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Resumen

La gripe aviar es una de las enfermedades animales mds devastadoras. Tiene un
enorme impacto sanitario y econémico y en algunos casos supone ademas un
gran riesgo para la salud publica. Desde finales de 2020 estamos viviendo la
epidemia de gripe aviar mas grave de la historia, causada por el subtipo altamente
patogénico H5N1, perteneciente al clado 2.3.4.4b. Esta cepa estd provocando
alteraciones muy importantes en la epidemiologia del virus que nunca antes se
habian observado: (1) una distribucién geografica ampliamente extendida que le
confiere el cardcter de panzootia, (2) aparicidon de brotes durante todo el afo a
diferencia de los patrones estacionales previos en otofio e invierno, (3) altas tasas
de mortalidad no solo de aves de corral, sino también en aves silvestres y (4) una
mayor frecuencia en los saltos del virus de aves a mamiferos. Para prevenir la
transmision del virus desde las aves silvestres a las de corral es importante mejorar
la bioseguridad de las explotaciones avicolas, establecer planes de vigilancia
virolégica activa y pasiva, valorar los planes de vacunacién en aves domésticas y
desarrollar sistemas de alerta en tiempo real que nos permitan predecir periodos
y areas de alto riesgo de introduccion de la enfermedad. Aunque los virus de la
gripe aviar tienen una capacidad limitada de saltar a los humanos, este riesgo no
debe infravalorarse, especialmente en la situacién actual con maximos historicos
de circulacién del virus en animales. En Espana el Centro Nacional de Microbio-
logia realiza un seguimiento muy estrecho de todos los casos de gripe A que son
negativos a los subtipos estacionales H1 y H3, especialmente en personas que
tienen contacto con animales. Para la prevencidn y el control de esta zoonosis es
fundamental establecer una colaboracién efectiva y estable entre los profesionales
de sanidad animal, salud publica y medio ambiente.

Abstract

Avian influenza is one of the most devastating animal diseases. It has a huge
economic and sanitary impact and, in some instances, it represents a great risk for
public health. Since late 2020 we are experiencing the most severe avian influenza
epidemic in history, caused by the highly pathogenic subtype H5N1, belonging to
clade 2.3.4.4b. This strain is causing important modifications in the epidemiology of
the virus that have never been observed before: (1) a widely extended geographical
distribution that confers the character of a panzootic, (2) occurrence of outbreaks
throughout the year, unlike the previous seasonal patterns in autumn and winter,
(3) high mortality rates not only in poultry, but also in wild birds and (4) more
frequent spillovers from birds to mammals. In order to prevent the transmission
of the virus from wild birds to poultry, it is important to improve the biosecurity
of poultry farms, establish active and passive virological surveillance programs,
assess vaccination strategies for domestic birds and develop real-time alert systems
that are able to predict periods and areas at high risk for disease introduction.
Although avian influenza viruses have limited capacity to jump to humans, this risk
should not be underestimated, especially in the current situation with extremely
high viral circulation in animals. In Spain, the National Center for Microbiology
closely monitors all human cases of influenza A that are negative for the H1 and
H3 seasonal subtypes, especially in patients who have contact with animals. For the
prevention and control of this zoonosis it is essential to establish an effective and
stable collaboration between professionals of the animal health, public health and
environmental sectors.
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INTRODUCCION

El significativo impacto global de la superpoblacion
y las actividades humanas sobre los ecosistemas
terrestres ha llevado a que gran parte de la
comunidad cientifica proponga una nueva época
geoldgica, el Antropoceno. Esta nueva época esta
caracterizada por las repercusiones que tienen
en el clima y la biodiversidad tanto la rdpida
acumulacién de gases de efecto invernadero
como los dafios irreversibles ocasionados por
el consumo excesivo de recursos naturales. En
2009 Rockstrom y Steffen, entre otros, definieron
los «limites planetarios» como nueve procesos
interconectados cuya estabilidad es clave para
mantener la habitabilidad del planeta Tierra (1).
Algunos de estos limites, como el cambio climatico,
la integridad de la biosfera o los cambios en el uso
del suelo y el agua, estan directamente relacionados
con la existencia y estabilidad de las grandes
masas forestales y la pérdida de biodiversidad (2).
El enunciado de los Objetivos para el Desarrollo
Sostenible 2015-2030, no es sino la interpretacion
que las Naciones Unidas hacen para un mundo
mejor, en el que no se descontextualice el individuo
de la sociedad, ni ésta de su entorno, ni el entorno
de un medioambiente que lo engloba todo. La Salud
comparte esta vision integral.

A medida que el ser humano reduce la biodiver-
sidad como consecuencia de la sobreexplotacion
de recursos y se colonizan espacios en los limites
de ecosistemas pristinos, aumenta el riesgo de
emergencia y propagacion de enfermedades.
Mientras algunas especies se extinguen, aquellas
con capacidad sinantrdpica tienden a sobrevivir
y prosperar, desde pequeinos mamiferos hasta
artropodos vectores de microorganismos. Este
hecho aumenta la probabilidad de que patégenos
potencialmente peligrosos, que hasta entonces
solo circulaban en circuitos equilibrados y ajenos,
sean transmitidos al ser humano. Los que a priori
revisten mayor peligrosidad son los microorgan-
ismos de transmision aérea tales como los virus
de la gripe, los coronavirus e incluso algunos
paramyxovirus como los virus Hendra y Nipah.

La historia de las pandemias ha tenido en el virus
de la gripe un protagonista de primer orden desde
finales del siglo XIX. A pesar de la sensibilizacion
de los gobiernos y de la comunidad cientifica para
establecer planes de prevencién y contingencia
de epidemias por posibles variantes altamente
patdgenas de este virus, no se consigue evitar la
aparicion de brotes en aves y en mamiferos. En
este momento la epidemia causada por el virus
de la gripe aviar (GA) H5NI1 altamente patogé-
nica atrae una enorme atencion, ya que se propaga
con enorme facilidad entre las aves silvestres y
de corral y presenta una letalidad de aproximad-
amente el 50% en el ser humano. Como veremos
a continuacidn, este subtipo ha conseguido saltar
desde las aves a diversas especies de mamiferos
como visones, lobos marinos y zorros en distintas
regiones del mundo. En el ser humano se detectan
infecciones muy esporadicas -a veces graves-
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aunque, de momento, no se ha podido constatar la
transmision directa intracomunitaria. El presente
trabajo tiene como objeto desgranar si la alta
variabilidad y virulencia de los virus de la gripe, en
particular el virus A(H5N1), podrian provocar una
nueva pandemia en el ser humano.

SITUACION ACTUAL DE LA GRIPE AVIAR: PANZOOTIA EN
AVES Y SALTOS CADA VEZ MAS FRECUENTES A MAMIFEROS

Los virus de la GA se incluyen dentro del género
Influenzavirus A, perteneciente a la familia
Orthomyxoviridae. Se clasifican y nombran en
funciéon de dos glicoproteinas, la hemaglutinina
(HA) y la neuraminidasa (NA), que se localizan
en la superficie de su envoltura y que desempefian
funciones fundamentales de reconocimiento, entrada
y salida del virus de las células del hospedador.
Existen 18 tipos de HA y 11 tipos de NA, pero los
subtipos H17, H18, N10 y N11 son exclusivos de los
murciélagos. Del resto de combinaciones de HA y
NA, la mayoria se han detectado en aves silvestres y
especialmente en las acudticas que son el reservorio
natural de estos virus. Los virus de la gripe tienen
una alta capacidad de generar nuevas variantes
(3), usando para ello dos mecanismos: la “deriva
antigénica” (mutaciones que producen pequeios
cambios en los genes que codifican las proteinas HA
y NA) y la “redistribucién genética” (intercambio
de segmentos del genoma cuando una célula es
infectada a la vez por varios tipos de virus de gripe).

Es muy importante investigar en profundidad los
virus de la GA, no solo por su impacto en sanidad
animal, sino porque han tenido un papel clave en
la generaciéon de cepas pandémicas de gripe a lo
largo de la historia. Las cepas causantes de la gripe
espaiola de 1918, la gripe asiatica de 1957, la gripe
de Hong Kong de 1968 o la gripe A pandémica
de 2009 surgieron por redistribuciéon genética de
segmentos genémicos de virus de la GA y virus de
gripe humana y en el dltimo caso, también de gripe
porcina (4).

La GA es una de las enfermedades animales mds
devastadoras, con un enorme impacto sanitario y
econdémico. La patogenicidad de las cepas de GA
varia en funcidén de la especie afectada. Las mds
susceptibles son las aves de corral, en particular
pavos y gallinas. A este respecto, se distinguen
dos tipos de cepas o patotipos: de baja y de alta
patogenicidad. Todas son infecciosas, pero sélo las
de alta patogenicidad producen una enfermedad
letal en un elevado porcentaje de las aves infectadas.

El numero de brotes en aves domésticas ha
aumentado de forma alarmante en los dltimos 20
anosy especialmente entre los afios 2016 y 2023, con
epidemias muy graves que han provocado la muerte
de millones de aves en todo el mundo. Desde finales
de 2020 estamos viviendo la epidemia de GA mas
grave delahistoria, causada por el subtipo altamente
patogénico H5N1, perteneciente al grupo genético
o clado de la HA 2.3.4.4b. Segtin la Organizacion
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Mundial de Sanidad Animal (OMSA), desde 2005 y
hasta abril de 2023, el subtipo H5N1 ha causado la
muerte de 479 millones de aves domésticas en todo
el mundo, bien por accién directa de la enfermedad
o por sacrificios preventivos para intentar frenar
el avance del virus (5). Entre 2021 y 2023 se han
producido mas muertes de aves de corral por el
subtipo H5N1 que en todos los brotes anteriores.

El clado del virus actual estda provocando una serie
de cambios nunca vistos en la epidemiologia de
la GA. En primer lugar, ha alcanzado una enorme
distribucién geografica en muy poco tiempo. Ha
afectado muy gravemente a Europa y Norteamé-
rica y por primera vez ha alcanzado también
a Sudamérica. De hecho, actualmente el virus
estd presente en todos los continentes excepto
Australia y la Antartida (5). Por su gran incidencia
y su distribucién mundial la epidemia actual se
considera una panzootia. En segundo lugar, el
virus ha provocado brotes importantes durante la
primavera y el verano, algo que hasta este momento
nunca habia ocurrido. Histéricamente, los brotes
de GA en Europa se limitaban a los meses de otofio
e invierno, coincidiendo con el paso migratorio
de las aves hacia sus zonas de invernada. Este
cambio puede tener graves consecuencias porque
hay un riesgo alto de que se convierta en un virus
endémico en las poblaciones de aves silvestres, de
forma que el salto a las aves domésticas se pueda
producir en cualquier momento del afo. En tercer
lugar, esta cepa ha causado graves brotes en aves
silvestres, algo que hasta ahora era muy infrecuente
y que solo afectaba a unas pocas especies altamente
susceptibles. Se han producido mortalidades sin
precedentes en una enorme variedad de especies
y muy especialmente en aves coloniales marinas
(charranes, gaviotas, pelicanos...) (6). En cuarto
lugar, esta cepa ha sido capaz de infectar a muchos
mamiferos silvestres provocando altas tasas
de mortalidad especialmente en focas y leones
marinos de Europa y Sudamérica. Por lo tanto,
este virus no supone solo un enorme riesgo para
la industria avicola, sino que es una grave amenaza
para la conservacion de la biodiversidad (5).
Finalmente, el virus H5N1 se ha detectado también
en otras especies de mamiferos que tienen contacto
estrecho con el ser humano como gatos domésticos
en Polonia y Corea del Sur y en especies peleteras
criadas en granjas en Espafia (visones) y en Finlandia
(zorros articos, visones y perros mapache). El hecho
de que el virus se esté detectando en muchas especies
de mamiferos, algunos de ellos, como los visones,
criados en altas densidades en granjas peleteras es
preocupante porque aumenta las posibilidades de
que la GA “ensaye” su adaptacion a mamiferos y, por
tanto, se acerque cada vez mads al ser humano (7).

Algunas especies animales requieren especial
atencion y vigilancia por ser susceptibles a diversos
tipos de gripe y por poder actuar, por tanto, como
“cocteleras viricas”. En este sentido son especies muy
relevantes los cerdos y algunos mustélidos como los
visones. Si estos animales sufren co-infecciones con
virus de gripe humana y aviar/porcina se pueden
generar, por redistribucién genética, nuevas cepas
de gripe potencialmente peligrosas (8).

HERRAMIENTAS DE PREVENCION Y CONTROL FRENTE A
LA GRIPE AVIAR EN AVICULTURA. IMPORTANCIA DE LOS
SISTEMAS DE VIGILANCIA EN TIEMPO REAL

La transmision de la GA desde las aves silvestres a
las domésticas representa un enorme desafio y exige
una serie de medidas para prevenir y controlar
la difusion de la enfermedad. A continuacién se
describen las mas relevantes:

- La bioseguridad de las explotaciones
avicolas constituye una barrera crucial para
evitar la introduccién de la GA en las granjas.
Esta introduccién puede ocurrir de diferentes
maneras como el contacto con aves silvestres
infectadas o la transmision de una explotacién
afectada a otra a través de vehiculos, materiales,
personas o animales contaminados por el virus.
Por lo tanto, es esencial que las explotaciones
avicolas implementen rigurosas medidas de
bioseguridad para reducir las posibilidades de
entrada del virus (9).

- Los planes de vigilancia viroldgica activa y
pasiva son una herramienta clave para detectar
rapidamente la presencia del virus y tomar las
medidas oportunas. En la Unién Europea, la
vigilancia activa de la GA es obligatoria en aves
domésticas sanas y voluntaria en aves silves-
tres y la vigilancia pasiva es obligatoria en aves
muertas o enfermas tanto domésticas como
silvestres (10).

- Las vacunas son una herramienta efectiva
de prevencién y control ya que protegen a
las aves frente a la enfermedad y reducen
de forma importante la excrecién del virus,
disminuyendo asi su capacidad de transmision
y la contaminacién ambiental. La vacunacién
por si sola no constituye una solucién completa,
sino que es una medida complementaria que
debe ir acompafiada de una sélida vigilancia
y seguimiento para demostrar la ausencia de
enfermedad (5, 11). La estrategia de vacunacion
debe tener en cuenta la concordancia entre
la cepa incluida en la vacuna y la que esté
circulando, ya que el virus tiene una alta
capacidad de mutacién. Ademds, se deben
considerar aspectos logisticos y econdémicos
para que el plan de vacunacion sea rentable y
efectivo.

- Las restricciones de movimiento en zonas
afectadas y el confinamiento de las aves de
corral en instalaciones interiores son medidas
esenciales para evitar el contacto con aves
silvestres infectadas (10, 12).

- Los sistemas de alerta en tiempo real
permiten predecir periodos y areas de alto
riesgo de introducciéon de la GA, tal como
reconoce el informe de mayo de 2023 de la
OMSA (5). Estos sistemas dependen fundamen-
talmente de los datos de vigilancia propor-
cionados por los servicios veterinarios de
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cada pais. La informacién estd disponible en
el sistema mundial de informacién sanitaria
animal de la OMSA (WAHIS) que es la base de
datos zoosanitarios de referencia mundial en
relacién con enfermedades animales. Ademas,
en aquellas zonas en las que se encuen-
tren disponibles, se pueden incluir datos de
movimientos de aves silvestres procedentes de
las observaciones ornitolégicas propias de cada
pais o de plataformas mds globales que recojan
este tipo de datos.

En Espana, el papel de las aves silvestres en la
introduccion de la GA es fundamental (13).
Nuestro pais acoge cada aito a mas de 1.500.000 de
aves acuaticas migratorias invernantes procedentes
de paises como Francia, Alemania y Holanda que
se han visto muy afectados por la GA altamente
patogena en los tltimos anos. Aunque la introduc-
cion de la GA a través de las aves silvestres es
inevitable, monitorizar la enfermedad y los
movimientos de las aves migratorias permite
anticiparnos a la misma y enfocar y reforzar las
medidas de vigilancia y control en la industria
avicola en funcién del riesgo en tiempo real. Con
este objetivo en Espafia se ha desarrollado un
sistema de alertaen tiempo realllamado DiFLUsion
(Figura 2). Este sistema identifica las zonas de
riesgo de entrada del virus en Espafa mediante
el seguimiento de los movimientos de aves silves-
tres desde areas afectadas por la enfermedad,
combinando esta informacién con datos de notifi-
caciones de casos de GA, temperaturas y fenologias
ornitologicas en tiempo real (14). El sistema ha
demostrado ser una herramienta efectiva para la
toma de decisiones en las zonas de especial riesgo
y vigilancia por parte de la Subdirecciéon General
de Sanidad e Higiene Animal y Trazabilidad del
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Figura 1. Situacién de la GA en aves domésticas y silvestres a nivel mundial entre julio 2022 y julio 2023.
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Ministerio de Agricultura, Pesca y Alimentacion
de Espafia y ha recibido el reconocimiento de la
comunidad cientifica con el premio Jose Maria
Mayoral de vigilancia en salud publica 2021 de la
Sociedad Espanola de Epidemiologia.

En la situacidn actual, con una intensa circulacién
virica a nivel mundial, es aun mads importante
reforzar los planes de vigilancia, prevencién y
control. Entender bien los cambios en la dindmica
del virus y anticiparnos a él con herramientas
en tiempo real como DiFLUsion es crucial para
reducir su impacto y proteger al sector avicola de
una enfermedad que supone un enorme riesgo para
su estabilidad y rentabilidad.

VIGILANCIA VIROLOGICA DE LA GRIPE AVIAR DESDE LA
SALUD HUMANA. HACIA LA VACUNA UNIVERSAL DE GRIPE

Los virus de la GA representan un riesgo sanitario
importante para los seres humanos de tres formas
principales: (a) Transmisiéon directa de aves
infectadas a humanos, especialmente cuando
hay un contacto muy estrecho entre personas
y aves domésticas, como en granjas avicolas o
durante actividades de sacrificio y limpieza en
explotaciones donde se ha producido un brote
(15,16); (b) Generacion de variantes nuevas por
redistribuciéon de los segmentos genéticos virales
en hospedadores intermediarios, como cerdos,
dando lugar a combinaciones que pueden infectar
a los humanos; (c) Adquisicion de mutaciones que
permitan la adaptacién a los mamiferos, incluidos
los humanos, y la posible transmisiéon entre
personas.
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Figura 2. Visor del sistema de vigilancia en tiempo real para la GA DiFLUsion en el que se visualizan movimientos

de aves silvestres desde zonas afectadas de Europa a una zona concreta de Esparia (lineas rojas), brotes de GA de
alta patogenicidad (puntos rojos, siendo el didmetro proporcional al niimero de casos registrado en cada brote) y las
alertas semanales activas en Espafia en el momento de la captura de la imagen (tridngulos rojos en diferentes comar-

cas ganaderas).

Afortunadamente los virus de la GA tienen una
capacidad muy limitada de saltar al ser humano
y por eso el numero de casos en personas ha sido
bajo hasta el momento (17), incluso en la situaciéon
actual de panzootia, con mdximos historicos de
circulacion del virus en animales (5). Los sintomas
en el ser humano pueden variar desde cuadros
similares a la gripe estacional hasta casos de
enfermedad grave y mortal. De hecho, aunque se
han producido menos de 1000 casos de GA H5N1
desde 2003, la tasa de mortalidad es cercana al
50%. Actualmente, el riesgo de transmision se
considera bajo para la poblaciéon general de la UE
y bajo-moderado para los trabajadores de granjas
avicolas y otras personas en contacto con aves y
mamiferos potencialmente infectados (6).

Dado el potencial de los virus de la GA para
originar pandemias, la vigilancia virolégica en
este caso va mas alld de la vigilancia de la gripe
estacional ya que incluye el estudio de casos
humanos por subtipos de GA (H5, H7, H9), investi-
gacion de casos en areas de riesgo, identificacion
de casos en trabajadores de granjas avicolas y
agrupaciones inusuales de enfermedades respira-
torias agudas (18). Aunque la transmisiéon de las
aves a los humanos es poco comun y la transmision
entre personas es alln mas rara, es esencial prevenir
y detectar de forma temprana los casos humanos
debido al riesgo de redistribucién genética que
facilite una potencial transmisién entre personas.
En Espana, estas infecciones son consideradas de
Declaracion Obligatoria tanto en salud humana
(Orden SS1/445/2015, 9 de marzo) como en sanidad
animal (RD 526/2014, 20 de junio). En Europa los
casos humanos deben notificarse en las primeras
24 horas a través del Sistema de Alerta y Respuesta

Temprana de la UE y por el sistema de notificacion
del Reglamento Sanitario Internacional de la OMS.
Ademas, se considera enfermedad profesional en
personas trabajadoras expuestas a este virus (RD
1299/2006, 10 de noviembre).

El Sistema Mundial de Vigilancia y Respuesta de
Gripe (GISRS), coordinado por el Programa Global
de Influenza de la OMS (GIP), cuenta con 148
Centros Nacionales de Gripe (NICs) en 124 paises,
7 Centros Colaboradores de la OMS (WHO-CC), 4
Laboratorios Reguladores esenciales y 13 Labora-
torios de Referencia para AH5. En Espaifa, la
Unidad de Virus Respiratorios y Gripe del Centro
Nacional de Microbiologia (ISCIII) es un NIC de la
OMS desde 1968 y coordina la Red de Laboratorios
Espafioles especializados en Gripe (ReLEG) desde
1972. Hasta la pandemia de COVID-19, el Sistema
de Vigilancia de Gripe en Espafna (SVGE) recopilaba
datos de diferentes sistemas de vigilancia, como
los Sistemas Centinela de Vigilancia de Gripe,
Enfermedades de Declaracién Obligatoria, casos
graves hospitalizados confirmados de gripe, notifi-
cacion de brotes de gripe y mortalidad relacionada
con gripe. La vigilancia de la gripe se realizaba
desde la semana 40 hasta la semana 20 del afio
siguiente, y en los periodos estivales se mantenia
una vigilancia virolégica inter-temporada. Para
la vigilancia virolégica de la gripe, los médicos
centinela recogian muestras de los pacientes y las
enviaban a los laboratorios ReLEG, que debian
tener la capacidad de diagnosticar los virus de la
gripe A y B, subtipar los virus de la gripe A (H1/
H3/H5), y enviar muestras representativas de los
virus circulantes para su caracterizaciéon antigé-
nica y genética al NIC en el CNM, y desde ahi su
posterior envio al WHO-CC europeo.



La inclusiéon del SARS-CoV-2 en la vigilancia
centinela de la gripe estd permitiendo recopilar
informacion critica sobre las infecciones de ambos
virus y se han fortalecido los sistemas de vigilancia
para detectar las tendencias epidemiolédgicas vy
virales, la cocirculacion viral, y evaluar su impacto
en los sistemas de salud. Ademads, se ha puesto
en marcha una Red Nacional de Laboratorios de
Secuenciacion genémica de SARS-CoV-2, también
coordinada desde el NIC-CNM, que junto con la
ReLEG podran realizar la secuenciaciéon gendémica
de los virus de la GA en caso de su dispersion en
humanos o del inicio de una nueva pandemia de
gripe asociada al subtipo H5.

Para identificar infecciones graves por el virus
de la GA en atencién primaria y en hospitales, se
propone: (a) Preguntar a los pacientes sobre su
exposicion a aves de corral o animales silvestres
en las dos semanas previas a los sintomas respira-
torios; (b) Realizar pruebas para el virus de la gripe
en pacientes con encefalitis viral inexplicable o
meningoencefalitis sin diagndstico etioldgico; (c)
Subtipar todas las muestras positivas para gripe A en
pacientes hospitalizados para detectar los subtipos
estacionales A(H1)pdmO09 y A(H3) y descartar
subtipos aviares; (d) Enviar las muestras positivas
para gripe A pero negativas para subtipos estacion-
ales al NIC-CNM para su caracterizaciéon antigé-
nica y genética. Si se detecta un virus H5/H7/H9 en
laboratorios RELEG/RELECOV, también deberan
ser enviadas al CNM para estudios complementarios
y posterior envio al WHO-CC europeo (19,20).

El departamento de Preparacién y Respuesta ante
Emergencias Sanitarias de la Comisiéon Europea
gestiona una adquisiciéon conjunta para los paises
de la UE de vacunas contra la gripe pandémica,
que se activarian en caso de una declaracion de
pandemia de gripe por la OMS o una emergencia
de salud publica en la UE. Aflunov, que es la tinica
vacuna autorizada en humanos contra la GA, es una
vacuna inactivada con adyuvante que contiene un
componente de virus H5N1 de un clado anterior al
actual. La OMS enumera los virus candidatos para
vacunas (CVV) desarrollados o propuestos. En una
reunion en febrero de 2023, se propuso un nuevo
CVV de virus H5 del grupo 2.3.4.4b similar a los
virus aviares H5 que circulan en la UE y EE.UU.
Actualmente, no hay indicios de que los virus
de la GA que circulan en aves en la UE y estados
asociados, difieran antigénicamente de los CVV
seleccionados previamente en Europa (21).

Se estd trabajando en el desarrollo de vacunas
universales contra la gripe debido a las limitaciones
de las vacunas existentes. La vacuna universal debe
tener una efectividad de al menos el 75%, protec-
cién contra una amplia gama de virus incluyendo
los subtipos de la GA y ser adecuada para todos
los grupos de edad. Los esfuerzos se centran en
diferentes enfoques, como vacunas de hemaglu-
tinina (22), vacunas basadas en nanoparticulas
(23, 24) y el uso de tecnologia de ARN similar a
las vacunas contra la COVID-19 para producir una
vacuna contra los 20 subtipos de virus de gripe A y
B conocidos.
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CONCLUSIONES

- LaGA esunaenfermedad devastadora para
la industria avicola con un enorme impacto
econémico y sanitario. La panzootia actual
causada por el subtipo H5N1 estd provocando
alta mortalidad en aves domésticas y silvestres
y supone actualmente un gran riesgo para la
conservacion de la biodiversidad.

- Los saltos cada vez mas frecuentes del
virus de aves a mamiferos son preocupantes
y obligan a mantener una estricta vigilancia
veterinaria que permita detectar la presencia
del virus de forma temprana.

- Enlaindustria avicola la puesta en marcha
de medidas de bioseguridad, la vigilancia
virolégica continua y la vacunacién son
imprescindibles para controlar la propagacion
de la enfermedad. Los sistemas de alerta en
tiempo real como DiFLUsion son esenciales
para proteger la estabilidad del sector avicola.

- La transmision del virus de las aves a los
humanos es un fenémeno poco frecuente,
como demuestra el escaso nimero de casos
detectados a pesar de todoslos brotes que se han
producido en aves desde 2021. La probabilidad
de transmisidn de persona a persona es todavia
menor.

- Es muy importante prevenir la apariciéon
de casos humanos por la posibilidad de que
se produzca una redistribucién de segmentos
entre los virus de la GA y otros virus de la
gripe estacional o adaptarse al ser humano
de tal manera que mejore su capacidad de
transmision entre personas.

- En Espafia se detectaron en 2022
dos muestras positivas mediante PCR en
trabajadores de granjas infectadas gracias a
las medidas de deteccidén precoz establecidas
a nivel nacional. La ausencia de sintomas, la
baja carga viral y los resultados negativos de
serologia plantean la posibilidad de que se
tratara de contaminaciones ambientales en
lugar de verdaderas infecciones con replicaciéon
virica y capacidad de transmision.

- Lavacuna de la gripe estacional no protege
contralainfeccion por virus dela GA, por tanto,
los trabajadores expuestos a aves infectadas
deben mantener siempre las medidas de
proteccion individual. Aun asi, se recomienda
que se vacunen cada afio para evitar posibles
co-infecciones de GA y gripe estacional que
puedan generar nuevas variantes.

- Ante un resultado positivo para gripe
A, se determinara el subtipo estacional (HI1
o H3). En caso de no corresponder a dichos
subtipos se descartaran los subtipos H5, H7 y
HO. Esta prueba puede realizarse en los labora-
torios de la ReLEG si disponen de la capacidad
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o enviarse al NIC-CNM. Por tratarse de una
alerta de interés nacional e internacional,
la confirmacién y caracterizaciéon mediante
secuenciaciéon gendémica se hara en todos los
casos en el CNM.

- Para la prevencién y el control de esta
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