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PCV2 ER PAVIST | LYMFEKNUDER FRA
BORE INDSENDT TIL USK

ERFARING NR. 1716

Ved PCR er der pavist en lavgradig forekomst af PCV2 i flere lymfeknuder fra bgre
indsendt til USK. | fire tilfeelde blev fundet bekreeftet ved immunohistokemisk
undersggelse. USK og test for PCV2 kan derfor overvejes fgr vaccination af soholdet
mod PCV2.
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Sammendrag

Der blev pavist en lavgradig PCV2-infektion i 17 ud af 38 pools af lymfeknuder, som blev undersagt
ved PCR. Lymfeknuderne stammede fra 153 bgre indsendt til USK-repro. Fra de 17 pools, som blev
fundet lavgradigt inficeret med PCV2 ved PCR, blev diagnosen bekraeftet ved immunohistokemisk
undersggelse i lymfeknuder fra fire af bgrene. Sgerne indgik i en undersggelse af bgre fra i alt 12

besaetninger med enten hgj (> 90 %) eller lav (< 85 %) faringsprocent.

Infektion med PCV2 er en mulig arsag til omlgbning, selvom det i praksis er sveert at afklare, om
PCV2 er arsagen til, at en specifik so er labet om. Det er muligt at vaccinere soholdet mod PCV2, men
da omfanget og betydningen af PCV2 hos sger i Danmark ikke er afklaret, er det usikkert, om
vaccination kan betale sig. For at opna mere viden om diagnostik og betydning af PCV2 hos sger blev

lymfeknuder fra en afpravning af USK undersagt for forekomst af PCV2.



Der blev udtaget én lymfeknude fra hver bgr fra 153 bgre. Hver lymfeknude blev udtaget sterilt og delt
i to dele. Halvdelen af hver lymfeknude blev poolet sammen med cirka fire andre halve lymfeknuder
fra sger fra samme besaetning. Den anden halvdel af hver lymfeknude blev fikseret individuelt i
formalin. Hver pool blev undersggt for PCV2 ved PCR. Der findes ingen referenceveerdier for
pavisning af PCV2 i lymfeknuder ved PCR. Ved undersgagelse af serum angives fund af mindre end
103 kopier som negativt, fund af 103 til 105 er lavt, 105-107 er moderat, hvor massiv (over 107 kopier)
forventes ved klinisk sygdom. Sytten af de 38 undersggte pools var lavgradigt smittede, mens resten
var negative. Der blev pavist PCV2 ved PCR i pools af lymfeknuder fra bade besaetninger med hgj og
lav faringsprocent (henholdsvis fem af 18 pools og 12 af 20 pools). Fra de 17 pools, som var
lavgradigt smittede med PCV2, blev de tilhgrende 92 halve formalinfikserede lymfeknuder
efterfalgende undersggt ved immunohistokemisk undersggelse. Her blev diagnosen bekreeftet i fire

lymfeknuder.

Pavisningen af PCV2 i lymfeknuder fra bgren af slagtesger var uventet og er en potentiel risiko for
infektion af fostrene. Det bgr derfor undersgges, om smitte med PCV2 kan forklare omlgberproblemer,
og om diagnosen kan stilles ved enten PCR eller immunohistokemisk undersagelse for PCV2 pa

lymfeknuder fra baren.

Baggrund

Porcint circovirus blev opdaget i 1974 af Tischer et al., som fandt, at dette virus var uskadeligt for
grise. | 1998 fandt man en variant af Porcint circovirus, som var sygdomsfremkaldende. Herefter
kaldte man den sygdomsfremkaldende stamme for PCV2 og den oprindelige stamme for PCV1. |
farste omgang blev PCV2 fundet hos fravaennede grise med darlig trivsel (PMWS, postweaning
multisystemic wasting syndrome). Senere er PCV2 ogsa fundet i grise med luftvejslidelser, diarré,
nyresydom, hudreaktioner og reproduktionsforstyrrelser. Nu samles alle disse symptomer som
"Porcine CircoVirus Associated Disease” (PCVAD). Reproduktionsforstyrrelser i soholdet som fglge af
PCV2 deekker over embryonal- eller fosterdad og uregelmaessige omlgbere ved tidlig smitte, mens
senere smitte kan give abort eller mumificering. Smitte efter dag 70 kan medfgre et immunsvar i
fostrene, men kan fortsat fgre til abort eller fgdsel af dad-eller svagfadte grise.
Reproduktionsproblemer ses primeert i nystartede besaetninger og i besaetninger med en stor andel
gylte (Sonne og Bach-Mose, 2009). Ved infektion i baren kan alt fra ét til alle fostre veere smittede.
PCV2 kan findes sammen med andre abortfremkaldende agens og kan saledes bade veere et

tilfeeldigt fund og arsag til aborten (Castro et al., 2012).

Infektion med PCV?2 fastslas i dag rutinemaessigt ved at pavise PCV2 i hjerte, lunger eller lymfeknuder
fra dede grise eller i serum eller affgring. Dette kan ske ved PCR eller ved immunohistokemisk
undersggelse. PCR er en meget falsom metode, og i praksis skal der vaere mere end 107 gen-kopier

pr. 500 ng oprenset total DNA, for at man kan forvente en sammenheeng til klinisk sygdom (Larsen og



Hjulsager, 2017). Denne sammenhaeng gaelder for blod eller neesesvabere fra smagrise, hvor tidligere
undersggelser har studeret sammenhaengen mellem klinik og laboratoriefund. Konkret viden om
sammenhaengen mellem PCV2 malt ved PCR i lymfeveev fra seer og forekomsten af
reproduktionsproblemer er sparsom. | denne undersggelse blev en graense pa 103 genkopier pr. gram
anvendt for at vaere sikker pa at kunne pavise flest mulige mistaenkelige pools. Ved
immunohistokemisk undersggelse farver man virus og kigger pa veevet i mikroskop. Ved
immunohistokemisk undersggelse er praven positiv, hvis der er virus nok til at opna en synlig

ophobning af farve inde i cellerne.

Flere udenlandske undersggelser paviser en forbedring af faringsprocenten ved at vaccinere sger
imod PCV2. Det er endnu ikke unders@gt, om vaccination i danske besaetninger vil give en
produktionsfremgang, som star mal med udgifterne til vaccine og arbejdstid. Ligeledes savnes der

metoder til at udpege netop de beseetninger, som bgr vaccineres.

Denne afpravning havde til formal at undersege, om PCV2 kan pavises i lymfeknuder fra kensorganer
indsendt til USK.

Materiale og metode

| forbindelse med et specialeprojekt, hvor man undersggte kgnsorganer fra 238 udsaettersger fra i alt
12 besaetninger med hgj eller lav faringsprocent, er lymfeknuder blevet undersggt for PCV2. Bagrene
blev udtaget af slagteripersonalet og indsendt til veteringerlaboratoriet i Kjellerup, hvor de blev
undersggt ved USK-repro af to veterinaerstuderende. Der kunne kun undersgges lymfeknuder, hvis de
var bevaret pa bgren ved udtagelse. Desuden blev lymfeknuden kun udtaget, hvis den var daekket af

bughinde, sa den kunne udtages, uden at vaere forurenet under slagteprocessen og transporten.



Tabel 1. Data for de 12 beseetninger i afprgvningen

Vaccinerer Vaccinerer )
Vaccinerer sger
Besaetning Arssger Faringsprocent pattegrise mod polte mod
mod PCV2
PCV2 PCV2

Sidste gang for
322 750 81 Ja Ja

1% ar siden
323 860 78 ? Ja Ja
324 750 83 Ja Ja Nej
325 645 82 Nej Nej Nej
331 1100 84,7 Ja Nej Nej
332 950 84 Efter fraveenning | Nej Nej
326 1380 Hgoj Ja Ved 30 kg Nej
327 1300 94 Ja Ved 30 kg Nej
328 550 93 Ja Ja Nej
329 500 9 Nej Nej Nej
330 1230 94 ? ? ?

Vaccinerer kun 1.
353 1500 95 ? Ja kuldsseger lige far

faring

Hver lymfeknude blev halveret, og den ene halvdel blev lagt i en bgtte sammen med cirka fire andre
lymfeknuder fra bgre fra samme besaetning, og som var indsendt samme dag. Den anden halve
lymfeknude blev individuelt lagt i et glas med formalin. Pools af lymfeknuder blev undersggt for PCV2
ved en kvantitativ PCR ved DTU. Der findes ikke entydige anbefalinger omkring vurdering af PCR pa
veev. Ved analyse af serum eller naesesvabre meldes fund ud, hvis der pavises over 103 kopier / ml
serum. Fund af 107 kopier / ml serum opfattes som indikativ for, at PCV2 spiller en rolle for det kliniske
billede (Larsen og Hjulsager, 2017). Disse veerdier blev anvendt i denne undersggelse, saledes at
fund af mindre end 103 genkopier pr. 500 ng oprenset total DNA opfattes som negativt, mens fund af
103 til 105 genkopier som opfattes som lavgradigt inficerede i denne undersggelse blev opfattet som et
positivt fund. Der blev ikke pavist hejere veerdier end dette i undersggelsen, sa prgver som var
moderat inficerede (105-107) eller praver med veerdier over 107 genkopier, som forventes ved klinisk
sygdom, blev ikke pavist. Hvis en pool blev fundet positiv ved PCR, blev den anden halvdel af

lymfeknuderne fra dette pool undersggt ved immunohistokemisk undersggelse.

Statistik
Hypotesen bag undersggelsen var, at der ikke pavises PCV2 i lymfeknuder fra sger.
Undersggelsen var ikke dimensioneret til at teste, om frekvensen af pools af lymfeknuder var hgjere i

besaetninger med “"lav” end i besaetninger med "hgj” faringsprocent.




Resultater og diskussion

| undersggelsen undersggte man 103 bare fra sger fra seks besaetninger uden
reproduktionsproblemer (over 90 % i faringsprocent i andet kvartal i 2016) og 135 bgre fra sger fra
seks besaetninger med reproduktionsproblemer (under 85 % i faringsprocent i andet kvartal i 2016)
(Schultz og Jensen, 2017). Der blev udtaget lymfeknuder fra 153 af de 238 indsendte bare.

Resultaterne for undersegelse af pools for PCV2 med PCR fremgar af Tabel 2. | forhold til DTU-
Veterineerinstituttets anbefalinger anvendte man en lav graenseveerdi ved definition af en positiv prave.
Dette skyldes gnsket om med sikkerhed at kunne pavise en enkelt inficeret lymfeknude i en pool trods
fortynding med andre negative lymfeknuder. Ved planleegningen var det ikke forventet, at man kunne

pavise PCV2 i lymfeknuder fra sger.

Tabel 2. Resultater pr. besaetning ved PCR-undersggelse af pools af lymfeknuder for PCV2

Antal sger Antal pools Antal pools
positive for PCV2
Besaetning Faringsprocent undersggt ved undersggt ved "
PCR PCR
> 103 kopier/gram
322 Lav 6 3 0
323 Lav 17 4 3
324 Lav 3 1 0
325 Lav 10 2 2
331 Lav 14 3 1
332 Lav 43 7 6
326 Hgj 12 5 1
327 Hgj 12 6 2
328 Hgj 14 4 0
329 Hgj 2 1 1
330 Hgj 3 1 0
353 Hgj 17 1 1
12 besaetninger 153 38 17 positive

Der blev undersggt 38 pools ved PCR, og heraf var 17 pools med i alt 92 halve lymfeknuder positive.
Alle positive pools var "lavgradigt positive”, da antallet af genkopier var 103i 15 og 104i to af de
positive pools. Otte af undersagelsens 12 besaetninger havde mindst én lavgradig inficeret pool.
Chancen for at finde en positiv pool i en besaetning stiger, hvis antallet af undersagte pools eller antal
lymfeknuder i poolen stiger. Der blev unders@gt én til syv pools pr. besaetning, og de enkelte pools
indeholdt fra 1-17 lymfeknuder. De fleste pools indeholdt 3-5 lymfeknuder. Desuden undersggte man
blot 1 pool i fire af besaetningerne. Der var én besaetning i hver gruppe, hvor mindst 3 pools blev

undersg@gt, og hvor alle pools var negative.



Immunohistokemisk undersggelse pa de enkelte lymfeknuder fra positive pools

Fra de positive pools blev de 92 enkeltfikserede halve lymfekirtler undersggt ved immunohistokemisk
undersggelse. Denne metode er mindre fglsom (sensitiv) end PCR ved en lav maengde PCV2 i
lymfeknuderne. Metoden forventes dog at vaere meget sikker ved pavisning af virus, idet der kan
skelnes imellem naturlig infektion, hvor virus findes inde i cellerne, og overfgrsel af virus ved slagtning
og handtering af baren, hvor virus findes uden for cellerne. Ved immunohistokemisk undersggelse
blev der pavist PCV2 i fire af de i alt 92 unders@gte halve lymfeknuder. Der blev fundet to positive
lymfeknuder fra én af besaetningerne med lav faringsprocent og én positiv lymfeknude i to af
besaetningerne med hgj faringsprocent. De fire inficerede lymfeknuder fordelte sig med tre
lymfeknuder fundet i de 15 pools med 103 genkopier pr. gram og én positiv lymfeknude fra én af de to

pools med 104 pr genkopier pr. gram.

Resultaterne i denne undersggelse er interessante, da pavisningen af PCV2 i lymfeknuder fra bgren
hos s@er var uventet. Ved immunohistokemisk undersggelse blev fundet bekraeftet ved fund af
inficerede lymfeknuder i fire af de 17 pools. Dette fund bekraefter forekomsten af PCV2 i lymfeknuder
hos sger men antyder, at kun fa af sgerne var sa inficerede, at PCV2 kunne pavises ved
immunohistokemisk undersggelse. Graensevaerdierne for, hvornar et fund af PCV2 er kritisk, bar
afklares, herunder skal sikkerheden ved diagnostik pa lymfeknuder ved henholdsvis PCR og
immunohistokemisk undersggelse undersgges. Det er ikke muligt ud fra denne begraensede
undersggelse at angive, hvor mange lymfeknuder der bgr undersages fra hver so, og hvor mange

bgre der bar undersgges for at opna god sikkerhed ved undersggelsen.

Indtil disse spargsmal er afklaret, bar PCV2-infektion overvejes som én af mange arsager til
omlgbning / lav faringsprocent. Inden vaccination igangsaettes, kan man lave USK pa et antal
udseettersger. USK vil afklare, om der findes andre sandsynlige arsager til omlgberproblemet, som
bgr handteres farst. | forbindelse med USK kan man undersage lymfeknuder fra sgerne og pa

baggrund af resultatet overveje, om det vil veere relevant at igangsaette vaccination imod PCV2.

Konklusion

Ved at undersege 38 pools af lymfeknuder fra 153 sobare ved PCR blev der pavist 17 pools, som var
lavgradig positive for PCV2. Sgerne kom fra besaetninger, som var udvalgt efter en lav (< 85 %) eller
hgj (> 90 %) faringsprocent. Der blev pavist positive pools af lymfeknuder fra begge typer af
besaetninger. Ved undersggelse af enkelte lymfeknuder fra de positive pools ved immunohistokemisk
undersggelse blev fundet bekraeftet i fire af lymfeknuderne. To af de fire positive lymfeknuder var fra
sger fra besaetninger med lav faringsprocent, og to lymfeknuder var fra besaetninger med hgj

faringsprocent.

Der bar ikke veere PCV2 i lymfeknuder fra sger, men betydningen for reproduktionsresultaterne af, at
der er PCV2 i lymfeknuderne kendes ikke. Det er fortsat uklart, om fund af PCV2 i bgren bear lede til



vaccination af soholdet. Hvis man overvejer at vaccinere soholdet imod PCV2 pa grund af
reproduktionsproblemer, kan man undersgge barene fra en raekke omlgbere ved USK og herunder fa
udtaget lymfeknuder til undersggelse for PCV2. USK kan ofte vise, om andre forhold forklarer

omlgbningerne, mens undersggelse for PCV2 indikerer, om dette virus er hyppigt hos omlgberne.
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