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1. Zoonotisk betydning

Antallet af influenzavirus-varianter, der cirkulerer i svin, er globalt og i Danmark steget drastisk de seneste
10-15 ar, og der er en stigning i antallet af rapporteringer med pavisning af svineinfluenzavirus i mennesker.
Influenzapandemien i 2009 var den fgrste pandemi, hvor introduktionen tilsyneladende skete fra svin til
mennesker. Det er ikke med den nuvaerende viden muligt at forudse, hvilke varianter fra svin, der har et
gget zoonotisk potentiale. De sporadiske pavisninger i mennesker bade i udlandet og i Danmark
understreger, at mennesker kan smittes med influenzavirus fra svin, og derved er der ogsa en hgj grad af
sandsynlighed for at virus kan a&ndre sig og smitte mellem mennesker. Zoonotiske influenzavirus betragtes
derfor af flere lande, herunder USA, som den globalt stgrste pandemiske trussel.

2. Agens

Influenza A virus, herunder svineinfluenzavirus (swlAV), forarsages af vira af familien Orthomyxoviridae,
slaegten influenzavirus A. Influenza A-virus inddeles i undertyper pa baggrund af deres H- og N-

antigener. Influenzavirusgenomet bestar af 8 segmenter, som hver koder for minimum et virusprotein. Nye
virus kan opsta ved, at generne for to forskellige virus blandes pa en ny made — sakaldte reassortments
eller genetisk skift. Herudover aendrer virus sig hurtigt ved at akkumulere mutationer (genetisk drift).

Der er globalt identificeret mere end 100 forskellige cirkulerende swlAV stammer. | Danmark er der
identificeret mere end 20 forskellige varianter (kombinationer af de 8 gensegmenter) og 7 subtyper
(kombination af H og N genet) (Figur 4.1). Herudover er der adskillige rapporter om sporadiske fund af
andre subtyper i svin, som indeholder gener fra fugle, mennesker og svin. Svin kan derfor betragtes som et
reservoir for influenzavirus - og influenzavirusgener - der kan indga i nye influenzavirus, som potentielt kan
smitte mennesker. De enzootisk cirkulerende swlAV indeholder typisk H gener af typerne H1 og H3 samt N
typerne N1 og N2.
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Figur 1. Skematisk oversigt over de hyppigst pdviste varianter af influenza A virus i danske grise siden 1981.

3. Human medicinsk betydning

Fund af influenzavirus i svin er ikke anmeldepligtig i EU herunder Danmark, hvis det ikke drejer sig om
subtyperne H5 og H7, eller hvis der ikke er mistanke om, at virusset har potentiale til at smitte mennesker.
Besaetninger med udbrud af influenza hos svin palaegges derfor ikke restriktioner af myndighederne.
Besaetninger med udbrud af influenza hos svin palaegges ikke restriktioner af myndighederne, men alle fund
af nye influenzavirus hos mennesker, herunder zoonotiske virus, er anmeldepligtige og skal rapporteres
bade til nationale og internationale sundhedsmyndigheder.



Influenza i mennesker kommer oprindeligt fra dyr. Nye influenzavirus kan smitte mennesker direkte fra fugle
(eksempelvis HSN1 og H7N7), og kan give dgdeligt forlgbende infektioner, men fugle-influenzavirus smitter
generelt darligt til mennesker. Influenzavirus fra svin er teettere relateret til virus, der optreeder hos
mennesker og udggr derfor en stgrre zoonotisk risiko sammenlignet med f.eks. avizer influenza. | langt de
fleste af de sporadiske tilfeelde af smitte til mennesker med svineinfluenzavirus har der ikke veeret
efterfglgende smitte mellem mennesker og smitten har derfor ikke udviklet sig til en pandemi. Pandemien i
2009 dokumenterer dog at et svineinfluenzavirus, kan blive introduceret i den humane population og i Igbet
af f& maneder sprede sig globalt. Pavisning i mennesker af influenza A virus fra dyr beteghes som et
variantvirus “v” som f.eks. vH3N2. | USA er der de seneste 15 ar konstateret mere end 500 tilfelde af
sporadisk infektion af mennesker med typerne vH3N2 og vHIN2. Ogsa i Kina er der pavist en del infektioner
med variantvirus af forskellige typer, og der er ogsa rapporteret om sporadiske fund i Europa, herunder to
cases fra Danmark i 2021. Bortset fra den pandemiske H1N1 virus i 2009, er der ikke er konstateret
efterfglgende spredning mellem mennesker. P& baggrund af de mange forskellige virus der nu cirkulerer i
svin bade i Danmark og andre lande, kan det dog ikke udelukkes at et nyt pandemisk virus igen opstar i svin.

4. Veterinaer medicinsk betydning (herunder afficerede dyrearter)

Influenza er en vidt udbredt sygdom blandt danske svin, hvilket bl.a. kan konkluderes ud fra, at influenza A
virus er det mest praevalente patogen fundet i diagnostiske indsendelser med historik om respiratorisk
sygdom (Figur 2). Tilmed har et tidligere studie pavist, at mere end 90 % af danske svinebesatninger har
influenzaantistof-positive svin.
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Figur 2. Andelen (%) af de undersggte indsendelser, der testede positiv for influenza A virus og andelen der var positiv
for H1pdmQ39 i Grene 2012 til 2020.

Fire subtyper af swlAV kan betragtes som enzootiske i danske svin; HlavNlav og HlavN2sw, som har
cirkuleret de sidste hhv. 35 og 15 ar, samt HIN1pdmO09 virus, der var pandemisk i mennesker i 2009, og
f@rste gang blev pavist i danske svin i 2010. HIN1pdmOQ9 har sidenhen givet anledning til fire nye subtyper,
hvoraf den ene af disse, “HlpdmN1av”, nu er mere praevalent end den originale HIN1pdmOQ9 virus, og ma
derfor ogsa antages at vaere enzootisk forekommende. Introduktionen af HIN1pdmQ9 har ledt til et stort
antal af nye influenzavirusvarianter med ukendt zoonotisk potentiale. En del af disse virus indeholder gener
fra human saesoninfluenzavirus, hvilket viser, at der er en konstant overfgrsel af virus fra mennesker til
grise, som efterfglgende blander sig med swlAV og danner nye virus varianter/genotyper (Figur 3).
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Figur 3. Fordeling af subtyper i procent ud af de subtypede influenza A virus positive indsendelser for Grene 2012-
2020.

Svineinfluenza er endvidere arsag til infektion hos mink, og der er i de senere ar pavist svineinfluenza i en
del minkbesaetninger i Danmark. Infektionen formodes at stamme fra fodring med foder, der indeholder
ubehandlet slagteaffald fra svineslagterier. Infektion af specielt unge minkhvalpe kan have et meget
alvorligt forlgb.

5. Velfard og sundhed for dyrene

Influenzainfektioner hos svin forarsager en lokal infektion i de gvre luftveje, og en vis andel af grisene vil
udvikle en reel lungebetaendelse. Virus findes ikke i kgdprodukter. Influenzavirus, i sig selv, gdelaegger
cellerne i de gvre luftveje, og giver saledes anledning til hoste, nysen, naeseflad, nedsat adelyst og feber.
Tilmed forarsager influenzavirus ogsa en generel svaekkelse af immunsystemet, og sammen med en gdelagt
cellebarriere kan dette medfgre sekundaere bakterielle infektioner, hvilket vil vaere behandlingskraevende i
form af antibiotika.

Svin i alle aldre kan smittes med influenza A virus og er arsag til sygdom og mistrivsel i bade pattegrise
(under 4 uger) og klimastaldsgrise (4-12 uger), mens der sjaeldent ses alvorlige forlgb i slagtesvin. Andelen
af alvorlige, behandlingskraevende infektioner varierer mellem beszetninger og afhaenger af
opstaldningsforhold og management. Influenza virus er det patogen, der hyppigst pavises hos svin med
luftvejsproblemer | Danmark og betragtes af bade producenter og dyrlaege som et betydende
sundhedsproblem i svineproduktionen



6. Samfundsmaessig betydning, herunder borgernes subjektive risikoopfattelse

Som fglge af den ggede offentlige fokus og interesse for zoonotiske virus i forbindelse med covid-19
pandemien har det zoonotiske aspekt af influenza hos svin vaeret omtalt i en raekke artikler i pressen, og en
raekke NGO’er har ogsa bragt truslen pa dagsorden. Der er kun konstateret to tilfeelde af svine-relateret
infektion hos mennesker i Danmark, sa der er ikke bred samfundsmaessig negativ effekt af influenza hos
svin. | tilfeelde af en ny influenza pandemi, hvor grise kan optraade som reservoir for virus, vil de kunne
bidrage til spredning af virus pa samme made som mink bidrog til sasmfundssmitte med SARS-CoV-2
virusset.

Subjektivt forbinder borgerne sygdomme hos svin — herunder influenza — med den ggede intensivering af
den animalske produktion, og der er en gget bekymring for betydningen ogsa for den humane sundhed.

7. Handelsmaessig og gkonomisk betydning

Influenza A virus hos svin er ikke en anmeldepligtig infektion, sa bort set fra krav om test for influenza virus
ved eksport af avisdyr til nogle fa lande har influenza A virus ikke handelsmaessig betydning udover at
klinisk syge grise ikke kan omsattes. Dette vil kunne aendre sig, hvis der opstar en ny variant med zoonotisk
potentiale i danske grise, da nogle eksportmarkeder i sa fald ma forventes at stoppe for import af dansk
svinekgd. Den danske eksport af svin og svinek@gd udgjorde i 2020 en veaerdi af 35,8 milliarder kr., heraf 19,8
milliarder kr. (55%) til lande uden for EU.

Der findes ikke solide data for den produktionsmaessige betydning af influenzavirusinfektion, men et enkelt
studie har estimeret et provenu-tab pa 10-35 % i besaetninger, der er smittet med influenza A virus.
Influenza A virus er det hyppigst paviste patogen i lunger fra grise med luftvejsinfektion, som er et af de
mest tabsvoldende sygdomskomplekser i dansk svineproduktion. Det vurderes derfor, at infektionen har
stor betydning for produktiviteten og udgifter relateret til forebyggelse og behandling af sekundaere
infektioner.

8. Epidemiologi

Svineinfluenza er vidt udbredt globalt, men der er forskel pa, hvilke subtyper og varianter der cirkulerer i de
forskellige regioner af verdenen. | Danmark har tidligere serologiske undersggelser vist, at andelen af
positive besaetninger er mere end 90%. Den passive overvagning daekker ca. 15% af besaetningerne og viser
at virus pavises i mere endhalvdelen af besaetninger, der indsender prgver fra syge grise, men den reelle
andel af influenza positive besaetninger kendes ikke.

Virus smitter fra beszetning til besaetning ved flytning af grise, herunder rekruttering af nye avlsdyr, og kan
ogsa introduceres i besaetninger fra mennesker smittet med influenzavirus. Indirekte passiv overfgrsel via
mennesker, udstyr og luft kan ikke udelukkes, men dette er ikke veldokumenteret.

Dynamikken af svineinfluenza indenfor beszetningen har sendret sig i takt med strukturudviklingen i dansk
svineproduktion. Tidligere havde udbrud af svineinfluenza i so-besaetninger et kortvarigt akut forlgb over
nogle uger, hvorefter virus forsvandt fra besaetningen. | takt med at so-besatningerne er blevet stgrre, har
virusdynamikken aendret sig, idet virus nu persisterer i besatningen i laengere tid, da der hele tiden tilfgres
nye modtagelige individer. Endvidere kan infektionen have et leengerevarende forlgb i den enkelte gris, idet
flere undersggelser har vist, at en del af de smittede grise udskiller virus i op til 3 uger. Disse forhold ggr, at
risikoen for, at der opstar nye virus ved reassortment samt antigenisk drift, gges. Virus spredes i
besaetningen primaert via flytning af grise, og specielt den udtalte praksis med kuldudjsevning vurderes at
spille en stor rolle. Generelt har graden af intern sektionering og hygiejne stor betydning for spredningen af
virus, men spredning via aerosoler kan heller ikke udelukkes. Eksperimentelle infektionsforsgg har vist, at R,
for svineinfluenza er 3-4 i modtagelige populationer.



9. Eksisterende overvagningsstrategier; early detection, silent spread, risk based surveillance af
transmission

| Danmark har der siden 2011 veeret foretaget en passiv overvagning af forekomst af influenzavirus i danske
svinebesaetninger. Overvagningen bestar af diagnostiske undersggelse af lunger fra grise med
luftvejsproblemer. Formalene med overvagningen er at undersgge, hvilke influenza A virus subtyper og
varianter, der cirkulerer blandt danske svin, at kortleegge sygdomsarsager i svinepopulationen med henblik
pa at sikre det strategiske mal: at mindske antibiotikaforbruget i danske svinebesaetninger samt en tidlig
pavisning (early warning) af virus med forgget zoonotisk potentiale.

Ved sammenligning af antallet af svinebesatninger, der hvert ar indsender prgver til swlAV-diagnostik
(n=276-488) med det samlede antal svinebesatninger, der var til stede i Danmark samme ar (n=2741-
4529), var det tydeligt, at 6-15 % af de danske svinebesatninger indgik i overvagningen med en stgt
stigning over arene. Beregningen blev korrigeret for gentagne indsendelser fra samme besatning.

10. Diagnostik

Undersggelse for influenzavirus foregar vha. pan-influenza A virus real time RT-PCR pa brugerbetalte
diagnostiske indsendelser til influenzavirusundersggelse pa Center for Diagnostik DTU, Statens Serum
Institut (SSI) eller SEGES Laboratorium for Svinesygdomme, Kjellerup. Influenza A virus-positive prgver
testes efterfglgende for pandemisk HIN1 (H1IN1pdm09) ved real time RT-PCR, der specifikt detekterer HA-
genet i HIN1pdmO09 virus (H1pdm09) og yderligere subtypning baseret pa multiplex real time RT-PCR.
Prgver, der ikke kan subtypes ved multiplex PCR, undersgges ved sekvensanalyse. Endvidere isoleres
udvalgte virus i cellekultur. Udvalgte isolater undersgges endvidere ved fuldgenomsekventering (NGS).

11. Muligheder for forebyggelse af infektion hos dyr (af introduktion af agens samt etablering/udvikling
af forebyggende vaccinationsstrategier)

| gjeblikket er de eneste kommercielle vaccinetyper, der er tilgaengelige for at kontrollere swlAV i Europa
inaktiverede vacciner (WiV). Disse omfatter mono-, di- eller trivalente vacciner, der indeholder de
forskellige swlAV-subtyper. WIV-vacciner administreres som intramuskulaere prime-boost-injektioner og
stimulerer hovedsageligt et humoralt systemisk antistofrespons i veerten domineret af produktionen af IgG,
hvilket kan reducere spredningen af swlAV til lungerne og i begraenset udstraekning virusudskillelsen.

| mange europeiske lande er den primaere strategi, der anvendes til kontrol af swlAV, so-
vaccinationsprogrammer. Overordnet set er der to hovedstrategier for so-vaccination. Den fgrste kaldes
"masse/blitz/teeppe"-vaccination og den anden betegnes "pre-farrow/rolling"-vaccination.
Massevaccination er en vaccinationsstrategi, hvor landmanden vaccinerer alle sger til stede i besaetningen
pa definerede tidspunkter i Igbet af aret, normalt med mellem en til fire vaccinationer hvert ar. “Pre-
farrow” vaccination er derimod en strategi, hvor de forskellige partier sger vaccineres ud fra
reproduktionscyklussen.

| gjeblikket er der to kommercielle vacciner tilgeengelige i Europa. Respiporc FLU3 er den mest udbredte
vaccine og indeholder tre forskellige stammer: Bakum/IDT1769/2003 (H3N2), Hasellinne/IDT2617/2003
(HIN1) og Bakum/1832/2000 (H1N2). Disse stammer daekker de mest udbredte undertyper i Europa.
Vaccinen er godkendt til sger og grise over otte uger og haevder at reducere kliniske tegn og spredning af
virussen til lungerne. Hvis sger, der er vaccineret med to doser med tre ugers interval, far booster
vaccination to uger fgr faring, lover vaccinen klinisk beskyttelse af smagrise indtil 33 dages alderen gennem
antistoffer der overfgres passivt fra soen til smagrisene med ramaelken. Den anden vaccine pa det
europaeiske marked er Respiporc FLUpan [146], som omfatter den pandemiske stamme
A/Jena/VI5258/2009(H1N1pdm09). Vaccinen er godkendt til brug hos grise over otte uger og havder
reduktion af virusudskillelse og spredning til lungerne. En anden inaktiveret vaccine - Gripork (Hipra) - er
tilgeengelig i Spanien og et par andre lande. Denne vaccine indeholder de aldre A/svin/Olot/1984 (H1avN1)
og A/PortChalmers/1/1973 (H3N2) stammer.



Adskillige eksperimentelle undersggelser har vist enten fuld beskyttelse, reduceret viral udskillelse og/eller
klinisk effekt hos grise uden maternelle antistoffer, nar de er vaccinerede to gange og udsaettes for en
homogen challenge. Imidlertid er der mangel pa studier, der undersgger effekten af de nuvaerende vacciner
i felten, og de har hovedsageligt fokuseret pa beskyttelsen opnaet gennem passivt overfgrt antistoffer.

12. Muligheder for kontrol, inddaemning og bekaempelse (af spredning) herunder nedslanings- og stand
still-strategier baseret pa simuleringsmodeller

Der er pt ikke udviklet modeller til modellering af spredningen af swlAV mellem besaetninger, men det
formodes at virus primaert spredes med flytning af grise mellem besaetninger og via mennesker. Vaccinerne
har begraenset effekt pa virusudskillelse sa vaccination kan ikke forhindre smitte mellem eller indenfor
besaetningerne. Da syge dyr ikke ma transporteres vil dette begraense smitten i de tilfeelde hvor der er
kliniske syge dyr. Influenzainfektioner dog i mange tilfaelde subklinisk og virus kan udskilles fgr de kliniske
tegn bliver tydelige. Virus er sa udbredt pa nationalt og globalt plan, at nedslaningsstrategier ikke er
relevante. Erhvervet opfordrer besaetninger til at begreense adgang for mennesker i stalden i
vinterperioden, og at personalet vaccineres med den humane saesonvaccine. Dette kan medvirke til at
reducere smitten fra mennesker til grise. Da grise ikke testes inden omsaetning, kan subklinisk syge dyr der
udskiller virus bidrage til den videre transmission ved salg og flytning af dyrene.

13. Muligheder for forebyggelse og behandling (vacciner og pharma)

Der findes antivirale midler, der ogsa anvendes til behandling af seesoninfluenza hos mennesker.
Undersggelser tyder p3a, at influenza A virus, der er pavist hos svin, er fglsomme overfor antivirale midler
som oseltamivir (Tamiflu®) og zanamivir (Relenza®).

De fleste af de virus, der cirkulerer hos svin, er forskellige fra humane virus, sa der er ikke humane vacciner
mod disse typer. Dog er de fleste varianter af svineinfluenza inkluderet i WHOs ”candidate influenza
vaccines (CVV)”-samling, som kan szettes i produktion ved behov.

Influenzavirus gdelaegges af saebe. For at undga at man overfgrer smitte til sig selv eller andre via
haenderne, er det derfor vigtigt med grundig handvask med seebe efter mulig bergring med smittede dyr og
deres efterladenskaber, herunder stgv og fjer. Handsprit (70-85 %) kan ogsa bruges og bgr foretraekkes,
hvis det er tilgeengeligt.

Der er ingen risiko ved at spise kgd fra svin smittet med influenza, idet virus ikke findes i kgdindtagelse af
hoved, lunger, pluks mm som kan indeholde virus bgr altid varmebehandles for at fjerne aktiv virus. Virus
gdelaegges let af varme og almindelige desinfektionsmidler sasom sprit og detergenter.

14. Effekten af fremtidige risikofaktorer — herunder klimazndringer (hgjere temperaturer og ekstreme
nedbgrsbegivenheder) og betydningen af a®ndringer i produktionsforhold, introduktion af eksotiske
vektorer, mellem-veerter og reservoir-vaerter samt resultatet af nye rewilding indsatser i naturen
Intensivering af svineproduktionen har medfgrt, at virus persisterer i besaetningerne, og derved gges
mulighed for, at der opstar varianter med @gget zoontisk potentiale. Omvendt er der en relativ hgj grad af
ekstern biosikkerhed i intensive systemer, hvilket nedsaetter risikoen for, at svin smittes med fugleinfluenza
fra vilde fugle, hvilket kunne resultere i dannelsen af nye virus varianter eller tilpasning af fugleinfluenza til
svin, hvilket vil gge risikoen for overfgrsel til mennesker.

Produktionsformer for svin, der indebaerer gget adgang til udearealer, vil omvendt @gge risikoen for
udvikling af nye blandinger af virus fra svin og fjerkrae.
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