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SAMMANFATTNING

Vaccin efterliknar naturliga patogener och bidrar till bildande av immunologiskt skydd. Det
ideala vaccinet skyddar mot replikation, spridning och sjukdom. | Sverige ingar canine
distemper virus, hundens parvovirus och canine adenovirus i basvaccination. Smittspridning av
virusen sker via oralt eller aerosolt intag av kontaminerade kroppsvatskor. Sjukdomar orsakade
av dessa virus forekommer i hela véarlden men tack vare vaccination ar de ovanliga i manga
lander. Vaccination ar viktigt eftersom det inte finns nagon annan behandling mot sjukdomarna.
Denna litteraturstudie undersdker om det & nddvéndigt att vaccinera hundar mot de virus som
ingdr i basvaccinationen, hur lange immunitet kvarstar efter en vaccination och hur en
revaccination paverkar hundens skydd.

Inom veterindrmedicin anvands framforallt levande attenuerat vaccin, avdddat vaccin och
subenhetsvaccin.  Vaccin  innehallande  antigen mot flera  sjukdomar  kallas
kombinationspreparat och det kan innehalla en eller flera vaccintyper. Endast levande attenuerat
vaccin, som ger upphov till hdgre antikroppstiter och kortare tid till immunologiskt skydd, finns
godkant idag i Sverige. Hur bra det immunologiska skyddet blir hos hunden ar individuellt och
tycks inte paverkas av alder eller kon. Om levande attenuerat vaccin anvands kan immunitet
kvarsta manga ar och ibland hela hundens liv.

| Sverige bestar rekommenderad grundvaccination hos hund av 3 doser som ges fram tills 1 ars
alder, forutsatt att levande attenuerat vaccin anvéands. Vid anvandning av avdodat vaccin eller
vid okad smittrisk kan 4 vaccinationsdoser behovas. Ddrefter bor den vuxna hunden
revaccineras vart tredje ar. Revaccination paverkar framforallt immuniteten hos hundar med
laga antikroppsnivaer eller avsaknad av immunitet. Avsaknad av immunologiskt skydd efter
vaccination uppkommer oftast i ndrvaro av maternella antikroppar, vid felaktig administrering
eller vid vaccination av immunsupprimerade individer. Revaccination ar viktigt for att ge
immunologiskt skydd hos hundar som saknar immunitet men bér inte goras for ofta for att
undvika risk for reaktioner mot vaccin. En bedémning av nytta och risk bor goéras for hundar
innan vaccinering.

Sjukdom orsakad av canine distemper virus, hundens parvovirus och canine adenovirus kan
utan vaccination férekomma i hdg frekvens och leda till dod. Hos de flesta hundar ger
vaccination upphov till minst tre ars skydd vilket motsvarar det revaccinationsintervall som
rekommenderas. Ar storre delen av en population vaccinerade kan prevalensen av sjukdom
minska och individer med avsaknad av immunitet skyddas.



SUMMARY

Vaccination prevents infectious disease by generating immunity against a pathogen. An ideal
vaccine prevents replication, proliferation, spread and development of disease. In Sweden
vaccination against canine distemper virus, canine parvovirus and canine adenovirus are
recommended. These viruses infect the body when contaminated body fluid get inhaled or
ingested. The diseases are present all over the world but the prevalence is low in many countries
because of vaccination programs. There is no treatment to these diseases, only prevention with
vaccine. This thesis studies the importance of vaccination against these diseases, duration of
immunity and effects of revaccination on the antibody level.

In veterinary medicine live attenuated vaccines, inactivated vaccines and subunit vaccines are
commonly used. Combination between the various vaccine types exists. In comparison live
attenuated vaccines induces higher antibody titres within a shorter time period than inactivated
vaccines. The immune response induced by vaccination varies between individuals, but appears
not to be affected by age or sex of the vaccinated dog. Recommendations for vaccination in
Sweden are 3 doses of vaccine until the dog is 1 year of age if live attenuated vaccine is used.
If inactivated vaccine is used or there is a higher risk of disease 4 doses are suggested. It is
recommended to revaccinate adult dogs every third year to get full protection. When
revaccinated an increased level of antibodies occur in dogs with low levels of antibodies. A low
antibody response might occur in presence of maternal antibodies, incorrect administration or
at vaccination of immunosuppressed dogs. To prevent reactions against the vaccine, vaccination
should not be performed to often even if it is important to build up antibodies in individuals
that lack immunity. Benefits and risks should be considered for every dog.

Without vaccination, diseases caused by canine distemper virus, canine parvovirus and canine
adenovirus can reach a high prevalence and cause death. Dogs that have not been vaccinated
for at least three years usually have protective antibody titres in accordance with the
recommended revaccination intervals in Sweden. Efficient herd immunity reduces the impact
of infection and even a dog, lacking immunity, can be protected against disease.



INLEDNING

Valpar och vuxna hundar vaccineras for att skyddas mot infektidsa sjukdomar. Vaccination ar
ocksa ett krav for att tillatas trana pa brukshundsklubbar, delta i tavlingar eller Iamna hunden
pa hunddagis. Basvaccination for hund innefattar canine distemper virus, hundens parvovirus
och canine adenovirus (SVA, 2009). Mot dessa dodliga sjukdomar finns idag ingen behandling
forutom vaccination i profylaktiskt syfte (Lynch et al., 2011) .

Denna litteraturstudie undersdker varfér och om det ar nédvéndigt att vaccinera hundar mot
canine distemper virus, hundens parvovirus och canine adenovirus, hur ldnge det finns
immunitet efter vaccination och hur revaccination paverkar antikroppsnivaerna och hundens
skydd. Litteraturstudien beskriver ocksa kortfattat de virus som vaccinet ar uppbyggt av.

Kunskap om vaccination &r viktigt vid mote med vaccinationsmotstandare. Ett Okat
vaccinationsmotstand kan inte bara paverka en enskild individs immunitet utan &ven
populationsimmuniteten om andelen vaccinerade hundar minskar. | Sverige férekommer inte
speciellt manga utbrott av de sjukdomar som vi basvaccinerar emot och olika uppfattningar om
betydelsen av vaccination mot dessa sjukdomar kan uppsta (Day, 2006; SVA, 2017a; SVA,
2017b; SVA, 2017c).

Vaccin ar framtaget for att efterlikna en naturlig patogen och bodr ge upphov till en
immunologisk reaktion utan att orsaka sjukdom hos den vaccinerade individen. Malet med
vaccinering ar ett immunologiskt minne via det adaptiva immunférsvaret for skydd mot
framtida infektioner (Denizer et al., 2017).

MATERIAL OCH METODER

De vetenskapiga artiklarna som anvants till denna litteraturstudie ar hamtade fran databaserna
Web of Science och Pubmed. Facklitteratur har anvénts for att soka information om de olika
virusen. For information om godkéanda vacciner i Sverige har FASS vet anvénts. SVAs hemsida
har anvants for att soka information om vaccinationsrekommendationer.

Sokningar som anvénts 1 databaserna dr ”vaccine” AND (canine OR dog OR puppy OR bitch)
AND immunity” AND (canine distemper virus OR canine parvovirus OR canine adenovirus).
Sokningar har ocksa gjorts med forkortningar av virusnamnen.

CANINE DISTEMPER VIRUS (CDV)

Canine distemper virus (CDV) ger upphov till sjukdomen valpsjuka som finns spritt i hela
varlden och &r en av de mest allvarliga sjukdomarna hos hund. Det férekommer persistent
infekterade individer vilka fungerar som smittspridare i populationen (McGavin & Zachary,
2011). Hos valpar och ovaccinerade hundar kan infektion leda till allvarlig sjukdom och plétslig
dod (SVAa, 2017).

Smittade individer utséndrar virus via oralt- och nasalt fléde. Smittspridning sker via
direktkontakt och via inhalation kan virus fastna pa mukosan i oronasala farynx. Virus
infekterar lymfocyter, makrofager och dendritiska celler. Via leukocyter tar sig viruset till
tonsillerna dér det infekterar nya lymfocyter och makrofager vilka migrerar via lymfkarl till
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regionala lymfknutor. Viruset sprids forst i Ilymfoida organ och déarefter via
cirkulationssystemet till 6vriga kroppen. Primar viremi upptrader da lymfoida organ blir
infekterade och det sker vanligtvis inom 48 timmar. 4-6 dagar efter den priméara viremin uppstar
sekundéar viremi och spridning via ”leukocyte trafficking” till CNS och epitel i respiratoriska-,
renala- och gastrointestinala systemet. CDV infekterar och dédar flera olika celltyper sa som
epitelceller, hematopoetiska celler och mesenkymala celler. Infektion leder till atrofi i de flesta
vavnader forutom CNS och benmérg (McGavin & Zachary, 2011).

I det respiratoriska systemet dédar CDV pneumocyter, bronchiolart epitel och alveoldra
makrofager. Luft-blodbarridren och cilier skadas vilket forsdmrar syreutbytet i lungorna och
bortférandet av skadliga partiklar med 0kad risk for sekundéra infektioner. CDV kan hos vissa
individer beroende pa hundens alder, immunstatus och virusets stam angripa CNS. Alla celler
I CNS kan angripas men det ar framforallt infektion av oligodendrogliala celler och neuron som
ger upphov till de neuronala symtomen tremor, cirkelgang, paralys och ataxi. Hundar som dor
i valpsjuka dor vanligtvis av encephalomamyelit eller sekundér infektioner till foljd av
immunsupprimering. Det upptrader vanligtvis en vecka efter infektion (McGavin & Zachary,
2011). Hundar som 6verlever valpsjuka far en bra immunitet (Appel et al.,1984). Symtom som
uppstar vid valpsjuka ar konjunktivit, bronkit, pneumoni och neuronala symtom (Guy, 1986).

HUNDENS PARVOVIRUS (CPV)

Hundens parvovirus (CPV) har en hog mutationsgrad och férekommer i flera stammar.
Infekterade hundar utsondrar virus via kroppsvétskor och feces. Smittspridning sker via oralt
eller aerosolt intag av virus som fastnar pa den orala och nasala mukosan. Viruset infekterar
och replikerar sig framférallt i dendritiska celler och makrofager. Via makrofager och
lymfocyter tar sig parvovirus till regionala lymfknutor och dérifran till resten av kroppen via
lymf- och cirkulationssystemet. Spridning av virus kan i lagre grad ske via blod och lymfa
extracellulart. CPV kan inte aktivera DNA-syntes i vardceller och ar darfor i behov av delande
celler. I tunntarmen infekterar CPV framforallt snabbt delande lymfocyter och kryptepitelceller
I narheten av peyerska plack. Vid infektion med CPV sker en forlust av enterocyter och tarmens
villi, vilket medfor att barridren som skyddar tarmkanalen mot endotoxiner forstors.
Endotoxiner kan darfor tas upp i kérlbddden och leda till endotoxisk chock eller DIC
(disseminerad intravasal koagulation) vilket leder till d6d (McGavin & Zachary, 2011).

Symtomen som uppstar vid infektion ar dehydrering, nedsatt allmantillstand, krakning och
diarré som kan vara hemorragisk. Hundar som far hemorragisk parvovirusenterit dér normalt i
chock inom 24 timmar. Vuxna hundar har ofta subklinisk sjukdom medan hundar under 6
manaders alder ofta far allvarliga symtom och mortaliteten ar hdg hos neonatala valpar som
saknar maternellt skydd. Det ar vanligt med sekundéra infektioner med endotoxinemi. Valpar
som infekterats intrauterint eller kort tid efter fodseln kan fa myocardit och det uppstar hos
valpar under 3 manaders alder. Hos dessa valpar ses inga forandringar i tarmen och de dor
plotsligt (McGavin & Zachary, 2011; Miranda & Thompson, 2016; Guy, 1986; SVAb, 2017 ).

CANINE ADENOVIRUS (CAV)

Canine adenovirus forekommer i tva olika stammar som ger upphov till olika typer av sjukdom.
CAV-1 ger upphov till generell infektion och hepatit med symtom som krakning, diarré,
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anorexi, konjunktivit och leukopeni medan CAV-2 ger upphov till respiratorisk sjukdom.
Sjukdomen som uppstar vid infektion med CAV-1 kallas infektios hepatit och kan ge upphov
till grav sjukdom och pl6tslig dod hos valpar och ovaccinerade hundar. Allvarlig sjukdom ses
framférallt hos yngre hundar och ett perakut forlopp kan ske hos valpar vilket innebéar att de
hittas doda utan foregaende symtom. Hos vuxna hundar ar det vanligt med subklinisk infektion.
(McGavin & Zachary, 2011; Guy 1986; SVAc, 2017).

Smittade individer friséatter virus i kroppsvatskor som saliv, urin och feces och smittar andra
individer via oralt och aerosolt intag. Virus fastnar i orala och faryngeala mukosan. Patogenesen
ar inte helt klarlagd, men det &r troligt att virus replikeras i makrofager och dendritiska celler i
mukosan. Spridning sker via "leukocyt trafficking” till submukosan och tonsiller. Dar angriper
och replikeras virus i lymfocyter, makrofager och dendritiska celler som sedan transporterar
virus till regionala lymfknutor. Vidare spridning i kroppen sker via cirkulationssystemet
(McGavin & Zachary, 2011; Guy 1986).

VACCIN INOM VETERINARMEDICINEN

Termen vaccin anvands idag for att beskriva en terapeutisk eller profylaktisk produkt som
stimulerar immunfdrsvaret hos den vaccinerade individen. Det ideala vaccinet skyddar mot
infektion, replikation, spridning och sjukdom. En del vaccin ar mycket effektiva och skyddar
mot alla dessa faktorer medan andra vaccin endast skyddar genom minskad morbiditet och
mortalitet. Ett vaccin med god effekt minskar sjukdomens incidens och prevalens i en
vaccinerad population. Alla godkanda vaccin ar testade for att forsékra deras potens, sakerhet,
och renhet. Det &r viktigt att godké&nda vaccin har god effekt (McVey & Shi, 2010) .

De vaccintyper som framférallt anvands inom veterindrmedicinen idag ar levande attenuerade
vaccin, avdddade vaccin och subenhetsvaccin. Det finns kombinationspreparat innehallande en
eller flera av dessa vaccintyper (McVey & Shi, 2010) .

VACCINTYPER
Levande attenuerade vaccin

Levande attenuerade vaccin bestar av patogener som blivit forandrade eller forsvagade och
darmed mindre virulenta an de vilda patogenerna. Virus anvands ofta i levande attenuerade
vaccin da de har forhallandevis fa gener och &r latta att attenuera. Vaccination med levande
attenuerat vaccin ger en begrénsad infektion med likhet till en naturlig infektion och
immunsvar. Den vaccinerade individen visar ingen sjukdom eller far mildare symtom.
Vaccination ger upphov till bade humoralt och cellulart immunsvar. Virus i vaccinet forsvagas
eller férandras till exempel genom odling in vitro. Selektion gors av de virus som anpassar sig
bast till den nya miljon och samtidigt blir mindre infektids for sin normala vard. Miljon virusen
odlas i kan vara en annan celltyp eller i en annan temperatur &n de normalt lever i. Det finns
risk att levande attenuerat vaccins muterar tillbaka och ater kan ge upphov till sjukdom (Denizer
etal., 2017).



Avdoddade vaccin

Avdodade vaccin innehdller inga levande eller infektiosa patogener. For att inaktivera
patogener utsatts de for varme, radioaktiv stralning eller kemikalier. Avdddade vaccin kan
darfor inte reaktiveras eller ge upphov till sjukdom och &r darfor sékra att anvandas till
immunsupprimerade individer. Avdddade vaccin ar sallan lika effektiva som attenuerade vaccin
och ett adjuvans kan behdva anvéndas for battre effekt (Denizer et al., 2017). En fordel med
avdddade vaccin ar att de ar latta att hantera i falt och billigare att framstalla (Odir & Sérgio,
2017).

Vaccination med avdddat vaccin ger upphov till aktivering av humoralt och till viss del cellulért
immunforsvar (Appel et al., 1984). Avdodade vaccin skapar inte en lika bra immunrespons och
immunologiskt minne. Vid anvéndning av avdddade vaccin behdvs darfor regelbundna
revaccinationer (Odir & Sérgio, 2017).

Subenhetsvaccin

Subenhetsvaccin innehaller delar av en patogen t.ex. protein eller polysackarider och inte en
hel patogen. Ofta orsakar subenhetsvaccin ett samre immunsvar &n levande attenuerade- eller
avdodade vaccin eftersom det innehaller farre strukturer som aktiverar det nativa
immunforsvaret. For att O0ka effekten av subenhetsvaccin anvénds adjuvans. Adjuvans
stimulerar det nativa immunsystemet och paverkar det immunologiska minnet vilket gor att
farre revaccinationer behovs. Delar fran flera olika patogener kan anvéandas i samma vaccin och
pa sa satt ge skydd mot fler stammar eller serotyper vid en vaccination (Odir & Sérgio, 2017).

GODKANDA VACCINER

Vaccin godkénda i Sverige for vaccination mot CDV, CPV och CAV dr levande attenuerade
vaccin. Det finns preparat innehallande vaccin mot enbart CPV medan CDV och CAV endast
forekommer 1 kombinationspreparat. Vanligtvis anvands ett kombinationspreparat vid
basvaccination. Vaccinet kan ocksa innehdlla antigen fran andra sjukdomar, vilka inte tas upp
i detta arbete (FASS).

I Sverige finns inget godkéant subenhetsvaccin mot CDV, rekombinant CDV (rCDV), vilket
finns i USA och i ett fatal andra lander (World Small Animal Veterinary Association, 2016).
Hundar vaccinerade med rCDV far en hdgre 6kning av antikroppsniva an vid vaccination med
levande attenuerat vaccin, forutom hos hundar med laga antikroppsnivaer dar levande
attenuerat vaccin ger hogre antikroppsniva (Hasse et al., 2006).

Olika vaccinforetag anvander olika virusstammar (FASS). | levande attenuerat vaccin anvands
ofta virus med olika mutationer eller flera stammar istéllet for endast en klonad stam. Det gors
for att 6ka chansen for ett brett immunsvar (Roth & Spickler, 2010). De vaccin som anvands i
Sverige mot CDV, CPV och CAV dr frystorkade vaccin i endosforpackningar (FASS). Det
frystorkade pulvret loses upp i vatten for injektionsvétskor (FASS Canigen DHPPI). | det
frystorkade pulvret finns férutom antigen olika stabilisatorer. Stabilisatorer skyddar antigenen
mot nedbrytning och 6kar méngden torrsubstans. Som stabilisator anvands ofta olika
sockerarter, humant serumalbumin och gelatin (Lakemedelsverket, 2017). Vilka stabilisatorer
som anvands styrs av behovet, det vill saga vilken typ av antigen vaccinet innehaller och de
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faktorer/milj0er vaccinet kommer utséttas for. Vanligtvis &r det fysisk instabilitet och forlust av
proteinstruktur som antigen behdver skyddas emot, men ocksa kemiska processer som kemisk
nedbrytning och oxidation (Morefield, 2011).

VACCINATIONSREKOMMENDATIONER
Svenska vaccinationsrekommendationer

Hur ofta hundar behdver vaccineras paverkas av vilket vaccin som anvands. Det ar darfor
viktigt att ta héansyn till vaccinets produktresumé och inte bara f6lja allménna
vaccinationsrekommendationer (Horzinek, 2006; Roth & Spickler, 2010). Sveriges
veterinarmedicinska séllskap (SVS) gav 2003 ut en vaccinationspolicy for hund och katt som
sammanfattades och uppdaterades 2009. Den anger att samtliga hundar i Sverige bor
grundvaccineras mot CAV-1, CAV-2, CPV-2 och CDV. For de flesta vaccin finns en
korsimmunitet mellan CAV-1 och CAV-2 och vaccinering gors vanligen endast mot CAV-2
(SVA, 2009).

Rekommenderad grundvaccination ar de vaccinationer samtliga hundar i Sverige bor fa till och
med 1 ars alder. Baserat pa att levande attenuerat vaccin anvands ingar 3 vaccinationsdoser i
grundvaccinationen. Vaccinering gors av valpen vid 7-8 veckors alder, vid 12 veckors alder
och vid 1 ars alder. Vaccination gors tva ganger hos valpen vid lag alder for att forsakra att
valpen far skydd. Vid vaccinering med avdodat vaccin eller vid misstanke om 6kad smittrisk
hos en kull valpar kan 4 vaccinationsdoser ges. Vaccination gors da vid samma alder som vid
en vanlig grundvaccination med en extra vaccinationsdos vid 14-16 veckors alder. 4
vaccinationsdoser ges sallan i Sverige pa grund av ett bra smittlage men kan behdvas om
smittlaget forandras. Valpar har inget garanterat omedelbart skydd vid vaccinering och bor
darfor inte utséttas for onddiga risker forrén efter den andra vaccinationen. Revaccination av
den vuxna hunden bér goras vart tredje ar efter grundvaccinering. Vid oséker vaccinationsstatus
eller tveksamheter om tidigare vaccination gett skydd kan revaccination goras eller kontrolleras
via serologiskt test (SVA, 2009).

Wasavas vaccinationsrekommendationer

World small animal veterinary association (WASAVA) gav ar 2007 ut WASAVA guidelines for
the vaccnation of dogs and cats och en uppdatering har getts ut ar 2010 och 2015. De innehaller
riktlinjer som anpassas efter varje land och landets smittryck. Riktlinjerna &r framtagna for att
skydda en hel population och inte bara enskilda individer. Riktlinjerna anger att basvaccination
av samtliga hundar bor géras mot CDV, CPV-2 och CAV. I lander déar rabies forekommer ingar
ocksa rabiesvaccinering i basvaccination (World Small Animal Veterinary Association, 2016).

WASAVAs rekommendationer angdende grundvaccination &r att valpar ska vaccineras vid
upprepade tillfallen fran 6-8 veckors alder och sedan med 2-4 veckors mellanrum tills valpen
ar 16 veckor gammal. Upprepade vaccinationer gors for att undvika avsaknad av immunitet pa
grund av maternella antikroppar. Vaccination gors darefter vid 6 manaders eller 12 méanaders
alder for att ge skydd till de individer som saknar fullgott skydd efter valpvaccinationerna.
Vaccination vid 6 manaders alder istallet for vid 12 manaders alder gors for att forkorta
exponering for patogener hos individer utan immunologiskt skydd efter valpvaccinationerna.
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Om valpen inte vaccineras vid upprepade tillfallen under valpperioden rekommenderas en
vaccination vid 16 veckors alder. Vaccination av valpar ger inget garanterat skydd mot
sjukdom. Valpar under 16 veckor behdver socialiseras men samtidigt skyddas mot exponering
for patogener. Valpar bor darfor undvika kontakt med andra hundar &n andra tillsynes friska
valpar, éldre tillsynes friska hundar bor undvikas da dessa kan vara friska smittbarare. Efter
vaccination vid 6 eller 12 manaders alder bor revaccination inte goras oftare an vart tredje ar.
Vuxna hundar som saknar vaccinationsstatus bor vaccineras en gang men vissa expertgrupper
rekommenderar 2 vaccinationer vilket inte motsvarar forvéntningarna av immunsvar mot
vaccination hos vuxna hundar. Som alternativ till revaccination finns serologiska test-kit vilka
detekterar narvaro av antikroppar mot CDV, CPV-2 och CAV i blod. Vid serologiska tester
finns det mojlighet for falskt negativa och falskt positiva resultat och de &r dyrare &n vaccin
vilket gor att det séllan anvands (World Small Animal Veterinary Association, 2016).

IMMUNITET EFTER VACCINATION

Kliniska fall orsakade av CDV, CPV och CAV ér idag ovanliga i Sverige tack vare att manga
hundar vaccineras. Vilket vaccin eller vaccintyp som anvands paverkar det immunologiska
svaret. Tiden det tar innan matbara antikroppsnivaer uppkommer kan skilja sig mellan
vaccintyper och paverkas av adjuvans (SVA, 2017a; SVA, 2017b; SVA, 2017c; Bergman et
al., 2006). Levande attenuerat vaccin ger hogre antikroppstiter, kortare tid till immunologiskt
skydd och langre immunitet an avdddade vaccin (Béhm et al., 2004; Miranda & Thompson,
2016; Roth & Spickler, 2010). Efter vaccination med levande attenuerat vaccin kan immunitet
finnas i manga ar, ibland hela hundens liv (Larson & Schultz, 2007a). | en studie som
undersokte antikroppsnivan hos hundar vaccinerade for minst 3 ar sedan uppvisade 94 % av
hundarna skydd mot CPV, 72 % skydd mot CDV och 82 % skydd mot CAV (Béhm et al.,
2004). Hallbarheten pa immuniteten kan paverkas av vilket antigen vaccinet innehaller. Vissa
vilda virus ger kort tids immunitet efter infektion och vaccin mot dessa virus har liknande effekt.
Generellt varar immuniteten langre vid vaccinering mot systemiska sjukdomar (Roth &
Spickler, 2010).

Hur hdg antikroppsniva vuxna hundar far efter vaccination har oftast inget samband med tid
sedan senaste vaccinationen, utan skiljer sig at mellan individer. Genetiska faktorer och
rasvariation hos de antigenpresenterande receptorerna MHC (major histocompatibility
complex) kan paverka effekten av immunsvar via formagan till antigen presentationen for
lymfocyter. Hundar som grundvaccinerats, hundar som fatt minst en revaccination och hundar
som endast fatt en primardos visar liknande antikroppsnivaer. Inga skillnader kan ses i
antikroppsniva mellan hundar av olika kon, kastrerade hundar och hundar av olika alder.
Mojligtvis skulle en hogre antikroppsniva hos yngre hundar ses och forklaras med att de har ett
kraftigare immunférsvar. Skillnad i immunsvar mot vaccin kan ses mellan olika storlekar pa
hund och tros vara kopplat till subkutant fett som kan isolera antigen. Aven vaccindos har
inverkan pa det immunologiska svaret och en mycket hig vaccindos kan ge upphov till sjukdom
hos den vaccinerade individen (Bohm et al., 2004; Roth & Spickler, 2010; Lynch et al., 2011).

Korsimmunitet mellan stammar

Det férekommer att virus muterar vilket kan ge upphov till nya virustyper och stammar. Det
vaccin som anvénds behover inte ge effekt mot den nya virusstammen men kan uppvisa
8



korsimmunitet vilket innebér att vaccinet ger immunologiskt skydd mot det gamla och det nya
vilda viruset (Catala-Lopez & Hernandez-Blanco, 2015; Roth & Spickler, 2010; McVey & Shi,
2010).

Det finns flera stammar av CPV och alla ger upphov till samma sjukdom. Skillnaden mellan
CPV2a och CPV2b ar 2 aminosyror och korsimmunitet finns mellan stammarna. CPV2b har
muterat vilket gett upphov till CPV2c vilka skiljer sig at med en aminosyra. Skydd mot
huvudsymtomen for CPV2c uppstar vid vaccinering mot CPV2b men hundarna kan utsondra
CPV2c vilket visar att replikation forekommer och vaccinet inte fungerar optimalt. CPV2b
forekommer mer frekvent hos tikar och aldre hundar &n CPV2c. Hundar som blir sjuka trots
vaccination blir det vanligtvis kort tid efter vaccination (Catala-Lépez & Hernandez-Blanco,
2015; Miranda & Thompson, 2016; Greenwood et al., 2013).

CAV finns i tva typer, CAV-1 och CAV-2. CAV-2 anvands i vaccin och uppvisar
korsimmunitet mot CAV-1. CAV-2 anvands i vaccin dd CAV-1 visat sig ge mer biverkningar
(Lynchetal., 2011) .

REVACCINATION

Revaccination hos vuxna hundar gérs mot CDV, CPV och CAV for att uppratthalla immunitet
mot sjukdomarna. Revaccination bor goras innan antikroppsnivan ar sa lag att immunologiskt
skydd saknas. Vanligtvis uppvisar hundar med detekterbara nivaer av antikroppar ett skydd mot
infektion med vildtypsvirus (Larson & Schultz, 2007a; Roth & Spickler, 2010). Hundar med
hog antikroppsniva brukar vid revaccination inte uppvisa en tydlig 6kning av antikroppar
medan hundar med en lag antikroppsniva visar en tydlig okning. Vid avsaknad av 6kad
antikroppsniva hos hundar vaccinerade med levande attenuerat vaccin har viruset inte
replikerats for att hunden har en god immunitet. Vid en viss niva av antikroppar kan en grans
dras. Hundar med antikroppsnivaer dver denna grans far ingen 6kning av antikroppsniva vid
revaccination vilket hundar med antikroppsnivaer under gransen far. Hundar vars
antikroppsniva ligger mycket néra gransen kan antingen o6ka i antikroppsniva eller inte och
I6per storre risk for sjukdom vid infektion med vilda virus. Antikroppsnivan har en stark
koppling till hur bra immunsvaret fungerar. Hos hundar som revaccineras 6kar antikroppsnivan
kortare tid efter vaccination an hos hundar som far sin forsta vaccination (Appel et al., 1984;
Bohm et al., 2004).

Istallet for att anvanda regelbundna revaccinationer skulle serologiska test av enskilda individer
kunna utféras. Antikroppsnivan mats och visar om hunden har ett immunologiskt skydd och
utefter det kan en beddmning gdras om revaccination behovs. Serologiska test mgjliggor en
minskning av vaccination mot sjukdomar som férekommer i lag frekvens i populationen.
Intervju av hundens dgare kan ocksa ge en uppfattning om den enskilda individens smittrisk
och behov av revaccination (Horzinek, 2006). Bohm et al. (2004) sager att fortsatt anvandning
av revaccination i de intervall vi gor idag istéallet for enskild bedémning via serologiska test
troligtvis inte skulle hjalpa speciellt manga individer, men inte heller vara skadligt. Samtidigt
tar WASAVA upp i sina riktlinjer att vaccinationstrycket pa en enskild individ ska minimeras
for att minska risken for reaktioner mot vaccinprodukter (World Small Animal Veterinary
Association, 2016).



AVSAKNAD AV IMMUNITET EFTER VACCINATION

Inget vaccin kan garantera skydd hos 100 % av de individer som vaccineras (Day, 2006). Det
finns flera orsaker till att vaccination inte ger 6nskad effekt. Det kan vara nérvaro av maternella
antikroppar, felaktig administrering av vaccinet, vaccinering av immunsupprimerade individer
eller att immunforsvaret inte kdnner igen antigen och darfor inte bygger upp ett forsvar emot
det (Larson & Schultz, 2007a; Miranda & Thompson, 2016). Vaccination av hundar med
mycket daligt hull kan ge en samre immunrespons pa grund av att dessa hundar har en lagre
celldelning och proteinsyntes (Roth & Spickler, 2010). Det &r viktigt att vaccinet halls i den
temperatur som anges pa forpackningen. Kylkedjan ska inte brytas och vaccinet far inte frysa
om det ska bibehalla sin effekt. Alkohol eller desinfektionsmedel ska inte anvandas pa
administrationsplatsen for att det kan inaktivera det infektiosa vaccinet (World Small Animal
Veterinary Association, 2016). Uppkomst av sjukdom i samband med vaccination kan ske vid
vaccinering av redan smittade individer, vaccination av immunsupprimerade individer och fel
administrering av vaccinet (McVey & Shi, 2010). Det finns raser som &r predisponerade att
drabbas av vissa sjukdomar, till exempel drabbas rottweiler och dobermann i hogre grad av
parvovirusinfektion. Det kan bero pa att dessa raser i lagre grad bygger upp immunitet efter
vaccination (Day, 2006).

Alla hundar som vaccineras bygger inte upp immunitet och dessa individer kallas for
“nonresponders”. Vid revaccination av “nonresponders” okar sdllan antikroppsniva, mojligen
okar antikroppsnivan men sjunker vanligtvis igen efter 6 manader. “Nonresponders” ir
ovanliga vid vaccination mot CAV men férekommer vid vaccination mot CDV och CPV.
Mellan 0,1 och 0,2 % av alla hundar som vaccineras mot CPV-2 dr ”nonresponders” och 0,05
till 0,075 % ér “nonresponders” mot CDV. Hundar med endast en liten 6kning i antikroppsnivan
ar 10 % for CPV-2 och 5 % for CDV. Hundar kan vara "nonresponders” mot endast ett antigen
i ett kombinationspreparat (Larson & Schultz, 2007a; Larson & Schultz, 2007b).

VACCINATION HOS VALPAR

Maternella antikroppar kan ge valpen immunologiskt skydd fram tills valpen & omkring 13
veckor gammal. Forekomst av maternella antikroppar kan forhindra ett immunsvar hos valpen
mot vaccination. Vid 7-12 veckors alder brukar nivan av maternella antikroppar sjunka. Under
denna period &r den maternella antikroppsnivan for lag for att ge valpen effektivt skydd mot
sjukdom och samtidigt for hog for att vaccination ska bli effektiv. Revaccination av valpen gors
vid flera tillfallen for att skydda valpen sa tidigt som majligt efter att den maternella
antikroppsnivan sjunkit. Valpar vaccineras darefter vid 1 ars alder for att ge skydd till de hundar
som inte fick effektivt immunologiskt skydd efter valpvaccinationerna. Hos valpar med laga
nivaer av maternella antikroppar kan vaccination goras tidigare an vid 8 veckors alder. Dessa
valpar kan vaccineras vid 6 veckors alder eller off-label, att vaccinet anvands vid indikation det
inte ar godkant for, fran 4 veckors alder. Det finns vaccin som testats vara sakra att anvanda till
unga valpar trots att de inte ar godkanda for det (Béhm et al., 2004; Catala-Lépez & Hernandez-
Blanco, 2015; Miranda & Thompson, 2016 ;Greenwood et al., 2013).
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NATURLIG IMMUNITET

Vildtyper av virus forekommer i miljon. De kan orsaka sjukdom hos oskyddade individer men
ocksa ge upphov till boostring av immunférsvaret. Om nivan av antikroppar hos vuxna
vaccinerade hundar 6kar vid upprepad serologisk provtagning finns troligtvis vilda virus i
miljon, vilka fungerar som booster av immunforsvaret. Beroende pa virus kan hundar utsondra
virus via urin i flera manader, vilket okar risk for spridning i miljon och naturlig boostring.
Vissa virus dverlever mycket lange i miljon utanfor sin vard, till exempel CPV som ger upphov
till regelbundna epidemier. Om vaccinet som anvands &r effektivt kommer méngden vilda virus
I populationen minska och &ven den naturliga boostringen. En minskad naturlig boostring kan
minska den maternella immuniteten vilket ger minskat skydd till valpar (Béhm et al., 2004;
Roth & Spickler, 2010).

Vaccination med levande attenuerat vaccin kan ge upphov till replikation och utsdndring av
patogener utan att individen visar sjukdom. Dessa patogener kan spridas till ovaccinerade
individer och en immunitet kan byggas upp mot patogenerna. Utsdndring av patogener fran
levande attenuerade vaccin kan medfora risk for sjukdom (Denizer et al., 2017).

POPULATIONSIMMUNITET

Populationsimmunitet & den immunitet en hundpopulation har tillsammans och immuniteten
uppstar via vaccination eller naturlig infektion (Nuotio et al, 2007). For
populationsimmuniteten ar det battre att alla individer vaccineras en gang &n att farre individer
vaccineras regelbundet (Horzinek, 2006). Ar storre delen av en population vaccinerade kan
sjukdom hos de ovaccinerade individerna forhindras genom minskad spridning av patogener
via direktkontakt. Beroende pa sjukdom behdver 75-90 % av individerna vara vaccinerade for
att ett bra skydd pa populationsniva ska uppsta (Denizer et al., 2017). Genom att folja en
vaccinerad population kan vaccin och vaccinationsprogram utvarderas (Meyer, 2001).

MOTSTAND MOT VACCINATION

Motstand mot vaccination av hund har funnits sedan 90-talet och troligtvis &nnu tidigare.
Argument for att inte vaccinera hundar bygger framforallt pa de biverkningar som kan uppsta
vid vaccination. Allvarliga biverkningar kan uppstd, men &r forhallandevis ovanliga. De
vanligaste allvarligare biverkningarna ar typ 1 hypersensitivitetsreaktioner och
immunsupprimerande sjukdomar t.ex. hemolytisk anemi och trombocytopeni. Vanligare och
mindre allvarliga biverkningar &r anorexi, trotthet, feber och inflammation vid
injektionsplatsen. Fore vaccination ska biverkningarna vadgas mot nyttan av vaccination hos den
enskilda individen (Bohm et al., 2004; Day, 2006). Det finns alltid en risk for biverkningar vid
vaccination, framforallt hos immunsupprimerade individer. Dessa individer I6per risk att
insjukna och i varsta fall d6 av vaccination. For immunsupprimerade individer och draktiga
tikar ska nytta och risk varderas extra noga innan vaccination gors (Denizer et al., 2017).

Olika referensgrupper och expertgrupper kan gora olika bedémningar vilket kan bidra till
osdkerhet hos djuragare och ett 6kat vaccinationsmotstand. FASS och de rekommendationer
som finns for tillfallet Gverrensstammer inte alltid da de inte uppdateras i samma takt. Osékerhet
kan ocksa uppsta da olika lander har olika rekommendationer for samma produkt. Olika lander
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anvander olika produkter och olika rekommendationer baserat pa smittlage i det aktuella landet.
EU har idag gemensamt godk&nnande av produktresuméer och produkter men vissa nationella
skillnader finns da vissa lander godként produkter som inte &r godkéanda i hela EU. Att anpassa
riktlinjer efter det specifika landet &r viktigt, men kan vara forvirrande for djurdgare (SVA,
2009; World Small Animal Veterinary Association, 2016).

DISKUSSION

Sjukdomar orsakade av CDV, CPV och CAV forekommer i hela varlden men smittrycket
varierar mellan olika lander (World Small Animal Veterinary association, 2016). Olika studier
visar olika nivaer av antikroppar hos hundar 3 ar efter vaccination. Det kan upptrada da
antikroppsnivan paverkas av naturlig boostring aven om hundarna inte visar sjukdomssymtom.
WASAVA och Sveriges veterindrmedicinska anstalt (SVA) tillsammans med SVS har tagit
fram vaccinationsrekommendationer. Studier av antikroppsniva och immunologiskt skydd hos
vaccinerade hundar stdimmer val 6verrens med det vaccinationsintervall WASAVA, SVS och
SVA rekommenderar. | studier dar antikroppsnivan métts 3 ar efter vaccination har storre delen
av hundarna haft skyddande antikroppsnivaer. De maternella antikropparna kan hos valpar
forhindra immunitet. Vaccinationsrekommendationerna dar anpassade efter ndrvaro av
maternella antikroppar hos valpar. Hundar som vaccineras enligt
vaccinationsrekommendationerna bor darfor fa ett immunologiskt skydd.

Populationsimmunitet & den immunitet en hundpopulation har tillsammans och immuniteten
uppstar via vaccination eller naturlig boostring (Nuotio et al., 2007). Grundvaccination av alla
hundar skulle vara bra fér immuniteten pa populationsniva. For populationsimmuniteten ar det
battre att alla individer vaccineras en gang an att farre antal hundar vaccineras regelbundet
(Horzinek, 2006). Populationsimmuniteten haller nere smittrycket for sjukdom i populationen
och skyddar individer som saknar immunitet. Vaccinationsmotstandare som sager att deras
hundar inte blivit sjuka trots avsaknad av vaccination har troligtvis haft skydd av
populationsimmuniteten. Skulle en kraftig minskning av vaccination hos hundar ske skulle
populationsimmuniteten minska och sjukdomsutbrott bli vanligare. For virus som inte &r vanligt
forekommande i miljon sker ingen naturlig boostring av individer. Det kan ge upphov till ett
storre antal naiva individer i en population. Okar frekvensen av viruset i miljon kan
morbiditeten 6ka da manga hundar saknar skydd om de inte ar vaccinerade. Vaccination av
farre hundar eller mer séllan skulle troligtvis kunna goéras utan en kraftig 6kning av
sjukdomsforekomst men med risk att andelen naiva individer okar.

Sjukdomsutbrott orsakade av CDV, CPV och CAV forekommer i lag grad i Sverige. Vikten av
att vaccinera for att undvika sjukdom kan darfor latt glommas bort. Diskussioner om vaccin
och vaccinationsmotstand fors ofta pa sociala medier dar kritiskt tdnkande och vetenskapliga
bevis séllan beaktas. Vaccinationsmotstandare tanker sallan pa att anledningen till den laga
forekomsten av sjukdomar orsakade av CDV, CPV och CAV é&r vaccination. Att fortsatta
vaccinera vara hundar ger en 6kad chans att undvika sjukdomarna i framtiden. Det férekommer
att hundar blir sjuka, far allergiska reaktioner eller andra biverkningar av vaccin. En nytta och
risk vardering bor goras fore vaccination av alla hundar for att forsoka foérhindra reaktioner mot
vaccin. Vid en bra populationsimmunitet kan individer som loper storre risk for sjukdom och
biverkningar vid vaccination avsta vaccinering. Andelen hundar som blev sjuka och dog i
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sjukdomar orsakade av CDV, CPV och CAV var mycket hog innan vaccination paborjades och
jamforelsevis ar andelen hundar som blir sjuka och dor pa grund av vaccinering lag. De vaccin
som anvands idag ar endosférpackningar och alla hundar oavsett ras och storlek administreras
samma dos. En chihuahua och en irlandsk varghund ges darfér samma dos vaccin. En mojlighet
ar att mycket sma hundar i storre utstrackning skulle kunna fa biverkningar t.ex. kraftigare
inflammation vid injektionsplatsen da mycket sma hundar far en stérre mangd vaccin i
forhallande till sin egen storlek.

Olika foretag anvander olika virusstammar i sina vaccin (FASS). Om biverkningar uppstar hos
en individ mot ett vaccin skulle kanske vaccin av ett annat méarke kunna anvandas vid nésta
vaccination. Vaccin innehdllande olika virusstammar skulle kunna anvandas vid olika
vaccinationer for att forsakra att hunden far ett gott skydd och bred immunitet. D& manga
foretag anvander olika stammar av virus i samma vaccin istallet for enbart klonade stammar
finns det kanske inte behov av byte mellan olika vacciner med tanke pa antigen. Byte mellan
olika vacciner kan fortfarande behdvas med tanke pa biverkningar och reaktioner orsakade av
konserveringsmedel och andra tillsatser vid formuleringen.

Mycket forskning har gjorts pa vaccin mot CDV, CPV och CAV men ytterligare forskning kan
goras for att ta fram annu effektivare och sakrare vaccin. Fragestallningen har besvarats och
vaccination dr nodvandig. Sjukdom orsakad av CDV, CPV och CAV kan utan vaccination
forekomma i hdg frekvens och leda till dod. Hos de flesta hundar ger vaccination upphov till
minst tre rs skydd vilket motsvarar det revaccinationsintervall som rekommenderas. Ar storre
delen av en population vaccinerade kan prevalensen av sjukdom sjunka och individer med
avsaknad av immunitet skyddas.
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