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ABSTRACT

Actinomycosis is a rare, deep-seated infection of the jaw of cattle that include the
progressive enlargement of bone structures. It is caused by Actinomyces bovis, a
gram-positive rod found as a normal commensal of the alimentary canal in
otherwise healthy animals. This paper shortly describes Actinomyces bovis and its
ability to cause "lumpy jaw" or actinomycosis in cattle. It will describe its
pathogenesis, diagnosis, treatment and some clinical presentations. The incidence
of symptomatic actinomycosis infection is quite low in Sweden today. The lack of
a successful treatment in Sweden for this disease cause pain for the animal and an
economical loss for the farmer.

This paper also describes actinobacillosis, a deep seated infection in soft tissue,
often in the oral cavity and its adjacent muscles and lymph nodes but also found
in other soft tissue such as the skin. The diseases are caused by Actinobacillus
lignieresii, a gram-negative rod found as a normal commensal in pharynx in many
animals, and clearing its part as causing "wooden tongue", actinobacillosis in
cattle. Some information is given about actinobacillosis, its pathogenesis,
diagnosis, treatment, some clinical presentations and some information about the
incidence in Sweden as actinobacillosis is more frequent and easy to treat in an
early state.

SAMMANFATTNING

Benaktinos #r en sillsynt, djupgaende beninfektion i kikbenet som drabbar
notkreatur och resulterar i en progressiv bennybildning. Den orsakas av bakterien
Actinomyces bovis, en gram-positiv stav som normalt aterfinns i digetionskanalen
hos 1 Ovrigt friska djur. Det hir arbetet kommer att i korthet beskriva Actinomyces
bovis, samt dess formaga att orsaka "klumpkaft" eller benaktinos hos notkreatur.
Hir beskrivs dven patogenes, diagnos, behandlingar och nagra Kkliniska
manifestationer av sjukdomen. Forekomsten av sjukdomen benaktinos dr 1ag i
Sverige. Det saknas fortfarande en framgangsrik behandling mot sjukdomen vilket
fororsakar lidande for djuret och en ekonomisk forlust for bonden.

Arbetet beskriver ocksa mjukdelsaktinos som dr en djupt liggande infektion inne i
mjukdelsvdvnad och som ofta upptrader inne i munhalan och nérbeligna muskler
och lymfknutor men ocksda i andra mjukdelar som tex hud. Denna sjukdom
orsakas av Actinobacillus lignieresii en gram-negativ stav som dr en normal
kommensal i farynx hos manga djur. Hir klargors dess roll som orsak till
"tritunga" eller "wooden tongue" hos notkreatur med en kort beskrivning av
sjukdomen mjukdelsaktinos, dess patogenes, diagnos samt behandlingsmetoder.
Arbetet innehaller en klinisk presentation och en redogorelse dver situationen i
Sverige dir sjukdomen forekommer mer frekvent dn benaktinos och dessutom gar
att framgangsrikt behandla pa ett tidigt sjukdomsstadium.



INLEDNING

Aktinos (stralsvamp) anvinds som en gemensam diagnos pa tva specifika
sjukdomar som férekommer hos ett flertal olika ddggdjur, bla. hos notkreatur och
som uppvisar likartade symptom men orsakas av tva helt skilda agens.

Benaktinos fororsakas av bakterien Actinomyces bovis som foretridesvis angriper
och forstor benvivnad medan didremot bakterien Actinobacillus lignieresii ger
upphov till sjukdomen mjukdelsaktinos som upptrider i mjukdelsvivnad
(Jacobsson,1993).

Aktinos anses vara en sjukdom som dr helt omgjlig att utrota men i nagon man
mojlig att bemistra. Nér sjukdomen upptrader vallar den ett stort lidande for det
enskilda djuret och ett betydande ekonomiskt avbrick for djurdgaren. Aktinos &r
generellt inte nagot stort problem i Sverige men landskapen i de sddra och
mellersta delarna av landet har alltid uppvisat de flesta inregistrerade fallen av
sjukdomen (Jacobsson,1993).

Sjukdomen upptrider mer eller mindre sporadiskt &ver hela jorden men &r
vanligare i torra och kopparfattiga trakter (Radostitis et al.,2000).

Denna studie kommer att belysa etiologi, patogenes, klinisk presentation, diagnos
samt olika behandlingsmetoder. Studien av svenska forhallande stricker sig
mellan aren 1991 och 2005 och bygger pa Jordbruksverkets statistik samt pa
journaler fran patienter pa Idisslarmedicin, KV, SLU.

Sjukdomar som likt aktinos finns spridda over hela jorden kommer naturligtvis att
behandlas med olika metoder som kan skilja sig vdsentligt at, nagot som i sin tur
dr beroende av vilka behandlingsprinciper som forordas i respektive land. Hér
kommer endast nagra olika terapier att aterges for att belysa mangfalden. Att
enskilda djurdgare kan drabbas hart gor det angeldget att folja terapiutvecklingen i
vérlden for att vi ska kunna erbjuda de bista mojliga behandlingsmetoderna till
vara djurdgare. Den allt 6kande handeln och transporten av djur och kottravaror
mellan olika ldnder och ifran skilda virldsdelar gor det dessutom viktigt med en
god inblick i hur olika terapier utfors pa livsmedelsproducerande djur. Detta for
att sikerstilla en god livsmedelshygien for vara konsumenter.

ETIOLOGI

ACTINOMYCES BOVIS

1877 beskrev Harz det troliga agens till sjukdomen benaktinos. Harz identifierade
bakterien som han gav namnet Actinomyces bovis och 1920 blev bakterien utsedd
till typspecie for genus Actinomyces av Winslow Committee. Redan 1889
identifierades en snarlik men human variant som efter nagra ar doptes efter
forskarna Wolff och Israel som specialstuderat bakterien till Actinomyces israelii.
Det drojde sedan ndstan 70 ar innan man definitivt lyckades faststilla att det
verkligen rorde sig om tva helt skilda bakterier; nagot som man bor ha i atanke



nidr man studerar dldre litteratur darfor att dédr forvixlas ofta bakterierna (Sneath et
al.,1989). Actinomyces bovis har aldrig isolerats fran ménniskors slemhinnor och
inte heller pavisats som agens till den humana formen av aktinos (Sneath et
al.,1989).

Bakterien Actinomyces bovis uppvisar foljande kriterier; grampositiv stav med
filament, ororlig, anaerob och inte sporulerande. Bakterien vixer pa blodagar med
tillsatts av CO, vid optimal temp 36°C utan himolys med sma <2 mm upphdojda,
opaka och gravita kolonier som #r svara att lossa fran underlaget. Biokemiska
tester dr positiva avseende spjilkning av; galaktos, glukos, fruktos och laktos
(Carter & Wise,2004, Sneath et al.,1989). Sju olika serotyper av Actinomyces har
identifierats beroende pa olika geografiska fyndplatser och hos olika virddjur men
inga av dessa har varit toxinbildare (Carter & Wise,2004, Howard & Smith,1999).
Actinomyces bovis som foretridesvis aterfinns hos idisslare #r en normal
kommensal i mun, svalg, hud och mag-tarmkanalen hos friska djur utan att dar
orsaka sjukdom (Andrews et al.,2004, Carter & Wise,2004, Rebhun,1995).
Patogen blir den forst nér den via sarskada tranger djupare in i vidvnaden och far
tillgang till en anaerob milj6 (Carter & Wise,2004, Howard & Smith,1999, Jubb et
al.,1993, Radostitis et al.,2000).

ACTINOBACILLUS LIGNIERESII

1902 gjordes den forsta redovisningen av genus Actinobacillus av Lignieres och
Spitz som studerade multipla, subkutana abscesser i huvud och halsregionen hos
notkreatur i Argentina.

Sjukdomsbilden stimde till viss del overens med den sen tidigare vil kinda
benaktinosen men dessa abscesser var ytligare och nir man vil lyckats isolera
agens uppticktes stora skillnader. I dagsliget finns 6 identifierade medlemmar i
genus Actinobacillus. Var och en av dessa dr patogena for olika species (Carter &
Wise,2004, Rycroft & Garside,2000). Actinobacillus lignieresii, som orsakar
mjukdelsaktinos hos notkreatur har fatt sitt namn efter sin upptiacktsman (Rycroft
& Garside,2000).

Bakterien uppvisar foljande kriterier; gramnegativ, pleomorf stav, ororlig och
fakultativt anaerob. Bakterien vixer pa blodagar efter 24 till 72 timmar, utan
hamolys med sma klibbiga kolonier som lamnar avtryck efter sig i agarn om de
avldgsnas. De vixer dven pa MacConkey agar med bleka kolonier som blir skéra
efter 48 timmar. Biokemiska tester dr positiva avseende spjilkning av laktos,
maltos, mannitol och sukros samt oxidas, ureas och katalas positiva (Carter &
Wise,2004, Quinn et al.,2002). Olika stammar av Actinobacillus lignieresii
uppges vara olika potenta som sjukdomsalstrare, oavsett om det giller naturliga
eller experimentella infektioner. Notkreatur, framforallt unga djur dr mycket
mottagliga for experimentella inokulationsforsok i huden. Diér bildas det sma
abscesser redan efter nagra dagar. Och det finns rapporter om infektioner efter
kejsarsnitt med spridning till inre organ (Rycroft & Garside,2000). Actinobacillus
lignieresii @r en vanlig kommensal i munhala och farynx hos framforallt
notkreatur och far. Bakterien aterfinns dven i vam och i faeces fran friska djur,
men bakterien dverlever hogst 5 dygn utanfor sitt varddjur (Andrews et al.,2004,
Rycroft & Garside,2000 Quinn et al.,2002).



Actinobacillus lignieresii orsakar normalt inga problem for sitt vidrddjur om
bakterien inte far tilltrdde till djupare liggande viavnad dir den orsakar sjukdomen
mjukdelsaktinos (Andrews et al.,2004). Friska notkreatur uppvisar ofta
antikroppar i serum och méingden okar markant hos sjuka djur. Men dessa virden
indikerar inte att djuret har nagot skydd mot sjukdomen och de granulationer som
bildas runt bakteriehdrdarna visar bara pa att det kroppsegna cellmedierade
immunforsvaret har vickts (Rycroft & Garside,2000). Actinobacillus lignieresii dr
spridd 6ver hela virlden och kan orsaka sjukdom hos notkreatur, far, grisar, hons,
hidstar och hundar och kan dven via bett fran djur Gverforas till ménniskor
(Andrews et al.,2004, Carter & Wise,2004, Howard & Smith,1999, Quinn
et.al.,2002).

SYMPTOM

BENAKTINOS

Agens : Actinomyces bovis.

Hos notkreatur manifesteras sjukdomen vanligen som en underminerande,
granulomatos osteomyelit i os.mandibula eller i os.maxilla, underkéiksben
respektive  Overkiksben. Sjukdomen kan &dven involvera nérliggande
muskelvivnader men &dven dermatit i ytterdrat har observerats samt orkit
(testikelinflammation) (Mc Gavin et al.,2001, Jubb et al.,1993).

Actinomyces bovis far initialt tilltride till mjukdelarna i munhalan via yttre trauma
ex. genom att stickigt, taggigt eller pa annat sitt hart och torrt foder eller vassa
foremal som orsakar sma sarskador i munslemhinnan. Ytterligare en inkorsport
gar via tandalveoler vid den naturliga tandsprickning (Andrews et al.,2004,
Radostitis et al.,2000, Rebhun, 1995, Quinn et al.,2000). I mjukdelarna forokar sig
bakterien och avger dir toxiska metaboliter. Detta startar en inflammatorisk
reaktion med en proliferation av bindvédv och en invasion av leukocyter (Andrew
et al.,2004). Patogenesen verkar vara beroende av virddjurets oformaga att bli av
med agens och kunna bearbeta bakteriens toxiska metabola restprodukter.
Inflammationen stimulerar till granulombildningar i vars mitt det produceras ett
serost, mukopurulent och illaluktande var som innehaller sk svavelgranula
(Howard & Smith,1999). Dessa fasta och hart forankrade granulom dr i detta
tidiga stadium oftast helt smértfria och kan bli mycket stora (15-25cm) nagot som
resulterar i att djuret far stora svarigheter att tugga sin foda (Andrews et al.,2004).
Sa smaningom sker ett Overgrepp pa nirliggande ben vilket resulterar i en
periostitis (benhinneinflamation), ibland stannar sjukdomen av utan att utvecklas
vidare. Men bakterien kan ocksa invadera benet och ge en osteomyelitis
(inflammatorisk benrdta). Angreppet kan dven Overforas via periodontitis
(inflammation i tandrothinna) som via lymfvégarna har sitt drinage i mandibulan.
Inne i benet sker en nedsméltning av benvidvnaden som blir genomsatt av
haligheter fyllda av benrester, bakterier och var. (Andrews et al.,2004, Jubb et
al.,1993). Samtidigt som detta sker forsoker kroppen att kompensera det allt
skorare benpartiet genom att ohimmat producera ny benvidvnad runt skadan (Jubb
et al.,1993, Rebhun 1995). Bennybildningen kan initialt vara svar att uppticka nér



den manifesteras som en fortjockning av mandibulans (underkiksbenets) nedre
kant medan den stora nybildningen finns in mot kéftgropen. Ofta upptécks dessa
fall sa sent att terapi inte ldngre dr mojlig. Daremot dr det mycket ldtt att se
nybildningar som sitter pa mandibulans utsida. Tidigt i sjukdomsbilden hinder det
dock att man misstolkar nybildningen som ett resultat av nagot yttre trauma eller
en tumor. Det drojer vanligen flera veckor till manader for bennybildningen att
utvecklas fran knappt skonjbar till mycket framtridande, en sa kallad "lumpy jaw"
(Radostitis et al.,2000). Med rontgendiagnostik avslojas stora omraden med
patologiskt tunt ben i kombination med kraftig nybildad benvidvnad runt
haligheter fyllda med var (Jubb et al.,1993, Radostitis et al.,2000, Quinn et
al.,2000). Med tiden kommer ett smértsamt 6dem att ticka nybildningen som
ocksa fistulerar och via fistelkanalen avges en stor miangd serdst, mukopurulent
och illaluktanda var. Fistlarna dr manga och har en tendens att lika ihop pa ett
stille samtidigt som det snabbt etableras nya i ndrheten Sa smaningom minskar
odemet i omfang medan benproliferationen tilltar i kombination med en uttalad
smartkédnslighet i omradet (Radostitis et al.2000, Rebhun,1995). Hela det drabbade
kikpartiet kan vanstéllas och forskjutas lateralt (Andrews et al.,2004). Tidnderna i
omradet forskjuts, lossnar och faller ut eller kommer att helt eller delvis tickas av
bennybildningen. Slutligen sker ofta en fraktur av kidkbenet (Jubb et al.,1993).

Allt sammantaget forsamrar foderlusten och nér djuret dnda forsoker att dta med
sma forsiktiga tuggrorelser ramlar det mesta av fodret ut ur munnen
(Rebhun,1995). Problem med foderupptag och idisslande stor vammotoriken och
visar sig som intermittenta diarréer med utpassage av ofullstindigt digererat foder,
allotriophagi (onormal foderlust) och en kroniskt uppsvilld buk dér vaminnehallet
ofta &r plaskigare dn normalt (Radostitis et al.,2000). Djuret far dven en kraftig,
fibros svullnad av huvudets mjukdelar eftersom varet toms genom fistula och dér
utvecklas det nya granulom. Dessa granulom fistulerar antingen ut genom huden
eller in mot munhalan, ibland via gomtaket eller in i ndshalan. Nybildningar som
omfattar Ovre luftvdgarna uppticks vanligen pga att djuret far dyspne och en
rosslig andning som ytterligare forsvaras vid stress (Radostitis et al.,2000).

Ibland expanderar nybildningen fran maxillan och den omgivande vidvnaden in till
orbitan och resulterar da i exophtalmus. Det alltmer begrinsade utrymmet far dven
bindhinnan och &gonlocket att svilla upp. Ofta fistulerar djupa inbdddade
bakteriehédrdar i benet den hir vidgen och bidrar med ett serdst till mukopurulent
flode. Drabbade djur visar tecken pa smirta och haller 6gonlocket stingt
(Rebhun,1995).

Spridning av infektion till mjukdelar i huvud, hals och nacke involverar aldrig de
lokala lymfknutorna. Aven om dessa blir kraftigt forstorade si ir de inte
infekterade och det sker ingen spridning via lymfknutorna (Jubb et al.,1993).
Déremot kan sjukdomen spridas genom att var aspireras till lungorna och dir
fororsakar pullmonell aktinos, eller sviljs och utvecklas till en abdominell aktinos
i fraimre vamviggen (Carter & Wise,2004, Howard & Smith,1999). Sjukdomen
orsakar hos obehandlade djur dehydrering och svilt som kan leda till doéden
(Radostitis et al.,2000).



MJUKDELSAKTINOS

Agens: Actinobacillus lignieresii

Mjukdelsaktinos dr en sjukdom som drabbar mjukdelsvidvnad. Infektionen sprids
som en lymfangit med fortjockade kérlviggar och involverar dven de regionala
lymfknutorna, men infektionen kan &ven spridas hematogent (Carter &
Wise, 2004, Jubb et al.,1993). Det sker dven en sclerotiserande inflammation i
omgivande vidvnader som kan ge upphov till adherenser till ndrbeldgen hud eller
slemhinna (Jubb et al.,1993). Mjukdelsaktinos kan upptriada i hud, subcutant, i
bindvév, lungor, formagar, lymfknutor, 6gonlock, extremiteter, huvud-, hals- och
nackmuskulatur som upphdjda, mjuka till harda granulom som kan bli flera cm
stora och litt bloder. Granulomen é&r fyllda med ett gronvitt, viskdst och luktldst
exsudat som innehaller sma gravita korn och som fistulerar till ytan (Howard &
Smith,1999, Jubb et al.,1993, Radostitis et al.,2000, Rebhun,1995).

Ibland upptrider sjukdomen som unilaterala granulom i de yttre nisOppningarna.
Granulomen &r dvervixta av en kottig, rod, svulstig och litt blodande vivnad som
kan vixa till och som da obstruerar luftpassagen och ger dyspne (Rebhun,1995).
En tilltagande inspiratorisk dyspne och ibland i kombination med ett ymnigt
nasflode ses ocksa hos patienter med granulom som ligger djupare inne i farynx,
larynx eller trachea (Rebhun,1995). Nir oesophagus &r involverad sa kan detta
leda till en intermittent tympanism och forstorade retrofaryngala lymfknutor kan i
sin tur orsaka sviljningssvarigheter och en rosslande andning (Radostitis et
al.,2000, Quinn et al.,2002). Om exsudat fran fistulerande granulom inhaleras sa
kan lungorna angripas. I akut skede av sjukdomen sa forekommer feber medan
subakuta och kroniska fall oftast saknar feber (Rebhun,1995).

I litteraturen uppges den klassiska bilden av sjukdomen upptrada inne i munhalan.
Forutom stomatit och glossit sa drabbas foretrddesvis vuxna djur av sk "wooden
tongue" (Andrews et al.,2004, Jubb et al.,1993, Rebhun,1995). Sjukdomen
aterfinns 6ver hela vérlden men i I-linderna har antalet fall minskat i takt med att
man allt mer 6vergatt fran strafoder till ensilage som dr mjukare till sin konsistens
(Andrews et al.,2004). Prevalensen verkar vara hogre i kopparfattiga omraden
(Radostitis et al.,2000). Didremot har man ingen klar bild av hur vanligt
forekommande infektioner i inre organ dr eftersom dessa &r svara att diagnostisera
hos levande djur (Rycroft & Garside,2000). Granulom i retrofaryngala lymfknutor
hittas ofta pa slaktkroppar (Quinn et al.,2002).

Actinobacillus ligneriesii som normalt lever pa munslemhinnan utan att diar orsaka
problem tar sig in i mjukdelarna via sarskador eller via tandalveoler vid
tandsprickning. Ofta ligger inkorsporten i den lilla ficka som notkreatur har
dorsalt pa tungan och dir det ldtt samlas foderpartiklar. Om dessa foderrester
innehaller grus, agnar, vassa taggar eller andra stickande féremal sa uppstar litt
sar eller notningsskador ( Jubb et al.,1993). "Wooden tounge" debuterar som en
diffus svullnad och forhardnad av tungan som stricker sig fran tungroten och
framat men ddr tungspetsen fortfarande kan vara oaffekterad (Radostitis et
al.,2000). Daremot ir de regionala lymfknutorna och lymfatisk vivnad i mjuka
gommen och farynx oftast involverade och ocksa mycket forstorade, nagot som
forsvarar andning och foderupptag. Sjukdomen orsakar dessutom en kraftigt 6kad
salivproduktion som leder till ett ymnigt flode ur munnen (Jubb et al., 1993,
Radostitis et al.,2000, Rebhun,1995).

For att buffra till ett normalt pH i vammen producerar vuxna notkreatur dagligen
stora mingder saliv (5-10ml/100kg kroppsvikt/minut) och denna stéindiga forlust



av saliv som orsakas av sjukdomen paverkar i sin tur digestionen negativt
(Andrews et al.2004).

Niar Actnobacillus ligneresii vil har etablerat sig i tungvidvnaden utvecklas en
mingd sma abscesser (2-Smm) och vidvnaden svullnar upp som ett resultat av den
inflammatoriska processen (Andrews et al.,2004). Den sjukliga forindringen
bestar av granulationsvdvnad med en mingd sma inbdddade granulom omgivna av
strama bindvivskapslar. Dessa granulom eroderar genom ytepitelet och kan dér
smilta samman till djupa sarskador pa tungans yta (Jubb et al.,1993). Det sker en
bindvévsproliferation mellan muskelfibrerna vilket gor att tungan vixer i omfang
och gradvis blir allt stdrre och otympligare (Jubb et al.,1993). Den kan 6ka med
upp till 50 % av sin naturliga storlek. Vid det laget viller tungan ut och djuret
formar inte lingre stinga munnen och kan inte heller hindra att saliven rinner ut
vilket i sin tur paverkar pH i vammen. Djuret far stora svarigheter att dta och
dricka och tappar snabbt i vikt och obehandlade djur dor av dehydrering och svilt
(Andrews et al.,2004).

Vanligtvis riknas inte mjukdelsaktinos som kontagios eftersom antalet fall
upptrader mycket sporadiskt och oftast bara drabbar enstaka djur i beséttningen.

Det finns dock ett vial dokumenterat fall fran USA som i nagon man ifragasitter
den allmint vedertagna bilden av spridningsrisken. 1975 dokumenterades pa New
York State Veterinary College en grupp av 52 stycken Holstein-Frieser kvigor
som under en mycket kort tid utvecklade sjukdomen mjukdelsaktinos (Campbell
et al.,1975). Djuren, som var i en alder mellan 3 dagar och 2 ar, var generellt i bra
kondition men #garna klagade Over att djuren inte hade vuxit lika bra som
forvintat och att de dessutom var raggiga i pélsen. Ungdjuren samlades ihop fran
olika delar av farmen och inhystes i samma ladugard. Dir grupperades de upp i
olika boxar allt efter sin storlek och direfter flyttades de vidare mellan boxarna i
takt med att de tillvéxte.

Den 15 september 1975 borjade djuren utfodras med ett hackat ho som var
mycket dammigt, torrt och inneholl grova, tridiga stjilkar. Fodret var producerat pa
garden. Efter tva manaders utfodring noterades de forsta symptomen pa
mjukdelsaktinos, och inom nagra manader var mer é@n 70% av djuren drabbade i
nagon form. De flesta av kvigorna drabbades i huvud och i halsregionerna av
multipla, subkutana, harda, runda knolar och fistulerande abscesser som varierade
i storlek mellan 1 och’15 cm. Aven vid dvergingen mellan mule och lippar
uppticktes sjukliga fordndringar. En hudbiopsi togs darfor och i denna pavisades
granulationsvédvnad typisk for mjukdelsaktinos. Histologiskt observerades fem
stéllen dér plantfibrer attackerades av flerkirniga jétteceller. Sex av kvigorna hade
dessutom roda och vil avgrinsade sarskador i storlek 1-3 cm pa tungryggen, alltsa
ett tidigt stadium av "wooden tounge". Men trots att man palperade samtliga djurs
tungor uppticktes inget fall av utvecklad "wooden tounge".

For att undersoka forekomst av antikroppar samlades det in serum fran 30 djur
som var indelade i 3 olika grupper; dir grupp 1 bestod av 10 kvigor med
symptom, grupp 2 bestod av ettariga kvigor utan symptom medan grupp 3 bestod
av tvaariga kvigor utan symptom. Alla djur hade varit i kontakt med varandra. De
djur som visade symptom hade en hog titer gammaglobulin 1,9g¢/100ml men dven
djur utan symptom visade hoga virden 1,6g/100ml respektive 1,5g/100ml
(referensviarde for not i Sverige ar 0,4-1,8g/100ml). De hoga virdena pa
gammaglobuliner i serum bedomdes vara ett resultat av att djuren under en lang



tid varit utsatta for antigenet fran abscesserna. Diremot var inte Okningen
associerad till specifika antikroppar mot Actinobacillus lignieresii.

En kviga slaktades pga en femurfraktur och hon visade sig ha multipla sublinguala
abcesser. Histologi bekriftade att det rorde sig om kroniska granulom fyllda av
var som aterfanns framfor allt i de regionala lymfknutorna. Aspirerat material fran
dessa granulom visade sig innehalla Actinobacillus lignieresii

Av de 52 djuren i gruppen uppvisade 30 djur abnorma svullnader i hals, nacke,
huvud och man lyckades isolera Actinobacillus lignieresii fran 8 av 10 punktat-
prov. I tva av proven fann man &ven stafylokocker och i ett aterfanns ocksa
Arcanobacterium pyogenes. Resistenstest som genomférdes visade att
Actinobacillus lignieresii var kinslig for flera antibiotika sdasom penicillin,
streptomycin, tetracyklin, kloramfenikol och ampicillin.

Den 15 januari behandlades ett flertal av de virst drabbade kvigorna med jod
intravendst samt streptomycin som injicerades i de sjukliga fordndringarna medan
andra kvigor behandlades enbart med penicillin eller fick inte alls nagon terapi.
Efter den 15 februari borjade man utfodra med ett bittre foder och dérefter
uppticktes inga nya fall. Det tog mellan 3-6 manader innan alla hade tillfrisknat.
De djur som hade fatt jod samt streptomycin aterhamtade sig fortast, medan djur
som behandlats med penicillin inte tillfrisknade fortare &n de obehandlade djuren.
Inga kalvar under 4 manaders alder drabbades men dessa kalvar stod a andra sidan
under hela den aktuella tiden pa en annan foderstat.

Predisponerande faktorer till den hoga morbiditeten i detta fall ansags vara

e Det ovanligt torra, harda och dammiga fodret som litt penetrerade huden
och som skadade slemhinnorna i munnen nir djuren at.

e Tringsel, eftersom inga djur kunde flyttas vidare ut fran ladugarden efter
att symptomen debuterat, s minskade golvutrymmet allteftersom djuren
vixte till. Det blev stressigt och brakigt inne i boxarna, speciellt vid
utfodringen vilket gjorde att djuren litt skadade bade sig sjdlva och
varandra.

e Dalig inredning i boxarna som litt fororsakade sarskador i huden.

e Abscesserna brast och kontaminerade omgivningen med Actinobacillus
lignieresii. Detta exsudat slickade djuren sedan i sig.

DIAGNOS

Den kliniska diagnosen stélls pa lokalisering och utseende av ytliga sjukliga
forandringar men kan forvéixlas med resultat av yttre trauma, andra infektioner
eller neoplasier. Nir sadana fordndringar ligger djupare inne i munhalan eller
luftvigarna kan det krivas endoskopi for att fa en exakt bild. En biopsi som tas for
histopatologi och biokemiska tester rekommenderas alltid for en verifikation av
agens (Rebhun,1995).

En rontgenologisk undersokning av benaktinos avslojar osteomyelit med multipla
rontgentdta zoner omgivna av prolifererat ben, nagot som pa ett tydligt sitt
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sarskiljer benaktinos fran neoplasier, tandrotsinfektioner, frakturer och sinusiter
(Rebhun,1995).

Aspirerat material fran granulom som &r orsakade av Actinomyces bovis
respektive Actinobacillus lignieresii dr litta att skilja at.

Actinomyces bovis producerar ett gulaktigt, trogflytande, illaluktande var som
innehaller svavelgula granula (1-3 mm). Sa linge bakterien &r levande dr dessa
granula mjuka medan hos édldre avdddade bakterier mineraliseras granula och blir
harda (Jubb et al.,1993). Innehallet kan gramfirgas och visar da upp bakterien
med sina tunna och rikt forgrenade filament (Carter & Wise,2004, Jubb et
al.,1993).

Actinobacillus lignieresii producerar ett gronvitt, viskost, luktfritt var med
betydligt mindre gravita granula (<lmm). Gramfirgning visar upp bakterien
omgiven av titt staplade eosinofila strukturer fran vérddjurets cellmedierade
forsvar. Granulocyter, makrofager, epiteloida celler och flerkidrniga Langerhans
jatteceller aterfinns runt bakteriechdrden men dven lymfocyter och plasmaceller.
Beroende av hur langt gangen inflammationsprocessen dr sa sker en successiv
invixt av fibros vivnad (Mc Gavin et al.,2001, Jubb et al.,1993, Rycroft &
Garside,2000).

Ett gammalt beprovat sitt att sdrskilja de bada agens at utfors genom att aspirera
var fran ett granulom och sedan placerar en droppe av detta i en petriskal och
tillsitta destillerat vatten for att spida ut 16sningen sa att det blir mojligt att fanga
upp ett enda granula. Detta granula fors over till ett objektsglas som direfter
fuktas med en droppe 10% natriumhydroxid. Ett tickglas placeras ovanpa och
granula trycks forsiktigt sonder. Om provet direfter torkas och sedan gramférgas
krdvs det endast ett enkelt mikroskop for att létt verifiera vilket agens som finns i
provet (Carter & Wise,2004, Howard & Smith,1999).

Den histologiska bilden av de bada bakteriekolonierna ir slaende lika varandra
och bestar av en inre massa av bakterier som omges av titt packade och
droppformat avrundade eosinofila formationer fran det egna cellmedierade
forsvaret. Vanligen &r kolonierna av Actinomyces bovis mycket storre én kolonier
av Actinobacillus ligneresii. De omgivande eosinofila formationerna ir ddremot
mindre hos Actinomyces bovis @n de som aterfinns runt Actinobacillus ligneresii
(Jubb et al., 1993 , Mc Gavin et al.,2001, Quinn).

BEHANDLING

Benaktinos ir svarbehandlad eftersom bakterien dels svarar déligt pa terapi
med jod samt gommer sig inne i benvdvnaden och blir ddrmed inte litt att na,
varken med antbiotikaterapi eller med jodterapi (Rebhun,1995).
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En av orsakerna till den kraftiga nedsméltningen av ben anses vara det faktum att
kroppen inte lyckas bli av med de toxiska restprodukterna fran bakteriens
metabolism (Howard & Smith,1999). Val av behandlingsmetod &dr avhingig av
hur svart angripet djuret dr. Fotbollstora knolar har en dalig prognos med all form
av terapi medan tidiga stadier har en nagot bittre prognos (Rebhun,1995).

Ett tidigt stadium av sjukdomen kan behandlas med streptomycin (11mg/kg) 2
ganger dagligen i 14 dagar i kombination med penicillin (22,0U/kg) 2 ganger
dagligen i 14 dagar (Rebhun,1995).

Senare stadier, men innan granulomen fistulerat, kriver terapi med streptomycin
under en lingre behandlingstid, mellan 14 och 30 dagar (Rebhun,1995).

Djur med stora kutana granulom som bérjar fistulera, kriver 1 till 2 manaders
terapi och anvindande av antingen en kombination av streptomycin och penicillin
eller erythromycin som har visat sig effektiv nir MIC-virde pa 0,06-0,12
uppnaddes (Rebhun,1995).

Terapi med jod fungerar bara lokalt och bara om den sitts in pa ett tidigt stadium
och i kombination med antibiotika (Andrews et al.,2004, Rebhun,1995).

Ett terapiforslag med 20 % natriumjodidlosning intravendst och som upprepas
efter 7 dagar alternativt pencillin (10 mg/kg) i 28 dagar leder oftast inte till att
djuret tillfrisknar utan formar bara hejda sjukdomen temporirt och anses etiskt
tveksamt. En kombination av streptomycin (5 g/dag) i 3 dagar tillsammans med
jodterapi och kirurgi anses av vissa kéllor som ett bra alternativ (Radostitis et
al.,2000). Andra forfattare dr mer tveksamma till att operera bort skadat ben, dels
for att man med kirurgiska ingrepp sillan far bort alla bakteriehdrdar och dirmed
finns det en stor risk for aterfall. Den aterstaende benvivnaden blir ofta sa skor att
behandlingen i stille ofta resulterar i frakturer. Diagnosen benaktinos leder manga
ganger till slakt for att inte forlinga djurets lidande eller av rena kostnadsskél
(Rebhun,1995). Det finns som synes manga olika asikter nir det giller terapi for
djur med benaktinos. Dels nir det giller olika forslag om hur en behandling skall
genomforas men lika ofta finns det asikter om den eventuella nyttan av att dver
huvudtaget utféra nagon form av behandling.

1965 redovisades ett féltforsok i USA som utforts pa en slumpméssigt utvald
grupp som bestod av atta notkreatur med konstaterad benaktinos (Nusbaum 1965).
Gruppen bestod av fem Holstein-Frieser kor, tva Guernsey kor samt en Guernsey
tjur som fanns i olika besittningar.

Hos tva av djuren satt infektionen i Gverkiken, ett djur uppvisade en utbredd
sinusinfektion och de 6vriga fem var drabbade av underkéksinfektioner. Ingen av
korna var i mer dn 120 dagars driktighet. Alla atta djuren i guppen behandlades
med en natriumjodidlésning intravendst som upprepades efter 5 dagar. Samtidigt
som detta pagick behandlades alla djuren dagligen med en fenylkvicksilvernitrat
forening (100-150 cc intravendst). Tva av djuren var sa daliga att for dessa
krivdes ytterligare behandling.

En av Holstein-Frieser korna hade ett daligt allmintillstand och uppvisade en
kraftigt svullen overkidke med krepitation 6ver hela det svullna omradet och dértill
ett purulent nosflode. Hon opererades pa dag 3 och fick @ven en tredje behandling
med natriumjodidlosning pa dag 10, samt behandlades dessutom med fenyl-
kvicksilvernitrat i 10 dagar. Kon repade sig snabbt efter insatt behandling men
uppvisade tecken pa jodism efter den tredje dosen med jod.
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Aven tjuren behandlades med ytterligare en tredje dos av natriumjodidlosning
efter 9 dagar, och han tillfrisknade direfter.

Vad som gor detta forsok speciellt intressant #r den ovanligt langa
uppfoljningstiden. Ett av djuren foljdes i 18 manader och alla de andra
observerades under 2 ar. Under hela denna tid intriffade inget aterfall men dére-
mot uppvisade samtliga djur bestaende drrvidvnad dér deras tidigare granulom
fistulerat.

Mjukdelsaktinos :r betydligt mer littbehandlad d& bakterien svarar bade pa
antibiotikaterapi och jodterapi om behandlingen sitts in pa ett tidigt stadium.
(Andrews et al.,2004, Rebhun,1995).

Jod diffunderar in i bakterien och forhindrar dess normala metabolism och 16ser
upp proteiner och nukleinsyror samt underlittar en generell permeabilitet for bade
jod och antibiotika genom den bindvédv som bildas runt bakteriehdrdarna (Adams
2001). Olika beredningar av jod dr darfor sedan lang tid en allmint vedertagen
standardbehandling. Att ge ex kaliumjodid (6-10g) under 7-10 dagar per os &r
visserligen effektivt men tidsddande (Radostitis et al.,2000). Darfor foredrar de
flesta att engangsbehandla med natriumjodidlosning (7g/100kg intravenost) eller
genom att infiltrera granulationsvdvnaden men oftast med en uppfoljande
behandling efter ytterligare nagra dagar (Andrews et al.,2004). Alternativt sa ges
en forsta dos natriumjodidlosning (30 mg/450 kg intravenost) som dérefter
upprepas med 2 eller 3 dagars intervall. Terapi kan paga tills tecken pa jodism
uppstar; kraftig mjéllbildning, rinnande 6gon och nésborrar, hosta och minskad
matlust. Forsiktighet anbefalles vid behandling av driktiga djur pga risk for abort
(Andrews et al.,2004, Radostitis et al.,2000, Rebhun,1995).

Externa granulom kan avldgsnas med vanlig kirurgi eller med kryokirurgi men
bor kombineras med natriumjodidlosning (30 mg/450kg intravendst) som i manga
fall maste upprepas en eller flera ganger. Nér det visar sig mojligt att avligsna
interna granulom O&ppnas dessa och spolas med jodloning enligt ovan
(Rebhun,1995). Ofta kombineras operativa ingrepp ocksa med antbiotikaterapi.
Tetracykliner och ampicillin anvénds allt mer i terapin. Streptomycin (10-15
mg/kg intramuskulirt) i 10 dagar dr oftast effektivt medan bakterien svarar simre
pa penicillin ( Andrews et al.,2004).

Akuta fall av "Wooden tongue" svarar pa insatt behandling redan efter nagot
dygn. Subkutana aktinoshérdar liker langsammare medan kroniska fordndringar
uppvisar en betydligt simre likning (Radostitis et al.,2000, Rebhun,1995).

RESULTAT

Information om hur manga fall av sjukdomen aktinos som diagnostiseras i Sverige
varje ar finns hos Jordbruksverket i form av inrapporterade fall fran Sveriges
veterindrer. Men i materialet saknas uppgifter for att kunna sérskilja benaktions
fran mjukdelsaktinos utan bada sjukdomarna sorteras hir under samlingsnamnet
aktinos. Mellan aren 1999-2005 sa svarade aktinos bara for 0,8 %0 av det totala
antalet registrerade sjukdomsdiagnoser (Fag,2006).
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Enligt en tidigare undersokning (Melin,1991) sa visar Jordbruksverkets statistik
pa att det under tidsperioden 1985-1990 inrapporterades i medeltal 403 fall av
aktinos per ar medan man under aren 1999-2005 endast registrerat i medeltal 243
fall av aktinos per ar (Fag,2006).

Detta innebir en kraftig nedgang av antalet diagnostiserade fall pa 20 ar. Under ar
2000, nidr sensommar och host var ovanligt regnfattiga (SMHI,2006) skedde det
en markant 6kning av antalet inrapporterade aktinosfall se fig.1 nedan. Troligen
beror det pa att grovfoderkvaliteten kan ha paverkats sa att speciellt hd har blivit
extra torrt, vasst och stickigt, nagot som i sin tur kan ha fororsakat skador i
munslemhinnorna hos noétkreatur och berett bakterien tilltrdde till djupare
liggande védvnader.
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Figur 1. Antal inrapporterade aktinosdiagnoser till Jordbruksverket mellan aren
1999-2005. Omfattar bade distriktveterindrer och privatpraktiserande veterindrer
(Fag N-A, 2006).

INREMITTERADE AKTINOSFALL TILL IDISSLARMEDICIN, KV, SLU

Under aren 1991 till 2005 remitterades till idisslarmedicin 57 notkreatur med
diagnosen aktinos fran praktiserande veterindrer i Upplandsregionen. Figur 2
presenterar antal fall och hur manga av dessa som kunde sidndas hem efter
avslutad behandling. Antalet fall varierar mycket mellan aren och somliga ar
saknades det helt aktinospatienter. Samtliga ar &r antalet fall med mjukdelsaktinos
fler &n antal fall med benaktinos. Totalt fick bara 8 djur diagnosen benaktinos. I
ett av fallen med misstdnkt benaktinos i underkdksgrenen sa behandlades djuret
med Baytril i 12 dagar men da djuret inte svarade pa terapin sa avlivades det. De
ovriga 7 djuren med diagnosen benaktinos, bedomdes ha en sa dalig prognos att
samtliga avlivades utan att det sattes in nagon behandling. Nagra av dessa djur
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obducerades senare och det visade sig da att i ett fall var det inte benaktinos utan
ett ameloblastom (tumor som utgar fran tandanlag). Detta djur ingar inte i figur 2
nedan.

Utav de 49 djur som fick diagnosen mjukdelsaktinos bedomdes 14 stycken ha en
sa dalig prognos att de avlivades utan atgird. Ytterligare 6 stycken avlivades efter
att dessa inte svarat pa den insatta behandlingen. I ett fall av mjukdelsaktinos med
konstaterad infektion av Actinobacillus lignieresii sattes det dock aldrig in nagon
behandling, utan djuret skickades hem pa djurigarens begdran. Utav de
remitterade fallen sa kom 13 stycken fran besittningar som hade drabbats av flera
fall av aktinos och av dessa sa var 6 gardar konstaterat BVD fria.
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(6)]
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2005

Figur 2. Aktinosdiagnoser pa idisslarmedicin KV, SLU

De djur som behandlades pa kliniken uppvisade ofta manga aktinosfoérandringar i
flera olika delar av kroppen — se figur 3. De flesta forindringarna var
koncentrerade till huvud och halsregionen. Ibland fanns det ocksa en tydlig
anamnes dir det gick att konstatera en trolig primédr skada, ex. efter normal-
kastration eller i nésskiljevidggen runt nosringen hos en tjur. Ofta aterfanns det
dldre sarskador inne i munnens mjukdelar ffa pa kindernas insida, i svalget eller i
gomtaket. Manga ganger gick det inte att faststdlla primdrorsak. De sjukliga
fordandringarnas lokalisation eller om det fanns multipla fordndringar verkar inte
heller vara avgorande for prognosen.
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Figur 3. Placering av granuloma forindringar

Kirurgiska ingrepp utférdes i 19 fall men i 2 av dessa ledde inte ingreppet till att
djuret tillfrisknade utan de avlivades. Kirurgin omfattar allt fran Sppnande av
ytliga granulom for dridnage och sarvard till avligsnande av nybildningar pa 1-2
dm omkrets. Det genomfordes dven avancerade ingrepp dér granulom i svalg och
gomtak avlidgsnades med goda resultat. Samtliga kirurgiska ingrepp kombinerades
dven med medicinsk terapi.

Den medicinska terapin for aktinospatienter har fordndrats med tiden. Linge
forordades olika jodlosningar och da sirskilt preparatet Micoiodina som
forstahands val vid aktinos behandling men dven kaliumjodid per os. Micoiodina
anvindes framforallt intravendst men kombinerades oftast med en understddjande
deponering i granulationsvdvnaden.Det var en behandling som sedan f6ljdes upp
en eller flera ganger tills dess att granulomen minskat visentligt i omfang eller att
patienten uppvisade tecken pa jodism. Senare kombinerades jodbehandlingen med
antibiotika av olika slag. Micoiodina har sedan nagra ar utgatt fran den svenska
marknaden pga avsaknad av MRL virde. I dag behandlas aktinos med antibiotika,
ibland i kombination med kaliumjodid per os. Kirurgi férekommer i kombination
med antibiotikaterapi. Jod anvinds fortfarande i form av Jodopax vid sartvitt.

De olika formerna av antbiotika som man har anvint vid idisslarkliniken IME,
KV, SLU mellan aren 1991 och 2005.

Tetracyklin : Engemycin, Terramycin, Oxyject

Kinolon : Baytril

Penicillin : Ethacilin, Procillin
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I tabell 1 redovisas dels hur manga djur som under den aktuella tidsperioden
behandlades med de olika preparaten samt hur vil dessa djur svarade pa insatt
terapi.

Tabell 1. Preparat vid behandling av aktinosterapi

PREPARAT ANTAL AVLIVAD HEM
Jod

Jod + Kinolon

Jod + Penicillin

Jod + Tetracyklin

Jod + Penicillin + Tetracyklin
Jod + Kinolon + Tetracyklin
Kinolon

Kinolon + Penicillin
Penicillin

o
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I figur 4 nedan presenteras de olika terapialternativen for de aktinospatienter som
kunde sdndas hem efter behandling och redovisar den genomsnittstid som dessa
djur varit inskrivet pa kliniken. Det framgar att de olika terapimetoderna skiljer
sig rdtt visentligt at.
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Figur 4. Antal inneliggande dagar pa IME kliniken i forhallande till
terapialternativ.
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DISKUSSION

Enligt all tillgidnglig litteratur verkar tidsaspekten mellan att diagnosen stills och
behandling sitts in vara mycket betydelsefull for att inte siga avgorande for
prognosen. Men i det redovisade materialet fran IME dr det omdjligt att urskilja
ett faktiskt viarde for tidsfaktorn eftersom det séillan framgar hur linge djuren har
uppvisat symtom hemma pa garden innan de remitterats till kliniken. Inte heller
gar det att med sédkerhet jamfora djurens allméntillstand i Ovrigt. De djur som
redan nir de remitterades till kliniken hade ett sa pass daligt allméntillstand att
prognosen var dalig far ridknas till den grupp som avlivades utan insatt
behandling. Men olika veterindrer ute pa filtet och olika behandlingsstrategier
under dessa 15 ar gor det svart att i efterhand fa ett riktigt objektivt
jamforelsematerial. Ett relativt objektivt sitt att jimfora olika terapier dr dock att
dels se om djuret svarat pa behandlingen eller om djuret avlivats, dels att se till
hur lang tid djuret varit inskrivet pa kliniken. Samtidigt som man har bytt
behandlingsmetoder sa har antalet dagar, som aktinospatienterna varit inskrivna
pa kliniken okat. Om man ser till den insatta behandlingen pa mjukdelsaktinos
och sitter den behandlingen i relation till antal inneliggande dagar sa far man en
uppskattning av hur tidseffektiv behandlingen synes vara. Aven om aktinos inte 4r
nagot stort sjukdomsproblem i Sverige som helhet sa kan det bli synnerligen
kostsamt for den enskilde djurdgaren, med dyra mediciner och ldnga
behandlingstider.

Eftersom bade Actinomyces bovis och Actinobacillus ligneriesii dr normala
kommensalier hos notkreatur sa &dr det helt omojligt att utrota agens till sjukdomen
aktinos. Med tanke pa hur pass sporadiskt sjukdomen forekommer sa verkar det
inte heller vara ekonomiskt forsvarbart att forsoka utarbeta ett vaccinations-
program. Och med tanke pa hur daligt som djurets egna antikroppar tycks fungera
som forsvar mot agens &r det dessutom mycket tveksamt om det ens dr mojligt att
utveckla ett vaccin i detta fall.

Vad som didremot dr fullt maojligt 4r att se Over skotselrutinerna for djuren for att i
mojligaste man forhindra att agens far tilltrdde till djupare liggande vdvnader och
orsaka sjukdom. Dels bor man se 6ver sina utfodringsrutiner och undvika att fodra
med daligt, torrt, stickigt och med grus kontaminerat foder som kan orsaka sar och
andra skador i munnens slemhinnor. Dels bor man se till att inhysa djuren sa att de
inte kommer at att skada sig sjdlva eller varandra. Kontrollera samtliga
inredningsdetaljer, som avskiljningsbas, foderbord och dylikt och undvik material
som kan leda till att djuren kan fa i sig flisor eller stickor antingen via munnen
eller via huden; nagot som i sin tur kan orsaka smasar dir bakterierna kan tringa
in.

Det dr ocksa viktigt att ge djuren tillrickligt med golvutrymme och plats nog for
att rora sig naturligt och att ldgga sig ner i fred. Vid gruppindelningen maste man
vara observant och noga for att undvika problem med rangskillnader som stressar
lagdominanta djur och skapar oro i gruppen. Utfodringsrutiner maste ge alla
djuren i gruppen tillfille att dta och dricka samtidigt.

Har man djur med symptom skall dessa genast isoleras fran den 6vriga flocken for
att inte 6verfora smitta via exsudat pa hud, mark eller via inredning i stallarna.

Att sitta in en sd radikal behandling mot benaktinos som man gjorde i det
redovisade forsoket i USA ér inte majligt i Sverige. Vi har mycket langtgaende
regler for medicinsk behandling av livsmedelsproducerande djur som utesluter
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kvicksilverbehandling. Det dr dessutom svart att sa hir i efterhand avgoéra om
kombinationen av natiumjodid och fenylkvicksilvernitrat var avgorande for det
lyckade slutresultatet eller om nagot av preparaten var och en for sig hade gett
samma resultat. Fenylkvicksilvernitrat &dr viéldigt lite dokumenterat i Sverige dir
denna kemiska forening forekommer i vissa humana vacciner, dock inte i vacciner
som anvinds till barn.

Man borde diremot fa mojlighet att anvinda ett jodpreparat med samma
forvintade effekt som Micoiodina (Iodotrimetylamino-f-hydr.propan). Jod som
terapi mot aktinos verkar vara det mest effektiva medlet och anvinds fortfarande i
manga ldnder bla Danmark (Enemark,2006).

Hos ménniska har flera fall rapporterats med akut suppurativ bronchopneumoni
som fororsakats av infekterade bitskador fran hist och far infekterade med
Actinobacillus lignieresii (Carter & Wise,2004).

Nér man handskas med djur som &r drabbade av aktinos dr det mycket viktigt att
komma ihag att vi sjdlva kan smittas, dven om detta dr mindre vanligt. Vi bor
dock tdnka pa smittrisken, framfor allt ndr vi beaktar hur svart det kan vara att
sitta in en adekvat behandling!

TACK

Manga tack till mina handledare Arne Persson och Stefan Alenius for ett
enastaende tdlamod.

For all extra hjdlp med planering och tid pa ambulatoriska kliniken har jag ocksa
ett speciellt tack att skicka till Arne Persson; utan dig ingen examen.

Ar dven tack skyldig for all hjilp frin annan personal pa SLU, Kerstin Berglund,
pa IME, KV, klinikveterindrerna vid ambulatoriska kliniken, veterindrer vid
patologen SLU och personalen pd SLU biblioteket samt veterinir Nils-Ake Fag,
SIV.
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