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Hverken besaetningsspecifik autovaccine til sger rettet mod bakterier pavist i navlestedet hos
pattegrise eller én iodspraybehandling af navlestedet hos nyfadte pattegrise kan reducere
forekomst af navlebuler. Besaetningsspecifik autovaccine til sger kan reducere antallet af
antibiotikabehandlinger samt dgdeligheden hos afkommet i nogle beseetninger.

Sammendrag

Navlebuler er en udfordring i mange grisebesaetninger, idet grise med stgrre navlebuler ofte ender
med at blive aflivet af dyrevelfeerdsmaessige arsager i stalden, eller fordi de ikke kan transporteres til
slagtning. Seaerligt besaetninger, der producerer under Danish Crown-konceptet "opdraet uden
antibiotika” (OUA-produktion), oplever en stigning i grise med navlebuler efter overgang til denne
produktionsform med et lavere forbrug af antibiotika.

Formalet med denne afprgvning var derfor at undersgge to metoder, som potentielt kunne forebygge
navlebuler. Den ene metode var brug af besaetningsspecifikke autovacciner, der blev fremstillet pa
baggrund af bakterier, der forud for afpravningen var blevet pavist fra navle og led fra obducerede
grise i de to besaetninger. Den specifikke autovaccine til hver af de to besaetninger bestod af fire
bakterier (tre ikke-haemolytiske E.coli-bakterier og en streptokok-bakterie (Streptococcus
dysgalactiae)) og hjeelpestoffer (adjuvans). Den anden metode var applicering af en 7 % iodspray pa
navlestedet efter afkortning af navlestrengen kort efter fadsel.

Ud over effekt pa navlebuler vurderedes ogsa effekt pa antal antibiotikabehandlinger, dedelighed op til
12-ugers alderen og tilvaekst fra fadsel til 5 uger.



Afprgvningen blev gennemfart som del af et samarbejdsprojekt med fokus pa opdreet uden antibiotika
(OUA) med statte fra GUDP (journal nr. 34009-17-1246). Kebenhavns Universitet (KU) var
projektleder pa afprgvningen og SEGES medvirkede i alle faser af afprgvningen.

Afprgvningen, der blev gennemfgrt som en klinisk afprgvning godkendt af Laagemiddelstyrelsen
(LMST) i to OUA-besaetninger med relativt hgj forekomst af navlebuler, forlgb i perioden august 2019
til maj 2020. | alt inkluderedes 5.852 pattegrise ved fadsel.

Resultatopgerelsen viste, at den besaetningsspecifikke autovaccine til sger ikke kunne reducere
forekomsten af navlebuler hos grise.

| den ene besaetning var der en tendens til, at iodspray af pattegrise ved fgdsel kunne nedsaette
navlebule-forekomsten sammenlignet med grise, der ikke blev behandlet med iod (8,9 % vs 7,6 %). |
den anden besaetning kunne anvendelse af én iodbehandling ikke reducere forekomsten af naviebuler
hos grisene. Da én iodbehandling umiddelbart er et let og billigt tiltag at igangsaette, kunne iodspray
ved fgdsel forsgges i besaetninger med navlebule-problemer.

Med hensyn til antibiotikabehandlinger var der i beseetning 1 en steerk tendens til en lavere risiko for,
at en gris blev antibiotikabehandlet ved grise fadt af sger, der havde modtaget autovaccine
sammenlignet med ikke-vaccinerede sger, der kun havde faet placebobehandling (21,1 % vs 25,1 %).
Samme tendens kunne ikke genfindes i besaetning 2.

Med hensyn til dgdelighed var der i besaetning 1 signifikant lavere dedelighed ved grise fadt af sger,
der havde modtaget autovaccine sammenlignet med grise fadt af ikke-vaccinerede sger, der havde
faet placebobehandling (13,1 % vs 17,1 %). Samme effekt af autovaccinen kunne ikke genfindes for
besaetning 2.

| resultatopgerelsen var dadelighed taet koblet til antibiotikabehandling. | begge besaetninger var
dadeligheden hgjere blandt grise, der var behandlet med antibiotika sammenlignet med grise, der ikke
var behandlet med antibiotika. Blandt antibiotikabehandlede grise i beseetning 1 var dgdeligheden
saledes 73,7 % mod 20,4 % ved de grise, der ikke var behandlede. For besaetning 2 var tallene
henholdsvis 79,6 % og 15,6 %.

Blandt de antibiotikabehandlede grise i beseaetning 1 fandt vi en tendens til lavere dedelighed blandt
grise fadt af sger, der havde modtaget autovaccine sammenlignet med grise fadt af ikke-vaccinerede
sger.

At det kun var i den ene af de to afprgvningsbesaetninger, der fandtes effekt af autovaccinen, viser, at
det er vigtigt at veelge de mest relevante bakterier til fremstilling af autovaccinen.

lodbehandling af navlestedet ved fadsel havde ingen effekt pa hverken antibiotikabehandlinger eller
dadelighed.

Afpravningen viste ingen effekt af forsggsbehandlingerne pa grises tilveekst de fgrste fem leveuger.
| begge besaetninger havde grise, der var behandlet med antibiotika i observationsperioden, en
signifikant lavere tilveekst (minus 32 gram pr. dag) i forhold til ikke-behandlede grise, og

grise med navlebuler havde en signifikant lavere tilvaekst (minus 19 gram pr. dag) i forhold til grise
uden buler.



Baggrund

Det, der i stalden opfattes som navlebrok, kan have forskellige arsager [1]:

1. Et egentligt brok, hvor broksaekken indeholder tarme og/eller krgs

2. Cyster som fglge af manglende tilbagedannelse af blommesaekken fra fosterstadiet
3. Bylder

4. Kombinationer af ovenstaende.

Grundet de forskellige arsager til 'naviebrok’, omtales disse i denne meddelelse som 'navlebuler’.

Grise med navlebuler ender ofte med at blive aflivet eller solgt til en lavere pris [2]. Derudover har
grise med navlebuler lavere tilvaekst og hgjere dgdelighed sammenlignet med grise uden navlebuler
[3]. Lidelsen resulterer derfor ofte i bade reduceret velfaerd for dyrene og reduceret gkonomisk gevinst
for landmanden. Navlebuler kan skyldes ufuldsteendig lukning af navlestedet efter fadsel, pa grund af
fysiske skader eller infektion ved navlestedet, genetisk variation, enten alene eller i kombination.

Produktionskonceptet ‘opdraet uden antibiotika’ (OUA) i regi af Danish Crown omfattede medio 2020
omkring 50 grisebesaetninger. | OUA-besaetninger gremzerkes alle de pattegrise, der gnskes
medtaget i OUA-produktionen, ved fadsel med et specielt OUA-gremaerke.

Hvis der skulle ske antibiotikabehandling af en gris, fijernes gremeerket. De grise, der ved slagtning er
ubehandlede og stadigt har deres gremeerke, indgar som OUA-grise i produktionen af OUA-produkter.

Figur 1. Eksempel pa gremaerke fra 'opdreet uden antibiotika’ (OUA) besaetning. Alle grise, der gnskes medtaget i OUA-
produktionen, gremeerkes ved fgdsel. Angribes en gris af en bakterieinfektion og mé antibiotikabehandles, fiernes gremaerket

(Foto: Inge Larsen)

En meget stor andel af OUA-besaetningerne angiver en gget forekomst af navlebuler som en stor
udfordring gennem hele produktionsforlgbet. Baseret pa oplysninger fra hovedparten af OUA-
besaetningerne er den gennemsnitlige forekomst af navlebuler steget fra 1,9 % fgr overgang til OUA-
produktion til 5,1 % efter. Mange af disse grise dgr eller ma aflives af dyrevelfaeerdsmeessige arsager
eller fordi de ikke kan transporteres til slagtning. Der er derfor et behov for at finde lgsninger til at
forebygge dette navlebule-problem.

| et studie af 30 grise fra de to OUA-beseetninger, der blev anvendt i denne afprgvning, blev der i otte
grise isoleret E. coli og i to grise Streptococcus dysgalactiae ved dyrkning af navlestedet. | seks af
grisene blev de samme bakterier isoleret i grisenes indre organer som tegn pa blodforgiftning [4].



Da det er muligt at fa fremstillet vacciner mod besaetningsspecifikke bakterier, sakaldte autovacciner
[5], @nskede vi med dette studie af afklare, hvorvidt vaccination af sger med en autovaccine
indeholdende bakterier pavist i navler fra besaetningens pattegrise kan have en reducerende effekt pa
udvikling af navlebuler. En mulig beskyttende effekt ville kunne overfares gennem pattegrisenes optag
af ramaelk, der indeholder beskyttende antistoffer mod disse bakterier.

For yderligere at reducere risikoen for infektion i navlen undersggtes desuden effekten af
lokalbehandling af navlestedet pa de nyfgdte grise med en 7 % iodspritoplasning.

Det primaere formal med undersggelsen var at afklare effekten pa forekomsten af navlebuler, enten
ved vaccination af de dreegtige sger eller ved ioddesinfektion af navlen pa den nyfgdte pattegris.
Sekundeert vurderedes ogsa effekten af de to tiltag pa antibiotikabehandlinger, dedelighed og tilvaekst.

Afprgvningen blev gennemfart som del af et starre samarbejdsprojekt med fokus pa "opdraet uden
antibiotika” (OUA) og med stette fra GUDP (journal nr. 34009-17-1246). Kgbenhavns Universitet (KU)
var projektleder pa afprevningen og SEGES medvirkede i alle faser af afprgvningen. @vrige deltagere
i OUA-projektet var Danish Crown, Danmarks Tekniske Universitet (DTU) og Statens Serum Institut
(SSl).

Materialer og metoder

Undersggelsen blev gennemfgrt i to "opdreet uden antibiotika” (OUA) svinebesaetninger med sohold
0og smagriseproduktion.

Besatning 1

e Bla SPF+Myc+Ap2+Ap6+Ap12+PRRS2

e 500 sger full line. Slagtesvin pa site 2 (400 meter fra sohold)
e Faringer hver anden uge

e 55-58 sger pr. hold

e Polterekruttering: Egen avl.

Besatning 2

e SPF-status: Ukendt

e 380 sger + fravaenningsgrise
e Faringer hver anden uge

e Cirka 35 sger pr. hold

e Polterekruttering: Indkab.

GENNEMFYJRELSE

Afprgvningen blev gennemfart som en klinisk afprgvning godkendt af Laegemiddelstyrelsen (LMST,
sagsnummer 2019072196) i to OUA-besaetninger med en relativt hgj forekomst af navlebuler,
herunder navlebrok. Selve afprgvningen blev gennemfgrt i perioden august 2019 til maj 2020.

Afprgvningen blev gennemfart med intervention bade hos de draegtige s@er og hos de nyfgdte
pattegrise (tabel 1).



Tabel 1. Forsggsbehandlinger af dreegtigt sger og nyfgdte grise

Injektion af sger 6 og 3 uger for faring Nyfodte grise

Ingen desinfektion af navlested

Placebo, 2 ml intramuskulaert
Desinfektion af navlested med 7 % iod,

1 pumpeslag med sprayflaske

Ingen desinfektion af navlested
Autovaccine, 2 ml intramuskulaert

Desinfektion af navlested med 7 % iod,
1 pumpeslag med sprayflaske

Ved afprgvningen blev sgernes eget nummer anvendt til at inddele dem i to grupper med henholdsvis
lige og ulige numre. Alle levendefadte pattegrise blev gremaerket med fortlgbende individuelle numre,
som ligeledes blev brugt til at inddele grisene i to grupper med lige og ulige numre. Alle sger, der
indgik i afpravningen, havde saledes et kuld grise, hvor halvdelen af grisene blev sprayet med iod pa
navlestedet, mens den anden halvdel forblev ubehandlet.

Vaccination

Den ene gruppe sg@er blev vaccineret med autovaccinen med dreebte bakterier og adjuvans
(hjeelpestof), mens den anden gruppe s@er blev vaccineret med en placebovaccine, som udelukkende
indeholdt adjuvans (hjeelpestof).

Vaccinerne til sgerne (autovaccine og placebo) blev blindet for alle, der arbejdede med afprgvningen i
besaetningerne (bade staldpersonale og forsggspersonale). Blinding blev foretaget, ved at flaskerne
med autovaccinen og placebo blev maerket med enten ’lige nummer’ eller 'ulige nummer’ (figur 2).
Blinding blev foretaget af to personer, én person fra KU og én person fra SEGES. Disse to personer
var saledes de eneste, der vidste, hvordan maerkningen var foretaget (altsd om flaskerne med fx ’lige
nummer’ indeholdt autovaccinen eller placebo). Blindingen blev fgrst afslgret efter afpravningen var
afsluttet og indledende analyser af data var foretaget.

“tederiksberg GF

Figur 2. Maerkning af de to flasker, der blev anvendt ved injektion af sgerne (Foto: Inge Larsen)

De beseetningsspecifikke autovacciner blev fremstillet pa baggrund af bakterier, der forud for
afprgvningen var blevet pavist fra navle og eventuelt indre organer fra obducerede grise i de to
besaetninger. Den specifikke autovaccine til hver af de to besastninger bestod af fire draebte bakterier
(tre ikke-heemolytiske E.coli-bakterier og en streptokok-bakterie (Strep. dysgalactiae)) samt adjuvans
(hjeelpestof). Placebo-produktet indeholdt kun adjuvans.



Handtering af naviler
| alle grupper blev navlen afkortet og braendt til 2 cm’s lzengde med halekuperingsbraender.

Alle fire grupper handteredes i gvrigt ens med hensyn til opstaldning, fodring og handtering i gvrigt.
Med hensyn til kuldudjaevning / ammesger var det tilladt at kuldudjsevne, men kun inden for sger
tilhgrende samme behandlingsgruppe (henholdsvis lige og ulige numre).

Interventioner (forsggsbehandling)
e Vaccination af sger:
e Sgerne blev vaccineret seks og tre uger fgr faring
e Sger med lige numre: Produkt 'lige numre’ og sger med ulige numre: Produkt 'ulige numre’
e Vaccinen blev indsprgjtet bag hgjre eller venstre gre pa graensen mellem den lgse, foldede
hud og den stramme hud
e Der blev skiftet kanyle mellem hver so.

e loddesinfektion af navlested pa nyfgdte pattegrise:
o Navlestrengen blev afkortet til 2 cm med en halebraender pa alle grise
e Grise med ulige gremaerkenumre
e Ingen yderligere behandling
e Grise med lige gremaerkenumre:
e |odsprit blev sprgjtet pa navlestedet med en yverspray (1 pumpeslag pr. gris, 7 %
oplgsning, Hatting).

| begge forsggsbesaetninger inkluderedes sger og grise fra syv ugehold (14 ugehold i alt).
Afpragvningen blev gennemfgrt parallelt i begge besaetninger fra august 2019 til maj 2020.

REGISTRERINGER

Grisene blev undersagt ved fgdsel, ved 5- og 12-ugers alderen, samt ved obduktion af grise, der dgde
inden for forsagsperioden.

Registreringer foretaget af landmaend
Grise, der blev behandlet:

e Dato

e Individuelt gremaerkenummer

e Dgade grise blev nedkglet/-frosset.

Registreringer foretaget af forsogspersonale

e Dato

e So
e Laegnummer

e Grise
e Individuelt gremaerkenummer
e Kogn

o OUA-gremeerke: Ja/Nej
o Veaegt ved fodsel samt ved fem uger
o Navlested: Alle navlesteder blev undersagt ved palpation (befgling). Ved levende grise udfert
pa staende gris, ved dgde grise udfgrt pa liggende gris (tabel 2)
o Dagade grise blev obduceret i besaetningen af KU.



Tabel 2. Kliniske registreringer ved palpation (befgling) af navlestedet

Observation Klinisk beskrivelse

Ingen stump Flad bugveeg, ingen tegn péa arvaev

Arvayv efter navlestreng Stump med meerkbart arveev. Let palperbar rest af navlestrengens blodkar
(foles som en tynd elastik under huden). Ingen meerkbar gdem, haevelse
eller betaendelse.

Arveev efter navlestreng, Fortykket stump. Fast ved palpation, enten pa grund af edem eller arvaev

betaendt (den tynde elastik er ikke meerkbar)

Navlebule Tilstedeveerelse af rund stump eller
broksaek

Karakterisering af eventuel Arveev kan ikke palperes (Ja/Nej)
navlebule Starrelse: Hajde og bredde
Palperbar brokport (Ja/Nej)
Reponerbar (Ja/Nej)

Sar pa bulen (Ja/Nej) Stump

FORSOGSREFERENCERAMME

Hypotese

Den primaere hypotese var, at vaccination af sger med en autovaccine indeholdende draebte bakterier
fra pattegrisenavler og/eller lokalbehandling af navlestedet ved nyfadte grise kunne reducere antallet
af grise, som udviklede navlebuler i Izbet af de fgrste12 leveuger.

Den sekundeere hypotese var, at vaccination af sger med en autovaccine indeholdende draebte
bakterier fra pattegrisenavler og/eller lokalbehandling af navlestedet ved nyfadte grise kunne reducere
antallet af grise med antibiotikabehandlinger og dgdelighed i Igbet af de farste12 leveuger, samt
forbedre tilvaeksten de farste fem leveuger.

Primaere samt sekundeere variable

Den primaere effektparameter var antallet af grise med navlebuler. Navlebuler blev i dette studie
defineret ved en forandring pa navlestedet, som var ud over almindeligt arveev. Det vil sige et
navlested med tegn pa betaendelse (haevelse) eller med en afrundet udposning/bule af varierende
starrelse identificeret enten ved uge 5, uge 12 eller ved obduktion (tabel 2).

Sekundzere parametre var antibiotikabehandlinger, dedelighed og daglig tilvaekst.

Effekt af soens alder (gylt/so) og grisenes kgn (so-/galtgris) indgik som forklarende variable i
modellerne.

Statistik og styrkeberegning

Den enkelte gris udgjorde studieenheden. Ved beregning af antal grise, der skulle indga i
afprgvningen, blev det antaget, at forekomsten af navlebuler ville veere 5 %. Ved 95 %
signifikansniveau, ensidig testning og en styrke pa 80 % ville man med 1.125 grise pr. gruppe kunne
pavise en signifikant reduktion pa 30 % (fra 5 % til 3,5 % navlebuler). For at tage hgjde for eksklusion
af enkelte grise blev der inkluderet mindst 1.200 grise i hver gruppe.



Andelen af grise med navlebuler blev analyseret ved logistisk regression (Generalized linear mixed
model) med forsggsbehandling som forklarende variable (fixed effects) samt hold og so som kovariate
parametre (random effects).

Forekomst af antibiotikabehandlinger og dgdelighed blev analyseret ved logistisk regression
(Generalized linear mixed model) med forsggsbehandling som forklarende variable (fixed effects)
samt hold og so som kovariate parametre (random effects).

Grisenes tilveekst de forste fem leveuger blev analyseret ved lineaer regression (Linear mixed model)
med forsggsbehandling og fadselsvaegt som forklarende variable (fixed effects) samt hold og so som
kovariate parametre (random effects).

Analyserne blev udfgrt separat for hver besaetning, fordi autovaccinerne var individuelt tilpasset og
fremstillet til hver besaetning og derfor ikke kunne anses som ens behandlinger.

Resultater og diskussion

| afprevningen blev 5.852 levendefgdte pattegrise inkluderet. Besaetning 1 og 2 bidrog med
henholdsvis 3.044 og 2.808 nyfadte grise.

Tabel 3. Nggletal og resultater for de dyr, der indgik i afprgvningen

Besaetning 1 Besaetning 2
Antal sger i afprgvning 159 163
Produktionsdata, sger
- levendefadte pr. kuld 19,2 17,2 -
- dedfedte pr. kuld 2,1 1,6 -
- totalfedte pr. kuld 21,3 18,8 -
Grise i afprgvning, antal
- ved fgdsel 3.044 100 % 2.808 100 % 5.852 100 %
- levende ved 5 uger 2.628 86,3 % 2.263 80,5 % 4.891 83,6 %
- levende ved 12 uger 2.503 82,0 % 2.088 74,4 % 4.591 78,5 %
- dede ved 5 uger 365 12,0 % 470 16,8 % 835 14,3 %
- dede ved 12 uger 95 3,2 % 93 3.1 % 188 3.1 %
- _manglende grise 81 2,8 % 157 5,6 % 238 41%
Grise pr. behandling, antal
- placebo uden iod 770 25,3 % 755 26,9 % 1.525 26,1 %
- placebo og iod 768 252 % 748 26,6 % 1.516 259 %
- autovaccine uden iod 752 24,7 % 653 233 % 1.405 24,0 %
- autovaccine og iod 754 24,8 % 652 23,2% 1.406 24,0 %
- placeboii alt 1.538 50,5 % 1.503 53,5 % 3.041 52,0 %
- autovaccineii alt 1.506 49,5 % 1.305 46,5 % 2.811 48,0 %
- udeniodi alt 1.522 50,0 % 1.408 50,1 % 2.930 50,0 %
- mediodi alt 1.522 50,0 % 1.400 49,9 % 2.922 50,0 %
Grise, antal
- _med navlebuler 302 9,9 % 232 8,3 % 534 9.1 %
- antibiotikabehandlede 675 22,2 % 1.057 37,6 % 1.732 29,6 %
- dede 0-12 uger 460 151 % 563 20,0 % 1.023 17,5 %
- tilvaekst 0-5 uger, g 2.628 185/dag 2.263 188/dag 4.891 187/dag




Navlebuler
Forekomsten af grise med navlebuler i denne afprgvning var 9,9 % (302 grise) i besaetning 1 og 8,3 %
(232 grise) i besaetning 2.

Tilstedeveerelse af en navlebule hos en gris var ikke konstant forekommende over tid hos alle grise.
| denne afpregvning fandt vi eksempelvis grise med en navlebule ved uge 5 og ingen navlebule ved
uge 12 samt omvendst; grise uden navlebule ved uge 5, men med en navlebule ved uge 12 (figur 3).

3,0 %

T 2,3 %

Uge 5 Uge 12

Figur 3. lllustration af navlebulers tilstedevaerelse i grise over tid

Nogle grise havde en bule bade ved uge 5 og 12 ( ), en bule ved uge 5 og ingen bule ved uge
12 (bla) eller ingen bule ved uge 5 og en bule ved uge 12 (rgd).

Figurens tal er baseret pa levende grise med buler (n = 430) ud af alle grise (n = 5.852) fra begge
besaetninger. Dade grise med fund af navlebuler og grise, der mangler enten ved uge 5 eller 12 indgar
ikke i denne figur.

Ved statistisk evaluering af forsggsbehandlingerne i denne afprgvning er alle grise med en navlebule
(beteendelsestegn eller bule ved navlested) ved mindst én observation (uge 5 og/eller uge 12) eller
ved obduktion talt med, idet vi undersager, om det er muligt at forebygge den navledefekt, som en
bule pa et eller andet tidspunkt i grisens liv er et udtryk for.

Generelt fandtes ingen effekt af hverken autovaccination af sger eller iodbehandling af spaedgrises
navlested pa forekomst af navlebuler ved grisene i de to besaetninger (tabel 4).

| besaetning 2 var der dog en tendens til, at én iodbehandling af navlestedet ved de nyfgdte grise
kunne reducere risikoen for navlebuler sammenlignet med grise, der ikke blev behandlet med iod (7,6
% vs 8,9 %, OR = 0,7, p = 0,07, tabel 4).

Af sekundaere fund kan neevnes, at der i besaetning 1 var 1,9 gange hgijere risiko (OR) for navlebuler
ved grise fodt af sger sammenlignet med grise fadt af gylte. Samlet set havde galtgrise 0,7-0,8 gange
lavere risiko (OR) for at udvikle buler sammenlignet med sogrise.

| begge besaetninger havde grise, der var behandlet med antibiotika pa grund af sygdom, 1,6-1,7
gange hgijere risiko for at have en bule sammenlignet med grise, der ikke var behandlet med
antibiotika.
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Tabel 4. Risiko for tilstedeveerelse af navlebuler ved enten uge 5, 12 og/eller ved obduktion:

Odds Ratio (OR), konfidensintervaller (KI) og p-veerdier er udregnet ved brug af generalized linear mixed models
med moderso og hold som random effects. Grise med navlebuler (n = 534). Statistisk signifikante effekter er
fremhaevet med fed skrift

Besaetning 1 | Besaetning 2
% buler OR Kl ‘ p | % buler OR ‘ Kl ‘ p

Forsggsbehandling

Placebo 8,9 -1 84 -+

Autovaccine 10,7 1,2 | 0,9:1,6 0,3 8,0 0,7 0,5;1,1 0,13

Ingen iod 10,2 -+ 8,9 -+

Med iod 9,7 09 | 0,7,1,2 0,5 7,6 0,7 0,5;1,04 0,07
Soalder

Gylt 5,8 -*1 8,4 -*2

So 10,4 1,9 | 1,1;3,.3 0,02 8,2 -*2 -*2 -*2
Kgn

So 10,5 -*1 9,3 -+

Galt 9,4 0,8 | 0,7;0,9 0,03 7,3 0,7 0,5;0,97 0,03
Antibiotika

Nej 10,1 -*1 8,2 -+

Ja 16,2 1,7 | 1,3;2,4 | 0,0004 14,3 1,6 1,2;2,1 0,003

- *' Reference

- *2For besaetning 2 er soens alder udeladt, idet den ikke havde signifikant betydning

Antibiotikabehandlinger
Antallet af grise, der udviklede sygdom i Igbet af de farste 12 leveuger og matte behandles med
antibiotika, var 675 (22,2 %) i besaetning 1 og 1.057(37,6 %) i besaetning 2.

Overordnet fandtes ingen statistisk sikker effekt af iodbehandling af navlestedet ved fgdsel pa risiko
for antibiotikabehandling (tabel 5).

| beseetning 1 fandtes en steerk tendens til en lavere risiko for, at grise blev antibiotikabehandlet ved
grise fadt af sger, der havde faet autovaccine sammenlignet med sger, der havde modtaget
placebobehandling (21,1 % vs 25,1 %, OR = 0,8; p = 0,054, figur 4). Samme tendens kunne ikke
genfindes i besaetning 2.

Af sekundaere fund kan naevnes, at der i beszetning 1 var gget risiko for antibiotikabehandling blandt
galtgrise sammenlignet med sogrise (23,9 % vs. 20,4 %, OR = 1,3; p = 0,01). | besaetning 2 var
risikoen for antibiotikabehandling ved grise fadt af sger mindre i forhold til grise fadt af gylte (36,0 %
vs. 49,3 % OR = 0,5, p = 0,0003) uanset behandlingsgruppe.
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Tabel 5. Risiko for at en gris behandles med antibiotika (AB):

Odds Ratio (OR), konfidensintervaller (KI) og p-veerdier er udregnet ved brug af generalized linear mixed models
med moderso og hold som random effects. Grise der var antibiotikabehandlede

n = 1.732). Statistisk signifikante effekter er fremhaevet med fed skrift

Besaetning 1 Besaetning 2

OR Kl OR Kl

Forsegsbehandling

Placebo 25,1 -1 37,7 1

Autovaccine 211 0,8 0,6;1,004 | 0,054 37,5 0,96 0,77:1,2 0,7

Ingen iod 21,4 -+ 38,2 -1

Med iod 22,9 1,1 0,9;1,3 0,22 371 0,91 0,77;11 0,3
Soalder

Gylt 20,4 -*2 49,3

So 22,4 -*2 -*2 -*2 36,0 0,5 0,4;0,8 0,0003
Kgn

So 20,4 -1 36,4 -*2

Galt 23,9 1,3 1,05;1,5 0,01 38,8 -*2 -*2 -*2

- *' Reference

- *2For besaetning 1 er soens alder udeladt og for besaetning 2 er grisenes kgn udeladt, idet de ikke havde signifikant betydning

Dadelighed
Antallet af grise, der dgde i lgbet af de fgrste 12 leveuger, var 460 (15,1 %) i besaetning 1 og 653
(20,0 %) i besaetning 2.

| besaetning 1 fandtes dgdeligheden signifikant lavere ved grise fadt af sger, der havde modtaget
autovaccine sammenlignet med grise fgdt af sger, der havde modtaget placebobehandling (13,1 % vs
17,1 %, OR = 0,7; p =0,02) (tabel 6, figur 4). Samme effekt af autovaccinen kunne ikke genfindes for
besaetning 2.

Overordnet fandtes ingen statistisk sikker effekt af iodbehandling af navlestedet ved fadsel pa
dadelighed (tabel 6).

Tabel 6. Dadelighed fra fedsel til 12 uger.

Odds Ratio (OR), konfidensintervaller (KI) og p-veerdier er udregnet ved brug af generalized linear mixed models
med besaetning og hold som random effects. Dgde grise (n = 1.023). Statistisk signifikante effekter er fremhaevet
med fed skrift

Besaetning 1 Besaetning 2
Dade, % (0] 31 Kl p Dade, % (0] 31 Kl p
Forsggsbehandling
Placebo 17,1 -+ 19,8 -1
Autovaccine 13,1 0,7 0,6;0,9 0,02 20,4 1,0 0,8:0,3 0,8
Ingen iod 15,0 -1 19,7 -1
Med iod 15,2 1,0 0,8;1,2 0,9 20,4 1,1 0,9;1,3 0,6

- *' Reference
Dagdeligheden var teet koblet til, om en gris var behandlet med antibiotika. | begge beseaetninger havde

grise, der var behandlet med antibiotika mod en sygdom, gget risiko for at dg, sammenlignet med
grise, der ikke var behandlet med antibiotika. | besaetning 1 var dgdeligheden saledes 73,7 % blandt
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antibiotikabehandlede grise mod 20,4 % ved de grise, der ikke var behandlede. For besaetning 2 var
tallene henholdsvis 79,6 % og 15,6 %.

Blandt de antibiotikabehandlede grise i besaetning 1 fandt vi ogsa en lavere dedelighed blandt grise
fedt af sger, der havde modtaget autovaccine sammenlignet med grise fgdt af sger, der var
placebobehandlede (45,6 % vs. 54,1 %). Denne risiko er dog kun tenderende til signifikant (OR = 1,4,
p = 0,08). Tilsvarende effekt af autovaccine pa dedeligheden kunne ikke findes blandt ikke-
antibiotikabehandlede (raske) grise (figur 4).

Kan og hvorvidt grisen var fadt af en so eller gylt havde samlet set ingen betydning for dgdeligheden i
denne afprgvning.

A
Dad B1% T 0,02
Q e p= 7
17,1 % i
Antibiotika 211%
behandlede i p=0,054
251 %
B T
% 21,1 %
Antibiotika I‘“”6 o °
behandlede
251 %
T 78 9 0/
IKKE E% 9 7
Antibiotika S—
behandlede E‘B_“‘/n_‘ 74,9 %
0 10 20 30 40 50 60 70 80

Figur 4. Effekt af autovaccine i Besaetning 1. A: Effekt pa dedelighed og antibiotikabehandlede grise. B: Effekt pa dedelighed
fordelt pa antibiotikabehandlede og IKKE-antibiotikabehandlede grise 1

Daglig tilveekst (fra fadsel til 5. uge)
Den daglige tilveekst fra fadsel til 5. leveuge var pa 185 gram pr. dag (besaetning 1) og 188 gram pr.
dag (besaetning 2).

Der fandtes ingen effekt af hverken autovaccination af sger eller iodbehandling af spaedgrises
navlested pa den daglige tilveekst de farste fem leveuger ved grisene i de to besaetninger.

| en statistisk model for daglig tilvaekst med begge besaetninger havde grise, der var behandlet med
antibiotika i observationsperioden, en signifikant lavere tilveekst pa 32 gram pr. dag i forhold til ikke

behandlede grise (p < 0,0001).

| en statistisk model for daglig tilvaekst med begge besaetninger havde grise med navilebuler en
signifikant lavere tilveekst pa 19 gram pr. dag i forhold til grise uden buler (p < 0,05).
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Diskussion

Navlebuler, herunder navlebrok, er en kompliceret lidelse. En del af udfordringen skyldes, at vi kun har
en formodning om nogle af arsagsforholdene til navlebuler, som maske skal findes i et kompleks af
ophelingsevne, infektion og skader ved det speede navlested.

Mangelfuld opheling af navlestedet kan resultere i et "hul’, en sakaldt brokport, som tarme kan presses
igennem og derved skabe et brok. Infektioner kan méske vaere medvirkende til en manglende
opheling, men kan ogsa resultere i bylder pa navlestedet. Cyster er en manglende tilbagedannelse af
blommesaekken fra fosterstadiet, og den praecise arsag til, at de opstar, kendes heller ikke.

| denne afprevning har vi fokuseret pa reduktion af bakterier og mulig infektion af navlestedet i forsag
pa at reducere antallet af grise, der udvikler buler.

En anden udfordring ved forskning i navlebuler er den relativt lave forekomst blandt grise, som er
omkring 9 % i denne afpravning, hvor selv sma buler er talt med. Det betyder, at der skal undersgges
et stort antal dyr for at veere i stand til at identificere en statistisk signifikant forskel mellem
behandlingsgrupper.

En tredje udfordring er, at en navlebule ved en gris ikke altid er et konstant faenomen, idet nogle buler
forsvinder, mens andre opstar i labet at grisens liv.

| denne afpregvning har vi blandt vore forsggsbehandlinger kun fundet en tendens til, at én af
behandlingerne har reducerende effekt pa antallet af navlebuler (iodbehandling af navlestedet) — og
kun i den ene af besaetningerne. Hvis effekten er reel, kan arsagen, til at vi ikke finder effekten
signifikant, vaere, at vores stikprgvestarrelse var for lille, eller at effekten af den behandling vi
undersagte, ikke var sa stor, som vi hdbede pa, da vi designende afprgvningen. Her indgar gkonomi
for brugeren ogsa i overvejelserne: Hvis der kun er meget lille gevinst af en behandling, er det et
spegrgsmal, hvorvidt det overhovedet kan betales sig at implementere behandlingen, og om resultatet
af afpravningen i sa fald skaber veerdi.

SEGES har i en tidligere afpravning fundet en lignende tendens til, at iodbehandling af navlestedet har
positiv effekt [6]. | denne tidligere afprgvning var der ogsa forskel imellem de tre deltagende
besaetninger, hvoraf to af besaetningerne havde en god effekt af iodbehandling, mens der i den tredje
ikke blev registreret effekt.

Bade denne og afprgvningen af Vestergaard et al 2002 [6] er eksempler pa, at der er forskel mellem
besaetninger. Arsagerne til forskellene kan vaere sveere at identificere, men skyldes sandsynligvis
variationer i management og sygdomsforekomst, hvorfor det ofte kan veere anbefalelsesveerdigt at
have flere besaetninger med i en afprgvning, idet nogle tiltag kan have effekt i nogle besaetninger og
ikke i andre.

| denne afprgvning fandt vi en tendens til, at iodbehandling kunne reducere forekomsten af navlebuler
i den ene forsggsbesaetning, men ikke i den anden, hvilket maske kunne forklares ved, at den anden
fors@gsbesaetning rutinemeessigt brugte Stalosan til desinfektion af smagrisehuler efter faring.

| begge besaetninger havde grise, der var behandlet med antibiotika pa grund af sygdom, hgjere risiko
for at have en bule sammenlignet med grise, der ikke var behandlet med antibiotika. Resultatet
indikerer, at der er en sammenhang mellem andre lidelser og navlebuler. Det kan dog ikke
konkluderes ud fra denne afprgvning, hvorvidt sammenhaengen skyldes, at grise med navlebuler har
starre risiko for at blive syge eller om syge grise har starre risiko for at udvikle buler.
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Besaetningsspecifikke autovacciner til sger havde i denne afprgvning en vis effekt pa antallet af
antibiotikabehandlinger og en signifikant effekt pa dedeligheden i den ene af to deltagende
besaetninger.

At det kun var i den ene besaetning, der var effekt pa sygdom og dedelighed, kan skyldes valget af
bakterier til autovaccinerne. Selv om kriteriet for valg af bakterier var, at de var fundet bade i
navlestedet og i indre organer, er der en usikkerhed i, om de valgte bakterier var den egentlige arsag
til navlebulerne, og om de fortsat var relevante i besaetningen.

At der i den ene besaetning var gget risiko for antibiotikabehandling ved galtgrise kan maske tilskrives
kastrationsprocedurer, hvor handtering og hygiejne er vigtige faktorer for at forhindre komplikationer
og infektion ved kastrationssaret.

| besaetning 2 var der gget risiko for antibiotikabehandling ved grise fadt af gylte i forhold til grise fadt
af sger, hvilket maske kan tilskrives, at pattegrise fra sger modtager ramaelk med en hgjere kvalitet af
antistoffer sammenlignet pattegrise, der modtager rameelk fra gyltene, der ikke har naet at danne
antistoffer i samme omfang som sgerne.

Konklusion

Afprgvningen viste, at en beseaetningsspecifik autovaccine til sger og iodbehandling af navlestedet hos
pattegrise ikke kan reducere forekomsten af navlebuler hos grise.

Pa baggrund af en tendens i den ene besaetning, til at én iodbehandling af pattegrise ved fadsel
kunne nedseette navlebule-forekomsten, og fordi det umiddelbart er et let tiltag at igangseette, kunne
iodbehandling ved fadsel forsgges i besaetninger med navlebule-problemer.

| den ene af de to afprgvningsbesaetninger var der en steerk tendens til, at autovaccinen kunne
bidrage til en lavere risiko for, at grise blev antibiotikabehandlet, samt en signifikant effekt pa
dadeligheden. Idet en tilsvarende effekt af autovaccinen ikke kunne genfindes for besaetning 2, er det
relevant at understrege vigtigheden i at isolere de korrekte/relevante bakterier til autovaccinen for at fa
optimal effekt.

lodbehandling af navlestedet ved fadsel havde ingen effekt pa hverken antibiotikabehandlinger eller
dadelighed.

Afpravningen viste ingen effekt af forsggsbehandlingerne pa grises tilvaekst de fgrste fem leveuger.
| begge besaetninger havde bade grise, der var behandlet med antibiotika i observationsperioden,
samt grise med navlebuler en signifikant lavere tilvaekst.
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Appendiks

Registreringer gennemfgrt af forsggspersonalet.

VED FODSEL
Sger

Sonummer

Rektaltemperatur

Laegnummer (fra AgroSoft / Cloudfarms)
Levende fgdte

Dodfedte

Behandling (fra AgroSoft / Cloudfarms)
Andet

Grise

Individuelt gremaerkenummer

Sonummer

Kgn (1 = so, 2 = orne)

Veegt

Syg (Nej = 0 / Koder for diagnoser =

e 1 Diarre -synlig diarre eller tilsmudset omkring endetarmsabningen
e 8 Andet

Karakterisering af navlen

e Tor(Nej=0/Ja=1)

e Sar/Rivning (Nej=0/Ja=1)

e Andet (Nej = 0/ beskriv hvad)

Andet (beskrives, fx stort sar, misdannelse eller lignende)

VED 5 UGER
Grise

16

Individuelt gremeaerkenummer

Stinummer

Veegt

OUA gremeaerke (Nej =0/ Ja =1)

Syg (Nej = 0/ Koder for diagnoser = 1, 2, 3, 4, 5, 7 eller 8)

e 1 Diarré: synlig diarré eller tiilsmudset omkring endetarmsabningen
e 2 Ledbetzendelse eller klovbyld

e 3 Skeev hovedholdning

e 4 Jresar

e 5 Halebid

e 7 Betendelse ved gremeerke
e 8 Andet

Huld

e 1 =Normal

e 2 =Rygrad kan anes

e 3 =Rygrad er tydelig eller ribben kan erkendes eller hoftehjarner er tydelig
Navlebule

e Setabel 2



VED 12 UGER

Grise

e Individuelt gremaerkenummer

e Stinummer

e OUA gremeerke (Nej =0/ Ja =1)

e Syg (Nej = 0/ Koder for diagnoser = 1, 2, 3, 4, 5, 7 eller 8)
e 1 Diarré: synlig diarré eller tilsmudset omkring endetarmsabningen
e 2 Ledbetaendelse eller klovbyld
e 3 Skeev hoveholdning

e 4 Jresar
e 5 Halebid
e 7 Beteendelse ved gremeerke
e 8 Andet
e Huld

¢ 1 =Normal

e 2 =Rygrad kan anes

e 3 =Rygrad er tydelig eller ribben kan erkendes eller hoftehjarner er tydelige
e Navlebule

e Setabel 2

NB: Grisene blev ikke vejet ved 12 uger.

SEGES

TIf.: 87 40 50 00
info@seges.dk

Ophavsretten tilhgrer SEGES Innovation P/S. Informationerne fra denne hjemmeside ma anvendes i
anden sammenhaeng med kildeangivelse.

Ansvar: Informationerne pa denne side er af generel karakter og seger ikke at Igse individuelle eller
konkrete radgivningsbehov.

SEGES Innovation P/S er saledes i intet tilfaelde ansvarlig for tab, direkte savel som indirekte, som
brugere matte lide ved at anvende de indlagte informationer.
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