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Handlingsrommet etter pavisning av skrantesyke (Chronic Wasting Disease,
CWD) pa Hardangervidda — grunnlag for fremtidige forvaltningsstrategier
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Forfattere

Forfatterne har bidratt til uttalelsen pd en méte som oppfyller VKMs forfatterskapskriterier
(VKM 2019). Kriteriene gjenspeiler at forfatterne samarbeider, og at de bidrar som
medlemmer av prosjektgruppen og en tverrfaglig godkjenningsgruppe, spesielt utnevnt for
oppdraget.

Medlemmene av prosjektgruppen som har bidratt til 3 utarbeide vurderingen (i
alfabetisk rekkefglge etter faglig leder av prosjektgruppen):

Bjgrnar Ytrehus — Faglig leder for prosjektgruppen og medlem av faggruppe for mikrobiell
gkologi i VKM. Tilknytning: 1) VKM; 2) Institutionen for biomedicin och veterinar
folkhelsovetenskap, Sveriges lantbruksuniversitet, Uppsala.

Maria G. Asmyhr — Medlem av prosjektgruppen og prosjektleder fra VKMs sekretariat.
Tilknyttning: VKM.
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Sammendrag

Bakgrunn

Skrantesyke (Chronic Wasting Disease, CWD) er en prionsykdom som rammer hjortevilt. Prioner
er proteiner dannet av kroppens egne celler. Proteinene er foldet feil og har en tredimensjonal
struktur som gjer at de fordrsaker sykdom og kan overfgres mellom individer. Skrantesyke ble
forst beskrevet i Colorado i USA pa slutten av 1960-tallet. Siden da har sykdommen spredt seg
blant hvithale-, mul- og wapitihjort over store deler av Nord-Amerika, og er introdusert til Sar-
Korea. Sykdommen er dgdelig, dyrene opparbeider ikke immunitet, og det finnes ingen
behandling eller vaksine. I enkelte omrader i USA med hgy forekomst av skrantesyke, ser en
nedgang i hjorteviltbestanden. Sykdommen er sveert vanskelig & handtere. Infiserte dyr kan
baere og skille ut smitte over lang tid uten 3 vise tegn pd sykdom, og prionene som skilles ut i
miljget er smittefarlige i mer enn 5 ar. Det finnes ingen holdepunkter for at skrantesyke kan
smitte fra hjortedyr til mennesker, men en gnsker i stgrst mulig grad & unngd at mennesker blir
eksponert for prioner.

Utbruddet av skrantesyke i Nordfjella i 2016, var det fgrste i Europa og det fgrste blant reinsdyr.
Det ble satt inn en rekke tiltak, blant annet ble hele den bergrte villreinbestanden i sone 1 av
Nordfjella avlivet vinteren 2017-2018. Malet var & begrense og om mulig utrydde skrantesyke i
Norge.

Den 3. september 2020 ble det imidlertid felt en villreinbukk pd Hardangervidda som testet
positivt for skrantesyke. Pa bakgrunn av det, ga Mattilsynet og Miljgdirektoratet VKM i oppdrag 3
oppdatere kunnskapsstatus om skrantesyke og vurdere mulighetene for & hdndtere sykdommen.

Metoder

Vi gjorde litteratursgk i vitenskapelige databaser etter relevante forskningsarbeider publisert
mellom 2018 og 2020. Vi beskrev avsluttede og pdgdende forskningsprosjekter som er relevante
for forvaltning av skrantesyke i Norge.

Analyseresultater av skrantesyke og overvékningsdata for villrein ble satt inn i en
smitteoppdagelsesmodell og en bestandsestimeringsmodell og brukt til & estimere forekomst pa
Hardangervidda.

Sannsynligheten for fraveer av smitte i andre bestander av hjortevilt ble vurdert ndr det var
datagrunnlag for det. For mange bestander var imidlertid datagrunnlaget for darlig til &
gjennomfgre slike vurderinger.

Videre har vi beskrevet den smittede villreinbukken fra Hardangervidda, inkludert alder og
genetisk profil.
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Vi har ogsd beskrevet karaktertrekk ved villreinbestanden pd Hardangervidda og dens habitat,
samt konnektiviteten mellom denne bestanden og ulike hjorteviltbestander.

P& bakgrunn av litteratursgk, overvakingsresultater og modellering vurderte VKM de tre aktuelle
forvaltningsstrategiene for hvordan den ndveerende situasjonen med skrantesyke pd
Hardangervidda kan handteres; ingen tiltak, begrense sykdommen, og utrydde sykdommen.

Resultater
Nye internasjonale studier

Kunnskapsoppdateringen avdekket ikke ny forskning som i vesentlig grad endrer forutsetningene
for hvordan skrantesyke kan handteres i Norge. Kunnskapsgrunnlaget som er beskrevet i tidligere
VKM-rapporter er fortsatt relevant. Det har derimot kommet en del studier som styrker og
utdyper tidligere etablert kunnskap.

Forsgk hvor hvithalehjort har blitt infisert med skrantesykeprioner, viser at den minste dosen
smittestoff som trengs for a gi sykdom er sveert liten (0,0000001-0,0000003 g hjernemateriale
eller tilsvarende mengde spytt fra et sykt individ).

Studier der en har gravd ned prionholdig hjerne i jord under naturlige forhold med nedbgr og
vekslende temperaturer, viser at prionene beholder evnen til 3 fordrsake sykdom etter mange &r i
miljget. En studie av sammenhengen mellom jakttrykk pd bukker og forekomsten av skrantesyke,
konkluderer med at hard beskatning av voksne bukker kan holde forekomsten lav. Simulerings-
studier basert pd modeller for hvordan skrantesyke oppfgrer seg hos hvithalehjort, viser at
effekten av tiltak avhenger av hvilken fase av et utbrudd man gjennomfgrer tiltaket i. I en tidlig
fase er det en viss mulighet for at et utbrudd kan stanses ved at man tar ut alle infiserte dyr fgr
de rekker 3 smitte nye, men allerede ndr fem dyr er smittet, vil det som regel ga mot fullt
utbrudd.

Leerdom fra Nordfjella

I perioden april 2016 til varen 2018 ble 2424 reinsdyr undersgkt for skrantesyke i Nordfjella sone
1. Av de 19 dyrene som testet positivt, var det 13 bukker og seks simler, ingen kalver og bare én
halvannet 3ring. Voksne bukker hadde 2,7 ganger s& hgy sannsynlighet for 3 vaere positive som
simler. Sannsynligheten for infeksjon gkte med gkende alder pd de voksne bukkene. Tilsvarende
mgnster er sett hos hvithale- og mulhjort i Nord-Amerika. Genetiske sammenlikninger av reinsdyr
fra Nordfjella med og uten skrantesyke, viste at to av de fem genvariantene av priongenet
(PRNP) var overrepresentert hos de positive individene. Dette indikerer at ulike varianter av PRNP
- genet gir ulik mottakelighet for skrantesyke. Upubliserte studier viser at undersgkte
villreinbestander har stor andel av de variantene som gir stgrst mottakelighet, mens det er stgrre
andel med lav mottakelighet blant tamrein.

Verken laboratorieundersgkelsene som ble gjort av skrantesyke-positive villrein fra Nordfjella eller
epidemiologien ved utbruddet, avdekket noen forskjeller mellom skrantesyke hos villrein i Norge
og skrantesyke slik den opptrer hos hvithale- og mulhjort i Nord-Amerika. Podeforsgk pa
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klatremus avdekket imidlertid at prionisolatet fra Nordfjella ga lengre inkubasjonstid enn kjente
isolater fra Nord-Amerika. Dette indikerer at skrantesyken hos villrein i Nordfjella fordrsakes av
en prionstamme som inntil nd har veert ukjent for vitenskapen, men gir ikke grunnlag for & hevde
at denne vil oppfere seg annerledes enn nordamerikanske isolater. Det er altsa fortsatt slik at
modeller og kunnskap fra Nord-Amerika, sammen med den relevante kunnskapen vi opparbeider
oss i Norge, gir det beste grunnlaget for framtidig handtering av skrantesyke.

Hardangervidda

Over 4000 villrein fra Hardangervidda har blitt undersgkt for skrantesyke, hvor ca. 70 % er
undersgkt i bade hjerne og svelglymfeknute. Etter jakta i 2020, estimeres forekomst av
skrantesykeinfeksjon til 3 vaere 1-2 voksen bukk (95 % sikkerhetsintervall: 0-10 individer).
Antallet infiserte simler og ungdyr kan ikke estimeres med sikkerhet pga. fa prgver. Hvis man gar
ut fra at smittemgnsteret er som i Nordfjella, kan det veaere 3-5 infiserte individer (95%
sikkerhetsintervall: 1-19 individer) i bestanden som helhet, men estimatene er usikre. Selv om
beregningene er usikre, viser de at sykdommen er oppdaget i en tidlig fase av det som kan vaere
starten pd et stgrre utbrudd av skrantesyke.

Det er beregnet sannsynligheter for fravaer av smittede dyr i villreinbestanden i Nordfjella sone
2/Raudafiell og i tamreinflokken pa Filefjell. Basert pd prgvene analysert fram til 4. desember
2020 er sannsynligheten hhv. 82 % og 84-91 % for at man ville ha oppdaget smitte selv med
bare fa (3-4 eller flere) smittede dyr til stede.

Det er sd langt ikke regnet ut tilsvarende sannsynligheter for andre villreinbestander,
tamreinflokker og bestander av hjort, elg og rédyr.

Reinsbukken p& Hardangervidda som fikk pdvist skrantesyke hadde en slaktevekt p& 58 kg og var
dtte 3r gammel. Genetiske analyser viser at den med stor sannsynlighet kommer fra
Hardangervidda-bestanden og ikke fra Nordfjella. Det ble bare pdvist skrantesykeprioner i
lymfeknuten og ikke i hjernen, noe som tilsier at bukken var i tidlig fase av sykdommen. De
diagnostiske undersgkelsene avdekket ingen forskjeller i smittestoffet mellom dette dyret og de
skrantesykepositive dyrene fra Nordfjella. Flere forhold peker likevel i retning av at bukken ble
smittet pd Hardangervidda, og ikke i Nordfjella; den lave hyppigheten av vandringer over Riksvei
7, de genetiske analysene som viser at bukken stammer fra Hardangervidda, og at den var i tidlig
fase av sykdommen.

Vurdering av strategier for handtering

VKM har tidligere (2017) skissert at det er tre strategier for & handtere skrantesyke. I rapporten
diskuteres disse i lys av kunnskapsgrunnlaget presentert i de tre tidligere VKM-rapportene (2016,
2017 og 2018), og kunnskapsoppdateringen i denne rapporten.

Ingen tiltak

Ingen tiltak vil med stor sannsynlighet fgre til gkt forekomst av skrantesyke pd Hardangervidda
og spredning til andre bestander av villrein, tamrein og annet hjortevilt. Det finnes ikke
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vitenskapelig grunnlag for & hevde at sykdommen vil forsvinne av seg selv. Etter hvert som
forekomsten gker, vil graden av miljgsmitte gke. Dette vil gke spredningshastigheten og gjgre at
miljget er smittefarlig i lang tid framover. Konsekvensen av ukontrollert spredning av skrantesyke
vil vaere gkt dgdelighet og darlig dyrevelferd i bergrte reinbestander. Vi ma ogsé forvente
spredning til andre hjorteviltarter. I et langt tidsperspektiv ma vi forvente nedgang i bergrte
hjorteviltbestander. Effekten vil sannsynligvis variere fra art til art avhengig av bl.a. hvor sosiale
dyra er. @kende miljgsmitte vil medfare gkt eksponering for prioner for andre arter, inkludert
menneske.

Utrydde smitte

Siden det ikke finnes anvendbare testmetoder som gjgr at smittede dyr kan identifiseres mens de
er i live, og ingen behandling eller vaksine, sa er det bare mulig a fullstendig vtrydde smitte ved
4 utrydde den infiserte bestanden. En slik strategi vil ogsd innebaere at det bergrte omradet
legges brakk og holdes tomt for hjortedyr inntil miljgsmitten er borte. Effekten av tiltaket
avhenger av om det allerede finnes smitte i andre bestander og av om miljgsmitten forsvinner i
Igpet av brakkleggingen.

Om villreinbestanden p& Hardangervidda utryddes, forsvinner en betydelig andel av det genetiske
reservoaret til villreinen i Europa. Villreinen er ogsd en art som har stor betydning for
gkosystemet pd Hardangervidda, og om den forsvinner ma en forvente gkologiske ringvirkninger.
Det a avlive s3 mange viltlevende flokkdyr pa kort tid, vil veere en betydelig dyrevelferdsmessig
utfordring.

Begrense smitte

Strategien begrense smitte innebaerer & gjgre tiltak som holder forekomsten innen
villreinbestanden s& lav som mulig og minimerer sannsynligheten for videre spredning. De
samlede effektene av mange ulike tiltak vil veere avgjgrende for hvilken effekt man oppnér.
Mange samtidige og sterke tiltak pdbegynt i Igpet av kort tid, dvs. mens forekomsten ennd er lav,
vil ha stgrst mulighet for 3 lykkes med 3 begrense forekomsten. Om tiltakene er effektive, sa
finnes det en liten mulighet for at de kan medfgre at sykdommen utryddes.

Strategien begrense smitte er spesielt aktuell ndr man opplever stor grad av usikkerhet, og hvor
videre kunnskapsinnsamling pé sikt vil gjgre usikkerheten vesentlig mindre. En slik strategi kan
med stor fordel kombineres med en planmessig adaptiv forvaltning med Igpende, systematisk
kunnskapsinnsamling som brukes til & justere tiltakene underveis. En slik leeringsbasert
tilngerming krever styrket overvédking bade av forekomsten av skrantesyke og andre
veterinaermedisinske og gkologiske variabler som kan pdvirkes av tiltakene som gjennomfgres.

Rapporten beskriver en rekke mulige tiltak. Under strategien begrense smitte er de antatt mest
effektive tiltakene @ minimere andelen bukk og redusere totalbestanden. Muligheten for & lykkes
med 3 begrense forekomst og spredning gjennom 3 ta ut bukk er stgrst om tiltaket gjennomfgres
sd snart som mulig (innen ett &r). Reduksjon av bestanden har usikker effekt p& andel infiserte
og spredningsraten innad i bestanden, men vil sannsynligvis begrense forekomsten av

VKM Report 2021: 01 11



miljgsmitte og muligheten for spredning til andre bestander. Det er i denne strategien viktig 3
ikke redusere bestanden s3 mye at man i framtiden ikke far nok praver til & vurdere om tiltakene
lykkes. Det er forelgpig ikke beregnet hvilket bestandsnivd som gir best kombinasjon av
begrensing av smitte, prgveuttak og bevaring av bestanden.

Reduksjon av menneskelig ferdsel pa deler av Hardangervidda, vil kunne gi reinen stgrre
tilgjengelig areal og dermed senke tettheten og redusere sannsynligheten for at dyra eksponeres
for miljgsmitte. Et omfattende skifte i omrddebruken vil kunne hindre at dyra utsettes for allerede
akkumulert miljgsmitte, men kan samtidig gjgre at eventuelle infiserte dyr sprer smitten til andre
deler av vidda. Gjerder mellom Hardangervidda og omkringliggende omréder kan forhindre inn-
og utvandring av rein, noe som er viktig for & unngd spredning til andre bestander. Tiltakene for
3 styre villreinens arealbruk vil ha stgrst effekt om de pdbegynnes nd og gjennomfgres i lgpet av
kort tid (tre ar).

Et tiltak kan veere & avlive rein som viser tegn til klinisk sykdom. Et slikt tiltak har f& negative
konsekvenser, er rimelig og enkelt & gjennomfgre og kan potensielt ta ut smittede dyr, noe som i
sa fall gir redusert forekomst og spredning.

Sannsynligheten for at villrein eksponeres for miljgsmitte er stgrst pa salteplasser, ved kadavre
av infiserte dyr og steder hvor dyra trenges tett sammen. Tiltak som gjgr at salteplasser ikke er
tilgjengelige, vil gjare sannsynligheten for eksponering for miljgsmitte betydelig mindre for bade
villrein, annet hjortevilt og sau. Slakteavfall representerer ogsé en potensiell smittekilde som
mennesker kan pavirke. Tiltak for & unngd eksponering for og akkumulering av miljgsmitte vil
begrense smitte mest effektivt om de gjennomfares sd snart som mulig.

Ulike hjorteviltarter har lite direkte kontakt, og miljgsmitte vurderes som viktig for overfgring av
skrantesyke mellom arter. I tillegg til antall smittede dyr blant villreinen og forekomst av
punktkilder som f.eks. salteplasser, som brukes av flere arter, vil graden av overlappende
omradebruk avgjere sannsynligheten for smitteoverfaring. Denne kan minimeres ved & redusere
bestandene av hjort, elg og radyr i tilgrensende omrader til lav tetthet (ned mot ett dyr per km?)
og skyte ut delbestander som lever innenfor villreinens leveomrdder. En har stgrst mulighet til &
begrense spredning dersom tiltaket gjennomfgres s& snart som mulig.

Sannsynligheten for at sau kan spre skrantesyke vurderes som lav, og tettheten av sau er relativt
lav i de omrddene av Hardangervidda som brukes mest av villreinen. Dette gjar at en reduksjon
av sauetallet eller et beiteforbud for sau vurderes til 3 ha liten eller ingen effekt p& forekomsten
og spredningen av skrantesyke. Dette gjelder saerlig dersom mulighetene for indirekte kontakt
mellom sau og villrein pd salteplassene minimeres.

Konnektiviteten mellom enkelte av villreinbestandene og tamreinflokkene, og innad mellom
tamreinflokkene, er stedvis sveert stor. Mange av tiltakene rettet mot villrein vil med tilpasning
0gsd vaere aktuelle for & forebygge spredning av skrantesyke til, fra og mellom tamreinflokker.
Dette kan vaere reduksjon av flokkstarrelsen, redusert bukkeandel og/eller andre tiltak som
pavirker sannsynligheten for utveksling av dyr. Omfanget og hastigheten av tiltak ma vurderes ut
fra lokale forhold og grad av forbindelse/naerhet til pavist skrantesyke.
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Det er mulig 3 avle pé rein for & senke mottakeligheten for skrantesyke. Dette kan gjgres ved 3
ta praver av bukker og velge ut de som har en PRNVP-variant som er assosiert med lav
mottakelighet for infeksjon. Dette vurderes ikke som praktisk gjennomfgrbart for en stor
villreinbestand, men kan vaere gjennomfgrbart i sma flokker og tamreindrift.

Konklusjon

Pavisning av skrantesyke hos én villrein pa Hardangervidda vanskeliggjer bekjempelsen av denne
sveert alvorlige, smittsomme og dgdelige dyresykdommen i Norge. Hardangervidda er
leveomrade for Europas stgrste bestand av villrein og et utbrudd av skrantesyke her vil f&
alvorlige konsekvenser. I tillegg vil et utbrudd gi hgy sannsynlighet for spredning til andre
bestander av rein og annet hjortevilt. Vi ma forvente alvorlige konsekvenser ogsa for disse, selv
om utbrudd kan arte seg forskjellig hos ulike arter. Det vil vaere sveert krevende a stanse
spredningen.

Situasjonen er vesentlig endret fra situasjonen med funn av skrantesyke hos tre villrein i
Nordfjella sone 1, behandlet i en tilsvarende rapport i 2017. For det fgrste viser funnet utenfor
Nordfjella at smitten kan finnes i enda flere bestander. Det gjgr det usikkert om tiltak rettet mot
bestanden pd Hardangervidda vil kunne utrydde sykdommen fra Norge.

For det andre er villreinbestanden pd Hardangervidda stgrre og dermed har stgrre betydning enn
bestanden i Nordfjella sone 1, og omradet bestanden utnytter er betydelig stgrre, vanskeligere 3
avgrense og kontrollere. Det gjgr tiltak for & begrense eller utrydde sykdommen mer krevende &
gjennomfare og sannsynligheten for 3 lykkes mindre.

Det er pdvist smitte hos ett dyr av over 4000 undersgkte villrein fra Hardangervidda.
Forekomsten vurderes dermed som sveert lav, og vi har sannsynligvis oppdaget smitten tidlig i
forlgpet av et utbrudd. De tiltak man velger @ gjennomfgre, ma gjennomfgres innen kort tid om
de skal ha stgrst mulig sannsynlighet for a8 gi gnsket effekt.
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Summary

Background

Chronic wasting disease (CWD) is a prion disease affecting cervids such as deer species, moose
(Alces alces) and reindeer (Rangifer tarandus). Prions are abnormally folded proteins that are
transmissible and able to induce abnormal folding of specific proteins naturally occurring in cells,
thus resulting in a transmissible disease. CWD was initially described in the late 1960s in
Colorado, US. Since then, the disease has spread extensively among white-tailed deer
(Odocoileus virginianus), mule deer (Odocoileus hemionus) and wapiti (Cervus canadensis) in
North America. The disease was also introduced to South Korea. CWD is always fatal, infected
animals do not develop immunity and there is currently no available treatment or vaccine.

In the US, population declines of deer have been observed in some areas of high prevalence.
Infected animals may carry and transmit prions long before they display any symptoms of the
disease, so called “silent carriers”. In addition, prions can persist in the environment for
prolonged periods, retaining infectivity. These factors pose challenges to effective management
of the disease. There are currently no data suggesting that CWD could transfer from cervids to
humans, however it is still recommended to avoid human exposure to CWD prions.

CWD was first discovered in Europe in 2016, in the Nordfjella area in Southern Norway. This was
also the first outbreak of CWD in reindeer. Targeted management strategies were initiated,
culminating in the removal of the entire population of reindeer in Nordfjella zone 1, during winter
2017-18. The overall goal of this strategy was to restrict the spread of the disease and if
possible, eradicate CWD from Norway.

On September 3, 2020, a reindeer bull shot on Hardangervidda, Norway, was diagnosed with
CWD. Based on this, the Norwegian Food Safety Authority and the Norwegian Environment
Agency commissioned VKM to prepare an updated status report on CWD in Norway, including an
assessment of various management strategies.

Methods

For this report VKM searched the literature for papers published between 2018 and 2020, and
described both finalised and ongoing research projects of relevance to CWD management in
Norway.

Diagnostic and population surveillance data for wild reindeer were used for estimating CWD
prevalence on Hardangervidda.

For some other cervid populations we assessed the probability of absence of CWD. However, for
the majority of populations there were not enough data available to conduct such analyses.
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VKM describes the CWD case on Hardangervidda, including an age-estimate of the diagnosed
reindeer bull and PRNVP genotype. We describe the characteristics of the wild reindeer population
on Hardangervidda and its habitat, as well as the level of connectivity between this population
and other populations of cervids.

Based on the literature searches and the results from surveillance and modeling, we evaluate the
three management strategies outlined as alternatives for handling the current situation: a) no
measures; b) limit the disease; and c) eradicate the disease

Results
Recent international studies

The synthesis of CWD research published since previous VKM-reports revealed no new
information that changes the prerequisites for handling CWD in Norway. As such, the information
provided in previous VKM-reports is still relevant today. However, the results of several recent
studies strengthens and builds on previous knowledge.

Experiments where white-tailed deer have been infected with CWD-prions shows that the oral
infective dose is very low (0,0000001-0,0000003 grams of brain material or a similar amount of
saliva from an individual with terminal disease) compared to previous experiments.

Studies have shown that brain material infected with prions and buried in soil under natural
conditions, such as rain and changing temperatures, remains infectious for many years.

One study concludes that removal of a substantial proportion of adult males may maintain low
occurrence of CWD.

Simulation studies of CWD in white-tailed deer show that the effects of management strategies
are dependent on the phase of the disease outbreak. In an early phase, there is a minor
possibility of stopping the outbreak by removing all infected animals before they pass the disease
on to other animals. However, when five or more animals are infected the outbreak will continue
to grow.

New knowledge gained from Nordfjella

Between April 2016 and spring 2018, 2424 reindeer from Nordfjella zone 1 were tested for CWD.
Among these animals, 19 were positive for CWD: 13 adult males and 6 females, but no calves
and only one yearling. Adult males had a 2.7% higher probability of being infected compared to
females. In males, the probability increased with increasing age. A similar sex and age
distribution has previously been observed among white-tailed deer and mule deer in North
America.

When comparing the genetic profile of Nordfjella reindeer with and without CWD, two of the five
variants of the prion protein gene (PRNP) were overrepresented among the CWD-positive
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animals. These results indicate that the different PRNVP-variants cause different susceptibility to
CWD.

The initial diagnostic tests performed in 2016-2018 indicated that the CWD prion isolates from
wild reindeer in Nordfjella were identical to isolates from North America. However, a recent
inoculation study of bank voles showed that the Nordfjella isolates resulted in a longer incubation
period than North American isolates, thus indicating that the Nordfjella CWD is caused by a new
strain of CWD prions, not previously known to science.

Hardangervidda

To date, more than 4000 animals from Hardangervidda have been tested for CWD. Of these,
70% have had both brain and lymph nodes tested. The prevalence of CWD is estimated to be 1-2
adult males (95% confidence interval: 0-10 individuals) after the 2020 hunting season. The
prevalence among females and sub-adults cannot be estimated with certainty, due to lack of
positive cases. However, if the age and sex distribution is similar to the one in Nordfjella
(mentioned above), there may be 3-5 infected animals (95% confidence interval: 1-19 animals in
the total population. Notably, these estimates are highly uncertain. However, they do show that
the disease has been discovered at an early stage of what could be the initial phase of a larger
outbreak of CWD.

The probability of absence of CWD infected animals was calculated for the Nordfjella wild
reindeer population zone 2/Raudafjell and the domestic reindeer population in Filefjell. Based on
the samples analysed until December 4, 2020, the probability is 82% and 84-91% respectively,
that one would have detected CWD even with very few (3-4 or more) infected animals present.

So far, such calculations have not yet been carried out for populations of wild reindeer, semi-
domesticated reindeer, and populations of red deer (Cervus elaphus), moose and roe deer
(Capreolus capreolus).

The CWD infected reindeer male from Hardangervidda weighed 58 kg and was eight years old.
Genetic analyses show that the most probable origin of the male is Hardangervidda. CWD prions
were detected in the retropharyngeal lymph nodes, but not in the brain, which indicates that the
animal was in an early phase of the disease.

Diagnostic tests did not reveal any differences between the CWD prions in this animal compared
with CWD-positive animals from Nordfjella. Several conditions indicate that the animal most likely
contracted the infection on Hardangervidda and not in Nordfjella; the well-documented low
frequency of migration between these areas across highway 7 (riksvei 7), the results of the
genetic analyses and that the animal was in an early phase of the disease.

Assessment of management measures

VKM has previously (2017) outlined three strategies for handling CWD. We discuss these
strategies based on the information presented in past VKM-reports (2016, 2017, 2018) as well as
the more recent research presented in the current report.
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Strategy.: No measures

Based on current evidence, a strategy of no measures will very likely lead to an increasing
prevalence of CWD in the Hardangervidda wild reindeer herd and spread of the disease to other
populations of wild and semi-domesticated reindeer. There is no scientific evidence suggesting
that the disease will peter out on its own. With increasing prevalence, environmental
contamination will accumulate, further increasing the rate of spread. The environmental infection
will persist for a long time (multiple years).

The consequences of an uncontrolled spread of CWD will be increased mortality and poor animal
welfare in the affected reindeer populations. We must also expect spread to other species of
cervids. Long term consequences are expected to be population declines in the cervid
populations, however the effect will probably vary among species dependent on factors such as
social population structure. Increasing environmental contamination will cause increased prion
exposure also for other species, including humans.

Strategy: Eradicate CWD

In the absence of vaccines, treatment and tests that can efficiently identify infected animals while
still alive, the only way to eradicate CWD with certainty is to remove (cull) the affected
population and keep the Hardangavidda free from cervids until testing reveals that there is no
longer any disease present in the environment. How effective these measures will be depends on
whether CWD is present in other populations and whether a fallowing period efficiently clears any
vestiges of the disease.

To eradicate the wild reindeer population on Hardangervidda will also eradicate a significant part
the genetic reservoir of the European wild reindeer population. The wild reindeer plays an
important role in the Hardangervidda ecosystem, thus one can expect ecological consequences
by such removal. To cull a large number of wild animals like the Hardangervidda herd within a
short time frame will also pose a significant challenge in regard to animal welfare.

Strategy. Limiting CWD

The strategy of limiting CWD comprises various measures to keep CWD prevalence within the
wild reindeer population as low as possible while minimising the probability of spread. The
collective effectiveness of several measures will determine the overall success of the strategy.
Simultaneously initiating these measures within a short time frame (while the disease prevalence
is still low) should offer the best opportunity to successfully limit the occurrence of CWD.
Through the combined effect of these measures there may also be a possibility, albeit low, of
successfully eradicating the disease.

The “limit” strategy is particularly relevant in situations where there is a high level of uncertainty,
and where continued sampling would significantly contribute to reducing uncertainty. It would be
advantageous to combine this strategy with a plan for adaptive management, including
continuous and systematic collection of data to guide adjustment of measures while gaining
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better knowledge about the situation. A learning-based approach requires strengthened
surveillance of CWD prevalence and the initiation of other measures, the effects of which
(veterinary and ecological) should be closely monitored.

The most effective measure for limiting CWD is to minimise the proportion of males and to
reduce the total number of animals in a population. Reducing the proportion of males will have a
greater chance of restricting prevalence and spread if it is carried out as soon as possible (within
one year). While it is uncertain how a reduction of population size will affect the number of
infected animals and the rate of spread within the population, it will most likely decrease the
level of environmental infection and diminish the probability of spread to other populations.
Importantly, the optimal population size for achieving the combined goals of limiting the disease,
conserving the population and sufficient sample collection to assess the effect of initiated
measures, is not known.

Reducing human activity in parts of Hardangervidda would offer the animals access to a larger
area, and thus result in lower densities. Moreover, a geographical shift in area use would prevent
the animals from being exposed to accumulated environmental contamination. However, at the
same time it could lead to already-infected animals spreading the disease to other parts of
Hardangervidda. Fences between Hardangervidda and surrounding areas can prevent reindeer
migration and thus contribute to avoiding spread of CWD to other populations. Measures directed
towards altering reindeer area use will be more effective if initiated now and finalised within a
short time period (3 years).

Culling reindeer exhibiting clinical symptoms is a cheap and straightforward measure that can
potentially remove infected animals, thus reducing disease prevalence and spread.

Areas with salt licks, cadavers, slaughter waste (offal) and other places where animals are
commonly gathered together are the most probable places where wild reindeer may be exposed
to environmental infection. Initiating measures to reduce accessibility of salt licks will reduce the
probability of exposure to environmental infection for reindeer, other cervids and sheep.
Measures for avoiding exposure to and accumulation of environmental infection are expected to
be most effective if they are carried out as soon as possible.

Direct contact between different species of cervids is rare, thus environmental infection is
considered important for transfer of CWD between species. To reduce the probability of transfer
of the disease, which is affected by the amount of shared habitat, one can reduce the density of
populations of deer, moose and roe deer in the areas surrounding reindeer habitat as well a
completely remove populations within reindeer habitat. The opportunity of successfully limiting
spread is greater if these measures are carried out as soon as possible.

The probability that sheep may spread CWD is assessed as low, and the density of sheep is
relatively low in the areas most commonly used by wild reindeer on Hardangervidda. As such, a
reduction in the number of sheep or a prohibition of sheep grazing is assessed as having a small
or no impact on the prevalence and spread of CWD. This is particularly true if the possibilities of
indirect contact between sheep and wild reindeer at salt licks are minimised.
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The connectivity between some of the wild reindeer populations and the semi-domesticated
reindeer populations, as well as among semi-domesticated reindeer populations are at times
significant. Many of the measures directed towards wild reindeer are also relevant for preventing
spread of CWD to, from, and between semi-domesticated reindeer populations. Such measures
could be a reduction in population size, a reduced proportion of males and or other measures
affecting the exchange of animals. The scope and how quickly to initiate measures should be
assessed based on local conditions and the degree of connectivity to CWD-infected populations.

It is possible to breed reindeer to reduce susceptibility to CWD by taking samples of males and
selecting animals that display a PRNP-variant associated with low susceptibility for CWD infection.
This approach would not be suitable in a large population of wild reindeer but could possibly be
carried out in a small population and in semi-domesticated reindeer herds.

Conclusions

The detection of CWD in one wild reindeer on Hardangervidda complicates the combat against
this fatal disease in Norway. A CWD outbreak on Hardangervidda will have serious consequences
for the wild reindeer population and increases the probability of spreading CWD to other
populations of reindeer and cervids. While CWD may affect different species in various ways, the
consequences of extensive outbreaks are expected to be serious.

Compared to the situation described in the VKM (2017) report, where three wild reindeer in
Nordfjella had been diagnosed with CWD, the current situation is very different. Firstly, a case of
CWD outside Nordfjella shows that the disease may be found in additional populations. It is
therefore uncertain whether measures targeting the Hardangervidda population would be
sufficient to eradicate CWD from Norway.

Secondly, the wild reindeer population on Hardangervidda is significantly bigger and thus plays a
greater ecological role than the Nordfjella zone 1 population. The population exploits a larger
geographical area, and is therefore harder to delimit and control. Consequently, it is more
challenging to carry out measures for limiting and/or eradicating the disease, and the probability
of actually succeeding is lower.

It is important to note that CWD has been detected in one out of more than 4000 wild reindeer
from Hardangervidda tested for the disease. The occurrence of CWD is therefore assessed as
very low, and the disease was probably discovered in an early phase of an outbreak. If the
measures selected are to have the highest possible probability of being effective, they must be
carried out within a short timeframe.

Key words: VKM, Chronic Wasting Disease, CWD, Cervids, Hardangervidda, Prion
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Bakgrunn for bestillingen

Det er pdvist skrantesyke (CWD) pa en villreinbukk pa Hardangervidda. Diagnosen ble satt den
10.9.2020. Tidligere er sykdommen pavist i Nordfjella villreinomrdde, og VKM har utarbeidet flere
rapporter i den forbindelsen.

I kjglvannet av den nye pdvisningen pa Hardangervidda, trenger Mattilsynet og Miljadirektoratet
en vurdering ndr det gjelder oppdatert kunnskap om sykdommen og risikofaktorer for spredning
av sykdommen inne i og ut av villreinomrddet m.m.

Det er prinsipielt tre alternative strategier for 8 handtere klassisk skrantesyke i Norge; Ingen
tiltak, begrense smitte eller utrydde smitten. Vi anser at strategien om & ingen tiltak er uaktuell,
men ser likevel behov for 3 belyse konsekvenser av ikke & gjare noe.

Siden det haster a fa svar pa en del spgrsmal, har vi valgt & dele oppdraget i to faser. Vedlagt
falger mandatet for bestillingen av fase 1 om skrantesyke fra Miljgdirektoratet og Mattilsynet.
Stikkord for spgrsmal i fase 2 er mattrygghet, viltforvaltning m.m. Dette kommer vi tilbake til.

Vi gnsker rapporten pa norsk med et utvidet sammendrag pa engelsk fordi den har stor interesse
bade lokalt og nasjonalt. Vi gnsker likevel at rapporten oversettes til engelsk med et utvidet
sammendrag pa norsk pa et senere tidspunkt.

Det kom inn 18 hgringsinnspill pd utkastet til oppdrag, og vi har, etter dialog med VKM, gjort
noen endringer. Innspillene fglger vedlagt.
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Oppgaven fra Mattilsynet og
Miljadirektoratet

1. Kunnskapsoppdatering

1.1. Oppdatering av kunnskap om sykdommen, herunder epidemiologi, etiologi og
patogenese siden tidligere VKM-rapporter

1.2. Status mhp. pdgdende nasjonale og kjente, relevante internasjonale forskningsprosjekter
relatert til skrantesyke.

1.3. Prevalensestimater for villreinbestanden pd Hardangervidda.

1.4. Vurdering av sannsynlighet for fravaer av smitte i bestander av hjortedyr som har eller
kan ha hatt relevant kontakt med villrein fra de CWD-positive bestandene

(Hardangervidda og Nordfjella sone 1), eventuelt ogsd andre relevante bestander.
2. Kasuset pa Hardangervidda
2.1. Informasjon om det paviste tilfellet
2.2. Sammenligning med tidligere kasus i Norge og internasjonalt.
2.3. Vurdere mulige opprinnelser til pdvist sykdom, herunder ndr, hvordan og hvor dyret kan
ha blitt smittet.

3. Spesielle forhold ved villreinpopulasjonen pd Hardangervidda og dens leveomrdde som kan
veere viktige ved handtering av CWD
3.1. Miljg (herunder beitegrunnlag, pavirkningsfaktorer mv.)
3.2. Geografi og arealbruk (herunder kontakt med andre bestander mv.)
3.3. Bestandsmessige forhold (herunder bestandsutvikling, alderssammensetning, kondisjon,
helsetilstand mv.)

4. Strategier

Det er prinsipielt tre alternative strategier for & handtere klassisk skrantesyke i Norge: Ingen
tiltak, begrense smitte og utrydde smitte.

4.1.Hva er overordnede mulige konsekvenser av de tre alternative strategiene pa kort og lang
sikt

4.1.1. Veterinaermedisinske

4.1.2. @kologiske

5. Ytterligere vurdering av strategiene begrense smitte og utrydde smitte
5.1. Begrense smitte - vurdering av ulike tiltak med hensyn til & begrense spredning av

smitten p& og ut av Hardangervidda, og i Norge.

5.1.1. Forventet effekt

5.1.2. Tidsperspektivet relatert til tiltakene
5.1.2.1. hvor raskt de bgr iverksettes
5.1.2.2. hvor lang tid det tar fgr man kan forvente effekt av tiltakene
5.1.2.3. hvor varig effekten kan forventes & vaere

5.1.3. Kritiske suksessfaktorer

5.1.4. Veterinaermedisinske og gkologiske konsekvenser

5.1.5. Usikkerheter
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5.2. Utrydde smitte - vurdering av tiltak med hensyn til & utrydde smitten pa og ut av

Hardangervidda, og i Norge

5.2.1. Forventet effekt

5.2.2. Tidsperspektivet relatert til tiltakene
5.2.2.1. hvor raskt de bgr iverksettes
5.2.2.2. hvor lang tid det tar fgr man kan forvente noen effekt av tiltakene
5.2.2.3. hvor varig effekten kan forventes a vaere

5.2.3. Kritiske suksessfaktorer

5.2.4. Veterinaermedisinske og gkologiske konsekvenser

5.2.5. Usikkerheter

6. Kunnskapshull og usikkerheter
6.1. Mangel p& kunnskap
6.2. usikkerheter som er aktualisert som fglge av pavisningen pd Hardangervidda
6.3. Hvilken kunnskap er viktigst 3 innhente p& kort sikt for & redusere usikkerhet ved
strategiene for @ begrense og utrydde smitten.
6.4. Behov for videre kartlegging av skrantesyke hos alle hjortedyr i Norge
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1 Litteratursgk og valg av litteratur

Det er tidligere gjennomfgrt grundige gjennomganger av faglitteraturen fra USA og Canada
(VKM, 2017; 2018). For 3 oppdatere dette, gjennomfgrte vi et sgk i databasen ISI-Web of
Science Core Collection p& «chronic wasting disease» for drene 2018-2020. Sgket ga 216 treff
per 15. oktober 2020. En av oss (AM) vurderte alle titler med hensyn pa relevans for spredning
og effekter av CWD pé& bestander i USA og Canada. Det ble videre gjort sgk i PubMed pa «prions»
kombinert med navn pa forfattere som leder forskergrupper som arbeider med CWD for drene
2018-2020: «Aiken J» (8), «McKenzie D» (9), «Hoover E» (14), «Mathiason C» (10), «Telling G»
(16), «Gilch S» (12), «Cross P» (0), «Storm D» (0), «Samuel M» (1), «Greenlee 1J» (16) og
«Bartz J» (13). En av oss (BY) vurderte alle titler med hensyn pa relevans for infeksjon,
patogenese og miljgpersistens. Videre ble det ogsa gjort PubMed-sgk p&d «CWD» and «PRNP
variation», «Chronic wasting disease» and “pathogenesis» and «CWD», «Chronic wasting
disease» and «tonsil» and «CWD», «Chronic wasting disease» and «test and cull» and «CWD»,
and finally «classic scrapie» and «PRNP»> and «selection». En av oss (JV) vurderte alle titler med
hensyn pa relevans for rapporten. I tillegg til overnevnte sgk gjennomgikk forfatterne av
rapporten sine egne referansebibliotek for & finne frem til litteratur som var relevant for &
besvare dette oppdraget.
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2 Kunnskapsoppdatering

2.1 Oppdatering av kunnskap om skrantesyke, siden tidligere
VKM-rapporter

2.1.1 Prioner

Informasjon om prioner og prionsykdommer er omtalt i tidligere VKM-rapporter (VKM, 2017;
2018). Bakgrunnsinformasjon om dette gis ogsa i denne rapporten (Vedlegg II).

- Prioner er unike smittestoff, forskjellig fra virus, bakterier, sopp og parasitter.
- Prioner er spesielt hardfgre og kan holde seg smittsomme over lang tid i miljget.
- Prioner kan skilles ut fra smittede dyr som ikke har kliniske symptomer.

- Helt sikker vurdering av om en prgve inneholder/ikke inneholder prionsmitte krever
langvarige og kostbare smitteforsgk.

- Pdvisning av prion-sykdomsmarkgren PrP> benyttes i diagnostikken og er et sikkert tegn
pd prionsmitte selv uten smitteforsgk. Tester for pdvisning av skrantesyke og andre
prionsykdommer hos dyr paviser PrPc,

- Prioner forekommer i ulike varianter, som gjennom podeforsgk skilles i ulike stammer.

- Undersgkelser har vist at prionstammene som er pavist hos villrein (Rangifer tarandus),
elg (Alces alces) og hjort (Cervus elaphus) i Norge, er forskjellige innbyrdes, og ulike de
stammene som er pavist i Nord-Amerika.

- I regelen smitter prioner i liten grad mellom ulike arter, men skrantesyke-prioner kan
smitte mellom flere arter i hjortedyrfamilien.

2.2 Skrapesyke og andre prionsykdommer

Bakgrunnsinformasjon om prionsykdommer hos dyr er beskrevet i Vedlegg II. I tabellen nedenfor
(2.2-1) vises en oversikt over prionsykdommer og deres forekomst i Norge, hvor smittsomme
varianter er markert med rgd skrift. Klassisk skrapesyke hos sau og skrantesyke hos villrein er de
eneste smittsomme formene for prionsykdom som er pavist i Norge. Med smittsom menes en
sykdomsform hvor et smittet dyr skiller ut smittestoff i sd store mengder at andre dyr blir smittet
enten direkte eller via miljget.

Som tidligere pdpekt i VKM (VKM, 2017) foreligger det ikke vaksiner mot CWD. Nylige
publikasjoner viser at det fortsatt arbeides med & utvikle vaksiner (Abdelaziz et al., 2017;
Abdelaziz et al., 2018; Taschuk et al., 2017). Det jobbes ogsd med utvikling av framtidige
behandlinger av prionsykdom (Abdelaziz et al., 2019). Det er ikke grunn til 3 anta at snarlige
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gjennombrudd vil komme verken innen vaksiner eller behandlinger av prionsykdommer hos
mennesker eller dyr.

Tabell 2.2-1. Forekomst av prionsykdommer i Norge. Varianter som er smittsomme under naturlige
forhold, er markert med rad skrift

Art Sykdom Merknader og forekomst
Menneske Sporadisk CID! Stabil forekomst, 4-6 tilfeller/ar
Variant CID Ikke pdvist
Arvelig CID Tkke pavist
Iatrogen CID Tkke p&vist
Sau og geit Skrapesyke Sist pdvist i 2009
Nor98/Atypisk Stabil forekomst, 5-14 tilfeller/ar
Storfe Kugalskap? Ikke pdvist
Atypisk L-form Ikke pdvist
Atypisk H-form Ett tilfelle, 2015, 15 ar gammel
ku
Reinsdyr Skrantesyke Pavist hos 20 villrein
Atypisk skrantesyke Ikke pvist
Elg Skrantesyke Tkke pdvist
Atypisk skrantesyke Atte tilfeller, 7 kyr og en okse,
snittalder 15 &r for elgkyrene
Hjort Skrantesyke Ikke pavist
Atypisk skrantesyke Ett tilfelle, 2017, 16 & gammel
kolle

1CID er forkortelse for Creutzfeldt-Jakob's disease

2 Andre arter: Feline spongiform encefalopati (FSE), som forarsakes av kugalskap-prionet, ble
pavist hos en katt i Norge i 1994, trolig smittet av kattefor fra Storbritannia.

Prionsykdom hos mink (Transmissible mink enchephalopaty, TME) er aldri pavist i Norge og ikke
listet i tabellen. Ett tilfelle av atypisk skrapesyke ble i 2006 pavist hos geit.

Med pavisning menes her at undersgkelsen er utfgrt med konvensjonelle og godkjente (EU og
OIE) diagnosemetoder. Det inkluderer ikke PMCA- eller RT-QuIC-metoden eller smitteforsgk, som
er mere fglsomme, men som ikke benyttes diagnostisk.
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2.3 Skrantesyke i Norden

I 2020 kom det resultater fra smitteforsgk hos gnagere (klatremus) som viste at varianten av
smittestoffet i Nordfjella er en annen stamme enn det som er beskrevet i Nord-Amerika (Nonno
et al., 2020). Denne studien inkluderte prioner fra tre elg (beskrevet i Pirisinu et al. (2018) og to
villrein fra Norge (det ene beskrevet i Benestad et al. (2016)). Nedenfor oppsummeres
undersgkelser som kreves for 8 sammenligne prionstammer, og hvilke resultater som ble
oppnaddd for prionene isolert fra norske rein og elg.

Prioner deles inn i stammer etter undersgkelser som gér over tre trinn. Unntaksvis inkluderes et
fierde trinn.

Trinn I: Sykdommens szertrekk og opptreden hos primaerverten

- Art, utbredelse (geografisk og antall), alders- og kjgnnsfordeling av syke/rammede dyr og
deres kliniske symptomer

- PRNP (prion protein genet)-genetiske undersgkelser

- Analyser av hjernen, hjernestammen og lymfoide organer for PrP* avleringer og
distribusjon av hjerneskadene (skadeprofil)

- PrP% type: Fragmenteringsmgnster av PrP* i gelelektroforese og Western blot.

Kommentar: Disse metodene gir utgangspunkt for & skille prionvarianter og prionsykdommer
fra hverandre. P3 dette grunnlaget kunne man fastsld at CWD varianten fra reinsdyra i Nordfjella
var vesensforskjellig fra det som ble observert hos elg i Norge. Men undersgkelsene var ikke
tilstrekkelige til 3 kunne pavise forskjeller mellom CWD hos villrein i Norge og CWD observert hos
hvithale- og mulhjort i Nord-Amerika.

Trinn II: Podeforsgk hos klatremus og transgene mus

Prioner kan studeres i podeforsgk hos klatremus (Myodes glareolus) og transgene (genetisk
modifiserte) muselinjer. Det er etter slike forsgk at forskere fastsetter prionstammen (strain).
Inkubasjonstiden ved fgrste, andre og tredje passasje av smittestoffet vektlegges. En passasje
betegner i denne sammenheng etinfeksjonsforlgp i et vertsindivid. Man undersgker hvordan
smittestoffet endrer seg etter hvert som det har vaert igjennom stadig flere vertsdyr
(“passasjer”). I tillegg til detaljerte undersgkelser (Trinn I), testes prioners evne til 3 krysse
artsbarrierer. Slike analyser har begrensninger siden de ikke er gjennomfgrt i primaervert (rein),
men de er likevel verdifulle, spesielt med tanke pa zoonotisk risiko (smitte til menneske).

Kommentar: Trinn II-undersgkelser viste at det er forskjeller mellom CWD-stammen i Nordfjella
og de nordamerikanske. Forskjellen var tydelig i inkubasjonstid ved poding hos klatremus, hvor
isolatet fra Nordfjella ved fgrste passasje brukte lengre tid pd & utvikle sykdom enn de kjente
CWD-isolatene fra Nord-Amerika. Av syv klatremus podet med materiale fra norsk villrein ble kun
én syk, og da fgrst etter 776 dager. Til sammenlikning ble 38 av 40 klatremus podet med
materiale fra norske elger syke etter 300-500 dager. Forventet inkubasjonstid ved fgrstegangs-
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poding av CWD hos klatremus er mellom 150 og 350 dager, basert pé erfaringer fra
nordamerikanske CWD-isolater. Etter tredjegangs-passasje i klatremus, stabiliserte
inkubasjonstiden etter poding med CWD-isolat fra norsk villrein seg pa 105+9 dager, mens
tilsvarende for de to norske elg-isolatene var 76+3 og 175+36. Et isolat fra CWD hos elg i
Canada stabiliserte seg til sammenlikning med en inkubasjonstid pd 32+2 dager ved 3dje
passasje (Nonno et al., 2020). I tillegg er det avdekket nyanser mellom primaerisolatene fra elg.
Dette tolkes som at det forekommer to CWD-stammer hos elg i Norge, som gir lik eller identisk
sykdom.

Trinn II1. Podeforsgk hos primaerverten og andre naerstdende arter og husdyr med
beiteoverlapp

Slike undersgkelser er sentrale ndr sykdommens utvikling og opptreden hos primaerverten (i
dette tilfellet villrein) skal beskrives. Dyr med ulike PRNVP-genotyper ma smittes, og smitten ma
skje bédde som direkte poding i hjerne og via mage-tarmkanalen. Sistnevnte gjgres for a
etterligne naturlig smittevei. Slike forsgk er kostbare og tidkrevende, men de gir viktig
informasjon. Det er bare slik en kan fa sikker kunnskap om prionstammens kliniske bilde; for
eksempel hvordan sykdommen utvikler seg hos dyr med ulik PRNVP-genotype, og hvordan og i
hvilke mengder smittestoffet skilles ut gjennom de ulike stadiene av sykdommen.

Se side 28 for omtale av igangsatte podeforsgk hos sau.
Trinn IV. Podeforsgk hos aper

Denne typen podeforsgk gjares i meget begrenset omfang og kun for & avdekke hvilken fare en
prionstamme utgjgr for menneske. Det kreves en sterk begrunnelse for 3 starte slike podeforsgk
og slike studier skjer ikke ved norske forskningsinstitusjoner.

Definisjon av prionstamme:

En prionstamme er et prionisolat som ved poding hos genetisk identiske mus gir reproduserbare
og karakteristiske sykdomstegn (inkubasjonstid, skadeprofil, PrP distribusjon, PrP* type osv).
Disse egenskapene er relativt stabile over tid og gjennom mange passasjer. Man regner med at
disse egenskapene «nedarves» gjennom subtile variasjoner i den tredimensjonale foldingen av
prionprotein-aggregatene (Collinge and Clarke, 2007).

Pavisning av CWD hos elg og hjort

Omtrent samtidig med utbruddet av CWD i Nordfjella ble det oppdaget CWD hos elg i Norge, og
funnene hos disse skilte seg fra det en tidligere hadde sett ved CWD i Nord-Amerika (Pirisinu et
al., 2018). Hos elgene ble PrP¢ kun observert i hjernen, og skadeprofilen (se over) var
annerledes enn det man s& hos villreinen fra Nordfjella og det som var beskrevet ved CWD i
Nord-Amerika. Western blot-profilen var ogsa ulik det en tidligere har sett ved CWD, og
dessuten var de positive dyrene gamle. Alderen hos de 3tte norske tilfellene varierte mellom 12
0g 20 &r, med et gjennomsnitt pd omlag 15 ar. I januar 2021 ble det pavist CWD hos en voksen
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elgokse i Norge, men denne er ikke aldersbestemt enda. I tillegg til disse, er den samme (svaert
lik eller identisk) sykdommen pavist i Sverige (fire tilfeller) og Finland (to tilfeller). Som de fleste
tilfellene i Norge er ogsa disse gamle hunndyr.

Nonno et al. (2020) viser at de tre undersgkte elgene fra Norge hadde to unike stammer av
smittestoff, dvs. at to av elgene hadde samme, mens den tredje hadde en annen stamme. De
spredte funnene av elg med pdvist CWD i Norden tyder pd at det er sporadisk opptredende
prionsykdom, som tilsvarer de atypiske variantene hos storfe (atypiske former av BSE) og sau
(atypisk skrapesyke) (Vedlegg II)

Det ble i 2017 ogsd pavist CWD hos ei 16 ar gammel hjortekolle i Mgre og Romsdal (Vikoren et
al., 2019). Undersgkelser av denne viste at skadeprofilen og Western blot-profilen skilte seg
tydelig fra funnene hos elg og villrein. Som hos elgene ble smittestoffet kun pavist i hjernen.
Videre undersgkelser kreves for & kartlegge denne sykdommens utbredelse i Norge og ellers i
Europa.

Konklusjon: Det er altsd i Igpet de seneste fire drene pdvist CWD-sykdom hos tre ulike arter av
hjortedyr i Norge, med fire ulike prionstammer som tidligere har veert ukjent for vitenskapen. I
tillegg er CWD pavist hos elg i Sverige og Finland. I tabellen nedenfor oppsummeres szertrekkene
ved de paviste prionsykdommene hos norske hjortedyr.

Tabell 2.3-1 Szertrekk ved prionsykdommer hos norske hjortedyr

Art ‘ Reinsdyr ‘ Elg ‘ Hjort?
Kjennetegn ved smittsomme varianter (rein)

Flere tilfeller i samme v X X

flokk/lokalitet

Pavist ogsd hos unge dyr v X X

Smittestoff pavist utenfor v X X

sentralnervesystemet

Kjennetegn ved atypiske varianter (elg og hjort)

Smittestoff kun pavist i X v N4
sentralnervesystemet

Kun voksne, oftest gamle dyr X v 16 ar
Spredte enkelttilfeller X v >

1 Det er kun pavist ett tilfelle hos hjort.
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2.4 Infeksjon, inkubasjonstid og forlgp ved skrantesyke

Hoover et al. (2017) inokulerte hvithalehjort (Odocoileus virginianus) med hjernehomogenat fra
CWD-positive individer av samme art. Inokulatet ble gitt bdde med spray i nesehulen og som
homogenat i munnhulen. Dyrene ble avlivet og obdusert etter 24 og 72 timer, 1, 2, 3, 4 0og 16
maneder. Blant forsgksdyrene var det dyr med PRNP-genotype som gir stor, middels og liten
mottakelighet for CWD-infeksjon (Wolfe et al., 2007).

Studien viser at opptak av prioner gjennom munn og svelg er det fgrste trinnet i en infeksjon.
Den viser videre at prionene oppformeres i lymfoid vev, farst det som er tilknyttet munn og svelg
og deretter i andre deler av kroppen. Utviklingen gikk saktere hos individer med lavere genetisk
mottakelighet, men fulgte samme forlgp.

Det har veert ukjent hvor stor dose skrantesyke-prioner som ma4 til for at et hjortedyr skal bli
infisert pd naturlig vis. En har heller ikke visst om en kan nd en slik «minste infektive dose»
gjennom kumulative sméa doser, eller om en ma over et visst terskelniva for at infeksjonen skal
bli etablert. Henderson et al. (2017) gjorde en studie der hvithalehjort ble gitt enten
homogenisert hjerne fra terminalt CWD-syke hvithalehjort, eller spytt som inneholdt kjent
mengde prioner. Blant forsgksdyrene var det bdde dyr med PRNP-genotype som er assosiert med
stor og middels mottakelighet (se kap. 2.8).

Studien viste at minste infektive dose er mindre enn tidligere antatt, men at den ma veere over et
visst terskelniva. 300 ng (dvs. 0,0000003 g hjernemateriale) eller tilsvarende mengde spytt,
fordelt pa tre doser av 100 ng gitt over tre uker var tilstrekkelig for & etablere infeksjon. Nar
samme dose ble fordelt pd 10 doser av 30 ng gitt over 12 uker, ble ikke dyrene infisert. I dette
forsgket, som sannsynligvis gir et bedre bilde av naturlige forhold, var inkubasjonstiden to til tre
ar.

Inkubasjonstiden kan pavirkes av en rekke forhold og variere betydelig. I en studie (Moore et al.,
2016) hvor friske reinsdyr hadde direkte eller indirekte kontakt med rein som var inokulert i
hjernen med prioner fra hvithalehjort og mulhjort (Odocoileus hemionus) , var kun to av fire
med direkte kontakt bare positive i lymfoid vev, da de dgde/ble avlivet etter 30 til 57 mdneders
eksponering. To av to rein som hadde indirekte kontakt levde 33 og 50 maneder etter innsett,
men disse ble ogsd infisert og var positive i CNS. Ingen av dyrene viste tydelige kliniske tegn pa
skrantesyke. Dette kan tolkes i retning av at sykdommen kan utvikle seg sakte nar rein pa
naturlig vis eksponeres for prioner som opprinnelig stammer fra hvithalehjort og mulhjort.

2.5 Prioners evne til & bestad i miljoget

I Nord-Amerika er det vist at hjortedyr kan bli infisert uten 3 vaere direkte i kontakt med infiserte
dyr, dvs. ved at de spiser eller snuser i seg smitte som finnes i miljget (Mathiason et al., 2009;
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Miller et al., 2004). Det er ogsa observert at sau kan bli infisert med skrapesyke-prioner fra
miljget, mange ar etter at sykdommen sist ble pavist i omrddet (Georgsson et al., 2006).

Det at prioner persisterer i miljget og at nye dyr blir infisert derfra, er en viktig faktor ved
skrantesyke. I de tidlige fasene av et utbrudd tenker en at smitte fra dyr til dyr er viktigst, men
etterhvert vil miljgsmitten spille en stgrre og stagrre rolle (Almberg et al., 2011). Nordamerikanske
eksperter uttrykker ofte at det er den langvarige miljgsmitten som gjor sykdommen s& vanskelig
3 bekjempe ndr den farst har fatt en viss utbredelse i en bestand (Miller and Fischer, 2016).

Det er nylig publisert en studie som viser at gjentatt frysing/opptining etter hvert senker den
pavisbare mengden prioner i avfagring, mens tgrking har liten effekt (Tennant et al., 2020).
Analysene av avfgring samlet fra bakken i samme studie understreker at avfgring fra CWD-syke
dyr er en kilde til miljgsmitte. Studien viser ogsd at undersgkelser av feces fra miljget, etter
grundig optimalisering, kan gi verdifull informasjon om graden av miljgsmitte fra lokaliteter med
hgy prevalens.

Kuznetsova og medarbeidere (2018) har vist med podeforsgk at hgye nivder av humussyre, en
naturlig bestanddel av organisk materiale i jord, gjgr at prioner taper infektivitet. I en ny artikkel
(Kuznetsova et al., 2020) viser de at nar prioner ligger i jord over lang tid (under stabile forhold
med jevn, lav temperatur), sd blir de stadig vanskeligere & pavise med Western blot. Mengden
pdvisbare prioner minker mest i leirholdige jordtyper som er typisk for kanadisk praerie, mens
nedgangen er mindre i det forskerne betegner som sandholdig podsol-jord samlet i Skandinavia
og jordtyper typisk for barskogs- og tundraomradene i Nord-Amerika. Men, ndr en eksponerer
mottakelige forsgksdyr for de ulike jordprgvene, sé ser en ikke noen endring i evnen til 3
framkalle sykdom. Forskergruppen tolker dette til at prionene fester seg pd overflaten til
jordpartiklene (adsorberes) med sterke bindinger og dermed blir «usynlige» med denne
analysemetoden, men at disse partikkel-prion-kompleksene er fullt i stand til 8 forérsake sykdom.

Dette forsgket viser at det er vanskelig & tolke analyser av prioner i miljgpraver, i alle fall nér
disse er utfgrt med immunoblot-metoder. Negativt resultat trenger ikke bety at smitten er borte.
Dette resultatet er ikke ngdvendigvis overfgrbart til studier hvor en bruker andre metoder for &
analysere prioninnhold, for eksempel RT-QuIC og PMCA (se kap. 2.9.2), men tilsvarende studier
med slike metoder finnes forelgpig ikke. Studien bekrefter ogsa det man har visst tidligere, at
prionene bindes til jordpartikler, og at denne bindingen er forskjellig i forskjellige jordtyper (VKM
2017 og 2018). Dette kan, som nevnt i tidligere VKM-rapporter, peke i retning av at
skandinaviske jordtyper i mindre grad binder prionene, med det resultat at de lettere vaskes ut
eller ned i dypere jordlag der de er mindre tilgjengelige for hjortedyr. For a f& bedre kunnskap
om dette ma vi ferdigstille analysene av jordprgver fra norske fjellomrader (Se beskrivelse av
pdgdende undersgkelser (se kap. 2.9).

I Skottland er det gjennomfgrt en langtidsstudie hvor hjernemateriale med BSE-prioner ble gravd
ned i leirholdig og sandholdig jord (Somerville et al., 2019). Jorda var utsatt for vaer og vind,
men avrenning ble samlet opp. Lokaliteten hadde mye nedbgr bade som regn og sng (10 — 260
mm/mnd) og lufttemperatur fra -11 til 28°C, altsa forhold som kan likne dem vi har i Norge.
Studien bekrefter at prioner beholder evnen til & gi infeksjon og sykdom selv etter flere ar i
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rdtnende hjernevev. Den viser ogsa at prionene lekker ut av et kadaver og kan finnes i jorda
omkring og under det, og at sm& mengder prioner ogsa finnes i avrenningsvann fra et slikt
kadaver.

2.6 Spredning og populasjonsforhold ved CWD i Nord-Amerika

2.6.1 Jakttrykk og CWD hos mulhjortbukker

Miller et al. (2020a) sa pa utviklingen av CWD-prevalens hos voksne mulhjortbukker i forhold til
antall solgte jaktlisenser, som estimat pa jakttrykk, i 12 omrader nordvest i Colorado i perioden
2000-2018 (Miller et al., 2020a). Dette er omrader med endemisk CWD siden 2002 og
sammenliknbart forvaltningssystem. Jaktomrddene dekker seks mulhjortbestander. Det ble testet
19105 vevsprgver (svelglymfeknuter).

Forfatterne konkluderer med at et tilstrekkelig hardt jakttrykk kan holde CWD-forekomsten
(prevalensen) lav, szerlig dersom denne i utgangspunktet er lav. De viser at forekomsten av CWD
gker dersom andelen av eldre bukker i bestanden gkes. Som forfatterne pdpeker, studerer de
hvordan en nedgang i jaktlisenser gir en oppgang i CWD-forekomst, men ikke hvordan en
oppgang i jaktlisenser kunne gitt nedgang i CWD-forekomsten. Det er uvisst hvorfor CWD-
forekomsten gar ned med hgyt uttak av gamle bukker.

2.6.2 CWD hos farmet hjort i Quebec, Canada

Det er tidligere vist at europeisk hjort er mottagelig for CWD (Schwabenlander et al., 2013). I
2020 ble det oppdaget CWD hos hjort av europeisk opprinnelse i et hegn i Quebec, Canada
(Gagnier et al., 2020). CWD hadde ved deteksjon veert til stede i minst 1,5 &r. Profesjonelle
jegere tok ut 534 hvithalehjort i omradet rundt farmen for & redusere bestandstetthet og for &
skaffe vevspraver (7,5 km buffer; 401 km? kontrollomrade). I tillegg tok man ut 447 hvithalehjort
og 21 elg gjennom vanlig jakt i et overvdkingsomradde, og 2584 i et omrdde utenfor den
naermeste sonen. Man oppdaget ikke tilfeller av CWD hos ville hjortedyr.

2.6.3 CWD-bekjempelse i Illinois, USA

CWD ble beskrevet omtrent samtidig i Illinois og Wisconsin (Manjerovic et al., 2014) og
omfattende bekjempelse ble igangsatt med «romlig rettet nedskyting» (se VKM 2017, kap. 9.2.4
og 10.1.4). Dette pagikk i perioden 2003-2007, men ble avsluttet i Wisconsin etter mye
motstand. Man registrerte etter at nedskytingen ble avsluttet en gkning i CWD-forekomst i de
aktuelle omrddene i Wisconsin. I Illinois fortsatte man den aktive bekjempelsen fram til 2019
(Hedman et al., 2020), og analysene viser at strategien har klart 8 holde CWD-prevalensen pé et
lavt niva over tid.
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2.6.4 «Merk-test-og-fell»

For @ undersgke muligheten for mélrettede smittereduserende tiltak mot CWD i en bestand av
mulhjort i Colorado, USA, ble det gjennomfart et forsgk med sdkalt «test and cull» (Wolfe et al.,
2018). Her ble mulhjort i et begrenset omrdde bedgvet, merket og pravetatt, for sa a bli sluppet
fri. Hvis testen avdekket CWD, ble det aktuelle dyret fanget inn og avlivet. Studien omfattet
testing av 1251 vevsprgver (fra tonsillene) fra over 700 dyr. Forsgksperioden var ca 4,5 ar og ga
signifikant redusert forekomst av CWD hos hanndyr, mens det ikke ble demonstrert forskjell i
forekomst hos hunndyr. At studien ikke oppnddde lik reduksjon av CWD-prevalens for begge
kjgnn, forklares gjennom ulik prgvetaking av kjgnnene, og forfatterne poengterer at de gjennom
endring av prgvetaking kanskje kunne ha oppnadd lik reduksjon av smitte. Det papekes at
metoden er kostnads- og arbeidskrevende, og kan fordrsake belastninger pad dyr som ma utsettes
for gjentatte immobiliseringer.

2.6.5 Simuleringer av CWD-dynamikk

Det er laget en oversikt over ulike typer modeller brukt for a forsta og forvalte CWD (Escobar et
al., 2020). Det har veert utviklet et individbasert modellerings-verktgy for & beregne
sannsynlighet for CWD-oppdagelse og utvikling av CWD i bestander av hvithalehjort (Belsare et
al., 2020a; Belsare et al., 2020b; Belsare and Stewart, 2020). Disse modellene viser at effekten
av tiltak avhenger av fasen CWD-utbruddet er i. Man deler her et utbrudd av CWD inn i en
etableringsfase (< 1 % smitte), en overgangsfase (1-3% smitte) og en endemisk fase (= 3%
smitte) (Belsare et al. 2021). Simuleringer viser at man i en tidlig etableringsfase har en viss
sjanse for at en CWD-introduksjon (i form av et infisert dyr) ikke far etablert seg og dgr ut. Dette
er szerlig knyttet til at man gjennom jakt tar ut alle de infiserte dyrene far de rekker @ smitte nye
dyr. Allerede ved mer enn 5 infiserte individer vil det som regel gd mot fullt utbrudd, fordi
sannsynligheten for 3 fa ut alle infiserte individer ved jakt da blir lav (Belsare et al., 2021). I en
tidlig fase gar smitten i hovedsak direkte mellom dyr, mens dyrene i den endemiske fasen i
gkende grad blir smittet fra miljget (Almberg et al., 2011). Det er godt dokumentert at CWD er
sveert vanskelig & fjerne fra landskapet om man nadr en endemisk fase, blant annet pa grunn av
miljgsmitte (Uehlinger et al., 2016). I USA har det vaert en tendens til at smitten har blitt
oppdaget farst i overgangsfasen, hvor det ikke lenger er antatt praktisk mulig & utrydde CWD
(Belsare et al., 2020a; Belsare et al., 2020b).

2.6.6 Bestandseffekter av CWD

Det er estimert en 3rlig bestandsnedgang pd 10% hos hvithalehjort (Edmunds et al., 2016) og
20% hos mulhjort (DeVivo et al., 2017) i endemiske omrdder med over 20% CWD-prevalens i
Wyoming. Man har ikke empiriske data pd hva som blir langtidseffekten pa bestandene i USA og
Canada, og hvor mye redusert jakt kan redusere effektene av CWD. Det er knyttet usikkerhet til
hvor sterke de bestandsdynamiske effektene av CWD blir pd vare hjortedyrbestander. Effektene
av CWD pa bestandene vil avhenge av den relative balansen mellom smitterate (ogsa kalt
smittetall, Ro), varighet av infeksjonsforlgp (bl.a. knyttet til PRNP-variasjon), reproduktive rater
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og annen dgdelighet (Mysterud and Edmunds, 2019). Hvithalehjort og radyr anses a ha et veldig
hayt reproduksjonspotensiale, mulhjort og elg et intermediaert, mens reinsdyr og hjort har et lavt
reproduksjonspotensiale. For en gitt smitterate og lengde pé infeksjonsforlap, vil effekten av
CWD dermed veere sterkere pa reinsdyr. Vi kan imidlertid ikke gi en sikker vurdering av
bestandseffekter pa grunn av manglende data pa smitterate og lengde pa infeksjonsforlgp.
Imidlertid er det sikkert at CWD ved hgy forekomst vil pavirke bestandene gjennom a senke
overlevelsen av saerlig voksne hunndyr, og at dette vil fgre til redusert overskudd til hgsting
og/eller redusert bestand.

2.7 Epidemiologien til CWD hos villrein i Nordfjella sone 1

Det ble totalt testet 2424 reinsdyr for CWD i Nordfjella i perioden mars 2016 til mai 2018 (tab.
2.7-1). Av disse var 13 bukker og 6 simler positive for CWD. Det var altsa en sterk overvekt av
bukker (68,4%) i forhold til simler (31,6%) blant de CWD-positive dyra, selv om det var flere
simler enn bukker i bestanden (Mysterud et al., 2019a). Vi henviser til kap. 2.11.1 for en
beskrivelse av de metodiske utfordringene ved & estimere prevalens (andel smittede dyr) utfra de
foreliggende prgvene bestdende av hjernevev og lymfeknuter.

Infeksjonsmanster.

Fra tallene i Tabell 2.7-1 er det beregnet et demografisk smittemgnster, dvs. i hvilken grad ulike
aldersklasser av bukker og simler har ulike infeksjonsnivaer i forhold til hva som er forventet
utfra sammensetning i bestanden. Ingen kalver og bare én 1,5-3rig bukk testet positivt for CWD.
Beregninger gir en prevalens pd 1,6% (95% kredibilitetsintervall, ki: 1,4%, 1,8%) hos voksen
bukk og 0,5% (95% ki: 0,5%, 0,7%) hos voksne simler (= 2 &r) fra 10. august 2017 til 1. mai
2018 i Nordfjella Sone 1. Disse tallene er ikke justert for at test-sensitivitet ikke er 100%, dvs.
det kan veere falske negative med de metodene man bruker for pavisning av smitte (kap.
2.11.1). Hvis det justeres for testsensitivitet, var 1,8% (95% ki: 1,5, 2,6) av voksene bukker og
0,6% (95% ki: 0,5%, 0,9%) av voksne simler smittet av CWD. Voksne bukker hadde 2,7 (95%
ki: 1,0, 7,2) ganger s hgy sannsynlighet for & vaere CWD-positive som voksne simler. De
smittede bukkene var fra 1,5 til 8,5 3r gamle. Sannsynligheten for CWD infeksjon gkte med
gkende alder for voksen bukk, og andelen positive var 3,0% for bukk 5 &r eller eldre.

Det tydelige demografiske mgnsteret for CWD-infeksjon hos villrein er noe man aktivt kan bruke i
forvaltningen, bade til 8 oppdage smitte (Mysterud et al., 2020a) og til 8 bekjempe smitte. En slik
smittebekjempelse er saerlig aktuelt ved lave forekomster av CWD. Bestandsforvaltning som
tillater hgy andel av voksen bukk kan gi eksponentiell utvikling av forekomst (se kap. 2.6.1.1 -
Miller et al., 2020). Tilsvarende demografisk infeksjonsmgnster er observert hos bade
hvithalehjort (Heisey et al., 2010; Samuel and Storm, 2016) og mulhjort (Miller and Conner,
2005) i USA og Canada (Rees et al., 2012). Det er vanlig med 2-3 ganger hgyere prevalens hos
voksne bukker i forhold til voksne hunndyr hos bade hvithalehjort og mulhjort. Selv om
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materialet fra Nordfjella er sparsomt, gir tilsvarende mgnster p& mye stgrre materiale fra ulike
omréder i USA og Canada grunnlag til 3 forvente hgyere andel smittede bukker enn simler.

Data pad demografisk mgnster av CWD-infeksjon hos wapitihjort/elk (Cervus canadensis) er mer
begrenset, men antyder ikke en forskjell mellom kjgnnene i forekomst av CWD-infeksjon (Argue
et al., 2007; Monello et al., 2014; Sargeant et al., 2011).

Smitteveier.

Det er dokumentert flere mulige smitteveier for CWD mellom individer av hjortedyr, se tidligere
VKM-gjennomganger for en mer utfgrlig beskrivelse. Det er i lab-eksperimenter hos muntjak
(Muntiacus reevesi) dokumentert overfgring av CWD mellom mor og kalv over placenta (Nalls et
al., 2013), og det er pdvist indikasjoner pa prioner (“seeding activity”) ved PMCA i vev fra fostre
hos infiserte mgdre (Selariu et al., 2015). For den sanerte bestanden i Nordfjella Sone 1 var alle
de seks CWD-positive simlene tre til fire &r gamle og derfor for unge til & vaere madre til de fleste
smittede bukkene. De infiserte dyrene ble ogsa undersgkt for slektskap, som ikke ga
holdepunkter for & si at de smittede dyrene var mer i slekt enn forventet utfra tilfeldige
sammenhenger. Det er derfor ikke grunnlag for 3 si at «mor til kalv» var en viktig smittevei blant
villrein i Nordfjella Sone 1 (Mysterud et al., 2019a).

Tolkning av smitteveier.

I tidlige faser av en CWD-epidemi med lav prevalens, er det antatt at smitte hovedsakelig
overfgres direkte fra dyr-til-dyr og ikke indirekte via miljgsmitte (Almberg et al., 2011). Det er
ikke godt dokumentert hvorfor bukker har 2-3 ganger hgyere prevalens enn hunndyr hos flere
arter av hjortedyr, eller hvorfor prevalens gkte med alder hos bukker i Nordfjella.
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Tabell 2.7- 1. En oversikt over alle reinsdyr testet for CWD under utbruddet i Nordfjella Sone 1, 2016-18.
I 2016 ble det ikke notert hvilken sone prgvene kom fra, og i 2016 inkluderer tallene derfor ca. 35 dyr fra
sone 2. Totalt 68 av de testede dyrene mangler informasjon om aldersklasse og 94 om kjgnn (Mysterud et

al., 2019).
Kilde Kjgnn Aldersklasse
Ukjent Kalv Aring Voksen Sum
Fallvilt Bukk 5 5
2016
Simle 1 2 3
Ukjent 12 12
Jakt 2016 Bukk 1 40 13 97 151
Simle 2 36 20 117 175
Ukjent 4 3 7
Fallvilt Bukk 1 1 35 37
2017 Simle 1 1 2
Ukjent 2 4 2 8
Jakt 2017 Bukk 2 67 36 221 326
Simle 45 19 193 257
Ukjent 35 2 1 4 42
Fallvilt Bukk 1 13 14
2017-18 Simle 1 3 4
Ukjent 8 1 9
Utskyting Bukk 133 100 319 552
2017-18
Simle 157 122 560 839
Ukjent 5 6 5 16
Sum Bukk 4 241 150 690 1085
Simle 2 238 164 876 1280
Ukjent 62 13 5 14 94
CWD- Bukk 1 12 13
positive
Simle 6 6
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2.8 Genetisk mottakelighet, inkl. PRNP-genetikk hos norske
hjortedyrbestander relatert til data fra utbruddet i Nordfjella

Prionsykdommer skyldes en endring i den tredimensjonale foldingen til prionproteinet. Genet som
koder for prionproteinet kalles PRNP. Variasjoner i PRNVP forekommer ulikt mellom arter og kan
ha stor betydning for forekomst og falsomhet for CWD og andre prionsykdommer (se vedlegg II
for omtale av PRNP-genetikk og skrapesykebekjempelse hos sau). Teksten nedenfor er delvis
basert pa en artikkel som omhandler denne problemstillingen publisert i Villreinen (Michael A.
Tranulis, Jgrn Vage og Knut Rged, 12. juni 2020).

Dyr har to kopier av gener, ett fra hver av foreldrene. Genkopiene kalles alleler og kan parvis
veere like eller ulike for en gitt genposisjon. Et dyr med to like alleler er A-omozygot for den
varianten, mens et dyr med to ulike alleler er heterozygot. Huvis allelene kalles A og B, far man
kombinasjonene: AA, AB og BB. Dersom A gjgr dyr mere fglsomme for et smittestoff enn B, kan
man teoretisk rangere dyrene slik: AA = sveert falsomme, AB = fglsomme, BB mindre fglsomme.
For & komme fram til dette md man gjgre studier for & kartlegge falsomheten under naturlige
forhold eller ved smitteforsgk.

2.8.1 Genetisk mottakelighet i Nordfjella

Etter at villreinbestanden i Nordfjella Sone 1 ble fjernet i 2018, sammenlignet man variasjon i
PRNP-genet hos positive (pavisning av smittestoff ved CWD-test) og negative dyr. Studien (Gliere
et al., 2020) avdekket 5 alleler/genvarianter av PRNVP, og man paviste til sammen 14 kombinasjoner
(genotyper) av disse. Genvariantene ble navngitt A, B, C, D, og E. Av disse var varianten C aldri
tidligere pdvist hos reinsdyr. Genvarianten A var den mest vanlige, og man antar at dette er
reinsdyrenes «grunnvariant».

Det viste seg at 74% av de CWD-positive dyrene hadde kombinasjoner av genvariantene A og C i
enkel eller dobbelt dose, mens tilsvarende for dyr uten pdvist smitte (101 dyr undersgkt, samme
alder og kjgnnsfordeling som for de positive), kun var 19%. Dette viser at dyr med
genkombinasjonene; AA, AC og (trolig) CC var de mest fglsomme for smittestoffet som forekom i
Nordfjella. Genvarianten B i dobbelt dose ble funnet hos 12% av dyr uten smitte, men ikke hos
noen av de positive. Dette indikerer at B-varianten kan vaere mindre fglsom, selv om 4 positive dyr
hadde genkombinasjonen AB og ett positivt tilfelle hadde BC genotypen.

Alle positive tilfeller i Nordfjella Sone 1 hadde en av disse genkombinasjonene: AA (53%), AB
(21%), AC (21%) eller BC (5%). Hos dyrene uten pdvist smitte utgjorde disse kombinasjonene
51%. Med andre ord hadde naer halvparten (49%) av villreinen i Nordfjella genvarianter som ikke
forekom hos de positive tilfellene. En s& skjev fordeling viser en genetisk effekt pd mottakelighet
for CWD, men det lave antallet dyr, kun 19 tilfeller, krever varsomhet i vurderingene. Likevel gir
resultatene grunnlag for en tentativ gruppering av fglsomhet for CWD som er slik: A og C gir gkt
falsomhet, mens B, D og E variantene er mindre fglsomme enn A og C. Det kan nevnes at varianten
C forekom hos 4,5% av dyr uten smitte og 13% hos de smittede, altsd nesten tre ganger sa hyppig.
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De undersgkte villreinene fra Nordfjella kan da grupperes slik:

I.  Sveert fglsomme: AA, AC, CC (19%)
II. Feglsomme: AB, BC, AD, AE, CD, CE (53%)
III.  Mindre fglsomme: BB, BD, BE, DD, DE, EE (28%)

Grupperingen er tentativ og bygger pa flere antakelser, som for eksempel at variantene A og C gir
gkt falsomhet selv om de foreligger i enkel dose. Det at 5 positive tilfeller hadde slik kombinasjon
gir et visst grunnlag for denne antakelsen. Antakelsene om at D- og Evariantene kan gi noe redusert
folsomhet er svakere begrunnet. Etter pdvisningen av CWD pd Hardangervidda og undersgkelse
av bukken, viste den seg & ha genotypen AD.

2.8.2 Genetisk mottakelighet hos andre reinstammer

Ved 3 bruke de samme kategoriene, kan vi sammenligne fordelingen av PRNP-genvarianter i ulike
bestander av vill- og tamrein og p& den méten vurdere graden av mottakelighet hos en bestand.

Kartlegging som pdgdr (Guere m.fl. upublisert), viser at alle villreinbestander som til nd er
undersgkt har stort antall svaert fglsomme eller fglsomme dyr. Resultatene viser at hos tamrein er
andelen sveert fglsomme mindre, og flere vil grupperes som mindre fglsomme. Dette gjelder
tamrein badde i Sgr-Norge og i Finnmark.

En nylig publisert studie fra Canada har undersgkt variasjon i PRNP hos nordamerikansk caribou
(R. tarandus subsp.) (Arifin et al., 2020). Studien fant at en variasjon (138N) som har antatt lavere
fglsomhet for CWD, var lite utbredt hos bestander av caribou som har overlappende arealbruk med
andre smittede hjortedyrbestander. Dette antas 3 utgjgre en fare for spredning av CWD til caribou
i vestre Nord-Amerika. Genvarianten 138N er aldri pavist hos norske reinsdyr.

Chafin et al. (2020) viser at frekvensen av PRNP-varianter endres med alder hos hvithalehjort.
Dette indikerer at noen varianter favoriseres i omrdder med permanent etablert (endemisk) CWD,
ved at de overlever lenger. Det er ogsa tidligere vist seleksjon p&d PRNVP hos wapitihjort (Monello et
al., 2017)). Betydningen av slik seleksjon er trolig liten, da det ennd ikke er kjent om noen
genvarianter gir full beskyttelse mot CWD.

2.8.3 Sauen og dens potensielle rolle i smittespredning
Sauens mulige rolle som smittespreder er grundig omhandlet i en tidligere VKM-rapport (2018).

Sammenliknet med Nordfjella er det mye mindre sau pd Hardangervidda sgr for Rv7. I 2019 ble
det ifglge tall fra Organisert beitebruk (NIBIO/Kilden) sluppet 25.540 sau og lam (og 757 geiter)
pd beite. Sauetettheten er dermed forholdsvis lav (10 per km?) innenfor det som er definert som
beitelagsomrader for sau (omkring 3000 km?). Store deler av den sentrale Hardangervidda er
imidlertid ikke registrert som beitelagsomrade. Dette omfatter de omrddene som er mest brukt
av simlene (Kvenna — Songa).
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2.8.4 Rovdyr og skrantesyke

Sammenhengen mellom predasjon og forekomsten av CWD er svaert komplisert. Det er vist at
prioninfiserte hjortedyr i Nord-Amerika har stgrre sannsynlighet for a bli tatt av rovdyr (Edmunds
et al., 2016; Krumm et al., 2010; Miller et al., 2008).

Rovdyr og atseldyr kan ogsa tenkes a bidra til 3 spre skrantesyke geografisk, enten ved a ha
prioner i tarmen eller ved & transportere kadaverrester fra infiserte hjortedyr (VKM, 2017). Det er
imidlertid ikke dokumentert at spredning har foregatt pd noen av disse matene.

Wild et al. (2011) utarbeidet en matematisk modell for hvordan predasjon fra ulv ville pdvirke
forekomsten av CWD i en lukket bestand av amerikanske hjortedyr (Odocoileus spp.). Disse
studiene er kommentert i VKM 2017.

2.9 Status for nasjonale og internasjonale forskningsprosjekter

relatert til skrantesyke

2.9.1 Ferdigstilte prosjekter

CWD hos reinsdyr i Nordfjella. Innsamlede prgver fra Nordfjella Sone 1 har veert
utgangspunkt for analyser, av det demografiske mgnsteret for infeksjon hos reinsdyr i
Nordfjella (Mysterud et al., 2019a), og av hvordan individer med ulik genotype (PRNP) har
ulik sjanse for & f& CWD-infeksjon (Glere et al., 2020). Dette er et samarbeid mellom
NINA, Veterinzerinstituttet, UiO og NMBU.

CWD hos andre hjortedyr. Analyse av innsamlet materiale har ledet til deteksjon av
atypisk CWD hos elg (Pirisinu et al., 2018) og hjort (Vikoren et al., 2019) Det er blitt
pdpekt hvordan sporadisk CWD bgr fgre til endringer i form av en mer differensiert
forvaltning av CWD i EU (Mysterud et al., 2020a).

Utvikling av metoder for effektiv overvaking. Forskere fra NINA, UiO og
Veteringerinstituttet har beregnet sannsynligheten for @ oppdage smitte, gitt vevstyper og
sensitivitet til test-metoder (Viljugrein et al., 2019). Det er utviklet jaktstrategier for 8 gke
deteksjon av CWD (Mysterud et al., 2020a).

Praktisk gjennomforing av forvaltningstiltak i forbindelse med CWD. NINA har i samarbeid
med UiO kartlagt utfordringer med praktisk gjennomfgring av store uttak av dyr som i
Nordfjella Sone 1 (Mysterud and Rolandsen, 2018; Mysterud et al., 2019b). Man har
kvantifisert i hvor stor grad gjerder rundt Nordfjella Sone 1 fungerer etter hensikten
(Mysterud and Rolandsen, 2019). NINA har ogsa estimert bestandene av hjort og elg
rundt Nordfjella som en basis for & redusere fare for CWD-smitteoverfgring (‘spillover’)
mellom arter (Solberg et al., 2019).
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2.9.2

Effekter av forvaltningstiltak i forbindelse med CWD. NINA og UiO har belyst hvordan
fragmentering kan utnyttes til & hindre spredning av CWD (Mysterud et al., 2020c). Det
er kartlagt i hvilken grad forbud mot foring av ville hjortedyr farer til at feerre faktisk forer
(Mysterud et al., 2019c), og man studerer ogsa mulige bieffekter av tiltak. Dette
inkluderer f.eks. bevegelser til reinsdyra under uttaket i Nordfjella, og den risiko for
spredning av CWD som denne typen forstyrrelser fordrsaker (Mysterud et al., 2019a).

Andre farer for spredning av CWD. Jegere kommer i kontakt med hjortevilt med CWD pa
en helt annen mate enn andre deler av befolkningen. NINA og UiO har analysert storvilt-
jegeres bosettingsmgnster og bevegelser for d studere risiko for spredning, og
betydningen av smittehdndtering blant jegere (Mysterud et al., 2020b).

P3agdende prosjekter

Sau og CWD: Forskningsprosjektet «Reindeer CWD prion ecology: risk of dissemination by
sheep». Ett firedrig prosjekt (NFR-stgttet) med mél om & undersgke om sau er fglsomme
for prionene som rammet villreinen i Nordfjella. NMBU og Veterinzerinstituttet
gjennomfgrer et podeforsgk (av sau), bade via fordgyelsessystemet og direkte i hjernen.
En arbeidspakke i dette prosjektet ledet fra NINA, vil analysere overlapp mellom sau og
villrein pd salteplasser.

Hvordan oppstar spontan prionsykdom — kan hjortedyrene gi oss svaret?
Samarbeidsprosjekt mellom NMBU, Veteringerinstituttet og Rikshospitalet, hvor man
studerer aldersforandringer i hjernen hos elg, med fokus p& gamle individer, hvor faren
for spontan prionsykdom er starst. Prosjektet vil ogsd inkludere analyser av CWD-positivt
hjernevev for sammenligning.

«Hjorten i Nordfjella» er ledet av UiO og NIBIO, i samarbeid med NINA, og er finansiert
av Miljgdirektoratet. Dette prosjektet kartlegger hjortens bruk av habitat rundt Nordfjella
og effekter av forvaltningstiltak pd hjort. I fase 1 (2017-2019) ble det merket 30 hjort
med GPS. I fase 2 (2020-2021) er det planlagt merking av ytterligere 20 hjort. Det er
studert i hvilken grad foring fortsatt fgrer til aggregering av hjort i Laerdal (Skjelbostad,
2020).

«Bestandsestimering av hjort og elg som basis for CWD-smitteoppdagelse» (2019-2021)
er ledet av NINA, i samarbeid med UiO og Veterinegerinstituttet og er finansiert av
Miljgdirektoratet. Malet med prosjektet er @ utvikle metoder for & beregne antall hjort og
elg per kommune fordelt pa kalv, dring og voksen av hvert kjgnn, som grunnlag for
beregning av sannsynlighet for smitteoppdagelse, og til andre forvaltningsformal.

«Elgen i Trgndelag» er ledet av NINA og finansiert av Miljgdirektoratet. Prosjektet tar
sikte pa & studere elgbestanden i Trgndelag i og rundt det omradet hvor det er pavist
atypisk CWD hos tre elgkyr. Prosjektet vil fglge et utvalg av radiomerkede individer av
ulike kjgnns- og aldersgrupper i en 10-3rs periode fra oppstart i 2017. Det er merket 76
elger. Det samarbeides med blant annet Veterinaerinstituttet om prgvetaking, f.eks. ble
det tatt rektalbiopsi av GPS-merkede elger i 2017 og 2018. Data vil ogsd inngd i pdgdende
samarbeid mellom NINA og UiO om tema knyttet til skrantesyke. Tema som undersgkes
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er blant annet sesongvandringer til elgokser og elgkyr, og hvor stabile leveomrader de
bruker over mange &r, utvandring av ungdyr, kalvere