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Vaccination av hund och katt i Sverige

Bakgrund till uppdraget

Smadjurssektionen inom Sveriges Veterindrmedicinska Séllskap (SVS) véckte under hosten
2001 frdgan om ett s& kallat “initiativirende” angdende vaccination av hund och katt. Man
beviljades ekonomiskt stdd fran Sveriges Veterindrforbund (SVF) for en arbetsgrupp
bestdende av Agneta Egenvall, Ake Hedhammar, Marianne Kronlein, Marita Asp Tauni och
Lena Englund (sammankallande). Marita Asp Tauni avgick ur gruppen av personliga skal
innan gruppen bdrjat arbeta och Lotta Moller utsdgs som ersdttare. Arbetsgruppen
kompletterades, efter dverenskommelse med SVS, av Statens Veterinirmedicinska Anstalt
(SVA) med Berndt Klingeborn, Bodil Strom Holst och Kjell-Olov Gronvik. Arbetsgruppen
har haft fem sammantriden vid SVA under 2002-2003.

Motivet till initiativdrendet formulerades av Smadjurssektionen:

”Senaste decenniet har det hint mycket inom “vaccinbranschen” for hund och katt. Fler
vacciner, effektivare vacciner s.k. levande vacciner, dominerar marknaden. Andd har inga
dndringar i vaccinationsfrekvens inforts. Man har samma rutiner nu som for 10 ar sedan i
Sverige. Vid jamforelse med andra ldnder i Europa samt USA vaccinerar vi i Sverige hundar
och katter mycket titare. Varfor dr det pd det viset? Ar vdra vacciner “simre”?? Hur linge
finns skyddande antikroppar o.s.v.. Smddjurssektionen anser att det dr viktigt att vi tar tag i
dessa frdagor som beror alla smadjurspraktiker varje dag. Dessutom finns en Jkad
medvetenhet hos djurdgarna som ifrdgasdtter om det verkligen dr nédvindigt med dessa tdita
vaccinationer.

Mulsdttningen for gruppen dr att foresld en relevant vaccinationspolicy for hund och katt i
Sverige, samt for hundar och katter som ska resa i Europa.”

I gruppens uppdrag ingick att:
1) gd igenom litteraturen och gora en sammanstillning av aktuell kunskap om vaccin till hund
och katt;

a) verkningsmekanismer.

b) vaccinationsrekommendationer i andra lander.

c) epidemiologiska grunder for vaccination i Sverige/Europa.

d) dokumenterade studier av relevanta vacciners skyddande effekt och

duration.

2) Kritiskt granska grunderna for nuvarande svenska rekommendationer, med undantag av de
krav som stélls av Jordbruksverket.
3) Identifiera eventuella behov av forskning.
4) Foresla en vaccinationspolicy for hund och katt i Sverige samt for svenska hundar och
katter som ska resa i Europa.

Tidigare utredningar i Sverige

Liknande genomgangar har gjorts tidigare vid minst tva tillfallen. Resultatet av den nist
senaste arbetsgruppens utredning presenterades i Svensk Veterinirtidning (Olson et al.,
1987c¢). Parvovirusinfektion var dé det allt 6verskuggande problemet inom hundhallningen
och arbetsgruppen rekommenderade ett vaccinationsschema mot parvovirusinfektion som
syftade till att undvika att maternella antikroppar inverkade menligt pa resultatet. Man
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rekommenderade vaccination, med de da tillgédngliga avdddade parvovaccinerna, av valpar
vid 7-8v, 12v, 16 v och 20 v alder, vuxna avelstikar arligen och 0vriga vuxna hundar vid
uppenbar smittrisk. For valpsjuka och HCC rekommenderade gruppen vaccination vid 12 v
alder, vid ett ars dlder och ddrefter vart fjdrde &r. Baserat pa rekommendationer fran 1987 &rs
arbetsgrupp dndrades Svenska Kennelklubbens utstdllningsbestimmelser for revaccination
mot valpsjuka/HCC (6kning av maximala tiden frdn senaste vaccination till fyra ar).
Avseende parvovirus har vaccination aldrig krévts for utstdllning, men en rekommendation
om vaccination fanns med frdn det forsta parvovirusutbrottet i Sverige (1979) fram till ar
2000. SVERAK (Svenska Kattklubbars Riksorganisation) har ocksa sérskilda
vaccinationsregler for kattutstdllningar. Katt skall, for att {4 stéllas ut, vara grundvaccinerad
tva gdnger mot kattpest och kattsnuva, i enlighet med vaccintillverkarens rekommendationer,
tidigast ett ar och senast femton dagar fore utstéllningen. Revaccination ska ha utforts tidigast
ett &r och senast femton dagar fore forsta utstidllningsdagen.

Rapport fran den senaste arbetsgruppen saknas, forutom en presentation av uppdraget och
intentionen i1 samband med Allmédnt Veterindrméte 1991 (Hedhammar, 1991) och en
lagesrapport i Svensk Veterinirtidning (Olson et al., 1991a). Arbetet slutfordes inte eftersom
lakemedelsindustrin och den Ovriga arbetsgruppen inte kunde enas om nagra
rekommendationer.

Andra utredningar i Europa

I samband med att SVS beslutade att inrdtta arbetsgruppen presenterade DEFRA (Department
for Environment, Food and Rural Affairs) i Storbritannien en omfattande rapport: Veterinary
Products Committee (VPC) Working Group on Feline and Canine Vaccination” (2001).
Rapporten hade sammanstéllts pd uppdrag av The Veterinary Products Committee som &r en
oberoende vetenskaplig kommitté med uppdrag att presentera rdd om sdkerhet, kvalitet och
effektivitet av veterindra ldkemedel till beslutande myndighet (Health and Agriculture
Ministers). VPC ska ocksa tillse att biverkningsrapporteringen fungerar och beakta resultaten
av rapporteringen i sin radgivning.

Arbetsgruppen hade i uppdrag att ga igenom kénda vaccinationsbiverkningar, ge anvisningar
for framtida identifiering och analys av vaccinationsbiverkningar och se Over befintliga
vaccinationsprogram och vaccinationsintervall. DEFRA-rapporten specificerar foljande
rekommendationer:

1) Biverkningsrapporteringen bor stimuleras och kontakten med rapporterande
veterindrer moderniseras.

2) Prospektiva kohortstudier bor genomforas for att studera effekter av vaccin och annan
medicinering.

3) Biverkningsrapporteringen bor utdkas till fler arter och fler typer av produkter.

4) Data ur biverkningsrapporteringen bor goras tillgangligt for analys i samarbete med en
bredare forskarkrets, &ven om detta medfor att sekretessfradgor maste 16sas.

5) Ytterligare forskning krdvs for att studera det mojliga sambandet mellan vaccination
mot kattens calicivirus och dvre luftviagssjukdom hos katt.

6) Vaccinassocierade sarkom hos katt dr ett allvarligt problem och bor kartliggas
tydligare. Aluminiumadjuvans och eventuellt FeLV-vacciner forefaller vara
associerade med sarkomen men r troligen inte de enda orsaksfaktorerna.

7) Regulatoriska och andra professionella grupper 1 Storbritannien och 6vriga Europa bor
samarbeta med den amerikanska Vaccine-associated feline sarkoma task force

(VAFSTF).
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8) Produktinformation for kattvaccin avsett for injektion bor innehdlla en generell
varning som anger att sarkom dr en mycket ovanlig, men forekommande, misstinkt
biverkning efter vaccination. Denna information bor ocksa ingd i de diskussioner
veterindren for med djuréigaren om risk och nytta infor en vaccination.

9) Biverkningar bor stéllas i relation till forsdljningssiffror for respektive vaccin (och
andra produkter).

10) Lakemedelsforetagen bor vara skyldiga att forse myndigheten med styrkta
forsiljningssiffror for sina produkter.

11)Béttre korrelation bor foreligga mellan foretagens och myndigheternas
biverkningsredovisning.

12) Myndigheten bor kridva ytterligare information fran foretagen om nagon produkt
avviker frdn den normala trenden i rapporteringen.

13) Lakemedelsforetagen bor i produktinformationen inkludera uppgifter om att de
foreslagna boosterintervallen bygger pd minimal duration av immunitet och inte
maximal och att en risk/nytta beddmning bor goras av veterindren tillsammans med
djurdgaren for varje individ. Diskussionen bor inkludera risken for smitta, risker
associerade med vaccinationen och kinda data om duration av immunitet.

14) Lakemedelstillverkare och andra organisationen bor uppmanas att samla in uppgifter
om sjukdomsincidens och duration av immunitet i populationen. Epidemiologiska
studier bor kunna anvéndas for att identifiera riskfaktorer for en sjukdom.

15) Lakemedelsforetagen bdr uppmanas att tillhandahalla savél enkelvacciner som
multikomponentvacciner for att underlitta en flexibel anvdndning.

16) Tillsynsmyndigheten uppmanas att skapa tydlig lagstiftning och riktlinjer for
faststéllande av maximal duration av immunitet f6r varje produkt.

17) Rapporten bor tillstdllas berdrda europeiska myndigheter.

18) Ytterligare forskning kring vaccinassocierade sarkom bradskar.

Efter genomldsning av den brittiska rapporten, som ocksd sammanfattats i en artikel i The
Veterinary Record (Gaskell et al., 2002), konstaterades att den utgér en mycket bra
litteraturgenomgang dven for det uppdrag som SVS’ arbetsgrupp har. DEFRA-rapportens
fokus ligger i1 enlighet med deras uppdrag pa biverkningsrapportering och behover
kompletteras med fakta kring immunologi och data som speglar svenska forhdllanden
speciellt avseende sjukdomsférekomst och vaccinationer. Gruppen beslot dock att dir sa ar
mojligt utgd frin DEFRA-rapportens ldgesbeskrivning och referenslista.

Kommittén for veterindrmedicinska produkter (CVMP) inom den europeiska
lakemedelsmyndigheten, EMEA (European Agency for the Evaluation of Medical Products),
utfardade 1 mars 2003 en rekommendation (EMEA/CVMP/205/03-final) till veterindrer
rorande vaccination av katt, mot bakgrund av den 6kande oron for sarkom som misstinks
orsakas av vaccination. Rekommendationerna redovisas pé& myndighetens websida
(www.emea.eu.int) och sammanfattas i en artikel i The Veterinary Record (Anonym, 2003a).
Kommittén pépekar att man saknar data om incidensen av fibrosarkom efter vaccination inom
EU och att sikra kausala samband inte har bevisats. Problemen forefaller dock vara kopplade
till katt och kommittén pédpekar att fenomenet inte ska extrapoleras till andra djur eller
méinniska. Man noterar ocksa att motstridiga resultat om kopplingen mellan fibrosarkom och
injcerade substanser har publicerats. Den mest accepterade hypotesen, siger CVMP, ér att
fibrosarkomen foregas av en kronisk inflammation pé injektionsplatsen och att 4ven andra
preparat dn vacciner skulle kunna initiera processen. De flesta rapporter har hittills rort
subkutant administrerade vacciner. Kommittén papekar emellertid att vaccination fortfarande
ar det sdkraste och mest effektiva séttet att skydda katten mot allvarliga sjukdomar.
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Veterindren bor dock tillsammans med djurdgaren gora en beddmning av nytta-risk for den
individuella katten och upplysa djurdgaren om att injektionen kan innebéra en forhdjd risk for
fibrosarkom. CVMP anser inte att det idag finns underlag for att rekommendera andra
administrationssitt eller andra revaccinationsintervall 4n de som produkten godkénts for.
Man uppmanar dock Europas veterindrer, vaccintillverkare och myndigheter att folja
forskningen inom omrédet, ha en hdg vaksamhet och att se till att alla misstdnkta fall
verkligen rapporteras till berérd myndighet.

I Norge inleddes under véaren 2003 en genomgéng av vaccinationsrekommendationer for hund
och katt, liknande den som SVS initierat. SVS’/SVAs arbetsgrupp har haft kontakt med den
norska gruppen vid ett telefonmote 1 maj och det forefoll som om sévil utgdngspunkter som
grundinstdllning stimde vél Gverens mellan de tva grupperna. Den norska gruppen hade dock
nyligen inlett sitt arbete sé slutsatserna kunde inte jamforas.

Vacciner i Sverige

I Sverige registrerade och marknadsforda vacciner

(juni 2003)
| Infektionsimne | Vaccin \ Avdodat \ Levande | Foretag

KATT

Leukemivirus Leucogen vet X BlVet

Coronavirus Primucell FIP vet X Orion

Parvovirus+herpesvirus+calicivirus | Felocell CVR vet X Orion
Nobivac Tricat vet X Intervet

Parvovirus+herpesvirus+calicivirus | Fevaxyn Pentofel X Pharmacia

+klamydofila AH

Infektionsimne Vaccin Avdodat | Levande | Foretag

KATT och HUND

Rabiesvirus Nobivac Rabies vet | X Intervet
Rabisin vet X Veter

Dermatofyter Insol X BlVet
Dermatophyton

HUND

Parvovirus Nobivac Parvo Live X Intervet
Primodog vet X Veter

Parvovirus+parainfluensavirus Nobivac PPi vet X Intervet

Valpsjukevirus+adenovirus Nobivac DHP live X Intervet

+parvovirus

Valpsjukevirus+adenovirus Eurican DHPPI, vet X Veter

+parvovirus+parainfluensavirus Nobivac DHPPi vet X Intervet

I Sverige saldes érligen i medeltal 590 000 doser vaccin till hund och katt under perioden
1997-2001. Siffran grundar sig pé kvartalsstatistik frdn Lakemedelsstatistik AB.
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Centralt godkinda vacciner i EU
(som @nnu inte marknadsfors i Sverige i juni 2003)

| Smittimne | Vaccin \ Avdodat \ Levande | Annat | Foretag |

KATT

Bordetella bronchiseptica Nobivac X Intervet
Bb

Leukemivirus Eurifel X Canarypox |Merial
FeLV rekombinant | (Veter)

Parvovirust+herpesvirus+calicivirus | Eurifel FHV+FCV | FPV, Canarypox |Merial

+leukemivirus RCPFeLV FeLVrecomb | recombinant | (Veter)

HUND

herpesvirus Eurican Subenhet Merial
Herpes (Veter)
205

Processen fér godkdannande av vacciner

Fore frisdttning pa marknaden genomgar varje komponent i vaccinerna omfattande tester pa
savil maldjur som laboratoriedjur avseende effektivitet, sdsom immunogenicitet (titer av
antigenspecifika antikroppar) och skydd mot sjukdom efter provokation med infektidst agens
(challenge), samt tester avseende oskadlighet av produkten (safety-tests). Dessutom
kontrolleras frihet fran frimmande dmnen sdsom t.ex. kontaminerande mikroorganismer mot
vilka vaccinet 1 frdga inte dr avsett. Sdkra sétt for framstéllning och testning av vacciner
anges, som for alla ldkemedel, i monografier publicerade i den europeiska farmakopén och i
WHO Guidelines. Vaccinmonografier genomgér for ndrvarande en omfattande revision dér ett
viktigt delmal &r att kunna nedbringa antalet forsoksdjur i tester, och att i hdgre grad dn nu
gora relevanta kvalitetstester direkt pd det djurslag som vaccinet dr avsett for. Redan tidigt
framkom exempelvis resultat som visade att levande valpsjukevaccin for hund som hade
godkénda testresultat pa iller inte hade samma prestanda pa hund (Rockborn et al., 1964).
Ansvarig EU-myndighet &r EDQM (European Directorate for the Quality of Medicines) som
inrymmer den europeiska farmakopékommissionen. Innan monografier faststills genomgar de
en grundlig granskning i vetenskapliga kommittéer bade nationellt och pd EU-nivd samt av
olika berdrda branschorganisationer och tillverkare. =~ Pharmeuropa &r det europeiska
farmakopéforum som ges ut av EDQM. Monografier for godkidnda vacciner kan skrivas ut
frdn Likemedelsverkets webbsida (www.mpa.se) och fran den europeiska motsvarigheten
(www.emea.eu.int).

Vaccinationernas historia

Fakta till detta avsnitt har hamtats ur boken “Immunoprofylakse i veterinaermedicinen” av
Roar Gudding (2000).

Vaccinationer dr en gammal foreteelse. Medan de forsta stora upptiackterna om antibiotika kan
dateras till 1900-talets forsta hlft, sa skedde stora framsteg inom vaccinologin redan péa 1700-
talet. Grunden for vaccinologin kan sdgas ha beskrivits dnnu tidigare, redan av greken
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Thukydid pa 400-talet fore Kristus, som beskrev att man vanligen inte fick pest tva ganger,
men om sé skedde var det andra angreppet aldrig dodligt.

Det var i slutet av 1700-talet som den brittiske likaren Edward Jenner noterade att
mjoOlkerskor som blivit infekterade med kokoppor inte blev smittade av smittkoppor. Han
ympade vitska fran kokoppsbldsor pa en attadrig pojke och forsokte sex veckor senare
inympa smittkoppor pa honom (material fran en person med smittkoppor), men pojken blev
inte smittad. Dessa resultat publicerades tva ar senare, 1798, och darefter drojde det bara tre ar
innan de forsta vaccinationsprogrammen mot smittkoppor startade.

Jenners arbeten foljdes pa 1800-talet upp av den franske kemisten och mikrobiologen Louis
Pasteur. Pasteur forskade pad honskolera, orsakad av Pasteurella multocida. En bakteriekultur
blev kvarglomd pé& laboratoriebinken ndgra varma sommardagar. Material fran
bakteriekulturen orsakade sedan inte sjukdom vid inokulation av kycklingar, och dessa
kycklingar blev heller inte sjuka ndr de senare inokulerades med en frisk stam av samma
bakterie. Pasteurs viktigaste bidrag inom vaccinforskningen var utvecklingen av ett vaccin
mot rabies, framstéllt av den torkade ryggméirgen fran rabiesinfekterade kaniner.

En annan viktig upptéckt vid tiden for forra sekelskiftet var den skyddande effekten av serum
fran individer som genomgétt en infektion. Sddan passiv immunisering, dverforing, foredrogs
lange fore aktiv immunisering, vaccination. Orsaken till detta var framfor allt problemen med
de forsta vaccinernas sédkerhet. De fOrsta vaccinerna var levande forsvagade (alternativt
smittdmnen fran andra djurslag), och det var en svér balansging att forsvaga dem s mycket
att de fortfarande gav immunitet men utan risk for utveckling av sjukdom. Andra risker &r
kontamination med andra virus vid tillverkningen, och kénslighet for lagring. Detta ledde till
att vaccinforskningen fran andra vérldskrigets slut och ndgra decennier framit koncentrerades
pa avdodade vacciner. Bruk av de rétta stammarna och av adjuvans var hér av vikt, och stora
framsteg mojliggjordes pd 1950-talet 1 och med utvecklingen av tekniker for att odla virus i
cellkultur.

Levande vacciner har darfor linge ansetts vara relativt riskfyllda att anvdnda jamfort med
avdodade. Avdodade vacciner dr dock inte alltid riskfria. Till exempel spreds mul- och
klovsjuka med avdodade vacciner under efterkrigsaren pé grund av ofullstindig inaktivering
av virus. Vissa biverkningar har 1 hogre grad kopplats till avdodade én till levande vaccin, och
sarskilt till forekomsten av adjuvans. Dessa risker i kombination med 6kade kunskaper om
den mer genomgripande effekten pd immunforsvaret, och didrmed potentiellt battre effekt,
som de levande vaccinerna har, har lett till att trenden nu har védnt och utvecklingen av
levande vaccin har okat.

Betydelsen av vaccinationer

Vaccinationer anses vara ett av de mest kostnadseffektiva sitten att hdja hédlsonivén.
Vaccinationsprogram har dessutom spelat en avgorande roll vid utrotning av en sjukdom,
ndmligen smittkoppor. Det goda resultatet berodde pa att symtomldsa smittbdrare av
smittkoppor inte forekommer, utan alla som smittades med smittkoppor fick kliniska symtom.
Situationen for sjukdomar for vilka det forekommer symtomldsa smittbdrare blir mer
komplex. Generellt skyddar vacciner mot sjukdom men inte nédvandigtvis mot smitta. Detta
medfor att for flera sjukdomar kan de vaccinerade djuren vara smittbdrare och ocksa fora
smittan vidare till andra djur. Det har till och med visats att urskiljning av smittimnen kan bli
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langre om djuren dr vaccinerade jaimfort med om de inte dr det (Wills et al., 1987). Trots allt
ar det sd att det vanligen dr djur med kliniska symtom som ar den frimsta smittkdllan for
andra djur, och vaccinationer leder darigenom till minskad smittspridning.

Det viktigaste syftet vid vaccinationer av katter och hundar dr att forbattra djurskyddet.
Genom vaccinationer besparas otaliga djur bade sjukdom och dod liksom kvarstdende lidande
eller nedsatta kroppsfunktioner efter att den akuta sjukdomen har 14kt ut. Betydelsen for att
minska risken fOor sjukdomsspridning till ménniskor (zoonosrisken) ska heller inte
underskattas. Vaccination mot rabies ar det mest betydelsefulla exemplet.

Den férandrade attityden till vaccin

Savil djurdgare som veterindrer ansag tidigare att en onddig vaccination atminstone inte var
skadlig. I takt med att incidensen av de sjukdomar som forebyggs med vaccin har minskat, sé
har den mediala tyngdpunkten forskjutits frdn vaccinernas fordelar till de risker som é&r
forknippade med vaccinationer — bevisade savdl som misstinkta. De sjukdomar som man
vaccinerar mot ses sa sillan, liksom komplikationerna efter genomgangen infektion, att de
sdllsynta vaccinbiverkningar som uppkommer ibland tas som bevis for att vacciner ar farliga.
Nej till vaccination innebér emellertid 1 forlangningen ja till sjukdom. Detta sker 1 en tid da
den traditionella ldkekonsten och lakemedlen ocksé kritiseras i stdrre utstrackning 4n tidigare,
medan alternativa metoder och naturlikemedel vinner mark. Ett av de senare utbrotten av
miéssling 1 Sverige drabbade 1996 ett antroposofiskt centrum dér 235 personer insjuknade och
20% fick komplikationer (Fredholm, 2002). Smittskyddsinstitutet informerade den 11 juli
2003 om att utlandsresor med ovaccinerade barn eller vuxna innebédr en Okad smittrisk
(www.smittskyddsinstitutet.se) eftersom antalet méasslingfall inom EU 6kat med 40% mellan
2001 och 2002 och man inom EU ser en koppling till sviktande vaccinationstickning
(Eurosurveillance Monthly for juni 2003, www.eurosurveillance.org). P4 humansidan har det
debatterats livligt om vaccination av barn mot méssling, péssjuka och roda hund (MPR) kan
orsaka tarmsjukdom och autism, och en workshop om vaccination och riskkommunikation
holls i USA 1 oktober 2000. Den rapport som initialt talade for ett samband mellan autism och
masslingvaccin har inte kunnat bekriftas 1 senare studier (Fredholm, 2002). I den ansedda
medicinska tidskriften The Lancet har nyligen flera inldgg, bland annat fran en av forfattarna
till den initiala studien som startade misstankarna om koppling mellan MPR-vaccination och
autism, pdtalat vikten av att inte minska populationsskyddet mot de viktiga barnsjukdomarna
och att manga andra faktorer kring autism maste utredas samt att MPR-vaccin har visats vara
sakert for de flesta barn (Anonym, 2002; Walker-Smith, 2002). Infektionsldkare poédngterar
att det inte gar att vilja bort bade vaccination och sjukdom.

Aven pa djursidan har de eventuella riskerna med vaccinationer uppmérksammats allt mer.
Forekomsten av vaccinassocierade sarkom hos katt, mest kopplat till bruket av avdddade
vacciner, har liksom snuva och forsamrat allméntillstdnd hos kattungar efter vaccination med
levande vaccin lett till ett 6kat motstdnd mot vaccinationer. Det dr létt att gldmma bort hur
manga djur som insjuknade och dog av infektionssjukdomar som kattpest, valpsjuka, HCC
och hundens parvovirus innan vaccinerna boérjade anvidndas. Det dr ocksa vanligt att
allménheten drar slutsatsen att sjukdomarna numera ar utrotade och inte langre skulle utgora
ndgon risk for ett ovaccinerat djur. Sammantaget har detta lett till 6kade krav pa veterindrerna
att kdnna till och forma forklara smittrisker och nytta med de olika vacciner som finns pa
marknaden och kunna véga dessa mot de eventuella risker som finns for oonskade effekter av
vaccinationen. Forbi dr den tid nir man vaccinerade for att ett vaccin fanns tillgangligt, och ju
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mer desto béttre. I nuldget ses vacciner alltmer som likemedel bland manga andra, vilka
administreras nédr det finns behov. Svérigheten for veterindrer och djurdgare ligger i att
definiera behovet.

Nuvarande praxis vid svenska djursjukhus och kliniker

Under februari 2003 skickades en enkit om vaccinationsrutiner ut till de 228 kliniker och
djursjukhus som finns registrerade i Svenska Kennelklubbens register over kliniker med
rontgenfacilitet for ledrontgen. Trots att endast ett utskick av enkédten gjordes vickte enkéten
stort intresse och 156 svar inkom under perioden februari-april 2003, vilket ger en
svarsprocent pd 68%. De svarande utgjordes av 21 djursjukhus och 134 kliniker samt ett
anonymt svar. Enkédten besvarades under en period da vissa vacciner togs frdn marknaden och
for andra vacciner fordndrades de rekommenderade vaccinationsintervallen i FassVet, vilket
paverkar virdet av svaren. De fritextkommentarer som vissa kolleger bifogade enkétsvaren
har uppmirksammats och diskuterats i utredningsgruppen men redovisas inte i rapporten.
Nedan gors en summering av det som framkommit av enkdten. Det saknas ofta ndgot svar pa
varje frdga, dven om de flesta svarat pa de flesta fragor, darfor blir det totala antalet svar pa
varje fraga inte fullt ut 156.

Rutiner for att vaccinera valpar

Vaccination mot valpsjuka och HCC vid ett tillfdlle rekommenderas av 77% (120 st) av de
svarande. Den absoluta majoriteten av dessa rekommenderar att vaccinationen gors vid 12
veckors alder (spridning 10-13 veckor). Tva vaccinationer rekommenderades av 20% (31
svarande) och fyra svarande (3%) anger att man rekommenderar vaccination vid 1-2 tillféllen.
Rekommenderar man tva vaccinationer mot valpsjuka och HCC rekommenderar man oftast
att den fOrsta vaccinationen ges vid atta veckors alder (tidigast vid sju veckors alder). Den
absoluta majoriteten anger att man rekommenderar vaccination mot valpsjuka och HCC till
alla valpar.

Vaccination mot parvovirus vid tva tillféllen till valpar rekommenderas av 94% (146 st) av de
svarande. Majoriteten av dessa (92% av alla) rekommenderar att man borjar vaccinera vid sju-
atta eller atta veckors alder och att man sedan ger den andra vaccinationen fyra veckor senare.
Den absoluta majoriteten, alla utom en svarande, anger att man rekommenderar vaccination
mot parvovirus till alla eller de allra flesta valpar.

Pa den Oppna frdgan om man anvdnder nagot tredje vaccin till valpar ndmner 71 svarande
(46% av alla) vaccin mot parainfluensa (“’kennelhosta”). De tvd huvudsakliga rutinerna for
vaccination mot kennelhosta dr antingen tvd vaccinationer, vid atta och 12 veckors alder (29
kliniker, 41% av de svarande) eller en vaccination vid 12 veckors alder (41 kliniker, 59% av
de svarande). En knapp majoritet (51% av de 68 som svarat pa frigan) rekommenderar
parainfluensavaccin till alla valpar, medan resten rekommenderar vaccinet endast till vissa
valpar.

Rutiner for vaccinering av vuxna hundar

Vaccination mot valpsjuka och HCC vid ett ars dlder rekommenderas av 99% av de svarande
medan en svarande anger 1,5 ars alder. Revaccination bor dérefter ske med tva ars intervall
(143 svarande, 92%) eller med fyra &rs intervall (8 svarande, 5%). Alla som svarat pa fragan
om vilka hundar detta giller reckommenderar vaccination mot valpsjuka och HCC till alla eller
till de allra flesta hundar.
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Vaccination mot parvovirus vid ett ars lder rekommenderas av 98% av de svarande medan
en svarande anger 1,5 ars alder och tva anger tvd ars &lder. Revaccination rekommenderas
dérefter ske med ett ars intervall (123 svarande, 79%) eller med tva ars intervall (25 svarande,
16%). Alla utom en som svarat pd frigan om vilka hundar detta giller rekommenderar detta
till alla eller de allra flesta hundar.

Pa den 0ppna frdgan om man anvénder ndgot ytterligare vaccin till vuxna hundar ndmner 46%
(72 st) av de 156 svarande vaccin mot parainfluensavirus (“kennelhosta’). Sextiodtta svarande
anger att de rekommenderar detta vid ett ars alder. Majoriteten (62 av 68 svarande, 91%)
anviander ett ars intervall, dvriga tva ars intervall. Majoriteten (54% av de 70 svarande)
rekommenderar kennelhostevaccin till vissa utsatta hundar, medan aterstoden (46% av de
svarande) rekommenderar det till alla hundar.

Rutiner for vaccinering av kattungar

Vaccination mot parvovirus av kattungar vid tva tillfillen rekommenderas av 92% (140 st) av
de 153 svarande. Majoriteten av dem rekommenderar vaccination vid sju-nio veckors alder.
Sju procent (11 svarande) rekommenderar att man rekommenderar att vaccination mot
parvovirus gors endast en gang, medan tvé svarande (1%) anger att de rekommenderar en-tva
vaccinationer. Den absoluta majoriteten, alla utom en av 149 svarande, anger att man
rekommenderar vaccination mot parvovirus till alla kattungar.

Vaccination mot “kattsnuva” (calicivirus och herpesvirus) av kattungar vid tva tillfallen
rekommenderas av 97% (148 st) av de 153 svarande. En fOrsta vaccination vid sju-nio
veckors alder rekommenderas av 60% (93 st) av alla svarande. Majoriteten (117 av 140
svarande, 84%) anger att man rekommenderar kattsnuvevaccination till alla kattungar. Resten
rekommenderar det endast till kattungar som tillats ga ut eller &r sérskilt utsatta.

P& den Oppna fragan om man anvidnder ndgot ytterligare vaccin till kattungar ndmner 15
svarande att de vaccinerar mot klamydofila, fyra stycken att de vaccinerar mot coronavirus
("FIP”) och fem att de vaccinerar mot leukemivirus.

Rutiner for vaccinering av vuxna katter
Denna fréga blev tyvirr felstilld i enkéten och har dirfor inte tagits med i sammanstéillningen.

Anvdndning av vacciner till katt och hund

I tabellen nedan har alla svar tagits med. Det innebér att &ven om man indikerat att man bara
anvinder vaccinet ibland eller i undantagsfall sa dr svaret medridknat. Endast tvd av dem som
besvarade enkéten har avstatt fran att svara pa denna fraga.
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Infektionsimne och djurslag Vaccin % svarande som
anvinder vaccinet

KATT
Leukemivirus Leucogen vet 10
Parvovirus Felidovac vet* 53
Coronavirus Primucell FIP vet 12
Parvovirus+herpesvirus+calicivirus Felocell CVR vet 40

Nobivac Tricat vet 75
Parvovirus+herpesvirus+calicivirus Fevaxyn Pentofel 31
+klamydofila
HUND
Parvovirus Candur Parvo vet* 73

Nobivac Parvo Live 73

Primodog vet 2
Parvovirus+parainfluensavirus Nobivac PPi vet 68
Valpsjukevirus+adenovirus+parvovirus | Nobivac DHP live 62

Candur Trippel vet* 76
Valpsjukevirus+adenovirus+parvovirus | Eurican DHPPI, vet 10
+parainfluensavirus Nobivac DHPPi vet 86

*Felidovac vet, Candur Parvo vet och Candur Trippel vet drogs tillbaka av ldkemedelsforetaget i stort sett
samtidigt med att enkéten skickades ut. Detta faktum bor beaktas d& man studerar siffrorna.

Anvindning av icke registrerade sa kallade “licensvacciner”

Ett eller flera "licensvacciner” anvindes av 16% (24 st) av de svarande. De oregistrerade
vacciner som anvindes av dessa kliniker var: Tjugo kliniker anvdnde Fel-O-Vax IV
(parvovirust+herpesvirus+calicivirustklamydofila, avdddat), tre kliniker anvinde Fel-O-Vax
PCT (parvorvirustherpesvirus+calicivirus, avdodat), tva kliniker anvinde Intra-Trac II
(Bordetella bronchiseptica+ parainfluensavirus, levande, intranasalt) och en klinik uppgav att
de anvinde Dohycat CHP (parvovirus+herpesvirus+calicivirus, levande).

Eventuella rutiner for vaccinationspdminnelser

Hundratretton svarande (73%) angav att man sidnder djurdgaren pdminnelser om
revaccination. Ovriga 41 som svarat pa frigan (27%) anger att de inte gér det. De allra flesta
som skickar paminnelser gor det strax innan det enligt klinikens praxis dr dags att revaccinera,
men en svarande sade sig skicka paminnelse tva ganger per ar.

Immunologiska mekanismer vid vaccination

Immunsystemet hos ryggradsdjuren forsvarar individen mot infektioner och delas traditionellt
in 1 tvd huvuddelar, den snabba medfédda (naturliga) immuniteten och den mer langsamt
utvecklade adaptiva (forvdrvade) immuniteten. Naturlig och forvirvad immunitet dr dock
integrerade biologiska system med stindig kommunikation och mojlighet till samverkan pa
olika sdtt. Darfor maéste effektiva vacciner aktivera bdde det naturliga och adaptiva
immunsystemet. Adjuvantkomponenten syftar framst till att initiera ett inflammatoriskt svar
hos det naturliga immunsystemet, som ir nddvindigt for induktion av ett effektivt, specifikt
immunsvar mot antigena mikrobiella determinanter, vaccinantigener, vilket medieras av det
adaptiva immunsystemet.
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Den stora betydelsen av adaptiv immunitet for att kontrollera infektioner illustreras bist av
konsekvenser vid genetiska immundefekter och av patogener som lyckas undgé eller bryta
ned vitala delar av det adaptiva immunsystemet. Den antigenspecifika suppressionen av
adaptiva immunsvar ar mélet for behandling av sjukdomar som innefattar felaktig aktivering
av lymfocyter t.ex. vid autoimmuna sjukdomar, emedan kontrollerad, specifik stimulering av
detsamma utgdér basen for framgangsrik vaccinering. For nédrvarande diskuteras tva
huvudmodeller for induktion av immunitet; “self-non-self’-modellen visavi “danger”-
modellen. I den forsta modellen behdvs igenkdnning av frimmande molekyler av det naturliga
immunsystemets receptorer for att mediera signaler for co-stimulering av adaptiv immunitet
medan “danger” modell betonar igenkdnning av endogena molekyler som frisétts p.g.a.
viavnadsskada (se nedan).

Medfodd (naturlig) immunitet

Medfodd (naturlig) immunitet tjinar normalt som ett tidigt forsvar men saknar forméga att
kénna igen vissa patogener, ger inte specifik, skyddande immunitet och saknar immunologiskt
minne som forhindrar reinfektioner. Detta system finns hos alla multicelluldra organismer och
bestar av fysiska barridrer sdsom hud och slemhinnor, av humorala komponenter sasom
komplementsystemet och s.k. akutfasproteiner samt av celler saisom makrofager, granulocyter,
dendritiska celler (DC) och naturliga killer (NK) celler.

For att kinna igen och forsvara individen mot olika patogener har det naturliga
immunsystemet utvecklat en uppséttning av nedirvda receptormolekyler som i stort sett alla
kan uttryckas samtidigt pa t.ex. en makrofag. Dessa kallas “’Pattern Recognition Receptors”,
PRRs. Hos det naturliga immunsystemets celler kan PRRs kdnna igen unika konserverade
patogenassocierade molekyldra monster eller strukturer hos bakterier, protozoer, svampar och
virus. Manga olika PRRs har beskrivits 1 litteraturen, exempelvis receptorer for
lipopolysackarider (LPS), mannos, peptidoglykaner, komplement och s.k. “scavenger”
receptorer som bidrar till att ”stdda upp” dott biologiskt material i kroppen.

Engagemang av PRRs initierar det inflammatoriska svar som dr nddvindigt for induktion av
ett senare specifikt immunsvar medierat av det adaptiva immunsystemet. Hos avdddade
vacciner krivs tillsats av adjuvans (se nedanstdende tabell) for att inducera ett bra
inflammatoriskt svar. Exempel pé proinflammatoriska cytokiner ar IL-1 (ger feber), IL-6, IL-
12 (polariserar adaptiv immunitet mot typ 1, se nedan), IL-18 och TNF-alfa. Freund’s
kompletta adjuvans t.ex. innehdller inflammationsinducerande substanser i form av
muramyldipeptid fran mykobakterier och palindroma sekvenser av cytosin och guanin, CpG,
frdn bakteriellt DNA (se nedan). Levande vacciner krdver inte adjuvans eftersom de
producerar tillrdckligt med endogent adjuvant i form av de patogenassocierade strukturerna
hos de replikerande mikroorganismerna i vaccinet.

En intressant grupp av PRRs som nyligen beskrivits dr familjen av “Toll-like receptors”,
TLR, som &r evolutionért konserverade och har pavisats hos véxter, insekter och djur. Dessa
receptorer beskrevs forst hos bananflugor och verkar inte binda mikroorganismer direkt men
ar helt klart inblandade i den signalering hos det naturliga immunsystemets celler som utloser
produktion av antimikrobiella substanser. Det intressanta &dr att samma receptorer finns bade
hos lédgre och hogre organismer och dirfor tros styra visentliga delar i den medfodda
immuniteten. Hos diggdjur har hittills atminstone tio olika TLR beskrivits varav TLR 9 &r
kritisk for att mediera adjuvanseffekten av CpG-sekvenser hos DNA-vacciner. Den bést
studerade TLR dr TLR4 som aktiveras av komplexet LPS bundet till PRR CD14.
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Exempel pa adjuvans. Alla fungerar som antigendepier och immunstimulatorer och

stimulerar framfor allt det inflammatoriska svaret

Aluminiumhydroxid, Al-fosfat Adsorberar antigen och bildar sma aggregat i

(+saponin) emulsion

Vatten-i-olja emulsion Freund’s adjuvant, innehaller &ven avdédade
mycobakterier med muramyldipeptid i cellviggen

ISCOM Burliknande partiklar som bildas vid blandning av
fosfatidylkolin, kolesterol, saponin och antigen

Koleratoxin (CT) Vid lokala immunsvar i mucosa; binder till GM1-
receptorer pa tarmepitel

Ometylerade CpG- Anvinds 1 DNA-vacciner

oligodinukleotider (CpG-ODN)

Cytokiner Fungerar som immunmodulatorer

EMA Syntetisk pyran copolymer

Adaptiv (forvirvad) immunitet

Adaptiv (férviarvad) immunitet har den for vacciners effekt sa viktiga biologiska egenskapen
immunologiskt minne. Denna f6rviarvade immunitet baseras pa klonal selektion av en
repertoar av lymfocyter med diversifierade antigenspecifika receptorer som kan kdnna igen
alla frimmande antigener. B-lymfocyter har immunglobuliner bundna till sin cellyta som
receptorer for antigen. Vid aktivering utsondras immunglobuliner som 16sliga antikroppar,
som neutraliserar patogener i extracelluldra delar av kroppen. T-lymfocyter har receptorer pa
cellytan, som kénner igen peptidfragment fran intra- och extracelluldra patogener bundna till
glykoproteiner pa cellytan hos antigenpresenterande celler, APC. Dessa glykoproteiner utgor
de starka transplantationsantigenerna kodade av gener i major histocompatibility complex,
MHC. Tvé klasser av. MHC-molekyler, klass I och II, transporterar peptider fran olika
intracelluldra delar for att presenteras for distinkta typer av effektor-T-celler; cytotoxiska
CD8+ -celler som dodar infekterade malceller, och CD4+ Thl- och Th2-celler, som
respektive huvudsakligen aktiverar makrofager och B-celler.

Polariseringen av immunsvaret i typ 1 och typ 2 regleras fraimst av CD4+ Th1 och Th2, som
producerar olika spektra av cytokiner och ddrmed driver olika typer av immunreaktioner.
Thl-celler producerar gammainterferon och IL-2 och stimulerar ddrmed t.ex. fagocyter och
cytotoxiska T-celler, varfér Thl-svar frimst dr cellmedierade, inflammatoriska reaktioner.
Th2-celler didremot producerar cytokinerna IL-4, IL-5, IL-10 och IL-13 som stimulerar
eosinofiler, mastceller och B-celler och som dérmed inducerar reaktioner involverade 1 allergi,
forsvar mot parasiter och péskyndar antikroppsproduktionen. Cytokiner fungerar dven som
switchfaktorer d.v.s. olika cytokiner inducerar B-lymfocyter till att sld om sin
antikroppsproduktion till olika klasser (isotyper) och subklasser av IgG. Aven CD8+ T-celler
kan producera cytokiner sdsom gammainterferon och IL-2 och dirmed gynna Thl-typ av
immunsvar. Séledes dr T-celler viktiga for bade det humorala och det cellmedierade svaret 1
adaptiv immunitet men har dven stor betydelse for den naturliga immuniteten, frimst 1 att
forstarka dess effektorfas.
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Immunologiskt minne

Det adaptiva immunsystemets formaga att inducera ett kvantitativt och kvalitativt battre
immunsvar vid en sekundér exponering for patogenet kallas immunologiskt minne och utgor
grunden fOr att ett aktivt skydd mot infektioner kan grundlaggas genom vaccination. Bade B-
och T-minnesceller dr langlivade och kan Overleva under ménader till &r efter det att
detekterbart antigen forsvunnit (Lau et al., 1994; Manz et al., 1998). Minnes-B-celler har gatt
igenom affinitetsmognad och isotypswitch vilket gor att de utsondrar antikroppar med hogre
affinitet och av andra isotyper sasom IgG, IgA och IgE an vid primérsvaret. Minnes-T-celler
uttrycker hogre nivaer av adhesionsmolekyler sdsom t.ex. integriner som gor att de léttare
lokaliseras till olika infektionsstillen i kroppen. Ménga frdgor om immunologiskt minne &r
fortfarande obesvarade t.ex. vilka faktorer som stimulerar lymfocyter till minnesceller,
eventuella skillnader i intracelluldra signaltransduktionsvdgar hos naiva jamfort med
minneslymfocyter och hur de senare kan 6verleva under s ldng tid utan uppenbar stimulering
av antigen.

Perifer tolerans

Immunsystemets diskriminering mellan ”’sjdlv” och ”frimmande” initieras av antigen vid dess
bindning till korresponderande receptor. Eftersom APC, som kan vara makrofager,
dendritiska celler eller B-lymfocyter, inte kan skilja mellan ”sjdlv’ och “frimmande”
processas och presenteras peptider frdn kroppsegna proteiner pa samma séitt som fran
fraimmande proteiner. Huruvida en lymfocyt svarar pd ett givet stimulus med
proliferation/aktivering eller med induktion av tolerans genom programmerad celldod
(apoptos) eller proliferativ utmattning (anergi) beror pd en mingd olika faktorer sdsom
tidpunkten 1 dess utveckling vid bindning av antigen, méngd, sammansittning och
lokalisering av antigen samt nérvaro av s.k. co-stimulatoriska signaler (se nedan).

Det faktum att vissa lymfocyter undgédr negativ selektion och att inte alla kroppsegna
antigener uttrycks 1 lymfocytmognadsorganen benmérg (B-celler) och tymus (T-celler)
medfor att ett signifikant antal autoreaktiva lymfocyter kommer ut i periferin. For att undvika
autoimmunitet behévs immunreglerande mekanismer dven i perifera viavnader. Ett sitt dr att
undvika kontakt mellan lymfocyter och deras autoantigen. Detta kallas “klonal ignorans” och
uppnas pa det sitt som lymfocyter recirkulerar. Naiva T-lymfocyter recirkulerar genom
sekundira lymfoida organ men nér inte extralymfoida vévnader. Aktiverade eller minnes-T-
celler recirkulerar bade via lymfoida organ och via andra vdvnader. Autoreaktiva, mogna B-
och T-lymfocyter kan klonalt deleteras genom apoptos och perifer tolerans uppstar dven med
funktionell inaktivering av lymfocyter genom induktion av anergi. Tillstindet anergi forklaras
ofta med den s.k. tvdsignalsteorin. Lymfocyter binder antigen via sina specifika receptorer
som utgor signal 1. Denna signal aktiverar delvis lymfocyten, men for att proliferera och
differentiera till en effektorcell behdver lymfocyten en signal 2 tillsammans med signal 1.
Signal 2 kan vara interaktion mellan co-stimulatoriska cellytemolekyler sasom for B-celler
bindning av CDA40 till CD40L pd Th-celler och for T celler bindning av CD28 till B7 pa
makrofager. Andra faktorer bland signal 2 ar cytokiner sasom IL-1, IL-2, IL-4, IL-6 och IL-7.
Vid anergi saknas signal 2, eller dr ofullstandig. Tillstdndet anergi dr reversibelt och bibehélls
endast 1 ndrvaro av det specifika antigenet, tolerogenet (Garza et al., 2000). I experiment dér
toleranta T-celler flyttats till ny individ som saknar tolerogenet &terfar dessa T-celler
formégan att svara pa antigenstimulus (Schneider & Gronvik, 1998).
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Egenskaper hos vacciner

For att rattfardiga vaccinering bor sjukdomen som ar malet for behandlingen vara tillrackligt
allvarlig for djuret.
Egenskaper hos ett optimalt vaccin:
e Skydd mot sjukdom (helst ocksd mot infektion)
Bra svar hos manga individer, s.k. brett populationssvar
Lang varaktighet hos skydd mot sjukdom (immunologiskt minne)
Hog grad av sédkerhet (ofarligt, franvaro av skadliga bieffekter)
Stabilt vid forvaring och under féltférhillanden
Kostnadseffektivt

Skillnader mellan levande och avdodat vaccin

Det finns viktiga principiella skillnader mellan levande och avdddade vacciner. Vid injicering
initieras det primdra adaptiva immunsvaret (se ovan) och samtidigt pdborjas en sonderdelning
av sjdlva vaccinantigenerna och en rensning ur kroppen av desamma. For avdodat vaccin
behovs dirfor pafoljande injiceringar, s.k. boosters, for att inducera det starkare sekundéra
svaret eller det immunologiska minnet mot vaccinantigenet. Mikroorganismerna hos levande
vacciner ddaremot forokar sig 1 virddjuret och den effektiva vaccindosen fOrstdrks pé detta sitt
sé att primdrsvaret automatiskt dvergar i sekundirsvar. Endast en vaccindos behovs alltsa for
levande vacciner for att inducera fullgod immunitet. Nigra generella skillnader i effekter hos
levande och avdddade/subenhetsvacciner illustreras i nedanstdende tabell. Av tabellen kan
utldsas att levande eller forsvagat (attenuerat) vaccin dr mer effektivt men kan medfora en risk
for kliniska symtom medan avdddat eller subenhetsvaccin ér ofarligt i det avseendet men inte
ger fullgott svar.

Skillnader mellan avdodade (inkluderande subenhetsvacciner) och levande vacciner

Effekt Avdodat vaccin Levande vaccin
Antikroppsproduktion +++ +++

CD4 T-celler +++ +++

CDS8 T-celler - +++
Immunologiskt minne kortlivat manader/ar
Alla antigen uttryckta ovanligt vanligt
Korsreaktivitet + +++

Risk for kliniska symtom - +

Kombinerade vacciner

Att forutsidga effekterna av de ingdende antigena komponenterna i ett kombinationsvaccin ar
inte alltid latt. For att forstd detta maste man komma ihag att immunsvaret normalt reglerar
sig sjalvt for att ge en optimal effekt utan skadliga “6verreaktioner”. Sadan immunreglering
medieras genom celluldra och molekyldra mekanismer sdsom apoptos (programmerad celldod
hos effektorlymfocyter), olika klasser av antikroppars formaga att positivt och negativt
paverka produktionen av andra antikroppsklasser (feedback-reglering) och genom sjilva
polariseringen av immunsvaret i typ 1 (TH1)- och typ 2 (TH2)-svar (se “adaptiv eller
forviarvad immunitet”). TH1- och TH2-svar kan reglera varandra inbdrdes dér TH1-cytokinet
gammainterferon inhiberar utveckling av TH2-svar och TH2-producerat IL-10 inhiberar
utveckling av TH1-immunitet. Vi har fortfarande ofullstindig kunskap om immunreglering
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och om de faktorer som gynnar utveckling av olika typer av immunitet. Darfor ar det svart att
teoretiskt forutsdga effektiviteten hos kombinationsvacciner varfor utveckling av sadana
vacciner kraver utforliga tillaimpade studier hos laboratoriedjur under faltbetingelser. Av
samma skél som ovan kan dven resultatet av samtidig injicering med flera olika monovalenta
vacciner vara svart att helt forutsdga. Testade multikomponentvacciner dr oftast béttre
kontrollerade @n en kombination av flera samtidiga vaccinationer med vacciner fran olika
tillverkare. Vid en opublicerad utvdrdering av rabiesvaccinationer av hund 1 Sverige visade
det sig emellertid att farre hundar uppnddde en godkind titer mot rabies (0,5 IE/ml) efter
vaccination med ett registrerat bivalent vaccin mot rabies och leptospiros jamfort med hundar
som fitt enkelvaccin mot rabies med eller utan samtidigt enkelvaccin mot leptospiros
(Klingeborn, opublicerade undersdkningar). Tva kombinationsvacciner som marknadsfordes i
USA och som enligt deklarationen innehdll samma antigen (levande parvo, valpsjuka, CAV-
2, och parainfluensavirus samt avdddat leptospira-bakterin), men som var tillverkade av olika
foretag, visades dock ge olika gott skydd mot parvovirus vid vaccination av valpar (McCaw et
al., 1997). Vid en fornyad undersdkning i USA jamfordes det sdmre av de tva vaccinerna mot
ett annat vaccinfabrikat med samma komponenter. Aven di sigs skillnader avseende
skyddande antikroppar mot parvovirus, medan skyddet mot valpsjukekomponenten var
likadant for bada fabrikaten (Coyne, 2000).

Rekombinantvacciner

Vid konstruktion av nya generationer av vacciner strivar man efter att gora levande vacciner
som éar riskfria for patienten. Hari inryms olika strategier for framstillning av rekombinanta
vacciner genom att introducera gener som kodar for mikrobiella vaccinantigener i vektorer
som utgdrs av apatogena virus eller bakterier med begridnsad forméga till replikering,
exempelvis canary poxvirus, hundadenovirus, attenuerad Salmonella Typhimurium (G30) och
Shigella (ménniska) och infektera patienten med dessa. Vektorn fordkas i kroppen och
patienten bildar da antikroppar dven mot de introducerade mikrobiella vaccinantigenerna som
ocksd uppformeras vid vektorns forokning. Exempel pa virusvektorvaccin for djur ar ett
rekombinant vaccinia-rabiesvaccin med glykoprotein fran rabiesvirus som vaccinantigen
(Blancou et al., 1986), ett valpsjukevaccin i en CAV-2-vektor utvecklad ur en attenuerad
vaccinstam (Fischer et al., 2002) samt canary pox-FeLV vaccin for katt.

DNA-vacciner
Ar 1984 visade Dubensky och medarbetare, och ar 1990 Wolff och medarbetare, att
administrering av plasmid-DNA till mdss resulterade i uttryck (produktion) av proteiner
kodade av plasmiderna. Sedan dess har DNA-vacciner mot hepatit B, HIV och malaria
utvecklats fran teori till kliniska forsok pa ménniskor, och olika forsoksvacciner i DNA-form
har dven testats pa djur (Gurunathan et al., 2000; Hanlon et al., 2001; Babiuk, 2002).
Négra av fordelarna med DNA-baserade vacciner dr mdjligheten att inducera bade humorala
och cellmedierade immunsvar utan de risker som finns med levande helorganism-vacciner
sdsom foridndring (reversion) till en mer virulent form. Dessutom kan DNA-vacciner
tillverkas, distribueras och forvaras till en relativt 1&g kostnad.
En DNA-vektor for vaccinering kan delas in i tva huvudkomponenter:

e cn transkriptionsdel som kodar for vaccinantigen(er)

e cn adjuvantdel pa annat stdlle 1 plasmiden som innehdller ometylerade CpG-

dinukleotider (CpG-ODN)

Adjuvansdelen dr nddvéndig for att sitta igdng den inflammatoriska reaktion som kravs for att
fi ett optimalt immunsvar av vaccinet. Ometylerade CpG-element finns med viss frekvens i
t.ex. bakterie-DNA men forekommer mycket sparsamt hos ryggradsdjur och dd mest i1
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metylerad form. Tva andra nddvéndiga element dr en stark promotor (t.ex. cytomegalovirus)
och en region for polyadenylering vid 3’-delen av “insert” (gen-inldgg i plasmid-DNA) for
stabilitet och korrekt translation av mRNA (Figur 1). Dessutom kan man bygga in gener som
kodar for flera olika antigener (multikomponentvacciner), gener som kodar for selektiva
markorer (for att differentiera mellan immunsvar inducerat av vaccinet och naturlig smitta),
samt gener for cytokiner for att forstirka bade det inflammatoriska och antigenspecifika
svaret mot vaccinet (Hanlon et al., 2001).

Den biologiska processen som mdjliggor celluldrt upptag hos APC av DNA med pafoljande
intracelluldr transport till cellens kdrna ar inte helt kartlagd. Troligen sker upptag av CpG-
ODN genom receptormedierad endocytos efter bindning till ”scavengerreceptorer”. TLR9
finns 1 endosomer dir interaktion med CpG-DNA aktiverar intracelluldra
signaltransduktionsvagar inblandade i aktivering av cytokingener (Hemmi et al., 2000; Bauer
& Wagner, 2002).

Adjuvantdel  Transkriptionsdel
e

CpG-dinukleotider —p»

Polyadenylering
Gen for /VI intill “vaccingenen”

Antibiotikaresistens

f&——Inlagd gen for vaccinantigen

Promotorgen —%

Figur 1. De olika genelementen hos ett enkelt DNA-vaccin. Genen for antibiotikaresistens gor det mojligt att
selektera fram de bakterier som producerar DNA-plasmiden vid vaccintillverkningen och har enbart betydelse
vid vaccintillverkningen. Den ljusgra, vénstra delen av cirkeln representerar den del av plasmiden som behdvs
for upptag 1 kroppens celler och initiering av det inflammatoriska svaret (CpG) och en promotor for initiering
och forstirkning av transkriptionen av vaccinantigen. Den hdgra, svarta delen av ringen representerar de gener
som kodar for de vaccinantigen(er) som ska bildas och gener som sékerstéller en stabil och korrekt omvandling
av sadana till proteiner (Poly A). Man kan ocksé ldgga in gener som kodar for selektiva markdrer sé att man kan
skilja immunsvar inducerat av vaccinet fran sadant som orsakats av naturlig smitta.

Subenhetsvaccin

En speciell grupp bland de icke-levande vaccinerna dr subenhetsvaccinerna med antigena
komponenter som utgérs av véldefinierade renade proteiner eller peptider, som ar delar av
proteiner. Bakteriella toxiner inaktiveras till ofarliga toxoider genom kemisk behandling utan
forlust av immunogenicitet, och sddana toxoider inducerar kraftiga antikroppssvar. Vacciner
komponerade av bakteriella polysackarider ér effektiva for hogriskindivider men de inducerar
endast kortlivat skydd eftersom polysackarider &r ineffektiva att inducera minneslymfocyter.
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Exempel pa subenhetsvaccin for djur dr vaccin mot herpesvirusinfektion hos hund som utgors
av renat CHV-1 glykoprotein.

Tidiga forsok att utveckla vacciner bestdende av syntetiska antigen baserades pa syntes av
linjdra och grenade polymerer av ca 10 aminosyrors ldngd hérledda fran kénda
aminosyrasekvenser hos mikrobiella antigener. Sddana peptider &r svagt immunogena och
maste kemiskt bindas till storre proteiner (s.k. hapten-carrierkonjugat) for att inducera
antikroppssvar.

Det finns dock intressanta utvecklingsmojligheter for peptidvacciner. Genom att testa
overlappande peptider och genom mutationsanalys dr det mdjligt att identifiera epitoper som
kénns igen av olika kloner av B- och T-celler eller som binder till MHC-molekyler for
presentation for MHC-restriktiva T-lymfocyter. Empiriska undersdkningar av peptider med
enstaka eller multipla aminosyrasubstitutioner har lett till konstruktion av antigener med 6kad
bindning till MHC-molekyler eller 6kad kapacitet att aktivera T-celler. Hittills har sddana
studier mest gjorts hos inavlade moss. Eftersom T-lymfocyters igenkdnning av antigen beror
av MHC-molekylernas polymorfism &r det sannolikt mycket svéarare att skriddarsy peptider
som dr starkt immunogena for ménga individer i icke inavlade populationer av djur. Dessutom
innebédr den stora graden av variabilitet hos RNA-virus ett problem vid konstruktionen av
peptidvacciner (Sobrino et al., 1999). Intressanta forsok har gjorts med att konstruera
parvovirusliknande partiklar som uttrycker frimmande polypeptider i vissa positioner som
mdjliggor storskalig produktion av fraimmande peptider och en 6kad cellmedierad immunitet
(Casal et al., 1999). Ytterligare forskning behdvs inom omradet men det finns en spdnnande
potential att konstruera individanpassade effektiva peptidvacciner (jamfor med
individanpassade ldkemedel).

Neonatal immunitet

Ett angeldget forsknings- och utvecklingsomrdde &r utveckling av effektiva och ofarliga
vacciner for nyfédda och unga djur, inte minst mot bakgrunden av att kunna minska
anviandning av antibiotika med atféljande resistensproblematik.

Vid interaktion med antigen dr immunsystemets utvecklingsstadium en viktig faktor som
paverkar induktionen av immunologisk tolerans. Tidigare postulerades att fetala lymfocyter
alltid genomgick klonal deletion eller inhiberades vid antigenstimulering emedan postnatala
celler svarade med aktivering och proliferation. Denna teori har modifierats genom aren
eftersom det visats att infektidosa agens sdsom virus snarare inducerar immunitet &n tolerans
dven tidigt 1 livet och att det dessutom dr mdjligt att inducera tolerans hos vuxna. Trots att
nyfodda kan generera adaptiva immunsvar kvarstar faktum att de léttare blir immunologiskt
toleranta. Den intressanta frigan, inte minst ur ett vaccinationsperspektiv, dr vilka faktorer
som kontrollerar balansen mellan immunitet och tolerans under ontogenin (Marshall-Clarke et
al., 2000). Studier pa hund har visat att en dag gamla valpar utvecklar ett fullt normalt
immunforsvar efter vaccination med savdl avdodat rabiesvaccin som levande
parvovirusvaccin under forutsittning att maternell immunitet mot dessa smittimnen saknas

(Chappuis, 1998).

Distinkta egenskaper hos lymfocyter fran nyfédda

Neonatala B- och T-celler skiljer sig fenotypiskt och funktionellt fran vuxnas. Ligering av
antigenbindande receptorn hos mogna B-celler fran vuxna inducerar aktivering och
proliferation medan det hos neonatala B-celler vanligen ger en negativ signal som inhiberar
ytterligare svar (Wechsler-Reya & Monroe, 1996). B-celler i mjélte hos neonatala moss har
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lagre formaga att uppreglera MHC klass II vid ligering av dess antigenreceptor (Tasker &
Marshall-Clarke, 1997) vilket medfor farre MHC-peptidkomplex som kan binda till T-celler
och diarmed ger lagre signalstyrka. For svag signal genom T-cellens antigenreceptor ger ingen
uppreglering av CDA40L-uttryck och fo6ljaktligen ingen produktiv T-B-cell samverkan.
Dessutom uppvisar neonatala T-celler ineffektivt uttryck av CD40L &dven vid aktivering och
neonatala B-lymfocyters ldgre uttryck av B7-molekyler medfor ldgre grad av costimulering
till T-celler via dess CD28 pa cellytan (Marshall-Clarke et al., 2000). Studier av neonatala T-
celler visar att de inte saknar Th-funktion, men att de har stérre behov av costimulatoriska
signaler och att tdtheten pa cellytan av uttryckta antigenbindande TCR-molekyler &r lagre dn
hos T-celler fran vuxna (Adkins, 1999).

Mikromiljo

Den omgivning dér B- och T-celler binder sitt antigen &r av betydelse for immunsvaret och
dven relativt mogna B-celler dr benédgna till negativ signalering om de kommer frén en
neonatal miljo (Norvell & Monroe, 1996). Bristen pa optimal mikromiljo for B- och T-
cellssamverkan forklarar till en del laga neonatala immunsvar mot T-cellsberoende antigener.
Mjilten &r ett viktigt organ for hematopoesen hos nyfodda. Under denna period &r antalet
MHC Kklass II-uttryckande makrofager och dendritiska celler mycket fa 1 detta organ vilket
medfor att B-celler dr huvudsakliga APC. Samtidigt dr B-cellsfolliklar och germinalcentra i
sekundidra lymfoida organ déligt utvecklade (Fu & Chaplin, 1999). Nyfodda genererar oftast
Th2-typ av immunsvar som kan bero pa omogna dendritiska celler och B-celler och ddrmed
skillnader i hantering av antigen jimfort med hos vuxna (Marshall-Clarke et al., 2000) men
ménga studier har visat att nyfodda kan initiera bdde Thl- och Th2-svar beroende pa
antigendos och typ av adjuvant som anvinds (Forsthuber et al., 1996; Sarzotti et al., 1996;
Martinez et al., 1997).

Overforing av maternella antikroppar

Hos de flesta ddggdjur ger maternella antikroppar dverforda till avkomman ett partiellt skydd
mot patogener innan det endogena immunsystemet dr fullt utvecklat. Samtidigt kan maternella
antikroppar forhindra effektiv vaccinering av nyfodda genom blockering av vaccinantigenet.
Forutom att ge passivt skydd finns flera studier som visar att maternella antikroppar ocksé
stimulerar utvecklingen av B-lymfocyter och bidrar till att skapa B-cellsrepertoaren och
antikroppssvar hos avkomman (Delassus et al., 1997; Malanchere et al., 1997). Maternellt IgG
transporteras till den nyfoddes cirkulation med hjélp av speciella receptorer hos tarmepitelet,
FcRn, som binder till IgGs Fc-domdn. FcRn bestir av en heterodimer av [32-
mikroglobulinkedjan (finns ockséd hos MHC klass I) och en tung kedja som liknar alfa-kedjan
1 MHC klass I-molekylen. FcRn binder IgG vid mjolkens pH i tarmen (pH 6.0-6.5) och
frisdtter immunglobulinet i blodet vid pH 7,5. Denna Fc-receptor dr viktig dven senare 1 livet
for IgG-homeostasen genom att forhindra nedbrytning av IgG (Ghetie et al., 1996; Israel et
al., 1996; Simister et al., 1997). Kolostrum och mjo6lk innehaller &ven makrofager och
lymfocyter (Arvola et al., 2000; Zhou et al., 2000) men betydelsen av dessa for avkomman ar
inte klarlagd. Upptaget av antikroppar fran kolostrum kan variera inom en kull valpar eller
kattungar.

Hos katt overfors endast mycket sma méngder immunoglobuliner via placentan (Yamada et
al., 1991; Casal et al., 1996). De nyfodda kattungarna kan ddremot under de forsta 12
timmarna ta upp IgG via tarmen, medan inget upptag av IgG har setts efter 16 timmar (Casal
et al., 1996). Mangden immunoglobuliner dr endast marginellt hogre i kolostrum dn i mjolk



SVS-SVA vaccinrapport 22 juli 2003 23(74)

(Casal et al., 1996), varfor mjolk fran en annan lakterande katt kan anvindas som substitut om
colostrum av nigon anledning inte finns att tillgd. Méngden maternella antikroppar hos
kattungen dr hogst de forsta dygnen efter fodseln, och borjar sjunka redan fran dag tre
(Yamada et al., 1991). Halveringstiden for maternella antikroppar &r kortare &n for
antikroppar som kattungen sjdlv producerar, och ligger pa drygt fyra dygn for IgG och ca tva
dygn for IgA (Yamada et al., 1991; Casal et al., 1996). Halten maternella antikroppar &r som
lagst efter 3-4 veckor, och detta dr darfor en period da ungarna &r mycket kdnsliga for
infektioner, fram till dess deras egen antikroppsproduktion kommer igang efter ca sex veckor
(Yamada et al., 1991; Casal et al., 1996). Durationen av maternell immunitet har visats vara
direkt proportionell mot nivdn pd honans antikroppshalt (Scott et al., 1970). Andelen
kattungar till immuna honor som var kénsliga for felint parvovirus var 10-30% vecka éatta till
nio och steg till 100% fran vecka 12 (Scott et al., 1970).

Hos hund, som liksom katt har en endotheliochorial placenta, dverfors ocksd maternella
antikroppar dverviagande via kolostrum (Pollock & Carmichael, 1982b; Chappuis, 1998) men
overforingen via placentan kan vara tillrdcklig for att skydda valpen mot valpsjuka under
neonatalperioden, forutsatt att tiken haft hoga IgG-titrar fore valpningen (Krakowka et al.,
1978). Miéngden maternella antikroppar hos valpen dr hogst ca tvd dygn efter fodseln och
sjunker direfter (Chappuis, 1998). Hos valpar av storvuxna, snabbvidxande raser anses
méngden maternella antikroppar minska snabbare &n hos valpar av smi raser (Chappuis,
1995; Chappuis, 1998). Maternella antikroppar mot valpsjukevirus har vanligen sjunkit till
obetydlig niva vid 10-12 veckors dlder medan maternella antikroppar mot parvovirus ibland
kan kvarstd upp till 15 veckor (Chappuis, 1998). Den faktiska antikroppsnivén hos valpen har
séledes storre betydelse for skydd mot sjukdom och interferens med vaccination én valpens
alder. Det finns en klar korrelation mellan tikens antikroppsniva och tiden som valparna har
kvarstdende maternella antikroppar. Vid vaccination av valpar med levande vaccin mot
parvovirus svarade bara hilften av valparna pa vaccinet om de hade titrar (HA) pa 1:20 eller
mer vid vaccinationstillfidllet, men forst vid titrar pa 1:64 — 1:80 var valparna skyddade mot
infektion (Chappuis, 1998). Detta immunologiska fonster” i valpens liv varar i tva till fem
veckor och ér grunden till att det &r sa svart att skydda valpar mot parvovirusinfektion i en
endemisk situation (Chappuis, 1998).

Vaccinationsbiverkningar

Biverkningsrisken for ett vaccin maste stdllas i1 relation till risken att bli sjuk som
ovaccinerad. Antalet faktiska biverkningar kan vanligtvis antas vara stdrre &n de som
observeras, vilka 1 sin tur kan antas vara fler &n de som faktiskt rapporteras (Siev, 1999). I
biverkningsrapporteringen finns ménga inbyggda felkédllor. Den maénskliga faktorn, nya
produkter som veterindren inte anvént forr, rykten bland djurdgare och bland veterinérer
liksom vad som anses vara véntade respektive ovintade biverkningar paverkar absolut
rapporteringen. Uppfoljningen av de misstdnkta biverkningar som rapporteras ar ofta svar och
ndgon sdker koppling till det aktuella vaccinet kan inte alltid goras. Den arliga incidensen av
rapporterade biverkningar 1 Storbritannien 1995-1999 per 10.000 sélda vaccindoser var hogre
for kattvaccin (0,61/10.000) &n {f6r hundvaccin (0,21/10.000) (DEFRA-rapporten). Siffror frin
Australien talar om 0,2-0,4 biverkningsrapporter per 10.000 sidlda doser vaccin (Brooks,
1991). Motsvarande siffror fran Sverige for ar 2000 var 67 rapporterade vaccinbiverkningar
(Tjdlve, 2002) per 568.800 forsalda vaccindoser vilket motsvarar 1,18/10.000. Det ar vanligt
att biverkningarna stélls i relation till antalet forsdlda doser vaccin, dven nér det giller
enskilda vacciner. Enligt Siev (1999) ér detta inte korrekt, eftersom alla vaccinationer inte
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overvakas. For enskilda vaccinmérken blir osdkerheten dnnu storre eftersom intresset for att
rapportera biverkningar &r olika hos olika veterindrer. Om sedan dessa veterindrer anvdnder
olika vaccinfabrikat — hur paverkas da biverkningsrapporteringen?

Systemiska reaktioner

Icke-specifika systemiska reaktioner

Efter ett vaccinationstillfdlle iakttas inte séllan symtom som feber, trotthet och aptitforlust.
Symtomen noteras nigra timmar efter injektionen och kan kvarsta upp till 24-36 timmar
(Starr, 1993; Povey & Carman, 1997). Orsakerna kan vara virusreplikering nér ett levande
modifierat vaccin anvinds, endotoxiner, reaktion pa adjuvans eller ett svar fran
immunsystemet (Martinod, 1997; Povey & Carman, 1997). Symtomen &dr ofta milda och
snabbt Overgaende, i enstaka fall blir reaktionen kraftigare och understodjande behandling kan
behovas. Reaktionen kan ofta betraktas som normal, dd man vid en vaccination forvéntar sig
att immunsystemet skall ”svara” pa nagot sitt (Povey & Carman, 1997; Roth, 1999). I en
undersdkning sdgs reaktionen oftare da flera vacciner gavs samtidigt samt da djuren var Gver
ett ar (Starr, 1993).

Overkdnslighetsreaktion typ 1 (anafylaxi)

Reaktionen &dr snabb och IgE medierad och sker nér antikropp bunden till en mastcells eller
basofils yta faster till ett antigen. Cellen degranulerar och fristter bland annat vasoaktiva
aminer sdsom histamin, och initierar bildning av inflammatoriska mediatorer och cytokiner
(Brooks, 1991; Roth, 1999; Tizard, 2000b). De kliniska symtomen varierar med djurslag, men
generellt anges att reaktioner som uppstdr mer dn tre timmar efter vaccination inte beror pa
typ 1 overkdnslighet (Tizard, 2000a). I amerikansk litteratur rapporteras hudsymtom, framst
urtikaria, vara den vanligaste reaktionen hos hund. Dérefter foljer krdkningar och diarré samt
andningssvarigheter. Hos katt rapporteras istéllet krikningar, med eller utan diarré, vara den
vanligaste typ 1 reaktionen. Direfter foljer andningssvarigheter samt symtom frdn huden.
Symtomen kan kvarstd 24-48 timmar varfor observation och upprepad behandling med
kortison, antihistamin och noradrenalin kan behdvas (Meyer, 2001).

Overkinslighetsreaktion typ 2 (cytotoxisk)

Antigen som fister pad celler (ofta roda blodkroppar) medfor att cellerna upplevs som
frimmande och stimulerar immunforsvaret som aktiverar komplement och forstor de
forandrade cellerna (Tizard, 2000c; Povey & Carman, 1997). Det dr denna reaktion som kan
orsaka hemolys vid blodtransfusion om det frimmande blodets rdda blodkroppar inte har en
blodgrupp som stimmer Overens med mottagarens (Tizard, 2000c). Reaktionen ar ovanlig
som vaccinationsbiverkning (Tizard, 2000a) men kan eventuellt forklara en Gvergdende
trombocytopeni vilket setts i studier dir man vaccinerat med levande valpsjukevaccin (Povey
& Carman, 1997).

Overkinslighetsreaktion typ 3 (immunkomplexmedierad)

Immunkomplex av vaccinantigen-antikropp bildas och kaskadsystemen aktiveras (Tizard,
2000d). Nar komplementaktiverande immunkomplex deponeras i vdvnader orsakas lokal
inflammation och vdvnadsdestruktion (Tizard, 2000d). Reaktionen kan bland annat leda till
den uveit och corneaddem (blue eye) som sigs vid HCC eller efter vaccination med levande
CAV-1 virus (Curtis & Barnett, 1983; Tizard, 2000d). Reaktionen ses inte ldngre som
vaccinbiverkning eftersom tillverkarna anvidnder adenovirus-2 istéllet for adenovirus-1 1 sin
tillverkning av levande vacciner.
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Autoimmunitet
Fall av immunmedierad hemolytisk anemi, med start i anslutning till vaccination, har
rapporterats (Duval & Giger, 1996).

Immunosuppression

Det ér inte faststillt huruvida vaccination kan orsaka en kliniskt relevant immunosuppression
(Roth, 1999). Vissa forfattare anger att sdvél antalet lymfocyter som deras aktivitet minskar
efter vaccination hos hund (Phillips et al., 1989) medan andra menar att sd ej dr fallet
(McMillen et al., 1995; Hogenesch et al., 1999).

Vaccinvirulens

Da levande modifierade vacciner anvénds kan kvarstdende virulens finnas och ge upphov till
biverkningar (Brooks, 1991; Povey & Carman, 1997). Som exempel nimns friska katter som
vaccinerats med modifierat levande vaccin mot herpesvirus och calicivirus och 4-9 dagar efter
vaccination borjat nysa och far nisflode (Starr 1993; Povey & Carman, 1997). Samma
forklaring ges dd katter som vaccinerats med modifierat levande calicivirus utvecklar
polyartrit, pA samma sétt som vissa katter som blivit naturligt infekterade (Bennet et al., 1989;
Dawson et al., 1993a). Hos katter vaccinerade med ett levande modifierat vaccin som inneholl
bland annat Chlamydia psittaci sags 7-21 dagar efter vaccinationen feber, anorexi och trotthet
(Starr, 1993).

Levande vaccin skall inte ge allvarliga kliniska symtom hos ett vuxet djur men kan orsaka
allvarliga problem hos en nyfodd eller yngre individ da de utsdtts for virus genom
vaccination, eller via spridning fran en annan nyligen vaccinerad individ. Kliniska symtom
efter vaccination med levande vaccin kan bland annat bero pa att vaccinet varit bristfalligt
attenuerat eller att det vaccinerade djuret har nedsatt immunforsvar. En tillverkningsomgang
av levande, attenuerat valpsjukevaccin orsakade encephalit hos ett tjugotal friska valpar som
vaccinerats vid 12-14 veckors alder i borjan av A4ttiotalet (Cornwell et al., 1988).
Valpsjukevaccin har ocksé angivits som orsak till encephalit hos en kull valpar till en tik som
vaccinerades ndr valparna var tre dagar gamla. Smittan misstinktes ha dverforts till valparna
genom att vaccin lackt ut pa injektionsplatsen, och 6verforts till valparna via slickningar, eller
mdjligen via mjolken (McCandlish et al.,, 1992). Gemensamt f{or de beskrivna
vaccingenomslagen var att de sjuka valparna inte forefoll ha varit smittforande for andra
hundar. Det har senare visat sig att den valpsjukevirusstam som anvéndes vid bada dessa
tillfillen inte hade attenuerats tillrickligt (Rockborn, personligt meddelande). Levande vaccin
mot parvovirus under draktigheten har kopplats till intrauterin infektion och missbildningar 1
CNS hos tva kattungar (Sharp et al., 1999).

Vaccingenomslag kan ocksd ses nir ett attenuerat vaccin anvinds for icke avsett djurslag.
Typiska exempel &r europeisk vildmink (Mustela Ilutreola) som fatt valpsjuka efter
vaccination med valpsjukevaccin for hund (Sutherland-Smith et al., 1997) eller efter
vaccination med valpsjukevaccin attenuerat for farmad amerikansk mink (Mustela vison) (Ek-
Kommonen et al., 2003). Hundvaccin har ocksa orsakat valpsjuka hos exempelvis tamiller,
vilda hunddjur och vild iller (Deem et al., 2000). Hundar med nedsatt immunforsvar har
rapporterats kunna utveckla encephalit efter vaccination med levande valpsjukevaccin (Roth,
1999). Vissa forskare avrader generellt frdn vaccination med levande vaccin till driktiga djur
eftersom immunforsvaret dr fordndrat under driktigheten (Brooks, 1991; Povet & Carman,
1997; Sharp et al., 1999).
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Orsaken till sjukdom efter vaccination kan ocksa vara att djuret redan var smittat vid
tidpunkten for vaccinationen. Typning av isolat av bakterier eller virus som pavisas hos det
vaccinerade, sjuka djuret kan ge svar pa om det ror sig om vaccinstammen. En genetisk
typning av 20 calicivirusisolat fran katter med misstdnkta vaccingenomslag visade att fyra
isolat (20%) sannolikt var vaccinrelaterade (Radford et al., 2000).

Fel administrationsséitt kan leda till problem. Katter som inandas aerosol frdn ett
kattsnuvevaccin tinkt att injiceras parenteralt, kan utveckla symtom pa sjukdomen (Brooks,
1991; Povey & Carman, 1997; Roth, 1999). En hund som fick en subkutan injektion av ett
levande vaccin mot parainfluensavirus och Bordetella bronchiseptica avsett for intranasalt
bruk blev allminpéverkad och utvecklade senare en reversibel leverskada (Toshach et al.,
1997).

Biverkningar orsakade av produktkontaminering

Vaccin kan kontamineras av virus, bakterier, svampar eller mykoplasmer (Martinod, 1997).
Det kan ske till exempel i1 produktionen eller vid injektionstillfillet. I samband med
tillverkningen kontaminerades, troligen via fetalt kalvserum som anvéndes vid cellodlingen,
ett levande multikomponentvaccin fér hund med bluetonguevirus vilket ledde till abort och
dodsfall hos vaccinerade drdktiga tikar (Akita et al., 1994). Bluetongue orsakas av ett
orbivirus som angriper idisslare och hade tidigare aldrig diagnostiserats hos hund.

Lokala reaktioner

Smdrta

Smiarta 1 direkt anslutning till injektionen kan orsakas av att vaccinet injicerades ndra en nerv,
vaccinets osmolalitet eller pH samt vaccinets temperatur (Povey & Carman, 1997). Lokal
smérta runt injektionsplatsen kan forklaras av ett lokalt inflammatoriskt svar efter
vaccinationen.

Svullnad

I anslutning till injektionen kan en svullnad forklaras av sjdlva volymen vaccin som givits
(Povey & Carman, 1997). Senare kan en lokal inflammation uppkomma. Vissa forfattare
menar att det sistndmnda egentligen inte 4r en biverkning utan ett “naturligt” svar pa
injektionen och skall forvintas ske (Roth, 1999). Vid vaccinationsstéllena kan ofta svullnader
palperas. Det kan vara en Overkdnslighetsreaktion I, III eller IV (Martinod, 1997; Povey &
Carman, 1997; Roth, 1999). Andra forklaringar kan vara granulom till f6ljd av en reaktion pé
adjuvans (Brooks, 1991; Povey & Carman, 1997). Dessa knolar ar ofta sterila och odmma,
och de forsvinner pa négra veckor till manader.

Vaccinassocierade sarkom hos katt

Vaccinationer har visats dka risken for sarkom. Vissa studier visar att risken var storst med
vaccin mot FeL'V och mot rabies (Kass et al., 1993). Samband mellan uppkomst av tumorer
och vaccination har ocksé pévisats efter vaccination mot kattpest och kattsnuva (Lester et al.,
1996). Frekvensen dr dock generellt 1ag, och uppskattas vanligen till 1-2 per 10.000 katter
(Kass et al., 1993; Coyne et al., 1997). Hogre incidenser har foreslagits i USA, upp till en per
1000 katter vaccinerade mot rabies eller FeLV (Macy & Hendrick, 1996), men senare studier
tyder pa att incidensen &r fortsatt 1ag, ca 1/10.000 katter, och att den inte 6kar (Gobar & Kass
2002). I DEFRA-rapporten talade en retrospektiv genomgang, av perioden 1995-1999, for en
incidens pa 0,021/10.000 forsalda doser vaccin i Storbritannien. Sékra uppgifter om incidens
inom EU-omradet saknas (Anonym, 2003a). Vaccinassocierade sarkom &r lokalt aggressiva
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och kommer oftare dn sarkom som inte dr vaccinassocierade tillbaka efter att man har opererat
bort dem (Hendrick et al., 1994). Prognosen for katter med vaccinassocierade sarkom &r dalig
(Hershey et al., 2000). Hur och varfér tumorerna uppkommer ér inte kdnt. En hypotes ar att
tumorerna initieras av en kvarstdende inflammation i kombination med komponenter i
vaccinet, och att ocksé okédnda faktorer hos de drabbade katterna spelar in (Hendrick, 1998).
Eventuellt kan dven andra injicerade substanser som ger kvarstdende inflammation initiera
tumorvandling (Macy, 1999; Anonym, 2003a). Publicerade rapporter om vaccinassocierade
sarkom hos hund har inte aterfunnits. I en pdgdende (2003) studie vid SVA studeras
misstdnkta vaccinassocierade sarkom (kvarstiende knutor vid vaccinationsstillet)
patologanatomiskt for att f4 utokad kunskap om forekomsten av vaccinassocierade sarkom i
Sverige.

Alopeci pd platsen for vaccination

Harloshet pa injektionsplatsen anses bero pa en vaskulit till foljd av bildning av antigen-
antikroppskomplex och har huvudsakligen rapporterats efter vaccination mot rabies (Wilcock
& Yager, 1986; Povey & Carman, 1997).

Abscesser

Abscesser kan orsakas av kontamination av vaccinet med bakterier eller svampar vid
tillverkningstillfillet. Det kan ocksa ske en infektion pd grund av férorening i samband med
sjilva injektionen (Povey & Carman, 1997).

Lokala reaktioner associerade med intranasala vacciner

Utomlands anvénds intranasala vacciner for bdde hund och katt. I Sverige finns ett intranasalt
vaccin mot coronavirusinfektion hos katt, dir tillverkaren i monografin anger att
nysning/sndrvling ses 1 anslutning till vaccinationen hos 12% av de vaccinerade katterna, men
Likemedelsverket har d4nnu inte publicerat biverkningsrapporter for de ar vaccinet funnits pé
marknaden. Biverkningar efter intranasal vaccination hos hund mot parainfluensa respektive
Bordetella bronchiseptica kan forekomma och ses frimst som hosta och/eller serdst nasflode
2-5 dagar efter vaccinationen (Ford & Vaden, 1998). Nir det giller intranasal vaccination mot
kattens herpes och calicivirus anges biverkningsfrekvensen som forhéllandevis hog, men mer
exakta siffror saknas (Greene, 1998b). Symtom som kan ses dr nysningar samt serdst dgon-
och nasflode (Wolf, 2000).

Utebliven effekt efter vaccination

Inget vaccin kan under normala forhdllanden forvintas skydda 100% av de vaccinerade
individerna. Enstaka sjukdomsfall trots vaccination kan darfor forvintas, endera till 6ljd av
att det vaccinerade djuret far kliniska symtom av ett levande vaccin eller till f6ljd av att
fullgott immunologiskt skydd inte utvecklats och djuret dérfor smittas av det cirkulerande
smittimnet. Orsaken till utebliven effekt kan ligga pa tre nivaer: egenskaper hos den
vaccinerade individen, egenskaper hos vaccinet eller “den ménskliga faktorn”. Vid flera fall
av sjukdom hos vaccinerade djur bor en epidemiologisk utredning goéras. Det har stor
betydelse att snabbt ta reda pad om problemet dr kopplat till en enskild anvéndare, en speciell
klinik, en specifik vaccinbatch eller till ett vaccinmaérke.

Den vanligaste orsaken till utebliven effekt av vaccination hos unga djur ar interferens med
maternella antikroppar vid vaccinationstillfllet. Aldern spelar ocksa roll eftersom nyfodda
djur har ett omoget, men delvis fungerande, immunsystem (se “neonatal immunitet”). I en
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studie av levande parvovirusvaccin observerades en direkt korrelation mellan antikroppstiter
av maternella antikroppar och andelen 6-veckors valpar som svarade pa vaccinet (Burtonboy
et al., 1991). Behandling med glukokortikoider kan leda till uteblivet eller nedsatt immunsvar
hos individen. Effekten dr dock beroende av sdvdl dos som behandlingstid och
varannandagsbehandling anses ge mindre paverkan pd immunsvaret &n daglig
langtidsbehandling (Greene, 1998b). Likasa péverkas vaccineffekten ibland av djurets
allméntillstand och kroppstemperatur. Férhojd kroppstemperatur (>39.8°C) hos 8-12 veckors
valpar, experimentellt skapad genom hog omgivningstemperatur, medfoérde att vaccination
mot valpsjuka inte gav skydd mot sjukdom, medan skyddet mot HCC inte paverkades
(Greene, 1998b). I vissa fall kan en eller flera batcher av vaccinet ha varit bristfélligt redan
vid tillverkning (Ek-Kommonen et al., 1997).

Felaktig lagring av vacciner under transporten eller hos anvéndaren kan ocksa bidra till
nedsatt effekt, liksom anvéndning av vaccin efter utgdngsdatum. Sévél hog temperatur som
frysning kan forstora eller nedsétta effekten hos ett vaccin, liksom for ldng tid mellan
vaccinadministrationen och blandningen av frystorkat vaccin med 16sningsvitska. Vid
tveksamhet bor kontakt alltid tas med vaccintillverkaren.

Vaccination i anslutning till anestesi och operation har inte haft negativ paverkan pa vare sig
immunsvar eller allmén hélsa hos hund i en mindre studie (Miyamoto et al., 1995a). Studier
av immunsvaret hos barn med cancer (Locasciulli et al., 1985) har i vissa fall visat att
kemoterapi kan ha en suppressiv effekt pd antikroppsproduktion. Méngden cirkulerande
antikroppar mot valpsjuka, parvovirus och rabies har dérfor studerats hos hundar som
genomgitt kemoterapi mot olika tumorsjukdomar (Henry et al., 2001). Resultaten visade att
hundar med cancer (fore behandling) inte hade signifikant ldgre titrar &n friska
kontrollhundar, trots att de kan anses vara immunsupprimerade av sjukdomen, inte heller
observerades ndgon signifikant minskning av befintliga titrar efter genomford behandling
(Henry et al., 2001). Immunsuppression den forsta veckan efter vaccination har observerats
vid studier av hundlymfocyter in vitro (Greene, 1998b) men fordndringen anses vara mer
immunmodulativ &n immunsuppressiv (Miyamoto et al., 1992; Miyamoto et al., 1995b) och
anses inte ha ndgon praktisk betydelse (Greene, 1998b). Det dr dock endast ett begrinsat antal
kombinerade vacciner som har undersokts (Miyamoto et al., 1992; Miyamoto et al., 1995b).

Skal att ibland avsta fran vaccination

Vid tidpunkten for vaccination bor individen vara “frisk”. Det vill sdga djuret ska inte ha en
pagaende infektionssjukdom, vara undernird, std& pa immunsupprimerande behandling eller
utsdttas for stress sdsom att bo 1 en undermalig milj6 med alltfér manga djur pé ett begransat
utrymme. Vaccination av djur som har sjukdomar som sitter ned immunforsvaret kan
medfora att ett levande attenuerat vaccin orsakar allvarliga symtom, vilket bland annat
beskrivits for FIV-positiva katter vaccinerade med kattpestvaccin (Buonavoglia et al., 1993).
Hos ett djur som haft en dverkénslighetsreaktion mot vaccin bor alltid nddvindigheten av
revaccination vigas mot risken for fornyad dverkénslighetsreaktion, se dven avsnittet ’fragor
och svar”.

Vaccination av driktiga individer bor i forsta hand undvikas och i andra hand begrénsas till
sddana vacciner dar tillverkaren uttryckligen anger att vaccinet &r oskadligt for draktiga djur.
Ett undantag dr vaccin mot hundens herpesvirus-1 som enbart ska anvindas till draktiga tikar.
Aven om ett vaccin ir godkiint och oskadligt for sivil foster som moder bér man betiinka att
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den behandling som é&r indicerad vid en akut 6verkédnslighetsreaktion kan framkalla kastning
(Tizard, 2000a). Vissa forskare anser att attenuerade levande vacciner inte bor anvédndas till
driktiga djur pa grund av att vaccinstammen kan overforas till foster och orsaka sjukdom
(Greene, 1998b; Anonym, 2001). Hos katt har intrauterin infektion med parvovirus efter
vaccination med levande vaccin beskrivits som orsak till hjarnskador hos kattungar (Sharp et
al., 1999). Andra forskare avrader generellt frin vaccination med levande vaccin till dréktiga
djur eftersom immunforsvaret dr fordndrat under driaktigheten vilket innebér bade en 6kad risk
for sjukdom och en péverkan pé det normala svaret pa en vaccination (Brooks, 1991; Povet &
Carman, 1997; Sharp et al., 1999).

Djurhallning som paverkar risken for infektion/sjukdom
Kennel och katteri

Smittsamma sjukdomar sprids ldttast dér smittforande djur traffar tillrackligt ménga
mottagliga individer. Mgjligheten till smittspridning dr beroende av nér och hur linge en
smittad individ dr smittférande och hur linge smittdmnet finns kvar i miljon (Lawler, 1998a;
Lawler, 1998b). Parvovirus overlever exempelvis mycket linge utanfor varddjuret och
smittan kan pa sd sdtt 14tt overforas successivt till nya kullar (Pedersen, 1991). For en del
vanligt forekommande infektioner hos hund och katt dr yngre individer mer kénsliga, speciellt
under det "immunologiska fonster” som uppstar efter det att eventuell maternell immunitet
har forsvunnit och innan fullgott skydd har utvecklats som svar pd vaccination. Vissa
infektionsdmnen (leptospiros, calicivirus, coronavirus) kan utsondras lang tid eller
intermittent fran kliniskt friska smittbdarare. Sddana individer fungerar som reservoarvirdar i
en kennel/ett katteri och kan infektera alla mottagliga djur (exempelvis nya kullar eller
inkommande djur till gruppen) de kommer i kontakt med. Vissa vacciner, speciellt avdodade
vacciner, ger skydd mot klinisk sjukdom men forhindrar inte nddvandigtvis infektion och
uppformering av smittimnen. Inhysning av avelsdjur och kattungar/valpar i1 olika &ldrar
tillsammans med vuxna och halvvuxna djur som tillats passera in och ut i avelsgruppen ger
dérfor en okad risk for att introducera smittimnen och for att halla en smittspridning igdng,
dven om vissa vaccinationsprogram tilldmpas. En korrelation finns ocksa till den hygieniska
standarden i kenneln (Scanziani et al., 2002) eller katteriet (Lawler, 1998a) liksom till antalet
individer i gruppen (Pedersen, 1991).

Den viktigaste smittvdgen till en kennel eller ett katteri &r alltid introduktion av smittade
individer. Hélsokontroll av inkdpta djur, inklusive granskning av hilsoldget i gruppen djuret
kommer fran, dr darfor mycket viktig. Stressen som féljer av introduktionen kan exempelvis
orsaka akutisering av latenta smittor i den egna djurgruppen (t.ex. herpesvirus) dven om det
introducerade djuret dr friskt. P4 samma sitt kan stress 1 samband med exempelvis utstéllning
reaktivera infektioner hos djur frdn den egna gruppen (Lawler, 1998a). Nya djur bor dérfor
aldrig introduceras, och djur ur den egna gruppen bor inte utsdttas for stress, nir det finns
driktiga djur eller ungar i den egna gruppen.

Individuellt anpassade planer som inkluderar djurhantering, besoksregler, vaccination,
rengdring och desinfektion dr viktiga for ett gott hilsoldge 1 djurgruppen (Lawler, 1998a;
Lawler, 1998b).
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Kontakter mellan djur

Stabila djurgrupper innebdr mindre smittrisk &n t.ex. pensionat, tdvlingar, kurser och
veterindrens vantrum dir minga olika hundar och katter tridffas och ibland har nirkontakt.
Exponering for infektionsdmnen som utsondras under kort tid och som inte dverlever lidnge i
miljon, t.ex. hundens parainfluensavirus, dr ofta positivt korrelerade till att ménga hundar
samlas pa en plats vilket inte krdvs for spridning av smittimnen som utsondras ldnge, t.ex.
Bordetella bronchiseptica (Englund et al., 2003) eller smittimnen som kan dverleva lidnge i
miljon, t.ex. parvovirus. For smittimnen med intermittent utsondring, som coronavirus hos
katt, underldttas smittdimnets 6verlevnad i populationen av att manga mottagliga katter finns i
ndrmiljon (Foley et al., 1997a) och utvecklingen frdn coronavirusinfektion till FIP &r bland
annat kopplad till hur ménga katter i ndrmiljon som utskiljer coronavirus samt hur ménga som
ar kroniska smittbarare (Foley et al., 1997b).

Anléggningar som tar hand om, forvarar och blandar upphittade djur med okdnd hilsostatus
har ofta sérskilt svért att undvika spridning av infektioner (Pedersen, 1991). Orsakerna dr
bland annat att djuren redan nir de kommer till anldggningen kan vara i daligt skick och att
vanvardade eller 6vergivna hundar och katter knappast hallits pd ett sitt som frimjat deras
hilsa. Vaccinationer, avmaskningar och kontroll av ektoparasiter har kanske aldrig
genomforts. Djur 1 olika aldrar fors till och frédn anldggningen och halls ofta av utrymmesskal
i grupper. Varje fordndring av gruppens sammansdttning innebédr en extra stress. Felaktigt
skott kan fOrvaringen fOrsdmra djurets hélsa pd grund av smittspridning i gruppen via
direktkontakt, fororenade utrymmen eller forekomst av smittspridande vektorer. For att
forsoka begrdnsa smittspridningen i sddana anldggningar bor inkommande djur isoleras under
minst en inkubationstid for de vanligaste infektionssjukdomarna i regionen och diagnostiska
tester eventuellt anvindas fOr att identifiera smittforande individer. Vaccinationer bor
genomforas sa snart som mojligt av kliniskt friska djur och djuren bor inte sldppas in i en
grupp forrdn 1-2 veckor efter vaccinationen. Djurgrupper bor om mojligt hallas intakta under
langre perioder och hillas atskilda frdn varandra sa att ett sjukdomsutbrott i en grupp inte
nodvandigtvis sprids till alla katter eller hundar i anldggningen.

Kattungar och hundvalpar ar sarskilt kédnsliga for infektioner och bor darfor inte triffa
katter/hundar med okidnd hélsostatus eller minga unga djur forrén de hunnit utveckla ett gott
immunsvar pa nddvéindiga vaccinationer. Okédnda hundar eller katter bor inte tillatas komma 1
kontakt med valparna/kattungarna hos uppfodaren eller i det nya hemmet forrén tidigast cirka
tva veckor efter avslutad grundvaccination.

Andelen vaccinerade djur i populationen

Andelen immuna individer har avgorande betydelse for om en infektion kan orsaka
sjukdomsutbrott (stora ansamlingar av fall under en tidsperiod). Det bidst studerade
veterindrmedicinska exemplet &r troligen rabies. Genom att man studerat sjukdomens
spridning i den ovaccinerade hundpopulationen har man med hjélp av kunskap om den
mottagliga populationens storlek, patogenes, smittspridningsmekanismer och dverlevnadstid
hos smittade djur berdknat att vaccination av minst 70% av hundarna forhindrar 96,5% av
potentiella rabiesutbrott (Coleman & Dye, 1996). Liknande studier har gjorts pd humansidan,
t.ex. avseende misslingvaccination (morbillivirus, liksom valpsjuka) dir man sett att
madsslingutbrott uppstér nér farre d&n 90% av barnen i en population dr skyddade (Fredholm,
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2002) vilket innebair att fler &n 93% av barnen ska vara vaccinerade om vaccinet skyddar till
95% (Gay et al., 1995). I Finland sdgs ett omfattande utbrott av valpsjuka i mitten av 1990-
talet efter att sjukdomen endast forekommit sporadiskt i 16 &r. Orsaken var dir ett bristande
populationsskydd eftersom det marknadsledande vaccinet gav bristfillig immunitet (Ek
Kommonen et al., 1997). Ett omfattande valpsjukeutbrott i Danmark visades bero pa att en
alltfor liten andel av hundarna var vaccinerade dverhuvudtaget (Blixenkrone-Mgller et al.,
1993). En genomgéng av riskfaktorer i samband med ett utbrott av valpsjuka 1 USA visade att
94% av alla sjuka hundar var ovaccinerade och att en ovaccinerad hund l6pte 350 ggr storre
risk att insjukna (Patronek et al., 1995).

En hog andel korrekt vaccinerade individer innebdr alltsd att ett befintligt smittimne
fortfarande kan orsaka sporadiska sjukdomsfall, men att forutsittningarna for sadan
smittspridning som krivs for ett sjukdomsutbrott kraftigt begrinsas. Ett bra grundskydd i
populationen innebidr ocksa ett skydd for de enstaka individer som inte svarat pé vaccinet, inte
dnnu vaccinerats eller av andra orsaker dr oskyddade genom att risken for allvarliga utbrott
minskar.

Duration av skyddande immunitet

Debatten om vaccinationer hos hund och katt har varit livlig det senaste artiondet i synnerhet i
amerikansk press. De allra flesta av forfattarna ar eniga om att populationerna skall
vaccineras, men det svdra dr att avgdra just revaccinationsintervallerna. Till exempel
presenterade en grupp experter efter ett sdrskilt utbildningsmdte angaende
vaccinationsproblematiken 1998 ett antal stindpunkter man kunde enas om 1 denna friga
(Hustead et al., 1999). Under rubriken "optimala revaccinationsintervall inte faststédllda"
skriver man bland annat: "Recommendations for one-year revaccination intervals were
established as many as 30 years ago, as an educated best guess by many experts, based on
scant scientific data. Considering the number of antigens involved, establishments of optimal
revaccinations intervals for our patient populations is a complex issue. It is unlikely that
adequate challenge exposure studies will be performed to demonstrate maximal or optimal
revaccination periods. The use of serologic methods to demonstrate immunity in clinical
veterinary practice is hindered by current technologies that limit the useful interpretation of
antibody titers."

I USA krivs frdn officiellt hall experimentella data for att faststdlla optimala
revaccinationsintervall i princip endast for rabiesvacciner. I den europeiska farmakopén stills
krav pd dokumentation av duration av immunitet genom vaccinationsforsok péa djurslaget i
fraga. P4 grund av kostnader for djur, djurhdllning 1 isolering, tidsfaktorn och
djurskyddsméssiga skdl kopplade till vaccinationsforsok med dérpa foljande
infektionsbelastning dr oftast en kort duration av immuniteten dokumenterad for vaccinerna.
Detta aterspeglas ocksé 1 anvisningarna for hund- och kattvacciner som finns representerade i
FassVet. Forutom rabiesvaccinerna rekommenderas revaccination for alla vacciner arligen
eller vartannat &r. Vaccinernas dokumentation av duration av immunitet demonstrerar snarare
en minimal 4n en optimal duration, vilket ocksd konstateras i den engelska rapporten
(Veterinary Products Committee Working Group on Feline and Canine Vaccination, 2001).
Till detta kommer ocksé att flera vacciner innehéller manga olika komponenter, vilket leder
till att revaccinationsintervallen dr baserade pad komponenten med kortast dokumenterad
duration.
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Epizootier som uppstir ger mojlighet att retrospektivt studera immunitetsliget 1
hundpopulationerna. I Danmark och Finland har under 1990-talet dokumenterats tva utbrott
av valpsjuka hos hund. Det forsta skedde i Danmark ar 1991 (Blixenkrone-Moller et al.,
1993). Man konkluderade att majoriteten av fallen diagnostiserades hos ovaccinerade
individer och individer med oklar vaccinationsdokumentation. Dock registrerades fall ocksa
hos vaccinerade individer. Det andra var ett uppméirksammat utbrott i Finland 1994 till 1995
(Ek-Kommonen et al., 1997). Dar uppskattade man att totalt dver 5.000 hundar insjuknade.
Man kunde dven visa att hos de fullt vaccinerade hundarna som insjuknade var andelen
insjuknade hogre 4n vad som kunde forvdntas med avseende pa just ett vaccins
marknadsandelar. Under de senaste femton dren har valpsjukeepidemier dven rapporterats
frén Frankrike, Gronland, Canada och USA (Patronek et al., 1995).

For att mata effekten av vaccinering hos ménniska studeras durationen av immunitet pé flera
sétt. Det dr uppenbart att infektionsbelastning inte kan utféras pd ménniska utan durationen
berdknas genom serologiska studier. Detta underldttas av att skyddande immunitet for ett
flertal sjukdomar &r kdnda. En vil fungerande Overvakning dr ocksa betydelsefull for att
bevaka sjukdomsincidensen.  Vaccinationsgenombrott  uppticks dd snabbt och
vaccinationskampanjer kan sittas in. Generellt dr revaccinationsintervallerna ldngre dn for
vacciner hos djur.

Eftersom rabies utgor en smittrisk for manniska har den skyddande effekten av vaccination av
vara husdjur speciellt stor betydelse. Avddodade vacciner mot rabies, vilket &r vad som tillats
for anvandning i Sverige, har en god effekt och en neutraliserande antikroppstiter av 0,5 IE/ml
och dirutover dr korrelerat till skydd (Aubert, 1992). Hos hund har skydd visats ha en
duration av 22 till 36 ménader, mitt genom infektionsbelastning (Aubert, 1992), och mitt
med serologiska undersokningar har durationen beréknats till 12 till 39 ménader (Sihvonen et
al., 1995). Hos katt har skydd demonstrerats 44 manader efter vaccination bade via
infektionsbelastning och serologiska studier (Precausta et al., 1982; Garniere et al., 1989).

En del vetenskapliga studier av andra sjukdomar har genomforts och baserats pa serologiska
undersokningar hos ett relativt stort antal hundar ute i populationen. Sddana studier speglar
forekomst av antikroppar efter vaccination som kan ha boostrats av att infektionsdmnet
forekommer ute i populationen. Antikroppstitrar mot valpsjuka bestimdes pad over 4500
hundar i1 Finland aren 1994 till 1995 i samband med det forut ndmnda valpsjukeutbrottet
(Rikula et al., 2000). Man visade att hundar som vaccinerats med tva specifika vaccinsorter
hade signifikant ldgre titrar &n hundar som vaccinerats med andra vacciner. For de tvé
specifika vaccinerna varierade andelen med skyddande titer mellan 39 och 78% beroende pa
hur vaccinet anvints och hur manga doser som getts. For de dvriga vaccinerna varierade dessa
siffror mellan 90 och 100%. En studie gjordes pa dver 1800 svenska hundar under aren 1995-
1996 (Olson et al., 1997a) och visade liknande resultat som den finska studien (Rikula et al.,
2000). Twark och Dodds métte serologiska titrar mot parvo- och valpsjukevirus pa cirka 1400
nordamerikanska hundar under &ren 1996 till 1999. De rapporterade att 95,1% hade
skyddande titrar mot parvovirusinfektion och 97,6% skyddande titrar mot valpsjuka (Twark &
Dodds, 2000). I en annan mindre undersokning av 122 hundar fran Missouri fann man att
endast 73% av hundarna hade skyddande antikroppsnivder mot parvovirusinfektion och att
79% hade skyddande titrar mot valpsjuka (McCaw et al., 1998). Det skall noteras att de
hundar vars serologiska titrar undersokts i dessa studier dr sddana som uppsokt veterinir for
vard och/eller profylax. Risken finns att de hundar som mer sdllan uppsoker veterindr &r
mindre skyddade samt att antalet vaccinerade djur i hela populationen inte ar kédnd.
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I Sverige forekommer inte valpsjuka och smittsam leverinflammation endemiskt till f6ljd av
att en stor del av hundpopulationen vaccineras mot dessa sjukdomar. Humorala
antikroppstitern vid serologiska undersokningar i sddana populationer kan da korreleras till
skyddande immunitet initierat av vaccinerna (Gillespie et al., 1958; Krakowka et al., 1977;
Pollock & Carmichael, 1982a). En randomiserad studie av 700 hushéll med hund 1 Sverige
visade att hundarna oftast vaccinerades regelbundet och att ca 87% var vaccinerade mot
parvovirus och 96% mot valpsjuka/smittsam leverinflammation (Olson et al., 1996). I samma
studie mattes antikroppstitern hos 176 hundar med kéind vaccinationsstatus. Hos 71%
pavisades skyddande immunitet mot parvovirus, 86% mot valpsjuka och 92% mot smittsam
leverinflammation. Det kunde ocksd visas att hundar med skyddande immunitet och
vaccinerade med avdodat CAV-1 vaccin var signifikant fler &n de som vaccinerats med
levande CAV-2 vaccin (Olson et al., 1996). En intressant studie gjordes 1996 pd 30 hundar
som tidigare importerats till Island (Olson et al., 1997b). Hundar som bor pa Island far inte
vaccineras mot valpsjuka och sjukdomen forekommer inte endemiskt i landet. Mediantiden
sedan vaccinering pa de undersokta hundarna var 5,5 ar. Av de tio hundar som enbart
vaccinerats en ging hade 70% skyddande immunitet mot valpsjuka, vilket antyder att
valpsjukevaccinering ger langre duration av skyddande immunitet &n man tidigare ansadg. En
kortfattad sammanfattning av information med anknytning till duration av antikroppar efter
infektion och vaccination for respektive smittimne &terfinns i avsnittet om relevanta
sjukdomar hos katt respektive hund.
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Gruppens slutsatser och synpunkter

Gruppen foreslar att en permanent referensgrupp for vaccinfrigor rorande hund och
katt inrittas med representanter for forskning, diagnostik och klinisk verksambhet.
Gruppen bor ha som uppgift att folja fordndringar 1 smittliget, beddoma behovet av nya
vacciner hos svenska hundar och katter och folja forskningen inom omradet. Gruppen bor
ocksd kunna initiera och driva relevanta forskningsprojekt samt delta i planering av
utbildningar. Gruppen ska kunna fungera som referensgrupp och diskussionspartner &t
Liakemedelsverket, Jordbruksverket, Djurskyddsmyndigheten, Veterindra ansvarsndmnden,
SVS, SVF och Likemedelsindustriféreningen (LIF). Onskemal om en sddan mer permanent
grupp har framforts fran LIF.

Vaccin ir kostnadseffektiva likemedel med forebyggande effekt som ska anvindas till
ritt djur vid ritt tillfillen. Korrekt anvdnda vacciner skyddar mot viktiga och allvarliga
sjukdomar som annars skulle ha en mycket negativ inverkan pad djurs vélbefinnande.
Djurskyddslagen krédver att djur ska skyddas mot sjukdom och skyddas fran onddigt lidande.
Har ar korrekt anvdnda vaccinationsprogram mycket viktiga medel att uppfylla lagens krav.
Onddiga vaccinationer dr sddana som riktas mot lindriga sjukdomar som det vaccinerade
djuret 16per mycket liten risk att drabbas av eller dar risken for allvarlig biverkning av
vaccinet dr storre dn risken for allvarlig sjukdom hos det ovaccinerade djuret.

Det finns ett behov av kontinuerlig fortbildning hos savil veterinirer som djurigare. De
helt nya vaccintyper som utvecklas for savidl djur som ménniskor tillimpar andra
immunologiska principer dn de traditionella vaccinerna vilket innebér att de har helt andra
for- och nackdelar 4n traditionella vacciner som bygger pa avdodade eller levande attenuerade
hela infektionsdmnen. Nya tillverkningsmetoder for vaccin samt information som i huvudsak
formedlas av tillverkaren gor det ibland svért att fa en Gverblick éver marknaden och
vaccinernas effekt pa individ och population. Utbildningar kan med fordel anordnas i
samarbete mellan SVS, SVA, SLU, Likemedelsverket och likemedelsforetagen. Det &r
rimligt att anta att de senare dven kan bidra finansiellt till sddan kursverksamhet.

Riktade satsningar bor goras for att kartligga sjukdomsprevalenser och interaktion
mellan infektionsimnen inom svensk hund- och katthillning. Utvidgningen av
vaccinmarknaden och den 6kade informationstorsten hos djurdgare medfor att vacciner kan
erbjudas av tillverkare eller onskas av djurdgare pd den svenska marknaden baserat pé
identifierade behov 1 andra linder. For utformning av optimala forebyggande atgirder och for
att medge en riskvirdering av eventuella oonskade effekter av vaccination kravs kunskap om
forekomsten av smittdmnet, risken for klinisk sjukdom kopplad till smittimnet, eventuella
kopplingar till andra smittimnen samt risken for biverkningar av vaccinet. Information om
prevalens och risk for sjukdom hos hund och katt i Sverige saknas for de flesta smittdmnen
dér vacciner kan vara en del av bekdmpningen. Ett vaccin ska bara anvéindas om risken for att
smittas och bli allvarligt sjuk ar storre &n risken for allvarliga biverkningar av vaccinationen.

Forskning kring vacciner och vacciners effekt bide pa individuell nivd och pa
populationsniva ér viktigt for att bibehilla en optimal anviindning av vacciner. Riktade
studier av misstinkta biverkningar, t.ex. vaccingenomslag av levande vacciner samt
vaccinassocierade sarkom dr mest angeldgna for niarvarande. Vetenskapliga, vél underbyggda
argument dr nddviandiga for att tillhandahalla trovérdig information i en tid da vaccinationer
och lakemedel kritiseras och alternativa behandlingsprinciper riskerar att forsdmra hélsolaget
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for djur och minniskor. Kontinuerlig forbéttring av vacciners egenskaper och korrekta
riskbeddmningar forhindrar ocksd att vaccin anvinds 1 onddan.

Biverkningsrapporteringen bor intensifieras och bearbetningen av rapporterade data
bor forbittras. Det dr gruppens uppfattning att rapporteringen for narvarande &r bristféllig.
Det finns en utbredd uppfattning bland kliniker att endast observationer som relativt sikert
kan sdgas vara vaccinationsbiverkningar ska rapporteras. Gruppen har exempelvis funnit att
ett antal svar fran histopatologiska undersokningar visat att den insédnda tumdrbiopsin dr att
betrakta som ett troligen vaccinassocierat sarkom. Ett likemedelsforetag har till gruppen
uppgivit att de har uppgifter om tva misstinkt vaccinassocierade sarkom hos katt under ar
2000. Dessa fall kommenteras inte i Likemedelsverkets sammanstillning (Tjdlve, 2002).
Uppmaningen att rapportera ovéntade biverkningar tenderar ocksa att ge oproportionellt stor
uppmérksamhet at nya produkter, medan biverkningar och vacciner som man dr bekant med
sedan tidigare kanske inte rapporteras. Gruppen befarar att ju ldngre tid som forflutit sedan
vaccinationen, desto mindre dr sannolikheten att pavisade fordndringar rapporteras som
misstinkt biverkning. I manga fall behandlas troligen biverkning vid en annan klinik 4n den
som utforde vaccinationen vilket ocksa kan minska bendgenheten att rapportera. Nagon
nidrmare bearbetning eller uppfoljning av rapporterade misstdnkta biverkningar, exempelvis
redovisning av biverkningsrapporter i relation till forsalda doser, har hittills inte gjorts vid
Likemedelsverket. Blanketten for rapportering av biverkningar kan exempelvis skrivas ut fran
Likemedelsverkets hemsida (www.mpa.se).

Tillverkare av vacciner bor i samrid med Lékemedelsverket finansiera nodvindiga
utokade utredningar av misstiinkta biverkningar, enligt 6verenskommen definition, som
genomfors av oberoende laboratorier. Fall av sjukdom efter vaccination bor alltid rapporteras
som en misstdnkt biverkning och i mycket hogre grad én idag utredas genom att isolerade
smittdmnens identitet jamfors med vaccinstammarna s& att det gar att skilja pa
vaccinbiverkning och smitta som kommer fran annat hall, ndgot som kan ske vid vaccination
under inkubationstiden.

Texten i FassVet ir att betrakta som en information fran vaccintillverkaren. Texten
grundas pa den produktresumé (SPC) som dr godkdnd av Likemedelsverket och far bara
aberopa effekter eller innehalla vaccinationsrekommendationer som finns med i den godkénda
resumén. De vaccinationsintervall som rekommenderas i1 FassVet dr de som fOretaget
dokumenterat effekten av vid registreringen av vaccinet men &r inte att betrakta som en
bindande bruksanvisning for praktiserande veterinédrer. Publicerade vetenskapliga studier kan
till exempel visa pa att en del vacciner ger en skyddande effekt som varar ldngre &n vad som
anges 1 FassVet. Orsakerna till att foretagen valt de kortare intervallerna kan bland annat vara
en Onskan att undvika forseningar vid registrering av nya vacciner eller att undvika den extra
kostnad som mer ldngvariga experimentella studier innebér. Det har ibland framforts farhdgor
att tillimpning av vaccinationsintervall som ir ldngre dn de som rekommenderas i FassVet
skulle kunna leda till fillande i Veterindra Ansvarsnimnden (VA). Gruppen har av denna
anledning haft direktkontakt med ndmndens ordférande Lars Lunning. Han bekréiftade
FassVets status som information frén foretagen och forklarade att VA 1 sin beddmning beaktar
savil vetenskap som beprovad erfarenhet varfor vaccinationsintervall som bygger pa sddan
grund enligt Lunnings beddmning inte 16per risk att ifragaséttas pd grund av avvikelse fran
rekommenderade intervall i FassVet. Arenden som rort vaccin och lett till pApekanden frén
VA har hittills rort felaktig delegering, infektioner pa injektionsplatsen p.g.a. bristfillig
vaccinationshygien, felaktigt intygande och ett fall av bristfillig kontroll av vilka smittimnen
som ingick 1 vaccinet (Nobivac Puppy DP) (Lars Lunning, personligt meddelanden). Gruppen
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har ocksé varit 1 kontakt med representanter for LIF (Johan Hellander och Olof Skarman) och
Likemedelsverket (Henrik Holst) i dessa frigor. Samtliga var positiva till en konstruktiv
diskussion om vaccinationsintervall. Likemedelsverket papekade att produktresumén, indirekt
FassVet-texten, redogor for vilka effekter och eventuella risker som é&r styrkta for ett vaccin
inom ramen for forséljningsgodkdnnandet. Darefter ar det upp till forskrivande veterinir att
avgora, baserat pa smittryck och vetenskapliga ron, vilken rekommendation man vill ge. LIF
papekade dock att foretagen inte kan informera om eller marknadsfora forhallanden som
skiljer sig frdn vad som anges i de godkdnda produktresuméerna, till exempel skydd pé
individniva utéver de godkédnda vaccinationsintervallerna.

Valet mellan avdodat och levande attenuerat vaccin bor grundas pd vetenskap och
beprovad erfarenhet. Savil avdodade som levande vacciner stimulerar CD4+ T-celler och
ger cirkulerande antikroppssvar. Det dr vdl dokumenterat att ett levande attenuerat vaccin
oftast uttrycker de flesta antigen hos smittimnet och didrmed ger storre korsreaktivitet vid
variation mellan infekterande stammar. Levande attenuerade vacciner aktiverar dessutom
CD8+ T-celler och ger upphov till ett lingre immunologiskt minne. Verkningsséttet hos ett
levande vaccin ger dock en lindrig infektion vilket innebér en risk for att djuret uppvisar
lindriga kliniska symtom vid den forsta vaccinationen. Vid intranasal vaccination kan djuret
dessutom utsdndra vaccinstammen under en begrinsad tid. A andra sidan innebér adjuvansen
1 ett avdddat vaccin en ndgot storre risk for andra biverkningar, t.ex. sarkom.

Rekommendationer for vaccination av hund och katt i Sverige maste ta héinsyn till
risken for djuret att smittas. Samma vaccinationsprinciper kan inte gélla for en ensam
innekatt som for katterna i ett flerkattshushall dir avel och utstillningar ingar i vardagen. Pa
samma sétt skiljer sig riskerna for en gardshund pé landet fran dem som en utlandsresande,
tdvlande avelshund utsitts for. For att kunna utforma sddana anpassade vaccinationsprogram
ar det mycket onskvért att dven monovalenta vacciner finns kvar pa marknaden. Djurégare
kan ibland ha en bestdmd, men felaktig, uppfattning om vaccinationsbehovet for deras djur.
Korrekt vaccination dr fortfarande det viktigaste séttet att skydda djuren frén vissa allvarliga
sjukdomar. Svenska veterindrer bor déarfor ta ett storre ansvar for att bistd med korrekt
information och inte slentrianmédssigt vaccinera enligt samma schema for alla hundar
respektive alla katter.

Djurigarens delaktighet i veterinirens bedomning av ett djurs vaccinbehov bor okas.
Detta kan uppnds om veterindren, for att skaffa sig en uppfattning om kattens/hundens risker,
forslagsvis erbjuder djurdgaren att fylla i ett frigeformuldr 1 vantrummet. Viktiga frdgor ar
exempelvis vilken utemilj6 djuret vistas i, om det lever tillsammans med andra djur, om ungar
finns 1 gruppen och om djuret deltar 1 utstéllningar, vistas pa djurpensionat eller anvinds i
avel. Frdgorna bor ocksé inkludera om djuret periodvis vistas utanfor Sverige. Kortfattad och
vetenskapligt baserad generell information om vaccination och vacciners effekt kan ocksé
sammanstéllas och meddelas djurdgare 1 samband med att deras djur ska vaccineras.

Vixling mellan levande och avdodade vacciner i ett vaccinationsprogram innebir inte
risk for djuret. Diaremot ger avdddade vacciner, och subenhetsvacciner, ett antikroppssvar
mot ett begrdnsat antal antigen hos det aktuella smittimnet medan ett levande vaccin
vanligtvis stimulerar till antikroppsproduktion mot de flesta antigen hos smittdmnet. Om
grundvaccinationen gjorts med avdddat vaccin ger en uppfoljande vaccination med levande
vaccin normalt en utdkning till ett mer komplett immunforsvar mot smittimnet. Vid en
grundvaccination med avdddat vaccin ges normalt tvd vaccinationer med 3-6 veckors
mellanrum. [ sddana fall bér samma vaccinmdrke anvindas eftersom antigena skillnader
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mellan avdddade vacciner 1 vérsta fall kan leda till en forsdmrad boostereffekt. Om det
avdodade vaccinet som djuret fick vid den forsta vaccinationen inte finns tillgdngligt innebar
ett byte till levande attenuerat vaccin inte nadgon risk for utebliven boostereffekt.

Om djuret grundvaccinerats med levande vaccin sker vanligtvis en boostring av endast vissa
delar av antikroppssvaret om uppfoljande vaccination gors med ett avdddat vaccin. Byte
mellan levande vacciner i ett vaccinationsprogram ger vanligtvis inte ndgon negativ effekt pa
immunforsvaret.

Gruppen har valt att definiera vad som kan anses vara basvaccin (core vaccine) som alla
hundar respektive katter i Sverige bor fa, respektive tilliiggsvaccin (non-core vaccine)
som endast bor anvindas till hundar och katter som utsitts for speciella risker.
Basvaccinerna har en stor betydelse for att forhindra utbrott av allvarliga
infektionssjukdomar, ofta med dodlig utgang for en stor andel av de smittade djuren, som
forekommer i landet. Ett rimligt generellt skydd i populationen innebér att risken f{or
sjukdomsutbrott minskar patagligt, jaimfort med om endast vissa individer dr mycket vil
vaccinerade. Anvédndning av tilliggsvaccin bor bygga pd sidrskilda, individuella
overviaganden.

Basvaccin for katt

e Vaccin mot Kkattens calicivirus

e Vaccin mot kattens herpesvirus/kattens rhinotracheitvirus
e Vaccin mot kattens parvovirus

Tilldggsvaccin for katt

e Vaccin mot kattens coronavirus
Vaccin mot kattens leukemivirus
Vaccin mot Klamydofila

Vaccin mot Bordetella bronchiseptica
Vaccin mot dermatofytos

Basvaccin for hund

e Vaccin mot hundens adenovirus typ loch -2
e Vaccin mot hundens parvovirus typ 2

e Vaccin mot hundens valpsjukevirus

Tilldggsvaccin for hund

e Vaccin mot hundens parainfluensavirus typ 2
e Vaccin mot hundens herpesvirus typ 1
Vaccin mot leptospiros

Vaccin mot Bordetella bronchiseptica
Vaccin mot dermatofytos

Hundvalpar som lever i en miljo med hogt smittryck bor vaccineras mot parvovirus,
CAV-1 och valpsjukevirus redan frian ca sju veckors dlder. Valpar som fods upp och
lever sin forsta tid med begrinsade kontakter bor vaccineras mot parvovirus innan de
limnar uppfodaren men oOvriga basvaccinationer kan goras nir interferens med
maternell immunitet inte lingre befaras. Med hogt smittryck avses tidig kontakt med
okdnda hundar eller vistelse i samma hushall/kennel som éldre hundar med ménga externa
kontakter. Med tidig vaccination dr &tminstone en del av valparna skyddade fran ca nio
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veckors alder &ven om djurdgaren maste upplysas om att en andel av valparna inte far fullgott
skydd sa tidigt pa grund av interferens med maternell immunitet. Djurdgare och uppfodare bor
emellertid upplysas om det oldmpliga 1 att en valp utsitts for hogt smittryck, och att en valp i
huset bor innebidra en begriansning i de externa hundaktiviteterna under den forsta tiden. De
frimsta smittriskerna rérande komponenterna i basvacciner for hund ar 1 dagsléget troligen
parvovirus och adenovirus typ 1.

Kattungar som lever i en miljo med hogt smittryck bor vaccineras mot parvovirus,
herpesvirus och calicivirus redan frin ca 6 veckors dlder. Med hogt smittryck avses héar
kattuppfodningar dar kattsnuva forekommer endemiskt eller hittekatthem. Med tidig
vaccination dr atminstone en del av kattungarna skyddade fran ca nio veckors alder 4ven om
djurdgaren maste upplysas om att en andel av ungarna inte fir fullgott skydd sa tidigt pa
grund av interferens med maternal immunitet. For att minska smittrisken for ungarna bor
honan med ungar hillas skilda fran 6vriga katter till dess ungarna &r grundvaccinerade. De
framsta smittriskerna 1 dagsldget &r troligen parvovirus, herpesvirus och calicivirus.

Vid forstagdngsvaccination (t.ex. grundvaccination av valpar och kattungar) bor
djuridgaren upplysas om att djuret normalt har ett gott skydd mot sjukdom forst cirka
tva veckor efter avslutad grundvaccination. Det ar viktigt att djurdgare i detta sammahang
forstér att det inte dr vaccinationen som gor hunden/katten kinslig for infektion, vilket dr en
forekommande missuppfattning, utan att djuret ar lika oskyddat som fore vaccinationen intill
dess immunsvaret bildat antikroppar mot vaccinet. For vissa vacciner intridder detta skydd
tidigare, vilket i sé fall framgar av produktinformationen.

Begreppet “ettirsbooster” ir inte immunologiskt kopplat till en exakt dlder. Den
immunologiska effekten av boostervaccinationen kan antas vara lika god oavsett om det unga
djuret far sin vaccination nagra ménader fore eller ndgra manader efter tolv manaders alder.
Vissa regelverk for utstdllningar/prov kan dock stdlla mer specifika krav vilket den
tavlingsintresserade djurdgaren bor beakta vid val av tidpunkt.

Vid konstaterade fall eller utbrott av en allvarlig smittsam sjukdom i ett omrade
rekommenderas en 6versyn av vaccinationsstatusen for djur som utsétts for smittrisk.
Vid utbrott av exempelvis valpsjuka, parvovirusinfektion eller HCC bor unga
grundvaccinerade djur som &r dldre d4n sex manader och som inte fatt sin “ettdrsbooster”
vaccineras. Likasd bor vuxna hundar som vaccinerats for mer dn tvd &r sedan boostras.
Liknande forfarande kan tillimpas (dven for innekatter) vid utbrott av kattpest. Ett annat
exempel &dr utbrott av valpsjuka hos sdl dd samma revaccinationsprincip bor tillimpas for
hundar som kan komma i direktkontakt med sjuka eller doda sélar.

Vaccination av djur som skrivs in for stationirvird bor goras med beaktande av
vetenskap och beprovad erfarenhet. Djurets vaccinationsstatus och hilsotillstind bor
kontrolleras och vérdet av en vaccination, for individen och for andra patienter, bor vdgas mot
eventuella risker. Ett ungt djur som inte dr vaccinerat tidigare och som visar tecken pa
infektionssjukdom 16per storre risk dn ett friskt djur att drabbas av vaccingenomslag vid
vaccination med levande vaccin. Detsamma géller for djur som har infektioner som sétter ner
immunforsvaret, exempelvis FIV, FeLV, valpsjuka eller parvovirusinfektion. Till sddana djur
ar avdodade vacciner att foredra om vaccination ska utforas. Ett tidigare vaccinerat djur kan
behdva revaccineras vid inskrivning om det gatt 1dng tid sedan senaste vaccination. De mest
patagliga smittriskerna i dagsldget dr kennelhosta och parvovirusinfektion varfor selektiv
revaccination mot dessa infektionsdmnen bor overvigas. Bedomningen gors da pd samma sétt
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som en dversyn av vaccinationsstatusen pa grund av andra forhdjda smittrisker (se ovan). Om
ett allvarligt sjukt djur vaccineras bor dgaren emellertid alltid upplysas om risken for
genomslag om levande vaccin anvédnds och att den skyddande effekten av vaccinationen kan
paverkas negativt av djurets hdlsotillstdnd. Att rutinméssigt revaccinera alla djur som skrivs in
for stationdrvard, utan hénsyn till vaccinationsstatus eller hélsotillstind, kan inte anses bygga
pa vetenskaplig grund.

Av gruppen rekommenderade vaccinationsrutiner redovisas under respektive
infektionsimne i ett separat avsnitt av utredningen.

Redovisning per infektionsamne - katt
Kattens calicivirus

Smittdmne, klinik och overlevnad i miljon

Kattens calicivirus forekommer i olika varianter, som kan karakteriseras med hjilp av
serologiska metoder eller med hjdlp av sekvensanalys av en hypervariabel region av
viruskapsidgenen (Radford et al., 2000). Viruset associeras vanligen med en akut infektion i
de Ovre luftvdgarna (Poulet et al., 2000) men samband har ocksd setts med kronisk
stomatit/gingivit (Knowles et al., 1989). Dérutdver har kattens calicivirus pdvisats som orsak
till en Overgdende hélta (Pedersen et al., 1983), abort (van Vuuren et al., 1999) och
hemorrhagisk feber (Pedersen et al., 2000). Viruset kan dessutom pdvisas i munhélan hos
kliniskt friska katter (Dawson et al., 1993b).

Kattens calicivirus kan 6verleva upp till 8-10 dagar i miljon men ar kénsligt for 14gt pH,
hypoklorit eller kvartdra ammoniumforeningar.

Smittvigar

Infektionen sprids frdn smittade katter. Virus utsondras i oronasala sekret och smittar
framforallt via direktkontakt (Gaskell & Dawson, 1998). De flesta katter eliminerar virus
inom ndgra ménader och for en majoritet av katter dr bérarstadiet inte livsldngt (Wardley &
Povey, 1976; Knowles et al., 1991; Gaskell & Dawson, 1998). Katter som tidigare har
vaccinerats eller smittats naturligt dr inte skyddade mot att bli kroniska bédrare om de smittas
med en heterolog stam, och de kan ocksa utsondra virus (Pedersen & Floyd Hawkins, 1995).
Vaccinerade katter, liksom kattungar med maternella antikroppar, kan bli infekterade, och kan
1 sin tur smitta andra katter, men far endast lindriga eller inga kliniska symtom (Gaskell et al.,
1982; Johnson, 1984; Pedersen & Floyd Hawkins, 1995). En smittbdrande katt behover inte
ha ”symtom” i anamnesen.

Vaccinationsprinciper

Vaccinernas effektivitet mot FCV har pa senare tid ifrdgasatts (Baulch-Brown et al., 1997).
Till exempel var i en studie hélften av katterna med akut eller kronisk dvre luftvdgsinfektion
frén vilka FCV kunde pavisas fullt vaccinerade (Harbour et al., 1991). Stammar som pavisas
fran munhalan efter oral inokulation av FCV kan skilja sig fran ursprungsstammen, och de har
ofta blivit mer vaccinresistenta (Pedersen & Floyd Hawkins, 1995). Vaccination med avdddat
vaccin reducerar de kliniska symtomen men forhindrar oftast inte en mild, lokal infektion
eller virusutsondring (Scott & Geissinger, 1999).
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Duration av immunitet

De olika stammar som forekommer av FCV korsreagerar 1 varierande grad med varandra. Den
ursprungliga F9-stammen, som de flesta vaccin &r baserad p4, visar sig i olika studier skydda
mot majoriteten av, men inte alla, faltstammar (Knowles et al., 1990; Pedersen & Floyd
Hawkins, 1995). Neutraliserande antikroppar mot FCV pdvisades hos samtliga katter
vaccinerade med ett avdddat kombinationsvaccin fyra &r efter vaccinationen (Scott &
Geissinger, 1997). Samma vaccin har visats ge skyddande immunitet mot FCV hos 85% av
katterna tre veckor efter vaccination och 63% av katterna uppvisade partiellt skydd vid
infektionsbelastning 7,5 r efter grundvaccinationen (Scott & Geissinger, 1999).

Ldige i Sverige jamfort med EU

Preliminéra studier tyder pa att andelen friska smittbérare 1 svenska kattuppfodningar ar lagre
an 1 andra europeiska ldnder (Strom Holst et al., opublicerade resultat). FCV kan dock inte
sdllan pavisas fran katter med kliniska symtom, och det finns inget som tyder pé att laget i
Sverige pa nagot avgorande sitt skiljer sig fran det 1 6vriga EU. I Storbritannien anges FCV
och kattens herpesvirus vara de tvd dominerande orsakerna till kattsnuva (Gaskell & Dawson,
1998), och FCV verkar relativt sett vara vanligare &n herpesvirus (Harbour et al., 1991).

Gruppens rekommendation — kattens calicivirus

Vaccin mot kattens calicivirus dr ett basvaccin som bor ges till alla kattungar.
Grundvaccination inleds vanligtvis vid nio veckors élder och gors med tva vaccinationer med
tre veckors intervall enligt tillverkarnas rekommendation. Tva grundvaccinationer
rekommenderas, trots att detta dr ett levande vaccin, pa grund av svérigheten att fa ett gott
skydd mot herpesviruskomponenten i de kombinerade vaccinerna. Vid hogt smittryck i
beséttningen rekommenderas en extra vaccination fran sex veckors alder (Dawson et al.,
2001). Revaccination gors vid ca ett ars alder. Ytterligare revaccination av vuxna katter som
lever inomhus utan kontakt med andra katter dr inte nddvéandig. For katter som fortsétter att
exponeras for smittrisker rekommenderar tillverkaren érlig revaccination. Det finns idag inte
publicerade data som styrker lidngre vaccinationsintervall med de 1 Sverige tillgdngliga
levande kombinationsvaccinerna. I USA har man valt att rekommendera revaccination vart
tredje ar baserat pa studier av avdddat kombinationsvaccin (Scott & Geissinger 1997; Scott &
Geissinger, 1999) for att minska antalet vaccinationer under kattens livstid (Anonym, 1998;
Anonym, 2000).

Kattens coronavirus, felin infektios peritonit (FIP)

Smittdmne, klinik och overlevnad i miljon

Felin infektios peritonit orsakas av att ett coronavirus, som &r vanligt forekommande bland
katter utan kliniska symtom, muterar i den smittade katten (Vennema et al., 1998). Det
muterade viruset smittar vanligen inte, utan mutationen maste ske pa nytt i varje enskild katt
(Horzinek & Lutz, 2001). De flesta katter som smittats med FCoV gor sig av med viruset
inom 9 manader. Nar katterna halls 1 grupp riskerar de dock hela tiden att reinfekteras av
andra katter. En del katter blir barare av FCoV for langre tid, kanske livslangt, och det finns
ocksé katter som &r resistenta mot infektion (Addie & Jarrett, 2001). De flesta seropositiva
katter utvecklar inte FIP. Andelen seropositiva djur som utvecklar FIP &r ca 5-12% (Addie &
Jarrett 1992). Katter som &r seropositiva under en lingre tid tycks 16pa en minskad risk,
snarare dn Okad, att utveckla FIP (Addie et al., 1995). Reinfektion tycks inte heller vara
forknippat med ndgon patagligt forhojd risk (Addie et al., 1995). Till riskfaktorerna for att
utveckla FIP hor kattens élder (unga katter 16per hogre risk), frekvensen utséndring av FCoV
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och andelen katter i gruppen som é&r kroniska bédrare av FCoV (Foley et al., 1997b).
Uppkomsten av muterade, FIP-orsakande, FCoV okar med replikations-hastigheten, och
denna dr hogst hos mycket unga katter och hogre vid primérinfektion an vid
sekundirinfektion (Pedersen et al., 2002). Det finns ocksé en drftlig bendgenhet att utveckla
FIP (Foley & Pedersen, 1996).

Coronavirus dr kénsligt for vanliga rengoéringsmedel men kan dverleva i upp till 7 veckor 1
daligt rengjord miljo (Addie & Jarrett, 1998).

Smittvagar

Den framsta smittvigen for coronavirus dr fekal-oral, alltsa via avforingen (Addie & Jarrett,
1998). Katterna smittas ofta som ungar, om de lever i en beséttning dir coronavirus &r
endemiskt. Viruset kommer in genom mun- och néshéla, forokar sig i de ytliga cellerna i
slemhinnan i tunntarmen, utsondras med avforingen och kan pa sd sitt smitta till andra
individer. I de inledande stadierna kan virus ocksa fordka sig i slemhinnan 1 mun och svalg
och 1 vissa fall utsondras i saliven (Addie & Jarrett, 1998). De flesta katter som smittas far
inga symtom eller endast lindrig diarré och de flesta gor sig av med viruset efter den akuta
infektionen. Vissa katter utsondrar dock coronavirus under lang tid och utgér kroniska
smittbédrare. P4 det viset lever smittan vidare i kattpopulationen.

Vaccinationsprinciper

Pa den svenska marknaden finns ett vaccin (Primucell FIP vet) som innehdller en levande
attenuerad (temperaturkdnslig) virusstam och som ges intranasalt till osmittade katter som &r
dldre 4n 16 veckor. Det dr mycket svart att ge ett fungerande skydd till kattungar som fods i
en smittad uppfodning eftersom de vanligtvis redan dr smittade i den aldern.

Duration av immunitet

Forsok att skydda katter mot infektion med coronavirusinfektion och utveckling av felin
infektids peritonit (FIP) med vaccination har haft en begrinsad framgang. Experiment med
konventionellt avdddade vacciner har haft motsatt effekt, d.v.s. snabbare insjuknande &n
kontroller (Pedersen, 1987). Studier av det intranasala levande attenuerade vaccinets
skyddande effekt har givit mycket varierande resultat. Vid vaccination av vuxna katter sags
ett fullgott skydd hos 50-75% av katterna under forutséttning att de inte redan var smittade
med FCoV vid vaccinationstillféllet (Addie & Jarrett, 1998). Vid vaccination av seronegativa
katter 6ver 16 veckors alder infor introduktion i en smittad kattgrupp visade vaccinforetaget
att signifikant farre av de vaccinerade katterna dog i FIP jimfort med ovaccinerade kontroller
och man beddmde att 75% av de forvintade dodsfallen 1 FIP kunde forebyggas (Postorino
Reeves, 1995). Av atta vaccinerade katter, i en annan studie, som infektionsbelastades sex
madnader efter vaccination insjuknade tvd (20%) 1 FIP medan tre av fem experimentellt
infekterade ovaccinerade katter (60%) insjuknade (Gerber et al., 1990). I tre koordinerade
mindre studier vaccinerades kattungar forsta gdngen vid 16 veckor och andra gangen 3-4
veckor senare (McArdle et al., 1995; Hoskins et al., 1995; Scott et al., 1995). Experimentell
infektion utférdes 3-4 veckor efter den andra vaccinationen och katterna observerades 1 tva
manader. Den skyddande effekten varierade frdn 75-50% (Hoskins et al., 1995; Scott et al.,
1995), till obefintlig i ett forsok dar katterna infekterades med en annan FCoV-stam dn den
som vaccinet utvecklats fran (McArdle et al., 1995).

Ldiget i Sverige jamfort med EU

Coronavirus ar vanligare i flerkattshushéll an bland ensamlevande katter (Pedersen, 1995),
och liaget verkar vara ungefér detsamma inom EU (Olson et al., 1991b; Addie & Jarrett, 1992;
Moestl et al., 2002).
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Gruppens rekommendation — kattens coronavirus

Vaccin mot FCoV ér ett tilliggsvaccin som endast dr indicerat i speciella situationer. Sédana
situationer uppstdr da katter, dldre dn 16 veckor, som inte &r smittade med FCoV ska
introduceras i en kattgrupp dér smittan finns endemiskt. Vaccination kan da ge ett visst skydd
mot smitta fOrutsatt att grundvaccinationen avslutas minst tva veckor innan katten kommer i
kontakt med den smittade kattgruppen eller med katter med okdnd smittstatus. Att vaccinera
huskatter dr inte motiverat mot bakgrund av den laga smittrisken. Det dr ocksad svart att fa
effekt av vaccination mot FCoV 1 en smittad kattgrupp eftersom alla kattungarna i gruppen
oftast dr smittade innan de kan vaccineras vid 16 veckors alder.

Kattens herpesvirus/ Kattens rhinotracheitvirus

Smittamne, klinik och éverlevnad i miljon

Kattens herpesvirus (FHV / FRV) finns spritt bland kattdjur 6ver hela vérlden.

Virus drabbar katter i alla &ldrar och kan orsaka keratokonjunktivit, rhinit/ tracheit, glossit och
ibland abort (Pedersen, 1991). Infektionen dr normalt inte fatal men gamla och riktigt unga
katter far de mest allvarliga symtomen och dér kan infektionen ibland leda till dodsfall
(Pedersen, 1991). Morbiditeten &r hogst ndr katter hills 1 grupp (Pedersen, 1991). Det
holjeforsedda viruset forstors av vanliga desinfektionsmedel och torka. Det dverlever upp till
18 timmar i fuktig miljo (Gaskell & Dawson, 1998).

Smittvigar

Inkubationstiden ar 2-17 dagar och katten ar smittférande omkring 2 veckor (Pedersen, 1991).
Virus Overfors via direktkontakt, genom saliv, tdrar och néssekret. Det forekommer dven
indirekt smittspridning. Vaccinerade katter liksom de katter som har maternella antikroppar,
och som exponeras for virus, kan infekteras med FHV och bli kroniska smittbérare (Orr et al.,
1978). Troligen blir 80-100% av de katter som tréffar pa smittdimnet symtomfria smittbérare.
Det forekommer langa perioder av latens men virus kan till exempel aktiveras av stress. Virus
borjar spridas 7-10 dagar efter stress och sprids under cirka en vecka (Gaskell & Povey, 1973;
Gaskell & Povey, 1977). Vaccination av smittbérare eliminerar inte virus.

Vaccinationsprinciper
Vaccination ger inte skydd mot infektion och dven vaccinerade katter kan fa symtom
(Harbour et al., 1991) och utsondra virus (Scott & Geissinger, 1999). Sjukdomssymtomen &r

dock generellt lindrigare &n de symtom som ses hos ovaccinerade katter (Gaskell & Dawson,
1998).

Duration av immunitet

Naturlig infektion orsakar kortvarig immunitet, som ofta inte dr fullstdndig hos alla individer
(Walton & Gillespie, 1970). De flesta infekterade djur blir latenta barare av herpesvirus.
Endast ldga antikroppstitrar utvecklas efter infektion och dessa korrelerar déligt till skydd.
Liksom hos andra herpesvirus dr den cellformedlade immuniteten av storre betydelse dn den
asntikroppsmedierade for skydd mot infektion och sjukdom (Gaskell & Dawson, 1994).
Durationen efter vaccination med avdddade eller levande vacciner var tidigare likaledes
kortvarig, frin tre manader till ett ar (Orr et al., 1978; Bittle & Rubic, 1974). Neutraliserande
antikroppar mot FHV péavisades hos samtliga katter vaccinerade med ett avdddat
kombinationsvaccin tre ar efter vaccinationen (Scott & Geissinger, 1997). Samma vaccin hade
skyddande effekt mot FHV hos ca 50% av de vaccinerade individerna nér
infektionsbelastning utférdes 7,5 ar efter grundvacciantionen (Scott & Geissinger, 1999).
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Ldge i Sverige jamfort med EU

Sedan vaccin introducerades ar sjukdomsfallen firre och symtomen mindre grava. FHV kan
mycket sdllan pavisas fran friska katter 1 svenska uppfodningar (Strom Holst et al.,
opublicerade resultat), ndgot som till viss del troligen kan forklaras av att virus ligger latent.
FHV pavisas ibland fran katter med kliniska symtom, och det finns inget som tyder pa att
laget 1 Sverige pd ndgot avgorande sétt skiljer sig fran det 1 6vriga EU. I Storbritannien anges
FCV och kattens herpesvirus vara de tvd dominerande orsakerna till kattsnuva (Gaskell &
Dawson, 1998).

Gruppens rekommendation — kattens herpesvirus

Vaccin mot Kkattens herpesvirus &r ett basvaccin som bor ges till alla kattungar.
Grundvaccination inleds vanligtvis vid nio veckors dlder och gors med tvd vaccinationer med
tre veckors intervall enligt tillverkarnas rekommendation. Tva grundvaccinationer
rekommenderas, trots att detta dr ett levande vaccin, pa grund av svérigheten att fa ett gott
skydd mot herpesviruskomponenten i de kombinerade vaccinerna. Vid hogt smittryck i
besdttningen rekommenderas en extra vaccination fran sex veckors dlder (Dawson et al.,
2001). Revaccination gors vid ca ett ars alder. Ytterligare revaccination av vuxna katter som
lever inomhus utan kontakt med andra katter ér inte nddvédndig. For katter som fortsétter att
exponeras for smittrisker rekommenderar tillverkaren arlig revaccination. Det finns idag inte
publicerade data som styrker ldngre vaccinationsintervall med de 1 Sverige tillgéngliga
levande kombinationsvaccinerna. I USA har man valt att rekommendera revaccination vart
tredje dr baserat pa studier av avdddat kombinationsvaccin (Scott & Geissinger, 1997; Scott &
Geissinger, 1999) for att minska antalet vaccinationer under kattens livstid (Anonym, 1998;
Anonym, 2000).

Kattens leukemivirus

Smittdmne, klinik och overlevnad i miljon

Kattens leukemivirus (FeLV) ér ett retrovirus som forekommer i tre subtyper; A, B och C.
FeLV-A éar den vanligaste och dr den variant som smittar mellan katter. Katternas
motstdndskraft mot infektion med FeLV okar pdtagligt med &ldern. Av smittade kattungar blir
de flesta persistent viremiska, och utvecklar forr eller senare FeLV-relaterad sjukdom
(framfor allt tumorer eller symtom relaterade till benmérgssuppression). Dessa katter dr ocksa
en smittrisk for andra katter. De flesta vuxna katter som smittas utvecklar antikroppar och gor
sig av med viruset (Cotter, 1998).

Kattens leukemivirus ar kénsligt for de flesta vanliga rengdringsmetoder (t.ex. tval,
desinfektionsmedel, vdrmebehandling och uttorkning) och Overlever vanligen hogst 48
timmar utanfor katten (Cotter, 1998).

Smittvdgar

Kattens leukemivirus utsondras framfor allt med saliven hos katter som ar smittbdrare. Virus
finns ocksa 1 blod, avforing och ibland 1 urin men i relativt sma mingder. Eftersom virus ar
kénsligt smittar sjukdomen framfor allt genom slickande och via bett. Ungar till en
smittforande hona kan smittas i livmodern men vanligare dr att de smittas genom att
kattmamman slickar dem eller att de blir smittade via mjolken. Katter som dr till synes helt
friska kan vara smittbérare (Cotter, 1998).

Vaccinationsprinciper
Eftersom katternas motstdndskraft mot FeLV Okar med stigande alder (&ldersresistens), &r
vaccination mot viruset framfor allt motiverat hos vissa unga katter. Vaccination istéllet for
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testning 1 uppfodningar ar direkt oldmpligt, dels for att vaccination mot FeL'V i en studie var
associerat med vaccinassocierade sarkom i hogre grad &n andra vacciner (Kass et al., 1993)
och dels for att de vaccin som finns inte ger ett hundraprocentigt skydd mot sjukdomen hos
kattungar (Jarrett & Ganiére, 1996; Gueguen et al., 2000). Kattungar i en uppfodning skyddas
betydligt sdkrare frdn FeLV-smitta genom att alla katter 1 gruppen testas sé att smittade katter
kan identifieras och isoleras.

Duration av immunitet

Vacciner mot kattens leukemivirus varierar 1 formédgan att bygga upp skydd mot persistent
viremi. Pdvisande av skydd hos vaccinerade katter genom infektionsbelastning &r svart att
genomfora, men ett fatal studier visar en duration av immunitet pa tva till tre ar (Scarlett &
Pollock, 1991; Hofmann-Lehman et al., 1995).

Ldiget i Sverige jamfort med EU

Utekatter och katter fran flerkattshushall 16per hogre risk dn andra katter att komma i kontakt
med FeLV (Braley, 1994). Prevalensen FeLV-positiva katter bland sjuka katter i Europa
varierar mellan 10 och 20% (Braley, 1994). Hur stor del av svenska sjuka katter som é&r
positiva avseende FeLV ir inte ként. Felint leukemivirus var i borjan av nittiotalet inte vanligt
forekommande i Sverige (Olson et al., 1991b), men prevalensen kan vara hogre regionalt. En
stor geografisk variation finns beskriven i Danmark (Anonym, 2003b).

Gruppens rekommendation — kattens leukemivirus

Vaccin mot FeLV ir ett tilliggsvaccin som bara bor anvindas till vissa katter. Strikta
innekatter som inte traffar andra katter ska inte vaccineras, da de inte riskerar att bli smittade.
Uppfodningar ska hallas fria fran infektionen genom testning for pavisande av symtomfria
smittbdrare, och vaccinationer inom uppfodningar dr darfor inte aktuellt. I omraden dér
infektionen dr mer frekvent kan vaccination av utekatter dock vara lampligt, framfor allt for
unga katter. Katterna vaccineras dd tvd ganger med tre veckors mellanrum vid nio veckors
alder eller enligt tillverkarens rekommendationer. Revaccination av vuxna katter ska noga
overvidgas mot bakgrund av aldersresistensen och den férhéjda risken for biverkningar.

Kattens parvovirus - kattpest

Smittdmne, klinik och overlevnad i miljon

Kattpest ses oftast hos kattungar men katter i alla aldrar kan smittas. Infektionen kan ha allt
frén ett perakut till ett subkliniskt forlopp. De vanligaste symtomen &r feber, buksmartor,
krakningar och senare diarré. Obehandlade katter kan vid den perakuta formen do av chock,
och vid den akuta formen av dehydrering, komplikationer associerade med en sekundir
bakteriell infektion och dissiminerad intravaskuldr koagulation (Greene, 1998d). Efter
tillfrisknandet utsondrar katterna virus i urin och faeces i hogst sex veckor (Csiza et al., 1971).
Parvovirus ér ett mycket motstandskraftigt virus och det kan finnas kvar i miljon (avforing) i
ménader till &r. For att avdoda parvovirus krdvs 6% hypoklorit, 4% formaldehyd eller 1%
glutaraldehyd under 10 minuter i rumstemperatur (Greene, 1998d).

Smittvdgar

Infektionen dr mycket smittsam och patriffas bland kattdjur over hela virlden. Den
forekommer bland bdde vild- och tamkatter. Inkubationstiden &r 4-6 dagar. Katten smittas via
direktkontakt med infekterade djur eller frdn virus 1 miljon inklusive kldder och skor. Virus
sprids via avforing och till viss del via urin (Greene, 1998b). Ansamlingar av ovaccinerade,
sarskilt unga, katter Okar risken for ett utbrott, speciellt i kombination med bristande
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omgivningshygien. Aldre katter fir oftast endast lindriga symtom. Katter kan dven smittas
med vissa varianter av hundens parvovirus fran en sjuk hund (CPV-2a, CPV-2b) (Truyen et
al., 1996; Ikeda et al., 2002).

Vaccinationsprinciper

Kattungar dr oftast skyddade av maternella antikroppar upp till ca étta veckors dlder (Scott et
al., 1970). Vaccin anses ge skydd mot savél klinisk sjukdom som infektion (Anonym, 2000).
Eftersom parvovirus dr mycket motstdndskraftigt och kan foras med pd skor, kldder och
utensilier bor dven innelevande katter skyddas mot infektionen genom vaccination.

Duration av immunitet

Naturlig infektion ger flerarig immunitet. Vaccination med levande vaccin har visats inducera
hoga, skyddande, antikroppstitrar som kvarstar minst fyra ar (O’Reilly & Hitchcock, 1976).
Vaccination med ett avdodat kombinationsvaccin gav kvarstdende hoga titrar hos samtliga
vaccinerade katter i minst sex ar (Scott & Geissinger, 1997; Scott & Geissinger, 1999) och
fullstdndigt skydd mot experimentell infektion med FPV 7.5 ér efter grundvaccinationen
(Scott & Geissinger, 1999).

Ldge i Sverige jamfort med EU
Utbrott av kattpest ses regelbundet i regioner diar det finns ansamlingar av ovaccinerade
katter. Enligt BSAVA ér infektionen séllsynt i England pa grund av effektiva vacciner.

Gruppens rekommendation — kattens parvovirus

Vaccin mot kattpest dr ett basvaccin som bor ges dven till strikta innekatter utan direktkontakt
med andra katter. Kattungarna grundvaccineras fran nio veckors &lder Vid hogt smittryck
rekommenderas en extra vaccination fran sex veckors alder (Dawson et al., 2001).
Revaccination utfors vid ca ett rs dlder. Mot bakgrund av publicerade studier forefaller rlig
revaccination inte vara nddvéandig. Vaccinationsintervallen bor darfor kunna utstrackas till
minst tva-tre ar utan risk for katten. I USA rekommenderas revaccination vart tredje ar efter
grundvaccination och ettdrsbooster (Anonym, 2000). Vid grundvaccination av en vuxen katt,
som inte har nagot kvar av den maternella immuniteten, behdvs endast en vaccination vid
anvandning av levande vaccin.

Klamydofila

Smittdmne, klinik och overlevnad i miljon

Chlamydophila felis (hette tidigare Chlamydia psittaci var felis) dr en bakterie som lever och
forokar sig inne 1 celler, men ocksa har en extracelluldr fas. Utanfor kroppens celler
forekommer klamydofila som sd kallade elementarkroppar, och dessa kan infektera andra
katter (Greene, 1998a). Klamydofila kan ge allvarliga kliniska symtom i1 form av neonatal
konjunktivit (0-2 veckor gamla kattungar) eller konjunktivit efter avvdnjning (vid 6-12
veckors alder) (Pedersen, 1991). Vuxna katter far ofta lindrigare symtom. Vuxna katter kan
vara subkliniska bérare, och reaktivera infektionen och utsondra smittimnet i samband med
stress, t.ex. dréktighet och laktation (Wills, 1986). Forekomsten av hoga antikroppstitrar hos
katter som inte har eller har haft konjunktivit, tyder pd att katter kan infekteras med
klamydofila utan att utveckla klinisk sjukdom (Strom Holst et al., opublicerat).
Elementarkropparna kan Overleva ndgra dagar i miljon (Wills & Gaskell, 1994). De idr
kénsliga for vanliga rengoringsmedel (Wills & Gaskell, 1994).
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Smittvdgar

Klamydofila utsondras framfor allt i 6gonsekret. Den kan ibland ocksa pavisas i vagina och
andtarm, men den kliniska betydelsen av dessa lokalisationer &r oklar, liksom deras betydelse
for smittspridningen (Wills & Gaskell, 1994). Klamydofila smittar framfor allt via
direktkontakt. I undantagsfall kan den smitta korta avstdnd luftburet, eller via féremal (Wills
& Gaskell, 1994). Chlamydofila felis torde inte utgora nagon zoonosrisk for personer med
normalt immunforsvar.

Vaccinationsprinciper

Vaccination mot klamydofila har visats lindra de kliniska symtomen, men vaccinerade katter
kan béra pa organismen och dirmed vara en mdjlig smittkélla for andra katter (Wills et al.,
1987). Maternell immunitet hos kattungarna kvarstar i 9-12 veckor (Wills 1986).

Duration av immunitet
Immunitet till f61jd av naturlig infektion liksom efter vaccination &r kortvarig. Visst skydd har
visats finnas upp till 12-18 manader (Wasmoen et al., 1992; Wills & Gaskell 1994).

Ldge i Sverige jamfort med EU

Chlamydophila felis ar en infektion som dr vanligare bland raskatter och katter fran
flerkattshushéll (Lazarowicz et al., 1982; Strém Holst et al., opublicerat). Laget ar likartat i
Sverige och i 6vriga Europa dér infektionens prevalens har studerats (Lazarowicz et al., 1982;
Gunn-Moore et al., 1995).

Gruppens rekommendation - klamydofila

Vaccin mot klamydofila &r tilliggsvaccin. Ett vaccin mot klamydofila, som ockséd ger skydd
mot Kkattpest, kattsnuva och kattens leukemivirus, finns p& den svenska marknaden.
Vaccination mot klamydofila kan vara indicerat i miljder, framfor allt uppfodningar, dar
klinisk sjukdom orsakad av Chlamydophila felis annars ér ett problem. Podngteras bor att
vaccinet 1 dessa miljoer skyddar mot kliniska symtom men att spridning av smitta mellan
katter fortfarande kan dga rum. I miljéer med aterkommande kliniska problem av klamydofila
rekommenderas grundvaccination tva génger frdn nio veckors élder. Revaccination gors
arligen.

Redovisning per infektionsamne - hund
Hundens adenovirus typ 1 (CAV-1)

Smittdmne, klinik och overlevnad i miljon

CAV-lorsakar infektios hepatit (ICH eller HCC) och ses vanligtvis hos unga hundar. Viruset
angriper huvudsakligen kdrlendotel och parenkymala celler i1 lever och njure (Appel, 1987a;
Appel, 1987c). HCC ger hog dodlighet speciellt bland smé valpar och unga, ovaccinerade
hundar. Sjukdomen har ofta ett perakut forlopp som kan padminna om en forgiftning. Hundar
som Overlever den akuta viremifasen far buksmirtor, krdkningar, faryngit och o6kad
blodningstendens. Ikterus ses vanligen inte forrdn 1 senare skeden (Greene, 1998c). Virus-
antikroppskomplex kan ge upphov till corneaddem och uveit (“blue eye”) som vanligen
upptrader 1-3 veckor efter det att 6vriga symtom avklingat (Appel, 1987a). Hos rdv orsakar
viruset hjarninflammation. Virus finns spritt bland hunddjur i hela vérlden och anses ofta ge
subklinisk infektion (Greene, 1998c). Sjukdomen é&r vanligast i ovaccinerade populationer.
HCC (CAV-1) édr en anmélningspliktig diagnos.
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CAV-1 kan overleva flera veckor 1 4°C och 1 20°C men forstors snabbt av virme (60°C 1 3-5
min), ultraviolett ljus och pH 9 (Appel, 1987a). CAV-1 kan avddodas med &nga, jod, fenoler
och natriumhydroxid men tél alkohol och eter (Greene, 1998c).

Smittvdgar

Virus kan utsondras med alla kroppsvitskor under de forsta 14 dagarna, och aterfinns senare
endast 1 njurarna och utsondras da med urin. Efter infektion kan hundar utséndra virus med
urinen i minst 6-9 ménader (Greene, 1998c). Virus kan smitta genom indirekt kontakt via
exempelvis matskélar och hander men é&r inte luftburet (Appel, 1987a).

Vaccinationsprinciper

Vaccin som innehaller CAV-1 skyddar enbart mot infektion med CAV-1, medan vaccin
innehallande CAV-2 ger skydd mot savdl CAV-1 och CAV-2. Levande, attenuerat vaccin ger
ett gott skydd redan efter en vaccination, forutsatt att hunden inte har maternella antikroppar
(Appel, 1987a; Appel 1987c). Eftersom levande attenuerat vaccin innehdllande CAV-1, som
visserligen antas ge livsldng immunitet (Greene, 1998c), 1 vissa fall orsakar savil "blue eye”
som utsondring av CAV-1 med urinen innehéller levande vacciner numera CAV-2 (Appel,
1987a). CAV-2 kan ibland utsondras fran ovre luftvigar efter vaccination (Greene, 1998c).
Maternella antikroppar mot CAV-2 kan kvarsta upp till 12-16 veckor (Appel, 1987c). Vid
vaccination med levande attenuerat CAV-2 pévisas antikroppar mot CAV-2 fran dag 5-6 efter
vaccination medan antikroppar mot CAV-1 kommer nagot senare (Appel, 1987b). Avdodat
CAV-1 vaccin kréver tva grundvaccinationer och sannolikt drlig revaccination for att ge gott
skydd mot sjukdom, medan den skyddande effekten av avdodat CAV-2 vaccin ar osdker
(Greene, 1998c).

Duration av immunitet

Genomgangen sjukdom (HCC=CAV-1) anses ge livsldng immunitet (Appel, 1987a). Vissa
forfattare anser att immuniteten efter vaccination med levande attenuerat CAV-1 kan vara
livslang (Greene, 1998c). Pa grund av komplikationer med vacciner innehallande levande
CAV-1 har smittdmnet dock 1 de flesta vacciner ersatts av levande CAV-2 som ytterst sillan
orsakar kliniska symtom hos parenteralt vaccinerade hundar (Greene, 1998c). CAV-2 ger
korsimmunitet mot CAV-1, men inte omvint. Skyddande immunitet anses foreligga vid
antikroppstiter pa 1:16 eller mer i serumneutralisationstest. I féltstudier kunde skyddande
humoral immunitet efter vaccination pavisas hos 65% av de vaccinerade hundarna efter mer
dn 36 manader, men resultaten kan inte korreleras till vaccintyp eftersom hundar vaccinerade
med levande CAV-1, levande CAV-2 och/eller avddodat CAV-1 ingar i materialet (Olson et
al., 1988). Duration av immunitet mot HCC hos hundar vaccinerade med levande CAV-2 ar
oklar, men kan vara kortare &n hos hundar vaccinerade med avdodat CAV-1 (Olson et al.,
1996).

Ldge i Sverige jamfort med ovriga EU

I Sverige ar HCC en ovanlig diagnos men sjukdomen pévisas sporadiskt hos ovaccinerade
vuxna hundar och unga, dnnu inte vaccinerade, valpar. HCC &r en anmilningspliktig sjukdom
och sedan 1997 har 0-6 fall rapporterats arligen (totalt 17 fall). Vaccination rekommenderas i
andra ldnder som 1 Sverige.

Gruppens rekommendation — CAV-1 (HCC)

Vaccin mot CAV-1 ér ett basvaccin. HCC ér en reell risk i Sverige dven om kliniska fall ar
ovanliga. Om valpar f6ds upp 1 en miljo dir manga okdnda hundar tillats triffa valparna,
vilket i sig dr mindre ldmpligt, foreligger en risk for smitta och sjukdom. Sédana valpar bor
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vaccineras mot HCC redan vid 7-8 veckors alder. Valparna behdver dock vaccineras igen vid
ca 12-16 veckors élder for att fa ett fullgott skydd eftersom maternell immunitet kan minska
effekten av den tidiga vaccinationen.

For valpar som lever under ett ldgre smittryck, vilket innebér att de kan héllas pa ett sétt som
minimerar kontakten med okénda hundar fram till ca 14-18 veckors dlder ricker det med en
vaccination med levande attenuerat vaccin vid 12-16 veckors dlder. Revaccination gérs ndr
hunden é&r ca ett &r. Mot bakgrund av publicerade studier behdver ytterligare revaccinationer
inte goras oftare 4n med 2-3 ars intervall. Hundar som exponeras for misstinkt forhojd
smittrisk, exempelvis vid utbrott eller resor i1 andra europeiska lédnder, bor dock inte
revaccineras med lidngre intervall dn vad tillverkaren rekommenderar.

Hundens adenovirus typ 2 (CAV-2)

Smittdmne, klinik och overlevnad i miljon

CAV-2 avses vara en av orsakerna till infektios tracheobronchit (kennelhosta) hos hund.
CAV-2 angriper endast epitelceller 1 luftvdgar och eventuellt i tarm (Appel, 1987c¢). Det rdder
delade meningar om huruvida CAV-2 ensamt orsakar kliniska symtom, trots att patologiska
lungfordndringar ofta foreligger, eller om symtom endast ses nédr andra infektionsdmnen ar
inblandade (Appel, 1987c; Ford & Vaden, 1998).

CAV-2 kan overleva flera veckor i 4°C och i1 20°C, tal eter, alkohol och kloroform men
forstors snabbt av virme (56°C 1 20 min),och pH <5 respektive pH >9 (Appel, 1987¢).

Smittvdgar

CAV-2 overfors via oro-nasal smitta. Virus kan finnas kvar i celler i lungor och tonsiller hos
en infekterad hund i flera veckor men utsondras endast under 8-9 dagar eftersom de senare
neutraliseras av bildade antikroppar (Appel, 1987c). Unga hundar, sirskilt nyfodda, dr mest
mottagliga. Smittspridning sker mycket snabbt bland ovaccinerade djur.

Vaccinationsprinciper

Levande, attenuerat CAV-2-vaccin ger skydd mot bade CAV-1 och CAV-2. CAV-2 ingér
sannolikt 1 kennelhostekomplexet dven 1 Sverige varfor vaccination dven har viss skyddande
effekt mot kennelhosta.

Duration av immunitet
Se text under CAV-1.

Ldige i Sverige jamfort med 6vriga EU
Inga studier finns publicerade.

Gruppens rekommendation — CAV-2
Se CAV-1

Hundens herpesvirus typ 1 (CHV-1)

Smittdmne, klinik och overlevnad i miljon

CHV-1 orsakar hos vuxna hundar en som regel mild, eller asymtomatisk luftvigsinfektion
(Hashimoto et al., 1982) men anses inte lingre vara av nagon visentlig betydelse inom
kennelhostekomplexet (Ford & Vaden, 1998). Hos nyfédda valpar, under 2-3 veckors alder,
ger infektion med CHV-1 didremot en allvarlig, ofta dodlig, infektion (del 1 fading puppy
syndrome”) (Carmichael et al., 1965). Infektion under dréktigheten kan orsaka resorption av
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embryon, abort eller dodfodsel (Hashimoto, 1982). CHV-1 kan ocksa ge genital infektion hos
vuxna hundar. CHV-1 har mycket begrénsad 6verlevnad i miljon och dr kénsligt for vanliga
desinfektionsmedel och fettlosande medel (Carmichael & Greene, 1998).

Smittvdgar

CHV-1 smittar framfor allt via ovre luftvdgar vid direktkontakt, t.ex. mellan tik och valpar,
men smittoverforing via konsviagarna kan forekomma (Carmichael & Greene, 1998). CHV-1
ger som andra alfaherpesvirus upphov till en persistent infektion, latens och mojlig
reaktivering av virus med ny smittspridning som f6ljd (Murphy et al., 1999).

Vaccinationsprinciper

Det finns ett EU-godként vaccin som enligt uppgift kommer att introduceras i Sverige hdsten
2003 och som é&r avsett att anvindas till tikar i samband med dréktighet for att via maternella
antikroppar skydda valparna under de riskfyllda forsta tre veckorna (Poulet et al., 2001).
Vaccinet dr framst avsett for problemkennlar. Vaccinet skyddar inte tiken mot infektion och
forhindrar inte att valparna blir smittade senare i livet. Vaccinet har funnits en tid i
exempelvis Frankrike och Tyskland men tycks inte anvindas i ndgon storre omfattning.

Duration av immunitet
Med tanke pé vaccinets indikation &r durationen av skyddet av underordnad betydelse.

Ldge i Sverige jamfort med évriga EU

Infektion med herpesvirus dr vanligt bland hundar i Europa (Lacheretz & Cognard, 1998;
Reading & Field, 1998; Rijsewijk et al., 1999; Ronsse et al., 2002) och forefaller vara lika
vanligt forekommande i1 Sverige (Englund & Klingeborn, opublicerade resultat).
Valpdddlighet orsakad av CHV-1 forekommer sporadiskt i kennelmiljoer bade 1 Sverige och 1
ovriga Europa.

Gruppens rekommendation — hundens herpesvirus

Vaccin mot CHV-1 ér ett tilldggsvaccin. Vaccin mot CHV-1 bor endast anvéndas till vissa
avelstikar. Om tiken ska valpa i en miljo ddr CHV-1 tidigare orsakat problem med
valpdodlighet kan vaccination vara ldmpligt, speciellt om tiken inte har antikroppar mot
CHV-1 och introduceras i den endemiska miljon i anslutning till dréktighet eller valpning
vilket innebér en 6kad risk for dodlig infektion av valparna. Vaccin mot CHV-1 fyller ingen
funktion hos icke dréktiga vuxna hundar eller hos valpar.

Hundens parainfluensavirus typ 2 (CPiV-2)

Smittdmne, klinik och éverlevnad i miljon

CPiV-2 dr en av orsakerna till infektids tracheobronchit (kennelhosta) hos hund. I
experimentella studier orsakar CPiV-2 ensamt relativt lindriga symtom fran ovre luftvdgarna
(Wagener et al., 1984). I en ovaccinerad population kan CPiV-2 orsaka omfattande utbrott av
kennelhosta med mattliga symtom (Ueland, 1990). Virus ar relativt instabilt, kénsligt for
vanliga fettlosande medel som eter och kloroform (Appel & Binn, 1987a).

Smittvigar

Parainfluensavirus har isolerats fran hundar med symtom pé kennelhosta och utséndras under
forsta veckan efter infektion (Rosenberg et al., 1971). Smitta sker via direktkontakt och
aerosol och miljoer dir manga hundar samlas innebér en 6kad risk for infektion (Englund et
al., 2003).
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Vaccinationsprinciper

Levande, attenuerade vaccin mot CPiV-2 finns bade for injektion och for intranasalt bruk.
Endast injektionsvaccin finns registrerat i Sverige. Lokal immunitet har stor betydelse for
skydd mot Ovre lufvigsinfektioner varfor nivén cirkulerande antikroppar inte speglar
vaccinets skyddande effekt (Greene, 1998b). Vaccin mot CPiV-2 skyddar inte mot infektion
men reducerar sjukdomssymtomen vid smitta. Intranasala vacciner, som anvidnds i andra
lander, ger sdvil lokalt som systemiskt skydd, kan ges redan fran 3 veckors alder och ger bra
svar trots nirvaro av maternella antikroppar (Greene, 1998b). Nackdelen ar att de intranasala
vaccinerna inte sillan orsakar kliniska symtom pa kennelhosta under négra dagar (Ford &
Vaden, 1998). Intranasala vacciner mot CPiV-2 forekommer oftast i kombination med
Bordetella bronchiseptica-vaccin och ges frimst infor 6kad smittrisk, t.ex. fore vistelse pa
hunddagis.

Duration av immunitet

Efter naturlig infektion kan virusneutraliserade antikroppar mot CPiV-2 pavisas minst tvd ar
efter utbrottet (Appel & Binn, 1987a). Kennelhosta orsakas av ett flertal agens sdsom
parainfluensavirus typ 2, CAV-2, och Bordetella bronchiseptica. Injicerade vacciner mot
dessa smittimnen orsakar oftast en kortvarig duration av immunitet, hdgst omkring ett ar,
eftersom den lokala immuniteten i1 dvre luftvigarna ar viktig for skydd mot sjukdom (Bemis
et al., 1977; Appel & Binn, 1987a; Appel & Binn, 1987b). Intranasala vacciner ger ett snabbt
insdttande skydd men inte heller dessa vacciner ger idag ndgot langvarigt skydd (Greene,
1998b).

Ldge i Sverige jamfort med ovriga EU

Kennelhosta &r en vanlig sjukdom som for den enskilda hunden oftast inte orsakar allvarligare
problem. Antikroppar mot CPiV-2 férekommer hos knappt en tredjedel av vuxna hundar som
inte vaccinerats mot CPiV-2 (Englund et al., 2003). For mycket unga eller annars forsvagade
djur kan sjukdomen dock vara farlig, med eller utan sekundir infektion.

Gruppens rekommendation — hundens parainfluensa

Vaccin mot hundens parainfluensa &r idag ett tilldggsvaccin som bor anvéndas till hundar som
lever i hundrika miljoer, tavlar eller vistas pa4 hundpensionat eller liknande. Grundvaccination
av valpar gors i sé fall enligt samma princip som for valpsjukevirus och CAV-1. Om valpar
fods upp 1 en miljo dar manga okénda hundar tillats triaffa valparna foreligger en pataglig risk
for smitta och sjukdom. Sddana valpar bor vaccineras mot CPiV-2 redan vid 7-8 veckors
alder. Valparna behover dock vaccineras igen vid ca 12-16 veckors alder for att fa ett fullgott
skydd eftersom maternell immunitet kan minska effekten av den tidiga vaccinationen.

For valpar som lever under ett ldgre smittryck, vilket innebér att de kan héllas pa ett sétt som
minimerar kontakten med okénda hundar fram till ca 14-18 veckors &lder ricker det med en
vaccination med levande attenuerat vaccin vid 12-16 veckors dlder. Revaccination gors senast
ndr hunden ar ca ett ar. Durationen av den skyddande immuniteten &r troligen relativt kort.
For att bibehalla ett skydd mot CPiV-2 bdr revaccination troligen ske minst en géng per ar
och extra revaccination infor forhdjd smittrisk bor ocksd Gvervigas. Vid dessa upprepade
vaccinationer bor hunden vaccineras riktat mot endast kennelhosta.
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Hundens parvovirus typ 2 (CPV-2)

Smittdmne och 6verlevnad i miljon

Hundens parvovirus (CPV-2) som pavisades forsta gingen 1978 orsakar perakut
hemorrhagisk gastroenterit. Tidigare sdgs ocksd myokardit hos mycket unga valpar som
infekterats in utero eller under neonatalperioden, men den formen av sjukdomen ar numera
ovanlig eftersom fa valptikar saknar skydd mot parvovirusinfektion (Hoskins, 1998). Hundens
parvovirus forekommer numera dven i1 tvad nérbesldktade stammar, CPV-2a och CPV-2b.
CPV-2a, som liksom CPV-2 ger relativt milda symtom, dr vanligast i Europa medan CPV-2b
ar den vanligaste parvovirusstammen i USA och anses ge mer allvarliga symtom (Yule et al,
1997). Parvovirusorsakad diarré har i Sverige numera sillan sa dramatiskt forlopp. De flesta
valpande tikar idag har viss immunitet mot sjukdomen till f6ljd av vaccinationer och de
yngsta valparna skyddas darfor av maternell immunitet.

Parvovirus dr synnerligen motstandskraftigt och kan Overleva utanfor véarddjuret i flera ar.
Parvovirus til temperaturer upp till 100°C, avdddas forst av pH 12 eller mer, och til de flesta
forekommande desinfektionsmedlen i1 vanlig bruksldsning, sd noggrann granskning av
tillverkarnas anvisningar dr nédvéandig vid desinfektion mot parvovirus.

Smittvdgar

Parvovirus smittar fran avforing (fekal-oral smitta). Virusutsondringen borjar 3-4 dagar efter
infektion (oftast innan tydliga kliniska symtom uppstatt) och stora méangder virus utsondras
under 7-10 dagar (Hoskins, 1998). Eftersom parvovirus verlever mycket ldnge i miljon dr
indirekt smitta vanlig och mycket svér att undvika. Subklinisk infektion forekommer ocksa,
framst hos vuxna hundar (Hoskins, 1998).

Vaccinationsprinciper

P& marknaden finns idag bade inaktiverat vaccin och levande attenuerat vaccin i olika
kombinationer med andra vanliga vacciner. Numera antas de flesta vuxna hundar ha ett visst
skydd mot sjukdomen, delvis till f6ljd av naturlig smitta men frimst tack vare frekvent
vaccinering. Predisponerande faktor for sjukdom hos unga valpar anses bl.a. vara laga halter
av maternella antikroppar, varfor det dr viktigt att vaccinera avelstikar. Interferens frén
maternella antikroppar blockerar immunisering med vaccin vid antikroppsnivder som inte
langre skyddar frdn sjukdom (Pollock & Carmichael, 1982b).

Duration av immunitet

Duration av immunitet efter naturlig infektion med parvovirus har visats bestd minst 20
manader (Pollock & Carmichael, 1983). En experimentell vaccinationsstudie av valpar visar
att IgM kan pévisas redan efter sex dagar och hdga titrar ses 9-16 dagar efter vaccination,
medan IgG titrarna ses frdn nio dagar efter vaccination och kvarstar minst 30 dagar (Waner et
al., 2003). Efter vaccination med dirpa foljande infektionsbelastning har ett levande vaccin
visats ha en skyddande immunitet upp till tvd ar och ett avdodat upp till 15 manader
(Carmichael et al., 1983; Povey et al., 1983). De flesta levande vacciner, som finns pa
marknaden nu, inducerar hoga antikroppstitrar som kan kvarstd upp till sex ar (Carmichael,
1999).

Ldiget i Sverige jamfort med évriga EU
Parvovirus kan anses forekomma Overallt diar det finns hundar. Enstaka sjukdomsfall och
enstaka besdttningar med problem synes vara bilden i Sverige, dér vaccination sker 1 tdmligen
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hog utstrackning. Vaccinationsrekommendationerna tycks likartade 1 de flesta EU-ldnder, men
rekommenderade revaccinationsintervall varierar mellan ett och tva ar.

Gruppens rekommendation — hundens parvovirus

Vaccin mot hundens parvovirus dr ett basvaccin. Valpar bor vaccineras mot CPV-2 innan de
lamnar uppfodningsmiljon. Vaccinet kan ges frdn sex veckors dlder men tidig vaccination
innebdr en 6kad risk for interferens med maternell immunitet. Den andra grundvaccinationen
ges vid 12 veckors éalder dd den maternella immuniteten inte anses interferera med vaccinet.
Vissa valpar har ett fullgott skydd forst ca 10 dagar efter den andra vaccinationen. En tidigare
ovaccinerad valp som dr minst 12 veckor gammal ges bara en grundvaccination med levande
vaccin och kan anses vara skyddad ca 10 dagar efter vaccinationen. Revaccination gors i bada
fallen vid ca ett ars dlder. Mot bakgrund av publicerade studier anses fortsatta revaccinationer
inte behdva goras oftare 4n med 2-3 ars intervall. Vid forh6jd smittrisk, exempelvis utbrott av
parvovirusinfektion eller kennelvistelse, bor revaccination inte goras mer sillan &n vad
tillverkaren rekommenderar.

Vid forstagdngsvaccination av en vuxen hund, som inte har ndgon maternell immunitet som
kan interferera med vaccinet, ges endast en vaccination vid anvéndning av levande vaccin.

Hundens valpsjukevirus (CDV)

Smittdmne och 6verlevnad i miljon

CDV (canine distemper virus) dr ett morbillivirus (néra sldkt med mésslingvirus) som orsakar
valpsjuka och ar den, efter rabies, allvarligaste virussjukdomen hos hund. Sjukdomen é&r
mycket smittsam och forekommer i hela vdrlden. Forloppet &r ofta bifasiskt med en
overgdende febertopp inom en vecka fran infektionen och akut generaliserad valpsjuka efter
ytterligare ndgon vecka (Deem et al., 2000). Valpsjuka drabbar ovaccinerade hundar och é&r
darfor vanligast hos unga djur. Infektion medfor stor risk for sekundéra, allvarliga infektioner
p.g.a. immunosuppression. Effektiv behandling saknas. Genomgangen sjukdom ger troligen
livslang immunitet (Appel, 1987b). Hundens valpsjukevirus kan infektera, och orsaka
allvarlig sjukdom hos vilda och tama marddjur, hunddjur, hyena, tvittbjorn, bjornar, stora
kattdjur (Deem et al., 2000) och sél (Visser et al., 1993) varfor ovaccinerade hundar utgor en
potentiell smittrisk for zooparker, vilt, marina ddggdjur och pélsdjursfarmer. Ett narbesldktat
valpsjukevirus har ocksa orsakat utbrott av valpsjuka hos sélar i nordsjon (Osterhaus et al.,
1990). Sélens valpsjukevirus (PDV-1) kan orsaka sjukdom hos hund (Osterhaus et al., 1990)
och mink (Blixenkrone-Mdller et al., 1989). Valpsjuka ar en anmilningspliktig diagnos.

Virus kan dverleva i1 kroppsvédvnad i 48 timmar vid 25° och i1 14 dagar vid 5°, alltsa hérdigare
vid laga temperaturer. CDV {0rstors snabbt utanfor viarddjuret och dr speciellt kdnsligt for
fettlosande preparat som snabbt forstor virusets holje (Appel, 1987b).

Smittvigar

Hunden ar huvudsaklig smittreservoar, smittan overfors frimst med aerosol eller droppsmitta
men smittade hundar kan utsondra virus med samtliga kroppsvitskor i upp till 90 dagar dven
om utsdndringen vanligen upphdr ndr antikroppstitrarna stiger ca 14 d efter infektion (Greene
& Appel, 1998). Vanligast ar infektion via luftvdgarna genom direkt kontakt eller via
aerosoliserade viruspartiklar fran luftvigar eller urin (Deem et al, 2000). Indirekt
smittoverforing dr ocksd mdjlig men virus Overlever inte linge utanfér hunden. CDV kan
ocksa Overforas transplacentalt (Krakowka et al., 1977). Diagnos av valpsjuka &r
anmalningspliktig.
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Vaccinationsprinciper

Skydd mot valpsjuka har hittills endast uppnétts vid anvdndning av levande attenuerade
vacciner (Chappuis, 1995; Greene & Appel, 1998). Gunnar Rockborn i Sverige var den forste
att odla valpsjukevirus i cellkultur (Rockborn, 1958) och stammen blev senare en av de
viktigare vaccinstammarna. Skydd mot infektionsbelastning uppkommer redan fem dagar
efter en enkel vaccination och kvarstdr minst ett &r (Chappuis, 1995). Levande attenuerat
valpsjukevaccin forhindrar sévil infektion som spridning av virus (Chalmers & Baxendale,
1994). Maternella antikroppar dverfors bade transplacentalt och via colostrum (Krakowka et
al., 1978; Greene & Appel, 1998). Hos valpar av storvuxna, snabbvidxande raser anses
méngden maternella antikroppar minska snabbare &n hos valpar av smi raser (Chappuis,
1995). For att bryta igenom maternell immunitet och kunna vaccinera unga valpar i en
endemisk situation rekommenderas ibland anvindning av humant misslingvaccin (Greene &
Appel, 1998). Det har emellertid visats att den skyddande effekten av humant mésslingvaccin
(10" TCID50 per hund) ar begrinsad jamfort med CDV-vaccin med relativt hogt
antigeninnehall (>10°° TCID50/ml) vid experimentell infektion med valpsjukevirus
(Chalmers & Baxendale, 1994). Gott immunsvar hos valpar med maternella antikroppar har
nyligen visats med ett experimentellt rekombinantvaccin dér generna for valpsjukans
hemagglutinin- och fusionsantigen uttrycks i en CAV-2 vektor utvecklad ur en attenuerad
vaccinstam (Fischer et al., 2002).

Duration av immunitet

Immunitet mot valpsjuka efter genomgéngen naturlig infektion kvarstir lang tid, sannolikt 7
ar eller langre (Appel & Gillespie, 1972). Hoga titrar av IgG och IgM ses frén nio dagar efter
vaccination och IgM-titrarna avtar omkring tre veckor efter vaccinationen medan IgG-titrarna
fortsatt 4r hoga (Waner et al., 2003). Efter vaccination och infektionsbelastning har studier
visat en skyddande immunitet som varar minst 12 till 30 ménader (Auby et al., 1974; Cooper
et al., 1991). En antikroppstiter pd 1:16 eller mer i serumneutralisationstest anses vara
skyddande. Aldre serologiska studier har visat att skyddande immunitet kvarstdr minst ett r
(Ackermann et al., 1983), men troligen skyddas hundarna mycket ldngre (Olson et al., 1997a;
Olson et al., 1997b; Carmichael, 1999). I en studie av svenska hundar pdvisades en skyddande
immunitet hos 65% av hundarna som antikroppstestades mer dn 36 manader efter senaste
vaccination (Olson et al., 1988). Rockbornstammen och den amerikanska Snyder
Hillstammen anses ibland ge upphov till béttre immunitet &n Ondesteport-stammen men
ocksé en storre risk att orsaka sjukdom hos vaccinerade valpar med bristfalligt immunférsvar
(Greene, 1998Db).

Ldget i Sverige jamfort med ovriga EU

Valpsjuka &r ovanligt 1 Sverige tack vare att en stor andel av hundpopulationen vaccineras,
atminstone som valpar (Olson et al., 1996). Sjukdomsfall upptrdder om och nir andelen
vaccinerade hundar blir {or liten eller kvaliteten pa anvédnda vacciner dr for délig. Valpsjuka ar
en anméilningspliktig sjukdom och sedan 1997 har totalt sju fall (dren 1998 och 2000)
rapporterats.

Gruppens rekommendation — hundens valpsjukevirus

Vaccin mot valpsjuka ir ett basvaccin. Aven om smittrisken for valpsjuka i dagsliget
forefaller vara ndgot mindre dn risken att valpen smittas med CAV-1 rekommenderas
grundvaccination av valpar, revaccination vid ca ett ars alder och ytterligare revaccinationer
enligt samma principer som for vaccination mot CAV-1 (HCC) eftersom vaccinerna bara
finns 1 kombination.
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Leptospiros

Smittdmne, klinik och overlevnad i miljon

Spiroketerna Leptospira serovar icterohaemorrhagiae och Leptospira serovar canicola, har
ansetts vara de viktigaste orsakerna till leptospiros hos hund, dven om infektion med andra
serovarer ocksa forekommit (Greene et al., 1998). I Nordamerika didr vaccination mot
ovanstdende tva serovarer dr vanlig ses numera oftare sjukdom orsakad av serovarerna
grippotyphosa, pomona och bratislava (Birnbaum et al., 1998; Greene et al., 1998; Faine et
al., 1999b; Prescott et al., 2002). Leptospiros orsakad av serovarerna icterohemorrhagiae och
canicola dr numera ovanligt och ses framf0r allt hos valpar och ovaccinerade hundar (Prescott
et al., 2002). Inkubationstiden varierar och infektion med olika serovarer av Leptospira kan ha
allt frin ett perakut till ett kroniskt forlopp (Greene et al, 1998). Leptospira serovar canicola
orsakar oftast en subakut infektion hos hund som ger symtom pa nefrit medan den akuta
formen ger akuta kridkningar, cirkulationskollaps och uremi. Hundar som drabbas av den
akuta formen dor oftast inom fyra dygn (Faine et al., 1999b). Serovar icterohemorrhagiae ger
liknande symtom men ger oftare ett perakut forlopp med tydligare blodningstendens (Faine et
al., 1999b). De vanligaste symtomen vid leptospiros orsakad av andra serovarer var i en
kanadensisk studie sl6het, matvdgran, krakningar, smartor 1 buk eller landrygg, uttorkning och
polydipsi/polyuri (Prescott et al., 2002). Hundar som overlever leptospiros har ofta kronisk
njurinsufficiens och blir ofta kroniska smittbdrare (Faine et al., 1999b). Leptospiros dr en
zoonos och diagnosen dr anmélningspliktig.

Spiroketen ar mycket kénslig for torka, hdmmas av pH<6 eller pH>8 och forstors av
temperaturer under 10°C respektive over 34°C (McDonough, 2001). Under gynnsamma,
fuktiga och tempererade forhallanden, exempelvis i fuktig jord, kan spiroketen dverleva i upp
till sex manader, dverlevnadstiden i ytvatten &r flera manader och spiroketen trivs béttre i
stillastdende vatten dn i strommande (McDonough, 2001). Bakterierna dor snabbt i outspadd
sur urin, men Overlever 1 basisk urin (Faine et al, 1999a). Risken for leptospiros hos hund i
Nordamerika Okar signifikant under sensommar och host och &r positivt korrelerad till
regnmingden ca tre ménader tidigare (Ward, 2002).

Smittvigar

Olika serovarer brukar for enkelhets skull tillskrivas olika sa kallade primira reservoarvérdar,
dven om grunden till virdpreferensen kan vara biologisk, immunologisk eller ekologisk
(Faine et al., 1999a). Hund anses vara primir vird endast for serovar canicola, medan serovar
icterohaemorrhagiae har sin huvudsakliga reservoar hos rattor (Greene et al.,, 1998).
Leptospiros kan smitta fran hund till minniska via direktkontakt via t.ex. saliv eller urin
(Chomel & Arzt, 2000). Overforing av smitta kan ske genom direktkontakt med smittad urin,
vid parning, intrauterint, genom bitsar eller genom fortéring av smittad vivnad (Greene et al.,
1998; Faine et al., 1999b). I endemiska omraden i USA anses hundar oftast smittas via jord
eller vatten, som kontaminerats med urin fran smittade vilda djur, och endast i undantagsfall
frdn andra hundar (http://www.cdc.gov/ncidod/dbmd/diseaseinfo). Epidemiologin paverkas
framfor allt genom intermittent utsondring av organismer via urinen frén kroniskt smittade
individer (Faine et al., 1999a). Hundar som overlevt infektionen kan utsondra spiroketer i
urinen intermittent i manader (Greene et al., 1998).

Vaccinationsprinciper

Avddodat, bivalent vaccin finns riktat mot L. serovar icterohemorrhagie och L. serovar canicola
men &r inte registrerat i Sverige utan finns tillgdngligt mot licens. Vaccinet utgdrs av kemiskt
inaktiverade bakterin och innehdller dirfor fler antigen som kan ge upphov till allergiska



SVS-SVA vaccinrapport 22 juli 2003 55(74)

reaktioner jamfort med vdvnadsodlade virusvacciner (Greene et al.,, 1998) och
rekommenderas dérfor inte till valpar under 9 veckors alder (Greene, 1998c). Nyligen har
ocksa ett vaccin mot serovarerna grippotyphosa och pomona lanserats i Kanada (Prescott et
al., 2002). Vaccin skyddar mot klinisk sjukdom men inte mot infektion eller smittspridning
och forhindrar inte uppkomst av kroniska smittbdrare (Greene, 1998c; McDonough, 2001).
Vaccination skyddar inte heller mot infektion eller sjukdom orsakad av andra serovarer dn de
som ingar 1 vaccinet (Faine et al., 1999b). I endemiska omrdden rekommenderas ofta
vaccination innan sommarsédsongen eller 2-3 ganger per ér.

Duration av immunitet

Trots att vaccination mot leptospiros forekommit linge saknas publicerade studier som visar
duration av skyddanden effekt genom infektionsbelastning (McDonough, 2001). En studie av
Hartman och medarbetare (1984), av hundar som vaccinerats mot serovar canicola och
serovar icterohemorrhagiae med ett inaktiverat bakterinvaccin, visar att efter den foOrsta
vaccinationen, liksom efter varje revaccination, ses en IgM-produktion som nar maximal titer
ca en vecka efter varje vaccination och IgM-titern dr inte ldngre detekterbar efter sju veckor.
Detekterbara IgG-titrar ses forst efter den andra vaccinationen och ligger som hogst omkring
en vecka efter vaccinationen men titrarna minskar till 14ga virden (1:20 i en ELISA-test) hos
de flesta hundar redan inom ett halvar. Hos vissa hundar sjonk titrarna redan inom tre-sju
veckor. Efter revaccination ett ar efter de forsta tvd vaccinationerna sdgs en mer markerad
IgG-titerstegring som kvarstod med forhojda nivaer ett ar.

Ldge i Sverige jamfort med ovriga EU

Sverige har lag forekomst av leptospiros hos alla djurslag inklusive hund. Leptospiros ér
anmélningspliktig och sedan 1997 har arligen 8-13 fall hos hund rapporterats till f6ljd av
pavisade antikroppar. Det framgar inte av rapporteringen om ndgra av hundarna uppvisat
kliniska symtom, om de endast vistats i Sverige eller om de testats just for att de vistats
utomlands. De hogsta pavisade titrarna (1:400-1:800) sdgs hos tva hundar ar 2000 och tvé
hundar &r 2001. I en italiensk studie (Scanziani et al., 2002) var 30% av nyligen infangade
hittehundar seropositiva, 14-49% av hundarna seropositiva i tre hundgardar for hittehundar
(varav tvd med bristande hygieniska forhallanden) medan seroprevalensen var lag (3,4%)
bland de undersokta privatigda hundarna. De vanligaste serovarerna hos hundar som
vaccinerats (mot ictero och canicola) var bratislava och grippotyphosa (Scanziani et al., 2002)
och dessa serovarer har ocksd orsakat sjukdom hos vaccinerade och ovaccinerade italienska
hundar (Scanziani et al., 1994). I Glasgow var &ren 1986-88 totalt 23% av ovaccinerade
hundar seropositiva, frimst mot serovar canicola, medan motsvarande siffra for Edinburgh var
12% vilket visar att smittrycket varierar dven lokalt (van den Broek et al., 1991). I samma
studie pavisades vixt av serovar canicola eller serovar bratislava i urinen hos 8% av de
provtagna hanhundarna (van den Broek et el., 1994). I en studie fran Grekland var 9,3% av
hundarna seropositiva oavsett om de bodde péd landet eller i Aten (Boutsini et al., 2002)
Leptospiros forekommer alltsd med varierande prevalens i olika delar av Europa, och mer
detaljerade uppgifter saknas ofta. Vaccination mot serovar icterohemorrhagiae och serovar
canicola tillampas i de flesta ldnder i sodra och mellersta Europa.

Gruppens rekommendation - leptospiros

Vaccin mot leptospiros (serovarerna canicola och icterohemorrhagiae) ér ett tilldggsvaccin
och ger ett begransat skydd. Det finns idag ingen grund for att halla hundar som endast vistas
1 Sverige vaccinerade mot leptospiros, men sirskilda regler giller for nidrvarande for hundar
som fors in fran EU. Nér en planerad forindring av de svenska inforselreglerna inom kort
trader ikraft kommer inte ldngre leptospirosvaccination att krdvas for aterresa till Sverige.
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Eftersom infektionen dr allvarlig for hund och dessutom en zoonos rekommenderas emellertid
vaccination minst enligt nuvarande inforselregler (vaccination hogst ett ar innan utresan) om
hunden ska medféras pd Europasemestern. Arlig revaccination rekommenderas for
regelbundet resande hundar. Revaccinationen bor helst goras straxt fore resan, speciellt vid
planerad vistelse i1 skog, lantbruksmiljo eller kennelmiljé diar hunden I6per extra stor risk att
komma i kontakt med urin fran gnagare eller infekterade husdjur. Om det har gitt mer an ett
halvar mellan grundvaccinationen (de forsta tvd vaccinationerna mot leptospiros) och resan,
och om hunden ska vistas i riskmiljoer, bor en extra revaccination Overvigas eftersom
antikroppstitrarna forefaller g& ner snabbare efter de tva forsta vaccinationerna én efter de
efterfoljande boostervaccinationerna.

Redovisning per infektionsdmne — bade katt och hund
Bordetella bronchiseptica

Smittamne, klinik och éverlevnad i miljon

Bordetella bronchiseptica ar en Gram-negativ, fakultativt anaerob kockoid bakterie som ar en
av de viktigaste orsakerna till kennelhosta (Ford & Vaden, 1998). Bordetella bronchiseptica
forefaller vara en primérpatogen hos hund som ensam orsakar typisk kennelhosta vid
experimentell infektion framfor allt hos valpar (Thompson et al., 1976; Ellis et al., 2001).
Bakterien finns spridd 6ver hela vérlden och kan ofta pavisas 1 ovre luftvigar dven hos friska
hundar (Ford & Vaden 1998). Sjukdomsfall kan vara svarbehandlade.

Bordetella bronchiseptica har pa senare ar dven uppmirksammats 1 samband med &vre
luftvégsinfektion dven hos katt och pavisas ibland i1 6vre luftvigarna hos katt utan samtidig
pavisbar virusinfektion (Elliott, 1991; Binns et al., 1999). Experimentell infektion av
kattungar har orsakat klinisk sjukdom (Jacobs et al., 1993; Coutts et al., 1996). Aven vid
naturlig infektion ses de allvarligaste symtomen hos kattungar (Welsh, 1996; Willoughby et
al., 1991; Turnquist & Ostlund, 1997) men bakterien kan ocksé isoleras frn luftvigarna pa
kliniskt friska katter (McArdle et al.,, 1994). Bordetella bronchiseptica &ar en
sekundirinfektion vid ovre luftvigsproblem men betydelsen av bakterien som primérpatogen
hos katt ar oklar.

Bakterierna kan Overleva ldnge under varierande forhallanden men &r kénsliga for UV-
stralning, hoga respektive laga pH-vérden samt de flesta desinfektionsmedel.

Smittvdgar

Bordetella bronchiseptica smittar huvudsakligen genom direktkontakt. Smittade hundar
utsondrar som mest bakterier en vecka efter infektionen, och utsondrar relativt stora miangder
bakterier sd linge de har symtom, men bakterier kan pavisas i trachealsvabbar i1 upp till 14
veckor (Bemis et al.,, 1977). Bakterier kan odlas fran néssekret lika linge som de finns i
trachea (Bemis et al., 1977). Vid intranasal vaccination Overfors vaccinstammen till
kontaktdjur och hos katt kan, enligt produktresumén, vaccinstammen ibland isoleras
fortfarande ett ar efter intranasal vaccination.

Bordetella bronchiseptica kan 1 undantagsfall smitta ménniskor (Chomel & Arzt, 2000).
Publicerade fall ror sig huvudsakligen om personer med immunbristsjukdom och kontakt med
hund eller katt redovisas som en mojlig smittvdg i1 ett fatal av fallen (Dworkin et al.,
1999).Varianter av bakterien har dock ocksd pdvisats hos tvd hostande barn med normalt
immunforsvar och utan djurkontakt (Stefanelli et al., 1999).
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Vaccinationsprinciper

Levande, attenuerade vacciner for savil injektion som intranasalt bruk finns fér hund, men é&r
inte tillgdngliga 1 Sverige. Vaccinerna skyddar inte mot infektion men ger sdvidl kortare
sjukdomstid som lindrigare symtom hos vaccinerade valpar (Ellis et al., 2001).
Experimentella studier med amerikanska vacciner har visat att den bdsta skyddande effekten
uppnaddes hos valpar som fick sévil intranasalt som intramuskulért vaccin vid 14, 16 och 18
veckors dlder (IM+IM-+intranasalt eller intranasalt +IM+IM) men dven dessa valpar hostade
nagot veckan efter experimentell infektion vid 20 veckors alder (Ellis et al., 2001). Intranasalt
vaccin har fordelen att kunna anvéndas sé tidigt som vid 2-3 veckors alder (eftersom det inte
paverkas av maternella antikroppar), ger snabbare skydd och stimulerar savél lokal som
systemisk immunitet (Ford & Vaden, 1998). Intranasala vacciner kan dock ge upphov till
hosta och nésflode nagra dagar efter vaccinationen (Ford & Vaden, 1998). Vid vaccination av
redan seropositiva hundar har subkutant vaccin, liksom samtidig administrering av intranasalt
och subkutant vaccin, visats ge en béttre boostereffekt pa cirkulerande antikroppar dn enbart
intranasalt vaccin (Ellis et al., 2002). I vissa europeiska ldnder rekommenderas dock
intranasal vaccinering infor t.ex. pensionatsvistelse (Nederldnderna) eller i vissa fall arligen i
samband med annan vaccinering (Frankrike).

For katt finns ett vaccin for intranasalt bruk, som innehaller levande attenuerad Bordetella
bronchiseptica. Vaccinet dr centralt Europaregistrerat men marknadsfors inte d&nnu i Sverige.

Duration av immunitet

Kennelhosta kan orsakas av ett flertal smittimnen sasom parainfluensavirus typ 2, CAV-2,
och Bordetella bronchiseptica. Injicerade vacciner mot dessa smittimnen orsakar oftast en
kortvarig duration av immunitet, omkring ett ar, eftersom den lokala immuniteten i Ovre
luftvdgarna ér viktig for skydd mot sjukdom (Bemis et al., 1977; Appel & Binn, 1987a; Appel
& Binn, 1987b; Greene, 1998b). Efter genomgangen infektion med Bordetella bronchiseptica
kvarstdr skydd mot reinfektion 1 upp till 14 manader om hundarna halls isolerad. Om
hundarna diremot, efter genomgangen sjukdom, utsitts for smitta regelbundet forefaller de
bibehalla sitt skydd mot infektionen (Bemis et al., 1977).

Nér det giller vaccin mot Bordetella bronchiseptica saknas publicerade uppgifter om
durationen av skyddet efter subkutan, intramuskuldr respektive intranasal administration. I
produktresumén for det intranasala kattvaccinet anges en skyddande immunitet pa upp till ett
ar.

Ldige i Sverige jamfort med 6vriga EU

Vid en serologisk studie av svenska vuxna hundar visades 22% ha antikroppar mot Bordetella
bronchiseptica och infektionen forefoll spridas bland hundarna separat fran CPiV-2 (Englund
et al., 2003). Prevalensstudier frdn andra ldnder i Europa saknas, men infektionen anses vara
vanlig.

Bordetella bronchiseptica som orsak till luftvigsproblem hos katt har huvudsakligen
beskrivits fran Storbritannien. En serologisk pilotstudie i Sverige visade att antikroppar mot
B. bronchiseptica kunde pavisas hos omkring hilften av katterna, ndgon skillnad mellan
kliniskt friska och sjuka katter sags inte (Bodil Strom Holst, opublicerad undersdkning).
Bakterien har i enstaka fall isolerats fran sjuka katter, men korrelationen till samtidiga virus-
eller klamydofilainfektioner har inte kartlagts.

Gruppens rekommendation — Bordetella bronchiseptica
Vaccin mot bordetellos dr ett tilldggsvaccin for sévil katt som hund. I Sverige finns idag inget
registrerat vaccin mot Bordetella bronchiseptica hos hund. Eftersom Bordetella
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bronchiseptica, tillsammans med hundens parainfluensavirus och eventuellt CAV-2, sannolikt
ar en av de framsta orsakerna till kennelhosta i Sverige vore det vardefullt med ett sdkert
vaccin som skyddar mot savil symtom som infektion/smittspridning for att ge hundarna ett
bittre skydd mot kennelhosta.

Avseende Bordetella bronchiseptica hos katt dr tveksamheten storre. Vaccination med det
intranasala vaccin som framstéllts for andra marknader ger en uppformering av
vaccinstammen 1 Ovre luftvigar hos katt samt kliniska symtom och Overforing till andra
katter. Bordetella bronchiseptica har hittills inte ansetts vara en primdrpatogen for katter i
Sverige. Det finns idag inga indikationer f6r anvdndning av vaccinet och det bor dirfor inte
anviandas innan smittldget klarlagts och jamforts med andra, vanligare orsaker till ovre
luftvégsproblem hos katt.

Dermatofytos (ringorm)

Smittdmne, klinik och éverlevnad i miljon

Dermatofyter dr ett samlingsnamn for en typ av svampar som ibland kan infektera djur eller
méanniskor. Hos katt 4r Microsporum canis vanligast medan hundar i Sverige oftare drabbas
av Trichophyton mentagrophytes. Aven andra typer av dermatofyter kan angripa hund och
katt. Vid dermatofytos ses ofta hérlosa flickar med gra krustor och fjéllande hud, med eller
utan klada, till f6ljd av att svamparna brutit ner keratinet och flickarna okar i storlek
allteftersom svampinfektionen breder ut sig. Hos katt forekommer &dven symtomlosa
smittbdrare medan infekterade hundar normalt utvecklar kliniska symtom (Cervantes
Olivares, 2003).

Dermatofyternas sporer kan dverleva linge 1 miljon men forokar sig endast nér de har tillgang
till levande hud, harstran eller annat keratin. Vid rengoring maste alla synliga harstran tas bort
dérefter avdddas kvarvarande svampsporer med desinfektionsmedel. Dermatofyter ar kénsliga
for flera vanliga desinfektionsmedel som baseras pa bensalkonklorid, hypoklorit eller
glutaraldehyd, men avdddas inte av fenoler och alkohol (Rycroft & McLay, 1991).

Smittvigar
Dermatofyter smittar genom direktkontakt eller genom kontakt med svampsporer via filtar,
borstar eller andra typer av indirekt smittoverforing.

Vaccinationsprinciper

Ett avdddat vaccin som ges djupt intramuskulért och doseras efter kroppsvikt finns registrerat
pa den svenska marknaden for katt, hund och hést. Vaccinet &r registrerat for skydd mot
Trichophyton verrucosum, T. mentagrophytes, T. sarkisovii, T. equinum, Microsporum canis
och M. gypseum. Vaccinet kan ges profylaktiskt eller som en del av en behandling och
miljosanering. Vaccinet ger enligt monografin relativt ofta smértande svullnader pa
injektionsplatsen och kan tillfalligt forvérra de kliniska symtomen nér det ges till djur med
klinisk dermatofytos. Vaccination forhindrar inte uppkomsten av tysta smittbérare. Tidigare
studier har visat pa ett mycket begrdnsat virde av vaccination som forebyggande atgéird
(DeBoer & Moriello, 1995; DeBoer et al., 2002, Anonym, 2000).

Duration av immunitet
Enligt monografin ger vaccinet skydd fran fem veckor efter vaccination och darefter i minst
nio mdnader.
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Ldget i Sverige jamfort med évriga EU
Dermatofyter forekommer sannolikt overallt dir det finns djur. Ringorm &r dock en ovanlig
diagnos hos hund 1 Sverige, men en viktig differentialdiagnos hos katt.

Gruppens rekommendation - dermatofytos

Vaccinet dr definitivt ett tilliggsvaccin for vilket det i nuldget saknas indikationer i svenska
hund- och kattbeséttningar. Vaccination skulle mojligen kunna underlétta saneringen 1 en
besittning med stor smittspridning men da enbart som komplettering till andra &tgérder.

Vanliga fragor

Nedanstédende frdgor och svar dr exempel pa frdgor som deltagarna i utredningsgruppen
regelbundet stdlls infor vid kontakter med djurdgare och kollegor. Fler fragor kan
forhoppningsvis besvaras med hjélp av innehallet 1 foreliggande utredning.

FRAGA: Varfor ska jag lita vaccinera min hund mot sjukdomar som jag inte kiinner
till att ndgon hund i mitt omrade fatt?

SVAR: Det dr numera sdllsynt att hundar insjuknar i sjukdomar som valpsjuka, smittsam
leverinflammation och parvovirus just for att s& manga hundar har ett gott skydd genom
vaccination. Innan vaccinerna fanns dog manga hundar, speciellt valpar, av dessa
infektionssjukdomar. Vi vet att smittdimnena dven idag finns 1 hundens omgivning eftersom
ovaccinerade hundar fortfarande insjuknar och dor i Sverige, om én séllan. Vaccinationerna dr
alltsa vér forsdkring mot framtida utbrott av allvarliga hundsjukdomar.

FRAGA: Kan jag lita vaccinera min tik/katthona nir hon ir driktig?

SVAR: En del vacciner dr testade och tillverkaren uppger att de kan anvédndas dven till
dréktiga djur. Veterindren har tillgang till den informationen och den finns ocksa pa webben
(www.fass.se). Man ska dock komma ihag att alla individer kan drabbas av
overkinslighetsreaktioner vid vaccination. Den behandling som veterindren déd sitter in kan
vara skadlig for fostren. Vaccination av driktiga djur bor dérfor undvikas. Vid planerad avel
kan man planera in vaccinationerna sé att de kan goras i god tid fore eller efter draktigheten.

FRAGA: Hur ska vi vaccinera om katten/hunden, som nu ir fem ar, bara vaccinerades
som unge/valp eller har okind vaccinationsstatus?

SVAR: Om katten eller hunden ar helt ovaccinerad, har okdnd vaccinationsstatus eller har
grundvaccinerats for linge sedan paverkar inte vaccinationen av det dldre djuret. For de allra
flesta levande vacciner uppnas fullgott skydd efter en enstaka forstagangsvaccination till ett
vuxet djur. Undantag géller for vissa kattvacciner, sd tillverkarens rekommendation for
vaccination av dldre kattungar/valpar bor foljas. For de flesta avdodade vacciner
rekommenderas tvd grundvaccinationer.

FRAGA: Varfor ska en chihuahua ha lika stor vaccindos som en grand danois?

SVAR: Vaccintillverkarna provar ut vilken méngd antigen (dott eller forsvagat smittimne)
som ger ett bra immunsvar hos de flesta hundar. Mangden antigen 1 ett vaccin dr mycket liten
i forhallande till hur mycket smittimne som utsondras av en sjuk hund. Det finns inga
publicerade rapporter om att hundar av sma raser skulle f4 problem av vaccindosen. Om man
trots detta anser att volmen vaccin (1 ml) ar for stor och darfor 6vervéger att inte vaccinera
hunden (vilket dr mer riskfyllt for hunden) kan veterindren eventuellt 16sa upp vaccinet 1
mindre méngd av den medf6ljande losningsvitskan, vilket inte paverkar vaccindosen.


http://www.fass.se/
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Forutsdttningen ar forstds att 10sningsvétskan inte ocksa dr ett vaccin, vilket dr vanligt i
multikomponentvacciner som bestir av bade levande och avdédade komponenter. Troligen
paverkas inte heller vaccinets skyddande effekt av en halvering av den rekommenderade
dosen, men den normala dosen &dr den som visats ha effekt och som likemedelsmyndigheten
har godként. Om man Overviger att justera volymen pa vaccindosen bor man dels i forvéig
konsultera tillverkaren och dels vara mycket noggrann vid upplosningen av det frystorkade
vaccinet.

FRAGA: Kan man dverdosera vaccin?

SVAR: Ja, teoretiskt, om man ger riktigt manga sprutor till samma djur kan man 6verdosera
vaccin. I sdkerhetstestningen av vaccinerna innan de godkédnns for anvéndning, ingér dock
tester for att visa att forhojd dos inte dr farlig for det vaccinerade djuret. For inaktiverade
vacciner testas darfor vanligen dubbla dosen och for levande vaccin testas vanligen 10 géanger
forhojd dos.

FRAGA: Kan man ge den forsta grundvaccinationen vid 7-8 veckors ilder med avdodat
vaccin och vid 12-16 v ge den andra sprutan med levande vaccin - eller tvirtom?

SVAR: Vid en fOrsta grundvaccination med avdddat vaccin stimuleras vanligen bara delar av
immunforsvaret (som alltid vid vaccination med avdddat vaccin). Om den andra
vaccinationen gors med levande vaccin uppnds en forstirkning av skyddet fran forsta
vaccinationen (boostereffekt) men ocksa en utokning till det mer fullstindiga immunsvar som
uppstér efter vaccination med levande vaccin. Eftersom den maternella immuniteten kan
orsaka problem vid tidig fOrsta vaccination svarar valpen/kattungen kanske inte pa den forsta
vaccinationen (oavsett vaccintyp). En andra grundvaccination med levande vaccin vid 12-16
veckors alder avhjilper det problemet. En andra grundvaccination med avdddat vaccin vid 12-
16 veckor kan didremot innebira att valpen/kattungen har ett bristfalligt skydd det forsta aret
om inte ytterligare en vaccination med avdodat vaccin ges sé att full boostereffekt uppnas.
Vid en fOrsta grundvaccination med levande vaccin erhalls ett fullgott skydd hos de valpar
som inte har for hog maternell immunitet. Dessa valpar paverkas inte negativt av en
revaccination. Efter den andra grundvaccinationen med levande vaccin vid ldgst 12 veckors
alder far normalt alla valpar i kullen ett fullgott skydd. En andra grundvaccination med
avdodat vaccin vid 12-16 veckors dlder innebdr emellertid att de valpar som fitt ett bristfalligt
svar pa den fOrsta vaccinationen endast immuniseras en gdng med avdodat vaccin, vilket inte
ar tillrackligt. Om avdodat vaccin anvinds vid 12 veckors alder bor ytterligare en vaccination
utforas ca 4 veckor senare for att uppna ett gott grundskydd.

Om den forsta vaccinationen gors med levande vaccin vid 12-16 veckor finns det vanligen
ingen anledning att ge en andra grundvaccination, under fOrutséttning att den maternella
immuniteten inte misstinks orsaka problem (se nedan). Undantaget dr en del levande
kattvaccin som innehéller herpesvirus dér tva grundvaccinationer rekommenderas.

FRAGA: Kan man vixla mellan vaccinfabrikat vid grundvaccinationen?
SVAR: Det ar sikrast att ge de forsta vaccinationerna med samma fabrikat av vaccin, om man
tillimpar vaccination med avdodat vaccin vid 7-8 veckor och sedan vid 12 och 16 veckor, for
att gardera sig emot att de tvd vaccinerna mot formodan innehaller olika antigena
determinanter av smittdimnet. Speciellt viktigt 4r det ndr specialiserade subenhetsvacciner
anvinds. Vid anvidndning av levande vaccin foreligger inte samma (lilla) risk.

FRAGA: Ska “ettirsboostern” goras nir hunden/katten ir ett ir eller ett ir efter
grundvaccinationen?
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SVAR: Den forsta revaccinationen bor goras ungefar nér djuret dr ett &r. Rent immunologiskt
spelar det ingen roll om vaccinationen ges ndgra méanader tidigare eller senare, men det kan ha
betydelse for tivlingsintresserade djurdgare som ska uppfylla arrangérernas regler. En
granskning av bestimmelserna rekommenderas.

FRAGA: Miste man vaccinera en sjuk hund eller katt for att den ska skrivas in for
stationérvird?

SVAR: Om djuret dr korrekt vaccinerat och det inte gatt langre tid efter vaccinationen an vad
tillverkaren anger som ldmpligt revaccinationsintervall 4r revaccination vanligen inte
nddvindig for de sjukdomarna. Om djuret saknar skydd, eller bedoms vara bristfalligt
vaccinerat mot allvarliga smittsamma sjukdomar, t.ex. parvovirusinfektion hos hund och katt,
kennelhosta eller kattsnuva, kan vaccination vara Onskvidrd for att minska risken for
smittspridning och sjukdom bland inneliggande patienter. Man bor dock alltid beakta djurets
hélsotillstdnd eftersom vissa sjukdomstillstand orsakar ett nedsatt immunforsvar och ddrmed
eventuellt forsdmrad effekt av vaccinationen eller 0kar risken for biverkningar av levande
vaccin.

FRAGA: Miste jag vaccinera min innekatt?

SVAR: Eftersom kattens parvovirus litt foljer med in pa kldder och skor bor innekatten
vaccineras regelbundet mot kattens parvovirus. Om katten inte lever ensam, om nya katter ska
introduceras hemma eller om katten deltar i utstdllningar bor den ocksd vaccineras mot
kattsnuva.

FRAGA: Vad gor man med ett djur som fitt en dverkiinslighetsreaktion mot ett vaccin?
SVAR: Man bor naturligtvis alltid forst vaga risken for fornyad biverkning mot nyttan av en
vaccination. En serologisk test av antikroppsnivderna mot de aktuella smittimnena kan vara
ett bra underlag for att bedoma behovet av ytterligare vaccination i samrad med analyserande
laboratorium och vaccintillverkare. Nér det géiller revaccination av en vuxen hund eller katt
som grundvaccinerats som ung och revaccinerats vid ca ett ars alder och reagerat vid en
senare vaccination boér man overvéga att undvika fortsatt vaccination. Nir det géller reaktion
pa vaccin mot rabies eller leptospiros (hund) innebér det ingen 6kad risk att ha en ovaccinerad
hund eller katt, eller ett djur dér vaccinationsserien avbrutits, 1 Sverige men det omdojliggdr
besok i utlandet. Utebliven revaccination mot vissa vanliga smittimnen innebar emellertid att
hunden eller katten efter viss tid inte kan delta i tdvlingar eftersom arrangdrerna stiller krav
pa regelbunden vaccination.

Det gér inte att forutsdga om hunden eller katten reagerar vid nista vaccination med samma
vaccin eller annat vaccin. I praktiken véljer man ofta att vaccinera med ett vaccin av annat
fabrikat, men det &r inte visat att det minskar risken for férnyad 6verkénslighetsreaktion. Om
man véljer att vaccinera igen bor tidpunkten viljas sa att djuret kan héllas under uppsikt det
forsta dygnet, eller dtminstone de fOrsta 6-8 timmarna, och sa att djurdgaren vet hur
veterindren ska kontaktas vid eventuella problem. Eventuellt kan behandling med antihistamin
innan revaccinationen dvervigas.

FRAGA: Om djuret fatt kortison som behandling mot en éverkiinslighetsreaktion, gav
da vaccinet tillriackligt skydd?

SVAR: Langvarig behandling med glukokortikoider kan under vissa forhdllanden leda till
uteblivet eller nedsatt immunsvar hos individen men det dr oklart om en hdg engédngsdos kan
ha sadan effekt Glukokortikoider ger en nedsatt cytokinproduktion och dirmed minskad
nybildning av vita blodkroppar. Det ar darfor troligt att den cellformedlade immuniteten, som
framst erhalls efter vaccination med levande vaccin, kan forsamras. Denna immunitet dr dock
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svar att mata. For att &tminstone kontrollera effekten pa den humorala immuniteten, efter en
vaccination som orsakat en Overkdnslighetsreaktion, rekommenderas darfor serologisk
undersokning av antikroppsnivaerna mot de aktuella smittdmnena tidigast tva veckor efter
vaccinationstillfallet.

FRAGA: Finns det nigra rasbundna kontraindikationer till vaccination med levande
vacciner?

SVAR: Det finns inga sékra vetenskapliga studier som visar att vissa raser skulle vara mer
kinsliga eller svara simre pa vaccination. Om sadana skillnader finns kan de vara exempelvis
rasbundna som knutna till speciella linjer inom en ras eller till speciella vacciner. I den
biverkningsrapportering som finns tillgidnglig redovisas inga sddana samband. Detta antyder
att ndgra uppenbara, stora skillnader mellan raser inte finns. Vissa hund- och kattraser &r
emellertid ovanliga, och ibland baserade pa ett litet antal avelsdjur, s for att utreda om
skillnader verkligen finns krivs att man gor statistiska bearbetningar av vaccinations- och
biverkningsdata fran ett mycket stort antal hundar eller katter. Utredningsgruppen kan dérfor
inte bekridfta ndgra rasbundna kontraindikationer, men till f6ljd av bristen pa vetenskaplig
dokumentation kan de heller inte sékert avfardas.
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Sammanfattning

Foreliggande rapport, “Vaccination av hund och katt i Sverige”, har sammanstillts av en expergrupp
som utsetts av Sveriges veterindrmedicinska sdllskap (SVS) och Statens veterindrmedicinska anstalt
(SVA). Rapporten innehéller en utforlig litteraturgenomgéng som bland annat beskriver vaccinernas
historia, immunologiska mekanismer vid vaccination, biverkningar inklusive en utvérdering av
biverkningsrapporteringen, djurhallning som péverkar risken for infektioner och en genomgéing av
duration av skyddande immunitet. Rapporten gér ocksd igenom vilka infektionsimnen som é&r
relevanta for vaccination av hund och katt samt de egenskaper hos smittimnena som é&r relevanta for
kontroll och forebyggande atgirder i Sverige. En sammanfattning av gruppens slutsatser listas nedan.

1.

98]

10.

11.
12.

13.

14.

15.

16.

17.
18.

19.

20.

Gruppen foreslar att en permanent referensgrupp for vaccinfrdgor rérande hund och katt inréttas
med representanter for forskning, diagnostik och klinisk verksambhet.

Vaccin dr kostnadseffektiva lakemedel med forebyggande effekt som ska anvéndas till rdtt djur
vid ratt tillfallen.

Det finns ett behov av kontinuerlig fortbildning hos savil veterinirer som djurdgare.

Riktade satsningar bor goras for att kartlagga sjukdomsprevalenser och interaktion mellan
infektionsdmnen inom svensk hund- och katthéllning.

Forskning kring vacciner och vacciners effekt bdde pa individuell niva och pa populationsniva
ar viktigt for att bibehélla en optimal anvéndning av vacciner.

Biverkningsrapporteringen bor intensifieras och bearbetningen av rapporterade data bor
forbéttras.

Tillverkare av vacciner bor i samrdd med Likemedelsverket finansiera nodvandiga utdkade
utredningar av misstdnkta biverkningar.

FASS VET-texten ir att betrakta som en information frén vaccintillverkaren.

Valet mellan avdddat och levande attenuerat vaccin bor grundas pa vetenskap och beprovad
erfarenhet.

Rekommendationer for vaccination av hund och katt i Sverige méste ta hansyn till risken for
djuret att smittas.

Djurdgarens delaktighet i veterindrens bedomning av ett djurs vaccinbehov bor dkas.

Vixling mellan levande och avdddade vacciner i ett vaccinationsprogram innebér inte risk for
djuret.

Gruppen har valt att definiera vad som kan anses vara basvaccin som alla hundar respektive
katter i Sverige bor fa respektive tilldggsvaccin som endast bor anvéndas till hundar och katter
som utsétts for speciella risker.

Hundvalpar som lever i en miljé med hogt smittryck bor vaccineras mot parvovirus, CAV-1 och
valpsjukevirus redan fran ca sju veckors alder. Valpar som fods upp och lever sin forsta tid med
begrinsade kontakter bor vaccineras mot parvovirus innan de lamnar uppfédaren men Svriga
basvaccinationer kan goras nir interferens med maternell immunitet inte lingre befaras.
Kattungar som lever i en miljé med hogt smittryck bor vaccineras mot parvovirus, herpesvirus
och calicivirus redan frén ca 6 veckors alder.

Vid konstaterade fall eller utbrott av en allvarlig smittsam sjukdom i ett omrade rekommenderas
en dversyn av vaccinationsstatusen for djur som utsétts for smittrisk

Begreppet “ettarsbooster” &r inte immunologiskt kopplat till en exakt alder.

Vid konstaterade fall eller utbrott av en allvarlig smittsam sjukdom i ett omrade bor en versyn
av vaccinationsstatusen rekommenderas for djur som utsétts for smittrisk.

Vaccination av djur som skrivs in for stationdrvard bor goras med beaktande av vetenskap och
beprovad erfarenhet.

Av gruppen rekommenderade vaccinationsrutiner redovisas under respektive infektionsdmne i
ett separat avsnitt av utredningen.
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Summary in English

This report, “Vaccination of dogs and cats in Sweden”, was prepared by a group of experts appointed
by the Swedish Society for Veterinary Medicine (SVS) and the National Veterinary Institute (SVA).
The report includes a thorough scientific review describing the history of vaccines, the immunological
mechanisms involved, the possible adverse reactions, an evaluation of the registration of such
reactions, a description of animal housing systems influencing the risk of infections, and a discussion
on the duration of post-vaccination immunity. The report also lists the relevant feline and canine
infections and reviews features relevant for control and prevention for each infection. A summary of
the general conclusions is listed below.

1. A permanent advisory group for feline and canine vaccines should be appointed. The members of
the group should represent research, diagnostics and and clinical work.

2. Vaccines are cost-effective pharmaceuticals with preventive effects and should be administered to
the appropriate animals at the appropriate time.

3. There is a need for continuing education for veterinarians as well as for pet owners.

4. Studies of disease prevalences and the possible interactions between infectious agents in the
domestic dog and cat populations should be intensified.

5. Research into vaccinology and vaccine effects, on an individual level as well as on a population
level, are important to maintain the optimal use of vaccines.

6. The reporting and registration system for suspected adverse reactions should be intensified and the
evaluation of reported data improved.

7. Vaccine manufacturers should cooperate economically with the Medical products agency to
investigate necessary extended investigations into reported adverse effects.

8. FassVet, is a veterinary formulary comprised of information from the pharmaceutical companies.

9. The choice between inactivated and live attenuated vaccines shuld be made based on science and
professional experience.

10. Recommendations for the vaccination of dogs and cats in Sweden must take into account the risk
of infection for the animal.

11. The participation of the pet owner should be encouraged in the veterinarian’s evaluation of the
need for vaccination of the pet.

12. Alternate use between inactivated and live attenuated vaccines in a vaccination scheme does not
harm the animal.

13. The group has chosen to determine core and non-core vaccines for cats and dogs.

14. Puppies in a “high-risk environment” should be vaccinated against canine parvovirus, canine
adenovirus and canine distemper virus from seven weeks of age. Puppies with limited external
contacts should be vaccinated against canine parvovirus before leaving the breeder, but the remaining
core vaccinations may be left until maternal antibody levels have declined.

15. Kittens in a “high-risk environment” should be vaccinated against feline parvovirus, feline
herpesvirus and feline calicivirus from six weeks of age.

16. At the time of the initial vaccination of a pet the owner should be informed that protection is not
achieved until approximately two weeks after the completion of the initial vaccination (which could
include 1-2 injections, depending on the age of the pet and vaccine).

17. The term “one-year-booster” is not immunologically linked to an exact age.

18. When an increased incidence, or an outbreak, of a serious infectious disease is diagnosed a
revision of the vaccination status of pets at risk should be encouraged.

19. Vaccination routines for pets admitted for in-ward hospital care at a veterinary clinic should be
based on science and professional experience.

20. Specific recommendations for each relevant infection are listed in a separate section of the report.
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