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Resumen

La campylobacteriosis es una enfermedad de caracter zoon6tico, esto quiere decir, que se
produce por el contacto con animales, especificamente contacto directo de las heces de estos
con superficies, en sus pelajes, por la manipulacion de ellas, entre otras. Generalmente
produce cuadros autolimitados, pero en grupos de riesgo o inmunosuprimidos puede causar

enfermedades méas graves como sepsis 0 Sindrome de Giillian Barré.

En Chile el dltimo registro de su pesquisa fue en 2014 por medio de un boletin emitido
por el ISP, el cultivo de la bacteria se da de forma escasa y es subdiagnosticada por confusion
con otros patdgenos. Hasta el momento solo un investigador a abordado el tema a lo largo
del pais, de él provienen todos los estudios realizados en ciudades como Valdivia, Santiago
y el sur de Chile. En este pais sudamericano, el aislamiento se ha reservado solamente a
perros, dejando a los gatos sin informacion, siendo ellos también considerados mascotas
domeésticas y posibles transmisores de esta bacteria.

Ademas, el analisis a nivel global de la pesquisa de Campylobacter spp. se enfocd en
paises de América y otros paises fuera del continente, comprendiendo paises europeos y
asiaticos, se encontrd escasa informacién en mascotas domésticas. La situacion es similar a
la encontrada en Chile, aunque mayor en el caso de dichos paises, sin ignorar que el

porcentaje de aislamiento no es bajo en ninguno de los dos casos.

El tratamiento de eleccidn continta siendo los macrdlidos, la CLSI ha sefialado métodos
para bacterias de crecimiento fastidioso, por lo que los puntos de corte para estos no estan
establecidos aun. Solo las técnicas con las cuales comprobar resistencia, presentes en el

documento M45, de dicha institucion.

El objetivo del trabajo es ver los niveles de portacion en perros y gatos en Chile, una
comparacion con la situacion en el extranjero, ademas de describir las especies mas

frecuentes del género.

Palabras clave: Campylobacter, Campylobacteriosis, Sindrome diarreico, Portacion,

animales domeésticos.



Introduccion

La campylobacteriosis es una enfermedad de caracter zoondtico, esto quiere decir, que se
produce por el contacto con animales, especificamente contacto directo de las heces de estos
con superficies, en sus pelajes, por la manipulacién de ellas, entre otras. La ingestion de estas
provocaria el ingreso bacteriano responsable de dicho cuadro, Campylobacter spp., una vez
dentro, este patdgeno con caracteristicas de bacilo gram negativo, va a producir el ingreso
por medio de la mucosa intestinal con posterior efecto en las células intestinales o enterocitos,
lo que en la mayoria de los casos causaria una diarrea muco-sanguinolenta. A pesar de ello,
los cuadros leves son de carécter autolimitado, pudiendo cursar con otra sintomatologia
inespecifica de malestar generalizado como vémito y fiebre, sin embargo, el acompafante

mas caracteristico de esta enfermedad es el dolor abdominal.

Campylobacter spp, es un género compuesto por 17 especies y 6 subespecies, de las cuales
la més aislada es C.jejuni y C. coli. Tiene una morfologia especifica, vulgarmente
denominada “ala de gaviota” o de forma en “s”, la cual puede llegar a permitir su posible
sospecha de la produccion del cuadro diarreico. Es una bacteria de dificil cultivo, ya que
necesita de una serie de requerimientos para crecer, empeorando su viabilidad de ser
pesquisada en el laboratorio como rutina, esto a causa de que el “Gold estandar” para la
pesquisa es mediante el cultivo, razon de que aumente los gastos al ser este especifico para

ello.



En Chile el altimo registro de su pesquisa fue en 2014 por medio de un boletin emitido
por el ISP, entidad que regula lo relacionado con el area de la microbiologia, entre otras
materias, dentro de las muestras que fueron empleadas, las que més se dieron en frecuencia
fueron las de deposiciones, de manera que el aislamiento para esta bacteria se debe realizar
por medio de un coprocultivo, siendo este de deposiciones frescas o en otro caso con el uso

de una torula esteril(1).

Recalcando que el cultivo de la bacteria se da de forma escasa, que es subdiagnosticada
por confusion con otros patdgenos, sumando a ello el hecho de cada vez esté la existencia de
mas estudios de su transmisién zoonotica es que se ve la relevancia de un recopilado de
informacidn respecto de la situacion del pais, solo asi logrando que se le entregue mas
importancia en la clinica al hecho de buscar una posible solucion a su alto presupuesto, el
cual conlleva a sub-diagnoéstico, todo esto considerando que es agente de notificacion
obligatoria desde 1983(2). Ademas, se consideran como grupo objetivo los animales
domésticos, definiendo estos como los mas comunes encontrados a nivel de hogar, siendo asi
perros y gatos, ya que ellos son los que pasan en contacto directo con los nifios menores de
cinco afios, grupo etario considerado como el principal afectado por la campylobacteriosis,
teniendo un porcentaje de aproximadamente 10% en nifios sanos y de 31,4% en nifios

desnutridos, segun estudios realizados en Chile(3).



Objetivos

Objetivo general

Recopilar conocimientos de las diferentes especies del géenero Campylobacter spp. acerca
de su portacién en animales domésticos, especies perro y gato, en Chile.

Obijetivos especificos

Identificar a las especies que se obtienen mayormente en animales domésticos (perros y
gatos), y su relevancia en el contagio al humano, a nivel nacional, ademas de su comparacién
con otros paises.

Obtener informacion de las especies més relevantes del género Campylobacter spp. las
cuales se encuentren en los casos de portacion perruna y gatuna.



Marco teodrico

1. Generalidades de Campylobacter spp:

1.1 Caracteristicas generales

Campylobacter spp. fue aislada en un comienzo producto de la medicina veterinaria, al
inicio fue a partir de aborto de ganado bovino y ovino, sin embargo, en ese entonces se le
encontré similitud con el género Vibrio, por lo que parti6 denominandose Vibrio fetus,
posteriormente se aisl6 de otras especies animales como bovinos, en el caso de Vibrio jejuni
y de cerdos, en el caso de Vibrio coli, sin embargo, no fue hasta 1963 que se propone la

creacion del género Campylobacter(4).

Existen entre sus formas de clasificacion una que apunta a la capacidad de ciertas especies
de este género a su crecimiento a 42°C, considerando a las que son capaces de hacerlo
especies termofilas y a las incapaces no termofilas. Dentro de la primera clasificacion estan
las dos mayormente aisladas, C. jejuni y C. coli. Ademas de C. upsaliensis y C. lari, ambas
considerados emergentes en su aislamiento y también posibles patdgenos para el humano.
Mientras que en el segundo grupo tenemos especies como C. fetus, C. hyointestinalis, entre
otros(5).



Dentro de las especies emergentes se han encontrados estudios que respaldan la capacidad
de ellas de contaminar fuentes alimenticias y animales como los presentados como grupo de
estudio en esta revision. Si bien dentro de las especies mayormente aisladas C. coli se ha
encontrado en heces de perro, al igual que C. jejuni. Para el caso de las especies aisladas
recientemente tenemos que de los perros se aislan: C. curvus, C. gracilis, C. hyointestinalis,
C. laris, C. mucosalis, C. rectus, C. showae y C. sputorum, siendo todas provenientes de
muestras de heces, mientras que, en ambos animales, tanto perrros como gatos, se
encontraron las especies: C. concisus, C. helveticus y C. upsaliensis, recuperadas igualmente

de muestras fecales(6).
Tabla 1: Especies emergente de Campylobacter spp. y posibles reservorios animales.

Animal Sitio de aislamiento Especie bacteriana

Perros Heces . curvus
. gracilis
. hyointenstinalis

C
C
C
C. lari

C. mucosalis
C. rectus

C. showae
C. sputorum
C. coli

C. jejuni*

Perros y gatos Heces y saliva C. concisus
Heces C. helveticus

C. upsaliensis

Adaptado de Man SM(6). "La especie C. jejuni no se considera especie emergente.



Ademas del crecimiento a una temperatura elevada, existen otros factores indispensables
para el crecimiento de la bacteria, como la microaerofilia, una cantidad de nitrogeno del 85%
y capnofilia con un 10% de COa. Este género también puede ser dividido por medio de
pruebas bioquimicas, siendo la de hidrolisis de hipurato una de las mas relevantes, ya que
hace la distincion entre las especies C. coli y C. jejuni, resultando negativa y positiva,

respectivamente(7).

Este bacilo Gram negativo, catalasa y oxidasa positivo, de dificil crecimiento, tiene entre
sus caracteristicas la existencia de flagelos con disposicion monétrica o anfitrica, ademas de
que no es capaz de procesar los hidratos de carbono y obtiene su energia y carbono a partir
de aminoacidos e intermediarios del ciclo de los &cidos tricarboxilicos. Su tamafio oscila

entre 0.2-0.8 um de ancho y 0.5-5 um de largo(7).

1.2 Patogenicidad

El género Campylobacter spp. tiene un proceso de infeccidén que inicia con una primaria
adhesion a la mucosa intestinal, esto lo lleva a cabo por medio de su flagelo, el cual ademas
le va a permitir avanzar por la capa mucosa hacia el enterocito o célula intestinal. Una vez
en contacto con el enterocito, la flagelina, que es una de las proteinas que compone al flagelo,
en conjunto con OMP’s o proteinas de union a membrana externa, se van a adherir a la
superficie celular. Dentro de los mecanismos de adhesion se encuentra la Cadf, la que
presenta union a fibronectina, activacion de pequefias GTPasas Racl y Cdc42 y que inducen
la propia internalizacion de la bacteria en la célula hospedera(8).



Una vez dentro, va a producir la activacion de la respuesta inmune celular por medio de la
secrecién de toxinas, dentro de ellas las dos principales son CDT o citotoxina, la que esta
compuesta por tres subunidades codificadas por los genes cdtA, cdtB y cdtC, que provoca en
las células eucariontes la detencion en fase G2/M del ciclo celular, evitando que estas entren
en mitosis, y en consecuencia conduce a la muerte celular, la segunda es la CLT o
enterotoxina. Con la activacion del sistema inmune se aumenta la secrecion de citoquinas

como la IL-8, la que aumenta el reclutamiento celular y la inflamacion(9, 10).

Ademas, como bacteria Gram negativa posee un lipopolisacérido o LPS, este posee
antigenos O, los cuales pueden ser representados por cadenas poli u oligo sacéridas. El nicleo
oligosacarido puede contener &cido N-acetilneuraminico o 4&cido sialico, lo cual es
encontrado de forma infrecuente en LPS bacteriano. Esto sefiala la presuncién de que gracias
a esta caracteristica se pueda mediar un ataque auto-inmune contra el tejido nervioso

periférico via imitacién molecular(10).

Dentro de los factores de riesgo que existen para la transmisién bacteriana de este
patdgeno se encuentran el contacto con heces de animales, hasta el momento el contacto con
heces de pollo ha sido el mas relevante comprobado como peligroso para que se contraiga
cierta especie del género, tomando en cuenta también que se aumentan las posibilidades si a

esto se le suma una situacion socioeconémica baja y menor edad(11).

Las formas de transmisién de la enfermedad generalmente se dan por heces de los
animales que contengan la bacteria, ademas de la contaminacion de aguas, las cuales pueden
afectar a humanos y animales; o de alimentos, dentro de los cuales los principales

corresponden a productos carnicos. Esta bacteria suele desaparecer de las heces después de



unas semanas de transcurrida la enfermedad, la transmisidn persona a persona no se ha visto

hasta el momento(12).

Por ejemplo: %
Pollos
o 4 patos
e ’ hece/ ZOOrIOtlca Animales que transmiten la bacteria
Se transmite por
Gatos
Mecanismos de transmision Vacas
...Entre otros

Contaminacion de agua Enfermedad de transmision
potable o de riego alimentaria o ETA

Ruta de transmision

Figura 1: Resumen de métodos de transmision y su correlacién. Informacion exttraida de
Skirrow y col.(12)

“La dosis infectante es de 10* microorganismos, los cuales se multiplican en el intestino
delgado, destruyen la mucosa intestinal, invaden el epitelio y producen inflamacién con
infiltracion de leucocitos en la lamina propia, pudiendo observarse la presencia de leucocitos

en las heces en 25 a 80% de los casos”(2).



Campylobacter es capaz de sobrevivir bajo diversas condiciones, puede permaneces a 4°C
en humedad, por 2-4 semanas aproximadamente, ademas de aumentar su durabilidad al ser
expuesta a temperaturas bajo los veinte grados por 2-5 meses. Sin embargo, en el caso de
encontrarse a temperatura ambiente la duracion del patdgeno remite a un par de dias.(13)
Esto no indica el impedimento de que pueda conservarse en fomites o en las mismas heces
de los animales domésticos, los cuales pueden estar a disposicion de los habitantes de dicho
hogar.

2. Clinica

2.1 Cuadros mas comunes en la campylobacteriosis

Segun la OMS, cada afio las padecen cerca de 1 de cada 10 personas y son causa de la
pérdida de 33 millones de afios de vida saludable. Las enfermedades transmitidas por los
alimentos pueden ser graves, sobre todo en nifios pequefios. Las enfermedades diarreicas son
las mas frecuentes entre las causadas por los alimentos, con 550 millones de casos anuales,
entre ellos 220 millones de nifios de menos de 5 afios. Campylobacter es una de las cuatro

principales causas mundiales de enfermedad diarreica(14).

En estudios alemanes acerca de factores de riesgo existentes en el grupo mas afectado,
nifilos menores de 5 afios, dentro de los cuales encontramos el jugar en cajas de arena o similes
con tierra, consumo de preparaciones de carne en sus casas Y tener contacto con los animales,

todos en orden de porcentaje decreciente segun fueron siendo mencionados. Esto refuerza las
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teorias acerca de que los animales domésticos, perros y gatos, son una fuente de
contaminacion considerable, sobre un 21% en dicho estudio. En el caso de los mayores de

quince afios la principal fuente de contaminacion proviene del consumo de carne(15).

Dentro de sus cuadros clinicos es principalmente responsable de diarreas disentéricas,
estas mantendran las siguientes caracteristicas: acuosas, ligeramente verdosas, muco-
sanguinolentas y oscuras. Ademas, la inflamacion producida por las caracteristicas entero-
invasivas del patdgeno puede generar una de las caracteristicas secundarias como es el dolor
abdominal. En adicion a ello también puede cursar con fiebre, vomitos, mialgias, astenias,
colicos, tenesmo y cefaleas. A pesar de ser este el cuadro clinico mas comun, las infecciones
por Campylobacter suelen ser autolimitadas, excepto en los casos graves, los cuales pueden
ser considerados al evidenciar la presencia de mucus y sangre en las deposiciones. El periodo
en el cual persisten los sintomas es de 2-3 dias después de acabada la diarrea. Existen a su
vez diversas complicaciones clinicas producto de la bacteria, entre ellas se encuentran,

pancreatitis, colescistitis y peritonitis, sin embargo, ocurren raramente(10).

La bacteriemia se da en menos de un uno porciento de los casos, presentandose
mayormente en pacientes con su sistema inmune comprometido. Algunos pueden presentar
incluso eritema nodoso o artritis reactivas.(16)Se debe tener en cuenta que la gravedad de la
infeccion va a estar en relacion ademas con la cantidad de bacteria que conlleve el in6culo,
ademas de que el hospedero se encuentre en condiciones de desata una respuesta inmune
adecuada para eliminar al patdgeno(10). En estos casos ademds se asocia a ciertas
enfermedades como: Cirrosis hepatica, neoplasia, terapia inmunosupresora y virus de la
inmunodeficiencia humana o VIH, también presentando relacion con ciertas especies de esta

bacteria como: C. jejuni, C. fetus y C. coli(17).
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2.1.1Sindrome diarreico agudo

El publico objetivo de este cuadro clinico suele ser en su mayoria nifios menores de cinco
afios, aumentando consecuentemente las posibilidades de padecerlo el hecho de pertenecer a
un nivel socioeconémico mas bajo, cinco de cada diez nifios en Latinoamérica, los cuales

posean estan caracteristicas son capaces de contraer dicho sindrome(18).

Las bacterias que pueden causar esta patologia son: Escherichia coli, Shigella spp,
Salmonella spp, Yersinia spp, Vibrio spp, Aeromonas spp, Clostridum difficile y
Campylobacter spp. La mas prevalente es por lejos E. coli, mientras que la similitud con el
espectro clinico que genera la bacteria de este estudio es igualable a la que producen

Salmonella spp. y Shigella spp(19).
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Diarrea infecciosa aguda

Acuosa

Secretoria ‘

Wibrno célera
ECET

Wibnos no coléricos
shigella spp

2.1.2 Artritis reactiva

Dsmdtica

Wirns

. Botavirus

A denovirus
Parasitos

.G Lamblia

. Cryptospotridium
. Ciclosporidium

. Wicrospondium
Laxantes v purgantes
Disalimentacidn
Bacterias

ECEL

ECELgs

Con sangre

Invasiva

Shigella spp

ECEI

Salmonellano tifoidica
Campilobacter jequni
Yersinia enterocolitica

ECET: E coli enterotoxigénica, ECEL E coli enteroinvasiva, ECEH: E coli enteroemorragica;
ECEP: E coli enteropatdgena, ECEA: E coli enteroadhesiva, ECEAgg: E coli enteroagregativa

Mo invasiva

ECEH O,.H,
ECEH O,,H,
Clostridium difficile
ECEF

Figura 2: Esquema de diagnostico diferencial entre patdgenos que causan diarrea infecciosa.
Tomada de Riveron, R(20).

Esta se define como una inflamacion sinovial que se produce unos dias 0 semanas después

y el queratoderma blenorragico(21).

de una infeccion gastrointestinal o genitourinaria por unos gérmenes determinados. Se
caracteriza por generar la sintomatologia después de uno o varias semanas, siendo esta una

oligoartritis, con complicaciones manifestaciones extraarticulares como la balanitis circinada

13



2.1.3 Sindrome de Guillian Barré

Es una patologia que se da producto de un factor de virulencia de la bacteria, el mimetismo
molecular, entre los antigenos presentados por los agentes patdgenos y los ganglidsidos que
forman la mielina. Este mimetismo es evidente entre los lipopolisacaridos de la pared
bacteriana de C. jejuni y los ganglidsidos GM1. ElI SGB es una polirradiculoneuritis aguda
que se traduce clasicamente por un déficit sensitivo-motor de evolucion ascendente, bilateral
y simétrico. El diagndstico es principalmente clinico y las pruebas complementarias se
realizan para el diagndstico diferencial. Dentro de la patologia se caracterizan dos formas, la
primera de ellas es la forma desmielinizante, en la cual los anticuerpos se adhieren
especificamente a la vaina de mielina, activando el complemento y destruyéndola, mientras
que la segunda es la forma axonal, en la que los anticuerpos son especificos para la membrana
axonal, destruyendo a la altura de los nédulos de Ranvier, con la misma activacion del

complemento que genera un complejo de ataque de membrana(10).

Acerca de la patogénesis de GBS, se le relaciona con el serotipo estable al calor HS:19
presente en el 52% de los casos de pacientes con GBS, otro de los serotipos como el HS:41
han emergido como Unica cepa patdgena en pacientes con GBS. En adicidn a esto se habla
de la relacion que tiene el lipopolisacarido con la destrucciéon de las células nerviosas,
mencionado en la patogenicidad de la bacteria, anteriormente descrita. La creacién de
anticuerpos antiganglidsido es la forma de destruccion que posee esta patologia a nivel
axonal(10).

14



El cuadro que se genera posee rasgos clinicos variables, entre los cuales se encuentran:
Fiebre al comienzo, pérdida sensorial severa, con dolor. En los nifios el dolor es un sintoma
comun (47%). Progresion mas all& de 4 semanas, cese de la progresion sin recuperacion o
con secuelas permanentes importantes, afectacion de esfinteres. Generalmente no se afectan,
pero puede haber una paresia vesical transitoria, afectacion del SNC, aunque ocasionalmente
puede haberla en el sindrome de Guillain-Barré, conviene descartar que se trate de otro

diagnostico(22).

2.1.4 Sindrome de Miller Fisher

El sindrome de Guillian Barré, se puede manifestar con diferentes escalas de gravedad,
siendo la presentacion menos grave el Sindrome de Miller Fisher(23). Es una
polirradiculoneuropatia axonal, autoinmune, la cual se presenta rara vez en la infancia,
acercandose a un 9% de los casos de poliradiculoneuropatias agudas. Lo que genera la
bacteria, especificamente Campylobacter jejuni es la formaciéon de antigangliésido anti-
GQ1b, estos se encuentran elevados entre un 90-97% de los casos del sindrome. La funcion
de los antigangliosidos sera la de reconocer regiones especificas nodales de los nervios
oculomotores, ganglios dorsales y en neuronas cerebelosas, 1o que termina por generar el

dafo y la consiguiente patologia(24).

Se caracteriza por una triada clinica caracteristica que comprende: oftalmoplehia, ataxia

y arreflexia. No presenta recidivas, ni afeccion respiratoria, cominmente. Este sindrome no

es exclusivamente causado por Campylobacter spp, también esta relacionado a otras

bacterias como Salmonella enteritidis, Chlamydia trachomatis, Mycoplasma pneumonia, y

el virus Epstein Barr. En la mayoria de los casos los pacientes presentan marcada reduccién
de la amplitud sensitiva distal y frecuentes signos de degeneracion axonal(25).
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3. Epidemiologia

El incremento de casos dentro de los ltimos afios ha hecho de este género bacteriano un
problema a lo largo del mundo, datos del afio 2015 indican un incremento en Norte América,
Europa y Australia, siendo bastante alarmante. Por otro lado, paises como: Algunas partes
Africa, Asia y el medio oriente indican la campylobacteriosis como una enfermedad

endémica de estas areas(26).

Dentro de las cifras publicadas acerca de la portacion en perros y gatos normales, estas
presentan una gama bastante variada. Sin embargo, se nota un aumento en animales
inmaduros, cerca de un 49% en perros y un 45% en gatos, los cuales tienen en comun una
vida en libertad en la calle o en el caso de aquellos que habitan las perreras. En cambio,
aquellos que viven en hogares presentan un porcentaje mas bajo, <1,6% entre perros y
gatos(27).

Si se realizara una distincion a nivel de como se desarrolla esta bacteria en paises
desarrollados y no desarrollados, se encuentra la diferencia principal del reservorio. En el
primer caso, la existencia de brotes alimentarios es mas comdn, mientras que en los paises

no desarrollados la transmision por contaminacion fecal del ambiente es mayor(10).
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3.1 Epidemiologia en Chile

En Chile se le asignan la mayoria de los trabajos acerca de portacion a un mismo
investigador, este dentro de uno de sus estudios analiz6 a grupo de perros callejeros,
encontrando el més alto porcentaje de portacion entre todos sus estudios, siendo relevante
dadas las condiciones de higiene que enfrentan estos animales, caso que puede apreciarse en

la tabla resumen de estos, a continuacion(28).

El Gltimo boletin que fue publicado por el ISP, institucion relevante en datos acerca de
entidades bacterianas fue del afio 2014, en el cual se encontr6 que el afio 2011 fue el con
mayor cantidad de casos comprobados y de sospecha, ademas mas de un noventa por ciento
de los casos pertenecian a la Region Metropolitana. El grupo etario mas frecuente fueron los
nifios entre uno y nueve afnos. Finalmente, las especies mayormente aisladas fueron: C. jejuni
(79,2%), C. coli (15,2%) y C. fetus (4,3%), se encontraron algunos aislamientos de C. lari y
C. upsaliensis(29).
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Tabla N°2: Porcentaje de portacion de Campylobacter spp. en perros y gatos en Chile.

Animal Especie Porcentaje de Informacidn extraida de
portacion (%)

Perro C. jejuni 34,7 Fernandez.(30)
C. jejuni 29,4 Fernandez y col.(31)
C. jejuni 14,3 Fernéndez y col.(32)
C. jejuni 35,3 Fernandez y col.(28)
C. jejuni 22,7 Fernandez y col..(33)
C. upsaliensis 14,3 Fernandez y col.(32)
C. coli 16,7 Fernandez.(30)
C. coli 13,1 Fernandez y col.(31)
C. coli 7,1 Fernandez y col(.32)
C. coli 8.5 Fernandez y col.(33)

3.2 Epidemiologia en otros paises de América

Una vez que el género Campylobacter spp. comenzo a ser mayormente reconocido como

causa de gastroenteritis en el hombre, sin embargo, se suele sub diagnosticar en una gran

parte de los casos. La especie mas nombrada es Campylobacter jejuni, la cual se asocia

frecuentemente con pollos y sus derivados. En paises desarrollados como Estados Unidos, la

enfermedad se da por contacto con carne de pollo y su consumo, en cambio, en paises

subdesarrollados como muchos en Latinoamérica, la enfermedad se limita a los nifos, siendo

el agua mal tratada y contacto con animales, como el factor de riesgo més caracteristico(16).
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Tabla N°3: Porcentaje de portacion de Campylobacter spp. en perros y gatos de paises de

América.
Animal Especie Porcentaje de  Pais Informacion
portacion (%) extraida de

Perro C. jejuni 25 Perl Grados y col.(11)
C jejuni 35,2 Brasil Fernéndez.(30)
C. jejuni/C. coli 16,96 Argentina Lépez y col.(30)
C. coli 7,6 Brasil Fernandez.(30)

Gato C. jejuni 475 Peru Grados y col.(11)
C. jejuni 23,8 Brasil Fernandez.(30)
C. jejuni/C.coli 20 Argentina Giacoboni y col.(34)
C. coli 79 Brasil Fernandez.(30)

3.3 Epidemiologia en paises de otros continentes

Durante los afios 1992-1999 en Inglaterra y Gales se detectaron multiples brotes de

enfermedades intestinales infecciosas, todas ellas relacionadas con aves de corral, dentro de

las especies bacterianas encontradas, en su mayoria enteropatdgenos como Salmonella, se

encontré en un 6% de aislamiento de Campylobacter, dando registro de su aparicion ain en

es0s afnos(35).

Los paises de la Union Europea tienen una serie de estudios en animales, en el caso de

Campylobacter spp., la informacién en torno a la portacion de perros y gatos no solo se limita

al porcentaje de portacion, si no que en adicién a eso se han evaluado la alimentacién de
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dichas mascotas en casos que estos se nutra a base a alimentos con carne cruda, notando que

aumenta la portacion en mascotas, clasificandolo como un factor de riesgo(36).

En Gran Bretafia se realizaron estudios de aislamiento de C. jejuni y C. coli, sin embargo,
el grupo objetivo fueron pollos, a pesar de que la especie no es la estudiada, tuvieron cerca
de un 90% de aislamiento para la especie primeramente mencionada, mientras que en el caso
de Campylobacter coli fue solo un 10% de aislamiento, remarcando la tendencia a que exista

un mayor aislamiento de C. jejuni(37).

Alemania y suiza tuvieron estudios de casos controles, en donde se reflejo que la
contaminacion en el caso de zoonosis era por medio de perros, gatos, pollos y cerdos, también
considerando el consumo cérnico de estos dos ultimos, teniendo como porcentaje de
aparicion de ambos animales un 56% para los pollos y un 32% para los cerdos, en el caso de
Campylobacter coli, mientras que en el caso de C. jejuni la situacion fue diferente, dandose
en pollos en un 74%(15).

Otros estudios realizados unicamente en Alemania buscaron reflejar como era la portacion
en perros y gatos especificamente, pero de dos especies mas emergentes como son C.
upsaliensis y C. helveticus, siendo la segunda solamente vista en aislamientos de gatos en
estos casos. Ambas se encontraron en un alto porcentaje de portacion. Ademas, se realizé la
diferenciacion de portacion de perros jovenes o viejos, lo cual se ve representado en el rango
de la tabla a continuacién, siendo el primer valor el de los especimenes mas jovenes y el

ultimo valor el de los mayores(38).
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Fuera de lo investigado en los paises europeos existen estudios recientes, publicados en

el presente afio, de aislamientos en perros de Campylobacter spp., estos se llevaron a cabo

no solo buscando especies, sino que también se evalué como afectaba la raza, edad y sexo en

dicho animal, de esto llegaron a la conclusion que los perros de mayor edad constituian una

fuente de infeccién mayor que los mas jovenes. Ademas, hay que recalcar que los perros del

estudio pertenecian a veterinarias rurales, definiendo a una poblacion mayormente expuesta

y como se ha sefialado en algunas ocasiones, con mayor prevalencia de las enfermedades

causadas por el patdégeno(39).

Tabla N°4: Porcentaje de portacién de Campylobacter spp. en perros y gatos de paises de

otros continentes.

Animal Especie Porcentaje de  Pais Informacion
portacion extraida de
(%)
Perro C. jejuni 13 Nueva Zelanda Bojanic y col.(36)
C. jejuni 29,3 Sudéfrica Karamay col.(39)
C. upsaliensis 23 Nueva Zelanda Bojanic y col.(36)
C. upsaliensis 13,1 Sudafrica Karama y col.(39)
C. upsaliensis  27,8-55,4 Alemania Moser y col.(38)
C helveticus 1 Nueva Zelanda Bojanic y col.(36)
C. coli 5,4 Sudafrica Karama y col.(39)
Gato C. jejuni 5 Nueva Zelanda Bojanic y col.(36)
C. upsaliensis 5 Nueva Zelanda Bojanic y col.(36)
C. upsaliensis 19,6 Alemania Moser y col.(38)
C. helveticus 7 Nueva Zelanda Bojanic y col.(36)
C. helveticus 21,7 Alemania Moser y col.(38)
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4. Caracteristicas de las especies mas aisladas en animales domésticos

4.1 Campylobacter jejuni

Se han encontrado estudios que confirman la existencia de una serie de genes de
virulencia, es una de las especies del género, mas estudiadas. Dentro de los factores de
virulencia que se han encontrado estan: cbrR, flaC, cadF, flaA, virB11, pldA, CiaB, sodB,
clpA, cdtA, cdtC, ceuE y wlaN. El que se destacé en cantidad fue ceuE, siendo el mas
encontrado y a su vez encargado de codificar una lipoproteina involucrada en el transporte

de enteroquelina(40).

También este patdgeno especificamente esta relacionado con la creacion de peliculas o
biofilms, ademas se encontro relacion de especies que contenian genes de virulencia como
flaA, cadF, luxS, htrA, cbrA y sodB, lo que conllevaba a una alta probabilidad del desarrollo
de esta estructura de resistencia. En adicion a ello también se menciona la caracteristica de
formar biopeliculas mixtas, o sea, en conjunto con otras bacterias como Pseudomonas

aeruginosa(41).

Dentro de los mecanismos de accion especificos se ha demostrado de forma experimental

gue algunas especies de Campylobacter jejuni son capaces de mostrar enterotoxigenicidad in
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vivo, lo que por consiguiente aumenta los niveles de AMPc celular, a nivel intestinal, lo que

culminard en un intercambio de electrolitos como sodio y cloruro, defectuoso(42).

Otro de los aspectos que se ha intentado averiguar dentro de esta especie, es la capacidad
de la misma para penetrar el epitelio intestinal, sin embargo, aun no se ha logrado dilucidar
exactamente cudl es el mecanismo adecuado, dentro de una revision pertinente al tema, se
intentd6 comprobar si esta bacteria podria realizar el método de “zipper o cremallera” o
“trigger o disparador”, sin obtener resultados concluyentes, pero dejando abierto a futuras

investigaciones para ver una posible combinacién de ambos(43).

Los estudios para esta especie se realizan en su mayoria en pollos, uno de los reservorios
principalmente profundizados, sefialando la existencia de una conducta que se da en estos
animales, motivo por el cual resultan contaminados, esta es la coprofagia, es decir ingestion
voluntaria de heces, ya que se encuentran en un ambiente cerrado donde deponen a su vez.
Seflalando de manera ain mas relevante a esta revision que esta misma conducta se ve
reflejada en los caninos. Ademas, se sefiala a lo largo del estudio que los genotipos y serotipos
aviares no fueron encontrados en cepas de origen humano, lo que indica que podria existir

otra fuente de infeccion, por lo que se requiere estudiar otros reservorios(2).

En el ambito de la resistencia antimicrobiana se presenta contra fluoroquinolonas,
macrolidos y tetraciclinas, en el caso de aislados avicolas de Sudéafrica(44). En cambio, en
China se present0 baja resistencia por parte de esta especie a gentamicina, eritromicina y

clindamicina, también aislados del mismo reservorio(45).
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Campylobacter jejuni ha sido analizada mayormente por sobre otras especies de este
mismo género, de manera que se han descubierto maltiples factores de patogenicidad, aun
asi, profundizaron més en ello y encontraron hace unos afios un gen, denominado, cj0371, el
cual, al existir, llevaba a que la cepa fuese mas patdgena, aumentando su capacidad de
adhesion y colonizacion en el tracto gastrointestinal. La mutante muestra hipermotilidad,
quimiotaxis mejorada y cinética de crecimiento mejorada, todos estos descubrimientos
fueron en base a buscar disminuir la patogenicidad de la bacteria, con una futura posibilidad

de intervenirla genéticamente(46).

4.2 Campylobacter coli

Para esta bacteria en especifico la informacion es un poco més restringida que para C.
jejuni, a pesar de que ambas se aislan frecuentemente de diversas especies, dentro de la
informacién circulante se ha encontrado en animales, como por ejemplo: bovinos, en esta
especie adquiere una mayor probabilidad de contagio para el ser humano, considerando que
tiene un mecanismo enterotoxigénico, lo cual aporta a la enfermedad que causa con mayor

frecuencia, siendo estos, cuadros diarreicos(47).

Se ha profundizado de manera escasa en las resistencias a antimicrobianos, ya que, la
mayoria de los cuadros tienen aln un caracter autolimitado, motivo por el cual la
rehidratacion ante la diarrea es la mayor medida, a pesar de ello, en el caso de esta especie
tiene estudios existentes en los cuales se ve una predominante resistencia a macrélidos y
lincosamidas, sin profundizar en un mecanismo por el cual se generen las mismas.(44)
También en China se ha estudiado las resistencias a clindamicina, eritromicina y
gentamicina, siendo concordante en el caso de las lincosamidas, ademas corroborando que la
resistencia de esta especie siempre es mayor a la existente en los casos de C. jejuni, especie

mas frecuente en su aislamiento(45). Finalmente se han encontrado cepas resistentes a
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eritromicina y ciprofloxacino simultaneamente, lo que podria causar problemas a futuro

porque estos forman parte del tratamiento de las campylobacteriosis en humanos(48).

Un estudio mas reciente, de este afio notifica la resistencia en un cien porciento a acido
nalidixico, estreptomocina, cloranfenicol y cloxacilina, mientras que presentaron amplia
sensibilidad a amoxicilina con &cido clavuléanico y tetraciclina, sin olvidar un decrecimiento
en la resistencia intermitente a macrolidos, siendo la informacion mas relevante en base al

tratamiento que recibe esta bacteria en la clinica(49).

4.3 Campylobacter upsaliensis

C. upsaliensis o también denominada la primera termotolerante catalasa negativa o
positiva débil para esta prueba, fue aislada por primera vez en 1983 desde perros,
generalmente se encuentra de muestras fecales produciendo los tipicos malestares
gastrointestinales, sin embargo, también existieron casos de septicemia por esta bacteria,

siendo aislada desde hemocultivos, todo esto reportado desde Estados Unidos(50).

El primer caso registrado de diarrea sanguinolenta persistente fue en una mujer anciana de
83 afios. A pesar de que es una caracteristica propia del genero no se llegd a sospechar de
este hasta que se hubo realizado el diagnostico diferencial para otras bacterias de mayor
aislamiento como E. coli o Salmonella spp. Este caso fue presentado en el 2012 y se lleg6 a
la conclusién por medio de cultivo en las condiciones apropiadas, tincion de colonias, ademas

del analisis de genes de Campylobacter(51).
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Esta especie del género Campylobacter spp. no ha sido mayormente aislada, sin embargo,
se considera como una especie emergente y ya fue encontrada en Chile. Dentro de sus
principales caracteristicas se encuentran: crecimiento entre 37-42 °C y una nula produccion
de catalasa. Los primeros aislamientos de esta bacteria fueron en perros, los cuales podian
ser sanos, tanto como con cuadros diarreicos. En estudios realizados en 1998, se pudo ver
que se aisla de perros con frecuencia similar a lo que es C. jejuni, mientras que se encuentra
en mayor proporcion en el caso de nifios, sospechando que esto tiene relacion con un bajo
estado nutricional, ya que se ha relacionado como un factor de virulencia para esta
bacteria(32).

Se ha informado que la toxina dilatadora citoletal (CDT), que consiste en CdtA, CdtB y
CdtC, es un posible factor de virulencia de los campilobacteres, incluyendo a esta especie
emergente. La investigacion de dicha toxina se realizo en base a secuenciacion de genes cdt
completos, probando la toxicidad de esta exponiendo células HeLa. C. upsaliensis, fue capaz
de producir considerablemente mayores cantidades del toxico en comparacion con otras

especies del mismo género(52).

4.4 Campylobacter lari

Campylobacter lari es una especie bastante infrecuente dentro de las patologias
intestinales y extraintestinales en humanos, se considera un patdgeno emergente, sin
embargo, también es capaz de causar enfermedades graves tanto en pacientes sanos, como

en inmunocomprometidos. Se ha asociado a una serie de enfermedades como: enteritis,
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bacteriemia, infeccion de marcapasos permanente, pleuritis purulenta e infeccion del tracto

urinario(53).

Pertenece ademas al grupo de Campylobater termofilicas, las cuales crecen de manera
Optima a 42°C, en conjunto con C. coli y C. jejuni. Las pruebas Utiles para distinguir C.
lari de otras especies de Campylobacter incluyen resistencia al &cido nalidixico,
demostracion de crecimiento anaerobico en presencia de trimetilamina- N- oxido,
susceptibilidad al cloruro de trifenil tetrazolio, hidrélisis de acetato de indoxilo y ausencia de
hidrdlisis de hipurato, siendo la mas relevante para su identificacion estudios moleculares
como PCR(53).

5. Medios de cultivo y de transporte

Dentro de los principales medios de transporte para enterobacterias se encuentra el medio
Cary Blair, el cual viene en una presentacion comercial con su respectiva térula estéril o
puede ser preparado. Contiene una serie de caracteristicas especiales para la conservacion
por al menos 72 hrs. de los patdgenos, las cuales consisten en: tener una baja cantidad de
nutrientes para impedir la multiplicacion bacteriana, un bajo poder de éxido reduccién y un
ph alto (8.0-8.5) que minimiza la destruccién bacteriana por la produccion de acido. Es de
bajo costo y debe ser usado cuando la muestra no sera sembrada dentro de media hora desde

que fue tomada(19).

Se han evaluado diversos medios de cultivo para el aislamiento del patdgeno, recalcando

gue es un organismo fastidioso, que solo crece bajo ciertas caracteristicas, en los casos de
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comparacion de métodos se han estudiado cual es de mejor funcionamiento, siendo destacado
el método de siembra directa en agar mCCDA con cefoperazona, anfotericina y teicoplanina
(CAT), este logro aislar mas que cualquiera de los otros medios o combinaciones, siendo la

eleccion sin duda a la hora de querer aislar ya sea en muestras humanas o animales(54).

También existen otras comparaciones entre agar CCDA, Butzler y Preston, siendo los
ultimos dos unos de los primeros empleados en el aislamiento de la bacteria, ademas de
recalcar que en dicha ocasion el aislamiento fue en base de muestras alimenticias, entre ellas
productos carnicos de diversos animales, sin embargo, los resultados no distaron, ya que
culminé en un considerado aislamiento por parte del agar CCDA(55).

6. Diagndstico

En el caso del diagnostico siempre va a modificarse segun los recursos de la instalacion,
ademas de la situacion del pais y multiples factores mas, como se nota a lo largo de la revision
Campylobacter spp. ha sido dejado de lado, subdiagnosticado, es decir, confundido con otros
agentes que presentan patologias similares, dentro de Chile el diagnéstico definitivo lo hace
el ISP, por lo que a continuacion se evidencia lo que este utiliza para comprobar que se

encuentran frente a dicha bacteria.
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Figura 3: Resumen de técnicas empleadas en el Instituto de Salud publica de Chile

(ISP). Informacion extraida de vigilancia de laboratorio de Campylobacter spp. Chile,

2005 — 2013(29)

En conjunto estos métodos permiten no solo llegar al género, sino que también nos

identificar a la especie, si bien, en el Gltimo boletin emitido por el ISP no se destaca cuales

son las caracteristicas que les permiten llegar a la especie, en otros estudios se indica que C.

coli y C. jejuni son diferenciadas predominantemente por la hidrolisis de hipurato, siendo

positiva en el caso de Campylobacter jejuni(29, 56).

La utilizacién de la técnica se realiza en otros centros de salud Chile, como es el caso del

Hospital Regional de Rancagua, el cual detalla el procedimiento para la tincion violeta-
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bicarbonato, ademas de los diversos materiales empleados en ella. Para la realizacion se
prepara un frotis de la muestra de deposicion, la cual debe ser preferentemente hisopado
rectal que venga en un medio Cary Blair, esto se deja secando a temperatura ambiente; Una
vez seco, se le afiade los reactivos, que son cristal violeta y bicarbonato de sodio, por partes
iguales durante un minuto. Finalizan lavando con agua corriente y dejando secar a
temperatura ambiente, se buscaran las formas tipicas con objetivo de inmersion y en caso de
encontrarlas se debe sembrar en Agar Campylobacter a condiciones favorables de
temperatura y atmosfera, todo esto para poder identificar la cepa y realizar estudios de

sensibilidad pertinentes(57).

Actualmente se habla de los métodos de tipificacion molecular basados en secuencia,
como la tipificacion de secuencia multilocus (MLST) y la secuenciacion del genoma
completo (WGS), han sido instructivos para comprender la epidemiologia y la evolucién de
estas bacterias y como la variacién fenotipica se relaciona con el alto grado de estructuracion
genética, esto principalmente en C. coli y C. jejuni. Se han descrito aspectos de la historia
relativamente corta de la coevolucion entre humanos y Campylobacter patogénicos, al
revisar la investigacion que investiga como la mutacion y la transferencia lateral u horizontal
de genes (LGT o HGT, respectivamente) interactian para crear la estructura poblacional
observada, pudiendo implementarse la biologia molecular como forma de identificacion,

incluyendo estas técnicas, ademas de la PCR tradicional (58).

Otro de los métodos que se han introducido a la clinica hoy en dia es el método del
MALDI-TOF-MS o espectrometria de masas de tiempo de vuelo de ionizacién por desorcion
asistida por matriz, es decir, por medio de este nuevo equipo el cual, en base a espectroscopia
de masas, llegar a el género y especie bacteriana. Sus funciones no se limitan solamente a

reconocimiento de bacterias, sino que también abarca hongos y levaduras.(59)
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Figura 4: Esquema para identificacion por medio del método MALDI-TOF-MS. Tomada y
adaptada de Bourassa y col(59).

7. Medidas preventivas

Dentro de las medidas mayormente mencionadas se encuentran: una correcta higiene al
procesar 0 matar animales, seguir reglas sanitarias en cocinas o lugares de preparacion de
comida, buen higiene en las personas encargadas de la preparacion de alimentos, cocciones
adecuadas, cuidados adecuados en las aguas publicas o potables y correcta pasteurizacion de
la leche tanto para consumo, como para productos lacteos derivados de ella(12).

Ademas la Organizacion Mundial de la Salud indica ciertas medidas como: prevencion

basada en medidas de control en todas las etapas de la cadena alimentaria, en paises que no
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poseen un sistema adecuado de alcantarillado puede ser necesario desinfectar las heces y
los objetos contaminados por estas antes de su eliminacion, reducir la prevalencia

de Campylobacter en las aves de corral, el sacrificio de los animales en buenas condiciones
de higiene, ensefiar a los trabajadores de los mataderos y a los productores de carne cruda a
manipular los alimentos de forma higiénica, prevencion de la infeccidn en las cocinas de
los hogares, tratamiento bactericida, como la aplicacion de calor (p. ej. cocimiento o
pasteurizacion) o la irradiacion es el unico método eficaz de eliminar Campylobacter de los

alimentos contaminados(60).

8. Tratamiento

En este caso, comunmente los pacientes no suelen generar cuadros médicos, por lo que,
de primera mano, si solo se tiene diarrea es necesaria la rehidratacion oral con aporte de aguas
y electrolitos. Solo en los casos en que los pacientes tengan algun nivel de
inmunocompromiso, lo que conlleve a el posible desarrollo de bacteremia y en los casos de

que desarrolle sindrome de Guillian-Barré(61).

Entre los afios 1979 al 1996 se examinaron pacientes con bacteremia por Campylobacter
spp., de los cuales se aprecid ademas las resistencias que esta presentaba, por esos afios ya
existia gran resistencia a las quinolonas, cefalosporinas de primera generacion y
cotrimoxazol, mientras que baja resistencia a las penicilinas con y sin inhibidores de
betalactamasas, sin olvidar la baja o nula resistencia a los macrélidos como la eritromicina,

a los aminoglucosidos como la gentamicina y las tetraciclinas(62).
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Los estudios de vigilancia de la sensibilidad de Campylobacter frente a Macrolidos,
realizado en centros de referencia con fines epidemioldgicos, han demostrado que la
resistencia a estos antimicrobianos no supera el 5%. Por lo tanto, contintan siendo la droga
de eleccion para el tratamiento empirico de los pocos casos de diarrea por Campylobacter
que lo requieran. La C.L.S.I. no publica ni recomienda puntos de corte para este

antimicrobiano, este caso se ve reflejado para fosfomicina y Campylobacter(61).

También emprende dentro del origen acerca de las teorias de las resistencias el hecho de
los animales, principalmente de los pollos, los cuales son de consumo generalizado por las
personas que presentan sintomatologia de esta bacteria, pudiendo transmitirla tanto por sus
heces, carne y carcasa. Es por ello que se recomienda el no administrar alta dosis de
antibidticos en los animales, especialmente porque se vuelven resistentes contra farmacos

como las quinolonas, las cuales son comunmente usadas en clinica(63).

Segun el documento M45, el cual se encarga de entregar informacion acerca de los
antimicrobianos y su control, para bacterias de aislamiento infrecuente y de crecimiento
fastidioso. Este documento para las técnicas de difusion en disco y microdilucién en caldo,
se prueban con antibioticos como los macrolidos, representados por la eritromicina, el

ciplofloxacino por las flourquinolonas y las tetraciclinas(64).
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Figura 5: Antimicrobianos Utiles contra el género Campylobacter. Adaptado de Hilal-

Dandan y col.(65) y Rodriguez, J.(66).
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Conclusion

El desarrollo de esta revision nos lleva a dar cuenta del pobre panorama nacional que
existe respecto a la portacion de animales domesticos, remitiendo a especies perros y gatos,
la mayoria de las investigaciones son provenientes del Dr. Heriberto Fernandez,
concentrandose en ciudades como Santiago y Valdivia, ademéas del sur de Chile. Es
importante recalcar que no se encontraron datos respecto de portacion de gatos en Chile.

Respecto de la portacion en otros paises, se evidencias cifras menores a las encontradas
en Chile. También hay que recalcar que en general C. jejuni es mayormente aislado, dejando
un segundo lugar para C. coli y C. upsaliensis. Sin embargo, en los estudios recopilados de
paises europeos Y asiaticos, se evidencia los mayores aislamientos en especies no recurrentes,
sino que emergentes como C. upsaliensis y C. helveticus, lo cual podria llevar a pensar que
es necesaria la identificacion hasta especie, de manera tal que no se ignore la portacion de

estas confundiéndolas con las mas comunes.

Otra consideracion relevante es sefialar el avance que ha tenido el aislamiento en nuestro
pais, en la tabla nGmero uno se puede ver un peak en el afio 2011, justo como los sefiala el
ISP en su ultimo boletin, esto podria ser un nuevo blanco de investigacién como el avance
de los medios de identificacion diagnostica ha mejorado y en adicidn a eso, la incorporacion
de ello en la clinica, para continuar evitando el sub-diagnostico de dicha bacteria, viendo si
efectivamente la disminucion de su aparicion es por falta de identificacion, o porque

efectivamente en nuestro pais no se da dicho patdgeno.
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Para los otros paises latinoamericanos analizados, ellos presentan aislamientos en los dos
grupos de riesgos, dentro de los animales domésticos, siendo los gatos, animal el cual no
presenta datos en Chile, el que tiene un mayor porcentaje. Estos datos llevan a pensar que se
podria estar dejando de lado la investigacion para esta especie, y a su vez, exponiendo a la
poblacién blanco o inmunosuprimida, las cuales suelen ser mayormente sintomaticas y con

cuadros mas graves, ante estos animales que serian sus potenciales mascotas.

Dentro del ambito de la identificacion de las especies mas aisladas, ha mejorado
considerablemente la identificacion de genes y elementos de virulencia, ademas de las
resistencias, siendo considerados en documentos de la CLSI pruebas de sensibilidad
antimicrobiana para macrolidos, droga de eleccién hace algunos afios. Sin embargo, no se
encuentra mucha informacion novedosa respecto de las otras especies, ademas de C. coli y

C. jejuni.
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