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2 RESUMEN

La bacteria Listeria monocytogenes fue identificada por primera vez en el afio 1926, tras observarse que provocaba infecciones marcada
por monocitosis en conejos. Este mismo patron se constaté posteriormente en humanos, afectando de manera particular a pacientes con
el sistema inmunolégico vulnerable, como adultos mayores, mujeres embarazadas y recién nacidos. En la actualidad, su relevancia en la
salud publica se debe a su singular capacidad para multiplicarse incluso en ambientes refrigerados y persistir en los ductos de plantas de
procesamiento de alimentos, especialmente aquellos que son minimamente procesados.

En concordancia con la evidencia internacional, Chile inicié hace més de veinte afios un programa de estudios para detectary caracterizar las
cepas de esta bacteria, aisladas tanto de pacientes como de diversas matrices alimentarias. Este esfuerzo se vio impulsado tras registrarse
los primeros brotes significativos entre 2008 y 2009, un hito que culminé en la modificacién de la legislacién alimentaria nacional y el
establecimiento de la notificacion obligatoria de la enfermedad.

A nivel global, los aislados asociados a brotes invasivos han sido extensamente caracterizados. Chile no es una excepcion, y los estudios
muestran una coincidencia con las cepas predominantes del serotipo 4b, ampliamente distribuidas en el hemisferio norte. Este patégeno
mantiene, asf, una baja diversidad genética pero una gran ubicuidad, encontrandose de forma persistente tanto en el ambiente como en una
amplia gama de alimentos.

@ ABSTRACT

The bacterium Listeria monocytogenes was first identified in 1926, after it was observed
to cause infections characterized by monocytosis in rabbits. This same pattern was later
confirmed in humans, particularly affecting patients with weakened immune systems, such
as the elderly, pregnant women, and newborns. Currently, its relevance to public health
stems from its unique ability to multiply even in refrigerated environments and persist in the
ductwork of food processing plants, especially those that process minimally processed foods.
In accordance with international evidence, Chile initiated a research program more than twenty
years ago to detect and characterize strains of this bacterium, isolated from both patients and
various food matrices. This effort was spurred on by the first significant outbreaks between 2008
and 2009, a milestone that culminated in the modification of national food legislation and the
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INTRODUCCION

Durante gran parte de su  historia, Listeria
monocytogenes fue considerada por los especialistas
como una “bacteria menor, curiosa, escasa y rara” (1).
Su primera deteccién significativa ocurrio en 1926,
cuando tres cientificos del laboratorio de la Universidad
de Cambridge —Murray, Webb y Swann— lograron
aislarla a partir de la sangre y los 6rganos de conejos
que presentaban fiebre y un marcado aumento de
monocitos. La bacteria fue bautizada como Bacterium
monocytogenes. No fue sino cincuenta afios mas
tarde que recibiria el nombre con el que se conoce
actualmente: Listeria, un homenaje al pionero de la
antisepsia, el microbiélogo inglés Joseph Lister, cuya
figura se alza junto a las de Louis Pasteury Robert Koch
como uno de los padres fundadores de la bacteriologia.
Se trata de una bacteria Gram positiva de ubicuidad
notable, presente en animales de sangre calientey en el
ambiente quelosrodea.Se caracteriza porserpsicétropa
al crecery multiplicarse a temperaturas bajas, sobrevivir
a elevada osmolaridad y pH bajo. La enfermedad
gue provoca, la listeriosis, es afortunadamente poco
frecuente, con una incidencia que oscila entre 0,1y
10 casos por millon de habitantes segln el pais y la
region (2). Sin embargo, su espectro clinico es amplioy
potencialmente severo: puede manifestarse como una
infeccion leve no invasiva o una gastroenteritis febril,
perotambién puedetornarseinvasiva, desencadenando
cuadros graves de septicemia y meningitis con una
alta tasa de mortalidad en la poblacién susceptible.
Su transmision puede darse de persona a persona,
especialmente de la madre al feto durante el embarazo.
Aungue existen antibiéticos efectivos si el diagnéstico
es precoz, su naturaleza intracelular le permite evadir el
sistema inmune humoral, lo que hace que la vacunacién
sea una estrategia poco efectiva. Se estima que entre
el 1% vy el 5% de la poblacion mundial es portadora
asintomatica, siendo mas comun en adultos mayores
y embarazadas. Un factor que complica su control es
su prolongado vy variable periodo de incubacién, que
puede extenderse hasta tres meses, dificultando asi
la identificacion del alimento fuente responsable del
brote.

El gran desafio que presenta Listeria monocytogenes
para la industria alimentaria moderna, especialmente
en los paises desarrollados, radica en sus notables
adaptaciones. Es  extremadamente  resistente
y sobrevive en diferentes ambientes e incluso
multiplicarse en los ductos de produccion de alimentos,
donde forma biopeliculas adhesivas en superficies no
porosas que son extremadamente dificiles de erradicar
mediante desinfeccién convencional. Es, ademas, una
de las pocas bacterias patégenas que puede duplicarse
a temperaturas de refrigeracion, por lo que no solo
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sobrevive, sino que incrementa su concentracion con el
tiempo en el alimento almacenado, hasta convertirse
en un peligro real. La gama de alimentos de riesgo es
amplia y diversa, abarcando especialmente aquellos
que reciben un minimo procesamiento y se conservan
refrigerados por largos periodos. Entre ellos destacan
los quesos blandos, los productos carnicos listos para
consumir, los embutidos curados o fermentados, las
cecinas, los pescados ahumados, los mariscos, las
ensaladas preparadas, los germinados vy las frutas y
hortalizas frescas. (2)

En Chile, el aislamiento de Listeria monocytogenes en
pacientes era un evento poco frecuente hasta que, en
elafo 2008, un incremento repentino en la notificacién
de casos activd las alertas sanitarias. Este hecho
impulsé la blsqueda exhaustiva del microorganismo
en las matrices alimentarias asociadas a los brotes.
Los estudios ambientales realizados en muestras de
alimentos, tanto de exportacion como de consumo
nacional, han sido fundamentales. Estos han permitido
a la industria alimentaria y a los laboratorios de control
caracterizar los aislados, lo que a su vez ha mejorado
sustancialmente la vigilancia epidemiolégica, los
protocolos de contrastacién y el marco legislativo para
enfrentar este patégeno (3, 4, 5).

La bacteria encuentra su reservorio natural en el
tracto digestivo de una amplia variedad de animales,
desde rumiantes como ovejas, cabras y bovinos, hasta
animales menores como conejos, cobayos, perros,
gatosy cerdos. Las aves de corral, canarios, lorosy otras
especies también pueden ser portadoras. En la mayoria
de estos huéspedes, se comporta como un patégeno
oportunista facultativo intracelular. Su notable
capacidad para sobrevivir a condiciones de estrés,
como una alta osmolaridad y un pH bajo, le permite
colonizar diversos nichos ambientales, particularmente
aquellos donde se procesan alimentos (6, 7).

El éxito patogénico de L. monocytogenes reside en su
sofisticada estrategia intracelular. Puede crecer en el
interior de macréfagos, células epitelialesy fibroblastos,
sobreviviendo a la exposicién de enzimas proteoliticas,
acido gastrico y sales biliares del sistema digestivo (6,
7). Lainvasion seinicia gracias a dos proteinas ancladas
al péptidoglicano de su pared celular: la Internalina A
(InlA) y la Internalina B (/nlB), reguladas por el operén
inlAB y el factor de transcripcién PrfA. Estas proteinas
interacttian con los receptores E-cadherina y Met de la
célula hospedera, induciendo la fagocitosis.

Una vez internalizada, la bacteria despliega su arsenal
para escapar del fagosoma. Produce dos enzimas
clave: la listeriolisina O y la fosfolipasa C, que hidrolizan
los lipidos de la membrana fagosémica, destruyéndola
y liberando al patégeno en el citosol. La listeriolisina
O, codificada por el gen hly, es un marcador de alta
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relevancia que se utiliza ampliamente para detectar la
bacteria mediante métodos fenotipicos y moleculares
en matrices alimentarias.

Para sobrevivir y moverse en el ambiente intracelular,
L. monocytogenes utiliza proteinas especializadas.
La proteina ActA polimeriza la actina intracelular,
reorganizandola en una larga cola que se extiende
desde un extremo de la bacteria. Este mecanismo de
propulsién le permite desplazarse hacia la membrana
celular e invadir células adyacentes, un proceso en
el que también participa la proteina InIC para reducir
la respuesta inmune del huésped. Esta estrategia
de evasién hace que la inmunidad humoral mediada
por anticuerpos sea poco efectiva, por lo que la
investigacion para su prevencién debe centrarse en el
estudio de la inmunidad celular.

Toda esta patogenicidad esta asociada a elementos
genéticos especificos. La isla de patogenicidad 1
(LIPI-1) alberga los genes que permiten escapar del
fagosoma, replicarse en el citosol y distribuirse de
célula en célula. En paralelo, el operén inlAB puede
presentar mutaciones, siendo frecuente en aislados
de alimentos una InlA truncada debido a un codén
de terminaciéon prematuro (PMSC). Finalmente, su
resistencia en ambientes hostiles se atribuye a los
islotes de sobrevivencia al estrés SSI-1y SSl-2, que le
confieren tolerancia a condiciones adversas comunes
en la industria alimentaria, como pH bajo, altas
concentraciones de sal, y estrés alcalino y oxidativo (7).
El objetivo de esta revision es sintetizar los aspectos
microbioldgicos, epidemiolégicos, regulatorios vy
tecnolégicos asociados a Listeria monocytogenes,
integrando la evidencia internacional con la experiencia
acumulada en Chile durante las tltimas décadas.

Metodologias segiin el propédsito de estudio: De
fenotipicas a moleculares.

El aislamiento de Listeria monocytogenes viable vy
cultivable a partir de matrices ambientales, como
los alimentos, se realiza mediante los métodos
de la microbiologia tradicional, aunque estos se
han visto potenciados por el avance de medios de
cultivo comerciales patentados con caracteristicas
cromogénicas. Estos medios  selectivos  son
fundamentales para aislar cepas puras, permitiendo
asi una mejor caracterizacion tanto fenotipica como
molecular. El protocolo incluye una etapa inicial de
enriquecimiento de la muestra alimentaria en caldos
gue contienen agentes antimicrobianos como el
acido nalidixico, la polimixina B y la acriflavina, los
cuales actdan como inhibidores selectivos de la
flora bacteriana acompanante no deseada. Algunas
formulaciones también incorporan cicloheximida
para suprimir el crecimiento de hongos, que suelen
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estar presentes en los alimentos. Una vez aisladas,
las colonias sospechosas son analizadas mediante
pruebas de hemédlisis, una caracteristica clave que
permite diferenciar a la patégena L. monocytogenes
de otras especies no patdégenas del género, como
L. innocua, L. ivanovii, L. welshimeri, L. seeligeri, L.
murrayiy L. grayi (8, 9).

Histéricamente, la caracterizacién de los aislados
se realizaba mediante serotipificacion. Esta técnica
permitié identificar 13 serotipos, de los cuales los
serotipos 1/2a, 1/2b vy, especialmente, el 4b estan
asociados con aproximadamente el 95% de los casos
de listeriosis invasiva en humanos. La gran mayoria
de los aislados clinicos y brotes epidémicos estan
vinculados a cepas del serotipo 4b, mientras que los
serovares restantes se encuentran tipicamente en
alimentos y muestras ambientales. Estos serotipos se
correlacionan con distintos linajes filogenéticos (I, I, Il
y IV). Desde el ano 2004, el Instituto Pasteur desarrollé
un protocolo de PCR muiltiple para su identificacién, el
cual se ha adoptado vy utilizado ampliamente a nivel
mundial (10).

Entre 2014 y 2016, investigadores en Estados Unidos
describieron una variante del serotipo 4b, designada
como 4bV o IVb-vi. Esta variante presenta una
particularidad relevante: no es detectada por los
métodos tradicionales de tipificacion serolégica. Este
hallazgo permite explicar por qué, desde alrededor de
2001, humerosas cepas atipicas fueron sometidas a
secuenciacion completa de su genoma, incluyendo una
cepa de origen australiano y otra aislada de mariscos
en la Region de Coquimbo, Chile (11). Genéticamente,
esta variante posee un fragmento de ADN de 6,3
kb que normalmente esta restringido al linaje Il
(asociado a serotipos como 1/2a y 1/2c¢). Ademas,
contiene una region de seis genes con homologia
limitada frente a las cepas 4b convencionales. Esta
region codifica diversas proteinas, como elementos
reguladores transcripcionales, epimerasas, isomerasas,
fosfotransferasas y glucosidasas. A la fecha, no ha sido
posible asignar una funcion metabdlica concreta a este
fragmento genético, ni determinar si confiere a este
grupo emergente una virulencia alterada o una mayor
capacidad de adaptacion ambiental, lo que abre un
importante campo para futuras investigaciones.

Historia de brotes en el mundo. Impacto de la
década de 198o0.

Luego de su descubrimiento en conejos en 1926,
la Listeria monocytogenes fue aislada en diversos
animales y descrita en pacientes humanos con origen
zoondticoen1966 (6). Este camino se consolidé cuando
Gray vy Killinger, en una revision clasica, documentaron
exhaustivamente las infecciones en humanos vy
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animales, lo que marcé el inicio del reconocimiento
formal de esta bacteria como agente causal de brotes
asociados al consumo de alimentos en América del
Norte y Europa (9).

El interés cientifico, gubernamental e industrial se
intensific6 durante la década de 1980. El ambito
veterinario contribuyé al aislar la bacteria de lesiones
cutdneas en trabajadores expuestos a animales
infectados y al notificar brotes significativos (2). Uno de
los primeros eventos emblematicos ocurrié en Canada
en 1981, con 41 casos, 34 de ellos en neonatosy 7 en
adultos. A pesar del nidmero limitado de infectados, la
tasa de mortalidad fue alarmante: 27% en neonatos y
28,6% en adultos, subrayando que la infeccién invasiva
constituye un factor de riesgo mortal. La investigacién
epidemiolégica vinculé el brote al consumo de coliflor
contaminada con una cepa epidémica del serotipo 4b.
Los vegetales, producidos y distribuidos localmente,
habfan sido almacenados por largos periodos en frio
dentro de un granero junto a un rebafio de ovejas
donde dos animales habfan muerto de listeriosis, uno
en 1979 y otro en 1981 (7).

Otro brote registrado, ocurrido en 1979 en Boston,
EE.UU., causado por un serotipo 4b notificado cuatro
afos después, afecté a 20 pacientes, diez de ellos
inmunosuprimidos, distribuidos en ocho hospitales.
La tasa de letalidad alcanzé el 15%, con tres fallecidos.
Aunqgue se asocid epidemiolégicamente al consumo
de vegetales crudos, no fue posible aislar la bacteria a
partir de ellos (7). En 1983, en Massachusetts, EE.UU.,
otro brote del serotipo 4b enfermé a 49 personas (42
adultos y 7 neonatos) con una letalidad del 29%. Esta
vez, la fuente fue inequivocamente identificada: leche
pasteurizada. El aislamiento de cepas que portaban un
fago especifico, también presente en una granja con
casos de listeriosis bovina, cuestioné por primera vez la
eficacia de los protocolos de pasteurizacion y destacé
el desafio que supone la localizacién intracelular de la
bacteria.

La gravedad de la amenaza se hizo alin mas evidente
con el brote de 1985 en California, EE.UU., que se
extendi6 por ocho meses. Con 142 casos confirmados,
incluyendo a 49 adultos con una tasa de mortalidad del
34%. Hubo abortos, muertes neonatales y 18 adultos,
principalmente a personas inmunosuprimidas. La cepa
responsable del serotipo 4b y portadora de un fago
epidémico, se rastre6 hasta un queso blando de origen
mexicano. La investigacion revel6 que el volumen de
leche utilizado excedia la capacidad de procesamiento
segura de la planta productora, lo que culmind en el
cierre de la fabricay el cambio de nombre del producto
involucrado (7).

Estos brotes, también replicados en Europa, forzaron a
la industria alimentaria mundial a prestar una atencién
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sin precedentes a las condiciones que permiten la
proliferacion de L. monocytogenes. Este consenso
global impulsado por cientificos, productores vy
agencias regulatorias se cristalizé en iniciativas como
las guias de Evaluaciéon de Riesgo Microbiolégico
de la Organizacién de las Naciones Unidas para la
alimentacion y la agricultura (FAO, por sus siglas en
inglés) y la Organizacion Mundial de la Salud (OMS),
centradas especificamente en matrices de alimentos
listos para el consumo (2).

Hoy, la inocuidad alimentaria se entiende como una
responsabilidad compartida. Los paises notifican
activamente a los consumidores, desarrollan
estrategias de prevencién y actlan con celeridad ante
las alertas. Un ejemplo reciente y elocuente ocurrié en
febrero de 2024 en Estados Unidos, donde la Food and
Drug Administration (FDA) ordend el retiro del mercado
de quesos blandos tras notificarse 26 enfermos, con 23
hospitalizaciones y dos fallecidos, en once estados del
pais (13).

Evaluacion de riesgo microbiologico:
gestionar su presencia en los alimentos.
La industria alimentaria moderna se enfoca en
desarrollar procesos que garanticen la ausencia
de peligros para la salud del consumidor, tratando
de alterar lo menos posible las caracteristicas
organolépticasy nutricionales de los productos. Dada la
complejidad de la cadena de distribucion de alimentos
a nivel nacional como internacional en relacion con la
inocuidad(14, 15), se establecen niveles de tolerancia
basados en la concentracién del microorganismo por
porcién o gramo de alimento que no representen un
peligro para la salud publica. Por ejemplo, la evidencia
cientifica sobre Listeria monocytogenes indica que los
brotes suelen asociarse a concentraciones superiores a
100 unidades formadoras de colonia (UFC) por gramo
de alimento. Ademas, si el alimento es sometido a un
tratamiento térmico previo al consumo, como ocurre
con los vegetales congelados, el riesgo de contraer la
enfermedad se reduce significativamente. Otra variable
crucial es la concentracion del patégeno por porcion, la
cual varia segln los habitos alimenticios y las practicas
culturales de cada regién.

Para gestionar estos riesgos de manera sistematica,
el Codex Alimentarius, integrado por 188 paises
miembros, establece recomendaciones basadas en
evidencia cientifica en todas las areas relacionadas
con la inocuidad y calidad de los alimentos. Este
organismo, activo desde 1963, ha desarrollado un
conjunto de normas, directrices y cédigos de practicas
adoptados internacionalmente para garantizar la
seguridad alimentaria y facilitar el comercio global. Sus
dictdmenes cientificos, proporcionados por comités

como
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de expertos (JECFA, JMPR, JEMRA, JEMNU), son
fundamentales para resolver disputas comerciales
en el marco de la Organizacion Mundial del Comercio
(OMQO) (14, 15).

La evaluaciéon del riesgo microbiolégico para un
patégeno como Listeria monocytogenes se centra en
predecir, para una porcion de alimento, el ndmero
anual de casos en el peor escenario posible. Esto
implica modelar distintos niveles de contaminacion,
ya sea mediante un enfoque discreto (por ejemplo,
0,04; 0; 1; 1; 10; 100 0 1000 UFC por gramo) o uno mas
realista y complejo que considera una distribucion de
niveles de contaminacién en lugarde unvalorabsoluto.
Un ejemplo ilustrativo es el caso de Estados Unidos,
donde se ha establecido un limite de aceptacién de
0,04 UFC/g, basado en una estimacion de 2.130 casos
anuales de listeriosis (2). Si este limite se cumple,
se esperaria menos de un caso de la enfermedad
por afio. Este modelo ha permitido concluir que la
mayoria de los casos clinicos de listeriosis resultan del
consumo de porciones con una alta carga bacteriana.
Por ejemplo, para un nivel de 100 UFC/g, el nimero
maximo de microorganismos por porcion se estima
en 3.160, lo que resultaria en aproximadamente 5,7
casos anuales. Este enfoque probabilistico permite
un ajuste continuo de los niveles de contaminacion
permitidos en cada matriz alimentaria, optimizando
asi la proteccion de la salud pdblica sin sacrificar
innecesariamente la disponibilidad de alimentos (2).

Legislacion aplicada a los alimentos en Chile

Los brotes del afio 2008-2009, asociados a la
caracterizacion de las matrices alimentarias y los
perfilesmolecularesdelascepasasociadasalisteriosis,
modificaron el Reglamento Sanitario de los Alimentos
(DS 977/96), en Chile (16, 17, 18, 19), incluyendo en el
articulo N°174 Listeria monocytogenes, considerando
criterios asociados a los parametros de Ph, actividad
de agua (Aw), vida (til en refrigeracion y congelacion.

Historia de las cepas aisladas de muestras clinicos
en Chile

Desde el afio 2019, los laboratorios clinicos
chilenos envian de manera sistematica las cepas
de Listeria monocytogenes aisladas de pacientes
con listeriosis a laboratorios de referencia nacional
para su confirmacion bioquimica, la evaluacién de
susceptibilidad antimicrobiana y la caracterizacién
molecularde aquellas cepasasociadasalaenfermedad
invasora (18, 19).

Esta vigilancia activa ha permitido documentar un
incremento significativo en la deteccién de casos
confirmados, los cuales aumentaron de 68 en el afio
2016 a 125 en el aio 2022. La distribucion geografica
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de estos aislados clinicos muestra una marcada
concentracion en la Regién Metropolitana (251 de 522
casos totales), seguida por las regiones de Biobio (51),
Valparaiso (38), Maule (29), La Araucania (28), Los
Lagos (28), Coquimbo (23), Los Rios (14) y Antofagasta
(11). Los casos notificados no presentan un patrén
de estacionalidad definido. Desde una perspectiva
demografica, la enfermedad afecta principalmente a
tres grupos etarios: los adultos mayores de 65 afios
(que representan el 34% del total), los recién nacidos
menores de 19 dias (17,1%) y las mujeres en edad fértil.
Los brotes ocurridos entre 2008 y 2009 fueron un
punto de inflexion que permitié determinar el perfil
clonal de las cepas circulantes en Chile mediante el
uso de bases de datos especializadas. El analisis por
electroforesis en campo pulsado (PFGE) identificé un
perfil predominante, previamente denominado clon
09. Este clon especifico ha demostrado una notable
persistencia, permaneciendo en circulacién durante el
periodo 2011-2021, donde se identificé en 34 de los 525
aislados estudiados. En el afio 2021 emergidé un nuevo
perfil, el clon 504, lo que evidencia la dinamica evolutiva
del patégeno. Los serotipos predominantes contindan
siendo el 4b (64,9%) y el 1/2a.

Respecto a la susceptibilidad antimicrobiana, los
estudios realizados de manera continua desde el afio
2010 hasta la fecha muestran un resultado alentador: los
aislados clinicos chilenos mantienen una sensibilidad
del 100% a antibi6ticos de primera linea como la
penicilina, la ampicilina, el trimetoprim-sulfametoxazol
y el meropenem (17, 20).

Historia del primer brote asociados a consumo de
alimentos en Chile, 2008-2009.

Desde el afio 2004, el Ministerio de Salud de Chile
establecié que la Listeria monocytogenes en su forma
invasora es una enfermedad de notificacion obligatoria
y objeto de vigilancia de laboratorio (18). Esta decision
permitié al Instituto de Salud Publica de Chile (ISP)
recopilarinformacion sobre los patrones electroforéticos
de los aislados clinicos mediante la metodologia de
electroforesis en campo pulsado (PFGE), armonizando
sus protocolos con otros paises de Latinoamérica a
través de la red PulseNet (21), incluso antes de los brotes
de 2008-2009.

Cuando en 2008 la una clinica privada de Santiago,
alertd sobre un aumento inusual de casos clinicos (5),
esta infraestructura de vigilancia resulté crucial. Se
identificaron 78 casos asociados a un perfil especifico
denominado “clon 09” en la base de datos nacional.
La tasa de incidencia alcanzd 1,65 casos por 100.000
habitantes, con un 41% de los casos correspondiendo
a embarazadas, un 15% a recién nacidos y una letalidad
del 8% que se tradujo en 14 fallecidos.
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Ante esta emergencia, se inici6 una investigacion
ambiental coordinada entre los laboratorios de
microbiologia de alimentos de la Secretaria Regional
Ministerialde Salud (SEREMI) dela Regidén Metropolitana
y el Centro de Referencia Nacional del Instituto de Salud
Plblica de Chile (ISP) (4). Mientras los epidemiélogos
lideraron la eleccion de las matrices alimentarias en
blsqueda especifica del clon o9 en 262 muestras
de alimentos, incluyendo ensaladas listas para el
consumo, verduras congeladas, cecinas y quesos ; los
laboratorios del SEREMI e ISP aislaban sin éxito clones
de Listeria monocytogenes. Si bien se aislé Listeria
monocytogenes en una decena de estas matrices,
ninguna correspondia al perfil epidemioldgico buscado,
y muchas muestras presentaban contaminacion
microbiana mixta que dificultaba la obtencion de
aislados puros (22) .

El punto de inflexién ocurrié cuando epidemidélogos
visitaron el hogar de un adulto mayor con listeriosis
confirmada. Ademas de recolectar la muestra clinica,
tomaron una muestra de un queso abierto y vencido
que se encontraba en su refrigerador (22). El laboratorio
de SEREMI Region Metropolitana aislé la bacteria del
quesoy, al contrastarla con la muestra del paciente, se
confirmé el clon 09.

La SEREMI de la Region Metropolitana fiscalizé la
fabrica productora, tomando 59 muestras de quesos
blandos (Brie y Camembert) directamente de la planta.
El analisis en la Seccion de Microbiologia de Alimentos
del ISP mediante PFGE revel6 patrones genéticos
idénticos a la cepa epidémica en dos lotes especificos.
Se emiti6 una prohibicion inmediata de distribucion
y venta de todos los productos lacteos de la marca
afectada, se retir6 la linea de produccion del mercado
y se realiz6 una amplia comunicacién pdblica que
incluy6 reportajes documentales en television.

Este episodio marcé un hito histérico: fue la primera
caracterizacion completa en Chile que contrasté
exitosamente  aislados clinicos con aislados
ambientales durante un brote epidemiolégico. La
industria alimentaria reconoci6 que el enfoque
molecular de trazabilidad bacteriana representaba un
antesy un después en la investigacion de brotes.
Como resultado de meses de colaboracion entre
academia, reguladores e industria, se armonizé la
normativa chilena con los estandares internacionales,
estableciendo ellimite maximo de 100 microorganismos
por gramo para alimentos de riesgo (16). Este marco
regulatorio impulsé a la industria a implementar
mejoras sustanciales en los procesos de pasteurizacién
y sistemas de desinfeccion, fortaleciendo asi la
inocuidad alimentaria en el pais.

Caracterizacion de las cepas ambientales aisladas
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en Chile

Las primeras cepas de Listeria monocytogenes
aisladas de alimentos en Chile fueron descritas en
el afo 2001 (17). En este primer estudio, el centro
de referencia nacional analizé 2.145 muestras de
alimentos considerados de riesgo, obteniendo
aislados principalmente de moluscos (11,6%), carnes
procesadas (3,6%), helados (3,5%) y quesos blandos
(0,8%). Estas cepas, caracterizadas en el Seccion
Microbiologia de Alimentos y Ambiente del ISP (18),
fueron posteriormente serotipificadas mediante PCR
multiple en el Instituto Pasteur de Francia. Los serovares
identificados mostraron una distribucion diversa,
siendo los maés frecuentes 1/2a, 4b, 1/2by 3b, con los
serotipos 4b, 1/2ay 1/2b como los méas prevalentes.
Un segundo estudio del mismo grupo de investigacién
(19), analiz6 717 cepas aisladas entre los anos 2000
y 2005, centrandose especificamente en vegetales
congelados vy listos para el consumo. En este caso,
el grupo mas prevalente fue el PCR IIb (que incluye
el serotipo 1/2b) con un 45%, seguido por el grupo
IVb (serotipo 4b) con 15,5%, el grupo lla (serotipo
1/2a) y un 1,8% del grupo IIC. En este estudio se
cuantificé la concentracién bacteriana en 29 muestras,
encontrdndose menos de 10 UFC/g en la mayoria,
mientras que 8 muestras presentaron entre 3-23
UFC/g, 5 muestras entre 93-240 UFC/g, y 12 muestras
mostraron mas de 1.000 UFC/g.

Un tercer estudio de vigilancia significativo, ejecutado
entre 2008 y 2017 en colaboracion entre laboratorios
ambientales estatales de la SEREMI de Salud de la
Region Metropolitana y académicos chilenos (4), reveld
que los serotipos detectados en 40 cepas clinicas
coincidian exactamente con aquellos encontrados en
muestras alimentarias: 1/2a (20%), 1/2b (27,5%) vy 4b
(52,5%). El anélisis por electroforesis en campo pulsado
de 325 cepas identific6 diez perfiles principales,
destacando el clon 08 (38%), 09 (25,5%) y 10 (12,8%),
donde los dos primeros estaban asociados a los brotes
pandémicos de 2008-2009. Los genes de virulencia
mas frecuentes fueron hly (99%), inlA (90%), inlB (87%)
y prfA (85%).

En 2018, cientificosdelcentrodereferenciaylaacademia
estudiaron 22 cepas clinicasy 16 ambientales mediante
secuenciacion completa del genoma (WGS) (26). Este
analisis reveld 25 cepas del linaje | y 13 del linaje I,
identificando 13 tipos de secuencia (ST) mediante MLST,
con predominio de ST1 (15 aislados) y STg (6 aislados),
perfiles asociados a los brotes de 2008-2009. El 55%
de los aislados presentaban elementos de virulencia
como las islas de patogenicidad LIPI-1 y LIPI-3, junto
con genes inlA, inlB, inlC, inlG, inlH, inlD, inlE, inlK,
inlF, inl] y genes de estrés SSlI-1 y SSl-2, distribuidos
aleatoriamente entre cepas clinicas y ambientales.
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Finalmente, un estudio de 2017-2018 con 400 muestras
de alimentos listos para el consumo (27) aislé cepas
de carnes y frutas con recuentos de aproximadamente
100 UFC/g (1.2-4.4 x 102 UFC/g). Se identificaron siete
cepas del serotipo 1/2a y una 4b, con perfiles de PFGE
ST8, ST388 y uno no clasificado. Siete de las ocho
cepas presentaron un codén de parada prematuro en
inlA en distintas posiciones. El perfil de susceptibilidad
antimicrobiana mostr6 sensibilidad general a
ampicilina, penicilina, eritromicina, vancomicina y
cloranfenicol, excepto por dos resistencias a ampicilina
y una a trimetoprim/sulfametoxazol. Estudios
colaborativos posteriores con la Universidad de Chiley
Nigeria (28) confirmaron estos patrones de distribucion
y resistencia.

Enfoque tecnolégico en Chile de prevencion en
alimentos. Uso de bacteriofago

La capacidad de Listeria monocytogenes para
desarrollar tolerancia a los biocidas ha representado
un desafio persistente y de gran complejidad para la
industria alimentaria a nivel global. Durante el primer
brote masivo documentado en Chile, asociado a una
linea de produccion de quesos blandos en 2009,
se observd una homogeneidad genética notable:
la clonalidad de las cepas recuperadas alcanzé el
100%. A diferencia de la diversidad encontrada en el
centenar de muestras ambientales analizadas, en la
linea de produccién solo estaba presente un Unico
clon, identificado como clon 09, lo que sugeria una
adaptacion y persistencia especifica en ese entorno
industrial.

Este fenédmeno de adaptacion a desinfectantes fue
sistematicamente investigado por el Instituto Federal
de Evaluacion de Riesgos de Alemania (BfR) entre
2008 y 2014 (29). El estudio evalud la susceptibilidad
de aislados de L. monocytogenes frente a biocidas de
uso comun en superficies de plantas procesadoras
de alimentos, utilizando secuenciacién completa del
genoma (WGS), perfiles de resistencia antimicrobiana
y analisis in silico de bases de datos. Dado que la
contaminacién durante el procesamiento es reconocida
como laviamas critica de transmision, eluso de biocidas
es una practica generalizada. Los resultados revelaron
que 15 de los 93 aislados analizados mostraron
tolerancia a estos compuestos, y 13 de ellos portaban
genes de resistencia al cloruro de benzalconio, un
desinfectante de amplio uso. Sin embargo, no se
detect6 evidencia de resistencia cruzada a antibiéticos
en estas cepas, lo que sugiere que los mecanismos
de tolerancia a biocidas son independientes de los
asociados a antimicrobianos terapéuticos.

A nivel nacional, Chile ha enfrentado este desafio
tecnolégico mediante el apoyo a proyectos
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de investigacion competitivos (30). Una de las
innovaciones mas promisorias es el desarrollo de
biopeliculas activas para envases alimentarios,
que incorporan bacteri6éfagos con actividad inhibitoria
y bactericida especifica contra L. monocytogenes.
Estos virus, originados de bacterias, infectan vy
eliminan selectivamente al patégeno sin afectar a
microorganismos beneficiosos que contribuyen a
las propiedades organolépticas de los alimentos.
Ademas, no interactlan con células eucariotas ni
representan riesgos para la salud animal o humana.
Un ejemplo emblematico es el bacteriéfago Listex™
P1oo, desarrollado, patentado y autorizado por la
FDA de Estados Unidos, que actda como un agente
de amplio espectro contra diversas cepas de Listeria
monocytogenes. Esta tecnologia no solo ofrece una
solucion eficaz para la descontaminacién superficial de
alimentos, sino que también reduce la dependencia de
quimicos agresivos, alineandose con las demandas de
inocuidad y sostenibilidad en la industria alimentaria.

DISCUSION Y CONCLUSIONES

La historia de Listeria monocytogenes en Chile ha
estado marcada por una evolucion desde la alerta
internacional hasta la implementacion de sistemas
integrales de vigilancia. Los brotes registrados en el
hemisferio norte durante la década de 1980 motivaron
la adopcién temprana de controles para productos
de exportacién, pero no fue hasta los brotes locales
de 2008-2009 que la bacteria adquirié relevancia
critica en la agenda de salud publica nacional. Estos
eventos catalizaron la integracién de L. monocytogenes
al Reglamento Sanitario de los Alimentos (DS
977/96), estableciendo requisitos especificos para
matrices de riesgo y destacando la necesidad de
enfoques multidisciplinarios.

La singularidad de L. monocytogenes radica en su
capacidad para desafiar las practicas convencionales
de inocuidad alimentaria: su proliferacién bajo
refrigeracion, su persistencia en biopeliculas, su
prolongado periodo de incubacion y su sintomatologia
inespecifica complican tanto la deteccién como la
respuesta oportuna. El brote de 2008 asociado a
quesos blandos, causado por el Clon o9 (perfil CCo1/
ST1), demostré la vulnerabilidad incluso de industrias
de alto nivel tecnolégico y aceleré la adopcion de
pasteurizaciény protocolos mejorados de desinfeccion.
Chile ha avanzado significativamente en metodologias
de caracterizacion, evolucionando desde la serologia 'y
PCRhaciatécnicasdealtaresolucién comoelectroforesis
de campo pulsado (PFGE), tipificacion de secuencia
multilocus (MLST) y secuenciacion completa del
genoma (WGS). Estos avances permitieron armonizar
la vigilancia local con estandares globales, identificar
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complejos clonales epidemiolégicamente relevantes
(como CCo1 y CCo9), y detectar variantes emergentes
como los perfiles ST8 y ST388 en alimentos artesanales.
La secuenciacion masiva, en particular, ha facilitado la
validacioén in silico de serotiposy la caracterizacién de
factores de virulencia, como los genes hly, inlA, inlB'y
prfA, esenciales para la patogenicidad.

Los estudios de Listeria monocytogenes cuantitativos
nacionales en alimentos, revelaron concentraciones
variables y en su mayoria <100 UFC. Sin embargo, la
deteccion devalores elevados en ensaladasy productos
minimamente procesados subraya la importancia de
mantener vigilancia activa. Estos datos, alineados
con modelos de evaluacién de riesgo microbiolégico,
sugieren que el riesgo de enfermedad es bajo cuando
se cumplen los limites establecidos de <100 UFC/g,
pero enfatizan la necesidad de monitoreo continuo vy
coordinacién entre laboratorios y epidemiélogos.

En el ambito de la prevencién, tecnologias innovadoras
como el bacteriofago Listex™ P1oo (autorizado
por la FDA) ofrecen herramientas promisorias para
controlar la contaminacién en superficies y envases,
complementando las  estrategias tradicionales
sin afectar las propiedades organolépticas de los
alimentos.

Como sefalaron Alcayaga y Hott en 2008, el brote
de L. monocytogenes en Chile no solo expuso
vulnerabilidades en la cadena productiva, sino también
la influencia de cambios culturales en la emergencia
de enfermedades infecciosas. Un siglo después de su
descubrimiento, L. monocytogenes ha dejado de ser
una bacteria “menor, curiosa y escasa” para revelarse
como un patégeno mayor por su letalidad, intruso por su
estrategia intracelular y abundante por su persistencia
ambiental. Su control exige una articulacién sostenida
entre sector publico, academia e industria, respaldada
por vigilancia gendmica, evaluacion de riesgo vy
educacién continua a consumidores y productores.

la calidad desde la perspectiva de los adultos mayores,
quienes a menudo enfrentan dificultades adicionales, como
limitaciones fisicas y enfermedades crénicas, que requieren
un enfoque diferenciado en la prestacion de servicios (52).
Investigaciones como las de Torres et al. (53) enfatizan
la importancia de incluir la perspectiva del paciente en
las evaluaciones de calidad, lo que permite identificar
deficiencias y areas de mejora en los sistemas de salud.

El enfoque humanizado en la atencién, que pone al paciente
en el centro del proceso, se convierte en un elemento
crucial para mejorar la calidad de la atencion (53-58). De
acuerdo con Leung et al. (59). un enfoque centrado en el
paciente, que respeta las preferencias individuales, fomenta
la comunicacién clara y promueve la toma de decisiones
compartidas, no solo mejora la percepcién de la atencion,
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sino que también conduce a resultados de salud mas
positivos. Para los adultos mayores, esto implica reconocer
su autonomiay dignidad, asi como adaptar los servicios a sus
necesidades fisicas, emocionales y sociales. La investigacion
de Harrington et al. (60) sugiere que los adultos mayores
valoran especialmente el trato personalizadoy la continuidad
en la relacion con los profesionales de la salud, lo que genera
confianza y mejora la satisfaccion con los servicios.

A pesar de los avances en la atencién de los adultos mayores,
persisten desafios significativos. Uno de los mayores retos
es la equidad en el acceso a los servicios de salud. Segtn
Arbaje et al. (61), las poblaciones més vulnerables, incluidas
las personas mayores de bajos ingresos o que viven en areas
rurales, a menudo enfrentan mayores barreras para acceder
a una atencién de calidad. Estas disparidades deben ser
abordadas mediante politicas plblicas que promuevan la
distribucién equitativa de los recursos y el acceso universal
a los servicios de salud (62-73). Ademaés, la formacion y
capacitacion continua de los profesionales de la salud es
fundamental para mejorar la calidad de la atencién. Marshall
et al. (74) destacan la necesidad de que los profesionales
médicos estén capacitadosno solo en elmanejotécnico delas
enfermedades geriatricas, sino también en la comunicacién
efectiva y el trato humanizado, elementos esenciales para la
atencion de los adultos mayores.

En conclusion, la regulaciéon y control de la calidad en la
atencion de salud para adultos mayores son cruciales para
garantizar que esta poblacion reciba una atencién digna,
accesible y centrada en sus necesidades. Las politicas de
salud deben continuar evolucionando para abordar las
disparidades existentes y asegurar una atencion de calidad
que respete la dignidad de los adultos mayores. Futuros
estudios deben seguir explorando las experiencias de esta
poblacion en diferentes contextos para identificar areas de
mejora y promover un enfoque mas inclusivo y equitativo.
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