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En la elaboracion de este Informe ha participado el Grupo de Vigilancia de Gripe y el Grupo de
Monitorizacién de la Mortalidad Diaria, del Area de Vigilancia de la Salud Publica del Centro
Nacional de Epidemiologia (Instituto de Salud Carlos ll), y el Laboratorio de gripe y virus
respiratorios del Centro Nacional de Microbiologia (Instituto de Salud Carlos lll). Este informe
es el resultado del trabajo de todos los integrantes del Sistema de Vigilancia de la Gripe en
Espafa (SVGE): médicos centinela, epidemidlogos de las redes centinela, virélogos de los
laboratorios integrados en el SVGE y laboratorios asociados, profesionales de los hospitales
participantes en la vigilancia de los casos graves hospitalizados confirmados de gripe,
responsables epidemioldgicos y viroldgicos de cada red y coordinadores epidemiolégicos y
viroldgicos del SVGE (CNE y CNM, ISCIIl). Cualquier pregunta relacionada con este informe
debe dirigirse a: alarrauri@isciii.es, jaoliva@isciii.es, cdelgados@isciii o cne-vigilancia-
ripe@isciii.es

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

Referencia para este informe:

Instituto de Salud Carlos Ill. Informe de Vigilancia de la Gripe en Espafia. Temporada 2016-
2017 (Desde la semana 40/2016 hasta la semana 20/2017). Sistema de Vigilancia de la Gripe
en Espafia. Disponible en: http://www.isciii.es/ISClll/es/contenidos/fd-servicios-cientifico-
tecnicos/fd-vigilancias-alertas/fd-enfermedades/gripe.shtml
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Resumen

La actividad gripal en Espafia en la temporada 2016-17 fue moderada y se asocié a una
circulacion casi absoluta de virus de la gripe A(H3N2), con una contribucidn de virus B minima
en las ultimas semanas del periodo de vigilancia. La epidemia gripal se inici6 de forma
temprana a mediados de diciembre de 2016, con un maximo de actividad en la semana 3/2017
y una duracion total de nueve semanas. Los menores de 15 anos fueron el grupo de edad mas
afectado, con mayores tasas de incidencia en el grupo de 0-4 afios. La tasa de incidencia
acumulada de gripe en el grupo de mayores de 64 afios fue una de las mas altas desde la
pandemia de 2009, solo superada por la de la temporada 2014-15.

De las 2.140 detecciones centinela identificadas a lo largo de la temporada, el 98,6% fueron
virus de la gripe A, y entre los subtipados, el 99,7% fueron virus A(H3N2). La caracterizacion
genética de los virus circulantes esta temporada indicd que, de los 809 virus de la gripe
A(H3N2) caracterizados, el 78% pertenecian al grupo 3C.2al (A/Bolzano/7/2016), el 20% al
grupo 3C.2a (A/HongKong/4801/2014), ambos grupos concordantes antigénicamente con la
cepa vacunal de la temporada 2016-17, y el 2% al grupo 3C.3a (A/Switzerland/9715293/2013).
Respecto al virus B, el 88% eran semejantes a B/Brisbane/60/2008 (linaje Victoria), y por tanto,
concordantes con la cepa vacunal de la temporada 2016-17.

Se notificaron 47 brotes confirmados de gripe en diez CCAA. Treinta y ocho de ellos tuvieron
lugar en instituciones geriatricas, siete en instituciones sanitarias y dos en otras instituciones.
En 46 brotes (98%) se identific6 como agente causal el virus de la gripe A [18 Ans y 28
A(H3N2)] y en uno el virus tipo B.

Se notificaron 2.874 casos graves hospitalizados confirmados de gripe (CGHCG) en 18 CCAA,
de los que 619 (22%) fueron admitidos en UCl y 464 (17%) fallecieron. La mediana de edad fue
de 76 afios (RIC: 64-85), concentrandose la mayor proporcion de casos en los mayores de 64
afios (74%). Las mayores tasas de hospitalizacidon se observaron en los mayores de 64 afios,
siendo las de esta temporada las mads altas en este grupo desde el inicio de la vigilancia de los
CGHCG. En mds del 99% de los casos se confirmd el virus de la gripe tipo A, siendo el 99% de
los subtipados A(H3N2). El 91% de los CGHCG presenté algun factor de riesgo de
complicaciones de gripe. El 48% de los pacientes recomendados de vacunacién no habian
recibido la vacuna antigripal de esta temporada.

Las defunciones en casos graves hospitalizados confirmados de gripe se concentraron
fundamentalmente en los mayores de 64 afios (85%), siendo la mediana de edad de 81 afios
(RIC: 70-88). El 95% de los casos fatales presenté algun factor de riesgo de complicaciones. El
50% de los pacientes recomendados de vacunacién no habian recibido la vacuna antigripal de
esta temporada. La letalidad observada en términos de defunciones entre CGHCG fue similar a
la temporada 2014-15, con circulacion mayoritaria de A(H3N2).

El sistema MOMO (Monitorizacién de la mortalidad diaria) estimé un exceso de mortalidad por
todas las causas que se concentré en los mayores de 64 afios, y que coincidié con el desarrollo
de la onda epidémica gripal. Excesos similares se han informado en varios paises europeos.

Las estimaciones moderadas de EV antigripal frente a infeccién confirmada leve y grave de
gripe subrayan la importancia de las recomendaciones oficiales de vacunacién antigripal.
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Introduccion

Como viene siendo habitual, la informacidn derivada de la epidemia gripal del invierno de 2016
en el hemisferio sur constituyd el punto de partida para la vigilancia de gripe al inicio de la
temporada 2016-17 en el hemisferio nortel. Las caracteristicas epidemioldgicas y virus
predominantes en el invierno de 2016 del hemisferio sur variaron segun las distintas regiones.
En las zonas templadas de América del Sur, la temporada comenzd pronto en Argentina y
Uruguay (principios de marzo), y alcanzé el pico a mediados de mayo. Chile y Paraguay en
cambio experimentaron temporadas tardias, inicidndose a finales de abril y alcanzando el pico
a principios de agosto. En Sudafrica la temporada comenzd en mayo, alcanzé su pico en junio
(tasa de deteccién del 50%) y mantuvo ese nivel hasta mediados de septiembre, para
descender rapidamente entonces, y terminar la temporada a principios de octubre. En
Australia y Nueva Zelanda la temporada comenzé a finales de junio y alcanzd su pico a finales
de agosto. Respecto a la circulaciéon de virus a nivel mundial, a partir de julio de 2016 se
observa el predominio de A(H3N2) que deriva sobre todo de la actividad en Sudafrica y
Oceania, asi como de las zonas templadas de Sudamérica desde agosto. No se observaron
cambios genéticos o antigénicos importantes en los virus circulantes, y la mayoria de los virus
caracterizados fueron similares a las cepas vacunales. Siguiendo las recomendaciones de la
OMS?, en el hemisferio norte se mantuvo la vigilancia nacional e internacional de la gripe ante
el inicio de la nueva temporada 2016-17 con el objetivo de caracterizar de forma oportuna la
circulacion de los virus gripales y su difusién e impacto entre la poblacion. Este informe
describe la evolucién de la actividad gripal en Espafia durante la temporada 2016-17, a partir
de los datos obtenidos de los diferentes sistemas y fuentes de informacidén que configuran el
Sistema de Vigilancia de la gripe en Espafia (SVGE).

Sistema de Vigilancia de la Gripe en Espaia

El Sistema de Vigilancia de la Gripe en Espafia (SVGE) se sirve de la ayuda de diversos sistemas
y fuentes de informacién, que permiten ofrecer una visién amplia del comportamiento de la
enfermedad y de los virus gripales circulantes, tanto en el conjunto del Estado espafiol como
en cada una de las Comunidades Auténomas (CCAA).

Por una parte, el Sistema centinela de vigilancia de gripe en Espafia (ScVGE) ofrece informacion
sobre los casos leves de gripe en la comunidad, que acuden a las consultas de atencidn
primaria. En él estan integradas 17 redes de vigilancia centinela de gripe (una por comunidad
autéonoma (CA), excepto Galicia y Murcia), 20 laboratorios de microbiologia con capacidad de
deteccion de virus gripales y una serie de unidades administrativas e institutos de Salud
Publica pertenecientes a todas las CCAA (Anexo 1). Y por otra, la informacién no centinela, que
procede de otras fuentes (hospitales, laboratorios, centros institucionales, etc.), ayuda a la
caracterizacién del patrén de circulacidn de virus gripales en el territorio sujeto a vigilancia de
forma mas completa.

Ademas, el sistema de Enfermedades de Declaracion Obligatoria recoge la notificacion
agregada de los casos nuevos sospechosos de gripe notificados por todos los médicos en
ejercicio a la Red Nacional de Vigilancia Epidemioldgica.

La informacidn sobre el nivel de gravedad de la epidemia gripal se obtiene fundamentalmente
de la vigilancia de casos graves hospitalizados confirmados de gripe (CGHCG) en la que
participan los hospitales designados por cada CA para esta vigilancia.

Asimismo se recoge informacion sobre los brotes de gripe declarados en la temporada, sobre
la evolucion de la actividad del virus respiratorio sincitial (VRS) y sobre la mortalidad por todas
las causas y relacionada con gripe.
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La coordinacién del SVGE se lleva a cabo en el Centro Nacional de Epidemiologia (CNE) y el
Centro Nacional de Microbiologia (CNM).

El SVGE estad integrado en la Red de Vigilancia Europea de Gripe (European Influenza
Surveillance Network —EISN-), de cuya coordinacion es responsable el Centro Europeo para el
Control y Prevencidn de Enfermedades (ECDC).

Sistemas y Fuentes de informacion del SVGE

e Sistema Centinela de Vigilancia de Gripe en Espafia (ScVGE)

o Vigilancia epidemioldgica

o Difusién geografica de la incidencia de gripe

o Vigilancia virolégica.
e Vigilancia de casos graves hospitalizados confirmados de gripe (CGHCG)
e Notificacidn de brotes
e Vigilancia de virus respiratorio sincitial (VRS)
e Mortalidad relacionada con gripe:

o Defunciones en CGHCG

o Excesos de mortalidad diaria por todas las causas

Vigilancia internacional

Informacién adicional sobre la vigilancia de gripe en Espafia puede consultarse en la Web del
SVGE.

En la temporada 2016-17 la informacion autondmica de vigilancia de la gripe se insertd
semanalmente en la aplicacién informatica del SVGE via Internet, tras la finalizacidon de cada
semana epidemioldgica y durante el periodo de vigilancia integral de gripe (semana 40/2016 a
20/2017). En el CNE se realizé la explotacion y andlisis de los datos a nivel nacional y se elaboré
un informe semanal de vigilancia de gripe, en colaboracién con el CNM, con informacion
detallada sobre la evolucion de la actividad gripal a nivel nacional y autonémico, incluyendo
ademads informacién internacional. El informe se difundi® semanalmente a todos los
integrantes del SVGE y a las autoridades sanitarias y se ha publicado en la parte publica de Ia
Web del SVGE asi como en la Web del Instituto de Salud Carlos Ill (ISCIlIl) el jueves de cada
semana. Como integrante de la red europea EISN, el SVGE colaboré con la vigilancia
internacional de la enfermedad, enviando semanalmente al ECDC/Oficina Europea de la OMS
informacidn sobre la actividad gripal en Espania.

La Guia de Procedimientos para la vigilancia de la gripe en Espafia®, aprobada en la Comisién
de Salud Publica del 23 de abril de 2014, recoge el funcionamiento del SVGE. Esta guia es un
desarrollo del Protocolo de vigilancia de gripe (Consejo Interterritorial del Sistema Nacional de
Salud, 23 de julio de 2013).
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Sistema centinela de Vigilancia de la gripe en Espana. Caracteristicas de la vigilancia
centinela. Temporada 2016-17

Las caracteristicas de las redes centinela integradas en el ScCVGE durante la temporada 2016-17
se resumen en la Tabla 1. El ScVGE contd con 582 médicos de atencién primaria, 207 pediatras
y 20 laboratorios de apoyo que vigilaron una poblacién de 1.022.870 habitantes. Esta
poblacién supuso una cobertura global del 2,42% respecto a la poblacién de las 17 CCAA
donde estan integradas las redes centinela. Todas las redes cumplieron una serie de requisitos
de poblacién minima cubierta (>1%) y representatividad con respecto a variables como la
edad, el sexo y el grado de urbanizacién.

Tabla 1. Caracteristicas de las redes centinela que integran el SCVGE. Temporada 2016-17*. Espaiia

. Ano de Médicos Pediatras Poblacion Cobertura

Red Centinela . . ) X
comienzo centinelade AP centinela cubierta (%)
Andalucia 1994 82 32 157.316 1,87
Aragdn 2000 31 11 43,611 3,29
Asturias 2003 29 19 55.615 5,31
Baleares 2000 27 7 53.667 4,77
Canarias 2001 20 9 37.996 1,78
Cantabria 2003 20 5 32.288 5,52
Castilla La Mancha 2004 49 10 74.686 3,60
Castillay Ledn 1996 37 7 42521 1,73
Cataluia 2005 35 26 79.238 1,08
Comunitat Valenciana 1996 32 22 66.942 1,36
Extremadura 2003 21 3 22.857 2,09
Madrid 1991 107 30 201.610 3,16
Navarra 2003 20 4 33.267 5,23
Pais vasco 1998 38 11 61.610 2,86
La Rioja 2004 21 4 28.643 9,19
Ceuta 2005 4 3 10.960 12,76
Melilla 2009 9 4 20.043 23,37
Total 582 207 1.022.870 2,42
*Datos a semana 20/2017

Durante la Inter-temporada 2016, entre los meses de mayo y septiembre de 2016 (semanas
21-39/2016), se mantuvo un protocolo de “alerta” en las redes centinela integradas en el
SVGE, asi como una vigilancia viroldgica en el territorio vigilado, con el objetivo de vigilar y
detectar cualquier posible cambio en el patrén de circulacidn viral en Espafia. EIl CNE publico
un informe de vigilancia de gripe cada cuatro semanas sobre la evolucidn de la actividad gripal
en Espafia en este periodo estival (ISCIII).

Vigilancia epidemioldgica

El nivel de intensidad de la actividad gripal registrado en Espaia, desde el inicio de la
temporada 2016-17 hasta la semana 20/2017 (del 15 al 21 de mayo) fue bajo/medio y
asociado a una circulacidn casi absoluta de virus de la gripe A(H3N2), con apenas contribucion
de virus de la gripe B a medida que fue avanzando la temporada (Figura 1).

A nivel global |a tasa de incidencia de gripe notificada superd el umbral basal establecido para
esta temporada (55,68 casos por 100.000 habitantes) en la semana 50/2016 (del 12 al 18 de
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diciembre). A partir de este momento comenzd la fase de ascenso de la onda epidémica,
alcanzandose el pico méximo de incidencia de gripe en la semana 3/2017 (del 16 al 22 de
enero) con 229,10 casos por 100.000 habitantes. Las tasas de incidencia de gripe tomaron de
nuevo valores pre-epidémicos, por debajo del umbral basal, a partir de la semana 7/2017. El
umbral epidémico basal para la temporada 2016-17 se estimé mediante el modelo de
epidemias modviles MEM adoptado en el ScVGE para la estandarizacion del inicio de la
epidemia gripal y la calificacion del nivel de intensidad gripal®.

Figura 1. Tasa de incidencia semanal de gripe y nimero de detecciones virales.
Temporada 2016-17. Sistemas centinela. Espafia
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Fuente: CNE. Sistema centinela de Vigilancia de Gripe en Espafia

En la figura 2 se observa la evolucidon temporal de la incidencia semanal de gripe en las Ultimas
7 temporadas de gripe. La temporada 2016-17 fue en la que se inicié la onda epidémica gripal
en Espafia con mayor anticipacion desde la pandemia de 2009. El periodo epidémico tuvo una
duracidn de 9 semanas, en el rango de las temporadas previas.

Figura 2. Incidencia semanal de gripe. Sistema centinela de Vigilancia de Gripe en Espaia.
Temporadas 2010-11 a 2016-17, Espaiia
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Los grupos de edad mas afectados fueron los menores de 15 afios (Figura 3), con una tasa
maxima de incidencia semanal de gripe de 554,64 y 423,31 casos por 100.000 habitantes para
los grupos de 0-4 afios y 5-14 afos, respectivamente.

Figura 3. Evolucion de la incidencia de la gripe por grupos de edad. Temporada 2016-17.
Sistemas centinela. Espaiia
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Fuente: CNE. Sistema centinela de Vigilancia de Gripe en Espana

La tasa global de incidencia acumulada de gripe ajustada por edad en la ultima temporada
(2016-17) fue de 1.649,96 (IC 95%: 1.622,17-1.677,90) casos por 100.000 habitantes (Tabla 2)

Tabla 2. Tasa global de incidencia acumulada de gripe ajustada por edad.

Temporada

2009-10
2010-11
2011-12
2012-13
2013-14
2014-15
2015-16
2016-17

Temporadas 2009-10 / 2016-17. Sistema centinela. Espafia

Tasa de inciderncia acumulada de

gripe ajustada por edad 1€55%
2.781,24 (2.746,86 - 2.815,63)
2.001,57 (1.971,75 - 2.031,40)
2.113,42 (2.083,34 - 2.143,50)
2.071,82 (2.041,58 - 2.102,05)
1.857,25 (1.828,46 - 1.886,03)
2.365,21 (2.331,69 - 2.398,72)
2.004,16 (1.974,17 - 2.034,16)
1.649,96 (1.622,17 - 1677,90)

Por grupos de edad, las mayores tasas de incidencia acumulada de gripe se observaron en el
grupo de 0-4 afios (3.361,12 casos/100.000 habitantes (Figura 4), seguido del grupo de 5-14
afios (2.827,39 casos/100.000 habitantes). En los grupos de 15-64 afios y mayores de 64 afios,
las tasas de incidencia acumulada de gripe fueron 1.442,20 y 942,10 casos/100.000 habitantes

respectivamente.
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Figura 4. Tasas de incidencia acumulada de gripe por grupos de edad y temporada.
Temporadas 2009-10 / 2016-17. Sistemas centinela. Espafia.
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Fuente: Sistema de Vigilancia de Gripe en Espafia

Las caracteristicas epidemioldgicas y viroldgicas de la onda epidémica de gripe en la
temporada 2016-17, en las distintas redes centinela integradas en el SCVGE, se muestran en la

Tabla 3.

Tabla 3. Actividad gripal en las redes centinela que integran el SCVGE. Temporada 2016-17. Espafia

Redes centinela

Andalucia

Aragon

Asturias

Baleares

Canarias
Cantabria

Castilla La Mancha
Castillay Leon

Cataluiia
Comunitat
Valenciana
Extremadura

Madrid
Navarra
Pais Vasco
La Rioja
Ceuta

Melilla

Global nacional

Semana del

Incidencia maxima de Grupos de edad

pico de la
onda
epidémica

onda epidémi

3/2017
3/2017
52/2016
1/2017
47/2016
2/2017
4/2017
3/2017
1/2017
4/2017
2/2017
3/2017
2/2017
3/2017
2/2017
2/2017

4/2017

3/2017

ca (Tasa

180,10
406,54
593,82
108,52
145,52
414,53
308,92
436,96
337,29
165,11
336,37
196,46
456,91
425,17
368,46
209,78

226,81

229,10

mas afectados

semanal/100.000 h.) en latemporada en el pico de la

5-14 afios
5-14 afios
0-4 afios
5-14 afios
5-14 afios
0-4 afios
5-14 afios
0-4 afios
0-4 afios
5-14 afios
0-4 afios
0-4 afios
0-4 afios
0-4 afios
0-4 afios
5-14 afios

5-14 afios

0-4 afios

Maximo nivel de Maximo nivel de
difusion de
actividad gripal
en el pico de la

intensidad de
actividad gripal

Semana(s) de
mayor tasa de
deteccion viral
en el periodo dominante en

onda epidémica’ onda epidémica’ pid la temporada
Medio Epidémico 4/2017 A(H3N2)
Medio Epidémico 1/2017 A(H3N2)
Alto Epidémico 49/2016 A(H3N2)
Medio Epidémico 52/2016 A(H3N2)
Bajo Local 46/2016 A(H3N2)
Medio Epidémico 3/2017 A(H3N2)
Medio Epidémico 3/2017 A(H3N2)
Alto Epidémico 1/2017 A(H3N2)
Medio Epidémico 52/2016 A(H3N2)
Medio Epidémico 4/2017 A(H3N2)
Medio Epidémico 2/2017 A(H3N2)
Medio Epidémico 2/2017 A(H3N2)
Alto Epidémico 1/2017 A(H3N2)
Medio Epidémico 3/2017 A(H3N2)
Medio Epidémico 1/2017 A(H3N2)
Medio Local 5/2017 A(H3N2)
Medio Epidémico 51/2016 A(H3N2)
Medio Epidémico 52/2016 A(H3N2)

Tipo/subtipo
virus de la
gripe

Indicadores de actividad gripal. EISN. ECDC. Disponible en:

http:,

ecdc.europa.eu/en/activities/surveillance/EISN/surveillance/Pages/indicators_influenza_activitiy.aspx
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Las redes de Asturias, Canarias y Ceuta fueron las primeras en notificar tasas de incidencia de
gripe por encima del umbral basal, muy pronto en el curso de la temporada (semana 46/2016),
seguidas de las redes de Baleares, Extremadura, Pais Vasco, La Rioja y Melilla en la semana
50/2016. La onda epidémica alcanzd el pico maximo de actividad en Asturias en la semana
52/2016, y entre las semanas 1/2017 y 4/2017 en la gran mayoria del resto de las redes
centinela. Finalmente, casi todas retornaron a valores pre-epidémicos de incidencia de gripe
entre las semanas 6/2017 y 9/2017.

En el pico de la onda epidémica, tres redes seialaron un nivel alto de intensidad gripal, trece
redes sefialaron un nivel medio y una red un nivel bajo. En cuanto a la difusiéon de la
enfermedad, en la semana de maxima actividad gripal se registr6 un nivel de difusion
epidémico en 15 de las 17 redes del territorio sujeto a vigilancia.

En esta ultima temporada, el virus de la gripe A(H3N2) circulé de forma predominante en
todas las CCAA. A nivel nacional se sefialé un nivel de intensidad de la actividad gripal medio y
una difusion epidémica de la enfermedad en el acmé de la onda epidémica, con una
circulacién mayoritaria de virus A(H3N2).

Difusion geografica de la incidencia de gripe

Durante la temporada 2016-17 se realizé semanalmente el analisis espacio-temporal de la
difusion de la incidencia de gripe, a partir de la informacién obtenida de los médicos centinela
pertenecientes a las 17 redes centinela del ScVGE, mediante un modelo mixto de regresion de
Poisson Bayesiano®. Esto permitid la estimacién semanal de las tasas de incidencia de gripe en
el territorio completo de cada red centinela, independientemente de existir o no médico
centinela notificador. Los mapas de las tasas de incidencia de gripe semanales, a nivel nacional
y por comunidad auténoma (CA), se insertaron cada semana en la pagina Web del SVGE.

La evolucidn de la difusion geografica de la gripe en Espafia durante esta ultima temporada se
resume en los mapas incluidos en la figura 5.

En la semana 48/2016 se observd una intensificacion de la actividad gripal, especialmente en
zonas del norte (Asturias) y noroeste, asi como del oeste peninsular. A partir de la semana
1/2017 las zonas con mayor actividad gripal se extendieron por todo el norte (especialmente al
resto de la cornisa cantdbrica, Castilla Y Ledn y Catalufia), oeste peninsular y territorio insular
(Figura 5).

En la semana 3/2017 (semana pico de incidencia a nivel nacional), se evidencié una actividad
gripal elevada en la mayor parte del territorio sujeto a vigilancia, con zonas con mayores tasas
de actividad gripal en el norte y centro peninsula. Conforme avanzé la temporada se produjo
un descenso de la actividad gripal en las mismas zonas donde se observd el incremento a
principio de temporada (semana 6/2017) (Figura 5).
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Figura 5. Evolucidn de la difusién geografica de la incidencia de gripe. Temporada 2016-17.
Sistemas centinela. Espaiia.
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Fuente: CNE. Sistema centinela de Vigilancia de Gripe en Espaiia

Vigilancia virologica

La temporada 2016-17 estuvo precedida por una vigilancia virolégica durante el periodo de
inter-temporada 2016. En este periodo hubo una circulacién esporadica de virus gripales,
notificdandose un total de 36 detecciones no centinela De estas detecciones, 19 (53%) fueron
virus de la gripe B, y 17 virus de la gripe tipo A [cinco A(HIN1)pdmO09, tres A(H3N2) y nueve A
no subtipados®.

Las primeras detecciones centinela de gripe se identificaron muy pronto en la temporada, en la
red de Melilla (semana 40/2016), seguida de las redes de Baleares (41/2016), Andalucia,
Asturias y Canarias (semana 42/2016).

En la temporada 2016-17 se notificaron al SVGE un total de 11.712 detecciones de virus de la
gripe, de las que el 18% procedian de fuentes centinela. De las 2.140 detecciones centinela,
2.110 (98,6%) fueron virus de la gripe A, 26 (1,2%) virus tipo B y 4 (0,2%) virus tipo C. De los
2.014 (95%) virus de la gripe A subtipados, 2.007 (99,7%) fueron virus A(H3N2) (Figura 6).

Ademas se notificaron 9.572 detecciones procedentes de fuentes no centinela (98,8% A, 1,1%
de B, y 0,1% C). Entre los subtipados (41%), el 99,7% fueron A(H3N2).

Del total de detecciones virales, el 98,8% fueron virus de la gripe A [entre los subtipados (51%),
99,7% fueron A(H3N2)], 1,1% virus de la gripe By 0,1% virus de la gripe C.
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Figura 6. Detecciones centinela de virus de la gripe por tipo/subtipo de virus.
Temporada 2016-17. Espaina
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Fuente: CNE. Sistema centinela de Vigilancia de Gripe en Espafia

En la Tabla 4 se muestra el numero total de detecciones centinela y no centinela de virus de la
gripe notificadas por los laboratorios del SVGE en la temporada 2016-17.

Tabla 4. Detecciones centinela y no centinela de virus de la gripe. SVGE.
Temporada 2016-17. Espaia

Andalucia 0 298 3 2 3 0 0 0 0 0 306
Aragoén 8 69 1 0 0 703 54 4 7 0 846
Asturias 25 79 0 0 0 740 1.620 13 0 2 2.479
Baleares 0 59 4 0 2 0 335 12 0 0 412
Canarias 0 33 0 0 0 0 0 0 0 0 33
Cantabria 0 26 0 0 0 0 0 0 0 0 26
Castilla-La Mancha 2 42 0 0 0 0 11 0 0 0 55
Castillay Ledn 0 84 1 0 0 84 136 4 0 0 309
Catalufia* 33 204 5 1 0| 3.545 345 46 0 6 4.185
C. Valenciana 0 161 0 0 1 0 0 0 0 0 162
Extremadura 0 45 0 0 0 0 0 0 0 0 45
Lab. Vigo-Ourense 0 0 0 0 0 439 301 6 0 3 749
Madrid 21 376 2 0 1 0 8 0 0 0 408
Lab. Murcia 0 0 0 0 0 0 365 6 0 0 371
Navarra 0 112 1 0 0 0 249 11 0 0 373
Pais Vasco 0 300 4 0 0 0 150 0 2 460
La Rioja 0 77 0 0 0 63 298 0 0 0 438
Ceuta 4 15 3 0 0 0 0 0 0 0 22
Melilla 3 27 2 1 0 0 0 0 0 0 33
Total 96 2.007 26 4 7| 5.574 3.872 106 7 13| 11.712

A nivel nacional, la actividad gripal de la temporada 2016-17 en Espafia se asocid a una
circulacidon predominante, casi exclusiva, de virus A(H3N2) (Figura 6).

Tras alcanzar la maxima tasa de deteccidn viral en la semana 52/2016 (68%), y aunque con
alguna fluctuacion, se observd una tendencia descendente. Desde la semana 11/2017 se
mantuvo una circulacién minima esporadica de virus gripales. El porcentaje de positividad fue
resultante de la circulacion casi exclusiva de A(H3N2) hasta la semana 07/2017. A partir de
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entonces se identificd una escasa contribucién de circulacién por virus B, que llegd a ser el
Unico virus circulante desde la semana 13/2017 hasta el final de temporada (Figura 7).

Figura 7. Detecciones virales y porcentaje de muestras positivas por tipo/subtipo de virus de la gripe.
Temporada 2016-17. Espana.
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Fuente: CNE. Sistema centinela de Vigilancia de Gripe en Espafia

Basdndose en el estudio de la hemaglutinina, el Centro Nacional de Microbiologia caracterizé
genéticamente 809 virus de la gripe A(H3N2), 629 del grupo 3C.2al (A/Bolzano/7/2016), 162
del grupo 3C.2a (A/HongKong/4801/2014), ambos grupos concordantes con la cepa vacunal de
la temporada 2016-17, y 18 del grupo 3C.3a (A/Switzerland/9715293/2013). Se caracterizaron
también 8 virus A(H1N1), todos ellos del grupo 6B.1 (A(Michigan/45/2015). En lo que respecta
a virus B, de 26 virus caracterizados, 23 de ellos eran similares al grupo representado por
B/Brisbane/60/2008 (linaje Victoria), y por tanto, concordantes con la cepa vacunal de la
temporada 2016-17, y 3 virus del linaje Yamagata. (Figura 8).

Figura 8. Caracterizaciones genéticas de detecciones de virus de la gripe. Temporada 2016-17. Espaiia
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B/Brisbane/60/2008 (linaje Victoria)

Fuente: Sistema de Vigilancia de la Gripe en Espafia
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El analisis antigénico mediante Inhibicién de la Hemaglutinacidn se pudo realizar en un total de
32 cepas de virus de la gripe que corresponden a 10 virus B, 9 antigénicamente similares a la
cepa vacunal B/Brisbane/60/2008 (linaje Victoria), 1 virus de gripe A H1y 21 de gripe A H3, 16
de ellos similares a la cepa vacunal (A/HongKong/4801/2014). En esta temporada los virus AH3
evidenciaron una pérdida de aglutinacién de eritrocitos por lo que el rendimiento de las
caracterizaciones antigénicas fue muy bajo.

El andlisis de la susceptibilidad a antivirales inhibidores de la neuraminidasa de 43 virus AH3, 2
virus AH1 y 10 virus de la gripe B no identificd virus resistentes a oseltamivir o zanamivir.

Brotes de gripe

Durante la temporada 2016-17 se notificaron 47 brotes de gripe en diez CCAA (Andalucia,
Aragon, Canarias, Castilla La Mancha, Castilla y Ledn, Catalufia, Madrid, Navarra, Pais Vasco y
La Rioja). Treinta y ocho de ellos tuvieron lugar en instituciones geriatricas, siete en
instituciones sanitarias y dos en otras instituciones. La distribucién de los brotes por semana
de inicio de sintomas tuvo lugar entre las semanas 45/2016 y 09/2017, 75% de ellos entre la
semana 51/2016 y la semana 3/2017 (Figura 9). En 46 brotes (98%) se identificé como agente
causal el virus de la gripe A [18 Ans y 28 A(H3N2)] y en uno el virus tipo B. De los tres brotes
caracterizados, los tres han sido causados por A/Bolzano/7/2016(H3N2).

Figura 9. Distribucion semanal de brotes de gripe y tasas de incidencia de gripe.
Temporada 2016-17. Espaiia.
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Fuente: Sistema de Vigilancia de Gripe en Espafia

En la Tabla 5 se muestra las caracteristicas de los brotes de gripe por tipo de institucion. La
gran mayoria de los casos (89%) residian en instituciones geriatricas. La mediana de edad fue
de 86 afnos (RIC: 83-89) en geriatricos y de 60 afios (RIC: 54-73) en instituciones sanitarias. La
cobertura mediana de vacunacion en residencias geriatricas fue del 92% (rango: 40-100%). El
81% y el 89% de las muestras enviadas desde geridtricos e instituciones sanitarias,
respectivamente, fueron positivas a virus gripales. La tasa global de ataque fue del 16,1%
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(810/5025), encontrando las mayores tasas en los brotes que tuvieron lugar en instituciones
sanitarias (17,8%) y en geriatricos (16,7%). La distribuciéon de las tasas de ataque entre
vacunados (19%) y no vacunados (18%) fue muy heterogénea entre los distintos brotes, incluso
dentro de los de un mismo ambito, en lo que probablemente influyan las limitaciones en la
informacidn disponible de los mismos. De entre los casos notificados asociados a brotes, 192
requiriron hospitalizacion y 32 fallecieron.

Tabla 5. Caracteristicas de los brotes de gripe por tipo de institucién. Temporada 2016-17. Espana

- AT Geriatrico Institucién sanitaria Otros
emporada -

5 (n2 brotes = 38) (n2 brotes = 7) (n2 de brotes= 2)
Poblacion a riesgo 4.700 101 224
Edad (mediana; rango) 86 (83-89) 60 (54-73) 34 (14-55)
N2 de casos de gripe 798 67 31
N¢ total t iad

ota m_ues ras erlyla as 141 (81%) 38 (89%) 16 (69%)
(% Detecciones positivas)
Tipo/subtipo de virus identificado A(H3N2) (25) A(H3N2) (3) ANS (1)
(n2 brotes) ANS (13) ANS (4) B (1)

Caracterizacion genética virus de la
gripe (n2 brotes)

Cobertura vacuna gripe temporada
2016-17 (mediana; rango)

A/Bolzano/7/2016(H3N2) (3)

92% (40% -100%)

Tasa de ataque de gripe total 16,7% 17,8% 2,2%
Vacunados 19% (489/2557)
No vacunados 18% (53/292)
Hospitalizaciones relacionadas con
. 138 51 3
gripe
Defunciones relacionadas con gripe 30 2 0

Vigilancia no centinela del Virus Respiratorio Sincitial en Espafia

La informacién no centinela sobre la circulacion del VRS en Espaia se viene obteniendo desde
la temporada 2006-07 en el marco del SVGE, con el objetivo de complementar la vigilancia de
la gripe’. Esta informacién permite describir la estacionalidad del VRS y su patrén temporal de
circulaciéon en relacién con la circulacidn de virus gripales.

Desde el inicio de la temporada 2016-17 se notificaron 4.024 detecciones de VRS procedentes
de 14 laboratorios integrados en el SVGE pertenecientes a 12 CCAA: Andalucia, Aragon,
Asturias, Baleares, Canarias, Castilla La Mancha, Castilla y Ledn, Catalufia, Galicia, Murcia,
Navarra, y La Rioja).

Al inicio de la temporada se observé un aumento en la tasa de deteccion de VRS que se
desarroll6 a la par que las de la gripe desde la semana 44/2016 hasta la semana 51/2016 en la
que se alcanzé una tasa maxima de deteccion viral del 35% (Figura 10). Desde entonces la
circulacion del VRS disminuyd, mientras que el aumento en la intensidad de circulacién de los
virus gripales alcanzé el maximo porcentaje de muestras positivas a virus gripales una semana
después (52/2016), manteniéndose fluctuante hasta la semana 4/2017 cuando inicié un franco
descenso.

Pagina 17 de 32



Vigilancia de la gripe en Espafia. Temporada 2016-2017

Figura 10. Tasa de deteccion de virus de la gripe y VRS (%). Temporada 2016-17. Espaiia.
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Fuentes: Redes centinela del SVGE. Informacion de VRS de los laboratorios de Andalucia, Aragén, Asturias,
Baleares, Canarias, Castilla La Mancha, Castilla Leon, Catalufia, Galicia, Murcia, Navarra, La Rioja y Ceuta.

Vigilancia de casos graves hospitalizados confirmados de gripe

En la vigilancia de CGHCG participan aquellos hospitales designados por las CCAA en cada
temporada estacional de gripe. Su objetivo es conocer oportunamente las caracteristicas
clinicas, epidemiolégicas y viroldgicas de los CGHCG producidos por los virus de la gripe
circulantes en cada temporada y caracterizar los grupos de riesgo para la presentacién de las
formas graves de la enfermedad. Asi mismo, evaluar la gravedad de la epidemia y comparar,
en lo posible, con epidemias de gripe previas, ofreciendo una informaciéon adecuada para el
control de la enfermedad a las autoridades sanitarias. Este sistema proporciona informacion
exclusivamente de los CGHCG que cumplen la definicién de gravedad consensuada en el
protocolo de vigilancia de CGHCG y que son notificados solamente por los hospitales
participantes en la misma.

Durante la temporada 2016-17 participaron en la vigilancia de CGHCG 91 hospitales
distribuidos por todo el estado (1-16 hospitales por CA, ver Anexo 2), con una poblacion
vigilada global de 24.052.518 habitantes (52% de la poblacién espafiola). La informacién
obtenida se insertd semanalmente en la aplicacidon informatica del SVGE via Internet.

La tasas de hospitalizacion acumuladas de los CGHCG ajustadas por edad, que se muestran en
este informe, se han calculado utilizando como denominador las poblaciones de referencia de
los hospitales participantes, mediante el método de estandarizacion directo, utilizando como
poblacién estandar la poblaciéon espafiola de 2010, calculada segln estimaciones inter-
censales de la poblacién, tomando como afios pivotes los Censo de Poblacién y Vivienda de los
afios 2001 y 2011 del Instituto Nacional de Estadistica (INE). Para estimar las tasas especificas
de hospitalizacién acumuladas por grupo de edad, se utiliza la poblacion de referencia de los
hospitales participantes por grupos de edad, para aquellas CCAA que disponen de dicha
informacidn. Para las demds CCAA se aplicé la distribucidn por grupo de edad de la poblacién
de cada CA, en el primer afo calendario de cada temporada de gripe, a la poblacién de
referencia de los hospitales participantes en la vigilancia de CGHCG de cada una de las CCAA.

Desde el inicio de la temporada hasta la semana 20/2017 (del 15 al 21 de mayo) se notificaron
2.847 CGHCG en 18 CCAA; entre aquellos de los que se disponia de informacion, 619 (22%)
fueron admitidos en UCI y 464 (17%) fallecieron (Figura 11). En la semana 40/2016 se
notificaron los dos primeros CGHCG de la temporada, y en la semana 19/2017 el dltimo.
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Figura 11. Evolucidn de los CGHCG segun nivel de gravedad y tasa de incidencia semanal de gripe.
Temporada 2016-17. Espaina
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Fuente: CNE. SVGE. Red Nacional de Vigilancia Epidemiolégica

De los 2.847 CGHCG, el 54% eran hombres, y la distribucion por grupos de edad se observa en
la figura 12. La mediana de edad fue de 76 afios (RIC: 64-85), concentrandose la mayor
proporcidn de casos en los mayores de 64 afios (74%), seguido del grupo de 45-64 afios (16%),
y representando el grupo de 0-4 afios sélo el 4%. De las 68 mujeres en edad fértil (15-49 afios),
5 (7%) estaban embarazadas, tres de ellas en el segundo o tercer trimestre.

Figura 12. Porcentaje de casos graves hospitalizados confirmados de gripe por grupos de edad.
Temporada 2016-17. Espaiia.
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Fuente: CNE. SVGE. Red Nacional de Vigilancia Epidemiolégica

En la figura 13 se muestra las detecciones virales en CGHCG por tipo/subtipo de virus y grupo
de edad. En el 99,1% de los pacientes se identificé el virus de la gripe Ay en el 0,9% el virus B.
De las detecciones A subtipadas (1.516 casos) el 99,5% fueron A(H3N2).
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Figura 13. Detecciones virales en CGHCG por grupos de edad. Temporada 2016-17. Espaiia
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En cuanto a la presencia de factores de riesgo de complicaciones de gripe, 1.972 casos (91% de
los que disponian de esta informacion) presentaron alguno de estos factores, variando en
funcidn de la edad: el 92% (IC 95%: 91-93) de los pacientes mayores de 14 afios frente al 56%
(IC 95%: 44-65) de los menores de 15 afios.

Los factores de riesgo mas frecuentes en mayores de 14 afios fueron la enfermedad
cardiovascular crénica (47%), la diabetes (32%) la enfermedad pulmonar crénica (30%). En los
menores de 15 afios destacaron la enfermedad pulmonar crénica (11%) y la enfermedad
cardiovascular crénica (8%) (Figura 14).

Figura 14. Prevalencia de factores de riesgo por grupos de edad de los CGHCG.
Temporada 2016-17. Espaiia.
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Fuente: CNE. SVGE. Red Nacional de Vigilancia Epidemiolégica

En la Tabla 6 se muestra las complicaciones observadas en los CGHCH en las cuatro ultimas
temporadas de gripe. En la reciente temporada la complicacién mds frecuente fue la neumonia
(72%) y la co-infeccion (29%), ambas similares a la temporada 2014-15 cuando también circuld
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A(H3N2), e inferiores a la temporada 2015-16, cuando circulé A(HIN1)pdmOQ9. El sindrome de
distrés respiratorio se presentd con menor frecuencia que en temporadas previas.

Tabla 6. Presencia de complicaciones en los CGHCG. Temporadas 2013-14/2016-17. Espafia

N2 CGHCG 2.475 1.724 3.101 2.874
Complicaciones % (IC 95%)
Neumonia 71,8(70,0-73,6)  73,5(71,4-75,6) 80,0(78,5-81,4) 72,2(70,5-73,8)
Co-infeccién 23,3(21,4-25,4) 28,9(26,3-31,5) 34,0(32,1-35,9) 25,8(23,9-27,8)
Sindrome distrés respiratorio agudo ~ 27,1(25,3-28,9)  30,2(27,9-32,5)  25,1(23,5-26,7) 19,2(17,5-20,1)
Fallo multiorganico 88(7,7-10,0) 10,6(9,1-12,2)  89(7,9-10,1) 8,7(7,5-10,0)
Casos admitidos en UCI 846 521 1.071 619
% (1C 95%) 35,4(33,5-37,3) 33,3(30,9-35,6) 351(33,4-36,8) 21,7(20,2-23,3)

Del total de casos hospitalizados en 2016-17, 619 casos ingresaron en UCI (22% de los que
disponian de esa informacidn) (Tabla 6), una proporcidn significativamente inferior al resto de
temporadas analizadas, tanto en las que predomind A(HIN1)pdmO9 (35-43%), como en las que
también predomind A(H3N2) (33-37%).

Respecto al estado de vacunacion, de los 2.336 pacientes pertenecientes a grupos donde
estaba recomendada, el 48% no habian recibido la vacuna antigripal de esta temporada. Esta
cifra es sensiblemente inferior a la de la temporada pasada (65%).

En la temporada 2016-17 la tasa acumulada de hospitalizacién ajustada por edad fue de 11,96
(IC 95%: 11,52 - 12,40) casos por 100.000 habitantes, inferior a la de temporada 2015-16, y
similar a la de la temporada 2013-14 (Tabla 7).

Tabla 7. Tasas acumuladas de hospitalizacion de CGHCG ajustadas por edad.
Temporadas 2013-14/2016-17. Espaiia.

*Tasas de hospitalizacion ajustadas

Temporadas N2 CGHCG Poblacion vigilada

por edad/100.000 h. (IC 95%)

2013-2014 2.475 20.978.242 11,53 (11,13- 12,05)
2014-2015 1.720 20.609.401 8,50 (8,10- 8,90)

2015-2016 3.101 21.511.177 13,85 ( 13,36-14,33)
2016-2017 2.874 22.028.892 11,96 ( 11,52-12,40)

*Tasas de hospitalizacidon ajustada poredad a la poblacidn espafiola de 2010, por el método de
estandarizacion directo; CGHCG: casos graves hospitalizados confirmados de gripe; IC:intervalo de confianza

En la figura 15 se muestran las tasas acumuladas de hospitalizacion especificas para cada
grupo de edad durante las cuatro ultimas temporadas. En la temporada 2016-17, se
observaron las mayores tasas en los mayores de 64 afios (49,77 casos por 100.000 habitantes),
mientras que en el resto de grupos de edad fueron similares o inferiores.
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Figura 15. Tasas acumuladas de hospitalizacion de CGHCG por grupo de edad.
Temporadas 2013-14/2016-17. Espaiia
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Mortalidad relacionada con gripe

La informacion sobre mortalidad en los CGHCG describe las caracteristicas clinicas,
epidemioldgicas y viroldgicas de los CGHCG con una evolucién fatal, asi como la informacion
sobre los factores de riesgo de evolucidn grave. Esta aproximacién es muy Util para identificar
patrones de enfermedad grave y proporcionar informacidn para la adopcién de medidas de
prevencion y control, sin embargo no es adecuado para cuantificar el impacto de la gripe en la
mortalidad de la poblacidon. La cuantificacidon del impacto se realiza con modelos matematicos
que estiman el exceso de mortalidad en periodos de actividad gripal, si bien la disponibilidad
de los datos de mortalidad por causas especificas limita las estimaciones a temporadas
posteriores.

Defunciones en casos graves hospitalizados confirmados de gripe.

Desde la semana 40/2016 hasta la semana 20/2017 se registraron 464 defunciones entre los
CGHCG en 17 CCAA. El 51% eran hombres y la mediana de edad fue de 81 afos (RIC: 70-88). La
mortalidad aumenta con la edad, concentrandose la mayor proporciéon de casos en los
mayores de 64 afios (85%), seguido del grupo de 45-64 aios (13%). En el 99,3% de los casos se
confirmé la infeccion por virus de la gripe A (100% A(H3N2) entre los subtipados).

De los casos en los que se disponia de informacidn, el 95% presentaban algin factor de riesgo
de complicaciones de gripe. Entre los mds frecuentes destacaron la enfermedad cardiovascular
cronica (58%), la diabetes (38%) y la enfermedad pulmonar crénica (29%). De los 464
fallecidos, 140 (31%) habian ingresado en UCI. Entre los 417 casos susceptibles de vacunacion
antigripal, con informacion disponible, el 50% no habian recibido la vacuna antigripal de esta
temporada.

La letalidad de la enfermedad grave de gripe en la temporada 2016-17, estimada en términos
de defunciones entre el total de los CGHCG y entre los casos admitidos en UCI fue del 15,0%
(IC 95%: 13,7-16,4) y 21,8% (IC 95%: 18,5-25,3), respectivamente (Tabla 8). En la tabla 8 se
observan los valores de letalidad entre los CGHCG y entre los admitidos a UCI para las cuatro
ultimas temporadas de gripe.
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Tabla 8. Letalidad en CGHCG y admitidos en UCI. Temporadas 2013-14/2016-17. Espafia

Letalidad en CGHCG 11,9 15,7 12,2 16,6
(1C 95%) (10,7-13,3)  (13,9-17,5)  (11,0-13,4)  (15,2-18,0)
Letalidad en CGHCG 22,6 22,3 22,1 23,2

admitidos en UCI (IC95%)  (19,9-25,6)  (18,7-25,9) (19,5-24,8)  (19,9-26,8)

Excesos de mortalidad diaria por todas las causas

En las epidemias de gripe estacional, las defunciones asociadas a la gripe se han venido
estimando de forma indirecta mediante modelos que calculan excesos de defunciones,
respecto al nivel basal esperado en periodos de circulacion de virus gripales®.

Durante la temporada 2016-17 el Sistema de Monitorizacién de la Mortalidad diaria (MoMo)
en Espafia, incluyd las defunciones por todas las causas registradas en 3.826 registros civiles
(92% de la poblacion espafiola). Los registros civiles incluidos en el sistema son representativos
de todas las areas climaticas y de todo el territorio nacional. El modelo predictivo desarrollado
por MoMo se basa en un modelo restrictivo de medias méviles histdricas. Las estimaciones de
mortalidad esperada se realizan mediante modelos basados en la mortalidad observada del 1
de enero 2009 al 31 de diciembre 2014 procedente del Instituto Nacional de Estadistica. A
efectos de comparacién con las tasas semanales de gripe, el resultado del analisis diario se
agrega semanalmente para ofrecer un exceso de mortalidad semanal.

En el andlisis realizado hasta el final de la temporada, se observd un exceso de mortalidad por
todas las causas que afectd casi exclusivamente a los mayores de 64 afos y coincidié tanto con
el desarrollo de la onda epidémica gripal, como con una ola de frio registrada en Espana
(Figura 16). Los excesos de mortalidad oscilaron entre un 11% en la semana 52/2016 hasta un
21% en la semana 05/2017, con un maximo de 28% de exceso de mortalidad por encima de lo
esperado en la semana 02/2017. A partir de la semana 06/2017 se considerd que la mortalidad
observada no estuvo por encima de lo esperado (porcentaje de exceso < 2 Z score).

Figura 16. Mortalidad diaria por todas las causas e incidencia semanal de gripe en el grupo de edad
de 15-64 afios. Espafia. Hasta semana 20/2017.
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Efectividad vacunal

Los estudios de efectividad de la vacuna (EV) antigripal 2016-17 realizados en el marco de las
redes centinela integradas en el ScVGE y el estudio cycEVA (casos y controles para la
efectividad de la vacuna antigripal), dentro del europeo I-MOVE, revelaron un efecto protector
bajo de la vacuna antigripal frente a infecciéon confirmada por A(H3N2). Para >64 afios la EV es
alrededor del 30%.

El proyecto I-MOVE+, con hospitales y unidades de salud publica de Aragdn y Pais Vasco,
ofrecié estimaciones de EV antigripal frente a la hospitalizacién con gripe confirmada en
mayores de 64 afios similares a las encontradas en atencion primaria.

Todas las estimaciones de EV se situaron en el rango de las estimaciones obtenidas al nivel
europeo.

Los resultados preliminares de EV antigripal en Espafia contribuyeron a la decisién del Comité
de seleccién de cepas vacunales de la OMS en febrero de 2017, sobre las recomendaciones de
la vacuna antigripal de la préxima temporada 2017-18°

Resumen de actividad gripal en Europa

En Europa, tras un inicio de la temporada mas temprano de lo habitual (semana 46/2016), la
actividad gripal alcanzd su pico entre las semanas 52/2016 y 4/2017. Desde la semana 12/2017
la mayoria de los paises notificaron un descenso de la actividad, con un porcentaje de
detecciones entre las muestras centinela que descendid por debajo del umbral epidémico
(10%) en la semana 17/2017%. Desde el inicio de la temporada hasta la semana 10/2017 hubo
un predominio casi absoluto del virus tipo A en Europa, siendo A(H3N2) el 99% de los
subtipados. Desde la semana 11/2017 predomind el virus tipo B, aunque el nimero absoluto
de detecciones ha permanecido bajo y en descenso desde la semana 15/2017. Dos tercios de
los virus A(H3N2) caracterizados genéticamente pertenecian al subgrupo genético 3C.2al,
pero continuaban siendo antigénicamente similares al grupo 3C.2a recogido en la vacuna
estacional. La inmensa mayoria de los virus testados durante la temporada no presentaron
una susceptibilidad reducida a los inhibidores de la neuraminidasa

Los casos hospitalizados confirmados de gripe notificados en Europa eran mayoritariamente
tipo A(H3N2) y afectaron sobre todo a los mayores de 65 afios (64%).

El proyecto EuroMoMo (European monitoring of excess mortality for public health action) en
el que participan 20 paises Europeos, entre ellos Espafia, informd sobre excesos de mortalidad
por todas las causas en el grupo de edad de mayores de 65 afios entre el inicio de enero Yy final
de febrero de 2017. Este exceso de mortalidad coincidié con la circulacion del virus de la gripe
A(H3N2), que se asocia a incrementos en los excesos de mortalidad entre las personas
mayores®!l,

Infeccion humana por el virus de la gripe A(H5N1) y A(H7N9)

Desde 2003 hasta el cierre de este informe se han notificado oficialmente a la OMS un total de
858 casos humanos confirmados por laboratorio de gripe aviar A(H5N1), procedentes de 16
paises, de los cuales 453 fallecieron??. Igualmente, desde marzo de 2013, se notificaron a la
OMS un total de 1.533 casos humanos confirmados por laboratorio de gripe aviar A(H7N9), de
los cuales al menos 592 han fallecido®. Segun las informaciones recibidas por la Organizacién
de las Naciones Unidas para la Agricultura y la Alimentacion (FAO) sobre vigilancia de la gripe
aviar A(H7N9) en China, las muestras positivas contindian detectandose principalmente en los
mercados de aves vivas, vendedores y algunas explotaciones comerciales y de cria de aves. El
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numero de infecciones humanas confirmadas en esta quinta onda epidémica (iniciada el 1 de
octubre de 2016) es mayor que en las previas. Sin embargo, los datos epidemioldgicos y
virolégicos actuales sugieren que el virus no ha adquirido la capacidad de transmisidn
sostenida entre los seres humanos, por lo que la posibilidad de una extensidon a nivel
comunitario se considera baja en estos momentos. Informacién adicional y ultima evaluaciéon
de riesgo sobre virus de la gripe no estacionales puede consultarse??.

Composicion de la vacuna antigripal recomendada por la OMS para la
temporada 2017-18 en el hemisferio norte!?

Entre septiembre de 2016 y febrero de 2017 el virus A(H3N2) fue el dominante en la mayoria
de los paises, con niveles bajos de A(HIN1)pdmQ9 y virus tipo B también circulando. La
mayoria de los virus A(H3N2) identificados estaban antigénicamente relacionados con el virus
vacunal 3C.2a A/Hong Kong/4801/2014. Los virus A(H3N2) dentro del grupo genético 3C.2a
presentaban una considerable diversidad genética, aunque conservaban similitud antigénica.
La mayoria de los virus identificados recientemente pertenecian al subgrupo genético 3C.2al.

En cuanto a los virus A(HIN1)pdmO09, eran antigénicamente similares a A/California/7/2009 y
A/Michigan/45/2015.

Ambos linajes del virus B co-circulaban con un nivel similar. La mayoria de los virus del linaje
Victoria estaban antigénicamente vy genéticamente relacionados con los virus
B/Brisbane/60/2008 y B/Texas/2/2013. A su vez, los virus del linaje Yamagata mas recientes
estaban antigénicamente y genéticamente relacionados con B/Phuket/3073/2013.

La OMS recomendd que las vacunas trivalentes de la gripe para la temporada 2017-2018
(invierno del hemisferio norte) incluyeran los siguientes componentes:

- Cepa analoga a A/Michigan/45/2015 (HIN1)pdmQ9;
- Cepa analoga a A/Hong Kong /4801/2014 (H3N2); y
- Cepa analoga a B/Brisbane/60/2008 (linaje Victoria).

Asimismo la OMS recomendd que las vacunas tetravalentes, en las que se incluye dos virus de
la gripe B, contuvieran los anteriores tres virus mdas una cepa similar a B/Phuket/3073/2013
(linaje Yamagata).

Discusion

La onda epidémica gripal de la temporada 2016-17 se inicié en Espafia en la semana 50/2016,
con mayor anticipacién que todas las epidemias de gripe desde la pandemia de 2009. El
maximo de actividad se alcanzd en la semana 03/2017, la segunda mas temprana desde la
pandemia después de la temporada post-pandémica 2010-11. El nivel de actividad fue
moderado, y la duracién (9 semanas), aunque menor que la temporada 2015-16, se situd en el
rango de las ultimas 10 temporadas de gripe previas (7-12 semanas).

La actividad gripal en Espafa estuvo asociada a una circulacion mayoritaria, casi absoluta, de
virus A(H3N2) durante casi toda la temporada 2016-17. A partir de la semana 11/2017 se
mantuvo una circulacidn minima espordadica de virus gripales, principalmente tipo B, que llegd
a ser el Unico virus circulante desde la semana 13/2017 hasta el final de temporada. A
diferencia de otras temporadas, la contribucién de virus tipo B en dicho final de temporada fue
minima en nimeros absolutos. Este mismo patrén se observd en la region europea de la OMS:
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desde el inicio de la temporada hasta la semana 10/2017 hubo un predominio casi absoluto
del virus tipo A (siendo A(H3N2) el 99% de los subtipados) para predominar posteriormente el
tipo B, pero con un nimero escaso de detecciones centinela®. La epidemia gripal 2016-17 tuvo
las mismas caracteristicas en Canadda y USA°.

Por grupos de edad, las mayores tasas de incidencia acumulada de gripe se observaron en el
grupo de 0-4 afios, al igual que en la temporada pasada 2015-16°. Pero es de destacar que, si
bien en la temporada 2015-16 (circulacién de A(H1N1)pdmO09) se alcanzé la tasa acumulada
mas alta en este grupo de edad desde la pandemia de 2009, en la actual temporada se registra
la mas baja, comparada con el resto de temporadas desde entonces. En cambio, y en
concordancia con la circulacion de A(H3N2), la tasa de incidencia acumulada de gripe en el
grupo de mayores de 64 afios fue la mas alta tras la alcanzada en la temporada 2014-157, y
similar a la de la temporada 2011-12, ambas también con predominio de A(H3N2).

A lo largo de la temporada se registraron 47 brotes de gripe, un nimero sensiblemente mayor
que en el resto de temporadas post-pandémicas. En concordancia también con el predominio
de A(H3N2), se han localizado fundamentalmente en residencias geriatricas, como en la
temporada 2011-2012 y 2014-15. La elevada mediana de edad (86 afios) refleja la gran
afectacién de personas muy ancianas esta temporada. Una situacion similar se ha observado
también en Canadd donde se han notificado un ndmero de brotes en residencias de cuidados
de larga estancia muy por encima del observado en el mismo periodo en temporadas

previas'®,

La presentacién en el tiempo de los CGHCG notificados durante esta temporada ha coincidido
con la onda estacional de gripe en Espafia. En dicho periodo se notificaron el 93% de los casos
registrados!®. La mayor parte de los CGHCG (75%) se concentraron en personas mayores de
64 afos, con una importante proporcion de octogenarios (25% de los casos eran mayores de
85 afios). Como es habitual, el porcentaje de CGHCG en mayores de 64 afios ha sido mas
elevado que en temporadas con predominio de A(HIN1)pdm09 como en la temporada 2015-
16 (75% vs 40%). Pero, ademas, la afectacidén de personas mayores de 64 afios ha sido mayor
que en otras temporadas de A(H3N2) como la 2014-15 (60%)'’. En consonancia con estos
datos, también se observa un porcentaje muy elevado de personas mayores de 64 afios entre
las defunciones registradas en CGHCG (84%), cifra similar a la observada en Europa®’.

Esta temporada la tasa global acumulada de hospitalizacidn ajustada por edad (11,96 CGHCG
por 100.000 h) es similar a la registrada en la temporada 2013-14%°, a partir de la cual se
considera consolidado el sistema de vigilancia de CGHCG, y algo menor que la pasada
temporada 2015-16°. Cabe destacar que las tasas de hospitalizacién en mayores de 64 afios
han sido las mas altas desde la pandemia de 2009 (50 vs 25-30 casos por 100.000 h). Por el
contrario, las tasas en los grupos de edad menores de 64 afios son inferiores a las registradas
en temporadas previas.

En consonancia con una mayor afectacion de CGHCG en >64 aios, un elevado porcentaje de
pacientes (92%) presentaba factores de riesgo de complicaciones de gripe, siendo
especialmente elevado esta temporada la proporcién de pacientes con enfermedad
cardiovascular crénica (casi el 50%). También la diabetes y la enfermedad pulmonar fueron
frecuentes, presentes cada una de ellas en un tercio de los CGHCG.

Durante la temporada 2016-17 la mitad de los pacientes hospitalizados con gripe confirmada
por laboratorio susceptible de ser vacunados, no habian recibido la vacuna antigripal de la
temporada. Esta cifra es inferior a la temporada 2015-16, donde esa cifra ascendié al 65%. El
hecho de que este afio el porcentaje de pacientes mayores de 64 afos sea significativamente
mayor puede explicar la diferencia, ya que en Espafia la cobertura vacunal en personas
mayores de 65 afios es siempre mas elevada que en otros grupos de riesgo.
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El porcentaje de ingreso en UCI (22%) fue significativamente inferior a temporadas previas (33-
43%)', Este hecho podria estar relacionado tanto con una menor gravedad de la infeccidn
gripal de esta temporada, como con el manejo clinico pacientes hospitalizado con considerable
mayor edad. En términos de letalidad, la cifra de este afo (15%) es superior a la registrada la
temporada pasada con circulacién de A(HIN1)pdmO09 (12%), y similar a la temporada 2014-15
(15,7%)Y también dominada por A(H3N2) como la actual, asi que podriamos decir que
estamos ante una epidemia gripal con valores de letalidad en el rango de temporadas previas
dominadas por A(H3N2).

La red europea EuroMOMO, en la que participa Espafia, sefialé un exceso de mortalidad por
todas las causas en varios paises europeos, entre ellos Espafia, que se concentré en los
mayores de 64 afios, y que coincidid con el desarrollo de la onda epidémica gripal®®. Este
impacto de la gripe en la mortalidad poblacién es consistente con el descrito en temporadas
previas de circulacion de A(H3N2) en Espafia y en Europa21-22%2. No obstante, los resultados
se deben interpretar con precaucidon porque muchos otros factores podrian contribuir a la
sobremortalidad observada, como la ola de frio experimentada en Espafia durante el mes de
enero de 2017%,

En Espaia, el 80% de los virus caracterizados genéticamente pertenecen a un nuevo subgrupo
genético (3C.2al), de los que no se puede afirmar, en principio, que sean antigénicamente
diferentes a la cepa vacunal (grupo 3C.2a). Los datos de los andlisis antigénicos con los virus
A(H3N2) circulantes son muy escasos dada la dificultad que existe para la realizacién de
ensayos de inhibicién de la hemaglutinacion. La vigilancia viroldgica es esencial para
determinar la evolucion de los virus A(H3N2) circulantes esta temporada.

Las estimaciones bajas de EV frente a gripe confirmada con A(H3N2) son caracteristicas para
una temporada con predominio del virus A(H3N2), siendo similares a las estimaciones
obtenidas en la temporada 2014-15, la dltima con una circulacidon importante de A(H3N2). La
caracterizacién genética identific6 una gran heterogeneidad de los virus circulantes, con
mutaciones de amino acidos en sitios potencialmente relevantes desde un punto de vista
antigénico, qué podrian explicar parcialmente los bajos efectos protectores de la vacuna
observados.

La estrategia de vacunacién antigripal en Espafia se basa en la prevencién de complicaciones
graves y la disminucidn de defunciones atribuibles a gripe, en especial en las personas mayores
y aquellas con enfermedades subyacentes o factores de riesgo de enfermedad gripal grave.
Una cobertura vacunal baja en grupos de riesgo puede incrementar las complicaciones
derivadas de una infeccién gripal. Subrayamos que una efectividad moderada/baja de la
vacuna antigripal para prevenir la infeccién confirmada de gripe puede tener un elevado
impacto en salud publica, en términos de reduccion de hospitalizaciones y de mortalidad
atribuible a gripe en personas a riesgo de complicaciones por gripe. Dado el elevado
porcentaje de CGHCG, con y sin evolucién fatal, que no habian recibido la vacuna antigripal de
esta temporada, se recomienda seguir las recomendaciones oficiales de vacunacidn antigripal.

Conclusiones

e La epidemia gripal 2016-17 afecté de forma considerable a las personas mayores de 64
anos, tanto en términos de enfermedad leve atendida en consultas centinela de atencion
primaria, como en hospitalizaciones graves de gripe. Esta importante morbilidad en
personas mayores se evidencio también por el considerable nimero de brotes producidos
por el virus A(H3N2) en residencias geriatricas, el mayor de las temporadas previas con
esta circulacion viral.
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El impacto de la epidemia gripal fue también considerable en términos de mortalidad. En
Espafia, como en otros paises europeos, se produjo un exceso de mortalidad por todas las
causas que se concentrd en los mayores de 64 afos y coincidié con el desarrollo de la onda
epidémica gripal.

La temporada 2016-17 presenté una actividad gripal baja/moderada asociada a una
circulacidn casi absoluta de virus de la gripe A(H3N2). Fue la segunda temporada mds
temprana desde la pandemia, después de la temporada post-pandémica 2010-11, y una
duracidn de nueve semanas en el rango de las 10 temporadas previas.

En el grupo de mayores de 64 anos se registrd la segunda tasa de incidencia acumulada de
gripe en la comunidad mas alta desde la pandemia 2009. Los menores de 15 afios fueron el
grupo de edad mas afectado, con mayores tasas de incidencia acumulada en el grupo de 0-
4 afios, si bien la tasa acumulada de incidencia en este grupo de edad es la mas baja en
este periodo.

Las tasas de hospitalizacidn fueron similares a las registradas en la temporada 2013-14, a
partir de la cual se considera consolidado el sistema de vigilancia de CGHCG. En el grupo
de mayores de 64 afios, se registraron las tasas de hospitalizacion mas altas en este
periodo. Este grupo supuso casi el 75% de los CGHCG, con una importante proporcién de
pacientes octogenarios. Se observé un menor porcentaje de ingresados en las Unidades de
Cuidados Intensivos que temporadas previas, y la letalidad en los CGHCG fue similar a la de
las temporadas dominadas por A(H3N2).

Con valores bajos/moderados de EV antigripal frente a infeccién confirmada de gripe,
subrayamos la importancia de las recomendaciones oficiales de vacunacién antigripal,
especialmente en los grupos poblacionales de riesgo. Una efectividad moderada/baja de la
vacuna antigripal para prevenir la infeccion confirmada de gripe puede tener un elevado
impacto en salud publica, en términos de reduccion de hospitalizaciones y de mortalidad
atribuible a gripe en personas a riesgo de complicaciones por gripe.
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Anexo 1. CCAA e Instituciones responsables del Sistema de Vigilancia de
la Gripe en Espafia. Temporada 2016-2017. Espaia

Andalucia

Aragon

Asturias

Baleares

Canarias

Cantabria

Castilla La
Mancha

Castilla y Ledn

Cataluna

Comunitat
Valenciana

Extremadura

Galicia

Madrid

Murcia

Navarra

Pais Vasco

La Rioja

Ceuta

Melilla

CNE, ISClll

CNM, ISCllI

Red centinela de gripe. Servicio de Epidemiologia. Consejeria de Salud de la Junta de Andalucia. Laboratorio del
Hospital Virgen de las Nieves de Granada.

Red de médicos centinela de Aragon. Servicio de Vigilancia en Salud Publica. Direccidon General de Salud Publica.
Aragon. Laboratorio del Hospital Miguel Servet de Zaragoza.

Red de médicos centinela de Asturias. Direccién General de Salud Publica y Planificacion. Consejeria de Salud y
Servicios Sanitarios. Asturias. Laboratorio del Hospital Universitario Central de Oviedo.

Red de médicos centinela de Baleares. Servicio de Epidemiologia. Direccion General de Salut Publica. Baleares
Laboratorio del Hospital Son Espases de Palma de Mallorca.

Red de médicos centinela de Canarias. Seccion de Epidemiologia. Consejeria de Sanidad, Trabajo y Servicios Sociales
de Canarias. Laboratorio del Hospital Dr. Negrin de Las Palmas.

Red de médicos centinela de Cantabria. Seccién de Epidemiologia. Consejeria de Sanidad, Trabajo y Servicios Sociales
de Cantabria. Laboratorio del Hospital Universitario Marqués de Valdecilla de Santander.

Red de médicos centinela de Castilla La Mancha. Servicio de Epidemiologia. Consejeria de Sanidad de Castilla la
Mancha. Centro Nacional de Gripe del Centro Nacional de Microbiologia del ISCIIl (CNM, Majadahonda, Madrid).

Red de médicos centinela de Castillay Ledn. Direccién General de Salud Publica. Consejeria de Sanidad de la Junta de
Castilla y Ledn. Centro Nacional de Gripe de la OMS de la Universidad de Valladolid.

Red de médicos centinela de Catalufia. Subdireccién General de Vigilancia y Respuesta a Emergencias de Salud Publica.
Agencia de Salut Publica de Cataluiia. Centro de Gripe de la OMS del Hospital Clinico de Barcelona.

Red centinela sanitaria de la Comunitat Valenciana. Subdireccion General de Epidemiologia, Vigilancia de la Salud y
Sanidad Ambiental. Conselleria de Sanitat Universal i Salut Publica. Instituto Valenciano de Microbiologia (IVAMI).

Red de médicos centinela de Extremadura. Subdireccion de Epidemiologia. Direccion General de Salud Publica.
Servicio Extremefio de Salud. Laboratorio del Hospital San Pedro de Alcantara de Caceres.

Laboratorios de Microbioloxia CH de Meixoeiro (Vigo) y CH Santa Maria Nai (Ourense).
Direccién Xeral de Innovacién e Xestién da Saude Publica de Galicia.

Red de médicos centinela de Madrid. Direccién General de Atencién Primaria de la Comunidad de Madrid.
Subdireccién General de Epidemiologia, Direccidon General de Salud Publica. Servicio de Microbiologia. Hospital
Universitario Ramoén y Cajal de Madrid. Laboratorio del Hospital Universitario 12 de Octubre de Madrid.

Laboratorio de Virologia del Hospital Virgen de Arrixaca de Murcia. Murcia.
Servicio de Epidemiologia. Consejeria de Sanidad de la Regién de Murcia.

Red de médicos centinela de Navarra. Seccion de Vigilancia de Enfermedades Transmisibles. Instituto de Salud Publica
de Navarra. Laboratorio de Microbiologia de la Clinica Universitaria de Navarra. Laboratorio de Microbiologia del
Complejo Hospitalario de Navarra.

Red de médicos centinela del Pais Vasco. Servicio de Vigilancia Epidemioldgica. Consejeria de Sanidad del Pais Vasco.
Laboratorio de Microbiologia. Hospital Universitario Donostia. Pais Vasco.

Red de médicos centinela de La Rioja. Servicio de Epidemiologia y Prevencion Sanitaria. Direccién General de Salud
Publica y Consumo del Gobierno de Rioja. Laboratorio de Virologia del Hospital San Pedro de Logrofio.

Red de médicos centinela de Ceuta. Seccién de Vigilancia Epidemioldgica. Consejeria de Sanidad y Bienestar Social de
Ceuta. Laboratorio de Microbiologia del Hospital de INGESA.

Red de médicos centinela de Melilla. Centro de Gripe de la OMS del Centro Nacional de Microbiologia del ISCIIl (CNM).
Servicio de Epidemiologia. Consejeria de Bienestar Social y Sanidad de Melilla

Area de Vigilancia de la Salud Publica.

Centro Nacional de Referencia de Gripe. Centro de Gripe de la OMS del Centro Nacional de Microbiologia del ISCIIl
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Anexo 2. Hospitales participantes en la Vigilancia de casos graves
hospitalizados confirmados de gripe. Temporada 2016-2017. Espaia.

ANDALUCIA: Hospital Torrecardenas (Almeria); Hospital Puerta de Mar (Cadiz); Hospital Reina Sofia
(Cérdoba); Hospital Virgen de las Nieves (Granada); Hospital Infanta Elena (Huelva); Complejo
Hospitalario Jaén (Jaén); Hospital Carlos Haya (Malaga) y Hospital Virgen del Rocio (Sevilla). ARAGON:
Hospital Miguel Servet. ASTURIAS: Hospital Universitario Central de Asturias (Oviedo). BALEARES:
Hospital Son Espases (Palma de Mallorca). CANARIAS: Hospital Universitario Dr. Negrin (Las Palmas de
Gran Canarias). CANTABRIA: Hospital Universitario Marqués de Valdecilla (Santander); CASTILLA LA
MANCHA: Hospital General de Almansa; Hospital Comarcal de Hellin; Hospital General de Villarobledo;
Complejo Hospital General y Universitario de Albacete; Hospital General de Ciudad Real; Hospital
Comarcal de Tomelloso; Hospital Santa Bdarbara de Puertollano; Hospital Virgen de Altagracia de
Manzanares; Hospital Gutiérrez Ortega de Valdepefias; Hospital La Mancha Centro de Alcazar de San
Juan; Hospital Virgen de La Luz de Cuenca; Hospital General y Universitario de Guadalajara; Hospital
Nuestra Sefiora del Prado de Talavera; Complejo Hospitalario de Toledo. CASTILLA Y LEON: Hospital
Clinico Universitario de Valladolid; Hospital Universitario de Burgos. CATALUNA: Hospital Clinic i
Provincial de Barcelona (Barcelona); Hospital de Sant Joan de Déu (Esplugues de Llobregat); Hospital de
Mataré (Matard); Hospital de Sabadell (Sabadell); Hospital Universitari Joan XXIII (Tarragona); Hospital
de Terrassa (Terrassa); Hospital Universitari MuUtua de Terrassa (Terrassa); Hospital Verge de la Cinta
(Tortosa); Hospital Arnau de Vilanova (Lleida); Hospital Universitari Dr. Josep Trueta (Girona); Hospital
Universitari de la Vall d'Hebron (Barcelona). COMUNITAT VALENCIANA: Hospital Universitario La Fe
(Valencia). EXTREMADURA: Complejo Hospitalario Infanta Cristina (Badajoz); Hospital Materno Infantil
(Badajoz); Hospital Perpetuo Socorro (Badajoz); Complejo Hospitalario San Pedro de Alcantara
(Caceres); Hospital Provincial Nuestra Sefiora de la Montafia (Caceres); Hospital Ciudad de Coria (Coria);
Hospital Siberia-Serena (Don Benito); Hospital Don Benito-Villanueva de la Serena (Don Benito); Hospital
General de Llerena (Llerena); Hospital Zafra (Llerena); Hospital Ciudad de Mérida (Mérida); Hospital
Tierra de Barros (Mérida); Hospital Campo Arafiuelo (Navalmoral de la Mata) y Hospital Virgen del
Puerto (Plasencia). GALICIA: Hospital Arquitecto Marcide (Ferrol); Complexo Hospitalario Universitario
de A Coruiia (CHUAC) (A Coruia); Complexo Hospitalario Universitario de Santiago (CHUS) (Santiago);
Hospital do Barbanza (Ribeira); Hospital Virxe da Xunqueira (Cee); Hospital Comarcal da Costa (Burela);
Hospital Xeral Calde (Lugo); Hospital Comarcal de Monforte (Monforte); Hospital Comarcal do Barco (O
Barco de Valdeorras); Complexo Hospitalario Ourense (CHOU) (Ourense); Hospital Xeral-Cies (Vigo);
Hospital do Meixoeiro (Vigo); POVISA (Vigo); Hospital Nuestra Sefiora de Fatima (Vigo); Hospital do
Salnés (Vilagarcia); Complexo Hospitalario de Pontevedra (CHOP) (Pontevedra); Hospital do Salnés
(Pontevedra). MADRID: Hospital Ramon y Cajal (Madrid); Hospital La Paz (Madrid) y Hospital 12 de
Octubre (Madrid). MURCIA: Hospital Clinico Universitario Virgen de la Arrixaca (Murcia). NAVARRA:
Hospital Garcia Orcoyen (Estella); Complejo Hospitalario de Navarra (Pamplona); Clinica Universidad de
Navarra (Pamplona); Clinica San Miguel (Pamplona); Hospital San Juan de Dios (Pamplona); Hospital
Reina Sofia (Tudela). PAIS VASCO: Hospital de Cruces (Baracaldo); Hospital de Basurto (Bilbao) y Hospital
Donostia (San Sebastian); Hospital Galdakao-Usansolo (Galdakao); Hospital Universitario Araba
(Araba/Alava). LA RIOJA: Hospital San Pedro (Logrofio) y Fundacion Hospital Calahorra (Calahorra).
CEUTA: Hospital Universitario del INGESA. MELILLA: Hospital Comarcal de Melilla.
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