Riskfaktorer for smittspridning av RS- och coronavirusinfektioner
mellan mjolkkobeséttningar, inverkan pa djurhdlsan och produktion och
mojligheter till profylax. Slutrapport Ar 1 och 2. Slutrapport (V0630010)

Bakgrund

Varje ar drabbas ett stort antal mjolkkobesittningar och besdttningar i den
specialiserade kottproduktionen av infektioner med bovint coronavirus (BCV)
och/eller respiratoriskt syncytiat (RS) virus. Coronavirus ger upphov till i forsta
hand diarré (vinterdysenteri) hos korna men kan dven orsaka bade diarré och
lunginflammationer hos kalvar. Infektioner med RS-virus drabbar i forsta hand
kalvar och ger upphov till hosta och lunginflammationer. Bevisat sikra och effektiva
vacciner finns for ndrvarande inte tillgdngliga mot nagon av infektionerna.

Da dessa virusinfektioner bidrar till en 6kad sjuklighet och sekundira bakteriella
infektioner som behandlas med antibiotika dr det angeldget att finna ut om de kan
forebyggas pa ett praktiskt genomforbart sitt. Detta forskningsprojekt syftar till att
finnaen framkomlig vdg att kunna gora detta. De forsta tvé arens forskning ar nu
genomforda och viktiga resultat som erhéllits redovisas kortfattat i denna sl utrapport
och har delvisforts ut till veterindrer, djurdgare och andra forskare via konferenser,
lantbrukspressen, vetenskapliga publikationer och i den radgivning som ges till alla
djurdgare via Svensk Mjolk och Svenska Djurhélsovéarden (se listan 6ver
presentationer och publikationer nedan).Y tterligare resultat fran detta projekt och
fortsittningsprojektet (Ar 3 och 4) kommer att vidare foras ut via dessa kanaler.

Material och metoder

Mjolkprover (samlingsprov fran forstakalvare och tankmjolk) har vid fyratillfallen
insamlats fran c:a 300 besattningar i olika delar av landet enligt den uppgjorda
planen, och anal yserats avseende antikroppar mot bovint respiratoriskt syncytialt
virus (BRSV) och BCV. Prover fran djur i beséttningar med utbrott av diarré eller
lunginflammationer har d&ven samlats in och analyserats pa forekomst av virus med
PCR-teknik. Samtliga djurégare har fatt provsvar rérande smittskyddsldget avseende
BRSV och BCV, samt en generell information om hur smittskydd i en besittning kan
genomforas for att minska risken for att dessa virusinfektioner nyintroduceras. Data
fran intervjuformuldr och besittningsdata avseende djurhélsa och produktion har
sammanstillts och analyserats med olika epidemiologiska metoder i relation till
besittningarsnas BRSV- och BCV-status och geografiska ldge. Detta analysarbete
har gjortsi samarbete med forskare inom detta specialomrade fran Nya Zeeland.

Resultat

Projektet har genomforts i stort sett enligt den uppgjorda planen och veterinir Anna
Ohlson som dr doktorand har genomfort sin halvtidsredovisning av
doktorandprojektet och har pa detta satt fatt en kritisk oberoende granskning av
forskningsprojektet. Tre vetenskapliga artiklar har skickats in fér publikation. Den
forsta artikeln, The relationship between antibody status to Bovine Corona Virus and
Bovine Respiratory Syncytial Virus and disease incidence, reproduction and herd
characteristicsin dairy herds (Ohlson m.fl. 2010) visar att besittningar fria fran
BRSV och BCV har signifikant ldagre celltal i tankmjolk och att samtliga studerade
parametrar avseende den generella djurhilsan och produktionen i dessa besittningar
tenderade att varatill derasfordel (Tabell 1). Besittningarnas lage och
antikroppsstatus visasi Figur 1.



Tabell 1

Median och inter-quartile range (IQR) for analyserade variabler i besittningar antikroppsnegativa
(NEG) avseende BCV och BRSV, n=10, och i besittningar positiva (POS) avseende BRSV eller BCV
eller bada, n=69

NEG besittningar POS besittningar
Variabel Median IQR Median IQR
Besittningsstorlek, ko-ar 57 40-75 43 32-62
Mjolkproduktion, kg/ko-ar 9013 8640-9982 8964 88315-8759
BTMSCC?, 1000 celler/ml 163 140-187 218 164-283
Kalvningsintervall, dagar 390 381-413 402 387-415
Kalvning till 1:aAl? dgr 84 76-98 a1 80-104
Antal Al° 1.7 1523 1.8 1.6-2
Déda kalvar®0-24 h 0.040  0.033-0.052 0.047 0.028-0.093
Utslagning® 0.26 0.23-0.39 0.36 0.26-0.42
JHK34> 6 1.3 0.97-1.4 1.7 1.2-2.3

! Tankcelltal, geometriskt medelvirde av 12 manatliga métningar. P < 0.001, linjér regressionsmodel |
?Al = artificiell insemination
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Figur 1

Uppléindska mjolkkobesittningars geografiska ldge och antikroppsstatus avseende
BCV och BRSV i poolade mjolkprover fran 5 forstakalvare;

Stjdrna = Negativ mot BRSV och BCV

Cirkel =Positiv mot BRSV, negativ mot BCV

Kvadrat = Negativ mot BRSV, positive mot BCV

Triangel = Positiv mot BRSV och BCV

Den andra studien, Risk factors for transmission of bovine coronavirus and bovine
respiratory syncytial virus between dairy herds (Ohlson m.fl. 2009), visar pa att
varken BRSV eller BCV verkar sprida sig mellan besittningar t.ex. via
mjolktankbilar eller viavinden. Detta ar viktig och ny kunskap som pekar pa att det



ar andra indirekta smittspridningsfaktorer som bidrar till att besattningar infekteras
med bada dessa virus. Ett antal managementfaktorer analyserades for att hitta
riskfaktorer for infektion. Stora besittningar, beséttningar beldgna i de sédra delarna
av Sverige och besittningar som inte erbjod egna stovlar till besokare hade en 6kad
risk for bada infektionerna. Kort avstand till ndrmaste annan gard med notkreatur var
en riskfaktor for BCV-infektion (Tabell 2). Besittningarnas lokalisation och
antikroppsstatus visasi Figur 2.

Tabell 2

Riskfaktorer for att bedttningen &r antikroppspositiv mot BCV och BRSV i
samlingsprov fran 5 forstakalvare. Regressionskoefficienter med standard error (SE),
odds ratio (OR) och 95% konfidensintervall (CI) i en logistisk regressionsmodell.

Koefficient SE P

Variabel ) OR (95% CI)
virde

BCVmodell

Stovlar till  0: ne ref. ref. ref. 1

besokare 1 ja -0.27 0.11 0.073 0.76 (0.56-1.03)

Avstandt.  1:< 0.2 km ref. ref. ref. 1

narmaste 2:.>02-1 -1.25 0.15 0.074 0.23(0.07-1.13)

notgard km -1.94 0.08 0.008 0.14 (0.03-0.60)
3>1-2 -2.19 0.06 0.004 0.11 (0.02-0.50)
km
4: >2km

Besittnings 1:< 38 ref. ref. ref. 1

storlek 2:39-59 0.84 1.65 0.10 2.31 (0.84-6.29)
3:60-99 1.47 2.67 0.01 4.36 (1.41-13.44)
4:> 100 114 1.81 0.039 3.12(0.85-6.29)

Region 1: soder ref. ref. ref. 1
2:mellan  -1.63 0.12 0.001 0.19(0.08-0.49)
3: norr -2.30 0.05 <0.001 0.10(0.37-0.28)

BRSVmodell

Stovlar till ~ 0: ngj ref. ref. ref. 1

besokare 1 ja -0.40 0.14 0.006 0.67 (0.51-0.89)

Besittnings 1:< 38 ref. ref. ref. 1

storlek 2:39-59 0.75 0.54 0.16 2.12(0.74-6.09)
3:60-99 1.14 0.53 0.044 3.13(1.03-9.52)
4:> 100 0.50 0.47 0.33  1.65(0.60-4.55)

Region 1: soder ref. ref. ref. 1
2:mellan  -0.81 0.49 0.094 0.45(0.17-1.15)

3: norr -2.02 0.47 <0.001 0.13(0.05-0.33)




Figur 2. Geografisk lokalisation for de 257 beséttningarnai studien och deras
antikroppsstatus avseende: (a) bovint coronavirus och (b) bovint respiratoriskt
syncytialt virus samt lokalisation for alla mjolkkobesittningar (n 7240) i
kokontrollen 2005.
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Inom ramen for projektet har dven en studie avseende BRSV och BCV genomforts i
konventionella och ekologiska besittningar (Bidokhti m.fl. 2009). De 20 ekologiska
besittningarna i denna studie hade en ldgre prevalens av bade BCV och BRSV
jamfort med de konventionella mjélkkobeséttningarna. Dessutom hade besittningar
med egensemin och uppbundna besittningar hogre risk for infektion (Tabell 3).

Aven en mindre tankmj6lksstudie av 57 mjolkkobesittningar pa Aland har
genomforts och visat att dessa dr unikt fria i ett svenskt och internationellt perspektiv
fran bade infektioner med RS och coronavirus, sannolikt beroende pa fa djurinkop
fran smittade besattningar och farre besok av personer som indirekt kan fora med sig
smittan fran en infekterad till en fri beséttning



Tabell 3

Samband mellan besittningsfaktorer och férekomst av antikroppar mot bade BCV
och BRSV analyserat med en logistisk regressionsmodell

Serostatus’, Resultat frin den logistiska regressions-
antal prover modellen
Oddsratio  95% ClI for
Variabel” + - (OR) OR p-virde
Ekologisk  Ja 191 150 0.27 0.12;0.60 0.001
Nej 297 61 Referens
AIF° Ja 315 130 231 1.08;4.95 0.031
Neg 173 81 Referens
Stalltyp Béaspall 243 65 221 1.02;4.78 0.045
Losdrift 245 146 Referens
Veckorpa  Over 211 112 NS
bete median
Under 277 99
median
Mjolkprod  Over 233 93 NS
median
Under 247 118
median
Besittnings Over 269 125 NS
storlek median
Under 211 86
median
Antal Over 249 113 NS
veterinar- median
besok
Under 239 98
median
Provtag- 2005 233 105 NS
ningsar
2006 255 106

4+ djur positive mot bdde BCV och BRSV, — alaandra djur

PAllavariable som analyserades i den multivariata logistiska regressionsmodellen
‘AlF = egensemin
INS = ¢ signifikant (p>0.05) samband med serostatusi den |ogistiska regressions-

modellen



De vetenskapliga resultat som erhallits visar pé att det bor vara mojligt att halla besattningar i
mellersta och norra Sverige helt friafran framforallt BRSV men dven BCV infektioner om det
generella smittskyddet inom en viss region och pa enskild besittningsniva ar mycket gott. De
undersokningar som genomforts under hosten 2008 visar t.ex. att samtliga provtagna
besittningar i Jimtland inte har haft nadgra utbrott av BRSV sedan de forsta provtagningarna
genomfordes hosten 2006 och sannolikt dr den absoluta majoriteten av besittningarna i
Jimtland nu helt fria fran aktiva BRSV infektioner. Vi forsoker nu i samarbete med veterinir
Elsa Blomgren, som ansvarat for provtagningarna regionalt i Jamtland att pa olika sétt
informera alla veterinarer och djuriagare i Jimtland om den risk som foreligger att manga
besittningar kan pa nytt infekteras med BRSV, om inte ett 6kat smittskyddstdankande far ett
bra genomslag. Skulle ett utbrott trots detta intriffa bedomer vi dock att utbredningen av ett
sadant utbrott nu kan begriansas genom snabb detektion och olika atgéarder for att minska
smittspridningen. En relativt stor andel av de provtagna besittningarna i Visterbotten och
Uppland har inte heller haft nagra aktiva BRSV eller BCV infektioner. Provtagningarna som
genomfors under varen 2009 i fortsittningsprojektet (V0830402) kommer att bli mycket
intressanta och visa pa om dessa besittningar dven under stallsisongen 2008/2009 undvikit att
smittas med BRSV och BCV. Vi har dven inom projektet nu sekvenserat de stammar av BCV
som hittills pavisats med hjéalp av PCR i de beséittningar som drabbats av denna infektion
under forsokets gang och resultaten analyseras for ndrvarande. Motsvarande arbete har inletts
betraffande BRSV. Resultaten fran de molekylarbiologiska studierna kommer att redovisasi
fortsittningsprojektet.

Sammanfattningsvis har projektet varit framgéangsrikt och den fortsatta forskningen kommer
att varamycket betydelsefull for en djupare forstaelse for dessa virusinfektioners betydelse
for djurhélsan. Vi kommer dven att kunna visa pa praktiskt genomférbara metoder, som
bygger pa vetenskapliga studier, for att minimera de forluster dessa infektioner nu orsakar i
svenska notkreatursbeséttningar. Detta kommer att medféra en forbattrad djurhélsa och
produktion till stort gagn for de svenska mjolk och kéttproducenterna.
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