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RESUMEN

FUNDAMENTOS // La listeriosis esta ampliamente distribuida y presenta una letalidad elevada en la poblacion vulnerable. En este trabajo se analizaron las caracteristicas
epidemioldgicas y la distribucion temporal de Ia listeriosis en Espafia durante el periodo 2013-2022.

METODOS // Se realiz6 un estudio observacional descriptivo retrospectivo estudiando los casos individualizados y los brotes epidémicos de listeriosis notificados a la RENAVE,
asf como los datos registrados en el Conjunto Minimo Basico de Datos de Altas Hospitalarias (CMBD) entre el 1 de enero de 2013 y el 31 de diciembre de 2022. Para realizar los
cdlculos los datos se trataron estadisticamente.

RESULTADOS // Se notificaron 3597 casos individualizados, 29 brotes y 4.466 altas hospitalarias de listeriosis durante el periodo de estudio. La incidencia de los casos
individualizados y de las altas hospitalarias alcanzé el valor maximo en 2019. En ambos registros la incidencia fue mayor en los hombres, en los menores de un afio y a edades
avanzadas. Sequn la regresion logistica multivariante en las altas, ser hombre (ORa=2,78) y mayor de sesenta y cinco afios (ORa=2,05) se asocid independientemente con la
defuncién. £l nimero de casos individualizados y de altas hospitalarias mostré un marcado patrdn estacional en los meses estivales mientras que el de los brotes fue mas
estable. La letalidad fue alta en los casos individualizados (18,44%) y en las altas hospitalarias (16,07%). La tasa de hospitalizacién fue del 90,47% en los casos individualizados.

CONCLUSIONES // Laincidencia de la listeriosis en Espafia es mayor que la media de la Unién Europea. El andlisis de los registros electrénicos de altas hospitalarias, junto con
los datos de wgwlama aporta una descripcion ep\demlo\oqma mds completa. Las medidas de control y prevencion de esta enfermedad deberfan reforzarse en los grupos mas
afectados, asf como sobre los alimentos de mayor riesgo. Los sistemas de recogida de informacion en los distintos registros deberfan mejorarse.

PALABRAS CLAVE // Listeriosis; Listeriosis neonatal; Brote; Vigilancia epidemioldgica; Hospitalizacién; Meningitis; Meningoencefalitis.

ABSTRACT

BACKGROUND // Listeriosis is widely distributed and has a high mortality rate in vulnerable populations. This study analyzed the epidemiological characteristics and temporal
distribution of listeriosis in Spain during the period 2013-2022.

METHODS // A retrospective descriptive observational study was conducted studying Individual cases and epidemic outbreaks of listeriosis reported to RENAVE, as well as data
recorded in the Minimum Basic Set of Hospital Discharge Data (CMBD) between 1January 2013 and 31 December 2022. To perform the calculations, the data were statistically treated.

RESULTS // A total of 3597 individual cases, 29 outbreaks and 4,466 hospital discharges for listeriosis were reported during the study period. The incidence trend for individual
cases and hospital discharges records peak was reached in 2019. In both registries, the incidence was higher in men, children under one year, and older ages, with differences
in incidence in the fifty/sixty-four age group. According to multivariate logistic regression in discharge records, being male (a0R=2.78) and over sixty-five years (@OR=2.05)
were independently associated with death. The number of individual cases and hospital discharge records showed a marked seasonal pattern in the summer months, while the
incidence of outbreaks was more stable. The case fatality rate was high in individual cases (18.44%) and in hospital discharges (16.07%). The hospitalization rate was 90.47%
inindividual cases.

CONCLUSIONS // The incidence of listeriosis in Spain is higher than the European Union average. Analysis of electronic hospital discharge records, together with surveillance
data, provides a more complete epidemiological description. Control and prevention measures for this disease should be strengthened for the most affected groups, as well as
for the highest-risk foods. The collecting information systems in the different registries must be improved.

KEYWORDS // Listeriosis; Neonatal listeriosis; Outbreak; Epidemiological surveillance; Hospitalization; Meningitis; Meningoencephalitis.
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INTRODUCCION
TR T e
alisteriosis es una enfermedad cau-
sada por la bacteria grampositiva
Listeria monocytogenes. Hay trece
serotipos identificados(12), siendo los
1/2a,1/2b y 4b los que representan mas
del 95% de aislamientos en muestras
clinicas (1:3). Ademas, el serotipo 4b es el
gue se asocia a la mayoria de los brotes
notificados(14). Este microorganismo
puede crecer a temperaturas de refrige-
racion(5-9), lo que dificulta su control.

La importancia epidemiolégica de
esta enfermedad en las personas radica
en su amplia distribucién(6) y en su leta-
lidad cercana al 20% en la poblacién
mas susceptible(10). Actualmente es la
quinta zoonosis mas notificada en per-
sonas en la Unién Europea (UE)(10). Se
transmite a través de los alimentos con-
taminados como los productos lacteos,
los productos cdrnicos, los productos
de la pesca o los vegetales(?), aunque
también es posible el contagio por con-
tacto directo con animales infectados (1)
y la transmisién vertical transplacenta-
ria o a través del canal del parto (. Se
presenta en forma de casos esporadi-
cos (1,3,7,10,12), aungue también se puede
asociar a brotes(6). En el afio 2019 se
produjo en Espafia el mayor brote de
listeriosis registrado en nuestro pais,
qgue se asocid al consumo de carne
mechada, y en el que hubo cerca de
3.000 casos sospechosos y 207 confir-
mados, la mayoria en julio y agosto (4).

La infeccion por L. monocytogenes
puede ser asintomatica, causar gastro-

enteritis o producir sepsis y menin-
goencefalitis (1,4,10). Ademas, en mujeres
embarazadas puede cursar con abor-
tos(6,7) y la infecciéon fetal durante el
embarazo puede asociarse a mortina-
talidad, septicemia y meningitis neona-
tal. El periodo de incubacién es varia-
ble en funcién de la forma clinica, abar-
cando desde las veinticuatro horas en
la gastroenteritis a los cerca de setenta
dias en la listeriosis asociada al emba-
razo(7). Algunos factores predisponen-
tes asociados son el embarazo (4,13-16), |a
inmunosupresién (1,3,414,17), |a diabetes
mellitus (1,3,4,9,14,16,17), el cdncer (4,9,16,17),
la cirrosis hepatica(4), el VIH(1,4,14-16) y
los fdrmacos antidcidos (9.17. El aumento
de la listeriosis también se ha asociado
al consumo de alimentos listos para el
consumo (Ready-to-eat o RTE) (14,17-19),

En Espafia, la listeriosis es una enfer-
medad de declaracion obligatoria desde
2015(20). La administracién central re-
cibe las notificaciones de los casos
individualizados de listeriosis invasiva
y de los brotes desde las comunida-
des auténomas (CC. AA.) a través de la
Red Nacional de Vigilancia Epidemiolo-
gica (RENAVE), que gestiona el Centro
Nacional de Epidemiologia (CNE), encar-
gandose también de traspasar la infor-
macién al Centro Europeo de Preven-
cion y Control de Enfermedades (ECDC)
y a la Autoridad Europea de Seguridad
Alimentaria (EFSA). El Conjunto Minimo
Basico de Datos (CMBD) nacié en el afio
1987 y el Registro de Actividad de Aten-
ciéon Sanitaria Especializada con base
en este (RAE-CMBD) se implanté en el
afio 2015, catalogando los diagndsticos
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de los registros de las altas hospitala-
rias en funcién de la Clasificaciéon Inter-
nacional de Enfermedades (CIE) (21).

Este estudio se disefié con el obje-
tivo de describir la distribucién tempo-
raly las caracteristicas epidemiolégicas
de la listeriosis en Espafia durante el
periodo 2013-2022, valorando el efecto
de la pandemia del virus de la COVID-
19 y empleando los datos de vigilancia
epidemioldgica y los registros electré-
nicos de las altas hospitalarias.

MATERIAL Y METODOS
TR e e e e e e

e realizd un estudio observacio-

nal descriptivo retrospectivo en

el que se analizaron los casos
individualizados y los brotes epidémi-
cos de listeriosis notificados en Espafia
a la RENAVE entre el 1 de enero de
2013 y el 31 de diciembre de 2022, asi
como los registros electrénicos de las
altas hospitalarias recogidas en el RAE-
CMBD para el mismo periodo. Todos
los datos se solicitaron anonimizados
mediante los modelos de solicitud nor-
malizados del Centro Nacional de Epi-
demiologia (datos RENAVE) y del Minis-
terio de Sanidad (datos RAE-CMBD),
por lo que no se precisé la aprobacién
de un Comité de Etica en Investigacién.
La RENAVE y el RAE-CMBD son dos
bases de datos independientes, aunque
comparten casos. Se escogieron los
ahos 2013 y 2022 para disponer en una
franja temporal que permitiese evaluar
la evolucidn de esta enfermedad antes,
durante y después de la pandemia,
en la que hubo cambios de comporta-
miento de la poblacién y de vigilancia
epidemioldgica desde las CC. AA.

Base de datos de la RENAVE. Los casos
individualizados y los brotes detectados
e investigados localmente se notifica-
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ron desde los servicios de Epidemiolo-
gia de las CC. AA. al CNE. La definicién
de caso en la declaracién individua-
liza se mantuvo para todo el periodo y
abarcé los confirmados (personas en
las que se detecté Listeria monocyto-
genes en muestras estériles o madres
cuyos fetos, mortinatos o recién naci-
dos presentaron listeriosis confirmada
por laboratorio; desde 2020 también se
considerd el aislamiento en una mues-
tra no estéril de una cepa relacionada
gendmicamente con la cepa del brote
(si el caso pertenecia a un brote) y los
probables (con criterios clinicos, exclu-
yendo la presentacién exclusiva de gas-
troenteritis, y una relacién epidemiolé-
gica). Los casos individualizados inclu-
yeron tanto los asociados como los no
asociados a los brotes, aunque esta
informacién no siempre se indicé. Los
casos notificados en la madre y en su
recién nacido computaron como casos
independientes. Las variables utilizadas
fueron la edad, el sexo, la fecha de inicio
de sintomas o la mds préxima, la hospi-
talizacién, la defuncién, el caso impor-
tado (exposicién en un pais distinto de
Espafia), el serotipo, el pais de residen-
cia, el mecanismo de transmisién, el ali-
mento consumido y el dmbito de expo-
sicion. Los factores predisponentes y la
ocupacién (trabajador sanitario, traba-
jador escolar, manipulador de alimen-
tos y cuidador de personas enfermas;
a partir de 2022 se reemplazaron por
veterinario o granjero) solo estuvieron
disponibles en los casos individualiza-
dos. La consideracién de brote se esta-
blecié cuando se produjeron dos o mds
casos causados por L. monocytogenes
con una relaciéon epidemioldgica entre
si, clasificandose como brotes de ori-
gen alimentario por consumo de un ali-
mento contaminado y como brotes de
otro origen. Todos los brotes asociados
a la carne mechada notificados en julio

>
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y agosto de 2019 se unificaron al formar
parte de un dnico brote. Se describieron
de forma particular los casos individua-
lizados v las altas de Andalucia en julio
y agosto de 2019, y se contrastaron con
los del resto del periodo para valorar
el impacto que tuvo sobre ellos el gran
brote de ese afo. El rol del laboratorio
fue importante en el registro individuali-
zado de casos para valorar el nimero de
casos confirmados, la técnica utilizada y
los datos del serotipo.

Base de datos del RAE-CMBD. Se selec-
cionaron los registros de altas hos-
pitalarias, tanto de diagndstico prin-
cipal (principal causa de hospitaliza-
cién) como secundario (no registrado
como principal, pero presente durante
el ingreso) con los siguientes cddigos
de listeriosis: CIE 9 (novena edicién):
027.0 y 320.7 de los registros del CMBD
(2013-2015); y CIE 10 (tercera edicién):
A32.0, A3211, A3212, A32.7, A32.81,
A32.82, A32.89 y A32.9 de los registros
del RAE-CMBD (2016-2022). Las varia-
bles que se incluyeron fueron: el sexo;
la edad; la fecha de ingreso; la fecha de
alta; el tipo de alta (exitus) y la estan-
cia. Se excluyeron del estudio los casos
con cédigo 035.8 (atencién materna
por [sospecha de] otra anomalia y dafio
fetal) por no ser exclusivo de la listerio-
sis. Para el alcoholismo se utilizaron los
cédigos 291y 303 (CIE 9) y F10.2 (CIE
10); para la diabetes, 249 y 250 (CIE 9)
y del EO8 al E13 (CIE 10); para el VIH,
el 42 (CIE 9) y el B20 (CIE 10); para las
neoplasias, del 140 al 239 (CIE 9) y del
COO al D49 (CIE 10); para las complica-
ciones durante el embarazo, del 630 al
679 (CIE 9) y del O00 al O9A (CIE 10);
y para el embarazo, el V22 (CIE 9) y el
Z34 (CIE10).

Andlisis y representacién de los datos.
Las variables cualitativas se presen-

Rev Esp Salud Pdblica  Volumen100  10/9/2026 e202609053

taron como nudmero total y porcen-
taje, y las variables cuantitativas como
mediana y rango intercuartilico (RIC).
Todos los porcentajes se calcularon con
relacion a los datos disponibles para
cada variable en el denominador (leta-
lidad=N° de defunciones/N° de casos
y tasa de hospitalizacién=N° de hospi-
talizados/N° de casos). Para algunas
variables también se emplearon prue-
bas no paramétricas de chi cuadrado
(X?), de U de Mann-Whitney y de corre-
lacion de Spearman (p). El nivel de con-
fianza aplicado fue del 95% (valor de
p<0,05). El andlisis estadistico se rea-
lizd con la versién 25 del programa Sta-
tistical Package for the Social Sciences
(SPSS) de IBM. La incidencia se calculd
por cada 100.000 habitantes como inci-
dencia acumulada (IA) o como inciden-
cia acumulada de periodo (IAp). La IA se
calculd con el nimero de casos nuevos
(numerador) vy la poblacién del padrén
continuo del Instituto Nacional de Esta-
distica (INE) al inicio del periodo (deno-
minador), excluyendo la poblacién de las
CC. AA. gue no notificaron casos o bro-
tes, segln el caso. La IAp se obtuvo con
el ndmero total de casos (numerador)
y el sumatorio poblacional de todo el
periodo (denominador). La IAp se estu-
dié en los siguientes grupos de edad:
menos de un afio; uno-cuatro afios; cin-
co-nueve anos; diez-catorce afios; quin-
ce-diecinueve afos; veinte-veinticua-
tro afios; veinticinco-treinta y cuatro
afos; treinta y cinco-cuarenta y cua-
tro afios; cuarenta y cinco-cincuenta y
cuatro afios; cincuenta y cinco-sesenta
u cuatro afios; sesenta y cinco-setenta
y cuatro afios; setenta y cinco-ochenta
y cuatro afios; mds de ochenta y cua-
tro afios. Para la letalidad se conside-
raron neonatos hasta el mes de vida,
nifios desde el mes hasta los diecisiete
afos, adultos entre los dieciocho y los
sesenta y cinco afios y personas mayo-
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res por encima de sesenta y cinco afios
en el momento de fecha de inicio de los
sintomas o de ingreso. Para analizar los
factores asociados a la defuncién de las
altas hospitalarias se realizd una regre-
sién logistica multivariante con la ver-
sién 18 del programa Stata (StataCorp),
siendo la variable dependiente dicoté-
mica la defuncién y las independientes
el sexo, la edad y las comorbilidades.
Para ello se crearon tres grupos eta-
rios, menos de un afio (valor 1), entre
uno y sesenta y cinco afios (valor O) y
mayor de sesenta y cinco afios (valor 2);
las comorbilidades se codificaron como
ausencia (valor 0) y presencia (valor 1)
de la comorbilidad, y el sexo como hom-
bres (valor 1) y mujeres (valor 2). Con
este estadistico se calculd el riesgo aso-
ciado a la defuncién de las altas hospi-
talarias (Odds ratio, ORa). Para estudiar
la letalidad no se emplearon estadisti-
cas basadas en el certificado de defun-
cion del INE porque para todo el periodo
solo estaban disponibles las defuncio-
nes por causa basica; las defunciones
por todas las causas solo estaban dispo-
nibles desde 2016. Para estudiar la esta-
cionalidad se analizé la distribucién de
todas las notificaciones de cada registro
en los doce meses del afio y se expresé
en un grafico de lineas.

RESULTADOS

0os principales datos epidemio-
Llégicos descriptivos de los tres

registros se recogen en la Tasta 1.
La incidencia de los casos individua-
lizados tuvo una tendencia creciente
hasta 2019 (salvo en 2017), afio en que
se notificd el mayor nimero de casos;
durante el aflo 2020 se redujo y a par-
tir de ahi se incrementd paulatina-
mente hasta alcanzar valores similares
a los de 2018 [Fieura 1]. De las defuncio-
nes, solo cinco se produjeron en neona-

ALBERTO CARBAJO OTERO et al.

tos, siendo la letalidad mayor en las per-
sonas mayores en ambos sexos, con el
valor mas alto en las mujeres [Ficura 2].
La mediana de edad de las defuncio-
nes fue de setenta y cinco afios (RIC:
17). La edad de los casos que fallecieron
fue significativamente superior a la de
los que no (setenta y cinco afios frente
a sesenta y siete afios; p<0,05; Z:-10,99).
También se observaron diferencias sig-
nificativas en el sexo de los casos que
fallecieron, habiendo mds decesos en
los hombres (61,80% frente a 38,2%;
p<0,05; X%:8,23). La técnica diagndstica
empleada por el laboratorio fue el ais-
lamiento en medio de cultivo, la detec-
cion de acidos nucleicos o ambas, aun-
gue los primeros casos notificados en
los que se mencionaba la deteccién de
acidos nucleicos fueron en 2018, con
un porcentaje de utilizacién de esta
técnica que fue desde el 4% en 2018
hasta el 18% en 2022. El serotipo solo
se informd en 363 registros individua-
lizados de casos (10,58%), destacando
el 4b (n=264; 72,72%) y el 1/2a (n=43;
11,84%). La informacién sobre los fac-
tores predisponentes se notificd en
293 casos (8,15%), siendo el embarazo/
recién nacido (n=51,17,40%), la inmuno-
depresion (n=132, 45%) y otro factor sin
especificar (n=37,55%). En treinta y seis
casos se menciond alguna de las ocupa-
ciones recogidas en la vigilancia, siendo
manipuladores de alimentos (n=2), tra-
bajadores escolares (n=3) y trabajado-
res sanitarios (n=31); no hubo ningun
caso declarado como granjero o veteri-
nario, aunque en tres casos el dmbito en
gue ocurrid el caso fue una granja. La
informacién sobre el alimento implicado
solo se recogid en 55 casos (1,52%) con
la siguiente distribucién: carne (n=41;
74,54%); lacteos o queso (n=9; 16,36%);
alimento mixto (n=3; 5,45%) y marisco
y huevo (n=1; 1,81% en ambos). Y en 27
de estos 55 casos se recogié informa-

>
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Bl Tabla o - .
Principales datos epidemiologicos descriptivos de los 3 registros.
RENAVE, RAE-CMBD, Espafia 2013-2022.
s Altas Casos
Datos epidemioldgicos hospitalarias individualizados Brotes
N 4466 3.597 29
Registros Mediana anual 428 350 2
RIC anual 90,75 196 25
N 4 0
Importados N/A
% 017 0
Clasificacion caso Confirmado 3321
) N/A N/A
Probable 76
Sexo Hombres 2.565 2.009 VA
m Mujeres 1901 1.588
Sexo Hombres 5743 5590 VA
(%) .
Mujeres 42,57 4410
Edad Mediana 69 67 VA
(afios)
RIC 26 28
Defunciones N 718 339 5
Letalidad % 16,07 18,44® 0,299
Hospitalizados N N/A 1785 9
Tasa de hospitalizaci6n % N/A 90,47 5,30t
Estancia Mediana 15
(dias) VA i
RIC 15
N 1.762
Casos asociados :
a los brotes Mediana N/A N/A 2
RIC 1
(a) Informacidn sobre ingreso hospitalario en 1.973 casos individualizados. (b) Informacion sobre n° de defunciones en 1.838 casos
individualizados. (c) Informacion sobre n® de defunciones en todas las altas hospitalarias. (d) Informacién sobre defuncién y hospi-
talizacion en 1737 casos asociados a los brotes. N/A: no aplica. RIC: rango intercuartilico. (*) En los brotes estos datos son agregados.
6
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Figura 1

Distribucion de los casos individualizados (n=3.597) y de las altas hospitalarias (n=4.466)
de listeriosis. RENAVE y RAE-CMBD, Espafia 2013-2022.
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Figura 2

Distribucion por edad y sexo de la letalidad en los casos individualizados (n=339) y en las altas
hospitalarias (n=718) por listeriosis. RENAVE y RAE-CMBD, Espafia 2013-2022.
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cién sobre la confirmacion del microor-
ganismo en el alimento, siendo de labo-
ratorio (n=8; 30%), epidemioldgica
(n=9; 33%) o ambas (n=10; 37%).

En cuanto a las altas hospitalarias
hubo un decrecimiento gradual de la
incidencia hasta 2017, incrementdndose
posteriormente y alcanzando su pico
maximo en 2019. En 2020 se redujo y
desde 2021 se incrementé nuevamente
sin llegar a superar los valores prepan-
démicos [Fieura 11. Hubo siete neonatos
con desenlace de exitus y la mediada
de edad del conjunto de fallecidos fue
de setenta y seis afios (RIC:17). Al igual
gue para los casos individualizados, la
letalidad fue superior en las personas
mayores en ambos sexos, siendo tam-
bién mas alta en las mujeres [Fieura 2]. La
mediana de estancia hospitalaria de las
altas que acabaron en exitus fue de diez
dias (RC:15). Las formas mas graves de
listeriosis en las altas hospitalarias fue-
ron la meningitis (n=1.042; 23,33%), la
meningoencefalitis (n=550; 12,32%) vy
la sepsis (N=658; 14,73%). La edad de
los casos que fallecieron fue significati-
vamente superior que la de los que no
(setenta y seis afios frente a sesenta y
nueve afos; p<0,05; Z:-3,08). No hubo
correlacion entre la edad (p:-0,046; p<
0,05) ni la muerte (p:-0,055; p<0,05)
con la estancia hospitalaria. También
se estudiaron el alcoholismo, la diabe-
tes, el VIH y las neoplasias como fac-
tores (comorbilidades) asociados con
la defuncidn [Taewa 2], observandose en
el andlisis multivariante que la edad vy
el ser hombre se asociaron indepen-
dientemente con la defuncién. Ade-
mas, 311 (16,37%) mujeres con listerio-
sis estaban embarazadas, de las que 153
(49,20%) se asociaron con complicacio-
nes durante el embarazo, el parto o el
puerperio. La mediana de edad de las
mujeres embarazadas con listeriosis fue
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de treinta y tres afios (RIC: 8) y ninguna
fallecio.

Para los casos individualizados, la
IAp fue 0,90 (n=2.009) en hombres y
0,73 (n=1.586) en mujeres. Las mayo-
res incidencias en ambos sexos se die-
ron en el grupo de menores de un afioy
en los mayores de setenta y cinco afios.
Al comparar las IAp entre hombres vy
mujeres, esta fue claramente superior
en ellos a partir de los cuarenta y cinco
afos, mientras que en ellas lo fue en los
grupos correspondientes a la edad fér-
til y en menores de un afio [Fieura 3]. En
los registros de las altas hospitalarias,
la IAp fue 112 (n=2.565) en los hombres
y 0,80 (n=1.899) en las mujeres. Las
mayores incidencias en ambos sexos se
presentaron en los menores de un afio
(151 casos menores de un mes vy siete
entre dos y ocho meses) y entre los cin-
cuenta y cinco y sesenta y cuatro afios.
Entre los veinte y los cuarenta y cuatro
afios la IAp fue mas alta en las mujeres
gue en los hombres, mientras que en los
mayores de cincuenta y cinco afios fue
considerablemente superior en los hom-
bres [Fieura 3]. De forma global, en neo-
natos y mayores de setenta y cinco afios
la IAp fue mas elevada en los casos indi-
vidualizados que en las altas, mientras
gue en el grupo entre cincuenta y cinco
y sesenta y cuatro afios fue al revés.

El afio 2022 fue el de mayor nimero
de brotes (n=10), mientras que en 2020
no se notificéd ninguno [Ficura 4]. De todos
los brotes, en cuatro no consté la via de
transmision, catorce presentaron trans-
mision vertical madre-hijo y once fue-
ron de transmisién alimentaria (38%).
Estos once brotes implicaron a 1.724
casos (97,84%), con una mediana de
casos por brote de tres (RIC: 14), infor-
mando del serotipo Unicamente en dos
(@mbos serotipos 4b). El alimento impli-
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Tabla 2
Comorbilidades estudiadas de altas hospitalarias sequn el sexo, la edad y las muertes asociadas. RAE-
CMBD, Espafia 2013-2022.

Hospitalizaciones Edad Defunciones
Comorbilidades 71 H M T H M T H M
n % n % n % m r m r m r n % n % n %

Alcoholismo 245 549 217 88,60 28 140 60 15 61 15 525 125 25 1020 22 88 3 12

Diabetes 1.058 23,70 703 66,44 355 3356 75 15 74 15 78 13 173 1635 109 63 64 37

VIH 58 129 39 6724 18 3103 51 1625 52 13 49 2625 4 689 4 100 0 0

Neoplasias 924 20,69 580 62,77 344 3723 T 17 7 15 70 18 252 2727 159 6310 93 58,49

Regresion logistica multivariante

Variables Defuncion
ORa p valor IC 95%
Edad (<1 afio) m 0,719 0,61-2,00
Edad (>65 afios)™” 2,05 0,000 1,70-2,47
Sexo (hombre)™ 2,78 0,000 2,34-3,30
Alcohol (si) 1.29 0235 0,84-1,99
Diabetes (sf) 1,08 0,477 0,85-1,38
VIH (si) 042 0,161 013-1,4
Neoplasias (si) 0,84 0,182 0,65-1,08

Abreviaturas: T: total; H: hombres; M: mujeres; m: mediana; n: tamafio muestral; r: rango intercuartilico. (*) Influyeron de manera estadistica-
mente significativa en la probabilidad de defuncién de las altas hospitalarias. Variables de referencia: Edad (uno-sesenta y cinco afios), sexo
(mujer), comorbilidades (no).
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Figura 3
Incidencia acumulada de periodo por cada 100.000 habitantes de los casos individualizados y de las
altas hospitalarias de listeriosis por grupos de edad y sexo. RENAVE y RAE-CMBD Espafia 2013-2022.
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Figura 4

Distribucion anual del nimero de brotes de listeriosis (n=29) y mediana de casos por brote.
RENAVE, Espafia 2013-2022.
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cado se notificd en nueve brotes (82%),
predominando los productos cdrnicos
(n=3; 33,33%), el queso (n=2; 22,22%),
la ensalada (n=2; 22,22%, una con
jamon y queso), y otros sin especificar
(n=2; 22,22%). El dmbito donde ocurrie-
ron los brotes en los que constd la trans-
mision alimentaria se notificd en siete
de ellos (64%), destacando el hogary la
restauracion colectiva (n=3 respectiva-
mente; 42,85%).

Al estudiar la distribucion estacional
de los casos individualizados, de los bro-
tes y de las altas hospitalarias de liste-
riosis, la notificacién se incrementé cla-
ramente en los meses de julio y agosto
para los casos vy las altas, mientras que
para los brotes tuvo una tendencia mas
0 menos estable con cierto incremento
en mayo y octubre [Ficura 5].

En cuanto a los casos individuali-
zados notificados por Andalucia entre
julio y agosto de 2019, fueron 211 casos
individualizados (5,87% del total de
casos de toda Espafia en todo el periodo
de estudio), con una mediana de edad
de cuarenta y siete afios (RIC:30), una
letalidad del 2,94%, una tasa de hospi-
talizaciéndel 71,09% y un predomino en
las mujeres (n=119, 56,40%). Las altas
notificadas por Andalucia entre julio y
agosto de 2019 fueron 143 (3,20% del
total), con una mediana de edad de
cuarenta y nueve afios (RIC:37), una
letalidad del 4,20% y mayor afectacién
en las mujeres (n=87, 60,84%). Por su
parte, las comorbilidades de estas altas
tuvieron la siguiente distribucién: alco-
holismo, 6,29%; diabetes, 17,48%; nin-
gun alta con VIH; y neoplasias, 6,99%.

ALBERTO CARBAJO OTERO et al.

DISCUSION

n este trabajo se notifican casi
E 3.600 casos, 29 brotes y mas de
4.500 hospitalizaciones de liste-
riosis en Espafia entre los afios 2013 y
2022, existiendo patrones de distribu-
cién variables en funcién del sexo y del

grupo etario.

La incidencia de listeriosis en los
casos individualizados y en las altas
alcanza su valor mas alto en 2019. La
diferente incidencia encontrada entre
los registros del RAE-CMBD vy de la
RENAVE para ese afo, en parte pudo
deberse a los casos de gastroenteri-
tis por listeria que no requieren hos-
pitalizacién en el gran brote por con-
sumo de carne mechada, aun cuando
sus hemocultivos son positivos vy, por
tanto, son notificados como casos en
la RENAVE. La pandemia de la COVID-
19 influye en la reduccién del nimero
de casos y altas registradas, en ambos
casos superior al 50% durante 2020,
asi como en los brotes, ya que no se
notifica ninguno ese afo. Esto parece
indicar que la pandemia influye mds en
la ocurrencia que en la notificacion de
esta enfermedad. Aungue globalmente
la incidencia de la listeriosis en Espafia
se incrementa tras la pandemia, en
2022 no llega a los niveles prepandé-
micos de 2018. EI aumento de la inci-
dencia de casos individualizados (salvo
en los afios afectados por la pandemia)
pudo deberse a mejoras en las técnicas
diagndsticas, como el mayor empleo de
deteccién de &cidos nucleicos que des-
cribimos, o en la vigilancia epidemio-
l6gica, obligatoria desde 2015. La inci-
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Figura 5

Distribucion mensual de los casos individualizados (n=3.597), de los brotes (n=29) y de las altas
hospitalarias (n=4.466) de listeriosis. RENAVE y RAE-CMBD, Espafia 2013-2022.
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dencia de casos individualizados en el
conjunto de la UE durante los ultimos
cuatro afios del periodo de estudio es
siempre inferior a la nuestra, siendo
Espafia el cuarto pais de la UE con la
tasa de notificaciéon de listeriosis mas
elevada(10). Diversos autores han des-
crito una tendencia alcista de la liste-
riosis en las Ultimas décadas (112,22,23),
asi como el ultimo informe de zoono-
sis de la UE y del ECDC para el conjunto
de la UE, cuya tendencia evidencia un
aumento entre los aflos 2019 y 2023 (10).
Por el contrario, en Estados Unidos se
ha descrito una incidencia mas estable
en distintos periodos(1,24), quizds por
presentar un criterio microbioldgico
mas exigente que la UE en los alimen-
tos listos para el consumo(?). Por su
parte, el nimero de brotes es bastante
estable durante todo el periodo, salvo
10/9/2026 202609053
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para los afios 2020 y 2022. El afio 2022
es el de mayor nimero de brotes por
L. monocytogenes hasta ese momento,
de acuerdo con el informe de zoonosis
de la UE (10).

La incidencia en los hombres es
superior a las mujeres tanto en los
registros individualizados de casos
como en las altas hospitalarias. Esta dis-
tribucion predominante en los hombres
también se ha descrito en diversos estu-
dios (3,11,16-18,22,24-26), aunque en ofros
resulta superior en las mujeres (4,9,14,27-
29). En su conjunto las mayores inciden-
cias en los casos individualizados y en
las altas hospitalarias se dieron en el
grupo de menores de un afio y a edades
avanzadas (mayores de setenta y cinco
afos en los casos y entre los cincuenta
y cinco y los sesenta y cinco afios en las
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altas), similar a lo publicado en otros
estudios (6,9,11,15-17,22,24,25,27,29,30), aun-
que para el grupo de edad entre cin-
cuenta y cinco y sesenta y cuatro afios
las IAp de las altas son considerable-
mente superiores que las de los casos
individualizados. EI aumento de la inci-
dencia que encontramos en las mujeres
entre los veinte y los cuarenta y cuatro
afios en los dos registros estd amplia-
mente descrito(714,30) y guarda rela-
cién con los embarazos a estas eda-
des(11,18,24). En cambio, a partir de los
cincuenta y cinco afios la incidencia en
los casos individualizados y en las altas
es claramente superior en los hombres,
situacion similar a la que han descrito
otros autores(3,7,30), quizds por una
mayor proporcién de enfermedades de
base que les hace mas vulnerables a
la listeriosis. De hecho, segun el regis-
tro RAE-CMBD las comorbilidades que
estudiamos (diabetes, VIH, alcoholismo
y neoplasias) son mas representativas
en los hombres de mayor edad, aun-
gue no incrementan la probabilidad de
defuncién (el sexo en hombres y la edad
en mayores de sesenta y cinco afios si
lo hacen). Estas enfermedades subya-
centes estan frecuentemente asociadas
a la listeriosis invasiva en la literatura
cientifica(9.27).

Unicamente aparece informacién
acerca del serotipo en el 10,50% de los
casos individualizados, estando repre-
sentados los serotipos mds frecuen-
tes de acuerdo con la literatura(1,39,31.
Quizd una mayor serotipificacién per-
mitiria detectar los serotipos mas
infrecuentes y ayudar en la deteccién
de brotes cuando no hubiera datos de
secuenciacion o todavia no estuvieran
disponibles. La informacién sobre los
factores predisponentes solo se noti-
fica en algo mas del 8% de los casos
individualizados, aunque destacan el

ALBERTO CARBAJO OTERO et al.

embarazo/recién nacido y la inmuno-
supresion al igual que en la bibliogra-
fia revisada(141517), asi como otros fac-
tores sin especificar. Hubiera sido nece-
sario una notificacién mas detallada de
esta informacién para profundizar mas
en el estudio de los factores predispo-
nentes; ademds, habria que realizar
estudios especificos para determinar
por qué entre las ocupaciones descri-
tas predominan los trabajadores sani-
tarios. Las formas mas graves de lis-
teriosis que describimos son la sepsis
y las relacionadas con el sistema ner-
vioso (meningitis y meningoencefali-
tis), asemejandose a lo citado por otros
autores(518,27). Ninguna de las muje-
res embarazadas con listeriosis fallece,
segun los datos de altas hospitalarias,
al igual que sucedié en publicaciones
similares(18), quizds gracias a un diag-
ndstico y tratamiento precoces. Esto
coincidiria con lo descrito por algunos
autores, segun los cuales las infeccio-
nes durante el embarazo tienen buen
prondstico cuando se tratan pronto (27,

El patrén estacional de distribu-
cion de esta enfermedad en los casos
individualizados y en las altas es pre-
dominante en el verano, siendo el
mes de agosto el de mayor incidencia
(incluso eliminando los casos de agosto
de Andalucia de 2019), al igual que en
otros estudios(4. El periodo estival
estd descrito en la literatura como el de
mayor incidencia de listeriosis(510,15) y
esta estacionalidad podria explicarse
por los cambios en los patrones de con-
sumo de determinados alimentos (15).

Aunqgue solo se notificaron once
brotes de transmisién alimentaria, que
concentran prdacticamente el 98% de
los casos asociados a los brotes, estos
pueden ser de gran tamafio, como
demuestra el brote asociado al con-

>
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sumo de carne mechada de 2019. El
hecho de que el periodo de incubacién
sea muy largo y que el microorganismo
no produzca enfermedad en la mayo-
ria de las personas sanas, hace que sea
mas dificil la deteccion de posibles bro-
tes de listeriosis. Por este motivo, la
informacién de los brotes no es sufi-
ciente para caracterizar los alimentos
causantes, lo que requiere un mayor
esfuerzo en la investigacion de los ali-
mentos consumidos (identificacion del
alimento sospechoso y confirmacion)
y en su notificacién. Las técnicas de
secuenciacién, fundamentalmente la
secuenciacién completa del genoma
(Whole Genome Sequencing o WGS),
se han mostrado de gran utilidad para
mejorar la deteccidén y caracterizacién
de brotes o clusteres(14,9,12,14,25,32-34),
permitiendo incluso reevaluar la natu-
raleza de los casos esporddicos (7).

Los alimentos habitualmente asocia-
dos a L. monocytogenes son la leche y los
productos lacteos(1912), el queso(39,12),
los alimentos RTE(7912), los productos
de la pesca ahumados refrigerados(9:12)
y los patés(1,3,12). Otros alimentos impli-
cados son los vegetales, las frutas y los
helados(110,12). En nuestro caso, los ali-
mentos mayoritarios en los brotes y en
los casos individualizados son los pro-
ductos cdrnicos y el queso, teniendo en
cuenta que en la notificacion de los bro-
tes alaRENAVE no existe un cédigo espe-
cifico para clasificar los alimentos como
listos para el consumo. A pesar de que los
productos de la pesca no se relacionan
con los brotes que analizamos, estos se
han asociado con brotes que afectaron
a varios paises de la UE(35). Aun cuando
ninguno de los brotes que analizamos
afecta a otros paises, esta situacién esta
ampliamente descrita(12,25,32,35).
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La letalidad es alta en los casos indi-
vidualizados (18,44%), aunque en la
literatura se han descrito letalidades
mas elevadas (9-12,23), sobre todo a eda-
des avanzadas(7.24) y en personas con
enfermedades subyacentes(16). Si bien
no existe gran diferencia, la mayor leta-
lidad obtenida con la informacidn de los
casos individualizados (18,44%) frente
a la de las altas hospitalarias (16,07%)
pudo deberse a que todos los casos
individualizados que no tuvieron infor-
macién sobre el fallecimiento no se
incluyeron en el cdlculo de la letalidad
0 a una falta de cumplimentaciéon por
ser mayoritariamente no fallecidos. En
nuestro caso, el valor mas alto de leta-
lidad se presenta en las mujeres ancia-
nas, quizds por una mayor edad que los
hombres del mismo grupo etario. Para
los casos individualizados se describen
tasas de hospitalizacién superiores al
90% (10,17,29), coincidiendo con nues-
tros resultados (90,47%). En la actua-
lidad, L. monocytogenes es el agente
causal que produce mayor letalidad y la
bacteria con una tasa de hospitalizacion
mas alta en lo brotes alimentarios de la
UE (10), aunque la tasa de hospitalizacién
(5,30%) vy la letalidad (0,29%) en nues-
tros brotes son inferiores a las que pre-
senta actualmente la UE (63,2% y 8,4%,
respectivamente). Para la letalidad, esto
pudo deberse al predominio de casos
leves de gastroenteritis(4), a la no con-
tabilizacion de los brotes de transmision
madre-hijo en la UE y a que el caso aso-
ciado falleciera después de notificarse
y la informacién no se actualizase. La
informacién sobre las defunciones se
cumplimenta en mas de la mitad de los
registros (en los brotes, mas del 98%),
lo que garantiza la robustez del calculo
de la letalidad.
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Entre nuestras limitaciones cabe
destacar que la situaciéon pandémica
del SARS-CoV-2 probablemente afecté
a la notificacion de los casos individua-
lizados y de los brotes durante los afios
2020y 2021. Ademas, el sistema de vigi-
lancia de la listeriosis en Espafia cubre
al 97% de la poblacién (10). Tanto la leta-
lidad como la tasa de hospitalizacién
obtenidas con los datos de la RENAVE en
los casos individualizados pueden estar
sobreestimadas, ya que esta informa-
cién puede que se cumplimente cuando
ocurra y que se deje en blanco cuando
no. En cambio, en los brotes pueden
estar subestimadas, porque se notifican
de forma agregada el nimero de hospi-
talizados y fallecidos de cada brote en
la misma declaracién. El aumento de la
digitalizacion de la informacidn, la inte-
roperabilidad de distintas fuentes de
datos y la continua colaboracién entre
los niveles locales, autonémicos y cen-
trales contribuird a una mejora de la
notificacion de los casos de listeriosis.
Las caracteristicas de los casos indivi-
dualizados y de las altas hospitalarias
para el global del periodo de estudio no
estarian muy afectadas por la situaciéon
epidémica debida al gran brote de carne
mechada de 2019 (con predominio de
mujeres, menor edad y tanto la leta-
lidad como la tasa de hospitalizacién
inferiores), ya que solamente el 6% de
los casos y el 3% de las altas notificados
podrian atribuirse a este. Hay que tener
en cuenta que no todos los casos aso-
ciados a este brote cumplieron la defi-
nicion de caso para incluirse en la notifi-
cacién individualizada.

La vigilancia epidemioldgica de la
listeriosis permite orientar las medi-
das de Salud Publica para esta enfer-
medad. Para ello, el empleo simulta-
neo de varias fuentes de informacién
aporta una descripcién epidemiolégica
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mads completa. Las altas hospitalarias ya
se han empleado con éxito para descri-
bir el comportamiento epidemiolégico
de la listeriosis(518). Observamos que
algunas caracteristicas epidemiolégicas
son similares en ambas fuentes, lo que
refuerza la consistencia de esos resulta-
dos, como son los grupos de edad y sexo
con mayores incidencias. Las discrepan-
cias entre las fuentes son la oportuni-
dad para realizar estudios mds exhaus-
tivos que sirvan para probar las hipdte-
sis planteadas. Las medidas de control
y prevencién de esta enfermedad debe-
rian reforzarse en los grupos de mayor
riesgo dada su mayor predisposi-
cion(1,9,16), como las personas mayores,
los neonatos y las mujeres embaraza-
das, asi como sobre los alimentos de
mayor riesgo. Para contribuir a dismi-
nuir la incidencia de esta enfermedad
se deberia reforzar la formacion de los
profesionales sanitarios que interven-
gan en la educacién sanitaria de los
pacientes con mayor riesgo de sufrir
esta enfermedad. Asi mismo, se debe-
rian llevar a cabo actividades de for-
macién e informacion a los consumido-
res y a los manipuladores de alimentos.
También se deberia reforzar la investi-
gacion de los casos individualizados, lo
que facilitaria la detecciéon de brotes.
Esta investigacion de los casos y los
brotes deberia realizarse con un enfo-
gue One health, en el que se integraran
los datos epidemioldgicos, microbioldgi-
cos (especialmente secuenciaciéon com-
pleta del genoma) y de trazabilidad de
los alimentos, de forma que permitiera
una mejor implementacioén de las medi-
das de Salud Publica. Las mejoras en
ciertos métodos de deteccién, particu-
larmente la WGS, han permitido recono-
cer mas frecuentemente brotes de lis-
teriosis(34). Este estudio destaca la uti-
lidad de las fuentes complementarias
de informacién para la vigilancia epide-
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mioldgica, como los registros electréni-
cos de las altas hospitalarias, y plantea
la necesidad de abordar estudios espe-
cificos para valorar los cambios en la
tendencia segun la fuente de datos y la
influencia de factores especificos, como
los alimentos de mayor riesgo. ®
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