Nuomonė dėl prevencinės vakcinacijos nuo mėlynojo liežuvio ligos taikymo 
Lietuvos Respublikoje

Santrauka

Nacionalinis maisto ir veterinarijos rizikos vertinimo institutas analizavo mokslinę ir techninę informaciją dėl prevencinės vakcinacijos nuo mėlynojo liežuvio ligos taikymo Lietuvos Respublikoje. Mėlynojo liežuvio liga yra kraujasiurbių uodinių dvisparnių platinama naminių ir laukinių atrajotojų virusinė liga. Žmonės šia liga neserga. Šiuo metu žinomi mėlynojo liežuvio ligos virusų 24 serologiniai tipai. Mėlynojo liežuvio liga sukelia didelius ekonominius nuostolius dėl produktyvumo sumažėjimo, gyvūnų gaišimo bei prekybos gyvūnais ir gyvūniniais produktais suvaržymų. 2009 m. dėl mėlynojo liežuvio ligos protrūkių, kuriuos sukėlė 8 serologinio tipo virusai, gyvūnų judėjimo ir prekybos apribojimai buvo taikomi Austrijoje, Belgijoje, Čekijos Respublikoje, Danijoje, Vokietijoje, Italijoje, Liuksemburge, Olandijoje, Lenkijoje, Rumunijoje, Švedijoje, Slovakijoje, Jungtinėje Karalystėje, Norvegijoje. Atrajotojai yra vakcinuojami nuo mėlynojo liežuvio ligos siekiant likviduoti ligą arba prevencijos tikslu. Mėlynojo liežuvio ligos protrūkio atvejais Europos Komisija kompensuoja 100 % vakcinos tiekimo išlaidų ir 50 % vakcinacijos išlaidų. Mėlynojo liežuvio ligos rizika Lietuvai yra didelė dėl prekybos atrajotojais, nes ne visos šalys, kuriose nustatyti mėlynojo liežuvio ligos protrūkiai, privalomai vakcinuoja visus jautrius atrajotojus. Pasaulio gyvūnų sveikatos organizacijos standartai ir ES teisės aktai leidžia prekiauti gyvūnais, kurie buvo vakcinuoti nuo mėlynojo liežuvio ligos. Gyvūnai vakcinuojami registruotomis vakcinomis, taip pat, leidžiama laikinai naudoti neregistruotas vakcinas. Gyvūnai vakcinuojami pagal mėlynojo liežuvio ligos likvidavimo programas. Mėlynojo liežuvio ligos virusų paplitimo tyrimai atrajotojų ir uodinių dvisparnių populiacijose padeda kuo anksčiau nustatyti užkrato platintojus. Lietuvai ar jos teritorijos daliai patekus į apsaugos zoną dėl mėlynojo liežuvio ligos protrūkių kaimyninėse šalyse bei mėlynojo liežuvio ligos protrūkio atveju Lietuvoje, reikėtų vakcinuoti visus jautrius atrajotojus. Gyvūnų vakcinacija nuo mėlynojo liežuvio ligos sumažina viremiją ir ligos klinikinius požymius. Vakcina leidžiama po oda. Avys vakcinuojamos vieną kartą. Galvijai vakcinuojami du kartus. Pirmą kartą vakcinuojami 1 mėnesio amžiaus sveiki galvijai. Antrą kartą galvijai vakcinuojami po 3–4 savaičių. Galvijai ir avys, kurių motinos buvo užsikrėtusios mėlynojo liežuvio ligos virusais, vakcinuojami 2,5 mėnesių amžiaus. Vakcinos išlauka yra 0 dienų. Vakcinuotų karvių ir avių pienas gali būti naudojamas maistui. Galvijams ir avims skirtomis vakcinomis gali būti vakcinuojamos ožkos ir kiti atrajotojai bei gyvūnai nėštumo laikotarpiu. Imuniteto trukmė po vakcinacijos nenustatyta. Manoma, kad imunitetas galėtų būti 6-12 mėnesių. Po vakcinacijos būna abortai, kai kurie gyvūnai nugaišta dėl alerginių reakcijų, sumažėja jų produktyvumas. Privalomos vakcinacijos atveju turi būti numatyta kompensacijų gyvūnų laikytojams mokėjimo tvarka už nuostolius patirtus dėl gyvūnų gaišimo ir abortų. Vakcinuotiems gyvūnams nustatomas audinių patinimas ir skausmingumas vakcinos suleidimo vietoje, trumpalaikis karščiavimas bei apatija. Ekonominius nuostolius sudaro ligos stebėsenos, kontrolės, prevencijos, vakcinos įsigijimo ir vakcinacijos, gyvūnų laikytojų ir kitų socialinių partnerių mokymų išlaidos bei nuostoliai, kurie susidaro dėl gyvūnų gaišimo, produktyvumo sumažėjimo, prekybos gyvūnais ir gyvūniniais produktais suvaržymų, sumažėjusio užimtumo ir pajamų gyvulininkystėje.
Raktiniai žodžiai: mėlynojo liežuvio liga, rizikos vertinimas, vakcinacija.
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Mėlynojo liežuvio ligos virusų serologinių tipų paplitimo Europoje žemėlapis

Vakcinuotų nuo mėlynojo liežuvio ligos gyvūnų skaičius Europoje

Įvadas 

Mėlynojo liežuvio liga (MLL) yra kraujasiurbių uodinių dvisparnių platinama naminių ir laukinių atrajotojų virusinė liga. Žmonės šia liga neserga. Šiuo metu žinomi  MLL viruso 24 serologiniai tipai. MLL virusų genetinė įvairovė turi įtakos ligos vystymuisi ir klinikiniams požymiams, tyrimo metodų jautrumui ir specifiškumui. MLL sukelia didelius ekonominius nuostolius dėl produktyvumo sumažėjimo, gyvūnų gaišimo bei prekybos gyvūnais ir gyvūniniais produktais suvaržymų (OIE, 2008). 

MLL paplitusi visame pasaulyje tarp 35° pietų ir 40° šiaurės platumų. MLL nustatoma Šiaurės Amerikos vakarinėje dalyje, Kinijoje, Kazachstane. Iki 1998 metų Europoje MLL nebuvo paplitusi. 1998-2006 metais MLL virusų 1, 2, 4, 9 ir 16 serologiniai tipai buvo nustatyti Italijoje, Graikijoje, Korsikoje, Ispanijoje, Portugalijoje, kai kuriose Balkanų šalyse bei Turkijoje (OIE, 2008). 

2006 m. rugpjūčio 14 d. MLL buvo nustatyta Olandijos Limburgo provincijoje. Vėliau MLL paplito galvijų ir avių bandose Olandijoje, Belgijoje, Vokietijoje, Prancūzijoje ir Liuksemburge. 2006 m. rugpjūčio 28 d. buvo nustatyta, kad MLL šiose šalyse sukėlė 8 serologinio tipo virusas. MLL 8 serologinio tipo viruso paplitimui įtakos turėjo pasikeitusios klimatinės sąlygos bei prekyba atrajotojais. MLL 8 serologinio tipo virusai anksčiau buvo nustatyti Pakistane, Indijoje, Pietų ir Vakarų Afrikoje, Karibų regione (EC, 2009). 

2009 m. kovo 4 d. Maisto grandinės ir gyvūnų sveikatos nuolatiniame komitete Olandija ir Vokietija informavo, kad 2008 m. spalio – lapkričio mėnesiais galvijams buvo nustatyta MLL 6 serologinio tipo virusai. Galvijai MLL klinikinių požymių neturėjo. MLL 6 serologinio tipo virusai buvo nustatyti atliekant stebėseną. Molekuliniai tyrimai parodė, kad MLL 6 serologinio tipo virusai savo savybėmis labai panašūs į modifikuotus virusus, esančius vakcinoje, kuri naudojama Pietų Afrikoje. Tyrimai parodė, kad Olandijoje ir Vokietijoje MLL 6 serologinio tipo virusai nepaplito uodinių dvisparnių populiacijoje. Manoma, kad galvijai galėjo būti vakcinuojami nuo MLL naudojant vakciną, kuri buvo atvežta iš Pietų Afrikos. Remiantis moksliniais tyrimais ir rizikos vertinimu Olandijos ir Vokietijos kompetentingos tarnybos priėmė sprendimą nuo 2009 m. kovo 5 d. panaikinti visus apribojimus prekybai gyvūnais ir gyvūniniais produktais, kurie buvo taikomi dėl MLL 6 serologinio tipo įtarimo. Numatoma tęsti MLL 6 serologinio tipo virusų stebėseną, siekiant nustatyti jų paplitimą uodiniams dvisparniams (EC, 2009). 

Belgija informavo apie MLL 11 serologinio tipo virusų nustatymą. Molekuliniai tyrimai parodė, kad MLL 11 serologinio tipo virusai savo savybėmis labai panašūs į modifikuotus virusus, esančius vakcinoje, kuri naudojama Pietų Afrikoje. Belgijos kompetentinga tarnyba priėmė sprendimą nuo 2009 m. kovo 5 d. panaikinti apribojimus, kurie buvo taikomi prekybai gyvūnais ir gyvūniniais produktais įtarus MLL 11 serologinį tipą (EC, 2009). 

MLL 8 serologinio tipo virusų greitas paplitimas Centrinėje Europoje parodė, kad reikia įvertinti MLL riziką, siekiant nustatyti MLL prevencijos strategiją. 

Valstybinė maisto ir veterinarijos tarnyba (toliau vadinama – Tarnyba) pavedė Nacionaliniam maisto ir veterinarijos rizikos vertinimo institutui (toliau vadinama – Institutas) pateikti nuomonę dėl mėlynojo liežuvio ligos patekimo į Lietuvos Respublikos teritoriją rizikos ir suformulavo šiuos klausimus (VMVT, 2009):

- Ar tikslinga Lietuvoje pradėti vykdyti profilaktinę vakcinaciją?

- Kokia gyvūnų vakcinacijos nuo mėlynojo liežuvio ligos ekonominė nauda?

- Kokie ekonominiai nuostoliai dėl mėlynojo liežuvio ligos protrūkio Lietuvos teritorijoje?

- Kokioje teritorijoje ir kokio amžiaus gyvūnai turi būti vakcinuojami nuo mėlynojo liežuvio ligos prevencijos tikslais?

- Kokioje teritorijoje ir kokio amžiaus gyvūnai turi būti vakcinuojami nuo mėlynojo liežuvio ligos protrūkio atveju?

MLL kontrolė

2000 m. lapkričio 20 d. Europos Tarybos direktyva 2000/75/EB, nustatanti mėlynojo liežuvio ligos kontrolės ir likvidavimo taisykles, nurodo, kad, MLL protrūkio atveju, aplink protrūkio židinį 100 km spinduliu turi būti nustatoma apsaugos zona ir 150 km spinduliu priežiūros zona, iš kurių be atskiro leidimo negali judėti jautrių rūšių gyvūnai. Šios zonos nustatomos atsižvelgus į geografinius, administracinius, ekologinius ir epizootinius faktorius. 2007 m. spalio 26 d. Europos Komisijos (EK) reglamentas (EB) Nr. 1266/2007 dėl Tarybos direktyvos 2000/75/EB įgyvendinimo taisyklių, susijusių su tam tikrų mėlynojo liežuvio ligai neatsparių rūšių gyvūnų kontrole, stebėsena, priežiūra ir judėjimo ribojimais, įpareigoja Europos Sąjungos (ES) šalis nuolat atnaujinti teritorijų ar zonų, kuriose taikomi ribojimai dėl MLL, sąrašą ir teikti jį EK ir ES šalims. EK publikuoja šį sąrašą savo internetiniame puslapyje EC, 2007; EC, 2000). 
2009 m. apribojimai dėl MLL protrūkių, kuriuos sukėlė virusų 8 serologinio tipo virusai, buvo taikomi Austrijoje, Belgijoje, Čekijos Respublikoje, Danijoje, Vokietijoje, Italijoje, Liuksemburge, Olandijoje, Lenkijoje, Rumunijoje, Švedijoje, Slovakijoje, Jungtinėje Karalystėje, Norvegijoje (Priedas: 1 lentelė; 1 pav.) (EC, 2009). 

MLL Lietuvoje

2008 m. balandžio 23 d. Tarnyba informavo kad, vykdant sustiprintą MLL kontrolę Lietuvoje, vienai telyčiai, atvežtai iš Vokietijos Mecklenburg-Vorpommern žemės, Dreenkrogerno gyvulių supirkimo punkto, ir laikomai Radviliškio rajono žemės ūkio bendrovėje, buvo nustatyti antikūnai prieš MLL virusus. Dėl mėlynojo liežuvio ligos įtarimo telyčios laikymo vietoje buvo uždraustas bet koks gyvulių judėjimas, buvo nuolat stebima gyvulių sveikatos būklė, sugriežtintos biologinio saugumo priemonės. Tyrimai parodė, kad telyčia nėra užsikrėtusi MLL virusais. Mėlynojo liežuvio ligos virusus platina uodiniai dvisparniai, kurių yra Lietuvoje (VMVT, 2008). 

Vakcinacijos nuo MLL reglamentavimas

MLL epizootija sukelia didelius ekonominius nuostolius dėl prekybos suvaržymų ir gyvūnų produktyvumo sumažėjimo. EK rekomenduoja ES šalims pradėti vakcinuoti gyvūnus nuo MLL, glaudžiau bendradarbiauti MLL prevencijos ir kontrolės klausimais bei pasitikėti kompetentingomis institucijomis. MLL virusų paplitimo stebėsena gyvūnų ir uodinių dvisparnių populiacijose bei gyvūnų vakcinacija nuo MLL yra galimai vienintelės efektyvios MLL prevencijos ir kontrolės priemonės. Kasmet ES gyvūnų vakcinacijai nuo MLL reikia apie 150-200 milijonų vakcinos dozių. EK rekomenduoja ES šalims kuo greičiau pradėti vakcinos nuo MLL viešųjų pirkimų procedūras, kad, esant reikalui, šalys turėtų jos reikiamą kiekį. Gyvūnų vakcinacija sumažina ligos klinikinius požymius ir ekonominius nuostolius bei sustabdo ligos išplitimą didesnėje teritorijoje MLL protrūkio atveju. Gyvūnų vakcinacija nuo MLL tvirtinama pagal direktyvos 2000/75/EB reikalavimus. Gyvūnų vakcinacija MLL protrūkio atveju yra vadinama neatidėliotina vakcinacija. Vėliau gyvūnai turi būti vakcinuojami pagal ligos likvidavimo programą. Remiantis 1990 m. birželio 26 d. Europos Tarybos sprendimu 90/424/EEB dėl išlaidų veterinarijos srityj, EK teikia ES šalims finansinę paramą likviduojant MLL. ES šalys turi įsigyti vakciną savo lėšomis. Jos turi parengti MLL likvidavimo planą, kurį peržiūri ir tvirtina EK. EK kompensuoja 100 % vakcinos tiekimo išlaidų ir 50 % vakcinacijos išlaidų. ES šalys, siekiančios finansinės paramos ar kompensacijų, EK pateikia prašymą ir kitus dokumentus, kurie reikalingi pagrįsti vakcinacijos nuo MLL išlaidas pagal 2005 m. vasario 25 d. EK reglamento (EB) Nr. 345/2005, nustatančio Bendrijos neatidėliotinų ir tam tikrų gyvūnų likvidavimo priemonių pagal Tarybos sprendimą 90/424/EEB Bendrijos finansavimo taisykles, reikalavimus. Remiantis 2005 m. birželio 21 d. Europos Tarybos reglamentu (EEB) Nr. 1290/2005 dėl bendrosios žemės ūkio politikos finansavimo, veterinarijos neatidėliotinų priemonių programos turi būti finansuojamos iš Europos žemės ūkio garantijų fondo. Visos išlaidos turi būti paskaičiuotos eurais Europos centrinio banko kursu, nustatytu to mėnesio pirmai dienai (EC, 2005; EC, 1990; EC, 2006). 

2008 m. EK patvirtino Austrijos, Belgijos, Čekijos Respublikos, Danijos, Vokietijos, Ispanijos, Prancūzijos, Italijos, Liuksemburgo, Olandijos, Švedijos ir Portugalijos 2008 m. vakcinacijos planą nuo MLL. ES šalims kompensuojama 0,6 eurų už inaktyvuotos vakcinos pirkimą, 2 eurai už galvijų vakcinaciją ir 0,75 eurų už avies ar ožkos vakcinacija nuo MLL (EC, 2008). 

MLL protrūkio atveju, kai nėra galimybės naudoti registruotų vakcinų, ES šalys gali laikinai naudoti neregistruotas vakcinas pagal 2001 m. lapkričio 6 d. Europos Parlamento ir Tarybos direktyvos 2001/82/EB dėl Bendrijos kodekso, susijusio su veterinariniais vaistais 8 straipsnio reikalavimus. Esant reikalui, kai reikia greitai užregistruoti autorizuotas vakcinas, reikia vadovautis Europos Parlamento ir Tarybos direktyvos 2001/82/EB 26 straipsniu ir 2004 m. kovo 31 d. Europos Parlamento ir Tarybos reglamento (EB) Nr. 726/2004, nustatančio Bendrijos leidimų dėl žmonėms skirtų ir veterinarinių vaistų išdavimo ir priežiūros tvarką ir įsteigiančio Europos vaistų agentūrą, 39 straipsnio 7 punkto reikalavimais (EC, 2000; EC, 2004). 
Gyvūnų vakcinacija yra labai svarbi MLL kontrolės priemonė. Pasaulio gyvūnų sveikatos organizacijos standartai ir ES teisės aktai leidžia prekiauti gyvūnais, kurie buvo vakcinuoti nuo MLL. Neatidėliotina vakcinacija taikoma siekiant likviduoti MLL. Prevencinė vakcinacija atliekama siekiant imunizuoti jautrius gyvūnus, kad sumažėtų gyvūnų užsikrėtimo MLL virusais rizika. Eilinė vakcinacija atliekama siekiant sustiprinti gyvūnų imunitetą nuo MLL. 

MLL virusų yra 24 serologiniai tipai. Todėl reaguojant į kintančią epizootinę situaciją dažnai tenka naudoti neautorizuotas vakcinas, kurių sudėtyje gali būti kelių serologinių tipų virusai. Europos vaistų agentūra, siekdama paspartinti naujų vakcinų gamybą ir registraciją, parengė gaires dėl minimalių reikalavimų MLL vakcinoms, naudojamoms neatidėliotinai vakcinacijai (EMEA, 2008). 

Patvirtintos vakcinos

2009 m. kovo 17 d. Europos vaistų agentūra patvirtino Merial kompanijos BTVPUR AlSap 8 vakciną. Šioje vakcinoje yra MLL inaktyvuoti 8 serologinio tipo virusai. Ji skirta vakcinuoti galvijus ir avis. Vakcina padeda sumažinti viremiją ir ligos klinikinius požymius. Vakcinuojami jauni gyvūnai. Vakcina leidžiama po oda. Avims pakanka vienos dozės. Galvijus reikia vakcinuoti du kartus. Pirmą kartą vakcinuojami 1 mėnesio amžiaus sveiki gyvūnai. Antrą kartą galvijai vakcinuojami po 3–4 savaičių. Gyvūnai, kurių motinos buvo užsikrėtusios mėlynojo liežuvio ligos virusais, vakcinuojami 2,5 mėnesių amžiaus. Vakcina gali būti naudojama tik pagal nacionalinį MLL likvidavimo planą, suderintą su EK. Vakcina yra saugi avims ir galvijams. Vakcina gali būti naudojama vakcinuoti ėringas avis. Vakcinos saugumas veršingoms karvėms dar pilnai neištirtas. Tyrimai rodo, kad karvės galėtų būti vakcinuojamos paskutiniame veršingumo periode. Vakcinos suleidimo vietoje nedidelis audinių patinimas išsilaiko 2 savaites. Po vakcinacijos praėjus 24 valandoms gyvūno kūno temperatūra gali pakilti 1º C. Vakcinos išlauka yra 0 dienų. Vakcinuotų karvių ir avių pienas gali būti naudojamas maistui. Ši vakcina buvo patvirtinta išskirtinėmis sąlygomis. Tai reiškia, kad Europos vaistų agentūra kasmet peržiūrės šios vakcinos saugumo ir efektyvumo duomenis remiantis gauta informacija (EMEA, 2009). 

Vakcinacijos nuo MLL epidemiologiniai duomenys

2006 metais MLL 8 serologinis tipas paplito Centrinės Europos šalyse. Todėl EK paragino ES šalis vakcinuoti jautrius gyvūnus, siekiant sustabdyti ligos išplitimą. 2008 metais įvairios kompanijos pagamino vakciną nuo MLL 8 serologinio tipo, kurios buvo naudojamos galvijų ir avių vakcinacijai nuo MLL. Galvijai buvo vakcinuojami Bovilis BTV8, BTVPUR AlSap 8, Zulvac 8 Bovis ir Bluevac BTV8 vakcinomis. Avys buvo vakcinuojamos Bovilis BTV8, BTVPUR AlSap 8, Zulvac 8 Ovis ir Bluevac BTV8 vakcinomis. Inaktyvuotos vakcinos nuo MLL gyvūnams sukėlė kai kurias neigiamas reakcijas (pvz. audinių patinimą vakcinos suleidimo vietoje, trumpalaikį karščiavimą, anoreksiją, abortą, gaišimą, sumažėjusi produktyvumą). Neigiamos reakcijos buvo pastebėtos vienam iš 10000 vakcinuotų gyvūnų. Vakcinos nuo MLL buvo registruojamos laikinam naudojimu taikant nacionalinę registracijos procedūrą, siekiant sustabdyti ligos plitimą šalies teritorijoje (EMEA, 2008). 

Gyvūnų vakcinacijai nuo MLL rekomenduojama naudoti tik inaktyvuotas vakcinas. 2008 metai ES šalyse ir Šveicarijoje buvo naudojamos 5 skirtingos MLL 8 serologinio tipo vakcinos. MLL vakcinos leidžiamos po oda. MLL vakcina Zulvac 8 Bovis leidžiama į raumenis. Šalių kompetentingos institucijos keitė vakcinų naudojimo rekomendacijas. Vakcinų gamintojai rekomendavo šiomis vakcinomis imunizuoti tik galvijus ir avis. Tačiau šiomis vakcinomis buvo vakcinuojamos ožkos ir kiti atrajotojai, pvz. aptvaruose laikomi elniai ir zoologijos sodų atrajotojai. Vakcinų gamintojai nurodė, kad kol kas nėra patikimų duomenų dėl vakcinų saugaus naudojimo nėštumo laikotarpiu. Tai reiškia, kad vakcinų gamintojai nerekomenduoja vakcinuoti gyvūnus nėštumo laikotarpiu. Tačiau, atsižvelgiant į epizootinę situaciją, gyvūnai buvo vakcinuojami nėštumo laikotarpiu. Imuniteto trukmė po vakcinacijos nenustatyta, nes nepakanka duomenų. Manoma, kad imunitetas galėtų būti 6-12 mėnesių. Rekomenduojamos gyvūnų revakcinavimo schemos, pvz. gyvūnus vakcinuoti užkrato platintojų aktyvaus laikotarpio pradžioje. Gyvūnai buvo vakcinuojami vieną kartą. Tačiau Italijoje ir Ispanijoje gyvūnai buvo vakcinuojami du kartus. Daugelyje ES šalių gyvūnus vakcinavo veterinarijos gydytojai. Jungtinėje Karalystėje ir Danijoje gyvūnus vakcinavo patys ūkininkai veterinarijos gydytojų priežiūroje. Danijoje gyvūnus taip pat vakcinavo kvalifikuoti veterinarijos specialistai. ES šalyse yra numatytas kompensacijų mokėjimas už žalą, padarytą atliekant gyvūnų vakcinaciją, pvz. abortą, traumas. Tai turėjo tiesioginės įtakos pranešimų apie neigiamas reakcijas skaičiui (EMEA, 2008). 
ES šalys vakcinas užsakydavo centralizuotai. Vakcinuotų gyvūnų skaičius nurodytas priedo 2 lentelėje. Gyvūnai buvo pradėti vakcinuoti 2008 metų balandžio mėnesį. Tačiau kai kuriose šalyse gyvūnai buvo pradėti vakcinuoti tik liepos-rugpjūčio mėnesiais. Kai kurie galvijai buvo vakcinuojami tik vieną kartą. Gyvūnai, kurie buvo ganomi tolimose ganyklose, buvo vakcinuojami tik rudenį. Kai kuriose šalyse nuo MLL nebuvo vakcinuojami mėsiniai veršeliai. Po vakcinacijos kai kurios karvės abortavo. Abortų dažnumas labai mažas lyginant su vakcinuotų veršingų karvių skaičiumi. Karvių abortai nėra susiję su vakcinos toksiškumu. Tikslios priežastys nežinomos. Tačiau yra duomenų, kad vakcinuojant karves inaktyvuotomis vakcinomis, 2-5 % karvių gali išsimesti (Ahlers D., Grunert E. 1997). Abortai gali būti dėl infekcijos ir kitų priežasčių. Apie 60 % abortų priežastys yra nežinomos (Norton J.H., Campbell R.S.F. 1990). Manoma, kad abortus gali sukelti stresas ir traumos, atsirandantys vakcinuojant karves. Abortų atvejai buvo nustatyti vakcinuojant karves nuo snukio ir nagų ligos (Baljer G., Mayr A. 1971). Ėringų avių abortų atvejai buvo labai reti, nes jos buvo vakcinuojamos ne ėriavimosi laikotarpiu. 
Neigiamos reakcijos 

Įtaka produktyvumui

MLL 8 serologinio tipo vakcinomis imunizuojant karves sumažėja jų pieningumas ir padidėja somatinių ląstelių skaičius piene. Pieno sumažėjimas gali būti susijęs su vakcina ir stresu. Vakcinos labai retai turi neigiamą poveikį karvių produktyvumui (Musser J.M., Anderson K.L 1996; Bergeron R., Elsener J. 2008; Scott H.M. et al. 2001). Karvių produktyvumui įtakos gali turėti vakcinoje esantis adjuvantas (Bosch J.C. et al. 1997). Didžiausią poveikį karvių produktyvumui turi stresinės situacijos, pvz. traumos, baimė, oro sąlygos, nerimas. Padidėjęs somatinių ląstelių skaičius piene gali būti susijęs su sezoniškumu bei priklauso nuo karvių individualių savybių (Dobranic V. et al. 2008). Duomenų apie vakcinacijos įtaką avių pieningumui nėra, nes avys buvo vakcinuojamos vėlyvą rudenį.
Gyvūnų gaišimas
Daugelyje šalių, po vakcinacijos, kai kurie galvijai ir avys nugaišo dėl anafilaksinio šoko. Jie buvo susiję su anafilaksinių šoku po vakcinacijos. Tačiau daugelio gyvūnų gaišimas nėra susijęs su gyvūnų vakcinacija (Watson E.N. et al. 2008). Tiksli diagnozė nustatoma tik 74% nugaišusių galvijų. 

Klinikiniai požymiai

Po vakcinacijos galvijams ir avims gali būti apatija, karščiavimas, silpnumas (EMEA, 2008).

Alerginės reakcijos

Vakcinos gali sukelti alergines reakcijas. Alergines reakcijas gali sukelti ląstelių, kurios buvo naudojamos kultivuoti virusus (Pappous C., Verbelis P. 1977; Bauer K. et al. 1970), kraujo serumo (Pappous ir Verbelis, 1977) ir kitų produktų liekanos. Alerginių reakcijų skaičius padidėja po 3-4 vakcinos suleidimų (Lorenz R.J., Straub O.C. 1973). 

Reakcija suleidimo vietoje

Galvijams ir avims vakcinos suleidimo vietoje būna vietinė reakcija. Avims vietinės reakcijos pasitaiko dažniau (EMEA, 2008). 

Vakcinos poveikis žmonėms

2008 metais buvo 22 pranešimai apie vakcinos neigiamą poveikį žmonėms, po to, kai jie atsitiktinai susileido vakciną. Vakcinos suleidimo vietoje audiniai buvo skausmingi, patinę. Uždegimas tęsėsi apie 3 dienas ir baigėsi netaikant specialaus gydymo. Vokietijoje buvo vienas atvejis, kai vakcina pateko ant akių gleivinės ir sukėlė jos uždegimą (EMEA, 2008). 

Klinikiniai ir laboratoriniai vakcinos tyrimai

Vokietijoje ir Šveicarijoje 4 skirtingų MLL vakcinų klinikiniai tyrimai parodė, kad jos galvijams ir avims nesukelia neigiamų reakcijų (Bruckner L.et al. 2009). Ispanjoje buvo tiriamas trijų vakcinų efektyvumas. Nustatyta, kad po vakcinacijos gyvūnų kraujyje nelieka MLL virusų. Vakcinų efektyvumo tyrimai kitiems gyvūnams neatlikti. Italijoje buvo atliekami vakcinų saugumo ir sterilumo tyrimai. Tyrimų duomenys nepublikuoti (EMEA, 2008). 

Kitos MLL vakcinos

Prancūzijoje galvijai ir avys vakcinuojami MLL 1 serologinio tipo vakcinomis. Ispanijoje jau 4 metai galvijai ir avys vakcinuojamos inaktyvuotomis MLL 1 serologinio tipo vakcinomis. Avys vakcinuojamos MLL 1 tipo gyvomis vakcinomis. Kai kuriose ES šalyse galvijai ir telyčios vakcinuojami MLL vakcinomis, kurių sudėtyje yra alhidrogelio ir saponinų adjutantai.

Veterinariniai vaistai turi būti naudojami pagal naudojimo nurodymus. Tačiau, siekiant likviduoti MLL Europoje ir  sumažinti ekonominius nuostolius, atrajotojai buvo vakcinuojami nuo MLL dažnai nesilaikant vakcinos naudojimo rekomendacijų (EMEA, 2008). 
Ekonominiai nuostoliai ir socialinės pasekmės

Mėlynojo liežuvio ligos protrūkiai Europoje parodė, kad ši liga sukelia didelius ekonominius nuostolius, pvz. Belgijoje nuo šios ligos nugaišo 42 % užsikrėtusių avių ir 18 % galvijų, sumažėjo gyvūnų produktyvumas, nustatyti abortų atvejai. Dideli nuostoliai susidarė dėl prekybos gyvūnais ir gyvūniniais produktais suvaržymų. Kai kurie maisto produktai buvo importuojami dėl gyvūninių produktų trūkumo. 
Ekonominiams nuostoliams nustatyti gali būti taikomi tam tikri ligos scenarijai. Ekonominius nuostolius sudaro MLL stebėsenos, kontrolės, prevencijos, vakcinos įsigijimo ir vakcinacijos, gyvūnų laikytojų ir kitų socialinių partnerių mokymų išlaidos. Daug didesni nuotoliai susidaro dėl MLL protrūkių, pvz. dėl sumažėjusios gyvūnų vertės ir sumažėjusio produktyvumo, prekybos suvaržymų ir užimtumo bei pajamų sumažėjimo. Skaičiuojant konkrečius ekonominius nuostolius vertinama gyvūnų ir gyvūninių produktų rinkos kaina. Pagal optimistinį MLL protrūkio Lietuvoje scenarijų galima daryti prielaidą, kad nuo MLL gali nugaišti apie 1 % galvijų ir apie 10 % avių, galvijų produktyvumas sumažės 5 litrais pieno iš vienos karvės per dieną, 50% sumažės galvijienos ir pieno eksportas į kitas šalis ir atitinkamai 50% padidės galvijienos ir pieno importas į Lietuvą, taip pat sumažės užimtumas gyvulininkystėje bei pajamos iš gyvulininkystės sumažės 50% ir daugiau. Modeliuojant ligos scenarijus galima prognozuoti prevencijos ir kontrolės priemonių bei ligos likvidavimo kaštus. 
Išvados

1. MLL yra kraujasiurbių uodinių dvisparnių platinama naminių ir laukinių atrajotojų virusinė liga. Žmonės šia liga neserga. Šiuo metu žinomi MLL virusų 24 serologiniai tipai. MLL virusų genetinė įvairovė turi įtakos ligos vystymuisi ir klinikiniams požymiams, tyrimo metodų jautrumui ir specifiškumui. MLL sukelia didelius ekonominius nuostolius dėl produktyvumo sumažėjimo, gyvūnų gaišimo bei prekybos gyvūnais ir gyvūniniais produktais suvaržymų.

2. 2009 m. gyvūnų judėjimo ir prekybos apribojimai dėl MLL protrūkių, kuriuos sukėlė 8 serologinio tipo virusai, buvo taikomi Austrijoje, Belgijoje, Čekijos Respublikoje, Danijoje, Vokietijoje, Italijoje, Liuksemburge, Olandijoje, Lenkijoje, Rumunijoje, Švedijoje, Slovakijoje, Jungtinėje Karalystėje, Norvegijoje. 

3. Europos Komisija kompensuoja 100 % vakcinos tiekimo išlaidų ir 50 % vakcinacijos išlaidų. 2008 m. buvo kompensuojama 0,6 eurų už inaktyvuotos vakcinos pirkimą, 2 eurai už galvijų vakcinaciją ir 0,75 eurų už avies ar ožkos vakcinacija nuo MLL. 

4. MLL riziką Lietuvai yra didelė dėl prekybos atrajotojais, nes ne visos šalys, kuriose nustatyti MLL protrūkiai, privalomai vakcinuoja jautrius atrajotojus. 
5. Pasaulio gyvūnų sveikatos organizacijos standartai ir ES teisės aktai leidžia prekiauti gyvūnais, kurie buvo vakcinuoti nuo MLL. Gyvūnų vakcinacijai nuo MLL gali būti naudojamos registruotos vakcinos, taip pat gali būti leidžiama laikinai naudoti neregistruotas vakcinas. 

6. MLL virusų paplitimo tyrimai atrajotojų ir uodinių dvisparnių populiacijose atliekami siekiant kuo anksčiau nustatyti užkrato platintojus. Lietuvai ar jos teritorijos daliai patekus į MLL apsaugos zoną dėl protrūkių kaimyninėse šalyse bei MLL protrūkio atveju Lietuvoje reikėtų vakcinuoti visus jautrius atrajotojus. 
7. Gyvūnų vakcinacija nuo MLL sumažina viremiją ir ligos klinikinius požymius. Vakcina leidžiama po oda. Avys vakcinuojamos vieną kartą. Galvijai vakcinuojami du kartus. Pirmą kartą vakcinuojami 1 mėnesio amžiaus sveiki gyvūnai. Antrą kartą galvijai vakcinuojami po 3–4 savaičių. Galvijai ir avys, kurių motinos buvo užsikrėtusios MLL virusais, vakcinuojami 2,5 mėnesių amžiaus. Vakcinos įšlauką yra 0 dienų. Vakcinuotų karvių ir avių pienas gali būti naudojamas maistui. Galvijams ir avims skirtomis vakcinomis gali būti vakcinuojamos ožkos ir kiti atrajotojai bei gyvūnai nėštumo laikotarpiu. Imuniteto trukmė po vakcinacijos nenustatyta. Manoma, kad imunitetas galėtų būti 6-12 mėnesių.

8. Gyvūnai po vakcinacijos gali išsimesti, kai kurie nugaišta dėl alerginių reakcijų, sumažėja jų produktyvumas. Privalomos vakcinacijos atveju turi būti numatytas ekonominių nuostolių gyvūnų laikytojams kompensavimo tvarka dėl gyvūnų gaišimo ir abortų. 

9. Gyvūnams nustatomas audinių patinimas ir skausmingumas vakcinos suleidimo vietoje, trumpalaikis karščiavimas bei apatija po vakcinacijos.
10. Ekonominius nuostolius sudaro MLL stebėsenos, kontrolės, prevencijos, vakcinos įsigijimo ir vakcinacijos, gyvūnų laikytojų ir kitų socialinių partnerių mokymų išlaidos, bei nuostoliai, kurie susidaro dėl gyvūnų gaišimo, produktyvumo sumažėjimo, prekybos gyvūnais ir gyvūniniais produktais suvaržymų, sumažėjusio užimtumo ir pajamų gyvulininkystėje.
Rekomendacijos

1. Nuolat vykdyti MLL virusų paplitimo tyrimus atrajotojų ir uodinių dvisparnių populiacijose bei stiprinti bendradarbiavimą su ES ir kaimyninių trečiųjų šalių kompetentingomis institucijomis MLL kontrolės klausimais. 

2. Organizuoti MLL vakcinos viešuosius pirkimus, siekiant užtikrinti, kad, MLL protrūkio atveju arba prevencinės vakcinacijos tikslu, būtų laiku pateiktas reikiamas vakcinos kiekis.
Ekspertas – Nacionalinio maisto ir veterinarijos rizikos vertinimo instituto Rizikos vertinimo departamento direktorius Petras Mačiulskis 
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Priedas
1 lentelė. MLL apsaugos ir priežiūros zonos ES ir trečiosiose šalyse (paskutinis atnaujinimas 03/04/2009) (EC, 2009)
	Apribojimų zona
	MLL virusų serologinis tipas
	Šalies

pavadinimas
	Teritorijos
	Paskutinio informacijos atnaujinimo data

	Zona A
	2, 4, 9, 16
	Italija
	Regionai: Abruzzo, Molise, Campania, Puglia, Bassilicata, Calabria, Sicilia
	28/02/2008

	Zona B
	2, 16
	Italija
	Lazio regionas
Umbria regionas
	28/02/2008

	Zona D
	16
	Kipras
	Visa teritorija
	11/03/2008

	Zona F
	8
	Austrija
	Visa teritorija
	26/01/2009

	Zona F
	8
	Belgija 
	Visa teritorija
	23/05/2007

	Zona F
	8
	Čekijos Respublika
	Visa teritorija
	07/10/2008

	Zona F
	8
	Danija
	Visa teritorija
	10/10/2008

	Zona F
	8
	Vokietija
	Visa teritorija
	04/03/2009

	Zona F
	8
	Vengrija
	Apsaugos zona – apskritys:
Borsod-Abaúj-Zemplén, Hajdú-Bihar, Heves, Jász-Nagykun-Szolnok, Nógrád, Szabolcs-Szatmár-Bereg, Pest.

Priežiūros zona – apskritys: Bács-Kiskun, Békés, Borsod-Abaúj-Zemplén, Csongrád, Hajdú-Bihar, Jász-Nagykun-Szolnok, Komárom-Esztergom, Nógrád, Budapest and Pest, Szabolcs-Szatmár-Bereg 
	13/10/2008

	Zona F
	8
	Italija
	Lombardia regionas: di Mantova ir Verona provincijos

Piemonte regionas: di Cuneo provincija
	10/02/2009

	Zona F
	8
	Liuksemburgas
	Visa teritorija
	22/05/2007

	Zona F
	8
	Olandija
	Visa teritorija
	04/03/2009

	Zona F
	8
	Lenkija
	Zachodniopomorskie: apskritys: Świnoujście, Kamień Pomorski, Gryfice, Police, Goleniów, western and western- south part of Stargard Szczeciński, Pyrzyce, Gryfino, Myślibórz, Choszczno. 

Lubuskie: apskritys: Gorzów Wlkp, słubicki, sulęciński, świebodziński, krośnieński, zielonogórski, żarski, żagański, nowosolski, wschowski. 

Dolnośląskie: apskritys: zgorzelecki, bolesławiecki, polkowicki, głogowski, górowski, kłodzki, lubański, lwowecki, złotoryjski, legnicki, lubiński, wołowski, trzebnicki, jeleniogórski, jaworski, średzki, kamiennogórski, wałbrzyski, świdnicki, wrocławski, kłodzki, dzierżoniowski, ząbkowicki, strzeliński 

Opolskie: głubczycki apskritis." 
	04/12/2008

	Zona F
	8
	Rumunija
	Valea lui Mihai, Viişoara, Vârciorog, Sânmartin, Cociuba Mare, Apateu, Grăniceri, Aauşeu. Satu Mare apskrities administraciniai vienetai: Satu Mare, Carei, Căpleni, Tăşnad, Cămin, Moftin, Petreşti, Pir, Pişcolt, Sanislău, Ciumeşti, Santău, Săcăşeni, Săuca, Terebeşti, Tiream, Dorolţ, Foieni, Tăşnad, Acaş, Andrid, Berveni, Căuaş, Cehal, Craidorolţ, Doba, Tiream , Urziceni, Vetiş, Ardud, Beltiug, Lazuri. 

Salaj apskrities administraciniai vienetai: Camăr, Marca, Carastelec, Halmăşd, Bobota, Ip. 

Arad apskrities administraciniai vienetai: Socodor, Zerind, Apateu 
	25/09/2008

	Zona F
	8
	Švedija
	Kalmar apskritis: visos savivaldybės: Emmaboda, Västerås, Torsås, Kalmar, Nybro, Högsby, Hultsfred, Mönsterås, Oskarshamn, Vimmerby, Mörbylånga, Borgholm 

Östra Götaland apskritis: visos savivaldybės: Ydre, Boxholm, Motala, Linköping, Mjölby, Ödeshög, Kinda, Vadstena, Åtvidaberg 

Jönköping apskritis: visos savivaldybės: Jönköping, Tranås, Eksjö, Vetlanda, Sävsjö, Nässjö, Aneby, Habo, Mullsjö, Vaggeryd, Värnamo, Gislaved, Gnosjö 

Västra Götaland apskritis: visos savivaldybės: Lysekil, Sotenäs, Vänersborg, Uddevalla; savivaldybių dalies: Färgelanda ir Munkedal 

Halland apskritis: visos savivaldybės: Varberg, Falkenberg. savivaldybės dalies: Kungsbacka, Mark 

Kronoberg apskritis: visos savivaldybės: Ljungby, 

Markaryd, Älmhult, Alvesta, Växjö, Tingsryd, Lessebo, Uppvidinge 

Skåne apskritis:visos savivaldybės: Båstad, 

Ängelholm, Örkelljunga, Höganäs, Helsingborg, Åstorp, Bjuv, Klippan, Perstorp, Hässleholm, Osby, Östra Göinge, Bromölla, Kristianstad, Höör, Hörby, Tomelilla, Simrishamn, Sjöbo, Ystad, Skurup, Svalöv, Landskrona, Eslöv, Kävlinge, Lomma, Lund, 

Staffanstorp, Malmö, Svedala, Velinge, Trelleborg 

Blekinge apskritis: visos savivaldybės:  Olofström, Sölvesborg, Karlshamn, Ronneby, Karlskrona 
	01/12/2008

	Zona F
	8
	Slovakija 
	Lučenec rajonai: Lučenec ir Poltár rajonai, 

Rimavská Sobota rajonai: Rimavská Sobota and Revúca, 

Rožňava 
Spišská Nová Ves rajonas: Gelnica, 

Košice–okolie 
Košice–mesto 
Trebišov 
Senec rajonas: Malacky, 

Senica rajonai: Skalica ir Senica, 

Nové Mesto nad Váhom rajonas: Myjava. 
	13/01/2009

	Zona F
	8
	Jungtinė Karalystė 
	Anglija, Velsas ir Škotija
	07/11/2008

	Zona G
	1, 2, 4, 16
	Italija
	Sardegna regionas (išskyrus T zoną) 
	10/02/2009

	Zona G
	1, 2, 4, 16
	Prancūzija
	de Haute-Corse departamentas de Corse-du-Sud departamentas
	22/09/2008

	Zona H
	Nenurodyta 
	Malta
	Visa teritorija
	23/05/2007

	Zona I
	4, 1, maža rizika 8
	Portugalija
	Centro regionas: savivaldybės: Batalha, Castelo Branco, Fundão, Idanha-a-Nova, Leiria, Mação, Marinha Grande, Penamacor, Pombal, Porto de Mós, Proença-a-Nova e Vila Velha de Ródão

Lisboa e Vale do Tejo regionas: visos savivaldybės 
Alentejo regionas: visos savivaldybės
Algarve regionas: visos savivaldybės
	25/03/2009

	Zona K
	1, 8
	Ispanija
	Visa teritorija, išskyrus Baletų ir Kanarų salas
	04/03/2009

	Zona K
	1, 8
	Prancūzija
	Visa kontinentinė teritorija
	17/12/2008

	Zona K
	1, maža rizika 8
	Portugalija
	Visa teritorija, išskyrus I zona
	25/03/2009

	Zona T
	1, 2, 4, 8, 16
	Italija
	Sardegnia regionas: di Olbia Tempio provincija
	10/02/2009

	Zona U
	8, 16
	Graikija
	Lesbos sala
	04/03/2009

	Zona F
	8
	Šveicarija
	Visa teritorija
	08/10/2007

	Zona F
	8
	Norvegija
	Priežiūros zona: 

Telemark: Porsgrunn, Skien, Siljan, Nome, Sauherad, Notodden, Bø, Hjartdal, Seljord, Kviteseid, Tokke and Vinje

Vestfold: Larvik, Lardal, Sandefjord, Andebu, Stokke, Tjøme and Nøtterøy.

Buskerud: Kongsberg. 

Rogaland: Kvitsøy, Strand, Hjelmeland, Rennesøy, Finnøy, Suldal, Sauda, Vindafjord, Tysvær, Bokn, Haugesund and Karmøy. 

Aust-Agder Bykle.

Apsaugos zona:

Telemark : Kragerø, Bamble, Drangedal, Nissedal and Fyresdal 

Aust-Agder: Bygland. Valle, Evje og Hornes, Iveland, Birkenes, Åmli, Froland, Lillesand, Grimstad, Arendal, Tvedestrand, Risør, Vegårdshei and Gjerstad. 

Vest-Agder: Flekkefjord, Sirdal, Kvinnesdal, Hægebostad, Åseral, Audnedal, Marnardal, Farsund, Lyngdal, Lindesnes, Mandal, Søgne, Songdalen, Vennesla and Kristiansand. 

Rogaland: Lund, Eigersund, Sokndal, Bjerkreim, Hå, Time, Klepp, Sola, Randaberg, Stavanger, Sandnes, Forsand and Gjesdal.
	11/03/2009
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1 pav. MLL virusų serologinių tipų paplitimo Europoje žemėlapis (EC, 2009)
2 lentelė. Vakcinuotų nuo MLL gyvūnų skaičius Europoje (EMEA, 2008)
	Šalies pavadinimas
	Galvijai (vakcinuota du kartus)
	Avys (vakcinuota vieną kartą)
	Ožkos (vakcinuota vieną kartą)
	Kiti (vakcinuota vieną kartą)
	Iš viso

	Švedija
	140000
	20000
	
	
	160000

	Jungtinė Karalystė
	3345600
	9249600
	49200
	10000 kupranugarinių gyvūnų
	12654400

	Olandija
	2500000
	1200000
	100000
	
	3800000

	Danija
	504285
	50344
	5556
	
	560185

	Čekijos Respublika
	960622
	134770
	14650
	
	1110042

	Ispanija
	2278620
	4776021
	
	
	7054641

	Belgija
	882045
	246616
	5648
	63 elniniai gyvūnai
	1134372

	Italija
	2200000
	1330000
	
	
	3530000

	Prancūzija
	
	
	
	
	12646750-24718500

	Vokietija
	9600000
	3495900
	160000
	
	13255900

	Šveicarija
	1076106
	260328
	63455
	
	1399889
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