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INGRESOS POR PNEUMONIA PNEUMOCOCICA NA ERA DAS VACINAS

Introducién. O S. pneumoniae (pneumococo) é un microorganismo patéxeno capaz de causar
diversas infecciéns e procesos invasores graves, que reciben o nome de enfermidade pneu-
mocdcica, e afectan en maior medida aos nenos menores de 2 anos, adultos maiores de 65 e
persoas inmunodeprimidas, os que padecen a carga principal da enfermidade. No caso dos
nenos menores de 2 anos dé lugar a enfermidades habituais na nenez, como infecciéns de
oido; pero tamén pode dar lugar a enfermidades de maior gravidade como meninxite, septi-
cemia e pneumonia pneumococica. No caso dos adultos maiores de 65 anos é causa frecuente
de enfermidades pulmonares, como a bronquite e a pneumonia. A pneumonia pneumocdcica
é considerada como unha das enfermidades mais prevalentes e serias tanto nos paises desen-
volvidos como en vias de desenvolvemento'.

A partir de 2000, vinculada s campafias anuais de vacinacién antigripal, comezou en Galicia a
vacinacién antipneumocécica das persoas de 65 e mais anos de idade coa vacina de 23 valen-
cias (VP-23v). O primeiro ano a cobertura acadou preto do 60%? e, en cada ano dos sucesivos,
aproximadamente un 20% dos que cumprian 65 afios y un 5% dos que ainda no se vacinaran.

En xufio do ano 2001 autorizouse en Espafia a vacina pneumocécica conxugada heptavalente
(VPC-7v), indicada para nenos menores de 2 anos. En outubro dese mesmo ano foi introdu-
cida en Galicia, sen ser engadida no calendario de vacinacion infantil. Como pauta de admi-
nistracién, recoméndase tres doses o primeiro ano de vida (aos 2, 4 e 6 meses de idade) e
unha cuarta dose de reforzo no segundo ano (entre os 12 e 24 meses de idade). Dende a sua
comercializacion a distribucién de esta vacina aumentou de maneira continuada en Galicia,
sendo 10.045 o nimero de doses distribuidas en farmacias no ano 2002, e 61.769 as distribui-
das no 2009. Isto supuxo pasar de 0’7 a 2'7 doses/neno menor de 1 ano.

O obxectivo deste traballo é avaliar o posible impacto da introduciéon de VP-23v e VPC-7v
sobre os ingresos por pneumonia pneumocodcica en Galicia.

Poboacion a estudo: Consideraronse todos os ingresos por pneumonia pneumocdcica, é dicir,
aqueles ingresos con diagnéstico principal de pneumonia pneumocoécica (codigo 481 da CIE
9-MC), ocorridos nos hospitais galegos do Servizo Galego de Saude e POVISA, durante o pe-
riodo de estudo 1997-2009.

Non se engadiron na definicién de ingreso por pneumonia pneumocdcica a aqueles ingresos
(dentro dos non engadidos xa na definiciéon) que presentaban un cédigo de pneumonia (480-
486) xunto cun codigo de enfermidade pneumocdcica (041.2), ambos en calquera posicion
diagnéstica. O motivo da non inclusién foi o reducido nimero de casos a engadir, en concreto
115 ingresos.

Fontes de datos: A informacién correspondente aos ingresos por pneumonia pneumocécica
obtivose a partir da informacién recollida na base de datos do Conxunto Minimo Basico de
Datos de Altas Hospitalarias (CMBD-AH).
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A hora de calcular as taxas, a informacion correspondente & poboacién de Galicia para o pe-
riodo 1998-2009, por sexo e grupos de idade, obtivose do Instituto Galego de Estatistica. E,
para o ano 1997, obtivose de estimaciéns intercensuais propias (levadas a cabo pola Direccion
Xeral de Innovacién e Xestion da Saude Publica).

Métodos: Calcularonse as taxas de ingreso mensuais por 100.000 habitantes para cada grupo
de idade no que se desagregou a serie, sendo estes grupos de idade os seguintes: menores de
2 anos, de 2 a 4 anos, de 5 a 14 anos, de 15 a 39 anos, de 40 a 64 anos e maiores de 64 anos.

O periodo que vai dende outubro do ano 2001 ata decembro do 2002 considerouse como un
periodo de transicion, durante o cal a VPC-7v foi introducindose progresivamente en Galicia.
Por ese motivo as observacions correspondentes ao devandito periodo foron eliminadas da
serie (periodo de transicion: dende a observacién 58 & 72, ambalas duas incluidas). Naqueles
grupos de idade onde se observou presenza de heterocedasticidade na serie (menores de 2
anos, de 2 a 4 anos e de 5 a 14 anos), empregouse a familia de transformaciéns de Box-Cox
para estabilizar a sta varianza. Finalmente, a transformacion empregada nestes casos foi o
logaritmo neperiano. A serie resultante sera coa que se traballara 4 hora de aplicar o modelo
de regresion linear segmentado (MLS)*#, o modelo de regresién parcialmente linear (MPL)>'3
e o modelo de intervencion baseado en Box Jenkins (MBJ)'.

Por ultimo, levarase a cabo un contraste unilateral esquerdo para a hipétese nula “a inter-
vencién non inflie na serie” fronte & hipotese alternativa “a intervencién inflde na serie”.
No caso do MPL aplicase o contraste baseado na aproximacion bootstrap.

Unha descricion mais polo miido dos modelos empregados atépase na paxina web da
DXIXSP: http://dxsp.sergas.es, na area de traballo “transmisibles”, apartado “Enfermidade
pneumocdcica”, epigrafe: “Ingresos por pneumonia e vacinas”.

Taboa 1: Cambio identificado despois da intervencion, p valor do contraste unilateral esquerdo e media
dos residuos ao cadrado, para cada modelo e grupo de idade.

Grapode dade e s

Descenso do 31'18% <0"0001* 77'96

Menores de 2 anos MPL Descenso do 22'58% 0'05* 74'34
MBJ Descenso do 33'67% <0'01* 117"11

MLS Descenso do 20'10% <0'01* 32'42

De 2 a 4 anos MPL Aumento do 16'46% - 25'72
MBJ Descenso do 15’07 % 0'04* 47'94

MLS Descenso do 4'58% 0’06 1'23

De 5 a 14 anos MPL Aumento do 2'45% = 090
MBJ Descenso do 8'57% 0'01* 1'83

MLS Aumento do 44'19% = 0'08

De 15 a 39 anos MPL Descenso do 10'53% 042 0'07
MBJ Aumento de 0'0573 unidades ** - 014

MLS Aumento do 45'14% — 043

De 40 a 64 anos MPL Aumento do 2527% = 036
MBJ Aumento de 0'4972 unidades ** - 0'68

MLS Aumento do 11'36% - 12'43

Maiores de 64 anos MPL Descenso do 25'26% 0'82 8'07
MBJ Descenso de 0°1895 unidades ** 0’46 16'75

(*) Estatisticamente significativo (**) Unidade: casos por cen mil habitantes-mes
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Resultados. Segundo os resultados obtidos na tdboa 1, para o grupo de idade de menores
de 2 anos, os tres modelos identifican, a raiz da introducién da vacina, un descenso nas
taxas de ingreso de mais do 20%, descenso que resultou ser estatisticamente significativo.
O mellor axuste foi proporcionado polo MPL (figura 1-esq), do mesmo xeito que sucede nos
restantes grupos de idade, xa que é o modelo que presenta un menor valor da media dos
residuos ao cadrado.

No caso dos nenos de 2 a 4 anos, tanto o MLS (figura 1-der) como o MBJ identifican un des-
censo das taxas maior do 15%, estatisticamente significativo. Para o MPL, o cambio detectado
resultou ser un aumento da serie do 16'5%, este comportamento xustificase polo caracter
flexible que presenta este tipo de modelos, de xeito que o modelo se axusta mellor, impe-
dindo detectar o descenso que se observa no nivel desta serie tras a introducién da vacina.
Neste caso non procede realizar o contraste unilateral esquerdo, xa que o cambio estimado
por este modelo resultou ser un aumento.

Figura 1: Serie orixinal, tendencia (liha verde) e axuste (lina descontinua) do MPL en menores de 2 anos
(esquerda) e serie orixinal, tendencia (lina verde) e axuste (lina descontinua) do MLS en nenos de 2 a
4 anos (dereita).

Taxas por 100.000
Taxas por 100.000

1998 2000 2002 2004 2006 2008 2010 1998 2000 2002 2004 2006 2008 2010

Ano Ano

Un comportamento similar ao do grupo de idade de 2 a 4 anos obsérvase no de 5 a 14 anos,
coa diferenza de que o contraste levado a cabo polo MLS resulta ser non estatisticamente
significativo polo que se chega a aceptacion da hipdtese nula de que a intervencién non
influiu na serie.

Nos restantes grupos de idade a medida do cambio obtivose como a diminucién ou aumento
dun determinado numero de unidades, xa que nestes grupos non foi preciso transformar a
serie para estabilizar a sUa varianza. Destes grupos de idade cabe destacar os resultados ob-
tidos para o grupo de idade de maiores de 64 anos, e en concreto por medio do MPL (figura
2), xa que é o modelo que proporciona un mellor axuste. Aqui obsérvase un descenso de 4'7
unidades que non resultou ser estatisticamente significativo (p=0'82).

Unha descricion mais polo miudo dos resultados atdpase na paxina web da DXIXSP, http:/
dxsp.sergas.es, na area de traballo “transmisibles”, apartado “Enfermidade pneumocécica”,
epigrafe: “Ingresos por pneumonia e vacinas”.

BEG Vol. XXIIl. NGm. 5 3



PROGRAMA DE ELIMINACION DO SARAMPELO: son de declaracién obrigatoria urxente 6 SAEG todos os casos de enfermidade con febre >38°, exantema maculo-papular e: tose ou rinite ou conxuntivite

Figura 2: Serie orixinal, tendencia (liha verde) e axuste (lifia descontinua) do MPL en no grupo de 65 e
mais anos de idade.
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Comentario. Os datos empregados proceden do CMBD-AH; é dicir, son o resultado de ex-
tractar e codificar a informacion contida no informe de alta hospitalaria, polo que estan
expostos a diversos factores que poden variar entre hospitais e nun mesmo hospital ao longo
do tempo. Ademais, estes datos non informan da practica de peticién de hemocultivos' nin
da de ingreso, que tamén poden variar durante o periodo. No suposto de que estes factores
de nesgo non tivesen ningunha intervencién, os datos suxiren un impacto da VPC-7v na sua
poboacién diana, os mais cativos, e a ausencia de impacto da VP-23v na sua.
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Introducién. A vixilancia da gripe na tempada 2010/11 comezou na semana epidemioldxica
40/2010 (do 03 ao 09 de outubro) e rematou na semana 19/2011 (do 8 ao 14 de maio), e nela
se empregaron cinco sistemas de vixilancia: a) chamadas por gripe e mais IRA ao 061; b) decla-
raciéns ao Sistema Xeral de Notificacién Obrigatoria de Enfermidades (SXNOE); ¢) vixilancia
microbioldxica; d) rexistros informatizados de gripe na atencién primaria do Sergas; e, €) vixi-
lancia dos ingresos hospitalarios con gripe confirmada. Os tres primeiros son os que se vifian
empregando xa antes da pandemia de 2009, os dous ultimos implantaronse con ela.

Para cualificar semanalmente a actividade gripal na tempada 2010/11 empregaronse os mes-
mos indicadores (intensidade, difusion e tendencia), sistema de vixilancia (chamadas por gri-
pe e mais IRA ao 061) e criterios que se empregaron durante a pandemia’, agas no indicador
de actividade gripal para cambiar da categoria de intensidade baixa & de intensidade media,
que pasou a ser de 150 chamadas semanais a 170, despois de ter observado que 150 resultaba
pouco especifico.

Deseguido resimense os resultados dos catro primeiros sistemas da vixilancia, que mantefen
a metodoloxia empregada durante a pandemia?. Dos do sistema de vixilancia de ingresos
hospitalarios dase conta nun informe especifico publicado neste mesmo namero do BEG, e
os da pandemia 2009 citados neste informe proveinen dun nimero anterior?.

A vixilancia coas chamadas ao 061. Como se pode observar na figura 1, o nimero de chama-
das que recibiu o 061 por gripe e mais IRA na tempada 2010/11 fixo unha onda epidémica
moi inferior & observada durante a pandemia e moi semellante &4 de 2008/09, que tamén
o son as de 2001/02 e 2003/04 que foron —aparte da pandemia- as tempadas nas que a
actividade gripal acadou maior intensidade dende que en 2000 principiou a vixilancia coas
chamadas ao 061.

Figura 1. Chamadas ao 061 por gripe e mais IRA en Galicia nas tempadas 2008/09, 2009/10 (pande-
mia) e 2010/11, cos niveis de intensidade empregados na vixilancia na tempada 2010/11.
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Na tempada 2010/11 a actividade gripal superou o nivel basal, que indica o transito ao nivel
intermedio de intensidade (ie, un nivel normal de actividade gripal), na semana 48/2010; e
o de intensidade elevada (ie, actividade gripal mais elevada do normal), na semana 52/2010.
Acadou o cumio na semana 1/2011 e xa na semana 02/2011 retornou & intensidade media. Ao
nivel de intensidade baixo (ie, sen actividade gripal) fixoo na semana 8/2011.

Distribucion xeografica. Ainda que a onda comezou nas provincias occidentais, Pontevedra
e Ourense acadaron o cumio na semana 52/2010, mentres A Corufa e Lugo acadarono na
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semana 1/2011. A difusién da actividade gripal comezou a ser esporddica na semana 45/2010,
pasou a local na semana 49/2010 e xa a epidémica na semana 51/2010. Mantivose asi ata a
semana 04/2011 en que volveu a difusion local, e a partir da semana 07/2011 estivo entre
esporddica e nula ata a semana 12/2011, na que definitivamente pasou a nula para o resto
da tempada.

Como era de esperar e para todas as provincias, os valores achados son mais baixos que os de-
tectados en pandemia (tdboa 1). Deste xeito, a razén entre os valores da onda actual e os de
pandemia para o conxunto de Galicia é 0’54, que indica un descenso do 45%, moi semellante
ao de todas as provincias agas a de Ourense, na que o descenso s6 foi do 27%. Ademais, as
taxas da tempada 2010/11 son moi semellantes as da tempada 2008/09, cunha variacién maxi-
ma do 17% en Pontevedra.

Taboa 1: Numero de chamadas por gripe e mais IRA ao 061 por cen mil habitantes (taxa) nas tres
ultimas ondas de gripe, e o risco relativo na tempada 2010/11, por provincias. Por onda enténdese a
semana do cumio + 5 semanas.

2010/ 20089 | ¥R Ry |

A Coruna 134 143 0’49 0'94
Lugo 66 130 78 0’51 0'85
Ourense 80 109 70 073 114
Pontevedra 152 263 130 058 117
Galicia 125 231 122 0’54 1’02

Risco relativo: 2010/11 versus pandemia (RR_, ) e 2008/09 (RR,,)-

Distribucion por idade. Nesta primeira tempada post-pandémica de novo as taxas mais eleva-
das observaronse nos grupos de idade de 0-4 anos e de 65 anos en diante; tanto no conxunto
da tempada, como na onda e no cumio da onda (taboa 2). A tdboa 2 amosa as taxas de cha-
madas por grupo de idade nas tres Ultimas ondas, e nela mirase como en todos os grupos a
frecuencia de chamadas diminuiu a respecto da observada durante a pandemia, agas no gru-
po de 65 e mais anos, no que se observou un aumento do 28%. O descenso mais importante
produciuse no grupo de 5-19 anos, que durante a pandemia foi o que experimentou o maior
ascenso. De todos xeitos, a respecto da ultima onda pre-pandémica, a de 2008/09, en 2010/11
mantivéronse elevadas as taxas de chamadas nos grupos de 0-4 (67%) e 5-19 anos (98%), e
se a taxa no conxunto da poboacion foi semellante en dmbalas duas tempadas débese a que
en 2010/11 a taxa de chamadas nos de 65 e mais anos de idade mantivéronse inferiores a de
2008/09 (23%).

Taboa 2: Numero de chamadas por gripe a mais IRA ao 061 por cen mil habitantes (taxa) nas tres ulti-
mas ondas de gripe, e o risco relativo na tempada 2010/11, por grupo de idade. Por onda enténdese
a semana do cumio = 5 semanas.

0-4 anos 315 0’61 167
5-19 anos 125 690 63 0'18 198
20-44 anos 108 117 111 0'92 0'97
45-64 anos 77 104 84 0'74 0'92
65 e mais anos 138 108 179 128 0'77
Todas as idades 125 231 122 0’54 1’02

Risco relativo: 2010/11 versus pandemia (RR__ ) e 2008/09 (RR

pan 08/09) .

No informe no que se deu conta da actividade gripal durante a pandemia de 2009 diciase
que, “no que respecta a idade, as chamadas que recibe 0 061 por gripe e mais IRA tifian duas

BEG Vol. XXIIl. NGm. 5 6



PROGRAMA DE ELIMINACION DO SARAMPELO: son de declaracién obrigatoria urxente 6 SAEG todos os casos de enfermidade con febre >38°, exantema maculo-papular e: tose ou rinite ou conxuntivite

caracteristicas salientables: ao longo de todo o ano, a taxa de chamadas mais elevada era nos
nenos de menos de 5 anos de idade, seguida pola das persoas de 65 ou mais; e, en relacién ao
que ocorria o resto do ano, durante as ondas de gripe diminuia por baixo do 20% a frecuen-
cia relativa das chamadas por persoas de menos de 20 anos de idade”. Durante a pandemia
alteraranse estas duas caracteristicas, pero durante a tempada 2010/11 recuperouse a primei-
ra, como xa se dixo, mais non a segunda: S6 en duas semanas (1 e 2/2011) a porcentaxe de
chamadas nos de menos de 20 anos de idade baixou ao 20%; no resto, en ningunha semana
baixou do 25 e mantivose durante toda a tempada no contorno do 30%, mentres o que viiia
sendo habitual era que flutuase entre o 25 e 0 30%.

A vixilancia coas notificacions ao SXNOE. O SXNOE recolle a declaraciéon obrigatoria da gri-
pe; en concreto, o numero semanal de casos de gripe atendidos polos médicos declarantes,
practicamente todos de atencién primaria. Debido ao atraso na recepcion dos datos, xa que
a meirande parte das notificaciéns fanse por correo postal, antes da pandemia esta infor-
macién utilizabase para cofiecer a intensidade e difusién da epidemia anual, e como fonte
para validar os datos proporcionados polo 061. Porén, durante a pandemia puUxose como
obrigatoria a declaraciéon da gripe en atencién primaria por outros rexistros diferentes a
este, feito que puido intervir en que a onda da pandemia sé amosase unha intensidade
media baixa, mesmo inferior & da tempada pre-pandémica (figura 2), a pesares de que
indirectamente capturou a stUa caracteristica mais salientable, o aumento de incidencia na
idade pediatrica.

Figura 2: Casos de gripe declarados ao SXNOE no conxunto de Galicia dende a tempada 1995/96 ata
a 2010/11, e tipo de virus circulantes predominantes.
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Resultados. As declaraciéns de gripe ao SXNOE na tempada 2010/11 deron unha curva li-
xeiramente superior & observada durante a pandemia, co cumio na semana 02/2011, unha
semana mais tarde que coas chamadas do 061 (figura 2). Segundo os criterios de niveis de
intensidade que se vefien empregando en Galicia, esta tempada catalégase como de inten-
sidade media baixa; isto €, con menos de 3.000 casos notificados por cen mil habitantes ao
final da tempada.

Por outra banda, e para ter en conta a participacion na declaracién, emprégase a razon entre
o numero total de casos de gripe declarados e o nUmero de médicos que participaron na de-
claracion semanal (declaren ou non casos de gripe), que foi de 1'6 casos de gripe/declarante-
semana para o conxunto da tempada. Na onda (pico +/- 5 semanas) o valor foi 3’2, fronte
2'4 na onda da pandemia e a 3'0 na onda da tempada 2008/09. O numero semanal de casos/
declarante entre os pediatras foi, durante 2010/11, moi semellante ao dos médicos de familia,
cunha media de 2'1 nos pediatras e de 1'7 entre os médicos de familia. Estes datos contras-
tan cos da pandemia, cando a declaracién pediatrica (5'8) foi moi superior 4 dos médicos de
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familia (2'1), e coa tempada do 2008/09, onde a media pediatrica foi de 2’2 e a dos médicos
de familia 3'7. En resumo, semella que durante a tempada 2010/11 a notificacion pediatrica
volveu aos seu niveis anteriores 4 pandemia.

A vixilancia cos rexistros informatizados na atencién primaria do Sergas. Este sistema de
vixilancia, empregado por vez primeira durante a pandemia, parte dos episodios de gripe
atendidos en Atencion Primaria e rexistrados nas aplicacions do Sergas co cédigo de gripe
(R80). O nimero de médicos que rexistraron episodios de gripe ven medrando tempada a
tempada, como mostra a evolucién do niumero semanal medio de médicos que rexistraron
casos de gripe durante as ondas (cumio + 5 semanas): 73 na 2007/08, 146 na 2008/09 e 335
na 2010/11. Non se conta a pandemia (707) porque foi excepcional entre outros motivos pola
obriga de rexistrar os casos de gripe.

Resultados. Este sistema detectou unha tempada mais a onda epidémica, cunha intensidade
inferior &4 da pandemia e o cumio na semana 1/2001, como as chamadas ao 061.

Na pandemia comezouse a explorar a posibilidade de usar tan sé un grupo restrinxido de mé-
dicos (aqueles que rexistraron mais casos entre as semanas 45/2008 e 15/2009, pondo o punto
de corte no 73% dos rexistros acumulados, e que ademais tinan declarado algun caso entre
as semanas 28 e 41 de 2009). Deste grupo de médicos, que en pandemia ascendia a un total
de 133, na tempada 2010/11 continuaron rexistrando 122. Segundo os rexistros deste grupo
restrinxido de médicos a intensidade da onda na tempada 2010/11 tamén foi menor que na
pandemia e o cumio acadouse na semana 52/2010.

A notificacion das gripes declaradas por semana e agrupadas por idade permiten, co cupo
do grupo restrinxido de médicos, facer unha aproximacién as taxas de gripe, que ao axustar
polos grupos de idade establecidos & poboacién de Galicia, acadan 285 casos por cen mil
habitantes (c/10°h) na semana do cumio da tempada 2010/11. No cumio da onda da pandemia
acadaranse os 406 c/10°h.

Taboa 3: Numero de episodios de gripe rexistrados polo grupo restrinxido de médicos (ver o texto) por
cen mil habitantes (taxa) nas duas ultimas ondas de gripe e no cumio para cadanseu grupo de idade,
e o risco relativo na tempada 2010/11 a respecto da pandemia.

Idade

0-4 anos 2.961 6.561 0 45 1.384 (0} 62
5-19 anos 2.696 7.359 0'37 506 1.523 0'33
20-44 anos 1.744 2.079 0'84 370 375 0’99
45-64 anos 1.237 1.204 1'03 262 187 1'40
65 e mais anos 473 333 1'42 97 67 1'45
Todas as idades 1.414 2.005 0'71 273 353 077

RR,.: Risco relativo da tempada 2010/11 versus a pandemia.

Na taboa 3 amodsanse as incidencias por idade (aproximadas) de gripe estimadas cos episodios
rexistrados polo grupo restrinxido de médicos no cumio e na onda da tempada 2010/11 e da
pandemia. Nela mirase que a incidencia baixa nos grupos de idade de 0-44 anos, esta estable
no de 45-64 e sube no grupo de 65 anos e mais.

A vixilancia microbioléxica. Os obxectivos establecidos para a vixilancia microbioléxica son
varios: establecer o grao de difusion a través da deteccidén do virus; cofiecer os virus da gripe
predominantes na tempada; e analizar as mostras para detectar mutacions e/ou resistencias.
A estratexia de vixilancia da gripe durante a tempada 2010/11 mantivo, en principio, as
directrices establecidas na pandemia: por unha banda, todos os hospitais notificaron os datos
das mostras recibidas para descartar gripe A e AHIN1v por PCR-RT; por outra, o CHUAC e o
CHOU declararon, ademais, o nUmero de mostras recibidas para descartar virus respiratorios
(cos resultados de virus da gripe achados por inmuno fluorescencia); e, por ultimo, o hospital

BEG Vol. XXIIl. NGm. 5 8



PROGRAMA DE ELIMINACION DO SARAMPELO: son de declaracién obrigatoria urxente 6 SAEG todos os casos de enfermidade con febre >38°, exantema maculo-papular e: tose ou rinite ou conxuntivite

Meixoeiro facilitou, ademais dos resultados da gripe A, o total de mostras respiratorias reci-
bidas e os resultados das gripes B e C achados por PCR.

Os criterios para a toma de mostras quedaban recollidos nun documento, con data de set-
embro de 2010, no que se concretaba: recoméndase a toma de mostras para o diagndéstico
microbioldxico da gripe en todos os doentes que precisan ingreso hospitalario e que, polo
xuizo clinico, tefien un cadro que poderia estar producido por un virus da gripe. En xaneiro
de 2011 concretouse mais a recomendacion co seguinte epigrafe: recoméndase a toma de
mostras para o diagnéstico microbioléxico da gripe en todos os doentes que precisan ingreso
hospitalario e que, polo xuizo clinico, tefen un cadro que poderia estar producido por un
virus da gripe (AH1, AH3, B, C), e que a confirmacion do diagndstico pode influir decisivamen-
te no manexo terapéutico do doente; e engadiase a seguinte nota ao pé de paxina: o xuizo
clinico prevalecera en cada caso sobre estas recomendaciéns xenéricas.

Resultados. Na tempada 2010/11 predominaron os virus A(HIN1)v. Do total das mostras, o
30% foron positivas para o virus A e un 26% do total para o subtipo AH1N1v. Este 30% de
mostras positivas coincide co 31% achado durante a pandemia de 2009. En menor medida
tameén circularon virus do tipo B e, cara ao final da onda (semanas 1 e 6/2011), identificaronse
2 casos de A(H3N2).

En conxunto, o maior nUumero de mostras enviadas para analizar correspondeuse coas 107
da semana epidemioldxica 02/2011, e a porcentaxe de positividade acadou o cumio (54%) na
52/2010, mentres as chamadas ao 061 acadarono, como xa se dixo, na semana 01/2011 (figura
3). Por grupos de idade, a proporcién de positivos HIN1v mais elevada achouse no grupo de
0-4 anos (37%), e a menor no de 65 e mais (10%).

Figura 3. Porcentaxe de mostras positivas para virus da gripe do tipo A, e seu axuste a un polinomio
de orde 2 (R?= 0'62), e chamadas semanais ao 061 por gripe e mais IRA, por semana, na tempada
2010/11 en Galicia.

—e— 0,61 —a— % A positivos - - = Polinémica (% A positivos)
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100
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Dos 631 pacientes rexistrados constan como “domiciliarios” un total de 90 e como “ingre-
sados” 426; do resto, 115, ou non se dispoén deste dato ou consta “urxencias”, sen que se
tefa constancia de cantos ingresaron. Non hai diferenzas estatisticamente significativas na
proporcién de mostras positivas entre os doentes ingresados e domiciliarios, nin tomados en
conxunto nin por grupos de idade, agas para o grupo de 0-4 anos nos que a positividade é
maior nos pacientes domiciliarios. Os 115 dos que non se dispon de informacion non presen-
tan nin en conxunto nin por grupos de idade diferenzas significativas co grupo de doentes
domiciliarios nin co grupo de ingresos.
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Comentario. Como ocorrera durante a pandemia de 2009, na tempada 2010/11 o virus da
gripe predominante en Galicia foi o virus pandémico, (A(HIN1)v, como tamén ocorreu no
resto de Europa3. A irrupcion deste novo virus provocou durante o ano da pandemia certos
cambios no que vifia sendo caracteristico antes da pandemia, dos cales os mais sobranceiros
son: onda adiantada no tempo e de maior intensidade, e unha alteracién da distribucién
etarea dos doentes. Na tempada 2010/11 a primeira retornou ao que era habitual antes da
pandemia: a onda que recuperou a estacionalidade tipica da gripe cunha intensidade seme-
llante & da ultima tempada pre-pandémica, 2008/09 (chamadas ao 061 e rexistros de gripe
en atencion primaria).

A recuperacién non foi completa no que atinxe & distribucion por idade. A pandemia supuxo
un aumento da afectacion en todos os grupos de idade, moi especialmente nos mais cativos,
e un descenso no de 65 ou mais anos debido, presumiblemente, ao contacto con virus seme-
Ilantes cando eran novos. Na tempada 2010/11, o descenso nos mais Novos e 0 ascenso nos
maiores supofien unha aproximacion incompleta aos valores de 2008/09, que semella que se
acadou xa na idade media da vida. Isto indican tanto as chamadas ao 061 como os rexistros
de gripe en atencién primaria, e o suxiren as declaraciéns ao SXNOE.

En resumo, a tempada 2010/11 supdn a "“estacionalizacion” case plena do virus A(HIN1)v
en Galicia.

Referencias

1 DXIXSP. Cualificacion da actividade gripal. Vixilancia da gripe en Galicia, tempada 2010/2011. En: Informes
de actividade gripal na paxina web da DXIXSP: dxsp.vixepi@sergas.es;

2 DXIXSP. Gripe A(H1V1)v en Galicia: da contencion a despois da primeira onda epidémica. Boletin Epide-
mioléxico de Galicia; vol. XXII, n® 5.

3 ECDC. Weekly Influenza Surveillance Overview [27 may 2011].
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INGRESOS CON GRIPE EN GALICIA NA TEMPADA 2010/11

O sistema de vixilancia dos ingresos hospitalarios con gripe confirmada por laboratorio, que
deu comezo coa pandemia de 2009, mantivose na tempada 2010/2011, cos seguintes obxec-
tivos especificos: cofiecer a gravidade da epidemia de gripe en termos de ingresos hospita-
larios, conecer o seu impacto sobre o sistema sanitario, e identificar as caracteristicas epide-
mioldxicas das formas graves da enfermidade.

Sistema de vixilancia e métodos

Este sistema de vixilancia mantivose en activo dende a semana epidemioléxica 40/2010 (ini-
ciada o0 03/10/2010) ata a semana 16/2011 (que rematou o 23 de abril) recollendo a informa-
cién, enviada semanalmente dende os hospitais do Sergas, Povisa e Fatima, a través do correo
electrénico, ao Servizo de Epidemioloxia da Direccion Xeral de Innovacién e Xestién da Saude
Publica (DXIXSP), onde se analizaban os datos. O correo remitiase con “cero casos” cando non
habia ingresos e, en caso de habelos, recollianse as seguintes variables: hospital declarante,
numero de historia clinica do paciente, data de ingreso, idade, sexo, presenza de factores de
risco para unha gripe complicada (FRGC), ingreso na UCI, uso de ventilacién mecanica, éxitus,
data de alta e tipo e/o subtipo do virus gripal implicado.

Ademais, cando o paciente era alta ou éxitus, o hospital implicado enviaba unha ficha de
caso que incluia, a maiores das anteriores, as seguintes variables: data de inicio dos sintomas
e da confirmacién do caso, presenza de cada un dos FRGC, presenza ou non de complicaciéns
(pneumonia, coinfeccidon bacteriana, sindrome de distrés respiratoria aguda e fallo multior-
gdnico), recepcion da vacina trivalente da campana de 2010 se pasaran 15 dias antes do inicio
dos sintomas gripais, recepcién da vacina monovalente no periodo pandémico, datas de in-
greso e de alta en UCI, tratamento antiviral, tipo de farmaco administrado e datas de inicio e
fin da pauta. A informacion sobre o estatus vacinal dos ingresos contrastouse co Rexistro do
Programa Galego de Vacinas (PGV).

Considerouse caso o doente ingresado con diagnéstico de gripe (tipo viral A, B ou C) confir-
mado microbioloxicamente por PCR-RT ou por inmunofluorescencia directa (IFD), ambas con
alta especificidade e polo tanto poucos falsos positivos. Obviamente, o diagnéstico micro-
bioloxico esta condicionado por unha sospeita clinica previa. Non hai unha definicién clinica
especifica e consensuada de gripe, pero asiumese que todos os médicos entenden por gripe
un cadro que cursa con febre e sintomas tales como tose, dor de garganta, dor de cabeza,
dor muscular, malestar, conxestion nasal, esbirros e, en ocasions, vomitos e diarrea. Ademais,
considerouse caso con FRGC aquel que tifia polo menos un da listaxe do cadro I.

Seguindo o criterio de tempo empregado nalguns dos traballos revisados'?, entendeuse por
caso nosocomial, aquel paciente que inicia sintomas de gripe despois de 48 horas do seu
ingreso. Pola sta banda, definiuse brote nosocomial como unha agrupacién de casos nosoco-
miais agregados en tempo e espazo en exceso sobre o esperado3.

Entendeuse por éxitus aquel paciente falecido que estaba ingresado con ou por gripe confir-
mada, con independencia de que no momento do éxitus o resultado xa negativizase ou que o
resultado se soubese postmortem. Tratase dunha definicion sensible, mais non é doado poder
saber con exactitude o grao de implicaciéon da infeccion na presentacion das complicacions.

Para analise usouse Epidat 3.1 tanto para estimar os intervalos de confianza ao 95% (IC), como
na comparaciéon de medias (t-student) e de porcentaxes (chi-cadrado), asumindo que un ta-
mafo mostral maior de 30 implica normalidade. Tomouse como significativa unha diferenza
de p<0'05. Estimouse a efectividade da vacinacion antigripal mediante o método screening?,
cos datos de cobertura vacinal na poboaciéon maior de 65 anos do PGV e na menor con FRGC.

As taxas brutas e especificas por idade calcularonse co padréon de 2009. A onda é o tempo
comprendido entre a semana do pico +/- 5 semanas, e os tempos medios estimaronse como
diferenzas entre as datas de interese: inicio dos sintomas e a do ingreso; administraciéon de
tratamento e ingreso; toma de mostra microbiolédxica e ingreso en UCI; etc.

Os datos da pandemia 2009 citados neste informe provefien dun niumero anterior do BEG®.

BEG Vol. XXIIl. Nim. 5 11



PROGRAMA DE ELIMINACION DO SARAMPELO: son de declaracion obrigatoria urxente 6 SAEG todos os casos de enfermidade con febre >38°, exantema maculo-papular e: tose ou rinite ou conxuntivite

Resultados

Resultados Globais. No periodo de estudo o sistema de vixilancia detectou 256 casos ingre-
sados, que supofien unha taxa bruta de 9’0 ingresos por cen mil habitantes (i/10°h). Deles, o
95% declararonse na onda (8'7 i/10°h), e foron as semanas 01 e 02/2011 nas que se declararon
mais (46, 1'6 i/10°h).

Ata un 21% dos casos (55) necesitaron ingreso na UCI, que supofien unha taxa de 2’0 ingresos
en UCI por cen mil habitantes (uci/10°h). O 100% dos ingresos ocorreron na onda, e o maior
numero de ingresos ocorreu na semana 52/2010 (13 casos) seqguida da 01/2011 (12 casos).

Ao comparar os valores da onda de 2010/11 cos da onda da pandemia 2009, obsérvase unha
diminucién do 58% na taxa de ingresos hospitalarios, e unha do 14% na de ingresos en UCI.
Ademais, a proporcién de ingresados que precisaron UCI, na tempada 2010/11, o 21%, foi 1'7
veces maior que durante o periodo de seguimento da pandemia. En concreto, foron 9 puntos
porcentuais mais (IC: 3-14, p=0'0012).

Diagndstico microbioldxico. O virus predominante foi o A(H1N1)v. Identificouse no 73% dos
ingresados (188), e supuxo 0 99% dos virus A subtipados (identificAronse dous A/H3 e 35 A
non foron subtipados). Ademais, detectaronse 27 casos positivos para o virus da gripe B (11%
dos casos), dos que 0 59% (16) tifan entre 0 e 4 anos de idade. Houbo 4 casos de coinfeccién;
dous con virus B e A(HIN1)v, e os outros dous con virus B e A non subtipado.

Nos ingresados na UCI, tamén o A(HIN1)v foi o predominante (41 casos, 77%). Ademais,
detectaronse 5 casos positivos para o virus da gripe B (11% dos casos), e 7 virus A que non
foron subtipados. Houbo 2 casos de coinfeccién; un con B e A(HIN1)v, e o outro con B e A
non subtipado.

Distribucion por idade. A idade media dos doentes foi de 39’6 anos (dt=25) e, como se ob-
serva na taboa 1, o grupo de idade que acumulou a maior taxa tanto durante a tempada,
coma na onda, foi o de 0-4 anos, mentres o maior nimero de ingresados correspondeu aos
de 45-64 anos (34%). Na tdboa vese tamén (“razén de taxas T/P"”) que, comparada coa da
pandemia, na onda da tempada diminuiron as taxas de ingresos en todos os grupos de idade,
especialmente no de 5-19 anos, ainda que non o fixo, polo menos dun xeito estatisticamente
significativo (p=0'10), a idade media, que en pandemia fora de 38 anos (dt=23).

No que atinxe ao ingreso na UCI, os casos tinan unha idade media de 44 anos (dt=21'6). Como
se observa na taboa 1, o grupo de idade que acumulou a maior taxa durante a tempada foi
o de 0-4 anos, mentres o grupo maioritario volveu a ser o de 45-64 anos, que supuxeron o
46% dos casos (datos non mostrados). A taboa 1 amosa tamén (“razén de taxas T/P-uci”) que,
comparada coa da pandemia, a taxa de ingreso na UCl durante a onda diminuiu s6é nosde 5 a
44 anos, xa que no resto de grupos de idade medrou, e como resultado disto a idade media
medrou a respecto dos 35’6 anos (dt=19) observados na pandemia (p=0'02) como medrou
tamén en todos os grupos de idade a proporcion de casos ingresados que precisaron UCI.

Distribucion xeografica. O mais rechamante da distribucién provincial dos ingresos é a gran
diferenza, a respecto do resto de provincias, da taxa de ingreso na provincia de Lugo (tdboa
2), a Unica que non contaba con RT-PCR especifica para gripe en ningun dos seus hospitais.
Esta diferenza é estatisticamente significativa (p<0'001), mesmo coa taxa mais baixa do res-
to de provincias (A Coruia), e non se xustifica pola diferenza na estrutura de idade da po-
boacién. A respecto dos ingresos observados durante a onda da pandemia 2009, na tempada
2010/11 diminuiron os ingresos en todas as provincias, mesmo se da pandemia sé se considera
a onda en non todo o tempo de seguimento (tdboa 2, Razén de taxas T/P).

Na taboa 2 mirase tamén que a taxa de ingreso na UCI na provincia de Lugo foi considera-
blemente menor que no resto de provincias, debido ao pequeno nimero de ingresados, xa
que a proporcion de ingresados que precisaron UCl atépase no eido de variabilidade definido
polo resto de provincias (a diferenza non é estatisticamente significativa). Esta proporcion
medrou a respecto do que se observara durante a pandemia 2009, especialmente nas provin-
cias orientais (taboa 2).

FRGC e vacinacidn antigripal. Un 64% dos casos ingresados presentaban polo menos un FRGC
(ver o cadro 1). Esta porcentaxe medra nos ingresados na UCI ata o 71%, e nos éxitus ata un
90% (ver despois). A proporcion de ingresados con FRGC é a mesma que se observara durante
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a pandemia (62%), e medra un pouco cando sé se consideran os ingresados na UCI (en 2009
fora o 55%), mais a diferenza non é estatisticamente significativa (p=0'09). Na taboa 1 p6de-
se observar como a prevalencia de FRGC medra coa idade.

Taboa 1. Indicadores de ingreso con gripe en Galicia na tempada 2010/11, por grupos de idade.

ot i oo o 20as s 5 ot

Distribucion porcentual 20% | 5% | 25% | 34% | 15% | 100%
Taxa (i/105 h) durante a tempada 47'5 | 3'6 6'3 11’9 | 62 9'0
TODOS Taxa (i/105 h) durante a onda 42'0 | 3'3 6'0 | 116 | 62 8'7
(O Razén de taxas T/P (*) 071 | 011 | 0’38 | 0’51 | 0’44 | 0'42
INGRESOS | o/ jngresados con FRGC 22 | 58 | 67 | 8 |90**| 64
% ingresados vacinados (vac. 10/11) 0 8 3 8 24 8
% ingr. con FRGC vacinados (vac. 10/11) 0 0 2 10 26 10
Taxa (uci/105 h) durante a onda 515 0’9 14 3’4 11 2'0
Razén de taxas T/P - UCI (*) 1717 | 025 | 0’73 | 122 | 163 | 0’86
v % que precisaron UCI na tempada 12 25 22 29 18 21
% que precisaron UCI na pandemia 12 14 6 12

(*) Razén de taxas= (Taxa na onda da tempada 2010-11) / (Taxa na onda da pandemia 2009)
(**) FRGC distinto da idade

Taboa 2. Indicadores de ingreso con gripe en Galicia na tempada 2010/11, por provincia.

ot i oo o

TODOS Taxa (i/105 h) durante a tempada 10'0 11'4
oS Taxa (i/105 h) durante a onda da pandemia 23 30 20 16
INGRESOS | Razon de taxas T/P (*) 043 | 003 | 045 | 0,71
Taxa (uci/105 h) durante a tempada 1'8 03 2'4 2'5
udl Proporcion de ingresos en UCI durante a tempada | 18% | 33% | 27% | 22%
Proporcion de ingresos en UCI durante a pandemia | 15% 8% 8% 15%

(*) Razon de taxas= (Taxa na tempada 2010-11) / (Taxa na onda da pandemia 2009)

Segundo a informaciéon proporcionada polas fichas empregadas na vixilancia, un 5% dos
ingresados dixeron que se vacinaran durante a campafa 2010. Ora ben, segundo o rexistro
do PGV, estaba vacinado un 8%, dos que o 90% tifian rexistrado algun FRGC. Neste senso,
compre salientar que 7 dos casos confirmados polo rexistro como vacinados declararon que
“non lembraban” ter recibido a vacina, mentres 8 declararon que “si” a recibiran. S6 un dos
que consta como vacinado no rexistro declarou non ter recibido a vacina, e de 3 na ficha non
constaba ningunha resposta.

Na tdboa 1 amésase a proporcion de ingresados vacinados por grupo de idade, e a propor-
cion dos que tefien algun FRGC que estan vacinados. A taboa non amosa este valor agregado
para os que tefien entre 6 meses e 64 anos de idade, que é do 7'7%, inferior ao dos de 65
ou mais anos de idade (p=0'008), e mesmo ao dos de 60-64 (10%). Por outra banda, dos 54
pacientes que necesitaron asistencia na UCI, s6 o 4% recibiran a vacina, cando ata un 71%
deles tifia algun FRGC.
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Cadro 1. Factores que aumentan a probabilidade de ter unha gripe complicada

Embarazo (especialmente no 2° e 3° trimestre) e as dlas semanas postparto.
Enfermidades cardiovasculares crénicas (excluindo a hipertension).

Asma.

Outras enfermidades respiratorias cronicas (que inclte displasia broncopulmonar
e fibrose quistica).

Diabetes mellitus tipo | e tipo Il con tratamento farmacoléxico.

Insuficiencia renal moderada-grave.

Hemoglobinopatias e anemias moderadas-graves.

Asplenia.

Enfermidade hepatica crénica avanzada.

Enfermidades neuromusculares graves.

Inmunodepresién (incluida a orixinada polo VIH, farmacos ou receptores de transplantes).
Obesidade moérbida (en nenos, por riba do percentil 97).

Ter menos de 19 anos de idade e tratamento crénico con aspirina, para evitar a sindrome
de Reye.

Ademais, 0 6% (n=16) dos ingresados puxéranse a vacina pandémica (monovalente) en 2009
e, destes, un 31% (n=5) tinan tamén a vacina de 2010 e tiveron gripe A(HINT)v. Dos 11 casos
restantes, dous tiveron un ingreso relacionado coa gripe B; o resto, por A(HIN1)v.

A efectividade da vacinacion para evitar o ingreso con gripe, estimada tomando como vaci-
nados aos que recibiran calquera da duas vacinas consideradas, monovalente 2009 ou triva-
lente 2010, fica no 65% para os de 60 ou mais anos de idade, a ascende ao 72% de considerar
como vacinados s6 aos que recibiran a vacina de 2010.

Tratamento antiviral. Do total de ingresados con gripe, 0 73% ten rexistrada a administracion
de tratamento con antivirais. O tempo transcorrido entre o inicio dos sintomas e o inicio do
tratamento é de 5 dias (dt=4,2) e o tempo medio que se rexistra entre ingreso (agas nos casos
nosocomiais, nos que se emprega inicio de sintomas) e o inicio do tratamento antiviral, foi
de 2 dias (dt=3). Polo sistema de recollida de datos durante a pandemia, non se dispén deste
dato para ese periodo.

Estadia media. A estadia media do total dos ingresados ascendeu a 13’0 dias (dt=15), cunha
mediana de 7 e unha moda de 5, observandose unha diferenza estatisticamente significativa
entre esta media e a estimada en pandemia (datos non publicados: media 8'9; dt:1'7). A dife-
renza mantense estatisticamente significativa ao comparar sé os ingresados dos que non se
ten constancia de que precisasen UCI (taboa 3).

O tempo medio transcorrido entre o ingreso no hospital e a entrada na UCI presenta unha
moda de 0 dias (58'2%), e unha media de 2 dias (dt=5). Ao comparar a estadia media dos
ingresados en UCI na tempada 2010/11 coa da pandemia (taboa 3), atoparonse diferenzas
estatisticamente significativas (p<0'05)

Exitus. Na tempada 2010/11 declararonse tres mortos mais que durante a pandemia; en con-
creto, foron 20 éxitus, que suponen unha taxa bruta de 0’7 mortos por 10°h. A idade media
era de 59 anos (dt=12) e un 90% presentaban factores de risco, 0 25% non pasaran pola UCI,
0 10% estaban vacinados coa vacina de 2010, e outros dous coa vacina pandémica (un deles
foi éxitus cunha gripe B).

A letalidade entre os ingresados ascende a un 7'8%. Cando se estima a letalidade excluindo
aos pacientes nosocomiais que foron éxitus (ver despois), esta situase nun 5'5%. Ao compa-
rar a letalidade observada nesta temporada coa letalidade en pandemia, obsérvase unha
diferenza estatisticamente significativa (p<0'05), xa que en pandemia a letalidade foi menor
(2'4 %). Esta diferenza mantense cando se retiran da analise os casos nosocomiais (p=0'033).
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O 26% dos pacientes de UCI foron éxitus (14/54), dos que o 86% tifan factores de risco. En
pandemia, a porcentaxe de pacientes de UCI que foron éxitus foi do 13'5%. A diferenza entre
estas porcentaxes non é estatisticamente significativa (p=0'17).

Taboa 3. Estadia media dos ingresos con gripe en Galicia na tempada 2010/11.

Periodo Ingresados dos que non se ten constancia de que precisasen UCI
Pandemia 617 7 1017
2010/2011 198 9 10’8
Periodo Ingresados dos que se ten constancia de que precisaron UCI
Pandemia 64 10 10'47
2010/2011 55 15 12'5

Casos Nosocomiais. Os casos nosocomiais supuxeron o 7% dos ingresados (19/256). O 89% pre-
sentaban algun FRGC. O tempo transcorrido dende o ingreso do paciente e o comezo da sinto-
matoloxia da gripe estivo entre 5 e 53 dias. Destes 19 casos, 17 presentaron infeccién por virus
A e dous por virus B. En 13 casos (68%) recibiron tratamento antiviral con oseltamivir; nun caso
non estaba indicado por ser menor dun ano e no resto, 26%, non se ten rexistrado se estiveron
ou non con tratamento antiviral. O tempo medio de inicio do tratamento dende a data de inicio
de sintomas foi de 1'25 dias (dt=1'48), cunha moda de 0 dias e un rango de 0 a 4 dias. Nesta tem-
pada, o niumero de casos nosocomiais ascendeu a 19 a raiz dun brote que afectou a 10 pacientes
(53% dos casos nosocomiais). Excluindo o brote, a taxa de nosocomialidade teria sido dun 3'5%.

Dos 9 casos declarados como casos non vinculados co brote, a idade media foi de 44’6 anos
(dt=30"7), o 88'8% presentaban FRGC, o 33'3% (3/9) necesitaron asistencia na UCI, e esta
mesma proporcion (33'3%) faleceron. A estadia media destes pacientes foi de 36 dias (dt=21).

Os outros 10 casos nosocomiais forman parte do brote, cuxo inicio coincidiu coa semana epi-
demiolodxica 1/2011 e se deu por finalizado na semana 05/2011, e tivo lugar nunha planta con
pacientes inmunodeprimidos, polo que o 100% dos casos tifian FRGC. Os casos tifilan unha
idade media de 61 anos, e infectaronse todos con A(H1N1)v. Catro deles estaban vacinados
fronte & cepa, 3 coa vacina monovalente de 2009 e 1 coa trivalente de 2010. O tempo medio
entre o ingreso e o comezo do cadro clinico foi de 10 dias, cunha dobre moda de 8 e 10 dias,
e o tempo medio entre o inicio dos sintomas e a administracién do tratamento antiviral foi
de 0’3 dias, cunha moda de 0, xa que entre os contactos dos casos de gripe identificados o
tratamento iniciouse cando ainda estaban asintomaticos.

Non se ten constancia do numero de ingresados nesa planta durante este periodo de tempo,
polo que non se pode calcular a taxa de ataque, e tampouco facer unha analise formal do
exceso de casos observado sobre o esperado, mais reparese en que en 5 semanas ocorreron
en s6 unha planta o mesmo nimero de casos nosocomiais que no resto de Galicia durante
toda a tempada.

Unha vez cofecido o primeiro caso do brote, comezaron as actuaciéons tomando mostras aos
pacientes considerados posibles contactos e establecendo as medidas de control da infeccién
en espera dos resultados de microbioloxia para levantar o illamento. Como o hospital non
contaba nese momento coa PCR-RT o diagnéstico fixose con IFD, que deu un elevado numero
de falsos negativos, segundo se comprobou con posterioridade mediante PCR.

Os datos do brote non permiten identificar unha cadea de transmision continua, que enlace
caso con caso. Estes agrupanse en eventos sucesivos de casos confirmados cos seus contactos,
positivos alguns e falsos negativos outros, que se poderian ter infectado tanto de falsos ne-
gativos de eventos previos como dunha fonte non identificada. Neste senso, Iémbrese que o
virus da gripe podese transmitir tanto de infectados asintomaticos, como de presintomaticos
e paucisintomaticos®, influindo deste xeito na efectividade do illamento’. Sexa como fose,
ainda que quizais non sexa o Unico factor que contribuiu & difusiéon do brote, semella que a
deficiente sensibilidade da IFD si o fixo.
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Comentario

Durante a tempada 2010/11 mantivose con poucas variacions o sistema de vixilancia de in-
gresos hospitalarios con gripe confirmada que se iniciara durante a pandemia de 2009. Deste
xeito, non hai antecedentes aos que referir os resultados da vixilancia féra dos, en moitos as-
pectos excepcional, da pandemia. Como se pode observar noutro informe neste nimero do
BEG, durante a tempada 2010/11 a gripe recuperou a estacionalidade que perdera durante a
pandemia, cun nivel de actividade gripal inferior, semellante ao da tempada 2008/09.

A tempada 2010/11 en Galicia foi de nitido predominio do virus pandémico A(H1N1)v, como
xa pasara nalguns paises do hemisferio sur®®, que non en todos', e tamén ocorreu non resto
de Europa''?, mais non nos EEUU, onde predominou A(H3N2)'.

En correspondencia cun menor nivel de actividade gripal na comunidade, a taxa de ingresos
hospitalarios con gripe diminuiu a respecto da pandemia; un 58% ao comparar os ocorridos
en cadansta onda. Esta diminucién acompafiouse doutra na taxa de ingresos na UCI, mais
neste caso o descenso foi menor, dun 14% en onda, debido a que medrou dun xeito esta-
tisticamente significativo a proporcion de ingresados que precisaron da UCI, ata acadar o
21%. Ademais, o aumento afectou a todos os grupos de idade e non mudou a frecuencia de
ingresados con FRGC (ver despois).

Descartado o azar (agas no que atinxe ao erro tipo l), esta diferenza na proporcién de ingre-
sados que precisan UCI é froito dun nesgo, xa que non houbo nova ningunha que suxerise
un aumento da virulencia do A(H1N1)v. Hai varias hipdteses que poderian explicalo: que os
pacientes tardasen mais tempo en acudir a consulta, co que o seu estado clinico poderia ser
peor; que os criterios de ingreso fosen mais restritivos que en pandemia; ou que, xa ingresa-
dos, se solicitasen menos mostras aos casos menos comprometidos na UCI que noutros servi-
zos. Cal destas hipoteses, soa ou combinada, da conta dos achados non se pode decidir cos
datos que proporciona a vixilancia, mais a coincidencia de taxas de ingreso inesperadamente
baixas na provincia de Lugo, que non dispuiia de PCR en ningun hospital, suxire que unha
menor taxa de mostraxe dos casos leves poderia explicar parte da diferenza observada.

Sexa como fose, que durante 2010/11 houbo un desequilibrio en favor dos casos graves o
confirma o importante aumento da estadia media dos casos, tamén dos que non precisaron
UCI. Deste xeito, medrou tamén a letalidade, e mesmo a mortalidade, xa que houbo tres
falecidos mais, ainda que o brote nosocomial entre doentes inmunodeprimidos da conta de
parte deste aumento (ver despois).

A respecto da pandemia, diminuiu a taxa de ingreso en todos os grupos de idade, ainda que
foi moito mais importante o descenso no grupo de 5-19 anos de idade, como xa ocorrera por
exemplo en Nova Zelanda', onde tamén predominou A(H1N1)v. Os autores deste traballo su-
xiren que isto débese a que durante a pandemia o virus difundiu entre, e inmunizou a, gran
cantidade dos membros deste grupo etareo. Polo demais, a taxa de ingreso mais elevada ob-
servouse nos de 0-4 anos, como na pandemia, e como nela a dos maiores de 65 permaneceu
moi baixa. Non ocorreu o mesmo, por exemplo, nos EEUU. Ali observouse, como en Galicia,
a taxa mais baixa no grupo de 5-17 anos; mais, a diferenza de Galicia, a mais elevada obser-
vouse no de 65 anos en diante, que foi maior que a do grupo de 0-4 anos™. Deste xeito, coa
volta ao predominio do virus H3N2, recuperouse o perfil etdreo dos ingresos caracteristico
das tempadas anteriores & pandemia.

O descenso da taxa de ingresos observouse en todas as provincias, pero foi anormalmente
importante na de Lugo, como xa quedou dito. Ademais da explicacién desta diferenza en
termos de dispoiibilidade diagnéstica, que acorda co nivel tan baixo da taxa de ingresos,
outras hipdteses poderian explicar parte do descenso a respecto da pandemia, cando fora a
provincia coa taxa de ingreso mais elevada: ben que durante a pandemia se seguise un cri-
terio mais laxo na peticion de mostras (de feito tiveron con Ourense a menor proporcién de
ingresos que precisaron UCI); ou ben, como apuntan Bandaranayake et al'4, polo feito de que
as areas mais afectadas nun ano presentarian certa proteccidon no seguinte. Mais esta ultima
hipotese, que se poderia apoiar nos datos de ingreso, non ten correspondencia no nivel de
actividade gripal segundo indican os distintos sistemas de vixilancia de base poboacional
dispostos en Galicia (ver o informe neste numero do BEG e a referencia 5).

Como non pode ser doutro xeito, a presenza de FRGC coa gravidade, e a sUa prevalencia en in-
gresados foi semellante & observada na pandemia. A relacion de FRGC é a mesma, coa salvidade
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de que en 2010/11 engadironse as duas primeiras semanas postparto. A prevalencia de ingresa-
dos con FRGC é inferior & observada no resto de Espaia'®, o 75%, e & estimada polo ECDC" para
o conxunto de Europa. A explicacion atépase na definicion de caso que se notifica a Espafia,
que é mais restritiva xa que atende s6 aos “casos graves”, que quedan definidos como: doente
cun cadro clinico confirmado de gripe e que presentase pneumonia, fallo multiorganico, shock
séptico ou ingreso na UCI. Deste xeito, de Galicia s6 se notificaron o0 41% dos ingresos que cum-
prian a dita definicion, que estéa orientada a detectar cambios na gravidade que suxiran outros
na virulencia do virus, e non a coiecer o impacto da gripe nos ingresos hospitalarios.

Un problema grave é o da vacinacién das persoas con FRGC. En tempadas anteriores & pan-
demia, a cobertura de persoas con FRGC menores de 65 anos estimouse en sé un 30% para
Galicia'®, e os datos do PGV indican que a cobertura da campana de 2010 non superou o 45%
nos de 60-64 anos de idade, e 0 55 % nos de 65 anos ou mais. As coberturas en ingresados
son menores debido & efectividade da vacina. Esta tentouse cuantificar mediante o método
Screening naqueles grupos nos que se dispon de datos, os maiores de 60 anos. Obtivose
unha efectividade para evitar o ingreso do 65% de se considerar conxuntamente as vacinas
monovalente pandémica e a trivalente de 2010, e do 72% de se considerar sé esta ultima. (Os
valores son os mesmos de ter en conta sé aos de 65 anos ou mais.)

Estes valores claramente suxiren proteccion, mais hai que tomalos con cautela pola propia na-
tureza do método®. A validez da estimacion depende fundamentalmente de tres asunciéns:
Vacinacion aleatoria (ie, vacinados e non vacinados non difiren en susceptibilidade), exposi-
cién comparable (ie, vacinados e non vacinados non difiren na probabilidade de se expor ao
virus) e clasificacion precisa do estatus vacinal. Non é doado que a primeira asuncion se cum-
pra, xa que semella que é moito mais probable que as persoas que tefien maior probabilidade
de ingresar pola gripe, as que tefien FRGC, estean vacinadas, mesmo nas persoas analizadas
que tefien a vacina recomendada pola sua idade. Coa segunda pode que haxa menos proble-
mas pola gran difusion do virus, que ademais se pode transmitir a partir de infectados nada
ou moi pouco sintomaticos, ainda que pode que as persoas con FRGC (os mais vacinados)
eviten mais as situacions nas que é previsible a transmision e, ademais, unha fraccién —peque-
na- dos que con eles conviven estan vacinados. Para rematar, que se completasen os datos de
vacinacién do rexistro do PGV da consistencia & clasificacion do estatus vacinal. Deste xeito,
a estimacion feita estd sometida a un nesgo case seguro (a vacinaciéon non é aleatoria) que a
subestima e poderia estalo tamén, quizais en menor medida, a outros dous que a sobreesti-
marian (exposicion diferencial e erro de clasificaciéon do estatus vacinal dos casos).

Nesta tempada 2010/11, o niUmero de casos nosocomiais de gripe declarados ascendeu a 19
(7% do total de ingresos), incluindo os casos vencellados a un brote. Ninguin destes casos
orixinou dubidas sobor da sua clasificacion, porque o que menos levaba ingresado cando
principiou cos sintomas de gripe eran 5 dias. A transmisién nosocomial da gripe é unha reali-
dade, esperada e documentada' (asi, por exemplo, na web de Canada, especificase o nimero
de brotes hospitalarios declarados??), que se pode deber ben ao atraso no reconecemento da
sintomatoloxia clinica, de modo que non se adopten as medidas necesarias para o control da
infeccion, ben a que no hospital non se adopten ditas medidas dun modo axeitado.

Sen os casos do brote, a taxa de nosocomialidade observada na tempada 2010/11, o 3'5%, é
un valor préximo ao 2% informado por Enstone et al*' para a tempada 2009-2010; e, consi-
derando xa todos os casos nosocomiais, a letalidade do 31%, fica preto da observada tamén
por Enstone et al, 0 27%.

Dos 19 casos nosocomiais, 10 forman parte dun brote que comezou na semana 1/2011, cando
a onda acadou o seu cumio tanto na comunidade -ver o informe neste nimero do BEG-
como nos ingresos por gripe; é dicir, cando maior era a difusién do virus na poboacion. Unha
vez conecido o primeiro caso do brote, as actuaciéns foron inmediatas en base ao resultado
microbioléxico con IFD, que produciu varios resultados que, contrastados cunha PCR poste-
rior, resultaron ser falsos negativos. De feito, esta técnica ten unha sensibilidade baixa, que
vai do 47 ao 93%?2. Esta sensibilidade reducida da IFD poderia ser a causa da dificultade ob-
servada & hora de controlar un episodio que, de seu, non é doado de conter, polo dificil que é
identificar as posibles fontes de infeccién, como xa se dixo antes. Isto mesmo impediu definir
polo miudo a cadea ou cadeas de transmisién concretas que conforman o brote e mesmo a
via de acceso & planta na que se produciu. Neste senso, compre salientar que non se cofiece
o estatus vacinal do persoal sanitario con acceso a ela.
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Conclusiéns

Na tempada 2010/11 diminuiron os ingresos por gripe a respecto da pandemia, mais medra-
ron os indicadores vencellados & gravidade, quizais debido a un nesgo de subdeteccion dos
casos mais leves. A vixilancia permitiu constatar tamén, que a vacina da campafia 2010 foi
efectiva para previr ingresos por gripe e que a deficiente cobertura vacinal da poboacion
con FRGC segue a ser un factor determinante dos efectos mais graves da gripe, mesmo nun-
ha tempada na que o predominio de A(HIN1)v volveu a manter en niveis baixos a taxa de
ingreso das persoas de mais idade. Para rematar, compre salientar que, por ser a transmisién
nosocomial do virus da gripe dificil de conter, débense extremar as medidas para evitala,
especialmente onde hai unha densidade elevada de doentes con FRGC, principiando pola
vacinacién do persoal sanitario e continuando coa identificacion e confirmacién das fontes
de infeccién, xunto a aplicacién das medidas de contencion da transmision.
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