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Résumé La listériose est une maladie rare, d’origine alimentaire, qui affecte principa-
lement les femmes enceintes et les sujets fragiles ou immunodéprimés. Listeria monocy-
togenes est retrouvé dans environ 10 % des aliments, particuliérement dans les charcu-
teries, la viande hachée, les fromages a pate molle et les poissons fumés. L’incidence de
la listériose a été fortement réduite au cours de la derniére décennie, grace aux mesures
préventives prises dans l’industrie agroalimentaire. Son incidence actuelle est d’environ
quatre cas par an et par million d’habitants, dont 20 a 25 % de formes périnatales. Les
deux tiers des formes périnatales sont diagnostiquées au troisieme trimestre. Les symp-
tomes les plus fréquents sont une fieévre, un syndrome pseudogrippal et un travail
prématuré. La méningoencéphalite est rare chez la femme enceinte. En revanche, la
mortalité feetale et néonatale reste tres lourde, en moyenne 26 %. Ces caractéristiques
imposent d’évoquer de principe la listériose devant toute fievre mal expliquée chez une
femme enceinte, de demander des hémocultures avec recherche de Listeria, et de
prescrire une antibiothérapie, en général une amoxicilline, sans attendre les résultats.
© 2004 Elsevier SAS. Tous droits réservés.

Abstract Listeriosis is a rare food-born disease which affects primarily pregnant women
and subjects with major medical conditions. Listeria monocytogenes is found in about 10%
of food samples, particularly in sausages, raw meat, soft cheese and smoked fishes. The
incidence of listeriosis have been dramatically reduced over the past decade, following
prevention measures in food industry. Currently, the annual incidence is about 4 cases per
million, including 20 to 25% of cases associated with pregnancy. About two thirds of
perinatal cases are diagnosed in the third trimester. The most frequent maternal
symptoms are fever, flu-like syndrome and preterm labor. Meningoencephalitis is rare
during pregnancy. In contrast, the overall fetal and neonatal mortality rate is of 25% in
recent studies. Therefore, listeriosis should be evoked in any case of unexplained fever
during pregnancy. This requires blood cultures and immediate antibiotic therapy with
amoxicillin for 10 days. The treatment of choice in case of documented listeriosis is high
dose amoxicillin for 3 weeks plus gentamicin for 2 weeks.
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Biologie

Listeria monocytogenes (L. monocytogenes) est
une bactérie ubiquitaire, largement répandue dans
Uenvironnement hydrotellurique (sol, eau, plan-
tes). Elle est détruite par la chaleur mais résiste
bien au froid. Tres présente dans l’environnement
humain, elle contamine fréquemment les aliments.

Bactériologie

L. monocytogenes est un bacille a Gram positif a
tropisme intracellulaire.” Il posséde des flagelles
qui lui donnent une mobilité caractéristique quand
il est cultivé a 20-25 °C, alors que la bactérie est
immobile a 37 °C. L. monocytogenes est capable de
se développer en atmosphére aéro- ou anaérobie.
Sa culture peut se faire sur milieu ordinaire, sur
gélose au sang, ou sur milieux sélectifs. Elle donne
de petites colonies (1 mm), a bords réguliers, trans-
parentes, irisées bleu-vert en transillumination
oblique, entourées d’une zone d’hémolyse béta sur
gélose au sang. L. monocytogenes possede une ca-
talase et produit de ’acide a partir du glucose,
essentiellement de l’acide lactique, mais ne pos-
seéde pas d’oxydase.

L’espéce L. monocytogenes est divisée en 16 sou-
ches, caractérisées par des motifs antigéniques
spécifiques. Les souches les plus pathogenes sont
les variétés 4b et 1/2 qui sont responsables de plus
de 90 % des cas de listériose.'® %23 Elles présentent
un polymorphisme structurel dont [’analyse est in-
dispensable, en cas d’épidémie, pour établir un lien
entre la souche des patients et celles isolées des
aliments incriminés.

Résistance au froid et aux agents
physicochimiques

La température optimale de croissance de L. mono-
cytogenes est comprise entre 30 et 37 °C, mais la
croissance est démontrée entre -2 et +45 °C." La
bactérie est détruite par la cuisson et la pasteuri-
sation : en moins de 30 minutes a 60 °C, en moins
de 1 minute a 72 °C. En revanche, la congélation a
-15 °C arréte sa croissance mais ne la détruit pas. L.

Tableau 1

monocytogenes adhere facilement aux surfaces
inertes. De plus, elle est capable de résister a de
nombreux agents physiques et chimiques et, entre
autres, a des concentrations élevées de sodium et a
certains produits nettoyants. Ces caractéristiques
expliquent la survie de la bactérie dans les environ-
nements de fabrication des aliments et les réfrigé-
rateurs.

Présence de « Listeria monocytogenes »
dans I’environnement humain

La médiatisation des informations concernant [’hy-
giéne alimentaire peut donner l’impression que la
présence de L. monocytogenes dans ’alimentation
humaine est un phénomeéne rare et anormal. En
réalité, L. monocytogenes est retrouvé dans 2 a
13 % des prélévements de produits alimentaires a la
distribution !"7-% La fréquence de la contamination
dépend des produits : elle affecte 16 % des produits
carnés et 10 % des produits de la mer, mais moins de
5 % des produits laitiers, patisseries et végétaux
(Tableau 1). Dans 90 % des cas, la concentration en
Listeria est tres faible, inférieure a 100 unités
formant colonies (ufc)/g. Il y a cependant une
différence considérable entre les aliments transfor-
més et non transformés. Dans la plupart des études,
la contamination des animaux domestiques vivants
et du lait cru affecte moins de 5 a 10 % des échan-
tillons testés. A [’opposé, la contamination est par-
ticuliéerement fréquente dans la charcuterie crue
hachée (45 %), la viande hachée (36 %), les poissons
fumés (16 %) et les fromages au lait cru a crolte
fleurie (14 %) ou a crolte lavée (10 %)." Ce
contraste s’explique en partie par l’adhésion de L.
monocytogenes sur les surfaces inertes : les enqué-
tes effectuées dans ’industrie de transformation
des viandes ont montreé la trés grande fréquence de
la contamination des sols, machines et matériels de
découpe.

Physiopathologie et épidémiologie

La contamination humaine par [’alimentation est
fréquente mais habituellement sans conséquence.

Contamination des produits alimentaires par Listeria monocytogenes a la distribution. D’apres’

Prélévements contaminés (%)

Absence < 100 ufc/g > 100 ufc/g
Produits carnés 84,0 14,8 1,3
Produits laitiers 95,3 2,9 1,7
Patisseries 95,7 4,0 0,4
Végétaux 95,5 4,2 0,3
Produits de la mer 89,8 9,7 0,5
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Ce n’est que si l'inoculation est massive, ou le
terrain fragile, que se développe une infection
clinique. Son incidence annuelle est d’environ qua-
tre cas par million d’habitants, dont 22 % de formes
périnatales.

Contamination humaine

La contamination est presque toujours d’origine
alimentaire. Cette hypothése a été évoquée en
1982, apres une épidémie au Canada, liée a la
consommation de choux contaminés. Mais ce n’est
qu’a partir de 1985, apres une nouvelle épidémie
aux Etats-Unis, liée a la consommation de fromages
a pate molle, que cette donnée a vraiment été prise
en compte par ’industrie agroalimentaire. Les ali-
ments incriminés sont le plus souvent des aliments
nécessitant une transformation et consommeés crus
ou peu cuits :" charcuteries, fromages a pate molle,
poissons fumés... Les aliments incriminés dans les
épidémies survenues en France sont résumés dans
le Tableau 2. D’autres modes de transmission ont
été évoqués mais sont exceptionnels : voie respira-
toire, transmission par des tiques porteurs de Lis-
teria.

Cette contamination humaine par L. monocyto-
genes est beaucoup plus fréquente que ne le lais-
sent supposer les cas de listériose. L’analyse ponc-
tuelle d’un échantillon de selles est positive chez
1 & 4 % des sujets sains.’>'> Mais il ne s’agit pas
d’un portage chronique. La répétition des examens
montre que la présence de L. monocytogenes dans
les selles n’excéde pas en général 2 ou 3 jours."” De
plus, certaines études ont rapporté un portage
intestinal occasionnel chez 70 % des sujets sains.??
La contamination humaine par L. monocytogenes et
son portage intestinal intermittent sont donc des
phénoménes d’une grande banalité. En revanche,
le portage vaginal est exceptionnel chez les sujets
sains, et est probablement, alors, secondaire au
portage intestinal.

Tableau 2 Aliments incriminés dans les épidémies de listé-
riose en France. D’aprés’

Année Nombre Aliments incriminés
de cas

1992 279 Langue de porc en gelée, charcute-
rie a la coupe

1993 38 Rillettes

1995 36 Fromages a pate molle (brie)

1997 14 Fromages a pate molle (pont I’évé-
que, livarot)

1999 3 Fromages a pate molle (Epoisses)

1999 10 Rillettes

1999 - 2000 32 Langue de porc en gelée, charcute-
rie

Conséquences de la contamination

Apreés ingestion d’un aliment contaminé, les bacté-
ries traversent la paroi intestinale et gagnent les
ganglions mésentériques, puis le foie et la rate.?®3°
La réponse immunitaire fait appel a U'immunité
cellulaire, tandis que le role de I’immunité humo-
rale parait trés secondaire. Cette réponse immuni-
taire est trés efficace puisque, dans la plupart des
cas, Uintrusion de L. monocytogenes n’entraine
aucune infection apparente. Ce n’est que si l’ino-
culation est massive, ou, surtout, s’il existe un
terrain fragile ou immunodéprimé, que se déve-
loppe une infection clinique. La listériose est ex-
ceptionnelle chez les adultes jeunes et en bonne
santé. En dehors de la grossesse, plus de 70 % des
cas concernent des sujets agés ou fragilisés par un
diabéte, un alcoolisme, un cancer...'0:19:20,25,29
Ainsi, Uincidence annuelle de la listériose pour
100 000 individus (Tableau 3) est inférieure a 1 chez
les adultes jeunes et en bonne santé, égale a 2 chez
les personnes de plus de 70 ans, 5 chez les diabéti-
ques, et jusqu’a 600 en cas de séropositivité au
virus de l'immunodéficience humaine (VIH) et
1 000 en cas de leucémie aigué."”

La femme enceinte fait partie de la population a
risque, peut-étre a cause de la diminution de son
immunité cellulaire. Elle a 12 fois plus de malchan-
ces de développer une listériose aprés consomma-
tion de produits contaminés qu’un autre adulte
jeune en bonne santé."” Dans cette hypothése, le
foetus peut étre contaminé par voie hématogene a
la faveur d’une bactériémie maternelle. La possibi-
lité d’une contamination ascendante du liquide
amniotique est discutée.

Epidémiologie de la listériose

La surveillance de la listériose est assurée par trois
organismes complémentaires :

« le réseau des laboratoires de microbiologie hos-

pitaliers (réseau EPIBAC), affilié a UInstitut na-

Tableau 3 Incidence annuelle de la listériose, pour
100 000 individus, en fonction du terrain. D’aprés’”

Adultes jeunes en bonne santé 0,7

Age > 70 ans 2

Diabéte 5

Femmes enceintes 12

Cancer 15

Lupus érythémateux 50
Transplantation rénale 100
Séropositivité VIH 600

Leucémie aigué 1 000

VIH : virus de l’immunodéficience humaine.
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Tableau 4 Evolution de l’incidence de la listériose en France depuis 1987. Données du Centre national de référence (CNR) des
Listeria'>"® et du réseau EPIBAC."® Les données pour 2000 et 2001 ont été obtenues en consultant le site internet de UInstitut

Pasteur (http://www.pasteur.fr/ consulté le 10/11/2003).

Résultats du CNR

Résultats du réseau

Total Incidence par million Formes périnatales EPIBAC
(dont cas épidémiques) d’habitants nombre (%)
1987 366 6,3 185 (51)
1988 397 7,1 171 (43)
1989 409 7,3 192 (47)
1990 305 5,4 111 (36)
1991 387 6,8 170 (44) 481
1992 457 (276) 7,9 154 (34) 932
1993 451 (38) 7,9 144 (32) 404
1994 336 5,9 73 (22) 334
1995 -37 5,2 61 (20) 330
1996 220 3,8 59 (27) 244
1997 228 (14) 3,9 53 (23) 238
1998 230 3,8 47 (20) 215
1999 270 4,4 66 (24) 221
2000 216 48 (22)
2001 185

2Donnée discordante avec celle mentionnée sur le site internet de UInstitut Pasteur : 750 cas en 1992.

tional de veille sanitaire, qui recense les bacté-

riémies et les méningites a L. monocytogenes

depuis 1987 ;

« le Centre national de référence (CNR) des Liste-
ria (Institut Pasteur de Paris et centre hospita-
lier universitaire de Nantes) qui centralise et
caractérise les souches de Listeria provenant
des laboratoires de biologie médicale ;

« les Directions départementales de [’action sani-
taire et sociale (DDASS) car, depuis 1998, la
listériose est une maladie a déclaration obliga-
toire. La déclaration faite par le clinicien est
complétée systématiquement par un question-
naire alimentaire établi par le médecin inspec-
teur de la santé publique, retracant les aliments
consommeés par le patient dans les 2 mois précé-
dant les symptomes.

Le Tableau 4 résume les données obtenues par le
CNR'>"? et le réseau EPIBAC'® depuis 1987. Malgré
certaines discordances, il montre une trés forte
diminution des cas de listériose, dont l’incidence a
été divisée par 2 a 3 en 10 ans. Cette diminution
porte surtout sur les formes périnatales qui repré-
sentaient 51 % des cas en 1987 et seulement 22 % en
2000. Au total, l’incidence actuelle de la listériose
en France est d’environ quatre cas par million
d’habitants, dont une cinquantaine de cas chez des
femmes enceintes.

Diagnostic et évolution
Symptomes

La listériose chez la femme enceinte est diagnosti-
quée deux fois sur trois au troisieme trimes-

tre.*122527 Une fiévre, comprise entre 38 °C et
41 °C, est présente dans environ 70 % des cas.?®-3?
Mais sa présentation clinique est trés variable. Elle
peut réaliser :

e un syndrome pseudogrippal, avec frissons,
céphalées et myalgies. Il peut étre spontanément
résolutif, ou n’étre qu’une forme de début ;
un tableau de chorioamniotite, avec travail pré-
maturé, diminution des mouvements actifs, al-
tération du rythme cardiaque fecetal, et liquide
amniotique méconial. C’est la forme réputée la
plus fréquente ;%227
un tableau trompeur, simulant une appendicite
(douleurs de la fosse iliaque droite), une gas-
troentérite (diarrhées, douleurs abdominales
diffuses), une pyélonéphrite (douleurs lombai-
res, signes fonctionnels urinaires), une pneumo-
pathie ;

e la biologie de routine peut montrer une hy-

perleucocytose et une cytolyse hépatique.

En revanche, les manifestations neurologiques,
hormis les céphalées, sont rares chez la femme
enceinte. Enfin, dans pres de 30 % des cas, il
n’existe aucun symptome maternel significatif et la
listériose est révélée a posteriori par ses consé-
quences feetales et néonatales.

Diagnostic

La sérologie, bien que souvent demandée, est
trompeuse et sans réelle valeur.® Elle peut rester
négative chez des sujets dont la listériose est prou-
vée, peut-étre parce que la défense contre ’infec-
tion fait essentiellement appel a 'immunité cellu-
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laire. Inversement, les faux positifs sont fréquents
en raison de réactions croisées avec d’autres ger-
mes a Gram positif, notamment le staphylocoque.
Cependant, des tests sérologiques encore a
I’étude, détectant les anticorps dirigés contre la
listériolysine O, semblent avoir une sensibilité et
une spécificité intéressantes.®

Le diagnostic est bactériologique par isolement
de L. monocytogenes d’un site normalement sté-
rile : sang, col utérin et vagin, plus rarement li-
quide amniotique, liquide céphalorachidien ou
urines. Les hémocultures sont l’examen de base et
doivent étre demandées chez toute femme
enceinte ou parturiente présentant une fiévre
inexpliquée. Mais aucun site n’est constamment
positif. Dans une revue de la littérature incluant
160 cas,?® le germe a été isolé dans le sang chez
69 femmes (43 %), dans le vagin chez 54 femmes
(34 %), le liquide amniotique chez 13 femmes (8 %),
les urines chez trois femmes (2 %) et le liquide
céphalorachidien chez deux femmes (1 %). L’am-
niocentése est parfois le seul prélévement positif,
mais elle a un deuxiéme intérét potentiel. Pour
certains, elle permet de guider le traitement obs-
tétrical car on peut douter de ’intérét de prolonger
la grossesse en cas de chorioamniotite documentée
au troisiéme trimestre.? Aprés I’accouchement, le
germe sera recherché dans le placenta et chez le
nouveau-né (sang, peau, gorge, estomac, liquide
céphalorachidien, urines). L’examen anatomique
du placenta peut montrer des abcés multiples, trés
évocateurs.

Evolution

Les formes graves pour la meéere sont rares. En
revanche, le pronostic feetal reste sombre. Dans les
séries publiées depuis une dizaine d’années, le taux
global de pertes foetales et néonatales est compris
entre 25 et 50 % (Tableau 5). Sur les 66 cas observés
en France en 1999, la mortalité foetale et néona-
tale atteint 26 %. Le pronostic dépend essentielle-
ment de ’age gestationnel (Tableau 6) : la morta-
lité est supérieure a 60 % aux deux premiers
trimestres, passe a 37 % au septiéme mois et de-
vient inférieure a 5 % au voisinage du terme.

Traitement
Traitement médical

L. monocytogenes possede une résistance naturelle
aux céphalosporines. Il est sensible a la plupart des
autres classes d’antibiotiques.?’ Parmi celles-ci :

» [’amoxicilline est le traitement de référence,
mais son efficacité est lente du fait d’une péné-
tration intracellulaire limitée et d’une action
uniquement bactériostatique ;

 les aminosides ont un effet synergique avec
’amoxicilline et sont bactéricides ;

e le triméthoprime-sulfaméthoxazole a une
bonne activité mais est contre-indiqué au pre-
mier trimestre en raison d’un effet tératogene,
et a 'approche du terme du fait d’un risque

Tableau 5 Mortalité feetale et périnatale de la listériose maternofcetale.*>12,24:31,33

Pays Année Nombre Mortalité
Grande-Bretagne?* 1967 - 1985 248 50%
Danemark® 1981 - 1988 30 43%
Australie® 1983 - 1994 24 25%
Israél®' 1995 - 1999 70 45%
Angleterre et Pays de Galles** 1995 - 1999 91 26%
France'? 1999 66 26%
Tableau 6 Mortalité feetale ou néonatale en fonction de |’age gestationnel. D’apreés'?

Age gestationnel Nombre de cas Mort foetale ou déces

<20 SA 10 60%
20-27 SA 9 7 78 %
28-31 SA 8 3 37 %
32-37 SA 25 1 4 %

> 37 SA 9 0

Inconnu 5 0

Total 66 17 26 %

SA : semaine d’aménorrhée.
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Tableau 7 Information des personnes a risque. D’apres la
circulaire DGS/VS 2 n°® 98-240 du 15 avril 1998. Bulletin
Officiel n® 98/18.

Eviter de consommer les aliments a risque : fromages au lait
cru, fromage vendu rapé, poissons fumés, coquillages crus,
surimi, tarama, graines germées (soja) consommées crues,
produits de charcuterie cuite tels que rillettes, patés, foie
gras, produits en gelée.... Pour les produits de charcuterie
type jambon, préférer les produits préemballés.

Enlever la crolte des fromages. Laver soigneusement les
légumes crus et les herbes aromatiques. Cuire soigneusement
les aliments crus d’origine animale et notamment la viande
hachée.

Pour éviter les contaminations croisées, conserver les ali-
ments crus séparément des aliments cuits. Aprés la manipu-
lation d’aliments non cuits, se laver les mains et nettoyer les
ustensiles de cuisine.

Réchauffer soigneusement les restes alimentaires et les plats
cuisinés avant consommation immédiate. Nettoyer fréquem-
ment et désinfecter ensuite avec de l'eau javellisée son
réfrigérateur.

d’ictére néonatal par libération de la bilirubine

fixée a l’albumine ;

« les macrolides ont une action antagoniste s’ils
sont utilisés avec les pénicillines ou les aminosi-
des ;

« la vancomycine n’est pas adaptée aux localisa-
tions neurologiques car elle ne traverse pas la
barriére méningée.

Rappelons que toute fiévre inexpliquée chez une
femme enceinte justifie un traitement antibiotique
débuté sans attendre les résultats des examens
bactériologiques. Le traitement recommandé dans
ce cas est l’amoxicilline per os, 2 g/j pendant
10 jours. En cas de listériose prouvée, le traitement
de référence est I’amoxicilline a dose élevée (6 g/j)
pendant 3 semaines, associée pour certains a un
aminoside pendant 10 a 15 jours afin d’obtenir une
action bactéricide. Certains prescrivent un traite-
ment d’entretien par |’amoxicilline seule jusqu’au
terme, mais l'intérét de cette mesure n’est pas
démontré. En cas d’allergie aux pénicillines, on
peut utiliser un macrolide, la vancomycine, un ami-
noside ou le triméthoprime-sulfaméthoxazole, sur-
tout au deuxiéme trimestre.

Traitement préventif

Il repose sur trois types de mesures :

« la réduction de la contamination des aliments
par des normes d’hygiéne et le controle des
élevages et de ’industrie agroalimentaire. Ces
mesures ont probablement joué un role déter-
minant dans la réduction spectaculaire de ’inci-
dence de la listériose au cours de la derniére
décennie ;'

« la détection précoce des formes épidémiques et
’identification des aliments responsables grace

au réseau EPIBAC, a la déclaration obligatoire et
au CNR des Listeria ;

 |’information des femmes enceintes sur les me-

sures d’hygiéne alimentaire (Tableau 7).
En revanche, selon les recommandations du

conseil supérieur d’hygiéne publique, la consom-
mation d’un aliment qui s’avérerait a posteriori
contaminé n’est pas une indication d’antibiopro-
phylaxie.? Une information aux consommateurs est
dans ce cas impérative mais suffisante, les invitant
a consulter sans délai en cas de fievre survenant
dans les 2 mois suivant la consommation de ’ali-
ment contaminé.
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