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RESUMEN

Fundamento. Los casos de la legionelosis en ocasiones se
presentan en forma de agregaciones que son dificiles de inter-
pretar. Analizamos aqui una de estas agrupaciones ocurrida
durante un verano en Castellon.

Meétodos. Se aplicaron métodos microbiologicos, clinicos
y de epidemiologia de campo.

Resultados. En pocos dias hubo 5 casos de neumonia por
Legionella en trabajadores relacionados con varias industrias
de la cerdmica, en un drea donde existe una alta concentracion
de estas fabricas. Dos de ellos, constituyeron un pequefio
brote. Mediante técnicas de biologia molecular de las cepas se
descarto el origen comin de tres de los casos.

Conclusiones. Se discute si este episodio de un brote sur-
gido en el contexto de un cluster mds amplio de casos de ori-
gen multifocal fue un hecho casual o fue la expresién de un
riesgo relacionado con esa actividad industrial que pudiera
repetirse.

Palabras clave: Legionella, epidemiologia, agregacion,
brote.

Correspondencia:

Dr. Juan B. Bellido-Blasco

Avda. del Mar 12

12003-Castellén

correo electrénico: bellido_jua@gva.es

ABSTRACT

Aggregation of Cases of Legionella
Pneumonia in Workers Related
to the Ceramic Industry in Castellon,
Spain, 2006

Background. Cases of legionellosis sometimes arise in
the form of aggregations which are difficult to interpret. This
study provides an analysis of these groupings having arisen
one summer in Castellon.

Methods. Microbiological, clinical and epidemiological
field methods were employed.

Results. Within a few days, there were five (5) cases of
legionella pneumonia in workers related to various ceramic
industries within an area where a large number of these plants
are located. Two constituted a minor outbreak. By means of
molecular biology techniques performed on the strains, the
common origins of three of the cases were ruled out.

Conclusions. It is debated whether this episode of an
outbreak having arisen within the context of a broader-ranging
cluster of cases of a multi-focal origin was a chance event or
whether it was the manifestation of a risk related to this
industrial activity which might repeat itself.
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INTRODUCCION

Desde que se utiliza la deteccién del
antigeno en orina para el diagnéstico de la
neumonia por Legionella pneumophila
serogrupo 1 (LpSGl) el nimero de casos
notificados al sistema de Vigilancia Epide-
miolégica (SVE) se ha visto incrementado
de forma muy notable!?. Por otra parte,
dado el potencial de diseminacién que
puede tener este microorganismo tanto en el
interior de edificios como en ambientes
exteriores, la deteccidén precoz de agrega-
ciones de casos es un elemento fundamen-
tal del SVE. En ocasiones, algunos de estos
brotes estdn relacionados con circunstan-
cias laborales diversas.

El 4rea del Centro de Salud Publica de
Castellon (CSP), con 409.000 habitantes,
concentra el mayor nimero de empresas
de la cerdmica de toda Espafia. Durante
el quinquenio 2002-2006 en el CSP hubo
un promedio de aproximadamente 21
casos anuales de neumonia por Legione-
lla notificados (rango 13-34). Presenta-
mos aqui un pequefio brote acaecido en
el contexto de una agregacién temporal
de casos mas amplia observada entre tra-
bajadores relacionados con este tipo de
industrias.

SUJETOS Y METODOS

Dos casos de neumonia por Legionella
fueron notificados el dia 21 de agosto de
2006. Como definiciéon de caso se aplicé la
contemplada en los formularios de notifi-
cacion de la Red Nacional de Vigilancia
Epidemiolégica’. La encuesta epidemiol6-
gica realizada ese mismo dfa revelé que
ambos habfan trabajado en la misma
empresa de cerdmica (empresa A) durante
el periodo de incubacién. Se sospeché el
diagnéstico de brote y se comenzd la
investigacién ambiental correspondiente,
manteniendo la vigilancia epidemioldgica
en los dias siguientes. La investigacion

112

ambiental la llevé a cabo el Servicio de
Calidad Ambiental en colaboracién con
Salud Publica. Se tomaron muestras de
agua de puntos localizados en un radio de
algo mas 500 metros del lugar de trabajo
de los dos casos, lo que incluia a dos
empresas del sector colindantes a la ante-
rior (empresas B y C). En total se muestre-
aron 20 puntos diferentes de las tres
empresas (2 torres de refrigeracién, 3 fil-
tros scrubers, 2 pozos, 11 aspersores, 1
ducha, 1 manguera). Se revisaron los
registros de control analitico de las torres
de refrigeracion las empresas B y C; en la
empresa A no habia instalaciones de este
tipo. Los muestreos se realizaron los dias
23y 25 de agosto, en la inspeccidn inicial,
22 de septiembre para control y el 27 de
octubre se incorporaron 3 puntos no
incluidos en la inspeccidn inicial (2 asper-
sores, 1 manguera). Las cepas de Legione-
lla aisladas en los laboratorios clinicos y
medioambientales locales fueron remitidas
al laboratorio de referencia del Centro
Nacional de Microbiologia para su identi-
ficacioén y caracterizaciéon molecular. Las
cepas de L. pneumophila SG1 fueron com-
paradas mediante anticuerpos monoclona-
les* (Joly 1986) y tres métodos de genoti-
pificacién: AFLP° (Amplified Fragment
Length Polymorphism), PFGE-Sfil® (Pul-
sed Field Gel Electrophoresis usando Sfil
como enzima de restriccién) y SBT’
(secuenciacién de 6 genes).

RESULTADOS

Identificacion de la agrupacion de casos
y del brote

Entre los dias 21 de agosto y 8 de sep-
tiembre de 2006 se recibié la notificacién
de cinco casos consecutivos de neumonia
por Legionella, diagnosticados mediante
deteccién de antigeno en orina, que trabaja-
ban en cuatro empresas de la cerdmica. A
los dos casos iniciales que trabajaban en la
empresa A, se les unio otro que trabajaba en
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otra empresa cerdmica (D), muy alejada de
la anterior (unos 8 Km), pero que durante el
periodo de incubacién circulaba frente a la
empresa A varias veces a la semana en su
vehiculo. Los otros dos casos restantes tra-
bajaban en empresas de la cerdmica (E, F)
de distintos municipios alejados entre si y
de los anteriores. La media de edad de estos
pacientes fue de 37.6 afios, la del resto de
casos notificados en el afio 2006 (22) fue de
64.2 afios. En un principio se considerd
que, por su relacién espacio-temporal, el
brote lo formaban los casos 1, 2 y 3. Las
caracteristicas de los casos se muestran en
la tabla 1.

Se aislé LpSG1 subgrupo Pontiac en tres
de los cinco enfermos, dos de ellos del
brote. Sin embargo, estas cepas se mostra-
ron claramente diferentes con los tres
métodos moleculares utilizados (tabla 1 y
figura 1).

Resultados ambientales

De las 20 muestras de agua analizadas
solo se recuperd Legionella de una torre

de refrigeracion de la empresa B, el 23 de
agosto (1500 ufc/L); el resto fueron resul-
tados negativos. Esta cepa fue identificada
como L. pneumophila SG 1 Pontiac, pero
fue diferente de la que infect6 a los 3
pacientes anteriores: AFLP tipo CNM
075, PFGE tipo D (Figura 1) y SBT
(2,3,9,10,2,1).

En las muestras tomadas en primer lugar
en todas las empresas no se detecté cloro
libre en ninguno de los puntos, excepto en
un filtro de la empresa B (0.2 mg/L). Como
resultado de las recomendaciones propues-
tas, en los controles posteriores ya se detec-
té cloro en concentraciones de 0,2 mg/L.
Una nuestra tomada el dia 22 de septiembre
en la torre que habia sido positiva a Legio-
nella, fue negativa (cloro 6 mg/L).

Las dos torres de refrigeracion inspec-
cionadas permanecieron en parada por
vacaciones de las empresas desde el 10 de
agosto hasta el 4 de septiembre; a lo largo
de afio 2006, habian presentado dos resul-
tados positivos a LpSG1 en los dias 8 de
junio y 11 de julio, ambos con 50 ufc/L.
Desafortunadamente estos cultivos no

Tabla 1
Caracteristicas de los pacientes notificados entre el 21 de agosto y el 8 de septiembre de 2006.
Todos los pacientes varones, con diagnéstico radiolégico de neumonia, con antigeno de Legionella
en orina positivo y el tinico factor de riesgo ser fumador

Municipio Empresa # Trabajo Fecha de | Fecha de | Fecha de Fecha . AFLP | PFGE
Caso | Edad de L o . . . % Cultivo | . . SBT
. . (municipio) (ubicacién) inicio ingreso | notificacién | de alta tipo tipo
residencia
1* 44 Burriana cerdmica A encofrador 13-8 20-8 21-8 25-8 negativo
(Sant Joan de (exterior)
Mord)
2% 37 Castellén cerdamica A soldador 15-8 16-8 21-8 25-8 LpSG1 050 A 34,1,1,
(Sant Joan de (exterior Pontiac | CNM 14,9
Moré) e interior)
3% 41 | Vall d’alba cerdmica D cerdmica 16-8 22-8 23-8 29-8 LpSG1 | 074 B [3,10,1,12,1
(Borriol) (interior) Pontiac | CNM 49
4 27 Vila-real cerdmica E cerdmica 18-8 20-8 24-8 1-9 negativo
(Vila-real) (interior)
5 39 Castellén ceramica F cerdmica 2-9 6-9 8-9 19-9 LpSG1 076 D 6,10,19,3,
(Castellon) (interior) Pontiac | CNM 9.4
* Casos relacionados epidemiolégicamente (brote); el caso 3 circulaba frecuentemente junto a la empresa A durante el periodo de incubacién
# Las empresas B y C, colindantes con A, no presentaron casos.
AFLP = Amplified Fragment Length Polymorphism
PEGE-Sfil = Pulsed Field Gel Electrophoresis (usando Sfil como enzima de restriccion)
SBT = SBT (secuenciacion de 6 genes).
LpSG1 = Legionella pneumophila serogrupo 1
CNM = Centro Nacional de Microbiologia
Fechas = dia-mes
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Figura 1
Geles de AFLP y PFGE con las cepas de L. pneumophila serogrupo 1 humanas y ambientales.
El carril 1 cepa del caso 2, carriles 2 y 3 cepas del caso 3, carril 4 cepa del caso 5 y carril 5 la tinica cepa ambiental.
M carriles conteniendo el control de peso molecular, Molecular weight marker (100-10000 pb), Ladder Mix,
MBI Fermentas, para AFLP, y concatemeros del fago A (48.5-1000 Kpb), Boeringher-Manheim, para PFGE

M 1 2 3 4 M 5

Gel AFLP

pudieron ser analizados con los métodos
de genotipificacién.

Entre las medidas adoptadas, ademds
de la inspeccién y desinfeccion de posi-
bles focos ambientales inmediatos a la
identificacién de los casos, se advirtié de
la situacién a los servicios médicos de
empresa. A lo largo del afio 2006 no hubo
otros casos en trabajadores relacionados
con la ceramica.

DISCUSION

En apenas quince dias se notificaron de
manera consecutiva 5 casos de neumonia
por Legionella en trabajadores previamen-
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Gel PFGE

te sanos que tenfan relacién con empresas
de la cerdmica. Los dos primeros —un
encofrador y un soldador— en la misma
fabrica y el mismo dfa, lo que desaté la
alerta ante un posible brote. Contrariamen-
te a estos casos, los otros tres eran trabaja-
dores especificos de la ceramica en el inte-
rior de fabricas, pero no tenfan relacién
entre si y sus empresas distaban mds de 6
Km unas de otras. Uno de estos tres
pacientes fue inicialmente asignado al
brote por su relacién como transetinte
frente a la misma empresa. Sin embargo,
los anélisis microbiolégicos descartaron
esa posibilidad. Tampoco se pudo identifi-
car el foco del brote que, en todo caso, no
se prolongd mads alld del dia 8 de septiem-
bre, tras las medidas adoptadas.
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En este episodio, dos casos realizaban
tareas en el exterior y tres en el interior; nin-
guno de ellos pertenecia al grupo de trabaja-
dores administrativos. En el interior de las
naves de estas industrias se desempefian
actividades en las que es comtin el empleo
de mangueras de agua a presion. En el exte-
rior, no es rara la presencia de torres de refri-
geraciéon y otros dispositivos capaces de
generar aerosoles en los poligonos indus-
triales en las que se asientan las empresas.
Actividades como la jardineria han sido
sefialadas como ocupaciones de riesgo por
su relacién con riego de aspersion®.

Los estudios sobre microepidemias,
incluso con solo dos® o tres'? casos, contri-
buyen al conocimiento de la epidemiologia
de Legionella. Exigen una estrecha colabo-
racion entre neumologos, microbidlogos,
epidemidlogos y técnicos de sanidad
ambiental. En este estudio se logré aislar
Legionella en 3 de 5 muestras de pacientes
y solo una de 20 muestras ambientales en el
entorno de la empresa A. Los andlisis
microbiolégicos fueron de enorme utilidad.
Asi, lo que inicialmente podria parecer una
agregacién de casos, qued6 reducida a dos,
como maximo; descartandose la eventuali-
dad de que hubiera un foco ambiental dnico
para todos los pacientes.

Hay que sefialar algunas limitaciones del
estudio. Es posible que el muestreo realiza-
do fuese insuficiente o tardio en alguno de
los puntos de la empresa A. Tal vez el foco
estuviera en un lugar mas alejado. Se han
descrito alcances de varios Km. de los aero-
soles contaminados'!. Otra posibilidad es
que la seleccién de colonias del cultivo
ambiental deberia haber sido mayor. Se ha
propuesto la toma de al menos 3 colonias de
cada muestra'?, y en caso de brote deberfan
ser picadas 5 o 6 colonias, para evitar que la
cepa eventualmente responsable del brote
escape a los andlisis especificos de biologia
molecular. Pereira et al' analizan los resul-
tados de un pequefio cluster de 8 casos en el
que no identificaron un origen comun, y
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concluyen que focos miltiples, domésticos
y ambientales, pudieron ocasionar la agre-
gacion que observaron. Nos quedaria la
interpretacién mas radical de que se tratara
solo de un brote aparente; es decir, que la
coincidencia de casos en torno a una empre-
sa no fuese mds que un hecho casual, en el
contexto de una agregacién mas amplia en
trabajadores de la ceramica de varios muni-
cipios, hecho para el que, por ahora, tam-
bién es dificil encontrar una explicacién
clara. Quizas la influencia del ritmo de la
actividad industrial en agosto, parada y
nueva puesta en marcha, pudo tener rela-
cién con la cronologia de este episodio, sig-
nificando un riesgo general en este tipo de
poligonos industriales, en los que la presen-
cia de torres de refrigeracién es relativa-
mente alta.

En coincidencia con otros autores'3,
podemos resaltar las dificultades que se
plantean cuando la investigacién microbiol6-
gica no confirma la hipétesis inicial. Asimis-
mo, cuando los casos aparecen geogrifica-
mente dispersos se hace evidente la
necesidad de realizar un muestreo ambiental
amplio, que incluya el entorno laboral y resi-
dencial de los enfermos, junto con la aplica-
cién de métodos de genotipificacién de las
cepas. Finalmente, cifiéndonos a este caso
concreto, la posibilidad de que la actividad
industrial de la cerdmica durante el verano
pueda presentar un riesgo para las personas
que trabajan en ese entorno es un hecho que
conviene vigilar en el futuro para extraer
conclusiones més firmes sobre si existe un
fondo de peligro real o bien esta agregacion
de casos simplemente fue un hecho circuns-
tancial y dificilmente repetible.
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