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1. RESUMEN

Listeria monocytogenes es una bacteria intracelular facultativa que causa listeriosis, que
es una enfermedad de transmision alimentaria. El objetivo del trabajo fue profundizar en
el conocimiento de la listeriosis, y especialmente en embarazadas, como problema de
salud publica. Se realiz6 una revision bibliografica a traves de Medline Pubmed, sobre
los estudios de Listeria monocytogenes en embarazadas y neonatos. Se estima que el 99%
de los casos de listeriosis estan asociados con alimentos contaminados, especialmente los
alimentos listos para el consumo, aunque el largo periodo de incubacién en gran medida
dificulta el conocimiento y la eliminacion de la fuente de infeccion. También puede existir
transmision vertical al feto, bien por via transplacentaria o durante el paso del feto en el
canal del parto en los casos de listeriosis neonatal, pudiendo causar consecuencias graves
en el feto o el recién nacido, incluyendo aborto, nacimiento prematuro, infecciones del
sistema nervioso central, la septicemia y la muerte debido a la insuficiencia del sistema

inmune.

Palabras claves: Listeriosis, Listeria monocytogenes, alimentos, embarazo, feto y
neonatos

SUMMARY

Listeria monocytogenes is a facultative intracelular bacterium that causes listeriosis,
which is a foodborne illness. The objective of the work was to deepen the knowledge of
listeriosis, and especially in pregnant women, as a public health problem. A bibliographic
review was carried out through Medline Pubmed, on the studies of Listeria
monocytogenes and pregnant and neonates. It is estimated that 99% of listeriosis cases
are associated with contaminated food, especially ready-to-eat food, although the long
incubation period greatly hinders the knowledge and elimination of the source of
infection. There can also be vertical transmission to the fetus in the birth canal in cases of
neonatal listeriosis, which can cause serious consequences in the fetus or newborn,
including abortion, premature birth, infections of the central nervous system, septicemia

and death due to insufficiency of the inmune system.

Key words: Listeriosis, Listeria monocytogenes, food, pregnant, fetus and neonate



2. INTRODUCCION

Listeria monocytogenes es una bacteria intracelular facultativa que causa listeriosis, que
es una infeccién transmitida por alimentos y que presenta una alta tasa de letalidad (1,2).
Se conocen trece serotipos de esta bacteria, pero el 1/2a, 4b, 1/2b y 1/2c son los
responsables de la mayoria de los casos de listeriosis. Esta enfermedad afecta
principalmente a grupos de riesgos, en concreto, mujeres embarazadas, mayores de 65

afos, y pacientes con inmunodeficiencias (3,4).

La frecuencia de esta enfermedad es baja en comparacion con otras de origen alimentaria,
aunque sus formas mas graves pueden tener una alta mortalidad (entre el 15-30%) o
incluso del 50-70% si la enfermedad ocasiona septicemia o meningitis (3,5). EI mayor
brote que ha ocurrido en nuestro pais fue en verano de 2019, en Andalucia y hubo mas de

216 casos confirmados, 17 en embarazadas. (6).

Es un microorganismo ubicuo que puede hallarse tanto en suelo, como en agua, y en la
mayoria de los alimentos (7,8). La infeccion se transmite principalmente a través de
alimentos listos para el consumo, contaminados con Listeria monocytogenes, como
pescado crudo o ahumado, quesos blandos y carne de charcuteria procesada en rodajas,
asi como productos alimenticios/platos almacenados al vacio o en atmosferas
modificadas, y con una vida Util prolongada del refrigerador brindan una oportunidad para
gue L. monocytogenes se multiplique en grandes cantidades hacia el final de la vida til
(9). También los podemos encontrar en alimentos tales como productos de hojas frescas
como la espinaca, la lechuga y la rdcula que de manera rutinaria, los productos de hoja

fresca se cultivan y procesan a gran escala antes de llegar al consumidor a través de



diversos productos, como sandwiches y ensaladas preparadas (10,11). La cadena de
suministro de productos de hoja fresca es compleja y contiene una amplia gama de
entornos donde L. monocytogenes se detecta esporddicamente durante el muestreo de
rutina de las areas de produccion y procesamiento (11). Por otra parte, es muy persistente
en condiciones ambientales adversas, ya que tolera muy bien bajas temperaturas y las

altas concentraciones de sal (12).

Durante el embarazo, puede producir infeccion gastrointestinal no invasiva, con fiebre,
vomitos, dolor de cabeza, dolor musculares y nauseas, aungque también puede aparecer
diarrea, pero estos sintomas suelen desaparecer en pocos dias. Puede provocar
complicaciones graves en el feto, como aborto espontaneo, prematuridad, sepsis materna

y neonatal y muerte en el recién nacido (3,13,14).

Con relacion al tratamiento de la listeriosis, se ha demostrado que varios antibi6ticos son
activos frente L. monocytogenes. Aunque la amoxicilina parece tener una mejor actividad
que la ampicilina sobre la base de estudios in vitro, la ampicilina es actualmente el
farmaco de eleccion para el tratamiento de la listeriosis. El cotrimoxazol podria
administrarse como un tratamiento alternativo (15). Se han propuesto terapias
combinadas para mejorar la actividad de las penicilinas contra Listeria y disminuir la
mortalidad. En los Gltimos afios han aparecido cepas resistentes a diversos antibioticos lo

que complica el tratamiento (2,16).

3. JUSTIFICACION Y OBJETIVOS

Se considera que la listeriosis representa un problema importante de salud pablica, por su
prevalencia a nivel mundial y por la gravedad y de letalidad del cuadro clinico que
produce, en especial en los colectivos méas susceptibles, como son las embarazadas y

neonatos.

Objetivos

Objetivo general: estudiar las caracteristicas de la listeriosis, y especialmente en

embarazadas, como problema de salud publica.

Objetivos especificos:




v" Conocer la epidemiologia y principales alimentos implicados
v’ Estudiar los principales riesgos sobre la salud de la embarazada y de los neonatos
v’ Estudiar las principales medidas de prevencién para vigilar y controlar estas

infecciones

4. MATERIAL Y METODOS

Se realizo6 una revision bibliografica a través de la base de datos Medline, utilizando el
motor de busqueda PubMed sobre los estudios de Listeria monocytogenes y embarazadas
y neonatos

Los criterios de inclusion fueron: articulos en la base de datos indicada, articulos

completos publicados con acceso libre, entre los afios 2010 y 2020, en espafiol y en inglés.

Los criterios de exclusion fueron: no poder disponer del articulo completo, articulos que

no eran de interés para la revision y articulos repetidos en mas de una basqueda.

Se utilizaron los términos del Medical Subject Headings (MeSH), utilizando las palabras
claves:

o Listeria monocytogenes and epidemiology/food/outbreaks

o Listeria monocytogenes and pregnancy/abortion.

o Listeria and neonates.

o Listeria monocytogenes and prevention

o Listeria monocytogenes and food/control.

Para estudiar los datos de prevalencia en Espafia se utilizo el ultimo informe del sistema
RENAVE (17).

Para conocer los datos de prevalencia en la Union Europea se reviso el tltimo informe de
European Food Safety Authority (EFSA) (18), y los mecanismos de prevencion fueron
revisados a partir de los criterios del Center for Diseases Control and Prevention (19) y
de la EFSA (18)



5. RESULTADOS Y DISCUSION

Los resultados de la busqueda bibliografica aparecen reflejados en la Grafica 1.

Gréafica 1. Resultados de la busqueda en Medline
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5.1. Epidemiologia

L. monocytogenes es ubicua en el medio ambiente y se puede aislar del suelo, aguas
superficiales, aguas residuales, heces, piensos, ambientes agricolas y plantas de
procesamiento de alimentos (20). También pueden colonizar animales domésticos,
como vacas, ovejas, cabras, caballos, aves de corral, pero también aves silvestres,
peces y marisco (21) y puede causar infeccion tanto en rumiantes domésticos como
salvajes (22,23,24). La diseminacion de bacterias patogenas entre los animales suele
ser el resultado de alimentacion de baja calidad (22).

La listeria puede adaptarse a las condiciones del tracto gastrointestinal al superar las
condiciones inadecuadas de este microambiente, incluida la acidez, la osmolalidad, el
bajo nivel de oxigeno y el efecto antimicrobiano de las sales biliares y los péptidos
(23).



La listeriosis normalmente cursa con sintomas leves y autolimitados en la poblacién
general sana. Sin embargo, puede dar lugar a cuadros clinicos graves en poblaciones
especiales como: mayores, personas inmunocomprometidas, embarazadas Yy
neonatos, pudiendo producir una infeccion invasiva que da lugar a diferentes cuadros
clinicos graves y con una elevada morbimortalidad, presentando un elevado tropismo
por las células del sistema nervioso central y la placenta. La listeriosis puede estar
asociada con sintomas que incluye enterogastritis, sepsis e infecciones del SNC
(meningitis o mielitis), y también pueden provocar aborto involuntario (23,24). La
enfermedad se asocia con una alta tasa de mortalidad, que alcanza el 20-30%, y para

los pacientes del grupo de riesgo, incluso el 75% (23).

Se estima que el 99% de los casos de listeriosis estan asociados con alimentos
contaminados, para lo que se requiere un cierto indculo bacteriano, aunque el largo
periodo de incubacién (se estima entre 1 a 90 dias) en gran medida dificulta el
conocimiento y la eliminacion de la fuente de infeccion (25). A menudo se aisla de
productos alimentos listos para el consumo, incluida la carne (carne de res, pavo,
perritos calientes, jamon cocido, gelatina de cerdo), leche, derivados lacteos, pescado
(ahumado, marinado, carpaccio) y otros mariscos (cangrejo, camarones, mejillones
ahumados), pero también helados, verduras frescas (maiz, apio, repollo) y frutas, por
ejemplo, melédn (23,26,27), ademas también se puede contraer L. monocytogenes a

partir del consumo de agua (28).

Debido a su amplia distribucion, este microorganismo tiene muchas oportunidades de
contaminar alimentos en distintos pasos de la produccion alimentaria. L.
monocytogenes se transmite al consumidor principalmente a través de alimentos

contaminados listos para el consumo (29,30,31)

Existen factores importantes que pueden influir en la presencia y supervivencia en
distintos habitats, como pueden ser: la microbiota del suelo, la fauna, la composicion,
la temperatura, el pH, la humedad y la movilidad de la cepa (34,35). Esta bacteria es
resistente a la acidez, el estrés oxidativo y osmotico, a las temperaturas bajas o altas
(36,37).

El mecanismo de transmision de esta enfermedad es por la ingesta de alimentos

contaminados en su mayor parte y por transmision vertical al feto, bien por via



transplacentaria o durante el paso del feto en el canal del parto en los casos de

listeriosis neonatal (38)

Como la mayoria de las enfermedades de transmision alimentaria, esta
infradiagnosticada y por tanto existe un elevado nimero de casos no declarados. La
listeriosis se considera Enfermedad de Declaracién Obligatoria en Espafia, desde
2015. Segun el informe de la Red nacional de vigilancia epidemiolégica (17), el
namero de casos declarados de listeriosis en Espafia, en el periodo de 2015 al 2018,
fue de 1369. En estos afos la tasa de incidencia fue en incremento, siendo en el 2015
de 0,64 y en el 2018 de 1,06. Estos datos desglosados por afio de declaracion y

Comunidades Autdnomas aparecen reflejados en la Tabla 1.

Tabla 1. Casos de listeriosis confirmados en Espafia, desglosado por afio y Comunidad

Auténoma
CC.AA. 2015 2016 2017 2018 Total
Andalucia 67 66 49 77 259
Aragén 6 15 7 14 42
Canarias 11 13 7 14 45
Cantabria 1 1 9 10 21
Castilla La Mancha | 3 16 12 21 52
Castillay Lebn 12 39 24 37 112
Catalufia 67 85 59 70 281
C. Valenciana 41 41 29 46 157
Extremadura 13 6 7 8 34
Madrid 19 45 51 86 201
Navarra 11 7 7 5 30
Pais Vasco 39 32 39 110
La Rioja 4 6 6 5 21
Ceuta 1 - - - 1
Melilla - 3 - - 3
Total 256 382 299 432 1369

Datos recogidos del informe RENAVE, 2020

En la Figura 2, se observa las tasas de incidencia media de listeriosis para 2015-18 segun

edad y sexo.

Figura 2. Tasas de incidencia media de listeriosis para 2015-18, segun edad y sexo
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(Fuente: RENAVE, 2020).

El nimero de casos aumenta con la edad tanto para hombres como para mujeres. Las tasas
de incidencia fueron mayores para hombres que para mujeres en todos los grupos de edad,
excepto entre los 20 y 44 afios. Las tasas de incidencia también son més elevadas en
edades avanzadas. Se produjeron 124 defunciones lo que supuso una letalidad global para
el periodo 2015-2018 de 9,1% (124/1369). No hubo fallecidos con menos de 20 afios. La

letalidad aumenta, en general con la edad.

Se notificaron ocho brotes en el periodo de estudio, seis de ellos por transmision vertical
(Tabla 2).

Tabla 2. Brotes de listeriosis notificados. Afios 2015-2018

Afo CCAA Ambito N2 casos Fuente-Mecanismo
Andalucia Bar 3 Ensaladilla Rusa (confirmacién
2015 microbioldgica). Otros alimentos ingeridos:
carne mechada, salmorejo, gambas y pulpo
Adnivela Hogay i Sospecha ingesta de queso (no se confirmd)
2016
Madrid Hogar 2 Transmision vertical
2017 Madrid Hogar 2 Transmision vertical
Madrid Hogar 2 Transmision vertical
A:?:Iz(:a :gg:: ; Transmision vertical
2018 'g 8 Transmision vertical
Castilla La Hogar 2 S .
Transmision vertical
Mancha

Fuente: Red Nacional de Vigilancia Epidemioldgica (RENAVE)
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Por otra parte, segun el informe de la European Food Safety Authority (18) en la Union
Europea existio un aumento de casos de listeriosis en el periodo 2008-2015, siendo el
incremento del 60%, pasando de 1.381 casos confirmados en 2008 a 2.206 casos en 2015)
(Tabla 3).

Tabla 3. Casos confirmados y ratio de notificaciones /100.000 habitantes en la UE (EFSA,
2018)

RATIO DE
CONFIRMADOS :
2008 1381 0,30
2009 1645 0,36
2010 1601 0,35
2011 1476 0,32
2012 1642 0,41
2013 1763 0,44
2014 2161 0,52
2015 2206 0,46

Un estudio realizado por Desai et al. (39), utilizando el sistema ProMed (sistema publico
de notificacion de brotes que utiliza fuentes formales e informales), con datos del periodo
1994-2018, informa sobre hallazgos atipicos, como recuentos de casos superiores al
promedio, eventos de fuentes inusuales y brotes multinacionales. Ciento veintiséis
eventos de L. monocytogenes de 30 paises fueron identificados en la base de datos
ProMED. Los resultados del estudio se resumen la Figura 3 y en la Tabla 4 y nos
demuestran el gran numero de casos y brotes que normalmente no son contabilizados en

los sistemas oficiales.
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Figura 3. N° de eventos por afios recogidos por la base de datos ProMed
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Tabla 4. Eventos de Listeria monocytogenes recogidos en el Sistema ProMed (39)

Eventos n, recuento de eventos (%)

Eventos totales 123 (100%)

Brotes (dos 0 mas casos) 81 (65%)
Casos esporadicos 13 (11%)
Retiro preventivo de alimentos 29 (24%)

Eventos adquiridos en el hospital

10/123 (8%)

Eventos que involucren varios paises

21/123 (17%)

Tasa de letalidad, en general

487/2383 (20%)

Por otro lado, en cuanto a la resistencia a los antibidticos, puede ocurrir un aumento
en su tasa de resistencia después de la exposicion a conservantes, antibiéticos y
condiciones de estrées. Ademas, un estudio realizado por Shamloo et al. (30)
encontraron altos niveles de resistencia de L. monocytogenes a ampicilina, cefotaxima
y penicilina entre los aislados clinicos y también en Listeria aisladas de mariscos,

donde el porcentaje de resistencia a la cefotaxima fue del 100%.
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5.2. Embarazadas y neonatos

Las mujeres embarazadas tienen un riesgo 18 veces mayor de infeccion que la poblacion
general debido a la inmunidad celular mediada por células suprimidas y al tropismo
placentario especifico de L. monocytogenes (38,40). Las embarazadas con listeriosis
pueden ser asintomaticas o tener sintomas leves, tales como fiebre, malestar, mialgia o
dolor de cabeza (38). La listeriosis es mas grave en el feto o el recién nacido, incluyendo
aborto involuntario, nacimiento prematuro, infecciones del sistema nervioso central, la

septicemia y la muerte debido a la insuficiencia del sistema inmune (40,41,42).

Segun el informe de la EFSA (2018), un gran nimero de casos de listeriosis reportados

en Europa son debidas a mujeres embarazadas.

Tabla 5. NUumero de casos de listeriosis invasiva (a) y proporcion de asociacion de

embarazo reportada por grupos de edad y afios seleccionados en la UE / EEE, 2009-2015.

< lafio 15-24 afios 25-44 afos
ANO N° de casos Numero de mujeres | NUumero de mujeres
(% asociado a (% asociado a
(% asociado a embarazadas) embarazadas)
embarazadas)
2009 27 (40.7) 22 (54.5) 71 (45.1)
2010 70 (90.0) 10 (20.0) 49 (53.1)
2011 33 (87.9) 15 (66.7) 69 (68.1)
2012 29 (72.4) 16 (62.5) 69 (65.2)
2013 32 (84.4) 12 (58.3) 71 (73.2)
2014 43 (81.4) 16 (87.5) 87 (69.0)
2015 21 (76.2) 23 (78.3) 73 (74.0)
Total 255 (79.2) 114 (64.0) 489 (64.6)

Fuente: EFSA, 2019.
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Como podemos comprobar en méas del 60% de las mujeres infectadas por listeriosis son
embarazadas, por lo que deducimos que son méas propensas a infectarse y/o se suelen
notificar mas casos por los problemas que causa esta bacteria en estos grupos de riesgo
(32)

Por otra parte, la listeriosis fetal tiene una alta tasa de mortalidad del 20 al 35%,
dependiendo de la edad gestacional en el momento de la infeccion, siendo més grave en

el tercer trimestre de embarazo (44,45).

No se conoce con exactitud el como y por qué L. monocytogenes puede alcanzar e invadir
la placenta de manera tan eficiente y silenciosa e inducir sus devastadoras consecuencias
en el feto en desarrollo (38). Los puntos clave para la atencién incluyen el impacto de la
dosis bacteriana en la dindmica de la infeccion placentaria, la fisiopatologia y los
determinantes de la invasion transplacentaria, y la posible participacion de factores de
tropismo. También es necesario aclarar el papel de los eventos de sefializacion inmune
temprana antes de la colonizacion transplacentaria como factor desencadenante de la
muerte fetal (46).

Finalmente es interesante comentar que existen en estudio nanovacunas que protegen
contra la listeriosis cuando se aplican durante el embarazo, por lo que podrian ser una
medida efectiva para la vacunacion prenatal, ya que pueden atravesar la barrera

placentaria y disminuir la morbilidad por listeriosis (47).

5.3. Prevencion y control

Debido a que Listeria es ubicua y a que la mayoria de las infecciones son esporadicas, la
prevencion y el control son dificiles. La prevencidn primaria se basa en la educacion
sanitaria de los consumidores y en las medidas preventivas a lo largo de la cadena
alimentaria. Es muy importante que las personas con alto riesgo de infeccion y en
especial el grupo de embarazadas tomen una serie de precauciones para prevenir la
listeriosis (48,49) (Tabla6y 7).
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Tabla 6. Recomendaciones sobre conservacion de alimentos (CDC, 2020)

La nevera debe estar a4 ° C o menos y el congelador a -18 ° C.

Refrigere o congele los productos perecederos, los alimentos preparados y las sobras
dentro de las dos horas de haber comido o preparado. Siga la regla de las 2 horas:
deseche los alimentos que quedan a temperatura ambiente por mas de 2 horas. Cuando
las temperaturas son superiores a 32 ° C, deseche los alimentos después de 1 hora

Consuma alimentos perecederos listos para comer, como lacteos, carne, aves, mariscos
y productos, lo antes posible.

Una vez a la semana, verifique las fechas de vencimiento y deseche los alimentos si la
fecha ha pasado. Siga los tiempos de almacenamiento recomendados para los
alimentos.

Tabla 7. Recomendaciones sobre alimentos que se deben evitar durante el embarazo
(CDC, 2020, EFSA, 2020).

Quesos blandos como Feta, Brie y Camembert, "quesos con venas azules” o "queso
blanco", "queso fresco" o Panela, a menos que estén hechos con leche pasteurizada.

Asegurese de que la etiqueta diga "hecho con leche pasteurizada®.

Patés refrigerados o carne para untar.

Mariscos, pescados crudos o ahumados refrigerados

Leche cruda (no pasteurizada) o alimentos que contienen leche no pasteurizada.

En relacion a impedir la presencia y multiplicacion de Listeria spp. en la cadena
alimentaria es indispensable el seguir las buenas practicas de higiene y la aplicacion del

sistema de analisis de peligros y de puntos criticos (48).

Otro aspecto importante, es que los consumidores respeten las fechas de caducidad de los
alimentos listos para el consumo “ready to eat”, ya que pueden ser fuente importante de
listeriosis (50,51,52).
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La prevencion secundaria de la listeriosis neonatal se realiza mediante el diagnostico y
tratamiento precoz en embarazadas y neonatos, lo que mejora el prondstico y disminuye
la letalidad de esta enfermedad (40, 53,54).

6. CONCLUSIONES

1. La listeriosis es una enfermedad producida por Listeria monocytogenes, bacteria
capaz de adaptarse y sobrevivir a numerosos habitats, dada sus caracteristicas de
resistencia a la acidez, al estrés oxidativo y osmético y a las temperaturas bajas o
altas.

2. La listeriosis, normalmente produce en la poblacion general sana sintomas leves
y autolimitados. Sin embargo, puede dar lugar a cuadros clinicos graves en grupos
de riesgo como mayores, personas inmunocomprometidas, embarazadas y
neonatos, con una elevada letalidad.

3. Los datos de Espafia indican que el nimero de casos de listeriosis aumenta con la
edad y es mayor en el sexo masculino. La letalidad global para el periodo de
estudio de 2015-2018 fue del 9,1% y aumentd con la edad.

4. El mecanismo de transmision de esta enfermedad es principalmente por la ingesta
de alimentos contaminados. Debido a su amplia distribucion, este
microorganismo tiene muchas oportunidades de contaminar alimentos en distintos
pasos de la produccion alimentaria, siendo los alimentos listos para el consumo
los de mayor riesgo.

5. Las embarazadas presentan un mayor riesgo sufrir listeriosis que la poblacion
general. Es importante la transmision al feto por via transplacentaria o durante el
paso del feto en el canal del parto en los casos de listeriosis neonatal. La listeriosis
fetal y neonatal tiene una alta tasa de mortalidad dependiendo de la edad
gestacional de la mujer en el momento de la infeccién, siendo mas grave en el
tercer trimestre de embarazo.

6. La prevencion primaria de la listeriosis se basa en la educacion sanitaria de los
consumidores, especialmente en el grupo de las embarazadas, y en las medidas y
buenas précticas higiénicas a lo largo de la cadena alimentaria. En la prevencion
secundaria es fundamental el diagndstico y tratamiento precoz de las embarazadas
y neonatos, lo que mejora el pronoéstico de la enfermedad fetal y neonatal.
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