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Antibiotikaterapi vid spadgrisdiarré

Magdalena Jacobson

Bakgrund

I modern svensk svinproduktion dominerar tvd grupper av
sjukdomar, luftvigssjukdomar och tarmsjukdomar. Grovt
forenklat kan luftvigssjukdomarna sigas vara ett problem
inom slaktsvinsuppfodningen, medan tarmsjukdomarna ir
den lilla grisens problem. Dessa diarrésjukdomar dr vanligen
relaterade till vissa, specifika perioder under uppfodningen.
Som exempel kan nimnas ”spadgrisdiarré”, ”treveckorsdi-
arré” och ”avvinjningsdiarré” (1-3).

Spidgrisdiarré beskrevs redan pd 1950-talet (2). I Sverige
har sjukdomen vanligen forknippats med specifika stammar
av bakterien Escherichin (E.) coli, si kallade ETEC (Entero-
toxin-producerande E. colz). ETEC pédverkar tarmcellernas
signalsystem vilket medfor en kraftig utséndring av vitska
till tarmen. Hos en spidgris, med mycket sméd kroppsreser-
ver, kan detta bli fatalt och hela kullar kan d6 av uttorkning
inom loppet av nigra timmar (2,3,5,6). I vissa delar av landet
ar dven smittsam tarmbrand, orsakad av bakterien Clostri-
dium (C.) perfringens typ C, en kind orsak till spidgrisdi-
arré. I litteraturen anges dessutom ett antal andra agens med
differentialdiagnostisk betydelse sisom rotavirus, coronavi-
rus, C. perfringenstyp A, coccidier, C. difficile, Cryptospori-
dium parvum-intektion, och Strongyloides spp. (3-15).

Frin att ha varit ett stort problem i bérjan av 1960-talet,
har utvecklandet av effektiva vaccin mot ETEC lyckligtvis
inneburit att spidgrisdiarré under en ling foljd av dr varit
nistintill forsvunnen inom svensk smagrisproduktion. Pi
senare dr har dock rapporter fran filtet indikerat att spid-
grisdiarré, trots vil fungerande skotsel- och vaccinationsru-
tiner, blivit ett allt vanligare problem. Orsaken till detta ir
okind. Drabbade besittningar har ofta en hog och effektiv
produktion, ett gott smittskydd och en god skotsel. Trots
detta visar behandlingsjournalerna att en del besittningar
rutinmissigt behandlar upp till 70 % av spadgrisarna med
antibiotika (16). Vidare har traditionella behandlingar av
denna nya form av sjukdomen ofta diligt resultat. Mdnga
djuridgare anger, att man fitt ett ovintat gott behandlingsre-
sultat av t.ex. penicillin, medan andra anger att enrofloxacin
ir den enda fungerande behandlingen. Négra besittningar
anger vidare, att problemen uppstitt efter att de s kallade
“helcells-vaccinerna” mot E. coli ersatts med s.k. "kompo-
nentvaccin”. Internationella rapporter visar, att liknande
sjukdomsproblem dven finns i t.ex. Danmark och Frankrike
(17). Denna nya form av spidgrisdiarré gir under benim-
ningen NNPD, new neonatal porcine diarrhoea. Orsaken
till problemen ir inte klarlagd och spekulationerna varierar
fran land till land, t.ex. nya bakteriella infektioner som C.
difficile, forekomst av vissa speciella s.k. toxintyper hos C.
perfringens, eller forindringar i miljo eller skotselrutiner
som kan oka smittrycket eller paverka spadgrisens mojlighe-
ter att fi i sig en adekvat mingd rdmjolk. Eftersom antikrop-
par inte passerar suggans placenta medfor ett bristande ra-
mjolksintag att den nyfodda grisen har ett mycket déligt
skydd mot olika agens i nirmiljon.

Klinik

Spddgrisar definieras som grisar i dldern 0-3 veckor och
sjukdomen har beskrivits redan hos tva till tre timmar gamla
grisar, men kliniska symtom ses vanligast hos en till fyra
dagar gamla grisar. Vid ETEC ses vanligen en vattentunn,
gulaktig diarré. Den sekretoriska diarrén medfor att djuren
snabbt blir dehydrerade och forlust av natrium och bikarbo-
nat till tarmlumen medfér en metabolisk acidos. Om inte
behandling sitts in dor grisarna i hyperkalemi inom loppet
av ndgra timmar till ett dygn. Perakuta dodsfall utan férega-
ende kliniska symtom férekommer. Vanligen insjuknar 50—
100 % av kullen (7).

Smittsam tarmbrand kan kliniskt vara mycket lik en
ETEC-infektion, men de toxiner som bakterien bildar ger
ofta djupgédende nekroser i tunntarmsslemhinnan vilket re-
sulterar i en hemorragisk diarré. Perakuta dodsfall kan ses
och mortaliteten bland insjuknade djur anges vara hog.
Vanligen drabbas grisarna vid tvd till tre dagars dlder men
sjukdomen finns beskriven frin tolv timmar till fyra veckors
dlder (7).

NNPD ger i vissa fall ndgot mildare symtom jimfort med
ETEC eller smittsam tarmbrand. Den kliniska bilden varie-
rar dock mellan besittningar och mortaliteten anges till
10-20 % om behandling sitts in i tidigt skede. I vissa besitt-
ningar anges att 75-100 % av spidgrisarna drabbas, medan
andra anger, att enbart gyltkullar insjuknar (Jenny Larsson,
personligt meddelande).

Den makroskopiska bilden vid NNPD.

Tarmen har dilig tonus och verkar slapp och dilaterad, och
odem kan ses i meso-colon.

Foto R. Grandon, SLU.

Diagnostik

Vid diagnostik av ETEC tas prov med tops fran dndtarmen
fran tvd drabbade spadgrisar. Efter primir odling sker analys
med multiplex PCR for pavisande av specifika virulensfakto-
rer. Dessa omfattar adhesionsfaktorerna F4, F5, F6, F18 och
F41, och enterotoxinerna LT, STa, STb, VT2¢ och EAST
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(21). Om ETEC pévisas utfors resistensundersokning pa
upp till tvd isolat (18).

I framfor allt de sodra och sydvistra delarna av Sverige
kan dven smittsam tarmbrand misstinkas. Sjukdomen ir
anmilningspliktig. Senast rapporterade primirfall intriffade
ar 2008 (ett fall; 19). Denna sjukdom dr ofta bunden till
vissa besdttningar och djurdgaren har vanligen en god upp-
fattning om vilka infektionsimnen som foreligger i den egna
besittningen. Denna sjukdom uppvisar oftast en mycket
specifik patologanatomisk bild och om forhdllandena pd
girden sd medger kan en enklare obduktion utforasi filt och
en preliminir diagnos erhdllas. Prov kan dven tas med tops
fran dndtarmen frin tva drabbade spidgrisar. Proven odlas
anaerobt for att identifiera Clostridium perfringens, och re-
presentativa kolonier analyseras sedan med PCR for att
identifiera toxintyp (A-E). Om C. perfringenstyp A pévisas,
kan en ytterligare PCR tillimpas for att pédvisa forekomst av
B2- och/eller enterotoxin.

Di orsaken till NNPD inte klarlagts, finns inga specifika
rekommendationer avseende denna sjukdom. Ofta begirs
analys avseende ETEC och C. perfringens typ A med pavi-
sande av toxiner, enligt ovan.

Behandling

Spadgrisar behandlas alltid individuellt peroralt eller paren-
teralt. Vid spadgrisdiarré skall i forsta hand ETEC miss-
tinkas och diagnostik och behandling baseras primirt pé
detta antagande. Behandling av insjuknade grisar sitts in
omgdende men kan, beroende pa resultaten av genomford
provtagning, modifieras vid senare sjukdomsfall. Som for-
stahandsval vid terapi rekommenderas kombinationspreparat
av trimetoprim och sulfonamider for intramuskulir injek-
tion. Substanserna har var for sig bakteriostatisk effekt men
har sammantaget baktericid effekt genom att ingripa i tvd
olika steg i folsyrasyntesen. Halveringstiderna i plasma anges
i FASSvet. till 1,5 till 4,5 timmar avseende trimetoprim, till
6,5 timmar avseende sulfadoxin och till 3 till 4,5 timmar
avseende sulfadiazin. Behandlingsintervall anges till 1-2
ginger per dygn och rekommenderad behandlingstid dr 3
dygn. Resistens mot trimetoprim/sulfonamid monitoreras
inom ramen fér SVARM och ar 2010 var 23 % av 94 isolat av
E. coli resistenta (MIC for trimetoprim 8 mg/L) men det
framgar inte av rapporten om dessa isolat hirrorde fréin fall
av spiadgrisdiarré (18).

Andrahandsval skall baseras pd provtagning med resis-
tensbestimning frin kliniskt typiska fall.

Behandling av grisar som insjuknat i smittsam tarmbrand
dr oftast utsiktslos, eftersom forekomst av kliniska symtom
innebir att grisen redan utvecklat toxininducerade tarmska-
dor och dessa kvarstar dven om bakterien elimineras. Vid
primirfall reckommenderas att omedelbart pabérja vaccine-
ring av suggorna i besittningen. Under en kort period kom-
mer det emellertid att fodas grisar efter suggor vars ramjolk
saknar specifika antikroppar och dessa grisar 16per en hog
risk att insjukna. Dirfér rekommenderas behandling av alla
nyfodda avkommor till ovaccinerade djur med penicillin in-
tramuskuldr injektion alternativt amoxicillin intramuskuldr
injektion. Eventuellt kan dven ampicillintabletter 10sta i vat-
ten ges peroralt.

Eftersom orsaken till NNPD inte ir klarlagd, finns for nirva-
rande inga specifika behandlingsrekommendationer. Generellt
rekommenderas att dessa grisar behandlas efter de principer
som giller vid ETEC-infektion. Om Clostridium perfringens
typ A och B2- och/eller enterotoxin kan pévisas, kan dven be-
handling med bensylpenicillinprokain vara aktuellt.

Profylax

Det finns flera vaccin registrerade for immunisering av sug-
gor for att forebygga infektion med ETEC, vilka innehaller
olika kombinationer av adhesinantigenen F4ab, F4ac, F4ad,
F5, F6, F41, och LT-toxoid. Vidare finns ett kombinations-
vaccin mot ETEC som innehdller F4ab, F4ac, F5, F6,0och
Clostridium perfringenstyp B, C och D (toxoider).

Generella profylaktiska atgirder innefattar god hygien
och god miljo i grisningsboxen, vilket vanligen forutsitter
omgingsuppfodning.

Diskussion

Eftersom spidgrisars hela vitske- och niringsbehov fis via
suggmjolken dr inte gruppmedicinering via foder eller vatten
aktuellt. All behandling sker individuellt parenteralt eller
peroralt via mixtur som ges i munnen med pump. For nirva-
rande finns inga sidana perorala preparat registrerade i Sve-
rige. Enligt FASS vet. finns foljande substanser for injektion
att tillgd vid behandling av E. coli-infektioner hos spidgrisar:
trimetoprim/sulfonamider, amoxicillin, fluorokinoloner,
streptocillin, och oxytetracyklin. Trimetoprim/sulfonamid
torde ddrfor vara det korrekta forstahandsvalet vid en ETEC-
inducerad spidgrisdiarré. Ovriga preparat skall enbart viljas
pd grundval av sikerstilld bakteriologisk diagnos och utifrin
resultaten av genomford resistensundersokning.

Vid smittsam tarmbrand kan perorala preparat vara att
foredra pa grund av en snabb lokal effekt i tarmen. For nir-
varande finns endast ampicillintabletter godkinda for djurs-
laget gris. Dessa dr svdra att ge i fast form till en spiadgris men
kan l6sas i kind mingd vitska varefter dosen beriknas.
Bensylpenicillinprokain ir ur resistenssynpunkt att foredra
men det dr oklart hur snabbt terapeutiska koncentrationer
kan uppnas i tarmslemhinnan. Vid behandling av nyfodda
spadgrisar finns ocksé risk for 6verkinslighetsreaktioner och
dodsfall pa grund av prokain varfor det dr extra viktigt med
noggrann dosering.

Vid NNPD saknas en sikerstilld diagnos och didrmed
behandling. Ett vanligt forhdllningssitt dr att behandla med
trimetoprim/sulfonamid i enlighet med en misstinkt
ETEC-infektion och, om denna behandling inte ger 6nsk-
vird effekt, anvinds ofta bensylpenicillinprokain som
andrahandspreparat baserat pd en misstanke om infektion
med toxinbildande Clostridium perfringenstyp A.
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