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Sammendrag

| denne rapport er information vedrgrende diagnostik af diarresygdomme ved smagrise og slagtesvin
samlet i en raekke anbefalinger. Anbefalingerne er bl.a. baseret pa undersegelser ved Kgbenhavns
Universitet, Veterineerinstituttet ved Danmarks Tekniske Universitet og Videncenter for
Svineproduktion og skal betragtes som de bedste anbefalinger baseret pa den nuvaerende viden. Det
ma forventes, at anbefalingerne skal justeres Isbende som falge af nye forskningsresultater samt
erfaringer fra praksis. Version 2 af rapporten er opdateret pa anbefalinger omkring brug og fortolkning

af sokkepraver.

Anbefalingerne daekker de mest almindelige situationer fra praksis og vedrerer helt overvejende
forhold omkring Lawsonia-lignende diarre ved smagrise og slagtesvin, herunder metode til vurdering
af den produktionsmeessige betydning af infektion med Lawsonia intracellularis. Der gives ogsa

anbefalinger vedrgrende diagnostik af klassisk £. colifravaenningsdiarre.


http://vsp.lf.dk/Om_os/Kontakt/Find%20medarbejder/Medarbejdervisning.aspx?employeeId=2997

Pavisning af diarre hos bade enkelte og flokke af grise har betydning for igangsaetning af
antibiotikabehandling. Alle grise med ggdningstilsmudsning af bagparten og redme af
endetarmsomradet bar behandles mod diarre. Herudover bear alle grise, der observeres med
gredet/vandig gedningskonsistens behandles mod diarre. Behandling af diarre pa flokniveau bgr

derfor indledes, nar der i gennemsnit er 1-3 klatter pr. sti i en sektion (geelder ved 18-50 grise pr. sti).

For at opna det bedste resultat bar diagnostik i relation til tarmbeteendelse generelt samtidigt

undersgge for bade L. intracellularis, E. coliog B. pilosicoli.

Der skelnes mellem diagnostik pa individuelle grise og pa grupper af grise. Pavisning af
tarmbetaendelse hos individuelle grise med eller uden diarre kan f.eks. vaere relevant nar et
sygdomsproblem har et omfang, der kun kraever antibiotikabehandling pa enkeltdyrsniveau. Disse
undersggelser kan i de fleste tilfaelde foretages ved kvantitativ PCR pa 3-5 ggdningspraver fra

karakteristisk syge grise.

Pavisning af tarmbetaendelse hos en gruppe af grise med diarre kan f.eks. veere relevant i forbindelse
med undersggelse af diarre, der kreever flokmedicinering pa sektionsniveau. Undersggelserne

foretages bedst ved sokkepraver, der testes ved kvantitativ PCR.

Den produktionsmaessige betydning af L. infracellularis i en gruppe af grise kan vurderes ved en
sokkeprgve, der testes ved kvantitativ PCR. Sokkeprgven udtages pa det tidspunkt, hvor den
gennemsnitlige udskillelse af L. intracellularis bakterier vurderes at veere starst. Alternativt laves en

besaetningsprofil, hvor der udtages sokkepraver i forskellige aldersgrupper.

Baggrund

Diarresygdomme er den starste arsag til antibiotikabehandling i den danske svineproduktion. Malt i
Animal Daily Doses (ADD) udger forbruget til diarresygdomme 70 % af det samlede antibiotikaforbrug
hos danske grise efter fravaenning (DANMAP, 2010).

Klassisk fravaenningsdiarre associeret med Escherichia coliindenfor de forste 7-10 dage efter
fravaenning var tidligere en hyppig diagnose. Dette er ikke laengere tilfeeldet og de store maengder af
antibiotika anvendes saledes ikke til fraveenningsdiarre, men derimod til smagrisediarre, som
forekommer i tredje til ottende uge efter fravaenning. Denne type diarre omtales hyppigt som
Lawsonia-lignende diarre, da bakterien Lawsonia intracellularis, generelt har veeret betragtet som den
vigtigste infektion. | dag ved man at £. coli, Brachyspira pilosicoli og L. intracellularis alle er vigtige

arsager, samt, at de i omkring halvdelen af besaetningerne forekommer i kombination.



Overordnet falder arsagerne til diarreudbrud i 3 kategorier: 1. Udbrud hvor ingen grise har en bakteriel
tarmbetaendelse. 2. Udbrud hvor en mindre andel af grisene har en bakteriel tarmbetaendelse og 3.
Udbrud hvor en stor del af grisene har en bakteriel tarmbetaendelse. Kategorierne 1 og 2 er ved
etablering af en arbejdsdefinition for det videre arbejde betegnet som ikke-infektigse diarre-udbrud.
Der er dog tale om en flydende overgang mellem infektigse og ikke-infektigse diarre-udbrud, da man i

de fleste tilfaelde vil have en blanding af grise med og uden bakteriel tarmbetaendelse.

| svineproduktionen foretages diagnostik kun sjeeldent med det formal at behandle eller forebygge
sygdom hos de grise som udseettes for den diagnostiske undersggelse. Grundlaget for
besaetningsdiagnostik er en forventning om, at de undersagte grise er reprasentative for de

sygdomstilfeelde, der matte komme i fremtiden.

Klinisk og mikrobiologisk diagnostik har betydning for antibiotikabehandling samt forebyggende tiltag i
relation til diarresygdomme. Anbefalinger for diagnostik vedrarende diarresygdomme hos smagrise og

slagtesvin er samlet i denne rapport.

Materiale og metode

Overordnet er der er en reekke diagnostiske metoder til radighed ved diagnostik af diarresygdomme.
Der gives retningsliner for valg af diagnostik baseret pa undersggelser ved Kgbenhavns Universitet,
Veterineerinstituttet ved Danmarks Tekniske Universitet og Videncenter for Svineproduktion. Der ud
over er der inddraget viden fra udlandet i det omfang det er skgnnet relevant. En stor del af den
pageldende viden, er indhentet fra undersegelser af Lawsonia-lignende diarre i den danske
smagriseproduktion, men det antages at det umiddelbart kan overfares til forholdene i

slagtesvineproduktionen.

Der er lavet diagnostiske anbefalinger til falgende almindelige situationer fra praksis:
1. Pavisning af diarre pa individniveau
Pavisning af diarre pa flokniveau
Vurdering af forekomst af og arsag til tarmbetaendelse hos enkeltgrise
Vurdering af forekomst af og arsag til tarmbeteendelse i forbindelse med diarre pa flokniveau

Diagnostik i forbindelse med fraveenningsdiarre
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Vurdering af den produktionsgkonomiske betydning af en Lawsonia intracellularis infektion

Anbefalingerne er ikke fuldsteendige og omfanget af prover/undersggelser er tilpasset de mest
almindelige situationer. Der vil saledes kunne forekomme situationer hvor yderligere undersagelser for
andre mikroorganismer er relevante. Forhold vedrgrende svinedysenteri og Salmonella er ikke bergrt.
Ved mistanke om disse infektioner bgr undersggelserne gennemfares i samrad med Laboratoriet for

Svinesygdomme og evt. SPF-sundhedsstyringen, safremt der er tale om en SPF-besastning.



Til udvikling af anbefalingerne er brugt falgende egenskaber til vurdering af de diagnostiske tests:
Diagnostisk sensitivitet: Procent af sandt syge dyr som en test paviser som syge.
Diagnostisk specificitet: Procent af sandt raske dyr som en test paviser som raske.

Positiv preediktiv veerdi: Procent af test-positive dyr som faktisk er sandt syge.

Negativ preediktiv veerdi: Procent af test-negative dyr som faktisk er sandt raske.

| forbindelse med udarbejdelse af anbefalingerne er felgende sygdomsdefinitioner for tarmbetaendelse
forarsaget af henholdsvis E. coli, L. intracellularis og B. pilosicoli anvendt:
E. coli. Pavisning af heemolytiske E£. colii renkultur eller som en dominerende del af en
blandingsflora (50-90 % af bakterievaeksten) ved dyrkning fra tyndtarm (jejunum) eller en

gadningsprove.

L. infracellularis: Pavisning af L. infracellularis (Immunhistokemi) i tynd-/tyktarmvaev kombineret

med proliferative histologiske forandringer i tynd- eller tyktarm.

B. pilosicoli: Pavisning af B. pilosicolii tyktarm (FISH eller dyrkning) eller ved dyrkning fra en
gedningspreve. Samtidig pavisning af histopatologiske forandringer forenelige med en B.

pilosicoli infektion.

Forekomsten af de forskellige bakterier pa sektionsniveau er baseret pa de tal, der fremgar af figur 1.
Disse oplysninger stammer fra en undersggelse af grise fra 20 diarreudbrud (et udbrud i 20 forskellige
beseetninger). | alt 20 staldsektioner er undersagt pa en dag, hvor flokmedicinering i vandet blev
startet som folge af diarreudbrud ved smagrise. Fravaenningsdiarre i de fgrste 10 dage efter
fravaenning er ikke undersagt i denne undersggelse og udveelgelse af besaetninger samt grise er
tidligere beskrevet [1]. De ovenstaende sygdomsdefinitioner er brugt til at inddele hvilke bakterier, der
var arsag til tarmbeteendelse i de enkelte diarreudbrud, hvilket er baggrunden for de tal, der er angivet
i figur 1. Samlet set var E. coli, L. intracellularis og B. pilosicoliinvolveret som arsag til bakteriel

tarmbetaendelse i henholdsvis 73 %, 47 % og 47 % af de undersggte diarreudbrud.

Ved alle undersggelser er anbefalingerne baseret pa, at den diagnostiske sensitivitet og specificitet
samlet set skal maksimeres. Dvs. ved valg af f.eks. QPCR taerskelveerdier er valgt det antal bakterier,

hvor summen af den diagnostiske sensitivitet og specificitet er maksimal.
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Figur 1 Bakteriel arsag til tarmbeteendelse i sektioner med udbrud af diarre (angivet i % af undersagte sektioner n=20)

| forbindelse med udvikling af diagnostik til flokniveau samt udarbejdelse af de diagnostiske
anbefalinger er anvendt en greense for, hvornar et diarre-udbrud er infektigst og dermed hvornar
flokbehandling skennes relevant i en staldsektion. Definitionen for infektigse diarreudbrud er saledes
sat ved at =2 15 % af grisene i en flok (sektion/sti) skal have bakteriel betinget tarmbetaendelse.
Baggrunden for en graense pa 15 % er dels en vurdering fra forskere og praktiserende dyrlaeger samt
forekomsten af bakteriel tarmbetaendelse i de tidligere omtalte 20 diarreudbrud. Det vurderes saledes
pa nuveerende viden, at antibiotikabehandling som udgangspunkt ikke er ngdvendig i de
staldsektioner, hvor mindre end 15 % af grisene har en paviselig bakteriel tarmbetaendelse. | praksis
skal ophgr/undladelse af antibiotikabehandling ved diarre dog altid ledsages af en klinisk vurdering af,

om antibiotikabehandling kan undlades i den enkelte besaetning uden pavirkning af grisenes velfeerd.

Definition af forskellige typer af ggdningskonsistens fremgar af figur 2. Graensen mellem normal og
diarre-gadning er en flydende overgang. Normal gedning vil have evne til at opretholde en form fra
palselignede til sma bunker og vil beholde sin form, hvis den opsamles i et gedningsbaeger. Diarre-

ge@dning vil derimod altid flyde ud pa savel gulv/spalter som ved opsamling i et ggdningsbaeger.

Bestemmelse af tarstof kan bruges som et mere objektivt mal for gedningskonsistens, hvor gadning

med mere end 18 % tarstof betragtes som normal.



Figur 2 Vejledning i vurdering af diarre

Resultater og diskussion

Pavisning af diarre pa individniveau

Diarre er defineret ved en hyppigere afsaetning af gedning indeholdende en gget koncentration af
vand [2]. | praksis afheenger diarrediagnostik sa af bedemmelse af gedningskonsistens, da
hyppigheden af ggdningsafsaetning for den enkelte gris ikke kan vurderes under daglige praktiske
forhold.

Diarrediagnostik hos den enkelte gris kraever saledes som udgangspunkt, at ggdningskonsistensen
vurderes dagligt, for at veere helt sikker pa om grisen har diarre eller ej. Dette er ikke realistisk under

praktiske forhold, hvor den enkelte medarbejder skal tilse et stort antal dyr hver dag.

Gadningstilsmudsning af bagparten og redme af endetarmsomradet kan bruges til at vurdere om den
enkelte gris har diarre, figur 3. Desveerre finder man mindre end 1 ud af 5 grise med diarre ved

udelukkende at anvende disse to kliniske tegn [3-4].



Figur 3. Gris med ggdningstilsmudsning af bagparten

Derfor bar alle grise med gadningstilsmudsning af bagparten og redme af endetarmsomradet

behandles med antibiotika. Herudover skal de grise som observeres med gradet/vandig

gadningskonsistens behandles med antibiotika. Enkeltdyrsbehandling vil dog alligevel medfare en

manglende behandling af nogle grise med diarre samt behandling af andre grise, som ikke har diarre.

Niveauet af disse fejlbehandlinger ved forskellig forekomst af diarre kan beregnes ved hjeelp af de

kliniske tegns diagnostiske sensitivitet og specificitet. Resultatet af disse beregninger er angivet i tabel

1 for stalde, hvor henholdsvis 5, 15 og 30 % af grisene har diarre.

Tabel 1. Under- og overbehandling af diarregrise ved injektionsbehandling af alle grise med ggdningstilsmudsning

af bagparten og redme af endetarmsomradet

Diarreforekomst ( Antal grise Antal grise Antal grise med Antal grise uden Antal grise med

%) i en stald med med diarre der diarre der diarre der diarre der

1000 grise behandles behandles behandles mangler
behandling

5 % af grisene i 50 28 9 19 41

stalden

15 % af grisene i 150 45 28 17 122

stalden

30 % af grisene i 300 70 56 14 244

stalden




Pavisning af diarre pa flokniveau
Under praktiske forhold er den bedste nuvaerende metode til vurdering af diarreforekomsten i en
gruppe af grise, bedgmmelse af antallet diarre-klatter i stibunden. Sammenhaengen mellem

diarreklatter og forekomsten af diarre ses i figur 4.
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Figur 4. Diarre praevalens og stibundsklatter

Antallet af diarreklatter vurderes ud fra de retningsliner, der er vist i figur 5. Niveauet af diarre-klatter i
en sti kan imidlertid eendre sig hen over dagen i nogle besaetninger, figur 6, [5] og antallet bar derfor
vurderes farst eller alternativt sidst pa dagen for at undga, at man overser et udbrud af diarre. | praksis
vil der veere staldsektioner uden eller med et meget lavt niveau af diarreklatter, hvor der kan veere en
hgj forekomst af tarmbetaendelse [6]. Pa nuveerende tidspunkt er det derfor ikke muligt pa et klinisk
grundlag (diarreklatter), at lave en helt sikker vurdering af forekomsten af tarmbeteendelse. Baseret pa
de nuveerende erfaringer fra de forskellige forskningsprojekter, ma det samlet set anbefales, at
antibiotikabehandling pa flokniveau indledes, nar der i gennemsnit er 1-3 klatter pr. sti i en staldsektion

(geelder ved 18-50 grise pr. sti).



Figur 5. Vejledning i teelling af diarreklatter. Hele stibunden unders@ges. En isoleret diarreklat teelles som én klat. To
sammenhzngende diarreklatter taelles som én klat. En streg af diarre teelles som én klat. To tilstedende men ikke
sammenhangende diarreklatter teelles som to klatter
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Figur 6. Dagvariation i antallet af diarreklatter pa gulvet (30 stier).

Vurdering af forekomst af og arsag til tarmbeteendelse hos enkeltgrise

Pavisning af arsag til en tarmbeteendelse hos individuelle grise kan f.eks. vaere relevant nar et
sygdomsproblem har et omfang, der kun kraever antibiotikabehandling pa enkeltdyrsniveau. Dette kan
f.eks. veere ved kliniske problemer med diarre hos et mindre antal grise i flere forskellige
staldsektioner (sporadisk forekomst), hvor det enskes vurderet om diarre-tilstanden kraever
antibiotikabehandling.



Diagnostik bar som udgangspunkt omfatte samtidig undersggelse for L. intracellularis, E. coliog B.
pilosicoli. Erfaringer fra bade forskning og praksis viser, at disse 3 infektioner daekker hovedparten af
arsagerne til diarre i Danmark. | sjeeldnere tilfaelde kan der forekomme problemer med andre
infektioner som bl.a. Salmonella spp., svinedysenteri og andre Brachyspira spp. Undersggelse for
disse infektioner kan f.eks. vaere relevant ved en konkret mistanke, ved negative laboratoriesvar eller i

tilfaelde hvor en ivaerksat behandling eller forebyggende tiltag ikke har den forventede effekt.

Ved diagnostik skal prevematerialet udtages fra karakteristiske akutte sygdomstilfeelde.
Blandingsinfektioner pa besaetningsniveau ma forventes og undersggelsen bgr derfor optimalt omfatte
3-5 grise.

Undersggelserne kan omfatte aflivning af grise med udtagelse af et helt stykke af tyndtarmen
(jejunum) til dyrkning samt veev fra tyndtarm (ileum) og tyktarm (bunden af colon-spiralen) til histologi,
figur 7. Det hele stykke af jejunum skal ikke formalinfikseres og undersgges ved dyrkning for £. coli.

Veevet fra ileum og colon skal derimod fikseres i formalin indenfor 2 minutter efter aflivning.

Veevsstykket fra ileum undersages for L. infracellularis ved Immunhistokemi og veevstykket fra colon
undersgges for B. pilosicoli ved FISH. Alternativt kan der foretages dyrkning for B. pilosicoli pa et

stykke af tyktarmen (bunden af colon-spiralen), som ikke er formalinfikseret, hvilket dog har en

vaesentlig darligere diagnostisk sensitivitet.

P ™ ' &

Figur 7. Materiale til FISH fra tyktarm udtages mellem de 2 snore.

Diagnostisk sensitivitet og specificitet for disse undersagelser er angivet i tabel 2.
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Tabel 2. Diagnostisk sensitivitet og specificitet ved undersggelse af aflivede grise for tarmbeteendelse

Undersggelse fra aflivede grise

Diagnostisk sensitivitet

Diagnostisk specificitet

Dyrkning fra tyndtarm for E. colf 73 % 100 %
(Heemolytiske E. coli i renkultur eller

mange i blandingsflora)

Immunhistokemi pa tyndtarm (ileum) for L. 100 % 93 %
Intracellularis

FISH pa tyktarm for B. pilosicoli 80 % 96 %
Dyrkning fra tyktarm for B. pilosicoli 35 % 95 %

Et alternativ til aflivning af grise er gadningsprever som kan undersgges for L. infracellularis, E. coli F4

+ F18 og B. pilosicolived kvantitativ PCR (qPCR). Dette har dog en veaesentlig ringere sensitivitet for

B. pilosicolisammenlignet med FISH undersg@gelse pa tyktarm.

Som fglge af den udbredte forekomst af L. infracellularis er det ikke alle gPCR positive prgver, der

skal tillzegges en sygdomsmaessig betydning. For L. /ntracellularis skal den enkelte prave indeholde

mere end 4,8 log10 L. infracellularis bakterier pr. gram gadning [7].

Diagnostisk sensitivitet og specificitet for gPCR i relation til de 3 bakterier er angivet i tabel 3. Som

folge af den lave forekomst af F4 positive E. colj, har diagnostisk sensitivitet og specificitet ikke kunnet

vurderes for denne E. colitype.

Tabel 3. Diagnostisk sensitivitet og specificitet ved undersggelse af grise for tarmbeteendelse ved brug af

gedningsprgver

Undersagelse af ggdningsprever
fra levende grise

Diagnostisk sensitivitet

Diagnostisk specificitet

gPCR E. coliF4 fra gedningspraver

gPCR E. coliF18 fra

gedningsprgver

76 %

80 %

gPCR L. intracellularis fra
godningsprgver
(24,8 logio L. infracellularis

bakterier pr. gram gedning)

84 %

93 %

gPCR B. pilosicolifra

gedningsprgver

44 %

98 %

E. coli dyrkning fra gedningspraver
(Heemolytiske E. colii renkultur,
mange i blandingsflora eller fa i

blandingsflora)

81 %

98 %

B. pilosicoli dyrkning fra
gedningsprgver

25%

99 %
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Undersggelserne for E. coliog B. pilosicolikan erstattes af aerob og anaerob dyrkning fra
gadningsprever. Dette giver i modsaetning til gPCR samtidigt mulighed for resistensundersagelse,
men har en lavere sensitivitet for B. pilosicoli. Diagnostisk sensitivitet og specificitet ved dyrkning ses i
tabel 3.

Fortolkningen af de enkelte laboratoriesvar athaenger af den sande forekomst af de forskellige typer af
tarmbetaendelse. De tidligere definerede positive (PPV) og negative (NPV) preediktive veerdier kan

hjeelpe til at fortolke et laboratoriesvar og vurdere hvilken test, der er bedst i forskellige situationer.

Samlet set vil undersagelse af gedningsprgver ved gPCR medfarer en lidt starre usikkerhed ved det
pagaeldende laboratoriesvar sammenlignet med undersggelser fra aflivede grise. Undersggelser af
gadningsprever ved qPCR vil dog i de fleste tilfeelde fint kunne anvendes som et billigere alternativ, da

forskellen under praktiske forhold ma vurderes som ubetydelig.

Hvilken diagnostisk undersggelse, der skal vaelges i en aktuel situation vil dog altid athaenge dels af
formal og gnske med den diagnostiske undersggelse og dels af de aktuelle priser samt muligheder pa
de tilstedevaerende laboratorier. Har man f.eks. specifik mistanke om B. pilosicoli sa bar aflivning og
FISH undersagelse gennemfgres som falge af den veesentlige hagjere diagnostiske sensitivitet

sammenlignet med dyrkning eller gPCR undersggelserne.

Vurdering af forekomst af og arsag til tarmbeteendelse i forbindelse med diarre pa

flokniveau
Pavisning af arsag til en tarmbeteendelse hos grupper af grise med diarre er f.eks. relevant i

forbindelse med undersggelse af diarre, der kraever flokmedicinering pa sektionsniveau.

Diagnostik bar omfatte samtidig undersagelse for L. infracellularis, E. coliog B. pilosicoli. Erfaringer
fra bade forskning og praksis viser, at disse 3 infektioner deekker hovedparten af arsagerne til diarre i
Danmark. | sjeeldnere tilfaelde kan der forekomme problemer med andre infektioner som bl.a.
Salmonella spp., svinedysenteri og andre Brachyspira spp. Undersggelse for disse infektioner kan
f.eks. veere relevant ved en konkret mistanke, ved negative laboratoriesvar eller i tilfaelde hvor en

iveerksat behandling eller forebyggende tiltag ikke har den forventede effekt.

Ved diagnostik skal prevematerialet udtages fra sektioner med karakteristiske akutte sygdomstilfeelde.
Blandingsinfektioner med L. intracellularis, E. coliogleller B. pilosicoli pa besaetningsniveau ma

forventes og undersggelsen gennemfares derfor bedst og billigst ved hjeelp af sokke-praver.
Indledningsvist teelles alle diarreklatter pa gulvet af stierne i den pageeldende sektion, der undersages.

Teelling af diarreklatter gennemfegres som beskrevet i figur 5. Fra staldgangen teelles antallet af

diarreklatter pa gulvet i alle stier i sektionen (undtagen sygestier). Er der mindre end 1,5 klatter pr. sti
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er der en meget lille sandsynlighed for, at niveauet af grise med tarmbetaendelse er starre end 15 %,

og det vil derfor som udgangspunkt ikke veere relevant at foretage yderligere undersagelse.
Er der mere end 1,5 diarreklatter pr. sti udtages en sokkeprgve fra sektionen. Sokkerne er en
standard sok figur 11, der fremadrettet kan erhverves hos Dianova. Anvendelse af standard sok er

vigtigt, da undersggelserne ved qPCR ellers ikke kan gennemfgres korrekt.

Sokkeprgven kan ogsa gennemfares uden opteelling af diarreklatter, hvilket dog pavirker testens

diagnostiske egenskaber (se senere i dette afsnit)

Figur 11. Standard sok til diarrediagnostik

Udtagelse af sokkeprgver:

a. Ga ind i den farste sti til venstre i den sektion, der gnskes undersggt

b Pa hver stgvle pafares plastikovertrask

C. Pa hver stgvle pafgres herefter standard sok udenpa plastikovertraek

d Ga med sokkerne pa stevlerne igennem alle stier (undtagen sygestier) ved at ga pa spalter

langs staldgangen, hvor der typisk er mest ggdning i stibunden.

e. | den sidste sti fiernes begge sokker fra stavlerne og puttes i en plasticpose.

Materialet sendes til laboratoriet pa Veteringerinstituttet, hvor de undersgges ved qPCR for L.

intracellularis, E. coliF4 + F18 og B. pilosicoll.

Fortolkning af qPCR resultatet kan foretages i 2 trin. Fgrst vurderes det samlede niveau af bakteriel

tarmbeteendelse, hvor der ikke tages hensyn til de enkelte bakterier arter. Hvis det samlede antal
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sygdomsfremkaldende bakterier (sum af de enkelte bakterier) er starre end 35.000 bakterier/gram (4,5
log1o bakterier/gram) g@dning pa sokken, sa er der en meget hgj sandsynlighed for, at niveauet af

grise med bakteriel tarmbeteendelse i sektionen er storre end 15 % (defineret som infektigs diarre).

Diagnostisk veerdi i forhold til pavisning af infektigse diarreudbrud som kraever antibiotikabehandling

(>15 % af grise i sektionen med tarmbeteendelse) fremgar af tabel 4.

Tabel 4. Diagnostiske egenskaber ved sokke-prgver til at pavise om diarreudbrud er infektigse (>15 % af grise i

sektionen med tarmbetaendelse)

Diagnostisk sensitivitet Diagnostisk specificitet Positiv preediktiv veerdi Negativ preediktiv veerdi

99 % 80 % 94 % 96 %

Herefter vurderes hvilke bakterier, der er arsag til tarmbetaendelse i den undersagte staldsektion. De
bakterier, som pavises i sokkeprgven, kan alle sandsynligvist vaere medvirkende til tarmbetaendelse i
den pageeldende besaetning. Udskillelsesniveauet i sokkeprgven udtrykker den gennemsnitlige
udskillelse i gadningen hos de grise, som er opstaldet i den sektion, hvor sokkeprgven blev udtaget
[10].

Teelling af diarreklatter kan vaere forbundet med usikkerhed [11] og det er derfor muligt at undlade
denne opteelling. Sokkepraver kan saledes ogsa undersages uden der foretages en indledningsvis
opteelling af diarreklatter i de undersggte stier. Dette betyder, at den diagnostiske vaerdi forringes i
relation til at vurdere om et diarreudbrud er infektigst og dermed behandlingskreevende. Fortolkning af
sokkeprgven foretages pa samme made som tidligere. Forst vurderes det samlede niveau af bakteriel
tarmbetaendelse, hvor der ikke tages hensyn til de enkelte bakterier arter. Hvis det samlede antal
sygdomsfremkaldende bakterier (sum af de enkelte bakterier) er stgrre end 35.000 bakterier/gram (4,5
log1o bakterier/gram) gadning pa sokken, sa er der en meget hgj sandsynlighed for, at niveauet af
grise med bakteriel tarmbetaendelse i sektionen er starre end 15 %. De paviste bakterier kan alle

sandsynligvist veere medvirkende til tarmbetaendelse i den pageeldende besaetning.

Ved denne fremgangsmade er den diagnostiske sensitivitet = 0,99, diagnostiske specificitet = 0,96,
positiv praediktiv veerdi = 0,88 og negativ praediktiv vaerdi = 0,95 ved sokkeprgver til at pavise om
diarreudbrud er behandlingskreevende. Konsekvensen ved at undlade opteelling af diarreklatter er

saledes, at der udpeges faerre af de ikke-infektigse diarreudbrud (60 % kontra 80 %).

Undersggelse af gentagne sokkeprgver fra 3 pa hinanden fglgende hold i den samme besaetning har
vist, at man ma forvente en del variation i resultatet fra et hold grise til det neeste [12]. Der er altsa
tilsyneladende en variation i diarre arsager og infektioner mellem de enkelte hold indenfor den samme
beseetning. Bl.a. ses der ogsa en vekslen mellem infektigse og ikke-infektiase diarretyper. Dette har

specielt betydning, nar det skal vurderes om antibiotikabehandling af diarre kan undlades.
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| besaetninger hvor 2-3 gentagne sokkeprever har vist at diarreen er ikke-infektigs ma det antages, at
der er en rimelig sandsynlighed for, at den undersggte diarretype ikke behgver antibiotikabehandling.
Det skal dog efterprgves i praksis, alternativt kan der fortsaettes med en videre
laboratorieundersggelse for de tarminfektioner, der ikke er inkluderet i sokke-prgven. Endvidere kan
diarre, som opstar pa et andet tidspunkt i smagriseperioden, godt have en infektigs baggrund.
Negative sokke-prgver i en besaetning er saledes ikke ensbetydende med, at antibiotikabehandling af

alle diarretyper i en besaetning kan undlades.

Erfaringer fra forskningsprojekter viser, at det pa baggrund af diarreklatter i stibunden kan veere
vanskeligt, at finde det rigtige behandlingstidspunkt [6]. Identifikation af det rigtige
behandlingstidspunkt er saledes vanskeligt i praksis, hvor der pa den ene side findes ikke-infektigse
diarre-typer og pa den anden side findes subkliniske tilfeelde af tarmbeteendelse uden forekomst af

diarre.

Sokke-prgver kan bidrage til at finde det optimale behandlingstidspunkt for flokmedicineringer i den
enkelte beszetning. Der kan f.eks. udtages sokke-praver ved diarre i forskellige aldersgrupper i en
besaetning og herved fastleegge hvilke diarretyper, der sandsynligvis er non-infektigse og hvilke, der er
infektigse. Der kan ogsa udtages sokke-praver fra sektioner eller stier uden diarre for at afklare om
der er subkliniske tarminfektioner, som skal behandles. Antallet af bakterier i sokkepraven udtrykker
den gennemsnitlige udskillelse i ggdningen hos de grise, som er opstaldet i den sektion, hvor
sokkeprgven blev udtaget [10]. Antallet af bakterier i sokke-pr@gven kan saledes bruges til at vurdere
sveaerhedsgraden af bakteriel tarmbeteendelse ved de grise hvor sokke-pr@gven er udtaget (se ogsa

senere afsnit om produktionsgkonomisk vurdering af L. infracellularis infektion).

Det er ofte et gnske at foretage resistensbestemmelse for E. coli ogleller B. pilosicoli ved
laboratorieundersagelser. Derimod er det ikke er muligt at lave resistensbestemmelse for L.
intracellularis. Resistensbestemmelse er ikke muligt ved de gPCR undersggelser, der foretages ved
sokke-prover. Resistensbestemmelse kraever derfor, at der foretages dyrkning for E. coli eller B.
pilosicoli fra sokkerne. Det er teknisk muligt at foretage en dyrkning fra sokkeprgver, men fortolkning

af dyrkning samt resistensbestemmelse fra sokkeprgver er ikke undersggt videnskabeligt.

Diagnostik i forbindelse med fraveenningsdiarre
Fraveenningsdiarre skyldes helt overvejende E. coliselvom f.eks. Rotavirus og coccidier potentielt kan
veere involveret som komplicerende faktorer. Diagnostik vil derfor ofte have det formal at gennemfare

resistensbestemmelse.
Pravematerialet skal udtages fra karakteristiske akutte sygdomstilfeelde. Blandingsinfektioner er

normalt ikke et problem. Er de kliniske fund helt karakteristiske for fraveenningsdiarre kan

undersggelsen begraenses til 1-2 akut syge grise. Er det sygdomsmaessige problem mere domineret
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af dgdsfald og/eller utrivelighed bgr minimum 3 grise undersgges, da andre sygdomme er potentielle

differentialdiagnoser.

Undersggelserne kan omfatte aflivning af grise med udtagelse af materiale fra tyndtarm (jejunum) til
dyrkning for E. coli. Grisene kan enten indsendes som udbnede kadavere, eller der kan udtages
tyndtarm, som indsendes. Alternativt udtages gedningspraver fra levende grise eller frisk afsat

gedning fra stibunden, som undersgges for £E. col.

| de tilfeelde, hvor det gnskes vurderet om f.eks. Rotavirus og coccidier er involveret, kan

laboratorieundersggelser suppleres med disse mikrobiologiske undersggelser.

Vurdering af den produktionsgkonomiske effekt af Lawsonia intracellularis

L. intracellularis er kendetegnet ved at infektionen kan give anledning til produktionsgkonomiske tab i
form af uens tilveekst og @get foderforbrug med eller uden samtidige kliniske tegn pa diarre. Samtidigt
er vaccination mod infektionen en mulighed. L. /nfracellularis er imidlertid ikke altid associeret med
nedsat produktivitet. Derfor kan der veere flere situationer, hvor det er relevant at vurdere den negative

effekt af L. infracellularis i den enkelte besaetning.

Kvantitativ PCR undersagelse for L. intracellularis pa gedningsprever kan anvendes til at vurdere
effekt af infektionen pa en gruppe af grise. Dette gares bedst ved at udtage gedningspraver pa det
tidspunkt i smagrise eller slagtesvineperioden, hvor den gennemsnitlige udskillelse af L. intracellularis

bakterier er stgrst.

Kendes tidpunktet for maksimal L. intracellularis infektion i besaetningen udtages prever fra denne
aldersgruppe. Dette kan f.eks. veere baseret pa en serologisk profil, hvor tidspunktet for udvikling af
antistoffer (serokonkvertering) vil vaere nogenlunde sammenfaldende med det maksimale
udskillelsestidspunkt. Alternativt kan der udtages prgver til kvantitativ PCR fra flere aldersgrupper med

f.eks. 14 dage imellem aldersgrupperne.

For at reducere laboratorieomkostningerne kan der anvendes sokkeprgver. Den enkelte sokkeprave

udtages som tidligere beskrevet i denne rapport, men teelling af diarreklatter er ikke nadvendigt.

Sokkeprgven kan udtages i en enkelt sti eller ved at gad med samme sok i flere stier indenfor en

sektion. Sti eller sektion skal veere repreesentativ for den pagaeldende aldersgruppe i besastningen.

En specifik vurdering af effekten af L. intracellularis pa grisenes tilveekst skal foretages ud fra de

samlede forhold i den enkelte besaetning. Falgende kan dog anvendes som grove retningsliner.
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Niveauer over 105-107 L. intracellularis bakterier pr. gram gadning (5,0-7,0 logio bakterier/gram) i en

sokkeprave vurderes at vaere associeret med en negativ pavirkning af grisenes tilvaekst.

Denne negative effekt pa tilvaeksten var i et studie med smagrise 110g dagligt fra det tidspunkt
preverne blev udtaget og 19 dage frem, nar det gennemsnitlige niveau i en sti oversteg 107 L.
intracellularis bakterier pr. gram gadning (7,0 log1o bakterier/gram) [8]. | dette studie havde 75 % af

grisene diarre i en eller flere dage under observationsperioden.

Hos slagtesvin er det pavist at individuelle grise med under 105 L. /nfracellularis pr. gram gadning (5,0
log1o bakterier/gram) voksede 872g/dag. Slagtesvin med mellem 105 til 107 L. /nfracellularis pr. gram

gadning (5,0-7,0 log1o bakterier/gram) voksede 807 g/dag og slagtesvin med over 107 L. intracellularis
pr. gram gedning (7,0 log1o bakterier/gram) voksende 483 g/dag i en observationsperiode pa 6-8 uger.

| dette studie var der kun en negativ effekt af L. infracellularis, nar grisene havde diarre [9].

Konklusion

Alle grise med gedningstilsmudsning af bagparten og redme af endetarmsomradet ber behandles
mod diarre. Herudover bgr alle grise, der observeres med grgdet/vandig gadningskonsistens
behandles mod diarre. Behandling af diarre pa flokniveau bgr indledes nar der i gennemsnit er 1-3

klatter pr. sti i en sektion (geelder ved 18-50 grise pr. sti).

Diagnostik i relation til vurdering af forekomst og arsag til tarmbeteendelse hos enkeltdyr kan i dag
handteres ved veevs- eller ggdningspraver. Tilsvarende vurdering af forekomst og arsag til
tarmbetaendelse i forbindelse med diarre pa flokniveau kan unders@ges ved sokkeprgver. Betydning
af infektion med L. intracellularis kan vurderes ved at undersagge den kvantitative forekomst i en

sokkeprgve afsat pa det tidspunkt, hvor udskillelsen vurderes at veere hgjest.
De samlede anbefalingerne i rapporten skal betragtes som de bedste anbefalinger baseret pa den

nuvaerende viden. Det ma forventes at anbefalingerne skal justeres Ilgbende som fglge af nye

forskningsresultater samt erfaringer fra praksis.
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