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PROLOGO

Los Miembros de la Organizacion de las Naciones Unidas para la Agricultura y la
Alimentacion (FAO) y de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) han expresado su
preocupacion por € grado de inocuidad de los alimentos, tanto a escala naciona como
internacional. El aumento de laincidencia de enfermedades transmitidas por aimentos que se
ha producido en las Ultimas décadas esta d parecer relacionado, en muchos paises, con un
aumento de las enfermedades ocasionadas por la presencia de microorganismos en los
alimentos. Esta preocupacion se ha expresado en reuniones de los 6rganos rectores de ambas
organizaciones y en la Comision del Codex Alimentarius. No resulta fécil determinar si e
aumento sugerido es real 0 S se trata de un aumento aparente experimentado como
consecuencia de otros cambios, como las mejoras en la vigilancia de las enfermedades o en
los métodos de deteccion de microorganismos en los aimentos. No obstante, la cuestion
importante es s podemos mejorar la capacidad de reducir laincidencia de enfermedadesy de
proporcionar alimentos mas inocuos mediante e uso de instrumentos nuevos o mediante la
revisidon y mejora de las medidas existentes. Por fortuna, parece que pronto dispondremos de
instrumentos nuevos que pueden facilitar |a adopcion de medidas.

Durante la década pasada, ha surgido € andisis de riesgos —proceso que comprende la
evaluacion, la gestion y la comunicacion de riesgos— como modelo estructurado para la
mejora de los sistemas de control de los alimentos; sus objetivos son la produccién de
alimentos mas seguros, la reduccion de la incidencia de las enfermedades transmitidas por
aimentos y la facilitacion del comercio de aimentos en los mercados nacionaes e
internacionaes. Ademas, estamos avanzando hacia un enfoque mas integral con respecto ala
inocuidad de los alimentos, en € que los esfuerzos por producir alimentos mas inocuos deben
tener en cuentala totalidad de |a cadena alimentaria.

Como con cuaquier otro modelo, parala aplicacion del modelo de andlisis de riesgos se
necesitan instrumentos. La evaluacion de riesgos es € componente de base cientifica del
andlisis de riesgos. Hoy en dia, la ciencia nos proporciona informacion pormenorizada sobre
la vida en e mundo en e que vivimos. Nos ha permitido reunir abundantes conocimientos
acerca de los organismos microscopicos. como se multiplican, en qué condiciones viven o
mueren, e incluso cua es su constitucion genética. Nos ha permitido comprender los
principios de la produccién, e aboracion y conservacion de los aimentos, asi como larelacion
entre el mundo microscopico y macroscopico, y cOmo estos microorganismos pueden ser
provechosos o0 perjudiciales para nosotros. La evaluacion de riesgos nos proporciona un
marco tedrico que nos permite organizar toda esta informacion y datos y comprender mejor
las relaciones entre los microorganismos, los aimentos y las enfermedades que afectan a las
personas. Nos permite estimar €l riesgo parala salud de las personas derivado de la presencia
de determinados microorganismos en los dimentos, y nos sirve de instrumento con € que
podemos comparar y evaluar diferentes situaciones, y determinar qué tipos de datos se
necesitan para determinar cudles son las medidas de control mas eficaces y aplicarlas de
forma optima.

La evauacion de riesgos microbiolégicos (ERM) puede considerarse un instrumento
aplicable en la gestion de los riesgos ocasionados por los patégenos transmitidos por
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aimentos y en la elaboracion de normas para € comercio internacional de productos
alimenticios. No obstante, se reconoce que la realizacion de una ERM, particularmente de
tipo cuantitativo, es una actividad que consume abundantes recursos y exige un enfoque
multidisciplinario. Pero las enfermedades transmitidas por alimentos son uno de los
problemas de salud publica mas frecuentes, y generan cargas sociales y econémicas, ademas
de sufrimiento, por lo que deben enfrentarse a €l todos los paises. Dado que la evauacién de
riesgos puede utilizarse también para justificar la introduccién de normas més restrictivas
para los aimentos importados, su conocimiento es importante para fines comerciales, y es
necesario proporcionar a los paises instrumentos para que puedan comprender y, s s
posible, realizar evaluaciones de riesgos microbiologicos. Esta necesidad, junto con la
necesidad del Codex Alimentarius de contar con asesoramiento cientifico basado en la
evaluacion de riesgos, condujo alaFAO y laOMS a emprender un programainternacional de
actividades relativasalaERM.

El Servicio de Calidad de los Alimentos y Normas Alimentarias de la FAO y d
Departamento de Inocuidad de los Alimentos de la OMS son las principales dependencias
responsables de esta iniciativa. Los dos grupos han trabgjado juntos en e desarrollo
internaciona de la disciplina de la ERM para su aplicaciéon tanto a escala nacional como
internacional. En dicha labor, han sido de gran ayuda las contribuciones de especiaistas de
todo é mundo en microbiologia, modelos mateméticos, epidemiologia y tecnologia de los
alimentos, entre otras materias.

La presente Serie de evaluacion de riesgos microbiol 6gicos proporciona diversos tipos
de informacion y datos a quienes necesitan comprender o realizar una ERM. Comprende
evaluaciones de riesgos de determinadas combinaciones de patdgeno y producto, resimenes
interpretativos de las evaluaciones de riesgos, directrices para la realizacion y utilizacion de
las evaluaciones de riesgos, e informes que abordan otros aspectos de interés acerca de la
ERM.

Esperamos que la presente serie ayude a comprender mejor qué es la ERM, cdmo se
realiza y como puede utilizarse. Tenemos € firme convencimiento de la necesidad de
desarrollar esta disciplina en € ambito internacional, y tenemos ya constancia, por este
trabgjo, de indicaciones claras de que un enfoque internacional y un acuerdo inicial en esta
cuestion fortalecerén la capacidad futura de utilizacion de este instrumento en todos los
lugares del mundo y en la eaboracién de normas internacionales. Agradeceremos las
observaciones y comentarios acerca de cualquiera de los documentos comprendidos en la
serie, con € fin de proporcionar a los paises miembros, a Codex Alimentarius y a otros
usuarios de estos documentos la informacion que necesitan para utilizar los instrumentos
basados en la evaluacion de riesgos, con € fin Ultimo de garantizar que todos los
consumidores tengan acceso a alimentos i nocuos.

Ezzeddine Bouitrif Jergen Schlundt
Servicio de Calidad delos Alimentosy Departamento de Inocuidad de los
Normas Alimentarias Alimentos

FAO OMS
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Resumen de orientacion
del informe principal

Los objetivos de la presente evaluacion de los riesgos por Listeria monocytogenes en
alimentos listos para e consumo (LPC) son los siguientes: i) responder a la solicitud del
Comité del Codex sobre Higiene de los Alimentos (CCFH) de asesoramiento cientifico
riguroso en el que basar e desarrollo de directrices para € control de L. monocytogenes en
alimentos y ii) abordar las necesidades expresadas por los paises miembros de contar con
evaluaciones de riesgos adaptables que puedan utilizar como base para la adopcion de
decisiones en materia de gestion de riesgos y para realizar eva uaciones propias.

La evaluacion de riesgos se dise 6 para abordar las siguientes tres preguntas especificas
planteadas en la 332 reunién del CCFH (CAC, 2000):

1. ¢Cud ese riesgo de enfermar gravemente por infeccidn de L. monocytogenes presente
en dimentos cuando € ndimero de microorganismos esta en el intervalo de: ausencia
en 25 gramos a 1000 unidades formadoras de colonias (UFC) por gramo o mililitro, o
no supera, en e momento del consumo, los nivel es especificados?

2. ¢Cud es € riesgo de enfermar gravemente a que estan sujetos los consumidores de
diferentes grupos de poblacién vulnerables (personas mayores, lactantes, mujeres
embarazadas y personas con inmunodeficiencia) en relacion con € de la poblacion
genera ?

3. ¢Cud esd riesgo de enfermar gravemente por infeccion de L. monocytogenes presente
en dimentos que sustentan su proliferacion y en alimentos en los que no prolifera en
condiciones especificas de amacenamiento y vida Gtil?

La presente evauacion de riesgos pretende, mediante la respuesta a estas preguntas,
ayudar a los gestores de riesgos a comprender e modo en que interactlian agunos de los
factores que influyen en la listeriosis transmitida por aimentos, ayudando asi a desarrollar
estrategias parareducir laincidenciade la enfermedad.

La evauacion de riesgos comprende las siguientes cuatro etapas: identificacion de los
peligros, caracterizacion de los peligros, evauacion de la exposicidon y caracterizacion del
riesgo. Se adoptd un enfoque cuantitativo y se utilizaron model os mateméti cos para estimar €
riesgo por unidad de consumo y €l riesgo para una poblacion en un a o correspondientes alos
alimentos seleccionados. La evaluacion de riesgos microbiologicos se centrd en cuatro
aimentos LPC, con €l fin de proporcionar ejemplos que describieran e modo en que las
técnicas de la evaluacion de riesgos microbiologicos pueden utilizarse para responder a
cuestiones sobre inocuidad de los alimentos en un plano internacional. El estudio se limit6é a
los dimentos en puntos de venta a por menor y a su efecto subsiguiente en la salud publica
en & momento de su consumo. También se examind € efecto de factores posteriores a la
venta d por menor que podrian influir en e riesgo para los consumidores, como la
temperatura y la duracién del amacenamiento en refrigeracion. Este enfoque se considerd
suficiente para responder a las preguntas planteadas por € CCFH, teniendo en cuenta
tiempo y los recursos de que dispusieron los analistas de riesgos, y refleja asmismo & hecho



— Xviii —

de que la mayoria de |os datos sobre exposicién a L. monocytogenes disponibles actualmente
se refieren ala frecuenciay grado de contaminacion de alimentos en puntos de venta a por
menor.

IDENTIFICACION DE LOS PELIGROS

La listeriosis transmitida por aimentos es una enfermedad relativamente poco comin, pero
grave, con tasas de letalidad dtas (20-30%), comparadas con las de otros microorganismos
patdgenos transmitidos por aimentos, como la Salmonella. La enfermedad afecta
principalmente a segmentos especificos de la poblacion cuya vulnerabilidad es mayor.
Bascamente, L. monocytogenes es un patdgeno oportunista que casi siempre afecta a
personas con una enfermedad o circunstancia subyacente grave (por eemplo,
inmunodepresion, VIH/SIDA, afecciones cronicas, como la cirrosis, que producen
inmunodeficiencia); a mujeres embarazadas; a fetos y recién nacidos; y a personas mayores.
L. monocytogenes estd ampliamente extendida en e ambiente y en los aimentos. No
obstante, la importancia de los dimentos como via primaria de transmision de la
L. monocytogenes a las personas no se reconocié hasta la década de 1980, cuando se
produjeron, en Norteamérica y Europa, varios brotes importantes de listeriosis de origen
comin (Broome, Gellin y Schwartz, 1990; Bille, 1990). Una caracteristica importante de la
listeriosis transmitida por alimentos es que € patégeno puede multiplicarse atemperaturas de
refrigeracion hasta alcanzar cifras significativas, s transcurre suficiente tiempo. A pesar de
gue son muchos y diversos los aimentos que pueden contaminarse con L. monocytogenes, las
epidemias y los casos esporadicos de listeriosis estdn predominantemente asociados a
alimentos LPC, una categoria grande y heterogénea de productos alimenticios que puede
dividirse en muchos subgrupos diferentes y que varia de unos paises a otros en funcion de las
costumbres alimentarias locales, de la disponibilidad e integridad de la cadena de frio, y de
reglamentos que determinan, por giemplo, latemperatura maxima del aimento en € punto de
venta a por menor. Aunque la listeriosis es una enfermedad rel ativamente poco comin, su
gravedad y € hecho de que esté muy frecuentemente asociada a alimentos de elaboracion
industrial, especiddmente cuando se producen epidemias, la sitUan entre las enfermedades
transmitidas por aimentos de mayor relevancia socia y econdmica (Roberts, 1989; Robertsy
Pinner, 1990). La listeriosis se detecta principalmente en los paises industrializados, y no se
sabe s las diferencias entre las incidencias en los paises desarrollados y en los paises en
desarrollo se deben a diferencias geogréficas verdaderas, a las diferentes costumbres
alimentarias y medios de conservacion de los aimentos, o a diferencias en las préacticas de
diagndstico y notificacion.

CARACTERIZACION DE LOS PELIGROS

La caracterizacion de los peligros proporciona una descripcion de las caracteristicas del
patdgeno y del huésped que contribuyen a que se produzca una infeccion por Listeria, de las
consecuencias para la salud publica de la infeccidn con este patdégeno, de los aimentos mas
frecuentemente asociados con la listeriosis, y de la relacién entre dosis y respuesta. Las
diversas manifestaciones clinicas asociadas a la listeriosis pueden agruparse en dos
categorias. listeriosisinvasivay listeriosis no invasiva. Lalisteriosis invasiva se refiere alos
casos en que una infeccion inicial de teido intestinal por L. monocytogenes deriva en la
invasion de partes del organismo gue habitual mente son estériles, como e Utero gréavido,
sistema nervioso central o la sangre, o combinaciones de éstos. La listeriosis invasiva se
caracteriza por una tasa de letalidad ata, de 20 a 30% (Mead et al., 1999) y las infecciones
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pueden producir secuelas (McLauchlin, 1997), aunque la incidencia de éstas pocas veces se
determina (Rocourt, 1996). Los casos de listeriosis no invasiva (conocida como
gastroenteritis febril por listerias) se han observado en algunos brotes en los que la mayoria
de los casos presentaron sintomas de gastroenteritis, como diarrea, fiebre, cefaeay miadgia,
tras un periodo de incubacion corto (Dalton et a., 1997; Sadamina et a., 1996; Riedo et a.,
1994; Aureli et al., 2000). Estos brotes se han producido generalmente tras la ingestion de
dosis altas de L. Monocytogenes por personas previamente sanas. No se conocen laincidencia
ni los factores que ocasionan la aparicién de esta forma no invasiva de la enfermedad. En
consecuencia, la presente evaluacion de riesgos se centré Unicamente en lalisteriosisinvasiva
como resultado de la exposicidn.

No hay datos relativos a la relacion entre dosis y respuesta obtenidos en estudios con
voluntarios expuestos a L. Monocytogenes, ni tampoco en estudios realizados con un
patdgeno substitutivo. Por consiguiente, se han desarrollado y evaluado relaciones entre dosis
y respuesta basdndose en consultas a expertos, datos epidemioldgicos o de estudios con
animaes, o combinaciones de estas fuentes. Estas relaciones entre dosis y respuesta,
examinadas y resumidas en este estudio, abarcan los diversos criterios de vaoracion
biol 6gicos —infeccion, morbilidad y mortalidad— y se han evauado, con diversos grados de
perfeccionamiento, utilizando datos epidemiol 6gicos de seres humanos. Todos |os model os se
basan en € supuesto de que cada célula microbiana actlla de forma independiente y que una
sola c8ula bacteriana es capaz de provocar la enfermedad. No obstante, ninguno de los
model os disponibles satisfizo plenamente | as necesidades de |a presente eval uacion de riesgos
en lo que se refiere a los pardmetros examinados y la ssimplicidad de célculo. Por estos
motivos, se desarrollaron y evaluaron otros enfoques para esta eval uacion de riesgos.

El método utilizado aprovecho los datos epidemiol 6gicos y |a pormenorizada eval uacion
de la exposicion disponibles en la evaluacion de riesgos de Listeria desarrollada en los
Estados Unidos de América (FDA/FSIS, 2001). EI modelo comprende un solo parametro, r,
gue es la probabilidad de que una Unica célula ocasione listeriosis invasiva. Este parametro se
estimo por medio del empargjamiento de las pautas de consumo (exposicion) de la poblacion
con datos epidemioldgicos de nimeros de casos de listeriosis invasiva en la poblacién. El
valor estimado del pardmetro r, que varia en funcion delos datos utilizados y de los supuestos
planteados, se utilizé a continuacion para calcular, mediante e modelo exponencial, riesgos
especificos en funcion del nimero de células de L. monocytogenes consumidas.

EVALUACION DE LA EXPOSICION

Para responder a las preguntas planteadas por e CCFH no se necesitaba una evaluacion de
riesgos completa, de la granja ala mesa. Por consiguiente, los modelos de evaluacion de la
exposicion se centraron en € estudio de los cambios en la frecuencia y € grado de
contaminacion de los aimentos desde su venta a por menor hasta e momento en que se
consumen. Esto smplificd los modelos y redujo la incertidumbre asociada a los mismos,
disminuyendo asi los margenes de error asociados a las estimaciones finales de los riesgos.
Los modelos desarrollados describen la proliferacién o declive de L. monocytogenes desde €
momento de la compra hasta € consumo del alimento, utilizando informacion y model os que
describen latasa de crecimiento y el tiempo de demora de L. monocytogenes en funcion de la
temperatura de almacenamiento y la composicidn de los aimentos, la concentracion méxima
de L. monocytogenes que sustenta € alimento, y la distribucion de tiempos y temperaturas de
amacenamiento en los puntos de venta a por menor y en los hogares. Para calcular
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nimero de microorganismos efectivamente consumido fue necesario examinar también la
cantidad y la frecuencia de consumo del alimento (es decir, € tama o y € nimero de
porciones consumidas).

Los aimentos LPC son una categoria amplia y diversa de alimentos, elaborados y
almacenados de modos diferentes y en condiciones diferentes, algunos de | os cuales sustentan
la proliferacién de L. monocytogenes, mientras que en otros dicho microorganismo no
prolifera en condiciones especificas de amacenamiento y vida Util. Dado que no se pudo, en
consecuencia, examinar todos los alimentos LPC, se seleccionaron cuatro alimentos —leche
pasterizada, helados, productos carnicos fermentados y pescado ahumado en frio— para
ilustrar cdmo interacttian los diferentes factores antes mencionados influyendo en € riesgo de
contraer listeriosis. La leche pasterizada es un aimento muy consumido, y su frecuencia y
nivel de contaminacion con L. monocytogenes son muy bajas, pero permite la proliferacion
del microorganismo durante e almacenamiento. El helado es similar a la leche, pero no
permite la proliferacion de L. monocytogenes durante el almacenamiento. Los productos
carnicos fermentados estén frecuentemente contaminados con listerias y su elaboracion no
comprende ninguna etapa listericida, pero su composicion fina evita la proliferacion del
microbio durante el almacenamiento. El pescado ahumado en frio esta frecuentemente
contaminado con L. monocytogenes, su elaboracion no incluye ninguna etapa listericida y
permite la proliferacion del microorganismo cuando se amacena durante un periodo
prolongado.

Se estudiaron también varias situaciones hipotéticas en €l caso de laleche y € salmoén
ahumado. En dichas situaciones hipotéticas se introdujeron cambios especificos en uno o mas
de los factores de exposicion parailustrar como influyen en el riesgo las interacciones entre
los factores. En la realizacion de las evaluaciones de la exposicidn correspondientes a estos
cuatro aimentos se contd con bases de datos diferentes y los andistas de los modelos
utilizaron técnicas ligeramente diferentes. Dichas técnicas se describen en € documento
principal de la evaluacién de riesgos e ilustran la diversidad de enfoques que pueden
adoptarse en funcién de los datos disponibles y del criterio de los andlistas de riesgos.

Los resultados de la evaluacion de la exposicion incluyeron una distribucion de
L. monocytogenes en € aimento en e momento de su consumo (frecuencia de
contaminacion), asi como la cantidad consumida (nUmero y tama o de las unidades
consumidas anua mente).

CARACTERIZACION DEL RIESGO

Parala caracterizacion del riesgo, € componente de la eval uacion de riesgos cuya finalidad es
calcular la probabilidad de contraer listeriosis, se introdujeron los resultados de la evaluacion
de la exposicion en e modelo de dosis 'y respuesta. Los resultados se describen en términos
de estimaciones del riesgo por millon de unidades de consumo para la poblacién sanay los
grupos de poblacidn vulnerables. Los datos de riesgo por unidad de consumo y nimero de
unidades de consumo se utilizaron para calcular e nimero de casos de enfermedad a a 0 en
una poblacion especificada

En & Cuadro 1 se muestran los valores medios estimados del riesgo: nimero de casos de
enfermedad por 10 millones de personas a a o y riesgo por unidad de consumo,
correspondientes a leche pasterizada, helados, productos carnicos fermentados y pescado
ahumado. Por gjemplo, € riesgo por unidad de consumo de la leche es bgjo (5,0~ 10° casos
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por unidad de consumo), pero dada su muy alta frecuencia de consumo, la contribucion de la
leche a nimero total de casos de enfermedad pronosticados es considerable. Por e contrario,
el riesgo estimado por unidad de consumo del pescado ahumado es alto (2,1 10 casos por
unidad de consumo), pero e consumo de este producto es escaso (1 a 18 unidades d a 0),
por lo que el nimero total de casos de listeriosis es moderado.

Cuadro 1

Valores medios estimados del riesgo: nimero de casos de enfermedad por 10 millones de personas al
afio y riesgo por unidad de consumo de cuatro alimentos listos para el consumo.

Alimento Casos de listeriosis por Casos de listeriosis por millé6n
10 millones de personas al de unidades de consumo
afo
Leche 9,1 0,005
Helados 0,012 0,000014
Pescado ahumado 0,46 0,021
Productos carnicos 0,00066 0,0000025

fermentados

RESPUESTAS A LAS PREGUNTAS PLANTEADAS POR EL CCFH

Estas evaluaciones de riesgos se utilizaron para responder a las preguntas especificas
planteadas por la 332 reunion del CCFH. Las respuestas a estas preguntas se resumen a
continuaci on.

Preguntal: ¢Cudl esé riesgo de enfermar gravemente por infecciénde L.
monocytogenes presente en alimentos cuando € ndmero de microorgani smos
estd en d intervalo de: ausencia en 25 gramos a 1000 unidades formadoras
de colonias (UFC) por gramo o mililitro, o no supera, en e momento del
consumo, nivel es especificados?

Se adoptaron dos métodos: i) se calcularon € riesgo por unidad de consumo y e nimero de
casos de listeriosis a a o0 pronosticados para la situacién més desfavorable, suponiendo que
todas las unidades de consumo contenian € nivel de contaminacion méaximo de los
considerados (0,04, 0,1, 1, 10, 100 y 1000 UFC/g); y ii) un método més realista, pero también
mas complejo, basado en la utilizacion, para calcular € riesgo por unidad de consumo y el
nimero pronosticado de casos de listeriosis d a o, de una distribucion de los niveles de
contaminacion de L. monocytogenes en los alimentos en el momento de su consumo, en lugar
de un valor absoluto.

La comparaciéon de los resultados obtenidos mediante estos dos métodos puso de
manifiesto que se obtienen diferencias substanciales en & nimero estimado de casos cuando
se estudia la situacion més desfavorable y cuando se estudia una situacién que trata de tener
también en cuenta la frecuencia y € grado de contaminacion existentes reamente en los
adimentos LPC. Estas dos situaciones demostraron que cuando aumentan la frecuencia de
contaminacion o e nivel de contaminacion, aumentan también e riesgo y d nimero
pronosticado de casos. En las dos situaciones se supone gue la ingestion de una sola célula
puede producir la enfermedad. En consecuencia, si la concentracion microbiana aumentara en
todos los aimentos LPC de 1 UFC por unidad de consumo a 1000 UFC por unidad de
consumo, €l riesgo de listerioss se multiplicaria por 1000 (suponiendo una unidad de
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consumo de tama o fijo). Por e contrario, € efecto de introducir en € suministro de
dimentos 10000 unidades de consumo contaminadas con una concentracion de
L. monocytogenes de 1000 UFC/g se podria compensar, en teoria, con la retirada del
suministro de alimentos de una sola unidad de consumo con un nivel de contaminacién de
10" UFC/g.

En la interpretacion de estos resultados y del efecto real de un cambio en los limites
normativos para L. monocytogenes en aimentos LPC debemos también tener en cuenta €
grado de incumplimiento de los limites establecidos. Segun datos disponibles de los Estados
Unidos de América, donde € limite vigente de L. monocytogenes en alimentos LPC es de
0,04 UFC/g, € nimero estimado de casos de listeriosis para la poblacion de dicho pais seria
2130 (nivel de referencia utilizado en la evaluacion de riesgos de Listeria de los Estados
Unidos). Si se lograra mantener un nivel uniforme de 0,04 UFC/g, cabria esperar que se
produjera menos de 1 caso de listeriosis a a 0. Este hecho, combinado con los datos sobre
exposicion disponibles, sugiere que parte de los aimentos LPC contiene concentraciones del
patdgeno substancialmente mayores que € limite actualmente establecido, y que € efecto en
la salud publica de L. monocytogenes se debe cas exclusivamente a los aimentos que
superan con creces € limite actual. Cabria preguntarse, en consecuencia, si € establecimiento
de un limite microbiol 6gico menos riguroso paralos alimentos LPC podria ser beneficioso en
términos de la salud publica si este cambio impulsara de forma simultanea |a adopcion de
medidas de control que ocasionaran una disminucion substancia del nimero de unidades de
consumo que supera con creces e limite establecido.

Para examinar este concepto més detenidamente, se planted una situacion hipotética
sencilla que describe € efecto sobre la saud publica del grado de cumplimiento de un limite
microbiologico. Se examinaron dos limites sobre los que se ha debatido frecuentemente,
0,04 UFC/g y 100 UFC/g, asi como diversas «tasas de incumplimiento» (el porcentaje de
unidades de consumo que superan € limite especificado). Para simplificar e modelo, se
asigno a todas las unidades de consumo «infractoras» €l mismo nivel de contaminacion con
L. monocytogenes. 10° UFC/g. Este supuesto permite centrar € estudio de la situacion en €
grupo de unidades de consumo infractoras responsables de la mayoria de los casos de
listeriosis. Los datos muestran que con una tasa de cumplimiento del 100%, los nimeros
pronosticados de casos de enfermedad correspondientes a ambos | imites microbiol 6gicos son
bgos. 0,5y 5,7, es decir, uno es aproximadamente 10 veces superior a otro. Segun lo
previsto, € nimero de casos aumenta conforme aumenta la frecuencia de unidades de
consumo infractoras. No obstante, posiblemente podria mejorarse la salud publica s un
aumento del limite normativo aplicado a los aimentos LPC generara una disminucion
substancial del nimero de unidades de consumo que supera ampliamente e limite
establecido, es decir, s aumentaralatasa de cumplimiento.

En resumen, la evaluacion de riesgos muestra que la gran mayoria de los casos de
listeriosis se producen como resultado del consumo de grandes cantidades de Listeria y de
alimentos cuyo nivel de contaminacion con € patdgeno supera e limite vigente, cualquiera
que fuere (0,04 o 100 UFC/g). El modelo pronostica asimismo una probabilidad bgja de
contraer la enfermedad tras el consumo de cantidades peque as de L. monocytogenes. La
eliminacion de los niveles més atos de contaminacion con L. monocytogenes en e momento
del consumo del aimento influye en gran medida en € nimero de casos de enfermedad
pronosti cados.
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Pregunta 2: ¢Cudl es € riesgo de enfermar gravemente al que estan sujetos los
consumidores de diferentes grupos de poblacion vul nerables (personas
mayor es, lactantes, mujeres embarazadas y personas con inmunodeficiencia) en
relacion con e dela poblacion general ?

Estos resultados mostraron que la probabilidad de enfermar por la ingestion de L.
monocytogenes era mayor en los grupos de poblacion vulnerables —personas con
inmunodeficiencia, personas mayores, y perinatos (fetos y recién nacidos)— que en la
poblacion general. También se comprobod que la probabilidad de enfermar es diferente en los
diferentes subgrupos de la poblacion vulnerable. Basdndose en informacién disponible sobre
la vulnerabilidad de los Estados Unidos de América, se determinG que las personas mayores
(60 a 0s 0 més) eran 2,6 veces mas vulnerables que la poblacion general sana, mientras que
los perinatos (fetos y recién nacidos) eran 14 veces méas vulnerables. Las circunstancias que
deprimen el sistema inmunitario afectan también a la vulnerabilidad, en diversos grados
(Cuadro 2). Estos resultados son coherentes con la observaci n fisiol6gica de que el riesgo de
listeriosis aumenta, para una determinada dosis, conforme progresa e deterioro del sistema
inmunitario de una persona.

Cuadro 2. Vulnerabilidades relativas de diferentes subgrupos de poblacién basadas en datos
epidemioldgicos franceses.

Circunstancia Vulnerabilidad relativa
Transplante 2584
Leucemia 1364
SIDA 865
Dialisis 476
Cancer de pulmon 229
Céancer gastrointestinal y hepatico 211
Enfermedades hepéticas, excepto cancer 143
Céncer de vejiga y de prostata 112
Cancer ginecolégico 66
Diabetes insulinodependiente 30
Diabetes no insulinodependiente 25
Alcoholismo 18
Edad superior a 65 afios 7,5
Edad inferior a 65 afios, sin otras 1

circunstancias de riesgo

Pregunta 3: ¢Cudl es € riesgo de enfermar gravemente por infeccion de
L. monocytogenes presente en alimentos que sustentan su proliferacién y en
alimentos en los que no prolifera en condiciones especificas de
almacenamiento y vida Util ?

La evaluacion de riesgos proporciona tres formas de responder a la pregunta: i) € examen
general del efecto de la dosis ingerida en € riesgo de listeriosis; ii) una comparacion de
cuatro alimentos sel eccionados (atendiendo a criterios de diversidad de prevaenciay nivel de
contaminacion, composicion de los alimentos y pautas de consumo), en parte, para evaluar €
efecto en €l riesgo de la proliferacion o no de L. monocytogenes; v iii) € planteamiento de
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situaciones hipotéticas relativas a los aimentos eval uados que sustentan la proliferacion de L.
monocytogenes.

Los resultados de la evaluacion de riesgos muestran que € potencial de proliferacion de
L. monocytogenes influye en gran medida en e riesgo, aunque e grado de crecimiento
producido es funcion de las caracteristicas del aimento y de las condiciones y la duracion del
almacenamiento refrigerado. Basdndose en los dimentos LPC seleccionados, su capacidad
para sustentar la proliferacion de L. monocytogenes multiplica, a parecer, € riesgo de
listeriosis por unidad de consumo por un factor de 100 a 1000. Aunque no es posible dar un
valor Unico del aumento del riesgo para todos los alimentos LPC, debido a las diferentes
propiedades de estos adimentos, los intervalos de valores estimados en la evaluacion de
riesgos dan una idea de la medida en que puede aumentar e riesgo asociado a un alimento
por e hecho de que sea capaz de sustentar la proliferacion de L. monocytogenes. Las medidas
de control destinadas a reducir tanto la frecuencia como los niveles de contaminacion logran
reducir laincidencia de listeriosis. Una de estas medidas es e control de la proliferacion de
mi croorgani smos en los alimentos después de su elaboracion.

RESULTADOS CLAVE

Los resultados clave mas importantes de la evaluacion de riesgos, en su conjunto, son los
siguientes:
La probabilidad de enfermar por € consumo de un nimero especificado de bacterias
L. monocytogenes puede representarse de forma conveniente mediante € tridngulo
epidemiol 6gico, compuesto por los siguientes factores, todos importantes: la matriz
alimenticig, lavirulenciade lacepay lavulnerabilidad del consumidor.

Los model os elaborados pronostican que cas todos los casos de listeriosis se originan
por & consumo de concentraciones atas del patdgeno.

Segun los datos disponibles, no hay aparentemente pruebas de que €l riesgo derivado
de consumir un determinado nimero de bacterias L. monocytogenes varie de un pais
a otro, para grupos de poblacion equivalentes. Las diferencias entre paises en las
précticas de elaboracién y de manipulacién pueden influir en los niveles de
contaminacion y, por consiguiente, en € riesgo por unidad de consumo de un
alimento. El efecto sobre la salud publica de un aimento puede evaluarse tanto en
términos del riesgo por unidad de consumo como del nimero de casos a a o por
numero de personas de una pobl acidn.

Las medidas de control que reducen la frecuencia de contaminacion reduciran de
forma proporciona la incidencia de la enfermedad, siempre que la proporcion de
alimentos con niveles atos de contaminacion se reduzca en una medida similar.
Cabria esperar que las medidas de control con mayor efecto reductor de laincidencia
de listeriosis fueran las que evitan los niveles dtos de contaminacion en e momento
de consumir los alimentos.

Aunque es rel ativamente poco frecuente encontrar niveles adtos de contaminacion en
los puntos de venta a por menor, la salud plblica podria mejorar s se redujera la
frecuencia de estos casos de contaminacion en la elaboracion y ventaa por menor de
los alimentos que no permiten la proliferacion. En los alimentos que si permiten la
proliferacion, medidas de control como un mejor control de la temperatura o la
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limitacion de la duracién del amacenamiento limitardn € aumento del riesgo
derivado de laproliferacién de L. monocytogenes.

Lainmensa mayoria de |los casos de listeriosis estd asociada al consumo de alimentos
gue no cumplen las normas vigentes rel ativas a la presencia de L. monocytogenes en
alimentos, tanto s la norma estipula una tolerancia cero como s establece un limite
de 100 UFC/g.

LIMITACIONES Y SALVEDADES

La evaluacion de riesgos se centra en cuatro alimentos LPC y |os examina sélo desde
su ventaa por menor hasta su consumo.

Los resultados de la caracterizacion del riesgo estan sujetos a la incertidumbre
implicita en una representacion de la realidad mediante modelos que conlleva una
simplificacion de las relaciones entre prevalencia, nimero de células, proliferacion,
pautas de consumo y la respuesta adversa que ocasiona el consumo de cierto nimero
de cdulas de L. monocytogenes. No obstante, € estudio mediante modelos es
adecuado para la descripcién cuantitativa de la incertidumbre y la variabilidad
asociados a todo tipo de factores y pretende proporcionar estimaciones de la
incertidumbre y variabilidad asociados a cada uno de los niveles de riesgo
pronosti cados.

Se dispuso de una cantidad limitada de datos cuantitativos acerca de la
contaminacion con L. monocytogenes y éstos se limitaron principal mente a alimentos
€Uropeos.

Los datos sobre prevalencia y concentracion de L. monocytogenes en alimentos se
obtuvieron de muchas fuentes diferentes, lo cua aumenta la incertidumbre y la
variahilidad. Ademés, fue necesario basarse en supuestos acerca de la distribucion del
patdgeno en los alimentos.

Es posible que los datos utilizados de prevadenciay de nimero de células no reflejen
los cambios que ha experimentado la cadena de suministro de determinados
productos alimenticios durante los Gltimos diez a os.

Las pautas de consumo utilizadas en la evaluacion de riesgos fueron principa mente
lasdel Canadé o las de los Estados Unidos de América.

Losvaoresr y sus distribuciones se calcularon basandose en datos epidemiol gicos
sobre las frecuencias observadas actualmente de las diversas cepas de
L. monocytogenes y sus respectivas virulencias. Si nuevos datos epidemiol égicos
mostraran cambios en esta distribuciéon de la virulencia, seria necesario volver a
cacular losvaloresr .

Existe incertidumbre acerca de la forma de la funcion de dosis y respuesta utilizada,
asi como de su parametrizacion. Asimismo, la parte de la caracterizacion de los
peligros relativa a la relacion entre dosis y respuesta estéd directamente ligada a la
forma de la distribucion de las dosis consumidas pronosticadas en € componente de
evaluacion de la exposicion de la evaluacion de riesgos de Listeria redlizada en los
Estados Unidos de América (FDA/FSIS, 2001). Por consiguiente, su validez depende
de la validez de la evauacion de la exposicidn redlizada por la Administracion de
medicamentos y alimentos (FDA) y e Servicio de vigilancia de la inocuidad de los



— XXVi —

aimentos (FSIS) estadounidenses, y los cambios en dicha evaluacion de la
exposicion deberian dar lugar automaticamente a cambios en € parametror.

Para representar el crecimiento de L. monocytogenes en alimentos LPC, desde €
punto de venta d por menor hasta el punto de consumo, se utilizaron modelos
predictivos y la evaluacion de la exposicion se basd en informacién obtenida por
medio de dichos modelos. Se sabe que los modelos pueden sobrestimar e
crecimiento microbiano en los aimentos, por 1o que la utilizacion de estos model os
puede ocasionar una sobrestimacion del riesgo.

CONCLUSION

La presente evaluacion de riesgos reflgja los conocimientos sobre la listeriosis y sobre la
contaminacion de los alimentos con L. monocytogenes existentes cuando se realizo €l estudio,
en 2002. Constantemente aparecen datos nuevos, pero la necesidad de completar atiempo €
presente informe no permiti6 incorporar |os datos més recientes sobre evaluacion de riesgos.
Unafuturarepeticién del trabajo incorporaria estos datos nuevos.

La evaluacion de riesgos explica algunas de las cuestiones que deben abordarse para
controlar los problemas que ocasiona L. monocytogenes y los métodos para elaborar un
sistema modelo para evaluar posibles opciones de gestion del riesgo. Responde a las
preguntas especificas planteadas por el CCFH y congtituye un recurso valioso para los
gestores de riesgos como medio para estudiar |as cuestiones que deben tener en cuenta en la
gestion de los problemas asociados con L. monocytogenes, asi como los factores o medios
aternativos o adicionales que tener en cuenta para resolver un problema. Por gemplo, s se
fija un limite microbiologico, debera también andizarse qué tasas de cumplimiento es
técnicamente viable a canzar. Aungue los datos disponibles se consideraron suficientes para
los objetivos del presente estudio, la evaluacion de riesgos podria mejorarse con datos
adicionales y de mejor calidad para cada factor de la evauacion. Por gemplo, la
cuantificacion proporciona puntos de vista nuevos acerca de los riesgos derivados de la
exposicion adosis diferentes de L. monocytogenes. Se han detectado las lagunas en la base de
datos y esta informacién podria utilizarse como base para la determinacion de prioridades en
programas de investigacion. La eva uacion de riesgos mejora nuestra comprension genera de
este problema y puede, por consiguiente, allanar el camino para la adopcién de medidas de
gestion del riesgo destinadas a abordar €l problema a escalainternacional.
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1. Introduccidn

La evaluacion cuantitativa de riesgos asociados a los peligros microbioldgicos en los
alimentos es actualmente una de las actividades que la Comision del Codex Alimentarius
(CAC) considera prioritarias. En su 322 reunién, el Comité del Codex sobre Higiene de los
Alimentos (CCFH) identificd unalista de combinaciones de patdgeno y producto paralas que
necesitaba el asesoramiento de expertos en evaluacion de riesgos. En respuesta a esta
necesidad y a las necesidades de sus paises miembros, la Organizacion de las Naciones
Unidas para la Agriculturay la Alimentacion (FAO) y la Organizacion Mundid de la Salud
(OMS) pusieron en marcha conjuntamente un programa de trabajo cuyo objetivo es
proporcionar asesoramiento por expertos sobre evaluacion de riesgos asociados a los peligros
microbiol 0gicos en los alimentos.

La finalidad del programa conjunto FAO/OMS de actividades sobre evaluacion de
riesgos microbiologicos es prestar servicio a dos tipos de clientes: la CAC y los paises
miembros de la FAO y la OMS. La CAC, y en particular su comité auxiliar, e CCFH, ha
solicitado asesoramiento cientifico riguroso como base para la elaboracion de directrices y
recomendaciones para la gestion de los riesgos derivados de los peligros microbiol gicos en
los aimentos, y ha se dado 21 combinaciones de patdgeno y producto aimenticio que son
objeto de preocupacion (CAC, 1999a). Los paises miembros han expresado ademas la
necesidad de contar con evaluaciones de riesgos adaptables en las que puedan basarse parala
realizacion de sus propias evaluaciones. En particular, han indicado que desearian disponer
de mddulos que puedan aplicarse directamente a la Situacion existente en sus respectivos
paises. Tomando en consideracion estas necesidades, la FAO y la OMS iniciaron € estudio
de cierto nimero de combinaciones de patdégeno y producto, una de las cuales es Listeria
monocytogenes en aimentos listos parael consumo (LPC).

1.1 Ambito de aplicacion y objetivos de la evaluacion de riesgos

Laformainvasivade lalisterioss transmitida por aimentos es una enfermedad rel ativamente
poco comun, pero grave, con tasas de letalidad atas (20-30%), comparadas con |as de otros
microorganismos patogenos transmitidos por adimentos, como Salmonella enterica. La
enfermedad afecta principamente a segmentos especificos de la poblacién cuya
vulnerabilidad es mayor. L. monocytogenes estd ampliamente extendida en el ambiente y en
los dimentos. A pesar de que son muchosy diversos los alimentos que pueden contaminarse
con L. monocytogenes, las epidemias y casos esporadicos de listerioss estan
predominantemente asociados a alimentos LPC (FDA/FSIS, 2001), una categoria grande y
heterogénea de productos aimenticios que puede dividirse en muchos subgrupos diferentes.
Segln la definicién del Codex (CAC, 1999b), los aimentos LPC comprenden cualquier
alimento (incluidas |as bebidas) que se consume norma mente en crudo y cuaquier alimento
manipulado, eaborado, mezclado, cocinado o transformado de otro modo en un tipo de
alimento que se consume normalmente sin elaboracién adiciona. Los alimentos LPC varian
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de unos paises a otros en funcion de las costumbres alimentarias locales, de la disponibilidad
e integridad de la cadena de frio, y de reglamentos que determinan, por eemplo, la
temperatura maximadel alimento en e punto de ventaa por menor.

La presente evaluacion de riesgos se redizo, en parte, para determinar € modo de
adaptar o ampliar las evaluaciones de riesgos redlizadas anteriormente a escala nacional para
abordar las preocupaciones de &mbito internacional relacionadas con L. monocytogenes en
alimentos LPC. Ademés, tras el comienzo de la evaluacion de riesgos, la 332 reunién del
CCFH solicito alos analistas de riesgos, por medio delaFAQ y dela OMS, que respondieran
atres preguntas especificas relativas a los alimentos LPC en generd.

Estas tres preguntas fueron las siguientes:

1. ¢Cud es € riesgo de enfermar gravemente por infeccion de L. monocytogenes
presente en alimentos cuando el nimero de microorganismos esta en €l intervalo de:
ausencia en 25 gramos a 1000 unidades formadoras de colonias (UFC) por gramo o
mililitro, o no supera, en e momento del consumo, niveles especificados?

2. ¢Cud esd riesgo de enfermar gravemente a gque estén sujetos los consumidores de
diferentes grupos de poblacién vulnerables (personas mayores, lactantes, mujeres
embarazadas y personas con inmunodeficiencia) en relacion con € de la poblacién
genera?

3. ¢Cud es d riesgo de enfermar gravemente por infeccién de L. monocytogenes
presente en alimentos que sustentan su proliferacion y en aimentos en los que no
prolifera en condiciones especificas de almacenamiento y vida Util ?

La presente evaluacion de riesgos pretende, mediante la respuesta a estas preguntas,
ayudar alos gestores de riesgos a comprender el modo en que interactlian algunos de los
factores que influyen en la listeriosis transmitida por aimentos, ayudando asi a
desarrollar estrategias para reducir laincidencia de la enfermedad.
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2. Enfoques

Dados los recursos disponibles y e tiempo limitado concedido a los analistas de riesgos, no
fue posible estudiar todos los alimentos LPC que podrian estar contaminados por
L. monocytogenes. Por consiguiente, se decidié limitar las evaluaciones de riesgos a una
gama limitada de alimentos LPC que se seleccionaron de modo que estuvieran representados
diversos tipos de caracteristicas de los productos, con € fin de determinar s podia estimarse
€l riesgo de que estos aimentos actuaran como vehicul o parala listeriosis transmitida por |os
aimentos que aecta a las personas. Estos aimentos se seleccionaron con € fin de
proporcionar gjemplos que describieran € modo en que las técnicas de la evaluacion de
riesgos microbiol 6gicos pueden utilizarse para responder a cuestiones sobre inocuidad de los
alimentos de escala internaciond.

En su solicitud a la FAO y la OMS, en 1999, de asesoramiento por expertos en
evaluacion de riesgos (CAC, 1999a), el CCFH indico que una evaluacion de riesgos de la
granja ala mesa proporcionaria la gama méas amplia de opciones de gestion. No obstante, se
decidio limitar el estudio a los alimentos en e punto de venta a por menor y a su efecto
subsiguiente en la salud piblica en € momento de su consumo. La decisién se baso en dos
motivos. en primer lugar, este enfoque resultaba suficiente para responder a la solicitud del
CCFH con € tiempo y los recursos de que dispusieron los andistas de riesgos; en segundo
lugar, la mayoria de los datos sobre exposicion a L. monocytogenes disponibles actualmente
se refieren a la frecuencia y € grado de contaminacion de los alimentos en los puntos de
venta a por menor. Por consiguiente, la evaluacion de riesgos no evalla € riesgo asociado a
diferentes métodos de elaboracion de los productos sel eccionados como ejemplos de tipos de
aimentos LPC. Sin embargo, si que analiza varios factores posteriores a la venta a por
menor que podrian influir en e riesgo para los consumidores de contraer listeriosis
transmitida por los alimentos, como la temperatura y la duracion de admacenamiento en
refrigeracion. La consideracion de factores anteriores a la venta a por menor requeriria
eval uaciones de riesgos adicional es para determinados alimentos o categorias de productos.

Ademas de la forma grave de la enfermedad, |a listeriosis invasiva, L. monocytogenes
puede ocasionar gastroenteritis febril leve en personas previamente sanas. No se conoce con
certeza en este momento la repercusion en términos de salud pablica de este tipo de listeriosis
y no se hatenido en cuenta en la presente eval uacion de riesgos.

En la presente evaluacion de riesgos se utilizo, por lo general, un enfoque estocastico, en
lugar de un enfoque deterministico, para estimar el riesgo por unidad de consumo y € riesgo
por personas de una poblacion en un a o0 asociados alos aimentos seleccionados. El término
«estocastico» se refiere a que los datos que se introducen en el model o matemdtico utilizado
para estimar € riesgo son muestras obtenidas de distribuciones de frecuencia o probabilidad.
Esto permite estimar la incertidumbre (que puede reducirse s se recopilan més datos) y la
variabilidad (las diferencias naturales entre los diferentes miembros de una poblacidn)
asociadas alos resultados del model o. Los enfoques deterministi cos —esti maciones, model os
intervalares, model os de caso més desfavorable, etc.— presentan otras ventgjas, pero, por o
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general, muestran menos eficazmente e efecto de laincertidumbre y la variabilidad. Para los
fines de la presente evaluacion de riesgos, tras € desarrollo de los modelos estocésticos, se
utilizd, junto con e modelo estocastico, un enfoque deterministico simplificado para
responder eficazmente alas Preguntas 1y 2 del CCFH.

Cuando se utiliza un enfoque basado en modelos estocasticos, los factores del modelo
(por gjemplo, la contaminacion, la tasa de crecimiento, la duracion del almacenamiento) se
representan mediante distribuciones que describen la gama de vaores que pueden adoptar
dichos factores. Como los factores analizados en € modelo de evaluacion de riesgos llevan
asociadas distribuciones de incertidumbre, 1o mismo ocurre con |os resultados cal culados (por
gemplo, el riesgo por unidad de consumo). Parala realizacién de estos cé culos, se aplicaron
técnicas basadas en € método de Monte Carlo, utilizando € programa informatico
Anaytica®, en las que se redlizan numerosas iteraciones de caculo ded modelo. En cada
iteracion, se selecciona un conjunto diferente de valores de cada distribucion, se introducen
en & modelo y se calcula un resultado, que es, por consiguiente, diferente en cada iteracion.
Se redlizan numerosas iteraciones del modelo, obteniéndose un conjunto de resultados que
generan una distribucion. En la fase de evauacion de la exposicion de la evaluacion de
riesgos, los resultados son los valores medios obtenidos en 16 series de simulaciones, cada
serie compuesta por 32 000 iteraciones. Las distribuciones resultantes se describen mediante
diversos parametros, como son la media, la desviacion tipica, la mediana (valor del percentil
50) y los percentiles 5y 95. Este enfoque basado en modelos estocasticos, en e que los
resultados se expresan mediante distribuciones, proporciona una descripcién més completa
de proceso que simulan los modelos de la que se obtendria mediante un céculo
deterministico, de un Unico vaor.



Evaluacion de riesgos de Listeria monocytogenes en alimentos listos para el consumo — Resumen inter pretativo 5

3. ldentificacion de los peligros

Hoy en dia se reconoce generadmente que la listeriosis es en gran medida atribuible a la
transmision del microorganismo por los aimentos. La mayoria de los casos de listeriosis en
personas son esporadicos 0 se enmarcan en brotes cuya delimitaci 6n geogréfica, o temporal, 0
ambas, es generamente difusa. Aunque la transmision de L. monocytogenes puede ser
vertical (de madre a hijo), zoondtica (de animal a persona) o nosocomial (contraida en un
hospital), laimportancia de los alimentos como via primaria de transmision alas personas de
L. monocytogenes no se reconocio hasta la década de 1980, cuando se produjeron, en
Norteamérica y Europa, varias grandes epidemias de listeriosis de origen coman (Broome,
Gellin y Schwartz, 1990; Bille, 1990). Los alimentos mas frecuentemente asociados con
listeriosis en seres humanos incluyen los aimentos LPC de elaboracidn industrial con las
siguientes caracteristicas: i) sustentan la proliferacion de L. monocytogenes, ii) su vida Gtil en
refrigeracion recomendada es prolongada, vy iii) se consumen sin someterlos a tratamientos
ligtericidas adicionales, por eemplo e cocinado (Pinner et a., 1992; Rocourt, 1996;
FDA/FSIS, 2001; Nerrung, Andersen y Schlundt, 1999). Debido a la gravedad de la
enfermedad y a hecho de que estd muy frecuentemente asociada a alimentos de elaboracién
industrial, especiddmente cuando se producen epidemias, la listeriosis se sitlla entre las
enfermedades transmitidas por alimentos de mayor relevancia social y econdémica (Roberts,
1989; Robertsy Pinner, 1990).

L. monocytogenes es un patégeno oportunista que casi siempre afecta a las personas con
circunstancias subyacentes graves (como tratamiento inmunodepresor, VIH/SIDA vy
enfermedades cronicas, como la cirrosis, que producen inmunodeficiencia), mujeres
embarazadas; fetos o ni os recién nacidos, y personas mayores. Las infecciones de
L. monocytogenes pueden suponer un riesgo vitd, con tasas de letalidad de 20 a 30%. Al
parecer, todas las cepas de L. monocytogenes son patogenas; sin embargo, la virulencia
relativa de aislados individuales de L. monocytogenes puede variar considerablemente (Hof y
Rocourt, 1992), y las variaciones de la virulencia, definida en estudios experimentales con
animales, pueden alcanzar hasta un factor de 1000. De forma similar, existen pruebas de la
variacion de la virulencia entre diferentes cepas aidladas de L. Monocytogenes en alimentos.
La mayoria de los casos de listeriosis se asocia a un nimero limitado de serotipos. 1/2a (15—
25%); 1/2b (10-35%); 1/2c (0-4%); 3 (1-2%); 4b (37-64%); y 4 no b (0—-6%) (McLauchlin,
1990; Farber y Peterkin, 1991). No obstante, no se han detectado pautas coherentes de mayor
virulencia asociada a ninguin serotipo o subtipo concreto en estudios con animales o in vitro
(Pine et a., 1991; Tabouret et a., 1991; Weidman et al., 1997), y ninguno de los métodos
actua es ha detectado de forma regular cepas no patdégenas o menos virulentas (McLauchlin,
1997).

Trasinvadir € tejido intestinal, en la mayoria de los casos L. monocytogenes se extiende
alasangre, € higado €l Gtero gravido, o e sistema nervioso central. Las manifestaciones de
la listeriosis invasiva incluyen, pero no se limitan a, las siguientes: septicemia, infecciones
dd sstema nervioso centra (meningitis, encefalitis, meningoencefalitis), sintomas
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prodromicos en mujeres embarazadas, aborto, parto prematuro, parto de mortinato y
listeriosis neonatal. Los periodos de incubacion previos a la manifestacion de la enfermedad
pueden ser largos. normamente, de dos a tres semanas y, en ocasiones, hasta tres meses
(Gelliny Broome, 1989).

La listeriosis es una enfermedad relativamente poco comun. Las cifras de incidencia
anud de listeriosis notificadas oscilan entre: 0,1 a 11,3 casos por millon de personas
(referencias citadas en Notermans et d., 1998), 0,3 a 7,5 casos por millén de personas en
Europa (CE, 2003), 4,4 casos por millén de personas en los Estados Unidos de América
(Mead et a., 1999) y 3 casos por millén de personas en Australia; sin embargo, la exactitud
de estos valores es funcion del empe o que pone cada pais en la g ecucion de los programas
nacionales de vigilancia de lalisteriosis. Dada la gravedad de la listeriosis, los af ectados con
frecuencia solicitan atencion médica; segun célculos de los Centros para € Control y la
Prevencién de Enfermedades (CDC) de los Estados Unidos de América, e 90% de los
enfermos de listeriosis es hospitalizado y aproximadamente la mitad de los casos se notificaa
los CDC, frente a la tasa de identificacion del 3% de la mayoria de los demas patdgenos
transmitidos por aimentos (Mead et a., 1999). La listeriosis se observa principalmente en
paises industrializados, pero no se sabe s las diferencias entre las incidencias en los paises
desarrollados y en los paises menos desarrollados se deben a diferencias geogréficas
verdaderas, a las diferentes costumbres aimentarias y medios de conservacion de los
alimentos, 0 adiferencias en las précticas de diagndstico y notificacion.

L. monocytogenes esta distribuida ampliamente en el ambiente y se ha aislado de
diversas fuentes, como tierra, vegetacion, ensilados, materia fecal, agua y aguas negras. Hay
indicios de que la bacteria reside transitoriamente en € tracto intestinad humano, y, segin €
examen de muestras fecales, son portadores del microorganismo, Sin consecuencias
perjudiciales parala salud aparentes, del 2 a 10% de la poblacion general (Farber y Peterkin,
1991; Rocourt y Cossart, 1997; Skidmore, 1981; Slutsker y Schuchat, 1999; Mascola et d.,
1992; Schuchat et a., 1991). Un factor importante en la listeriosis transmitida por alimentos
es que € patdégeno puede multiplicarse a temperaturas de refrigeracion hasta alcanzar
concentraciones altas, si transcurre suficiente tiempo. L. monocytogenes es mas resistente a
diversas condiciones ambientales que muchas otras bacterias patégenas no esporuladoras
transmitidas por los aimentos, 1o que le permite sobrevivir durante més tiempo en
condiciones adversas (McCarthy, 1990; Ryser y Marth, 1991). L. monocytogenes esta
presente en muchos entornos de elaboracion de alimentos (Ryser y Marth, 1991, 1999) y
puede sobrevivir durante periodos largos en alimentos, en plantas de elaboracion, en hogares
y en establecimientos de restauracion, o en € ambiente, particularmente a temperaturas de
conservacion en refrigeracion o congelacion. Se ha estudiado extensamente la capacidad de
L. monocytogenes de proliferar y sobrevivir en aimentos y en sistemas modelo, y existen
modelos mateméticos que describen €l efecto de diversos parametros ambientales en la
proliferacion y la supervivencia del microorganismo.

L. monocytogenes estd frecuentemente presente en aimentos crudos, tanto de origen
vegetal como animal, y puede convertirse en endémica en los entornos de elaboracion de
alimentos. Esta también presente en alimentos cocinados, debido ala contaminaci én posterior
ala elaboracién o a un tratamiento térmico insuficiente. L. monocytogenes se ha aislado de
alimentos como leche liquida cruda y pasteurizada, quesos (particularmente quesos de pasta
blanda madurados), helados, hortalizas crudas, embutidos fermentados de carne cruda o
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cocida, carne de ave cruda o cocida, carnes crudas, y productos del mar crudos y ahumados
(Buchanan et al., 1989; Farber y Peterkin, 1991; FDA/FSIS, 2001; Ryser y Marth, 1991,
1999). Un estudio de una amplia diversidad de alimentos obtenidos de los frigorificos de
enfermos de listeriosis en los Estados Unidos de América determind que en € 33% de los
frigorificos podian obtenerse aislados de L. monocytogenes indistinguibles de la cepa del
enfermo (Pinner et a., 1992). No obstante, como la frecuencia con que las personas se ven
expuestas a L. monocytogenes es mucho mayor que la incidencia de listeriosis, existe
controversa en e ambito de la salud publica sobre la importancia de la ingestion de
concentraciones bajas del patdégeno, particularmente por € segmento de la poblacion que no
tiene problemas de inmunodeficiencia (CCFH, 1999; CE, 1999; Farber, Rossy Harwig, 1996;
ICMSF, 1994).
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4. Caracterizacion de peligros
[relacion entre la dosis y la respuesta]

4.1 GRAVEDAD DE LA LISTERIOSIS

La caracterizacion de la gravedad de la listeriosis se limité a una descripcidon de las
manifestaciones de la enfermedad, un resumen de la informacion epidemiol6gica de los
brotes, y un examen de las tasas de | etalidad. Una cuantificacion mas detallada de la gravedad
de la enfermedad no formaba parte de los objetivos de la evaluacion de riesgos y no era
necesaria para responder a las preguntas planteadas por el CCFH. De forma sindptica, las
diversas manifestaciones clinicas asociadas a la listeriosis pueden agruparse en dos
categorias. listeriosisinvasivay listeriosis no invasiva.

La listeriosis invasiva engloba a los casos en los que una infeccién inicial del tegido
intestinal por L. monocytogenes deriva en la invasion de partes del organismo que
habitua mente son estériles. Los 6rganos que se infectan mas a menudo son el Utero gravido,
e sistema nervioso central y la sangre. Un resumen de 782 casos de listeriosis notificados de
20 paises reflgf6 que e 43% de las infecciones estaban relacionadas con el embarazo,
mientras que e 57% de los casos no tenian relacion con € embarazo, los cuaes podian
descomponerse a su vez en las siguientes categorias. infecciones septicémicas, 29%;
infecciones del sistema nervioso central, 24%; y formas atipicas, 4% (Rocourt, 1991).
Ademas de por la inusua gravedad de sus manifestaciones clinicas, la listeriosis se
caracteriza por unatasa de letalidad alta, de 20 a 30% (Mead et d., 1999). Las infecciones de
listeriosis pueden producir secuelas (McLauchlin, 1997), pero su incidencia pocas veces se
determina (Rocourt, 1996). Hasta un 11% de los neonatos y un 30% de los pacientes que
sobreviven a una infeccion del sistema nervioso central sufren sintomas residuales, y se han
notificado también secuelas psiquidtricas (bibliografia citada en Rocourt, 1996). La
caracteristica epidemioldgica habitual de la listeriosis invasiva es la existencia de casos
esporadicos relativamente frecuentes y € reconocimiento ocasiona de brotes. La mayoria de
los casos de listeriosis son al parecer esporadicos, aungue algunos de estos casos esporédicos
pueden ser brotes de origen comin no reconocidos. Un estudio reciente se a6 que e 95% de
los casos esporadicos son transmitidos por los dimentos (Mead et d., 1999). Desde 1981 se
han descrito varios brotes de origen aimentario, y algunos afectaron a numerosas personas y
tuvieron una duracion prolongada: 122 enfermos en Suiza en los a os 1985 a 1987,
aproximadamente 300 enfermos en el Reino Unido en los a 0s 1987 a 1989, y 279 enfermos
en Franciaen 1992 (Rocourt y Cossart, 1997).

La listeriosis no invasiva (conocida como gastroenteritis febril por listerias) se ha
observado principamente en algunas epidemias en las que la mayoria de |os casos presento
sintomas de gastroenteritis, como diarrea, fiebre, cefaea y mialgia, tras un periodo de
incubacion corto (Dalton et a., 1997; Salamina et al., 1996; Riedo et a., 1994; Aureli et al.,
2000). Estas epidemias se han producido generalmente tras la ingestién de dosis atas de
L. Monocytogenes por personas previamente sanas. No se conocen la incidencia ni los
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factores que ocasionan la aparicion de esta forma no invasiva de listeriosis en casos
esporéadicos.

Dada laincertidumbre sobre el efecto de lalisteriosis no invasiva en lasalud publicay la
escasez de datos disponibles acerca de laincidencia de los sintomas més leves, en € presente
estudio no se evaluo € efecto de este criterio de val oracién biolégico en lasalud publica. Asi,
en la presente evaluacion el término «listeriosis» se refiere de forma implicitaalalisteriosis
invasiva

4.2 Alimentos asociados a la listeriosis

Los brotes de origen comin se han asociado o se han relacionado epidemiol 6gicamente con
el consumo de quesos frescos de tipo hispano; quesos de pasta blanda o semiblanda y
madurados con mohos; perros calientes (hot dogs); lengua de cerdo en gelatina; productos
carnicos elaborados; paté; salami; leche con chocolate pasteurizada; leche pasteurizada; leche
no pasteurizada; mantequilla; camarones cocidos; mejillones ahumados; pescado ahumado;
ensalada de papas; hortalizas crudas y ensalada de col (coleslaw).

Los casos esporadicos se han relacionado con €l consumo de leche cruda; helados no
pasteurizados; queso ricotta; quesos de cabra, oveja y tipo feta; quesos de pasta blanda o
semiblanda y madurados con mohos; queso fresco de tipo hispano; salami; perros calientes
(hot dogs); hongos salados, huevas de bacalao ahumadas, mejillones ahumados; pescado
insuficientemente cocinado; aceitunas en vinagre, hortalizas crudas; y ensadada de col
(coleslaw).

En genera, los dimentos implicados han presentado concentraciones de
L. monocytogenes superiores a 10° CFU/g (CE, 1999; FDA/FSIS, 2001), pero en agunos
casos la concentracion de L. monocytogenes observada en € aimento implicado ha sido
considerablemente menor. No obstante, estas estimaciones estan sujetas a gran incertidumbre
porqgue la concentracion efectiva del patdgeno en la porcidn de alimento consumida por una
persona infectada puede haber sido considerablemente diferente de la observada en otras
porciones del alimento durante una investigacién subsiguiente.

4.3 Examen de la informacion existente sobre relaciones entre dosis y
respuesta de L. monocytogenes

Las respuestas de un grupo de personas a la exposicion a un patégeno transmitido por
aimentos son muy variables, reflejando el hecho de que la incidencia de la enfermedad es
funcion de diversos factores, como son la virulencia del patégeno, € nimero de cdulas
ingeridas, € estado general de salud e inmunitario del huésped y las propiedades de la matriz
alimenticia, que dteran & estado del microbio o del huésped. Ademas, no se conoce la
influencia que tiene la exposicion anterior a L. monocytogenes transmitida por alimentosen la
respuesta inmunitaria del huésped, y cabe suponer que la mayoria de las personas estan
expuestas regularmente en cierta medida a este patdgeno. Por consiguiente, la probabilidad de
gue una persona cua quiera enferme por exposicion a un patégeno transmitido por alimentos
es funcion de la combinacion de los efectos del huésped, dd patdgeno y de la matriz
alimenticia, interacciones que se conocen con frecuencia como «tridngulo epidemiol 6gico»
de las enfermedades infecciosas. El Informe Técnico (FAO/OMS, 2004) aborda cada uno de
estos factores y € modo en que afectan a las relaciones entre dosis y respuesta de
L. monocytogenes. Lo idea seria contar con una relacion matematica entre la dosis y la
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respuesta que describiera las interacciones entre todos estos factores. Sin embargo, debido a
laescasez de datos, |os efectos potenciales de lamatriz alimenticiaen larelacion entre dosisy
respuesta no se tuvieron en cuenta como variable explicita en ninguno de los moddlos. La
influencia de los factores del huésped, tanto en los model os disponibles como en 1os modelos
elaborados en la presente evaluacion de riesgos (véase € Apartado 4.4), se abordd mediante
e desarrollo de relaciones diferentes para poblaciones diferentes, vulnerables y no
vulnerables. Es importante se aar que estas relaciones matematicas describen una relacion
entre la dosis y la respuesta de tipo demogréfico y no pueden describir la probabilidad de
enfermar de ninguna persona concreta.

No hay datos relativos a la relacion entre dosis y respuesta obtenidos en estudios con
voluntarios expuestos a L. Monocytogenes, ni tampoco en estudios readlizados con un
patdgeno substitutivo. En su lugar, se han desarrollado y evaluado relaciones entre dosis y
respuesta basandose en consultas a expertos, datos epidemiolégicos o de estudios con
animales, o combinaciones de estas fuentes. Estas relaciones entre dosis y respuesta, que
fueron examinadas y resumidas en € Informe Técnico, abarcan los diversos criterios de
valoracion biolégicos —infeccion, morbilidad y mortaidad— y han sido evaluadas, con
diversos grados de perfeccionamiento, utilizando datos epidemiol 6gicos de seres humanos.
Todos los modelos se basan en los supuestos de que cada célula bacteriana actia de forma
independiente y de que una sola célula es capaz de provocar la enfermedad; es decir, que la
dosis infecciosa minima es una bacteria. Con el modelo exponencial, se presupone que la
probabilidad de generar la enfermedad asociada a cada una de las células de L.
Monocytogenes ingeridas es la misma, y esta probabilidad se expresa mediante un Unico
parametro, € «valor r ». En el model o Beta-Poisson de dos parametros se introduce un factor
de heterogeneidad en la relacion entre patégeno y huésped y se supone que r es variable. El
modelo Weibull-Gamma es un modelo de tres parametros que, ademas de abordar la
heterogeneidad de la relacion entre patdgeno y huésped, incluye un parametro que modifica
la forma de la curva de dosis y respuesta. Cada uno de estos modelos de dosis y respuesta
tiene caracteristicas y limitaciones especificas (véase e resumen del documento FAO, 2000).
En & Cuadro 1 se describen resumidamente los modelos disponibles, ordenados en funcion
del criterio de valoracion biol 6gico considerado y €l tipo de modelo utilizado.

Las relaciones empiricas descritas en e Cuadro 1 producen prondésticos muy diferentes
en d intervalo de dosis correspondiente a las concentraciones de L. monocytogenes que
contienen normalmente los alimentos. En la Figura 1 se muestran, con caracter ilustrativo, las
curvas de dosis y respuesta pronosticadas correspondientes a algunas de las relaciones del
Cuadro 1, desarrolladas basandose en datos epidemioldgicos 0 consultas a expertos. Las
diferencias se deben al uso de diferentes conjuntos de datos, modelos mateméticos y criterios
de valoracién bioldgicos para describir la probabilidad de enfermar por una exposicién a
L. monocytogenes.

Con los conocimientos existentes, no se pudo aprobar un Unico modelo de dosis y
respuesta de los disponibles (Cuadro 1). Los datos de estudios con animales no pueden
utilizarse directamente porque la vulnerabilidad de los ratones de laboratorio, por gjemplo, es
varios ordenes de magnitud mayor que la de las personas. Debido a la gravedad de la
listeriosis, no se han realizado, ni se redizaran, estudios con voluntarios. Se han realizado
investigaciones completas de sdlo unos pocos brotes, debido a largo tiempo que transcurre
desde que se consume un aimento contaminado hasta que aparece la enfermedad. La
naturaleza esporadica de la listeriosis también dificulta en gran medida las investigaciones.
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Los brotes ocurridos en Los Angeles, en mujeres embarazadas que habian consumido queso
fresco de origen hispano, y en Finlandia, en pacientes transplantados hospitalizados que
habian consumido mantequilla contaminada, eran los Unicos brotes que contaban con una
documentacion relativamente completa. Estos dos brotes se utilizaron para evaluar los
model os exponenciales de dosis y respuesta desarrollados para estos grupos de riesgo en €
presente estudio (véase la respuesta a la Pregunta2 del Codex, en € Apartado 6). Asi, la
informacion epidemiol 6gica incompleta, la dificultad de extrapolar los datos de animales a
los seres humanos, |a ausencia de datos de ensayos de alimentacion con seres humanos, y la
fata de modelos mecanicistas son, junto con € conocimiento insuficiente de los efectos
debidos a la variabilidad de las cepas y los asociados a las matrices aimenticias, factores
limitantes que aumentan la incertidumbre en la descripcion de la relacion entre la dosis y la
respuesta.

Actualmente s6lo existen unos pocos criterios en los que basar la seleccion del modelo
de dosis y respuesta, y se necesitan mejores instrumentos para comparar los diferentes
modelos. Entre los criterios disponibles se incluye la recomendacién del uso de modelos de
dosisy respuesta sin umbrales, que sean lineaes para los valores de dosis bgjas, y que tengan
una base hioldgica y pardmetros que puedan interpretarse desde € punto de vista biolégico
(FAO/OMS, 2003). No obstante, la el eccidn de qué model os utilizar sera funcién también de
factores como la finalidad de la evaluacién de riesgos y € nivel de recursos y avance
tecnologico de que dispongan los andlistas de riesgos. Un posible método para abordar la
incertidumbre derivada de las lagunas de los conocimientos actual mente existentes es € uso
de varios modelos de relaciones entre dosis y respuesta para acotar las estimaciones de
riesgos. Otro método que ha utilizado a menos un grupo de andistas de riesgos es la
utilizacion simultanea de varios modelos de relaciones entre dosis y respuesta (FDA/FSIS,
2001). Sin embargo, este ltimo método conlleva una gran complgidad, |o cual podria afectar
negativamente a objetivo de proporcionar una evaluacion de riesgos que la FAO y la OMS
puedan adaptar para uso por diferentes paises con niveles muy diversos de recursos para la
evaluacion de riesgos y avance tecnolégico. Ademés, ninguno de los modelos disponibles
satisfizo plenamente |las necesidades de la presente eva uacion de riesgos en 1o que se refiere
a los parametros examinados y la simplicidad de cdculo. Por estos motivos, € equipo de
evaluacion de riesgos, con la aprobacion de un panel internacional de expertos en
enfermedades transmitidas por aimentos, decidid desarrollar un conjunto de modelos de
dosisy respuesta mas sencillos, basados en el modelo exponencial.
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Cuadro 1. Descripcion resumida de los modelos de dosis y respuesta de L. monocytogenes
examinados en la presente evaluacion de riesgos.

Criterio de
Modelo y estudio valoracién Observaciones
biol6égico
Exponencial(l’ . Basado en una estimacion de personas inmunodeficientes. Es
(Buchanan etal., 1997) Morbilidad intencionadamente conservador (es decir, sesgado hacia la
glzézr(ljzssngrave). sobrestimacion del riesgo) y presupone que todos los casos fueron

Exponencial®
(Lindqvist y Westd0,
2000)

estadisticas
epidemiolégicas
anuales y en datos
de estudios de
consumo de
alimentos.

ocasionados por un unico tipo de alimentos. Morbilidadsy
pronosticada = 5,9 10° UFC.

Basado en una estimacién de personas inmunodeficientes. Es
intencionadamente conservador (es decir, sesgado hacia la
sobrestimacion del riesgo) y presupone que todos los casos fueron
ocasionados por un unico tipo de alimentos. Morbilidadsy
pronosticada = 1,2~ 10° UFC.

Weibull-Gamma®
(Farber, Ross y Harwig,

Infeccién grave en
seres humanos.

La dosis estimada que ocasiona la infeccion del 50% de la
poblacion: riesgo alto: 4,8 “ 10° UFC; riesgo bajo: 4,8 " 10 UFC.

1996) Basado en La utilidad del modelo es limitada debido a que sobrestima el
consultas a numero de casos de enfermedad grave y la ausencia general de
expertos. transparencia acerca del modo en que se plantearon los diversos

supuestos.

Exponencial® Morbilidad Basado en un brote producido en Finlandia por consumo de

Mantequilla (estudio
actual; FDA/FSIS, 2001)

(listeriosis grave).
Andlisis de los
datos de un brote.

mantequilla. La poblacién afectada fue un grupo de personas con
inmunodeficiencia grave en un hospital.
Morbilidads, pronosticada = 6,8 © 10* UFC.

Exponencial®

Queso fresco de tipo
hispano (estudio actual;
FDA/FSIS, 2001)

Morbilidad
(listeriosis
perinatal).
Andlisis de los
datos de un brote.

Basado en un brote en mujeres embarazadas en los Estados
Unidos de América por consumo de queso fresco de tipo hispano.
Morbilidads, pronosticada = 1,9 © 10° UFC.

FDA/FSIS-poblacion
general®
(FDA/FSIS, 2001)

FDA/FSIS-neonatos®
(FDA/FSIS, 2001)

FDA/FSIS-personas
mayores®
(FDAJFSIS, 2001)

Mortalidad.

Los tres modelos se
basan en la
combinacion de
datos sobre
letalidad en
animales (ratones)
y estadisticas de
mortalidad en

El modelo incluye a personas de 30 dias a 60 afios de edad.
Véase la Nota 3).

El nimero de casos de listeriosis grave se estim6 multiplicando la
mortalidad pronosticada por un factor de 5.

El modelo incluye fetos y neonatos de menos de 30 dias de edad.
Presupone que la exposicion se produce en el Gtero.

El modelo incluye a personas de méas de 60 afios.
Véase la Nota 3).
El nimero de casos de listeriosis grave se estima multiplicando la

personas. mortalidad pronosticada por un factor de 5.

Modelo exponencial® Mortalidad en Se basa en datos de ratones a los que se inyecta

Notermans-1V, normal ratones. L monocytogenes por via intravenosa. Los ratones no expuestos

(Notermans et al., 1998) previamente eran mas sensibles a L. monocytogenes. El uso de
datos de mortalidad en ratones sin una correccion por la
sensibilidad a L monocytogenes manifiestamente menor en seres
humanos produjo una sobrestimacion considerable de la
mortalidad en seres humanos.

Beta-Poisson y Infeccion en El uso de datos de infeccion en ratones sin una correccion por la

Exponencial (no ratones. sensibilidad a L monocytogenes manifiestamente menor en seres

ajustado)®
Haas et al. (1999)

humanos produjo una sobrestimacion considerable de la
incidencia de infeccién en seres humanos. La seleccién como
criterio de valoracion de la infeccion de lugares habitualmente
estériles en ratones dificulta la correlacién con la enfermedad en
seres humanos.

NOTAS: 1) Consultense las descripciones de los modelos exponencial, Beta-Poisson y Weibull-Gamma en el Apartado 4.3 del Informe principal.

2) Modelo original basado en mltiples modelos matematicos ponderados. El modelo FDA/FSIS utilizé datos de experimentos con animales como
sustitutos para determinar la forma de la curva de dosis y respuesta. Segun los datos epidemiolégicos de los Estados Unidos de América, se pronostican
2500 casos y 500 muertes al afio. La curva de dosis y respuesta se ajusté a la distribucién de la contaminacién de L. monocytogenes en el momento del
consumo, para poder calcular el nimero de casos a partir de los datos epidemiolégicos.

3) Incluye el estudio de distribuciones de la virulencia de las cepas. Se basa en datos de letalidad en ratones, «anclados» para que el modelo proporcione
un pronéstico compatible con la incidencia de infecciones mortales de L. monocytogenes notificadas en FoodNet, la Red de vigilancia activa de
enfermedades transmitidas por los alimentos, de los Estados Unidos de América.
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Figura 1. Comparacién de curvas de dosis y respuesta para morbilidad obtenidas de datos
epidemiol6gicos o de consultas a expertos. Los modelos se basan en casos de listeriosis cuyos
sintomas primarios incluyeron enfermedad grave (pescado ahumado, Buchanan et al., 1997; pescado
ahumado, Lindqvist y West6o, 2000; Farber Ross y Harwig, 1996; mantequilla, Finlandia, véase
FDA/FSIS, 2001), o infecciones perinatales o neonatales (queso fresco de tipo hispano, véase
FDAJ/FSIS, 2001). Véase la descripcion de los modelos del anterior Cuadro 1.

NOTA: Los puntos de las curvas se representan exclusivamente para fines de interpretacion de la leyenda y no
representan datos reales. Esta figura se incluye con fines ilustrativos y las curvas representadas deberan
interpretarse con cautela, ya que se basan en diferentes criterios de valoracion, diferentes tipos de datos, etc.; y, en
general, los pronésticos basados en los modelos muestran un grado alto de incertidumbre y variacion.

4.4 Modelos de dosis y respuesta exponenciales desarrollados para la
presente evaluacién de riesgos

4.4.1 Principio

El método general utilizado consistio en aprovechar los datos epidemiolégicos y la
pormenorizada eval uacion de la exposicion disponibles en la evaluacion de riesgos de la FDA
y € FSIS estadounidenses. El desarrollo de los modelos se simplifico describiendo las
relaciones de dosis y respuesta mediante un modelo de dosis y respuesta exponencial, similar
al descrito en Buchanan et al. (1997) y en Lindgvist y West66 (2000).

El uso del modelo exponencial junto con datos de estudios de consumo de aimentos y
estadisticas epidemioldgicas anuales para desarrollar un modelo de dosis y respuesta se
propuso por primera vez en Buchanan et a. (1997), basandose en un andlisis de
contaminacion de alimentos y datos epidemiol 6gicos de Alemania. EI modelo exponencia de
Lindgvist y Westo6 (2000) se basd en datos sobre consumo de aimentos y estadisticas
epidemiol égicas anuales de Suecia. Asimismo, la evaluacion de riesgos de laFDA y e FSIS
(FDA/FSIS, 2001) describi6 modelos de dosis y respuesta basados en varias formulas
mateméticas, incluido € modelo exponencia. Todos estos usos del modelo exponencial se
basaron en la inferencia de la relacion entre dosis y respuesta basandose en la incidencia
anud de listeriosis y en datos sobre exposicion correspondientes a uno 0 més aimentos. Los
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modelos se basaron en datos epidemioldgicos similares para los casos de listeriosis en
poblaciones sanas y vulnerables. También se basaron en € supuesto de una proporcién
similar de personas vulnerables y sanas y de un consumo de alimentos similar en ambos
grupos de poblacion. Sin embargo, se diferenciaron en los grados de exposicion supuestos:
los modelos de Buchanan et a. (1997) y de Lindgvist y West66 (2000) se basaron en la
exposicion a un solo alimento, mientras que los modelos FDA/FSIS (2001) tuvieron en
cuenta una gama mas amplia de alimentos LPC. Los model os también se diferenciaron en la
estimacién de las concentraciones méximas de Listeria consumidas. Los modelos de
Buchanan et d. (1997) y de Lindgvist y West6d (2000) supusieron una concentracion
méxima en los aimentos de 10* UFC/g. Por € contrario, los modelos FDA/FSIS (2001)
supusieron que para consumos anuaes de 10° a 10 unidades de consumo, las
concentraciones maximas serian, en las escasas ocasiones en gque ocasionaran listeriosis,
varios 6rdenes de magnitud mayores (10" UFC/g). Estas diferencias en las dosis individuales
maximas supuestas dieron lugar a diferencias substanciales en las relaciones entre dosis y
respuesta inferidas, de manera que la virulencia de L. monocytogenes es significativamente
menor seguin las estimaciones del modelo FDA/FSIS (Figura l).

La validez de este método se basa en varios supuestos y fuentes de informacion: e
porcentgje de personas vulnerables a infecciones graves de L. monocytogenes, € grado de
adecuacion del modelo exponencial para describir la relacion entre dosis y respuesta del
patdgeno en seres humanos en e intervalo de dosis de interés; la evaluacion de la exposicion
y las concentraciones de L. monocytogenes consumidas, y la exactitud de las estadisticas de
incidencia anual de casos de listeriosis grave.

El enfoque del presente estudio se basa en caracteristicas demograficas promedio, es
decir, en la exposicion estimada del conjunto de la poblacidn a una distribucidn de cepas
diferentes, que produce cierto niUmero de casos de enfermedad. En consecuencia, se tiene en
cuenta la variabilidad de la virulencia, en el sentido de que los datos, y, por consiguiente, los
vaoresr, reflgan las caracteristicas promedio de muchas cepas de L. monocytogenes,
incluidalafrecuenciade casosy e grado de virulencia. De formasimilar, € criterio biolégico
de vaoracion (respuesta) utilizado para las relaciones de dosis y respuesta es la listeriosis,
entendiéndose que este término se refiere a la «infeccion grave» o «listeriosis invasiva», y
comprende a las personas infectadas que sufren infecciones invasivas con riesgo vita como
listeriosis perinatal, meningitis o septicemia. Como la incidencia anud de listeriosisincluiaa
la totalidad de la poblacion designada, en este méodo de desarrollo de modelos de dosis y
respuesta se tiene también en cuenta de forma inherente la variabilidad entre las personas
expuestas a patogeno.

Se digié e modelo exponencial de dosis y respuesta por su aplicabilidad (gjuste)
reconocida para los modelos de listeriosis grave, por su simplicidad (por tratarse de un
modelo de un solo parametro), y por su haturaeza lineal cuando se extrapola a intervalo de
dosisbgjas deinterés. La ecuacion del modelo es:

P=1-¢™
donde P esla probabilidad de listeriosis grave, N esladosisingerida (e niUmero de células de
L. monocytogenes consumidas), y r es la probabilidad de que una Unica célula ocasione la
enfermedad, que define la relacion entre dosis y respuesta para la poblacién objeto de
andlisis.
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El modeo exponencia es un modelo «sin umbral», es decir, que presupone la
inexistencia de una «dosis minima infecciosa». Por € contrario, e modelo supone que una
Unica célula de L. monocytogenes cuenta con una probabilidad muy pegque a, pero no nula, de
ocasionar la enfermedad. Una caracteristica clave del modelo es su linedidad, o
proporcionalidad entre ladosis y la probabilidad de enfermar, adosis bajas. Asi, s ladosis se
reduce en un factor de diez, la probabilidad de enfermar se reduce también en un factor de
diez. La linealidad implica ademas que, excepto a dosis muy altas, € efecto en la salud
publica de 1000 unidades de consumo con un nivel de contaminaciéon determinado es
mismo que € de 10 000 unidades de consumo con una concentracion de microorganismos
diez veces menor. Otra ventgja del uso del modelo exponencia de un solo parametro es que
permite calcular un conjunto de valoresr para diferentes grupos de poblacion vulnerables a
partir de los riesgos relativos determinados en estudios epidemiol 6gi cos.

Se determinaron, como insumos de la presente evaluacion de riesgos, vaoresr
especificos para dos grupos de poblacion: personas menos vulherables (personas sanas) y
personas més vulnerables, suponiendo un consumo general de L. monocytogenes similar en
los dos grupos. Esto se logré utilizando la distribucion consolidada de contaminacion de
alimentos del modelo de exposicion provisional de 2001 de la FDA y € FSIS junto con €
nimero estimado de casos d a o de listeriosis de los CDC (Mead et al., 1999) como
porcentaje de la poblacion total de los dos grupos de poblacion, més y menos vulnerable, en
los Estados Unidos de América. Se obtuvieron asi los valores de P y N, de manera que €
valor r podia cacularse despejandolo de la ecuacion anterior y sustituyendo los valores
correspondientes (véase la Respuesta ala Pregunta 2, en el Apartado 6).

Mateméticamente, € valor de r se considera un parametro constante para una poblacion
especificada. No obstante, la exactitud de la estimacion del vaor r esfuncion del tama oy la
inclusividad de la poblacién objeto de andlisis, de la exactitud de las estadisticas
epidemiolégicas anuales y de la fiabilidad de los datos sobre la frecuencia y € grado de
contaminacion con L. monocytogenes de los adimentos. En la incertidumbre asociada a
vaorr se incluyeron las estimaciones de la incertidumbre correspondientes a los datos
utilizados para determinar la constante. Las estimaciones de la incertidumbre
correspondientes a porcentaje de la poblacién con mayor riesgo estan en €l intervalo de 15%
a 20% de la poblacion total. Las estimaciones de la incertidumbre correspondientes a
porcentaje del total de los casos de las estadisticas epidemiol gicas anuales asociados a la
poblacion mas vulnerable estan en € intervalo del 80% al 98%, y se supuso un intervalo de
incertidumbre del ndimero total de casos de listeriosis en los Estados Unidos de América de
1888 a 3148 casos (2518 casos £25%). A continuacion, se determinaron, mediante la técnica
de smulacién Monte Carlo, los valoresr derivados, con sus correspondientes intervalos de
incertidumbre estimados. Por consiguiente, aungue €l valor de r es, matematicamente, una
constante, dada la incertidumbre de su estimacion, en e célculo de la curva de dosis y
respuesta se utiliz6 una distribucion de valores basada en las i ncertidumbres estimadas.

En la evaluacion de riesgos provisiona de la FDA y € FSIS (FDA/FSIS, 2001), se
estimaron los nimeros totaes de unidades de consumo correspondientes a cada una de las
cinco dosis diferentes para varios alimentos LPC. El limite superior de la dosis més dlta, es
decir, la concentracion maxima de L. monocytogenes en una sola unidad de consumo, no se
conoce con certezay puede ser diferente en los diferentes tipos de alimentos. Las limitaciones
de las bases de datos sobre contaminacion no permiten resolver este problema. Sin embargo,
las concentraciones méximas de L. monocytogenes presentes en unidades de consumo
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individuales de los diferentes aimentos tienen una gran influencia en la dosis ingerida
promedio caculada, la cual, a su vez, afecta a vaorr obtenido y a la curva de dosis y
respuesta resultante. En consecuencia, se realizdé una evaluacion en profundidad de este
supuesto. Se estimaron los valoresr correspondientes a cuatro valores puntuales de las dosis
maximas. 7,5, 8,5, 9,5y 10,5 logyy UFC, respectivamente. Cuanto menor fuera la dosis
maxima supuesta, mayor seriad vaor r estimado. Cuanto mayor fuerael valor r, mayor seria
la virulencia supuesta de L. monocytogenes. Ademas de mediante la utilizacién de
estimaciones puntual es de |as concentraciones maximas de L. monocytogenes, los vaoresr de
las poblaciones vulnerable y sana se calcularon también mediante técnicas de simulacién
Monte Carlo, en las que la incertidumbre de la dosis maxima se abordé mediante la
combinacion de todas las dosis anteriores en una distribucion uniforme discreta.

4.4.2 Valores r para la caracterizacion del riesgo y las preguntas del CCFH

Segin se ha explicado en los apartados anteriores, los datos epidemioldgicos y de
contaminacion disponibles no permiten determinar de forma inequivoca los valoresr mas
adecuados para | os diferentes grupos de poblacion. Por consiguiente, €l equipo de evaluacion
de riesgos, en consulta con e panel internacional de expertos, utilizo los valoresr indicados
en e Cuadro2 para ilustrar diversas caracteristicas de la evaluacion de riesgos y para
responder alas preguntas planteadas por el CCFH.

Parala Preguntal del CCFH, relativa al riesgo asociado a consumo de concentraciones
diferentes de L. monocytogenes, se utiliz6 un valorr de 5,85  10* para la poblacion
vulnerable. Esta curva de dosisy respuesta fue la mas «conservadora» (es decir, que suponia
una mayor virulencia de L. monocytogenes) de las utilizadas en la presente evaluacion de
riesgos y se caculé suponiendo una dosis individua méxima en la evaluacion de la
exposicion delaFDA y € FSIS (FDA/FSIS, 2001) de 7,5 logyg UFC por unidad de consumo.

Como gemplo ilustrativo sobre el modo de cacular los valoresr basandose en los
riesgos relativos para diferentes subgrupos de poblacion vulnerables mencionados en la
Pregunta 2, se tomé un valor r de referencia para la poblacion generd sana de 5,34 10™.
Este valor r se calcul 6 basandose en el supuesto de un valor intermedio de ladosisindividua
maxima en los alimentos, de 8,5 log;o UFC por unidad de consumo.

Los valoresr utilizados para los gemplos de aimentos descritos en la evauacion de
riesgos y en la Pregunta 3 del CCFH se obtuvieron mediante técnicas de simulacion Monte
Carlo en combinacion con una distribucién uniforme discreta (véase €l apartado anterior) con
valores de la concentracién maxima de L. monocytogenes consumidade 7,5 a 10,5 log,o UFC
por unidad de consumo. Estas curvas de dosis y respuesta y sus intervalos de confianza se
representan en laFigura 2.

En resumen, en la evaluacion de riesgos se utilizé un modelo exponencial de dosis y
respuesta, con un solo parametro, r, que es la probabilidad de que una Unica célula ocasione
listeriosis invasiva. Este parametro (valor r ) se estimo por medio del emparejamiento de las
pautas de consumo (exposicion) de la poblacion con datos epidemioldgicos relativos a los
nimeros de casos de listeriosis invasiva en la poblacion. El valor estimado del parametro r,
gue varia en funcidn de los datos utilizados y de los supuestos planteados, se utilizé a
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continuacion para calcular, mediante el modelo exponencial, riesgos especificos en funcién
del nimero, N, de células de L. monocytogenes consumidas.

Cuadro 2. Valores r utilizados en la evaluacién de riesgos para responder a las preguntas planteadas
por el CCFH.

Utilizado parala Poblacién Valor mediano  Percentil del 5% Percentil del
pregunta 95%
1 Vulnerable® 585" 102
2 Sana® 534" 104
3y los cuatro ejemplos Vulnerable® 1,06~ 10 2,477 10" 9,32" 10
de alimentos sana® 2,37 10 3,557 10 2,707 10

Notas: (1) Calculada suponiendo una dosis maxima de 7,5 log;o UFC por unidad de consumo. (2) Calculada
suponiendo una dosis méaxima de 8,5 log;o UFC por unidad de consumo. (3) Se supuso que la dosis maxima
efectiva de L. monocytogenes en alimentos variaba uniformemente entre 7,5y 10,5 log;o UFC por unidad de
consumo. (4) Utilizados como estimaciones puntuales.

0,00

-2,00
S -4,00
(o]
2 = = = \/ylnerable 5%
g -6,00 e \/INerable 50%
@ = = = Vulnerable 95%
S -8,00 — m=Sana 5%
S = Sana 50%
g -10,00 1 == == Sana 95%
a

-12,00

-14,00

-16.00 T T T T T T

0 2 4 6 8 10 12 14
Dosis (log,, UFC)

Figura 2. Comparacion de las curvas de dosis y respuesta de las poblaciones vulnerable y sana. Se
muestran las curvas correspondientes a los niveles de incertidumbre del 50% (mediano), y del 5% y
95%.

NOTA: Las lineas correspondientes a la curva del 5% de la poblacion vulnerable y la curva del 95% de la poblacién
sana son indistinguibles.
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5. Ejemplos de evaluaciones de
riesgos de alimentos LPC
seleccionados

5.1 Evaluacién de la exposicion

Las preguntas sobre gestion del riesgo planteadas por el CCFH fueron de natura eza general y
no exigian un examen completo de los productos desde su produccion a su consumo. Por
consiguiente, los modelos de evaluacion de la exposicion se centraron en e estudio de los
cambios en lafrecuenciay e grado de contaminacion de los aimentos desde su venta d por
menor hasta su consumo. Esto simplificd los modelos y redujo la incertidumbre asociada a
los mismos, disminuyendo asi os mérgenes de error asociados a las estimaciones finales de
los riesgos. Los modelos desarrollados describen la proliferacion o declive de
L. monocytogenes desde el momento de la compra hasta el consumo del alimento, utilizando
informacion y model os que describen la tasa de crecimiento de L. monocytogenes en funcién
de latemperatura de almacenamiento y la composicion de los aimentos, e tiempo de demora
en funcion de la temperatura de amacenamiento y la composicion de los aimentos, la
concentracion maxima de L. monocytogenes que sustenta € alimento, y la distribucién de
tiempos y temperaturas de amacenamiento en los puntos de venta a por menor y en los
hogares. Para calcular la cantidad de L. monocytogenes efectivamente consumida fue
necesario examinar también la diversidad de tama os de las porciones consumidas y la
frecuencia de consumo del alimento (es decir, € niimero de unidades consumidas).

La tercera de las preguntas planteadas por €l CCFH para la evaluacion de riesgos se
referia a la estimacion del riesgo de enfermar por L. monocytogenes presente en alimentos
gue sustentan su proliferacion y en alimentos en los que no prolifera en condiciones
especificas de almacenamiento y vida Util. Se seleccionaron cuatro alimentos que ilustran
cdmo interactUan los diferentes factores antes mencionados en cuanto a su influencia en e
riesgo de contraer listeriosis por millon de unidades de consumo y en e riesgo por 100 000
personas a a o0 en un pais. La segunda estimacion tiene en cuenta el efecto de los niveles de
consumo de diferentes alimentos en el riesgo paralasalud publica.

La leche pasterizada es un aimento muy consumido, y su frecuencia y nivel de
contaminacion son muy bajas, pero permite la proliferacion de L. monocytogenes durante e
almacenamiento. El helado es similar ala leche, pero no permite la proliferacién durante €
almacenamiento. Los productos carnicos fermentados estan frecuentemente contaminados y
en su elaboracién no hay ninguna etapa listericida. Sin embargo, su composicion final evitala
proliferacion durante el almacenamiento. El pescado ahumado en frio esta frecuentemente
contaminado, su elaboracion no incluye ninguna etapa listericida y permite la proliferacion
durante un periodo de almacenamiento prolongado.
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Ademas de calcular los riesgos de referencia para la leche y € salmon ahumado, que
representan la situacion existente, se realizaron célculos para varias situaciones hipotéticas
introduciendo cambios especificos en uno o més de los factores de exposicion parailustrar el
modo en que interactlian los factores y su influencia en los riesgos. En la redizacion de las
evaluaciones de riesgos correspondientes a estos cuatro alimentos, se contd con bases de
datos diferentes y los analistas de los modelos utilizaron técnicas ligeramente diferentes.
Dichas técnicas se describen en e documento principal de la evaluacién de riesgos e ilustran
la diversidad de enfoques que podrian adoptarse en funcién de los datos disponibles y del
criterio de los andistas de riesgos.

5.1.1 Contaminacion en los puntos de venta al por menor

El equipo de evaluacion de riesgos recopil6 datos de articulos cientificos publicados, de
estudios gubernamentales y de la evaduacion de riesgos provisiona de la FDA y € FSIS
(FDA/FSIS, 2001) hasta €l a 0 2001. En esta evaluacion de riesgos se incluyeron todos los
datos, de todos los paises y a os, encontrados en las publicaciones, dada la escasez de datos
de interés inmediato. Por consiguiente, el conjunto de datos refleja diversas condiciones de
elaboracion y amacenamiento, asi como |os cambios experimentados a lo largo del tiempo.
La mayoria de los datos eran de prevalencia, es decir, determinaciones de la presencia o
ausencia de L. monocytogenes basadas en una sensibilidad analitica de 0,04 microorganismos
por gramo (1 microorganismo por muestra de 25¢). Se estimaron las incertidumbres
asociadas a los datos de presencia 0 ausencia mediante una distribucién Beta, incluyendo asi
el efecto del nimero de muestras de un conjunto de datos. Unicamente una parte de los
conjuntos de datos disponibles incluia datos efectivos de la concentracion de
microorganismos en muestras positivas. Estos datos cuantitativos se ordenaron en una
distribucion de frecuencias acumulativa. En el caso de la leche pasterizada, por gjemplo,
5% de las muestras tenia concentraciones £-1,18 log,, UFC/g; & 50% £-0,58 log,, UFC/g; d
95% £ 0,23 logyy UFC/g; vy e 99% £ 2,15 log,y UFC/g. Tras asignarles intervalos de
incertidumbre, estas distribuciones se utilizaron para cacular las concentraciones de
L. monocytogenes en los alimentos evaluados en € punto de compra.

5.1.2 Proliferacién antes del consumo

Un estudio de 939 frigorificos domésticos realizado por Audits Internationa en los Estados
Unidos de América en 1999 (Audits International, 2000) proporcioné datos que permitieron
evaluar €l efecto de las temperaturas de a macenamiento doméstico en las concentraciones de
L. monocytogenes en e momento del consumo. Se utilizé una distribucién acumulativa de los
datos, sin guste del modelo. Las temperaturas correspondientes alos percentiles del 5%, 50%
y 95% fueron: 0,5, 3,4 y 6,9°C. En esta distribucion, aproximadamente e 1,4% de los
frigorificos producian temperaturas superiores a 10 °C, a las que L. monocytogenes podria
proliferar con relativa rapidez. Las distribuciones de temperaturas en los frigorificos pueden
variar considerablemente de un pais a otro. Asi, la temperatura promedio en Europa es a
parecer 6,6 °C (Nauta, 2001).

No habia estudios sobre la duracién del amacenamiento en los puntos de venta al por
menor ni en los hogares. Tras obtener el asesoramiento de expertos de varias fuentes, €
equipo de evaluacién de riesgos asigno valores de tiempos de almacenamiento basandose en
estimaciones subjetivas que consideraron razonables. La variacion de los tiempos de
almacenamiento se reflejd mediante distribuciones triangulares, definidas por los tiempos
minimo, mas frecuente y maximo. Por giemplo, se asignaron alaleche valoresde 1, 5y 12
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dias, respectivamente. Para tener mas en cuenta y explorar en mayor profundidad la
incertidumbre asociada a los valores de tiempo de d macenamiento, los valores mas probable
y maximo se describieron mediante distribuciones uniformes. Tomando de nuevo e gjemplo
delaleche, se asigno un intervalo de incertidumbre de 4 a 6 dias.

Los andistas de riesgos consideraron que los tiempos y las temperaturas de
almacenamiento no eran independientes, de modo que estos factores se vincularon a aplicar
la técnica de Monte Carlo. El deterioro limitaria en gran medida los tiempos de
almacenamiento a temperaturas més dtas; por g emplo, no es probable que se consuma leche
tras amacenarlaa 10 °C durante 12 dias. En la evaluacion de riesgos del salmén ahumado, se
tuvieron especificamente en cuenta en los modelos el efecto de las bacterias del &cido lactico
nativas en latasa de proliferacion y concentracién maxima de L. monocytogenes y en lavida
util de los productos envasados a vacio. Los apartados correspondientes a cada uno de los
alimentos describen € método utilizado parafijar las combinaciones de tiempo y temperatura
permitidas (véase € Informe Técnico [FAO/OMS, 2004]).

Los datos de tiempo y temperatura de almacenamiento, en combinacion con informacion
sobre las tasas de proliferacion de L. monocytogenes, se utilizaron para estimar la evolucién
probable de las concentraciones del microorganismo en el alimento desde el punto de compra
a momento de su consumo. La mayoria de las tasas de proliferacion de los alimentos
seleccionados se obtuvieron de articulos publicados sobre estudios en los que se inoculaba
L. Monocytogenes a muestras de aimentos con su flora normal de deterioro. Habia pocos
datos acerca de productos contaminados de modo natural. Gran parte de la informacion se
obtuvo de la recopilacion de datos realizada en los Estados Unidos de América para la
evaluacion de riesgos provisional de la FDA y € FSIS (FDA/FSIS, 2001). En los estudios
citados, los adimentos inoculados se amacenaron a diversas temperaturas, se tomaron
muestras en diversos momentos, se realizaron recuentos de bacterias y se determind latasade
proliferacion exponencial. Excepto en € caso de los helados, se utilizaron modelos
predictivos para estimar las tasas de proliferaciéon, las tasas de inactivacion y las
concentraciones maximas de L. monocytogenes en |os alimentos. Debido a que | os diferentes
estudios se redizaron a temperaturas de amacenamiento diferentes, se utiliz6 una
transformacion matemética (modelo de la raiz cuadrada [Ratkowsky et al., 1982]) para
convertir las tasas de proliferacién a su valor esperado a5 °C. Se calcularon los promedios y
desviaciones tipicas de las tasas de proliferacion gjustadas del conjunto de estudios
disponibles de cada aimento. A continuacion, se utilizd el modelo para calcular la tasa de
proliferacion a otras temperaturas a partir de su valor a 5°C. Siempre que fue posible, €
modelo de proliferacion tuvo también en cuenta e efecto de la temperatura en la densidad
maxima de las colonias. EI motivo es que, caracteristicamente, L. monocytogenes no alcanza
una densidad de poblacién tan ata cuando prolifera a temperaturas cercanas a su limite
inferior de proliferacion. Asi, cuando € microorganismo se cultiva a temperaturas de
almacenamiento en refrigeracion més altas (por giemplo, 6 a 8 °C), la densidad méxima esté4
en € intervalo de 7 a 9 log,, UFC/g, mientras que a temperaturas més bajas (2 a 5°C) su
densidad acanza solo de 4 a6 log;o UFC/g.

5.1.3 Consumo

Los datos de tama o0 de las porciones consumidas y de la frecuencia de consumo se tomaron
de las bases de datos de un estudio de nutriciéon canadiense, e Canadian Federal-Provincia
Nutrition Survey (CFPNS, 1992-1995), o bien se realizd una estimacion global a partir de las
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estadisticas de consumo nacionales mencionadas en evauaciones de la exposicion
correspondientes a productos individuales. Para determinar € tama o de la unidad de
CONSUMO para una persona se tuvieron en cuenta, de forma combinada, todas las cantidades
consumidas diariamente, incluidas, en su caso, las correspondientes a alimentos similares,
como leche entera y desnatada. El tama o de la porcion de consumo se describié mediante
una distribucion de frecuencias acumulativa. Por emplo, los valores de los percentiles del
50% y del 95% correspondientes a la leche eran 182 y 687 g, respectivamente, para la
poblacion vulnerable.

Se calcularon dos medidas de la frecuencia de consumo: la probabilidad de consumo en
un dia 'y e nimero total de unidades consumidas anuamente por 100 000 personas. Los
percentiles del 50% y del 95% del consumo de leche por la poblacién canadiense no
inmunodeficiente fueron 0,75 y 0,79 unidades consumidas a dia, respectivamente. Los
valores correspondientes a los mismos percentiles del nimero de unidades consumidas a a o
por 100 000 personas no inmunodeficientes fueron 4,0~ 10°y 49" 10°.

Dado que la mayoria de los datos no se recogio para ser utilizada en evaluaciones de
riesgos y que las diferentes evaluaciones de riesgos tienen objetivos diferentes, con
frecuencia es necesario usar datos que no satisfacen las necesidades concretas de una
evaluacion de riesgos determinada. El siguiente jemplo, tomado de las evaluaciones de la
exposicion para la leche y los helados, resulta ilustrativo en este sentido. Las distribuciones
de frecuencias de consumo se obtuvieron del estudio canadiense antes mencionado (CFPNS,
1992-1995) en e que se recopild informacién del consumo en un dia por 10 162 personas de
18 a74 a osen 5 delas 12 provinciasy territorios canadienses. Estos datos no mostrarian la
existencia de posibles variaciones estacionales. un estudio realizado en verano podria
sobrestimar el consumo de helados correspondiente al a o completo, y viceversa. Més grave
es laomision en labase de datos de los ni os, un grupo cuyo consumo de leche y helados es
probablemente més frecuente que €l de la poblacion adulta. Una forma de corregir esta
deficiencia seria encontrar informacion adicional de otras fuentes, por gemplo, estudios
realizados en otros paises, 0 datos comerciaes de las industrias, y combinar las fuentes para
generar una estimacion Unica para € conjunto de la poblacion. Los andlistas de riesgos
hubieran tenido que dedicar un tiempo y esfuerzo considerables a esa labor. Otra posibilidad
es que la evaluacion de riesgos utilice los datos disponibles e interprete sus limitaciones en la
caracterizacion del riesgo. En la presente evaluacion de riesgos se utilizo € segundo método
porque se sabe que los ni 0s de 1 a 18 a 0s no estan expuestos a un riesgo de listeriosis
mayor que € correspondiente a los adultos sanos (véase la Figura2.1 del Informe Técnico
[FAO/OMS, 2004]), por lo que esta omision de datos probablemente no afecte
significativamente a riesgo por unidad de consumo, dadas las diversas fuentes de
incertidumbre de las estimaciones. Como los ni os probablemente consumen helados con
mayor frecuencia que los adultos, es probable que se subestime ligeramente e nimero de
casos por 100 000 personas correspondiente a la poblacion sanay se sobrestime ligeramente
e correspondiente a conjunto de la poblacién. No obstante, si el objetivo principal de la
evaluacion de riesgos fuera comparar la leche y los helados, para los que se utilizaron los
mismos datos de consumo, o comparar diferentes condiciones de almacenamiento de laleche,
el efecto de estalimitacién de los datos seria minimo.
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5.1.4 Resultados de la evaluacion de la exposicion

Los resultados de la evaluacion de la exposicién se introdujeron en € modelo de dosis y
respuesta, e cua describe la distribucion de la concentracion de L. monocytogenes en €
alimento en el momento del consumo, asi como la cantidad consumida. La distribucion en €
momento de consumo se caracterizO como una frecuencia acumulativa del log,, UFC por
unidad de consumo del alimento contaminado. Por ejemplo, los percentiles del 5%, € 50% y
el 95% para leche contaminada fueron 1,0, 2,5y 4,8 log;o UFC, respectivamente. Cada valor
de percentil se acompa 6 de estimaciones de la incertidumbre, como medida de la confianza
asociada a la exactitud de los percentiles. Otros resultados de la evaluacion fueron la
distribucion Beta de la frecuencia de contaminacion, del nimero de unidades consumidas
anuamentey del tama o de las unidades de consumo.

5.2 Caracterizacién del riesgo

En & componente de caracterizacion del riesgo de la evaluacion de riesgos se combinaron los
resultados de la evaluacién de la exposicion y las relaciones de dosis y respuesta para ca cular
la probabilidad de contraer listeriosis. Las distribuciones de la prevalencia y de la
concentracion de L. monocytogenes en e aimento contaminado en € momento de
consumirlo y las relaciones de dosis y respuesta se utilizaron para cacular € riesgo por
millon de unidades de consumo paralos grupos de poblacion sano y vulnerable. Los datos de
riesgo por unidad de consumo y nimero de unidades consumidas se utilizaron para calcular €l
nimero de casos de enfermedad a a o por 100 000 personas.

5.2.1 Estudios de casos

Dado € esfuerzo necesario para cadcular los riesgos asociados a cuaquier alimento
individual, se seleccionaron cuatro alimentos con caracteristicas diferentes de contaminacion,
almacenamiento y consumo. Los modelos de los cuatro aimentos se construyeron con la
misma estructura genera: frecuencia y nivel de contaminacién en los puntos de venta a por
menor; proliferacion o inactivacion hasta el consumo basandose en datos de temperaturas de
amacenamiento, tiempos de amacenamiento, tasas de crecimiento o mortaidad
exponenciaes, fases de demora, consideracion maxima y efecto de la presencia de flora de
deterioro; frecuencia de consumo y cantidades consumidas; y relacion entre dosis y respuesta
para los grupos de poblacion sanos y vulnerables. Sin embargo, no siempre se dispuso de
datos equivalentes para cada uno de los cuatro adimentos y hubo peque as diferencias en la
elaboracion de los modelos. La descripcion anterior del caso de los datos de consumo de
alimentos del estudio canadiense ilustra esta dificultad. El Informe Técnico de la evaluacion
de riesgos de L.monocytogenes y sus agpéndices (FAO/OMS, 2004) proporcionan
informacion més detallada sobre |os datos y | as técnicas de elaboracion de model os utilizadas
para cada alimento.

En el Cuadro 3 se muestran las medias de las estimaciones de |os nimeros de casos de
listeriosis por millén de unidades de consumo y por 100 000 personas. Segun se se ao
anteriormente en e Apartado 3, en Europa se registra una incidencia anua de listeriosis de
0,1 a 11,3 casos por millon de personas. Ademés de un modelo de referencia que representa
la mgor estimacién posible del proceso read, podrian analizarse muchas situaciones
hipotéticas, ya sea de modificaciones de la distribucioén completa, en una u otra direccion, o
truncamientos, o cambios en la forma de la distribucion. Las diferentes hipdtesis tendrian
consecuencias diferentes en los vaores estimados de los riesgos en funcion del factor
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especifico modificado y del efecto de ese factor en los riesgos. La finalidad de estos andlisis
de situaciones hipotéticas podria ser la estimacion del efecto que tendrian en los riesgos los
cambios propuestos en un proceso, o bien mostrar laimportanciarelativa de los efectos de los
diferentes factores en los riesgos.

5.2.1.1 Leche

La leche es un aimento de consumo muy frecuente en muchos paises occidentales, y que se
consume en porciones grandes. Como producto bésico crudo procedente de granjas, esta
frecuentemente contaminado, pero una pasteurizacion adecuada elimina eficazmente €
microorganismo. Se supone que existen controles que impiden e envasado de leche no
pasteurizada para su distribucion, pero que durante la operacion de envasado se producen,
con poca frecuencia, niveles bajos de recontaminacion. Lavida Util de laleche, s se mantiene
refrigerada, es moderada, y el microorganismo puede crecer durante € almacenamiento a una
tasa relativamente ata. Esta vida Util y tasa de crecimiento pueden permitir que lleguen a
alcanzarse densidades de poblacién microbiana altas. Se calculé que € riesgo por unidad de
consumo es bajo (5,0~ 10 casos por unidad de consumo), pero dada su muy ata frecuencia
de consumo, la contribucion de la leche a numero total de casos de listeriosis a a o
pronosticado es considerable (0,09 casos por 100 000 personas).

5.2.1.2 Helados

Muchas de las caracteristicas de los helados son iguaes que las de la leche, pero, a tratarse
de un aimento congelado, L. monocytogenes no puede crecer durante su almacenamiento.
Los helados son un a@imento consumido con frecuencia ata y en porciones relaivamente
grandes. La mezcla para helados puede estar contaminada, pero la pasteurizacion elimina e
microorganismo. Puede producirse, con poca frecuencia, la recontaminacién con
concentraciones bajas de L. monocytogenes durante el mezclado, congelado y envasado.
Pueden también introducirse patdgenos en e producto s éste contiene ingredientes
adicionales, como frutos secos, chocolate o fruta. No se produce proliferacion durante el
almacenamiento en congelacion y la contaminacion en  momento del consumo es la misma
gue tras su elaboracion. Se calculd que € riesgo por unidad de consumo de los helados es
muy bajo (1,4 10" casos por unidad de consumo) y, aunque su frecuencia de consumo es
alta, no supone una contribucion substancid a nimero total de casos de listeriosisa a o en
una poblacion (0,00012 casos por 100 000 personas).

Cuadro 3. Estimaciones promedio de casos de listeriosis por 100 000 habitantes al afio y por millén de
unidades de consumo de los cuatro alimentos seleccionados.

Alimento Casos de listeriosis al afio _ pasos dt_e listeriosis por
por 100 000 personas millén de unidades de consumo
Leche 0,091 0,005
Helados 0,00012 0,000014
Pescado ahumado en frio 0,016 0,053

Productos carnicos 0,0000055 0,0000021
fermentados
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5.2.1.3 Pescado ahumado en frio

El pescado ahumado, en su mayoria salmén ahumado en frio, estd frecuentemente
contaminado y ocasionalmente con concentraciones atas de L. monocytogenes. Su consumo
varia mucho de unos paises a otros. se consume muy frecuentemente en algunos paises del
norte de Europa, mientras que € consumo en Norteamérica es relativamente bgo. Los
tama os de las porciones consumidas son moderados (unos 60 g). La tasa de crecimiento de
L. monocytogenes en productos del mar ahumados, cuando se almacenan a temperaturas de
refrigeracion, es moderada. Los tiempos de a macenamiento del pescado ahumado pueden ser
prolongados, permitiendo, en potencia, una proliferacion significativa en muestras
contaminadas. El proceso més frecuentemente utilizado es el ahumado en frio. No se conoce
con certeza el efecto de los diferentes métodos de ahumado en la contaminacion, pero hay
indicios de que la inactivacion de L. monocytogenes durante el ahumado en caliente con
frecuencia se anula por la recontaminacion posterior. Se estimé que € riesgo por unidad de
consumo es ato (5,37 108 casos por unidad de consumo); sin embargo, a nivel mundid, la
frecuencia de consumo es moderada (1 a 18 unidades de consumo a a o), por lo que €
nimero total de casos de listeriosis a a 0 es moderado (0,016 casos por 100 000 personas).
En los paises en los que € consumo es mucho mayor, como los de Europa septentriond, €
riesgo por unidad de consumo seria similar, pero cabria esperar un nimero mayor de casos &
a o por 100 000 personas.

5.2.1.4 Productos céarnicos fermentados

Las frecuencias de consumo de productos cérnicos fermentados, tipicamente salchichas
fermentadas y secas 0 semisecas, son moderadas en muchos paises, asi como los tama os de
las porciones consumidas. Aunque la elaboracion y composicién de estos productos varia de
unos paises a otros, los productos mas caracteristicos son € salami y e pepperoni. Estos
productos contienen &cido l&ctico, sal y nitritos que evitan la proliferacion de
L. monocytogenes y que, de hecho, inactivan e patdégeno durante e amacenamiento,
particularmente en e amacenamiento a temperatura ambiente. Algunos fabricantes incluyen
un tratamiento térmico de pasteurizacion entre lafermentacion y el secado, pero € proceso de
elaboracion tradicional no incluye una etapa listericida. Debido a la contaminacién de los
ingredientes carnicos crudos, estos productos presentan frecuencias de contaminacion en los
puntos de venta a por menor moderadas. Los tiempos de amacenamiento pueden ser muy
prolongados; pero como no se produce proliferacion y es probable la inactivacion durante €
almacenamiento, por o general, en los envases contaminados disminuye la concentracion de
L. monocytogenes, por lo que el riesgo por unidad de consumo es muy bajo (2,1 10™9). Se
calculé que & nimero global de casos d a o por 100 000 personas al canza solo 0,0000055.
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6. Preguntas del CCFH a las que
responde de forma especifica la
evaluacion de riesgos

6.1 Introduccién

Este capitul o aborda las tres preguntas planteadas por e CCFH en 2001 relativas alos riesgos
derivados de la presencia de L. monocytogenes en aimentos LPC. En cada subapartado se
menciona la pregunta especifica ala que se responde.

6.2 Preguntal

¢Cudl es € riesgo derivado de la presencia de L. monocytogenes en alimentos cuando el
ndmero de microorganismos esta en € intervalo de: ausencia en 25 gramos a 1000 unidades
formadoras de colonias por gramo o mililitro, 0 no supera, en e momento del consumo,
nivel es especificados?

La pregunta planteada por el CCFH requiere en primer lugar un examen del modo en que
afecta d riesgo relativo de contraer listeriosis la concentracion de L. monocytogenes presente
en una porcion de alimento en d momento de su consumo. Para poder responder a esta
pregunta es necesario dilucidar e interpretar las relaciones entre dosis y respuesta
correspondientes a L. monocytogenes. No obstante, hay varios factores de confusién
potenciales que podrian influir en el enfoque utilizado y en la complejidad de la respuesta que
se proporciona. Teniendo en cuenta e caracter genérico de la pregunta del CCFH y € hecho
de que esta es una de las primeras eval uaciones de riesgos microbiol dgicos solicitadas por
CCFH, se decidio que la respuesta a esta pregunta deberia centrarse en la explicacion de los
conceptos basicos de la evaluacion de riesgos. Es también importante se adar que esta
pregunta conlleva una serie de comparaciones basadas en riesgos relativos y que no requiere
emprender la tarea mucho més ambiciosa de cacular € riesgo absoluto. Por consiguiente,
para dar respuesta a esta pregunta se realiz6 un examen limitado de los factores de confusion
potenciales y no se realizd un examen pormenorizado de laincertidumbrey la variabilidad. El
apartado sobre caracterizacion de los peligros del presente documento contiene una
introduccion acerca de las cuestiones réelativas a la incertidumbre y variabilidad asociadas a
los modelos de dosis y respuesta 'y € Informe Técnico contiene una descripcion detallada de
estas cuestiones (FAO/OMS, 2004). Ademas de no abordar de forma explicita las cuestiones
relativas a laincertidumbre y la variabilidad, en € desarrollo de los g emplos utilizados para
responder a la pregunta planteada por € CCFH se plantearon varios supuestos
simplificadores. Por gjemplo, para calcular la dosis ingerida es necesario conocer e tama o
de la porcién consumida. Se estableci, por motivos practicos, un tama o fijo de unidad de
consumo de 31,6 g, lo que permitié simplificar los cdlculos porque se aproxima a tama o
tipico de la unidad de consumo y porque las dosis se estimaron en incrementos de 0,5 10gyo
(10°° = 3,16). Para calcular las concentraciones correspondientes a otros tama os de unidad
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de consumo en los cuadros siguientes, habria que dividir las dosis por €l tama o de la unidad
de consumo.

Segun se explica en la caracterizacion de los peligros, se €ligio € modelo exponencia
para describir la relacion entre la dosis de L. monocytogenes ingerida y la probabilidad de
contraer listeriosis invasiva. Se desarrollaron curvas de dosis y respuesta para los grupos de
poblacion de personas sanas y vulnerables, y las curvas abarcaron € intervalo completo de
dosis ingeridas (es decir, no se restringieron a aimentos con 1000 UFC/g). Estas curvas se
basan en datos demograficos y describen la relacién promedio entre la dosis y la respuesta.
En determinados brotes ocasionados por una cepa muy virulenta o que afectan a una
poblacion con mayor vulnerabilidad de la habitual, puede producirse un nimero significativo
de casos aunque el alimento que origina e brote contenga concentraci ones comparativamente
bajas de L. monocytogenes. Para los fines del g emplo, se utilizd solo la curva de dosis y
respuesta correspondiente a la poblacion vulnerable, y se supuso que todos los casos de
listeriosis eran miembros de dicho grupo de poblacion. La curva de dosis y respuesta
especifica seleccionada fue la que se basd en € supuesto de una concentracion maxima de
L. monocytogenes en aimentos de 10" UFC por unidad de consumo. Como consecuencia de
estos supuestos, se utilizd € modelo de dosis y respuesta més «conservador», es decir, se
supuso una virulencia de L. monocytogenes méxima. El valorr correspondiente a esta
relacion fue de 5,85 10™ (Cuadro 2). La dosis ingerida es e producto de la concentracion
del microorganismo en e aimento (UFC/g) por € tama o de la unidad de consumo. En
consecuencia, la ecuacion utilizada para calcular la probabilidad de contraer listeriosis fue:

pP=1- e(5,85' 10712) (31,69 n)

donde n es & numero de cdulas de L. monocytogenes por gramo. A continuacion, se
calcularon las probabilidades de contraer listeriosis a diferentes concentraciones, entre 0,04
UFC/g (1 UFC/25 g) y 1000 CFU/g, sustituyendo en la ecuacion los correspondientes valores
den.

El efecto total en e nimero de casos de listeriosis se calculd6 multiplicando la
probabilidad de contraer listeriosis por unidad de consumo por el nimero tota de unidades de
consumo. Para este calculo, se supuso un nimero total de 6,41° 10 unidades de consumo
de aimentos LPC, que es el nimero estimado de unidades consumidas a a o en los Estados
Unidos de América de los 20 tipos de aimentos LPC estudiados en la evaluacion de riesgos
provisona de la FDA y d FSIS (FDA/FSIS, 2001). Se consider6 que € numero
correspondiente de casos de listeriosis en la poblacion vulnerable era 2130 (FDA/FSIS,
2001), y esta cifra se utilizard como representativa de la incidencia actua de listeriosis a
efectos de comparacion de los ef ectos en laincidencia de |os cambios realizados en diferentes
situaciones hipotéticas.

Al tratarse de una situacion hipotética sencilla representativa del caso més desfavorable,
e riesgo pronosticado por unidad de consumo y € ndmero pronosticado de casos de
listeriosis al a 0 se estimaron baséndose en & supuesto de que la totdidad de las 6,41 " 10™

unidades consumidas contenia € nivel maximo de contaminacion considerado en cada caso
(0,04,0,1, 1, 10, 100 y 1000 UFC/g) (Cuadro 4).
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Un método més redista consistiria en utilizar una distribucién de concentraciones de
L. monocytogenes en los alimentos en el momento de su consumo. Como medio para estudiar
esta situacién méas compleja, se utilizé la distribucion general de concentraciones de
L. monocytogenes en los 20 tipos de alimentos LPC de la evaluacion de riesgos de la FDA y
e FSIS (FDA/FSIS, 2001) (véase €l Cuadro 5). Esta distribucién se utilizd a continuacién
para cacular la probabilidad de listeriosis y € nlimero pronosticado de casos de listeriosis.
Para cada una de las concentraciones maximas de L. monocytogenes consideradas, se
sumaron a nimero correspondiente de unidades de consumo |as unidades de consumo de la
distribucion correspondientes a las concentraciones mayores que e valor maximo designado.
Por giemplo, a un nivel méximo de 1000 UFC/g le correspondia un nimero de unidades de
consumo de 6,23° 10’ (unidades de consumo pronosticadas originamente con una
concentracion de 1000 UFC/g) + 294" 10’ (unidades de consumo pronosticadas
originalmente con una concentracion de 10 000 UFC/g) + 1,39 10’ (unidades de consumo
pronosticadas originamente con una concentracion de 10° UFC/g) + 3,88~ 10° (unidades de
consumo pronosticadas originalmente con una concentracion de 10°° UFC/g) + 8,55~ 10°
(unidades de consumo pronosticadas originalmente con una concentracion >10° UFC/g) =
1,18 10° unidades de consumo. A continuacion, se calcularon y sumaron los ndmeros
pronosticados de casos de listeriosis d a 0. En el Cuadro6 se muestran los nimeros
pronosticados de casos de listeriosis para cada concentracion maxima.

Cuadro 4. Probabilidades de enfermar por unidad de consumo correspondientes a la poblacion
vulnerable estimadas basandose en diferentes niveles de concentracion de L. monocytogenes en el
momento del consumo y el nimero estimado de casos al afio en los Estados Unidos de América en el
supuesto de que todas las porciones de alimentos LPC tuvieran ese nivel de contaminacion.

. Probabilidad
Conc. Dosis®™ Loguo dosis de enfermar Riesgo  Namero estimado
(UFC/g) (UFC) (Iogm UFClunidad " inidad  relativo®  de casos al afio®
e consumo) d
e consumo
<0,04 1 0 7,397 10 1 0,54
0,1 3 0,5 1,85° 10™ 2,5 1
1 32 1,5 1,85° 10™ 25 12
10 316 2,5 1,85 10° 250 118
100 3160 3,5 1,85 10°® 2500 1185
1000 31600 45 1,85 10”7 25000 11850

NoTAs: (1) Tamafio de la unidad de consumo: 31,6 g. (2) Tomando como referencia el riesgo asociado a una dosis
de 1 UFC. (3) Se supone un consumo total de 6,41~ 10" unidades al afio.

La comparacion de los datos de los cuadros4 y 6 muestra que los nimeros de casos
estimados en respuesta a la pregunta presentan enormes diferencias seglin se basen en la
situacion més desfavorable (Cuadro 4) o se intenten tener en cuenta la frecuenciay el grado
de contaminacion que reamente se dan en los alimentos LPC (Cuadro 6). Aunque las cifras
pronosticadas pueden ponerse en entredicho en ambos casos s se cuestionan los supuestos
planteados, estos estudios hipotéticos son (tiles para acotar € grado de riesgo probablemente
existente.



30 Respuestas a las preguntas del CCFH

Cuadro 5. Distribucién pronosticada de las concentraciones de L. monocytogenes en alimentos LPC.
Concentracién de L. monocytogenes en
un alimento en el momento de su
consumo (UFC/g)

NUmero de unidades de consumo que se
supone contienen la dosis especificada

<0,04 6,18 " 10"

0,1 1,227 10°

1 584" 10°

10 2,787 10°

100 1,327 10°

1000 6,23° 10"
10000 2,94° 107
100000 1,39 10°
316000 3,88 10°
>1000000 8,55 10°
Total 6,41 10"

FUENTE: FDA/FSIS, 2001.

Cuadro 6. Numero de casos de listeriosis al afio en la poblacion vulnerable pronosticado basandose
en el supuesto de que la concentracién de L. monocytogenes no supere un valor maximo especificado
y que la distribucién de las concentraciones de L. monocytogenes en el alimento sea la indicada en el
Cuadro 5.

Porcentaje acumulado de

Dosis maxima Numero estimado de

Conc. (UFCl/unidad de unidades de_ consumo casos de listeriosis al
(UFC/g) consumo)(l correspondientes ala afio®
concentracion maxima®

0,04 1 100 0,5
0,1 3 3,6 0,5
1 32 1,7 0,7
10 316 0,8 1,6
100 3160 0,4 57
1000 31600 0,2 25,4

NoTAs: (1) Tamafio de la unidad de consumo: 31,6 g. (2) Nimero de unidades de consumo correspondientes a la
concentracién maxima de L. monocytogenes supuesta, dividido por 6,41~ 10"y multiplicado por 100. (3) Los
niveles de L. monocytogenes por unidad de consumo utilizados para calcular el nimero pronosticado de casos se
basan en la distribucion general de la evaluacion de riesgos de la FDA y el FSIS (FDA/FSIS, 2001) (véase el
Cuadro 5). Se supuso un consumo total de 6,41~ 10" unidades al afio.

Estas dos situaciones (Cuadro 4 y Cuadro 6) muestran que, tratdndose del supuesto de un
modelo sin umbra relativo a un agente infeccioso, cuando aumentan la frecuencia de
contaminacion (porcentaje de muestras contaminadas) o € grado de contaminacion
(concentraciones de L. monocytogenes en un alimento contaminado), también aumentan €
riesgo y & nimero de casos pronosticado. En consecuencia, si la concentracion microbiana
aumentara en todos los aimentos LPC de 1 UFC por unidad de consumo a 1000 UFC por
unidad de consumo (Cuadro 4), € riesgo de listeriosis se multiplicaria por 1000 (suponiendo
una unidad de consumo de tama o fijo). Por e contrario, la probabilidad de enfermar
ocasionada por laintroduccion en el suministro de alimentos de 10 000 unidades de consumo
contaminadas con una concentracion de L. monocytogenes de 1000 UFC/g se podria
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compensar, en teoria, con la retirada del suministro de aimentos de una sola unidad de
consumo contaminada con 10” UFC/g.

En la interpretacion de estos resultados y a tratar de pronosticar € efecto real de un
cambio en los limites normativos para L. monocytogenes en alimentos L PC debemos también
tener en cuenta la medida en que se incumplen los limites establecidos. El presente gjemplo
se basa en datos de los Estados Unidos de América, donde € limite vigente de concentracion
permitida de L. monocytogenes en aimentos LPC es, de hecho, 0,04 UFC/g (1 UFC/25 g), un
nivel que, s se cumpliera siempre, generaria previsiblemente menos de 1 caso delisteriosis a
a o en los Estados Unidos de América. Sin embargo, €l nivel de referencia para la poblacién
de los Estados Unidos de América se estimé en 2130 casos (Mead et al., 1999). Tanto la
presente evaluacién de riesgos como la evaluacion de riesgos provisional de la FDA y €
FSIS de los Estados Unidos de América (FDA/FSIS, 2001) indican que cierta proporcion de
los dimentos LPC contienen concentraciones del patdgeno substancialmente mayores que €
limite establecido, y que e efecto en la salud publica de L. monocytogenes probablemente se
debe cas exclusivamente a los alimentos que superan con creces e limite actua. Por
consiguiente, para responder a la pregunta planteada por el CCFH, la presente evaluacion de
riesgos indica que un aumento de la concentracién de L. monocytogenes en alimentos LPC de
0,04 a 1000 UFC/g aumentaria el riesgo de listeriosis transmitida por los aimentos, a
condicion de que no varie la proporcion de alimentos que actuamente superan € limite
establecido. No obstante, cabria también preguntarse si podria ser beneficioso para la salud
publica establecer un limite microbioldgico menos riguroso para los adimentos LPC, s se
disminuyera asi substancialmente e nimero de unidades de consumo que superan con creces
e limite establecido; por gemplo, s e cambio aentara a los fabricantes a andizar de forma
rutinaria la presencia de L. monocytogenes en el ambiente de elaboracion y a adoptar las
medidas correctoras pertinentes. Si se dispusiera de datos suficientes para determinados
alimentos LPC, sobre la frecuenciay grado de incumplimiento de los limites establecidos, |os
model os desarrollados en la presente eval uacion de riesgos podrian utilizarse para estimar el
grado de control de dichos casos de incumplimiento que se necesitaria para mgorar la salud
publicas serelgaran los limites normativos.

Para examinar este concepto en mayor profundidad, se planted una situacién hipotética
sencilla, basada en los célculos de los cuadros5 y 6, que examina € efecto del grado de
cumplimiento o incumplimiento («tasa de incumplimiento») de un limite microbiolgico en
la salud publica. En esta situacion hipotética, se examinaron dos limites potenciales y sobre
los que se ha debatido frecuentemente, 0,04 UFC/g y 100 UFC/g, asi como diversas «tasas de
incumplimiento» (el porcentaje de unidades de consumo que superan € limite especificado).
Para simplificar la situacion hipotética y hacer mas llamativo el efecto del cumplimiento, se
asigno a todas las unidades de consumo «infractoras» €l mismo nivel de contaminacion con
L. monocytogenes: 10° UFC/g. Este supuesto permite centrar € estudio de la situacion en €
porcentgje de unidades de consumo infractoras, con concentraciones excesivas de L.
monocytogenes, es decir, en € grupo de unidades de consumo responsables de |la mayoria de
los casos de listeriosis. Asi, s una porcion de aimento era «cumplidora», es decir, no
infractora, su concentracion de L. monocytogenes era igual 0 menor que € limite
microbiolégico especificado basado en la distribucion de concentraciones de
L. monocytogenes (Cuadro5) utilizada para calcular los vaores del Cuadro6
correspondientes a tasas de cumplimiento del 100%. Por e contrario, s una porcion de
alimento era infractora, es decir, que superaba el limite establecido, se consideraba que tenia
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una concentracion de L. monocytogenes de 10° UFC/g, o bien, dado el tama o supuesto de la
unidad de consumo de 31,6 g, una dosis de consumo de 3,16~ 10° UFC. En & Cuadro 7 se
muestra el nimero de casos pronosticado en funcién del porcentaje de unidades de consumo
infractoras.

Segun se indica en € Cuadro 6, suponiendo un grado de cumplimiento del 100%, los
nimeros de casos pronosticados para ambos limites microbiol égicos son bgos, siendo uno
aproximadamente 10 veces mayor que € otro. Segin lo previsto, d nimero de casos
pronosticado aumenta conforme aumenta la frecuencia de unidades de consumo infractoras.
Con tasas de incumplimiento > 0,0001%, un aumento de la tasa de incumplimiento de un
orden de magnitud (10 veces mayor) produce un aumento de aproximadamente un orden de
magnitud (10 veces mayor) del nimero de casos pronosticado, con independencia de s €
Iimite microbiol égico es 0,04 UFC/g o 100 UFC/g. Basandose en las condiciones y supuestos
de esta situacion hipotética sencilla, la tasa de incumplimiento que produce un valor
aproximadamente equivalente a vaor de referencia de 2130 casos contemplado en la
evaluacion de riesgos provisona de la FDA y d FSIS (FDA/FSIS, 2001) es 0,018%. Este
resultado es similar a la tasa de incumplimiento (0,013%) correspondiente a este nivel de
contaminacion notificada en el Cuadro 5, y con la observacion anterior de que la relacidn
entre dosis y respuesta pronostica que estas unidades de consumo infractoras generan la
mayoriade |los casos de listeriosis transmitida por aimentos.

Cuadro 7. Situacién hipotética que muestra el efecto que tiene la proporcién de unidades de consumo
«infractoras» en el nimero pronosticado de casos de listeriosis transmitida por alimentos.

@)

Porcentaje supuesto de NUmero pronosticado de casos de listeriosis
unidades de consumo Nivel inicial de 0,04 UFC/g Nivel inicial de 100 UFC/g
«infractoras»™
0 0,5 5,7
0,00001 1,7 6,9
0,0001 12,3 17,4
0,001 119 124
0,01 1185 1191
0,018 2133 2133
0,1 11837 11848
1 117300 117363

NoTAs: (1) Para los fines de esta situacion hipotética, se supone gue todas las unidades de consumo infractoras
contienen 10° UFC/g. (2) Para los fines de esta situacién hipotética, se utilizé un valor r de 5,85 10™*?y se supuso
un tamafio de unidad de consumo normalizado de 31,6 g. En los célculos correspondientes al limite de 100 UFC/g,
se supuso que las unidades de consumo infractoras se distribuian de forma proporcional segin el nimero de
unidades de consumo de cada categoria de concentracion celular.

Podrialograrse un examen mas detallado del cumplimiento mediante laincorporacion de
distribuciones que reflgjan las concentraciones de L. monocytogenes observadas en diversos
adimentos. Sin embargo, este tipo de examen detallado de las tasas de cumplimiento no
entraba en 10s objetivos de la presente evaluacion de riesgos. Ademas, la situacion hipotética
sencilla presentada ilustra de forma suficiente los conceptos clave relativos a modo en que
las tasas de cumplimiento pueden influir en gran medida en € riesgo real asociado a un
criterio microbiol6gico. De hecho, podria argumentarse que la tasa de cumplimiento es un
factor de riesgo mas importante que el valor numérico del criterio en €l intervalo cuyo estudio
solicito el CCFH a equipo de evaluacion de riesgos. La situacion hipotéticailustratambién e
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concepto de que un limite microbiol égico menos riguroso podria mejorar la salud piblica s
el nuevo criterio dalugar a nuevas medidas de control que hacen que disminuyan las tasas de
incumplimiento. Por jemplo, e modelo (Cuadro 7) pronostica que en el caso hipotético de
gue se cambiara un limite microbiol 6gico de 0,04 UFC/g con una tasa de incumplimiento de
0,018% (2133 casos) por un limite de 100 UFC/g y una tasa de incumplimiento de 0,001%
(124 casos), los casos de ligeriosis transmitida por alimentos disminuirian en
aproximadamente un 95%.

6.3 Pregunta 2

¢Cudl es € riesgo al que estan sujetos los consumidores de diferentes grupos de
poblacién vulnerables?

Segln se describié en el apartado de caracterizacion de los pdigros de la evaluacion de
riesgos, la listeriosis es una enfermedad que af ecta principa mente a determinados subgrupos
de poblacion constituidos por personas con sistemas inmunitarios deficientes o alterados (por
gemplo, mujeres embarazadas y sus fetos, personas mayores, personas con enfermedades
cronicas, enfermos de SIDA y personas que consumen medicamentos i nmunodepresores).
Dentro del grupo general de personas vulnerables existen diferencias de vulnerabilidad (por
gemplo, las mujeres embarazadas presentan a parecer un menor riesgo de listeriosis que los
receptores de trasplantes). Se ha estimado que diversos subgrupos de poblacién pueden tener
un riesgo de 20 a 2500 veces mayor de contraer listeriosis (FDA/FSIS, 2001; Marchetti,
1996). El CCFH solicitd d equipo de evaluacion de riesgos que tratara de estimar las
diferencias en las relaciones entre dosis y respuesta de los diversos subgrupos de poblacién
con mayor vulnerabilidad. Aunque las evaluaciones de riesgos anteriores habian tenido en
cuentala vulnerabilidad relativa del conjunto de la poblacién con mayor riesgo con respecto a
la poblacion general, no estudiaron € tipo de comparaciones detadladas de los diferentes
subgrupos de poblacién con mayor vulnerabilidad que habia solicitado € CCFH. Por
consiguiente, la presente evaluacion de riesgos tuvo que desarrollar, partiendo de cero, un
medio pararesponder ala solicitud.

La determinacion de las relaciones entre dosis y respuesta solicitadas se basd
esencialmente en la utilizacion de las estimaciones epidemiol 6gicas de |as tasas relativas de
listeriosis para los diferentes subgrupos de poblacidn. Estos valores de «vulnerabilidad
relativa» se generaron dividiendo el nimero total de casos de listeriosis de un subgrupo de
poblacion por & nimero estimado de personas de la poblacion general que padece dicha
enfermedad, y dividiendo a continuacion estos vaores por un vaor equivalente
correspondiente a la poblacion general. Estos valores estén sujetos a una incertidumbre
considerable (el vaor de la vulnerabilidad relativa es el cociente entre dos estimaciones del
riesgo inciertas) pero proporcionan, no obstante, una estimacion (til de las diferencias de
vulnerabilidad entre los diversos subgrupos de poblacion y de la funcion que desempe a
estado inmunitario en la determinacién del riesgo de que una persona sea infectada por
L. monocytogenes (Cuadro 8).

Para tradadar los valores de vulnerabilidad relativa a las relaciones entre dosis y
respuesta de los diferentes subgrupos de poblacidn es necesario disponer de una forma de
convertir estas estimaciones puntuales en una curva de dosis y respuesta. Esta conversion
puede redlizarse, gracias a las caracteristicas especiaes del modelo exponencia. Al tratarse
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de un modelo de un solo parametro, € modelo exponencia permite generar latotalidad de la
curva de dosis y respuesta S se conoce cualquier punto de la curva. De este modo, puede
estimarse el valorr de la curva exponencial de dosis y respuesta correspondiente a un
subgrupo de poblacion a partir de un cociente de vulnerabilidad relativa'y de un valorr de
referencia para la poblacion genera. Utilizando el valor de la vulnerabilidad relativa de los
enfermos de cancer como gjemplo (Cuadro 8), la ecuacion de lavulnerabilidad relativa es:

Vulnerabilidad relativa= VR = Pegncer/Psano = [1 -€XP(-Feancer™ N)] / [1 -€XP(-Fsano® N)]

donde P.ncer ¥ Psno designan las probabilidades de contraer listeriosis sistémica de un
enfermo de cancer y de un adulto sano, respectivamente, cuando se exponen aunadosisN de
L. monocytogenes, y donde resncer Y Fsno SON 10s valoresr de las relaciones exponenciales de
dosisy respuesta especificas para estos subgrupos de poblacidn.

Esta ecuaci on puede reordenarse del siguiente modo:
Feancer = - IN[VR* eXp(-renc*N) - (VR-1)] / N

Siempre que € vaor de N, e nimero de céulas de L. monocytogenes consumidas, sea
mucho menor que la dosis maxima supuesta, larelacién anterior puede utilizarse para estimar
e vaorr del subgrupo de poblacion. Mediante la anterior ecuacidn, se cacularon los
valoresr para diferentes tipos de pacientes basandose en datos epidemiol 6gicos de Francia
(Cuadro 8) y de los Estados Unidos de América (Cuadro 9).

Los valores de vulnerabilidad relativa y los correspondientes valoresr son compatibles
con la observacion fisiolégica de que conforme disminuye la capacidad ded sistema
inmunitario de una persona aumenta el riesgo de listeriosis para cualquier dosis y esto se
reflegja en un aumento correspondiente del valor r de la curva de dosisy respuesta. El grupo
con mayor inmunodeficiencia de los datos de Francia (pacientes trasplantados) tiene un
valor r aproximadamente 4 oOrdenes de magnitud mayor que la poblacion de referencia
(personas menores de 65 a 0s sin otras circunstancias médicas de riesgo). El valor de
vulnerabilidad relativa correspondiente al grupo de poblacion de personas mayores derivados
delos datos de Franciay el derivado de |os datos de |os Estados Unidos de América (cuadros
8y 9) son muy similares: 7,5y 2,6, respectivamente. La diferencia se debe, en parte, d
diferente umbral de edad considerado para diferenciar la categoria de «personas mayores» y
¢l grupo de poblacion de referencia. El grupo de poblacion de edad intermedia de los Estados
Unidos de Américaincluye a pacientes no incluidos en €l grupo etario «menores de 65 a 0s»
en los datos de Francia, por lo que no cabe esperar que los valoresr de ambos grupos de
poblacion de referencia sean iguales. No obstante, los dos cuadros indican la magnitud del
efecto de la inmunodeficiencia ocasionada por circunstancias médicas y enfermedades
especificas en lavulnerabilidad alalisteriosis.

Losvdoresr delos dos brotes proporcionan unaindicacion de lavaidez de los model os.

El valor r del brote de Los Angeles en mujeres embarazadas por consumo de queso
fresco de tipo hispano fue muy parecido a estimado (Cuadro 9). El valorr del brote de
Finlandia ocasionado por e consumo de mantequilla contaminada por pacientes
hospitalizados trasplantados es aproximadamente 1000 veces mayor que € valor
correspondiente a pacientes trasplantados (Cuadro 8). Esto puede haberse debido a menor
nimero de personas expuestas, a la inmunodeficiencia extremada y muy variable de la
poblacion, a un efecto de la matriz alimenticia, 0 a la presencia en el brote de una cepa de
L. monocytogenes de gran virulencia. Claramente, es necesario investigar en futuros brotes
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los niveles de exposicién, el estado inmunitario de los pacientes y las caracteristicas de las
cepas, para poder perfeccionar y validar estos model os de dosis y respuesta.

Cuadro 8. Valores r (modelo exponencial de dosis y respuesta) para diferentes grupos de poblacion
vulnerables calculados utilizando datos de vulnerabilidad relativa de Francia. Las vulnerabilidades
relativas de los diferentes subgrupos de poblacién se basan en la incidencia de casos de listeriosis
(epidémicos y esporadicos) en estos grupos en 1992.

Circunstancia Vulneral_)ilidad Valor r o Valor r de un brote
relativa calculado comparable
Transplante 2584 1,41 10™ Mantequilla en
Finlandia 3 x 107

Leucemia 1 364 7,377 10

SIDA 865 465" 10"

Didlisis 476 2,55° 10

Céancer de pulmén 229 1,237 10"

Cancer gastrointestinal y hepatico 211 1,137 10™

Enfermedades hepaticas no 143 7,65 10™

cancerosas

Cancer de vejiga y de prostata 112 599 10™

Cancer ginecoldgico 66 3,53° 10™

Diabetes insulinodependiente 30 1,60 10

Diabetes no insulinodependiente 25 1,34 10

Alcoholismo 18 9,60 10™

Edad superior a 65 afios 7.5 4,017 10"

Edad inferior a 65 afios, sin otras 1 534" 10™

circunstancias de riesgo
(poblacion de referencia)

NoTAs: (1) El valor r supuesto para la poblacién de referencia —«edad inferior a 65 afios, sin otras circunstancias
médicas de riesgo»— fue 5,34 ° 10'“, el valor r mediano calculado suponiendo una concentracion maxima de
8,5 logio UFC por unidad de consumo.

FUENTE: Marchetti, 1996.

Cuadro 9. Curvas de dosis y respuesta para diferentes grupos de poblacion vulnerables calculadas
mediante datos de vulnerabilidad relativa de los Estados Unidos de América. Las vulnerabilidades
relativas de los diferentes subgrupos de poblacién se basan en la incidencia de casos de listeriosis
(epidémicos y esporadicos) en estos grupos.

. . Vulnerabilida Valor r Valor r de un brote
Circunstancia ; (o)
d relativa calculado comparable
Perinatos 14 451 10" Queso en Los Angeles 3 x 10™
Personas mayores (60 afios o 2,6 8,39 10™
mas)
Poblacion de edad intermedia 1 5347 10™

(poblacion de referencia)

NoTas: (1) El valor r supuesto para la poblacién de referencia —«poblacién de edad intermedia»— fue 5,34~ 10™,
que es el valor r mediano calculado suponiendo una concentracién maxima de 8,5 log;o UFC por unidad de
consumo.

FUENTE: FDA/FSIS, 2001.
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6.4 Pregunta 3

¢Cudl es e riesgo de enfermar por infeccién de L. monocytogenes presente en
alimentos que sustentan su proliferacion y en alimentos en los que no prolifera en
condiciones especificas de almacenamiento y vida Gtil ?

La proliferacion de L. monocytogenes en alimentos no es e unico factor determinante del
riesgo de listeriosis. Otros factores que influyen en e riesgo asociado a cualquier alimento,
con independencia de § sustenta o no la proliferacion de L. monocytogenes, son los
siguientes:

frecuencia de contaminacion;

nivel de contaminacion;

frecuencia de consumo;

vulnerabilidad de la poblacion consumidora.

Esta pregunta plantea la posibilidad de utilizar enfoques diferentes al de una evaluacion
sencilla basada en la proliferacion o no proliferacion, como € estudio del efecto sobre
riesgo paralos consumidores de limitar |atemperatura de amacenamiento y lavida Gtil de un
producto que sustenta la proliferacion de L. monocytogenes. El equipo de evauacion de
riesgos ha intentado examinar también estos enfoques en la formulacion de su respuesta a la
pregunta

Asi, seguin se explicod en la respuesta a la Pregunta 1 (riesgo derivado del consumo de
aimentos que contienen < 0,4 o0 1000 UFC/g), es posible que un aimento que no permite la
proliferacion de L. monocytogenes pero que presenta con frecuencia niveles de
contaminacion moderados pueda suponer un riesgo mayor que un aimento que estd
contaminado poco frecuentemente 0 que uno que presenta niveles bajos de contaminacion
pero en e que podria proliferar L. monocytogenes. Asimismo, segin se ha se dado
anteriormente, es evidente que un aumento del nimero total de células de L. monocytogenes
en un aimento (tanto por su proliferacion como por una mayor frecuencia de contaminacion)
aumentara el riesgo para e consumidor, ya que € modelo de dosis y respuesta utilizado para
L. monocytogenes indica que €l riesgo para la salud publica es proporciona a nimero tota
de células de L. monocytogenes en € alimento en el momento de su consumo. Ademas, como
el aumento del nimero de bacterias es exponencial, cabe esperar que el riesgo aumente de
forma exponencia conforme aumenta el tiempo de almacenamiento.

Se proporcionan tres formas de responder a esta pregunta:
i) € examen genera del efecto deladosisingeridaen € riesgo de listerios's;

ii) unacomparacion de cuatro alimentos sel eccionados, en parte, paraevauar € efecto
delaproliferacion en e riesgo;

iii) la comparacion de situaciones hipotéticas relativas a los alimentos evaluados que
sustentan la proliferacion de L. monocytogenes con respecto a supuesto de que no
sustentaran la proliferacion de L. monocytogenes.

A continuacion se describe cada uno de estos tres enfoques demostrativos.
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6.4.1 Tasas de crecimiento en alimentos

L. monocytogenes puede proliferar en muchos alimentos LPC, incluso s se conservan en
condiciones adecuadas de refrigeracion. Los apartados 3.5 y 4.4 del Informe Técnico de la
evaluacion de riesgos de L. monocytogenes (FAO/OMS, 2004) describen de forma minuciosa
los factores que influyen en la proliferacion de L. monocytogenes en los alimentos, incluidos
los siguientes: composicion del producto, tiempo y temperatura de amacenamiento, e
interacciones con otros microorganismos presentes en e producto. En los aimentos
envasados a vacio, las bacterias del &cido |&ctico pueden acanzar la fase estacionaria sin
deterioro del producto. Esta circunstancia puede frenar, o incluso evitar, la proliferacion
subsiguiente de L. monocytogenes. EI Cuadro10 indica tiempos generacionales
representativos de diferentes aimentos en funcién del tipo de producto y la temperatura de
almacenamiento. La poblacion de bacterias se multiplica aproximadamente por 10 cada tres
generaciones. Segun se explicd en la respuesta a la Pregunta 1, suponiendo que la cepa o
cepas no varia, lamultiplicacion por 10 de las concentraciones de L. monocytogenes ingeridas
produce un aumento correspondiente, es decir, la multiplicacion por 10, del riesgo para las
personas (Figura?2). Por consiguiente, € riesgo asociado a un aimento que sustenta la
proliferacion de L. monocytogenes aumenta conforme aumenta el tiempo de almacenamiento.
Sin embargo, la magnitud del aumento del riesgo es funcién del grado de contaminacion del
aimento, € cua, a su vez, es funcion, en gran medida, de la tasa de crecimiento de
L. monocytogenes en el dimento y de la duracion y condiciones del a macenamiento.

Cuadro 10. Tiempos generacionales representativos (horas) y potencial de proliferacion de
L. monocytogenes a diferentes temperaturas y tiempos de conservaciéon a 5 °C en diversos alimentos
LPC.

Tiempo generacional (horas)

Temperatura (°C) Pes,cado ahumado en Productos carnicos Hortalizas en
Leche frio y envasado al elaborados dai
vacio envasados al vacio rodajas
5® 27,6 46,6 29,6 111
(Intervalo de confianza del (14-226) (de 20 a infinitas) (de 14 a infinitas) (de 28 a infinitas)
95%)
5@ 25-30 40-49 16-48 -
10®) 5-7 8-11 7-10 -
259 0,7-1,0 1,2-1,7 1-1,6 -
Potencial de proliferacion®
5 ~2-3 ~4-5 ~8-9 ~0,3
Vida util aconsejada (semanas)
5 1-2 4-6 6-8 1

NoTAS: (1) Valores basados en datos recogidos en FDA/FSIS, 2001.

(2) Pronosticos e intervalos representativos de varios modelos predictivos publicados desarrollados para el
prondstico de la tasa de crecimiento de L. monocytogenes. No pudieron obtenerse prondésticos para las hortalizas
porque ninguno de los modelos publicados se habian desarrollado, o validado, para uso en hortalizas en rodajas.
(3) Aumento de la concentracion en unidades logaritmicas sin tener en cuenta la fase de demora ni la inhibicion de
la proliferacion por bacterias del 4cido lactico.

Se ha comprobado que L. monocytogenes puede proliferar en alimentos en condiciones
extremas, como temperaturas de hasta 0 °C, actividades de aguade 0,91 a 0,93, y pH de hasta
4,2. Las combinaciones de condiciones subodptimas diferentes reducen la tasa de crecimiento
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y pueden evitar la proliferacion en condiciones menos extremas de cada factor que las que
serian necesarias s cada factor actuara de forma aidada. Este principio, denominado con
frecuencia técnica de combinacion de obstéculos o tratamiento combinado, se explota en la
elaboracion de alimentos LPC paraevitar o limitar la proliferacion de bacterias.

El grado de contaminacion potencial varia de unos alimentos a otros, siendo funcién de
latasa de crecimiento del patégeno en un alimento determinado, la cua es, a su vez, funcién
de la composicién del producto, de sus condiciones de admacenamiento y del tiempo de
conservacion. Del Cuadro 10 se deduce que puede producirse una proliferacion de
L. monocytogenes considerable durante la vida Gtil norma de |os productos. Por gjemplo, las
hortalizas cortadas en fresco tienen una vida Util relativamente corta y no sustentan una
proliferacion de L. monocytogenes con la misma rapidez que en otros alimentos, como la
leche o los fiambres. Por consiguiente, cabria esperar que € grado de proliferacion fuera
menor en hortalizas cortadas en fresco que en estos otros alimentos, con lo que € riesgo seria
menor para valores de frecuenciay niveles de contaminacion iniciales dados.

El gemplo del efecto del tiempo y la temperatura de almacenamiento en la proliferacion
de L. monocytogenes y e consiguiente riesgo de listeriosis puede considerarse una situacion
«més desfavorable», dado que solo tiene en cuenta € efecto de |la temperatura en los tiempos
generacionaes. Otros factores que pueden retrasar € inicio de la proliferacion de
L. monocytogenes (por eemplo, € efecto de lafase de demora), reducir latasa de crecimiento
(por giemplo, e envasado en atmdsfera modificada), o impedir que L. monocytogenes alcance
su concentracion méaxima (por ejemplo, la proliferacion de bacterias del &cido |éctico)
podrian reducir la concentracion alcanzada en un plazo especificado de la vida dtil de un
producto, con la correspondiente disminucion del riesgo. En € cdculo efectivo ddl riesgo
habria también que tener en cuenta que las diferentes porciones del producto se consumirian
en momentos diferentes 1o largo de toda su vida Util; es decir, que normamente solo una
peque aparte se consume en momentos cercanos a final de su vida Util declarada.

6.4.2 Comparacion de cuatro alimentos

Los cuatro aimentos estudiados en la evaluacion de riesgos (leche, helados, pescado
ahumado en frio y productos carnicos fermentados) se seleccionaron, en parte, para comparar
d efecto de diversas caracteristicas de los productos en la proliferacion, incluido € examen
especifico de la capacidad de los alimentos de sustentar la proliferacion del microorganismo.
Asi, laleche y los helados se compararon porque tienen caracteristicas similares en cuanto a
composicion, tama o de las unidades de consumo, frecuencias de consumo, y frecuencia y
grado de contaminacion inicial, pero se diferencian en que la leche sustenta la proliferacion
de L. monocytogenes y los helados no. De forma similar, el pescado ahumado en frio y los
productos cérnicos fermentados tienen caracteristicas similares en cuanto a tasa de
contaminacion inicial, tama o de las unidades de consumo y frecuencia de consumo, pero,
debido a que tienen composiciones diferentes, e primero sustenta la proliferacion de
L. monocytogenesy € segundo no.

La comparacion de los valores pronosticados de riesgo por millén de unidades de
consumo (Cuadro 3) de la leche y los helados, asi como la comparacion de los valores
correspondientes a pescado ahumado en frio y los productos carnicos fermentados, indican
gue la capacidad de un producto de sustentar la proliferacion durante su vida Util puede
aumentar substanciamente el riesgo de que dicho producto se convierta en un vehiculo de
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listeriosis transmitida por alimentos. Asi, € riesgo pronosticado por millén de unidades de
consumo de la leche es aproximadamente 100 veces mayor que €l de los helados, y € riesgo
del pescado ahumado es aproximadamente 10 000 veces mayor que € correspondiente a los
productos carnicos fermentados.

6.4.3 Situaciones hipotéticas

Una de las propiedades Utiles de una evaluacion de riesgos de tipo cuantitativo es que los
model os matemédticos subyacentes pueden modificarse para permitir € estudio de diversas
situaciones hipotéticas y evaluar e efecto probable de diferentes opciones de gestion del
riesgo. En consecuencia, se evaud un nimero limitado de situaciones hipotéticas para la
leche 'y d pescado ahumado en frio, los dos aimentos incluidos en la evaluacion de riesgos
gue sustentan la proliferacion de L. monocytogenes. A continuacion, se compararon |os
resultados de estos andlisis con los riesgos pronosticados de referencia (Cuadro 3), para
determinar el efecto de laintervencion.

6.4.3.1 Leche

La evaluacion iniciad del riesgo asociado a la leche pasteurizada recontaminada estudié la
proliferacion probable de L. monocytogenes durante la vida atil del producto (véase d
Apartado 4.3 del Informe Técnico [FAO/OMS, 2004]) utilizando como ejemplo |as pautas de
consumo canadienses. Para responder ala Pregunta 3 del CCFH, volvi6 a aplicarse e modelo
tras modificarlo para una situacion sin proliferacion. La posterior comparacion de los
resultados de los dos célculos permitio estimar e efecto de la proliferacion en € riesgo
(Cuadro 11).

Los resultados sugieren que puede atribuirse a la proliferacion pronosticada de
L. monocytogenes en leche pasteurizada una multiplicacién del riesgo por un factor de
aproximadamente 1000, tanto en términos de riesgo por millén de porciones consumidas
como en términos de riesgo por 100 000 personas. Las medidas de la incertidumbre asociadas
a la comparacion sugieren que e factor de multiplicacion del riesgo atribuible a la
proliferacion podria ser desde tan solo 100 a més de 10 000.

Se calcularon los valores correspondientes a varias situaciones hipotéticas relativas a la
leche para ilustrar las interacciones de los diversos factores en su influencia en los riesgos
(Cuadro 12). En una de las situaciones hipotéticas, que supone que toda la leche se consume
inmediatamente después de comprarla en € punto de ventaa por menor, € riesgo por unidad
de consumo y € nimero de casos por persona disminuyen, tanto en € grupo de poblacién
vulnerable como en @ de las personas sanas, en un factor de aproximadamente 1000. Por €
contrario, s se supone que los niveles de contaminacion de la leche no superan un valor
maximo de 100 UFC/g en €l punto de venta a por menor, pero se permite la proliferacion del
microorganismo, se pronostica una disminucién de la incidencia de listeriosis de sdlo dos
tercios, aproximadamente. Dos situaciones hipotéticas examinaron e efecto de las
temperaturas y tiempos de amacenamiento. Cuando se desplazé la distribucion de
temperaturas de modo que € valor mediano aumentd de 3,4 a 6,2 °C, e nimero medio de
casos de enfermedad aumentd en ambos grupos de poblacion en un factor de més de 10.
Cuando se desplazd la distribucion de los tiempos de almacenamiento desde un valor
mediano de 5,3 dias a 6,7 dias, & nimero medio de casos de enfermedad aumentd en un
factor de 4,5y 1,2 paralos grupos de poblacién sano y vulnerable, respectivamente.
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Cuadro 11. Estimaciones del aumento de riesgo de listeriosis debido a la proliferaciéon durante el
almacenamiento de leche pasteurizada desde su compra hasta que se consume.

Poblacién de riesgo

normal

Media (e.t)® Media (e.t) Media (e.t)
Con proliferacion (modelo de referencia)
Casos por 100 000 .- oA .- .- .- .-
persongs 1,6 102 (50" 10 52 10" (3,17 103 91" 107 4,7 107
Casos por millén de
unidades de 1,0° 10° (1,0 10 2,27 102 (9,0 10 50 10° (2,07 10%
consumo
Sin proliferacién
Casos por 100 000
personas
Casos por millén de
unidades de 59 107 (3,17 109 1,77 10° (7,5 10%) 3,6° 10° (14" 10%)
consumo
Aumento del riesgo en la situacién con proliferacién con respecto a la situacién sin proliferacion (factor
multiplicador n)
Casos por 100 000

Poblacién de riesgo alto Poblacién mixta

1,37 10° (6,7 10%) 38" 10" (1,6 10%) 6,7 10° (2,47 107)

1231 1 366 1 358
personas
Casos por millén de
unidades de 1695 1294 139
consumo

NOTA: (1) e.t. = Error tipico (o estandar) de la media.

Cuadro 12. Tres situaciones hipotéticas que ilustran el efecto de la contaminacion y el
almacenamiento en los riesgos estimados de listeriosis por 100 000 personas y por millén de unidades
de consumo de leche en condiciones tipicas de almacenamiento y consumo.

Ndmero medio

Numero medio .
estimado de casos

estimado de casos de

Alimento listeriosis por 100 000 nﬂﬁéﬁtggﬁilizggés
personas
de consumo
Referencia para la leche (del Cuadro 10) 9,1° 10? 46" 10°
Sin proliferacion 6,7  10°
Contaminacién no superior a 100 UFC/g 2,87 102
Aumento de la temperatura de almacenamiento (de 3,4 a 1,27 10°
6,2 °C)
Aumento del tiempo de almacenamiento (de 5,3 a 6,7 2,0” 10"
dias)

6.4.3.2 Pescado ahumado

Los supuestos planteados en € modelo de pescado ahumado en frio son ligeramente
diferentes a los del gemplo de la leche pasteurizada. En € modelo de pescado ahumado en
frio se tiene también en cuenta € efecto de la proliferacion de bacterias del acido lactico
nativas en e producto, las cuades, cuando acanzan concentraciones altas, inhiben €
crecimiento de L. monocytogenes (véase € Apartado4.5 del Informe Técnico de la
evaluacion de riesgos de L. monocytogenes (FAO/OMS, 2004). No se conoce con certeza la
magnitud de dicho efecto de inhibicidn de la proliferacion. En € modelo de referencia se
estudiaron dos supuestos relativos a la disminucion de la tasa de crecimiento por las bacterias
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del &cido lactico. En la situacién hipotética, se fijé un valor nulo de la disminucion de latasa
de crecimiento de L. monocytogenes por las bacterias del acido lactico (es decir, no hay
efecto inhibidor de las bacterias del &cido |actico). El Cuadro 13 compara las estimaciones del
riesgo en los modelos con y sin proliferacion, y analiza € efecto de diferentes supuestos
acerca del grado de disminucion de la tasa de crecimiento de L. monocytogenes debida a la
proliferacion de bacterias del acido l&ctico.

Cuadro 13. Efecto de la proliferacion de L. monocytogenes durante el almacenamiento de pescado
ahumado en frio desde la compra hasta que se consume en el riesgo de listeriosis en condiciones
tipicas de almacenamiento y consumo.

Disminucion de latasade  Casos por 1 000 000 porciones Casos por 100 000 personas

crecimiento debida a la consumidas

proliferacion de bacterias del  Modelo sin Modelo con Modelo sin Modelo con
acido lactico proliferacion proliferacion proliferacion proliferacion
80-100% 451" 10" 4,59 10™ 9,60 10° 6,57~ 10°
(3,09 " 10%)W (3,29 10%) (1,07 10%) (3,78 103

Diferencia® 1020 " 684
95% 3,827 10 6,48 10°
(1,96 * 10%) (2,26 " 107

Diferencia® " 85 " 67

NoOTAS: 1) Los valores entre paréntesis son desviaciones tipicas. 2) Aumento del riesgo de listeriosis en la situacion
con proliferacion con respecto a la situacion sin proliferacion.

En ambos supuestos relativos a efecto de la bacterias del acido lactico sobre € potencia
de proliferacion de L. monocytogenes, la proliferacion genera un gran aumento del riesgo de
listeriosis. En e supuesto de una disminucion de la tasa de crecimiento del 80 a 100%, la
proliferacion es mayor que en el supuesto de una disminucion de la tasa de crecimiento del
95%, como consecuencia de la mayor tasa de crecimiento general una vez que las bacterias
del &cido léctico han alcanzado su densidad de poblacién maxima. Comparando las
situaciones «sin proliferacién de L. monocytogenes» y «con proliferacion» (referencia), en el
primer supuesto (80 a 100% de disminucion de latasa de crecimiento) € riesgo por unidad de
consumo y e numero de casos por 100000 personas se multiplicaron por factores de
aproximadamente 700 y 1000, mientras que en & segundo supuesto (95%) los factores fueron
de 67y 85.

Para e modelo de pescado ahumado en frio, se supuso que entre un 15y un 20% de la
poblacién pertenecia a la categoria de «riesgo alto», pero no se calcularon de forma explicita
los nimeros de casos atribuibles a cada una de las categorias, de «riesgo normal» y de «riesgo
alto». Mas hien, como en € gemplo anterior, el nimero de casos pronosticado se calcula
como media ponderada de los grupos de poblacidén normal y de riesgo ato. Se sabe que €
grupo de poblacién con mayor vulnerabilidad frente alalisteriosis sufre del 80 al 98% de los
casos de listeriosis notificados. Ademas, en este gemplo, no se tuvieron en cuenta las
diferencias en las pautas de consumo de las dos categorias de vulnerabilidad, a diferencia de
la evaluacion correspondiente a la leche. Estas diferencias no afectan a la interpretacion de
los resultados correspondientes a cada alimento, pero debe tenerse cierta precaucion &
comparar los efectos de la proliferacion en e riesgo correspondientes a alimentos diferentes.
No obstante, las diferencias en los modelos son relativamente menores y € aumento
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pronosticado del riesgo debido ala proliferacion es del mismo orden en los dos gjemplos. En
el caso de laleche pasteurizada (Cuadro 12), el modelo sugiere también que € riesgo debido
alaproliferacion de L. monocytogenes durante la vida Util normal del producto se multiplica
por un factor de entre aproximadamente 100 y 1000, un aumento del riesgo similar a
pronosticado para la proliferacién de L. monocytogenes durante € amacenamiento de
pescado ahumado en frio.

Se planted otra situacion hipotética para estimar el efecto sobre el riesgo de la reduccion
en un 50% de tiempo de conservacion del pescado ahumado. Para ello, se sustituyd la
distribucion original del tiempo de conservacion de 1 a 28 dias, cuyo «valor mas probable» es
14 dias, por una distribucion del tiempo de conservacion de 1 a 14 dias, cuyo «valor mas
probable» es 7 dias. El efecto de este cambio fue la reduccion en un 80% de aumento
pronosticado del riesgo debido ala proliferacion. El hecho de que no se produjera un cambio
mayor se debe probablemente a efecto de las bacterias del acido lactico, que, segin €
modelo, comienzan a inhibir la proliferacion de L. monocytogenes tras aproximadamente 3
semanas de almacenamiento a5 °C.

6.4.4 Resumen

Para ilustrar € efecto de la proliferacion de L. monocytogenes en € riesgo de contraer
listeriosis asociada a alimentos LPC se adoptaron tres enfoques diferentes. Es evidente que e
potencial de proliferacion influye en gran medida en el riesgo, aunque la magnitud del
aumento del riesgo es funcidn de las caracteristicas del alimento y de las condiciones y la
duracién del amacenamiento refrigerado. No obstante, segin se deduce de los gemplos
proporcionados en la evaluacion de riesgos, la capacidad de estos alimentos LPC de sustentar
la proliferacién de L. monocytogenes multiplica, a parecer, e riesgo de listeriosis por unidad
de consumo por un factor de entre 100 y 1000 con respecto a riesgo que existiria si 1os
alimentos no sustentaran la proliferacion. Aungue no es posible dar un vaor Unico del
aumento del riesgo para todos los aimentos LPC, debido a las diferentes propiedades de
estos alimentos, los intervalos de valores proporcionados aqui dan una idea de la medida en
que puede aumentar € riesgo asociado a un dimento por el hecho de que sea capaz de
sustentar la proliferacion de L. monocytogenes.



Evaluacion de riesgos de Listeria monocytogenes en alimentos listos para el consumo — Resumen inter pretativo 43

7. Resultados clave

La probabilidad de enfermar a consecuencia del consumo de un nimero especificado de
bacterias L. monocytogenes puede representarse de forma conveniente mediante €
tridngulo epidemiol6gico, compuesto por los siguientes factores, todos importantes: la
matriz alimenticia, la virulencia de la cepa y la vulnerabilidad del consumidor. Se
encontr0 escasa informacion sobre los efectos de la matriz aimenticia relativos a
L. monocytogenes. Se ha comprobado, en estudios con animales, que la virulencia de las
diferentes cepas esta sujeta a una gran variabilidad, pero no es posible en este momento
determinar la virulencia en seres humanos de ninguna cepa concreta e incluir esta
informacion de forma explicita en el modelo. No obstante, |os model os basados en datos
epidemioldgicos utilizados en la evaluacion de riesgos tienen en cuenta, de forma
implicita, la variacion de la virulencia entre cepas. Se eaboraron modelos basados en
datos demograficos que permiten calcular la probabilidad de enfermar tras consumir
cantidades especificadas de L. monocytogenes de diversos grupos de personas
inmunodeficientes. Aunque no se conocen con certeza los niveles méximos de
contaminacion en e momento del consumo, todos los model os estudiados, basados en
valores diferentes, producen |os mismos resultados generales.

Los modelos elaborados pronostican que casi todos |os casos de listeriosis se originan
por & consumo de grandes cantidades del patdgeno. Por € contrario, los modelos
pronostican que la probabilidad de contraer la enfermedad tras consumir cantidades
peque as de L.monocytogenes es bga La edad avanzada o € embarazo son
circunstancias que aumentan la vulnerabilidad y, por consiguiente, € riesgo de contraer
listeriosis por exposicion a patogeno. De forma similar, las enfermedades e
intervenciones médicas que afectan gravemente a sistema inmunitario aumentan €
riesgo en gran medida. El riesgo de contraer listeriosis por € consumo de alimentos
contaminados se describe al parecer de forma adecuada por medio del tipo de «hipétesis
probabilistica» en la que se basa la relacion exponencia entre la dosis y la respuesta
utilizada en la evaluacion de riesgos; es decir, que existe una probabilidad no nula,
aungue extremadamente pegue a, de que una persona con vulnerabilidad mayor de la
habitual enferme s consume cantidades peque as de una cepa maés virulenta de lo
habitual.

No hay indicios de que € riesgo derivado de consumir una determinada cantidad de L.
monocytogenes varie de un pais a otro, para grupos de poblacion equivalentes. Las
diferencias entre paises en las précticas de elaboracion y de manipulacidn pueden influir
en los niveles de contaminacion y, por consiguiente, en €l riesgo por unidad de consumo
de un dimento. El efecto sobre la salud publica de un aimento puede evaluarse tanto
mediante el riesgo por unidad de consumo como mediante el nimero de casos a a o en
una poblacion. La primera medida es funcion de la frecuencia de contaminacion y de la
distribucion de los niveles de contaminacion en la categoria de aimentos en cuestion; la
segunda lo es del nimero de unidades del aimento consumidas por la poblacion y del
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tama o de dicha poblacion. Aungue un aimento lleve asociado un riesgo por unidad de
consumo rel ativamente alto, s se trata de un componente menor del régimen alimentario
nacional, su efecto en la salud publica, medido en términos del nimero de casos a a o
atribuibles a alimento, puede ser relativamente peque o. A lainversa, un aimento con
un riesgo por unidad de consumo relativamente peque O pero que se consume con
frecuencia y en cantidades grandes puede ocasionar una proporcion mayor del nimero
de casos en una poblacion.

Las medidas de control que reducen la frecuencia de contaminacion reducen de forma
proporcional laincidencia de la enfermedad, siempre que la proporcién de alimentos con
niveles altos de contaminacion se reduzca en una medida similar.

Cabria esperar que las medidas de control con mayor efecto reductor de laincidencia de
listeriosis fueran las que evitan la existencia de niveles atos de contaminacion en €
momento de consumir los alimentos. La contaminacion con concentraciones altas de
L. monocytogenes en la elaboracion y la venta a por menor es poco frecuente, y los
alimentos que no permiten la proliferacion durante el a macenamiento, como los helados
y los productos carnicos fermentados, presentan riesgos por unidad de consumo
relativamente bajos y riesgos anuales por persona bagjos. En aimentos que permiten la
proliferacion durante el amacenamiento, particularmente si se amacenan atemperaturas
més atas o durante periodos mas largos, las concentraciones bajas de L. monocytogenes
en la elaboracién y la venta a por menor pueden aumentar durante € a macenamiento
hasta niveles que congtituyen un riesgo substanciamente elevado de ocasionar
listeriosis.

Aunque es relativamente poco frecuente encontrar niveles atos de contaminacion en los
puntos de venta a por menor, lasalud publica podriameorar s se redujeralafrecuencia
de estos casos de contaminacion en la elaboracion y venta a por menor de los aimentos
gue no permiten la proliferacion. En los aimentos que si permiten la proliferacién,
medidas de control como un mejor control de la temperatura o la limitacion de la
duracién ded amacenamiento frenaran € aumento del riesgo que ocasiona la
proliferacion de L. monocytogenes. Cabria esperar que la modificacion de la
composicion de los aimentos para que no sustenten la proliferacion redujera la
frecuenciade dosis dtasy, por consiguiente, que redujera el riesgo delisterios's.

La inmensa mayoria de los casos de listeriosis estén asociados a consumo de aimentos
gue no cumplen las normas vigentes relativas a la presencia de L. monocytogenes en
aliimentos, tanto s la norma estipula una tolerancia cero como s establece un limite de
100 UFC/g. Cabria esperar que € aumento del limite normativo, desde la tolerancia cero
aun vaor més dto (por g emplo, de 1 UFC/25 g a 100 UFC/g) produciria un aumento de
laincidencia de listeriosis, a no ser que la relgjacion de la norma impulsara la adopcion
genera de medidas de control que disminuyeran de forma significativa la incidencia de
unidades de consumo de alimentos LPC que superan €l limite normativo, particularmente
laincidencia de unidades de consumo con concentraciones altas de L. monocytogenes.
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8. Limitaciones y salvedades

Toda evaluacion de riesgos tiene limitaciones que es importante conocer, reconocer y
documentar con € fin de facilitar la comprension de la evaluacion de riesgos y su correcta
interpretacion y uso. La transparencia en este sentido puede, de hecho, ayudar a reducir &
minimo las limitaciones. La presente evaluacion de riesgos presenta varias limitaciones y
salvedades que €l usuario final debe conocer para poder utilizar la informacién de forma
Optimay adecuada, las cual es se resumen a continuacion.

La evaluacion de riesgos se centra en cuatro aimentos LPC y 1os examina solo desde
su ventaa por menor hasta su consumo.

Los resultados de la caracterizacion del riesgo estan sujetos a la incertidumbre
implicita en una representacion de la realidad mediante modelos que conlleva una
simplificacion de las relaciones entre prevalencia, nimero de células, proliferacion,
pautas de consumo y la respuesta adversa que ocasiona el consumo de cierto nimero
de células de L. monocytogenes. No obstante, € estudio mediante modelos es
adecuado para la descripcién cuantitativa de la incertidumbre y la variabilidad
asociados a todo tipo de factores y pretende proporcionar estimaciones de la
incertidumbre y variabilidad asociadas a cada uno de los niveles de riesgo
pronosticados.

Se dispuso de una cantidad limitada de datos cuantitativos acerca de la
contaminacion con L. monocytogenes y éstos se limitaron principal mente a alimentos
€uropeos.

Los datos sobre prevalencia y concentracion de L. monocytogenes en alimentos se
obtuvieron de muchas fuentes diferentes, lo cua aumenta la incertidumbre y la
variahilidad. Ademés, fue necesario basarse en supuestos acerca de la distribucion del
patdgeno en los alimentos.

Es posible que los datos utilizados de prevadenciay de nimero de células no reflejen
los cambios que ha experimentado la cadena de suministro de determinados
productos alimenticios durante los Ultimos diez a os.

Las pautas de consumo utilizadas en la evaluacion de riesgos fueron principalmente
lasdel Canadé o las delos Estados Unidos de América.

Los vaores de r y sus distribuciones se calcularon basandose en datos
epidemiol égicos sobre las frecuencias observadas actualmente de las diversas cepas
de L. monocytogenes y sus respectivas virulencias. Si nuevos datos epidemiol gicos
mostraran cambios en esta distribucién de la virulencia, seria necesario volver a
calcular losvaloresr .

Existe incertidumbre acerca de la forma de la funcion de dosis y respuesta utilizada,
asi como de su parametrizacion. Asimismo, la parte de la caracterizacion de los
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peligros relativa a la dosis y respuesta esta directamente ligada a la forma de la
distribucion de las dosis consumidas pronogticadas en el componente de evaluacion
de la exposicion de la evaluacion de riesgos de Listeria redlizada en los Estados
Unidos de América (FDA/FSIS, 2001). Por consiguiente, su vaidez depende de la
vaidez de la evauacién de la exposicion realizada por la Administracion de
aimentos y medicamentos (FDA) y e Servicio de vigilancia de la inocuidad de los
aimentos (FSIS) estadounidenses, y los cambios en dicha evaluacion de la
exposicion deberian dar lugar automati camente a cambios en € parametrorr.

Para representar la proliferacion de L. monocytogenes en alimentos LPC, desde €
punto de venta a por menor hasta € punto de consumo, se utilizaron modelos
predictivos y la evaluacion de la exposicion se basd en informacidn obtenida por
medio de dichos modelos. Se sabe que los modelos pueden sobrestimar la
proliferacion de microorganismos en los aimentos, por lo que la utilizacion de estos
model os puede ocasionar una sobrestimacion del riesgo.
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9. Lagunas en los datos

Aungue los datos disponibles se consideraron suficientes para los objetivos del presente
estudio, la evaluacion de riesgos podria mejorarse con datos adicionales y de mejor calidad
para cada factor de la evaluacion. Los intervalos de incertidumbre correspondientes a los
riesgos por unidad de consumo y niimeros de casos en una poblacion reflgjan €l efecto de las
lagunas en los datos de | as estimaciones.

Los datos sobre consumo se determinaron habitualmente para fines nutricionales y no
incluyen informacion fundamental relativa a la calidad microbiol égica de los alimentos. Los
datos sobre contaminacion no eran, por lo genera, ni recientes, ni sisteméticos, ni
cuantitativos, ni representativos de diferentes paises. En particular, se necesita mejor
informacion sobre | as frecuencias de niveles atos de contaminacion. Un mayor conocimiento
sobre modelos de proliferacion podria mejorar las estimaciones de las concentraciones de
L. monocytogenes consumidas. Algunos aspectos especificos de interés son las
concentraciones maximas, las interacciones con la flora de deterioro nativa (incluidas las
bacterias del &cido lactico), las distribuciones de los tiempos de almacenamiento, y los
efectos combinados de |os tiempos y temperaturas de almacenamiento en el deterioro.

Todos los modelos de dosis y respuesta se basan en e empargamiento de pautas
demogréficas de consumo con estadisticas epidemiol6gicas. Una mejor investigacion de los
brotes para determinar el aimento involucrado, la cantidad de alimento consumido, €
nimero de células de L. monocytogenes consumidas, € nimero de personas expuestas, €
nimero de personas que enferman, e estado inmunitario de todas las personas expuestas, y
las caracteristicas de virulencia de la cepa causante del brote, generarian, en su conjunto,
model os de dosis y respuesta mas exactos y especificos.

Los modelos de dosis y respuesta utilizados en |a presente eval uacion de riesgos deberian ser
aplicables a todos los paises. Por e contrario, las evaluaciones de la exposicion son
especificas de cada pais y necesitan datos especificos acerca de los factores que afectan a la
exposicion de la poblacion. En € momento actual, la cantidad de informacion disponible
variamucho de unos paises a otros, siendo muy escasa en unos y suficiente en otros. Ningln
pais dispone de un «exceso» de datos.
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10. Recomendaciones para
futuras evaluaciones de riesgos

La presente evaluacion de riesgos reflgja e estado actual de los conocimientos sobre la
contaminacion de aimentos con L. monocytogenes y la incidencia de listeriosis. La
realizacion de estudios sistematicos acerca de la manipulacion, consumo y contaminacion de
los alimentos mejoraria las evaluaciones de riesgos futuras. Las investigaciones destinadas a
profundizar en el conocimiento de la dinamica de la proliferacién microbiana mejorarian la
capacidad de estimacion de los niveles de contaminacién finales. Una investigacion mas
completa de los brotes y la determinacion de las caracteristicas de virulencia de
L. monocytogenes mejoraran la exactitud y la precision de las relaciones entre dosis y
respuesta

La presente evaluacion de riesgos no tratd de evaluar los factores que propician la
contaminacion de un alimento en los puntos de venta a por menor. Nuevas evaluaciones, en
el caso de determinados alimentos, de las vias de exposicion de los productos ayudarian a
comprender mejor € modo en que se contaminan dichos alimentos y los factores que mas
influyen en la prevencion o eliminacion de la contaminacion. Tras la elaboracion de
evaluaciones vdidas de las vias de exposicion de los productos, se podria estudiar la
influencia en las incidencias de listeriosis de diversas mitigaciones o efectos postulados de
maodificaciones reglamentarias.

El factor fundamental en la evaluacion del riesgo asociado a un dimento es la
distribucion de las frecuencias de | os niveles de contaminacién presentes en € aimento en €
momento de su consumo. La estimacion del efecto real en esta distribucion de un programa
de reglamentacion propuesto presenta una gran incertidumbre; sin embargo, es fundamental
determinar el cambio que produce en la distribucion parareducir laincidenciade listeriosis.
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