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EDITORIAL

SEMINARIO SOBRE LA ELIMINACION B
DEL SARAMPION Y LA RUBEOLA EN ESPANA

José Javier Castrodeza Sanz

Director General de Salud Publica, Calidad e Innovacion. Ministerio de Sanidad, Servicios Sociales e

Igualdad.

El sarampion es una enfermedad infeccio-
sa altamente transmisible que, a pesar de po-
der prevenirse mediante vacunacioén, es una
de las causas importantes de morbilidad y
mortalidad infantil en el mundo. La rubéola
es una enfermedad generalmente leve cuando
aparece en la infancia pero que puede causar
el sindrome de rubéola congénita en el recién
nacido, cuando la infeccion ocurre durante el
periodo fetal por infeccion en las mujeres en
las primeras fases del embarazo. Esta enfer-
medad es muy grave y ocasiona secuelas ¢
incluso la muerte.

La organizacion Mundial de la Salud
(OMS) ha establecido que tanto el sarampion
como la rubéola cumplen con los requisitos
para que ambas enfermedades puedan ser eli-
minadas y por tanto ha apostado por la coor-
dinacion para su consecucion.

En el afio 2010, los ministros de sanidad
de los paises de la Region Europea de la Or-
ganizacion Mundial de la Salud renovaron
su compromiso de eliminar el sarampion y
la rubeola en la reunion del Comité Regional
Europeo de la OMS, estableciendo la meta
para el afio 2015. Aunque no parece facti-
ble cumplir la meta establecida, la Oficina
Europea de la OMS esta realizando diversas

actividades para sensibilizar a los estados
miembros, entre las que se encuentran la
organizacion de reuniones técnicas para tra-
tar aspectos puntuales asi como la puesta en
marcha del proceso de verificacion con noti-
ficaciones y recomendaciones sobre aspectos
puntuales a cada pais.

La Oficina Europea de la OMS solicit6 rea-
lizar una visita técnica a Espafia para conocer
de primera mano el trabajo que se realiza en
torno a la eliminacion del sarampidn y rubeo-
la. La visita tuvo lugar los dias 16, 17 y 18 de
junio de 2015 y, como parte de la misma, se
organizd un seminario el dia 17 en el salon
de actos del Ministerio de Sanidad, Servicios
Sociales e Igualdad. En él participaron los re-
presentantes de las comunidades auténomas
encargados de los programas de vacunacion,
de la vigilancia epidemioldgica y de activi-
dades de laboratorio. También se solicito la
participacion de las asociaciones de profe-
sionales cuya actividad tiene relacion con la
deteccion de la enfermedad y su notificacion
y el establecimiento de medidas para la pre-
vencion y control del sarampion y la rubeola.

Durante el desarrollo del seminario se pre-
senté una actualizacién de la situacion en el
mundo y en la Regién Europea de la OMS
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con respecto a estas enfermedades y las es-
trategias y actividades recomendadas para su
eliminacion. Ademas se present6 el trabajo
que se desarrolla desde el Ministerio de Sa-
nidad, el Instituto de Salud Carlos III y las
comunidades autonomas. La reunion finalizo
con una interesante discusion entre todos los
presentes.

Este monografico de la Revista Espaiiola
de Salud Publica recoge las ponencias presen-
tadas durante el seminario. En los articulos se
refleja la situacion y el progreso realizado en
la Region Europea de la OMS y las principa-
les actividades que se desarrollan en Espafa
para conseguir las metas fijadas. Se recoge la
situacion actual en Espafa y las recomenda-
ciones para continuar avanzando hacia la eli-
minacion de ambas enfermedades.

Quiero agradecer a todas las personas e
instituciones que colaboraron en la organiza-
cion y desarrollo de las reuniones mantenidas
con la delegacion de la Oficina Europea de
la OMS vy, de manera especial, a las perso-
nas que ayudaron en la organizacion de las
reuniones, es decir, a la Subdirectora de Pro-
mocion de la Salud y Epidemiologia, Elena
Andradas Aragonés, y a las personas del Area
de Programas de Vacunacion, Aurora Limia
Sanchez, Marta Molina Olivas, Soledad Ca-
fiellas Llabrés y Dolores Rodrigo Muifloz.

Muchas gracias.
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COLABORACION ESPECI

SITUACION DEL SARAMPION Y LA RUBEOLA
EN LA REGION EUROPEA DE LA OMS

Mark Muscat, Myriam Ben Mamou, Abigail Shefer, Dragan Jankovic, Sergei Deshevoy y Robb Butler

Oficina Regional Europea de la OMS

RESUMEN

Situacién del sarampién y la rubéola
en la Region Europea de la OMS

El largo y generalizado uso de las vacunas contra el sarampion se ha
traducido en un dréstico descenso en los casos y la mortalidad por sarampion
en todo el mundo en comparacion con la época anterior a la vacunacion.
Todas las regiones de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) tienen el
objetivo de conseguir su eliminacion. Las regiones de la OMS de las Améri-
cas, Europa y el Pacifico Occidental tienen, asi mismo, la meta de eliminar la
rubéola. Este articulo tiene como objetivo informar sobre el progreso hacia
la eliminacion del sarampion y la rubéola en la Region Europea de la OMS
sobre la base de los ltimos datos disponibles. También se discuten los retos
actuales y las acciones necesarias para alcanzar este fin.

A pesar de los importantes avances alcanzados hacia el control de sa-
rampion y la rubéola, los paises de la Region Europea de la OMS siguen
enfrentando desafios en la interrupcion de la transmisién endémica de estas
enfermedades. Algunos brotes epidémicos y la transmision endémica del sa-
rampion y la rubéola persistian en algunos paises de la Region en 2014 y han
continuado en 2015. La interrupcion de la transmision endémica en todos y
cada uno de ellos es necesaria para declarar la eliminacion en toda la Region.

La alta inmunidad de la poblacion y la vigilancia de alta calidad son
los pilares para eliminar el sarampion y la rubéola. Sin la existencia de un
compromiso politico sostenido y de la aplicacion de las estrategias requeri-
das por parte de todos los paises, el objetivo de la eliminacion de estas dos
enfermedades en la Region Europea de la OMS esta en juego.

Palabras clave: Erradicacion de la enfermedad. Sarampion. Rubeola.
Vigilancia epidemiologica. Vacuancion.
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Mark Muscat
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ABSTRACT
The State of Measles and Rubella
in the WHO European region

The long-standing and widespread use of vaccines against measles has
resulted in a dramatic decline in cases and measles mortality worldwide
compared with the pre-vaccination era. All regions of the World Health
Organization (WHO) have measles elimination goals and the WHO regions
of the Americas, Europe and Western Pacific also have rubella elimination
goals. This article aims to report on progress toward elimination of measles
and rubella in the WHO European Region based on the latest available data.
We also discuss current challenges and actions needed to reach this goal
in the Region.

Despite substantial progress made towards controlling measles and
rubella, the countries of the WHO European Region continue to face cha-
llenges in interrupting endemic transmission of these diseases. Widespread
outbreaks and endemic transmission of measles and rubella persisted in
some countries of the Region in 2014 and have continued in 2015. Interrup-
ting endemic transmission in each and every country is necessary to declare
elimination for the entire Region.

High population immunity and high-quality surveillance are the cor-
nerstones to eliminate measles and rubella. In the absence of sustained
political commitment and implementation of the required strategies by all
countries, the goal of eliminating these diseases in the WHO European Re-
gion is at stake.

Key words: Disease elimination. Measles. Rubella. Surveillance.Vac-
cination.
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ANTECEDENTES

El sarampion es una de las enfermedades
humanas mas contagiosas. En la época an-
terior a la vacuna, la mayor parte de la po-
blacion mundial tenia sarampion durante la
infancia tardia, lo que resultaba en una cifra
estimada de 100 millones de casos y mas de
2 millones de muertes anualmente'. Con el
uso generalizado ¢ incrementado de la vacu-
na contra el sarampion a nivel mundial se ha
producido una disminucién masiva de casos y
de la mortalidad por sarampion.

A raiz de la disponibilidad de las vacu-
nas que contienen antigenos de sarampion
y rubéola, los paises comenzaron a vacunar
a todos los nifios para su proteccién contra
estas enfermedades, al recomendar la vacu-
na combinada en sus calendarios vacunales.
El amplio uso posterior de las vacunas com-
binadas en las regiones de la OMS de las
Américas, Europa y Pacifico Occidental y la
disminucion dramatica consecuente en el nu-
mero de casos de rubéola allan6 el camino en
estas regiones para plantearse la eliminacion
de la rubéola y la prevencion del sindrome
de rubéola congénita (SRC)**. Los objetivos
para la eliminacion del sarampion y la rubéo-
la han sido establecidos por los paises de la
Region Europea para el afio 2015.

En este articulo se describe el progreso ha-
cia el control mundial y la eliminacién del sa-
rampion y de la rubéola en los tltimos afios,
particularmente en la Region Europea de la
OMS, durante 2014. También se discuten los
retos actuales y las acciones necesarias para
alcanzar este objetivo en la Region.

EPIDEMIOLOGIA DEL SARAMPION
Y LA RUBEOLA

Situacion mundial del sarampion en 2014

El Plan de Accion Mundial sobre Vacu-
nas’® apunta a la eliminacion del sarampion y
la rubéola en 5 regiones de la OMS para el
afio 2020. En general, ha habido un progreso
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constante hacia la reduccion de los casos de
sarampion y su mortalidad a nivel mundial.
Durante el periodo 2000-2013, la incidencia
anual de sarampidon comunicada se redujo en
un 72% en todo el mundo, de 146 casos por
millon de habitantes a 40. La cifra anual esti-
mada de muertes por sarampion se redujo en
un 75%, pasando de 544.200 a 145.700, con
la mayor reduccion (88%) en la region del Pa-
cifico occidental®.

A pesar de los avances, las regiones se si-
guen enfrentando a desafios. Brotes de sa-
rampidn como los de Brasil, Canada, Ecuador
y los Estados Unidos de América amenazan
la eliminacion del sarampion en la Region
de las Américas. La Region del Pacifico Oc-
cidental ha sido testigo de un resurgimiento
de la transmision de la enfermedad en China,
Paptia Nueva Guinea, Filipinas y Vietnam.
En la Region de Europa, a pesar de los pro-
gramas de inmunizacion bien establecidos y
de una alta cobertura global de la vacuna, al-
gunos paises han sido afectados por un bajo
compromiso con la eliminacién, una mala
respuesta durante los brotes, una cobertura
suboptima y una creciente variabilidad en la
vacunacion.

A nivel mundial, la cobertura con la prime-
ra dosis de la vacuna que contiene sarampion
(MCV1) para 2013 fue del 84%, que esta por
debajo de la cobertura necesaria para lograr
la eliminacion. En tres regiones la cobertura
fue superior al 90% (América 92%, Pacifico
Occidental 97%, y Europa del 95%) y para las
otras tres fue menor al 80% (Sur-Este de Asia
78%, el Mediterraneo Oriental 78% y Africa
74%). Para la segunda dosis de la vacuna que
contiene sarampion (MCV2) la cobertura a
nivel mundial fue de 56%, con gran variacion
regional.

Epidemiologia de las enfermedades en la Re-
gion Europea de la OMS

Sarampion

En base a los ultimos datos de vigilancia
disponibles reportados mensualmente a la
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Figure 1
Paises que notificaron la mayor incidencia (mas de 10 casos por millén de habitantes)
de sarampion en la Region Europea de la OMS, 2014

Georgia

Bosnia Herzgovina
Kirguistan

Ucrania

Ex Republica Yugoeslava de Macedonia
Italia

Federacion Rusa

Eslovenia

Republica Checa
Kazahkstéan

Letonia

Austria

Region Europea de la OMS

Oficina Regional de la OMS para Europa, se
reportaron aproximadamente 50% menos de
casos de sarampion para 2014 (16.156) (po-
dria haber diferencias en las cifras documen-
tadas en los futuros informes a causa de los
datos derivados del Formulario Conjunto de
Notificacion de OMS/UNICEF para el 2014),
en comparacion con 2013 (32.174). El ntime-
ro de casos de 2014 parece haber caido al ni-
vel mas bajo desde 2010 (30.604). Sin embar-
g0, la transmision del sarampion contintia en
2015 con brotes a gran escala reportados en
Bosnia y Herzegovina, Alemania, Kirguistan
y Serbia’.

El mayor numero de casos de sarampion
en 2014 se informd en la Federacién Rusa,
con 3.257 casos, y en Georgia, con 3190. Ba-
sado en el tamafio poblacional, Georgia tuvo
la mayor incidencia de casos de sarampion
reportados (738 por millon de habitantes),
seguido de Bosnia y Herzegovina (576 por
millén de habitantes). La figura 1 muestra los
12 paises que informaron la mayor incidencia
del sarampion en la Region (superior al0 ca-
sos por millon de habitantes).

Del total regional en 2014, 8.106 (50%)
casos de sarampion fueron confirmados por
laboratorio y 1.133 (7%) fueron casos vin-

Rev Esp Salud Ptblica 2015. Vol. 89, N.* 4
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culados epidemiologicamente. Los restantes
6.917 (43%) fueron clasificados como casos
compatibles clinicamente. El sarampién se
produjo en todos los grupos de edad, dandose
el 41% de los casos en adultos de 20 afios o
mas. Sin embargo, la distribucion por edades
varia mucho seguin el pais. En general, el 78%
eran sujetos no vacunados o con un estado de
vacunacion desconocido.

En los ultimos anos, se ha notificado la
transmision del sarampion en los centros de
salud e instituciones educativas®. Brotes de
sarampion y rubéola han afectado despropor-
cionadamente a determinados grupos, como
los romanies en Polonia’, inmigrantes en Es-
pafa'®, comunidades antroposodficas en paises
de habla alemana!!, y comunidades protestan-
tes ortodoxas de los Paises Bajos y Suecia'>!4,

Rubeéola.

La rubéola contintia siendo notificada por
menos paises que el sarampion, con la mayo-
ria de los casos desde 2010 comunicada por
Polonia. Aunque todavia es demasiado alto,
el nimero de casos en la Region para 2014
(6.516) es 84% menor que el reportado para
2013 (39.554)". Esto se debe principalmente
a una disminucion de los casos notificados
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por Polonia (de 38.585 en 2013 a 5.899 en el
2014) a pesar de la falta de una medida de res-
puesta para controlar el brote.

En 2014, 21 paises informaron casos de
rubéola, pero Polonia informo la gran mayoria
de ellos (5.899), seguida de Kazajstan (152),
Alemania (151) y Georgia (150)”. De todos
los casos de rubéola reportados para 2014 sélo
el 3% fueron confirmados por laboratorio,
principalmente debido a la falta de pruebas de
laboratorio de la rubéola en Polonia, el mayor
contribuyente de la enfermedad en la Region.

Resultados de laboratorio

La serologia todavia se considera el estan-
dar de oro para la confirmation de casos en
el laboratorio®. De cara a la eliminacion, el
papel de la epidemiologia molecular basada
en el genotipado a través de secuenciacion
también es reconocido como critico'®. Duran-
te 2014 se secuenciaron 1.053 muestras clini-
cas de casos de sarampion de 34 paises (a 25
de agosto de 2015). Las caracteristicas de la
secuencia se introdujeron en la base de datos
Measles Nucleotide Surveillance (MeaNS)"
por los laboratorios nacionales o de referen-
cia de la Region Europea de la OMS. Los ge-
notipos identificados en la region fueron D§
(637 casos), B3 (372 casos), D4 (21 casos),
HI (17 casos), D9 (4 casos) y G3 (2 casos).
Las variantes del genotipo D8 fueron reporta-
das por 28 paises. Veintitin paises informaron
variantes del genotipo B3, varias de las cua-
les fueron similares a las que circularon en el
sureste de Asia en 2013-2014. Para el mismo
afio se reportaron ocho secuencias de virus de
la rubéola desde cuatro paises a la base de da-
tos Rubella Nucleotide Surveillance database
(RubeNS)": cuatro 2B, tres 1E genotipo y un
genotipo 1G.

Inmunizacién en la Region

Desde el afio 2010, en que los 53 paises de
la Region Europea comenzaron a utilizar las
vacunas que contienen sarampion y rubéola
en un calendario de dos dosis, la cobertura de
vacunacion ha sido esencialmente la misma

348

para ambos antigenos. Para 2014, la cobertura
de vacunacion estimada con la primera dosis
de la vacuna contra el sarampion y la rubéola
en la Region fue del 94%, tasa que se ha man-
tenido relativamente sin cambios durante los
ultimos tres afios. Para 2014 la cobertura de
vacunacion con la segunda dosis se estimo en
un 82%, pero la presentacion de informes de
cobertura no es la misma en toda la Region.

En los ultimos afios también se han realiza-
do actividades suplementarias de inmuniza-
cion a gran escala en respuesta a los brotes de
sarampion en algunos paises, como Azerbai-
yan, Georgia, Kirguistan, Turquia y el Reino
Unido.

DISCUSION

Todas las regiones se enfrentan a desafios
para conseguir y mantener alta cobertura va-
cunal y la inmunidad de la poblacion. Fac-
tores como el crecimiento de la poblacion y
los cambios demograficos, los conflictos y
la inestabilidad politica, el compromiso po-
litico y la percepcion publica de seguridad
de las vacunas han afectado el progreso de
alguna regiones'®.De hecho, los paises de las
regiones de Africa, el Mediterraneo Oriental,
Europa y el Pacifico Occidental no estan pro-
gresando segun lo esperado o requerido para
alcanzar sus objetivos de eliminacion.

En la Region de Europa, a pesar de una alta
cobertura de vacunacion, tanto a nivel regio-
nal como en la mayoria de los paises?, las ta-
sas de cobertura suboptimas en algunas areas
y las deficiencias de inmunidad en la pobla-
cion siguen siendo la principal causa de que
se mantenga la transmision de la rubéola y el
sarampion. Con mas del 40% de los casos de
sarampion dandose en personas de 20 afios y
mas, las personas adultas constituyen un co-
lectivo susceptible de padecer el sarampion
porque nunca adquirieron la enfermedad ni
recibieron la vacuna. Esto afecta a quienes no
estaban incluidos en los programas de vacu-
nacion que se llevaron a cabo por primera vez
en sus paises hace mas de 20 afios. La trans-
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mision de la rubéola en Polonia se atribuye
principalmente a deficiencias de inmunidad
predominantemente en la poblaciéon mascu-
lina. Esto refleja la historia de las politicas
de inmunizacioén en Polonia: las adolescen-
tes fueron vacunadas selectivamente 1989 y
2004, cuando se implement6 un programa de
vacunacion con dos dosis combinando saram-
pion, paperas y rubeola (MMR)?!,

Vacunacion

Para lograr la eliminacion es crucial una
alta cobertura de vacunacion (>95%) con dos
dosis contra el sarampién, que contenga al
menos una dosis de la vacuna contra la rubéo-
la. Los paises también necesitan identificar a
los individuos y grupos de poblacion suscep-
tibles y considerar la actualizacion de la vacu-
nacion o actividades suplementarias de inmu-
nizacion para cerrar las brechas de inmunidad
en la poblacion. Los paises que han tenido
un buen desempeio en términos de una alta
cobertura de vacunacion y ningiin o pocos
casos de sarampion y rubéola deben perma-
necer alertas para hacer frente a las caidas en
la cobertura o al crecimiento de brechas de
inmunidad en sus poblaciones.

Los programas de inmunizacién de rutina
actuales no pueden cerrar las brechas de in-
munidad en la poblacién adulta. Por lo tanto,
se necesitan explorar vias innovadoras y efi-
caces para llegar a las personas adultas que
todavia son susceptibles al sarampion y la
rubéola. Cada oportunidad debe aprovechar-
se para presentarles la opcion de verificar su
estado de vacunacion y recibir las vacunas
que puedan haber pasado por alto. La vacuna-
cion contra el sarampidn en especial debe ser
recomendada a las personas susceptibles que
tengan la intencion de viajar a paises donde el
sarampion es endémico y donde haya brotes
en curso.

La ocurrencia de brotes de sarampidn noso-
comiales demuestra la existencia de personal
sanitario susceptible y su papel en el mante-
nimiento de la transmision. Para protegerlo,
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prevenir las infecciones nosocomiales y limi-
tar la transmision del sarampion y la rubéola,
deben ser vacunados®?. Los que tienen un
estado de vacunacion incierto o desconocido
de la historia de la enfermedad deben com-
probar su estado de inmunidad para poder ser
vacunado.

Vigilancia epidemiologica

Los casos sospechosos de sarampion y
rubéola se deben notificar de inmediato a las
autoridades de salud publica a fin de que la
investigacion basada en casos y el rastreo
de contactos para la vacunacion puedan ser
llevados a cabo si fuera necesario. Un mayor
nivel de sospecha clinica de sarampion y de
rubéola en los casos de erupcion cutanea, es-
pecialmente en las personas de 20 afios o mas,
y en viajeros que regresan de los paises endé-
micos es, por lo tanto, importante.

A medida que se acerca la meta de elimi-
nacion, las investigaciones de laboratorio,
incluyendo la caracterizacion molecular del
virus del sarampion y la rubéola, se vuelven
cada vez mas criticas para identificar los vi-
rus importados, definir los brotes relaciona-
dos con ellos y comprender los patrones de
transmision. Los datos de laboratorio y su
vinculacion con los epidemiologicos son
esenciales para la evaluacion de la interrup-
cion de la transmision endémica. Dado que
la proporcion de casos con confirmacion de
laboratorio y secuenciacion viral varia mucho
entre paises, se requieren mas esfuerzos para
caracterizar mejor la epidemiologia molecu-
lar, no so6lo del sarampidn sino también de la
rubéola.

El objetivo de eliminar la rubéola es evi-
tar la ocurrencia del Sindrome de Rubeola
congénita (SRC). En 2013 se notificaron
49 casos de SRC en cuatro paises a través
del Formulario Conjunto de Notificacion de
OMS/UNICEF?. Muchos paises de la region
cuentan con un sistema nacional de notifica-
cion obligatoria para el SRC*. Sin embargo,
se requiere vigilancia de alta calidad en todos
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los paises para permitir una evaluacion mas
precisa de la epidemiologia de la rubéola.

Respuesta durante los brotes epidémicos

Es esencial que la respuesta inicial de los
brotes sea adecuada y oportuna, con el fin de
limitar la duracion de la transmision de estas
enfermedades. La respuesta a los brotes no
siempre ha sido la adecuada, lo que permite
la extension de la transmision durante perio-
dos de mas de un afio en algunos casos. Los
paises con brotes que afectan sobre todo a los
grupos de edad de personas adultas tienen de-
safios adicionales, ya que muchos no tienen
politicas establecidas o no estan equipados
con una infraestructura para atender sus ne-
cesidades de vacunacion. Ademas, algunos
paises son reacios a emprender actividades
suplementarias de inmunizacion debido a
la falta de los recursos disponibles, el com-
promiso politico o el suministro de vacunas
seguras.

Asesoramiento y comunicacion

Las autoridades de salud deben proporcio-
nar a los profesionales sanitarios, y también
al publico en general, facil acceso a infor-
macion fidedigna sobre la vacunacion y la
seguridad de las vacunas, asi como sobre la
gravedad de las enfermedades que previe-
nen. Ademas, deben desarrollarse y utilizarse
mejores herramientas para comunicar estos
mensajes a los padres y a los pacientes. Hay
una necesidad constante de mantener la con-
fianza publica y de los trabajadores sanitarios
en la vacunacion y mejorar su comprension
sobre los beneficios y riesgos asociados a la
vacunacion contra el sarampion y la rubéola.
A medida que estas enfermedades son me-
nos frecuentes, las preocupaciones acerca de
ellas tienden a ser reemplazado por las pre-
ocupaciones sobre la seguridad de las vacu-
nas. Estas tlltimas son a menudo exacerbadas
por la desinformacion, en parte impulsada
por los grupos antivacunacion. La respuesta
a las preocupaciones del publico de manera
oportuna y transparente es crucial en la cons-
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truccion de la confianza y la disipacion de los
temores sobre la seguridad de las vacunas.
Las autoridades sanitarias siempre deben in-
vestigar con prontitud los efectos adversos
tras la vacunacion y difundir los resultados
de forma rapida y eficaz.

Verificacion

El proceso de verificacion de la elimina-
cion del sarampion y la rubéola en la Region
apoya la evaluacion de los programas de va-
cunacioén y vigilancia de cada pais e identifi-
ca las areas que pueden ser mejoradas®. El
proceso de verificacion ha puesto en eviden-
cia una serie de retos y temas tan importantes
como los de cierre de brechas de inmunidad
en la poblacion y la integracion de los datos
de laboratorio y epidemioldgicos necesaria
para documentar que la transmision de estas
enfermedades se ha interrumpido.

CONCLUSIONES

La situacion epidemiologica del sarampion
y la rubéola en la Region Europea durante
el afio 2014 asi como la continuacion de los
brotes durante el aflo 2015 es de gran preocu-
pacion. Aunque muchos paises estan intensi-
ficando sus esfuerzos, a todos se les recuerda
su compromiso para lograr y mantener una
alta inmunidad de la poblacion sobre estas
enfermedades. El objetivo de la eliminacion
del sarampidn y la rubéola en la Region Eu-
ropea de la OMS esta en juego si no existe un
compromiso politico sostenido, un aumento
de la inversion y una rapida accion de sus
paises y socios.
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ABSTRACT

The long-standing and widespread use of vaccines against measles has
resulted in a dramatic decline in cases and measles mortality worldwide
compared with the pre-vaccination era. All regions of the World Health
Organization (WHO) have measles elimination goals and the WHO regions
of the Americas, Europe and Western Pacific also have rubella elimination
goals. This article aims to report on progress toward elimination of measles
and rubella in the WHO European Region based on the latest available data.
We also discuss current challenges and actions needed to reach this goal
in the Region.

Despite substantial progress made towards controlling measles and
rubella, the countries of the WHO European Region continue to face cha-
llenges in interrupting endemic transmission of these diseases. Widespread
outbreaks and endemic transmission of measles and rubella persisted in
some countries of the Region in 2014 and have continued in 2015. Interrup-
ting endemic transmission in each and every country is necessary to declare
climination for the entire Region.

High population immunity and high-quality surveillance are the cor-
nerstones to eliminate measles and rubella. In the absence of sustained
political commitment and implementation of the required strategies by all
countries, the goal of eliminating these diseases in the WHO European Re-
gion is at stake.

Key words: Disease elimination. Measles. Rubella. Surveillance.Vac-
cination.
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RESUMEN

Situacion del sarampioén y la rubéola
en la Region Europea de la OMS

El largo y generalizado uso de las vacunas contra el sarampion se ha
traducido en un dréstico descenso en los casos y la mortalidad por sarampion
en todo el mundo en comparacion con la época anterior a la vacunacion.
Todas las regiones de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) tienen el
objetivo de conseguir su eliminacion. Las regiones de la OMS de las Améri-
cas, Europa y el Pacifico Occidental tienen, asi mismo, la meta de eliminar la
rubéola. Este articulo tiene como objetivo informar sobre el progreso hacia
la eliminacion del sarampion y la rubéola en la Region Europea de la OMS
sobre la base de los tltimos datos disponibles. También se discuten los retos
actuales y las acciones necesarias para alcanzarlo.

A pesar de los importantes avances alcanzados hacia el control de sa-
rampion y la rubéola, los paises de la Region Europea de la OMS siguen
enfrentando desafios en la interrupcion de la transmision endémica de estas
enfermedades. Algunos brotes epidémicos y la transmision endémica del sa-
rampion y la rubéola persistian en algunos paises de la Region en 2014 y han
continuado en 2015. La interrupcion de la transmision endémica en todos y
cada uno de ellos es necesaria para declarar la eliminacion en toda la Region.

La alta inmunidad de la poblacion y la vigilancia de alta calidad son
los pilares para eliminar el sarampion y la rubéola. Sin la existencia de un
compromiso politico sostenido y de la aplicacion de las estrategias requeri-
das por parte de todos los paises, el objetivo de la eliminacion de estas dos
enfermedades en la Region Europea de la OMS esta en juego.

Palabras clave: Erradicacion de la enfermedad. Sarampion. Rubeola.
Vigilancia epidemioldgica. Vacuancion.
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BACKGROUND

Measles is one of the most contagious hu-
man diseases. In the pre-vaccine era, most
of the world’s population had measles by
late childhood, resulting in an estimated
100 million cases and over 2 million deaths
annually.'With the widespread and increased
use of the measles vaccine globally there has
been a massive decline of cases and measles
mortality.

Following the availability of vaccines con-
taining both measles and rubella antigens,
countries began targeting all children for pro-
tection against rubella as well as measles, by
recommending the combined vaccine in their
routine childhood vaccination programmes.
The subsequent widespread use of combined
vaccines in the WHO regions of the Ame-
ricas, Europe and Western Pacific and the
consequent dramatic decrease in the number
of rubella cases paved the way for these re-
gions to also aim for rubella elimination and
the prevention of congenital rubella syndro-
me (CRS).>*Measles and rubella elimination
goals have been set by countries of the Euro-
pean Region for 2015.

This article describes progress toward glo-
bal control, and measles and rubella elimina-
tion in the WHO European Region in recent
years and particularly in 2014. We also dis-
cuss current challenges and actions needed to
reach this goal in the Region.

EPIDEMIOLOGY OF MEASLES
AND RUBELLA

Global situation of measles in 2014

The Global Vaccine Action Plan® aims for
five WHO regions to eliminate both measles
and rubella by 2020. Generally, there has
been steady progress toward reducing global
measles cases and mortality. During the pe-
riod 2000-2013, annual reported measles in-
cidence declined 72% worldwide, from 146
to 40 per million inhabitants. The annual es-
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timated measles deaths declined 75%, from
544,200 to 145,700 with the greatest reduc-
tion (88%) in the Western Pacific Region.®

Despite the progress, regions are still fa-
cing challenges. Measles outbreaks such as
those in Brazil, Canada, Equador and the
United States of America threaten measles
elimination in the Americas Region. The
Western Pacific Region has witnessed a re-
surgence of disease transmission in China,
Papua New Guinea, Philippines and Viet
Nam. In the European Region, despite well-
established immunization programmes and
overall high vaccine coverage, some coun-
tries have been plagued by low commitment
to elimination, poor response to outbreaks,
sub-optimal vaccine coverage and growing
vaccine hesitancy.

Globally, coverage with the first dose of
measles-containing vaccine (MCVI1) for
2013 was 84%, which is below the coverage
required to achieve elimination. For three re-
gions the coverage was above 90% (Ameri-
cas 92%, Western Pacific 97%, and European
95%) and for the other three regions it was
below 80% (South-East Asia 78%, Eastern
Mediterranean 78%, and Africa 74%). For
the second dose of measles-containing vacci-
ne (MCV2) coverage globally was 56%, with
great regional variation.

Disease epidemiology in the WHO Euro-
pean Region

Measles

Based on the latest available monthly repor-
ted surveillance data to the WHO Regional
Office for Europe, about 50% fewer meas-
les cases were reported for 2014 (n=16,156)
(there may be differences in numbers docu-
mented in future reports based on data de-
rived from the WHO/UNICEF Joint Repor-
ting Form for 2014) compared with 2013
(n=32,174). The number of cases for 2014
appears to have dropped to the lowest level
since 2010 (n=30,604). However, measles
transmission continues in 2015 with large-
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Figure 1
Countries that reported the highest incidence (>10 per million inhabitants)
of measles in the WHO European Region, 2014
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scale outbreaks reported in Bosnia and Her-
zegovina, Germany, Kyrgyzstan and Serbia.’

The largest number of measles cases in
2014 was reported by the Russian Federa-
tion with 3257 cases, and Georgia with 3190
cases. Based on population size, Georgia
had the highest incidence of reported meas-
les cases (738 per million inhabitants) fo-
llowed by Bosnia and Herzegovina (576 per
million inhabitants). Figure 1 shows the 12
countries that reported the highest incidence
(>10 per million inhabitants) of measles in
the Region.

Of the regional total in 2014, 8106 (50%)
measles cases were laboratory confirmed and
1133 (7%) were epidemiologically linked
cases. The remaining 6917 (43%) were clas-
sified as clinically compatible cases. Measles
occurred in all age groups with 41% of cases
in adults aged 20 years and older. However,
the age distribution of cases varied greatly
by country. Overall, 78% were unvaccinated
or with unknown vaccination status.

In recent years, measles transmission has
been reported in health care facilities and
educational institutions.® Measles, and rube-
lla, outbreaks have also disproportionately

Rev Esp Salud Ptblica 2015. Vol. 89, N.* 4
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affected particular groups such as Roma in
Poland,” immigrants in Spain,'® anthroposo-
phic communities in German-speaking cou-
ntries,"! and orthodox Protestant communi-
ties in the Netherlands and Sweden.'*!

Rubella.

Rubella continues to be reported by
fewer countries than measles, with the ma-
jority of cases since 2010 reported by Po-
land. Although still too high, the number
of cases in the Region for 2014 (n=6516)
is 84% lower than that reported for 2013
(n=39,554).7 This is primarily due to a de-
crease in cases reported by Poland — from
38,585 for 2013 to 5899 for 2014 — despite
the lack of a response measure to control the
outbreak.

For 2014, 21 countries reported rubella ca-
ses, but Poland reported by far the majority
of cases (n=5899), followed by Kazakhstan
(n=152), Germany (n=151) and Georgia
(n=150).7 Of all rubella cases reported for
2014, only 3% were laboratory confirmed,
primarily due to the lack of rubella labora-
tory testing in Poland, the largest contributor
of rubella in the Region.
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Laboratory results

Serology is still considered the gold stan-
dard for case laboratory confirmation.'s For
elimination the role of molecular epidemio-
logy based on genotyping through sequen-
cing is also recognized as critical.'® During
2014, 1053 clinical specimens of measles ca-
ses were sequenced (as of 25 August 2015)
from 34 countries. The sequence data were
entered in the Measles Nucleotide Survei-
llance database (MeaNS)!” by national or
reference laboratories of the WHO European
Region. The genotypes identified in the Re-
gion comprised D8 (n=637), B3 (372), D4
(21), H1 (17), D9 (4) and G3 (2). Variants
of the D8 genotype were reported by 28
countries. Twenty-one countries reported
genotype B3 variants, of which several were
similar to those circulating in southeast Asia
in 2013-2014. For the same year, eight rube-
lla virus sequences were reported from four
countries to the Rubella Nucleotide Survei-
llance database (RubeNS):'® four 2B, three
1E genotype and one 1G genotype.

Immunization in the Region

Since 2010, by which time all 53 countries
in the European Region had begun using va-
ccines containing both measles and rubella
in a two-dose schedule, vaccination covera-
ge has been essentially the same for both an-
tigens. For 2014, the estimated vaccination
coverage with the first dose of measles- and
rubella-containing vaccine in the Region
was 94% - a rate that has remained relati-
vely unchanged for the last three years. For
2014, vaccination coverage with the second
dose was estimated at 82%, but coverage
reporting was not consistent throughout the
Region.

Large-scale supplementary immunization
activities have also been conducted in recent
years in response to measles outbreaks in
some countires, such as Azerbaijan, Geor-
gia, Kyrgyzstan, Turkey and the United
Kingdom.
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DISCUSSION

All regions are facing challenges in achie-
ving and maintaining the required high vacci-
ne coverage and population immunity. Factors
such as population growth and demographic
changes, conflict and political instability, po-
litical commitment and public perceptions
of vaccine safety have affected progress in
some regions.'” Indeed, the African, Eastern
Mediterranean, European and Western Paci-
fic regions are not progressing as expected or
required to achieve their elimination targets.

In the European Region, despite high va-
ccination coverage at regional level and in
most countries,” sub-optimal coverage rates
in some areas and immunity gaps in the po-
pulation remain the primary cause of conti-
nued measles or rubella transmission. With
over 40% measles cases in the Region aged
20 years and older, adults constitute a suscep-
tible group for measles because they never
acquired the disease nor received the vaccine.
The latter includes those who were not tar-
geted when measles vaccination programmes
were first implemented in their countries >20
years ago. The transmission of rubella in Po-
land is mostly attributed to immunity gaps
predominantly in the male population. This
reflects the history of immunization policies
in Poland: adolescent girls were selectively
vaccinated from 1989 to 2004, when a uni-
versal two-dose combined measles, mumps
and rubella (MMR) vaccination programme
was implemented.?!

Vaccination

High vaccination coverage (>95%) with
two doses of measles-containing vaccines and
at least one dose of rubella-containing vacci-
ne is crucial to achieve elimination. Countries
also need to identify susceptible individuals,
and population groups and consider underta-
king catch-up immunization or supplemen-
tary immunization activities to close immuni-
ty gaps in the population. Countries that have
been performing well in terms of high vac-
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cination coverage and zero or low reported
cases of measles and rubella need to remain
vigilant to address any drops in coverage or
growing immunity gaps in their populations.

The current standard routine immunization
programmes cannot close immunity gaps in
the adult population. Therefore, innovative
and effective ways need to be explored to
reach out to adults who are still susceptible
to measles and rubella. Every opportunity
should be used to present adults with the
option of checking their vaccination status
and receiving vaccines that they may have
missed. Vaccination against measles should
especially be recommended for susceptible
persons intending to travel to countries whe-
re measles is endemic and where outbreaks
are ongoing.

The occurrence of nosocomial measles
outbreaks demonstrates the continued pre-
sence of susceptible health care workers and
their role in sustaining transmission. To pro-
tect health care workers, prevent nosocomial
infections and limit transmission of measles
and rubella, health care workers should be
vaccinated.??? Those with an uncertain vac-
cination status or unknown history of disease
should have their immunity status checked
and be vaccinated accordingly.

Surveillance

Suspected cases of measles and rubella
should be notified promptly to public health
authorities so that timely case-based inves-
tigation and tracing of contacts for vacci-
nation, if necessary, can take place. An in-
creased level of clinical suspicion of measles
and rubella in cases with rash, particularly
in those >20 years old, and in travellers re-
turning from endemic countries, is therefore
important.

As the elimination goal is approached, la-
boratory investigations, including molecular
characterization of measles and rubella vi-
ruses, become increasingly critical to iden-
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tify imported viruses, define import-related
outbreaks and understand transmission pat-
terns. The laboratory data and its linkage
with epidemiological data are essential to
the assessment of interruption of endemic
transmission. Since the proportion of cases
with laboratory confirmation and viral se-
quencing varies greatly among countries,
more efforts are needed to better depict the
molecular epidemiology not only of measles
but also of rubella.

The aim of eliminating rubella is to pre-
vent the occurrence of CRS. For 2013, 49
cases of CRS were reported by four cou-
ntries through the WHO/United Nations
Children’s Fund (UNICEF) Joint Reporting
Form.?* Many countries in the Region have
a national mandatory notification system for
CRS.%” However, high-quality surveillance
in all countries is needed to allow for a more
accurate assessment of the epidemiology of
rubella.

Outbreak response

Initiating timely and adequate responses to
outbreaks is essential to limit the duration of
transmission of these diseases. The response
to outbreaks has not always been adequate,
thereby allowing extension of transmission
for periods longer than a year in some cases.
Countries with outbreaks affecting mostly
older age groups have additional challenges
as many have no polices in place or are not
equipped with an infrastructure to cater to
the vaccination needs of adults. In addition,
some countries are reluctant to undertake
supplementary immunization activities due
to lack of available resources, political com-
mitment or secure vaccine supply.

Advocacy and communication

Health authorities should provide health
care workers, but also the general public,
with easy access to reliable information on
vaccination and on vaccine safety, as well as
on the severity of the diseases they prevent.
In addition, better tools to communicate the-
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se messages to parents and patients should
be developed and used. There is a constant
need to maintain public and health care wor-
ker confidence in vaccination and to improve
their understanding of the benefits and risks
associated with vaccination against meas-
les and rubella. As these diseases become
less frequent, concerns about them tend to
become overridden by concerns about vac-
cine safety. The latter are often exacerbated
by misinformation, in part fostered by anti-
vaccination groups. Responding to public
concerns in a timely and transparent manner
is crucial in building trust and allaying vac-
cine safety fears. Health authorities should
always promptly investigate adverse effects
following vaccination and disseminate the
results quickly and effectively.

Verification

The process of verifying the elimination
of measles and rubella for the Region sup-
ports each country’s evaluation of their va-
ccination and surveillance programmes and
identifies areas that can be improved.?® The
verification process has made transparent a
number of challenges and important issues
such as those in closing immunity gaps in the
population, and in the integration of labora-
tory and epidemiological data that is needed
to document that disease transmission has
indeed been interrupted.

CONCLUDING REMARKS

The epidemiological situation of meas-
les and rubella in the European Region du-
ring 2014, and with continuing outbreaks in
2015, is of great concern. While intensified
efforts are being taken by many countries, all
countries are reminded of their commitment
to achieve and maintain very high popula-
tion immunity for these diseases. Without
sustained political commitment, increased
investment and accelerated action by coun-
tries and partners, the goal of measles and
rubella elimination in the WHO European
Region is at stake.
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RESUMEN

Al igual que algunos otros paises de la Region, Espafia ha experimen-
tado recientemente brotes multiples aunque pequefios brotes de sarampion
resultantes de varias importaciones en los que también se infectaron profe-
sionales de la salud.

La Comision Regional Europea de Verificacion (RVC) de Eliminacion
de sarampion y de rubéola, un comité de expertos independiente, llevo a
cabo una revision anual de los informes presentados por los Comités Nacio-
nales de Verificacion (NVC) y una visita a Espafia para evaluar la situacion
de la interrupcion de la transmision endémica del estas enfermedades. Cri-
terios esenciales que apoyan la interrupcion incluyen la ausencia de trans-
mision endémica en presencia de un sistema de vigilancia de alta calidad y
pruebas de genotipado.

De la primera dosis de la vacuna contra el sarampion y la rubéola
(MRCV1) se ha mantenido un cobertura por encima del 95% a nivel nacio-
nal. Este dato se basa en el nimero de dosis administradas a nifios de edades
comprendidas los 12 y 24 meses. Sin embargo, hay dos regiones autono-
mas, a saber, Catalufia y Castilla y Leon con baja cobertura de vacunacion
(<90%). En la comunidad auténoma de Murcia y en la ciudad autonoma de
Melilla, aunque la cobertura con MRCV 1 estuvo por encima del 95%, la
cobertura de la segunda dosis de la vacuna contra el sarampion y la rubéola
fue inferior al 90%.

Sobre la base de las pruebas presentadas, con solo dos casos importados
de rubéola en 2013, el RVC concluy6 que la transmision endémica de la
rubéola se ha interrumpido en Espafia, pero persiste el riesgo de que se resta-
blezca debido a la baja inmunidad de la poblacion, por debajo de los niveles
optimos en al menos cuatro regiones en las que la cobertura con dos dosis de
vacuna para sarampion y rubeola esta por debajo 95%, minimo requerido.

Palabras clave: Sarampion. Rubéola. Europa. Erradicacion. Control de
las enfermedades transmisibles.
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ABSTRACT
Verifying the Elimination of Measles and
Rubella in the WHO European Region: the
Case of Spain

Like some other countries in the Region, Spain has recently experienced
multiple but small measles outbreaks resulting from several importations
and in which health care professionals were also infected.

The European Regional Verification Commission (RVC) for Measles
and Rubella Elimination, an independent panel of experts, conducted an
annual review of the reports submitted by the National Verification Com-
mittees (NVC) and a country visit to assess the status of interruption of en-
demic transmission of these diseases in Spain. Essential criteria supporting
interruption included absence of endemic transmission in the presence of
high-quality surveillance system and genotyping evidence.

High vaccination coverage with the first dose of measles -and rubella-
containing vaccine (MRCV1) has been maintained above 95% at national
level. The figure is based on the number of doses administered to children
aged 12-24 months. However, there are two autonomous regions, namely
Catalufia and Castilla y Leon with low (<90%) vaccination coverage. In
the autonomous regions of Murcia and Melilla, although the coverage with
MRCVI1 was above 95%, that of the second dose of measles -and rubella-
containing vaccine was below 90.

On the basis of the evidence provided, with only two imported cases of
rubella in 2013, the RVC concluded that endemic transmission of rubella
had been interrupted in Spain, but there is a risk of re-establishing transmis-
sion due to the sub-optimal population immunity in at least four regions as
the coverage with two doses of measles- and rubella- containing vaccines
was below the required minimum of 95%.

Key words: Measles. Rubella. Europe. Disease eradication. Commu-
nicable Disease Control.
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PROCESO DE VERIFICACION

En el sexagésimo periodo de sesiones del Co-
mité Regional de la OMS para Europa (2010),
los ministerios de salud de todos los Estados
miembros hicieron suya la resolucion EUR /
RC60 / R12, renovando su compromiso con
la eliminacion del sarampion y la rubéola y la
prevencion del sindrome de rubéola congénita
en la Region Europea de la OMS por 2015

En 2012, la Oficina Regional Europea de la
Organizacion Mundial de la Salud establecio
la Comision Europea de Verificacion Regio-
nal (CVR) para verificar la eliminacion del
sarampion y la rubéola a nivel regional. La
CVR es un comité de expertos independientes
procedentes de la salud publica y que incluye
epidemiologos, clinicos y virélogos. En la ac-
tualidad tiene un presidente, un vicepresidente
y seis miembros, todos ellos independientes
de los aspectos administrativos y operativos
de las actividades de eliminacion. La mision
de la RVC es evaluar el estado de interrupcion
de la transmision endémica del sarampion y la
rubéola en base a la documentacion presentada
por el Comité de Verificacion Nacional (CVN)
de cada Estado miembro de acuerdo con los
procedimientos establecidos?.

A los CVN se les solicita informacion sobre
los progresos realizados en la eliminacion del
sarampion y la rubéola a través de un formato
estandar del estado en el pais. Las actualizacio-
nes incluyen informacion sobre la epidemiolo-
gia, la vigilancia virologica con epidemiologia
molecular, analisis de la inmunidad en la po-
blacion, ejecucion de los programas de inmu-
nizacion y calidad de la vigilancia.

Para cada estado miembro que presenta la
documentacion requerida, la CVR elabora una
conclusion sobre situacion de la interrupcion
del sarampioén y la rubéola. Para facilitar este
proceso se utiliza un algoritmo basado en el
criterio de ausencia de casos endémicos, pre-
sencia de vigilancia de alta calidad y compro-
bacion de la existencia de alta inmunidad en
la poblacion. La declaracion final de la CVR
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puede ser una de las siguientes: transmision in-
terrumpida, transmision interrumpida pero con
riesgo de restablecimiento o transmision endé-
mica no concluyente.

La CVR trabaja en estrecha colaboracion
con la Oficina Regional Europea de la OMS,
que también hace el papel de secretaria e infor-
ma al Director Regional de 1a OMS para Euro-
pa. La revision y la evaluacion de los cambios
nacionales anuales continian durante al menos
tres afios después de que la CVR confirme
que, de acuerdo con los criterios establecidos,
el sarampion endémico y la transmision de la
rubéola se han interrumpido en todos los Esta-
dos Miembros de la Region. Sélo entonces se
podra declarar la eliminacion de estas enferme-
dades en la Region.

Conclusiones de la Comision Regional de Veri-
ficacion para la Region

En Ia tercera reunion de la CVR, celebrada
en noviembre de 2014 en Dinamarca, se con-
cluyo que, para 2013, la transmision endémica
del sarampidén y la rubéola se habia interrum-
pido en 22 y 23 paises, respectivamente®. Sin
embargo, nueve de estos paises tenian deficien-
cias en la inmunidad de la poblacion y, por lo
tanto, estaban en riesgo de que la transmision
endémica se restableciera. La situacion de la
eliminacion de algunos paises (nueve para el
sarampion y doce para la rubéola) no pudo ser
verificada debido a la mala calidad de los datos
0 a causa de ser incoherentes o incompletos.
Ademas, la evaluacion de la vigilancia de la-
boratorio mostrod falta de capacidad en muchos
paises para documentar las vias de transmision
del virus. Nueve paises no pudieron ser eva-
luados: seis no presentaron informes y los de
otros tres fueron considerados inadecuados
para la evaluacion. La situacion de la elimina-
cion del sarampion y de la rubéola en la Re-
gion fue similar a la de 2012, en relacion con
el namero de paises con transmision endémica
interrumpida y la capacidad para documentar
las vias de transmision del virus. Sin embargo,
la calidad y puntualidad de los informes habian
mejorado.
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PRINCIPALES RESULTADOS
DE LA SITUACION ANUAL
DE ESPANA EN 2013

Indicadores de vigilancia y rendimiento

La tasa de casos descartados por 100.000
habitantes para el sarampion fue de 0,18 y
0,03 para la rubéola, es decir, estuvieron
por debajo del minimo de 2 casos por cada
100.000 habitantes, lo que refleja una baja
sensibilidad del sistema de vigilancia para
ambas enfermedades. La puntualidad de la
investigacion de la rubéola fue del 64,7%,
lo que también esta por debajo del minimo
requerido (80%). La puntualidad de la noti-
ficacion también fue suboptima (<80%) con
42,8% para el sarampion y el 23,5% para la
rubéola, respectivamente. El sistema de vigi-
lancia del sarampion y la rubéola basada en
casos cumplia la mayor parte de los restantes
indicadores de desempeilo. La tasa de inves-
tigacion de laboratorio estuvo por encima del
mimimo requerido de 80%, siendo del 92,2%
para el sarampion y del 94,1% para la rubéo-
la. Y también el porcentaje de casos con ori-
gen documentado de la infeccion estuvo por
encima del minimo requerido (80%), con el
96,2% de los casos de sarampion. Los estu-
dios de epidemiologia molecular aportaron
pruebas de la circulacion de los genotipos del
virus del sarampion D8 y B3, probablemente
importados de paises vecinos.

Inmunizacion y poblacion inmunidad

La alta cobertura de vacunacion con la pri-
mera dosis de la vacuna contra el sarampion y
la rubéola (MRCV1) se mantuvo por encima
del 95% a nivel nacional. Este dato se basa
en el nimero de dosis administradas a niflos
de edades comprendidas entre los 12 y los 24
meses. Sin embargo, hubo dos comunidades
autonomas, Catalufia y Castilla y Ledn, con
una cobertura de vacunacion inferior al 90%.
En la Region de Murcia y en la ciudad au-
tonoma de Melilla aunque la cobertura de la
primera dosis estuvo por encima del 95% la
de la segunda fue inferior al 90%.

Rev Esp Salud Ptblica 2015. Vol. 89, N.* 4

Conclusiones de la Comision Regional de Ve-
rificacion para Espafia

La CRV elogio a Espaia por la disminucion
del namero de casos de sarampion notifica-
dos, pero requirid6 mas informacion sobre la
vigilancia del sarampion antes de sacar con-
clusiones sobre el estado de su eliminacion.

De acuerdo a la informacioén presentada,
con so6lo dos casos importados de rubéola en
2013, la CRV concluy6 que la transmision en-
démica de la rubéola esta interrumpida pero
persiste el riesgo de restablecimiento debido
a que la inmunidad de la poblacién esta por
debajo de su valor 6ptimo al menos en cuatro
regiones y la cobertura con dos dosis de va-
cuna contra el sarampidn y rubeola esta por
debajo del minimo requerido del 95%.
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ABSTRACT

Like some other countries in the Region, Spain has recently experienced
multiple but small measles outbreaks resulting from several importations
and in which health care professionals were also infected.

The European Regional Verification Commission (RVC) for Measles
and Rubella Elimination, an independent panel of experts, conducted an
annual review of the reports submitted by the National Verification Com-
mittees (NVC) and a country visit to assess the status of interruption of en-
demic transmission of these diseases in Spain. Essential criteria supporting
interruption included absence of endemic transmission in the presence of
high-quality surveillance system and genotyping evidence.

High vaccination coverage with the first dose of measles -and rubella-
containing vaccine (MRCV1) has been maintained above 95% at national
level. The figure is based on the number of doses administered to children
aged 12-24 months. However, there are two autonomous regions, namely
Catalufia and Castilla y Leon with low (<90%) vaccination coverage. In
the autonomous regions of Murcia and Melilla, although the coverage with
MRCV1 was above 95%, that of the second dose of measles -and rubella-
containing vaccine was below 90.

On the basis of the evidence provided, with only two imported cases of
rubella in 2013, the RVC concluded that endemic transmission of rubella
had been interrupted in Spain, but there is a risk of re-establishing transmis-
sion due to the sub-optimal population immunity in at least four regions as
the coverage with two doses of measles- and rubella- containing vaccines
was below the required minimum of 95%.

Key words: Measles. Rubella. Europe. Disease eradication. Commu-
nicable Disease Control.
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RESUMEN

Verificacion de la eliminacion del sarampion
y la rubéola en la Regién Europea
de la OMS: el caso de Espaiia

Al igual que algunos otros paises de la Region, Espafia ha experimen-
tado recientemente brotes multiples aunque pequefios brotes de sarampion
resultantes de varias importaciones en los que también se infectaron profe-
sionales de la salud.

La Comision Regional Europea de Verificacion (RVC) de Eliminacion
de sarampion y de rubéola, un comité de expertos independiente, llevo a
cabo una revision anual de los informes presentados por los Comités Nacio-
nales de Verificacion (NVC) y una visita a Espafia para evaluar la situacion
de la interrupcion de la transmision endémica del estas enfermedades. Cri-
terios esenciales que apoyan la interrupcion incluyen la ausencia de trans-
mision endémica en presencia de un sistema de vigilancia de alta calidad y
pruebas de genotipado.

De la primera dosis de la vacuna contra el sarampion y la rubéola
(MRCV1) se ha mantenido un cobertura por encima del 95% a nivel nacio-
nal. Este dato se basa en el namero de dosis administradas a nifios de edades
comprendidas los 12 y 24 meses. Sin embargo, hay dos regiones auténo-
mas, a saber, Catalufia y Castilla y Leon con baja cobertura de vacunacion
(<90%). En la comunidad auténoma de Murcia y en la ciudad auténoma de
Melilla, aunque la cobertura con MRCV1 estuvo por encima del 95%, la
cobertura de la segunda dosis de la vacuna contra el sarampion y la rubéola
fue inferior al 90%.

Sobre la base de las pruebas presentadas, con solo dos casos importados
de rubéola en 2013, el RVC concluy6 que la transmision endémica de la
rubéola se ha interrumpido en Espafia, pero persiste el riesgo de que se resta-
blezca debido a la baja inmunidad de la poblacion, por debajo de los niveles
optimos en al menos cuatro regiones en las que la cobertura con dos dosis de
vacuna para sarampion y rubeola esta por debajo 95%, minimo requerido.

Palabras clave: Sarampion. Rubéola. Europa. Erradicacion. Control de
las enfermedades transmisibles.
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THE VERIFICATION PROCESS

At the sixtieth session of the WHO Regio-
nal Committee for Europe (2010) the minis-
tries of health of all Member States endor-
sed resolution EUR/RC60/R12, renewing
their commitment to measles and rubella
elimination and prevention of congenital
rubella syndrome in the WHO European
Region by 2015.!

In 2012, the World Health Organization
Regional Office for Europe established
the European Regional Verification Com-
mission (RVC) to verify the elimination of
measles and rubella at the Regional level.
The RVC is an independent expert body
comprising of public health experts, inclu-
ding epidemiologists, clinicians and viro-
logists. It currently includes a chairperson,
a vice-chairperson and six members, all of
whom are independent of the managerial
and operational aspects of elimination acti-
vities. The RVC’s mission is to assess the
status of interruption of endemic transmis-
sion of measles and rubella based on do-
cumentation submitted through the Natio-
nal Verification Committee (NVC) of each
Member State in line with set procedures.?

The NVCs are requested to report on
achieved progress in measles and rubella
elimination through an approved standard
format of annual national status upda-
tes. These updates include information on
measles and rubella epidemiology, viro-
logic surveillance supported by molecular
epidemiology, the analysis of population
immunity and immunization programme
performance and the quality of surveillance.

For each Member State that submits ade-
quate documentation for assessment by the
RVC a conclusion on the status of interrup-
tion of measles and rubella is reached. To
facilitate this process an algorithm is used
based on the criteria of absence of endemic
cases in the presence of high-quality survei-
llance and demonstration of high population
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immunity. The concluding statement by the
RVC may be any of the following: interrup-
ted transmission, interrupted transmission
but at risk for re-establishment of transmis-
sion, endemic transmission or inconclusive.

The RVC works in close collaboration
with the WHO Regional Office for Europe,
which also serves as its secretariat, and re-
ports to the WHO Regional Director for Eu-
rope. The review and evaluation of annual
national updates will continue for at least
three years after the RVC confirms that,
according to established criteria, endemic
measles and rubella transmission have been
interrupted in all Member States of the Re-
gion. Only then can Regional elimination
be declared.

Conclusions of the Regional Verification
Commission for the Region

At the third meeting of the RVC held in
November 2014 in Denmark, the RVC con-
cluded that for 2013, measles and rubella
endemic transmission had been interrupted
in 22 and 23 countries, respectively.> Howe-
ver, nine of these countries had immunity
gaps in the population and were thereby
at risk of re-establishing endemic trans-
mission. The elimination status of some
countries (nine for measles, 12 for rubella)
could not be verified due to poor-quality,
inconsistent, or incomplete data. Additio-
nally, assessment of laboratory surveillance
showed lack of ability in many countries
to document virus transmission pathways.
Nine countries could not be assessed: six
countries did not submit reports and three
countries’ reports were deemed inadequate
for assessment. The status of measles and
rubella elimination in the Region was simi-
lar to that in 2012, with regards to the num-
ber of countries with interrupted endemic
transmission and ability to document virus
transmission pathways. However, the ove-
rall quality and timeliness of reports had
improved.
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MAIN RESULTS OF THE SPANISH
NATIONAL ANNUAL UPDATE FOR 2013

Surveillance and performance indicators

The rate of discarded cases per 100,000
population for measles was 0.18 and for
rubella 0.03, respectively. This is below
the minimum of 2 cases per 100,000 po-
pulation, reflecting a low sensitivity of the
surveillance system for both diseases. The
timeliness of investigation for rubella, was
64.7%, which is also below the required
minimum of 80%. The timeliness of noti-
fication was also sub-optimal (<80%) with
42.8% for measles and 23.5% for rubella,
respectively. The country’s case-based
surveillance system for measles and rube-
lla surveillance met most of the remainig
performance indicators. The rate of labo-
ratory investigation of cases was above the
required mimimum of 80% with 92.2% for
measles and 94.1% for rubella. The per-
centage of cases with documented origin
of infection was above the required mini-
mum of 80% with 96.2% for measles cases
and for both of the rubella cases. Molecular
epidemiologic studies were able to provide
evidence for the circulation of measles vi-
rus genotypes D8 and B3, likely imported
from neighboring countries.

Immunization and population immunity

High vaccination coverage with the first
dose of measles- and rubella-containing
vaccine (MRCV1) has been maintained
above 95% at national level. The figure is
based on the number of doses administe-
red to children aged 12- 24 months. Howe-
ver, there are two autonomous regions,
namely Catalufia and Casilla y Leon with
low (< 90%) vaccination coverage. In the
autonomous regions of Murcia and Meli-
lla althuogh the coverage with MRCV1
was above 95%, that of the second dose of
measles- and rubella-containing vaccine
was below 90%.

Rev Esp Salud Ptblica 2015. Vol. 89, N.* 4

Conclusions of the Regional Verification
Commission for Spain

The RVC commended Spain on the decline
in the number of reported measles cases but
required more information on measles survei-
llance before any conclusions on the status of
measles elimination could be reached.

On the basis of the evidence provided, with
only two imported cases of rubella in 2013,
the RVC concluded that endemic transmis-
sion of rubella had been interrupted, but the-
re is a risk of re-establishing transmission
due to the sub-optimal population immunity
in at least four regions as the coverage with
two doses of measles- and rubella- contai-
ning vaccines was below the required mini-
mum of 95%.
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RESUMEN

Una de las estrategias fundamentales establecidas por la Organizacion
Mundial de la Salud para conseguir la eliminacion del sarampion y la rubeo-
la es alcanzar y mantener coberturas de vacunacion muy elevadas con dos
dosis frente a sarampion y al menos una dosis frente a rubeola en el progra-
ma de vacunacion rutinario. El programa actual de vacunacion en Espafia
contempla la administracion de dos dosis de vacuna combinada frente a sa-
rampion, rubeola y parotiditis a los 12 meses y los 3-4 afios de edad. Desde
el afio 2000 se mantienen las coberturas iguales o superiores al 95% con la
primera dosis, pero con la segunda dosis las coberturas son menores, entre
el 90-95%. En el afio 2014 no se ha alcanzado el objetivo para la primera
dosis en tres comunidades autonomas y para la segunda dosis solamente
ocho comunidades autonomas han alcanzado el objetivo. Se discuten los
retos y aspectos a mejorar para fortalecer el programa de vacunacion con
la finalidad de conseguir la eliminacién de estas enfermedades en Espafia. .

Palabras clave: Brotes epidémicos. Sistema de informacion. Sarampion.
Rubéola. Vacunacion masiva. Vacuna contra el sarampion.
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ABSTRACT
Immunization Programme and Coverage
against Measles and Rubella in Spain.
Challenges for Achieving their Elimination

The World Health Organization had established the achievement and
sustainability of very high coverage with two doses of vaccine against meas-
les and at least one against rubella as one of the key strategies for the elimi-
nation of both measles and rubella. The current immunization programme in
Spain includes the immunization with two doses of combined vaccine aga-
inst measles, mumps and rubella at 12 months and 3-4 years of age. Since
2000 coverage with first dose is over the target of 95% but the coverage with
the second dose remains between 90 and 95%. In 2014, at subnational level
three regions had coverage below the objective and only eight regions achie-
ved the objective for the second dose. The challenges and some activities to
strengthen the immunization programme in order to achieve the elimination
of measles and rubella are discussed.

Keywords: Outbreaks. Information system. Measles. Rubella.Vaccines.
Vaccination. Mass vaccination. Measles vaccine.
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INTRODUCCION

En el afio 2010, el Grupo Asesor de Va-
cunacion de la Organizacion Mundial de la
Salud (OMS) realiz6 una amplia revision so-
bre la posibilidad de erradicacion del saram-
pion y concluyé que esta enfermedad puede
y debe erradicarse, y recomendo la factibili-
dad de eliminacion conjunta del sarampion
y la rubeola'. Utilizando la experiencia de la
Region de las Américas, que elimind ambas
enfermedades, la Region Europea establecio
las estrategias fundamentales para su conse-
cucion. Alcanzar y mantener altas coberturas
de vacunacion con dos dosis en el programa
rutinario establecido en los diferentes niveles
territoriales es uno de los pilares fundamen-
tales para la eliminacion del sarampion y la
rubeola'.

En este articulo se realiza una introduccion
de la politica de vacunaciéon en Espafia y el
establecimiento del calendario de vacunacion
y, de manera mas detallada, la descripcion
de la evolucion del programa de vacunacion
frente a sarampion y a rubeola en Espaiia. Se
presenta la evolucion de las coberturas con
vacuna frente a sarampion, rubeola y paroti-
ditis (triple virica), las coberturas en el afio
2014 y se discuten los retos del programa
para conseguir la eliminacién del sarampion
y la rubeola en Espaiia.

POLITICA DE VACUNACION

Desde el traspaso de las competencias
sanitarias del Estado a las comunidades au-
tonomas (CCAA) a partir del afio 1981, las
administraciones sanitarias competentes en
la gestion del programa de vacunacion son
las CCAA, del establecimiento de sus res-
pectivos calendarios de vacunacion y de la
compra, distribucion y administracion de las
vacunas.

El Consejo Interterritorial del Sistema Na-
cional de Salud (CISNS) es el érgano perma-
nente de coordinacion, cooperacion y comu-
nicacion entre la Administracion del Estado
y las CCAA?. Su mision es coordinar todos
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los programas de salud, tanto asistenciales
como de salud publica, entre los que se en-
cuentran los programas de vacunacion. Del
CISNS dependen diversas Comisiones, Co-
mités y Grupos de Trabajo y Ponencias®. Una
es la Comision de Salud Publica de la que
depende la Ponencia del Programa y Registro
de Vacunaciones, organismo técnico asesor
del CISNS en materia de vacunas y politi-
ca de vacunacién, que tiene representacion
territorial. Esta Ponencia propone recomen-
daciones para Espafia teniendo en cuenta el
conocimiento cientifico y la epidemiologia de
las enfermedades prevenibles mediante vacu-
nacion. Las decisiones del CISNS se adoptan
por consenso y, por lo tanto, no son vinculan-
tes, aunque se espera que todas las CCAA in-
corporen las decisiones adoptadas puesto que
participan en su discusion, siempre y cuando
no haya razones epidemiologicas que justifi-
quen la diferencia.

CALENDARIO DE VACUNACION

El calendario oficial de vacunacion es el
aprobado por el CISNS y por las autorida-
des sanitarias de las CCAA. Es de aplicacion
universal y voluntaria y abarca desde el na-
cimiento hasta los 14 afios de edad. Los cos-
tes de las vacunas y su administracion son
cubiertos por el Sistema Nacional de Salud.
Las modificaciones en el calendario de vacu-
naciones se realizan en base al procedimiento
acordado en el seno del CISNS* tras lo cual
se incorporan en todas las CCAA. Aunque
adicionalmente algunas deciden de manera
unilateral la administracion de otras vacunas,
las diferencias actuales son minimas®.

Aunque con anterioridad el calendario de
vacunacion se actualizaba cuando se reali-
zaba alguna modificacion en ¢él, desde el afio
2012 se actualiza anualmente incorporando
los cambios que se hayan acordado en el seno
del CISNS. EI calendario comtn de vacuna-
cion infantil para el afio 2015, acordado por
el CISNS el 14 de enero de 2015, incluye el
programa de vacunacion sistematica con va-
cuna frente a sarampion, rubeola y parotiditis
(vacuna triple virica) con la primera dosis ad-
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ministrada a los 12 meses y la segunda a los 3
0 4 afos de edad (figura 1).

PROGRAMA DE VACUNACION
FRENTE A SARAMPION Y RUBEOLA

La vacunacion frente a sarampion se intro-
dujo en Espafia en el afo 1968, tras el éxito
alcanzado con las campafias de vacunacion
frente a poliomielitis y difteria, tétanos y tos
ferina, que comenzaron a partir del afio 1964.
La campafia de vacunacion frente a saram-
pion se inicid en once provincias, vacunando
a todos los nifios entre los 9 y los 24 meses
de edad. La vacuna utilizada contenia como
principio activo la cepa Beckenham 31. Esta
vacuna resultd ser muy reactogénica, ocasio-
nando efectos adversos en el 10% de los ni-
los vacunados, por lo que se dejo de vacunar.
Se retir6 del registro nacional en 1970, auto-

rizandose en 1975 la vacuna que contenia la
cepa hiperatenuada de Schwarz’.

El mismo afio 1975 se instaurd el primer
calendario de vacunacion en sustitucion de
las campafias de vacunacion, incluyéndose en
1977 la vacuna frente a sarampion a los 9 me-
ses de edad y la monovalente frente a rubeola
en las nifas a los 11 afios de edad. Ambas va-
cunas comenzaron a administrarse en Espafia
en 1978.

En 1981 se sustituyo en el calendario la va-
cuna frente a sarampion por la vacuna triple
virica, (sarampion, rubeola y parotiditis), que
comenz6 a administrarse a los 15 meses y se
continud vacunando a las nifias a los 11 afios
de edad frente a rubeola®.

La administracion de la segunda dosis con
vacuna triple virica comenzo6 a administrarse

Figura 1
Calendario de vacunacion acordado para el aiio 2015.
Consejo Interterritorial del Sistema Nacional de Salud, enero 2015

CONSEJO INTERTERRITORIAL DEL SISTEMA NACIONAL DE SALUD

CALENDARIO COMUN DE VACUNACION INFANTIL

Cakndarorecomendadoano 2015

WVAC UNACION

EDAD
a 2 4 i 12 18 3 4 8 10 11 12 13 14
meses |meses | afies | afios | afos | sfios | afies | afios | afies | afios

varicaia '

Vires gal Paplicma Humano™

Enferms 2d neumococics ™

™'En nifios de madres portadoras [a pautaes de 0, 1, 6 meses.

=) S egin la vacuna utilizads pusde ser necesania la primovacunacion con una dosis (4 meses) o dos dosis 2 y 4 meses de edad).
*“'Personas que refieran no haber pasado |a enfermedad ni haber sido vacunadas con anterioridad. Pauta con 2 dosis.
“I\Vagunar sole a las nifias. La administracion alos 12 afios podra hacerse efectiva hasta 2016.

™ P odra hacerse efectiva hasta diciembre de 2016.
Fuente: Ministerio de Sanidad, Servicios Sociales e Izualdad®
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Tabla 1
Vacunas frente a sarampion y rubeola actualmente disponibles en Espaiia

Priorix (GSK)

M-M-RVAXPRO (SPMSD)

Presentacion Polvo y disolvente

Jeringa precargada

Polvo y disolvente
Jeringa precargada

Composicion S: cepa Schwarz

R: cepa Wistar RA 27/3

Trazas de neomicina
Contiene sorbitol

P: RIT4385 (derivada Jeryl-Lynn)

S: cepa Ender’ Edmonston
R: cepa Wistar RA 27/3

P: cepa Jeryl-Lynn

Trazas de neomicina
Contiene sorbitol

Administracion

Via subcutanea (intramuscular)

Via subcutanea o intramuscular

Fuente: Fichas técnicas’.

a todos los nifios y nifias de 11 afnos de edad en
sustitucion de la vacunacion frente a rubeola
que se administraba solamente a las nifias. El
momento de incorporacion de este cambio fue
diferente en cada CCAA, consecuencia del
traspaso de competencias en Salud Publica
entre los afios 1979 y 1985, siendo Catalufia
la primera en introducirla en 1988. En 1994
se habia implementado esta segunda dosis de
triple virica a los 11 afios en 12 CCAA.

En 1996 se acordd el primer calendario
de vacunacion del CISNS, el cual incluia la
primera dosis de vacuna frente a sarampion,
rubeola y parotiditis entre los 12 y 15 meses
y la segunda dosis entre los 11 y 13 aflos de
edad, incorporandose en los programas de va-
cunacion de todas las CCAA.

En 1999 se adelanto la segunda dosis a los
3-6 afios de edad tras el analisis del estudio
seroepidemiologico realizado en Espaia en
1996, que mostrd baja seroproteccion en los
niflos de 6 a 9 afios de edad®.

En 2012 se realiz6 el Gltimo cambio en la
edad de administracion de ambas dosis tras la
observacion de que los brotes de sarampion
durante el periodo 2010-2012 incluian un im-
portante nimero de casos en nifios entre los
12 y los 15 meses de edad y la mayor parte de
las CCAA establecian la edad de vacunacion
a los 15 meses. Se adelant6 la primera dosis
a los 12 meses y la segunda a los 3-4 afios
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de edad, y asi permanecen en el calendario vi-
gente para el afio 2015 (figura 1).

Actualmente, en Espaifia no se dispone de
vacunas monovalentes frente a sarampion ni
rubeola. Se dispone de dos vacunas combi-
nadas para la vacunacion frente a sarampion,
rubeola y parotiditis (tabla 1).

COBERTURAS DE \{ACUNACION
FRENTE A SARAMPION Y RUBEOLA

Las coberturas de vacunacion reflejan la
informacion recogida de forma rutinaria sobre
las vacunas administradas. Las CCAA reco-
gen y analizan la informacion sobre las vacu-
nas administradas a nivel local mediante re-
gistros numéricos o nominales. Anualmente,
en base al Acuerdo del CISNS de 22 de Junio
de 1992'°, notifican al Ministerio de Sanidad
la poblacion diana para la administracion de
cada vacunacion y las personas vacunadas en
su territorio. Tras su andlisis en el Ministerio
y validacion por las CCAA, se publican en la
pagina web del Departamento!!. Adicional-
mente, desde él se envia informacién sobre
coberturas de vacunacion solicitadas anual-
mente por la OMS y otros organismos inter-
nacionales y nacionales, tanto de forma regu-
lar como de manera especifica para estudios y
objetivos concretos, como son el seguimiento
del proceso de erradicacion de la poliomielitis
y la eliminacién del sarampién y la rubeola.
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Figura 2
Evolucion de las coberturas de vacunacion frente a sarampion y rubeola.
Espaiia, 2000-2014
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El objetivo del programa de vacunacion
frente a sarampion y rubeola es alcanzar una
cobertura del 95% con dos dosis, en conso-
nancia con el establecido desde la OMS para
la eliminacion de ambas enfermedades’.

Desde el comienzo de la vacunacion sis-
tematica con vacuna triple virica en 1978,
la cobertura de vacunacién ha ido aumen-
tando'*", siendo superiores al 95% desde el
afio 2000. A nivel de Espaia se dispone de
informacion de coberturas de vacunacion con
la segunda dosis de vacuna triple virica desde
el afio 2005. La cobertura con esta segunda
dosis se ha mantenido desde entonces supe-
rior al 90%, alcanzandose el objetivo del 95%
solamente en 2007 (figura 2).

La cobertura de vacunacion en 2014 fue
del 95,3% con la primera dosis y del 90,7%
con la segunda, con un intervalo de cober-
turas entre las CCAA de 90,9-100% y de
83,1-100% para la primera y segunda dosis,
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—m—ZRF, 1* dosis

—a— SRF, 2% dosis

respectivamente. Por lo tanto, se observa que,
a nivel de Espafia, se alcanza el objetivo de
vacunacion con la primera dosis, pero la co-
bertura de la segunda estd por debajo del ob-
jetivo del 95%. Sin embargo, el objetivo para
alcanzar la eliminacion del sarampion y la
rubeola es la cobertura de vacunacion igual o
superior al 95% con dos dosis en la poblacion
diana de vacunacion rutinaria'.

Las coberturas de vacunacion en las
CCAA en el afio 2014 se muestran en la fi-
gura 3. Ceuta y Melilla y 14 CCAA tuvieron
coberturas de vacunacion con la primera do-
sis superiores al 95% y 3 CCAA entre el 90
y el 95%. La cobertura de vacunacion con la
segunda dosis es igual o superior al 95% en 8
(42,1%) CCAA, 7 (36,8%) tienen coberturas
entre 90-94% vy 4 (21,1%) entre 80-89%.

En los ultimos afios algunas CCAA estan

realizando cambios en los registros de vacu-
nacion que pueden repercutir en la obtencion
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Figura 3
Coberturas de vacunacion en comunidades autonomas. Afio 2014
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de datos de coberturas desajustados durante
los primeros afios de utilizacion del nuevo re-
gistro. Por esta razon, se considera que algunas
coberturas de vacunacion para el afio 2014 que
pueden estar infraestimadas.

DISCUSION Y RETOS PARA LA
ELIMINACION DEL SARAMPION
Y LARUBEOLA

La vacuna atenuada frente a sarampion es
muy efectiva, produciéndose seroconversion
en el 95% o mas de las personas vacunadas a
partir de los 12 meses de edad. Casi todos los
nifios que no desarrollan inmunidad tras la ad-
ministracion de la primera dosis lo hacen tras
administrarles la segunda, asegurandose tasas
de seroconversion del 95% o mayor si la pri-
mera dosis se administra a los 9 meses y del
99% o0 mas si la primera dosis se administra a
partir de los 12 meses. Como resultado de la
alta transmisibilidad del virus del sarampion,
el umbral para alcanzar inmunidad comunita-
ria es muy elevado, requiriéndose coberturas
de vacunacion igual o superiores al 95% para
interrumpir su transmision'*"’.

Mas del 95% de las personas vacunadas
con una sola dosis de virus atenuados frente
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a rubeola tiene proteccion frente a viremia y
frente a la enfermedad durante al menos 15
afios y, probablemente durante toda la vida''".
Ademas, el virus de la rubeola es menos trans-
misible que el del sarampion, por lo que el um-
bral para alcanzar inmunidad comunitaria es
menor del 90%>1%,

Las coberturas de vacunacion reflejan la
proteccion de la poblacion diana con la vacu-
nacion sistematica. Aunque las actualmente al-
canzadas con dos dosis de vacuna podrian ser
aceptables para el control del sarampion, no lo
son para alcanzar la eliminacion de la enferme-
dad. El nimero de personas susceptibles que
van quedando cada afio como resultado de no
vacunarse y de no inmunizarse tras vacunacion
con una sola dosis van acumulandose, forman-
do una bolsa de sujetos susceptibles creciente
que puede favorecer la transmision en el mo-
mento de la entrada de un virus importado.

En el caso de rubeola, las coberturas de va-
cunacion alcanzadas en Espafia con una dosis
de triple virica son apropiadas para alcanzar
la eliminacion de esta enfermedad desde los
primeros afios de la vacunacion rutinaria en la
infancia.
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El calendario de vacunacion sistematica
estd bien establecido en Espafia y, en gene-
ral, a juzgar por las coberturas de vacunacion
en la infancia, esta bien aceptado por parte de
los profesionales sanitarios y la poblacion.
El Ministerio de Sanidad y las CCAA deben
trabajar conjuntamente en el fortalecimien-
to coordinado del programa de vacunacion
frente a sarampion y rubeola adaptandolo a
los requerimientos establecidos por la OMS
para conseguir la eliminacion de ambas en-
fermedades.

Es necesario mejorar las coberturas de
vacunacion con ambas dosis de triple virica,
pero sobre todo con la segunda. Se debe ase-
gurar que la informacion sobre coberturas de
vacunacion es homogénea y fiable. El desa-
rrollo de sistemas de informacién de cobertu-
ras de vacunacion ha sido heterogéneo en las
CCAA, siendo deseable disponer de sistemas
de informacién que permitan monitorizar la
cobertura de vacunacion en tiempo real. El
conocimiento de la proteccion de la pobla-
cion frente a sarampion y rubeola mediante
estudios de seroprevalencia, como fuente de
informacion adicional sobre el perfil inmuni-
tario de la poblacion, puede ayudar en la toma
de decisiones, por lo que es deseable realizar
un nuevo estudio para conocer la evolucion
desde la anteriormente realizada en el afio
1996.

Exceptuando la actuacion durante brotes
epidémicos, en general, en Espafia no se rea-
lizan actividades complementarias de vacu-
nacion. Se considera necesario tener conoci-
miento de las caracteristicas de la poblacion
susceptible y de las razones por las que hay
personas que no se vacunan, asi como desa-
rrollar de manera coordinada estrategias de
vacunacion dirigidas a grupos de vacunacion
especificos'. La finalidad Gltima es proteger
a toda la poblacion y prevenir la transmision
de la enfermedad en caso de importacion del
virus.

Un aspecto importante es la sensibiliza-
cion de la poblacion y de los profesionales sa-
nitarios sobre la importancia de la factibilidad
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de la eliminacion del sarampion y la rubeola y
sobre los beneficios y los riesgos de la vacu-
nacion y de las enfermedades.

Es de gran importancia la sensibilizacion
de los responsables politicos sobre el objetivo
de eliminacion y la necesidad de contar con
los recursos apropiados para establecer las ac-
tividades necesarias para conseguir la elimi-
nacion del sarampion y la rubeola en Espana.

Como conclusion, aunque se considera
que el nivel de aceptacion del programa de
vacunacion frente a sarampion y rubeola en
la edad infantil es bueno, se considera nece-
sario fortalecer el programa en linea con los
criterios establecidos por la OMS para con-
seguir la eliminacion de estas enfermedades
en Espana.
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RESUMEN

Para alcanzar la eliminacion del sarampion y rubéola se precisa mantener
un bajo nivel de susceptibilidad en la poblacion y un sistema de vigilancia ca-
paz de identificar a tiempo la circulacion de los virus y de implantar medidas
rapidas para controlar la transmision.

En Espaia la vigilancia epidemiologica del sarampion, la rubéola y el
sindrome de rubéola congénita esté integrada en la Red Nacional de Vigilan-
cia Epidemiologica, en la que participan todos los niveles del Sistema Nacio-
nal de Salud, incluidos los laboratorios. En el plano internacional, el Centro
Nacional de Epidemiologia suministra la informacion para documentar los
progresos hacia la eliminacion a OMS-Europa a través del ECDC.

En la dltima fase de la eliminacion la vigilancia esta dirigida a documen-
tar la ausencia de casos endémicos aportando evidencias sobre el origen de
casos y brotes, patrones de importacion de los virus y genotipos circulantes
e indicadores de calidad de la vigilancia. Para demostrar que se ha interrum-
pido la trasmision endémica no es suficiente con que no se confirmen casos,
hay que aportar evidencias de que se identifican sospechas clinicas, se inves-
tigan en el laboratorio y se descartan.

Aunque nuestro sistema de vigilancia cumple en general con los objeti-
vos de calidad, actualmente tiene dificultades para detectar sospechas clini-
cas de sarampion o rubéola. La tinica manera de mejorar la sensibilidad en la
identificacion y captacion de casos clinicos seria fortalecer la concienciacion
en el nivel asistencial promoviendo que en el diagnostico diferencial de todo
caso de fiebre y exantema que se presente en cualquier edad, se incluya
incluya el diagnostico de laboratorio de sarampion y rubéola.

Palabras clave: Vigilancia epidemiologica. Sarampion. Rubéola.Erra-
dicacion. Espana.
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ABSTRACT
Epidemiologic Surveillance on Measles,
Rubella and Congenital Rubella Syndrome.
Spain
To achieve the goal of eliminating measles and rubella two key strategies
have been defined: sustain very low level of population susceptibility and

strengthen surveillance system by rigorous case investigation and rapid con-
trol measures implementation.

Surveillance of measles, rubella and CRS are included into the Spanish
Surveillance System (RENAVE); surveillance is mandatory, passive, nation-
wide and case-based with laboratory information integrated. Information
flows from sub national to national level (National Centre for Epidemiology)
and then, to the WHO-Europe through ECDC.

In the final phase of elimination, good surveillance and documented
evidences are keys. Information on epidemiology of measles, rubella and
CRS cases and outbreaks, pattern of importation, genotypes circulating and
performance of measles and rubella surveillance are required at national and
international level. Also all investigated and discarded measles or rubella
cases should be reported.

Currently the system faces some challenges gathering needed informa-
tion for documenting the elimination. As long as the disease incidence decli-
nes, increases difficulties in identifying clinical measles and rubella because
of non-specific prodromal signs and atypical cases.

Differential diagnosis for fever and rash including measles and rubella
should be performed in all clinical settings. Three clinical specimens must be
collected to confirm or discard cases and to allow the virus characterization
in order to know the pattern of importation of measles and rubella

Keywords: Public health. Epidemiological monitoring. Disease eradica-
tion. Measles. Rubella. Spain.
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INTRODUCCION

La eliminacion se define como la ausencia
de casos endémicos de sarampion o de rubéo-
la en un determinado territorio (una regioén o
un pais) durante al menos 12 meses, siempre
que exista un sistema de vigilancia adecuado
y de alta calidad. La eliminacion en Europa se
declarara cuando hayan transcurrido al menos
36 meses sin casos endémicos de sarampion
y/o de rubéola en todos los estados miembros'.

Las estrategias para alcanzar y mantener
la eliminacién del sarampion y de la rubéola
son mantener niveles bajos de susceptibilidad
en la poblacién y contar con un sistema de
vigilancia capaz de identificar a tiempo la cir-
culacion de los virus.

En la fase final de la eliminacion hay que
documentar “la ausencia de transmisioén en-
démica de los virus en el territorio” y para
ello hay que aportar evidencias sobre:

- la dindmica de la transmision, las caracte-
risticas, el tamafo y la duracion de los brotes

- la calidad del sistema de vigilancia demos-
trando que es lo suficientemente sensible y
especifico para identificar, confirmar y des-
cartar todos los casos clinicamente sospecho-
S0S

- y aportar informacion sobre los genotipos de
los virus que apoyen que se ha interrumpido
la transmision endémica.

EL SISTEMA DE VIGILANCIA
EPIDEMIOLOGICA

En Espafia el sarampion, como enferme-
dad con importante morbimortalidad asocia-
da, se incorpor6 a la lista de enfermedades
infecciosas sometidas a vigilancia y decla-
racion obligatoria en el afio 19042, En 1981
con la introduccién de la vacuna triple viri-
ca (sarampion, rubéola y parotiditis) en el
calendario de vacunacion infantil la rubéola
pasé a ser enfermedad de declaracion obli-
gatoria (EDO), con la notificacion agregada
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semanal de casos’. Ese mismo afio se intro-
dujo la declaracion obligatoria de los brotes
de sarampion y de rubéola’. En 1995 se cred
la Red Nacional de Vigilancia Epidemiologi-
ca (RENAVE), se ampli6 la lista EDOs y se
modificé el modo de vigilancia: el sarampion
y la rubéola pasaron a ser enfermedades de
declaracion individualizada semanal con un
conjunto de datos epidemiologicos basicos**
(tabla 1).

En 1998 la Oficina Regional para Europa
de la OMS (OMS-Europa), siguiendo el ejem-
plo de los avances conseguidos en la Region
de las Américas, aprobo el primer plan estra-
tégico para la eliminacion del sarampién en la
region. OMS-Europa recomendaba establecer
planes nacionales que recogieran estrategias
aceleradas para alcanzar y mantener la elimi-
nacion en cada pais. En este sentido, una vez
conseguidos los requisitos de altas coberturas
de vacunacion y muy baja incidencia de sa-
rampion, Espafa se sumé al compromiso
regional y en el afio 2000 se aprobé el “Plan
de Eliminacion del Sarampion en Espana™.
Se definieron dos estrategias para alcanzar la
eliminacion del sarampion endémico: man-
tener coberturas de vacunacion superiores al
95% con dos dosis de vacuna triple virica en
todos los niveles geograficos y fortalecer la
vigilancia del Sarampion (figura 1).

El objetivo de la vigilancia reforzada del
sarampion es la deteccidn rapida de la circu-
lacion del virus en la poblacion, lo que impli-
ca la notificacion e investigacion de todos los
casos sospechosos, su confirmacion mediante
pruebas de laboratorio, la deteccion urgente
de los brotes y la adopcion de las medidas
de control. El plan establece la coordina-
cion de la vigilancia en el Centro Nacional
de Epidemiologia, la definicion de caso y el
diagnéstico de laboratorio, la red nacional de
laboratorios y el circuito de notificacion e in-
vestigacion de casos sospechosos.

El Laboratorio Nacional de Referencia de
Sarampion y Rubéola (LNR-SR) del Centro
Nacional de Microbiologia esta acreditado
por OMS-Europa para la vigilancia del sa-
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Tabla 1
Sarampion, rubéola y rubéola congénita: vigilancia y programa de vacunacion.
Resumen cronoldgico de los hitos histéricos en Espaiia y Europa

Calendario infantil de vacunacion

Afo Vigilancia ., Cobertura Edad Proceso de eliminacion y verificacion.
Vacunacion a g de .
1* dosis .. . Region Europea de la OMS
administracion
El Sarampion se incluye en las enfermedades de
1904 | declaracion obligatoria. Notificacion agregada de
Casos.
Vacunacion frente a rubéola Nifias
1979 (prevencion de la rubéola <
- de 11 afios
congénita)
La Rubéola se 1'n'cluye en la }1sta de Enferme{ia— Vacuna Triple Virica (TV)
des de Declaracion Obligatoria (EDO) con notifi- . L
1981 . . - . en calendario (sarampion, 15 meses
cacion agregada de casos. Notificacion obligato- . e
. . . rubéola, parotiditis)
ria de brotes de sarampion y rubéola.
Creacion de la RENAVE. Sarampion, Rubéola
1995 | ¥ Sindrome de Rubéola Congénita pasan a ser Segunda dosis 2% dosis
enfermedades con notificacion individualizada vacuna triple virica 11-13 afos
de caso
1996 | Encuesta Nacional de Seroprevalencia.
Informe Salud para todos en el Siglo XXI intro-
1998 duce el objetivo de la eliminacion del sarampion
endémico para 2007
1999 Se adelanta segunda] q051s 95% 2 d0§1s
de vacuna triple virica 3-6 aflos

2000

Plan Nacional de Eliminacion del Sarampion:
Vigilancia ampliada del sarampion
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Tabla 1
continuacion

Calendario infantil de vacunacion
Afio Vigilancia Vacunacién Cobertura Eg:d Proceso de eliminacion y verificacion.
1* dosis administracion Region Europea de la OMS
La mavoria de paises Se incorpora la rubéola al objetivo de elimina-
2005 euro; }elzos incop ora cion. Plan Estratégico 2005-2010: eliminacion del
la Vacunap fronte a lr: rubéola sarampion y rubéola endémicos y prevencion de
la Infeccion Congénita por Rubéola (ICR)
Adaptacion del Protocolo de Vigilancia de la
2008 Rubéola y Sindrome de Rubéola Congénita a la
estrategia de Eliminacion: Vigilancia ampliada
de Rubéola y SRC.
Se retrasa objetivo eliminacion a 2015 y se esta-
2010 blece 2018 como horizonte para certificar la elimi-
nacion de sarampion y rubéola
Creacion del Comité Regional de Verificacion
2011 (CRV) de la Eliminacion del Sarampion y la
Rubéola.
Se adelantan la primera Actualizacion de Surveillance Guidelines for
scounda dosispde TV 1 dosis 12 meses Measles, Rubella and Congenital Rubella Syndro-
2012 ysee . . P - | meen la Region Europea de la OMS.
Calendario Comun 2% dosis 3-4 afios . . . .,
de Vacunacién del CISNS Se establece Comité Nacional de Verificacion de
la Eliminacion del Sarampion y Rubéola
P.r?tocolos' Vlglla'nma RENAVE ,2013: Sa,ra.m- OMS Europa solicita por primera vez a los Esta-
pidn, Rubéola y Sindrome de Rubéola Congénita. . « ..
. L. . dos Miembros el “Measles and Rubella Elimina-
Adaptados a las guias de vigilancia de la OMS . \
2013 Europa tion Status Report”.
Elaboracion del “Measles an Rubella Elimination %\f ,J,S_-zEOulr;),l? a “Paquete de Medidas Aceleradas
Status Report, Spain 2010-2012”. '
368 Rev Esp Salud Piblica 2015. Vol. 89, N.° 4
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rampion y de la rubéola, coordina la red na-
cional de laboratorios para la vigilancia del
sarampion y de la rubéola y recibe muestras
clinicas desde los laboratorios autonomicos
y locales para el estudio seroldgico y para la
identificacion y caracterizacion de los virus
del sarampidn y de la rubéola.

Asi mismo el plan establece que se man-
tendra un flujo continuo de informacion en-
tre el nivel central y el nivel autonémico:
las comunidades autéonomas notificaran ca-
sos y brotes de sarampién, rubéola y SRC
y el CNE analizara, resumird y publicara
periddicamente tanto la informacion epide-
mioldégica como los indicadores de calidad
del sistema de vigilancia.

A medida que los paises europeos iban
incorporando la vacunacion sistematica de

rubéola en sus calendarios de vacunacion,
OMS-Europa contempla la posibilidad de
sumar el objetivo de la eliminacién de la
rubéola a la eliminacion del sarampion. El
Plan estratégico 2005-2010 para la Region
Europea’ afiadi6 a la eliminacion del saram-
pion el control de la rubéola congénita y la
eliminacion de la rubéola endémica. Espafia
cumplia los requisitos de elevadas cobertura
de vacunacion y baja incidencia de rubéo-
la, pero para afrontar el objetivo de elimi-
nacion se necesitaba reforzar su vigilancia
y la del sindrome de rubéola congénita
(SRC) e integrarlas con la vigilancia del sa-
rampion. En 2008 se aprobo el Protocolo
de Vigilancia de la Rubéola y del SRC en la
Fase de Eliminacion® como ampliacion del
plan de eliminacién del sarampion. (tabla
1y figura 1).

Figura 1
Incidencia de sarampion y rubéola. Coberturas de vacunacion con vacuna triple virica.
Espaiia, 1982-2014
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Tabla 2
Sindrome de rubéola congénita (SRC) segiin lugar de procedencia de la madre y afio.
Espaia, 1997-2014

Pais 19971998 [1999{2000 2001 | 2002 |2003 |2004|2005|2006 | 2007 | 2008 2009|2010|2011|2012|2013 [2014| Total
Espafia 1] 1 1 3
Europa | Rumania 1)1 2
Polonia 1 1
. R Dominicana 1 1
AMECa 0 ombia 1 3
Marruecos 11 1 1| 4
Africa Me?lawi . 1 1
Guinea Ecuatorial 1 1
Desconocido 1 1
Asia Pflék%tén ! !
Filipinas 1 1
Desconocido 1 1 2
Total| 3 |2 |1 (0|00 |1 [1|5]0,0|2[1]0]03]|1]1]|21
Fuentes: Carnicer- Pont D et al. Eliminating congenital rubella syndrome in Spain: does massive inmigration have any influence?
Eur J Public Health. 2008; 18:688-90. Plan de Eliminacion del Sarampion y Rubéola. Centro Nacional de Epidemiologia. ISCIIL

Para mejorar la exhaustividad de la vigi-
lancia del SRC se establecio la buisqueda
activa perioddica de casos en los registros
de altas hospitalarias (Conjunto Minimo
Basico de Datos), investigando los ingre-
sos hospitalarios de los nifios menores de
12 meses que tuvieran algin diagnosti-
co al alta registrado con el codigo CIE9-
MC:771.0 (tabla 2).

LA VIGILANCIA EN EL PROCESO
DE VERIFICACION DE LA ELIMINACION

A pesar de los grandes brotes de saram-
pion registrados en Europa entre 2009 y
2012, se han conseguido importantes avan-
ces hacia la eliminacién y se ha propuesto
2018 como horizonte temporal para certi-
ficar la eliminacidn del sarampion y de la
rubéola en la Region’.

OMS-Europa ha establecido un proceso
de verificacion de la eliminacion'® siguien-
do estrategias similares a las utilizadas en
la erradicacion de la viruela y en la elimi-
nacion de la poliomielitis. Para asegurar la
transparencia, el proceso esta supervisado
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por técnicos expertos independientes: en
cada pais por el Comité Nacional de Ve-
rificacion (CNV) y en el nivel regional por
el Comité Regional de Verificacion (CRV).

Se han actualizado las guias de vigilan-
cia de casos y de la investigacion y respues-
ta a brotes de sarampion y rubéola'"-'2.

El Comité Nacional de Verificacion
anualmente elabora un informe sobre la si-
tuacién del sarampién y la rubéola en el que
se resumen Yy justifican los progresos hacia
la eliminacion en su terrotorio. El apartado
de vigilancia esta dirigido a documentar la
ausencia de transmisién endémica de sa-
rampioén y rubéola en el nivel autonémico
y en el nivel nacional. Incluye informaciéon
macién detallada sobre epidemiologia de
los casos y brotes, la epidemiologia mole-
cular y la calidad del sistema de vigilancia.
El informe se presenta para su evaluacion
al Comité Regional de Verificacion, que pu-
blica los resultados y las conclusiones so-
bre los progresos alcanzados en cada estado
miembro y en el conjunto en la Region'3.
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Figura 2
Circuito de informacion. Notificacion de casos y retorno de la informacion

OMS-Europa
Nivel internacional 5
ECDC
TESSY mateen esian o Analisis:
A Tablas &
Nivel nacional RENAVE-CNE Informes

Casos
Brotes

Nivel autonomico

LA VIGILANCIA DEL SARAMPION,
RUBEOLA'Y SRC ESTA INTEGRADA
EN LA RENAVE

La Red Nacional de Vigilancia Epidemio-
logica es un sistema de vigilancia descentra-
lizado y coordinado por el Ministerio de Sa-
nidad y el Instituto de Salud Carlos IIII. La
vigilancia es obligatoria, pasiva, cubre a toda
la poblacidn, esta basada en la definicion de
caso y tiene integrada la informacion de labo-
ratorio. Toda la informacion de casos y brotes
de EDOs notificados a la RENAVE se gestio-
na en la plataforma informatica Sivies que se
custodia en el CNE (figura 2).

En la vigilancia de las EDOs, en general, y
en la vigilancia del sararampion y rubéola en
particular, participan todos los niveles del Sis-
tema Nacional de Salud. En el nivel local los
médicos asistenciales, publicos y privados,
de atencion primaria de salud y de atencion
especializada, notifican de forma urgente las

Rev Esp Salud Publica 2015. Vol. 89, N.° 4
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sospechas de sarampion, rubéola y SRC a los
servicios de vigilancia epidemiologica de la
Administracion autondmica correspondiente.
Los servicios de vigilancia epidemiologica,
junto con los laboratorios locales, inician la
investigacion, envian muestras clinicas al
LNR-SR, implantan las medidas de control
dirigidas a reducir la trasmision de la enfer-
medad, y notifican lo mas pronto posible al
nivel nacional (figura 2).

El CNE recibe las encuestas epidemiolo-
gicas de las sospechas de sarampion, rubéola
y SRC que inicialmente se clasifican como
“casos en investigacion”. Las encuestas se
irdn actualizando con los resultados de la in-
vestigacion hasta llegar a la clasificacion final
del caso®. Cuando la magnitud del brote o el
patron de difusion requieran medidas adicio-
nales de coordinacion, se informard también
al Centro de Coordinacion de Alertas y Emer-
gencias Sanitarias (CCAES) del Ministerio de
Sanidad, Servicios Sociales e Igualdad, que lo
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Tabla 3

Vigilancia del sarampion y la rubéola. Definicion de casos y brotes

Clasificacion de los casos segtin la certeza diagnostica

Caso confirmado por laboratorio

Persona no vacunada recientemente que satisface los criterios clini-
cos y de laboratorio. Persona recientemente vacunada en la que se
detecta el genotipo salvaje del virus.

Caso confirmado por vinculo epidemilogico

Persona que cumple los criterios clinicos y que tiene vinculo epi-
demiolodgico (contacto entre 7-18 dias antes del inicio de exantema
(para sarampion) y entre 12-23 dias (para rubéola) con un caso con-
firmado por laboratorio.

Caso clinicamente compatible

Persona que cumple los criterios clinicos en la que no ha sido posible
recoger muestras para su confirmacion serologica ni tiene vinculo
epidemiol6gico con un caso confirmado por laboratorio.

Caso descartado

Un caso que cumple criterios los clinicos y que tiene resultados de
laboratorio negativos o que esta vinculado epidemiolégicamente con
un caso confirmado por laboratorio de otra enfermedad exantematica.
Un resultado de IgM negativo descarta un caso (la muestra de suero
debe estar recogida a partir del 4° dia de inicio de exantema y nunca
después de los 28 dias). Un resultado de aislamiento o PCR negativo
no permite descartar el caso. Los casos descartados de sarampion
deben ser estudiados para rubéola, y viceversa y en caso de resultado
negativo se descartara al menos infeccion por Parvovirus B19.

Clasificacion de los casos segun el origen de la infeccion

Caso endémico

Un caso de sarampién o de rubéola confirmado por laboratorio o por
vinculo epidemiolégico resultado de la transmision endémica del vi-
rus del sarampion o del virus de la rubéola.

Transmision endémica: es la transmision continua del virus del sa-
rampion (indigena o importado) que persiste durante un periodo de
12 meses o mas en una determinada area geografica.

Caso importado

Un caso expuesto fuera del pais en los 7-18 dias (para sarampion) o
en los 12-23 dias (para rubéola) previos al inicio del exantema y con
evidencia virologica o epidemioldgica o ambas.

Caso relacionado con la importacion

Un caso que ha adquirido la infeccion en el territorio pero que esta
causado por un virus importado, como lo confirma la evidencia viro-
légica o epidemiologica, o ambas. El caso indice para esta cadena de
transmision es un caso importado. Si la transmision del virus relacio-
nado con la importacion persiste durante 12 meses o mas, los casos
ya no se consideraran relacionados con importacion, sino endémicos.

Caso de origen desconocido

Un caso para el que el origen de la infeccion no puede ser determi-
nado. Aunque puede haber circunstancias objetivas que hagan impo-
sible la clasificacion en una de las categorias anteriores, los casos de
origen desconocido pueden indicar transmision endémica “perdida”
cuando el sistema de vigilancia es de baja calidad (vigilancia sub-
optima).

Brote sarampion o rubéola

Dos 0 mas casos confirmados que estan relacionados temporalmente,
con fecha de inicio de exantema separadas entre 7 y 18 dias (para
sarampion) y ente 12 y 46 dias (para rubéola) y que estan epidemio-
légicamente y/o virologicamente relacionados.

Fuente: Plan Nacional de Eliminacién del Sarampion. Protocolos de vigilancia de sarampion y rubéola RENAVE
2013. Guidelines for measles and rubella outbreak investigation and response in the WHO European Region, 2013.
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notificara al Sistema de Alerta y Respuesta Ra-
pida de Union Europea y a la OMS, de acuerdo
con el Reglamento Sanitario Internacional'®.

La notificacion de casos de sarampion y
rubéola a OMS-Europa se hace mensualmente
a través de la plataforma Tessy del European
Center for Diseases Control (ECDC) (figura 2).

LA INVESTIGACION
Y LA CLASIFICACION FINAL DE CASO

Todo caso clinicamente sospechoso de sa-
rampion o de rubéola debe ser notificado ¢ in-
vestigado inmediatamente con el objetivo de
conocer el origen y establecer medidas de con-
trol que reduzcan la transmision de la infeccion
en la poblacion. En la actualizacion de los Pro-
tocolos de Vigilancia de las EDOs de 2013415,
los protocolos de sarampion, rubéola y SRC
incorporan las Gltimas recomendaciones de las
guias de vigilancia de OMS-Europa en cuanto
a definicion y clasificacion de casos y brotes,
especificidad en el estudio de los virus y casos
descartados y diagndstico alternativo (tabla 3).

Investigacion epidemiologica y de laboratorio

La encuesta epidemiologica recoge informa-
cion demografica, clinica (para rubéola en mu-
jeres se registran datos sobre gestacion y para
SRC informacién sobre la madre y sintomas
durante la gestacion), historia de vacunacion,
antecedentes de viajes y de exposicion a casos
de sarampion/rubéola (en SRC viajes y exposi-
cion de la madre a casos de rubéola en el primer
trimestre de la gestacion). Para una adecuada
investigacion de laboratorio se deben recoger
tres muestras clinicas: sangre, exudado faringeo
y orina. Las pruebas de laboratorio recomenda-
das son la deteccion de anticuerpos IgM/IgG en
suero, el aislamiento del virus y la deteccion del
virus por PCR en exudado faringeo y orina. Se
recomienda la vigilancia integrada de saram-
pion y rubéola, esto es, todo caso sospechoso
de sarampion/rubéola se le realizan de entrada
pruebas para investigar las dos infecciones (de
eleccion IgM en suero). Si no se realiza la vigi-
lancia integrada, en su defecto los casos descar-
tados de sarampion se estudiaran siempre para
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rubéola y viceversa, y si son negativos para las
dos enfermedades se descartaran ademas para
Parvovirus B19 (etiologia muy frecuente de
exantema febril en nifios)®**! (tabla 3).

En los ultimos afios se ha avanzado mucho
en el estudio molecular de los virus, particu-
larmente del virus del sarampion (genotipo y
haplotipo/variante, mutaciones, estudios filoge-
néticos). El estudio virologico aporta una alta
especificidad a la investigacion de los casos y
brotes de sarampion, ayuda a establecer el ori-
gen de la infeccion y permite aportar evidencias
que apoyen que se ha interrumpido la transmi-
sién endémica. En este sentido, en Espaa a lo
largo del afio 2013, circularon muchos haploti-
pos diferentes del virus del sarampion, es decir
que no se dio trasmision mantenida de un solo
haplotipo. Estos resultados ayudan a documen-
tar que en 2013 no hubo transmisiéon endémica
del virus del sarampion en nuestro territorio (fi-
gura 3).

Clasificacion final de los casos

La investigacion de los casos sospechosos
concluye con la clasificacion final de caso: con-
firmado (por laboratorio, por vinculo epidemio-
légico o por clinica compatible) o descartado
(figura 4).

Ademas, los casos confirmados se clasifica-
ran segun el origen de la infeccion en importa-
do, relacionado con la importacion, endémico o
desconocido.

En la fase final de la eliminacion se espera
que todos los casos de sarampion o rubéola no-
tificados se confirmen por laboratorio o por vin-
culo epidemioldgico y que sean casos importa-
dos o casos relacionados con la importacion. Un
caso importado de sarampion o de rubéola en
una poblacién altamente inmunizada generara
pocos casos secundarios-casos relacionados con
la importacion- y la transmision se interrumpira
pronto por falta de individuos susceptibles. Si la
trasmision se mantiene mas alla de 12 meses, se
considera endémica y los casos generados se-
rian endémicos (tabla 3). Los casos compatibles
(no estudiados en el laboratorio o sin resultados
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Figura 3

Casos de sarampion con haplotipo. Espaiia, 2013

124

10 q

Casos de sarampion

L

Sl g

12345678 9101112131415161718192021222324252627282930313233343536373839404 14243444546474840505152

W B3- aiskado (BCN)

® DE-Villupuram (M adrid)
¥ D8-Villupuram (Gerona)
W DE-Frankfurt Main (Murcia)

Investigac

Epidemiolégica

™ B3- Harare ™ B3- Harare con mutaciones
¥ DB-Villupuram (Baleares)

DB-Frankfurt Main (Catalufiz-Sonar)

® DE-Villupuram (Zaragoza)
M D8-Frankfurt Main (CatalufizR)

DB-Tauton

Figura 4
Clasificacion final de casos

+ Investigacion
Laboratorio

Clasificacion Caso

Origen Infeccion

Origendela
infeccion

Importado

Relacionado

Método de confirmacion

Confirmado Vinculo Clinica

Laboratorio |Epidemiologico | Compatible

conla
importacion

Endémico
Desconocido

Rev Esp Salud Publica 2015. Vol. 89, N.° 4



VIGILANCIA EPIDEMIOLOGICA EN ESPANA DEL SARAMPION, LA RUBEOLA Y EL SINDROME DE RUBEOLA CONGENITA

concluyentes) y los casos de origen descono-
cido indican baja calidad en la investigacion
(figura 4).

A medida que un territorio se aproxima a
la eliminacion se espera que la proporcion de
casos descartados sobre el total de casos in-
vestigados vaya en aumento. Puesto que no
se espera circulacion de los virus, sino casos
esporadicos de sarampion o de rubéola, la ma-
yoria de las sospechas clinicas de sarampion o
de rubéola que se notifiquen y se estudien en
el laboratorio tendran una etiologia diferen-
te, infecciosa o no infecciosa. El marcador de
eleccion para descartar un caso de sarampion/
rubéola es un resultado de IgM negativo. OMS-
Europa no recomienda descartar casos solo con
resultado PCR negativo por la falta de estan-
darizacion de la prueba y por la posibilidad
de falsos negativos si la muestra clinica no se
toma oportunamente o si el caso presenta baja
excrecion de virus en fluidos. Un indicador de
calidad del sistema de vigilancia en la tltima
fase de eliminacion es la tasa de casos investi-
gados y descartados para sarampioén o rubéola
por 100.000 habitantes. Para verificar que en un
territorio se ha interrumpido la trasmision no es
suficiente con documentar que no se confirman
casos de sarampion o rubéola, hay que demos-
trar que el sistema de vigilancia esta detectando
casos sospechosos, que se estan investigando y
que se estan descartando y, si es posible, que
se ha conseguido un diagnoéstico alternativo de-
finitivo. En fase de eliminacion los casos des-
cartados tienen el mismo valor epidemiologico
que los casos confirmados. Todas las sospechas
clinicas notificadas, investigadas y descartadas
para sarampion o rubéola se declararan a la RE-
NAVE, y desde aqui a OMS-Europa. La tasa de
casos descartados es un indicador de calidad de
la vigilancia.

EL CIRCUITO DE INFORMACION

La vigilancia del sarampion y de la rubéola
es una vigilancia continua, dindmica con retro-
alimentacion, que genera informes sistema-
ticos (figura 2). Desde el Centro Nacional de
Epidemiologia se informa periddicamente a la
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Red Nacional de Vigilancia Epidemioldgica, al
Laboratorio Nacional de Referencia (LNR-SR),
al Ministerio de Sanidad y al CCAES. Sema-
nalmente se elabora un informe con tablas acu-
muladas para el afio y actualizadas que incluyen
namero de casos de sarampion, rubéola y SRC
notificados por comunidad auténoma y clasifi-
cados (tabla 4). A la vez se envia una tabla con
la situacion de los brotes de sarampidn y rubéo-
la notificados en el afio en curso, el estado del
brote, las principales caracteristicas (nimero de
casos, origen, ambito y tipo de propagacion, ge-
notipo y haplotipo causante, asi como las medi-
das implantadas para el control del brote).

Ademas anualmente el CNE publica el In-
forme de Vigilancia del Sarampion, Rubéola y
SRC en Espafia, con un analisis detallado de los
resultados de la vigilancia, de los indicadores
de calidad del sistema de vigilancia y de los
progresos hacia la eliminacion en el contexto
de la situacion en Europa y en el mundo'®".

En el ambito internacional OMS-Europa de-
vuelve periddicamente a los paises informacion
sobre los casos y brotes de sarampion y rubéola
declarados y elabora los indicadores de calidad
de la vigilancia para cada uno de los 53 paises
que notifican'®!, Para los paises de la UE/EEA,
el ECDC publica periddicamente el Surveillan-
ce report. Measles and rubella monitoring, que
resume las coberturas de vacunacion, la situa-
cion del sarampion y la rubéola y evalua los
progresos hacia su eliminacion®.

INDICADORES DE CALIDAD
DE LA VIGILANCIA

Para demostrar y verificar que se ha inte-
rrumpido la trasmision endémica del sarampion
y de la rubéola en un territorio no es suficien-
te con que no se confirmen casos de las enfer-
medades, hay que aportar evidencias de que
se identifican y notifican sospechas clinicas,
se investigan y se descartan. Es decir, hay que
documentar la ausencia de casos, a la vez que
se demuestra que el sistema de vigilancia esta
implantado en todo el territorio y cumple con
los requisitos de calidad.
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Tabla 4
Clasificacion de los casos sospechosos de sarampion.
Casos acumulados desde el 1 de enero de 2015 hasta 27 de julio de 2015 (semana 30)

GOBIERNG  MINSTERIO Centro Nacional de Epidemiologia
i B D inst Lunes 27 de julio de 2015
de Salud
Carloslll

CLASIFICACION DE LOS CASOS SOSPECHOSOS DE SARAMPION
Casos acumulados desde 01/01/2015 hasta 27/07/2015 (Semana 30)

Casos
En Casos descartados
non';::;\dos Investigacién Casos Confirmados
CC.AA Rel. con o
Autéctono | Importado cso i Casos A Sin
Total Total @ @) = do Desconoc. | Total | Rubéola Vacunales Dmg?;shco Diagnosticar Total
)

|ANDALUCIA [26 - - 2 13 2 17 - -3 6 9
ARAGON 1 - - - 1 - 1 - - - - -
ASTURIAS - - - - - - - - -
BALEARES 4 1 1 3 3
CANARIAS 5 - - 1 2 2 5
CANTABRIA 1 . 1 1
C. LAMANCHA 5 - - - - 3 3 - - 1 1 2
CASTILLAY LEON 1 - - - - - - . 1 - . 1
CATALUNA 28 - - - 4 3 7 - 1 4 16 21
C. VALENCIANA 7 - 3 4 7
EXTREMADURA - -
GALICIA i - - - - - - . . . . .
MADRID 6 - - 2 2 1 5 - 1 - - 1
MURCIA - - - - - - - - - - - -
NAVARRA 1 - - - - - - i - 1 . 1
PAIS VASCO - - - - - - - - - - - -
RIOJA

CEUTA

MELILLA - - - - - - - - - - -
TOTAL 8 | - - 4 20 | 10 |38 | - 4 14 33 51
1: Caso notificado sospechoso: Todo Caso que cursa con exantema maculo-papular, fiebre alta y alguno de los siguientes sintomas: tos, conza o conuntivitis.

2: Caso J Caso notfficado ¢ por 0 €aso vinculado en espacio y tiempo con un caso confirmado por laboratono

3: Caso P Caso notificado ¢ por si el pais de adquisicion de la infeccion es diferente de Espafia

4: Caso relacionado con caso importado: Caso que forma parte de la prmera cadena de por un caso

5: Caso descartado: Caso notificado con muestras de al virus del 6

6: Otros diagnosticos: Identificacidn de otros virus diferentes de Rubéola: SA. Kawasaki, Infeccion por estreptococo. Enfermedad mano-pie-boca, Probable reaccion aléraica,

mononucieosis infecciosa, Roseola infantil por VHH7, Ertema infeccioso, Pustulosis exantemdtica aquda generalizada, PARVOVIRUS B19
Tabla 5
Indicadores de calidad. Vigilancia de sarampion y rubéola. Espaiia, 2013
Indicador Concepto Objetivo | Sarampion | Rubéola

Porcentaje de casos sospechosos que

inicio del exantema

Tasa de Oportunidad en la notificacion (T) [se notifican en las primeras 48h tras el >80% 42,8% 23,0%

Porcentaje de casos sospechosos que

Tasa de Oportunidad en la investigacion (I)|se investigan en las 48h tas la notifi-| >80% 92,2% 64,7%

cacion
Porcentaje de casos sospechosos en
Tasa de investigacion en laboratorio (L)  |los que se recoge muestra y se investi-| >80% 84,2% 94,1%
ga en laboratorio
. . >2
Tasa de casos descartados (D) Tasa de casos sospechosos IMVESUEA-| . cos por| 0,18 0,03
dos y descartados para sarampion 10° hab
ab.
Identificacion viral (V) Porcentaje de brotes de sarampion con| >gno, | 7570, | 0,0%

genotipo identificado

Origen de la infeccion identificado (O)

seglin el origen de la infeccion

Porcentaje de casos bien identificados >80% 96.2% 100%
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La OMS-Europa propone un conjunto de
indicadores estandarizados para evaluar la ca-
lidad de los sistemas de vigilancia de saram-
pion y rubéola. Se mide la oportunidad de la
primera notificacion de los casos sospechosos
(a los servicios de vigilancia epidemioldgica
de la comunidad autébnoma correspondiente),
la oportunidad en el inicio de la investigacion
de cada caso; la sensibilidad del sistema, que
se evalua con la tasa de casos investigados y
descartados por 100.000 habitantes; se esta-
blecen dos indicadores de calidad de labora-
torio: la tasa de investigacion en el laborato-
rio y el porcentaje de brotes en los que se ha
identificado el genotipo; y se evalua la ca-
pacidad del sistema para identificar el origen
de la infeccion con el porcentaje de casos que
tienen origen conocido (anexo 1).

Los indicadores de calidad ayudan a iden-
tificar las deficiencias del sistema de vigilan-
cia y a disefar estrategias de mejora. Anual-
mente se calculan los indicadores de calidad
para sarampion y para rubéola y se incluyen
en el informe de situacion que se envia a
OMS-Europa y en el informe del plan nacio-
nal de eliminacion. En este sentido el sistema
de vigilancia del sarampion en 2013 no alcan-
76 el objetivo de calidad en la oportunidad de
la notificacion (la notificacion tardia retrasa
el establecimiento de las medidas de control
y facilita la aparicion de casos secundarios) y
en la tasa de casos notificados y descartados
(fallo en la identificacion de casos sospecho-
sos). En cambio, la investigacion de laborato-
rio consiguid los objetivos de calidad (Tabla
5). En la ultima fase del proceso de elimina-
cion la dificultad de la vigilancia esta en la
sospecha clinica y en la pronta notificacion
de casos. Una vez que los casos entran en el
circuito se investigan y se clasifican adecua-
damente (tabla 5).

CONCLUSIONES

En la fase final de la eliminacion del sa-
rampién y la rubéola, es clave mantener la
calidad el sistema de vigilancia y documentar
las evidencias. Actualmente el sistema de vi-
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gilancia del sarampion y de la rubéola tiene
dificultades para conseguir toda la informa-
cion necesaria para documentar la elimina-
cion.

A medida que la enfermedad va desapare-
ciendo se hace mas dificil identificar las sos-
pechas clinicas de sarampion y de rubéola de-
bido entre otros a, la falta de especificidad de
la fase prodromica de las dos enfermedades, a
los casos atipicos y a los casos en individuos
vacunados. La unica manera de mejorar la
sensibilidad en la identificacién y captacion
de casos de sarampion y de rubéola, seria
fortalecer la concienciacion en el nivel asis-
tencial promoviendo que en el diagndstico
diferencial de todo caso de fiebre y exantema
que se presente en cualquier edad, se incluya
el diagnostico de laboratorio de sarampion y
rubéola.

Para todos los casos sospechosos hay que
recoger las tres muestras clinicas (suero, exu-
dado faringeo y orina), procesarlas en el la-
boratorio adecuado con objeto de confirmar
o descartar el caso y caracterizar los virus,
lo que permitird conocer el patron de impor-
tacion del sarampion y de la rubéola en el te-
rritorio.

Todos las sospechas que se hayan investi-
gado y descartados para sarampion y rubéola
deben notificarse, desde el nivel autonémico
al nivel central, lo que contribuird a mejorar
la calidad de vigilancia y permita documentar
la eliminacion de la transmision endémica de
ambas enfermedades en nuestro pais.
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Anexo 1
Indicadores y objetivos para medir la calidad de la vigilancia del Sarampion y de la Rubéola

Indicador Descripcion Objetivo y notas

Tasa de oportunidad Porcentaje de casos sospechosos de sarampion o rubéola que se notifican en las

1ot . 0,
de notificacion (T) primeras 48h tras el inicio del exantema Objetivo: 280%

A: Numero casos de sarampion o rubéola notificados dentro de las 48 horas tras
Formula inicio exantema T=(A*100)/B (%)
B: Numero de casos sospechosos de sarampion o rubéola respectivamente

Porcentaje de casos sospechosos de sarampion o rubéola que empiezan a inves-

Tasa de oportunidad tigarse adecuadamentea en las primeras 48h tras la notificacion

de investigacion (I) Objetivo: > 80%

Percentage of suspected measles or rubella cases with an adequate investigation
finitiated within 48 hours of notification

Y: Numero de casos de sarampion o rubéola con investigacion adecuada I=(Y*100)/Z (%)

Férmula P o . -
Z: Nimero de casos sospechosos de sarampion o rubéola respectivamente

Porcentaje de casos sospechosos de sarampion o rubéola con muestras clinicas
adecuadasb recogidas e investigadas en un laboratorio acreditado por la OMS o
en un laboratorio que ha superado un programa de control de calidadc

Tasa de investigacion en Nota: Excluir del denominador todos los casos no estudiados en laboratorio que
laboratorio (L) tienen vinculo epidemioldgico o que se han descartado para sarampion y para Objetivo: >80%
rubéola porque tienen vinculo con un caso confirmado por laboratorio de otra
enfermedad infecciosa o que tiene vinculo epidemiolégico con un caso con IgM
negativa para sarampion o para rubéola.

F: Numero de casos sospechosos de sarampion o rubéola con muestra clinica
adecuada recogida e investigada en un laboratorio que ha superado un programa
de control de calidad

G: Numero de casos sospechosos

Formula L=(F*100)/G (%)

Tasa de casos sospechosos de sarampion o rubéola investigados y descartados | Objetivo: at least 2
para sarampion o rubéola que han sido investigados en un laboratorio que ha su- | discarded measles or
perado un programa de control de calidad y/o que tienen vinculo epidemioldgico | rubella cases per 100
con otra enfermedad confirmada.

Tasa de casos descartados (D)

H: Ntumero de casos sospechosos de sarampion o rubéola investigados y descar-
Formula tados como para sarampion o rubéola D=(H*100 000)/J
J: Poblacion

Representatividad de la notificacion | Porcentaje de comunidades autonomas que notifican una tasa de casos descarta-

de casos descartados (R) dos (D) de al menos 2 por 100 000 habitantes y afio Objetivo: 280%

K: Ntmero de comunidades autonomas que notifican una tasa de casos descarta-
Formula dos (D) al menos 2 por 100 000 habitantes y afio R=(K*100)/M (%)
M: Ntmero de comunidades autonomas

Porcentaje de cadenas de transmision de sarampion o de rubéola con muestras
Detection viral (V) adecuadasd para la deteccion de los virus, que se han recogido y estudiado en un Objetivo: > 80%
laboratorio acreditado

P: Numero de cadenas de transmision de sarampion o rubéola con muestras ade-
Formula cuadas enviadas para la deteccion y el genotipo de los virus V=(P*100)/Q (%)
Q: Numero de cadenas identificadas

Porcentaje de casos de sarampion y rubéola para los que el origen de la infeccion

Origen de la infeccion identificado (O) (importado, relacionado con importacion) se ha identificado

Objetivo: > 80%

W: Numero casos de sarampion y rubéola para los que el origen de la infeccion
Formula (importado, relacionado con importacion) se ha identificado O=(W*100)/X (%)
X: Total de casos de sarampion o rubéola

Adaptado de “Eliminating measles and rubella. Framework for the verification process in the WHO European Region, 2014” http://www.euro.
who.int/en/health-topics/communicable-diseases/measles-and-rubella/publications/2014/eliminating-measles-and-rubella.-framework-for-the-
verification-process-in-the-who-european-region

* Una investigacion adecuada incluye la recogida de al menos la siguiente informacion para cada caso sospechoso de sarampion o de rubéola:
identificador del caso, edad (o fecha de nacimiento), fecha de inicio de exantema, fecha de recogida de muestras y antecedentes de vacunacion.
Los paises pueden recoger otra informacion que consideren importante para la investigacion epidemioldgica.

® Una Gnica muestra obtenida en el primer contacto con el sistema sanitario en cualquier momento dentro de los 28 dias tras el inicio de sinto-
mas, se considera adecuada para este propdsito

¢ Un laboratorio que esta acreditado por la OMS y/o que tiene establecido un programa de calidad supervisado por un laboratorio acreditado
por la OMS

4 Los virus del sarampion y de la rubéola pueden identificarse en secrecion nasal, orina, suero y sangre completa y en sangre seca hasta 7 dias
después del inicio de exantema y en fluido oral incluso mas tiempo
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RESUMEN

El laboratorio es un elemento imprescindible en la vigilancia del saram-
pién y la rubéola, ya que los casos han de ser adecuadamente confirmados
para poder estimar la incidencia de forma precisa, las cepas han de ser ca-
racterizadas genéticamente para conocer el patron de circulacion de los virus
y estudiar de forma completa los brotes y las cadenas de transmision y la
susceptibilidad de la poblacion debe de ser determinada mediante encuestas
de seroprevalencia. El diagnostico de laboratorio de las infecciones agudas
por estos agentes se basa en la deteccion de la respuesta inmune especifica
de clase IgM, que debe de complementarse con la deteccion del genoma
del virus en exudado faringeo y/u orina para poder alcanzar un rendimiento
diagnostico optimo, especialmente si la recogida de las muestras es muy
temprana. El genotipado de la cepa se realiza por secuenciacion genomica
de acuerdo a protocolos de referencia de la OMS. La vigilancia de labo-
ratorio de sarampion y rubéola en Espafia se estructura en forma de red,
con laboratorios autonomicos de capacidades diferentes y un Laboratorio
Nacional de Referencia (LNR), que es el Centro Nacional de Microbiologia,
que garantiza la disponibilidad de las técnicas en todo el territorio nacional,
vela por la calidad de los resultados y representa a la Red Nacional en la Red
Europea de laboratorios. EI LNR esta actualmente implantando nuevas he-
rramientas de caracterizacion molecular basadas en regiones hipervariables
del genoma para la caracterizacion de las cepas a nivel subgenotipico y su
aplicacion a la vigilancia.

Palabras clave: Sarampion. Rubéola. Diagnostico. Epidemiologia mo-
lecular. Vigilancia en salud publica.
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ABSTRACT

Microbiological Surveillance of Measles and
Rubella in Spain. Laboratory Network

The Laboratory is a fundamental component on the surveillance of
measles and rubella. Cases need to be properly confirmed to ensure an accu-
rate estimation of the incidence. Strains should be genetically characterized
to know the transmission pattern of these viruses and frequently, outbreaks
and transmission chains can be totally discriminated only after that. Fina-
1ly, the susceptibility of the population is estimated on the basis of sero-
prevalence surveys. Detection of specific IgM response is the base of the
laboratory diagnosis of these diseases. It should be completed with genomic
detection by RT-PCR to reach an optimal efficiency, especially when sam-
pling is performed early in the course of the disease. Genotyping is perfor-
med by genomic sequencing according to reference protocols of the WHO.
Laboratory surveillance of measles and rubella in Spain is organized as a net
of regional laboratories with different capabilities. The National Center of
Microbiology as National Reference Laboratory (NRL), supports regional
laboratories ensuring the availability of all required techniques in the whole
country and watching for the quality of the results. The NRL is currently
working in the implementation of new molecular techniques based on the
analysis of genomic hypervariable regions for the strain characterization at
sub-genotypic levels and use them in the surveillance.

Key words: Measles. Rubella. Diagnosis. Molecular epidemiology.
Public Health Surveillance
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PAPEL DEL LABORATORIO
EN EL SISTEMA DE VIGILANCIA
DEL SARAMPION Y LA RUBEOLA

Estimacion de la incidencia

La piedra angular de la vigilancia epide-
miolégica de una enfermedad es la estima-
cion de su incidencia y el seguimiento de su
evolucion y de los factores que la determinan.
Cuando los rasgos clinico-epidemiologicos
de una enfermedad son muy caracteristicos,
es facil estimar el numero de casos siguien-
do criterios clinicos. Ademas del virus del
sarampion y el virus de la rubéola hay otros
agentes infecciosos que producen cuadros
exantematicos similares. El sarampién pro-
duce un exantema que, ademas de tener al-
gunos signos clinicos caracteristicos, cursa
con sintomas especialmente severos en com-
paracion con los de otros agentes etioldgicos.
La rubéola, sin embargo, cursa habitualmen-
te de forma leve o subclinica y sus sintomas
son muy parecidos a los producidos por otros
agentes, como el parvovirus B19 o los en-
terovirus. No debemos olvidar que la razén
de vacunar a toda la poblacion de rubéola es
evitar la rubéola congénita. Por otra parte, en
poblaciones no inmunizadas, ambas enfer-
medades se presentan en forma de grandes
epidemias o brotes ciclicos, esencialmente
durante la infancia, que son facilmente de-
tectables clinicamente, de forma que el dato
de la incidencia estimada de casos declarados
exclusivamente en base a la clinica refleja
adecuadamente la realidad, ya que el error
introducido a través del diagnostico erroneo
de algunos casos no introduce una distorsion
significativa. Por otra parte, no se dispone de
tratamiento especifico para ninguna de las
dos enfermedades, por lo que un diagndstico
de certeza basado en ensayos de laboratorio
no es necesario para el manejo del enfermo,
a excepcion de las complicaciones graves o
la infeccion por virus de la rubéola en la mu-
jer embarazada. Por consiguiente, durante la
era prevacunal, el papel del laboratorio en la
vigilancia del sarampion y la rubéola no era
excesivamente relevante y se reducia a ca-
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racterizar los brotes o epidemias mediante la
confirmacion de algunos casos y al diagnosti-
co de las complicaciones.

El efecto de la consecucion de altas cober-
turas vacunales en la poblacién tiene como
consecuencia la dréstica disminucion de la
incidencia, una pérdida de los patrones epi-
démicos ciclicos de circulacion, un despla-
zamiento progresivo de las curvas etarias
hacia cohortes de poblacion de mas edad y
un aumento paulatino de los casos clinicos
compatibles que son causados por otros agen-
tes, de forma que en un escenario tedrico de
erradicacion alcanzarian la totalidad. Por esta
razdn, en la misma medida que aumentan las
coberturas vacunales, 1o hace el error en el
calculo de la incidencia basada en sintomas
clinicos. Por tanto, la necesidad del laborato-
rio aumenta progresivamente. Cuando se al-
canzan estadios avanzados de control, en los
que la incidencia es ya tan baja que se plantea
la eliminacion de las enfermedades, es im-
prescindible y logisticamente posible la con-
firmacion o el descarte por el laboratorio de
todos los casos sospechosos. Hemos de pen-
sar que, si bien podria ser posible llegar algiun
dia a erradicar estas enfermedades, nunca lo
seran sus sintomas clinicos.

Establecimiento de patrones de circulacion y
estudio de brotes y cadenas de transmision

Como ya hemos comentado, la caida de
la incidencia a través de la consecucion de
altas coberturas vacunales se traduce en un
desplazamiento de la edad de adquisicion de
la enfermedad hacia cohortes paulatinamen-
te mayores. Asimismo, se pierde la estacio-
nalidad tipica y la mayoria de los casos son
esporadicos o agrupados en pequeios brotes
autolimitados. El virus deja de circular de
forma autdctona para presentarse en forma de
importaciones, produciéndose un cambio en
los patrones de su circulacion, que hace fun-
damental la caracterizacion de las nuevas for-
mas de presentacion, tanto para el manejo de
los brotes, el establecimiento de estrategias de
control y la evaluacion del grado de progreso
hacia la eliminacion. De acuerdo al criterio de
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la Organizacion Mundial de la Salud (OMS),
la distribucion espacio-temporal de genotipos
y variantes de los virus constituye una herra-
mienta fundamental para estos fines. Asi, el
dominio de un mismo genotipo durante largos
periodos que se observa cuando hay circula-
cion autdctona del virus deberia dejar paso
a una situacién de mayor variedad de geno-
tipos, que irian cambiando con el tiempo en
funciéon de como cambie la fuente principal
de importacion, en general algtin pais del en-
torno geografico, politico o cultural, en el que
se esté produciendo un gran brote epidémico.
En este sentido, como veremos mas adelante,
la disponibilidad creciente de secuencias ge-
ndmicas permite conocer cada vez con mayor
detalle las fuentes de importacion y explicar
los patrones de circulacion observados. Por
otra parte, en un estadio proximo a la elimina-
cion en el que la tasa de sujetos susceptibles
es extremadamente baja, deberiamos esperar
cadenas de transmisiéon muy cortas que, sin
embargo, podrian coexistir si se producen im-
portaciones coincidentes en el tiempo y en el
espacio, dando la falsa sensacion de una efi-
ciencia de transmision del virus mayor que la
real. El estudio detallado de genotipos y va-
riantes puede permitir discriminar dichas ca-
denas coincidentes, dando una idea maés real
de la capacidad del virus de transmitirse entre
la poblacion y, por tanto, del estadio de pro-
greso hacia la eliminacion.

Evaluacion de la susceptibilidad de la poblacion

Existen dos aproximaciones para evaluar
el estado inmunitario frente a las infecciones
inmunoprevenibles. En primer lugar, me-
diante la revision de registros de vacunacion,
aspecto que es objeto de revision en otro ar-
ticulo de este numero, o alternativamente
mediante la realizacion de estudios de sero-
prevalencia. Para su realizacion se requiere
una muestra que represente de forma fiable a
la poblacion (por edad, sexo, factores demo-
graficos y socioecondmicos), siendo especial-
mente recomendables muestras de poblacion
seleccionadas especificamente para estos es-
tudios. Sin embargo, realizar una investiga-
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cion de seroprevalencia basada en el estudio
de una muestra tomada ad hoc resulta una
aproximacion de elevado coste por lo que,
en algunas ocasiones, se emplean materiales
residuales de laboratorios de analisis o mues-
tras de donantes de sangre. Por otra parte, se
requieren técnicas que detecten anticuerpos
que indiquen proteccion o, en su defecto, téc-
nicas que detecten Inmunoglobulina G (IgG),
en general técnicas de ELISA, que muestren
buena comparabilidad con las que indican
proteccion.

En Espafia se han realizado diversas en-
cuestas que implican a los virus del saram-
pidn y rubéola sobre muestras representativas
de la poblacion general, tanto a nivel nacional
(1996)' como a nivel de diferentes comu-
nidades autéonomas: Madrid (1993, 1999 y
2008-09)%, Andalucia (1996)°, Asturias (2002
y 2009)(Direccion General de Salud Publica
del Principado de Asturias, datos sin publi-
car), Pais Vasco* o en donantes de sangre,
(Galicia, 2007)°. Todas estas encuestas se rea-
lizaron con la misma metodologia (ELISA)
del mismo fabricante, lo que hace posible la
comparacion de los resultados (tablas 1y 2).
Estos estudios identificaron algunos fallos en
la inmunidad de la poblacion, permitiendo
aplicar las medidas correctoras adecuadas. A
modo de ejemplo, se observo una importante
disminucion en la seroprevalencia en nifios
de 6 a 9 afos, en la Comunidad de Madrid
en 1993 (frente a rubéola y sarampion) y en
la encuesta nacional en 1996 (frente a saram-
pion). El adelanto de la administracion de la
segunda dosis de la vacuna triple virica per-
mitié subsanar este defecto.

Un aspecto importante a considerar es el
nivel de proteccion en los individuos seropo-
sitivos, valorado como titulo de anticuerpos.
Cuando se calculan las medias de los titulos
por grupos de edad se observa que, tanto para
sarampion como para rubéola, los titulos de
anticuerpos siempre han sido mas altos en los
individuos nacidos antes de la generalizacion
del uso de las vacunas, lo que sugiere dos po-
sibilidades. Una que la inmunidad inducida
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Tabla 1
Seroprevalencia frente a virus sarampion en encuestas seroepidemiologicas
representativas de la poblacion
Espafa | Andalucia Comunidad de Madrid Asturias Galicia | Pais Vasco
Edad 1996 1996 1993 1999 2008 2002 2009 2008 2011
2-5 95,7 95,7 95,8 90,5 99,7 100 97,1 95,4
6-9 90,8 94,1 90,9 97 97,6 97 92 95
10-14 97 95,2 98,6 98,2 96,4 98,2 83,1 98,9
15-19 94,5 96,4 98 95,4 94,5 93,3 89,6 39 5° 92,3
2024 28,3 98,7 99,6 99,4 94,3 95,3 83,6 ’ 96,6
25-29 99,1 ’ ’ ’ ’ ’ 93,6 94,8
30-39 99,8 100 99,4 98,3 99,3 97,7 98,5 98,2
40-64 99,8! 1002 99,67 99,1 97,7*
'41-60; 2 40-64; * 18-24; * 40-60.
Tabla 2
Seroprevalencia frente a virus rubéola en encuestas seroepidemiologicas
representativas de la poblacion
Espafia | Andalucia Comunidad de Madrid Asturias Galicia \})azics o
Edad 1996 1996 1993 1999 2008 2002 2009 2008 2011
2-5 98 98,1 98 95,5 98,7 99,1 100 95,4
6-9 95 96,6 90,6 95,2 98,5 100 100 93,8
10-14 95,7 95,1 91,8 98.8 98,9 100 99.4 98,9
15-19 93,8 90,9 94,5 95,9 98,1 95,7 97 9743 98,9
20-24 96,4 ’ 98,3
3529 96,7 94,2 98,6 98,7 95,8 98,3 97,5 944 97.4
30-39 96,8 96,1 98,5 99,1 96,9 99,4 100 96,7 96,9
40-64 97,1! 99,12 97,6 97 97,7¢
'41-60; 2 40-64; 3 18-24; * 40-60.

por la vacuna pueda ser menor que la indu-
cida por la infeccion natural. Y dos, que la
circulacion de los virus en la era prevacunal
o durante los primeros afios de la vacuna, an-
tes de la generalizacion de su uso, favoreciera
sucesivas exposiciones al virus, reforzando la
inmunidad.

El principal objetivo de las encuestas de
seroprevalencia es identificar posibles grupos
de poblacion desprotegida. En este sentido,
hay que considerar los cambios poblacionales
ocurridos en los ultimos afios, que supusieron
un incremento de emigracion a nuestro pais
procedente de paises con calendarios vacuna-
les diferentes al espafiol, que no incluian las
vacunas de rubéola y/o sarampion. En algu-
nos brotes de rubéola ocurridos en los ultimos
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aflos fueron afectados individuos procedentes
de Latinoamérica. Alguna de las encuestas
realizadas en Espafia ha tenido en cuenta este
factor, observandose una menor proteccion
en poblacion inmigrante que, en el caso de la
rubéola, podria tener un impacto en nuevos
casos de infeccion congénita.

METODOS DE LABORATORIO
PARA EL DIAGNOSTICO
DE SARAMPION Y RUBEOLA

En la infeccion por estos virus, después del
periodo de incubacion (de 15 a 17 dias en el
caso de rubéola y de 7 a 18 en el del saram-
pion) se produce la sintomatologia clinica. El
sarampioén comienza con una fase prodromi-
ca (fiebre, conjuntivitis, coriza, tos y manchas
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de Koplik), de tres dias de duracion, tras la
que aparece un exantema maculo-papular,
que comienza en la cara, generalizandose a
continuacion. Por otra parte, la rubéola se
caracteriza por la presencia de un exante-
ma maculo-papular. En nifios suele existir
poca sintomatologia (o ser asintomatica) y
en adultos, por el contrario, pueden sufrir un
prédromo similar al del sarampién, seguido
por linfadenopatia.

La OMS propone una definicion de caso
clinico para sarampion, recogida en el Plan
Nacional de Eliminacién, que incluye fiebre
superior a 38°C y exantema maculo-papular,
acompaifiado de al menos uno de estos tres
sintomas: tos, rinitis/coriza y conjuntivitis®.
En el caso de rubéola el caso clinico se defi-
ne como persona en la que aparece de mane-
ra subita un exantema maculo-papular gene-
ralizado y al menos uno de los cinco criterios
siguientes: adenopatia cervical, suboccipital,
retroauricular, artralgias o artritis®.

El virus puede ser identificado en la mues-
tra clinica adecuada en los dias alrededor del
comienzo de los sintomas. Unos pocos dias
después comienza a producirse una respues-
ta especifica de anticuerpos que, en primer
lugar son de la clase IgM (que duran 2-3 me-
ses), seguidos por IgG, que alcanzan el pico
a los 15 dias y que permanecen detectables
durante toda la vida. Asi el diagnostico de
laboratorio de rubéola y sarampion se basa
tanto en métodos directos, para identificar el
agente que produce la enfermedad, como en
métodos indirectos, para determinar la res-
puesta especifica de anticuerpos.

Técnicas de deteccion directa

La deteccion de un agente infeccioso en
una muestra coincidente o lo mas cercana
posible al lugar donde se manifiestan los sin-
tomas, es la manera mas directa de diagnos-
ticar una infeccion. En el caso del sarampion
y la rubéola se puede demostrar la infeccion
a través de la presencia del virus en el to-
rrente sanguineo o su excrecion por el tracto
respiratorio o por la orina. En ambos casos,
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la viremia suele ser corta y su maximo suele
coincidir con los sintomas prodromicos mas
que con el exantema, que se produce en gran
medida por deposicion de inmunocomplejos
y, por tanto, se retrasa hasta que hay una res-
puesta inmune suficientemente potente. Por
el contrario, la excrecion en orofaringe y ori-
na coincide plenamente con el exantema y es
detectable atn cuando est4 finalizando. Por
esta razon, la deteccion del virus en exudado
faringeo y orina es un marcador mucho mas
eficiente que la deteccion en suero o sangre.

La técnica mas clasica para detectar virus
del sarampioén y virus de la rubéola es el ais-
lamiento en cultivo celular. Actualmente, la
OMS recomienda el uso de una linea celular
Vero que ha sido modificada para expresar
el receptor del virus del sarampion (Vero-
Slam). El aislamiento en cultivo de cualquie-
ra de los dos virus es un proceso que suele
necesitar varios dias y que esta muy influen-
ciado tanto por el momento de toma de la
muestra como por su adecuada conservacion
y transporte al laboratorio.

En la actualidad la técnica mas utilizada
para la deteccion directa es la amplificacion
del genoma de estos virus mediante reaccion
en cadena de la polimerasa con transcripta-
sa inversa (RT-PCR), utilizando cebadores
dirigidos frente a regiones altamente con-
servadas y aplicada con éxito en diferentes
muestras clinicas. Es una técnica mas rapi-
da, sencilla y sensible que el aislamiento en
cultivo celular y permite la caracterizacion
genotipica de la cepa por secuenciacion ge-
némica. Por esta razon, la estd reemplazan-
do como técnica de cribado, aunque el aisla-
miento en cultivo celular es la Gnica técnica
capaz de facilitar la caracterizacion fenoti-
pica de la cepa, por lo que su disponibilidad
es obligada en laboratorios de referencia.
Ademas se ha desarrollado una RT-PCR
multiple que permite realizar de manera si-
multanea el diagnoéstico frente a sarampion
y rubéola, al tiempo que un diagnoéstico di-
ferencial con otro virus exantematico como
parvovirus B197%,
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Técnicas seroldgicas

Hay dos aproximaciones diferentes para
hacer el diagndstico serologico: la deteccion
de IgM en muestra tomada en la fase aguda de
la enfermedad y la deteccion de seroconver-
sion de anticuerpos totales o de IgG especifi-
ca en dos muestras separadas 1 o 2 semanas.
Obviamente, la seroconversion no proporcio-
na un diagndstico rapido, por lo que la deter-
minacion de IgM resulta el método mas ade-
cuado para hacer el diagnostico serologico y
es la técnica de referencia que la OMS consi-
dera hasta el momento para el diagnostico de
laboratorio. Sin embargo, si la muestra esta
tomada muy cerca del comienzo de los sinto-
mas y es [gM negativa se requiere el analisis
de otra muestra de seguimiento.

Existen diferentes ensayos disponibles co-
mercialmente para la determinacion de anti-
cuerpos especificos de clase IgG e IgM frente
a ambos virus: ELISA, quimioluminiscencia,
inmunofluorescencia indirecta. Para rubéola,
ademas, se han desarrollado métodos de in-
munocromatografia, inmunofiltracion o in-
munoblot, con buenas caracteristicas en su
funcionamiento tanto para diagnéstico (ensa-
yos de I[gM) como para determinar inmunidad
o seroconversion (ensayos de IgG). Actual-
mente estan en desuso ensayos cldsicos que
detectan anticuerpos totales (inhibicion de
hemaglutinacion, neutralizacion, o fijacion
del complemento), por ser técnicas laboriosas
generalmente realizadas con procedimientos
propios de los laboratorios.

A pesar de que la determinacion de IgM es
el método de eleccion para hacer el diagnosti-
co serologico de rubéola y sarampidn, existen
algunos inconvenientes en su aplicacion a es-
tos virus. En primer lugar, la presencia simul-
tanea de IgG especifica y factor reumatoide
puede resultar en reactividades falsamente
positivas, que se resuelven eliminando la IgG
de la muestra previamente a su analisis. Por
otra parte, la estimulacion policlonal de lin-
focitos B de memoria que ocurre en algunas
infecciones puede resultar en reactividad IgM
frente a patégenos que han infectado al pa-
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ciente en el pasado. Ademas, se han descrito
como relativamente frecuentes reactividades
heter6logas positivas de IgM en infecciones
por rubéola, sarampiéon y parvovirus B19,
siendo los tres una causa importante de enfer-
medad exantematica, entre los que se requiere
habitualmente el diagndstico diferencial. Por
ultimo, la IgM especifica puede persistir du-
rante periodos largos de tiempo en ausencia
de sintomatologia clinica, como consecuen-
cia de una infeccion previa. Para resolver
estos problemas se han aplicado métodos
confirmatorios. Por una parte, el estudio de
anticuerpos frente a proteinas purificadas es
de gran utilidad para confirmar la infeccion
reciente por el virus de la rubéola: ensayos de
ELISA que emplean como antigeno glicopro-
teinas purificadas del virus muestran mayor
sensibilidad y especificidad que ensayos que
emplean lisados virales. Ademads, también en
el caso de rubéola, la ausencia de respuesta
detectable frente a la glicoproteina E2 es un
marcador reconocido de infeccion reciente,
en tanto que se obtienen resultados positivos
en casos de persistencia de IgM, infeccio-
nes pasadas o infecciones por otros agentes,
siendo un adecuado marcador de exclusion’.
Igualmente, los ensayos de avidez de IgG
permiten de forma fiable confirmar la infec-
cion primaria tanto por virus de la rubéola, as-
pecto importante especialmente para la con-
firmacion/exclusion de la infeccion durante el
embarazo'’ como por virus del sarampion, en
el que es importante la identificacion de fallo
vacunal'l.

Técnicas de genotipado

Como ya se ha dicho previamente, el ge-
notipado de los casos es una herramienta
fundamental en la vigilancia del sarampion
y la rubéola. Las técnicas de genotipado se
basan en la amplificacion mediante RT-PCR,
secuenciacion y posterior analisis filogenéti-
co de regiones variables del genoma de estos
virus.

En el virus del sarampion una de las re-
giones mas variables del genoma son los 450
nucleétidos (nt) que codifican el extremo car-
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boxilo de la nucleoproteina (N-450) y, segiin
la OMS, esta es la minima secuencia requerida
para asignar el genotipo. Ademas de esta técni-
ca, se debe utilizar al menos la secuencia de la
region codificante completa del gen de la he-
maglutinina (H) para la descripcion de un nue-
vo genotipo. Un nuevo genotipo ademas debe
basarse en el analisis de secuencias obtenidas
de multiples casos y al menos un aislado virico,
que se utilizara como cepa de referencia. Asi
se han definido 24 genotipos (A, B1-B3, CI,
C2, DI-DI11, E, F, G1-G3, H1 y H2) corres-
pondientes a 8 grupos filogenéticos (A-H)™.
La OMS establece una secuencia de referen-
cia para cada genotipo. Estas a veces divergen
filogenéticamente de las secuencias contem-
poraneas, pero sirven para asignar el genotipo
a las nuevas secuencias con una buena preci-
sion. Asi, el analisis de las 7.691 secuencias de
N-450 disponibles en las bases de datos en el
afio 2012 permiti6é confirmar que la estructura
genotipica definida en 2001 con una cantidad
mucho menor de secuencias se mantiene'?.

En nuestro pais desde la entrada en vigor del
Plan Nacional de Eliminacion en el 2001 hasta
la actualidad se han dado casos de 12 genotipos
diferentes, importados de los paises con los que
nuestro pais mantiene relacion, de los cuales
tres han sido los mayoritarios: D4, D8 y B3.
Mas de la mitad de las secuencias espafiolas de
las que se dispone son de genotipo D4 y alrede-
dor de la mitad se corresponden con el periodo
de los grandes brotes que tuvieron lugar en los
afios 2010-2012. En el afio 2013 se produjo la
sustitucion de este genotipo por el D8 y sin em-
bargo el genotipo B3 se ha introducido a lo lar-
go de todo el periodo en diferentes ocasiones.

En el virus de la rubéola el genotipado
se basa en una secuencia de 739 nt (del nt
8731 al nt 9469) de la region codificante del
gen E15. Para describir un nuevo genotipo
se necesita la secuencia completa de la re-
gion del genoma que codifica las proteinas
estructurales (3192 nt) de dos cepas de re-
ferencia para cada genotipo. Asi se han defi-
nido 12 genotipos (1B, 1C, 1D, 1E, 1F, 1G,
1H, 11, 1J, 2A, 2B, 2C) y uno provisional
(1a), pertenecientes a 2 grupos filogenéticos
(1 y2)". Los genotipos mas frecuentemente
identificados son cuatro: 1E, 1G, 1J y 2B.

En nuestro pais se han identificado desde
1998 hasta cinco genotipos diferentes (la,
1E, 11, 1], y 2B) (tabla 3), con un posible
patron de importaciones esporadicas sin cir-
culacion endémica. De estos genotipos se
produjo una circulacién practicamente ex-
clusiva del genotipo 1E inicialmente, con un
posible origen europeo. Posteriormente se
produjo un reemplazo de este genotipo por
el 2B, de origen europeo, y un gran brote
de 1J en 2004-2005, probablemente de ori-
gen latinoamericano. Este genotipo no habia
sido detectado en Europa hasta ese momen-
to. La infeccion por el genotipo 11 parecid
deberse a la reactivacion de una infeccion
persistente adquirida en el pasado en una
paciente inmunodeprimida (datos no publi-
cados), puesto que era un genotipo que se
consideraba inactivo en Europa desde 1994.
La infeccion por virus vacunal RA27/3 su-
giere transmision secundaria. Dos de los
casos eran personas inmunodeprimidas, lo
que explica la presencia de sintomas clini-
cos asociados.

Tabla 3
Distribucion de genotipos del virus de la rubéola en Espaiia (1998-2014)
1998 | 2003 | 2004 | 2005 |2006 | 2007 | 2008 |2009 [2012 | 2013 [2014

Andalucia 1J 2B 1E 2B
Aragén 2B 2B la
Canarias 1E
Castilla-La Mancha 1T 2B
Comunidad de Madrid 1E 1J 1J 2B 2B la 2B
Comunidad Valenciana 2B 2B 1J
Castilla y Ledn la
Catalufia 1J 2B 1J
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Rendimiento comparativo de las técnicas
diagnosticas

Como se ha comentado, las aproximacio-
nes directas e indirectas para el diagnostico
de laboratorio son complementarias, mejo-
randose de forma importante el diagndstico
cuando se emplean ambos tipos de metodolo-
gia. Existe un par de experiencias en nuestro
ambito relativas a estos virus, la primera de
ellas referida al virus del sarampion®. Cuan-
do se analizaron 248 casos de sarampion de
un brote que ocurrié en Almeria en 2003, en
los que se dispuso de suero, orina y exudado
faringeo, se obtuvo resultado positivo en 165
casos. De estos, 136 (82,4%) fueron positi-
vos tanto por serologia como por deteccion
directa (PCR), 27 (16,4%) solo por PCR y 2
(1,2%) solo por IgM. Por tanto fueron posi-
tivos por PCR 163 casos (98,8%) y por IgM
138 casos (83,6%). Un aspecto importante
es que en 23 de los 25 casos que fueron IgM
negativos las muestras tenian cinco o menos
dias de evolucion.

En otro estudio, relativo al virus de la
rubéola's al estudiar 75 casos de un brote en
Madrid en 2005, con suero, exudado faringeo
y orina, se obtuvo resultado positivo en 58, de
los que 39 (67,2%) fueron positivos en ambas
aproximaciones, 16 (27,6%) solo en PCR y 3
(5,2%) solo en IgM.

RED ESPANOLA DE LABORATORIOS
DE SARAMPION Y RUBEOLA.
COMPOSICION, ORGANIZACION,
FUNCIONAMIENTO Y ACTIVIDAD

La vigilancia de laboratorio de sarampion
y rubéola se estructura en forma de red, con
laboratorios autondémicos y un Laboratorio
Nacional de Referencia (LNR) que es el Cen-
tro Nacional de Microbiologia.

La organizacion de los laboratorios es dife-
rente en cada comunidad auténoma. Algunas
han designado un tnico laboratorio, mientras
que otras tienen varios. De la misma manera,
la disponibilidad de técnicas de laboratorio
es diferente en cada caso. Algunas comuni-
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dades autéonomas cubren el panel completo,
abarcando serologia, deteccion directa y ge-
notipado, mientras que otras s6lo lo hacen
parcialmente. El LNR complementa las capa-
cidades de cada una, de forma que al final esté
garantizado el panel completo de técnicas en
todo el territorio del Estado.

Los laboratorios autondmicos comunican
los resultados a los servicios de salud publica
de su comunidad auténoma y estos a la base
de datos nacional del Centro Nacional de
Epidemiologia (CNE), a partir de la cual se
elaboran los informes anuales para la OMS.

El Centro Nacional de Microbiologia como
Laboratorio Nacional de Referencia de sa-
rampion y rubéola.

En el Plan de Eliminacién del Sarampion
y de la Rubéola y el Control de la Rubéola
Congénita, el LNR oferta metodologias para
la realizacion del diagnostico y control de
estas enfermedades'®. En concreto, desde el
punto de vista de la serologia, estan disponi-
bles determinaciones de IgG e IgM frente a
ambos virus, disponiéndose de metodologia
para la caracterizacion de la avidez de IgG
especifica frente al virus de la rubéola, asi
como de marcadores diagndsticos de infec-
cion frente a otros virus para los que se puede
plantear, en funcion de antecedentes clinico-
epidemioldgicos, diagnostico diferencial con
rubéola y sarampion (parvovirus B19, dengue
y otros). Por otra parte, se realizan igualmente
determinaciones para valorar el estado inmu-
nitario frente a ambos virus, de interés con el
fin de conocer el estado vacunal. En lo que
se refiere al diagndstico directo esta a dispo-
sicion un ensayo de PCR multiple para iden-
tificacion de virus rubéola, sarampion y par-
vovirus B19, asi como metodologias de PCR
para otros agentes potencialmente causantes
de enfermedad exantematica (Herpes Virus
Humano 6, enterovirus, adenovirus, etcétera).
Las determinaciones de vigilancia de saram-
pion y rubéola se consideran de especial in-
terés estratégico, por lo que se realizan en el
contexto de un programa de vigilancia micro-
biolodgica, sin coste para los solicitantes. En la
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aplicacion telematica de la cartera de servicios
del CNM figuran los criterios de inclusion en el
programa que, esencialmente, se ajustan a los
procedimientos del Plan Nacional de Elimina-
cion del Sarampion y la Rubéola en Espaifia'®.

Como ya hemos indicado anteriormente, el
LNR tiene como primera misiéon asegurar la
disponibilidad de todas las técnicas necesarias
para una vigilancia de calidad en todo el terri-
torio nacional, complementando, para ello, a
los laboratorios autonémicos.

En relacion con la Red Nacional de Labora-
torios, el LNR tiene diversas actividades con-
ducentes a la mejora del diagndstico y control
de sarampion y rubéola. En primer lugar, ac-
tuar en la confirmacion de casos que por sus
caracteristicas lo requieran, siendo especial-
mente importante la confirmacion o exclusion
de casos de infeccion primaria por virus de la
rubéola en el embarazo. Es importante, por otra
parte, asegurar que los resultados emitidos por
laboratorios de nivel sub-nacional cumplen los
mismos criterios de calidad que los emitidos
por el LNR, para lo que es de gran interés el
establecimiento de paneles de control de cali-
dad que permitan valorar las caracteristicas de
funcionamiento de los ensayos empleados por
laboratorios autonomicos. En este sentido, se
realizé un control de calidad de serologia que
permitio, por una parte, identificar los ensayos
empleados en los laboratorios autonéomicos y,
por otra, detectar algunas debilidades de algu-
nos de ellos'”. Como una actividad de futuro se
plantea volver a realizar controles de calidad
entre los laboratorios que realizan el diagndsti-
co de sarampion y rubéola, tanto de deteccion
directa como de serologia, especialmente en-
tre aquellos que puedan ser reconocidos como
laboratorios de referencia en las comunidades
auténomas.

Finalmente, el LNR representa a la Red Na-
cional en el contexto de la Red Europea de La-
boratorios de Sarampion y Rubéola de la OMS,
para lo cual acude a reuniones internacionales
de forma periodica en las que, entre otras co-
sas, aporta informacion sobre la Red Nacional.
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En la actualidad el LNR tiene parcial-
mente acreditadas, tanto por la OMS como
por ENAC (ISO 15189), las técnicas que se
aplican al diagnostico y control de rubéola y
sarampion.

Nuevas herramientas de caracterizacién mo-
lecular al servicio de la vigilancia epidemio-
logica de sarampion y rubéola. Variantes, ha-
plotipos y nuevas regiones hipervariables

La epidemiologia molecular es una he-
rramienta fundamental para la vigilancia de
estas dos enfermedades. La caracterizacion
molecular de los casos ayuda en la clasifica-
cién de los mismos como importados o au-
toctonos, facilita el estudio de las cadenas de
transmision y es fundamental para determinar
el patrén de circulacion de las cepas y eva-
luar el progreso hacia la eliminacion. En la
actualidad el genotipado es un método valio-
so pero insuficiente para esto. En el contexto
de grandes brotes de sarampion que se estan
produciendo en Europa en los ultimos afios
vemos como estan producidos por un geno-
tipo dominante, el D4 hasta el afio 2012 y el
D8 desde el afio 2013, en los que las cepas
que los producen poseen secuencias N-450
muy similares e incluso idénticas en muchos
casos. Se denomina haplotipo a un conjunto
de secuencias idénticas y alcanza el rango
de variante de secuencia cuando ha sufrido
una amplia distribucion tanto temporal como
geografica. La secuencia mas antigua dentro
de cada haplotipo o variante es la que da le
da el nombre®. A modo de ejemplo, algunas
de las variantes mas prevalentes en Europa
para cada uno de los genotipos mayoritarios
han sido: MVs/Manchester. GBR/10.09/-va-
riant (D4-Manchester), MVs/FrankfurtMain.
DEU/17.11/-variant (D8-FrankfurtMain) o
MYVi/Harare.ZWE/38.09-variant (B3-Harare).

Para estos estudios se utilizan métodos fi-
logenéticos y el analisis de las secuencias dis-
ponibles en las bases de datos (MeaNS para
sarampion y RubeNS para rubéola). El anali-
sis de estas variantes de secuencia permite es-
tablecer los patrones de circulacion del virus
del sarampion de una forma mas exhaustiva
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que el genotipado, razén por la cual se esta
introduciendo como herramienta para la vigi-
lancia epidemiolodgica de esta enfermedad. En
nuestro pais el LNR y el CNE colaboran de
forma estrecha para integrar los datos obteni-
dos mediante epidemiologia molecular y los
datos epidemioldgicos. En el caso del virus de
la rubéola la disponibilidad de secuencias en
las bases de datos es menor y la utilizacion
de esta metodologia atin no esta generalizada.

Recientemente se han descrito las varian-
tes mayoritarias del virus de sarampion que
circularon en Europa en los ultimos afios, al-
gunas de ellas muy prevalentes's. En nuestro
pais circularon las mismas variantes descritas
en otros paises europeos: D4-Enfield (2007-
2011), D4-Hamburgo (2008-2011), D4-Man-
chester (2010-2012) y sus variantes: D4-Mar-
mande y D4-Maramures (2011)". En el afio
2013 se produjo el reemplazo por el genotipo
DS, circulando fundamentalmente las varian-
tes D8-Villupuram y D8-FrankfurtMain®, asi
como la variante D§-Rostov On Don en el afio
2015. En el afio 2013 y 2014 también se han
producido brotes en nuestro pais del genoti-
po B3, fundamentalmente de la variante B3-
Harare o de haplotipos relacionados con ella
(datos no publicados).

Sin embargo el analisis filogenético de
N-450 no es suficiente para poder determinar
las cadenas de transmision, por ejemplo den-
tro de un brote o para determinar el origen de
un caso en variantes ampliamente distribuidas
mundialmente y poder clasificarlo como im-
portado o no. Por esta razon se ha desarrollado
una RT-PCR destinada a amplificar la region
hipervariable intergénica sita entre los genes
que codifican las proteinas M y F (sin publi-
car). Esta region aporta mayor informacion
filogenética y permite distinguir cepas dife-
rentes entre secuencias idénticas de N-450%.
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RESUMEN

El Plan de Eliminacion del Sarampién en Espaa, del afio 2001, y el
Protocolo de vigilancia de la rubeola y del sindrome de la rubeola congénita
en fase de eliminacion, del afio 2007, componen el actual Plan para la elimi-
nacion de ambas enfermedades en Espafia. Desde 2010 se esta reforzando el
seguimiento de la eliminacion del sarampion y la rubeola en la Region Euro-
pea de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), solicitando informacion
anual a los estados miembros sobre la situacion del sarampion y la rubeola
desde el ano 2013. Ese mismo aflo, a instancias de la OMS, el Ministerio
de Sanidad, Servicios Sociales e Igualdad nombr6 el Comité Nacional de
Verificacion de la Eliminacion del Sarampion y la Rubeola en Espafia para
la revision y envio de la informacion solicitada.

En este articulo se comentan las estrategias y actividades actuales reco-
mendadas por la Region Europea de la OMS, el proceso de verificacion en
Espaiia y los pasos a seguir para la actualizacion del Plan de eliminacion del
sarampion y la rubeola en Espafia.

Palabras clave: Sistema de informacion. Sarampion. Rubéola. Vacuna-
cion masiva. Vacuna contra el sarampion.
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ABSTRACT

Plan for the Elimination of Measles
and Rubella in Spain

The current Plan for the elimination of measles and rubella is made of
the Plan for the elimination of measles in Spain, set up in 2001, and the Sur-
veillance protocol of rubella and congenital rubella syndrome in the phase
of elimination, established in 2007. The monitoring of the elimination of
both diseases conducted from the European Region of World Health Or-
ganization (WHO) has been reinforced since 2010. An annual report with
information on the situation of measles and rubella in The Member Estates
is being requested since 2013. The Ministry of Health, Social Services and
Equality nominated a National Committee for Verification of Measles and
Rubella Elimination in 2013, for the review and delivery of the requested
information.

The strategies and activities currently reccommended from the WHO Eu-
ropean Region, the verification process in Spain, and the steps to follow for
the updating of the Plan for the elimination of measles and rubella in Spain
are mentioned in this article.

Keywords: Information system. Measles. Rubella.Vaccines. Vaccina-
tion. Mass vaccination. Measles vaccine.
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ANTECEDENTES

El “Plan de eliminacion del sarampion
en Espafia” se establecio en 2001 en base
a la aprobacion por el Comité de la Region
Europea de la OMS, en 1998, del marco de
politicas Salud para todos en el siglo 21. En
este documento de la OMS se identificaban
metas para nueve enfermedades prevenibles
mediante vacunacion, incluyendo la elimi-
nacion del sarampion para el afio 2007 y la
reduccion de la incidencia de sindrome de
rubeola congénita a menos de un caso por
100.000 nacidos vivos en 2010 . Posterior-
mente, en 2004, el grupo asesor de vacu-
nacion de la Region, European Technical
Advisory Group of Experts on Immuniza-
tion (ETAGE), recomend¢ la inclusion de
la rubeola en la estrategia de eliminacion,
que se aprobd en la 55* sesion del Comité
de la Region Europea de la OMS en 2005 y
quedo plasmado en el Plan estratégico 2005-
2010 .

Para cumplir con el objetivo de refor-
zar la vigilancia en Espafa, se elaboro el
“Protocolo de vigilancia de la rubéola y del
sindrome de rubéola congénita en la fase
de eliminaciéon” , que se aprobo por la Co-
mision de Salud Publica en julio de 2008
como ampliacién del Plan de eliminacion
del sarampion .

Con posterioridad, en la 60* sesion del
Comité Regional en 2010, tras revisar los
progresos realizados en la prevencion de es-
tas enfermedades en los paises de la Region,
se ampli6 la meta para la eliminacion al afio
2015, y se establecid el proceso de verifica-
cion de la eliminacion como apoyo para su
consecucion®.

En este articulo se revisan las estrategias
y actividades fundamentales coordinadas
desde la Region Europea de la OMS para la
eliminacion, el proceso de verificacion y se
comentan los pasos a seguir para la actuali-
zacion del Plan de eliminacion de sarampion
y rubeola en Espana.
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ESTRATEGIAS Y ACTIVIDADES
PARA LA ELIMINACION

Para detener la circulacion del virus de sa-
rampion, tanto endémico como importado, se
deben dirigir todos los esfuerzos a alcanzar
altas coberturas de vacunacion sistematica y
una amplia inmunidad comunitaria en todos
los paises. La menor infectividad del virus de
la rubeola y la mayor proteccion conferida por
la vacuna, incluso con una sola dosis, puede
hacer que su eliminacién suponga un menor
reto y que los esfuerzos para conseguir la eli-
minacion del sarampion puedan aprovecharse
para la eliminacion adicional de la rubeola.

Las estrategias fundamentales establecidas
por la Region Europea de la OMS para la eli-
minacion incluyen*?®:

1. Alcanzar y mantener altas coberturas de
vacunacion (>95%) con dos dosis frente a sa-
rampion y al menos una dosis frente a rubeola
mediante vacunacion sistematica.

2. Proporcionar oportunidades de vacunacion
para todos los grupos de riesgo y otros grupos
susceptibles, las cuales pueden incluir activi-
dades de vacunacion complementaria.

3. Fortalecer los sistemas de vigilancia reali-
zando la investigacion rigurosa de cada caso
detectado y la confirmacion de laboratorio de
todos los casos esporadicos y los brotes.

4. Mejorar la disponibilidad de informacion
de alta calidad y basada en la evidencia cien-
tifica para todos los profesionales y la po-
blacion sobre los beneficios y el riesgo aso-
ciado de la vacunacion frente a sarampion y
rubeola.

5. Verificar la eliminacion de sarampion y
rubeola.

Para el establecimiento de las estrategias
se recomienda establecer actividades centra-
das en seis categorias® que incluyen: 1) for-
talecimiento en el sistema de vacunacion,
2) fortalecimiento del sistema de vigilancia
epidemioldgica, 3) prevencion de brotes y pre-
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paracion de la respuesta a los mismos, 4) comu-
nicacion, informacion y apoyo, 5) movilizacion
de recursos y asociaciones y 6) verificacion de
la eliminacion de sarampion y rubeola.

PROCESO DE VERIFICACION
DE LA ELIMINACION

En enero de 2012 se mantuvo la primera re-
union de la Comision Regional de Verificacion
para la Eliminacion del Sarampion y la Rubeola,
Regional Verification Commission for Measles
and Rubella Elimination, (RVC), cuyos miem-
bros fueron nombrados por la Oficina Europea
de la OMS. La primera actividad realizada por
la Comision Regional fue la elaboracion de un
marco estratégico para guiar el proceso de eli-
minacion en la Region’. Desde la OMS se insto
a los paises a nombrar un Comité Nacional en
cada estado miembro para la recogida, supervi-
sion y envio de informacion sobre la situacion
del sarampion y la rubeola en un formulario es-
tandarizado elaborado por la propia Comision
Regional.

El Comité Nacional debe realizar una revi-
sion de las coberturas de vacunacion sistematica
y de la inmunidad de la poblacion, la calidad de
la vigilancia epidemioldgica y las caracteristi-
cas de los virus aislados en los casos notifica-
dos. Esta informacion se incluye en un informe
anual que se envia a la Comision Regional junto
con una declaracion del Comité Nacional resu-
miendo la situacion en el pais.

Con la informacion recibida por todos los
paises, la Comision Regional categoriza a los
estados miembros en funcion de su situacion de
eliminacion en base a unos criterios previamen-
te establecidos, entre los que se encuentran la
ausencia endémica de enfermedad, la existencia
de un sistema de vigilancia de las enfermeda-
des de alta calidad y la evidencia genotipica que
apoye la interrupcion de transmision endémica®.
El resultado se publica en un informe anual en el
que se indican los paises que de manera priori-
taria deben establecer acciones aceleradas para
mejorar la calidad de la informacion y mejorar
algunas de las actividades especificas.

El Comité Nacional de Verificacion de la Eli-
minacion del Sarampion y la Rubeola en Esparia
es un comité independiente que se constituyo en
marzo de 2013. Esta formado por cinco miem-
bros (tabla 1) que fueron nombrados por el Mi-
nisterio de Sanidad, Servicios Sociales e Igual-
dad. Las funciones de secretaria del Comité se
ejercen desde el Area de Programas de Vacuna-
cion de la Subdireccion General de Promocion
de la Salud y Epidemiologia del Ministerio de
Sanidad. Actualmente se esta elaborando un re-
glamento de funcionamiento del Comité.

Hasta el momento actual se han elaborado
dos informes sobre la situacion de Espafa en
cuanto a sarampion y rubeola, el primero sobre
la situacion en los afios 2010 a 2012 y el segun-
do sobre la situacion en el afio 2013. En los in-
formes anuales de 2013 y 2014 de la Comision
Regional se refleja la valoracion de estos infor-

Tabla 1
Miembros del Comité Nacional de Verificacion
de la Eliminacién del Sarampion y la Rubeola en Espaiia. Marzo de 2013

Nombre

Puesto de trabajo actual

D. Francisco Salmeron Garcia

Presidente | D. Juan Fernando Martinez Navarro | Profesor Emérito en la Escuela Nacional de Sanidad. Madrid
. . Profesor de Medicina Preventiva en la Universidad Rey Juan
D. Angel Gil de Miguel Carlos 1. Madrid.
D. Federico Martinon Torres Pediatra en el Hospital de Santiago de Compostela. La Coruiia.
Vocales

Jefe de Division of Biotecnologia y Productos Biotecnologicos
en la Agencia Espaflola de Medicamentos y Productos Sanitarios.
Ministerio de Sanidad, Servicios Sociales e Igualdad.

D. Rafael Fernandez Muiloz

Experto en Virologia. Investigador de proyecto del CSIC.
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mes. En un articulo de la presente monografia
se comenta la valoracion del informe corres-
pondiente al aflo 2013'°. Recientemente, desde
el Comité Nacional se ha enviado el informe
referido a la situacion en el afio 2014, todavia
pendiente de valorar por la Comision Regional.

PASOS PARA
LA ACTUALIZACION DEL PLAN

Teniendo en cuenta las ultimas actualiza-
ciones realizadas por la OMS en las estrategias
para alcanzar la eliminacion y el establecimien-
to del proceso de verificacion, se considera ne-
cesaria la actualizacion del Plan de eliminacion
de sarampion y rubeola en Espafia.

Para ello se requiere, en primer lugar, la
elaboracion de un borrador de propuesta que
debera revisarse y discutirse en el seno de los
organos técnicos dependientes del Consejo In-
terterritorial, la Ponencia de Vigilancia Epide-
miolodgica y la Ponencia de Programa y Regis-
tro de Vacunaciones. Ademas debe pasarse para
su revision al Comité Nacional de Verificacion
y a otras partes implicadas en el proceso de eli-
minacion. La propuesta debera elevarse para su
aprobacion por la Comision de Salud Publica
antes de su entrada en vigor.

En definitiva, es un procedimiento que re-
quiere el acuerdo con todas las comunidades
autonomas, tratando de obtener el maximo con-
senso posible para asegurar un trabajo coordi-
nado y dirigido a la eliminacion del sarampion
y la rubeola en Espaiia.
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PLAN DE VIGILANCIA DE BROTES EPIDEMICOS RECIENTES
DE SARAMPION Y RUBEOLA EN CATALUNA

Mireia Jané, Nuria Torner, M* José Vidal

Subdireccion General de Vigilancia y Respuesta a Emergencias de Salud Publica, Agencia

de Salud Publica de Cataluna

RESUMEN

El sarampion y la rubeola son dos enfermedades inmunoprevenibles. En
Catalufia, desde 1988, se administra a todos los niflos y nifias dos dosis de
vacuna antirubeola y antisarampion con altas coberturas vacunales. Desde
1990 se lleva a cabo el Programa de eliminacion del sarampion en Cataluiia
que contempla alcanzar y mantener un nivel elevado de inmunidad en la po-
blacion mediante coberturas vacunales altas, una vigilancia epidemiologica
intensa y una respuesta inmediata ante la aparicion de un caso o un brote.
La tasa de sarampion se situ6 en 2014 en 1,9 casos/100.000 habitantes, des-
tacando los brotes recientes de 2006, 2011, 2013 y 2014, que afectaron a
381, 289, 31 y 124 personas respectivamente. Todos los brotes fueron des-
encadenados por un caso importado. En el 2011 y 2014 el 6% y 5,5% de los
afectados fueron profesionales de la salud. En todos los brotes se observo
una amplia variedad genotipica. En el caso del Programa de eliminacion de
la rubeola, desde el 2002 ha habido 68 casos confirmados de rubeola post-
natal y 5 casos de rubeola congénita confirmada. En la vigilancia y control
del sarampion y la rubeola, ademas de reforzar las coberturas vacunales, es
esencial la declaracion urgente, antes de las 24 horas, de la sospecha y la
confirmacion por parte del laboratorio de los casos declarados. Respecto
a las coberturas vacunales, destaca la necesidad de reforzar la vacunacion
en el grupo de profesionales de la salud al igual que en otros colectivos no
vacunados. En este sentido se aconseja vacunar a todas las personas nacidas
después de 1966 que no estén correctamente vacunadas con dos dosis de
triple virica. Asimismo es de destacar que el avance en el estudio de los
genotipos aislados permite identificar diversas importaciones procedentes
de otros paises europeos con brotes activos, aspecto que facilita la vigilancia
de estas enfermedades.

Palabras clave: Brotes epidémicos. Sistema de informacion. Sarampion.
Rubéola. Vacunas.
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ABSTRACT
Surveillance Plan on Recent Outbreak
of Measles and Rubella in Catalonia,
Spain

Measles and rubella are two immuno-preventive illnesses. In Cata-
lonia, since 1988 all children are given two doses of measles and rubella
vaccine with high levels of vaccination coverage. The measles elimination
programme has been carried out since 1990 in Catalonia. This programme
includes achieving and keeping high immunization levels among population
with high vaccination coverage, intense epidemiological surveillance and
an immediate response to the appearance of a case or outbreak. In 2014,
the measles incidence rate was 1.9 cases/ 100,000 inhabitants. There were
4 recent outbreaks in 2006, 2011, 2013 and 2014 that affected 381, 289, 31
and 124 people respectively. All outbreaks were triggered by an imported
case. In 2011 and 2014 measles outbreaks, 6% and 5.5% of affected people
were health care workers. All outbreaks presented a great variety of measles
genotypes. Concerning rubella elimination programme, since 2002, 68 cases
of postnatal rubella and 5 cases of congenital rubella were confirmed. Regar-
ding measles and rubella surveillance and control, in addition to strengthen
vaccination coverage, it is essential immediate notification, within the first
24 hours since suspicion and laboratory confirmation. In addition there is a
need to enforce vaccination among health care workers as well as in other
susceptible and unvaccinated people. It is recommended to vaccinate all
people who were born after 1966 and who have not been vaccinated with two
doses of trivalent measles-mumps-rubella vaccine. Furthermore, we have to
emphasize that the progress concerning genotypes study allows identifying
various imported cases from other European countries with active outbreaks,
aspect that makes easier the surveillance of these illnesses.

Keywords: Outbreaks. Information system. Measles. Rubella. Vaccines.
Vaccination.
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INTRODUCCION

Catalufa es una comunidad auténoma con
una gran proporcion de poblacion inmigrante,
el 14,5% sobre una poblacion postcensal que se
sitlia en 7.426.222 habitantes'. Este porcentaje
llega a situarse en el 17% en areas con mayor
densidad de poblacién, como Barcelona y su
area metropolitana. Cabe destacar la alta glo-
balizacion que presenta, con gran movimiento
de personas, donde todo esta interconectado y
los cambios se producen muy rapidamente®.
Asien 2014, pasaron por el aeropuerto del Prat
37,5 millones de personas®. Este voluminoso
nimero de viajeros, junto a la masiva expan-
sion del comercio internacional, el impacto
ambiental de la actividad humana diaria y los
cambios climaticos, entre otros aspectos, influ-
yen en la rapida propagacion de enfermedades
y otras amenazas de salud pablica®.

El sarampion y la rubeola son dos enfer-
medades immunoprevenibles. La vacuna de la
rubeola se introdujo en el calendario de vacu-
nacion sistematico de la Generalitat de Catalu-
fla en 1978 para todas las nifias de 11 aflos de
edad’S. En 1981 se introdujo la vacuna triple
virica (sarampion, rubeola y parotiditis) para
los niflos y niflas al cumplir el afio de vida,
aunque en 1987 se retrasé hasta los 15 meses
de edad. En 1988 se sustituyo la vacuna contra
la rubeola que se administraba a los 11 afios
de edad por la vacuna triple virica. En 1999 se
avanzo la edad de administracion de la segun-
da dosis de vacuna triple virica y se paso de los
11 afios a los 4 y, finalmente, en 2007 se avan-
76 la primera dosis de los 15 meses a los 12
meses de edad. Por tanto, en Catalufia desde
el aflo 1988 se administran a todos los nifios y
nifias dos dosis de vacuna antirubeola y antisa-
rampion siendo las coberturas vacunales altas.

En definitiva, la primera dosis de rubeola
se introdujo en las nifias en 1978 y la segunda
dosis en 1988. En los nifios, la primera dosis se
introdujo en 1981 y la segunda en 1988. Con
la administracion de estas dos dosis de vacuna-
cion lo que se pretende no es incrementar el ti-
tulo de anticuerpos de las personas vacunadas
sino su cobertura.
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La cobertura vacunal del sarampion en 2014
se situd en el 90,91% para la primera dosis y
en el 88,51% para la segunda. Cabe mencionar
que hay una infraestimacion en la cobertura,
especialmente en las areas donde hay una pro-
porcion significativa de pediatras privados que
administran vacunas y donde estas acciones no
quedan registradas en los servicios de atencion
primaria del sistema nacional de salud.

PROGRAMA DE ELIMINACION
DE SARAMPION Y RUBEOLA
EN CATALUNA

Es un hecho universal demostrado y acep-
tado que las vacunas son una actuacion de pre-
vencion primaria de gran valor en salud publi-
ca, especialmente para aquellas enfermedades
que disponen de una vacuna de eficacia ele-
vada y cuyo reservorio es exclusivamente hu-
mano, lo que permite una inmunizacion de la
poblacion que contribuye a romper la cadena
epidemioldgica de la enfermedad ¢ interrum-
pir la transmision a la comunidad’.

Debido a que el sarampion reune las condi-
ciones Optimas para ser eliminado de una po-
blacion o pais, el Departament de Salut puso
en marcha en 1990, el Programa de elimina-
cion del sarampion en Catalufia. Para poder
alcanzar el objetivo se adoptaron estrategias
entre las que se encuentra adelantar la admi-
nistracion de la segunda dosis de vacuna a los
4 afios de edad, a partir del afio 1999, en vez
de administrarla a los 11 afos, como se hacia
anteriormente. En este sentido todo programa
de eliminacion de sarampion y rubeola de una
determinada comunidad ha de tener en cuenta
las estrategias de un plan de eliminacion®®:

1. Alcanzar y mantener un nivel elevado de
inmunidad de la poblacion infantil mediante
una cobertura vacunal elevada con dos dosis
de vacuna de sarampio6n y rubeola.

2. La vigilancia epidemiologica como eje
principal del programa de eliminacion del
sarampion. Cuanto mas bajo sea el numero
de casos, mas intensa ha de ser la vigilancia
epidemiologica'®!,
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3. Una respuesta inmediata ante la apari-
cion de un caso o brote.

La cobertura vacunal del sarampion es
alta, alrededor del 90% en las dos dosis'?.

Ante un caso clinicamente compatible
con sarampiodn se ha de declarar de forma
urgente (antes de 24 horas) a la unidad
de vigilancia epidemioldgica correspon-
diente al ambito territorial donde ejerce el
médico/a declarante, con la finalidad de ini-
ciar las actuaciones de control de manera
inmediata y la coordinacién de las pruebas
de laboratorio para confirmar el caso'. Las
actuaciones son coordinadas por las dife-
rentes unidades de vigilancia epidemiolo-
gica del territorio y se reportan a la Subdi-
reccidon General de Vigilancia y Respuesta
a Emergencias de Salud Publica. El segui-
miento de los casos y de los contactos y la
recogida de las muestras clinicas se haran
entre los dias 0 y 28 posteriores al inicio
del exantema.

En todos los casos se hace una encuesta
epidemiolégica detallada para conocer la
historia inmunolégica y el nimero de dosis
administradas de vacuna triple virica, con
el fin de identificar la fuente de infeccion y
conocer donde y cuando tuvo lugar la trans-
mision, lo que facilita la investigacion de
contactos. Esta encuesta incluye la confir-
macidn clinica, epidemioldgica y de labo-
ratorio del caso asi como la identificacion
de la poblacién con riesgo de contraer la
enfermedad. Conviene identificar a las per-
sonas susceptibles que iniciaron el contacto
durante el periodo de transmisibilidad de
la enfermedad y en caso que no acrediten
inmunidad frente a la enfermedad deberan
recibir la vacuna triple virica'®. Igualmen-
te, la rubeola postnatal se rige por los mis-
mos principios de eliminaciéon que para el
sarampion y, por lo tanto, las actuaciones
de vigilancia y control se llevan a cabo en
paralelo desde que se implement6 el proto-
colo para la eliminacion de la rubeola post-
natal en Cataluna.

Rev Esp Salud Publica 2015. Vol. 89, N.° 4

En resumen, la vigilancia se nutre de cua-
tro fuentes de informacion: el sistema de de-
claracion de enfermedades obligatorias, el
cribado de sarampién y rubeola conjunto ante
cualquier sospecha, el Sistema de Notifica-
cién Microbiologica de Cataluiia (SNMC) y
el sistema de informacion basado en el con-
junto minimo basico de datos de las altas hos-
pitalarias (CMBD).

El sistema de notificacion de enfermeda-
des de declaracion obligatoria de Cataluia,
por decreto legislativo'®, mediante el estable-
cimiento de procedimientos de notificacion y
de las responsabilidades de control sanitario
de las distintas unidades de vigilancia epide-
mioldgica y el ambito asistencial, permite no-
tificar las enfermedades de declaracion obli-
gatoria y los brotes epidemioldgicos, entre
ellos los casos sospechosos de sarampion y
rubeola congénita y posnatal.

En cuanto al cribado, desde el ano 1998
a cualquier sujeto con erupcion, fiebre y sin-
tomas respiratorios se le investigaran la pre-
sencia de virus mediante técnica de reaccion
en cadena de la polimerasa a tiempo real
(RT-PCR), de anticuerpos IgM especificos y,
desde 2007, también genotipado de los virus
a partir de las secuencias amplificadas por
PCR para sarampion y rubeola. En los casos
negativos a ambos virus se realizan pruebas
de diagnéstico diferencial con otros virus
exantematicos (virus del herpes humano 6 y
parvovirus B19). El sistema de notificacion
microbioldgica de Catalufia permite obtener
informacion sobre las detecciones positivas
de anticuerpos IgM especificos y de deteccion
de antigenos virales por PCR. Este sistema
cubre un gran numero de centros que repre-
sentan mas del 80% de las camas hospitala-
rias. Asimismo, en el marco del sistema de
registro del conjunto minimo basico de datos
se realiza una revision del registro de las altas
hospitalarias por semestre para rubeola, sin-
drome de rubeola congénita y sarampion de
acuerdo con la clasificacion internacional de
enfermedades de la 9° revision.
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Figura 1
Tasa de incidencia anual de casos de sarampion por 100.000 habitantes.
Cataluia, 1998-2014
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Fuente: Subdireccion General de Vigilancia y Respuesta a Emergencias de Salud Publica. Agencia de Salud Publica de Cataluda.

RESULTADOS DEL PROGRAMA
DE ELIMINACION DE SARAMPION.
CATALUNA, 2010-2014

Como ya se ha comentado, en Catalufia, la
vacuna triple virica se introdujo en afio 1981
en el calendario de vacunas sistematicas, lle-
gando en el 1982 a una cobertura vacunal del
90%'5. Antes de 1980 estaba disponible la
vacuna antisarampion monovalente. Como
consecuencia de la introduccion de esta nue-
va vacuna se produjo una importante dismi-
nucion de casos de sarampion que, a pesar de
un repunte que se produjo en el aio 1989,
continué disminuyendo desde una tasa de
470 casos de sarampion/100.000 habitantes
en Catalufia en 1983 hasta una tasa de 1,9
casos/100.000 habitantes en el afio 2014. Tal
como se observa en la figura 1 destacan en
los ultimos anos 4 brotes relevantes ocurridos
en 2006-2007, 2010-2011, 2013 y 2014. El
primer brote fue causado por la importacién
de un virus de genotipo D4 y tuvo una du-
racion en el tiempo de 9 meses, afectando a
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381 personas (figura 2). E1 50% de los casos
fue en menores de 15 meses y que no esta-
ban todavia vacunados'®. En consecuencia, en
2007, se avanzo la edad de administracion de
la primera dosis de vacuna triple virica a los
12 meses de vida en el calendario de vacuna-
ciones sistematicas de Cataluna.

Posteriormente, se produjeron dos brotes
importantes, uno en el periodo 2010-2011 y
otro en afio 2014, que afectaron a 289 y 124
personas respectivamente. El estudio de ge-
notipos aislados permiti6 identificar en el pri-
mer brote multiples importaciones proceden-
tes de otros paises europeos (genotipo D4, D9
y G3) y en el segundo importaciones de otras
comunidades autéonomas con brotes activos
(genotipo B3)". El brote del 2010-2011 afec-
t6 a adultos jovenes no vacunados (figura 3).

Entre los brotes de sarampion del 2006 y del
2011 hubo destacadas diferencias'®. Respecto
al brote del 2006, como ya se ha comentado,
el 50% de los casos se dio en lactantes meno-
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Figura 2
Descripcion del brote comunitario de sarampién. Cataluiia, 2006-2007
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Figura 3
Descripcion del brote comunitario de sarampion. Cataluiia, 2011
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Figura 4
Descripcion del brote comunitario de sarampion y otras asociaciones de casos.
Cataluiia, 2013
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res de la edad de vacunacion. En cambio en el
brote de 2011 solo el 14,8% afecté a menores
de 12 meses de vida. Hay que destacar que el
brote del 2006 fue causado por la importacion
de un virus de genotipo D4 mientras que en el
brote del 2011 se identificaron multiples im-
portaciones genotipicas procedentes de otros
paises europeos (genotipo D4, D9 y G3). El
brote del 2006 tuvo una tasa de hospitaliza-
cion del 15,7% mientras que en el de 2011 la
tasa fue mas alta situandose en un 31,7%. El
brote del 2006 afect6 a un 3% de los trabaja-
dores de la salud mientras que en el de 2011
este porcentaje se elevo al 6%. En ambos la
duracion se prolong6 durante 11 meses y fue-
ron desencadenados por casos importados de
otros paises y de otras comunidades auténo-
mas. El porcentaje de sujetos no vacunados
fue similar en ambos brotes, 92% en 2006 y
91,7% en 2011.

El aflo 2013 se produjeron 54 casos de los
cuales 31 estaban asociados a un brote, en el
cual el caso indice fue desencadenado por un
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caso importado de Alemania'? y vinculado a un
evento musical. Cabe destacar que cada vez hay
que tener mds en cuenta a la poblacion inmi-
grante susceptible y los grupos con creencias
vinculadas a no vacunar. Los grupos de edad
con mayor porcentaje de afectacion fueron el
de 25 a 34 afios y el de 35 a 44 afios. El 97%
de los casos no estaba correctamente vacunado
y el 5,4% de las personas afectadas eran profe-
sionales de la salud. La tasa de hospitalizacion
se situd en el 40%, con un caso de encefalitis.
Tal como se observa en la figura 4, el 90% de
las muestras presentaron genotipo D8 MVs/
FrankfurtMain.DEU/17.11/variante. La dura-
cion del brote se prolongé durante dos meses.

En 2014 se produjo otro brote de sarampion
con 124 casos en el que el caso indice fue desen-
cadenado por un caso importado de Filipinas. El
92,7% de los sujetos no estaban vacunados, aun-
que el 10% era menor de 12 meses de edad por
lo que no le correspondia la vacuna. La tasa de
hospitalizacion se situ6 en el 28,4%. El 23,4%
de los afectados fueron trabajadores sanitarios.

Rev Esp Salud Publica 2015. Vol. 89, N.° 4
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Figura 5
Descripcion del brote comunitario de sarampion. Cataluiia, 2014
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El 80% de las muestras tuvieron genotipo B3
MVs/WesternAustralia. AUS/2.14/variante. La
duracion del brote se prolongd durante cinco
meses. Destaca la recomendacion dirigida a to-
dos los trabajadores de la salud susceptibles que
deberian estar inmunizados contra el sarampion
(figura 5).

RESULTADOS DEL PROGRAMA
DE ELIMINACION DE LA RUBEOLA.
CATALUNA, 2002-2014

Ya se ha comentado en apartados anteriores
que en 1978 se introdujo en el calendario vacu-
nal de Catalufia la administracion de la vacuna
antirubeola para las nifias de 11 afos. Dos afios
después, se introdujo la triple virica a los nifios
y niflas al cumplir el aflo de vida, y en 1988 se
sustituyo la vacuna antirubeola de los 11 afios
por la triple virica. Al afio siguiente se adelantd
la segunda dosis de triple virica a los 4 aflos de
edad. Finalmente en 2007 se adelanto la dosis

Rev Esp Salud Publica 2015. Vol. 89, N.° 4

de vacuna de los 15 meses al afo de vida. En
definitiva, en Catalufia desde el afo 1988 se
administra a todos los nifios y nifias 2 dosis de
vacuna antirubeola'.

En la figura 6 se muestra la distribucion de
los casos de rubeola desde 1983 a 2014. Se
observa un pico con una tasa de incidencia de
394,5 casos de rubeola /100.000habitantes en
el aio 1985. Fue a partir de 1988, coincidiendo
con la administracion de la vacuna triple virica a
nifios y nifas de 11 afios, cuando empez6 a dis-
minuir el nimero de casos notablemente. Se ob-
serva una disminucion progresiva en la inciden-
cia de esta enfermedad, pasando de 0,5/100.000
habitantes en 1997 a 0,01/100.000 habitantes en
2014.

La figura 7 muestra la distribucion de los
casos de rubeola postnatal y congénita sospe-
chosos y confirmados durante el periodo 2002-
2014.
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Figura 6
Tasa de incidencia anual de casos de rubeola por 100.000 habitantes. Catalufia, 1983-2014
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Cabe destacar que en los ultimos afios los
casos de rubeola que han aparecido estan re-
lacionados con incrementos observados en di-
versos paises europeos, como Ucrania, Polonia
y Rumania, aspecto que constata la posibilidad
de importacion de casos procedentes de zonas
donde se encuentra una situacion endémica o
con coberturas de vacunacion bajas.

CONCLUSIONES

En el contexto de la eliminacion del sa-
rampion y la rubeola en Catalufia, ademas de
mantener unas altas coberturas vacunales entre
la poblacion, es fundamental la declaracion ur-
gente de cualquier sospecha de caso y su con-
firmacion en el laboratorio, ya que solamente
asi se puede tener precision de la incidencia
real de ambas enfermedades'*?. Esta declara-
cion urgente debe hacerse antes de que trans-
curran 24 horas desde la sospecha. El caso
debe comunicarse a la unidad de vigilancia
epidemioldgica correspondiente.

Las coberturas vacunales de la triple virica
son elevadas en Catalufia, pero en los ultimos
afios se ha detectado un incremento en la fre-
cuencia de brotes de sarampion y se ha obser-
vado que todos los brotes han estado desen-
cadenados por casos importados de personas
procedentes de paises donde las tasas de vacu-
nacion son mas bajas o donde estas enferme-
dades todavia estan consideradas endémicas.
En estos brotes destaca el incremento de casos
en profesionales de la salud, lo que demues-
tra la necesidad de reforzar su vacunacion, al
igual que incidir en otros sujetos susceptibles
no vacunados.

De acuerdo con la linea estratégica de eli-
minar el sarampion y la rubeola en la region
europea, se aconseja vacunar a todas las per-
sonas nacidas después de 1966 que no tengan
la certeza demostrada de haber pasado la en-
fermedad o haber estado correctamente vacu-
nadas con dos dosis. Esta recomendacion esta
dirigida especialmente a todas las personas
profesionales de la salud y a las que viajen
fuera de Espafia.

Rev Esp Salud Publica 2015. Vol. 89, N.° 4

El avance en el estudio de los genotipos
aislados para el sarampion ha permitido iden-
tificar multiples importaciones provenientes
de otros paises europeos y otras comunidades
autonomicas con brotes activos mediante el
analisis filogenético de las cepas.
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RESUMEN

El Sistema de Vigilancia Epidemiolégica de Andalucia (SVEA) es el
encargado de vigilar e investigar urgentemente cualquier notificacion de
sospecha de sarampion y otras enfermedades de declaracion obligatoria y
alertas. El objetivo del articulo es describir las caracteristicas epidemiologi-
cas de los brotes de sarampion ocurridos en Andalucia en los ultimos cinco
afios (2010-2015) asi como las medidas de actuacion llevadas a cabo durante
los mismos. En el periodo estudiado se notificaron tres brotes. El primero de
ellos comenz6 en Granada en 2010 en poblacion contraria a la vacunacion.
Las medidas de control adoptadas fueron las recogidas en el protocolo de
sarampion del SVEA (aislamiento de casos, identificacion e inmunizacion
de contactos), entre las que se incluyeron acciones judiciales ante la negativa
de un determinado colectivo a vacunar a sus hijos. El segundo brote comen-
z6 en Sevilla en 2011 en una de las zonas denominadas “con necesidades de
transformacion social” y se extendio por toda la provincia. A partir de aquel
brote se introdujo de forma rutinaria la revision de las coberturas vacunales
dentro del sistema de vigilancia, identificando a los grupos mas vulnerables.
Durante el primer semestre de 2015 ha habido un pequeno brote en Granada
con 15 casos. Se controlo rapidamente debido a la actuacion precoz en la
mayoria de los casos, a la instauracion de las medidas correspondientes en
centros sanitarios y escolares y a la alta cobertura vacunal de la poblacion.

Palabras clave: Brotes epidémicos. Sistema de informacién. Sarampion.
Vacunacion masiva. Vacuna contra el sarampion.
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ABSTRACT
Outbreaks of Measles in Andalusia, Spain,
during the Period 2010-2015

The Andalusian Surveillance Epidemiological System (SVEA) controls
and investigates any notification of measles or any other communicable
disease. The aim of this article is to describe the epidemiological charac-
teristics of measles outbreaks occurred in Andalusia in the last five years
(2010-2015) and their control measures. In this period three outbreaks were
reported: the first one started in Granada in 2010 in a community of objec-
tors to vaccination. Control measures of measles protocol of SVEA were
adopted (case isolation, identification and contacts immunization), including
judicial measures among the group who refused the vaccination. The second
outbreak started in Seville in 2011 in an “area in need of social transforma-
tion” and it spread throughout the region. The routine vaccination coverage
review was introduced within the surveillance system after those outbreaks,
identifying the most vulnerable people. During the first six months of 2015,
a small outbreak, of 15 cases, occurred in Granada. The outbreak was con-
trolled mainly due to the early intervention, the health measures adopted in
the schools and health centres involved and the high vaccination coverage
achieved in the population.

Keywords: Outbreaks. Information system. Measles. Mass vaccination.
Measles vaccine.
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INTRODUCCION

El Sistema de Vigilancia Epidemiologica
de Andalucia (SVEA) se cred en 1996! con la
finalidad de prevenir la enfermedad median-
te medidas de control individuales o colec-
tivas, de forma inmediata o a medio y largo
plazo, identificando los problemas de salud
y sus factores determinantes, conociendo su
distribucion, tendencias y caracteristicas de
la poblacion afectada. E1 SVEA esta estruc-
turado en los siguientes niveles organizati-
vos: Secretaria General de Salud Publica de
la Consejeria de Salud, Delegaciones Terri-
toriales Provinciales, Distritos de Atencion
Primaria y Hospitales y se encuentra regula-
do en la Orden de 19 de diciembre de 1996
Segun la Orden 11 de diciembre de 2008, en
la que se establece la relacion de Enfermeda-
des de Declaracion Obligatoria, toda sospe-
cha de sarampion se considera alerta en salud
publica y se debe investigar y comunicar de
manera urgente al SVEA. En dias laborables,
de 8:00 a 15:00 horas si la deteccion de la
alerta se produce en atencion primaria (AP)
la notificacion se efectia a Epidemiologia
de Atencion Primaria (EAP), mediante telé-
fono. Si se produce en atencion hospitalaria
se realizara a Medicina Preventiva (MP), que
contacta telefonicamente con EAP corres-
pondiente, quien es el encargado de ponerse
en contacto con el Centro de Salud implicado
para coordinar las medidas correspondien-
tes. Bien EAP o bien MP graban el registro
correspondiente en la aplicacion informatica
del SVEA (llamada RedAlerta) e informan a
la Delegacion Provincial de Salud, Seccion
de Epidemiologia. Entre las 15:00 y las 8:00
horas del dia siguiente, los fines de semana
y los festivos la comunicacion se realizara
a la Empresa Publica de Emergencias Sani-
tarias (EPES), de la Consejeria de Salud, la
cual avisa telefénicamente a la Red de Alerta
del Sistema Sanitario Publico de Andalucia®,
servicio que detecta ¢ interviene de manera
urgente ante situaciones de riesgo para la sa-
lud publica, potenciales, reales o que generen
alarma social.
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El protocolo de sarampién del SVEAS®
forma parte del Plan de Eliminacion del Sa-
rampion en Andalucia® que, al igual que en el
resto de Espafia’, se puso en marcha en 2001
y que se ajusta a las recomendaciones para
la vigilancia del sarampion, la rubéola y el
sindrome de rubéola congénita de la Region
Europea de la OMS®. Todo caso sospechoso
de sarampion ha de ser investigado mediante
un protocolo’ en menos de 48 horas después
de ser notificado.

Respecto a la vacunacion del sarampion,
fue en 1979 cuando se introdujo la vacuna
monovalente en el calendario de vacunacion.
En 1984 se inicio la vacunacion con la vacuna
triple virica (TV) (sarampion, rubéola y pa-
rotiditis) con una dosis a los 15 meses y una
segunda dosis a los 11 afios. Se mantuvo asi
hasta 1999 cuando se adelanto la segunda do-
sis a los 6 afios de edad y en 2004 a los 3 afos.
Fue en 2012 cuando se adelantd la primera
dosis a los 12 meses, manteniéndose asi en el
momento actual®.

Actualmente la cobertura vacunal en An-
dalucia para la primera y la segunda dosis de
TV es superior al 95% para nifios de 1a 2 aflos
y nifios de 3 a 6 afos respectivamente!'’, por-
centaje recomendado por la OMS! para los
paises en vias de eliminacion de la enferme-
dad.

Hasta finales de la década de 1980, el pa-
tron epidemiologico del sarampion presenta-
ba ondas epidémicas cada 2 o 3 afos. En el
momento que la cobertura de vacunacion con
triple virica empez6 a ser importante (finales
de los 80) se rompid este patron aparecien-
do ondas epidémicas mas distanciadas y con
menores tasas de incidencia. En Andalucia,
en 1983 se alcanz6 la tasa mas alta (1.490
casos por 100.000 habitantes) y en 1986 se
produjo el siguiente pico epidémico, con una
tasa de incidencia de 1.007 casos por 100.000
habitantes, considerandose la ultima gran
epidemia de sarampion en Andalucia. Pos-
teriormente hubo una tendencia decreciente
en la tasa de incidencia de la enfermedad que
se rompi6 en 1989, siguiente afio epidémico,
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pero ya con una tasa de 125 casos, y en 1995,
ultimo afio epidémico, hubo una tasa de in-
cidencia de 39 casos por 100.000 habitantes.
Desde 1997 y hasta 2010 las tasas de inciden-
cia de la enfermedad alcanzaron valores muy
bajos, excepto en 2003 debido al brote epi-
démico ocurrido en la provincia de Almeria
(tasa de incidencia de 2,51 casos por 100.000
habitantes) y en 2008 (con 3,00 casos por
100.000 habitantes) como consecuencia del
brote ocurrido en el Distrito Campo de Gi-
braltar.

El objetivo del articulo es describir las ca-
racteristicas epidemioldgicas de los brotes de
sarampion ocurridos en Andalucia en los ul-
timos cinco afos y las medidas de actuacion
llevadas a cabo en ellos.

MATERIAL Y METODOS

Se analizaron las caracteristicas epidemio-
logicas de los ultimos brotes de sarampion
notificados al SVEA segtin la descripcion de
tiempo, lugar y persona y las medidas de con-
trol. El periodo de tiempo estudiado fue desde
el 30 de junio de 2010 hasta el 30 de junio de
2015.

La fuente de datos utilizada fue RedAlerta,
base electronica de datos de enfermedades de
declaracion obligatoria en Andalucia.

La estrategia de vigilancia y control del
sarampion en Andalucia esta recogida en el
protocolo de sarampion’ del SVEA, en la que
se recogen el modo y circuito de notificacion,
el formulario de recogida de datos clinicos y
epidemioldgicos, el tipo de muestras clinicas
necesarias, las medidas de control y la clasi-
ficacion del caso segun el origen y el grado
de certeza diagnostica. La definicion que se
usa de caso sospechoso es muy sensible con
el fin de garantizar que los casos no detecta-
dos sean minimos (temperatura corporal su-
perior a 38°C y exantema maculopapular con
al menos uno de los siguientes tres sintomas:
tos, rinitis/coriza y conjuntivitis). Como caso
probable se considera a toda persona que
cumpla los criterios clinicos y que tenga vin-

Rev Esp Salud Publica 2015. Vol. 89, N.° 4

culo epidemiolégico con un caso confirmado
por laboratorio y caso confirmado es el de es
aquella persona no vacunada recientemente
que satisfaga los criterios clinicos y de labo-
ratorio (al menos uno de los cuatro siguientes:
respuesta de anticuerpos especificos del virus
del sarampion (IgM o seroconversion de IgG)
en el suero o la saliva; deteccion de acido nu-
cleico del virus del sarampidn en una muestra
clinica; aislamiento del virus del sarampion
en una muestra clinica; deteccidon de antigeno
del virus del sarampion en una muestra cli-
nica mediante tincion directa con anticuerpos
monoclonales fluorescentes especificos del
sarampion). En la encuesta epidemioldgica se
recoge también informacioén sobre el estudio
de los contactos (personas que han estado en
contacto con un caso de sarampion durante
los cuatro dias anteriores y los cuatro pos-
teriores a la presentacion del exantema). De
la investigacion de los contactos se detectan
casos inmunes, bien por haber padecido la
enfermedad o a causa de vacunacion correc-
ta, y/o casos susceptibles, sobre los que hay
que tomar las medidas de control oportunas,
como aislamiento y/o vacunacion.

RESULTADOS

En los ultimos cinco afios en Andalucia se
notificaron dos grandes brotes poblaciona-
les de sarampion, en 2010 y 2011 (figura 1)
que afectaron sobre todo a Granada y Sevilla
respectivamente. Un pequefio brote fue noti-
ficado también en Granada durante el primer
semestre de 2015.

Tras los brotes de 2010 y 2011 el nimero de
casos notificados bajo considerablemente. En
el afo 2012 se declararon 21 casos de saram-
pion y una tasa de incidencia 0,25 casos por
100.000 habitantes. Fueron casos aislados y 2
pequefios brotes con cuatro personas afectadas
cada uno (importados de Madrid y Reino Uni-
do respectivamente). En 2013 se declararon 2
casos confirmados de sarampion, uno aislado
y otro relacionado con un brote epidémico en
Barcelona, ambos en adultos no vacunados.
En 2014 se notificaron 25 casos sospechosos
de sarampidn, de los que se descartaron 23,
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Figura 1
Casos de sarampion en Andalucia, Junio 2010-Junio 2015
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uno se confirm6 por laboratorio calificando-
se como caso importado (de Irlanda) y otro
quedd como sospechoso, ya que cumplia la
definicion clinica de caso pero no se tomaron
muestras para su estudio. Durante el primer
semestre del 2015 hubo un pequefio brote con
13 casos confirmados y 2 casos sospechosos.

BROTE DE 2010-2011 EN GRANADA'>!3

Incidencia. Durante el periodo epidémico
se registraron 308 casos, lo que supuso una
incidencia de 33,55 por 100.000 habitantes,
la mayor registrada en Granada en los ultimos
20 aflos. Se confirmaron por laboratorio o por
vinculo epidemiolégico 287 (93,20%) casos,
y 21 (6,80%) se consideraron compatibles por
haber presentado criterios clinicos, aunque no
fueron confirmados. Se descartaron 64 sospe-
chas.

Persona. Del total de casos fueron varones
167 (54,22 %), lo que supuso un indice de
masculinidad de 1,18.

La maxima incidencia se registr6 en niflos
menores de 2 afos con 96 (31,16%) casos de-
clarados (figura 2), lo que supuso una tasa de
incidencia de 519,20 por 100.000 habitantes.
Descendi6 en los nifios de 2 a 4 afios (77,02
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por 100.000 habitantes) y de 5 a 14, para au-
mentar en el grupo de 15 a 19 afios y alcan-
zar un pequeflo pico de elevada incidencia
en adultos jovenes de 20 a 24 afos (65 por
100.000 habitantes). Hubo 23 mayores de 34
aflos de los que 6 fueron mayores de 39 afios
(1,94 % del total). La mediana de edad fue de
15 afios.

Los casos registrados durante la primera
parte del brote en Granada capital presentaron
un patrén de edad algo diferente al del resto
de la provincia, con una mayor incidencia en
el grupo de edad 16 meses a 4 afios y menor
en sujetos de 15 a 25 afios.

La tasa de hospitalizacion fue del 23,05 %
(71), maxima en mayores de 34 afios (47,82 %).

Respecto a los datos de laboratorio, el ge-
notipo circulante fue el B3, subgenotipo B3-1.

Durante el periodo epidémico 2010-11 se
pudieron identificar en Granada 33 cadenas
de transmision diferentes (casos con vincu-
lo epidemioldgico conocido). En 130 casos
se registro la existencia de contacto con un
caso entre los dias 7 y 21 antes del inicio del
exantema. En 71 sujetos el contacto fue un
familiar, seguido por 20 contagios en centros
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Figura 2
Tasa de incidencia de sarampion por grupos de edad, Granada 2010-2011
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sanitarios (18 en atencion especializada, la
mayoria de ellos en urgencias, y 2 en atencion
primaria) y 16 entre compaieros escolares.
Se registraron 11 casos en personal sanitario.

La vacunacion con TV, documentada o no,
se registro en 31 de los 287 (10,80 %) casos
confirmados. Se confirmé documentalmente
el antecedente de vacunacion en 10 (3,48 %),
todos ellos con una sola dosis de vacuna. En
ninguno constaba haber recibido 2 dosis do-
cumentadas de vacuna TV.

Tiempo. El brote transcurrio entre las se-
manas 41 de 2010 y 34 de 2011. Se pudieron
distinguir 3 ondas epidémicas: la primera en
las ultimas 11 semanas de 2010, la segunda
en las primeras 21 semanas de 2011 y la ter-
cera entre la 22 y la 34 de 2011 (figura 3).

Lugar. El brote comenz6 en Granada capi-
tal, donde muchos de los casos se dieron en
familias del Albaicin contrarias a la vacuna-
cion. La primera onda epidémica se centrd
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en la ciudad desde donde se fue extendiendo,
fundamentalmente a través de los servicios
de urgencias de los hospitales, a otras zonas
de la provincia. Asi, los casos de la segunda
onda epidémica, aunque siguieron dandose
en Granada capital, aparecieron sobre todo en
el distrito metropolitano, del que llegaron a
afectarse 30 municipios. Finalmente, el bro-
te se extendié a 4 municipios del Area Sur,
dando lugar a la tercera onda epidémica. La
maxima incidencia se produjo en el Area Sur,
41,17 por 100.000 habitantes, y en Granada
con 42,04 por 100.000 habitantes.

Medidas de intervencion. Se aplicaron las
medidas de control previstas en el Protocolo
de Alerta Epidemioldgica por Sarampion del
SVEA™ que, fundamentalmente, consisten en
aislamiento del enfermo durante el periodo
de infectividad, localizacién y seguimiento
de los contactos e inmunizacién de los suje-
tos susceptibles. Se adelanto la primera dosis
de TV en un principio a los 12 meses y luego
a los 6, de forma temporal durante el brote.
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Figura 3
Distribucién semanal de casos de sarampién segiin fecha de declaracion, Granada 2010-2011
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En el ambito escolar se reviso la situacion — autorizar la vacunacion forzosa y tras visita a
vacunal de todos los nifios y se actualizé el ca-  los domicilios de los menores quedaron final-
lendario vacunal, administrandose las dosis de  mente 9 nifios sin vacunar o sin vacunacion
TV a quienes no lo tenian completo. La cola- documentada. Como la proporcion de escola-
boracion de algunas familias en la investiga- res inmunes, bien por vacunacion bien por ha-
cion de nuevos casos y en la proteccion de los  ber pasado la enfermedad, superaba ya el 95 %
contactos fue mala por razones ideoldgicas (Ia  de los escolares (proporcion suficiente para el
mayoria rechazaban la vacuna y la inmunog- control del brote) se consider6 superada la si-
lobulina), sobre todo en 1 de los 4 centros, en  tuacion de especial riesgo detectada y por ello
el que la cobertura estaba en torno al 60 %. no se llevaron adelante mas medidas legales.
Por ello, mediante burofax, a los padres de 79

alumnos se les requirio la vacunacion inmedia- BROTE DE 2011 EN SEVILLA'S1
ta del niflo o la presentacion en el colegio de la
cartilla de vacunacion que documentase su va- Incidencia. Se notificaron 1.760 casos (con-

cunacion previa. Ante la ausencia de respuesta  firmados y probables) lo que supuso una tasa
de los padres de 35 nifios del centro educativo  de incidencia de 21 por 100.000 habitantes.
del barrio, la Consejeria de Salud solicitéo al ~ Del total de casos, 827 (47%) se agruparon en
Juzgado de lo Contencioso Administrativo nu- 14 clusters, con una tasa de incidencia superior
mero 5 de Granada autorizacion para la adop- a 100 por 100.000 habitantes en 5 barrios de la
cion de medidas urgentes y necesarias para la  ciudad de Sevilla y 9 municipios cercanos a la
Salud Publica, concretamente la vacunacion ciudad, incluyendo el municipio donde se ori-
forzosa de los 35 nifios escolarizados en di- gind, San Juan de Aznalfarache, donde la tasa
cho CEP cuyos progenitores se habian nega- de incidencia fue de 489,9 por 100.000 habi-
do expresamente a que fueran vacunados o no  tantes. En la ciudad de Sevilla, que notificé el
habian entregado los documentos de vacuna-  39,9% de los casos, la tasa de incidencia fue de
cion solicitados. El titular del Juzgado acordo 99,8 por 100.000 habitantes.
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Persona. El caso indice se notifico el 7 de
enero de 2011 en la localidad sevillana de
San Juan de Aznalfarache, cercana a la capi-
tal. Se trataba de una nifia que habia estado
en contacto durante las navidades con fami-
liares procedentes de Madrid. Seguidamente
se produjeron los primeros contagios en el
colegio del barrio, donde habia una baja co-
bertura vacunal (tabla 1). El barrio estd en una
de las zonas denominadas en Andalucia como
“zonas con necesidades de transformacion
social”, que son aquellos espacios urbanos
claramente delimitados, en cuya poblacion
concurren situaciones estructurales de pobre-
za grave y marginacion social, y en los que
son significativamente apreciables problemas
en vivienda, deterioro urbanistico y déficit de
infraestructura, equipamientos y servicios pu-
blicos, elevados indices de absentismo y fra-
caso escolar, altas tasas de desempleo junto
a graves carencias formativas profesionales,
significativas deficiencias higiénico sanitarias
y fenémenos de desintegracion social.

El 53,2% de los casos del brote fueron va-
rones. Afectd a 40 (2,3%) sanitarios.

El grupo mas afectado fue el de los meno-
res de dos afios con un 21,9% , lo que supuso
una tasa de incidencia de 806,4 por 100.000
(figura 4). El rango de edad fue de 2 sema-
nas a 57 afios (media 16,5 afios y mediana 16
afos).

Respecto a las hospitalizaciones y compli-
caciones hay que destacar que 294 (16,7%)
pacientes requirieron ingreso hospitalario y
177 (10,1%) sufrieron complicaciones.

El genotipo aislado por el laboratorio de
referencia fue el D4.

Se pudo obtener informacion sobre el es-
tado vacunal de 708 enfermos: 26,7% no ha-
bian recibido ninguna dosis de TV y el 13,6%
habia recibido al menos una dosis de vacuna
TV.

Figura 4
Distribucion de casos de sarampion por edad, Sevilla 2011
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Tiempo. El brote se inici6 el 31 de diciem-
bre de 2010 y se extendi6é hasta la semana
35/2011 (figura 5).

En la curva epidémica se observa como se
fueron presentando las primeras asociaciones
de casos por municipio o barriada (en Sevilla
capital). Se puede apreciar que la difusion en-
tre los diferentes clusters se establecié man-
teniendo de forma aproximada el periodo de
incubacion medio de la enfermedad.

Lugar. Hubo casos en 71 de los 110 muni-
cipios de la provincia de Sevilla y en 9 muni-
cipios de otras provincias. Sevilla capital fue
la localidad mas afectada, con el 46,7 % de
los casos.

Respecto a la localizacion espacial, el
brote aparecio y se difundi6 entre barriadas
de similares caracteristicas socioecondmicas
(en su mayor parte las denominadas “zonas
de transformacion social”), con poblaciones
también similares y reacias a la vacunacion.

Medidas adoptadas. Ante la aparicion de
casos sospechosos se llevaron a cabo las me-
didas contempladas en el protocolo de saram-
pion del SVEA': aislamiento respiratorio de
los casos y vacunacion de los contactos sus-
ceptibles en las primeras 72 horas.

Tras este brote, como resultado del mismo,
se introdujo de forma rutinaria la revision de
las coberturas vacunales dentro del sistema
de vigilancia, identificando claramente a los
grupos mas vulnerables. Esta estrategia se
sigue realizando en Atencidon Primaria, don-
de trabajan de manera coordinada principal-
mente epidemidlogos, trabajadores sociales,
pediatras y responsables de los puntos de
vacunacion Desde los servicios centrales del
Servicio Andaluz de Salud trimestralmente
se envia a cada distrito sanitario la informa-
cion vacunal de la poblacién infantil (de 0 a
16 afios de edad), informacion extraida de la
base de datos de vacunacion infantil de An-
dalucia. Después los listados se dividen por
centros de atencion primaria o puntos de va-
cunacion y se remiten a cada uno de ellos para
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Tabla 1
Cobertura de vacunacion de TV
e incidencia de sarampion segin edad en
colegio donde ocurrieron los primeros
casos del brote (febrero 2011)
Grupos Cobertura Incidencia
de edad y sexo vacunal (%) | por 10° habitantes
Nifos de 03 afios 85 4
Nifios de 04 afios 35 20
Nifios de 05 afios 80 4
Nifios de 06 afos 45 26
Nifios de 07 afos 50 28
Nifios de 08 afios 55 25
Nifios de 09 afios 57 11
Nifos de 10 afios 60 5
Nifios de 11 afios 37 17

su revision y adopcion de las medidas corres-
pondientes (captacion activa,...)

Ademas, a consecuencia de este brote, se
introdujeron cambios en el calendario vacu-
nal, adelantando la primera dosis de TV de
los 15 meses a los 12.

BROTE DE 2015 EN GRANADA

Incidencia. En 2015 se registr6 en Granada
un brote con 15 casos de sarampion, 13 con-
firmados (1 de ellos probablemente postvacu-
nal) y 2 casos compatibles. Esto supuso una
incidencia de 1,63 por 100.000 habitantes.

Persona. Del total de casos, el 60% se dio
en varones.

La edad media fue de 15,9 afos, con un
46,7% en menores de 5 afios. No hubo casos
entre 5 y 14 afios. El 33% fueron mayores de
24 anos. La confirmacion de laboratorio se
realizd por serologia positiva en 12 personas,
en 4 de las cuales ademas se obtuvo una PCR
positiva. En una la confirmacion se realizo
solo por la PCR. El genotipo de sarampion de
los 5 casos positivos por PCR y/o cultivo fue
D8 y el tipo de variante fue MVs/Rostovon-
Don.RUS/47.13/2-variant.
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Figura 5
Distribucién de casos segiin fecha de declaracién y municipio, Sevilla 2011
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Figura 6
Distribucion de casos segiin fecha de declaraciéon y municipio, Granada 2015
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En cuanto al estado vacunal, de los 7 casos
infantiles 3 fueron menores de 12 meses, 2
no estaban vacunados y los otros 2 presen-
taron antecedente de 1 dosis de vacuna. Uno
de ellos pudo ser un caso postvacunal y el
otro se qued6 como caso sospechoso, ya que
no se pudo confirmar/descartar el diagnostico
por falta de serologia. En los adultos no se
constatd antecedente de vacunacidon en nin-
guno de ellos.

Tiempo. El primer caso comenzo con sin-
tomas en la semana 2 de 2015 y el tltimo en
la semana 17. En el tiempo intermedio hubo
un goteo de casos, respetando los periodos de
incubacion (figura 6).

Lugar. El brote comenzo6 con 2 personas
adultas que llegaron a Granada capital desde
paises de Europa en periodo de incubacion.

En el municipio de Granada se registraron
en total 6 casos y la enfermedad se extendié
a otros 5 municipios, todos del distrito me-
tropolitano, aunque solo en 2 hubo transmi-
sion: Zagra (3 casos) y Villanueva de Mesia
(3 casos).

El brote se inicid, por tanto, con 2 casos
importados y la transmision se realizé funda-
mentalmente por contacto en las urgencias de
los centros sanitarios y de forma intrafamiliar.

No se produjo ningun caso entre personal
sanitario.

Medidas adoptadas. Se adoptaron las me-
didas de control recogidas en el protocolo de
sarampion del SVEAS (aislamiento de casos,
identificacion e inmunizacion de contactos).

Estas medidas se implementaron en los
escasos centros escolares afectados y en los
centros sanitarios, ademas de en centros labo-
rales en el caso de los adultos. Se trabajo en
la identificacion de posibles zonas con defi-
cientes coberturas y se hizo especial hincapié
en la informacion y sensibilizacion a traba-
jadores de centros sanitarios (comunicacion
a todas las unidades de atencién primaria
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y especializada y realizacion y difusion de
carteleria informativa para los servicios de
urgencias). La actuacion fue muy precoz en
la mayor parte de los casos, lo que, en gran
medida limité la difusion de la enfermedad y
facilito el control del brote.

DISCUSION

A pesar del alto nivel de cobertura vacunal
de la Comunidad Autonoma de Andalucia, el
virus del sarampion provoco tres brotes du-
rante el periodo 2010-2015, todos ellos con
caso indice importado y con tres genotipos di-
ferentes (B3, D4, D8) que coinciden con los
circulantes en los diferentes afos en Europa.
Los principales grupos de edad afectados fue-
ron bebés no vacunados de 6 a 15 meses de
edad y poblacion joven de 20 a 34 afos. La
mejora de la cobertura de vacunacion, tanto
infantil como en adultos jovenes, es clave en
la prevencion y control del virus del saram-
pién junto con la vacunacidén de grupos de
poblacion que suelen presentar baja cobertura
vacunal. El principal brote acaecido (Sevilla
2011) comenzod en sujetos no vacunados del
colectivo romani y se extendié desde su ini-
cio por zonas denominadas “con necesidades
de transformacion social”. Este brote estuvo
relacionado con grupos sociales en los que
habia poblacion infantil no vacunada y ele-
vado niimero de sujetos susceptibles. Su gran
movilidad geografica y la estrecha relacion
que se mantiene entre familiares que viven
en diferentes lugares facilitd la propagacion a
otros municipios. Se extendidé principalmen-
te entre lactantes y entre las personas de la
“bolsa histérica de susceptibles” (no vacu-
nadas por haber nacido antes del inicio de la
vacunaciony que no han pasado la enferme-
dad porque la vacunacion interrumpi6 rapida-
mente la circulacion del virus) en poblaciones
vacunadas. Es fundamental, como propone la
OMS'"’, mantener la cobertura vacunal eleva-
da (igual o superior al 95%) con las dos do-
sis de vacuna frente al sarampion que tiene
actualmente Andalucia, prestando especial
atencion a los grupos de poblacién que po-
siblemente presenten baja cobertura vacunal
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(grupos étnicos minoritarios, grupos que re-
chacen la vacunacion por motivos religiosos
u otros) y ofrecer una segunda oportunidad de
inmunizacién frente al sarampién mediante
actividades suplementarias de inmunizacion
en grupos de poblacion susceptibles (estu-
diantes universitarios, trabajadores en centros
sanitarios).

Otro punto a destacar de los brotes epidé-
micos fue la transmision del virus en centros
escolares y sanitarios, donde es preciso actuar
con rapidez y contundencia. La transmision
nosocomial del sarampién se dio en los tres
brotes descritos. El aislamiento rapido ante
la sospecha de un caso de sarampion que de-
manda asistencia y el mantenimiento de altas
coberturas vacunales en los trabajadores sa-
nitarios son las dos estrategias fundamenta-
les para prevenir la transmision del virus en
estos centros, especialmente en los servicios
de urgencias, donde pueden acudir casos du-
rante el periodo de transmisibilidad que ac-
tuen como fuente de infeccion, tanto para los
trabajadores no inmunizados como para el
publico que acuda y no esté inmunizado. La
OMS propone!’, como otra de las estrategias
para la eliminacion del sarampion, mejorar
la disponibilidad de la informacion dirigida
a los trabajadores sanitarios sobre los bene-
ficios y riesgos asociados a la vacunacion
frente a sarampion, como se hizo en el Gltimo
brote acaecido en Granada durante 2015.

En conclusion, en el contexto actual, con
un incremento del nimero de casos en mu-
chos paises europeos y americanos, es nece-
sario reforzar las medidas de prevencion y
control de la transmision del virus del saram-
pion. Las estrategias de prevencion, como se
ha aprendido en los brotes del 2010 y 2011,
deben estar encaminadas al mantenimiento
de una alta cobertura vacunal infantil para
las dos dosis, a la inmunizacion de grupos
de poblacion susceptible y al mantenimiento
de un sistema de vigilancia capaz de detectar
precozmente los casos para poder controlar la
difusion del virus en la poblacion. Es funda-
mental indagar a tiempo donde, cuando y en
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qué grupos de poblacion bajan las cobertu-
ras de vacunacion. Soélo el seguimiento de la
evolucion de las coberturas a nivel local per-
mite evitar la formacién de bolsas de indivi-
duos susceptibles. El brote de 2015 demostro
que con ello y con un exhaustivo control de
los contactos se puede llegar a cortar rapido
la transmision.

Asi, se debe continuar trabajando para con-
seguir los objetivos que establece la OMS en
materia de vigilancia epidemioldgica'’, entre
los que destacan detectar e investigar todos
los casos aislados y los clusters, con el fin
de garantizar un manejo adecuado de casos
y contactos, investigar la cadena de transmi-
sion (casos importados, huéspedes suscepti-
bles), evaluar su duracion (tamaiio, duracion
de las agrupaciones de casos), identificar
grupos de poblacion susceptible y garantizar
una respuesta de salud publica rapida y apro-
piada. Ademas es fundamental monitorizar la
incidencia de la enfermedad y la circulacion
del virus, con el fin de evaluar el progreso
hacia los objetivos de eliminacion, identificar
cambios de las caracteristicas epidemioldgi-
cas de la enfermedad, evaluar la circulacion
de los genotipos virales y proporcionar infor-
macion para la planificacion y evaluacion de
programas preventivos.
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RESUMEN

La Organizacion Mundial de la Salud en su revision del Plan de eli-
minacion del sarampién y la rubéola remarco la necesidad de evaluar las
coberturas vacunales y desarrollar estrategias para mejorarlas y eliminar las
bolsas de baja cobertura vacunal. Existe evidencia del papel que pueden
jugar los sistemas de informacion vacunal para mejorar estas coberturas.

El objetivo del presente articulo es describir las acciones realizadas a
partir del Sistema de Informacion Vacunal de la Comunidad Valenciana en
la mejora de las coberturas vacunales.

Se trata de un sistema integral que permite le gestion de los programas
de vacunacion. Esta conectado con otros sistemas de manera que se facili-
ta la toma de decisiones relacionadas con las vacunaciones, tanto clinicas
como epidemiologicas o de gestion.

Respecto al papel que juega en la mejora de las coberturas vacunales, el
Sistema de Informacion Vacunal facilita la realizacion de todas las alterna-
tivas que se han demostrado efectivas: calculo de coberturas y difusion de
resultados, actividades de captacion activa, colaboracion con los servicios
de vigilancia epidemiologica, gestion de la logistica de las vacunas.

Se puede concluir, por tanto, que el Sistema de Informacion Vacunal es
una herramienta util para mejorar las coberturas vacunales y contribuir asi a
la eliminacion del sarampion y la rubéola.

Palabras clave: Sistema de informacion. Sarampion. Rubéola. Vacuna-
cion masiva. Vacunas. Vacuna antisarampion. Vacuna antirubeola. Vacuna
contra el sarampion, parotiditis, rubeola.
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ABSTRACT
Activities to catch up and Vaccinate
the Susceptible Population
in Valencian Community, Spain

Eliminating measles and rubella and preventing congenital rubella in-

fection plan of WHO highlighted the need to assess vaccination coverage

and develop strategies to improve it and eliminate pockets of low immuni-
zation coverage. It exists evidence about the potential role of immunization
information systems to improve coverage.

The aim of this article is to describe the actions taken from the Vacci-
ne Information System of Valencian Community addressed to improve the
vaccination coverage.

The Vaccine Information System is a comprehensive information sys-
tem that allows the management of vaccination programs. It is connected to
other systems so that decisions related to vaccinations as clinical and epide-
miological management is facilitated.

Regarding the role in improving vaccination coverage, the Vaccine In-
formation System facilitates the implementation of all alternatives that have
been proven effective: calculate coverage and feedback of results, active
recruitment, cooperate with the epidemiological surveillance and logistics
management of vaccines.

We can conclude, therefore, that the Vaccine Information System is a
useful tool to improve vaccination coverage and thus contribute to the elimi-
nation of measles and rubella.

Keywords: information system. Measles. Rubella. Vaccines. Vaccina-
tion. Mass vaccination. Measles-Mumps-Rubella Vaccine. Rubella vaccine.
Measles vaccine.
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INTRODUCCION

El Plan para la eliminacion del sarampion
y la rubéola, y la prevencion de la infeccion
congénita por el virus de la rubéola' estable-
ce entre otras medidas mantener una elevada
cobertura vacunal frente al sarampion y la
rubéola mediante la vacunacidn sistemadtica
y la realizacion de actividades especificas de
captacion de grupos susceptibles.

En el afio 2013 la OMS reviso la situacion y,
como parte de las estrategias, establecio refor-
zar la gestion de los programas de vacunacion
y la monitorizacion de las coberturas vacunales
alcanzadas?.

Recientemente la Oficina para la Region
Europea de la OMS aprobo el Plan de Accion
Europeo de Vacunacion 2015-2020° en el que
insiste en la necesidad de mantener altas co-
berturas vacunales y disponer de registros de
calidad que permitan gestionar los programas
de vacunacion.

La utilidad de los sistemas de informacion
vacunal en la mejora de las coberturas de va-
cunacion ha sido ampliamente demostrada.
En una revision realizada por The Community
Preventive Services Task Force incluyeron 240
articulos o resimenes referidos a este tema*.
En este analisis se encontrd evidencia sobre la
efectividad de los sistemas de informacion en:

- Apoyar intervenciones efectivas para aumen-
tar las tasas de vacunacion (sistemas de recor-
datorio de dosis a usuarios, retroalimentacion
de la informacion a los profesionales, etcétera.)

- Determinar el estado de vacunacion de la
poblacion para facilitar la toma de decisiones
clinicas, epidemiologicas o de gestion.

- Orientar las respuestas de salud publica a
los brotes de enfermedades prevenibles por
vacunacion.

- Evaluacion de la cobertura de vacunacion,
las oportunidades perdidas de vacunacion,
los errores programaticos y la calidad de la
informacion.
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- Facilitar la gestion y evaluacion de los pro-
gramas de vacunacion.

El objetivo del presente articulo es des-
cribir las acciones realizadas en la mejora de
las coberturas vacunales a partir del Sistema
de Informaciéon Vacunal de la Comunidad
Valenciana.

CONTEXTO

La Comunidad Valenciana (CV) contaba
afecha 1 de enero de 2014 con una poblacion
de 5.004.844 habitantes®, lo que la sittia en
una posicion intermedia en cuanto a tamafio
de la poblacion entre Irlanda (4.605.501) y
Noruega (5.107.970)°. Ese mismo afio 2014
se produjo un total de 44.308 nacimientos®.

Todos las personas empadronadas en la
CV cuentan con una tarjeta sanitaria que in-
cluye un niimero de identificacion personal
(ntimero SIP) que sirve como identificador
en el sistema sanitario tanto para los docu-
mentos individuales como para los sistemas
de registro informaticos’.

Desde el punto de vista de la organiza-
cion sanitaria, la CV esta dividida en 24
departamentos de salud (equivalentes a las
areas de salud)® con un total de 245 zonas
béasicas, desde donde desarrollan su activi-
dad los equipos de atencidon primaria. Ade-
mas cuenta con un total de 17 centros de Sa-
lud Publica, cada uno de ellos coordina las
actividades de salud publica en uno o varios
departamentos de salud y entre sus funcio-
nes se encuentra la gestion de la vigilancia
epidemioldgica y de los programas de va-
cunacion’.

Caracteristicas del Sistema de Informacion
Vacunal (SIV) de la Comunidad Valenciana

Segun la Organizacion Mundial de la Sa-
lud se entiende por sistemas de informacion
sanitaria la estructura para la recoleccion de
datos, el proceso, el analisis y la transmision
de la informacién necesarios para organizar
y hacer funcionar los servicios sanitarios'®.
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La confidencialidad, seguridad, simpli-
cidad y compatibilidad con otros sistemas
de informacion sanitaria, flexibilidad, ac-
cesibilidad, exhaustividad y calidad de los
datos que se recogen, destacan entre las
caracteristicas basicas que deben tener los
registros de vacunaciones nominales''.

El SIV de la CV es un sistema de infor-
macién nominal e integral que pretende dar
respuestas a las necesidades de informacion
relacionadas con los programas de vacuna-
cion tanto a nivel clinico individual como a
nivel epidemioldgico y de gestion'2.

Tiene caracter nominal, es decir, es un
registro informatico basado en una base de
datos poblacional en la que se declaran de
manera individualizada las vacunas admi-
nistradas a cada persona en la CV. Por otro
lado tiene caracter general en el sentido que
permite el registro de cualquier vacuna-
cion, independientemente de que esté o no
incluida en los programas de vacunacion de
la Conselleria de Sanitat, de la edad de la
persona vacunada y del tipo de centro des-
de el que se realiza la atencion.

El acceso al SIV se hace siempre con un
procedimiento seguro, bien mediante la uti-
lizacion de usuario/contrasefia o bien me-
diante firma electrénica. El acceso se puede
realizar desde otras aplicaciones informati-
cas (por ejemplo desde la historia de salud
de atencion primaria) o directamente a tra-
vés de una pagina web segura (https://rvn.
sp.san.gva.es/portalSIV/).

Los usuarios del SIV tienen asignados
metaperfiles y ambitos geograficos espe-
cificos de manera que se delimita el acce-
so tanto a los diferentes modulos del SIV
como al ambito territorial de acuerdo con
las funciones que tienen y sus lugares de
trabajo.

Por otro lado, el SIV tiene un caracter
multicomponente, integrando los siguien-
tes modulos (figura 1):
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- Registro de vacunas nominal, desde el
que se pueden registrar las vacunas admi-
nistradas, notificar los eventos adversos
potencialmente ligados a una vacuna, con-
sultar el historial vacunal individualizado
y emitir el certificado correspondiente vy,
por ultimo, obtener listados de poblacion
vacunada utilizando diferentes criterios
(intervalos de fechas de vacunacién o na-
cimiento, tipos de vacunas, dosis...).

- Registro de vacunas de almacén, que
permite la gestion integral de la logistica
de las vacunas, gestion de las incidencias
en la cadena de frio y gestion centralizada
de los procedimientos de compra.

- Backoffice, que incluye tanto las herra-
mientas de mantenimiento del sistema
como las de consulta. También incluye
las herramientas de captacion activa de
personas susceptibles de vacunacion y
consulta masiva de situaciéon de vacunal
en contactos de casos durante brotes epi-
démicos de enfermedades inmunopreve-
nibles.

- Indicadores, desde los que se pueden
consultar indicadores basicos de los pro-
gramas de vacunacion desagregados por
centro de vacunacion, zona basica, depar-
tamento de salud y comunidad auténoma.

- Convi, disefiado para la gestion de las
consultas de los centros de vacunacion
internacional dependientes de la Conse-
lleria de Sanitat.

Por ultimo, se trata de un sistema inter-
conectado con otros sistemas de informa-
cién y gestion (figura 2):

- Sistemas de informaciéon de recursos
[Catalogo de Recursos Corporativos
(CRO)] y poblacionales [Sistema de In-
formaciéon Poblacional (SIP)] desde don-
de se recoge la informacion registrada de
los centros sanitarios y los datos pobla-
ciones respectivamente.

421



Rosa Martin-Ivorra et al.

Figura 1
Modulos del Sistema de Informacion Vacunal de la Comunidad Valenciana

=~

@ RVN Registro de Vacunas Nominal

Noticias

28/053/2013 NUEVAS FUNCIONALIDADES VERSION 1.3.9.0

Cartificado Vacunal y de Rechazo.

En la emisidn de certificades se parmive indicar &l ndmaero de colegiade o DND
del profesional cestificador,

Erroras programatices.

Sa incluye en &l cicle de vida de los errores programitices la funcionalidad de

avise mediante amail y mensajes internos de la aplicacién

9 IND Indicadores
@ CONVI Consulta Viajero

- Sistemas de informacion clinica [histo-

ria de salud de atenciéon primaria, Sistema
de Informacion Ambulatoria (SIA), registros
hospitalarios: Orion-Clinic] a los que informa
del historial vacunal individualizado y desde
los que se pueden registrar las actividades de
vacunacion.

- Sistemas de gestion economica (COBRA,
COMPAS).

- Sistema de farmacovigilancia, al que in-
forma de los eventos adversos registrados
como potencialmente relacionados con la
vacunacion.

- Sistema de control de exposicion accidental

a riesgos biologicos: Registro de Exposicio-
nes Biologicas Accidentales (REBA), al que
facilita informacion del estado vacunal de los
accidentados.
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26/01/2012 NUEVA FUNCIONALIDAD. ERRORES PROGRAMATICOS
Gastién de Errores Programaticos. Actuaciin frante 3 errores en la
administracion o usos al margen de su auterizacién

achazo Vacunscion =

- Sistemas de vigilancia epidemiologica [Ana-
lisis de Vigilancia Epidemiologica (AVE), Red
de Vigilancia Microbiologica (RedMIVA)], a
los que facilita informacion del estado vacunal
de los casos de enfermedades inmunopreveni-
bles o de la poblacion general para las actua-
ciones ante brotes de estas enfermedades.

A fecha 30 de junio de 2015 tenian acce-
so al SIV un total de 57.852 usuarios (1.178
usuarios no pertenecientes al sistema publico)
que accedian desde un total de 1.969 centros
(670 centros privados). El nimero de actos
vacunales registrados hasta esa fecha era de
32.076.257.

ESTRATEGIAS PARA MEJORAR
LAS COBERTURAS VACUNALES

Las estrategias que se realizan para mejo-
rar las coberturas vacunales en general y la
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Figura 2
Esquema de la interconexion del SIV con otros sistemas de informacion
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vacunacion frente al sarampion y la rubéola
en particular, en términos generales, son las
que recoge The Community Preventive Ser-
vices Task Force en su revision*:

Retroalimentacion de la informacion

En primer lugar se realiza de forma sis-
tematica el calculo de coberturas para cada
una de las etapas del calendario de vacu-
nacion infantil. Desde el modulo de indi-
cadores del SIV se pueden consultar los
indicadores basicos, mostrandose los datos
de cobertura del centro desde el que se con-
sulta, los correspondientes al departamento
de salud donde se encuentra el centro y los
dela CV.

Semanalmente se emite un informe que
incluye las coberturas vacunales alcanzadas
en cada uno de los departamentos de salud
para la tercera dosis de vacunacion frente a
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COMPAS

Compensacion

REBA

Exposicién
accidental a
riesgos
biolégicos

Intercentros

la poliomielitis, la primera dosis de vacuna-
cion con la vacuna triple virica (sarampion,
rubéola y parotiditis) y la cuarta dosis de
vacuna frente a difteria, tétanos, tos ferina
(DTP). Se muestran como diagramas de ba-
rras y una tabla con los datos y tiene como
objetivo que los responsables de los depar-
tamentos de salud puedan hacer un segui-
miento rapido de la situacion respecto a la
vacunacion infantil.

En otros programas de vacunacion, como
la antigripal, se emiten informes similares
con datos de cobertura de la temporada en
curso y un analisis comparativo con la tem-
porada anterior.

En la misma linea de devolucion de resul-
tados, trimestralmente se envia un fichero en
formato de hoja de célculo con la informa-
cion detallada hasta zona basica de salud a
los centros de salud publica para su difusion
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entre los responsables de vacunacion. En las
zonas basicas en las que las coberturas se en-
cuentran por debajo de los objetivos marca-
dos se realizan las intervenciones necesarias
para mejorarlas.

Captacion activa

Respecto a la captacion activa el SIV dis-
pone de un procedimiento de identificacion
de personas susceptible de ser vacunadas y de
las que no se tiene constancia de que lo hayan
sido. El sistema genera listados de personas
con sus datos de identificacion, localizacion
(teléfono, direccion postal,...) y vacunas a las
que se refiere el procedimiento. Este sistema
permite emitir cartas de aviso automatica-
mente o realizar contacto telefénico con los
usuarios para fomentar su vacunacion. En el
caso de la vacunacion con triple virica este
procedimiento ha demostrado que es capaz
de recuperar cerca del 35 % de las personas
avisadas'®.

También se elaboran listados de personas
susceptibles de vacunacion, por ejemplo de
pacientes con diagndsticos clinicos donde
esté¢ indicada la vacunacion antigripal, para
facilitar la busqueda activa.

Actualmente esta en fase de desarrollo un
procedimiento de alertas individualizado que
permitiria al profesional sanitario identificar
a las personas que acuden a las consultas
programadas en las que estaria recomendada
alguna vacuna en funcidén de criterios per-
sonales, tales como edad, patologia de base,
estado vacunal previo, situaciones especiales
individuales o comunitarias.

Intervencion ante casos y brotes epidémicos

Desde el punto de vista de las actuaciones
coordinadas con la vigilancia epidemioldgica
de las enfermedades inmunoprevenibles, los
sistemas de la CV verifican de forma automa-
tizada el estado vacunal registrado en el SIV
de los pacientes diagnosticados de cualquiera
de estas enfermedades.
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Igualmente, con el fin de identificar a las
personas previamente vacunadas cuando se
esta disefiando la intervencion ante un brote
epidémico, el SIV dispone de un procedi-
miento de consulta masiva del estado vacu-
nal. De manera inmediata se puede conocer la
situacion vacunal respecto a una enfermedad
inmunoprevenible de un listado de contactos.

Gestion de los programas de vacunacion

El SIV recoge todos los aspectos necesa-
rios para una correcta gestion de los progra-
mas de vacunacion al integrar en los diferen-
tes modulos toda la informacion necesaria.

A través del modulo de registro de alma-
cén permite garantizar la calidad y la trazabi-
lidad de las vacunas (control de existencias,
registro de las incidencias en la cadena de
frio,...) y el conocimiento de los costes de los
programas (gestion de la facturacion).

Facilita y simplifica la notificacion de los
posibles eventos adversos que se sospechen
relacionados con la vacunacion.

Permite también registrar las vacunas re-
chazadas por los usuarios.

PRINCIPALES RETOS

Se ha trabajado para afrontar los retos que
se encuentran cuando se trabaja con sistemas
de informacion de estas caracteristicas.

En primer lugar, con el fin de incorporar
la actividad de vacunacion que se realiza en
el ambito de la asistencia sanitaria privada,
se ha fomentado la formalizacion de acuer-
dos de colaboracion con los centros privados.
Entre los 670 centros actualmente adheridos
a estos acuerdos se encuentran hospitales pri-
vados, consultas de pediatria o servicios de
prevencion de riesgos laborales. Los centros
se comprometen a seguir los programas de
vacunacion de la Conselleria de Sanitat asi
como registrar la actividad vacunal en el SIV
a cambio de recibir de forma gratuita las va-
cunas incluidas en estos programas.
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Respecto a la calidad de los datos, se
realizan auditorias sistematicas que tienen
como objetivo garantizarla identificando,
por ejemplo, las declaraciones duplicadas o
los errores en el registro. En relacion a la
exhaustividad, otro de los puntos clave a
considerar, se ha demostrado que en el SIV
se registran mas del 95% de las vacunas
distribuidas y no incluidas de forma siste-
matica en los calendarios de vacunacion!*!5,

La dificultad de disponer de denomina-
dores adecuados para el calculo de cober-
turas de vacunacion se minimiza en el caso
del SIV, pues al utilizar datos nominales
procedentes del sistema de informacion
poblacional es posible no sé6lo calcular las
coberturas en pequefios territorios sino in-
cluso por clave médica.

Estos registros nominales permiten a su
vez el calculo de coberturas por cohortes de
edad, lo que proporciona informacion so-
bre las vacunaciones realizadas fuera de los
plazos establecidos y recomendados en los
calendarios de vacunacion.

También se tienen en cuenta los proble-
mas relacionados con el rechazo a los pro-
gramas de vacunacion. Es posible registrar
a través del SIV el rechazo a todas o a algu-
na de las vacunas, pudiendo identificar no
solo a los sujetos no vacunados a titulo indi-
vidual sino también a posibles agrupaciones
de no vacunados y, de esta manera poder
realizar estrategias de vigilancia y control
de enfermedades especificas asi como ac-
ciones de intervencion informativas y edu-
cacionales.

Por altimo, si bien la vacunacion de los
nifios es sumamente importante en el con-
trol de las enfermedades inmunopreveni-
bles, es necesario poder localizar bolsas de
sujetos susceptibles de edades mas avanza-
das y definir estrategias para controlarlas.
El SIV ayuda a identificar estas personas
y a establecer estrategias de captacion para
mejorar las coberturas.
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