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|. Einleitung

Die Leptospirose ist eine Zoonose, die in friheferten (GSELL, 1968; HUPKA &
BEHRENS, 1951; KATHE, 1959; KRAMPITZ, 1967; MINO941; SCHUFFNER &
BOHLANDER, 1943; WOLTER, 1939; ZWIERZCHOWSKI, 1967ber auch heute
noch, bei Mensch und Tier, mit inapparentem bisak&em Verlauf vorkommt
(BROCKMANN et. al., 2010; DESAI et al., 2009; HAAK& LEVETT, 2015; KA-
THE, 1959; NATTERMANN, 2006; PAPPACHAN et al., 2Q070OE, 2012; WILLI-
AM & LONDREE, 2014; ZWIERZCHOWSKI, 1967). Beim Metisen bekannt wurde
sie unter den Namen: Morbus Welil, Stuttgarter Hsedehe, Feld-, Ernte- und Sumpf-
fieber, sowie Schweinehuterkrankheit (WIESMANN, 224

Bei Equiden ist die equine rezidivierende UveiiR{) eine haufige Erkrankung, die
in vielen Fallen zur Erblindung der betroffenen Aaoduhrt (SZEMES & GERHARDS,
2000). Als urséachlich konnte eine chronische irkudare Leptospireninfektion nach-
gewiesen werden (BREM et al.,, 1998; BREM et al.999FABER et al., 2000;
WOLLANKE et al.,, 2001, WOLLANKE, 2002; HARTSKEERLteal., 2004; NIE-
DERMAIER et al., 2006; BRANDES et al., 2007).

Da infektionsfahige Leptospiren bei warmeren Terapgen wochenlang in Gewassern
Uberleben kénnen (FAINE, 2000), werden stehendedsser und feuchte Koppeln als
Infektionsquellen vermutet (ELLIS, 2015; FAINE ét, 2000; NATTERMANN, 2006;
WOLLANKE, 2002). Weiterhin wird vor allem der Urimon infizierten Mausen und
Ratten als Infektionsquelle angesehen. Tatsachiihin manchen Bestanden, in denen
gehauft Pferde an einer ERU erkranken, auch vigenkauger vorhanden. Nachweise
zur Infektionsrate der Kleinsauger liegen jedoakhaeB0 Jahre zurtick und es existierten
zu Beginn der vorliegenden Untersuchung keine #iktuderichte tber Untersuchun-
gen von Mausen und Ratten in Pferdebestanden rer éieptospirenbefall.

Zur weiteren Klarung der Atiologie mittels neueetablierter Labormethoden, sollte in
der vorliegenden Arbeit geprift werden, ob und ziclvem Anteil bei Kleinsaugern
und in Wasser aus Pferdebestanden Leptospiren-DadAgewiesen werden kann. Zu
diesem Zweck sollten die Kleinsauger, die im Rahrden Schadnagerbekampfung
durch die Stallbetreiber gefangen wurden, sowiedams Stallungen und deren Umge-

bung gewonnene Wasserproben mittels PCR auf LaptosPNA getestet werden.
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[I. Literaturtibersicht

1. Leptospiren

1.1. Epidemiologie

Die Leptospirose ist eine weltweit bei allen Haugelen Wildtieren und dem Men-
schen vorkommende Infektionskrankheit (ADLER, 2Q1BAINE et al., 2000; KA-
THE, 1959, ROBERT KOCH INSTITUT JAHRBUCH 2014). éntden Leptospiren
ist sowohl eine hohe Wirtsspezifitat, als auch bneites Wirtsspektrum vertreten
(STRAUBINGER, 2011). Als Hauptubertrager werdent sanger Zeit verschiedene
Nagetiere angesehen (FAINE et al., 2000; FROMMB1HAAKE & LEVETT, 2015
IDO 1917; KATHE 1945; ROBERT KOCH INSTITUT JAHRBUCRO014), bei denen
es nach Infektion durch die Abwehrreaktion des Imaystems zum RUckzug der Lep-
tospiren in die Tubuli contorti der Nieren kommtRGM3, 2009) und somit zur oft Mo-
nate bis Jahre andauernden Ausscheidung infektEsseger tber den Urin (FAINE,
2000; KATHE, 1959). Eine Infektion des Menschen &Kt & LEVETT, 2015; MI-
NO, 1942), wie auch des Pferdes (STRAUBINGER, 201aTH et al., 2010; VERMA
& STEVENSON, 2012) erfolgt nun entweder direkt iden Kontakt zu Urin oder in-
direkt durch Kontakt zu kontaminierten Béden undv@ssern (FAINE et al., 2000;
HAAKE & LEVETT, 2015). Wahrend bei Nagern vor allesabklinische Infektionen
vertreten sind (FAINE, 2000; KATHE, 1959), kann diektion beim Menschen nach
schwerer Erkrankung zum Tode fiihren (FAINE et2000; ROBERT KOCH INSTI-
TUT JAHRBUCH 2014).
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1.2. Taxonomie

Unter den gram- negativen Bakterien wurden die agmten der Ordnung der Spiro-
chaten zugeteilt (FAINE et al., 2000; GROR, 200@erhalb dieser Ordnung gehoren
die Leptospiren zur Familie der Leptospiraceae dadn zur GattunglLeptospira
(KAYSER et al., 1998). Diese konnte durch die Bastung des Guanin- und Cytosin-
gehalts von 35-41 mol% in der chromosomalen DNAniet werden (FAINE et al.,
2000).

Aufgrund serologischer Untersuchungen wird die @Gajtin eine pathogene Spezies,
benannL. interrogans und eine apathogene Spezieslalsiflexabezeichnet, unterteilt
(KAYSER et al., 1998). Des Weiteren kdonnen inndshaér pathogenen Spezies auf-
grund ihrer Antigen-Eigenschaften 23 Serogruppeh mehr als 200 verschiedenen
Serovaren unterschieden werden (STRAUBINGER, 2(H4 hesteht eine weitgehende
Wirtsspezifitdt (WIESMANN, 1949).

Molekularbiologische Untersuchungen erméglichteredtinteilung in 17 Genospezies
(STRAUBINGER, 2011). Durch verschiedene Methoden @enotypisierung (AH-
MED et al., 2006; CHOU et al., 2014, LI et al., 30%t heutzutage das Genom vieler
Leptospira interrogans serovare (zLBlicerasiae, L. bratislava, L. hadydALT et al.,
2015; COSATE et al., 2015; RICALDI et al., 2012dwter saprophytischen Spezies L.
biflexa (PICARDEAU et al., 2008).

Eine Einteilung aufgrund von phanotypischen unalsegischen Fakten wird heutzuta-

ge als inkorrekt angesehen (FAINE et al., 2000).

1.3. Morphologie

Leptospiren sind gram- negative Schraubenbakteaigeh Spirochaten genannt (GROR,
2009) mit einem Durchmesser von 0,dJn und einer Lange von 20-24m
(STRAUBINGER, 2011). Typischerweise handelt es siohspiralig gekrimmte Stab-
chen (KAYSER et al., 1998), die durch 12-24 gleichfige Windungen und einer Ab-
biegung an den Enden (HOF & DORRIES, 2009) ihreraittaristische Kleiderbiigel-
bzw. Hakenform (STRAUBINGER, 2011) erhalten. Durdtierende Bewegung des
Zellleibs um die eigene Langsachse (FAINE, 2000116&R et al., 1998) bzw. einem
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Flagellum (FAINE et al., 2000) sind sie zur Fortlegung fahig (KAYSER et al.,
1998). Im Gegensatz zu anderen Spirochatengattusigdrieptospiren auf ihrer Ober-
flache mit Lipopolysacchariden (LPS) ausgesta@G&NIERON, 2015).

1.4. Tenazitat

Leptospiren sind auf ein feuchtes Milieu angewieged gehen daher bei Eintrocknen
der Umgebung zugrunde (FAINE et al., 2000; WIESMANIN49). Im Wasser jedoch
ist ein Uberleben auRerhalb des Wirts (iber einegelien Zeitraum moglich (FAINE et
al., 2000). Auffallig ist eine hohe pH-Abhangigkdiereits ein schwach saures Milieu
fuhrt zum Untergang der Leptospiren (WIESMANN, 1P49as pH Optimum liegt bei
6,8. Es werden jedoch auch alkalische Bedingungezibeinem pH von 7,8-7,9 tole-
riert (FAINE et al., 2000). Eine Abkuhlung auf lzis 2 °C kann bis zu 14 Tage uberlebt
werden. Eine Uberwinterung ist aber an den Wirtugelen (WIESMANN, 1949). Un-
ter bestimmten Umstdnden kdnnen Leptospiren auci dmperaturen unterhalb des
Gefrierpunktes lebensfahig bleiben (FAINE et a00@). Ein Wachstum bei niedrigen
Temperaturen ist jedoch nicht moglich (CAMERON, 2P1Das Temperaturoptimum
fur pathogene Leptospirenarten liegt bei 28-30CBNIERON, 2015).

Das Erhitzen auf 56 °C fur funf Stunden flhrt zunbsferben der Organismen
(WIESMANN, 1949).

1.5. Infektionswege

Eine Infektion mit Leptospiren kann auf verschiegl&deise erfolgen, dabei sind direk-
te und indirekte Infektionsarten zu beachten (FAREI., 2000; KATHE, 1959). Eine
Ubertragung erfolgt tiber infizierten Urin oder B{8TRAUBINGER, 2011) oder tber
durch diese kontaminierte Béden und Gewasser (FANEI., 2000). Als Infektions-
pforte dienen verschiedene Schleimhéute, wie dieAdmes, des Verdauungs- und des
Geschlechtsapparats (venerische Ubertragung) (FASNS&., 2000; STRAUBINGER,
2011). Aber auch Uber Verletzungen der aulReren kauten Leptospiren aktiv in den
Organismus eindringen (HAAKE & LEVETT, 2015; STRAWNBGER, 2011). Ein Ein-
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dringen uber die intakte Haut wurde von mehreresséhschaftlern diskutiert (FAINE
et al., 2000; KALLAI et al., 1963; MINO, 1942; UHINHUTH, 1918; WIESMANN,
1957/1958). Die Inhalation von Aerosolen aus denm WFAINE et al., 2000), sowie
eine orale Infektion werden in Betracht gezogenl(Sl. 2015; HAAKE & LEVETT,
2015). Transplazentare und galaktogene Infekti@ngh mdoglich (FAINE et al., 2000).

1.6. Nachweismethoden

1.6.1. Mikroskopische Untersuchung

Die Lichtmikroskopie dient der Untersuchung histpéezher und zytologischer Préapara-
te. Hierbei wird das Praparat durch optische Ling@rein Vielfaches vergrof3ert. Einen
entscheidenden Faktor stellt dabei das Auflosurrgsyvgen dar: Unter Auflosungsver-
maogen versteht man den Abstand zweier Punkte, efigdg noch als getrennt wahrge-
nommen werden kénnen. Daraus folgt, dass das Aufijszermégen umso besser ist,
je kleiner der noch wahrzunehmende Abstand. Bareidurchschnittlichen Lichtmik-
roskop liegt dieses bei ca. 0,5, mit Olimmersion bei 0,25m. Das Auflosungsver-
maogen ist zudem umso besser, je kleiner die Welleyd des verwendeten Lichts
(i.d.R. sichtbares oder ultraviolettes Licht). Biandensor (System von Linsen) biindelt
die Lichtstrahlen auf das Praparat (SINOWATZ & HERB06).

Die schnelle Fortbewegung und die schlanke Morgiielder Leptospiren machen eine
Darstellung unter dem Lichtmikroskop nur schwer hatig(CAMERON, 2015).

Eine besondere Form der Lichtmikroskopie stelltiimkelfeldmikroskopie dar: Durch
einen speziellen Dunkelfeldkondensor werden altaHBtn mit Ausnahme von schrag
einfallenden Randstrahlen ausgeblendet. Nur vonpaPafi gebeugte oder gestreute
Lichtstrahlen gelangen somit zum Objektiv. Auf @esWege gelingt eine Sichtbarma-
chung kontrastarmer oder sehr kleiner StrukturerRamde des Auflésungsvermdogens.
Das Ergebnis ist ein Aufleuchten dieser Struktugegen einen dunklen Hintergrund
(SINOWATZ & HEES, 2006).

Der Nachweis von Leptospiren unter dem Dunkelfektogkop galt lange Zeit als

Goldstandard in der Leptospirosediagnostik.



Il. Literaturibersicht -6 -

Die Phasenkontrastmikroskopie ermoglicht eine BEslurig ungefarbter Zellen und
Gewebe, die i.d.R. durch geringe Lichtabsorptiomr $@ntrastarm sind. In Abhangig-
keit des Brechungsindizes des Praparats entstehenlichtdurchtritt zeitliche Verzo-
gerungen, die zur Phasendifferenz flihren. Dies@evebei der Phasenkontrastmikro-
skopie in Helligkeitsunterschiede verwandelt (SINAW & HEES, 2006).

Nach STRAUBINGER 2011 ist die Darstellung von Leygioen auch unter dem Pha-
senkontrastmikroskop maoglich. Nach WIESMANN 1944 dafiir aber eine Fixierung
und Farbung des Probenmaterials notwendig. FuDdiestellung im Phasenkontrast
sind dinne Praparate unabdingbar (FAINE et al.0200

Verschiedene Féarbetechniken lassen auch einen skippeischen Nachweis in Gewebe-
schnitten zu (STRAUBINGER, 2011).

1.6.2. Kultivierung

Eine Kultivierung von Leptospiren stellt sich aufgd spezifischer Wachstumsbedin-
gungen als schwierig dar und erfolgt lediglich pe3iallaboratorien. Grund ist der hohe
Anspruch der Bakterien an das Nahrmedium (langieetiettsauren, VitaminBund
B1,, Zugabe bestimmter Hemmstoffe aufgrund des langeaMachstums). Ein Wachs-
tum ist bei Temperaturen von 13 bis 40 °C, mit eir@ptimum zwischen 28 und

30 °C, zu verzeichnen (STRAUBINGER, 2011). Leptospibendtigen ein anaerobes
bis mikroaerophiles Milieu (STRAUBINGER, 2011) usdd auf Feuchtigkeit ange-
wiesen (WIESMANN, 1949; WOLLANKE, et al., 2004a).ifrdu kommt eine hohe
Empfindlichkeit gegentber pH-Wert VerschiebungeATNERMANN, 2006). Um die
Vitalitat der Leptospiren zu erhalten, sollte #l4 Tage ein Uberimpfen auf frische
N&hrboden erfolgen (WIESMANN, 1949; WOLLANKE et,&004a).

Die langsame Replikation des Erregers macht iremidtdllen eine Kultivierung tber
mehrere Wochen erforderlich (CAMERON, 2015; GRQIQ9Y.

MINO beschrieb seinerzeits, dass die meisten pesitBefunde bereits zwischen dem
dritten und sechsten Krankheitstag erhoben werdantkn, aber auch noch nach 30 bis
40 Tagen auftraten (MINO, 1942). Die Aussicht aimea erfolgreichen Nachweis ist
umso grol3er, je friher im Krankheitsverlauf die tkitén angesetzt werden (RIMPAU,
1950).
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Der mikroskopische Nachweis mittels Farbung stlih in Folge schlechter Anfarb-
barkeit als unzuverlassig dar (STRAUBINGER, 20K13. gute Uberwachungsmethode
des Wachstums (CAMERON, 2015) und als Nachweisnaéthon Rahmen der Kulti-
vierung hat sich die Dunkelfeldmikroskopie eines tijaaparats herausgestellt
(STRAUBINGER, 2011; WIESMANN, 1949).

1.6.3. Molekularbiologische Methoden: PCR

Als PCR (Polymerase Chain Reaction) wird die Aniphkfrung eines isolierten DNA-
Fragments durch das Enzym Polymerase bezeichret. l&ufig verwendete, hitze-
stabile Polymerase ist die aus dem Bakterium Theraguaticus gewonnene Taq Po-
lymerase. Die PCR produziert in 25-45 gleichen Bgkinehr als 10Kopien des iso-
lierten DNA-Fragments. Die Vervielfaltigung der Bequenz erfolgt in 3 Schritten.
Nach DNA-Isolierung und Zugabe von Taqg Polymer&d¢A-Bausteinen und spezifi-
schen Primern wird der Fragmentdoppelstrang beipeeaturen von 95 °C in Einzel-
strdnge gespalten (Denaturierung). Beim zweiterri§cdem Annealing, binden die
Primer an die komplementadre Sequenz am Einzelstualg ermdglichen somit die
Elongation durch Anbau von komplementéaren NuklainsBausteinen durch die Poly-
merase (GUNTER et al., 2011).

Zur Identifizierung spezifischer Fragmente erfdlgt Anschluss eine Auftrennung der
Fragmente im Agarosegel. Durch Farbung mit Ethidicomid kdnnen diese unter UV-
Licht im Gel sichtbar gemacht werden (GUNTER et 2011). Ein Nachteil dieser Me-
thode ist jedoch, dass lediglich ein qualitativesrbianden/ nicht vorhanden) Nachweis
des Erregers erbracht werden kann (MULLER, 2014).

Unter real-time PCR versteht man die Moéglichkeit Aaealyse der Amplifikatbildung
in ,Echtzeit®. Der groRe Vorteil besteht in einegrmpgeren Kontaminationsgefahr fur
die Probe und dem geringen personellen Aufwand (GERI et al., 2011; VIL-
LUMSEN et al., 2012). Sequenzspezifische flouresaerkierte Sonden, die erst durch
die Bindung an der komplementaren Sequenz der efjaenz durch Floureszenz-
Resonanz-Energie-Transfer (FRET Sonde) Floureseenittieren, ermdglichen eine
Software gestlitzte Messung und grafische DarsgGUNTER et al., 2011). Ein wei-
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terer Vorteil dieses Verfahren ist die Mdoglichkeiher quantitativen Bestimmung der
amplifizierten DNA (MULLER, 2014) z.B. durch Chromographie.

Mit jeder PCR sollte eine Positiv- und Negativkatitr, sowie eine Inhibitionskontrolle
durchgefiihrt werden (MULLER, 2014).

Die PCR stellt eine extrem sensitive, aber daheh au Fehlinterpretationen durch
Kontamination leitende Methode dar (MULLER, 201A)ich die hohe Spezifitat muss
insofern mit Vorsicht betrachtet werden, dass dadueventuell vorhandene AG-
Varianten nicht erkannt werden konnen (MULLER, 2014

Auf die Rolle der PCR in der Leptospirendiagnostiikd in den folgenden Kapiteln

naher eingegangen.

1.6.4. Serologische Methoden:

1.6.4.1. ELISA

Beim ELISA (Enzym Linked Immuno Sorbent Assay) ustdeidet man in einen direk-

ten und einen indirekten ELISA.

Unter einem direkten ELISA versteht man den Nachwegies Antigens (AG). In die-
sem Falle ist der zum gesuchten AG passende ApgkdAK) auf einer Platte oder
einer Membran fixiert (MULLER, 2014). Ist im zugédmmen Untersuchungsmaterial
das gesuchte Agens vorhanden, so kommt es zur A@iABung (MULLER, 2014).
Durch einen Waschschritt wird Uberflissiges Untelhsmgsmaterial entfernt
(MULLER, 2014). Es folgt die Zugabe eines zweitezyenmarkierten AK, der gegen
den AG-AK-Komplex gerichtet ist. Nach einem weiteMaschgang wird ein Substrat
zugesetzt, welches durch den enzymmarkierten AKeseigt werden kann und somit
zu einer Farbung der Flussigkeit fuhrt. Die Farmisitat entspricht dabei dem Gehalt
an gebundenem AG (MULLER, 2014). Eine Positiv- INebativkontrolle ist sinnvoll
(MULLER, 2014).
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Der indirekte ELISA dient dem Nachweis von AK. liesem Falle ist das AG an eine
feste Phase (Mikrotiterplatte) oder Membran gekéipfgei Serumzugabe binden die
zum AG passenden AK, wenn vorhanden, an das AGleuPlatte. Durch die Zugabe
enzym-markierter Antikdrper, die wiederum an derelie bestehenden AG-AK Kom-
plex binden, kann nach auswaschen der nicht gebendé@nteile, bei Zugabe eines
farblosen Substrats, welches durch das am Sekwilaebundene Enzym gespalten
wird, ein Farbumschlag herbeigefuhrt werden. Diensitat der Farbe entspricht der
Menge an gebundenen AK und kann photometrisch geamewerden (MULLER,
2014).

1.6.4.2. MAT

Unter einem MAT (Mikroagglutinationstest) verstehain den Nachweis von Antikor-
pern gegen Leptospirenantigene mittels Agglutima{idBLLEWELT et al., 2013). Als
Testantigen werden dabei vermehrungsfahige Leptaspi herangezogen
(BAUERFEIND et al., 2013). Fur die Diagnostik migeMAT sind daher kulturell ge-
wonnene, lebende Spirochéaten der regional endemisdkommenden Serogruppen
notig (ELLIS, 2015; HAAKE & LEVETT, 2015; WILLIAM & LONDREE, 2014). Der
Nachweis der Agglutination erfolgt mittels Dunkédfemikroskopie (HAAKE & LE-
VETT, 2015). Ein positives Ergebnis ist ab dem fénfbis neunten Erkrankungstag zu
erwarten (BAUERFEIND et al., 2013). Als Endpunktdge hdchste Verdinnungsstufe
anzusehen, bei der zu 50% eine Agglutination auftFAINE et al., 2000; HAAKE &
LEVETT, 2015). Da eine Leptospireninfektion haufig sehr hohen Antikorpertitern
fuhrt wird fir Untersuchungen mit Blut oder Serumm 8chwellenwert von 1:400 als
positives Resultat gewertet (STRAUBINGER, 2011)i. Betersuchungen mit intraoku-
laren Flussigkeiten (Kammerwasser oder Glaskonpehingegen jeder Titer als ,,posi-
tiv" zu interpretieren (WOLLANKE, 2002). Da AK ulbeévionate im Blut persistieren
koénnen, ist eine Wiederholung des Tests nach ziseribr Wochen (Serumpaar) sinn-
voll: Ein Titer Anstieg um das Vierfache gilt alsagnostisch fir eine akute Infektion
(BAUERFEIND et al., 2013; STRAUBINGER, 2011). Degithiche Abstand zwischen
den Serumproben ist dabei in Abhangigkeit vom Kremisverlauf variabel (HAAKE
& LEVETT, 2015). Da der MAT ein serogruppen-spexifier Test ist, ist die Bestim-
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mung des infizierenden Serovars mit diesem Tesit mgglich (HAAKE & LEVETT,
2015).

1.6.4.3. Agglutinations Lysis Test

Der Agglutinations Lysis Test ist definitionsgeméifle serologische Untersuchung auf
Antikdrper gegen Leptospiren. Der Nachweis der Ak-Reaktion erfolgt mikrosko-
pisch (DORNBLUTH, 2002). Zum Nachweis der zwei Aitiper dienen fallende Ver-
dinnungen von Probandenserum oder unverdunnteotifiexikon Medizin - Das
Nachschlagewerk fiir Arzte, Apotheker und PatientBe) Vorhandensein von AK ge-
gen pathogene Leptospiren kommt es durch Zusatzleptospirenkulturen zur Ver-
klumpung oder Auflésung der Leptospiren (Lexikondikén - Das Nachschlagewerk

fur Arzte, Apotheker und Patienten).

1.6.4.4. IFT

Ein Nachweis mittels IFT (Immuno Fluoreszenz Tekhimst in Blut, Organsuspension,
Korperflissigkeiten und in Abklatschpraparaten vbeber und Niere moglich
(STRAUBINGER, 2011).

Auch dieser Test kann sowohl fir den Nachweis véf &ls auch fur den Nachweis

von AG dienen:

IFT als AK-Nachweis

Das mikrobielle Antigen ist an einen Objekttragetbgnden. Bei Zugabe der Probe
kommt es bei vorhandenem passenden AK in der Prob@&G-AK-Komplexbildung.
Nach einem Waschschritt wird ein zweiter gegenbpitop des ersten AK gerichteter,
mit Fluoreszensfarbstoff markierter Antikdrper higegeben. Nach einem weiteren
Waschschritt kann die durch die Bindung des zweitKran den bestehenden AG-AK-
Komplex entstehende Fluoreszens im Fluoreszensskigp beurteilt werden. Eine

Positiv- und Negativkontrolle ist als sinnvoll aseien (MULLER, 2014).
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IFT als AG Nachweis

Das zu untersuchende Material wird auf einen Objgayer Gbertragen und mit einem
gegen das gesuchte AG gerichteten AK Uberschidhéstisen AG und AK zusammen so
kommt es zur AG-AK-Komplexbildung. Bei Durchfuhrumegnes direkten Nachweises
ist der zugegebene AK bereits mit einem Fluoredadnstoff gekoppelt. Beim indirek-
ten Nachweis wird ein weiterer, gegen den bereitegebenen AK gerichteter AK, der
mit Fluoreszenzfarbstoff markiert wurde, zugegebarbeiden Fallen ist die Beurtei-
lung der Farbreaktion mittels eines Fluoreszenzosikops moglich.

Ein AG Nachweis ist mit dieser Methode auch in Gaegehnitten moglich, wobei in
fixiertem Material ein Enzym und dessen Substratelle des Farbstoffes verwendet
werden (MULLER, 2014).

Ein grof3er Nachteil des IFT ist, dass die Quaiitafalle des AK Nachweises extrem
von der Qualitat des verwendeten AG und des zweélerabhangig ist und im Falle
des AG Nachweises von der Qualitat der verwendAterund der AG Menge in der
Probe (MULLER, 2014).

Der IFT wurde inzwischen weitestgehend durch seesé Tests wie der PCR oder
dem ELISA ersetzt (MULLER, 2014).

1.6.5. Klinischer Verdacht auf Leptospirose

Ein klinischer Verdacht kann aufgrund typischer $yome, wie sie im weiteren Ver-

lauf dieser Arbeit erdrtert werden, ausgesprocherden.

1.6.6. Tierversuch

Immer wieder wurden auch Tierversuche zum Nachweis Leptospiren oder im Zu-
sammenhang mit der Erforschung der ERU (EquinedRegrende Uveitis) eingesetzt
(HERTEL, 1917; HEUSSER, 1952; MOCHTAR & COLLIER,3® MORTER et al.,
1969; UHLENHUTH, 1918; UHLENHUTH & KUHN, 1917; VANDER HOEDEN,
1954).

Aufgrund der heute vorhandenen besseren Nachwdisamt ist diese Methodik in

meinen Augen als obsolet anzusehen und wird dabler weiter erortert.
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2. Leptospirose des Menschen

2.1. Definition und Vorkommen

Die Leptospirose ist in Deutschland mit im Jahrd£2060 gemeldeten Fallen eine
heutzutage stark wiederkehrende Zoonose (JANSEHMI, e2005; ROBERT KOCH
INSTITUT JAHRBUCH 2014). Mehrere Falle traten imsé&unmenhang mit der Erd-
beerernte (DESAI et al., 2009) und auch bei deriBusag von Wassersportarten auf
(BROCKMANN et al., 2010). Im Jahre 2014 sind bekamnmal3en drei Menschen einer
Leptospirenerkrankung erlegen (ROBERT KOCH INSTITUAHRBUCH 2014). In
Folge der stetig besser werdenden medizinischesovgung ist jedoch im Allgemeinen
ein Ruckgang der Sterblichkeitsrate bei einer lgptenbedingten Erkrankung zu ver-
zeichnen (GORIS et al., 2013, JANSEN et al., 200%5). in den tropischen Regionen
tritt die Leptospirose, aufgrund der Vorliebe deptospiren fiur Warme und Feuchtig-
keit, noch haufig endemisch auf. Sie wird weltwag weitverbreiteste Zoonose be-
schrieben (ADLER, 2009, 2015a; FAINE et al., 20068PPACHAN et al., 2007,
WILLIAM & LONDREE, 2014) und konnte mit Ausnahme rd@ntarktis auf allen
Kontinenten vorgefunden werden (ADLER, 2009). Dasstarkte Auftreten der Lepto-
spirose in Afrika wird auf den dort bestehendeneengontakt zwischen Mensch und
Tier, sowie klimatische und landwirtschaftliche Beglingen zurtickgefuhrt (ELLIS,
2015). Aus vergangenen Zeiten wird von Erkrankungeinschatzungsweise mehreren
tausend landwirtschaftlich aktiven Personen begicfRPOPP, 1950; RIMPAU, 1927).
Auch fur anderere Berufsgruppen besteht eine besenthfektionsgefahr (ADLER,
2009; BREDE, 1951; HAAKE & LEVETT, 2015; KATHE, 19% Mit einem verstark-
ten Auftreten ist auch in stadtischen Regionenstiiechten hygienischen Verhaltnis-
sen zu rechnen (FAINE et al., 2000).

Auf das zoonotische Potenzial der Leptospirose wirden folgenden Kapiteln naher

eingegangen.

Mehrere durch verschiedene Serotypen und in Ablgéedi von der geographischen
Lage aufgetretene Krankheitsbilder konnten ersNaxhhinein als Leptospirose identi-

fiziert werden. Dazu zahlen unter anderem: die ¥¢bi Krankheitl(. icterohaemorr-
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hagiag, das Feldfieber (Wasserfieber Russlands, Sumgfi@thlesiens, Erntefieber
Bayerns, Erbsenpflickerkrankheit Westfalenk) @rippotyphosy die Rohrzucker-
krankheit (. australig, das ReisfeldfieberL( batavia, L. icterohaemorrhagiae.a.),
die Schweinehiterkrankhelt.(pomona, L. hygs... (GSELL, 1968).

2.1.1. Altersverteilung

Krankheitsfalle werden in heutiger Zeit vermehnt Mlanner (AGAMPODI et al., 2014;
ROBERT KOCH INSTITUT JAHRBUCH 2014; WILLIAM & LONDREE, 2014) im
Alter zwischen 30 bis Gber 60 Jahre registriert BMG?ODI et al., 2014; GORIS et al.,
2013; JANSEN et al., 2005). Fur Deutschland kouwlate Robert Koch Institut aufgrund
der gemeldeten Erkrankungsfélle jedoch die Altansge von 20 bis 24 Jahren als am
starksten betroffen ermitteln (ROBERT KOCH INSTITURHRBUCH 2014). Dem
entsprechend wurden jugendliche Erwachsene (18%#ahre) als besonders gefahrdet
beschrieben (GSELL, 1968; HOF & DORRIES, 2009; RMR 1927). Beim Aus-
bruch der Leptospirose unter den Erdbeerpfliickemautschland waren lediglich 30%
der betroffenen im Alter zwischen 20 und 49 Jal{2BSAI et al., 2009). Kinder von
unter zehn Jahren sind sehr selten von einer Bduranbetroffen (JANSEN et al.,
2005). Grundsatzlich scheinen Kinder auf gewisseudd Weise im Vergleich zu Er-
wachsenen flur eine Infektion weniger empfanglichsein, obwohl man davon ausge-
hen kann, dass gerade im Kindesalter beim Spietearathter Kontakt zu Boden und
Wasser besteht. Andererseits konnte festgesteltteame dass bei der Arbeit in den Reis-
feldern vor allem Mé&dchen, die zum ersten Mal dentdarbeiten beiwohnten oder
auch allgemein Neuankémmlinge, erkrankten (BABUDIER957; MINO, 1941;
WOLTER, 1939). BABUDIERI zog daraus den Schlusssdiérauen, die schon jahre-
lang in den Feldern arbeiteten gegen die Infekitmomun seien (BABUDIERI, 1957).
Andere beschreiben eine allgemeine Immunitat dereil Generation in Endemiege-
bieten (RIMPAU, 1927; WOLTER, 1939).

Mit dem Alter von Uber 60 Jahren steigt das Risgkeer todlich endenden Infektion
(HAAKE & LEVETT, 2015).



Il. Literaturtibersicht -14 -

2.1.2. Geschlechterverteilung

In jungerer Zeit wurden Krankheitsfélle vor allem Mannern gemeldet (AGAMPODI
et al., 2014; GORIS et al., 2013; HOF & DORRIESO20ROBERT KOCH INSTI-
TUT JAHRBUCH 2014). Zudem nimmt die Krankheit beidihern haufiger einen
schweren Verlauf (GORIS et al., 2013). Bereits SEANER und BOHLANDER fan-
den das mannliche Geschlecht als vermehrt betroffienerklarten sich die Haufung der
Krankheitsfalle durch die natirliche Scheu der Erauor Mausen und den damit ver-
bundenem geringeren Kontakt zu diesen Tieren (SGHNHR & BOHLANDER,
1943). Andererseits schrieb KATHE 1950 in seinerd@piologischen Forschungen
von einer Farm, auf der sowohl Manner als auchdfran den Erntearbeiten beteiligt
waren, jedoch lediglich Frauen an Schlammfieberagkten. Entscheidender Faktor
bei der Arbeit im Uberschwemmten Feld war dabessdhe Frauen barful3, die Manner
jedoch mit hohen Stiefeln tatig waren.

Im Rahmen der Stuttgarter Hundeseuche traten Memalveibliche Patienten auf.
BREDE erklarte dies dadurch, dass die Frau im Heimeén Kinderersatz sahe und
dadurch ein engerer Kontakt zwischen Mensch undbistiinde (BREDE, 1951).

Auch beim Leptospiroseausbruch unter den Erdbeedin im Jahre 2014 waren
vermehrt M&nner von einer Infektion betroffen (DH3A al., 2009; ROBERT KOCH
INSTITUT JAHRBUCH 2014).

Die Geschlechterverteilung steht zudem, auch irbktik auf die berufliche Dispositi-

on, mit der Art der Leptospiroseerkankung im Zusanhang: bei Mannern treten
vermehrt der Morbus Well, die Schweinehiterkrankbad das Rohrzuckerfieber auf,
wahrend bei den Frauen eher das ReisfeldfieberEisenpfliickerkrankheit und das
Sumpffieber vertreten sind (GSELL, 1968). Dies &ggéen die Forschungen von
BABUDIERI, der feststellen konnte, dass in Italiam die Frauen fur die Befreiung der
Reisfelder vom Unkraut zustandig waren, diese gotdspirose erkrankten, wahrend
dies in Spanien Aufgabe der Manner war und dahlesx erhdhte Infektionsrate beim
mannlichen Geschlecht vorzufinden war (BABUDIERIRY).

SCHUFFNER und BOHLANDER vermuteten 1943, dass beiemschen die Frauen

durch eine starkere Immunitat gegenuber einer titfielgeschitzt seien.
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2.1.3. Berufliche Disposition

Wie die damalige Namensgebung bereits erkennet) &isd bestimmte Berufsgruppen
besonders gefahrdet: Landwirte, Metzger, Abwasieit@r, Zooangestellte (ADLER,
2009; KAYSER et al., 1998), Fischarbeiter (KATHBS5D),Viehhandler, Grubenarbei-
ter (GSELL, 1968), Tierschutzer, Jager, WissenslarafTierpfleger (HAAKE & LE-
VETT, 2015) aber auch Veterinare (BREDE, 1951; GR2I®9). Nach GSELL 1968
ist die berufliche Exposition entscheidend fiur dabBaufte Auftreten bestimmter Lepto-
spiroseerkrankungen bei einem Geschlecht.

In der heutigen Zeit werden auch bestimmte Freikaititaten, wie verschiedene Sul3-
wassersportarten, als besondere Infektionsgefagesamen (BROCKMANN et al.,
2010; HAAKE & LEVETT, 2015).

2.2. Infektionswege
2.2.1. Die Leptospirose als Zoonose

2.2.1.1. Nagetiere als Ubertrager der Leptospirose

Das Hauptreservoir der Erreger stellen v.a. infizidNagetiere, wie Mause und Ratten
dar (FAINE et al., 2000; GSELL, 1968; KAYSER et, a998). Eine Infektion des
Menschen erfolgt dabei durch den direkten oderréktien Kontakt zum Urin dieser
Tiere (FAINE et al., 2000). Welche Nagerart alektionsquelle fir den Menschen von
grof3ter Bedeutung ist, hangt allgemein davon abcheeArt dem Lebensraum des
Menschen am nachsten kommt (KRUMBIEGEL, 1948).

Demnach kann von einem erhohten Infektionsdruclaimren mit starker Nagervermeh-
rung ausgegangen werden (RIMPAU, 1943). In solgMiusejahren® wurde dem ent-
gegen jedoch bei durchschnittlichen Verseuchundsaater Nager lediglich tber ver-
mehrten wirtschaftlichen Schaden ohne Infektiones Menschen berichtet (RIMPAU,
1943). RIMPAU sprach sich daher gegen die ,Muridptdspirose” aus (RIMPAU,
1950).

PARNAS beschrieb die Hausmaus als Ubertrager beneihohen Prozentsatz von In-
fektionen des Menschen (PARNAS, 1967; PARNAS etl861).
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Bereits vor langer Zeit konnte im Rahmen von Fausgsarbeiten festgestellt werden,
dass die Erkrankungen der Erntearbeiter vom sellegtospirentyp hervorgerufen
wurde, mit dem die dort angesiedelten Nagerarteiseueht waren (MINO, 1942;
POPP, 1950).

In den Niederlanden erschien das Schlammfieberusa@imenhang mit einer Epizoo-
tie der Feldmause zu stehen (SCHUFFNER & BOHLANDER43), welche in ver-
schiedenen Forschungsarbeiten als Haupttragek.fgrippotyphosadentifiziert wer-
den konnten (KMETY, 1957; KRAMPITZ, 1967). Der Znsamenhang von Feldmaus
und Schlammfieber war fir SCHUFFNER und BOHLANDE®42 so auffallig, dass
man ihrer Ansicht nach davon ausgehen kann, dddarBmfieber in Gebieten mit we-
nigen Feldmausen nicht vorzufinden sein wird. Adeh Leptospiroseausbruch im Jah-
re 2007 bei Erntehelfern auf den Erdbeerfeldernt§slands wurde mit infizierten
WihIiméausen in Zusammenhang gebracht (DESAI €2@09).

Die Weilsche Krankheitl( icterohaemorrhagidekonnte auf den Kontakt zu Ratten,
Erkrankungen durch. grippotyphosaauf den Kontakt zu Méausen zurtickgefuhrt wer-
den (WIESMANN, 1949). Die hohe Erkrankungsrate Beldaten wurde auf die Ge-
landeeigenschaften und die dort in groRer Anzaltarmamenden Ratten zurtickgefihrt
werden (UHLENHUTH & ZULZER, 1922).

KATHE sah auch die Mdglichkeit der Ansteckung adenen Tierarten, die in indirek-
tem oder direktem Kontakt zu Ratten stehen (KATHE43).

In vor allem stadtischen Wohngebieten mit schlechiggiene und groRem Vorkom-
men von Ratten werden diese noch immer als widietijgektionsquelle fiir den Men-
schen angesehen (HAAKE & LEVETT, 2015).

2.2.1.2.  Andere Tiere, die als Ubertrager fungieren

Die wichtigsten Ubertrager von Leptospiren sindiziefte Tiere, die sich in enger
raumlicher Nahe zum Menschen aufhalten (BABUDIER58). Wilde Tiere, die sich

vom Menschen fern halten sind daher als Infektioeq zu vernachléassigen. Von gro-
Ber Bedeutung sind Tiere, die in Hausern, Staltr auf kultivierten Feldern mit dem
Menschen in Kontakt stehen (BABUDIERI, 1958; HAAKE LEVETT, 2015). Als
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Ausscheider und somit Infektionsquelle kdnnen &igeige- und Beuteltiere fungieren
(FAINE et al., 2000). BABUDIERI sah sogar alle fine Leptospireninfektion anfalli-
gen Tiere als potentielle Ausscheider an (BABUDIERA58). Dem entsprechend kon-
nen bei vielen wilden, sowie domestizierten Tiekeptospiren in der Niere vorgefun-
den werden (FAINE et al., 2000; HAAKE & LEVETT, 201

Vor allem der Hund als Wegbegleiter des MenschehTuiger vorl. canicolaund

L. icterohaemorrhagiagst als Ubertrager von Bedeutung (BABUDIERI, 19BRE-
DE, 1951).

Trotz des haufigen Kontakts zu Mausen und Ratted Katzen als Carrier weitgehend
unbekannt (BABUDIERI, 1958).

Eine Ubertragung auf den Menschen durch Frettdiangler und Skunk ist bisher nicht
beschrieben worden (HERWEG & KUPPER, 2008).

Auch der Igel stellt ein naturliches Reservoir Yi@rschiedene Leptospirenserovare dar
(HERWEG & KUPPER, 2008).

Eine Infektion des Menschen durch Schweinehfyosund L. pomona konnte in vielen
Fallen beobachtet werden (BABUDIERI, 1958; KAYSHRak, 1998; KMETY, 1957).

Auch ein hoher Anteil an untersuchten Froschenieeggserologisch positiv flr ver-
schiedene pathogene Leptospirenstdmme (v.&terohaemorrhagide(VAN THIEL,
1948). Eine Exkretion Uber den Urin konnte jedomihihnachgewiesen werden und die
infizierten Frosche blieben symptomlos. Demnachescher Frosch keine Rolle in der
Epidemiologie der Weilschen Krankheit zu spielelAWVTHIEL, 1948). In jungerer
Zeit nennen Autoren jedoch auch diesen, sowie veeiechselwarme Tiere (Schild-
krote, Schlange) als Reservoirwirte (HERWEG & KUPRE008).

Im Falle von Meerschweinchen konnte eine Ubertrggder Weilschen Krankheit
durch eine Stallfliege experimentell nachgesteldrden (UHLENHUTH & KUHN,
1917). Die ortliche Nahe von Stallfliegen und amptospirose erkrankten Soldaten lie-
en UHLENHUTH und KUHN 1917 aufgrund ihrer Experime die Stallfliege als
Ubertrager der Weilschen Krankheit als mdglich letai.

Im Laufe der Zeit wurden viele weitere Tiere, wignz Beispiel Arthropoden (Zecken,
stechende Insekten, Flohe, Egel), Kaltbliter unde¥@ls Ubertrager und Reservoir in
Betracht gezogen (FAINE et al., 2000; FROMME, 19¥&)CHMANN, 1967). Doch
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bis heute bleibt die Ubertragung von Leptospirerckunicht-Saugetiere weitestgehend
ungeklart (FAINE et al., 2000).

Eine Verbreitung von Leptospiren durch die nassefleFvon Wasservogeln und bei
Reptilien und Wirmern durch passiven Transfer wiskutiert (FAINE et al., 2000).

2.2.2. Direkte Ubertragung

Die direkte Ubertragung von Leptospiren wurde daméke heute mit dem Kontakt zu
kontaminiertem Nagerurin in Zusammenhang gebrdgBiSAI et al., 2009; FAINE et
al., 2000; HAAKE & LEVETT, 2015; MINO, 1941; SCHURER & BOHLANDER,
1942). Im Rahmen von Forschungen erkrankten zelnwerzehn als Mausefanger
eingesetzte Personen an Leptospirose (SCHUFFNERBIBRNDER, 1942). In zwei
anderen Fallen konnte eine Infektion mit der Wéiést Krankheit bei Kochen in Folge
eines Rattenbisses dokumentiert werden (IDO etl@lL7). Der Biss an sich erscheint
jedoch nicht ausreichend fiur eine Infektion zu S@ABUDIERI, 1958), sondern es
wird eine Kontamination der Wunde durch Urin, dem Nager aus Angst absetzt, ver-
mutet (BABUDIERI, 1958; SCHUFFNER & BOHLANDER, 1943VIESMANN,
1949). Auch Laboratoriumsinfektionen infolge vonttea-/ bzw. Mausebissen mit
Kontakt zu infizierten Flussigkeiten konnten bedtiat werden. (GSELL, 1968). Zur
Kontaktinfektion durch Blut oder Urin ist folglidn der Regel das Vorhandensein einer
Hautlasion vorauszusetzen (DESAI et al., 2009; UNHEJTH, 1918). Ein Eindringen
Uber die intakte Haut wird jedoch von mehreren Aenadiskutiert (FAINE et al., 2000;
KALLAI et al., 1963; MINO, 1942; WIESMANN, 1949).

Im Allgemeinen sind infolge der strengen pH-Abh#@hkeit der Leptospiren vor allem
Tierarten mit alkalischem Urin (Herbivoren) als Winéger von Bedeutung (FAINE et
al., 2000). Daher erscheint eine Infektion von Mé#nsu Mensch, aufgrund des sauren
Urins als unwahrscheinlich (WIESMANN, 1949). Einatale, galaktogene oder trans-
plazentare Infektion ist jedoch in seltenen Fatt@iglich (FAINE et al., 2000; HAAKE
& LEVETT, 2015). Eine Infektion Uber die Nahrungesddurch Inhalation wird als
unwahrscheinlich angesehen (FAINE et al., 2000)J&nre 2007 wurde jedoch die In-
fektion Uber Erdbeeren im Zusammenhang mit denelarbeiten diskutiert, wobei je-

doch von einem Kontakt zu Hautlasionen ausgegamwgede (DESAI et al., 2009).
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2.2.3. Indirekte Ubertragung

Unter bestimmten Bedingungen ist es Leptospirenlictdgiber lange Zeit in Wasser
und Boden zu uberleben, zu wachsen und sich zueleen (FAINE et al., 2000). Eine
Infektion des Menschen erfolgt daher zumeist indickirch Kontakt zu, mit Urin kon-
taminiertem, Wasser, Boden oder Nahrung (BABUDIER58; FAINE et al., 2000;
HAAKE & LEVETT, 2015). Obwohl WIESMANN 1949 eine fektion per os auf-
grund der Verdauungsfermente komplett ausschlasstk eine Infektion durch Auf-
nahme kontaminierter Erdbestandteile im Rahmenr ddoelenprifung nachgewiesen
werden (KATHE, 1943).

Auch die Tranke der Pferde aus Oberflachengewasgémmend der Feldarbeit wurde
als orales Infektionsrisiko beschrieben. (KATHE43}

In neuerer Zeit wird eine orale Infektion auch Gbder Mundschleimhaut, zum Beispiel
durch das Abschlucken von Wasser beim Schwimmemaéglich angesehen (HAAKE
& LEVETT, 2015).

2.2.3.1. Wasser

Als wichtige Ansteckungsquelle wird durch infekeds Urin kontaminiertes Wasser
angesehen (AGAMPODI et al., 2014; FAINE et al., @00

Immer wieder auftretende Infektionen im Zusammeghait der Arbeit in den Reisfel-
dern ist durch die vorliegenden Arbeitsbedingunden,denen die Erntehelfer mit den
Beinen und Schenkeln in Wasser und Schlamm starzdebegrinden (BABUDIERI,
1957). Zum Schutz vor Infektion propagierte BABURIEdaher, dass diese Arbeiten
nur mit Gummistiefeln ausgefiihrt werden sollten BADIERI, 1957). Auch RIMPAU
beobachtete, dass das Schlammfieber in StidbayeBommer 1926 nur Personen in
landlicher Umgebung traf und hier tberwiegend jefe,bei ihrer landwirtschaftlichen
Arbeit in Uberschwemmten oder Uberschwemmt gewesdBebieten nachgingen
(RIMPAU, 1927). Auch heute noch wird das Uberfllgewasser als Infektionsquelle
fur eine Leptospiroseinfektion beschrieben (AGAMAGD al., 2014). Gegner dieser
Theorie gaben jedoch zu bedenken, dass es freggichiass die groRen Wassermassen
im Zuge einer Uberflutung tberhaupt fiir eine Ini@ktausreichende Konzentrationen
an Leptospiren beherbergen wirden (KATHE, 1950; BEFNER & BOHLANDER,
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1942). Daher widmeten sich einige Forscher der &h#sss saprophytische Wasserspi-
rochaten auf unterschiedlichen Wegen zu fir denddleen pathogenen Leptospiren
mutieren (BASILEWSKI, 1933; UHLENHUTH & GROSSMANN1926; UHLEN-
HUTH & ZULZER, 1922).

Auch die Verbreitung der Infektion Gber das Brunneder Trinkwasser wurde disku-
tiert (PARNAS, 1967; RIMPAU, 1927).

Heute noch werden die Exposition zu Sufldwasseisuntpfigem Boden, wie es héaufig
im Rahmen landwirtschaftlicher Aktivitat der Fadit,i als Hauptrisikofaktor fur eine
Leptospirose angesehen (WILLIAM & LONDREE, 2014edndere Gefahrenstellen
sind von der Sonne erwarmte Pfutzen, Oberflacheserassrundwasser, Flisse und
Bache (ADLER, 2009; FAINE et al., 2000; KRAMPITZ967), da Leptospiren beson-
ders gut in stehenden Gewassern mit neutralemledbt basischen pH-Wert und einer
Wassertemperatur von 0-25 °C Uberleben. Dies eérttés gehaufte Auftreten im Spét-
sommer und Herbst, sowie die positive Korrelatiot oher Niederschlagsmenge
(FAINE et al., 2000; WEINGART & KOHN, 2012). Folgh besteht unter anderem
speziell in tropischen Landern (FAINE et al., 2000d auch bei bestimmten Wasser-
sportaktivitaten ein erhéhtes Infektionsrisiko (WIAM & LONDREE, 2014). Zum
Beispiel konnte im Jahre 2006 bei mehreren Triatleteine Infektion nachgewiesen
werden, wobei offene Wunden als grofdte Infektiofedyge angesehen wurden
(BROCKMANN et al., 2010). Doch auch bei der Erdleeete konnte ein Zusammen-
hang der Infektionen mit der Arbeit auf den Feldamregnerischen Tagen bei Arbei-
tern mit Verletzungen an den Handen in Zusammenigabgacht werden (DESAI et
al., 2009).

Entgegen der vielen Berichte von einem erhéhteaktidgnsrisiko im Zusammenhang
mit dem Wasser aus landlicher Umgebung konnte dasséf aus stadtischen Regionen,
in denen schlechte hygienische Verhaltnisse vosbken vermehrt als kontaminiert
identifiziert werden (GANOZA et al., 2006).

Dass die Mdglichkeit einer Leptospirose infolgeegiftnfektion durch kontaminiertes
Wasser gegeben ist konnten DIESCH & McCULLOCH hsran Jahre 1966 experi-

mentell an einem Meerschweinchen belegen.
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2.2.3.2. Boden

Bereits UHLENHUTH und ZULZER erklarten die erhohidektionsrate unter Solda-
ten in der Frontstellung durch die Kontaminatiols dampfigen, wasserreichen Gelan-
des durch Rattenurin, da sich diese mit VorliebeVdasser aufhalten (UHLENHUTH
& ZULZER, 1922). Eine weitere Infektionsquelle sahge beim Baden und Tauchen,
wobei das Aufwihlen des Bodens ein Verschluckegesdghwemmter Krankheitskei-
me ermoglichte (UHLENHUTH & ZULZER, 1922). Der K@kt zum Schlamm bei der
Arbeit in den Reisfeldern wurde ebenfalls als Itfehksquelle beschrieben
(BABUDIERI, 1957). Andererseits konnten Infektionemt L. canicolanur in trocke-
nen Gebieten vorgefunden werden (BREDE, 1951)

Untersuchungen in Schlesien konnten zeigen, dasslath am haufigsten vorkommen-
de Schlamm-Feldfieber auch beim Pferd die haufigsfgospirose darstellte (KATHE,
1943). Durch die vorangegangene orale Aufnahme Barabestandteilen beim Men-
schen im Rahmen einer Bodenprifung und beim PiardZusammenhang mit dem
Grasen konnte der Verdacht einer Bodeninfektioraeh werden (KATHE, 1943).
Auch heute noch wird von der Moéglichkeit einer eral Infektion ausgegangen
(HAAKE & LEVETT 2015). Die Bodeninfektion wurde alsusloser fur Masseninfek-
tionen angesehen (MOCHMANN, 1957a; RIMPAU, 1942a).

Die Beteiligung der Bodenverhéltnisse an der Ubgung der Leptospirose scheint
einleuchtend, wenn man davon ausgeht, dass diesgtaitfinden kann, wenn die mit
dem Urin ausgeschiedenen Leptospiren eine gewisgead3erhalb des Wirtorganis-
mus Uberleben kdnnen (BABUDIERI, 1958). Daher nammi@ige Autoren die Fahig-
keit der Leptospiren zu einer ,exogenen Dauerexistean (KATHE, 1950; MOCH-
MANN, 1957a), die mit dem Vorliegen einer feuchtemd warmen Umgebung in Zu-
sammenhang steht (STRAUBINGER, 2011; FAINE, 20Q@poruntersuchungen zeig-
ten, dass im Schlamm durch eine den LeptospireaneigKalteresistenz sogar eine
Uberwinterung moglich sei (KATHE, 1943; UHLENHUTH ZULZER, 1922). Die
Erdbodenbeschaffenheit ist vor allem in Bezug aeddhitigkeit und Saureverhaltnisse
von Bedeutung (MINO, 1942): Entscheidend fiir dagréiben im Boden ist der Unter-
grund-Lehm-Aufbau, der Feuchtigkeit speichert umel Mikroorganismen absorbiert.
So gelingt es den Leptospiren, Trockenperioden kersiehen bis Regenfélle oder

Grundwasser zum Verschluss der Risse im Bodenirijilden Lehm aufquellen lassen
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und es den Leptospiren ermdglichen, in das Grunskvazsu gelangen (FAINE et al.,
2000). Weitere wichtige Faktoren sind der Boden geét, durch geologische Gegeben-
heiten und auch durch die Vegetation, die Tierpajah und die dort vorliegende
menschliche Intervention beeinflusst wird (FAINEakt 2000).

Aufgrund einer erhdhten Erkrankungsgefahr in démén Morgenstunden wurde die
Mdglichkeit einer durch die noch niedrigen Temperan bedingte Anreicherung der
bodennahen Luftschichten mit krankmachenden Bodmmgan Erwagung gezogen
(WOLTER, 1939).

Auch in der heutigen Zeit werden durch Urin kontaierite Boéden noch als wichtige
Infektionsquelle angesehen (ADLER, 2009; FAINEIet2000; MURRAY, 2015).

2.3. Geografische und klimatische Einflussfaktoren
2.3.1. Geografische Gegebenheiten im Zusammenhang idagern als
Ubertrager

Bereits KATHE brachte Infektionen von Mensch uneérTimit &hnlichen Lebens- und
Arbeitsbedingungen in Zusammenhang (KATHE, 1943).

FAINE fasste die fUr die regionale Verbreitung agptospiren unter natlrlichen Be-
dingungen entscheidenden Faktoren wie folgt zusami@edl3e der Tiere, Urinvolu-
men, Dauer der Ausscheidung, Konzentration im UBewegung der Tiere, das Vor-
kommen von Matsch und Grundwasser, der Bau dereNesd der Stallungen, in de-
nen der Urin ausgeschieden wird (FAINE et al., 2000

Eine Uberschreitung der biologisch tragbaren Belstdichte auf einem bestimmten
Flachenareal macht eine seuchenhafte Ausbreitunegospiren und somit die starke
Zunahme von Tragertieren moglich (KRUMBIEGEL, 194Bjne gewisse Periodizitat
der Bestandsdichte bedingt dem entsprechend atebig finf Jahre eine Méauseplage
(,Mausejahr) (KRUMBIEGEL, 1948). Diese fielen jedwo nicht regelméRig mit der
H&aufung von Leptospiroseerkrankungen zusammen (KATI®43, 1945).

KATHE unterschied zwischen Einzel- und Gruppenatkumgen durch Kontakt zu
Ratten und Massenerkrankungen, die seinem Versgmach nur durch infiziertes
Wasser, welches Leptospiren in gro3en Mengen befgirbhervorgebracht werden
konnen (KATHE, 1950). Seinen Beobachtungen naokbbh Seuchenausbriiche aus,
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wenn diese nicht mit groRflachigen Uberschwemmuragenergingen (KATHE, 1943).
Auch heute noch werden Ausbriiche der Leptospiresmehrt mit Uberflutungen in
Zusammenhang gebracht (AGAMPODI et al., 2014; FABEI., 2000). Jedoch muss
bedacht werden, dass die groRen WassermengenarkerstVerdiinnung des infektio-
sen Agens fiihren (KATHE, 1950; MINO, 1942; SCHUFFNER. BOHLANDER,
1942). Die Infektionsgefahr sollte daher auf Stellegrenzt sein, an denen grbf3ere
Mengen von infektiossem Mauseurin ausgeschiedenemeflINO, 1942).

Im Einklang mit den geografischen Gegebenheitemt@rine scharfe rdumliche Tren-
nung der verschiedenen Leptospirosen beobachteleweWahrend die Weil-Infektion
vor allem im Zusammenhang mit dem Schwimmen underad)ferwiesen gebracht
werden konnte, fielen Feldfiebererkrankungen viemalin Gebieten mit vielen Bachen,
Teichen, Wiesen und hohen NiederschlagsmengeB&EDE, 1951).

Die Vorliebe der verschiedenen Nagerarten fur beste klimatische und geografische
Gegebenheiten flhrt zu einer unterschiedlichendBetay verschiedener Areale:
Wahrend die Erdmaus, die Gelbhalsmaus und die bldrdi Maus feuchte Gegenden
bevorzugen, zieht die Feldmaus trockene Gebiet¢KMETY, 1957; KRUMBIEGEL,
1948). Obwonhl die Feldmaus ihrer Natur nach ehsslst ist, kbnnen Regen, Tauwet-
ter und Uberschwemmungen sie unter bestimmten Wmlstéregelrecht zur Hausmaus
werden lassen (KRUMBIEGEL, 1948). Im Winter verziedie sich in unterirdische
Géange, wodurch eine Verseuchung des Bodens durichlédliglich in den warmeren
Monaten anzunehmen ist (KRUMBIEGEL, 1948). Gerade Empfindlichkeit der
Feldmaus gegeniber Nasse und Abkuhlung fuhrt kebeit geringen Niederschlags-
mengen oder lediglich Taufall zur Erhéhung der ktitnsrate innerhalb des Bestandes
(POPP, 1950). Als Haupttrager flir grippotyphosakonnte nach Forschungen in der
Tschechoslowakei davon ausgegangen werden, dask dig Feldmaus in feuchten
Epidemiejahren auch eine Ubertragung auf andereMNdenkbar sei (KMETY, 1957).
Die haufig beim Menschen beobachteten Infektiongrdan Reisfeldern sind durch das
grof3e Nahrungsangebot, das die landwirtschaftlatutgten Flachen vielen verschie-
denen Nagern bieten begriindet (BABUDIERI, 1957).

Auch Hausmaéause sind in der warmen Jahreszeit iadiarten Wiesenstucken und
Garten zu finden (KRUMBIEGEL, 1948). Wahrend KRUMEBEL in ihr trotz der

Néhe zum Menschen keinen bedeutsamen Seuchengkeertgrkennen konnte
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(KRUMBIEGEL, 1948), sollte nach anderen Forschegrage ihr, durch die das ganze
Jahr Uber bestehende Nahe zum Menschen, besondaohtBng geschenkt werden
(KRUMBIEGEL, 1948; MINO, 1942; PARNAS et al., 196150orschungen in Polen
konnten in den dort gefangenen Mausen mehrere gpjpemstamme serologisch nach-
weisen (PARNAS et al., 1961).

Die Zwergmaus ist ein Bewohner der Getreide- ungfBeer. Der Kontakt von Feld-
arbeitern zu ihren Ausscheidungen wird durch ihkeEstbau entlang der angebauten
Pflanzen beginstigt (KRUMBIEGEL, 1948). Sie ist @lgiger furL. bataviaebekannt
(KRUMBIEGEL, 1948).

In der Slowakei galt die Brandmaus als Reserveitfipomona KMETY, 1957).
Schermause (auch als Wasserratten bezeichnetjiserdiiegend entlang von Flissen,
jedoch auch fernab von Wasser vorzufinden. Aufgrdes Abstandes zum Menschen
scheinen sie keine groRere Bedeutung fir die limkektles Menschen zu besitzen
(KRUMBIEGEL, 1948).

In neuerer Zeit wird die Ratte v.a. in stadtisclBabieten mit unzureichender Hygiene
weiterhin als wichtigste Infektionsquelle fur dereischen angesehen (HAAKE & LE-
VETT, 2015). In Frankreich sahen AVIAT und Mitartexiim Jahre 2009 sogar einen
Zusammenhang zwischen Ratten, der KontaminatiorGasgissers und der Leptospi-

roseerkrankungen bei mehreren Féllen als erwiasen a

2.3.2. AuRere Einfliisse auf Leptospiren

2.3.2.1. Klimatische Einflisse

Ein gehauftes Auftreten der Leptospirose in trapescRegionen (HAAKE & LEVETT,
2015; PAPPACHAN et al., 2007; WILLIAM & LONDREE, 2@) ist mit der Vorliebe
der Leptospiren fur Feuchtigkeit und Wéarme zu vdraren.

GroRe Epidemien treten haufig in Folge von stafRegenfallen und Uberflutungen auf
(FAINE et al., 2000; HAAKE & LEVETT, 2015). Mit egr Schlammfieberepidemie
war demnach in der regnerischen Jahreszeit und Rlatbn am ehesten zu rechnen
(BABUDIERI, 1958; PARNAS, 1967). Eine Wasserspiratshals ursachlich ansehend,
nahmen BAERMANN und ZULZER unter anderem Uberschwemgen, als Verbrei-
tungsweg der Weilschen Krankheit an (BAERMANN & ZLUHER, 1927). BABUDI-
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ERI ging sogar so weit zu behaupten, dass es réfgjneim Menschen zur Epidemie
fuhrt, wenn Mausereichtum und hohe Niederschlagd amaer Uberschwemmungen
zusammen auftreten (BABUDIERI, 1958).

Als Einflussfaktoren auf die Vermehrung der Leptomp kbnnen Temperaturschwan-
kungen, Feuchtigkeit, Niederschlagsmengen und sittgnder Sonnenstrahlung ange-
sehen werden (PARNAS, 1967). Mit einem epidemischgfireten ist daher in den
Sommermonaten zu rechnen (MINO, 1942; PARNAS, 188MPAU, 1927). Obwohl
Leptospiren im Wasser auf3erhalb des Wirts tGbemel@egeren Zeitraum Uberleben
kénnen (FAINE et al., 2000), besitzen bei Trockdénaesgeschiedene Leptospiren nur
eine geringe Uberlebenschance (BABUDIERI, 1958gshestétigte die Beobachtung
von KATHE im Sommer 1943 in dem trotz bestehendéudéplage aufgrund der Tro-
ckenheit nur in seltenen Fallen Leptospirenerkraglem auftraten (KATHE, 1950).
Obwohl UHLENHUTH und ZULZER zeigten, dass Spiro@writiurchaus in der Lage
sind ein Einfrieren zu (iberleben und ein Uberleben0 °C fiir 70 Tage nachgewiesen
werden konnte (KATHE, 1950; UHLENHUTH & ZULZER, 19}, scheint eine Uber-
winterung jedoch in den meisten Fallen an den gatiunden zu sein (KATHE, 1950;
WIESMANN, 1949). Die Mdglichkeit einer ,exogenen aexistenz“ wurde jedoch
diskutiert (KATHE, 1950; MOCHMANN, 1957a).

2.3.2.2.  Einfluss der Nahrung

Das im alkalischen liegende pH-Optimum der Lept@spbedingt, dass eine Vermeh-
rung im Urin von Pflanzenfressern und damit dieiddking in den Nieren eher zu er-
warten ist, als beim Menschen und Fleischfress&B@DIERI, 1958; FAINE et al.,
2000; KRAMPITZ, 1967). Das auch im Urin der sichinaalisch erndhrenden Ratte
Leptospiren zu finden sind erklarte KRAMPITZ durdie sich jahreszeitlich andernde
Zusammensetzung der Nahrung, die zu SchwankungemptdaVerts im Urin fihren
(KRAMPITZ, 1967). Aber auch bei anderen Insektesgern und Karnivoren mit sau-
rem Urin kdnnen Leptospiren durch eine Wirtsanpags(KRAMPITZ, 1967) oder
durch eine Beeinflussung des pH-Werts durch dentdddrdes Urins mit dem Boden
oder mit Wasser vorgefunden werden (BABUDIERI, 1958
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2.4, Pathogenese

Die Leptospiren dringen Uber kleine Schnittverlegen, Abrasionen, die Schleimhau-
te, sowie Uber die nasse Haut in den Kérper einLABR, 2009). Nach Infektion mit
dem Erreger erfolgt eine hdmatogene Streuung. AskedVeise gelangen die Leptospi-
ren in die verschiedenen Organe des Korpers (H@FORRIES, 2009). Da die Anwe-
senheit der Leptospiren im Gewebe keine Erkennakgsfen des Organismus aktiviert
(FAINE et al., 2000), sind am Ort des Eindringeesk Entztindungszeichen zu erken-
nen (KAYSER et al., 1998). Die Verbreitung der lasggtiren im Organismus fuhrt zu
einer generalisierten Vaskulitis. Die Schadigung Eedothelzellen der Kapillaren er-
hoht die Gefal3permeabilitdt und fuhrt somit zu ein@morrhagischen Diathese und
gestorter Sauerstoffversorgung der Gewebe (KAYSER. £€1998). Das Toxin der Lep-
tospiren ist letztlich verantwortlich fur das Audten klinischer Symptome (FAINE et
al., 2000). Die Immunreaktion des Kdrpers totetevider im Korper vorhandenen Kei-
me ab, daher ziehen sich diese in fir das Immuasysichwer zugangliche Gewebe
wie die Endothelzellen der Blutkapillaren und deibuili contorti der Niere zuriick, um
sich dort weiter zu vermehren (GROR, 2009). Im @Gegz zum tierischen Wirt kann
der Mensch nicht zum chronischen Ausscheider werdenExkretion der Leptospiren
mit dem Urin endet daher ein paar Tage bis Woclaah wer Genesung (FAINE et al.,
2000) und stellt somit keine weitere Infektionsdgielar.

2.5. Symptomatik

Die schlechte Anpassung von Mensch und Leptospieetifiziert den Menschen als
Fehlwirt im Lebenszyklus der Leptospiren (MURRAY)15).

Trotz der verschiedenen Krankheitsbilder und Seety beschrieb GSELL 1968 die
Hauptsymptome der Leptospiroseerkrankungen alsl&rtl gleich: mehrtagiges Fie-
ber mit Fieberrezidiv, wechselnde Schmerzen, Kddjuitis, Meningitis und renale

Reizerscheinungen. Der Krankheitseintritt erfolgiitzlich mit Fieber bis zu 40 °C,

Schuttelfrost, Myalgien, sowie weiteren grippeétimin Symptomen, wie Erbrechen
und Diarrhée (HOF & DORRIES, 2009).
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Die Symptomatik der Leptospirose des Menschen weisichiedene Phasen auf:
- Inkubationszeit: 7-12 Tage (KAYSER et al., 1998)
- Stadium 1: Sepsis (3-7 Tage) (HOF & DORRIES, 2008YSER et al., 1998)
- Stadium 2: Immunstadium mit Organbeteiligung (Metis Leber-, Nieren-
und Kreislaufstérungen) (HOF & DORRIES, 2009)

Des Weiteren werden ein ikterischer und ein angtler Verlauf unterschieden
(GSELL, 1968; HOF & DORRIES, 2009):

GSELL bezeichnete die anikterischen Formen als goeniLeptospirosen (GSELL,
1968): Typisch fur die milde Form ist eine vorrigpeinende Besserung in Folge der
initialen Phase. Im Anschluss folgt eine erneutes¥l@lechterung mit Meningitis, Nie-
renversagen, abdominalen und Brustschmerzen (FAINE, 2000). Die meisten Pati-
enten genesen vollstandig (HAAKE & LEVETT, 2015¢ddch sind nach der akuten
Phase noch mehrere Wochen mit Mudigkeit, Schwédabkpression und eventuell Psy-
chose zur Erholung notwendig (FAINE et al., 2000).

Zu den ikterischen Formen zéhlte WIESMANN 1949\Weilsche Krankheit durch

L. icterohaemorrhagia@nd die Infektion mit. canicola.

Anikterische Formen werden durth grippotyphosal. pomonaund andere bedingt
(WIESMANN, 1949).

Als schwerste Form gilt der Morbus Weil (HOF & DORFS, 2009). Der schwere Typ
zeigt sich typischerweise durch eine schnelle \ldeshiterung mit Nierenversagen in-
nerhalb von 7-10 Tagen und endet ohne BehandludighdFAINE et al., 2000). Nach
HAAKE & LEVETT sind schwere Ausbriiche von 3 Faktoragbhangig: epidemiologi-
sche Bedingungen, Wirtsempfanglichkeit und patheg¥irulenz (HAAKE & LE-
VETT, 2015).

Wahrend der Schwangerschaft muss bei einer Leptsginfektion immer mit einer
intrauterinen Infektion und darauf folgendem Tods dEetus gerechnet werden
(ADLER, 2009). Neugeborene weisen eine erhdhte Bngsichkeit auf, kdnnen jedoch

Uber die Plazenta und das Kolostum einen passicénts durch die Mutter erhalten
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(FAINE et al., 2000). Eine bereits angeborene dekkann zu Fruchtbarkeitsverlust,
Abort oder Totgeburt fihren (FAINE et al., 2000).

In endemischen Gebieten nehmen die meisten Infeti@inen milden bis asymptoma-
tischen Verlauf (HAAKE & LEVETT, 2015). Die Todeseabei schwerer Leptospirose
liegt nach neueren Angaben bei 5-40% (FAINE et241Q0). Ein erhéhtes Todesrisiko
besteht fur Patienten, deren mentaler Zustand fbatrest (Verwirrung, Abgeschlagen-
heit), mit einem Alter > 36 Jahre und beim Auftreten respiratorischer Insuffizienz
(HAAKE & LEVETT, 2015, VAN DE WEYER et al., 2015)i® hin zu Lungenblutun-
gen (DESAI et al., 2009; JANSEN et al., 2005).

Als Spatfolge sind Augenerkrankungen in Form eideeitis bekannt (PAPPACHAN
et al., 2007; POLAK et al., 2014). Diese treten eighin Form einer anterioren oder
Panuveitis oder in Form einer Keratokonjunctivitisd im Durchschnitt vier Wochen
nach der Infektion auf, wobei beide GeschlechtezicgermalRen betroffen sind
(PAPPACHAN et al., 2007; POLAK et al., 2014). Aucbch nach Monaten oder sogar
Jahren ist eine leptospirenbedingte Uveitis mog(le®OLAK et al., 2012). Eine Au-
generkrankung durch Leptospiren ist beim Mensclogvokl uni- als auch bilateral be-
schrieben (RATHINAM et al., 1997). Eine Rezidiviaginach erfolgreicher Behand-
lung ist bislang unbekannt (PAPPACHAN et al., 2007)

Eine Ausscheidung infektioser Leptospiren Uber den ist beim Menschen gewdhn-
lich nicht Uber langere Zeit zu beobachten (FAINI&lIe 2000).

Eine Re- oder zweite Infektion mit dem gleichendsar erscheint unwahrscheinlich,
solang noch AK im Serum vorhanden sind. Eine eméufektion erfolgt in der Regel
durch ein anderes Serovar (FAINE et al., 2000).

2.6. Differentialdiagnosen

RIMPAU sah eine Gefahr von Fehldiagnosen bei uatelerem folgenden Erkrankun-
gen: Grippe (im Sommer), Magen-Darm-Grippe, AngiBegnchitis, Pneumonie, En-
teritis, Typhus, Appendizitis, Sepsis, septischebo®y, Meningitis und Rheumatismus
(RIMPAU, 1950).
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GSELL ergénzte diese um die Salmonellose, Entefitikte, Morbus Bang, Dengue-
Fieber, Malaria, Fleckfieber, Cholangitis, GelbBebVirusmeningitiden, tuberkulése
Meningitis, Poliomyelitis, Trichinose, Thyphus aldioalis und Mononucleosis infec-
tiosa (GSELL, 1968).

2.7. Diagnose

2.7.1. Dunkelfeldmikroskopie

UHLENHUTH und FROMME beschrieben eine charaktes®ie rotierende Vorwarts-
bewegung der Erreger im flissigen Préaparat (UHLENHW& GROSSMANN, 1926).
Eine gute Darstellung kann lebend und ungefartmigeh (WIESMANN, 1949). Heut-
zutage bietet die Immunofluoreszensmarkierung feigaes Breitbandantiserums oder

des spezifischen Serovars eine Verbesserungsmigiti¢kAINE et al., 2000).

2.7.2. Kultivierung

Haufig treten die ersten Symptome erst beim Abldmger Leptospiramie auf, daher
sollten Blutproben zur Kultivierung so frih wie nidg im Krankheitsverlauf gewon-
nen werden (HAAKE & LEVETT, 2015).

Urinkulturen kénnen ab der zweiten Krankheitswogegonnen werden (HAAKE &
LEVETT, 2015).

Da Leptospiren eine sehr langsame Replikationszditeisen, missen angesetzte Kul-
turen mindestens drei bis vier Wochen unter Bedinachbleiben (GROMR, 2009). Um
die wachsenden Stamme am Leben zu erhalten ishzaireregelmaiiges Uberimpfen
auf frische Nahrbéden notig (WIESMANN, 1949). Anggtie Kulturen sollten ab dem
achten Bebritungstag alle zwei Tage im Dunkelfekdaskop auf Leptospiren unter-
sucht werden (WIESMANN, 1949). Ein Nachweis gelimgeéist nach 10- 14 Tagen
(WIESMANN, 1949).
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2.7.3. PCR

Ein Nachweis ist unabhangig von der Serovar dutuiéir (MERIEN et al., 1992). Die
PCR benotigt entweder eine Auswahl an PrimernddeAmplifikation aller pathoge-
nen Leptospirenstdmme enthalt oder es kommt zureaEinder 16S rRNA, die alle
Leptospirenarten nachweisen kann oder der LipL3R,Rite den Nachweis aller patho-
genen Leptospirenarten erméglicht (FAINE et alQ@OSTODDARD et al., 2009)). Da
bereits eine sehr kleine Anzahl vorhandener Leptespmittels PCR erfasst werden
kann, konnen Erkrankungen in einem friheren Kramgstadium diagnostiziert und
behandelt werden. Die PCR ermdglicht somit einbZeitige Diagnose und Einleitung
der Therapie, was den Verlauf der Erkrankung posigieinflussen kann (MERIEN et
al., 1992).

Die PCR stellt fir den Nachweis von Leptospirereesnhnelle, sensitive und auch spe-
zifische diagnostische Methode dar (BROWN et #&95). Der PCR Nachweis in Se-
rum und Urin hat sich gegentber der Kultur als sever erwiesen (BROWN et al.,
1995).

Auch beim Menschen kann die PCR im KammerwasseDragnostik einer leptospi-
renbedingten Uveitis herangezogen werden. Es hiasidal beim Menschen jedoch um
einen hochinvasiven Eingriff (KANNAN et al., 2012).

2.7.4. Serologie

Zum Zeitpunkt der klinischen Manifestation der Enkkung sind bereits in der ersten
Erkrankungswoche hohe Serum-AK-Konzentrationen etzeichnen (GROR, 2009;
WIESMANN, 1949). Im Anschluss ist ein serologisciNachweis in einer Urin- oder
Biopsieprobe moglich (GROIR, 2009).

Die Serologie ist die am haufigsten verwendete M¢hzur Diagnose einer Leptospi-
rose (HAAKE & LEVETT, 2015). Obwohl der MAT noch mmer als Goldstandard be-
schrieben wird, stellt der ELISA eine schnelleral uveniger komplexe diagnostische
Methode dar (HAAKE & LEVETT, 2015; WILLIAM & LONDRIEE, 2014), da fir die
Durchfuhrung keine lebenden Leptospiren noétig sidek. Vorteil des IgM-ELISA zum
spater mdglichen Nachweis von 1gG-AK liegt darimss die frihen IgM-AK im Ge-

gensatz zu den IgG-AK gegen eine breite AnzahlSerovaren reagieren. Somit muss
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das infizierende Serovar fur den Nachweis einegkindn nicht bekannt sein (FAINE et
al., 2000) Ein Nachweis von IgM-AK im Serum, dea®dnta oder im Nabelschnurblut
ist in der Regel nach drei bis zehn Tagen moglieAINE et al., 2000). Ein Nachteil
des IgM-ELISA ist jedoch seine geringe Spezifithe auf der oft monate- bis jahrelan-
gen Anwesenheit von IgM-AK im Blut beruht (DE ABRERDNSECA et al., 2006).
Trotz der Abhangigkeit von der Krankheitsphase dét IgM ELISA als sensitivste
serologische Nachweismethode fir eine Leptospifekiion. Bei der Frihdiagnostik
erscheint eine Kombination mit der PCR Diagnoskiksinnvoll (DE ABREU FONSE-
CA et al., 2006). Die Untersuchung von Serumpaaremiglicht die ldentifikation ei-
ner akuten Infektion. FAINE empfiehlt im Verdachif &ine Infektion eine zweite Pro-
be nach weiteren flnf bis sieben Tagen und wenig mégitere zu entnehmen (FAINE
et al., 2000).

In Bezug auf die Uveitisdiagnostik hat sich der MiT Vergleich zu anderen serologi-
schen Tests als weniger sensitiv herausgestellN(KAN et al., 2012). Entscheidend
fur die Brauchbarkeit aller serolgischen Testslast verwendete AG (KANNAN et al.,
2012). Vor allem die IgM Antikérperantwort des Ongamus hat sich bei der leptospi-
renbedingten Uveitis als diagnostisch wertvoll esen (PRIYA et al., 2003).

2.7.5. Klinischer Verdacht

Ein Kklinischer Verdacht kann bei typischer Sympttknés.o.) ausgesprochen werden
(GSELL, 1968). Die klinische Diagnose beim Menschmsiert auf der Anamnese
(epidemiologische Umgebung, klinische Vorgeschicldgmptome, Befunde bei der
physikalischen Untersuchung). Wertvollster Hinw&s der plétzliche Beginn mit

Kopfschmerzen und Fieber (FAINE et al., 2000).

2.7.6. Tierversuch

In friherer Zeit wurden vermehrt Tierversuche zuatiNveis einer Leptospireninfekti-
on herangezogen (HERTEL, 1917; HEUSSER, 1952; UHHHNH & KUHN, 1917,
WIESMANN, 1949). Da diese meiner Ansicht nach im Heutigen Zeit als obsolet

anzusehen sind, wird an dieser Stelle nicht welideauf eingegangen.
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2.8. Therapie

Die Therapie einer manifesten Leptospirose bestetder Durchfiihrung einer Antibio-
se mittels Penicillin, in benignen Fallen auch iretrazyklinen (GSELL, 1968). Diese
sind jedoch in Fallen von bereits bestehendem Nuensagen und bei Kindern kontra-
induziert (FAINE et al., 2000). Nach Studien vonF8IPKOTER und GRAM konnte
nach Sichtbarwerden der Symptome kein Erfolg meitiremer Penicillinbehandlung
erzielt werden (SCHLIPKOTER & GRAM, 1951). Eine Betfulung erscheint jedoch in
den ersten 7-10 Tagen effektiv (FAINE et al., 20@9)mit ist der Behandlungserfolg
vom friihzeitigen Erkennen der Erkrankung abhan@@HLIPKOTER & GRAM,
1951). Auch eine Therapie mit anderen Antibioti@e Terramycin oder Aureomycin
zeigte sich als wirkungsvoll (SCHLIPKOTER & GRAM931). Eine Kombination
verschiedener Antibiotika erwies sich nicht alsnsiwil (SCHLIPKOTER & GRAM,
1951). Im Allgemeinen zeigten sich Leptospiren getdper der meisten Antibiotika mit
Ausnahme von Chloramphenicol, Vancomycin, Rifampiehd Metronidazol sensibel
(FAINE et al., 2000). Trotz antibiotischer Therajsé eine jahrelange Ausscheidung
von Leptospiren Uber den Urin (BAL et al., 1994nm auch sehr selten (FAINE,
2000) moglich. Diese soll jedoch durch die Gabe Raxycyclin unterbunden werden
kénnen (HAAKE & LEVETT, 2015).

In jedem Fall scheint eine antibiotische Behandldag Auftreten von Folgerkrankun-
gen zu minimieren und das Auftreten einer schwémmankung zu vermeiden (FAINE
et al., 2000). Ungewiss bleibt jedoch, ob auch Aaftreten von Langzeitkomplikatio-
nen wie der Uveitis entgegengewirkt werden kannRPACHAN et al., 2007).

Bei schwerer Leptospirose sind zudem Dialyse, Mi&rkutz, Infusionen, medikamen-
tése Diurese, sowie eine Leber- und Nierendiaamaté~AINE et al., 2000).

Im Falle einer milden Infektion ist haufig eine gytmmatische Therapie mit Bettruhe
Uber ein bis zwei Wochen, Abdunkelung der Raumkdtek, Analgetika, kiihle Um-
schlage und Rehydratation nach Erbrechen ausreldf&INE et al., 2000).

Die Behandlung mit Immunseren vermag den Krankheitauf positiv zu beeinflussen,
allerdings ist der Erfolg von einem frihzeitigengBen abhangig. Eine Verkirzung der
Rekonvaleszenz ist im Wesentlichen nicht moglicBHEIPKOTER & GRAM, 1951).
Untersuchungen zur Therapie mittels Chemotherageblieben ohne Erfolg (GSELL,
1968).
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Zum therapeutischen Vorgehen im Falle einer leptespedingten Uveitis mochte ich
auf die Angaben im Kapitel zur equinen rezidivieten Uveitis verweisen.

2.9. Prophylaxe

Folgende prophylaktische Mal3nahmen kénnen ergriffenwerden:
Schutz vor Kontakt mit leptospirenhaltigem Urin,rfet des Barfu3gehens in Berufen
mit besonderer Gefahrdung, gute Wundabdeckung, Baaen in/ Meidung von ste-
henden Gewassern, Trockenlegung von Farmen, F&nhabn tierischen Ausschei-
dungen, Desinfektion des Wassers, Schadnagerbeudgpimpfung (BABUDIERI,
1957; GSELL, 1968; UHLENHUTH, 1918; WILLIAM & LONDREE, 2014), sowie
Viehimpfungen zur Minimierung der Ausscheidung (AER, 2009) und des Infekti-
onsdrucks.

Eine flachendeckende Impfung beim Menschen hatlsglang aufgrund der auftreten-
den Nebenwirkungen nicht durchgesetzt (ADLER, 2Q1bbltalien und Spanien wur-
de jedoch bereits vor langem der Infektionsschutzid Impfung mit gutem Erfolg er-
probt. In BABUDIERIs Forschungen konnte zwei Jamaeh der Impfung immer noch
eine belastbare Immunitat durch Antikorper nachgeem werden (BABUDIERI,
1957).

WOLTER vertrat die Ansicht, dass angestrengte Ardes Infektionsgefahr erhohte
und pladierte daher fir kirzere Arbeitszeiten undl3gre Erholungspausen fern der
Felder (WOLTER, 1939). Eine Trockenlegung von Fégehieten, sowie Uberflu-
tungsschutz haben sich als wirkungsvoll heraustie@tAINE et al., 2000; HAAKE &
LEVETT, 2015).

Eine Uberlebte Infektion hinterlasst eine gutep@dnicht sehr lange andauernde Im-
munitat (RIMPAU, 1938; UHLENHUTH, 1918). Im Fall®em Meerschweinchen konn-
te die Vererbung der Immunitat auf die direkten INemnmen nachgewiesen werden
(UHLENHUTH, 1918).
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2.10. Prognose

Die ikterische Form hat immer einen schlimmen Mériand ist gegebenenfalls tddlich

(GSELL, 1968). Doch auch bei Patienten mit Gelbsuoid Nierenversagen ist, bei

entsprechend frihzeitig begonnener antibiotisclerdpie eine vollstandige Genesung
maoglich (FAINE et al., 2000). Im Falle der aniksmihen Form ist die Prognose als
glnstig anzusehen (GSELL, 1968). Die meisten Patiegenesen innerhalb von zwei
bis sechs Wochen, wobei weitere vier Wochen zulsténidigen Erholung nétig sind

(FAINE et al., 2000).
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3. Leptospirose der Kleinsauger

3.1 Symptomatik

Bei Nagern sind vor allem subklinische Infektionemtreten, die jedoch mit Monate bis
Jahre dauernder intermittierender oder kontinuledr Erregerausscheidung verbunden
sein kénnen (FAINE et al., 2000; IDO et al., 19KALLAI et al., 1963; KATHE,
1959; KRUGER, 1952; RIMPAU, 1947; ZWIERZCHOWSKI, @&b). Die hohe An-
passung von Wirt und Leptospire, die dieser Symptomat zugrunde liegt, bezeichnete
FAINE als ,host of election” (FAINE, 1962a). Demtspricht die anscheinend niedrige
Virulenz bei massenhaftem Auftreten an Leptospiremlen Nieren von Feldmausen
und Ratten (IDO et al., 1917). Bei wilden Rattemii® im Vergleich zu Mausen und
weillen Ratten eine erhOhte Resistenz nachgewiesatew (IDO et al., 1917). Eine
Moglichkeit der Resistenzentwicklung kdnnte die #atime von saprophytischen Spi-
rochaten mit anschlieRender Anpassung im Wirt déest, durch die dieser zum ,Para-
sitentrager” werden konnte, ohne dabei selbst Zrasken (UHLENHUTH &
GROSSMANN, 1926; UHLENHUTH & ZULZER, 1922).

Obwohl sich Neugeborene und Jungtiere besonder&egigh zeigen, sind auch In-
fektionen bereits adulter Tiere mdglich (FAINE &t 2000; MINO, 1942; RIMPAU,
1943). Nachkommen bereits immuner Muttertiere ¢enavon diesen in den ersten Le-
benswochen einen passiven Immunschutz (FAINE g2@00). Es wird von einer mit
dem Alter und dem Gewicht des Tieres zunehmenderst®az gegenuber einer Infek-
tion und einer steigenden Uberlebensrate ausgegaf@dNE, 1962a, 1962b; FAINE
et al., 2000). Die klinische Symptomatik stellthsimit rapidem Gewichtsverlust im
Falle einer akuten Leptospirose bzw. einem RuckghlrgGewichtszunahme bei Adul-
ten und Tod bei Infektion von neugeborenen Mausan(BAINE, 1962a). Untersu-
chungen an Feldmausen zeigten vereinzelt IkterdsHémorrhagien (IDO et al., 1917).
Erkrankte Tiere kbnnen eine Genesung erfahren (REEHOWSKI, 1967b).

ADLER und FAINE konnten zeigen, dass die ResisteezErstinfektion, sowie die
erworbene Immunitat danach im Falle von Mausenrauf humoraler Ebene basiert
(ADLER & FAINE, 1977).
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3.2. Altersverteilung

Obwonhl vor allem Jungtiere als besonders empfamglelten, wird von vielen For-
schern Uber eine erhdhte Infektionsrate adultereTierichtet (BROOM & GIBSON,
1953; FAINE et al., 2000; MINO, 1942; MOCHTAR & CQIER, 1939; SCHUFF-
NER & BOHLANDER, 1943, TREML et al., 2012). Eine @@ndung dieser Tatsache
konnte der passiv Ubertragene maternale SchutzZlulegtiere sein (FAINE, 1962a;
KALLAI et al., 1963). Dieser wird im Anschluss aiedseburt durch die Aufnahme des
Kolostrums noch weiter verstarkt (KALLAI et al., @%). Die Altersunterschiede bei
Mausen stellten sich im Vergleich zu Ratten alsnger heraus. Daher muss bei M&au-
sen auch bei jungeren Bestanden mit einer Durchsexgc gerechnet werden
(RIMPAU, 1943; SCHUFFNER & BOHLANDER, 1943).

3.3. Geschlechterverteilung

Im Gegensatz zum Menschen und zum Pferd konntsl&esen keine unterschiedliche
Geschlechterverteilung festgestellt werden (BROOMG&BSON, 1953; MAYER-
SCHOLL et al., 2014; SCHUFFNER & BOHLANDER, 1942REML et al., 2012;
WEBSTER et al., 1995). Die epidemiologischen Untelnsingen von KATHE wiesen
jedoch darauf hin, dass bei Ratten vor allem maheliTiere als Reservoir dienen
(KATHE, 1950).

KALLAI und Mitarbeiter konnten einen Zusammenhangn Brunstzyklus ausschlie-
Ren (KALLAI et al., 1963).

3.4. Infektion und Ubertragung

Die hohe Individuenzahl an Nagern, die auf engetmebsraum wohnen und der enge
Bodenkontakt beglnstigen eine Infektion mit Lepiasp (RIMPAU, 1943). RIMPAU
sprach in diesem Zusammenhang von ,geoepidemialogis Seuchenproblemen®
(RIMPAU, 1943). KATHE zweifelte an einer direkterb&rtragung unter den Mausen,
da zur Zeit massenhafter Vermehrung nicht mit eipamallelen Anstieg der Infektion
unter den Nagern ausgegangen werden konnte (KATB&,). Eine venerische Infek-

tion erscheint gesichert (FAINE et al., 2000). Eindirekte Ubertragung erfolgt tiber
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durch Urin kontaminierte feuchte Béden oder dasn@wasser (FAINE et al., 2000;
KATHE, 1945).

Eine Leptospirenart kann bei verschiedenen Mauseanorgefunden werden
(RIMPAU, 1943). Jedoch muss eine unterschiedlichehnempféanglichkeit angenom-
men werden (RIMPAU, 1943). Innerhalb einer Mauseatmon ist eine Verseuchung
durch unterschiedliche Leptospirentypen zur selbeih moglich (FAINE et al., 2000;
RIMPAU, 1943). Wahrend zu friiheren Zeiten davongagsngen wurde, dass jeder
Leptospirentyp vornehmlich an eine bestimmte Nageyabunden sei (MINO, 1942),
geht man heute vor allem von einer geografischeh negionalen Abhéngigkeit aus
(FAINE et al., 2000).

3.4.1. Infektion durch leptospirenhaltigen Urin urd kontaminiertes Wasser

BROOM und Mitarbeiter berichteten von einem an diaem angrenzenden Wasser-
lauf, an welchem eine hohe Infektionsrate der dogesiedelten Ratten vorlag, wiede-
rum aber weder Menschen, noch die vorhandenen fesenmfiziert wurden (BROOM
& GIBSON, 1953). Dies veranlasste sie, die Ubgtiray durch mit infektiosem Rat-
tenurin kontaminiertem Wasser anzuzweifeln (BROOM&BSON, 1953). Andere
Forscher konnten aber im Urin von Nagern wiederinditktionstlichtige Leptospiren
nachweisen (GOCHENOUR et al., 1958; IDO et al., 7t9MERIEN et al., 1992;
POPP, 1950). Anhand eines Infektionsversuchs gd@@gund Mitarbeitern die kiinst-
liche Infektion eines Meerschweinchens durch irdrapneale Injektion von leptospi-
renhaltigem Rattenurin (IDO et al., 1917).

Wahrend der Beginn der Leptospiren-Ausscheidungusammenhang mit der Infekti-
onsdosis steht (MERIEN et al., 1992), kann aucthmisr Genesung von einer monate-
bis lebenslangen Ausscheidung und andauernder itde&tion ausgegangen werden
(BABUDIERI, 1958; RIMPAU, 1943; SCHUFFNER & BOHLANER, 1943). Auf-
grund einer intermittierenden Ausscheidung kdnmeelogh nicht zu jeder Zeit Leptospi-
ren im Urin nachgewiesen werden (RIMPAU, 1942b).

Auf diesem Wege ist Uber den Urin sowohl eine deelts auch eine indirekte Infektion

anderer Nager, Haus- und Wildtiere oder auch dessbteen mdglich (FAINE et al.,
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2000; ZWIERZCHOWSKI, 1967b). Eine indirekte Infedti erfolgt bei Nagern zumeist
Uber den Boden oder das Grundwasser (FAINE e2@00).

3.4.2. Bodeninfektion

Die Anzahl infizierter Mause ist stark abhéngig vien gegebenen Umweltbedingun-
gen und kann bis zu 100% betragen (FAINE et alQO20MAYER-SCHOLL et al.,
2014; MINO, 1942; SCHUFFNER & BOHLANDER, 1943).

Die im Urin ausgeschiedenen Leptospiren steller aiige Infektionsquelle fur andere
Artgenossen dar, wobei die Kontamination des fearciBodens eine wesentliche Rolle
bei der Verbreitung einzunehmen scheint (niedrigkl Zon Erkrankungsfallen bei sau-
rem Boden) (IDO et al., 1917). Die Mdglichkeit airgodeninfektion konnte KATHE
durch die Infektion einer Maus mittels einer kligsstlangelegten und mit Leptospiren
kontaminierten ,Schlammfieberwiese” nachweisen (K&l 1947). Er ging dabei von
der Moglichkeit einer exogenen Existenz der Leptespin Oberflachengewassern und
im Erdboden aus (KATHE, 1959). IDO und Mitarbeisgrachen davon, dass Boden
und Tiere einen Lebenszyklus bilden, bei dem diekiion (iber den Boden Ubertragen
wird (IDO et al., 1917), wobei die vorliegenden Usgithedingungen als grundlegend
angesehen werden mussen (BABUDIERI, 1958). Ein lgben von mit dem Urin aus-
geschiedenen Leptospiren konnte flir mehr als 36Gdetu nachgewiesen werden
(FAINE, 1962b).

Die Lebensweise mit gemeinsamen Kot- und Uringteldie hochfrequent von ver-
schiedenen Tieren der Kleinsdugerpopulation aufdeswerden, stellt eine wichtige
Komponente bei der Verbreitung von Leptospiren ihallh des Bestandes dar
(KRAMPITZ, 1967).

Auch in der heutigen Zeit wird die Kontaminationsd@odens durch Nager noch als
wichtige Infektionsquelle fur Mensch und Tier angjesn (DESAI et al., 2009, FAINE,
2000).

3.4.3. Coitale und diaplazentare Infektion

Einigen Untersuchungen nach ist eine Ubertragungrimalb des gleichen Geschlechts
nicht moglich (KALLAI et al., 1963). Zwischen dene€chlechtern konnte dem entge-
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gen eine coitale Ubertragung nachgewiesen werddB(BIERI, 1958; FAINE et al.,
2000).

BABUDIERI schloss eine Infektion der Feten Uberzigrte Elterntiere aus, da vor al-
lem adulte Tiere im Carrier-Status zu finden warhe,seiner Meinung nach einen pla-
zentaren oder kolostralen Schutz auf das Ungebatestragen wirden (BABUDIERI,
1958). FAINE beschrieb im Jahr 2000 dementgegeGédiaurt von Tieren im Carrier-
Status und als Ausscheider nach Uberleben ein¢emknfektion des Muttertieres
(FAINE, 2000). In jungerer Zeit wird eine kongetidnfektion als haufig angesehen
(FAINE, 2000).

KALLAI und Mitarbeiter erklarten die passive Immitit anhand der hamochorialen
Plazenta der Nagetiere, die ein Ubergehen materAakikorper auf den Fetus ermdg-
licht und folgend einem leptospirenbedingten Aborterbeugt (KALLAI et al., 1963).

3.4.4. Orale Infektion

Die Infektion Uber das Futter und Trinkwasser sakLKAI als unwahrscheinlich an
(KALLAI et al., 1963). Jedoch gelang es KATHE 194ihige Feldméause oral mit

L. grippotyphosazu infizieren und dies durch typische pathologiaohtomische Ver-
anderungen, die denen des Menschen gleichen, etmaaiern.

Eine orale Infektion durch Penetration der Mundsithhaut wird als mdglich angese-
hen (BAERMANN & ZUELZER, 1927; FAINE, 2000; YAGERL953). YAGER be-
zweifelte jedoch aufgrund der Magensaure eine Aufmatber den Verdauungsapparat
(YAGER, 1953).

UHLENHUTH und dessen Mitarbeiter stellten die Hypege auf, dass sich Ratten
durch die Aufnahme von Wasserspirochaten, die iga@ismus eine Anpassung erfah-
ren, infizieren wirden (UHLENHUTH & GROSSMANN, 192&HLENHUTH &
ZULZER, 1922). BASILEWSKY konnte dem widersprechgedoch keine Verande-
rung des Organismus durch die Passage auf Ratiemdeststellen (BASILEWSKI,
1933).

POPP sah fur die Infektion erwachsener Feldhameiee, orale Infektion durch Ver-
zehr infizierter Mause als denkbar an (POPP, 1950).
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3.4.5. Direkter Kontakt

Wie bereits oben beschrieben erscheint eine Irdekdies Partnertieres durch den Ge-
schlechtsakt als erwiesen (BABUDIERI, 1958; FAINEag, 2000; KALLAI et al.,
1963). Eine weitere Infektionsquelle fur die Artgssen stellt der mit Leptospiren kon-
taminierte Urin der Tiere dar (FAINE, 2000; IDOatt, 1917).

KATHE bezweifelte die Moglichkeit einer direkten Eragung unter den Nagern
ganzlich (KATHE, 1945).

3.4.6. Ubertragung durch andere Zwischenwirte

Eine Ubertragung von Tier zu Tier durch Arthropodérd unter ganz bestimmten Um-
standen als mdglich angesehen (BABUDIERI, 1958;NFAEt al., 2000).

3.5. Carrier-Status

Verschiedene Arbeiten konnten eine Persistenz \epidspiren in den Nieren infizier-
ter Nagetiere nachweisen (BROOM & GIBSON, 1953; WB] 1962b; IDO et al.,
1917; KATHE & MOCHMANN, 1967; KRUGER, 1952; MINO,941). Auch in neue-
rer Zeit gelang wiederholt der Nachweis von Lepi@spDNA in Nierengewebe von
kleinen Nagetieren und Spitzmause mittels PCR (ARLdE al., 2002; AVIAT et al.,
2009; MAYER-SCHOLL et al., 2014). Dieser als Can$tatus bezeichnete Zustand
beruht auf einer chronischen Infektion, bei dehsle Leptospiren als Reaktion auf die
Immunantwort des Organismus aus dem Blut zurtickriemd sich in den Tubuli con-
torti der Nieren ansammeln (FAINE, 2000; SCHUFFNERBOHLANDER, 1943).
Die Eignung als Dauerwirt beinhaltet das Uberlebessen, womit der besiedelnde Or-
ganismus in gewisser Weise an seinen Wirt angepgagstmuss (FAINE et al., 2000;
KRAMPITZ, 1967). Mit der Ausscheidung von infektgtiichtigen Leptospiren muss
14- 28 Tage nach Infektion bzw. ein bis drei Wochanh dem Auftreten erster Symp-
tome gerechnet werden. Diese kann sowohl inteergttid, als auch kontinuierlich auf-
treten (FAINE et al., 2000).

FAINE konnte nachweisen, dass bei Mausen im Ca8iatus 18-10" Leptospiren pro

Milliliter mit dem Urin ausgeschieden werden (FAINE962b). Die intermittierende
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Ausscheidung bedingt jedoch eine starke Schwankiend<onzentration im Urin von
10 Leptospiren pro Milliliter bis zur unteren Nachwgisnze (FAINE et al., 2000). Pro
Nierenpaar konnte er 300’ Leptospiren zahlen und folgerte daraus, dassdreidn-
Tagesmenge von 1 ml, taglich nahezu alle Leptosg@tsgeschieden werden und daher
ein Wachstum in den Nieren, trotz vorherrschend&-Pk&senz, anzunehmen sei
(FAINE, 1962b).

Im Verlauf der Infektion kann eine Leptospiruriermanchen Fallen noch vor der Be-
siedlung des Nierengewebes nachgewiesen werdeMNEAI962b). Nach der vollstan-
digen Ausbildung der Immunantwort ziehen sich deptospiren jedoch in die Nieren
und weitere vom Immunsystem privilegierte Nischen @rgane zurtick (FAINE et al.,
2000).

Die Infektionsfahigkeit von in den Nieren angesieste Leptospiren konnte in Versu-
chen durch Uberimpfung von Organbrei auf verschied€ersuchstiere oder Kultur-
medien nachgewiesen werden (IDO et al., 1917; KALeAal., 1963; MAGHAMI et
al., 1977).

Im Gegensatz zur lebenslangen Infektion der Ratdeinen Mause nach einer gewis-
sen Zeit ,autosterilisiert* zu sein (BABUDIERI, 185RIMPAU, 1950). Zudem ist da-
rauf hinzuweisen, dass die intermittierende Aussitimg) zur Folge habe, dass aufgrund
einer einzelnen Prifung des Urins das Tier niclst @arrier auszuschlieBen sei
(BABUDIERI, 1958).

Da viele junge Tiere bereits frihzeitig der Infektierliegen, wird ein Carrier-Status vor
allem bei Adulten erreicht (BABUDIERI, 1958). Dientstehung des Carrier-Status
nach fetaler Infektion erscheint aufgrund plazestader kolostraler Schutzmechanis-
men als unwahrscheinlich (BABUDIERI, 1958).

BABUDIERI ging davon aus, dass alle anfélligen €ien Anschluss an eine Infektion
zu temporaren Ausscheidern, aber nur diese mit diesonderen ,Sympathie” zu ei-
nem bestimmten Serotyp zum Trager wirden (BABUDIERES).

Mehrmals in der Erforschung des Carrier-Status eutdrauf hingewiesen, dass ein
serologisch positiv getestetes Tier nicht in jedeéatle zum Tragertier wird, somit ist

die Rate an seropositiven Tieren deutlich héher dds Anteil an Tragertieren

(BABUDIERI, 1958; FAINE, 1962a).
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3.6. Pravalenz

Kleinsduger allgemein

MINO konnte in der mikroskopischen Untersuchung Meren von in den Reisfeldern
vorkommenden Mausen 97 von 550 Tieren (= 18%) afstdspirentrager identifizieren
(MINO, 1942).

SCHUFFNER und BOHLANDER konnten in den Niederlandegar Gebiete ausfin-
dig machen, in denen bis zu 100% der dort vorkontmerMause unter einer Leptospi-
reninfektion litten (SCHUFFNER & BOHLANDER, 1943).

In Zarich konnten im Jahre 2002 13% der dort gedameg und mittels 16S rRNA PCR
untersuchten kleinen Nagetiere und Spitzmausecalsiyp fir Leptospiren-DNA befun-
den werden (ADLER et al., 2002).

Studien in Malaysia wiesen bei 13% der wildlebenNeager eine Leptospireninfektion
nach (LATIFAH et al., 2012). Ebenfalls im Jahre 2Kbnnten TREML und Mitarbei-
ter in Tschechien bei 7,9% der gefangenen Kleins&agtikorper gegen Leptospiren
nachweisen.

In Deutschland konnten 2014 10% der KleinsdugerdamsFamilie der Langschwanz-
mause Muridae), der Wuhler Cricetidae)und der Spitzmauseéricidae)als Trager
von Leptospiren-DNA identifiziert werden (MAYER-S@MLL et al., 2014).

Wihlmause (Microtinae)

RIMPAU nahm 1942 eine Infektionsrate von 10-20% &etdmause-Population an
(RIMPAU, 1942b). POPP konnte bei seinen ForschungerRahmen der Feldfie-
berepidemie im August 1950 80% der Feldm&hsearvalis) als mit Leptospiren infi-
ziert identifizieren, zwei Monate spater waren j@dwon diesen lediglich noch 20%
serologisch positiv (POPP, 1950). Vierunddrei3igh ymundert Feldmausen waren in
den Untersuchungen von KRUGER 1952 seropositiv.

In Folge des Leptospiroseausbruchs unter den Haitexan auf den Erdbeerfeldern
Deutschlands konnten aus den Nieren der gefangéfigmmause in 64% Leptospiren
kulturell isoliert werden (DESAI et al., 2009).
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In Deutschland im Jahre 2014 waren in der PCR ditlWause (Microtus spp.) mit
13%, die Schermause (Arvicola terrestris) mit 25%@ wie RoOtelmause (Myodes
glareolus) mit 6% unter den gefangenen Kleinsaudermaufigsten Trager von Lepto-
spiren-DNA (MAYER-SCHOLL et al., 2014). Innerhalberd Rételmauspopulation
konnten 12% und bei den Wihlimé&usen 15% als Trdgetifiziert werden (SCHOLL-
MAYER et al., 2014).

Langschwanzméausé€Muridae)

a) Mause

RIMPAU konnte bei 10-20% der Waldmaug&podemus sylvaticuguf eine Lepto-
pireninfektion schlieRen (RIMPAU, 1947).

Bei Untersuchungen in Polen 1961 an 1090 Mausedemi5% seropositive Hausmau-
se(Mus musculusgefunden (PARNAS et al., 1961). Im Iran wurde 19émentgegen
bei der Untersuchung von 1146 kleinen Saugetiezdiglich eine seropositive Haus-
maus gefunden (MAGHAMI et al., 1977).

Im Jahre 2014 konnte in Deutschland bei 11% derdwalise(Apodemus sylvaticus)
und bei 6% der Hausmau@dus musculusheptospiren-DNA mittels PCR nachgewie-
sen werden (MAYER-SCHOLL et al., 2014).

b) Ratten

IDO und Mitarbeiter fanden bereits 1917 bei 40% wietersuchten Ratten Leptospiren
in den Nieren (IDO et al., 1917). UHLENHUTH und ZEPER hingegen fanden im
Urin nur bei 10% der untersuchten Ratten Leptosp{tdHLENHUTH & ZULZER,
1922). MOCHTAR und COLLIER fanden unter 987 untetden Ratten lediglich 63
positive, im Falle von HausrattgRattus rattus)waren von 212 Tieren 0,9% positiv
(MOCHTAR & COLLIER, 1939).

KATHE beschrieb 1950 im Rahmen seiner epidemiotdgga Studien zur Leptospire-
nerkrankung eine wechselnde Infektionsrate beidRatbn 5-8% und 80% (KATHE,
1950). Wobei die Wanderrat(Rattus norvegicusgn Vergleich zur Wasser- und Haus-
ratte vermehrt als internationales ,Virusreservaii€nte (KATHE, 1950). Die Untersu-
chungen von BROOM und GIBSON 1953 an 357 Rattealegine Infektionsrate von
23%.
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In Frankreich konnte im Jahre 2009 bei 35% der BeauRatten, bei 16% der Bisam-
ratten und bei 3% der Wasserratten Leptospiren-DiNidels haplPCR nachgewiesen
werden (AVIAT et al., 2009).

Nach KRAMPITZ fuhrt die Infektion einer Ratte zurféktion der gesamten Gemein-
schaft, insbesondere bei Kontakt zu Wasser (KRAMPIB67).

Spitzmause(Soricidae)

Im Jahre 2002 konnte auch bei Spitzmausen ausalhevez Leptospiren-DNA mittels
PCR nachgewiesen werden (ADLER, et al., 2002).

Auch unter den Spitzmausen konnte bei 20% der Vd&ifsz Wimperspitzmausen
(Crocidura) und in 6% der Rotzahnspitzmau&orex)DNA pathogener Leptospiren
mittels der LipL32 PCR nachgewiesen werden (MAYER-®LL et al., 2014).

Andere Kleinséauger

MOCHMANN konnte zeigen, dass auf3er Mausen und Rale Feldhamster als Infek-

tionsquelle fungieren kann (MOCHMANN, 1957a). E& gu beachten, dass die Reser-
voirtierart fur die verschiedenen Leptospiren ansgkiedenen Orten der Welt unter-
schiedlich sein kann (FAINE et al., 2000; KRAMPITIR67).

KRUMBIEGEL gab zu bedenken, dass das Auftreten $eachen innerhalb der Maus-
epopulation an eine Uberschreitung der Bestandsditili ein bestimmtes Areal ge-
knupft ist. Er sah eine Periodizitat der Bestancig@, wonach jedes vierte bis flnfte
Jahr ein ,Mausejahr” sei (KRUMBIEGEL, 1948).

Zusammenfassend ist eine Abhangigkeit von der Regnal der Tierart anzunehmen.

3.7. Serovare

Bei Untersuchungen an 5008 Kleinsaugern in Poletheim Jahren 1955-1962 konnten
88 verschiedene Stamme nachgewiesen werden (PARNYSS).
Bei Untersuchungen von Kleinsdugern im Bayrischaid/ih Deutschland konnten vor

allem Antikdrper gegen das Serovamgrippotyphosaletektiert werden (KOCIANOVA
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et al, 1993). Und auch im Jahre 2012 konnten in gefangenen Kleinsdugern in
Tschechien am héaufigsten Antikorper gedengrippotyphosanachgewiesen werden
(TREML et al., 2012).

Wihlmause (Microtinae)

Die Feldmaus wird als Hauptreservoir tilrgrippotyphosaangesehen (KATHE, 1959,
1967; KRAMPITZ, 1967; KRUGER, 1952; RIMPAU, 1942b).

In Wihlmé&usen aus Deutschland konnte jedoch imeJ20i4 in der PCR in 89% der
positiven Reagenten das Serovar L. kischneri naciegen werden (MAYER-
SCHOLL et al., 2014).

LangschwanzméauséMuridae)

a) Mause

MINO sah die Reisfeldmaus, als Haupttrager Ifrbataviaein Italien an (MINO,
1941). KMETY befand die Brandmaifpodemus agrariusals natirliches Wirtstier
fur L. pomona fir L. australishingegen sei das wichtigste Wirtstier der Igelyigodie
GelbhalsmaugApodemus flavicollisin der Tschechoslowakei (KMETY, 1957). PAR-
NAS und Mitarbeiter fanden bei der Untersuchung ubar tausend Hausmaugdtus
musculus)in Polen im Agglutinations-Lysis Test mehrere ¢hisdene Leptospiren-
stamme, wobei jedoch. grippotyphosaundL. canicolaiberwiegten (PARNAS et al.,
1961).

Bei Waldmé&useifApodemus sppgus Deutschland konnten im Jahre 2014 die Serovare
L. kirschneri, L. interrogansind L. borgperterseniinachgewiesen werden (MAYER-
SCHOLL et al., 2014).

b) Ratten

Obwonhl die Ratten als Hauptreservoir fiir icterohaemorrhagiae@angesehen werden
und 1952 63% der Ratten als positiv befunden wekdanten (BOHL & FERGUSON,
1952), konnte bei Untersuchungen davor im Jahr® ¥88 2000 untersuchten Wander-
und Feldratten bei keinem der 63 positiven Tiene énfektion durch.. icterohaemor-
rhagiaenachgewiesen werden (MOCHTAR & COLLIER, 1939).



Il. Literaturibersicht -46 -

Aber auch in folgenden Arbeiten von BABUDIERI und\KHE konnte im Jahre 1958/
1959L. icterohaemorrhagiaén Ratten nachgewiesen werden (BABUDIERI, 1958).
Auf Farmen im Vereinigten Konigreich wurden bei loman Ratten Uberwiegend die

Serovardoratislavaundicterohaemorrhagiagefunden (WEBSTER et al., 1995).

3.8. Diagnose

Der Nachweis von Leptospiren-DNA in den Nieren ¥deinsaugern kann mittels real-
time PCR LipL32, Duplex PCR, 16S rRNA oder hapl P@&chgefuhrt wer-
den(ADLER et al., 2002; AVIAT et al., 2009; MAYEREHIOLL et al., 2011, 2014).
Eine PCR Diagnostik kann auch mit Blut- oder Uroipen durchgefuhrt werden, wobei
sich der Einsatz von Vollblut und abzentrifugiertelmn als am besten geeignet erwie-
sen hat (STODDARD et al., 2009).

Ein serologischer Nachweis kann z. B. mittels MAfkgen (AVIAT et al., 2009).
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4, Leptospirose der Haustiere

Die Leptospirose ist eine weltweit bei allen Halduiz-, sowie Sduge- und Beuteltie-
ren detektierte Infektionskrankheit (FAINE et aR000; NATTERMANN, 2006;
ZWIERZCHOWSKI, 1967a, 1967b). Als empfangliche &ai¢en wurden Pferde, Rin-
der, Schafe, Ziegen, Schweine, Hunde, Katzen, iBedzt(Kaninchen, Chinchilla,
Nerz...) und auch das Hausgefliigel beschrieben (Z\EEROWSKI, 1967b). Lepto-
spiren besitzen ein breites Wirtsspektrum, dahenldie selbe Leptospirenart bei un-
terschiedlichen Wirtstieren vorgefunden werden (8MANN, 1957/1958). Serologi-
sche Untersuchungen an Haus- und Nutztieren korweegen, dass die Verbreitung
und die Art der Serotypen weltweit in den verschieeh Landern grof3e Unterschiede
aufweist (WEISS, 2007; ZWIERZCHOWSKI, 1967b). Auggional kann eine geogra-
fische Abhéangigkeit der bei den jeweiligen Tierart®@rkommenden Serovare beobach-
tet werden (FAINE et al., 2000).

4.1. Symptomatik

Die Erkrankung kann enzootisch, als Gruppenerkmagkals Einzelfall oder auch sel-
ten in Form einer Epizootie auftreten (ZWIERZCHOWSK967b). Sowohl akute als
auch chronische Verlaufsformen sind zu verzeicHh&XIT TERMANN, 2006). Peraku-
te, subakute, sowie subklinische und symptomloserlaue kommen vor
(ZWIERZCHOWSKI, 1967b).

Nach YAGER erkranken Nager und kleine Fleischfresseht, bleiben jedoch ein le-
benlang Carrier (YAGER, 1953). Ausgepragte Erkrangan sind selten
(ZWIERZCHOWSKI, 1967b). Die schwerere Erkrankungrastizierter Tiere erklarte
YAGER durch eine mindere Anpassung dieser an deeger (YAGER, 1953). Den-
noch gab es immer wieder Zeiten, in denen die Bktrag unter anderem durch Veren-
den, Abort, Milchmangel und Minderwuchs zu groRerisehaftlichen Verlusten fihrte
(ZWIERZCHOWSKI, 1967b). Befunde am Auge betroffefféere kbnnen mit denen
beim Menschen verglichen werden (HERTEL, 1917).
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Das Krankheitsbild an sich kann sich als sehr goteedlich erweisen (WIESMANN,
1957/1958). Jedoch kdnnen bei allen Tierarten udiadply vom infizierenden Serovar
die gleichen Krankheitsverlaufe beobachtet werden.

Allgemeine Erkrankungszeichen sind LustlosigkeppAtitverlust, Reizbarkeit, Fieber,
zerzaustes Fell, rote Augen, teils Durchfall, Hamagien, Rickenaufwdlbung, chroni-
sches Nierenversagen, sowie Storung des Milch#ugs&INE et al., 2000).

Obwohl die Symptomatik sehr unterschiedlich in Besoung treten kann, teilte
ZWIERZCHOWSKI die Leptospirose der Tiere in 3 Stadein: Septikamie, Toxika-
mie und Rekonvaleszenz (ZWIERZCHOWSKI, 1967b). Diaubationszeit betragt bei
adulten Tieren 14-21 Tage, bei jungen Tieren lechgldrei bis vier Tage
(ZWIERZCHOWSKI, 1967b). Zu Beginn der Erkrankungtén unspezifische Symp-
tome wie Fieber, Anorexie, Depression, Mattigkeit wgf. Milchmangel auf (WEISS,
2007; ZWIERZCHOWSKI, 1967b). Im weiteren Verlaufritden lkterus, petechiale
Blutungen, Tachykardie/ -pnoe, Polyurie, TenesrMegen-Darm-Stérungen, Hamoly-
se, Anamie, Uradmie, Hautnekrosen, Haarausfall ungobriA beobachtet werden
(ZWIERZCHOWSKI, 1967b).

Junge Tiere erscheinen empfanglicher und erkraimkder Regel starker (FAINE et al.,
2000; ZWIERZCHOWSKI, 1967b). Immune Muttertiere ttb&gen auf das Jungtier
eine passive Immunitat (FAINE et al., 2000). Miinidchen Symptomen ist daher vor
allem nach dem Verschwinden der maternalen Antiédgus dem Blut des Jungtieres
zu rechnen. Haufig fallt dies mit dem Erreichen dachtreife zusammen (FAINE et
al., 2000). Kongenitale Infektionen kommen haufoy (FAINE et al., 2000). Saugetier-
feten, die eine akute Infektion des Muttertiereerlgbt haben, werden als Carrier oder
Ausscheider geboren (FAINE et al., 2000). Erwacbks€rere kdnnen eine Genesung
erfahren (ZWIERZCHOWSKI, 1967b). Die Infektion thdiger Muttertiere fihrt zum
Abort (ZWIERZCHOWSKI, 1967b). Besonders dort, welei Tiere zusammen gehal-
ten werden, kdnnen Epizootien auftreten (ZWIERZCHE&RA 1967a).

Beim Pferd wird die periodische AugenentziindungSpétfolge einer Leptospirenin-
fektion angesehen (LOIBL, 2009; NIEDERMAIER, 2002yOLLANKE, 2002;
ZWIERZCHOWSKI, 1967b).

Wurde eine akute Infektion tberlebt, so kdnnen agpiten in Geweben, welche vom
Immunsystem privilegiert sind (Nierentubuli, Gehiunordere Augenkammer, Genital-

trakt) geschutzt vor Antikorpern persistieren (FEINt al., 2000). Die Moglichkeit



Il. Literaturibersicht -49 -

durch Ansiedlung der Leptospiren in den Nieren Reservoirtier und Ausscheider zu
werden ist sowohl nach symptomloser als auch nhcis¢h manifester Infektion gege-
ben (BABUDIERI, 1958). Carrier-Tiere kbnnen auch loterus bzw. Eileiter, der
Brustdriise, sowie im méannlichen Genitaltrakt und Aegen Leptospiren beherbergen
(ELLIS, 2015). Auch eine Ausscheidung uber die WKilavurde beschrieben
(ZWIERZCHOWSKI, 1967b).

Die Ausscheidung Uber den Urin erfolgt intermittied (BABUDIERI, 1958) und beim
Pflanzenfresser zeitlich am langsten (WIESMANN, 2/A958). Da Leptospiren emp-
findlich gegentber saurem pH-Wert sind, stellenbid@re und Granivore durch ihren
alkalischen Urin (BABUDIERI, 1958; FAINE et al., @Q0; KRAMPITZ, 1967) als In-
fektionsquelle das groRRere Risiko dar. Die jahrés#ee Veranderung der Futterzu-
sammensetzung kann bei manchen Tierarten in Bezudea pH-Wert des Urins ent-
scheidend sein (KRAMPITZ, 1967). Das gelegentligloekommen von Leptospiren im
Urin von Insektenfressern und Karnivoren versudi®AMPTIZ durch eine Wirtsan-
passung der Leptospiren zu erklaren (KRAMPITZ, )98gi Tieren mit nur leicht al-
kalischen Urin wird zudem von einer ausreichenderiiflussung des pH-Werts Uber

den Kontakt zu Boden und Wasser ausgegangen (BABREDI1958).

Ebenso wie beim Menschen geht man von einer Ifieldurch Aufnahme von konta-
miniertem Wasser aus (KRAMPITZ, 1967). Als besord@efahrdung gelten von der
Sonne aufgewarmte Pfitzen nach starkem Nieders¢KIRQMPITZ, 1967; WEIN-
GART & KOHN, 2012).

Indirekte Infektionen Uber infizierte Stallungemngeinsame Tranken, Baden in stehen-
den Gewassern, gemeinsame Futterplatze und inégi€utter werden als wahrschein-
lich angenommen (ZWIERZCHOWSKI, 1967b). Eine orhiéektion bei Raubtieren
konnte beschrieben werden (ELLIS, 2015). Bei defRgn Herbivoren spielt die Infek-
tion Uber kontaminierte Weiden eine bedeutendeeRblamatogene, venerische, trans-
plazentare Infektionen und eine Infektion Gber Mikh, sowie Infektionen bei Durch-
fuhrung der kunstlichen Besamung und der in viteotiksation sind mdglich (FAINE
et al., 2000).

Die Empfanglichkeit der Haustiere ist in Abhangigkeon Futtermangel, Ermidung
und schlechten Zuchtbedingungen zu sehen (ZWIER2ZWBRI, 1967b).
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Bislang ist nur wenig zur Infektionsresistenz bastiter Arten, sowie der steigenden
Resistenz mit zunehmendem Alter bekannt (FAINH.e2800).

41.1. Hund

Schwere Erkrankungen mit hoher Mortalitat sind Vi Junghunden vertreten
(BABUDIERI, 1958; WEINGART & KOHN, 2012). Auch einehronisch-progressive
Nephritis, die innerhalb von ein bis zwei JahremzLode des Tieres flihrt, konnte beo-
bachtet werden (BABUDIERI, 1958). Ein Carrier-Staist moglich (BABUDIERI,
1958). Dem klinischen Bild nach unterschied ZWIERKDBNSKI den lkterus infektio-
sus (ansteckende Gelbsucht) von der i.d.R. ohmeuiktverlaufenden Stuttgarter Hun-
deseuche (Hundetyphus) (ZWIERZCHOWSKI, 1967h). éuiarer Zeit wird auch das
.servere pulmonary hemorrhage syndrome* als lemtesbedingt beschrieben (KOHN,
2015). In einer Studie im Jahre 2010 konnte gezeeytien, dass bei 70% der an einer
Leptospireninfektion leidenden Hunde Veranderungender Lunge zu finden sind
(KOHN et al., 2010).

Mannliche Tiere sind haufiger von einer Canicolektion betroffen als Hundinnen
(BREDE, 1951).

4.1.2. Katze

Die Forschungen ZWIERZCHOWSKIs liel3en auf eine &welh bestehende Resistenz
dieser Tierart schlieBen. Spontane Félle von L@ntose konnten zu dieser Zeit nicht
beobachtet werden (ZWIERZCHOWSKI, 1967b). Neuenedi®nh berichten von Nie-
reninsuffizienz infolge einer Leptospireninfektiamd einer Ausscheidung Uber den
Urin (FENIMORE et al. 2012; RODRIGUEZ et al. 20litert nach KOHN, 2015).

4.1.3. Kleine Heimtiere
Fur das Kaninchen beschrieben KATHE und MOCHMANRNeeEmpfindlichkeit sehr

junger Tiere, wobei eine Infektion adulter Tierehtibekannt ist (ZWIERZCHOWSKI,

1967b). Auch bei weiteren Pelztieren, wie dem Chiilegz dem Opossum und dem
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Skunk, wurden Untersuchungen auf eine Leptospifekilon durchgefihrt
(ZWIERZCHOWSKI, 1967b).

Pelztiere erscheinen sehr widerstandsfahig gegergiber Infektion mit Leptospiren
(ZWIERZCHOWSKI, 1967b). KRAMPITZ sah im allgemeinenildlebende, erdge-
bundene Kleinsdugetiere als Leptospirentrager dRAMPITZ, 1967). Subklinische
Infektionen mit monate- bis jahrelanger Erregeralisglung sind vor allem bei Nagern
bekannt (WEISS, 2007).

MOCHMANN konnte im Feldhamster spezifische AK naelisen (MOCHMANN,
1957a).

Verschiedene Forscher konnten durch Versuche ansielegeinchen deren Empfang-
lichkeit flr Leptospiren untermauern (UHLENHUTH,119).

Meerschweinchen imitieren im Krankheitsverlauf eimiektion des Menschen (ELLIS,
2015).

41.4. Schwein

Akute Symptome treten v.a. bei tragenden Saueenketd jungen Ferkeln auf (FAINE
et al., 2000). Neugeborene bereits infizierter Eitittre sterben in den ersten Lebensta-
gen, Aborte sind haufig (ZWIERZCHOWSKI, 1967b). Rlr Infektion adulter, nicht
tragender Sauen verlauft die Infektion i.d.R. syongbs und endet im Carrier-Status
(FAINE et al., 2000). Symptomlose Ausscheider kdnma einer weiten Verbreitung
der Infektion innerhalb des Bestandes fuhren (ZWAEROWSKI, 1967b). Eine Vac-
cination der Sauen schutzt junge Ferkel vor eihkertean Infektion und reduziert die
Abortrate, ist jedoch nicht zur Elimination der ltegpiren aus der Niere und somit zur

Vermeidung der Leptospirurie fahig (FAINE et al00B).

4.1.5. Rind

ZWIERZCHOWSKI beschrieb fir das Rind eine febribdt todliche, sporadisch bis
epizootisch auftretende, Erkrankung mit GelbsucBWIERZCHOWSKI, 1967b).
Schwere Erkrankungen sind jedoch selten (ELLIS520Eine akute Leptospirose mit

schwerer klinischer Erkrankung ist i.d.R. bei Katbaind Mastrindern vorzufinden
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(FAINE et al, 2000). Auch symptomlose Infektionersind mdglich
(ZWIERZCHOWSKI, 1967b).

Wirtschaftlicher Schaden entsteht in der Regel ldwaaftretende Aborte und Milch-
rickgang oder im allgemeinen Reproduktionsstérun@ebLlS, 2015; ZWIERZ-
CHOWSKI, 1967b). Die von infizierten Kiihen erhakeMilch gleicht durch den hohen
somatischen Zellgehalt in Farbe und Konsistenz Hefostrum. Dies wird in der eng-
lischsprachigen Literatur als ,milk drop syndromggzeichnet (FAINE et al., 2000).
Auch nach Genesung sind haufig schlechte Wachsaiemseu verzeichnen (FAINE et
al., 2000).

Im Saugkalb oder Fetus nachgewiesene Leptospireh diagnostisch fur eine fetale
und maternale Infektion (FAINE et al., 2000).

4.1.6. Schaf und Ziege

BABUDIERI beschrieb vereinzelt schwere Erkrankungefolge einer Leptospirenin-
fektion (BABUDIERI, 1958). Das klinische Bild ahnelem der Leptospirose der Rin-
der (FAINE et al., 2000; ZWIERZCHOWSKI, 1967b).

4.1.7 Andere Tiere als Saugetiere

Frosche erscheinen einer Infektion gegentber imnomuoh zeigen keine Erkrankung
(VAN THIEL, 1948). Auch eine Empfanglichkeit weiter wechselwarmer Tiere wie
der Schildkréte und den Schlagen wurde beschri¢H&RWEG & KUPPER, 2008).
BABUDIERI zog eine Infektion von Vogeln durch dereMehr infizierter Mause in
Erwagung (BABUDIERI, 1958).

4.2. Serotypen
MOCHMANN wies 1957 durch Agglutinations-Lysis Veche bei folgenden Tierarten

Antikorper gegen Leptospiren nach: Hund, Rind, ®f&chwein, Schaf, Katze, Huhner,
Géanse (MOCHMANN, 1957Db).
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ZWIERZCHOWSKI zahlte bei gréf3eren Tieren \La.pomonal. grippotyphosaund
L. hyos (mitis) bei kleinenL. icterohaemorrhagiael.. canicolaundL. grippotyphosa
zu den wichtigsten infizierenden Serotypen (ZWIERKDNSKI, 1967b).

KRUGER fand im Agglutinations-Lysis Versuch bei Hiem vorwiegend.. canicola
bei Schweinen vor allerh. pomonaundL. icterogenesbeim PferdL. grippotyphosa
aber auchL.. bovis L, icterogenesundL. canicolg sowie bei der Feldmaus grippoty-
phosa (KRUGER, 1952). In intraokularen Proben von Pfeminkonnten von
WOLLANKE 2002 und LOIBL 2009 vor allem die Serovdregrippotyphosaund L.
batislavanachgewiesen werden.

Friheren Forschungen zu Folge waren Hunde tberndegnt L. canicolaundL. icte-
rohaemorrhagiaanfiziert (BABUDIERI, 1958; ZWIERZCHOWSKI, 1967bNeueren
Erkenntnissen nach sind jedoch auch weitere Sexamafbhéngigkeit von der Region
vertreten: In Minchen wurden Uberwiegend die Semlagrippotyphosal. bratisla-
va, saxkoebingindsejroeund in Berlin die Serovare. pomonal. grippotyphosaund
bratislavagefunden (POE, 2012).

Das Schwein diente als Trager vionpomonaundL. hyosals haufige Infektionsquelle
fur den Menschen (BABUDIERI, 1958).

Beim Rind sind die Serovateadjo, pomonaund typhosaam haufigsten nachzuweisen
(FAINE et al., 2000).

4.3. Infektionswege

Nach ZWIERZCHOWSKI 1967 diente kontaminierter Udls wichtigste Infektions-
quelle, wobei er von einer indirekten Ubertragdogch kontaminierte Stalleinrichtung
und Futter ausging.

Im Zuge ginstiger Temperatur und pH-Wert Bedingungescheint ein Uberleben in
SuRwasser oder im feuchten Boden denkbar (FAINBD2WEINGART & KOHN,
2012; ZWIERZCHOWSKI, 1967b), was diese zur Infekquelle werden lasst
(WEINGART & KOHN, 2012).

Als Infektionsweg von Hund zu Hund beschrieben BRRINd BABUDIERI die Infek-
tion Uber ,Schniffelkontakt® zum Urin anderer Artgssen (BABUDIERI, 1958;
BREDE, 1951). Eine Ubertragung durch Zecken wulzenéalls als moglich angesehen
(BABUDIERI, 1958).
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In Versuchen von IDO und Mitarbeitern wurde ein ebweinchen durch einen Rat-
tenbiss infiziert, da jedoch keine Leptospiren iaoder Blut der Ratte vorzufinden
waren, vermutete sie die Kontamination der Bissveundt leptospirenhaltigem Urin
(IDO et al., 1917). Auch in neuerer Zeit werdensBexletzungen als Eintrittspforte
beschrieben (WEINGART & KOHN, 2012).

Als Infektionspforten angesehen wurden die Schléumd, v.a. die des Mauls im Zu-
sammenhang mit dem Zahnwechsel, aber auch eingraipeng beim Deckakt bzw. bei
der kinstlichen Besamung, Uber Wunden oder auclEiidringen durch die intakte
Haut wurden in Erwagung gezogen (FAINE, 2000; KATHER43; WEINGART &
KOHN, 2012; ZWIERZCHOWSKI, 1967b). KATHE ging zudevon der Mdglichkeit
einer oralen Infektion von Hunden durch die JagdrRatten und bei Pferden durch die
Aufnahme von Oberflachenwasser bei der Trénke vnéhder Arbeit auf dem Feld und
von Erdbestandteilen beim Grasen aus (KATHE, 19¥8)CHMANN sah die Tiere
im Allgemeinen als fur eine Leptospireninfektiorfgedeter an, da im Gegensatz zum
Menschen ein starkerer Kontakt zur AuRenwelt be({MOCHMANN, 1957b).

Eine Ubertragung von Tier zu Tier sah BABUDIERI munter sehr speziellen Umstan-
den als moglich an (BABUDIERI, 1958). Er erwégte dinfektion von Vogeln durch
kontaminiertes Wasser und den Verzehr infizierteinhager (BABUDIERI, 1958).

In der heutigen Zeit werden die Infektionswege Deir und Mensch als anndhrend
gleich beschrieben (FAINE et al., 2000).

4.4. Diagnose

Nach ZWIERZCHOWSKI ist eine rein Kklinische Diagnogsecht durchfihrbar

(ZWIERZCHOWSKI, 1967b). Er beschrieb einen direkterregernachweis im Blut
zum Zeitpunkt der septikamischen Phase, einen Argéenachweis durch den Aggluti-
nationstest, den er zum Nachweis einer akuten tiofekm Abstand von zwei Wochen
wiederholte, um einen Titeranstieg nachweisen zank&t und den Nachweis im Or-
ganmaterial (ZWIERZCHOWSKI, 1967b). Als zum Nachsvgeeignete Organe wur-
den beschrieben: Niere, Leber, tragender UterusI®&E2007). Ein Nachweis in den
Geweben muss jedoch mit Vorsicht betrachtet werdardas betroffene Tier eventuell
keiner akuten Infektion unterliegt, sondern einr@atier darstellt (ELLIS, 2015). Der

Nachweis von Leptospiren im abortierten oder totgeben Jungtier wird als diagnos-
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tisch fur die chronische Infektion des Muttertieaegiesehen. Eine Infektion der Plazen-
ta lasst jedoch nicht auf eine fetale Infektionliefden (ELLIS, 2015). Einen Nachweis
im Urin von Mausen mittels Kultivierung schlieRt REEN aufgrund der Kontaminati-
on und des geringen Probenvolumens aus (MERIEN,e1$02). Aufgrund der inter-
mittierenden Ausscheidung Uber den Urin muss teites negativen Nachweises im
Urin mit dem Vorliegen eines Carrierstatus gerethverden (ELLIS, 2015). KATHE
beschrieb beim Pferd die Intrakutanreaktion, walveFalle eines seropositiven Patien-
ten eine deutliche Quaddelbildung zu beobachten(WATHE, 1943). Auch der Ag-
glutinations-Lysis Versuch wurde als erfolgreichagmostische Methode beschrieben
(MOCHMANN, 1957b). In der Serologie werden steigen&htikdrpertiter in Serum-
paaren als diagnostisch fur eine akute Infektiogeaehen (ELLIS, 2015). Nach BA-
SILEWSKY ist der Nachweis von Leptospiren in eibhderenemulsion mittels Dunkel-
feldmikroskopie ausreichend (BASILEWSKI, 1933). HHER-Nachweis von Leptospi-
ren- DNA ist in Urin, Blut- oder Liquorproben mogti (MERIEN et al., 1992).

4.5. Therapie

Therapeutisch dienen Antibiotika, Immunseren unigrschiedlichste Medikationen zur
symptomatischen Behandlung (BREDE, 1951; ZWIERZCH&RAN 1967b). Nach
NATTERMANN ist die Langzeitantibiose mit Oxytetrddy oder Streptomycin beim
Pferd das Mittel der Wahl (NATTERMANN, 2006). Entsidend ist der rechtzeitige
und ausreichend hoch dosierte Beginn der Theraaieansonsten ein Ansiedeln der
Leptospiren in den Nieren und die Ausscheidung deerUrin nicht verhindert werden
kann (ZWIERZCHOWSKI, 1967b). Im Falle der Leptogigie des Hundes wird eine
biphasische Therapie mit zunéchst Penicillin zumHring der Leptospirenvermehrung
und Unterdriickung der Nieren-/ Leberbesiedlung imdAnschluss eine zwei- bis
dreiwdchige Doxycyclintherapie zur Elimination déreptospiren aus der Niere
(WEINGART & KOHN, 2012) und somit zur Vermeidungrd&usscheidung infektit-
ser Leptospiren empfohlen.

Auch nach der Elimination der Leptospiren aus demweében infolge einer antibioti-
schen Therapie ist mit bleibenden Gewebeschadeechnen (FAINE et al., 2000).
Eine begleitende symptomatische Therapie ist ra{pahT TERMANN, 2006).
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Erkrankte Tiere sollten abgesondert und ruhiggésteirden (NATTERMANN, 2006),
ihr Urin unschadlich gemacht und eine wirkungsv@tdhadnagerbekampfung durchge-
fuhrt werden (ZWIERZCHOWSKI, 1967a).

4.6. Prognose

Im Allgemeinen ist die Prognose abhangig vom Schgmd der Erkrankung (WEIN-
GART & KOHN, 2012).

In akuten Fallen und im Falle junger Tiere ungimsitn Rahmen der Trachtigkeit bei
rechtzeitiger Therapie einer subklinischen Infaktiélr das Muttertier gunstig
(ZWIERZCHOWSKI, 1967b). Die Letalitdt kann bei juerg Tieren in perakuten und
akuten Féallen bis zu 100% betragen, erwachsene Vasterben nur sehr selten in Fol-
ge einer Leptospireninfektion (NATTERMANN, 2006; ZABRZCHOWSKI, 1967b).

Das Auftreten respiratorischer Symptome bedingtegeheine Verschlechterung der
Prognose (WEINGART & KOHN, 2012).

4.7. Prophylaxe

Zur Prophylaxe wird die Uberwachung des Tiervergetie Bekampfung von Nagetie-
ren, Weidesanierung, Vermeidung von UberbelegungSdiallungen und regelméaRige
Entfernung von Kot, Jauche und Gille empfohlen {{#Alet al., 2000; STRAUBIN-
GER, 2011; WOLLANKE, 2002; ZWIERZCHOWSKI, 1967a).ebkzugénge sollten
erst nach Behandlung oder Impfung dem Bestand ihgefverden. Eine Trennung
verschiedener Tierarten ist ratsam. Ziel sollte Aefbau leptospirosefreier Bestande
sein (FAINE et al., 2000). Regelmé&Rige Impfungepemssich bei Hunden, Rindern und
Schweinen etabliert (FAINE et al., 2000; WEINGARTKOHN, 2012). Die Impfung
tragender Tiere Ubermittelt dem Jungtier zudem ldwransplazentare oder kolostrale
Antikorperlibertragung eine passive Immunitat (FAI&IEal., 2000). Bei bereits erfolg-
ter Infektion der Plazenta bietet eine Impfung deimkeinen Schutz fir den Fetus
(ELLIS, 2015).

Im Sinne der Seuchenprophylaxe sollte die kinglBRsamung dem Natursprung vor-
gezogen werden (ELLIS, 2015).
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Die Kadaver von an Leptospirose verstorbenen Tiso#iten verbrannt oder vergraben

werden.
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5. Leptospirose des Pferdes

5.1. Definition und Vorkommen

Die Leptospirose ist eine beim Pferd vorwiegendpaaent verlaufende Erkrankung,
die verstarkt Tiere mit Weidegang zu betreffen sth@NATTERMANN, 2006). Eine
Disposition liegt fur Pferde im Alter von zwei bisneun Jahren vor
(ZWIERZCHOWSKI, 1967b), wobei eine Infektion beitden, jungen und sehr alten
Pferden selten auftritt (KNOTTENBELT et al., 20@WIERZCHOWSKI, 1967b).
Eine Infektion der tragenden Stute kann zum Abtdhrén (KNOTTENBELT et al.,
2007). Leptospirenbedingte Aborte beim Pferd seabgh im Vergleich zu Rind und
Schwein eher selten (DONAHUE et al., 1992; ZWIERZBMSKI, 1967b). Eine Ras-
sedisposition scheint in absteigender Reihenfolgebestehen fir: Vollblut (VB),
Warmblut (WB), Quarter Horse (QH) (DONAHUE et dl1995).

Auf die Definition und das Vorkommen der ERU alsi8plge der Leptospirose wird

im néchsten Kapitel eingegangen.
5.2. Infektionswege

Eine Infektion durch direkten Kontakt ist seltennd& Ansteckung erfolgt v.a. indirekt
Uber kontaminierte Stallungen, Tranken, Futter,tdfptdtze und nasse Weiden
(ZWIERZCHOWSKI, 1967b). Als Kontaminationsquelle slen Mause, aber auch
andere Haus- und Wildtiere, die infektiose Leptompiiber den Urin ausscheiden, be-
schrieben (FAINE et al., 2000; RIMPAU, 1947; ZWIERHAOWSKI, 1967b). Des
Weiteren ist eine Ansteckung Uber die Maulschleimlzaim Zeitpunkt des Zahnwech-
sels, beim Deckakt (in Vaginalfussigkeit oder Sprmder der kinstlichen Besamung
maoglich (FAINE et al., 2000; HAMOND et al., 2014WAERZCHOWSKI, 1967D).
Begunstigend fir eine Infektion sind Futtermanggmidung oder schlechte Zuchtbe-
dingungen (ZWIERZCHOWSKI, 1967b). Bei gunstigenniditischen Temperaturen
und pH-Wert-Bedingungen kdénnen Leptospiren zudene gewisse Zeit aulRerhalb
eines Wirts Uberleben (FAINE et al., 2000; ZWIERZOWSKI, 1967b). Eine Infekti-
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on durch das Aufnehmen von kontaminierten Erdbe#den wahrend des Grasens
konnte belegt werden (KATHE , 1943).

Abortierende Stuten sind in einer Mehrzahl derd-till die gleichen Serovare seroposi-
tiv, wie die von ihnen abortierten Feten (DONAHUEag, 1992; DONAHUE et al.,
1995; POONACHA et al., 1993), was auf eine transghgare Ubertragung schlieRen
lasst (POONACHA et al., 1993). Der Urin abortieren&tuten kann bis zu 25 Tage
nach dem leptospirenbedingten Abort noch als peiéntinfektionsquelle dienen
(DONAHUE et al., 1992; HAMOND et al., 2014). Sorst auch das Pferd als Infekti-
onsquelle fur den Menschen oder andere Tiere iraBlet zu ziehen.

Eine Ubertragung durch Mikrofilarien wurde diskutiBOHM & SUPPERER, 1952).

5.3. Pathogenese

Nach Eindringen des Erregers in den Organismus Koesnzur ca. acht Tage andau-
ernden Bakteridmie (STRAUBINGER, 2011). Diese Phasd auch als Stadium der
Leptospiramie bezeichnet (ZWIERZCHOWSKI, 1967b)e Dinmunreaktion des Kor-
pers fuhrt durch Antikdrperreaktion zur Eliminieguder Bakterien aus der Blutbahn
(NATTERMANN, 2006). Der Untergang der Leptospiremdingt die Freisetzung von
Hamatotoxin, das eine Schadigung der Erythrozytsingt und somit zu Hamoglobi-
namie, -urie, Andmie und lkterus fuhrt (NATTERMANROQO6). Des Weiteren fihren
Endotoxine zu Schaden im Zentralen NervensystemSjZM Blutgefalen und ver-
schiedenen Organen (NATTERMANN, 2006). Dies fuhrhikch zu Hamorrhagien,
Haut- und Schleimhaut-nekrosen (ZWIERZCHOWSKI, 1967

Bei Einsetzen der Immunreaktion kénnen nicht abétBrien aus dem Organismus eli-
miniert werden (NATTERMANN, 2006). Die uberlebendkeeptospiren sind dazu in
der Lage, sich in fur das Immunsystem schwer zugédreg Gewebe wie den Nieren,
dem Gehirn, der vorderen Augenkammer und dem Geakazurlckzuziehen.

Durch Rickzug der Leptospiren in die Tubuli coritdgr Nieren kommt es zur Aus-
scheidung der Erreger tUber den Urin infizierterrdi@BABUDIERI, 1958; FAINE et
al., 2000; HAMOND et al.,, 2014; NATTERMANN, 2006;WIERZCHOWSKI,
1967b). Eine Leptospirurie ist in der Regel ab deebten bis zehnten Tag post infec-
tionem nachweisbar (ZWIERZCHOWSKI, 1967b). In einEall hingegen konnte bei

einem Pony erst am 94. Tag nach Infektion eine éheigdung Uber den Urin dokumen-
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tiert werden (MORTER et al., 1969). Der leptospiraltige Urin stellt erneut eine An-
steckungsquelle fur andere Lebewesen dar (NATTERMNARDOG).

Auch Uber die Milch werden Leptospiren ausgescmgd®/IERZCHOWSKI, 1967b),
was eine galaktogene Infektion ermdglicht.

Durch den Riickzug der Leptospiren ins Auge undrd@ersistenz kdnnen Monate bis
Jahre nach einer Leptospireninfektion entzindlgbtletibe an einem oder beiden Augen
des Pferdes in Form einer ERU auftreten (GERHARDSW®LLANKE, 2006;
LOIBL, 2009; WOLLANKE, 2002).

Das Abortieren tragender Stuten im letzten Dritiel Trachtigkeit, die unter einer Lep-
tospireninfektion litten, konnte mit entzindlichBeaktionen des Plazentagewebes und
der Organe des Fetus in Zusammenhang gebrachtwgidd TERMANN, 2006). Im
Fohlen konnten jedoch keine Antikdrper gegen Lgptes nachgewiesen werden
(ELLIS et al., 1983). Die Pathologie kann akute roderonische Veranderungen auf-
weisen, was darauf hindeutet, dass der Tod des FFetith unterschiedlich langer Zeit
der Infektion eintreffen kann (HODGIN et al., 1989)

Die Ubertragung einer passiven Immunitat durch Kamstrum schitzt das Jungtier
vor einer Infektion (FAINE, 2000). In schweren [Eélljedoch ist ein Verenden inner-
halb weniger Stunden moglich (ZWIERZCHOWSKI, 1967D)e Letalitat bei jungen
Tieren liegt bei solch schweren Fallen in der Rdggl 100% (ZWIERZCHOWSKI,
1967h).

5.4. Symptomatik

Die akute Leptospirose kann in 3 Krankheitsperiodieterteilt werden:
1. Septikdmie (Leptospiramie),

2. Toxikamie,

3. Rekonvaleszenz (ZWIERZCHOWSKI, 1967b).

Nach Eindringen des Erregers in den Organismus Koestzu einer ca. eine Woche
andauernden Bakteriamie (STRAUBINGER, 2011), auckptbspiramie genannt
(ZWIERZCHOWSKI, 1967b). Die Inkubationszeit betrégihige Tage bis Wochen
(NATTERMANN, 2006): Bei jungen Tieren liegt dieseilra. drei bis vier Tagen, bei
erwachsenen Tieren bei 14-21 Tagen (ZWIERZCHOWSRE7D). In vielen Fallen
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bleibt die Infektion inapparent (NATTERMANN, 2006Kommt es zu einer akuten
Erkrankung, treten Anamie, lkterus und Hamoglobmy&8TRAUBINGER, 2011), so-
wie plotzliches Fieber und Storung des Allgemeimzkns auf (NATTERMANN,
2006). Zusatzlich sind ZNS-Stérungen und Augenkdkaibnen im Verlauf der
Krankheit zu verzeichnen (NATTERMANN, 2006) (Nahermum Krankheitsbild der
ERU im né&chsten Kapitel).

Infektionen tragender Stuten kénnen zum Abort itaté Drittel der Trachtigkeit fuh-
ren (KNOTTENBELT et al., 2007; NATTERMANN, 2006).iMliesen ist vor allem in
den Wintermonaten November und Dezember (DONAHURI¢t1992), unabhangig
vom fetalen Alter zu rechnen (DONAHUE et al., 199%bortierte Feten und Totgebur-
ten zeigen in ca. 80% der Falle massive LasionerPizenta, der Nieren, der Leber,
sowie der Lunge (POONACHA et al., 1993). Infektionbei Fohlen sind selten
(KNOTTENBELT et al., 2007; NATTERMANN, 2006). Jedwodst bei jungen Tieren
eine Letalitat von bis zu 100% beschrieben (ZWIERBGVSKI, 1967b).

Eine Studie im Jahre 2012 (HAMOND et al., 2012bykie zeigen, dass eine subklini-
sche Leptospirose zu einer Beeintrachtigung dentlegheen Leistungen fuhrt. Interstiti-
elle Entziindung, alveolare Gewebezerstérung unchgnéle Blutungen (,acute respi-
ratory failure®), bedingt durch Leptospiren konntanch in 5 Fohlen nachgewiesen
werden (BROUX et al., 2012). Die Todesrate bei ditgnen Fohlen lag bei 80%
(BROUX et al., 2012). Erganzend konnte bei serdpesi Pferden eine erhdohte Nei-
gung zu Lungenblutungen bei bereits geringfugigaagung (im Gegensatz zur ,Exer-
cise- induced pulmonary hemorrhage, EIPH) nachgemieverden (HAMOND et al.,
2011). HAMOND und Mitarbeiter betonten, dass auehddulten Pferden mit Atem-
wegsproblematik eine Leptospiroseerkrankung in Bomg gezogen werden sollte
(HAMOND et al., 2012b).

Chronische, sowie perakute Verlaufsformen sind mBdNATTERMANN, 2006).
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5.5. Differentialdiagnosen

NATTERMANN beschrieb folgende Differentialdiagnosénfektiocse Anamie, Borna,
Listeriose und Piroplasmose (NATTERMANN, 2006).

ZWIERZCHOWSKI nannte zusatzlich aufgrund der Septle: Salmonellose, Milz-
brand, Shigellose, Afrikanisches Pferdesterbenluéniza equorum, Virusabort u.a.

5.6. Diagnose

5.6.1. Mikroskopie

In der Phase der Bakteriamie ist eine Dunkelfeldoskopie in Blut, Organsuspension,
Korperflissigkeit oder im Abklatsch von Leber oddere moglich (STRAUBINGER,
2011), was jedoch von BREM als diagnostische Megtsidrk in Zweifel gezogen wird
(BREM, S., 2006: personliche Mitteilung). Nach WMANN kénnen im Dunkelfeld-
mikroskop am besten lebende, ungefarbte Leptospiaeh Kultivierung von Blut, Li-
qguor oder Organbrei dargestellt werden (WIESMANMN49; WOLLANKE et al.,
2004a). Ein Sichtbarmachen der Bakterien im Phasenkstmikroskop ist nur nach
Fixierung und Farbung mdoglich (WIESMANN, 1949; WQANKE et al., 2004a). Im
Falle eines Abortgeschehens ist eine mikroskopistitersuchung des Mageninhaltes
des Fetus mittels PCR (HAMOND et al., 2012c), soghe Anfertigung histologischer
Schnitte von Niere und Leber aufschlussreich (STBMNGER, 2011). Zum Nachweis
aus Organmaterial sollte eine kurzfristige Verarbed der Proben angestrebt werden
(24-48 Stunden) (ZWIERZCHOWSKI, 1967b). Im Urinimérter Tiere sind Leptospi-
ren ab der zweiten Krankheitswoche nachweisbar JBRNGER, 2011).

5.6.2. Serologische Methoden

Ein AK Nachweis im Blut wurde ab der zweiten Kraekbwoche beschrieben
(STRAUBINGER, 2011). Es wurde empfohlen mehrereu@emtersuchungen in Ab-
standen von jeweils einer Woche durchzufiihren. THi@ranstieg um mindestens zwei
Titerstufen innerhalb einer Woche Ilasst auf einésclre Infektion schlieRen
(NATTERMANN, 2006). Ein positiver AK Titer im Seruraugengesunder Pferde ist
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ein Hinweis auf eine zurtickliegende Leptospirerktiten (LOIBL, 2009). Nach HA-
MOND und Mitarbeitern ist die serologische Diagmiogum Nachweis einer Infektion
mit Leptospiren vor allem auf Herdenbasis sinnwathsetzbar (HAMOND et al.,
2012a).

a) Mikroagglutinationstest

Eine weit verbreitete serologische Methode istMAT. Laut NATTERMANN konnen
bereits Titer von 1:100 fir eine Infektion sprechEm Anstieg um mindestens zwei
Titerstufen spricht seiner Meinung nach fir einecfie Infektion (NATTERMANN,
2006). STRAUBINGER wiederum betonte, dass erstdieem Titer von 1:400 von
positiven Ergebnissen zu sprechen sei, da eingtiafesehr haufig zu hohen AK Titern
fuhrt (STRAUBINGER, 2011). Nach BREM ist jeder Titin Hinweis auf eine Lepto-
spireninfektion, wobei niedrigere Titer auf einadé@r zuriickliegende Infektion hinwei-
sen. Demnach ist fur den Nachweis einer akuterktioie der Nachweis einer Serokon-
version ausreichend (Brem, S. 1995: PersonlichéeMing). Im Falle eines zweifelhaf-
ten Ergebnisses sollte eine Wiederholung der Thtersuchung nach zwei bis vier Wo-
chen erfolgen. Ein Anstieg um das Vierfache maam énfektion sehr wahrscheinlich
(STRAUBINGER, 2011).

b) ELISA

NATTERMANN empfiehlt den ELISA zur Ermittlung denfiektionsexposition und der

vorliegenden Erregervarianten in Pferdebestanderdenen Leistungsdepression bei
Sportpferden auffallt und auch im Rahmen der Ankamfersuchung. Die Untersu-
chung sollte im Abstand von 14 Tagen wiederholtdear um einen Titeranstieg be-
obachten zu kénnen (NATTERMANN, 2006).

Weitere Angaben zur Untersuchung von KammerwasserGlaskorpermaterial siehe
im Kapitel ERU, 6.6. Therapie, Seite 81.

¢) Immunofluoreszenz- Technik

POONACHA und Mitarbeiter konnten mit dieser TechimkRahmen eines durch Lep-
tospiren bedingten Aborts Spirochaten in Nieren @azenta zu annahernd 100%
nachweisen (POONACHA et al., 1993).
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5.6.3. Kultivierung

KNOTTENBELT beschreibt den Versuch einer Kultiviegy von mit dem Urin ausge-

schiedenen Erregern als in der Regel erfolglos (KNENBELT et al., 2007). Organ-

material, wie das von Leber und Niere, enthalt iemach 12-24 Stunden keine ver-
mehrungsfahigen Leptospiren mehr und muss dahelich8gfrisch zum Ansetzen

einer Kultur verwendet werden (ZWIERZCHOWSKI, 1957Demnach gilt, dass die

Moglichkeit eines kulturellen Nachweises umso agsvoller ist, desto fruher die
Blutproben eingehen (RIMPAU, 1950).

5.6.4. Molekularbiologische Methoden: PCR

Die PCR stellt eine sehr sensitive Methode fur Nechweis von Leptospiren-DNA,
zum Beispiel in Blut, Kammerwasser, Glaskorperuoigoder Urin, dar (HAMOND et
al., 2012d; MERIEN et al., 1992; ROCZEK, 2008, WQGNKE 2002). Nach HA-
MOND und Mitarbeitern ist sie das wichtigste diagtigche Instrument zum Nachweis
von Leptospiren-DNA (HAMOND et al., 2012a). Im Fakines Abortgeschehens dient
der Magensaft des abortierten Fohlens zur Diagteliesy (HAMOND et al., 2012c).

5.7. Therapie und Prognose

Als therapeutische MalRnahmen empfiehlt NATTERMANNeelsolierung und Ruhig-
stellung des erkrankten Tieres, sowie eine Langagitiose mit Oxytetrazyklin tber
mindestens eine Woche. Alternativ kbnnen Streptamgder ein Depotpraparat einge-
setzt werden. Auch der Einsatz von Penicillin zeigie gute therapeutische Wirkung,
verhindert jedoch nicht die Besiedlung der Nieréiar diesen Zweck hat sich Strepto-
mycin als am geeignetsten erwiesen.

Eine begleitende symptomatische Therapie mittelsahfien, Exzitantien, Diuretika
und Kardiaka und zusatzlicher Glucoseinfusion exsthratsam (NATTERMANN,
2006).

Im Allgemeinen stellt sich die Prognose als giingg, wobei ein friiher Antibiotika-
einsatz entscheidend ist. Jedoch ist auch ein penakerlauf mit einer Letalitéat von bis
zu 100% moglich (NATTERMANN, 2006).
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5.8. Prophylaxe

Prophylaktisch sollte versucht werden alle begg@esiilen Faktoren, wie Nagerbefall
der Stallungen, schlechte Stall- und Weidehygiddmtakt zu Exkrementen anderer
Tierarten, Flussigkeitsstauungen, Tranke aus stiameewéassern oder Brunnen usw.
zu vermeiden (ELLIS, 2015; FAINE et al., 2000; NAHRMANN, 2006; WOLLAN-
KE, 2002; ZWIERZCHOWSKI, 1967a, 1967b).
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6. ERU

6.1. Definition

Nach GERHARDS und Mitarbeitern ist die equine rezetende Uveitis (ERU) eine
ein- oder beiseits auftretende meist serofibrirBsziindung der Uvea, die sowohl re-
zidivierend, als auch chronisch schleichend vedaufkann. (GERHARDS &
WOLLANKE, 2001; GERHARDS & WOLLANKE, 2006).

6.2. Atiologie

6.2.1. Die ERU als Autoimmunerkrankung

Neben der Leptospirenétiologie halt sich bis helikeBehauptung, dass es sich bei der
equinen rezidivierenden Uveitis um eine Autoimminemkung handelt.

Nachdem intraokulare 1gG-Antikérper gegen die mdgn Antigene IRBP (Interphoto-
receptor binding protein) und S-AG (Autoantikbrp®gi Uveitispferden im ELISA
nachgewiesen werden konnten (DEEG et al., 2001angeim Experiment auch die
Auslésung einer Uveitis durch Immunisation mit dewtinalem Auto-AG IRBP
(DEEG et al., 2002). Durch ,intermolekulares Ep&ogpreading” kommt es im An-
schluss auch zur Bildung von Autoantikdrpern gedas retinale S-AG (DEEG et al.,
2002). Des Weiteren konnte die Proliferation awtktiwer T-Zellen als Antwort auf die
retinalen AG beobachtet werden (DEEG et al., 20EBEG et al., 2002).

Der rezidivierende Charakter der Erkrankung kanrcldalas oben erwéhnte ,Epitope
Spreading® erklart werden, durch welches es duretPdisentation kryptischer Epitope
zur erneuten autoaggressiven Reaktion kommt (Dealj,2006). Als weitere Autoan-
tigene die in Bezug zur ERU stehen, konnte das Wetound das cRALBP (cellular
reinaldehyde-binding protein) identifiziert werdéiiir das cRALBP konnte nachgewie-
sen werden, dass dieses vor allem im Zusammenhéngmar Uveitis posterior steht
(Deeg et al., 2006).
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Fakten, die gegen eine autoimmune Atiologie der ERBprechen

Es wird davon ausgegangen, dass die auftretendeimrduunreaktion eine Folge der
intraokular persistierenden Leptospireninfektior) vgas durch die annaherd 100%-ige
Rezidivfreiheit und das Sistieren der intraokulafdf-Produktion nach Durchfiihrung
der Vitrektomie bewiesen wurde. Da bei dieser c¢hiachen Intervention keine intra-
okularen Strukuren entfernt werden und dennochatii@ufende Immunreaktion ge-
stoppt werden kann ist eine atiologische Immuniealkgegen kdrpereigene intraokula-
re Strukturen auszuschlieRen (WOLLANKE, 2002; WOINKE et al.,, 2004b).
WOLLANKE und Mitarbeiter beschrieben daher die inerfuf einer ERU im Auge
auftretenden Autoimmunreaktionen als Epiphanomener @ntraokularen Leptospi-
reninfektion (WOLLANKE et al., 2004b).

Auto-AG sind physiologischerweise Weise im Augehamden, jedoch werden im ge-
sunden Auge die durch diese ausgeldsten Autoimrakiiomen unterdrtickt. Erst infol-
ge einer Immunsuppression, z.B. durch eine Infektiklmmmt es zur Uberschie3enden
Immunreaktion und somit zur Uveitis (WOLLANKE, 2002

Obwohl in friheren Arbeiten keine Antigen-Verwarutitaft zwischen Leptospiren und
intraokularen Strukturen nachgewiesen werden koWOLLANKE et al., 2000),
stellt die Immunologische Mimikri, bei der die Baken aufgrund der Ahnlichkeit von
Epitopen zu intraokularen Strukturen nicht ausrenchals fremd erkannt und eliminiert
werden (WOLLANKE, 2002), ein solches Epiphanomen, @&lches zu einer gegen
korpereigene AG gerichtete Immunreaktion fuhrt. AMON BORSTEL und Mitarbei-
ter beschrieben die ERU als intraokulare Leptogpifektion mit einer daraus resultie-
renden T-Zell-assoziierten Entziindung der Uvea (MBINRSTEL et al., 2010).

Dem entsprechend konnten VERMA und Mitarbeiter inee spateren Arbeit eine
Kreuzreaktivitat zwischen den Lipoproteinen LruAdubruB der Leptospiren (Lepto-
spiral recurrent uveitis-associated Proteins A Bhdnit equinen Linsen- und Retina-
proteinen nachweisen. Antikdrper gegen LruA bindabei die kdérpereigenen Linsen-
proteine -crystallin und vimentin, Antikérper gegen LruB dd&etinaprotein -
crystallin B2 (VERMA et al., 2010). Die Homologigvischen mirkobiellen und korper-
eigenen Proteinen bildet demnach die Grundlageifig molekulare Mimikri (VERMA
et al., 2010).
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6.2.2. Die ERU als Leptospirose

Uber viele Jahre hinweg wurde die Ursache der equiazidivierenden Uveitis kontro-
vers diskutiert. RIMPAU verkiindete bereits im Jah@7, dass es seiner Meinung
nach aufgrund der Erfahrungen beim Menschen begtdsi, die periodische Augen-
entzindung des Pferdes als Nachkrankheit einems@nrieptospireninfektion anzuse-
hen (RIMPAU, 1947). Seinen Forschungen nach waf#b fler an ERU erkrankten
Pferde Leptospirose positiv (RIMPAU, 1947). In neueZeit konnte der Beweis fur die
schon seit langem vermutete Atiologie der ERU afsit®lge der Leptospirose
(HEUSSER, 1952; ZWIERZCHOWSKI, 1967b) erbracht veerdBREM et al., 1998;
WOLLANKE, 2002; GERHARDS & WOLLANKE, 2006; WOLLANKE &
GERHARDS, 2009; WOLLANKE et al, 2004b). Nach WOLNKE und
GERHARDS beweisend, ist die Erfullung der Henle-Kdtostulate, der Nachweis von
Leptospiren bzw. AK gegen Leptospiren in intraokefaProben bei Patienten mit typi-
schen klinischen Symptomen und der Erfolg der ¥itmie durch die Entfernung des
leptospirenhaltigen Glaskorpers (GERHARDS & WOLLARK2006; WOLLANKE &
GERHARDS, 2009; WOLLANKE,GERHARDS, et al., 2004)asvzugleich zum Sis-
tieren der intraokularen AK-Produktion fuhrt (WOLNKE, 2002). Eine Abhangigkeit
der periodischen Augenentzindung von einer Leptespifektion konnten auch ALE-
XANDER und KELLER 1990 fur den Raum Berlin zeigéei erkrankten Tieren konn-
te im AK-Nachweis im Serum eine sieben- bis zehmfaéhere Durchseuchung mit
Leptospiren bei an ERU erkrankten Pferden, im \&ctl zu gesunden, nachgewiesen
werden (ALEXANDER & KELLER, 1990). Andere Autorerariden keinen Unter-
schied zwischen augengesunden und an ERU erkraRktetien (WOLLANKE, 1995).
Da auch die Titerhdohe im Serum von augengesunddranrERU erkrankten Pferden
keinen signifikanten Unterschied erbrachte, erklAtOLLANKE 2002 die Serumun-
tersuchung als ungeeignete diagnostische Methadéi¢iDiagnose einer leptospiren-
bedingten Uveitis (WOLLANKE, 2002). LOIBL konntedech 2009 im ELISA doch
hoch signifikante Unterschiede der AK-Titer im Sarbei augengesunden und an ERU
erkrankten Tieren feststellen (LOIBL, 2009).

Die hohen AK Titer im Serum der meisten Pferde tkl WOLLANKE dadurch, dass
beinahe alle Pferde im Laufe ihres Lebens zu Lgnteis Kontakt haben, aber nicht alle
dieser Tiere an einer ERU erkranken (WOLLANKE et 2000). Demnach fuhrt nicht
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jede Leptospireninfektion auch zu Augenschaden (KRS et al., 1961). Jedoch ist
zu bedenken, dass in vielen Fallen eine jahrel&egsistenz der Leptospiren im Auge
ohne eine auftretende Symptomatik méglich ist (WANKE, 2002).

Bei der Untersuchung intraokularer Proben konntesggnifikanter Unterschied zwi-
schen dem Vorhandensein von AK bei augengesundgrmmuiRU erkrankten Pferden
nachgewiesen werden. Dabei war festzustellen, dis&K-Titer im Glaskdrper von an
ERU erkrankten Pferden signifikant hoher war alsejeim Serum (WOLLANKE,
2002). In Bezug auf die Titerhdhe bestand zudemZeisammenhang zur Form der
Uveitis (hdhere Titer bei intermedidrer Uveitis o@anuveitis) und dem Schweregrad
der Erkrankung (WOLLANKE, 2002).

Da in frihen Stadien der Erkrankung intraokulankedlbumine nachgewiesen werden
konnten, wie es bei einem Ubertritt von Antikérpawrs dem Blut infolge einer erhoh-
ten Durchlassigkeit der Uveagefal3e bei einer Sgo@di der Glaskérperschranke zu
erwarten ware, kann man von einer intraokularenkénperproduktion ausgehen. Da-
fur spricht zudem, dass intraokulare AK-Titer dexs Gerums haufig deutlich Gbertref-
fen und somit nicht durch einen Ubertritt aus degzrugh entlang eines Konzentrations-
gefalles zu erklaren sind (HALLIWELL et al., 1988YOLLANKE et al., 2004,
WOLLANKE et al., 2000; WOLLANKE, 2002). Erst im Haleiner starken Schadigung
der okularen Strukturen sind aufgrund des EinbrudrsBlut-Kammerwasserschranke
auch Albumine im Auge vorzufinden (WOLLANKE, 2002).

Eine Studie im GroRraum KdIn-Bonn zeigte, dass\@ertel bis ein Drittel der Pferde
im Alter von tber 15 Jahren an einer ERU erkran&ten (SZEMES & GERHARDS,
2000).

In den westeuropdaischen Landern sind vor allem Aunjektionen mitL. grippotypho-
saundL. bratislava,sowielL. pomonazu verzeichnen (HARTSKEERL et al., 2004;
LOIBL, 2009; WOLLANKE, 2002, WOLLANKE et al., 2004bSeltener kbnnen auch
andere pathogene Leptospirenserovare aus den Amgdueitis erkrankter Pferde
nachgewiesen werden (WOLLANKE, 2002; WOLLANKE et, &004b). Grundsatzlich
sind verschiedene pathogene Leptospiren geeigedERIU auszulésen. Welche Sero-
var am haufigsten vorkommt wird durch die vorkomuohem Ubertrager (Mause oder
Ratten) und durch den Standort des Pferdes bestjmi8tiddeutschland die Feldmaus,
Ubertrager der Serovar Grippotyphosa; im Osten rdehBrandmaus, Ubertrager der
Serovar Pomona) (WOLLANKE et al., 2004a).
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Obwohl viele pathogene Serovare ins Auge eindring@&men, sind nur wenige zur
Persistenz befahigt (HARTSKEERL et al., 2004). N&¢OLLANKE kdnnen jedoch
viele verschiedene Serovare im Auge nachgewiesedengwas flr eine Persistenz im
Rahmen einer chronischen Leptospireninfektion spiid/OLLANKE 2002).

Auch GILGER vermutete den Ursprung einer intraoteraAntikorperproduktion in
einer primaren leptospirenbedingten Uveitis, diecdumnolekulare Mimikri und auto-
immune Prozesse fur das Fortschreiten der ERU tweoathich ist (GILGER et al.,
2008). MAGGS spricht von einer Kreuzreaktion vontiRdrpern gegen Leptospiren
gegen das Irispigmentepithel und die Retina (MAGESI., 2008).

MAIR und CRISPIN erklarten die Persistenz des imogemen oder allergischen Sti-
mulus damit, dass es in Folge einer Entziindungsoeakei Gewebeschadigung zum
Einbruch der Blut-Kammerwasser-Barriere kAme undisein Einstrom von Zellen in
den Augapfel ermdglicht wird, jedoch im FolgendeneeElimination durch das Im-
munsystem durch die immunologische Barriere dese8ugerhindert wird (MAIR &
CRISPIN, 1989).

6.2.2.1 Genetische Pradisposition

6.2.2.1.1. Rasse

Erbliche Dispositionen konnten ALEXANDER und KELLH#B®I bestimmten Traberli-
nien und Warmblutzuchten feststellen (ALEXANDER &KLER, 1990). Dem entge-
gen konnte in einer spateren Studie keine Haufangrhalb bestimmter Hengstlinien
nachgewiesen werden (WOLLANKE, 1995).

Ein hoheres Erkrankungsrisiko scheint bei Appalseasier im Allgemeinen bei Tigers-
checken gegeben zu sein (BAUMGART, 2014; DWYERIgt1®95; GELATT, 2013;

MAGGS et al., 2008), wobei auffallig ist, das dieRassen signifikant haufiger von
einer schleichenden Verlaufsform, ohne schmerzhBfiziindungsschibe betroffen
sind (BAUMGART, 2014). Eine Rassedisposition kongtech das Vorhandensein des
fur die ERU verantwortlichen Allels auf der MHC Reqg bei Appaloosas bestétigt
werden (GELATT, 2013), jedoch zeigen neuere Stydiais diese Rasse (und im All-

gemeinen Tigerschecken) signifikant haufiger amremcht-leptospirenbedingten Form
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der ERU erkranken (BAUMGART, 2014; WIEHEN, 2012uch fur deutsche Warm-
bluter konnte eine genetische Disposition nachgssvmiewerden: Haplotyp ELA-A9
eines equinen Leukozyten Antigens (MHC class Ij,zie Beglnstigung der Leptospi-
renpersistenz im Auge fuhrt (DEEG et al., 2004; GEL, 2013).

Nach SZEMES und Mitarbeitern sind Bliter haufigetrbffen als Warmbltter und
Ponys (SZEMES & GERHARDS, 2000). WIEHEN stelltegehde Reihenfolge auf:
Warmblut > Islander > Quarter Horse > Araber > Whiter > Ponies > Kaltbllter
(WIEHEN, 2012).

Ponys erscheinen mit Ausnahme des Islanders selteneeiner Erkrankung betroffen
zu sein, wobei im Falle von Ponyrassen und Kaléshiin Betracht gezogen werden
muss, dass aufgrund des geringeren wirtschaftligiiertes eventuell weniger Tiere zur
Untersuchung und Therapie vorgestellt werden (WONKA&, 1995; WOLLANKE,
2002).

WIEHEN zeigte, dass Islander doppelt so haufig RuUEerkranken wie Warmbluter.
Dies kénnte durch die Uberwiegende Haltung im Frddegrindet sein (WIEHEN,
2012).

6.2.2.1.2. Geschlecht

Mehreren Studien nach sind Wallache haufiger bietnofals Stuten oder Hengste
(ALEXANDER & KELLER, 1990; SZEMES & GERHARDS, 2000)Jedoch muss
bedacht werden, dass die meisten Diagnosen eestem Alter gestellt werden, indem
bereits eine Kastration durchgefuhrt wurde (BARTEQQ4). Hengste im Allgemeinen
erscheinen jedoch signifikant seltener zu erkrankeWergleich zu Stuten und Walla-
chen (WOLLANKE, 2002).

Das erhohte Risiko ménnlicher Tiere versuchte WONKA im Jahre 1995 mit einer
schitzenden Wirkung weiblicher Sexualhormone zdaezk (WOLLANKE, 1995).
Auch RIESE ging bereits 1974 von einer Beeinflugsdar Glaskorperstruktur durch
Sexualhormone aus, die bei unkastrierten Tiereanegewissen Schutz vor einer intra-
okularen Infektion bietet (RIESE, 1974).
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6.2.2.1.3. Fellfarbe

Obwohl kein signifikanter Zusammenhang hergesteatitden konnte, scheint es als ob,
bestimmte Farbschlage wie Rappen und Schecken desoméaufig betroffen sind
(HABENKAMP, 1974; SZEMES & GERHARDS, 2000; WIEHEIZ012). Im Falle
von Tigerschecken muss jedoch die haufiger nightblpirenbedingte Tiger-
scheckenuveitis mit in Betracht gezogen werden (BISART, 2014). Auch Braune
und Fuchse, sowie Rappen und Flchse wurden alsprakentiert beschrieben
(KULBROCK et al., 2013; LORBEER, 1940; WOLLANKE, 29).

6.2.2.2. Alter

In Bezug auf das Alter der Patienten wurden seteraohiedliche Ergebnisse erzielt:
SZEMES konnte einen Zusammenhang zum Alter dedPfeerstellen: Demnach sind
Pferde im Alter von 15 Jahren und &lter besondeféhgdet. Als Begriindung nennt
SZEMES den wiederholten Kontakt mit dem AG mit Zumendem Alter (SZEMES &
GERHARDS, 2000). KULBROCK hingegen konnte keineeabhangige Haufung
feststellen (KULBROCK et al., 2013). WIEHEN befadie Vier- bis Siebenjahrigen als
(WIEHEN, 2012), BARTEL die vier bis sechs jahrigl@dARTEL, 2004) als am hau-
figsten betroffen. ALEXANDER und KELLERs, sowie LBEERs Untersuchungen
zum Vorkommen ergaben eine Haufung im Alter von diis vier Jahren
(ALEXANDER & KELLER, 1990; LORBEER, 1940). Ersteknkungen treten tber-
wiegend im Alter von drei bis sieben Jahren aufABES et al., 2006). Bei Fohlen im
Alter von unter sechs Monaten konnten im Verglemh alteren haufiger Serum-
Antikorpertiter nachgewiesen werden (WOLLANKE, 199fdoch konnte bei dieser
Altersklasse keine ERU festgestellt werden. Dieghpfir eine starke Verbreitung von
Leptospireninfektionen bei jungen Tieren (WOLLANKE)02). In Bezug auf die Au-
gensymptomatik bleibt zu Bedenken, dass die ERWE &patfolge der Leptospirose
darstellt und auch bei einer Infektion im Fohleaalkerst im Alter von vier bis sechs
Jahren mit einer klinischen Symptomatik zu rechse(WOLLANKE, 2002).

Auch BARTELS gab zu bedenken, dass bei einer Disgjraan bereits alteren Pferd

nicht ausgeschlossen werden kann, dass ein beweibs stattgefundener Schub tberse-
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hen wurde (BARTEL, 2004). WOLLANKE erklarte die sler gestellte Diagnose ei-
ner ERU bei bereits alteren Pferden (>16 Jahremjtddass viele der Patienten in die-
sem Alter bereits abgeschafft wurden oder erblindmten (WOLLANKE, 1995), zu-
dem kann von einem besseren immunologischen Sanibige vermehrten AG-
Kontakts ausgegangen werden (WOLLANKE, 2002).

6.2.2.3. Pathogenese

Jahre bis Monate nach einer Infektion mit Leptaapund einer in der Regel inapparent
verlaufenen Leptospirose kann es zum Auftretenrdilveitis in Form der equinen re-
zidivierenden Uveitis kommen (GERHARDS & WOLLANKEQO6; LOIBL, 2009).
Obwohl das Auge eine immunologisch schwer zugéaheglidische darstellt und Me-
chanismen zur Unterdriickung immunologischer Reaktiobesitzt (GERHARDS &
WOLLANKE, 2006; WOLLANKE, 2002; WOLLANKE & GERHARDS 2009;
WOLLANKE et al., 2004b) scheint es den Erregerrgnlimination aus der Blutbahn
durch das Immunsystem (STRAUBINGER, 2011), zu gelimsich diesem durch Be-
siedlung des Glaskoérpers zu entziehen. Trotz derunsuppressiven Mechanismen, die
das Auge vor entziindungsbedingten Schaden schsitdlen, kommt es durch die An-
sammlung von Immunkomplexen und weiterer immunaidger Vorgange im spateren
Verlauf der Erkrankung zum Einbruch der Blut-Kamwmasser-Schranke (WOLLAN-
KE; 2002; WOLLANKE & GERHARDS, 2009). Da die Uveafgrund ihres Gefal3-
reichtums fir immunologische und entziindliche Rieakin besonders empfanglich ist
(GERHARDS & WOLLANKE, 2001; WERRY & GERHARDS, 1992ist die Folge
die Entstehung einer Uveitis (WOLLANKE & GERHARDZ30)09). Auch eine Kombi-
nation aus Entziindung und Autoimmunreaktion wisduakachlich diskutiert (VERMA
& STEVENSON, 2012). Im Jahre 2002 konnten DEEG Witharbeiter den Beweis
erbringen, dass auch die Retina in allen ERU Stdaeiligt ist (DEEG et al., 2002).
Obwohl der Nachweis fur eine intraokulare AK-Protiok erbracht werden konnte
(GERHARDS & WOLLANKE, 1996; LOIBL, 2009; WOLLANKE2002), wird auch

ein Eindringen von AK aus dem Serum infolge einemieabilitatsstérung der Blut-
Augen-Schranke durch zunehmende Zerstorung dewokutaren Strukturen diskutiert
(LOIBL, 2009). Das Vorkommen vitaler Leptospiren @ahaskorper zur gleichen Zeit

mit gegen diese gerichtete AK konnte durch eineBaikterien umgebende Schutz-
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schicht erklart werden (NIEDERMAIER, 2002). Da auwh vorberichtlich langer Er-
krankungsdauer und nach mehreren durchlaufenerb®cohioch immer vitale Lepto-
spiren in intraokularen Proben nachgewiesen wekdaenten wird von einer intraokula-
ren Persistenz und Vermehrung der Bakterien ausgega BRANDES et al., 2007;
WOLLANKE et al., 2004b). Eine entscheidende Robdei spielt der Glaskorper
(LOIBL, 2009), dessen zahes Gerist den LeptospilejVersteck” vor der humoralen
Immunabwehr dient (WOLLANKE, 2002). Es wird davamsgegangen, dass zu Beginn
der intraokularen Ansiedlung der Leptospiren dgleechmalig im Glaskorper und im
Kammerwasser vorzufinden sind, wogegen sich digsdenZeit immer mehr in das
Glaskdrpermaterial zurtickziehen (BRANDES et alQ20.OIBL, 2009). Die der In-
fektion folgende Immunreaktion scheint nicht zuintthierung der Bakterien aus dem
Auge fahig zu sein, jedoch fuhren die immunsuppvessMechanismen des Auges
zum Abklingen des akuten Entziindungsschubs. Bi@gmeiner Immunsuppression
erfolgt durch die vitreale Persistenz ein erneM@shstum der Leptospiren und somit
eine erneute Immunreaktion (BRANDES et al., 20&8)kommt zur Rezidivierung der
Uveitissymptomatik (WOLLANKE, 2002). Diese, mit einNeuinfektion vergleichbare
Immunreaktion wurde auch durch den Verlust derLgjgtospiren im Glaskorper um-
gebenden Schutzschicht erklart (NIEDERMAIER, 20@g Leptospiren selbst fuhren
nur zu geringen Gewebeschaden (WOLLANKE & GERHARR®)9), jedoch korre-
liert der Schweregrad der Uveitis und die daralgefaden Glaskorperveranderungen

positiv mit der Starke der lokalen Immunreaktio®(BL, 2009).

6.2.3 Andere Ursachen

Ein Zusammenhang mit Verwurmung (Darmparasitenkrfilarien und Umweltfak-
toren (Wasser, Bodenverhéltnisse, Klima), sowiehader Futterung, konnten nicht
vollstandig ausgeschlossen werden (ALEXANDER & KHER, 1990; BOHM &
SUPPERER, 1952; JONES et al., 1945; JONES et@46;1ITOTH et al., 2010). Ver-
schiedene andere krankheitsverursachende Agemtienvirusinfektionen (Influenza-,
Rhino-, Herpesviren) (ALEXANDER & KELLER, 1990; T®Tet al., 2010) und Bor-
relien (GERHARDS & WOLLANKE, 1996; WOLLANKE, 1995k%onnten jedoch als

nicht ursachlich identifiziert werden.
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Es konnte kein Zusammenhang zur Jahreszeit oddurtdgaform hergestellt werden
(WOLLANKE, 1995). Auch der Mondeinfluss und Zirktiensstérungen durch Ge-
schirrdruck wurden beschrieben (TOTH et al., 2010).

Zum Teil kbnnen vorrangegangene Stresssituationermwurnier, Transport, Stallwech-
sel oder auch Impfungen in Zusammenhang mit ernebtdtiben einer ERU gebracht
werden (WOLLANKE, 2002).

6.3. Symptomatik (Krankheitsverlauf)

Die ERU kann auf unterschiedliche Weise eingetegitden:

a) Einteilung nach dem klinischen Erscheinungsbild:klassische ERU, chronisch-
schleichender Typ (GILGER & MICHAU, 2004).

Klassische ERU:

Der typische Verlauf einer ERU stellt sich in Faigeon akuten Schiben und darauf
folgenden entziindungsfreien Intervallen dar (TOTllg 2010). WILLIAMS und Mit-
arbeiter beschreiben die akuten Phasen daherabstlmitierend” (WILLIAMS et al.,
1971). In den meisten Féllen nimmt der Abstand eim@s zwei akuten Schiben im
Verlauf der Erkrankung stetig ab, wohingegen dizEndungssymptomatik von mal zu
mal zunimmt (GERHARDS & WOLLANKE, 2006; TOTH et a2010). Die Periodizi-
tat der Erkrankung konnte durch eine die vitaleptbspiren im Glaskdrper umgebende
Schutzschicht, die diese vor den vorhandenen Argédd verbirgt und einem Verlust
der schitzenden Hille mit darauf folgender Immukiiea (akuter Schub) erklart wer-
den (NIEDERMAIER, 2002).

Der akute Schub einer ERU &ufR3ert sich durch folge®gmptomatik: Epiphora, mu-
kopurulente Exsudation, Bindehautrotung, diffusesrtHautddem, starker Blepharos-
pasmus (GERHARDS & WOLLANKE, 2001; STADES et alQ0B). Des Weiteren
sind Symptome wie Lidschwellung, Photophobie, ragehKorneatribung, Miosis,
Pseudoptosis und Einsprossung von BlutgefaBen @ Kbrnea zu beobachten
(GERHARDS & WOLLANKE, 2001; GERHARDS & WOLLANKE, 206; TOTH et
al., 2010). Als besonders charakteristisch flr ewrelere Uveitis erscheinen: Epiphora,
Blepharospasmus und Photophobie, auch als ,Abwasittbezeichnet (GERHARDS
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& WOLLANKE, 2006). Schmerzbedingt tritt zudem regeRig Miosis und Enoph-
thalmus auf (GERHARDS & WOLLANKE, 2006). Bis zum Ringen eines akuten
Schubs kénnen zwei Wochen bis hin zu sechs Moraatgehien (STADES et al., 2006).
Die haufigsten im Verlauf der Erkrankung auffallendveranderungen der Linse zei-
gen sich in Form von Katarakt und LinsenluxatioMABES et al., 2006). Im Augenin-
nern kann eine fortschreitende flockige Exsudatioden Glaskorper, sowie Choriore-
tinitis und Ablatio retinae beobachtet werden (STE®et al., 2006). Die zunachst auf-
tretende gelblich-diffuse Tribung des Glaskdrpstsauf eine entzindliche Infiltration
von Zellen und Proteinen zuriickzufiihren (GERHARDS&LLANKE, 2006; NIE-
DERMAIER, 2002; WILLIAMS et al., 1971). Eine fortseitende Verfllissigung des
Glaskdrpers (Syneresis) ist in Abhangigkeit mit d&lter zu beobachten (GERHARDS
& WOLLANKE, 2006; HABENKAMP, 1974; NIEDERMAIER, 2®).

Die diffuse Tribung der vorderen Augenkammer, bgiddurch GefaBwandschaden in
Folge der Entzindung, wird auch als Tyndall-Phanoilmezeichnet und ist als Anzei-
chen einer akuten Uveitis anzusehen (GERHARDS & \WANKE, 2001;
GERHARDS & WOLLANKE, 2006). Die gelbliche Farbe déammerwassers entsteht
hier durch Austritt von Blutbestandteilen aus desapadigten Gefal3en ins Augeninne-
re (GERHARDS & WOLLANKE, 2006).

Die Ansammlung von Proteinen und Zellen im Glaskargum steht im Zusammen-
hang mit der Persistenz intraokularer Leptospined lbedingt eine fortschreitende Ent-
zindung und Schadigung des inneren Auges (GERHARRS, 1999).

Durch die Resorption von Entzindungsprodukten invadederen Augenkammer kon-
nen vermehrt Hinweise auf eine intermediare Uveriggefunden werden (WOLLAN-
KE, 2002). Zu Beginn sind erste Entziindungsprodukteslaskorper zumeist dorsal
bis dorsotemporal vorzufinden (WOLLANKE, 2002).

Chronisch-schleichende ERU:

Neben der Rezidivierung akuter Entzindungsschilie aisch ein chronisch-
schleichender Verlauf der Erkrankung mdoglich (TO®Hal., 2010, WOLLANKE,
2002). Diese Form tritt vermehrt bei der Tigerséleeeiveitis auf, was durch das
schmerzfreie Ablaufen der Entziindung zur Vorstglder Patienten in bereits fortge-
schrittenem Erkrankungsstadium fuhrt (BAUMGART, 201
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b) Einteilung nach den betroffenen Strukturen:

Unterschieden werden, eine vordere, eine intermedéne hintere und eine Panuvei-
tis:

Die Schmerzhaftigkeit der Augenerkrankung ist staok den betroffenen Strukturen
des Auges abhangig: Wéahrend eine Entziindung imevendAbschnitt des Auges ext-
rem schmerzhatft ist und daher in den meisten Félldrzeitig erkannt wird, weist die
Entziindung des hinteren Augenabschnitts kaum mexkBamptome von Schmerzhaf-
tigkeit auf (WOLLANKE, 2002; GERHARDS & WOLLANKE, @06; TOTH et al.,
2010). Je nach Schweregrad und Haufigkeit der Rezkbnnen in den entzindungs-
freien Intervallen eventuell keine Anzeichen ewmerangegangenen Entzindung gefun-
den werden (MAGGS et al., 2008). Als bleibende 8ehédes Auges kdnnen auftreten:
Flocken in der vorderen Augenkammer, hintere odedere Synechien, Katarakt, Lin-
senluxation, flockige Infiltration und Tribung d€daskoérpers, chorioretinitische Nar-
ben, Netzhautablésung, Veranderungen der Iris, tdyp® des Bulbus, Glaskérperver-
flissigung und weitere (BRANDES et al., 2007; GERM?S & WOLLANKE, 2006;
STADES et al., 2006; TOTH et al., 2010; WOLLANKE(@2).

Im Falle von grof¥flachigen Synechien oder eines bombata kann der Abfluss des
Kammerwassers beeintrachtigt werden, dem eine Erigldes intraokularen Drucks
mit Entstehung eines Glaukoms folgt (GERHARDS & W@®AINKE, 2006; KNOT-
TENBELT & PASCOE, 2004). Ein Sekundarglaukom dieser kann vermehrt bei
Pferden mit auffalliger Pigmentierung, wie Knappgtern, Appaloosas und Paint Hor-
ses vorgefunden werden (WOLLANKE, 2002). Eine Salnang des Ziliarkorpers mit
daraus bedingter Verminderung der Kammerwassergtiadu fihrt im Verlauf der
Erkrankung zur Atrophia bulbi (GERHARDS & WOLLANKE2001). Die Verande-
rung des Intraokularen Drucks (IOD) ist in vieledllen verantwortlich fur einen Vi-
susverlust durch Ablatio retinae (KNOTTENBELT et, &007). Jedoch kann auch im
Rahmen einer hinteren Uveitis bereits eine AblosdeigRetina erfolgen (GERHARDS
& WOLLANKE, 2006).

Durch Aufwirbeln der Entziindungsprodukte im Glagldirbei der Bewegung des Pfer-
des kann eine vermehrte Schreckhaftig- und Andtit auftreten (HABENKAMP,
1974). Eine bereits bestehende Sehstérung wirchdumsicheren, tapsenden Gang mit
vorsichtigem Vorfihren der GliedmalRen und eventénelDrédngen zu einer Seite hin
oder Kopfschiefhaltung beim Patienten auffallig dear (GERHARDS & WOLLAN-
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KE, 2001). Ein weiterer Hinweis auf eine bereitstgeschrittene Erblindung ist das
Fehlen der Pupillenreaktion auf eine Drohreaktiod/wder Lichteinfall (GERHARDS
& WOLLANKE, 2001). Erkrankte Appaloosapferde schanein erhdhtes Risiko fur
eine Erblindung aufzuweisen (DWYER et al., 1995) sind wie andere Tigerschecken
zumeist auf beiden Augen von der Erkrankung betrofBAUMGART, 2014).

Die Prazipitation von Entztindungprodukten auf desénriuckflache fuhrt zu typischen
vakuolaren Veranderungen (GERHARDS & WOLLANKE, 2p0Das fibrindse, ent-
zundliche Exsudat kann zudem zu hinteren Synecliigmen (GERHARDS &
WOLLANKE, 2001). Kommt es im entziindungsfreien hwedl oder durch Behandlung
zur L6sung einer hinteren Synechie sind typischessvirisresiduen auf der Linsenvor-
derflache und zerfranste Pupillenrander zu seh&REEARDS & WOLLANKE, 2001;
GERHARDS & WOLLANKE, 2006). Wenn auch zunachst Awile des Auges von
den rezidivierenden Entzindungen betroffen sindk@mmt es dennoch beim Fort-
schreiten der Erkrankung regelmafiig zur Entstetmingr Panuveitis (GERHARDS &
WOLLANKE, 2006). Die zunehmende Zerstérung des Aufjaart schliel3lich zur Er-
blindung und hochgradigen Bulbusatrophie oder s&ghrsis bulbi (GERHARDS &
WOLLANKE, 2006; STADES et al., 2006; TOTH et alQ1D).

6.4. Differentialdiagnosen

- Nach (MAGGS et al., 2008): Uveitis
o intraokulare Infektionen oder als Antwort auf baldke Toxine
o In Verbindung mit Infektionen aufRerhalb des Augesostatitis, Endo-
metritis, Gingivitis, Mastitis, Metritis, Nabelednkungen und Pneumo-
nie...
0 ideopathisch/ immun-mediiert
- Nach (WOLLANKE et al., 2000): Uveitis
o Erreger wie zum Beispiel Micronema deletrix
- Nach (GELATT, 2013): Uveitis
0 stumpfes oder perforierendes Trauma
0 chirurgisches Trauma

o phakoklastische Uveitis
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o Infektionen mit Salmonellen, Str. equi equi, Baadburgdorferi, Rho-
dokokkus equi

o Folge systemischer Erkrankungen

o als Komplikation einer Septikamie durch gram-negatKeime beim
neugeborenen Fohlen

0 granulomatdse Uveitis durch Mykobakterium avium

0 EHV1 oder Influenza Infektion

o kongenitale Uveitis...

- Nach (FRELLSTEDT, 2009):
o Neoplasie

0 genetische Disposition: Appaloosa-Uveitis u.a.

- Nach (WOLLANKE & GERHARDS, 2009):
0 traumatische Uveitis

phakogene Uveitis

Glaukom

Septikdmie (Fohlen: Rhodokokkose)

o O O o

Keratitis parenchymatosa

6.5. Diagnose

6.5.1. Ophthalmologische Untersuchung

Neben der beschriebenen aul3eren Symptomatik deettwas, sind mittels verschie-

dener ophthalmologischer Instrumente weitere Befund erheben. Eine Lupe erméog-
licht beispielsweise das Auffinden schlanker in Hegnea einspriel3ender Gefallbaum-
chen.

Mittels Spaltlampenuntersuchung sind bereits f&lee&inderungen der Kornea, sowie
Auflagerungen auf der Linsenvorderflache detekgerltine ophthalmoskopische Un-

tersuchung lasst einen Blick ins Innere des Auge&ar Erkennung entzindlicher Ein-

lagerungen im Glaskdrper ist bei der Durchfuhrureser Untersuchung eine medika-

mentdse Weitstellung der Pupille unerlasslich. dedkdnnen bereits fortgeschrittene
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Tribungen und Auflagerungen den Blick auf tiefegénde Strukturen beeintrachtigen
oder sogar ganzlich verhindern. In diesem FatléstEinsatz von transpalpebraler
Ultraschalldiagnostik hilfreich, um Auflagerungeard.inse und den Zustand der Reti-
na zu beurteilen. Zur Uberpriifung der Netzhautfiomkiist ein Elektroretinogramm
einsetzbar.

Bei gut therapierter vorderer Uveitis ist im Frigthum im entztindungsfreien Intervall
haufig nur durch die Untersuchung intraokularer bero eine Diagnose zu stellen
(WOLLANKE, 2002).

6.5.2. Antikdrpernachweis

a) im Serum

Ein AK-Nachweis im Serum von Pferden gelang zu 80@éiberkrankten und zu 78 %
bei augengesunden Pferden mit einem AK-Titer voh: 100 und wurde daher von
WOLLANKE 2000 und von GESELL 2004 als fur die ERUaBnostik als ungeeignet
beschrieben. Jedoch konnte in einer weiteren StodiELISA ein signifikanter Unter-
schied der AK-Titer bei augengesunden und an ERddaekten Pferden festgestellt
werden (LOIBL, 2009). Je kurzer das ERU Leiden b&atienten besteht, je geringer
der zeitliche Abstand zum letzten Schub und je gemakute Schiibe bereits durchge-
standen wurden, desto haufiger und desto hdherdadachweisbaren AK-Titer im
Serum (LOIBL, 2009). Ein deutlicher Zusammenhanstdtg zwischen dem klinischen
Bild und dem Vorhandensein von IgG-AK. Diese AK-B3a kann bei Pferden mit ERU
signifikant haufiger und in hoheren Konzentratiortstektiert werden als andere Im-
munglobulinklassen. Der gemeinsame Nachweis von,I¢gd1- und IgA-AK gelang
nur bei an ERU erkrankten Tieren. Die am héaufigsendetektierende Immunglob-
linklasse in Serumproben stellen die IgM-AK dag @i Folge einer Leptospireninfekti-

on Uber einen langen Zeitraum perisitieren (LOIBQO9).

b) im Kammerwasser und Glaskorper

Mehrere Studien konnten zeigen, dass die innerhadbr Vitrektomie gewonnenen
Glaskdrperproben fur die Diagnostik der ERU im Znsgenhang mit einer Leptospi-
reninfektion von grol3ter Bedeutung sind (BREM et, d998; LOIBL, 2009;

WOLLANKE et al., 1998; WOLLANKE et al., 2000). Dieserfolgt mittels MAR oder
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ELISA im Kammerwasser/ Glaskdrpermaterial (GERHARRSVOLLANKE, 2006;
LOIBL, 2009). Der AK Nachweis im Kammerwasser wuide Gegensatz zum Nach-
weis im Glaskoérpermaterial als erfolgreicher bemstien (LOIBL, 2009).

Sowohl die Serologischen Methoden MAR und ELISA, alich die PCR ergaben bei
der Untersuchung von Glaskorper und Kammerwassendtgignfikante Unterschiede
bei augengesunden und an ERU erkrankten PferdelB(L,Q009). Besonders der IgA-
ELISA in intraokularen Proben hat sich fur die ERgnostik bewahrt, da diese Im-
munglobulinklasse am haufigsten auch bei unklar@ief nachgewiesen werden kann
(LOIBL, 2009, ROCZEK, 2008). Im Falle einer hochdjigen Uveitis sind mindestens
zwei der drei (IgG, IgA, IgM) Immunglobulinklassem Glaskorper nachweisbar. Die
meisten positiven Ergebnisse konnten im ELISA iie=ainer hinteren Uveitis, gefolgt
von der Panuveitis nachgewiesen werden. Je stdi&k&feranderungen des Pferdeauges
bereits fortgeschritten sind, desto haufiger komnte ELISA AK gegen Leptospiren
nachgewiesen werden und desto héher war deren Ktvaien (Anstieg aller drei Im-
munglobulinklassen) (LOIB, 2009).

Bei jedem akuten Schub ist mit einem AK- Anstieg K@mmmerwasser und Serum zu
rechnen, was heil3t, dass die AK- Konzentration umedriger ist, je langer der letzte
akute Entzindungsschub zurtickliegt (LOIBL, 2009i Binseitiger klinischer Symp-
tomatik ist haufig in beiden Augen ein positver Alker nachweisbar (LOIBL, 2009).
Bei bereits erblindeten Pferden liegen hohere AterTvor als bei Tieren, deren Sehfa-
higkeit noch erhalten geblieben ist (DWYER et 4895). Zudem konnte gezeigt wer-
den, dass bei intermediarer, hinterer oder Pantisveit im Vergleich zur vorderen
Uveitis hbheren AK-Titern gerechnet werden kannI@iQ 2009).

Die hohere Sensitivitat des ELISAs gegentber de§ Méruht darauf, dass im ELISA
auch nicht-agglutinierende AK nachgewiesen werdénnkn (LOIBL, 2009). Die
Kombination von ELISA und PCR/ Kultur Diagnostik imtraokularen Proben hat sich
als besonders gute Nachweismethodik bewahrt (ROC2E68).

Der AK-Nachweis im Kammerwasser hat sich gegendbelPCR Diagnostik als sensi-
tiver dargestellt (LOIBL, 2009).
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6.5.3. Nachweis von DNA pathogener Leptospiren

Die DNA pathogener Leptospiren kann mittels PCR atdwm Kammerwasser, das
durch eine Parazentese gewonnen wurde, als auGlaskorper nachgewiesen werden
(GERHARDS & WOLLANKE, 2006; GESELL, 2004; LOIBL, 2@; WOLLANKE,
2002), jedoch hat sich die PCR Diagnostik fur dreddsuchung auf Leptospiren-DNA
in intraokularen Proben dem AK-Nachweis als ungaie erwiesen (LOIBL, 2009;
WOLLANKE, 2002). Je kurzer die Erkrankungsdauer ymderinger die bereits durch-
gemachte Schubanzahl, desto eher kann LeptospiX&n-ID intraokularen Proben
nachgewiesen werden. Mdglich ist jedoch auch natiNachweis nach bereits zahlrei-
chen oder lange Zeit zurickliegenden Schiben (LOIIO9). Ein Nachweis im Glas-
koérpermaterial gelingt dementgegen erst nach mtedeszwei Uberstandenen akuten
Schiuben. Beim Vorliegen einer typischen Symptomigdikn vor allem bei mittelgradi-
gen Veradnderungen des Auges mit positiven Ergebmigerechnet werden. In Bezug
auf die Verlaufsform der Uveitis kann LeptospireNAvor allem bei der vorderen und
der intermediaren Uveitis nachgewiesen werden. &tleFeines positiven PCR Ergeb-
nisses konnen in der Serologie i.d.R. zwei versigne Immunglobulinklassen nach-
gewiesen werden (LOIBL, 2009).

Wahrend ROCZEK, 2008 der Nachweis von LeptospirélADediglich im Glaskorper

gelang, konnte LOIBL 2009 mit dem Nachweis im Kammwasser bessere Erfolge be-

streiten.
6.5.4. Kultureller Nachweis
a) im Serum

Bei Gelingen einer kulturellen Isolierung ist netlglich geringen Konzentrationen von
IgG- und IgA-AK im Serum zu rechnen (LOIBL, 2009).

b) in intraokularen Proben
Bei der kulturellen Anzucht hat sich der Erregehveeis im Glaskorper gegeniber dem
Nachweis im Kammerwasser als verlasslicher heratsiife (LOIBL, 2009;

WOLLANKE, 2002). Leptospiren lassen sich sowohl &isrdeaugen, die erst einen
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Schub, als auch aus Augen die bereits Uber Jahweebiimmer wieder Schibe erlitten
haben isolieren (WOLLANKE et al., 2000).

Die niedrige Sensitivitat einer kulturellen Anzudsst diese Nachweismethode in der
heutigen Zeit in den Hintergrund ricken (GESELLQZ0LOIBL, 2009).

6.6. Therapie

6.6.1. Konservative Therapie

Zur Behandlung und Vorbeugung von Synechien istEilesatz von Atropin zur Pupil-
lenweitstellung unerlasslich (GERHARDS & WOLLANKR001; GERHARDS &
WOLLANKE, 2006). Dunkle Aufstallung bzw. ein dunkld-liegennetz zur Reduzie-
rung des Lichteinfalls in die weitgestellte Pupib®wie als Insektenschutz sind ratsam
(GERHARDS & WOLLANKE, 2001; GILGER & MICHAU, 2004)Zur antinflamma-
torischen Therapie hat sich die lokale Anwendunig @ukokortikoiden in Kombinati-
on mit einer systemischen Anwendung von nicht-af@ten Antiphlogistika (NSAIDS)
bewahrt (GERHARDS et al., 1999). GILGER beschrieb tbkalen Einsatz von Pred-
nisolonacetat 1% als Glucokorticoid mit der bestenlaren Penetration (GILGER &
MICHAU, 2004). Die zusatzliche systemische Theragievor allem bei Vorliegen von
Veranderungen des hinteren Augensegments von Yaleisich eine lokale Medika-
mentenapplikation als nicht wirksam erwiesen haARBIETT et al., 1998). GILGER
empfiehlt hier den Einsatz von Flunixin-Meglumindparaten unter anderem auch 24
Stunden vor Impfung oder Wurmkur (GILGER & MICHARQ04). BINDER konnte
2013 beim Vergleich von Firocoxib und Phenylbutanachweisen, dass Phenylbuta-
zon bei equinen Augenpatienten als das bessere IN@Arusehen ist. Auch andere
Stressoren sollten vermieden werden (GILGER & MIGHAR004).

Eine Langzeittherapie durch den Einsatz eines §lo A Implantats soll die stetige
lokale Therapie fiir den Zeitraum von einem Jahetees konnen (TOTH et al., 2010).
Jedoch bezweifelt LOIBL die bakterizide und baldstatische Wirkung in vivo stark
(LOIBL, 2009). BAUMGART beschreibt hingegen den &ate suprachoroidaler Cyc-
losporin A Impalantate bei der nicht-leptospirenbgten Uveitis der Tigerschecken als
hilfreich, da eine konservative Therapie aufgrued f&hlenden aul3eren Symptomatik
nur schwer mit Erfolg durchzufihren ist (BAUMGARZ014).
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Die konservative Therapie sollte noch zwei WochaehnAbklingen der klinischen
Symptome fortgefuihrt werden (GILGER, 2004).

6.6.2. Chirurgische Therapie: Vitrektomie

Bei der Durchfihrung der Vitrektomie wird das leggoeninfizierte Glaskorpermaterial
durch eine Basalt Salt Solution (BSS) Losung aasgetht. Der Zugang erfolgt dabei
Uber die Sklera des Auges. Mit einem Cutter wird zi#he Glaskdrpermaterial zugleich
zerschnitten und abgesaugt. Um den intraokularerciDaufrecht zu erhalten, wird der
Volumenverlust zeitgleich durch BSS Losung Ubeeriaweiten Zugang ausgeglichen.
Diese wird im Laufe der Zeit durch kdérpereigenezesse wieder durch Kammerwasser

ersetzt.

6.6.2.1. Indikation fUr ein chirurgisches Vorgehen

An ERU erkrankte Pferde bendétigen regelmaRigeridiéhe Behandlung. Zudem be-
dingt die haufig mit Erblindung endende Erkrankingyfig hohe wirtschaftliche Ver-
luste (GERHARDS et al., 1999). Die ndétige, langstige, entztindungshemmende Me-
dikation ist dopingrelevant und somit ein Aussckhkugerium fiir den Leistungssport
(GERHARDS et al., 1999). Haufig erreicht die mediantdse Therapie ihre Grenzen
und ein Fortschreiten der Erkrankung ist nur clgiseh zu unterbinden (GERHARDS
et al., 1999). Eine Normalisierung des IOD durcé Hntfernung von ERU bedingten
Membranen ist méglich (GERHARDS et al., 1999). Iwedel ist eine Parazentese
durchzufiihren und das entnommene Kammerwasser ML bder ELISA auf AK
gegen Leptospiren zu untersuchen (WOLLANKE, 2002).

6.6.2.2.  Ziel der Behandlung

Ziele der Behandlung der equinen rezidivierendemitis/sind die Erhaltung des Seh-
vermogens und die Linderung der Schmerzen (WERRGERHARDS, 1992). Ent-
scheidend ist dabei die Beseitigung der chronistlegrospireninfektion aus dem Auge
(WOLLANKE, 2002; WOLLANKE et al., 2004b). Indikatieen fur die Vitrektomie

bestehen in der Beseitigung von Glaskdrpertribunget Entziindungsprodukten/-
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mediatoren, sowie die Vermeidung von Rezidiven (\R¥R& GERHARDS, 1991,
1992). Dies fuhrt zur Reduktion intraokularer Imnaargange. WINTERBERG und
GERHARDS bezeichneten diesen Zusammenhang alsefntig des immunologi-
schen Gedachtnis der Uveitis" (WINTERBERG & GERHARM997). Zudem verbes-
sert die Vitrektomie den Abfluss von Entziindungerelnd — produkten aus dem hin-
teren Augensegment Uber die vordere AugenkammeRRIE& GERHARDS, 1992).
Nach Gerhards und Mitarbeitern kann die Durchfigramer Vitrektomie die Wieder-
kehr von Uveitis Schiben effektiv beenden (GERHARRSI., 1999) oder zumindest
ihre Haufigkeit und Schwere reduzieren (WERRY & GERRDS, 1991; WINTER-
BERG & GERHARDS, 1997). Linsentribungen kdnnen Hufidihzeitiges chirurgi-
sches Eingreifen eingedammt oder verhindert we(@ddeRRY & GERHARDS, 1992;
WINTERBERG & GERHARDS, 1997). Dies ermdglicht dieitere Nutzung als Reit-
pferd (WINTERBERG & GERHARDS, 1997). Da im Anschduan die chirurgische
Therapie eine dauerhafte medikamenttse Therapiéllemiesteht kein Verstol3 gegen
die Dopingbestimmungen, was folgende Turnierstad$isst (WINTERBERG &
GERHARDS, 1997).

6.6.2.3.  Komplikationen

Nach WINTERBERG und GERHARDS liegt die Komplikatsvate der Vitrektomie
.im Rahmen etablierter chirurgischer Eingriffe* (WTERBERG & GERHARDS,
1997).

Zu den haufigsten Komplikationen z&hlen intraokal&tutungen und auf lange Sicht
Atrophia bulbi, Ablatio retinae, Phtisis bulbi (WMNERBERG & GERHARDS, 1991,
1997). Andere Autoren berichten von oberflachlickhtarnhaut-Abrasionen, Konjunc-
tivitis, Keratitis und Hornhautddem (VON BORSTELat, 2005). Eine Netzhautabl6-
sung kann schlie3lich zur Erblindung des Patieritdmen (VON BORSTEL et al.,
2005; WERRY & GERHARDS, 1991).

6.6.2.4. Bulbus exstirpation

Als letzte Moglichkeit ist die Entnahme des Augdpfaur Beendigung einer permanen-
ten Schmerzhaftigkeit anzusehen. Als Indikationdewon GERHARDS und WERRY



Il. Literaturibersicht - 86 -

die Phthisis bulbi genannt (GERHARDS et al., 1998 das Endstadium schwerer
Entziindungsschiibe mit Hypotonie, intraocularer Biabddung und Augapfelschrump-
fung darstellt ( WERRY & GERHARDS, 1991).

6.7. Prophylaxe

Die Prophylaxe besteht in der Vermeidung einer agpiteninfektion. Das heil3t:
Schadnagerbekdmpfung zur Reduzierung des Kontakisfiziertem Nagerurin, Wei-
dehygiene, Uberwachung des Tierverkehrs, kein Bamksr Trinken aus stehenden
Gewassern, feuchte Weiden und morastige Bodendoéhuswahl der Koppeln meiden
(NATTERMANN, 2006; STRAUBINGER, 2011; WOLLANKE, 2@) ZWIERZ-
CHOWSKI, 1967a, 1967b).

Seit einigen Jahren gibt es zudem die Mdglichkeierelmpfung. WOLLANKE und
Mitarbeiter beschreiben die Herstellung einer beddapezifischen Vakzine zum Schutz
vor Leptospireninfektionen (WOLLANKE et al., 20044 dieser Studie konnte bei
allen geimpften Pferden, sowie Ponys ein signifieaiAK- Anstieg im Anschluss an
die Impfung verzeichnet werden. Nach Impfung konriteden beteiligten Stallungen
keine neuen Félle von ERU verzeichnet werden. Byafdtoff stellte sich als gut ver-
traglich heraus. Nach Meinung von WOLLANKE und Migaitern kénnte eine Imp-
fung mit den Serovaregrippotyphosaund bratislavazu 90% vor einer intraokularen
Leptospireninfektion schitzen (WOLLANKE et al., 2&). ROBERTS empfahl auf-
grund seiner Forschungen eine jahrliche Wiedertgpter Impfung (ROBERTS, 1969).
JONES und Mitarbeiter beschreiben die Gabe von mdtiboflavinmengen zur Ver-
hinderung des Auftretens neuer akuter Schibe undPmphylaxe in gefahrdeten Ge-
bieten (JONES et al., 1946).

6.8. Prognose

Die Prognose der ERU ist ohne chirurgische Therafseungiinstig zu beurteilen, da
die Rezidivierung zur progressiven Destruktion aokularer Strukturen fuhrt
(WINTERBERG & GERHARDS, 1997).

Der Erfolg der Vitrektomie ist unabhangig von Alt&asse, Geschlecht, Erkrankungs-
dauer und Anzahl der vorausgegangenen Entzinduegste (WINTERBERG &
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GERHARDS, 1997). Nach VON BORSTEL und Mitarbeitenkte 2005 bei 50 nach
der OP Uber langere Zeit beobachteten Pferden % @#d im Jahre 2009 sogar bei
95% eine Rezidivfreiheit erreicht werden (VON BOH&Tet al., 2005, 2009). Aller-
dings konnte bei 14% dieser Tiere eine Erblinduagll Ablatio retinae und Katarakt,
aufgrund der bereits pra-OP vorhandenen schwerbad8a des Auges in Folge der
Entziindungsschube, nicht verhindert werden (VON BOEL et al., 2005).
WINTERBERG und GERHARDS berichten von einer 97, ¢ér (WINTERBERG &
GERHARDS, 1997), WOLLANKE sogar von einer 98%-igeazidivfreiheit post Vit-
rektomie (WOLLANKE, 2002). In 39,5% konnte eine Mswverbesserung detektiert
werden, in 32,6% dagegen blieb der Fortschritt desisverfalles weiter bestehen
(WINTERBERG & GERHARDS, 1997). In 74,3% konnte p&@# ein normaler intra-
okularer Druck gemessen werden (WINTERBERG & GERHAR 1997). Am wich-
tigsten jedoch erscheint es, dass durch die Viraeld weitere schmerzhafte Entzin-
dungsschube vermieden werden kdnnen. Des Weitetgyostoperativ keine medika-
mentdse Therapie mehr erforderlich, was den Wiéagieg in den Sport erméglicht
(WINTERBERG & GERHARDS, 1997).

Die Chronizitat der Erkrankung mit Schmerzen unel Nbtwendigkeit einer medika-
mentdsen Therapie fuhren dazu, dass die Verwenelibdmktroffener Pferde stark her-
abgesetzt wird bis sogar nicht mehr vorhanderB&HM & SUPPERER, 1952).
Obwohl Verhaltensforschungen an erblindeten Wirbedh zeigen konnten, dass eine
langsame Erblindung durchaus gut kompensiert wekdem, sind betroffene Tiere
angstlicher und nervéser (BRUCKNER, 1951-1996). &inlindetes Pferd ist demnach
in vielen Fallen schwer zu handeln, nur noch fi@ ducht einsetzbar (DWYER et al.,
1995) oder sogar dem Tode geweiht (WOLLANKE, 20@®3perimente der Berliner
Reitergesellschaft konnten zeigen, dass die 6etlohientierung innerhalb des bekann-
ten Umfeldes im Falle der Erblindung bestehen hlétbemde Umgebung wird mittels
Versuch und Irrtum erkundet (BRUCKNER, 1951-1998&i ausreichend enger Bin-
dung ist eine reiterliche Nutzung in Ausnahmefaliarerwagen.

Ein ganz besonderer Fall wurde im Jahre 2008 doktiere Thea Miiller, Dressurreite-
rin im Leistungskader, deren Pferd an einer erblickrkrankung mit progressiver Re-
tinaatrophie erblindete, gelang es das notige ¥eemnsverhaltnis zwischen Mensch und
Pferd zu erschaffen und so im Leistungssport untlemtungskader weiterhin aktiv zu
bleiben (LUTZENBERGER, 2008).
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[1l. Material und Methoden

Teil I: Kleinsauger

1. Fangmethoden

1.1. Fangmethode 1: Plastikfallen mit Naturkdder nd Korbfallen
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Abb. 1: PlastiCat Mausefalle (Totschlagfalle) ABbKorbfalle (Lebendfalle)
\
(Quelle: (Quelle:
http://i.ebayimg.com/t/2-Stuecke-Plasticat-Maudef&hlle- http://www.agroshop24.de/images/product_ima
mit-Koeder-Dauerkoeder-Maeuse-Maus-Schaedlinge- ges/thumbnail_images/34031-fr-08.jpg)

[00/s/IMTUWMFgXNTAwW/z/gKGAAOSwe-
FUBN6V/%24 35.jpg )

Fur die im Rahmen dieser Forschungsarbeit durchgefiti Untersuchungen wurden
Kleinsduger aus Pferdestallungen bezogen, die reigelare Schadnagerbekampfung
durchfihren. Um gleiche Fangvoraussetzungen zufschaurden, je nachdem welche
Fangmethode in den besagten Stallungen angewamndt an die Fanger Plastiktot-
schlagfallen mit Dauerkéder oder in einzelnen Féllebendfallen ausgegeben.

Die Stallungen befanden sich in Baden-Wirttember@sten der

Schwabischen Alb vorwiegend im Zollernalbkreis.
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Abb. 3 (links): Karte der Schwabischen Alb mit
Landkreisen

(Quelle:
http://gastro.toubiz.de/salb/default/img/karte/SBLkarte kreis-
komplett.qif)

TuTTLmaen | TIIMARINGE Abb. 4 (unten): Karte des Zollernalbkreises mit ker
Tt rung der Probenentnahmeorte

(Quelle: Wanderkarte Zollernalb-Tourenvorschlage Familien mit

Kindern, Spazierganger und sportliche Wanderer)
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Legende:

breite rote Linie: Grenze des Zollernalbkreises

blaue Punkte: Orte der Wasserprobenentnahme

braune Punkte: Orte, von denen Kleinsauger bezageden
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Bei der Kontaktaufnahme zu Stallbesitzern oder tellegsn wurde jeweils von einer
Person, die fur das Fangen der Kleinsduger veratitwtowar, ein kurzer Fragebogen
mit Fragen zu den eingestallten Pferden, den gpbgehen Gegebenheiten und der
Kleinsdugerpopulation ausgefillt (siehe Anhang€iteS194). Zum besseren Verstand-
nis der Befragten wurde in den Fragebdgen das Wlemsauger durch das umgangs-
sprachlich gebrauchte ,Mause* ersetzt.

Zudem wurden an alle Kleinsdugerfanger PlastiCat@udéfallen mit Naturkoder der
Firma Deufa, sowie Handschuhe zum Fassen der Uieteverschliel3bare Plastikbeutel
zur Lagerung ausgegeben.

Ausgewahlt wurde diese Art von Falle, um aufgrued ldichten Handhabe Verletzun-
gen zu vermeiden und durch den Dauerkdder ein igiEmdViederbefillen der Fallen
unndtig zu machen. Des Weiteren soll diese ArtFddie fir Hunde, Katzen und andere
Hofbewohner uninteressant und dadurch ungefahskah. Fallen bei denen der Dauer-

koder versagte wurden unter anderem mit Nutella@des befillt.

Die Stallungen, in denen Lebendfallen verwendetdeny wurden mit Korbfallen der
Firma Luna® ausgestattet, deren Boden zum AuffartgsnUrins mit Alufolie ausge-

legt wurde. Als Kdder diente Hanuta®.

Die ausgegebenen Fallen wurden von den Mausefamgelen Stallungen aufgestellt.
Um den Aspekt des Tierschutzes zu beachten, wurtigne ausgewahlt, an denen die-
se Personen mindestens taglich vorbei kommen. lte ¥#an Lebendfallen wurden die

Fallen mehrmals taglich durch die Fanger kontrdllie

In einer Totschlagfalle gefangene Kleinsduger wainaht Handschuhen aus den Fallen
entfernt, in verschlie3bare Plastiktliten verpacid mit dem Fangdatum versehen ein-
gefroren bzw. wenn ein Einfrieren nicht moglich wais zur Abholung gekuhlt.

Lebend gefangene Kleinsauger sollten bis zum Abgatz Urin in der Falle belassen

werden, der mittels steriler Tupfer durch die Fareggfgefangen wurde. Im Anschluss
wurde der gefangene Kleinsauger abseits des St&itker in die Freiheit entlassen.

Die sich in der Falle befindende Alufolie wurde \d@m erneuten Aufstellen der Falle

ausgetauscht, um Kontaminationen zu vermeiden.
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1.2. Fangmethode 2: Katzen

Durch Katzen gefangene Kleinsauger wurden ebensoolwen beschrieben verpackt

und mit Fangdatum versehen bis zur Abholung eingefi’ gekinhlt.

1.3. Weitere Bezugsquellen

Im Rahmen der Zusammenarbeit mit Doktorandin metl. M. Bourg von der tierérzt-
lichen Fakultat der Universitat Giel3en, die in Alsting ihrer Untersuchungen eben-
falls Kleinsauger untersuchte, konnten Kleins&umar deren Organe aus Bayern aus
den Landkreisen Eichstadt, Ginzburg und Erlangewjeseinzelne Tiere aus Hessen
und Luxembourg bezogen werden.

Die Organe dieser Tiere wurden unter anderem am [Gindesamt fuir Gesundheit
und Lebensmittelsicherheit) in Oberschleil3heimzoisAbholung bei -80 °C zwischen-
gelagert oder dessen Nieren in der Pathologie @eger Instituts bis zu einem Tref-

fen tiefgekuhilt.
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Abb. 5: Bayern mit Landkreisen, aus denen Probesmadbezogen wurde

(Quelle: http://www.feuerwehrabzeichen-weltweitldeidkreiskarte_Bayern.png)
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Abb. 6: Hessen mit Landkreisen, aus denen Probemiaabezogen wurde

(Quelle:_http://www.busse-in-hessen.de/Hessenlgagle.

2. Weitere Verarbeitung der gefangenen Kleinsauger

Nach Abholung der tiefgefrorenen oder gekihlteningauger wurden diese ggf. nach
dem Auftauen fotografiert, gewogen, vermessen uitiglsieiner Bestimmungshilfe der
Arbeitsgruppe Saugetierdkologie vom Institut fuerbkologie und Spezielle Zoologie
der Justus-Liebig-Universitat Giel3en nach ihrer Bestimmt. Zur Hilfe wurden auch

die Beschreibungen von KRAMPITZ 1967 herangezogen.

Zur Praparation wurde jedes Tier einzeln mittelschadeln auf dem Ricken liegend
auf einer Pinnwand, die mit Alufolie vor Kontamiimat geschutzt wurde, fixiert um

eine Laparotomie durchzufiihren. Wenn mdglich wuddm mittels einer Spritze aus

der Blase des Tieres entnommen und auf einenestailattetupfer tberfihrt. Des Wei-

teren wurden Nieren und Blase entnommen und in Nlé8ling ins Labor (VetMedLab
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Idexx Laboratories) versand, wo sie mittels einggLB2 PCR (n&here Beschreibung
siehe unten) der auf DNA pathogener Leptospirdaraacht wurden.

Von lebenden Kleinsaugern gewonnener Urin wurdefealtle an das Labor zur LipL32
PCR Diagnostik versand.

Als Ruckstellprobe wurden Leber und falls vorhanden tragende Uterus weiblicher

Kleinsduger bis zur vollstdndigen Auswertung deteDaingefroren.

Zwischen der Préaparation zweier Kleinsduger wurde chirurgische Besteck, sowie
die Stecknadeln gereinigt und in Helipur® Losungidziert. Andere Materialien zur

Préaparation und Vermessung wurden mittels Flacrenfddtion gereinigt.

Bei der durchgefihrten PCR (Polymerase Chain Ra@kDiagnostik handelte es sich
um eine real-time PCR mittels Light cycler 480 \®ach&. Nachgewiesen wurde das
leptospirenspezifische Gen LipL32, welches fur Rmtein der aul3eren Membran des
Organismus codiert und fir dessen Pathogenitatenaibiwortlich ist (IDEXX Labora-
tories Diagnostic update Canine Leptospirose-eirankheit im Wandel, Januar 2015,
www.idexx.de und telefonische Ricksprache mit Hr. Balzer von IDEXX Laborato-
ries). Die LipL21 real-time PCR ermdglicht folgliaten Nachweis aller pathogenen
Leptospirenarten.

Zum Nachweis der Gensequenz LipL32 wird bei dercbiithrung der real-time PCR
durch spezifische Primer eine Amplifizierung dieZeelsequenz erreicht. Zudem er-
maoglicht der Einsatz fluoreszenzmarkierter Sondiee enaschinelle Auswertung der
Amplifikatbildung durch Messung der emittierten &laszenz. Obwohl in dieser Arbeit
kein quantitativer Nachweis von DNA pathogener bepiren erzielt werden sollte,
wurde diese Methode dennoch aufgrund der gering€mtaminationsgefahr als ge-

eignete Methode herangezogen.
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Fur den Erwerb von Hinweisen auf einen ZusammenhangKleinsaugern, die DNA
pathogener Leptospiren in sich tragen, kontamiameriVasser und der ERU wurden

stichprobenartig weitere Daten erfasst:

Teil Il: Wasserproben

Laut der verfligbaren Literatur wurden in dieser érterstmals in Deutschland Was-
serproben auf DNA pathogener Leptospiren untersucht

Wasserproben von jeweils 10ml Volumen wurden daauPCR Diagnostik auf das
Vorkommen von Leptospiren-DNA an das IDEXX VET MHIAB in Ludwigsburg
verschickt. Alle Proben wurden in 6rtlicher Nahedan in die Studie eingeschlossenen
Stallungen aus stehenden bis ruhigen GewdassernzeRfisowie Tranken und Zisternen
entnommen.

Das geringe Probenvolumen und die eventuell niedfignzentration an Leptospiren in
der Probe lasst eine Haufung falsch negativer Erigeb erwarten, weshalb nur ein po-

sitives Ergebnis von Aussagekraft ist.

Teil I1l: Augenuntersuchungen

Um einen Eindruck der Prdsenz von Augenverdnderumge Pferden in den in die
Studie einbezogenen Stallungen zu erhalten, wuwideeinen der fir den Kleinsauger-
fang Verantwortliche tber das Vorhandensein vonehpgoblemen befragt und fur die
eingestallten Pferde eine freiwillige, kostenlosggAnuntersuchung mittels eines direk-
ten Ophthalmoskops angeboten. Im Rahmen dieserduicteung wurden die Besitzer
zu Rasse, Alter, Farbe, Geschlecht, vorhergehefaigensymptomatik oder Anzeichen
einer Leptospirose (Anamie, Leber-/ Nierenprobleaort) befragt (siehe Anhang 1,
Seite 194). Bei der Untersuchung der Augen wurdecist auf die Symmetrie, sowie
Farbe des Fundusreflexes und Anzeichen von Schaféigiteit (Blepharospasmus,
Miosis, Epiphora, Schwellung des Auges) geachtat.Betrachtung des inneren Auges
wurde das Pferd an einen dunklen Platz verbrachtsa eine medikamenttse Weitstel-

lung der Pupille umgehen zu kénnen.
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Als Anzeichen fur eine leptospirenbedingte ERU veurdolgende Symptome ausge-
wertet: Blepharospasmus, gerétete Bindehaut, Hothkidung, Fibrin in der vorderen
Augenkammer und eine diffuse GlaskérpertribunghBsétrophie, Bildung eines drit-
ten Augenwinkels, Synechien (vor allem hinterefziitate auf der Linsenoberflache,
Kataraktentstehung, Glaskorperverfliissigung, dicl&askorpereinlagerungen und
NetzhautablGsung.

Teil IV: Befragung der Kollegen

Mittels eines kurzen Fragebogens (s. Anhang 2e3€6) wurden, die in der Umge-
bung der in die Studie einbezogenen Stalle in Balléritemberg, tatigen Tierérzte

gebeten eine Schatzung zur Prasenz von Augengatient —symptomen zu geben.

Teil V: Statistische Auswertung

Die deskriptive Auswertung der erhobenen Datenlgid¢oin der Kategorie alle Daten
und in Haufigkeitsdaten in Form von relativen Hgkéiten in Prozent, sowie dem 95%

Konfidenzintervall. Wenn n< 50 erfolgte zusatzleihe Darstellung in der Form x/n.

Die Analyse der Daten erfolgte durch den Verglaion Haufigkeitsdaten mittels Fis-
her's exaktem Test, dem GHiest und dem Einstichprobentest. Zusammenhange zwi-
schen den Daten wurden mit Hilfe des Korrelatioms$izienten nach Spearman und

Cramers V Test analysiert.
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IVV. ERGEBNISSE

Teil I: Kleinsauger

1. Fangmethode und Auswirkung auf die Probengewinmg

Die gré3te Anzahl der zu untersuchenden Kleinsdugede mittels Totschlagfallen
gefangen, darauf folgend Kleinsauger, die von Kaedeutet wurden. Einzelne Tiere
wurden durch Ertrinken, Vergiftung oder lebend datersuchung zuganglich.

Eine Gewinnung von Urin war hochsignifikant haufige = 0,006) bei Tieren die
durch eine Katze (10/48, dies entspricht 20,8%ggtnvurden zu gewinnen, als bei je-
nen die durch eine Totschlagfalle (18/251, diesptht 7,2%) zu Tode kamen.

2. PCR Diagnostik der Nieren

Von insgesamt 302 gefangenen Kleinsaugern wurdeiidiren von 299 Tieren mittels
PCR auf DNA pathogener Leptospiren untersucht. ién Wintersuchung einbezogen
wurden verschiedene Mausearten, Spitzmause, eilwgwnd eine Ratte.

In 42 Fallen konnte in den Kleinsaugernieren nstieal-time PCR Diagnostik DNA
pathogener Leptospiren nachgewiesen werden.

Demnach konnten 85,1% der untersuchten Kleins&algeregativ mit einem Konfiden-
zintervall von C{s¢,=81,5% bis 89,7% und 13,9 % als positiv mit eingomfidenzin-
tervall von Cése= 10,3% bis 18,5% auf DNA pathogener Leptospirefubden wer-

den.
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Fazit:

in

Allgemein erscheint in den Bundeslandern BayermeBaWurttemberg, Hessen und
Luxembourg der Anteil von mit pathogenen Leptospirgfizierten Kleinsdugern mit

13,9% eher gering.

3. Beurteilung in Bezug auf die Kleinsaugerart
3.1. Verteilung der gefangenen Kleinsaugerarten
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Abb. 7: Prozentualer Anteil der im Rahmen diesas€&loungsarbeit untersuchten Kleinsduger

Bei 92 (30,1%) der gefangenen Kleinsaugern hamdedich um Haus-, bei 61 (20,2%)
um Feld-, bei 24 (7,9%) um Wald-, bei 22 (7,3%) Hausspitz-, bei 21 (7%) um Feld-
spitz-, bei 17 um Waldspitz- (5,6%), bei 15 (5%) Gulbhals- und je 12 Roétel- und
Schermause (je 4%). Bei den restlichen Kleinsaupandelt es sich um einen Maul-
wurf, eine Ratte, Erd-, Gartenspitz-, Kleinaugigéhw, Schabrackenspitz-, Zwerg- und
Zwergspitzmause.

Acht Kleinsduger wurden nach dem Fang nicht nar iArt bestimmt.
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3.2.

DNA pathogener Leptospiren in Abhangigkeit von derKleinsaugerart

PCR Ergebnisse der Untersuchung von Nierengete und Urin auf

Tabelle 1: PCR Ergebnisse der Untersuchng von Ngeneebe und Urin auf DNA pathogener Leptospi-

ren in Abhangigkeit von der Kleinsdugerart

Nagetiere(Rodentia)

Wuhlmause (Microtinae)

Kleinsaugerart Anzahl untersuchter | positive positive Anteil pos.
Tiere Nieren-US | Urin-US Nieren-US

Erdmaus 6 2| US nicht mgl. 33,39
(Microtus agrestis)
Feldmaus 61 18| 2/7 29,5%
(Microtus arvalis) davon 7x Niere

pos.
Kleindugige Wihlmaus 2 2| US nicht mgl. 1009
(Microtus subterraneus)
Rotelmaus 12 0| 0/1 0%
(Myodes glareolus) davon 1x Niere

pos.
Schermaus 12 3| US nicht mgl. 259

(Arvicola terrestris)
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Fazit:
Die Kleindugige Wihlmaus aufgrund der geringen Bnalenanzahl aul3er Acht gelassen
ist der prozentuale Anteil positiv getesteter Tienéer den Scherméausen, gefolgt von de
Erd- und schlie3lich den Feldm&usen am hdchsten.

Im Ch# Test konnte mit p = 0,037 ein signifikanter Untéied im Anteil an in der PCR
positiv auf DNA pathogener Leptospiren getestetereh zwischen den verschiedenen

WihIimausarten gezeigt werden.

Leptospiren im Urin konnten jeweils nur nachgeweserden, wenn auch ein positiver
Nierenbefund vorlag.

Bei sieben Wihiméausen konnte sowohl eine Urinaatsh eine Nierenuntersuchung vorg

nommen werden, jedoch konnte lediglich in zweiér@ltusatzlich zum Befund in den Nie

ren auch im Urin DNA pathogener Leptospiren nachigegn werden. Dementsprechend
kann ein Viertel der Wihliméause deren Urin und &heuntersucht wurden als Ausscheid
identifiziert werden (2/8, 25%). Aufgrund der ggyam Tierzahlen bei denen sowohl Nier
als auch Urin untersucht werden konnten ist di€sgsbnis mit einem Konfidenzintervall

von Chbsy=3,2% bis 65% nicht von grol3em Aussagewert.

-

)

er

[1%)
>

LangschwanzméauséMuridae)

Kleinsaugerart Anzahl untersuchter | positive positive Anteil pos.

Tiere Nieren-US | Urin-US Nieren-US
Waldmaus 17 7| US nicht mgl. 41,29
(Apodemus sylvaticus)
Zwergmaus 1 0| US nicht mgl. 0%
(Micromys minutus)
Gelbhalsmaus 15 4| US nicht mgl. 159
(Apodemus flavicollis)
Hausmaus 92 2| 011 2,2%
(Mus musculus) davon 2x Niere

pos.

Wanderratte 1 0| US nicht mgl. 0%

(Rattus norvegicus)
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Fazit:

Als haufigste Trager von DNA pathogener Leptospuster den Langschwanzmausen h

ben sich die im und am Wald lebenden Wald- und Bdtiméause erwiesen. Es besteht e

hdchstsignifikanter Unterschied im Vergleich derldVaind der Hausmaus (p< 0,001), sc

wie zwischen der Gelbhals- und der Hausmaus.

in

Insektenfresser(Insectivora)

Spitzmause(Soricidae)

Kleinsaugerart Anzahl untersuchter | positive positive Anteil pos.

Tiere Nieren-US | Urin-US Nieren-US
Schabrackenspitzmaus 2 0| US nicht mgl. 0%
(Sorex coronatus)
Hausspitzmaus 22 2| 0/2 9,1%
(Crocidura russula) davon 2x Niere

pos.

Feldspitzmaus 21 1] 01 4,8%
(Crocidura leucodon)
Gartenspitzmaus 3 0| US nicht mgl. 0%
(Crocidura suaveolens)
Waldspitzmaus 17 1| US nicht mgl. 5,99
(Sorex araneus)
Zwergspitzmaus 2 0| US nicht mgl. 0%
(Sorex minutus)
Maulwiirfe (Talpidae)
Maulwurf 1 0| US nicht mgl. 0%

(Talpa europaea)

Fazit:

In der Familie der Spitzmause waren positive Ergedanselten anzutreffen. Haus-, Feld-

und Waldspitzmaus konnten am haufigsten als TrageiDNA pathogener Leptospiren

befunden werden.
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Abb. 8: Prozentualer Anteil der mittels real-timéRP positiv auf DNA pathogener Leptospiren getestete
Nieren in Abhangigkeit von der Kleinsaugerart

Fazit:

Im Ch# Test konnte gezeigt werden, dass innerhalb deiligater Withimaus¢Micro-

tinae) signifikante Unterschiede im Anteil an Tieren, digtels real-time PCR positi

<

auf Leptospiren DNA getestet werden konnten, vonzigh sind. Innerhalb der Familie
der Langschwanzmaugkluridae) konnten hochstsignifikante Unterschiede in der-Hau
figkeit des Nachweises von DNA pathogener Leptespin Bezug auf die Mauseart

gefunden werden.

Ein positiver Urinbefund war stets mit einem posti Ergebnis der PCR Diagnostik

auf Leptospiren im Nierengewebe vergesellschafteterhalb der Familie der Wih|

mause(Microtinae) erscheinen 25% der Wihimause Ausscheider zu jgeioch muss
die geringe Probenzahl bedacht werden, die ein identintervall von Ghke= 3,2%-
65,1% bedingt.

Auf alle gefangenen Kleinsauger bezogen konnte 7é%Tiere als Ausscheider mit

einem Konfidenzintervall von Gdy= 0,91%- 24,3% identifiziert werden. Die Insekten-
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fresser(Insektivora)konnten im Allgemeinen wenig als Trager von DNAhzaener|
Leptospiren identifiziert werden.

4. Beurteilung in Bezug auf die Kleinsaugerfamilie
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Abb. 9: Prozentualer Anteil der mittels real-timgm positiv auf DNA pathogener Leptospiren getestete
Kleinsauger in Abhangigkeit von der Familie

4.1. WihIiméause(Microtinae)

Die Wihlmé&use setzen sich aus drei Gruppen zusanfRigel-, Scher- und Wuhlmau-
se.
Rotel- und Schermaus erfahren keine weitere Unliemtg Zur Familie der Wihimause

(Microtus)werden die Feld-, die Erd- und die Kleindugige Widus gerechnet.

In Bezug zu allen gefangenen und nach ihrer Artilesten Kleinsaugern macht die
Familie der Wuhlm&auséMicrotinae) einen prozentualen Anteil von 31,6% (93/294)
aus.

In der Leptospiren PCR wurden davon 26,9% (25/@38)tjy auf DNA pathogener Lep-
tospiren getestet. Das Konfidenzintervall fur deeg&ggebnis liegt bei: Go= 18,2%-
37,1%.
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4.2. LangschwanzmauséViuridae)

Zur Familie der echten Mause, auch Langschwanzm@lisedae), gehoren die Unter-
familien der Zwerg-, Haus- und Waldmause, sowie Riggten. Wahrend Zwerg- und
Hausmause keiner weiteren Aufteilung unterliegearden die Waldmause in Wald-,
Gelbhals- und Brandmaus unterteilt.

Die gefangenen und nach ihrer Art bestimmten Maugeben einen Anteil von 45,2%
(133/294). Diese Gruppe von Mausen wurde somit aofigisten gefangen und nach
ihrer Art bestimmt.

Als positiv mittels PCR Diagnostik befunden wurdkvon 9,8% (13/ 133).

Das Konfidenzintervall fir dieses Ergebnis liegt G&sy= 5,3%-16,1%.

4.3. Insektivoren(Insectivora)

Spitzméause(Soricidae)und Europaischer Maulwurf (Talpa europaea)

Zu den Spitzmausen (Soricidae) gehoren die Unterfamilien  Wimper-
(=WeilRzahnspitzmauseCrocidurinag und die Rotzahnspitzm&ug&oricinae) Den

Wimperspitzmausen werden die Garten-, die Feld-diadHausspitzmaus zugeordnet.
Die Rotzahnspitzmause setzen sich aus der Alpem-\Whld-, der Schabracken-, der
Zwergspitzmaus und den Wasserspitzmausen (Wassdrder Sumpfspitzmaus) zu-

sammen.

Der Européische MaulwuifTalpa europaeajst in Mitteleuropa der einzige Vertreter

seiner Familie.

Die Familie der Spitzmaug&oricidae)und der Europaische Maulwurf werden im Fol-

genden als Insektivoren zusammengefasst.

Die Insektivoren(Insektivora)haben einen prozentualen Anteil von 23,1% (68/284)
allen gefangenen und nach ihrer Art bestimmtennskugern. Davon sind 5,9% (4/68)
mittels PCR positiv auf Leptospiren-DNA getestetrelem. Das zugehdrige Konfiden-
zintervall befindet sich im Bereich &~ 1,6%-14,4%.
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Fazit:

In der Familie der Wihlmaug#licrotinae) war der Anteil der positiv auf Leptospire

o
[

DNA mittels PCR Diagnostik getesteten Tiere im medigen Fisher's exaktem Test
im Vergleich zu den Langschwanzmaugkturidae) mit p = 0,001 und im Vergleich zu
den Insektivoren mit p < 0,001 hdchstsignifikanh@d Der Anteil an Tieren, die DNA
t

pathogener Leptospiren in sich tragen, ist innérhtgdr Wihlmauspopulation som

eindeutig hoher als bei den Langschwanzmausennsattivoren.

Der Unterschied zwischen den Insektivoren und demille der Langschwanzmause

erwies sich in Fisher’'s exaktem Test mit p = 0,4RB0nicht signifikant.

5. Beurteilung in Bezug auf die Fangregion der Ki@esauger
5.1. Regionale Verteilung der gefangenen Kleinsauge
Baden-Wirttemberg 155/ 302

Bayern 104/ 302

Hessen 26/ 302

Luxembourg 10/ 302

unbekannte Herkunft 7/302



V. Ergebnisse

- 105 -

5.2. Regionale Verteilung, der mittels PCR positiauf DNA pathogener

Leptospiren getesteten Kleinsduger
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Abb. 10: Prozentualer Anteil der mittels real-tiPER positiv auf DNA pathogener Leptospiren geteste-

ten Kleinsduger in Abhéngigkeit von der Fangregion

Tabelle 2: Positiv auf DNA pathogener Leptospirertegteter Kleinsauger in Abhangigkeit von der

Fangregion
Baden- Wirttemberg
Region pos. getestete Tierg/Prozentualer Anteil von pos. auf DNA
Anzahl untersuchter | pathogener Leptospiren getesteten
Tiere Kleinsaugern
Alle Kleinsauger 8/157 5,1%
WihImausgMicrotinae) 7/45 15,6%
Erdmaus 0/4 0%
Feldmaus 5/29 17,2%
Kleindugige Wihimaus 2/2 100%
Rotelmaus 0/7 0%
Schermausg 0/3 0%
Langschwanzmaug®uridae) 2/71 2,8%
Gelbhalsmaus 0/2 0%
Hausmaus 2/64 3,1%
Ratte 0/1 0%
Waldmaus 0/4 0%
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Spitzméause + Maulwurf
(Soricidae + Talpa europaea) 2135 > 1%
Feldspitzmausg 1/13 7,7%
Gartenspitzmaus 0/8 0%
Hausspitzmaus 1/14 7,1%
Schabrackenspitzmaus oy1 0%
Waldspitzmaug 0/4 0%
Européaischer Maulwurf 0/1 0%
Bayern
Region pos. getestete Tierg/Prozentualer Anteil von pos. auf DNA
Anzahl untersuchter | pathogener Leptospiren getesteter
Tiere Kleinsaugern
Alle Kleinsauger 27/ 104 26%
WiuhlmausgMicrotinae) 17/45 37,8%
Erdmaus 1/1 100%
Feldmaus 13/32 40,6%
Rotelmaus 0/3 0%
Schermaus 3/9 33,3%
Langschwanzmaugduridae) 8/36 22,2%
Gelbhalsmaus 1/% 20%
Hausmaus 1/1% 6,7%
Waldmaus 6/15 40%
Zwergmaus 0/1 0%
SpitzmauségSoricidae) 1/24 4,2%
Feldspitzmausg 0/8 0%
Schabrackenspitzmaus oy1 0%
Waldspitzmausg 1/13 7,7%
Zwergspitzmaus 0/2 0%
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Hessen
Region pos. getestete Tierg/Prozentualer Anteil von pos. auf DNA
Anzahl untersuchter | pathogener Leptospiren getesteter
Tiere Kleinsaugern
Alle Kleinsauger 1/ 26 3,8%
WiuhImé&usgMicrotinae) Keine
Langschwanzmaugduridae) 0/20 0%
Gelbhalsmaug 0/4 0%
Hausmaus 0/12 0%
Waldmaus 0/4 0%
SpitzmauséSoricidae) 1/6 16,7%
Hausspitzmaus 1/6 16,7%
Luxembourg
Region pos. getestete Tierg/ Prozentualer Anteil von pos. auf DNA
Anzahl untersuchter | pathogener Leptospiren getesteter
Tiere Kleinsaugern
Alle Kleinsauger 6/ 10 60%
WihiméausgMicrotinae) 1/3 33,3%
Erdmaus 1/1 100%
Roételmaus 0/2 0%
Langschwanzmaugduridae) 4/5 80%
Gelbhalsmaug 3/4 75%
Hausmaus 0/1 0%
Waldmaus 1/1 100%
SpitzmauséSoricidae) 1/2 50%
Hausspitzmaus 1/2 50%
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Baden-Wirttemberg-Bayern

a) alle Kleinsauger

Sowohl Méauseatrtige als auch Insektivoren einbezdgsteht in Fisher's exaktem Test
ein hochstsignifikanter Unterschied mit p < 0,0@inb Anteil von Tieren, die DNA
pathogener Leptospiren in sich tragen zwischen Batlérttemberg und Bayern.

b) Mauseartige

Die Insektivoren aul3en vor gelassen konnte bei t8#4liere in Baden-Wirttemberg

(Clgsou= 3,6%-14,2%) und in Bayern in 30,9% {64 21,1%-42,1%) DNA pathogener

Leptospiren nachgewiesen werden.

Es besteht zwischen dem Anteil von positiv auf Dpi&hogener Leptospiren tragenden
Tieren noch immer ein hochstsignifikanter Untersdhmit p < 0,001 zwischen Baden-
Wirttemberg und Bayern, wonach in Bayern mehr Tzl pathogener Leptospiren

beherbergen als in Baden-Wirttemberg.

c) Wihlmause

Betrachtet man nur die gefangenen und als Haupt@s@angesehenen Wihiméuse, so
konnten in Baden-Wirttemberg 15,6% d$# 6,5%-29,5%) und in Bayern 37,8%
(Clgse= 23,8%-53,5%) als positiv befunden werden.

Es besteht zwischen den Bundeslandern Baden-Wirttgnund Bayern ein signifikan-
ter Unterschied mit p = 0,031 im Anteil von Leptwep-DNA tragenden Wuhlmausen.
Somit beherbergen in Bayern mehr Wihimause DNA qugther Leptospiren als in

Baden-Wirttemberg.

d) Insektivore

Zwischen den Insektivoren aus Bayern und Baden-d@hitierg konnte kein Unter-
schied (p = 1) beim Anteil der Leptospiren-DNA taden Tiere ermittelt werden.
Aufgrund der geringen Tierzahlen aus Luxembourg Hedsen wird auf eine weitere

Auswertung verzichtet.
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Baden-Wirttemberg-Hessen

a) alle Kleinsauger

Es konnten keine signifikanten Unterschiede beinthMeeis pathogener DNA bei
Kleinsaugern aus Baden-Wirttemberg und Hessenefgsl werden (Fisher’'s exakter
Testp =1).

b) Mauseartige und Wihimause

Zwischen den Bundeslandern Baden-Wirttemberg ungséte besteht sowohl ohne
Einbezug der Insektivoren (p = 0,356) als auchbairder Betrachtung der Wihiméause
(p = 1) kein signifikanter Unterschied.

Baden-Wirttemberg-Luxembourg

a) alle Kleinsauger

Es besteht ein hdchstsignifikanter Unterschied inteA von DNA pathogener Lepto-
spiren in sich tragenden Kleinsaugern zwischen Batflérttemberg und Luxembourg
(p< 0,001). Demnach tragen Kleinséauger in Luxemlningfiger DNA pathogener Lep-

tospiren in sich als jene in Baden-Wirttemberg.

b) Mauseartige
Unter Ausschluss der Insektivoren kann noch imnmehechsignifikanter Unterschied
(p = 0,001) ermittelt werden.

¢) Wihlmause

Der Vergleich der Wihimause ergab keine signifikariynterschiede (p = 0,429).
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Bayern-Hessen

a) alle Kleinsauger
Kleinsduger in Bayern tragen signifikant haufiger=0,015) DNA pathogener Lepto-
spiren in sich als Tiere aus Hessen.

b) Mauseartige

Ein weiterer hochsignifikanter Unterschied konnée Ausschluss der Insektivoren zwi-
schen den Bundeslandern Bayern und Hessen mit,P03 @rmittelt werden. Mausear-
tige in Bayern tragen somit haufiger DNA pathogebeptospiren in sich als Tiere in

Hessen.

¢) Wihlmause
Da im Bundesland Hessen keine Wihimause gefangetewé&onnten, kann hier keine

Signifikanz ermittelt werden (p = 1).

Bayern-Luxembourg

a) alle Kleinsauger
Mit einer Signifikanz von p = 0,003 konnte bestétigrden, dass in Luxembourg mehr

Kleinsduger DNA pathogener Leptospiren in sichéragls in Bayern.

b) Mauseartige und Wihimause

Fur Bayern und Luxembourg konnte weder nach Aussshber Insektivoren (p =
0,154), noch bei der alleinigen Betrachtung der @gers gefangenen Wihliméausen (p =
1) erworbenen Daten ein signifikanter UnterschiethbAnteil von mittels real-time

PCR positiv auf DNA pathogener Leptospiren getestdieren ermittelt werden.
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Hessen-Luxembourg

a) Kleinsauger

Es besteht ein hdchstsignifikanter Unterschied (h081) beim Anteil von Leptospiren-
DNA tragenden Kleinsaugern aus Hessen und Luxengbauonach Tiere in Hessen
deutlich seltener Leptospiren-DNA beherbergen.

b) Mauseartige

Ein hochsignifikanter Unterschied besteht beim Arde positiv auf DNA pathogener
Leptospiren getesteten Kleinsaugern unter Aussshdes Insektivoren zwischen Hes-
sen und Luxembourg (p = 0,001). Demnach konnteTkee in Luxembourg héaufiger

DNA pathogener Leptospiren nachgewiesen werden.

¢) Wihlmause
Da in Hessen keine Wihimause gefangen werden kemgéd die Auswertung in die-

sem Fall keine Signifikanz (p =1).

Fazit:

Signifikante Unterschiede beim Anteil von positiuf ©ONA pathogener Leptospirgn
getesteten Kleinsaugern bestehen zwischen den Blidandern Baden-Wirttembefg

und Bayern. Dieser bleibt auch bei Ausschluss dgeltivoren oder bei der alleinige

D
>

Betrachtung der Wihlmauspopulation erhalten.
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6. Beurteilung in Bezug auf das Geschlecht der gefgenen Kleinsauger

6.1. Geschlechterverteilung der gefangenen Kleinsger

Eine Geschlechtsbestimmung wurde bei Kleinsaugeish Baden-Wirttemberg und
Hessen durchgefiihrt

Méannlich 89 (89/ 161 = 55,28%)
Weiblich 72 (72/ 161 = 44,72%)
Geschlecht wurde nicht bestimmt 141

6.2. Geschlechterverteilung der mittels real-timé&CR positiv auf DNA

pathogener Leptospiren untersuchten Kleinsauger

g o N 0

N

Prozentualer Anteil [%0]

O L N W

Méannlich (n= 89) Weiblich (n=72)
Geschlecht der Nager

Abb. 11: Prozentualer Anteil der in der real-tim€R positiv auf DNA pathogener Leptospiren geteste-
ten Kleinsauger in Abhangigkeit vom Geschlecht

Mannlich 3/89 positiv (3,37 %)
Weiblich 5/72 positiv (6,94%)
Geschlecht wurde nicht bestimmt  35/141 positiv§2%)

In Fisher's exaktem Test konnte kein signifikantarterschied zwischen mannlichen

und weiblichen Kleinsaugern ermittelt werden (p,468).
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6.2.2. Geschlechterverteilung der mittels real-tim&CR positiv auf DNA
pathogener Leptospiren befundenen Kleinséduger in Afliéngigkeit von

der Familie

Tabelle 3: Geschlechterverteilung der positiv abfADpathogener Leptospiren getesteten Tiere in Ab-

hangigkeit von der Familie

Familie Positiv/ Weiblich Paositiv/ Mannlich
WihlmausdgMicrotinae) 4/20 4/25
Langschwanzmaugdluridae) 1/23 1/50
Spitzmause + Maulwirfe 2/23 0/13
(Soricidae + Talpa europaea)

6.2.2.1.  WuihlmausdMicrotinae)

Somit konnten in der Familie der Wuhlmaystcrotinae) 20% (Cbso= 5,7%-43,7%)
der Weibchen und 16% (§s4= 4,5%-36,1%) der Mannchen als positiv auf DNA pa-
thogener Leptospiren befunden werden. In Fishetagtem Test konnte kein signifi-

kanter Unterschied berechnet werden (p =1).

6.2.2.2. Langschwanzméaus@uridae)

In der Familie der Langschwanzmaybturidae) konnte bei 4,3% (Go—= 0,1%-21,9%
der Weibchen und bei 2% (d~= 0%-10,6%) der Mannchen Leptospiren-DNA nach-
gewiesen werden. Es konnte mit Fisher's exaktent K&s signifikanter Unterschied
zwischen positiv auf DNA pathogener Leptospireregttten Mannchen und Weibchen

festgestellt werden (p = 0,534).
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6.2.2.3. Insektivoren(Insectivora)

Spitzmause(Soricidae)und europaischer Maulwurf (Talpa euopaea)

Bei den Insektivoren konnte lediglich bei 8,7%dde# 1,1%-28%) der Weibchen ein
positives Ergebnis in der real-time PCR erzieltdeer Kein mannliches Tier konnte
unter den Insektivoren als positiv befunden wer@&sso~= 0%-20,6%).

Auch hier besteht kein signifikanter Unterschied(@,525).

6.2.3. Geschlechterverteilung der mittels real-tim&CR positiv auf DNA
pathogener Leptospiren befundenen Kleinséduger in Afliédngigkeit von

der Kleinsédugerart

Tabelle 4: Geschlechterverteilung der positiv alfiDpathogener Leptospiren getesteten Tiere in Ab-
hangigkeit von der Kleinsdugerart

Baden-Wiurttemberg
Pos. /Weiblich Pos./Mannlich

WiuhlmausgMicrotinae) 4/20 4/25

Erdmaus 0/1 0/3
Feldmaus 1/1d 0/3
Kleindugige Wihimaus 2/2 o/p
Rotelmaus 0/5 0/2
Schermaus 0/2 o/t

Langschwanzmaugduridae) 1/22 1/46
Gelbhalsmaus 0/0 o/p
Hausmausg 1/21 1/48

Ratte 0/1 0/0

Waldmaus 0/4 0/d
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Spitzméause + Maulwiirfe 2/23 0/13
(Soricidae + Talpa europaea)
Feldspitzmaus 1/10 0/8
Gartenspitzmaus 0/p on
Hausspitzmaus 1/6 0/B8
Schabrackenspitzmaus o/l Q/0
Waldspitzmaus 0/3 0/1
Maulwurf 0/1 0/0
Hessen
Langschwanzmaugduridae)
Gelbhalsmaug 0/0 0/4
Hausmausg 0/1 0/0

Aufgrund der geringen Tierzahlen wird hier auf ewaitere Auswertung verzichtet.

Fazit:

Weibliche Kleinsauger konnten somit ungefahr dopgeloft positiv flir DNA pathoge
ne Leptospiren befunden werden wie méannliche Exaraplin Fisher's exaktem Test
konnte jedoch kein signifikanter Unterschied begt&terden (p = 0,468).

Auch innerhalb der verschiedenen Familien konnia kegnifikanter Unterschied zw

schen dem Anteil an weiblichen und méannlichen Tiedte DNA pathogener Leptosp

ren in sich tragen, ermittelt werden.
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Teil Il: Wasserproben

Alle Proben wurden im Gebiet der Schwébischen AlBaden-Wirttemberg und in
Bayern gezogen.

Lediglich neun der 87 (10,3%, s~ 4,8% -18,7%) gesammelten Wasserproben konn-
ten mittels PCR positiv auf DNA pathogener Leptospigetestet werden.

Aufgrund der hohen Verdinnung und des geringendtnatdumens, das zur PCR ein-
gesetzt werden konnte, ist nur ein positives Ergebussagekraftig. Es ist demnach mit

falsch negativen Ergebnissen zu rechnen.

In keiner der in Bayern entnommenen Proben (0/185£ 0%-25,9%) konnte DNA
pathogener Leptospiren mittels PCR nachgewiesedemer

In Baden-Wirttemberg wurden 11,7% (9/77 o56t 5,5%-21%) Proben positiv auf
Leptospiren getestet.

In Fisher’'s exaktem Test ist dieses Ergebnis mit 59 jedoch nicht signifikant.

Wasserproben wurden in den Monaten April bis Oktg@zogen.

Die meisten Wasserproben wurden im Monat April geselt (42 Stick). Von diesen
Proben erbrachte jedoch nur eine einzige ein pesitiErgebnis auf Leptospiren
(2,38%). Die geringe Probenanzahl bringt ein wegesfidenzintervall von

Clgse= 0%-12,6% mit sich.

Die meisten positiven Ergebnisse konnten in den atam Juni (3/11, 27,27%), Sep-
tember (4/16, 25%) und Oktober (1/2, 50%) erzigtden.

In Cramers V Test konnten dezente Hinweise (v=)0&B5 einen Zusammenhang zwi-

schen kontaminiertem Wasser und dem Monat der Revibeahme gefunden werden.

Auffallig war die Haufung positiver Ergebnisse (3/30,8%, Cdso= 9,1%-61,4%). in
zwei Stallen (Stall 1: 2/8, Stall 2: 2/5) aus ein@m, die jedoch finf Kilometer vonei-
nander entfernt lagen Einer dieser Stélle ist betaamallen in einem Feuchtgebiet ge-

legen.
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Weitere Untersuchungen von Wasserproben im Zusaimangnmit der Lage in defi-
nierten Feuchtgebieten sind nétig.

Fazit:

In Baden-Wirttemberg konnte in 12% der entnommaéfesserproben DNA pathog

9%

ner Leptospiren mittels real-time PCR nachgewiagerden, wohingegen in keiner jer
Proben aus dem Bundesland Bayern ein Nachweis ggeldie geringe Probenanzahl

l&sst diese Ergebnisse jedoch lediglich als Hinwhise Signifikanz ansehen.

Die hier vorliegenden Daten geben sehr geringe Hissvdarauf, dass der Zeitpunkt der
Probenentnahme und die Bodenbeschaffenheit desliingortes von Belang gewesen

sein kdnnten.

Zusammenfassung der wichtigsten Ergebnisse

Bei 14% der mittels PCR untersuchten Kleinsdugent® DNA pathogener Leptospi-
ren nachgewiesen werden, wobei Wihlmausarten signifhaufiger als Trager identi-
fiziert werden konnten.

Ein Nachweis im Urin gelang nur, wenn auch in deeréh DNA pathogener Leptospi-
ren vorhanden war.

In 10% der Wasserproben konnte ebenfalls DNA pahegLeptospiren mittels PCR

nachgewiesen werden.
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Hier soll nochmals darauf aufmerksam gemacht werdass die folgenden Untersu-
chungen lediglich stichprobenartig zur Ermittlunges eventuellen Hinweises auf Zu-
sammenhange zwischen dem Vorhandensein von LemospNA tragenden

Kleinsdugern, kontaminierten Gewassern oder BoderERU bei Pferden.

Teil lll: Augenuntersuchungen

1. Hinweise auf eine Augenentziindung

Die beidseitige Untersuchung des inneren und aaf3&uges an 48 Pferden in Baden-
Wirttemberg im Hinblick auf Veranderungen, die aufe méglicherweise leptospiren-
bedingte Entziindung des Auges hinweisen kénntgajpean 37, 5% (18/48) ein positi-

ves Resultat.

Fazit:

Bei 37,5% der untersuchten Pferde konnten mit eikenfidenzintervall von

Clgsy= 24%-52,6% Symptome einer ERU vorgefunden werden.
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2. Symptome der equinen rezidivierenden Uveitis b&ferden im

Zusammenhang mit der Fellfarbe
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Abb. 12: Prozentualer Anteil der ERU Erkrankunge@bhangigkeit von der Fellfarbe

Tabelle 5:  Symptome der equinen rezidivierendeaitis/bei Pferden im Zusammenhang mit der

Fellfarbe
Fellfarbe Symptome/ Anzahl Tiere| prozentualer Anteil mit Symptomen
mit dieser Fellfarbe

Fuchs 9/17 52,94%
Brauner 3/14 21,43%
Schimmel 2/4 50%
Schecke 2/2 100%
Falbe 0/4 0
Rappe 0/3 0

Fazit:

In dieser Forschungsarbeit erscheinen Schecke skuwhSchimmel Uberprasentiert.
Im Ch# Test konnte mit p = 0,048 ein signifikanter Untdied zwischen den verschie-

denen Fellfarben in Bezug auf eine ERU-Erkrankungjtéelt werden.
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3. Symptome der equinen rezidivierenden Uveitis b&ferden im
Zusammenhang mit dem Alter
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Prozentualer Anteil [%)]
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< 10 Jahre (n= 18) 11-20 Jahre (n=19) > 20 Jahre (n=11)

Alter des Pferdes

Abb. 13: Prozentualer Anteil der ERU Erkrankunge®bhangigkeit vom Alter

Das Alter war bei allen Pferden bekannt. Achtzeferd® waren im Alter von bis zu
zehn Jahren (18/ 48, 37,5%). Von diesen war legigh einem Fall ein positiver Au-
genbefund zu erheben (5,56%). Das zugehorige Kemfidtervall betragt Gdo, =
0,001% bis 27,3%. Im Alter zwischen 11 und 20 Jatkennten 19 Tiere untersucht
werden (19/48, 39,58%). In dieser Gruppe konntdnsbehs Pferden Veranderungen
der Augen im Sinne einer ERU, diagnostiziert wer@hi9, 31,58%). Das Konfiden-
zintervall liegt hier im Bereich von b= 12,6% bis 56,6%. Zudem wurden 11 Tiere
untersucht, die sich bereits in einem Alter von riB8 Jahren befanden (11/48,
22,92%). Hier konnte in sieben Féllen ein Befund Auge erhoben werden (7/11,
63,64%). Das errechnete Konfidenzintervall liegt®ksy~= 30,8% bis 98,1%.

Fazit:

Die Ergebnisse zeigen, dass mit zunehmenden Adtenehrt Veranderungen im Sinpe

einer ERU am Pferdeauge vorzufinden sind. Wie &gand der sich Uberschneidenden

Konfidenzintervalle bereits zu erwarten ist, konmé-isher’'s exaktem Test kein signi

fikanter Unterschied zwischen der Altersgruppe wider Zehnjahrigen zur Gruppe der
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Elf- bis Zwanzigjahrigen (p = 0,09) und zwischem Aéersgruppe der Elf- bis Zwan
zigjahrigen und der Altersgruppe der Uber Zwanhggen (p = 0,132) ermittelt wer
den. Jedoch besteht zwischen der Altersgruppe mter “ehnjahrigen und der Alters-

gruppe der uUber Zwanzigjahrigen in Fisher's exakfeest ein signifikanter Unter

schied.

Abhangigkeit vom Geschlecht

Symptome der equinen rezidivierenden Uveitis b&ferden in

u

N
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=
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Prozentualer Anteil

o o

Wallach (n=24)

Stute (n=22)

Geschlecht des Pferdes

Hengst (n= 2)

Ménnliche Pferde
insgesamt (n= 26)

Abb.14:

Prozentualer Anteil an ERU Erkrankungerlonangigkeit vom Geschlecht

Tabelle 6: Symptome der equinen rezidivierendeniti$veei Pferden in Abhangigkeit vom Geschlecht

Geschlecht Symptome/ Anzahl der Tierg prozentualer Anteil

mit diesem Geschlecht
Wallach 11/24 45,83%
Stute 7/ 22 31,82%
Hengst 0/2 0%
Ménnliche Pferde insgesamt 11/26 42,3

1%
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Fazit:

Die aufgefuhrten Ergebnisse zeigen, dass mannligre haufiger von Symptomen, die
auf eine ERU hinweisen, betroffen sind. In Fisher@ktem Test stellte sich jedoch
kein signifikanter Unterschied (p = 0,378) bei #iufigkeit der Erkrankung von Wal-

)

lachen und Stuten dar.
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Teil IV: Befragung von Stallbesitzern und/ oder Eirstellern

Befragt wurden Einsteller oder Stallbesitzer, degédlle in Baden-Wirttemberg lagen
und in denen Mause gefangen, Wasserproben genoradenAugenuntersuchungen

durchgefuhrt wurden.

1. Mittels PCR positiv auf DNA pathogener Leptospen getestete
Kleinsduger im Zusammenhang mit der Gréf3e der Stalingen und der
in der Augenuntersuchung ermittelten Anzahl von anERU erkrankten

Pferden

Tabelle 7: Mittels PCR positiv auf DNA pathogeneptospiren getestete Kleinsauger im Zusammen-
hang mit der Grol3e der Stallungen und der AnzahlamERU erkrankten Pferden

Anzahl ein- Anzahl von Anzahl positiv auf DNA pathogener %-Anteil positiv auf
gestallter Pferden mit Leptospiren getestete Kleinsauger/ DNA pathogener
Pferde ERU Anzahl gefangener Kleinsauger in Leptospiren geteste-
diesem Stall te Kleinsauger

28 3/6 0/14 0%
11 Keine US 0/15 0%
10 2/10 1/6 16,67%
120 0/4 0/1 0%
30 Keine US 0/9 0%
14 2/10 0/1 0%
6 Keine US 1/27 3,70%
36 Keine US 0/1 0%
5 3/4 2/18 11,11%
40 1/5 0/5 0%
2 1/2 0/0 0%
40 2/3 0/0 0%
5 1/4 0/0 0%
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Fazit:

Mit dem Korrelationskoeffizienten nach Spearmanr (0,742) konnte ein starker Zu-
sammenhang zwischen der StallgroRe und der Anahfjefangenen Kleinsauger er-
mittelt werden, wobei umso mehr Kleinsduger gefangarden je geringer die Anzahl
der eingestallten Pferde.
Dazu konnte ein schwacher= 0,009) Zusammenhang gefunden werden, nachdem
umso weniger Kleinsauger DNA pathogener Leptospireimerbergen desto grof3er der
Stall.
Bei diesem Ergebnis bleibt zu bedenken, dass teiliz groliem Kleinsaugervorkom-
men gerade in den grol3eren Stallungen sehr werigdduger gefangen werden konn-
ten.
Mit Cramers V Test konnten schwache Hinweise dagafunden werden, dass die
Anzahl der ERU Erkrankungen mit der Stallgrof3e (v&86) und der Anzahl der dort
ansassigen Kleinsauger, die DNA pathogener Leptspn sich tragen (v= 0,003) im

Zusammenhang stehen.

2. Weitere Ergebnisse aus der Befragung

In sechs von 14 Stallen waren Pferde mit einer Aage@ankung bekannt (42,9%)
(Clgsy= 17,7-71,1%). In einem Fall war eine ERU diagrmstt worden. In einem an-
deren Stall wurde vorberichtlich einmalig eine laggirose ohne bekannte Augenprob-
lematik diagnostiziert. Weitere Augenprobleme Hehesich auf Epiphora, purulente

Konjunctivitis, Equine Herpesvirus Keratitis undrigstis ulcerosa.

Alle Pferde erhielten regelmafiigen Koppelgang, w&l®do (7/14, Cdsu= 23%-77%)
der Befragten angaben, dass die Koppeln haufigesamg seien. Nach eigener An-
schauung lag dieser Anteil jedoch héher.

Kontakt zu Regen- oder Pfutzenwasser sahen diegefr in 71,4% (10/14,
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Clgso= 41,9%-91,6) gegeben, da jedoch alle Pferde Kgapgl bekamen und viele in
Paddockboxen oder sogar im Offenstall untergebracitien, misste diese Zahl mei-
ner Ansicht nach auf nahezu 100% nach oben kortigierden.

In 42,9% (6/14, Gky= 17,7%-71,1%) waren in unmittelbarer Nahe derllBtajen

Wasserlaufe vorzufinden.

Nur 28,6% (4/14, Gky= 8,4%- 58,1%) der befragten Personen gaben ag,iaaand

um den Stall viele Kleinsduger (umgangssprachlistiyse”) vorzufinden seien. In
allen Stallen wurde eine Schadnagerbekampfung dafthrt. Diese Aufgabe unterlag
in vielen Fallen den dort ansassigen Hofkatzerewei Stallen, in denen von starkem
Kleinsdugervorkommen berichtet wurde, konnten inmrRan der dort durchgefihrten
Schadnagerbekdmpfung keine Kleinsduger gefangendi&i Untersuchung erhalten

werden.

Fazit:

[12)
>S5

In beinahe der Halfte der Stalle waren den Befradpereits Augenprobleme bei d

D

dort eingestallten Pferden aufgefallen. Eine ERkr&itkung war jedoch lediglich bg

einem Pferd bekannt.

Da alle Pferde Koppelgang erhalten, ist in allelelRdein Kontakt zu eventuell konta-

miniertem Wasser und Boden gegeben.

Trotz der in allen Stallen durchgefuhrten Schadrzgeéimpfung wurde in 30% d¢

D
—_

Stallungen von einem Kleinsaugerproblem berichtet.

Eine weitere Auswertung der hier erhobenen Datfaigeim nachsten Kapitel.
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Teil V: Befragung der Kollegen

Befragt wurden die vier, im Pferdebereich tatigéwllegen in Baden-Wirttemberg,
deren Einzugsgebiet sich mit dem meinen deckt ordkim Kleinsduger gefangen und
Augenuntersuchungen durchgefiihrt wurden. DieseaBafrg soll lediglich einen Ein-
druck davon geben, in wie weit Augenerkrankunged ueptospirose im untersuchten

Gebiet vorzufinden sind.

Der Anteil an Augenpatienten in der Kundschaft Hetlegen wurde von diesen mit
maximal 10% angegeben. Eine Entziindung des inargas nimmt mit 0,1-1% einen
sehr geringen Anteil ein. Dieser folgende, bleileeideranderungen sind selten (O-
0,5%). Bei der eigenen Untersuchung von Pferdeaugdieser Arbeit konnten jedoch

als deutlich haufiger (37,5%) Veranderungen vorgeén werden.

Im Einstichprobentest konnte ein hdchstsignifikatdaterschied (p< 0,001) zwischen
der Angabe der Kollegen mit maximal 10% Augenerkuengen und der eigenen Un-

tersuchung hergestellt werden.

Die Halfte der Kollegen konnte von einer HaufungAargenproblemen im Allgemei-
nen in bestimmten Stéllen berichten.

Nur ein Kollege gab an, dass in der Kundschaftiaesdt Leptospirose vorkame.
Anzeichen einer Leptospirose in Form von Anamiesrdi- und Leberinsuffizienz, so-
wie Spatabort waren einem Kollegen aufgefallen. Ma@chweis von Leptospiren wurde

jedoch nicht durchgefuhrt.

Fazit:

Die Befragung der Kollegen lasst zu dem Ergebnimrken, dass Augenprobleme all-
gemein eher wenig im taglichen Arbeitsalltag areften sind, wobei vor allem Erkran-
kungen des aufieren Auges vorzuliegen scheinenielnwveit sich Augenerkrankungen

in bestimmten Stallungen haufen ist nicht zu bélerieda manche Kollegen bereits das
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Auftreten von Epiphora oder Konjunctivitis als Eakkung des Auges ansahen, andere
diese jedoch nicht einschlossen.
Ein hochstsignifikanter Unterschied besteht zwiscter Angabe des Anteils an Au-
generkrankungen von Seiten der Kollegen und deplifrigsen der eigenen ophthalmo-

logischen Untersuchungen.
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Teil VI. Zusammenhange zwischen den bisher einzelausge-

werteten Daten der Teile | bis V

1. Anteil der mittels PCR positiv auf Leptospirengetesteten Kleinsduger
in Bezug auf matschige/ morastige Koppeln

Von zehn Stéllen in Baden-Wirttemberg konnten Kauger bezogen und beantworte-

te Fragebdgen erhalten werden.

Tabelle 8: Zusammenhang von matschigen Koppelnpasdiv auf DNA pathogener Leptospiren getes-

tete Kleinsauger

Anzahl positiv getesteter Anzahl negativ getesteter
Kleinsauger Kleinsauger
Matschige Koppeln 3 47
Koppeln nicht matschig 1 46

In Zehn Stallen konnten Angaben zu den Bodenvenrisgktn der Koppeln erhalten und
97 Kleinsauger mittels PCR untersucht werden.

Matschige Koppeln:

Bei sechs (6/10) von zehn Stallen wurde die Anggreacht, dass die von den Pferden
genutzten Koppeln haufiger matschig/ morastig seien

In zwei dieser Stalle konnten zudem Kleinsduge24Bhpositiv auf DNA pathogener
Leptospiren befunden werden. In den vier andereéileBt mit matschigen Koppeln
konnten keine (0/26) Kleinsauger, die in der PCRitporeagierten gefangen werden.
Kleinsauger aus Stallungen mit matschigen Koppelmken somit zu 6% (3/50 &=
1,2%-16,5%), als positiv und zu 94% (47/50p56+ 83,4%-98,7%) als negativ auf

DNA pathogener Leptospiren befunden werden.

Nicht matschige Koppeln:
In lediglich einem von vier Stéllen, in denen diadge nach matschigen Koppeln mit

.nein* beantwortet wurde, konnte ein Kleinsauge2{) als positiv befunden werden.
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In den drei anderen Stallen konnten keine (0/2fizierten Kleinsauger gefangen wer-
den. Damit konnte bei lediglich 1,1% (1/94 x4 0%-5,8%) der Kleinsauger, die in
und um Stallungen mit nicht matschigen Koppeln ggén wurden DNA pathogener
Leptospiren nachgewiesen, wogegen in 98,9% (93194~ 94,2%-99,9%) der dort
gefangenen Tiere kein Nachweis gelang.

In Fisher* s exaktem Test konnte mit p = 0,118 ksignifikanter Unterschied beim
Vorkommen von Kleinsaugern mit DNA pathogener Lepien auf matschigen und

auf nicht matschigen Koppeln gefunden werden.
In Cramers V Test konnte mit v= 0,045 ein sehrrg@t Hinweis auf einen Zusam-
menhang zwischen der Beschaffenheit des Bodenslemdnzahl an Kleinsaugen mit

DNA pathogener Leptospiren gefunden werden.

Fazit:

In Fisher’'s exaktem Test konnte kein signifikariterterschied beim Vorkommen van

positiven Kleinsaugern in Bezug auf die Feuchtigler Koppeln gefunden werden.

Die Daten geben jedoch einen Hinweis auf einenngen Zusammenhang zwischen
der Feuchtigkeit des Bodens und positiv auf DNApgener Leptospiren reagierenden

Kleinsaugern.
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2. Wasserproben und Kleinsauger

Tabelle 9: Zusammenhang von positiv auf DNA patinege_eptospiren getesteten Kleinsaugern und

kontaminiertem Wasser

Positiv auf DNA pathogener Negativ auf DNA pathogener

Leptospiren getestete Kleinsau; Leptospiren getestete Kleinsau

ger ger
Positiv auf DNA pathogener 1 34
Leptospiren getestete Wasser-
proben
Negativ auf DNA pathogener 1 16

Leptospiren getestete Wasser-

proben

In 10,5% (4/38, Ghko= 2,9%-24,8%) der Wasserproben, die aus Stallungepositiv
getesteten Kleinsaugern genommen wurden, konnte [pdfhogener Leptospiren

nachgewiesen werden.

In sieben Stallen in Baden-Wurttemberg konnten \&fgseben (38 x 10 ml) gezogen
und Kleinsduger (52 Kleinsauger) untersucht werdéon diesen konnten 2 (2/52,
3,8%, Cbso= 0,5%-13,2%) Tiere mittels PCR als positiv auf DIgAthogener Lepto-
spiren befunden werden. Somit gelang bei 50 Kleigeén (50/52, 96,2%, Gh=
86,8%-99,5%) kein Nachweis von Leptospiren-DNA.

In drei dieser Stélle reagierten Wasserproben igasitder PCR auf Leptospiren-DNA
(4/38, 10,52%, Gho= 2,9%-24,8%). Bei den anderen Stallungen konnenekpositiv
auf DNA pathogener Leptospiren reagierenden Wasseep gezogen werden (34/38,
89,5%, Clso= 75,2%-97,1%).
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Fazit:

Nach Cramers V Test scheint ein mit v = 0,033 seifwwacher Zusammenhang zwi-
schen kontaminiertem Wasser und positiv auf DNApgéner Leptospiren getesteten

Kleinsdugern zu bestehen.

3. Matschige Koppeln und in der PCR Diagnostik pasv auf
DNA pathogener Leptospiren getestete Wasserproben

Tabelle 10: Zusammenhang von Bodenfeuchtigkeitkamdaminierten Wasserproben

=

Positiv auf DNA pathogenerNegativ auf DNA pathogene
Leptospiren getestete Wassereptospire getestete Wasserpfo-

proben ben

Matschige Koppeln 2 20

Nicht matschige Koppeln 2 14

Wasserproben aus Stallen mit matschigen Koppelewan 9,1% (2/22, Gdy-1,1%-
29,1%) mit DNA pathogener Leptospiren kontaminiért. 90,9% (20/22, CI95%=
70,8%-98,9%) der Wasserproben konnte keine Lepms{NA nachgewiesen wer-

den.

Wasserproben aus Stallen, deren Koppeln als niakgahig beschrieben wurden waren
zu 12,5% (2/16, Gy~ 1,6%-38,3%) mit DNA pathogener Leptospiren kontaent.
Bei 14/16 (87,5%, Gky= 61,6%-98,4%) Wasserproben konnte dagegen keind DN

nachgewiesen werden.

Fazit:

In Cramers V Test gibt es mit v= 0,032 schwachewdise auf einen Zusammenhang

zwischen der Bodenfeuchtigkeit und kontaminierte@sgér.
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V. DISKUSSION

Die Leptospiren-bedingte Uveitis ist bei Pferdemeehdufige Erkrankung. Die Besitzer
der betroffenen Pferde fragen immer, woher das d@nmme. Untersuchungen hierzu
wurden vor etwa 80 Jahren durchgefuhrt und dieigenMdglichkeit, Leptospiren
nachzuweisen, war damals die oft problematischéulKuDie vorliegende Studie wurde
durchgeflihrt, um hier auf aktuelle Ergebnisse vesarezu kbnnen, die mittlerweile mit
der einfacher durchzufihrenden und sensitiveren R©Blich geworden sind. In der
vorliegenden Arbeit wurde erstmals der Harnappaaatreicher Kleinsauger aus Pfer-
debetrieben mittels PCR auf Leptospiren getestestntals wurden zudem Wasserpro-
ben aus der Umgebung der Pferde mittels PCR aubkpjpen untersucht. Insgesamt
konnte eine relativ hohe Anzahl positiver Probetersucht werden.

1. Diskussion von Material und Methoden

1.1. PCR als diagnostischer Nachweis von DNA patbener Leptospiren

Ein Nachweis von DNA pathogener Leptospiren mitfeGR wurde beim Menschen
und auch bei Kleinsdaugern aus Blut- und Urinproaksnerfolgreich beschrieben (AVI-
AT et al.,, 2009; BAL et al., 1994; LEVETT et al.0@; MAYER-SCHOLL et al.,
2011, 2014; STODDARD et al., 2009; VILLUMSEN et,&012). Fur die Diagnostik
stellten sich Urinproben jedoch als hilfreicher énex (BAL et al., 1994), da im Blut
bereits nach kurzer Zeit keine Leptospiren mehfizden sind (STODDARD et al.,
2009).

Im Allgemeinen hat sich Vollblut im Vergleich zudima oder Serum als am geeignets-
ten erwiesen (STODDARD et al., 2009). Die hohe 8ertat der PCR ermdglicht im
Falle von Urinproben die weitgehende Aufhebungbitbrischer Agentien durch Ver-
dinnung der Probe (VAN EYS et al., 1989).

Durch den Nachweis kleinster Mengen an DNA in Ridéer Urin (Proben von Rindern

im Schlachthaus und von infizierten Farmrinder)rkan Falle einer chronischen tieri-
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schen Infektion die Klarung des Carrier-Statuslgeio (VAN EYS et al., 1989). VAN
EYS und Mitarbeiter sahen in der schnellen Diagkostthode in bereits frihem Sta-
dium bei Rindern zudem die Méglichkeit zur Behamdjuetroffener Tiere als Alterna-
tive zur Keulung (VAN EYS et al., 1989).

Ein groRRer Vorteil der PCR gegenluber dem kultuneMachweis ist der, dass auf die
Vitalitat der Erreger verzichtet werden kann (BAtLaé, 1994; VAN EYS et al., 1989).
Dies ermdglicht die langzeitige Lagerung eingefnereProben (BAL et al., 1994; VAN
EYS et al., 1989).

Die Spezifitdt der PCR ist abhangig von der Ser@ezifitdt der verwendeten Primer
(VAN EYS et al., 1989). Aufgrund der hohen Sendiitvund Spezifitat der real- time
PCR fur den Nachweis von Leptospiren, sahen LEVERd Mitarbeiter in dieser eine
schnelle und einfache Methode fur den Nachweisreilkaten Leptospirose (LEVETT
et al.,, 2005). Im Gegensatz zur konventionellen R&RAglicht die real- time PCR
zudem eine quantitative Bestimmung der nachgewesdfrreger (LEVETT et al.,
2005). Ein serovarunabhéngiger Nachweis ist mogIMERIEN et al., 1992). Die in
dieser Studie genutzte LipL32 real-time PCR hat st Vergleich zur 16S rRNA real-
time PCR als die bessere Methode herausgesteltiedalie Spezifitat nahe am ,Limit
of Detection®, d.h. annahernd bei 100% liegt und Bildung von Primerdimeren mi-
nimal ist (ROCZEK, 2008; VILLUMSEN et al., 2012).eB Weiteren ist es mit dieser
Methode mdglich, ausschliel3lich DNA pathogener bspiren, sowie jede Genospezies
nachzuweisen (MERIEN et al., 1992; ROCZEK, 200808DARD et al., 2009). Im
Vergleich zur Duplex PCR konnte kein signifikanténterschied der Sensitivitat zur
LipL32 PCR herausgefunden werden, jedoch gelangNd&hweis von Leptospiren-
DNA ofter mit der LipL32 PCR (MAYER-SCHOLL et ak011).

Bei der Leptospirosediagnostik an wildlebenden id&augern hat sich auch in der hier

durchgefuhrten Forschungsarbeit die PCR als gedviethode erwiesen.

1.2. Nutzung von Nieren als Untersuchungsmaterial

Die Nieren wurden, begrindet durch die Ergebniss#e@@r Forschungsarbeiten, als
geeignetes Gewebe zur Untersuchung auf Leptospirganommen:

Leptospiren konnten in verschiedenen Arbeiten kaltwnd mittels PCR in Nierenge-
webe von Mausen nachgewiesen werden (AVIAT et24lQ9; DESAI et al., 2009;
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FAINE, 1962b; MAYER-SCHOLL et al., 2014). Die Pat&inz der Leptospiren in die-
sem Organ ermoglicht es zudem bei Haustieren, Raitel Feldmausen, auch aul3er-
halb der akuten Phase der Infektion einen Leptespachweis zu erbringen (BROOM
& GIBSON, 1953; FAINE, 2000; IDO et al., 1917; KAEH& MOCHMANN, 1967;
KATHE et al., 1967; KRUGER, 1952; MINO, 1941).

Da die Gewinnung einer zur Untersuchung ausreiagtrerMenge von Urin in vielen
Fallen scheiterte und von einer intermittierendamsgcheidung ausgegangen werden
muss, stellte sich die Untersuchung des Nierengesvals bessere Nachweismaoglich-

keit heraus.

1.3. Gewinnung von Kleinsaugerurin

FAINE beschrieb 1963 die Gewinnung von Mauseurinwablichen, lebenden Mau-
sen durch Ausubung von Druck auf das Abdomen ineiBlrder Blase. In den Versu-
chen von MERIEN und Mitarbeitern 1992 wurde Mauselgewonnen, indem der
durch das Erschrecken beim Erfassen der Tiere abdede Tropfen Urin mittels einer
Pipette aus dem Haarkleid der Tiere aufgenommedevur

Ein in einem Labor tatiger Kollege beschrieb diav@®aung von Urin durch das Halten
der Méause in einem Kafig, der eine Lochplatte aldéh besal’. Diese Methoden kamen
fur die vorliegende Untersuchung jedoch nicht iadge, da nur ohnehin von den Stall-
betreibern gefangene Mause verwendet wurden, dretkeneiteren Manipulationen
ausgesetzt wurden.

In die vorliegende Studie konnten nur einzelne nebgefangene Kleinsauger aufge-
nommen werden und hier gelang nur in einem FalG#&innung von Urin.

Allgemein fand die Gewinnung von Urin an Tiererge @i einer Totschlagfalle zu Tode
gekommen waren seine Schwierigkeit in der Entnabkmer fur die PCR Diagnostik
ausreichenden Menge, da bei Zuschlagen der Fallakbdiminale Druck im Kleinsau-
gerkorper offenbar so stark erhdht wurde, das8tiise weiter entleert wurde, als dies
unter anderen Todesumsténden (z. B. Erlegung deinehKatze) der Fall gewesen wa-
re. Als beste Methode erwies sich daher die direktnahme aus der Blase mittels ei-

ner 1ml Spritze mit feiner Kantle.
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1.4. Nutzung von Urin als Untersuchungsmaterial

Infektionstlichtige Leptospiren konnten im Urin vRatten und Mausen nachgewiesen
werden (FAINE, 1962; IDO et al., 1917; MINO, 1940PP, 1950). GOCHENOUR
konnte haufig eine sehr hohe Leptospirenbesiediom@yrin von Nagern nachweisen
(GOCHENOUR et al., 1958). Ein Nachweis von DNA paéner Leptospiren ist in
Urin auch mittels PCR mdglich (STODDARD et al., 200In Beachtung dieser For-
schungsergebnisse wurde Urin als aussagekraftigavidasquelle fir eine chronische
Leptospireninfektion angenommen. Jedoch muss eitermittierende Ausscheidung
beriicksichtigt werden (FAINE, 2000; KATHE, 1947; REEN et al., 1992; RIMPAU,
1942b). In der vorliegenden Arbeit kann daher dasaegegangen werden, dass ein
negativer Urinbefund bei mittels PCR positiv getésin Nierengewebe Folge einer zu

dem Zeitpunkt sistierenden Ausscheidung der Leptaspiber den Urin ist.
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2. Auswertung gesammelter Daten

Teil I: Kleinsauger

2.1. Pravalenz

Insgesamt konnte bei ca. 14% der auf Pferdebetrigieéangenen Kleinsauger DNA
pathogener Leptospiren mittels real-time PCR naciggen werden. MAYER-
SCHOLL und Mitarbeiter identifizierten in vergleichrer Vorgehensweise 10% der
Kleinsduger in Deutschland als Trager von Leptesp®@NA (MAYER-SCHOLL et
al., 2014). Dies lasst auf eine erhthte Infekti@fiaslyr in Pferdebestanden schliel3en.
Hier muss jedoch beachtet werden, dass eine rdgioma zeitliche Differenz der In-
fektionsraten unter den Kleinsaugern besteht (MAGH &t al., 1977; PARNAS et al.,
1961; POPP, 1950; SCHUFFNER & BOHLANDER, 1943).Kmnte auch in dieser
Studie eine unterschiedliche Verteilung von Lepi@spDNA tragenden Kleinsédugern
in Pferdebestanden im Hinblick auf die verschiedeinedie Untersuchungen einbezo-

genen Regionen (Bayern/ Baden-Wirttemberg) vermetclerden.

Im Vergleich mit der von RIMPAU 1943 angenommenefektionsrate bei Feldmau-
sen von 10-20%, liegt der Anteil an positiv auf DIgAthogener Leptospiren reagieren-
den Feldmausen in der hier durchgefuhrten Studite2b % deutlich dartber. Dies
kann daran liegen, dass die Kultur anspruchsvadi@ranfalliger gegentber Kontami-
nationen und weniger sensitiv ist, als eine Unterang mittels PCR. In der Familie der
WihliméausgMicrotinae) konnten 27% der Tiere in der real-time PCR positif DNA
pathogener Leptospiren befunden werden. MAYER-SCHQhd Mitarbeiter (2014)
konnten dementgegen nur in 13% der Nieren von Wéahsan(Microtus spp.)Lepto-
spiren-DNA nachweisen, wobei bedacht werden muass czudem noch 25% der
Schermause (wie in dieser Studie) und 6% der Réiebe, die ebenfalls zur Familie
der WihimauséMicrotinae) gehdren positiv reagierten. Bei den Untersuchungen

DESAI und Mitarbeitern im Rahmen des Leptospirosbauchs unter Erntehelfern auf
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den Erdbeerfeldern im Jahre 2007 konnten sogab4fi der Wihlmause Antikorper
gegen Leptospiren nachgewiesen werden (DESAI,2@09).

Auch der Anteil der positiv reagierenden Waldma(sgodemus sylvaticug29,17%)
lag in dieser Studie hoher als in vorangegangensersuchungen von RIMPAU, der
mittels Kultur nur 10-20% der Waldmause als Lepi@syrager nachweisen konnte
(RIMPAU, 1947). Auch MAYER-SCHOLL und Mitarbeitelmafiden die Unterfamilie
der Waldméausd€Apodemus spplediglich zu 11% mit DNA pathogener Leptospiren
belastet (MAYER-SCHOLL et al., 2014).

Wie in anderen Arbeiten (AVIAT et al., 2009; MAYERCSHOLL et al., 2014) gelang
auch in der vorliegenden Arbeit der Nachweis vonADpathogener Leptospiren bei
einem kleinen Anteil von Spitzmausen. Entsprecheled Studie von MAYER-
SCHOLL und Mitarbeitern (2014) konnten die WeiRzaMiimperspitzmause im Ver-
gleich zu den Rotzahnspitzmausen haufiger als Trége DNA pathogener Leptospi-

ren identifiziert werden.

2.1.1 Nachweis von DNA pathogener Leptospiren mitke real-time PCR im

Zusammenhang mit der Kleinsdugerfamilie

Klar hervor geht aus den in dieser Studie gesanem&aten (siehe Abb.9, S. 102 und
Tabelle 1, Seite 98), dass allgemein die Gruppe/@niméause (26,9%) im Vergleich
zu den Insektivoren (5,9%) und Langschwanzmausg¥qPsignifikant haufiger Tra-
ger von Leptospiren-DNA sind. Dies deckt sich ner dntersuchung von MAYER-
SCHOLL und Mitarbeitern im Jahre 2014. Eine Erkfagietet die Lebensweise der
Familie mit hohem Kontakt zu Wasser und vor allead®&. Dem entgegen bewohnen
die von der Familie der Langschwanzmause am hdefiggefangenen Hausmause Ge-
biete in und um Wohngebaude, wodurch der Kontakkantaminiertem Boden und
Wasser weitestgehend eingeschrankt wird. Zudemnlebeohl die Haus-, als auch die
Zwergmaus im Vergleich zur Feldmaus (KRAMPITZ, 1p#8kleineren Gemeinschaf-
ten beisammen, was den Infektionsdruck minimiett.bkédenken bleibt jedoch, dass
von der Familie der Langschwanzmause lediglich Biage, die als ein weiteres Haupt-
reservoir fir pathogene Leptospiren (Serovar ittaeonorrhagie) gilt (HAAKE & LE-
VETT, 2015; KATHE, 1943; SUERBAUM et al. 2012) zuntersuchung zur Verfu-

gung stand. Der niedrige Anteil infizierter Insektien gibt einen Hinweis darauf, dass
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aul3er dem Lebensraum auch die Erndhrung eine Rolldie Empfanglichkeit von
Leptospiren spielt. Da die Erndhrung den pH-We#d dens beeinflusst, kann auch in
Bezug auf das Ausscheiden eine Beeinflussung vetnugrden.

Die Familie der Spitzmaug&oricidae)konnte lediglich in wenigen Fallen (5,9%) als
Trager pathogener Leptospiren identifiziert werdBei einzelnen Tieren konnte Urin
zur Untersuchung verschickt werden. In keiner Protrente jedoch DNA pathogener
Leptospiren nachgewiesen werden. Im Hinblick aef @indhrung der Insektivoren ist
von einem eher sauren Urin auszugehen, der einlélisgr der Leptospiren nicht er-
maoglicht. Da zum Nachweis mittels der PCR keineefetfdhigen Leptospiren nétig
sind, gibt diese Studie erste Hinweise darauf, das$&amilie der Spitzmause als Aus-
scheider keine Rolle spielt.

Wie schon in Arbeiten zu vorangegangener Zeit sitkéikroskopie nach Kultur von
Ratten- und Mauseurin gezeigt werden konnte (ID@l.et1917; MINO, 1941), gelang
auch in dieser Arbeit mittels real-time PCR der INaeis von Leptospiren-DNA im
Urin. Demnach kann an dieser Stelle die Hypothese XWIERZCHOWSKI 1967,
dass Nager eine Infektionsquelle fir andere Haung- Wildtiere darstellen, bestatigt
werden. Als Ausscheider konnten vor allem die Wiihse identifiziert werden, wobei
bertcksichtigt werden muss, dass haufig keine Wattrung des Urins moglich war.

2.1.2. Nachweis von DNA pathogener Leptospiren néls real-time PCR in

Abhangigkeit von der Kleinsaugerart

Wie KRUMBIEGEL 1948 propagierte erscheint auch émn dorliegenden Untersuchung
die Hausmaus, trotz der Nahe zum Menschen, keiedeutenden Ubertrager darzustel-
len (siehe Abb. 8, Seite 101 und Tabelle 1, Saéde Bbenso konnten 2014 durch MA-
YER-SCHOLL und Mitarbeiter lediglich 6% der Hausrséuals Trager von DNA pa-
thogener Leptospiren identifiziert werden.

Auch die Zwergmaus, die in friheren Arbeiten dubbzimkelfeldmikroskopie der Nie-
ren und Kulturen als Leptospirentrager identifizieerden konnte (KRUMBIEGEL,
1948; MINO 1941), scheint keine grof3e Infektionstpefdarzustellen. Der in dieser
Studie hohe Anteil an positiv auf DNA pathogeneptospiren getesteten Scherméausen
(vgl. MAYER-SCHOLL et al., 2014) lasst diese alsuSeentbertrager in den Vorder-
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grund rucken. Jedoch, wie KRUMBIEGEL 1948 berengahm, nicht als Infektions-
guelle fir den Menschen, der sich zumeist in gréfdeibstand zum Lebensraum dieser
Tiere aufhalt, sondern fur die umgebende Tierwelt.

Bedenkt man den Lebensraum der im Waldgebiet lebendangschwanzméuse
(Waldmaus, Gelbhalsmaus), die feuchte und schea®iggze bevorzugen (KRAMPITZ,
1948), so erklart sich, dass diese innerhalb denilleader Langschwanzmause signifi-
kant haufiger im Vergleich zur Hausmaus DNA pathmagel eptospiren beherbergen.
Aufgrund der raumlichen Distanz zu Mensch und Haugrscheinen diese jedoch als
Infektionsubertrager weniger relevant.

Unter den im Allgemeinen sehr selten als Tragentiizierten Insektivorer(Insektvo-
ra) konnten unter den Spitzmauséforicidae)vor allem Haus-, Feld-Grocidura
Weil3zahnspitzmause) und Waldspitzmaar€¢x Rotzahnspitzmause) positiv getestet
werden. Die Waldspitzmaus, die bevorzugt in feuthi#aldgebieten oder feuchten
Wiesen zu finden ist, unterliegt durch den Kontaktkontaminiertem Boden und Was-
ser einer erhdhten Infektionsgefahr. Die Erndhrulugch Regenwlrmer, Insekten,
Schnecken und kleine Wirbeltiere macht jedoch é&nsscheidung tber den Urin eher
unwahrscheinlich.

Im Gegensatz zur vor allem innerhalb der Gebaubenlden Hausmaus bewohnt die
Hausspitzmaus Garten, Hecken, Steinhaufen undchlesliin und um menschliche
Siedlungen, wodurch auch bei ihr, wie bei der Ratdsmaus der Kontakt zu kontami-
niertem Boden und Wasser gegeben_ist (www.wikipddja

In der Studie von MAYER-SCHOLL und Mitarbeitern 20 wurden die Rotz-

ahnspitzmause trotz des eher feuchten Lebensraunteteilweise sogar dem Aufent-

halt im Wasser ebenfalls weniger als Trager fur Dpdhogener Leptospiren identifi-

ziert. Mdglicherweise liegt das tatsachlich an Berédhrungsweise dieser Spezies.

2.2. PCR Diagnostik von Nieren und Urin

Im Falle, dass eine Urinuntersuchung moglich waar, laei Nachweis von DNA patho-
gener Leptospiren im Urin stets auch LeptospirerADN den Nieren nachzuweisen
(siehe Tabelle 1, Seite 98). Demnach setzt einesdhgsdung Gber den Urin eine Be-
siedlung der Nieren voraus. Bei einem positiverr&ibefund war aber auch ein nega-

tiver Urinbefund mdglich. Wie bereits in anderenbgiten gezeigt (FAINE, 2000;
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RIMPAU, 1942) gibt diese Arbeit Anlass dafir vonei intermittierenden Erregeraus-
scheidung bei Vorliegen einer Persistenz der L@ptess in den Nieren sogenannter
Carrier-Tiere (FAINE, 1962, 2000; KATHE & MOCHMANN1967; MINO, 1941)

auszugehen.

2.3. Regionale Verteilung positiv getesteter Klegauger

Der hohe Anteil Leptospirose- positiver KleinsdugerBundesland Bayern (siehe Ta-
belle 2, Seite 105 und Abb.10, Seite 105) deckt sid Berichten von Leptospirose in
dieser Region aus vergangener Zeit (RIMPAU, 194381 WOLTER, 1939). Ein

Grund fur das geringere Vorkommen positiver PCRuBdé bei Kleinsaugern in Ba-
den-Wirttemberg kdnnte die vorwiegend trockene Bbdschaffenheit auf der schwé-
bischen Alb im Vergleich zum wasserreichen, viglera@iberflutungsgefahrdeten Bay-
ern darstellen. Entscheidend kénnte bei der Bodehte die Hohenlage und der steini-
ge Untergrund der Probenentnahmeorte sein, da digisder Schwabischen Alb zu-
meist hoher lagen als jene in Bayern und somivermehrtes Abflie3en von Regenfal-

len und daraus folgend eine trockenere Bodenbefecrinadit anzunehmen ist.

Die regionale Abhangigkeit vom Anteil an LeptospeNA tragenden Kleinsaugern
deckt sich mit den vielen verschiedenen AngaberPdi&valenz (s.0.) unter den

Kleinsdugern an verschiedenen Untersuchungsorten.
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(Quelle: LGRB Landesamt fiir Geologie, Rohstoffe @eiighbau, Geoportal Kartendruckmaps.lgrb-bw.delvigrb
_uek350_boden)



V. Diskussion -142 -

2.4, Geschlechterverteilung der positiv auf DNA phogener Leptospiren ge-

testeten Kleinsauger

Im Gegensatz zu frilheren Arbeiten (BROOM & GIBSQI953; SCHUFFNER &
BOHLANDER, 1943; MAYER-SCHOLL et al., 2014; TREML al., 2012; WEBS-
TER et al., 1995), die eine GeschlechterdisposihienNagern ausschliel3en, lassen die
vorliegenden Daten einen erhdhten (siehe Abb. éte 312 und Tabelle 3, Seite 113),
wenn auch nicht signifikanten, Anteil an weiblichEieren mit DNA pathogener Lepto-
spiren annehmen. Dies kénnte einerseits wie bebaitsPferden von WOLLANKE
2002 und zuvor RIESE 1974 postuliert, mit dem kisdl der Geschlechtshormone auf
die Infektion und andererseits wie beim Menschescheeben (HOF & DORRIES,
2009, SCHUFFNER und BOHLANDER, 1943; KATHE, 195(RBDE, 1951) mit den
ortlichen Gegebenheiten, in denen die Kleinsaugesni Lebensraum finden, im Zu-
sammenhang stehen. Weitere Untersuchungen mit@iéBeren Anzahl an Tieren sind

jedoch fur endgultige Schlussfolgerungen unabdingba
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Teil Il: Wasserproben

Bei den getesteten Wasserproben muss beachtetnyelalss die eventuell enthaltenen
Leptospiren oder Bestandteile von Leptospiren @levi Féllen sehr stark verdiinnt vor-
lagen. Aufgrund der geringen Probenmenge ist stadiglich ein positives Ergebnis

wirklich aussagekréattig.

Die LipL32 real-time PCR hat sich in der vorliegendArbeit erneut als geeignet fur
den Nachweis von DNA pathogener Leptospiren in Gse#in erwiesen (TRANSUP-

HASIRI et al., 2006, VEIN et al., 2012, VITAL-BRAZLIet al., 2010).

Die positiven Resultate dieser Studie (siehe SEiI®) bestétigen die Annahme einer
Ubertragung der Infektion (iber Wasser, wie sie ldwerschiedene Forscher beschrie-
ben wurde (BABUDIERI, 1957, 1958; BROCKMANN, 201BAINE, 2000; HAAKE

& LEVETT, 2015; KATHE, 1950; MURRAY, 2015; PARNA3967; RIMPAU, 1950;
UHLENHUTH & GROSSMANN, 1926; UHLENHUTH & ZULZER, 122;
ZWIERZCHOWSKI, 1967). Dennoch bleibt zu bedenkeassdidie PCR Diagnostik

nicht in der Lage ist etwas Uber die Vitalitat eptospiren auszusagen.

Im Zusammenhang mit verschiedenen Freizeitbesgo@igen im und um das Wasser
werden immer wieder Erkrankungen beim Menschen Hredien (BROCKMANN,
2010, FAINE, 2000, DIESCH & McCULLOCH, 1966). Auatas Wasser aus stadti-
schen Regionen mit schlechter Hygiene konnte aimefert mit Leptospiren-DNA be-
lastet identifiziert werden (GANOZA et al., 2006).

Eine frihe Studie von HENRY und JOHNSON 1978 zedyech kulturelle Anzucht
von Leptospiren aus stehenden bis leicht flieRer@@ewassern und aus Bodenproben,
dass die an die Gewasser angrenzenden feuchtem Bileyeeignetes Reservoir fur

Leptospiren darstellen.

Eine kinstliche Infektion durch kontaminiertes Waskonnten DIESCH & McCUL-
LOCH 1966 an Meerschweinchen demonstrieren. Eingsa@menhang der Infektion
des Menschen mit infizierten Nagern und kontamiarmar Wasser sahen AVIAT und

Mitarbeiter (2009) als gegeben.
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In der vorliegenden Studie konnte erstaunlichergveiskeiner Probe, die aus einer Zis-
terne oder einem anderen Wasserbehélter, in demrofdsvasser der Tiere tUber lange-
re Zeit auf den Koppeln in der Sonne stand (vonStetne erwarmtes, stehendes Ge-
wasser) DNA pathogener Leptospiren nachgewiesedememDies konnte durch die in
den Zisternen vorliegende, anzunehmend mikroadepher anaerobe Luftzusammen-
setzung und der geringen Kontaminationsmaglichtheith Kleinsduger in Zusammen-
hang stehen. Weitere Untersuchungen im Sinne dektiansprophylaxe waren in die-
sem Zusammenhang ratsam.

Abschlie3end bleibt zu sagen, dass die Gefahr ¢igptospireninfektion anhand kon-
taminierten Wassers nicht allein auf die tropisciragionen zu begrenzen ist. Dies
wird durch immer wieder auftretende Leptospirodefdh der Zone des gemaliigten
Klimas bestatigt (BROCKMANN, 2010; DESAI, 2009; GGR 2013; JANSEN et al.,
2005). Auch im Hinblick auf eine Infektion des Rfes ist kontaminiertes Wasser somit
eine mogliche Infektionsquelle.
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Teil lll: Augenuntersuchungen

2.6. Hinweise auf eine ERU

Wichtig bei der Betrachtung der hier erlangten Dase, dass bei der Auswertung alle
Veranderungen am Auge, die im Zusammenhang mitr ¢t stehen konnten mit
einbezogen wurden. Aus den Daten geht jedoch tiehtor, ob das Augenleiden im
Zusammenhang mit einer Leptospireninfektion stBlat.die wenigsten Pferdebesitzer
zuvor von einem Augenleiden ihrer Tiere wusstemnkdavon ausgegangen werden,
dass ein hoher Anteil der Patienten an einer ERLchmonisch-schleichendem Verlauf

leidet.
2.7. Symptome einer ERU im Zusammenhang mit der Héarbe

Wie in den Arbeiten anderer Forscher (BARTEL, 20BWSRENKAMP, 1974; SZE-
MES & GERHARDS, 2000; WIEHEN, 2012) konnten auchdiaser Studie vermehrt
Schecken mit Veranderungen der Augen, die durah le@ptospirenatiologie begrindet
sein konnten, gefunden werden (siehe Abb. 12, 3é®eund Tabelle 5, Seite 119). Bei
Schecken, v.a. Appaloosas, muss jedoch bedacheweddss haufiger eine besondere
Form der Uveitis (ERU, die nicht leptospirenbedirgg} auftritt (BAUMGART, 2014;
WIEHEN, 2012).

Auch Fichse erschienen in den hier durchgefiuihrteterduchungen wie in anderen
Studien Uberdurchschnittlich oft von solchen Syma betroffen zu sein (Vgl.
(BARTEL, 2004; KULBROCK et al., 2013; WOLLANKE, 199.

2.8. Symptome einer ERU im Zusammenhang mit dem #dr

Die Ergebnisse zeigen (siehe Abb. 13, Seite 120 imvanderen Arbeiten, dass mit
zunehmenden Alter signifikant vermehrt Veranderungen Pferdeauge vorzufinden
sind (BARTEL, 2004; SZEMES & GERHARDS, 2000; WIEHERO12; WOLLAN-

KE, 1995). Dies ist nachvollziehbar, wenn man bé&tledass die Untersuchungen keine

Aussage Uber den Zeitpunkt des Auftretens ersterp&yme zuldsst und somit bei eini-
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gen Patienten eventuell bereits Uber Jahre hinwegERU bestand. Zudem erhoht sich
mit zunehmendem Alter die Wahrscheinlichkeit eif\@gderholten) Leptospirenkon-
taktes. Durch Persistenz in verschiedenen Organdnmiederholter Reaktivierung des
Erregers besteht zudem immer wieder die Moglichéieier Invasion des Auges.

Die hier erworbenen Ergebnisse stehen im Widersprzie den Ergebnissen von
WOLLANKE 1995 (Pferde > 16 Jahren weniger von ER&frtffen). Dies konnte mit
der stetigen Verbesserung der medizinischen Veusgrgind der vielerorts besseren
Haltungsbedingungen, durch die die Pferde im Allgeran immer alter werden be-
grindet sein. Zudem fiihren die Verbesserungen d#umfisbedingen von geschlosse-
nen Stallanlagen hin zu Paddockboxen, Offenstaflongnd Freilandhaltung zu einem
Wandel der dort anséassigen Kleinsaugerpopulati@icher einen erhéhten Kontakt zu
kontaminiertem Wasser und Boden oder auch direkt @an der Tiere mit sich bringt.
Somit kénnte in solchen Stallungen eine erhohtekiimdnsgefahr vorliegen.

Im Jahre 1995 konnte WOLLANKE jedoch keinen Zusaminaag der ERU Erkan-
kung mit der Haltungsform der Pferde finden. Imr@a2012 sah WIEHEN dem entge-
gen einen Zusammenhang der Haufung von ERU Patiemter den Islandern mit der

vorwiegenden Haltung im Freien als gegeben an.

2.9. Symptome einer ERU in Abhangigkeit vom Gesobtht

Wie in anderen Forschungsarbeiten zuvor fiel anafieser Arbeit auf, dass mannliche
Pferde haufiger (siehe Abb. 14, Seite 121 und TaléelSeite 121), jedoch nicht signi-
fikant, von bleibenden Verdnderungen, die auf &R& hinweisen konnten, betroffen
sind (ALEXANDER & KELLER, 1990; BARTEL, 2004; SZEM&E & GERHARDS,
2000; WIEHEN, 2012; WOLLANKE, 1995, WOLLANKE, 2002)Vie bereits von
WOLLANKE 2002 beschrieben konnte hier der Einfldes Sexualhormone eine ent-
scheidende Rolle spielen. Im Falle von Hengstersijedoch bedacht werden, dass die
meisten Tiere in frihen Jahren einer Kastratioemaoigen werden, wodurch bei diesen
Tieren keine Aussage dartber getroffen werden kalmuljese nicht auch als fortbeste-

hender Hengst an einer ERU erkrankt waren.
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2.10. Regionale Verteilung von Pferden, die Augervanderungen im Sinne der
ERU aufweisen

Aus der Befragung der Kollegen, sowie der Einstalled Stallbesitzer konnten keine
eindeutigen Hinweise zur eventuellen regionalen &ggkeit auftretender ERU Er-
krankungen erhalten werden. Aufgrund der geringemal an untersuchten Tieren und
dem Fehlen der Méglichkeit eine Augenuntersuchuagcltzufiihren, sind auch hier
Untersuchungen in groBerem Umfang flr ein aussafiedes Ergebnis notig.
ZWIERZCHOWSKI sprach 1967 von einer geografischesb@denheit im Zusam-
menhang mit der ERU und konnte eine oOrtliche Hagifuon Augenbefunden nachwei-
sen.

Wichtig fur eine Aussage uber ein regional geh&uKaftreten von ERU ware es, den
Zeitpunkt des ersten Auftretens von Symptomen zwné&m, da viele Pferde im Laufe
ihres Lebens ein oder mehrmals umgestallt werdennbBch misste bei hohem Infekti-

onsdruck eine Haufung zu erwarten sein.
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Teil IV: Befragung von Stallbesitzern und/ oder Eirstellern

Entgegen der Angaben der Befragten konnte wiedefbstgestellt werden, dass die
eigene Wahrnehmung andere Ergebnisse erbrachtehfigkeit der Koppeln, Kontakt
zu Regenwasser).

Bleibende Verédnderungen des inneren Auges warerBdsiizern zumeist unbekannt
und fir diese ursachliche Symptome waren in dereReght aufgefallen. Die seltene
Diagnose einer ERU, trotz vermehrten Hinweisenzawor abgelaufenen Entziindun-
gen des inneren Auges, scheint demnach durch dieifoerksamkeit der Besitzer fir
entsprechende Symptome, der Symptomarmut im Faller ehronisch-schleichend
verlaufenden ERU und der daraus folgenden auslolédye VVorstellung beim Tierarzt
begrindet zu sein. Grundsétzlich ist in Folge den@omarmut von einer Haufung des
chronisch-schleichenden Verlaufs im Gegensatz kut im wiederkehrenden Schiben
verlaufenden ERU auszugehen.

Obwohl in beinahe der Hélfte der Stallungen von éngoblemen berichtet wurde,
muss man, da es sich jeweils um einzelne Tiere diemddavon ausgehen, dass sich
dies mit der Angabe der Kollegen von einem geringerkommen von Augenproble-

men (zumindest die Symptomatik betreffend) beidferdeckt.

Teil V: Befragung der Kollegen

Eindeutig ging hervor, dass durch die Symptomarmualle einer hinteren Uveitis
oder auch in bestimmten Fallen der UnaufmerksandesitBesitzer flr entsprechende
Symptome viele Pferde nicht zur ophthalmologiscbetersuchung bei einem Tierarzt
vorstellig werden. Dies passt zu der hohen Anzainl Rferden, bei denen in der Au-
genuntersuchung ERU Symptome gefunden werden konwiabei die Besitzer nicht
von einem Augenproblem wussten.

Zur Frage der Haufung von Augenproblemen in bestenmron ihnen besuchten Stal-
lungen gingen die Meinungen der befragten Tierdebtnfalls auseinander. HEUSSER

und KEMENES konnten dementgegen ein gehéuftes étefirvon ERU in bestimmten
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Gebieten nachweisen (HEUSSER, 1948; KEMENES etl@6}]). In den eigenen Un-

tersuchungen war keine Haufung in bestimmten Stgéln vorgefunden worden.

Teil VI: Zusammenhéange zwischen den bisher einzeln

aufgefihrten Teilen | bis V

2.12. Zusammenhang von Stallgrof3e und Vorhandenseimon Nagern mit

DNA pathogener Leptospiren

Bei den in dieser Arbeit durchgefihrten Untersugfam(siehe Tabelle 7, Seite 123)
konnte ein starker Zusammenhang zwischen der Kilkkg der Anzahl der dort gefan-
genen Kleinsduger und der Anzahl der dort leberitlemséauger bei denen DNA pa-
thogener Leptospiren mittels real-time PCR nachgsen werden konnte, hergestellt
werden. Demnach konnten in kleinen Stallungen nkghinsauger gefangen und auch
als positiv befunden werden.

Mogliche Grinde kdnnten in der Hygiene der Futtgtang, dem fir die Kleinsauger
vorhandenem Futterangebot, der haufig unkontrédieMermehrung, sowie Futterung
der Katzen und dem vermehrten Trubel in gréeraliu@gen liegen.

Ein vorstellbarer Grund fur das gehaufte Auftretdizierter Kleinsduger in kleineren
Stallungen konnte die in den grofR3eren Stallungenezst vorhandene bessere Baube-
schaffenheit und die daraus entstehende bessererdygein. Unbefestigter Boden
fuhrt nicht nur zu einem hoheren Bodenkontakt ingéineinen, sondern lasst auch von
einem gehauften Auftreten der vermehrt infizieMéahlmause ausgehen.

In Bezug auf die ERU Erkrankungen konnte ein schwa@usammenhang zur Grol3e
der Stallungen und zum Vorhandensein von DNA paheg Leptospiren tragender
Kleinsduger hergestellt werden. Um jedoch auf énfektion der Pferde durch ver-
seuchte Kleinsauger schlieRen zu kénnen, solltenS#irovare der Leptospiren bei
Kleinsdugern und Pferden aus den gleichen Stalluageglichen werden.
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2.13. Anteil an in der PCR positiv auf DNA pathogeer Leptospiren geteste-
ten Kleinsdugern in Bezug auf matschige/ morastig€oppeln

Die Untersuchung von matschigen Koppeln und Klaigsén (siehe auch Tabelle 8,
Seite 128) weisen tendenziell darauf hin, dassallem feuchte und matschige Koppeln
als Infektionsquelle fir das Pferd dienen. DiesegeBnis bestatigt frihere Arbeiten, die
von einer Kontamination der Béden durch infizidfteinsauger und ein Uberleben von
Leptospiren in feuchtem Boden und in stehenden Gssva aul3erhalb eines Wirts aus-
gehen (BABUDIERI, 1958; FAINE, 2000; KATHE, 1943|MPAU, 1927; TOTH et

al., 2010).

Untersuchungen, die die Durchseuchung der Kleiresgagulation mit Bestimmung
der infizierenden Serovare erfassen, sowie Bodé&soroind Serovarbestimmungen mit
intraokularen Proben von dort lebenden an ERU gktem Pferden kdnnten weiteren
Aufschluss in diesem Zusammenhang geben, wareghdoe der vorliegenden Studie

nicht maoglich.

2.14. Leptospirose positive Kleinsauger und Augempblematik beim Pferd

In 50% der Stalle, die Pferde mit einer Augenpeaidtik beherbergten, konnte auch
DNA pathogener Leptospiren bei den dort gefangeklinsaugern nachgewiesen
werden (siehe Tabelle 7, Seite 123).

Dies unterstitzt die Annahme verschiedener Autaitess die Infektion des Pferdes mit
Leptospiren Uber eine durch Mause oder Ratten kuntarte Umgebung beginstigt
wird (ELLIS, 2015; FAINE et al., 2000; KALISCH, 195RIMPAU, 1947).

2.15. Wasserproben und Kleinsauger

Da in keiner der in die Untersuchung einbezogenetiugen sowohl Leptospiren-
DNA tragende Kleinsauger als auch mit LeptospirésAlkontaminierte Wasserproben
gefunden werden konnten (siehe Tabelle 9, Seitg, HB8ngt sich die Frage auf, ob in
der PCR positiv auf DNA pathogener Leptospiren ie@gde Kleinsauger und konta-

miniertes Wasser ohne Zusammenhang zu einandamnstetier ob bei einer gréReren
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Probenzahl der Mause oder es zu einem andererugkitgefangener Mause doch po-
sitive PCR-Ergebnisse bei Untersuchung von NierehWrin gegeben hétte.

Es bleibt zu bertcksichtigen, dass aufgrund derhoVierdiinnung der Leptospiren-
DNA in den Wasserproben und des geringen Probemeasls der PCR nur positiv ge-
testete Wasserproben von aussagekraftigem Wert KWGHE nahm im Jahre 1943
eine Mdglichkeit der oralen Infektion Uber das Waaisan, die hier durch das Vorfinden
von mit Leptospiren-DNA kontaminierten Wasserprobestarkt werden kann. Jedoch
stellt sich in diesem Zusammenhang die Frage, wasitmei den in der Umgebung ge-
fangenen Kleinsaugern (n= 30), bei denen anzunehshedass sie das nahegelegene
Wasser zur Tranke nutzen, keine positiven Ergebnissler PCR auf Leptospiren gab.
Des Weiteren bleibt die Frage offen, wie es zurtonnation der Gewasser mit Lepto-
spiren kommt, wenn diese nicht durch die Ausschegddurch Kleinsauger zustande

kommen sollte.
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VI. Z USAMMENFASSUNG

Bei Pferden, die an der typischen Form der ERUi(egurezidivierenden Uveitis) lei-
den, liegt in der Regel eine chronische intraolailagptospireninfektion vor. Als Lep-
tospirentbertrager werden vor allem Mause und anHdérinsduger angesehen. Jedes
Jahr erkranken nicht nur Pferde an ERU, sonderh Menschen an einer in Einzelfal-
len sogar todlich endenden Leptospirose.

Obwonhl die Kleinsauger noch immer als Hauptibedrégngesehen werden, liegen
kaum aktuelle Daten zum Durchseuchungsgrad dengdeigerpopulation vor. Im Falle
alterer Forschungsarbeiten muss bedacht werdes jraer heutigen Zeit weitaus bes-
sere Moglichkeiten in der Labordiagnostik gegebiad.s

Aus diesem Grund wurden in der vorliegenden St@d@ Kleinsduger aus Pferdestal-
lungen (v.a. Nagetiere, aber auch InsektivorerBaden-Wurttemberg, Bayern, Hessen
und Luxembourg mittels LipL32 real-time PCR auf dashandensein von DNA pa-
thogener Leptospiren untersucht. Wenn mdoglich wurdgitzlich eine Untersuchung
des Urins der Tiere durchgefihrt.

Zusatzlich wurden, der verfigbaren Literatur nacdinealig in Deutschland, in Bayern
und Baden-Wirttemberg 87 Wasserproben von stehe@Gasvéissern und Trankebe-
cken aus der Nahe der Stallungen, von denen Klggeséaus der dort durchgefiihrten
Schadnagerbekampfung zur Untersuchung vorlagermggezaond ebenfalls mittels real-
time PCR auf DNA pathogener Leptospiren untersucht.

Stichprobenartig wurden in den einbezogenen Sigdinrin Baden-Wirttemberg Pfer-
deaugen (von 48 Pferden) auf ERU untersucht uncEdisteller/ Besitzer zum Vor-
kommen von Augenerkrankungen und der Bodenbesctiiadie der Stallumgebung
befragt. Auch die in diesem Gebiet tatigen vierdiiete wurden zum Vorkommen von

Augenerkrankungen und der ERU speziell befragt.

Kleinsauger, die in der PCR positiv auf DNA pathogelLeptospiren getestet wurden
(14%), waren in den Bundeslandern Baden-Wirttemlgmgern und Hessen, sowie in
Luxembourg zu finden. Wuhlmause stellten sich imrgleach zu den anderen

Kleinsaugerfamilien hochstsignifikant (p<= 0,00Bufiger als Trager von DNA patho-
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gener Leptospiren heraus. Die Anzahl betroffenerelvariiert regional. Die PCR als
diagnostisches Instrument zum Nachweis von DNA g@geher Leptospiren in Nieren-

gewebe und Urin hat sich bewahrt, wobei sich jeddiehBeschaffung von Kleinsau-

gerurin im Falle von Wildfangen als schwierig hesstellte. Als signifikant (p = 0,006)

beste Fangmethode zur Gewinnung von Urin habenkatren herausgestellt.

Im Falle eines positiven Urinbefundes konnte varesi ebenfalls positiven Nierenbe-
fund ausgegangen werden, wogegen ein positiveehl&fund keinen Rickschluss auf
den Urinbefund zuliel3.

Im Geschlechtervergleich konnten weibliche Kleirgaguhaufiger als Trager von Lep-
tospiren-DNA identifiziert werden. Dieses Ergebarsiies sich jedoch als nicht signifi-

kant.

In 10% der 87 Wasserproben konnte DNA pathogenptaspiren mittels PCR Diag-
nostik in Wasserproben aus stehenden Gewéassernliémkebecken nachgewiesen
werden. Auffallig war dabei, dass keine aus Baymnogenen Wasserproben mit Lep-
tospiren-DNA kontaminiert waren. Dieses Ergebnigies sich jedoch als nicht signifi-

kant. Somit muss Wasser als Infektionsquelle funmséd und Tier beachtet werden.

In Baden-Wiurttemberg konnten vermehrt Pferdeaugeersucht werden, deren Veran-
derungen auf eine ERU schliel3en lassen (38%). 8eheElchse und Schimmel fielen
im Vergleich zu Pferden mit anderer Fellfarbe sigant haufiger (p = 0,048) mit Ver-

anderungen des inneren Auges auf. Ein gehauftegeteri bei mannlichen Pferden
l&asst zudem eine geschlechtsspezifische Abhé&ngigkenuten. Ein signifikanter Ge-

schlechterunterschied konnte jedoch nicht herdestetden. Altere Pferde zeigten sich
als signifikant haufiger (p = 0,132) von einer ER&troffen als jingere. Zumeist han-

delte es sich um die chronisch-schleichende FomER&).

Es konnten aufgrund der vorliegenden Daten keindegitigen Aussagen Uber den Zu-
sammenhang der Bodenfeuchte, dem Vorkommen von pPalAogener Leptospiren

bei Kleinsdugern und der ERU getroffen werden.
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VIl. SUMMARY

Normally with horses suffering from the typical fiorof the ERU (equine recurrent
Uveitis) there is a chronically intraocular leptosp existent.

Mice and other small mammals are mostly regardectei®rs of leptospires.

Every year not only horses come down with ERU ,dlsb human beings come down
with - in single cases even deadly ending — Lgptosis.

Although the small mammals are still regarded asntlain vectors, there are hardly any
topical dates concerning the prevalence of leptesgh the population of small mam-
mals existent.

Besides, looking at older research works it haset@onsidered that nowadays there are
a lot more and better possibilities in the labanattiagnostic.

For this reason in the existing study 299 small mats of horse stalls (rodents, but
also insectivores) were examined for the existefd@NA from pathogen leptospires in
Baden-Wirttemberg, Bayern, Hessen and Luxembourméagns of LipL32 real-time
PCR.

If possible an examination of the animals’ urineswaade.

In addition, according to the literature, for thestf time in Germany, in Bavaria and
Baden-Wirttemberg, 87 water samples of lentic watelr drinking throughs from the
surrounding of stalls, where small mammals fromrtieent control program existed for
examination, were taken and also examinted bytne&-PCR for DNA pathogen Lep-
tospires.

At random horse eyes (of 48 horses) were examioe@RU in the included stalls in
Baden-Wirttemberg and the owner/ tenants were askedt the occurrence of eye
disease and the soil conditions in the surroundirtfe stalls. The four active vetrinari-

ans in this area were interviewed about the existeh eye diseases, especially ERU.

Small mammals which - in the PCR- were positivedgirained for DNA pathogen lep-
tospires, (14 %), could be found in Baden- WrttergbBayern and Hessen as well as
in Luxembourg. In comparison to the other small meais families, voles highly sig-

nificantly (p<=0,001) turned out to be vectors oN® pathogen leptospires. The
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amount of concerned affected animals varies refljonhe PCR as a diagnostic in-
strument has proved of value for the analysis ofADdthogen leptospires in the kid-
ney tissues and urine, whereas it turned out tiffieult to provide urine of wild living
small mammals. It was noticed that cats providedsignificantly best catch method

(p =0,006) to get urine. In case of a positive ergtatement you could usually assume
that there was a positive kidney statement as wlgreas a positive kidney statement
didn’t allow an inference concerning the urine esta¢nt. Comparing the sexes, female
small mammals could be more often identified adarscof leptospires- DNA. But this

result could not be regarded as significant.

Repeated 10% of the 87 water samples DNA pathogmiodpires could be proved by
means of PCR diagnostic in water samples out dicleraters and drinking throughs.

It was eye-catching that no water samples from Bayere contaminated with lepto-
spires-DNA. Though this result didn’t turn out te significant.

As a result water has to be considered as a sofiinéection for human beings and

animals.

In Baden-Wirttemberg more horse eyes could be exaimwhich changes can suggest
an ERU (38%). Pintos, sorrel and white horses sbpwemparing to horses with an-
other fur color, (p =0,048) significantly more clgas of the inner eyes. In comparison
cumulative occurrence with male horses suggestx &gecific dependency. But a sig-
nificant difference concerning the sexes coulde'tderived. Older animals turned out
to be significantly more affected by an ERU thamnyger (p =0,132). Mostly it's about
the chronically-creeping kind of ERU.

Because of the amount of existing dates, no cleéerments concerning a connection of
the soil moisture, the occurrence of DNA from pao leptospires with small mam-

mals and the ERU, could be reasoned.
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XIl. A NHANG

Anhang 1: Fragebogen: Fragen an die Stall-/ Pferdebesitzer

FRAGEBOGEN

1. Wieviele Pferde sind derzeit eingestallt?

2. Gab es im letzten halben Jahr Neueinstallungen\jéenvelche?

3. Sind Pferde mit Augenproblematik eingestallt?
Wenn ja: welche?
Welche Symptome sind aufgetreten?

4. Sind Pferde mit diagnostizierter ERU (equine redetende Uveitis/ Periodische Augenent-
zundung/ Mondblindheit) vorhanden?
Wenn ja, welche?

5. Gab/ gibt es Pferde mit diagnostizierter Leptog@fWenn ja, welche?

6. Sind folgende Symptome aufgetreten? —Andmie (Biotd), Leber-/ Nierenbeschwerden,
Abort (Trachtigkeitsabbruch)
Wenn ja: welche und bei welchen Pferden?

7. Haben die Pferde Koppelgang?

8. Sind diese haufiger matschig/ morastig?

9. Sind Wasserlaufe in unmittelbarer Néahe der Stabungprhanden?

10. Ist Kontakt zu Regen-/ Pfitzenwasser moglich (PekisloNeidetranken, ...)?

11. Sind in und um die Stallungen viele Mause vorzuginfel

12. Werden Malinahmen gegen Schadnager wie Mause vongesi?
Wenn ja, welche?
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Anhang 2: Fragebogen: Fragen an die Kollegen

Liebe Kollegen,

Im Rahmen meiner Doktorarbeit untersuche ich M&uskeLeptospiren mittels PCR Diagnostik. Des

Weiteren untersuche ich Pferde auf Anzeichen .

Um ein umfassendes Bild der hiesigen Situationrfaseen, bitte ich Euch um ein kurzes Statement:

(geschatzte Werte sind vollkommen ausreichend!)

Anteil Augenpatienten in der Kundschaft: %

Anteil der Augenpatienten mit Entziindung des innekages: %

Anteil der Patienten mit bleibenden Veranderungesidneren Auges (z.B. Auflagerungen auf der Linse/
an der Hornhaut, Entziindungsprodukte im verflissigilaskorper):
%

Sind Stélle in denen sich Augenprobleme hauferemkaindschaft vorhanden?

0 O

ja nein

Sind Pferde mit Leptospirose in der Kundschaft eoden?

O O

ja nein

Sind Pferde mit eventuellen Anzeichen einer Legtosp (Anamie, Nieren- u Leberinsuffizienz, Spat-

abort) in der Kundschaft vorhanden?

O O

ja nein

Vielen Dank fur die Unterstiitzung!
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