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1. Zoonotisk betydning

Rift Valley Feber (RVF) er en zoonotisk virus i drgvtyggere og kameler, der historisk hgrer hjemme i Afrika
syd for Sahara, men nu har spredt sig til ger i det Indiske Ocean, til det nordlige Egypten og til Mellemgsten.
Infektionen har hgj dgdelighed i europaeiske kvaeg- og fareracer og moderat dgdelighed i mennesker. RFV
spredes i intense hurtigt opstdede udbrud. Infektionen spredes primeert af stikmyg, hvoraf nogle
vektorarter er almindelige i Danmark, og i forbindelse med store nedbgrsmangder kan disse arter veere
saerdeles talrige herhjemme. Epidemiologiske modeller estimerer, at RVF kan spredes i Nordeuropa, og at
klimazendringer vil gge dette smittepotentiale. Den stgrste risiko for introduktion af RVF-virus udggres af
direkte flyforbindelser til endemiske omrader. Der findes ingen behandling eller godkendt vaccine til
mennesker, men der anvendes en vaccine til personale, der arbejder i hgj-risiko laboratorier. Der er
effektive vacciner til dyr.

2. Beskrivelse af agens

RVF er en virus i familien Bunyaviridae (slaegten Phlebovirus) beskrevet fgrste gang i 1931 i Rift Valley
provinsen i Kenya. Phlebovirus overfgres normalt af sandfluer, men lige netop RVF er tilpasset stikmyg
(Figur 4.4.1.). Virus spredes mellem drgvtyggere og kameler, men er samtidig en alvorlig zoonose og kan
under seerlige vejrforhold give anledning til betydelige veterinaere og humane udbrud. Infektionen er
historisk udbredt i store dele af Afrika syd for Sahara, men har bredt sig til Nordafrika, ger i det indiske
ocean og i ar 2000 til den arabiske halvg.
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Figur 1. Rift Valley Fever virus (RVF) livscyklus. Virus cirkulerer mellem drgvtyggere og kameler via spredning med en
raekke arter af stikmyg. RVF kan via myg og under slagtning af inficerede dyr smitte til mennesker. Virus kan ogsa
cirkulere direkte mellem myg, ved at myggeaeg inficeres i en inficeret hunmyg i Aedes slaegten. Den nyklaekkede
Aedesmyg fades derfor med virus. Disse inficerede a&g kan overleve laenge i naturen.



Virus er fundet i op mod 40 forskellige arter af stikmyg i naturen eller eksperimentelt. Disse arter kan
overfgre virus biologisk eller mekanisk. Det kan ikke udelukkes, at mitter, sandfluer, fluer og/eller flater
ogsa overfgrer RVF virus, men det vides ikke, om dette spiller nogen praktisk rolle. Tre almindeligt
forekommende danske arter af stikmyg (Culex pipiens, Aedes vexans og Aedes caspius) kan sprede RVF, og
to af disse fungerer som reservoirveerter, hvor virus formodentlig kan overfgres til myggenes overvintrende
g og klaekkes flere ar senere, om end der er enkelte forskere, der stiller spgrgsmalstegn ved dette (Van
Bortel et al., 2020). Alle disse tre myggearter er udbredte, almindelige og i nogle ar sardeles talrige i
Danmark. Den samme myggeart kan have forskellige kompetencer (det blodsugende insekts medfgdte
evne til at kunne sprede en infektion fra en vaert til en anden vaert) for RVF afhaengigt af, hvor myggen er
indsamlet, ligesom vektorkompetencen varierer med den specifikke virusstamme. Forskellige Aedes vexans
arter indsamlet i naturen fra Nordspanien har i laboratorieforsgg vist sig at have lav vektorkompetence
(evnen til at sprede virus inkl. infektion, opformering og overfgrsel til ny vaert) (8%) (Birnberg et al., 2019).
Laboratorieforsgg med nordspanske Culex pipiens myg viste en vektorkompetence pa 5% (Brustolin et al.,
2017). Undersggelse af tre myggearter indsamlet i Sydfrankrig, Aedes caspius, Culex pipiens og Aedes
detritus, viste vektorkompetencer pa henholdsvis 7%, 4-15% samt 13% (Moutailler et al., 2008). Aedes
detritus er en myggeart, som ogsa findes regelmaessigt i det danske overvagningsprogram.

3. Human medicinsk betydning

Humane infektioner med RVF varierer fra et forlgb med ukomplicerede influenza-lignende symptomer, til
blgdningsfeber og neurologiske skader og hgj dgdelighed (Gerdes, 2004). Inkubationstiden er 3—7 dage.
Milde infektioner kan forlgbe naesten uden symptomer, med mild feber eller hurtigt opstaede
influenzalignende symptomer, muskel- og ledsmerter, hovedpine, nakkestivhed, lysfglsomhed og kvalme.
Symptomerne varer 4-7 dage, fgr der kan detekteres antistoffer (WHO). En mild infektion er det mest
almindelige, men en lille del af patienterne udvikler alvorlig sygdom. WHO skelner mellem tre typer
alvorlige forlgb: gjensygdom, der rammer 0,5-2% af patienterne, hjernebetaendelse, der rammer mindre
end 1%, og blgdningsfeber, der ligeledes rammer under 1%. @jensygdom skyldes skader pa nethinden og
opstar 1-3 uger efter de fgrste symptomer. Dette medfgrer slgret og nedsat syn i 2-3 maneder. Hvis
infektionen rammer nethindens gule plet vil 50% af patienterne dog fa permanente skader pa synet.
Meningitis kan optraede 1-4 maneder efter de fgrste symptomer opstar og kan i alvorlige tilfeelde fgre til
hallucinationer og koma, men sjeldent dgd. | vaerste fald kan der opsta blgdningsfeber, 2-4 dage efter de
fgrste symptomer er opstaet. For denne alvorlige form er dgdeligheden 50%. Dette forlgb starter ofte med
leversvigt, gulsot, blgdninger, blodigt opkast, blod i affgringen, blgdninger i huden, naesen og munden og
dgden indtraeder 3-6 dage efter de fgrste symptomer (WHO). Pa basis af de hidtidige epidemier vurderer
WHO, at den samlede humane dgdelighed er under 1%, men at der er betydelige variationer mellem de
forskellige epidemier. Den kraftige EI Nind | 1997 i @stafrika og de deraf fglgende oversvgmmelser
resulterede i et udbrud i Kenya og Somalia, hvor 89.000 mennesker blev smittede og 250 dgde. | 1977
resulterede vandsamlinger fra bygningen af Aswan deemningen i Egypten i et udbrud, hvor 200.000
mennesker blev smittede. De humane symptomer spandte fra hurtigt opstaede skader pa nethinden,
levernekrose, blgdningsfeber, hjernebetaendelse og 598 mennesker omkom (Gerdes, 2004). Detaljerede
kliniske beskrivelser af udbrud der rammer mennesker findes fra epidemien i efteraret 2000 i Saudi-
Arabien, hvor 883 blev smittede (Al-Hazmi et al., 2003). Her blev RVF patienter fulgt systematisk. Af 165
patienter udviklede 75% akut leversvigt, 41 % akut nyresvigt, 19% blgdninger, 10% retinitis (infektion af
nethinden) og 4% udviklede efterfglgende hjernebetaendelse. | alt omkom 34% af patienterne primaert som
folge af lever-nyresvigt, chok og anaemi. Af de 883 mennesker, der i alt blev ramt af RVF, dgde 14% af
infektionen. Der kan saledes vaere tale om en szaerdeles alvorlig infektion, der hurtigt kan spredes til mange
mennesker, give alvorlig sygdom og meget hgj dgdelighed, men det varierer mellem udbrud.



4. Veterinermedicinsk betydning (herunder afficerede dyrearter)

Infektionen rammer drgvtyggere herunder en raekke vilde afrikanske arter, men ogsa arter i kamelfamilien.
Der er forskellige stammer af RFV-virus, og infektionen kan have et mildt forlgb i ikke-draegtige dyr, men
kan ogsa forarsage gulsot og hgj dgdelighed. | draegtige dyr medfgrer infektionen ofte abortstorm og hgj
dedelighed blandt nyfgdte. Flere afrikanske kvaegracer er meget tolerante over for RVF (Gerdes, 2004),
mens morbiditet og dgdelighed blandt drgvtyggere i nye omrader ofte er hgj, og dette ma forventes at
geelde for europaeiske kvaegracer. Morbiditet i vilde drgvtyggere kan vaere lav eller tilsyneladende
fraveerende, dog vil afrikanske bgfler abortere, hvis de smittes. Kameler bliver ikke klinisk syge, men vil
ligeledes abortere, hvis de smittes med RVF.

Inkubationstiden er kort, og herefter ses et perakut forlgb med hgj feber, slgvhed, abdominale smerter og
eventuel dgd fa timer senere (Gerdes 2004). Virus kan detekteres i kvaeg i op til 7 dage. Infektionen
optraeder i Afrika ofte som voldsomme epidemier, der udlgses af kraftig eller langvarig regn f.eks. som fglge
af El Nifio. De resulterende oversvgemmelser medfgrer, at Aedes g, der ligger i dvale i miljget med
overlevende RVF-virus, kleekker og efterfglgende inficerer nye veerter. De store vektordensiteter, der typisk
felger oversvgmmelser, kan herefter medfgre en hgj transmissionsintensitet, og dertil hgrende hgje
incidensrater, der udfordrer veterinsermyndigheder, dyrlaeger og landmaend.

5. Velfaerd og sundhed for dyrene

RVF-infektioner i afrikanske produktionsdyr kan veere milde, men i europeeiske racer ma den forventes at
veere hgj. Mortaliteten i lam og gedekid varierer fra 70-100%. Inkubationsperioden er kun 12-36 timer,
hvorefter fglger hgj feber, gulsot og abdominale smerter og dgd 12 timer efter feberens begyndelse. £ldre
far og geder har en inkubationstid pa 24-72 timer efterfulgt af hgj feber, haavede lymfekirtler, opkastninger
eller diarré. Dyrene kan udvikle gulsot og blodig diarré. Dgdeligheden varierer fra 10 til 70%, men for nogle
stammer af RVF-virus, kan mortaliteten i voksne dyr veere nede pa 20%. | helt unge kalve er der ligeledes et
meget akut forlpb med dgd inden for 24 timer efter de fgrste symptomer. Gulsot er mere almindelig i
2ldre kalve og adulte, og her er dgdeligheden mindre end i unge kalve (Gerdes, 2004).

Ved et eventuelt udbrud af RVF i Danmark i perioden fra maj til september/oktober, hvor danske stikmyg er
aktive, vil det vaere ngdvendigt at flytte dyrene pa stald for at reducere eksponeringen til infektigse
vektorer. Omfattende nedslaning af dyr neer udbrudsbesaetninger ma forventes at vaere ngdvendigt.

6. Samfundsmaessig betydning, herunder borgernes subjektive risikoopfattelse og betydning for miljget
Ombkostningerne i forbindelse med RVF-udbrud er betydelige. Udbruddet i det sydvestlige Saudi Arabien i
2000, hvilket ogsa var fgrste RVF-udbrud uden for Afrika, medfgrte at 40.000 dyr dgde/aborterede og 883
mennesker blev smittet, hvoraf 124 omkom. | naboomraderne i det nordvestlige Yemen blev 1328
mennesker smittet og 166 omkom (Adel et al., 2011). Et udbrud i det nordlige Egypten i 1977, i et
middelhavsomrade, der hidtil havde veeret fri for RVF, medfgrte 588 dgdsfald og maske op til 200.000
humane tilfeelde, om end de officielle estimater kun var 18.000 tilfaelde (Meegan, 1979).

Et udbrud af RVF i Europa vil potentielt mindske efterspgrgslen pa okse- og lammekgd og bremse handel
med kgd og andre produkter fra kveeg fra de bergrte lande. Dgdeligheden samt den relativt hgje forekomst
af akutte synsforstyrrelser og hjernebetaendelse vil sandsynligvis virke skreemmende. Da sygdommen
ydermere er vanskelig at beskytte sig mod (spredes af stikmyg), kan dette give en gget frygt for infektionen,
og dette kan medfgre vaesentlige andringer i borgernes adfeerd. OIE har vurderet, at et udbrud af
blgdningsfeber potentielt kan skabe panik og risiko for en decideret sundhedskrise (Gerdes, 2004). De
danske RVF-vektorer er skumringsaktive myg, der primaert bider fra solnedgang til solopgang. Myggene
bider meget aggressivt, og dette vil (og bgr) i tilfeelde af udbrud med RVF reducere menneskers opholdstid
udendgrs i denne periode. Et udbrud vil med stor sandsynlighed ogsa pavirke turismen negativt i
sommerperioden og helt hen i oktober.



7. Handelsmaessig og pkonomisk betydning
RVF udggr handelsmaessige hindringer bade for eksport og for import:

Eksport fra Danmark. Virus dgd i kgdet under modning og anses derfor ikke for at udggre en risiko for
forbrugeren, men i praksis vil kgd fra RVF-ramte omrader formodentlig veere meget vanskeligt at afsaette.
Saudiarabiske data indikerer, at mennesker kan smittes ved kontakt med upasteuriseret maelk (Gernes,
2004).

Nar en hunmyg er inficeret, overfgres virus til myggenes ag. De voksne Aedes myg dgr om vinteren eller i
tgrre perioder, men aggene overlever i flere ar. £ggene ligger blot i dvale og venter pa at blive
oversvgmmet. Der altid er en risiko for, at regnvejr vil klaekke overlevende ag med virus og saledes
medfgre ny transmission senere. Nogle &g er lagt i omrader, der kun oversvgmmes i szerligt vade forar. Det
kan derfor tage lang tid fgr, at det kan garanteres, at infektionen er udryddet, selv om alle inficerede
drgvtyggere er testet eller nedslaet. Nar et omrade fgrst én gang er inficeret, kan det derfor vaere
vanskeligt at friteste det for RVF. Dette kan fgre til langvarige eksportforbud fra de bergrte omrader.
Udbruddet i det sydvestlige Saudi Arabien i 2000 blev stoppet, og udbruddet bredte sig ikke til resten af
landet, men de naste 10 ar blev der observeret enkeltstdende udbrud i omradet, der ellers aldrig tidligere
har haft udbrud af RVF (Al-Afaleqget et al., 2011). Fordi det saledes er vanskeligt at friteste et omrade for
RVF, ma et udbrud af RFV i Danmark derfor forventes at kunne pavirke eksporten af oksekgd,
meelkeprodukter og tyresaed i en vaesentlig leengere periode, end hvad der gaelder for andre infektioner,
hvor populationen af vaertsdyr lettere kan fritestes efter en periode uden positive vaertsdyr. Det potentielle
arige gkonomiske tab for kvaegindustrien eller udgifterne til eventuel vaccination af kvaeg eller
vektorkontrol er ikke beregnet.

Import til Danmark. Handel med levende produktionsdyr fra Afrika udggr potentielt en risiko for
introduktion af virus, szerligt fordi mange afrikanske racer kan vaere subklinisk inficerede. Spredning af RVF
til den arabiske halvg i 2000 skyldes formodentlig import af levende kvaeg fra Somalia op til Hajj-hgjtiden i
Saudi-Arabien. Der findes dog ingen legal import af levende kvaeg, geder og far til Europa fra Afrika. Dog
kan infektionen teoretisk brede sig op gennem landene i den gstlige del af Middelhavet som det senest er
set med Lumpy Skin disease. Import af vilde afrikanske subkliniske dyr til zoologiske haver og safariparker
er ligeledes en risiko. Den vektorbarne infektion afrikansk hestepest blev f.eks. indslaebt til Europa (Madrid)
i 1987 med transport af en subklinisk zebra fra Namibia.

8. Epidemiologi

RVF spredes mellem drgvtyggere og medlemmer af kamelfamilien af biologiske vektorer - typisk stikmyg i
Aedes og Culex slaegten. Virus kan ogsa spredes af mekaniske vektorer - typisk stikfluer. | modsaetning til
smitte via biologiske vektorer kraever mekanisk spredning af virus ikke, at virus fgrst opformeres i vektoren.
Mens spredning med biologiske vektorer forudsaetter temperaturer, der tillader virus at formeres i
vektoren, stiller spredning med mekaniske vektorer ingen krav til temperaturen. | praksis er seesonen for
mekaniske vektorer udendgrs i Danmark dog begrzaenset til den varme del af sommeren
(www.myggetal.dk). Virus er zoonotisk og kan smitte mennesker via biologiske og mekaniske vektorer, via
upasteuriserede meelkeprodukter, via kontakt med friskslagtede dyr eller aerosoler fra slagtningen.
Epidemier optraeder typisk efter oversvgmmelser, hvor der en mange myg. Virus menes at overfgres
transovarialt (vertikalt) fra de adulte hunmyg i Aedes slaegten til myggeaeggene, hvor virus overlever.
Zggene fra Aedes myg kan ligge i dvale i mere end et ar og klaekkes fgrst, nar de oversvgmmes. | Danmark
overvintrer alle Aedes arter som ag, der klaekkes i forarets vandhuller og pytter eller igen senere pa
saesonen i vade somre. | forbindelse med skybrud og oversvgmmelser klaekkes aeggene, og virus overlever
gennem larve- og puppestadiet, og de flyvefaerdige adulte myg forlader derefter vandet og kan inficere den
f@rste vaert, de mgder. Praecist hvordan aeggene inficeres vertikalt er uklart (Lumley et al., 2017), men
epidemiologiske feltdata viser, at denne mekanisme kan vaere meget vigtig for igangsattelse af nye
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udbrud. Danske Aedes myg kommer frem i det tidlige forar, hvor temperaturerne normalt er for lave til, at
andre vira kan udvikles i myg. Hvis vertical overfgrsel af RVF er fundet sted vil myggene komme frem som
infektigse for RFV-virus, uden fgrst at have bidt en anden vaert, og dermed kan spredning af RVF-virus
muligvis ske langt tidligere pa foraret, end de fleste andre myggebarne vira kan i det danske klima. Dette
har naturligvis kun praktisk betydning arene efter det fgrste udbrud i Danmark. Infektionsraten i vektorerne
er selv under aktive udbrud for lille til, at overvagning af virus i vektorerne vil vaere effektivt. Under det
voldsomme udbrud i Saudi-Arabien i 2000 fandtes kun virus i 0,2-0,9 procent i Aedes arabiensis og 0,03 —
1,4 i Culex triteniorynchus (Jupp et al., 2002).

Der ses vektorbaren smitte til mennesker bade med biologiske vektorer i sleegterne Culex og Aedes samt
mekanisk transmission med blodsugende fluer (stikfluer og klaeger). Den vaesentligste smittekilde i hidtidige
humane udbrud er dog kontakt med blod og aerosoler fra inficerede dyr under slagtning (Jouan et al.,
1989). Dette kan dog forholde sig vaesentligt anderledes under et eventuelt dansk udbrud, fordi slagtning af
dyr i Danmark i modsaetning til Afrika er helt koncentreret omkring slagterierne. | endemiske omrader med
begraenset rural smitte kan seropraevalencen blandt slagteriarbejdere vaere relativt hgj - f.eks. 15% i
1970’erne i nogle omrader i Sydafrika. Virus taler ikke en pH under 6 og kan dermed ikke overleve i kgdet,
da pH’en falder mens kgdet modnes. Derfor anses k@d ikke at vaere en risiko for forbrugeren. Direkte smitte
af RVF mellem mennesker er aldrig dokumenteret. Ligeledes er smitte til hospitalspersonale heller ikke
observeret, nar almindelige smittebeskyttelses-foranstaltninger har vaeret pa plads. Det er vigtigt at
bemaerke, at alle kendte udbrud har fundet sted i landbrugsomrader (samt blandt vilde dyr), og at urbane
udbrud af RVF aldrig har vaeret rapporteret (WHO). Sammenlignet med Afrika bides mennesker i Danmark
relativt sjeeldent af myg i forhold til hvad kvaeg, far, geder og vilde hjorte ggr. Dette skyldes, at langt de
fleste danskere opholder sig indendgrs i myggesikre boliger mange af de timer, hvor myggene stikker.

9. Eksisterende overvagningsstrategier (eksisterende og mulige fremtidige); early detection, silent
spread, risk based surveillance af transmission

En overvagning af RVF-udbrud i Danmark bgr fokusere pa infektioner i husdyr og pa importrisiko, da de
fleste danskere opholder sig indendgrs i myggesikre boliger mange af de timer, hvor myggene stikker.
Overvagning af husdyr i Danmark kan baseres pa symptomer i kvaeg og far i myggesaesonen (Danmark har
en lgbende ugentlig overvagning af densiteten af adulte stikmyg, hvorfra myggesaesonen kan defineres).
Importrisikoen kan baseres pa en Igbende vurdering af risikoen for import af inficerede stikmyg (med fokus
pa oprettelse af direkte flyforbindelser mellem Denmark og hgjendemiske omrader, nye udbrudsomrader i
myggesaesonen samt pa udbrud i Europa og Danmarks nabolande).

Da danske kveegracer ikke har naturlig modstandsdygtighed mod RVF, ma det anses for sandsynligt, at et
udbrud af RVF i Danmark vil resultere i abortstorm i kvaeg og til dels i farebesatninger (forudsat epidemien
rammer farene i deres arlige draegtighedsperiode) pa et meget tidligt tidspunkt i epidemien, medmindre
spredningen er meget langsom, og resulterende aborter derfor er tilsvarende spredt ud over en leengere
periode. En lang periode med ’silent spread’ er derfor vanskelig at forestille sig i Danmark, hvis
smitteniveauet er hgjt. Abortstorm kunne danne grundlag for en risikobaseret syndrom-overvagning
baseret pa blodprgver fra aborterende kvaeg og til dels far i de perioder af aret, hvor myggedensiteten i
kombination med temperaturen tillader transmission af RVF i Danmark. En sadan risikobaseret metode, der
indsnaevrer risikoperioden til nogle fa maneder om aret, er formodentlig den mest cost-effektive metode til
"early detection’ af RVF-udbrud i Danmark. Perioden for den risikobaserede overvagning kan snaevres
betydeligt ind med en model for R, within-herd spredning. Fordi Danmark har en Igbende overvagning af
vektordensiteter (www.myggetal.dk) og temperaturer (Danmarks Meteorologiske Institut), vil en R, model
for RVF med temperaturdata Ipbende kunne beregne i hvilke perioder, der er nok myg og varme til, at RVF
vil kunne spredes i besaetningerne. Det er muligt, at der i det nuvaerende danske klima kun er risiko for
spredning i szerligt varme ar eller i ar med ekstreme nedbgrsbegivenheder f.eks. skybrud, fordi densiteten
af de vigtigste RVF vektorer i Danmark er styret af nedbgr og oversvgmmelser. Saledes kan analyser af
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prever fra aborterende kveeg og far i et overvagningsprogram begranses til mindre perioder af aret eller til
enkelte hgjrisikoar. | 2020 blev re-emerging Schmallenberg opdaget i det sydlige Jylland, fordi et
forskningsprojekt aktivt screenede aborterede fostre for Schmallenberg virus samt en gruppe andre
abortfremkaldende vira. Et af disse andre vira, der blev screenet for, var netop RVF (Agerholm et al., 2021).
At man i praksis opdagede Schmallenberg virus pa denne made indikerer, at RVF ligeledes kan opdages ved
systematisk at screene aborter i kvaeg, uden at der behgver vaere tale om en egentlig abortstorm.

10. Diagnostik_

Humant: | mennesker varierer symptomer betydeligt, og en klinisk diagnose er sjeeldent mulig. IgM baseret
ELISA foretraekkes til hurtig (early) serologisk diagnostik af RVF sammen med RT-PCR. Andre afrikanske
phlebovira (som alle pa nzaer RVF er sandfluebarne) kan krydsreagere med RVF antistoffer, men det har
naeppe praktisk betydning i Danmark, fordi sandfluer ikke findes her. Ved diagnostik skal man vaere
opmeaerksom pa3, at laboratorieinfektioner ofte forekommer, og personale derfor bgr vaere RVF vaccineret.
Der findes en inaktiveret vaccine netop til vaccination af veterinzaert personale og personale i laboratorier,
men denne er ikke godkendt og er ikke kommercielt tilgaengelig (WHO).

Veterinaert: | dyr kan abortstorm og mortalitet i unge dyr vaere et tegn pa RVF-udbrud. Differentialdiagnose
inkluderer en lang raekke andre infektioner og forgiftninger (f.eks. brucellose, Bluetongue, enterotoksaemi,
Bovine Ephemeral Feber, forskellige giftige planter i foderet, bakteriel sepsis, Peste des petits ruminants,
miltbrand og Schmallenberg virus) (Mansfield et al., 2015). Til serologisk diagnostik findes en raekke ELISA
og andre antistofbaserede tests sammen med RT-PCR. Virus-neutralisationstest anset for at vaere ‘gold
standard’ blandt de serologiske tests.

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

Risikoen for introduktion af virus til Europa er blandt andet s@gt kvantificeret i en EFSA-rapport fra 2020
(Tabel 4.4.1., Van Bortel et al., 2020). Det vurderes her, at risikoen alene udggres af adulte myg, mens &g
og larver ikke spiller nogen praktisk rolle. Endemiske omrader er for nuvaerende sa langt fra Europa, at myg
ikke anses for at kunne flyve eller baeres med vinden til Europa. Der er ikke lastvognstransport mellem
afrikanske lande og Europa, og inficerede adulte myg kan derfor kun introduceres via fly og skibstransport.
Levende inficerede adulte myg er en risiko for introduktion i lande, der har direkte flyforbindelser med
endemiske omrader. | perioden 2010-11 blev udvalgte flykabiner undersggt for myg efter landing i
Amsterdam Schiphol. Af de undersggte fly ankom 21 direkte fra afrikanske lufthavne. Ti af de 21 afrikanske
flyankomster transporterede tilsammen 14 levende myg (0,6 myg per flyankomst fra Afrika) fordelt pa de
tre myggearter, Culex quinquefasciatus, Culex antennatus og Aedes mcintoshi, der alle tre er effektive RVF-
vektorer (Scholte et al., 2014). Det er veldokumenteret, at myg indslaebt med fly udgegr en reel risiko for, at
forskellige agens kan overfgres til nye veerter i modtagerlandet. Der rapporteres f.eks. jeevnligt tilfeelde af
“airport malaria” i Europa, hvor mennesker, der arbejder i eller bor nzer internationale lufthavne, smittes af
malariamyg, der er indslabt fra endemiske omrader. Antallet af rapporterede tilfaelde af “airport malaria” i
perioden 1969-99 er opgjort til 83 patienter i Europa alene (Gratz et al., 2000).



Tabel 1. Af de 39 arter der er beskrevet af EFSA som potentielle vektorer for RVF, er tre arter almindeligt
forekommende i Danmark. Rankordningen her er baseret pa risikoen for introduktion via fly eller skibscontainer ud af
Afrika (Cx. pipiens har sdledes den ottende hgjeste risiko). Tabellen er baseret pd EFSA rapport 2020 (Van Bortel et al.,
2020).

Rank ordnet risiko for Eksperimentel
transport ud af Afrika Virus isoleret Myg inficeret Eksperimentel mekanisk
(fly og skib) Art (stikmyg) fravilde myg eksperimentelt transmission transmission
8 Culex pipiens X X X
21 Aedes vexans X X
33 Aedes caspius X

Baseret pa luft- og skibstrafik er Danmark vurderet til at have en meget lav risiko (under 0,1%) for
introduktion af levende myg med RFV-virus (Van Bortel et al., 2020). | modsaetning hertil er lande som
Holland, Frankrig, Tyskland og Italien vurderet til at have en arlig risiko pa omkring 50%, mens lande som
Spanien, Polen, Belgien og @strig er vurderet til at have en arlig risiko pa omkring 20%. En direkte
introduktion til Danmark fra et endemisk omrade er saledes meget lidt sandsynlig. Et udbrud i et andet
europeeisk land vil imidlertid kunne spredes til Danmark via lokale vektorer, handel med dyr, fly,
landtransport eller skibstrafik. Da introduktion fra endemiske omrader i praksis drives af lufttrafikken
(skibstransport spiller kun en lille rolle for spredning af RVF), kan dette billede zendres, safremt der oprettes
direkte flyforbindelser mellem Danmark og afrikanske risikolande. Kastrup lufthavn ligger meget taet pa
strandenge, hvor de to vektorarter Aedes vexans og Aedes caspius er talrige og ligger fa kilometer fra
Vestamager, hvor begge disse arter er seerdeles talrige, og hvor der er graessende kvaeg. Ydermere er
nilfebermyggen Culex modestus ogsa talrig pa Vestamager (som et af de meget fa steder i Danmark). Denne
myg bider i modsaetning til Danmarks tre andre arter af Culex myg gerne pattedyr som mennesker og kvaeg.
Netop Culex myg regnes som de vasentligste zoonotiske vektorer i forbindelse med RVF-udbrud i omrader,
hvor Culex myg gerne bider pattedyr (galder Afrika men ogsa aktuelt i det sydlige Europa). Det vides ikke
om nilfebermyggen kan veaere vektor for RVF, det ma dog anses for sandsynligt, da det er en Culex-art.
Myggefaunaen omkring Billund lufthavn er ikke kendt, men Aedes vexans og Aedes caspius er naeppe talrige
her.

Import af levende subkliniske vilde drgvtyggere fra Afrika eller kameler fra Mellemgsten og Nordafrika til
zoologiske haver og anden rekreativ- eller hobby-relateret anvendelse udggr en potentiel risiko for
introduktion af RVF til Danmark.

Der findes i Danmark ingen vaccinationsstrategier, der tager hgjde for, at RVF er en vektorbaren infektion,
der spredes aktivt af flyvende insekter. Smittepotentialet i Danmark er ikke kvantificeret, og det er
smittepotentialet, der afggr, hvor hgj vaccinationsgraden skal vaere for at forhindre udbrud.

Der findes pa nuvaerende tidspunkt ingen kontrol eller bekeempelse af myg i Danmark, og ingen
institutioner eller firmaer i Danmark har ekspertise eller udstyr til at kunne udfgre en sadan forebyggende
vektorkontrol, hvis et udbrud naermer sig Danmark. Netop Aedes myg kan dog bekaampes forebyggende, og
andre EU-lande har aktive bekeempelsesprogrammer til at forebygge og kontrollere Aedes-myg, der yngler i
oversvgmmede omrader. Dette geelder f.eks. bade Tyskland og Sverige, hvor myggene i begge lande
kontrolleres i omrader, hvor de udggr en plage for mennesker. Bekeempelse er primeaert for at forebygge
human myggeplage og er rettet mod myggelarverne. Typisk anvendes det biologiske pesticid Bacillus
thuringiensis (Bt) i vandsamlinger, hvor myggene yngler. Bt anses for at vaere meget miljgvenligt i forhold til
kemiske pesticider.



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

| Danmark falder bekaempelse af RFV ind under bekendtggrelsen BEK nr 140 af 06/03/2003. Der oprettes en
beskyttelseszone med en radius pa 3 km omkring hver smittet bedrift og en overvagningszone med en
radius pa mindst 10 km omkring hver smittet bedrift. Tidligere erfaringer med de to insektbarne infektioner
Bluetongue virus serotype 8 samt Schmallenberg virus i Nordeuropa antyder dog, at disse zone-stgrrelser
nappe vil veere en effektiv hindring af smitte fra drgvtyggere til andre drgvtyggere og mennesker. RVF er
vektorbaren, og epidemien kan derfor generelt veere vanskelig at kontrollere med zonering og
flytningsforbud (stand still), da vektorernes bevagelser ikke kan kontrolleres.

Bekeempelse af adulte myg sker i Europa normalt kun i forbindelse med pludseligt opstaede
sygdomsudbrud f.eks. af dengue fever. Denne bekampelse finder sted i urbane omrader, og der anvendes
potente kemiske pesticider. Bekaeempelse af adulte myg i rurale omgivelser i forbindelse med udbrud af RVF
vil veere vanskelig, og ekspertisen findes ikke i Danmark.

Der er udviklet flere kvantitative transmissionsmodeller for RVF-smitte, men de fleste er udviklet med fokus
pa tropiske omrader og er naeppe egnede til at simulere spredning i Nordeuropa. En Hollands mekanistisk
model, der bade tager hgjde for daglige temperaturer og hollandske data for saesonvariation i Culex pipiens
og Aedes vexans, fandt imidlertid, at RVF kunne give udbrud i Holland og desuden kunne overvintre (Fischer
et al., 2013). Modellen er deterministisk og er ikke udviklet til at teste kontrolmetoder - f.eks. nedslaning
eller udbruds-vaccinationsstrategier. Modellering af RVF er meget kompleks, da smitten spredes med
meget forskellige vektorer og kan overvintre i myggeaeg. Der er formodentlig tilstreekkeligt med
parameterestimater til, at man vil kunne udvikle en simuleringsmodel, der vil kunne give meningsfulde
analyser af effekten af kontrolindsatser under et udbrud i Danmark, hvis man prioriterer ressourcerne til
dette.

Transovarial overfgrsel af virus i Aedes vektorer betyder, at myggeaggene kan smittes med virus. Aedes g
overlever mange ar og klaekkes fgrst, nar de pa et tidspunkt oversvgmmes. Nar fgrst et omrade er ramt af
RVF, vil der vaere en risiko for, at der er levende virus i Aedes ag, der blot ligger og venter pa at blive
oversvgmmet efter vinteren, og derfor vil der i mange ar efter et RFV-udbrud vaere risiko for et nyt udbrud.

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

Der er udviklet en inaktiveret vaccine til humant brug. Den er dog ikke godkendt til kommerciel brug og
anvendes alene til at forebygge smitte i laboratorier, der arbejder med RVF. Der findes ingen medicinsk
behandling af hverken dyr eller mennesker, hvis de fgrst er inficerede.

Det er ikke tilladt at vaccinere dyr forebyggende mod RVF i Danmark. Dog kan Fgdevarestyrelsen ved
udbrud af RVF pabyde vaccination af dyr, der tilhgrer modtagelige arter. Vaccination af kvaeg kan foretages
med en af to eksisterende levende vacciner begge bestaende af svaekkede stammer eller med en
eksisterende inaktiveret vaccine. De levende vacciner har betydelige bivirkninger f.eks. aborter, men
kraever kun en enkelt vaccination for at opna beskyttende immunitet. Et forsgg med den ene levende
vaccine i draegtige europzeiske kvaegracer medfgrte, at 29% af kgerne aborterede. Desuden er der risiko for
at en svaekket vaccine, der gives til et allerede inficeret dyr, kan fgre til ‘reassortment’ mellem gener i den
patogene stamme og vaccinen og dermed skabe nye cirkulerende virus stammer, og der er indikationer af
at dette muligvis er sket i et enkelt dyr i Egypten (Mansfield et al., 2015). Vaccinen bestaende af den
inaktiverede virus har ingen bivirkninger, men forudsaetter til gengzeld flere doser af vaccinen. Der er
betydelig forskning i RVF-vacciner, og der er lovende nye vacciner pa vej inkl. DIVA og rekombinante
vacciner (Mansfield et al., 2015).



14. Effekten af fremtidige risikofaktorer — herunder klimazendringer (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

RVF spredes mellem drgvtyggere af Aedes og Culex arter. Begge slaegter af myg, men iseer Aedes reagerer
meget hurtigt pa oversvgmmelser. De dannede pytter, der opstar i vade somre og sarligt efter skybrud,
medfgrer en eksplosiv vaekst i antallet af Aedes strandengsmyg herunder Ae. vexans og Ae. caspius. Dette
sas tydeligt i Danmark efter skybruddet 2. julii 2011, hvor antallet af stikmyg pa en hestefold pa Amager
naede op pa over 8000 myg per dggn flere dage i traek. Omvendt ophgrer ynglen naermest helt i tgrre
somre. Dette kan ses pa overvagningsdata fra en station i Greve i de to ar. Antallet af myg fglges ad i
foradrsmanederne i de to ar. Efter skybruddet i 2011 ses dog en hurtig opformering af strandengsmyg i det
vade landskab. Omvendt blev strandengsmyggene narmest udryddet i den tgrre sommer 2018. Pd de 17
fangstdage i augustmaned i 2018 blev der fanget 57 myg, mens der i 2011 blev fanget 3541 pa de samme
17 datoer, svarende til en stigning i det potentielle kontakttal Ro pa hele 62 gange. (Figur 4.4.2). Den
forventede stigning i frekvensen af skybrud i et varmere klima ma forventes at veere en meget vaesentlig
faktor for @&ndringer i smittepotentialet i Danmark.

Aedes-myg. Dagligt antal i Kegebugt omradeti 2011 0gi 2018
(bemazrk at Y-aksen er pa en logaritmisk skala)
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Figur 2. Strandengsmyg, som inkluderer RVF vektorerne Aedes vexans og Aedes caspius, varier voldsomt i antal fra ar
til ar. Data er fra en af de nationale myggeovervagningsstationer (Greve kommune) og viser densiteten af alle Aedes-
myg i 2011, hvor Danmark blev ramt af et ekstremt skybrud 2 juli, samt i 2018, der var rekordtgr og varm. Antallet af
myg er vist pd en logaritmisk skala, der visuelt underdriver forskellene mellem de to dr.

Temperaturerne er vigtige for bade udvikling af virus i myggene og for, hvor ofte myggene bider. Jo hgjere
temperaturer jo hurtige bliver inficerede myg infektigse over for vaerten, og jo oftere bider de derefter
veerterne. Begge dele gger smittepotentialet. Et varmere klima med dertil hgrende mere ekstrem regn vil
derfor bade gge antallet af vektorer og gge bideraten for hver myg og forkorte tiden, der gar fra myggen
bliver inficeret, til den kan inficere en ny veert. Tilsammen kan disse tre effekter dramatisk gge
smittepotentialet i Danmark. De praecise smittetal for danske temperaturer og vektordensiteter er ukendte,
da der ikke er lavet en transmissionsmodel for RVF i Danmark. Smitte med RVF i Danmark vil dog stadig
forudsaette, at virus fgrst introduceres til Danmark.

Danmark har ikke direkte flyforbindelser til endemiske omrader i Afrika. Oprettelse af nye ruter fra f.eks.
charterdestinationen Gambia i Vestafrika eller safaridestinationerne Kenya og Tanzania i @stafrika til
seerligt Kastrup lufthavn, der ligger i et strandengsomrade med mange RFV-vektorer, vil derfor helt kunne
2ndre den nuvaerende lave risiko for introduktion af inficerede vektorer direkte til Danmark. Af de RVF-
udbrud, der er rapporteret til OIE i perioden 2013-19 fra 16 lande, har seks lande haft udbrud inden for en
afstand af 30 km fra en international lufthavn (maksimal flyveafstand for en stikmyg), mens 14 lande har



haft udbrud inden for en afstand af 295 km (den estimerede maksimale afstand for vindspredning af
stikmyg) herunder et udbrud i Kenya (Van Bortel et al., 2020).

Infektion med RVF har historisk holdt sig til Afrika syd for Sahara. Spredning til det nordlige Egypten, den
arabiske halvg og Comorerne viser dog, at virus nu er i stand til at ramme omrader uden for de historisk
endemiske omrader. Der vurderes generelt at vaere en risiko for, at infektionen kan spredes over
Middelhavet eller via Mellemgsten til Europa, som det f.eks. er set med den vektorbarne kvaegsygdom
Lumpy Skin Disease, der via Tyrkiet ndede frem til Greekenland og Bulgarien i arene 2015-16. Det er i den
forbindelse vigtigt at bemaerke, at RVF-seropositive dyr er rapporteret fra Tyrkiet (herunder fra den
europaiske side af Bosporusstraedet), Libyen, Algeriet, Tunesien og Vest-Sahara, om end selve RVF-virusset
ikke er fundet (Nielsen et al., 2020).
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