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Forord

Denne rapport er udferdiget som en litteraturoversigt med det formal at danne en teoretisk bag-
grund for studier af coccidiose i danske gkologiske malkekvagsbesatninger. Disse studier foregér i
regi af det FOJO-II stottede forskningsprojekt: "Improvement of animal health and welfare in orga-
nic dairy production with special focus on the calves"(HEWDAICA) under projektleder Mette
Vaarst. Rapporten er udarbejdet i forbindelse med et samarbejde mellem forskere pd Danmarks
Jordbrugsforskning, Foulum (Ellen-Margrethe Vestergaard, Klaus Lonne Ingvartsen) og Danmarks
Veterinerinstitut (Charlotte Maddox-Hyttel).
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Sammendrag

Coccidiose hos kalve forarsages af arter af de encellede parasitter, Eimeria, der findes vidt udbredt i
alle verdensdele, og som giver anledning til diarré og utrivelighed hos iser unge og modtagelige
dyr. Hos kveeg findes 12 forskellige Eimeria arter, der adskiller sig fra hinanden med hensyn til
morfologi, livscyklus og patogenitet. Infektion med Eimeria kan diagnosticeres ved forskellige la-
boratoriemetoder, hvorved bl.a. antallet og arten af coccidier forseges fastsldet. Saledes skabes
grundlag for bestemmelse af hvilke forebyggende tiltag, der eventuelt ber iveerksettes. Ved under-
sogelse af 258 kalve fra 25 danske okologiske malkekvagsbesatninger fandt vi Eimeria-arter i alle
(100%) bes@tninger og 1 88% af kalvene. De fleste kalve udskilte meget lavgradige mengder af
coccidier i gadningen, medens nogle havde sardeles heje coccidieudskillelser.

Coccidiose er en multifaktoriel sygdom, og svarhedsgraderne af sygdommen varierer derfor fra
subkliniske tilfelde til nogle med los, pastes faeces af en enkelt dags varighed eller profus diarré
med dysenteri, tenesmus og evt. mors. De kliniske symptomer tillegges traditionelt tilstedeverelsen
af coccidiearterne Eimeria zuernii og E. bovis. Kalvens modtagelighed for coccidiose athanger bl.a.
af rdmaelksforsyning og immunitet, ern@ringsstatus, stress, og evt. forekomst af andre sygdomme
(f.eks. samtidige helminth- eller virusinfektioner). Endelig har ogsa miljeet betydning for udvikling
af coccidiose, herunder opstaldningstethed, klima og hygiejne. Total udryddelse af coccidier er
ikke muligt pga. parasittens ubikvitaere forekomst og resistens 1 miljoet, men kalven kan styrkes ved
sikring af tilstreekkelige rdimalksmangder og ved opretholdelse af hgj hygiejne 1 kaelvningsboksen,
samt efterfolgende opstaldningsforhold. Aktiv immunisering (vaccination) har endnu ikke vist sig
effektiv 1 storre mélestok. Der foreligger ikke yderligere retningslinier for forebyggelse i perspektiv
af de ekologiske regler. Kalve, der har klinisk coccidiose, ber isoleres fra de evrige kalve og gives
vaesketerapi for at opretholde vaskebalancen. Den bedste behandling er imidlertid forebyggelse -
med fokus pa belegningsgrad og hej hygiejne inklusive rigeligt med ter stroelse.



Summary

Coccidiosis in calves is caused by species of the protozoan parasites, Eimeria, which are wide-
spread throughout the World and which give rise to diarrhea and unthriftiness especially 1 young
and susceptible individuals. In cattle are found 12 Eimeria species, which differ according to mor-
phological characteristics, life cycle and pathogenicity. Infection with Eimeria may be diagnosed by
various laboratory techniques whereby, e.g., the number and species of coccidia are determined.
This allows subsequent determination of possible preventive measures to be taken in a given herd.
Upon examining 258 calves from 15 Danish organic dairy herds we found Eimeria species in all
(100%) herds and in 88% of the calves. Most calves excreted very low-grade amounts of coccidia in
their feces while few of them had very high coccidia excretion levels.

Coccidiosis is a multi-factorial disease, hence the severity of symptoms varies from sub-clinical
cases to some with loose, pasty feces lasting 1 day or to profuse diarrhea including dysentery, te-
nesmus or even death. The clinical symptoms usually are ascribed to the presence of the species
Eimeria zuernii and E. bovis. The susceptibility of the calf towards coccidiosis depends, i.a., on the
colostrum-supply and the immune status of the calf, the nutritional state, stress, and possibly the
occurrence of other diseases (e.g. concurrent helminth or viral infections). Finally, the environment
is of importance, including the stocking density, climate and hygiene. Complete eradication of coc-
cidia is not possible due to their ubiquitous nature and high resilience in the environment. However,
the calf may be strengthened by a guaranteed colostrum supply and by the maintenance of high lev-
els of hygiene in the calving box as well as in calf huts and stalls. Active immunization (vaccina-
tion) has not yet proved effective at a larger scale. There are not yet any particular guidelines for the
prevention of coccidiosis under the conditions reigning in ecological dairy herds. Calves, which
have clinical coccidiosis, should be isolated from the remaining flock and be given fluid/electrolyte
therapy to maintain the fluid balance. Notwithstanding, the best therapy is prevention - with focus
on stocking density and high levels of hygiene throughout, including ample amounts of dry bed-
ding.



1. Indledning

En dyregruppe, som i hgj grad har veret overset i den ekologiske malkekvegsbesatning, er grup-
pen af kalve. Ikke desto mindre er der sket mange regelendringer, som berorer deres opstaldning og
pasning, og de har vaeret i fagfolks sdvel som mediernes sggelys pa grund af konkrete sygdoms- og
velfaerdsproblemer. Det er uacceptabelt, at der tilsyneladende er en gruppe dyr indenfor den gkolo-
giske produktionsform, som generelt har sygdomsproblemer og dermed nedsat velfeerd. Bovin coc-
cidiose er en smitsom enteritis (tarmbetaendelse) hos unge kalve (iser i alderen 1-6 mdr.), som har
vasentlig indflydelse pd kalvenes vakst og velferd. Coccidiose er angivet at vere et betydende
problem blandt kalve 1 gkologisk drevne malkekvagsbesatninger. Hidtil har der ikke vaeret nogen
viden om forekomsten af coccidier inklusive den relative forekomst af de forskellige coccidiearter i
de gkologiske bes@tninger. Der er generelle forslag m.h.p. forebyggelse og kontrol, men ingen der
tager hensyn til de s@rlige forhold, der gaelder for de okologisk drevne besatninger. Vores maél 1
forskningsprojektet blev derfor at beskrive infektionsmensteret i et antal ekologiske besatninger.
Herved er det vores enske at kunne give forslag til optimering af driftsrutiner og forslag til konkre-
te tiltag der kan reducere risikoen for udbrud af coccidiose blandt kalvene. Der vil primart blive
fokuseret pé staldcoccidiose hos gruppeopstaldede kalve. Dette er indledningsvis sket ved en kort-
leegning af coccidioseproblemets omfang og art (herunder bestemmelse af involverede coccidie-
arter), samt forekomst af kendte risikofaktorer for coccidiose. Med basis i konklusionen af dette
arbejde gennemfores eksperimentelle studier i 6 besetninger, som har problemer med coccidiose.
Veldefinerede risikofaktorer relateret til fodring og management vil blive udvalgt og afprovet.

Som baggrund for disse studier fandt vi det relevant at gennemga litteraturen. Rapporten er resulta-
tet af denne litteraturgennemgang i kombination med de opgjorte fund fra vores indledende scree-
ning af kalve 1 25 gkologiske malkekvagsbesatninger.



2. Coccidier og deres livscyklus

Coccidier — generelle betragtninger

Coccidier er encellede organismer (protozoer) herende til i gruppen af Apicomplexa (Tabel 1). De
er obligat intracellulere parasitter, der forarsager destruktion af de inficerede celler. Coccidierne
udvikler sig typisk i mave-tarmkanalens epithelceller og smitter 1 hovedsagen via faceskontamina-
tion. Reproduktion sker ved ganske fastlagte menstre af aseksuelle og seksuelle multiplikationssta-
dier i vaertsdyret. Coccidier af sleegten Eimeria er karakteriseret ved serdeles hej grad af vaertsspe-
cificitet, savel som specificitet m.h.t. hvilket organ, der inficeres, samt hvilken celletype hhv. tarm-
sektion der invaderes. Hver af coccidiernes udviklingsstadier vil sdledes have en typisk lokalisering
1 tarmen, som regel progredierende mere bagud med et stigende antal generationer (Marquardt,
1973; Bowman, 1995).

Tabel 1: Klassifikation af coccidier af veterinar betydning

Phylum PROTOZOA
Subphylum APICOMPLEXA
Klasse COCCIDIA
Familie EIMERIIDAE CRYPTOSPORIDAE SARCOCYSTIDAE
Slaegt Eimeria Cryptosporidium Sarcocystis
Isospora Toxoplasma
Neospora

Coccidiernes livscyklus og biologi

Den funktionelle enhed af coccidien er en ”zoit”, en bevagelig banan- eller cigarformet celle, run-
det 1 den ene ende og spids i den anden (apikale) ende. Det er zoiten, der migrerer i varten og inva-
derer cellerne og séledes repraesenterer begyndelsen og slutningen af livsprocesserne. Et preefiks
viser, hvilken del af livscyklus zoiten tilherer. Saledes er sporozoiter de infektive former, der findes
1 sporulerede oocyster. Trophozoiter (betegnelse umiddelbart efter forste invasion af epithelceller)
invaderer vartsceller, hvor de danner mange merozoiter ved binar fission (deling), sakaldt schizo-
goni. Schizogonien synes at foregé et fastlagt antal gange. Dette er bl.a. vist eksperimentelt ved at
overfere merozoiter fra et inficeret til et uinficeret dyr. Disse merozoiter fuldferte deres udvikling 1
veerten, praecis som hvis dette havde vearet det forste vartsdyr (Roudabush, 1935; jf. Marquardt,
1973). Efter den sidste schizogoni dannes merozoiter, der invaderer nye vertsceller og udvikler sig
enten til hanlige eller hunlige gametocyter. Den hunlige gametocyt (makrogamont) forsterres, op-
lagrer naringsstoffer og inducerer hypertrofi af bade cytoplasma og kerne af vertscellen. Den han-
lige gametocyt (mikrogamont) gennemgar gentagne kernedelinger og bliver multinuklezr. Hver
kerne bliver endelig inkorporeret i en biflagellat mikrogamet.
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Figur 1: Livscyklus af Eimeria (efter Urquhart et al., 1996)

Af de mange mikrogameter, der dannes, néar kun et fatal frem til at befrugte en makrogamont,
hvorved der dannes en zygote. En vaeg opstar omkring zygoten ved en sammensmeltning af hya-
lingranula 1 periferien, og herved dannes en oocyste. Oocysten frigeres ved ruptur af vaertscellen og
passerer med feces ud 1 det fri, hvor en sporulering foregdr. I lobet af nogle dage (pé betingelse af
tilstreekkelig ilt og fugtighed samt moderate temperaturer, se nedenfor) vil cellen i oocysten dele sig
til 4 sporoblaster. Hver sporoblast udvikler sig til en sporocyste, der indeholder 2 haploide sporozoi-
ter, hvorved den infektive sporulerede oocyste er udviklet, og livscyklus fuldbragt (Figur 2). I for-
bindelse med sporuleringen kan der hos nogle Eimeria arter dannes residuallegemer sével i oo-
cysten som i sporocysterne. Disse kan anvendes diagnostisk, men det er beskrevet, at residuallege-
merne kan forsvinde ved lengere tids opbevaring (Marquardt, 1973).

De intracelluleere stadier af Eimeria er lokaliseret i vertscellen inde i en sékaldt parasitofor
vakuole omgivet af en membran. Eimeria herer som neavnt til Apicomplexa (se Tabel 1). Denne
gruppe af protozoer har i1 apex af zoiten et kompleks af tre forskellige sekretoriske organeller, nem-
lig micronemer, rhoptrier og taette granula (se Figur 3). Micronemer anvendes antagelig til genken-
delse af vaertscellen, binding og evt. motilitet. Rhoptrier bruges til dannelse af den parasitofore va-
kuole, og de tette granula anvendes formodentlig til remodellering af vakuole-membranen (Dubre-
metz et al., 1998). Denne fungerer som en slags molekyle-si, der tillader udveksling af metabolitter
mellem parasitten og vartscellen (Hammond et al., 1967; Entzeroth et al., 1998).
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Det antages generelt, at Eimeria har en selvbegraensende livscyklus; men det er foreslaet, at
coccidierne kunne persistere 1 varten i1 en inaktiv form, sikaldte hypnozoiter (Levine, 1985). For
nogle coccidiearter hos far synes der at foregé en synkron deling af coccidier (merozoiter) og tarm-
epithelceller, saledes at der faktisk er en betydelig foregelse 1 multiplikationsraten i forhold til, hvis
tarmcellerne ikke delte sig 1 forbindelse med infektion (Gregory et al., 1987).

Figur 3: En zoit af Eimeria med angivelse af nogle
vigtige organeller (Efter Levine, 1985).

Eimeria oocyster sporulerer i det fri i labet af et par dage ved temperaturer omkring 20°C (13-
32°C), hej ilttension og fugtighed. Ved gennemsnitlige temperaturer under ca. 17°C forsinkes spo-
ruleringen, og under 13°C opherer sporuleringsprocessen stort set (Marquardt et al., 1960). Under
anaerobe forhold sker heller ikke sporulering (Senger, 1959; Schneider et al., 1972).

Oocyster er ganske modstandsdygtige overfor ydre pavirkninger og kan under gunstige forhold
overleve udenfor deres vaertsdyr i flere ar. Der er, f.eks. for fjerkreecoccidier, beskrevet overlevelse
af oocyster i 1-5 ar gammel dybstreaelse (jf. Schneider et al., 1972). Coccidier kan modsta frysning



ved 5 til -8°C 1 flere maneder (Wilson & Morley, 1933; Marquardt et al., 1960; Schneider et al.,
1972), og kan, f.eks. i Norge, overvintre pa graesmarker og vare infektive for de graessende dyr den
efterfolgende graesningssason (Helle, 1970). Desuden kan coccidieoocyster, savel sporulerede som
usporulerede, overleve pavirkning af en lang rekke desinficerende stoffer i forskellige koncentrati-
oner, antagelig som folge af oocysteveggens impermeabilitet (Senger, 1959; Marquardt et al.,
1960). Desuden kan de passere uskadet gennem f.eks. tarmen af gnavere (rotter) og udskilles igen 1
enten sporuleret eller usporuleret form (jf. Wilson & Morley, 1933). Til gengzld destrueres Eimeria
oocyster af temperaturer over 40°C, af direkte sollys i 4-8 timer eller en relativ fugtighed pa 25%
eller mindre i nogle dage (Wilson & Morley, 1933; Marquardt et al., 1960; Schneider et al., 1972;
Parker & Jones, 1990). Tillige mister oocyster deres sporuleringsevne og synes at blive destrueret
under forradnende forhold (Schneider et al., 1972). Oocysterne drabes ogsa af bl.a. 0,25-0,1 M
ammonium hydroxid eller 0,05 M phenol (Senger, 1959; Marquardt et al., 1960).

Coccidiernes livscyklus — artsrelaterede forhold

Kveegets Eimeria arter varierer i deres udvikling i forskellig grad fra det ovenstaende. For nogle af
arterne er forholdene relativt godt og detaljeret beskrevet, mens andre stort set ikke er undersagt.
Dette afspejles i nedenstdende gennemgang (opstillet alfabetisk).

.
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E auburnensis E.ellipsoidalis E.alabamensis

Figur 4: Lokalisation af forskellige
udviklingsfaser af nogle af kvagets
N\ Schizogoni 27772 Schizogoni  llllllIlIl Schizogoni  i*i*i+i*.Gamogoni Eimeria arter (Efter Biirger, 1983).

E. alabamensis er usaedvanlig ved at vere lokaliseret i kernen af de inficerede epithelceller.
Savel de to schizogonifaser som gamogonien foregar sedvanligvis i1 epithelcellerne 1 den bageste
del af tyndtarmen. Ved hgjgradige infektioner er gametocyter dog ogsd fundet i det overfladiske
epithel af caecum og den forreste del af colon. Trophozoiter og schizonter er tillige observeret i de



mesenterielle lymfeknuder (jf. Svensson, 1994). I 1.-generationsschizonter kan findes 8-16 mero-
zoiter, medens 2.-generations schizonter indeholder 18-26 merozoiter. Adskillige schizonter kan
findes 1 den samme kerne, og i forbindelse med kraftig udskillelse af oocyster kan asymmetrisk
formede oocyster evt. tilskrives en vis “crowding” effekt i kernen. Prapatensperioden er 6-13 dage
(gns. 8) og patensperioden er 1-13 dage, gns. 4,6 dage ved lavgradige infektioner og 7,2 dage ved
hejgradige infektioner (Davis et al., 1955; Hooshmand-Rad et al., 1994). Det angives, at hgje doser
(10°-107) er nedvendige for, under eksperimentelle forhold, at producere kliniske symptomer samt
en tilstreekkelig oocysteudskillelse til detektion (Soekardono et al., 1975). Sddanne infektionsdoser
er ikke urealistiske under naturlige forhold. Saledes fandt Svensson (1995) op til 28 millioner OPG
af E. alabamensis hos kalve bundet ud pa en kontamineret graesmark.

E. auburnensis gamonter er lokaliseret subepithelialt i lamina propria i den bageste del af jeju-
num. Microgamonterne er karakteristiske ved deres store storrelse, der af og til kan vere makro-
skopisk synlige (Hammond et al., 1961; Davis & Bowman, 1962). Praepatensperioden er 17-21 dage
og patensperioden ca. 2-7 dage (Hammond et al., 1961).

E. bovis oocyster excysteres i tyndtarmen, hvor sporozoiterne treenger ind i villi af den bage-
ste halvdel af tyndtarmen, for at invadere endothelceller i chyluskarrene. Schizonterne vokser sig
serdeles store (“giant schizonts” op til ca. 400 um) og er sdledes makroskopisk synlige (f.eks.
Long, 1973). De indeholder op til 100.000 merozoiter. Sddanne 1. generations schizonter er tillige
fundet i de mesenterielle lymfeknuder 18 dage efter eksperimentel infektion af kalve (Lindsay et al.,
1990). Det har dog ikke umiddelbart veeret muligt at inducere klinisk/patent coccidiose ved at stres-
se kalve, der havde extraintestinale E. bovis stadier (Lindsay et al., 1990). Ved afslutning af forste
schizogoni, invaderer merozoiterne epithelcellerne i tyktarms-krypterne. Ved afslutning af anden og
sidste schizogoni invaderer merozoiter igen tarmkrypternes epithelceller i savel caecum som colon,
hvor gametocyterne vil vare at finde (Marquardt, 1973). Praeepatensperioden er 17-22 dage og pa-
tensperioden er 5-12 dage, alt athengig af infektionsdosis (Daugschies et al., 1986).

E. bukidnonensis er angivet at have en prapatensperiode pa 16-18 dage og en patensperiode
fra 7-12 dage (Borelli, 1971).

E. ellipsoidalis har en prapatensperiode pa ca. 10 (8-13) dage og en patensperiode pa 6 (6-10)
dage, med maksimal oocysteudskillelse ca. 12 dage efter infektion (Hammond et al., 1963).

E. subspherica er af nogle vist at have en prapatensperiode pa 9 dage (7-18) og en patenspe-
riode pa 11 (4-15) dage (Ernst & Courtney, 1977), medens andre har fundet en prapatensperiode pa
10-11 dage, og en patensperiode streekkende sig fra 1-5 dage med maksimal oocysteudskillelse dag
11-12 efter inokulationen (Oda & Nishida, 1991). Heje doser i sterrelsesordenen 10° oocyster skal
bruges ved eksperimentel inokulation for efterfelgende at kunne detektere en infektion af kalven
ved oocysteudskillelse (Ernst & Courtney, 1977). Sporulering af oocysterne fuldferes i lebet af ca.
8 dage ved 29°C og konstant iltning (Oda & Nishida, 1991).



E. wyomingensis er angivet at have en prapatensperiode pa 13-15 dage med udskillelse af oo-
cyster i 1-7 dage (gennemsnitlig 3,6 dage) (Courtney et al., 1976; Ernst & Benz, 1980). Trods ind-
gift af doser pa 10° oocyster blev kun relativt fi oocyster udskilt i faces i lobet af patensperioden
med maximalt knap 70.000 oocyster pr gram godning (OPG). Denne relativt lave oocysteudskillelse
star i kontrast til infektioner med E. bovis, hvor 10° oocyster kan fore til OPG vardier pa 10° OPG
(Ernst & Benz, 1980).

E. zuernii schizonterne findes i tyndtarmens lamina propria nar muscularis mucosae. De kon-
nede stadier er derimod at finde i caecum og colon (Davis & Bowman, 1957). Ved eksperimentel
infektion er prapatensperioden fundet at vaere ca. 14 (8-28) dage med maksimal oocysteudskillelse
19 (8-41) dage efter inokulation og en patensperiode pd 13 (3-28) dage (Davis & Bowman, 1957).
De tidligste oocyster, der udskilles, er beskrevet som immature, med ufuldsteendige oocystvaegge
(Davis & Bowman, 1957).

3. Diagnostik og praevalens af coccidiose

Diagnostik
Laboratoriemetoder

Til diagnostik af coccidier blandes feeces med et flotationsmedie (vagtfylde ca. 1,27), der tillader de
lette oocyster at flotere, mens tungere facespartikler synker til bunds.

En kvalitativ metode (Henriksen & Aagaard, 1976; figur 5) beror pé, at der 1 det floterede materiale
pavises eventuelle coccidieoocyster ved, at et rundbundet reagensglas dyppes ned i blandingen,
hvorefter den drabe, der sidder pa glassets bund, overfores til objektglas. Et dekglas leegges pé, og
der mikroskoperes ved 100-200 x forsterrelse.

Figur 5: Flotationsmetode til kvalitativ r
vurdering af oocysteudskillelse i '
feeces
A: Filtrering af feeces-flotationsveske Nl S
-blanding .
B: Blandingen er filtreret _ L
C: Reagensglas dyppes helt ned til | e Tn . F’
bunden af blandingen og en drabe i 1'\_,' if
overfores til objektglas. ‘ E“EZJ

A B C

En kvantitativ metode (Henriksen & Korsholm, 1984; figur 6) beror pé, at faeces, enten direk-
te eller efter opkoncentrering, blandes med flotationsmedie i et bestemt forhold, hvorefter en kendt
mangde af blandingen overfores til et tellekammer (McMaster tellekammer). Efter kort tids hen-
stand der tillader flotation af eventuelle oocyster i blandingen, kan disse findes i tellekammeret ved



mikroskopi v. 100-200 x forsterrelse. Ud fra det registrerede antal oocyster udregnes OPG vha. den
relevante omregningsfaktor.

Figur 6: McMaster-metoden til ] ot
kvantitativ vurdering af e L
oocysteudskillelsen i feces. :
A: Faeces blandes med flota-
tionsvaske og filtreres.

B: Blandingen er filtreret.
C: Med en pipette overfores
suspensionen (B) til teelle-
kammer

Sporulering af coccidier er athaengig af hej fugtighed, varme og iltning. For at fremme sporulering
blandes en oprenset portion af faces med et iltningsmiddel, f.eks. 2-2,5% kaliumdichromat
(K2Cr20¢ ) og henstar under agitation (rystebord ved lav hastighed) ved stuetemperatur 1 1-2 uger.
Herved opnas sporulering af de fleste oocyster. Sporulerede oocyster er lettere at differentiere end
de usporulerede pga. mulighed for at inddrage sporocysteform, residuallegemer m.v..

E. ellipsoidalis E. cylindrica

E. alabamensis : . E. canadensis E. wyomingensis

Figur 7: Sporulerede oocyster af
kvaegets 12 almindeligste Eimeria ar-
ter (Efter Eckert et al., 1995).

E. auburnensis E. brasiliensis E. pellita E. bukidnonensis



Der findes 12 Eimeria arter hos kvaeg i Europa. De morfologiske karakteristika for sporulerede oo-
cyster er angivet i Tabel 2 og Figur 7.

Nogle af kvagets Eimeria arter ligner hinanden sardeles meget, hvorfor man ikke med 100%
sikkerhed kan differentiere oocysterne i1 den frisk udskilte gadning. For at ege den diagnostiske sik-
kerhed anbefales det derfor at sporulere oocysterne. Oocyster findes ved flotation af faeces og males
1 mikroskop med maleokular ved 400 x forsterrelse. Artsdifferentiering kraever en erfaren mikro-
skopist med kendskab ikke blot til oocysternes mulige mal, men ogsé til andre karakteristika sdsom
form og farve og sarlige strukturer (jf. bl.a. Joyner et al., 1966; Levine & Ivens, 1967).

Der er beskrevet en objektiv metode til ved digital billedbehandling at differentiere de forskel-
lige coccidieoocyster efter flotation (Sommer, 1998). Metoden baserer sig pa, at et rigeligt referen-
cegrundlag skal vare oplagret digitalt. Vanskeligheder med at skaffe tilstraekkeligt referencemateri-
ale er muligvis arsag til, at metoden tilsyneladende ikke finder anvendelse ved diagnostiske labora-
torier.

Tabel 2: Morfologiske karakteristika af de 12 Eimeria arter, der findes hos kveeg i Europa (efter Christensen,

1941; Levine & Ivens, 1967; Eckert et al.,1995).

Art Mikro-pyle | Starrelse (um) Form Farve OR | SR ST

E. alabamensis - 13-24x 11-16 | ovoid / piriform Farvelgs el. - - 5-8d
(18,9x13.4) svagt gul

E. auburnensis + 32-46 x 20-25 | aflang- ovoid Gulbrun - + 2-3d
(38,4 x 23,1) Evt. nopret vaeg

E. bovis + 23-34x 17-23 | ovoid / subsferisk | Farvelos + + 2-3d

utydelig (27,7 x20,3)
E. brasiliensis + 34-43 x 24-30 | elliptisk Gulbrun - + 12-14d
distinkt (37,5x27)

E. bukidnonensis + 47-50 x 33-38 | oval/parefor-met; | Gulbrun - - 4-7d

(48,6 x 35,4) | tyk radial-stribet
veg

E. canadensis + 28-37 x 20-27 | ovoid til ellipsoid | Farvelas - + 3-3d
(32,5x234) /bleggul

E. cylindrica - 16-27 x 12-15 | aflang / Farvelos - + 2d
(23,3x12,3) | ellipsoid m. lige

sider

E. ellipsoidalis - 20-26 x 13-17 | ellipsoid Farvelos - + 2-3d
(23,4x15,9)

E. pellita + 36-41 x 26-30 | ovoid Brun - + 10-12d

(40 x 28) tyk veeg /nopret (lille)
E. subspherica - 9-14 x 8-13 rund/ Farvelos - - 4-5d
(11x10,4)

E. wyomingensis + 37-45x26-31 |ovoid m. tyk veg | Gulbrun - - 5-7d
(40,3 x 28,1)

E. zuernii - 15-22 x 13-18 | sub-sfaerisk Farvelos - + 2-3d
(17,8 x 15,6)

Gennemsnitlig sterrelse er angivet i ( ). OR: Oocyste residuum; SR: Sporocyste residuum; ST: Sporulerings-
tid (d=dage) ved optimale forhold

Til differentiering af Eimeria arter hos fjerkree er desuden beskrevet forskellige objektive me-
toder, f.eks. til karakterisering af den elektroforetiske variation af enzymer (Shirley et al., 1989)
samt teknikker, der definerer variationer i genomisk DNA (f.eks. MacPherson & Gajadhar, 1993;



Shirley, 1994). Endelig er der udviklet forskellige PCR metoder til opformering af ribosomale DNA
Internal Transcribed Spacer (ITS)-1 og ITS-2 sekvenser for identifikation og differentiering af de 7
forskellige Eimeria arter hos hens (Schnitzler et al., 1998, 1999; Woods et al., 2000a,b). For de
sidstnevnte teknikker er det nedvendigt at have referencemateriale fra 100% monospecifikke isola-
ter af de pagaldende coccidiearter. Det skal ogsa neevnes at der til pavisning af serum antistoffer
mod E. bovis og E. zuernii er udviklet en ELISA teknik (Oz et al., 1986; Uchida et al., 1995).

Tolkning af diagnostisk fund: art/antal
For at kunne stille diagnosen coccidiose md man enten kunne pévise tydelige kliniske sympto-
mer og/eller kunne vise en oocysteudskillelse af et hejt niveau. For kvaeg angives typisk, at OPG

storre end ca. 50.000 er tegn pa coccidiose. Dette atheenger dog af coccidiearten. Safremt det drejer
sig om de mere patogene arter, E. zuernii og E. bovis (se nedenfor), er diagnosen mere sandsynlig
selv ved lavere OPG-verdier. Der er kun lille ssmmenh@eng mellem antallet af oocyster pr. gram
gadning og forekomsten af diarré (Ernst et al., 1984). Dette er bl.a. beskrevet for E. wyomingensis
(Ernst & Benz, 1980), og for E. alabamensis (Svensson, 1994). Ferstnavnte art synes at vere apa-
togen, hvorimod sidstnavnte art kan vare arsag til betydelige problemer pa graesmarken og evt.
ogsa indenders. For en stor del af coccidiearternes vedkommende er der kun en ganske kort top for
oocysteudskillelsen, hvorimod de patologiske folger kan vare noget mere vidtrekkende 1 tid (se
nedenfor), séledes at kvier, der har varet steerkt angrebne som kalve, aldrig nar deres fulde potentia-
le for produktion og reproduktion (f.eks. Oetjen, 1993).

Preaevalens af coccidiose

Eimeria coccidier findes vidt udbredt, med nogle arter hyppigere foreckommende end andre.
Iszer E. bovis synes almindelig, ligesom ogsa E. auburnensis, E. ellipsoidalis og E. zuernii findes
hyppigt (f.eks. Ernst et al., 1984; Cotteleer & Famerée, 1978; Cornelissen et al. 1995; m.fl.). Det er
ansldet, at coccidie infektioner hos kvaeg og befler pd verdensplan arligt koster ca. 700 millioner
USS$ (Fitzgerald, 1980), et beleb, der formodentlig kan foreges betydeligt for at svare til nutidige
vardier.

Generelt anses kalve under 1 ar for at veere mest modtagelige (Pavlasek et al., 1984; Biirger,
1983; Herrick, 1990), men ogsa @ldre dyr, der udsattes for stress og/eller anbringes i staerkt konta-
minerede omgivelser, er udsat for infektion og konsekvenser heraf (Oetjen, 1993). Undersogelser
har dog vist, at @ldre dyr sjeldent har en hej oocysteudskillelse (typisk OPG<200) eller udviser
tegn pa coccidiose (f.eks. Cornelissen et al., 1995). Cornelissen et al. (1995) undersogte 38 malke-
kvagsbesatninger for forekomst af Eimeria i 3 aldersgrupper (kalve, dringer og voksne dyr) og
fandt positive dyr i alle besatninger fra én eller flere af aldersgruppperne. I ingen tilfaelde observe-
redes tegn pé klinisk coccidiose. I alt 12 arter blev registreret, heraf E. bovis, E. ellipsoidalis, E.
auburnensis, E. alabamensis og E. zuernii med sterst frekvens (Cornelissen et al., 1995; Tabel 3).



Tabel 3: Generel pravalens (i prioriteret rekkefolge) samt formodet patogenicitet af Eimeria arter fundet i
kveeg 1 Europa (Ernst & Benz, 1986; Svensson, 1994; Cornelissen et al., 1995; Autzen et al., 2002).

Eimeria art Praevalens Patogenicitet
E. bovis Hyppig ++
E. ellipsoidalis Hyppig +
E. auburnensis Hyppig +
E. alabamensis Hyppig ++
E. zuernii Hyppig ++
E. canadensis Sporadisk -
E. cylindrica Sporadisk -
E. subspherica Sporadisk ()
E. pellita Sjeelden -
E. wyomingensis Sjeelden -
E. brasiliensis Sjeelden -
E. bukidnonensis Sjeelden -

I et svensk studie af coccidieinfektioner 1 malkekvagsbesatninger fandt Svensson (1993), at
kalve forste gang udskilte oocyster 1 alderen 2,5-15 uger. Kalve udskilte oocyster ved opstaldning 1
savel enkeltbokse som fallesbokse, og det blev foresléet, at isar horisontal smitte (kalv til kalv via
feeceskontaminerede omgivelser) gjorde sig geldende. Derimod blev smitte fra ko til kalv anset for
mindre betydende, eftersom keerne kun viste intermitterende og lavgradig oocysteudskillelse. Kal-
ve, der indsettes i faellesboks, kan saledes allerede udskille oocyster og dermed vere éarsag til at
feellesboksene kontamineres, og de evrige kalve 1 boksen smittes.

I en tysk undersogelse fandtes, at coccidiose forekom 1 stalde med mange kalve i alderen 3-5
méneder 1 hver boks, temperaturer omkring 19-21°C, hej relativ fugtighed (80-99%), og darlig hy-
giejne 1 form af fugtig og faeces kontamineret staldbund (Gréfner et al., 1978). I en nylig dansk un-
dersagelse af coccidieforekomsten hos 1-6 mdr. gamle kalve i konventionelt drevne malkekvagsbe-
setninger blev fundet en signifikant sammenhang mellem et gget antal udskilte oocyster og fravaer
af hehak hhv. dérlig kvalitet af underlaget (Autzen et al., 2002). I Belgien er for perioden 1960-
1976 beskrevet tendens til stigende forekomst af Eimeria (Cotteleer & Famerée, 1978). En lignende
tendens er ikke umiddelbart tydelig i Danmark, baseret pa parasitologiske fund i feecesprover fra
kvaeg indsendt til parasitologisk undersogelse pd Statens Veterinere Serumlaboratorium i perioden
1994-2000. Her har forekomsten af Eimeria-positive prever fluktueret mellem 33 til 67 % (se tabel
4).

Tabel 4: Indsendelser til Statens Veterinare Serumlaboratorium 1994-2000 for undersegelser af kvaegfaces
m.h.p. parasitter.

Ar Antal feecespre- % feecespraver
ver undersggt med coccidier

2000 2436 48

1999 2414 50

1998 2635 67

1997 1711 60

1996 1205 42

1995 853 46

1994 902 33




Egne studier af kalve i gkologiske besatninger
I perioden maj-juni (ultimo april til primo juli), 2001, er udtaget gadningsprever fra kalve i falles-

boks (indsat i boksen tidligst 3 uger for preveudtagning) med henblik pd bestemmelse af oocy-
steudskillelsen. Fra hver bes@tning blev udtaget prover fra mindst 10 dyr i samme eller forskellige
bokse. Fra 4 af besetningerne blev dog udtaget hhv. 9, 12, 13 eller 14 prover. Samtidig med udtag-
ning af preverne blev forskellige forudbestemte forhold noteret vedrerende boksenes beskaffenhed
og kalvenes umiddelbare sundhedstilstand.

Som det fremgar af Tabel 5, fandtes oocyster i 88% af proverne. Kun ganske fa kalve var hgj-
gradigt udskillende (> 1000 OPG), medens 83% af kalvene havde en OPG under 500. Der var ingen
tydelig ssmmenh@ng mellem kalvealder og OPG, men snarere en jevn fordeling af OPG-niveauer 1
alle aldersgrupper — med en let tendens til at flere kalve i alderen 4-7 mdr. havde et relativt hejt
OPG (Tabel 5).

Tabel 5: Fordeling af oocysteudskillende kalve (procent pr. aldersgruppe) i relation til alder og OPG niveau,
baseret pa 258 kalve fra 25 gkologisk drevne bes@tninger undersegt i maj-juni 2001.

Alder i mdr. | Oocyster per gram ggdning (OPG)(procentvis fordeling)

(antal kalve) 0 1-99 100-499 500-999 1000-4999 5000-9999 >10.000
<l (4 - 50 25 - 25 - -
12 (8) 50 25 : _ 12,5 ; 12,5
2-3 (34) 20,6 44,1 20,6 11,8 2,9 - -
3-4 (50) 6 48 26 12 6 2 -
4-5 (86) 13 43 26,7 10,5 3,5 2,3 1,2
5-6 (38) 10,5 39,5 44,7 2,6 - - 2,6
6-7 (16) 6,3 50 18,8 - 12,5 6,3 6,3
>7 (22) 4,5 59,1 13,6 13,6 9,1 - -

Total (258) 12 45 26 8,9 5 1,6 1,6

Knap 70% af kalvene udskilte blot 1-4 forskellige Eimeria arter i gadningen (Tabel 6). Det
storste antal arter pr. kalv var 8. De almindeligste arter var (i prioriteret raekkefolge): E. cylindrica,
E. bovis, E. zuernii, E. auburnensis, E. ellipsoidalis, E. alabamensis og E. subspherica. Disse var
ogsa blandt de arter, der hyppigst blev fundet at vaere den dominerende art (E. bovis, E. cylindrica,
E. auburnensis, E. ellipsoidalis, E. alabamensis og E. zuernii var de dominerende arter — i priorite-
ret rekkefolge) (Tabel 7). Der var ikke betydende forskelle i fordelingen af Eimeria arter mellem de
forskellige besatninger, men derimod forskelle i antallet af arter samt det gennemsnitlige OPG ni-
veau (varierende mellem minOPG=71 og max OPG=9978: OPGy=1242; 6,=2200; G,.1=2246).

Tabel 6: Antal Eimeria arter i faecesprever fra 258 kalve i 25 okologiske besatninger (procent kalve med det
givne antal arter) undersegt i maj-juni 2001.

Antal prover Antal Eimeria arter i pragverne (%)
0 1 2 3 4 5 6 7 8
258 12 174 | 182 | 174 | 147 | 112 | 54 | 19 | 16

Der kunne ikke ud fra besvarelserne af spergeskemaerne konkluderes noget om sammenhange mel-
lem staldforhold og forekomst af diarré eller udskillelse af coccidieoocyster, udover i én besatning,
hvor forholdene blev beskrevet som s@rdeles uhygiejniske.



Tabel 7: Procentvis forekomst af Eimeria arter hhv. dominans af de respektive arter i feecesprover fra 258
kalve 1 25 gkologiske besatninger undersegt i maj-juni 2001.

Eimeria art % prover hvori % prover med % beseaetninger hvori
arten forekom dominans af arten arten forekom
E. alabamensis 30,2 11,6 88
E. auburnensis 35,7 15,7 92
E. bovis 46,9 20,7 100
E. brasiliensis 1,9 1,0 16
E. bukidnonensis 1,6 1,0 16
E. canadensis 16,3 3,0 72
E. cylindrica 473 19,2 100
E. ellipsoidalis 353 12,6 100
E. pellita 1,9 0 12
E. subspherica 19,4 5,1 80
E. wyomingensis 5,0 1,5 36
E. zuernii 43,0 8,6 100

4. Kilinisk og subklinisk coccidiose

Kliniske sygdomstegn

Idet coccidiose er en multifaktoriel sygdom, kan udfaldet og dermed sverhedsgraderne af sygdom-
men variere fra tilfelde med los, pastes feeces af en enkelt dags varighed til profus diarré¢ med dy-
senteri, tenesmus og evt. mors (Ernst & Benz, 1986). De kliniske symptomer tilleegges traditionelt
tilstedeveerelsen af E. zuernii og E. bovis og kan beskrives som falger. Klinikken kan starte med
mild feber, men 1 de fleste tilfelde er temperaturen normal eller subnormal. Det forste tegn pa kli-
nisk coccidiose er typisk en pludselig opstaen af profus og ildelugtende diarré indeholdende mucus
og blod. Blodet kan optraede som tjeereagtig merkfarvning af faeces eller som strag eller klumper af
blodtilblanding i faeces. Perineum og halen vil ofte vare tilsmurt i blodtilblandet gadning. Alvorlige
trengninger er karakteristiske og ofte ledsaget af gedningsafsatning, og rektalprolaps kan fore-
komme. Graden af haemorrhagisk anami er varierende og athengig af den mistede mangde blod. I
de fleste naturligt forekommende tilfaelde af coccidiose hos kalve er anemi dog ikke noget karakte-
ristisk fund (Blood et al., 1989).

Der ses nedsat &delyst hos de fleste kalve med klinisk coccidiose, og i enkelte tilfaelde kan op-
hort @&delyst forekomme. Varigheden af de kliniske sygdomstegn er normalt 5-12 dage athengigt af
infektionsdosis, men nogle kalve kan gennemgé en lang rekonvalescens periode, hvor foderoptagel-
sen og tilvaeksten er subnormal. I mildere tilfaelde af sygdommen ses kun diarré og reduceret vackst-
hastighed, men ikke nedvendigvis dysenteri. Mortalitetsraten er normalt lav med undtagelse af til-
feelde ved massiv vintercoccidiose (se nedenfor), eller hvor fuldt modtagelige dyr meder et massivt
infektionspres.

Subklinisk tilstand

Coccidieoocyster er vidt udbredte overalt, hvor kalve er placerede, og de fleste kalve i en gruppe vil
blive inficerede med oocyster, mens kun en mindre andel vil udvikle klinisk sygdom. Infektionsra-
ten er derfor hej, mens raten af klinisk sygdom sadvanligvis er lav (10-15%). Subkliniske tilfelde



af coccidiose kan optrede med reduceret vaeksthastighed og evt. kronisk anemi som de eneste ka-
rakteristika. Det er f.eks. vist efter eksperimentel podning med 50.000 oocyster af E. bovis, at alvor-
ligt angrebne kalve ikke genvandt de vagttab, der opstod under den kliniske fase af sygdommen,
selv efter 10 maneders observationsperiode (Fitzgerald & Mansfield, 1972). Selv lavgradige ekspe-
rimentelle infektioner med E. bovis kan fore til reduceret foderoptagelse og veegttab (Daugschies et
al., 1986). Fordgjeligheden af neringsstoffer er i syge dyr ikke nedsat; der er tvaertimod pévist en
tendens til oget fordejelighed af optaget foder. Sandsynligvis skyldes vegttabet 1 forbindelse med
coccidiose séledes primert nedsat foderoptag samt endogent tab af organiske forbindelser via para-
sitinducerede lasioner i tarmslimhinden snarere end @ndringer i intestinal absorption og fordejelse
(Daugschies et al., 1998).

Patogenicitet af de forskellige coccidiearter
Idet de forskellige coccidiearter kan give anledning til varierende kliniske billeder, anferes efterfol-
gende specifikke karakteristika for de enkelte coccidiearter.

E. alabamensis kan give anledning til profus vandig diarré 3-7 dage efter eksperimentel infek-
tion med maksimal oocysteudskillelse ca. 8-10 dage p.i. (post inokulation). Tilvaeksten af staerkt
inficerede kalve er vesentligt reduceret sammenlignet med uinficerede kontrolkalve (Svensson,
1994). Generelt angives, at heje doser (mere end 10° oocyster) er nedvendige for induktion af klini-
ske symptomer.

E. auburnensis er af nogle beskrevet som potentielt patogen og som arsag til en profus grenlig,
evt. blodtilblandet diarré, medens andre forfattere anser den for mindre patogen (jf. Cotteleer &
Famerée, 1978; Hammond et al., 1961). Det angives, at 2. generations schizonter samt gamonter i
kraft af deres subepitheliale beliggenhed kan fore til betydelige epithelskader (jf. Biirger, 1983). E.
auburnensis har forarsaget katarrhalsk enteritis hos kalve eksperimentelt inficeret med 100-750.000
oocyster og aflivet 19 dage p.i. (Hammond et al., 1961).

E. bovis forarsager en alvorlig tarmbeteendelse med sterk, evt. blodtilblandet diarré (Cotteleer
& Farmerée, 1978). Reaktionen pa makroschizonterne i chylusendothelet er relativt ringe, og omfat-
ter hypertrofi af cellekerne og celleplasma af de inficerede celler - senere tillige infiltration med
leukocytter. Ca. 16-18 dage efter infektion med E. bovis oocyster er nasten alle epithelceller ved
basis af tarmkirtlerne besat af schizonter og gamonter. Kirtlerne er udvidede med celleinfiltrationer
subepithelialt og udvidede lymfe- og blodkar. I de felgende dage afstedes epithellaget i store omré-
der, og pd den negne lamina propria findes difteroide membraner bestdende af blod, fibrin, granulo-
cytter, bakterier, oocyster og cellerester (Friend & Stockdale, 1980). Disse forandringer forer til
forstyrrelser i vaeskeabsorption og saltbalance i tarmen med deraf feolgende diarré og dehydrering.

E. brasiliensis og E. cylindrica er indtil nu ikke tilskrevet nogen patogen rolle.

E. bukidnonensis er beskrevet at kunne give anledning til en transitorisk diarré af 6-8 dages
varighed i forbindelse med oocysteudskillelsen (Borelli, 1971).

E. ellipsoidalis kan hos kalve fremprovokere en mukes ikke-blodtilblandet diarré (Hammond et
al., 1963) ved at forarsage alvorlige skader i tarmen, og er af nogle beskrevet som den mest patoge-
ne art efter E. bovis og E. zuernii (Pearson et al., 1961).



E. subspherica beskrives generelt som apatogen, men i en nylig dansk undersegelse blev der
fundet en signifikant sammenhang mellem graden af diarré og OPG af E. subspherica (Autzen et
al., 2002).

E. wyomingensis har selv ved eksperimentelle infektioner med 10° oocyster ikke fort til tydelige
kliniske eller patologiske tegn pa infektion (Ernst & Benz, 1980; Lindsay et al., 1988), og der ud-
skilles relativt fa oocyster efter en sddan infektion (Ernst & Benz, 1980). Disse forfattere angiver
saledes, at der ikke ses en sammenhang mellem diarré og oocysteudskillelse for E. wyomingensis.
Dette strider mod fund af Courtney et al. (1976), der fandt diarré associeret med oocysteudskillelse i
de relativt fa kalve (5 stk.), der faktisk var inficeret.

E. zuernii er langt den mest patogene af kvegets Eimeria arter og medferer voldsom blodig
diarré¢ (haemorrhagisk enteritis) som folge af afstadning af epithelet i caccum og colon. Efter af-
stadning af epithelet med de modne oocyster og fibrinmembraner vil tarmkirtlerne langsomt regene-
reres (fra dag 22 efter infektion (Stockdale, 1977)). Oocysteudskillelsen vil for E. zuernii typisk
falde sammen med forekomst af diarré ca. 19-23 dage efter infektion (Stockdale & Nilo, 1976).

Patofysiologiske og patologiske forandringer

De patofysiologiske andringer, associeret med eksperimentel infektion med E. bovis er vist at
kunne omfatte en reduktion i heematokrit, heemoglobin og serum protein hos alvorligt angrebne kal-
ve (Fitzgerald & Mansfield, 1972), samt forstyrrelser i metabolismen af natrium og kalium hos kal-
ve, men selvom akut bovin coccidiose @ndrer elektrolyt og vand metabolismen synes den overord-
nede balance at live opretholdt via fysiologisk adaptation (Daugschies et al., 1997). Efter infektion
med E. zuernii er pavist reduktion i plasma natrium og klorid (Stockdale et al., 1981). £ndringerne
er dog ikke vist at vaere udtalte, og i1 naturligt forekommende tilfaelde er der ikke pavist signifikante
reduktioner af natrium og cloridionerne (Radostits & Stockdale, 1980). Hos kalve, der dels var eks-
perimentelt inficerede med E. alabamensis dels udbundet pa en permanent graesmark, er observeret
faldende serum aktivitet af glutamat dehydrogenase, alkalisk fosfatase samt serum koncentration af
galdesyrer, mens den totale udskillelse af bilirubin var eget. De mest markante @ndringer pavistes
lige for kalvene begyndte at udskille oocyster. Alle de paviste signifikante aendringer var dog smé
og anvendeligheden som diagnostiske markerer derfor minimal (Holst & Svensson, 1994). Kun
under sveare infektioner er kalvens kompensatoriske mekanismer utilstreekkelige til at holde vand-
og elektrolytbalancen indenfor det fysiologiske niveau. I sddanne situationer kan et direkte tab af
erythrocytter og plasmaproteiner via edelagte kapillerer i tarmslimhinden forarsage et fald i hema-
tokrit og haemoglobin (Stockdale et al., 1981).

De patologiske forandringer ved infektion med E. zuernii er mest udtalte i blindtarmen og den
forreste del af tyktarmen, og bestar af villusatrofi og fokal ulceration pga. destruktion af villuse-
pithelceller primart 1 forbindelse anden generation schizogoni og gametogoni 1 den ukennede op-
formeringsfase (Stockdale, 1977). Det inflammatoriske respons mod parasitterne induceres hoved-
sageligt, ndr coccidierne bryder ud af cellerne, og medvirker til destruktion og tab af yderligere
epithelceller (Friend & Stockdale, 1980). Patologiske forandringer forarsaget af E. alabamensis er
karakteriseret ved kataralsk inflammation i jejunum og ileum, og kun i forbindelse med svare in-
fektioner ses forandringer i de tilgrensende tarmafsnit, hvilket er i modsetning til placeringen i
blind- og tyktarm ved infektion med E. zuernii eller E. bovis. Da sterstedelen af vandabsorptionen



samt optagelse af natrium og klorid sker i caecum og colon, har omfattende skader pa epithelet hér
stor indvirkning pé opretholdelse af organismens homeostatiske tilstand (Long, 1973).

Sammenhang mellem coccidiose og andre sygdomme

Generelt for coccidieinfektioner er det angivet, at de kan potensere andre lidelser, subsidigrt pavir-
ke (mindske) effekten af behandling mod sddanne lidelser, sdsom infektigs bovin rhinotracheitis
(IBR), bovin virus diarré¢ (BVD), bovin respiratorisk syncytial virus (BRSV), pasteurellose og sal-
monellose (e.g. Oetjen, 1993). Pavirkninger af vertsorganismen kan ske sdvel ved klinisk som ved
subklinisk coccidiose.

I eksperimentelle studier er fundet en negativ interaktion mellem E. zuernii og bovin parvovi-
rus. Det blev antaget, at bovin parvovirus aktivitet og beskadigelse i tarmkanalen var forsterket som
en konsekvens af den ekstra mitotiske aktivitet forarsaget af coccidieinfektionen i regionen. Dette
var iszer udtalt i forbindelse med fravaenningsstress (Durham et al., 1985). Et lignende fanomen er
beskrevet for eksperimentel infektion af kalve med E. bovis og coronavirus (Hoblet et al., 1992).
Kalve, der var inficeret forst med coccidier og siden med virus, udviklede séledes en langt kraftige-
re diarré end dyr inficeret med kun €t patogen. De anvendte kalve var ganske unge og altsa endnu
ikke fravennede (alder ved infektion: ca. 3 dage). Det er séledes i nogle ganske unge kalve, at man
kunne forvente interaktioner med virusinfektioner. Hvorvidt bakterieinfektioner tilsvarende for-
steerker effekten af Eimeria infektioner er tilsyneladende ikke undersogt.

Det er ved eksperimentelle infektioner demonstreret, at i kalve inficeret med coccidier og
tarmnematoder af slagterne Cooperia, Strongyloides, og Trichostrongylus er graden af coccidiose
foreget (vurderet ved antal parasitter samt vaevsskade). Sddanne forandringer blev imidlertid ikke
observeret ved samtidig infektion med maveormen Ostertagia. Dette kunne antyde, at den forstar-
kede udvikling af coccidierne pga. nematoderne ikke er resultat af reduceret immunologisk kompe-
tence, men snarere er et resultat af fysiologiske forandringer i tarmen (Davis et al., 1959 a,b; 1960
a,b; Benz & Ernst, 1976). I lam viste eksperimentelle infektioner med forst coccidier og 2 uger se-
nere tarmnematoden Nematodirus battus, at coccidierne potenserede effekten af N. battus, dvs. for-
arsagede diarré, vagttab og enkelte dedsfald, hvilket ikke sds i lam, der modtog enkeltinfektioner
(Catchpole & Harris, 1989). Til yderligere sammenligning kan navnes, at der ved eksperimentelle
infektioner i lam er pdvist en interaktion mellem forskellige coccidiearter, séledes at patensperioden
blev forlaenget for nogle af arterne, E. ovina og E. weybridgensis, ligesom ogsa det totale antal af
udskilte oocyster blev foreget (Catchpole et al., 1976). Desuden sas en gget patogen effekt i form af
diarré hhv. &ndring af faeceskonsistens (ingen pilledannelse). Endvidere er en oget modtagelighed
overfor trichostrongylideinfektioner og deres negative effekter i forbindelse med fravaenning set hos
gedekid, der dels var naturligt inficerede med coccidier dels havde fiet indgivet 300.000 oocyster af
blandede Eimeria arter. Disse gedekid udviste bade en forlaenget patensperiode samt en tendens til
kroniske coccidieinfektioner og endvidere et gget antal nematodeag i gadningen, lavere tilvaekst og
ringere kodkvalitet (de la Fuente et al., 1993). Dvarggeder med samtidige coccidie- og tarmnema-
tode-infektioner er fundet at have forstyrret knoglemineralisering (Frandsen, 1982).

Subklinisk coccidiose kan evt. medfere et suboptimalt respons pa vaccination (Oetjen, 1993).
Det er endvidere foresldet, at coccidieinfektioner kan have en forsterkende effekt pa respira-
tionsvejslidelser, muligvis pd grund af generel immunsupprimerende effekt af infektionen. Dette er



set 1 praksis ved at kalve, der er behandlet med coccidiostatika, har en lavere incidens af respira-
tionsvejslidelser (Herrick, 1990). I svin er i forbindelse med ultrastrukturelle studier beskrevet en
sammenhang mellem infektion med Eimeria (E. scabra) og andre patogener sasom stavformede
bakterier samt Cryptosporidium (Koudela et al., 1990); kun i/ved de Eimeria-inficerede enterocytter
fandtes de andre patogener. Lignende forhold gaelder sandsynligvis ogsa i kalve.

5. Kalvens modtagelighed overfor coccidiose

Ramalksforsyning og immunitet

Den nyfodte kalv er karakteriseret ved gennem de forste uger efter fodslen at gennemlebe betydeli-
ge @ndringer i form af en modningsproces i sdvel de cardio-respiratoriske, metaboliske samt endok-
rine systemer. Kolostrumoptagelsen er vigtig ikke blot for at opnd passiv immunitet, men ogsa for
at tilfore kulhydrater, lipider, proteiner, mineraler og vitaminer til kalven. Desuden indeholder ko-
lostrum hormoner, vakstfaktorer, cytokiner, enzymer, polyaminer og nukleotider, som alle udever
biologiske effekter hos den nyfedte kalv. Sdledes kan f.eks. "Insulin-like growth factor I”’, som er til
stede i hgje mangder i rdmaelk, endre udviklingen og funktionen af fordejelseskanalen hos den
nyfodte kalv. Kolostrum ber indtages/tildeles sd tidligt som muligt efter fodslen for at sikre den
mest optimale absorption af bade immunglobuliner, fedtsyrer og vitaminer, idet der er vist en tids-
maessig effekt pd det menster, der genfindes i plasma af de essentielle aminosyrer og af gluta-
min/glutamat forholdet afthangigt af bdde tildelingstid og —mangde. Desuden er vist betydelige
effekter paA hormoner (is@r koncentrationen af insulin, glucagon, insulin-like growth factor-1 og
cortisol) mélt gennem de 6 forste udmalkninger af rdmalk (Blum & Hammon, 2000). Den totale
absorption af IgG til plasma er vist at vaere faldende hos nyfedte kalve fra 65,8 % optaget 6 timer
efter fadslen til 46,9%, 11,5%, 6,7% og 6% nar kolostrum (2 liter) blev givet henholdsvis 12, 24, 36
og 48 timer efter fodslen, hvilket indikerede et lineart fald i [gG absorptionen over tid (Matte et al.,
1982).

Rémelkens immunologiske betydning begrundes ikke blot i dets beskyttende evne mod pato-
gener, men i lige sa hej grad i dets rolle i modning af det lokale immunsystem og i etablering af det
adaptive immunsystem og dets responser, herunder udvikling af tolerance og aktiv immunitet. Det
anses for givet, at hovedrollen for de cellulere komponenter i malken er at indga i udviklingen af
den lokale immunitet hos den nyfedte kalv, og at modulere den aktive immunitet i tarmen gennem
denne kritiske periode, hvor udvikling af adapterede responser mod antigener (herunder beskyttelse,
tolerance, foderbetinget allergi) er af altafgerende betydning for kalvens videre skebne (Le Jan,
1996). Der hersker stadigvaek uklarhed om overforselsmekanismerne for specifikke elementer af
kolostrum, herunder laktoferrin, der sammen med bl.a. komplement spiller en vigtig rolle i den
uspecifikke immunitetsopbygning hos nyfedte dyr. Der synes ikke at vaere tale om almindelig pas-
siv overforsel af laktoferrin til serum via kolostrum (Holloway et al., 2002). De specifikke antistof-
fer overfort med rdmaelken hos kveeg er overvejende af IgG-klassen og nasten udelukkende af sub-
klassen IgG;, mens der kun er sma mengder 1gG,, IgA og IgM til stede i malken hos kvag i mod-
setning til hos f.eks. menneske, svin, hest og hund (Newby et al., 1982).

Den mest afgerende managementfaktor for at sikre en effektiv kolostrumbeskyttelse af den
nyfodte kalv er vist at vere kolostrummangden. Det er saledes vist, at serumkoncentrationen af



IgG; var mindre end 10 mg/ml 48 timer efter fodslen hos 61,4% af alle kalve, der pattede koen som
eneste ramalkskilde, mens kun 19,3% af kalve, der pattede fra en pattespand, og 10,8% af kalve,
der var sondefodrede havde et tilsvarende lavt serum IgG,-niveau, efter tildeling af 2 1 rdmelk med
mindst 100 g IgG; i malken. Andre managementfaktorer, der viste negativ effekt pd immunglobulin
optagelsen var lengden af goldperioden (1,7% egning af risikoen for malabsorption ved en ggning
af goldperioden fra 60 — 90 dage) og nedfrysning af ramelk (4,2% risikoforegelse). Forfatterne
konkluderede, at fodring af alle kalve med 3-4 1 frisk eller atkelet ramelk fra forste udmalkning
skulle tilsikres for at opnd minimering af fejlen i passiv beskyttelse, og en sddan mangde er langt
storre end den mangde, kalven optager ved at patte koen naturligt (Besser et al., 1991). Mastitis hos
koen er vist ogsd at vere en risikofaktor for fejl i den passive rdmalksbeskyttelse (Perino et al.,
1995).

Specifik immunitet udvikles mod hver coccidieart efter en infektion, og unge dyr, der bliver
udsat for infektion for forste gang, er derfor mere folsomme for at gennemga en alvorlig infektion
og for udvikling af klinisk sygdom end @ldre dyr. Typisk har coccidiearterne en stor opformerings-
kapacitet, og de er under storstedelen af infektionen placeret intracellulert, hvorved de minimerer
kontakten med veartens forsvarsmekanismer. Sporozoiterne frigives i tarmlumen, hvorefter de pe-
netrerer mukuslaget, som daekker mucosa og invaderer epithelcellerne. Antigener er tilstede pé spo-
rozoitoverfladen, mod hvilken vartsreaktionen rettes. Udviklingen fra sporozoit til schizont foregar
intracelluleert og med antigenskift. Verten har saledes ikke mulighed for at reagere pa det nye anti-
gen, med mindre dette bliver praesenteret ved vartens cellemembran. Frigivelsen af merozoiter fra
tarmcellerne er associeret med massiv frigerelse af antigent materiale, men de har ligesom sporozoi-
terne kun en ganske kort ekstracelluler fase, hvor overfladeantigenerne udger mal for vertens anti-
parasit respons. Hver generation af merozoiter har ligeledes forskelle i antigen profil, hvilket yder-
ligere komplicerer immunitetsudviklingen. Gametocyterne er ligesom schizonterne beskyttede fra
mange af vertens potentielle effektor mekanismer, hvorfor de intracellulere drabsmekanismer do-
minerer (Long, 1990).

Hos naturligt inficerede koer er det vist, at specifikke antistoffer (signifikante mangder af
IgG) mod E. bovis forste generations merozoitter overfores med ramalken fra ko til kalv. Antistof-
niveauet varierer imidlertid betragteligt imellem ko-kalv par, og der er ikke fundet sammenhang
mellem det eksakte antistofniveau hos kalven og modstandskraft mod senere eksperimentel chal-
lenge ved 15 ugers alderen (Fiege et al., 1992). Pa gardniveau er coccidiose situationen hos kvaeg
undersogt 1 2 tyske regioner med henholdsvis 86 og 70 ko-kalv par, som blev fulgt fra 3 uger for
keelvning til 2 méaneder efter. Iser udskillelsen af E. bovis toppede hos koen omkring kalvningen
(parallelt med stigende udskillelse af strongylideaeg), og praeevalensen af Eimeria infektioner steg,
fra 3 uger for kaelvning til 9 uger efter, i den ene region fra henholdsvis 30% - 67,1% og i den anden
region fra 7% - 50,1%. Selvom specifikke antistoffer kunne pévises hos kalvene efter rimalksopta-
gelse, kunne der ikke pavises sikker maternel beskyttelse mod E. bovis, mens kalvenes eget aktive
immunrespons kunne pavises gennem stigende antistofniveauer fra 3-9 ugers alderen (Faber et al.,
2002). Efter eksperimentel infektion af 6 uger gamle tyrekalve med 35-40.000 E. bovis oocyster
blev antistofudviklingen fulgt over de naste 40 dage. Det viste sig, at serum antistofferne toppede
mellem dag 10 og 17, hvilket var sammenfaldende med den sterste oocysteudskillelse, og at anti-
stofniveauet faldt til basisniveauet indenfor observationsperioden. Forfatterne konkluderede, at de



ikke sé tegn pa immunsuppression ved den akutte infektion, og at den celluleere immunitet sandsyn-
ligvis er vigtigere end den humorale immunitet i forbindelse med modstandsdygtighed mod reinfek-
tion (Hughes et al., 1989). Dette er i overensstemmelse med forseg pa passiv serumbehandling,
som ikke har vist nogen positiv effekt pa de kliniske symptomer hos E. bovis podede kalve, selv
efter gentagen behandling hver 3. dag i 2 uger (Fitzgerald, 1964).

T-celle responset efter eksperimentel infektion med E. bovis er undersegt hos kalve gennem
prapatens-, patens-, og postpatensperioden dels ved isolation af perifere blodlymfocytter, dels ved
isolation af lymfeknuder langs mave-tarmkanalen ved aflivning af kalvene (35 dage p.i.). Resulta-
terne viste, at forste generations schizonterne udgjorde et sterkt antigenstimulus, som is@r involve-
rede CD4" Thl-cellerne i det primare E. bovis infektionsforleb, mens cytotoksiske CD8" T-celler
syntes at veere den vigtigste effektorcelletype mod parasitten i tilfzelde af reinfektion (Hermosilla et
al., 1999). For Cryptosporidium parvum, en parasiter protozo der giver anledning til diarré hos kal-
ve indenfor de forste leveuger, er det ligeledes vist, at bade CD4" og CD8" T-celler spiller en vigtig
rolle i udvikling af immunresponset efter primare og sekundare infektioner med denne parasit hos
kalve (Abrahamsen, 1998). Et cellemedieret immunsvar er ogsa pdvist ved méling af delayed hy-
persensitivity” (mélt ved hudtest) og ved lymfocytblastogenese med anvendelse af ekstraherede
antigener fra bl.a. E. bovis (Klesius et al., 1977). En samlet oversigt over de immunologiske og in-
flammatoriske mekanismer, som er involverede for at danne beskyttende immunitet mod Eimeria er
prasenteret af Long (1990). Responserne starter med genkendelse af de parasit deriverede antigener
i mukosa, Peyer pletterne og i de drenerende lymfeknuder. Recirkulering af lymfocyterne bringer B
og T celler tilbage til mucosa. B cellerne danner Ig lokalt sdvel som systemisk, og IgA tilfores tar-
men gennem galden. Antistofferne interagerer med flere forskellige typer hvide blodlegemer og
igangsetter et inflammatorisk respons, ligesom de direkte kan interagere med parasitterne. T-
cellerne igangsatter @ndringer i selve tarmmukosa, pavirker den lokale produktion af hvide blodle-
gemer samt produktionen af nye celler i knoglemarven. T-cellerne péavirker ogsd direkte enterocyt-
ter, bagerceller og intraepitheliale lymfocytter til dannelse af uspecifikke og specifikke inflamma-
tionsreaktioner sdsom mastocytose, baegercellehyperplasi, villus atrofi, krypt hyperplasi, plasma
celle infiltration, “delayed hypersensitivity” og T-celle athangig antistofrespons (IgG og IgA).
Normalt vil Thl responset vare mest relevant ved intracellulaere parasitter, mens Th2 responset er
bedre egnet ved immunitetsdannelse mod helminth-infektioner (f.eks. Cox, 1998). Det er saledes i
hoj grad samspillet mellem forskellige elementer af det specifikke og uspecifikke immunsystem,
der har den afgerende betydning for opnéelse af beskyttende immunitet snarere end en enkelt effek-
tormekanisme.

Erneringsstatus

For at forstd, hvorfor syge kalve har nedsat @delyst, er der gennem den seneste arraekke lavet ad-
skillige eksperimentelle forsegsopstillinger (iser med gnavere), som beskriver ssmmenhange mel-
lem reduktion i foderoptagelse medieret af inflammatoriske cytokiner og disses kommunikation
mellem immunsystemet, det endokrine system og CNS. Resultaterne er bl.a. beskrevet i en over-
sigtsartikel af Johnson (1998). Der er saledes overbevisende data som viser, at bdde infektiose og
non-infektigse patogener reducerer den fodermotiverede adfaerd og den frivillige foderoptagelse
ved at stimulere leukocytter (f.eks. monocytter, makrofager og mikroglia) til produktion af cytoki-



ner. Hvis makrofagerne ikke er i stand til at producere cytokiner sdsom interleukin-1p (IL-1p), in-
terleukin-6 (IL-6) og tumor nekrosis faktor-o (TNF-a), nar makrofagerne udseattes for antigen
(f.eks. lipopolysaccharid (LPS)), kan immunsystemet ikke kommunikere med de gvrige systemer,
og dyret bliver ikke anorektisk og taber vegt, som det ellers ville gare. Pé kort sigt for dyret er der
dog i forseg med mus vist en positiv sammenhang mellem overlevelse og anorexi og vagttab, og
adferdsmenstret hos det syge dyr synes derfor at vare organiseret og evolutionsmassigt udviklet
med strategier, der fremmer dyrets overlevelse.

Der er for nyligt pavist sammenhange mellem cytokinerne og hormonet leptin, som regulerer
foderoptagelse og energiforbrug. Cytokinerne stimulerer det hvide fedtvav til produktion af leptin,
som efterfolgende reducerer foderoptagelsen, eger energiforbruget og reducerer fedtdepoterne. Hos
mus ved man, at makrofagderiverede cytokiner er vigtige for LPS-induceret sekretion af leptin, og
at mindst ét af cytokinerne, TNF-a, stimulerer leptinudskillelse gennem direkte effekt pd fedtceller-
ne. Da leptin spiller en vigtig rolle i regulering af foderoptagelse og energiforbrug hos sunde dyr,
antages det sdledes, at leptin ogsé spiller en vigtig rolle i reguleringen hos det syge dyr (Johnson,
1998).

Stress

Coccidiose er en typisk multifaktoriel lidelse, idet et sygdomsudbrud vil vere afthengigt af graden
af tilsmudsning i stald eller pa mark med coccidieholdig gadning m.a.o. graden af rengering. Dyre-
ne kan immuniseres blot ved ringe mangder af coccidieoocyster i miljeet, men immuniteten kan
gennembrydes, hvis dyr udsattes for stort smittepres og sdledes fore til sygdom. Der opstar i miljoet
en ligevaegt, som kan forskubbes, sdfremt smittepresset er serligt hojt og/eller dyrene serligt mod-
tagelige, f.eks. lider under en anden tarminfektion, har supprimeret immunsvar pga. generaliseret
infektion, eller er stressede pga. indvirkningen af forskellige stressorer sisom sammenblanding,
foderskift, treek, kulde og regn o.lign.

Coccidiose optraeder mest almindeligt hos kalve pa bestemte tider af aret. Vintercoccidiose
optraeder, nar mange kalve sammenbringes pé et trangt, fugtigt og snavset areal (Marquardt, 1961),
efter en lang periode med koldt vejr, eller ved skifte i vejret fra moderat vinter til streng frost. Dette
tyder pa, at kulde kan virke som en stressfaktor, der kan udlese klinisk sygdom hos allerede infice-
rede kalve. Eksperimentelt er det vist, at subklinisk inficerede fedekalve pa 10-12 mdr. udviklede
klinisk coccidiose og massiv oocysteudskillelse efter behandling med dexamethason (Roth et al.,
1989). Infektionen optraeder ofte nér fravaennede kalve fodres pd en made, sé risikoen for konstant
feekal kontaminering af foderet er til stede. Indtagelse af feeces fra klinisk syge dyr eller fra “carrier”
dyr er saledes smittekilden, og infektionen opnas ved indtagelse af kontamineret foder (eller stroel-
se) og vand, eller ved at kalvene slikker pa pelsen, hvis denne er kontamineret med gedning. Kon-
taminering af nermiljoet opbygges gradvist ved sammenbringning af kalve i fellesbokse, og ved
kontinuerlig indtagelse af oocyster med efterfolgende reinfektion til folge. Safremt belaegningsgra-
den 1 en boks er for hej vil tendens til gadningsafsatning pa andre kalve oges og dermed oges risi-
koen for, at kalvene ved at slikke pd sig selv og hinanden bliver smittet med coccidier (Biirger,
1983). Den optimale gruppesterrelse er vist at vaere 4-6 kalve pr. boks for at minimere det sociale
stressniveau fra gruppen (Oetjen, 1993). Coccidiose kan ogsa forekomme i svere tilfelde selv un-
der torre betingelser, hvilket tyder pd, at graden af oocyst kontamination er af mindre betydning end



ernringsmassig stress ved udlesning af klinisk sygdom. Akut coccidiose kan optraede hos kalve 1
alle aldre, hvis deres resistens gennembrydes pga. en anden sygdom, barskt vejr o.lign.

6. Miljgets betydning for udvikling af coccidiose

Staldcoccidiose

Det intensive landbrug med opstaldning af mange dyr pa fa kvadratmeter stiller store krav til opti-
mering af management og staldmilje. Nar mange unge dyr opstaldes tet sammen, og i tilfelde af
kontinuerlig tilfersel af nye modtagelige kalve, fremmes muligheden for epidemiske sygdomsud-
brud, herunder ogsa udbrud af enzootisk foreckommende agens sasom Eimeria spp. Staldklimaet
(herunder temperatur og luftfugtighed) har vasentlig indflydelse pa coccidieoocysternes sporule-
ringshastighed, idet staldtemperaturer pd 17°C-18°C muligger en hurtig sporulering og dermed op-
bygning af et massivt antal infektive oocyster (Marquardt et al., 1960). I besatninger, hvor tempera-
turen 14 mellem 12°C og 15°C udskilte kalvene kun fa oocyster, og der forekom kun enkelte eller
ingen kliniske udbrud (Gréfner et al., 1978). En hgj relativ luftfugtighed (>80%) oger ligeledes an-
tallet af infektive oocyster i miljoet, séledes er der observeret tre til fire gange hejere oocysteudskil-
lelse samt 33-66% flere kliniske sygdomstilfelde i besatninger med fejl i ventilationssystemet end 1
korrekt ventilerede stalde (Gréafner et al., 1985). Gulvets udformning pévirker ogsa oocysteudskil-
lelsen, som er hgjere hos kalve i1 dybstraelse end pé spalter. Placering af fodertrug, hehak og vand-
forsyning over gulvhejde, s& fakal forurening undgés, minimerer kalvens optagelse af infektive
oocyster. Manglende hygiejne, herunder darlig rengering og desinfektion af bokse samt manglende
udtemning og rengering af foder- og melkespande er beskrevet at vere arsag til hgj oocysteudskil-
lelse og hyppige udbrud af coccidiose (Gréifner et al., 1985). Sammenfattende kan konkluderes, at
coccidiernes mulighed for at akkumulere som infektive stadier i modtagelige individers narmiljo
(smittepresset) er pavirket af adskillige faktorer, som ber kunne reguleres gennem veltilrettelagt
produktionsstyring og hej hygiejnestandard, hvorved de kliniske symptomer pa coccidiose tilsyne-
ladende undgés (Cornelissen et al., 1995).

Grasmarkscoccidiose

Ved udbindingscoccidiose optager forstegangsgrassende kalve infektive oocyster fra E. alabamen-
sis inficerede grasningsarealer, der har vaeret afgresset af kalve aret for. Oocysterne er meget mod-
standsdygtige, og fra svenske undersogelser er det vist, at overlevelsen forekommer i alle de tempe-
raturzoner, hvor der holdes kvag, evt. pa grund af den beskyttende effekt af et snedaekke i de kolde-
ste zoner (Svensson, 1995). Idet den vasentligste smittekilde er overvintrede oocyster, er brug af
vedvarende graesgange sterkt relateret til udbrud af denne coccidioseform (Svensson et al., 1994). 1
forbindelse med udbindingscoccidiose optreeder diarré hos kalvene ca. 4-7 dage efter udbindingen,
og oocysteudskillelsen topper sadvanligvis pa 8.-10. graesningsdag. En effektiv forebyggelse af
denne coccidioseform omfatter is@r foldskifte mellem grasningssasonerne, séledes at forstegangs-
grassere altid indsettes pd “’rene” arealer, mens andet ars grassende ungdyr overtager dette areal i
de efterfolgende ar. Pa denne made undgas opformering af oocysterne i de fuldt modtagelige kalve,
samtidig med at klinisk sygdom minimeres, da ungdyrene pga. udviklet resistens har lavere risiko



for at gennemgé sygdomsudbrud. Foldskifte med andre dyr sdsom fér eller heste anbefales ligele-
des. Modtagelige kalve ma ikke fodres med he fra kontaminerede marker, da overlevelse i ho af
infektive oocyster er pdvist i mindst 8 méineder efter host (Svensson, 1997). Senere optreden af
graesmarkscoccidiose, 4-8 uger efter udbindingen, forarsages oftest af E. bovis og E. zuernii som de
dominerende coccidiearter, men alle coccidiearter er pavist sdvel inde som ude. Tilfzelde sidst pé
graesningssasonen opstar ved sen udbinding af modtagelige ungdyr eller ved flytning af ikke im-
mune dyr til kontaminerede marker. Anvendelse af oocysteinficerede graesarealer fra forstegangs-
graessende kalve til ungdyr i deres anden grasningssason har med succes veret benyttet til at “’ren-
se” inficerede arealer, fordi reinfektion med E. alabamensis er af mindre klinisk betydning for ung-
dyrene, og oocysteudskillelsen ved reinfektion er af ringere omfang end ved primerinfektionen som
kalv (Svensson, 2000).

Stress i forbindelse med udbindingen, herunder miljo- og foderskift, omgruppering samt kulde,
blaest og regn, spiller sandsynligvis en stor rolle for udviklingen af klinisk sygdom. Derfor vil for-
anstaltninger sdsom gradvis overgang ved foderskift, gruppering i smé grupper hvor det sociale
stressniveau er begranset, adgang til overdekkede og traek-fri kalvehytter i tilfelde af darligt vejr,
adgang til velstroede og terre hvilearealer, alle vaere faktorer, der bidrager til minimering af de
stressorer, som 1 vaerste fald udleser klinisk coccidiose.

7. Forebyggelse af coccidiose

Management faktorer

Total udryddelse af coccidier er ikke muligt pga. parasittens ubikvitere forekomst og resistens i
miljoet (e.g. Cornelissen et al., 1995; Bejsovec, 1991; Fayer et al., 2000; Chibunda et al., 1997).
Derfor ma de forebyggende tiltag, som forhindrer opbygning af smittepresset i nermiljoet vare
vasentlige. Ligeledes ma tiltag, der styrker kalvens robusthed og sundhedsstatus generelt vere i
fokus. Det er saledes essentielt, at kalvene allerede fra fodslen sikres optimal rdmalkstildeling og et
nermilje, der ikke er sterkt belastet med Cryptosporidium og Eimeria spp. Optimalt ber kalvning
forega i en rengjort og velstroet kelvningsboks, og selvom koen og kalven gar sammen efter kaelv-
ningen, anbefales at tildele 3-4 liter kolostrum enten i sutteflaske eller med sonde. Kun ved styret
ramelkstildeling sikres, at alle kalve optager tilstrekkelige mangder immunglobuliner (>100 g
IgG), idet mere end 50% af normalt livskraftige kalve, der udelukkende drikker ramelk fra koen,
er hypogammaglobulinemiske (Besser et al., 1991). Ramelkstildelingen er ligeledes af afgerende
betydning for aktivering og modning af det cellemedierede immunforsvar, idet forskellige cellulare
komponenter, bl.a. T-lymfocytter, overfores fra kolostrum til blodet (Le Jan, 1996). Tildeling af
ramalken ber foregé indenfor de forste 6 timer efter fedslen, fordi absorptionen gradvist reduceres
med tid, og mindre end 50% passerer tarmepithelet efter 6 timer faldende yderligere til minimal
optagelse efter 24 timer (Matte et al., 1982).

Fra kalvningsboksen skal kalven flyttes til enkeltboks eller kalvehytte, der ligeledes er ren-
gjort, desinficeret og velstroet. Fodring med sedmalk eller malkeerstatning af hej kvalitet i mode-
rate mengder (2-3 liter to gange dagligt) samt adgang til kalvestarterblanding og godt he fra ferste
leveuge mindsker risikoen for diarré, letter fraveenningen og stimulerer tidlig udvikling af drovtyg-



gerfunktionen. For indsattelse af kalvene 1 feellesbokse skal disse ligeledes gennemga grundig ren-
goring og desinfektion, sd smitte fra tidligere hold undgés. I forbindelse med indsettelsen vil de
kalve, der allerede er smittet med coccidier fra kalvnings- eller enkeltboksene, blive udsat for for-
skellige former for stressorer samtidigt, hvorved risikoen for nedsat immunkompetence eges med
oget oocysteudskillelse til folge. Derfor gaelder det om at minimere stressorerne bedst muligt. For
eksempel ber holdsterrelsen generelt ikke overstige 10 kalve ligesom belaegningsgraden ber vare sé
lav som muligt. Stringent holddrift er ogsd tilrddelig, fordi kontinuerlig indsattelse af fuldt modta-
gelige kalve til et kontamineret miljo samtidig med kamp om social rang m.m. er sterkt dispone-
rende for coccidiose med ogning af oocysteudskillelsen, hvorved smittepresset evt. gennembryder
de ovrige kalves immunitet (Fiege et al., 1992). Selve boksen ber indrettes, sa feekal forurening af
he, foder og vand undgas. Strafoder skal tildeles i hohek eller pa foderbord, og krybben skal adskil-
les fra boksen med et hensigtsmeessigt forverk.

Forebyggelse af greesmarkscoccidiose

Strategisk parasitkontrol 1 ekologiske bes@tninger 1 grasningsperioden er beskrevet under svenske
forhold af Svensson et al. (2000), hvor et spergeskema blev uddelt til 162 gkologiske og 162 kon-
ventionelle besatninger med en besvarelsesgrad pé respektive 135 brug (83%) og 115 brug (71%).
Mens hovedparten af de konventionelle bes@tninger (58%) benyttede profylaktisk anthelmintika-
behandling, anvendte de ekologiske producenter i stedet for strategisk graesmarksmanagement. Den
hyppigste anti-parasit strategi var tildeling af supplerende kraftfoder og/eller grovfoder forér og
efterdr, men ogsd andre strategier blev benyttet herunder udbinding pd marker, som ikke havde va-
ret afgraesset af kvaeg det foregdende ar, skift mellem forskellige marker indenfor samme graes-
ningss&son, indsattelse pd arealer, hvor der havde varet hestet ho eller ensilage forst, eller ved
alternerende afgraesning med andre dyrearter (iser heste). Der blev rapporteret flere diarréudbrud
hos ferstegangsgrassende kalve og en lavere tilvaekst gennem graesningssasonen hos kalve i de
okologiske bes@tninger end i den konventionelle. Hvorvidt diarréproblemerne i de ekologiske be-
seetninger var forarsaget af Eimeria spp. er imidlertid uvist, da narstudier af parasitbelastningen i
15 ekologiske svenske bes@tninger i graesningssasonerne 1997 og 1998 afslerede lave til moderate
niveauer af E. alabamensis i de fleste besatninger, og der blev ikke registreret kliniske udbrud af
coccidiose. Lungeorminfektion (Dictyocaulus viviparus) syntes derimod at vere vanskeligere at
kontrollere 1 besatningerne, hvor behandlingskravende udbrud optradte pa 2 af de 15 garde. Forfat-
terne konkluderede, at benyttelse af parasitfrie greesmarker ved udsattelse og supplerende tilskuds-
foder til kalvene syntes at vare effektive faktorer ved kontrollen af de gastrointestinale parasitter
herunder E. alabamensis (Hoglund et al., 2001).

Immunisering

Det angives, at der kan induceres immunitet i kalve mod E. bovis infektion/sygdom ved at give
en stor dosis (f.eks. 50.000 oocyster) pa én gang eller delt 1 fa portioner (Senger et al., 1959; Daug-
schies et al., 1986). Andre finder derimod at indtagelse af lave oocyst doser (110 oocyster i labet af
11 dage) forer til nogen beskyttelse overfor senere store challengeinfektioner (Fitzgerald, 1967), en
observation, der muligvis ogsd holder stik i1 praksis (Cornelissen et al., 1995). Immunisering har



ligeledes veret vellykket ved en coccidiostatikum (monensin eller amprolium) attenuering af infek-
tionen forende til betydelig reduktion i oocysteudskillelse hhv. patologiske folger af challengeinfek-
tionen (Stockdale et al., 1982). Haje (250.000 -10°) enkeltdoser af E. ellipsoidalis har ligeledes vist
sig at fore til immunitet ved challengeinfektion af kalvene, hvorimod lavere doser (<850.000 oo-
cyster pr. kalv) ikke havde samme effekt (Hammond et al., 1963). Nogle studier af E. alabamensis
infektioner har ikke kunnet vise tilsvarende (Davis et al., 1955), hvorimod andre studier har givet
indikation pa udvikling af resistens overfor E. alabamensis efter en initial inokulation af kalve med
1-8 x 10" oocyster, idet kalvene efter challengeinfektion udskilte stzerkt reducerede oocystemaeng-
der (Soekardono et al., 1975). Radioaktivt behandlede oocyster af E. zuernii har veret anvendt som
vaccine 1 dosis pa 30.000 oocyster pr. kalv med nogen positiv effekt (Mielke et al., 1993). Der er
som navnt (se ovenfor) udfert forseg med passiv immunisering af kalve overfor E. bovis infektion
via kolostrum og dermed kolostrale antistoffer.

8. Pasning af kalve med coccidiose

I forbindelse med klinisk coccidiose estimerede Preston-Mapham & Sykes (1970), at op til 70% af
vagttabet skyldtes anorexi, mens ca. 30% skyldtes reduceret intestinal absorption af naringsstoffer.
Daugschies et al. (1998) bekreftede anorexi som hovedarsagen til vaegtdepression, men fandt at det
endogene tab af organiske forbindelser via parasitinducerede mucosale lasioner var vasentligere
end @ndringer i1 fordejelse og absorption af naringsstoffer. Selvom coccidiose saledes ofte ikke
direkte involverer fejlernering, kan fejlernering blive et resultat af udvikling af sygdommen, blandt
andet pga. den nedsatte appetit som folge af en nedsat evne til at fordeje foder og optage nerings-
stoffer samt isar pga. nedsat evne til at tilbageholde veeske. E. bovis og E. zuernii beskadiger ikke
tyndtarmsafsnittene i vaesentlig grad, mens massive edelaeggelser opstar i caecum og colon, hvilket
resulterer 1 alvorlige forstyrrelser 1 den normale absorption og retention af vaske. Under sddanne
forhold er vaskebalancen vanskelig eller umulig at opretholde, og det kan blive aktuelt at give elek-
trolytbehandling, med vaske indeholdende elektrolytter, proteiner, vitaminer og kulhydrater. Vee-
sketerapien kan indgives oralt, rektalt, intravenest eller intraperitonalt (Fitzgerald, 1980).

I forbindelse med canadiske erfaringer, er opstillet felgende rad i forbindelse med udbrud af vinter
coccidiose pa besatningsniveau (Radostits & Stockdale, 1980).

1. Identifikation og isolation af angrebne kalve samt intensiv vasketerapi 1 3-5 dage til svert an-
grebne dyr.

Reduktion af beleegningsgraden i bokse med kliniske udbrud.

Alt foder tildeles i trug, hvor gedningskontaminering undgés.

Ekstra, ren stroelse for at mindske oocystekoncentrationen og minimere kuldestress.

wkh N

Overvej massemedicinering af foder eller vand af alle kontaktdyr i op til 21 dage.



9. Konklusion

Coccidiose er vidt udbredt - ogsé i danske gkologiske malkekveagsbesatninger. Nogle coccidiearter
er hyppigere foreckommende end andre, men forekomsten af selv hgje mangder af coccidier kan
ikke nedvendigyvis relateres til optraeden af diarré. Forekomst af diarré vil athenge dels af arten af
coccidier, dels af andre kompromitterende faktorer sdsom kalvens immun- og erneringsstatus samt
tilstedevaerelsen af evt. sygdomsfremkaldende og /eller potenserende mikroorganismer. Graden af
smitte 1 et givet omrade (boks, mark) hanger ngje sammen med management, sdledes at hoj belaeg-
ningsgrad, mangelfuld rengering, manglende rotation af modtagelige dyr osv. vil disponere for ud-
brud af coccidiose. God staldstyring og hygiejne samt sikring af en steerk kalv fra forste feerd
(adeekvat ramalksforsyning m.v.) er de vasentligste komponenter til forebyggelse af staldcoccidio-
se blandt kalve.
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	Coccidiernes livscyklus og biologi  
	 
	 
	 
	 
	 
	 
	 
	 
	 
	 
	    
	 
	   Figur 3: En zoit af Eimeria med angivelse af nogle      vigtige organeller (Efter Levine, 1985).  
	    
	 Oocyster er ganske modstandsdygtige overfor ydre påvirkninger og kan under gunstige forhold overleve udenfor deres værtsdyr i flere år. Der er, f.eks. for fjerkræcoccidier, beskrevet overlevelse af oocyster i 1-5 år gammel dybstrøelse (jf. Schneider et al., 1972). Coccidier kan modstå frysning ved –5 til -8°C  i flere måneder (Wilson & Morley, 1933; Marquardt et al., 1960; Schneider et al., 1972), og kan, f.eks. i Norge, overvintre på græsmarker og være infektive for de græssende dyr den efterfølgende græsningssæson (Helle, 1970). Desuden kan coccidieoocyster, såvel sporulerede som usporulerede, overleve påvirkning af en lang række desinficerende stoffer i forskellige koncentrationer, antagelig som følge af oocystevæggens impermeabilitet (Senger, 1959; Marquardt et al., 1960). Desuden kan de passere uskadet gennem f.eks. tarmen af gnavere (rotter) og udskilles igen i enten sporuleret eller usporuleret form (jf. Wilson & Morley, 1933). Til gengæld destrueres Eimeria oocyster af temperaturer over 40°C, af direkte sollys i 4-8 timer eller en relativ fugtighed på 25% eller mindre i nogle dage (Wilson & Morley, 1933; Marquardt et al., 1960; Schneider et al., 1972; Parker & Jones, 1990). Tillige mister oocyster deres sporuleringsevne og synes at blive destrueret under forrådnende forhold (Schneider et al., 1972). Oocysterne dræbes også af bl.a. 0,25-0,1 M ammonium hydroxid eller 0,05 M phenol (Senger, 1959; Marquardt et al., 1960).  
	 
	Coccidiernes livscyklus – artsrelaterede forhold  
	 
	 E. auburnensis gamonter er lokaliseret subepithelialt i lamina propria i den bageste del af jejunum. Microgamonterne er karakteristiske ved deres store størrelse, der af og til kan  være makroskopisk synlige (Hammond et al., 1961; Davis & Bowman, 1962). Præpatensperioden er 17-21 dage og patensperioden ca. 2-7 dage (Hammond et al., 1961). 

	 
	3. Diagnostik og prævalens af coccidiose  
	Diagnostik 
	Laboratoriemetoder 

	Artsdifferentiering 
	E. alabamensis
	 
	 
	Tolkning af diagnostisk fund: art/antal 
	 For at kunne stille diagnosen coccidiose må man enten kunne påvise tydelige kliniske symptomer og/eller kunne vise en oocysteudskillelse af et højt niveau. For kvæg angives typisk, at OPG større end ca. 50.000 er tegn på coccidiose. Dette afhænger dog af coccidiearten. Såfremt det drejer sig om de mere patogene arter, E. zuernii og E. bovis (se nedenfor), er diagnosen mere sandsynlig selv ved lavere OPG-værdier. Der er kun lille sammenhæng mellem antallet af oocyster pr. gram gødning og forekomsten af diarré (Ernst et al., 1984). Dette er bl.a. beskrevet for E. wyomingensis (Ernst & Benz, 1980), og for E. alabamensis (Svensson, 1994). Førstnævnte art synes at være apatogen, hvorimod sidstnævnte art kan være årsag til betydelige problemer på græsmarken og evt. også indendørs. For en stor del af coccidiearternes vedkommende er der kun en ganske kort top for oocysteudskillelsen, hvorimod de patologiske følger kan være noget mere vidtrækkende i tid (se nedenfor), således at kvier, der har været stærkt angrebne som kalve, aldrig når deres fulde potentiale for produktion og reproduktion (f.eks. Oetjen, 1993).  

	Prævalens af coccidiose  
	E. bovis
	E. ellipsoidalis
	E. auburnensis
	E. alabamensis
	E. canadensis
	E. cylindrica
	E. pellita
	E. wyomingensis
	E. brasiliensis
	E. bukidnonensis
	År 

	Egne studier af kalve i økologiske besætninger 
	E. alabamensis

	Subklinisk tilstand 
	Patogenicitet af de forskellige coccidiearter 
	 E. bovis forårsager en alvorlig tarmbetændelse med stærk, evt. blodtilblandet diarré (Cotteleer & Farmerée, 1978). Reaktionen på makroschizonterne i chylusendothelet er relativt ringe, og omfatter hypertrofi af cellekerne og celleplasma af de inficerede celler - senere tillige infiltration med leukocytter. Ca. 16-18 dage efter infektion med E. bovis oocyster er næsten alle epithelceller ved basis af tarmkirtlerne besat af schizonter og gamonter. Kirtlerne er udvidede med celleinfiltrationer subepithelialt og udvidede lymfe- og blodkar. I de følgende dage afstødes epithellaget i store områder, og på den nøgne lamina propria findes difteroide membraner bestående af blod, fibrin, granulocytter, bakterier, oocyster og cellerester (Friend & Stockdale, 1980). Disse forandringer fører til forstyrrelser i væskeabsorption og saltbalance i tarmen med deraf følgende diarré og dehydrering.    
	 E. brasiliensis og E. cylindrica er indtil nu ikke tilskrevet nogen patogen rolle.  
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