina de superficie da
bactéria, é o seu factor de viruléncia primario ™.

A dose a partir do qual surge a doenca sera de 10*-10° organismos por grama de produto

ingerido **, mas podera ser menor nos grupos de risco.

Os factores de viruléncia alteram-se com a temperatura. A L.m. sobrevive aos processos
tecnoldgicos de processamento de alimentos com acidos e sal e multiplica-se mesmo em
alimentos refrigerados a 4°C > **, havendo evidéncias de que a bactéria ndo sobrevive a
temperaturas superiores a 71,7° durante mais de 15 segundos, que constituem o0s

parametros da Pasteurizacio Curta a Altas Temperaturas (H.T.S.T.) .
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Foram identificados mais de 16 serétipos de L.m. '°, de entre os quais o serétipo 1/2a,
1/2b, 1/2c e 4b. Sdo estes quatro serOtipos que estdo na origem da maior parte das
infeccdes, com especial relevo para o serétipo 4b. Embora haja diferencas geograficas
na distribuicdo global dos serétipos, os individuos estdo expostos a todos eles, mas
devido a diferentes viruléncias bacterianas e susceptibilidades dos infectados, diferentes
ser6tipos estardo implicados. O serétipo 4b ocorre mais frequentemente em gravidas *°,

e a incidéncia do serétipo 1/2a é maior nas gestagdes multiplas do que nas unifetais *’.

PATOGENIA

A Listeria é capaz de crescer no meio ambiente bem como no espaco extracelular sem
um hospedeiro. Contudo, pertencem a um grupo de bactérias capazes de penetrar e de se
multiplicar noutras células, ndo s6 em fagdcitos mas em qualquer célula nucleada do
organismo hospedeiro. Através da internalina A e/ou B, que sdo proteinas que se
encontram na superficie da L.m., a célula hospedeira desencadeia um mecanismo de
internalizacdo da bactéria, fagocitando-a. No caso do Homem, a fagocitose é realizada
por células epiteliais e hepatdcitos *°. Dentro da célula hospedeira, no interior do
fagolisossoma entdo formado, devido ao pH baixo daquele local, a L.m. activa a
hemolisina listeriolisina O e fosfolipases, saindo do vacuolo fagocitério e entrando no
citoplasma. No citosol, prolifera e as cadeias patogénicas polimerizam a actina do
citosqueleto, alterando o sistema contractil da célula. Isto acontece normalmente na
extremidade apical da célula, actuando os novos filamentos de actina como uma forca
locomotora da bactéria. A bactéria gira em torno da célula até encontrar oportunidade de
evaginar pela superficie da célula hospedeira. Esta evaginacao, chamada de protuséo ou

filbpode, penetra na célula vizinha, que a ingere, contendo assim a bactéria e iniciando

10
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um novo ciclo. Este mecanismo célula-a-célula dissemina o parasita intracelular,

evitando os mecanismos de defesa da célula hospedeira e o espaco extracelular ***°,

Fig. 2 Listeria monocytogenes 8
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Fig. 3 Mecanismo célula-a-célula 8

Através deste mecanismo compreende-se a capacidade de a L.m. atravessar a parede
intestinal, a sua habilidade de atravessar a barreira hematoencefalica e as meninges,
resultando da sua fagocitose pelas células endoteliais ou macréfagos . A nivel
placentar, 0 mesmo mecanismo contribui para a capacidade da bactéria atravessar a

placenta e invadir o feto.

11
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POPULACAO ALVO

Como ja foi referido anteriormente, a L.m. habita frequentemente no tracto
gastrointestinal humano, sendo a taxa de colonizagdo nas fezes em média de 1-15%,
podendo variar entre 69,2% a 91,7% ® **. Em algum momento da vida, cerca de 5 a 10%
da populacio sera portadora desta bactéria ®. No entanto, a doenca invasiva é rara, desde
que a imunidade celular do hospedeiro seja adequada. A responsabilidade do combate a
listeriose € assim mediada por linfocitos T CD4+ e CD8+, macrofagos, células Natural
Killer (NK) *°.

As situacbes de neutropenia, doencas do complemento ou da sintese de
imunoglobulinas ndo estdo associadas a um aumento da incidéncia da listeriose ** *°,

mostrando assim que a imunidade humoral, sistema complemento e neutréfilos tém

pouco ou nenhum efeito na proteccdo do hospedeiro para esta infeccéo.

O risco € 100 a 300 vezes maior em doentes com SIDA, estando estes doentes mais
susceptiveis a contrair listeriose quando as suas contagens de linfécitos CD4+ estdo
abaixo de 40 por milimetro ctbico *°. Apesar disso, de entre 181 casos de listeriose
reportados na Austria desde 1997 a 2008, apenas havia um doente HIV positivo . Tal
facto pode dever-se a administracdo de antibioterapia profilatica contra a infeccdo por
Pneumocystis jirovecii com trimetoprim-sulfametoxazole 2 e ao uso de antiretrovirais
eficazes, que mantém as contagens de linfocitos CD4+ estaveis.

A deficiéncia em selénio, ° bem como o uso de laxantes, protectores da mucosa
gastrica, incluindo os inibidores da bomba de protdes e os antagonistas dos receptores

do tipo 2 da histamina, estdo associados a um aumento da susceptibilidade a listeriose

21
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Foram apontados outros factores de risco como cirrose, alcoolismo, tabagismo,
insuficiéncia renal, consumo de aves domésticas e sobrecarga de ferro > %2, no entanto
esta Gltima condicéo ndo devera ser suficiente para o crescimento das bactérias 2.

17% ° dos casos de listeriose ocorrem em gréavidas. Estas representam cerca de 60% de

todos os casos de listeriose, entre os infectados dos 10 aos 40 anos 2*.
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Fig 4 Distribuicéo da listeriose por faixas etarias *.

A fim de prevenir a rejeicdo do feto, a gravida encontra-se naturalmente
imunodeprimida. A supressdo da imunidade parece actuar na interface materno-fetal *’,
promovendo assim a tropismo da L.m. para a placenta. Para tal, a gravida apresenta
niveis aumentados de beta-HCG e alfafetoproteina, nos primeiros meses da gravidez, e
de estrogénios e progesterona, durante toda a gestacdo, tendo estas hormonas ac¢do
moduladora da sintese, activacdo e funcdo de linfécitos e macréfagos. Os niveis
sanguineos de cortisol apresentam-se especialmente elevados no 3° trimestre e por isso,
esta hormona podera explicar o facto de a listeriose surgir mais frequentemente apds o

4° més de gestagdo, particularmente durante o 3° trimestre . A infecgdo durante o 1°

trimestre é rara > °.

13
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Observa-se ainda uma diminuicdo da expressdo do TNF, IFN-gama e 1L12p20 que
parecem ter importancia no controle e eliminacdo da L.m. e um aumento da expressao
do IL-10, uma citocina que diminui a accdo dos macréfagos .

Apesar de as gravidas com comorbilidades terem, em teoria, maior risco de listeriose, na
pratica isso raramente acontece. De entre 222 doentes com listeriose associada a
gravidez, entre Janeiro de 1980 e Janeiro de 2000, identificaram-se 3 gravidas sujeitas a
corticoterapia, 2 diabéticas, 2 com Ipus eritematoso sistémico e 2 HIV positivas ». De
um total de 1400 casos notificados, dispersos por 5 paises, 494 (34%) eram associados a
gravidez e apenas havia 8 gravidas em situacdo de imunossupressao adicional %.

A gravidez multipla apresenta maior debilidade da imunidade materna ja que aumenta a
producdo de hormonas imunosupressoras e de outros inibidores na placenta,
apresentando maior risco de listeriose quando comparada com a gravidez unifetal. Além
disso, as gravidas com gestacdo multipla necessitam de maior aporte calérico e portanto,
poderdo ingerir maior quantidade de alimentos que possam estar contaminados com
L.m. *”. Num estudo realizado entre 1985 e 1992, em Los Angeles, surgiram 301 casos
de listeriose associada a gravidez, onde 289 (96%) eram gestacdes unifetais, 10 (3,3%)
eram gestacdo duplas e 2 (0,7%) eram gestacdes triplas. Durante esse periodo houve 1
463 288 gestacdes em Los Angeles, sendo 16 032 (1,1%) multiplas, e portanto o risco
de gestacdes unifetais apresentarem listeriose foi menor do que o risco de gestacOes
multiplas apresentarem infeccéo *'.

O consumo de queijo de pasta mole elaborado a partir de leite ndo-pasteurizado esta
particularmente associado as gravidas hispénicas, enquanto as restantes gravidas
consomem maior quantidade de cachorros, fiambre e manteigas °. Num estudo realizado
entre 2004-2007, nos E.U.A., que envolveu 30 estados, dos 128 casos associados a

gravidez, 52,8% eram hispanicas °.

14
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Entre 2001 e 2008, em Inglaterra e Pais de Gales, 36,5% dos casos de listeriose
associada a gravidez, estavam relacionadas com etnias. Estes grupos apresentaram
consumo superior associado de paté e saladas quando comparados com a populagédo
infectada n&o-étnica 2’. As minorias étnicas, bem como os imigrantes, populagdo onde
também se observa maior incidéncia de listeriose na gravidez ', poderdo apresentar
ainda diferencas na procura de cuidados de salde, acesso aos mesmos, habitacdes em
locais degradados e dificuldade em cumprir as normas de higiene alimentar por uma
questdo linguistica e cultural.

A incidéncia da listeriose associada a gravidez é ainda influenciada pelo desemprego e
baixos salérios %.

A infeccdo na gravidez pode levar a infeccdo fetal em 60% dos casos, sofrimento fetal,
abortamento em 20-33% dos casos, parto prematuro ou morte neonatal > °. A perda fetal
ocorre em 80% dos casos entre as 15 e 24 semanas °, sendo devida a focos de necrose
placentar e fetal. O parto pré-termo é mais frequente quando a infeccdo se inicia em
fases mais tardias da gestacdo " %°. A susceptibilidade para listeriose fetal letal ¢ maior
nos primeiros meses de gravidez, principalmente logo apds a implantacdo, altura em que
o desenvolvimento fetal esta a ocorrer a maior velocidade e a bactéria encontra células
em multiplicacdo rapida, enquanto nos ultimos meses de gestacdo a placenta torna-se
uma barreira mais madura contra a infeccdo . Na década de 70, em Poitiers, Franca,

1,6% (18 em 1 500) das mortes fetais foram devidas & listeriose .

Estima-se que listeriose neonatal ocorra aproximadamente em 8,6/100 000 neonatos **.
A incidéncia de L.m. na vagina é baixa e ndo é alterada durante a gravidez %, no
entanto, cerca de metade das mulheres assintomaticas, cujos recém-nascidos tém

listeriose, apresentaram culturas vaginais positivas **. A colonizacdo vaginal da L.m.

15
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pode assim estar associada a listeriose perinatal e a situacdes de aborto recorrente, como
foi reportado em Israel, ndo tendo sido confirmado nos Estados Unidos .

Quanto a gravidez multipla, observa-se frequentemente que apenas o feto que nasce em
primeiro lugar é infectado. Isto também acontece na transmissdo das infecgdes por HIV,
herpes simplex, rubéola, CMV e Streptococos do grupo B, provavelmente devido ao
maior tempo que o primeiro feto permanecem no canal de parto ou a maior contacto

com o sangue e matéria feco-vaginal durante o parto, que pode conter a L.m. *".

SINTOMAS

Populacdo ndo associada a gravidez

Consideram-se duas formas de listeriose: a forma gastrointestinal ndo invasiva e a
forma invasiva. Em individuos imunocompetentes, a forma ndo invasiva apresenta-se

como um quadro de gastroenterite febril.

Em individuos imunocomprometidos adultos a doenca manifesta-se maioritariamente

com septicémia em 47% ou meningoencefalite em 28% %°.

A listeriose pode traduzir-se em varias sindromes, incluindo infec¢des focais nos 0ssos,
articulacGes, conjuntivas, espinal-medula, peritoneu e bexiga. Pode ainda provocar
dermatite, linfadenite, abcesso hepético, esplénico ou cerebral, colecistite, infeccdo
pleuropulmonar, ligamentar, osteomielite, pericardite, miocardite, arterite, fasteite

necrosante e endoflatalmite 2.

Na gravidez

Na gravida, a infeccdo é auto-limitada e frequentemente assintomatica (30%) °, mas

quando existentes, os sintomas maternos de listeriose podem ser variados. A sindrome
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febril, traduzida por febre de (38,2 a 41,2°C) %, cefaleias, mialgias e indisposicéo pode
corresponder em 2/3 dos casos a bacterémia '° e esta pode progredir para corioamniotite
e resultar em parto prematuro ou morte fetal em poucos dias. A febre manifesta-se
habitualmente por picos de hipertermia . Podem surgir outros sintomas como diarreia,
colica intestinal e dor lombar que, embora menos reportada, pode ser confundida com
infeccdo do tracto urinario. A dor abdominal surge particularmente na fossa iliaca
direita *°, podendo corresponder a apendicite aguda, gastroenterite ou pielonefrite. Foi
ainda relatada amigdalite ** e hemorragia vaginal %°.

As gravidas raramente tém infeccdo do sistema nervoso central e a doenca materna
grave € rara. Num estudo, de entre 248 gravidas com listeriose, apenas uma apresentou
meningoencefalite e outra endocardite **.

Além da diminuicdo dos movimentos fetais, a transmissdo transplacentar pode causar
uma sindrome Unica e pouco comum, chamada granulomatose infantoséptica.

Apresenta-se com abcessos disseminados ou granulomas que invadem o figado, baco,

pulmao, rins, cérebro e pele do feto e é fatal em 35-55% dos casos .

Recém-nascidos

Na América do Norte, a L.m. surge como a 32 causa de meningite bacteriana e de sépsis,
entre os recém-nascidos, depois do Streptococcus do grupo B e da Escherichia coli.
Cerca de 60% da listeriose neonatal é precoce e 40% da listeriose neonatal é tardia °.

Os sintomas da listeriose neonatal precoce ocorrem em fetos infectos in Utero devido a
bacterémia materna ou infectados por via ascendente **, apesar de a cultura do tracto
genital materno surgir frequentemente negativa na altura em que a infec¢do no recém-
nascido é diagnosticada *°. As manifestagdes clinicas surgem, em média, 36h apds o

14

nascimento 7, e incluem septicéemia em 81-88% dos casos, stress respiratorio ou
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14

pneumonia em 38% dos casos, meningite em 24% -7, conjuntivite purulenta,

hiperexcitabilidade, vémitos, espasmos/colicas, anormalidades hematoldgicas e hipo ou

g. As mortes neonatais

hipertermia 8. 7% dos recém-nascidos estdo assintomaticos
surgem mais frequentemente por pneumonia e faléncia respiratoria, sendo a taxa de
mortalidade associada de 17% *.

A listeriose neonatal tardia € menos grave, embora a taxa mortalidade associada seja de
10% >3, sendo adquirida durante o trabalho de parto, ap6s o nascimento pelo contacto
com a mae ou como infeccdo nosocomial. Atinge recém-nascidos de termo, cujas maes
ndo apresentaram intercorréncias durante a gestacdo. Os sintomas surgem, em média, no
14° dia de vida ** e traduzem septicémia e meningite, associada a irritabilidade, anorexia
e sinais de irritacdo meningea. As caracteristicas clinicas sdo semelhantes com as
ocorridas numa infecgdo por estreptococos do grupo B **. E frequentemente associada
a0 serdtipo 4b **.

A listeriose neonatal pode ter consequéncias graves e permanentes: 12,7% desenvolve
sequelas neurolégicas '* e atraso psicomotor, a longo prazo, embora este quadro seja
pouco relatado. Os recém-nascidos com evolucdo favoravel, ndo apresentam quaisquer
sequelas °.

O recém-nascido com atingimento respiratorio tem maior probabilidade de vir a sofrer
de hipertensdo pulmonar e doenca pulmonar crénica, associada a ventilagdo mecanica
prolongada, e por isso a aspiracdo precoce de meconio e entubacdo podem ser

fundamentais para evitar complicages respiratorias *.
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DIAGNOSTICO

O termo listeriose é definido pela presenca de sintomas de infec¢do sistémica e
identificacdo da bactéria a partir de um local estéril, mais frequentemente no sangue ou
liquido cerebrospinal, mas também no liquido articular, pleural, pericardico, ascitico,
placenta ou tecido fetal no caso de abortamento. Pode ainda ser encontrada através da
cultura de mecénio, 16quios, lavado gastrico e corrimento auricular do recém-nascido .

A listeriose materna é normalmente um diagndstico de suspei¢do quando um recém-
nascido surge afectado ou quando ocorre morte fetal in utero, e por isso, qualquer
gravida que apresente febre, especialmente quando acompanhada de sindrome gripal ou

sintomas gastrointestinais devera fazer hemoculturas.

No recém-nascido, a presenca de granulomas com distribuicdo miliar ou meconio verde
sdo sugestivos de listeriose. Os granulomas traduzindo lesdes pustulosas cutaneas,
correspondem a granulomatose infantoséptica, quadro clinico que tem sido considerado

patognomonico de listeriose neonatal.

As placentas revelam frequentemente micro e macro abcessos, sinais de corioamniotite,
que sugerem o diagnéstico de listeriose 8, ainda que estes também possam surgir na

infeccdo por Campylobacter e Streptococcus **.

Para evitar falsos-negativos, a temperatura de cultura devera ser de 4°C, ainda que esta
prolongue o tempo necessario de cultura, para inibir o crescimento de outras bactérias.
Podera ser necessario enriquecer o meio de cultura para evitar o crescimento de espécies
Gram-negativas, que contaminam locais como vagina e recto, e por isso, nido é
conveniente utilizar amostras destes locais para efectuar culturas. Além disso, 0
microrganismo pode ser encontrado nas fezes de apenas 40% das gravidas infectadas **

e ndo estar presente no liquido cervicovaginal % 3.
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A coloracdo Gram e a posterior visualizacdo ao microscopio ndo ddo diagnostico
definitivo. Ap6s cultura, que demora cerca de 36 horas **, a bactéria ¢ identificada pela
coloracgéo positiva pelo Gram, beta hemolise, motilidade caracteristica de enrolamento,
reaccdo catalase positiva, oxidase e urease negativa, teste VVoges-Proskauer positivo e
fermentacdo é4cida da glucose, lactose, sucrose, maltose e ramnose ** e auséncia de

reducdo de nitratos a nitritos °

. Quando o recém-nascido surge com meningite, a
coloracdo Gram do LCR é frequentemente positiva (90-95%) e é acompanhada por

aumento da contagem proteica e diminuicdo da glucorraquia *.

A PCR ¢ a técnica mais usada para detec¢do rapida da bactéria. Podem ainda utilizar-se
testes com anticorpos monoclonais ou hibridizagdo do ADN e testes seroldgicos para a

anti-listeriolisina .

A utilizacdo de testes seroldgicos rapidos, baseados na
seroaglutinacdo, como o Gruber-Widal Reaction que usa os antigénios O e H da L.
monocytogenes, ndo apresentam resultados fidedignos pois fazem reacgao cruzada com
outras bactérias Gram positivas como os Staplylococci, Enterococci e espécies Bacillus

231 Além disso, baseiam-se na imunidade humoral, mecanismo de defesa pouco

relevante no combate a listeriose, o que pode levar a resultados falsos negativos.

A tipagem a partir de bacteriofagos é usada para avaliacdo epidemioldgica de
organismos implicados nas infeccGes nosocomiais de Listeria, pois fornece informacéo

mais fidedigna que a serotipagem isolada *.

Analiticamente, a contagem de leucdcitos séricos é de 3 900 a 33 800 células por mm3,
com uma média de 16 300 células ‘2, e tal como indica 0 nome da bactéria, a leucocitose

ocorre menos que a monocitose **.
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TRATAMENTO

A listeriose, se tratada precocemente, permite um desfecho satisfatério da gravidez, quer

durante 0 2° trimestre quer durante o 3° trimestre !

. Embora pouco frequente, a
listeriose durante o 1° trimestre associada a sobrevivéncia fetal, sem sequelas, pode
também ser possivel mediante terapéutica atempada e adequada *2. O tratamento deve
ser iniciado logo que o resultado das culturas seja conhecido, e baseia-se na
antibioterapia. A sensibilidade aos antibidticos mais utilizados tem-se mantido
constante e mostra ser eficaz na cura da infecgéo.

Na escolha do antibiético deve ter-se em conta 0 mecanismo de ac¢do da bactéria e o
facto de esta utilizar o meio intracelular no seu modo de propagacgdo. Além disso, o

medicamento deve ter a capacidade de atravessar a placenta e chegar em doses

adequadas ao feto.

Actualmente a penicilina e a ampicilina isoladas ou combinadas com a gentamicina séo
o0s antibidticos mais utilizados. A ampicilina tem-se mostrado mais eficaz do que a
penicilina no tratamento da listeriose; por outro lado a gentamicina mostrou efeito
sinérgico quando associada a ampicilina '°, tendo um efeito bactericida, sendo este
esquema frequentemente utilizado. Na literatura actual verifica-se que o0 recurso a
gentamicina esta a diminuir. A recomendacdo actual na gravidez é: ampicilina
intravenosa numa dose de 4-6 g por dia, sendo recomendada, de acordo com a literatura,
2 g a cada 6/8 horas *8, ndo ultrapassando as 18 g por dia ’; e em 22 linha eritromicina
intravenosa, 4 g por dia. A duracdo da terapéutica deve ser de pelo menos 14 dias ** 3.

No entanto, estes agentes sdo apenas bacteriostaticos e por isso, para o tratamento,

evidencia-se a importdncia dos mecanismos de imunidade celular, préprios do

hospedeiro %
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Em doentes alérgicas aos antibidticos beta-lactamicos, considera-se a associacao
trimetoprim-sulfametoxazol ou eritromicina, sendo a 1% op¢do provavelmente, mais
eficaz para estes doentes, pois estes antibioticos sdo bactericidas e atingem altas
concentracdes intracelulares *> ** Apesar disso, o trimetoprim deve ser utilizado com
precaucdo pois é antagonista dos folatos, podendo causar defeitos do tubo neural. A
eritromicina, ainda que bactericida, apds a sua passagem placentar, mostra-se em
concentracdo sub-terapéutica quer no liquido amnidtico quer no soro fetal **. Assim
sendo, nos casos de alergia a penicilina os testes alergénicos ou a dessensibilizacdo

poderdo estar indicados %°.

As cefalosporinas, os inibidores das beta-lactamases e as fluoroquinolonas no geral, sdo
ineficazes. J& os novos derivados das quinolonas, como a levofloxacina e a

moxifloxacina tém apresentado forte actividade bactericida contra a L.m. 2.

PREVENCAO

Actualmente, ndo ha imunizagdo conhecida para a listeriose. Sabe-se que organismo
infectado, previamente saudavel, responde a infeccdo pela L.m. de forma tao forte, que

uma vacina da bactéria viva-atenuada esta a ser estudada no tratamento do cancro 2.

A prevencao da listeriose passa por um aumento na monitorizacdo do processamento
dos alimentos, sua distribuicdo e educacdo dos empregados dos estabelecimentos
comerciais ligados a restauracdo. O cumprimento das medidas preventivas resultou
numa reducéo de 44% da prevaléncia da listeriose na gravidez, nos EUA **.

No Programa Nacional de Salde Reprodutiva, referente as doencas infecciosas e a
gravidez, séo referidos conselhos relativamente a prevencdo de doencas infecciosas na

gravidez, ndo estando a listeriose mencionada *, e por isso, deve ser reformulado.
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Os médicos obstetras devem efectuar recomendacdes nutricionais de rotina a todas as
gravidas e avisar as mulheres com gestacdo maultipla do seu risco acrescido para as mais
variadas infec¢des, incluindo a listeriose. Verificou-se que as gravidas estdo informadas
acerca da infeccdo por E. coli e Salmonella mas poucas sabem que a incidéncia da
listeriose esta aumentada **. Na gravidez, as estratégias de prevencéo devem continuar a
ser incentivadas, visto que, num inquerito realizado em Portugal a 312 mulheres que
estiveram gravidas, apenas 54% mudaram os seus habitos alimentares durante a

gravidez °.

Estas recomendacBes devem ainda ser adequadas ao nivel cultural das gravidas e a
etnia, e por isso é importante reconhecer estes grupos para desenvolver planos

educacionais de prevencao mais dirigidos.

As recomendacdes dietéticas deverao englobar a eviccao de ingerir alimentos de origem
animal mal-cozinhada (cachorros, fiambre, lingua de porco, leite nao-pasteurizado,
patés, marisco fumado, ...) mal cozinhados, queijo fresco ou de pasta mole, como Feta,
Camembert, e queijo Estilo-Mexicano, a ndo ser que sejam elaborados a partir de leite
pasteurizado e evitar saladas frias, especialmente se adquiridas em estabelecimentos
comerciais. Deve lavar sempre 0s vegetais crus antes de comer e as maos depois de 0s
manusear. Os utensilios e superficies de confeccao de alimentos devem ser bem lavados

depois de preparacéo de carne 2.

CONCLUSAO

A listeriose € uma doenca infecciosa, que embora rara, ndo deve ser esquecida na

gravida, pois pode levar a desfechos dramaticos como morte fetal, parto prematuro e
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infeccdo neonatal, traduzida por dificuldade respiratéria, pneumonia, septicémia,
meningite e granulomatose infantoseptica. Este ultimo quadro é patognomonico da
listeriose e pode ser fatal. A infeccdo neonatal pode levar ainda a sequelas irreversiveis

neuroldgicas e a dificuldades respiratorias permanentes.

Enquanto isso, as grévidas apresentam-se frequentemente assintométicas ou com
sindrome gripal. A sintomatologia ndo é especifica e sdo necessarias hemoculturas para
o diagndstico. O tratamento devera seguir-se de imediato, com ampicilina isolada ou
associada a gentamicina. A ampicilina é administrada por via intravenosa 4-6g por dia,

habitualmente por 14 dias.

De facto, as gravidas apresentam-se, no geral, sob alto risco de listeriose, devido ao
estado de imunossupressao tipico da gravidez, especialmente nas gestacbes multiplas.
As gravidas oriundas de classes sociais mais desfavorecidas, desempregadas ou com
baixos salarios, estdo aparentemente sob maior risco de contagio pois apresentam
menos cuidados de higiene no manuseamento dos alimentos, adquirem-nos em
estabelecimentos locais com menores indices de higiene associados e poderdo ter mais

dificuldade em apreender a informagéo preventiva.

A prevencdo dietética € essencial, de forma a evitar os alimentos mais frequentemente
contaminados como queijo fresco, queijo de pasta mole, produtos de charcutaria e
carnes mal-cozinhadas, e reforcar que as maos devem ser lavadas antes e depois no

manuseamento dos alimentos.
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