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RESUMEN

Introduccion: La legionelosis es una enfermedad de declaracion obligatoria en
Espafia. Uno de sus mecanismos de prevencion y control es el sistema de
vigilancia epidemioldgica y, en particular, la investigacién epidemiolodgica.
Entre 2005 y 2010 se reportd en Europa un aumento de la carga de la
enfermedad no descrita en Espafa.

Objetivo: Determinar la evolucion de los casos de legionelosis en Espafa en la
serie 2005-2015.

Métodos: Estudio descriptivo de series temporales relativo al recuento de casos
notificados a través del Centro Nacional de Epidemiologia de Espana. Se
incluyeron variables sociodemograficas del paciente, antecedentes personales
y clinicos, sintomas y signos, datos de laboratorio y epidemioldgicos. Se
determiné la tasa de incidencia por 100 000 habitantes (2005-2010) y la tasa
ajustada (poblacion europea) por 100 000 habitantes segin sexo (2005-2015),
asi como segun grupo de edad y sexo para la serie 2010-2015.

Resultados: Espana mantiene una tendencia estable respecto a la tasa de
incidencia por 1100 000 habitantes (3,5 a 2,5), se produce un incremento
relevante en la tasa ajustada a partir de los 50 afos, con mayor impacto en los
hombres.

Conclusion: se evidencia la necesidad de la vigilancia epidemiologica de la
legionelosis, la mejora en las medidas de prevencion y control, y la
consideracion de nuevos factores de riesgo.
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ABSTRACT

Introduction: Legionellosis is a notifiable disease in Spain. One of its prevention
and control mechanisms is epidemiological surveillance, particularly
epidemiological research. An increase in legionellosis disease burden was
reported in Europe from 2005 to 2010 which was not described in Spain.
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Objectives: Determine the evolution of legionellosis cases in Spain in the period
2005-2015.

Methods: A descriptive time series analysis was performed based on the cases
notified to the Spanish National Epidemiology Center. The variables considered
were the patients’ sociodemographic characteristics, personal and clinical
antecedents, signs and symptoms, laboratory results and epidemiological data.
Determination was made of the incidence rate per 100 000 inhabitants (2005-
2010) and the adjusted rate per 100 000 inhabitants (European population) by
sex (2005-2015) and by age group and sex for the series (2010-2015).

Results: Incidence per 100 000 inhabitants has remained stable (3.5 to 2.5) in
Spain, which has led to a relevant increase in the adjusted rate as of age 50
years, with a higher impact among men.

Conclusion: Evidence was found of the need for epidemiological surveillance
of legionellosis, improvement of prevention and control measures, and
consideration of new risk factors.

Key words: legionellosis, epidemiology, time series, Spain.
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INTRODUCCION

La legionelosis en una enfermedad respiratoria con distribucion mundial cuyo
origen tiene una alta relacion con el desarrollo humano. Se debe a la bacteria
Legionella spp.") que vive, prolifera y dispersa a través de las instalaciones
implicadas en casos aislados o esporadicos y brotes de la enfermedad.

Para la prevencion y control de la legionelosis se han desarrollado a nivel
mundial, entre otros, sistemas especificos de vigilancia epidemiolodgica y
normativas sanitarias al efecto.® En estas es fundamental el conocimiento del
sistema de funcionamiento de las instalaciones y la disposicion de un control
exhaustivo en la notificacion de estas; con el objetivo de identificar
exactamente la ubicacion en los estudios epidemioldgicos de los casos y en las
inspecciones ambientales.®> En este sentido, no es suficiente el
establecimiento de criterios higiénico-sanitarios de prevencion de la
legionelosis sin un seguimiento epidemioldgico de los casos registrados a través
de la investigacion epidemiologica. @

Con el objetivo de crear un marco legal para preservar y promover la salud de
la poblacion, en la Unidén Europea se tratan de armonizar las legislaciones
nacionales mediante actividades de coordinacion e intercambio de informacion
entre los paises miembros, en lo que constituye una red de vigilancia
epidemiologica de ambito europeo. A raiz de ello, Espaina adecu¢ el sistema de
vigilancia epidemiologica al garantizar la coordinacién y el intercambio de la
informacion epidemioldgica en forma de diagnéstico clinico y microbiologico;
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la deteccion de situaciones epidémicas, incluso en enfermedades de baja
incidencia; el uso de la informacion para la accion; el establecimiento de redes
de médicos y laboratorios centinelas a partir de la red asistencial del Sistema
Nacional de Salud y la aplicacion de nuevas tecnologias de
telecomunicaciones.® Adicionalmente, la investigacion epidemiologica se
establecio segln la normativa por la que se crea la Red Nacional de Vigilancia
Epidemiolodgica y los protocolos incluidos en la red.

Uno de los mecanismos basicos de seguimiento epidemioldgico dirigidos a
comprender el comportamiento de la enfermedad es el estudio de los casos
notificados en series temporales. Este puede servir para interpretar el
funcionamiento de las medidas sanitarias de contencion de la legionelosis y la
influencia de otros factores que afecten al desarrollo de la enfermedad. De
hecho, el sistema basico de vigilancia considera la notificacion obligatoria de
la enfermedad, la de situaciones epidémicas y brotes y la informacion
microbiologica; por lo que son especialmente relevantes los sistemas
especificos de vigilancia epidemiolégica fundamentados en sistemas de
registros de casos. De entre estas, y para contribuir a la vigilancia
epidemiologica, la informacion microbioldgica recoge datos sobre la patologia
infecciosa confirmada en el laboratorio. Por lo tanto, es sumamente relevante
el conocimiento del comportamiento de la de la legionelosis desde el punto de
vista epidemiologico.

El objetivo de este trabajo es describir la evolucion de los casos de legionelosis
en Espana en la serie 2005-2015.

METODOS

Investigacion cuantitativa y estudio de series temporales donde se recopild
informacion correspondiente al recuento de casos notificados de legionelosis
en Espana durante el periodo 2005-2015. En la investigacion no se presentaron
conflictos relativos a aspectos bioéticos, asegurando en origen la
confidencialidad de la informacién y su uso exclusivo.

Se considero el criterio clinico para la definicion de caso de legionelosis como
una enfermedad respiratoria aguda con signos focales e imagenes radiologicas
compatibles con neumonia. Respecto al criterio de laboratorio el caso
confirmado se efectuo sobre los criterios de aislamiento de cualquier especie o
serogrupo de Legionella a partir de secreciones respiratorias, tejido pulmonar
0 sangre.

La deteccion de antigeno de Legionella pneumophila se realizé en orina por
inmunocromatografia o ELISA. La seroconversion (aumento del titulo de
anticuerpos en cuatro veces o mas) con un segundo titulo minimo de 128 frente
a Legionella pneumophila SG1 por inmunofluorescencia indirecta, en sueros
tomados en la fase aguda y convaleciente de la enfermedad. Adicionalmente,
el criterio epidemioldgico se basé en pacientes que presentasen sintomatologia
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compatible con legionelosis, pero con pruebas diagndsticas de laboratorio y que
estuviesen relacionados con una fuente de como la causa de casos confirmados.
En general, se consideré6 como situacion especial, dada la posibilidad de
aparicion de brote, los casos asociados a viajes, los casos que reciben
tratamiento o atencion en instituciones sanitarias u otras residencias o centros
de larga estancia (residencias de tercera edad) y los casos asociados a
balnearios de aguas termales e instalaciones de spa.

En la recogida de informacion del sistema de vigilancia se diferencio entre caso
comunitario o nosocomial.® En el primero era suficiente, si asi se estimd, con
la cobertura completa de la ficha de caso en la Red de Alerta; mientras que en
el segundo se adjunté la encuesta epidemiologica de notificacion de caso de
legionelosis hospitalaria que se encuentra como documento de apoyo en la ficha
de la Red de Legionelosis. La encuesta epidemioldgica, segun el protocolo de
alerta epidemioldgica por legionelosis, incluyo variables sociodemograficas del
paciente (fecha de nacimiento, edad, sexo, distrito municipal, localidad,
ocupacion y direccion), antecedentes personales y clinicos (habito tabaquico,
diagnostico previo de enfermedad respiratoria cronica, diabetes mellitus,
insuficiencia cardiaca coronaria, tratamiento con corticoides o
inmunosupresores, cancer, dialisis renal, trasplantes, VIH u otras), sintomas y
signos (fiebre, neumonia, cefalea, mialgias, diarrea, vomitos, confusion vy
otros), datos de laboratorio (aislamiento, seroconversion SG1, antigeno en
orina, tincion directa, titulo alto mayor de 256 en suero Unico y seroconversion)
y datos epidemioldgicos (tipo de caso, fecha de inicio de los sintomas,
hospitalizacion, desplazamientos en los 15 dias previos a la fecha de inicio de
los sintomas, presencia de dispositivos, uso de agua de red publica y datos de
la residencia donde el caso hubiera vivido los ultimos 15 dias previos al inicio
de los sintomas).

La informacion se recopild en el Centro Nacional de Epidemiologia del Gobierno
de Espafna (de donde no se requiere autorizacion para el uso de bases de datos
publicas) y, atendiendo a la definicion de caso, se clasifico como confirmado o
probable; y si era comunitario, nosocomial o asociado a viaje. La confirmacion
del diagnostico se realizdo en el laboratorio de referencia para la vigilancia
epidemiologica de la legionelosis (Centro Nacional de Microbiologia del Instituto
de Salud Carlos lll), siempre que las comunidades autonomas no dispusiesen de
los medios humanos o moleculares!”) que permitiesen contrastar las muestras
clinicas y ambientales.

Para el periodo descrito se determind la evolucion de los casos de legionelosis
en Espana segun el sexo, grupo de edad y sexo (hombres y mujeres). Se calculo
la tasa de incidencia por 1 100 000 habitantes (2005-2010), la tasa ajustada
(poblacion europea) por 100 000 habitantes segin sexo (2005-2015), segln
grupo de edad y sexo (hombres y mujeres, 2010-2015). La incidencia anual por
100 000 habitantes fue cuantificada mediante los datos de la poblacion
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espanola para el ano correspondiente provenientes del Instituto Nacional de
Estadistica (INE).

RESULTADOS

Relativo a la vigilancia de la legionelosis y serie 2005-2010 (Fig. 1), Espana
evidencio una ligera disminucién de los casos por 100 000 habitantes a lo largo
de la serie. A pesar de que en los anos 2008 y 2009 se produjo un leve aumento
en las tasas de incidencia, es posible afirmar que el ultimo ano presento el
menor valor (2,5); favorable si se compara con el maximo que acontecié en el
2005 (3,5). No obstante, resulto interesante poder comparar estas tasas con los
anos sucesivos, con objeto de determinar la tendencia que presentan estas y si
se estaba produciendo una mejora en términos de vigilancia de la enfermedad.
Asi, al considerar una serie mas extensa (2005-2015) (Fig. 2) fue facil apreciar
como hubo una disminucion en las tendencias de las tasas ajustadas por sexo
por poblacion europea (por 100 000 habitantes) fundamentalmente hasta el afo
2012, en el que se identificd un leve incremento (tasa de 3 para hombresy 2,1
para “ambos sexos”), para luego disminuir de nuevo y volver a aumentar en
ambos a partir del 2014. En el caso de las mujeres, el comportamiento fue
similar, pero con valores mas bajos. El mayor registro acontecié en el 2005 (5,7
hombres) y el menor en el 2014 (0,7 mujeres).
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Fig. 1. Legionelosis. Tasas de incidencia por 100000 habitantes (Espana, 2005-2010)
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Fig. 2. Tasa ajustada (poblacion europea) de legionelosis por 100000 habitantes,
segln sexo (Espana, 2005-2015)

Para la serie temporal 2010-2015 la tendencia de las tasas ajustadas por grupos
de edad en hombres por poblacién europea por 100 000 habitantes (Fig. 3),
indic6 que a partir del grupo etario de 35 a 44 afos hubo un incremento
aproximado hasta el intervalo mayor de 84. El Unico decremento se produjo en
el ano 2010 y en el grupo etario 65 a 74 anos (tasa de 8,5). De nuevo se aprecio
la serie 2015 con el valor mas alto, seguida en este orden de 2010, 2014, 2012,
2013 y 2011. Senalar que no existio representacion, en todos los afos (menos
2015), en grupos etarios de menos de 10 a 14 afnos. Adicionalmente es resenable
notar como las tasas en hombres fueron muy superiores a las de las mujeres
(Fig. 4). En estas las tasas mostraron una tendencia creciente en todos los anos
a partir del grupo de edad 35 a 44 anos, excepto para el ano 2010 que se produjo
en el 25 a 34 anos. Esta tendencia solo se alterd en los anos 2011 (75 a 84 anos)
y 2013 (mayor de 84 afos) en la que disminuyd. Fue realmente en el grupo de
edad 45 a 54 anos donde las tasas mostraron su relevancia. El valor mas alto (6)
se alcanzd en el 2015 (mas de 84 anos) y el promedio mas alto se mostro en la
serie 2015 seguida en este orden de 2010, 2012, 2011, 2013 y 2014. Como ocurre
con los hombres las mayores tasas se identificaron a edades avanzadas.
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Fig. 3. Tasa ajustada (poblacién europea) de legionelosis por 100000 habitantes,
segln grupo de edad y sexo (hombres) (Espaia, 2010-2015)
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Fig. 4. Tasa ajustada (poblacion europea) de legionelosis por 100000 habitantes,
segln grupo de edad y sexo (mujeres) (Espana, 2010-2015)

DISCUSION

Las enfermedades respiratorias tienen una alta repercusion a nivel mundial,
destacando la neumonia. Esta tiene presencia a nivel comunitario y nosocomial.
Es en este Ultimo ambito donde no supera el 2 %, pudiendo alcanzar el 24 % en
pacientes hospitalarios e incluso superando un 40 % en enfermos de cuidados
intensivos.® Sin embargo, la mortalidad es en general del 1 % en pacientes no
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hospitalizados, 13,7 % en pacientes hospitalizados, 19,6 % en pacientes con
bacteriemia y menor de 36,5 % en unidades de cuidados intensivos. De hecho,
la neumonia se asocia con un exceso de mortalidad en comparacién con otros
eventos agudos, con un impacto adverso en la supervivencia mucho mas alla de
la hospitalizacion aguda inicial.®> 9 No obstante, los estudios existentes
relativos a predictores de mortalidad a largo plazo posteriores a la neumonia,
a veces resultan contradictorios.('> 12 13, 14,15 Asimismo, uno de los motivos
fundamentales en el incremento de la mortalidad global es el impacto de la
neumonia en las enfermedades crénicas, junto con el aumento de la edad y
factores inherentes al agente infeccioso.

En la Unidon Europea se recomienda que los paises adopten y apliquen una
estrategia de prevencion y control de las infecciones,('® destacando la
importancia de crear o reforzar los sistemas de vigilancia epidemiologica activa
en los niveles regional/nacional que permitan establecer datos nacionales de
referencia, asi como evaluar y orientar las politicas de prevencion y control. (7
'8) La creacion del Sistema Europeo de Alerta Temprana de Enfermedades
Transmisibles afect6 a la Red de Alerta nacional. Adicionalmente, el Programa
de Accion Comunitaria de la Union Europea en el ambito de la salud publica
establecio tres areas prioritarias, una de estas tuvo la finalidad de atajar
rapidamente las amenazas para la salud mediante un dispositivo expeditivo y
eficaz. Asimismo, la Red de Alerta se integroé en distintas actividades de la Red
Nacional de Vigilancia Epidemiologica, y a través de ella en la Red Europea de
Vigilancia de la Legionelosis (EWGLI).("” Atendiendo a lo descrito, el sistema de
alerta en Espana fij6 como objetivos detectar problemas de salud publica,
prestar calidad en la intervencion, evitar que las alertas generen una crisis,
adoptar medidas de control y prevencion, y una rapida respuesta.

La legionelosis es una enfermedad respiratoria que se presenta bajo diversas
formas clinicas: la “enfermedad del legionario” y la “fiebre de Pontiac”. La
primera se diferencia como una neumonia con fiebre alta, mientras que la
segunda es una forma no neumonica con sindrome febril agudo y de prondstico
leve. De entre ellas la “enfermedad del legionario” es la mas relevante en todos
los ambitos con una gran repercusion en términos de salud publica. 2% Debido a
ello, en el afo 1999, la Comision de Salud Publica del Consejo Interterritorial
del Sistema Nacional de Salud de Espaina decidi6 intervenir con el objetivo de
evitar o reducir al minimo la aparicion de brotes. Para ello se estimé necesario
disponer de criterios técnico-sanitarios coordinados y aceptados por las
autoridades sanitarias de la administracion estatal, autonomica y local,® que
redundasen en la prevencion y control de la enfermedad. Sin embargo, estos
criterios carecen de sentido sin una coordinacion de la investigacion de casos y
brotes que pueda presentar la enfermedad por parte de las autoridades
sanitarias competentes. Es decir, se precisa de la investigacion epidemiologica
de la legionelosis bajo la protocolizacion de la Red Nacional de Vigilancia
Epidemioldégica de Espana. En general, en este pais, la autoridad sanitaria
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competente en materia de salud elabora programas de vigilancia en el ambito
de las enfermedades transmisibles y no transmisibles, priorizando los problemas
de especial relevancia para la salud publica que causen brotes epidémicos o
que sean prevenibles.

Tal y como se ha indicado, uno de los mecanismos principales en la vigilancia
epidemiologica es el estudio de casos. En el afo 2010 se establecié en Europa
el seguimiento epidemiolodgico de la enfermedad coordinado por el European
Centre for Disease Prevention and Control (ECDC) a través del European
Legionnaires’ Disease Surveillance Network (ELDSNet). Esto redund6 en la
identificacion de un incremento estable en la notificacion de los casos de
legionelosis, que se mantuvo hasta que se produjo una estabilizacion, con un
promedio de 5750/afo (periodo 2005-2009)2"Y aumentando hasta 6000/afo
entre 2005-2010. 2 Durante 2005-2010 el analisis de series temporales respecto
a los casos notificados de la enfermedad mostro un total de 32 493 y, entre
ellos, el 86 % (29 194) correspondio a Francia, Alemania, Italia, Reino Unido y
Espafa. De entre estos cinco paises con mas casos, Espafa ocupd el segundo
lugar (7 515) detras de Francia (8 388). En este periodo se observd una
tendencia ligeramente creciente en el reporte de casos (p < 0,05).@ En
contraste, durante el periodo 2011-2015, 29 paises notificaron 30 532 casos de
legionelosis, con una proporcion de casos confirmados que aumento6 de 90,6 %
en 2011 a 93,3 % en 2015. Las tasas estandarizadas por edad aumentaron de
0,97 (2011) a 1,30 casos por 100 000 habitantes (2015). En esta serie Francia,
Alemania, Italia y Espana aportaron el 70,3 % de los casos notificados. En
general, en Europa se presentaron tasas de incidencia mas altas en hombres
que en mujeres, incrementandose con la edad.

Al contrario de lo que ocurrié en Europa durante el periodo 2005-2010, en
Espaia se produjo una disminucién de las tasas de incidencia, que fue mucho
mas notable para los “hombres” y “ambos sexos”. En la serie 2011-2015 se
identificé un aumento en estos dos ultimos que no fue tan acusado para las
“mujeres”. Es decir, respecto a Europa se mantuvo una tendencia mas estable
en este periodo aunque con valores mas altos.

En Espana, las tasas ajustadas seglin grupo de edad y sexo mostraron un patrén
similar al europeo; mas elevadas en los hombres y a edades avanzadas.
Aproximadamente, en Europa y Espana, fue a partir de los 50 afos cuando se
produjo un incremento relevante en las tasas (casos por 100 000 habitantes)
respecto al sexo y grupo de edad. Por lo tanto, la legionelosis fue
particularmente importante en el sexo masculino, ya que es donde se
produjeron las tasas mas altas. Adicionalmente, en la década 2005-2014 se pudo
reconocer de forma “optimista” la disminucion de la tendencia, ain con la
salvedad descrita del Ultimo aio para hombres (y por ende en “ambos sexos”),
y con la cautela de que a partir de ese ano se produjo un incremento general
que debe ser contrastado con datos de anos posteriores.
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Estas evidencias constatan la necesidad de la vigilancia epidemioldgica de la
legionelosis en Espana, asi como la consideracion de nuevas variables que
pudiesen afectar al comportamiento de la enfermedad. Asimismo, considerando
que la carga de la enfermedad esta aumentando en Europa, se estima
incrementar y mejorar las medidas de prevencion y control de la legionelosis
en Espana.
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