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Notat vedrgrende opdateret risikovurdering af hgjpatogen fugleinfluenza

Indevaerende notat er en besvarelse til Indenrigs- og Sundhedsministeriet (ISM) og omhandler en vurdering
af sandsynligheden for smitte fra fugle til mennesker med hgjpatogen fugleinfluenza, eventuel efterfgl-
gende smitte mellem mennesker samt sandsynligheden for opstaen af nye varianter af hgjpatogen fuglein-
fluenzavirus med pandemisk potentiale.

Besvarelsen er udarbejdet af Ramona Trebbien, Charlotte Hjulsager og Lasse Skafte Vestergaard (SSI) samt
Lars Erik Larsen og Yuan Liang (KU). Maarten Nauta og Hanne Rosenquist (SSI) har bidraget ift. risikovurde-
ringsmetode.

Bestilling

Statens Serum Institut (SSI) har d. 17. januar 2025 modtaget en bestilling fra ISM af et notat, der opdaterer
risikovurderingen fra SSI Smitte med influenza A virus fra grise og fugle til mennesker fra marts 2024. Opda-
teringen skal anvendes i forlaengelse af svar pa SUU alm. del — spm. 182. Der gnskes udelukkende svar pa
de konkrete spgrgsmal i bestillingen, med frist d. 5. marts 2025. Opdatering af baggrundsinformation er
ikke ngdvendig.

SSI har veeret i dialog med ISM om konkretisering af spgrgsmalene i den oprindelige bestilling. Fglgende
spgrgsmal besvares i dette notat:

1. Hvad er sandsynligheden for, at én person bliver smittet i Danmark med en af de nuvarende varianter
af hgjpatogen fugleinfluenza H5N1 fra fugle, hvis personen eksponeres for virus under scenarierne i ta-
bel 1 SSI’s vurdering af marts 2024?

2. Hvad er sandsynligheden for, at de nuvaerende cirkulerende hgjpatogene fugleinfluenza H5N1 varianter
smitter fra menneske-til-menneske indenfor det naeste ar, i tilfeelde af forudgaende smitte fra fugle el-
ler andre dyreveerter i Danmark.

3. Hvad er sandsynligheden for at der sker udbredt smitte mellem mennesker i Danmark indenfor det nae-
ste ar med en H5N1 variant, der er udviklet i fugle eller andre pattedyr i Danmark.


https://www.ssi.dk/-/media/arkiv/dk/sygdomme-beredskab-og-forskning/sygdomsovervaagning/risikovurderinger/fugleinfluenza/risikovurdering-af-smitte-med-influenza-a-virus-fra-grise-og-fugle-til-mennesker-15032024.pdf

Spgrgsmalene er afgraenset til smitte fra fugle eller andre dyreveerter i Danmark (spg. 2) samt varianter, der
er udviklet i fugle og andre pattedyr i Danmark (spg. 3).

Vurdering af smitte til mennesker i Danmark med cirkulerende og nye varianter fra resten af verden indgar
ikke i dette notat. En sadan vurdering vil kraeve en stgrre indsamling af evidens fra mange dyrearter i
mange lande, og selve vurderingen vil blive meget omfattende, da der ogsa vil skulle tages hgjde for mange
forskellige faktorer som fx spredningsveje ind i Danmark og iveerksatte bekeempelsesmetoder i udlandet og
Danmark. Vurderingen ville bygge pa en lang kaede af hypoteser, som vil medfgre meget stor usikkerhed pa
resultatet. Indevaerende vurdering baserer sig pa den nuvaerende smittesituation i Danmark og udlandet.
Nar der sker eendringer i det globale smittebillede, vil dette formentlig ogsa pavirke sandsynligheden for
smitte til dyr og mennesker i Danmark, og vurderingen vil skulle opdateres for at afspejle den nye situation.

Besvarelse

1. Hvad er sandsynligheden for, at én person bliver smittet i Danmark med en af de nuvaerende varianter
af hgjpatogen fugleinfluenza H5N1 fra fugle, hvis personen eksponeres for virus under scenarierne i ta-
bel 1iSSI’s vurdering af marts 2024?

SSl vurderer, at der ikke er kommet afggrende ny viden der andrer pa konklusionerne siden seneste vurde-
ring af smitte til mennesker fra fugle i Danmark [1]. SSI fastholder derfor vurderingen fra marts 2024.
Denne er gengivet i tabellen nedenfor. Vurderingen er foretaget for forskellige grader af eksponering, givet
ved scenarierne i risikovurderingen af marts 2024, hvor eksponeringen af mennesker er inddelt i scenarier,
som ses i bilag 1. Ved vurderingen er anvendt kvantitative estimater for sandsynlighed som anfgrt i Bilag 2,
Tabel 2.

Eksperternes vurdering af sandsynligheden for, at én person bliver smittet i Danmark med influenza A virus fra en dyre-
veert, hvis personen kan blive eksponeret for virus under scenarierne beskrevet i Tabel 1.*

Eksponeringsgrad (jf. tabel 1)

Scenarie Hgj eksponering Moderat eksponering Lav eksponering

(%) (%) (%)
FJERKRAE
Fjerkraebeszetning smittet med 0,01-1 0,001-0,01 <0,0001-0,001
H5/H7 HPAI
VILDE FUGLE
Vilde fugle i naturen smittet med 0,001-0,01 <0,0001 <0,0001
H5/H7 HPAI

* Ved vurderingen er anvendt kvantitative estimater for sandsynlighed som anfgrt i risikovurdering af marts 2024 [1], Bilag 2, Tabel
2. Intervallerne indikerer usikkerheden pa eksperternes vurdering.

Konklusionen fra marts 2024 [1] er saledes fortsat geeldende. “"Den stgrste sandsynlighed for smitte af men-
nesker med influenzavirus fra fugle er vurderet at vaere ved hgj eksponering for HPAI H5/H7 (herunder H5N1)
i fierkraebesaetninger. | dette tilfeelde vurderes sandsynligheden for, at virus vil smitte mennesker at vaere
meget usandsynlig til usandsynlig (0,01-1%). Vurderingen er baseret p3, at personen er i kontakt med en
massiv mangde virus, som der ma forventes at vaere inde i en smittet besaetning i det rum, hvor de smittede



dyr befinder sig, sammenholdt med en forventet ikke-eksisterende immunitet overfor disse virus for den
eksponerede person. Sandsynligheden for infektion med influenzavirus fra fugle vurderes at falde med ek-
sponeringsgraden, idet taet kontakt med virus vurderes at vaere af afggrende betydning.”

2. Hvad er sandsynligheden for, at de nuveerende cirkulerende hgjpatogene fugleinfluenza H5N1 varianter
smitter fra menneske-til-menneske indenfor det naeste ar, i tilfeelde af forudgaende smitte fra fugle el-
ler andre dyrevaerter i Danmark.

Dette sp@rgsmal tolkes til at vaere begraenset smitte fra et menneske til et andet, fx indenfor en familie med
neer kontakt.

Der er ikke rapporteret om smitte mellem mennesker med de nuvaerende H5N1 hgjpatogene fugleinfluen-
zavirus. For uddybende evidens henviser vi til risikovurderinger udarbejdet af DK-VET til FVST vedr. smitte
af HPAI til pattedyr og potentielt videre til mennesker [2, 3, 4].

Ud fra den meget begraensede eksisterende viden, vurderer SSI, at det er meget usandsynligt (0 - 0,1 %), at

de nuveerende cirkulerende hgjpatogene fugleinfluenza HSN1 varianter i Danmark smitter fra menneske-til-
menneske indenfor det naeste ar. Dette er begrundet i, at disse varianter endnu ikke har vist sig i stand til at
smitte mellem mennesker. Der vil skulle opsta en raekke mutationer i disse varianter, der giver anledning til

tilpasning til pattedyr og mennesker, ferend de opnar evnen til at smitte mellem mennesker.

3. Hvad er sandsynligheden for at der sker udbredt smitte mellem mennesker i Danmark indenfor det nae-
ste ar med en H5N1 variant, der er udviklet i fugle eller andre pattedyr i Danmark.

“Udbredt smitte” tolkes i denne vurdering som vaerende vedvarende forekomst af nye tilfaelde af menne-
ske-til-menneske smitte indenfor et eller flere geografiske omrader.

Vedvarende smitte af fugleinfluenza H5N1 fra menneske-til-menneske er ikke rapporteret [5]. Som ud-
gangspunkt er de typer af fugleinfluenzavirus, der cirkulerer i fugle i Danmark og i det @gvrige Europa, tilpas-
set fugle, og kan derfor ikke nemt smitte til mennesker.

For at et fugleinfluenzavirus kan opna evnen til at smitte mellem mennesker, tyder videnskabelige studier
pa, at der skal opsta flere tilpasninger/mutationer jvf. figur 1 [6]. Der er beskrevet mutationer i litteraturen,
som man tilsiger gget zoonotisk potentiale (potentiale for smitte til mennesker) af H5N1, blandt andet i
omrader af virus, der er vigtige for binding til veertsceller. ECDC og EFSA har netop udgivet en “scientific
opinion” [7], der har kortlagt de vigtigste mutationer, der kan have betydning for tilpasning til zoonotisk
transmission. For eksempel, siden oktober 2023, er nogle af de kendte markgrer for tilpasning til pattedyr i
det sakaldte PB2 gensegment pavist i H5N1 HPAIV fra et mindre antal (n=32) vilde fugle eller tamfjerkrae i
Europa, herunder ogsa i 2 fijerkraeudbrud i Danmark [5]. Oftere er disse markgrer set i virus, der er isoleret
fra pattedyr, herunder ogsa i reeve og saler i Danmark [8, 9]. Langt de fleste tilfaelde i pattedyr i Europa har
veeret sporadiske tilfaelde uden transmission mellem pattedyrene. Kun i enkelte tilfaelde mener man, at der
kan have veeret transmission mellem pattedyr, for eksempel pelsdyrudbruddene i Spanien i 2022 [10] og i
Finland i 2023 [11].



Siden marts 2024 har man i USA set udbredt smitte med hgjpatogen fugleinfluenza HSN1 i malkekvaeg, med
yverbetaendelse som det primaere symptombillede. Smittemgnsteret i de amerikanske malkekvaeg er saer-
ligt i og med, at det antages, at smitten primaert sker ved mekanisk transmission i forbindelse med handte-
ring og malkning af kgerne. De virus, der cirkulerer i malkekgerne, har i nogle tilfeelde udviklet enkelte mu-
tationer, der normalt forbindes med pattedyrstilpasning og forgget zoonotisk potentiale (figur 1). For flere
informationer vedrgrende kvaegsituationen i USA og risikovurdering for danske malkekvaeg samt udvikling
af potentielt zoonotiske varianter i kvaeg henvises til DK-VET's Vurdering af HPAI H5N1 potentiale for smitte
til pattedyr og potentielt derfra til mennesker i Danmark [2].

| forhold til udvikling af varianter med forgget zoonotisk potentiale af hgjpatogene fugleinfluenza H5N1 vi-
rus i pattedyr, henvises til vurderinger udarbejdet af DK-VET til FVST [2, 3, 4]. | disse risikovurderinger kon-
kluderes det, at sandsynligheden for udvikling af varianter med forgget zoonotisk potentiale er stgrst i fx
grise, hvis influenzavirus er teet beslaegtet med influenzavirus i mennesker.

Med baggrund i tilgeengelig evidens samt DK-VET's risikovurderinger for tilpasning i pattedyr, vurderes
sandsynligheden for, at der udvikles nye varianter af hgjpatogen fugleinfluenza H5N1, der medfgrer ud-
bredt menneske-til-menneske smitte i Danmark indenfor det naeste ar, at veere ekstremt usandsynligt (0-
0,01%). Vurderingen baseres pa, at virus fgrst skal springe til et pattedyr eller menneske i Danmark. Heref-
ter antages det, at et virus skal udvikle sig, fgr det kan smitte mellem mennesker evt. via forudgaende til-
pasning i en pattedyrsvaert. Derudover skal virus aendre sig yderligere for at tilpasses i mennesker for at
opna evnen til effektivt at smitte mellem mennesker. | denne risikovurdering har vi kun vurderet ud fra til-
pasninger af hgjpatogen fugleinfluenza af subtypen H5N1 ved punktmutationer. Influenzavirus har dog
ogsa evnen til at &ndre sig mere drastisk ved at udveksle hele gener med andre influenzavirus fx ssesonin-
fluenzavirus (sakaldt reassortment). Dette er der ikke taget hgjde for i denne vurdering.
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Figur 1: Figuren viser de kumulative tilpasninger det menes der skal til for, at et fugleinfluenzavirus opndr
evnen til at sprede sig effektivt mellem mennesker, og give anledning til en pandemi. [6]
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Bilag 1. Scenarier for smitte fra fugle til mennesker

For at kunne besvare spgrgsmal om smitte fra fugle til mennesker, blev der i risikovurdering af marts 2024
defineret nogle specifikke scenarier for forskellige eksponeringsgrader, da smitte vil vaere pavirket af, hvilken
influenzavirus, hvilke dyr, hvor mange dyr, nzerheden til dyr, tid for eksponering, brug af vaernemidler og
andre faktorer. Eksperterne har pegede dengang pa fglgende scenarier (Tabel 1). Der er medtaget scenarier
ved hgj, moderat og lav eksponering for virus som defineret og eksemplificeret ud fra danske forhold.

De valgte scenarier er et kompromis mellem pa den ene side at have mulighed for at sammenligne vurderin-
ger pa tvaers af de enkelte scenarier og for pa den anden side at afspejle en sa realistisk situation som mulig.

Tabel 1. Definition af scenarier for smitte med influenza fra fugle til mennesker. “Med korrekt anvendelse af vaernemid-
ler” menes anvendt i henhold til vejledning af relevante myndigheder.

Hgj eksponering Moderat eksponering Lav eksponering

Fjerkrae-besatning [Tilstedeveerelse i en time i besaetning [Tilstedevaerelse i en time i besaet- [Tilstedeveerelse i en time i besaet-
med hgj belaegningsgrad af inficerede|ning med inficerede dyr uden di-  |[ning med hgj belaegningsgrad af in-
fierkrae, og/eller ved direkte kontakt |rekte handtering af dyrene og ficerede fjerkrae, og/eller ved di-
med de inficerede fjerkree. Dette udenfor selve staldomradet der in- |rekte kontakt med de inficerede
uden anvendelse af veernemidler el- |deholder dyrene. Dette uden an-  [fjerkrae. Dette med korrekt anven-
ler ved brud herpa. \vendelse af veernemidler. delse af vaernemidler.

Eksempelvis: Handtering af inficerede [Eksempelvis: Bergring/handtering
dyr, dgde eller levende, eller deres  |af udstyr som har vaeret inde i be-
ekskrementer uden anvendelse af seetningen, fx t@j, sko, redskaber
veernemidler. Det kan vaere personalejo.lign. eller ophold i forrum til dyre-
i besaetninger, der har handteret de [stalden o.lign.

inficerede fugle, ggdning eller lign. El-
ler personer der har deltaget i ned-
slagning af inficerede besztninger og
hvor der er fremkommet brud pa
veernemidler.

Vilde fugle i natu-  |Handtering i en time af inficerede le- [Kortvarig bergring af en eller flere |Handtering i en time af inficerede
ren vende eller dgde vilde fugle eller de- |inficerede levende eller dgde vilde [levende eller dgde vilde fugle, de-
res efterladenskaber udendgrs. Dette fugle og/eller deres efterladenska- |res efterladenskaber, udendgrs.
uden vaernemidler eller ved brud ber, udendgrs, uden yderligere Dette med korrekt anvendelse af
herpa. handtering. Dette uden anvendelse [veernemidler.

Eksempelvis: Jeegere, personale pa  [af vaernemidler.
vildthandteringsvirksomheder og
ring-maerkere.




Bilag 2. Termer anvendt ved vurdering af sandsynligheder

Tabel 2. Kvalitative og kvantitative betegnelser for sandsynlighed.

Kvalitativ betegnelse

Kvantitativ betegnelse (%, sandsynlighedsinterval)

Sikker 100
Naesten 100% sandsynligt 99 - <100
Ekstremt sandsynligt 95-99
Meget sandsynligt 90-95
Sandsynligt 66 - 90
Lige sa sandsynligt som usandsynligt 33-66
Mindre sandsynligt 10-33
Ikke sandsynligt 1-10
Usandsynligt 01-1
Meget usandsynligt 0,001-0,1
Ekstremt usandsynligt 0,0001 - 0,001
Naesten umuligt <0,0001




