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Listerioza - rzadka choroba o powaznym rokowaniu

Listeriosis — a rare disease with a serious prognosis
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ABSTRACT

Listeriosis is an infection caused by Gram-positive bacteria
mostly present in food of animal origin consumed cold. The
infection occurs most commonly via the oral route. The disease
usually affects immunodeficient patients, pregnant women and
newborns. In neonates it can appear as an early or late onset

ABSTRAKT

Listerioza jest chorobg zakazna wywotang przez Gram-dodat-
nig bakterie wystepujaca przede wszystkim w produktach spo-
zywczych pochodzenia zwierzecego spozywanych na zimno.
Do zakazenia dochodzi najczesciej droga pokarmowa. Choroba
dotyka gtéwnie 0séb z obnizong odpornoscia, kobiet ciezarnych
i noworodkow, u ktérych moze wystepowaé w postaci wczesnej

WSTEP

Listeria monocytogenes to Gram-dodatnia bakteria nalezaca
do rodziny Corynobacteriacae. Ta mata, ruchliwa pateczka dos¢
powszechnie wystepuje w srodowisku naturalnym - w glebie,
gnijacych roslinach, $ciekach, odchodach ludzkich i zwierze-
cych. Odporno$¢ na warunki sSrodowiskowe oraz zdolnos¢
do wzrostu w szerokim zakresie temperatur (3-45°C) sprawia,
iz niektore produkty spozywcze, szczegdlnie te przechowy-
wane w lodéwce (wyroby garmazeryjne, surowe mleko, sery
dojrzewajace, mieso i jego przetwory, satatki z dodatkiem suro-
wych warzyw), sa czesto zanieczyszczone pateczkami listerii.
Bakteria ta jest odporna na ogrzewanie do 60°C oraz wysokie
stezenie NaCl, dlatego tez typowa obréobka pokarmow jej nie
niszczy [1, 2, 3, 4, 5, 6].

Listeria monocytogenes jest patogenem wewnatrzkomorko-
wym zdolnym do wnikania, namnazania sie i rozprzestrze-
niania w komérkach nabtonka jelitowego, $Srédbtonka naczyn
czy trofoblastu. Do zakazenia dochodzi najczesciej na drodze
pokarmowej. Szacuje sie, ze nosicielami jest ok. 5% populaciji.
U dorostych zakazenie najczesciej przebiega bezobjawowo
lub skapoobjawowo i ma charakter samoograniczajacy sie,
jednak w grupie os6b zwiekszonego ryzyka (osoby starsze,
osoby z obnizong odpornoscia, kobiety w ciazy oraz noworodki)
moze przybraé posta¢ zakazenia inwazyjnego [3, 4,5, 7, 8].
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infection depending on the time of becoming infected, the course
being very grave and mortality very high, with neurological
complications appearing in 10-15% of cases. In this case study
the authors present a case a newborn with a severe maternal
infection of Listeria monocytogenes.
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lub p6znej, w zalezno$ci od czasu, w jakim doszto do zakaze-
nia. Przebieg choroby jest bardzo ciezki, Smiertelnos¢ bardzo
wysoka, a powiktania neurologiczne wystepuja u 10-15% dzieci.
W pracy przedstawiono przypadek noworodka z wrodzonym
zakazeniem Listeria monocytogenes.

Stowa kluczowe: listerioza; noworodek; zakazenie.

Listerioza u kobiet ciezarnych wystepuje 18-krotnie czesciej
niz w pozostatej czesSci populacji. Zakazenie moze by¢ przy-
czyng poronienia, obumarcia ptodu, porodu przedwczesnego,
sepsy, zapalenia ptuc, niewydolnosci oddechowej lub zapalenia
opon moézgowo-rdzeniowych u noworodkoéw [3, 9]. Do zainfe-
kowania L. monocytogenes noworodka moze dochodzi¢ przez
tozysko, poprzez aspiracje zakazonego ptynu owodniowego lub
z powodu zakazenia wstepujgcego z pochwy (zakazenia pre-
natalne) oraz w trakcie porodu podczas przechodzenia nowo-
rodka przez kanat rodny, gdy pochwa jest skolonizowana przez
pateczki L. monocytogenes (zakazenia perinatalne) [1, 3, 4, 5]-

Czesto$¢ wystepowania listeriozy w okresie noworodko-
wym szacowana jest na 8,6/100 000 zywych urodzen. Choroba
ta zazwyczaj cechuje sie ostrym przebiegiem oraz wysokim
odsetkiem przypadkoéw $miertelnych (20-60%) [5, 9]. Zaka-
zenie moze przebiegac jako posta¢ wczesna (early-onset infec-
tion) - do 5. doby zycia (d.z.) lub posta¢ pézna (late-onset infec-
tion) - powyzej 5. d.Z. [1, 2, 4,5, 6, 10].

W postaci wczesnej, zwanej takze wrodzong, objawy
pojawiajg sie zwykle po kilku godzinach po urodzeniu lub
w ciggu kilku pierwszych dni zycia, a stan kliniczny nowo-
rodka jest bardzo ciezki. U dziecka stwierdza sie sepse (81-
88%), zapalenie ptuc (38%), niewydolno$¢ krazeniowo-odde-
chowa, powiekszenie watroby i §ledziony oraz zapalenie opon
mézgowo-rdzeniowych (24%). Smiertelno$¢ wynosi ok. 50%.
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Patognomicznym objawem ciezkiego zakazenia u noworodka
jest ziarniniakowato$¢ (granulomatosis infantiseptica), ktéra
charakteryzuje sie obecno$cig rozsianych mikroropni oraz
tworzeniem ziarniniakéw na skérze, w watrobie, nadnerczach,
$ledzionie i ptucach [8]. Niekiedy stwierdza sie takze wyste-
powanie wysypki skdrnej o charakterze grudkowo-krost-
kowym. We wstepnym rozpoznaniu listeriozy u noworodka
oproécz objawdéw klinicznych nalezy zwrdéci¢ uwage réwniez
na wyniki badan laboratoryjnych, ktére wskazuja na obec-
no$¢ stanu zapalnego (leukocytoza, podwyzszone stezenie
biatka C-reaktywnego - CRP) [1, 8]. Podstawowym badaniem
potwierdzajacym rozpoznanie jest dodatni posiew krwi lub
ptynu mézgowo-rdzeniowego [6].

Posta¢ p6ézna jest wynikiem zakazenia okotoporodowego,
do ktérego dochodzi poprzez aspiracje ptynu owodniowego
lub po ekspozycji na patogen w kanale rodnym. Zazwyczaj
stwierdza sie sepse (17-95%) oraz zapalenie opon mézgowo-

-rdzeniowych (67-93%) albo zapalenie mézgu, a $miertelnos¢
w tej postaci wynosi ok. 10%. Objawy zazwyczaj pojawiaja
sie w 2. lub 3. tyg. zycia. U dzieci po przebytym zakazeniu
moga wystepowac ciezkie powiktania neurologiczne, w tym
opoznienie rozwoju umystowego. Chociaz istnieja skuteczne
metody terapii, pelne wyleczenie uzyskuje sie u ok. 60-80%
noworodkow [6]. Listeria bytuje wewngatrzkomoérkowo, dlatego
w leczeniu stosuje sie leki penetrujace do wnetrza komérki
i utrzymujgce tam wysokie stezenie terapeutyczne. Sposrod
lekéw rekomendowanych nalezy wymienic antybiotyki beta-

-laktamowe w monoterapii lub w skojarzeniu z aminoglikozy-
dem. Cefalosporyny nie sg stosowane ze wzgledu na naturalng
odpornoé¢ listerii na te grupe antybiotykéw [1, 5, 10].

OPIS PRZYPADKU

Przedstawiono przypadek noworodka ptci meskiej z cigzy 1I,
porodu I, urodzonego w 31. tyg. cigzy cieciem cesarskim ze wska-
zan: pordd w toku, zagrozenie ptodu. Wywiad okotoporodowy
byt obcigzony cukrzyca ciezarnych typu 1, nadczynnoscig tar-
czycy oraz epizodem biegunki ze stanem podgorgczkowym
na tydzien przed rozwigzaniem ciagzy. Wody ptodowe byty zie-
lone. Chtopiec urodzit sie w stanie ogélnym ciezkim (Apg2/3/4),

TABELA 2. Wynik badania ogélnego ptynu mézgowo-rdzeniowego

z masa ciata 1560 g. Na sali porodowej w resuscytacji zasto-
sowano poczatkowo Neopuff, masaz posredni serca, nastep-
nie zostat zaintubowany w 3. min zycia i otrzymat surfaktant.
Z pepowiny pobrano krew na badania biochemiczne w kierunku
infekcji oraz wymaz z ucha. Przewieziony zostat inkubatorem
transportowym na Oddziat Intensywnej Terapii Noworodkowe;.
Po przyjeciu na oddziat noworodka umieszczono w inkuba-
torze, wentylowano mechanicznie w opcji SIMV. Na podstawie
badania przedmiotowego poza cechami wcze$niactwa stwier-
dzono szare zabarwienie powtok skérnych, wybroczyny gtéw-
nie na tutowiu, twardziny, zaburzenia krazenia obwodowego,
tachykardie, obnizone napiecie mieSniowe, matg aktywnos¢,
brak jader w mosznie oraz spodziectwo praciowe. Z powodu
narastania niewydolno$ci oddechowej oraz coraz wiekszego
zapotrzebowania na tlen po 12 godz. podano 2. dawke surfak-
tantu. W badaniu RTG klatki piersiowej stwierdzono NRDS
II stopnia. W badaniach dodatkowych stwierdzono podwyz-
szone parametry stanu zapalnego (tab. 1). Pobrano posiew krwi,
wykonano punkcje ledZwiowa i wiaczono antybiotykoterapie
skojarzong (ampicylina + gentamycyna), przetoczono osocze
$wiezo mrozone. Wynik badania ogélnego ptynu mézgowo-
-rdzeniowego (PMR) uznano za prawidtowy (tab. 2). W posie-
wie krwi oraz wymazie z ucha pobranych na sali porodowej
wyhodowano L. monocytogenes. Z uwagi na brak poprawy
stanu ogdlnego dziecka, pomimo stopniowej normalizacji
parametrow zapalnych (tab. 1), w 8. dobie Zycia ponownie
wykonano punkcje ledZwiowa. Rozpoznano ropne zapalenie

TABELA 1. Wynik badan biochemicznych

Doba zycia 1.d.z 3.d.z. 6.d.z. 13.d.z.
CRP (mg/L) 54,7 78,70 12,4 2,80
IL-6 (pg/mL) 47257 36,3 137 4,9
CPK (U/L) 488 2049 - -
PCT (ng/mL) - 30,42 1,55 0,13
WBC (G/L) 2,96 51,28 52,90 16,45
PLT (G/L) 235 77 269 189
wL 0,61 0,23 0,44 0,25

CRP - biatko C-reaktywne; IL-6 - interleukina 6; CPK - kinaza keratynowa;
PCT - prokalcytonina; WBC - leukocyty; PLT - ptytki krwi; WL — wskaznik
leukocytarny

Doba zycia 1.d.z. 8.d.z. 12.d.z. 17.d.z. 21.d.z.

Barwa lekko . ksantochromiczna ksantochromiczna ksantochromiczna wodojasna
ksantochromiczna

Przejrzystos¢ zupetna metny metny lekko metny lekko metny

Cytoza (Jul) G- 4,L-brak, G-547,L-502, G-807,L-807, G-97,L-5 G-4,L-9,
Er-70 Er-90000 Er-86 000 Er-3090 Er-6720

Biatko (mg/dL) 82,7 132,7 141,1 108,4 93,7

Glukoza (mg/dL) 35 22 8 12 27

Chlorki (mmol/L) 113,0 124,0 123,0 122,0 ujemny

Odczyn Nonne-Apelta ujemny ujemny ujemny ujemny watpliwy

Odczyn Pandy’ego stabo dodatni wybitnie dodatni wybitnie dodatni dodatni

G - granulocyty; L - limfocyty; Er — erytrocyty
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opon mézgowo-rdzeniowych (tab. 2). Wynik posiewu PMR
byt ujemny. Celem weryfikacji flory patogennej diagnostyke
rozszerzono o badanie PCR PMR, rowniez otrzymujgc wynik
ujemny. Ostatecznie w leczeniu poza ampicyling zastosowano
meronem, uzyskujgc stopniowa normalizacje parametréow
ptynu mézgowo-rdzeniowego i poprawe kliniczng pacjenta.
Leczenie zapalenia opon mézgowo-rdzeniowych w catosci
trwato 24 doby (ampicylina, ampicylina + meronem). Diagno-
styke poszerzono o badania obrazowe. W oparciu o ocene ultra-
sonograficzna mézgowia rozpoznano krwawienie dokomo-
rowe Il stopnia z nastepowym poszerzeniem rogéw czotowych

komér bocznych, obecno$¢ skrzepu w komorze 11l oraz ogniska
leukomalacji przykomorowo (ryc.1i2).

RYCINA 1. Krwawienie do komor (A), poszerzenie rogéw czotowych komér
bocznych (B), $wiecenie wysciotki komor (C)

RYCINA 2. Krwawienie do komory bocznej

W pierwszych dniach zycia noworodek byt konsultowany
kardiologicznie z powodu utrzymujgcego sie szmeru nad ser-
cem. Rozpoznano hemodynamicznie istotny przeciek przez
przewdd tetniczy (hsPDA). Podjeto prébe leczenia farmako-
logicznego (Pedea), uzyskujac pozytywny efekt po 3 dobach.
Inwazyjng wentylacje prowadzono do 6. d.z., nastepnie
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wspomagano oddychanie n-CPAP-em przez 3 kolejne dni, a tle-
noterapie bierng stosowano do 37. d.z. W trakcie hospitalizacji
pacjent byt konsultowany przez okuliste - siatkdwka w granicy
fizjologii wczedniaczej. Wymagat jeden raz transfuzji uzupet-
niajacej krwi.

Dziecko zostato wypisane do domu w stanie dobrym
W 46. d.z. (36/37 Hbd). Znajduje sie pod stata opieka Poradni
Patologii Noworodka, a ponadto objete jest kompleksowa
opieka - kardiologa, neurologa, chirurga i okulisty oraz inten-
sywnie rehabilitowane. W kontrolnych badaniach ultraso-
nograficznych mézgowia utrzymuje sie poszerzenie rogéw
czotowych komér bocznych, rogi potyliczne sg nieposzerzone,
natomiast poczatkowo widoczne ognisko leukomalacji przy-
komorowej obecnie jest niewidoczne.

PODSUMOWANIE

Listerioza chociaz jest do$¢ rzadko wystepujaca choroba
u noworodkéw, ma zazwyczaj bardzo ciezki przebieg. Pierwsze
objawy nie odbiegajg od objawéw zakazenia uogdlnionego florg
typowa dla tego okresu. W przypadku porodu przedwczesnego
czy tez obecnoSci zielonych wéd ptodowych warto pogtebi¢
wywiad od matki i pobra¢ materiat na badania mikrobiolo-
giczne juz na sali porodowej. U ciezarnych listerioza moze
przebiegaé pod postacia goraczki lub bezobjawowo. Do zaka-
zenia najczesciej dochodzi w III trymestrze cigzy, w okresie
najnizszej odpornosci komérkowej. Objawy moga by¢ bar-
dzo niespecyficzne, imitujace zakazenie wirusowe, jak bdle
glowy, plecdw, miesniowe czy stawow, ogdlne zte samopoczucie,
goraczka lub dreszcze [2]. O ile u matek choroba ta ma zazwy-
czaj przebieg samoograniczajacy sie, o tyle u noworodka moze
by¢ przyczyng zgonu. Zakazenie L. monocytogenes najczesciej
przebiega pod postacig uogdlnionego zakazenia, a objawy nie
réznig sie od objawow bakteriemii wywotanej przez inne bak-
terie [3]. Szczeg6lng cecha tego drobnoustroju jest wyrazny
tropizm do komérek uktadu nerwowego. Wczesna antybio-
tykoterapia zapobiega odlegtym powiktaniom neurologicz-
nym (ropien mézgu, wodogtowie, trwate uszkodzenia neuro-
logiczne). W leczeniu zakazenia o tej etiologii nalezy pamietac,
ze listeria jest niewrazliwa na cefalosporyny, a antybiotykiem
z wyboru jest ampicylina. Podstawg zapobiegania zakazeniu
wrodzonemu listeria jest przede wszystkim wtasciwa edu-
kacja kobiet ciezarnych dotyczaca sposobu przechowywania
zywnoSci, zalecenia dietetyczne zakazujgce spozywania nie-
gotowanego mleka, miekkich seréw czy surowych produktéw
miesnych i warzywnych bez uprzedniego odpowiedniego ich
przygotowania. Pomimo ze jest to choroba rzadka, z uwagi
na ciezko$¢ objawdw i potencjalnie wysokie ryzyko zgonu celo-
wym wydaje sie rozwazenie ampicyliny w empirycznej terapii
zakazen uogdlnionych przy braku poprawy po standardowo
stosowanym leczeniu. Zaréwno w Polsce, jak i w catej Unii
Europejskiej zakazenia uogélnione pod postacia bakteriemii,
zapalenia opon m6zgowo-rdzeniowych, ogniskowej listeriozy,
listeriozy noworodkéw i kobiet ciezarnych podlegaja obowiaz-
kowi zgtaszania do Sanepidu.
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