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Influenza Aviar Altamente Patogena (IAAP)

1. 1959: Escocia, HSN1

2.1961: Sudafrica, HSN3
3.1963: Inglaterra, H7N3
: Canadi, HSN9

5: Australia, H7TN7
: Alemania, H7N7

7 1979 Inglaterra, HIN7

8.1983-84: USA, HSN2

22.2004: USA, H5N2

23.2004: Canada, HTN3

24.2004: Sudafrica, HSN2 (avestruces)
25.2006: Sudafrica, HSN2 (avestruces)
§ 26. 2005: Corea del Norte, H7N7
27.2007: Canada, HTN3

28. 2008: Inglaterra, HTN7

29.2009: Espaiia, HTN7

9. 1983: Irlanda, H5N8
10. 1985: Australia, HTN7

11. 1991: Inglaterra, HSN1

12. 1992: Australia, H7TN3

13. 1994: Australia, H7TN3

§ 14. 1994-95: México, HSN2

§ 15. 1995 & 2004: Pakistan, H7N3

16. 1997: Australia, H7TN4

17. 1997: Italia, HSN2

§ 18. 1996-presente: Eurasia/Africa./Norte
América, H5Nx (incluidos los
reordenamientos N1, N2, N3, N5, N6, N8) —
USA (2014-15 and 2022)

19. 1999-2000: Italia, H7N1
20.2002: Chile, H7N3

30. 2011-3: Sudafrica, HSN2 (Avestruces)
31.2012: Taipéi China, HSN2

§ 32. 2012-presente: México, H7N3
33.2012: Australia, H7N7
34.2013: Italia, H7TN7

35. 2013: Australia, H7N2

36. 2015: Inglaterra, H7TN7
37.2015: Alemania, H7TN7

38. 2015: Francia, HSNx
39.2016: USA (Indiana), H7TN8
40. 2016: Italia, H7TN7
41.2017: China, H7N9 -
42.2017: USA (Tennessee), H7TN9
43.2020: USA (S. Carolina), H7N3
44. 2020: Australia (Victoria), HTN7

21.2003: Paises Bajos (BLGM. GRM). HTN7

8§ Vacuna ufilizada en e§trateg1a de control

* Ortomixovirus con
proyecciones proteinicas en la
superficie:

* 16 subtipos de
hemaglutinina (es decir,
H1-H16)- MUTACIONES

* 9 subtipos de
neuraminidasa (es decir,
N1-N9)

* 8 segmentos de genes: Puede
REASIGNAR entre diferentes
VIA de Baja Patogenicidad y
Altamente Patégeno

* Varia en el patotipo (pollos):

* Baja Patogenicidad (Virus
IABP): enfermedad leve
(cualquier H1-16)

* Alta Patogenicidad (Virus
IAAP): enfermedad
sistémica mortal (algunos
HS5 & H7)

* Un mensaje para recordar:

EL VIRUS DE LA TA MUTA
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VIAAP H5

VIAAP H7

Arboles
genéticos:
Cada una de las
44 epizootias de
TAAP fue
causada por un
linaje virico
distinto que ......c..
surgio de la
mutacion de |
hemaglutinin
HS5 o H7 del
Virus de IABP.

| Ecologia y Epidemiologia del Virus de la Influenza Aviar |

. Aves Acuaticas
* Nuestra comprension del papel , Domésti
Lo . = omesticas
de las th’as ac?atlc?s SII\IIestres en VIABP
la ecologia/epidemiologia de la (H1-16)
IABP ha evolucionado desde los Reservorio

afnos 60. Primordial

HS5Nx
Gs/GD
VIAAP

* Un nuevo paradigma
que implica a las aves
acuaticas domésticas y
a multiples aves

silvestres acuaticas, %
depredacorasy VIABP H5/7 HA ’
peridomésticas en Mut VIAAP
ecologia y (Hl 13) " ac10n\

epidemiologia del linaje
euroasiatico Gs/GD de
la IAAP Aves de Corral Aves de Corral
USDA

Terrestres Terrestres R |

Silvestres

Aves
Acuaticas
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11 Epizootias de IAAP en Norteamérica hasta 2022 ({)) ehsams

Founded as OIE

2004: H7N3, B. Columbia

42 explotaciones comunales, 11
criaderos de traspatio (1,2m de
aves)

410 explotaciones comunales y 553
criaderos de traspatio (16m de
aves), indemnizaciéon ($CDN
63,7m), erradicado

1966: HSN9 Ontario
2 explotaciones de pavos (8100
aves), erradicadas

1983-84: H5N2; PA, MD, VA

452 bandadas (17m de aves) (142
MS$)

Indemnizacién (92 M$), erradicada

2007: H7N3, Saskatchewan

1 explotacion c 1, (49.000

aves)

ind i6n. erradicad > 2017: IAAP H7N9, Tennessee, 2
parvadas de reproductoras de pollos

2016: H7NS, Indiana de engorde, indemnizacién,

1 com. Granja, indemnizacién, o erradicada.

erradicado

2020: IAAP H7N3, Carolina del Sur,
1 rebaiio de pavos, indemnizacion,
erradicada

2004: H5N2, Texas

1 explotacion de aves de corral vivas
(6608 pollos) y 5 mercados,
Ind

T

T

izacion, erradicad

e

1994-95: H5N2, C. México, 360
rebaiios "despoblados", ninguna
indemnizacion, control de la IABP
con vacuna

1 IAAPy 1 IABP H7N6 en Sudamérica hasta 2022 () &has

Founded as OIE

2002: TAAP H7N3, San Antonio, Valparaiso, Chile
2 granjas comunales, (criadores de pollos de engorde 615.500; 18.500 criadores
de pavos, 116.000 huevos para incubar)

2017: TAAP H7N6, Marga Marga y Quillota, Valparaiso, Chile
3 instalaciones: 2 granjas comunales, (pavos de carne - 380,012), 1 traspatio
(pollos, patos, gansos, pavos - 425)

Varios subtipos de hemaglutinina del virus de la influenza aviar de baja
patogenicidad identificados en Sudamérica en aves acudticas silvestres:
Argentina, Bolivia, Brasil, Chile, Colombia, Peru
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2004: H7N3, B. Columbia

42 explotaciones comunales, 11
criaderos de traspatio (1,2m de
aves)

410 explotaciones comunales y 553
criaderos de traspatio (16m de
aves), indemnizacién (SCDN
63,7m), erradicado

2007: H7N3, Saskatchewan

1 explotacion comunal, (49.000
aves)

indemnizacion, erradicada

2016: H7N8, Indiana

1 com. Granja, ind izacion,
erradicado

2014-15: H5Nx (clado 2.3.4.4c
Gs/GD linaje euroasiatico), BC,
ON, 21 estados del Oeste/Medio
Oeste de EE.UU.

Aves silvestres, aves de corral de
traspatio y comunes (>1.000
millones), indemnizacion,
erradicado

2012: H7N3, C. México
>30m pollos, afectados sacrificados,
sin indemnizacién, control ¢/vacuna

~| 11 Epizootias de IAAP en Norteamérica hasta 2022 () rean

Founded as OIE

1966: HSN9 Ontario
2 explotaciones de pavos (8100
aves), erradicadas

1983-84: H5N2; PA, MD, VA

452 bandadas (17 millones de aves)
(142 millones de $)

Indemnizacion (92 millones de $),
erradicada

2017: IAAP H7N9, Tennessee, 2
parvadas de reproductoras de pollos
de engorde, indemnizacion,
erradicada.

2020: IAAP H7N3, Carolina del Sur,
1 rebaiio de pavos, indemnizacion,
erradicado

I

2004: H5N2, Texas

1 explotacion de aves de corral vivas
(6608 pollos) y 5 mercados,

Ind

ion, erradicad

1994-95: H5N2, C. México, 360
rebaiios "despoblados", ninguna
indemnizacion, control de la IABP
con vacuna

£

s 2.3.4.4b Epizootias de IAAP en América ({))
del Norte, Central y del Sur en 2022

humanos

(EE.UU. y Canads),

2021-23: H5N1 (clado 2.3.4.4b

Gs/GD linaje euroasiatico)

* Geografia: Norte (incluyendo
Groenlandia y América
Central) y Sudamérica

« Afectados: Aves silvestres,
aves de corral de traspatio y
comerciales, mamiferos
silvestres y cautivos, y

* Acciones: Indemnizacién

erradicacién frente a control

Interrogantes:

* ¢(Cruzari el virus de la IAAP 2.3.4.4b al este de Sudamérica? La barrera de
la cordillera de los Andes y la cuenca del Amazonas puede no ser absoluta.

* ¢(Sevolvera endémico en aves silvestres y/o aves de corral?

* (Puede cada pais, mediante la bioseguridad, mantener el virus de la
influenza aviar altamente patégena fuera de las granjas comerciales y de la
produccion de traspatio, y si entrara, cuentan con los recursos para

erradicarlo mediante el sacrificio sanitario?

World Organisation
‘or Animal Health




El inaje euroasiatico HSNx Gs/GD afecté a mas aves de corral que los otros 43 episodios de IAAP combinados;
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>110 paises en aves de corral, aves silvestres, mamiferos silvestres y cautivos, y/o humanos desde 1996;

El mayor y mas largo brote de IAAP desde principios del siglo XX, cuando la peste aviar se propagé por Europa, Asia,
Africa y América del Norte y del Sur;

La amplia deriva de la hemaglutinina y el reordenamiento de los otros 7 segmentos genéticos han influido en la ecologia
y epidemiologia de la epizootia, por ejemplo, los clados, subclados y genotipos de 1a HA;

Evidencia de establecimiento en algunas aves silvestres - cambio ecologico (varia de infeccién asintomatica a muertes
masivas).

Ai Geographical Distribution

B HINE LPA) Human
[ W5 L Dircl/Erdronenent

L WS HPAl Bind /Emdronment

@ HENL HPA Bird/Erndrorenent
A HEN] HPA Wid Mammals

£ HSN2 HPA Bircks fEmdronment
@ HEWE HPY Bird/Erndronement
© HENS 1 DirelErdronenentsl
B HENG HPA Hurnan caie

@ HENE HPA Bird/Ernranenant

B H7 LA B/ Ermdronemens . 7% e
® H7HE WP BirdErndroneners [T 0T : : * : —
01 October 2021 - 22 June 2022 [{}]

- % HENZ LPA Human

Otoiio de 2020, 2.3.4.4b se desplazé desde Asia Central a Europa, Asia Oriental, Oriente Medio y Africa con
evidencias de movimiento bidireccional en las migraciones de otofio y primavera.

—

Otofio 2021, 2.3.4.4b se desplaza al norte de América y a la costa este.
Otofio de 2022, 2.3.4.4b se desplaza a América Central y del Sur
Global (julio 2020 a enero 2023): 7515 casos, 14 millones de aves muertas y 254 millones de aves sacrificadas

10
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. Qué hicimos en 1924 contra la peste aviar (IAAP)?
Brote de 1924-25 en EE.UU.

* E.L. Stubbs - ""Capaz de causar tal destrucciéon de la poblacién de CHAPTER TWENTVSIX
aves de corral como para ser de importancia econémica en la FOWL PEST 4
disminucion del suministro de alimentos* By E. L. Srusss, Depariment of Pathology, Schosl of |

+ E.L. Stubbs - "El caricter peligroso de la enfermedad justificaba los ey of S

métodos radicales para su completa erradicacion en pocos meses"

» Diagnéstico clinico: Enfermedad aguda, plagada de cianosis y
edema de cabeza y hemorragias sistémicas;

* Se imponen cuarentenas, embargos y se restringe el transporte
de aves de corral por ferrocarril en EE.UU;

* Limpieza y desinfeccion rigurosas de las instalaciones, los
gallineros, las jaulas y los transportines;

* Saneamiento y desinfeccion de los mercados avicolas

¢ Cese del trafico de aves de corral vivas;

* Eliminacién de las aves de corral enfermas e incineracién o
enterramiento de los cadaveres;

* Prevencion: aislar las aves de corral recién compradas hasta que
se demuestre que estan sanas.

11
Control de la Influenza Aviar Altamente Patogen
* Control desde los aiios 20: Programas de sacrificio sanitario : oo

— Rebaiios infectados q“"[v .

— Contactos peligrosos e M

— Propiedades contiguas RN 2

— Zonas (1-3 km) -

* (Qué ha cambiado?

— Aumento geométrico de la produccion avicola con especializacion, integracion y aumento
del tamafio de las explotaciones y disminucion del nimero de las mismas;

— Los programas de erradicacion son caros: se enfrentan al desgaste politico y de los
consumidores por el apoyo financiero; por ejemplo, la peste aviar de 1924-25 cost6 14,2
millones de do6lares (coste de 2017), y el brote de HSN2 de 2014-2015 cost6 850 millones
de dolares erradicarlo;

— Problemas de bienestar animal: destruccion de aves de corral no afectadas y eliminaciéon
de fuente de proteinas de alta calidad;

— Naturaleza reactiva del sacrificio sanitario: puede ser demasiado tarde debido a la
transmision fuera de la granja antes de ser diagnosticada y despoblada.

12
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USDA https:/www.aphis.usda.gov/publications/animal _health/2015/poster-hpai-guide-to-understanding-the-process.pdf
-
United States Department of Agriculture

Resumen del proceso de respuesta de EE.UU. a la IAAP
e

Highly Pathogenic Avian Influenza
A Guide To Help You Understand the Response Process

Appraise  Dey

Detect Quarantine ate Compensate Manage Eliminate  Test Restock Malntain
F- TR pap— ased s Disposal Virus s o ree LOEA nd e

Biosecurity

How Long Does the Process Take?

delumdihellack

13

,Qué ha cambiado en los ultimos 25 afos en la

gestion/control/erradicacion de la IAAP en EE.UU.?

* Sistema Comando de Incidentes de respuesta de emergencia: la logistica y los plazos de
comunicacion son instantaneos;

* Asociacion federal/estatal/privada para la respuesta y la erradicacion: Liderazgo federal y
mano de obra estatal y privada;

* Las actividades de respuesta a emergencias se ejercitan a nivel estatal;

* Evaluacion rapida e indemnizacion - incentivo para la notificacion temprana;

* RRT-PCR para la deteccion rapida de virus de influenza aviar para diagnésticos y
programas de vigilancia (objetivo de 24 horas) - movimiento de muestras por mensajeria
nocturna;

* Definicion molecular de la IAAP para declararla rapidamente e iniciar el proceso de
destruccion;

* Mejora de los métodos de despoblacion (objetivo de 24 horas);

* Mejora de los métodos de eliminacion: compostaje y vertedero > incineracion;

* Eliminacion del virus: mejores desinfectantes.

14
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Bioseguridad para las aves de corral:
Defensa de primera linea

= En términos sencillos, la bioseguridad es sentido Transm_lfsr_rsloq\S.ources
comin informado: Biosecurity. g .
= Mantener a los patdgenos lejos de las aves de _ / %’ @ N,
Contaminated : ~ * Air
corral y ) Equipmgnt 3 y

= Mantener a las aves de corral lejos de los
patogenos.
= Objetivo: prevenir la introduccién y propagaciéon de
un patégeno "invisible", el virus de la influenza aviar;
= Componentes: conjunto de todas las barreras
estructurales y procedimientos que impiden que los
patogenos entren en las parvadas no infectadas o S i 3 —
salgan de las parvadas infectadas : ..,[ ah A .
= Pero, ;jpor qué en la produccién avicola moderna Wiected Poutry
seguimos teniendo brotes? La bioseguridad reduce los
riesgos, pero no los elimina

N

e
X »Fhes, Rodents
'vp =, P, . (mechanical)
© nilr - + ., - Contaminated
Clothing & Shoes
. " (mechanical)

]
-

suoy

Ejemplo: Virus de la Influenza Aviar (Swayne, D.E., Avian
Influenza, Blackwell, 2008)
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General Control of HPAI

Estrategias de control - Especificas de subtipo/patotipo y de pais.
General:

— TAAP: Consenso - La erradicacion mediante el sacrificio sanitario es la estrategia preferida; pero
las limitaciones de recursos pueden hacer necesario afiadir la vacunacion para reducir la
susceptibilidad de las aves de corral con el resultado de disminuir la transmisién y proteger los
medios de subsistencia.

— Virus de la IA AP de linaje euroasiatico HSNx Gs/GD. Los resultados varian segun el pais:

* Introduccion inmediata - erradicacion mediante un programa de sacrificio sanitario - muchos
paises, pero los retrasos en la erradicacion estan asociados a servicios veterinarios limitados,
recursos financieros restringidos, falta de desarrollo logistico, etc.

* Endémica en aves de corral o reintroduccion — alrededor de 14 paises han recurrido a la
vacunacion como medida preventiva, de emergencia o de control rutinario (endémica) por
razones de seguridad alimentaria. Endemic in poultry or reintroduction — vaccination has
been undertaken by about 14 countries as preventative, emergency or routine (endemic)
control measure for food security reasons

* 2.3.4.4b ha experimentado un cambio ecolégico en cuanto a lo “endémico' en algunas

especies de aves acuaticas salvajes, lo que hace que la amenaza de introduccion en las aves de
corral sea continua.

16
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Historia: Programas de Vacunacion de IAAP H5/H7

Dosis de vacuna (millones): 2002-2010 (Total >113 mil
millones)
Swayne et al., OIE Sci Tech Rev 30(3):839-870, 2011
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N
14 paises vacunaron a las aves de corral contra la IAAP (2002-201?))
* Vacunacion Preventiva (<0,2%): Mongolia, Kazajstan, Francia, Paises Bajos
* Vacunacion de Emergencia (<0.8%): Costa de Marfil, Sudan, Corea del Norte, Israel, Rusia, Pakistan
* Endémica/rutinaria (>99%): China (incluido HK), Egipto, Indonesia y Vietnam, ademas de Bangladesh (H5N1,
2011-), México (H7N3, 2012-) y China (H7N9, 2017-).
* Estimaciones 2002-2020: >425b; aproximadamente 25b por aiio, en su mayoria vacuna inactivada pero
vectorizada 11.

17

JPor que vacunar?

Aumentar la resistencia a la infeccion por VIA

Reducir la replicacion del VIA en el tracto respiratorio y gastrointestinal, lo
que reduce la excrecion

Prevenir la enfermedad y la muerte de las aves de corral

v
Reduccion de la contaminacion ambiental
Reduccion de la propagacion entre instalaciones
Reduccion de la transmision a las aves g
Mejora el bienestar animal

Conclusion: Afiade una capa adicional de proteccion ademas de otras
medidas de bioseguridad, pero no sustituye a las medidas de bioseguridad

18




A nivel mundial, ; ha habido cambios adicionales en los ultimos 25
anos en las vacunas y la vacunacion contra la IAAP?

Cepas de vacunas inactivadas de genética inversa para la correspondencia
antigénica con los virus de campo - p. ej. China y México;

Métodos de laboratorio y vigilancia para evaluar la vacuna y el virus de campo
para su actualizacion - métodos RRT-PCR seguidos de aislamiento y
caracterizacion del virus;

Concepto de cassette para actualizar rapidamente vacunas registradas no
replicantes (utilizado en aves de corral de EE.UU. para el banco de vacunas de IA
en 2015, EE.UU.);

Las vacunas vectorizadas recombinantes producen inmunidad celular y mucosa,
asi como inmunidad humoral - rFPV, rHVT, rNDV, rDEV;

Vacunas basadas unicamente en la hemaglutinina que respaldan las estrategias
serologicas DIVA;

Adyuvantes mejorados para aumentar la respuesta inmunitaria.

23/02/2023
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Cuestiones clave para HSN1 2.3.4.4b para 2023 en las Américas:

* ¢(Ganaran las vacunas y la vacunacion una mayor aceptacion co
control?

El uso de vacunas no altera el estatus de la influenza aviar desde el pun®%€t vista -

comercial (Articulo 10.4.1. Disposicion 6 del Cédigo Terrestre de la ommiﬁmm '
sistema de vigilancia adecuado.

Se necesitan medidas adicionales para prevenir la IAAP 2.3.4.4b IAAP, dado el alcance
de la infeccion en las aves silvestres, la evidencia del aumento de los brotes y el gran
nimero de aves de corral que han sido destruidas como consecuencia de esta
enfermedad;

La vacunacion puede proporcionar una capa adicional de proteccion, reducir las
cantidades de virus circulantes y el niimero de explotaciones en las que es necesario el
sacrificio sanitario.

Los programas de sacrificio sanitario son complejos, caros y requieren mucha mano de
obra. ;| Puede su pais poner en marcha este tipo de programas?

20
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2. Caracteristicas especiales de las vacunas contra la IAAP:
Cepas semilla antigénicamente relevantes

Coincidencia antigénica estrecha con los virus
de campo
Semillas de vacunas inactivadas - Indonesia

*Vacunas HS histdricas - Antigenicidad similar
* Desplazamiento de la HA lejos de la raiz
* Buena proteccion: Ck/HK/220/97,
Ck/Legok/03, VN/1203/04,
Ck/'WJ/HAMD/06
* Proteccion intermedia: Ck/Papua/06
* Proteccion deficiente: PWT/06

En la actualidad: Contintia la aparicion de virus de

TUAWISCONSINI96E
TUENGLANDNZBNETI
TUARELAND/ 1983
CHIMEX)

(A/ck'SMI-HAMDYG

stiavaznos @D ¢ P

WE:
(ATck/WLI-PWT/06)

campo resistentes, por lo que es necesario actualizar las

cepas de semillas inactivadas para que coincidan
antigénicamente con las cepas de campo nacionales.

Swayne et al. J. Virol 2015
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Caracteristicas especiales de las vacunas contra la IAAP: -

H5N1 Gs/GD VIAAP. Homologia HA1 recomendada >90%
2004-2006: La resistencia a la vacuna aparecié en el campo con
la eliminacion de las antiguas cepas semilla con 2004-2006: La
resistencia a la vacuna aparecio en el campo con la eliminacion
de las antiguas cepas semilla con VIABP;

Uso de cepas "personalizadas': VIABP de genética inversa (rg)
para igualar el VIAAP de campo, o VIAAP en instalaciones de
fabricaciéon de vacunas BSL-3 (Rusia e Indonesia);

Sustitucién rapida de cepas rg en China y México, incluido el uso |

de vacunas H5/H7 bivalentes y trivalentes.
iLa distancia genética entre el HSN2 con VIABP de América del
Norte y Eurasia y el VIAAP del clado 2.3.4.4b es tremenda!

Cepas semilla antigénicamente relevantes ==
Cambios en las necesidades de vacunas con la deriva de la
hemaglutinina g R QL = —
"3 — =
* 2002, Todas las HS fueron protectoras: A/turkey/England/N- %:3 ::_
28/73 (H5N2, con VIABP) (China) y A/chicken/Mexico/232/19 -»-‘ L=
(H5N2, con VIABP) (Indonesia) como cepas vacunales contra !A; s o= i
lapted from S Mok

Criado et al., 2019

LS

Tunda LN/ 1966

American lineage =
CSAMEN21983

VIAAP HS

Sonth Afvica HIN22011

South Afriea/HSN212006
Sonth AfricaHSN22004

Eurasian lineage

South Africw HSNS/1961

UROHEN 11950,

France/HSN1N2N9/2015]

22
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Conclusiones:

* De 2020 a 2023, el clado 2.3.4.4b de H5N1 del linaje euroasiatico Gs/GD del VIAAP tiene un
impacto biolégico sin precedentes en las aves de corral y las aves silvestres con movimientos
transcontinentales que involucran a Asia, Europa, Africa y América del Norte y del Sur;

* El virus 2.3.4.4b de HSN1 parece haberse convertido en endémico en algunas poblaciones de
aves acuaticas salvajes, causando importantes mortandades en algunas especies, infecciones
esporadicas de mamiferos salvajes y raras infecciones humanas;

* Reconsideracion y reevaluacion global de la vacunaciéon como herramienta complementaria
cuando se utiliza con programas de sacrificio sanitario:

* Las limitaciones de los servicios veterinarios en América Central y del Sur pueden sugerir que el
sacrificio sanitario no sera un éxito inmediato y puede requerir la vacunacion de las aves de corral
para mantener la seguridad alimentaria y los medios de subsistencia rurales.

» Las vacunas necesitaran cepas antigénicamente relevantes que coincidan con el virus de campo
para una proteccion consistente y predecible. Las vacunas mal adaptadas no proporcionaran la
proteccion prevista.

 Existe la posibilidad de propagacion de la Influenza Aviar Altamente Patogena al este de
Sudamérica y la Antartida a través de aves acuaticas migratorias.
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iMuchas gracias por su atencion!
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