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NDHOLD — EMNE: INFLUENZA
CAN VI BRUGE LARING FRA COVID?

* Baggrund, oplaegsholder og emne (influenza)

* Epidemiologisk overblik over sygdomsbyrde i DK, m fokus pa Reg H de
seneste ar
* Indlaeggelser (alder, kgn)
* Fokus: Epidemier og konsekvenser (sygelighed, overbelaegninger)
* Forebyggelsestiltag og forventet effekt

* Forslag til effektive forebyggelsestiltag (herunder vaccination) samt
estimeret effekt

* Konklusion/sammenfatning




MIN BAGGRUND

. -: studier af virus i laboratoriet (Vestafrika, USA og Amager/SSl)

* Epidemiologi: registerforskning samt felt studier og udbrudskontrol af
virusepidemier (Afrika: Angola, Guinea-Bissau, Kenya, Malawi; Asien:
Vietnam, Carribien: Jamaica, Puerto Rico, Europa, USA)

. -: (Infektionsmedicin): Danmark (RH) og Kenya (CDC, Kisumu)

. _: public health - beredskab og planleegning: leder af
virologisk overvagning og forskning, SSI chef for DKs WHO Influenza

center, konst. leder af SSTs internationale samarbejde (WHO, ECDC),
SST expert for EU pandemivaccine procurement, ansv. for SSTs
Influenza vaccinationsprogram + tovholder for SSTs pandemigruppe.




FAGLIGE FUNKTIONER [ FORB M COVID-19

Radgivning:
Medlem af SST’s Vaccinations Ekspertgruppe til radgivning af SST vedr mRNA vacciner

Medlem af SSI’s evalueringsgruppe til national modelleringsgruppe; radgiver regering og myndighed:

. Iﬁed%s a)f SSI og SST, medlemmer fra KU, DTU, SSI og RUC, Reg H/M (Lars @stergard, Thomas Benfield, Jens Lundgren, Thea K
ischer

Medlem af SUMs ekspertgruppe til radgivning af SUM og STPS om optimering af kontaktopsporing

Medlem af ECCVID Scientific Commitee - Verdens stg@rste virtuelle videnskabelige konference om COVID-19. Afholdtes Sep 23-25, 2020
Medlem af ESCV (European Society of Clincial Virology) Scientific Commitee, COVID symposium - Afholdtes 9/9-21 med ca 2000 deltagere
Offentligheden via medier (aviser, TV, radio, sociale platforme, foredrag)

Forskning:

Forskningschef — koordinerer COVID-forskningen pa NOH:
* Etablere COVID-forskningsklynge, 25-30 medlemmer, hyppig mgdefrekvens, samarbejdet om fgrste faelles videnskabelige
klyngepaper om COVID-indlaeggelser pa NOH
Principle investigator og leder af Influenz-er: Rethinking of epidemic/pandemic preparedness and response
* Hjemmeindlaeggelser under epidemier — hospital@home model. Fundet af Innovationsfonden; skalerbar og fleksibel I@sning pa
kapacitetsudfordring i sundhedsvaesenet under epidemi.
Deltager i virologisk projekt — fglger COVID-patienter over tid — hvad sker der med viral load over tid? Sammenholdt med serologimarkgrer
* Samarbejde mlI NOH og SSI, fundet af Lundbeck fonden

Deltager i nationale registerstudier




VIRUS — HVAD ER NU DET FOR NOGET?

 Et stykke arvemateriale (DNA el RNA) omgivet af en proteinkapsel
(capsid)

Arvemateriale (RNA eller DNA)

Capsid (skal) af protein

Overfladeprotein
(nggle)




VIRUS — HVAD ER DET IKKE?

* Virus tilhgrer IKKE dyre eller planteriget

* Er IKKE en bakterie, en parasit eller en svamp

* Har IKKE en cellekerne, membran, cytoplasma eller organeller
* Er IKKE en “cellulzer infektigs enhed”

Arvemateriale (RNA
eller DNA)

Capsid (skal) af
protein

Overfladeprotein

HUMAN CELLE VIRUS (npgle)




VIRUS ER SOM EN PARASIT

Receptors

DNA/RNA

® @

Binder sig til
celleoverfladen

Treenger ind i cellen

Formerer sig —
bruger cellens
byggesten

Virus frigives fra
cellen — celledgd
"Tak for [an”




VIRUS SMITTE TRANSMISSION

* Aerosoler i luft

e Luftbarent

* Oral (feko-oral/M&M)

e Direkte kontakt (bergring &
seksuelt)

* Indirekte kontakt
(dgrhandtag, PC tastatur
mm)

* Transplantation af organer

* Graviditet




HVORDAN EN VIRUS PARTIKEL BLIVER TIL MANGE FLER’




EPIDEMI / PANDEMI

* Epidemi:

Forekomst af en sygdom, der overstiger det forventede antal
Eksempler:

Tallene fordoblet pa en uge: Ny epidemi
truer i Danmark

* Pandemi:

Verdensomspaendende epidemi

Eksempler:
* 1918 influenza HIN1 pandemi
e 2009 influenza H1IN1 pandemi
e ...SARS-CoV-2....... pandemi




INFLUENZA VIRUS

Naest hyppigste luftvejsvirus
(efter rhinovirus)

|nf\l,genza Bestar af:
irus .
Anatomy e Kerne med RNAi 8
- segmenter
£ — Neuraminidase .
Lipid (Sialidase) En kapse.l .
Envelope——i * En fedt/lipid menbran

e Overflade proteiner
| (haemagglutinin,
) s s '™ Hemagglutinin neuraminidase)




INFLUENZA SYMPTOMER

Symptomer: | ™ ~ n
Pludseligt indsaettende: ’ A
° :eber’ hoved pine’ fever, tiredness, muscle runny
chills headache aches nose
traethed, e

& i i' >
muskesmerter, - ‘ f

lysskyhed, halssmerter,

dry sore vomiting, watery,
t¢ r h OSte’ l ¢ be n d € cough throat diarrhea red eyes
Naase.




INFLUENZA — NYE VIRUS OPSTAEN

* Influenza A: vilde fugle
(naturlige reservoir), eender,
grise, hvaler, heste, sxler &
mennesker

* Influenza B: mennesker

Szelinfluenza slog 26
procent af bestanden ih

En stor del af den danske bestand af spattede szler dade sidste ar af
influenza-epidemi.




INFLUENZA A I NATUREN

Influenza i grise minder om influenza
symptomer i mennesker:
Hoste, nys, snot, feber

Grise kan inficeres med flere typer
influenza og vaere veekstmedie for nye
influenzatyper

MENNESKE




FRA VIRUSEPIDEMIER- TIL PANDEMIER

* VVirus kan zndre sit arvemateriale ved mutation
e Skabe nye, emerging virus, hvor ingen er immune (fx SARS)
* Ggre vacciner ineffektive (fx influenza)
* Reducere effekt af antivirale midler (fx HIV)
» £ndre praeference i overfladereceptorer (nggler)
» £ndret smitteveje (fx fugleinfluenza) "\ Originai
e ndret smittemade Iy TT

m Original
Correct m

( ""'d}y copy
M@
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TOP 5 (CDC) — ST@RSTE GLOBALE TRUSLER
INFEKTIONSSYGDOMME 2012

PERSPECTIVE

What we are watching—five top global
Infectious disease threats, 2012:

a perspective from CDC’s Global
Disease Detection Operations Center

Kira A. Christian'*, Kashef ljaz', Scott F. Dowell’,
Catherine C. Chow', Rohit A. Chitale'’, Joseph S. Bresee? ,
Eric Mintz3, Mark A. Pallansch?, Steven Wassilak®,

Eugene McCray® and Ray R. Arthur'

Emerg Health Threats J 2013, 6: 20632

3/5=VIRUS




TOP 5 (CDC) — ST@RSTE GLOBALE TRUSLER
INFEKTIONSSYGDOMME 2012-2016

WaAT WE ARe WaTcHING— [ 0P GLOBAL INFECTIOUS 1) Fugleinfl
Disease THREATS, 2013-2016: AN Uprpate rFrROM CDC's
(GLOBAL DiSeASE DeTECTION OPERATIONS CENTER

Kira A. Chrisuan, A. Danielle luliano, Timothy M. Uyeki, Eric D. Mintz, Stuart T. Nichol,
Pierre Rollin, ]. Erin Staples, and Ray R. Arthur

during 2012 to 2016: avian influenza, cholera, Ebola virus disease, and the vector-borne diseases yellow fever, %

kungunya virus, and Zika virus, with updates to the previously described threats from Middle East respiratory syndrome-

4/5=VIRUS

Health Security

Volume 15, Number 5, 2017 Mary Ann Liebert, Inc.
DOI: 10.1089/hs.2017.0004




STORSTE AKTUELLE PANDEMISKE TRUSSEL?

Ebola?
Maeslinger?
Polio?
Zikavirus?
Influenza?
Coronavirus?

oOUnesEwWwNE




EPIDEMIOLOGI: INFLUENZA SASONVIRUS

Laboratoriepvist influenza i denne sceson sammenholdt med de fem forrige scesoner
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Der er blandt diagnostiske prever og overvagningsprever modtaget pa SSI siden uge 40 pavist influenza

A-virus i 10 prever og influenza B-virus i 5 praever.




ALDER OG K@N AF INDLAGTE PTT (HELE LANDET)

B0+

70-79

50-69

30-39

18-29

K@nsfordeling af indlazggelser med Influenzai
aldersgrupper

20 a0 &0 g0 100

HMend BEvnder
DATA: RESCEU




-ORDELING AF INFLUENZA INDLAGGELSER
PER HOSPITAL | REGION H 2005-2017

Rigshospitalet 13,3
Bispebjerg og Frederiksberg Hospital 10
Amager og Hvidovre Hospital 13,9
Glostrup Hospital 2,6
Herlev og Gentofte Hospital

Mordsjaellands Hospital

Bornholms hospital 1,2
Antal indlaeggelser i Region H i perioden 3637
Antal indlaeggelser udenfor Region H i perioden 6606

DATA: RESCEU




VIRUS SUBTYPER | CIRKULATION 2021/22

Sublypefordeling af influenza A og B blandt prever modtaget pa 55l i denne sceson Undren?

20 * Hg@j % Influenza B
B Influenza A H3NZ2 (33%)

| |Influenza A HIM1pdm0% o
P Men fa prgver —

e Testes der
overhovedet?

15 B Influenza B Yamagata

Influenzo B Victora

10

Antal personer

I
Uge 40 41 42 43 44 45 48 47 48 49 50 51 52 1 2 3 4 5 & 7 & 9 1011 12 13 14 15 16 17 18 19 20

2021 2022

DATA: SSI




TESTET 5,932 PATIENTER | UGE 44 OG 6,583 | UGE 45

Klinisk mikrobiologisk 2021 uge 44 2021 uge 45
afdeling Influenza A Influenza B Influenza A Influenza B

Fi % I Fi b I i % R Fi % R
Esbjerg 0 0.0 231 O 0.0 231 0 0.0 244 O 0.0 244
Herlev og Hvidowre 4 0,2 .83 3 0,2 .83 4 0,2 2.019 3 0,1 2.027
Odense ? &.7 135 7 5,2 135 9 3.4 145 ? 6,2 146
Region Midtjylland 1 0.1 F7 3 0.4 797 ] 0.1 873 O 0.0 873
Region §jcelland 3 0.1 2.093 2 0.1 2.0793 3 0.1 2.301 2 0.1 2..300
Rigshospitalet 0 0,0 202 0 0,0 202 0,6 176 0 0,0 176
Statens Serum Institut 0 0,0 26 0 0,0 26 0 0,0 2 0 0,0 7
Senderborg 0 0,0 F5 0 0.0 85 0 0,0 133 0 0,0 132
Vejle 0 0.0 277 3 1.1 278 0 0.0 382 1 0.3 303
Aalborg ] 0.4 245 0 0.0 245 0 0,0 311 1 0.3 311
| alt 18 0.3 5.932 18 03 5,723 14 0.2 6.583 16 0.2 6.5%1

n = antal positive prever % = procent positive prever M = antal testede prever

DATA: SSI




2020/21 LAVESTE SASON | MANGE AR

* 12017/2018 blev der pavist 16,093 influenza tilfaelde blandt 56,113 (29%)

* 12018/2019 blev der pavist 11,546 influenza tilfaelde blandt 57,469 (20%)

e 12019/2020 blev der pavist 7,575 influenza tilfaelde blandt 68,530 prgver (11%)

* 12020/2021 blev der pavist 46 tilfeelde blandt 69,913 prgver (<1%) (lockdown sent)
* 12021/2022 forelgbigt pavist 14 influenza tilfeelde blandt 12,515 pregver (<1%)

Figur 6. Laboratoriepdwvist influenza i sceson 2018,/19 sammenholdlt med de ferm forrige scesoner
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UDVIKLING | SUBTYPER OVER EN INF. SASON

Figur 9. Subtypefordeling af influenza A og B blandt prever modtaget pa $Si, sceson 2019/20

Saeson 2019/20: Starter med H1IN1, men overtages af

Influenza B Victoria
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INFLUENZA AEL B? —

Antal patienter med positiv influenza A (R@D) og B (BLA) prgvesvar pa NOH

Mellem 01-10-2016 og 20-11-2021 efter kvartal

2.000

1.500

1.000

500

REGION H/NOH 2016-21

_1__=HE_Hi=_ B

2016 2017 2018 2019 2020 2021

13 KID

Primaere pointer:

 Sason 2017/18 domineret af
influenza B yamagata

* Immunitet i befolkning
overfor influenza generelt: lay

e Overfor Influenza B —
saerdeles lav




RISIKOFAKTORER FOR INFLUENZA
SYGDOM/INDLAGGELSE

Felgende borgere er omfattet af tilbuddet om gratis influenzavaccination hvert &r fra den 1. oktober til 15. januar: REF: SST HIEMMESIDE

Alle personer, der er fyldt 65 ar inden den 15. januar 2022

Personer. der lever med kroniske sygdomme som:

- Kronisk lungesygdom

- Hierte- og karsygdomme (undtaget 1soleret forhajet blodtrykd

- Diabetes 1 eller 2

- Medfedt eller erhvervet immundefekt

- Pavirket respiration pa grund af nedsat muskelkraft

- Kronisk lever- og nyresvigt

- Andre kroniske sygdomme, hvor tilstanden ifelge la=gens vurdering medferer. at influenza udger en alvorlig sundhedsrisiko

Svaert overvaagtige med BMI 35

Fertidspensionister

Immunsupprimerede og deres husstandskontakter efter la=gelig vurdering
Bern pa 2 artilog med 6 ar

Gravide | 2. og 3. timester

sundheds- og plejepersonale med tast kontakt til personer | szerlig risike for et alvorligt forleb med influenza, og studerende. elever,
ufaglaerte mv. der ogsa har tast kontakt til personer | saerlig nsiko for alvorligt forleb.

Bemn og voksne med andre alvorlige sygdomme, hvor tilstanden ifelge laegens vurdering medferer, at influenza udger en alvorlig
sundhedsrisiko

Husstandskontakter til barn | eget risiko




FOREBYGGENDE TILTAG — COVID-LARING

SesKyL0Ig Seoganare et lcouois lmara

Masker X

q Afstand X X

Q\\$ Udluftning X X

r| % Hoste/nyse X X

etikette
Vask dine haender it eller Host eller nys i dit &erme Begraens fysisk kontakt s ndhveiei

brug handsprit Handhygiejne X X

Forsamlingsfor X (X)

?/> 000 oue

- Lock-down X

w q q p p Vacciner X
] .

Tamiflu/Balox
Veer opmaerksom pa rengering Aldre og kronisk syge - hold afstand ovir




Vaccineforebyggelige

sygdomme
Hepatitis A, B

Human Papillomavirus
Monkey Pox virus
Rotavirus

Smallpox (koppevirus)
Influenza

Maeslinge

Polio

Rpde hunde
Skoldkopper

Japansk encefalit
Rabies

Gul Feber

Faresyge

COVID-19

SADAN FREMSTILLES INFLUENZA-VACCINE

Det tager fem-seks maneder at producere en influenza-vaccine,
fra varianten er observeret, til sprejten er klar hos lzegen.

BESLUTNING FRA WHO

Baseret pa observationer fra den
sydlige halvkugle bestemmer
WHO, hvad der skal i vaccinerne
et halvt ar efter pa den nordlige
halvkugle.

[
PRODUKTIONSSTART
En enkelt dosis vaccine mod én
variant kreever et befrugtet
henseaeg. Det giver et arligt
behov for op mod 100 mio.
befrugtede zeg pa verdensplan.

KA P

CELLEDELING

De befrugtede aeg far stukket l
levende virus gennem skallen,

og virusset kopierer sig selv

hundredvis af gange i =gget.

DEAI(TIVERING
Virus deaktiveres ved hjlp af kemi-
kalier, sa det ikke laengere kan inficere,

- ‘ nar det kommer ind i kroppen, men
5; efterlader virusproteinerne intakte,
s INFLUENﬂ‘ saledes at immunforsvaret kan pro-
§ VﬂCﬂNE dpcere antistoffer mod de pagaldende
= 2015 vira.
H —
FZARDIG VACCINE ﬂ
Vaccinen ligger Klar hos de
danske lzeger i oktober uPSs!
maned lige inden ssesonstart. Nogle ar geetter WHO forkert pa,
- hvad der bliver aktuelt for den kom-
" mende szeson, 0g sa dakker vaccin-
-~ en kun delvist. Det er bare argerligt

Y [y — ' for den nordlige t]alvkugle, herunder
Danmark, men maske kan en ny vac-
cine na med i den naeste sason pa
den sydlige halvkugle.

Kilde: Thea Kelsen Fischer og Ramona Trebbien, SSI - Grafik: Lasse Gorm Jensen

Vaccine udvikling = kaplgb med tiden
Seerligt ved pandemi




UDG@R VACCINER ET EFFEKTIVT VABEN TIL KONTROL
AF FREMTIDENS PANDEMIER?
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 Absolut—meni et kaplgb med tiden

* Indtil effektive vacciner foreligger:
karanteene/isolation/symptomatisk behandling

* Uheldigt for de lande/befolkninger der rammes
indenfor pandemiens fgrste 3-5 maneder ¥

20




SAMMENFATNING

* De forudgaende influenzasasoner har veeret meget milde (lavimmunitet i befolkning).
* Forelgbige influenzaprever viser lige fordeling af influenza A (primaert H3N2) og Influenza Bl
* En storre del af befolkningen er ikke immune overfor hyppige influenza vira.
» Sidste ar blev 75% af risikobefolkningen vaccineret.

* Influenza A H3N2 har st@rre sygelighed blandt aldre.

* Ved hgj deekning bl. risikopatienter i ar og safremt vaccinen virker bliver det begraenset pre
pa sygehuset.

* Hvis vaccinen mindre effektiv, kan det blive til en st@grre epidemi, m influenza A og B.

* De gaengse forebyggende COVID tiltag virker ogsa mod influenza.

* Nye antivirale midler er mere effektive end tidligere og skal gives tidligt og kun 1 gang.
* Selvom vi har en st@rre epidemi under optraek, er der effektiv behandling i sigte.
 Hjemmeindleeggelse med telemedicinsk overvagning pa vej i region H.

* De kommende uger vil vise os hvad vi ser ind i.........cceecuuueenen.

\~




TAK FOR OPMARKSOMHEDEN




