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Resumen

Objetivo: Describir la tendencia y la estacionalidad de las in-
fecciones por el virus respiratorio sincitial (VRS) en el Area de
Salud de Valladolid Este durante el periodo 1993-2010.

Pacientes y métodos: Se incluyeron en el estudio las mues-
tras analizadas entre enero de 1993y diciembre de 2010 por el
Servicio de Microbiologfa e Inmunologfa del Hospital Clinico
Universitario de Valladolid. Las muestras se clasificaron en
funcion de la edad del paciente y el método de diagnéstico. El
analisis viroldgico se llevd a cabo mediante técnicas de diag-
nostico rapido, cultivo celular o microarrays. Se calcularon las
tasas anuales referidas al drea cubierta por el hospital para
identificar la tendencia desde 1993 hasta 2010. Los meses epi-
démicos se establecieron mediante el indice epidémico, y la
periodicidad mediante el método cosinor.

Resultados: De 4.103 muestras analizadas de pacientes con
sintomas respiratorios, en 1.644 (40,1%) se confirmé la presen-
cia de VRS. Casi el 90% de los casos confirmados se dieron en
pacientes menores de 2 afios, y el 59,5% en menores de 1 afio.
Las tasas fluctuaron cada 2-4 afios, alcanzando valores maxi-
mos en 2002 y 2003, con 41,5y 44,9 casos por 100.000 habi-
tantes-afio, respectivamente. Aunque se produjeron casos du-
rante todo el afio, los periodos epidémicos se dieron entre
septiembre y marzo, detectandose la mayor incidencia en ene-
ro y la menor en julio.

Conclusiones: Los datos epidemiolégicos (prevalencia del
virus en muestras respiratorias y distribucion por edad) fueron
similares a los descritos en otros estudios. Los periodos epidé-
micos se describieron entre septiembre y marzo, alcanzado el
méximo de incidencia en enero y el minimo en julio. A pesar de
ello, a lo largo de los 18 afios estudiados sélo en 5 afios no
hubo circulacién de VRS durante 2-3 meses, y en 8 mas el VRS
estuvo ausente durante un mes. No hay ningln dato que per-
mita anticipar la ausencia de circulacién del virus, aspecto
importante para la profilaxis de esta infeccion.
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Abstract

Title: Trend and seasonality of respiratory syncytial virus in Va-
lladolid (Spain) during 1993-2010

Purpose: The aim of the study is to describe the trend and
seasonality of respiratory syncytial virus (RSV) infections in the
East Valladolid Health Administrative-Division during the peri-
od 1993-2010.

Patients and Methods: Samples processed in the area of East-
ern Valladolid by the Department of Microbiology and Immunolo-
gy at the Hospital Clinico Universitario of Valladolid between
January 1993 and December 2010 were included in the analysis.
Cases were classified by age and diagnostic method. Virological
diagnosis of the cases was carried out through rapid assay meth-
ods, shell-vial cell culture assay or microarray techniques. An-
nual rates were calculated to identify the trend of the infection
from 1993 to 2010. The epidemic index was used to establish
epidemic months and cosinor method to evaluate periodicity.

Results: From 4,103 samples processed, collected from pa-
tients with respiratory symptoms, 1,644 (40.1%) were confirmed
to be RSV possitive. Almost 90% of the confirmed cases ap-
peared in patients under 2 years old, 59.5% in younger than
1 year old children. The infection trend seems to fluctuate every
2-4 years with higher rate in 2002 and 2003, accounting for 41.5
and 44.9 cases detected per 100,000 inhabitants-year, respec-
tively. Although cases were detected throughout all the year,
epidemic periods were detected from September to March with
highest values in January and lowest values in July.

Conclusions: Epidemiological data (VRS prevalence in respiratory
samples and distribution of cases by age) was similar to those ob-
tained in previous studies. Epidemic periods were described from
September to March with the highest numbers of cases in January
and lowest values in July. In spite of this, along the eighteen years
studied there were eight years without RSV detection in one month
and only five years without detection in 2-3 months. There is no
data that allows to predict the lack of circulation for RSV, being an
important factor for the prophylaxis of the infection.

©?2012 Ediciones Mayo, S.A. All rights reserved.

Keywords

Bronchiolitis, respiratory syncytial virus, seasonality, trend

Fecha de recepcion: 04/10/11. Fecha de aceptacion: 29/11/11.

Correspondencia: J.M. Eiros. Departamento de Microbiologfa. Hospital Clinico Universitario de Valladolid. Avenida de Ramén y Cajal, 3. 47005 Valladolid.

Correo electrénico: eiros@med.uva.es



Acta Pediatr Esp. 2012: 70(8): 313-320

314

Introduccion

El virus respiratorio sincitial (VRS) es el patdgeno que causa
con mas frecuencia infecciones respiratorias agudas en recién
nacidos y nifios de corta edad, y también esta implicado en
infecciones pulmonares severas en adultos, especialmente en
ancianos'?. En Espafia, casi el 60% de los nifios han desarro-
llado la infeccion al afio de edad, y casi el 80% a los 2 afios®.
Entre el 0,5y el 2% de los afectados son hospitalizados®, aun-
que esta tasa de hospitalizacion llega a ser del 13% en nifios
considerados de alto riesgo, como los prematuros y aquellos
con una enfermedad pulmonar crénica o una cardiopatfa con-
génita®. La letalidad del VRS (del 0,2-0,6%) es superior a la del
virus de la gripe’.

Tras la infeccion, la inmunidad no es completa y son frecuen-
tes las reinfecciones en edades més avanzadas. Ademas, cada
vez méas estudios asocian la bronquiolitis o la neumonia por el
VRS como un factor de riesgo de sibilancias recurrentes en
nifios®®. Todo esto repercute en un descenso de la calidad de
vida y un incremento notable del consumo de recursos asisten-
ciales'0™.

Debido a que no hay una vacuna contra el VRS, la prevencion
se basa en medidas higiénicas y en la inmunoprofilaxis con
anticuerpos monoclonales, cuya administracién es recomenda-
da en nifios de alto riesgo (Palivizumab, Synargis®, Abbot La-
boratories) antes del inicio de la temporada de circulacion del
virus.

La estacionalidad del virus es muy variable en funcién del
continente y el pafs. Algunos paises mantienen una distribu-
cién de casos mensuales mas o menos homogénea, mientras
que otros presentan una clara estacionalidad con uno o varios
picos anuales (p. ej., Colombia, Filipinas o Papia Nueva Guinea
presentan mas de un pico), que se distribuyen en funcion de los
ciclos de calor/frio o de humedad/sequia de la zona. En Europa
las tasas mas elevadas se dan entre diciembre y febrero, coin-
cidiendo con la bajada de las temperaturas' 3,

El objetivo de este estudio es describir la tendencia y la es-
tacionalidad del VRS en el Area de Salud de Valladolid Este,
como zona representativa de un clima mediterraneo, durante el
periodo 1993-2010. De acuerdo con la bibliografia consultada,
ésta es la serie temporal mas larga publicada hasta el momen-
to en Espana.

Pacientes y métodos

Se llevé a cabo un estudio retrospectivo de los resultados de
muestras respiratorias, en su mayorfa obtenidas mediante la-
vado nasofaringeo e hisopos, analizadas en el Servicio de Mi-
crobiologia e Inmunologfa del Hospital Clinico Universitario de
Valladolid, entre enero de 1993 y diciembre de 2010, para des-
cribir la proporcién de muestras confirmadas para VRS y la
tendencia y la estacionalidad del virus en el drea de influencia
del citado hospital.

La deteccion del VRS se llevé a cabo mediante técnicas de
diagndstico rapido: inmunofluorescencia directa (IFD), dot-ELISA
e inmunocromatografia capilar. Como métodos complementa-
rios se utilizaron cultivos celulares (shell-vial)y, tras el desa-
rrollo del diagnéstico molecular, se introdujeron como métodos
sistematicos la reaccion en cadena de la polimerasa (PCR) y las
técnicas basadas en microarrays.

Casi todas las muestras de lavado nasofaringeo fueron ana-
lizadas al menos mediante dos métodos para confirmar la pre-
sencia de VRS, habitualmente mediante un método de diag-
néstico rapido combinado con cultivo celular, PCR multiple o
microarray. En el caso de las muestras recogidas mediante hi-
sopo u otras, la presencia de VRS fue determinada mediante
cultivo celular y, tras su introduccién en el hospital en 2006,
mediante técnicas de microarray para detectar el ARN viral. Se
confirmd la presencia de VRS como positiva cuando dos o més
métodos de diagndstico rapido dieron positivo, o cuando el
cultivo o la deteccion por PCR o microarray fueron positivas. Se
clasificaron los resultados en funcién del método diagnéstico,
el mes de recogida de la muestra y la edad del paciente.

Los datos mensuales fueron utilizados para investigar la ten-
dencia de la deteccidn viral y la periodicidad de la demanda de
analisis de muestras asociadas a sindromes respiratorios agu-
dos relacionadas con el VRS en el Area de Salud.

El total de poblacion a la que da servicio dicho hospital, ne-
cesario para el calculo de las tasas anuales, fue obtenido del
Instituto Nacional de Estadistica (www.ine.es), e incluye la
parte Este de la ciudad de Valladolid y 115 municipios con una
poblacién cercana a 360.000 habitantes.

Analisis estadistico

Se llevé a cabo un andlisis descriptivo de los casos por edad y
método de diagnéstico. La tasa de diagnéstico anual (casos
detectados por 100.000 habitantes-afio) sirvi6 para detectar
posibles tendencias de la enfermedad.

El comienzo de la epidemia anual fue establecido mediante
el indice epidémico (IE), definido como el nimero de casos nue-
vos durante el mes, dividido entre la media de casos en los 6
meses previos. Unos valores de IE por debajo de 0,76 indicaban
un periodo con baja circulacion viral, entre 0,76 y 1,24 una ac-
tividad intermedia, y por encima de 1,24 se consideraban pe-
riodos epidémicos. Se compararon los meses con baja y alta
circulacion viral en los diferentes afios para describir la esta-
cionalidad del virus. El inicio de la epidemia se estableci6 en el
primer mes de cada temporada con un IE superiora 1,24, y se
considerd finalizada cuando transcurrieron 2 0 mas meses por
debajo de dicho valor.

Adicionalmente, el nimero de casos mensuales de VRS de-
tectados se utilizd para llevar a cabo una regresion mediante
el método cosinor y definir una curva de distribucién anual de
los casos en la zona. El método cosinor es adecuado para este
tipo de eventos, debido a que permite obtener curvas con for-
mas sinusoidales semejantes a las que adoptan los microorga-
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nismos que presentan una estacionalidad clara, con al menos
un pico anual. La curva sinusoidal se estima mediante la férmula
propuesta por Nelson et al.™*:

N
yi= M+ E Ajcos(wt;+ g) + e
j=1

en donde M es el mesor(valor medio de un ritmo ajustado a una
funcion sinusoidal, o la media entre el méximo y el minimo valor
de la curva sinusoidal; A la amplitud (la mitad de la diferencia
entre los valores maximo y minimo de la curva); gla acrofase (el
valor del tiempo en el que se da el maximo valor de la curva si-
nusoidal); w= 2I1f, donde fes la frecuencia del sinusoide (o el
inverso del periodo), y e son los datos de N muestras aleatorias
distribuidas homogéneamente y de forma independiente.

Otros términos relacionados con el método cosinor que utili-
zaremos son: a) periodo, o tiempo necesario para completar un
ciclo (el inverso de la frecuencia), y b) batifase, el momento del
tiempo (mes o dia del afio) en que se alcanza el valor minimo
en la curva obtenida por el método cosinor.

En la mayoria de los casos, aunque los microorganismos ten-
gan una distribucion claramente anual, puede haber pequenas
variaciones ciclicas cada 3, 4 u otro nimero de meses, por lo
que puede resultar de utilidad incluir otros periodos para lograr
un mejor ajuste de la curva. Se utilizd el valor de R? para des-
cribir el ajuste de la curva y poder establecer si habfa un mejor
ajuste al introducir variaciones ciclicas inferiores a 1 afio.

Todos los andlisis se han realizado mediante el programa
estadfstico Stata version 11.

Resultados

El Servicio de Microbiologia e Inmunologia del Hospital Clinico
Universitario de Valladolid recibi6 un total de 4.103 muestras
de pacientes con sindrome respiratorio agudo y sospecha clini-
ca de bronquiolitis por VRS durante el periodo 1993-2010, de
las cuales 1.644 (40,1%) fueron confirmadas como VRS+ me-
diante diagndstico virolégico. La distribucion de pacientes por
edad y método diagnéstico estd reflejada en la tabla 1. La edad
media de los pacientes fue de 0,71 afios (8 meses y 19 dias)
para todas las muestras y de 0,62 afios (7 meses y 13 dias)
para las muestras VRS+, sin diferencias significativas entre
ambos grupos (p=0,415).

Casi el 60% de las muestras procedian de nifios menores de
1 afio: el 57,4% en las muestras totales y el 59,5% en las
muestras VRS+. El nimero de muestras sigui¢ siendo elevado
en pacientes con 1 afio de edad (el 31,5y el 30,2% en todas
y en las VRS+, respectivamente) y con 2 afios (6,7 y 5,9%, res-
pectivamente), decrece en los nifios de 3 afios y es muy poco
relevante en los mayores de esta edad.

Las muestras VRS+ fueron diagnosticadas en el 78,5% de los
pacientes mediante técnicas de deteccion rapida, en el 80,5%

Distribucion de casos por edad

Total de muestras  Muestras
analizadas VRS+
Ndmero de muestras 4.103 1.644
Edad, media (DE) 0,71 (2,068) 0,62 (1,228)
Distribucion por edades (afios), %
0 57,35 59,52
1 3147 30,20
2 6,71 591
3 2,23 1,97
4 112 1,09
5 0,18 0,22
6 0,18 0,22
7 0,37 0,44
17 0,18 022
40 0,18 0,22

DE: desviacion estandar; VRS: virus respiratorio sincitial.

mediante cultivo celular y en el 21,6% mediante métodos mo-
leculares. Los diferentes métodos empleados no fueron exclu-
yentes entre si.

Las tasas anuales para muestras con presencia de VRS con-
firmada muestran una fluctuacién durante todo el periodo con
picos cada 2-4 afios y valores entre 17,7 y 44,9 casos por
100.000 habitantes-afio (figura 1). Se observaron picos en
1994, 1996, 2000, 2002, 2005, 2008 y 2010. Las tasas de detec-
cion mas elevadas se dieron en los afios 2002 y 2003 (44,9 y
41,5 casos por 100.000 habitantes-afio, respectivamente). Mds
recientemente, en 2008 y 2010, se observd un pico en las
tasas (30,9 y 36,0 casos por 100.000 habitantes-afio, respec-
tivamente).

La distribucion de las tasas anuales para el global de las
muestras recibidas sigui6 un perfil semejante. En 2002 y 2003
se dieron las mayores tasas de demanda de andlisis, con 79,9
muestras para analizar por 100.000 habitantes-afio en 2002,
alcanzandose el maximo de demanda en 2003, con 102,5
muestras para analizar por 100.000 habitantes-afio, coincidien-
do en parte con el incremento de infecciones por el VRS. La
proporcion de muestras VRS+ respecto a las totales enviadas
fue del 41,4% (rango: 26,7-57,7), y los afios en los que hubo
una menor proporcion de muestras VRS+ respecto al promedio
global fueron 2004, 2006, 2009 y 2010.

De los 216 meses incluidos en el estudio, Gnicamente en
19 de ellos no se detecté VRS en las muestras remitidas (ta-
bla 2), coincidiendo siempre con los meses de junio, julio y
agosto. En 2 de los afios no se detectd virus en junio, en 5 en
julio y en 12 de los afios en agosto. En 4 de los afios no hubo
detecciones de VRS en 2 meses consecutivos (julio y agosto), y
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Figura 1. Tasa anual de demanda de andlisis (1993-2010)

Distribucion de casos VRS+ por mes y afio

Afio

1993 1994 1995 1996 1997 1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010
Enero 12 16 9 28 16 10 14 26 26 19 31 18 12 20 22 9 14 23
Febrero 16 8 15 15 20 6 6 21 18 28 1 12 8 7 13 10 9 15
Marzo 6 9 10 10 7 7 8 10 14 21 15 4 8 12 9 " 9 12
Abril 1 10 4 5 5 3 5 7 3 10 10 6 8 3 7 10 1
Mayo 1 7 6 6 3 4 4 7 6 7 1 4 3 2 2 2
Junio 1 3 1 6 5 5 0 3 4 2 8 0 3 1 1 1 1
Julio 0 1 0 4 3 1 3 3 1 1 3 0 1 0 1 1 1 0
Agosto 0 0 0 2 2 0 1 1 0 2 0 0 0 0 0 0 2 0
Septiembre 2 1 1 1 1 3 4 2 6 1 4 2 3 2 4 3 6 12
Octubre 4 5 8 10 19 4 8 12 6 6 10 4 6 3 6 6 7 14
Noviembre 6 5 1 7 8 7 4 4 3 18 10 5 8 6 6 20 6 20
Diciembre 17 7 8 12 13 21 8 13 14 30 26 10 23 13 12 36 14 19

VRS: virus respiratorio sincitial.

s6lo en uno (2004) no se detectd ninguna muestra VRS+ duran-
te los 3 meses consecutivos (junio-agosto).

La distribucion mensual de los casos VRS+ por afio se mues-
tran en la tabla 2. Los meses con alto IE (>1,24) se sitdan entre
agosto y marzo (figura 2). El inicio de la epidemia anual (primer
mes con [E>1,24) ocurrié en todos los afios entre septiembre y
octubre: en una tercera parte de los afios en el mes de septiem-
bre y en las dos terceras partes restantes en octubre. El final
de la epidemia tuvo lugar entre enero y marzo (41,2, 41,2y
17,6%, respectivamente). La duracién media de la epidemia
fue de 5 meses (rango: 4-6). En primavera y verano se dio la
menor actividad viral. El primer mes con IE por debajo de 0,76

se dio en febrero en el 29,4% de los afios estudiados, en marzo
en el 11,8%, entre abril y mayo en el 58,8% restante de las
ocasiones, y el Gltimo entre agosto y septiembre (55,6 y 44,4%,
respectivamente).

La distribucién mensual de casos de bronquiolitis debida al VRS
en el periodo 1993-2010 se muestra en la figura 3. Para la aplica-
cién del método cosinor se tuvieron en cuenta los casos confirma-
dos. La bondad de ajuste se incrementd cuando el modelo se
ajustd con 3 arménicos (12, 6 y 4 meses), pasando de un valor de
R? de 0,5677 para el modelo con un Gnico arménico (12 meses) a
un valor de R? de 0,6049 para el modelo ajustado con 3 arménicos
(12,6 y 4 meses). En la tabla 3 se muestran los resultados obteni-
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Figura 2. Relacin de meses epidémicos (indice epidémico >1,24) en el periodo 1993-2010. ND: no hay datos
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Figura 3. Evolucion de los casos detectados de VRS entre enero de 1993 y diciembre de 2010

dos por este método. EI méximo de la deteccién de casos en el
area (acrofase) se dio en enero, y el minimo (batifase) en julio, con
una distribucién unimodal, como se muestra en la figura 4.

Discusion

El objetivo principal de este estudio es describir la tendencia y
la estacionalidad del VRS, incluyendo datos actualizados en un
&rea de salud. Esta serie, una de las mas largas publicadas,
incluye datos de 18 afios consecutivos, desde 1993 a 2010, y

permite obtener una visién general de los cambios en la ten-
dencia y el impacto de la enfermedad en el area.

Los datos de edad documentados muestran un 89,7% de ca-
s0s en pacientes menores de 2 afios: el 59,5% en nifios de 0-12

Valores maximo (acrofase), minimo (batifase) y

Duracion de la epidema

amplitud de la distribucion de los casos de VRS
a lo largo del aiio, segun el analisis cosinor

Acrofase
Tiempo
(IC del 95%)

12m30d
(12m10d-
1m18d)

Batifase
Tiempo
(IC del 95%)

7m18d
(6m 21 d-
8m15d)

Amplitud
de los ciclos
Casos (IC del 95%)

Arménico 12 m:

7,52 (8,696-6,356)

Arménico 6 m:

1,66 (2,868-0,468)

Arménico 4 m:
0,97 (1,991-0,927)

RZ

0,6049

d: dias; IC: intervalo de confianza; m: meses; VRS: virus respiratorio

sincitial.
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Figura 4. Distribucion anual de las muestras VAS+ obtenida mediante el método cosinor ajustado con tres arménicos (12, 6 y 4 meses)

meses de edad y el 30,2% restante en nifios de 1 afio de edad.
Esos resultados son similares a otros obtenidos en trabajos
previos de menor duracién, en los que se observa un claro im-
pacto de la enfermedad en nifios menores de 2 afios*'°.

Otros estudios realizados en Espafia ya han estudiado la dis-
tribucién anual de los casos de VRS, describiendo una estacio-
nalidad invernal, con acumulacién de casos principalmente en
diciembre y enero. Durante estos meses, el VRS se convierte
en la causa mas frecuente de hospitalizacién en nifios. Igual-
mente, se observa una reduccién de casos en primavera, se
alcanzan minimos en verano y vuelven a ascender en noviem-
bre, con la bajada de las temperaturas*'>%. Sin embargo, de-
bido a las diferencias climatoldgicas en Espafia, es interesante
conocer la estacionalidad en las distintas dreas geograficas. A
la vista de los resultados obtenidos, se puede concluir que en
areas climaticas afines a la estudiada, la circulacién del VRS
se produce durante todo el afo, a diferencia de la circulacion
de otros virus respiratorios.

En las Gltimas décadas, diferentes estudios han descrito un
aumento tanto en las tasas de hospitalizacion como en las vi-
sitas ambulatorias atribuibles a la bronquiolitis?'3; sin embar-
go, se desconocen aln todos los factores implicados en la va-
riacion anual de las tasas. Los resultados obtenidos en los 18
afios de seguimiento mostraron cambios en la tendencia y
fluctuaciones de la enfermedad cada 2-4 afios, manteniéndose
la mayor parte de los afios entre los 20 y los 40 casos por
100.000 habitantes. Las tasas méas elevadas se detectaron en
2002 y 2003, con valores maximos de 44,9 y 41,5 casos por
100.000 habitantes-afio, respectivamente. Con posterioridad,
se detectd otro pequefo pico en 2005, mientras que en 2008 y
2010 se dieron dos claros picos, con tasas de 30,9y 35,7 casos
por 100.000 habitantes-afio, respectivamente. Es importante
tener en cuenta que las tasas calculadas estan basadas en la
peticién de analisis virolégico, y que por tanto infraestiman las
tasas en la comunidad. Los casos leves de bronquiolitis se

diagnostican normalmente en el ambito ambulatorio mediante
criterios clinicos y se tratan sin confirmacién viroldgica, por lo
que el ndmero real de casos de bronquiolitis por VRS probable-
mente sea mas elevado que el recogido en este estudio.

A pesar de que durante los meses de verano los datos mues-
tran un descenso en el nimero de casos, se pueden detectar
casos de bronquiolitis asociados al VRS en todos los meses del
afio, sin poder confirmar que exista una periodicidad que ga-
rantice la ausencia de casos de VRS durante junio, julio y agos-
to. El mes con mayor probabilidad de ausencia de casos fue
agosto (en 12 de 18 afios no hubo casos en dicho mes), seguido
de julio (5/18) y junio (2/18), teniendo en cuenta que las mues-
tras que llegan al hospital son sélo una fraccion de los casos
totales, e indican una circulacion latente del virus durante el
verano.

El' IE mostrd periodos epidémicos de 4-6 meses durante el
afio, con un descenso en la actividad viral desde abril-mayo a
agosto-septiembre. El analisis cosinor confirmé ese dato, mos-
trando una distribucién unimodal con un claro pico en enero
(acrofase) y un valor minimo (batifase) entre julio y agosto, con
resultados similares a un estudio previo llevado a cabo en Cas-
tillay Leon'®.

No pudo establecerse si los afios con periodos epidémicos
mayores tienen, a su vez, condiciones meteoroldgicas u otros
factores que fomenten un mayor distribucién del virus. La rela-
cién entre la epidemiologia del VRS y las condiciones meteoro-
l6gicas se ha descrito en otros estudios; estas dltimas incluyen
la temperatura, la humedad relativa, las radiaciones UV-By la
nubosidad?®-?8. Un estudio recientemente publicado en Espafia
concluyé que las bajas temperaturas y las bajas humedades
relativas estaban asociadas al incremento en el ndmero de ca-
sos de VRS?. Estos factores pueden tener influencia en las
variaciones de las tasas anuales. A pesar de la relevancia del
clima expresada en algunos estudios, sélo se logra explicar el
17,3% de los casos gracias a la climatologfa y el 32,5% a la
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semana de inicio, quedando el 50% de los factores restantes
sin explicar®. El analisis presentado en este trabajo fue capaz
de explicar hasta el 60,5% de la variacién mensual, teniendo
en cuenta exclusivamente las variables temporales, por lo que
es probable que ahadiendo a este modelo los datos climatol6-
gicos se pudiera alcanzar un porcentaje ain mayor. Sin embar-
go, es evidente que existen otros factores implicados que po-
drian explicar la dindmica de los casos circulantes durante el
verano. En un estudio realizado en Canarias recientemente, a
pesar de las diferencias climaticas en cuanto a temperatura y
humedad, no hubo cambios en la distribucién anual de casos,
que se dieron entre octubre y febrero; sin embargo, se detectd
un menor nimero de casos en 2008 con respecto al mismo mes
de 2009, a diferencia de lo acontecido en nuestra region'.

Entre las limitaciones del estudio se pueden apuntar las de-
rivadas de la utilizacién de muestras procesadas durante 18
afios. Una serie temporal larga permite obtener una vision ge-
neral de los cambios en las enfermedades; sin embargo, duran-
te los dltimos 18 afios las técnicas de diagndstico virol6gico
han sufrido cambios que han podido repercutir en un aumento
de la sensibilidad del test. Para superar esta limitacion, se cal-
culd el porcentaje de muestras confirmadas como VRS+ res-
pecto al total de muestras procesadas, y la proporcion de
muestras detectadas como positivas fue similar durante todo
el periodo. Un 41,4% fueron positivas, sin observar un patrén
de aumento de este promedio tras la incorporacion de la PCR y
los microarrays. El porcentaje de muestras VRS+ fue menor
durante los afios en que la circulacién de otros virus, como la
gripe, estuvo sujeta a una vigilancia mas intensa, por lo que
la sospecha clinica pre-test durante esos afios no era de infec-
cion por VRS.

En conclusion, los resultados de esta serie temporal sobre
infecciones por VRS muestra cambios en la tendencia cada 2-4
afios en las dos ltimas décadas, mientras que la distribucion
mensual de los casos fue similar para los diferentes afios, con
la mayor demanda de diagnéstico en enero y la menor en julio.
A pesar de ello, de forma similar a lo que ocurre con otros pa-
togenos respiratorios, se pudieron aislar muestras de VRS du-
rante todos los meses del afio, lo que le convierte en un paté-
geno con una presencia continuada y asociado a una alta
morbilidad y hospitalizacién en nifios menores de 2 afos de
edad, por lo que es necesario mantener la vigilancia y la pre-
vencion de la enfermedad durante todo el afio. Il
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