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Registra casos en seres humanos

;Podria la virulenta cepa H5N1
generar la proxima pandemia?

En Barcelona se desarrollo el Congreso Mundial de la Sociedad Europea de Microbiologia Clinica y Enfermedades
Infecciosas (ESCMID), donde el tema central fue esta variante. Seguin la Organizacién Mundial de Sanidad
Animal, cerca del 75% de las nuevas infecciones emergentes humanas son de origen animal.

P> Animales y humanos compartimos cerca de 300 enfermedades infecciosas, y cada afio aparecen nuevas.

Ignacio Lopez-Gonii* (The Conversation)

Animales y humanos compartimos cerca de
300 enfermedades infecciosas, y cada ano
aparecen nuevas. Segun datos de la Organi-
zacién Mundial de Sanidad Animal, cerca del
75% de las nuevas infecciones emergentes
humanas son de origen animal.

Ya finaliza en Barcelona el Congreso Mun-
dial de la Sociedad Europea de Microbiolo-
gia Clinica y Enfermedades Infecciosas (ESC-
MID). Uno de los temas que se van a tratar
es laamenaza de una nueva pandemia.

Nadie duda de que ocurrira, el problemaes
que no sabemos qué la causard ni cuindo.
Hace afios, la OMS ya definio una enferme-
dad X como amenaza de salud global. El mi-
croorganismo causante serfa probablemen-

te un virus fdcilmente trasmisible por el
aire, muy virulento y “nuevo” para nuestro
sistema inmunitario.

La inmensa mayoria delos cientificos pen-
sabamos que el candidato mas probable se-
ria un nuevo virus de la gripe, pero el coro-
navirus SARS-CoV-2 nos adelanté porla de-
recha. Aunque la amenaza de un nuevo
coronavirus sigue latente, el virus de la gri-
pe es aun el candidato mds probable para
causar la proxima pandemia.

El virus de la gripe o influenza pertenece
a la familia de los Orthomyxovirus. En rea-
lidad, existen cuatro tipos (A, B, Cy D), ge-
néticamente distintos. En humanos, la gri-
pe A es la mds frecuente; la B aparece cada
2-4 afios y suele ser menos problematica; la
Ces mas rara y suele causar infecciones le-

ves, y los virus de tipo D afectan al ganado.

El virus estd rodeado de una membrana o
envoltura y tiene un genoma contenido en
ocho fragmentos de ARN con informacion
paradiez proteinas. En el virus de lagripe A,
dos de esas proteinas son las denominadas
hemaglutinina (que se abrevia con la letra H)
y neuraminidasa (N). Hasta ahora se cono-
cen 18 tipos distintos de H y 11 de N. El que
lleva la H de tipo 1y la N de tipo 1 se deno-
mina HIN1; el que llevalaH de tipolylaN
de tipo 2, HIN2... y asi hasta H18N11, segun
las combinaciones posibles.

Este virus varia de dos formas. Cuando re-
plica su genoma puede sufrir errores o mu-
tacionesenlosgenes delaHydelaN, lo cual
origina subtipos o cepas que cambian con
el tiempo. Son la causa de las epidemias de

gripe estacionales y de que haya que reno-
var las vacunas cada uno o dos afos. Por eso,
estas se preparan con un coctel de los virus
que se trasmitieron en la poblacion el ano
anterior.

Pero, ademads, como su genoma estd forma-
do por varios segmentos, el virus se puede
mezclar o recombinar cuando distintas ce-
pasinfectanala vez aun mismoanimal. Por
ejemplo, esto puede ocurrir enun cerdo in-
fectado por un virus de la gripe humana de
tipo H2N2 y otro de aves de tipo H3N8. Den-
tro del cerdo, se produce la nueva estirpe
H3N2 —que toma la H3 del virus de aves y la
N2 del humano- y que podria infectar y
multiplicarse en nuestra especie.
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El cerdo actuaria por tanto como un autén-
tico tubo de ensayo natural. Esto explica la
aparicion de nuevos tipos del virus, que
pueden causar pandemias porque la pobla-
cion humana no ha estado nunca expuesta
al nuevo patogeno, no tiene defensas contra
€l y se puede transmitir ficilmente.

La gripe son virus de aves: registra
casos en seres humanos

El hospedador natural de los virus de la gri-
pe no es el ser humano, sino aves acuiticas
como los patos o los gansos, el gran reservo-
rio 0 almacén natural de la mayoria de sub-
tipos de gripe A. Estas aves pueden propa-
gar el patégeno y transmitirlo a aves do-
mesticas, pero también puede infectar a
cerdos, caballos, murciélagos, animales do-
mésticos, mamiferos marinos... y, por su-
puesto, al ser humano.

Normalmente, los virus de la gripe capa-
ces de unirse a los receptores de las células
humanas suelen ser de los tipos HIN1, H2N2
oH3N2. Es, por tanto, una zoonosis: una en-
fermedad de animales que pasa al ser huma-
no.

Las pandemias de gripe

Seguin datos de la OMS, la gripe estacional
puede llegar a afectar aunos mil millones de
personas al afio. Causa entre 290.000 y
650.000 muertes anuales por complicacio-
nes derivadas de la infeccién viral, sobre
todo en menores de cinco anos.

Hasta ahora ha habido cuatro pandemias
de esta enfermedad: la cepa de la gripe de
1918, que era del tipo HIN1 y de origen aviar
v causd la mayor pandemia de gripe de la his-
toria, con 20-40 millones de muertos en
todo el mundo; la de 1957, originada a par-
tir de laaparicion de un nuevo patégeno del
tipo H2N2 por recombinacion entre virus de
aves y humanos; la de 1968, que causo una
nueva cepa H3N2 también originada por la
mezcla de virus de aves y humanos, y la
amenazade pandemia en 2009 poruna cepa
HI1N1 cuyo origen fue larecombinacion en-
tre virus de la gripe del cerdo, de aves y ce-
pas humanas. En este caso, a diferencia del
HIN1 de 1918, causd “solo” unas 200.000
muertes.

El virus H5N1

A finales de los 90 aparecio en China el vi-

P Es necesario vigilar a los virus de la gripe desde cerca, dicen los especialistas.

rus H5N1, causando una gran mortalidad en
aves silvestres v casos puntuales en huma-
nos. Posteriormente, llegé a Europa a través
de las aves migratorias y empezd a circular
de forma masiva y diversificarse. Desde 2020
se ha detectado una variante de H5N1 (de-
nominada 2.3.4.4b) muy virulenta que ha in-
fectado a muchas aves: patos, gansos, gavio-
tas, gallinas, pelicanos, cisnes, buitres, dgui-
las, buhos, cuervos... Especies que antes no
padecian laenfermedad han sufrido morta-
lidades nunca vistas.

Ademids, no solo ha aumentado significa-
tivamente el mimero, sino también la exten-
sién de los brotes en Asia, Europa, Africay
Ameérica. Se han sacrificado cientos de mi-
llones de aves en EE. UU. y Europa. El virus
HS5N1 se puede clasificar como una auténti-
ca pandemia en aves, lo que se denomina una
panzootia.

Mamiferos
Enlos ultimos meses, el HSN1 también se ha
detectado en muchos mamiferos: tejones,
0s0s, gatos, linces, nutrias, mapaches, del-
fines y marsopas, hurones, visones, zorros,
leopardos, cerdos.. En octubre de 2022 se
identificd en Galicia (Espafia) un brote en una
granja de visones y hubo que sacrificar cer-
ca de 50.000 animales. Unas semanas antes
se habia detectado en alcatraces y gaviotas,
por loque el virus pudo “saltar” de estas aves
a los visones. El patogeno presentaba una
mutacion enun gen dela polimerasa que po-
dria facilitar su replicacion en mamiferos.
En 2023 hubo brotes masivosen focasy leo-
nes marinos en Escocia, Peru, Brasil, Uru-
guay y Argentina, con mortalidades inédi-
tas. También se han descrito brotes en gatos

domésticos en Polonia y Corea del Sur. In-
cluso se ha detectado como causante de
mortalidad en aves y mamiferos silvestresen
la region antdrtica.

Todo esto demuestra que noesunsalto es-
porddico de aves amamiferos, sinode trans-
misidn sostenida. Se confirma asila trans-
mision del virus H5N1 entre mamiferos,
algo inusitado. No solo puede suponer una
amenaza de salud publica, sino un proble-
ma de preservacion de la biodiversidad.

Y ahora también en el ganado vacuno

El pasado mes de marzo, las autoridades es-
tadounidenses anunciaron que el virus HSN1
se habfa detectado por primera vezen gana-
do vacuno lechero en ocho estados. Se trata
del mismo tipo 2.3.4.4b que se ha extendi-
doportodo el planeta. Aunque, como hemos
comentado, es altamente patégeno en aves,
las vacas afectadas solo sufren falta de ape-
tito y reduccion en la produccion de leche.
Se ha confirmado la infeccion de un traba-
jador de una de las granjas, peroel unico sin-
toma ha sido una conjuntivitis. Las pruebas
no hanencontrado cambios que harfan el vi-
rus mas transmisible a los humanos. Tam-
bién se ha informado de la presencia de
fragmentos del virus en muestras de leche
pasteurizada.

En personasse han descrito casos muy es-
poradicos. Desde la primera deteccion, ocu-
rridaen1999en China, se han registrado al-
rededor de 900 casos, siempre en individuos
en contacto muy estrecho con aves u otros
animales. Afortunadamente, este virusnoes
transmisible entre personas. Sinembargo, en
determinadas situaciones, su letalidad en
humanos puede llegar al 50 %. Recordemos
que virulencia y transmisibilidad son cosas

distintas.

Mucho tiene que cambiar para ser una
amenazareal

El virus H5N1 se estd extendiendo cada vez
mds en aves y mamiferos. Pero para que
acabe siendo pandémico deberia conseguir
mas capacidad de transmitirse por via aérea
entre humanos, mejorar su capacidad de
entrar dentro de nuestras células y de mul-
tiplicarse y ser capaz de evadir el sistema in-
munitario.

Que ocurra toda esta combinacion correc-
ta de mutaciones es dificil.. pero no impo-
sible. Es un virus que nos viene avisando des-
de hace tiempo, se acerca cada vez mas. El
hecho de que cada vez se afsle de mds espe-
cies de mamiferos y se empiece a transmi-
tiraumenta las posibilidades de que cambie
o se recombine.

A medida que la poblacién humana se ex-
pandey el medio ambiente se deteriora, seal-
tera la relacion entre personas y animales v
se crean nuevas oportunidades de contactoy
transmision de enfermedades. Todo esto pone
de manifiesto la importancia de una estrate-
gia de colaboracion y comunicacion entre
todos los sectores que participan en el cuida-
dode la salud humana, animal y mediambien-
tal: One Health, Una Salud o Salud Global.

Esnecesarioseguir vigilandoalos virusde
la gripe de cerca y continuar desarrollando
nuevas terapias y vacunas universales con-
tra ella, porque sigue siendo una amenaza
real. @

*Miembro de la SEM (Sociedad Espanola
de Microbiologia) y Catedratico de Micro-
biologia, Universidad de Navarra.




