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Einleitung

1 Einleitung

In der modernen Schweineproduktion verursachen respiratorische Erkrankungen
schwerwiegende Probleme, die neben Infektionen des Gastrointestinaltraktes ein hdufiger
Grund fiir hohe wirtschaftliche Verluste durch hohe Behandlungskosten, eine hohe Mortalitit
der Tiere, schlechtere Futterverwertung und dadurch geringere Tageszunahmen in der Mast

sind.

Einer der am weitesten in Schweinebestdnden verbreitete pathogene Erreger ist Mycoplasma
hyopneumoniae, der Primédrerreger der Enzootischen Pneumonie. Mycoplasma
hyopneumoniae schiadigt durch Anheftung im Respirationstrakt die dort vorhandenen Zilien,
was zur Verminderung der mukozilidren Clearence und dadurch zur Anheftung von

bakteriellen Sekundérerregern in der Lunge fiihrt.

Begiinstigt wird die Entstehung von respiratorischen Erkrankungen durch die modernen
Haltungsformen, bei denen viele Tiere auf engem Raum gehalten werden, sowie die hohe
Privalenz des Erregers in der Population, die leichte Ubertragbarkeit von Mycoplasma

hyopneumoniae und die Schwierigkeit bei Prophylaxe und Therapie.

Im Rahmen der Bekdmpfung von Mycoplasma hyopneumoniae wird der Immunprophylaxe
groBer Bedeutung beigemessen. Die Frage ob Tiere mit Einmal- oder Zweimalimpfstoff
vakziniert werden sollen wird dabei immer wieder kontrovers diskutiert. Auch ob maternal
iiber das Kolostrum tiibertragene Antikorper die Wirkung der Ferkelimpfung beeinflussen oder
ob gar eine Impfung der Sauen vor dem Abferkeln einen ausreichenden Schutz fiir die Ferkel

bietet, wurde noch nicht abschlieBend geklért.

Ziel dieser Arbeit ist einen Einmalimpfstoff StellamuneOne® (Fa. Pfizer) einem
Zweimalimpfstoff Stellamune®Mycoplasma (Fa. Pfizer) gegeniiberzustellen, wobei ein Teil
der Sauen ante partum mit dem Einmalimpfstoff vakziniert werden. Die Wirkung der
Impfung und Beeinflussung der Wirkung durch maternale Antikdrper wurden aufgrund der
Antikorperentwicklung und dem Vergleich der ELISA-Werte im Serum der Ferkel, der
Lungenbefunde am Schlachthof und der tdglichen Zunahmen beurteilt. Des Weiteren wurde
die Kolostrumuntersuchung mittels ELISA mit dem Testkit HerdCheck M.hyo der Firma

IDEXX als alternative Untersuchungsmethode fiir Mycoplasma hyopneumoniae gepriift.
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2 Literaturiibersicht- Mycoplasma hyopneumoniae

Mykoplasmen sind ubiquitdr verbreitet und kommen auf den Schleimhéuten fast aller Tiere
vor. Wihrend ein Teil der Mykoplasmen als apathogen anzusehen ist, konnen einige mit

verschiedenen Erkrankungen bei Mensch und Tier in Zusammenhang gebracht werden.

Bei Schweinen findet man regelméfig Mycoplasma hyopneumoniae, den priméren Erreger
der Enzootischen Pneumonie, Mycoplasma hyosynoviae, den Erreger von akuter Synovitis
und Arthritis, Mycoplasma hyorhinis, verantwortlich fiir Polyserositis und Polyarthritis, und
Mycoplasma flocculare, dessen Pathogenitit fraglich ist (BINDER 1990).

2.1 Atiologie

Wihrend in den 30er Jahren noch ein Virus fiir die Enzootische Pneumonie verantwortlich
gemacht wurde, dauerte es bis 1965, als zwei Forschergruppen die Anziichtung von
Mycoplasma hyopneumoniae aus pneumonischen Schweinelungen unabhingig voneinander
gelang. In England schafften dies GOODWIN et al. (1965) und nannten den Keim
Mycoplasma suipneumoniae, wihrend in den Vereinigten Staaten MARE und SWITZER
(1965) das Isolat Mycoplasma hyopneumoniae nannten. Wenig spater erkannten HODGES et
al. (1969) den Erreger als primdre Ursache der Enzootischen Pneumonie. GOODWIN (1971)
wies nach, dass es sich bei den Isolaten um ein und denselben Erreger handelte. Nachdem
sich 1974 die Kommission fiir Systematik fiir die Bezeichnung Mycoplasma hyopneumoniae
entschied, wurde der Stamm J von GOODWIN et al. (1965) als Referenzstamm eingesetzt.
Der rein an das Schwein adaptierte Erreger ldsst sich innerhalb der Ordnung Mycoplasmatales
der Klasse Mollicutes zur Familie der Mycoplasmataceae (SELBITZ 2002) zuordnen. Die
Gattung Mycoplasma stellt mit ca. 100 Arten die wohl bedeutendste Gruppe dar.

Mykoplasmen haben einen Durchmesser von 0,1 bis 0,3 um, der es ihnen ermoglicht iibliche
bakteriendichte Filter zu passieren, und sind somit die kleinsten Mikroorganismen, die sich
auBlerhalb von Zellen selbststindig vermehren konnen (SELBITZ 2002). Da das Zytoplasma
nicht von einer festen Zellwand, sondern von einer dreischichtigen 7,5 bis 10 nm dicken
Zellmembran umgeben ist, wurden Mykoplasmen frither zwischen Bakterien und Viren
eingeordnet. Diese Membran ermdglicht ihnen pleomorph zu sein, das heiflt die Zellform wird
vom vorhandenen Milieu bestimmt. Au3erdem sind sie farberisch sehr schlecht darzustellen,
wodurch sie den gramnegativen Keimen zugeordnet werden. Thre Vermehrung findet durch

Querteilung statt (ROSS 1999).
-2



Literaturiibersicht

Die Anziichtung von Mykoplasmen ist schwierig und nur auf Spezialndhrboden moglich.
AuBler festen Ndhrboden sind auch fliissige Substrate unter Zusatz von Seren geeignet.
Gelingt das Anziichten unter einer CO,-Atmosphére unter Zusatz von Penicillin,
Thalliumazetat und Amphothericin B zur Unterdriickung von Begleitkeimen, wachsen
Mykoplasmen sehr langsam (SELBITZ 2002). Nach zwei bis drei Tagen sind erste
Koloniebildungen zu beobachten. Die typischen 0,25 bis 1,0 nm groen Kolonien entwickeln
sich ab dem zehnten Tag nach Inkubation (ROSS 1999). Mycoplasma hyopneumoniae bilden
nicht wie andere Mykoplasmen die typische Spiegeleier-Form aus (KOBISCH und TILLON

1989), sondern gleichen rosagefirbten Tropfen ohne zentrale Ausbuchtung.

2.2 Epidemiologie

Mycoplasma hyopneumoniae ist weltweit verbreitet und in fast allen Schweinebestinden
vorhanden (BLAHA 1992, SELBITZ 2002). In Deutschland betrégt der Anteil seropositiver
Bestinde, das heiflit Bestinde mit mindestens einem positiv reagierenden Tier, 81,2% bei
Mastschweinen (ab 60 kg Korpergewicht), 63,0% bei Jungsauen und 47,2% bei Altsauen
(HORST et al. 1997). Bei Untersuchung von bronchoalveoldrer Lavagefliissigkeit mittels
PCR von 330 Tieren aus 65 verschiedenen Bestinden konnten PALZER et al. (2006)
Mycoplasma hyopneumoniae signifikant 6fter in Proben von Mastschweinen nachweisen als
in Proben von Saug- bzw. Aufzuchtferkeln. 106 ungeimpfte Mastbestinde im Weser-Ems-
Gebiet zeigten einen Durchseuchungsgrad von 97,17% mit Mycoplasma hyopneumoniae
(HILTERMANN-LINDEN 2004), was frithere Untersuchungen von PFUTZNER und
BLAHA (1995) in dieser Region, bei denen fast 100% der untersuchten Mastschweine

infiziert waren, bestétigte.

In Belgien konnten von MAES et al. (1999) eine Herdenpriavalenz in Bezug auf Mycoplasma
hyopneumoniae von 88% festgestellt werden. Bei Untersuchungen in Skandinavien, mit einer
wesentlich geringeren Schweinedichte, wurden von SORENSEN et al. (1992) und von
RAUTIAINEN (1998) Pravalenzen in den Herden von 30% bzw. 39% festgestellt. In Landern
in denen ,,Spezifisch-Pathogen-Freie® (SPF) Herden aufgebaut wurden, wie in der Schweiz
oder Dénemark, liegt die Héufigkeit der Reinfektion pro Jahr bei 1,8% bis 10% (BLAHA
1992; PFUTZNER u. BLAHA 1995; ZIMMERMANN et al. 1989).

Ein hohes Risiko fiir die Neueinschleppung von Mycoplasma hyopneumoniae schreiben
MAES et al. (2000) dem Zukauf von infizierten, klinisch unauffilligen Schweinen zu.

-3-
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Die Ubertragung innerhalb infizierter Bestinde erfolgt durch direkten Tierkontakt oder
indirekt aerogen iiber Tropfcheninfektion (SELBITZ 2002; LEON et al. 2001). Eine
Erregeriibertragung findet zwischen infizierten Muttersauen und ihren Ferkeln (CLARK
1997) oder zwischen infizierten und nicht infizierten Schweinen verschiedener Altersgruppen
statt (GOODWIN 1971; WALLGREN u. SCHWAN 1994). Jungsauen stellen nach Ansicht
von BERNER (1995) durch zu wenig maternale Antikérper im Kolostrum eine besondere
Gefahr dar. RAUTIAINEN et al. (1998) konnten dagegen feststellen, dass sogar schwache
Ferkel von Jungsauen nur milde Symptomatik nach einer Infektion zeigten. THACKER et al.
(2000a) fanden heraus, dass maternale Antikorper zwar nicht die Besiedlung nach
experimenteller Infektion beeinflussten, aber bei frither Infektion mit 3 und 6 Wochen den
Grad der Pneumonie signifikant reduzierten. RUIZ et al. (2003) untersuchten bei doppelt
gegen Mycoplasma hyopneumoniae vakzinierten Muttersauen (fiinf und drei Wochen a.p.) die
Antikorperiibertragung auf deren Nachkommen. Die iibertragenen maternalen Antikorper
fiihrten aber nur in der ersten Lebenswoche zu einer geringeren Besiedlung der Schleimhaute

mit Mycoplasma hyopneumoniae.

Hiufiger ist jedoch die horizontale Ubertragung von Mycoplasma hyopneumoniae zwischen
gleichaltrigen Tieren oder von élteren Schweinen auf jlingere Tiere bei kontinuierlichem
Belegen von Stallabteilen, wobei unter Feldbedingungen, anders als im Infektionsversuch,
durch stindigen Kontakt der Tiere, eine viel geringere Erregermenge benotigt wird
(JERICHO 1986). Zukauf von Tieren aus verschiedenen Bestidnden stellt ein hohes Risiko
durch infizierte, klinisch inapparente Tiere dar. Die Gefahr einer Infektion mit Mycoplasma
hyopneumoniae steigt mit der Anzahl der Bestinde aus denen Tiere zugekauft werden
(CLARK 1997; MAES et al. 2000). Eine Infektion bzw. Ubertragung des Erregers zwischen
Herden ist auch tiber Luft moglich. Mycoplasma hyopneumoniae ist unter Feldbedingungen
bis zu 48 Stunden auBlerhalb des Wirts iiberlebens- und infektionsfahig, wodurch eine
Ubertragung zwischen benachbarten Betrieben méglich ist (PFUTZNER u. BLAHA 1995).
Die aerogene Ubertragung ist {iber Distanzen von bis zu 3,2 km méglich (GOODWIN 1985),
besonders gut bei feucht kalter Luft, wodurch eine Verstidrkung der Krankheitsproblematik im
Herbst und Winter zu erwarten ist. Die acrogene Ubertragung konnte STARK (1999), durch
die Isolierung von Mycoplasma hyopneumoniae in Luftproben aus Maststdllen mit klinisch

erkrankten Tieren, bestéitigen.
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2.3 Pathogenese

Die Inkubationszeit bei experimentellen Infektionen mit Mycoplasma hyopneumoniae betragt
zehn bis 14 Tage (DONE 1996). Unter Feldbedingungen dauert es vier bis sechs Wochen, in
Einzelfdllen mehrere Monate, bis klinische Symptome auftreten (SCHULLER 1986), wobei
die Entwicklung klinischer Symptome und die Inkubationszeit von der iibertragenen
Erregermenge, resistenzmindernder Umweltfaktoren und dem Immunstatus der Tiere
abhingig ist (STEVENSON 1998). Als erstes Krankheitssymptom ist Husten wahrnehmbar
(GOODWIN 1971).

Nach Ubertragung breitet sich Mycoplasma hyopneumoniae auf bronchogenem Weg aus und
besiedelt zuerst die Oberflachen der Schleimhaut von Trachea, Bronchien und Brochiolen. Zu
diesem Zeitpunkt werden meist nur wenig Mykoplasmen in den kleinen Bronchiolen und
Alveolen nachgewiesen (ROSS 1999; SELBITZ 2002). Die Anheftung erfolgt durch
strahlenformige Fibrillen, die auf der duleren Mykoplasmenmembranoberfliche lokalisiert
sind (BLANCHARD et al. 1992). Diese Strukturen werden als Adhésin identifiziert (ZHANG
et al. 1994; DJORDJEVIC et al. 2004) und als Protein P97 bezeichnet (MINION et al. 2000).
Auf der Zilienoberfliche der Epithelzellen befinden sich Glycolipidrezeptoren, die als
Verbindungsstrukturen fiir die Bakterien dienen (ZHANG et al. 1994; MAES et al 1996).

In Anwesenheit von Mycoplasma hyopneumoniae tritt in den Epithelzellen eine Verdnderung
der Produktion wund Sekretion der Glycoproteine ein, was zu destruktiven
Zilienverdnderungen fiihrt, die schlieBlich als Ablosung der Zilienepithelien bezeichnet
werden (BLANCHARD et al. 1992; DEBEY u. ROSS 1994). Fiinf Tage nach Befall der
Zilien wiesen JAQUES et al. (1992) eine reduzierte Zilientéitigkeit, Zilienverlust und
Epithelablosung nach. Wobei BLANCHARD et al. (1992) elektronenmikroskopisch erst 2 bis

6 Wochen nach Infektion zerstortes Oberflachenepithel und Zilienverlust beobachteten.

Durch Schidigung der Alveolarepithelzellen kommt es ferner zu einem Mangel des, von den
Pneumozyten II produzierten, Surfactants (BERNER 1995), was zu einer Verminderung der

mukozilidren Clearence fiihrt.

Die Membranen von Mycoplasma hyopneumoniae haben einen mitogenen Effekt auf
Lymphozyten und Makrophagen des Schweines und stimulieren das Immunsystem, wodurch
diese verstirkt in das Gewebe eindringen und dadurch eine starke Hypertrophie des
peribronchialen, peribronchioldren und perivaskuldren Gewebes zu finden ist (MESSIER et

al. 1990).
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Mycoplasma hyopneumoniae verfligt neben dieser immunstimulierenden Wirkung auch tiber
immunsuppressive Eigenschaften (ADEGBOYE 1978a/b). T-Suppressorzellen werden
aktiviert und dadurch die fiir die lokale Schleimhautimmunitit wichtigen T-Lymphozyten
gehemmt (WANNEMULLER et al. 1988). Gleichzeitig wird die Phagozytoseaktivitit der
Alveolarmakrophagen unterdriickt, was wiederum die Besiedlung mit weiteren pathogenen
Keimen, wie Mycoplasma hyorhinis, Pasteurella multocida oder auch von viralen Erregern,
begiinstigt (CARUSO u. ROSS 1990; ROSS 1999; THACKER 2001), wodurch zusitzlich die
Schidigung der Lunge verstérkt wird.

2.4 Klinisches Bild

Verlauft bei einer Monoinfektion mit Mycoplasma hyopneumoniae die Erkrankung im
Allgemeinen unkompliziert, so kann es unter Beteiligung von Sekundirerregern als
Faktorenkrankheit zu einem schwereren Krankheitsbild der Enzootischen Pneumonie

kommen (SELBITZ 2002).

2.4.1 Monoinfektion mit Mycoplasma hyopneumoniae

Das Hauptsymptom der Enzootischen Pneumonie ist ein chronischer, trockener Husten, der
iiber Wochen und Monate anhalten kann (ROSS 1999). Er ldsst sich durch Auftreiben
ruhender Tiere provozieren, wobei der Reiz forcierter Atmung auf das geschidigte

Bronchialepithel hustenauslosend wirkt (ZIMMERMANN u. PLONAIT 2001).

Die Inkubationszeit schwankt zwischen zehn und 16 Tagen bei Feldinfektionen (ROSS 1999).
Bei experimenteller Infektion werden etwa sechs Tage bis zum Eintritt erster klinischer
Symptome, des Hustens, angegeben (FEENSTRA et al. 1994). Nach STEVENSON (1998)

besteht eine Abhéngigkeit zwischen Inkubationszeit und Erregerdosis.

Der Krankheitsverlauf ist von einer hohen Morbiditit, aber geringen Mortalitit geprigt
(KOBISCH et al. 1993). Symptome wie Tachypnoe, Dyspnoe und Fieber konnen auftreten.
Unter giinstigen Umweltbedingungen sind kaum klinische Symptome zu beobachten
(SCHUH 2001). Bei subklinischen Verldufen wird Kiimmern, Verschlechterung der
Futterverwertung und verringertes Wachstum festgestellt (ROSS 1999), was zu einer
Verringerung der tdglichen Zunahmen um bis zu 60g pro Tier und Tag fiihren kann

(RAUTAINEN et al. 2000).
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In Betrieben mit hohem Infektionsdruck kdnnen sich die Ferkel bereits frith an der Muttersau
infizieren (BERNER 1995). Es zeigen vor allem Ferkel und Lauferschweine in chronisch
infizierten Bestéinden klinische Symptome (PFUTZNER 1993; ROSS 1999), wobei sich aber
auch Mastschweine wéhrend der gesamten Mastperiode infizieren konnen (WALLGREN u.

SCHWAN 1994).

2.4.2 Infektion mit Sekundirerregern

Mycoplasma hyopneumoniae ermdglicht durch die Beeintrachtigung der lokalen und
systemischen Abwehr die Besiedlung von viralen und bakteriellen Atemwegserregern in den
erkrankten Lungenbereichen, was zu hochgradig bronchopneumonischen Erscheinungen fiihrt
(ZIMMERMANN u. PLONAIT 2001). Mycoplasma hyopneumoniae ist eine wesentliche
Komponente des ,,Porcine Respiratory Disease Complex* (PRDC) des Schweines. Alle beim
Schwein vorkommenden Erreger von Atemwegserkrankungen konnen hierbei potentiell
involviert sein. PRDC ist charakterisiert durch reduzierte Wachstumsraten, verminderte
Futterverwertung, Abgeschlagenheit, herabgesetzten Appetit, Fieber, Husten und Dyspnoe
(THACKER 1999).

2.4.2.1 Bakterielle Sekundirerreger

Zu den héaufigsten und wichtigsten bakteriellen Sekundérerregern bei einer Mycoplasma
hyopneumoniae-Infektion im Zusammenhang mit Enzootischer Pneumonie gehort Pasteurella
multocida (BLAHA 1993; GROSSE BEILAGE 1999). Schweine, die gleichzeitig mit
Pasteurella multocida und Mycoplasma hyopneumoniae infiziert werden, weisen haufiger und
schwerer verlaufende Bronchopneumonien auf, als Tiere bei einer Mycoplasma
hyopneumoniae-Monoinfektion (AMASS et al. 1994). Bei einer zusitzlichen Infektion mit
Pasteurella multocida zeigen die schwer erkrankten Tiere im akuten Stadium hohes Fieber bis
tiber 41°C und angestrengte Atmung. Einige Erkrankte verenden nach zwolf bis 24 Stunden.
In weniger schweren Fillen zeigen die Tiere Fieber, Husten, schleimigen Nasenausfluss und

entwickeln eine Pleuropneumonie, wobei Uberlebende zeitlebens kiimmern (SELBITZ 2002).

Bordetella bronchiseptica kann hdufig in den oberen Luftwegen gefunden werden und fiihrt
als Monoinfektion bei Saugferkeln zur Erkrankung. Als Sekundirerreger wird er oft aus

veranderten Bezirken der Lunge bei Enzootischer Pneumonie isoliert (SELBITZ 2002).
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Weitere Keime, die das klinische Bild einer Erkrankung durch Mycoplasma hyopneumoniae
und die Lungenverdnderungen verkomplizieren koénnen, sind Streptococcus suis
(STEVENSON 1998) und Haemophilus parasuis. Actinobacillus pleuropneumoniae (APP)
wird gelegentlich auch bei Ausbriichen von Enzootischer Pneumonie nachgewiesen

(HOLMGREN et al. 1999). APP ist aber als primér pathogen anzusehen.

2.4.2.2 Virale Sekundirerreger

THACKER et al. (1999) wiesen nach, dass die Dauer und der Schweregrad einer durch das
PRRS-Virus verursachten Pneumonie durch eine parallel bestehende Mykoplasmeninfektion
gesteigert wird. Tiere, die nur mit PRRSV infiziert wurden, wiesen nur leichte
Lungenverdnderungen auf. Bei gleichzeitiger Infektion von PRRSV und Mycoplasma
hyopneumoniae zeigten sie Pneumonien mit starken Lungenldsionen. Unabhingig vom
Zeitpunkt der Virusinfektion fiihrte eine Infektion mit Mycoplasma hyopneumoniae zu einer

Potenzierung der viralen Pneumonie.

Koinfektionen von Mycoplasma hyopneumoniae und Schweine-Influenzavirus (SIV) fiihren
zur Verldangerung der Genesungszeit und verursachen einen grofleren Grad an Lungenldsionen

im Vergleich zur Monovirusinfektion (THACKER et al. 2001).

KIM et al. (2003) konnten Mykoplasmen auch héufig zusammen mit Porcinen Circovirus Il
(PCV2) finden. Experimentelle Koinfektionen mit Mycoplasma hyopneumoniae und PCV2
fiihrten zu einem gehduften Ausbruch von PMWS (OPRIESSNIG et al. 2004), wobei sich
durch die zusitzliche Infektion mit Mycoplasma hyopneumoniae die PCV2 bedingten
Lungenverdanderungen verschlimmerten und eine grofere Erregermenge, die lénger

nachweisbar war, des Virus gefunden wurde .

2.4.3 Einfluss von unbelebten Faktoren

Zu den unbelebten Faktoren zdhlen zum einen der Ammoniak- und Staubgehalt und zum

anderen die Temperatur der Stalluft.

Untersuchungen in Danemark von ANDREASEN et al. (1994) zeigten, dass durch eine
Ammoniakkonzentration iiber 50ppm schwere Pneumonien verursacht werden, wenn die
Lunge durch Mycoplasma hyopneumoniae bereits vorgeschadigt ist. Bei rein mit Pasteurella
multocida infizierten SPF-Tieren konnten, unabhingig der Ammoniakkonzentrationen von 5

bis 50ppm, weder klinisch Pneumonien noch Lungenlédsionen festgestellt werden. Erst als
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ANDREASON et al. (2000b) bei einer weiteren Untersuchung die Tiere nach Infektion mit
Pasteurella multocida verschiedenen Ammoniakgehalten aussetzten und anschlieBend mit
Mycoplasma hyopneumoniae infizierten, konnten klinische Symptome und pneumonische
Verianderungen der Lunge festgestellt werden, je hoher der Ammoniakgehalt war. In einem
Feldversuch wurde bei der Uberpriifung der tiglichen Zunahmen kein signifikanter

Unterschied zwischen guter und schlechter Luftqualitit festgestellt (BAEBKO et al. 1996).

Niedrige Temperaturen und Kdélte, die durch Zugluft verursacht wird, konnen die
Flimmerbewegung der Zilien im Respirationstrakt hemmen und setzen dadurch die Clearence
der Lunge gegeniiber Bakterien herab (CURTIS et al. 1976). Sie wirken zusétzlich
zytotoxisch auf Phagozyten, insbesondere Alveolarmakrophagen. Die Phagozytoserate wird
ebenfalls bei Schwankungen der Temperatur um 5°C bei sehr jungen Tieren und bei 10°C bei

Lauferschweinen eingeschrinkt (WACHTEL 1977).

Schlechtes Management, unzureichende Haltungsbedingungen und Zukauf aus mehreren
Herkunftsbetrieben fithren zu einer erhohten Infektionsrate der Schweine mit Enzootischer

Pneumonie (DIFRANCO et al. 1989).

Mit steigender Tierzahl pro Stallraum nimmt die Anzahl nachweisbarer Mikroorganismen zu
(CARGILL et al. 1996). Eine Verbesserung der Mastleistung konnte einerseits durch das
Rein-Raus-Verfahren (SCHEIDT et al. 1990), andererseits durch die Verbesserung der
Luftqualitit (CARGILL et al. 1996) erzielt werden.

2.5 Pathologie

Bei einer Monoinfektion mit Mycoplasma hyopneumoniae treten die pathologisch-
anatomischen Verdnderungen vor allem an den ventralen Abschnitten der Lobi craniales und
mediales in Form einer katarrhalischen Bronchopneumonie auf, welche nach sieben bis 14
Tagen zu finden ist (KOBISCH et al. 1993; STEVENSON 1998). Die anfinglich grauroten
Schwellungen flachen ab oder werden zu eingezogenen Bezirken von braunroter Farbe
(ZIMMERMANN u. PLONAIT 2001). In den verdanderten Lungenbereichen befindet sich ein
katarrhalisches Exsudat. Die Bronchial- und Mediastinallymphknoten koénnen geringgradig
vergroBert sein (ROSS 1999). Da sich das Gewebe zu diesem Zeitpunkt fest und von
fleischiger Konsistenz anfiihlt, spricht man von Hepatisation des Lungengewebes
(BERTSCHINGER 1972). Vier Wochen nach der Infektion sind die Lésionen am stérksten

ausgepragt und heilen, sofern es nicht zu bakteriellen Koinfektionen kommt, innerhalb von 60
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bis 100 Tagen weitgehend aus, so dass bleibende Verdnderungen nur als band- oder
sternformige Einziehungen auf der Lungenoberfliche zu erkennen sind (SORENSEN et al.
1997; BERTSCHINGER et al. 1972). Nach KOBISCH und NICOLET (1987) und KOBISCH
et al. (1993) sind Reparationsvorginge 7 bis 10 Wochen post infectionem erkennbar. Die
Pleura ist bei einer Monoinfektion mit Mycoplasma hyopneumoniae nicht betroffen
(BERTSCHINGER et al. 1972).

Bei Mischinfektionen mit Pasteurella multocida, Bordetella bronchiseptica, Haemophilus
parasuis oder auch anderen Erregern, ist das pathologisch-anatomische Bild sehr vielgestaltig
(ZIMMERMANN und PLONAIT 2001). Es treten dann katarrhalisch-eitrige bis zu eitrig-
nekrotisierende Broncho- bzw. Pleuropneumonien, teilweise mit einer fibrindsen Pleuritis und

Abszedierungen, auf (CIPRIAN et al. 1988; SORENSEN et al. 1997).

Die histologischen Verdnderungen einer Mycoplasma hyopneumoniae-Infektion sind
charakteristisch und konzentrieren sich auf die luftleitenden Bereiche (STEVENSON 1998).
Ungefahr sechs bis zehn Tage nach Infektion findet man erste histologische Verdnderungen
(SELBITZ 2002). Es sind kleine Ansammlungen von neutrophilen Granulozyten in den
Lumina und in den umgebenden Geweben luftfilhrender Wege zu finden, wie auch
Anhdufungen von Lymphozyten in der Lamina propria des Bronchialepithels und eine
Hyperplasie der Bronchiallymphknoten (ROSS 1999). Nach 14 bis 26 Tagen sind
Lymphozytenansammlungen um die Bronchiolen und Blutgefdle und Exsudat in Alveolen
und Bronchien zu finden. Nach WHITTLESTONE (1972) findet man 23 bis 34 Tage nach
Infektion, bei in Abheilung befindlichen Regionen, kollabierte Alveolen, alveoldres
Emphysem und in der Umgebung von luftleitenden Wegen hochgradig hyperplastische
Lymphfollikel. Histologisch bleibt eine nachweisbare follikuldre Bronchitis und Bronchiolits
bestehen (ZIMMERMANN u. PLONAIT 2001).

2.6 Immunreaktion

Die Infektion mit Mycoplasma hyopneumoniae induziert eine zellulire Immunantwort
(ADEGBOYE 1978a/b), die eine systemische und lokale Reaktion beinhaltet. Die
systemische Antikorperantwort, die wahrscheinlich nicht direkt mit der Schutzwirkung in
Zusammenhang steht (IRIGOYEN et al. 1992), produziert etwa sieben Tage nach Infektion
IgM, nach zehn bis 14 Tagen IgG1 und nach etwa 21 Tagen IgG2 und IgA (PIFFER u. ROSS
1984; THACKER et al. 2000b; BOETTCHER et al. 2002). Im Serum infizierter Schweine
sind vor allem IgG-Antikérper zu finden (SUTER et al. 1985). LEON et al. (2001) konnten
-10 -
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systemische Antikorper zusammen mit dem Auftreten von Husten beobachten. SORENSEN
et al. (1994) konnten diese aber erst zehn Tage nach Beginn des Hustens nachweisen. Unter
Feldbedingungen wird eine Serokonversion, in Abhdngigkeit von Umweltfaktoren, drei
Wochen bis drei Monate von MORRIS et al. (1995) und drei bis fiinf Wochen von
SORENSEN et al. (1993), nach Infektion mit Mycoplasma hyopneumoniae, beobachtet. Eine
hohe Infektidsitdt wurde von HODGES et al. (1969) festgestellt, da die Ferkel bereits nach
zwolf bis 20 Tagen serokonvertierten. In einer Untersuchung von HOLMGREN (1974) an
experimentell infizierten Schweinen wurde die Antikdrperentwicklung nach der Infektion
aufgezeichnet. Dabei konnten Antikorper gegen Mycoplasma hyopneumoniae bereits zwei bis
vier Wochen nach der Infektion im Serum nachgewiesen werden. Den hdchsten
Antikorperspiegel fand er acht bis neun Wochen nach der Infektion. Unterschiede in der
Antikorperentwicklung bei SPF-Tieren verschiedenen Alters stellten STRASSER et al. (1992)
fest. Alle Tiere im Versuch zeigten erste Antikorper vier bis fiinf Wochen nach Infektion. Bei
den Tieren, die in der zweiten Lebenswoche infiziert wurden, konnten hdhere
Antikorperkonzentration festgestellt werden, als bei den in der achten Lebenswoche
Infizierten. Maximale Antikorperspiegel konnten SORENSEN et al. (1994) etwa 46 Tage
nach Infektion, KOBISCH et al. (1993) dagegen erst nach elf bis zwolf Wochen, nachweisen.
Nach DONE (1996) sind Serumantikorper mittels ELISA iiber 52 Wochen nachweisbar.

Bei der lokalen Immunantwort spielt das bronchus-assozierte-lymphatische Gewebe
bestehend aus Lymphknoten, Lymphfollikeln, follikuldren Aggregaten, Lymphozyten und
Makrophagen (KALTREIDER 1976), eine wichtige Rolle. Zwei Wochen nach Infektion
wurden von SUTER et al. (1985) ein Anstieg von B-Lymphozyten im tracheobronchalen
Sekret festgestellt. Dabei werden sowohl IgG und IgA Lymphozyten sezerniert (DJORDJVIC
et al. 1997, THACKER et al. 2000b). Wéhrend jedoch THACKER et al. (2000b) eine
Schutzwirkung in Zusammenhang mit den lokalen Antikorpern feststellen konnten, konnten
dies DJORDJEVIC et al. (1997) nicht. Die Lymphozyten stimulieren moglicherweise die
Phagozytose und die Clearence der Mykoplasmen aus dem Atmungstrakt (SARRADELL et
al. 2002).

KOBISCH et al. (1993) infizierten eine Gruppe von Schweinen in der 2. Lebenswoche, eine
weitere Gruppe in der 16. Lebenswoche und eine dritte Gruppe in der 2. und 16.
Lebenswoche mit Mycoplasma hyopneumoniae. Zwei Wochen nach Infektion war bei allen
Tieren Husten festzustellen. Durch die Zweitinfektion der dritten Gruppe, 14 Wochen nach

der Erstinfektion, war kein Husten mehr auslosbar, was fiir eine belastbare Immunitét dieser
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Tiere spricht. Die Immunreaktion fiihrt zwar nicht zu einer vollstindigen Erregerelimination,

kann aber nach DONE (1996) die Ausscheidung wirksam reduzieren.

2.7 Diagnostik

Klinische Symptome und makroskopische Lungenverdnderungen sind unspezifische
Anzeichen einer Infektion mit Mycoplasma hyopneumoniae und lassen nur eine
Verdachtsdiagnose zu, da die Klinik oft durch beteiligte Sekundérerreger bestimmt ist.
Klinisch charakteristisch ist ein trockener, chronischer Husten (ROSS 1999; ZIMMERMANN
u. PLONAIT 2001). Pathologisch-anatomisch ist eine Spitzenlappenpneumonie
charakteristisch, bei der betroffene Lungenareale verfestigt und zuerst blassrot bis blassgelb,

danach grau bis dunkelrot verfarbt sind (ROSS 1999).

Eine spezifische Diagnose einer Mycoplasma hyopneumoniae-Infektion ist nur durch einen

direkten oder indirekten Erregernachweis mdoglich.

2.7.1 Kultureller Nachweis

Aufgrund hoher Anspriiche des Erregers an das Nahrmedium (SELBITZ 2002), gestaltet sich
der kulturelle Erregernachweis als schwierig, teuer und zeitaufwindig (WHITTLESTONE
1990; ROSS 1999). Auflerdem ist die Gewinnung geeigneten Probenmaterials anspruchsvoll.
Bei toten Tieren konnen Lungenstiicke frisch sezierter Schweine und Bronchus- oder
Bronchialabstriche verwendet werden. Nicht geeignet sind Schlachtlungen aufgrund der
Brithwasserkontamination. Beim lebenden Tier sind Proben aus tracheobronchialer oder
bronchioalveoldrer Lavage (SCHULLER 1986) oder aber aus einer Lungenbiopsie
(HEINRITZI et al. 2003) geeignet.

Die Isolierung und Differenzierung von Mycoplasma hyopneumoniae kann schon innerhalb
von sieben bis zehn Tagen erfolgen, kann aber auch 20 bis 30 Tage dauern. Nach
WHITTLESTONE (1985; 1990) liegt der Schnitt bei zehn bis 21 Tagen. Die Anziichtung auf
dem von FRIJS (1975) entwickelten Spezialmedium dauert bis zu 30 Tage. Zudem wird die
Isolation von Mycoplasma hyopneumoniae oft durch Uberwucherung der anspruchsloseren
Mycoplasma hyorhinis und Mycoplasma flocculare erschwert (CRUZ et al. 1996). Deshalb

findet die Kultivierung in der Praxis nur selten Anwendung.
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2.7.2 Immunfluoreszenz (IF)

Beim Immunfluoreszenztest werden spezifische Antikorper gegen Mycoplasma
hyopneumoniae an einen sekunddren Antikorper gekoppelt, der wiederum mit
Fluoresceinisothiocyanat konjugiert ist. Durch UV-Anregung des Farbstoffes werden die
spezifischen Antigen-Antikorperkomplexe sichtbar gemacht. Dadurch kann der Erreger direkt
in Gefrierschnitten aus Spitzenlappen der Lungen, meist am Rand der Bronchien oder
Bronchiolen, nachgewiesen werden (BINDER 1990). Die Lungen miissen aber sofort nach
Totung der Tiere bearbeitet werden (THACKER 2001). Die Sensitivitit hdngt vom
Infektionsstadium ab. Bei niedriger Erregerdichte in frithen, chronischen oder latenten Stadien
der Erkrankung, ist dieser Nachweis oft nicht moéglich (ARMSTRONG 1994; SORENSEN et
al. 1997). FEENSTRA et al. (1994) stellten fest, dass die Sensitivitit des
Immunfluoreszenztest die chronischen Verdnderungen im Vergleich zum kulturellen
Nachweis niedriger ist. Eine Sensitivitit von fast 93 % konnten LEON et al. (2001) feststellen

und empfahlen die Anwendung des Immunfluoreszenztest, wenn eine PCR nicht moglich ist.

2.7.3 Polymerase-Ketten-Reaktion (PCR)

Die Methode der PCR wurde von MULLIS et al. (1986) entwickelt. Es werden bestimmte
Genomfragmente aus Lungengewebe, Nasentupfern oder bronchoalveoldrer Lavagefliissigkeit

nachgewiesen. Die Kenntnis bestimmter Abschnitte von DNS-Segmenten ist Voraussetzung.

Ausgangsmaterial ist ein Gemisch an doppelstrangiger DNS, die die zu vermehrende und als
Matrize dienende DNS-Sequenz enthdlt. Der PCR-Prozess besteht aus mehreren
Wiederholungen dreier Schritte: Die doppelstrdngige DNS wird bei hoher Temperatur in ihre
beiden Einzelstringe aufgetrennt. Danach lagern sich zwei Primer (Oligonukleotide), die
komplementir zu den Randsequenzen des zu vermehrenden DNS-Abschnitts sind, an ihre
Zielsequenzen und dienen der DNS-Polymerase als Startstellen fiir den letzten Schritt, die
Synthese der komplementiren DNS-Stringe. Die anfianglich kleine Menge an DNS wurde
somit exponentiell vermehrt und kann, nach Gelelektrophorese, mit Ethidiumbromidfarbung
oder Hybridisierung mit DNS-Sonden, nachgewiesen werden (MULLIS et al. 1986;
MATTSON et al. 1995).

Es wurden verschiedene PCR-Verfahren zum Nachweis von Mycoplasma hyopneumoniae

entwickelt (STEMKE et al. 1994, THOMSEN et al. 1996; BAUMEISTER et al. 1998;

CALSAMIGLIA et al. 1999; VERDIN et al. 2000). Wegen der schnellen Durchfiihrbarkeit
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und hohen Spezifitit, wird die PCR-Technik als ideal fiir den Nachweis von Mycoplasma
hyopneumoniae angesehen (DUBUSSON 2003).

Sehr gut geeignet scheint die bronchoalveoldre Lavagefliissigkeit zu sein, da eine Erkrankung
mit einer Besiedlung des zilientragenden Epithels der unteren Atemwege einhergeht
(THACKER 2001). VERDIN et al. (2000) verglichen den Nachweis von Mycoplasma
hyopneumoniae aus BALF mit einem Antikérpernachweis im Serum mittels ELISA, wobei

keine Unterschiede festgestellt werden konnten.

2.7.4 Serologie

Die Serologie ermdglicht den Nachweis von Antikorpern aus Blut, Kolostrum oder BALF. Im
Rahmen der tierdrztlichen Bestandsdiagnostik hat die serologische Untersuchung eine grof3e
Bedeutung, da sie als Routinediagnostik leicht durchfiihrbar ist. Die Aussagekraft ist aber
abhingig von der genauen Zielsetzung, der Planung und der Auswahl der Stichproben. Eine
Unterscheidung zwischen aktiv gebildeten Antikorpern und maternal iibertragenen ist nicht
moglich (GROSSE BEILAGE 1999). Probennahmen zu unterschiedlichen Zeitpunkten sind
in der Regel notwendig, um einen Anstieg bzw. Verlauf des Titers und damit das vorliegen

einer akuten Erkrankung nachzuweisen.

Zu den wichtigsten serologischen Nachweisverfahren fiir humorale Antikorper gehoren die
indirekte Héamagglutination (IHA), die Komplementbindungsreaktion (KBR) und der
Enzyme-linked-immunosobent-assay (ELISA).

Die THA wurde von ROSS und SWITZER (1963) zur Differenzierung von Mycoplasma
hyorhinis-Stimmen genutzt. Nach der Entdeckung von Mycoplasma hyopneumoniae wurde
sie zum Nachweis von Mycoplasma hyopneumoniae-Antikérpern verwendet (GOODWIN et

al. 1969). Der Test ist hoch sensitiv und spezifisch, aber technisch umsténdlich.

Von BOULANGER und L'ECUYER (1968) wurde ein Rohrchenkomplementbindungstest
zum Nachweis von Mycoplasma hyopneumoniae-Antikorpern entwickelt. Von SLAWIK und
SWITZER (1972) wurde ein Mikrotiter-Komplementbindungstest etabliert. Es wurden nur
kleine Probenmengen bendtigt, wodurch diese Methode die Untersuchung grofler Tierzahlen
ermoglichte. Die Nachteile der KBR sind ihre hohe Storanfilligkeit und die komplizierte
Durchfiihrung.
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Der ELISA gilt in der Serodiagnostik von Mycoplasma hyopneumoniae als empfindlichste
und sensitivste Methode (LEVONEN et al. 1999; ARMSTRONG et al. 1983). Der Nachweis
von Infektionen und ein schnelles Screening von Bestinden werden ermdglicht (LEVONEN
et al. 1999). Der erste von BRUGGMANN et al. (1977) entwickelte ELISA wies
Kreuzreaktionen mit Mycoplasma flocculare, Mycoplasma hyosynoviae und Mycoplasma
hyorhinis auf. Durch eine Reinigung des Antigens, die mit Tween 20 durchgefiihrt wird,
konnten NICOLET et al. (1980) und BOMMELI (1986) die Spezifitit des Tests steigern.
Kreuzreaktionen mit Mycoplasma flocculare traten dennoch auf (BEREITER et al. 1990).

Es stehen zwei Methoden zur Verfligung, die auch fiir die Messung des Antikorpergehalts des

Kolostrums geeignet sind.

Von BOMMELI und NICOLET (1983) wurde der indirekte ELISA zum Nachweis von
Antikdrpern gegen Mycoplasma hyopneumoniae entwickelt. Es werden Mikrotiterplatten
verwendet, die mit Tween 20 gereinigtem Antigen von Mycoplasma hyopneumoniae
beschichtet sind und die die in der Probe vorhandenen Antikérper binden. Ein an
Meerrettichperoxidase gekoppeltes Konjugat aus Anti-Schwein-Immunglobulin, das in
Kaninchen erzeugt wurde, wird hinzugegeben. Dieses Konjugat kann das aufgetragene
Chromogen blau-griin farben. Die Intensitit der Farbbildung korreliert positiv mit der
Konzentration der Serumantikorper in der Probe. Laut SHELDRAKE und ROMALIS (1992)
liegt die Sensitivitit des indirekten ELISA bei 95,6%, die Spezifitit bei 98,8%. Nach
ERLANDSON et al. (2005) besitzen handelsiibliche indirekte ELISA-Tests zwar eine
Spezifitdt von 100%, aber die Sensitivitit der Tests lag mit 35% bzw. 63% deutlich unter den
von den Herstellern angegebenen Werten. Relevante Kreuzreaktionen mit anderen

Mykoplasmenarten konnten nicht festgestellt werden.

Daneben wurde von der Firma DAKO in Didnemark ein Blocking-ELISA entwickelt, der mit
Hilfe von monoklonalen Antikdrpern spezifische Proteine der cytoplasmatischen Membran
von Mycoplasma hyopneumoniae entdecken kann (DJORDIJEVIC et al. 1994). Es werden
ebenfalls Mikrotiterplatten verwendet. Jedoch sind diese mit in Kaninchen erzeugten
Mycoplasma hyopneumoniae-Antikorpern beschichtet. Zuerst wird an diese Antikorper
Mycoplasma hyopneumoniae-Antigen gekoppelt und danach die Platte mit der Serumprobe
beschickt. AnschlieBend werden mit Peroxidase gekoppelte monoklonale Antikdrper

hinzugegeben. Die darauf aufgetragene Chromogenlosung reagiert mit den monoklonalen
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Antikorpern. Deshalb besteht hier eine negative Korrelation zwischen Farbintensitdt und
Antikorperkonzentration der Probe. Beim Blocking-ELISA liegt die von RAUTIANEN et al.
(1996) ermittelte Sensitivitdt bei Herdendiagnostik bei 100% und die Spezifitit bei 98,7%.

2.8 Bekimpfung von Mycoplasma hyopneumoniae

Bei der Bekdmpfung der Enzootischen Pneumonie des Schweines muss man unterscheiden
zwischen der Totalsanierung, die eine Erregereradikation zum Ziel hat, und MafBlnahmen, die

auf eine Verminderung des Keimdrucks abzielen.

Durch medikamentelle Therapien, Impfungen und Hygiene- und Managementmalinahmen

kann der Infektionsdruck im Bestand gesenkt werden (WALLGREN et al. 1993).

2.8.1 Sanierungsverfahren

Das Grundprinzip aller Sanierungsverfahren ist die frithe Isolierung der Ferkel von der
Muttersau und von anderen Schweinen, um Ubertragungswege fiir Krankheitserreger zu

unterbrechen.

Beim spezifisch pathogenfrei (SPF)-Verfahren von YOUNG und UNDERDAHL (1953)
werden Ferkel per Hysterektomie geboren und anschlieBend mutterlos aufgezogen. Diese

Methode ist jedoch sehr aufwindig und fiir konventionelle Betriebe nicht praktikabel.

ALEXANDER et al. (1980) entwickelten das Medicated-Early-Weaning-Verfahren (MEW).
Die Zuchtsauen werden am 110. Trichtigkeitstag in die Abferkeleinheit transportiert und vor
dem Abferkeln und wihrend der Siugephase mit einer Kombination aus Tiamulin und
Trimethoprim-Sulfonamid behandelt. Die Ferkel werden ebenfalls wiahrend der fiinf Tage
dauernden Sdugephase bis sieben Tage nach Absetzen behandelt und in gesonderten
Isolierstdllen aufgezogen. Die klinischen Anzeichen einer Mycoplasma hyopneumoniae-
Infektion konnen deutlich reduziert werden, aber Eliminierung des Erregers kann nicht sicher

erreicht werden (CLARK 1997).

Die Isowean-Strategie von HARRIS (1990) basiert auf dem MEW-Verfahren. Sie ist auch
unter dem Namen Segregated-Early-Weaning (SEW) bekannt. Die Ferkel werden hier auch in
der ersten Lebenswoche abgesetzt und isoliert aufgezogen, um eine Erregeriibertragung
zwischen Zuchtsauen und deren Ferkel und zwischen Tieren verschiedenen Alters zu

unterbinden. Es wird hierbei nicht mediziert.
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Bei dem als Teilsanierung bezeichneten Programm wird auf eine komplette Rdumung des
Bestandes verzichtet (ZIMMERMANN et al. 1989; STARK 1991). Alle Schweine, die jiinger
als zehn Monate sind werden aus dem Bestand entfernt, denn Jungtiere werden als
Hauptinfektionsquelle fiir Mycoplasma hyopneumoniae angesehen. Die Belegung der Sauen
ist so zu gestalten, dass iiber einen Zeitraum von 14 Tagen nur trichtige Sauen und Zuchteber
im Bestand sind. Bei diesen Tieren werden iiber einen Zeitraum von 14 Tagen antibiotisch
wirksame Medikamente eingesetzt. AnschlieBend wird der Betrieb klinisch {iberwacht, bei
Schlachtung Organe kontrolliert und Blut- und Kolostrumproben serologisch auf Mycoplasma
hyopneumoniae untersucht. Die Reinfektionsrate mit Mycoplasma hyopneumoniae in der
Schweiz mit dieser Methode lag zwischen 1984 und 1989 bei 1,8 % (ZIMMERMANN et al.
1989). Ferkel, die nach einer Teilsanierung geboren wurden, konnten im Mischmastversuch
Mycoplasma hyopneumoniae nicht mehr auf SPF-Tiere {ibertragen (ZIMMERMANN et al.
1989). AuBlerdem kann genetisches Material erhalten werden (BAEKBO et al. 1994).

2.8.2 Erregerkontrolle

Eine Verbesserung des Managements und der Hygiene hat erheblichen Einfluss auf den
Gesundheitsstatus des Betriebes. Die Luft sollte hinsichtlich Schadgasgehalt, Temperatur und
Feuchte getestet werden. Als besonders effektiv ist die konsequente Durchfiihrung des Rein-
Raus-Verfahrens anzusehen (ARMSTRONG et al. 1983). Der Zuwachs und die
Lungenbefunde waren bei DIEKMANN et al. (1999) durch dieses Verfahren deutlich besser.
Zusétzlich sollte das Mischen von Ferkeln verschiedenen Alters und aus verschiedenen
Herkiinften vermieden werden (SCHEIDT et al. 1990). AuBlerdem wird durch eine
konsequente Reinigung und Desinfektion mit DLG-gepriiften Desinfektionsmitteln der

Keimdruck im Bestand gesenkt.

2.8.2.1 Antibiose

Antibiotisch wirksame Arzneimittel werden zur Therapie und Metaphylaxe von Enzootischer
Pneumonie eingesetzt. Dies kann zur klinischen Heilung und Eingrenzung der pathologischen
Lungenverdnderungen fiihren. Eine Erregerelimination aus infizierten Tieren ist durch
medikamentelle Therapie nur schwer zu erreichen, obwohl in vitro Antibiotika eine Wirkung
auf Mykoplasmen zeigen (CIPRIAN et al. 1994). Medikamentelle Behandlungen von
Schweinebestinden erfolgen iiber das Trinkwasser oder Futter (VICCA et al. 2004), bei

Tieren mit reduzierter Fresslust in Form intramuskuldrer Injektionen (HELLWIG 2002).
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Tabelle 1 zeigt die in Deutschland momentan zugelassenen Antibiotika gegen Mycoplasma

hyopneumoniae beim Schwein mit den jeweiligen Handelsnahmen und der Applikationsart.

Tabelle 1: Zugelassene Antibiotika gegen Mycoplasma hyopneumoniae beim Schwein in

Deutschland

Wirkstoff Handelsname () Applikationsart
Enrofloxacin Baytril 10% Intramuskuldr

Baytril 2,5% intramuskuldr
Marbofloxacin Marbocyl 2% intramuskular
Tulathromycin Draxxin intramuskular
Doxycyclin Pulmodox oral
Lincomycin Albiotic Top oral
Valnemulin Econor 10% oral
Tiamulin Tiamulin 20% Pulver oral

Tiamulin 4% AMYV animedica | oral

Tiamutin 10% AMV oral

Tiamutin 10% oral oral

Tiamutin 45% oral oral

Tiamutin pro inj. intramuskuldr
Tylosin Norotyl LA intramuskular

Tylan Soluble oral

Verschiedene Studien belegen den Effekt einiger Antibiotika auf Mycoplasma
hyopneumoniae. Von VICCA et al. (2004) wurden fiinf Mycoplasma hyopneumoniae-Stimme
auf thre Empfindlichkeit gegeniiber Lincomycin, Lincomycin/Spectinomycin, Spectinomycin,
Oxytetracyclin, Doxycyclin, Enrofloxacin, Flumequin, Gentamicin, Florfenicol, Tiamulin,
Tilmicosin und Tylosintartrat untersucht. Flumequin zeigte keine Wirksamkeit. Nur bei einem
Stamm wurden Resistenzen gegen die Makrolide Tylosin und Tilmicosin und gegen das
Lincosamid Lincomycin festgestellt. Aulerdem konnte bei einem weiteren Stamm Resistenz
gegen Enrofloxacin beobachtet werden. Die Untersuchungen von STIPKOVITS et al. (2004)
bestdtigen, dass die Mehrzahl der Mycoplasma hyopneumoniae-Stimme die hdochste
Empfindlichkeit gegeniiber Valnemulin und Tiamulin aufweisen. Bei infizierten Schweinen
konnte durch Anwendung von Tylosin oder Valnemulin das Auftreten klinischer Symptome

verhindert werden (VELASQUEZ u. VELASQUEZ 2004). Chlortetracyclin, angewandt iiber
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14 Tage, fiihrt zur Senkung der klinischen Symptomatik bei experimentell infizierten
Schweinen (THACKER u. THACKER 2000). Wirkstoffe, die intramuskuldr verabreicht
werden, wie Enrofloxacin zeigen gute in-vitro-Aktivititen gegen Mycoplasma

hyopneumoniae (THACKER u. THACKER 2000; WALTER et al. 2000).

Der prophylaktische Einsatz von Arzneimitteln fiihrt zu besseren Resultaten als die
therapeutische Anwendung (STIPKOVITS 1990). Prophylaktisch wurden Tiamulin und
Chlortetracyclin (BAEKBO et al. 1994), sowie Lincomycin (ZIMMERMANN u. WEISKOPF
1996) in Studien eingesetzt. AuBlerdem besitzen alle gegen Mycoplasma hyopneumoniae

eingesetzten Arzneimittel gegen bakterielle Sekundirkeime Wirksamkeit.

2.8.2.2 Vakzination

Zur Kontrolle der Enzootischen Pneumonie wird heute vor allem die Vakzination eingesetzt.
Die Impfung gegen Mycoplasma hyopneumoniae kann die Ausbildung einer humoralen und
zelluldren Immunreaktion induzieren und einen Schutz vor Erkrankungen erreichen (KUHN
et al. 2000; THACKER et al. 2000b). Inaktivierte Impfstoffe sind in Europa seit 1994
zugelassen und haben sich in Deutschland zu den am hiufigsten angewandten Impfstoffen bei
Schweinen entwickelt. Die aktive Immunisierung von Ferkel gegen Mycoplasma
hyopneumoniae fiihrt zu einer Verminderung der Lungenverdnderungen, der klinischen
Symptome und zur Verringerung der wirtschaftlichen Verluste (MAES et al. 1996;
RADELOFF 1997; WALLGREN et al. 1998; KUHN 2002; LINGENS 2002; SCHREIBER
2002).

Eine Ansteckung mit dem Erreger kann durch eine Vakzination nicht verhindert werden, so
dass auch nach Impfung eine Mycoplasma hyopneumoniae-Infektion méglich ist (THACKER
et al. 2000b; JOLIE et al. 2004). Neben den in Europa seit 1994 zugelassenen Impfstoffen, die
zur zweimaligen intramuskuldren Applikation konzipiert sind (Tabelle 2), gibt es seit 2002 in
Europa zugelassene sogenannte One-Shot-Vakzine, die nur noch einmalig intramuskulér

appliziert werden miissen (Tabelle 3).

Die Wirkung dieser One-Shots gegen Mycoplasma hyopneumoniae in Bezug auf die
Verminderung der Lungenveridnderungen, der klinischen Symptome und dem positiven Effekt
auf Tageszunahmen wurde ebenfalls schon in einigen Versuchen getestet (SMITH et al. 2002;

ROOF et al. 2002; LILLIE 2004; JOLIE et al. 2004).
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Tabelle 2: In Deutschland zugelassene Two-Shot-Vakzine gegen Mycoplasma
hyopneumoniae

Handelsname Dosis Adjuvans Art Empfohlener
Impfzeitpunkt
Hyoresp” 2ml ALOH Wasser ab 5 Tagen und 3-4
Wochen spiter
M-+PAC” Iml ALOH-+Emunade Ol in Wasser ab 7 Tagen und 2-4
Wochen spiter
Mypravac Suis® | 2ml Carbomer Polymer+Wasser | ab 7.-10. Tag und 3
Wochen spiter
Stellamune® 2ml Amphigen+Lecithin | Ol in Wasser ab 3. Tag und 3-5
Mycoplasma Wochen spiter
Suvaxyn M.hyo® | 2ml Carbopol Polymer+Wasser | ab 3. Tag und 2-3

Wochen spiter

Verschiedene Studien verglichen die Wirkung der Einmalimpfstoffe mit denen von
Zweimalimpfstoffen. So konnten KOLB et al. (2004) und MARCO et al. (2004) nach
einmaliger Applikation eine belastbare Immunitit induzieren und zeigten eine vergleichbare
Effektivitit wie bei Two-Shot Impfstoffen im Hinblick auf Reduktion der

Lungenentziindungen und Verbesserung der Leistungen.

Nach Ansicht von KOBISCH et al. (1987) fiihrt die Impfung tragender Sauen zu einer
Schutzwirkung fiir die Saugferkel durch die kolostralen Antikérper. Durch eine Impfung der
Muttertiere in Betrieben mit klinischer Symptomatik in Bezug auf Mycoplasma
hyopneumoniae konnte der Infektionsdruck gesenkt werden (SURPRENENT 2001; DIAZ et
al. 2006). SIBILIA et al. (2006) wiesen bei einer Impfung der Sauen fiinf und drei Wochen
a.p. mit einer Mycoplasma hyopneumoniae-Vakzine eine signifikant hohere Pravalenz von
serologisch positiven Ferkeln und signifikant bessere Schlachtlungenergebnisse nach. Auf die
Besiedlung der Nasenschleimhdute der Sauen bzw. der Ferkel hatte dies allerdings keinen
Einfluss. Ein vergleichbares Ergebnis erhielten MARTELLI et al. (2006) bei Vakzination der

Sauen 14 Tage a.p. mit einem One-Shot.

In Deutschland sind zurzeit neun zugelassene Impfstoffe gegen Mycoplasma hyopneumoniae
auf dem Markt. Wie ebenfalls in Tabelle 2 und 3 dargestellt werden von den Herstellern

verschiedene Impfschemata empfohlen.
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Tabelle 3: In Deutschland zugelassene One-Shot-Vakzine gegen Mycoplasma
hyopneumoniae

Handelsname Dosis Adjuvans Art Empfohlener
Impfzeitpunkt

Hyoresp” 2ml ALOH Wasser ab 10 Wochen
Ingelvac M.hyo® | 2ml Impran Wasser in Ol ab 3 Wochen
M+PAC" 2ml ALOH+Emunade Ol in Wasser ab 3 Wochen
Respiporc 2ml Impran Wasser in Ol ab 3 Wochen
M.HYO"

Stellamune One® | 2ml Amphigen+Lecithin | Ol in Wasser ab 1. Woche
Suvaxyn 2ml Carbomer Polymer+Wasser | ab 3 Wochen
MH-One"

In Studien wurden der optimale Anwendungszeitpunkt und die Wirkung von Vakzinen gegen
Mycoplasma hyopneumoniae getestet (LILLIE 2004; RADELOFF 1997; MARTION et al.
1998; THACKER et al. 1998; NIEMANN 1999; KYRIAKIS et al. 2001; SCHREIBER 2002;
LINGENS 2002). So stellte sich bei LILLIE (2004) eine einmalige Impfung in der ersten
Lebenswoche als der optimale Impfzeitpunkt heraus. Bei Anzeichen einer sehr spét
auftretenden Infektion mit Mycoplasma hyopneumoniae sollte eine Impfung zu Beginn der
Mast bzw. nach dem Absetzen in Kombination mit der Sauenvakzination vorgenommen

werden (SCHREIBER 2002; KYRIAKIS et al. 2001).

An Neuentwicklungen wie intradermaler Impfungen (JONES et al. 2002), eine oral zu
verabreichende Vakzine mit mikroeingekapselten Mycoplasma hyopneumoniae-Erregern
(LIN et al. 2002) und der Entwicklung von verschiedenen avirulenten Lebendvakzinen
(UTRERA et al. 2002; MENDOZA u. PIJON 2004; OISHI et al. 2004) wird gearbeitet. Ein
Vergleich zwischen intramuskulérer und subkutaner Applikation eines Impfstoffes fiel in
Bezug auf die Antikorperentwicklung im Serum zu Gunsten der intramuskuldren Applikation

aus, ohne jedoch statistisch signifikant zu sein (ELSENER u. SURPRENANT 2006).
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2.9 Sauenmilch und maternale Antikorper

2.9.1 Zusammensetzung der Sauenmilch

Das Sauenkolostrum ist reich an Proteinen, der Gehalt an Laktose und Fett ist relativ niedrig.
Die Kolostralmilch ist stark angereichert an Immunglobulinen, um den Ferkeln den nétigen
passiven Immunschutz zu iibermitteln. Fiinf Stunden p.p. beinhaltet das Kolostrum 4,5% Fett,

15% Proteine, 3% Laktose und 0,7% Asche (ZEROBIN 1987).

Etwa 60% des Milchproteins bestehen aus Kasein. Die Bestandteile fiir die Synthese von
Fettsduren entstammen dem Blut, deshalb ist eine Beeinflussung des Milchfettgehaltes durch
die Fiitterung moglich. Der pH-Wert der Sauenmilch liegt zwischen 6,6 und 7,2. Der
Vitamingehalt ist sehr unterschiedlich, da auch fiitterungsabhingig (ZEROBIN 1987).

Die Zellkonzentration der Milch ist dem des peripheren Blutes sehr dhnlich und besteht aus
Epithelzellen, neutrophilen, eosinophilen und lymphatischen Zellen, sowie aus kernlosen
Zellen. Die Gesamtzellzahl dndert sich widhrend der Laktation nicht wesentlich (RIEDEL-
CASPARI u. SCHMIDT 1990; SCHOLLENBERGER et al. 1986).

Die durchschnittliche Zusammensetzung der Sauenmilch wihrend der Laktation beinhaltet

7,7% Fett, 5,6% Laktose, 5,9% Eiweill und 0,8% Asche (ZEROBIN 1987).

Immunglobuline gelangen zum groften Teil aus dem Blut in die Milchdriise. Nur ein kleiner
Teil von B-Lymphozyten wird direkt in der Milchdriise sezerniert (RIEDEL-CASPARI u.
SCHMIDT 1990).

2.9.2 Maternale Antikorper

Wegen der Placenta epitheliochoriales beim Schwein besitzen Ferkel zum Zeitpunkt der
Geburt keine Antikorper. Sie sind auf die Aufnahme maternaler Antikorper iiber das
Kolostrum angewiesen. Der Darm der Ferkel ist innerhalb der ersten 24 bis 36 Stunden post
natum vermehrt absorptionsfahig. Maternale Antikdrper konnen so wihrend dieser Zeit aus
dem Kolostrum unverdndert resorbiert werden. Wéhrend der ersten sechs Stunden stellt IgG
den Hauptanteil der Proteine im Kolostrum (KLOBASA u. BUTLER 1987). Bei tragenden
Sauen kommt es vor der Geburt zum Absinken der Antikorperwerte im Blutserum, aber zu
einer Konzentration im Kolostrum (KLOBASA et al. 1985; WALLGREN et al. 1998). In

Kolostralmilchproben von Sauen wurden um 71% hdhere IgG-Werte als in den jeweiligen

-22 -



Literaturiibersicht

Blutproben gefunden (YAGIHASHI et al. 1993; DJORDJEVIC et al. 1994; MORRIS et al.
1994; RAUTIAINEN u. WALLGREN 2001). Nach drei Tagen sind hauptsichlich IgA in der
Milch enthalten, welche direkt im Gesduge gebildet werden (MESSIER et al. 1990). Nach
WALLGREN et al. (1998) korreliert die Konzentration der maternalen Antikorper im Ferkel
eng mit der Antikdrperkonzentration des Muttertieres, wobei dltere Sauen in der Regel eine
hohere Antikorperkonzentration aufweisen als Jungsauen (RAUTIAINEN u. WALLGREN
2001).

MORRIS et al. (1994) stellte fiir den Abbau maternal {ibertragener Antikdrper eine mittlere
Halbwertszeit von 15,8 Tagen fest. Durch maternale Antikdrper sind Ferkel bis zum Alter von
14 Tagen, je nach Menge und Antikorpergehalt des Kolostrums, vor einer Infektion mit
Mycoplasma hyopneumoniae geschiitzt (RAUTIAINEN u. WALLGREN 2001). Die
Ubertragung hoher Konzentrationen maternaler Antikorper iiber das Kolostrum zeigte sich bei
den Saugferkeln vakzinierter Sauen, die einen signifikant hdheren Antikorperspiegel
aufwiesen, als die Ferkel nicht geimpfter Sauen, bis zu einem {iiberpriiften Alter von drei
Wochen (KRISTENSEN et al. 2002). ANDREASEN et al. (2000a) wiesen maternale
Antikorper gegen Mycoplasma hyopneumoniae bis zu einem Alter von sieben Wochen im
Serum der Ferkel von seropositiven Muttersauen nach und konnten auBerdem einen
Zusammenhang zwischen den Antikorperkonzentrationen im Serum und im Kolostrum der
Sauen ermitteln. Je nach Immunstatus der Muttersau sind maternale Antikorper zwischen drei
(OHLINGER et al. 2000) und sieben Wochen (MARTELLI 2006) nach Geburt noch
nachweisbar. In einer Studie von NIELSEN et al. (2004) wurde durch hohe
Immunglobulingehalte im Serum der Ferkel eine geringere Mortalitdtsrate in der Sdugephase

und hohere tigliche Zunahmen bis zu einem Gewicht von 30 kg festgestellt.

In verschiedenen Studien wurde gezeigt, dass maternale Antikdrper zumindest auf die
humorale Immunantwort der Ferkel nach Impfung einen Einfluss haben kdnnten (KLOBASA
et al. 1985; MORRIS et al. 1994; MAES et al. 1998; JAYAPPA et al. 2001; THACKER et al.
2002). RADELOFF (1997) stellte fest, dass bei Tieren mit mittlerem Antikorperspiegel ein
signifikant hoherer Anstieg der Antikdrperkonzentration nach Impfung erfolgte, als bei Tieren
mit hohem oder niedrigem Antikorperspiegel. THACKER und THACKER (2001) konnten in
einer Studie keinen Einfluss maternaler Antikérper auf den Schutz nach einer Impfung gegen
Mycoplasma hyopneumoniae und spéterer experimenteller Infektion feststellen. LILLIE
(2004) konnte bei Ferkeln der Sauen mit niedrigem kolostralen Antikdrpertiter einen
signifikant groBeren Anstieg der Antikdrpertiter nach Impfung nachweisen, als bei den Tieren

mit maternal hohen Titern. Ein signifikanter Unterschied beziiglich Lungenverdnderungen
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und Mastleistung war nicht vorhanden. JOLIE et al. (2004) vakzinierte Ferkel im Alter von
einer Woche von seronegativen bzw. von seropositiven Muttersauen mit einem
Einmalimpfstoff gegen Mycoplasma hyopneumoniae und infizierte sie im Alter von sechs
Monaten mit Mycoplasma hyopneumoniae. Zwischen beiden Gruppen war kein signifikanter
Unterschied im Bezug auf Lungenlédsionen festzustellen, im Gegensatz zu ungeimpften
Kontrolltieren, die deutlich schlechtere Lungenscores aufwiesen. Ein Einfluss auf den
direkten Erregernachweis von Mycoplasma hyopneumoniae in den Lungen der Tiere konnte

bei keiner Gruppe festgestellt werden.
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3 Material und Methoden

Die nachfolgend beschriebenen Untersuchungen wurden in zwei landwirtschaftlichen
Betrieben in Bayern durchgefiihrt. Dabei handelt es sich um einen Ferkelerzeuger und um
seinen angeschlossenen Mister. Die Auswertung der Blut- und Milchproben erfolgte im
Landesamt fiir Gesundheit und Lebensmittelsicherheit in OberschleiBheim. Die
Untersuchungen und Probenahmen erstreckten sich {iber den Zeitraum von Dezember 2002

bis Juni 2004.

3.1 Ziel der Untersuchung

Im Rahmen einer Feldstudie wurde bei diesem Versuch die Wirkung der Impfstoffe
Stellamune*“Mycoplasma und StellamuneOne” (Firma Pfizer) untersucht. Bei einem Teil der
untersuchten Tiere wurden die Muttersauen a.p. mit StellamuneOne® vakziniert und die
Ubertragung maternaler Antikorper bzw. eine Interferenz dieser mit der Ferkelimpfung
untersucht. Zu den untersuchten Kriterien gehdrten der Antikorpergehalt im Serum und Milch
der Muttertiere, Antikorperentwicklung im Serum, Ermittlung der Zunahmen und die
Erfassung von Lungenbefunden der Nachkommen. Des Weiteren wurde der Antikdrpergehalt
des Milchserums mit demselben ELISA-Test, welcher fiir Milch nicht validiert ist, in
verschiedenen Verdiinnungsstufen untersucht und mit der Blutserologie der Sauen p.p.

verglichen.

3.2 Versuchsbetriebe

Bei den beiden Versuchsbetrieben handelt es sich um einen Ferkelerzeuger (Betrieb 1) mit
550 Muttersauen der Rasse Deutsche Landrasse, der ca. 60% seiner produzierten Ferkel an
einen Mister (Betrieb 2) mit 2500 Mastplédtzen verkauft. Betrieb 2 bezieht die Mastlaufer

ausschlieBlich von Betrieb 1.

Die Sauen von Betrieb 1 wurden regelmafig gegen Porcines Parvovirus, Rotlauf, Influenza-
und PRRS-Virus geimpft. Zusétzlich werden die Zuchtsauen gegen Endo- und Ektoparasiten
mit Ivermectin behandelt. Die Ferkel wurden bisher mit einem Mykoplasmen Two-Shot in

der ersten Lebenswoche und zwei Wochen spéter geimpft.
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Wie in Abbildung 1 gezeigt befinden sich in jedem Abferkelabteil Abferkelboxen mit
Kastenstand fiir die Sauen. In den Boxen ist im hinteren Bereich Plastikspaltenboden und im
vorderen Bereich eine geflieste Festfliche, die im Bereich der Liegefliche der Ferkel mit

FuBBbodenheizung und Wérmelampen beheizt wird.

Abb.1: Abferkelbucht im Betrieb 1

Die Belegung erfolgte abteilweise im Rein-Raus-Verfahren. Die Abteile werden gereinigt und

desinfiziert. Die Sauen ferkeln im Wochenrhythmus ab.

Am Tag der Geburt wird den Ferkeln der Schwanz kupiert und ein orales Eisenpriparat
verabreicht. Am fiinften Lebenstag erhalten die Ferkel eine betriebseigene Ohrmarke, werden

kastriert und 2 ml EisenB,-Komplex”® wird i.m. appliziert.

Nach Absetzen der Ferkel in der vierten Lebenswoche werden die Ferkel in ein Absetzabteil
im Flatdeck mit zwei groen Buchten fiir die geschlechtliche Trennung, wie in Abbildung 2
dargestellt, und zwei kleinen Buchten fiir untergewichtige Ferkel, eingestallt. Zwolf Tage
nach Absetzen werden die Absatzldufer in ein groferes Flatdeckabteil mit gleichem Aufbau

umgestallt, in dem sie bis zum Verkauf mit ca. elf Wochen verbleiben.
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Abb.2: Absetzabteil in Betrieb 1

Die Fiitterung im Bestand 1 erfolgte mit Trockenfutter aus hofeigenem Getreide, zugekauftem
Sojaschrot und einer betriebsspezifisch zusammengestellten Mineralstoffmischung. Wasser
stand allen Tieren iliber Nippeltridnken zur freien Verfligung, wobei den Sauen nach der

Fiitterung zusitzlich Wasser in den Trog gegeben wurde.

Tabelle 4: Durchschnittliche Klimadaten im Betrieb 1 von Januar bis Dezember 2003

Jan | Feb | Miéir | Apr | Mai | Juni | Juli | Aug | Sep | Okt | Nov | Dez

Abferkelst.

Temp. ( °C) 21,4 121,51 21,9 222 ] 23,1 | 245|254 |24,8 | 23,4 | 23,1 | 22,5 | 21,8
NH; (ppm) 10,6 4.6 3 12,5

Flatdeck

Temp. ( °C) 23,7 | 24,1 | 24 | 25,5263 | 28,1 | 28,8 | 27,7 | 26,1 | 25,2 | 23,9 | 23,5

NH; (ppm) 9,6 10,7 6,4 16,8
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Wie in Tabelle 4 zu sehen ist entsprach die Luftqualitét, die vierteljahrlich kontrolliert wurde,
tiber das Jahr bei Betriecb 1 in allen Abteilen den Anforderungen der

Schweinehaltungsverordnung.

Tabelle 5: Durchschnittliche Klimadaten im Betrieb 2 von Mai 2003 bis April 2004

Mai | Juni | Juli | Aug | Sep | Okt | Nov | Dez |Jan | Feb | Mir | Apr

Temp. ( °C) 24,8 | 25,3 | 25,6 | 252 | 25 | 23,7219 20,5204 |20,7]| 21,3227

NH; (ppm) 33,9 28,5 18,8 18,4

Tabelle 5 zeigt, dass bei Betrieb 2 anfianglich die Ammoniakwerte iiber den Grenzwerten der
Schweinehaltungsverordnung lagen. Nach Reinigung der Liiftungsanlagen, die aufgrund
dieser Messungen durchgefiihrt wurde, konnten die Werte wieder unter den Grenzbereich

gebracht werden.

A

Abb.3: Mastbucht im Betrieb 2

Die Mastldufer wurden bei Betrieb 2 in gewaschene und desinfizierte Mastabteile eingestallt.

Die Fiitterung erfolgte mit Fliissigfutter aus hofeigenem Getreide, CCM und Molke mit
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Zusatz einer Mineralstoffmischung. Zusitzlich konnten die Tiere ad libitum Wasser iiber

Nippel aufnehmen.

3.3 Auswahl der Tiere

Die fiir den Versuch ausgewidhlten Tiere mussten klinisch gesund sein. Sie durften weder
antibiotisch vorbehandelt sein, noch durften ihnen immunsuppressive Mittel verabreicht

worden sein. Die Ferkel wurden unabhiangig vom Geschlecht ausgewéhlt.

3.4 Vakzine

Der Impfstoff wurde am Ubergang wenig behaarter Haut zu behaarter Haut hinter dem Ohr
intramuskuldr appliziert. Die One-Shot Vakzine wurde am 21.Lebenstag mit einer Impfdosis
von 2 ml verabreicht. Die Two-Shot Vakzine wurde mit einer Dosis von je 2 ml am 7. und 21.

Lebenstag geimpft.

Bei den beiden Impfstoffen handelt es sich jeweils um einen inaktivierten Mycoplasma

hyopneumoniae Impfstoff (Firma Pfizer).

Die One-Shot Vakzine ist eine Ol in Wasser Emulsion, bei der die Impfdosis 2 ml betrigt.
Der Impfstoff enthdlt Mycoplasma hyopneumoniae Stamm NL 1042. Pro Impfdosis sind
zwischen 4,5 und 5,2 logo relative ELISA-Einheiten (Relative ELISA-Einheiten im Vergleich
zu einer Referenzvakzine) und als Adjuvans Amphigen®, bestehend aus 0,025 ml
Amphigenbase und 0,075 ml Mineralol Drakeol 5 enthalten. Als sonstiger Bestandteil ist
0,185 mg Thiomersal enthalten. Das Amphigen® besteht aus kleinsten Olkiigelchen umbhiillt
mit Lecithin. Das Antigen des Impfstoffes befindet sich zum Teil einerseits frei in der
wassrigen Phase der Emulsion, andererseits ist es sowohl an die mit Lecithin umbhiillte
Oberfliche, als auch im Inneren der Olkiigelchen gebunden. Dies soll eine protrahierte

Abgabe des Mykoplasmenantigens an den Organismus gewahrleisten.

Die Two-Shot Vakzine ist ebenfalls ein inaktivierter Mycoplasma hyopneumoniae-Impfstoff
in Form einer Ol-in-Wasser-Emulsion. Die Impfdosis von 2 ml enthilt mindestens 6000 RU
(relative ELISA-Einheiten) inaktivierte Mycoplasma hyopneumoniae mit einem Konservans
von maximal 0,21 mg Thiomersal und sonstiger Bestandteile 0,075 ml Drakeol 5, 0,025 ml
Amphigenbase, 0,056 ml Polysorbat 80, 0,024 ml Sorbitanmonoleat und maximal 1,4 mg
EDTA-Natrium.
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3.5 Gruppeneinteilung

Alle vier Wochen wurden die Sauen einer Abferkelgruppe in zwei Gruppen eingeteilt. Die
Tiere einer Gruppe wurden drei Wochen ante partum mit StellamuneOne® geimpft. Die
Ferkel der geimpften Sauen wurden in drei Gruppen, die Ferkel der ungeimpften Sauen in
zwei Gruppen unterteilt, so dass insgesamt wie in Tabelle 6 dargestellt fiinf Gruppen mit

Tieren, die nach unterschiedlichen Impfschemata vakziniert wurden, entstanden.

Jeweils drei Ferkel einer Muttersau wurden ausgewihlt. Sie wurden tdtowiert und mit einer
extra Ohrmarke mit fortlaufender Nummer und in einheitlicher Farbe gekennzeichnet. Die
Sauen bzw. Ferkel wurden, wie in der Tabelle 6 dargestellt, geimpft und am Tag danach
klinisch nach etwaigen Impfreaktionen untersucht, wobei stichprobenartig und bei auffilligen
Tieren die Rektaltemperatur gemessen und die Injektionsstelle auf eine Impfreaktion palpiert

wurde.

Tabelle 6: Gruppeneinteilung und Impfzeitpunkt

Sauen Ferkel Ferkel

3 Wochen a.p. 1 Woche p.n. 3 Wochen p.n.
Gruppe 1 StellamuneOne” / StellamuneOne”
Gruppe 2 StellamuneOne” Stellamune“Mycoplasma | Stellamune®Mycoplasma
Gruppe 3 / / StellamuneOne®
Gruppe 4 / Stellamune“Mycoplasma | Stellamune®Mycoplasma
Gruppe 5 StellamuneOne® / /

3.6 Probennahme

Die Blutentnahme der Muttertiere der einzelnen Gruppen erfolgte wie in Tabelle 7 dargestellt
drei Wochen a.p., eine Woche p.p. und drei Wochen p.p., wobei bei den Tieren der Gruppen 3

und 4 eine Blutprobe drei Wochen a.p. nicht entnommen wurde.

Von allen Sauen des Versuches wurde am Tag der Abferkelung Milch gewonnen. Dazu
wurde ihnen 0,5ml Depotocin® injiziert und etwa finf Minuten spiter in ein steriles
Milchrohrchen Milch von den vorderen, mittleren und hinteren Mammarkomplexen

gemolken.
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Tabelle 7: Zeitpunkt der Blutentnahme (BE) der Sauen der einzelnen Gruppe

3 Woche a.p. 1 Woche p.p. 3 Wochen p.p.
Gruppe 1 BE BE BE
Gruppe 2 BE BE BE
Gruppe 3 / BE BE
Gruppe 4 / BE BE
Gruppe 5 BE BE BE

Allen Ferkeln wurde unabhéngig ihrer Gruppenzugehdrigkeit zu denselben Zeitpunkten Blut

entnommen, wie in der folgenden Tabelle zu sehen ist.

Tabelle 8: Zeitpunkt der Blutentnahme (BE) aller Ferkel

BE Zeitpunkt

7. Lebenstag (+/- 1 Tag)

21. Lebenstag (+/- 1 Tag)

1

2

3. 63. Lebenstag (+/- 1 Tag)
4 140. Lebenstag (+/- 1 Tag)

Die Blutentnahme erfolgte mit 9 ml Serummonovetten der Firma Sarstedt und der Grof3e der
Tiere entsprechenden Einmalkaniilen der Firma Braun aus der Vena cava cranialis oder der
Vena jugularis. Die Monovetten wurden mit der jeweiligen Ohrmarke bzw. Tdtowierung und

dem entsprechenden Alter der Tiere beschriftet.

Am Tag der Entnahme wurden die Blutproben zehn Minuten bei 3000 U/min zentrifugiert
und das dadurch gewonnene Serum mit einer Eppendorfpipette abgezogen und in 1ml
Micronic®-Rohrchen einpipettiert und in Kisten eingefroren. Die Milchproben wurden am

Tag der Entnahme in gleicher Weise bearbeitet.

3.7 Labordiagnostik

Die Seren der Tiere wurden mittels Enzyme-linked-Immunosorbent Assay (ELISA) auf
Antikorper gegen Mycoplasma hyopneumoniae untersucht. Um etwaige Schwankungen an
verschiedenen Tagen oder bei den Testkits auszuschlieBen wurden alle Proben eines Tieres

am gleichen Tag auf der gleichen Platte ausgewertet.
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Verwendung fand der Testkit HerdCheck M.hyo der Firma IDEXX zum Nachweis von
Antikorpern gegen Mycoplasma hyopneumoniae. Hierbei handelt es sich um eine 96-Loch-
ELISA-Platte, bei der die Kavitdten mit inaktiviertem Mycoplasma hyopneumoniae-Antigen
beschichtet sind. Beschriftet waren die Platten horizontal von 1 bis 12 und vertikal von A bis
H. In die Vertiefungen Al und B1 wurde je 100ul der Negativkontrolle und in die
Vertiefungen C1 und D1 je 100ul der Positivkontrolle pipettiert. Die Seren wurden zuerst mit
dem Probenverdiinnungspuffer mit Proteinstabilisatoren, der mit Natriumazid konserviert ist,
auf 1:40 verdiinnt. Jeweils 100ul dieser Verdiinnung wurden in die iibrigen Vertiefungen
gefiillt. Die Platten wurden 30 Minuten bei Raumtemperatur inkubiert, wobei die spezifischen
Antikorper der Seren mit dem Antigen der Platte eine spezifische Komplexbildung eingehen
konnten. Ungebundenes Material wurde durch viermaliges Waschen mit der aus dem
Waschkonzentrat hergestellten Waschlosung ausgewaschen und entfernt. Anschliefend wurde
100ul  Anti-Schwein-Merrettichperoxidase-Konjugat hinzu gegeben. Bei 30 Minuten
Inkubation bindet das Konjugat jeden auf der Platte haftenden Antikorper. Die Platte wird
wieder viermal gewaschen und im Anschluf8 100 ul TMB-Substrat-Losung zugegeben. Bei
vorhandenen Antikorpern wird ein Farbumschlag beobachtet, der nach 15 Minuten Inkubation
bei Raumtemperatur mit einer Stopplosung gestoppt wurde. In einem Photometer wurde die

Farbreaktion bei einer Extinktion von 650nm gemessen.

Der Test ist giiltig, wenn die Differenz zwischen dem Mittelwert der positiven Kontrollen und

dem Mittelwert der negativen Kontrollen gréBer oder gleich 0,150 ist.

Die Werte der optischen Dichte der Proben (OD Probe) sowie der positiven Kontrolle (OD
positiv) werden durch Subtraktion der Extinktion der negativen Kontrolle (OD negativ)
korrigiert. Die korrigierten Werte der Probenwerden auf den korrigierten Wert der positiven
Kontrolle (=100 %) bezogen (Probenwert % = (OD Probe — OD negativ / OD positiv — OD
negativ) x 100) und als ELISA-Wert (%) bezeichnet. Nach Angaben des Herstellers werden
ELISA-Werte < 30 als negativ, zwischen 30 und 40 als grenzwertig und > 40 als positiv

gewertet.

Die Milchseren wurden ebenfalls mit dem Probenverdiinnungspuffer auf die
Verdiinnungsstufen 1 : 10, 1 : 20, 1 : 40, 1 : 80 und 1 : 160 verdiinnt. Jeweils zwei Kavititen
der 96-Loch-ELISA-Platte wurden mit jeweils 100ul einer dieser Verdliinnungen bzw. mit
dem unverdiinnten Milchserum gefiillt. Der weitere Testablauf erfolgte wie schon bei den
Blutproben beschrieben. Die Befunderhebung negativ, grenzwertig und positiv wurde

ebenfalls mit den gleichen Grenzen wie beim Blutserum festgelegt.
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3.8 Gewichtsentwicklung

Alle Masttiere wurden am 105. Lebenstag (+/- 2 Tage) auf dem Betrieb 2 mit einer geeichten,
fahrbaren Viehwaage gewogen. Aus betriebstechnischen Griinden war die Wiegung am

Schlachttag nicht moglich.

3.9 Erhebung von Lungenbefunden

Da jedes Tier unverwechselbar mit Ohrmarke und Tétowierung gekennzeichnet wurde,
konnten die jeweiligen Lungenbefunde einem Einzeltier und damit auch einer

Versuchsgruppe zugeordnet werden.

Direkt nach der Schlachtung in einer Metzgerei erfolgte die Beurteilung der Lungen
adspektorisch und palpatorisch nach pneumonischen Verinderungen. In eine Tabelle wurden
die Einzelergebnisse, aus denen sich der Gesamtscore ergab, jedes einzelnen Lungenlappens,
sowohl nach Quantitit als auch nach Qualitit, notiert. Die Lungen wurden in der
Schlachtreihenfolge vom Metzger aufgehdngt und danach immer vom gleichen Untersucher
beurteilt. Nach Festlegung der Lungenscores konnte anhand der Tatowierung und der
Reihenfolge der geschlachteten Tiere das jeweilige Ergebnis einem Einzeltier und damit auch

einer Gruppe zugeordnet werden.

Die Beurteilung der Verdnderungen erfolgte mittels eines nach MADEC und KOBISCH
(1982) modifizierten Score-Systems. Der Gesamtscore von maximal 32 Punkten ermittelte
sich aus den maximalen Einzelscores von Bronchopneumonien mit 28 Punkten, Pleuritiden

mit 2 Punkten und Abszessen mit 2 Punkten.

Abbildungen 4 bis 6 zeigen Beispiele von Schlachtlungen mit verschiedenen pathologischen

Verianderungen und die dazugehorige Scorebewertung.
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Abb.4: Lunge mit Score 0

3.9.1 Bronchopneumonien

Mycoplasma hyopneumoniae verursacht eine interstitielle Pneumonie. Durch das Auftreten
von Pasteurella multocida, Bordetella bronchiseptica und pyogenen Erregern wie
Actinobacillus pleuropneumoniae werden Verdnderungen in Qualitdit und Quantitit der

Lungenlésionen beobachtet.

Die Verdnderungen je Lungenlappen wurden nach dem Score-Punkte-System von MADEC
und KOBISCH (1982) erfasst. Der Score sieht vor, jeden einzelnen Lungenlappen,
entsprechend dem Ausmall der Verdnderungen, mit einem Wert zwischen 0 und 4 zu
bewerten (Tabelle 9). Beim Lobus cranialis sinister wurden die pars cranialis und die pars
caudalis als eigenstindige Lungenlappen betrachtet, wodurch sieben einzelne Lappen
bewertet wurden und sich durch Addition der Einzelergebnisse der sieben unabhéngig

voneinander bewerteten Lungenlappen ein Maximalscore von 28 ergab.

Tabelle 9: Beurteilung pneumonischer Verinderungen je Lungenlappen

Score- | Qualitit der Veranderungen

Punkte

0 Nicht vorhanden

Kleine Verénderungen nicht grofer als 3 x 3 cm

GroBere Verdnderungen jedoch weniger als '4 des Lungenlappens

Umfangreiche Verdnderungen jedoch nicht gesamter Lungenlappen betroffen

AW N |

Gesamter Lungenlappen betroffen
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Abb.5: Lunge mit Score 2

3.9.2 Pleuritiden

Pleuritiden konnen als lokale Verdnderungen an einzelnen Lungenlappen beobachtet werden
oder treten in der gesamten Ausdehnung der Pleura pulmonalis auf. Wie in Tabelle 10
dargestellt wurde nur die Qualitit der Pleuritis beurteilt und nicht in Anlehnung an

RADELOFF (1997) auf die GroBe der betroffenen Gebiete eingegangen.

Pleuritiden, die mit Verklebungen einhergehen, werden mit dem Score 1, andere, die zu

Verwachsungen gefiihrt haben werden mit Score 2 bewertet.

Tabelle 10: Pleuritiden je Lunge

Score Art der Pleuritis
0 Nicht vorhanden
1 Verklebung

2 Verwachsung
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Abb.6: Lunge mit Score 10

3.9.3 Abszesse

Abszesse konnen einzeln auftreten oder konnen vermehrt vorhanden sein. Wurde ein Abszess
bei der Lunge festgestellt so fithrte dies zur Einzelbewertung 1, bei zwei oder mehr Abszessen

wurde der Score 2 notiert (Tabelle 11).

Tabelle 11: Abszesse je Lunge

Score Anzahl der Abszesse

0 Nicht vorhanden
1 Einer
2 Mehrere
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3.10 Statistik

3.10.1 Statistische Auswertung der Ergebnisse

Die Beurteilung der Milchuntersuchung sowie der Fekelblutserologie wurde mit Hilfe der
Vierfeldertafel vorgenommen, wobei die Ergebnisse der Blutuntersuchung der Sauen als
Richtwerte galten. Ermittelt wurde die Sensitivitét, die Spezifitit, der positive pridikative
Wert (PPW) und der negative pradikative Wert (NPW), bezogen auf die Milchuntersuchung

bzw. auf die Untersuchung des Ferkelblutes.

Die Sensitivitdt gibt die Wahrscheinlichkeit an, dass ein im Blut positives Tier auch in der
Milch als positiv erkannt wird bzw. dass das Blut der Ferkel einer im Blut positiven Sau

positiv ist.

Die Spezifitit ermittelt die Wahrscheinlichkeit, dass ein im Blut negatives Tier auch in der

Milch negativ ist bzw. dass das Blut der Ferkel einer im Blut negativen Sau negativ ist.

Der positive priadikative Wert (PPW) macht eine Aussage iiber die Wahrscheinlichkeit, dass
ein in der Milch als positiv erkanntes Tier auch tatsdchlich im Blut positiv ist bzw. dass im

Blut positive Ferkel auch tatséchlich eine positiv getestete Mutter haben.

Der negative priadikative Wert (NPW) sagt aus, dass ein in der Milch als negativ ermitteltes
Tier auch tatséchlich im Blut negativ ist bzw. dass im Blut negative Ferkel auch tatsidchlich

eine negativ befundete Mutter haben.

Vierfeldertafel:
+ : >
+ a b atb
- c c+d
> atc b+d n
Sensitivitidt: a/ (at+b) PPW: a/(a+c)
Spezifitit: d/ (ctd) NPW: d/ (b+d)
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3.10.2 Arithmetisches Mittel (Mittelwert) und Signifikanzanalyse

Der Mittelwert errechnet sch aus der Summe der Einzelwerte (x) dividiert durch die Anzahl

der Einzelwerte (n).

Die Signifikanzen wurden mittels t-Test bzw. x>-Test durchgefiihrt. Die Berechnung erfolgte

mit dem Programm SPSS.
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4 Ergebnisse

4.1 Auswertbares Tiermaterial

In die Studie wurden insgesamt 423 Ferkel einbezogen. Griinde fiir ein vorzeitiges
Ausscheiden lagen unabhingig von der Studie an Todesfillen im Saugferkelbereich, im
Flatdeck, in der Mast oder nach Blutentnahme und der Vermarktung der Tiere an andere
Mister. In die Studie wurden nur Tiere einbezogen, die bis zur Schlachtung verfolgt werden

konnten (Tabelle 12).

Tabelle 12: Ferkelzahl (n) der einzelnen Gruppen zu den unterschiedlichen Zeitpunkten

und Impfschema fiir die Sauen und Ferkel der einzelnen Gruppen

Gruppe 1 Gruppe 2 Gruppe 3 Gruppe 4 Gruppe 5
Sauen vakziniert vakziniert nicht nicht vakziniert
One-Shot One-Shot vakziniert vakziniert One-Shot
Ferkel vakziniert vakziniert vakziniert vakziniert nicht
One-Shot Two-Shot One-Shot Two-Shot vakziniert
BE mit 160 162 159 153 114
1 Woche
BE mit 158 158 157 151 113
3 Wochen
BE mit 157 158 155 151 112
9 Wochen
Wiegung 92 99 91 85 60
15 Wochen
BE mit 92 99 91 85 60
20 Wochen
Lungen- 89 99 91 84 60
score

BE = Blutentnahme

Die Muttertiere der in den Versuch einbezogenen Ferkel wurden ebenfalls beriicksichtigt. Die

254 Sauen wurden in fiinf Gruppen eingeteilt (Tabelle 13). Die Sauen der Gruppen 1, 2 und 5,

-39-



Ergebnisse

insgesamt also 148 Tiere, wurden drei Wochen a.p. mit StellamuneOne” vakziniert. Bei den
Sauen wurden Blutentnahmen durchgefiihrt wie in Tabelle 13 dargestellt. Bei allen Sauen

aller Gruppen wurde Kolostralmilch gewonnen.

Tabelle 13: Anzahl der Sauen je Gruppe und deren Blutentnahmezeitpunkte

Sauenzahl 3 Wochen a.p. 1 Woche p.p. 3 Wochen p.p.
Gruppe 1 55 BE BE BE
Gruppe 2 54 BE BE BE
Gruppe 3 55 / BE BE
Gruppe 4 51 / BE BE
Gruppe 5 39 BE BE BE

BE = Blutentnahme

45

40

35

30

25 1

20 -

Anzahl Sauen

15 1

10

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19

Wurfnummer

Abb. 7: Altersverteilung der Muttertiere nach Wurfnummer im Versuch

Die Altersverteilung nach Wurfnummer der Sauen im Versuch ist in Abbildung 7 dargestellt.
Einen etwa gleich grofen Teil der Sauen stellten die Sauen vom zweiten bis vierten Wurf mit
45,7 % und die Sauen ab dem fiinften Wurf mit 46,8 %, wohingegen die Jungsauen mit

erstem Wurf mit 7,5 % vertreten waren.
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4.2 Vertraglichkeit der Impfung

Es wurde bei den geimpften Tieren sowohl nach der Impfung der Sauen mit StellamuneOne™
als auch bei Impfung der Ferkel mit Stellamune® bzw. StellamuneOne®, entziindliche
Reaktionen an der Applikationsstelle bei der Untersuchung der lokalen Vertraglichkeit nicht
festgestellt. Auch fieberhafte Allgemeinerkrankungen oder Fressunlust nach Vakzination
traten nicht auf. Lediglich eine Sau abortierte zehn Tage nach Vakzination. Bei Untersuchung

der Sau und des Abortmaterials wurde keine infektiose Ursache des Aborts festgestellt.

Bei stichprobenartigen Kontrollen der Rektaltemperatur von etwa 10 % der im Versuch
einbezogenen Tiere, war keine Erhéhung um mehr als 0,3°C am Tag nach der Impfung
festzustellen. Die Impfung der Sauen hatte aulerdem keinen Einfluss auf den

Geburtszeitpunkt, den Geburtsverlauf und die Erkrankungshédufigkeit am MMA-Komplex.

4.3 Ergebnisse der serologischen Untersuchungen

In dieser Untersuchung wurde die humorale Antikdrperentwicklung im Serum der Ferkel
nach Impfung mit einer so genannten One-Shot-Vakzine bzw. mit einer Two-Shot-Vakzine
gegen Mycoplasma hyopneumoniae dargestellt, wobei ein Teil der Muttersauen a. p. mit
StellamuneOne” geimpft wurde. Die Antikorperentwicklung der Sauen nach Impfung wurde
ebenfalls ermittelt. Eine Milchserologie der Kolostralmilch in verschiedenen
Verdiinnungsstufen wurde im Vergleich zur Blutserologie der Sauen mit dem gleichen Test

durchgefiihrt.

Bei der Beurteilung des Tests auf Antikdrper gegen Mycoplasma hyopneumoniae der Firma
IDEXX wurden ELISA-Werte (in % zur Positivkontrolle) kleiner 30 als negativ, zwischen 30
und 40 als grenzwertig und groBer 40 als positiv eingestuft.

4.3.1 Serologie der Ferkel

4.3.1.1 Antikorperentwicklungen aller Gruppen

Die ELISA-Werte aller Ferkel wurden von der ersten bis zur 20. Lebenswoche verfolgt. Je
drei Ferkel pro Muttersau wurden in die Untersuchung einbezogen. In Tabelle 14 wurden die
arithmetischen Mittelwerte der Gruppen und deren Standardabweichung, zu den jeweiligen

Entnahmezeitpunkten mit einer, drei, neun und 20 Wochen zusammengefasst.
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Tabelle 14: Arithmetisches Mittel und Standardabweichung s der ELISA-Werte der
Ferkel gegen Mycoplasma hyopneumoniae der einzelnen Gruppen mit

Anzahl der Tiere n

1 Woche 3 Wochen 9 Wochen 20 Wochen

Gruppe 1 (n=89) 144,20 98,48 31,56 69,16
(SV/FO)

S 41,90 48,16 24,90 56,85
Gruppe 2 (n=99) 133,60 96,21 36,61 73,04
(SV/FT)

S 50,86 49,33 22,95 50,18
Gruppe 3 (n=91) 29,09 16,46 25,38 70,91
(SNV/FO)

S 42,05 31,89 24,91 49,75
Gruppe 4 (n=84) 26,83 14,71 40,82 73,44
(SNV/FT)

S 37,15 28,14 26,52 44,69
Gruppe 5 (n=60) 154,68 119,28 30,13 36,36
(SV/FNV)

S 52,85 55,25 25,24 36,36

SV = Sau vakziniert; SNV = Sau nicht vakziniert; FO = Ferkel One-Shot; FT = Ferkel Two-Shot

In Tabelle 14 und in Abbildung 8 ist zu erkennen, dass die Ferkel der geimpften Sauen der
Gruppen 1, 2 und 5 hohe maternale Antikorperwerte aufwiesen, die sich im Blut der noch
ungeimpften Ferkel am siebten Lebenstag nachweisen lieBen. Die Ferkel dieser Gruppen
wiesen im Mittel positive ELISA-Werte von 144,20, 133,60 und 154,68 auf. Im Gegensatz
dazu waren die Ferkel der Gruppen 3 und 4, bei denen die Muttertiere nicht a.p. vakziniert
wurden mit mittleren ELISA-Werten von 29,09 und 26,83 unter 30 und wurden somit als

negativ bewertet.

Bei allen Gruppen fielen zur zweiten Blutentnahme mit drei Wochen die ELISA-Werte ab,

wobei die Ferkel der Gruppen 1, 2 und 5 immer noch deutlich im positiven Bereich waren.

Zur dritten Blutentnahme nach neun Wochen fielen die ELISA-Werte der Ferkel der
geimpften Sauen weiter ab und waren im Mittel nicht mehr im positiven Bereich, wihrend
sich bei den Ferkeln der ungeimpften Sauen die ELISA-Werte zur zweiten Blutentnahme mit

drei Wochen verringerten, um zur dritten Entnahme mit neun Wochen wieder anzusteigen,
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wobei Gruppe 3, bei der die Ferkel mit One-Shot geimpft wurden, im Mittel nicht in den
positiven Bereich stieg. Gruppe 4 aber, bei der die Ferkel mit Two-Shot geimpft wurden,
iberschritt den positiven cut-off von 40 knapp.

160

PEEN
0 |\

5 100 -
=
< 80
E 60 \ /

40 — | cut-off

20

0 I I I I I I
1 3 9Alter in Wochen 20

—— Gruppe 1 (n=89) —#— Gruppe 2 (n=99) —&— Gruppe 3 (n=91)
—*— Gruppe 4 (n=84) —*— Gruppe 5 (n=60)

Abb. 8: Antikorperentwicklung der Ferkel aller Gruppen gegen Mycoplasma
hyopneumoniae

Mit neun Wochen waren die Serumantikdrper der Ferkel, egal ob von geimpften oder
ungeimpften Sauen, nahezu gleich, wobei die Ferkel, die mit Stellamune® doppelt geimpft
wurden, im Mittelwert hohere ELISA-Werte aufwiesen. Nach 20 Wochen lagen die ELISA-
Werte aller Gruppen, bei denen die Ferkel vakziniert wurden, im positiven Bereich
(Abbildung 8), wihrend das arithmetische Mittel der ELISA-Werte der ungeimpften Ferkel
der Gruppe 5, bei der nur die Muttertiere vakziniert wurden, nicht wieder in den positiven

Bereich stieg, aber dennoch eine Steigerung zu verzeichnen hatte.

4.3.1.2 Vergleich der Antikorperentwicklung der einzelnen Gruppen untereinander

Beim Vergleich der Gruppen mit Vakzination der Sauen (Gruppen 1, 2 und 5) untereinander
(Tabellen 15-17) ist zu sehen, dass bei der ersten Blutentnahme mit einer Woche kein

signifikanter Unterschied bei den ELISA-Werten zu erkennen ist. Erst bei der zweiten
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Blutentnahme mit drei Wochen unterscheidet sich Gruppe 5 signifikant (p < 0,05) von Gruppe
2, bei der die Ferkel mit einer Woche die erste Dosis des Two-Shot erhalten haben, und
Gruppe 1, bei der bis zu diesem Zeitpunkt wie bei Gruppe 5 die Ferkel nicht geimpft waren.
Bei der Blutentnahme mit neun Wochen war wiederum kein signifikanter Unterschied

zwischen den drei Gruppen vorhanden.

Tabelle 15: Vergleich der arithmetischen Mittel der ELISA-Werte der Gruppen 1 und 5

1 Woche 3 Wochen 9 Wochen 20 Wochen
Gruppe 1 (n=89) 144,20 98.48 31,56 69,16
(SV/FO)
Gruppe 5 (n=60) 154,68 119,28 30,13 36,36
(SV/FNV)
Signifikanz p=0,05 p <0,05 p=0,05 p <0,001

SV = Sau vakziniert; FO = Ferkel One-Shot; FNV = Ferkel nicht vakziniert; n = Anzahl der Tiere

Tabelle 16: Vergleich der arithmetischen Mittel der ELISA-Werte der Gruppen 2 und 5

1 Woche 3 Wochen 9 Wochen 20 Wochen
Gruppe 2 (n=99) 133,60 96,21 36,61 73,04
(SV/FT)
Gruppe 5 (n=60) 154,68 119,28 30,13 36,36
(SV/FNV)
Signifikanz p=0,05 p <0,05 p=>0,05 p <0,001

SV = Sau vakziniert; FT = Ferkel Two-Shot; FNV = Ferkel nicht vakziniert; n = Anzahl der Tiere

Tabelle 17: Vergleich der arithmetischen Mittel der ELISA-Werte der Gruppen 1 und 2

1 Woche 3 Wochen 9 Wochen 20 Wochen
Gruppe 1 (n=89) 144,20 98,48 31,56 69,16
(SV/FO)
Gruppe 2 (n=99) 133,60 96,21 36,61 73,04
(SV/FT)
Signifikanz p=0,05 p=>0,05 p=0,05 p=>0,05

SV = Sau vakziniert; FO = Ferkel One-Shot; FT = Ferkel Two-Shot; n = Anzahl der Tiere
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Erst mit 20 Wochen hatten die beiden Gruppen 1 und 2, bei denen Ferkelimpfungen
durchgefiihrt wurden, signifikant (p < 0,001) hohere ELISA-Werte als Gruppe 5 ohne

Ferkelvakzination.

Vergleicht man die Gruppen 3 und 4, beide Gruppen mit Ferkelimpfung mit One- bzw. Two-
Shot, aber ohne Sauenimpfung, und Gruppe 5, bei der nur die Sauen vakziniert wurden, ist zu
sehen, dass ein signifikanter Unterschied (p < 0,001) der ELISA-Werte mit einer, drei und 20
Wochen festgestellt wurde. Wéhrend mit einer und drei Wochen die ELISA-Werte der
Gruppen 3 und 4 signifikant niedriger waren, waren sie mit 20 Wochen signifikant hoher. Mit
neun Wochen war nur der ELISA-Wert der Gruppe 4, bei der die Ferkel mit Two-Shot
vakziniert wurden, signifikant (p < 0,05) hoher als bei Gruppe 5 ohne Ferkelvakzination

(Tabelle 18 u. 19).

Tabelle 18: Vergleich der arithmetischen Mittel der ELISA-Werte der Gruppen 3 und 5

1 Woche 3 Wochen 9 Wochen 20 Wochen
Gruppe 3 (n=91) 29,09 16,46 25,38 70,91
(SNV/FO)
Gruppe 5 (n=60) 154,68 119,28 30,13 36,36
(SV/FNV)
Signifikanz p <0,001 p <0,001 p=0,05 p <0,001

SV = Sau vakziniert; SNV = Sau nicht vakziniert; FO = Ferkel One-Shot; FNV = Ferkel nicht vakziniert

Tabelle 19: Vergleich der arithmetischen Mittel der ELISA-Werte der Gruppen 1 und 5

1 Woche 3 Wochen 9 Wochen 20 Wochen
Gruppe 4 (n=84) 26,83 14,71 40,82 73,44
(SNV/FT)
Gruppe 5 (n=60) 154,68 119,28 30,13 36,36
(SV/FNV)
Signifikanz p <0,001 p <0,001 p <0,05 p <0,001

SV = Sau vakziniert; SNV = Sau nicht vakziniert; FT = Ferkel Two-Shot; FNV = Ferkel nicht vakziniert

Vergleicht man die Gruppen mit gleichem Impfschema der Ferkel miteinander, so ist zu

sehen, dass bei den Gruppen, bei denen die Ferkelimpfung mit One-Shot durchgefiihrt wurde,
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die Gruppe 1 (mit Sauenvakzination) bei der Blutentnahme mit einer und drei Wochen
signifikant (p < 0,001) hohere ELISA-Werte hatte als Gruppe 3 (ohne Sauenvakzination). Zu
den Entnahmezeitpunkten mit neun und 20 Wochen waren keine signifikanten Unterschiede

mehr vorhanden (Tabelle 20).

Tabelle 20: Vergleich der arithmetischen Mittel der ELISA-Werte der Gruppen 1 und 3

1 Woche 3 Wochen 9 Wochen 20 Wochen
Gruppe 1 (n=89) 144,20 98,48 31,56 69,16
(SV/FO)
Gruppe 3 (n=91) 29,09 16,46 25,38 70,91
(SNV/FO)
Signifikanz p < 0,001 p <0,001 p=0,05 p=>0,05

SV = Sau vakziniert; SNV = Sau nicht vakziniert; FO = Ferkel One-Shot; n = Anzahl der Tiere

Bei den Gruppen 2 (mit Sauenvakzination) und 4 (ohne Sauenvakzination), bei denen die
Ferkel mit Two-Shot geimpft wurden, unterschieden sich die ELISA-Werte mit einer und drei
Wochen ebenfalls signifikant (p < 0,001). Ab neun Wochen war wiederum kein signifikanter

Unterschied mehr auszumachen (Tabelle 21).

Tabelle 21: Vergleich der arithmetischen Mittel der ELISA-Werte der Gruppen 2 und 4

1 Woche 3 Wochen 9 Wochen 20 Wochen
Gruppe 2 (n=99) 133,60 96,21 36,61 73,04
(SV/FT)
Gruppe 4 (n=84) 26,83 14,71 40,82 73,44
(SNV/FT)
Signifikanz p <0,001 p <0,001 p=>0,05 p=>0,05

SV = Sau vakziniert; SNV = Sau nicht vakziniert; FO = Ferkel One-Shot; FT = Ferkel Two-Shot

Zwischen Gruppe 1 und 4 und zwischen Gruppe 2 und 3 bestand bei den Blutentnahmen nach
einer und drei Wochen ein signifikanter Unterschied (p < 0,001), wobei die Gruppen 1 bzw.
2, bei denen die Sauen vakziniert wurden, die signifikant hoheren ELISA-Werte aufwiesen als
die Gruppen 3 bzw. 4, bei denen keine Muttertierimpfung vorgenommen wurde (Tabellen 22

u. 23).
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Tabelle 22: Vergleich der arithmetischen Mittel der ELISA-Werte der Gruppen 1 und 4

1 Woche 3 Wochen 9 Wochen 20 Wochen
Gruppe 1 (n=89) 144,20 98,48 31,56 69,16
(SV/FO)
Gruppe 4 (n=84) 26,83 14,71 40,82 73,44
(SNV/FT)
Signifikanz p <0,001 p <0,001 p=0,05 p=>0,05

SV = Sau vakziniert; SNV = Sau nicht vakziniert; FO = Ferkel One-Shot; FT = Ferkel Two-Shot

Tabelle 23: Vergleich der arithmetischen Mittel der ELISA-Werte der Gruppen 2 und 3

1 Woche 3 Wochen 9 Wochen 20 Wochen
Gruppe 2 (n=99) 133,60 96,21 36,61 73,04
(SV/FT)
Gruppe 3 (n=91) 29,09 16,46 25,38 70,91
(SNV/FO)
Signifikanz p <0,001 p <0,001 p <0,05 p=>0,05

SV = Sau vakziniert; SNV = Sau nicht vakziniert; FO = Ferkel One-Shot; FT = Ferkel Two-Shot

Mit neun Wochen war nur zwischen den Gruppen 2 und 3 ein signifikanter Unterschied (p <
0,05) vorhanden. Dabei wies die Two-Shot geimpfte Gruppe 3 einen hoheren Antikdrperwert
auf als die One-Shot geimpfte Gruppe 2 (Tabelle 23). Bei der Blutentnahme mit 20 Wochen

konnte zwischen den Gruppen keine signifikanten Unterschiede mehr festgestellt werden.

Tabelle 24: Vergleich der arithmetischen Mittel der ELISA-Werte der Gruppen 3 und 4

1 Woche 3 Wochen 9 Wochen 20 Wochen
Gruppe 3 (n=91) 29,09 16,46 25,38 70,91
(SNV/FO)
Gruppe 4 (n=84) 26,83 14,71 40,82 73,44
(SNV/FT)
Signifikanz p=0,05 p=0,05 p <0,001 p=>0,05

SNV = Sau nicht vakziniert; FO = Ferkel One-Shot; FT = Ferkel Two-Shot; n = Anzahl der Tiere
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Beim Vergleich der Gruppen ohne Sauenvakzination miteinander wies nur bei der
Blutentnahme mit neun Wochen Gruppe 4 mit der Doppelimpfung der Ferkel einen
signifikant (p < 0,001) hoheren ELISA-Wert auf als Gruppe 3 mit der Einmalimpfung der
Ferkel (Tabelle 24).

4.3.2 Serologie der Sauen

4.3.2.1 Blutserologie

Die Sauen der Gruppen 1, 2 und 5 wurden drei Wochen a.p. mit StellamuneOne®™ vakziniert.
Diese Sauen wurden vor der Impfung drei Wochen a.p., eine und drei Wochen p.p. geblutet.
Bei den nicht vakzinierten Sauen der Gruppen 2 und 3 wurde nur eine und drei Wochen p.p.

Blut abgenommen (Tabelle 13).

Abbildung 9 =zeigt die Antikorperentwicklung der vakzinierten und nicht vakzinierten
Gruppen zusammengefasst. Bis auf ein Tier serokonvertierten alle der 148 geimpften Sauen,
was eine Priavalenz von 99,3% bedeutet, und hatten deutlich héhere Antikdrpergehalte gegen
Mycoplasma hyopneumoniae zum Zeitpunkt der Blutentnahme eine Woche p.p., die drei

Wochen nach Abferkelung wieder etwas abfielen.
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Abb. 9: Antikorperentwicklung der vakzinierten und nicht vakzinierten Sauen
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Tabelle 25: Prozentuale Verteilung der negativen, fraglichen und positiven ELISA-

Werte in den verschiedenen Altersgruppen der ungeimpften Sauen

negativ fraglich Positiv
Jungsauen (n=19) 52,6% 5,3% 42,1%
mit 1. Wurf
Altsauen (n=116) 65,5% 12,1% 22,4%
mit Wurf 2-4
Altsauen (n=119) 57,2% 15,1% 27,7%
ab Wurf 5

n = Anzahl der Tiere

Ausgehend von der ersten Blutentnahme der jeweiligen Sauen zeigt Tabelle 25 die
prozentuale Verteilung der positiven, fraglichen oder negativen Sauen des Versuchsbestandes,
unterteilt in Jungsauen mit erstem Wurf, Altsauen mit Wurf zwei bis vier und Altsauen ab
dem fiinften Wurf. Den groBten Anteil an positiven Sauen konnten die Jungsauen mit 42,1%
verzeichnen, aber 52,6% von ihnen wies ein negatives serologisches Testergebnis auf. Der
Anteil der positiven Sauen bei den Altsauen ab fiinftem Wurf war mit 27,7% etwas grofer als

bei den Altsauen mit Wurf zwei bis vier mit 22,4%.

Tabelle 26 zeigt die Korrelation des Blutergebnisses der 254 untersuchten Sauen und des
jeweiligen arithmetischen Mittelwertes der dazugehorigen Ferkel eine Woche p.p. Fragliche

Ergebnisse wurden ausgeschlossen.

Tabelle 26: Vierfeldertafel fiir die Blutserologie der Ferkel auf Antikorper gegen
Mycoplasma hyopneumoniae in Bezug auf Blutserologie der Sauen

Blutserologie 1 Woche p.p. Ferkel >
+ -
Sauen + 159 6 165
- 5 64 69
2 164 70 234
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Die Auswertung der Vierfeldertafel ergibt, dass ein positiv getestetes Ferkel mit 95%
Wahrscheinlichkeit auch eine im Blut positiv getestete Muttersau und ein negativ befundetes

Ferkel mit 80% Wahrscheinlichkeit auch eine im Blut negativ getestete Muttersau hat.

4.3.2.2 Milchserologie

Bei allen Sauen der Versuchsgruppen wurde am Tag des Abferkelns Milch ermolken. Ein Teil
dieser Kolostralmilchproben wurde mit dem gleichen Test mit dem auch das Blut untersucht
wurde auf Serumantikdrper in verschiedenen Verdiinnungsstufen im Doppelansatz getestet.
Ist im Nachfolgenden vom Ergebnis der Milchserologie die Rede, so ist damit immer das
arithmetische Mittel des Doppelansatzes der Milch in der jeweiligen Verdiinnung zu

verstehen.

Der ELISA-Wert des Blutes bei der Verdiinnung 1 : 40 wird als Referenzwert genommen.
Berticksichtigt wurden nur positive und negative Testergebnisse. Fragliche Testergebnisse
werden ausgeschlossen. Der Test ist fiir Milchserum nicht validiert, aber in der Schweiz

schon mehrfach erprobt worden.

Es wurden 49 Milchserumproben in verschiedenen Verdiinnungen getestet, von denen 21 im
Blut der Sauen als negativ, also einen ELISA-Wert kleiner 30 hatten, und 28 im Blut als
positiv, also einen ELISA-Wert groBer 40 hatten, bewertet.

Tabellen 27 bis 32 zeigen zusammenfassend in Vierfeldertafeln die Ergebnisse der
Milchserologie des Doppelansatzes in verschiedenen Verdiinnungen im Vergleich zum Blut
der Sauen bei der Probennahme eine Woche p.p.. Tabelle 33 zeigt die statistische Auswertung
der Daten in Bezug auf Spezifitit, Sensitivitit, positiv pradikativem Wert (PPW) und negativ
pradikativem Wert (NPW).

Tabelle 27: Vierfeldertafel fiir die Milchuntersuchung auf Antikorper gegen
Mycoplasma hyopneumoniae im unverdiinnten Ansatz in Bezug

auf Blutergebnis der Sauen

Unverdiinnt Milchserologie 1. Tag p.p. >
+ -
Blutserologie + 28 0 28
der Sauen - 20 1 21
1 Woche p.p.
2 48 1 49
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Bei Betrachtung der Ergebnisse der Milchserologie des unverdiinnten Ansatzes fallt auf, dass
nur eine Probe als negativ bewertet wurde, was zu einer Spezifitdt von 5 % fiihrt. Dagegen
waren alle positiven Proben im Blut auch in der Milch positiv, dadurch die Sensitivitdt von
100%. Da auBler der Negativen alle anderen Milchproben als positiv befundet wurden,

ergeben sich ein NPW von 100% und ein PPW von 58% (Tabelle 27).

Bei der Verdiinnung 1 : 10 erreicht man eine Sensitivitdt von 85% wihrend die Spezifitdt bei
55% liegt. Insgesamt 85% der im Blut positiven Sauen erscheint auch in der Milch positiv
und nur 55% der im Blut negativen Sauen werden auch in der Milch als negativ befundet.
Von den 28 im Blut positiv getesteten Sauen waren 22 in der Milch positiv, vier Tiere waren
in der Milch negativ, also falsch negativ, und zwei Tiere sind mit einem fraglichen Ergebnis
befundet worden, wurden also ausgeschlossen. Der PPW lag bei 71 % und der NPW bei
73 %, das heilit mit 71 % Wahrscheinlichkeit ist ein in der Milch positiv getestetes Tier auch
im Blut positiv und ein in der Milch negativ getestetes Tier ist mit 73 % Wahrscheinlichkeit
auch im Blut negativ. Es waren von 31 positiven Milchproben auch 22 im Blut positiv und

von 15 negativen Milchproben waren auch elf im Blut negativ (Tabelle 28).

Tabelle 28: Vierfeldertafel fiir die Milchuntersuchung auf Antikorper gegen
Mycoplasma hyopneumoniae in der Verdiinnung 1 : 10 in Bezug

auf Blutergebnis der Sauen

Verdiinnung 1 : 10 Milchserologie 1. Tag p.p. >
+ -
Blutserologie + 22 4 26
der Sauen ) 9 11 20
1 Woche p.p.
> 31 15 46

Bei der Verdiinnung 1 : 20 wurde eine Sensitivitit von 75% und eine Spezifitit von 65%
erreicht. Der PPW erreichte 75% und der NPW 65%. Von den 28 im Blut positiv getesteten
Tieren waren auch 21 in der Milch positiv und sieben Sauen waren in der Milch falsch
positiv. Von den 21 im Blut negativ getesteten Tieren waren in der Milch 13 negativ, ein
Ergebnis fiel fraglich aus und sieben Tiere hatten ein falsch positives Ergebnis. Von den 28

Sauen, die in der Milch positiv getestet wurden, waren 21 auch beim Blutbefund tatséchlich
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positiv. Sieben Muttersauen hatten in der Milch ein negatives Ergebnis, obwohl ihr

Blutbefund positiv war (PPW 75%) (Tabelle 29).

Tabelle 29: Vierfeldertafel fiir die Milchuntersuchung auf Antikorper gegen
Mycoplasma hyopneumoniae in der Verdiinnung 1 : 20 in Bezug

auf Blutergebnis der Sauen

Verdiinnung 1 : 20 Milchserologie 1. Tag p.p. >
+ -
Blutserologie 21 7 28
der Sauen 7 13 20
1 Woche p.p.
> 28 20 48

Tabelle 30: Vierfeldertafel fiir die Milchuntersuchung auf Antikorper gegen
Mycoplasma hyopneumoniae in der Verdiinnung 1 : 40 in Bezug

auf Blutergebnis der Sauen

Verdiinnung 1 : 40 Milchserologie 1. Tag p.p. >
+ -
Blutserologie + 17 10 27
der Sauen ) 5 13 18
1 Woche p.p.
> 22 23 45

Bei der Verdiinnung 1 : 40 waren von 28 im Blut positiven Sauen noch 17 in der Milch
positiv, 10 waren in der Milch negativ und eine Muttersau wurde wegen des fraglichen
Milchergebnisses ausgeschlossen (Sensitivitit = 63%). Von 21 im Blut negativ getesteten
Sauen wurden auch 13 in der Milch negativ getestet, fiinf Tiere erschienen in der Milch
positiv und drei Ergebnisse wurden ausgeschlossen, da sie fraglich ausfielen (Spezifitit =
72%). Der PPW lag bei 77% und der NPW bei 57%, das heift von 22 in der Milch positiven
Sauen waren 17 auch im Blut positiv und fiinf im Blut negativ und von 23 in der Milch
negativen Tieren waren 13 Muttersauen auch im Blut negativ, zehn waren jedoch im Blut

positiv (Tabelle 30).
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Bei der Verdiinnung 1 : 80 ist eine Sensitivitdt von 56% und eine Spezifitit von 90% zu
verzeichnen. Von den 28 im Blut positiv getesteten Sauen waren auch 14 Milchergebnisse
positiv, drei Milchergebnisse fraglich und elf Sauen wurden in der Milch negativ bewertet.
Bei zwei positiven Ergebnissen in der Milch waren von 21 im Blut negativen Sauen auch 19
in der Milch negativ. Von 16 in der Milch positiven Tieren waren 14 tatsdchlich auch im Blut
positiv, was zu einem PPW von 88% fiihrt. Der NPW von 63% ergibt sich aus 30 in der Milch

negativen Sauen, von denen 19 auch im Blut negativ waren (Tabelle 31).

Tabelle 31: Vierfeldertafel fiir die Milchuntersuchung auf Antikorper gegen
Mycoplasma hyopneumoniae in der Verdiinnung 1 : 80 in Bezug

auf Blutergebnis der Sauen

Verdiinnung 1 : 80 Milchserologie 1. Tag p.p. >
+ -
Blutserologie 14 11 25
der Sauen ) 19 21
1 Woche p.p.
> 16 30 46

Tabelle 32: Vierfeldertafel fiir die Milchuntersuchung auf Antikorper gegen
Mycoplasma hyopneumoniae in der Verdiinnung 1 : 160 in Bezug

auf Blutergebnis der Sauen

Verdiinnung 1 : 160 Milchserologie 1. Tag p.p. >
+ -
Blutserologie + 13 13 26
der Sauen ) 2 19 71
1 Woche p.p.
> 15 32 47

Bei der Verdiinnung 1 : 160 lag die Sensitivitit bei 59% und die Spezifitit lag wiederum bei

90%, das heiit von 21 im Blut negativ getesteten Sauen wurden wieder auch 19 in der Milch

negativ befundet, wihrend zwei Milchergebnisse positiv waren. Von 28 positiven

Blutergebnissen waren in der Milch 13 positiv, zwei fraglich und 13 negativ. Von 15 in der

Milch positiven Proben waren 13 auch im Blut positiv (PPW 87%) und von 32 in der Milch
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negativen Sauen wurden 19 auch tatsdchlich im Blut negativ bewertet (NPW 59%) (Tabelle
32).

Tabelle 33: Auswertung der Milchuntersuchung bei verschiedenen Verdiinnungen in

Bezug auf Ergebnis der Sauen

Verdiinnung | Spezifitit Sensitivitit Positiver Negativer
priadikativer pradikativer
Wert Wert
unverdiinnt 5% 100% 58% 100%
1:10 55% 85% 71% 73%
1:20 65% 75% 75% 65%
1:40 72% 63% 7% 57%
1:80 90% 56% 88% 63%
1:160 90% 50% 87% 59%

4.4 Auswertung der Lungenbefunde

Ausgewertet wurden die frischen Schlachtlungen aller Gruppen, die im Alter von ca. sieben
Monaten geschlachtet wurden. Die Lungen wurden nach dem Schweregrad der
Bronchopneumonien je Lungenlappen, der Pleuritiden und dem Vorhandensein von
Abszessen beurteilt. Bei dem verwendeten Scoresystem konnte eine Lunge mit maximal 32

Punkten beurteilt werden.

Wie in Abbildung 10 und Tabelle 34 dargestellt lag der Lungenscore in allen Gruppen mit
vakzinierten Ferkeln (Gruppen 1, 2, 3 und 4) signifikant unter dem der Gruppe 5, in der nur
die Sauen geimpft wurden (p < 0,001). Bei den vier Gruppen mit Ferkelimpfung wiesen die
Gruppen 3 und 4, bei denen die Muttertiere nicht geimpft wurden, weniger pathologische
Verdnderungen auf als die Gruppen 1 und 2. Ein statistisch signifikanter Unterschied (p <
0,05) wurde aber nur zwischen der Gruppe 3 mit ungeimpften Sauen und Gruppe 1 mit
geimpften Sauen, wobei bei beiden Gruppen die Ferkel mit dem One-Shot vakziniert waren,

ermittelt (p = 0,038).
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Abb.10: Arithmetisches Mittel der Lungenscores und Signifikanzen zwischen den

Gruppen

Tabelle 34: Anzahl n und arithmetische Mittelwerte der Lungenscores mit

Standardabweichung sowie die Signifikanz gegeniiber Gruppe 5

Lungenscore Standard- Signifikanz
gesamt abweichung gegeniiber
Gruppe S

Gruppe 1 (n=89) 2,14 (n=89) 2,23 p<0,001
(SV/FO)
Gruppe 2 (n=99) 1,92 (n=99) 2,25 p<0,001
(SV/FT)
Gruppe 3 (n=91) 1,53 (n=91) 1,68 p<0,001
(SNV/FO)
Gruppe 4 (n=84) 1,63 (n=84) 1,83 p<0,001
(SNV/FT)
Gruppe S (n=60) 5,20 (n=64) 3,62 -
(SV/FNV)

SV = Sau vakziniert; SNV = Sau nicht vakziniert; FO = Ferkel One-Shot; FT = Ferkel Two-Shot; FNV = Ferkel
nicht vakziniert

Betrachtet man die prozentuelle Verteilung der Lungenscores in Tabelle 35 der verschiedenen

Gruppen, ist zu sehen, dass bei Gruppe 5, bei der auch die Ferkel ohne Impfung blieben, keine
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einzige Lunge den Score 0 aufwies, wihrend bei den Gruppen mit vakzinierten Ferkeln
27,9% bei Gruppe 1 (Sauen vakziniert, Ferkel One-Shot), 33,7% bei Gruppe 2 (Sauen
vakziniert, Ferkel Two-Shot), 31,0 % bei Gruppe 3 (Sauen nicht vakziniert, Ferkel One-Shot)
und 35,4% bei Gruppe 4 (Sauen nicht vakziniert, Ferkel Two-Shot) der Lungen ohne
sichtbare pathologische Verdnderungen waren. Auch beim Score {iber 10 ist zu sehen, dass
noch 11,5% der Lungen der Gruppe 5 einen Wert groBer 10 hatten, wihrend bei den anderen
Gruppen nur bei Gruppe 2 insgesamt zwei Lungen einen Score iiber 10 aufwiesen. Bei allen

vier Gruppen bewegte sich der Scorewert zum grofiten Teil zwischen 1 und 3.

Tabelle 35: Verteilung der Schweregrade der Lungenscores der einzelnen Gruppen

Score 0 Score 1-3 | Score 4-6 | Score 7-10 | Score>10
Gruppe 1 (n=89) 27,9% 52,3% 14,0% 5,8% 0%
(SV/FO)
Gruppe 2 (n=99) 33,7% 49,5% 12,6% 2,1% 2,1%
(SV/FT)
Gruppe 3 (n=91) 31,0% 57,5% 8,0% 3,4% 0%
(SNV/FO)
Gruppe 4 (n=84) 35,4% 51,2% 11,0% 2,4% 0%
(SNV/FT)
Gruppe 5 (n=60) 0% 44,3% 26,2% 18,0% 11,5%
(SV/FNV)

SV = Sau vakziniert; SNV = Sau nicht vakziniert; FO = Ferkel One-Shot; FT = Ferkel Two-Shot; FNV = Ferkel
nicht vakziniert

Tabelle 36 fiihrt unabhidngig vom Gesamtscore den Prozentsatz von Pleuritiden und
Abszessen der einzelnen Gruppen auf. Bei Gruppe 5, bei der nur die Sauen vakziniert wurden,
sind auch hier mit 16,7 % die meisten Lungen mit Verklebungen bzw. Verwachsungen zu
verzeichnen, wahrend bei den anderen vier Gruppen sich der Anteil der Lungen mit
Verklebungen bzw. Verwachsungen zwischen 2,2% und 6,0% bewegte. Es traten insgesamt
nur drei Abszesse bei allen Gruppen, je ein Abszess bei den Lungen der Gruppen 2, 4 und 5,

auf.
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Tabelle 36: Auftreten von Pleuritiden oder Abszessen in % bei den einzelnen Gruppen

Verklebung bzw. Abszess
Verwachsung

Gruppe 1 (n=89) 3,4% 0%
(SV/FO)
Gruppe 2 (n=99) 4,1% 1,0%
(SV/FT)
Gruppe 3 (n=91) 2,2% 0%
(SNV/FO)
Gruppe 4 (n=84) 6,0% 1,1%
(SNV/FT)
Gruppe 5 (n=60) 16,7% 1,7%
(SV/FENV)

SV = Sau vakziniert; SNV = Sau nicht vakziniert; FO = Ferkel One-Shot; FT = Ferkel Two-Shot; FNV = Ferkel

nicht vakziniert

4.5 Auswertung der Gewichtsentwicklung

Bestimmt wurde das Gewicht der Tiere am 105. Lebenstag. Es wurden die mittleren téglichen

Zunahmen von Geburt bis zum 105. Lebenstag berechnet (Tabelle 37).

Tabelle 37: Mittlere Tageszunahmen bis zum 105. Lebenstag fiir alle Gruppen mit

Standardabweichung, der Tierzahl n und die Signifikanz zu Gruppe 5
Gruppe 1 2 3 4 5
Sauen vakziniert | vakziniert nicht nicht vakziniert
One-Shot | One-Shot vakziniert | vakziniert One-Shot
Ferkel vakziniert | vakziniert | vakziniert | vakziniert nicht
One-Shot | One-Shot | Two-Shot | Two-Shot vakziniert
Mittlere Tageszunahmen 467 450 444 452 458
ing
Standardabweichung in g 61 50 53 53 62
n 89 99 91 84 60
Signifikanz zu Gruppe 5 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 /
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Zwischen den einzelnen Gruppen konnten am 105. Lebenstag keine signifikanten
Unterschiede in den Tageszunahmen nachgewiesen werden. Die hochsten Tageszunahmen
hatte Gruppe 1 (Sauen vakziniert, Ferkel One-Shot) mit 467g, wobei bei Gruppe 5, bei der nur
die Sauen vakziniert wurden, mit 458g nur geringfligig weniger Zunahmen zu verzeichnen
waren. Die Gruppen 2 und 4, mit jeweiliger Impfung der Ferkel mit Two-Shot und geimpften
(Gruppe 2) und nicht geimpften (Gruppe 4) Sauen, hatten mit 450g bzw. 452g fast gleich
hohe Zunahmen bis zu diesem Zeitpunkt. Die geringsten Zunahmen zeigte mit 444g Gruppe

3, bei der die Sauen nicht vakziniert und die Ferkel mit One-Shot geimpft wurden.
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5 Diskussion

In dieser Feldstudie wurde die Wirkung der Impfstoffe Stellamune®Mycoplasma (Two-Shot)
und StellamuneOne® (One-Shot) (Firma Pfizer) gegen Mycoplasma hyopneumoniae beim
Saugferkel untersucht und eine Beeinflussung der Wirkung durch maternale Antikorper
gepriift. Zu den Kriterien gehdrten die Antikdrperentwicklung und ein Vergleich der ELISA-
Werte im Serum der Ferkel bis 20 Wochen, die Ermittlung der Zunahmen bis zu einem Alter
von 105 Tagen und die Erfassung von Lungenbefunden bei der Schlachtung. Ein Teil der
Muttersauen wurde drei  Wochen a.p. mit StellamuneOne® vakziniert und der
Antikorpergehalt im Blut und zusétzlich in der Kolostralmilch in verschiedenen
Verdiinnungsstufen untersucht. Die Untersuchung erfolgte mittels ELISA mit dem Testkit
HerdCheck M.hyo der Firma IDEXX, der fiir die Milchserologie nicht validiert ist. Die
Ergebnisse der Kolostrumuntersuchung wurden mit dem ELISA-Ergebnis des Blutes
verglichen, um das Kolostrum als alternatives Untersuchungsmaterial fiir diesen Test zu

priifen.

Die Impfung der Saugferkel erfolgte nach einer und drei Wochen mit der Two-Shot-Vakzine
Stellamune“Mycoplasma und mit drei Wochen mit der One-Shot-Vakzine StellamuneOne®.
In der Gruppe 1 wurden die Sauen vakziniert und eine Impfung der Ferkel mit One-Shot
durchgefiihrt, bei Gruppe 2 erfolgte eine Sauenvakzination und eine Impfung der Ferkel mit
Two-Shot, in der Gruppe 3 wurden die Ferkel mit One-Shot-Impfstoff geimpft, bei Gruppe 4
wurden die Ferkel mit dem genannten Two-Shot-Impfstoff vakziniert und bei Gruppe 5
erfolgte nur eine Sauenvakzination (Tabelle 12). Die Impfzeitpunkte der Ferkel richteten sich
nach den zu Versuchsbeginn in Deutschland empfohlenen Impfschemata. Durchgefiihrt
wurden die Untersuchungen in einem Sauenbetrieb mit Ferkelaufzucht und seinem
angeschlossenen Mister, so dass die Versuchstiere von Geburt bis zur Schlachtung verfolgt
werden konnten. Die Untersuchungen erstreckten sich iiber einen Zeitraum von Dezember

2002 bis Juni 2004.

5.1 Vertraglichkeit der Impfung

Eine gute  Vertrdglichkeit der  Saugferkelimpfung mit den  Impfstoffen
Stellamune“Mycoplasma und StellamuneOne® gegen Mycoplasma hyopneumoniae wurde in
dieser Studie bestitigt. Es konnte keine anaphylaktische Reaktion nach Impfung, wie von

LILLIE (2004) in einem Einzelfall beschrieben, beobachtet werden.
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Wie auch bei der zweifachen Vakzination der Sauen a.p., die von SCHREIBER (2002) und
von RUIZ et al. (2002b) durchgefiihrt wurde, zeigten sich bei Impfung der Sauen a.p. mit
StellamuneOne® keine lokalen Entziindungsreaktionen oder ein Einfluss auf die
Reproduktionsleistung der Sauen. Die Ursache des Abortes, der bei einer von 148
vakzinierten Sauen auftrat, konnte nicht ermittelt, ein Zusammenhang mit der Impfung nicht
ausgeschlossen werden. Bei der Studie von MARTELLI et al. (2006) wurde kein negativer

Einfluss von StellamuneOne® bei Vakzination der Sauen zwei Wochen a.p. beschrieben.

5.2 Antikorperentwicklung nach Impfung tragender Sauen

Bei der Probenahme nicht oder noch nicht geimpfter Sauen ergaben sich fiir den
Versuchsbestand 42,1% seropositive Jungsauen, 22,4% seropositive Altsauen mit Wurf zwei
bis vier und 27,7% seropositive Altsauen mit einer Wurfnummer ab fiinf. Diese Ergebnisse
liegen zwar deutlich unter den von SCHREIBER (2002) in ihrem Versuchsbestand mit 85%
seropositiven Jungsauen und 68% seropositiven Altsauen beschriebenen Ergebnissen und den
von HORST et al. (1997) in Deutschland ermittelten Werten mit 63% seropositiven
Jungsauen und 47% seropositiven Altsauen, sprechen aber dennoch fiir die Anwesenheit von
Mycoplasma hyopneumoniae im Versuchsbestand. Der hohere Anteil der seropositiven
Jungsauen kann zwar von einer Erkrankung mit Mycoplasma hyopneumoniae auf dem Betrieb
des Jungsauenziichters herriihren, da Antikorper bis zu einem Jahr nachweisbar sind (DONE
1996), aber die im Blut positiven &lteren Sauen bleiben durch eine immer wieder auftretende
Konfrontation mit dem Erreger am Betrieb des Ferkelerzeugers seropositiv, ohne jedoch

klinische Symptomatik zu zeigen.

Nach Impfung von 148 Sauen drei Wochen a.p. waren 99,3% eine Woche p.p. blutserologisch
positiv. Das arithmetische Mittel der ELISA-Werte der vakzinierten Sauen lag eine Woche
p.p. im Gegensatz zu den nicht vakzinierten Sauen deutlich im positiven Bereich. Nur eine
Sau hatte zu diesem Zeitpunkt keinen positiven ELISA-Titer gegen Mycoplasma
hyopneumoniae. Ein dhnliches Ergebnis beschriecb SCHREIBER (2002) nach doppelter
Vakzination der Sauen a.p. mit 100% positiver Jungsauen und 89% positiver Altsauen. Bei
MARTELLI et al. (2006) wurden nach Impfung von 30 Muttersauen 14 Tage a.p. mit

StellamuneOne” zum Geburtszeitpunkt 100% positive Tiere ermittelt.
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5.3 Ubergang maternaler Antikérper vom Kolostrum ins Blut der Ferkel

Aufgrund des Fehlens eines plazentaren Ubergangs von maternalen Antikdrpern sind Ferkel
zum Zeitpunkt der Geburt frei von Antikdrpern und auf die Versorgung aus dem Kolostrum
angewiesen (KLOBASA u. BUTLER 1987). Die Ferkel sind in den ersten Lebensstunden in
der Lage im Kolostrum der Sau konzentrierte Immunglobuline iiber die Darmwand zu
resorbieren. Infolgedessen korreliert der Antikorpergehalt im Kolostrum mit dem

Serumantikorpergehalt der Ferkel (RAUTIAINEN u. WALLGREN 2001).

Die arithmetischen Mittel der ELISA-Werte der Ferkel eine Woche p.p. bestitigen die hohen
Antikorperwerte der Sauen nach Impfung und die gute Ubertragung von Antikorper iiber das
Kolostrum. Ein positiv getestetes Ferkel hatte im vorliegenden Versuch zu 95% auch eine
positiv getestete Muttersau bei der Blutentnahme eine Woche p.p.. Die Ferkel der
vakzinierten Sauen wiesen signifikant hohere ELISA-Werte eine Woche p.n. auf als die
Ferkel der nicht vakzinierten Sauen. Dies stimmt mit andere Untersuchungen iiberein
(THACKER et al 2000b; RAUTIAINEN u. WALLGREN 2001). Bei der Studie von
MARTELLI et al. (2006) wurden 90% der Ferkel von vakzinierten Muttertieren als
seropositiv befundet. Auch bei der Untersuchung von SCHREIBER (2002) hatten die Ferkel
von geimpften Sauen (Two-Shot a.p.) deutlich hoéhere ELISA-Werte als Ferkel nicht
geimpfter Sauen. Dort wurden die Nachkommen geimpfter Sauen sogar zu 100% als positiv
angegeben. Erkldrungen fiir einen nicht 100%-igen Nachweis von positiven ELISA-Werten
bei den Nachkommen konnten Stérungen in Bildung oder Aufnahme des Kolostrums sein,
wie es bei libergroBen Wiirfen, nicht funktionsfahigen Gesdugekomplexen, lebensschwachen

Ferkeln oder Erkrankung der Sau am MMA-Komplex der Fall ist.

In Studien von MORRIS et al. (1994) und THACKER et al. (2000a) wurde nachgewiesen,
dass Ferkel mit hohen Ausgangskonzentrationen maternaler Antikérper in der neunten
Lebenswoche keine positiven Antikorpertiter mehr aufweisen. Dies konnte in dieser
Untersuchung bei Gruppe 5, bei der nur eine Sauenvakzination a.p. durchgefiihrt wurde und
die Ferkel nicht geimpft wurden, bestitigt werden, da im Alter von neun Wochen ein

negativer mittlerer ELISA-Wert von 30,13 ermittelt wurde.

Insgesamt zeigen die Antikorperkonzentrationen, die bei den Nachkommen geimpfter und
nicht geimpfter Sauen in der ersten Lebenswoche nachgewiesen wurden, dass wie schon bei
anderen Untersuchungen (SCHREIBER 2002; MARTELLI et al. 2006) die Impfung von

Sauen geeignet ist hohe Konzentrationen maternaler Antikorper im Ferkel zu induzieren.
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5.4 Antikorperentwicklung gegen Mycoplasma hyopneumoniae der Ferkel

und Einfluss maternaler Antikorper

Die arithmetischen Mittel der ELISA-Werte der Ferkel der Gruppen 1, 2 und 5 (mit
Sauenvakzination) war bei der ersten Blutentnahme im positiven Bereich und signifikant
hoher als die Mittel der ELISA-Werte der Ferkel der beiden Gruppen 3 und 4 (ohne

Sauenvakzination), die im negativen Bereich waren.

Bei allen Gruppen war zur zweiten Blutentnahme mit drei Wochen ein Abfall der
Antikorperwerte festzustellen, auch bei den Ferkeln der Gruppen, die mit einer Woche schon
die erste Dosis des Two-Shot erhielten. Diese Entwicklung wurde auch schon in den Studien

von RADELOFF (1997), SCHREIBER (2002) und LILLIE (2004) beschrieben.

MARTELLI et al. (2006) und ANDREASEN et al. (2000a) stellten in ihren Studien fest, dass
unabhéngig von der Ausgangskonzentration und der Impfmalinahmen die Ferkel mit sieben
Wochen einen Antikorperwert im negativen Bereich haben. LILLIE (2004) und RISTOW et
al. (2002) konnten in ihren Studien feststellen, dass im Mittel die Tiere trotz Impfung bis zum
90. Lebenstag serologisch negativ bleiben. Die Gruppen im vorliegenden Versuch waren bei
der Blutentnahme mit neun Wochen im arithmetischen Mittel der ELISA-Werte nicht oder
nicht mehr im positiven Bereich mit Ausnahme der Two-Shot geimpften Ferkel der Gruppe 4,
die den positiven cut-off minimal iiberschritten. Die vergleichbaren Tiere der Gruppe bei der
Studie von LILLIE (2004) waren mit zwdlf Wochen im Mittel noch nicht im positiven
Bereich. Im Mittel sanken die ELISA-Werte der Ferkel der Gruppen 1, 2 und 5 (mit
Sauenvakzination) wéhrend die arithmetischen Mittelwerte der Ferkel der Gruppen 3 und 4
(ohne Sauenvakzination) einen Anstieg zu verzeichnen hatten. Bei den Ferkeln nicht
vakzinierter Muttertiere ist hier eine serologische Reaktion auf die Vakzination gegen
Mycoplasma hyopneumoniae zu erkennen, am deutlichsten bei den Ferkeln die mit der Two-
Shot-Vakzine geimpft wurden. Der Riickgang der ELISA-Werte der Gruppen 1 und 2 war zur
dritten Blutentnahme mit neun Wochen nicht so deutlich wie bei Gruppe 5. Die Ferkel der
Gruppen 1 und 2 konnten somit auch eine Immunantwort auf die Impfung mit One- bzw.
Two-Shot gezeigt haben, die jedoch durch die hohen maternalen Antikorper bei der
Untersuchung mittels ELISA iiberlagert wurde. Vergleichbare Antikdrperverldufe wurden
auch bei Untersuchungen von SCHREIBER (2002) festgestellt, bei der ebenfalls der
Riickgang der ELISA-Werte der geimpften Tiere im Vergleich zur ungeimpften Kontrolle

nicht so deutlich ausfiel.
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Bei der letzten Blutentnahme mit 20 Wochen lagen die arithmetischen Mittelwerte aller
Gruppen bei denen die Ferkel geimpft wurden im positiven Bereich und unterschieden sich
nicht signifikant voneinander. Die vier Gruppen bei denen eine Ferkelvakzination
durchgefithrt wurde unterschieden sich signifikant von der Gruppe 5 (ohne
Ferkelvakzination). Die vakzinierten Ferkel zeigten zu diesem Zeitpunkt eine deutliche
serologische Reaktion auf die jeweilige Impfung. Der Anstieg des ELISA-Wertes der
ungeimpften Tiere der Gruppe 5 zur Blutentnahme zeigt, dass zwischen der dritten und
vierten Blutentnahme eine Erkrankung mit Mycoplasma hyopneumoniae stattgefunden haben
muss. Nimmt man die von SORENSEN et al. (1993) ermittelten drei bis fiinf Wochen fiir eine
Serokonversion unter Feldbedingungen an, so lag der Zeitpunkt der Erkrankung weniger als
drei Wochen vor der letzten Blutentnahme mit 20 Wochen, da das arithmetische Mittel der
ELISA-Werte nicht im positiven Bereich war. Dies deckt sich mit Verlaufsuntersuchungen an
Mastschweinen, bei denen festgestellt wurde, dass sich Erkrankungen mit Mycoplasma
hyopneumoniae vorrangig ab der 18. bis 20. Lebenswoche ausbreiten, die Infektion einzelner
Tiere aber schon im Abferkelbereich stattfindet (GROSSE BEILAGE 1999; LEON et al.
2001). Da die gleichaltrigen Tiere der verschiedenen Gruppen in den gleichen Abteilen
gehalten wurden, muss auch bei den geimpften Tieren eine Ausbreitung des Erregers
stattgefunden haben, da eine Vakzination nicht vor einer Besiedlung mit Mycoplasma
hyopneumoniae schiitzt (THACKER et al. 2000b). Die Antikorperwerte der vier Gruppen, bei
denen die Ferkel geimpft wurden sind somit wahrscheinlich als eine Mischung aus Impf- und

Erkrankungsreaktion zu sehen.

Um den FEinfluss der maternalen Antikdrper auf die einmalige Impfung der Ferkel mit
StellamuneOne® drei Wochen bzw. auf die doppelte Impfung mit Stellamune® mit einer und
drei Wochen auswerten zu konnen, wurden die serologischen Verldufe der Gruppen mit

gleichem Impfschema fiir Ferkel miteinander verglichen.

Die Tiere der Gruppen 1 und 2 hatten aufgrund der Muttertiervakzination signifikant hohere
ELISA-Werte mit einer und drei Wochen als die Tiere der Gruppen 3 und 4. Ab der dritten
Blutentnahme mit neun Wochen unterschieden sich die Werte der Tiere der Gruppen 1 und 3,
bei denen die Ferkel mit One-Shot geimpft wurden, bzw. 2 und 4, bei denen die Ferkel den
Two-Shot erhielten, nicht mehr signifikant voneinander. Dies ldsst darauf schlieBen, dass
hohe maternale Antikdrpertiter nicht die Bildung der Serumantikérper im Blut beeinflussen.
In der Studie ist kein signifikanter Unterschied bei den ELISA-Werten mit 20 Wochen
zwischen den One-Shot und den Two-Shot geimpften Ferkeln vorhanden, egal ob hohe

maternale Antikdrperwerte vorhanden waren oder nicht.
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5.5 Beurteilung der Schlachtlungen

In der durchgefiihrten Untersuchung wurden die Lungen direkt nach Schlachtung der Tiere in
einer Metzgerei anhand der Oberflichenverdnderungen und den palpatorischen Befunden
beurteilt. Dabei wurden die Verdnderungen an jedem Lungenlappen mittels eines von

MADEC und KOBISCH (1982) modifizierten Score-Systems eingeteilt.

Mit der Schlachtlungenbeurteilung kann keine repréasentative Aussage iiber die Haufigkeit
und den Verlauf respiratorischer Krankheiten aller Altersstufen getroffen werden (NOYES et
al. 1990; SIMON et al. 1994). Man muss davon ausgehen, dass frithe Infektionen mit
Mycoplasma hyopneumoniae zum Zeitpunkt der Schlachtung wieder ausgeheilt waren und
dadurch nicht erfasst wurden (NOYES et al. 1990; SITJAR et al. 1994).

Eine Vakzination der Saugferkel bewirkte in Untersuchungen verschiedener Autoren eine
Reduktion der Lungenldsionen im Vergleich zu den entsprechenden Kontrolltieren
(RADELOFF 1997; SMITH et al. 2002; ROOF et al. 2002; LILLIE 2004; PABST u.
GROSSE BEILAGE 2004).

LILLIE (2004) fand in ihrer Studie heraus, dass alle Gruppen vakzinierter Tiere, egal ob die
Tiere am vierten, 26. oder 90. Lebenstag geimpft wurden, signifikant bessere Lungenscores
aufwiesen als die Tiere der ungeimpfte Kontrolle. Zwischen den Impfgruppen gab es keine
statistisch relevanten Unterschiede. Bei der Untersuchung von PABST und GROSSE
BEILAGE (2004) wurden drei Gruppen miteinander verglichen, wobei die Saugferkel einer
Gruppe mit One-Shot, die einer zweiten Gruppe mit Two-Shot und einer dritten Gruppe nicht
geimpft wurden. Bei der Schlachtlungenbeurteilung waren die Tiere der beiden Impfgruppen
nahezu gleich, wihrend die nicht geimpften Tiere der Kontrollgruppe ein signifikant
schlechteres Lungenergebnis aufwiesen. RADELOFF (1997) fand beim Vergleich doppelt
gegen Mycoplasma hyopneumoniae geimpfter Tiere mit ungeimpften Tieren eine Reduktion
der pathologischen Verdnderungen und der Pleuritiden bei den Lungen am Schlachthof bei

den vakzinierten Tieren.

In der vorliegenden Untersuchung wurde bei den Lungen der Tiere der Gruppen 1, 2, 3 und 4,
bei denen die Ferkel mit einem Einmal- bzw. Zweimalimpfstoff gegen Mycoplasma
hyopneumoniae geimpft wurden, eine signifikante Reduktion des Lungenscores im Vergleich
zu den Lungen der Gruppe 5, bei der nur die Muttertiere a.p. vakziniert wurden, festgestellt.
Bei den ungeimpften Tieren der Gruppe 5 konnte bei Schlachtung keine einzige Lunge mit

Score 0 beurteilt werden, wahrend bei den vier anderen Gruppen mindestens 27,9% der
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Lungen keine pathologischen Verdnderungen aufwiesen. Der Prozentsatz der Pleuritiden lag
bei den Tieren der Gruppe 5 bei 16,7%, wihrend bei den anderen Gruppen Anteil der Lungen
mit Pleuritiden zwischen 2,2% und 6,0% lag. Dies bedeutet wie bei der Studie von
RADELOFF (1997) eine deutliche Reduktion der Pleuritiden, die bei 13,1% der Tiere der
Impfgruppe und 29,5% der Tiere der ungeimpften Tiere der Kontrollgruppe Pleuritiden fand.
Ein signifikanter Unterschied war au3erdem zwischen den Lungenbefunden der mit One-Shot
vakzinierten Ferkel der Gruppen 1 und 3 festzustellen, wobei die Tiere der Gruppe 3, bei der
die Sauen nicht vakziniert wurden den signifikant besseren Lungenscore aufwiesen.
THACKER und THACKER (2000) ermittelten, dass der Grad der Lungenverédnderungen bei
geimpften Tieren unabhidngig vom Status der maternalen Antikérper keine signifikanten
Unterschiede aufwies. In dieser Studie wurde allerdings nur die Two-Shot-Vakzine getestet,
bei der in der vorliegenden Untersuchung auch keine signifikanten Unterschiede vorhanden
waren. Dies konnte fiir eine Beeinflussung der Wirkung vom Impfstoff StellamuneOne®™
gegen Mycoplasma hyopneumoniae durch hohe maternale Antikorperwerte sprechen. Die
Tiere der Gruppe 3 hatten bei der Lungenbewertung mit einem durchschnittlichen Score von
1,53, einem Anteil von 2,2% Lungen mit Pleuritiden und ohne einen Lungenscore iiber 10 das

beste Ergebnis.

Das Lungenergebnis spricht dafiir, dass im vorliegenden Versuch eine Erkrankung mit
Mycoplasma hyopneumoniae in der Mittelmast oder frithen Endmast stattgefunden haben
muss, da nach SORENSEN et al. (1997) und BERTSCHINGER et al. (1972) vier Wochen
nach Infektion die Lungenldsionen am stédrksten ausgepriagt und bei unkompliziertem Verlauf
nach 60 bis 100 Tagen weitgehend ausgeheilt sind. Bei einer Erkrankung in der
Aufzuchtphase oder frithen Vormast wiren eventuelle Lungenldsionen nicht mehr erkennbar
gewesen. Dies bestitigt wiederum die Ergebnisse und die Bewertung der serologischen

Untersuchung des Blutes.

Eine Impfung von Saugferkel gegen Mycoplasma hyopneumoniae ist geeignet die

Lungenqualitét der Tiere zu verbessern.
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5.6 Durchschnittliche tigliche Zunahmen

Es wurde schon in mehreren Studien festgestellt, dass eine Mykoplasmenimpfung einen
positiven Einfluss auf die Tageszunahmen wéhrend der Mastperiode hat (RADELOFF 1997,
MAES et al. 1998; KYRIAKIS et al. 2001; JOISEL et al. 2002). Dabei konnten signifikant
bessere Zunahmen bei geimpften Tieren im Vergleich zur ungeimpften Kontrolle gefunden
werden, unabhingig davon ob mit einem Einmalimpfstoff oder einem Zweimalimpfstoff
vakziniert wurde. Bei der Untersuchung von PABST et al. (2004) wurden drei Gruppen
miteinander verglichen. Die Tiere einer Gruppe erhielten mit vier Wochen eine One-Shot
Vakzine, Ferkel einer anderen Gruppe wurden mit einer und vier Wochen mit Two-Shot
geimpft und die Tiere der letzten Gruppe blieben ohne Impfung. Es wurde kein signifikanter
Unterschied bei den tidglichen Zunahmen in der Sduge- und Aufzuchtphase festgestellt, erst
im Mastbereich wurden signifikant hohere tigliche Zunahmen bei der Gruppe mit One-Shot
im Vergleich zur ungeimpften Kontrolle festgestellt. HOLYAKE und CALLINAN (2006)
konnten in ihrer Studie, bei der doppelt am vierten und 13. bis 17. Tag gegen Mycoplasma
hyopneumoniae geimpfte Tiere mit ungeimpften Kontrolltieren verglichen wurden, keinen
Gewichtsunterschied bis zur Ausstallung aus dem Aufzuchtbereich feststellen. Ein
signifikanter Unterschied in der Gewichtsentwicklung konnte erst beim Schlachtgewicht zu

Gunsten der geimpften Gruppe festgestellt werden.

In der vorliegenden Studie ist bei Wiegung nach 105 Tagen kein signifikanter Unterschied in
der Gewichtsentwicklung festzustellen. Die nicht geimpften Tiere der Gruppe 5 hatten bis zu
diesem Zeitpunkt sogar die zweithochsten Zunahmen zu verzeichnen. Diese Ergebnisse
decken sich mit den von PABST (2004) und von HOLYAKE und CALLINAN (2006)
beschriebenen. Schon SIMON et al. (1994) konnten feststellen, dass oft die Tiere mit starken
Lungenverinderungen zu den schwersten zéhlten. Dies fiihrten sie darauf zuriick, dass diese
Tiere in den wichtigen Wachstumsphasen zu Mastbeginn noch gesund waren und erst in der

letzten Mastperiode erkrankten.

Um in dieser Studie herauszufinden, ob sich die verschiedenen Impfschemata auf die
Wirkung der Impfung in Bezug auf die tdglichen Zunahmen auswirken, wére eine Wiegung
zum Mastende notwendig gewesen, da die Wiegung nach 105 Tagen nur Aufschliisse {iber
den Status in der Aufzuchtphase und frithen Vormast gibt. Ohne diese Daten ist in dieser
Studie keine endgiiltige Aussage iiber die Auswirkung der Impfung auf die tdglichen

Zunahmen bis zum Ende der Mast zu treffen.

- 66 -



Diskussion

5.7 Bewertung der Milchserologie

Nach ZIMMERMANN und TSCHUDI (1989) stellt die ELISA-Untersuchung von
Kolostralmilch ein einfaches und sicheres Hilfsmittel zur Uberwachung der Bestinde auf
EP-Freiheit dar. BOLLWEIN (2004) bestitigte, dass Kolostrum ein alternatives
Untersuchungsmedium fiir Blut zu sein scheint. Nach RAUTIAINEN und WALLGREN
(2001) ist der Antikorpergehalt im Kolostrum abhingig vom Antikérpergehalt im Blut der

Sauen.

In der hier durchgefiihrten Studie wurden die blutserologischen Ergebnisse der Muttersauen
sicben Tage p.p. mit dem arithmetischen Mittel des Doppelansatzes verschiedener
Verdiinnungen der Kolostralmilch der Sauen mittels ELISA verglichen und statistisch

ausgewertet.

Die Sensitivitit gibt die Wahrscheinlichkeit eines positiven Milchbefundes bei blutserologisch

positiven Sauen an.

Ein Test mit hoher Sensitivitdt ist geeignet eine Infektion auszuschlieBen, da bei hoher
Sensitivitdt der Anteil falsch negativer Ergebnisse sehr gering ist. Dadurch ist bei einem

negativen Testergebnis davon auszugehen, dass das Tier auch tatséchlich negativ ist.

Die Spezifitdt gibt die Wahrscheinlichkeit eines negativen Milchbefundes bei blutserologisch

negativen Sauen an.

Ein Test mit hoher Spezifitét ist geeignet positive Tiere zu erkennen, da bei hoher Spezifitit
der Anteil falsch positiver Ergebnisse niedrig ist. Bei einem positiven Testresultat ist also das

Tier mit hoher Wahrscheinlichkeit auch tatsachlich positiv.

Im unverdiinnten Ansatz wurde von insgesamt 49 Proben iiberhaupt nur eine Milchprobe als
negativ befundet. Wegen der sehr hohen Anzahl an falsch positiven Ergebnissen ist der
unverdiinnte Ansatz zu vernachldssigen. Bei einer Verdiinnung von 1 : 10 ist mit einer
Wabhrscheinlichkeit von 85% ein im Blut positives Tier auch in der Milch positiv und mit
55%-iger Wahrscheinlichkeit ist ein im Blut negatives Tier auch in der Milch negativ. Bei der
Verdiinnung 1 : 20 liegt die Sensitivitdt noch bei 75% und die Spezifitidt bei 65%. Eine
Sensitivitdt von 63% und eine Spezifitdt von 72% wird bei der Verdiinnung 1 : 40 erreicht.
Bei der Verdiinnung 1 : 80 ist eine Sensitivitdt von 56% und bei Verdiinnung 1: 160 ist eine

Sensitivitdt von 50% zu verzeichnen. Bei beiden Verdiinnungen lag die Spezifitét bei 90%.

Welche Verdiinnung geeignet ist hingt vom Ziel der jeweiligen Untersuchung ab.
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In der vorliegenden Studie ist zu sehen, dass je niedriger die Verdiinnung ist, desto hoher ist

die Sensitivitdt und je hoher die Verdiinnung ist, desto hoher ist die Spezifitit.

Soll nun mit dem Test der Ausschluss einer Mycoplasma hyopneumoniae-Infektion
vorgenommen werden, so ist die Verdiinnung 1 : 10 geeignet, da beim Vergleich des
Blutergebnisses der Sauen mit dem Milchergebnis die hochste Sensitivitit mit 85% erreicht
wird. Ist aber das Ziel des Tests eine Infektion nachzuweisen, so sind die Verdiinnungen
1:80und 1 : 160 gleichwertig mit einer Spezifitit von 90%. Die Verdiinnung 1 : 80 ist hier

zu bevorzugen, da der positiv priadikative Wert hier mit 88% hoher ist.

ZIMMERMANN und TSCHUDI (1989) konnten bei ihren Untersuchungen in keinem Fall
feststellen, dass ein im Blut positiv bewertetes Tier im Kolostrum negativ reagierte. Diese
Aussage kann bei keiner der Verdiinnungen im Versuch bestitigt werden. Die Autoren
erreichten in Thren Studien eine Sensitivitdit von 100%. BOLLWEIN (2004) erreichte bei der
Untersuchung von Kolostralmilch eine Sensitivitit von 94% und eine Spezifitit von 35%.
Nach von ZIMMERMANN et al. (1986) gewonnenen Erkenntnissen liegt die Zahl der in der
Milch positiven Reagenten immer deutlich hoher als die Zahl der im Blut positiv reagierenden
Tiere. In der vorliegenden Studie werden nur bei einer Verdiinnung von 1 : 10 mehr positive
Milchergebnisse im Vergleich zum Blutergebnis ermittelt. Diese Verdiinnung ist mit einer
Sensitivitdt von 85% und einer Spezifitit von 55% auch im Bereich der von BOLLWEIN
(2004) ermittelten Werte.
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5.8 SchluB3folgerungen

Die Untersuchungen konnten die positiven Einfliisse der Impfung gegen Mycoplasma
hyopneumoniae auf die Lungenqualitit und eine unverdnderte serologische Reaktion der

Ferkel auch in Anwesenheit hoher maternaler Antikorperwerte darstellen.

Die Vakzination gegen Mycoplasma hyopneumoniae verursacht bei Ferkeln keine

Komplikationen.

Die Infektion mit Mycoplasma hyopneumoniae ist in Ferkelerzeugerherden und Mastbetrieben
weit verbreitet auch wenn nicht immer klinische Symptomatik in diesen Bestinden vorhanden

sein muss.

Maternale Antikorper werden iiber Kolostrum auf die Nachkommen {iibertragen. Eine
Muttertiervakzination a.p. gegen Mycoplasma hyopneumoniae ist dazu geeignet hohe
Antikorperwerte bei den Sauen und damit auch hohe Konzentrationen maternaler Antikodrper

im Ferkel zu erzeugen.

Eine serologische Reaktion in Form eines positiven ELISA-Wertes im Blut zeigte sich bei den
geimpften Ferkeln erst relativ spit. Die maternal negativen Ferkel konnten nach Impfung mit
der Two-Shot-Vakzine im Mittel mit neun Wochen als positiv beurteilt werden, wiahrend nach
Impfung mit der One-Shot-Vakzine zwar eine Steigerung, aber nicht bis in den positiven
Bereich, zu verzeichnen war. Bei den maternal positiven Ferkeln ldsst der weniger starke
Abfall der Antikorperwerte bei den vakzinierten Ferkeln im Gegensatz zu den nicht
vakzinierten Ferkeln eine serologische Reaktion auf die Impfung vermuten. Bei der
Blutentnahme mit 20 Wochen ist kein Unterschied mehr zwischen den verschiedenen
Gruppen mit Ferkelimpfung zu erkennen, auBer einem signifikanten Unterschied zu den nicht
geimpften Ferkeln. Aufgrund der serologischen Resultate kann festgestellt werden, dass die
Wirkung der Impfstoffe gegen Mycoplasma hyopneumoniae auch durch die Anwesenheit
hoher maternaler Antikorper nicht beeinflusst wird. Inwieweit die Hohe der humoralen
Antikorpertiter einen Riickschluss auf die Immunitit des Tieres zulésst, ist noch nicht
abschlieBend geklédrt. Es wird beschrieben, dass die lokale Immunantwort und nicht die

systemische Reaktion von Bedeutung fiir die Schutzwirkung ist (IRIGOYEN et al. 1992).

Einen weiteren Hinweis auf die Wirkung der Impfstoffe ergibt die Auswertung der
Lungenscores. Bei allen Gruppen mit geimpften Ferkeln fand sich eine deutliche
Verbesserung der Lungenqualitit im Vergleich zur Gruppe ohne Ferkelimpfung. Der

Vergleich der Impfgruppen in Bezug auf die Lungenqualitit l4sst allerdings vermuten, dass
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hohe maternale Antikdrper einen Einfluss haben konnten, da beide Gruppen bei denen auch
die Sauen vakziniert wurden etwas schlechtere Lungenscores aufwiesen. Zwischen den
maternal positiven und maternal negativen mit One-Shot geimpften Ferkeln war dieser
Unterschied sogar signifikant. LILLIE (2004) konnte allerdings keinen Unterschied bei der
Lungenbeurteilung aufgrund des maternalen Antikorperstatus ermitteln. Geht man davon aus,
dass man nur die akuten Erkrankungen am Schlachthof beurteilen kann, da friithere
Errankungen bis zum Schlachttermin bereits wieder ausgeheilt sind (SITJAR et al. 1994), so
machen die Ergebnisse deutlich, dass die Impfung bis zum Mastende, auch bei hohen
maternalen Antikorerwerten zum Impfzeitpunkt, einen wirksamen Schutz bringt. Die Studie
wurde ganzjdhrig durchgefiihrt, um mdgliche jahreszeitliche Auswirkungen mit

einzubeziehen.

Bei Betrachtung der tiglichen Zunahmen ist zu sehen, dass bis zum Wiegetermin mit 105
Tagen keine signifikanten Unterschiede zu verzeichnen waren. Dieses Ergebnis bedarf einer
Kldrung in weiteren Studien, bei denen die Gewichtsentwicklung bis zum Mastende verfolgt

wird.

Die Kolostralmilch ist beim ELISA mit dem Testkit HerdCheck M.hyo der Firma IDEXX bei
einer Verdiinnung von 1 : 10 ein geeignetes Probenmaterial um in einem Bestand eine

Mycoplasma hyopneumoniae-Infektion auszuschlieen.

Bei Betrachtung der Ergebnisse ist zu beachten, dass der Versuch in einem Bestand mit einer
geringen Krankheitsproblematik durchgefiihrt wurde. Ein konsequent durchgefiihrtes Rein-
Raus-Verfahren und optimale hygienische Verhéltnisse verhindern den Aufbau eines hohen

Infektionsdruckes.
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6 Zusammenfassung

Die Enzootische Pneumonie, mit dem Primédrerreger Mycoplasma hyopneumoniae, ist Grund
fiir enorme wirtschaftliche Einbuf3en in der weltweiten Schweineproduktion. Die Impfung der
Ferkel mit One-Shot-Impfstoffen oder mit Two-Shot-Impfstoffen gegen Mycoplasma
hyopneumoniae wird in den meisten Schweinebestdnden als prophylaktische Mallnahme zur
Bekdmpfung der Enzootischen Pneumonie durchgefiihrt. Ein Einfluss maternaler Antikorper

auf die Wirkung der Impfstoffe wird kontrovers diskutiert.

Ziel dieser Feldstudie war es die Wirkung der Impfstoffe Stellamune*Mycoplasma (Two-
Shot) und StellamuneOne® (One-Shot) (Firma Pfizer) gegen Mycoplasma hyopneumoniae
beim Saugferkel zu untersuchen und eine Beeinflussung der Wirkung durch maternale
Antikorper zu priifen. Des Weiteren wurde die Kolostrumuntersuchung mittels ELISA mit
dem Testkit HerdCheck M.hyo (Firma IDEXX) als alternative Untersuchungsmethode
gepriift. Durchgefiihrt wurden die Untersuchungen in einem Sauenbetrieb mit Ferkelaufzucht
und einem angeschlossenen Méster. Die Untersuchungen erstreckten sich liber einen Zeitraum

von Dezember 2002 bis Juni 2004.

In die Studie wurden 254 Muttersauen und 423 Ferkel einbezogen, die in flinf verschiedene
Gruppen eingeteilt wurden. Gruppe 1: Sauen vakziniert - Ferkel One-Shot; Gruppe 2: Sauen
vakziniert — Ferkel Two-Shot; Gruppe 3: Sauen nicht vakziniert - Ferkel One-Shot; Gruppe 4:
Sauen nicht vakziniert - Ferkel Two-Shot; Gruppe 5: Sauen vakziniert - Ferkel nicht

vakziniert.

Nach Impfung von 148 Muttersauen drei Wochen a.p. serokonvertierten 147 Tiere. Die
Antikdrperkonzentrationen bei den Nachkommen geimpfter und nicht geimpfter Sauen eine
Woche p.n. zeigten, dass die Impfung von Sauen geeignet ist hohe Konzentrationen

maternaler Antikorper im Ferkel zu induzieren.

Die Impfung der Sauen hatte keinen negativen FEinfluss auf die Wirkung der
Ferkelvakzination in Bezug auf die humorale Antikorperproduktion. Mit 20 Wochen konnten
keine signifikanten Unterschiede in der humoralen Immunantwort bei den Tieren der
Gruppen, bei denen die Ferkel vakziniert wurden, festgestellt werden. Die Tiere der nicht
vakzinierten Gruppe zeigten in der Serologie mit 20 Wochen signifikant niedrigere Titer.
Unabhéngig von der Vakzination der Ferkel konnte anfanglich ein Abfall der Antikérperwerte

bei den Ferkeln beobachtet werden.
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Bei den Tieren aller Gruppen bei denen eine Saugferkelvakzination durchgefiihrt wurde,
konnten signifikant bessere Lungenscores gefunden werden, als bei den Tieren der Gruppe
ohne Saugferkelvakzination. Ein signifikanter Unterschied konnte auBlerdem zwischen den
Tieren der beiden Gruppen, bei denen die Ferkel mit One-Shot geimpften wurden, festgestellt
werden, wobei die Tiere der Gruppe, bei der die Sauen nicht vakziniert wurden den
signifikant besseren Lungenscore aufwiesen. Dies konnte fiir eine Beeinflussung der Wirkung

des Impfstoffes StellamuneOne” durch hohe maternale Antikérperwerte sprechen.

Bis zum 105. Lebenstag konnten zwischen den Tieren der verschiedenen Gruppen keine
signifikanten Unterschiede der tdglichen Zunahmen ermittelt werden. Die verschiedenen

Impfschemata wirkten sich bis zur Vormast nicht auf das Gewicht der Tiere aus.

Bei der Untersuchung der Kolostralmilch mittels ELISA scheint bei diesem Test eine
Verdiinnung von 1 : 10 mit einer Sensitivitdt von 85% und einer Spezifitit von 55% geeignet

zu sein eine Mycoplasma hyopneumoniae-Infektion in einem Bestand auszuschlie3en.

Zusammenfassend konnte in diesem Bestand durch die Vakzination der Ferkel mit den
Impfstoffen Stellamune® und StellamuneOne® gegen Mycoplasma hyopneumoniae eine
Verbesserung in der Lungengesundheit erzielt werden und keine Beeinflussung in der
Produktion humoraler Antikdrper auch in Anwesenheit hoher maternaler Antikorperwerte

festgestellt werden.
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7 Summary

Influence of sow vaccination against Mycoplasma hyopneumoniae for
the protection of piglets throu vaccination

Enzootic Pneumonia primarily caused by Mycoplasma hyopneumoniae is a reason for high
economic losses in pig production worldwide. In most herds, the vaccination of piglets with
one-shot or two-shot Mycoplasma hyopneumoniae vaccines is used as a prophylaxis against
enzootic pneumonia. The influence of maternal antibodies on the effect of the vaccines is

discussed controversially.

The objective of this study was to evaluate the effect of the Stellamune®Mycoplasma (Two-
Shot) and StellamuneOne”™ (One-Shot) (Pfizer) against Mycoplasma hyopneumoniae on the
performance of the piglets and to evaluate the influence of maternal antibodies. Furthermore
sow colostrum was tested with an ELISA (HerdCheck M.hyo, IDEXX) as an alternative test
for the detection of Mycoplasma hyopneumoniae antibodies. The present study was done in a
herd of sows with a growing unit, which was followed up on a fattening farm. The trials were

done from December 2002 to June 2004.

In the present study 254 sows and 423 piglets were included. These were divided into five
treatment groups: group 1: vaccinated sows/ one-shot-vaccinated piglets; group 2: vaccinated
sows/two-shot-vaccinated piglets; group 3: non vaccinated sows/ one-shot-vaccinated piglets;
group 4: non-vaccinated sows/ two-shot-vaccinated piglets; group 5: non-vaccinated sows/

non-vaccinated piglets.

After vaccination of 148 sows 147 of them had seroconverted three weeks a.p.. Piglet
antibody concentrations from the vaccinated and non vaccinated sows one week p.n. showed

that the sow vaccination induces a high concentration of maternal antibodies in piglets.

Sow vaccination did not interfere with the humeral antibody response after piglet vaccination.
At the age of 20 weeks no significant differences in humeral immune response were found in
groups of vaccinated piglets. The non vaccinated piglet group showed significantly lower

values than the four vaccinated piglet groups.

All vaccinated piglet groups showed significantly better lungscores than the unvaccinated
group. A significant difference was also found between the groups with one-shot-vaccinated

piglets. The group of non-vaccinated sows showed a significantly better lungscore. This could
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be an indication for the interference of high amounts of maternal antibodies on the effect of

the StellamuneOne® vaccine.

In 105-day-old pigs no significant differences were evaluated on the average daily weight
gain. The different vaccination schemes had no influence on the body weight until the pre-

fattening period.

Examing sow colostrums at a dilution of 1:10 with an ELISA had a sensitivity of 85% and a
specificity of 55%, seemed to be an appropriate method to exclude Mycoplasma

hyopneumoniae infections in the herd.

In conclusion the vaccination of piglets in this herd in this herd with the
Stellamune®Mycoplasma and  StellamuneOne® against Mycoplasma hyopneumoniae
improved the pulmonary health and had no negative influence on the production of humeral

antibody values.
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