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Hovedkonklusion

F4-positive E. coli-stammer findes oftest hos grise inden fravaenning, mens der er en ligelig
fordeling af F4- og F18-positive E. coli-stammer i nyfravaennede grise. Den hyppigst forekommende
E. coli-type (43 % af alle patogene haemolytiske E. coli stammer fra pattegrise og smagrise) er F4,
ST2, LT.

Sammendrag

Formalet med denne undersggelse var at kortleegge forekomsten af virulensfaktorer i haemolytiske E.
coli-stammer fra pattegrise og smagrise isolereret pa Laboratorium for Svinesygdomme, SEGES i
kalenderaret 2019.

Undersagelsen der omfattede 253 E. coli-stammer viste, at F4-fimbriet var hyppigst forekommende
hos grise inden fravanning, mens der var en ligelig fordeling af F4- og F18-positive E. coli-stammer i
nyfravaeennede grise. F18-positive E. coli-stammer dominerede i seldre smagrise.

F4, ST2, LT var den hyppigst forekommende E. coli-type, som udgjorde 43 % af alle patogene
hamolytiske E. coli, stammer fra pattegrise og smagrise isolereret pa Laboratorium for
Svinesygdomme, SEGES i kalenderaret 2019.

Lignende hgj forekomst af haemolytiske E. coli-stammer positiv for virulensfaktorerne F4, ST2 og LT er
fundet i tidligere danske og europaeiske undersggelser af grise med fraveenningsdiarré.

Resultaterne af denne kortlaegning skal tolkes ud fra det faktum, at det kun er haemolytiske E. coli-
stammer, der indgik i undersggelsen, samt der kun blev undersggt for de mest almindelige forekomne
virulensfaktorer. Undersggelsen er baseret pa indsendt materiale til Laboratorium for
Svinesygdomme, SEGES, og er derfor ikke repraesentativt for hele den danske svineproduktion.



Baggrund

E. coli-bakterier er meget udbredt i svineproduktionen og er en del af den naturlige tarmflora i grise.
Men bestemte typer af E. coli kan forarsage sygdom hos grise, som inkluderer pattegrisediarré,
fravaenningsdiarré, sdemsyge, blodforgiftning, ledbeteendelse, yverbetaendelse samt
urinvejsinfektioner [1].

Der findes adskillige systemer til at klassificere E. coli-bakterier.

Historisk set er E. coli-bakterier blevet klassificeret ud fra tilstedevaerelsen af specifikke overflade-
proteiner (O-serotypning). Men Laboratorium for Svinesygdomme, SEGES klassificerer nu E. coli-
bakterier med PCR-analyser, der kan pavise gener for de virulensfaktorer, der ggr E. coli i stand til at
fremkalde sygdom (fimbrie og toxin-gener).

Overordnet blev sygdomsfremkaldende E. coli-bakterier kategoriseret i patotyper, ud fra hvilken type
sygdom bakterierne kan forarsage. Enterotoxigene E. coli (ETEC) er den vigtigste patotype i
svineproduktionen, der kan forarsage pattegrisediarré og fraveenningsdiarré. ETEC-bakterier tilhaefter
sig tyndtarmens slimhinde via fimbrier (tilhaeftningstrade), hvor F4 og F18 er de hyppigst
forekommende fimbrier i grise. Efter tilhaeftning frigiver ETEC-bakterierne enterotoxiner (giftstoffer),
der forstyrrer veesketransporten over tarmvaeggen, sa der tabes mere vaeske til tyndtarmen, end der
kan absorberes i tyktarmen. Resultatet bliver, at grisene far diarré, mister veeske og dehydrerer. Der
findes primeert to hovedtyper af enterotoxiner, som spiller en rolle ved fraveenningsdiarré i Danmark:
ST (varmestabilt) og LT (varmelabilt) [1].

Shiga-toxin-producerende E. coli (STEC) er en anden vigtig patotype, som forarsager ademsyge i
grise. STEC-bakterier har, ud over fimbrier, ogsa et meget potent toxin (shiga-toxin Vt2e), der
forarsager karskader i grisen, sa der udvikles gdemsyge.

STEC- og ETEC-bakterier kan have forskellige kombinationer af fimbrie og toxin-faktorer (virotyper),
men feelles for STEC og ETEC er, at for at bakterierne skal veere sygdomsfremkaldende, skal der
veere gener for bade fimbrier og toxiner.

| langt de fleste tilfeelde udviser E. coli-stammer af patotypen ETEC og STEC haemolytisk aktivitet ved
dyrkning pa blodagarplade. Derfor er ha&emolyse en god indikator for, om en E. coli-stamme er
sygdomsfremkaldende (patogen) [2-4]. Heemolyse betyder oplgsning af rede blodlegemer. For at
afggre om E. coli-bakterier har heemolytisk aktivitet, lader man bakterien vokse pa en blodagarplade
(foto 1). Hvis der opstar en lys zone rundt om bakteriekolonierne efter dyrkning, har bakterien veeret i
stand til at oplgse reade blodlegemer pa agarpladen og har derfor haemolytisk aktivitet.



Foto 1: Vaekst af E. coli-bakterier med haemolytisk aktivitet efter dyrkning pa blodagar plade (Foto: C. M. Salomonsen)

| Danmark bliver klassisk E. coli-betinget fravaenningsdiarré oftest kontrolleret ved tilseetning af
medicinsk zink til fraveenningsfoderet. Derfor har der i lang tid veeret begreenset fokus pa at
undersgge, hvilke E. coli-stammer, der findes i grise omkring tidspunktet for fraveenning. Men da
brugen af medicinsk zink skal udfases senest juni 2022, forventes det, at fravaenningsdiarré igen bliver
en stor udfordring for dansk svineproduktion. Udbrud af fravaenningsdiarré vil ofte fare til reduceret
tilvaekst, gget dedelighed samt @get behov for antibiotikabehandling.

Den seneste danske kortlaegning af E. coli-stammer, fundet i forbindelse med fraveenningsdiarré, er
20 ar gammel. For at kunne forebygge fraveenningsdiarré er det vigtigt at vide, hvilke E. coli-stammer
der er mest udbredt hos unge danske grise, nar der skal veelges forebyggende tiltag i form af vacciner
eller specifikke fodringstiltag i den enkelte besaetning.

Formalet med denne undersggelse var at kortleegge forekomsten af virulensfaktorer i haemolytiske E.
coli-stammer fra pattegrise og smagrise isolereret pa Laboratorium for Svinesygdomme, SEGES i
kalenderaret 2019.

Materialer og metoder

Indsamling af E.coli-bakteriestammer
I Ilgbet af 2019 er informationer fra E. coli-stammer indsamlet fra grise samt g@dningsprgver indsendt
til diagnostik pa Laboratorium for Svinesygdomme, SEGES.

Arsagen, til at beszetningsdyrleegen og/eller svineproducenten havde indsendt materiale til diagnostik,
var langt overvejende pa grund af problemer med diarré (44 %) eller aget dgdelighed (43 %). Af
gvrige indsendelsesarsager kan neevnes hjernehindebeteendelse (10 %) og generel utrivelighed (5 %).
Ved 8 % af indsendelserne var der ikke angivet en indsendelsesarsag.

Ved alle indsendelser, hvor der ud fra de kliniske observationer og obduktion (de patologiske fund) var
mistanke, om at E. coli var et betydende smitstof, blev en haemolytisk E. coli-stamme udvalgt. Alle E.
coli-stammer med moderat til massiv haemolytisk aktivitet blev herefter udvalgt. Til sidst blev der lavet
en sortering, efter om der var angivet alder pa grise ved indsendelse.



Aldersopdelingen blev kategoriseret pa felgende made:

1. leveuge

2. leveuge

3. leveuge

e >3.leveuge, men ikke fravaennet

e 1-10 dage efter fraveenning

e > 10 dage efter fravaenning og < 30 kg.

De valgte stammer blev PCR-testet for tilstedevaerelsen af de mest almindelige virulensfaktorer grise i
Danmark: F4, F18, LT, ST1, ST2 og Vt2e.

Isolation og karakterisering af E. coli-stammer

E. coli-stammerne blevet isoleret fra relevant materiale og blev dyrket aerobt for E. coli ved parallel
dyrkning pa Drigalski (et internt selektivt og indikativt medium for coliforme bakterier) og
blodagarplader (Columbia agar (Oxoid) suppleret med 5 % kalveblod). Pladerne blev herefter
inkuberet i 24 timer ved 37 °C. Efter inkubation blev isolater med haemolytisk aktivitet analyseret ved
realtime PCR til pavisning af virulensfaktorgener F4, F18, ST1, ST2, LT og VT2e.

Resultater og diskussion

| alt indgik 253 E. coli-stammer med haemolytisk aktivitet i undersggelsen.

Materialet, hvorfra der blev isoleret E. coli-stammer, var overvejende fra indsendte grise eller tarmsaet
178/253 (70,4 %) mens 75/253 (29,6 %) af E. coli-stammer kom fra indsendte gadningsprever eller
rektalsvabere.

| undersggelsen indgik E. coli-stammer fra grise i alderen fra fadsel til cirka 30 kg levende vaegt. Figur
1 viser fordelingen af E. coli-stammer i forhold til alder pa grisen, hvorfra bakterien er isoleret. De
fleste stammer (70 %), der indgar i denne undersg@gelse, kom fra fraveennede grise.
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Figur 1: Fordeling af haemolytiske E. coli-stammer i forhold til alder pa grisen, hvorfra bakterien er isoleret

Beskrivelse af isolater
Af de 253 stammer kunne 166 (65 %) klassificeres som patogene, fordi de var positive for enten F4-
eller F18-fimbrie gener og et eller flere toxin gener.

Fordeling af fimbrier og toxiner

192 af 253 stammer (76 %) var positive for enten F4- eller F18-fimbrier med en overveegt af F18-
positive stammer. De hyppigst forkomne toxiner var ST2, og LT, som blev fundet i henholdsvis 52,2 %
og 42,7 % af alle stammer. VT2e-toxinet, som kan give gdemsyge, blev fundet i 13,8 % af stammerne.

Tabel 1: Forekomst af virulensfaktorer fra 253 heemolytiske E. coli-stammer indsamlet i 2019

Virulens faktor Antal positive stammer % positive stammer
Fimbrie F18 104 411

F4 88 34,8
Toxiner ST2 132 52,2

LT 108 427

ST1 49 19,4

VT2e 35 13,8

Total antal stammer 253 -

Figur 2 viser forekomsten af fimbrier F4 og F18 i forhold til alder. Som det fremgar, er F4 det
dominerende fimbrie i stammer fra grise, som ikke havde veeret fravaennet. Derimod ses en ligelig



fordeling mellem F4- og F18-fimbrier i stammer fra nyfravaennede grise (1-10 dage efter fravaenning). |
eldre fravaennede grise er det F18-fimbriet, der dominerer. Resultaterne stemmer godt overens, med
at grise generelt fgrst udtrykker receptoren for F18-fimbriet i tyndtarmene ved 3-ugers alderen. Derved
kan F18-positive E. coli-stammer ikke haefte sig til tarmvaeggen i yngre grise og dermed ikke give
sygdom [1].

50
24 23
18 19
14
: : L]
o M °
1. leveuge 2. leveuge 3. leveuge >3. leveuge, men 1-10 dage efter > 10 dage efter
ikke fravaennet fravaenning fraveenning og <
30 kg.
mF4 =F18

Figur 2: Forekomst af fimbrier i forhold til alder pa grisen, hvor E. coli er isoleret

Fordeling af E. coli-typer

Undersggelsen viste, at den hyppigst forekomne patotype var F4-ETEC, som udgjorde over halvdelen
af alle patogene haamolytiske E. coli-stammer i 2019, efterfulgt af F18-ETEC. F18-STEC patotypen,
der kan forarsage gdemsyge, udgjorde knapt 17 % af stammerne. Kun fire stammer havde
virulensfaktorer for bAde ETEC og STEC. Disse ETEC/-STEC-stammer har potentialet til at kunne
forarsage bade diarré og gdemsyge.

Tabel 2: Forekomst af patotyper fundet i haemolytiske E. coli-stammer i 2019
Patotype Antal %

F4-ETEC 88 53,0
F18-ETEC 46 27,7
F18-STEC 28 16,9
F18-ETEC/STEC 4 24

Total 166 100,0

Den hyppigst forekomne virotype fundet i denne undersggelse var F4, ST2, LT, som udgjorde knapt
43 % af alle patogene E. coli-stammer. Ved den seneste danske kortleegning af E. coli-virotyper i
forbindelse med fravaenningsdiarré og gdemsyge i 1999-2000 var F4, ST2, LT ligeledes den hyppigst
forekomne virotype [2]. En nyere europeeisk kortleegning fra 2012-2014 viste samme resultat, hvor den
hyppigst forekomne virotype fundet i forbindelse med fraveenningsdiarré var F4, ST2, LT [5].

| denne undersggelse var alle F4-positive stammer positive for ST2-toxinet.

| forhold til F18-positive stammer var 78 ud af 104 (75 %) stammer positive for minimum et toxin gen.
Vt2e-toxin genet blev kun fundet i F18-positive stammer.



Tabel 3: Fordeling af virotyper fundet i haemolytiske E. coli-stammer i 2019 rangeret med faldende frekvens
Virotype Antal isolater %

F4,ST2,LT 71 42,8
F18, Vt2e 28 16,9
F18,ST2, LT 15 9,0
F18, ST1, ST2 14 8,4
F4,ST1,ST2, LT 14 8,4
F18, ST1 8 4,8
F18, LT 4 24
F18, ST2 3 1,8
F4, ST1, ST2 3 1,8
F18,ST1, ST2, LT 2 1,2
F18, ST1, ST2, Vi2e 2 1,2
F18, ST2, LT, Vt2e 2 1,2
Total 166 100,0

Konklusion

Denne undersggelse viste, at det oftest var F4-positive E. coli-stammer, der blev fundet hos grise
inden fravaenning, mens der var ligelig fordeling af F4- og F18-positive E. coli-stammer i
nyfravaennede grise. F18-positive E. coli-stammer dominerede i seldre smagrise.

F4, ST2, LT var den hyppigst forekomne E. coli-type (virotype), som udgjorde 43 % af alle patogene
hamolytiske E. coli-stammer fra pattegrise og smagrise isolereret pa Laboratorium for
Svinesygdomme, SEGES i kalenderaret 2019.

Resultaterne af denne kortlaegning skal tolkes ud fra det faktum, at det kun er haemolytiske E. coli-
stammer, der indgik i undersggelsen, samt der kun blev undersggt for de mest almindelige forekomne
virulensfaktorer. Undersagelsen er baseret pa indsendt materiale til Laboratorium for
Svinesygdomme, SEGES, og er derfor ikke repreesentativt for hele den danske svineproduktion.
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