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RESUMEN

Los estudios de seroprevalencia se realizan
sobre una muestra de problacion con el fin de
investigar el nivel y distribucion de la inmu-
nidad inducida por infeccion natural de deter-
minados agentes infecciosos o0 por vacunacion
frente a los mismos. El 2° Estudio de Seropre-
valencia en Espafia tiene el objetivo de estimar
la prevalencia y distribucién del estado inmune
frente a las enfermedades inmunoprevenibles y
de la generada por infeccién natural por otros
microrganismos. En concreto, las patologias in-
cluidas en el estudio son: poliomielitis, difteria,
tétanos, tosferina, sarampion, rubéola, parotidi-
tis, varicela, enfermedad meningocdcica inva-
sora por serogrupo C, hepatitis A, hepatitis B,
hepatitis C, hepatitis E e infeccién por virus de
la inmunodeficiencia humana (VIH). Para ello,
se ha disefiado un estudio similar al realizado
en 1996, observacional de tipo transversal en
la poblacion residente en Esparia de 2 a 80 afios
de edad. Se ha realizado un muestreo por con-
glomerados bietapico de la poblacion de 2 a 80
afios residente en Espafia, con un tamafio mues-
tral inicial de 10.000 personas. En este articulo
se describe la metodologia utilizada en la reali-
zacion del estudio.

Palabras clave: Estudio seroepidemio-
[6gico, Estudio de seroprevalencia, Encuesta
transversal, Enfermedades infecciosas, Vacuna-
cioén, Programa de vacunacion, Evaluacion de
programa, Enfermedades inmunoprevenibles,
Metodologia.

ABSTRACT

Methodology of the 2nd seroprevalence
study in Spain

Seroprevalence studies are designed in popu-
lation samples to assess the level and distribu-
tion of immunity induced by natural infection
of certain infectious agents or by immunization
against them. The purpose of the 2nd Seropre-
valence Study in Spain is to assess the preva-
lence and distribution of immune status against
vaccine-preventable diseases and generated
by natural infection by other microorganisms.
Pathologies specifically included in the study
are: poliomyelitis, diphtheria, tetanus, pertus-
sis, measles, rubella, mumps, varicella, inva-
sive meningococcal disease by serogroup C,
hepatitis A, hepatitis B, hepatitis E, hepatitis C
and HIV. The study has a similar design of that
conducted in 1996, as it is a descriptive cross-
sectional study in resident population of 2 to 80
years of age in Spain. Two-stage conglomera-
te sampling was carried out on the population
aged 2 to 80 years living in Spain, with an initial
sample size of 10,000 people. The methodolo-
gy of the study is described in this article.

Key words: Seroepidemiological study,
Seroprevalence, Cross-sectional survey, Infec-
tious diseases, Vaccination, Immunization pro-
gram, Program evaluation, Vaccine-preventable
diseases, Methodology.
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INTRODUCCION

Los estudios de seroprevalencia permiten
obtener informacién sobre la prevalencia de
anticuerpos generados tras la vacunacién o
tras una infeccion natural en una poblacién
especifica. Esta informacion es de utilidad en
la evaluacion de los programas de vacunacion
y para conocer la magnitud de la infeccion
por microorganismos de interés para la salud
publica. Los resultados de estos estudios pue-
den utilizarse para guiar la toma de decisiones
sobre politicas y estrategias para la preven-
cion y el control de esas enfermedades®.

En Espafia se realizd un estudio de sero-
prevalencia en el afio 1996@ con el objetivo
de evaluar los indicadores e impacto de los
programas de vacunacion. Se observé una
correlacion entre los resultados obtenidos
y las coberturas de vacunacién, teniendo en
cuenta las estimaciones de efectividad de las
vacunas. A partir de los resultados obtenidos
se realizaron modificaciones en las pautas
de vacunacion de algunos programas con la
finalidad de mejorar la proteccion de la po-
blacion frente a ciertas enfermedades. Poste-
riormente, se han realizado otros estudios en
el &mbito de algunas comunidades autbnomas
(CCAA): Madrid en 1988, 1993-1994, 1999-
2000, 2008-2009 y 2014-2015¢4%9 Catalufia
en 19997, Asturias en 2009 (no publicado),
Pais Vasco en 2009(8) y Galicia en 2001 y
2013010,

Se considerd necesario conocer la situa-
cién de proteccion frente a enfermedades
inmunoprevenibles y realizar un nuevo es-
tudio en Espafa, aprovechando para realizar
determinaciones de seroprevalencia de otras
infecciones importantes para la salud publica.

Los objetivos especificos del estudio son:

- Conocer el estado inmunitario por grupos
de edad y sexo de las siguientes enfermeda-
des incluidas en los programas de vacunacion
sistematica: poliomielitis, difteria, tétanos,
tosferina, sarampion, rubéola, parotiditis, va-
ricela, enfermedad meningocécica invasiva

por serogrupo C y hepatitis B.

- Conocer las coberturas de vacunacion por
grupos de edad en personas nacidas a partir
de 1985 (poliomielitis, difteria, tétanos, tosfe-
rina, sarampién, rubéola, parotiditis, varicela,
enfermedad meningocdécica invasiva por se-
rogrupo C y hepatitis B) e identificar los gru-
pos de edad en los que la cobertura alcanzada
sea baja.

- Estimar la prevalencia de infeccion por
otros microorganismos de interés para salud
publica que se incluyen en el estudio (virus
de la hepatitis A, virus de la hepatitis C, virus
de la hepatitis E y VIH) por grupos de edad.

- Estimar los cambios ocurridos en la pre-
valencia de las enfermedades que fueron
estudiadas en el anterior estudio de seropre-
valencia (poliomielitis, difteria, tétanos, sa-
rampion, rubeola, parotiditis, varicela, hepa-
titis Ay hepatitis B).

- Investigar los factores asociados al estado
inmunitario frente a cada una de las enferme-
dades estudiadas.

- Crear una coleccion de muestras de suero
para posterior investigacion de enfermedades
transmisibles de interés para Salud Publica.

En el momento del envio de este articulo
para su publicacién, se ha realizado el trabajo
de campo y se estan desarrollando las prue-
bas serolégicas de las muestras recogidas y
obteniendo los resultados preliminares. Este
articulo describe la metodologia utilizada en
este 2° Estudio de seroprevalencia en Espafia.

METODOLOGIA

El 2° Estudio de seroprevalencia en Espafia
es un estudio observacional descriptivo trans-
versal. Se ha realizado un disefio similar al
estudio realizado en 1996, lo que permitira
comparar los resultados.

Marco de muestreo. La poblacién objeto de
estudio fueron las personas de 2 a 80 afios de
edad residentes en Espafia.
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Atendiendo a la metodologia utilizada en
1996, el marco de muestreo se estableci6 ini-
cialmente como el conjunto de personas resi-
dentes en el territorio espafiol que acuden a
centros de extraccion de atencion primaria del
Sistema Nacional de Salud en el periodo de
realizacién del trabajo de campo. Este marco
se eligio en base a los siguientes criterios:

- La obtencién de una muestra de sangre es
una intervencion mal aceptada por la pobla-
cion general y la realizacion del muestreo en
los propios centros permite disminuir la tasa
de rechazo a participar, sin perder represen-
tatividad.

- Una gran parte de las analiticas que se rea-
lizan en los centros de salud estan asociadas
a actividades preventivas o0 a controles perio-
dicos de seguimiento, en el caso de personas
mayores, por ejemplo, y seguimiento de fac-
tores de riesgo de enfermedades cronicas (hi-
percolesterolemia, etc.), pero no directamente
con la presencia de una patologia®*?,

- No hay evidencia que demuestre una preva-
lencia adquirida por vacunacion sistematica
distinta entre las personas que acuden a un
centro de extracciony las que no®,

- Las variables investigadas (existencia 0 no
de anticuerpos) son independientes de las pa-
tologias que puedan presentar las personas
que acuden a los centros de extraccion, salvo
en el caso de presencia de alguna patologia o
tratamiento de tipo inmunosupresor que supo-
ne un criterio de exclusién para el estudio®.

Por lo tanto, se asumio la no existencia de
asociacion entre la utilizacion de los servi-
cios de extraccion de sangre y las variables
de interés incluidas en el estudio, por lo que
el marco se extendio a la poblacion que pu-
diera ser usuaria de estos servicios, es decir, a
la poblacion con cobertura sanitaria publica.
Para controlar este supuesto, los cuestionarios
recogieron informacién sobre utilizacion de
servicios sanitarios (Anexo I).

Rev Esp Salud Publica. 2019; Vol. 93; 22 de abril 201904021.

METODOLOGIA DEL 2° ESTUDIO DE SEROPREVALENCIA EN ESPANA

Ahora bien, la experiencia del primer es-
tudio nacional de 1996 y de los recientes
estudios realizados en algunas comunida-
des autdbnomas aconsejaron revisar el marco
de muestreo. En estos estudios anteriores se
encontro dificultad para conseguir tamafios
muestrales minimos en algunos grupos de
menores de edad y en adultos. Por esta razén,
en la definicién del marco poblacional del 2°
Estudio de Seroprevalencia se propuso un sis-
tema mixto basado en: a) conjunto de perso-
nas residentes en el territorio espafiol que acu-
dieran a centros de extraccion publicos en el
periodo de referencia del trabajo de campo y
b) en funcion de la demanda atendida en el pe-
riodo de referencia (por grupo de edad y sexo)
se completd la muestra prevista mediante se-
leccién aleatoria a partir de tarjeta sanitaria y
cita en los centros de extraccion.

- Tipo de muestreo y tamafio muestral: Se uti-
liz6 un muestreo por conglomerados bietapico
con estratificacion de las unidades de primera
etapa. Las unidades muestrales vinieron deter-
minadas por las zonas bésicas de salud (uni-
dades de primera etapa) y los individuos que
acudian a los mismos (unidades de segunda
etapa o elementos muestrales). La estratifi-
cacion se llevo a cabo segin zona geografi-
ca (Comunidad Auténoma, CA) y habitat (en
funcidn del tamafio poblacional).

En la tabla 1 se presenta la asignacion
muestral proyectada inicialmente para cada
grupo de edad y para cada enfermedad estu-
diada, con un tamafio de 10.000 personas en
total. Para el calculo del tamafio muestral se
tuvieron en cuenta las necesidades de desa-
gregacion de resultados y de tratamiento de
la informacion. En general, se consideraron
grupos de edades quinquenales hasta los 20
afios y decenales a partir de esa edad. La dis-
tribucion muestral por grupo de edad partié
de una asignacién minima de 600 personas
por grupo quinquenal o decenal de edad hasta
los 80 afios, de forma independiente. Partien-
do de este tamafio muestral, en cada grupo
de edad se realizd asignacion igual por sexo.
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Tabla 1
Asignacion muestral inicial por grupos de edad y enfermedades a estudiar
; Grupos de edad
Antigenos
2a5 |6a9 |10a14/15a19|20a29/30a39 |40a49 | 50a59|60a69 70y mas | TOTAL
Difteria 600 | 600 | 600 | 600 | 600 | 600 | 600 | 600 | 600 | 600 | 6.000
Tétanos 600 | 600 | 600 | 600 | 600 | 600 | 600 | 600 | 600 | 600 | 6.000
Tosferina 600 | 600 | 600 | 600 | 600 | 600 | 600 | 600 | 600 | 600 | 6.000
Poliovirus 1,2,3 600 | 600 | 600 | 600 | 600 | 600 | 600 - - - 4.200
Sarampién 600 | 600 | 600 | 600 | 600 | 600 | 600 - - - 4.200
Rubeola 600 | 600 | 600 | 600 | 600 | 600 | 600 - - - 4.200
Parotiditis 600 | 600 | 600 | 600 | 600 | 600 - - - - 4.200
Varicela 600 | 600 | 600 | 600 | 600 - - - - - 3.600
Meningococo C 600 | 600 | 600 | 600 | 600 | 600 | 600 - - - 3.000
Hepatitis A 600 | 600 | 600 | 600 | 600 | 600 | 600 | 600 - - 4.800
Hepatitis B 600 | 600 | 600 | 600 | 600 | 600 | 600 | 600 | 600 | 600 | 6.000
Hepatitis C 600 600 1.200 | 1.200 | 1.400 | 1.400 | 1.400 | 1.000 | 8.800
Hepatitis E 600 \ 600 | 600 \ 600 | 600 | 600 | 600 | 600 | 600 | 600 | 6.000
VIH 600 600 1.200 | 1.200 | 1.400 | 1.400 | 1.400 | 1.000 | 8.800
TOTAL 600 \ 600 | 600 \ 600 | 1.200 | 1.200 | 1.400 | 1.400 | 1.400 | 1.000 |10.000

La diferente tasa de respuesta esperada entre
hombres y mujeres y las diferentes tasas de
frecuentacion de los centros aconsejaban fijar
tamafos por sexo en cada grupo de edad para
evitar desviaciones muestrales no deseadas.
De esta manera se garantizé la misma fiabili-
dad de las estimaciones en cada grupo de edad
tanto para hombres como para mujeres, aunque
obviamente dependeria de la variabilidad de
la proteccion inmunitaria y los porcentajes de
infeccion seguin sexo.

Como principales estimaciones para el cél-
culo del tamafio muestral se tomaron las preva-
lencias de proteccion inmunitaria y los porcen-
tajes de infeccion segln enfermedad estudiada.
Con ello, los tamafios muestrales calculados
garantizaron un error de muestreo relativo
inferior al 10% en las estimaciones en el su-
puesto de maxima variabilidad (prevalencia o
porcentajes de infeccidn cercanos al 50%), con
un efecto del disefio entre 1,3y 1,5 y un nivel
de confianza del 95%. También garantizaron
contar con coeficientes de variacion inferiores
al 100%, con un nivel de confianza del 95%,

en las estimaciones de porcentajes de infeccion
0 ausencia de proteccién inmunitaria inferiores
al 2% (enfermedades con baja prevalencia de
infeccién o con una alta protecciéon inmunita-
ria).

Una vez definida la asignacion muestral por
grupo de edad y sexo, el disefio muestral se
dirigi6 a optimizar la relacién entre el nimero
de unidades de primera etapa (zonas basicas de
salud (ZBS)/centros de extraccion) y el nime-
ro de elementos muestrales por zona bésica. A
partir de una asignacion de muestreo constante
que pudo variar entre 1 y 2 casos por centro en
cada grupo de edad y sexo, se fijé una muestra
de 220 unidades primarias con una media de 46
casos por unidad. Se realiz6 afijacion propor-
cional de poblacién inmigrante y asignacion
proporcional por héabitat en cada una de las
CCAA en cuatro estratos: a) menos de 10.000
habitantes; b) 10.000 a 100.000 habitantes; c)
mas de 100.000 habitantes, excepto capitales
de provincia; y d) capitales de provincia. En
la tabla 2 se muestra la distribucion muestral
por CCAA.
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Tabla 2
Distribucion muestral por CCAA segun asignacion
proporcional
Comunidades auténomas N° de participantes | N° de centros

Andalucia 1.790 39
Aragon 285 6
Asturias 226
Baleares 236 5
Canarias 450 10
Cantabria 127 3
Castilla-La Mancha 442 10
Castillay Ledn 533 12
Catalufia 1.609 35
Comunidad Valenciana 1.074 23
Extremadura 236 5
Galicia 588 13
Madrid 1.383 30
Murcia 312
Navarra 137 3
Pais Vasco 469 10
La Rijo 68 2
Ceuta 18
Melilla 18 1
TOTAL 10.000 220

La seleccion de las unidades de primera
etapa (ZBS/centros) se realiz6 con probabili-
dad proporcional al tamafio. La seleccion de
las personas a entrevistar en cada centro (uni-
dades de segunda etapa o elementos mues-
trales) se realiz6 mediante muestreo aleatorio
de forma independiente para cada grupo de
edad. Los grupos de edad se completaron
mediante captacion y seleccion aleatoria de
personas a partir de la base de datos de tarjeta
sanitaria (muestreo aleatorio simple entre la
poblacién adscrita a las zonas basicas inde-
pendientes para cada centro de extraccion).
Se citd por contacto telefonico a las personas
en el centro de extraccion para el trabajo de
campo.

Seleccidn de participantes y variables inclui-
das en el estudio. Las personas participantes
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en el estudio fueron seleccionadas por entre-
vistadores especificamente entrenados que
informaron y resolvieron las dudas existentes
antes de la firma de un consentimiento infor-
mado de participacion.

El criterio de exclusion fue la presencia
actual de alguna patologia o tratamiento de
tipo inmunosupresor referido por la persona
de entre los siguientes: enfermedad de Hod-
gkin, linfoma, leucemia, mieloma mdltiple o
cualquier otro cancer del sistema linfoide o
reticular, linfadenopatia angioinmunoblasti-
ca, inmunodeficiencia congénita, sindrome
nefrético activo y tratamiento inmunodepre-
sor y/o corticoides (durante mas de 14 dias
en dosis mayores de 2mg/kg de peso o dosis
mayores de 20mg/dia de prednisona o equi-
valente).
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Cada persona que aceptd participar en
el estudio respondidé a las preguntas de una
entrevista con ordenador (con una duracién
aproximada de 10 minutos). En el caso de
menores de edad, la entrevista se realizd a la
madre, padre o tutor. Para ello, se utilizd un
cuestionario especificamente disefiado con
preguntas sobre factores de riesgo, datos so-
bre vacunacion y variables de identificacion
(Anexo 1). En el cuestionario se recogieron
datos de identificacién de los participantes
(incluyendo su lugar de origen), variables
socioecondmicas (segun Clasificacion Nacio-
nal de Ocupaciones de 2011%) y laborales
(segun la propuesta de la Sociedad Espafiola
de Epidemiologia®), variables relacionadas
con el estado de vacunacion (en las personas
nacidas a partir de 1985), antecedentes de en-
fermedades o exposiciones de interés y varia-
bles relacionadas con el conocimiento sobre
problemas de salud y medidas preventivas,
en concreto sobre vacunacion, infeccién por
hepatitis E, hepatitis C y VIH.

Ademas del cuestionario, se entregd un tubo
previamente identificado para recoger la san-
gre adicional que se extraeria por parte del
personal del centro de extraccion.

El protocolo del estudio fue revisado por el
Comité de Etica de la Investigacion del Ins-
tituto de Salud Carlos Ill, que lo aprobd en
marzo de 2017. El estudio se puso en conoci-
miento de la Fiscalia de la Comunidad Auté-
noma de Madrid en abril de 2017, tal y como
se especifica en el articulo 20, apartado 2c,
de la Ley de Investigacion Biomédica, Ley
14/2007, de 3 de julio (B.O.E. num. 159),
por el que se establecen los requisitos para la
realizacion de investigacion biomédica con
muestras biologicas procedentes de menores
de edad.

TRABAJO DE CAMPO

El trabajo de campo incluy6 la adquisicion
y preparacion del material necesario, la se-
leccion y formacion de los entrevistadores, la
obtencién de los datos imprescindibles para
el etiquetado de la muestra, el contacto con

las estructuras organizativas responsables de
la asistencia sanitaria en atencion primaria,
la captacion de los participantes, la recogida
de informacion mediante el cuestionario, la
codificacion y anonimizacion de los cuestio-
narios y las muestras y el almacenamiento y
traslado al laboratorio de las muestras de san-
gre recogida para la realizacion de las pruebas
analiticas .

PROCESAMIENTO DE SUEROS Y TEC-
NICAS DE LABORATORIO

El personal de enfermeria de los centros de
extraccion realizo la extraccion de la muestra
de sangre (9 cc en nifios mayores de 10 afios
y adultos y 5 cc en nifios de 2 a 10 afios) en
el tubo facilitado para el estudio. Las mues-
tras se identificaron debidamente, se centri-
fugaron, se almacenaron en las condiciones
requeridas y se enviaron semanalmente al
Centro Nacional de Microbiologia del Ins-
tituto de Salud Carlos 111 (CNM-ISCIII).

En el CNM-ISCIII se separ6 el suero y se
alicuotd. Este suero fue el material utilizado
para realizar las determinaciones seroldgicas
indicadas en la tabla 3. El sedimento restante
se descartd apropiadamente, no reservando
ningun material a excepcion del suero.

Los sueros sobrantes tras la realizacién
de las pruebas analiticas correspondientes se
almacenaron en una coleccién en el CNM-
ISCIII, previo consentimiento de los parti-
cipantes. Las muestras de los participantes
que no dieron el consentimiento para su con-
servacion se destruyeron apropiadamente.

COORDINACION Y GESTION DEL
ESTUDIO

El 2° Estudio de Seroprevalencia en Espafia
se gestiona y coordina desde la Subdireccion
de Promocion de la Salud y Vigilancia en Sa-
lud Publica del Ministerio de Sanidad, Con-
sumo y Bienestar Social. Este estudio cuenta
con el conocimiento y aprobacion de todos
los Directores Generales de Salud Publica de
las CCAA. Se ha formado un grupo de traba-
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Tabla 3

Pruebas de laboratorio utilizadas para establecer la prevalencia de infeccion de cada enfermedad incluida en el 2° Estudio de Sero-
prevalencia en Espafia

Enfermedad Determinacion Técnica Nombre comercial Tipo de variable Valores posibles
e 106 SERIO . Cualitativa Eﬁzgé\go/Negatlvollndeter—
Difteria 1gG especifica ELISA indirecto stif"a IgG SERION ELISA
Cuantitativa 0,1-2 Ul/ml
Cualitativa Positivo/Negativo/Indeter-
Tétanos 1gG especifica ELISA indirecto ;2:;35 19G SERION ELISA minado
Cuantitativa 0,1-5 Ul/ml
. Positivo/Negativo/Indeter-
i i Cualitativa .
Tosferina 19G especifica ELISA indirecto gé;%ﬂ@:_ﬁgf?g:i?g 196 minado
Cuantitativa 5-600 Ul/ml
Poliovirus1y 3 Anticuerpos totales Neutralizacion In House Cuantitativa Titulo

Enzygnost Measles IgG Siemens

Cualitativa

Positivo/Negativo/Indeter-

Sarampion 19G especifica ELISA indirecto Healthcare minado
Cuantitativa 140-25000 Ul/ml
. Cualitativa Positivo/Negativo/Indeter-
Rubeola 19G especifica ELISA indirecto 5233222 Rubella IgG Siemens minado
Cuantitativa 4-290 Ul/ml
. Cualitativa Positivo/Negativo/Indeter-
Parotiditis 1gG especifica ELISA indirecto Enzygnost Mumps 1gG Siemens minado

Healthcare

Cuantitativa

230-20000 (titulo)

Meningococo C

Anticuerpos con actividad

Ensayo de actividad
Bactericida con complento

In House

Cualitativa y cuantitativa

<1:8a1:2048

bactericida . .
exdgeno de conjeo
. Positivo/Negativo/Indeter-
; ; Cualitativa .
Varicela 19G especifica ELISA indirecto E'r;ﬁg?;v:incella 19G Siemens minado
Cuantitativa 50-5000 (titulo)
. . Enzimoinumoensayo en Murex ETI-AB-HAVK PLUS . Positivo/Negativo/Indeter-
Al | : . | . . .
Hepatitis A nticuerpos totales microplaca (automatizado) [(DIASORIN) Cualitativa minado/No disponible
Anti-HBG total Enzimoinumoensayo en Murex anti HBC total Cualitativa Positivo/Negativo/Indeter-
microplgica (automatizado) [(DIASORIN) minado/No disponible
Anti-HBs Enzimoinumoensayoen | x_ap AUK-3 (DIASORIN) | Cuantitativa mUl/ml
microplaca (automatizado)
Enzimoinumoensayo en . Positivo/Negativo/Indeter-
. HBs-A . . M HBsAg V3 (DIASORIN | ) X .
Hepatitis B A microplaca (automatizado) urex HBSAG V3 ( SORIN) | Cualitativa minado/No disponible
PCR anidada region . Cualitativa. Sensibilidad . .
ADN HBsAg/pol Método desarrollado CNM estimada:200 UI/ML Positivo/Nagativo
. Secuenciacion de los casos |, ,. Cualitativa. Sensibilidad .
Genotipo PCR positivos Método desarrollado CNM estimada: 200 UIML Genotipos A-H
Anticuerpos totales (anti |Enzimoinumoensayo en Murex anti HCV v4.0 Cualitativa Positivo/Negativo/Indeter-
VHC) microplaca (automatizado) |(DIASORIN) minado/No disponible
. L . Cualitativa. Sensibilidad Positivo/Negativo/Indeter-
ARN PCR anidada region 5°NC | Método desarrollado CNM N . : .
g estimada:1000 UI/ML minado/No disponible
Hepatitis C Amplificacion region . L
Genotipo NS5B y secuenciacion de  |Método desarrollado CNM Cuf’i“tam_'a' Sensibilidad Genotipos 1-6
i, estimada:1000 UI/ML
los casos PCR positivos
Prueba confirmatoria de | nopiot HCV Blot 3.0 (MP) (DIASORIN) |Cualitativa Positivo/Negativo/Indeter-
anticuerpos totales minado/No disponible
HEPATITIS hev IgG, ELISA
Anticuerpos totales (anti |Enzimoinumoensayo en DK.029.01.3 (ANTES DS- Cualitativa Positivo/Negativo/Indeter-
VHE) microplaca (automatizado) |EIA-ANTI HEV G (MASTER minado/No disponible
" LABOR)
Hepatitis E
Prueba confirmatoria de inmunoblot MICROGEN HEV BLOT (oferta- Cualitativa Positivo/Negativo/Indeter-
anticuerpos totales da por DIASORIN) minado/No disponible
HIV Combi PT Elexsys, Roche Positivo/Negativo/Indeter-
VIH Anticuerpos totales ELISA y Geenius HIV 1/2, Biorad para Cualitativa 9

Confirmacién

minado/No disponible
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jo técnico con un representate de cada una de
las CCAA, cuyos objetivos son colaborar en la
coordinacion del trabajo de campo a nivel te-
rritorial, contactando con las estructuras orga-
nizativas responsables de la asistencia sanita-
ria en atencion primaria y facilitando los datos
necesarios para el adecuado analisis y comuni-
cacion de los resultados. Ademas, un grupo de
trabajo asesor, que cuenta con expertos del Ins-
tituto de Salud Carlos 111 y de algunas CCAA,
colabora con las coordinadoras en el disefio del
estudio y la fase de andlisis de los resultados.

LIMITACIONES DELESTUDIO

La limitacion fundamental del estudio vie-
ne determinada por su disefio. La obtencion
de la muestra de participantes de las colas de
extraccion en los centros de atencién primaria
del SNS podria estar seleccionando a un tipo
de poblacién de una clase social predominan-
te. Sin embargo, se ha considerado que hay
un mayor nivel de utilizacién de la atencion
primaria por la poblacién general, mientras
que los centros de especialidades y hospita-
les pueden presentar asociaciones significati-
vas con algunas variables a medir y presentar
sesgos de estimaciones en algunos grupos de
edad dificiles de cuantificar®. Ademas, la
utilizacion de un modelo de muestreo mixto,
recurriendo a citar a participantes mediante
captacion por tarjeta sanitaria de manera alea-
toria, puede ayudar a paliar un posible sesgo.

Podria considerarse que utilizan méas los
servicios de extraccion las personas enfer-
mas. Sin embargo, como se indica anterior-
mente, una gran parte de las analiticas rea-
lizadas en los centros de atencién primaria
estan asociadas a actividades preventivas y
controles periddicos de salud y no parecen
tener una relacion con la situacion inmune
frente a las variables estudiadas®'. Ade-
mas, a pesar de realizarse recomendaciones
de vacunacion en personas con enfermedades
cronicas, no se observa que estas personas
estén mejor vacunadas frente a las enferme-
dades incluidas en el calendario sistemético
de vacunaciones que la poblacién general®®,

CONCLUSIONES

El 2° Estudio de Seroprevalencia en Espa-
fia se realiza después de mas de 20 afios del
primero (realizado en 1996). Aunque se han
realizado estudios en algunas CCAA, este
estudio permitird comparar los resultados y
evaluar los programas de vacunacion actua-
les. Ademas, si se considera oportuno, orien-
tara el establecimiento de nuevas estrategias
para el control de las enfermedades inclui-
das en el estudio. La coleccion de sueros so-
brantes puede permitir realizar otros estudios
gue sean importantes para la salud publica.
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Anexo 1

20 ESTUDIO DE SEROPREVALENCIA
AS's sonunn || e EN ESPANA

* TG N e memcn vor
= Vlemiins e
L

CUESTIONARIO

FECHA DE REALIZACION: Dia /Mes, ‘ | ‘ | ‘ ‘

CENTRO DE EXTRACCION (escribir literal):

MUNICIPIO:

PROVINCIA:

Buenos dias/tardes. El Ministerio de Sanidad, Servicios Sociales e Igualdad esta realizando un estudio
para conocer la proteccion de la poblacidn frents a determinadas enfermedades infecciosas, sobre todo
las que se pusden prevenir con vacunacion, comeo sarampidn, poliomiglitis, algunas hepatitis.... Para =llo
nos gustara contar con su participacidn, que consistird en contestar un breve cuestionario v realizar
unos andlisis suplementarios a los que le ha solicitado su médico. En caso de que el resultado de las
pruebas indique gue puade beneficiarse de alguna vacunacidn o recomiende alguna intervencicn médica
o pruebas adicionales, su médico se pondra en contacto con usted en los proximos meses.

La seleccion de las personas a las que se solicita la colzboracidn voluntara en el estudio es
estrictamente aleatoria, por lo gue su colaboracidn resulta especialmente valiosa. Toda |z informacicn
que Vd. nos facilite estd sujeta a las especificacionss de la Ley Orgdnica 15/99, de 13 de Diciembre, de
Proteccion de Datos de Cardcter Personal y sus modificaciones posteriores. Los datos que le solicitamos
se tratardn informaticamente para realizar andlisis estadisticos de una forma totalmente ANOMIMA, sin
grabar sus datos personales

GRACIAS ANTICIPADAS POR SU COLABORACION

F.1. £Reside vd. habitualmente en Espaiia?

1

2 ——» FINDELA ENTREVISTA Y CUMPLIMENTAR
HOJA DE INCIDENCIAS

= Si.
= No

F.2. iAccede a participar en nuestro estudio?

= Si. 1

*  No 2 ———» ANOTAR NEGATIVA EN HOJA DE INCIDENCIAS
ANOTAR SEXO ¥ EDAD DE LA ENTREVISTA REALIZADA :
SEXO/EDAD z (] 10 | 15 20 25 30 | 35 40 45 50 | 55 60 65 70 | 75 E
- - - - - - - - - - - - - - - - |
5 9 1a | 19 24 29 34 | 39 44 43 54 | 59 | 64 69 74 | 80 :
Hombre 1 2 3 4 5 ] 7 B ] 1o 11 12 13 1a 15 16 i
Mujer 7 18 19 0 21 i 23 24 a5 26 a7 28 29 20 31 31 E
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Anexo 1.Cont.

Entrevistadon/a: TODAS LAS PREGUNTAS HAN DE REFERIRSE A LA PERSONA SLJETO DE ENTREVISTA. En el caso de
nifios/as menares para quienas conteste el cuestionario su padre, madre o futor, dejar daro que las respuestas han de
referirse af mifo/a.

P.1. éPodria decirme si padece actualmente algun problema de salud que pueda producir disminucion de su
sistema inmune (defensas)?

(Entrevistadon's LEER; si padece alguns de estas enfermedades. FIN DEL CUESTIONARTG)

Enfermedad de Hodgkin .
Linfams
Leucemi:
Mieloma mukiple o cuslquier otro cincer del sistema linfoide o reticula
Linfadenopatia angioinmunoblstica
Inmunodeficiencia congénits
Tratamiento inmunodepresor y/o corticoides inyectable o via oral

(ms de 14 dizs en dosis =2mg/kg de paso o >20mg/dia de prednisona o equivalents)
«  Sindrome nefrético SctVO ..v.....
«  SIDA (no solo infeccidn por VTH)
«  Otras (espacificar) ..

P.2. éCual ha sido el motive principal por el que va P.4. En alguna ocasidén, éha ido Ud. al dentista por
a realizar la extraccién de sangre? problemas de salud de su dentadura o boca?
» Hepatitis infecciosa
+ Diabetes ..
Colesterol.

2
¥
'El;
i

P.5. éCuantas wveces ha ide al dentista en los
uilimos dinco afios?

1
2
3
4
5
5

Transaminzsas elevadas.

Ictericia {color amarillo de pisl

- 1

- .2

« Dolor y otros sinfomas en ; « Cuatro a cinco veces -
extremis * Seis 0 Mds veres... 4

- Mal'eo's-::’?:égos N 10 = Mo sabe/No recuerda Yl

Fatiga, malestar, cansancio (debilidad)
Amoresda ..
+ Problemas de alimentacién
{en nific y ancianc)

P6. éSe ha sometido alguna wer a alguna prueba
w12 diagnéstica o tratamiento invasivo
( cateterismo, cirugia, trasplante, etc.)?

+ Desarrollo fisioldgico insuficient=

+ Dolor abdominal ... 15
+ Examen médico o preoperatorio 16
. Ouu:lados prenatales..

17 P.7. éHa recibido alguna wez en su vida una
transfusion de sangre o de derivados
sanguineos?

.1

2= P8

8= P8

P.3. En las dilimas cuatro semanas, y sin tener en
cuenta la visita achual, icuantas veces ha
did, a doya:  MNos
referimos o e verdsders conmsfte ¥ Mo & we
paticion de hors o cte i o s reslizcdn de une
radiogralia o analisis)

MO de weces: ...

P.3a. &Y en la dltima semana?

MO de veces:
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P.2a. éLe han dializado alguna vez en su vida? P.i0a  Si ha viajado al extranjero, diga 3 paises de
. s 1 fuera de la Unién Europea en los que ha
. No. 3 estado.
+ MNo sabe/No recuerda 1 .
.
P.5. éiLe han practicado alguna vez acupuntura con 3. . .
aguja, tatuajes o infiltraciones? Mo ha salido de |a Unién Europea ...
. rsuu S0L0 A MENORES DE 30 ARDS
* ' P.11 éPosee documento acreditative (CARTILLA DE
Mo sabe/No recusrda ... 3 VACUNACION) de haber sido vacunado?
P.10. éHa viajado alguna vez al extranjero? « 5i, lo presenta en el mom 1
. 5 i # Si. pero no lo presenta .2
= No. 2= P11 = No ... .3
« Mo sabejNo recuerda 9% P11 « No sabe/No recuerda .3
A
P12, éle han do frente a las ientes enfermedades?
si No | MsNc| Nodosis| Lugarde
=  MNeumococo 1 2 9
= Meningococo B 1 2 9
= Rotavirus 1 2 a
= Hepatitis A 1 2 3
= Gripe 1 2 9
(solo nifas de 12 & 18 afios) 1 2 9
= Virus Papiloma humano (VPH)
FCentro de salud [S5); Consulta privada ([P, centro de vecunacdn intemadonal (1); otros (especticar)
P.13. éHa padecido al de las si enfermedades?
si | Mo |Ms/Mc [ si | Mo | meme
= Poliomielitis 1 2 = Meningitis
= Tétanos 1 2 =  Meningitis meningocdcica C 1 2
= Difteria 1 2 = (Ofra meningitis 1 2
= Tosferina 1 2 9 = Hepatitis
= Sarampidn 1 2 9 = Hepatitis A 1 2
=  Rubgola 1 2 £l = Hepatitis B 1 2
=  Parotiditis/Paperas 1 2 9 = Hepatitis C 1 2
= Varicela 1 2 £l = Otra hepatitis 1 2
= Hesrpes zoster 1 2 = Infecddn VIH 1 2 E
=  Enfermedad por Haemophilus =  Enfermedad neumocdcica
- 1 2 - . 1 2 9
influerza b invasora (neumonia....)

éHa convivido en los Jdltimos 5 afios con
alguna persona que haya tenido hepatitis C o
infeccién por VIH?

Mo sabe/MNo recusrda
P.14a  éCudl de las dos?

« Hepatitis C .. 1
oVIH .. 2
« Ambas 3
« No sabe/No recuerda 3

tenia con esa

En concreto, ique relacién

[C T, RN
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P.15. Conteste sobre las i P Gones relac das con las
Si No No sabe

a Las vacunas son farmacos eficaces para la prevencidn de muchas 1 2 g
enfermedades infecciosas

b. Las vacunas son producios muy seguros y eficaces aungue en raras 1 N g
ocasionss pueden dar reaccidn, sobre todo de tipo local

€. iCree que los adultos sanos tienen gue vacunarsa? i 2 9

d.  Los adultos deben estar correctamente vacunados frente al tétanos 1 2 9

e, iConsidera importante que las personas mayores (mayores de 60 — 65 1 R 5
afios) s2 vacunen frente a la gripe todos los afios?

. iConsidera que recibe informacion suficients sobre vacunacen por parte ) 2 .
del parsonal médico y/'o enfermena?

g. iConsidera que recibe informacidn suficiente sobre vacunacidn por parta 1 R 5

de |a Administracién Sanitaria?

P.15h. éConsidera importante que las nifias adolescentes se vacunen frente al virus del papiloma humano (VPH)?

= Mo
* No conoce la vacuna

P.15i. £Tiene alguna hija entre 12 y 18 afios?

P.15j. éSe ha vacunado su hija frente al papiloma humano (VPH)?

P.15k. éCual es la fuente principal que utiliza para informarse

1 = NODosis
2 = Motivo por qué no: .

= Amigos/conocidos
« Intemnet. .
« Consejeria de Salud/Sanidad de la comui
+ Ministerio de Sanidad ... -
* Su medico/enfermera
»  Ofras (especificar’

nidad autdnoma...

T e S

[T

N

P.15k

si tiene dudas sobre vacunas?

P.16.Indique si esta conforme con las siguientes afirmaciones:
a. Relaciones sexuales sin preservativa i 2 9
b. Compartir objetos punzantes como jeringas, cuchillas, instumentos de 1 2 3
acupuntura, tshusjes, piercings, etc.
c. Besarse o sbrazarse 1 2 E]
d. Por toser o estornudar cenca 1 2 El
e, Por la convivencia habitual en &l hogar, trabajo y en la escuela i 2 El
P.17.  Indi si esta fi con las sigui st
Si No No sabe
a. Euso del preservativo es un buen método para prevenir la infeccidn por & VIH 1 2 9
b. B uso del preservative es necesaric si se tene alguna relacion sewual N > B
esporadica
. Bl VIH ya o=t controlado hoy dia =n Espafia y no me preocupa 1 2 3
d. Las personas con practicas de riesge de infeccion por VIH (relaciones sexuales
con varias parejas y sin preservativo, inyectarse drogas, etc.) deben realizarse i 2 E]

las pruebas de VIH periddicament=

Rev Esp Salud Publica 2019; Vol 93; 22 deabril201904021
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.Cont.

s

A3, (5ol s Hene menos de £ afos) destd
escolarizado o va a la guarderia el nifio/a?

1
2

A4, Lugar de nacimiento:

" 5inaecd en Espas, anotar Provinci:

Afio de llegada:

= S e menor de 30 afos, anotar pas de nacimiento def
[padre y de fs madhe:

Pais de nacimiento del Padre:

L[]

Pais de nacimiento de la Madre:

AT, (Entrevistador/a: recuarda, estas pregunizs son en
relacion af participante) (afendidn cuando sean
nifos/as] éCuantos hermanos/as  tiene
mayores que Ud, aungue no convivan
actualmente?

LT ]

A8. &Y cudntos hermanos/as tiene menores que
Ud., aunque no convivan actualmente?

.

A9, (Enfrevistadowa: solo a parsonas 216 ados)
£Tiene Ud. hijos o hijas?

o ccuinor [ ]

2

L
= MNo

A0, éCual es el mayor nivel de estudios que ha
completado? (En menores de 16 afos, preguntar
por & nivel de instruccion def padre y de la madra)

§ :
o
k-] = <
HIREE
* No sabe leer o escribir 1 1 1
* Primarios incompletos 2 2| 2
* Primarios completos 3 3 3
- Eﬁx.acic'm_ secundaria 4 4 4
* FP de grade medio 5 3 5
» Bachillerato 3 [ 3
+ P de grado superior 7 o7
+ Universtarios grado medio' g | 8| =
* Universitarios grado supenor 9 a | s
. poggr,do,rdmrm T 10| 10f 10
* Otros 11 11 11
* Mo convive en & hogar e
padre/madre - 98 98
* MNo sabe/No contesta 9 95 99

A5 &Cusl es la superficie (metros cuadrados)
aproximada de la vivienda en la que Ud.

vive?
.
«  No sabe/No recuerda ... 339

A6 oCuanlE personas conviven en su casa

a usted? | dlor: Il
fmbs los miemiros independientements de
relacidn de parentesco)

1]

Alla (En &f caso de Mo sabe/No contests en AIQL
Edad de inicio de escolarizacion y total de

aitos que ha estudiado
1]
= Total afios que ha estudiado:

= Edad inicio escolarizacion:

14

Rev Esp Salud Publica 2019; Vol 93, 22 de abril201904021



METODOLOGIA DEL ::"ESTUDIO DE SEROPREVALENCJA ENESPANA

Anexo 1.Cont.

| La pregunts  siguiente: AL, va refaids af
. participante y al sustentador principal del hogar. En
: caso de que ambos coinddan, bashdar ef dato de la
| columna cormespondiente & participante & b columna
\ comespondiente al sustentador principe.

A1l Situacién laboral actual (Preguntar por la situscidn
del participante y del sustentador principal del hogar)

A.13, éCudl es la ocupacidn/profesidn  que
N sa en la lidad el :

principal o desempefiaba en el caso de

F istadon/a: Pedir que i &l maximo
fomands como refarencia la CN.O. 2011)

Parti- | Sust.
sipante | Principal I:I:I:
Trabajadores/as por cuenta propia|
= Sin asalariados . 1 1
= Con asalariados: A.14, iCudl es el total de ingresos netos que por
- Empresas de 10 o més todos los conceptos entran en su hogar
asalariados .. 2 2 mensualmente?
- Empresas de menos de 10 v Hasts 8005 1
asalariados ... 3 3 v DeS01a10505 2
- - De 1051 a 1850€. 3
Trabajadores. cuentz ajena *
_':a;&dea:::cm 2 +  De1351a2700€ 4
10 6 mas asalariados 4 4 : 2
= Gerente de empresas con 9
menos de 10 asalartados 5 5 *
13 &
7 7
8 a
3, 3 NO OLVIDAR ENTREGAR A LOS MENORES DE 30 ANOS LA
10 10 CUARTILLA CON EL N° DE MOVIL, EMAIL O EL SOBRE DE
i i PARA QUE ENVIEN EL CALENDARIO VACUNAL POR

Hacar A 12 inicaments para codigos 8 9, 10y 11 de
sustentador principal en A.11

EL MEDIO QUE PREFIERAN

Al12, éCual era antes la situacion laboral del
sustentador principal?

o Empresas de 10 6 mas asalariados

o Empresas de < 10 asalariados

= Trabajadores por cuenta ajena
« Gerente de empresas con 10 & mas
lariados

4
« Gerente de empresas con menos de
10 asalariados s
+ Capataz, supervisor o encargado 3
= Otros . 7
No ha trabajado nunca. 5 2 a14
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Aurora Limia Sanchez etal

Anexo 1 .Cont.

LOS SIGUIENTES CUADROS TIENEN QUE VENIR SIEMPRE RELLENOS
(a cumplimentar por el/la entrevistador/a en mayusculas)

Para finalizar, necesitamos unos ultimos datos

(Entrevistadorya: leer).

Estos datos solo se necesitan en los casos en los gue haya que enviarle resultados, yfo el Ministerio considere
que tiene gue ponerse en contacto con su médico de atencidn primaria. Una vez se envien los resultades esta
informacién se destruira,

Nombre completo del médico que tiene asignado y centro:

o

+» Nombre y apellidos del

» Centro de salud:

NOMEBRE DE LA PERSONA ENTREVISTADA
(5 es of padre/madie del participants especificar, nombre del padre/madre y dal hijo/a):

DIRECCION:
LOCALIDAD: CODIGO POSTAL: ... oo
TELEFONO CONTACTO: J /

Nombre ENTREVISTADOR/ A:

La persona enbrevistada ha sido seleccionada de acuerdo a los oiterios marcados para este estudio y la
entrevista ha sido cumplimentada en su totalidad con esta persona)

Entrevistador/a (firma)
OBSERVACIONES:
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