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Epidemiologia y perfil de resistencia antibiética de Campylobacter jejuni. Catalufia, 2016-2019

1 Introduccidn

La campilobacteriosis es una enfermedad producida por la bacteria Campylobacter,
responsable de la mayoria de las toxiinfecciones alimentarias y gastroenteritis
agudas en el mundo.

El género Campylobacter comprende diecisiete especies y seis subespecies, de las
cuales las detectadas con mas frecuencia en enfermedades humanas son
Campylobacter jejuni (subespecie jejuni) y Campylobacter coli. En Catalufia, el afio
2019, el 83,2% de los casos notificados de campilobacteriosis corresponden a
Campylobacter jejuni, objeto de este estudio, mientras que Campylobacter coli y
Campylobacter spp representan el 10,7 y el 5,9%, respectivamente, del total de los
casos notificados.*

Es una de las zoonosis mas frecuentes en nuestro entorno. El reservorio principal
de Campylobacter es el tubo digestivo de las aves de corral. La principal via de
transmision es el consumo de carne de ave poco cocida, especialmente de pollo, y
la leche sin pasteurizar o contaminada. El agua contaminada también puede ser
una fuente de infeccion.

La infeccion por Campylobacter muestra una clara estacionalidad, con un pico de
casos durante los meses de verano y una menor incidencia a principios de invierno.

La enfermedad se caracteriza por provocar diarrea (generalmente con sangre),
fiebre, dolor abdominal, nduseas, vémitos y dolor de cabeza. Estos sintomas se
inician entre uno y diez dias después de contraer la infeccién y acostumbran a
desaparecer espontdneamente al cabo de una semana. Algunas de las personas
afectadas no presentan sintomas.? En otros casos, sin embargo, puede producir
complicaciones como la bacteriemia, la hepatitis, la pancreatitis y el aborto.
También se han descrito complicaciones tardias como las artritis reactivas y el
sindrome de Guillain-Barré. En algunas ocasiones, segun el tipo de huésped o cepa
bacteriana, la enfermedad puede ser mortal, principalmente en nifios, personas de
edad avanzada y personas con inmunodepresion.

Los métodos de prevencion son muy amplios y exigen medidas de control en todas
las etapas de la cadena alimenticia, desde la produccion agricola hasta la
elaboracion, fabricacion y preparacion de los alimentos, tanto en establecimientos
comerciales como en el ambito doméstico.?

El diagndstico se efectua por identificacion de Campylobacter en las heces, el tejido
corporal o los fluidos del paciente. Las pruebas de amplificacion de acidos nucleicos
(PCR) parecen ser mas sensibles que el cultivo, pero al mismo tiempo, son mas
inespecificas y tienen el inconveniente de no aportar informacion de sensibilidad
antibiotica.*
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Epidemiologia y perfil de resistencia antibiética de Campylobacter jejuni. Catalufia, 2016-2019

Ante una infeccién causada por Campylobacter, si es necesario, se puede iniciar el
tratamiento sintoméatico basado en la reposicion de electroélitos y la rehidratacion. El
tratamiento con antibiéticos sélo esta indicado en casos graves.®

Segun el European Centre for Disease Prevention and Control (ECDC), la
campilobacteriosis es la enfermedad gastrointestinal mas notificada en Europa
desde 2005. En concreto, en 2019 se reportaron en Europa 220.682 casos
confirmados de campilobacteriosis, que corresponde a una tasa de incidencia de
59,7 casos por cada 100.000 habitantes. Estas tasas se han mantenido constantes
entre 2015 y 2019, con una reducciéon del 6,9%, entre 2018 y 2019.6

Es importante tener sistemas estatales y/o autondmicos de vigilancia
epidemiologica que permitan detectar las infecciones intestinales y darles
respuesta con la finalidad de impedir la propagacion de los microorganismos y
contener la enfermedad en la poblacion susceptible.

El actual marco normativo europeo establece la obligaciébn por parte de las
autoridades competentes de los estados miembros de la Unién Europea de vigilar
y recopilar informacion sobre la resistencia antimicrobiana de los aislamientos de
Campylobacter. Uno de los objetivos de la Comision Europea es disponer de datos
comparables en todos los estados miembros sobre la aparicion de resistencias en
agentes zoondticos y otros agentes que puedan representar una amenaza para la
salud publica.

A escala europea, los datos de resistencia antimicrobiana proporcionados por los
estados miembros entre 2017 y 2019 muestran un aumento de la resistencia de
Campylobacter jejuni al ciprofloxacino, del 57,7% del afio 2017 al 61,5% del afio
2019, y a la tetraciclina, del 45,4% al 47,2%, en ese mismo periodo. En el &mbito
espafiol, la resistencia al ciprofloxacino aument6 del 88,6% (2017) al 89,4% (2019)
y la resistencia a la tetraciclina disminuyé muy ligeramente, del 80,4% (2017) al
79,1% (2019), lo cual sitia ambas resistencias a unos niveles muy elevados. La
eritromicina presenta unos niveles de resistencia bajos, con disminuciones tanto en
Europa, del 2% (2017) al 1,5% (2019), como en Espafa, del 2,5% (2017) al 2,3%
(2019). En 2016, la amoxicilina/acido clavulanico se incluyé en la lista de
antibidticos opcionales para el seguimiento armonizado de las resistencias
antimicrobios de Campylobacter jejuni y, por este motivo, Unicamente hay
resultados de la sensibilidad antibidtica provenientes de siete paises con un rango
de resistencia muy diferente entre ellos: del 0,1% en Francia hasta el 51,9% en
Eslovaquia, en el 2019.7'8

Hasta el 2015, la vigilancia de Campylobacter en Catalufia se realizaba mediante
la notificacién voluntaria de los casos agudos confirmados por el laboratorio al
Sistema de Notificacion Microbiologica de Cataluiia (SNMC). EI SNMC es un
sistema basico de informacion sanitaria creado en el afio 1993 que esta constituido
por el conjunto de los laboratorios de microbiologia de los centros sanitarios
hospitalarios y extrahospitalarios, de caracter publico y privado. A raiz del Decreto
203/2015,° de 15 de septiembre, el SNMC es uno de los sistemas de notificacion
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de enfermedades de declaracion obligatoria basados en las notificaciones de los
casos confirmados por el laboratorio de enfermedades infecciosas agudas y de
resistencias antimicrobianas.

La Subdireccion General de Vigilancia y Respuesta a Emergencias de Salud
Publica (SGVRESP) del Departamento de Salud de la Generalitat de Catalunya es
el 6rgano encargado de coordinar la vigilancia epidemiolégica de la resistencia
antibiética de Campylobacter jejuni a través de los laboratorios que participan en el
SNMC.

2 Objetivo

Este informe tiene como objetivo analizar las caracteristicas epidemioldgicas de los
casos confirmados de Campylobacter jejuni y analizar la sensibilidad
antimicrobiana de los casos declarados al SNMC durante el periodo 2016-2019.

3 Métodos
3.1 Laboratorios participantes y recogida de los casos notificados

Los casos analizados corresponden a episodios de enfermedad infecciosa aguda
por Campylobacter jejuni de pacientes que fueron atendidos u hospitalizados en
centros asistenciales de Catalufia.

Durante el periodo de estudio han participado entre 53 y 55 laboratorios. Estos
centros han representado entre el 86,3% y el 92,87% del total de camas de agudos
gue componen el Sistema Sanitario Integral de Utilizacion Publica de Catalufia
(SISCAT). El porcentaje de declaracion de los centros participantes durante estos
afios ha sido de entre el 94,5% y el 100%. La proporciéon de los centros de
asistencia primaria (CAP) que envian muestras para ser analizadas a los
laboratorios participantes en el SNMC ha sido del 80,9%, en 2016, y del 87%, en
2017.

3.2 Recogida de datos

Desde la SGVRESP se lleva a cabo todo el procesamiento de los datos que incluye
la introduccion, validacién, depuracién y el andlisis de los registros segun la
definicion de caso confirmado y los criterios establecidos.

Se considera caso confirmado:1°

o Elaislamiento de Campylobacter jejuni en una muestra clinica.

Solo se ha considerado un episodio por paciente, excepto en los casos en que entre
las muestras clinicas hayan pasado mas de 60 dias.
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3.3 Sensibilidad antimicrobiana

La determinacion de la sensibilidad antibiotica se ha estudiado para la eritromicina.
Los datos notificados de sensibilidad a la amoxicilina/4dcido clavulanico no se han
podido incluir en el estudio por la heterogeneidad en la metodologia entre los
laboratorios y la utilizacion de diferentes criterios de sensibilidad.

Para el estudio de las resistencias de cada antibidtico se han utilizado los puntos
de corte recomendados por el European Committee on Antimicrobial Susceptibility
Testing (EUCAST) en el afio 2015, con el consenso del Grupo de trabajo del SNMC
gue se recoge en el Protocolo de vigilancia de las resistencias antimicrobionas en
Catalufia (tabla 1).1t

Se ha considerado eritromicina resistente cuando la CMI >4 mg/L.

Tabla 1. Antibiéticos y puntos de corte de Campylobacter jejuni.

Antibiéticos | Punto de corte CMI* (mg/L)
S<= R>
Eritromicina 4 4
# CMI: Concentracion Minima Inhibitoria.

3.4 Andlisis de datos

Se ha hecho un analisis descriptivo de las variables de edad, sexo, técnica
diagnéstica, tipo de centro, region sanitaria y sensibilidad antibiética en cepas
aisladas.

Se han calculado las tasas de incidencia segun los datos demogréaficos del Instituto
de Estadistica de Catalufia (IDESCAT) por grupos de edad, sexo y region sanitaria.
Se ha analizado la diferencia de proporciones mediante la prueba de distribucién y?
con el 0,05 como nivel de significacion estadistica.
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4 Resultados

Durante el periodo de analisis, del 2016 al 2019, se han notificado 18.540 casos
confirmados de Campylobacter jejuni, que representan una tasa de incidencia
global de 61,1 casos por 100.000 personas/afio. Se ha observado un incremento
de la tasa de incidencia del 22,9% (de 54,82 a 61,32 casos por 100.000
personas/afo), del 2016 al 2018, y una reduccion del 9,9% (de 67,39 a 60,71 casos
por 100.000 personas/afio), del 2018 al 2019.

Figura 1. Evolucién de la tasa de incidencia de los casos de Campylobacter jejuni.
Catalufa, 2016-2019
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Fuente: Sistema de Notificacion Microbiol6gica de Cataluiia. SGVRESP. ASPCAT.

La incidencia por grupos de edad y sexo esta representada en la figura 2. La tasa
de incidencia global mas elevada se detectd en los menores de 1 afio (759,9 casos
por 100.000 personas/afio) mientras que la mas baja, en el grupo de 40-49 afios
(13,6 casos por 100.000 personas/afio). En hombres se detectaron 10.698 casos
(71,7 casos por 100.000 personas/afio) y en mujeres se detectaron 7.837 casos
(50,7 casos por 100.000 personas/afio). La razén hombre:mujer fue de 1,37.

Tanto en hombres como en mujeres las tasas de incidencia mas elevadas han
aparecido en los menores de 1 afio (850,1 casos por 100.000 personas/afio en
hombres, y 664,7 casos por 100.000 personas/afio en mujeres), seguidas del grupo
de 1 a 4 afos (627,5y 511,2, respectivamente).
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Figura 2. Casos confirmados de Campylobacter jejuni segin sexo y grupo de edad.
Catalufia, 2016-2019.
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Campylobacter jejuni se detecta durante todo el afio, aunque se ha observado una
mayor frecuencia de casos entre los meses de mayo a julio, donde se ha
presentado el 30,1% del total de casos (figura 3).
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Figura 3. Casos confirmados de Campylobacter jejuni segun el mes de diagnostico.
Catalufia, 2016-2019.
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Fuente: Sistema de Notificacion Microbiol6gica de Cataluiia. SGVRESP. ASPCAT.

De los 18.540 casos de Campylobacter jejuni se han analizado 18.560 muestras
diferentes. Todos los casos se han diagnosticado por cultivo. Las muestras de
heces han sido las mas frecuentes y han representado casi la totalidad de los casos
(18.485/18.560, 99,60%), también se ha aislado en sangre en 73 casos (0,39%) y
de estos, en 20 casos (27,4%) se ha aislado tanto en sangre como en heces. En 2
casos (0,01%) se ha aislado s6lo en liquido biliar (tabla 2).

Tabla 2. Casos confirmados de Campylobacter jejuni segun muestra clinica. Catalufia,
2016-2019.

Tipo de muestra Cultivo

N %
Heces 18.485 99,60
Sangre 73 0,39
Liquido biliar 2 0,01
Total 18.560 100

Fuente: Sistema de Notificacion Microbiol6gica de Cataluiia. SGVRESP. ASPCAT.
El 67,7% de los casos diagnosticados proceden de centros hospitalarios mientras

que los casos atendidos en los centros de atencién primaria (extrahospitalarios) han
representado el 32,3% de los casos totales (tabla 3).
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Tabla 3. Casos confirmados de Campylobacter jejuni segun el tipo de centro sanitario.
Catalufia, 2016-2019.

Centro de procedencia de la N %
muestra
Hospitalario 12.558 | 67,7
Extrahospitalario (CAP) 5.982 32,3
Total 18.540 100

Fuente: Sistema de Notificacion Microbiol6gica de Catalufia. SGVRESP. ASPCAT.

La tasa de incidencia més elevada corresponde a Catalufia Central (111,94 por
100.000 personas/afo), seguida por Lérida (63,04 por 100.000 personas/afio) y
Barcelona (58,06 por 100.000 personas/afo). La region sanitaria del Alto Pirineo y
Valle de Aran es la que ha presentado la menor tasa de incidencia (tabla 4).

Tabla 4. Casos confirmados de Campylobacter jejuni segun la region sanitaria. Catalufia,
2016-2019.

Regidn sanitaria N % TI*
Alto Pirineo y Valle de Aran 14 0,08 4,85
Barcelona 11.589 62,51 58,06
Campo de Tarragona 1.192 6,43 49,89
Catalufia Central 2.323 12,53 111,94
Gerona 1.465 7,90 42,42
Lérida 910 4,91 63,04
Tierras del Ebro 399 2,15 53,79
No consta 648 3,50%
Total 18.540 100,00 61,33

*Tasa de incidencia por 100.000 personas/afio
Fuente: Sistema de Notificacion Microbiol6gica de Cataluiia. SGVRESP. ASPCAT.

Respecto a la sensibilidad antibidtica, de los 18.540 casos confirmados de
Campylobacter jejuni, en 11.413 casos (61,56%) se ha notificado el estudio de
sensibilidad antibidtica a la eritromicina. Del total de cepas analizadas, 158 son
resistentes, es decir, un 1,38% de las cepas (figura 4).
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Figura 4. Sensibilidad antibiética de las cepas de Campylobacter jejuni. Catalufia, 2016-
20109.
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Fuente: Sistema de Notificacion Microbiologica de Cataluiia. SGVRESP. ASPCAT.

En las tablas 5 y 6 se puede observar la distribucion de sensibilidad en la
eritromicina segun el sexo (tabla 5) y el grupo de edad (tabla 6).

El porcentaje de cepas resistentes a la eritromicina es muy similar en hombres y en
mujeres (1,36% y 1,42% respectivamente, p = 0,867). Con respecto a la edad, el
porcentaje de resistencia mas elevado se encuentra en el grupo de edad de entre
30 y 39 afios (3,99%).

Tabla 5. Resultados de sensibilidad antibiética de los casos confirmados de
Campylobacter jejuni segun el sexo. Catalufia, 2016-2019.

Eritromicina (N = 11.413)
Sexo Sensibles Resistentes Total
N (%) N (%) N (%)
Hombre 6.448 (98,64) 89 (1,36) 6.537 (100)
Mujer 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)

Fuente: Sistema de Notificacion Microbiol6gica de Cataluiia. SGVRESP. ASPCAT.
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Tabla 6. Resultados de sensibilidad antibiética de los casos de Campylobacter jejuni
segun el grupo de edad del paciente. Cataluiia, 2016-2019.

Eritromicina (N = 11.413)
Grupo de edad Sensibles Resitente Total
N (%) N (%) N (%)
<1l mes 21 (100) 0 (0) 21 (100)
1-11 meses 1.220 (99,03) 12 (0,98) 1.232 (100)
1-4 afios 3.997 (98,79) 49 (1,21) 4.046 (100)
5-9 afios 1.494 (98,87) 17 (1,13) 1.511 (100)
10-14 afios 743 (98,41) 12 (1,59) 755 (100)
15-19 afios 413 (98,33) 7(1,67) 420 (100)
20-29 afios 624 (98,27) 11 (1,73) 635 (100)
30-39 afios 409 (96,01) 17 (3,99) 426 (100)
40-49 afios 394 (97,52) 10 (2,48) 404 (100)
50-59 afios 486 (98,38) 8(1,62) 494 (100)
260 afios 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)

Fuente: Sistema de Notificacion Microbioldgica de Catalufia. SGVRESP. ASPCAT

El porcentaje de cepas resistentes a la eritromicina es bajo en todas las regiones
aunque el porcentaje mas elevado se encuentra en la region de las Tierras del Ebro
(2,32%) (tabla 7). Respecto a la procedencia de la muestra, practicamente no hay
diferencias de resistencias entre el ambito hospitalario (1,40%) y el extrahospitalario
(1,34%) (tabla 8).

Tabla 7. Resultados de sensibilidad de los casos de Campylobacter jejuni segun la region
sanitaria de residencia del paciente. Catalufia, 2016-2019.

Eritromicina (N = 11.413)

Regidn sanitaria Sensibles Resistentes Total

N (%) N (%) N (%)
Alto Pirineo y Valle de Aréan 4 (100) 0(0) 4 (100)
Barcelona 7.406 (98,69) 98 (1,31) | 7.504 (100)
Campo de Tarragona 959 (99,07) 9 (0,93) 968 (100)
Cataluiia Central 1.150 (98,10) 29 (1,90) | 1.529 (100)
Gerona 668 (98,53) 10 (1,47) | 678 (100)
Lérida 11 (100) 0 (0) 11 (100)
Tierras del Ebro 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)

Fuente: Sistema de Notificacion Microbioldgica de Catalufia. SGVRESP. ASPCAT.
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Tabla 8. Resultados de sensibilidad antibiética de los casos de Campylobacter jejuni
segun la procedencia de la muestra. Catalufia, 2016-2019.

Eritromicina (N = 11.413)
ATBECLIENENR Clo &) Sensibles Resistentes Total
muestra
N (%) N (%) N (%)
Hospitalario 7.953 (98,60) 113 (1,40) 8.066 (100)
Extrahospitalario 3.302 (98,66) 45 (1,34) 3.347 (100)
Total 11.255 (98,62) | 158 (1,38) | 11.413(100)

Fuente: Sistema de Notificacion Microbiol6gica de Cataluiia. SGVRESP. ASPCAT.

El porcentaje de resistencia a la eritromicina se ha mantenido constante y proximo
al 1,5% durante el periodo de estudio; el nUmero de casos resistentes al antibiotico
oscilan entre los 38 y los 42, en 2016 y 2019, respectivamente (figura 5).

Figura 5. Porcentaje de resistencia de casos confirmados de Campylobacter jejuni segin
antibiotico y afio. Catalufia, 2016-2019.

1,81 m2016 m2017 =2018 = 2019

0,8

0,6

Porcentaje de resistencia (%)
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©

Eritromicina
2016 40
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Fuente: Sistema de Notificacion Microbiol6gica de Cataluiia. SGVRESP. ASPCAT.
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5 Conclusiones

La tasa de incidencia de la campilobacteriosis causada por Campylobacter jejuni
fluctda entre los 54,8 y los 67,4 casos por 100.000 personas/afo, entre el 2016 y
el 2018, respectivamente.

Los resultados muestran un incremento del 22,93% de la tasa de incidencia de
Campylobacter jejuni en Catalufia, del 2016 al 2018, que podria atribuirse en parte
al aumento progresivo de notificaciones desde los laboratorios. Destaca
especialmente la reduccion del 9,12%, del 2018 al 2019. Habra que ver si se
mantiene en periodos posteriores.

En cuanto a la infeccion por Campylobacter jejuni, los hombres estan ligeramente
mas afectados que las mujeres, con una razén de casos hombre:mujer de 1,37.
Hay diferentes series que corroboran la mayor incidencia de la campilobacteriosis
en hombres; se ha observado que este predominio masculino empieza en la
infancia y es atribuible a causas fisioldgicas o genéticas y no sélo a aspectos
conductuales.'#

El mayor pico de incidencia se encuentra en el grupo de edad de menores de 1 afio
y en el grupo de 1 a 4 afios. Aunque varios estudios no han podido demostrar que
haya una mayor exposicion a los factores de riesgo en los menores de 4 afios, se
sospecha que son mas susceptibles debido a la inmadurez del sistema inmunitario,
a la tendencia a llevarse las manos a la boca y a un mayor control asistencial.®

Se ha observado que la campilobacteriosis tiene una tendencia estacional con un
aumento de casos en los meses de mayo a julio. Estas observaciones son
concordantes con estudios internacionales donde se plantea el incremento de la
temperatura como un factor indirecto de asociacién.'® Otro factor sugerido es la
contaminacion por insectos en rebafios de aves con escasas medidas de
bioseguridad.’

En Catalufa, un 1,38% de las cepas analizadas de Campylobacter jejuni ha
presentado resistencia a la eritromicina, porcentaje que se ha mostrado constante
entre 2016 y 2019.

Una limitacion de este estudio es que se trata de un sistema de notificacion pasiva
lo que puede comportar una infradeclaracién de casos, pero como contrapartida,
presenta una gran cobertura intra y extrahospitalaria, con un gran niumero de casos
analizados durante el periodo de estudio.

Otra limitaciébn es que no se ha estudiado la sensibilidad al ciprofloxacino y la
tetraciclina como se esta haciendo en los paises que notifican al ECDC, aunque las
altas tasas de resistencia a estos antibidticos —ya observadas anteriormente en
nuestro entorno— las descartan como tratamiento empirico.
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Por otra parte, como fortaleza, el estudio de sensibilidad antibi6tica ha presentado
11.636 cepas, aunque han representado el 62,7% de los cultivos analizados con
una alta informacion obtenida de la sensibilidad a la eritromicina.

En conclusion, es necesario seguir mejorando la recogida de datos de resistencia
antimicrobianos con el fin de conocer mejor la situacion epidemiolégica en nuestro
territorio.

Hay que optimizar la realizacién y notificacion de los casos con sistemas
automatizados de estudio de sensibilidad antibiética.

Asimismo, hace falta potenciar la educacion de la poblacién para mantener las
medidas higiénicas de prevencion y hacer un uso adecuado de los antibiéticos de
acuerdo con los protocolos mas actualizados.

La realizacion de estas acciones ayudaria a prevenir un incremento en el nimero
de infecciones por cepas de Campylobacter resistentes y multirresistentes, que
podrian limitar la efectividad del tratamiento de esta enfermedad y de otras
enfermedades gastrointestinales.
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