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Francia eleva su nivel de alerta por casos de
gripe aviar

Por: Agencias - 2 de octubre de 2022

Francia ha decidido elevar de bajo a moderado el nivel de riesgo frente a la

gripe aviar en todo el territorio nacional debido a un fuerte aumento de casos

en el ganado y en la vida silvestre en las tltimas semanas en Francia
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Definiciéon Virus emergentes

Virus reemergentes
Virus cuya incidencia o prevalencia

ha aumentado significativamente en
las ultimas décadas.

Virus Zika

Virus recientemente identificados

N W

inflamado

Hepatitis E % S aa & o

Virus nuevos

SARS-CoV-2

Z0ooNnosis.



Orthomyxoviridae

 Genus:

= Influenzavirus A
= Influenzavirus B
= Influenzavirus C
= Influenzavirus D
* Thogotovirus

= [savirus

= (Quaranjavirus

* Virions contain 8 segments of linear negative-sense
single stranded RNA.

* Total genome length 1s 12,000 -15,000 nt.
Genome sequence has terminal repeated sequences;
repeated at both ends.




Caracteristicas del virus

-Familia: Orthomyxoviridae

-Genoma: segmentado (8) RNA
simple hebra polaridad negativa

Método de sub-tipificacion
Glicoproteinas de superficie

Neuraminidasa (NA)

\ Hemaglutinina (HA)

HIN1
H2N2

Adaptado de Rafael A. Medina*and Adolfo Garcia-Sastre, 2011



Ciclo de replicacion del virus de Influenza
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Influenza A virus Hemagglutinin

Lipid envelope derived binding Si:[E’
from host cell ’

Helix B
Helix A

Palese and Shaw, Fields Virology, chapter 47 (5t edition).



La hemaglutinina (HA) del virus de Influenza juega un rol critico en:
Union viral

Fusion y entrada viral
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La hemaglutinina

La hemaglutinina (HA) del virus de Influenza juega un rol critico en:

Union viral ;

CYTOPLASM

Fusion y entrada viral

endosomal membrane

+——fusion peptides

ENDOSOME
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) RNP
viral membrane

B CYTOPLASM
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fusion pore

Palese and Shaw, Fields Virology, chapter 47 (5t edition).
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Adaptado de microBio,



Influenza A virus tropism

Intestinal

(~39°C)

Q K627,N701 and R591

Swine viruses | €ach confer replication
competence in the upper
respiratory tract at
human body temperature

Avian viruses

Human H1

190 and G225 together change |
H1 from a-2,6-SA to a-2,3-SA spe

Human viruses

(~33°C)

RIITI

Receptors containing
0-2,3-SA

{~37°C)



Virus Influenza de baja y alta patogenicidad
(H5y H7)

Low-Pathogenic Influenza A Viruses in
North American Diving Ducks Contribute to
the Emergence of a Novel Highly

Pathogenic Influenza A(H7N8) Virus - 2017

Fatal influenza A (HSN1) virus Infection
in zoo-housed Tigers in Yunnan
Province, China - 2016

Experimental infection of HSN1 and H5NS
highly pathogenic avian influenza viruses in
Northern Pintail (Anas acuta). 2018

A Brief Introduction to Influenza A
Virus in Marine Mammals. 2020




Multiples hospederos

Ganado *

Foca Nuevas especies

: Gato
H5N1

” Equinos
Ave de H7NT
corral y
. Hurones
H5N1 ) ST
Restriccion \ |
de hospedero 1-15; N1-9 ﬂ
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Ballena

Adaptado de microBio,



Multiples reordenamientos generan cepas nuevas

H5N5 44 H2N3 .. HIN6 . H7N7 ..

NA NA NA NA
HA
NA

\ H2NS 7 e \ H1N6 /HA S
NA NA Co-infeccion
HA  ——
NA =
H2N6 _..
NA
Reordenamientos
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Nomenclatura Potencial virus emergentes



Emergence of the swine origin 2009 HIN1
influenza virus (SOIV)




Origin of the 2009 HIN1 pandemic influenza A virus

1918 HIN1 HA

1918 HIN1

similar HA

of selection
gs or driftin
ntigen sites

h Classical swine HIN1 ; North American avian Human H3N2 Antigenic

owing to 3
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2009 HIN1 HA

Eurasian ‘avian-like' Emergence of the ‘Antigenically frozen” HA capable
swine HIN1 novel HIN1 of producing a new pandemic

Medina and Garcia-Sastre. (2011) Nat Rev Microbiol. 9(8):590-603.



Glycosylation sites in HA of human H1 subtype

H2N2-Asiatica-1957
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Distribucion de virus de influenza 2019 a 2023

Figura N°6. Distribucion del numero de casos de Influenza por tipos y subtipos por semana
epidemioldgica, Chile 2019-2023*.
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*Informacién hasta la SE N°21.
Fuente: Seccién Virus Respiratorios y Exantematicos. Departamento de Laboratorio Biomédico. Instituto de Salud Publica
de Chile.



Antiviral resistance and disease tolerance

Resistant host Tolerant host | Susceptible host ]
Elimination Reduction in tissue Failure to clear the pathogen
of pathogen damage or tolerate immune-mediated

damage

Nature Reviews | Immunology



Linea temporal de Influenza virus H5N1

ASIA

North Terrestrial Espaina

America mammals 2022
Late 2021 Late 2021

2023

Antofagasta
Tocopillano es el primer
contagiado humano con gripe aviar

Ayer el ministerio de salud dio a conocer el primer caso de gripe
aviar en humanos en chile y hoy la seremi de salud confirmo que

este corresponde a la region de Antofagasta. Se trata de un
hombre de Tocopilla que esta internado en el hospital regional en
estado grave pero estable dentro de su condicion. Se investiga la
fuente de contagio.
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Incidencia de casos clinicos causados por hantavirus en el

mundo
Sindrome Cardiopulmonar Fiebre Hemorragica con
por Hantavirus. (SCPH) Sindrome Renal. (HFRS)
Tasa de Mortalidad: 35-50% Tasa de Mortalidad: 0-15%

Oligoryzomys
longicaudatus

Virus Andes
)
ANDV Letalidadad
Letalidadad actual 28% Ebola: 50% (hasta 90%)
L ' Influenza: 8,5%

SARS-CoV-2: maximo 32% ahora menos del 10%

Adaptada de Jonsson vy col, 2010



Estructura de los hantavirus

Precursor GPC

ARN
Polimeras

* Familia Bunyaviridae
compuesta por 5 géneros
Hantavirus
Ortobunyavirus
Nairovirus

Phlebovirus

Tospovirus

Cifuentes y cols., 2014 Primer caso en chile en 1995



Ciclo de infeccion de los Hantavirus

2. Endocitosis

1. Unién

| Dependencia Independencia
,O‘ Clatrinas Clatrinas Receptores
] ] - —

7. egreso

6b Ensamble
en membrana
plasmatica

Lysosome
& e

mRNA /
J 5 .Transcripcién
y replicacién

O e

6a Ensamble en
membrana
interna

Nucleus (\

avB3, Gavrilovskaya y cols, 1999

DAF/CDSS, Ellen Krautkramer y Martin Zeier, 2008
gC1qR/p32 Choi y cols, 2008

Fusion de membranas inducida
por pH

Arikawa y cols, 1985

Tischler y cols, 2005
Cifuentes-Mufioz y cols, 2011

Cifuentes y cols., 2014



Distribucion de casos observados y esperados por
temporada de SCPH

Numero de casos de Hantavirus confirmados por ano segun, semana
epidemiologica. Chile 2010 - 2022*,
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*Datos hasta SE N°5

Control de enfermedades por educacion sanitaria Boletin ISP 2022



Evolucion con el virus
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Universidad del desarrollo
Pablo Vial

Los aborigenes mapuches chilenos lograron desarrollar
defensas contra el virus hanta.

"El estudio epidemiologico que realizamos en la regién de la
Araucania, en Chile (700 kilébmetros al sur de Santiago),

si bien se comprobaron infectados, no desarrollaron la
enfermedad.

Ello se deberia, segun la hipotesis del trabajo "Hantavirus,
ecologia y enfermedad", a que durante siglos el pueblo
mapuche, que es agricola, ha logrado desarrollar defensas
contra el virus hanta.



¢ Porque no es pandemia ?

Virus infeccioso?

Posible transmision
persona-persona
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Ratén: Calomys callosus L &
Hospedero natural Contagio por
del Virus Machupo comtacto directo

€on ¢l ratén o
inhalacion de sus
excretas

En muchos casos pareja

Liquido gingivo clavicular



Usted esta en: Portada/ Investigacion Comparte en: ﬂ u
El camino hacia una vacuna contra el Hantavirus

Maria Inés Barria, investigadora de la Facultad de Medicina y Ciencia de la USS, desarrolla una
vacuna terapéutica contra la cepa Andes y actualmente postula a fondos internacionales para
escalar su produccion y comenzar con los estudios clinicos.

Lunes 6 de junio de 2022
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. San Sebastidn, es el estudio de un virus emerg

la cepa Andes, que circula principalmente en (



Vigilancia de la “A” a la “A”



Fronteras naturales de Chile y virus emergentes

PACIFYC FLYWAY
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. gPCR % Positive
Species Tota " Isolated
Positive samples  samples

Leucophaeus pipixcan 601 45 7.5 3
Calidris alba 50 3 6.0
Numenius tenuirostris 13 0 0.0
Haematopus palliatus 5 1 20.0

Rynchops niger 85 12 14.1 in progress

Leucophaeus modestus = 116 10 8.6 1
Pelecanus thagus 4 0 0.0
Anas georgica 68 0 0.0
Anas flavirostris 59 0 0.0
Larus dominicanus 34 0 0.0
Aphriza virgata 26 0 0.0
Anas bahamensis 17 1 5.9
Egretta thula 4 0 0.0
Lophonetta spelarioides 5 0 0.0
Thalasseus elegans 38 5 13.2
Anas cyanoptera 6 0 0.0
Enviromental samples 457 33 7.2
Charadrius falklandicus 3 0 0.0
Calidris fuscicollis 20 0 0.0
Haematopus leucopodus 1 0 0.0
Limosa haemastica 3 0 0.0
Sterna hirundinacea 23 0 0.0
Pygoscelis adelie 105 0 0.0

Pygoscelis antarcticus 45 8 17.8 1
Pygoscelis gentoo 179 13 7.3

Total 1967




Serologia positiva contra proteina N de influenza
aviar en pato jergon

Activity against NP

Bl Anas georgica
1 Anas flavirostris

S8%

Absorbance (Relative Value)
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[ ]
[ ]
[ ]

Duck samples



Introducciones de virus anuales
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Black Skimmer
Elegant Tern
l Franklyn gull

Pb2,Pb1,PA
H13N2 Np, Mp, Ns

H13N2 HI2N5 Pb2,Pb1,PA

H12N9 Np, Mp, Ns
H5N9 Pb2,Pb1,PA
Np, Mp, Ns

vQ Red knot
! Hudsonian Godwit
Mar I Nov-Dic
O—>»  wild bird migratory entry
O—>»  wild bird migratory outside
O—>  Local wild bird movement

Migration endpoint

Como determinar un
spread point ?

New Borders

New Area ~ New Features
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Centinelas
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Fauna Antartica

Proyecto regular
INACHRT 35 19
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Fauna Antartica

Barbijo

)‘ '.",’ ]

Penacho |
Amarillo *

Detection of evolutionarily distinct avian influenza a
viruses in antarctica. Mbio, 2014
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Rutas de vuelo descritas para las aves

Black Sea/Mediterranean Flyway Mississippi Americas

B —— Flywa
3 East - et T .“ ‘.——? yway
~ Atlantic - - =\

g F]ywa

Atlantic
Americas

Central
Asian
Flyway

Pacific Americas
Flyway

West Pacific
Flyway

West Asian - East African Flyway

© EAAFP Secretariat East Asian — Australasian Flyway

En las rutas migratorias no se incluye la Antartica

Adaptado de EAAFP,2010



Mississippi Americas
Flyway
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tantc éComo llegan virus
mericas
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Pacific Americas
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Abundance

Chionis Albus
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Patogenia de coronavirus antartico

Minimo Intermedio Maximo
Tamafo normal Menor tamafio Inmedible
Nivel de Dano en Embriones o o o
Epidermis Mal desarrollo epidermis No hay epidermis

Mal desarrollo de Pico y

Pico y ufias URas No hay pico ni ufas
Ojos Ojos Destruccion de ojos
. Desarrollo muscular
Musculos insuficiente No hay musculatura
Esqueleto Esqueleto fragil Solo columna vertebral
Craneo fuerte Craneo débil Craneo destruido

El dafio que mas se repite en los embriones es en

el nivel intermedio.

El dafio maximo ocurre en el segundo mayor

numero de embriones.

Repeticiones

El dafio minimo es el nivel que menos se repite

dentro de los embriones.

1
Control Minimo Intermedio Maximo

Nivel de Dafio 7% positividad total
muestras 150
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HISTORY OF PANDEMICS

PAN-DEM:IC (of a disease) prevalent over
a whole country or the world.

THROUGHOUT HISTORY, as humans
spread across the world, infectious
diseases have been a constant
companion. Even in this modern
era, outbreaks are nearly constant.

Death toll
v

Antonine Plague 165-180 5M
Plague of Justinian 541-542 30-50M —

Japanese Smallpox Epidemic 735-.737 1M —®

Black Death (Bubonic Plague) 200M
1347-1351

Here are some of history's most
deadly pandemics, from the
Antonine Plague to COVID-19.

Throughout the 17th and 18th 0

: centunef. a series of Smallpox 56M 1400

Great Plagues" routinely 1520

5 1450
ravaged cities across Europe. —__
\ 1500
1550
17th Century Great Plagues =M
1600 1600
1650
18th Century Great Plagues 600K ‘ 1700
1700
1725

1750

Cholera 6 outbreak 1M
1817-1923

The Third Plague 12
1855

Spanish Flu 40-50M
1918-1919

Russian Flu 1M
1889-1890

1900

Yellow Fever 100-150K

55
LATE 1800s ~ %

1875

1925

HIV/AIDS 25-35M

1981-PRESENT Asian Flu 11M

. 1957-1958 3950
Hong Kong Flu 1M

1968-1970

1975

2000
Sﬁ)lzsz.z%?)g ' Swine Flu 200K
MERS 850 2009-2010
2012-PRESENT | Ebola 11.2K e _,//
2014-2016 CoVID-19  6,55M
% 2019-8:33AM r 1, sune 1/, <020 [ONGOING]
;2025

WHO officially declared COVID-19
a pandemic on Mar 11, 2020.
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