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Sammanfattning

Behandling med salicylsyra lokalt i klovspalten av tidigt upptackt okomplicerad
klévspaltsinflammation gav ett tillfredsstallande behandlingsresultat. Korna i denna studie
hade inom tre till fem dagar efter behandling minskad halta, lagre temperatur, minskad
klovomkrets och ett forbattrat allméantillstand jamfort med dagen da behandlingen inleddes.
Salicylsyra ar darmed ett attraktivt alternativ till antibiotika vid behandling av okomplicerad
klovspaltsinflammation. Fordelarna med salicylsyran &r att den &r billig och l4tt att anvénda;
behandlingen kan utféras av djurdgaren; den har ingen karens och den ger inga
antibiotikaresistensproblem. Behandling kraver att kon kan hanteras i en verkstol eller
motsvarande.

Summary

Treatment with salicylic acid locally in the interdigital space of early detected non-
complicated foot rot, gave a satisfactory treatment result. Within three to five days, treated
cows responded with reduced lameness, lower body temperature, decreased coronary
swelling, and an improved general condition compared with the day when the treatment
started. Salicylic acid is therefore an attractive alternative to antibiotics in the treatment of
foot rot. The advantages of salicylic acid are that it is inexpensive and easy to use, treatment
can be performed by the herdsperson, it has no withdrawal time and it gives no antibiotic
resistance problem. The cow has to be handled in a trimming chute or correspondingly.

Bakgrund

Klovspaltsinflammation &r en relativt vanlig, infektios orsak till akut halta hos notkreatur.
Sjukdomen forekommer framst hos 16sgaende mjolkkor pa stall och pa bete samt hos kottdjur,
séarskilt i mellankalvsuppfédning. Ofta ses sjukdomsutbrott i samband med inkdp och
forflyttning av djur, som vid etablering av nya stallar. Vid beséttningsutbrott kan upp till 50
procent av besattningen drabbas (Bergsten och Carlsson, 1996). Incidensen for
klovspaltsinflammation i Sverige &r <1 per 100 ko-ar (Jordbruksverket 2017, Marie Mork,
Véxa Sverige 2017). Alla klovsjukdomar som veterinér kontaktas for registreras dock inte i
djursjukdata och incidensen ar darfor sannolikt nagot hogre (Lind et al. 2012).

Sjukdomen orsakas av bakterien Fusobacterium (F.) necrophorum som &r en obligat anaerob
bakterie, men ett antal andra bakterier forekommer vanligen samtidigt. Det &r dock oklart om
dessa bakterier i sig ar sjukdomsframkallande eller en del av den bakterieflora som finns i



klovspalten (Van Metre, 2017). Fusobacterium necrophorum ar kénslig for penicillin och inga
tecken pa resistensutveckling har iakttagits enligt den resistensovervakning som gjorts pa
isolat fran djur med klovspaltsinflammation i Sverige (Wahlstrém 2011). Samtliga prover
undersokta vid SVA hade MIC (Minimal Inhibitory Concentration) for penicillin pa <0,06
mg/L (Svarm 2009). Aven tidigare undersokningar i andra delar av varlden visar pd samma
typ av resistensmonster for F. necrophorum (Berg och Scanlan 1982, Lechtenberg 1998).

| riktlinjer fran Sveriges veterinarmedicinska séllskap angaende anvandning av antibiotika till
produktionsdjur anges att forstahandsval for behandling av klovspaltsinflammation &r
allmanbehandling med penicillin i tre dagar (SVS 2015), vilket visats ha god effekt i svenska
studier (Andersson, 1984, Bergsten och Carlsson, 1996) och i praktiken. | rekommendationer
fran Lakemedelsverket (2013) anges aven att penicillin med forlangd duration kan ges som en
engangsdos. Fran faltet uppges att lokalbehandling med penicillinjuvertuber i klévspalten
forekommer; det finns dock inga vetenskapliga studier som utvarderat denna effekt. Inte
heller finns nagra regler for denna applikation eller faststalld karenstid varfér den inte kan
rekommenderas. Ur resistenssynpunkt ar det bade realistiskt och 6nskvart att inga
klovspaltsinflammationer ska behandlas med tetracyklin eller annan bredspektrumantibiotika.

Det forekommer att klovspaltsinflammation behandlas lokalt med salicylsyra direkt i
klévspalten, med gott resultat. Behandlingseffekten av salicylsyra for behandling av
klovspaltsinflammation &r emellertid inte vetenskapligt utvéarderad.

Salicylsyra ar en substans med keratolytiska egenskaper. Med det menas att den mjukar upp
hudens hornlager. Denna verkningsmekanism &r anledning till att salicylsyra finns i en del
hudvardande produkter, &ven medicinska sadana. Salicylsyra ar ocksa en NSAID och har
vissa antiinflammatoriska egenskaper (EMA, 1999). Vaxtextrakt innehallande salicylsyra,
exempelvis &lgort och vide, har historiskt anvénts som smértstillande och febernedséttande
lakemedel. Eventuellt har salicylsyra &ven antibakteriella egenskaper vilket skulle kunna
forklaras med att den hammar bakteriers kommunikation (quorum sensing), vilket ar visat for
pseudomonas (Prithiviraj et al. 2005). Detta leder till att bakterien tappar sina
virulensegenskaper som till exempel formagan att bilda toxiner och biofilm. Idag anvénds
salicylsyra framst for utvartes bruk eftersom den annars kan ge biverkningar da den irriterar
tarmen (EMA, 1999). For invértes bruk anvands istallet acetylsalicylsyra som ar en
nérbesléktad substans med mer potent antiinflammatorisk effekt.

Vid en intramuskulédr behandling behandlas hela kon, vilket leder till att stérre méngd
antibiotika anvands och att risken for resistensutveckling 6kar. Dessutom kan injektioner
paverka djurvalfarden negativt. Om lokalbehandling med salicylsyra visar sig vara lika
effektivt som intramuskuldr behandling med antibiotika skulle detta vara ett mer ekonomiskt
och djurvanligt alternativ samt genom minskad antibiotikaanvandning ge mindre paverkan pa
resistensutveckling och miljo.

Syftet med denna studie var att utvardera om behandling med salicylsyra lokalt i klovspalten
med bandagering har terapeutiskt tillfredstallande effekt vid klovspaltsinflammation.

Material och metoder

Mijolkkor med okomplicerad kldvspaltsinflammation utan misstanke pa andra sjukdomar
ingick i studien. Djurégaren stéllde diagnos, provtog, behandlade samt fyllde i ett i forvag
utskickat protokoll. Rektaltemperatur, allmantillstand (AT) och grad av halta méttes och



beddmdes samt noterades i protokollet. Kon immobiliserades i verkstol eller motsvarande och
klovspalten rengjordes noga. Omkretsen runt kronranden mattes (mm) och noterades i
protokollet. Prov, fran de fem forsta korna med klévspaltsinflammation i varje beséattning,
togs fran klévspalten med culturette i Amies medium med kol och skickades till SVA samma
dag. Dérefter administrerades 1-2 msk salicylsyra i pulverform i klévspalten och kléven
bandagerades. Detta utfordes dag 0. Dag 1-2 kontrollerades temperatur, AT samt bedémdes
grad av hélta. Dag 3-5 immobiliserades kon ater i verkstol eller motsvarande for att avlagsna
bandaget. Temperatur, AT, hélta och omkrets bedémdes och mattes samt noterades i
protokollet. Protokollet skickades sedan till SVA.

Proverna stroks pa agarplattor med naringsrikt medium for anaeroba bakterier (fastidious
anaerobe agar med 10 % hastblod, SVA) och inkuberades anaerobt i tva dygn i 37 °C.
Kolonier med utseende typiskt for Fusobacterium spp. analyserades med hjélp av MALDI-
TOF MS (matrix-assisted-laser-desorption/ionization time-of-flight mass spectrometry).

Ké&nslighetstesterna gjordes med mikrodilution (VetMIC, SVA) i katjonjusterad Mueller
Hintonbuljong. Inokulatet bereddes med hjalp av direktspadning till en koncentration av cirka
10° CFU/m. Varje brunn i mikrotiterplattan inokulerades med 100 pl. Efter tva dagar i 37 °C
lastes den lagsta koncentrationen av varje antibiotikum utan synlig vaxt som MIC. Som
kontrollstam anvéndes F. necrophorum subsp. necrophorum CCUG 9994.

For varje symtom identifierades hur tillstandet utvecklats fran dag 0 till dag 3-5. For
temperatur raknades tillstandet som forbattrat om den fran bérjan var forhéjd (> 38,5) och
darefter sjunkit. For AT identifierades hur manga kor som hade opaverkat AT bada dagarna,
hur manga som blev béattre respektive samre samt hur manga som hade paverkat AT bada
dagarna. For halta identifierades hur manga som var halta dag 0 och, hur manga som
forbattrades respektive forsamrades samt hur manga som hade oférandrad grad av hélta dag
1-2 respektive dag 3-5. For omkrets runt kronranden raknades tillstandet som béttre om den
minskat mer an 10 mm.

Skillnaden i temperatur mellan dag 0 och dag 1-2 respektive dag 3-5 testades med parat t-
test, och skillnaden i omkrets runt kronranden mellan dag 0 och dag 3-5 testades med
Kolmogorov-Smirnov equality-of-distributions test (eftersom omkrets inte var
normalférdelad). Haltbedémningarna klassades som 1 om mattlig hélta eller blockhalt och 0
om ohalt eller lindrig hélta. For forekomst av halta (1/0) och paverkat AT (1/0) beraknades 95
% konfidensintervall (KI). Skillnader jamférdes mellan dag 0 och dag 1-2 respektive dag 3-5
och endast pa de fall som hade en uppféljande registrering dag 1-2 respektive dag 3-5, €j
overlappande Kl réknades som en statistiskt sékerstélld skillnad. Kor dar
antibiotikabehandling sattes in uteslots ur studien.

Resultat

Totalt inkom 109 fall fran 24 besattningar. Djurdgarna skickade in mellan 1 och 35 fall,
median 3 fall. For tva av fallen skickades inte protokollen in utan endast prov for odling. Sju
kor behandlades med lokal salicylsyra och antibiotika.

Culturetter fran 60 kor skickades in for odling och av dem var 30 positiva for F.
necrophorum. Resistensbestamning gjordes for 24 isolat och samtliga var kansliga for
penicillin (se Tabell 1).



Tabell 1. Distribution (antal isolat) av MIC for 6 antibiotika for 24 isolat av Fusobacterium
necrophorum fran klovspaltsinflammation.

Distribution (antal isolat) av MIC @ (mg/L
Substans ( ) (mg/L)

0,016 0,03 006 012 025 05 1 2 4 8 16 32

Cefalotin 6 18

Ciprofloxacin 1 23

Erytromycin 15 9

Penicillin 1 18 5

Tetracyklin 21 3

Trimetoprim 1 7 16

4Vita rutor motsvarar det intervall av koncentrationer som testats av varje substans. MIC som
ar hogre an de testade koncentrationerna ar angivna som den forsta koncentrationen dver
testintervallet. MIC som &r mindre &n eller lika med den lagsta testade koncentrationen &r
angivna som den lagsta testade koncentrationen.

| 88 % av fallen satt klovspaltsinflammationen i nagon av bakklovarna.

Temperatur, paverkat AT, haltbeddmning samt omkrets runt kronranden visas i tabell 1-4, for
alla fall som skickades in samt for endast de fall som hade komplett ifyllt protokoll fér
respektive matt.

Temperaturen vad signifikant lagre dag 1-2 (p=0,001) och dag 3-5 (p<0,001) jamfort med dag
0. Av de 90 kor som hade uppgift om temperatur bade dag 0 och dag 1-2 hade 85,6 % feber
(>38,7) dag 0 och 61 % hade feber dag 1-2. Av de 82 kor som hade uppgift dag 0 och dag 3-5
hade 84,1 respektive 48,8 % feber. Se Tabell 2.

Aven andelen kor med péverkat AT var lagre dag 3-5 (10,1 %, 95 % K1 4,6-19,2) &n dag O
(39,3 %, 95 % KI 27,4-54,7) men det var ingen statistiskt sakerstalld skillnad mellan dag 0
och dag 1-2. Av de 81 kor som hade registrerat AT bade dag 0 och dag 3 var det 24 (29,6 %)
som blivit battre, 48 (59,3 %) som hade opaverkat AT vid bada tillfallena, 8 (9,9 %) som hade
paverkat AT bada dagarna och 1 (1,2 %) som hade forsamrat AT dag 3-5. Se Tabell 3.

Forekomsten av halta var lagre dag 3-5 (8,4 %, 95 % Kl 3,4-17,4) jamfoért med dag 0 (74,7
%, 95 % K1 573-95,8) men det var ingen skillnad mellan dag 0 och dag 1-2. Av de 83 kor dar
hélta bedomdes bade dag 0 och dag 3-5 var det 20 (24,1 %) kor som var ohalta bada dagarna,
26 (31,3 %) som hade oftrandrad haltstatus och hos 56 (67,5 %) hade h&ltan minskat. Se
Tabell 4.

Omkretsen var signifikant lagre dag 3-5 jamfort med dag 0 (p=0,04). Hos 52 (75,4 %) av de
63 kor som hade registrering av omkrets bade dag 0 och dag 3-5 hade kronrandens omkrets

minskat med minst 10 mm medan omkretsen hade 6kat med 10 mm eller mer hos 4 (5,8 %)

kor. Se Tabell 5.



Tabell 2. Temperatur dag 0, dag 1-2 och dag 3-5 for A) alla fall som skickades in och B) fall
som hade temperaturer registrerad vid alla tre tillféallen.

Percentiler
Temperatur Antal medel 25e 50e 75e Min Max
Dag 0 98 39,2 38,9 39,2 39,4 37,5 40,8
A Dagl-2 90 38,8 38,4 38,8 39 37,6 40,4
Dag 3-5 82 38,6 38,4 38,6 38,9 37,4 39,9
Dag 0 79 39,2 38,9 39,2 39,4 37,5 40,8
B Dag1-2 79 38,8 38,5 38,8 39 37,6 40,4
Dag 3-5 79 38,7 38,4 38,6 38,9 37,4 39,9

Tabell 3. Paverkat allmantillstand dag 0, dag 1-2 och dag 3, a) alla fall som skickades in
och B) fall som hade allmantillstand registrerat vid alla tre tillfallen.

Paverkat

allmantillstand Antal  Antal paverkade % paverkade

Dag 0 97 37 38,1
A Dag1l-2 90 15 16,7

Dag 3-5 82 9 11,0

Dag 0 78 31 39,7
B Dagl-2 78 14 18,0

Dag 3-5 78 9 11,5

Tabell 4. Gradering av hélta dag 0, dag 1-2 och dag 3, A) alla fall som skickades in och B)
fall som hade héaltbeddmning registrerad vid alla tre tillfallen.

Totalt 0 1 2 3 4
Halta antal  Antal % Antal % Antal % Antal % Antal %
Dag 0 98 1 10 27 27,6 52 53,1 17 17,4 11,0
A Dag1-2 90 7 18 42 46,7 34 37,8 7 7.8 0 0,0
Dag 3-5 84 33 39,3 44 524 5 6,0 2 24 0 0,0
Dag 0 80 0 00 19 23,8 43 53,8 17 21,3 113
B Dag1-2 80 5 6,3 36 45,0 32 40,0 7 8,8 0 0,0
Dag 3-5 80 30 375 43 53,8 5 6,3 2 25 0 0,0

Tabell 5. Omkrets runt kronranden dag 0, dag 1-2 och dag 3-5 for A) alla fall som skickades
in och B) fall som hade omkretsen registrerad vid alla tre tillfallen.

Omkrets Antal medel 25e 50e 75e Min Max
A Dag 0 72 318 250 300 365 210 700
Dag 3-5 66 291 225 295 350 200 700
B Dag 0 63 314 250 300 365 210 600
Dag 3-5 63 284 225 270 350 200 420




Diskussion

Behandling med salicylsyrebandage i klovspalten gav i denna studie temperatursankning,
forbattrat AT, minskad hélta och minskad klévrandsomkrets. Emellertid var den initiala
febern betydligt lagre an vad man normalt ser vid akut klévspaltsinflammation vilket tyder pa
en mer lindrig inflammation och da blir temperaturgradienten mindre. Bergsten och Carlsson
(1996) fick motsvarande temperatursankning (0,6°C- 0,9°C) men da var den initiala
temperaturen betydligt hogre i genomsnitt (40,2°C). Klévrandsomkretsen avspeglar de lokala
symtomen och minskningen i denna studie visade ocksa pa en effekt av behandlingen
liknande den hos Bergsten och Carlsson (1996).

Av 106 behandlade fall var det 7 (6 procent) dar allméanantibiotika trots allt sattes in. Detta
beslut fattades relativt snabbt eftersom lantbrukaren bedomde att inflammationen var sa
kraftig att hen inte vagade avvakta eventuell effekt av lokalbehandlingen, vilket kan anses
fornuftigt for att inte riskera djurets valfard och att prognos for tillfrisknande férsamras. En
forbattring av haltan ar det tydligaste symtomet pa att behandlingen har effekt. I denna studie
sags en minskning av haltan forst efter 3-5 dagar vilket kan ha paverkat lantbrukarna att sétta
in annan behandling. Flera lantbrukare vittnar om att de &r ngjda och att behandlingen
fungerade bra, men en del tyckte att det har varit lite krangligt med bandaget och en djuragare
rapporterade om komplikationer efter ett for hart lindat bandage.

Det finns mycket lite data publicerade nar det galler antibiotikakanslighet hos F. necrophorum
och inga faststallda brytpunkter for vare sig mikrobiologisk eller klinisk resistens. For
betalaktamerna (penicillin och cefalotin) och tetracyklin var MIC mycket laga. Sannolikt hade
isolaten inte heller ndgon forvarvad resistens mot 6vriga testade substanser men MIC for
fluorokinoloner, makrolider och trimetoprim var hagre eller pa gransen till vad som brukar
anses vara kategorin kliniskt kanslig for andra bakterier. Resultaten stammer vél éverens med
en tidigare svensk studie (Svarm 2009). Ur resistenssynpunkt ar det bade realistiskt och
onskvart att inga kldvspaltsinflammationer ska behandlas med tetracyklin eller annan
bredspektrumantibiotika.

Den har studien &r den forsta i sitt slag dar behandlingseffekten av salicylsyra studerats vid
klovspaltsinflammation. Tidigare danska studier visade samma goda effekt vid
salicylsyrebehandling av digital dermatit (Schultz och Capion 2013).

En svaghet i denna studie var att vi inte hade nagot jamforelsematerial med
antibiotikabehandlade kor som tanken var fran borjan. Eftersom vi inte fick in kliniska fall
fick studien designas om och enbart fokusera pa behandling med salicylsyra utan nagon
kontrollgrupp. En annan svaghet &r att det inte ar en veterindr som stéllt diagnos. Det kan
dock poéangteras att gangse behandling av digital dermatit, limax och varta ocksa ar med
salicylsyrebandage varfor ett gott behandlingsresultat &r att forvanta sig dven vid en eventuell
missbeddomning av diagnosen klovspaltsinflammation.

Trots bristerna i studien bedomer vi att salicylsyrebandage i klovspalten ar ett bra
behandlingsalternativ vid okomplicerade fall av klovspaltsinflammation hos notkreatur. Det ar
en forhallandevis billig behandling som djurégaren snabbt kan géra sjalv. Behandlingen
forutsatter dock att kon kan hanteras i en verkstol eller motsvarande. En stor fordel &r att
djuragaren blir motiverad att satta in behandling i ett tidigt skede da risken for komplikationer
blir mindre. De tre malen med en fullgod behandling ar att djuret blir friskt, att
antibiotikaanvandning undviks eller minskas samt att kostnaden for sjukdomen blir sa lag som
mojligt, vilka alla far anses som uppfyllda i denna studie.
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Slutsatser (nytta for naringen)

Salicylsyra ar billigt, enkelt att administrera, har ingen karens och kan anvéndas av djurégaren
sjalv utan krav pa veterinar. Det har gor att djurdagaren sjalv kan satta in behandling tidigt,
vilket ar gynnsamt for avlakningen av klévspaltsinflammation. Vidare ér det ett ekonomiskt
alternativ da djuragaren slipper veterinarkostnader samt kostnader for kasserad mjolk under
behandling och karens. Kon slipper intramuskulara injektioner och for savél samhallet som
for besattningen ar den storsta vinsten att detta antibiotikafria alternativ inte leder till nadgon
utveckling av antibiotikaresistens.
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