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Resumen

La vigilancia epidemioldgica de las Infecciones Respiratorias Agudas ha estado limitada, durante las
ultimas tres décadas, a la vigilancia de la gripe estacional y la vigilancia virolégica de potenciales
virus pandémicos. Los brotes de gripe aviar en Asia y los de SARS y MERS ocasionados por
coronavirus en las uUltimas dos décadas habian puesto de nuevo a estas enfermedades en la agenda
de las instituciones de Salud Publica nacionales e internacionales. La pandemia de la COVID-19 ha
venido a corroborar que se necesita un sistema de vigilancia de las infecciones respiratorias,
adaptado a las necesidades de informacion sobre los riesgos pandémicos, la efectividad de las
medidas de control, incluida la vacunacion, y el impacto sociosanitario y econdmico que ocasionan
manera periddica.

Esta memoria describe los aspectos metodoldgicos y resultados del proyecto de investigacion
‘Incidencia de la Enfermedad COVID-19 y su impacto en el conjunto de las infecciones respiratorias
agudas’, realizado en la Red Centinela de Castilla y Ledn durante los afios 2020 y 2021, que pretende
evaluar lo sucedido durante buena parte de la pandemia, y plantear un modelo de vigilancia de estas
afecciones y de los microorganismos que las provocan para los proximos afios.

La memoria recoge, de multitud de fuentes de datos, el impacto de la pandemia de la COVID-19 en
la poblacién vigilada por la Red Centinela de Castilla y Leén, valora los indicadores mas relevantes,
explica los fendmenos epidemioldgicos y ensaya un sistema de vigilancia integral (epidemiolégico,
clinico y virolégico) para monitorizar estas enfermedades, alertar de patdgenos emergentes o
reemergentes y evaluar las medidas de control, especialmente la efectividad de las vacunas de las
gue ya se dispone para algunas de ellas.

Este proyecto es fruto de la colaboracion de multiples instituciones y profesionales de Castillay Ledn
gue han puesto su conocimiento, profesionalidad y esfuerzo en todas y cada una de las actividades
llevadas a cabo en estos duros meses de pandemia que, al contrario de dificultar el trabajo, han
contribuido a reforzar el interés de profundizar en un modelo que ayude a un mejor conocimiento
y comprension de la situacion y nos prepare para futuras situaciones de riesgo.






1. Introduccion

Este estudio de investigacion se enmarca en la convocatoria urgente de expresiones de interés para
financiar proyectos de investigacidn sobre el SARS-COV-2 y la enfermedad COVID-19 (financiada a
través de los presupuestos asignados por el Gobierno para hacer frente al impacto econémico y
social del COVID-19, regulado mediante el Decreto-ley 8/2020).

El impacto esperado se fundamenta en estimar la incidencia acumulada real de la enfermedad
COVID-19 en el conjunto de las infecciones respiratorias agudas (IRA) en Castilla y Ledn. En el
momento de la aparicion de la enfermedad COVID-19, la precisién y calidad de los datos de IRAy de
la incidencia de COVID-19 se vio comprometida debido a las medidas del estado de alarma
(confinamiento), falta de medios diagndsticos (test) y de profesionales (escasez de personal
sanitario).

La Red Centinela Sanitaria de Castillay Ledn (RCSCYL) ya habia realizado un estudio de investigacion
en 2018 sobre las infecciones respiratorias agudas (IRA) con los objetivos de:

Estimar la incidencia de IRA de origen virico en Castilla y Ledn.

Estudiar las ondas anuales debidas a la circulacién de virus respiratorios.

Medir el impacto en la poblacién y en el sistema sanitario.

Elaborar un proyecto para la identificacién de los virus circulantes y el patrén estacional que
presentan.
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Entre las conclusiones del estudio de 2018 (Informe 106 de la RCSCyL) ! se remarcaba que brotes
de virus respiratorios como el SARS (‘Sindrome respiratorio agudo grave’) o el MERS (‘Sindrome
Respiratorio de Oriente Medio’) causados por coronavirus, habian puesto de nuevo a las IRA y su
vigilancia entre las prioridades de los organismos internacionales (OMS y ECDC) y de los servicios de
salud de las instituciones nacionales de muchos paises %34>67

Este estudio se ha continuado realizando en la temporada 2019-2020, y en el mes de marzo de 2020
se incluyeron las notificaciones de casos sospechosos de enfermedad COVID-19. Por lo tanto, es un
estudio que esta en marcha desde el inicio de la pandemia e incluye informacién de la enfermedad
COVID-19 desde que comenzaron a codificarse los primeros casos en historia clinica.

El estudio de 2018 estuvo justificado, entre otros motivos por:

1. Alta incidencia con un impacto sanitario y econdmico muy relevante. Las IRA son las
enfermedades mas frecuentes en la poblacion general y representan la primera causa de
mortalidad en el mundo. En Castilla y Ledn las IRA suponen entre el 10% y el 15% de las
consultas a demanda de pediatria y de medicina de familia.

2. Riesgo de brotes de infecciones por virus respiratorios (SARS, gripe aviar etc.) de alta
patogenicidad y virulencia.

3. Disponibilidad a corto y medio plazo de vacunas eficaces para algunos de los virus (ademas
del virus de la gripe) que causan epidemias anuales, como el virus respiratorio sincitial 8.



4. La capacidad actual para la identificacién con técnicas moleculares (PCR) de una amplia
variedad de microorganismos que causan infecciones respiratorias agudas.

5. La necesidad de distinguir y describir mejor los patrones de infeccion de los virus
respiratorios, enfermedades que no estan en la lista de Enfermedades de Declaracion
Obligatoria y para las que no existe ninguna otra fuente de informaciéon poblacional.

El estudio se realizd a través del registro electrénico de MEDORA (Cédigos CIE9 460, 462, 463, 464,
465, 466, 487, 488 y 519) por los médicos de familia y los pediatras de la RCSCYL en una poblaciéon
de 129.905 personas pertenecientes a los cupos de los médicos de familia y pediatras activos en
2018.

El nimero de procesos de IRA registrados en las 9 temporadas (del 1 de julio de 2010 al 30 de abril
de 2019) ascendia a 327.446, lo que supuso una tasa de incidencia media de IRA de 28.007 episodios
por cada 100.000 habitantes, cifra que se elevé a 103.139 por 100.000 en los menores de 5 afios.

El nimero de pacientes que han padecido alguna IRA en estas temporadas asciende a 112.040, mas
del 80% de la poblacidn vigilada y todos los menores de 5 afios han tenido al menos un episodio en
estos afos. Solo en la Ultima temporada estudiada hubo 39.578 casos de IRA (tasa de incidencia
superior al 30%) en 29.904 personas de las 129.905.

Las figuras 1y 2 muestran respectivamente la serie de tasas semanales y las tasas promedio por tipo
de proceso.

Figura 1. Serie de la tasa de incidencia semanal de todas las IRA previa a la pandemia de la COVID-
19
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Figura 2. Tasa de incidencia de IRA por 100 000, por tipo de proceso y grupo de edad (media de
todas las temporadas)
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En las conclusiones del Informe 106 de la RCSCyL, se enfatizaba que las IRA deberian ser objeto de
vigilancia en Castilla y Ledn, y que la Red Centinela, en base a estos resultados, estaba disefiando
una nueva investigacién que permitiria identificar a estos microorganismos y evaluar las estrategias
de control que se pudieran instaurar en el futuro.

1.1 LasIRAy la COVID-19 en la temporada 2019-2020

Enlatemporada 2019-2020, la serie de IRA de esta misma poblacidn vigilada (Figura 3. linea naranja)
mantenia una tendencia clasica cerca del limite superior del modelo MEM® *° (lineas azules), con un
ligero exceso de casos en las semanas 39-43, y el pico en la semana 5, coincidiendo con el maximo
de la gripe, para iniciar el descenso esperado. Sin embargo, en la semana 9 se observa un ligero
repunte que dura hasta la semana 11, cuando la instruccion de codificar COVID-19 se extendid en
el sistema MEDORA. En el modelo, se ha prolongado la serie con los casos COVID-19 (linea roja) a
partir de la semana 10, observandose un exceso del total de IRA en esas primeras semanas de la
pandemia.



Figura 3. Modelo MEM con los datos histéricos 2010-2011 a 2018-2019

Este estudio, complementario de los registros y vigilancia de COVID-19 que puso en marcha la
Consejeria de Sanidad, permitiria realizar estimaciones fiables de enfermedad con base poblacional
en pacientes con sintomas de IRA, por periodos de tiempo y acumuladas. Ademas, complementado
por los estudios seroldgicos, que reflejan la realidad en un instante, este proyecto completaria la
serie temporal de esta epidemia y la puesta a punto de la vigilancia centinela para la temporada
2020-2021.



2. Objetivos

Los objetivos de este proyecto se enmarcan en el contexto de la vigilancia universal de COVID-19
que se viene realizando desde el inicio de la pandemia® 1% 13,

Estimar la incidencia de COVID-19 y otras IRA.

Caracterizar la circulacién del virus SARS CoV-2 y otros virus respiratorios.
Describir los patrones clinicos, epidemioldgicos y factores de riesgo.
Estudiar el impacto en atencion primaria, la hospitalizacién y la mortalidad.

PwnNe

El objetivo final de este proyecto es poner a punto un programa integrado de vigilancia de las IRA
(incluida la gripe y la COVID-19) que sustituya la que viene funcionando desde 1996 para la vigilancia
de la gripe, y sirva de sistema centinela de alerta ante cualquier epidemia o riesgo pandémico de
virus respiratorios y de vigilancia e investigacidon sobre medidas de prevenciéon y de control.
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3. Material y métodos

Estudio descriptivo (retrospectivo y prospectivo) en Atencién Primaria en la poblacidn cubierta por
los médicos de familia, pediatras y enfermeras de la RCSCyL.

Este estudio se divide, desde el punto de disefio metodoldgioco, en 3 subestudios debido a su
cardcter prospectivo y retrospectivo.

3.1 SUBESTUDIO 1: Estudio prospectivo de incidencia de la COVID-19 y de otras
IRA 'y caracterizacion etioldgica.

3.1.1 Recogida de procesos clinicos:

Para este estudio se utilizd la Historia Clinica Electrénica (HCe) MEDORACyL descargando y
analizando los procesos clinicos definidos como IRA, incluido la COVID-19, de los médicos de familia
y pediatras centinelas durante 2020:

1) Casos de IRA con o sin sospecha de COVID-19 que acuden al sistema de AP y son atendidos
por un profesional centinela.

2) Casos de IRA con o sin sospecha de COVID-19 que acuden al sistema de AP o urgencias de
AP y son atendidos por otro profesional no centinela que lo deja registrado en MEDORA.

3) Casos de IRA con o sin sospecha de COVID-19 que contactan telefénicamente con el Centro
de Salud (o equipo COVID-19) y se quedan en el domicilio, pero queda registrado en
MEDORA.

Se excluyeron las otitis, epiglotitis, sinusitis, amigdalitis u otras enfermedades de origen
presuntamente bacteriano o que no se acompafen de sintomas de sospecha de IRA como rinitis,
conjuntivitis, fiebre, malestar general, faringitis, tos, etc.

La Red Centinela realizd un control de procesos en cada paciente para hacer estimaciones vélidas
de la incidencia de IRA y caracterizacién de los procesos asociados al COVID-19. Se incluyeron en el
estudio los cadigos CIE-9 (y sus equivalentes en CIE-10 que ya han sido utilizados por otros autores
en el pasado!?) correspondientes a las principales enfermedades respiratorias agudas (Tabla 1).

Cada semana se descargaban los datos de los procesos clinicos de enfermedades respiratorias de
las dos semanas anteriores. Se actualizaban los procesos antiguos y se eliminaban los duplicados.
Se disponia de la fecha de inicio del proceso clinico (en general la del inicio de los sintomas), la
identificacion del profesional (CIAS) y de la persona (CIP y CIPA) y del cédigo diagndstico del proceso.
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Tabla 1. Lista de cdédigos CIE-9 incluidos en el estudio de las IRA

Cddigo CIE-9 Proceso Clinico

079.82 Enfermedad por Coronavirus 2019

480.8 Neumonia por Coronavirus 2019

V01.79 Exposicion a Coronavirus 2019

460 Nasofaringitis aguda (resfriado comun)

462 Faringitis aguda

463 Amigdalitis aguda

464 Laringitis y traqueitis agudas

465 Infecciones agudas de las vias respiratorias superiores de localizacion
multiple o localizacién no especificada

466 Bronquitis y bronquiolitis agudas

480-486 Neumonias y bronconeumonias

487-488 Gripe causada por virus de la gripe especificados o no

519 Otras afecciones respiratorias

El procedimiento de registro de la informacidon que debian realizar los profesionales centinelas se
describe en la figura 4.

Posteriormente se importaban los ficheros semanales de procesos clinicos, eliminando los que no
tienen identificacion o con fechas erréneas y se afiadia la semana epidemioldgica de la declaracion
a cada proceso.

Se comparaba con los datos de los profesionales de la RCSCyL y se seleccionaban aquellos
profesionales que en cada semana epidemiolégica se encontrasen de alta en la red centinela. Se
eliminaban los profesionales no centinelas y los que aun siendo centinelas se hubiesen dado de baja
en semanas anteriores o que se hubiesen dado de alta con fecha posterior a la del proceso clinico.

Debido a que los procesos clinicos se actualizan, aunque los datos se reciben semanalmente,
corresponden a las dos semanas anteriores, de modo que o bien se eliminan los duplicados, o bien
se actualiza la informacién del proceso clinico con las ultimas modificaciones.
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Figura 4. Procedimiento para el registro de un Proceso Clinico de IRA en la RCSCyL
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las variables no cumplimentadas.

3.1.2 Toma de muestras de casos de IRA para analisis microbioldgico:

Con independencia de las pruebas que se soliciten por motivos clinicos o epidemioldgicos
relacionados con la COVID-19, cuyos resultados fueron recogidos de las bases de datos de la
vigilancia de la COVID-19 en Castilla y Ledn, los médicos de familia y pediatras de la red centinela
tenian que seleccionar cada semana un maximo de dos pacientes con una IRA que cumpliese los
criterios de inclusion, y remitir sendos frotis faringeos para la deteccién de virus respiratorios
(incluido el SARS-CoV-2) con una prueba RT-PCR en el Centro Nacional de Gripe.

Los pacientes se elegian tanto entre los que consultaban (presencialmente o a través del teléfono)
como los que estaban en seguimiento domiciliario.
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Criterios de inclusion

Tener una sospecha de IRA (sea o no considerado como sospecha de COVID-19).

Fiebre o episodios de febricula (por encima de 372C).

No haber transcurrido mas de 10 dias (optimo <5-7 dias) desde el inicio de sintomas.

Si es posible, por tener variedad de poblacidn, se seleccionaran pacientes de diferentes

o 0 T o

edades y sexo para tener una mayor representatividad.

Una vez seleccionado el paciente por un profesional centinela, este seria considerado como
“Paciente en estudio de Salud Publica”.

En la Guia Asistencial de IRA de MEDORA se dejaba constancia de que se habia remitido un frotis
faringeo y la fecha; y en la pantalla del proceso clinico, en observaciones, se recomendaba anotar el
texto ‘Paciente en estudio de Salud Publica’ para su correcta identificacidon posterior.

3.1.3 Analisis en el Centro Nacional de Gripe de Valladolid (CNG)

Para este proyecto, se utilizaron dos sistemas diagndsticos en el laboratorio. En primer lugar, se ha
integrado un sistema de diagndstico de tipo multiplex, que es capaz de detectar los siguientes
patdgenos respiratorios, ademas del SARS-CoV-2 (Tabla 2):

Tabla 2. Patdgenos viricas y bacterianos detectados por el sistema de deteccién MAGPIX (Luminex).

Dianas virales

Influenza A Rhinovirus/Enterovirus Adenovirus

Influenza A H1 Parainfluenza virus 1 Coronavirus HKU1
Influenza A H3 Parainfluenza virus 2 Coronavirus NL63
Influenza B Parainfluenza virus 3 Coronavirus 229E
Respiratory Syncytial Virus A Parainfluenza virus 4 Coronavirus OC43

Respiratory Syncytial Virus B Human Metapneumovirus Human Bocavirus
Dianas bacterianas

Chlamydophila pneumonia Mycoplasma pneumoniae  Legionella pneumophila
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Estos microorganismos son los principales causantes de IRA y de Infecciones Respiratorias Agudas
Graves (IRAG). Este protocolo es una RT-PCR a punto final con un sistema de hibridacion con
microesferas asociadas a biotina-streptavidina, que utiliza una plataforma MAGPIX (Luminex) para
la deteccién de las mismas. Durante la RT-PCR sucede la amplificacidn especifica mediante primers
del material genético viral presente en las muestras respiratorias, y tras esto, en el proceso de
hibridacidon, el material genético amplificado hibridara especificamente con sondas de
oligonucleétidos dispuestas en dichas microesferas. Tras esto, se producird una hibridacidon de
dichas microesferas con la estreptavidina, pudiendo ser después detectado mediante el aparato
antes mencionado. Este sistema tiene la particularidad de no poder diferenciar entre Enterovirus y
Rinovirus debido a que tiene una diana comun.

El sistema Luminex muestra los resultados de PCR a través de una sefial semicuantitativa, que indica
a partir de un umbral de corte aquellas muestras que son positivas y para que patdgeno. A pesar de
que el sistema es semicuantitativo, no permite determinar la carga viral que hay en la muestra. Por
ello, se ha recurrido posteriormente a realizar una qRT-PCR especifica de SARS-CoV-2, para poder
determinar la positividad en aquellas muestras que pudieran ser discrepantes con respecto a
resultados anteriores.

3.1.4 Andlisis en los laboratorios de area.

A partir del 14 de diciembre de 2020, con el inicio del Programa de Vigilancia Integrada de las IRA
en Castilla y Ledn, las muestras de salud publica remitidas por los profesionales centinelas eran
procesadas y analizadas en los laboratorios de area, antes de enviar una alicuota al CNG.

El panel de patégenos estudiado se recoge en el anexo 1. Los resultados eran remitidos
semanalmente al Centro Coordinador de la RCSCyL para su integracion con la informacion
epidemioldgica y clinica.

3.1.5 Acceso a los resultados de pruebas diagndsticas globales de COVID-19 e
integracion de datos.

Se descargaron los datos de todas las pruebas de deteccion de SARS-CoV-2 realizadas en Castilla y
Ledn, con identificacidn de la persona (CIP y CIPA), tipo de prueba, fecha y resultado del analisis.

Se recogié de manera continua, los datos de todos los analisis realizados por el CNG de Valladolid,
con identificacidn de la persona (CIP o CIPA, indistintamente), fecha y resultado del analisis del panel
de virus de la tabla 2.

Procesado de las pruebas diagndsticas de COVID-19:

Se importaron los ficheros semanales de resultados del laboratorio del conjunto de Castilla y Ledn
y se afiaden los resultados de muestras de casos de IRA para analisis microbioldgico realizadas en el
CNG, a los que se le completa la informacion del CIP/CIPA cuando falta usando los datos de tarjeta
sanitaria.
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Se depuran los resultados de las pruebas y se normalizan a: Positivo, Negativo o Invalido.

Se seleccionaron Unicamente las pruebas relacionadas con el Covid:

8482 | CORONAVIRUS SARS-CoV-2

8483 | CORONAVIRUS SARS-COV-2 (PCR GEN E) (CRIBADO)

8484 | CORONAVIRUS SARS-COV-2 (PCR) (LABORATORIO DE REFERENCIA)
8523 | CORONAVIRUS SARS-COV-2 (PCR GEN N)

8524 | CORONAVIRUS SARS-COV-2 (TMA)

8578 | AG. SARS-COV-2 (PRUEBA RAPIDA)

9012* | SARS

9013* | SARS (M)

9014* | SARS (ORF1 ab)

* codigos exclusivos del CNG

Se quitaron duplicados, cuando existia alguno, se seleccioné aquel que apareciese el ultimo en los
ficheros y se afiadié la semana epidemiolégica.

Se creé una tabla depurada de pruebas Unicas en la que para cada persona se selecciona:

o La ultima PCR positiva, si no hay ninguna:
. La ultima PCR negativa, si tampoco hay ninguna:
. La ultima PCR invalida.

Esos resultados conformaron los datos de pruebas Unicas, que indican si una persona ha dado
positivo o si se le ha hecho alguna prueba PCR en algin momento del periodo de vigilancia.

Union de procesos clinicos y pruebas diagndsticas:

Se partié de los datos de las pruebas y se unieron por CIP y CIPA a los datos de los procesos. Se
calculé la diferencia entre la fecha de la PCR y la fecha de diagndstico del proceso. Se seleccionaron
Unicamente aquellos procesos abiertos en los 60 dias anteriores a la PCR.

Entre todos los posibles procesos para una PCR se escogié la mas cercana en el tiempo; de este
modo se disponia de un Unico proceso asociado a cada PCR. Como cada proceso puede tener varias
pruebas, para cada uno de ellos se cuenta el nimero de pruebas positivas, negativas e invélidas y
se define el resultado de ese proceso como positivo si tiene alguna PCR positiva; en caso contrario,
negativo si tiene alguna negativa y en caso contrario, invalido si tiene alguna invélida. El resultado
es ausente si no tiene ninguna PCR asociada.

También se asocid a cada proceso el identificador de la PCR que marca el resultado del proceso, ya
sea positivo, negativo o invalido, en todo caso, si hay varios, el que esté mas cercano en el tiempo,
y asi mismo, se asocio a cada PCR el identificador del proceso al que se le ha asignado.
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Por ultimo, y con el fin de describir los patrones clinicos, epidemioldgicos y factores de riesgo, se
integraron las muestras de salud publica remitidas por los profesionales centinelas desde el inicio
de este estudio hasta el 18 de julio de 2021 y analizadas en el CNG, en los laboratorios de area o en
ambos, con los procesos clinicos que motivaron el analisis microbioldgico.

3.1.6 Indicadores prospectivos
Para analizar los datos se extrajeron los siguientes datos para cada semana epidemioldgica:

e Numero de médicos declarantes: nimero de profesionales de alta en la RCS en cada
semana.
e Poblacidn vigilada: suma de las poblaciones de los profesionales de alta en la RCS en cada
semana.
e Casos de IRA: niumero de procesos abiertos en cada semana de IRA segun los cédigos
estudiados (tablal).
e (Casos de Covid: niUmero de procesos abiertos en cada semana de los cédigos siguientes:
o 079.82 Enfermedad por Coronavirus 2019
o 480.8 Neumonia por Coronavirus 2019
e Numero de procesos clinicos con al menos una prueba diagndstica: niumero de pruebas por
semana usando como referencia el proceso y seleccionando Unicamente la primera prueba
diagndstica positiva, negativa o invalida. La semana es la de la fecha de declaracién del
proceso, no la de la prueba. Se considera positiva si, al menos una de las pruebas
diagndsticas para ese proceso clinico es positiva; en caso contrario es negativa o invalida.

En base a estos valores se calculan los siguientes indicadores:

e Tasa de IRA por 100.000 habitantes
(PROCESOS DE IRA/POBLACION VIGILADA) * 100.000

e Tasa de COVID-19 por 100.000 habitantes
(PROCESOS DE COVID-19/POBLACION VIGILADA) * 100.000

e Porcentaje de procesos COVID-19 entre todas las IRA
(PROCESOS DE COVID-19 / PROCESOS DE IRA) * 100

e Porcentaje de pruebas positivas frente a SARS-CoV-2
(PROCESOS CLINICOS CON PRUEBA DIAGNOSTICA POSITIVA/TOTAL DE PROCESOS CLINICOS CON PRUEBA
DIAGNOSTICA VALIDA) * 100

3.2 SUBESTUDIO 2: Estudio retrospectivo de incidencia de la COVID-19

3.2.1 Periodo de estudio:
Para el estudio retrospectivo de infeccién por SARS-CoV-2 se ha utilizado la deteccidon de
anticuerpos en muestras de suero de pacientes diagnosticados de IRA por la RCSCyL entre el 10 de

febreroy el 29 de marzo de 2020 (que comprende de la semana 07/2020 a la 13/2020). Estas fechas
se eligieron en concordancia con lo observado en la vigilancia de la temporada 2019-2020 (figura 3).
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3.2.2 Muestra de pacientes:

Con el fin de estimar la presencia de anticuerpos frente a la COVID-19, con una precision de +/-3%
y una confianza del 95%, se necesitaban dos muestras de casos de IRA diagnosticados por los
Médicos de Familia y Pediatras de la Red Centinela de Vigilancia de la Gripe, una de menores de 15
afios y otra de adultos, de 380 pacientes cada una.

Estimamos la tasa de respuesta en un 90%, basandonos en el histérico de declaraciones de RCSCyL,
por lo que se completd la muestras hasta 427 pacientes con antecedentes de IRA en el periodo de
estudio.

Se estratificd por semana, por lo que para cada una de las 8 semanas se seleccionaron 53 muestras
en pediatria y 53 muestras en medicina de familia para un total de 424 nifios (poblacién pediatrica)
y el mismo nuimero de adultos (mayores de 14 afios).

La poblacion seleccionada fue contactada y citada por el personal centinela de enfermeria para
rellenar una encuesta epidemioldgica y realizar una prueba: para adultos se tomé una muestra de
sangre y para los nifios se realizé un test rapido de anticuerpos in situ.

3.2.3 Pruebas de deteccion de anticuerpos frente a SASR-CoV-2 en poblacion adulta
(15 y mas afios). Analisis en el CNG

Para el analisis serolédgico de la presencia de anticuerpos frente a SARS-CoV-2 en individuos que han
tenido una IRA previamente se utilizd también tecnologia Luminex pero utilizando un sistema
diferente. Mediante este sistema, se realiza un ELISA modificado que es capaz de detectar
anticuerpos frente a los antigenos S1, RBD (Receptor Binding Domain) y N del SARS-CoV-2. Este
sistema tiene la particularidad de que, ademas de detectar estos anticuerpos, es capaz de
cuantificarlos, por lo que muestra la magnitud de la proteccidn tras la infeccién.

3.2.4 Pruebas de deteccion de anticuerpos frente a SASR-CoV-2 en nifios y
adolescentes (menores de 15 afios). Analisis en el Centro de Salud

Se realizé una prueba rapida de deteccidén de anticuerpos y, a los mayores de 5 afios, se les dio la
posibilidad de realizar una prueba de confirmacién en el laboratorio con una muestra de suero. Con
estos test rapidos se obtiene el resultado en unos 15 minutos. Detecta la respuesta de anticuerpos
frente a la infeccidn, tanto IgM (infeccién aguda) como IgG (Infeccidn pasada); la deteccion de
ambas inmunoglobulinas se interpreta como infeccion subaguda en curso. La interpretacion
conjunta de ambos Ac permitiria asignar el diagndstico al proceso correcto en el caso de dos o mas
IRA en un mismo paciente en el periodo de estudio.
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3.2.5 Procedimiento:

El trabajo de campo fue realizado por profesionales de enfermeria que compartian cupo con un
médico de familia o un pediatra de la Red de Vigilancia de la Gripe de la RCSCyL.

Se solicité consentimiento informado a los adultos y a los padres o tutores legales de los nifios y
fueron citados los que aceptaron participar para recoger la informacién epidemioldgica y clinica en
un cuestionario estandar y realizar el test de anticuerpos frente a SARS-CoV-2.

La enfermera contactaba telefonicamente con el paciente utilizando todos los teléfonos que
estaban disponibles en tarjeta sanitaria y en diferentes tramos horarios. Si no se lograba contactar
se sustituia a la persona por otra de la lista de reserva en la misma semana epidemioldgica.

Se informaba del objetivo y caracteristicas del estudio, de la razén por la que habia sido seleccionado
y se le invitaba a participar en el estudio que llevarian a cabo su enfermera y su médico o pediatra,
explicandole la importancia y voluntariedad de su participacion.

Si aceptaba participar se le citaba en el centro de salud para que firmase el consentimiento
informado, realizar la toma de la muestra y cumplimentar un cuestionario estandar con informacién
epidemioldgica y clinica.

El resultado de los test rapidos fue incluido en el cuestionario y enviado por correo al centro
coordinador de la RCSCyL.

El resto de muestras a analizar en el laboratorio fueron transportadas a los diferentes laboratorios
de area identificados por pegatinas autoadhesivas con el fin de almacenar las muestras para
posteriormente enviarlas al Centro Nacional de Gripe de Valladolid, donde se obtuvieron los
resultados con el mismo procedimiento en todas las muestras. A los laboratorios de area se les dio
la opcidn de analizar las muestras antes de su almacenamiento y envio.

3.3 SUBESTUDIO 3: Estudio del impacto de la COVID-19 en Atencidn Primaria,
hospitalizaciones y mortalidad en el conjunto de las IRA de la temporada
2019.2020

3.3.3 Periodo de estudio y material:

Se recogieron los casos de IRA y COVID-19 en la poblacién cubierta por la RCSCyL desde la semana
1 de 2020 (que se inicia el 30/12/2019) hasta la semana 28 de 2021 (que finaliza el 18 de julio de
2021).

Se recogié la hospitalizacién, el ingreso en UCI y mortalidad intrahospitalaria de los pacientes
afectada por una IRA en la poblacion cubierta por la RCSCyL desde la semana 1/2020 hasta 18 de
julio de 2021. Esta informaciéon procede de la notificacién de casos al Sistema de Informacién de
Vigilancia Epidemioldgica de Castilla y Ledn (SIVE).
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Se recogieron los datos de mortalidad general y mortalidad con o por COVID-19 en la poblacién
cubierta por la RCSCyL desde el 1 de marzo de 2020 hasta 28 de febrero 2021.

3.3.4 Indicadores de impacto
Con los datos de vigilancia en la RCSCyL (1/01/2020 al 18/07/2021):

e Tasa de IRAS por 100.000 habitantes
e Tasa de COVID-19 por 100.000 habitantes
e Porcentaje de procesos COVID-19 entre todas las IRA

Con los datos de SIVE (1/1/2020 al 28/02/2021):

e Tasa de incidencia de COVID-19 en SIVE

e Tasas de hospitalizaciones por 100.000h en la poblacién centinela de Castila y Ledn

e Porcentaje de ingreso en UCI por caso SIVE en la poblacion centinela de Castila y Ledn

e Porcentaje de ingreso en UCI por ingreso hospitalario en la poblacidn centinela de
Castilay Ledn

Con los datos de mortalidad (1/3/2020 al 28/02/2021)

e Defunciones totales en poblacién centinela/poblacidn centinela.

e Defunciones por COVID-19 en poblaciéon centinela/poblacion centinelas.
e Defunciones totales y procesos de IRA por semana.

e Defunciones por COVID-19 y procesos de COVID-19 por semana.

3.4 Control de calidad

Para asegurar la calidad de los datos se aplicaron los siguientes controles:

e Sobre los tipos de diagndsticos: Se han realizado controles de calidad periddicos sobre los
registros de IRA, incluido COVID-19, en la HC electrdnica.

e Sobre apertura y cierre de procesos clinicos: Se ha insistido en el cierre de los procesos
clinicos una vez resueltos.

e Control de duplicados: Se han estudiado y controlado los duplicados de IRA y COVID-19 por
medio de algoritmos informaticos.

e Control de Laboratorio (CNG) para la deteccidn de virus respiratorios mediante RT-PCR: se
incluyé un control interno por cada muestra y un control negativo en cada analisis realizado.
Todas las muestras positivas para SARS-CoV-2 mediante Luminex fueron confirmadas
posteriormente mediante una PCR especifica a tiempo real.

e Control de Laboratorio (CNG) de los andlisis de anticuerpos: en cada ensayo se incluyeron
dos controles. El primero consistid en un control positivo que contenia una cantidad
determinada de anticuerpos frente a S1, RBD y N, y el segundo un control negativo. Ambos
controles se ensayaron por triplicado en cada técnica realizada.
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3.5 Aspectos éticos

El proyecto se ha desarrollado respetando los principios fundamentales establecidos en la actual
Declaracién de Helsinki, asi como los requisitos establecidos en el Reglamento (UE) 2016/679, Ley
General de Proteccion de Datos, Ley Organica 3/2018 de proteccidn de datos personales y garantia
de los derechos digitales, Ley 14/2007, de 3 de julio de investigacién biomédica y demas normas
reglamentarias que las desarrollan. Asi mismo, debido a la utilizacion de muestras bioldgicas de
origen humano, cumple con lo establecido en la Ley 14/2007 de investigacion biomédica incluyendo
el consentimiento informado de cada persona (o representante legal) que participe en el estudio.

3.6 Centrosy equipo investigador

La direccidon y ejecucién del proyecto la realizé la Red Centinela Sanitaria de Castilla y Ledn, de la
Consejeria de Sanidad de la Junta de Castilla y Ledn. La Fundacién Instituto de Estudios de Ciencias
de la Salud de Castilla y Ledn (IECSCYL) fue la entidad solicitante y gestora del proyecto. Para los
analisis viroldgicos, las entidades colaboradoras fueron el Centro Nacional de Gripe de Valladolid y
la Red de Laboratorios de Area de los Hospitales y Complejos Asistenciales de SACYL.

3.7 Periodos de estudio.

La figura 5 describe los periodos de tiempo en el que se han desarrollado los diferentes
componentes de este trabajo.

Figura 5. Esquema cronografico de la informacidn recogida en el proyecto.
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4. Resultados
4.1 Estimacion de la incidencia de COVID-19 y otras IRA.

4.1.1 Datos procedentes del subestudio 1

e Porcentaje de pruebas positivas entre las pruebas: Porcentaje de positivos entre las
pruebas, eliminando los invalidos.

En promedio, los Médicos de Familia y pediatras de Atencidn Primaria participantes en el estudio
prospectivo, que comprende desde el 1 de enero de 2020 al 18 de julio de 2021, fueron 124, que
cubrian una poblacién media semanal de 111.035 personas.

Figura 6. Tasa de IRAS por 100.000 habitantes
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La tasa de incidencia del total de IRA en el conjunto de la poblacion centinela mostraba valores
normales para la época del afio en los meses de enero y febrero de 2020, observandose un repunte
a partir de la semana 9/2020 (24 de febrero de 2020) coincidiendo con el inicio de la transmisidn
comunitaria del SARS-CoV-2 (figura 6). Una vez declarado el estado de alarma el 14 de marzo de

2020, el descenso del conjunto de las IRA fue muy acusado hasta llegar a minimos por debajo de los
100 casos por 100.000h. en el verano de 2020.
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Figura 7. Tasa de COVID-19 por 100.000 habitantes
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Las tasas de incidencia semanal de COVID-19 estimadas en la poblaciéon centinela mostraron
claramente las cuatro ondas que se han producido en nuestro pais y el inicio de la quinta onda que
se ve al final de la serie a partir de la Ultima semana de junio de 2021 (figura7). El maximo de
incidencia de COVID-19 se produjo en la tercera onda, en la semana 3/2021 (tercera semana de

enero de 2020).

Figura 8. Porcentaje de procesos COVID-19 entre todas las IRA
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La incidencia de COVID-19 ha condicionado la evolucién de las IRA en Castilla y Ledn, llegando a
representar hasta el 80% de todas las IRA que consultaron en atencidn primaria coincidiendo con la
tercera ola (figura 8). Durante el otofio de 2020 y en la primavera de 2021, estos porcentajes fueron
menores, lo que indica la circulacidn de otros virus respiratorios, como se ha puesto de manifiesto
con el Virus Respiratorio Sincitial (VRS) a partir de mediados de mayo de 2021.

Figura 9. Porcentaje de pruebas positivas frente a SARS-CoV-2
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El porcentaje de IRA con prueba diagndstica positiva de SARS-CoV-2, reproduce las 4 ondas y el inicio
de la quinta, indicando una alta sensibilidad para medir la intensidad de la circulacidn, y
confirmando un retroceso cuando aumentan las IRA causadas por otros virus respiratorios (figura
9). El alto porcentaje de positividad en el inicio de la quinta onda traduce la seleccién de la poblacion
joven afectada, cuya IRA se registra tras en positivo en los cribados que se estan haciendo en esas
semanas. Los datos hasta la semana 9/2020 no son representativos por el escaso nimero de PCR,
gue ademas se hicieron en poblacién muy seleccionada que pudo ser registrada como IRA tras dar
positivo en un centro hospitalario.

4.1.2 Datos procedentes del subestudio 2

En el subestudio 2, cuyo trabajo de campo se realizé entre los meses de agosto a octubre de 2020
por la RCSCyL, participaron 34 enfermeras centinelas junto con su médico de familia o pediatra.

Se obtuvo una muestra aleatoria simple de las IRA registradas por los médicos desde el 10 de febrero
al 29 de marzo de 2020, seleccionando un maximo de 4 IRA por semana y profesional sanitario, las
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2 primeras se utilizaron para la muestra objetivo y las siguientes para realizar un listado de reservas
por si no fuera posible contactar con la persona seleccionada. Finalmente se obtuvo una muestra
objetivo de 436 personas, 138 de 0 a 14 afios y 298 de 15 y mas afios (figura 10).

Figura 10. Inclusion de participantes en el subestudio 2

Muestra objetivo 0-14 anos: 138
n: 436 215 afios: 298
Contactados Nifios: 131 (94,9%)
n: 412 (94,5%) Adultos: 281 (94,3%)
Participantes Nifios: 123 (94%)
n: 379 (92%) Adultos: 256 (91,1%)
Estudio seroprevalencia nifios Estudio seroprevalencia adultos
n: 123 (Test rdpidos) n: 243 (de 13 adultos no se
10 accedieron a realizarse ELISA consiguid finalmente la muestra)

Los profesionales centinelas lograron contactar con un 94,5% de las personas seleccionadas en las
muestras que se les remtieron. De estas 412 personas, accedieron a participar en el estudio 379,
consiguiendo una participacién del 92%, mayor en nifios que en adultos, probablemente debido a
gue en poblacién infantil se les realizaba un test rapido y solamente a los mayores de 5 afios que lo
desearan se les daba la posibilidad de realizar una prueba de confirmacién en el laboratorio.
Unicamente 10 menores accedieron a realizarse esta prueba de confirmacién, debido a la reticencia
de los propios padres y de algunos profesionales a realizarles una extraccién de sangre.

De los 256 adultos que accedieron a participar en el estudio, no se tiene informacién serolégica de
13 personas debido a cambios de domicilio de la persona seleccionada, muestras invélidas o
ausencia el dia de la extraccién, pero a todos ellos si que se les cumplimenté el formulario.

4.1.2.1 Resultados en la poblacién infantil. Test rapidos de
anticuerpos

De los 123 nifios que participaron en el estudio, sélo el 8% accedieron a realizarse extraccion
sanguinea para determinacion de anticuerpos con ELISA.

De los resultados de positividad de los test rdpidos solamente en 2 casos se obtuvo resultado
positivo (1,6% de positividad).
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De los 10 ELISA realizados, solo uno fue positivo a SARS-CoV-2, en un paciente con test rapido
negativo, pero cuyo pediatra confirmaba que habia pasado la COVID-19.

En total, tenemos una positividad de un 2,4% de todas las muestras analizadas con ambos test. No
obstante, la baja sensibilidad de test rapidos y dado que en los pocos test ELISA realizados la
positividad es del 10%, podemos considerar que la positividad en los nifios debe ser muy superior a
lo obtenido.

4.1.2.2 Resultados en la poblacion de adultos

En el ensayo seroldgico de anticuerpos frente al SARS-CoV-2 realizados en el Centro Nacional de
Gripe con pacientes adultos que habian sufrido una IRA previamente (casos sospechosos de
infeccién por SARS-CoV-2), se incluyeron un total de 217 casos. La media de edad de las personas
incluidas en el estudio fue de 46,9 afios (IC95%, 44,4-49,6), correspondiendo 46 (21,2%) a personas
de entre 0y 29 afios, 117 (53,9%) a personas entre 30 y 59 afos y 54 (24,9%) a personas 260 afios.
De entre todas las personas incluidas en el estudio, 88 fueron varones (40,6%) y 129 mujeres
(59,4%).

El porcentaje de casos que mostraron anticuerpos frente a los tres antigenos a la vez varié entre el
26,1% (0-29 afios) y el 37,0% (=260 afos). Este porcentaje fue del 30,2% en mujeres y 39,8% en
hombres. El menor porcentaje de individuos en los que se observd algun tipo de anticuerpos fue
frente al antigeno S1 (39,1-61,4%), algo mayor frente al antigeno RBD (53,4-65,1%) y alrededor del
85% frente al antigeno N (tabla 3).

Tabla 3. Distribucién de pacientes con antecedentes de IRA que mostraron anticuerpos frente a
todos o alguno de los antigenos del SARS-CoV-2 analizados en el estudio, en funcidn del sexo vy el
grupo de edad.

Anticuerpos frente al SARS-CoV-2

S1+RBD+N S1 RBD N Negativo
N % N % N % N % N %
Sexo
Hombre (n=88) 35 39,8 54 61,4 47 534 78 836 4 4,5
Mujer (n=129) 39 30,2 52 40,3 84 65,1 106 822 10 7,7
Edad
0-29 (n=46) 12 26,1 18 39,1 26 56,5 38 826 5 104
30-59 (n=117) 42 359 60 51,3 72 615 99 846 8 6,8
>60 (n=54) 20 370 28 51,9 33 61,1 47 87 1 1,9

De acuerdo con las especificaciones y criterios descritos por la técnica, que considera una
combinacion a las diferentes dianas para confirmar la positividad, en 72 (33,0%) de las personas
analizadas se obtuvo un resultado positivo para anticuerpos frente al SARS-CoV-2. De todos estos,
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11 (15,3%) fueron menores de 30 afios, 41 (56,9%) personas entre 30 y 59 afios y 20 (27,8%) 260
afios. De entre las personas con resultado positivo, 32 fueron varones (44,4%) y 40 mujeres (55,5%).

La combinacién de los resultados seroldgicos procedentes del CNG y de los laboratorios de area
suman un total de 243 muestras en poblacién adulta con antecedentes de infeccidon por SARS-CoV-
2.

El 32,1% [IC95%: 26,2 — 38,0] de las muestras analizadas fueron positivas a SARS-CoV-2. Mayor en
hombres que en mujeres, con una diferencia de mas de 3 puntos porcentuales y con un aumento

por edad que va desde el 25% para los menores de 25 afos al 40,0% para los de 75 y mas aos (tabla
4).

Por semana epidemioldgica el porcentaje varia entre el 16,0% y el 29,4% en las semanas 7 a 11 de
2020, pero se produce un gran aumento en las semanas 12 y 13 con 54,1% y un 62,2%
respectivamente.

Tabla 4. Porcentaje de serologia positivas frente a SARS-CoV-2 por sexo, grupo de edad y semana
epidemioldgica.

Positividad
n % 1C95%

Total 243 32,1 [26,2-38]
Sexo

Hombre 100 34,0 [24,6-43,5]

Mujer 143 30,8 [23,1-38,4]
Edad

Menos de 25 anos 24 25,0 [6,3-43,7]

De 25 a 34 afios 32 28,1 [11,7-44,6]

De 35 a 44 ainos 48 31,3 [17,7-44,9]

De 45 a 54 afios 44 31,8 [17,5-46,1]

De 55 a 64 ainos 48 354 [21,4-49,5]

De 65 a 74 afios 22 31,8 [10,7-53]

De 75 y mads afios 25 40,0 [19,4-60,6]
Semana epidemioldgica

Semana 7 de 2020 34 23,5 [8,5-38,6]

Semana 8 de 2020 25 16,0 [0,6-31,4]

Semana 9 de 2020 34 29,4 [13,3-45,6]

Semana 10 de 2020 31 16,1 [2,4-29,8]

Semana 11 de 2020 45 17,8 [6,2-29,4]

Semana 12 de 2020 37 54,1 [37,2-70,9]

Semana 13 de 2020 37 62,2 [45,8-78,6]
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Respecto a la positividad de las muestras obtenidas durante la ejecucién del subestudio 2 segun el
tipo de IRA codificada por los profesionales, observamos que se ha obtenido una positividad del
100,0% en los casos confirmados como COVID-19 en el momento del diagndstico, una positividad
del 63,6% en los diagndsticos con sospecha de COVID-19 que no pudieron ser confirmados en el
momento del diagndstico y una positividad de un 22,3% en enfermedades codificadas como otras
IRA, donde se observa que los diagndsticos con los que se mas se confundié el COVID-19 fueron la
faringitis aguda, la gripe y las infecciones agudas de vias respiratorias superiores (tabla 5).

Tabla 5. Porcentaje de positividad en COVID por tipo de IRA y diagndstico

Positividad
n % 1C95%

Enfermedad COVID-19 46 73,9 [26,2-38]

Diagndstico COVID confirmado 13 100

Diagnéstico COVID no confirmado 33 63,6 [46,3-81]
Otra IRA 197 22,3 [16,5-28,2]

Gripe .c'ausada por virus de la gripe 23 26,1 [6,7-45,5]

especificados o no

Nasofaringitis aguda (resfriado 39 10,3 [0,3-20,2]

comun)

Faringitis aguda 42 33,3 [18,5-48,2]

Infecciones agudas de las vias

respiratorias superiores de 43 25,6 [12-39,2]
localizacion multiple o localizacidn

no especificada

Otros procesos de IRA 50 18,0 [7-29]

4.1.3 Estimacion de la incidencia semanal de COVID-19 al inicio de la
pandemia.

Se han realizado dos estimaciones de la incidencia semanal, una utilizando los resultados obtenidos
de la positividad semanal y otra utilizando la positividad dependiendo del diagnéstico vy
confirmacién o no con prueba diagndstica.

En el calculo acumulado en las 7 semanas del estudio, los datos resultaron muy similares en ambos
casos, con 1.842 casos de COVID-19 por 100.000 habitantes en el caso de la estimacion con
positividad semanal y de 1.998 casos de COVID-19 por 100.000 habitantes en el caso de la
estimacion con positividad por tipo de diagnéstico. Pero debido al tamafio de la muestra la
variabilidad en la primera era mucho mayor, por lo que consideramos que la estimacion por tipo de
diagndstico es mas precisa para nuestro analisis (tabla 6 y figura 11).
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Tabla 6. Incidencia de COVID-19 por 100.000 habitantes en adultos por semana epidemiolégica y
total acumulado de la semana 7 a 13/2020.

Incidencia por 100.000 hab

1C95%
Total 1.998 [1559-2437]
Semana epidemioldgica
Semana 7 de 2020 122 [90-154]
Semana 8 de 2020 114 [84-144]
Semana 9 de 2020 161 [120-202]
Semana 10 de 2020 147 [108-185]
Semana 11 de 2020 220 [163-278]
Semana 12 de 2020 522 [410-633]
Semana 13 de 2020 712 [583-841]

Figura 11. Inicio de la pandemia por COVID-19 segun las estimaciones de incidencia retrospectiva
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4.1.4 Comparacion con el Estudio Nacional de Sero-Epidemiologia de la
infeccidon por prevalencia SARS-CoV-2 en Castilla y Ledn.

Con el fin de validar las estimaciones de incidencia de COVID-19 y de seroprevalencia en el conjunto
de la poblacién centinela cubierta por las 34 enfermeras (para la poblacion infantil la misma
ponderacién que hemos realizado en los adultos) se realiza una proyeccién hasta la semana 19 del
2020 en que finalizd la primera fase del estudio de seroprevalencia realizado por el Instituto de
Salud Carlos lll, y se contintia hasta la semana 29 del 2020, momento en que se inician las
estimaciones de incidencia con la metodologia del Programa de Vigilancia integrado de las IRA (tabla
7).

La incidencia acumulada durante las primeras 13 semanas seria de 5.763 casos de COVID-19 por
cada 100.000 habitantes que supondria una seroposividad general del 5,7%, mientras que el estudio
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del Carlos llI*®muestra que la incidencia de COVID en Castilla y Ledn fue de un 6,9% (IC95%: 6-8), es
decir mas de un punto porcentual por encima de nuestra estimacion. Esta diferencia puede ser
explicada porque en las primeras semanas de la pandemia un alto porcentaje de diagndsticos se
hacian en ingresos hospitalarios que no fueron registrados en la HC electrdnica de AP.

Tabla 7. Estimacidn de la incidencia de COVID-19 por 100.000 habitantes en el conjunto de la
poblacion y total acumulado de la semana 7 a 19/2020

Incidencia por 100.000 hab

1IC95%
Total 5.763 [4479-7046]
Semana epidemioldgica
Semana 7 de 2020 300 [221-378]
Semana 8 de 2020 218 [160-275]
Semana 9 de 2020 269 [199-338]
Semana 10 de 2020 257 [190-325]
Semana 11 de 2020 328 [242-414]
Semana 12 de 2020 630 [488-771]
Semana 13 de 2020 831 [670-991]
Semana 14 de 2020 465 [371-558]
Semana 15 de 2020 435 [343-528]
Semana 16 de 2020 528 [425-631]
Semana 17 de 2020 507 [386-627]
Semana 18 de 2020 373 [285-460]
Semana 19 de 2020 624 [499-750]

4.2 Circulacion del virus SARS CoV-2 y otros virus respiratorios detectados en
muestras centinelas en el Centro Nacional de Gripe

La etiologia de las IRA se ha estudiado en dos etapas diferentes. En el primer analisis se han
analizado aquellas muestras recibidas hasta el 12 de diciembre de 2020, momento en el cual los
laboratorios de drea comenzaron a procesar paralelamente dichos viales. Por otro lado, se realizd
un analisis completo de las IRA.

4.2.1 Andlisis hasta el dia 12 de diciembre de 2020

Hasta el dia 12 de diciembre de 2020 se recibieron 57 muestras respiratorias, que fueron procesadas
todas. Se recibieron 27 muestras de la provincia de Burgos, 9 de la de Ledn, 6 de la de Palencia, 15
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de la de Soria y una de la de Valladolid. La media de edad de los pacientes fue de 28,2 afos (IC95%;
21,5-34,4), y el 52,6% fueron varones. 50 fueron positivas para al menos un virus respiratorio
(87,7%), y 7 fueron negativas. Se detectaron 26 coinfecciones entre dos o mds virus respiratorios.
Se detectaron un total de 34 SARS-CoV-2, 33 Entero/Rinovirus, 10 Adenovirus, 1 Bocavirus y 1 caso
de C. pneumoniae.

4.2.2 Analisis de las muestras analizadas por el CNG

Durante todo el estudio se han recibido un total de 1.107 muestras, de las cuales se han procesado
un total de 624 (56,4%). Las muestras han sido procesadas siguiendo el orden de llegada al
laboratorio. La media de edad de los pacientes fue de 29,6 afios (IC95; 27,6-31,7), y el 49,8% fueron
hombres. Se procesaron muestras de las nueve provincias de Castilla y Ledn. La provincia de la que
mayor numero de muestras se proceso fue de Valladolid (188, 30,1%), mientras que Zamora fue la
menor (22, 3,5%) (tabla 8).

Tabla 8. NUmero y porcentaje de muestras procesadas de cada una de las provincias de Castilla y
Ledn.

Provincia N %
Avila 38 6,1
Burgos 87 13,9
Ledn 83 13,3
Palencia 55 8,8
Salamanca 24 3,8
Segovia 47 7,5
Soria 80 12,8
Valladolid 188 30,1
Zamora 22 3,5
Total 624 100,0

El mayor nimero de detecciones que se obtuvieron correspondieron con SARS-CoV-2 (350, 47,7%?),
llegando a estar presente en casi la mitad de las detecciones realizadas (tabla 9 y figura 12). Estas
detecciones muestran el nimero de virus detectados en cada muestra, por lo que no corresponden
con el numero total de muestras al existir muestras con detecciones multiples (coinfecciones),
muestras con infecciones por un solo microorganismo (monoinfecciones), y muestras negativas. A
pesar de la gran circulacién de este virus debido a la pandemia, durante el periodo de vigilancia se
detectaron también otros muchos tipos diferentes de virus respiratorios comunes, siendo el
segundo mas frecuente los Entero/Rinovirus (225, 30,4%), y, en menor medida, de los Adenovirus
(97, 13,1%) y los Parainfluenza 3 (34, 4,6%). A pesar de que buena parte del periodo de vigilancia

! La técnica de LUMINEX utilizada en el CNG muestra una mayor sensibilidad para detectar SAR-CoV-2, lo que
limita su comparacién con los datos aportados por los laboratorios de area.
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ocup6 el periodo de circulacidn de la gripe, se detectaron Unicamente dos casos de gripe By uno de
gripe A en poblacidn que no pertenecia a la RCSCyL. EI SARS-CoV-2 y los Entero/Rinovirus ocuparon
el 77,8% de las detecciones.

Tabla 9. Numero y porcentaje de detecciones de virus respiratorios en las muestras procesadas.

Detecciones N %
SARS-CoV-2 350 47,4
Entero/Rinovirus 225 30,4
Adenovirus 97 131
Parainfluenza 3 34 4,6
Bocavirus 18 2,4
Metapneumovirus 4 0,5
Coronavirus 229E 3 0,4
Coronavirus HKU1 2 0,3
Gripe B 2 0,3
C. pneumoniae 1 0,1
Coronavirus NL63 1 0,1
Gripe A(HIN1)pdm09 1 0,1
Parainfluenza 1 1 0,1

Total detecciones 739 100,0

Figura 12: Porcentaje de detecciones de virus respiratorios en las muestras procesadas.
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= SARS-CoV-2 = Entero/Rinovirus = Gripe A(HIN1)pdmO09 Gripe B
= Adenovirus = Bocavirus = Coronavirus HKU1 = Coronavirus NL63
= Coronavirus 229E = Metapneumovirus = Parainfluenza 1 = Parainfluenza 3

= C. pneumoniae

Las muestras negativas para cualquier virus supusieron el 20% del total (n=125), mientras que las
que tuvieron infeccién uUnicamente por SARS-CoV-2 fueron el 28,0% (n=175) (tabla 10). Las
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coinfecciones por multiples virus ademas del SARS-CoV-2 fueron menos frecuentes cuando habia
mas virus implicados. Las infecciones en las que no existié el SARS-CoV-2 supusieron un 23,2% del
total (n=145).

Tabla 10. Numero y porcentaje de detecciones de muestras negativas, muestras con coronavirus
SARS-CoV-2, y aquellas en las que este no estaba presente.

Detecciones N %
Negativo 125 20,0
SARS monoinfeccion 175 28,0
SARS-CoV-2 + 1 virus 142 22,8
SARS-CoV-2 + 2 virus 33 5,3
SARS-CoV-2 + 3 virus 4 0,6
Otros virus no SARS 145 23,2
Total muestras 624 100,0

4.3 Patrones clinicos, epidemioldgicos y factores de riesgo.

La unidn de las muestras analizadas en los laboratorios de drea y del CNG, con la informacidn clinica
procedente de la HCe, permite describir los procesos clinicos asociados a los diferentes patégenos
detectados por técnicas moleculares. En conjunto se describen en este apartado 1122 IRA con la
informacién epidemioldgica, clinica y viroldgica integrada. El porcentaje de positividad a alguno de
los virus de los paneles utilizados fue del 63,4%. Apenas hay diferencia por sexo, pero si se observa
una marcada disminucidon a medida que la edad aumenta, desde el 83,2% en los menores de 5 afios
hasta el 35% aproximadamente en los mayores de 65 (tabla 11).
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Tabla 11. Distribucién de los positivos en los procesos clinicos de la RCSCyL, con muestra de Salud
Publica asociada para deteccidn de patdgenos respiratorios.

n Positivos %

Total 1122 711 63,4
Sexo

Hombre 545 352 64,6

Mujer 577 359 62,2
Edad

De0Oa4 393 327 83,2

De5al4 186 125 67,2

Del5a24 79 49 62,0

De25a44 194 96 49,5

De45a64 171 78 45,6

De65a74 50 17 34,0

75y mas 49 19 38,8

Las muestras de salud publica antes del 14 de diciembre de 2020 son escasas, por varias
circunstancias asociadas a las consultas no presenciales, el periodo estival con menos recursos
humanos, la logistica de los envios y la falta de reactivos. La figura 13 muestra cdmo, a partir del
inicio del programa de vigilancia integrada de las IRA, se activa la toma de muestras coincidiendo
con la tercera ola de COVID-19, con una mayoria de SARS-CoV-2 en el pico, pero con circulacion
importante de enterovirus/rinovirus, adenovirus y parainfluenza 3. Al final del periodo de estudio
se ve un incremento de VRS.
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Figura 13. Detecciones de virus respiratorios en el contexto de la incidencia de IRA por semana
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Las detecciones de SARS-CoV-2 se distribuyen por todos los grupos de edad, aunque disminuyen a
partir de los 65 afios por la reduccién de la incidencia de COVID-19 en la cuarta y quinta ola. Los
adenovirus, los rinovirus, los virus de la parinfluenza y sobre todo el VRS se detecta mas en la
poblacién pediatrica. No hubo detecciones de virus gripales en las muestras de salud publica (tabla

12).

Tabla 12. Distribucién de los positivos a los diferentes patdgenos respiratorios por grupo de edad.

SARS-COV-2 Adenovirus Rinovirus_ VRS Influenza Parainfluenza Otros Otros virus
Enterovirus coronavirus  respiratorios

Edad n % n % n % n % n % n % n % n %
De 0 a 4 afios 24 13,0 61 73,5 201 47,0 47 95,9 0 0 90 89,1 23 57,5 21 80,8
De 5 a 14 afios 30 16,2 11 13,3 92 21,5 0 0,0 0 0 6 5,9 4 10,0 2 7,7
De 15 a 24 afios 22 11,9 2 2,4 30 7,0 0 0,0 0 0 0 0,0 2 5,0 1 3,8
De 25a44 afos 40 21,6 4 4,8 56 13,1 0 0,0 0 0 3 3,0 5 12,5 1 3,8
De 45 a 64 afios 48 25,9 4 4,8 31 7,2 2 4,1 0 0 2 2,0 4 10,0 0 0,0
De 65 a 74 afios 7 3,8 1 1,2 10 2,3 0 0,0 0 0 0 0,0 2 5,0 1 3,8
75y mas afios 14 7,6 0 0,0 8 1,9 0 0,0 0 0 0 0,0 0 0,0 0 0,0
Total 185 100, 83 100, 428 100, 49 100, 0 0 101 100, 40 100, 26 100,

Si bien todos los registros con positividad a SARS-CoV-2 deberian haberse reclasificados como
enfermedad COVID-19, en estos datos se mantienen hasta un 20,3% con un diagndstico de IRA
inespecifico y hasta un 9,9% como otra IRA. Del resto de virus respiratorios, mas de la mitad se
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detectan en IRA de localizacién multiple o no especificada. EI VRS se ve en el 21,3% de las bronquitis

y bronquiolitis en menores de 5 afios (tabla 13).

Tabla 13. Porcentaje de positividad a los diferentes patdgenos respiratorios de los procesos clinicos
registrados en la RCSCyL

SARS- Adenovirus R|nov!rus VRS Influenza Parainfluenza Ot_ros Ot.r°s VII:US
Cov-2 Enterovirus coronavirus respiratorios
Procesos
079. Enfermedad COVID-19 58,9 8,6 6,4 43 0 2,1 3,6 43
460. Nasofaringitis aguda 5,9 13,6 15,3 6,4 0 11,6 10,7 0,0
(resfriado comun)
462. Faringitis aguda 2,5 1,2 5,4 4,3 0 2,1 71 4,3
463. Amigdalitis aguda 0,5 0,0 1,8 0,0 0 1,1 3,6 0,0
464. Laringitis y traqueitis 0,5 3,7 1,8 0,0 0 15,8 0,0 4,3
agudas
465. Infecciones agudas de las 20,3 46,9 45,2 44,7 0 50,5 57,1 65,2
vias respiratorias superiores
de localizacion mdltiple o
localizacion no especificada
466. Bronquitis y bronquiolitis 0,0 6,2 3,8 21,3 0 4,2 3,6 4,3
agudas
480-486. Neumonias y 1,0 1,2 0,3 0,0 0 0,0 0,0 0,0
bronconeumonias
487-488. Gripe causada por 0,5 1,2 1,3 0,0 0 1,1 0,0 0,0
virus de la gripe especificados
ono
519. Otras afecciones 9,9 17,3 18,9 19,1 0 11,6 14,3 17,4
respiratorias
Total 100,0 100,0 100,0 100,0 0 100,0 100,0 100,0

La clinica presente en los procesos clinicos en el momento del diagndstico, recogida a través de una
guia asistencial especifica (tabla 14), muestra que la aparicidon subita es la caracteristica mas
frecuente de la COVID-19, seguida del resto de sintomas cldsicos como la fiebre, malestar general,
tos, etc. La disnea solo estd presente en el 13,3%, mientras que este sintoma es muy frecuente en
las bronquitis, bronquiolitis y neumonias. La sintomatologia de los sindromes gripales no es
valorable por el escaso numero de procesos registrados que no fueron confirmados posteriormente

en el laboratorio.
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Tabla 14.

Sintomatologia que presentaron los procesos clinicos registrados en la RCSCyL

Aparicion Fiebre Escalofrios  Astenia Malestar  Mialgias Tos Disnea Cefaleas  Sintomas
subita nasales
Procesos n % n % n % % n % % n % n % n % n %
079. Enfermedad 64 703 65 542 36 340 49 46,7 63 606 50 47,6 66 550 16 13,3 57 543 60 571
COVID-19
460. Nasofaringitis 46 59,7 29 37,7 14 19,2 21 280 26 338 16 21,1 47 61,8 7 91 29 377 75 974
aguda (resfriado
comun)
462. Faringitis aguda 29 674 24 500 8 17,4 17 36,2 24 51,1 10 22,7 19 404 1 22 19 404 25 532
463. Amigdalitisaguda 10 90,9 9 81,8 1 9,1 4 40,0 4 36,4 3 30,0 4 364 0 00 2 20,0 4 36,4
464. Laringitis y 11 846 12 923 O 00 1 7,7 2 15,4 0 00 13 1000 3 231 2 15,4 10 76,9
traqueitis agudas
465. Infecciones agudas 222 70,9 231 670 48 14,0 72 209 130 37,7 65 19,1 233 67,3 35 10,2 111 32,4 272 80,0
de las vias respiratorias
superiores de
localizacion multiple o
localizacién no
especificada
466. Bronquitis y 11 52,4 14 63,6 3 13,6 2 9,1 3 13,6 0 0,0 22 1000 9 409 O 0,0 20 90,9
bronquiolitis agudas
480-486. Neumonifasy 1 100,0 1 50,0 0 00 1 50,0 0 00 O 0,0 3 1000 2 66,7 1 50,0 1 50,0
bronconeumonias
487-488. Gripe causada 14 77,8 17 85,0 3 15,8 10 50,0 11 55,0 8 40,0 10 526 2 100 11 579 8 44,4
por virus de la gripe
especificados o no
519. Otras afecciones 106 61,6 108 60,0 29 16,2 46 256 72 40,0 42 232 122 67,4 22 12,2 50 27,6 117 654
respiratorias
Total 514 67,6 510 60,9 142 17,4 223 27,3 335 40,8 194 23,8 539 64,3 97 11,6 282 34,4 592 72,7

La sintomatologia por tipo de diagndstico, muestra una gran concordancia con la tabla anterior
cuando se confirma la presencia de SARS-CoV-2 (tabla 15). La paricién subita es comun a todos ellos
con frecuencias entre el 60 y 80% de los casos. La fiebre es mucho mas frecuente con otros virus
respiratorios que con SARS-CoV-2, principalmente en los diagndsticos de parainfluenza y VRS.
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Tabla 15. Porcentajes de sintomas segun resultado diagndstico en la muestra de salud publica de la

RCSCyL

Diagnostico en la Aparicion Fiebre Escalofrios Astenia Malestar Mialgias Tos Disnea Cefaleas Sintomas
muestra subita nasales

SARS-COV-2 69,7 53,5 31,0 43,8 58,3 40,7 60,6 16,4 53,1 62,7
Adenovirus 73,8 73,4 4,7 4,7 18,8 1,6 68,8 9,5 10,9 93,7
Rinovirus_Enterovirus 68,8 64,0 9,5 20,3 31,2 13,2 69,3 6,5 24,5 87,1
VRS 61,5 85,2 19,2 19,2 40,7 4,3 100,0 26,9 15,4 100,0
Parainfluenza 61,8 87,0 2,7 7,8 16,9 3,9 84,2 5,2 7,8 88,2
Otros coronavirus 84,2 81,8 15,0 23,8 33,3 48 71,4 4,8 28,6 77,3
Otros virus 71,4 95,2 21,1 26,3 10,5 10,5 94,7 0,0 5,3 85,0

respiratorios

4.4 Impacto en atencion primaria, la hospitalizacion y la mortalidad.

El impacto de la pandemia por la COVID-19 en atencién primaria se observé desde los primeros
momentos de la circulacién del SARS-CoV-2 en nuestra comunidad. Las figuras 6, 7 y 8 muestran la
incidencia semanal de IRA, COVID-19 y el porcentaje que estos representan en el total de las IRA,
que no ha cesado desde la primera onda, que comienza en marzo de 2020 cuando ya las infecciones
respiratorias deberian ser anecdédticas en las consultas de Atencidon Primaria. Ademas, en los
periodos de baja incidencia de COVID-19, la relajacion de las medidas de barrera favorece la
circulacién de otros virus respiratorios, como se observd con el VRS en los meses de mayo y junio
de 2021.

La figura 8 muestra como las tres primeras olas llegaron a representar, en su pico, cerca del 80% de
todas las consultas por IRA en AP. La incidencia en la primera ola supero los 500 casos por 100.000
hab. y en la tercera los 900 (figura 7). Esto supone que, en una semana, en un cupo tipico medio de
1000 personas, se diagnosticaban 9 casos de COVID-19, mdas de uno al dia. Cada paciente,
independientemente de la consulta presencial para la prueba diagndstica, era seguido con consulta
telefénica cada dos dias. Con una duracion media de 10 dias de proceso, en la semana del pico de
la tercera ola, un profesional tipico realizaba mas de 36 consultas semanales por la COVID-19. A esta
cifra hay que anadir el estudio de contactos en cuarentena, del que no se ha podido extraer datos
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reales pero que se estima en 5 contactos estrechos por caso confirmado, que ocasionaban un
numero indeterminado de consultas, para la prueba diagndstica en primer lugar, y el posterior
seguimiento telefdonico en caso de aparicion de sintomas.

Datos del Sistema de Informacién de Vigilancia Epidemiolégica (SIVE) del 1/1/2020 a 28/2/2021

El Sistema de Informacidon de Vigilancia Epidemioldgica es la principal fuente de datos poblacional
de hospitalizaciones por COVID-19. Sin embargo, los datos de la primera onda estan infradeclarados
por el retraso que supuso la actualizacién del sistema de informacion, los estrictos criterios de caso
en los primeros protocolos (ingreso hospitalario, fiebre>38C o antecedentes de viaje a Wuhan) para
poder hacer una prueba diagnéstica de PCR.

La figura 14, que representa la tasa de casos declarados a SIVE en la poblacién centinela y la figura
7 basada en los procesos clinicos registrados por los profesionales centinelas muestran esta
discordancia. La primera onda en SIVE no llega a los 200 casos por 100.000, mientras que supera los
500 en el registro de procesos.

Figura 14: Tasa de incidencia de COVID-19 en SIVE (1/1/2020 a 28/2/2021)
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== Tasa de incidencia de COVID-19 en SIVE

La tasa acumulada de casos de COVID-19 en el sistema SIVE hasta el 28/2/2021 fue de 8.301 casos
por 100.000 hab., y la de ingresos hospitalarios de 774 por 100.000 hab. lo que supone que
necesitaron atenciéon hospitalaria el 9,3% de los casos. La figura 15 muestra la tasa de
hospitalizaciones semanales en la poblacidn centinela. La tasa es mayor en la primera onda, que no
se corresponde con la incidencia en SIVE, precisamente por esa infradeclaracion en AP y por escasez
de pruebas diagndsticas, mientras que los ingresos hospitalarios si eran confirmados con una PCR.

41



La segunda onda y la tercera, hasta el 28 de febrero de 2021 muestran resultados mas consistentes,
con tasas de hospitalizacion semanal superiores a 40 casos por 100.000 hab. en los picos.

Figura 15: Tasas de hospitalizaciones por 100.000h en la poblacién centinela de Castilla y Ledn
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«» Tasas de hospitalizaciones

El porcentaje de ingresos en Unidades de Cuidados Intensivos (UCI) supera los 4 casos por cada 100
casos notificados a SIVE en los picos de las ondas (figura 16), y por encima del 20% de los pacientes
hospitalizados en los picos de la segunda y tercera ola (figura 17).

Tanto el porcentaje de ingreso en UCI por caso declarado como por caso con ingreso hospitalario
no son valorables en la primera onda, ya que los diagndsticos se producian en su mayoria en los
centros hospitalarios. No obstante, llama la atencion el aumento significativo del porcentaje de
ingresos en UCI en el inicio de la tercera ola, considerada como la de mayor impacto en Castilla y
Ledn con cifras de entre 3-4% del total de casos y del 30% del total de ingresados en febrero de
2021.
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Figura 16: Porcentaje de ingreso en UCI por caso SIVE en la poblacién centinela de Castilla y Ledn
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Figura 17: Porcentaje de ingreso en UCI por ingreso hospitalario en la poblacién centinela de Castilla
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Datos del registro de mortalidad del 1/3/2020 a 28/2/2021

La mortalidad por todas las causas en la poblacién centinela alcanzé su maximo entre las semanas
13 y 16 (del 23 de marzo al 19 de abril), con valores superiores a 50 defunciones semanales por
100.000h. La segunda ola, en el otofio de 2020, tuvo picos que no sobrepasaron las 40 defunciones
por 100.000 hab. (figura 18).

Figura 18: Defunciones totales en poblacion centinela/poblacion centinela.
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== Tasa de mortalidad

Esta alta tasa de mortalidad estaba ocasionada en un 50% aproximadamente por casos con una
prueba diagndstica positiva de COVID-19. Como se aprecia en la figura 19, los valores son en este
caso similares entre la primera y segunda onda, que se explica por la escasez de pruebas en los
primeros meses de la pandemia y, por consiguiente, con mortalidad por COVID-19 que no fue
registrada como tal, pero que se ve reflejada en el exceso de mortalidad por todas las causas de la
figura anterior.

44



Figura 19: Defunciones por COVID-19 en poblacién centinela/poblacidn centinelas.
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«» Tasa de mortalidad por COVID-19

La figura 20 pone en relacién la incidencia semanal de IRA y la mortalidad por todas las causas. Entre
lasemana 9y 13 de 2020 se aprecia un repunte de las IRA, todavia sin diagndstico de COVID-19, que
se traduce dos semanas mas tarde en un aumento significativo de la mortalidad por todas las causas
a partir de la semana 12.

Figura 20: Defunciones totales y procesos de IRA por semana.
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Sin embargo, la mortalidad por COVID-19 no alcanza el maximo hasta la semana 16, dos mas tarde
del pico alcanzado por los diagnésticos de COVID-19 (figura 21). La segunda ola refleja un mayor
retraso entre el aumento de casos de COVID-19 y el impacto en la mortalidad especifica,
posiblemente por diagndsticos mas precoces, mejor prondstico y mayor supervivencia de los
hospitalizados tanto en planta como en UCI.

Figura 21: Defunciones por COVID-19 y procesos de COVID-19 por semana.
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El impacto social y econdmico que representan las IRA en su conjunto puede aproximarse por el
absentismo escolar que obliga a muchos padres a ausentarse de su trabajo y que representé el 61%
de todas las IRA en menores de 25 afios, y por la Incapacidad Temporal de los trabajadores de 25
afios y mas que supuso el 20%. Esta particular temporada no debe considerarse representativa del
impacto de las IRA, ya que las regulaciones sanitarias relacionadas con la COVID-19 han
condicionado de manera importante estos indicadores.

4.5 Programa de Vigilancia Integrada de las IRA (VIGIRA)

Uno de los objetivos de este proyecto de investigacion era elaborar el Programa Integrado de
Vigilancia de las IRA en Castilla y Ledn, que reemplazase al Programa de Vigilancia de la Gripe de la
RCSCyL, vigente desde 1996, y que permitiese una monitorizacidon de la incidencia de IRA, de la
circulacién de virus respiratorios, incluidos los de la gripe y el SARS-CoV-2, en nuestra Comunidad,
asi como contribuir a la investigacidn y vigilancia de la salud publica nacional e internacional.

El andlisis de los resultados obtenidos de los subestudios 1 y 2 han permitido poner a punto la
metodologia de este nuevo programa, y el estudio del impacto del COVID-19 en el marco de las IRA,
ajustar los objetivos del mismo.
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Aproximadamente seis meses después del inicio de este estudio, la RCSCyL, el CNG de Valladolid y
lared de laboratorios de microbiologia de los hospitales y complejos asistenciales publicos de SACYL,
estaban en disposicion de iniciar el Programa de Vigilancia Integrada de las IRA (VIGIRA).

4.5.1 Protocolo del programa VIGIRA

Presentamos como anexo 2 a esta memoria el programa VIGIRA, que se puede consultar también
en su totalidad en el Portal de Salud:

https://www.saludcastillayleon.es/profesionales/es/centinelas/nuevo-programa-vigilancia-
integrada-ira-red-centinela-sanit

4.5.2 Resultados del programa VIGIRA

En la semana 51 de 2020, que comenzé el 14 de diciembre de 2020 comenzé el registro semanal de
casos de IRA y la informacidn viroldgica asociada. Desde entonces, semanalmente se ofrece
informacién epidemioldgica y viroldgica que se sube al Portal de Salud de la Consejeria de Sanidad
(https://www.saludcastillayleon.es/profesionales/es/centinelas/informacion-semanal-infecciones-
respiratorias-agudas-ira) y se difunde entre los centinelas participantes, la red de laboratorios,
centros asistenciales y las instituciones implicadas en el control de las enfermedades transmisibles.

Los datos que presentamos en este apartado comprenden desde la semana 30/2020 a la 28/2021,
con el fin de tener estimaciones de practicamente un afio con la metodologia VIGIRA.

En ese periodo, la poblaciéon con tarjeta sanitaria vigilada por la red VIGIRA estaba en torno a
50.000h. (con ligeras variaciones de altas y bajas de profesionales sanitarios), unos 17.000<15afios
y 33.000>=15afos. Los registros realizados en la HCe fueron 28.316, de los que 5.680 eran COVID-
19, 9.558 otras IRA y los 12.958 restantes correspondian a estudio de contactos de COVID-19. Una
vez descartado estos ultimos y eliminados los registros duplicados, se utilizaron 15.230 procesos
clinicos de IRA para realizar las estimaciones poblacionales (tabla 16).

Tabla 16. Registros de IRA validos registrados en la Red VIGIRA (semana 30/2021 a 28/2021)

Frecuencia
tipo Frecuencia acumulada
CovID-19 5680 5680
OTRA IRA 9558 15238

La incidencia acumulada en un afio y ajustada por edad se estimé en 22.031 casos por cada 100.000
hab. La distribuciéon por grupos de edad es heterogénea, con una gran tasa de ataque en la poblacion
menor de 5 afios, donde hay tantas consultas por IRA como poblacién (mds del 100%), reduciéndose
a medida que aumenta la edad, excepto en los mayores de 75 afios, donde vuelve aumentar (tabla
17).
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Tabla 17. Tasa acumulada de IRA en Castilla y Ledn por grupo de edad y ajustada por edad (semana
30/2021 a 28/2021)

Grupo de edad Tasa de incidencia Tasa de incidencia
ajustada por edad

Total 29.627 22.031
DeOa4 100.305
De 5a14 33.328
Del5a4 33.422
De25a44 20.112
De 45 a 64 15.021
De65a74 13.298
De 75y mas 16.580

La COVID-19 representa la mitad de la tasa de incidencia global de las IRA, con mas de 11.000 casos
por 100.000 hab., es decir, mas del 11% de la poblacién padecié COVID-19 desde mediados del
verano pasado, que incluye desde la segunda ola hasta el inicio de la quinta ola (tabla 18). Los
sindromes gripales, que histéricamente se sitlan en torno al 2,5%, este afio se han quedado en el
0,17%. Las bronquiolitis causadas principalmente por el VRS tampoco han aparecido hasta las
ultimas semanas de la primavera por las medidas de protecciéon y aislamiento social derivadas de la
pandemia.

El grupo de edad mas afectado por la COVID-19 en este periodo fue el de 15 a 24 aiios, con una tasa
acumulada especifica de 21.115 casos por 100.000 hab., y el menor el de 65 a 74 aios, con 7.560
casos por 100.000 hab.
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Tabla 18. Tasa acumulada de IRA en Castilla y Ledn por grupo tipo de proceso clinico ajustada por
edad (semana 30/2021 a 28/2021).

Proceso clinico Tasa de incidencia
acumulada

ajustada por

edad

000 Todas las IRAs 22.031
460 Nasofaringitis aguda (resfriado comun) 2.679
462 Faringitis aguda 1.894
463 Amigdalitis aguda 750
464 Laringitis y traqueitis agudas 395
465 Infecciones agudas de las vias respiratorias superiores de 2.896

localizaciéon multiple o localizacidon no especificada

466 Bronquitis y bronquiolitis agudas 333
481-486 Neumonias y bronconeumonias 231
079. Enfermedad COVID-19 o 480.8 neumonia COVID-19 11.086
487-488 Gripe causada por virus de la gripe especificados o no 168
519 Otras afecciones respiratorias 1.599

La figura 22 describe la serie semanal de las IRA, con las tres grandes ondas, la 2, la 3 y la 5 causadas
por el SARS-CoV-2 y cuyo curso esta asociado a factores relacionados con la toma de decisiones
adoptadas en el marco del control de la pandemia. En esta figura se puede apreciar que en los picos
de COVID-19, con medidas de proteccién mas estrictas, la circulaciéon de otros virus respiratorios
estd en minimos (marginal de la linea de COVID-19 a la linea de IRA), mientras que en valles de
COVID-19, con mayor laxitud en el control de contactos, ese marginal es mayor, como se ve en el
otofio de 2020 y entre la tercera y quinta onda.
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Figura 22: Tasa de incidencia semanal de IRA, de COVID-19 y de Sindrome gripal en Castilla y Ledn
ajustada por edad (semana 30/2021 a 28/2021)
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5. Limitaciones

5.1 Limitaciones en la toma de muestras en atencion primaria.

El cierre de los consultorios locales de atencién primaria y la consulta no presencial han tenido un
impacto significativo en la toma de muestras nasofaringeas desde el inicio del estudio hasta
diciembre de 2020 cuando comenzd la vigilancia integrada de las IRA. Ademas, los lugares
especificos para pruebas COVID-19, alejados de los Centros de Salud dificultaron si cabe mas el
correcto envio de muestras de Salud Publica vehiculizadas a través de los laboratorios de area al
Centro Nacional de Gripe. La segunda ola de la pandemia, entre octubre y noviembre de 2020
ocasiond una sobrecarga de los laboratorios que tuvieron también repercusién en el limitado
numero de muestras procesadas para otros virus respiratorios distintos del SARS-CoV-2.

5.2 Limitaciones en la informacidn clinica de las IRA.

A los mismos condicionantes del apartado anterior se unia que la consulta, cuando era presencial,
era realizada en la ‘consulta de respiratorio’ por los profesionales designados al efecto, y no por el
médico de familia centinela del paciente, con lo que la calidad de la informacién no pudo ser
asegurada.

5.3 Limitaciones durante los ensayos en el CNG

Durante el proyecto se han sufrido diversas limitaciones derivadas de la pandemia de COVID-19. El
principal problema ha sido la falta de reactivos de biologia molecular debido a la alta demanda
mundial de este tipo de materiales para la identificacion del SARS-CoV-2. Esto ha conllevado,
irremediablemente, retrasos en el diagndstico de las muestras. Por otro lado, a esto ultimo se ha
sumado la falta de material fungible de laboratorio por desabastecimiento, como han sido por
ejemplo puntas para pipetas, tubos, y en general material pldstico de uso comun en este tipo de
instalaciones.

5.4 Limitaciones en el proceso de analisis.

Las diferentes fuentes de datos utilizadas en este proyecto, principalmente los resultados de las
pruebas diagndsticas de la COVID-19, exigieron un analisis de consistencia extraordinario, que en
todo caso no han repercutido en la exhaustividad y precision de la informacion e indicadores.
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6. Conclusiones

La pandemia de COVID-19 ha modificado por completo los protocolos de vigilancia epidemiolégica
de los virus respiratorios. Con anterioridad al 2020 se vigilaba con principal interés la
morbimortalidad de la gripe sobre el resto de causas etiolégicas de IRA%17:1819.20 cantrando el
diagndstico clinico en el sindrome gripal y la confirmacién de laboratorio de virus de gripe Ay B. Sin
embargo, los organismos internacionales y nacionales se han posicionado a favor de implementar
un sistema de vigilancia integrada de las IRA y de las IRAG a través de redes centinelas y redes
hospitalarias. Este sistema puede permitir detectar los virus implicados en la patologia respiratoria
infecciosa, describiendo su epidemiologia y las implicaciones en la carga de enfermedad
comunitaria.

La aparicion del nuevo coronavirus SARS-CoV-2 ha complicado en gran manera la integracién de
este tipo de sistemas, ya que el diagndstico durante la pandemia, en la mayoria de los casos, se ha
centrado en la deteccién especifica de este patdgeno, dejando de lado al resto de virosis. Sin
embargo, algunas redes centinela han logrado mantener el esquema de trabajo anterior,
implementando el diagndstico multiplex en el laboratorio para poder detectar el SARS-CoV-2 junto
con el resto de virus respiratorios.

La pandemia de COVID-19 ha supuesto una variacion histérica en la epidemiologia de los virus
respiratorios, copando casi el 50% de las detecciones realizadas durante el periodo estudiado en la
atencién primaria centinela. Sin embargo, pese a la circulacion dominante de este virus, se ha
podido observar que el resto de virus respiratorios ha continuado infectando a la poblacion general,
y especies virales como los Entero/Rinovirus o los Adenovirus han supuesto conjuntamente el 43%
del resto de detecciones virales. Los datos del estudio demuestran también lo que se ha constatado
a nivel mundial, y es la casi completa ausencia de la gripe durante la época de vigilancia de este virus
en la temporada 2020/2021 vy la total ausencia de VRS en su periodo estacional clasico, aunque ha
provocado una epidemia de bronquiolitis en nifos entre los meses de mayo y junio de 2021.

Las coinfecciones entre el SARS-CoV-2 y otros virus respiratorios han sido bastante frecuentes, no
pudiéndose asegurar si estan implicadas en una mayor gravedad del cuadro o no. A pesar de
realizarse una recogida de muestras dirigida a pacientes con sintomas de IRA, un 20% de las
muestras han sido negativas para cualquier patdgeno, lo que estimula a determinar con mayor
exactitud signos y sintomas clinicos que puedan delimitar mejor la enfermedad respiratoria
infecciosa.

Por otra parte, las estimaciones realizadas en la poblacién vigilada por la RCSCyL muestran un
aumento importante de la incidencia acumulada de COVID-19 en comparacion con los registros
confirmados con una prueba diagndstica, que no siempre ha estado disponible en el periodo de
estudio.

Las conclusiones mas relevantes de esta investigacion son:
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Circulacion del SARS-CoV-2 e incidencia de COVID-19

La incidencia acumulada de COVID-19 en las primeras semanas, de la 7 a 13/2020 se estima en
un 2% del total de la poblacidon mayor de 15 afios, consistente con la meseta de IRA observadas
en la RCSCyL esas primeras semanas y con el acumulado de prevalencia obtenida en la Estudio
Nacional de Sero-Epidemiologia de la infeccién por prevalencia SARS-CoV-2 en Castilla y Ledn.
Los primeros casos de IRA registrados en Atencién Primaria y con confirmacién retrospectiva de
infeccién por SARS-CoV-2 se sitlan en una consulta por un sindrome gripal en una paciente de
36 afios de la provincia de Burgos el 11 de febrero de 2020, que también habia dado positivo a
Gripe A(H1N1), en una segunda paciente de 61 afos de Salamanca que consulté por sindrome
gripal el 13 de febrero sin ninglin otro virus detectado y en una tercera paciente de 18 afos de
Valladolid que acudid al Servicio de Urgencias de Atencién Primaria el 13 de febrero por un
sindrome gripal, sin ningun otro virus detectado.

En el conjunto de la primera ola y hasta la semana 19/2020, la incidencia de COVID-19 se estima
en el 5,7%. Entre la semana 20/2020 y 29/2020, los diagndsticos acumulados de COVID-19 se
estimaron en 0,6%. En conjunto, con la estimacion del 11,1% de la semana 30/2020 a la
28/2021, nos da un total acumulado de 17,4%. Esto supone que mas de 400.000 residentes en
Castilla y Ledn habrian pasado la COVID-19 hasta el 18 de julio de 2021, que contrasta con el
total acumulado en el sistema de vigilancia de Castilla y Ledn, que registra 266.00 casos de
COVID-19 (primoinfecciones) hasta esa fecha.

Otras infecciones respiratorias.

4.

© N WU

Las medidas de proteccién frente a la COVID-19 han reducido la incidencia de otras IRA, sobre
todo en los periodos maximos de las olas de COVID-19.

La gripe no circula desde la declaracién del estado de alarma el 14 de marzo de 2020.

Los rinovirus y adenovirus han estado circulando, sobre todo en la poblacién infantil.

Los virus de la parainfluenza, principalmente el del tipo 3 han circulado en la primavera de 2021.
A partir de mayo de 2021 se ha observado circulacidon importante de VRS que ha ocasionado
altas incidencias de bronquiolitis en la poblacién menor de 5 afios.

Impacto

9.

10.

11.

El impacto global de la COVID-19 en AP es dificil de cuantificar. Al incremento del nimero de
consultas presenciales y telefénicas de los enfermos se debe anadir el de los contactos
estrechos. Esto, unido a las bajas ocasionadas por la propia enfermedad entre los trabajadores
sanitarios de AP, las restricciones de acceso a los Centros de Salud y el cierre de la mayoria de
los Consultorios Locales ocasiond una importante disfuncionalidad de la consulta no COVID y el
retraso en la primera consulta en AP.

El impacto en la atencion hospitalaria ha sido muy importante, superando los 40 ingresos
semanales por 100.000h. en los picos de la segunda y tercera ola de la pandemia.

La mortalidad por COVID-19 debid de ser mayor en la primera ola que en la segunda, a tenor
del exceso de mortalidad general (aproximadamente un 20% mayor) pero que no pudo ser
confirmada por PCR en esos primeros meses.
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12. Elaumento de la mortalidad por todas las causas a partir de la semana 13 (23 de marzo de 2020)
marco el inicio del impacto del COVID-19 en la mortalidad, aunque el diagndstico de COVID-19
no se viera reflejado en los registros de defunciones hasta dos o tres semanas mas tarde.

Vigilancia

13. La vigilancia de las IRA, incluida la COVID-19 y el resto de procesos clinicos originados por
patdgenos respiratorios se ha mostrado consistente con el registro poblacional instaurado
durante la pandemia, y superior a la notificacion de casos de COVID-19 en el sistema de
Vigilancia Epidemioldgica, sobre todo al inicio de la pandemia.

14. Lavigilancia de la IRA a través de la informacion recogida en AP ha demostrado su utilidad en la
alerta temprana de enfermedades emergentes y reemergentes.

15. La caracterizacion clinica de los procesos y el diagndstico etioldgico en una poblacidn centinela
es un valor afadido a las estimaciones de la incidencia de la vigilancia centinela.

16. El diagndstico etioldgico a través de las muestras de Salud Publica en la red de laboratorios de
area de los hospitales y complejos hospitalarios del Sacyl y del CNG de Valladolid aporta la
especificidad necesaria para caracterizar las epidemias estacionales y actua de sistema alerta
de los riesgos pandémicos.

Serologia

17. Los estudios seroepidemiolégicos realizados retrospectivamente en pacientes con
antecedentes de IRA son Utiles en la estimacién de la incidencia de procesos especificos.

18. Los estudios periddicos de seroprevalencia y seroconversidon en vacunados de gripe deben
complementarse con la seroprevalencia de Ac frente al SARS-CoV-2 como elemento de vigilancia
pandémica en las préximas temporadas.
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7. Recomendaciones

En base a los estudios realizados, el equipo de investigadores propone las siguientes
recomendaciones:

1.
2.

Potenciar la vigilancia en la RCSCyL de las IRA, incluida la gripe estacional y la COVID-19.
Incluir en el Programa de Vigilancia Integral de las IRA de la RCSCyL para la temporada 2021-
2022 un estudio seroepidemiolégico de gripe y COVID-19.

Acordar con los laboratorios de microbiologia de los hospitales y complejos hospitalarios
del Sacyl la homogeneizacidon de las técnicas de deteccién de patdgenos respiratorios.
Establecer indicadores de alerta temprana de epidemias y pandemias de patdgenos
emergentes o reemergentes con integracion de informacidon epidemioldgica, clinica y
microbioldgica.

Progresar en la integracion de los laboratorios de microbiologia de los hospitales y
complejos asistenciales del Sacyl en la RCSCyL para la una vigilancia integral de
enfermedades transmisibles.

Aunque la prioridad sigue siendo la vigilancia de las infecciones respiratorias agudas, este
sistema podria extenderse facilmente la vigilancia de otras enfermedades infecciosas como
las diarreas infecciosas, las enfermedades transmitidas por vectores y la resistencia
antibidtica.

Se debe abordar de manera inmediata la interconexidn de los sistemas y tecnologias de
informacidn clinica y microbioldgica con el objetivo de disponer de un sistema integral de
vigilancia microbioldgica (Sistema de Informacién Microbioldgica) a corto plazo.
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10.

Anexos

Anexo 1: paneles de patdgenos (virus) respiratorios de los laboratorios de drea

Panel de virus respiratorio COVID-19 LUMINEX FILMARRAY GENEXPERT SEEGENE
Adenovirus X X X Adenovirus en muestra respiratoria alta (PCR)
Bocavirus X X Bocavirus en muestra respiratoria alta (PCR)
Metapneumovirus Humano X X Metapneumovirus en muestra respiratoria (PCR)
Rinovirus / Enterovirus Humano X Rinovirus + Enterovirus en muestra respiratoria alta (PCR)
Rinovirus Rinovirus en muestra respiratoria (PCR)
Enterovirus Humano Enterovirus en muestra respiratoria alta (PCR)
Virus sincitial respiratorio X X Virus respiratorio sincitial en muestra respiratoria (PCR)
Virus sincitial respiratorio Virus A X
Virus sincitial respiratorio Virus B X
Influenza A X X X X Virus gripe A en muestra respiratoria (PCR)
Influenza A / H1 X X X Virus gripe A H1 en muestra respiratoria alta (PCR)
Influenza A / H1-2009 X X Virus gripe A H1 2009 (PCR)
Influenza A / H3 X X X Virus gripe A H3 en muestra respiratoria alta (PCR)
Influenza B X X X X Virus gripe B en muestra respiratoria (PCR)
Parainfluenza Virus 1 X X X Virus parainfluenza 1 en muestra respiratoria (PCR)
Parainfluenza Virus 2 X X X Virus parainfluenza 2 en muestra respiratoria (PCR)
Parainfluenza Virus 3 X X X Virus parainfluenza 3 en muestra respiratoria (PCR)
Parainfluenza Virus 4 X X X Virus parainfluenza 4 en muestra respiratoria (PCR)
Coronavirus 229E X X X Coronavirus 229E en muestra respiratoria alta (PCR)
Coronavirus HKU1 X X Coronavirus HKU1 en muestra respiratoria alta (PCR)
Coronavirus NL63 X X X Coronavirus NL63 en muestra respiratoria alta (PCR)
Coronavirus 0C43 X X X Coronavirus OC43 en muestra respiratoria alta (PCR)
Coronavirus (MERS-CoV) X Coronavirus MERS-COV en muestra respiratoria (PCR)
SARS-CoV-2 X X X Coronavirus SARS-CoV-2 (PCR)
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Anexo 2: Protocolo del Programa de Vigilancia Integrado de las IRA en Castilla y Ledn

Programa VIGIRA (version 1.0)

Junta de
WP castilla y Leon

Consejeria de Sanidad
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&
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Infecciones
Respiratorias
Agudas (VIGIRA)

de Castillay Ledn

PROTOCOLO 2020/2021 (version 1.0)

Red Centinela Sanitaria de Castilla y Leén

Direccion General de Salud Piblica
Consejeria de Sanidad

Junta de Castilla y Leén
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Programa VIGIRA (versién 1.0)

El presente documento tiene como objetivo ampliar el Programa de Vigilancia Integrada
de gripe de la Red Centinela Sanitaria de Castilla y Ledn al resto de infecciones
respiratorias agudas (IRA), incluido la Covid-19, y se ha regido por los siguientes principios:

¢ Enfoque metodoldgico de vigilancia epidemioldgica.

e Mantener la serie historica de la gripe.

¢ No interferir con los procedimientos de vigilancia y control de la Covid-19.

e Incluir a todas las IRA.

e Mantener la calidad y exhaustividad de la notificacion y especificidad en la vigilancia
e Mantener los estandares de la vigilancia nacional, e internacional del ECDC y la OMS.
e Crear una base de datos abierta a todos los investigadores.

e Participacion de los profesionales centinelas y laboratorios de micrebiologia.
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Programa VIGIRA (versién 1.0)
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Programa VIGIRA (versién 1.0)

1. Introduccién

Las infecciones respiratorias agudas (IRA) son las enfermedades més frecuentes en la poblacion
general. La OMS estima que una de cada tres consultas en medicina general y en pediatria es
debida a estas enfermedades. Las IRA representan la primera causa de mortalidad por
enfermedades transmisibles en el mundo por encima de la tuberculosis, el SIDA, las diarreas, la
malaria o el sarampién.

En el Reino Unido se estima que fallecen entre 7.000 y 25.000 personas por gripe y entre 5.000
y 7.500 por infecciones del virus respiratorio sincitial.

La coriza o catarro comun es la causa mas frecuente de consulta de medicina general en Estados
Unido, y la faringitis representa entre 1-2% de las urgencias y visitas médicas, con mas de 7
millones de casos anuales en adultos. En Castilla y Leén las IRA suponen entre el 10% y el 15%
de las consultas a demanda de pediatria y de medicina de familia.

La Red Centinela Sanitaria de Castilla y Leon (RCSCYL) realizd un estudio de investigacion en 2018
sobre las infecciones respiratorias agudas (IRA) con los objetivos de estimar la incidencia de IRA
de origen virico en Castilla y Ledn, estudiar las ondas anuales debidas a circulacién de virus
respiratorios y medir el impacto en la poblacién y en el sistema sanitario.

Los resultados de ese estudio ampliado (del 1 de julio de 2010 al 30 de abril de 2019) estimaban
una tasa de incidencia media de IRA de 28.007 episodios por cada 100.000 habitantes, cifra que
se eleva a 103.139 por 100.000 por debajo de los 5 afios.

El nimero de pacientes que han padecido alguna IRA en estas temporadas asciende a 112.040,
mas del 80% de la poblacién vigilada y todos los menores de 5 afios han tenido al menos un
episodio en estos afios. Solo en la Gltima temporada estudiada hubo 39.578 casos de IRA (tasa
de incidencia superior al 30%) en 29.904 personas de las 129.905 bajo vigilancia.

Entre las conclusiones (Informe 106 de la RCSCyL!) se recogia que, ademas de los brotes de virus
gripales aviares en Asia, otras enfermedades emergentes muy graves como el ‘Sindrome
respiratorio agudo grave’ (SARS) o el ‘Sindrome Respiratorio de Oriente Medio’ (MERS),
causados por coronavirus, habian puesto de nuevo a las IRA y su vigilancia entre las prioridades
del Centro Europeo para el Control de Enfermedades (ECDC), de la OMS y de los servicios
nacionales de Salud Publica. Y que la Red Centinela, sobre la base de estos resultados, habia
disefiado una nueva linea de investigacién que permitiera identificar a estos microorganismos y
evaluar las estrategias de control que se pudieran instaurar en el futuro.

£ https://www .saludcastillayleon.es/profesionales/es/centinelas/informe-boletines-red-centinela-
sanitaria-castilla-leon.ficheros/1380662-Red%20Centinela%20106-WEB.pdf

4

70




Programa VIGIRA (versién 1.0)

1.1. Antecedentes: el Programa de Vigilancia Integrada de la Gripe en Castillay
Ledn

Desde 1968, la OMS lleva a cabo una vigilancia viroldgica de la gripe con la ayuda de una red de
Centros Nacionales de Gripe repartidos por todo el mundo y cuya mision es aislar y caracterizar
los virus gripales circulantes en su drea geografica.

La RCSCyL contribuye desde 1996 a la vigilancia nacional e internacional de la gripe y forma parte
del grupo europeo de coordinacion con aportaciones cientificas y de desarrollo metodoldgico.

El Programa de Vigilancia Integrada de la Gripe en Castilla y Ledn comienza a funcionar en la
temporada 1996-1997 a través de la RCSCyL, con la colaboracion del Centro Nacional de Gripe
de Valladolid (CNG), y mas recientemente con el Servicio de Microbiologia del Hospital Clinico
Universitario de Valladolid, en cuyos laboratorios se realizan las detecciones, los aislamientos,
las caracterizaciones virales y se estudia la respuesta inmunoldgica a las vacunas de cada
temporada.

Este programa forma parte del Sistema de Vigilancia de la Gripe en Espafia (SVGE) est4 integrado
en la actualidad en la Red de Vigilancia Europea de Gripe EISN, European Influenza Surveillance
Network, cuya coordinacion se lleva a cabo por el ECDC, en colaboracion con la Oficina Regional
de la OMS para Europa.

El portal de salud de |la Consejeria de Sanidad dispone de una pagina para ofrecer informacion
oportuna y completa de la situacién de las infecciones respiratorias agudas y de la gripe en
nuestra Comunidad Auténoma

https://www.saludcastillayleon.es/profesionales/es/centinelas/informacion-semanal-
infecciones-respiratorias-agudas-gripe

1.2. Situacién actual

La pandemia de Covid-19 ha venido a reafirmar la necesidad de una vigilancia integral de las IRA
y de la circulacion de virus respiratorios, asi como del impacto sanitario y la efectividad de las
medidas de control.

El ECDC y la OMS han recomendado establecer sistemas de vigilancia centinela en el ambito de
la atencién primaria y hospitalaria, basdndose en la experiencia conseguida en el marco de la
vigilancia de la gripe, con los que poder hacer frente al reto que supone el control de la pandemia
de Covid-19 y la vigilancia del resto de virus respiratorios, incluido los de la gripe, y cualquier
otro posible agente etiologico emergente.

En abril de 2020, la RCSCyL inicio un proyecto de vigilancia piloto de las IRA, incluido COVID-19
y sindromes gripales con el programa ‘Estudio prospectivo de incidencia de COVID-19 y de otras
IRA y caracterizacion etiologica’. Este proyecto que ha venido funcionando hasta septiembre de
2020 ha servido de base para el disefio de este Programa Integrado de Vigilancia de las IRA en
Castilla y Leodn.
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Recientemente la OMS y el ECDC? han desarrollado las estrategias para la vigilancia de la gripe

y COVID-19 en la Regién Europea, que en lo que se refiere a la vigilancia centinela en Atencién

Primaria resalta:

1

La importancia de mantener las definiciones de sindrome gripal (ILI) e IRA si es posible.
Tomar muestras a todos los pacientes sintomas de ILI o IRA para detectar virus gripales
y SARS-CoV-2.

Mantener la recogida de datos epidemioldgicos de ILI.

Realizar el tipado, subtipado y linaje de las muestras positivas para virus de la gripe.

Si la Red centinela hubiese colapsado como consecuencia del COVID-19, utilizar otras
estrategias como la deteccion sindrémica por teléfono o la toma de muestra por el
propio paciente.

.3. Justificacion de la vigilancia de las IRA

Alta incidencia con un impacto sanitario y econémico muy relevante. Las IRA son las
enfermedades mas frecuentes en la poblacion general y representan la primera causa
de mortalidad en el mundo. En Castilla y Ledn las IRA suponen entre el 10% y el 15% de
las consultas a demanda de pediatria y de medicina de familia.

La transmisién sostenida de la COVID-19 en la comunidad conlleva la necesidad de
monitorizar la extension espacio-temporal de la enfermedad, evaluando la intensidad
de su incidencia y la capacidad de propagacion del virus SARS-CoV-2 en la poblacion.
Riesgo de brotes de infecciones por virus respiratorios (SARS, gripe aviar etc.) de alta
patogenicidad y virulencia.

Disponibilidad a corto y medio plazo de vacunas eficaces para algunos de los virus
(ademds del virus de la gripe) que causan epidemias anuales, como frente al virus
respiratorio sincitial y al propio SARS-CoV-2.

La capacidad actual para la identificacién con técnicas moleculares (RT-PCR) de una
amplia variedad de microorganismos que causan infecciones respiratorias agudas.

La necesidad de distinguir y describir mejor los patrones de infeccion de los virus
respiratorios, enfermedades que no estan en la lista de Enfermedades de Declaracion
Obligatoria y para las que no existe ninguna otra fuente de informacion poblacional.

2 European Centre for Disease Prevention and Control, WHO Regional Office for Europe. Strategies for the
surveillance of influenza and COVID-19 in primary care in the WHO European Region; 2020.
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2. Objetivos

El Programa de Vigilancia Integrada de las IRA tiene los siguientes objetivos:

1. Estimar la incidencia semanal de IRA, detectar y reconocer precozmente las epidemias
y describir la distribucion por edad, sexo, estado vacunal y otras variables de interés.

2. Caracterizar los virus circulantes en cada temporada, especialmente los de la gripe y los
emergentes que supongan un riesgo pandémico.

3. Describir el impacto de las epidemias en la poblacién: complicaciones, asistencia
urgente, mortalidad etc.

4, Estudiar la efectividad de las vacunas especificas disponibles frente a los virus en cada
temporada y de otras medidas de control.

5. Formular recomendaciones y guiar las decisiones de salud publica, especialmente en
situaciones de pandemia o de riesgo de pandemia.

6. Vigilar grupos de poblacién especialmente vulnerables como los residentes en
instituciones y residencias de personas mayores o los profesionales sanitarios.

7. Disefiar y planificar otros estudios de vigilancia, como los seroldgicos.

8. Participar en el intercambio de esta informacion integrada a nivel nacional y europeo,
tanto para la vigilancia epidemioldgica como para la virologica de seleccion de cepas
vacunales.
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3. Metodologia

3.1. Componentes de la vigilancia integrada de las IRA

Los dos componentes principales de la vigilancia de las IRA son:

Los procesos clinicos definidos como IRA, incluido el COVID-19, recogidos en la Historia
Clinica Electrénica (HCe) de la base de datos de MEDORA.

La informacidon microbioldgica, asociada a los procesos clinicos, recogida en los
laboratorios de los Complejos Asistenciales y Hospitales de la red Sacyl y del Centro
Nacional de Gripe de Valladolid.

Poblacién de referencia: la poblacion de estudio es la poblacién cubierta por los médicos de
familia y pediatras centinelas activos en la Red de Vigilancia de las IRA (VIGIRA) de la RCSCyL, de
acuerdo con la guia de Procedimientos y documentacién de la Red Centinela Sanitaria®.

Otros componentes de la vigilancia integrada de las IRA no desarrollados en este protocolo
incluyen:

La vigilancia viroldgica de muestras no centinelas de pacientes hospitalizados.

Los estudios seroepidemiologicos.

La vigilancia de los casos graves de IRA (IRAG): hospitalizaciones e ingresos en UCI.
Indicadores indirectos como el nimero las urgencias hospitalarias por todas las causas,
por IRA o por gripe.

El estudio y seguimiento de brotes, especialmente en residencias de personas mayores
y otras instituciones.

En el caso particular de la gripe, y a corto plazo para el Codid-19 y el VRS, |a efectividad
de la vacunacion. En el caso de la gripe se realizard cada temporada un estudio de
efectividad de la vacunacién estacional.

Estos componentes de la vigilancia de las IRA no dependen exclusivamente de la RSCCyL, y se
irdn incorporando a la vigilancia integral en la medida en que estén disponibles.

3.2. Integrantes de la vigilancia centinela de las IRA

La vigilancia integrada de las IRA sera realizada por:

Profesionales sanitarios de la RCSCYL que formen parte de la Red VIGIRA. Incluye a
médicos de familia, pediatras y enfermeras/os centinelas que compartan la poblacion
bajo vigilancia.

Los laboratorios de microbiologia de los Complejos Asistenciales y Hospitales del Sacyl
(LM) que procesen y analicen muestras de la poblacién bajo vigilancia.

El CNG que recibird muestras de la poblacién bajo vigilancia para procesado, cultivo y
analisis especiales.

3 https://www.saludcastillayleon.es/profesionales/es/centinelas/red-centinela-sanitaria-castilla-leon
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Los profesionales centinelas que formen parte del proyecto se comprometen por una
temporada a:

1. Registrar y cumplimentar todas las IRA con los criterios de inclusion (y clasificacion o
diferenciacion posterior) definidos en el punto 3.4.

2. Enviar MUESTRAS DE SALUD PUBLICA de los pacientes, con los criterios de seleccién que se
determinen, a los LM (instruccién A).

Las MUESTRAS DE SALUD PUBLICA serdn procesadas y analizadas en los LM (instruccién B):

1. Se hara una PCR para determinar SARS CoV-2 y el panel de otros patdgenos respiratorios
(incluidos los virus de |a gripe, VRS, etc.) disponible en cada laboratorio®.

2. Se hard una alicuota para remitir periodicamente al Centro Nacional de Gripe de Valladolid
para completar el panel de patdgenos respiratorios y analisis complementarios: cultivo,
secuenciacion y estudios de antigenicidad, entre otros.

3.3. Infecciones respiratorias agudas y agentes causales

Clasicamente se distinguen las infecciones del tracto respiratorio superior vy
otorrinolaringoldgicas de las infecciones del tracto respiratorio inferior. Entre las primeras estan
las infecciones de la nariz, senos nasales, faringe, laringe y traquea, ocasionando rinitis,
amigdalitis, epiglotitis, faringitis, laringitis y traqueitis, sinusitis, otitis media o lo que se conoce
como catarro comun. La bronquitis aguda y la bronquiolitis se consideran infecciones del tracto
respiratorio inferior, asi como la neumonia, que es la enfermedad mas grave y que representa
la primera causa de mortalidad en el mundo por enfermedades infecciosas. La gripe es una
enfermedad infecciosa sistémica que puede afectar tanto a las vias aéreas superiores como a las
inferiores.

Los virus son los responsables del 90% de las IRA, entre los que destacan el virus de la gripe, los
virus parainfluenza, virus respiratorio sincitial, rhinovirus, adenovirus, coronavirus,
coxsackievirus y metapneumovirus. EI 10 % restante son infecciones no viricas.

Las IRA, singularmente las de origen virico, presentan una alta tasa de transmisibilidad. La
incidencia es mayor en los meses del otofio e invierno, principalmente las causadas por virus
que presentan patrones epidémicos estacionales. Las epidemias anuales de gripe son las mas
caracteristicas, pero anualmente se observan también ondas epidémicas de VRS, de virus
parainfluenza y de otros virus respiratorios que pueden causar brotes de mayor o menor
extension.

Entre los patogenos emergentes mas importantes se encuentran los coronavirus, causantes de
las epidemias de SARS y MERS que durante las dos ultimas décadas han causado brotes con una
alta tasa de letalidad. EI SARS-CoV-2 ha venido a confirmar la extrema gravedad de las epidemias

4Se iniciard un programa de homogeneizacién de los paneles de patégenos respiratorios realizados en los
laboratorios de area, en colaboracion con la DG de Asistencia Sanitaria y el Centro Nacional de Gripe de
Valladolid
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causadas por estos virus emergentes y la necesidad de una vigilancia integrada de los sindromes

y de la circulacién de estos virus en las poblaciones.

3.4, Criterios de inclusién y exclusion

3.4.1. Criterio de inclusion de caso:

Pacientes con una IRA, incluido COVID-19, pertenecientes al cupo® de un centinela, que
acuden al sistema de AP y son atendidos por el médico centinela.

Pacientes con una IRA, incluido COVID-19, pertenecientes al cupo de un centinela, que
acuden al sistema de AP o a un punto de atencion continuada y son atendidos por otro
profesional no centinela o en la consulta especifica de procesos infecciosos
respiratorios.

Pacientes con una IRA, incluido COVID-19, pertenecientes al cupo de un centinela, que
contactan telefénicamente con el Centro de Salud, sin consulta presencial, que registra
el proceso clinico en MEDORA en ese momento o cuando contacta el médico a
posteriori.

Pacientes con una IRA, incluido COVID-19, pertenecientes al cupo de un centinela, que
acuden a un centro hospitalario, y que sea conocido por el centinela con posterioridad
para completar la informacién de la HCe y recuperar resultados de microbiologia.

Cuando el caso sea registrado por un médico NO centinela, el centinela debera revisarlo para
hacer la codificacion adecuada y cumplimentar las variables del protocolo.

3.4.2. Criterio de inclusién de Proceso Clinico:

Para el registro de procesos clinicos, siguiendo el esquema de la figura 1, definiremos IRA,
sindrome gripal y Covid-19:

IRA®

1. Comienzo stbito de la enfermedad (en los ultimos 7 dias) de al menos uno de los
siguientes sintomas respiratorios:

2. Que el juicio clinico sea de un proceso infeccioso

Nota : Puede presentarse con o sin fiebre

Se entiende por comienzo stibito que los sintomas aparecen de manera rapida en menos de 12 horas.
Se entiende que la primera consulta (con el centinela o no) se realizé en los 7 primeros dias desde el
inicio de sintomas.

Tos.

Dolor de garganta.

Disnea.

Rinitis/coriza (sintomas nasales).

* Pacientes del cupo del centinela. No se deben incluir pacientes de otros cupos atendidos por el MC.
& WHO Regional Office for Europe guidance for sentinel influenza surveillance in humans.
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Sindrome gripal (Influenza like illness?)

1. Comienzo subito de la enfermedad (en los Gltimos 7 dias) con al menos uno de los cuatro
sintomas generales siguientes:
e Fiebre o febricula
e Malestar general
s Cefalea
e Mialgia

2. Al menos, uno de estos tres sintomas respiratorios:

e Tos
e Dolor de garganta
e Disnea

COVID-19

Comienzo subito de la enfermedad (en los ultimos 7 dias) de uno de los siguientes sintomas:

e Fiebre
o Tos
e Disnea

Con el objetivo de aumentar la sensibilidad del sistema para la deteccidon de casos de COVID-
19 se deben considerar también los siguientes sintomas: anosmia, ageusia, diarrea, vomitos
y cefalea, siempre que a juicio clinico el paciente sea sospechoso de COVID-19.

7 Definicién de caso de la UE: DECISION DE LA COMISION DE LAS COMUNIDADES EUROPEAS de 28/I1v/2008
que modifica la Decision 2002/253/CE por la que se establecen las definiciones de los casos para
comunicar las enfermedades transmisibles a la red comunitaria, de conformidad con la Decisién n¢
2119/98/CE del Parlamento Europeo y del Consejo.
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Figura 1: esquema sindromico de los tres procesos principales bajo vigilancia centinela

R
| COVID-19

Sindrome gripal

Los procesos incluidos en la vigilancia de las IRA son los siguientes:

Denominacién CIE-10-ES CIE-10-ES
Amigdalitis aguda, no especificada J03.90
Bronquiolitis aguda 1218
Bronquitis aguda 120.32J20.9
Covid-19 u07.1
Faringitis aguda, no especificada J02.9
Gripe debida a otros tipos de virus de la gripe identificados 110
Gripe debida a otros tipos de virus de |a gripe identificados con neumonia 110.0
Gripe debida a virus de la gripe identificados 109.X3, J09.X9
Gripe debida a virus de la gripe no identificado 111.00,J11.1
Infeccién aguda del tracto respiratorio inferior, no especificada 122
Infecciones agudas del tracto respiratorio superior de localizacion multiple o no especificada 106.0, J06.9
Laringitis aguda obstructiva [crup] y epiglotitis aguda obstructiva 105
Laringitis y traqueitis agudas 104.0, J04.10, J04.2
Nasofaringitis aguda [resfriado comiin] 100
(1) Neumonia bacteriana, no clasificable bajo otro concepto J15.0, A48.1,)15.9
Neumonia debida a coronavirus asociado a SARS J12.81
(1) Neumonia por Mycoplasma pneumoniae 1157
(1) Neumonia por Streptococcus pneumoniae, Neumonia por Haemophilus influenzae 113,114
Neumonia virica, no clasificada bajo otro concepto 112.0,J12.9
(1) Neumonia, microorganismo no especificado J18.0
(1) Neumonia, microorganismo no especificado J18.9
(2) Otros trastornos respiratorios especificados 198.8

(1) Se mantienen en esta tabla las neumonias bacterianas para poder describir las neumonias adquiridas en la

comunidad, que en una alta proporcion son secundarias a una IRA de etiologia virica.
(2) Se mantiene este codigo porque presentan una clara tendencia estacional.

Para el analisis epidemioldgico se distinguira entre:
a. Caso sospechoso o posible: caso con infeccién respiratoria aguda detectado en AP al
que no se le ha realizado prueba de diagnéstico microbiolégico.
b. Caso confirmado: caso que cumple criterio de confirmacion por laboratorio.
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3.4.3. Criterios de exclusion

Se excluyen de la vigilancia integrada de las IRA, independientemente de que se deban registrar
enla HCe a:

A las personas asintomadticas, aunque tengan una prueba diagndstica positiva para SARS-
CoV-2, y sean o no contactos de pacientes confirmados de Covid-19.

Procesos tales como otitis, sinusitis o epiglotitis y amigdalitis de origen presuntamente
bacteriano o que no se acompafien de sintomas de sospecha de IRA como rinitis,
conjuntivitis, fiebre, malestar general, faringitis, tos, etc.

3.5. Procedimiento de registro de las IRA en MEDORA (video) (instruccién A)

Se debera registrar el caso siempre como un nuevo proceso clinico y realizar todo el
procedimiento de registro. La IRA es una afeccién aguda y no debe utilizarse un proceso de
afios anteriores o un proceso clinico crénico como EPOC, asma etc. Una vez resuelto el
episodio, debe cerrarse.

En el caso de una IRA sin una focalizacidn evidente, se recomienda el registro de infeccion
respiratoria aguda o infeccidn aguda de vias respiratorias superiores si no hay afectacién
pulmonar. El buscador de procesos clinicos va a sugerir estos términos si escribe “IRA” o
“infeccion respiratoria”.

En el caso de una IRA con focalizacidn, puede iniciarlo con cualquiera de los literales de la
tabla de la Instruccion A, para que asigne los diferentes codigos de la CIE-10 y de la CIE-9
MC.

En el caso particular de la gripe (ver definicion punto 3.4.2), el proceso clinico debe
registrarse siempre como SINDROME GRIPAL, evitando cualquier otra denominacién de las
que permite MEDORA. Este término es el que mas se ajusta a la vigilancia nacional e
internacional (Influenza-like illness). No utilice SINDROME GRIPAL para referirte a otros
procesos clinicos que no sean sospechas de gripe, como catarros, faringitis,
traqueobronquitis etc.

En el caso particular de la enfermedad por coronavirus, se abrird una ventana para la
declaracion individual obligatoria, con la informacion minima requerida por las autoridades

sanitarias.

En el caso de neumonia secundaria a una IRA, hay que registrar la IRA como un proceso
clinico independiente.

Cambio de Proceso Clinico: Si se cambia el proceso clinico, el sistema recogera el ultimo
grabado.

o Si es positivo a SARS-CoV-2, verificar que el proceso clinico inicial es enfermedad
por coronavirus 0 Neumonia por coronavirus SARS-CoV-2. Si no es asi, hay que
CAMBIARLO por uno de estos dos procesos.

o Si es negativo a SARS-CoV-2, y el proceso clinico inicial es enfermedad por
coronavirus o Neumonia por coronavirus SARS-CoV-2 hay que CAMBIARLO por uno
de los recogidos en la tabla de la Instruccién A.

o Sies positivo a cualquier otro patégeno respiratorio (incluido gripe), dejar el proceso
clinico inicial.

» En la pantalla del Proceso Clinico creado se pondrd especial cuidado en anotar la fecha de

inicio del proceso (en general |a del inicio de los sintomas) que no tiene necesariamente qué
coincidir con la de creacion (la fecha de la consulta).
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» En la pantalla del Proceso Clinico creado podrd anotar, en la casilla de observaciones,
aquellos aspectos del diagndstico que considere para una mejor interpretacion del proceso
clinico en curso.

Claves:

e Abrir siempre nuevo proceso clinico.

e Usar las codificaciones existentes para las infecciones respiratorias y separar SINDROME
GRIPAL.

e Anotar siempre la fecha de inicio del proceso clinico.

e El proceso clinico debe ser cambiado de acuerdo con los resultados del laboratorio para
SARS-CoV-2.

3.5.1 Guia Asistencial de IRA
Una vez creado el Proceso Clinico:

1. Cumplimentar la Guia Asistencial INFECCION RESPIRATORIA AGUDA PARA RED CENTINELA
que tiene tres bloques de informacion.

a. INFORMACION OBLIGATORIA: SINTOMAS DE DEFINICION, para poder validar el
caso: Comienzo subito (<12 h), Fiebre, Tos, Disnea, Malestar general, Cefalea,
Mialgia, Dolor de garganta, Sintomas nasales.

b. INFORMACION COMPLEMENTARIA: SINTOMAS DE DESCRIPCION, para describir el
proceso y el paciente y dar calidad al registro: Astenia, Mareos, Escalofrios,
Alteracion del gusto, Alteracion del olfato, Molestias digestivas, Nauseas, Vémitos,
Diarrea.

c. INFORMACION COMPLEMENTARIA DEL PACIENTE, para describir el paciente y dar
calidad al registro: Contacto con enfermo de gripe, Contacto con caso confirmado
de Covid-19 en los 14 dias previos, Absentismo escolar (por la infeccion
respiratoria). Peso, Talla, Fumador (que suponemos registrado ya en la HCe).

La Guia Asistencial de IRA para la Red Centinela contiene el conjunto minimo de informacién
para la vigilancia y las investigaciones epidemioldgicas que se llevaran a cabo. La informacion
OBLIGATORIA es imprescindible para validar el caso de IRA y poder remitirlo al CNG vy al
ECDC/OMS y debe ser cumplimentada SIEMPRE. La INFORMACION COMPLEMENTARIA DE
SINTOMAS O DEL PACIENTE seran criterios de calidad del registro que se consideraran para la
acreditacion del trabajo realizado.

2. Si el proceso clinico es un caso confirmado de Covid-19, se deberan activar de manera
integrada las Guias asistenciales de COVID-19: NOTIFICACION DE CASO CONFIRMADO y la
de INFECCION RESPIRATORIA AGUDA PARA RED CENTINELA.

3.5.2 Solicitud de analisis microbioldgico: PATOGENOS RESPIRATORIOS (PCR) -
MUESTRA DE SALUD PUBLICA - RED CENTINELA

Los médicos de familia, pediatras y enfermeras/os centinelas enviaran las muestras de exudados

nasofaringeos que consideren para el correcto diagndstico del paciente y la vigilancia centinela
siguiendo los protocolos de la Consejeria de Sanidad, de la Gerencia Regional de Salud y los
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especificos de las Gerencias de Area en lo que concierne a la vigilancia y control de la COVID-19
y atendiendo a las instrucciones y medidas de seguridad de los pacientes y de los profesionales
que estén en vigor en cada momento. La Gerencia de Area facilitard a los profesionales
centinelas, de manera prioritaria, el material necesario, asi como aquellos aspectos
organizativos que se requieran, para realizar el trabajo de vigilancia centinela.

1. Seleccion de los enfermos para toma de frotis nasofaringeo para la vigilancia Centinela.

TODAS las muestras respiratorias remitidas por los profesionales centinelas a los LM solicitando
PATOGENOS RESPIRATORIOS (PCR) - MUESTRA DE SALUD PUBLICA - RED CENTINELA tendrén la
consideracion de MUESTRA DE SALUD PUBLICA, y asi tendra que ser identificada para que sea
recogida, transportada, procesada, analizada, almacenada y remitida para cultivo y andlisis
especifico. Independientemente de la necesidad de recoger muestras para realizar una prueba
diagnodstica de todos los pacientes por la situacion de pandemia de la COVID-19, se recogeran
un minimo de 2 y un méximo de 4 MUESTRAS DE SALUD PUBLICA por semana para remitir al
LM.

Para poder detectar adecuadamente el virus SARS-CoV-2, la toma para la PCR se realizara a partir
del dia de inicio de sintomas y antes del dia 10 desde el inicio de los sintomas. Sin embargo, en
el caso del virus de la gripe, la viabilidad para cultivo (muy importante para poder tener cepas
candidatas para remitir a los laboratorios de referencia) decae a partir del cuarto dia, por lo que
es recomendable sefialar como prioritarios a los pacientes de inicio de sintomas mas recientes.

La seleccién de pacientes semanales para la toma de MUESTRA DE SALUD PUBLICA se hara de
manera objetiva atendiendo a los siguientes criterios:

» Pacientes que consultan en los 5 dias posteriores al inicio de los sintomas, para asegurar una
carga viral adecuada.

» Si hay pacientes con clinica de Sindrome Gripal (criterios del punto 3.4.2), se seleccionaran
hasta 2 pacientes con Sindrome Gripal cada semana.

» Hasta el maximo de 4 pacientes por semana se completard con otras IRA (criterios del punto
3.4.2) que no sea sindrome gripal, y que presenten o hayan presentado fiebre, para
aumentar el rendimiento de la prueba diagndstica.

» Se recogeran las MUESTRAS DE SALUD PUBLICA en pacientes de diferentes edades y tipos
de proceso clinico.

Un test rdpido de deteccidon de Ag del SARS-CoV-2 POSITVO, no excluye la toma de un segundo
frotis para deteccion de otros patdgenos con el fin de estudiar co-infecciones que ocasionan
procesos extremadamente graves.

En el caso de realizarse test rapido de deteccion de Ag del SARS-CoV-2 en la propia consulta o
Centro de Salud, se deberdn tomar dos muestras, una para el test rapido y otra para remitir al
laboratorio para la PCR.

El nimero de MUESTRAS DE SALUD PUBLICA por semana para remitir al LM podra modificarse
de acuerdo a las especiales circunstancias epidemiolégicas y previo acuerdo del LM.
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2. Tomade MUESTRAS DE SALUD PUBLICA
La muestra consiste en secreciones respiratorias que pueden tomarse mediante:

e Aspiracion nasofaringea, con o sin instilacion de solucion salina fisiolégica estéril.
e Frotis nasal y/o faringeo con torunda estéril, en medio de transporte de virus (MTV).

No se debe recoger moco o saliva, ya que se contamina demasiado la muestra con bacterias
comensales de la boca. Una vez realizado el frotis, se debe de introducir en el tubo con medio
de transporte sin inactivador de virus, removiéndola bien en su interior para conseguir una
buena emulsion del exudado y cerrar bien el tubo al finalizar toda la operacion.

3. Envio de muestras

El envio de la muestra al LM debe hacerse el mismo dia de la toma. Si la muestra no puede
enviarse inmediatamente, se mantendrd un maximo de 48 horas a 42C en el frigorifico del
Centro y se enviard lo antes posible. Si se prevén periodos mas largos de tiempo antes del
procesado se debe congelar a -702C.

Estas muestras entraran en el circuito perfectamente identificadas para asegurar su trazabilidad
hasta su destino final, que en ultima instancia (en parte de ellas) serd el Centro Nacional de
Microbiologia y el laboratorio de referencia de la OMS para Europa.

3.5.3 Registro e identificacion de la muestra:

SIEMPRE se debe hacer la peticion via MEDORA, independientemente que se deba
cumplimentar un volante especifico para adjuntar con la muestra.

La peticion de MEDORA adjudica un nimero de peticion y genera un cddigo de barras y un
volante.

El volante en papel (impreso desde MEDORA o especifico del Area) debe llevar la etiqueta de
identificacion con el cédigo de barras y una ETIQUETA AUTOADHESIVA ROSA con el texto
‘MUESTRA DE SALUD PUBLICA - RED CENTINELA SANITARIA’ que se distribuird junto con la
documentacion a los centinelas.

El tubo con el hisopo debe ir identificado con la etiqueta de identificacion con el codigo de
barras y una ETIQUETA AUTOADHESIVA ROSA con el texto ‘"MUESTRA DE SALUD PUBLICA - RED
CENTINELA SANITARIA’.

En el supuesto que la toma del frotis se realice en una consulta/espacio especifico por personal
no centinela, la enfermera/o centinela o en su caso el médico centinela deberan supervisar que
a sus pacientes se realiza de acuerdo con el protocolo, y volante y muestra van correctamente
identificados.
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3.6. Procedimiento para la recepcion, procesado y registro de las muestras de
salud publica en el laboratorio de microbiologia (instruccién B)

Los LM deberan identificar TODAS las MUESTRAS DE SAUD PUBLICA- RED CENTINELA para
PATOGENOS RESPIRATORIOS, que lleguen a la unidad designada por el Centro Hospitalario. El
numero de muestras de salud publica esperadas por semana y centro varia, con un maximo
semanal de 4 muestras por centinela, seleccionadas por el centinela segtn el punto 3.5.2.1

Antes de proceder con la PCR para SARS CoV-2, gripe o cualquier otro patégeno que se considere
de los disponibles en el laboratorio de microbiologia, se debe extraer una alicuota que estara
identificada con, al menos, el nimero de muestra del laboratorio para su trazabilidad.

Si la capacidad del laboratorio lo permite se podra hacer un Multiplex RT-PCR. La Consejeria de
Sanidad establecera un catalogo de codigos para ser usados en las MUESTRAS DE SALUD
PUBLICA-CENTINELA basados en los cédigos estandar LOINC.

Las muestras seran almacenadas en frigorifico o congelador (viabilidad para cultivo),
procediendo a su envio al CNG con la periodicidad que se determine y por el procedimiento que
se establezca en la Instruccién B.

Los resultados de las determinaciones realizadas en los laboratorios para SARS-CoV-2 seran
identificados y recuperados de manera automatizada. El resultado de test rapido de antigeno
del SARS-CoV-2, se recuperara de manera automatizada una vez se haya grabado en la HCe por
el médico o pediatra centinela.

3.7. Procedimiento para el procesado y registro de las muestras en el Centro
Nacional de Gripe de Valladolid

El CNG recibira las muestras desde los LM con la periodicidad que se determine.

Procedera a realizar andlisis molecular PCR para detecciéon de virus y otros patégenos
respiratorios, secuenciacion y cultivo, de acuerdo con los procedimientos y estandares que se
establezcan®,

Los resultados de estos andlisis seran volcados en la aplicacion del Programa VIGIRA asociados
al nimero de muestra del laboratorio.

Remitird muestras de virus a los laboratorios de referencia nacional y europeos para andlisis
viroldgicos complementarios, como los estudios de antigenicidad de virus gripales, cepas
candidatas para la vacunacién antigripal, secuenciacién, estudio de resistencias etc.

8 World Health Organization. Influenza - WHO information for molecular diagnosis of influenza virus - update 2020
[08 September 2020]. Available from: https://www.who.int/influenza/gisrs_laboratory/molecular_diagnosis/en/.

World Health Organization. Influenza - Manual for the laboratory diagnosis and virological surveillance of influenza
2011 [08 September 2020]. Available from:
https://www.who.int/influenza/gisrs_laboratory/manual_diagnosis_surveillance_influenza/en/.
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3.8. Periodo de estudio
A partir de esta temporada 2020/2021 y con la nueva metodologia de recogida de informacion,
el periodo de estudio sera continuo e ininterrumpido. Entre las semanas 40 de cada afio y la 20
del siguiente se hara una monitorizacion semanal de los indicadores. Entre la 20 y la 40 la
monitorizacién serd mensual si las circunstancias epidemiolégicas lo permiten.

3.9. Poblacion de estudio

La cubierta por la Red Centinela Sanitaria de Castilla y Ledn. Las tasas semanales se calcularan
con las TIS de cada médico y pediatra centinela activo en esa semana.
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4. Responsabilidades

Al finalizar la temporada se realizard un control de calidad de la informacién y adherencia al
protocolo para las acreditaciones pertinentes de acuerdo con los principios de funcionamiento
de la Red Centinela y a los acuerdos de la Comision de Valoracion y Seguimiento de la Red.

4.1. De los profesionales centinelas

Los médicos de familia y pediatras, asi como las enfermeras/os centinelas que compartan cupo
con ellos, y que voluntariamente se den de alta en la Red Centinela de IRA, se comprometen:

- Arealizar la vigilancia centinela de IRA durante 52/53 semanas (de la 40 a la 39 del
afio siguiente).

- A ajustarse a los protocolos que establezca el programa integrado de vigilancia de
las IRA.

La RCSCyL certificara su trabajo con los créditos de investigacion que se determinen en cada
programa anual.

La RCSCyL ofrecera la formacién necesaria para capacitar a los profesionales en las actividades
de vigilancia de las IRA. Asimismo ofertard periédicamente cursos de investigacion para los
componentes de la Red (incluidos los profesionales de los LA).

4.2. Laboratorios de microbiologia
Los laboratorios de microbiologia seran los responsables de:

- Recibir, identificar, procesar, almacenar y remitir alicuotas de las muestras de
SALUD PUBLICA-RED CENTINELA que envien los profesionales centinelas de su drea
de salud de acuerdo con el protocolo establecido en cada momento.

- Realizar las determinaciones que solicite el profesional centinela para el diagndstico
del proceso de IRA, de acuerdo con los recursos. Los virus respiratorios principales
que seran objeto de vigilancia son: Bocavirus, Metapneumovirus Humano. Rinovirus
/ Enterovirus Humano, Virus sincitial respiratorio, Influenza, Influenza A / H1,
Influenza A / H1-2009, Influenza A / H3, Influenza B, Parainfluenza Virus 1,
Parainfluenza Virus 2, Parainfluenza Virus 3, Parainfluenza Virus 4, Coronavirus
229E, Coronavirus HKU1, Coronavirus NL63, Coronavirus OC43, Coronavirus (MERS-
CoV) y SARS-CoV-2. Ademads se podran realizar pruebas diagnodsticas para otros
patogenos respiratorios.

- Participar en la armonizacidn de objetivos y métodos de vigilancia microbiolégica de
las IRA.

- Con caracter voluntario podran participar en otros estudios de la Red Centinela en
la que sea necesario recoger muestras bioldgicas procedentes de Atencion Primaria.

- Con cardcter voluntario podran participar en la vigilancia NO CENTINELA de
detecciones de virus de la gripe en muestras hospitalarias de urgencia o ingresados.

Cada laboratorio de microbiologia nombrard un responsable de comunicacién con la Red
Centinela para la transmision de instrucciones, informacién y resolver dudas y problemas que
puedan surgir.
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La RCSCyL certificara el trabajo de los profesionales y técnicos de laboratorio con los créditos de
investigacion que se determinen en cada programa anual y bajo la supervision del responsable
de cada laboratorio de microbiologia, de acuerdo con las normas reguladoras del
funcionamiento de la Red Centinela Sanitaria que desarrollan lo establecido en la Orden
SAN/620/2016, de 30 de junio.

La Red Centinela pondra a disposicién de los profesionales de los laboratorios los datos de la
vigilancia para que puedan ser utilizados en seminarios, reuniones, congresos, publicaciones
cientificas, tesis y otros trabajos de investigacion, de conformidad con el Anexo 4 del
Procedimiento para el acceso y publicacion de datos de los Procedimientos y documentacion de
la Red Centinela Sanitaria de Castilla y Leén. VERSION 5. Febrero 2019°,

4.3, Centro Nacional de Gripe de Valladolid

Realiza el aislamiento e identificacién de los virus circulantes, asi como las determinaciones
serologicas que se establezcan en cada programa anual.

Sus responsabilidades son:

Establecer especificidad diagnostica a las IRA notificadas por la Red Centinela.

Alcanzar la mayor eficacia diagndstica.

Identificacion temprana de los virus respiratorios, especialmente de los virus de la gripe.
Armonizar los objetivos viroldgicos en la Red de laboratorios de Sacyl para la vigilancia

B WK e

centinela de las IRA.
5. Completar la informacién de los pacientes en la aplicacién VIGIRA para su consulta por
el profesional centinela.

4.4, Servicios Territoriales de Sanidad

Seran responsables de la gestion de altas y bajas y otras incidencias de los profesionales
centinelas. Accederan al programa de VIGIRA para el control de la informacion registrada,
comunicaciones con los centinelas y laboratorios de microbiologia. Seran responsables de
algunos de los elementos de la vigilancia integrada de las IRA que se desarrollen en el ambito
provincial como la monitorizacién de las urgencias hospitalarias u otras que se determinen.

4.5. Centro Coordinador de la Red Centinela

Informatiza e integra los datos epidemioldgicos y virolégicos y generara la evaluacién
correspondiente a cada semana epidemioldgica. Antes de finalizar la semana, se remitira la
informacion elaborada a los participantes, Servicios Territoriales de Sanidad, al Centro Nacional
de Epidemiologia, al Laboratorio de microbiologia y a cuantas otras instituciones o centros se
considere (Centros de Salud o consultorios de Atencién Primaria, Direcciones Médicas y
Servicios de Medicina Preventiva de los Hospitales etc.).

El Centro Coordinador de la Red Centinela sera responsable de:

1. Tener actualizada la Red de médicos de familia, pediatras y enfermeras/os centinelas.

® https://
www.saludcastillayleon.es/profesionales/es/centinelas/red-centinela-sanitaria-castilla-leon
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2. Tener actualizada la Red de Laboratorios de microbiologia.
3. Coordinar a los integrantes de VIGIRA.
4. Calcular indicadores.
a. Tasa de incidencia semanal de IRA.
b. Tasa de incidencia semanal de gripe (sindrome gripal).
¢. Deteccion de periodo epidémico e intensidad de la actividad gripal con
umbrales MEM.
d. Tasas de incidencia acumulada por grupos de edad.
e. Distribucion segutin estado vacunal.
f. Porcentaje de muestras positivas a los diferentes patégenos respiratorios.
Promover la normalizacién de procedimientos.
Incentivar la participacion en proyectos de investigacion.
Mantener y poner a disposicién los integrantes de la Red VIGIRA las bases de datos.
Comunicacién con las agencias nacionales e internacionales.

o ~N Oy U

El Centro Nacional de Epidemiologia del Instituto de Salud Carlos Il elabora una evaluacion
semanal conjunta con la informacion de las redes centinelas que participen en la vigilancia
nacional, con el fin de ofrecer informacion globalizada de la evolucion de la epidemia en Espafia.
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5. Organigrama de actividades y de informacién

Programa VIGIRA (version 1.0)
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6. Instruccién A. Procedimiento de registro de las IRA en MEDORA

Procesos clinicos incluidos en este estudio:

Denominacién CIE-10-ES CIE-10-ES NOMBRE QUE CODIFICA MEDORA

Amigdalitis aguda, no especificada Jo3.90 AMIGDALAS INFLAMADAS, AMIGDALITIS, AMIGDALITIS AGUDA, AMIGDALITIS PULTACEA, AMIGDALITIS PURULENTA,
AMIGDALITIS SEPTICA, AMIGDALITIS SUPURATIVA, AMIGDALITIS ULCERATIVA, AMIGDALITIS VIRAL

Bronquiolitis aguda J21.8 BRONQUIOLITIS, BRONQUIOLITIS AGUDA

Bronquitis aguda J203aJ209 BRONQUITIS AGUDA, BRONQUITIS AGUDA PURULENTA, BRONQUITIS ESPASTICA, CATARRO BRONQUIAL AGUDO,
CATARRO BRONQUIAL ESPASTICO, TRAQUEOBRONQUITIS AGUDA

Covid-19 u07.1 ENFERMEDAD POR CORONAVIRUS 2019

Faringitis aguda, no especificada Joz.e FARINGITIS, FARINGITIS AGUDA, FARINGITIS ALERGICA, FARINGITIS FLEMONOSA, FARINGITIS INFECCIOSA, FARINGITIS
IRRITATIVA, FARINGITIS SUPURATIVA, FARINGITIS ULCERATIVA, FARINGITIS VIRAL, FARINGITIS VIRICA,
FARINGOADENOIDITIS

Gripe debida a otros tipos de virus de | J10 GRIPE A, GRIPE B

la gripe identificados

Gripe debida a otros tipos de virus de | J10.0 GRIPE CON NEUMONIA

la gripe identificados con neumonia

Gripe debida a virus de la gripe
identificados

J09.X3, J09.X9

GRIPE AVIAR
GRIPE AHIN1

Gripe debida a virus de la gripe no | J11.00,J11.1 BRONCONEUMONIA GRIPAL, GRIPE CON NEUMONIA, NEUMONIA GRIPAL, CUADRO GRIPAL, FARINGITIS GRIPAL,

identificado GRIPE, INFECCION RESPIRATORIA GRIPAL, LARINGITIS GRIPAL,
PROCESO GRIPAL, SINDROME GRIPAL, SOSPECHA DE GRIPE A HIN1

Infeccion aguda del tracto respiratorio | J22 IINFECCION RESPIRATORIA VIRAL, INFECCION RESPIRATORIA, INFECCION RESPIRATORIA AGUDA, LIMPIEZA INEFICAZ

inferior, no especificada DE LAS VIAS AEREAS, VIRIASIS RESPIRATORIA

Infecciones  agudas del tracto | J06.0,106.9 FARINGOLARINGITIS, LARINGOFARINGITIS, LARINGOFARINGITIS AGUDA,

respiratorio superior de localizacién FARINGOAMIGDALITIS, FARINGOAMIGDALITIS AGUDA, FARINGOAMIGDALITIS PULTACEA, FARINGOTRAQUEITIS,

multiple o no especificada FARINGOTRAQUEITIS AGUDA, INFECCION MULTIPLE DE VIA RESPIRATORIA ALTA, RINOFARINGOAMIGDALITIS,
CUADRO PSEUDOGRIPAL, INFECCION AGUDA DE VIAS RESPIRATORIAS SUPERIORES, INFECCION DE VIAS
RESPIRATORIAS SUPERIORES, INFECCION RESPIRATORIA ALTA, INFECCION RESPIRATORIA DE VIAS ALTAS, INFECCION
RESPIRATORIA SUPERIOR, INFECCION VIAS RESPIRATORIAS ALTAS

Laringitis aguda obstructiva [crup] y | JO5 EPIGLOTITIS AGUDA, EPIGLOTITIS VIRAL, CRUP, SINDROME DE CRUP

epiglotitis aguda obstructiva

Laringitis y traqueitis agudas

104.0, 104.10, J04.2

LARINGITIS, LARINGITIS AGUDA, TRAQUEITIS AGUDA, TRAQUEITIS CATARRAL, TRAQUEITIS VIRAL, TRAQUEITIS,
TRAQUEITIS CON LARINGITIS, LARINGOTRAQUEITIS, LARINGOTRAQUEITIS AGUDA

Nasofaringitis
comun]

aguda [resfriado

Joo

CATARRO, CATARRO COMUN, CATARRO DE VIAS ALTAS, CATARRO NASAL,

CORIZA, CORIZA AGUDA, CUADRO CATARRAL, NASOFARINGITIS, NASOFARINGITIS AGUDA, NASOFARINGITIS
INFECIOSA, PROCESO CATARRAL, RESFRIADO, RESFRIADO COMUN, RINITIS AGUDA, RINOFARINGITIS, RINOFARINGITIS
AGUDA, SINDROME CATARRAL

(1) Neumonfa bacteriana, no
clasificable bajo otro concepto

J15.0, A48.1,115.9

NEUMONIA POR KLEBSIELLA PNEUMONIAE, LEGIONELOSIS, NEUMONIA POR LEGIONELLA, NEUMONIA BACTERIANA,

Neumonia debida a coronavirus | J12.81 NEUMONIA POR CORONAVIRUS SARS-COV-2

asociado a SARS

(1) Neumonfa por Mycoplasma | J15.7 NEUMONIA POR MYCOPLASMA

pneumoniae

(1) Neumonia por Streptococcus | J13,J14 NEUMONIA NEUMOCOCICA

pneumoniae, Neumonia por NEUMONIA POR HAEMOFILUS INFLUENZAE

Haemophilus ir

Neumonia virica, no clasificada bajo | J12.0,112.9 NEUMONIA POR ADENOCVIRUS, NEUMONIA VIRICA

otro concepto

(1) Neumonia, microorganisme no | J18.0 BRONCONEUMONIA, BRONCONEUMONIA HEMORRAGICA, BRONCONEUMONIA TERMINAL, NEUMONIA
especificado HEMORRAGICA, NEUMONIA TERMINAL

(1) Neumonia, microorganismo no | J18.9 NEUMONIA, NEUMONIA ATIPICA, NEUMONIA BASAL, NEUMONIA BASAL DERECHA, NEUMONIA LID, NEUMONIA LI,
especificado NEUMONIA LSD, NEUMONIA NOSOCOMIAL, NEUMONITIS, PULMONIA

(2) Otros trastornos respiratorios | J98.8 IINFECCION RESPIRATORIA VIRAL, INFECCION RESPIRATORIA, INFECCION RESPIRATORIA AGUDA, LIMPIEZA INEFICAZ

especificados

DE LAS VIAS AEREAS, VIRIASIS RESPIRATORIA

(1)Se mantienen en esta tabla las neumonias bacterianas para poder describir las neumonias adquiridas en la comunidad que en una alta proporcién son secundarias a

IRA de etiologia virica.

(2)Se mantiene este cadigo porgue presentan una clara tendencia estacional.
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Valorar el proceso que presenta el paciente.
Crear un nuevo proceso clinico con la ayuda de la casilla ‘busqueda’.
a. Siesenfermedad por coronavirus o Neumonia por coronavirus SARS-CoV-2
se abrird automaticamente la declaracién de caso individual obligatoria.
b. Sino es enfermedad por coronavirus:
i. En el caso particular de la gripe (ver definicion punto 3.4.2), el proceso
clinico debe registrarse siempre como SINDROME GRIPAL, evitando

cualquier otra denominacion de las que permite MEDORA. Este término
es el que mas se ajusta a la vigilancia nacional e internacional (Influenza-
like illness). No utilice SINDROME GRIPAL para referirte a otros procesos
clinicos que no sean sospechas de gripe, como catarros, faringitis,
traqueobronquitis etc.

ii. En el caso de una IRA sin una focalizacién evidente, se recomienda el
registro de infeccién respiratoria aguda o infeccién aguda de vias
respiratorias superiores si no hay afectacién pulmonar. El buscador de
procesos clinicos va a sugerir estos términos si escribe “IRA” o
“infeccion respiratoria”.

iii. Enelcasode una IRA con focalizacion, puede iniciarlo con cualquiera de

los literales de la tabla de la Instruccién A, para que asigne los diferentes
codigos de la CIE-10 y de la CIE-S MC.

Abrir la pantalla del proceso clinico
a. Anotar cualquier dato de interés en la casilla observaciones.
b. MUY IMPORTANTE. Verificar la ‘Fecha de Inicio’. Cambiarla en su caso por la
fecha de inicio del primer sintoma.
c. ACEPTAR.
Abrir GUIA ASISTENCIAL.
a. Verificar que esta activada la Guia INFECCION RESPIRATORIA AGUDA PARA RED
CENTINELA. Si no es asi, activarla manualmente.
b. Clicar el botéon de la Guia INFECCION RESPIRATORIA AGUDA PARA RED
CENTINELA para ponerla en pantalla.
i. Cumplimentar, al menos, la informacién OBLIGATORIA: SINTOMAS DE
DEFINICION.
ii. Cumplimentar a continuacién la INFORMACION COMPLEMENTARIA de
SINTOMAS DE DESCRIPCION y DEL PACIENTE.
iii. Clicar el botdn Grabar o Grabar y salir.
Si va a solicitar una PCR diagnostica, abra P Diagnésticas, Nueva peticién, Analitica y
aceptar.
a. Seleccione el Proceso clinico.
b. Abra la pestafia de Microbiologia.
¢. Marque la casilla ‘PATOGENOS RESPIRATORIOS (PCR)-MUESTRA DE SALUD
PUBLICA-RED CENTINELA'.
d. Marque la casilla ‘CORONAVIRUS SARS-COV-2 (PCR)
e. Aceptar.

Revisar el resultado de microbiologia.
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a. Sies positivoa SARS-CoV-2, verificar que el proceso clinico inicial es enfermedad
por coronavirus o Neumonia por coronavirus SARS-CoV-2. Si no es asi, hay que
CAMBIARLO.

i. Si se trata de enfermedad por coronavirus o Neumonia por
coronavirus SARS-CoV-2 CONFIRMADA, verificar que esta activada
también la Guia COVID-19: NOTIFICACION DE CASO CONFIRMADO. Si
no es asi, activarla manualmente.

ii. Clicar el botén de la Guia COVID-19: NOTIFICACION DE CASO
CONFIRMADO.

iii. Cumplimentar la informacién de la guia.
iv. Clicar el botdn Grabar y salir.

b. Si es negativo a SARS-CoV-2, y el proceso clinico inicial es enfermedad por
coronavirus o Neumonia por coronavirus SARS-CoV-2 hay que CAMBIARLO.

c. Sies positivo a cualquier otro patégeno respiratorio, dejar el proceso clinico
inicial.

7. Como remitir la MUESTRA DE SALUD PUBLICA-RED CENTINELA.

a. Tomar la muestra segtin se indica en el protocolo. Los hisopos para el estudio
de PATOGENOS RESPIRATORIOS en la Red Centinela iran siempre en MEDIO DE
TRANSPORTE DE VIRUS tipo Virecell o COPAN, que no lleven inactivadores
virales.

b. Siva a realizar un test de antigeno répido, debe hacer dos tomas de frotis, una
para realizar el test rapido y otra en MEDIO DE TRANSPORTE DE VIRUS para
enviar al laboratorio para la PCR.

c. Identificar el tubo con el nimero de laboratorio y demés datos de identificacion
de la muestra, asi como el volante de papel en su caso.

d. Pegar la ETIQUETA AUTOADHESIVA ROSA con el texto ‘"MUESTRA DE SALUD
PUBLICA - RED CENTINELA SANITARIA’ en el tubo y otra en el volante de papel,
para que la recepcién en el laboratorio sea mas facil y evitar pérdidas de
muestras.

7 T MUESTRAIDEL §
SALUD/PUBLICA'

Red/Centinela:Sanitaria}

NOTA: Los profesionales de cada cupo, médico de familia, pediatra y enfermera/o, organizaran
el trabajo de notificacion y registro de las IRA en MEDORA, asi como la de recogida, identificacion
y remision de muestras, de acuerdo con la practica habitual, adaptédndose a los procedimientos
que por la situacién epidemiolégica de cada momento se establezcan en el Centro de Salud o
consultorio: consultas Unicas de infeccion respiratoria, tomas de muestras en unidades
especificas, etc.
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1. Valorar proceso clinico de IRA

| Sospecha de COVID-19 J

2P

[ sindrome gripal |
|

| Otros procesos IRA [ ’

l

}

por
Neumonia por coronavirus

J Sindrome gripal

IRA sin una focalizacién evidente: el registrar como ‘Infeccion
respiratoria aguda’ o ‘infeccion aguda de vias respiratorias superiores’

IRA con focalizacién: registralo con cualquiera de los literales de la tabla
CIE10

Declaracién de caso
individual obligatoria

[ 3. Abrir proceso clinico ] ‘ MUY IMPORTANTE. Verificar la ‘Fecha de Inicio’. Cambiarla en su caso por la fecha de inicio del primer sintoma |

GUIA DE INFECCION

AGUDA PARA

*Completar al menoslos

[ 4. Abrir Guias asistenciales ] ‘

campos obligatorios

@l

Sise hace un test rapido de Ag del SARS-CoV-2, tomar otro frotis

5. Solicitar PCR

para remitir en Medio de Transporte de Virus

‘ SARS-COV-2 POSITIVO
7

M

Verificar que el proceso es Enf

Completar la Guia COVID-19:
DE CASO

Si no CAMBIARLO

6. Revisar resultado

CCONFIRMADO COVID-19

‘ - SARS-COV-2 NEGATIVO
=

H

Verificar que el proce:
i

s0 NO es Enf
Si no CAMBIARLO
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7. Instruccién B. Procedimiento para la recepcidn, registro y procesado
de las muestras de salud publica en el laboratorio de microbiologia

1. Recepcion.
a. Los hisopos de los frotis faringeos de los centinelas vendran en Medio de Transporte
de Virus (MTV) para hacer una RT-PCR.
b. Vendran identificados con una ETIQUETA AUTOADHESIVA ROSA con el texto ‘MUESTRA
DE SALUD PUBLICA - RED CENTINELA SANITARIA’, ademds del nimero de peticion y
datos de identificacién del paciente.

MUESTRADE.
SALUD/PUBLICA™

c. la carga automdtica desde MEDORA recibird la solicitud de PATOGENOS
RESPIRATORIOS (PCR)-MUESTRA DE SALUD PUBLICA-RED CENTINELA, ademas de la de
SARS-CoV-2 (PCR) en su caso (en estos momentos todas salvo raras excepciones o que
se haya hecho un test rapido de Ag in situ).

d. Los laboratorios dispondran de un listado actualizado (y en su momento, en la
aplicacién del Programa VIGIRA) de los centinelas de su drea con un email y teléfono
de contacto.

e. Todas las semanas debera mantenerse un registro de las muestras recibidas en los 7
dias precedentes en la aplicacion del Programa VIGIRA que deberd contener la
siguiente informacion: Fecha de recepcion, numero de la peticion y estado (pendiente
o procesado). Un apartado de observaciones permitira afadir informacién
complementaria como problemas con la alicuota, muestras repetidas etc. Una vez
procesada la muestra se afiaden los resultados y la fecha de remisién de la alicuota al
CNG en su caso.

2. Procesado.

a. Separar una alicuota para almacenar y remitir al CNG de Valladolid.

e |dentificarla con el nimero de peticion que traiga de origen para su trazabilidad. La
muestra puede contener ademas como identificadores el nombre del paciente, la
fecha de toma y nimero de muestra especifico del laboratorio.

e Almacenar la muestra en congelador entre -20 y -702C.

b. Procesar la muestra.

e Para los patdgenos respiratorios, en el sistema del que disponga el laboratorio.

e Para SARS-CoV-2, en su caso (en estos momentos todas salvo raras excepciones o
que se haya hecho un test rapido de Ag in situ).

3. Comunicacién de resultados.

a. Los resultados deberan estar disponibles en el sistema del hospital para consulta por
el centinela.

b. De manera provisional, y hasta que no estd operativa la aplicacion del Programa
VIGIRA, los resultados de los patégenos respiratorios se enviaran por email a la Red
Centinela (vigira@jcyl.es), si es posible en un formato estandar en Excel, o en el
formato que disponga el laboratorio, con periodicidad semanal, cada lunes o primer
dia habil de la semana antes de las 12.00h.
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c. Los resultados de SARS-CoV-2 no es necesario enviarlos, ya que se transmiten

automaticamente desde los sistemas del hospital.
4. Envio de muestras al CNG de Valladolid.

a. Todas las MUESTRAS DE SALUD PUBLICA- RED CENTINELA se enviaran al CNG de
Valladolid. A cada laboratorio se le enviara la prevision de la temporada.

b. Enla medida de lo posible, la frecuencia de envio por defecto serd semanal. Se haran
envios con periodicidad quincenal con alternancia semanal de los laboratorios cuando
las circunstancias no permitan la periodicidad semanal. El transporte serd acordado y
organizado conjuntamente entre el laboratorio, el CNG y la Red Centinela, que asumira
el coste del mismo.
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MUESTRADE 4
SALUDIPUBLICA M

Red CentinelaiSa

Centro Nacional 4 Gripe
VauAsouoNIC
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8. Direcciones

Programa VIGIRA (versién 1.0)

Centro Coordinador Técnico de la Red centinela sanitaria de Castilla y Leén

Consejeria de Sanidad

Direccion General de Salud Publica

Teléfonos: 983413600. Ext: 806358/806360/806366. Fax: 983413741

Email: redcentinela@jcyl.es: Para las comunicaciones de incidencias con los profesionales, altas,
bajas, modificaciones, instrucciones generales.

vigira@jcyl.es: Para temas relacionados con el Programa de Vigilancia de las IRA.

Centro Nacional de Gripe de Valladolid

Hospital Clinico de Valladolid. Edificio Rondilla

Tel: +34 983 420000 ext 87422
CorreoE: nicvalladolid@gmail.com

Laboratorios de Microbiologia

Provincia Centro Teléfono de contacto Email de contacto
Avila Complejo Asistencial de Avila 980358000 ext. 31410 rsancheza@saludcastillayleon.es
gmegias@saludcastillayleon.es
Complejo Asistencial Universitario de Burgos 947281969 portegal@saludcastillayleon.es
lalvarezpa@saludcastillayleon.es
BAITgoR . 947522020 ext. 34617 narenal@saludcastillayleon.es
Hospital Santas Reyes.de Ararida de.Dulero 947522020 ext. 34617 rrodriguezt@saludcastillayleon.es
Hospital Santiago Apostol de Miranda de Ebro 947349060 - 947349061 cgimgno@.saludcastil\évleon.es
mbullivarri@saludcastillayleon.es
Leén complejo Asistencial Universitario de Ledn 987234900 ext. 42179 ifernandezn@saludcastillayleon.es
Hospital El Bierzo de Ponferrada 987455200 ext. 44344 cfuster@saludcastillayleon.es
Palencia Complejo Asistencial Universitario de Palencia. 979167000 ext. 52210 mgarciabra@gmail.com
Salamanca Complejo Asistencial Universitario de Salamanca 923291100 ext. 55127 mzufiaurre@saludcastillayleon.es
Segovia Complejo Asistencial de Segovia 921419100 ext. 59115 shernando@saludcastillayleon.es
Soria Complejo Asistencial de Soria 975234300 ext. 39167 Caldea@saludcastillayleon.es
Valladolid Hospital Universitario Rio Hortega e Valladolid 983420400 ext 83452 mdominguezgilgo@saludcastillayleon.es
Hospital Clinico Universitario de Valladolid 983420000 ext 86201 srojor@saludcastillayleon.es
Hospital de Medina Del Campo 983 838 000 cgarcialoygorri@saludcastillayleon.es
Zamora Complejo Asistencial de Zamora 980548200 ext. 48745 imartinco@saludcastillayleon.es
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Centros de Coordinacidn provinciales

Programa VIGIRA (versién 1.0)

S. T. de Sanidad de Avila

Seccién de Epidemiologia

Cl. San Juan de la Cruz, 28. 05001 - Avila

Tel: 920355073/920355275/920355276

Fax: 920355083

CorreoE: andrommr@ijcyl.es;hercemma@ijcyl.es

S. T. de Sanidad de Ledn

Seccidn de Epidemiologia/Edif. Usos Multiples
Av. Peregrinos, s/n. 22 Planta. 24008 - Ledn
Tel: 987296941 / 987296256

Fax: 987296239

CorreoE: berbaraa@jcyl.es;gonfuepi@ijcyl.es

S. T. de Sanidad de Salamanca

Seccién de Epidemiologia

Cl. Principe de Vergara 53-71. 37003 - Salamanca
Tel: 923296030 / 923296022.

Fax: 923296745

CorreoE: muncidte@jcyl.es;gonmarcn@icyl.es

S. T. de Sanidad de Soria

Seccion de Epidemiologia

Cl. Nicolas Rabal, 7. 42003 - Soria

Tel: 975236596 / 975236632.

Fax: 975236602

CorreoE: celpabma@ijcyl.es;vilbelad@ijcyl.es

S. T. de Sanidad de Zamora

Seccion de Epidemiologia

Pl. de Alemania, 1. 49071 - Zamora

Tel: 980547439 / 980547440

Fax: 980547420

CorreoE: VilAgeRa@jcyl.es;RabPreAr@jcyl.es
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S. T. de Sanidad de Burgos

Seccion de Epidemiologia

Po. Sierra de Atapuerca, 4. 09002 - Burgos
Tel: 947280137/extensién 820805

Fax: 947280125

CorreoE: yanortjo@jcyl.es;sanrodel@jcyl.es

S. T. de Sanidad de Palencia

Seccion de Epidemiologia

Av. Casado del Alisal, 32. 34001 - Palencia
Tel: 979715441 / 979715443

Fax: 979715427

CorreoE: matbarlo@ijcyl.es;ViaGonEv@ijcyl.es

S. T. de Sanidad de Segovia

Seccion de Epidemiologia

Avda. Juan Carlos |, 3. 40005 - Segovia
Teléfonos: 921417155/ 921417175

Fax: 921417376

CorreoE: romcortr@jcyl.es;vacunas.sg@ijcyl.es

S. T. de Sanidad de Valladolid

Seccion de Epidemiologia

Av. ramén y Cajal, s/n. 47011 - Valladolid
Teléfono: 983413783/983413760

Fax: 983413829

CorreoE: berhercl@jcyl.es;gutpermr@jcyl.es
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9. Glosario de términos

RCSCYL: Red Centinela Sanitaria de Castilla y Le6n

LM: Laboratorios de microbiologia de los Complejos Asistenciales y Hospitales del Sacyl
IRA: infecciones respiratorias agudas

ILI: Influenza-like ilness (Sindrome gripal)

HCe: Historia Clinica electronica de MEDORA

VIGIRA: Vigilancia Integral de las IRA

CNG: Centro Nacional de Gripe de Valladolid

CNG: Centro Nacional de Epidemiologia del Instituto de Salud Carlos IlI

ECDC: European Centre for Diseases Prevention and Control

OMS: Organizacion Mundial de la Salud
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