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RESUMEN

Fundamento: Se realiz6 un proceso de perfeccio-
namiento de las técnicas para la vigilancia epidemiol6-
gica de la morbilidad por Infecciones Respiratorias
Agudas, con el propdsito de obtener una mejor y més
oportuna descripcién del problema.

Métodos: Se aplicé un modelo matematico de an4-
lisis arménico de Fourier y un modelo ARIMA a las se-
ries temporales de las tasas de consultas semanales por
esas enfermedades, por grupos de edades y por provin-
cias, lo cual permitié identificar los momentos epidémi-
cos basado en un pronéstico de los valores esperados y
un umbral determinado.

Resultados: La aplicaci6n de esta técnica permitié
identificar temprana y oportunamente un alza epidémi-
ca en los nifios menores de 1 afio entre los meses de Ju-
lio y Octubre de 1988, con identificacién del Virus
Respiratorio Sincital como agente causal. En el grupo
de 5-14 afios se observé un alza en Septiembre al co-
mienzo del curso escolar y otra menor entre Mayo-Ju-
nio de 1989. En el grupo de 65 afios y més se produjo un
incremento epidémico desde Julio hasta Octubre.

Conclusiones: El empleo de estas técnicas aportd
nuevas posibilidades para la formulacién de recomen-
daciones mds precisas y oportunas en el perfecciona-
miento de la vigilancia epidemiolégica de estas
afecciones en el contexto nacional.

Palabras clave: Infeccién Respiratoria Aguda. Morbi-
lidad. Vigilancia Epidemiolgica. Influenza. Modelacién.

ABSTRACT
Progress in the Surveillance of Acute
Respiratory Infections in Cuba

Background: A process of techniques perféction of
the edpidemiologic surweillance of morbidity by Acute
Respiratory Infections, with the purpose of obtaining a
better and more appropiate description of the problem,
was carried out.

Methods: A mathematical model of Fourier harmo-
nic analysis and an Arima model was applied to the time
series of weekly consulting rates for those diseases by
age groups and provinces. This allowed to identify the
epidemical moments, based on the prediction of expec-
ted values and an specific cut-off.

Results: The application of this technique made it pos-
sible and early and appropriate identification of an epidemi-
cal rise in children of less than 1 year, between July and
August of 1988, with the identification of the Respiratory
Sincitial Virus, as the aethiological agent. In the age-group of
5-14 years, a rise was observed in September, at the begin-
ning of the school-year, and a smaller one between May-
June of 1989. In the group age of 65 years and more, an
epidemical increase took place from July to October.

Conclusions: The use of these Tecniques provided
new possibilities to make more precise and appropriate
recommendations to improve epidemiological surwei-
llance of these diseases at a national level.

Key words: Acute Respiratory Infection. Morbidity.
Epidemiologic Surweillance. Influenza. Modelling.

INTRODUCCION

A partir del afio 1979 se inici6 una etapa
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de fortalecimiento de las actividades de vigi-
lancia de las Infecciones Respiratorias Agu-
das (IRA) 23, que se reformularon en 1981
para lograr, entre otras cosas, el perfecciona-
miento de los sistemas de registro y notifica-
cién, el mejoramiento de las técnicas de
diagnéstico virolégico y bacteriolGgico, al ser-
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vicio de las necesidades clinicas y epidemio-
légicas, el andlisis conjunto de 1a informacion
de la morbilidad y la mortalidad, unidos a los
resultados de la vigilancia seroepidemiologi-
cay el comienzo de los ensayos para la intro-
duccién de modelos mateméticos de
prondstico de la situacion epidémica.

Como resuitado de los trabajos de esta
etapa, se pudo establecer que la morbilidad
por IRA en Cuba, incluida la Influenza, pre-
senta incrementos regulares en el nimero de
notificaciones con mayor frecuencia en los
meses de Noviembre y de Febrero. Hemos
observado que el incremento epidémico sue-
le iniciarse con mucha frecuencia en los pri-
meros dias del mes de septlembre,
coincidiendo con el comienzo del calendario
escolar. Esto estd precedido, en ocasiones,
por la evidencia de aumento de circulacién
de algiin tipo de virus de la gripe en los me-
ses de verano ">

Por otra r\qftn el alza enidémica gue ocu-
apa €1 aiZa epiiomica qu

rre entre los meses de Enero y Marzo se pro-
longa a menudo hasta los meses de Mayo y
Junio, como en el afio 1985 % Este comporta-
miento, en cierta forma es diferente de lo ob-
servado en algunos paises de clima templado.
No contamas con otras descripciones sobre el
comportamiento de 1a morbilidad de las IRA 'y
la Influenza en la Sub Regi6n del Caribe y la
América Central. Es posible que existan
ciertas diferencias en relacién con los paises
del norte, debido a condiciones climaticas y
geogréficas, junto con las diferencias de las
relaciones comerciales y sociales.

Para poder desarrollar la identificacion y
descripcién mas oportuna y cabal de la mor-
bilidad por IRA, por territorios y grupos de
edades, que permitiesen la formulacién de
recomendaciones operativas y técnicas apro-
piadas, se elaboré un conjunto de programas
contenidos dentro de una concepcién del
Sistema Automatizado de Vigilancia Epide-
mioldgico (SAVE-IRA) *,

En este articulo, se describen algunos as-
pectos de la situacién epidemiolégica de las
IRA en Cuba, segiin las condiciones en que
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actualmente se llevan a cabo las tareas de la
vigilancia epidemioldgica, con el propésito
de aportar informacién que permita valorar
ldb LdIdLlCIlStlcaS UC estas dLCLLlUHGb €n un
pais del Caribe, en un periodo sefialado, lo
que contribuye al mejor enfoque de las acti-
vidades del programa de control de las IRA
en los nifios menores de 5 anos, en los esco-
lares y en ancianos. Ademas, revela la expe-
riencia en la aplicacién de las técnicas de
anélisis con los modelos matematicos al al-
cance de nuestro personal de los servicios de
epidemiologia, como un paso mas en el per-
feccionamiento de este sistema.

ALAATODYAT W AATTATY Y
IVIALIDRNIAL 1 MBIV

El nimero de personas con diagndstico
de cuadros compatibles con Influenza y otras
IRA es notificado diariamente por todos los
médicos de atencién primaria de salud y de
los servicios ambulatorios de hospitales y
otros centros y servicios de salud, tales como:
hogares de ancianos y consultorios de escuelas
y centros laborales que posean servicios de sa-
lud, lo que asegura una total cobertura de la po-
blacién del pais, de aproximadamente 10.5
millones de habitantes '. El diagnéstico clinico
y registro de las personas con IRA se lleva a
cabo siguiendo orientaciones de la Direccién
Nacional de Estadisticas (DNE) y la Direc-
cion Nacional de Epidemiologia (DNPE) del
Ministerio d¢ Salud Pdblica (MINSAP),
atendiendo a las recomendaciones de la IX
Clasificacién de Enfermedades y Causas de
Muerte: 460, rinofaringitis aguda (resfriado
comiin); 461, sinusitis aguda; 462, faringitis
aguda; 463, amigdalitis aguda; 464, laringi-
tis aguda y traqueitis; 465, infecciones de las
vias respiratorias superiores de localizacion
miltiple o no especificada; 490, bronquitis y
bronquiolitis aguda; 480-487, influenza y
neumonia; 490, bronquitis no especificada
como aguda ni como crénica.

Los datos del nimero de consultas por
IRA fluyen desde el nivel municipal hasta el
nivel provincial y de éste al departamento de
vigilancia epidemiolégica del Instituto de
Medicina Tropical “Pedro Kouri” (IPK),
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donde semanalmente son procesados, de for-
ma general, por provincias y grupos de edades.

Se calculan las tasas utilizando las esti-
maciones de poblacién de la DNE-MIN-
SAP, basados en el censo nacional de 1981
del Comité Estatal de Estadisticas. Un mo-
delo matemdatico para andlisis de series
cronolégicas, basado en los principios pro-
puestos por Serfling, segiin lo expuesto por
Choi y Thacker ° basado en las series ar-
monicas de Fourier, se aplica a estos datos
semanales, con la estimacién de un umbral
superior de 1.96 desviaciones estidndar
para pronosticar los valores esperados no
epidémicos y detectar el comienzo de una
epidemia > °. Anexo.

Se considerd una situacién como epi-
démica, cuando los valores observados ex-
cedieron a los valores esperados del
umbral superior durante dos semanas con-
secutivas, de acuerdo con los criterios de
este modelo.

Para analizar los patrones epidemiol6-
gicos de estas enfermedades se adoptd,
como criterio de “afio epidemiolégico” o
“temporada”, al periodo comprendido en-
tre Julio del afio en curso hasta Junio del
afio siguiente, o sea desde el punto de me-
nor incidencia, hasta el proximo de menor
incidencia en el préximo afio ’. Esto permi-
te reconocer mejor los cambios epidémi-
cos ¢ interpretar mis adecuadamente el
curso de los acontecimientos de estas afec-
ciones en nuestro territorio, al tiempo que no
crea gran diferencia con la denominacién de
la “temporada epidémica” de la gripe conve-
nida por la OMS, para los paises del hemis-
ferio norte, que comienza en Octubre.

La vigilancia viroldgica se lleva a cabo
por el Laboratorio Nacional de Virus Res-
piratorios y por cuatro laboratorios provin-
ciales. El aislamiento de cepas de Virus
Influenza se realizan en embriones de po-
llo y en lineas de cultivo de tejido VERO
y HEP2. También se realizan pruebas de
inmunofluorescencia directa para la
identificacion rapida de agentes virales
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en especimenes, de enfermos ingresados
en servicios de enfermedades respiratorias
de hospitales docentes provinciales y tam-
bién de personas afectadas por brotes epi-
démicos locales en diversas provincias del
pais.

Ademdés se realizan estudios de sueros
pares con técnicas de inhibicién de la hema-
glutinacion y fijacién de complemento para
los Virus de Influenza y otros agentes virales
causales .

Para el diagndstico de la situacidn epi-
démica se toman en cuenta los resultdos
brindados por el modelo de pronéstico ba-
sado en la vigilancia del nimero de con-
sultas de IRA unido con los resultados de
la vigilancia de laboratorio, ambos en con-
junto.

RESULTADOS

Como expresion de los avances en las
aplicaciones técnicas para el monitoreo de
la morbilidad por IRA, nos referiremos a
los resultdos de la temporada 1988-1989.
Durante esta temporada, se observd un in-
cremento epidémico moderado entre las
semanas 29 y 40 de 1988, terminadas el
20/07/88 y el 5/10/88, respectivamente.
Para ¢l conjunto de toda la poblacién
(Fig.1), los valores de las tasas oscilaron,
en forma no muy pronunciada, por encima
del umbral a lo largo de esas semanas. La
salida gréfica por pantalla de la microcom-
putadora personal hace evidente de forma
inmediata la situacién anormal en el perio-
do a partir de los valores esperados y el
méximo umbral permisible, esto podri no-
tarse también en las salidas gréficas si-
guientes.

Dentro de este incremento epidémico se
identificaron Virus de Influenza A(H3N2),
VRS y Parainfluenza 2, fundamentalmente.
A fines del ano 1988 y comienzo de 1989 se
identificaron Virus de Influenza V, Influenza
A(H3N2)y Adenovirus.
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FIGURA1

Las notificaciones de consultas médicas por infecciones respiratorias agudas para el conj
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temprana identificacién de las situaciones anormales, como ocurrié también en las semanas 23 y 24.
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Observamos un pico en las notificacio-
nes en la semana 52 (después de una correc-
ci6n efectuada en la semana 48 ), Seg‘ﬁiua de
una brusca caida en la semana siguiente, pri-
mera del afio 1989. Esto se aprecia en el tra-
zo de la rlg 1 ¥ €n las restantes con las
distintas implicaciones en cada grupo de
edad. En particular esta situacion revel6 ca-
racteristicas de elevacién epiuemica en los

grupos de 5-14 y de 65 afios y mds, como se
expone mas adelante.

Entre las semanas 14 y 16 ¢l laborato-
rio notificé la identificacién de Virus in-
fluenza A(H3N2), VRS, Adenovirus y
Parainfluenza 1, también por IFD. Es pre-
ciso sefialar que los Brupos de edades que
fueron investigados con estas técnicas fue-
ron los menores de 5 afios de edad. En el
grupo de los menores de 1 afio (Fig. 2), se
produjo un alza evidente de las notificacio-
nes por encima del umbral entre las sema-

naca 20 v A1 ana concluivaran al 20/(V7/Q v
nas 27 y 41 QUC CONCIUYCION €1 £U/U /700, ¥

6/10/88, respectivamente. En este grupo

fueron identificados por IFD los siguientes
agentes: Fl Virus Sincitial Rpcnlrafnrln en

WWopaliaill
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14 ninos; el Virus Influenza A, en 3 y el Pa-
rainfluenza 2, en 1 caso. Este diagndstico
etiolégicofucrealizadoenhospitalizadosen
Ciudad de la Habana, dentro del mismo pe-
riodo de tiempo. Durante el resto de la tem-
pOi‘aua no se observé otra situacidén
epidémica en este grupo de edad, salvo un
alza intrascendente en las semanas 20 y 22.

Las caracteristicas del cuadro clinico cn la
mayoria de los enfermos investigados, com-
patible en bronquiolitis y la alta frecuencia
de identificaci6n del VRS entre ellos, hizo
considerar a éste como el agente etiol6gico
del brote epidémico en este grupo de edad.

El grupo de poblacién de 1-4 afios de
Aado d M2 AN s cmmncnidth nfanbn e ne nead
cuau (\rig.v), uv lJlUbCllLU aleiiatiunles vpi-
démicas durante el periodo evaluado, sin
embargo, se identificaron en casos espora-
dicos similares agentes virales que en el
grupo anterior. Entre las semanas 3 y 6 de
1989 el laboratorio nacional identificé por

Inmunofluoreccencia Directa (TETN 1ag vi-
AMUNOHUCTICSCONCia L IreCia U/ ) 108 Vi

rus Parainfluenza 1 y 3, Adenovirus, VRS
¢ Influenza B, en enfermos de 0-4 afos de
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FIGURA2

La poblacién de los menores de 1 afio presenta un incremento epidémico de las Infecciones Respiratorias Agu-
das a partir de la semana 29 (terminada el 20/07/88), a juzgar por las notificaciones de consultas médicas
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En el grupo de poblacién de 1-4 aiios de edad los valores de las tasas de consultas médicas por Infecciones Res-
piratorias Agudas se mantuvieron alrededor de los valores esperados con un incremento muy pequefio en la
semana 29, por lo que se consideré que este grupo no fue afectado por la onda epidémica
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El grupo de 5-14 aiios de edad (Fig.4),
presentd un alza epidémica a partir de la se-
mana 36, terminada el 7/09/88, (inmediata-
mente posterior al inicio del curso escolar)
que se extendi6 hasta la semana 45, conclui-
da el 9/11/88. Posteriormente se observaron
otros incrementos epidémicos ligeros entre
las semanas 50 y 52, y entre la 21 y 26 de
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1989, terminadas estas tiltimas el 24/05/89 y
7/06/89, es decir desde finales de Mayo has-
ta finales de Junio. La poblacién entre 15-64
afios (Fig.5) no tuvo incremento epidémico
alguno, salvo una pequefa alza instrascen-
dente en la semana 36. No se notificé la
identificaci6n de agentes etiolégicos virales
en este grupo de edad.
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FIGURA 4

En el grupo de poblacién de 5-14 aiios de edad se observé un incremento epidémico a partir de la semana 36
(terminada el 7/09/88), inmediatamente posterior al inicio del curso escolar. Un nuevo incremento epidémico se
observé entre las semanas 50-52 y las semanas 21-26 de 1989
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FIGURA 5

En la poblacion de 14-64 aiios de edad se observé una pequeia alza intrascendente en la semana 36, presentan-
do esencialmente los valores observados de consultas alrededor de las cifras esperadas, por lo que se consideré
que no hubo incremento epidémico alguno
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Se registré un importante aumento
epidémico en el grupo de 65 y mds afios
de edad (Fig.6), a partir de la semana 28
hasta la semana 42, o sea, desde el
13/07/88 hasta 21/10/88; se present6 otro
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1989

aumento epidémico en la semana 52. En
este grupo, el laboratorio no informé identi-
ficacién alguna de agente viral, pero apenas
se investié por IFD y por técnicas de ais-
lamiento.
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FIGURA 6

En el grupo de poblacién de 65 aiios y mds se puso en evidencia un importante aumento epidémico a partir de
la semana 28 (terminada el 13/07/88) hasta la semana 42 (terminada el 21/10/88), junto con un aparente alza en
la semana 52
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DISCUSION

Cuando enfocamos la necesidad de mejo-
rar la accion de la vigilancia epidemioldgica de
las IRA, a partir de una utilizacién m4s efecti-
va de los datos disponibles, surge la alternativa
de afiadir procedimientos tecnolégicos que
aporten ventajas en la caracterizacién de los
problemas relacionados con los programas
de intervencidén. Con la aplicacién de los
modelos matematicos se puede identificar
mas clara y rdpidamente el momento en que
los valores observados se ubican por encima
del umbral, es decir, se separan significativa-
mente de los valores pronosticados, lo que es
un elemento indicativo de situacion anormal
que, al unirse al resto de los aspectos clinicos
y de laboratorio, permite un reconocimiento
oportuno, en tiempo real, del cambio de la si-
tuacion epidemioldgica. El calculo matema-
tico ofrece una estimacién precisa y
dindmica de los valores esperados en el su-
puesto de una situacién no epidémica, to-
mando en cuenta los valores de las semanas
anteriores.

La introduccion de las series de Fourier
hacen posible mejorar los mismos; ademds
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1989

facilitan la programacion y evitan la necesi-
dad de reconsulta con el personal especiali-
zado en matematica para el recilculo de
nuevos pardmetros, el prondstico de los va-
lores de la temporada siguiente. De esta ma-
nera, la aplicacién de las series de Fourier
también se muestran similarmente eficientes
cuando se utilizan con el método de regre-
sion de Serfling °.

Es importante alertar al sistema de salud
sobre la amenaza del surgimiento de situa-
ciones epidémicas, sobre todo en los nifios
pequefios y los ancianos. Un conocimiento
oportuno de estas situaciones, en las condi-
ciones de nuestro sistema de salud, asegura
la disposicion de recursos adicionales y su
mas apropiada distribucién, refiriéndonos a
los recursos de atencién médica y de profila-
xis, asi como a las medidas de educacién sa-
nitaria y de divulgacion en general, todo lo
cual se puede instrumentar implementando
este modelo en las computadores personales
de los centros provinciales de Higiene y Epi-
demiologia del pais.

La introduccién del andlisis computari-
zado de la informacién de morbilidad por
IRA como parte de este proceso de perfec-
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cionamiento ayuda decisivamente a los pro-
pdsitos perseguidos tal como se puso en evi-
dencia durante la temporada estudiada.

El aspecto mas importante acontecido en
el periodo analizado ha sido el incremento
ocurrido entre los meses de Julio y Agosto de
1988, los meses mas calurosos del afio y que
afect6 fundamentalmente a los nifios meno-
res de 1 afio y a los ancianos. En los menores
de 1 afio fue debida al Virus Respiratorio
Sincitial. El hecho de que en ningin otro
grupo de edad se demostrase incremento epi-
démico en el periodo ¢n que se produjo el
alza en estos dos grupos de edad, asi como la
existencia de informes sobre brotes epidémi-
cos causados por Virus Respiratorios Sincitial,
en grupos de ancianos, como el reportado en
Canada ® nos permitiria suponer que éste hu-
biese sido el agente que afect a ambos gru-
pos de edades en nuestro pais.

Conviene también sefialar que el incre-
mento epidémico que se observé a principios
de Septiembre en el grupo 5-14 afos, se pro-
duce con cierta regularidad durante cada afio
y en los estudios realizados con pruebas de
laboratorio se han identificado Virus In-
fluenza, A (H1 N1), Adenovirus y otros virus
(Goyenechea A, comunicacién personal).

En necesario prestar mayor atencién a la
investigacion de los agentes causales en este
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grupo, que constituye la gran masa de los es-
colares y estudiantes y en los que la transmi-
si6n de estas infecciones se identifica
durante el comienzo del curso escolar, gene-
ralmente precediendo a otros incrementos
epidémicos en los adultos a partir del mes de
Octubre.

En Cuba, en el periodo analizado conti-
nuaron predominando las infecciones por el
Virus de la Influenza A y dentro de ellos, los
del subtipo A(H3N2), *'°. Estos resultados
coincideron con los reportes de aislamientos
en Asia, Africa, Europa y Oceania fueron di-
ferentes de lo observado en Estados Unidos,
donde predominaron los virus de Influenza
A(H1IN1) ', En Canad4 se observé una si-
tuacién similar a la registrada en Cuba ™.

Finalmente podemos afirmar que en la
actualidad se ha podido alcanzar una mayor
rapidez y exactitud en el analisis de series
cronoldgicas utilizando programas en com-
putadoras personales, al tiempo que se mejo-
raron también los informes de laboratorios.
No obstante este trabajo debe continuar per-
feccciondndose a fin de brindar mas apoyo al
Programa de Vigilancia y Control de las In-
fecciones Respiratorias Agudas, en toda la
poblacién y en los menores de S afios y los
ancianos en particular.
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ANEXO

METODOS MATEMATICOS

Las series cronolégicas del ndmero Y tasas de atenciones médicas por Infecciones Respira-
torias AgllCIab Unuuyenuo la ll'lIlllCIlZd) de ias personas que consuliaron en 108 servicios exier-
nos ambulatorios de todo el pais, son utilizadas como una expresion de reflejo de la morbilidad
por ese sindrome,. El reporte comprende los siguientes grupos de edades: menores de 1 afio; de
14 A 1 o 1A, 1 AL A 1 s L A1 1A ma __ . __.__ I 100Q0AL__._1_ A ta _________ 1_
1-4, d€ O-14; UC 10-04 Y UC 0O Yy INdS, UcSUc 1a 4/ SCimaild € 1>¥04 ilasSld 14 £0  SCIldlld A
1988.° Para determinar.los valores epidémicos en las series cronoldgicos por grupos de edades
se ordenaron los valores en forma creciente para cada semana (X[1], X[z], ..... X[N], donde X(i]

€S ld tasa (.16 LUIlblilldb [ l "‘1 4, are IV €S Cl nucvo l—l_lirl_lef(.) Ululildl pdld ld tasa AI. en ldb bCllUb
ordenadas. Los valores X[i] superiores al 95 percentil fueron considerados anormales. Esta es la
modificacién que hemos adicionado a los principios gcnerales desarrollados por Serﬂing y Choi
Thacker para determinar y eliminar inicialmente los valores de las semanas epiucmlcas seguido
de la aplicacion de las series de Fourier. Estos fueron reemplazados en la serie original por las
tasas esperadas de consultas médicas no epidémicas X, las cuales fueron calculadas a partir de

ldb series de I‘UUI]CI

3
Xi=a+ bt+ 2 (Qsin"l;l + dicos“,;“
i=1

+ et

donde, T =52 es la periodicidad de la serie, ¢i es el error aleatorio y (a, b, ci, di) ER son pardmetros
estimados por el método de minimos cuadrados para cada serie.

Un modelo ARIMA (3,0,0) x (1,1,0) 52 fue ajustado a esas series no epidémicas transforma-
das utilizando el modelo similar propuesto por Choi y Thacker, 1981 *: (1 - @1 B — ®2 B2 — @3
B3) (1 -®3 B32) (- BSZ} Xt =oy; donde xt es el valor de la serie cronoldgica en el tiempo t, at
es un ruido blanco.

B, es el operador de retroceso definido como Bxt = X t-2; @1 y ®1 son pardmetros, donde
(D2, 2, P3)ER, y P2 ER. Se establecié un umbral maximo permisible superior para las fluc-

fuaciones de las tasas de consultas con un nivel de significacién de 95 %. Una elevaci6n por en-

cima de este umbral epidémico por dos o mas semanas consecutivas, indicaba la evidencia de
un brote epidémico utilizando el criterio de Serfling.

Una descripci()n més detallada de las técnicas matematicas puede ser consultada en el articulo

A MLt 1. 10Q1 5
Uc Uliol y llldbl&U[, 1Yol .

™
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