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LISTERIOSE

1981: surto no Canada: cole slaw
1° caso de listeriose humana

I Guerra Mundial: soldado com meningite

Sugestao na literatura

17 gravidez da Rainha Anne da Inglaterra nao foram
a termo por causa de listeriose ????



LISTERIOSE

1930-1950

Poucos casos de listeriose humana

Atualmente
Paises desenvolvidos: 2 a 5 casos/1.000.000
EUA: 1.600 casos/ano
No mundo: 2010: + 23.100 casos (Radoshevich, L. Cossart, P. 2018. Listeria

monocytogenes: towards a complete picture of its
physiology and pathogenesis. Nat. Rev. Microbiol. 16:322-
46)



FATORES DA EMERGENCIA

Reflexo das alteracoes sociais nos ultimos 50 anos
Melhoria na medicina, SP, saneamento, nutricao

Aumento do tempo de vida
Aumento da populacao imunocomprometida

Alteracoes na producao de alimentos e processamento
(mais centralizada)
Comércio internacional de alimentos
Aumento no consumo de prontos para consumo (ready-to-
eat);
sabor de fresco
refrigerados

preparados com cozimento minimo ou sem cozimento
antes do consumo



FATORES DA EMERGENCIA

Reflexo das alteracoes sociais nos ultimos 50 anos
Melhoria na medicina, SP, saneamento, nutricao

Alteracoes na producao de alimentos e processamento
(mais centralizada)

Alteracoes nos habitos alimentares

Alteracoes na manipulacao e praticas de preparo
aliado ao uso de antiacidos e drogas supressoras do
acido gastrico

Melhoria nos métodos diagnoésticos e na vigilancia
epidemiologica.



GENERO LISTERIA

o L. monocytogenes * o L. welshimeri
o L. innocua o L. marthii sp nov

o L. seeligert o L. grayv mais afastadas
o L. tvanovii o L. rocourtiael luaniei

* subsp. tvanovii *
» subsp. londoniensis
Atualmente 17 sp

(Radoshevich, L. Cossart, P. 2018. Listeria monocytogenes: towards a complete picture of its physiology
and pathogenesis. Nat. Rev. Microbiol. 16:322-46)




CARACTERISTICAS DO GENERO

Capaz de sobreviver em condicoes adversas
Forma biofilmes



Fonte: microbewiki.kenyon.edu




CARACTERISTICAS DO GENERO

o Capaz de sobreviver em condicoes adversas
o Forma biofilmes

o Multiplica-se sob refrigeracao

o Esta amplamente distribuida na natureza




RESERVATORIOS DE L. MONOCYTOGENES

1ério
Solo
o cultivado ou nao
Vegetacao em decomposicao
o Milho, soja, etc
o Ensilagem
zério

Microbiota fecal de mamaiferos e aves



ROTAS POTENCIAIS DE TRANSMISSAO

Silage
Plants Other
< Manure < Ruminants  meat producing
H animals and
Soil Water / \ fish
pd
Liquid Carcass
Milk Cuts
Equipment and /
Environmental | Whole
Sewage —————> Sources N 5rocessed vegetables
food
I ~ products

Circulos e ovais: areas de maior risco de multiplicacao de L. monocytogenes.
Caixas: consumo direto de produtos MP (ex. Vegetais frescos, cortes cirneos (bovinos, aves, etc) ‘e
leite pasteurizado: baixo risco

Flechas duplas: consumidor em risco.
Double arrows indicate consumer at risk. doi1:10.1128/9781555818463.ch2012



LISTERIA

De fora da planta para dentro




INFLUENCIA DE FATORES FiSICOS E QUIMICOS
SOBRE L. MONOCYTOGENES

o Temperatura
« 0-45°C
o oOtima: 37 °C
» sensivel a pasteurizacao
o 71,7°C/ 15”

» resistente ao congelamento
0 -18°C a -198 °C dependendo do meio e da cepa




INFLUENCIA DE FATORES FiSICOS E QUIMICOS
SOBRE L. MONOCYTOGENES

o Temperatura
o pH
* 5,6-9,4(9,0)
o Meio de cultura: pH=4,5
+ Otimo: 6 - 8
o Multiplicacao a pH <5
o temperatura proxima a 6tima

o tempo longo




INFLUENCIA DE FATORES FISICOS E QUIMICOS

SOBRE L. MONOCYTOGENES
o

Atividade de agua (ay)
minima
o 0,92 (NaCl)
o 0,90 (glicerol)
otima > 0,97
sobrevive longos periodos em ay baixa
o 0,79, salame, 4°C
o 0,83, caldo TSB, 4°C



INFLUENCIA DE FATORES FiSICOS E QUIMICOS
SOBRE L. MONOCYTOGENES

o Atividade de agua (ay)
o Nitrito de sodio

» atividade relacionada ao pH
o pH >6,0 400mg/ml pouca atividade
o pH <6,0 50mg/ml ativo




INFLUENCIA DE FATORES FiSICOS E QUIMICOS
SOBRE L. MONOCYTOGENES

Atividade de agua (ay)

Nitrito de sodio

atividade relacionada ao pH
pH >6,0 400mg/ml pouca atividade
pH < 6,0 50mg/ml ativo
» > atividade anti-listeria
o pH baixo
o [NaCl] elevada
o temperatura de refrigeracao

o condicoes anaerobias




INFLUENCIA DE FATORES FISICOS E
QUIMICOS
SOBRE L. MONOCYTOGENES

Nisina
400 Ul/ml em caldo
o reducao 1nicial da populacao
o multiplicacao dos sobreviventes apds certo tempo
Nisina + 125 ppm NaNO,

o reducao adicional da populacao



INFLUENCIA DE FATORES FiSICOS E QUIMICOS
SOBRE L. MONOCYTOGENES
Nisina

o Irradiacao

» + resistente que demais G (+) nao esporuladas
* Djgentre 0,18 e > 2kGy




INFLUENCIA DE FATORES FiSICOS E QUIMICOS
SOBRE L. MONOCYTOGENES

Irradiacao

o Atmosfera envolvendo o alimento
» pouca influéncia
» multiplica-se em
o aerobiose

o anaerobilose

o microaerofilia




Patogenicidade e
manifestacoes clinicas
da listeriose humana



LISTERIOSE

Alta mortalidade

20 - 30% para a populacao suscetivel

dados de até 51%
causa de 19% do total de mortes por doencas de
origem alimentar nos EUA (Scallan et al.,

Emerging Infectious Diseases, 2011)



Microrganismo Afetados Hospital. Morte
(%) (%)

Salmonella 7439 2144 (29) 32 (0,4)

Campylobacter 6465 1088 (17) 9(0,1)

L.monocytogenes 116 106 (91) 17 (15)

Fonte: FoodNet 2014Surveillance Report



LISTERIOSE
o Populacao suscetivel

» mulheres gravidas
o Aborto e nascimento
prematuro

www.pathwaysfamilychiro.com/Pregnancy.html



http://www.pathwaysfamilychiro.com/Pregnancy.html

LISTERIOSE

Populacao suscetivel

mulheres gravidas
1/3 dos casos
Aborto e nascimento prematuro

individuos imuno-deficientes e criancas
1dosos

USA, Canada e Europa

> ocorréncia em idosos que em gravidas



LISTERIA

DANGEROUS FOR
YOUR UNBORN CHILD.
EASY TO AVOID,

ASK YOUR DOCTOR.

Perth — Australia, 1995
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Listeria and Individuals at Risk

Food Safety Focus (7th Issue, February 2007) - Food Incident Highlight

Listeria and Individuals at Risk

Listeriosis is a foodborne disease caused by the bacteria Listeria monocytogenes. Though cases are reported infrequently
in Hong Kong, a number of listeriosis outbreaks have occurred overseas in recent years. Healthy individuals rarely develop
symptoms after exposure. However, the effect on high risk individuals like pregnant women, newborns, the elderly and
people with compromised immunity can be severe. The infection can result in septicaemia, meningitis, encephalitis,
miscarriage, stillbirth or premature birth in severe cases.

High-risk individuals should avoid foods like prepared salads, unpasteurised milk and their products, soft cheese, smoked
and raw seafood, cold meats, pate, etc., as the bacteria are more frequently found in these foods. Listeria are rather
unique in the sense that they can multiply in refrigerated foods that are contaminated. Good food handling techniques
and proper personal hygiene should be practised to minimise the chance for infection. For further information on Listeria
monocytogenes, please visit the following webpage at the CFS website.

Hlustration (Left to right): prepared salad, milk and soft cheese

https://www.cfs.gov.hk/english/multimedia/multimedia_pub/multimedia_pub_fsf 07 _04.html
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Food Safety for

Older Aduits

A need-to-know guide for those
65 years of age and older




Listeria monocytogenes

Can grow slowly at refrigerator temperatures

Associated Foods

* Contaminated hot dogs, luncheon
meats, cold cuts, fermented or
dry sausage, and other deli-style
meat and poultry

* Soft cheeses and unpasteurized
milk

* Smoked seafood and salads made
in the store such as ham salad,
chicken salad, or seafood salad

Symptoms and Potential Impact

* Fever, chills, headache, backache, sometimes
upset stomach, abdominal pain, and diarrhea.
May take up to 3 weeks to become ill.

* Those at-risk (including older adults) may
later develop more serious illness; death can
result from this bacteria.

+ Can cause problems with pregnancy,
including miscarniage, fetal death, or severe
illness or death in newborns.




Importer: PARKNSHOP (HK) Limited

Net weight: 120 grams per pack

Use-by date: February 13, 2018
February 28, 2018

http://www.cfs.gov.hk/english/whatsnew/whatsnew_fa/2018_314.html




HTTPS://WWW.CFS.GOV.HK/ENGLISH/WHATSNEW/WHATSNEW_FA/WHA
TSNEW_FA.HTML

15.2.2018 *Not to consume a kind of French
prepackaged ham suspected to be
contaminated with Listeria
monocytogenes

8.3.2018 **Updated on 8 Mar 2018 A batch of
Australian rockmelons suspected to be
contaminated with Listeria
monocytogenes

18.4.2018 *Stop consuming a kind of French
* cheese suspected to be contaminated
with Listeria monocytogenes

10.7.2018 **(Updated on 10 July 2018) Not to
consume prepackaged frozen
vegetable products suspected to be
contaminated with L.monocytogenes



https://www.cfs.gov.hk/english/whatsnew/whatsnew_fa/2018_325.html
https://www.cfs.gov.hk/english/whatsnew/whatsnew_fa/2018_325.html
https://www.cfs.gov.hk/english/whatsnew/whatsnew_fa/2018_318.html
https://www.cfs.gov.hk/english/whatsnew/whatsnew_fa/2018_314.html
https://www.cfs.gov.hk/english/whatsnew/whatsnew_fa/2018_339.html

CONDICOES QUE PREDISPOEM A LISTERIOSE NAO
PERINATAL (EM ORDEM DE IMPORTANCIA)

HIV / AIDS

Cancer (terapia +
1mportante que
malignidade)

Outras doencas 1muno-
supressivas

Transplantes

Pacientes com artrite

Idade > 65 anos

Idade <1 ano
Doencas renais
Doencas inflamatorias

Alcoolismo

Diabetes



Meningite
Meningoencefalite
Abcessos cerebrais
Bacteremia
Encocardites
Peritonite bacteriana
Pneumonia

Artrite séptica

SINDROMES TRADICIONALMENTE ASSOCIADAS A
LISTERIA MONOCYTOGENES

Hepatite

Abcessos no figado
Colocistite
Diarréia

Infeccoes cutaneas
Endoftalmites

Osteomielite

Fonte: Schlech III (1995); Slutsker; Schucat (1999)



NOVAS SINDROMES ASSOCIADAS A LISTERIA
MONOCYTOGENES

Pneumonia

Pacientes imuno-comprometidos
Romboencefalite: infeccao do tronco cerebral

Homens

Sem doencas pré-existentes

Rara

Alta mortalidade

Sequelas severas

Fonte: Schlech III (2007, comunicagao pessoal)



LISTERIOSE

Dose infecciosa

Nao estabelecida
o>100 UFC/g ?
o Alguns surtos com < 102 UFC/g
0,3 UFC/g (Finlandia)
o Pode chegar a 10° UFC/g
o ~10%-10* UFC/g



LISTERIOSE

Periodo de incubacao

Forma entérica é curto
018 -27h
o podendo chegar até 70 dias.
cepa
dose
alimento

suscetibilidade do hospedeiro



LISTERIOSE

o Taxa de portadores
» 5a 10% da populacao




LISTERIOSE

Taxa de portadores

5 a 10% da populacao
Tratamento (Fonte: Schlech, 2007): casos de
Invasiva

Ampicilina + gentamicina ==> Doses elevadas
+
Azitromicina ==> age sobre as
intracelulares

Ampicilina + Gentamicina: descontinuar apos 1
semana devido a toxicidade renal



LISTERIOSE

>ri1a dos surtos ocorreram em paises
desenvolvidos

Poucos em paises em desenvolvimento
377



LISTERIOSE

Surtos ocorreram em paises desenvolvidos

Apenas 3 relatos em pais em desenvolvimento
» diferentes habitos alimentares?

falhas de diagndstico?

falhas no sistema de vigilancia?

falhas na cadeia de frio?

problemas higiénicos?




SURTOS DE LISTERIOSE

o Ligados a diferentes produtos alimenticios

» produtos prontos para o consumo

o armazenados sob refrigeracao

o vida de prateleira longa

o alimentos contendo geralmente >100 UF

monocyltogenes




ALGUNS ALIMENTOS JA ENVOLVIDOS EM
SURTOS/CASOS PUBLICADOS DE LISTERIOSE

Laticinios

Leites macios em geral
Leite integral de cabra e outros queijos
pasteurizado Soro de queijo
Leite 2% pasteurizado Qorvetes
leite achocolatado enlatado
le.11:e cru Creme de leite
Queijos fresco
tipo mexicano Manteiga

Brie de meaux
Vacheron Mont D’or



http://images.google.com.br/imgres?imgurl=http://g-ecx.images-amazon.com/images/G/02/00/00/00/33/91/95/33919582._V31536463_.jpg&imgrefurl=http://www.marksandspencer.com/gp/node/n/51427031&usg=__AXEZUTgA_MfG2coIKm5R40-J0TM=&h=282&w=282&sz=29&hl=pt-BR&start=4&um=1&tbnid=tZQxsxDCxutTDM:&tbnh=114&tbnw=114&prev=/images?q=soft+cheeses&hl=pt-BR&sa=N&um=1
http://images.google.com.br/imgres?imgurl=http://g-ecx.images-amazon.com/images/G/02/00/00/00/33/91/95/33919582._V31536463_.jpg&imgrefurl=http://www.marksandspencer.com/gp/node/n/51427031&usg=__AXEZUTgA_MfG2coIKm5R40-J0TM=&h=282&w=282&sz=29&hl=pt-BR&start=4&um=1&tbnid=tZQxsxDCxutTDM:&tbnh=114&tbnw=114&prev=/images?q=soft+cheeses&hl=pt-BR&sa=N&um=1

ALGUNS ALIMENTOS JA ENVOLVIDOS EM
CASOS PUBLICADOS DE LISTERIOSE

Produtos de origem vegetal ,
o Nectarinas

o Coleslaw

o Cogumelos salgados
o Blueberries

o Alface, tomate e salsao
o Salada de arroz

o Tabletes de alfafa
o Azeiltonas

o Salada de batatas
o Salada de milho

o Morangos
o Brotos de vegetais (?)

o Salsao (aipo)



http://rawfoodnation.files.wordpress.com/2009/01/alfalfa-sprouts.jpg
http://rawfoodnation.files.wordpress.com/2009/01/alfalfa-sprouts.jpg
http://images.google.com.br/imgres?imgurl=http://www1.istockphoto.com/file_thumbview_approve/507377/2/istockphoto_507377_bean_sprouts.jpg&imgrefurl=http://jasu.wordpress.com/category/side-dish/&usg=__EduU-DtJZHJUNaVHu85dXBd6rh4=&h=304&w=380&sz=55&hl=pt-BR&start=47&um=1&tbnid=fK0jr01IWAFLSM:&tbnh=98&tbnw=123&prev=/images?q=sprouts&ndsp=20&hl=pt-BR&sa=N&start=40&um=1
http://images.google.com.br/imgres?imgurl=http://www1.istockphoto.com/file_thumbview_approve/507377/2/istockphoto_507377_bean_sprouts.jpg&imgrefurl=http://jasu.wordpress.com/category/side-dish/&usg=__EduU-DtJZHJUNaVHu85dXBd6rh4=&h=304&w=380&sz=55&hl=pt-BR&start=47&um=1&tbnid=fK0jr01IWAFLSM:&tbnh=98&tbnw=123&prev=/images?q=sprouts&ndsp=20&hl=pt-BR&sa=N&start=40&um=1
http://images.google.com.br/imgres?imgurl=http://www.happyearth.com.au/storage/blog/Sprouts in Jar.jpg&imgrefurl=http://www.happyearth.com.au/display/ShowJournal?moduleId=1350146&categoryId=115647&usg=__JLtJ-jiLF6AkI8VH6Zn8Kw6q7Fg=&h=386&w=506&sz=55&hl=pt-BR&start=117&um=1&tbnid=rDo_g1qtQeuJ_M:&tbnh=100&tbnw=131&prev=/images?q=sprouts&ndsp=20&hl=pt-BR&sa=N&start=100&um=1
http://images.google.com.br/imgres?imgurl=http://www.happyearth.com.au/storage/blog/Sprouts in Jar.jpg&imgrefurl=http://www.happyearth.com.au/display/ShowJournal?moduleId=1350146&categoryId=115647&usg=__JLtJ-jiLF6AkI8VH6Zn8Kw6q7Fg=&h=386&w=506&sz=55&hl=pt-BR&start=117&um=1&tbnid=rDo_g1qtQeuJ_M:&tbnh=100&tbnw=131&prev=/images?q=sprouts&ndsp=20&hl=pt-BR&sa=N&start=100&um=1

ALGUNS ALIMENTOS JA ENVOLVIDOS EM
CASOS PUBLICADOS DE LISTERIOSE

Produtos carneos

o Salame

o Salsichas

o Embutidos caseiros
o Pates

o Frango

o Salsicha de peru

o Carnes frias

o Lingua de porco em gelatina |
o Rillette




ALGUNS ALIMENTOS JA ENVOLVIDOS EM
CASOS PUBLICADOS DE LISTERIOSE

Pescados

o Mexilhoes defumados
o Peixes defumados

o Peixes “gravad”

o Ostras

o Camaroes

Outros
o Leite humano
o Sanduiches prontos




INVASAO CELULAR POR
L. MONOCYTOGENES:
MECANISMOS E FATORES DE
VIRULENCIA



ESQUEMA DE INFECCAO POR L.
MONOCYTOGENES

Intestine

!
E Listeria monocytogenes-
' contaminated food

Blood vessel

Liver

PP

=

E * e ‘ — Bloodstream
) Lymph
E \ node /




INVASAO CELULAR POR L. MONOCYTOGENES

Listeriosis and Its Public Health Importance: A Review Global Veterinaria




INVASAO CELULAR POR L. MONOCYTOGENES

Bacteria




Bacterial entry

Actin
rearrangement

‘o Lysosome
permeabilization
lc

Sumoylation

Mitochondrial
fission

\

N

Transcytosis

motility

ﬁ/ Actin-based
ActA

=) — @

ER stress

Histone
modifications

In some
\n:acrophages

SLAP

Spacious Listeria
containing phagosome

Chromatin
remodelling

DNA damage N




InlA: receptor E-caderina no enterdcito

—
InlA, InIB P % ]
-l , \} vacuolar lysis
entry I
LLO. W \
PlcA, PicB
vacuolar

LLO lysis /
/7 =N \
/ \
| /

cell-to-cell
spread

L% , replication

, S~ e
actin-based
motility

Listeria cell cycle, from the Pasteur Institute.
In red are the bactenal proteins needed for the process.

InlB: receptor do fator de crescimento do hepatdcito

LLO: responsavel pela lise do vacuolo
ActA:




MEDIDAS DE PREVENCAO E CONTROLE
DE L. MONOCYTOGENES

o Industria

» Implementar programas de pré-requisitos

o GMP, Procedimentos Padrao de Higiene Operacional
(PPHO), etc










MEDIDAS DE PREVENCAO E CONTROLE
DE L. MONOCYTOGENES

o Industria

e Implementar programas de pré-requisitos
o GMP, PPHO, etc
o Educacao e treinamento de trabalhadores
o Certificacao de fornecedores, etc




MEDIDAS DE PREVENCAO E CONTROLE
DE L. MONOCYTOGENES

Industria

Implementar programas de pré-requisitos

Implementar HACCP (Analise de Perigos e Pontos
Criticos de Controle — APPCC)

o Sistema preventivo para assegurar a producao de alimentos
1nocuos
Provar que fez!
o Real e consciente

o Aplicacao, com bom senso, de principios técnicos e
cientificos



MEDIDAS DE PREVENCAO E CONTROLE DE L.
MONOCYTOGENES
o Industria

» Ewvitar colonizacao das plantas processadoras

o Cepas residentes




MEDIDAS DE PREVENQAO E CONTROLE DE L.
MONOCYTOGENES
o Industria

e Emprego do conceito de analise de perigos e pontos
criticos de controle (HACCP)

o Ewvitar colonizacao das plantas processadoras

» Evitar (re)contaminacao




MEDIDAS DE PREVENCAO E CONTROLE DE L.
MONOCYTOGENES

Industria
Comércio

Boas praticas
o higiene e sanitizacao de instalacoes e equipamentos
o FIFO/ PEPS (first in, first out/ 1° que entra 1° que sai)
o monitoramento da data de validade

o controle de temperatura de armazenamento e exposicao



MEDIDAS DE PREVENCAO E CONTROLE DE L.
MONOCYTOGENES

Industria
Comércio
o Consumidor (populacao de risco)

» Boas praticas

o refrigerador limpo
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FEBRUAR

Why Won't Anyone Clean Me?

o

Most Americans Tidy Their Refrigerators Only Once or Twice a Year; Manufacturers Try
New Ways to Combat the Mess

Article ‘ Comments (68) MORE IN REAL ESTATE MAIN »
i

4| Email & Print save This &3 n R R @) + More + | Text|=

By ANJALI ATHAVALEY
For its new fridge, Whirlpool Corp. spent months inventing a shelf with micrescopic etching so it
can hold a can of spilled soda

The technology is just one weapon against a dirty kitchen secret: Most Americans clean their

fridges enly once or twice a year.

MNow, appliance makers like Whirlpool, Viking S E I Z E T H E
Range Corp. and Sub-Zero Inc. are tackling
the messy fridge problem with a host of new M O M F N T

features including souped-up shelves
bacteria-killing devices and better lighting
General Electric Co.. for example. says it is
rolling out new refrigerators in May with 10
lighting sources inside instead of its usual
three—so food that might be forgotten in a

corner and spoil will be easier to spot. The
mait (M mmadala anll e ©4 200 A T4 TON fae -




MEDIDAS DE PREVENCAO E CONTROLE DE L.
MONOCYTOGENES

Industria

Comeércio

Consumidor (populacao de risco)

» Boas praticas
o

o evitar produtos fora do prazo de validade




MEDIDAS DE PREVENCAO E CONTROLE DE L.
MONOCYTOGENES

Industria

Comeércio

Consumidor (populacao de risco)

» Boas praticas
o refrigerador limpo
o evitar produtos fora do prazo de validade
o aquecer sobras a temperaturas elevadas




MEDIDAS DE PREVENCAO E CONTROLE DE L.
MONOCYTOGENES

Industria

Comeércio

Consumidor (populacao de risco)

» Boas praticas
o refrigerador limpo
o evitar produtos fora do prazo de validade
o aquecer sobras a temperaturas elevadas

o evitar alimentos de risco




MEDIDAS DE PREVENCAO E CONTROLE DE L.
MONOCYTOGENES

Industria
Comércio
Consumidor (populacao de risco)

o Governo
» Campanhas de informacao a populacao
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