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Einleitung 1

1 Einleitung

M. hyopneumoniae ist der Primérerreger der Enzootischen Pneumonie und gilt als einer der
Hauptfaktoren des Porcine Respiratory Disease Complex (PRDC) (GROSSE BEILAGE,
1999; THACKER, 2006). Das Bakterium schidigt das Zilienepithel der Bronchien und
Bronchiolen und erleichtert Sekundirerregern wie z.B. Pasteurella multocida, M. hyorhinis,
Arcanobacterium pyogenes, Streptococcus suis oder Haemophilus parasuis die Kolonisation
des Respirationstrakts. Das daraus resultierende Krankheitsbild der Enzootischen Pneumonie
tritt vorwiegend in der (End-) Mast in Erscheinung und #uflert sich in chronischem,
trockenem Husten, begleitet von reduzierter Futterverwertung und verringerten
Tageszunahmen. So verursacht M. hyopneumoniae weltweit vor allem in Regionen mit
intensiver Schweinehaltung bedeutende wirtschaftliche Verluste.

Bei der Enzootischen Pneumonie handelt es sich um eine Faktorenerkrankung deren
Auspriagung maBgeblich von Management und Haltung bestimmt wird. Im letzten Jahrzehnt
hat sich neben der Optimierung der Haltungsbedingungen (vor allem Beliiftung und
Belegungsdichte) und der Einschrinkung der Ubertragungsmoglichkeiten (z.B. Rein-Raus-
Belegung und raumliche Trennung der Produktionsphasen) die Impfung als effektives Mittel
zur Reduzierung der durch M. hyopneumoniae verursachten Verluste erwiesen. Zurzeit
werden in Deutschland etwa 75 Prozent der Mastschweine geimpft. Dazu sind Préparate zur
ein- oder zweimaligen Applikation verfiigbar. Sie werden in Deutschland in der Regel im
Saugferkelalter angewendet. Bei der Impfung ilterer Tiere ist der Hauptinfektionszeitpunkt
der zeitlich limitierende Faktor.

Die vorliegende Studie hat zum Ziel, den Verlauf der Enzootischen Pneumonie in einem
Bestand zu beobachten, in welchem die Tiere zur Mast in zwei verschiedenen
Haltungssystemen untergebracht sind. Es soll iiberpriift werden, ob die Aufstallungsform
einen Einfluss auf die zu wihlende Impfstrategie hat. Dazu wird sowohl eine Vakzine zur
zweimaligen Anwendung in der ersten und vierten Lebenswoche, als auch eine zur
einmaligen Anwendung in der ersten, vierten oder 13. Lebenswoche eingesetzt. Der Erfolg
der Impfung wird an den Tageszunahmen und den Lungenbefunden am Schlachthof bemessen
und mit dem Verlauf der Serumantikdrperkonzentration und der klinischen Symptomatik in

Beziehung gesetzt.
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2 Literaturiibersicht

M. hyopneumoniae ist seit 1965 als dtiologisches Agens der damals als Ferkelgrippe
bezeichneten Enzootischen Pneumonie bekannt (MARE und SWITZER, 1965; GOODWIN et
al., 1965). Die Annahme einer Virusgenese resultiert aus der Unempfindlichkeit des Erregers
gegeniiber Penicillinen und der schwierigen und langwierigen Kultivierung, so dass der

Erreger lange Zeit nicht nachgewiesen werden konnte.

2.1 Atiologie

Mykoplasmen sind pleomorphe, zellwandlose Bakterien der Klasse Mollicutes. Ihr
Protoplasma ist von einer dreischichtigen, sterolhaltigen Membran umschlossen (ZIELINSKI
und ROSS, 1992). Das Genom beschrinkt sich auf einige tausend Basenpaare
(M. hyopneumoniae: 1070 kbp) und ist reich an Guanin und Cytosin (23-40 mol%) (MINION,
2002). Sie sind die kleinsten bekannten, sich selbst teilenden Organismen und verfiigen iiber
eine nur eingeschrinkte Stoffwechselkapazitit. Die daraus resultierende parasitire oder
kommensale Lebensweise erklirt die hohen Anspriiche an die zur Anziichtung verwendeten
Néhrmedien. Ihr langsames Wachstum macht den Zusatz von Hemmstoffen notwendig, da sie
ansonsten von anderen Bakterien iiberwuchert werden. Auf Festmedien bilden sie typische
kleine, spiegeleiformige Kolonien. Ihre geringe GroBe (400-1200 nm Durchmesser)
ermdglicht es ihnen Bakterienfilter zu passieren (TAJIMA und YAGIHASHI, 1982).

Als Krankheitserreger bei Schweinen sind neben M. hyopneumoniae, M. hyorhinis,
M. hyosynoviae und M. suis von Bedeutung. M. flocculare ist ein gering pathogener
Bewohner des Respirationstrakts und wird ebenfalls in Schweinelungen nachgewiesen. Durch
den hohen Grad an Ubereinstimmung in Wachstum, Morphologie und antigenetischen
Eigenschaften ist es schwierig zwischen M. flocculare und M. hyopneumoniae zu
differenzieren (ROSS, 1999).

Mykoplasmen sind genetisch sehr variabel. ARTIUSHIN und MINION (1996) zeigen mit
einer arbitrarily primed PCR, dass sich nicht nur die einzelnen Mykoplasmenspezies
voneinander unterscheiden, sondern dass auch eine intraspezifische Variabilitit besteht.
KOKOTOVIC et al. (1999) stellen mittels amplified-fragment length polymorphism
fingerprinting eine Ubereinstimmung von 77,4 Prozent der Bandenmuster bei neun
untersuchten M. hyopneumoniae-Stammen fest. MAYOR et al. (2007) etablieren ein

multilocus sequence typing (MLST) mit dem Ziel, Feldstimme zu definieren. Dazu werden
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drei von zwolf housekeeping Genen ausgewdhlt und sequenziert. Es zeigt sich, dass in
endemisch mit M. hyopneumoniae infizierten Betrieben in der Regel nur ein einziger Klon
(im Sinne der MLST) nachweisbar ist. Gleiches gilt fiir Bestinde in engem geographischem
oder betrieblichen Kontakt. Ansonsten unterscheiden sich die Isolate aus verschiedenen
Herkiinften. Ahnliche Ergebnisse erbringen auch andere Methoden zur Typisierung von
M. hyopneumoniae-Isolaten (STAKENBORG et al., 2006).

Die genetische Variabilitit der Mykoplasmen setzt sich auf Proteinebene fort (CALUS et al.,
2007) und fiihrt zu erheblichen Virulenzunterschieden zwischen den einzelnen Stimmen.
STRAIT et al. (2004) stellen nach Infektionen mit vier verschiedenen
M. hyopneumoniae-Feldstimmen und einem Referenzstamm (Stamm 232) 28 Tage post
infectionem eine Variation des durchschnittlichen Lungenscores (Anteil des verdnderten am
gesamten Lungengewebe) zwischen 2,61 Prozent und 13,5 Prozent fest. In der BALF von
Schweinen, die mit hochvirulenten Stimmen infiziert werden, ist der Gehalt an neutrophilen
Ganulozyten und TNF2a hoher als bei Tieren, die mit schwachvirulenten Stammen infiziert
wurden (MEYNS et al., 2007). VICCA et al. (2003) stellen Unterschiede in klinischem Score,
Lungenscore, Histopathologie, Immunfluoreszenz und Serologie fest. Hochvirulente Stimme
haben gegeniiber schwach virulenten eine signifikant verkiirzte Generationszeit und

tendenziell groBere Ubertragungsraten (MEYNS et al., 2004; MEYNS et al., 2007).

2.2 Epidemiologie

M. hyopneumoniae ist weltweit mit hoher Privalenz verbreitet. Positive Serumantikorpertiter
findet man sowohl bei Haus- als auch bei Wildschweinen (SHCHERBAKOYV et al., 2007;
SIBILA et al., 2008b). In Deutschland betrigt 1997 die mittlere Seroprdvalenz 42 Prozent.
Die durchschnittliche Herdenpridvalenz, d.h. Betriebe mit mindestens einem positiven
Reagenten, liegt bei 62 Prozent. Sowohl der Anteil seropositiver Tiere, als auch die
Herdenpriavalenz ist bei Mastschweinen mit 52 Prozent bzw. 81 Prozent am hochsten
(HORST et al., 1997). Ahnliche Angaben sind auch fiir andere europiische und
nichteuropdische Linder zu finden (YAGIHASHI et al., 1993; MAES et al., 2000).

Die Ubertragung von M. hyopneumoniae erfolgt durch direkten und indirekten Kontakt iiber
erregerhaltige Aerosole mit einer vollstandigen Durchseuchung des Betriebs (STEVENSON,
1998; FANO et al., 2005). Die Ausscheidung beginnt bereits einige Tage vor dem Auftreten
klinischer Symptome und kann noch Monate nach klinischer und pathologischer

Symptomfreiheit anhalten (PIETERS et al., 2006; PIETERS und PIJOAN, 2006). Deshalb
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stellt besonders der Zukauf von Tieren, z.B. Jungsauen, eines der Hauptrisiken zur
Einschleppung von M. hyopneumoniae in einen Bestand dar (SORENSEN et al., 1997; FANO
et al., 2005; PIETERS et al., 2006). Eine Ubertragung durch die Luft uber mehrere Kilometer
ist ebenfalls beschriecben (GOODWIN, 1985). Besonders in Regionen mit hoher
Schweinedichte oder Tierverkehr stellt dies ein Risiko fiir M. hyopneumoniae-freie Herden
dar (STARK et al., 1992; HEGE et al., 2002).

Bei direktem Kontakt ist die Ubertragungsrate hoch. Sie ist unter anderem beeinflusst von der
Belegungsdichte, dem Stallklima und der Virulenz des Stammes. In den Versuchen von
MEYNS et al. (2004) iibertrdgt ein M. hyopneumoniae-infiziertes Aufzuchtferkel den Erreger
auf durchschnittlich 0,85 bzw. 1,47 seiner Buchtengenossen (abhédngig von der Virulenz des
jeweiligen Stammes). In einem #dhnlich aufgebauten Versuch ergeben sich durchschnittliche
Ubertragungsraten von 2,38 fiir geimpfte und 3,51 fiir ungeimpfte Tiere (MEYNS et al.,
2006). Die Gefahr der Ubertragung durch das Personal ist bei Anwendung von
StandardhygienemalBnahmen als gering einzuschiitzen (BATISTA et al., 2007).

In chronisch infizierten Stillen sind vor allem Jungtiere das Erregerreservoir. MAES et al.
(2000) konnen eine positive Korrelation zwischen dem Jungsauenanteil im Bestand und der
M. hyopneumoniae-Seroprivalenz feststellen.

M. hyopneumoniae wird sowohl horizontal als auch vertikal iibertragen (CALSAMIGLIA und
PIJOAN, 2000; MEYNS et al., 2006; PIETERS et al., 2006; SIBILA et al., 2007a). Das
Bakterium kann aus Nasentupfern von Sauen bis zur siebten Trichtigkeit nachgewiesen
werden (CALSAMIGLIA und PIJOAN, 2000). Bei Jungtieren werden klinische Symptome in
der Regel erst ab einem Alter von sechs Wochen beobachtet (ROSS, 1999). Die Ferkel sind
aber trotzdem empfinglich, entwickeln eine pathologisch nachweisbare Pneumonie und
konnen den Erreger nach dem Absetzen auf ihre Buchtengenossen iibertragen (PIFFER und
ROSS, 1984; PIFFER et al., 1984; POINTON et al., 1985). Diese horizontale Ubertragung ist
altersunabhéngig (PIFFER und ROSS, 1984). FANO et al. (2007b) stellen eine Korrelation
zwischen dem Nachweis von M. hyopneumoniae in der Nasenhohle von Absetzferkeln und

der Privalenz der Enzootischen Pneumonie bei Schlachtschweinen fest.

2.3 Pathogenese

Die Pathogenese der Enzootischen Pneumonie ergibt sich aus dem komplexen
Zusammenwirken von Erreger und Wirt und ist noch nicht vollstindig geklart. Sie wird von

einer Vielzahl von Haltungs- und Managementfaktoren sowie den beteiligten
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Sekundirerregern beeinflusst. Die Inkubationszeit betrdgt im Durchschnitt zehn bis 14 Tage.
Die Latenzzeit ist etwas kiirzer (PIETERS und PIJOAN, 2006). In der Regel breitet sich
M. hyopneumoniae langsam im Bestand aus. Zum klinischen Ausbruch kommt es meistens
bei Tieren im Alter von drei bis sechs Monaten (THACKER, 2006). Der Beginn und die
Ausprigung der Erkrankung hingen unter anderem von der Infektionsdosis und der Virulenz
des jeweiligen Stammes ab (STEVENSON, 1998; VICCA et al., 2003).

M. hyopneumoniae gelangt mit der Atemluft zu den Epithelien von Trachea, Bronchien und
Bronchiolen. Dort heftet es sich an die Flimmerepithelzellen (ZIELINSKI und ROSS, 1993;
OLIVEIRA, 2006). Zu Beginn der Infektion bindet M. hyopneumoniae im apikalen Bereich
der Zilien und gelangt von dort aus in den interzilidren Raum (JACQUES et al., 1992).
Intrazelluldr ist es nicht nachweisbar (KWON und CHAE, 1999; KWON et al., 2002;
SARRADELL et al., 2003). Die initiale Bindung ist ein wichtiger Faktor fiir die Pathogenese
und Virulenz von M. hyopneumoniae (ZIELINSKI und ROSS, 1993; PARK et al., 2002).
Wird diese Rezeptor-Ligandenbindung durch Antikorper oder physikalische Barrieren (z.B.
Membranen) verhindert, kommt es nicht zur anschlieBenden Schidigung des Epithels
(DEBEY und ROSS, 1994). In einem in vitro Versuch von YOUNG et al. (2000) kann nur ein
pathogener M. hyopneumoniae-Stamm an reife Zilien einer Trachealzellkultur binden und
diese schiddigen. Als Rezeptor fiir die Bindung dienen vor allem Glycolipide der
Zellmembranen des respiratorischen Epithels (ZHANG et al., 1994).

Von den an der Adhésion beteiligten Oberflachenstrukturen von M. hyopneumoniae ist ein
97-kD Protein besonders gut untersucht. Dieses Adhésionsprotein (Ziliaradhidsin P97) liegt in
der duBeren Membran und kann durch monoklonale Antikorper blockiert werden. Dadurch
wird die Anheftung an die Zilien verhindert (ZHANG et al., 1995). ZHANG et al. (1995)
stellen fest, dass die GroBle von P97 bei verschiedenen M. hyopneumoniae-Stammen variiert.
Auch auf Genomebene ist eine Variabilitiat nachweisbar (MADSEN et al., 2007). Das P97-
Gen ist geklont und die Bindungsregion des Proteins identifiziert (HSU et al., 1997; HSU und
MINION, 1998). Sie liegt in der Nihe seines carboxyterminalen Endes und setzt sich aus sich
wiederholenden Aminosduresequenzen zusammen. Vermutlich hat die Anzahl der sich
wiederholenden Aminosduresequenzen Einfluss auf die Bindung von M. hyopneumoniae
(WILTON et al., 1998). Neben dem P97 sind noch weitere Strukturen bekannt, welche an der
Bindung von M. hyopneumoniae beteiligt sind. Dazu gehoren beispielsweise ein 110 kD
Protein (Adhésin-like-Glykoprotein) (CHEN et al., 1998) und ein 124 kD Protein (Mhpl).
Nach der initialen Bindung beginnen sich die Mykoplasmen zu vermehren. Sie bilden

Mikrokolonien und besiedeln weitere Flimmerepithelzellen (JACQUES et al., 1992). Dies
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geht einher mit Ziliostase, Verklumpung und Verlust der Zilien (BLANCHARD et al., 1992;
JACQUES et al., 1992; DEBEY und ROSS, 1994; OLIVEIRA, 2006). Fiinf Tage nach
Infektion einer Trachealzellkultur mit M. hyopneumoniae ist eine reduzierte Zilienaktivitit
feststellbar (JACQUES et al., 1992). Es resultiert eine Abnahme der mukozilidren Clearence.
Wie es zur Schidigung der Zilien kommt, ist nur unvollstindig bekannt. Die Inkubation von
Trachealzellkulturen mit pathogenen M. hyopneumoniae-Stammen fiithrt zu einem Anstieg der
intrazelluldren Kalziumkonzentration (PARK et al., 2002). Dies ist auf eine G-Protein
vermittelte Steigerung der Phospholipase C Aktivitit zuriick zu fithren. Des Weiteren wird
freien Sauerstoffradikalen eine Bedeutung zugesprochen (HWANG et al., 2006).

Die verminderte mukozilidre Clearance fiihrt zu einer Akkumulation von viskdsem Sekret
(BLANCHARD et al, 1992; DEBEY und ROSS, 1994). Aspirierte Schadstoffe und
Mikroorganismen sowie untergegangene Zellen konnen nicht mehr vollstindig aus den
unteren Teilen des Respirationstrakts herausbefordert werden. Die Ansiedlung von
bakteriellen Erregern wie z.B. Pasteurella multocida, Mycoplasma hyorhinis, Streptococcus
suis, Haemophilus parasuis, Bordetella bronchiseptica, Arcanobacterium pyogenes und
Actinobacillus pleuropneumoniae wird begiinstigt. Diese Sekundirerreger machen aus einer
M. hyopneumoniae-Infektion eine Enzootische Pneumonie (THACKER, 2006).

Der bisher beschriebene Pathomechanismus von M. hyopneumoniae wird durch eine
Modulation der Immunantwort des Wirts weiter verstidrkt. Es sind sowohl zelluldre und
humorale Anteile des naiven, als auch des erworbenen Immunsystems betroffen. Die
bronchiale Kolonisation durch M. hyopneumoniae fiihrt zu einer peribronchioldren und
perivaskuldren Infiltration von mononukledren Zellen (OLIVEIRA, 2006). Histologisch fallt
eine Hyperplasie des bronchus-associated lymphoid tissue (BALT) mit hoher
morphologischer und zelluldrer Organisation auf (KWON und CHAE, 1999; KWON et al.,
2002; SARRADELL et al.,, 2003; OLIVEIRA, 2006). SARRADELL et al. (2003)
identifizieren die beteiligten Zellen und deren Lokalisation. Makrophagen und
B-Lymphozyten sind die iiberwiegenden zelluliren Komponenten der germinativen Zentren.
T-Lymphozyten finden sie vor allem in den perifollikuliren Gebieten des BALT, in der
Lamina propria und den Epithelien der Luftwege. IgG oder IgA beinhaltende Plasmazellen
verteilen sich in der Peripherie des BALT, in der Lamina propria der Bronchien und
Bronchiolen, in den Alveolarsepten und um die bronchialen submukosen Driisen. Der Erreger
ist nicht in den Zellen des BALT nachweisbar. Aufler auf den Zilien des respiratorischen
Epithels wird M. hyopneumoniae in geringen Mengen auch in den interstitiellen und

alveoldren Makrophagen und sehr vereinzelt in Typ 1 Pneumozyten nachgewiesen.
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M. hyopneumoniae stimuliert Makrophagen zur Produktion von Zytokinen wie z.B. II-1, II-
2,11-4, 11-6,11-8, 11-12, TNFa und IFN-y und steigert die Phagozytoseaktivitit (CARUSO und
ROSS, 1990; ASAl et al., 1993; THANAWONGNUWECH et al., 2001; RODRIGUEZ et al.,
2004). Lymphozyten werden durch M. hyopneumoniae unspezifisch stimuliert (mitogener
Effekt) und deren Transformation gehemmt (KISHIMA und ROSS, 1985; MESSIER und
ROSS, 1991). Dadurch wird die Funktion des Immunsystems beeintrachtigt (MESSIER und
ROSS, 1991). Die zelluldre spezifische Abwehr scheint einen erheblichen Anteil an der
Entstehung der pathologischen Verdnderungen zu haben. TAJIMA et al. (1984) beobachten
nach experimenteller Infektion bei thymektomierten Schweinen deutlich weniger
M. hyopneumoniae-assoziierte  Lungenverdnderungen als bei nicht-thymektomierten
Kontrolltieren. Allerdings ldsst sich bei einem Teil der Tiere ohne T-Lymphozyten
M. hyopneumoniae aus der Milz isolieren, was eine hidmatogene Streuung der Bakterien

vermuten lasst.

2.3.1 M. hyopneumoniae und andere Erreger

Monoinfektionen mit M. hyopneumoniae sind duflerst selten (CHOI et al., 2003). Sie fiihren
zwar zu pathologisch-anatomisch erkennbaren Lungenverianderungen, 16sen aber nur bei SPF-
Tieren regelmdBig klinische Symptome aus (SELBITZ, 2006). Beim Auftreten klinischer
Symptome werden in der Regel zusitzlich andere Erreger nachgewiesen (CHOI et al., 2003;
PALZER, 2006). Das durch M. hyopneumoniae-Monoinfektionen verursachte milde
Krankheitsbild wird im englischen Sprachraum als ,,mycoplasmal disease* bezeichnet. Die
deutsche Ubersetzung Mykoplasmose ist nicht geldufig. Stattdessen wird auch der Begriff
Enzootische Pneumonie verwendet (SELBITZ, 2006), welcher im Allgemeinen, seinem
Wortlaut entsprechend, eine in einem begrenzten Gebiet mit permanenter Aktivitit
auftretende Pneumonie ohne Ausbreitungstendenz bezeichnet. Die Enzootische Pneumonie ist
charakterisiert durch eine Infektion mit M. hyopneumoniae, welche durch andere bakterielle
Erreger wie z.B. Pasteurella multocida, Streptococcus suis, Haemophilus parasuis oder
Actinobacillus pleuropneumiae kompliziert wird (THACKER, 2006). Der auf der
herabgesetzten mukozilidren Clearence und Immunmodulation beruhende Initialeffekt einer
M. hyopneumoniae-Infektion ermoglicht diesen Opportunisten eine Besiedelung des
Respirationstrakts und fiihrt zu einer Steigerung der klinischen Symptomatik und
pathologischen Veridnderungen. Fiir Actinobacillus pleuropneumoniae (YAGIHASHI et al.,
1984) und Pasteurella multocida (MORRISON et al., 1985, CIPRIAN et al., 1988; AMASS
et al., 1994; FEENSTRA et al., 1994; SORENSEN et al., 1997; GROSSE BEILAGE, 1999)
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ist dies mehrfach bestitigt. In Infektionsversuchen fiihrt die Coinfektion mit einem
M. hyopneumoniae- und P. multocida-Stamm, verglichen mit einer M. hyopneumoniae-
Monoinfektion, zu einer gesteigerten klinischen Symptomatik und vermehrten Lisionen der
Lunge, aus welchen sich beide Erreger nachweisen lassen (CIPRIAN et al., 1988;
FEENSTRA et al., 1994). Bei einer Monoinfektion mit dem P. multocida-Stamm zeigen die
Tiere weder klinische noch zu pathologische Erscheinungen und die Erreger lassen sich nicht
aus dem Lungengewebe nachweisen. Der Futterverbrauch ist in den Untersuchungen von
CIPRIAN et al. (1988) bei doppelt infizierten Tieren um 60 Prozent gesteigert.

Auch virale Infektionen werden durch eine M. hyopneumoniae-Infektion verstérkt.
Infektionen mit dem Porcine Reproductive and Respiratory Syndrome Virus (PRRSV),
Porcine Circovirus type 2 (PCV2), Swine Influenza Virus (SIV) oder Pseudorabies Virus
(PRV) treten deutlicher in Erscheinung (THACKER, 2006). Bei einer gleichzeitigen
M. hyopneumoniae- und PRRSV-Infektion kommt es zur gegenseitigen Potenzierung, d.h.
Ausprigung und Dauer des klinischen und pathologischen Erscheinungsbildes sind erheblich
gesteigert (THACKER et al., 1999; SILIN et al., 2001; THANAWONGNUWECH et al.,
2004). Es werden vermehrt Zytokine gebildet (THANAWONGNUWECH et al., 2004). Die
Replikationsrate der Erreger ist hingegen nicht erhoht (THACKER et al., 1999). FANO et al.
(2007a) stellen bei experimentell mit M. hyopneumoniae- und PRRSV-infizierten Tieren,
nicht aber bei durch direkten und indirekten Kontakt infizierten Tieren, eine Persistenz von
PRRSV bis zur Schlachtung fest. Eine gleichzeitige Infektion mit M. hyopneumoniae und
PCV2 erhoht die PMWS-Inzidenzrate, Lymph- und Lungengewebsschiadigungen nehmen zu.
PCV2-Antigen wird in groBeren Mengen und iiber einen ldngeren Zeitraum hinweg
nachgewiesen (OPRIESSNIG et al., 2004). Diese Effekte sind in der frithen Aufzuchtphase
und in Systemen mit geteilter Produktion am stirksten ausgepriagt (DORR et al., 2007).
Ebenfalls zu einer Potenzierung kommt es bei einer Doppelinfektionen mit
M. hyopneumoniae und PRV (SHIBATA et al.,, 1998). Bei einer gleichzeitig ablaufenden
SIV- und M. hyopneumoniae-Infektion verstirkt sich die Ausprigung des klinischen und
pathologischen Bildes der Erkrankung (GROSSE BEILAGE, 1999; THACKER et al., 2001;
YAZAWA et al., 2004). THACKER et al. (2001) beobachten jedoch keine gegenseitige
Potenzierung wie bei einer M. hyopneumoniae-PRRSV- bzw. M. hyopneumoniae-PCV2-
Doppelinfektion. Dieser Vielfalt sich gegenseitig beeinflussender Erreger verleiht der Begriff
des Porcine respiratory disease complex (PRDC) Ausdruck. Er beschreibt
Atemwegserkrankungen bei Aufzucht- und vor allem Mastschweinen (CHOI et al., 2003),

welche sich klinisch in Husten, Fieber, Dyspnoe und gelegentlich gesteigerter Mortalitt
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duBern. M. hyopneumoniae gilt als einer der Hauptverursacher des PRDC (GROSSE
BEILAGE, 1999; THACKER, 2006). In der Regel konnen aus den Lungen Pneumonie
erkrankter Schweine mehrere Erreger nachgewiesen werden (CHOI et al., 2003; PALZER,
2006). PALZER (2006) stellt eine Korrelation zwischen einem Nachweis von
M. hyopneumoniae aus der BALF und dem Vorkommen von M. hyorhinis, Pasteurella
multocida, Bordetella bronchiseptica sowie PRRSV (EU-Typ) fest. In der Zeit von Oktober
bis November und Februar bis Mai kommt es zu einem gehduften Auftreten von
M. hyopneumoniae- und Pasteurella multocida-Infektionen (CHOI et al., 2003). MAES et al.
(2001) beobachten eine erhohte Prdvalenz und Ausprigung pneumonischer Veridnderungen

bei Schlachtlungen in den Monaten Januar und Februar.

2.3.2 Einfluss von Haltung und Management

Haltung und Management haben einen wesentlichen Einfluss auf die Pathogenese der
Enzootischen Pneumonie. Tiere, die unter schlechten Umweltbedingungen gehalten werden,
zeigen in der Regel hohere Pneumonie-Privalenzen als Vergleichstiere in guter Haltung
(YAGIHASHTI et al., 1993; JOLIE et al., 1999).

Infizierte Schweine stellen die Hauptinfektionsquelle dar, sie konnen den Erreger noch nach
Monaten klinischer Symptomfreiheit ausscheiden (PIETERS et al., 2006). Der Zukauf von
Tieren, z.B. von Jungsauen, birgt deshalb fiir M. hyopneumoniae-freie Bestinde ein
besonderes Risiko (MAES et al., 1996; MAES et al., 2000; STARK, 2000; PIETERS et al.,
2006). Ob die Herdengrof3e einen Einfluss auf die Privalenz der Enzootischen Pneumonie hat
wird kontrovers diskutiert (THOMSEN et al., 1992; MAES et al., 1999a; MAES et al., 2000;
MAES et al.,, 2001). In endemisch infizierten Herden ist die Umwelt der Tiere ein
entscheidender Faktor. Sie beeinflusst zum einen die auf die Tiere einwirkende Erregermenge.
Zum anderen hingt der allgemeine Gesundheitsstatus der Tiere und damit auch die
Empfindlichkeit gegeniiber M. hyopneumoniae und anderen Infektionen von deren
Lebensraum ab (STARK, 2000). In Betriecben mit einem funktionierenden Rein-Raus-
Verfahren sind Schweine wesentlich geringeren Erregermengen ausgesetzt als bei
kontinuierlicher Belegung (SCHEIDT et al., 1990; DONE, 1991; SCHEIDT et al., 1995;
MAES et al., 2000; STARK, 2000). Medicated early-weanig-Programme und rdumlich
geteilte Produktionssysteme (multi-site) verringern die vertikale Ubertragung bzw. das
Zirkulieren des Erregers zwischen den Tieren verschiedener Altersgruppen (SIBILA et al.,

2004b).
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Die Ubertragung von M. hyopneumoniae wird auch von stallbaulichen Gegebenheiten, wie
der Art der Buchtenbegrenzung und dem Bodenbelag beeinflusst. Bei Tieren die auf
Spaltenboden gehaltenen werden ist eine erhohte Pneumonieprivalenz zu beobachten
(TIELEN et al., 1978; MAES et al., 2001). Innerhalb einer Haltungseinheit haben vor allem
Faktoren Bedeutung, die die in der Stallluft enthaltene Erreger-, Staub- und
Schadgaskonzentration beeinflussen, wie z.B. die Belegungsdichte, die Beliiftung, das
Luftvolumen pro Tier, die Liegefl:ichen und das Giille- und Fiitterungssystem (STARK, 2000;
MAES et al., 2001). Einer erhohten Ammoniakkonzentration in der Atemluft wird eine
Reduktion der Zilienaktivitit des respiratorischen Epithels zugeschrieben, woraus eine
erhohte Infektanfilligkeit resultiert (DRUMMOND et al., 1978). Diese Hemmung der
Flimmerzellen kénnen DOIG und WILLOUGHBY (1971) nur fiir die Schleimhaut der
Nasenhohle und Trachea nachvollziehen. AuBerdem wird eine Reduktion der
Zuwachsleistung bei einem Ammoniakgehalt der Atemluft von 35 ppm im Vergleich zu
Konzentrationen von 7,3 ppm beobachtet (DIEKMAN et al., 1993). BAEKBO et al. (1996)
beobachten keine signifikanten Unterschiede in Lungenqualitit und Zuwachsleistung bei
Tieren, die in zwei Stillen mit unterschiedlicher Liiftungsintensitit und der daraus
resultierenden Schadgasbelastung gehalten werden. Bei den Tieren in der Haltung mit der
geringeren Luftaustauschrate ist aber eine Zunahme der Rhinitis atrophicans-Priavalenz
nachzuweisen. Ein Abweichen von den Sollwerten fiir die Luftfeuchtigkeit und Temperatur
kann das Risiko fiir Atemwegserkrankungen erhohen (DONE, 1991). Zu trockene Luft reizt
die Atemwege. Einige Autoren beobachten allerdings keine Verschlechterung der
Symptomatik der Enzootischen Pneumonie bei Tieren, die hohen Ammoniakkonzentrationen
und Schwankungen der Umgebungstemperatur ausgesetzt sind (CLARK et al.,, 1993;
ANDREASEN et al., 2000). Das Klima im Stall wird beeinflusst von den
Witterungsbedingungen. In den Monaten Oktober bis November und Februar bis Mai wird
eine Zunahme der Nachweishiufigkeit von M. hyopneumoniae beobachtet (CHOI et al.,
2003). An Schlachthoéfen fallen vor allem in den Monaten Januar und Februar vermehrt
pneumonisch verdnderte Lungen auf, in den Monaten Mérz und April erhoht sich die
M. hyopneumoniae-Seropravalenz bei Schlachtschweinen (MAES et al., 2000; MAES et al.,
2001). Trotz des Einflusses von Haltung und Management auf die Pathogenese der
Enzootischen Pneumonie beobachten VICCA et al. (2002) bei Tieren, die unter guten
Umweltbedingungen gehalten werden, stirker ausgeprigte Krankheitssymptome mit hoheren
Nachweisraten von M. hyopneumoniae als bei Tieren, die unter schlechten Bedingungen

gehalten werden. Dies ldsst sie darauf schliefen, dass auch andere Faktoren wie z.B.
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Virulenzunterschiede das aus einer Infektion resultierende Krankheitsbild malgeblich

beeinflussen.

2.4 Klinische Symptomatik

Die Enzootische Pneumonie ist eine chronische Erkrankung mit hoher Morbiditét bei geringer
Letalitit. Sie ist charakterisiert durch chronischen, trockenen Husten (THACKER, 2006).
Dieser ldsst sich durch das Auftreiben ruhender Schweine provozieren (SELBITZ, 2006). Die
Tiere sind in ihrer Leistung gemindert, was sich vor allem in geminderten Zunahmen und
reduzierter Futterverwertung duBlert (POINTON et al., 1985; RAUTIAINEN et al., 2000b;
REGULA et al., 2000; JENSEN et al., 2002; MARTINEZ et al., 2007).

Es sind hauptsichlich Schweine im Alter zwischen drei und sechs Monaten betroffen. Tiere
jiinger als sechs Wochen, erkranken in der Regel nicht (ROSS, 1999), sind aber empfinglich
und konnen den Erreger auf ihre Buchtengenossen iibertragen (PIFFER und ROSS, 1984;
KOBISCH et al., 1993).

Die Auspriagung der klinischen Symptomatik wird bestimmt von der Infektionsdosis, den
beteiligten Sekundirerregern und Umweltfaktoren (STEVENSON, 1998; ROSS, 1999). Je
nach beteiligten Sekundérerregern kann es auch zu Dyspnoe, Fieber und Kiimmern kommen
(THACKER, 2006). Bei einem milden, unkomplizierten Verlauf zeigen die Tiere kaum
klinische Symptome. Diese du3ern sich vor allem in chronischem, nicht produktivem Husten,
reduzierten Zunahmen und verringerter Futterverwertung (MAES et al., 1996; DESROSIERS,
2001). Infektionsversuche haben gezeigt, dass sowohl die Ausprigung der klinischen
Symptomatik als auch die Inkubationszeit von der Infektionsdosis abhingig sind
(STEVENSON, 1998). Nach experimenteller Infektion beginnen die Tiere nach einer
Inkubationszeit von ein bis zwei Wochen zu husten (KOBISCH et al., 1993; FEENSTRA et
al., 1994; PIETERS et al., 2006). Die Symptomatik erreicht ein Maximum nach drei bis vier
Wochen (FEENSTRA et al., 1994; SORENSEN et al., 1994) und klingt dann langsam wieder
ab. Bei reduzierten Infektionsdosen verldngert sich die Inkubationszeit auf vier bis sechs
Wochen, bei sehr niedrigen Dosen verlduft die Erkrankung subklinisch (STEVENSON,
1998). In Feldinfektionen ist deshalb der Zeitpunkt und die Dauer des Auftretens von Husten
wenig vorhersehbar (MORRIS et al., 1995; BAHNSON et al., 1996; SORENSEN et al., 1997;
CALSAMIGLIA et al., 1999a). CALSAMIGLIA et al. (1999a) vermuten, dass sich mit
steigender Zahl ausscheidender Tiere die ,Infektionsdosis“ im Bestand erhoht. Zum

klinischen Ausbruch der Enzootischen Pneumonie mit anschlieBender Serokonversion kommt
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es erst, wenn eine gewisse ,,Infektionsdosis* erreicht ist. Die klinische Symptomatik korreliert
mit dem Auftreten pneumonischer Lungenverinderungen und dem Erregernachweis
(KOBISCH et al., 1993; FEENSTRA et al., 1994; SORENSEN et al., 1994; GROSSE
BEILAGE et al., 2005a). Diese treten zum gleichen Zeitpunkt in einem vergleichbaren Maf3
in Erscheinung. Nach einer gewissen zeitlichen Verzdgerung von ein bis zwei Wochen bei
experimenteller Infektion (KOBISCH et al., 1993; SORENSEN et al., 1994) bzw. vier bis
acht Wochen in Feldversuchen (SITJAR et al., 1996; GROSSE BEILAGE et al., 2005a) folgt
ein Anstieg der Antikorperkonzentration im Serum. Diese Zeitspanne scheint bei

ausgepriagten Lungenveridnderungen verkiirzt zu sein (SITJAR et al., 1996).

2.5 Pathologie

Eine M. hyopneumoniae-Infektion @uert sich pathomorphologisch in einer Verdichtung der
ventralen Anteile der kranialen und mittleren Lungenlappen, sowie des Lobus accessorius und
der kranialen Anteile der kaudalen Lungenlappen (ROSS, 1999; DESROSIERS, 2001;
THACKER, 2006). Die verdnderten Areale sind dunkel violett bis grau-braun geféarbt und bei
fehlenden Sekundédrinfektionen gut abgegrenzt (THACKER, 2004). Die fleischige Konsistenz
lasst sie, besonders im chronischen Stadium, atelektatischen Lungen gleichen (ROSS, 1999).
Im spiten Stadium kommt es zu narbigen Einziehungen, welche zuletzt noch in den kardialen
Lappen auftreten (FEENSTRA et al.,, 1994). Im frilhen und mittleren Stadium sind die
Bronchien mit katarrhalischem Exsudat gefiillt (FEENSTRA et al., 1994; SARRADELL et
al., 2003; THACKER, 2006). Die Lungenlymphknoten sind in der Regel vergroflert
(THACKER, 2006; WEISS und RUDOLPH, 2007). Es kann zu vermehrtem Auftreten von
Pleuritiden kommen (HOLMGREN et al., 1999). Histologisch ldsst sich eine katarrhalische
bronchointerstitielle Pneumonie (SARRADELL et al., 2003) mit perivaskulidrer und
peribronchioldrer Infiltration von Enziindungszellen beobachten (THACKER, 2004). Zu
Beginn der Erkrankung ist eine Akkumulationen von neutrophilen Granulozyten im Lumen
und in der Peripherie der Luftwege und Alveolen nachzuweisen (ROSS, 1999; THACKER,
2006). Bei vorangeschrittenem Krankheitsgeschehen bestimmen mononukledre Zellen, vor
allem Mono- und Lymphozyten das histologische Bild (SUTER et al., 1985; THACKER,
2004; OLIVEIRA, 2006). Diese siedeln sich vor allem in der Lamina propria der Bronchien,
Bronchiolen und Alveolarsepten an (SARRADELL et al., 2003). Es kommt zu einer
Hyperplasie des BALT (FEENSTRA et al., 1994; THACKER et al., 1999; KWON et al.,
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2002; OLIVEIRA, 2006), welches dabei eine hohe morphologische und histologische
Organisation aufweist (SARRADELL et al., 2003).

Weder die makroskopischen noch die mikroskopischen Veridnderungen sind
pathognomonisch fiir eine Mykoplasmeninfektion (DESROSIERS, 2001; THACKER, 2004).
Eine Diagnose solle daher immer durch einen direkten oder indirekten Erregernachweis
untermauert werden. Bakterielle Erreger sowie eine SIV-Infektion miissen dabei
differentialdiagnostisch beriicksichtigt werden (THACKER, 2004).

Die Heilungsdauer der Lisionen betrdgt im Infektionsversuch sieben bis neun Wochen
(KOBISCH et al., 1993). In den Untersuchungen von FEENSTRA et al. (1994) befinden sich
die Lisionen nach 57 Tagen in Heilung. Es handelte sich dabei hauptsidchlich um durch
narbige Einziehung entstehende Fissuren in den kardialen Lappen. Am 85. Tag sind nur noch
zehn von urspriinglich 100 Prozent der Lungen verdndert. Dabei ldsst sich M. hyopneumoniae
aber noch aus 82 Prozent der Proben kultivieren. WALLGREN et al. (1994) schitzen
aufgrund eines Vergleichs von Antikorperverlauf und Schlachtlungenbefunden, dass eine
Erkrankung zwolf Wochen aktiv ist, bzw. zehn Wochen nach der Serokonversion verheilt.
Infektionen in der frithen Mastperiode sind somit zum Zeitpunkt des Schlachtens nicht mehr

auffillig (WALLGREN und SCHWAN, 1994).

2.6 Immunitat

2.6.1 Maternale Immunitit

Fir neugeborene Ferkel ist die Kolostralmilchaufnahme die einzige Mdoglichkeit, einen
spezifischen Schutz gegen die in ihrer Umwelt vorhandenen Noxen zu erlangen. Eine
umgehende Versorgung mit Kolostrum ist daher unabdingbar fiir die Gesunderhaltung der
Neugeborenen. Deren Darmepithel ldsst nach der Geburt Immunglobuline und Lymphozyten
passieren. Die Aufnahme ist auf die ersten Lebensstunden beschriankt (PIETERS und
BANDRICK, 2008). Die Halbwertszeit der Antikorperabsorption betrdgt durchschnittlich drei
Stunden (SPEER et al., 1959). Gleichzeitig sinkt die Proteinfraktion im Kolostrum
(iiberwiegend Immunglobuline) in den ersten zwolf Stunden post partum von 157 g/L auf
9 g/l ab (KLOBASA et al.,, 1987). Milchproben, welche zwei Stunden nach der Geburt
entnommen werden, enthalten dreimal hdufiger Antikorper gegen M. hyopneumoniae als
Proben, die in den darauf folgenden zehn Stunden entnommen werden (RAUTIAINEN et al.,

2000a). Die kolostralen Immunglobuline gehoren hauptsichlich zu den Klassen IgG, 1gG2
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und IgA. In den letzten vier Wochen der Trichtigkeit féllt der Serumantikorperspiegel der
Muttersauen ab (RAUTIAINEN und WALLGREN, 2001) und steigt erst nach der Geburt
wieder an (BOLLWEIN, 2004). Es besteht eine Abhéngigkeit zwischen dem
Immunglobulingehalt im Serum der Sau vier Wochen vor der Geburt und dem des
Kolostrums (WALLGREN et al., 1998; RAUTIAINEN und WALLGREN, 2001). Der
Einfluss des Alters der Sau auf die Antikdrperkonzentration wird kontrovers diskutiert.
RAUTIAINEN et al. (2000a) konnen in endemisch infizierten Herden bei Altsauen ab der
fiinften Trachtigkeit dreimal hidufiger Antikorper nachweisen als bei Jungsauen. Zu dhnlichen
Ergebnissen kommen auch MORRIS et al. (1994), BOLLWEIN (2004) und GROSSE
BEILAGE et al. (2005b). In anderen Untersuchungen nimmt die Rate der seropositiven Sauen
mit der Anzahl der Abferkelungen ab (YAGIHASHI et al.,, 1993; CALSAMIGLIA und
PIJOAN, 2000). RAUTIAINEN und WALLGREN (2001) sowie SIBILA et al. (2007a)
konnen keine Korrelation zwischen der Immunglobulinkonzentration und dem Alter der
Sauen nachweisen. Die Menge der Antikorper im Ferkelserum korreliert mit der des
Kolostrums (WALLGREN et al., 1998; RAUTIAINEN und WALLGREN, 2001). Diese
maternalen M. hyopneumonieae-spezifischen Immunglobuline besitzen eine durchschnittliche
Halbwertszeit von 15,8 Tagen (MORRIS et al., 1994). ZIMMERMANN et al. (1986) kénnen
bei drei Wochen alten Ferkeln ausschlieBlich negative ELISA-Ergebnisse nachweisen. Fiir die
Dauer der Nachweisbarkeit von Serumantikorpern scheinen die Ferkel vor einer klinischen
Erkrankung geschiitzt zu sein. In wie weit die maternalen Antikorper auch vor einer Infektion
schiitzen ist jedoch noch unklar. Bei den Untersuchungen von WALLGREN et al. (1998)
kommt es in einem akut infizierten Bestand bei Saugferkel mit maternalen AntikSrpertitern
(jinger als zwei Wochen) nicht zum klinischen Bild der Enzootischen Pneumonie.
Seronegative Tiere im Alter von vier bis sieben Wochen hingegen erkranken. Ein Ansteigen
der Serumantikorper wird in diesem Versuch bei Tieren ab einem Alter von neun Wochen
beobachtet (WALLGREN et al., 1998).

In einigen Studien lisst sich durch eine Impfung trichtiger Sauen die Nachweishiufigkeit von
M. hyopneumoniae bei deren Ferkeln verringern (RUIZ et al., 2003; SIBILA et al., 2008a).
Bei den Sauen hat die Impfung keinen Einfluss auf die Erregerausscheidung. Die Tiere, deren
Miitter geimpft werden, haben zum Zeitpunkt des Schlachtens signifikant niedrigere
Lungenscores als die Kontrolltiere (RUIZ et al., 2003; SIBILA et al., 2008a). Wird in der Zeit
der Anwesenheit maternaler Antikorper eine M. hyopneumoniae-Vakzination vorgenommen,
kommt es zu einem langsameren Abfall der maternalen Antikorper bzw. zu einem geringeren

bzw. verzogerten Anstieg der durch die Impfung induzierten Immunglobuline im Serum
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(HODGINS et al., 2004; LILLIE, 2004). Uber die mit der Kolostralmilch aufgenommenen
Lymphozyten ist noch wenig bekannt. Sicher ist, dass sie an der spezifischen Immunantwort
der Neugeborenen beteiligt sind. Dafiir spricht z.B. der positive Ausfall eines delayed-type

hypersensitivity Tests und eines in vitro Lymphozytenstimulationstests bei Ferkeln

vakzinierter Sauen (BANDRICK et al., 2008).

2.6.2 Erworbene Immunitit

Die Abwehrmechanismen gegen M. hyopneumoniae sind bisher noch nicht ausreichend
bekannt. Dies fiihrt zu bisweilen kontroversen Diskussionen. Das pathohistologische Bild der
Enzootischen Pneumonie ldsst schlieBen, dass sowohl humorale als auch zelluldre Anteile des
Immunsystems von Bedeutung sind. Ab welchem Alter Jungtiere in der Lage sind, eine
spezifische Immunantwort gegen M. hyopneumoniae zu generieren ist nicht vollstindig
geklart. WALLGREN et al. (1998) beobachten bei PBMCs (Peripheral blood mononuclear
cells) von ein bis drei Wochen alten Ferkeln eine signifikant geringere Aktivitidt zur Bildung
spezifischer Antikdrper gegen M. hyopneumoniae als bei Zellen von fiinf bis neun Wochen
alten Vergleichstieren. Bei HODGINS et al. (2004) zeigen zwei Wochen alte Ferkel mit
moderaten maternalen Antikorpertitern eine Reaktion auf eine Vakzination.

Nach dem Abheilen der M. hyopneumoniae verursachten Lisionen sind die betroffenen Tiere
fiir eine gewisse Zeit gegeniiber einer erneuten Infektion unempfindlich. Es kommt in der
Regel nicht zu einer erneuten Erkrankung (KOBISCH et al., 1993).

Den im Serum geimpfter bzw. infizierter Tiere nachweisbaren Antikorpern wird dabei nur
eine geringe bzw. gar keine Schutzwirkung zugeschrieben (DJORDJEVIC et al., 1997,
THACKER et al., 2000a). Nach experimenteller Infektion lassen sich nach durchschnittlich
sieben Tagen Immunglobuline der Klasse IgM im Serum nachweisen. Zu einem Anstieg der
IgG und IgA kommt es 21-22 Tage post infectionem (PIFFER und ROSS, 1984; SORENSEN
et al., 1997; THACKER et al., 2000b). Eine Serokonversion, d.h. die Antikdrperkonzentration
tiberschreitet einen mathematisch festgelegten Grenzwert, wird im Infektionsversuch etwa ein
bis zwei Wochen nach dem Auftreten der klinischen Symptome beobachtet (KOBISCH et al.,
1993; SORENSEN et al., 1997). Fiir Feldversuche wird iiberwiegend ein Zeitraum von vier
bis acht Wochen zwischen klinischer Symptomatik und Serokonversion beobachtet (SITJAR
et al., 1996; GROSSE BEILAGE et al., 2005a).

YAGIHASHI et al. (1993) beschreiben eine Korrelation zwischen positiven Antikorpertitern
und dem Vorhandensein von Lungenldsionen. In endemisch infizierten Betrieben

serokonvertiert der iiberwiegende Teil der Tiere in der Regel in einem Alter von vier bis sechs
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Monaten (YAGIHASHI et al., 1993). Auf den Schleimhiuten des Respirationstrakts werden
bei einer M. hyopneumoniae-Infektion vor allem Immunglobuline der Klasse IgA und IgG
gebildet (MESSIER et al., 1990; SHELDRAKE et al., 1993; DJORDJEVIC et al., 1997). Sie
konnen die Anheftung von M. hyopneumoniae an die Bronchialepithelzellen verhindern und
scheinen bedeutend fiir die lokale Abwehr zu sein. IgG oder IgA beinhaltende Plasmazellen
verteilen sich vor allem in der Peripherie des BALT, in der Lamina propria der Bronchien und
Bronchiolen, in den Alveolarsepten und um die bronchialen submukoésen Driisen.
T-Lymphozyten sind in hoher Dichte in den perifollikuldiren Gebieten des BALT, in der
Lamina propria und im Epithel der Bronchien und Bronchiolen nachweisbar. Es handelt es
sich vor allem um CD4+ Zellen (SARRADELL et al., 2003). Thre Bedeutung wird
unterschiedlich bewertet. THACKER et al. (2000a) sprechen ihnen gemeinsam mit den
lokalen Antikorpern eine wesentliche Funktion der M. hyopneumoniae-Abwehr zu. Die
Ergebnisse von TAJIMA et al. (1984) lassen hingegen darauf schlieBen, dass sie an der

Entstehung der fiir eine M. hyopneumoniae-Infektion typischen Lungenlisionen beteiligt sind.

2.7 Diagnostik

Die Auspriagung des von M. hyopneumoniae verursachten Krankheitsbildes, der Enzootischen
Pneumonie, unterliegt erheblich dem Einfluss von Management und Haltung sowie dem
Vorhandensein anderer Krankheitserreger. Bei Monoinfektionen ist das Bakterium nur
minimal pathogen, wohingegen es in Kombination mit anderen Noxen zu ernsthaften
Problemen fiihren kann (THACKER, 2004).

Das klinische Bild der Enzootischen Pneumonie kennzeichnet chronischer, trockener Husten.
In der pathologischen Untersuchung fallen Lungenverinderungen im Sinne einer
Spitzenlappenpneumonie  auf. Jedoch sind weder die klinischen noch die
pathomorphologischen Befunde pathognomonisch (THACKER, 2006). Um im Einzelfall die
Bedeutung von M. hyopneumoniae in der Atiologie eines Krankheitsgeschehen beurteilen zu
konnen, sollten daher immer auch andere mogliche Ursachen beriicksichtigt werden
(THACKER, 2006).

Fiir die Diagnostik steht eine Vielzahl von Verfahren zur Verfiigung. Keines ist fiir alle
Fragestellungen in gleichem Mafle geeignet. Das Ziel der Untersuchung sollte die Wahl der
Methoden bestimmen. So sind zur Infektionszeitpunktbestimmung fiir Impf- bzw.

BehandlungsmaBnahmen andere Strategien angezeigt als zur Bestéitigung der Erregerfreiheit
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im Rahmen einer Eradikation. Hiufig ist auch eine Kombination der Verfahren ratsam

(STRAIT und THACKER, 2005).

2.7.1 Direkter Erregernachweis

2.7.1.1 Kaulturelle Anziichtung

Die kulturelle Anziichtung gilt nach wie vor als Gold-Standard. Das Verfahren hat eine hohe
Spezifitdt aber nur geringe Sensitivitit, wodurch es kaum moglich ist damit den Status
M. hyopneumoniae-frei fiir einen Bestand zu belegen (THACKER, 2006; CORNAGLIA,
2007). SORENSEN et al. (1994) gelingt es allerdings 14 bis 85 Tage nach experimenteller
Infektion aus mindestens 82 Prozent (durchschnittlich 95,5 Prozent) der entnommen
Lungengewebsproben M. hyopneumoniae zu kultivieren. In ihren Untersuchungen ist in
spiaten Stadien der Infektion die Anziichtung der Immunfluoreszenz, der PCR sowie dem
ELISA iiberlegen.

Bedingt durch die kommensale Lebensweise wichst M. hyopneumoniae in der Kultur selbst
unter optimalen Anziichtungsbedingungen sehr langsam. Unter Umstédnden dauert es vier bis
acht Wochen bis sich auswertbare Kolonien bilden (FRIIS, 1975). Dies fiihrt zu einer
erhohten Kontaminationsempfindlichkeit der Proben und Nihrmedien. Besonders
M. hyorhinis, ein Erreger der bei Schweinen die Schleimhédute des Respirationstrakts
besiedelt, ist durch die dhnlichen Lebensbedingungen, aber ein schnelleres Wachstum dazu
pradestiniert M. hyopneumoniae-Kulturen zu {iiberwuchern. Die Anziichtung von
M. hyopneumoniae erfolgt zundchst wiederholt in Fliissigmedien, z.B. nach FRIIS (1975), in
welchen es nach drei bis 30 Tagen eine schwache Triibung erzeugt. Auf der anschliefend
angelegten Agarkultur wachsen nach ca. zehn Tagen kleine Kolonien mit einem Durchmesser
von 0,25 bis ein Millimeter (ROSS, 1999). Geeignetes Probenmaterial fiir eine
bakteriologische Untersuchung sind BALF (MAROIS et al.,, 2007), Lungengewebe
(FEENSTRA et al., 1994; SORENSEN et al., 1994) bzw. Lungenbioptate (HEINRITZI et al.,
2003). MAROIS et al. (2007) zeigen, dass BALF und Trachealtupfer fiir die anschlieBende
Kultur besser geeignet sind als Nasen- und Tonsillentupfer. Das langsame Wachstum und die
hohen Anspriiche an die Kulturmedien machen die Anziichtung von M. hyopneumoniae
schwierig. Dies hat dazu gefiihrt, dass in den letzten Jahren moderne Nachweisverfahren, wie
z.B. die PCR, die Bakterienkultur fast vollstindig aus der Standarddiagnostik verdringt
haben.
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2.7.1.2 Molekularbiologische Verfahren - Polymerase Kettenreaktion (PCR)

Die PCR ist ein sensitives Verfahren mit welchem sich ab dem elfen Tag post infectionem,
M. hyopneumoniae-Genomabschnitte nachweisen lassen (CALSAMIGLIA et al., 1999a;
PIETERS und PIJOAN, 2006). Sie bietet die Moglichkeit hoher Durchsatzraten. Als
Probenmaterial eignen sich sowohl Lungengewebsproben, als auch BALF (BAUMEISTER et
al., 1998; KURTH et al., 2002), Bronchial- und Tracheal- (CALSAMIGLIA et al., 2000;
KURTH et al., 2002), Tonsillen- und Nasentupfer (CALSAMIGLIA et al., 1999a; PIETERS
und PIJOAN, 2006). Die Untersuchung von Lungengewebe, BALF und Bronchialtupfern
liefert verldsslichere Ergebnisse als die Untersuchung von Nasentupfern, d.h. sie korrelieren
besser mit den mikroskopischen Lungenlidsionen (SORENSEN et al., 1997; SIBILA et al.,
2004a). MOORKAMP et al. (2007) vergleichen die Nachweishdufigkeit von M.
hyopneumoniae aus der BALF und Lungengewebe. Bei milden pathomorphologischen
Verdnderungen gelingt ihnen der Erregernachweis héufiger aus BALF, bei moderaten und
schweren Veridnderungen hiufiger aus Lungengewebe. Die hohe Empfindlichkeit des Tests
erlaubt es M. hyopneumoniae selbst aus Umgebungs- und Luftfilterproben nachzuweisen
(STARK et al., 1998). Der Nachweis aus Nasentupfern wird in zahlreichen Studien zur
Beurteilung der Erregerausscheidung verwendet (MEYNS et al., 2004; MEYNS et al., 2007;
PIETERS und PIJOAN, 2006).

Bei der nested PCR ist die Sensitivitit erheblich gesteigert und es werden selten
Kreuzreaktionen mit anderen Mykoplasmenspezies beobachtet (CALSAMIGLIA et al.,
1999b). Es konnen selbst minimale Erregermengen (ca. 80 Mykoplasmen) nachgewiesen
werden, was allerdings zu einer erhohten Kontaminationsgefahr fithrt (CALSAMIGLIA et al.,
1999b). Die real time PCR erlaubt es eine Aussage iiber die in der Probe vorhandene
Erregermenge zu machen. STRAIT und THACKER (2005) stellen fest, dass aufgrund der
genetischen Unterschiede von M. hyopneumoniae-Feldstimmen die Nachweisfihigkeit der
PCR variieren kann. CORNAGLIA (2007) weist auf das Problem hin, dass Labore
unterschiedliche Primer verwenden, wobei tuber die Variabilitit des betreffenden

Genomabschnitts hdufig wenig oder gar nichts bekannt ist.

2.7.1.3 Immunologischer Nachweis im Lungengewebe und in-situ Hybridisation
Der Immunfluoreszenztest (IFT) und die Immunhistochemie (IHC) sind Verfahren zum
Nachweis von M. hyopneumoniae-Antigen in Lungengewebsschnitten mit Hilfe
fluoreszierender Antikorper. Fiir den IFT muss das Lungengewebe in Polyethylenglycol
eingebettet und anschlieBend gefroren werden, was dieses Verfahren fiir die Praxis wenig

geeignet macht (THACKER, 2006). Bei der IHC wird Formalin-fixiertes und in Paraffin
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eingebettetes Probenmaterial verwendet. Sensitivitdit und Spezifitit sind bei akuten
Infektionen hoch (93 bzw. 96 Prozent, 14 Tage p.i.), nehmen aber im Verlauf des weiteren
Krankheitsgeschehens stark ab (ca. 24,5 bzw. 18 Prozent, 85 Tage p.i.) (AMANFU et al.,
1984; SORENSEN et al., 1997; ROSS, 1999).

Die in-situ Hybridisation wird ebenfalls an Formalin-fixierten und in Paraffin eingebetteten
Gewebsschnitten durchgefiihrt. Es ist damit moglich die exakte Lokalisation der
Mykoplasmen an deren Zielzellen zu bestimmen (KWON und CHAE, 1999; KWON et al.
2002). Vorraussetzung fiir die genannten Methoden sind ein hohes Maf} an technikbezogenem
Fachwissen und das Vorhandensein zilientragender Bronchialepithelzellen im Anschnitt. Am
besten geeignet sind Gewebeproben aus verdndertem Gewebe oder aus dem
Ubergangsbereich von pneumonisch verindertem zu gesundem Gewebe, woraus sich der
Erreger auch hier vor allem im akuten Stadium der Erkrankung nachweisen ldsst (KWON und

CHAE, 1999; KWON et al., 2002).

2.7.2 Indirekter Erregernachweis

Serologische Verfahren bieten die Moglichkeit, schnell und einfach den Infektionsstatus eines
Bestandes festzustellen (THACKER, 2006). Dazu wurde zunidchst der indirekte
Hémagglutinationshemmungstest (IHA) verwendet. Nach Etablierung der Komplement-
bindungsreaktion (KBR) kam diese wegen ihrer einfacheren Durchfithrung bevorzugt zum
Einsatz. In den letzten Jahrzehnten wurden beide Verfahren aufgrund ihrer geringeren
Sensitivitdit und Spezifitdit durch den ELISA aus der Routinediagnostik verdringt
(ARMSTRONG et al., 1983; PIFFER et al., 1984). Momentan sind vor allem ein blocking
ELISA (DAKO® M. hyopneumoniae ELISA (DAKO Corporation, Carpenteria, California,
USA)) und zwei indirekte ELISA (Tween 20 und HerdChek® Mycoplasma hyopneumoniae
ELISA (IDEXX Laboratories, Westbrook, Maine, USA)) im Einsatz.

Beim indirekten ELISA binden die in der Probe gelosten Antikorper an die
Antigenbeschichtung der ELISA Platte. AnschlieBend wird ein Meerrettichperoxidase
gekoppeltes Anti-Schwein-Immunglobulin hinzugegeben. Das Konjugat bindet an die
Antikorper der Probe. Im nichsten Schritt katalysiert das Enzym den Zerfall von
Wasserstoffperoxid zu Wasser und Wasserstoffprotonen, welche ein Chromogen oxidieren.
Der Farbumschlag lédsst sich photometrisch messen. Die Extinktion korreliert mit der in der
Probe enthaltenen Antikorperkonzentration. Zwischen den einzelnen Reaktionschritten

werden die ungebundenen Reste der Probe bzw. Reagenzien aus der Platte herausgewaschen.
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Der blocking ELISA beruht auf der Verdringung der Probenantikérper durch Peroxidase
gekoppelte monoklonale Antikorper. Diese konkurrieren um die Bindung an das Antigen. Der
Farbumschlag  der  Peroxidasereaktion  korreliert =~ somit  negativ ~ mit  der
Immunglobulinkonzentration der Probe. Die Spezifitit liegt bei allen drei Tests bei nahezu
hundert Prozent (ERLANDSON et al., 2002), obwohl Kreuzreaktionen mit Antikdrpern
gegen M. flocculare beschrieben sind (BEREITER et al., 1990). Die Angaben fiir die
Sensitivitit variieren erheblich. ERLANDSON et al. (2002) untersuchen 232 Serumproben
mit bekanntem Serostatus. Die Sensitivitit des Tween 20 ELISA liegt bei 44 Prozent, die des
IDEXX ELISA bei 39 Prozent und des DAKO ELISA bei 46 Prozent. Der DAKO ELISA hat
eine hohere Sensitivitiit bei der Erkennung frither Infektionen. STRAIT et al. (2004) kénnen
28 Tage nach Infektion mit vier verschiedenen Feldstimmen und einem Referenzstamm mit
dem DAKO ELISA bei fast 100 Prozent der Proben Antikorper gegen M. hyopneumoniae
nachweisen. Untersuchungen desselben Materials mit dem Tween 20 und dem IDEXX
ELISA erbringt nur bei 46 Prozent bzw. 40 Prozent der Tiere positive Ergebnisse. Dem
hingegen beobachten WALLGREN et al. (1996) in einem Infektionsversuch mit dem Tween
20 ELISA einen Antikorperanstieg durchschnittlich zehn Tage vor dem blocking ELISA.
SARENSEN et al. (1997) erzielen mit dem DAKO ELISA eine Sensitivitit von 98 bis 100
Prozent. Die Fahigkeit der Tests Antikorper gegen M. hyopneumoniae zu detektieren variiert
bei verschiedenen Feldstimmen (AMERI et al., 2006). AMERI et al. (2006) weisen mit Hilfe
eines Western blot immunoassay fiinf fiir M. hyopneumoniae-spezifische Membranproteine
mit einem jeweiligen Molekulargewicht von 150, 130, 74, 70 und 30 kDa nach. Sie
beobachten, dass diese zum einen nicht von allen M. hyopneumoniae Staimmen im gleichen
MalBe gebildet und zum anderen nicht alle von den zwei verschiedenen ELISA-Typen
nachgewiesen werden. Im blocking ELISA positive Serumproben binden an Antigenbanden
eines Molekulargewichts von 70 und 74 kDa. Proben die im indirekten ELISA ein positives
Ergebnis erbringen, reagieren mit 130 und 150 kDa Membrananitgenen.

Es konnen Antikorper aus Blut, Kolostrum und BALF nachgewiesen werden. Im Serum
kommt es ca. zwei Wochen nach experimenteller Infektion zu einem Anstieg des
Antikorperspiegels (WALLGREN et al., 1996). Eine Serokonversion wird nach etwa drei
Wochen beobachtet (KOBISCH et al., 1993; WALLGREN et al., 1996; SORENSEN et al.,
1997). Bei natiirlichen Infektionen kann sich diese Zeitspanne erheblich verlingern. In
Feldversuchen wird eine Serokonversion vier bis acht Wochen nach dem Auftreten der
klinischen Symptome bzw. sieben bis zehn Wochen nach dem Verbringen negativer Tiere in

eine chronisch infizierte Herde beobachtet (CLARK et al., 1993; WALLGREN und
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SCHWAN, 1994; SITJAR et al., 1996). Durch die wiederholte Beprobung einer ausreichend
groen Tierzahl lassen sich Infektionen anhand des Anstiegs der Serumantikorper
diagnostizieren, bevor es zu einem Uberschreiten des mathematisch kalkulierten Cut-off
Werts kommt (WALLGREN et al.,, 1996). Dazu sollen Serumpaare von mindestens zehn
Tieren je Altersgruppe im Abstand von sechs Wochen genommen werden (NATHUES et al.,
2006). Um die Erregerfreiheit eines Bestandes abzusichern eignet sich die serologische
Untersuchung wegen ihrer geringen Sensitivitit nur bedingt (THACKER, 2006). In der
Schweiz hat sich jedoch die regelméfige Untersuchung von Kolostralmilch bewihrt, um auf
Bestandsebene den Status ,,Enzootische Pneumonie frei” zu iiberwachen. Zu diesem Zweck
eignen sich auBerdem Serumproben von bis zu einer Woche alten Ferkeln oder von vier bis

acht Monate alten Jungtieren (ZIMMERMANN et al., 1986).

2.8 Behandlung

Der Einsatz von Chemotherapeutika bietet eine Moglichkeit die von M. hyopneumoniae
verursachten Verluste zu verringern (THACKER, 2006). Als in vitro wirksam gelten
Tetrazykline (WU et al., 1997), Tylosin (COOPER et al., 1993), Lincomycin, Tiamulin,
Valnemulin (HANNAN et al., 1997) und Fluorquinolone (HANNAN et al., 1989; COOPER
et al., 1993; WU et al., 1997). Von entscheidender Bedeutung fiir die in vivo Wirksamkeit ist
die auf den Schleimhduten des Respirationstrakts erreichte Konzentration des Arzneimittels.
Doch selbst bei zufrieden stellenden lokalen Wirkstoffspiegeln kann weder eine Heilung
bestehender Lasionen noch die Erregerelimination erreicht werden (THACKER, 2006). Der
Einsatz von Chemotherapeutika ist erfolgreicher, wenn er pridventiv und nicht erst bei
bestehenden klinischen Symptomen vorgenommen wird (DESROSIERS, 2001). In Feld- und
Infektionsversuchen werden durch Antibiotikabehandlungen positive Effekte auf Mastleistung
und klinische Symptomatik der Enzootischen Pneumonie erzielt. HSU et al. (1983) zeigen
dies fiir Tiamulin (positive Effekte auf die Mastleistung 14 Tage nach der Behandlung),
HANNAN et al. (1982) fiir Tylosin und Tiamutilin, BURCH et al. (1986) fiir eine
Kombination von Tiamulin und Chlortetrazyklinen und BOUSQUET et al. (1998) fiir
Doxyzyklin. ROSS und COX (1988) konnen bei zehntigiger Tiamulintherapie keine
signifikante Verbesserung des Lungenscores, des klinischen Scores, der Tageszunahmen und
der Futterverwertung erzielen. Auch die Hiufigkeit des Nachweises von M. hyopneumoniae
mittels Immunfluoreszenz unterscheidet sich nicht. CLARK et al. (1998) beobachten bei

Tieren welche mit Tilmicosin behandelt werden ein verzogertes Einsetzen von Husten nach
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experimenteller Infektion. Uber die Fihigkeit von M. hyopneumoniae gegen
Chemotherapeutika Resistenzen zu entwickeln ist bisher wenig bekannt. HANNAN et al.
(1997) weisen in vitro Resistenzen gegen Tylosin (nach fiinf bis sieben Passagen) und geringe
Resistenzen gegen Oxytetrazyklin nach. Bei Tiamulin und Valnemulin wird keine Abnahme
der Empfindlichkeit festgestellt. VICCA et al. (2007) beschreiben die schrittweise Resistenz
von M. hyopneumoniae gegen Fluorquinolone. Sie wird bei einigen Stimmen durch eine Ein-

bzw. Zwei- Punktmutation verursacht.

2.9 Pravention

Grundlage fiir die Reduktion von Atemwegsproblemen ist die Schaffung eines moglichst
optimalen Lebensraumes. Stallklimatische Faktoren wie Luftqualitdt und Temperatur, sowie
die Belegungsdichte und Stressbelastung der Tiere haben erheblichen Einfluss auf den
Verlauf der Enzootischen Pneumonie (MAES et al., 1996). Eine Optimierung dieser
Parameter kann, durch die damit verbundene Verbesserung des allgemeinen
Gesundheitsstatus der Tiere und eine verminderte Erregerausscheidung und -belastung, in
chronisch mit M. hyopneumoniae infizierten Herden bereits zu einem erheblichen
Leistungszuwachs fithren. MaBnahmen der Betriebsfithrung wie eine Rein-Raus-Belegung,
die Schaffung einer Sauenherde mit einem stabilen Immunstatus, eine Minimierung der
Zulieferer, eine geteilte Produktion und Hygienemallnahmen verringern den Eintrag und die
Verbreitung von M. hyopneumoniae im Bestand (MAES et al., 1996; MAES et al., 2001;
MAES et al, 2008). Neben der oben bereits beschriecbenen Behandlung mit
Chemotherapeutika stellt die Vakzination eine weit verbreitete Priventionsstrategie dar. Bei
den Impfstoffen handelt es sich um Membranbestandteile oder ganze Zellen von
M. hyopneumoniae, welche in diversen Adjuvanzien suspendiert sind. Die Applikation erfolgt
in der Regel intramuskulidr. Es sind sowohl Pridparate zur ein- als auch zweimaligen
Anwendung kommerziell erhiltlich (THACKER, 2006).

Durch die Vakzination kann die Auspriagung der klinischen Erscheinung der Enzootischen
Pneumonie reduziert werden (LINDBERG et al.,, 2004). Daraus resultieren verbesserte
Tageszunahmen, eine gesteigerte Futterverwertung und eine Reduzierung der
makroskopischen und mikroskopischen Lungenverinderungen (DJORDIJEVIC et al., 1997;
MAES et al., 1999b; OKADA et al., 2000; JENSEN et al., 2002; THACKER et al., 2004;
LINDBERG et al., 2004; HOLYOAKE und CALLINAN, 2006; MARTINEZ et al., 2007;
SIBILA et al., 2007b; STRAIT et al., 2007; STRAUSS et al., 2007). Der Impfstoff stimuliert
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sowohl das zelluldre, als auch das humorale Immunsystem (THACKER et al., 2000a). Héaufig
kommt es fiir eine gewisse Zeit zu einem Anstieg des Serumantikorperspiegels (STRAIT et
al., 2007; STRAUSS et al., 2007; THACKER et al., 1998). Dieser korreliert jedoch nicht mit
der Schutzwirkung des Impfstoffs (DJORDIJEVIC et al., 1997, THACKER et al., 1998;
THACKER et al., 2004). Bei nachfolgender Feldinfektion ist bei geimpften Tieren in der
Regel ein schnellerer Anstieg des Serumantikorperspiegels zu beobachten (GROSSE
BEILAGE et al., 2005b; SIBILA et al., 2007b). Bei geimpften Tieren lassen sich auf den
Schleimhduten des Respirationstrakts erhohte Konzentrationen von Immunglobulinen
nachweisen (DJORDJEVIC et al., 1997; THACKER et al., 2000a; THACKER et al., 2004;
STRAIT et al., 2007). Der Gehalt an Makrophagen, neutrophilen Granulozyten, Lymphozyten
und proinflammatorischen Zytokinen in der Lunge bzw. BALF ist hingegen erniedrigt
(OKADA et al., 2000). Die Vakzination bietet keinen Schutz vor einer Kolonisation und
Erkrankung (CIPRIAN et al., 1994; THACKER et al., 2000a; GROSSE BEILAGE et al.,
2005b; MEYNS et al., 2006). M. hyopneumoniae vermehrt sich weiterhin auf den
Schleimhduten des  Respirationstrakts und kann dort nachgewiesen werden
(HAESEBROUCK et al., 2004; LINDBERG et al., 2004; STRAIT et al., 2007). Die Impfung
stellt somit keine Moglichkeit zur Vermeidung der Erregerausscheidung z.B. bei der
Jungsaueneingliederung dar (RUIZ et al., 2003; MEYNS et al. 2006; PIETERS et al., 2006;
SIBILA et al., 2007b). Fiir einige Impfstoffe wird eine Reduktion der im Respirationstrakt
nachgewiesenen Erregermenge beschrieben (THACKER et al., 2004; SIBILA et al., 2007b).
MEYNS et al. (2006) beobachten bei geimpften Tieren eine tendenziell verringerte
Ubertragungsrate von M. hyopneumoniae. Andere Autoren berichten, dass der maximale
Effekt auf die Zuwachsleistung der Tiere erst nach einigen Monaten erreicht wird
(HAESEBROUCK et al., 2004) und dass es nach Beendigung ldnger wihrender
Vakzinationsmaflnahmen nicht zu einem dramatischen Anstieg der Pneumonieprivalenz
kommt (LINDBERG et al., 2004).

Die Kolonisation der Lunge mit Sekundirerregern wie z.B. Pasteurella multocida ist bei
geimpften Tieren reduziert (AMASS et al., 1994). Die potenzierende Wirkung einer
M. hyopneumoniae-Infektion auf die Pathogenese einer PRRSV-Infektion wird ebenfalls
durch eine M. hyopneumoniae-Impfung gesenkt (THACKER et al., 2000b; SILIN et al.,
2001). Andererseits werden Interferenzen zwischen der M. hyopneumoniae-Impfung und
einer PRRSV-Infektion bzw. -Lebendvakzine beschrieben (THACKER et al., 2000b). Bei
einem frithen Einsatz der M. hyopneumoniae-Impfung wird eine Interferenz mit evtl.

vorhandenen maternalen Antikorpern diskutiert. THACKER et al. (2002) beobachten bei in
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der dritten Lebenswoche geimpften Ferkeln schlechtere Lungenscores als bei den in der
sechsten bzw. neunten Lebenswoche geimpften Tieren. Die immunologischen Daten lassen
allerdings keine Interferenz vermuten. LEHNER et al. (2008) erzielen bei Ferkeln geimpfter
Sauen bessere Mastleistungsergebnisse und weniger Verdnderungen an den Schlachtlungen
wenn diese erst nach dem Absetzen, in der sechsten Lebenswoche, geimpft wurden. Anderen
Berichten zu Folge haben maternale Antikorper keinen negativen Effekt auf die durch die
Impfung induzierte Immunantwort und die durch sie verbesserte Mastleistung und
Lungengesundheit (LILLIE, 2004; THACKER et al., 2004; MARTELLI et al., 2006).
SIBILA et al. (2008a) beobachten bei Ferkeln geimpfter Sauen eine tendenzielle Reduktion
der Nachweishiufigkeit von M. hyopneumoniae aus den Nasenhohlen. Bei den Sauen selbst
kommt es nicht zu einer Abnahme der Nachweishdufigkeit (RUIZ et al., 2003; SIBILA et al.,
2008a). Ein weiterer Diskussionspunkt ist der Einfluss von M. hyopneumoniae-Impfstoffen
bzw. deren Adjuvanzien auf die Entstehung von Circovirus assoziierten Erkrankungen. In
einigen Versuchen wird eine signifikante Zunahme der PMWS-Symptomatik bei
M. hyopneumoniae geimpften und anschlieBend PCV2-infizierten Tieren beobachtet
(OPRIESSNIG et al., 2003; OPRIESSNIG et al., 2006; KRAKOWKA et al., 2007). Bei
M. hyopneumoniae- und PCV2-infizierten Tieren wird hingegen von besseren Zunahmen bei
den geimpften Tieren berichtet. Die genauen Hintergriinde dieser Interferenzen sind jedoch

noch nicht gekliart (RAPP-GABRIELSON et al., 2006).

2.10 Eradikation

Die Elimination des Erregers auf Bestandsebene stellt die einzige Moglichkeit dar, die mit der
Enzootischen Pneumonie verbundene Problematik vollstindig zu 16sen. Ob bei allen im
Folgenden beschriebenen Verfahren tatsdchlich eine Eradikation erreicht wird, oder ob durch
die Senkung des Infektionsdrucks, M. hyopneumoniae nur nicht mehr nachweisbar ist und
sich die vertikale Ubertragung reduziert, hilt YESKE (2007) fiir fraglich. Ziel der Verfahren,
ist die Produktion M. hyopneumoniae-freier Ferkel, welche in der Aufzucht und Mast keine
Zeichen der Enzootischen Pneumonie und die damit verbundene Leistungsminderung zeigen.
Ausschlaggebend fiir die Entscheidung ob in einem Betrieb eine Eradikation durchgefiihrt
werden soll, ist aufgrund der hohen Reinfektionsgefahr, vor allem die raumliche Lage zu
moglichen FEintragsquellen von M. hyopneumoniae (HEGE et al., 2002). Auch das

Produktionssystem und der allgemeine Hygienestatus des Betriebs haben einen bedeutenden
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Einfluss auf den dauerhaften Erfolg der Eradikation. In der Schweiz liegt die jdhrliche
Reinfektionsrate sanierter Betriebe bei zwei bis vier Prozent (HEGE et al., 2002).

Fiir HEGE et al. (2002) sind Hauptrisikofaktoren fiir eine Reinfektion das Vorhandensein von
Mastbetrieben, groflen geschlossenen Betrieben, Reinfektionen in Nachbarbetrieben und
Parkplitze fiir Viehtransporter im nidheren Umfeld des Bestandes. Transportfahrzeuge stellen
in der Schweiz eine der hdufige Ursache fiir Reinfektionen M. hyopneumoniae-freier Herden
dar. Betriebe, die nur von einem Zulieferer Tiere beziehen, haben ein geringeres
Reinfektionsrisiko  (protective  factors) (HEGE et al., 2002). Landesweite
Eradikationsverfahren werden unter anderem in der Schweiz und in Finnland durchgefiihrt.
Auch in anderen Nationen wie z.B. Didnemark oder Norwegen werden verschiedene
Programme zum Erreichen eines M. hyopneumoniae-freien Status angewendet. Der sicherste
Weg eine Erregerfreiheit zu erzielen ist die Depopulation und anschlieende Repopulation mit
SPF-Tieren. Damit ist es moglich auch andere Erreger aus dem Bestand zu eliminieren.
Dieses Verfahren stellt daher vor allem in vielbelasteten Bestinden eine Option dar, ist aber
mit erheblichen Kosten verbunden und deshalb nur im Einzelfall geeignet.

Das in der Schweiz zur so genannten Teilsanierung in Zuchtbetriecben (ODERMATT, 1988;
ZIMMERMANN et al., 1989) eingesetzte Verfahren basiert auf der Schaffung eines zehn bis
vierzehntdgigen Jungtier-freien Intervalls, d.h. im Bestand befinden sich in diesem Zeitraum
ausschlieBlich Tiere, die ilter als zehn Monate sind. Diese werden iiber den Zeitraum
antibiotisch behandelt. Weitere Moglichkeiten, den Erreger zu eliminieren stellen medicated
early-weaning und segregated early-weaning Programme dar. Das von ALEXANDER et al.
(1980) beschriebene System sieht eine hochdosierte Antibiotikabehandlung der Sauen fiir die
Dauer des Aufenthalts im Abferkelbereich und der neugeborenen Ferkel bis zu einem Alter
von zehn Tagen vor. Die Ferkel werden ab einem Alter von fiinf Tagen von den Sauen
getrennt. Auch von anderen Autoren werden dhnliche Verfahren beschrieben (DEE, 1994;
GEIGER et al., 2008; YESKE, 2008). GEIGER et al. (2008) fiihren zusitzlich eine Impfung

der Sauen durch.
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3 Material und Methode

Die nachfolgend beschriebenen Versuche werden iiber einen Zeitraum von zwei Jahren in
einem endemisch mit M. hyopneumoniae infizierten Bestand in Bayern durchgefiihrt. In
diesem Kombibetrieb werden die Versuchstiere in der Mastphase in zwei unterschiedlichen

Haltungssystemen aufgestallt.

3.1 Material

3.1.1 Versuchsbetrieb und —tiere

Die Untersuchungen werden in einem Betrieb mit 80 Sauen und 310 Mastplitzen
durchgefiihrt, in welchem die Masttiere klinische Anzeichen einer Atemwegserkrankung
zeigen. Bei der makroskopischen Untersuchung von Schlachtlungen fallen dunkelrot bis grau
gefirbte Verdichtungen der kranialen Anteile des Parenchyms auf. In einem Vorversuch wird
anhand von 96 Blutproben (neun Proben je Altersgruppe) ein serologisches Profil erstellt.
Nach dem Absinken der maternalen Titer werden die ersten positiven ELISA-Werte bei
Tieren in einem Alter von 16 bis 18 Wochen beobachtet. Bei jeweils fiinf Tieren je
Altersgruppe wird eine bronchoalveoldre Lavage durchgefithrt. In dieser konnen
Genomabschnitte von M. hyopneumoniae bei Mastliufern ab einem Alter von dreizehn

Wochen nachgewiesen werden.

Die Belegung der Sauen erfolgt im Dreiwochenrhythmus. Vier Tage vor dem errechneten
Geburtstermin werden die Sauen in ein leeres, gereinigtes und desinfiziertes Abferkelabteil
umgestallt und verbleiben dort bis zum Absetzen nach einer durchschnittlichen Sdugezeit von
26 Tagen. Die Abferkelbuchten sind durch 60 cm hohe Winde voneinander getrennt. Die
Ferkelnester sind mit Wiarmeplatten und in den ersten Tagen nach der Abferkelung durch
zusitzliche Infrarotstrahler beheizt. Am dritten Lebenstag erhalten die Ferkel eine
intramuskulire Applikation von 200 mg Eisendextran (Eisendextran-Losung®, Firma
WDT eG, Garbsen). Es werden ihnen fortlaufend nummerierte Ohrmarken eingezogen und
die Schwiinze kupiert. Aullerdem erfolgt die Kastration der médnnlichen Tiere. In der dritten
Lebenswoche werden den Schweinen die auf den Ferkelohrmarken aufgedruckten Nummern
in die Haut des duferen Ohrrandes titowiert. Im Alter von vier Wochen werden die Ferkel
von der Sau getrennt und in das Flatdeck umgestallt. Jeweils 50 der insgesamt 90 Ferkel sind

in den hier beschriebenen Versuch eingeschlossen. Diese Schweine bleiben bis zur



Material und Methode 27

Schlachtung im Betrieb. Die iibrigen Tiere werden beim Absetzten mit einem One-shot
Impfstoff geimpft und am Ende der Flatdeckphase verkauft. Die Rdume fiir die Aufzucht der
Ferkel liegen im selben Gebaudekomplex wie die Abferkelabteile und das Deckzentrum. Die
einzelnen Kammern dieses Stallkomplexes haben einen getrennten Giilleabfluss und eine
Unterflurentliiftung. Die Frischluftzufuhr erfolgt iiber den Zentralgang. Die vier Kammern
des Flatdecks werden im Rein-Raus-Verfahren belegt. Sie sind mit perforiertem Plastikboden
ausgelegt und durch 80 cm hohe Plastikwinde in vier 16 m” groBe Buchten aufgeteilt, wovon
in jeder etwa 25 Ferkel untergebracht sind. Die Rdume werden iiber eine Kollektorheizung
und im Liegebereich der Ferkel zusitzlich tiber Dunkelstrahler beheizt. Das Futter wird an
Rundtrog- Breiautomaten angeboten.

Mit einem Alter von ca. 13 Wochen und einem durchschnittlichen Gewicht von 35 kg werden
die Tiere auf zwei Haltungssysteme aufgeteilt, in welchen die einzelnen Impfgruppen gleich
stark vertreten sind. Beide Stallungen sind rdumlich voneinander und vom Abferkel-, Deck-
und Aufzuchtkomplex des Betriebs getrennt. Die einzelnen Abteile werden vor der
Neubelegung gereinigt. Bei dem einen Stall handelt es sich um einen konventionellen
Maststall mit Betonvollspaltenboden (im Folgenden als Maststall (M) bezeichnet). Die
Beliiftung erfolgt durch eine Kaminabsaugung und Rieseldecken. In diesem wird im Winter
iiber Wirmeliifter eine Temperatur von 18 bis 20 °C gehalten. Die acht Buchten haben eine
Grundfliche von je 19 m” und werden mit jeweils 20 Tieren belegt. Die einen Meter hohen
Buchtenwinde bestehen in den unteren zwei Dritteln aus Kunststoffplatten und im oberen
Drittel aus Metallrohren. Sie begrenzen die Boxen gegeneinander und gegen den AuBlengang.
Der zweite Stall ist ein AuBlenklimastall mit Teilspaltenboden und stroheingestreuten Betten
(im Folgenden als AuBenklimastall (A) bezeichnet). Darin konnen im Durchschnitt fiinf
Buchten mit jeweils 30 Tieren belegt werden. Die iibrigen der insgesamt zwolf Buchten
dienen als Wartebereich fiir trichtige Sauen bzw. zur Jungsauenaufzucht. Alle Buchten
grenzen mit einer 1,1 m hohen Wand, dhnlichen Aufbaus wie die Boxenwinde im Maststall,
an den offenen Zentralgang. Nachbarbuchten sind durch mindestens 1,2 m hohe
Stahlbetonwédnde gegeneinander abgegrenzt. Die Buchten haben eine Grundfliche von
insgesamt 60 mz, davon entfallen 37 m? auf Tiefstreu, 18 m? auf Spaltenboden mit Tréinke-
und Fressplidtzen und 5 m” auf Betonstufen. Der Stall ist mit einem freien Liiftungssystem
mittels Spaceboard und Schlitzwandverschalung ausgestattet.

Versuchstiere, die in der Mastphase nicht in einem der beiden Haltungssysteme untergebracht
werden konnen, werden moglichst wurfweise verkauft. In beiden Haltungssystemen nehmen

die Tiere Wasser iiber Nippeltrinken auf. Die Fiitterung erfolgt transpondergesteuert als
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Einzeltierfiitterung. An alle Tiere des Betriebs wird tagesrationiert eine Mischung aus
hofeigenem Getreide und mineralstoffhaltigem Ergédnzungsfuttermittel verfiittert. Alle Tiere
einer Altergruppe erhalten die gleiche Ration. Die Buchten des Maststalls sind mit einer
Kastentrogfiitterung (Compident, Firma Schauer Maschinenfabrik GmbH & CoKG,
Prambachkirchen) ausgestattet. In den geschlossenen Futterstationen wird das pelletierte
Futter trocken in einem ausschwenkbaren Trog angeboten. Die Tiere im AuBenklimastall
erhalten das gleiche Futter an zwei sich gegeniiberliegenden Breinuckelautomaten
(Doppelfitmix, Firma B. Mannebeck Landtechnik GmbH, Schiittorf). Dabei wird den Pellets
kurz vor der Aufnahme Wasser beigemischt. In den Wintermonaten wird das Futter auch hier
trocken verabreicht. Den Ferkeln wird am Tag des Umstallens ins Flatdeck eine attenuierte
Lawsonia intracellularis-Vakzine (Enterisol® Ileitis, Firma Boehringer Ingelheim Vetmedica
GmbH, Ingelheim) oral verabreicht. Die Sauen werden regelmifig mit einem Erysipelotrix-
rhusiopathiae - Porcines Parvovirus-Kombinationsimpfstoff (Porcilis® Ery + Parvo, Firma
Intervet Deutschland GmbH, UnterschleiBheim) vakziniert. AufBlerdem werden
Mutterschutzimpfungen gegen Escherichia coli (Porcilis® Porcoli, Firma Intervet
Deutschland GmbH, UnterschleiBheim) und Rhinitis atrophicans (Porcilis® AR-T, Firma
Intervet Deutschland GmbH, UnterschleiBheim) durchgefiihrt. Eine metaphylaktische
Parasitenbehandlung erfolgt bei den Sauen und deren Ferkeln einige Tage nach dem Absetzen
mit Ivermectin (Diapec®, Firma Albrecht GmbH, Aulendorf bzw. Ivomec®, Firma Merial
GmbH, Hallbergmoos) sowie bei den Sauen zusitzlich um den 80. Trachtigkeitstag mit

Phoxim (Sebacil® Pour-on, Firma Bayer Vital GmbH, Leverkusen).

3.1.2 Vakzine und Vakzination

Die zur Impfung verwendeten Priparate Stellamune® Mycoplasma und Stellamune® One sind
zwel fiir die aktive Immunisierung zugelassene M. hyopneumoniae-Impfstoffe der Firma
Pfizer, Karlsruhe. Es handelt sich dabei um Ol-in-Wasser-Emulsionen. Die Impfdosis betrigt
zwei ml.

Stellamune® Mycoplasma enthilt pro Impfdosis als wirksame Bestandteile mindestens 6000
RU (relative ELISA-Einheiten) inaktiviertes M. hyopneumoniae-Antigen und maximal
0,21 mg Thiomersal als Konservierungsmittel. Als Adjuvans dienen Drakeol 5 und

Amphigenbase.
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Eine Impfdosis Stellamune® One beinhaltet zwischen 4,5 und 5,2 logl0 RU inaktiviertes
M. hyopneumoniae-Antigen des Stammes NL 1042. Als Adjuvans dienen -ebenfalls
Amphigenbase und Drakeol 5.

Beide Vakzine werden kaudal des hochsten Punktes des Ohrgrundes in die Nackenmuskulatur

der Tiere appliziert.

3.2 Methode

3.2.1 Gruppeneinteilung

Alle klinisch gesunden Ferkel eines Wurfes mit einem Mindestgewicht von einem kg werden
am vierten Lebenstag (+/-1 Tag) gleichmifig auf die fiinf Behandlungsgruppen verteilt (sieche
Tabelle 1), d.h. sie werden in fortlaufender Reihe einer der vier Impfgruppen oder der
Kontrollgruppe zugewiesen. So ergeben sich fiinf Behandlungsgruppen. Die Vakzination mit
dem One-shot Impfstoff erfolgt am vierten, 25. oder 90. Lebenstag. Der Two-shot Impfstoff
wird am vierten und 25. Lebenstag appliziert. Die Kontrolltiere werden nicht behandelt. Die
Identifikation der Tiere erfolgt in den ersten Lebenswochen mit Hilfe von fortlaufend
nummerierten Ferkelohrmarken. Diese werden am 25. Lebenstag nach vorangegangener
Tatowierung gegen farbige, nummerierte Ohrmarken ausgetauscht. Dabei entspricht jede
Ohrmarkenfarbe einer Behandlungsgruppe. Dies ist notwendig fiir die spitere Erfassung des
Hustenindex. Durch die Aufstallung in zwei verschiedenen Haltungssystemen in der
Mastperiode (AuBenklima- und Maststall) ergibt sich eine weitere Aufteilung in zwei

Haltungsgruppen (siehe Tabelle 1).

Tabelle 1: Aufteilung der Behandlungs- und Haltungsgruppen

Gruppe Behandlung Haltung
One-Shot Stellamune® One, 4. Lebenstag Mast.stall
4. 1Lt AuBenklimastall
M 11
Two-Shot Stellamune® Mycoplasma, 4. und 25. Lebenstag ast'sta
AuBenklimastall
- Maststall
One-Shot Stellamune® One, 25. Lebenstag as S a
25. Lt AuBenklimastall
- Maststall
One-Shot Stellamune® One, 90. Lebenstag as S a
90. Lt AuBenklimastall
M 11
Kontrolle ungeimpft ast.sta
AuBenklimastall
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3.2.2 Blutprobenentnahme und Serologie

Bei allen im Zeitraum von einem Jahr eingeschlossenen Tieren werden am vierten (+/-1 Tag),
25. (+/-1 Tag), 60. (+/-5 Tage), 90. (+/-10 Tage), 120. (+/-10 Tage), 150. (+/-10 Tage) und
180. (+/- 10 Tage) Lebenstag Blutproben gewonnen. Die Entnahme erfolgt bei den
Saugferkeln aus der Vena cava cranialis, bei den iibrigen Tieren aus der Vena jugularis
externa. Fir die Probenentnahme werden vorher gekennzeichnete Serummonovetten
(Primavette®V Serum 7,5 ml, Firma KABE Labortechnik GmbH, Niirnbrecht) und sterile
Einmalkaniilen (Sterican®, Firma Braun AG, Melsungen) entsprechend dem Alter und der
GrofBe der Tiere verwendet. Im Labor der Klinik fiir Schweine, OberschleiBheim werden die
Blutproben 10 min bei 3000 U/min zentrifugiert. Das Serum wird in palettierte Micronic®-
Rohrchen (Firma Micronic B.V., Lelystad, Niederlande) pipettiert und bis zur Untersuchung
bei -20°C gelagert.
Nach Abschluss der letzten Blutentnahmen werden die Antikorperkonzentration der Proben
mit dem HerdChek® Mycoplasma hyopneumoniae Antibody Test Kit (Firma IDEXX
Laboratories, Westbrook, Maine, USA) bestimmt. Bei dem Test handelt es sich um einen
indirekten Enzyme Linked Immunosorband Assay (ELISA). Er wird gemall den Angaben des
Herstellers  durchgefiihrt. Die  photometrischen = Messungen werden mit dem
Microtiterplattenlesegeridt Tecan Spectra Classic (Firma TECAN Deutschland GmbH,
Crailsheim) vorgenommen.
Um die Extinktionen der Proben (OD-Probe) beurteilen zu konnen, werden sie zum
Mittelwert der optischen Dichte der Positivkontrollen (OD-positiv) in Beziehung gesetzt.
Vorher werden beide Werte durch Substraktion des Mittelwerts der Negativkontrollen
(OD-negativ) korrigiert. So ergibt sich folgende Berechnungsformel:

ELISA-Wert = (OD-Probe — OD-negativ) / (OD-positiv — OD-negativ)
Die Bewertung und Zuteilung des so genannten Serostatus erfolgt mit Hilfe der vom
Hersteller vorgegebenen Grenzwerte. Eine Probe, deren Extinktion mehr als 40 Prozent der
Positivkontrolle betrdgt, wird als positiv gewertet, Werte kleiner 30 Prozent der
Positivkontrolle gelten als negativ. Liegt der Wert zwischen 30 und 40 Prozent, ist das
Ergebnis fraglich. Ein Ansteigen des Antikorperspiegels tiber den Grenzwert von 40 Prozent

(Cut-Off Wert) wird als Serokonversion bezeichnet.

3.2.3 Klinischer Hustenindex

Ab einem Alter von 60 Tagen wird in vierwochigem Intervall (+/- 10 Tage) die klinische

Symptomatik in Form eines Hustenindexes quantifiziert. Dazu werden alle Tiere einer Bucht
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von zwei Untersuchern iiber einen Zeitraum von zehn Minuten beobachtet und die Anzahl der
Hustenanfille fiir die einzelnen Behandlungsgruppen erfasst. Eine Unterscheidung der
Gruppen erfolgt mit Hilfe der farbigen Ohrmarken. Zu Beginn der Untersuchung werden die
Tiere aufgetrieben. Ein Hustenanfall ist als ein einmaliges oder anhaltendes Husten definiert.
Bei mehrmaligem unterbrochenem Husten wird jeder Anfall einzeln gewertet. Da die Tiere in
der Regel um den 90. Lebenstag umgestallt werden, werden die Daten zu diesem
Beobachtungstermin zusammen auswertet, auch wenn die Tiere in einigen Fillen bereits auf
AuBenklima- und Maststall aufgeteilt waren. Am Ende der Erhebung werden die gezihlten
Hustenanfille pro Zeiteinheit auf die Anzahl der Tiere in der jeweiligen Behandlungs- bzw.

Haltungsgruppe bezogen.

3.2.4 Mastleistungsdaten und Mortalitit

Um den Korpermassezuwachs zu beurteilen, werden alle Tiere am vierten (+/- 1 Tag), 25. (+/-
1 Tag), 90. (+/- 10 Tage), und 180. (+/- 10 Tage) Lebenstag gewogen. Im Maststall werden
zusitzlich die Gewichte der Tiere am 120. (+/- 10 Tage) und 150. (+/- 10 Tage) Lebenstag
erhoben. Aus den gewonnen Daten werden fiir jedes Schwein die durchschnittlichen
Tageszunahmen fiir Sduge-, Aufzucht- und Mastphase errechnet.

Die Korpermassebestimmung der Saugferkel erfolgt mit einer elektrischen Plateauwaage. Fiir
die Wiegung zur Masteinstallung wird eine elektrische Viehwaage verwendet. Damit werden
im AuBenklimastall auch die folgenden Messungen durchgefiihrt. Die Schweine im Maststall
werden automatisch bei jeder Fiitterung in der Futterstation gewogen und aus den
gewonnenen Daten fiir jeden Tag das durchschnittliche Gewicht errechnet. Die Erkennung der
Tiere erfolgt mit Hilfe von in die Ohrmuschel eingezogenen Transpondern.

Alle verfiigbaren verendeten oder euthanasierten Versuchtiere, werden am Institut fiir
Tierpathologie der Ludwig-Maximilians-Universitit untersucht. Diese Tiere werden
gemeinsam mit den aufgrund von Verletzungen oder Krankheiten in ein Krankenabteil

umgestallten Tieren ausgewertet.

3.2.5 Lungenscore

Die Lungen der Tiere werden nach dem Schlachten fortlaufend nummeriert und die dazu
gehorige Tierkennzeichnung notiert. Eine Hilfsperson setzt die Lungenfliigel an der Bifurcatio
tracheae ab. Die adspektorische und palpatorische Untersuchung erfolgt nach Abschluss der
Schlachtung in den Gebduden des Schlachthofs. Die Befunde werden mit dem Scoresystem

nach MADEC und KOBISCH (1982) klassifiziert (Tabelle 2).
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Es werden fiir die einzelnen Lungenlappen (links: Lobus cranialis pars cranialis, Lobus
cranialis pars caudalis, Lobus caudalis; rechts: Lobus cranialis, Lobus medialis, Lobus
caudalis und Lobus accessorius) je nach Grofle der makroskopischen Verdnderungen Punkte
von null bis vier vergeben. Abszesse und Pleuritiden werden je nach Anzahl bzw. Grad der
Veridnderungen mit bis zu zwei Punkten bewertet. Maximal konnen 32 Punkte vergeben
werden. Nach Abschluss der Beurteilung werden die Ergebnisse den Tiernummern

zugeordnet.

Tabelle 2: Lungescore nach MADEC und KOBISCH (1982)

Score Beschreibung der Verdanderung
0 Keine Veridnderungen
1 Veridnderungen kleiner als 3 x 3 cm
Lunge 2 Veridnderungen kleiner als 50 % des Lungenlappens
3 Veridnderungen zwischen 50 und 75 % des Lungenlappens
4 Gesamter Lungenlappen veridndert
0 Keine Veridnderungen
Abszesse 1 Einer
2 Mehrere
0 Keine
Pleuritis 1 Fibrinfidden, Verklebungen
2 Verwachsungen

3.2.6 Statistik

Die Daten werden mit dem Tabellenkalkulationsprogramm Microsoft® Excel erfasst und zur
statistischen Auswertung in SPSS® 15.0 fiir Windows iibertragen.

Fiir alle zu vergleichenden Parameter wird das arithmetische Mittel, der Median, die
Standardabweichung, die Varianz, das Minimum und das Maximum berechnet. Die Priifung
auf Normalverteilung erfolgt mit dem Kolmogorov-Smirnov-Test.

Bei den normalverteilten Mastleistungsdaten wird zum Vergleich der Impfgruppen mit der
Kontrollgruppe ein einseitiger T-Test durchgefiihrt. Die Unterschiede zwischen den beiden
Haltungsgruppen werden mit einem zweiseitigen T-Test untersucht.

Der Vergleich der nicht-normalverteilten ELISA-Ergebnisse und des Lungenscores erfolgt
mit Hilfe des Mann-Whitney-U-Tests. Dabei werden wieder die einzelnen Impfgruppen mit
der Kontrollgruppe sowie die beiden Haltungsgruppen miteinander verglichen. Die

Auswertung des Hustenindex wird mit dem Chi-Quadrat-Test durchgefiihrt. Beim T-Test
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wird der  Unterschied zwischen zwei  gepaarten  Stichproben ab  einer
Irrtumswahrscheinlichkeit von fiinf Prozent als signifikant bezeichnet. Beim Chi-Quadrat-
Test betrdgt das Signifikanzniveau ebenfalls 0,05. Fiir den Mann-Whitney-U-Test wird die
zuldssige Irrtumswahrscheinlichkeit von fiinf Prozent durch die Anzahl der durchgefiihrten
Vergleiche geteilt. Fiir den Vergleich der Impfgruppen mit der Kontrolle gilt daher p < 0,0125

als signifikant.
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4 Ergebnisse

In die Studie werden insgesamt 1062 Tiere einbezogen. Davon konnen 794 bis zum
180. Lebenstag verfolgt werden. Ursachen fiir ein vorzeitiges Ausscheiden sind
Saugferkelverluste vor allem als Folge von Durchfall und Erdriicken durch die Sau, sowie das
Umstallen oder der Verkauf von Tieren. Schweine, die wegen einer Verletzung oder
Erkrankung in ein Krankenabteil umgestallt werden, miissen wegen der verdnderten
Umweltbedingungen aus dem Versuch ausgeschlossen werden. In einigen Durchgingen
werden aufgrund der eingeschrinkten Kapazititen im Mastbereich Tiere nach der

Aufzuchtphase verkauft.

4.1 Serologie

Es werden nur die Blutproben von den Tieren mittels ELISA auf ihren Antikorpergehalt
untersucht, von welchen mindestens von sechs der sieben Blutentnahmetermine Proben
vorliegen. Der Stichprobenumfang der einzelnen Behandlungs- und Haltungsgruppen ist in

Tabelle 3 dargestellt.

Tabelle 3: Stichprobenumfang (n) fiir die ausgewerteten Blutproben

Onzf:lot Two-Shot OI;_‘i};Ot OI;%'i};Ot Kontrolle
M 54 48 54 52 61
A 37 40 39 48 35
MA 91 88 93 100 %

Aus den ELISA-Werten der einzelnen Blutentnahmetermine wird fiir die einzelnen
Behandlungs- und Haltungsgruppen das arithmetische Mittel gebildet und grafisch dargestellt
(Tabelle 4, Abbildung 1,3 und 4). AuBlerdem wird fiir jeden Entnahmetermin und jede
Gruppe der Anteil positiver ELISA-Werte (oberhalb des Cut-off Werts von 0,4) berechnet
und dargestellt (Tabelle 4, Abbildung 1, 3 und 4).

Die errechneten Werte werden zunéchst fiir die Gesamtheit der Tiere (Tabelle 4, Abbildung 1
und 2) und danach getrennt nach Mast- und AuBenklimastall verglichen (Tabelle 4,
Abbildung 3 bis 6).
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Tabelle 4: Antikorperkonzentrationen der einzelnen Behandlungs- und Haltungsgruppen

Lebenstag | Haltung Onzfthot Two-Shot Or;es—ilzot OI;%_i}tht Kontrolle
4 M+A 0,36 0,328 0,36 0,343 0,343
25 M+A 0,115 0,095 0,092 0,093 0,098
60 M+A 0,178%* 0,435% 0,157* 0,098 0,114
90 M+A 0,196%* 0,363* 0,253* 0,111 0,14
120 M+A 0,208* 0,37* 0,319* 0,337* 0,175
150 M+A 0,273 0,527* 0,38* 0,599%* 0,262
180 M+A 0,504 0,729* 0,717* 0,895% 0,463
120 M 0,144 0,393* 0,314* 0,234* 0,144
150 M 0,251 0,552% 0,414 0,533% 0,251
180 M 0,575 0,807 0,847* 0,934* 0,575
120 A 0,303* 0,344* 0,326%* 0,448* 0,15
150 A 0,305 0,498* 0,334 0,674% 0,22
180 A 0,4 0,635* 0,537 0,853* 0,321

* = signifikanter Unterschied zur Kontrollgruppe (p < 0,0125)

4.1.1 Gesamtheit der Tiere

Zum Zeitpunkt der ersten Blutentnahme (am vierten Lebenstag) liegen die ELISA-Werte
zwischen 0,33 und 0,36 (Tabelle 4, Abbildung 1), die Werte von 32,3 bis 38,7 Prozent der
untersuchten Proben liegen oberhalb des Cut-off Werts von 0,4 (Abbildung 2). Drei Wochen
spater (am 25. Lebenstag) sinkt die Antikdrperkonzentration auf 0,09 bis 0,12 ab (Tabelle 4,
Abbildung 1), zwei bis 3,3 Prozent der Proben erreichen ELISA-Werte von iiber 40 Prozent
der Positivkontrolle (Abbildung 2). Zu beiden Entnahmeterminen im Saugferkelalter ergibt
die statistische Priifung keine signifikanten Unterschiede zwischen den Impfgruppen und der
Kontrolle.

Nach dem 25. Lebenstag divergieren die Verldufe. Bei allen Behandlungsgruppen ist ein
tendenzieller Anstieg der Antikorperkonzentration zu beobachten. Zum Zeitpunkt der letzten
Blutentnahme (180. Lebenstag) liegen die mittleren ELISA-Werte der einzelnen
Behandlungsgruppen zwischen 0,46 und 0,89 und iiberschreiten damit alle den Cut-off Wert
von 0,4 (Tabelle 4, Abbildung 1). 39,6 bis 69,7 Prozent der Proben liegen im positiven
Bereich (Abbildung 2). Die Antikorperkonzentrationen der am vierten Lebenstag One-shot

geimpften Tiere und der Kontrolltiere haben einen &dhnlichen Verlauf (Tabelle 4,
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Abbildung 1). Sie steigen ab dem Zeitpunkt der zweiten Blutentnahme (25. Lebenstag) bis
zum 120. Lebenstag gering, aber stetig an. Nach dem 120. Lebenstag, und deutlicher noch
nach dem 150. Lebenstag, kommt es zu einem stidrkeren Anstieg der Antikorperkonzentration.
Die durchschnittlichen ELISA-Werte der am vierten Lebenstag vakzinierten Tieren liegen am
60., 90. und 120. Lebenstag signifikant (p < 0,0125) iiber denen der Kontrolle. Der zeitliche
Verlauf des Serumantikorpergehaltes der am 25. Lebenstag One-shot geimpften Tiere gleicht
ebenfalls dem der Kontrolltiere. Die ELISA-Werte der am 25. Lebenstag One-shot geimpften
Tiere liegen aber vom 60. bis zum 180. Lebenstag signifikant (p < 0,0125) iiber denen der
Kontrolltiere. Die mittlere Antikdrperkonzentration der Two-shot geimpften Tiere liegt am
60. Lebenstag im positiven Bereich und ab diesem Zeitpunkt signifikant (p < 0,0125) iiber
den Werten der Kontrolltiere (Tabelle 4, Abbildung 1). Sie sinkt zur Masteinstallung unter
den Cut-off Wert und steigt ab dem 120. Lebenstag wieder an. Der Antikorperverlauf der am
90. Lebenstag One-shot geimpften Tiere gleicht wihrend der Aufzuchtphase dem der
Kontrolle. Nach der Impfung kommt es bei den Tieren dieser Gruppe zu einem starken
Anstieg der Werte. Sie liegen ab dem 120. Lebenstag signifikant (p < 0,0125) iiber denen der
ungeimpften Tiere. Ab dem 150. Lebenstag iibersteigt die Antikdrperkonzentration der am 90.

Lebenstag One-shot geimpften Tiere die der iibrigen Gruppen (Abbildung 1).

0.9 1 ——@— One-Shot 4.Lt
——{— T'wo-Shot
———gh— One-Shot 25.Lt
~—@—— One-Shot 90.Lt

p
/

ZZ 1 T 5% - Kontroll //

’/// o

0,4

0,8

ELISA-Wert

0,3

0,2

- =7
- -

——————

0,1

4 25 60 90 120 150 180

Lebenstag

Abbildung 1: Verlauf der mittleren ELISA-Werte fiir die Gesamtheit der Tiere (Auflenklima-
und Maststall)
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Abbildung 2: Entwicklung des Anteils der Tiere mit positivem Serostatus (%) fiir die
Gesamtheit der Tiere (AuBlenklima- und Maststall)

4.1.2 Haltungssysteme im Vergleich

Der Vergleich der Antikorperverldufe der einzelnen Behandlungsgruppen fiir die beiden
Haltungssysteme zeigt, dass diese sich nicht grundlegend voneinander unterscheiden.
Auffdllig ist, dass bei den 1im Maststall gehaltenen Tieren die mittlere
Immunglobulinkonzentration und auch der Anteil der Proben mit positiven ELISA-Werten
am 180. Lebenstag deutlich hoher liegt als bei den Vergleichstieren im Aufenklimastall
(Tabelle 4, Abbildung 3 bis 6).

Bei den im Maststall gehaltenen am vierten bzw. 25. Lebenstag One-shot geimpften Tieren
und den Kontrolltieren steigt die durchschnittliche Antikorperkonzentration und der Anteil
positiver Proben vom 120. auf den 150. Lebenstag an. Bei den Vergleichsgruppen im
AuBenklimastall ist nach dem 150. Lebenstag ein deutlicher Anstieg der Werte vor allem des
Anteils positiver Proben zu beobachten (Abbildung 4 und 6). Die Werte der am 90. Lebenstag
geimpften Tiere im AuBenklimastall (Abbildung 4 und 6) steigen nach dem 90. Lebenstag
deutlicher an als die der Tiere im Maststall (Abbildung 3 und 5). Sie liegen ab dem
120. Lebenstag iiber denen der iibrigen Behandlungsgruppen.
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Abbildung 3: Verlauf der mittleren ELISA-Werte der im Maststall gehaltenen Tiere (bis incl.
dem 90. Lebenstag sind die Werte fiir die Gesamtheit der Tier dargestellt)

0.9 1 ——— One-Shot 4.Lt /'

0,8 + ——{ll— Two-Shot
—&— One-Shot 25.Lt /
0,7 4+ —@— One-Shot 90.Lt
= == = Kontrolle / ]
0,6

0,5

ELISA-Wert

0,4

0,3

0,2

0,1

4 25 60 90 120 150 180
Lebenstag

Abbildung 4: Verlauf der mittleren ELISA-Werte der im Au3enklimastall gehaltenen Tiere
(bis incl. dem 90. Lebenstag sind die Werte fiir die Gesamtheit der Tier
dargestellt)
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Abbildung 5: Entwicklung des Anteils der Tiere mit positivem Serostatus (%) fiir die im

Maststall gehaltenen Tiere (bis incl. dem 90. Lebenstag sind die Werte fiir die
Gesamtheit der Tier dargestellt)
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Abbildung 6: Entwicklung des Anteils der Tiere mit positivem Serostatus (%) fiir die im

AuBenklimastall gehaltenen Tiere (bis incl. dem 90. Lebenstag sind die Werte
fiir die Gesamtheit der Tier dargestellt)
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4.2 Mastleistungsdaten

In die Beurteilung der Mastleistungsdaten gehen nur die Tiere ein, die auch im Betrieb
gemistet werden. Wihrend der Mastphase verendete oder aufgrund von Verletzungen und
Erkrankungen ausgestallte Tiere werden gesondert ausgewertet (siche 4.3).

In den ersten drei Lebensmonaten unterscheiden sich die tdglichen Zunahmen der fiinf
Behandlungsgruppen nur gering voneinander. Die Unterschiede in der Siduge- und

Flatdeckphase liegen bei maximal 6 g/d (Tabelle 5 und 6).

Tabelle 5: Tageszunahmen (g/d) in der Sdugezeit (4.— 25. Lebenstag)

One-Shot 4.1t Two-Shot One-Shot 25.1.t | One-Shot 90.Lt Kontrolle
X n X n X n X N X n
254 167 258 169 252 170 250 168 256 169
Tabelle 6: Tageszunahmen (g/d) in der Aufzucht (25.— 90. Lebenstag)
One-Shot 4.Lt Kontrolle

Two-Shot One-Shot 25.Lt One-Shot 90.Lt

X n X n X n X N X n

404 167 410 169 404 170 407 168 410 169

In Tabelle 7 und Abbildung 7 sind die Tageszunahmen in der Mastphase (90. bis
180. Lebenstag) dargestellt. Die mittlere Zuwachsrate liegt bei den Tieren im Maststall bei
652 g/d und bei den Tieren im AuBenklimastall bei 744 g/d. Der Unterschied zwischen den
Haltungssystemen ist fiir alle Behandlungsgruppen signifikant (p <0,001). Das
durchschnittliche Schlachtalter der im Maststall gehaltenen Tiere betrdgt 214 Tage. Die Tiere
im AuBenklimastall werden im Mittel mit einem Alter von 202 Tagen geschlachtet
(Tabelle 10).

Auf die Gesamtheit der Tiere bezogen haben die Tiere der geimpften Gruppen zwischen
26 und 39 g/ hohere Tageszunahmen als die Tiere der Kontrollgruppe. Die Tageszunahmen
der am 25. und 90. Lebenstag One-shot geimpften und die der Two-shot geimpften Gruppen
sind signifikant (p < 0,05) hoher als die der Kontrollgruppe (Tabelle 7). Bei gesonderter
Betrachtung der beiden Haltungssysteme lassen sich bei den im Maststall gehaltenen Tiere
welche im Ferkelalter geimpft wurden, d.h. bei den am vierten bzw. 25. Lebenstag One-shot
und den Two-shot geimpften Gruppen, signifikant (p <0,05) hohere Tageszunahmen
feststellen als bei den Kontrolltieren. Fiir die iibrigen Gruppen, d.h. die am 90. Lebenstag
One-shot geimpften Tiere im Maststall und alle Impfgruppen im AuBenklimastall lassen sich

die Differenzen statistisch nicht absichern. Im Maststall hat die Two-shot geimpfte Gruppe
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und im AuBenklimastall die am 25. Lebenstag One-shot geimpfte Gruppe die hochsten
Tageszunahmen (Tabelle 7 und Abbildung 7).

Tabelle 7: Tageszunahmen (g/d) in der Mastphase (90.- 180. Lebenstag) der einzelnen
Behandlungs- und Haltungsgruppen

One-Shot 4.1t Two-Shot One-Shot 25.L.t | One-Shot 90.Lt Kontrolle

X n X n X n

x|
=}
x|
=}

M 657* 105 668* | 96 660* 105 653 95 624 | 107

A 746 52 748 61 749 54 746 67 733 | 52

M+A 686 157 | 699* | 157 690* 159 692%* 162 | 660 | 159

* = signifikanter Unterschied zur Kontrollgruppe (p < 0,05)

a,b p<0,05
c,d p <0,05

:

300 -
200 4
100
0
Maststall Auflenklinmestall + Mastsstall
Haltung

B One-Shot 4.1t B Two-Shot F1 One-Shot 25.1t B One-Shot 901t O Kontrolle

Abbildung 7: Tageszunahmen (g/d) in der Mastphase (90.- 180. Lebenstag) der einzelnen
Behandlungs- und Haltungsgruppen

Bei den im Maststall gehaltenen Tieren stehen aufgrund der automatischen Wiegung in der
Futterstation die Gewichte von allen Masttagen zur Verfiigung. Dies erlaubt die Analyse der
Tageszunahmen von drei jeweils einen Monat dauernden Abschnitten (Tabelle 8). Im ersten
Abschnitt fillt auf, dass die Two-shot geimpften und die am vierten Lebenstag One-shot

geimpften Tiere tendenziell hohere Zuwachsraten haben als die Kontrolltiere. In den zwei
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darauf folgenden Phasen liegen die Tageszunahmen aller Impfgruppen iiber denen der
Kontrolle. Fiir die am Two-shot geimpften Tiere ergibt sich ein signifikanter (p <0,05)
Unterschied zur Kontrollgruppe im Beobachtungszeitraum vom 120. bis 150. Lebenstag. Fiir
die am 25. Lebenstag One-shot geimpften Tiere ist der Unterschied zur Kontrolle im

Abschnitt vom 150. bis 180. Lebenstag signifikant (p < 0,05).

Tabelle 8: Tageszunahmen in den drei Mastphasen (g/d) fiir die im Maststall grhaltenen Tiere

On:fthot Two-Shot Or;es—ilzot OI;%_iIEOt Kontrolle
90.-120. Lebenstag 519 536 494 494 491
120.-150. Lebenstag 693 698* 687 695 649
150.-180. Lebenstag 740 764 783* 739 706

* = signifikanter Unterschied zur Kontrollgruppe (p < 0,05)

4.3 Mortalitit und Abginge

Wihrend der Mastphase scheiden insgesamt 45 Tiere aus dem Versuch aus (Tabelle 9). Sie
sind entweder verendet oder miissen aufgrund von Verletzungen bzw. Krankheiten aus dem
jeweiligen Haltungssystem entfernt oder euthanasiert werden. Davon werden 39 Tiere im
Maststall und sechs Tiere im AuBenklimastall gehalten. Hauptursachen (vier und mehr Fille)
fir Abginge sind Verletzungen durch Kannibalismus und sonstige Verletzungen der Haut
gefolgt von Kiimmern. In seltenen Féllen (bis drei Fille) werden Tiere aufgrund von
Frakturen und sonstige Lahmheiten, Hernien, Rektumprolapsus, Magenulzera, Anorexien und

Rangk@mpfen nach dem Umstallen aus dem Versuch ausgeschlossen.

Tabelle 9: Anzahl der ausgeschieden Tiere wihrend der Mastphase

On:fthot Two-Shot Oges‘i};()t OI;%'i};Ot Kontrolle
M 8 10 8 4 )
A 2 0 ! 0 .
M+A 10 10 9 4 12
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4.4 Lungenscore

Insgesamt werden am Schlachthof Lungen von 533 Tieren makroskopisch untersucht und
beurteilt. Die Verteilung der Tiere auf die beiden Haltungssysteme und das durchschnittliche

Schlachtalter sind aus Tabelle 10 zu entnehmen.

Tabelle 10: durchschnittliches Schlachtalter und Lungenscores der beiden Haltungsgruppen

Haltung Schlachtalter Lungenscore n
M 214 5,33 299
A 202 4,24% 234
M+A 209 4,85 533

* = signifikanter Unterschied zu M (p < 0,05)

Tabelle 11: Arithmetisches Mittel des Lungenscores der einzelnen Behandlungs- und

Haltungsgruppen
M n A n M+A n
One-Shot 4.Lt 5,02% 61 4,47 43 4,79%* 104
Two-Shot 4,07* 44 4,44 52 4,27* 96
One-Shot 25.Lt 5,27* 63 3,71% 48 4,56%* 111
One-Shot 90.Lt 4,52% 63 2,91%* 53 3,78% 116
Kontrolle 7,29 68 6,24 38 6,91 106

* = signifikanter Unterschied zur Kontrollgruppe (p < 0,0125)

Beim Vergleich der Lungenscores der Gesamtheit der Tiere fillt auf, dass die Scores der
geimpften Gruppen mit 3,78 bis 4,79 Punkten signifikant (p < 0,0125) unter dem Score der
Kontrollgruppe mit 6,91 Punkten liegen (Tabelle 11). Die Unterschiede zwischen den
einzelnen Impfgruppen liegen bei 0,23 bis 1,01 Punkten.

Die Lungen der Tiere im AuBenklimastall weisen mit durchschnittlich 4,24 Scorepunkten
signifikant (p < 0,0125) weniger Verianderungen auf als die Lungen der im Maststall
gehaltenen Tiere mit 5,33 Punkten. Innerhalb der einzelnen Behandlungsgruppen lédsst sich
der Unterschied zwischen den beiden Haltungssystemen statistisch nicht absichern.

Im Maststall sind die Unterschiede zwischen allen Impfgruppen und der Kontrollgruppe
signifikant (p < 0,0125). Bei den im AuBenklimastall gehaltenen Tieren ergeben sich
signifikante (p < 0,0125) Unterschiede zur Kontrolle fiir die am 25. und 90. Lebenstag One-
shot geimpften Tiere. Im Maststall hat die Two-shot geimpfte Gruppe, im AufBenklimastall
die am 90. Lebenstag geimpfte Gruppe den niedrigsten Mittelwert. Die durchschnittlichen




Ergebnisse 44

Lungenscores der einzelnen Behandlungs- und Haltungsgruppen sind in Tabelle 11 und
Abbildung 8 dargestellt.
Aus Tabelle 12 ist fiir die einzelnen Behandlungs- und Haltungsgruppen der prozentuale

Anteil an Lungen mit Verdnderungen unterschiedlicher Ausdehnung zu entnehmen.

a,b p<0,0125
¢,d p<0,0125
0 e,fp<0,0125
b
7 d
f
6
a a

g5 €
§ a
5 4
o0
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a 3

2 4
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Maststall AuBenklimastall und Maststall AuBenklimastall
Haltung
B One-Shot 4.Lt @ Two-Shot @ One-Shot 25.Lt B One-Shot 90.Lt O Kontrolle

Abbildung 8: Lungenscore der einzelnen Behandlungs- und Haltungsgruppen

Tabelle 12: Klassifizierung der Ausdehnung der Lungenveridnderungen und deren
Vorkommen (%) in den einzelnen Behandlungs- und Haltungsgruppen

One-Shot One-Shot One-Shot
ALt Two-Shot 25 Lt 90 Lt Kontrolle
M A M A M A M A M A
Score 0 3,3 2.3 4.5 11,5 ] 9,5 6,3 3,2 11,3 1,5 0

Score 1 bis 4 54,1 | 53,51 659 | 48,1 | 429 | 72,9 | 63,5 | 62,3 | 35,3 | 44,7

Score 5 bis 8 26,2 | 3491205 | 23,1 | 28,6 | 104 | 159 | 24,5 | 27,9 | 34,2

Score 9 bis 12 9.8 93 1 45 | 135] 95 | 42 | 95 19 | 17,6 | 13,2

Score groBer 13 6,6 0 4,5 3,8 9,5 6,3 7,9 0 17,6 | 7,9
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4.5 Hustenindex

Der Hustenindex gibt die Anzahl der Hustenanfille pro Tier wihrend eines
Beobachtungszeitraums von zehn Minuten wieder. Am ersten Beobachtungstermin in der
Mitte der Aufzuchtphase (am 60. Lebenstag) liegt die durchschnittliche Hustenhédufigkeit bei
0,11 Hustenanfillen pro Tier (Tabelle 13). Zum 90. Lebenstag sinkt sie auf durchschnittlich
0,07 Hustenanfille pro Tier ab. Nach dem Umstallen der Tiere in die Mast divergieren die

Verldufe fiir die beiden Haltungssysteme (Tabelle 13, Abbildung 9 und 10).

Tabelle 13: Hustenindex der einzelnen Behandlungs- und Haltungsgruppen (Hustenanfille
pro Tier in zehn Minuten)

Gesamt
60Lt | 90.Lt | 120.Lt 150.Lt 180.Lt esamte
Mastdauer

M+A | M+A | M A M A M A M A

One-shot 4.Lt 0,10 | 0,09 | 0,08 0 |0,12| 0,02 | 0,07 | 0,08* ] 0,09 | 0,03

Two-shot 0,15 | 0,09 | 0,06 | 0,02 10,06 | 0,03 |0,12|0,10*] 0,08 | 0,05

One-shot 25.Lt 0,13 | 0,02*] 0,08 | 0,05 | 0,04 | 0,05 | 0,13 | 0,07* | 0,08 | 0,06

One-shot 90.Lt 0,07 | 0,04* | 0,06 0 10,06 |0,01*] 0,08 | 0,06%]0.07 | 0,02

Kontrolle 0,11 | 0,12 | 0,08 | 0,04 | 0,07 | 0,04 | 0,15 | 0,23 | 0,10 | 0,10

Alle

0,11 | 0,07 | 0,07 | 0,02 0,07 | 0,03 | 0,11 | 0,11 | 0,08 | 0,05
Behandlungsgruppen

* = signifikanter Unterschied zur Kontrollgruppe (p < 0,05)

Bei den Tieren im Maststall liegt die Hustenhdufigkeit am 120. und 150. Lebenstag auf einem
dhnlichen Niveau wie am 90. Lebenstag und steigt zum 180. Lebenstag wieder auf 0,11
Hustenanfélle pro Tier an. Im AuBenklimastall liegt die durchschnittliche Hustenhdufigkeit
am 120. und 150. Lebenstag bei 0,02 bzw. 0,03 Hustenanfillen pro Tier. Am 180. Lebenstag
steigt sie im Vergleich zu den Untersuchungsergebnissen vom 150. Lebenstag signifikant
(p <0,05) an. Am 120. und 150. Lebenstag besteht ein signifikanter Unterschied (p < 0,05)
zwischen den durchschnittlichen Hustenindizes von Mast und AuBenklimastall. Die
Ergebnisse der statistischen Priifung auf signifikante (p < 0,05) Unterschiede zwischen den

einzelnen Impfgruppen und der Kontrollgruppe sind aus Tabelle 13 zu entnehmen.
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Abbildung 9: Hustenindex der einzelnen Behandlungsgruppen im Maststall (bis incl. dem 90.
Lebenstag sind die Werte fiir die Gesamtheit der Tier dargestellt)
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dem 90. Lebenstag sind die Werte fiir die Gesamtheit der Tier dargestellt)
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5 Diskussion

Ziel der vorliegenden Arbeit ist es, den Einfluss von Impfung und Haltungsform auf den
Verlauf der Enzootischen Pneumonie in einem endemisch M. hyopneumoniae-infizierten
Bestand zu untersuchen. Es soll iiberpriift werden, in wie weit sich die Leistung und die
Gesundheit der Tiere durch den Einsatz von One-shot bzw. Two-shot Impfstoffen verbessern
lassen und ob der Zeitpunkt der Vakzination einen Einfluss auf die erzielten Effekte hat. Dazu
wird die Gewichtsentwicklung und der Verlauf der klinischen Symptomatik von insgesamt
794 Tieren ab dem vierten Lebenstag bis zur Schlachtung verfolgt. Von 533 Tieren werden
die Lungen nach der Schlachtung makroskopisch untersucht und bewertet. Fiir die

serologische Untersuchung steht Blut von insgesamt 468 Tieren zur Verfiigung.

5.1 Diskussion von Material und Methode

5.1.1 Impfzeitpunkte

Die Wahl der Impfzeitpunkte wird nach der Relevanz fiir die praktische Anwendung
getroffen. Fiir den Landwirt und auch die Tiere ist es von Vorteil, wenn metaphylaktische
Behandlungen und Impfungen zum gleichen Zeitpunkt durchgefiihrt werden konnen wie
zootechnische MaBnahmen oder eine Umgruppierung der Tiere z.B. beim Absetzen oder
Umstallen. Fiir den Anwender ergibt sich dadurch eine Arbeitserleichterung. Die Tiere
miissen nicht mehrmals eingefangen und fixiert werden, was fiir sie mit Stress verbunden ist

(ROOZEN et al. 1995; ROSOCHACKTI et al. 2000).

5.1.2 Der ausgewihlte Betrieb

Bei dem Versuchsbetrieb handelt es sich um einen Kombibetrieb mit 80 Sauen und etwa 310
Mastplitzen. Die eingeschrinkte Kapazitit im Mastbereich limitiert die Gruppengrofle auf
maximal 50 Tiere pro Durchgang. Die GroBe der Schlachtchargen ist mit durchschnittlich 15
Tieren sehr gering. Hinzu kommt, dass im AuBenklimastall die Mastabteile zeitweise
anderweitig bendétigt werden, so dass gelegentlich Versuchstiere nach der Aufzucht verkauft
werden miissen. Durch die geringe Zahl der im AuBenklimastall gemisteten Tiere ist die

Aussagekraft einschrénkt.
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5.1.3 Aufstallung geimpfter und ungeimpfter Tiere

Im hier beschriebenen Versuch werden die Tiere bis zur Masteinstallung gemeinsam gehalten.
In der Mastphase werden sie auf zwei Haltungssysteme (Mast- und AuBenklimastall)
aufgeteilt. Die einzelnen Behandlungsgruppen sind in den jeweiligen Haltungseinheiten
anteilig gleich stark vertreten, da nur so erreicht werden kann, dass sie identischen
Umweltbedingungen ausgesetzt sind.

MEYNS et al. (2006) beobachten, dass die Ubertragungsraten von M. hyopneumoniae bei
geimpften Tieren tendenziell geringer sind als bei ungeimpften. Dies ldsst vermuten, dass die
ungeimpften Kontrolltiere, die in diesem Versuch mit geimpften Tieren aufgestallt sind, einer
geringeren Erregermenge ausgesetzt sind. Dies ldsst weiterhin vermuten, dass bei einer
Vakzinierung auf Bestandsebene die Verbesserung von Tageszunahmen und
Lungengesundheit noch deutlicher ausgepridgter ist. Die Beobachtungen von
HAESEBROUCK et al. (2004) und LINDBERG et al. (2004), dass mit dem vollen Effekt der
Impfung erst nach einigen Monaten zu rechnen ist und dass es nach Beendigung ldnger
wihrender VakzinationsmaBnahmen nicht zu einem dramatischen Anstieg der Privalenz von

Pneumonien kommt, unterstiitzen diese Vermutung.

5.1.4 Serologie

Fir den Nachweis der humoralen Antikorper wird der HerdChek® Mycoplasma
hyopneumoniae (Firma IDEXX Laboratories, Westbrook, Maine, USA), ein kommerzieller
indirekter ELISA verwendet. Die Spezifitit aller verfiigbaren ELISAs liegt bei nahezu
hundert Prozent, die Angaben zur Sensitivitdt divergieren erheblich. ERLANDSON et al.
(2002) stellen fiir die drei gebrduchlichen ELISAs Sensitivititen zwischen 39 und 46 Prozent
fest. Unter Feldbedingungen kann eine Korrelation zwischen der klinischen Symptomatik
bzw. dem Auftreten pneumonischer Lungenverinderungen und der Serokonversion
festgestellt werden, wobei letztere mit einer vier- bis achtwochigen Verzdgerung zu
beobachten ist (SITJAR et al., 1996; GROSSE BEILAGE et al., 2005a). Sowohl die klinische
Symptomatik als auch die Antikorperreaktion werden von der Virulenz des jeweiligen
Stammes und der Infektionsdosis beeinflusst (STEVENSON, 1998; VICCA et al., 2003;
STRAIT et al., 2004; AMERI et al., 2006). Um den genauen Infektionszeitpunkt der Tiere
bestimmen zu konnen, hitte sich die serologische Untersuchung noch durch einen

molekularbiologischen Nachweis von M. hyopneumoniae erginzen lassen.
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5.1.5 Lungenscoring

Nach adspektorischer und palpatorischer Untersuchung erfolgt die Bewertung der Lungen
mit Hilfe des Score-Systems nach MADEC und KOBISCH (1982). Dieses beurteilt die
Ausdehnung der pneumonischen Verdnderungen mit Hilfe eines Punktesystems, die Qualitit
der Verdnderungen wird dabei nicht beriicksichtigt. Das Abnehmen der Lungen vom
Schlachtband erlaubt eine prizise anschlieBende Untersuchung. Allerdings ist damit ein
grofBerer personeller Aufwand verbunden. Um den Schlachtablauf nicht zu stéren, werden die
Lungen durch das Personal des Schlachthofs abgeschnitten. In einigen Fillen kommt es zum
Verlust des Lobus accessorius. Diese Lungen konnen nicht mehr in der anschlieBenden
Bewertung beriicksichtigt werden. Auch hochgradige Pleuritiden erschweren die Beurteilung,

da es bei der Ablosung von Verwachsungen zu Substanzverlusten kommt.

5.2 Diskussion der Ergebnisse

5.2.1 Antikorperentwicklung

Die Ergebnisse der serologischen Untersuchung werden mit Hilfe des arithmetischen Mittels
der ELISA-Werte und des Anteils der Tiere mit positivem Serostatus verglichen.

Der durchschnittliche ELISA-Wert der am vierten Lebenstag gewonnen Blutproben liegt bei
0,35 und damit im fraglichen Bereich. 36 Prozent der Einzelproben liegen oberhalb des
Cut-off Werts. Die nachgewiesenen Antikorper wurden von den Ferkeln mit der
Kolostralmilch aufgenommen, da die Placenta epithelio-chorialis praktisch keine
Immunglobuline passieren lisst (ROTH und THACKER, 2006). Von einigen Ausnahmen
abgesehen haben die Ferkel eines Wurfs annihernd gleiche ELISA-Werte. Die gelegentlich
zu beobachtenden Schwankungen konnen aus einer ungleichmifligen Versorgung mit
Kolostralmilch resultieren (CLARK et al., 1991). Am vierten Lebenstag sind nur geringe
Unterschiede zwischen den Werten der einzelnen Impfgruppen feststellbar. Auch beim
nichsten Blutentnahmetermin (am 25. Lebenstag) unterscheiden sich die Durchschnittswerte
der Behandlungsgruppen nur minimal. Die Serumantikdrperkonzentration ist auf einen
Durchschnittswert von 0,1 abgesunken, nur noch 2,8 Prozent der Blutproben sind positiv.
Dies ist durch den Abbau der maternalen Antikorper mit einer Halbwertszeit von 15,8 Tagen
erklarbar (MORRIS et al., 1994). Bei den Two-shot geimpften Tieren ist fiinf Wochen nach
der zweiten Injektion (am 60. Lebenstag) ein deutlicher Anstieg des Immunglobulingehalts zu

beobachten. Die gemessenen Antikdrper konnen als eine Reaktion auf die Impfung gewertet
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werden (THACKER et al., 1998; LILLIE, 2004; GROSSE BEILAGE et al., 2005b; STRAIT
et al., 2007). Auch bei den anderen im Ferkelalter One-shot geimpften Gruppen ist am
60. Lebenstag ein zur Kontrolle signifikanter Antikdrperanstieg zu beobachten. Dieser ist aber
weniger stark ausgeprégt als bei den Two-shot geimpften Tieren. Der Unterschied zwischen
den im Ferkelalter One- und Two-shot geimpften Gruppen ist durch die Boosterwirkung der
zweiten Impfung erklidrbar. THACKER et al. (1998) beobachten, dass nicht jede Vakzination
zu einem gleichwertigen Anstieg des Serumantikorperspiegels fiithrt und dass dieser nicht mit
der Effektivitit der Impfung korreliert (DJORDJEVIC et al., 1997; THACKER et al., 1998).
Auch die hier dargestellten Ergebnisse lassen keine Abhingigkeit der Mastleistung und
Lungenqualitit von dem durch die jeweilige Impfung induzierten Anstieg der
Serumantikorperkonzentration erkennen. Im Verlauf der Mastphase kommt es bei allen
Behandlungsgruppen zu einem Anstieg der Antikorperkonzentration. Am 180. Lebenstag
liegen bei den im Maststall gehaltenen Tieren die mittleren ELISA-Werte aller
Behandlungsgruppen oberhalb des Cut-off Werts. Bei den im AuBenklimastall gehaltenen
Tieren liegen die durchschnittlichen Antikorperkonzentrationen der geimpften Gruppen im
positiven Bereich. Die Ursache fiir den Anstieg der Immunglobulinkonzentration ist
wahrscheinlich einer Feldinfektion. Zum letzten Blutentnahmetermin (am 180. Lebenstag)
liegen die Antikorperspiegel aller geimpften Gruppen iiber denen der Kontrolle. Diese
verstirkte Immunreaktion bei geimpften Tieren wird von mehreren Autoren beschrieben und
ist bedingt durch die Boosterwirkung der Feldinfektion (GROSSE BEILAGE et al., 2005b;
SIBILA et al., 2007b). Die durch die Vakzination gebildeten Memoryzellen (B- und
T-Lymphozyten) werden bei einem erneuten Antigenkontakt aktiviert (RIMMELZWAAN
und OSTERHAUS, 1997). Die freigesetzten Antikorper lassen sich im Blut nachweisen. Bei
den Kontrolltieren ist die Antikorperreaktion nicht durch eine vorangegangene Impfung
beeinflusst. Es zeigt sich, dass bei diesen Tieren die Antikorperkonzentration zwar zeitgleich
mit den im Ferkelalter geimpften Tieren ansteigt, aber niedrigere Werte erreicht werden. Ein
Vergleich der Antikorperverldufe der Kontrolltiere ermdglicht es, den Einfluss des
Haltungssystems unabhingig von dem der Impfung zu beurteilen. Es fillt auf, dass der
durchschnittliche ELISA-Wert der im Maststall gehaltenen Kontrolltiere am 180. Lebenstag
deutlich iiber dem der im AuBenklimastall gehaltenen Kontrollgruppe liegt. Bei den
Kontrolltieren im Maststall ist am 150. Lebenstag eine Erhohung des Anteils positiver
ELISA-Werte zu beobachten. Die im Auflenklimastall gehaltenen Kontrolltiere zeigen einen
vergleichbaren Anstieg der Werte am 180. Lebenstag. Bei natiirlichen Infektionen liegen in

der Regel vier bis acht Wochen zwischen dem Erregernachweis bzw. dem Einsetzen der
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klinischen Symptomatik und der Serokonversion (SITJAR et al., 1996; GROSSE BEILAGE
et al., 2005a). Demnach miisste die Erkrankung bei einem groBen Teil der Tiere im Maststall
zwischen dem 90. und 120. Lebenstag und bei den Tieren im Auflenklimastall zwischen dem
120. und 150. Lebenstag begonnen haben.

Bei den am 90. Lebenstag geimpften Tieren ist in beiden Haltungssystemen am
120. Lebenstag ein deutlicher Anstieg der Antikdrperkonzentration und des Anteils positiver
Proben zu beobachten. Die durchschnittlichen ELISA-Werte dieser Gruppe liegen ab dem
150. Lebenstag bei den im Maststall gehaltenen Tieren und ab dem 120. Lebenstag bei den im
AuBenklimastall gehaltenen Tieren iiber denen der {ibrigen Behandlungsgruppen.
Wabhrscheinlich wird hier die Impfung kurz darauf durch die Feldinfektion geboostert. Eine
weitere Erkldarung wire, dass éltere Tiere einen stirker ausgepriagten impfinduzierten Anstieg
der Serumantikorper zeigen. WALLGREN et al. (1998) beobachten bei Lymphozyten von
Saugferkeln eine geringere Aktivitit zur Bildung M. hyopneumoniae-spezifischer Antikdrper
als bei fiinf bis neun Wochen alten Vergleichstieren. AuBerdem wird bei Tieren mit
maternalen Antikorpern ein zum Teil verzogerter bzw. geringerer Anstieg der

Immunglobulinkonzentration beobachtetet (HODGINS et al., 2004; THACKER et al., 2004).

5.2.2 Korpermassezuwachs

In den ersten drei Lebensmonaten weichen die Tageszunahmen der fiinf Behandlungsgruppen
maximal sechs Gramm voneinander ab. Diese Beobachtungen decken sich mit denen von
PABST (2004) und STRAUSS et al. (2007). Sie stellen ebenfalls keine signifikanten
Unterschiede zwischen den tiglichen Zunahmen geimpfter und ungeimpfter Tiere in der
Séduge- und Aufzuchtphase fest.

In der Mastphase zeigen die Tiere der geimpften Gruppen eine gegeniiber der Kontrollgruppe
deutlich gesteigerte Zuwachsleistung. Dieser Unterschied ist fiir die am 25. und 90. Lebenstag
One-shot geimpften Gruppen und die Two-shot geimpfte Gruppe signifikant. Eine Steigerung
des Korpermassezuwachses bei M. hyopneumoniae-geimpften Schweinen in der Mastphase
wird von verschiedenen Autoren beschrieben (MAES et al., 1999b; LILLIE, 2004; PABST,
2004) und lidsst sich in diesem Versuch in beiden Haltungssystemen, besonders aber im
Maststall, beobachten. Die maximale Differenz zwischen den Tageszunahmen der geimpften
und ungeimpften Gruppen ergibt sich bei den im Maststall gehaltenen Tieren fiir die Two-shot
vakzinierte Gruppe mit 44 g/d bzw. bei den im AuBlenklimastall gehaltenen Tieren fiir die am
25. Lebenstag One-shot vakzinierte Gruppe mit 16 g/d. Eine tendentiell hohere Mastleistung

bzw. eine geringere Privalenz von M. hyopneumoniae bei doppelt vakzinierten im Vergleich
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zu einmal geimpften Tieren wird auch von KYRIAKIS et al. (2001) und RUIZ et al. (2002)
beobachtet. Demgegeniiber berichten andere Autoren von tendenziell besseren Erfolgen mit
One-shot Impfstoffen (LILLIE, 2004; PABST, 2004). Diese Diskrepanz verdeutlicht, dass
keine pauschale Impfempfehlung méglich ist.

Bei den im AuBenklimastall gehaltenen Tieren ldsst sich der Unterschied zwischen den
Tageszunahmen der geimpften und ungeimpften Tiere fiir keine der Impfgruppen statistisch
absichern. Dies ist wahrscheinlich zum einen durch die geringen Tierzahlen in diesem
Haltungssystem bedingt, zum anderen sind die Unterschiede zwischen den geimpften
Gruppen und der ungeimpften Kontrolle in diesem Haltungssystem mit 13 bis 16 g/d im
Vergleich zu den im Maststall gehaltenen Tieren mit 29 bis 44 g/d vergleichsweise gering.
Beim Vergleich der beiden Haltungssysteme fallen die signifikant hoheren Tageszunahmen
der im AuBenklimastall gehaltenen Tiere auf. Die Gruppen im Auflenklimastall nehmen trotz
des gleichen Futterangebots 80 bis 109 g mehr am Tag zu als die Vergleichsgruppen im
Maststall. Dies spiegelt sich auch im Schlachtalter der Tiere wieder. Die Tiere im
AuBenklimastall werden mit einem durchschnittlichen Alter von 202 Tagen geschlachtet, bei
den Tieren aus dem Maststall sind es 214 Tage.

Der Vergleich der Tageszunahmen der drei Abschnitte der Mastphase bei den im Maststall
gehaltenen Tieren lidsst erkennen, dass die Two-shot geimpften Tiere und auch die am vierten
Lebenstag One-shot geimpften Tiere bereits im ersten Mastabschnitt vom 90. bis
120. Lebenstag tendenziell hohere Tageszunahmen als die Kontrollgruppe haben. Die
Differenz liegt bei 45 bzw. 28 g/d. Der tédgliche Zuwachs der Tiere der beiden anderen
Impfgruppen unterscheidet sich kaum von dem der Kontrolle. Im mittleren Abschnitt der
Mast, vom 120. bis 150. Lebenstag, nehmen die Tiere aller geimpften Gruppen zwischen 38 g
und 49 g mehr am Tag zu als die Kontrolltiere. In der letzten Mastphase, vom 150. bis 180.
Lebenstag, haben die geimpften Tiere einen um 33 bis 77 g gesteigerten Zuwachs gegeniiber
der Kontrolle. Dieser Unterschied ist im mittleren Abschnitt fiir die Two-shot geimpften Tiere
und im letzten Abschnitt fiir die am 25. Lebenstag One-shot geimpften Tiere signifikant. Es
wird beschrieben, dass an Pneumonie erkrankte Tiere in der darauf folgenden Zeit weniger
Korpermasse aufbauen (NOYES et al., 1990; MORRIS et al., 1995; SITJAR et al., 1996;
RAUTIAINEN et al., 2000b). Friih erkrankte Tiere haben somit niedrigere Schlachtgewichte
bzw. verlingerte Mastzeiten als spit erkrankte. Die Beobachtungen, dass es bei den im
Maststall gehaltenen Tieren bereits in den ersten vier Wochen nach Einstallung zu einer
Verbesserung der taglichen Zunahmen durch eine frith applizierte Impfung (Two-shot und

One-shot am vierten Lebenstag) kommt, ldsst darauf schlieBen, dass in diesem
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Haltungssystem bereits in den ersten vier Wochen der Mastphase ein groBer Teil der Tiere
erkrankt. Diese Vermutung wird unterstiitzt durch die Beobachtung, dass im Maststall der
Anteil der Kontrolltiere mit positivem Serostatus vom 120. auf den 150. Lebenstag deutlich
ansteigt. HAESEBROUCK et al. (2004) raten bei frithen Infektionen (in der Aufzuchtphase)
zu einer zweimaligen Impfung der Tiere. Die Ergebnisse der vorliegenden Arbeit zeigen, dass
sich auch bei einer Hauptmanifestation der Enzootischen Pneumonie in der frithen Mastphase
mit einer zweimaligen Impfung tendenziell die besten Zuwachsleistungen erzielen lassen.

Bei den im AuBlenklimastall gehaltenen Tieren lassen der spétere AntikOrperanstieg und das
vermehrte Auftreten klinischer Symptome am Ende der Mastphase vermuten, dass die Tiere
in diesem Haltungssystem spiter erkranken. So lassen sich die besseren Tageszunahmen und
der geringe Unterschied der Tageszunahmen geimpfter und ungeimpfter Tiere damit erkléren,
dass in diesem Haltungssystem die Tiere im Durchschnitt eine kiirzere Zeit erkrankt und
damit in ihrer Zuwachsleistung reduziert sind.

Der Beginn und die Ausprigung der Erkrankung wird mafgeblich bestimmt von der Virulenz
des Stammes und der Infektionsdosis (STEVENSON, 1998; VICCA et al., 2003). Da die
Tiere wihrend der Aufzucht gemeinsam aufgestallt sind und auch in der Mastphase in engem
geographischen und betrieblichen Kontakt gehalten werden, ist davon auszugehen, dass die in
beiden Haltungssystemen fiir die Mast dem selben M. hyopneumoniae-Stamm ausgesetzt sind
(STAKENBORG et al., 2006; MAYOR et al., 2007). Es kommen verschiedene Ursachen fiir
Unterschiede in der Infektionsdosis zwischen Mast- und Auflenklimastall in Betracht. Durch
die niedrigen Boxenbegrenzungen im Maststall ist ein Kontakt von Tieren unterschiedlichen
Alters moglich. Der Erreger kann direkt von dlteren, bereits erkrankten auf jiingere Tiere
iibertragen werden, was die Ubertragungsrate erheblich steigert (FANO et al., 2005). Im
Vergleich zu den Tieren im AuBenklimastall, bei denen die Luft frei durch die
Schlitzwandverschalung zirkuliert, steht den Tieren im Maststall ein nur begrenzter Luftraum
zu Verfiigung. Es ist beschrieben, dass es in den Wintermonaten zu einem gehiuften
Auftreten von M. hyopneumoniae-assoziierten Pneumonien kommt. Dies ist auf eine
Reduktion des Luftraums durch eine Herabregulierung der Frischluftzufuhr zu Gunsten der
Temperaturerhaltung zuriick zu fithren (DONE, 1991; CHOI et al., 2003). Bei einem
reduzierten Luftaustausch erhoht sich der Gehalt an Schadgasen, Feuchtigkeit, Staub und den
daran gebundnen Erregern. Ein erhohter Ammoniakgehalt der Atemluft erleichtert Erregern
die Ansiedelung im Respirationstrakt (DRUMMOND et al., 1978; DIEKMAN et al., 1993)
und kann zu reduzierten Tageszunahmen fithren (DIEKMAN et al., 1993). Andere Autoren

beobachten hingegen keinen negativen Einfluss von Klimafaktoren wie Liiftungsintensitiit,
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Ammoniakbelastung und Temperaturschwankungen auf die tigliche Zuwachsleistung und das
Auftreten von Pneumonien (CLARK et al., 1993; BAEKBO et al., 1996; ANDREASEN et
al., 2000).

Weitere Faktoren die dazu beitragen konnen, dass die Tiere im AufBenklimastall, trotz der
erheblichen zirkadianen und jahreszeitlichen Temperaturschwankungen, bessere Zunahmen
aufweisen als die Tiere im Maststall, sind eine niedrigere Stressbelastung bei der
Futteraufnahme und geringere Futterverluste an den Breinuckelautomaten. HESSE et al.
(1997) beobachten bei Tieren die ihr Futter ad libitum an Breitnuckelautomaten aufnehmen
hohere tigliche Zunahmen als bei Vergleichstieren mit Trockenfiitterung. AuBlerdem ist im
AuBenklimastall die Belegungsdichte geringer und die rdaumliche Strukturierung der Boxen
bietet bessere Riickzugsmoglichkeiten, was ebenfalls zu einer niedrigeren Stressbelastung der
Tiere fiihrt. Dafiir sprechen auch die erhohten Verluste im Maststall aufgrund von
Kannibalismus. Hinzu kommt, dass die Tiere der einzelnen Wiirfe nicht ausgewogen auf die
beiden Haltungssysteme verteilt sind. Unterschiede im Korpermassezuwachs der
verschiedenen Rassen und Kreuzungen sind beschrieben (GLODEK et al. 2004; VOLK et al.,
2004), so dass dadurch ebenfalls eine Begiinstigung der im Auflenklimastall gehaltenen Tiere

moglich ist.

5.2.3 Mortalitit

Bei der Untersuchung der Verteilung der Abginge und deren Ursachen fillt auf, dass
signifikant mehr Tiere aus dem Maststall ausscheiden als aus dem Aufenklimastall. Im
Maststall kommt es wesentlich hédufiger zu Verletzungen der Haut aufgrund von
Kannibalismus und sonstigen Traumen. FRASER et al. (1991) beobachten bei Schweinen
denen Stroh als Einstreu oder Beschiftigungmaterial angeboten wird seltener Wiihl- und
Kauverhalten an ihren Buchtengenossen, als bei Vergleichstieren ohne entsprechende
Boxenausstattung. Als Faktoren, die das Vorkommen von Schwanzbeiflen reduzieren nennen
HUNTER et al. (2001) neben der Bereitstellung von Stroh, eine natiirliche Beliiftung oder
eine kontrollierte natiirliche Beliiftung, Gruppen mit beiden Geschlechtern, Mehl- oder
Trockenfiitterung und zwei oder mehr Futterstationen.

Die vier im Wachstum zuriickbleibenden Tiere werden alle im Maststall gehalten. Es ist keine
Dominanz einer Behandlungsgruppe festzustellen. Es lésst sich deshalb kein Zusammenhang
mit der M. hyopneumoniae Impfung vermuten. In den Untersuchungen von MAES et al.
(1999b), PABST (2004) und HOLYOAKE und CALLINAN (2006) hat die Impfung ebenfalls

keinen Einfluss auf die Mortalititsrate.
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5.2.4 Lungenverinderungen

Eine M. hyopneumoniae-Infektion im Sinne der Enzootischen Pneumonie fiihrt bei den
erkrankten Tieren zu einer Verdichtung der kranialen Lungenareale. Durch die eingeschrankte
Abwehrfunktion wird anderen pathogenen Erregern die Ansiedelung erleichtert. Es kann
auflerdem zu einem vermehrten Auftreten weiterer Pneumonieformen kommen. Der Zeitpunkt
der Ausbildung der auch als Spitzenlappenpeumonie bezeichneten Veridnderungen korreliert
mit dem Einsetzen der klinischen Symptome und dem Erregernachweis (KOBISCH et al.,
1993; FEENSTRA et al., 1994; SORENSEN et al., 1997). In der vorliegenden Studie wird
das makroskopische AusmaBl der pneumonischen Veridnderungen mit Hilfe eines
Lungenscores beurteilt. Die Lungen der Tiere aller geimpften Gruppen haben mit 3,78 bis
4,779 Punkten signifikant weniger pathologische Verinderungen als die ungeimpften
Kontrolltiere mit 6,91 Scorepunkten. Berichte {iber den positiven Einfluss der Impfung auf die
Lungengesundheit der Herde zum Zeitpunkt des Schlachtens werden dadurch bestitigt
(DJORDIJEVIC et al.,, 1997; MAES et al., 1999b; LILLIE, 2004; HOLYOAKE und
CALLINAN, 2006; MARTINEZ et al., 2007; SIBILA et al., 2007b). Auch die am vierten und
25. Lebenstag geimpften Gruppen, bei denen eine verhidltnismidBig geringe durch die
Vakzination induzierte Antikorperreaktion zu beobachten ist, weisen eine bessere
Lungenqualitét als die Kontrolle auf. Dies bestitigt die Beobachtungen von DJORDJEVIC et
al. (1997), THACKER et al. (1998) und THACKER et al. (2004), dass der durch die Impfung
induzierte Antikorperanstieg nicht mit dessen Schutzwirkung korreliert.

In beiden Haltungssystemen ist bei den geimpften Tieren eine Verbesserung der
Schlachtlungenqualitdt zu beobachten. Dies spricht fiir eine M. hyopneumoniae-Infektion als
primire Ursache der Pneumonien. Der durchschnittliche Lungenscore der im Auflenklimastall
gehaltenen Tiere liegt mit 4,24 Punkten signifikant unter dem der im Maststall gehaltenen
Tiere mit 5,34 Punkten. TIELEN et al. (1978) und MAES et al. (2001) beobachten bei
Schweinen, die auf Spaltenboden gehalten werden, vermehrt pneumonische
Lungenverdnderungen. JOLIE et al. (1996) hingegen stellen in ihren Untersuchungen keine
verbesserte Lungenqualitidt bei Aufzuchtferkeln in Weidehaltung gegeniiber Vergleichstieren
in konventioneller Stallhaltung fest. In dem genannten Versuch weisen allerdings die Tiere
aus beiden Haltungssystemen im Allgemeinen nur wenige pathologische Verdnderungen auf.
Auch in den Untersuchungen von BAEKBO et al. (1996) hat die Liiftungsrate und die daraus
resultierende Schadgasbelastung der Luft keine Auswirkung auf die Pneumonieprivalenz und

die Zuwachsleistung wéhrend der Mastphase.
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Die durchschnittliche Zeitspanne zwischen dem Auftreten und der Heilung
M. hyopneumoniae-typischer Veridnderungen wird fiir Infektionsversuche mit sieben bis neun
Wochen angegeben (KOBISCH et al., 1993; FEENSTRA et al., 1994). Nach sechs Wochen
wird ein Riickgang der Veridnderungen beobachtet. Sie stellen sich zu diesem Zeitpunkt vor
allem als narbige Einziehungen in den kardialen Lobi dar (FEENSTRA et al., 1994). Nach
Feldinfektionen wird eine durchschnittliche Heilungsdauer von zwolf Wochen beobachtet
(WALLGREN et al., 1994). Die Lungen friih in der Mastphase erkrankter Tieren sind deshalb
am Schlachthof hidufig nicht mehr auffillig. Es konnte daher vermutet werden, dass die
hoheren Scores der Kontrolltiere bzw. der im Maststall gehaltenen Tiere in einer spéten
Erkrankung begriindet sind. Die Beobachtungen von SITJAR et al. (1996) und MORRIS et al.
(1995), dass spit erkrankte Tiere wihrend der Mastphase bessere Tageszunahmen haben als
frith erkrankte Tiere sprechen allerdings gegen diese These. Auflerdem werden bei friih
erkrankten Tieren, wahrscheinlich aufgrund von Sekundérinfektionen und Umweltfaktoren,
hiufiger ausgedehnte Lungenverinderungen beobachtet als bei spit erkrankten Tieren
(RAUTIAINEN et al., 2000b; ANDREASEN et al. 2001). Im hier beschriebenen Versuch ist
der Anteil der Lungen mit ausgedehnten Verianderungen bei den Kontrolltieren im Maststall
am hochsten. Wahrscheinlicher erscheint daher, dass der vergleichsweise hohere Lungenscore
der Kontrolltiere bzw. der im Maststall gehaltenen Tiere auf eine insgesamt hohere

Pneumonieprivalenz dieser Gruppen zuriick zu fiihren ist.

5.2.5 Hustenhiufigkeit

Das klinische Bild der Enzootischen Pneumonie ist charakterisiert durch chronischen,
trockenen Husten (THACKER, 2006). Dieses Symptom ist jedoch wenig spezifisch und kann
durch eine Vielzahl belebter und unbelebter Noxen verursacht und beeinflusst werden, wie
z.B. zu geringe Luftfeuchtigkeit, hohe Staub- und Schadgasbelastung sowie virale und
bakterielle Infektionen. Trotzdem liefert die klinische Symptomatik wertvolle Hinweise zur
Bestimmung des Hauptinfektionszeitpunkts der Herde. Sie steht in einem engen zeitlichen
Zusammenhang mit dem Nachweis von M. hyopneumoniae auf dem Epithel der Atemwege
(KOBISCH et al., 1993; SORENSEN et al., 1994; GROSSE BEILAGE et al., 2005a).

In der hier beschriebenen Arbeit ist am 60. und 180. Lebenstag eine relativ ausgeprigte
klinische Symptomatik zu beobachten. Die Hustenindizes am 60. und 90. Lebenstag variieren
stark innerhalb der einzelnen Behandlungsgruppen. Am 90. Lebenstag sind signifikante
Unterschiede zwischen den am 25. bzw. 90. Lebenstag One-shot geimpften und den

ungeimpften Tieren feststellbar, obwohl die am 90. Lebenstag geimpften Tiere und die
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Kontrolltiere bis zu diesem Zeitpunkt gleich behandelt werden. In den Erhebungsprotokollen
der Flatdeckphase vom 60. und 90. Lebenstag ist gehduft vermerkt, dass vereinzelte Tiere
mehrmals husten. In den pathologischen Untersuchungen verendeter oder euthanasierter
Aufzuchtferkel werden unter anderem katarrhalisch-eitrige Bronchopneumonien und
Verdichtungen der Spitzenlappen beobachtet. Diese Befunde sind zwar nicht
pathognomonisch fiir die Enzootische Pneumonie (THACKER, 2006) lassen aber eine friihe
M. hyopneumoniae-Infektion bei einzelnen Tieren vermuten. PALZER et al. (2005), SIBILA
et al. (2007a) und FANO et al. (2007b) weisen M. hyopneumoniae-Infektionen bereits bei
Saugferkeln nach und zeigen damit, dass frithe Infektionen moglich sind. Die Priavalenz zum
Zeitpunkt des Absetzens korreliert mit der Pridvalenz von Pneumonien und der Hiufigkeit des
Erregernachweises aus den Lungen der geschlachteten Tiere (FANO et al., 2007b). Im
Aufzuchtbereich iibertrigt ein infiziertes Ferkel M. hyopneumoniae auf ein bis drei seiner
Buchtengenossen (MEYNS et al., 2004; MEYNS et al., 2006). CALSAMIGLIA et al. (1999a)
vermuten, dass sich M. hyopneumoniae im Flatdeckbereich langsam ausbreitet und so
langsam die Zahl der ausscheidenden Tiere steigt. Wenn eine gewisse Erregerkonzentration
erreicht wird kommt es zum klinischen Ausbruch. Niedrigere Infektionsdosen fiithren nicht
zur klinischen Erkrankung (STEVENSON, 1998).

Nach der Aufteilung der Tiere auf die beiden Haltungssysteme fiir die Mast husten die im
Maststall gehaltenen Tiere am 120. und 150. Lebenstag signifikant hdufiger als die im
AuBenklimastall gehaltenen Tiere. In beiden Haltungssystemen, besonders aber im
AuBenklimastall, steigt am 180. Lebenstag die Hustenfrequenz an. Dies ldsst vermuten, dass
ein groBer Teil der Tiere, vor allem im AuBenklimastall, erst kurz vor der Schlachtung
erkrankt. Dafiir spricht auch die spitere Serokonversion der in diesem Haltungssystem
gehaltenen Tiere.

Am letzten Erhebungszeitpunkt (am 180. Lebenstag) husten die Tiere aller im
AuBenklimastall gehaltenen Impfgruppen signifikant weniger als die Tiere der
Kontrollgruppe. AuBerdem ist bei den im AuBenklimastall gehaltenen Tieren am
150. Lebenstag ein signifikanter Unterschied zwischen den am 90. Lebenstag geimpften und
den Kontrolltieren festzustellen. Bei den Tieren im Maststall ist zu keinem
Erhebungszeitpunkt, weder am 120., noch am 150. oder 180. Lebenstag, ein statistisch
signifikanter Unterschied zwischen einer der geimpften Gruppen und der Kontrollgruppe
feststellbar.

Die Angaben in der Literatur zu dem durch die Impfung erzielten Effekt auf die

Hustenhiufigkeit variieren erheblich (MAES et al.,, 1999b; LINDBERG et al., 2004;
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GROSSE BEILAGE et al.,, 2005a; MEYNS et al., 2006). Die relativ hohen und
unregelmédBigen Hustenindizes samtlicher Behandlungsgruppen der im Flatdeck und im
Maststall gehaltenen Tiere lassen vermuten, dass die Symptomatik in diesen beiden
Haltungssystemen von mehr Faktoren beeinflusst wird als im Aufenklimastall und dass
deshalb nur bei den im Auflenklimastall gehaltenen Tieren eine durch die Impfung bedingte

Reduktion der Hustenhédufigkeit erkennbar ist.

5.3 Schlussfolgerung

Alle angewendeten Impfstrategien fithren in beiden Haltungssystemen zu einer Verbesserung
der Mastleistung und Lungenqualitit. Dies bestitigt die Wirksamkeit der Vakzination und
spricht dafiir, dass sich sowohl die im Maststall als auch die im AufBlenklimastall gehaltenen
Tiere mit M. hyopneumoniae infizieren und erkranken.

In der Mastphase kommt es bei den Tieren aller Gruppen zu einem Anstieg der ELISA-Werte.
Bei den am vierten oder 25. Lebenstag One-shot und den Two-shot geimpften Tieren ist am
60. Lebenstag ein  gegeniiber der Kontrolle signifikanter = Anstieg  der
Serumantikorperkonzentration zu beobachten. Dieser ist bei den Two-shot geimpften Tieren
am stirksten ausgeprigt. Bei den zur Masteinstallung (am 90. Lebenstag) geimpften Tieren
kommt es 30 Tage nach der Impfung, am 120. Lebenstag, ebenfalls zu einem starken Anstieg
der Antikorperkonzentration. Die im Vergleich zu den am vierten und 25. Lebenstag One-shot
geimpften Gruppen starke Immunantwort der Two-shot und am 90. Lebenstag One-shot
geimpften Tiere ist wahrscheinlich auf die durch die Impfung gebildeten Memoryzellen
zuriickzufiihren, welche bei erneutem Antigenkontakt, z.B. bei einer Wiederholungsimpfung
oder einer Feldinfektion eine schnellere Bildung von Antikdrpern ermoglicht. Es ist keine
Korrelation zwischen der durch die Impfung induzierten mittleren Antikorperkonzentration
im Serum und den Mastleistungsergebnissen bzw. den Lungenbefunden der jweiligen
Behandlungsgruppe zu erkennen. Ebenso wenig kann ein negativer Einfluss der maternalen
Antikorpertiter (38 Prozent der am vierten Lebenstag One-shot geimpften Tiere haben am
vierten Lebenstag positive ELISA-Werte) auf die Wirksamkeit der frithen Impfung
beobachtet werden. Bei den Kontrolltiere ist die Immunantwort nicht durch eine
vorausgegangene Impfung beeinflusst. Der Zeitpunkt der Serokonversion gibt Hinweise auf
den Erkrankungszeitpunkt. Bei den im Maststall gehaltenen ungeimpften Tieren nimmt in der
mittleren Mastphase der Anteil seropositiver Proben zu. Bei den Vergleichstieren im

AuBenklimastall ist dies erst gegen Ende der Mast zu beobachten. Die durchschnittliche
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Zeitspanne von vier bis acht Wochen zwischen Erkrankung und Serokonversion (SITJAR et
al., 1996; GROSSE BEILAGE et al. 2005a) ldsst darauf schlie3en, dass ein Teil der Tiere im
Maststall bereits in der frithen Mastphase erkrankt. Die Tiere im AuBenklimastall erkranken
wahrscheinlich erst in der mittleren Mastphase.

Die Tageszunahmen von geimpften und ungeimpften Tieren lassen in der Sduge- und
Aufzuchtphase keine Unterschiede erkennen. In der Mastphase haben die geimpften Tiere
deutlich hohere Tageszunahmen als die Kontrolltiere. Fiir die am 25. bzw. 90. Lebenstag
One-hot geimpften und die Two-shot geimpften Tiere ist diese Differenz sifnifikant. Die im
AuBenklimastall gehaltenen Tiere haben signifikant hohere Tageszunahmen als die Tiere im
Maststall. Bei den im Maststall gehaltenen am vierten Lebenstag One-shot geimpften und
deutlicher noch bei den Two-shot geimpften Tieren ist bereits in den ersten vier Wochen nach
Einstallung eine gegeniiber der Kontrollgruppe tendenzielle Zuwachssteigerung zu
beobachten. Dies spricht, wie auch die Serokonversion in der mittleren Mastphase, fiir eine
Erkrankung in der friihen Mastphase bei den Tieren im Maststall. Eine mdgliche Ursache fiir
eine frithere Erkrankung ist ein erhohter Infektionsdruck. Faktoren, die im Maststall einen
gegeniiber dem AuBenklimastall erhohten Infektionsdruck bedingen konnten, sind der
geringere Luftraum sowie der durch die niedrigen Boxenbegrenzungen ermoglichte Kontakt
von Tieren verschiedener Altersgruppen. Im Maststall erreichen die Two-shot geimpften
Tiere die besten Mastleistungsergebnisse. Im AuBenklimastall erzielen alle vier getesteten
Impfmoglichkeiten einen gleichwertig positiven Effekt auf die Mastleistung der Tiere, dieser
ist jedoch wesentlich geringer ausgeprigt als bei den im Maststall gehaltenen Tieren. Die
Empfehlungen von HAESEBROUCK et al. (2004), dass bei frithen Infektionen mit einem
Two-shot Impfstoff die besten Erfolge zu erzielen sind und bei spiten Infektionen eine
Impfung zur Masteinstallung ausreicht, konnen weitestgehend bestétigt werden. AuBlerdem
zeigt sich, dass selbst fiir Tiere, die bis zum Ende der Aufzuchtphase der gleichen Umwelt
ausgesetzt sind, keine pauschale Impfempfehlung gegeben werden kann, da auch die darauf
folgende Haltungsform den Verlauf der Enzootischen Pneumonie erheblich beeinflusst.

Bei der Auswertung der Lungenscores fillt auf, dass die geimpften Gruppen einen signifikant
niedrigeren Score als die Kontrolltiere und die im AuBenklimastall gehaltenen Tiere eine
signifikant bessere Lungenqualitdt als die im Maststall gehaltenen Tiere aufweisen. Dies
bestdtigt den Einfluss der Vakzination und Haltung auf die Lungengesundheit zum Zeitpunkt
des Schlachtens.

Uber den Effekt der M. hyopneumoniae-Impfung auf die klinische Symptomatik findet man in

der Literatur kontroverse Angaben. Bei den Tieren im Flatdeck und im Maststall ist kein
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Unterschied zwischen den geimpften und ungeimpften Tieren feststellbar. Die geimpften
Tiere im AuBenklimastall husten am Ende der Mastphase signifikant weniger als die
Kontrolltiere. In diesem Haltungssystem wird im Allgemeinen weniger klinische
Symptomatik beobachtet als bei den Tieren im Maststall. Dies ldsst vermuten, dass im
Flatdeck und im Maststall die klinische Symptomatik stirker durch Umwelteinfliisse, wie z.B.
einen hoherer Staub- und Schadgasgehalt der Luft beeinflusst wird.

Die Ergebnisse der vorliegenden Arbeit sprechen dafiir, dass die Aufstallungsform vor allem
den zeitlichen Verlauf und die Vakzination die Ausprigung der Enzootischen Pneumonie

beeinflusst.
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6 Zusammenfassung

Ziel der Untersuchung ist es, die Effektivitit vier verschiedener Impfstrategien in einem
endemisch mit M. hyopneumoniae infizierten Bestand zu iiberpriifen. Es wird sowohl eine
Vakzine zur einmaligen Applikation (Stellamune® One, Pfizer, Karlsruhe) in der ersten,
vierten oder in der 13. Lebenswoche als auch ein Impfstoff zur zweimaligen Applikation
(Stellamune® Mycoplasma, Pfizer, Karlsruhe) in der ersten und vierten Lebenswoche
eingesetzt. Die vakzinierten Gruppen werden mit einer ungeimpften Kontrollgruppe
verglichen. Der Impferfolg wird mit Hilfe der Tageszunahmen in der Sduge-, Aufzucht- und
Mastphase sowie eines am Schlachthof erhobenen Lungenscores iiberpriift. Diese Daten
werden durch eine serologische Verlaufsuntersuchung und einen Hustenindex ergénzt. Die
Tiere sind in der Mastphase in zwei verschiedenen Haltungssystemen untergebracht. Bei dem
einen handelt es sich um einen konventionellen Maststall mit Vollspaltenboden und
Unterdruckliiftung. Der andere Stall ist ein Auflenklimastall mit stroheingestreuten Betten. Es
soll auBerdem untersucht werden, ob die Enzootische Pneumonie durch die Haltungsform
beeinflusst wird.

Die serologische Untersuchung der am vierten Lebenstag gewonnen Blutproben erbringt
aufgrund von maternalen Antikorpern bei iiber 30 Prozent der Proben positive Ergebnisse.
Drei Wochen spiter, am 25. Lebenstag, liegen nur noch 2,8 Prozent der Werte oberhalb des
Cut-off Werts. Alle vakzinierten Gruppen zeigen einen impfinduzierten Anstieg der
Serumantikorperkonzentration. Dieser ist am stidrksten ausgeprigt bei den Two-shot und den
am 90. Lebenstag One-shot geimpften Tieren, vermutlich durch den Boostereffekt der
Wiederholungsimpfung bzw. einer Feldinfektion. Im Verlauf der Mastphase kommt es bei
allen Gruppen zu einem Anstieg der Antikorperkonzentration und des Anteils seropositiver
Proben. Kurz vor der Schlachtung, am 180. Lebenstag, liegen die mittleren ELISA-Werte
aller im Maststall gehaltenen Behandlungsgruppen und die der geimpften Gruppen im
AuBenklimastall im  positiven Bereich. Zu diesem  Zeitpunkt liegen die
Antikorperkonzentrationen der im Maststall gehaltenen Gruppen iiber denen der
Vergleichsgruppen im AuBenklimastall. Bei den im Maststall gehaltenen Kontrolltieren
kommt es in der mittleren Mastphase (am 150. Lebenstag) zu einer Steigerung des Anteils
seropositiver Proben. Bei der Kontrollgruppe im AuBlenklimastall ist dies erst am Ende der
Mastphase (am 180. Lebenstag) zu beobachten. Die Antikorperentwicklung ldsst vermuten,

dass die im Maststall gehaltenen Tiere vor denen im AuBlenklimastall erkranken.
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Die Lungen aller geimpften Gruppen weisen signifikant weniger pneumonische
Verinderungen auf als die Kontrollgruppe. Es ist in beiden Haltungssystemen eine
Verbesserung der Lungenqualitit durch die Impfung festzustellen. Die Lungen der im
AuBenklimastall gehaltenen Tiere haben signifikant bessere Scores als die der Tiere im
Maststall.

In der Sduge- und Aufzuchtphase lassen sich keine signifikanten Unterschiede in den
Tageszunahmen der einzelnen Behandlungsgruppen feststellen. In der Mastphase haben die
geimpften Gruppen hohere Tageszunahmen als die Kontrollgruppe, dieser Unterschied ist fiir
die am 25. und 90. Lebenstag One-shot und die Two-shot geimpften Tiere signifikant. Es ist
in beiden Haltungssystemen ein positiver Effekt der Impfung auf die Zuwachsleistung zu
beobachten, dieser ist bei den im Maststall gehaltenen Gruppen wesentlich deutlicher
ausgepragt als bei den Tieren im AuBenklimastall. Fiir die im Maststall gehaltenen
Impfgruppen ergeben sich signifikante Unterschiede zu den Tageszunahmen der
Kontrollgruppe bei den am vierten und 25. Lebenstag One-shot geimpften Gruppen und der
Two-shot geimpften Gruppe. Die im AuBlenklimastall gehaltenen Tiere haben signifikant
hohere Tageszunahmen als die Tiere im Maststall. Im Maststall ist bei der Two-shot
geimpften Gruppe der Korpermassezuwachs am groBten. Die Tiere dieser Gruppe haben
bereits in den ersten vier Wochen nach Einstallung gesteigerte Tageszunahmen gegeniiber der
Kontrolle.

Der Hustenindex der im Flatdeck und Maststall gehaltenen Tiere wird durch die Impfung
nicht signifikant verbessert. Im AuBlenklimastall ist am 180. Lebenstag bei allen geimpften
Gruppen eine gegeniiber der Kontrolle signifikante Verringerung der Hustenhiufigkeit zu
beobachten. Die Tiere im Maststall zeigen eine stirker ausgeprigte klinische Symptomatik als
die Tiere im Aufenklimastall.

In der vorliegenden Arbeit ldsst sich mit allen vier Impfstrategien die Zuwachsleistung und
die Lungenqualitit zum Zeitpunkt des Schlachtens signifikant verbessern. Die im
AuBenklimastall gehaltenen Tiere haben gegeniiber den im Maststall gehaltenen Tieren
hohere Tageszunahmen und weniger Lungenveridnderungen. Auflerdem sind bei den Tieren
im Aufenklimastall weniger klinische Symptome einer Atemwegserkrankung und ein spéaterer

Anstieg der Serumantikdrperkonzentration zu beobachten.
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7 Summary

The aim of this study is to evaluate the effect of a one-shot (Stellamune® One, Pfizer,
Karlsruhe) and two-shot M. hyopneumoniae vaccine (Stellamune® Mycoplasma, Pfizer,
Karlsruhe) administered at different points in time in an endemically infected herd. The one-
shot vaccine is administered during the 1%, 4™ or 13" week of life. The two-shot vaccine is
administered to the piglets during their 1% and 4™ week. To evaluate the efficacy of the
vaccination the weight performance of the suckling-, nursery- and fattening period and lung
scores of the slaughtered pigs are compared to those of an unvaccinated control group. In
order to analyze the development of the disease, the data is set in relation to serology and a
cough index. The animals are moved to two different housing systems for the fattening
period. One group is housed in a conventional finishing unit with a fully-slatted floor and
low-pressure ventilation (referred to as indoor pigs). The other group is moved to outdoor-
climate housing with straw bedding (referred to as outdoor pigs). Whether the housing system
affects the development of enzootic pneumonia shall also be analyzed.

Maternal antibodies are detected in over 30 % of the four-day-old piglets. Three weeks later
only 2.8 % have positive results. In all vaccinated groups, the serum antibody concentration
rises after the vaccination significantly over the control level. This vaccination-induced
increase of the antibody concentration is most clear for the two-shot and in week 13 one-shot
vaccinated groups, presumably caused by the booster effect of the 2" vaccination or the field
infection. During the fattening period an increase of the antibody-level and percentage of
sero-positive animals can be observed. Before slaughtering, on day 180, the average ELISA-
values of all groups housed in the indoor unit and of the vaccinated groups in the outdoor unit
are positive. The antibody concentrations of the groups housed in the outdoor unit are higher
compared to those of the indoor unit. The indoor pigs are found to have a clear increase in
sero-positive animals during the middle fattening period. The same results are seen in the
outdoor unit at the end of the fattening period. The assumption that indoor pigs get sick earlier
than outdoor pigs can be made based on the development of the antibody concentration.

The number of pneumonic lesions found in the lungs of all vaccinated animals is found to be
significantly lower than compared to those of the control group. In both housing systems the
vaccination results in better lung quality. It can then be said that outdoor pigs have
significantly better lung scores than indoor pigs.

During the suckling and nursery period there are no significant differences in daily weight

gain found between the treatment groups. All vaccinated groups show improvement in
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average daily weight gain during the finishing phase in comparison to the control group. This
difference is significant for the groups vaccinated in the 4™ and 13™ week of life with the
one-shot vaccine and the two-shot vaccinated group. A beneficial effect of the vaccination is
observed in both housing systems, but it is much clearer in the conventional finishing unit.
The indoor pigs of the one-shot groups vaccinated in the 1% and 4™ week of life and the two
shot vaccinated group display significant daily weight gain in comparison to that of the
control group. The outdoor pigs have significantly better daily weight gain rates than indoor
pigs. The two-shot vaccinated pigs have the best gain from the indoor unit. Animals from this
group already show an increase in performance during the first four weeks of the fattening
period.

No reduction of respiratory symptoms can be found in the nursery and in the indoor unit. The
indoor pigs cough more than outdoor pigs. On day 180, in the outdoor unit all vaccinated
animals cough less than the control animals.

This study shows that weight gain and lung quality are improved through the use of all four
methods of vaccination. Outdoor animals exhibit better daily weight gains and less lung
lesions in comparison to indoor pigs. Furthermore, there are less respiratory symptoms and

the increase of serum antibody concentration occurs at a later stage.
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Lebenslauf

Name:
Geburtstag:
Geburtsort:

Eltern:

1986 bis 1990
1990 bis 1998

1998 bis 2000

2000 bis 2005

Juni 2005

Seit Juli 2005

Simone Barbara Mettler
21. Juli 1979
Koblenz

Friedrich Mettler
Christine Mettler, geb. Jung

Grundschule Koblenz-Niederberg
Gymnasium auf dem Asterstein, Koblenz

Studium der Tiermedizin
an der Justus-Liebig-Universitit Gie3en

Studium der Tiermedizin
an der Ludwig-Maximilians-Universitit Miinchen

Approbation

Doktorandin und wissenschaftliche Hilfskraft an der Klinik fiir
Schweine der Ludwig-Maximilians Universitiat Miinchen



