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1. Seccion Primera: Sintesis y Antecedentes

1.1. Sintesis
1.1.1. Introduccion

La investigacion de resultados o outcomes research, es el estudio de la
efectividad de las diferentes intervenciones sanitarias(l1). En el contexto
constantemente cambiante de las ciencias de la salud, se hace necesario evaluar si
una estrategia, un abordaje o una medida sanitaria demuestra su efectividad,
entendida esta como el modo en que una intervencion alcanza sus objetivos cuando
se aplica en las condiciones habituales de trabajo.

Por otro lado, la aplicacion de una medida sanitaria ha tenido que demostrar
previamente que ha sido eficaz en los términos de condiciones ideales de trabajo
siendo en la mayoria de las ocasiones estudiada en condiciones artificiales, de
laboratorio o en el contexto de los ensayos clinicos. Cuando esta medida se aplica en
la practica clinica habitual, suele tener una efectividad inferior a sus condiciones
ideales de eficacia. Por todo ello, se hace necesario evaluar de una manera sistematica
y rigurosa su efectividad.

La evaluacion de su efectividad nos permite tener una solida base cientifica que
justifique la importancia de seguir aplicando esa medida tanto sobre la poblacion
general como sobre los pacientes, o, por el contrario, nos orienta sobre la necesidad
de su modificacion e incluso su eliminacion si demuestra que su efectividad es nula.

En este sentido uno de los ejes de trabajo de la Medicina Preventiva y Salud
Publica, se centra en la evaluacion constante de las estrategias que se aplican tanto
a nivel hospitalario como comunitario, de tal forma que mediante estudios de tipo
observacional que no modifican las condiciones habituales de trabajo, se permite
estudiar numerosos efectos o resultados de las intervenciones que se aplican a diario.

Por todo ello, se ha realizado la tesis doctoral “Analisis de tres estrategias para
la prevencion y control de infecciones en un hospital universitario de tercer nivel”,
que pretende responder a esa necesidad de analisis de la efectividad de tres estrategias
que afectan tanto a la planificacion y respuesta ante un nuevo problema de salud
como ha sido COVID-19, como a la necesidad de uso de filtros de forma sistematica
en unidades de criticos para el control de brotes.

De acuerdo con la normativa del Consejo de Gobierno de la Universidad de
Alicante, en su Reglamento de Régimen Interno de la Escuela Internacional de
Doctorado, esta tesis doctoral se presenta como un compendio de tres articulos
originales que han sido publicados en revistas indexadas en el Journal Citation
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Reports. Emergencias Q1 FI:3,881, Enfermedades Infecciosas y Microbiologia Clinica
Q4 FI: 1,731, y American Journal of Infection Control Q2 FI: 2,918.
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1.1.2. Financiacion

El tercero de los articulos “Effectiveness of the systematic use of antimicrobial
filters in the water taps of critical care units for the prevention of healthcare-
associated infections with Pseudomonas aeruginosa”, se llevd a cabo gracias a la
financiacion a través de diversos proyectos, por un lado por parte del Instituto de
Salud Carlos III a través del Fondo de Investigaciones Sanitarias (FIS) y gracias al
apoyo financiero de la Union Europea a través del Fondo Europeo de Desarrollo
Regional (FEDER) que lleva por lema “una manera de hacer Europa” y del Fondo
Social Europeo (FSE) con el numero de proyecto PI15/01344; por otro lado a través
de los fondos para la contratacion de personal de apoyo vinculado a un proyecto de
transferencia tecnologica del Gobierno de la Generalitat Valenciana con el numero
de proyecto APOTIP/2016/A/011; y finalmente a través de las subvenciones a
proyectos del plan para la investigacion cientifica y técnica e innovacion del Instituto
de Investigacion Sanitaria y Biomédica de Alicante (ISABIAL) con los nimeros de
proyecto 180192 y 190181.

- FONDO EUROPEO DE
** ** DESARROLLO REGIONAL
o GOBIERNO MINISTERIO % * Una manera de hacer Europa
. N . * *
fiy CEESTANA | D i Instituto o FONDO SOCIAL EUROPEO
de Salud EI FSE invierte en tu futuro

Carloslll  Unién Europea
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1.1.3. Resumen
1.1.3.1. Antecedentes

La investigacion de resultados o outcomes research, es el estudio de la
efectividad de las diferentes intervenciones sanitarias. En el contexto constantemente
cambiante de las ciencias de la salud, se hace necesario evaluar si una estrategia, un
abordaje o una medida sanitaria demuestra su efectividad, entendida esta como el
modo en que una intervencion alcanza sus objetivos cuando se aplica en las
condiciones habituales de trabajo ya que cuando se aplica en condiciones reales, suele
tener una efectividad inferior a sus condiciones ideales de eficacia. Por todo ello, se
hace necesario evaluar de una manera sistematica y rigurosa su efectividad.

1.1.3.2. Objetivos

Los tres objetivos de esta tesis doctoral son: 1) Evaluar la efectividad de un
programa de prevencion y control de infecciones por COVID-19 en los profesionales
sanitarios del servicio de urgencias de un hospital de tercer nivel; 2) Estimar la
prevalencia de anticuerpos IgG frente a SARS-CoV-2 en profesionales sanitarios de
un departamento de salud; y por ultimo 3) Evaluar la efectividad del uso sistemético
de filtros antimicrobianos en los grifos de agua de las unidades de cuidados criticos
para la prevencion de las infecciones asociadas a los cuidados de la salud por
Pseudomonas aeruginosa.

1.1.3.3. Metodologia

Tesis por compendio de publicaciones. Se compone de tres publicaciones en
revistas indexadas en el JCR. La metodologia difiere en funcion del estudio, para el
primer objetivo un estudio observacional en profesionales del servicio de urgencias
para estudiar el impacto de la recomendacion de uso de mascarilla y el de la
declaracion de estado de alarma mediante el programa de evaluacion de riesgo
biologico. Para evaluar el impacto del uso de mascarilla y el impacto del estado de
alarma se comparo la incidencia acumulada en los periodos pre y post exposicion y
para cuantificar la magnitud de asociacion y el impacto se calcularon el riesgo
relativo, el riesgo atribuible y la fraccion de prevencion. Para el segundo objetivo un
estudio observacional de tipo transversal para determinar la presencia de anticuerpos
frente a SARS-CoV-2 en los profesionales sanitarios del departamento. Para estudiar
la magnitud de asociacion con las diferentes variables se calculo la odds ratio. Por
ultimo para el tercero de los objetivos se realizo un ensayo comunitario de
intervencion, no aleatorizado, cruzado y abierto en unidades de cuidados intensivos
meédicos y quirurgicos determinando la tasa de incidencia de infeccion por
Pseudomonas aeruginosa por 1000 dias de estancia. Se determino la razon de tasas
entre ambos grupos.
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1.1.3.4. Resultados

Los principales hallazgos que se desprenden de esta tesis han sido: Entre los
profesionales sanitarios del servicio de urgencias hospitalarias y los del resto del
departamento de salud no hubo diferencias significativas en la prevalencia de
infecciones por SARS-CoV-2 ni entre los motivos de contacto (Articulo 1). La
prevalencia global de presencia de anticuerpos IgG frente a SARS-CoV-2 fue del 6,6%
(Articulo 2). La incidencia de infecciones por Pseudomonas aeruginosa fue de 5,5
casos por 1000 dias de hospitalizacion en las unidades que usaban de manera
sistematica los filtros mientras que fue de 5,4 casos por 1000 dias de hospitalizacion
en aquellas que no los utilizaban de forma sistematica (Articulo 3).

1.1.3.5. Conclusiones

Las principales conclusiones han sido: El programa de prevencion de control de
infecciones orientado al servicio de urgencias hospitalarias que determina el
reconocimiento y aislamiento temprano de los pacientes con sospecha de COVID-19,
la puesta en marcha de medidas de higiene respiratoria y el uso de las precauciones
ampliadas de forma precoz, reduce las exposiciones sin proteccion de los
profesionales sanitarios de urgencias y es efectivo para la prevencion de la infeccion
por SARS-CoV-2 en estos (Articulo 1). El impacto de la COVID-19 en los profesionales
sanitarios del departamento de salud esta igualado al de la poblacion general de las
grandes ciudades, lo que orienta sobre la efectividad del programa de prevencion y
control de infecciones dirigido a los profesionales sanitarios de este departamento de
salud. Que los riesgos a los que estan expuestos los profesionales sanitarios se igualen
a los del resto de la poblacion dependen de las recomendaciones que se establazcan
en los programas y del grado de cumplimiento de estas (Articulo 2). El uso sistematico
de filtros antimicrobianos en los grifos de agua de las unidades de cuidados criticos
no es efectivo para la prevencion de las infecciones asociadas a los cuidados de la
salud por Pseudomonas aeruginosa (Articulo 3).
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1.2. Antecedentes
1.2.1. La pandemia de COVID-19 y los Profesionales Sanitarios

La enfermedad por coronavirus (COVID-19) causada por el SARS-CoV-2, ha
afectado a mas de cuatrocientos veinticuatro millones de personas y ha provocado
mas de cinco millones, ochocientas mil muertes en todo el mundo(2) desde que se
declaro la pandemia el 11 de marzo de 2020 por la OMS(3). Hasta finales de 2020 las
medidas no farmacoldgicas fueron la principal estrategia para reducir la transmision
del SARS-CoV-2: identificacion de nuevos casos y sus contactos, asi como el
aislamiento de estos, mantenimiento de distancia social, uso de mascarilla, medidas
de higiene respiratoria e higiene de manos(4).

El servicio de urgencias hospitalario (SUH) tiene un papel fundamental en la
gestion de cualquier brote infeccioso. A través de €l se producen los contactos con
los primeros enfermos y su manejo permite enfocar el diagnostico y derivacion de los
pacientes. En situacion de epidemia, a nivel hospitalario, los profesionales sanitarios
(PS) del SUH se convierten en la primera linea de choque, se encuentran sometidos a
una sobrecarga de trabajo de manera brusca y tienen que adaptarse a cambios
frecuentes en los protocolos de actuacion. Por eso en esos momentos es primordial
establecer estrategias que permitan organizar el triaje y la asistencia para evitar el
colapso del SUH y proteger a los PS del contagio, ya que pueden ser un colectivo
muy afectado(5-7).

En el Hospital General Universitario de Alicante (HGUA) se detecto la alerta por
COVID-19 (enfermedad causada por el coronavirus SARS-CoV-2) a través del
programa de seguimiento de alertas sanitarias de la Unidad de Epidemiologia el 9 de
enero de 2020 con la primera notificacion por parte del Centro Europeo para la
Prevencion y el Control de las Enfermedades (ECDC)(8). En ese momento se comunico
a la Comision de Infecciones y se inicio la preparacion de atencion a la potencial
epidemia basandose en las recomendaciones del Ministerio de Sanidad(9). Entre las
distintas acciones, se disefio el Programa de Prevencion y Control de Infecciones
(PPCI) asociadas a los cuidados de salud, con el objetivo de aumentar la seguridad de
los pacientes y de los PS. En el SUH, se incidio en los programas de higiene
respiratoria(9) y de puesta en marcha de precauciones ampliadas de gotas y contacto
ante la deteccion de pacientes con sintomas compatibles con enfermedad respiratoria,
anadiéndose la proteccion ocular en la atencion de pacientes con COVID-19
confirmado, siguiendo las recomendaciones establecidas(10). A nivel general, el 14
de marzo de 2020 se declaro el estado de alarma en Espafa(11) y se establecieron
medidas de contencion y limitacion de la libre circulacion de las personas.
Posteriormente el 19 de marzo de 2020, la Comision de Infecciones del HGUA
recomendo el uso de la mascarilla quirurgica a todos los PS del departamento, siempre
que estuvieran a menos de un metro de distancia de un paciente o de otra persona
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(en su entorno laboral, familiar o social). Todas estas estrategias tenian como objetivo
controlar la fuente de infeccion o cortar el mecanismo de transmision.

Aunque todas las personas son susceptibles de contraer la COVID-19, los PS
son mas vulnerables porque estan mas expuestos(12). En este colectivo, como hemos
visto antes, existe un riesgo de exposicion a personas potencialmente contagiosas,
del mismo modo que la poblacion general, en las relaciones sociales que establece y
en la convivencia con sus familiares en el hogar, sin embargo, ademas se le afiaden
otros riesgos: por un lado el derivado de la asistencia sanitaria a pacientes
(asintomaticos o sintomaticos) y por otro el procedente de desarrollar la jornada
laboral en un centro sanitario que, siendo una institucion cerrada, puede actuar como
amplificador de la transmisibilidad de enfermedades infecciosas cuyo mecanismo de
transmision sea por contacto, gotas o via aérea.

Derivado de todo lo anterior, desde de la deteccion de los primeros casos de
COVID-19 en China, se ha estudiado de manera constante la afectacion de este
colectivo que permitiera la evaluacion de la efectividad de los PPCI en este personal
esencial.

En algunos centros se estimo que la frecuencia de afectacion del PS estaba entre
el 9 y el 169%(7,13-15) siendo la mayor parte de los datos reportados derivados del
diagndstico microbiologico mediante RT-PCR en muestras respiratorias de personas
sintomaticas. Esta técnica tiene falsos negativos cuando se realiza una vez
evolucionada la enfermedad, ya que se conoce que la PCR se va negativizando a la
vez que aumentan las tasas de seropositividad(16). Las técnicas seroldgicas pueden
ser utilizadas para el diagnostico retrospectivo de casos, identificando también a los
casos asintomaticos. Detectan anticuerpos especificos frente a SARS-CoV-2 y han
demostrado una sensibilidad creciente en el curso de la infeccion, siendo mayor al
90% a la segunda semana tras el inicio de los sintomas(16).

Cuantificar el impacto en los PS es el primer paso para saber si han sido
afectados con la misma frecuencia que el resto de poblacion y conocer, por tanto, si
los programas de prevenciéon y control de infecciones (PPCI) instaurados en los
centros sanitarios han sido efectivos. Estos se basan en el mecanismo de transmision
del virus(17), que se produce por gotas respiratorias cuando se esta en contacto a
menos de un metro y medio con una persona con COVID-19 sintomatica(18),
conociéndose que las personas asintomaticas también pueden transmitirlo(19). Unos
adecuados PPCI junto con un correcto grado de cumplimiento con las
recomendaciones establecidas deberian por un lado igualar los riesgos de exposicion
de los PS a los de la poblacion general y por otro lado hacer que los riesgos de los
profesionales del SUH fueran similares a los del resto de PS.
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1.2.2. Las Unidades de Cuidados Criticos y las Infecciones Asociadas a los
Cuidados de la Salud

Pseudomonas aeruginosa (PA), es el tercer agente etiologico mas importante
causante de infeccion relacionada con la asistencia sanitaria, al ser responsable del
10,23% de las infecciones en los hospitales espafioles; y el patogeno mas
frecuentemente hallado en las neumonias asociadas a ventilacion mecanica (NAVM)
(20).

En las unidades asistenciales de cuidados criticos, su aparicion se asocia a
mayor mortalidad, a un aumento de dias de ventilacion, un aumento de dias de
estancia(21,22) y aumento de los costes(23) relacionados con la asistencia sanitaria,
sobre todo en los casos de cepas multirresistentes(24). PA es responsable del 19,9%
de todas las NAVM en las unidades de cuidados criticos (UCI) en Europa y estados
miembros y es el primer microorganismo aislado en los episodios de neumonia
adquirida en dichas unidades (25). A pesar que PA, fue descubierta hace mas de un
siglo, su papel en el desarrollo de infecciones en los pacientes hospitalizados ha sido
clarificado en las ultimas décadas, gracias al desarrollo de las técnicas modernas de
tipificacion molecular, y las investigaciones que permitieron identificar con métodos
mas fiables los reservorios de este microorganismo en las UCI, asi como sus
mecanismos de transmision(26,27)

Algunos estudios sostienen que el punto de partida para las infecciones por PA
en la mayoria de los casos es la orofaringe, y que las cepas causantes de las NAVM
no provienen principalmente de la flora enddgena de los pacientes, sino de pacientes
contiguos, equipos y medio ambiente de las UCL(28-30). La PA es un microorganismo
capaz de desarrollarse con facilidad en cualquier medio humedo, inclusive en sitios
con escasos nutrientes. Algunos autores advierten que el origen del germen puede ser
muy variado, habiéndose aislado en biberones, humidificadores, tubuladuras de
respiradores, grifos de agua corriente e incluso en agua embotellada para
consumo(30-35). De hecho el agua, sus recipientes y depositos, son el principal
reservorio ambiental de PA en las UCI, lo que ha motivado la realizacion de estudios
para determinar la importancia de los grifos de agua corriente como fuente de
infeccion(33,36-38). Diversos estudios, incluyendo una revision del afio 2014,
evaluaron la asociacion entre los sistemas de agua sanitaria y la aparicion de
infeccion por PA(39) poniendo de manifiesto que la colonizacidn de los pacientes con
PA surgio de la utilizacion de agua potable para las actividades de enfermeria y de
atencion clinica, asi como para el cuidado personal y la alimentacion enteral. Asi
mismo se vio que las cepas responsables de los brotes de infecciones por PA
examinados en estos estudios procedian de un reservorio de uno o varios grifos de
agua, , y a partir de alli el patogeno se transmitio al paciente o a equipos (Ej.
Endoscopios) que, utilizados posteriormente en los pacientes, produjeron la
infeccion(34,36-38). En muestras de agua de una UCI, PA fue aislada en un
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689%,(37,40) y tales cepas coincidian genotipicamente con el 42% de las aisladas en
los pacientes infectados.

Las medidas de desinfeccion del agua, como la hipercloracion, han resultado
ser efectivas para la prevencion de infecciones, aunque tienen algun inconveniente,
como el cambio en el sabor del agua, la alta corrosion, y la disminucion de su eficacia
cuando hay columnas de agua en los puntos terminales de uso(41).

Algunos autores que utilizaron filtros en los puntos terminales de agua corriente
de unidades con pacientes propensos a infecciones, como Hematologia y Unidades
de Criticos, concluyeron que el uso de los filtros puede resultar util y eficaz en
términos de prevencion de infecciones(42-44)
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1.2.3. Justificacion

La Medicina Preventiva y la Salud Publica, al igual que la Psicologia o la
Epidemiologia son a su vez ciencia y arte, y la forma de aproximar ambas no es otra
que la evidencia cientifica, basada en la identificacion y evaluacion constante de las
evidencias relevantes que se aplican sobre los pacientes(45). Es innegable que, en
nuestro campo de accidn, en el que trabajamos no solo con individuos sino sobre
poblaciones enteras y ademas en un contexto de anticipacion constante a los
acontecimientos tengamos que enfrentarnos a contextos en los que la generacion de
la evidencia tiene lugar sobre la marcha en el mismo momento en el que se estan
tomando las decisiones de accion.

El reto que se plantea es trabajar con la informacion que se genera de manera
constante y de forma masiva e interpretarla y darle forma desde el abordaje mas
basado en el método cientifico. De esta manera podemos ir evaluando los resultados
de estrategias que se han tenido que abordar en un corto espacio de tiempo como es
el caso de la pandemia de COVID-19 y por otro lado aportar conocimiento sobre
estrategias que se venian aplicando de forma sistematica como es el uso de los filtros
antimicrobianos.

Como establece Rodriguez-Artalejo(45), hay que desarrollar un sistema de
evaluacion y rendimiento de cuentas de los gestores de salud publica y hay que
desarrollar la motivacion para realizar este tipo de practica.

En definitiva, esta tesis doctoral pretender continuar y poner de manifiesto la
importancia de la linea de investigacion en evaluacion de resultados que llevamos
desarrollando en la historia de nuestro Servicio de Medicina Preventiva desde sus
origenes. Con las investigaciones que se han realizado se pretende demostrar de una
manera objetiva que las medidas que se han adoptado no tenian otro objetivo que
cuidar de nuestros pacientes, que en el caso de nuestra disciplina no son los pacientes
propiamente dichos que puede tener un centro sanitario, sino también los
profesionales sanitarios que son uno colectivo esencial sobre el que actuamos a
diario.
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1.2.4. Hipotesis

Hipotesis 1: El impacto de la infeccion por SARS-CoV-2 en los profesionales
sanitarios del servicio de urgencias hospitalarias no es mayor que en el resto de los
profesionales sanitarios del departamento de salud si los programas de prevencion y
control de infecciones han sido adecuados

Hipotesis 2: Los profesionales sanitarios del departamento de salud de Alicante-
Hospital General tienen la misma prevalencia de anticuerpos IgG frente a SARS-CoV-
2 que la poblacion general para ciudades grandes de mas de 100.000 habitantes si
los programas de prevencion y control de infecciones han sido adecuados.

Hipotesis 3: El uso sistematico de filtros de agua para la prevencion de las
infecciones asociadas a los cuidados de la salud por Pseudomonas aeruginosa no es
efectivo para la prevencion de infecciones en las unidades de criticos.
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1.2.5. Objetivo general y objetivos especificos

Los objetivos de esta tesis doctoral son los siguientes:

1.2.5.1. Objetivo general

Analizar tres estrategias para la prevencion y control de infecciones en un
hospital universitario de tercer nivel.

1.2.5.2. Objetivos especificos

Objetivo 1: Evaluar la efectividad de un programa de prevencion y control de
infecciones por COVID-19 en los profesionales sanitarios del servicio de urgencias de
un hospital universitario de tercer nivel (Articulo 1)

Objetivo 2: Estimar la prevalencia de anticuerpos IgG frente a SARS-CoV-2 en
profesionales sanitarios de un departamento de salud (Articulo 2)

Objetivo 3: Evaluar la efectividad del uso sistematico de filtros antimicrobianos
en los grifos de agua de las unidades de cuidados criticos para la prevencion de las
infecciones asociadas a los cuidados de la salud por Pseudomonas aeruginosa
(Articulo 3).
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1.3. Metodologia
1.3.1. Metodologia para el objetivo 1

Se realizd un estudio observacional en un Departamento de Salud (DS) que
incluye un hospital terciario, 12 centros de atencion primaria y 3.900 profesionales
sanitarios (PS) de los cuales 279 trabajan en el servicio de urgencias hospitalarias
(SUH) (generales y pediatricas) del Hospital General Universitario de Alicante (HGUA),
desde la semana epidemioldgica 10 (inicio el 2 de marzo de 2020) hasta la semana
15 (finaliza el 12 de abril de 2020). Para el estudio del impacto de la declaracion del
estado de alarma, se considero periodo de exposicion al que se inicio 6 dias después
de la puesta en marcha de la medida (considerando un tiempo medio de incubacion
de la enfermedad de 6 dias(46)) e incluyo 14 dias (del 22 de marzo de 2020 al 4 de
abril de 2020). Se considerd periodo preexposicion a los 14 dias previos (del 8 de
marzo de 2020 al 21 de marzo de 2020). Para estudiar el impacto de la recomendacion
del uso de la mascarilla quirurgica por parte de todos los PS, se considero periodo de
exposicion del 26 de marzo 2020 al 8 de abril de 2020 y periodo preexposicion del
12 de marzo de 2020 al 25 de marzo de 2020. Se incluyo a los PS del departamento
evaluados. Se considerd PS contacto de caso de COVID-19 confirmado a aquel que
estuvo en el mismo lugar que el caso confirmado mientras este presentaba sintomas.
Se considerd PS con sospecha de COVID-19 a aquel que presentd algun sintoma
compatible con infeccion respiratoria aguda (febricula o fiebre, tos, congestion nasal,
rinorrea, dolor de garganta, cefalea, mialgias, astenia o disnea). Se considerdé PS con
COVID-19 confirmado a aquel que presentd sintomas compatibles con infeccion
respiratoria aguda y confirmacion microbiolégica mediante PCR de SARS-CoV-2 de
cribado positiva(10). En estos, el tipo de infeccion se clasifico segun el motivo de
contacto, de acuerdo con la exposicion en los 14 dias antes de iniciarse los sintomas
en: 1) asociada a la asistencia sanitaria (cuando habia prestado asistencia sanitaria a
un paciente con confirmacion de COVID-19); 2) asociada a las relaciones sociales
entre PS (denominado social sanitario), cuando el contacto se dio en el ambito laboral
con otro PS que fue caso de COVID-19 confirmado: intercambio de opiniones,
reuniones de trabajo, durante descansos, etc.; y 3) asociado a las relaciones sociales
fuera del entorno hospitalario, cuando el TS tuvo contacto fuera del ambito laboral
con cualquier persona con confirmacion de COVID-19. El tipo de contacto se clasifico
en: 1) estrecho: cuando estuvo en el mismo lugar que el caso confirmado mientras el
caso presentaba sintomas a una distancia menor de 2 metros y durante un tiempo de
al menos 15 minutos(10); 2) ocasional: cuando estando en el mismo lugar que un
caso confirmado no se cumplia lo anterior; y 3) no conocido, cuando no se identifico
la posible fuente de infeccion. Este contacto se considerd no protegido cuando no se
utilizaron las precauciones ampliadas recomendadas en el centro.

Se utilizo la historia clinica electronica y la entrevista directa para recoger los
datos. Este analisis tuvo lugar a través de los programas de evaluacion del riesgo
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biologico de los PS y de los estudios de contactos de los PS. A través de estos, se
evaluo a todos los PS que presentaron algun sintoma compatible con infeccion
respiratoria aguda o que habian sido contacto de un caso confirmado de COVID-19
(que a su vez pudo ser otro PS o un paciente ingresado con COVID-19 de origen
nosocomial, en cuya asistencia no se utilizaron las precauciones ampliadas
recomendadas al no sospecharse inicialmente la enfermedad). Durante la valoracion
se recogio: edad, sexo, estamento (facultativo, enfermeria, auxiliar de enfermeria y
otros), tipo de contacto (estrecho, ocasional o no conocido), motivo de contacto
(asistencia sanitaria, social sanitario o social), forma de contacto (protegido, no
protegido) y servicio a la que pertenecia el PS. Cuando existio contacto con mas de
un caso, se considerd aquel cuya exposicion se realizé de la manera menos protegida
segun el nivel de riesgo del contacto. Aquellos PS que presentaron sintomas se
consideraron casos de sospecha de COVID-19 y se les realizd test de confirmacion
microbiologico.

Se analizaron los PS segun su pertenencia al SUH o no. Para la descripcion de
las caracteristicas se utilizd la frecuencia absoluta y la frecuencia relativa en
porcentajes de cada una de las categorias de las variables, y para estudiar la existencia
de diferencias entre las caracteristicas de los PS del SUH y los PS del resto del
departamento se utilizé para prueba de Ji cuadrado. Para evaluar el impacto del uso
de mascarilla quirurgica por los PS y el impacto del estado de alarma se comparo la
incidencia acumulada (IA) en los periodos de exposicion y preexposicion, para
cuantificar la magnitud de la asociacion y el impacto se calcularon respectivamente
el riesgo relativo (RR) y el riesgo atribuible (RA), con sus intervalos de confianza al
95% (CI 95%), y la fraccion de prevencion (FP). El nivel de significacion estadistica
utilizado fue de p<0,05.
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1.3.2. Metodologia para el objetivo 2

Estudio observacional de tipo transversal en un departamento sanitario (DS)
con un hospital terciario y 12 centros de atencion primaria. Se realizé en el contexto
del Estudio de Sero-prevalencia promovido por el Sistema de Salud de la comunidad
autonoma. La poblacion de estudio fueron los Profesionales Sanitarios (PS) adscritos
al DS, incluyendo tanto a los que trabajan prestando asistencia a pacientes
(facultativos, enfermeria, celadores, etc.) como al personal de apoyo (mantenimiento,
cocina, administrativos, etc.). El numero de PS vinculados contractualmente al DS
durante la epidemia por COVID-19 (a fecha de 19 de abril de 2020) fue de 4.813.

La captacion de los PS se realizo mediante un documento informativo que se
distribuy6 a través de los canales de comunicacion establecidos (responsables de los
servicios, docencia, intranet, etc.) a todos los PS del DS mediante una nota interior el
21 de abril de 2020, informandose de las caracteristicas del estudio y de donde y
cuando realizarse la prueba.

A los que desearon participar se les realizo la extraccion de una muestra
sanguinea mediante venopuncion en la unidad o centro de salud al cual estaban
adscritos, bajo la coordinacion del jefe de servicio o coordinador correspondiente.
Como alternativa se cred una unidad de apoyo ubicada en el centro hospitalario con
una agenda abierta con posibilidad de mas de 4.000 citas. Las muestras se recogieron
del 24 de abril de 2020 al 8 de mayo de 2020 en horario amplio de 8:30 a 21:30 h,
excluyendo dias festivos. De manera complementaria, se solicitd consentimiento
informado para guardar los excedentes de las muestras en el Biobanco del Instituto
de Investigacion Sanitaria y Biomédica de Alicante (ISABIAL). En el momento de la
extraccion se recogieron para cada uno de los profesionales sanitarios los siguientes
datos: edad, sexo, estamento y area de trabajo. Los grupos establecidos para el area
de trabajo (atencion primaria, urgencias hospitalarias, unidad de criticos, etc.) y el
estamento (facultativo, enfermeria, técnico en cuidados auxiliares de enfermeria
[TCAE], celador, técnico, administrativo, otro personal sanitario [fisioterapeutas,
psicologos, trabajador sociall y otro personal no sanitario [personal de
mantenimiento, almacén, etc.]) fueron los establecidos segun el protocolo de la
Generalitat Valenciana.

Para la medicion de anticuerpos se realizo en primer lugar un proceso de
cribado mediante dos técnicas de ELISA (VIRCELL®, Granada, Espafia) que detectan
la presencia de anticuerpos especificos frente a SARS-CoV-2; la primera de ellas
detecta IgG y la segunda detecta IgM e IgA. Cuando esta prueba resulto negativa, no
se realizo confirmacion posterior. Cuando se detecto la positividad de IgM e IgA o se
detectd de forma dudosa la presencia de IgG, se realizd un proceso de confirmacion
por quimioluminiscencia mediante el test COVID-19 VIRCLIA®, que detecta la
presencia de los isotipos IgM e IgA de forma conjunta, y del isotipo IgG. En todos los
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casos se siguieron los protocolos establecidos por el fabricante. Se considero
presencia de respuesta inmunitaria cuando al menos uno de los test diagndsticos
confirmo la presencia de IgG frente a SARS-CoV-2. A las personas que presentaron
IgM/IgA positivas e IgG negativa se les realiz6 una prueba de confirmacion
microbiologica mediante reaccion en cadena de la polimerasa (PCR) de SARS-CoV-2
en una muestra de aspirado nasofaringeo para descartar infeccion en ese momento,
y se repitio la determinacion de anticuerpos mediante las mismas técnicas serologicas
entre 2 y 3 semanas después de la primera determinacion para valorar si hubo
seroconversion de IgG.

La recogida de datos se realizé de forma retrospectiva a través de las historias
clinicas.

Se describieron las caracteristicas de los profesionales sanitarios que
participaron segun el sexo, utilizando la frecuencia absoluta y relativa para cada una
de las categorias de las variables. Se calculo la prevalencia de presencia de
anticuerpos IgG frente a SARS-CoV-2 con su intervalo de confianza al 95% para el
total de profesionales sanitarios y para cada una de las categorias de las variables.
Para estudiar la asociacion entre la presencia de anticuerpos y cada una de las
variables se utilizo la prueba de Ji cuadrado. Para estudiar la magnitud de asociacion
se calculd la odds ratio (OR) y su intervalo de confianza al 95%. El nivel de
significacion estadistica utilizado fue de p<0,05.
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1.3.3. Metodologia para el objetivo 3

El disefio del estudio fue un ensayo comunitario de intervencion, no
aleatorizado, cruzado y abierto que se realizé en dos Unidades de Cuidados Intensivos
Médicos (UCI) y en dos Unidades de Cuidados Intensivos Quirdrgicos (REA) de seis
camas cada una del Hospital General Universitario de Alicante. El estudio que se
realizo del 1 de enero de 2018 al 31 de diciembre de 2019 se dividio en cuatro
periodos de seis meses cada uno. Para las Unidades denominadas A, se instalaron
filtros de agua en todos los grifos durante los periodos segundo y cuarto; para las
Unidades denominadas B, se instalaron filtros de agua en todos los grifos durante los
periodos primero y tercero. Al final, los pacientes quedaron asignados a uno de los
dos grupos: al grupo expuestos (con filtros de agua) o al grupo no expuestos (sin
filtros de agua).

El recambio de cada filtro se realizd6 cada 31 dias, de acuerdo con las
especificaciones técnicas del fabricante. El filtro de agua utilizado, Pall®-Aquasafe
AQ31F1S, dispone de una membrana de doble capa Supor® y esta clasificado y

validado en 0,2 um, proporcionando agua estéril durante el periodo de vida util.

Se incluyeron a pacientes ingresados consecutivamente en las unidades de
estudio y que permanecieron ingresados mas de 24 horas, excluyendo los que, en el
momento del ingreso, presentaron infeccion activa por Pseudomonas aeruginosa de
tipo comunitario o Pseudomonas aeruginosa asociada a los cuidados de salud, pero
adquirida de manera previa al ingreso en la UCI o la REA. También se excluyeron a
los que desarrollaron la infeccion dentro de los dos dias siguientes al ingreso, ya que
su origen se considero que fue externo a las unidades de criticos. Se estudiaron un
total de 2156 pacientes, quedando 1129 pacientes en el grupo expuestos (con filtros
de agua) y 1027 pacientes en el grupo no expuestos (sin filtros de agua).

La variable explicativa principal fue el grupo, definido como el grupo al que ha
sido asignado el paciente dependiendo de su potencial exposicion a agua filtrada:
grupo expuestos (con filtros de agua), grupo no expuestos (sin filtros de agua), Otras
variables incluidas fueron: tipo de unidad de criticos (UCI, REA), procedencia del
paciente (propio hospital, comunidad, otra unidad de criticos), motivo de ingreso
(médico o quirdrgico), APACHE II, edad, sexo, factores de riesgo intrinsecos
(obesidad, neoplasia, neutropenia, enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC),
diabetes, trauma, desnutricion, enfermedad coronaria, inmunodeficiencia, sindrome
de distrés respiratorio agudo, insuficiencia renal, fallo multiorganico, tabaquismo,
alcoholismo) y factores de riesgo extrinsecos que tiene el paciente en el momento de
la cumplimentacion de los datos (ventilacion mecanica, catéter venoso central,
sondaje vesical, via periférica, catéter arterial, sonda nasogastrica, quimioterapia,
antibioterapia, nutricion parenteral, otro procedimiento invasivo y cirugia en los 30
dias previos). Como variable resultado, se utilizo la infeccién por Pseudomonas
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aeruginosa segun criterios de definicion de caso de los CDC(47). Asi mismo, y bajo
los mismos criterios de definicion de caso de los CDC, se registro la variable Infeccion
por Stenotrophomonas maltophilia germen de medio acuoso con similar
comportamiento al de Pseudomonas aeruginosa, asi como la variable diagndstica de
neumonia asociada a ventilacion mecanica.

Diariamente se realizo la vigilancia epidemioldgica de los pacientes registrando
los datos necesarios, sin intervenir en ningun momento en las actividades de
prevencion y control de infecciones habituales en las unidades y sin modificar, en
ningun momento, la actividad de rutina realizada por los profesionales implicados en
la asistencia de los pacientes.

El analisis de los datos se realizo en diversas etapas. En primer lugar, se realizo
un estudio descriptivo de las variables utilizando frecuencia absoluta y relativa en
porcentaje de cada uno de los valores de las variables. Posteriormente, se realizd el
estudio de homogeneidad de las variables para cada uno de los dos grupos (con filtros
de agua y sin filtros de agua), utilizando para ello la prueba de la Ji cuadrado.
Finalmente, para el analisis de la efectividad de los filtros, la medida de frecuencia
utilizada fue la tasa de incidencia de infeccion por Pseudomonas aeruginosa por 1000
dias de estancia, calculando la Razon de Tasas con sus intervalos de confianza al
950% mediante un modelo multivariante de tipo Regresion de Poisson tanto de manera
global en ambos grupos, como segmentados por unidad de criticos, motivo de
ingreso, APACHE II, edad y sexo. Se calcul6 ademas la tasa de incidencia de
neumonias asociadas a ventilacion mecanica en ambos grupos para explorar si habia
diferencias, asi como la tasa de incidencia de infecciones por Stenotrophomonas
maltophilia para ver si, al ser también germen de medio acuoso, se comportaba de la
misma manera que la PA. Asi mismo, se calcul6 la Razén de Tasas con sus intervalos
de confianza al 95% mediante un modelo multivariante de tipo Regresion de Poisson.
El nivel de significacion estadistica utilizado en los contrastes fue p<0,05 y el analisis
estadistico de los datos se realizo utilizando el software IBM® SPSS® Statistics en su
version 25.
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1.3.4. Aspectos Eticos y Conflicto de Intereses

En esta tesis doctoral no existen conflictos de intereses. En el uso de los datos
utilizados en los estudios para responder a los objetivos se respetaron los principios
éticos establecidos en la Declaracion de Helsinki. Los datos fueron anonimizados y
su uso se rigid por lo establecido en la legislacion vigente en relacion con la
proteccion de datos de caracter personal. Asi mismo, para cada objetivo se cont6 con
la aprobacion de los siguientes Comités (Ver Anexo):

Objetivo 1. El estudio fue informado positivamente por el Comité de Etica de
Investigacion con Medicamentos del Departamento de Salud Alicante-Hospital
General con el numero de referencia P12020-50.

Objetivo 2. El estudio fue informado positivamente por el Comité de Etica de
Investigacion con Medicamentos del Departamento de Salud Alicante-Hospital
General con el numero de referencia P12020-93.

Objetivo 3. El proyecto fue informado positivamente por el Comité Etico de
Investigacion Clinica del Hospital General Universitario de Alicante con numero de
expediente PI2016/02. El proyecto fue informado positivamente también dando su
visto bueno por parte del Comité de Etica de la Universidad de Alicante.
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2. Seccion Segunda: Trabajos Publicados

Los resultados se presentan en forma de tesis por compendio de articulos. En la
siguiente tabla se muestra un resumen de las publicaciones cientificas que han sido

objeto de esta tesis doctoral.

Tabla 1. Resumen de Trabajos Publicados

, . Fecha de
Autores Titulo Revista publicacién
Pablo Chico-Sanchez, Impacto de la Emergencias  22/04/2020
Paula Gras-Valenti, Juan pandemia de COVID-
Gabriel Mora-Muriel, 19 en los trabajadores
Natividad Algado-Sellés, sanitarios del servicio
José Sanchez-Paya, Pere de urgencias de un
Llorens hospital terciario
Paula Gras-Valenti, Pablo  Estudio de sero- Enfermedades 22/09/2020
Chico-Sanchez, Natividad  epidemiologia de la Infecciosas y
Algado-Sellés, Maria infeccion por SARS- Microbiologia
Adelina Gimeno-Gascon, CoV-2 en Clinica
Juan Gabriel Mora-Muriel, profesionales
Natali Jiménez-Sepulveda, sanitarios de un
Isel Gomez-Sotero, Inés departamento
Montiel-Higuero, José sanitario
Sanchez-Pay4, Juan Carlos
Rodriguez-Diaz
Pablo Chico-Sanchez, Effectiveness of the American 21/10/2021
Paula Gras-Valenti, systematic use of Journal of
Natividad Algado-Sellés, antimicrobial filters in Infection
Natali Jiménez-Sepulveda, the water taps of Control

Juan Carlos Rodriguez-
Diaz, Esperanza Merino-
DeLucas, Maria Galiana-
Ivars, Marina Fuster-Pérez,
Lidia Cartagena-Llopis,
Sonia Balboa-Esteve,
Sandra Canovas-Javega,
Ana Esclapez-Martinez,
Miranda Monerris-Palmer,
Patricia Cerezo-Milan, José
Sanchez-Paya, Elena
Ronda-Pérez

critical care units for
the prevention of
healthcare-associated
infections with
Pseudomonas
aeruginosa
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2.1. Articulo 1: “Impacto de la pandemia de COVID-19 en los trabajadores
sanitarios del servicio de urgencias de un hospital terciario”

Impacto de la pandemia de COVID-19 en los trabajadores sanitarios
del servicio de urgencias de un hospital terciario

Pablo Chico-Sanchez, Paula Gras-Valenti, Juan Gabriel Mora-Muriel, Natividad
Algado-Sellés, Jos¢ Sanchez-Payad, Pere Llorens, Grupo de Trabajo COVID-19 del
Servicio de Medicina Preventiva, Grupo de Trabajo COVID-19 de la Comision de
Infecciones

Emergencias 2020;32:227-232

doi: http://emergencias.portalsemes.org/descargar/impacto-de-la-pandemia-de-
covid19-en-los-trabajadores-sanitarios-del-servicio-de-urgencias-de-un-

hospital-terciario/

Objetivo. Evaluar la efectividad de un programa de prevencion y control de
infecciones (PCI) por COVID-19 en los trabajadores sanitarios (TS) del servicio de
urgencias de un hospital terciario.

Meétodo. Se recogid el numero de casos confirmados de COVID-19 en TS del 2 de
marzo al 12 de abril de 2020. Los TS fueron evaluados si presentaban sintomas o en
el marco de estudios de contactos. Se recogio: edad, sexo, estamento, area trabajo y
motivo contacto. Se comparo si existian diferencias entre los TS del SU y los del resto
del Departamento de Salud (DS).

Resultados. De los 3.900 TS del DS (279 adscritos al SU), se evaluaron 1.744 TS (92
del SU). Presentaron sintomas 736 (52 del SU); 151 fueron confirmados COVID-19 (9
del SU). Dos casos del SU (22,2%) se atribuyeron a la asistencia sanitaria, y 7 (77,8%)
a relaciones sociales en el lugar de trabajo o fuera de este. La prevalencia de TS con
COVID-19 en el SU fue de un 3,2% (9/279), y en el resto de TS del 3,9% (142/3621).
Entre los TS del SU y del resto del DS no hubo diferencias significativas en la
prevalencia de afectados, ni entre los motivos de contacto.

Conclusiones. Teniendo en cuenta la prevalencia de TS con COVID-19 del SU respecto
al resto del DS, el motivo del contacto de riesgo y su distribucion en el tiempo, se
puede considerar que el PCI orientado al SU fue efectivo.
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2.2. Articulo 2: Estudio de sero-epidemiologia de la infeccion por SARS-
CoV-2 en profesionales sanitarios de un departamento sanitario

Estudio de sero-epidemiologia de la infeccion por SARS-CoV-2 en

profesionales sanitarios de un departamento sanitario

Paula Gras-Valenti, Pablo Chico-Sanchez, Natividad Algado-Sellés, Maria Adelina
Gimeno-Gascon, Juan Gabriel Mora-Muriel, Natali Juliet Jiménez-Sepulveda, Isel
Lilibeth Gomez-Sotero, Inés Montiel-Higuero, Jos¢ Sanchez-Paya, Juan Carlos
Rodriguez-Diaz y Grupo COVID-19 del Servicio de Medicina Preventiva, Grupo
COVID-19 de la Comision de Infecciones.

Enfermedades Infecciosas y Microbiologia Clinica 2021;39:319-325

doi: https://doi.org/10.1016/j.eimc.2020.09.015

Objetivo. Estimar la prevalencia de anticuerpos IgG frente a SARS-CoV-2 en
profesionales sanitarios (PS) de un departamento sanitario (DS). M todos: Estudio de
prevalencia. Se determin6 la presencia de anticuerpos IgG frente a SARS-CoV-2 en
los PS del DS. La determinacion se realizo mediante la técnica de ELISA. El trabajo
de campo se realizo del 24 de abril de 2020 al 8 de mayo de 2020. Se recogieron
edad, sexo, estamento (facultativo, enfermeria, etc.) y area de trabajo (atencion
primaria, urgencias, etc.). Se calculd la prevalencia de anticuerpos IgG frente a SARS-
CoV-2 con su intervalo de confianza al 95% (IC 95%). Para estudiar la asociacion
entre las caracteristicas de los PS y la presencia de IgG se utilizo la prueba de la ji
cuadrado y para cuantificar la magnitud de asociacion se calcul6 la odds ratio (IC
9500).

Resultados. De los 4.813 PS del DS participaron 4.179 (87,1%). De estos, el 73,3%
(3.065) eran mujeres y el 26,7% (1.114) hombres. La prevalencia global de presencia
de anticuerpos IgG frente a SARS-CoV-2 fue del 6,6% (IC 95%: 5,8-7,3). Hubo
diferencias estadisticamente significativas segun estamento, oscilando del 8,7% (IC
95%: 6,9-10,6) en facultativos al 3,2% (IC 95%: 1,0-8,0) en otro personal no sanitario.
El resto de caracteristicas no se asociaron de forma significativa a la presencia de
anticuerpos frente a SARS-CoV-2.

Conclusion. La frecuencia de infeccion por SARS-CoV-2 en PS es similar a la
estimada para la poblaciéon general en grandes ciudades en Espafia, lo que orienta

sobre la efectividad del programa de prevenciéon y control de infecciones dirigido a
los profesionales sanitarios en este DS.
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2.3. Articulo 3: Effectiveness of the systematic use of antimicrobial filters in
the watertaps of critical care units for the prevention of healthcare-
associated infections with Pseudomonas aeruginosa

Effectiveness of the systematic use of antimicrobial filters in the
watertaps of critical care units for the prevention of healthcare-
associated infections with Pseudomonas aeruginosa

Pablo Chico-Sanchez, Paula Gras-Valenti, Natividad Algado-Sellé¢s, Natali Jiménez-
Sepulveda, Juan Carlos Rodriguez-Diaz, Esperanza Merino-deLucas, Maria Galiana-
Ivars, Marina Fuster-Pérez, Lidia Cartagena-Llopis, Sonia Balboa-Esteve, Sandra
Canovas-Javega, Ana Esclapez-Martinez, Miranda Monerris-Palmer, Patricia Cerezo-
Milan, José Sanchez-Paya, Elena Ronda-Pérez.

American Journal of Infection Control 2022;50:435-439

doi: https://doi.org/10.1016/j.ajic.2021.10.029

Background: Pseudomonas aeruginosa (PA) is the third leading aetiological agent in
healthcare-associated infections (HAIs) and the one most frequently found in patients
with pneumonia associated with mechanical ventilation. In intensive care units (ICU),
its appearance is associated with higher mortality, an increase in the days spent on
ventilation, and hospital stay length and costs. Thus, evaluating strategies for
preventing these infections is essential for their control. Therefore, our objective was
to evaluate the effectiveness of the systematic use of antimicrobial filters in
preventing PA infections in critical care units.

Methods: This was an open experimental crossover study. A total of 2,156 patients
admitted for more than 24 hours in critical care units were included, 1,129 of them
in units with filters, and 1,027 in units without filters. The study groups were
followed-up for 24 months and HAIs were checked for the presence of PA. Chisquared
test were used to compare the rate of HAls between groups and we calculated 95%
confidence intervals adjusted by Poisson regression for the rate ratio (RR) of the
association magnitude.

Results: Both groups were homogeneous in terms of intrinsic and extrinsic patient
factors. The incidence of PA infections in the units with filters was 5.5 cases/1,000
hospitalized days and 5.4/1,000 hospitalized days for the units without water filters
(RR = 1.09 [0.67-1.79]).

Conclusions: Routine placing antimicrobial filters in the water taps in critical care
units was not an effective means of preventing the emergence of HAIs caused by PA
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3. Seccion Tercera: Conclusiones

3.1. Discusion

El proposito de esta tesis ha sido analizar tres estrategias para la prevencion y
control de infecciones que constituyen uno de los ejes basicos de trabajo de la
Medicina Preventiva y Salud Publica que es la evaluacion constante y basada en el
método cientifico sobre aquellas medidas que se aplican sobre los pacientes y sobre
los profesionales. En este caso esta tesis contribuye a aumentar el conocimiento
cientifico por un lado en el contexto de la pandemia de COVID-19 y por otro lado
aportando conocimiento sobre la aplicacion de medidas sistematicas en las unidades
de cuidados criticos. En definitiva, pretende dar una vision general sobre la
investigacion sobre resultados en condiciones reales de aplicacion.

3.1.1. Resultados principales

Los principales hallazgos que se desprenden de esta tesis doctoral han sido:

Entre los profesionales sanitarios del servicio de urgencias hospitalarias y los
del resto del departamento de salud no hubo diferencias significativas en la
prevalencia de infecciones por SARS-CoV-2 ni entre los motivos de contacto
(Articulo 1).

La prevalencia global de presencia de anticuerpos IgG frente a SARS-CoV-2 fue
del 6,6% (Articulo 2).

La incidencia de infecciones por Pseudomonas aeruginosa fue de 5,5 casos por
1000 dias de hospitalizacion en las unidades que usaban de manera sistematica los
filtros mientras que fue de 5,4 casos por 1000 dias de hospitalizacion en aquellas que
no los utilizaban de forma sistematica (Articulo 3).
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3.1.2. Impacto de la pandemia de COVID-19 en los profesionales sanitarios
del servicio de urgencias de un hospital terciario.

En anteriores epidemias, como la del SARS (Severe Acute Respiratory
Syndrome) en 2003 o la Gripe A (HIN1) de 2009, el Servicio de Urgencias
Hospitalarias (SUH) fue la primera linea de choque(48,49). A priori es esperable que
los TS del SUH resulten mas afectados por los siguientes motivos: 1) estan muy
expuestos porque el SUH es el punto de entrada de los pacientes; 2) se exponen antes
porque reciben las primeras consultas; y 3) en los momentos iniciales la informacion
es limitada sobre la transmision y el alcance de la epidemia, por lo que el
cumplimiento de las recomendaciones sobre PCI podria ser menor.

La afectacion de los TS en el DS fue del 3,99%. Estos datos son satisfactorios si
se comparan con otros existentes: 9-10% en Italia y China(5,6). Segun resultados
preliminares en un hospital de Madrid, la afectacion de TS en global fue del 11,6% a
29 de marzo de 2020 y no hubo diferencias en la proporcion de afectados entre los
TS de zonas de alto riesgo que estaban en estrecho contacto con pacientes con
COVID-19, en comparacion con las zonas de riesgo intermedio o bajo(7).

La menor afectacion del total de TS de nuestro DS podria ser explicada por un
contexto de menor afectacion comunitaria. Sin embargo, el porcentaje de afectacion
en TS es dificilmente comparable con el de la poblacion general porque la PCR para
SARS-CoV-2 no se solicito con los mismos criterios. Los TS eran grupo esencial y
ante la presencia de sintomas compatibles siempre se realizo una PCR para
confirmacion microbiologica. Por el contrario, en la poblacion general se realizo la
prueba en colectivos concretos: pacientes hospitalizados, perteneciente a otros grupos
esenciales o con factores de riesgo(10). Por tanto, se desconoce el porcentaje real de
infectados en Espafia. Un modelo utilizado por el Imperial College London y basado
en el numero de fallecidos, estima que la poblacion infectada en Espafia a 28 de
marzo de 2020 era el 15,0% (IC 95%: 3,7-41,0)(50). Considerando estas estimaciones
y suponiendo el mejor de los escenarios en nuestro entorno, en el que la afectacion
comunitaria se encontrara en el limite inferior de dichas estimaciones (3,7%),
podriamos decir que la afectacion de los TS del DS en global y de los TS del SUH en
concreto, no ha sido mayor que en la poblacion general. Por otro lado, los datos
presentados también se justifican por la efectividad de las recomendaciones de PCIL.
En concreto el analisis del impacto del uso de la mascarilla quirdrgica por parte del
todos los TS muestra un efecto protector en el conjunto de TS del DS en el periodo
de exposicion. La decision de recomendar esta medida se produjo tras conocer que
los motivos de contacto de los TS con COVID-19 eran fundamentalmente las
relaciones sociales con otros TS o fuera del ambito laboral, contactos que hasta la
recomendacion de esta medida se realizaban de forma desprotegida.
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Si nos centramos en el SUH, destacamos que el impacto de la enfermedad en
TS del SUH no fue mayor que en los TS del resto del DS (3,2% vs 3,9%). Esto puede
ser explicado por dos programas de PCI con impacto directo en el SUH. El primero es
el programa de higiene respiratoria(9) que permite en la consulta de triaje de
enfermeria detectar a pacientes con sintomas respiratorios y establecer dos
actuaciones: 1) invitarles a usar una mascarilla quirurgica, dirigirlos y atenderlos en
un area diferenciada del resto controlando asi la fuente de infeccion; y 2) la puesta
en marcha de las precauciones ampliadas por gotas y contacto hasta la confirmacion
microbioldgica de la etiologia infecciosa, bloqueando el mecanismo de transmision.
De este modo se evita de forma temprana la exposicion desprotegida de los TS. Cabe
sefialar que ambas estrategias se vienen aplicando desde el afio 2016, y por tanto
realizaron su efecto protector desde el inicio de la epidemia por COVID-19. La
frecuencia de TS con COVID-19 confirmado no esta bien definida porque comprende
a los TS que prestan asistencia directa a los pacientes y a los que no y TS con la
infeccion adquirida tanto en el ambito laboral como en la comunidad (como
miembros de la sociedad a la que pertenecen). Por este motivo, y porque las
infecciones en TS provocan una preocupacion generalizada sobre las medidas de PCI
en los centros sanitarios, merecen un analisis detallado no centrado solo en
frecuencias, sino también en motivos.

Debido a las multiples exposiciones de los TS ocurridas durante un contexto de
transmision comunitaria sostenida, es dificil separar los riesgos asociados a cada
contacto especifico. Tras la entrevista individual con cada TS con COVID-19
confirmado, la infeccion fue atribuida al contacto menos protegido. De los 9 TS del
SUH con COVID-19 confirmado, solo dos se atribuyeron a la asistencia sanitaria, sin
tener en cuenta la posible exposicion desprotegida a personas asintomaticas en su
entorno laboral o social (que potencialmente pueden transmitir la infeccion(19)) y a
pesar de que la atencion se realizo con la proteccion adecuada. En dos hospitales de
California analizaron la infeccion asociada a la transmision en la asistencia sanitaria,
en un entorno sin transmision comunitaria conocida: de los 121 TS que tuvieron
exposiciones sin bata, mascarilla ni proteccion ocular a un paciente con COVID-19
aun no diagnosticado, tres resultaron positivos frente a SARSCoV-2; por otro lado,
de los 146 TS que se expusieron al mismo paciente tras conocer el diagnodstico
utilizando los equipos de proteccién individual (EPI) recomendados, ninguno resultd
positivo frente a SARS-CoV-2. Estos datos apoyan el uso apropiado de los EPI como
proteccion frente la infeccion. Asi, es posible que en nuestro estudio los casos
atribuidos a la asistencia sanitaria en los que el contacto fue protegido puedan estar
sobrestimados.

La distribucion en el tiempo de aparicion de casos de COVID-19 confirmado en
TS del SUH ha sido muy homogénea. Esto apoya que todas las estrategias de PCI son
efectivas para evitar el contagio de paciente a TS. Desde el inicio de la epidemia, la
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disponibilidad de elementos de los EPI fue limitada, y el suministro se produjo con
incertidumbre. Esto obligé al uso responsable de los EPI y a que se recomendara
limitar el uso de los elementos segun si la actividad que se realizaba sobre el paciente
era de bajo o de alto riesgo(51). De esta manera, se preservo las mascarillas FPP2,
FPP3 y las batas impermeables fundamentalmente para las maniobras generadoras
de aerosoles, por ser consideradas las de mayor riesgo(52,53). Si esta estrategia de
uso racional hubiera resultado en la desproteccion de los TS, se esperaria la
agrupacion de casos de COVID-19 en TS en el periodo de tiempo en el que
aumentaron los casos a gran escala a nivel de la comunidad, porque la duracion y
riesgo de exposicion para los TS del SUH fue mayor.
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3.1.3. Estudio de sero-epidemiologia de la infeccion por SARS-CoV-2 en
profesionales sanitarios de un departamento sanitario.

En el momento en el que se publicaron los resultados sobre sero-epidemiologia
de la infeccion por SARS-CoV-2 en la poblacion de Espaia(54), se hacia necesario
conocer cual fue el impacto real en el grupo especifico de PS, por constituir estos una
poblacion con mayor riesgo de exposicion(12). Por ello, los resultados presentados
en este estudio cobran especial importancia.

En este estudio se encontrd que la prevalencia de anticuerpos IgG contra SARS-
CoV-2 en los PS del DS fue del 6,6% (IC 95%: 5,8-7,3). Cabe sefialar que a todos los
PS que presentaron IgM/IgA positivas e IgG negativa se les realizo PCR que resultd
negativa, se comprobo que se mantuvieron asintomaticos y la segunda determinacion
de anticuerpos resulté IgM/IgA e IgG negativas. Por ello se interpretaron como falsos
positivos de la primera determinacion. Esto puede ocurrir en estudios sero-
epidemioldgicos realizados en entornos de baja prevalencia, tal y como sefialan
Valdivia et al.(55) en su trabajo sobre el perfil de anticuerpos IgM+/IgG- en
trabajadores sanitarios asintomaticos de un hospital de Valencia.

Previamente, con datos analizados a fecha de 12 de abril de 2020, se habia
estimado una prevalencia de infeccion por SARS-CoV-2 diagnosticada mediante PCR
en los PS del mismo DS del 3,9% (IC 95%: 3,4-4,6)(56). La diferencia encontrada entre
ambos estudios no es incongruente y la menor prevalencia calculada en el estudio
previo pudo deberse a:1) solo se incluyé a los PS que se estudiaron en el marco de
un estudio de contactos de un caso de COVID-19 confirmado y a los que solicitaron
ser evaluados por presentar sintomas; 2) los casos asintomaticos no fueron
contabilizados porque no se sometieron a pruebas diagnosticas, y 3) el analisis de
resultados del estudio previo se produjo antes en el tiempo, por lo que es posible que
en el presente trabajo se hayan contabilizado casos nuevos no contabilizados
previamente. Por otro lado, hay que destacar que en la fecha en la que se finalizo el
presente estudio habian sido diagnosticados de COVID-19 mediante PCR 166
trabajadores sintomaticos. De estos, el 12,0% (n=20), no participaron en el presente
estudio de seroprevalencia. Si hubieran participado, y la serologia hubiera resultado
IgG positiva en todos los casos, la prevalencia de anticuerpos frente a SARS-CoV-2
en los PS del departamento habria ascendido del 6,6 al 7,0%.

Segun datos preliminares a 3 de junio de 2020 de la segunda ronda del Estudio
Nacional de Sero-Epidemiologia de la infeccion por SARS-CoV-2 en Espaiia,
realizado del 18 de mayo de 2020 al 1 de junio de 2020 con 63.564 participantes, la
prevalencia nacional estimada de anticuerpos IgG frente a SARS-CoV-2 es del 5,2%
(IC 95%: 4,9-5,5), y en la provincia del DS en concreto es del 3,3% (IC 95%: 2,4-
4,7)(54). Es destacable la existencia de una marcada variabilidad geografica, siendo



56 Pablo Chico Sdnchez

la proporcion de positivos mayor en grandes ciudades (> 100.000 habitantes), con
una prevalencia del 6,8% (IC 95%: 6,2-7,4). Segun cifras oficiales, la poblacion a 1
de enero de 2019 en la ciudad del DS era 334.887 habitantes(57), por lo que la
prevalencia estimada de anticuerpos IgG frente a SARS-CoV-2 en los PS del DS no
seria superior a la de la poblacion de grandes ciudades, con la limitacion al establecer
esta comparacion de que en la muestra de PS no hay presencia de participantes con
edades inferiores a 20 afios ni mayores de 70 afios. Hasta la fecha del estudio no se
conocian datos pertenecientes a PS de otros DS del entorno inmediato para poder
compararlos. A nivel nacional, en otro hospital de referencia en Barcelona se
encontro que el 9,3% de los PS habian desarrollado anticuerpos frente a SARS-CoV-
2, si bien en este caso se considero la positividad frente a IgG y también IgM e IgA(58).
En Leon (Espafia), en el entorno de atencion primaria y residencias de ancianos se
encontrd una prevalencia real de infeccion de SARS-CoV-2 de entre el 4,9 y el 11,0%,
considerando IgG o IgM positivas mediante una prueba de diagnostico rapido
diferenciado (RDT) utilizando una muestra de sangre total por puncion digital(59).

Si nos centramos en la distribucion por grupos de edad, en el presente estudio
no se encontraron diferencias estadisticamente significativas en la prevalencia de
anticuerpos frente a SARS-CoV-2 entre los distintos grupos etarios. Por otro lado, si
comparamos la prevalencia de anticuerpos de los distintos subgrupos de edad de este
estudio con la obtenida para los mismos subgrupos de edad en el Estudio Nacional
de Sero-Epidemiologia de la infeccion por SARS-CoV-2 en Espafia(54), se observa
que la prevalencia es semejante entre los 45 y los 64 afios. Sin embargo, si se observan
diferencias en otros grupos de edad: en los PS del DS menores de 44 afios la
prevalencia de anticuerpos fue mayor a la estimada en la poblacion general, donde
obtuvieron prevalencias entre el 3,9% en el grupo de 30 a 34 afios al 4,9% en el
grupo de 25 a 29 afios. También resulta llamativo que el grupo de facultativos fuera
el que presento una mayor prevalencia de anticuerpos, con una frecuencia del 8,7%.
Este estamento no es, a priori, el que mas se expone a los procedimientos asociados
a un mayor riesgo de transmision de SARS-CoV-2, que son los que generan aerosoles:
aspiracion de secreciones, administracion de tratamiento nebulizado, ventilacion no
invasiva con presion positiva, etc.(12). Esto sugeriria la posibilidad de existencia de
otros entornos de exposicion distintos a la atencion sanitaria propiamente dicha,
como el desarrollo del trabajo en una institucion cerrada o las relaciones que
establecen necesariamente los PS entre si para el adecuado desarrollo de su actividad
profesional.

Las cifras sobre afectacion en los PS invitan a reflexionar sobre como los PPCI
pueden contribuir a reducir el riesgo de transmision en los centros sanitarios. Como
consecuencia de la rapida expansion de la pandemia de COVID-19 la OMS inst6 a los
gobiernos a conceder una maxima prioridad al control de la enfermedad(60) con
medidas de distanciamiento social con el fin de minimizar el contacto entre las
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personas. Estas medidas fueron firmes en Espafia, aplicandose simultineamente
varios niveles de distanciamiento con la declaracion del estado de alarma el 14 de
marzo de 2020(61), ordenando el confinamiento, permaneciendo en el domicilio,
cerrandose centros de trabajo, educativos etc. El impacto de esta medida radical y de
objetivable cumplimiento tiene un impacto directo en las relaciones sociales y, por
tanto, en la ralentizacion de la propagacion del virus(62).

Sin embargo, la anterior medida no actua sobre los riesgos especificos y
anadidos en los PS, derivados de las relaciones producidas en una institucion cerrada
y de la atencion sanitaria a pacientes. Por ello los PPCI especificamente dirigidos a
las infecciones asociadas a los cuidados de la salud en los centros sanitarios deben
ser una prioridad para proteger la salud de los PS y de los pacientes. En el caso de
este DS, considerando el mecanismo de transmision de la enfermedad por gotas y
teniendo en cuenta las recomendaciones internacionales(12,63), se establecieron
antes del inicio de la epidemia las siguientes estrategias: 1) medidas de higiene
respiratoria dirigidas a pacientes con sintomas respiratorios, incluyendo la
recomendacion del uso de mascarilla quirdrgica (facilitada por el centro), y 2)
aplicacion de las precauciones ampliadas de gotas, contacto y proteccion ocular para
la atencidon a pacientes que presentan sintomas compatibles con COVID-19; estas
determinan el uso de los equipos de proteccion individual (bata, guantes, mascarilla
quirargica o FFP2/FFP3 y pantalla facial o gafas protectoras)(17). Estas dos
estrategias de objetivable cumplimiento contribuyen de manera directa a la
disminucion del riesgo de exposicion a pacientes con sintomas, pero no protegen
frente a la exposicion a pacientes asintomaticos u otros PS que potencialmente
podrian estar infectados. Con la finalidad de proteger a los PS frente a estos riesgos,
el 19 de marzo de 2020 se decidio establecer la siguiente medida: 3) la recomendacion
de uso de mascarilla quirurgica por el personal sanitario siempre que se esté¢ a menos
de un metro de distancia de un paciente o de otra persona (en la atencion a pacientes
asintomaticos, en el resto de actividades en el entorno laboral, en su entorno de
convivencia y en su entorno social).

Es resefiable que la efectividad de estas medidas depende de forma directa de
su cumplimiento. Se pudo objetivar mediante observacion (no formal) que el
cumplimiento del uso de la mascarilla quirurgica por los PS en la jornada de trabajo
durante la asistencia a pacientes era mayor del 90%. Esta medida tendria un alto
impacto al proteger a los PS de los pacientes asintomaticos, los cuales suponen un
riesgo para los PS que pueden no tener una sospecha clinica de COVID-19 y por tanto
no adoptar las medidas de proteccion adecuadas. Sin embargo, se desconoce cual fue
el cumplimiento en el ambito familiar, en el ambito social y en el ambito laboral
cuando no se esta asistiendo a pacientes, por lo que el impacto sobre estos riesgos
podria haber sido muy variable. Esta medida fue evaluada posteriormente en el centro
y se concluyo que habia sido efectiva: la incidencia acumulada de COVID-19 en los
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PS se redujo de 22,1 por cada 1.000 trabajadores en el periodo preexposicion a 8,0
por cada 1.000 trabajadores en el periodo de exposicion(64). Datos de otros estudios
también han apoyado el uso de la mascarilla en la relacion con otros convivientes en
el hogar(65), lo cual es imprescindible si se pretende reducir los riesgos de todos los
ambitos. A su vez, un cumplimiento mas bajo de esta recomendacion en los grupos
de edad mas jovenes que tienden establecer un mayor numero de relaciones sociales
podria justificar que se obtuviera una prevalencia de IgG frente a SARS-CoV-2 mayor
en estos grupos de edad, si bien es cierto que esta hipdtesis no pudo ser objetivada.
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3.1.4. Evaluar la efectividad del uso sistematico de filtros antimicrobianos en
los grifos de agua de las unidades de cuidados criticos para la
prevencion de las infecciones asociadas a los cuidados de la salud por
Pseudomonas aeruginosa.

Nuestros resultados indican que el uso sistematico de filtros en los grifos de
agua en las unidades de cuidados criticos no modificé la incidencia de infecciones
por Pseudomonas aeruginosa (PA). Asi, aunque controlamos el agua del grifo
mediante el uso continuo de filtros terminales que proporcionan agua estéril, la tasa
de infecciones por PA fue similar en ambos grupos. No queremos poner en duda la
eficacia de los filtros en la produccion de agua estéril, tal y como se indica en sus
especificaciones, sino que nuestros datos sugieren que el uso rutinario no esta
justificado para prevenir las infecciones por PA en estas unidades de cuidados
criticos.

Cuando segmentamos ademas las tasas de incidencia mediante el valor de escala
de APACHE II que nos da una idea de la valoracion de riesgo del paciente, la
diferencia, aun no siendo estadisticamente significativa, muestra una razon de tasas
donde la presencia de los filtros tiene efecto contrario al deseado. Si nos centramos
ademas en esta misma escala, y en el grupo de expuestos, vemos que, en los grupos
de pacientes que tienen mayor riesgo, es decir, valores de APACHE superiores a 15,
y en consecuencia pacientes que tienen mayor propension al desarrollo de
infecciones, la tasa de incidencia es mayor. Esto apoya la importancia de otros
factores como el adecuado cumplimiento de las recomendaciones sobre higiene de
manos, el desarrollo adecuado de las precauciones estandar, asi como el
cumplimiento de las medidas recomendadas en las precauciones ampliadas, para
conseguir una reduccion significativa de la tasa de infecciones(66) no solo por PA,
sino por cualquier tipo de microorganismo. En ese sentido, vemos como la SM, otro
microorganismo que también vive en medio acuoso, y que tiene caracteristicas
similares a PA se comporta de la misma manera en cuanto a la tasa de infecciones
por dicho microorganismo independientemente de la presencia de filtros o no.

Por otro lado, hay estudios(67) que concluyen que la colocacion de filtros es
eficaz después de la deteccion de un brote, y que posteriormente a la intervencion,
no han vuelto a aparecer casos. Hay que tener presente, que la deteccion del brote, la
aplicacion de las medidas de limpieza y desinfeccion del propio grifo, asi como la
advertencia a los propios profesionales de su existencia, hace por si mismo que se
produzca la desaparicion del problema y el control de dicho brote. Asi mismo, el
recambio del filtro con el tiempo de periodicidad de 31 dias seria equivalente a
realizar una desinfeccion adecuada de las superficies potencialmente contaminadas
del grifo, y no requeriria su compra, instalacion y recambio, puesto que el origen de
la aparicion del microorganismo no es el agua corriente que circula en la tuberia,



60 Pablo Chico Sdnchez

sino la propia superficie del difusor. En ese sentido, un estudio(68) que aplico filtros
durante un periodo de ocho semanas, detecto resultados positivos para PA en dos
grifos con filtros en la cuarta semana, por lo que apoya la contaminacion secundaria
(retrograda) de las salidas de agua. La cepa aislada de los filtros era de un tipo unico,
no aislada en ninguna otra ocasion, lo que confirma la hipotesis de la contaminacion
externa. Aunque el material de la carcasa del filtro incorpora plata que actua como
bacteriostatico, no proporciona una barrera infalible a la contaminacion retrograda.

Teniendo en cuenta todo lo anterior, queremos destacar como el uso de filtros
cuando se produce un brote puede ser eficaz, sin embargo, su uso continuado,
rutinario y sistematico no esta justificado, por lo que los filtros solo deberian
utilizarse durante ese tiempo y en ese contexto.
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3.2. Limitaciones y fortalezas

A pesar de las contribuciones de los resultados a la investigacion en salud, esta
tesis no esta exenta de limitaciones que derivan en una interpretacion cuidadosa de
los resultados.

Para el primer articulo debemos destacar, por un lado, el desconocimiento del
grado de cumplimiento de las recomendaciones de higiene respiratoria por los
pacientes y de las precauciones ampliadas, y de la recomendacion dada por la
comision de infecciones sobre el uso de mascarilla quirurgica en los distintos ambitos
por los TS. Por otro lado, la observacion (no formal) de la inadecuacion del uso de
los distintos elementos de los EPI en determinadas situaciones. También es destacable
que no se realizo test de confirmacion microbiolégico a los TS asintomaticos, lo que
pudo infraestimar las cifras de TS con COVID-19 confirmado. Otras limitaciones a las
que esta sujeto este estudio son: su condicion puramente observacional, la
procedencia de los datos de un solo centro y el sesgo de clasificacion que se pudo
cometer al atribuir la infeccion de los TS a un contacto u otro, influido a su vez por
un sesgo de recuerdo (ya que los trabajadores sanitarios informaban del tipo y motivo
de la exposicion)

Para el segundo articulo, cabe destacar un posible sesgo de seleccion por la no
participacion del 12,9% de los PS, aunque se podria descartar porque se verifico la
no existencia de diferencias estadisticamente significativas en la distribucion por
sexo, edad y estamento entre los participantes y no participantes. Por otro lado, no
se recogio informacion sobre la presencia de sintomas, posibles contactos con casos
de COVID-19 sospechosos o confirmados, ambito del contacto, etc., que permitiera
establecer el potencial origen de los contactos de riesgo que hubieran podido
conllevar el contagio. Otra posible limitacion es el infradiagnodstico derivado de
resultados falsos negativos, si bien es cierto que la sensibilidad y la especificidad de
las técnicas utilizadas son superiores al 90% segun los fabricantes; ademas, cabe
destacar que la técnica ELISA (utilizada en este estudio) tienen una mayor validez
diagndstica respecto a las técnicas de inmunofluorescencia (en las que se basan los
datos provisionales del estudio nacional de sero-epidemiologia). Por ultimo, no se
dispone de un estudio seroepidemioldgico en la poblacion general del area del DS
que tenga la misma estructura por sexo y edad que los PS, por lo que no se puede
evaluar de forma mas precisa la efectividad de los PPCI sobre los riesgos adicionales
a los que estan expuestos los PS.

Para el tercer articulo una de las potenciales limitaciones del estudio se basa en
la existencia de diferencias en los profesionales que trabajan en las unidades
estudiadas, pudiendo ocurrir que los profesionales que tengan un mayor grado de
cumplimiento de recomendaciones sobre higiene de manos se encuentren asignados
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a aquellas unidades en las que la incidencia haya podido ser mayor de la que se
observa en los datos del estudio. El hecho de estar dichos profesionales puede
repercutir y hacer que la incidencia baje hasta igualarse con aquellos en los que no
hay profesionales con alto grado de cumplimiento. Este hecho se ha intentado
corregir mediante el uso de un disefio cruzado, de tal forma que, cada unidad ha
estado expuesta y no expuesta a filtros de forma alternativa, consiguiendo, por tanto,
que cada unidad de criticos haya sido su propia unidad control. Otra posible
limitacion es la potencia limitada que podria controlarse aumentando el tamafio de
la muestra en futuros estudios. La homogeneizacion de los grupos queda patente no
solo en todas las variables explicativas estudiadas, como pueden ser los factores
intrinsecos y extrinsecos, edad, procedencia, sexo, tipo de unidad de criticos, sino
también en la no existencia de diferencias en cuanto a tasa de incidencia de
neumonias asociadas a ventilacion mecanica, o infecciones por otros gérmenes de
medio acuoso como SM. Este hecho es diferenciador del resto de estudios en el que
unicamente se utilizan filtros durante un corto periodo de tiempo variando de 8
semanas a 6 meses, y ademas se ha aplicado a un numero reducido de pacientes del
orden de cientos, manteniendo el mismo grupo de estudio, y no estableciendo grupos
de control(33,37,39,67,68). Existen, por lo tanto, dos hechos claros diferenciadores
con los otros estudios revisados, por un lado, el uso del disefio cruzado que otros
estudios no han tenido en cuenta y por otro lado el numero amplio de pacientes
estudiados que ha permitido homogeneizar la muestra y aumentar la capacidad de
generalizacion.



Seccion Tercera: Conclusiones 63

3.3. Implicaciones

Con respecto al primer y segundo articulo, queda patente la importancia de una
aplicacion precoz de los programas de prevencion y control de infecciones, maxime
cuando el problema de salud en el que nos encontramos es hasta ahora desconocido.
Si reflexionamos sobre la importancia de investigar de manera precoz los mecanismos
de transmision y adaptar las medidas de proteccion de una manera racional a los
recursos de los que se disponen, vemos como cobra todo el sentido la labor de la
Medicina Preventiva. Estos datos aportan conocimiento basado en la evaluacion
constante de los programas que aporta una base solida sobre la que poder desarrollar
futuros programas y estrategias de prevencion ante enfermedades que tengan un
mecanismo de transmision similar y consigan proteger tanto a nuestros pacientes
como nuestros profesionales sanitarios. Asi mismo, la forma de abordar y evaluar a
los profesionales sanitarios permitié establecer un sistema de vigilancia especifico
que complemento de manera paralela a los realizados por las autoridades sanitarias.
Gracias a este sistema de vigilancia complementario, se pudo anticipar y ayudar a la
toma de decisiones en aquellos momentos que por la evolucion de la pandemia eran
mas dificiles de gestionar.

Con respecto al tercer articulo sobre la efectividad del uso sistematico de los
filtros antimicrobianos en las unidades de criticos, en base a los resultados obtenidos,
y desde el punto de vista de politica y gestion sanitaria, se proponen politicas de
desinversion en el uso de estos filtros para la prevencion de infecciones por PA. Como
hemos visto, es mas importante destinar recursos econémicos que suponen un coste
extra al correcto desarrollo de estrategias de prevencion y control de infecciones, asi
como a inversiones en infraestructuras para el aumento de la capacidad asistencial
en las unidades de criticos y no a la compra de estos filtros con dicho objetivo. Estos
cambios en las politicas de inversion son facilmente aplicables, puesto que, con el
cambio de partida presupuestaria y su reasignacion en los otros recursos comentados,
se puede potenciar medidas que son de eficacia ampliamente probada.
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3.4. Conclusiones principales

Esta tesis doctoral, que se compone como hemos venido exponiendo a lo largo
de toda la memoria de tres articulos publicados, contiene en cada uno de ellos las
propias conclusiones de cada investigacion. En este apartado general de conclusiones
se resume a modo de conclusion general una conclusion correspondiente a cada
manuscrito. Las conclusiones por tanto son las siguientes:

1. Conclusion 1

Un programa de prevencion y control de infecciones orientado al Servicio de
Urgencias Hospitalarias que determina el reconocimiento y aislamiento tempranos de
los pacientes con posible COVID-19, la puesta en marcha de medidas de higiene
respiratoria y el uso de las precauciones ampliadas de forma precoz reduce las
exposiciones sin proteccion en los profesionales sanitarios del Servicio de Urgencias
Hospitalarias y es efectivo para prevenir los casos de COVID-19 en estos.

2. Conclusion 2

El impacto de la COVID-19 en los profesionales sanitarios del departamento de
salud esta igualado al de la poblacidn general de las grandes ciudades, lo que orienta
sobre la efectividad del Programa de Prevencion y Control de Infecciones dirigido a
los profesionales sanitarios en este departamento de salud. Que los riesgos a los que
estan expuestos los profesionales sanitarios se igualen a los del resto de la poblacion
depende en gran medida de las recomendaciones que se establezcan en los Programas
de Prevencion y Control de Infecciones puestos en marcha y del grado de
cumplimiento de estas. Es por tanto una necesidad urgente apoyar las investigaciones
dirigidas al control de la pandemia mediante medidas no farmacologicas y
especialmente las enfocadas a la prevencion y el control de infecciones en el ambito
de la atencion sanitaria.

3. Conclusion 3

El uso sistematico de filtros antimicrobianos en los grifos de agua de las
unidades de cuidados criticos no es efectivo para prevenir la aparicion de infecciones
asociadas a los cuidados de la salud por Pseudomonas aeruginosa.
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5. Anexos

5.1. Comité Etico Universidad de Alicante y Hospital General Universitario
de Alicante

GENERALITAT ALACANT
Q VALENCIANA HOSPITAL GENERAL

N DEPARTABENT DE SALUT

(Ref. CEIC PI2016/02)

INFORME DEL COMITE ETICO DE INVESTIGACION CLINICA

Reunidos los miembros del Comité Etico de Investigacion Clinica del Hospital
General Universitario de Alicante, en su sesion del dia 27 de Enero de 2016, y una
vez estudiada la documentacion presentada por el Dr. José Sanchez Paya, Jefe de
Servicio de Medicina Preventiva del Hospital General Universitario de Alicante, tiene
bien a informar que el proyecto de investigacion titulado “Eficacia de la
colocacion de filtros antimicrobianos en los grifos de agua de las unidades
de criticos para prevenir la aparicion de infecciones nosocomiales por

Pseudomonas aeruginosas”, se ajusta a las normas deontoldgicas establecidas
para tales casos.

Y para que conste, lo firma en Alicante con fecha diez de Febrero de dos mil
dieciséis.

o Vg

Fdo. Mayte Domenech Vardn
Secretaria del CEIC

Avda. Pintor Baeza, 12 - 03010 ALICANTE - Tfno.: 965 933 000 - Fax 965 245 971



80

Pablo Chico Sanchez

Universitat d’Alacant
/==X Universidad de Alicante

Vicerectorat d'Investigacio i Transferéncia de Coneixement
Vicerrectorado de Investigacion y Transferencia de Conocimiento

Amparo Navarro Faure, Presidenta del Comité de Etica y Vicerrectora de Investigacion y

Transferencia de Conocimiento de la Universidad de Alicante,
INFORMA.

Que el Comité de Ftica de la Universidad de Alicante reunido en fecha de 2 de febrero de
2016, una vez estudiada la documentaciéon presentada del proyecto de Tesis Doctoral
“Eficacia de la Colocacion de filtros antimicrobianos en los grifos de agua de las
unidades de criticos para prevenir la aparicion de infecciones nosocomiales por
Pseudomonas aeruginosas”, del doctorando Pablo Chico Sanchez, cuya directora de Tesis

es Elena Maria Ronda Pérez dio su visto bueno para la realizacién de dicho Proyecto.

Y para que conste. a los efectos oportunos. se expide el presente informe. en Alicante a 3 de

febrero de dos mil dieciséis.

Amparo Navarro Faure

Vicerrectora de Investigacion y Transferencia de Conocimiento

Tel. g6 590 3476 — Fax 96 5go 9875
Campus de 5an Vicente del Raspeig
Ap. gg E- 03080 Alicante

e-mail: vr.investi@ua.es

web: http:/fweb.va.es/esfvr-investif
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£ GENERALITAT
\t\% VALENCIANA *f HOSPITL GENERAL

DEPARTAMENT DE SALUT

COMITE DE ETICA PARA LA INVESTIGACION CON MEDICAMENTOS DEL

DEPARTAMENTO DE SALUD DE ALICANTE - HOSPITAL GENERAL
C/. Pintor Baeza, 12 - 03010 Alicante

http://www.dep19.san.gva.es

Teléfono: 965-913-952

Correo electronico: ceim_hgua@gva.es

Ref. CEIm: PI2020-50 - Ref. ISABIAL: 200127

INFORME DEL COMITE DE ETICA PARA LA INVESTIGACION CON
MEDICAMENTOS

Reunidos los miembros del Comité de Etica para la Investigaciéon con
medicamentos del Departamento de Salud de Alicante - Hospital General, en su
sesion del dia 29 de Abril de 2020 (Acta 2020-4), y una vez estudiada la
documentacién presentada por Dr. José Sanchez Paya del Servicio demedicina
preventiva del Hospital General Universitario de Alicante, tiene bien a informar que
el proyecto de investigacién titulado “EFECTIVIDAD DE LAS ESTRATEGIAS DE
PREVENCION Y CONTROL DE INFECCION POR SARS-COV-2 (COVID-19) EN
UN HOSPITAL TERCIARIO”, se ajusta a las normas deontoldgicas establecidas
para tales casos.

Y para que conste a los efectos oportunos, firmo la presente en Alicante con
fecha 28 de Mayo de 2020.

pase gl IEIJUQS
& %
¥ @0 w-‘dsqg 8,
“"ab a3am HOD
EL L ¢
§ Noowismn, 8
= SiL3 E
8 yava ¥
[ ]

Fdo. Dr. Luis Manuel Herndndez Blasco
Secretario Técnico CEIm Departamento de
Salud de Alicante - Hospital General
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s GENERALITAT ALACANT
& VALENCIANA *f HOSPITAL GENERAL

COMITE DE ETICA PARA LA INVESTIGACION CON MEDICAMENTOS DEL
DEPARTAMENTO DE SALUD DE ALICANTE - HOSPITAL GENERAL

C/. Pintor Baeza, 12 — 03010 Alicante

http://www.dep19.san.gva.es

Teléfono: 965-913-952

Correo electronico: ceim_hgua@gva.es

Ref. CEIm: PI2020-093 - Ref. ISABIAL: 200200

INFORME DEL COMITE DE ETICA PARA LA INVESTIGACION CON
MEDICAMENTOS

Reunidos los miembros del Comité de Etica para la Investigacion con
medicamentos del Departamento de Salud de Alicante - Hospital General, en su
sesion del dia 17 de junio de 2020 (Acta 2020-07), y una vez estudiada la
documentacion presentada por el Dr. José Sanchez Paya del Servicio de medicina
preventiva del Hospital General Universitario de Alicante, tiene bien a informar que
el proyecto de investigacién titulado “Evaluacién de la efectividad del Programa
de Prevencion y Control de Infecciones por SARS-CoV-2 Asociadas a los
Cuidados de la Salud en pacientes y personal sanitario”, se ajusta a las normas
deontoldgicas establecidas para tales casos.

Y para que conste a los efectos oportunos, firmo la presente en Alicante con
fecha 27 de julio de 2021.

Firmado por Luis Manuel Hernandez Blasco -
21424371D el 27/07/2021 12:50:41

Fdo. Dr. Luis Manuel Hernandez Blasco
Secretario Técnico CEIm Departamento de
Salud de Alicante — Hospital General
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5.2. Consentimiento informado seroprevalencia
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AT VALENCIANA Consentimiento informado para la donacién voluntaria de
ERIA DE SANITAT muestras bioldgicas para investigacion obtenidas en el

AGENCIA
VALENCIANA
DE SALUT

I..-ZIRVB curso de procedimientos quirurgicos, terapéuticos o
S bt diagnosticos Biobanco ISABIAL
COLECCION COVID-19

1. Identificacion y descripcion del procedimiento

Durante la intervencién quirtrgica o la prueba diagndstica a la que va a ser sometido se podran
tomar muestras de sus tejidos, sangre, asi como fluidos (orina, esputo, saliva, etc) o
microorganismos. El procedimiento que se le propone consiste en donar voluntariamente
cualquier muestra biologica sobrante de la intervencion o prueba a la que va a ser sometido a
un biobanco de muestras bioldgicas, sin que ello suponga ningun riesgo afiadido para su salud
ni comprometa el correcto diagnostico y tratamiento de su enfermedad. Dichas muestras
biologicas excedentes podran ser utilizados en proyectos de investigacion biomédica que
previamente sean aprobados por los comités externos, ético y cientifico, a los que esta adscrito
el biobanco.

Las muestras seguiran almacenadas en el biobanco hasta el fin de las existencias si no existe
una revocacion del presente consentimiento.

2. Objetivo

La finalidad del biobanco es recoger y almacenar muestras biolégicas humanas para realizar
proyectos de investigacion biomédica o diagnosticos. Los resultados de dichos proyectos de
investigacion pueden derivar en el descubrimiento de nuevos métodos para el mejor diagnostico
de las enfermedades y de nuevas medicinas para tratarlas.

3. Condiciones de la donacion

Usted no recibira ninguna compensacion econémica ni otros beneficios materiales por donar
sus muestras. Sin embargo, si las investigaciones que se realicen tuvieran éxito, podran ayudar
en el futuro a pacientes que tienen su misma enfermedad o padecen otras enfermedades
similares.

Las muestras que usted dona no seran vendidas o distribuidas a terceros con fines comerciales,
pero los costes de obtencion, conservacion y envio de las muestras se repercutiran, sin animo
de lucro, a quienes las utilicen.

La donacion de muestras no impedira que usted o su familia puedan hacer uso de ellas siempre
que estén disponibles, cuando asi lo requieran. Debe saber que sera prioritario el uso
diagndstico de la muestra que dona y que se garantizara un remanente de las muestras para
este fin.

En caso de producirse un eventual cierre del biobanco o revocacién de la autorizacion para su
constitucion y funcionamiento, la informacion sobre el destino de las muestras estara a
disposicion en el registro nacional de biobancos para investigacion biomédica, con el fin de que
pueda manifestar su conformidad o disconformidad con el destino previsto de las muestras.

4. Consecuencias previsibles de su realizacion

Se podria dar la circunstancia de ser contactado/a con el fin de recabar nueva informacion
sobre su situacion o de tomar una nueva muestra que pudiera ser interesante en el desarrollo
de la investigacion biomédica, en cuyo caso volvera a ser informado/a de la situacion y tendra la
libertad de participar o rechazar dicha participacion. Por tal motivo, es importante que
comunigue al Servicio de Admision del centro FUTUROS CAMBIOS DE DIRECCION y nimeros
de TELEFONO, ya que es la unica via para poder contactar con usted.

Es posible que se obtenga informacion relativa a su salud derivada del desarrollo de los
proyectos de investigacion y, en particular, datos genéticos con relevancia clinica. En este
sentido, puede solicitar la informacion relativa a su salud derivada del estudio de las muestras
donadas. Para ejercer este derecho, tiene a su disposicion en el biobanco el correspondiente
formulario de solicitud.

La informacion que se obtenga puede ser relevante también para sus familiares biologicos. Es
decision suya informarles — algo que nosotros le aconsejamos - con el fin de que, si ellos lo
desean, puedan ser estudiados y valorar asi cual es el riesgo personal y sus opciones de salud
en un futuro.

Cuando esta informacion, segun criterio médico, sea necesaria para evitar un grave perjuicio a
la salud de sus familiares biolégicos, previa consulta del comité asistencial, se les informara de
ello.

V01_2013
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5. Derecho de revocacion del consentimiento

La decision de donar sus muestras es totalmente voluntaria. Usted puede negarse a donarlas e
incluso puede revocar su consentimiento en cualquier momento, sin tener que dar ninguna
explicacion y sin que ello tenga ninguna repercusion en la atencion médica que recibe en el
Centro.

Si revoca el consentimiento que ahora presta, la parte de las muestras que no se hayan utilizado
en la investigacion, podra decidir que sean destruidas o anonimizadas. Tales efectos no se
extenderan a los datos resultantes de las investigaciones que ya se hayan llevado a cabo antes
de la revocacion de su consentimiento.

6. Riesgos

El procedimiento que se le propone no supone ningun riesgo anadido para su salud ni compromete el
correcto diagnostico y tratamiento de su enfermedad, puesto que se trata de muestra sobrante de la
intervencion.

La donacion de sangre apenas tiene efectos secundarios; lo mas frecuente es la aparicion de
pequefios hematomas en las zonas de puncién que desaparecen transcurridos 1 6 2 dias.

7. Proteccion de datos personales y confidencialidad

Los datos personales y de salud obtenidos de su historia clinica o equivalente seran
incorporados y tratados en una base de datos que cumple con las garantias que establece la
legislacion sanitaria y sobre proteccion de datos de caracter personal.

La cesion a otros centros de investigacion, publicos o privados, de sus muestras o de sus
derivados, asi como de la informacion contenida en las bases de datos vinculada a las mismas y
a su estado de salud, se realizara mediante un procedimiento de disociacion, esto es,
suprimiendo la informacion personal que la identifica y sustituyéndola por un cédigo.

Es posible que en el desarrollo de un proyecto de investigacion se genere mucha informacion
genética de sus muestras. Si los resultados fueran relevantes desde el punto de vista cientifico,
la informacién obtenida, desligada de cualquier dato que pueda permitir su identificacion por
medios razonables, podria ser remitida para su inclusion en bases cientificas y demas medios de
difusion de contenido cientifico a los que tendran acceso, con caracter restringido, investigadores
cientificos.

El biobanco en el que se custodiaran sus muestras forma parte de la Red Valenciana de
Biobancos cuya coordinacion es llevada a cabo por el Centro Superior de Investigacion de Salud
Publica de la Comunitat Valenciana.

Como consecuencia de lo anterior, el ente coordinador de la Red Valenciana de Biobancos, esto
es, el Centro Superior de Investigacion en Salud Publica de la Comunitat Valenciana, tendra
acceso a sus datos personales y a la informacion clinica asociada a la muestra donada
voluntariamente, con el tnico fin de cumplir con las labores atribuidas a la Red Valenciana de
Biobancos en virtud de la legislacion vigente. En particular, el eventual acceso a sus datos
personales por parte de la Red Valenciana de Biobancos tendra como finalidad poder coordinar
de la manera mas eficiente posible desde el punto de vista cientifico la informacion obtenida por
los biobancos adscritos a la Red Valenciana de Biobancos, mediante la gestion y coordinacion
del Sistema de Gestion de la Informacion de la Red Valenciana de Biobancos, asi como la
coordinacion de las actividades desarrolladas por los biobancos, todo ello de acuerdo con la
normativa aplicable.

Podra ejercitar sus derechos de acceso, rectificacion, cancelacion y oposicion, para lo cual tiene
en el biobanco el correspondiente formulario de solicitud. En dicho escrito, debera adjuntar copia
de su DNI para que el Centro responsable de sus datos pueda comprobar su identidad.
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%GENE LITAT VALENCIANA Consentimiento informado para la donacidn voluntaria de
N CONSELLERIA DE SANITAT muestras biologicas para investigacion obtenidas en el
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EJEMPLAR PARA EL BIOBANCO

DD de ... .anos de edad, con domicilio
BN e e e e et e eneeaneseeeeeeaeeasesteatessessessesseseessesseseseseesseseesseneeeees )
DNI o yn°deSIP ...

DD de ... anos de edad, con domicilio en
DNl en calidad de representante (en caso de minoria legal o
incapacidad)

del paciente con DNI ... ... .. yndeSIP ...

DECLARO

He leido la hoja de informacion que se me ha entregado.

He sido informado por el profesional de salud abajo mencionado sobre la donacién de muestras
a un biobanco.

He comprendido las explicaciones que se me han facilitado en un lenguaje claro y sencillo.
He podido realizar observaciones y me han sido aclaradas todas las dudas que he planteado.

He comprendido que la donacién de muestras a un biobanco es voluntaria y puedo revocar mi
consentimiento en cualquier momento, sin tener que dar explicaciones y sin que esto repercuta
en mis cuidados médicos.

Que libre y voluntariamente acepto la realizacion de la donacion voluntaria de:
Una/s muestra/s de sangreperiferica (SST) ..

CONSIENTO

Que el Hospital u otros centros de investigacion, publicos o privados, utilicen mis datos y las
muestras donadas en las condiciones establecidas en la hoja de informacion.

Que el ente coordinador de la Red Valenciana de Biobancos pueda acceder a mis datos, en la
medida en que sea necesario y manteniendo siempre su confidencialidad.

A completar por el donante:
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%GENE LITAT VALENCIANA Consentimiento informado para la donacidn voluntaria de
N CONSELLERIA DE SANITAT muestras bioldgicas para investigacion obtenidas en el
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EJEMPLAR PARA EL CENTRO

DD e de ... afios de edad, con domicilio

L= TS )

DNI ynedeSIP

DD e de ... afios de edad, con domicilio en

DNl en calidad de representante (en caso de minoria legal o

incapacidad)

del paciente con DNI ... ... ynde SIP ... :

DECLARO

He leido la hoja de informacion que se me ha entregado.

He sido informado por el profesional de salud abajo mencionado sobre la donacion de muestras
a un biobanco.

He comprendido las explicaciones que se me han facilitado en un lenguaje claro y sencillo.
He podido realizar observaciones y me han sido aclaradas todas las dudas que he planteado.

He comprendido que la donacién de muestras a un biobanco es voluntaria y puedo revocar mi
consentimiento en cualquier momento, sin tener que dar explicaciones y sin que esto repercuta
en mis cuidados médicos.

Que libre y voluntariamente acepto la realizacion de la donacion voluntaria de:
Una/s  muestra/s de sangreperiferica (SST). ...

CONSIENTO

Que el Hospital u otros centros de investigacion, publicos o privados, utilicen mis datos y las
muestras donadas en las condiciones establecidas en la hoja de informacion.

Que el ente coordinador de la Red Valenciana de Biobancos pueda acceder a mis datos, en la
medida en que sea necesario y manteniendo siempre su confidencialidad.

A completar por el donante:
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Fdo.: D./D? José SanchezPayd .. ... ... JOSE| P
DNI: 22196003P. ... K e
Colegiado No- 03/4604 SANCHEZ]| m:;v-ﬁggm
En condicién de: .Responsable de coleccion COVID-19 PAYA e
En Alicante . - A€ ol de20............
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N CONSELLERIA DE SANITAT muestras biologicas para investigacion obtenidas en el
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COLECCION COVID-19

Revocacion del consentimiento

Revoco el consentimiento prestado en fecha wde de ...
y no deseo proseguir la donacion voluntaria que doy con esta fecha por finalizada.

A completar por el donante:

A completar por el profesional de salud:

Fdo.s D/D® e
DN
Colegiado N°: ...

En condicionde: ...
En_ L 18 QR N/RT 0 Wi a. .ded A QAR N de20............

)
m
o
<
>
=
m
=
o
>
P
>
=}
m
=
o
©
>
=
o
o
v}

V01_2013





