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Souhrn

Predkladame popis tfi pfipadi samovolného potratu vyvolaného Listeria monocytogenes, které byly diagnostikovany béhem epidemie
listeriézy na sklonku roku 2006. Jednotlivé pfipady vykazovaly velkou shodu klinickych i patomorfologickych nélezt. Spontannimu abortu
v 19.-20. tydnu téhotenstvi predchazely febrilie. Fetalni infekce byla miliarné diseminovana, nejvice postizenymi organy byly nadledviny,
jatra a plice. Vzdy byl pfitomen pustulézni exantém. Pfi histologickém vySetfeni placenty byla konstantnim nalezem akutni
chorionamnionitida s masivnim pomnozenim grampozitivnich ty¢ek v amniu. V jednom pfipadé byla soucasné popsana akutni vilitida
a intervilézni mikroabscesy. Diagnéza byla ve vSech pripadech stanovena teprve pitvou. Ze vzorkl zajisténych pfi autopsii byla listeriéza
kultivaéné potvrzena.
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Summary

Spontaneus Abortion Caused by Listeria monocytogenes — Report of Three Cases

This paper describes three cases of spontaneous abortion caused by Listeria monocytogenes which were diagnosed during the outbreak
of listeriosis in late 2006. Both clinical and morphological features were highly consistent. The abortion between 19 and 20 weeks of
gestation was preceded by high maternal fever. The fetal disease was miliary widespread with involvement of adrenals, liver and lungs in
particular. There was always present a pustular rash. Histological examination of the placentas revealed acute chorioamnionitis with
massive growth of gram-positive rods in the amnion in all cases. Acute villitis and intervillous microabscesses were additionally noted in
one case. The diagnosis in all reported cases was not established until fetal autopsy. The final diagnosis was confirmed by microbiological
examination using samples submitted during the autopsy examination.
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Vyvolavatelem listeridézy je kratka grampozitivni ty€inka
Listeria monocytogenes (L. monocytogenes). Historie liste-
riozy zacina oficialné v roce 1924, kdy Murray, Webb
a Swann popsali dosud neznamého vyvolavatele septike-
mie kraliki a morc¢at (17). Nové izolovanou bakterii nazvali
Bacterium monocytogenes. Na pocest slavného britského
Iékafe Josepha Listera, zakladatele antiseptické chirurgie,
byla pozdéji pfejmenovana na Listeria monocytogenes.
Prvni bakteriologicky ovérené lidské infekce vyvolané dru-
hem L. monocytogenes byly popsany v roce 1929 Nyfeld-
tem (19). V Némecku byl v roce 1949 pozorovan epidemic-
ky vyskyt dosud neznamého onemocnéni novorozencd,
které bylo podle charakteristickych granulom( v rlznych
organech popsano jako granulomatosis infantiseptica (21);
kratce poté byl Seeligerem identifikovan jako plivodce rod
Listeria. V Ceskoslovensku byl hromadny vyskyt vrozené
listeridzy i dalSich klinickych forem onemocnéni zazname-
nan v 50. letech minulého stoleti. PfisluSnost listeriozy
k alimentarnim ndkazam byla definitivné rozpoznana az pfi
epidemiich v Evropé a Severni Americe v 80. letech minu-
Iého stoleti (22). Pfi bakteriologické analyze potravin je L.
monocytogenes zjistovana prevazné v rdznych druzich
syrového masa. Z hlediska epidemiologického je vyznamna
kontaminace potravin uréenych k pfimé spotfebé bez dalsi-
ho tepelného opracovani — masné vyrobky, uzené ryby,
pochoutkové salaty, zrajici a plisinové syry, kysané zeli,

cukrarské vyrobky aj. Onemocnéni maji charakter spora-
dického vyskytu nebo epidemii, lokélniho i celostatniho
rozsahu (2, 6, 15, 16).

MATERIAL A METODY

V prib&hu roku 2006 jsme v Ustavu patologie Fakultni
nemocnice Brno diagnostikovali tfi pfipady listeriozy mezi 80
vySetfovanymi spontannimi aborty (¢etnost 3,75 %). Fetopato-
logické vySetfeni zahrnovalo standardné vedenou pitvu plodu
a vySetfeni placenty. Plody i placenty byly zaslany v nativnim
stavu s vyjimkou jedné placenty fixované pred transportem ve
formalinu. Vzorky fetalnich tkani a placenty pro histologické
vySetfeni byly bézné zpracovany, barveny hematoxylinem-
eosinem a podle Grama.

K mikrobiologickému vySetfeni byly pfi pitvé odebrany exci-
ze z placenty a/nebo jater a stéry smolky a/nebo zaludeéniho
obsahu plodu. U kazdého pfipadu byly takto zajistény 3 rizné
vzorky. Kultivace byla zalozena na krevnim agaru aerobné
a anaerobné, k identifikaci hemolytickych kolonii bylo uzito
barveni dle Grama, katalazovy test a CAMP test. Druha iden-
tifikace byla provedena pomoci biochemického testu API
Coryne (BioMérieux). Sérotypizace byla zhotovena v Narodni
referenéni laboratofi pro listerie.
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Tab. 1. Patomorfologické nalezy

Pripad 1

2

3

Gestaéni stafi plodu 19.t.g.

19.t.0.

20.t.g.

Hmotnost plodu 3059

218 g

203 g

Pohlavi plodu Zenské

Muzské

Zenské

Stupen macerace Il

Exantém +

+

+

Orgéanové postizeni (dle tize)

Nadledviny, jatra, plice, slezina

Jatra, nadledviny, plice

Jatra, nadledviny, slezina

Akutni chorionamnionitida,
intervil6zni mikroabscesy

Placenta

(HE, 200krat)

VYSLEDKY

Makroskopicky nalez

Na v8ech vySetfovanych fétech byl pozorovan exantém.
Vysev morf byl omezen na trup (pfipad 2), trup a hlavu (pfipad
1). V pfipadé 3 se jednalo o generalizovany vysev drobnych
pustul (obr. 1). V jatrech byla pouhym okem zfetelna bélava
miliarni loziska (pfipady 1 a 3).

Drolivy rozpad jaterni tkdné neumérny maceraci byl
napadny v pfipadé 2. Nezvykly nakysly zépach zaslaného
materialu spole¢né s exantémem ved| k briskni diagnéze
v pfipadé 3. V placenté nebyly zjistény loziskové zmény, plo-
dové obaly byly zkalené. Patomorfologické nalezy shrnuje
tabulka 1.

Akutni chorionamnionitida

Akutni chorionamnionitida

s

/ -i-'_“'h: e s

Vo 4

Obr. 4. Kratké grampozitivni ty¢inky v amniu (Gram, 1000krat)

Histologicky nalez

V nadledvinach, jatrech a plicich byla areaktivni loziska
nekrézy (obr. 2). V placenté byla konstantnim nalezem akut-
ni chorionamnionitida. Intervilézni mikroabscesy a akutni viliti-
da, pfedstavovana zanétlivym infiltratem ve stromatu chorio-
vych klkl, se vyskytly jednou (obr. 3). Kolonie bakterii
v organovych nekrézach i v placenté byly dobfe viditelné
v barveni hematoxylinem-eosinem i podle Grama. Grampozi-
tivni ty€inky byly masivné pomnozeny v amniu (obr. 4).

Odkazujeme téz na dal$i makroskopickym a histologické
obrazky v internetovém Atlasu fetalni a novorozenecké pato-
logie (26).

Epidemiologické Setreni
V8echny pfipady ¢asové spadaly do vrcholu epidemie, tj.
mésicl listopad a prosinec 2006. Kultivaéné ovérena listerio-
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Tab. 2. Epidemiologické Setteni

Pripad 1

2 3

10.11. myalgie, febrilie 38,5 °C
11.11. febrilie 39 °C
15.11. spontanni abort

Klinicky pribéh

16.12. zimnice, nauzea, myalgie,
subfebrilie 37,2 °C
17.12. febrilie 38,7 °C
18.12. spontanni abort

25.12. myalgie, artralgie, zvraceni,
febrilie 38,4 °C
26.12. spontanni abort

Salam Vysocina,
drlibezi Sunka,
majonézové chlebicky

Rizikové potraviny v dieté

Pravidelnd konzumace mékkych
zrajicich syrt (Niva, tvarlizky,
Baladur, Romadur)

Parky, Spekacky,
domaci zabijacka, vlassky
pochoutkovy salat

Dalsi rizikové faktory

Zaméstnana jako
veterinarni technik

Sérotyp L. monocytogenes 1/2b

12b 12b

Kraj Zlinsky

za byla hlaSena pfislusné krajské hygienické stanici. Vysledky
epidemiologického Setfeni jsou uvedeny v tabulce 2.

DISKUSE

Roéni incidence listeridzy je v Ceské republice dlouhodobé
velmi nizka 0,1-0,2 na 100 000 obyvatel. Epidemicky vyskyt
nebyl v CR do roku 2006 hlaSen (25). Vyvoj nemocnosti
v letech 1997-2006 znazorfiuje graf 1. Na nebyvale vysokém
vyskytu listerioz v roce 2006 se podilela jak epidemie po kon-
zumaci kontaminovaného zrajiciho syru dostupného ve verej-
né obchodni siti, tak nahromadéni sporadickych pfipadl
u oslabenych jedincu, ktefi mohli onemocnét i po poziti nizké
infekéni davky z jinych rizikovych potravin. Ohrozeni jsou
zejména seniofi, imunosuprimovani pacienti, t€hotné zeny
a novorozenci. Pfipady spojené s téhotenstvim tvofi az 30 %
z celkového poctu sporadickych pfipadli, béhem epidemii se
podil t€hotnych zen zvySuje az na 85 % (7, 8, 10, 18). Tento
trend dokladame i pozorovanim z Jihomoravského kraje, kde
bylo béhem epidemie v roce 2006 hlaseno 12 nemocnych,
z toho 7 pfipadu bylo spojeno s graviditou: 4 pfipady novoro-
zenecke listeridzy a 3 spontanni aborty.

Lokalni utlum specifické bunécné imunity, ktery je nezbyt-
nym predpokladem imunologické tolerance plodu, vede ke
zvy$ené vnimavosti téhotnych Zen k infekcim vyvolanym intra-
celularnimi patogeny véetné L. monocytogenes (20). Fyziolo-
gicky pfesmyk od prevazujici aktivity subsetu TH 1 T lymfocy-
td k prevaze funkci TH 2 T lymfocytd je regulovan faktory
lokalné produkovanymi trofoblastem i bufikami imunitniho
systému na imunologickém rozhrani mezi matkou a plodem.
Gravidita nezvySuje vnimavost k listeriéze na systémové urov-
ni (13, 20). L. monocytogenes skryta v placenté pfed mecha-
nismy imunitni kontroly se replikuje zavratnou rychlosti. Infiko-
vana placenta se stava rezervoarem, ze kterého dochazi
k masivni reinfekci matefskych organl a vice versa. Elimina-
ce L. monocytogenes je mozna pouze vypuzenim infikované
tkané abortem nebo porodem (4). Klinicky pribéh listeridzy
u samotnych téhotnych Zen je vzdy lehky, pfiznaky rychle
ustupuji po abortu/porodu i bez nasazeni léCby.

L. monocytogenes se S§ifi do placenty hematogenné. Bakte-
rie pronika do trofoblastu, kde se mnozi. Replikace vzdy pred-
chazi infekci plodu (13). Molekularni mechanismy podilejici se
na translokaci bakterie pres fetoplacentarni bariéru nejsou
pfes intenzivni vyzkum objasnény (3, 14). P¥i histologickém
vySetfeni placenty nachazime zanétlivou exsudaci v intervil6z-
nim prostoru a okrsky akutni vilitidy. V rozvinutych pfipadech
se objevuji tzv. makroabscesy placenty (23). Vilitida a absce-
sy placenty jsou vSeobecné povazovany za korelat hemato-
genniho Sifeni L. monocytogenes (5, 11).

Jihomoravsky Jihomoravsky

Vyznam ascendentniho Sifeni L. monocytogenes k placen-
té neni dostate¢né objasnén. Bylo prokazano, ze L. monocy-
togenes je prechodné vylu¢ovéana stolici (9). Akutni choriona-
mnionitida, obecny patomorfologicky korelat ascendentni
infekce placenty, je pfi listerioze konstantnim nalezem. Pre-
vlada predstava, ze ascedentni a hematogenni Sifeni probi-
haji soubézné, avSak neni vylouceno, Ze jeden z téchto
mechanism( zaujima v patogenezi dominantni az vyluéné
postaveni (5, 27). V naSem souboru jsme zjistili akutni
chorionamnionitidu ve v§ech pfipadech, pouze jednou bylo
souCasné zastizeno Sifeni zanétu v intervildznim prostoru.
Nalez izolované listeriové chorionamnionitidy pfipousti, ze
se L. monocytogenes muze S§ifit do placenty vylu¢né ascen-
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dentné, rozvoj fetalni septikémie pak vysvétlujeme polykanim
¢i aspiraci infikované plodové vody.

Febrilie a chfipkovité pfiznaky pfedchazely abortu v rozme-
zi 1-5 dnd. U fétd jsme pozorovali rozsev L. monocytogenes
prednostné do nadledvin, jater, plic a kiize. Postizeni CNS
nebylo zjiSténo. Histologicky obraz organovych lozisek, ktery
se obecné vyviji od areaktivni nekrézy pres miliarni absces po
granulom, odpovidal ¢asnym lézim. Listeriéza ve Il. trimestru
gravidity usti zahy v abort, coz neumoziiuje vétsi rozvinuti
zanétlivé odpovédi u féth ani diseminaci do CNS. Ve lIl. tri-
mestru byva klinicky pribéh protrahovanéj$i a hnisava meni-
gitida je ¢astym nalezem. Podle francouzskych autori jsou kli-
nické a patomorfologické nalezy zjisténé pitvou plodu natolik
uniformni a charakteristické, Ze dovoluji spolehlivé stanovit
diagndzu i z fixovaného materidlu (12).

Rozpoznani pfipadu listeriézy je zdsadni z epidemiologic-
kych duvodu. Klinické projevy hore¢natého abortu jsou samy
0 sobé nespecifické. Bez provedeni fetalni pitvy dopinéné kul-
tivaénim vysetfenim mohou jednotlivé pfipady snadno zUstat
nediagnostikovany. K podezieni na listeri6ézu musi vést exan-
tém, loziskové zmény v jatrech a nadledvinach plodu, hnisava
meningitida a atypické loziskové zmény v placenté podobné
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bilym infarktim. PFi epidemickém vyskytu listeridzy je nutné,
aby patolog tuto moznost aktivné zvazoval ve vSech pfipa-
dech spontanniho abortu, porodu mrtvého plodu a novoroze-
necké sepse.
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