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Regién de las Américas

Desde 2022 se han notificado casos de influenza aviar A(H5) en la Regién de las Américas,
registrdndose un aumento creciente en los Ultimos dos meses, incluyendo algunos casos en los
cuales se desconoce la fuente de infeccion. Anfe esta situacion la Organizaciéon
Panamericana de la Salud / Organizaciéon Mundial de la Salud (OPS / OMS) insta a los Estados
Miembros a continuar fortaleciendo sus capacidades para la deteccién, investigacion
epidemioldgica, notificacion y respuesta oportuna ante casos humanos de influenza aviar
A(H5). Ademds, la OPS / OMS invita a los Estados Miembros a compartir los virus con los Centros
Colaboradores de la OMS, para apoyar los andlisis de riesgo y contar con virus candidatos
vacunales.

Contexto mundial

El virus de la influenza aviar, que usualmente es fransmitido entre aves, ha mostrado un
aumento de casos en mamiferos debido a cambios en su ecologia y epidemiologia (1).
Desde 2020, se ha detectado un nUmero sin precedentes de muertes de aves silvestres y
aves de corral en numerosos paises de Africa, Américas, Asia y Europa (1), en la mayoria de
ellos relacionados a la deteccion del Influenza A(H5NT1) del clado 2.3.4.4b. Desde 2022, 19
paises de tres continentes han noftificado brotes en mamiferos a la Organizacion Mundial de
Sanidad Animal (OMSA) (2).

Desde inicios de 2003 hasta el 1 de noviembre del 2024, se notificd ala Organizacion Mundial
de la Salud (OMS) 939 casos humanos de influenza aviar A(H5NT1), incluido 464 defunciones
(letalidad del 49,4%), en 24 paises a nivel global (3).

Casos humanos de influenza A(H5N1)! en la Regidn de las
Américas

Desde 2022 y hasta el 2 de diciembre del 2024, se noftificaron 61 infecciones humanas
causadas por influenza aviar A(H5N1) en cuatro paises de las Américas: 58 casos en los
Estados Unidos (4), un caso en Canadd confirmado el 13 de noviembre del 2024 (5), un caso
en Chile nofificado el 29 de marzo del 2023 (6) y un caso en Ecuador nofificado el 9 de enero
del 2023 (7).

Durante 2024, se notificaron 58 casos humanos, uno en Canadd y 57 en los Estados Unidos
(4,5). EIl 74% (n=43) de los casos notificados en este ano, se reportd entre octubre y noviembre

1 Estos incluyen casos confirmados por influenza A(H5N1) o por influenza A(H5) con exposicidn a aves o
ganado en instalaciones donde se habia detectado el virus de la influenza aviar de alta patogenicidad
(IAAP) A(H5N1).
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del 2024 (4, 5, 8, 9); el 59% de los casos asociado a exposicion a ganado lechero y en 5%
(n=3) no se ha podido establecer la fuente de exposicidon (4, 5, 8, 9). El 96% (n= 56) de los
casos corresponde a personas mayores de 18 anos. Se han notificado dos casos en menores
de 18 anos, uno en Canadd y otro en Estados Unidos (8, 9).

Conrelacién a los datos del subtipo identificado del total de casos, en el 21% (n= 12 casos)
se confirmo el subtipo H5NT y en el 21% (n= 12 casos) se identificd el clado 2.3.4.4b, para tres
de estos casos el genotipo fue B3.13 (8, 9).

Resumen de los casos humanos de influenza A(H5N1) por pais durante 2024

En Canaddq, el 14 de noviembre del 2024, la Agencia de Salud PuUblica de Canadd (PHAC
por sus siglas en inglés) notificod la confirmaciéon de un caso humano de influenza A(H5NT),
siendo este el primer caso humano de influenza A(H5) adquirido en el pais. El caso
corresponde a un adolescente que desarrollé sinftomas el 2 de noviembre del 2024, fue
posteriormente hospitalizado y mediante un andlisis de laboratorio fue identificado como
presunto positivo para influenza aviar A(HS) por prueba de PCR. El 13 de noviembre el
Laboratorio Nacional de Microbiologia (NML) de PHAC en Winnipeg confimdé la
identificacion de influenza A(H5N1) y el resultado de la secuenciacion gendmica indico que
el virus estd relacionado con los virus de la influenza aviar altamente patégena (IAAP)
A(H5NT1) detectados en aves silvestres/domésticas durante el actual brote de IAAP Columbia
Britdnica (Influenza A(H5NT) clado 2.3.4.4b, genotipo D1.1) (5, 9).

El andilisis realizado mostré que el genoma tiene una mutacién E627K en el gen PB2 asociada
con la adaptacion a mamiferos y una mayor replicacion. Esta mutacion se ha observado
previamente en ofras infecciones humanas y de mamiferos. El gen HA también contenia
bases mixtas, en las posiciones 190 (E190D) y 226 (Q226H) (numeracién H3) en la proteina HA
madura. Se conoce que las mutaciones en estas posiciones afectan la especificidad del
huésped. Hasta la fecha, la investigacion realizada por la autoridad sanitaria regional no ha
determinado el origen de la infeccion del caso. Este caso no tiene exposicién conocida a
granjas avicolas afectadas en la provincia de Columbia Britdnica. El caso ha recibido
tratamiento médico, incluidos antivirales, y permanece hospitalizado en estado critico. Este
caso se identificd a través de la vigilancia de laboratorio de la influenza en Columbia
Britdnica. Almomento de elaboracion de esta alerta, no se han identificado casos humanos
adicionales (5, 9).

En los Estados Unidos, de enero al 2 de diciembre del 2024 se han confirmado 57 casos
humanos de influenza A(H5N1) en 7 estados del pais: California (n= 31), Colorado (n= 10),
Michigan (n= 2), Missouri (n=1), Texas (n= 1), Oregdn (n= 1) y Washington (n=11). El 98% (n=
56) de los casos corresponde a personas mayores de 18 anos. Se ha notificado un caso en
un menor de 18 anos, en el estado de California, siendo el primer caso en un menor de edad
registrado en los Estado Unidos (4, 8). Los casos registrados asociados a exposicion a ganado
lechero y aves de corral se han registrado principalmente en Central Valley en California, en
el condado de Weld en Colorado y en el condado de Franklin en Washington (4, 8).

De los 51 casos en los que se cuenta con informacién sobre sintomas, 90% (n= 46 casos)
presentd conjuntivitis, 29% (n= 15 casos) fiebre y 20% (n= 10 casos) dolor de cabeza (8).

Del total de en los Estados Unidos, el 60% (n= 34 casos) se han relacionado con exposicion a
ganado bovino lechero enfermo o infectado, mientras que el 37% (n= 21 casos) estdn
vinculados a la exposicion a aves de corral y en dos de los casos no pudo ser determinada
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la fuente de exposicion (Tabla 1). Lainformaciéon detallada sobre estos dos casos se muestra
a continuacién (4, 8):

El 6 de septiembre del 2024, Estados Unidos notific el primer caso confirmado de influenza
A(H5NT1) en el cual no se tiene conocimiento de una exposicidn reciente a animales. El caso
identificado corresponde a una persona residente en el estado de Missouri, mayor de 18
anos, con antecedentes de enfermedad clinica subyacente grave. Inicié sinfomas el 20 de
agosto del 2024, consistentes en dolor en el pecho, nduseas, vomitos, diarrea y debilidad.
Fue hospitalizado, recibié tfratamiento con oseltamivir y se recuperd de la enfermedad. El
caso informd no haber tenido contacto con animales en los 10 dias anteriores a la apariciéon
de los sinftomas. Se tomd una muestra de hisopado nasofaringeo y se analizé mediante un
panel respiratorio de PCR multiplex en el laboratorio del hospital, donde la muestra dio
positivo para el virus de la influenza A y negativo para influenza A(H1) y A(H3). La muestra se
envié al Laboratorio de Salud PUblica del Estado de Missouri (MSPHL por sus siglas en inglés),
donde la muestra se sometid a pruebas adicionales. Los andilisis en el MSPHL indicaron un
resultado presuntamente positivo para influenza A(H5) utilizando el ensayo de subtipificacién
de influenza A(H5) del panel de diagndstico de RT-PCR en tiempo real del virus de la influenza
humana de los Centros para el Control y la Prevencién de Enfermedades (CDC) (8, 10).

La muestra fue recibida en los CDC el 4 de septiembre del 2024 y se confimé el 5 de
septiembre del 2024 que la misma era positiva para influenza A(H5). El 13 de septiembre, la
secuencia del gen HA confirmd que el virus pertenece al clado 2.3.4.4b y la secuencia del
gen NA fue confirmada como N1. El caso se identificd a través del sistema de vigilancia de
influenza estacional del estado de Missouri (8,10). Durante la investigacion de este caso, se
detectaron cinco profesionales de salud que estuvieron expuestos al caso y que habian
presentado sinfomas leves a quienes se fomaron muestras de sangre para andlisis por
serologia. Los cuales fueron negativos (8,11). La fuente de exposicion para este caso no
pudo ser determinada y habiéndose concluido las investigaciones se descarté una posible
transmision de humano a humano (8, 11).

El 23 de noviembre del 2024, los Estados Unidos notificd otro caso humano confirmado de
infecciéon por el virus de la influenza aviar A(H5) en el cual se desconocia la fuente de
exposicion (12). El caso corresponde a un nino residente en el estado de California, quien no
presentaba comorbilidades y sin antecedentes de vigje. Inicid sintomas el 11 de noviembre
del 2024, con congestidn nasal, dolor de garganta, tos y fatiga. El paciente recibid atencién
médica en un centro de urgencias el 12 de noviembre, fecha en la que se le tomd muestra
(hisopado nasofaringeo) par andlisis de laboratorio. El 13 de noviembre de 2024, se obtuvo
un resultado positivo de influenza A en una prueba rdpida de PCR de influenza/VRS/SARS-
CoV-2, por lo que se le suministré oseltamivir (8). El caso no requirid hospitalizaciéon y se estd
recuperando de su enfermedad. De acuerdo con la informacién disponible, el caso no
habia tenido ningun contacto con animales infectados con el virus de la influenza A(H5N1)
dentro de los 10 dias anteriores a la aparicidon de los sinftomas. La investigaciéon sobre las
posibles fuentes de exposicion estd en curso (8).

La muestra fue enviada a un laboratorio académico dfiliado, donde se realizd una prueba
adicional para detectar el virus de la influenza A(HS5) mediante una RT-PCR. Las pruebas
indicaron un posible virus de la influenza A(HS5) el 15 de noviembre del 2024. El espécimen se
envid al Laboratorio de Enfermedades Virales y Rickettsiales (VRDL) del Departamento de
Salud Publica de Cadlifornia para realizar pruebas adicionales. El 17 de noviembre del 2024,
el VRDL inform& un resultado presunto positivo para el virus de la influenza A(H5) utilizando el
ensayo de subtipificaciéon de influenza A(H5) del panel de diagndstico RT-PCR en tiempo real
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del virus de la influenza humana de los CDC. La muestra se envid a los CDC para pruebas
de confirmacién donde se confirmd que era positivo para influenza A(H5N1), clado 2.3.4.4b
a través de la secuenciacidén genética parcial. Actualmente se estdn llevando a cabo
secuenciaciones adicionales y cultivos virales (8).

Durante la investigacién realizada por el Departamento de Salud Publica de California se
identificd que tres contactos del paciente desarrollaron sintomas respiratorios el dia anterior
o dentro de los 10 dias posteriores al inicio de los sinfomas del caso confirmado. El 16 de
noviembre de 2024 se colectaron muestras de los fres contactos, asi como una nueva
muestra del caso. Lo resultados de estas muestras fueron negativos para el virus de la
influenza, pero positivos para otros virus respiratorios estacionales. La busqueda de contactos
contindag, incluido el monitoreo de los contactos identificados del caso (8). Este es el segundo
caso identificado a través de la vigilancia nacional de influenza en este pais (12).

Desde el 24 de marzo y hasta el 2 de diciembre del 2024, los esfuerzos dedicados para la
vigilancia especifica de influenza aviar A(H5) han monitoreado a mds de 7.900 personas tras
su exposicion a animales infectados y mds de 390 de ellas han sido sometidas a pruebas de
deteccidon por laboratorio (4).

Hasta el 2 de diciembre del 2024, la transmision del virus de influenza aviar A(H5N1) de
persona a persona no ha sido notificada (4).

Tabla 1. Casos de infecciones por influenza aviar A(H5NT1) en los Estados Unidos durante el
2024 hasta el 2 de diciembre del 2024.

Estado Vinculado a Vinculado a aves Origen' Total por Estado
ganado de corral Desconocido

California 30 0 1 31
Colorado 1 9 0 10
Michigan 2 0 0 2
Missouri 0 0 1 ]
Oregon 0 1 0 1
Texas 1 0 0 1
Washington 0 11 0 11

Total 34 21 2 57

Fuente: Centros para el Controly la Prevencion de Enfermedades de los Estados Unidos. Influenza Aviar H5.
Atlanta: CDC;2024. [consultado el 2 de diciembre del 2024]. Disponible en: https://espanol.cdc.gov/bird-
flu/situation-summary/index.html

Recomendaciones para los Estados Miembros

Hasta la fecha los casos humanos notificados de influenza A(HSN1) del clado 2.3.4.4b estan
mayoritariomente asociados al contacto directo con animales infectados y entornos
contaminados. La evidencia actual refleja que el virus no parece transmitirse facilmente de
una persona a ofra. No obstante, es imperativo fortalecer la vigilancia intersectorial para
detectar cualquier posible cambio en esta situacion (13).

La OPS/OMS insta a los Estados Miembros para que trabajen en forma colaborativa e
intersectorial para preservar la sanidad animal y proteger la salud publica. Es esencial que
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se implementen medidas preventivas de la influenza aviar en su origen, se establezcan
protocolos de deteccidn, notificacién y respuesta rdpida ante brotes en animales, y se
refuerce la vigilancia de la influenza tanto animales como humanos. Sera igualmente
importante llevar a cabo investigaciones epidemioldgicas vy viroldgicas en relacidon con los
brotes en animales y las infecciones humanas, compartir la informacién genética de los virus,
fomentar la colaboracion entre los dmbitos de la salud animal y humana, y comunicar de
manera efectiva el riesgo a la poblacién, asi como garantizar la preparaciéon para una
posible pandemia de influenza en todos los niveles (14, 15).

A continuacion, se resumen las principales orientaciones para los Estados Miembros en
relacién con la nueva guia de manejo clinico de casos humanos y se reiteran las
recomendaciones para la vigilancia, diagndstico de laboratorio, secuenciacion vy vigilancia
gendmica de influenza aviar A(H5) asi como vacunacién contra influenza estacional en el
contexto de transmisién de influenza aviar.

Manejo clinico

El manejo clinico oportuno, basado en la evidencia, la prevencion y control de la infeccidn
y la prevencién de complicaciones en pacientes con infeccién por influenza zoondtica son
elementos criticos. La OPS/OMS recomienda a los Estados Miembros que actualicen sus guias
de tratamiento con base en las guias actualizadas de la OMS, las cuales incluyen el manejo
de lainfluenza grave causada por influenza zoondtica (16). Ante la sospecha de infecciones
causadas por influenza aviar A(HS5), la OPS/OMS recomienda (17):

Realizar el trigje inicial de pacientes

e En el primer contacto con el sistema sanitario, se debe identificar répidamente a los
pacientes con signos de Infeccidn Respiratoria Aguda Grave (IRAG).

e Es crucial priorizar la atencion inmediata de los casos graves y evitar cualquier
demora en la atencidn de urgencia.

Aplicar precauciones de prevencién y control de infecciones

e Implementar precauciones estandar en todos los casos.

e Utilizar precauciones de contacto y de gotitas en casos sospechosos de influenza
grave.

¢ Siserealizan procedimientos que generan aerosoles, anadir precauciones de
transmision aérea, ademds de las precauciones de contacto y gotitas.

Clasificar a los pacientes segun la gravedad de su condicion

e Los pacientes deben ser ubicados en zonas designadas de acuerdo con la
gravedad de su enfermedad vy las necesidades de cuidados agudos.

¢ Aguellos con complicaciones como neumonia grave, sepsis, disfuncion orgdnica o
coinfecciones deben ser hospitalizados en dreas de cuidados intensivos o criticos,
segun corresponda.
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Atencion hospitalaria y manejo de complicaciones

Los pacientes graves con IRAG generalmente requieren hospitalizacion para
manejar complicaciones como neumonia, sepsis 0 exacerbaciones de
enfermedades crénicas.

En caso de fallo orgdnico agudo, el ingreso en la unidad de cuidado intensivo (UCI)
debe ser inmediato para una vigilancia estrecha y cuidados avanzados. No debe
refrasarse el ingreso en la UCI de estos pacientes.

Monitoreo y seguimiento continuo

Proveer seguimiento constante en la UCI para evaluar la evolucion del paciente y
ajustar el tratamiento segun sea necesario.

Con relacion al tratamiento antiviral y la prevencion entre personas con exposicion al virus
de influenza zoonética, la OPS/OMS recomienda (16):

El fratamiento debe administrarse lo antes posible y dentro de los 2 dias posteriores al inicio
de los sintomas.

Tratamiento antiviral de pacientes con influenza grave (incluida la infeccién con
nueva influenza A asociada a una elevada mortalidad o riesgo desconocido de
enfermedad grave):

- recomendacion condicional para el uso de oseltamivir en el fratamiento,

- recomendacién condicional contra el uso de peramivir,

- recomendacién condicional contra el uso de zanamivir.

Tratamiento antiviral de los pacientes con influenza no grave:

- Recomendacién condicional para el uso de baloxavir en pacientes con
influenza no grave y alto riesgo de progresiéon a enfermedad grave;

Persona expuesta al virus de influenza zoondtica asociado a una mortalidad elevada
0 a unriesgo desconocido de enfermedad grave:

- Enelcaso de personas asintomdticas, expuestas a virus influenza zoondtica
asociados con alta mortalidad en humanos o con riesgo desconocido de
causar enfermedad grave, enfermedad en los 2 dias previos, se sugiere
administrar baloxavir, laninamivir, oseltamivir, 0 zanamivir (recomendacion
condicional).

Las recomendaciones completas respecto al manejo clinico estan disponibles en la “guia
de prdctica clinica de la OMS para la influenza”, disponible en:
https://iris.who.int/bitstream/handle/10665/378872 /97892400977 59-eng.pdfgsequence=1

(18).
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Vigilancia de casos en humanos

A fin de identificar de manera temprana los casos o eventos de trasmisidn en la interfaz
humano-animal, se recomienda la vigilancia y seguimiento de las personas expuestas y sus
contactos (19). Debido a la naturaleza de constante evolucion de los virus de la influenza, la
OPS/OMS sigue resaltando la importancia del fortalecimiento de la IRAG vy la vigilancia del
sindrome gripal (ETl), asi como el fortalecimiento de la vigilancia basada en eventos (1).

Esto permite detectar cambios viroldgicos, epidemioldgicos y clinicos asociados con los virus
de la influenza circulantes, los cuales pueden impactar la salud humana. Ademds de las
actividades de busqueda activa de casos, identificacidon y seguimiento de contactos
llevadas a cabo durante la investigacion epidemioldgica de los eventos zoondticos, es
recomendable alertar y sensibilizar a los clinicos para considerar el diagndstico de influenza
aviar y fortalecer los sistemas de vigilancia existentes en dreas cercanas a granjas avicolas,
dreas donde se han registrado casos en humanos y brotes en animales o donde se sospecha
la fuente de la infeccidén (20). Para complementar la vigilancia de la IRAG y la ETl, la
OPS/OMS recomienda establecer sistemas de alerta temprana para detectar eventos
inusuales y tener un panorama mds completo de la situacién, y realizar oportunamente una
evaluacion de riesgo conjunta y coordinada entre los sectores humano, animal y de
medioambiente.

La OPS/OMS reitera a los Estados Miemlbros la necesidad de mantener y reforzar la vigilancia
del virus de la influenza estacional y zoondtico, incluyendo el envio inmediato de muestras
de influenza humana causadas por influenza aviar al Centro Colaborador de la OMS en los
u.S. CDC.

Dado que la informacién sobre la circulacion de los virus de influenza aviar A(H5N1) es
importante para la composicidn de la vacuna contra la influenza humana y para generar
datos para la preparacién y respuesta, se recomienda a los paises a compartir muestras de
influenza animal con el Centro de Colaboracion de la OMS del Hospital Infantil St. Jude, el
cual se centra exclusivamente en la amenaza que representan para los seres humanos los
virus de influenza zoondticos.

Diagnéstico laboratorial de casos en humanos de influenza A(H5N1)

Recoleccidon de muesiras en humanos

Las muestras deben ser recolectadas por personal capacitado en cumplimiento de todas
las normas de bioseguridad, incluido el uso de equipo de proteccion personal (EPP)
adecuado para los virus respiratorios.

Las muestras recomendadas son del mismo tipo de muestras que se utilizan para la vigilancia
de rutina de influenza. El hisopo nasofaringeo es el método 6ptimo de recoleccién de
muestras para las pruebas de diagndstico influenza. Sin embargo, se puede recolectar una
muestra combinada de hisopado nasal y faringeo o muestras de aspirado.

En el contexto de la infeccion por influenza A(H5) en humanos recientemente descrito en los
Estados Unidos, se ha observado que es posible tener un hisopado nasofaringeo con
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resultado negativo pero un hisopado conjuntival positivo (21, 22). Por esto, en casos
sospechosos o de personas expuestas a influenza A(H5) con sintomas de conjuntivitis se
sugiere, adicional al hisopado nasofaringeo, considerar la toma de hisopado conjuntival. Es
esencial seguir los protocolos establecidos y recolectar tanto muestras nasofaringeas, como
oculares en pacientes con conjuntivitis, para una evaluacién completa de posible infeccion
por el virus A(H5NT1) (23-27).

Se debe usar un hisopo estéril de dacrén/nylon para la recoleccidn de muestras. No se
recomiendan los hisopos con punta de algoddn y con madera, ya que interfieren en el
procesamiento de la muestra e inhiben las reacciones de diagndstico molecular. Los hisopos
deben colocarse en un tubo de transporte viral que contenga 3 ml de medio de transporte
viral estéril y transportarse en el mismo tubo con medio de fransporte viral (MTV).

Se recomienda la recoleccién de muestras dentro de los cuatro dias posteriores a la
aparicién de los sinftomas para obtener el mayor rendimiento del virus de la influenza y una
mejor deteccién. No se recomienda el muestreo de contactos asintomdaticos, a menos que
se considere necesario de acuerdo con las directrices nacionales.

Las muestras deben mantenerse refrigeradas (4-8°C) y enviarse al laboratorio (central,
nacional o laboratorio de referencia) donde deben procesarse dentro de las primeras 24-72
horas posteriores a la recoleccién. Si no se pueden enviar muestras dentro de este periodo,
se recomienda congelar a -70°C (o menos) hasta que se envien las muestras (asegurando
gue se mantenga la cadena de frio).

Las orientaciones clave para la recoleccion, almacenamiento y transporte de muestras
respiratorias destinadas al diagndstico de la influenza zoondtica, como el virus Influenza
A/H5, se encuentran disponibles para fécil consulta en la infografia sobre “Recolecciéon de
muestras respiratorias para el diagndstico de influenza zoondtica (Influenza A/H5 y otros virus
de influenza zoondtica)”, disponible en
https://www.paho.org/es/documentos/recoleccion-muestras-respiratorias-para-
diagnostico-influenza-zoonotica-influenza-ahs (28).

Flujo de muestras y algoritmo de pruebas de laboratorio

En las Américas, todos los centros nacionales de influenza (NIC por sus siglas en ingles) y
laboratorios nacionales de referencia (LNR) para la influenza humana, como parte del el
Sistema Global de Vigilancia y Respuesta de Influenza (GISRS) de la OMS, utilizan protocolos
y reactivos de diagndstico molecular desarrollados y validados por el Centro Colaborador
de la OMS en los CDC de los Estados Unidos.

Ante la identificacion de casos sospechosos de infeccidon humana causada por influenza
aviar A(H5), se debe tomar una muestra respiratoria y remitir al NIC o al LNR para su andlisis
(Figura 1) (29).

Las muestras recogidas de casos humanos sospechosos expuestos a aves o a seres humanos
infectados con influenza aviar A(H5) deben analizarse para influenza. Las muestras positivas
para influenza A deben subtipificarse posteriormente para HS5 (Figura 2) (29, 30).
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Figura 1. Flujo de muestras para muestras de casos sospechosos de Influenza A(H5) en sitios
centinela y laboratorios descentralizados.

Muestras de pacientes sospechosos de Influenza AJHS
ALGORITMO DE PRUEBAS DE LABORATORIO

I. laboratorios de sitio centinela que reciben yjo toman
muestras de pacientes sospechosos de Influenza AJHS

Muestras de eventos
de Interés para
salud publica®

Enviar al
NIC
. inmediatamente

-

Fuente: Organizacién Panamericana de la Salud. Muestras de pacientes sospechosos de Influenza A(H5) -
Algoritmo de pruebas de laboratorio. 2 de diciembre del 2022. Washington, DC: OPS; 2022. Disponible en:
https://www.paho.org/es/documentos/muestras-pacientes-sospechosos-influenza-ah5-algoritmo-pruebas-
laboratorio
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Figura 2. NIC analizando muestras de casos sospechosos de Influenza A(HS )

2. NIC analizando muestras de pacientes sospechosos de
influenza AJHS
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Fuente: Organizacién Panamericana de la Salud. Muestras de pacientes sospechosos de Influenza A(H5) -
Algoritmo de pruebas de laboratorio. 2 de diciembre del 2022. Washington, DC: OPS; 2022. Disponible en:
https://www.paho.org/es/documentos/muestras-pacientes-sospechosos-influenza-ah5-algoritmo-pruebas-
laboratorio
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Reactivos de laboratorio

Los kits de los CDC de los Estados Unidos para la deteccidn en tiempo real de la reaccién en
cadena de la polimerasa con transcriptasa inversa (QRT-PCR) de los virus de la influenza
estdn disponibles a través del International Reagent Resource (IRR).

Para la deteccion de influenza y la subtipificaciéon de influenza A(H5), estdn disponibles los
siguientes kits y controles para la deteccidn molecular:

o Influenza SARS-CoV-2 Multiplex Assay (RUO) (500 reactions) (Catalog No. FluSC2PPB-
RUO), dried primers and probes

e Influenza SARS-CoV-2 Multiplex Assay Positive Confrols Kit (RUO) (500 reactions)
(Catalog No. FlIuSC2PC-RUQ)

e CDC Real-Time RT-PCR Influenza Virus A(H5) (Asian Lineage) Subtyping Panel (VER 4)
(RUO) (Catalog No. FIuRUO-13)

o CDC Influenza A(H5NT1) (Asian Lineage) Real-Time RT-PCR Positive Control with Human
Cell Material (RUO) (Catalog No. VA2715)

Interpretacion de los resultados

Los marcadores (objetivos) de los kits de los CDC para la deteccidn del subtipo de influenza
A/HS son los siguientes: INFA (M), H5a (HA), H5b (HA) y RP.

Cuando se usa el kit de subtipificacion de influenza A(H5) de los CDC:

e Las muestras positivas para los marcadores INFA, H5a y H5b se consideran positivas
para influenza A(HS5).

e Las muestras positivas para un solo marcador H5 se consideran presuntivas para
influenza A(HS5).

En ambos casos, las muestras deben remitirse a un Centro Colaborador de la OMS para su
posterior caracterizacion o confirmacion (en el caso de resultados presuntivos). Sin embargo,
una muestra positiva para influenza A(HS5) (ambos marcadores positivos) debe ser notificada
inmediatamente.

Actualmente, la OPS estd trabajando para apoyar a los Estados Miemlbros en la preparaciéon
y respuesta a la influenza A(H5). Para obtener asistencia adicional, péngase en contacto
con Jaboratoryresponse@paho.org.

Envio de muestras

Los Centros para el Control y Prevencion de Enfermedades (CDC) de los Estados Unidos son
el Centro Colaborador de la OMS en la Region de las Américas para recibir muestras
humanas positivas para influenza aviar A(H5).

El envio internacional y por via aérea de muestras humanas al Centro Colaborador de la
OMS en los CDC de los Estados Unidos debe cumplir con todas las normas internacionales
de acuerdo con la Asociacion Internacional de Transporte Aéreo (IATA), siendo necesarios
documentos especiales para el fransporte a los Estados Unidos diferentes de los documentos
para envio de rutina de muestras de influenza estacional.
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Es importante tener en cuenta que las muestras no deben enviarse a los CDC de los Estados
Unidos como muestras de influenza de rutina. Se debe contactar a la OPS para coordinar el
envio al Centro Colaborador de la OMS en laboratoryresponse@paho.org.

Respuesta a casos en humanos

Ante la deteccion de unainfeccion en humanos es primordial la noftificacion temprana para
una investigaciéon e implementacion de medidas adecuadas que incluyan el aislamiento y
tratamiento temprano del caso, la busqueda activa de otros casos asociados al brote, asi
como identificacién de los contactos estrechos para el manejo y seguimiento apropiados
(19).

Se recomienda trabajar conjuntamente desde el sector de salud humana, el sector de salud
animal y el sector de medioambiente en el andlisis de riesgo en la interfaz humano-animal-
medioambiente. Se recomienda que, al detectar sospechas de influenza aviar (IAAP o IABP)
en animales, los sectores de salud animal y de medioambiente puedan alertar y convocar
al personal de salud, de las dreas donde esté ocurriendo la transmisién, y donde haya una
mayor probabilidad de aparicién de infeccidn en personas expuestas a estos virus, a estar
atentos a los sintomas compatibles con sindrome gripal y a participar de las investigaciones
en personas expuestas a los animales infectados. Ademds, cuando se detecte una sospecha
de influenza aviar en humanos, se recomienda que el sector de salud alerte y convoque al
personal de salud animal y medioambiente a investigar posibles casos en animales
domésticos y silvestres y asi puedan detectar las posibles fuentes de infecciéon (31).

Se recomienda a los Estados Miembros fomentar mensajes de concientizacion al publico en
general para que eviten el contacto con animales enfermos 0 muertos, el contacto con
animales en granjas y mercados de animales, entrar en zonas donde puedan sacrificarse
animales, contacto con cualquier superficie que parezca estar contaminada con heces de
animales y sacrificar o comer animales enfermos. Asi como mensajes para que cualquier
persona expuesta a animales infectados, o posiblemente infectados, con el virus de
influenza aviar A(H5N1) busque atencién médica inmediata si presenta sintfomas y notifique
dicha exposicidn. Adicionalmente, es importante alertar a los clinicos sobre el riesgo de
infeccion zoondtica en pacientes expuestos a aves o animales, especialimente en dreas con
circulacién confirmada o sospechada del virus de influenza A(H5NT1), en zonas con vigilancia
animal limitada y ante cualquier tipo de exposicion laboral (32).

Investigacioén de caso

Ante unainfeccidn humana confirmada o con sospecha, causada por un virus influenza con
potencial pandémico, incluido un virus aviar, se recomienda:

* Una investigacién epidemioldgica exhaustiva de la historia de la exposicion a
animales, de vigjes y de contactos enfermos debe ser realizada. La investigacion no
debe ser refrasada, aunque se esperen los resulfados confirmatorios por laboratorio.

* Lainvestigacion epidemiolégica debe incluir la identificacion tfemprana de eventos
respiratorios inusuales, que podrian senalar la transmision persona a persona del
NUEVO Virus.

e Las muestras clinicas recogidas en el momento y lugar en que ocurrié el caso deben
ser testeadas y enviadas al centro colaborador de la OMS para su caracterizacion
dentro de la primera semana de la deteccion.
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e Siempre se deben aplicar procedimientos estdndar de prevenciéon y control de la
infeccién (PCI) y precauciones estdndar, y se debe utilizar un EPP apropiado segun el
riesgo (de acuerdo con los modos de transmision mds probables) para proteger la
salud de los investigadores. EL EPP debe utilizarse cuando se esté en contacto con
personas sintomdticas y en situaciones en las que se sospeche la transmision de
persona a persona.

* La investigacion epidemioldgica debe incluir la informaciéon de los servicios
veterinarios oficiales y del sector privado (produccién animal) sobre el origen de los
animales y los registros de los movimientos dentro y fuera de las instalaciones. Esta
informacidén contribuird a definir el alcance (ubicacién) de las investigaciones en los
seres humanos expuestos a los animales infectados.

e La informacién de los servicios veterinarios oficiales podria orientar sobre posibles
episodios de gripe (tanto de declaracion obligatoria como no) que se producen en
la zona y granjas relacionadas con el evento.

Para mds informacién con relacién a la investigacion de casos de influenza no estacional,
el “Protocolo para investigar la influenza no estacional y otras enfermedades respiratorias
agudas emergentes” de la Organizacién Mundial de la Salud se encuentra disponible en:
https://apps.who.int/iris/handle/10665/329895 (19).

Notificacion de casos en seres humanos

e Un caso confirmado de infeccién humana por influenza aviar debe notificarse
inmediatamente a través de dos canales: al Punto de Contacto Regional de la OMS
para el Reglamento Sanitario Internacional (RSI) a través del Centro Nacional de
Enlace (CNE) para el RSI, y al Sistema Mundial de Vigilancia, y Respuesta a la Gripe
de la OMS (GISRS por sus siglas en inglés) administrado por la OPS y la OMS
(flu@paho.org). El informe debe incluir todos los resultados disponibles de la
investigacion epidemioldgica del caso y las caracteristicas viroldgicas del virus.

e Un caso sospechoso de infeccidn humana por influenza aviar debe nofificarse
inmediatamente al GISRS (flu@paho.org), y la informacién sobre el caso sospechoso
puede compartirse con el Punto de Contacto Regional de la OMS para el RSI, dado
que se frata de un evento inusual. El informe debe incluir todos los resultados
disponibles de la investigacion epidemiolégica del caso y las caracteristicas del virus.

Secuenciacion y vigilancia gendémica
Secuenciacién

El envio de muestras positivas para influenza A(HS5) animal o humana al Centro Colaborador
de la OMS correspondiente debe ser priorizado para la caracterizacion antigénica y
gendmica de la muestra.

Por este motivo, deben tomarse medidas para evitar agotar las muestras, como, por
ejemplo, reservar una alicuota de la muestra para envio al Centro Colaborador de Ila OMS
antes de iniciar los procesamientos para secuenciaciéon del virus.

Para los laboratorios que tienen capacidad de secuenciacion, adicionalmente al envio de
la muestra positiva al Cenfro Colaborador, se alienta a secuenciar los virus para generar
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datos gendmicos, y a compartir las secuencias oportunamente en la plataforma global
GISAID.

La publicacién de secuencias en GISAID requiere el uso de la nomenclatura recomendada
por la OMS (33):

e Elformato para humanos es:
[tipo de influenza]/[regién]/[nuUmero de referencia interno]/[ano de recoleccién]
Ej.: A/Wisconsin/2145/2001

e Para todos los demds hospederos animales:
[tipo de influenza]/[huésped]/[region]/[nUmero de referencia interno]/[aho de
recoleccion].
Ej.. A/chicken/Rostov/864/2007

Vigilancia Genémica

Virus influenza A(H5) humano: Desde el inicio de 2020, los virus influenza A(HS) nofificado a
la OMS detectados infectando seres humanos son del grupo genético 2.3.4.4b. Las
secuencias de virus de estos casos humanos no han mostrado (hasta la fecha) marcadores
de adaptaciéon en mamiferos ni de resistencia a antivirales, incluso oseltamivir y baloxavir
(34). Los resultados de los andlisis de las secuencias disponibles para los casos humanos en
los Estados Unidos confirmaron el virus de la influenza aviar A(H5N1) del clado 2.3.4.4b,
estrechamente relacionado con el genotipo B3.13 deftectado en ganado bovino lechero,
lo que sugiere una transmisién directa del animal a humano (13). Tanto los virus detectados
en vacas como en dos casos humanos mantienen principalmente caracteristicas genéticas
de los virus influenza aviares, cambios genéticos que los harian mds aptos para infectar o
transmitirse entre humanos (33). No se enconfraron marcadores conocidos para resistencia
anfiviral contra la influenza en las secuencias disponibles de los virus influenza A(H5NT1) de los
casos humanos (34).

Virus candidatos a vacuna para influenza zoonédtica: El Sistema Mundial de Vigilancia y
Respuesta a la Influenza (GISRS, por sus siglas en ingles) de la OMS, en colaboracién con el
sector veterinario y de sanidad animal, incluido la Red de Expertos en influenza Animal de la
OMSA / FAO (OFFLU), evalua periédicamente los virus candidatos a vacunas para los fines
de preparaciéon ante pandemias. La lista de virus candidatos para vacunas contra la
influenza zoondtica, que incluye los virus A(H5NT1) vy los reactivos para pruebas de potencia,
se actualiza en el sitio web de Ia OMS (32). Si bien, la mayoria de los virus de ganado bovino
lechero del caldo 2.3.4.4b presentan sustituciones de aminodcidos en sitios antigénicos, estos
reaccionan bien antigénicamente al menos a uno de los virus vacunales candidatos (CVV)
2.3.4.4b (35). Los CVV para influenza A(H5) del grupo genético 2.3.4.4b estdn determinados
y disponibles (34).

La caracterizacién genética y antigénica regular de los virus contempordneos de influenza
zoondtica se publica también en el sitio web de la OMS.

Esto incluye un virus candidato A(H5N8), de hecho, A/Astrakhan/3212/2020, asi como un virus
A(H5NT1), A/chicken/Ghana/AVL-76321VIR7050-39/2021 y el nuevo virus candidato A(H5NT)
clado 2.3.2.1c, A/Cambodia/SVH240441/2024 (34). El virus vacunal A/Astrakhan/3212/2020
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estd  estrechamente relacionado con las cepas circulantes de influenza A(H5)
recientemente detectadas (35).

Medidas de prevencién en humanos

Las personas en riesgo de confraer infecciones son aquellas directa o indirectamente
expuestas a aves y otros animales infectados (domésticos, silvestres o en cautiverio), por
ejemplo, individuos que mantengan contacto estrecho y regular con animales domeésticos
infectados, o durante el sacrificio, o la limpieza y desinfeccidon de las granjas afectadas.
Razdén por la cual se recomienda la implementacion de buenas prdcticas pecuarias e
higiene al manejar productos animales, tales como el uso de EPP adecuado y de ofras
medidas de protecciéon para evitar la transmision zoondtica en estos operadores (32, 36).

Siendo que las personas expuestas al virus en entornos laborales o que tienen contacto con
animales infectados o potencialmente infectados presentan mayor riesgo, se recomienda
gue se fomen las medidas preventivas y de proteccion personal necesarias para prevenir
una eventual infeccién. Los EPP deben colocarse, utilizarse y quitarse correctamente, vy
eliminarse o descontaminarse de forma segura. Los individuos que necesiten utilizar EPP
deben recibir capacitacion sobre su uso adecuado en diversas condiciones ambientales
(32, 37).

Las investigaciones continUan para determinar el riesgo para los humanos del consumo de
leche cruda o no pasteurizada contfaminada con el virus de influenza A(H5NT). La FAO y la
OMS recomiendan consumir leche pasteurizada debido a los posibles riesgos para la salud
asociados a los diversos patdégenos zoondticos (32).

Vacunacion en el contexto de la influenza aviar

Existen algunas vacunas de uso humano contra la influenza aviar A(H5) autorizadas, pero su
uso estd restringido. Dado que el riesgo de infeccidn zoondtica sigue siendo bajo, la OMS no
recomienda la vacunacién de la poblacion con estas vacunas en periodo interpandémico
(38).

La vacuna de influenza estacional no estd disenada para la prevencion de influenza
zoondtica en humanos, sin embargo, contribuiria a disminuir el riesgo de coinfeccidon vy la
posible recombinacidn gendmica de los virus aviar y humano, que pudiera resultar en
nuevas cepas con potencial pandémico (38, 39).

La OMS recomienda la vacunacién contra influenza estacional en personas con riesgo de
infeccion por virus de influenza A (H5), especialmente en zonas con casos confirmados de
influenza aviar en animales. Esta recomendacién se aplica a los trabajadores de la industria
avicola y ganadera, personal de los servicios veterinarios que estén involucrados en las
tareas de vigilancia y control de la enfermedad, asi como a las personas que puedan estar
en contacto con aves, frabajadores de centros de atencion de animales silvestres, y aquellas
personas gque en campo desempenen tareas que involucre manipulacion de estos animales
(38).

La vacunacién con vacunas contra la gripe estacional debe utilizarse en combinacion con
otras medidas de control, como las medidas de prevencion y control de infecciones y el uso
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de equipo de proteccién personal, para reducir el riesgo de infeccidn zoondtica en estas
poblaciones (38).

La recomendaciones detalladas relacionadas con la vigilancia, diagndstico y respuesta en
animales, asi como las relacionadas con la comunicacion de riesgos y participacion
comunitaria pueden ser consultadas en la Actualizacion Epidemioldgica: Influenza aviar
A(H5NT) en la Regidn de las Américas, del 15 de noviembre del 2024 publicada por la
OPS/OMS vy disponible en: https://www.paho.org/sites/default/files/2024-11/2024-nov-15-
phe-alerta-influenzaaviar-esp-finalpublicacion.pdf (40).
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