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Epidemiologia i perfil de resisténcia antibidtica de Campylobacter jejuni. Catalunya, 2016-2019

1 Introduccio

La campilobacteriosi és una malaltia produida pel bacteri Campylobacter,
responsable de la majoria de les toxiinfeccions alimentaries i gastroenteritis agudes
al mon.

El génere Campylobacter comprén disset espécies i sis subespécies, de les quals
les detectades amb més freqliéncia en malalties humanes sén Campylobacter
Jejuni (subespécie jejuni) i Campylobacter coli. A Catalunya, I'any 2019, el 83,2%
dels casos notificats de campilobacteriosi corresponen a Campylobacter jejuni,
objecte d’aquest estudi, mentre que Campylobacter coli i Campylobacter spp
representen el 10,7 i el 5,9%, respectivament, del total dels casos notificats."

Es una de les zoonosis més freqiients en el nostre entorn. El reservori principal de
Campylobacter és el tub digestiu de les aus de corral. La principal via de transmissio
és el consum de carn d’au poc cuita, especialment de pollastre i de llet sense
pasteuritzar o contaminada. L’aigua contaminada també pot ser una font d’infeccio.

La infeccié per Campylobacter mostra una clara estacionalitat, amb un pic de casos
durant els mesos d’estiu i una menor incidéncia a principis d’hivern.

La malaltia es caracteritza per provocar diarrea (generalment amb sang), febre,
dolor abdominal, nausees, vomits i mal de cap. Aquests simptomes s'’inicien entre
un i deu dies després de contraure la infeccid i acostumen a desaparéixer
espontaniament al cap d’'una setmana. Algunes de les persones afectades no
presenten simptomes.? En altres casos, pero, pot produir complicacions com son la
bacteriemia, I'hepatitis, la pancreatitis i I'avortament. També s’han descrit
complicacions tardanes com les artritis reactives i la sindrome de Guillain-Barré. En
algunes ocasions, segons el tipus d’hoste o soca bacteriana, la malaltia pot ser
mortal, principalment en infants, persones d’edat avancada i persones amb
immunodepressio.

Els metodes de prevencio sén molt amplis i exigeixen mesures de control en totes
les etapes de la cadena alimentaria, des de la produccié agricola fins a I'elaboracio,
fabricacio i preparacio dels aliments, tant en establiments comercials com en I'ambit
domeéstic.3

El diagnostic s’efectua per identificaci6 de Campylobacter en la femta, el teixit
corporal o els fluids del pacient. Les proves d’amplificacié d’acids nucleics (PCR)
semblen ser més sensibles que el cultiu pero, alhora, sbn més inespecifiques i
tenen l'inconvenient de no aportar informacio de sensibilitat antibiotica.

Davant d’una infeccié causada per Campylobacter, en cas necessari, es pot iniciar

el tractament simptomatic basat en la reposicido d’electrdlits i la rehidratacio. El
tractament amb antibiotics només esta indicat en casos greus.®
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Epidemiologia i perfil de resisténcia antibidtica de Campylobacter jejuni. Catalunya, 2016-2019

Segons I'European Centre for Disease Prevention and Control (ECDC), la
campilobacteriosi és la malaltia gastrointestinal més notificada a Europa des del
2005. En concret, I'any 2019 es van reportar a Europa 220.682 casos confirmats de
campilobacteriosi, que correspon a una taxa d’incidéncia de 59,7 casos per cada
100.000 habitants. Aquestes taxes s’han mantingut constants entre el 2015 i el
2019, amb una reduccio del 6,9%, entre el 2018 i el 2019.8

Es important tenir sistemes estatals i/o autondmics de vigilancia epidemioldgica que
permetin detectar les infeccions intestinals i donar-hi resposta, amb la finalitat
d’'impedir la propagacio dels microorganismes i contenir la malaltia en la poblacié
susceptible.

L’actual marc normatiu europeu estableix I'obligacié per part de les autoritats
competents dels estats membres de la Unié Europea de vigilar i recopilar informacié
sobre la resisténcia als antimicrobians dels aillaments de Campylobacter. Un dels
objectius de la Comissié Europea és disposar de dades comparables a tots els
estats membres sobre l'aparicié de resisténcies en agents zoondtics i altres agents
que puguin representar una amenaga per a la salut publica.

A escala europea, les dades de resisténcia als antimicrobians proporcionades pels
estats membres entre 'any 2017 i 2019 mostren un augment de la resisténcia de
Campylobacter jejuni a la ciprofloxacina, del 57,7% de I'any 2017 al 61,5% de 'any
2019, i a la tetraciclina, del 45,4% al 47,2%, en aquest mateix periode. En I'ambit
espanyol, la resisténcia a la ciprofloxacina va augmentar del 88,6% (2017) al 89,4%
(2019) i la resisténcia a la tetraciclina va disminuir molt lleugerament, del 80,4%
(2017) al 79,1% (2019), la qual cosa situa ambdues resistencies a uns nivells molt
elevats. L’eritromicina presenta uns nivells de resisténcia baixos, amb disminucions
tant a Europa, del 2% (2017) a I'1,5% (2019), com a Espanya, del 2,5% (2017) al
2,3% (2019). ElI 2016, I'amoxicil-lina/acid clavulanic es va incloure a la llista
d’antibiotics opcionals per al seguiment harmonitzat de les resisténcies
antimicrobianes de Campylobacter jejuni i, per aquest motiu, unicament hi ha
resultats de la sensibilitat antibiotica provinents de set paisos amb un rang de
resisténcia molt diferent entre ells: del 0,1% a Franca fins al 51,9% a Eslovaquia, el
2019.718

Fins I'any 2015, la vigilancia de Campylobacter a Catalunya es realitzava mitjangant
la notificacié voluntaria dels casos aguts confirmats pel laboratori al Sistema de
Notificaci6 Microbiologica de Catalunya (SNMC). L'SNMC és un sistema basic
d’informacio sanitaria creat 'any 1993 que esta constituit pel conjunt dels laboratoris
de microbiologia dels centres sanitaris hospitalaris i extrahospitalaris, de caracter
public i privat. Arran del Decret 203/2015,° de 15 de setembre, 'SNMC és un dels
sistemes de notificaci6 de malalties de declaracié obligatoria basats en les
notificacions dels casos confirmats pel laboratori de malalties infeccioses agudes i
de resisténcies antimicrobianes.

La Subdireccié General de Vigilancia i Resposta a Emergéncies de Salut Publica
(SGVRESP) del Departament de Salut de la Generalitat de Catalunya és I'drgan
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encarregat de coordinar la vigilancia epidemioldgica de la resisténcia antibiotica de
Campylobacter jejuni a través dels laboratoris que participen en 'SNMC.

2 Objectiu

Aquest informe té com a objectiu analitzar les caracteristiques epidemioldgiques
dels casos confirmats de Campylobacter jejuni i analitzar la sensibilitat
antimicrobiana dels casos declarats a 'SNMC durant els anys 2016-2019.

3 Meétodes
3.1 Laboratoris participants i recollida dels casos notificats

Els casos analitzats corresponen a episodis de malaltia infecciosa aguda per
Campylobacter jejuni de pacients que van ser atesos o hospitalitzats en centres
assistencials de Catalunya.

Durant el periode d’estudi hi han participat entre 53 i 55 laboratoris. Aquests centres
han representat entre el 86,3% i el 92,87% del total de llits d’'aguts que componen
el Sistema Sanitari Integral d’Utilitzaci6 Publica de Catalunya (SISCAT). El
percentatge de declaracio dels centres participants durant aquests anys ha estat
d’entre el 94,5% i el 100%. La proporcio dels centres d’assisténcia primaria (CAP)
que envien mostres per ser analitzades als laboratoris participants a 'SNMC ha
estat del 80,9%, el 2016, i del 87%, el 2017.

3.2 Recollida de dades

Des de la SGVRESP es porta a terme tot el processament de les dades que inclou
la introduccio, validacié, depuracio i I'analisi dels registres segons la definici6é de
cas confirmat i els criteris establerts.

Es considera cas confirmat:'®

o L’aillament de Campylobacter jejuni en una mostra clinica.

Només s’ha considerat un episodi per pacient, excepte en els casos en qué entre
les mostres cliniques hagin passat més de 60 dies.
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3.3 Sensibilitat antimicrobiana

La determinacio de la sensibilitat antibiotica s’ha estudiat per I'eritromicina. Les
dades notificades de sensibilitat a 'amoxicil-lina/acid clavulanic no s’han pogut
incloure a I'estudi per I'heterogeneitat en la metodologia entre els laboratoris i la
utilitzacioé de diferents criteris de sensibilitat.

Per a I'estudi de les resisténcies de cada antibiotic s’han fet servir els punts de tall
recomanats per I'European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing
(EUCAST) I'any 2015, amb el consens del Grup de treball de 'SNMC que es recull
al Protocol de vigilancia de les resisténcies antimicrobianes a Catalunya (taula 1).""

S’ha considerat eritromicina resistent quan el CMI >4 mg/L.

Taula 1. Antibidtics i punts de tall de Campylobacter jejuni.

Antibiotics | Punt de tall CMI* (mg/L)
S< R>
Eritromicina 4 4

# CMI: Concentracié Minima Inhibitoria.
Font: European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing (EUCAST, Breakpoint
tables for interpretation of MICs and zone diameters, version 5.0, 2015-01-01)."2

3.4 Analisi de dades

S’ha fet una analisi descriptiva de les variables d’edat, sexe, técnica diagnostica,
tipus de centre, regid sanitaria i sensibilitat antibiotica en soques aillades.

S’han calculat les taxes d’incidéncia segons les dades demografiques de I'Institut
d’Estadistica de Catalunya (IDESCAT) pels grups d’edat, el sexe i la regi6 sanitaria.
S’ha analitzat la diferéncia de proporcions mitjangant la prova de distribucié y? amb
el 0,05 com a nivell de significacio estadistica.
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4 Resultats

Durant el periode d’analisi del 2016 al 2019 s’han notificat 18.540 casos confirmats
de Campylobacter jejuni, que representen una taxa d’incidéncia global de 61,1
casos per 100.000 persones/any. S’ha observat un increment de la taxa d’incidéncia
del 22,9% (de 54,82 a 61,32 casos per 100.000 persones/any) del 2016 al 2018 i
una reduccié del 9,9% (de 67,39 a 60,71 casos per 100.000 persones/any) del 2018
al 2019.

Figura 1. Evolucié de la taxa d’incidéncia dels casos de Campylobacter jejuni. Catalunya,
2016-2019
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Font: Sistema de Notificacié Microbiologica de Catalunya. SGVRESP. ASPCAT.

La incidéncia per grups d’edat i sexe esta representada en la figura 2. La taxa
d’incidéncia global més elevada es va detectar en els menors d’1 any (759,9 casos
per 100.000 persones/any) mentre que la més baixa, en el grup de 40-49 anys (13,6
casos per 100.000 persones/any). En homes es van detectar 10.698 casos (71,7
casos per 100.000 persones-any) i en dones es van detectar 7.837 casos (50,7
casos per 100.000 persones-any). La raé home:dona va ser d’1,37.

Tant en homes com en dones les taxes d’incidéncia més elevades han estat en els
menors d’1 any (850,1 casos per 100.000 persones-any en homes, i 664,7 casos
per 100.000 persones-any en dones), seguides del grup d’'1 a4 anys (627,51 511,2,
respectivament).
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Figura 2. Casos confirmats de Campylobacter jejuni segons el sexe i el grup d’edat.
Catalunya, 2016-2019.
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Campylobacter jejuni es detecta durant tot 'any encara que s’ha observat una major

frequéncia de casos entre els mesos de maig a juliol, on s’han presentat el 30,1%
de tots els casos (figura 3).
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Figura 3. Casos confirmats de Campylobacter jejuni segons el mes de diagnostic.
Catalunya, 2016-2019.

2500

m2016 ®m2017 =2018 w2019

2000

1500

1000
500 I I I
0

Gener Febrer Marg Abril Maig Juny Juliol Agost Setembre Octubre Novembre Desembre

Nombre de casos

Font: Sistema de Notificacié Microbiologica de Catalunya. SGVRESP. ASPCAT.

Dels 18.540 casos de Campylobacter jejuni se n’han analitzat 18.560 mostres
diferents. Tots els casos s’han diagnosticat per cultiu. La femta ha estat la mostra
més freqlent i ha representat quasi la totalitat dels casos (18.485/18.560, 99,60%),
també s’ha aillat en sang en 73 casos (0,39%) i d’aquests, en 20 casos (27,4%)
s’ha aillat tant en sang com en femta. En 2 casos (0.01%) s’ha aillat només en liquid
biliar (taula 2).

Taula 2. Casos confirmats de Campylobacter jejuni segons mostra clinica. Catalunya,
2016-2019.

Tipus de mostra Cultiu

N %
Femta 18.485 99,60
Sang 73 0,39
Liquid biliar 2 0,01
Total 18.560 100

Font: Sistema de Notificacié Microbiologica de Catalunya. SGVRESP. ASPCAT.
El 67,7% dels casos diagnosticats procedeixen de centres hospitalaris mentre que

els casos atesos en els centres d’atencié primaria (extrahospitalaris) han
representat el 32,3% dels casos totals (taula 3).
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Taula 3. Casos confirmats de Campylobacter jejuni segons el tipus de centre sanitari.
Catalunya, 2016-2019.

Centre de procedéncia de la mostra N %

Hospitalari 12.558 | 67,7
Extrahospitalari (CAP) 5.982 32,3
Total 18.540 100

Font: Sistema de Notificacié Microbiologica de Catalunya. SGVRESP. ASPCAT.

La taxa d’incidéncia més elevada correspon a la Catalunya Central (111,94 per
100.000 persones/any), seguida per Lleida (63,04 per 100.000 persones/any) i
Barcelona (58,06 per 100.000 persones/any). La regi6 sanitaria de I'Alt Pirineu i Vall
d’Aran és la que ha presentat menor taxa d’incidéncia (taula 4).

Taula 4. Casos confirmats de Campylobacter jejuni segons la regioé sanitaria. Catalunya,
2016-2019.

Regio6 sanitaria N % T
Alt Pirineu i Vall d'Aran 14 0,08 4,85
Barcelona 11.589 62,51 58,06
Camp de Tarragona 1.192 6,43 49,89
Catalunya Central 2.323 12,53 111,94
Girona 1.465 7,90 42,42
Lleida 910 4,91 63,04
Terres de I'Ebre 399 2,15 53,79
No consta 648 3,50% -
Total 18.540 100,00 61,33

*Taxa d’incidéncia per 100.000 persones/any
Font: Sistema de Notificacié Microbiologica de Catalunya. SGVRESP. ASPCAT.

Respecte a la sensibilitat antibiotica, dels 18.540 casos confirmats de
Campylobacter jejuni, en 11.413 casos (61,56%) s’ha notificat I'estudi de sensibilitat
antibiodtica a I'eritromicina. Del total de soques analitzades, 158 son resistents, és a
dir, un 1,38% de les soques (figura 4).
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Figura 4. Sensibilitat antibidtica de les soques de Campylobacter jejuni. Catalunya, 2016-
2019.
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Font: Sistema de Notificacié Microbiologica de Catalunya. SGVRESP. ASPCAT.

Enles taules 5i 6 es pot observar la distribucié de sensibilitat a I'eritromicina segons
el sexe (taula 5) i el grup d’edat (taula 6).

El percentatge de soques resistents a I'eritromicina €s molt similar en homes i en
dones (1,36% i 1,42% respectivament, p = 0,867). Pel que fa a I'edat, el percentatge
de resisténcia més elevat es troba en el grup d’edat d’entre 30 i 39 anys (3,99%).

Taula 5. Resultats de sensibilitat antibiotica dels casos confirmats de Campylobacter
Jejuni segons el sexe. Catalunya, 2016-2019.

Eritromicina (N = 11.413)
Sexe Sensibles Resistents Total
N (%) N (%) N (%)
Home 6.448 (98,64) 89 (1,36) 6.537 (100)
Dona 4.802 (98,58) 69 (1,42) 4.871 (100)
No consta 5 (100) 0 (0) 5(100)
Total 11.255 (98,62) 158 (1,38) 11.413 (100)

Font: Sistema de Notificacié Microbiologica de Catalunya. SGVRESP. ASPCAT.
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Taula 6. Resultats de sensibilitat antibiotica dels casos de Campylobacter jejuni segons el
grup d’edat del pacient. Catalunya, 2016-2019.

Eritromicina (N = 11.413)
(D e AL Sensibles Resistents Total
N (%) N (%) N (%)
<1 mes 21 (100) 0 (0) 21 (100)
1-11 mesos 1.220 (99,03) 12 (0,98) 1.232 (100)
1-4 anys 3.997 (98,79) 49 (1,21) | 4.046 (100)
5-9 anys 1.494 (98,87) 17 (1,13) 1.511 (100)
10-14 anys 743 (98,41) 12 (1,59) 755 (100)
15-19 anys 413 (98,33) 7 (1,67) 420 (100)
20-29 anys 624 (98,27) 11 (1,73) 635 (100)
30-39 anys 409 (96,01) 17 (3,99) 426 (100)
40-49 anys 394 (97,52) 10 (2,48) 404 (100)
50-59 anys 486 (98,38) 8 (1,62) 494 (100)
260 anys 1.440 (98,97) 15 (1,03) 1.455 (100)
No consta 14 (100) 0 (0) 14 (100)
Total 11.255 (98,62) 158 (1,38) | 11.413 (100)

Font: Sistema de Notificacié Microbiologica de Catalunya. SGVRESP. ASPCAT

El percentatge de soques resistents a I'eritromicina és baix en totes les regions tot
i que el percentatge més elevat es troba en la regio de les Terres de I'Ebre (2,32%)
(taula 7). Respecte a la procedencia de la mostra, practicament no hi ha diferéncies
de resisténcies entre I'ambit hospitalari (1,40%) i I'extrahospitalari (1,34%) (taula 8).

Taula 7. Resultats de sensibilitat dels casos de Campylobacter jejuni segons la regio
sanitaria de residéncia del pacient. Catalunya, 2016-2019.

Eritromicina (N = 11.413)
Regié sanitaria Sensibles Resistents Total
N (%) N (%) N (%)
Alt Pirineu i Vall d'Aran 4 (100) 0 (0) 4 (100)
Barcelona 7.406 (98,69) 98 (1,31) | 7.504 (100)
Camp de Tarragona 959 (99,07) 9 (0,93) 968 (100)
Catalunya Central 1.150 (98,10) 29 (1,90) | 1.529 (100)
Girona 668 (98,53) 10 (1,47) | 678 (100)
Lleida 11 (100) 0 (0) 11 (100)
Terres de I'Ebre 379 (97,68) 9 (2,32) 388 (100)
No consta 328 (99,09) 3(0,91) 331 (100)
Total 11.255 (98,62) 158 (1,38) | 11.413 (100)

Font: Sistema de Notificacié Microbiologica de Catalunya.

SGVRESP. ASPCAT.
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Taula 8. Resultats de sensibilitat antibidtica dels casos de Campylobacter jejuni segons la
procedéncia de la mostra. Catalunya, 2016-2019.

Procedéncia de la

Eritromicina (N = 11.413)

mostra Sensibles Resistents Total

N (%) N (%) N (%)
Hospitalari 7.953 (98,60) 113 (1,40) 8.066 (100)
Extrahospitalari 3.302 (98,66) 45 (1,34) 3.347 (100)
Total 11.255 (98,62) | 158 (1,38) 11.413 (100)

Font: Sistema de Notificacié Microbiologica de Catalunya. SGVRESP. ASPCAT.

El percentatge de resisténcia a I'eritromicina s’ha mantingut constant i proxim a
I'1,5% durant el periode d’estudi; el nombre de casos resistents a I'antibidtic
oscil-len entre els 38 i els 42 entre 2016-2019 (figura 5).

Figura 5. Percentatge de resisténcia de casos confirmats de Campylobacter jejuni segons
I'antibidtic i 'any. Catalunya, 2016-2019.
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Font: Sistema de Notificacié Microbiologica de Catalunya. SGVRESP. ASPCAT.
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5 Conclusions

La taxa d’incidencia de la campilobacteriosi causada per Campylobacter jejuni
fluctua entre els 54,8 i els 67,4 casos per 100.000 persones-any, I'any 2016 i I'any
2018, respectivament.

Els resultats mostren un increment del 22,93% de la taxa d’incidéncia de
Campylobacter jejuni a Catalunya, del 2016 al 2018, que podria atribuir-se en part
a 'augment progressiu de notificacions des dels laboratoris. Destaca especialment
la reduccio del 9,12%, del 2018 al 2019. Caldra veure si es manté en periodes
posteriors.

Quant a la infeccio per Campylobacter jejuni, els homes estan lleugerament més
afectats que les dones, amb una radé de casos home:dona d’1,37. Hi ha diferents
séries que corroboren la major incidéncia de la campilobacteriosi en homes; s’ha
observat que aquest predomini masculi comencga a la infancia, atribuible a causes
fisiologiques o genétiques i no només a aspectes conductuals.’

El major pic d’incidéncia es troba en el grup d’edat de menors d’1 any i en el grup
d'1 a 4 anys. Tot i que diversos estudis no han pogut demostrar que hi hagi una
major exposicio als factors de risc en els menors de 4 anys, se sospita que sdn més
susceptibles degut a la immaduresa del sistema immunitari, a la tendéncia a dur-se
les mans a la boca i a un major control assistencial.’*

S’ha observat que la campilobacteriosi té€ una tendéncia estacional amb un augment
de casos en els mesos de maig a juliol. Aquestes observacions sén concordants
amb estudis internacionals on es planteja I'increment de temperatura com un factor
indirecte d’associacio.' Un altre factor suggerit és la contaminacio per insectes en
ramats d’aus amb escasses mesures de bioseguretat.®

A Catalunya, un 1,38% de les soques analitzades de Campylobacter jejuni ha
presentat resisténcia a I'eritromicina, percentatge que s’ha mostrat constant entre
el 2016 i el 2019.

Una limitacié d’aquest estudi és que es tracta d’'un sistema de notificacié passiva la
qual cosa pot comportar una infradeclaracié de casos perd, com a contrapartida,
presenta una gran cobertura intra i extrahospitalaria, amb un gran nombre de casos
analitzats durant el periode d’estudi.

Una altra limitacio és que no s’ha estudiat la sensibilitat a la ciprofloxacina i la
tetraciclina com s’esta fent en els paisos que notifiquen a 'lECDC, tot i que les altes
taxes de resisténcia a aquests antibiotics —ja observades anteriorment en el nostre
entorn— les descarten com a tractament empiric.

D’altra banda, com a fortalesa, I'estudi de sensibilitat antibiotica ha presentat 11.636

soques encara que han representat el 62,7% dels cultius analitzats amb una alta
informacio obtinguda de la sensibilitat a I'eritromicina.
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En conclusiod, és necessari continuar millorant la recollida de dades de resisténcia
antimicrobiana per tal de conéixer millor la situacié epidemioldgica al nostre territori.
Cal optimitzar la realitzacio i notificacio dels casos amb sistemes automatitzats de
I'estudi de sensibilitat antibiotica.

Aixi mateix, cal potenciar I'educacié de la poblacié per mantenir les mesures
higiéniques de prevencié i fer un Us adequat dels antibiotics d’acord amb els
protocols més actualitzats.

La realitzacio d’aquestes accions ajudaria a prevenir un increment en el nombre
d’infeccions per soques de Campylobacter resistents i multiresistents, que podrien
limitar l'efectivitat del tractament d’aquesta malaltia i d’altres malalties
gastrointestinals.
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