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studier

Bakgrund
Under 2003 redovisades till SLF projektet ”Spadgrisdodlighet orsakad av Clostridium

perfringens typ A (Dnr SLF 179/01, Projnr 0152008).

Sammanfattning av tidigare resultat
I 12 slumpvis utvalda medelstora smagrisproducerande beséttningar obducerades 820

spadgrisar som dog under forsta levnadsveckan. Genomsnittligt uppvisade inom besittningar
cirka en tredjedel 34 (12-54) % av grisarna akut tunntarmsinflammation som enda
makroskopiska fynd. Nist vanligaste fyndet var klamskador 28 (16-52) %, dérefter svilt 17
(0-29) %.

Hos grisar med akut tunntarmsinflammation pavisades mikroskopiskt degenerativa
fordndringar 1 tunntarmens slemhinna. Samma typ av fordndringar kunde ses hos grisar vilka
dott av kldmskador. De degenerativa fordndringarna 1 tunntarmen var relaterade till en 6kad
forekomst av Clostridium perfringens typ A. Isolerade stammar av denna bakterie var bérare
av genen for produktion av [3, toxin men saknade genen for produktion av enterotoxin. De fa
(4 st) B2 negativa C. perfringens typ A stammar som isolerades var samtliga fran grisar med
normal tunntarmsslemhinna. Hos spadgrisar i beséttningar med diarréproblem pavisades
sporer av C. perfringens i tunntarmen.

Ett flertal riskfaktorer identifierades for akut tunntarmsinflammation och klamskador. Sddana
riskfaktorer var; dldre suggor, stora kullar, kullutjamning och nér 1 grisningsperioden som
grisarna foddes.

Av resultaten hittills framgar att akut tunntarmsinflammation var vanligt forekommande
obduktionsfynd och att diarreproblem forekom hos spdda grisar 1 vissa beséttningar. CpA
kunde knytas till dessa fynd. Dessa iakttagelser dr inte nya utan finns beskrivna tidigare (7,8).
Vegetativa stammar av C. perfringens typ A kan hos spadgrisar ge upphov till akuta dodsfall
utan att diarre ses. Fordndringarna i tarmarna liknar de som ses vid tarmbrand orsakad av
Clostridium perfringens typ C, men de &r lindrigare (8).

Sporbildande stammar av C. perfringens typ A kan ge upphov till diarre vilken upptriader i
hog frekvens i vissa besittningar. Denna diarre orsakar ingen hog dodlighet men medfor att
grisarna blir eftersatta (2,4).

Det som &r nytt i resultaten hittills &r den stora andelen fall med akut tunntarmsinflammation
bland doda grisar samt att degenerativa tarmforandringar dven kunde pavisas mikroskopiskt
hos ihjdllegade grisar. Detta indikerar att dodligheten fore avvinjning skulle kunna reduceras
avsevért om effekterna av C. perfringens typ A pé spadgrisarna kunde kontrolleras.
Dédligheten fore avvénjning, som idag dr i genomsnitt 13-14% (PigWin Sugg), borde kunna
sankas till under 10 %.

I beséttningar dér C. perfringens typ A orsakar diarre hos spadgrisar behandlas grisarna med
penicillin oralt. Eftersom vanligen mer &n 70 % av kullarna drabbas i de flesta omgangar
medfor detta ett omfattande icke dnskvért bruk av antibiotika. Dessutom medfor detta ett stort



merarbete for drabbade beséttningar. Detta ér ytterligare motiv for att ska profylaktiska
atgiarder mot CpA 1 smégrisproducerande beséttningar.

Malséttningen med de uppfoljande studierna var att;

1. Studera tarmmorfologi samt forekomst av och egenskaper hos C. perfringens typ A hos
spadgrisar vilka ej dott spontant.

2. Undersoka forekomsten av och egenskaperna hos C. perfringens typ A isolerade fran
spadgrisar i olika produktionssystem.

3. Undersoka om smittspridning sker mellan moderdjur och smagrisar.

4. Forsoka forhindra diarre orsakad av C. perfringens typ A hos spadgrisar genom
hogtryckstvitt och desinfektion i enhetsboxar

1. Undersokning av C. perfringens fran tarm hos kliniskt friska spadgrisar
Bakgrund
Samtliga grisar som obducerades hade dott spontant. Bakteriologiska och mikroskopiska
undersokningar av tunntarmar utfordes hos de grisar som makroskopiskt uppvisade akut
tunntarmsinflammation. Som kontrollgrisar valdes sddana som hade dott av traumatiska
krosskador.
Mikroskopiska undersokningar visade att dven ihjillegade grisar hade degenerativa
fordandringar 1 tunntarmens slemhinna. Detta antyder att det i forsta hand 4r sjuka och
allménpédverkade grisar som dr disponerade for ihjdlliggning.
Med anledning av ovanstdende 6nskade vi komplettera undersokningarna genom att studera
tunntarmar hos grisar i samma alder vilka ej dott spontant.

Material och metoder:

Fran 1 (600 SIP) av de 12 besittningar som ingick i obduktionsforsoket ( projnr 0152008)
inhdmtades kliniskt friska grisar. Fran beséttningen togs 4 grisar frdn vardera 3 olika kullar
efter suggor. Dessa kullar eller deras suggor hade inte antibiotikabehandlats. Grisarna
avlivades pa deras 1:a-3:e levnadsdygn och obducerades 0,5, 6, 12, samt 18 tim efter det att de
avlivats. I avvaktan pa obduktion forvarades grisarna vid 20°C i obduktionssalen.

vid AnalyCen, Skara. En gris frén vardera av de 3 kullarna undersoktes vid varje tidpunkt
efter avlivning. Vivnadsprover togs frdn tunntarmen for mikroskopisk undersokning (SVA,
avd. for patologi,Uppsala). Fran tunntarmen togs prover for aerob (E. coli) och anaerob (C.
perfringens) bakteriologisk odling. Férekomst av sporulerade C. perfringens stammar
undersoktes genom upphettning av tunntarmsinnehall (80°C 1 10 min) och efterféljande
anaerob odling. Generna for toxinproduktion hos 3 st C. perfringens isolat per individ
undersoktes med polymerase chain reaction (PCR)-teknik ( SVA, avdelning for bakteriologi,
Uppsala). Typning (typ A-E) utférdes med en multiplex PCR som baseras pa forekomst av
generna for de sé kallade major toxins” hos C. perfiingens. Aven forekomst av genen for
enterotoxin och genen for 3, toxin undersoktes med PCR (3).




Resultat och diskussion

Tiden som forflét mellan avlivning och obduktion (0,5 — 18 tim) inverkade inte pa de
mikroskopiska fynden i tunntarmens slemhinna. Inte heller paverkades de bakteriologiska
fynden i tunntarmsinnehéllet (Tabell 1).

Sugga / kull inverkade pa forekomsten av mikroskopiska fynd. Sdlunda var totala graden av
mikroskopiska fynd signifikant (p<0,05) hogre bland grisar frén sugga A jaimfort med bland
grisar frén suggor B och C. Totalt visade 6 av 12 smagrisar méttlig eller kraftig degeneration
av tunntarmens slemhinna (Tabell 1). De olika graderna av slemhinneforandringar visas i Fig
1.

Ett typiskt fynd var stora vacuoler i uppsvéllda epitelceller i tunntarmsvilli. Vidare
mikroskopiska undersokningar med antikroppar riktade mot immunoglobulin G visade att
detta immunoglobulin var spritt pa ett oregelbundet sétt 1 slemhinnan och var inte lokaliserat
till de stora vacuolerna i de uppsvillda epitelcellerna. Med hjélp av s.k. Pearl fargning kunde
obundet jérn pévisas 1 kraftigt uppsvillda epitelcellers vacuoler. Dessa mikroskopiskt —
kemiska analyser antyder att vacuolerna i de uppsviéllda epitelcellerna inte var involverade i
upptaget av immunoglobuliner hos de spidda grisarna, utan var istéllet troligen ett resultat av
toxineffekter.

I tunntarmen pavisades en mattlig eller riklig vixt av C. perfringens typ A. Alla isolaten bar
genen for 3, toxin produktion men saknade genen for enterotoxinproduktion. Avsaknaden av
forméga att bilda enterotoxin kan forklara varfor inga av grisarna hade kliniska tecken pa
vattnig diarre.

Sammanfattning
Resultaten tyder pa att C. perfringens typ A, som ej bildar enterotoxin men vél 3, toxin, kan

forekomma 1 riklig mangd i tunntarmen hos spadgrisar utan att diarre symtom ses.

Hos samma grisar var degenerativa fordndringar vanligt forekommande i tunntarmens
slemhinna. Intressant ar att méttligt till kraftigt degenerativa fordndringar ségs redan hos ett
dygn gamla spadgrisar.

Tabell 1. Mikroskopiska och bakteriologiska fynd hos 12 st, 1-3 dygn gamla grisar, utan diarre
symtom, olika tidpunkter efter avlivning
Mikroskopiska / bakteriologiska
fynd efter avlivning (tim)

Sunr Kullnr L.fodd Ut. Déda Kull Ald(d) 0,5 6 12 18
A 5 17 2 4 11 1 nme 0rF 0rF Ve
B 3 14 / 2 12 3 I I 11g I
C 3 14 / 1 13 3 IF I I r

Mikroskopiska fynd, kategorier;

I Normal slemhinna

IT Ytlig degeneration i villi, vacuolbildning i epitelceller, okad genomblddning i villi

III Akut degeneration med forkortade och breddade villi, vacuolbildning och vivnadsddd.
IV Akut inflammation med vacuolbildning och vivnadsddd, hela ytliga slemhinnan i
degeneration




Bakteriologiska fynd
a: Aerob blandfora samt anaerobt mattligt eller rikligt med CI. perfringens 1 blandflora.
b: Rikligt med E. coli i sparsam bl. fl. samt sparsamt C!/ perfringens i blandflora.

2 och 3. Undersokning av C. perfringens fran faeces hos kliniskt friska spidgrisar och
suggor i olika produktionssystem

Bakgrund

De C. perfringens stammar som isolerades fran obducerade grisar typades alla till typ A.
Merparten av de isolerade C. perfringens typ A stammarna hade genen for produktion av ett
nyligen upptéickt (3, toxin (5). De fa (4 st) B, negativa C. perfringens typ A stammar som
isolerades var samtliga fran grisar med normal tunntarmsslemhinna. Hos grisar med akut
tunntarmsinflammation hade samtliga isolerade C. perfringens typ A stammar genen for 3,
toxin. Detta dr i Overensstimmelse med andra studier i vilka misstinks att 3, toxin &r en
sjukdomsframkallande faktor (1,6). Dessa studier samt var studie har emellertid en svaghet 1
att véldigt fa C. perfringens typ A isolat undersokts frn grisar utan kliniska symtom. Med
bakgrund av detta &r det av stor vikt att undersoka grisar utan kliniska symtom.

Det framgér inte heller 1 andra studier om C. perfringens typ A isolerats fran grisar i intensiva
system eller fran grisar i mer extensiv djurhdllning. De grisar som vi hittills undersokt har
kommit fran besittningar med intensiva produktionssystem med strikt alderssegregerad
uppfodning. Fran denna typ av beséttningar rapporteras till Svenska Djurhélsovarden ibland
diarresymtom hos 70-80 % av kullarna. Stammar av C. perfringens typ A pavisas vanligen
och grisarna behandlas individuellt med penicillin. Det &r mdjligt att den &lderssegregerade
uppfodningen skapar miljéer 1 vilka sjukdomsframkallande C. perfringens typ A selektivt
overlever. Det dr diarfor motiverat att undersoka forekomsten av C. perfringens typ A och dess
egenskaper hos grisar 1 olika produktionssystem.

Material och metoder

I 3 besittningar (86, 300 och 600 SIP) med intensiva system med &lderssegregerad uppfodning
valdes 8 suggor ut per besittning. Varken suggor eller deras smégrisar hade behandlats med
antibiotika. I dessa suggors kullar togs faecesprov fran 3 grisar per kull, 2-3 dagar efter
grisning. Jamforelsevis togs likadana faecesprover frén spadgrisar i 3 beséttningar (7, 15 och
100 SIP) med utegrisproduktion. Faecesprover togs med tops med Amies transportmedium.
Faecesproverna odlades aerobt och anaerobt och bakterievéixten uppskattades semi-
kvantitativt som sparsam, mattlig eller riklig. Isolerade C. perfringens stammar undersokes
avseende toxinproduktion med PCR enligt tidigare beskrivning.

Resultat och diskussion

C. perfringens typ A isolerades oftare i smagrisars faeces jamfort med i deras suggors faeces. |
flera faecesprover frn suggor foreldg endast enstaka C. perfringens kolonier. Detta géllde
bade i utegrisproduktion och i konventionell produktion (Tabell 2).

En semi-kvantitativ skattning av mingderna C. perfringens 1 faeces visade att suggor i
utomhus produktion hade storre méngder jamfort med suggor i konventionell produktion
(p<0,05). Miangderna C. perfringens i faeces fran utomhus suggor och spéadgrisar skiljde sig
ej. Daremot forekom C. perfringens i betydligt storre kvantiteter i konventionella spadgrisars
faeces jamfort med i deras suggors faeces (p<0,001) (Tabell 3).



Forutom att C. perfringens var vanligare och forekom i storre kvantiteter sa forekom
dessutom C. perfringens sporer oftare 1 spadgrisars faeces jamfort med i1 deras suggors faeces.
(Tabell 2).

Genen for 3, toxin produktion pévisades betydligt oftare hos stammar av C. perfringens typ A
isolerade fran spidgrisars faeces jimfort med fran deras suggors faeces. Allra mest vanlig var
genen for 3, toxin produktion bland C. perfringens Typ A isolat frdn konventionellt uppfodda
spadgrisar (Tabell 2).

Samtliga isolat i undersokningen saknade genen for produktion av enterotoxin

Sammanfattning
C. perfringens typ A verkar pa att regelbundet sétt och 1 stor omfattning kunna etablera sig

tidigt hos spadgrisar. Utmérkande for C. perfringens typ A hos speciellt konventionellt
uppfodda grisar &r att bakterien regelmaéssigt saknar formaga att bilda enterotoxin men har
formaga att bilda [, toxin.

Forutsittningarna for detta verkar vara simre hos deras suggor. Eftersom C. perfringens
forekommer 1 liten omfattning och de isolerade stammarna i huvudsak avviker fran
spadgrisarnas betridffande formaga att bilda 3, toxin kan man ifrdgasitta om spadgrisarna
primért smittas av sina suggor. Ddrmed har fragestillning nr 3 belysts. Da C. perfringens
sporer regelmaissigt pavisas i spadgrisarnas faeces dr det mojligt att en kvarvarande boxsmitta
med sporer formar att 4stadkomma infektionsdvergrepp mellan grisningsomgéngar.

Tabell 2

Frekvenser utomhus och konventionella suggor och deras 2-3 d gamla spadgrisar positiva i
faeces for C. perfringens type A and E. coli. Jamforelser mellan kategorier grisar och
uppfodningssystem

Kategorier Bes. E. coli C. perfringens Sporer Beta 2 toxin
Utomhus 2 3/3 0/3 0 0
suggor 3 3/4 1/4 1/1 0/1

6 4/8 7/8 77 0/7
S:a 10/15 (67%)* 8/15 (53%)* 8/8 (100%)™ 0/8 (0%)*
Konventionella 1 5/8 6/8 6/6 2/6
suggor 5 4/8 5/8 2/5 0/5

7 1/8 3/8 3/3 3/3
S:a 10/24 (42%)*  14/24 (58%)* 11/14 (79%)* 5/14 (36%)*
Utomhus 2 4/9 8/9 7/8 5/8
spidgrisar 3 6/12 11/12 10/11 9/10

6 14/24 24/24 24/24 23/24
S:a 24/45 (53%)*  43/45 (96%)" 41/43 (95%)™  37/42 (88%)"
Konventionella 1 9/24 24/24 2121 o 24/24
spadgrisar 5 24/24 24/24 24/24 24/24

7 3/24 24/24 24/24 24/24
S:a 36/72 (50%)*  72/72 (100%)"  69/69 (100%) " 72/72(100%)"

Frekvenser inom kolumner med olika bokstaver skiljer sig signifikant, p< 0.001
a; 3 prover ej testade.



Tabell 3

Semi-kvantitativ uppskattning of C. perfringens i faeces hos utomhus och konventionella

suggor samt deras 2-3 d gamla spadgrisar. Antal prover i vilka C. perfringens pévisats
Vixt av C. perfringens

Kategorier Sparsam Mattlig Riklig S:a
Utomhus 2 3 3 8
suggor
Konventionella 10 4 0 14
suggor
Utomhus 5 13 25 43
spadgrisar
Konventionella 7 11 54 72
spadgrisar
S:a 24 31 82 137

4. Forsok att forhindra diarre orsakad av C.perfringens typ A hos spadgrisar genom
hogtryckstvitt och desinfektion i enhetsboxar

Bakgrund

I beséttningar i vilka pavisats en hog andel grisar med C. perfringens sporer i tunntarmen hos
spadgrisar har samtidigt 70-80% av kullarna uppvisat diarre under de forsta levnadsdygnen.
Detta ér 1 6verensstimmelse med uppgifter 1 litteraturen (8).

Iakttagelser frdn en annan sddan besittning har visat att systematisk rengoéring med
hogtryckstvitt och desinfektion med medlet Virkon[1-S eliminerat diarreproblemen.
Mialsittningen med nedanstdende forsok var att forsoka dokumentera effekten av en sddan
rengorings- och desinfektionsatgérd pa forekomsten av C. perfringens och forekomsten av
diarre.

Material och metoder

Forsoket utfordes i en smagrisproducerande besdttning med 500 SIP. Grisning dger rum var
3:e vecka med 63 suggor per grupp. Under de 4 forsta levnadsdygnen drabbas 80-90 % av
kullarna av spédgrisdiarre. E. coli har ej kunnat knytas till diarren. Grisarna behandlas med
penicillin oralt. Mer dn 50% av undersokta spadgrisar har visats bira sporer av C. perfringens.

En forsoksavdelning och en likadan kontrollavdelning med enhetsboxar utsags. Infor
omgéingsbyte hogtryckstvittades och desinficades forsdksavdelningen med 4 % Virkonll-S.
Separata 6verdragskldder och skodon anvénds 1 forsoksavdelningen.

Kontrollavdelningen gjordes ren genom enbart hogtryckstvitt.

Under forsta levnadsveckan registrerades dagligen kliniskt grisar med diarre. Under 1:a eller
2:a levnadsdagen togs faecesprov frin 1 gris per kull frén grisar med eller utan diarre.
Proverna togs innan antibiotikabehandling utfors. Faecesproverna odlades aerobt och
anaerobt. Isolat av C. perfringens karaktiriserades med PCR teknik och sporulerade stammar
pavisades med upphettningstest (80°C i 10 min).

Forekomsten av grisar / kullar med diarre samt stammar av C. perfringens 1 faeces i
forsoksavdelningen jamfordes med forekomsten 1 kontrollavdelningen.



Resultat

En tendens till ldgre andel spadgrisar med diarre konstaterades i den avdelning som
behandlats med Virkon S® (27 %) jamf{ort med kontrollavdelningen (33 %) som ej
desinficerats under tomtiden (Tabell 4). Skillnaden var dock inte signifikant, p=0,08.

Spadgrisdodligheten var i de bdda avdelningarna 11,3 % respektive 10,6 %. Skillnaden var ej
signifikant

Av totalt 55 kullar 1 de bada avdelningarna uppvisade 45 kullar minst en gris med diarre. Det
fanns en tendens till hdgre dodlighet i de kullar i vilka diarre forekom (11,7 %) jamfort med i
kullar utan diarre (7,4 %) (Tabell 5). Skillnaden var dock inte signifikant, p=0,17.

Tabell 4
Kulldata och behandlingar av sugga och smagrisar i grisningsboxar vilka behandlats
respektive ej behandlats med Virkon-S under tomtiden

Virkon-S Antal Lev. Antal e. Doda Behandl. Smégrisar Kullar m.
kullar fodda utjamn. suggor  m. diarre diarrebeh.
Ja 28 353 354 40 13 97 21
(11,3%) (27 %) (75%)
p=0,08 p=0,18
Nej 27 357 359 38 13 120 24
(10,6%) (33%) (89%)
S:a 55 710 713 78 26 217 45
Tabell 5
Inverkan av forekomst av diarre i kullar p4 smégrisdodlighet och behandling av suggor
Diarreférekomst Antal kullar Levande Kull efter Doda Behandlingar
1 kull fodda utjimning suggor
Ja 45 593 592 69 (11,7%) 23 (51%)
p-vérde p=0,17 p=0,19
Nej 10 117 121 9 (7,4%) 3 (30%)
S:a 55 710 713 78 26
Sammanfattning

Inga sikra positiva effekter pd diarreférekomst och dodlighet kunde konstateras efter det att
grisningsavdelningen behandlats med Virkon S® under tomtiden. Det 4r mojligt att upprepade
behandlingar krdavs mellan flera p& varandra f6ljande grisningsomgéangar.
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Publicering av erhillna resultat
Vid 19:e IPVS kongressen i Kdpenhamn 16 — 19 juli 2006 kommer foljande publikationer att
presenteras;

Holmgren N, Segall T, Baverud V, Lindberg A and A. Linder.
Clostridium perfringens type A in neonatal piglets without diarrhoea symptoms

Holmgren N, Baverud V, Lindberg A and A. Linder.



Clostridium perfringens type A from indoor and outdoor sows and piglets
En storre publikation i internationell vetenskaplig tidskrift kommer dérefter att goras.
En sammanstdllning av hittills gjorda arbeten som vi gjort avseende Clostridium perfringens

typ A hos spadgrisar kommer att presenteras for producenter, rddgivare och svinveterinérer 1
samband med nésta konferens som anordnas av Svenska Djurhilsovarden.



