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Resumen de la situacion y conclusiones

Desde finales de marzo de 2024, las autoridades de Estados Unidos (EE.UU.) han notificado la deteccién del virus
de la influenza aviar A(H5N1) en 688 rebafios de ganado vacuno lechero de quince estados. Este evento se suma
a la deteccion desde 2020 del subtipo H5N1 clado 2.3.4.4b que ha ocasionado un gran nimero de muertes en
aves silvestres y aves de corral en numerosos paises, extendiéndose geograficamente debido a la migracién de
aves infectadas que no presentan sintomas.

En este contexto de circulacion del virus, durante 2024, se han notificado en EE.UU. 58 casos humanos de este
virus: 32 en California, 10 en Colorado, 11 en Washington, 2 en Michigan, 1 en Misuri, 1 en Oregén y 1 en Texas.
De los casos, 56 han sido detectados mediante vigilancia activa en trabajadores de granjas que habian tenido
contacto con animales enfermos: 21 con aves de corral y 35 con vacas lecheras; mientras que, en 2 casos
restantes, no se ha podido identificar la fuente de infeccidn.

En septiembre de 2024, se identificd un caso de gripe aviar A(H5N1) en Misuri a través del sistema de vigilancia
estacional de gripe, sin evidencia de exposicidn a animales infectados. El caso, que tuvo que ser hospitalizado,
recibio tratamiento antiviral y experimentd una notable mejoria. En noviembre de 2024, en la regién de British
Columbia, Canad3, se confirmé un segundo caso de infecciéon por gripe A(H5N1) en un adolescente que continta
hospitalizado. El paciente, a pesar de no tener antecedentes médicos relevantes, se encuentra en estado critico
debido a una dificultad respiratoria aguda. La investigacidn epidemioldgica no ha podido determinar la fuente de
exposicion. Unos dias mas tarde, se notifico el tercer caso de infeccion por gripe A(H5N1) sin exposicion de riesgo
conocida. Se trata de un nifio residente en California que se ha recuperado completamente tras recibir
tratamiento antiviral. En ninguno de los casos se ha detectado la aparicion de casos secundarios.

Hasta la fecha, no se han detectado casos de influenza aviar A(H5N1) en ganado bovino en la Unién Europea ni
en el Espacio Econémico Europeo (EU/EEE). Ademas, dentro del clado 2.3.4.4b, el genotipo B3.13 identificado en
ganado bovino y en humanos en EE.UU, no se ha detectado hasta el momento en Europa. Desde 2020 y hasta el
momento actual, no se han confirmado casos de infeccion humana en la Unidn Europea ni en Espafia. En Espaiia,
en octubre de 2022 y febrero de 2023 se detectd el virus en muestras de trabajadores asintomaticos que
finalmente fueron interpretadas como contaminaciones.

Desde la ultima evaluacion, aunque los casos humanos de gripe aviar A(H5N1) en EE.UU. han aumentado, la
transmision de aves o mamiferos, incluido ganado vacuno, a humanos continda siendo poco frecuente y la
transmision entre personas es extremadamente rara. Por lo tanto, el riesgo para la poblacion general se considera
muy bajo, y se considera bajo para los trabajadores expuestos a animales enfermos sin incidencias en la utilizacién
de los equipos de proteccidn personal.

Es fundamental, por tanto, continuar con la vigilancia y las medidas de salud publica actuales, asi como mejorar
la deteccidn precoz de posibles casos humanos y estudiar nuevas vias de transmision.

Citacidn sugerida: Evaluacion rapida de riesgo. Gripe aviar A(H5N1) en Espafia. 52 actualizacidn. Centro de Coordinacion
de Alertas y Emergencias, Ministerio de Sanidad. 10 de dicembre de 2024.
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Justificacion de la actualizacidon de la evaluacion de riesgo

Desde finales de marzo de 2024, Estados Unidos (EE.UU.) ha notificado infecciones por el virus de la
influenza aviar altamente patégena (IAAP) A(H5N1) en 720 rebaios de granjas lecheras de al menos
quince estados. El 1 de abril de 2024, las autoridades sanitarias notificaron el primer caso humano
de gripe A(H5N1) en un trabajador de una granja de Texas que habia estado expuesto a vacas
lecheras infectadas.

El 6 de septiembre de 2024, en Misuri, se identificé el primer caso humano de gripe A(H5N1) sin
exposicion conocida a animales infectados. El paciente, un varén adulto con antecedentes de
enfermedad respiratoria crdnica, fue hospitalizado y recibié tratamiento con oseltamivir, mostrando
una notable mejoria. El 14 de noviembre, las autoridades locales de British Columbia (Canada)
confirmaron un segundo caso de infeccidn por gripe A(H5N1) en un adolescente de la region. El
paciente, que no presentaba condiciones médicas subyacentes, esta en estado critico y ha recibido
tratamiento antiviral intravenoso en un hospital pediatrico de la zona. Por ultimo, el 19 de
noviembre se confirmd el tercer caso sin exposiciéon de riesgo conocida. Se trata de un menor
residente en California y que, tras presentar sintomas respiratorios leves y haber recibido
tratamiento, se recuperd completamente.

Hasta la fecha, se han detectado 35 casos humanos de gripe aviar A(H5N1) en trabajadores de
granjas de ganado bovino de cuatro estados diferentes de EEUU. y otros 21 casos en trabajadores
de granjas avicolas.

El aumento en la deteccidn de casos de influenza aviar A(H5N1) en mamiferos a nivel mundial y su
creciente expansion geografica entre el ganado vacuno en EE.UU. supone un incremento del riesgo
de exposicién humana a estos virus. El incremento en los casos humanos, asi como la aparicion de
varios casos sin exposicion conocida a animales infectados, subrayan la necesidad de una
actualizacion de la evaluacion del riesgo respecto a la Ultima realizada el 11 de junio de 2024, en
vista de la capacidad de evolucién de los virus de la gripe aviar y los posibles cambios adaptativos
gue puedan facilitar su transmisién entre mamiferos.
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Aportaciones de las actualizaciones previas de esta
evaluacidonde riesgo

31.01.2022

Detecciénde los primeros focos de gripe aviar o Influenza Aviar de Alta Patogenicidad
(IAAP) A(H5N1) en aves silvestres y en una explotacion avicola en Espafiia.

04.10.2022

Primera deteccién del virus de IAAP A(H5N1) en un trabajador asintomatico expuestoa
un foco de aves en una granja en Espafia.

02.02.2023

Segunda deteccion del virus de IAAP A(H5N1) en un trabajador asintomatico expuesto

a un foco de aves en una granja en Espafia. Deteccidn de un foco en una granja de
visones.

06.09.2023

Actualizacion del brote en aves silvestres y de corral en Espaia. Evaluacién del riesgo
tras la aparicién de numerosos focos en mamiferos a nivel internacional incluidos
animales de compaiiia en la Unidén Europea. Inclusiéon de las recomendaciones mas
recientes del Centro Europeo para la Prevencion y Control de las Enfermedades (ECDC).

11.06.2024

Nueva actualizacion del virus IAAP A(H5N1) en aves silvestres y de corral en Espafia.
Evaluaciéndel riesgo tras la deteccidon por primera vez de una infeccién humana causada
porel virus de IAAP A(H5N1) en Estados Unidos tras la exposiciéon a ganado vacuno
lechero infectado y la extension de los focos en mamiferos.

10.12.2024

Actualizacién de la evaluacion del riesgo tras la extension de focos de virus de IAAP,
A(H5N1) en ganado bovino en Estados Unidos, el aumento de casos de infeccion humana
y la deteccion de tres casos sin exposicion de riesgo conocida.
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Informacion del evento

El 27 de marzo de 2024 se confirmd el aislamiento del virus A(H5N1) clado 2.3.4.4b en
muestras de ganado vacuno enfermo provenientes de dos granjas de vacas lecheras en
Estados Unidos (EE.UU.), una en Kansas y otra en Texas (1,2). También se identificé el virus
en muestras de leche no pasteurizada obtenida de dicho ganado. Desde entonces y hasta el
momento, el virus se ha aislado en vacas de 688 rebafios lecheros en los estados de Texas,
Idaho, California, Colorado, Michigan, Nuevo México, Carolina del Norte, Oklahoma, Kansas,
lowa, Minnesota, Dakota del Sur, Utah, Wyoming y Ohio (3).

El 1 de abril de 2024, las autoridades sanitarias de EE.UU. notificaron el primer caso humano
confirmado de gripe aviar A(H5N1) en Texas, tras la exposicién en el ambito laboral a vacas
lecheraspresuntamente infectadas por el virus (4). Hasta el momento, se han notificado 32
casos confirmados en trabajadores de granjas de vacas lecheras afectadas por el brote (5).
La mayor parte de estos han presentado sintomas leves, principalmente conjuntivitis y
sintomas respiratorios. Se sospecha que el proceso de ordefio de las vacas podria constituir
una de las principales vias de transmisién del virus a las personas que trabajan en las
explotaciones ganaderas (6).

Las secuencias virales identificadas en muestras clinicas tanto en el ganado como en los
trabajadores mantienen las caracteristicas genéticas aviares en los ocho segmentos del
genoma del virus, incluido el gen de la hemaglutinina (HA). Estos cambios son los que podrian
modificar la especificidad de unién a receptores y aumentar el riesgo de transmisién a
humanos; sin embargo, actualmente el virus mantiene una fuerte afinidad por los receptores
aviares. Por otro lado, no se han detectado marcadores genéticos asociados con una menor
susceptibilidad a medicamentos antivirales (7).

El 6 de septiembre de 2024, Estados Unidos notificd el primer caso humano de gripe A(H5N1)
sin exposicidn conocida a especies animales infectadas. Este caso, ocurrido en Misuri, fue
identificado mediante el Sistema Estatal de Vigilancia de Gripe. Se trata de un adulto que fue
hospitalizado el 22 de agosto por dolor toracico y sintomas gastrointestinales. Las pruebas
realizadas confirmaron semanas después que se trataba de una infeccién por gripe A
agravada por los antecedentes de enfermedad respiratoria crénica del paciente. La muestra
se envid a los CDC como parte del protocolo establecido en la vigilancia y se confirmd la
deteccion de virus de la gripe aviar A(H5N1). Durante la hospitalizacidn, recibié tratamiento
antiviral (oseltamivir) y mejoré notablemente. El caso aseguré no haber tenido contacto con
explotaciones ganaderas, mascotas o animales salvajes, y no haber consumido productos
lacteos no pasteurizados. Ademads, en Missouri no se han notificado focos en granjas de vacas
lecheras, aunque si se han notificado focos de A(H5N1) en aves de corral (8).

Las autoridades locales de Misuri llevaron a cabo una extensa investigacién retrospectiva de
todas las personas que habian mantenido un contacto cercano con el paciente. Se
identificaron siete personas que habian presentado sintomas respiratorios leves: seis
trabajadores sanitarios y un conviviente del caso. Dado que, en el momento de la
identificacion de los expuestos, la prueba de deteccion de genoma mediante RT-PCR no
ofrecia resultados fiables, se opté por llevar a cabo pruebas seroldgicas. El analisis seroldgico
se realizd en cinco de los seis trabajadores sanitarios, que resultaron ser seronegativos para
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el virus de la gripe A(H5N1). Los resultados de las pruebas seroldgicas del caso de Missouri y
de su conviviente fueron similares ya que presentaron una débil respuesta inmunitaria en
una de las pruebas seroldgicas que detecta anticuerpos neutralizantes contra el H5. No
obstante, ninguno de ellos cumplia con los criterios de seropositividad establecidos por los
CDC (9). Estos resultados, junto con los datos epidemiolédgicos que indican que ambos
individuos tuvieron idénticas fechas de aparicion de los sintomas, sugieren la existencia de
una unica exposicion comun al virus descartandose la transmisién persona a persona en el
hogar (10).

El 13 de noviembre, las autoridades locales de British Columbia (Canada) confirmaron un
segundo caso de infeccién por gripe A(H5N1) en la regidén de Fraser Health. Se trata de un
adolescente que comenzd con sintomas el 2 de noviembre y fue ingresado el 8 de
noviembre debido a un empeoramiento. A pesar de que no presentar antecedentes
médicos relevantes, actualmente se encuentra en estado critico con dificultad respiratoria
aguda y esta recibiendo tratamiento antiviral intravenoso. Tras llevar a cabo el andlisis
gendmico del virus procedente de las muestras clinicas analizadas, se ha confirmado que el
virus pertenece al clado 2.3.4.4b, genotipo D1.1, el mismo que afecta a aves silvestres y
aves de corral de British Columbia.

La investigacidn, liderada por los equipos de salud publica de Fraser Health, no ha podido
identificar con certeza la fuente de la infeccidn, aunque se ha descartado cualquier vinculo
con granjas avicolas afectadas de la zona. Se ha realizado el estudio de contactos y se han
realizado pruebas a contactos estrechos, mascotas domésticas, aves y animales de
propiedades vecinas, asi como analisis ambientales de suelo y agua. Hasta la fecha, todos
los resultados han sido negativos para gripe A(H5) (11).

El 19 de noviembre se ha confirmado el tercer caso de infeccion humana por gripe A(H5N1)
sin exposicién de riesgo conocida en California, EE.UU. Se trata de un menor que, tras
presentar sintomas respiratorios leves, fue positivo a través del sistema de vigilancia estatal
de gripe. Ha recibido tratamiento antiviral y se ha recuperado completamente. En la
muestra inicial se detectd una carga viral baja, sin embargo, las pruebas de seguimiento
realizadas varios dias después resultaron ser negativas para gripe aviar A(H5), pero positivas
para otros virus respiratorios comunes. Durante la investigacién epidemioldgica, se
documentd que todos los miembros del hogar habian presentado similares sintomas
respiratorios, por lo que se recogieron muestras de todos los convivientes. Tras los analisis
todos han resultado ser negativos a gripe aviar, pero algunos de ellos han resultado ser
positivos para los mismos virus respiratorios comunes que afectaron al nifo. El estudio de
contactos continua, pero actualmente no hay evidencia de transmisidn persona a persona
del virus de la gripe A(H5). El Departamento de Salud Publica de California (CDPH) esta
investigando la posible fuente de exposicién del nifio, pero aun no se ha podido determinar
con claridad (12).

Se cree que la propagacion geografica del virus se ha producido a través del movimiento de
ganado entre los rebafios afectados y también desde las instalaciones de ganado lechero a
instalaciones avicolas cercanas. Ante esta situacidn, el 29 de abril de 2024 entré en vigor en
EE.UU. una Orden Federal destinada a controlar y vigilar la expansion del virus en el ganado
bovino lechero. Esta orden establecid la obligatoriedad de realizar pruebas para la deteccidn
de la infeccidn ante el movimiento interestatal de ganado, que deben resultar negativas
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antes de cualquier traslado. La orden también exige a los propietarios del ganado, a
veterinarios y laboratorios estatales la notificacion al Departamento de Agricultura de EE.
UU. (USDA) de todos los resultados positivos en las pruebas del virus (13).

El USDA, la Administracién de Alimentos y Medicamentos (FDA) y los Centros para el Control
y la Prevencion de Enfermedades (CDC) de los EE.UU. contindan evaluando los datos
genéticos y epidemioldgicos disponibles, y estudiando la propagacién del virus (14).

Situacion epidemioldgica internacional

Focos animales

Las infecciones por virus de la influenza aviar estan consideradas como Enfermedad de
Declaracién Obligatoria (EDO) urgente tanto en el ambito de sanidad animal como en el de
la salud humana (10). En 2003 se inicio la vigilancia del virus de la Influenza Aviar de Alta
Patogenicidad (IAAP) correspondiente al subtipo A(H5N1) en animales. Desde entonces, los
virus IAAP A(H5N1) han demostrado una enorme diversificacion genética (15,16) .

Los virus A(H5N1) del clado 2.3.4.4b de la forma IAAP aparecieron en el 2020, principalmente
en Asia, Africa, Europa y Oriente Medio y llegaron a Norteamérica a finales del 2021 (17-19),
para luego propagarse a América Central y Sudamérica (20,21). En otofio del 2023, se
notificaron los primeros focos detectados de virus A(H5N1) de la IAAP en aves en la region
de la Antartida (22). Desde su aparicion, estos virus A(H5N1) del clado 2.3.4.4b de la forma
IAAP se han propagado en todo el mundo y han causado numerosos focos en aves silvestres,
domeésticas, locales y de corral (17).

En Europa, la epizootia por IAAP durante la temporada 2021-2022 (con 3.933 focos en aves
silvestres y 2.774 en aves de corral y cautivas en 36 paises), y la temporada 2022-2023 (con
4.199 en aves silvestres y 1.319 en aves de corral y cautivas en 34 paises) ha sido la mayor
registrada hasta el momento. Desde el inicio de la temporada 2023-2024 se ha observado
una tendencia descendente que continda hasta la fecha, habiéndose notificado en total
1.085 detecciones de virus IAAP en toda la regién. En el Ultimo periodo, desde el 15 de junio
al 20 de septiembre de 2024, se han notificado 75 detecciones del virus: 4 en aves cautivas,
12 en aves de corral y 59 en aves silvestres (Figura 1). Los 12 focos ocurridos en aves de corral
se concentran en cinco paises: Republica Checa, Dinamarca, Alemania, Francia y Polonia, una
cifra menor en comparacién con los 25 focos ocurridos en el mismo periodo del afio
epidemioldgico anterior (23).

Entre las posibles razones de esta disminucién en el nimero de detecciones, se incluyen la
inmunidad adquirida por ciertas especies de aves, la disminucidén de algunas poblaciones de
aves silvestres, el cambio en la composicidn de los genotipos del virus de IAAP que circulan
o la menor efectividad en la deteccidn de aves silvestres muertas o infectadas, entre otros
(23).
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Figura 1. Distribucion del numero de focos en aves silvestres (a)y domésticas (b) del virus de
la IAAPnotificadas en Europa por mes de sospecha entre el 1 de octubre de 2019 y el 20 de
septiembre de 2024.
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Fuente: EFSA, ECDC, EURL, et al. 2024. Scientific report: Avian influenza overview June—-September
2024. EFSA Journal 2024; 22(10):9057, 66 pp. https://doi.org/10.2903/].efsa.2024.9057

Segun el USDA, en EEUU, desde el inicio del brote en 2022, se ha detectado gripe A(H5N1)
en aves silvestres en los 50 estados. Ademas, mas de 108 millones de aves de corral se han
visto afectadas, observandose una dispersion geografica bastante amplia durante los ultimos
afos. Sin embargo, en el ultimo mes, los casos se han concentrado en la costa oeste y
suroeste, particularmente en los estados de California, Oregdn, Utah y Arizona (Figura 2 y 3)
(23,24).


https://doi.org/10.2903/j.efsa.2024.9057
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Figura 2. Distribucion geografica de los casos de virus IAAP en aves de corral en Estados

Unidos desde 2022.
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Fuente: Confirmations of Highly Pathogenic Avian Influenza in Commercial and Backyard Flocks |
Animal and Plant Health Inspection Service. Disponible en: https://www.aphis.usda.gov/livestock-
poultry-disease/avian/avian-influenza/hpai-detections/commercial-backyard-flocks

Figura 3. Distribucion geografica de los casos de virus IAAP en aves de corral en Estados

Unidos en los ultimos 30 dias.
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Fuente: Confirmations of Highly Pathogenic Avian Influenza in Commercial and Backyard Flocks |
Animal and Plant Health Inspection Service. Disponible en: https://www.aphis.usda.gov/livestock-
poultry-disease/avian/avian-influenza/hpai-detections/commercial-backyard-flocks. Ultima consulta

10 diciembre 2024.
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En mamiferos no humanos, se ha notificado a la Organizacién Mundial de Salud Animal
(OMSA) un mayor nimero de focos tanto en Europa como en América desde la temporada
2021-2022 (25). Se hanregistrado brotes en granjas peleteras y animales de compaiiia, en las
que los virus detectados en muestras de animales infectados mostraban mutaciones que
favorecerian su replicacién en células de mamiferos: las mutaciones E627K 0 T271A en el gen
PB2 (26,27). Sin embargo, la fuente mas probable de infeccién de estas granjas fueron las
aves silvestres, sin llegar a producir ningln contagio entre los trabajadores de las granjas
afectadas (26,28,29). Por otro lado, en temporadas previas a la actual, se constataron
sintomas neuroldgicos en algunos mamiferos, la mayoria, casos aislados en animales
silvestres (23,30).

En EE.UU. se ha notificado la presencia del virus de la gripe A(H5N1) en 688 rebafios de
ganado vacuno lechero de quince estados desde el inicio de 2024. Colorado, California, Idaho
y Michigan destacan por ser las dreas con mayor nimero acumulado de focos; no obstante,
solo en los ultimos 30 dias ha habido 293 rebafios afectados en 2 estados: California y Utah
(Figuras 4y 5) (3).

Figura 4. Distribucion geografica de infecciones confirmadas de IAAP en rebafios ganaderos
de EE.UU. en el afo 2024.
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Fuente: HPAI Confirmed Cases in Livestock | Animal and Plant Health Inspection Service.
Disponible en: https://www.aphis.usda.gov/livestock-poultry-disease/avian/avian-influenza/hpai-
detections/hpai-confirmed-cases-livestock
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Figura 5. Distribucién geografica de infecciones confirmadas de IAAP en rebafios ganaderos
de EE.UU. los ultimos 30 dias.
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Fuente: HPAI Confirmed Cases in Livestock | Animal and Plant Health Inspection Service.
Disponible en: https://www.aphis.usda.gov/livestock-poultry-disease/avian/avian-influenza/hpai-
detections/hpai-confirmed-cases-livestock. Ultima consulta 10 diciembre 2024.

Actualmente, el USDA esta investigando casos positivos de gripe A(H5N1) en una granja
mixta de Oregdn que alberga tanto aves de corral como diversas especies de ganado. El 29
de octubre, los Laboratorios Nacionales de Servicios Veterinarios del USDA confirmaron que
uno de los cinco cerdos de la granja estaba infectado por el virus, considerandose la primera
deteccidn en cerdos de Estados Unidos.

Las aves de corral de esta granja fueron la primera deteccion del virus de gripe A(H5N1) en
el condado de Crook, en el estado de Oregdn. Durante la investigacion epidemiolégica, se ha
informado de que el ganado y las aves comparten fuentes de agua y espacios, lo que podria
haber favorecido la transmisidn entre las especies. Dada la presencia del virus en la granja,
el Departamento de Salud de Oregdn y el USDA tomaron muestras para su estudio (31).

El 6 de noviembre, el USDA confirmdé que un segundo cerdo de la misma granja habia
resultado ser positivo a gripe A(H5N1). La secuenciacién de este virus, aunque incompleta
por el bajo nivel de carga viral, indicé que se trataba de una infeccién por el genotipo D1.2.
Este mismo genotipo habia sido identificado previamente en las aves de corral de la granja,
segun el USDA. Ademas, la secuenciacidn gendmica de muestras de aves migratorias en la
zona mostré secuencias muy similares, lo que sugiere que tanto los cerdos como las aves de
corral se infectaron por contacto con aves silvestres y no con ganado vacuno u otros
animales domésticos. No se han identificado mutaciones concretas que sugieran una mayor
transmisibilidad a los humanos (31,32). Todos los cerdos han sido sacrificados y la granja ha
sido puesta en cuarentena para prevenir la propagacién del virus. Otros animales, incluidos
ovejas y cabras, permanecen bajo vigilancia (32).
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Casos humanos

Desde 2003 hasta el 20 de septiembre de 2024, la OMS ha notificado mas de 900 casos
humanos de infeccion por el virus de la gripe A(H5N1) en 24 paises, con una letalidad del
51,4% (23). En la totalidad del periodo, los paises que han notificado mas casos fueron Egipto
e Indonesia. La deteccion de casos de gripe A(H5N1) en personas ha sido esporddica a nivel
mundial y casi todos los casos se han producido tras contacto con aves o mamiferos
infectados o con sus entornos contaminados (33,34).

Durante el 2024, en Estados Unidos se han notificado 58 casos humanos de infecciones por
el virus A(H5N1) identificados mediante vigilancia activa. De estos casos, 21 corresponden a
personas que habian tenido contacto con aves de corral afectadas y 35 son trabajadores de
granjas expuestos a ganado lechero infectado. Todos los afectados han presentado sintomas
leves y no han requerido hospitalizacion (5).

En septiembre de 2024 se identificé un caso de infeccion humana por gripe A(H5N1) en un
hombre adulto sin exposicidon conocida a animales infectados. El caso, hospitalizado por
complicaciones respiratorias, mejoro tras recibir tratamiento antiviral (8).

En noviembre de 2024 se han notificado otros dos casos de infeccién por gripe A(H5N1) sin
exposicion de riesgo conocida, uno en British Columbia (Canadd) y otro en el estado de
California (EE.UU) (11,12).

En total, suponen 56 casos de infeccién en humanos por el virus de la gripe A(H5N1) en
Estados Unidos, sin que ninguno de ellos haya originado casos secundarios.

En Europa no se han detectado casos humanos de gripe aviar A(H5N1) hasta la fecha. En
Espafia, en octubre de 2022 y febrero de 2023 se detectd el virus en muestras de
trabajadores asintomaticos que finalmente fueron interpretadas como contaminaciones. Las
agencias de salud europeas, incluido el ECDC, mantienen una vigilancia estrecha de la
situacidn, dado que el virus circula en poblaciones aviares y existe riesgo de transmision a
mamiferos y, potencialmente, a humanos (23,35).

Situacion epidemiologica en Espaina

Focos en animales

En Espafia, de acuerdo con los datos del Ministerio de Agricultura, Pesca y Alimentacion, se
detectaron durante la temporada 2021-2022 (desde el 1 de julio de 2021 al 30 de junio de
2022), 55 focos en aves silvestres, 31 en aves de corral y 2 focos en aves cautivas. En la
siguiente temporada, 2022-2023 (entre el 1 de julio de 2022 y el 30 de junio de 2023), se
registraron un total de 125 focos en aves silvestres, 7 en aves de corral, y 1 en aves cautivas
(36).

Durante la temporada 2023-2024, que comprende del 1 de julio de 2023 al 30 de junio de
2024, se confirmaron un total de 28 focos de IAAP en aves silvestres y no se observaron
detecciones en aves de corral ni en aves cautivas (36). En cuanto a la distribucién geografica
de estos focos en aves silvestres (Figura 4), se observa una dispersion considerable a lo largo
del territorio nacional. Las zonas mas afectadas se encuentran en el noroeste de Espania,
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particularmente en Galicia, donde se localizaron multiples focos en aves marinas, la mayoria
gaviotas, encontradas muertas en la zona costera. También se registraron foco aislados en
Castilla y Ledn, Andalucia, Aragdn y el litoral mediterraneo (37).

En lo que llevamos de temporada, desde el 1 de julio de 2024 y hasta el 7 de noviembre, se
han confirmado 14 focos en aves silvestres y 1 en aves cautivas (Figura 5). (36). En
comparacion con la temporada anterior, la distribucién geografica de estos focos es mas
restringida (Figura 5), ya que salvo el foco ocurrido en Burgos a finales de octubre de 2024,
el resto de casos se encuentran concentrados en Galicia y asociados a aves marinas, mayoria
gaviotas, encontradas muertas en la zona costera (37). Desde el 7 de noviembre hasta ahora,
se han notificado otros 6 focos en silvestres (5 en Galicia y 1 en Catalufia). Es el primer foco
en Catalufia esta temporada, en la comarca de Baix Llobregat en una gaviota patiamarilla.

Aunque la temporada 2024-2025 continda en curso, parece evidenciarse una reduccién en
la extension geografica de los focos de IAAP A(H5N1). Sin embargo, es importante mantener
una vigilancia estrecha debido al potencial de expansién durante el resto de la temporada
debido a posibles cambios en el comportamiento de las aves migratorias o incluso a variables
ambientales (37).

En cuanto a los mamiferos, tan solo se ha detectado en Espafia un foco de gripe A(H5N1) en
una granja de visones en Galicia, en octubre de 2022 (26,36). Aunque en Espafia no se realiza
vigilancia activa de gripe aviar en ganado vacuno, si se recomienda realizar vigilancia frente
a la enfermedad en los mamiferos salvajes (especialmente los carnivoros), asi como de los
mamiferos de granja (especialmente en granjas del visén americano y de cerdos domésticos)
en las zonas y épocas de mayor riesgo en las que la IAAP se detecta en aves salvajes y/o aves
de corral. Hasta la fecha, las autoridades veterinarias no han notificado ningin caso de
enfermedad en ganado a nivel nacional ni a nivel europeo (38).

Figura 4. Distribuciéon geogréfica de focos de IAAP A(H5N1) en Espafiia en la temporada 2023-
2024.
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Fuente: Influenza aviar. Ministerio de Agricultura, Pesca y Alimentacién. Disponible en:
https://www.mapa.gob.es/es/ganaderia/temas/sanidad-animal-higiene-ganadera/informeia_tcm30-
584890.pdf
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Figura 5. Distribucién geografica de focos de IAAP A(H5N1) en Espafia en la temporada 2024-
2025.
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Fuente: Influenza aviar. Ministerio de Agricultura, Pesca y Alimentacién. Disponible en:
https://www.mapa.gob.es/es/ganaderia/temas/sanidad-animal-higiene-ganadera/informeia_tcm30-
584890.pdf

Informacion sobre la enfermedad

Caracteristicas microbioldgicas de los virus de la gripe aviar y relevancia para la
salud publica

El virus de la gripe es un virus ARN que pertenece a la familia Orthomyxoviridae, y se clasifica
en cuatro tipos: A, B, Cy D. Las mutaciones en su genoma segmentado, o cambios antigénicos
menores, son la principal causa de la aparicion de nuevas variantes antigénicas. Estas
mutaciones pueden dar lugar a derivaciones antigénicas, responsables de las epidemias
estacionales. Puede ocurrir también que alguno de los segmentos del genoma del virus sea
sustituido por otro cuando dos virus diferentes coinciden infectando a una misma célula.
Estos ultimos corresponderian a cambios antigénicos mayores, capaces de generar nuevos
virus con potencial pandémico. La gripe aviar es causada por virus del tipo A, el Unico tipo
gue ha demostrado capacidad de experimentar estos cambios antigénicos mayores. Este tipo
de virus se clasifica a su vez en subtipos, basados en dos proteinas presentes en su envoltura:
la hemaglutinina (HA) y la neuraminidasa (NA) (15,39).

Segun la gravedad de la enfermedad que causan en las aves, los virus de la gripe aviar se
clasifican en dos categorias: de alta patogenicidad (IAAP) y de baja patogenicidad (IABP). Los
IAAP se propagan rapidamente, provocando enfermedades graves con alta mortalidad,
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mientras que los IABP generalmente causan infecciones leves o asintomdticas. Ambos tipos
de virus, tanto IAAP como IABP, son capaces de infectar a los humanos (15).

Hasta la fecha, los virus IAAP identificados pertenecen a los subtipos H5 y H7. Cuando un
virus IABP se transmite desde un ave silvestre a un ave de corral, puede circular de manera
ineficaz y desaparecer, adaptarse a su hospedador como un virus de baja patogenicidad o, en
el casode virus H5y H7, evolucionar a un virus de alta patogenicidad (15,33).

Tanto la HA como la NA desempeiian un papel importante en los cambios genéticos virales
y en el proceso de evolucidn del virus en el huésped. La HA es responsable de la union del
virus a las células del hospedador, mientras que la NA facilita la propagacidén del virus hacia
células no infectadas. Ademas, el complejo de transcripcion y replicacion de ARN (PB2, PB1,
PA, NP) también actia como un factor determinante en la replicacion eficiente del virus en
humanos y otros mamiferos, destacando especialmente la proteina bdsica de polimerasa 2
(PB2) (40). Hasta la fecha, se han identificado mutaciones en PB2, como E627K 0 T271A, que
favorecen la replicacién de los virus aviares en células de mamiferos, lo que aumenta su
capacidad para infectarlos (27).

Mecanismos de transmision

Los virus de la gripe aviar pueden transmitirse de las aves silvestres a las aves de corral
domésticas de manera directa (a través de la transmision aérea) o indirecta (por
contaminacién de plumas o alimentos con secreciones de animales infectados, siendo
especialmente relevantes las excretas en el caso de las aves) (33).

La transmision de las aves a los humanos es muy poco frecuente y requiere contacto estrecho
con aves o animales infectados, ya sean vivos o muertos, o con ambientes contaminados por
secreciones y excretas. La via de transmisién puede ser directa, por inhalacidn, o indirecta, a
través de la inoculacién de las mucosas de las vias respiratorias superiores y los ojos con las
manos contaminadas (33).

La transmision persona a persona del virus de la gripe aviar es extremadamente infrecuente;
sin embargo, al igual que ocurre con la gripe estacional, se podria producir por via aérea en
situaciones de contacto cercano (1-2 metros). No obstante, en la gran mayoria de casos no
se ha documentado una transmisién efectiva entre personas. La gran mayoria de casos
intrafamiliares se han debido a la exposicién conjunta a una misma fuente de virus. También
se puede producir transmision indirecta a través del contacto con superficies contaminadas
por secreciones que contengan virus viables.

Dada la continua deteccién de virus de la influenza aviar A(H5N1) en ganado lechero de
EE.UU., el gobierno estadounidense realizé un estudio de muestreo realizado en puntos de
venta de todo el pais, que incluye 167 muestras de leche y productos lacteos, como leche
pasteurizada, productos lacteos pasteurizados y quesos de leche cruda envejecidos. Aunque
se identificd ARN viral en 29 de estas muestras, no se hallé ningun virus viable (41).

El 24 de noviembre de 2024, el Departamento de Salud Publica de California informd sobre
la deteccion del virus de la gripe aviar A(H5) en un lote de leche cruda entera de la marca
Raw Farm producido en el condado de Fresno, California. Este lote ya habia sido
comercializado en un punto de venta minorista. Dos dias después, se informd de una nueva
deteccion en otro lote del mismo producto y marca. En respuesta, el Departamento de
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Agricultura y Alimentacién de California (CDFA) estd llevando a cabo pruebas en las
instalaciones de la empresa, aunque hasta el momento todos los resultados han sido
negativos. Como medida preventiva, se ha procedido a la retirada de ambos lotes afectados.
Por ahora no se han notificado infecciones relacionadas con el consumo de estos productos
(42,43).

Las autoridades estatales estan llevando a cabo investigaciones de los posibles vinculos entre
la presencia del virus en leche cruda comercializada y su propagacién en aves, vacas lecheras
y casos humanos esporadicos. Ademas, se ha intensificado la vigilancia en las lecherias,
aumentando las pruebas de deteccién viral en leche cruda.

De manera complementaria, se ha llevado a cabo un estudio para evaluar la eficacia del
tratamiento de la leche a alta temperatura, que ha demostrado ser efectiva en la inactivaciéon
del virus A(H5N1), garantizando asi la seguridad de los productos lacteos tratados (41). Esto
subraya la importancia de los procesos de tratamiento de la leche a alta temperatura en la
prevencion de riesgos sanitarios asociados al consumo de productos lacteos no procesados.

Descripcion de la enfermedad por virus A(H5N1)

Las infecciones por virus de la gripe aviar en mamiferos pueden manifestarse de manera
variada, desde ser asintomaticas hasta el desarrollo de enfermedad con distintos grados de
gravedad, pudiendo incluso resultar mortal. Los signos clinicos dependen del nivel de
afectacién y de los 6rganos comprometidos, que pueden incluir el sistema respiratorio,
gastrointestinal o neuroldgico (44).

Las infecciones humanas por virus aviares, producidas casi siempre tras un contacto estrecho
y prolongado con aves infectadas o mamiferos enfermos, suelen manifestarse como
infecciones asintomaticas o como enfermedades leves, con sintomas que como conjuntivitis
o sindrome gripal (fiebre, tos, cansancio, etc.). Sinembargo, algunos de los subtipos, comoel
A(H5N1), se hanasociado al desarrollo de enfermedad grave, que puede incluir inflamacion
del tracto respiratorio inferior (bronquiolitis y neumonia), disfuncién de multiples érganosy
deteccion en plasma de niveles elevados de citocinas proinflamatorias y quimiocinas (45).
Hasta el momento, no se ha detectado ningun caso con afectaciéon neurolégica en humanos
infectados por A(H5N1); sin embargo, se ha informado de un caso de encefalitis aguda en
una nifia china infectada por el subtipo A(H5N6) del clado 2.3.4.4b (46). La secuencia
gendmica de este virus coincidié con la de virus aislados en heces de aves acuaticas cercanas
a su domicilio. La aparicidn de sintomas neurolédgicos en otros mamiferos sugiere que
podrian presentarse tambiénen humanos.

Los grupos poblacionales que tienen mayor riesgo de contacto con aves o animales
infectados son los ganaderos, veterinarios y trabajadores de granjas que operan en
explotaciones infectadas, asi como cazadores, ornitélogos y agentes de medio ambiente que
interactlden con aves silvestres.

El tratamiento precoz con oseltamivir es eficaz en infecciones por virus gripales de origen
zoonotico, especialmente en individuos con mayor riesgo de sufrir complicaciones graves.
Ademas, la profilaxis post-exposicion en contactos estrechos puede ofrecer una relacion
riesgo-beneficio favorable, particularmente en aquellos con un riesgo elevado de
complicaciones (47,48).
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Prevencion y tratamiento

Ademas de las medidas no farmacoldgicas, el desarrollo de una vacuna especifica para
disminuir el impacto de la enfermedad es una maxima prioridad. La Agencia Europea del
Medicamento y la Comisién Europea completaron la evaluacién de dos vacunas frente al
subtipo H5N1 de la gripe A, concluyendo que eran seguras, eficaces y de calidad. Estas
vacunas fueron autorizadas para su uso en la Unién Europea desde el 19 de abril de 2024
para adultos y bebes a partir de 6 meses (49,50).

A su vez, en la actualidad, existen tratamientos disponibles autorizados por la Comisién
Europea aprobados por la Agencia Europea del Medicamento. Estos incluyen, pero no se
limitan a oseltamivir, zanamivir o baloxavir (51). Estos han mostrado efectividad in vitro e in
vivo tanto en el tratamiento como en la profilaxis post-exposicién ante multiples cepas de
virus, incluido el virus A(H5N1) (52-54).

Evaluacion del riesgo para Espaia

Probabilidad de transmision a humanos y de aparicion de casos secundarios

En Espanfia, las detecciones de IAAP en aves silvestres durante las temporadas epidémicas de
2021/2022 y 2022/2023 marcaron un aumento inusual, con alrededor de 90 y 100 casos
respectivamente. Histdricamente, el nimero de focos de IAAP en nuestro pais habia sido muy
bajo en comparacién con las cifras notificadas en el norte y centro de Europa. Hasta ese
momento, solo se habia detectado un foco de IAAP A(H5N1) en un ave silvestre en Alava en
2006 y tres focos de IAAP A(H5N8) en aves silvestres en Cantabria (2020), Girona y Zamora
(2021). Actualmente, la circulacién del virus IAAP parece estar disminuyendo, habiéndose
detectado 28 focos en aves silvestres durante la Ultima temporada 2023/2024 vy, hasta la
fecha de publicacion de esta ERR, 20 focos en aves silvestres y 1 foco en ave cautiva durante
la temporada actual 2024/2025 (36).

La circulaciéon de estos virus en aves silvestres puede dar lugar a infecciones esporadicas en
mamiferos, tanto salvajes como domésticos, incluyendo el ganado, asi como en seres
humanos expuestos a animales infectados o a susambientes contaminados (17). Aunque esta
transmision de aves silvestres a diferentes mamiferos terrestres y marinos ha sido
documentada (55), hasta ahora no se habian producido focos de estas caracteristicas, con
un elevado niumero de ganado bovino afectado y una amplia distribuciéon geografica, 688
rebafios de ganado vacuno lechero de quince estados de los EE.UU. (3).

En este contexto, EE.UU. ha registrado en los Ultimos meses 35 casos humanos de gripe aviar
A(H5N1) en trabajadores expuestos a vacas lecheras infectadas, siendo los primeros casos
conocidos de transmision de este virus desde un mamifero al ser humano. Ademas, en EEUU
se han detectado 21 casos de infeccion por H5N1 en personas expuestas a aves infectadas.

Otro hecho relevante en relacidn a la infeccion en humanos es la identificacion de tres casos
de gripe aviar A(H5N1) sin antecedente de exposicion a animales. En un varén adulto que ha
negado cualquier exposicidon a animales ni exposicién de riesgo conocida en Missouri,
identificado mediante el Sistema Estatal de Vigilancia de Gripe; un adolescente en la region
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de British Columbia (Canada) que se encuentra en estado critico, y un nifo del estado de
California (EE.UU.) que ha presentado sintomas leves y se ha recuperado por completo. En
total, los casos humanos de gripe aviar suman 58 casos humanos, cifra que continda en
aumento (5).

La investigacion epidemioldgica ha mostrado que en ninguno de estos casos se han
detectado casos secundarios, por lo que no parece que exista transmisidn efectiva persona
a persona. Aun asi, este contexto plantea interrogantes sobre la transmisibilidad y la
virulencia del virus, por lo que se estan llevando a cabo nuevas investigaciones para evaluar
su alcance y posibles medidas de contencion.

Ante la deteccidon de virus de influenza aviar A(H5N1) en leche cruda comercializada, el
gobierno de EE.UU. ha publicado los resultados de un muestreo realizado en leche y otros
productos lacteos distribuidos por todo el territorio, confirmando la ausencia de virus viable.
Ademads, se ha demostrado que tratamiento térmico de la leche a altas temperaturas
inactiva eficazmente el virus, por lo que la seguridad de los productos que se comercializan
estd garantizada (41). Paralelamente, el Departamento de Agricultura de EE.UU. analizd la
carne de vacas infectadas por influenza aviar A(H5N1) y inicamente encontraron particulas
virales en el musculo diafragmatico de una de ellas (56).

En la Unidn Europea y el Espacio Econdmico Europeo (EU/EEE), hasta la fecha, no ha habido
casos de infeccién por virus de la gripe aviar A(H5N1) en ganado bovino. Ademas, el genotipo
B3.13 identificado en casos de ganado vacuno y en humanos en los EE.UU., no se ha
detectado en Europa. Dado que Espafia no importa ganado bovino, ni carne, ni leche cruda
de los EE.UU., la introduccién de productos contaminados para el consumo humano y, por
tanto, la probabilidad de exposicidn a productos o al ganado infectado es nula y, por tanto,
la probabilidad de infeccion en humanos con virus de la gripe aviar A(H5N1) clado 2.3.4.4b
es nula (23,28,38).

Mas alld de este evento relativo al ganado bovino afectado, en general, en nuestro pais, la
probabilidad de transmisién del virus de la gripe aviar A(H5N1) a los humanos se considera
muy baja en el momento actual, incluso estando en contacto con animales enfermos,
siempre que se utilicen los equipos de proteccion individual adecuados. Sin embargo, las
personas que tienen una exposicidén cercana o prolongada, sin proteccién, a aves u otros
animales infectados, o a entornos contaminados, presentan un riesgo bajo de exposicién al
virus. Por tanto, se espera que las infecciones esporadicas continden ocurriendo de forma
puntual en dreas donde el virus es mas prevalente y en personas que tienen contacto sin las
medidas de proteccién adecuadas con animales infectados o su entorno.

Segun la evidencia expuesta, en caso de producirse infecciones en humanos a partir del
contacto con animales infectados o sus secreciones, la transmisién entre personas y, por
tanto, la probabilidad de que se generen casos secundarios es baja. Ademas, la posibilidad
de que se produzca una coinfeccidn por los virus de la gripe humana estacional y el virus
A(H5N1), que podria facilitar el reordenamiento viral y dar lugar a adaptaciones del mismo
gue favorezcan la transmision interhumana, es muy baja. No obstante, este riesgo debe ser
considerado, especialmente en trabajadores de granjas y en mamiferos susceptibles a la
infeccidn, como visiones, cerdos o vacas.

18



Gripe aviar en Espaia, 10 de diciembre de 2024

Impacto sobre la salud humana

La evolucidn clinica de los casos humanos infectados con el virus A(H5N1) se puede asociar

a un cuadro clinico grave (letalidad documentada de un 51%), sin embargo, la baja

probabilidad de infeccién y la ausencia de transmisidon sostenida entre personas a nivel

global, asi como la existencia protocolos de prevencién precoz y actuacion con la

implementacién de medidas de control y tratamiento, hacen que suimpacto potencial actual

en la poblacién general se considere bajo. Estos protocolos incluyen medidas de proteccion

colectiva e individual, asi como el seguimiento de las personas expuestas por motivos
laborales para detectar posibles casos de infeccién en humanos (10,57,58).

Conclusiones

A pesar de que los casos de infeccidon por el virus de la gripe A(H5N1) pueden ser graves, la

probabilidad de exposicién al virus en la poblacion general es actualmente muy baja, de

forma que el impacto seria bajo, por lo que el riesgo global de transmision se considera muy

bajo.

Si esta infeccién se produjera, como ha ocurrido recientemente en EEUU en trabajadores

con exposicidon ocupacional en explotaciones afectadas con animales enfermos, la limitada

capacidad de transmision situaria la probabilidad de transmisién en niveles bajos y el

impacto de ésta también seria bajo por lo que, en estos casos, el riesgo global de transmisién

seria igualmente bajo. No obstante, este hecho subraya la importancia de reforzar las

medidas de bioseguridad y de vigilancia en las granjas, especialmente en aquellas con

animales enfermos.

Es fundamental mantener la vigilancia y las medidas de salud publica implementadas hasta

ahora, ademas de fortalecer el diagndstico precoz de posibles casos humanos en el entorno

asistencial.

Recomendaciones de salud publica

Prevenir, detectar y controlar la aparicidn de casos de gripe aviar, tanto en humanos como
en animales, asi como continuar con el desarrollo y mantenimiento de los sistemas de
vigilancia y garantizar la coordinacidn entre los distintos sectores de salud publica, salud
ambiental, sanidad animal y salud laboral bajo un enfoque una sola salud, para poder hacer
un correcto abordaje de estos eventos, potencialmente graves para la salud publica.

Minimizar la exposicidn a animales potencialmente infectados en los entornos en los que se
produce un contacto mas estrecho entre personas y animales.

Reforzar las medidas de bioseguridad, especialmente aquellas medidas destinadas a evitar
el contacto con aves silvestres en explotaciones avicolas o con los restos de detritus que
pudieran estar contaminados con virus.

Reforzar la vigilancia pasiva tanto en explotaciones avicolas y de mamiferos como en aves
silvestresy especies de mamiferos silvestres de mayor riesgo, notificando a los servicios
veterinarios oficiales cualquier sospecha de enfermedad.
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Reforzar la recomendacion de vacunacion de la gripe estacional a los grupos ocupacionales
conriesgo de exposicion a animales infectados entre los que se encuentran los trabajadores
de granjas y cualquier otra actividad laboral en contacto directo con animales susceptible de
padecer la infeccidn.

Recomendar a las personas con exposicion laboral a aves y otras especies susceptibles
(ganaderos, veterinarios, trabajadores de granjas, cazadores, ornitdlogos, agentes de medio
ambiente, personalde zooldgicos, etc.) las medidas de proteccion adecuadas cuando estén en
contacto con los animales, especialmente si éstos muestran sintomas clinicos compatibles
con la enfermedad.

Sensibilizar a los responsables de las explotaciones, a los trabajadores y personas expuestas
a animales infectados por virus de gripe para seguir las medidas descritas en los
correspondientes protocolos de actuacion.

Promover, en el entorno asistencial, ante un caso con sintomas compatibles (tanto
respiratorios, conjuntivales como neurolégicos) con exposicion a aves o mamiferos
enfermos la realizaciéon del diagndstico etiolégico completo, incluyendo el subtipado del
virus en caso de tratarse de gripe por virus Ay la comunicacién de los resultados a Salud
Publica.

Subtipar, en el periodo interepidémico (de junio a principios de octubre), las muestras
positivas paragripe A de pacientes hospitalizados y en caso de ser negativas para A(H1)
pdm09 o A(H3), y presentar un valor de Ct bajo (por ejemplo <30-35) en la PCR de
diagndstico, enviarlas inmediatamente a los laboratorios de referencia designados.
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