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Kvarka édr en mycket smittsam sjukdom
hos hist som orsakas av bakterien

Streprococcus equi, subspecies equi (S. equi).

Akut sjukdom varierar i allvarlighetsgrad
men kidnnetecknas framst av feber,
nedsatt allmantillstand, nasflode, hosta
och svullna lymfknutor i huvudregionen.
Bolder som utvecklas i lymfknutor kan
spricka och svullna och spruckna lymf-
knutor kan ge upphov till fértrangningar i
de 6vre luftvdagarna.

Efter det akuta stadiet av infektion kan
komplicerande f6ljdsjukdomar uppsta.
Dessa inkluderar lunginflammation,
lungsicksinflammation, "kastad kvarka”
med spridning av bélder i kroppen samt

immunmedierad karlinflammation (anas-
arka) eller muskelinflammation. Efter
initial infektion kan vissa héstar bli symtom-
16sa (tysta) smittbarare. Dessa kan utsondra
bakterier och sprida infektion vidare till
andra héstar under ldngre tidsperioder,
upp emot ett ar, efter insjuknande (1, 2).

Kvarka ér en anmélningspliktig sjukdom
i Sverige och utbrott férekommer arligen.
Hantering bestar fraimst av atgérder for
att forhindra vidare smittspridning genom
isolering, stallrengoring och desinfektion
samt understédjande behandling av hastar
som uppvisar kliniska tecken.

Det finns sedan tidigare ett vaccin mot
kvarka (Equilis StrepE) innehallande hela,
forsvagade S. equi-bakterier, godkant for
att minska kliniska tecken och forekomst
av bolder i lymfknutor hos infekterade
héstar. Strangvac innehaller tre proteiner

fran S. equi (CCE, Eq85 och IdE),

men inte hela bakterier, samt adjuvans.
Tidigare vaccin (Equilis StrepE) har
inte kunnat visas ha pataglig inverkan
pa smittspridning utan effekten ar framst
begransad till delvis lindring av kliniska
tecken. Skyddet ar ocksa forhallandevis
kortvarigt vilket gor tdta vaccinations-
intervall om 3—6 manader nodvandiga.

EFFEKT
Studiedesign
Effekten av Strangvac utvirderades i
kontrollerade laboratoriestudier dar
unga, friska Welsh mountain-ponnyer
infekterades experimentellt med S. eguz.
Inga studier har presenterats dir effekten
av vaccination har utvdrderats under
faltforhéllanden.

I laboratoriestudierna infekterades
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hdstarna med S. equz intranasalt efter
vaccination med Strangvac eller placebo-
behandling. Som huvudsakligt matt for att
utvirdera effekt anvindes feber definierad
som kroppstemperatur >39°C under tva av
tre pa varandra foljande dagar. Ut6ver feber
beddmdes ocksa kliniska tecken avse-

ende kliniska férandringar i lymfknutor,
6gon- och nisflode, allméntillstand, hosta,
svaljningssvarigheter, foderintag och lokala
reaktioner pa injektionsplatsen. Det férekom
dock spontan infektion med Szreprococcus
gooepidemicus under studierna vilket
forsvarade tolkningen av resultat av kliniska
tecken. Alla hastar i bade vaccinerad och
kontrollgrupp uppvisade 6gon- och nisflode
samt hosta och S. zooepidemicus kunde inte
uteslutas som orsak till detta.

Obduktion genomférdes nér studierna
avslutades 21 dagar efter infektion eller nir
héstarna avlivades under studiernas gang.
Samtliga héstar i kontrollgrupperna och
upp till tva tredjedelar av de vaccinerade
héstarna avlivades innan studiernas slut
pa grund av allvarlig sjukdom efter den
experimentella infektionen vilket indikerar
att infektionsmodellen inte fullt motsvarar
det naturliga infektionsforloppet. Patologiska
skador framst avseende abscessbildning och
forstoring av retrofaryngeala och submandi-
buldra lymfknutor samt empyem, érrbild-
ning och follikuldr hyperplasi av luftsickar
undersoktes vid obduktion och graderades
enligt en skala ddr maximalt 86 poing
kunde ges. Prover (PCR pé nissvabb) togs
vid flera tillfdllen under studien for att
undersoka effekt av vaccination pa infek-
tion och utsondring av S. equi.

Studie for utvardering av
grundvaccination
Effekt av grundvaccination utvirderades

pa 16 vaccinerade och 16 kontroll-
behandlade histar infekterade med . equi
21 dagar efter andra injektionen. Fem av 16
vaccinerade hiéstar forblev feberfria medan
samtliga héstar i kontrollgruppen utveck-
lade feber (p=0,043). Vaccinet férdrojde
ocksa utvecklingen av feber efter infektion,
fran fem dagar i kontrollgruppen till tolv
dagar i behandlingsgruppen.

Vid obduktion pavisades en eller fler
abscesser i submandibuléra eller retrofaryng-
eala lymfknutor hos 14 vaccinerade histar,
jamfort med 16 hastar i kontrollgruppen.
Fler lymfknutor fran hastar i kontrollgruppen
uppvisade mikroabscesser. Obduktionsfynd
i lymfknutor och luftsiackar graderades
allvarligare hos hastar i kontrollgruppen.
Tio av 16 vaccinerade hastar och samtliga
héstar i kontrollgruppen avlivades innan
studiens avslut tre veckor (21 dagar) efter
infektion.

Antal dagar med feber korrelerade med
allvarlighetsgrad av obduktionsfynd.
Kliniskt fordndrade lymfknutor uppvisades
av tva vaccinerade héstar jamfort med
tolv héstar i kontrollgruppen. Tretton av
de vaccinerade histarna och samtliga 16
héstar i kontrollgruppen hade hosta och
vaccinerade histar hade lagre grad av
hosta édn héstar i kontrollgruppen. Efter
infektion hade férre vaccinerade hastar
kliniska forandringar i lymfknutor och
uppvisade mindre svarigheter att svilja,
battre foderintag och bittre allmén-
tillstdnd 4n héstar i kontrollgruppen.
Utsondring av S. equz pavisades i nds-
svabbprover fran fem vaccinerade héstar
och tio histar i kontrollgruppen. Stod
for vaccinets effekt for att skydda mot
utsondring av S. equz och ddrmed spridning
av smitta har darfor inte presenterats
(tabell 1).

Vaccinerade (N=16) | Kontroller (N=16)

n (%) n (%)
Feber 5 (31 %) 16 (100 %)
Dagar till feber 12 5
Abscesser i lymfknutor 14 (88 %) 16 (100 %)
Kliniskt forandrade lymfknutor 2 (13 %) 12 (75 %)
Hosta 13 (81 %) 16 (100 %)
Svarighet att svélja 11 (69 %) 16 (100 %)
Minskat foderintag 11 (69 %) 16 (100 %)
Nedsatt allmantillstand 11 (69 %) 16 (100 %)
Obduktionsfynd* 44 55
S. equi pavisad 5 (31%) 10 (63 %)

*medianvérde i gruppen av totalt 86 mdjliga podng

TABELL 1. Resultat fran studie for utvardering av grundvaccination. Data bor tolkas med
forsiktighet da en stor andel av hastarna avlivades innan studiens avslut.

For aktivimmunisering av hastar
fran 8 manaders alder for

> minskning av kroppstemperatur-
hojning, hosta, svarigheter att svélja
och tecken pa nedsatt allman-
tillstand (aptitloshet, beteende-
forandringar) i det akuta stadiet av
Streptococcus equi-infektioner.

> minskning av antalet bolder i
submandibuléra och retrofaryngeala
lymfknutor.

Immunitetens insattande:
2 veckor efter den andra
vaccinationsdosen.

Immunitetens varaktighet:

2 méanader efter den andra vaccina-
tionsdosen. Vaccinet ar avsett for
hastar som anses |6pa hog risk for att
infekteras med Streptococcus equi pa
grund av att de vistas i omréden déar
det ar kant att denna patogen fore-
kommer. Intramuskulér anvandning.

Grundvaccination:

Administrera en dos (2 ml) genom
intramuskular injektion, foljt av en
andra dos. (2 ml) fyra veckor senare.

Revaccination:

Det finns inga data om forlangd klinisk
immunitet vid revaccination genom
administrering av engédngsdoser. Hos
hastar som I0per hog risk for infektion
med S. equi rekommenderas darfor att
grundvaccinationen upprepas efter tva
manader.
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Vaccinerade (N=12) | Kontroller (N=4)

n (%) n (%)
Feber 5 (42 %) 4 (100 %)
Dagar till feber 15 4
Abscesser i lymfknutor 6 (50 %) 4 (100 %)
Kliniskt fordndrade lymfknutor 0 (0 %) 1(25 %)
Hosta 7 (58 %) 4 (100 %)
Svarighet att svélja 6 (50 %) 4 (100 %)
Minskat foderintag 5 (42 %) 4 (100 %)
Nedsatt allmantillstand 4 (33 %) 4 (100 %)
Obduktionsfynd* 17 49
S. equi pavisad 9 (75 %) 4 (100 %)

*medianvérde i gruppen av totalt 86 mdjliga podng

TABELL 2. Resultat fran studie for utvardering av skyddseffektens langd. Data bor tolkas med
forsiktighet da en stor andel av hastarna avlivades innan studiens avslut.

Studie for utvardering

av skyddseffektens langd

Hur ldnge skyddseffekten varar utvarde-
rades i en studie dér tolv vaccinerade och
fyra kontrollbehandlade histar infekterades
med S. equi tvd manader (63 dagar)

efter avslutad grundvaccination. Sju av
tolv vaccinerade histar férblev feberfria
medan samtliga héstar i kontrollgruppen
utvecklade feber (p=0,088). Antalet dagar
till det att feber utvecklades var 15 for
vaccinerade héstar jamfort med fyra for
histar i kontrollgruppen.

Abscesser pavisades i lymfknutor hos sex
av de tolv vaccinerade hastarna och hos
alla hastar i kontrollgruppen. Ingen vaccin-
erad hést och en hist i kontrollgruppen fick
kliniskt férandrade lymfknutor. En mindre
andel av de vaccinerade hdstarna upp-
visade hosta, svarigheter att svilja, minskat
foderintag och nedsatt allméntillstand 4n i
kontrollgruppen dir samtliga héstar upp-
visade dessa kliniska tecken efter infektion.
Obduktionsfynd graderades allvarligare
hos histar i kontrollgruppen. Fem av de
vaccinerade histarna och samtliga héstar
i kontrollgruppen avlivades innan studiens
avslut 21 dagar efter infektion. Utsénd-
ring av S. equz pavisades i ndssvabbprover
vid upprepade tillfallen 3-20 dagar efter
infektion fran nio vaccinerade hastar och alla
histar i kontrollgruppen (tabell 2).

Sammanfattningsvis uppvisade en stor
andel av de vaccinerade héstarna i studi-
erna akuta kliniska tecken efter infektion
och forandringar vid obduktion, dock i
lagre frekvens dn de ovaccinerade histarna.
Studier som ger stod for etablering av ett
vaccinationsschema med fler 4n tva doser
eller for en liangre effektduration én tva
manader har inte presenterats.

Serologi

I de kliniska studierna utvecklade vaccin-
erade histar IgG - antikroppar mot de tre
proteinerna i Strangvac (CCE, Eq85 och
IdE) som pavisades fran sju dagar efter
forsta vaccindosen. Antikroppshalterna
steg efter paf6ljande vaccinationer och
kunde pavisas i serum och i lagre grad i
nédssvabbprover. Det dr dock oként vilken
roll dessa antikroppar har i det immunsvar
som dr relevant for att skydda mot kvarka.

Sakerhet

Sékerheten utvarderades i laboratorie-
studier inklusive effektstudierna ovan i
totalt 87 welsh mountain - ponnyer samt
i en studie med tolv unga (69 manader
gamla) svenska varmblod som gavs
vaccinet vid fyra tillfillen.

Sammantagna data frin studierna
visade en 6vergdende hojning av kropps-
temperaturen med upp till 2,6 °C i 1-5
dagar efter vaccination. Denna biverkan
var mycket vanlig, sarskilt efter den andra
dosen i grundvaccinationen.

Overgaende lokala vivnadsreaktioner
pa injektionsstillet med virme, smarta
och svullnad (cirka 5 centimeter i diameter)
var mycket vanliga och varade i upp till
fem dagar. De var mer frekventa och mer
omfattande (upp till 8 centimeter i dia-
meter) efter den andra vaccindosen och
paféljande doser jamfort med den forsta.

Aptitforlust och beteendeforandringar
under en dag var vanligt férekommande.
Ogonsekretion som kunde vara
mukopurulent och bilateral var mycket
vanligt forekommande i 1-5 dagar efter
vaccination. Samtidig infektion med
S. gooepidemicus kan ha bidragit till dessa
symtom.

Lékemedelsverkets véardering

Strangvac &r ett vaccin mot kvarka baserat
pa en ny teknologi med rekombinanta
proteiner. Strangvac kan lindra kliniska
sjukdomstecken sex veckor efter inledd
grundvaccination. Vaccinet ar avsett for
héstar som loper hog risk att infekteras

med S. equi. Godkdnnandet bygger

enbart pa laboratoriestudier dar kliniska
sjukdomstecken och antalet abscesser i
lymfknutor minskade vid experimentellt
inducerad kvarka. Det finns inga féltstudier
av vaccinets effekt vid naturlig infektion.
Eventuell effekt pa foljdsjukdomar, inklusive
utveckling av tysta smittbérare, har inte
studerats. Inga allvarliga biverkningar har
observerats.

I avsaknad av data avseende booster-
doser rekommenderas istallet att grund-
vaccinationen upprepas efter tvd manader
vid fortsatt hog risk for infektion.

Nagra direkt jamforande studier har inte
gjorts av Strangvac mot det tidigare god-
kdnda vaccinet mot kvarka. Vid indirekt
jamforelse baserat pa lakemedlens produkt-
resumeéer forefaller de tva vaccinerna ha
liknande skyddseffekt och effektduration.

Erfarenhet har visat att det &r svart att
framstalla vaccin mot kvarka som effektivt
kan forhindra att hastar infekteras, sprider
smitta och utvecklar klinisk sjukdom.
Vaccin har darfor inte ndgon betydande
plats i hanteringen av kvarka i Sverige.
Histar vaccinerade med Strangvac kan
fortfarande bli infekterade, utveckla klinisk
sjukdom och sprida infektionen vidare.
Strangvac kan dérfor inte anvindas med
syfte att begransa och bekampa smitta och
vaccination kan inte ersdtta smittskydds-
atgirder for att begrinsa risken for sprid-
ning av S. equi.
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