8. Naci aIl{Sd . = MIMNISTERID ;.'-"- i = o

acional ae DE CIEMNCEA [ i 1 cosno TR

R E IMMNOVACION - R e L
@ Vigilancia & 1M

Epidemiologica

Persiste una actividad gripal baja en Espafia, en au  sencia de circulacion de
virus de la gripe

Vigilancia de la gripe en Espafia. Temporada 2010-20 11.
Semana 18/2011 (del 1 al 7 de mayo de 2011)
http://varipe.isciii.es/gripe

Sistema de Vigilancia de la Gripe en Espafia
) Red Nacional de Vigilancia Epidemioldgica
Area de Vigilancia de la Salud Publica. Centro Nacional de Epidemiologia

Resumen

= La actividad gripal en Espafia se mantiene estable y por debajo del umbral basal, una vez
finalizada la onda epidémica de la temporada 2010-2011 que ha tenido una duracion de diez
semanas, en el rango de temporadas estacionales previas. En la semana 18/2011 se ha

registrado una tasa de incidencia de gripe de 4,80 por 100.000 habitantes.
= Enlasemana 18/2011 no se ha notificado ninguna deteccion del virus de la gripe.

= Desde el inicio de la temporada 2010-2011 se han naotificado 1575 casos graves hospitalizados
confirmados de gripe en dieciocho CCAA. El 84,2% correspondieron a infecciones por el virus de
la gripe AnHIN1', 7,7% A no subtipado, 0,5% AH3N2, 7,3% By 0,3 % C. El 15% de los casos se
ha notificado en menores de 5 afios, 4% en el grupo de 5-14 afios, 28% en el de 15-44, 35% en el
de 45-64 y un 18% en los mayores de 64 afios. El 25% no presentaba ningun factor de riesgo. El
78% de los casos incluidos en los grupos recomendados de vacunacién antigripal no habian
recibido la vacuna de esta temporada. Ciento ochenta y seis casos han fallecido en diecisiete
CCAA; el 88% de los mismos presentaba factores de riesgo. El 83% de los casos fallecidos,
dentro de los grupos recomendados de vacunacion, no habian recibido la vacuna antigripal de

esta temporada.

1 En el SVGE hemos asumido desde la semana 20/2009 la nomenclatura del virus de la gripe pandémica A(H1N1)2009 como AnH1N1 por
adaptaciones técnicas en la notificacion a través de la pagina WEB del SVGE: http://vgripe.isciii.es/gripe
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Sistemas centinela

En la semana 18/2011, se ha recibido informacion de vigilancia de la gripe de todas las redes
integradas en el SVGE. Durante la temporada 2010-2011 la onda epidémica gripal alcanzé el pico
méximo de actividad en las diferentes redes centinela entre las semanas 01-06/2011. En la semana
18/2011 las tasas de incidencia notificada de gripe se mantiene por debajo del umbral basal en todas
las redes del SVGE, con un nivel bajo de intensidad de la actividad gripal, un nivel nulo de difusién

geografica y una evolucién estable en todas las redes®.

A nivel global la incidencia notificada de gripe se ha mantenido estable con respecto a la semana
anterior, con 4,60 casos por 100.000 habitantes, manteniendo valores inferiores al umbral basal, tras
el paso de la onda epidémica de la presente temporada, que ha tenido una duracion de diez
semanas. Se mantiene un nivel de intensidad gripal bajo, un nivel nulo de difusion geogréafica de la
enfermedad y una evolucién estable. En la figura 1 se muestra la evolucién semanal de la actividad
gripal en la temporada 2010-2011, con un pico maximo de incidencia de gripe de 240,17 casos por
100.000 habitantes en la semana 02/2011, y su comparacion con la incidencia semanal de gripe en la
temporada pandémica 2009-2010.

Figura 1. Tasa de incidencia semanal de gripe y nimero de detecciones virales.
Temporada 2010-2011. Sistemas centinela. Espafia
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2Aunque Galicia y Murcia no tienen actualmente redes de médicos centinela, participan en el SVGE con la vigilancia virolégica no centinela
de los virus circulantes en su territorio y mediante sistemas alternativos de vigilancia epidemioldgica de episodios de gripe. Siguiendo los
criterios establecidos en el SVGE, analizan semanalmente los indicadores de intensidad, difusién y evolucion de la actividad gripal. Esta
semana ambas sefialan un nivel de difusion geografica de la enfermedad nulo y una intensidad gripal baja, registrandose una evolucion
estable en Galicia y decreciente en Murcia.
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En su distribucién por grupos de edad, en la semana 18/2011, se registra una estabilizacion de las

tasas de incidencia notificadas de gripe en todos los grupos de edad (Figura 2).

Figura 2. Evolucion de la incidencia de la gripe por grupos de edad.
Temporada 2010-2011. Sistemas centinela. Espafia

600 T

500 T

iy

o

o
|
T

Tasas por 100.000 h.
w
3

O F T —Fr—rr Tt T T T T T T T T T T T T T T T e

40 42 44 46 48 50 52 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20

Semanas

0-4 afios 5-14 afios —— 15-64 afios —— 65y + afos

Resultados de laboratorio

En la semana 18/2011 se han enviado 16 muestras a los laboratorios del sistema, procedentes de

fuentes centinela, de las que ninguna ha sido positiva para el virus de la gripe (Figura 3).

Figura 3. NUmero de muestras centinela analizadas y tasa de deteccion viral (%).
Temporada 2010-2011. Sistemas centinela. Espafia
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Desde el inicio de la temporada 2010-2011 hasta la semana 18/2011 se han notificado 3700
detecciones del virus de la gripe (67% centinela y 33% no centinela) de los que el 70,4% han sido del
tipo A, el 29,3% B y el 0,3% tipo C. Del total de los virus de la gripe A subtipados (95%), un 97,8%
fueron virus pandémicos, 1,1% AH3 y 1,1% AH3N2 (Tabla 1).

Tabla 1. Detecciones virales centinela y no centinela por tipo/subtipo viral.
Temporada 2010-2011. Espafa

Afio |Semana Detecciones centinela Detecciones no centinela
ANS | AH1 JAHIN1 | AHIN2 [AH3 |AH3N2 | B C JAnHIN1 JANS AH1 JAHIN1 AHIN2 JAH3 AH3N2 | B C _|AnHIN1 | Total | VRS

2010 40-52] 29 0 0 0l 4 8| 63] 2 330 22| 0l 0l 0| 8| 1] 52 6) 184 709 621
2011 1 2 0 0 0l 2 2) 14] 0 173] 8 0l 0l 0| 0| 1] 10 0 176 388| 142]
2011 2 4 0 0 0l 0l 2) 35 1] 310 14 0l 0l 0| 0f 1] 13 0 212) 592 125]
2011 3 3 0 0 0l 1] 1] 59 0 274 9 0l 0l 0| 3 0l 7 0 136 493| 126
2011 4 4 0 0 0l 1] 1] 73] 0 181] 8 0l 0l 0| 2) 0l 18] 0 66 354 169
2011 5 4 0 0 0l 0l 2] 119 O 121] 9 0l 0l 0| 0f 2 34 0 41 332 117]
2011 6 3 0 0 0l 0l Ol 109 0 78] 12 0l 0l 0| 1] 0l 28 0 35 266 90|
2011 7 0| 0 0 0l 0l 2| 118 1] 29| 4 0l 0l 0| 2) 1] 21 0 18 196 98
2011 8 2 0 0 0l 0l 3 95 0 11 0| 0l 0l 0| 0f 0l 26 0 9 146 41
2011 9 0| 0 0 0l 0l 1] 571 0 10] 0| 0l 0l 0| 0f 0l 8 0 6 82 34
2011 10 0| 0 0 0l 0l 0f 36| 0 2| 0| 0l 0l 0| 0f 0l 5 0 3 46 31
2011 11 0| 0 0 0l 0l 0f 34] 0 1] 0| 0l 0l 0| 0| 0l 4 0 4 43| 31
2011 12 2 0 0 0l 0l 0f 23] 0 0 0| 0l 0l 0| 1] 0l 2 0 0l 28 22
2011 13 0| 0 0 0l 0l 0f 13] 0 1] 0| 0l 0l 0| 0f 0l 3 0 0l 17, 10|
2011 14 0| 0 0 0l 1] 0f 3l 0 0 0| 0l 0l 0| 0f 0l 1] 0 0l 5 4
2011 15 0| 0 0 0l 0l 1] 1 O 0 0| 0l 0l 0| 0f 0l 1] 0 0l 3 8
2011 16 0| 0 0 0l 0l 0f ol 0 0 0| 0l 0l 0| 0f 0l 0l 0 0l 0| 4
2011 17, 0| 0 0 0l 0l 0f ol 0 0 0| 0l 0l 0| 0f 0l 0l 0 0l 0| 2
2011 18 0] 0 0 0l 0l 0l ol 0 0 0] 0l 0l 0] 0f 0l 0l 0 0l 0] 1]
Total 53 0) 0) 0] 9 23] 852] 4 1521] 86| 0 0| 0) 17| 6] 233 6 890] 3700] 1676

La distribucion semanal de las detecciones virales (centinela y no centinela) se muestra en la figura 4.

Figura 4. Distribucién semanal de las detecciones virales por tipo/subtipo de virus de la gripe.
Temporada 2010-2011. Espafia.
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Basandose en el estudio de la hemaglutinina, el Centro de Gripe de la OMS del Centro Nacional de
Microbiologia del Instituto de Salud Carlos Il (Majadahonda, Madrid) ha caracterizado genéticamente
hasta el momento 267 virus (168 AnH1IN1, 15 AH3N2 y 84 B). El analisis filogenético muestra que
123 de los virus de la gripe AnHIN1 caracterizados se agrupan con la cepa vacunal,
A/California/07/2009(H1N1). Los 45 restantes, quedan agrupados con la cepa referencia
A/England/142/2010. De los 15 virus H3N2 caracterizados hasta el momento, 13 de ellos quedan
incluidos dentro del subgrupo representado por la cepa A/HongKong/2121/2010(H3N2) mientras que
los otros dos son similares a la cepa A/Victoria/208/2009(H3N2). En lo referente a los virus de tipo B,

la mayoria de los virus analizados se asemejan filogenéticamente a B/Brisbane/60/2008 (Linaje
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Victoria), cepa vacunal de la temporada 2010/11, mientras que tres de ellos se relacionan con la
cepa B/Bangladesh/3333/2007 (Linaje Yamagata).

Hasta el momento se han detectado tres virus pandémicos que presentaban la mutacion D222G en
la subunidad HAl1 de la hemaglutinina, asociada a gravedad. Ademas se han analizado 46
secuencias de neuraminidasa de virus pandémicos detectandose en una de ellas la mutacion
H275Y, asociada a resistencia a oseltamivir. Asi mismo, se han analizado 14 secuencias de
neuraminidasa de virus de la gripe AH3N2 y otras 6 de virus B no detectandose mutaciones de

resistencia en ninguna de ellas.

Segun la dltima actualizacién de la OMS del 6 de mayo de 2011, la caracterizacion antigénica de los
virus circulantes de la gripe A que se han analizados hasta el momento son similares a los incluidos
en la vacuna estacional trivalente. Mas del 90% de los virus tipo B son similares antigénicamente al
linaje Victoria, incluida en la vacuna estacional; mientras que un pequefio nimero de virus tipo B son

similares al linaje Yamagata.

La informacion no centinela sobre el virus respiratorio sincitial (VRS)  se recoge a través del SVGE
como complemento de la vigilancia de la gripe en Espafia. Habitualmente, la circulaciéon del VRS
suele ser anterior a la de los virus gripales por lo que podria utilizarse como un indicador temprano
del inicio de las epidemias estacionales de gripe. En la temporada 2010-2011 se ha observado un
aumento en la tasa de deteccién de VRS desde la semana 45/2010 hasta la semana 50/2010 en la
gue se alcanz6 una tasa maxima de deteccion viral del 49% (Figura 5). Desde entonces la circulacion
del VRS disminuyd, coincidiendo con un aumento en la intensidad de circulacion de los virus gripales,
alcanzandose el maximo porcentaje de muestras positivas a virus gripales en la semana 01/2011, tres
semanas después de que se registrara la maxima intensidad de circulacién de VRS. En la semana
18/2011 la tasa de deteccion de VRS es del 1%. Desde el inicio de la temporada 2010-2011 se han
notificado 1676 detecciones de virus respiratorio sincitial procedentes de muestras no centinela de 11

laboratorios integrados en el SVGE.

Figura 5. Tasa de deteccion de virus de la gripe y VRS (%).
Temporada 2010-2011. Espafia
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Fuentes: Los datos de gripe provienen de las redes centinela del SVGE.

Los datos no centinela de VRS proceden de los laboratorios de Andalucia,
Aragén, Asturias, Baleares, Castilla y Leé6n, Catalufia, Galicia, Madrid, La Rioja
y Ceuta.
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Sistema de vigilancia de la mortalidad diaria port  odas las causas

Las infecciones por gripe no son habitualmente confirmadas por laboratorio y el diagnéstico de gripe
aparece raramente como causa fundamental en los certificados de defuncién. Sin embargo, la gripe
puede ser una causa directa de defuncién o indirecta por agravamiento de otras patologias
subyacentes. Por este motivo, las defunciones asociadas a la gripe se estiman de forma indirecta
mediante modelos que calculan el exceso de defunciones respecto al nivel basal esperado en
periodos de circulacion de virus gripales. Estos modelos se aplican tanto para algunos grupos
concretos de causas de mortalidad o para mortalidad por todas las causas. Una correcta
interpretacion de los resultados de estos analisis requiere la valoracion de otras posibles

explicaciones para los excesos de mortalidad detectados.

El Centro Nacional de Epidemiologia del ISCIIl gestiona desde el afio 2004 un sistema de
monitorizacién de la mortalidad diaria por todas las causas. Este sistema obtiene la mortalidad diaria
observada de los registros civiles informatizados de defunciones, dependientes del Ministerio de
Justicia, que recogen defunciones por todas las causas y corresponden a 385 municipios entre los
que hay 49 de las 52 capitales de provincia espafiolas e incluyen al 57% de la poblacién espafiola.
Los modelos de mortalidad esperada se estimaron a partir de las series historicas de mortalidad del
Instituto Nacional de Estadistica desde el 1 de enero 2001 al 31 de diciembre 2008. Una vez
corregida la tendencia y la estacionalidad de la serie se estima la media de las defunciones del dia de
interés y los dos dias anteriores y posteriores observadas en cada uno de los cinco afios utilizados.

Las defunciones observadas se comparan diariamente con las esperadas segun el modelo generado.

La variabilidad aleatoria inherente a las defunciones diarias registradas se tiene en cuenta en los
modelos estableciendo alrededor de la mortalidad diaria esperada una banda de tolerancia entre los
percentiles 97,5% y 2,5% de los datos utilizados. El limite superior de esta banda de tolerancia se

utiliza como umbral alerta de mortalidad.

Asociadas a las ondas epidémicas estacidnales de gripe, con un retraso variable, habitualmente entre
1 y 4 semanas, se observan picos de mortalidad general por todas las causas. Estos picos se

observan normalmente en las Ultimas semanas de diciembre y primeras semanas de enero.

En la figura 6 se representa la mortalidad observada por todas las causas desde el inicio de la
temporada 2009-2010, en relacion a la linea basal y limites superiores de mortalidad esperados. Por
posibles retrasos en la introduccion de certificados de defuncion en la Base de Datos del Ministerio de
Justicia, los resultados presentados se deben valorar con precaucion y confirmar con los andlisis de

semanas posteriores.
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Figura 6. Mortalidad por todas las causas. Temporadas 2009-2010 y 2010-2011. Espafia

500 T 10000
5
S 400 - 8000
S %)
S 2
S 300 4 - 6000 §
o) o
2 S
S, 200 - - 4000 2
ns a
g o
S 100 - 2000 Z
O TTTTTT T T I I T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T I T T T T T T T T T T T T T T T I T I T ITTTTTT 0
40444852 4 8 1216202428 323640444852 4 8 1216
Semanas
Tasa gripe 2009-10/2010-11 —— Umbral basal gripe
Linea basal Mortalidad - - - - Limite superior Mortalidad

Mortalidad observada

La mortalidad general observada durante la temporada de vigilancia de la gripe 2010-2011 ha sido
menor de la esperada, al igual que sucedié en la temporada 2009-2010. Los picos maximos de
mortalidad no presentan la asociacion habitual con la maxima incidencia de gripe. No se ha
observado el pico esperado de mortalidad con un retraso de entre 1 y 4 semanas tras el pico en la

tasa de incidencia de gripe.

La falta de coincidencia temporal de los periodos de maxima incidencia de gripe y de los periodos de
bajas temperaturas, como sucedié en temporadas anteriores podria explicar esta reduccién de la

mortalidad, sin embargo hay pocos estudios que permitan concluir sobre esta hipétesis.

Estos resultados se deben interpretar con precaucion y confirmar con los andlisis de las siguientes

semanas.
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Vigilancia de casos graves hospitalizados confirmad os de gripe

En la temporada 2010-2011 se continda la vigilancia de casos graves hospitalizados confirmados de
gripe que se inici6 en Espafia durante la pandemia por virus AnH1N1. El protocolo que se sigue en

esta vigilancia puede consultarse en: http://www.isciii.es/htdocs/centros/epidemiologia/epi_gripe.jsp

Desde el inicio de la temporada 2010-2011 hasta la semana 18/2011 se han notificado 1575 casos
graves hospitalizados confirmados de gripe por dieciocho CCAA, de los que 57% fueron hombres y
43% mujeres. El 5% (60/682) de las mujeres estaban embarazadas, el 72% de ellas de mas de 24
semanas de gestacién. La distribucion por grupos de edad se observa en la figura 7. El 15% de los
casos se ha notificado en menores de 5 afios, 4% en el de 5-14 afios, 28% en el 15-44, 35% en el 45-

64 y un 18% en los mayores de 64 afios.

Figura 7. Porcentaje de casos graves hospitalizados confirmados de gripe
por grupos de edad. Temporada 2010-2011. Espafia
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En la figura 8 se observa el nimero de casos graves hospitalizados confirmados de gripe por
tipo/subtipo de virus y semana de hospitalizacion. El 84,4% correspondieron a infecciones por el virus
de la gripe AnH1N1, 7,8% A no subtipado, 0,4% AH3N2, 7,1% By 0,3 % C.
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Figura 8. Detecciones virales en casos graves hospitalizados confirmados de gripe.
Temporada 2010/2011. Espafia
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Con la informacién disponible hasta el momento se observa que el 75% (869/1159) de los casos
presentaba algun factor de riesgo de complicaciones de gripe. Desarrollaron neumonia el 78% de los
casos, presentaron coinfeccién bacteriana el 25%, sindrome de distrés respiratorio agudo el 28% y

fallo multiorganico el 10% de los casos. El 41% de los casos (579/1425) fueron admitidos en UCI.

De los 1048 casos en los que se dispone de informacion sobre el estado de vacunacion antigripal de
la temporada 2010-2011, 156 (15%) estaban vacunados. La vacuna monovalente pandémica la
recibieron un 10% de los casos (70/708). El 78% de los casos incluidos en los grupos donde esta
recomendada la vacunacion de la gripe (enfermedades crénicas, embarazo, obesidad, mayor de 60

afos) no habian recibido la vacuna de esta temporada.

En la figura 9 se representa la incidencia semanal de gripe con numero de casos graves
hospitalizados y defunciones. De los 1512 casos en los que se conoce la evolucion 186 han fallecido
en dieciséis CCAA, el 60% fueron hombres y el 40% mujeres. Cuatro (2%) eran menores de 15 afios,
39 (21%) de 15-44 afos, 88 (47%) de 45-64 afios y 55 (30%) de mas de 64 afios. El 86%
correspondieron a infecciones por virus de la gripe AnH1N1, el 5% a virus de la gripe B y el 9% a
virus de la gripe A no subtipado. De los casos fallecidos en los que se dispone informacion, el 88%
(143/162) presentaba factores de riesgo de complicaciones de gripe. De los 83 casos que han
fallecido incluidos en los grupos recomendados de vacunacion, un 83% no habia recibido la vacuna

antigripal de esta temporada.
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Figura 9. Incidencia semanal de gripe, casos graves hospitalizados y defunciones.
Temporada 2010/2011. Espafia.
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Vigilancia internacional de la gripe

Situacion en Europa (1-2)

En los boletines del 6 de mayo de 2011 de la Red Europea para la Vigilancia de la gripe (EISN) del
Centro para el Control de Enfermedades Europeo (ECDC) (1) y de vigilancia de gripe de la
OMS/Europa (EuroFlu.org) (2) se describe la actividad gripal en Europa para la semana 17/2011 (del
25 de abril al 1 de mayo de 2011).

En los paises europeos la temporada de gripe 2010/2011 esta llegando a su fin. En la semana
17/2011 los 25 paises han declarado un nivel intensidad de la actividad del virus de la gripe bajos.
Detectandose una Unica muestra positiva del virus de la gripe procedente del sistema centinela. No

se ha notificado ningun caso grave confirmado por virus de la gripe en esa semana.

Situacion en el Mundo (3)

El dltimo boletin publicado por la OMS sobre la situacion de la actividad gripal en el mundo es el del

pasado 6 de mayo de 2011.
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En general, la actividad gripal en el mundo es baja. En las zonas templadas del hemisferio norte el
nivel de actividad gripal se sitia por debajo del umbral basal. Al descender el nivel de actividad gripal
el virus de la gripe que ha circulado de forma predominante, en las zonas templadas del hemisferio
norte y otras zonas del tropico, ha sido el tipo B. La difusion del virus de la gripe, en las zonas del
tropico, en general es baja, aunque algunos paises del Africa Subsahariana han notificado una

circulacion mixta de virus gripales, con ligero predominio del virus B.

En los paises templados del hemisferio sur todavia no ha comenzado la actividad gripal.

En el siguiente enlace de la OMS se pueden consultar los siguientes indicadores cualitativos de la
actividad gripal a nivel mundial: difusion geografica de la enfermedad, evolucién de la actividad
respiratoria, intensidad de enfermedad respiratoria e impacto sobre los servicios de salud

http://gamapserver.who.int/mapLibrary/app/searchResults.aspx
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En la elaboracién de este Informe ha participado el Grupo de Vigilancia de Gripe, el Grupo de Monitorizacion de la Mortalidad
Diaria del Area de Vigilancia de la Salud Publica del Centro Nacional de Epidemiologia (Instituto de Salud Carlos IlI) y el
Laboratorio de gripe y virus respiratorios del Centro Nacional de Microbiologia, Majadahonda, Madrid (Instituto de Salud Carlos
Il). Este informe es el resultado del trabajo de todos los integrantes del Sistema de Vigilancia de la Gripe en Espafia (SVGE):
médicos centinela, epidemidlogos de las redes centinela, virdlogos de los laboratorios integrados en el SVGE y laboratorios
asociados, responsables epidemioldgicos y virolégicos de cada red y coordinadores epidemiolégicos y viroldgicos del SVGE
(CNE y CNM, ISCIII). Cualquier pregunta relacionada con este informe debe dirigirse a: alarrauri@isciii.es, cdelgados@isciii.es

0 sjimenezj@isciii.es

Este informe se puede consultar en la pagina del Grupo de Vigilancia de la Gripe en Espafia http://vgripe.isciii.es/gripe y en la
péagina del Instituto de Salud Carlos Il en el siguiente enlace http://cne-gripe-infsemanal.isciii.es
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