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Besvarelse vedr.

» Procedure for test af prgver ved kliniske mistanker for avieer influenza virus

Bestilling

EU referencelaboratorium har sendt mail til SSI med info om laboratorieresultater, der indikerer, at der
med den verserende HPAI stamme er mange falsk negative, hvis der kun undersgges svaberprgver af
mistaenkte fugle.

Vi beder om en vurdering af ngdvendigheden af at teste andet materiale end svaelg- og kloaksvaber ved
gennemfgrelse af undersggelser af prgver fra hjerner. Undersggelserne gnsket skitseret og vi vil bede
om en indikation af hvornar en konklusion kan foreligge.

Mens undersggelsen gennemfgres, andres de diagnostiske procedure. Vi vil bede om et hvordan det
praktisk taenkes gennemfgrt indtil videre. Det bgr fremga, hvilke konsekvenser andringen har for
pavirkning af tid fra prgvemodtagelse pa SSI til resultatet er klar til at blive sendt til FVST.

Svar

Sammendrag

Hjerneveaev fra dgde vilde fugle indsendt i perioden november 2020 til medio januar 2021 vil blive testet
for HPAI for at undersgge om der er overensstemmelse mellem test af svabere og hjernevaev. Disse
analyser forventes afsluttet i fgrste uge af februar

For at undga falsk negative resultater ved undersggelser af fremtidige kliniske Al mistanker foresla DK-
VET, at der i perioden indtil efter paske 2021 testes bade svabere og hjernevaev i forbindelse med
kliniske mistanker om AlV infektion. Dette betyder, at der fremover skal indsendes bade svabere og dgde
dyr i forbindelse med kliniske Al mistanker. Den @&ndrede procedure er beskrevet i detaljer nedenfor.

Der er skitseret to forskellige scenarier for test af prgver. Ved scenarie 1 vil laboratorieanalysernes kunne
pabegyndes sa snart svaberne er ankommet som ved den nuvaerende procedure og positive svar vil

kunne fremsendes som hidtil. Hvis svaberne er negative vil der minimum ga et ekstra dggn fgr det
endelige svar kan sendes ud. Svartiden vil kunne overskride 48 timer.
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Ved scenarie 2 vil opstart af laboratorieanalyserne bliver forsinket min. 3-4 timer i forhold til nuvaerende
sadvanlige svartid, da de dgde dyr fgrst skal obduceres og prgverne fragtes til SSI. Svartiden forventes at
ligge indenfor 48 timer.

Pa baggrund af de testresultater der opnas i perioden frem til efter paske kombineret med supplerende
data fra referencelaboratoriet foretages der efter paske en revurdering af proceduren.

Baggrund

| henhold til den diagnostiske manual (EU) skal der ved mistanke om avieaer influenza virus (AlV) infektion
i tamfjerkrae udtages et standard szet pa 20 svaelg svabere, 20 kloak svabere og/eller indsendes fem dgde
dyr. | Danmark har proceduren veeret, at der under normale omstandigheder kun indsendes svabere —
og kun i nogen tilfeelde ogsa dgdt fierkrae. Det er vores opfattelse, at de fleste andre lande rutinemaessigt
tester bade svabere og organer, herunder hjerne, fra dgde dyr. Dette er ogsa anbefalingen fra det
europaiske reference laboratorium (citat): “RT-PCR on target organs, such as trachea, lungs, duodenum,
cecal tonsils and brain (brain should always be included as we have said before and not pooled with other
organs) should be performed on homogenized tissue pieces, the results are certainly better than swabs in
case of low viral load. The virological tests on carcass can also be performed after examining the swabs
and if they are negative”.

HPAI H5N8 (clade 2.3.4.4b) og relaterede subtyper er hyppigt pavist i bade vilde fugle og tamfjerkrae i
Europa i vinteren 2020/2021. | henhold til meddelelser fra referencelaboratoriet i Italien, er der i enkelte
tilfaelde fundet relativt hgje maengder af virus i hjernen pa dgde vilde fugle med neurologiske symptomer,
pa trods af at de testede negative i tarm og respirationsorganer. Endvidere er der beskrevet et tilfeelde fra
Irland, hvor infektion af kalkuner resulterede i at hjernerne testede positive pa trods af at bade svaelg og
kloak svabere testede negative. Kalkunerne var klinisk syge og udviste bl.a. respiratoriske symptomer.
Det vides ikke hvor udbredt dette forekommer, eller om det er relateret specifikt til denne virus variant
eller om det forekommer i alle arter af fjerkrae, herunder hgns. EU reference laboratoriet arbejder pa at
indsamle flere data vedrgrende dette.

Pa baggrund af de oplysninger, der er tilgaengelige nu, vurderer DK-VET, at der er en risiko for falsk negative
testresultater, hvis proceduren med udelukkende at teste svabere fastholdes. Det er ikke muligt at
kvantificere denne risiko. DK-VET har derfor udarbejdet et forslag til 2ndret procedure i forbindelse med
kliniske mistanker om Al, som vi foreslar ivaerksaettes sa hurtigt som muligt, og bibeholdes indtil videre til
efter pasken 2021 hvor der forventes at vaere flere data tilgeengelige fra EU referencelaboratoriet.

Ud over at sikkerheden ved test af kliniske mistanker vil stige ved at indfgre den reviderede procedure, vil
det ogsa have andre positive afledte effekter: 1) ved svagt positive/inkonklusive tests af svabere vil der
umiddelbart vaere mere materiale til radighed for (re)test; 2) mulighed for at lave opfglgende differential-
diagnostiske undersggelser pa kliniske mistanker, herunder undersggelse for ILT pa det anbefalede
materiale (trachea); samt 3) der sikres materiale til forskning i aviaer influenza, herunder udvikling af in situ
metoder, patogenese studier, validering af nye PCR tests mm.

Revideret testprocedure

Udtagning og indsendelse af materiale

Der udtages 20 sveaelg- og 20 kloak svabere fra 40 dyr i pools af fem som hidtil. Svaberne pakkes i en separat
forsendelseskasse. Herudover indsamles fem kadavere af nyligt dgde dyr. De dgde dyr pakkes i en saerskilt
kasse/beholder. Begge pakker sendes som sadvanligt til SSI hvis ikke andet aftales specifikt mellem Al-
vagten og indsendende veterinarenhed. SSI sgrger for at pakken med de d@de dyr videresendes til KU-
Patologi.

Test af praver
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Afhaengigt af den epidemiologiske situation, ugedagen, tidspunkt for ankomst af prgverne og udbruddets
karakter (hobby eller kommerciel beszatning, antal dyr, udbruddets forlgb mm) vaelges én af to
teststrategier:

1. Svaberne testet fgrst. | tilfaelde af positivt testresultat svares sagen ud. De dgde dyr testes ikke
som en del af sagen, men kan indga i forsknings- eller udviklingsprojekter eller kasseres. | tilfaelde
af negativt svar udtages vaev fra hjerne og andre organer (typisk trachea, lunge, duodenum, cecal
tonsiller) som efterfglgende testes. Udtagningen af vaevet kan eventuelt foretages samtidig med
at svaberne testes. Sagen svares ud nar test af veevet er afsluttet.

2. De dgde dyr obduceres umiddelbart efter modtagelsen og der udtages vaev til test for AIV pa SSI.
SSI tester svabere og vaev i samme opsaet. Sagen besvares nar alle analyser er faerdige.

Svartider

Ved scenarie 1 vil laboratorieanalysernes kunne pabegyndes sa snart svaberne er ankommet som ved
den nuveerende procedure og positive svar vil kunne fremsendes som hidtil. Hvis svaberne er negative vil
der minimum ga et ekstra dggn f@r det endelige svar kan sendes ud. Svartiden vil kunne overskride de 48
timer, der er aftalt i Ydelsesaftalen

Ved scenarie 2 vil opstart af laboratorieanalyserne bliver forsinket min. 3-4 timer i forhold til nuvaerende
sadvanlige svartid, da de dgde dyr f@rst skal obduceres og prgverne fragtes til SSI. Svartiden forventes at
ligge indenfor 48 timer jf. Ydelsesaftalen.

Ressourcer

KU

Bade scenarie 1 og 2 vil kraeve, at der etableres vagt i patologien 7 dage om ugen/365 dage om aret. Ved
scenarie 2 ma der paregnes tilkald uden for normal arbejdstid (i tidsrummet 7-22) i samme omfang som
laboratorievagterne pa SSI. Omfanget varierer utrolig meget, men kan i forbindelse med stgrre udbrud
indebaere tilkald hver 2.-3. weekend og ogsa i helligdage. Ved scenarie 1, vil kliniske mistanker pa
hverdage i langt de fleste tilfeelde kunne handteres inden for normal arbejdstid, men overarbejde og
weekendtilkald vil ogsa forekomme. Erfaringen fra fredstid er at der er meget fa kliniske mistanker.

SSI

Ved begge scenarier skal der anvendes tid til transport af prgver til KU. Ved scenarie 1, vil positive
mistanker ikke medfgre ekstra arbejde, mens sager hvor svaberne tester negative indebaerer at hver sag
skal testes to gange. Da test af veev er mere tidskraevende end test af svabere vil dette betyde mere end
en fordobling af ressourceforbruget. Langt de fleste mistanker er negative.

Ved scenarie 2, vil test af bade svaber og veev betyde en forlaengelse af svartiden da vaev er mere
tidskraeevende end svaber materiale og der vil skulle gennemfgres flere oprensninger og tests. Det
samlede tidsforbrug estimeres at gges med ca. 9 timer (4 timer pa SSl og 5 timer KU).

FVST

Der skal paregnes lidt ekstra tid pa at pakke de dgde dyr ned og specielt ved stgrre dyr vil der veere pget
krav til transporten.

De samlede testomkostninger vil stige vaesentligt da der skal betales for obduktion og for test af flere
prever pr. sag i forhold til den nuvaerende procedure.
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