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Importance en Santé Publigue

La listériose est une infection bactérienne cosmopolite provoquée par le Listeria
monocytogenes (LM). Cette bactérie, petit bacille a Gram positif, esttres largementrépandue
dans I’environnement et est tres résistante dans le milieu extérieur. Labactérie ne produit pas
de spores, mais résiste a la sécheresse, au gel et aux températures élevées. Les LM ont été
isoléschezde nombreuses especesanimales dont celles d’élevage quisontla principale source
de contamination pour I'homme. L'ingestion d’aliments contaminés est la voie de
transmission la plusimportante (99% des cas) mais la femme enceinte peut aussi transmettre
I’infection au foeetus ou lors de I’accouchement.

La maladie peut se présenter sous deux types de formes cliniques : invasive et non-invasive.
Cette derniere se manifeste par un syndrome gastro-intestinal fébrile pouvant donner lieu a
des cas groupés voire épidémiques. Laforme invasive, qui survient majoritairement chez des
personnes ayant une immunité déficiente, est également rare mais grave car associée a un
taux d’hospitalisation élevé (>90% des cas) et a une mortalité importante (létalité de 20 a
30%). Par ailleurs, I'infection chez la femme enceinte (méme si la femme souffre peu des
symptomes) provoque des complications fréquentes et lourdes avec fausses couches,
accouchements prématurés, morts in utero et infections néonatales graves. C'est donc un
probléme de santé publique important qui peut étre prévenu et qui doit étre traité sans
retard.

Les formes gastro-intestinales sont rarement diagnostiquées, car la recherche dans lesselles
n’est pas recommandée (vue le taux élevé du portage sain). La forme invasive est rare ; au
cours des années 2013-2017, le nombre de cas confirmés par le Centre National de Référence
(CNR) était compris entre 73 et 103 cas par an en Belgique. La prévention cible les personnes
a risque de développer des formes invasives ainsi que les femmes enceintes; il s’agit
d’informer sur les aliments les plus fréquemment contaminés par le Listeria monocytogenes
(les produits a base de lait cru, les charcuteries artisanales, les poissons fumés, laviande crue,
lesjus de fruits frais non pasteurisés, les graines germées réfrigérées et les produits traiteurs
non recuits) afin d’éviter/limiter leur consommation. Etant donné la gravité de lamaladie chez
les personnes a risque de formes invasives de |'infection et le potentiel épidémique de la
maladie, la listériose est a déclaration obligatoire afin de rechercher un aliment
potentiellement contaminé et, si nécessaire, le retirer du marché.

Role du médecin traitant et/ou déclarant

1. Déclarer:

Tout cas confirmé de Listériose sera déclarée a la cellule de surveillance des maladies
infectieusesde I’AViQdansles 24 heures.
Il existe actuellement trois voies de déclaration possibles:

e Par téléphone: 071/33.77.77

e Par voie électronique, encliquantdirectement ici

e Par email a ’adresse suivante : surveillance.sante @avig.be
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2. Evalueravecl’inspecteurles mesures prises eta prendre pour le patient et son entourage

Mesures de controle prises par la cellule de surveillance des maladies
infectieuses

= Réalisation d’'une enquéte épidémiologique:
- Recherche d’une source alimentaire etenquéte en collaboration avec |’AFSCA dés un
cas confirmé déclaré; si nécessaire, retrait du produit du marché par I’AFSCA ;
- S’ily a plusieurs cas qui semblent étre liés (par exemple, augmentation de cas dans la
méme province sur quelques semaines) : enquéte et concertation avec I’AFSCA, le
CNR Listeria ainsi que le service Epidémiologie des Maladies Infectieuses de Sciensano
’
- Recherche de personnesa risque autour du cas (famille et collectivité) ;
- Recherche d’autres cas symptomatiques.
= Recommandations de prise de précautions et mesures d’hygiéne (ex. : renforcement
des mesures d’hygiéne, corrigerles erreurs de préparation/conservation, réduire la
contamination des matieres premiéres etinformer/rappelerles produits alimentaires a
risque).
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Figure : Présentation classique de la maladie

Les périodes et symptomes varienten fonctionde laforme de la maladie.

Formes invasives : durée d’incubation 2-70jours (moyenne 1 mois).

-

Clinigue

Formes gastro-intestinales simple :incubation plus courte : de quelques heures —10 jours.

Diagnostic:culture (sérum, LCR, selles, placenta, liquide amniotique, prélevement vaginal ou autres).

Période d'incubation :

Sdguelfies g compiicalions

Formes légéres : de quelques heures — 10 jours

- Contamination

Formes invasives : de 2 & 70 jours

endocardites ou d autres atteintes,
zéquellez neurologiques, |étalité

Chez la femme enceinte : de 2 & 70 jours

de décés intra-utérins. fausses
couches. accouchements
préematurés

sequelles neurologiques, letalité
importante
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lours ->
Début des symptdmes
Culture sur LCR, sérum, autres E>
PCR (sur LCR) E>
Sé / WGS des souches (au CNR) |:>
Diagnost
biclogique L’examen anatomo-pathologique du placenta |
Agent pathogéne
Listeria monocytogenes (LM) est une bactérie ; petit bacillea Gram positif, mobile etnon capsulé;
legenre Listeria comporte 8 especes dont un pathogene pour I’lhomme, L. monocytogenes. LM se
Germe o , ’ . : ]
- diviseen 13 sérovars; la plupart des cas chez les humains et les animaux sont toutefois causés par
les sérovars4b,1/2bet1/2a.
Réservoir Environnement (terre, aquatique), aliments contaminés, animaux et étres humains.

Résistance

LM estcapabledese multiplierentre-2 et45°C, en présence ou en absence d’oxygene : peut

Physico- survivre dans I’environnement et peut donc se multipliera latempérature du frigo (4°C).
chimique La bactérierésistea lacongélationet peutsurvivrea un faible pH, mais elle est sensible a la cuisson.
Clinique

Transmission

- Principalement par ingestiond’aliments contaminés ; tout aliment peut-étre contaminé mais
certains sont nettement plus a risquedel’étre : lait cru et produits préparés a basedelaitcruy,
fromage a pate molle/persillée/fermentée, poissons fumés/crus, viandes crues/fumées, graines
germées crues, préparations a base d’ceufs crus, crudités préts a consommation, etc.

- Transmission transplacentaire dela mere au foetus durantla grossesse ou viala filiere pel vi-
génitale durant|’accouchement.

- Exceptionnellement parvoie cutanéelors de contacts et manipulations durantla mise basou
lors d’avortement d’animauxd’él evage (vétérinaires, éleveurs).

Elle peutvarier selon le mode detransmission, la doseregue etla présentationcliniquedela
maladie:en général,elleestde 1 et4 semainesetpeutaller de48 heures a70jours. Elleestlaplus

Incubation . .
- courtedanslaformeavecgastro-entérite (quelques heures —10 jours) etestla pluslonguedans les
formes associées alagrossesse (jusqu’a70jours).
Périodede La maladienesetransmet pasde personne a personne excepté dans le cas dela transmission mere-
contagiosité enfant.
Symptomes On distingue plusieurs formes cliniques, dontles principales sont:
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- Formes légéeres avec gastro-entérites fébriles.

- Formes invasives : bactériémie/septicémie (50% des formes invasives), méningite/encéphalite
(25% des formes invasives), endocardite, etc.

- Formes materno-néonatales : chez la mére, I'infection est soit asymptomatique (environ 30% des
cas) soit elle se manifeste par de la fiévre et un syndrome grippal ; le diagnostic s’établit
généralement parles complications obstétricales et néonatales.

- Liées aux formesinvasives chez des personnes dontle systemeimmunitaire est déficientavec
CIVD, détresserespiratoire, rhabdomyolyse avec insuffisance rénale aigue, séquelles
neurologiques et unelétalité allantde 20 a 30%.

- Complications obstétricales et néonatales : fréquentes etlourdes avec fausses couches,
accouchements prématurés, morts in utero, i nfections néonatales.

Complications

Diagnostic
- Isolementdu LM a partirdela mise en culture d’échantillons cliniques (LCR, sang, placenta,
liquide amniotique, prélévement vaginal)
Diagnostic - Lediagnosticsérologiquen’est pas utilisé (vu taux élevé du portage sain)
biologique - PCR:leCNRpeutréaliserune PCR sur des échantillons négatifs a la culture, notammentdu

liquide céphalo-rachidien.
- Chezlafemmeenceinte, |a réalisation d’hémocultures doit étre systématique en cas defiévre.

Définition de cas de I’ECDC (European Centre for Disease Prevention and Control)?

Criteres cliniques::
Toute personne présentant aumoins une destrois formes cliniques suivantes :
- Listériose néonatale, se traduisant par:
- la naissanced’un enfant mort-né (>20 semaines gestationnels) ;
- la naissance prématurée (<37 semaines gestationnels).
ou
- Au moins undes cingsymptomes suivants au cours du premier mois delavie:
e Granulomatose septiqueinfantile;
e Meéningite ou méningo-encéphalite;
e Septicémie;
e« Dyspnée;
e Lésionscutanées, des muqueuses ou des conjonctives.
- Listériose de la femme enceinte, se traduisant par:
o Faussecouche,accouchement d’un enfant mort-né ou naissance prématurée.
- Autreformedelistériose, setraduisant par:

Critéres de - Au moins undes quatre symptomes suivants :
diagnostic e Fiévre;

e Meéningite ou méningo-encéphalite;

e Syndrome pseudo-grippal ;

e Septicémie;

« Infectionslocalisées (arthrite, endocardite, abces, etc.).

Critéres de laboratoire :

Au moins undes deux critéres suivants :

- Isolement ou détectiond’ADN de Listeria monocytogenes a partir d’'unsite anatomique
normalementstérile;

- Isolement ou détectiond’ADN de Listeria monocytogenes a partir d’'unsite anatomique
normalement non stérile chez un foetus, un enfant mort-né, un nouveau-né ou chez sameére 24
heures apreéslanaissanceou dansles 24 heures dela naissance.

Criteres épidémiologique:

Au moins undes trois liens épidémiologiques s uivants :

- Exposition aunesource commune;

- Transmission interhumaine (transmission verticale) ;

! European Centre for DiseasesPrevention and Control:
http://eur-lex.europa.eu/LexUriServ/LexUriServ.do?uri=0J:L:2008:159:0046:0090:FR:PDF
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- Exposition ades aliments contaminés/de|’eau de boisson contaminée.

Cas possible

NA

Cas probable

Toute personnerépondantaux critéres cliniques et présentant un lien épidémiologique.

Cas confirmé

Toute personnerépondantaux critéres delaboratoire;

ou

Toute mére dontlefecetus, I’enfant mort-né ou le nouveau-né est atteint de listériose (infection
confirmée en laboratoire).

Epidémiologie

Grouped’age

Plus souventretrouvée chez les personnes>65 ans etenfants de<4 ans.

L'incidence annuelle estimée en Belgique (formes invasives) est faible :au cours des années
2013-2017,lenombre de cas confirmés parle Centre National de Référence étaitde 73 a 103

Incidence cas paran(0,91cas par 100.000 habitants en 2016 en Belgique).
- Danslespaysdel’unioneuropéenneen 2014, I'incidence était comprise a 0,52 nouveaux cas
confirmés annuellement par 100.000 habitants.
- LM engendreuneimmunitéa médiationcellulaire alors que I'immunité humorale semble jouer
Immunité un réle mineur, voire nul. 'immunodépression cellulaire constitue un facteur de risque majeur

de listériose.
I n’existe pas devaccin.

Saisonnalité

Il n’existe pas de saisonnalité nette.

Géographie
Sex-ratio

L'infectionest cosmopolite maiselle s’observe davantage dans les pays industrialisés.
Le sexeratio homme/femme en Belgiqueen 2016 étaitde 1,1.

Populations a risque

Personnes dgées (>65années)
Femmes enceintes etleurs foetus/nouveau-nés

Groupes a - Personnesimmunodéprimées (certaines maladies, traitements particuliers)
risaues - Personnesavec un cancer
" - Personnesavec des pathologies chroniques telles les hépatites chroniques (cirrhose,
dedévelopper : o e o S
- alcoolisme), le diabéte non équilibré etles maladies rénales
la maladie - Personnestraités avec des médicaments antiacides
- Vétérinaires, fermiers parcontact/manipulation de produits de mise bas/d’avortons d’animaux
infectés (rare)
Groupes a - Foetus/nouveau-nés de méres infectées
risquede - Personnesimmunodéprimées et/ou avec pathologies chroniques
développerdes | - Personnestraités avecdes médicaments antiacides
formesgraves | - Lespersonnesavecun prothesevalvulaire
Chezla meére, lI'infection est soit asymptomatique (environ 30% des cas), soit elle se manifeste par
Grossesse de la fievreetun syndromegrippal ;|e diagnostics’établit généralement parles complications
allaitement obstétricales et néonatales qui sonttres fréquentes avecfausses couches, accouchements

prématurés, mortsin utero, infections néonatales.

Prise en charge

du patient

Un traitementantibiotique doit étre instauré rapidement et dés suspicion chez une femme enceinte.
Il estrecommandé de prescrire un traitement antibiotique a toute femme enceinte fébrile chez qui

Traitement onn’a pas puidentifierun agentcausal. Letraitement de premier choixest|’amoxicilline associée a
la gentamicine. Seréférer au Sandford (version belge) pour les détails rel atifs au traitement.
Mesures . s o
dme Appliquer les mesures d’hygiéne générales.
Isolement NA (pas de contamination interhumaine).

Prise en charge

de l’'entourage du patient (post-exposition)
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Il n’existe pas detraitement prophylactique.
Surveiller pendant deux mois et dépister des nouveaux cas non seulementdans I’entourage direct du

Prophylaxie . o . p )
patient mais également parmiles personnes ayant consommé un aliment suspect commun. Une
attention plus particuliere sera appliquée s’il existe des personnes a risque.
Mesures . o L,
d—'Hygiéne Appliquer les mesures d’hygiéne générales.
Isolement NA
Collectivité a
- - NA
risque
Prévention pré-exposition
Mesures - Appliquer les mesures d’hygiéne générales et respecter les bonnes pratiques de conservation,
préventives de préparation et de consommation des aliments.
générales - Réduirelasource de contamination, particulierement pourles personnes a risque et pour les
femmes enceintes (éviter |la consommation de produits a risque ; bien cuireles aliments crus)
- Pourles femmes enceintes : consulter sans attendre son médecin traitantsi apparition de
fievre apres consommation d’un produit suspect.
Prophylaxie Il n’existe pas de traitement prophylactique.
Vaccination Non disponible.
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1. Agent pathogéne

- Germe:

Listeria est une bactérie de la famille des Listeriaceae et est un petit bacille a Gram-positif,
isolé ou en chainette, mobile, non-capsulé et non-sporulé. Listeria est capable de se multiplier
en présence ou en absence d’oxygene. Le genre Listeria comporte 8 espéces, dont une
pathogene pour ’homme et les animaux : la Listeria monocytogenes (LM). Les souches de LM
produisentdeslécithinases etsont généralement B-hémolytiques. Auseinde |'espece LM, 12
antigénes somatiques (Ag O) et 4 antigenes flagellaires (Ag H) ont été identifiés. En
caractérisant leurs antigenes somatiques et flagellaires, la formule antigénique obtenue a
permis de distinguer 13 sérovars, dont trois d'entre eux (1/2a, 1/2b, et4b) sont responsables
de 95% descas de listériose humaine. Depuis 2005, ils ont été remplacés par une méthode de
génosérogroupes déterminés par PCR : group lla (sérovars 1/2a et 3a), llb (sérovars 1/2b et
3b), lic (sérovars 1/2c et 3c), IVb (sérovars 4b, 4d et 4e) et L (autres sérovars).

- Réservoir:

LM estune bactérie tres largementrépandue dans I’environnementou elle a été isolée dans
des prélévementsde sols, de terre, d’eaux d’origines variées, de végétaux (en particuliersi en
décomposition) et d’ensilages. LM peut survivre dans ces environnement trés longtemps, y
compris dans des conditions défavorables. La bactérie a également été retrouvée dans des
locaux d'élevage (sol, litiere, mangeoire, abreuvoir, etc.) et dans certaines industries de
I'agroalimentaire (abattage/ transformation de viande, production laitiere, production
maraicheres, fruits de mer et poissons), y compris au niveau de l'instrumentation, sur les
produits transformés, les surfaces de travail, etc. Par ailleurs, certaines études montrent sa
présence dans I'environnement domestique humain avec une fréquence variable selon les
études (siphons, réfrigérateurs, etc.). LM est présente dans les féeces de nombreuses espeéces
animales (10 a 30% des bovins, ovins, porcins, caprins et poulets, hébergent naturellement la
bactérie dans leurtube digestif) etils représententla principale source de contamination pour
I’homme. Chez I’lhomme, le portage sain est également rapporté avec des chiffresallant de 1
a 20% et qui peuvent étre plus élevés dans certaines professions.

L'environnement est principalement contaminé par les excrétas d’animaux sains et mal ades,
eux-mémes contaminés par l’ingestion d’ensilages mal réalisés (fourrage pas assez acidifié
pour la conservation).

- Résistance physico-chimique:

LM a d’importantes capacités de résistance dans le milieu extérieurouil est trés répandu. |l
peut se multiplier entre destempératuresallantde -2 a 45°C (optimum entre 30-37°C), ce qui
explique que, contrairementade nombreuses espéces de bactéries responsables d’infections
alimentaires, LM peut se multiplieraux températures de réfrigération (frigos a 4°C). Le pH de
croissance est compris entre 4.0 et 9.6 (optimum: 7) et LM se cultive aussi bien en aérobiose
gu’enanaérobiose. Labactérie résiste ala congélation et peutsurvivre aun faible pH maiselle
est sensible a la cuisson. La bactérie est sensible a tous les désinfectant, I’hypochlorite de
sodium, composés iodophores et d’ammonium quaternaire ; LM est inactivé par |’ozone, un
pH > 10, uneforte pression et destempératures élevées(70°Cet plus).

- Pathogenese :
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Listeria a I’abri du systéme immunitaire
LM possede la capacité de survivre et de se multiplier dans des cellules de I’organisme,
incluant les macrophages et hépatocytes et est ainsi a I’abri du systeme immunitaire au sein
des cellules parasitées. Ce parasitisme intracellulaire est lié a la production de facteurs de
virulence qui sont des protéines exposées a la surface des bactéries ou sécrétées dans leur
microenvironnement. Parmi ces facteurs de virulence il y a notamment la listériolysine O,
I’ActA et ’internaline :
- Dans une premiére étape, les bactéries entrenten contact étroitaveclescellules grace
a desprotéinesattachéesa leur paroi, lesinternalines A et B quiinteragissentavecdes
récepteurs cellulairesinduisant un processus de phagocytose.
- A lintérieur des cellules, les bactéries se trouvent dans des phagosomes dont elles
peuvent s’échapper en détruisant les membranes phagosomales grace, entre autres,
a la listériolysine O. La survie intracellulaire de L. monocytogenes résulte donc d’un
phénomene de compétition entre la rapidité de mise en ceuvre de la fusion
phagolysosomale et la capacité des bactéries d’échapper rapidementau phagosome.
- Les bactéries accedent ainsi au cytoplasme ou elles se multiplient et polymérisent
I’actine grace a la présence d’une autre protéine bactérienne de surface, ActA. Ced
propulse les bactéries qui forment des cometes d’actine par protrusion vers les cellules
adjacentes. Ce mécanisme de dissémination permet de prolonger la survie
intracellulaire de LM a I’abri du systéme immunitaire.

Invasion par voie digestive

Apres ingestion d’aliments contaminés, les bactéries peuventfranchir la muqueuse digestive
en s’infiltrant au niveau des entérocytes et des plaques de Peyer, ou elles sont ingérées par
des cellules dendritiques et macrophages qui les véhiculent vers la circulation lymphatique
puis sanguine. Les bactéries circulantes sont captées par les macrophages résidentsdufoie et
de larate. Les bactéries présentesdans la circulation du foie pénétrentdans les hépatocytes
ou elles se multiplient et disséminent rapidement de proche en proche provoquant une
réponse inflammatoire intense. L'immunité protectrice est de nature cellulaire etimplique le
recrutement de lymphocytes CD-8 cytotoxiques. La maladie a ce stade est souvent controlée
chez les sujets immunocompétents qui feront une infection a minima, souvent
asymptomatique. Ceci est probablement le scénario le plus fréquent, si I’on considére la
fréquence de I’expositiona LM et la rareté de la maladie clinique. Cependant, sil’inoculuma
été massif ou s’il existe unterrain a risque (femmes enceintes, patientsimmunodéprimés, ou
avec des pathologies chroniques hépatiques comme la cirrhose, ou I’lhémochromatose),
I'infection n’est pas contrélée et les bactéries sont libérées dans la circulation sanguine puis
elles peuvent également traverser la barriere hémato-encéphalique (accéder a liquide
céphalo-rachidienne) et la barriere placentaire, exposant aux complications de l'infection
comme illustré a la Figure 1.
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Figure 1 : Scénario physiopathologiquesde la listériose (source : Berche P.
Physiopathologie et épidémiologie de lalistériose. Bulletin Académie Nationale de
Médecine, 2005, 189, no 3, 507-521. Disponible sur: http://www.academie-

medecine.fr/publication100035328/)

Infection du systéme nerveux central

Il semblerait que le cerveau soit infecté par voie hématogene par passage des bactéries a
travers I’ endothélium des capillaires cérébraux. En effet, la bactériémie est requise pour
I’envahissement cérébral et elle s"Taccompagne d’une forte activation des endothéliums
cérébraux liée a la production de listériolysine O. Cette exotoxine active le facteur
transcriptionnel cellulaire contrélant de nombreux génes de I'inflammation avecun puissant
effet chimio-attractant pour les cellules inflammatoires circulantes qui sont recrutées et
adhérentfortementaux endothéliums des capillaires cérébraux. Cela permetaux bactéries de
passer la barriere hémato-encéphalique.

Infection materno-infantile

La contamination de la mere se fait par voie orale. La gestation sensibilise a I’infection en
diminuantles défensesimmunitaires, surtout au cours du 3eme trimestre de la grossesse. Les
signes cliniques chez la mére sont souvent inapparents, ou limités a un syndrome pseudo
grippal avec fievre et frissons, fatigue, maux de téte et myalgies. LM peut infecter le
feetus/nouveau-né en franchissant la barriere placentaire a la suite d’une bactériémie
survenant chez la mére. Les complications obstétricales et néonatales sont tres fréquentes
avec fausses couches tardives, mort feetalesin utero et accouchements prématurés. Dans un
faible nombre de cas (< 10 %), le nouveau-né est contaminé juste avant ou au cours de
I’accouchement sans qu’il n’y ait d’infection placentaire, paringestion du liquide amniotique
infecté ouau cours du passage de la filiere génitale. Il présente alors une infection différée de
8 a 60 jours apres la naissance.

2. Clinique

- Transmission :

L'ingestion d’aliments contaminés constitue la principale voie de contamination (99% des
cas) et, méme si tout aliment peut-étre contaminé et ce a tous les stades de la chaine
alimentaire, certains sont nettement plus a risque de permettre le développement de la
listériose : lait cru et produits préparés a base de lait cru, fromage a pate
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molle/persillée/fermentée, poissons fumés/crus, viandes crues/fumées, graines germées
crues, préparations a base d’ceufs crus, crudités prétes a manger, etc. Le développement de
LM sera également favorisé lorsque des régles de conservation (températures) ou de
préparation ne sont pas respectées.

La femme enceinte peut transmettre I'infection ason feetus durant la grossesse viale passage
transplacentaire de la bactérie ou, beaucoup plus rarement, contaminer son nouveau-né lors
de la naissance au cours du passage de lafiliere génitale.

La transmission directe par voie cutanée lors de contacts et manipulations durant la mise bas
ou lors d’avortement d’animaux d’élevage (vétérinaires, éleveurs) a été observée mais reste
exceptionnelle.

- Incubation :

La période d’incubation peut allerde 2 jours a 70 jours (moyenne d’un mois) pour lesformes
invasives. Elle est plus courte dans la forme avec gastro-entérite (quelques heures —10 jours).
Chez des sujets immunocompétents, la période d’incubation peut étre de quelques heures
seulement notamment en cas de gastro-entérite a Listeria. La période d’incubation chez la
femme enceinte est généralement pluslongue (jusqu’a 70 jours).

- Période de contagiosité :
La listériose ne se transmet pratiquement pas d’homme a homme (sauf mere-enfant).

- Symptomes :

Asymptomatique

Comme les LM peuvent contaminer de nombreux aliments et sont tres présents dans
I’environnement, beaucoup de personnes eningerent frégquemment de petites quantités sans
gu’aucun symptoéme n’apparaisse. D'autre part, la relation dose-effet n’est pas vraiment
connue avec certitude mais elle dépend fortement de |’étatimmunitaire de I’h6te et aussi de
la virulence de la souche.

Formes non-invasives

Chez des sujets immunocompétents, des gastro-entérites fébriles ont été décrites survenant
qguelgues heures apres absorption d'aliments massivement contaminés (salade de soja,
graines germées, etc.) et habituellement sans complications neurologiques ni septicémiques.
Les symptomes les plus communément rapportés sont la fievre, diarrhée agueuse, nausées,
céphalées, douleurs musculaires et articulaires. Devant des cas de Toxi-infections Alimentaires
Collectives (TIAC) fébriles pourlesquelles aucun germe classique n’a pu étre mis en évidence,
des infections par LM devraient étre prises en considération.

Formes invasives
Pour lesformes symptomatiquesinvasives, apres une incubation de durée variable, |la maladie
débute par une fievre isolée (forme bactériémique), associée a des céphalées (forme
méningo-encéphalitique) ou a des signes d'atteinte des nerfs craniens (rhombe ncéphalite)
sans diarrhée.
- Bactériémie (50% des formes invasives) :
Les manifestations cliniques typiques d’une bactériémie avec classiquement de la fievre
et des myalgies; une phase prodromique avec diarrhée et nausée peut survenir.
- Atteinte du systéme nerveux central (25% des formes invasives) :
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LM a un tropisme particulier a la fois pour le cerveau lui-méme (le tronc cérébral en
particulier) et pour les méninges, provoquant des méningo-encéphalites lympho-
monocytaires ou purulentes, avec fievre, céphalées, raideur de la nuque, parfois des
paralysies des nerfs craniens (paralysie faciale, oculomotrice, etc.), altération de la
conscience, convulsions, mouvements désordonnés, etc. Le développement d’abces
cérébral existe dansenviron 10% de ces formes. Chez le nouveau-né, |'atteinte méningée
prédomine.
- Atteintes localisées:

Des endocardites a LM représentent environ 7,5% des cas de listériose chez I’adulte et
elle affecte principalement des patients atteints de pathologies valvulaires ou porteurs de
valves artificielles. D’autres atteintes beaucoup plus rares qui font suite a une bactériémie
comprennent des hépatites, des abces hépatiques ou spléniques, des infections
pulmonaires, articulaires etc.

Formes localisées suite a une contamination par contact direct
Ces formessont tres rares et résultentde I’inoculation directe qui peut se manifester par des
infections cutanées, des lymphadénites ou des conjonctivites.

Infection durant la grossesse

- Chez la femme enceinte, la majorité des infections surviennent au deuxiéme et au
troisieme trimestre et le tableau clinique est en regle générale une bactériémie isolée,
souvent asymptomatique et précédant la chorio-amniotite et la survenue des
complications feetales/néonatales. Parmiles symptomes rapportés chez la mere, la fievre
est le symptdme le plus fréquent (65% des cas), avec un syndrome grippal (35 a 50% des
cas) ; les signes gastro-intestinaux sont plus rares (7%) et |’atteinte neurologique est
exceptionnelle. Dans environ 30% des cas il n’y a aucun symptéme et la listériose est
révélée parune complication obstétricale/néonatale.

- Les infections néonatales sont soit précoces, avec des symptomes apparaissant a moins
de 3a 8 joursde vie (majorité des cas), soit tardives avec des symptomes qui se déclarent
dans les8 a 60 jourssuivantla naissance. Les formes cliniques les plus fréquentessont des
septicémies, des pneumonies (moins fréquent dans les cas tardifs) et des atteintes
neurologiques (plus fréquent dans les cas tardifs). A la naissance, la majorité des cas
précoces développent une détresserespiratoire,unictére et sont apathiques;de la fievre
est rapportée dans environ 50% des cas. Le tableau classique pathognomonique de
granulomatosis infantiseptica, décrit une infection disséminée abcédée et
granulomateuse au niveau hépatique, splénique, pulmonaire, rénal, cérébral et cutané. La
listériose tardive est peufréquente.

- Complications :

Les formes invasives peuvent conduire a des complications graves comme des coagulations
intra vasculaires disséminées et des rhabdomyolyses avecinsuffisance rénale aigue. D’autre
part, des séquelles neurologiques peuventsubsisterapres une infection du systéme nerveux
central. Finalement, lalétalité estimportante ( 20 a 30% des cas).

Les complications obstétricales et néonatales sont fréquentes et trés lourdes : mort feetale
in utero, prématurité et infection néonatale. L'importance des pertes foetales et néonatales
est, selon différentes études, comprise entre 25 et 50% ; il y aurait de 16 a 20% de fausses
couches tardives et de décés intra-utérins et plus de 50% d’accouchements prématurés. La
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mortalité suite a une infection néonatale est élevée (de 24 a 34%) etest plusimportante pour
les prématurés et pour les cas avec des formes précoces ; pour ces derniers, une atteinte
méningée estassociée a un pronostic plus défavorable.

3. Diagnostic

- Diagnostic biologique :

Il repose sur l'isolement par une culture et l'identification de L. monocytogenes a partir des
échantillonscliniques.

Les prélévements sont orientés selon les signes cliniques : sang et (si pertinent) liquide
céphalo-rachidien. La recherche d'un portage digestif ou vaginal est le plus souvent négative.
Lors d'accouchements, I'examen bactériologique du placenta et deslochies est pratiquement
toujours positif. Chez le nouveau-né, en plus des hémocultures et des cultures du LCR, le
germe est aussi constamment isolé du liquide gastrique obtenu par aspiration (prélevement
trés fiable), duméconiumet de la peau.

Par ailleurs, chezla femme enceinte, la réalisation d’hémocultures doit étre systématique en
cas de fievre et ce d’autant plus qu’il n’y a pas de signes d’orie ntation diagnostique.
L’examen anatomo-pathologique du placenta doit étre réalisé en cas de listériose néonatale
et il montrera la présence de granulomes typiques avec des lésions micro-abcédées diffuses,
des lésionsvillositaires granulomateuses ou nécrotiquesriches en LM.

Le diagnostic sérologique n’est pas utilisé et comporte de nombreuses limites : diagnostic
tardif, faible sensibilité et risque de faux positifs (réactions croisées; infections
asymptomatique et portage sain).

La PCR

Une PCR peutdonnerun résultat positif pour un échantillon de liquide céphalo rachidien, chez
un patient avec une méningite qui est déja traité par antibiotiques alors que la culture est
négative. Le CNR peut réaliser une PCR sur des échantillons pour lesquels la culture est
négative.

Serotypage et WGS

Au CNR, le sous-typage des souches peut étre fait par serotypage ou ‘whole genome
sequencing’ (WGS). Celapermetd’identifier des clusters et desliens entre des patients et des
aliments.

4. Définition de cas de I’ECDC

- Critére de diagnostic :

Criteres cliniques:
Toute personne présentantau moinsune destrois formes cliniques suivantes:
e Listériose néonatale, se traduisant par:
- La naissance d’un enfant mort-né (> 20 semaines gestationnels) ;
- La naissance prématurée (<37 semaines gestationnels).
ou
- Aumoinsun descing symptomes suivants au cours du premier moisde lavie:
e Granulomatose septique infantile;
e Méningite ou méningo-encéphalite;
e Septicémie;
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Dyspnée;

Lésions cutanées, des membranes muqueuses ou des conjonctives.
e Listériose de lafemme enceinte, se traduisant par:
Avortement, fausse couche, accouchement d’un enfant mort-né ou naissance
prématurée.
e Autre forme de listériose, se traduisant par :
- Aumoinsun desquatre symptomessuivants :

Fievre;

Méningite ou méningo-encéphalite ;
Syndrome pseudo-grippal ;
Septicémie;

Infections localisées (arthrite, endocardite, abces, etc.).

Critéres de laboratoire :
Au moinsun des deux critéres suivants:
- Isolement ou détection d’ADN de Listeria monocytogenes a partir d’un site
anatomique normalementstérile ;
- Isolement ou détection d’ADN de Listeria monocytogenes a partir d’un site
anatomique normalement non stérile chez un feetus, un enfant mort-né, un
nouveau-né ou chez sa mére 24 heures aprés la naissance ou dans les 24 heures
de la naissance.

Criteres épidémiologique :

Au moinsun destrois liens épidémiologiques suivants :
- Expositiona une source commune ;
- Transmissioninterhumaine (transmission verticale) ;
- Exposition a des aliments contaminés/de I’eau de boisson contaminée.

- Cas possible :

NA

- Cas probable :
Toute personne répondant aux criteéres cliniques et présentantun lien épidémiologique.

- Cas confirmé :

Toute personne répondantaux criteres de laboratoire, OU toute mére dont le foetus, I’enfant
mort-né ou le nouveau-né estatteintde listériose (infection confirmée enlaboratoire).

5. Epidémiologie

- Groupe d’age et sexeratio :

Le nombre de cas rapportés en Europe est le plusimportant chez les personnes de plus de 65
ans et chez les enfants de moins de 4 ans. La Figure 2 illustre |la distribution des cas rapportés
en Belgique par groupe d’age et par sexe. Le sexe ratio homme/femme en Belgique en 2016

étaitde 1,1.
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Figure 2: Nombre de cas de Listeria, par groupe d’'age et par genre,

identifié au cours de la période 2013-2017, en Belgique, par la CNR
(Source : Sciensano, 2018).
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- Incidence :

Grace aux mesures de controle mises en ceuvre dans I'industrie agroalimentaire, I'incidence
de I'infectionafortementrégressée depuislafindesannées90. Les cas le plus souventisolés
sont sporadiques. La Figure 3 illustre le nombre de cas confirmés rapportés par année par le
CNR entre 2011 et 2018; ce nombre varie entre 73 et 103. En 2017 et 2018, 0,7 cas a été
enregistré pour 100.000 habitantsen Belgique.
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Figure 3: Nombre de cas de Listeria identifié au cours de la période 2011-
2018, en Wallonie, Bruxelleset Flandres, parla CNR (Source : Sciensano).

- Immunité :

LM engendre une immunité a médiation cellulaire alors que I'immunité humorale semble
jouerun role mineur, voire nul. L'immunodépression cellulaire constitue un facteur de risque
majeur de listériose.

Il n’existe pas de vaccin.

- Saisonnalité :
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Il n’existe pas de saisonnalité nette.
- Géographie:

L'infection est cosmopolite mais elle s’observe davantage dans les pays industrialisés ou elle
fait I'objetd’une surveillance épidémiologique.

6. Population a risque

- Groupes a risque de développerla maladie :

Les personnesenbonne santé sont rarement affectées parla bactérie etle risque de listériose

est trés faible chezelles, méme si elles ontconsommeé un aliment contaminé.

La maladie (forme invasive) survient préférentiellementchez des personnes dont le systéme

immunitaire est perturbé et/ou déficient:

- Soitnaturellement comme chez lafemme enceinte, le nouveau-né etles personnes agées
(>65 ans);

- Soit enraison d’un cancer, particulierementles cancers hématologiques;

- Soit en raison d’une maladie du systeme immunitaire : VIH, artérite a cellules géantes,
arthrite rhumatoide, colite ulcéreuse, maladie de Crohn, diabéte type |l non équilibré ;

- Soiten raison de la prise chronique de certains médicaments, comme des corticoides, des
immunosuppresseurs (transplantés), de lachimiothérapie ;

- Personnestraitéesavec des médicaments antiacides;

- Personnes avec des pathologies chroniques telles les hépatites chroniques (cirrhose,
alcoolisme) ou les maladies rénales (ceux subissant une hémodialyse) ;

D’une fagon tres exceptionnelle chez des éleveurs, fermiers ou vétérinaires qui sont en

contact avec des produits de mise bas ou d’avortons d’animaux contaminés.

- Groupes a risque de développerdes formes graves :

Pour lesmémes raisons que listéesci-dessus : les feetus/nouveau-nésde mere infectées et les
personnesimmunodéprimées (VIH, immunosuppresseurs, lachimiothérapie). Parailleurs, les
personnes avec une pathologie chronique affectant la fonction hépatique et/ou rénale
(cirrhose, alcoolisme, hémochromatose, diabéte mal équilibré) sont également a risque de
développer des formes invasives plus séveres. Les personnes avec une prothese valvulaire
sont a risque de développerune endocardite infectieuse.

- Grossesse et allaitement :

La grossesse est considérée comme un facteur de risque majeur de développementde la
listériose. Le risque de faire la maladie est de 20 a 100 plus élevé par rapport a la population
générale car I'immunodépression cellulaire est classique durant la grossesse.

7. Prise en charge du patient

- Traitement :

L. monocytogenes esttres sensible aux antibiotiques. Lasensibilité est presque constante aux
pénicillines (pénicilline G, ampicilline), aux aminoglycosides (gentamicine), aux tétracyclines
(sauf de rares souches résistantes) et au triméthoprime-sulfaméthoxazole. Les
céphalosporines de 32me génération et a la fosfomycine sont contre-indiquéesetles souches
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sont résistantes a l'acide nalidixique et a la vancomycine (peu ou pas efficace sur les
localisations neuroméningées).

Le traitement de choix d'une listériose neuroméningée est I'association ampicilline-
gentamicine. La durée du traitement est de 3-4 semaines pour I’amoxicilline (il y a, en effet,
un risque de rechute en cas de traitement trop court) et d’environ 2 semaines pour la
gentamicine. En cas d’intolérance aux B-lactames, le triméthoprime-sulfaméthoxazole associé
a la gentamicine donne de bons résultats. D’autre part, il est recommandé de prescrire de
I’'amoxicilline atoute femme enceinte fébrile chez qui on n’apas pu identifier un agent causal,
a fortiori en cas de consommation d’alimentsa risque.

Se référer au Sandford (version belge) pour les détails relatifs au traitement

- Mesures d’hygiéne :
Il faut appliquerles mesures d’hygiéne générale.

- Isolement — éviction :
NA (en dehors de la transmission verticale materno-feetale, il n’y a pratiquement pas de
transmission interhumaine).

8. Prise en charge de l’entourage du patient (post-exposition)

- Prophylaxie :
Il n’existe pas de traitement prophylactique.

- Mesures d’hygiéne:
Il faut appliquerles mesures d’hygiene générale.

- Isolement — éviction :
NA

- Collectivité a risque :
NA

9. Prévention pré-exposition

- Mesures préventives générales :
Précautions alimentaires, notamment chez les personnes a risque. En sachant que toutesles
grandes catégories d'aliments peuvent étre contaminées, que la contamination peut survenir
a tous les stades de la chaine alimentaire (matiére premiere, transformation, transport,
distribution, conservation), que LM peut se multiplier aux températures de réfrigération et
gue la contamination peut survenirapres|’étape de cuisson (charcuterie), unalimenta risque
sera donc un aliment consommé en [|'état (sans cuisson ou nouvelle cuisson avant
consommation) et conservé un certain temps a température réfrigérée avant consommation.
Des lors, la meilleure prévention pourles personnesa risque consiste a :
- Eviter lesaliments les plus souvent contaminés par Listeria monocytogenes :

e Llait cru et produits préparésa base de lait cru (fromages, beurre, cremes, etc.)

e Fromages a pate molle, a pate persillée etfermentés (abase de lait cru ou pasteurisé)
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e Poissons fumés comme le saumon, poissons et crustacés crus comme le surimi, le
tarama, lessushis, etc.

e Viandescrues comme le filetaméricain, le carpaccio, leslardons, les salaisons fumées
comme le jambon, le salami, le bacon, etc.

e Charcuteries cuites (préemballées ou prétranchées) ; autres produits achetés au rayon
traiteurs (ala découpe) comme le paté, lesrillettes, les produits en gelée traiteurs, le
foie gras, etc.

e Graines germées crues comme le soja, la luzerne, etc.

e Préparationsa base d’ceufs crus comme la mayonnaise, les mousses, etc.

e (Crudités prétes a consommation (coupés et préemballés) comme la salade, la
roquette, etc.

e Salade de fruits au melon coupés préemballés;

e Sandwichesgarnis préemballés ou salades repas préemballées.

- Si consommation de ces produits :

e Cuiresoigneusementlesalimentscrus d'origine animale (viandes, poissons) ;

e Siachats d’aliments préparés, préférerles produits emballés sousvide ou en conserve
et lesconsommer rapidementapres leurachat ;

e Enleverlacrolte des fromagesavant consommation.

- Reégles d’hygiéne a respecter

e Conserverlesalimentsa réfrigérerde préférence a <4°C ;

e Respecterla date de péremption inscrite sur les produits et ne pas attendre la date
limite pourles consommer ;

e Conserver les aliments crus (viande, |égumes, etc.) séparément des aliments cuits ou
préts a étre consommeés ;

e laversoigneusementlesfruits, |égumescrus et herbes aromatiques;

o Refroidirrapidementlesrestes et lesconserver au frigo ;

e Consommer rapidementlesrestes, enles réchauffantsuffisamment;

e Eviterdedécongelerun alimentatempérature ambiante ;

e Eviter de manipulerdes alimentsen cas de diarrhée ;

e Couvrir lesaliments pour éviterla contamination par les mouches et autres insectes;

e Renouvelerrégulierementlesessuiesde cuisine et éviterqu'ilsrestenthumides;

e Selaverlesmains tresrégulierementen préparantun repas, en particulieraprées avoir
manipulé un alimentcru ;

e Nettoyerlessurfaces et lesustensilesapres manipulation d’aliments crus;

e Nettoyerfréquemmentetdésinfecteravecde l'eau javellisée votre réfrigérateur.

- Prophylaxie :
Il n’existe pas de traitement prophylactique.

- Vaccination :
I n’ya pas de vaccin disponible.
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Personnes de contact

Centre National de référence des Listeria (Sciensano)

listeria@sciensano.be

Dr. An Vanden Bossche (Responsable administratif et scientifique)

Tél.: 02/373.31.109.

E-mail : An.vandenBossche@sciensano.be

Laboratoire National de référence des pathogénes alimentaires (Sciensano)

et Dr Koenraad Van Hoorde

Tél.:

E-mail :

ou nrlvti-Inrtia@sciensano.be et Koenraad.VanHoorde@sciensano.be (Responsable)

Institut Scientifique de Santé Publique (Sciensano)

Service épidémiologie des maladies infectieuses

lIse Peeters

Tél :02/642.54.92

Email : 1l1se.Peeters@sciensano.be

AFSCA

Sur le siteinternet, il y a une adresse et un numéro pour chaque province (ULC) :
http://www.afsca.be/upc/ . Le médecininspecteur prend contact avec I’AFSCA pour évaluer
les mesures nécessaires.
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