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Sundhed

Sammendrag
De senere ar er der | flere tilfzlde fundet influenzavirus
i mink med kompliceret 0g dedelig lungebetandelse,
| Danmark rekvireres undersggelse for influenzavirus
imidlertid kun sjaeldent forbindelse med diagnostiske
indsendelser fra syge mink. Derfor undersgges der j
reglen kun for influenzavirus, hvis der opstar mistanke
om influenza ved obduktionen, eller hvis der er alvorlige
langvarige udbrud. For at kunne iverkseette foranstalt-
ninger,derbegr&enserforekomsten afinfluenza hos mink,
er det ngdvendigt at kende udbredelsen af influenzavirus
blandt farmede mink i Danmark.
Formélet med denne undersggelse var at gennemfgre en
systematisk overvagning af forekomsten af influenzavirus
i lungerne fra mink indsendt til diagnostisk undersggelse
pd DTU Veterinaerinstituttet uanset drsag. Der blev ind-
samlet materiale i 2016 | perioden fra sommer til pelsning
0g desuden indgik mink anvendt til et minkobduktions-
kursus, samt vilde mink. Der blev pavist influenza A virus
i mink fra otte farme. Genetiske analyser indikerede, at
disse virus stammede fra bade danske svin og menne-
sker. For at forebygge udbrud af influenza i farmede mink
anbefales det, at undgd kontakt mellem mink og influen-
Zasyge personer, samt sikre at minkfoder indeholdende
biprodukter fra slagtesvin er varmebehandlet eller inak-
tiveret p& anden vis.
Hjulsager, C.K., Krog, J.S., Larsen, G., Chriél, M., Lar-
sen, L.E. 2018. Mink kan ogs4 have influenza. Faglig Ars-
beretning 2017, 102-105. Kopenhagen Forskning, Agro
Food Park 15, DK-8200 Aarhus N, Danmark.

Abstract
Influenza virus has been detected in mink with compli-
cated and lethal pneumonia on several occasionsinrecent
years. Test for influenza virus is only rarely requested in
diagnostic submissions from diseased mink in Denmark.
Thus, test for influenza virus is performed only if suspi-
cion is raised based on autopsy findings, or if a known
outbreak of influenza s ongoing. To initiate measures to
control influenza in farmed mink, knowledge about the
prevalence of influenza virus in farmed mink in Denmark
IS a prerequisite.

The aim of this styug

ywas to perform a systematic survey
of influenza virys |

n the lungs from mink submitted for
diagnostic examinations. Farmed mink submitted in 2014
to the National Veterinary Institute at DTU for diagnostic
examinations, regardless of the reason, and samples col-
lected at a mink autopsy course as well as frem wild mink,
were included in the study. Influenza A virus was detected

in mink from eight different farms. Genetic analyses sug-
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gested these‘to be of both swine and human origin. T,
prevent transmission of influenza virus to mink, it is re.
commended to avoid contact between mink and humang
with influenza-like symptoms and to ensure that mink
feed containing swine byproducts are properly heat tra-
ated or otherwise inactivated.
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Introduktion

Influenza A virus (1AV) er en almindelig 4rsag til luftvejs-
lidelser i mange dyrearter, mest kendt i mennesker, svin
og fugle. IAV klassificeres | subtyper p& hasis af virus-
partiklernes overfladeproteiner hemagglutinin [HA] og
neuraminidase (NA). Der kendes 18 forskellige varianter
af HA og 11 varianter af NA, der adskiller sig genetisk og
antigent [Alexander, 2007). Seksten af HA og 9 af NA vari-
anterne findes i fugle, og vilde vandfugle anses som det
naturlige reservoir for IAV. De resterende 2 HAo0g 2 NAva-
rianter er kun pavist i flagermus (Ciminskietal., 2017). IAV
kan smitte mellem arter, men oftest vil virus tilpasse sig
dennyeartog hurtigt udvikle artsspecificitet, s de mister
evnen til at smitte mellem individer afden oprindelige art.
Det seneste pandemiske influenzavirus i mennesker var
af subtypen HIN1 og kaldes HIN1pdm09. Dette virus er
nu arsag til saesoninfluenza i mennesker, og blev allerede
i 2009 fundet i svin som felge af smitte fra mennesker.
HINTpdm09 virus subtypen er nu ogsd udbredt i svin i
mange lande inklusiv Danmark (Simon et al., 2014). | Dan-
mark cirkulerer endvidere virus med subtyperne HIN2 og
H3N2 samt en =ldre svinevariant af HIN1 i danske svin
(DTU-VET unpublished). Siden 2009 hvor HIN1pdm09 blev
pavist farste gang i mennesker og dernasst i svin, har vi-
russet udviklet sig i forskellig retning, s8 det nu er muligt
ved genetisk sekvensanalyse at se forskel pa om det kom-
mer fra mennesker eller fra svin (DTU-VET, unpublished).

IAV er de senere &r pavist flere gange i mink (fx [Akerstedt
etal., 2012)], herunder 0gsa gentagne gange i danske far-
mede mink [Larsen et al., 2012; Hjulsager et al., 2015). De
kliniske symptomer, der er observeret forbindelse med
pévisning af IAV i farmede mink under danske forhold, er
nysen og hoste, samt bladning fra naesen. Obduktionsfun-
dene ligner haemorrhagisk lungebetzndelse og ofte iso-
leres der haemolytiske £ colj. @get dedelighed p& farmen
er ogsa karakteristisk.
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rlere forskellige IAV subtyper har va.eret arsag til u.dbltu:i(
. mink. Det fgrste dokumenterede tll.faelde af IAV i min
b vensk, hvar H10N4 fra fugle smittede mink iKlln.ge'—
E Set al -1985- Berg et al., 1990). | Danmark var et hidtil
bOr:ndt HI-S'NZ vir'us, med gener af bade svine- og human
uke'rwde»l.se arsag til et stort udbrud af IAV i danske far-
Oprflje m'mk' i 2009 [Larsen et al., 2012). | flere tilfaL.de er
;neer pavist svineinfluenzavirus [SIV].E mink, fx. Hg{;}g |[(l3JBS/§
i 2010 (Yoon et al,, 2012], og H3N.2 i Canada i 2 12 g_
n et al., 2009), og almindelig svine HIN1 og H1N2‘| an
nDark i 2014 (Hjulsager et al., 2015). HINTpdmO9 virus er
mavist i mink i Norge (Akerstedt et al., 2012) og Holland i
2011 (Guus Koch, persanlig kommunikation], og ggntagr:f
gange i Danmark siden 2010 [Hjulsager et al., 2015 og u

published data).

Formalet med denne undersggelse var at g.ennemfmrt.a en
systematisk overvagning af forekomsten af influenzavirus
i lungerne fra mink indsendt til diagnostisk undersggelse

pa DTU Veterineerinstituttet.

Materiale og metoder

Eg:r{;ﬂerfger;ink (Neovison vison] int.isendt til dIagr_:_o];,tlslf
undersggelse pa DTU Veterinmrinstl'tuttet (DTU VE2 i pi_
rioden 4/7-2016 til 23/12-2016 eller tndfamlet a!f 12 pra d
tiserende dyrlaegerilabet af andet haivar_201.6 til brulg :'e :
et minkobduktionskursus, samt vilde mink indsamlet a
vildtkonsulenter i 2016. Alle fra Danmark.

Undersggelse for influenza A virus H{uVJ‘ N
Undersggelsen for IAV blev foretaget pa lungevgav;pr
ver. Praver af mink fra samme indsendgtse og mml a:n’j
blev testet | pools af op til 5 mink. Alle vilde mink blev te

stet enkeltvist.

Lungeveevet blev homogeniseret i RLT-buffer n;ed 6’10“/5
B-mercaptoethanol. Total RNA blev ekst.rghe.ret Ir:GEN
ul 5 % veevshomogenat med RNeasy Mini Kit (Q l.
Denmark) med Animal tissues and Dcells, Large samé)Ne
protacol version 2, automatiseret pa QlAcube (QIAG ,3:
Denmark], som foreskrevet af leverandgren. Influenza

virus blev pavist med real-time RT-PCR rettet mod ma-
trix-genet (Trebbien et al., 2013).

nin
iﬁstggsitivge IAV prever blev testet for H1pdm09 subty-
pen med specifik real-time RT-PCR rettet mod HA-genet.
Desuden blev gen-sekvensen af HA og NA generne be-
stemt ved SANGER sekventering af PCR produkter fra
fuldlzenge HA og NA RT-PCR. Subtypen ble'v bestemt ved
Standard Nucleotide BLAST analyse .af mink HA og NA
nukleotidsekvenserne mod influenzavirussekvenser med
kendt subtype i GenBank [NCBI, 10.02.2017) og danske

svine |AV sekvenser.

er -
g:?:llet\?italt undersggt 447 prever: 58 diagnosﬁske |r.1d-
sendelser fra farmede mink (133 praver], 57 .wtde mmk
(57 prover] og prever fra 30 farme (257 prover] indsamlet |
forbindelse med et obduktionskursus for dyrlaeger.

IAV blev pavist i indsendelser fra 8.f0rsbfell?ge farmi
(tabel 1). Alle 8 havde indsendt materiale til diagnostis

undersggelse, men kun 5 blev undersggt for AV solm en
del af den rekvirerede diagnostiske.undersggelse. Ingen
vilde mink var positive for |AV.

Pa 4 farme blev der pavist virus med subtygen H1N1-
pdm09. Genetisk karakterisering viste, at vaman?eg‘l\ga:
nart beslaegtet med virus isoleret fra men"netc,ker-l 2 J H_1

to tilfeelde var der tale om subtypen HIN2 [“avian-like t
swine N2J, som kun er pavist i svin, og som er den trpes

almindelige influenzavirus i den danskfa }svmepopula |o.n.4
Prgver fra & af de influenzavirus pqsutwg far'me vatr. |£

kluderet i projektet via indsendelse til rutlnlediagnots:tls;c c;::
undersggelser, heraf blev 3 indsevndel'ser |kk.e tes ed o_
influenza i forbindelse med de rutinediagnostiske under

sggelser.

Der blev fundet haemolytiske E.coli i renkultur i mjnkhfl‘la
alle de influenzavirus positive indsendelser, og nar ez?
kadavere var indsendt, kunne ofte observeres blod om

kring snuden.

TNA AD. VETEF STITUTTET, DTU
FIGUR 1 MINKHVALP MED INFLUENZA MED BLODIGT N/AESEFLAD. VETERIN/ERINSTI
FIG L
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TABEL 1 OVERSIGT OVER INFLUENZA A VIRUS (IAV] FUND.

IAV TEST RE- % NUKLEOTID-
oo | susmvee | secvevowaron | SEVENS
HA-GEN | NA-GEN

A Nej H1N2 svine H1avN2sw-2010 98.1 97.7
B Ja N2 svine H1lavN2sw-2010 97.9 94.8
8 Ja HINTpdm09 human H1IN1pdm16 98.9 793
D Ja HIN1pdmO09 human HIN1pdm16 97 99.3
E Nej HINTpdmQ9 human HIN1pdm16 99:% 99.7
F Ja HINTpdm09 human H1N1pdm1;5 - 2.9
G Ja HINTpdm09 human HIN1pdm16 - 79.2
H Nej HIN1pdm09 human HIN1pdm1é 99.2 98.0

"-", INGEN TILG/ENGELIGE SEKVENSDATA.

Diskussion og konklusion

Der blev pavist IAV i mink fra 8 forskellige minkfarme ud
af 82 undersagt. | forbindelse med indsendelse fra tre af
de |AV positive farme blev der ikke rekvireret [AV under-
segelse, selvom der var karakteristiske tegn pa IAV infek-
tion. Dette understreger vigtigheden af at overveje influ-
enza i forbindelse med respirationsvejslidelser og gget
dgdelighed hos mink.

Ud fra detaljerede genetiske undersggelser, kunne det
sandsynliggeres at virus j nogle tilfeelde stammede fra
mennesker og i andre fra grise.

Alle seks paviste HIN1pdm09 virus havde stgrst lighed
med den samtidigt (2016) cirkulerende variant i menne-
sker. Dette billede er i staerk kontrast til situationen i svin,
hvor kun enkelte tilfelde af paviste HIN1pdm09 virus ser
ud til at stamme direkte fra mennesker. Dette indikerer,
at smitten i mink kan komme direkte fra influenzasmit-
tede minkpassere. Der blev 0gs& fundet to tilfzlde med
SIVi mink. Dette viser, at der (ogs3) sker introduktion af
influenzavirus fra svin, sandsynligvis gennem slagtesvi-
nebiprodukter (lunger) i foderet. Det er ogsa tidligere set,
at der er en sammenhang mellem farme med udbrud af
influenza og samme foderleverandgr (Hjulsager et al.,
2015). Hypotesen om foderet som potentiel smittekilde er
0gsa fremsat i forbindelse med tidligere danske og uden-

landske udbrud i mink [Larsen et al., 2012; Akerstedt et
al., 2012)

Alle vilde mink var negative for IAV, men antallet af under-
sogte mink ger, at det ikke kan udelukkes, at vilde mink
potentielt kan udgere en faktor i smittespredningen af |AV.

Det er uvist om IAV cirkulerer i mink uden klinisk sygdom.
Dette blev ikke belyst i dette studie, men i alle indsendel-
ser, hvor |AV blev pévist, havde minkene karakteristiske
tegn pa influenza. En aktiv indsamling af praver i raske
dyr vil kunne belyse forekomsten af IAV i raske dyr.

Resultaterne fra dette studie viser, at det er vigtigt, at
der ikke anvendes ubehandlet slagtesvinebiprodukter i
minkfoder, og at personale, konsulenter mm. der har in-
fluenza, ikke kommer i kontakt med mink. Det anbefales,
at personer, der passer mink, bliver vaccineret mod influ-
enza. Dette er bade for at forebygge smitte fra menneske
til mink, men ogsa for at undgd at personalet smittes af
minkene.

Anerkendelser
Denne undersggelse blev finansieret af Pelsdyrafgifts-
fonden og DTU Veterinzrinstituttet.
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