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Zoonotisk influensa:

Influensavirus med pandemipotensial –
Hvilke ser vi nå, og hva skal til?



Omriss – A(H5N1) og andre influensavirus med 
pandemipotensial
… og hva skal til?
• Influensapandemier generelt

• Aktuell situasjon H5N1 og vurdering av denne, med fokus på USA ((og Kambodsja))

• Hvilke andre virus med pandemipotensial ser vi?

Awareness–understanding matrix

Aware Not aware

Understand
Known knowns:
Things we are aware of and 
understand

Unknown knowns:
Things we understand but are not 
aware of

Don't understand
Known unknowns:
Things we are aware of but don't 
understand

Unknown unknowns:
Things we are neither aware of nor 
understand

https://en.wikipedia.org/wiki/There_are_unknown_unknowns



Influensa A-pandemier har zoonotisk opphav
Hoved-reservoaret er hos fugl, men en pattedyr-mellomvert ser ut til å 
hjelpe på overgangen til å bli smittsomt blant mennesker

• Griser har pekt seg ut som særlig aktuell mellomvert og  «mixing vessel»

https://doi.org/10.1128/mr.56.1.152-179.1992
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• Oppdaget i april 2009 

(USA, så Mexico)
• .. men da var den allerede 

spredt globalt

• Overvåking hos griser 

globalt var og er helt 

utilstrekkelig

• Tok mange år å kartlegge 

opphavet

Hu Sw Sw SwAv Av Hu Hu

Mena et al. eLife 2016;5:e16777.

2009-pandemien 
kom fra svin 





Yoon et al. Curr Top Microbiol Immunol. 2014;385:359-75.

• Human cases 

detected since 

February 2024:

• H1N1v, H1N2v, 

H3N2v, H3N8, H5, 

H5N1, H5N6, H5N2, 

H9N2, H10N3

Source: WHO





Hva skal til for at H5N1-viruset blir pandemisk? 

• Eksisterende HPAI H5Nx virus er ganske dårlige til å formere seg inne i 

pattedyrceller

• Eksisterende HPAI H5Nx virus er veldig dårlige til å feste seg til og komme inn i

humant luftveisepitel i øvre luftveier

• De trives best ved høy kroppstemperatur – øvre luftveier har ca 33° C

• Smitter derfor dårlig til og mellom mennesker

• For å bli epidemisk/pandemisk må virus endres på disse punktene

• Vi forstår kun delvis genetikken bak slike endringer



Studier har vist at H5N1 kan endres til økt smittsomhet 
hos pattedyr relevant for mennesker
Luftsmitte/dråpesmitte etter at delvis 
tilpasset virus ble passert flere omganger i 
ilder (nær slektning av mink!) 

Herfst et al. 2012 Science 336:1534–1541
Imai et al. Nature 486.7403 (2012): 420-428.



Studier har vist at H5N1 kan endres til økt smittsomhet 
hos pattedyr relevant for mennesker
«Eksperimentet» som foregår hos amerikanske melkekyr nå er risikabelt! 

• Viktig å få stanset utbruddet!

• Men: Usikkert om seleksjon 

for human-smittsomt virus er 

like sterk som hos ilder

Fritt etter Herfst et al. 2012 Science 336:1534–1541

??



Det går ikke over av seg selv
• Stadig økende antall 

melkekubesetninger rammet 

387 i 14 stater pr 29. oktober

• Også fjørfeutbrudd

• Pr. 29.oktober: 36 mennesker 

smittet, mange de siste 

månedene i Colorado, 

California og Washington

• Alle unntatt ett med kjent 

kontakt med smittede dyr
https://www.aphis.usda.gov/livestock-poultry-disease/avian/avian-influenza/hpai-detections/livestock



Missouri, august 2024
H5N1 smittetilfelle uten sannsynlig zoonotisk kilde!

• Var dette første tegn på at viruset sprer seg blant folk?
• Ga litt flashback til april 2009…

• Utbruddsetterforskning identifiserte 7 kontakter med luftveissymptomer
• 6 helsepersonell, 1 husstandsmedlem

• 24 oktober: CDC publiserer resultat av en meget grundig serologisk 

utredning: I tillegg til pasienten var det kun husstandsmedlemmet, med 

samtidig sykdom, som hadde antistoffer mot H5-virus. De andre hadde 

trolig andre luftveisinfeksjoner.
• https://www.cdc.gov/bird-flu/spotlights/missouri-h5n1-serology-testing.html



Vil smitte mellom kyr drive fram virus som 
smitter lett til mennesker?
Nye data om reseptor for influensavirus hos storfe

Kristensen et al 3 May 2024 
The avian and human influenza A virus receptors sialic acid (SA)-α2,3 
and SA-α2,6 are widely expressed in the bovine mammary gland
bioRxiv preprint doi: https://doi.org/10.1101/2024.05.03.592326

• Storfe har flere varianter av 

reseptor for influensavirus

• Både aviær og human reseptor 

i juret som er smittefokus

• Ikke sikkert at det er stor 

seleksjon for tilpasning til 

human reseptor

• Men muligheten er der



Er utbruddsviruset hos storfe spesielt?
Vi trenger å forstå om genotype B3.13 er særlig egnet til å smitte pattedyr

• Viktig å forstå om slike utbrudd kan 

komme også andre steder, med andre 

H5Nx genotyper

• B3.13 og europeisk genotype var ganske 

like i smitteforsøk: “Our data suggest

that in addition to H5N1 B3.13, other

HPAIV H5N1 strains have the potential

to replicate in the udder of cows”

Halwe, N.J., Cool, K., Breithaupt, A. et al. H5N1 clade
2.3.4.4b dynamics in experimentally infected calves
and cows. Nature (2024). 
https://doi.org/10.1038/s41586-024-08063-y

Hu et al. Highly Pathogenic Avian Influenza A (H5N1) 
clade 2.3.4.4b Virus detected 1 in dairy cattle
bioRxiv preprint doi: 
https://doi.org/10.1101/2024.04.16.588916 ; 



This dot graph plots the average weighted risk scores for “public 
health impact” and “emergence” for viruses subjectively 
assessed by the IRAT’s panel of expert reviewers.

"A/Texas" is in the mid-moderate range for both risk of potential emergence and risk of potential 
public health impact. 
The average score estimates ranked this virus sixth for the emergence and seventh for the impact 
risks when compared to the other 15 viruses scored with the IRAT to date.

US CDC Influenza Risk Assessment Tool IRAT, juli 2024 
Strukturert, ekspertbasert risikovurdering av konkrete virus



Noen relevante risikovurderinger

• US CDC IRAT: https://www.cdc.gov/pandemic-flu/media/pdfs/2024/08/IRATATexas.pdf
• Vurdering av flere virus her: https://www.cdc.gov/pandemic-flu/php/monitoring/virus-description.html

• FHI: Risikovurdering av utbrudd med fugleinfluensa blant melkekyr i USA 
https://www.fhi.no/nyheter/2024/risikovurdering-fugleinfluensa-blant-melkekyr-usa/
Det er grunn til å følge tett med på utviklingen av dette utbruddet. Vedvarende smitte mellom pattedyr øker risikoen for 
at viruset utvikler seg til å bedre smitte til og mellom mennesker, og i ytterste konsekvens føre til utbrudd hos 
mennesker. Vi anser imidlertid risikoen for dette som lav på nåværende tidspunkt

• Human health evidence review and situational assessment 17 July (UKHSA, 
APHA, FSA, and Defra) https://assets.publishing.service.gov.uk/media/66a0ff6dfc8e12ac3edb03e4/AH5N1-risk-

assessment-july-2024.pdf 
Levels are indicators that a zoonotic influenza virus outbreak may be an increasing human health threat, either because the 
opportunities for it to evolve are increasing or because there is evidence that it has already begun to evolve. All levels are pre-pandemic 
events.

• FAO/WHO/WOAH updated assessment of recent influenza A(H5N1) virus 
events in animals and people
https://www.who.int/publications/m/item/updated-joint-fao-who-woah-assessment-of-recent-influenza-a(h5n1)-virus-events-in-animals-and-people



Oppsummering – potensial for H5Nx epidemi/pandemi
• H5Nx fugleinfluensavirus har fortsatt ikke lett for å smitte mennesker eller utvikle smittsomhet hos 

oss

• Omfattende forekomst av smitte til og særlig mellom andre pattedyr kan drive fram endringer hos 

virus slik at de kan smitte lettere til og mellom mennesker

• Økt og vedvarende smitte hos gårdsdyr øker sannsynligheten for smitte til mennesker

• Ikke sikkert at virus i storfe drives til å bli mer smittsomt hos mennesker

• Hvis dette endrer seg mot økt smittsomhet kan situasjonen utvikle seg meget raskt

• «Våre» varianter av H5Nx (klade 2.3.4.4b) har hittil gitt svært lite alvorlig humansmitte
o Genotype B3.13 er fortsatt godt dekket av klade 2.3.4.4b vaksinestamme (A/Astrakhan/3212/2020), og er følsom for aktuelle antiviraler

• HPAI H5Nx er kun ett av mange influensavirus med pandemipotensiale; kanskje ikke det mest 

sannsynlige, men med mulighet for høy morbiditet/mortalitet.

• Det arbeides med oppdaterte risikovurderinger – internasjonalt og i Norge

• Amerikanske og internasjonale helsemyndigheter og vi har til nå ikke vurdert at risiko har økt over 

lavt nivå



WHO GISRS arbeider konstant for beredskap:
Aktuelle vaksinevirus-kandidater (CVV) utvikles fortløpende 

• Utvikling av representative vaksineviruskandidater (influenza
candidate vaccine viruses, CVVs), koordinert av WHO, er en 
nøkkelkomponent i global pandemiberedskap.

• Zoonotiske influensavirusvarianter blir stadig identifisert og fortsetter 
å utvikle seg både genetisk og antigent. Derfor må det jevnlig utvikles 
nye vaksineviruskandidater for pandemiberedskap. 

• I mai 2024 ble det vurdert at H5N1-viruset hos melkekyr i USA dekkes 
av allerede utviklede CVV: Genetic and antigenic characteristics of
clade 2.3.4.4b A(H5N1) viruses identified in dairy cattle in the United 
States of America

• WHOs eksperter møtes to ganger årlig for å oppdatere CVVer – sist i 
september 2024: Genetic and antigenic characteristics of zoonotic
influenza A viruses and development of candidate vaccine viruses for 
pandemic preparedness, September 2024
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Klar for en ny pandemi, folkens?
(Klart det! - Det er vår plikt og det jobber vi for å være – selv om vi er trøtt og lei av pandemi)

• Det kommer ganske sikkert nye influensapandemier

• Vi må bygge beredskap på erfaring og kunnskap – ikke bare fra siste covidpandemi

• Erfaring viser at endring av situasjonen kan komme veldig raskt så snart et egnet 
virus oppstår; og influensavirus har rask evolusjon og svært rask smittetakt

• Alle pandemivirus hittil har dukket opp plutselig, uten observerte forstadier
• Vi trenger sterk overvåking – over alt – for å kunne oppdage og respondere tidlig

• Samtidig, de fleste situasjoner vi følger med på blir ikke til pandemi


