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Aus der Kleintierklinik (Prof. Dr. U. Freudiger) der veterinirmedizinischen Klinik
(Prof. Dr. W. Steck) der Universitat Bern

Allgemeinreaktionen im AnschluB an die kombinierte Vakzination
gegen Hundestaupe und Hepatitis eontagiosa canis

Von Ulrich Freudiger

I. Einleitung und Literatur

Die Frage der aktiven Prophylaxe gegen Hundestaupe und Hepatitis
contagiosa canis ist trotz der in den letzten Jahren erzielten Fortschritte
in voller Entwicklung begriffen. Waren es noch vor wenigen Jahren biva-
lente Lebendvakzinen, wobei das Staupevirus auf Hiithnerembryonen und
das Hepatitisvirus auf Gewebekulturen (Hundenieren-, Schweinenieren-
Zellkulturen) adaptiert und modifiziert wurde, so stehen heute im Brenn-
punkt des Interesses die Fragen nach den Vorteilen in betreff Immunisation
und Vertriglichkeit eines Staupevakzinevirus, gewonnen aus Gewebezell-
kulturen und einer durch Formalin inaktivierten Hepatitiskomponente.
Eine endgiiltige Entscheidung iiber die Vor- und Nachteile der einzelnen
Vakzinetypen ist heute noch nicht méglich.

Immerhin sei doch auf einige fiir die Praxis wichtige Einwiinde, die gegen
die Verwendung einer bivalenten Lebendvakzine erhoben werden, hinge-
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wiesen. Im Vordergrund der praktischen Konsequenzen steht hier die Frage
nach der Beeintrichtigung der Immunitétsbildung bei simultaner Impfung
mit zwei modifizierten Lebendviren. Dieser neue Gedanke wurde durch
Beobachtungen und Versuche von D. G. Howell (1961) zur Diskussion
gebracht.

Wiihrend vor ihm bei simultaner Vakzination mit zwei Lebendviren die Immunitéts-
bildung stets als gut bezeichnet wurde (R. V. Johnston und F. B. Gauker 1957,
G. C. Poppensiek und J. A. Baker 1958, J. A. Burger und J. A. Baker
et al 1958, V. J. Cabasso, M. R. Stebbins und J. V. Avampato 1958,
C.J. York et al. 1960, V. J. Cabasso 1960 u. a.), beobachtete Howell nach
einmaliger Vakzination mit einem lebenden adaptierten Staupevirus bei den Hunden
eines Zwingers, die keine Antikérper gegen Hepatitis contagiosa canis aufwiesen, die
Ausbildung eines héoheren Immunitétsgrades als bei den Welpen eines anderen Zwin-
gers, die einen hohen Gehalt an virusneutralisierenden Antikérpern gegen H. c. c.
infolge einer vorausgegangenen Infektion hatten. S. A. Keeble, J. A. Baker und
D. G. Howell (1961) fanden, dal bei gleichzeitiger Injektion eines inaktivierten
Hepatitisvirus mit dem lebenden, adaptierten Staupevirus die Hepatitiskomponente
nicht mit dem Staupevirus interferiert. Zu #hnlichen Resultaten kamen K. Drager
und O. Ackermann (1961). Diese impften die eine Welpengruppe mit einer Staupe-
Hepatitis-Vakzine, wobei die Hepatitiskomponente inaktiviert war, und die zweite
Welpengruppe mit einer bivalenten Staupe-Hepatitis-Lebendvakzine. Die Welpen der
ersten Gruppe blieben nach der Impfung frei von klinischen Symptomen und zeigten
3 Wochen post vaccinationem Serumantikérper sowohl gegen H. c. c. wie auch gegen
Staupe. Die Tiere der zweiten Gruppe dagegen wiesen 1-2 Tage nach der Impfung
febrile Reaktionen bei normalen Leukozytenwerten und 3 Wochen nachher nur Anti-
korper gegen H. c. c., nicht aber auch gegen Staupe auf. Die beiden Autoren schlie3en
aus ihren Beobachtungen, daf3 das vitalere H. c. c.-Virus das Staupevirus verdréingte,
so daB sich wohl eine gute Immunitiat gegen H. c. c., aber keine oder nur eine unge-
nigende gegen Staupe ausbildete. Bei Verwendung einer inaktivierten Hepatitis-
komponente konnten ebenfalls F. Zuschek und Mitarbeiter (1961) keine Inter-
ferenz mit einem lebenden, modifizierten Staupevirus feststellen.

Wir haben in den letzten Jahren eine groBlere Anzahl Hunde mit einer
Vakzine, bestehend aus modifiziertem, eiadaptiertem Staupevirus und
lebendem Gewebezellkultur-Hepatitisvirus geimpft und dabei einige, von
den zumeist geltenden Ansichten abweichende Beobachtungen gemacht.

Wiahrend Impfdurchbriiche nach Verwendung dieser Vakzinen als sehr
selten angesehen werden, (H. Langenheim 1955, G. H. B. Teunissen,
O. Bosgra und J. H. G. Wilson 1957, M. Scheitlin und P. Suter
1959, J. M. Keep 1959, J. H. Heck, F. Vogel und F. en W. de
Haan 1959, H. G. Niemand 1961, K. H. Klatt 1960 u. a.), schitzen
wir die bei uns nach mehreren Wochen bis einigen Jahren post vaccina-
tionem gesehenen Staupeimpfdurchbriiche auf etwa 109,. Auf eine genaue
Prozentangabe verzichten wir, da unter Praxisverhéltnissen eine geniigend
sichere und geniigend langdauernde postvakzinatorische Erfassung der
Impflinge unmoglich ist (Orts-, Tierarztwechsel, unbehandelte KErkran-
kungen usw.) und da wir, infolge Fehlens virologischer Untersuchungs-
moglichkeiten auf die klinische Staupediagnose angewiesen waren und des-
halb wohl leichtere Fille nicht immer erkannt wurden. Fiir einen Teil dieser
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Impfdurchbriiche kann eventuell die Ursache darin gelegen haben, daf} die
Tiere im Zeitpunkt der Impfung noch einen zu hohen Gehalt an virus-
neutralisierenden Antikorpern hatten. Es ist bekannt, dafl Antikorper von
der Mutter sowohl transplazentar wie auch durch das Kolostrum auf die
Welpen iibertragen werden und daf} ein zu hoher Antikorpergehalt der
Welpen die Bildung einer aktiven Immunitét verhindert (J. H. Gillespie
1961). Andererseits konnen uns aber auch die oben erwdhnten Unter-
suchungen iiber die Interferenz des H. c¢. ¢.-Virus mit dem Staupevirus eine
Erklarung fir die Impfdurchbriiche geben. Aus diesen Untersuchungen ging
hervor, daf3 das H. c. c.-Virus als das vitalere die Immunititsbildung des
Staupevirus schwichen kann. Fiir diese Erklirungsmoglichkeit scheint auch
unsere Beobachtung, dafl wir nur Staupeimpfdurchbriiche, nie aber H. c. c.-
Durchbriiche gesehen haben, zu sprechen. Dies liegt sicher nicht nur darin
begriindet, daf3 die Staupe in unserem Praxisgebiet ungefihr sechsmal so
héufig wie die H. c. c¢. vorkommt (U. Freudiger 1957).

Als weitere, im Schrifttum wenig beachtete abweichende Beobachtung
haben wir bei einem Teil der Hunde im Anschluf an die Vakzination klinisch
manifeste Allgemeinreaktionen gesehen.

V. J. Cabasso, M. R. Stebbins und J. M. Avampato (1958), D. G.
Howell (1961) und V. J. Cabasso (1960) sahen in einem allerdings kleinen Pro-
zentsatz nach der Impfung mit einer bivalenten Lebendvakzine das Auftreten einer
milchigen Corneatriitbung, die rasch und spontan voriiberging und ohne klinische All-
gemeinreaktionen oder Leukopenie verlief. M. Scheitlin und P. Suter (1959)
beobachteten dasselbe bei einem von 60 Impflingen, deuteten die Corneatritbung aber
als Ausdruck einer abgeschwiachten H. c. c. infolge Vakzination wihrend der Inkuba-
tionsperiode. Die beiden letzterwdahnten Autoren sprachen als Impfreaktion nur die bei
zwei Jagdhunden beobachteten leichtgradigen Stérungen des Allgemeinbefindens mit
erhohter Temperatur sowie Durchfall beim einen Hund an. Ebenfalls Pitman-
Moore (1957) meldet gelegentlichen Temperaturanstieg ohne Allgemeinstérungen mit
der bivalenten Vakzine und K. Dréagerund O. Ackermann (1961) mit auf Gewebe-
zellkulturen von Hundenieren adaptiertem Staupevirus.

Bisher allein stehen G. C. Ajnerito und E. Palliola (1958), die eine post-
vakzinatorisch in Erscheinung getretene Meningoenzephalitis als Folge der Vakzina-
tion mit einer avianisierten Staupevakzine ansehen. Eine #hnliche, aber anders ge-
deutete Beobachtung verzeichnet V. J. Cabasso (1960). Am 9. Tag nach der Impfung
traten bei einem Hund Fiebertemperaturen und am folgenden Tag Konvulsionen auf.
Ob die Deutung der traumatischen Genese der Konvulsionen (Ellbogenfraktur und
Luxation vor der Vakzination) zutrifft, scheint uns allerdings in Anbetracht des der
Enzephalitis kurz vorausgegangenen Fieberschubes sehr fraglich. D. G. Howell
(1961) sah bei einem Welpen, der nach der Vakzination mit einer bivalenten Staupe-
Hepatitis-Lebend-Vakzine besonders hohe Titer von Hepatitisvirus neutralisierenden
Antikorpern aufwies, eine histologisch fallbare interstitielle herdférmige Nephritis,
jedoch ohne nachweisbare EinschluBBkérperchen. Er glaubt, es bediirfe noch, weiterer
Zeit, bis die Unschiadlichkeit dieser Lebendvakzine sicher erwiesen sei. Zu dieser Beob-
achtung sei noch erwihnt, daf eine leichte, voriibergehende Nephritis eines der
klinisch héufig fabaren und diagnostisch verwertbaren Symptome der spontanen
H.c.c.ist (U. Freudiger 1957) und daB dieser Infektion Bedeutung fiir die Patho-
genese der beim Hund so héufigen chronisch interstitiellen Nephritis beigemessen wird
(H. Stiinziund G. C. Poppensiek 1952).
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II. Eigene Beobachtungen

1. Vakzinen und Krankengut

Unsere Beobachtungen stiitzen sich auf die in den Jahren 1957 bis 1961
geimpften Hunde.

Anzahl Vakzinationen (in Klammern: Anzahl allg. Reaktionen) mit

CD Lederle Candur Cyvac Virovax SH Behring
1987 .ol 117 (3) = ~ . A
1958 . . . . . 35 (0) = ! 93 (1) 8 (0)
1959 . . . . . 24 (0) o 90 (1) 35 (4) 11 (0)
1960 . . . . . 2 = 191 (10) A =
1961 . . . . . - 17 (0) 195 (5) - 12 (0)
Total . . . . . 176 (3) 17 (0) 476 (16) 128 (11) 31 (0)

1957 wurde noch ausschlieBlich gegen Staupe schutzgeimpft, ab 1958
meist simultan gegen Staupe und Hepatitis contagiosa canis. Die meisten
der geimpften Hunde waren im Zeitpunkt der Vakzination mindestens 10
Wochen bis einige Monate alt. Unter 8 Wochen alte Tiere kamen nur ganz
vereinzelt zur Vakzination. Die meisten Hunde wurden nur einmal geimpft,
und nur vereinzelte nach einigen Monaten revakziniert. Vorgingig der
Impfung erfolgte eine kurze Allgemeinuntersuchung, wobei besonders auf
Darmparasitenbefall, Zustand der Conjunctival- und Nasenschleimhéute
sowie der Tonsillen geachtet wurde. Bei zweifelhaftem Gesundheitszustand
verschoben wir die Impfung auf einen spéteren Zeitpunkt.

Die Impftechnik entsprach der von den Herstellerfirmen vorgeschrie-
benen.

An Vakzinen fanden Verwendung (s. Tab. 1):

Canine Distemper Vaccine (Lederle): lebendes, avianisiertes Staupevirus;

Candur (Behring): in Gewebekulturen auf Hundenierenepithelzellen modifiziertes
Staupevirus;

Cyvac (Cyanamid): lebendes avianisiertes Staupevirus und modifiziertes lebendes
Schweinenieren-Gewebskultur-H. c. ¢.-Virus;

Virovax DH (Pitman-Moore): lebendes avianisiertes Staupevirus und modifiziertes
lebendes Hundenieren-Gewebskultur-H. c. c.-Virus;

SH Vakzine ( Behring): lebendes, avianisiertes Staupevirus und inaktiviertes H. c. c.-
Virus.

2. Kasuistik

Aus Raumgriinden wird die Kasuistik in stark gekiirzter, sich auf das
Wesentliche beschrinkter Form angegeben. In der Regel verzichteten wir
auch auf die Angabe der Therapie.
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]
23
Nr. | Signalement Vaccine &E Symptome
s 3
S
1957
1. | Appenzeller |CD Vaccine 6. | apathisch, inappetent. T. 39.5. Leichte Hyper-
7 Monate m. plasie der sube. Lnn., mukopurulente Conjuncti-
vitis, Durchfall. Harn: Eiw. 4-. Nach bivalentem
Serum nicht mehr vorgefiithrt.
2. | Cockerspan. | CD Vaccine ca. |21, Monate post vacc. Euthanasie wegen ner-
ljahrig  w. 1 W. | viser Staupe. Beginn mit mukopurulenter Rhi-
noconjunctivitis, dann Pneumonie und bald
darauf Ataxie sowie Tics der Hals- und Extremi-
tatenmuskulatur.
3. | D. Schafer CD Vaccine 2. | Bei ungestortem Allgemeinbefinden Durchfall.
3 Monate m. Am 5. Tag vorgestellt. T. 39.7, Apathie, Inap-
petenz, Durchfall, Tonsillitis, leichte mucopuru-
lente Conjunctivitis, Ascaridenbefall. Blut:
SR 2/5/—-, Leukoc. 16.100, Erythroc. 4.480.000.
Stabk. 12 Alb.  53.3rel.9
Segmk. 64 5.8
Eos. 1 10.0
Monoc. 7 24.9
Lymphoe. 16 5.8
Normobl. 3/100 Ges.eiw. 5.65 g 9,
1958
4. | Foxterrier Virovax D-H 1. | Apathie, Anorexie, leichte Tonsillitis. T. 40.3.
6 Monate m. Nach bivalentem Serum Entfieberung. Wieder-
kehr der FreBlust und Lebhaftigkeit am 3. Tag
post vaccinat.
5. | Tervuere Virovax D-H | 10. | Mattigkeit, Erbrechen, Wiirgen, Inappetenz. T.
5 Monate m. am 3. Krankheitstag 39.2. Pharyngitis. Tonsil-
litis. Harn: 0.B.
6. | Rehpinscher | Virovax D-H | 2. |apathisch. T. 39.6. Leichte katarrhal. Reizung
9 Wochen w. der Conjunctiven und Nasenschleimhéute.
7. | Cockerspan. | Virovax D-H 8. | Anorexie, Erbrechen, mukise Conjunctivitis.
4 Monate w. T. 40.0, Staupeserum, nach 2 Tagen Symptome
abgeklungen. T. 39.4.
8. | Spitz Virovax D-H'| 2. | mudrig, leichte mukése Conjunectivitis und Rhi-
3 Monate w. nitis. Inappetenz. Tonsillen o.B. T. 39.7. Nach
4 Tagen Temperatur normal, lebhaft, aber noch
leichte mukose Conjunctivitis.
9. | Dackel Virovax D-H | 11. | Plotzlich Cornea des linken Auges milchig ge-
10 Monate tritbt, SkleralgefaBe stark injiziert. Innerhalb
5 Tagen Corneatritbung ganz riickgebildet.
10. | ? Virovax D-H 1. |T. 39.9. Serose Rhinoconjunctivitis, Tonsillitis,
Pharyngitis, Abheilung in wenigen Tagen.
1959
11. | Bobtail Virovax D-H | 14. | Serose Rhinoconjunctivitis, weniger lebhaft,
8 Monate m. katarrhal. Reizung der oberen Luftwege, Husten.
Abheilung in einigen Tagen.
12. | Pudelbastard | Virovax D-H | 9. | Bei Schutzimpfung Kontakt mit staupekranken
4 Monate w. Hunden. Eiterige Rhinoconjunctivitis, Fieber.
Nach 3 Tagen symptomenlos.
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Signalement

Vaccine

Tag post
vaceinat

Symptome

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

Pudel
4 Monate w.

Pudel
6 Monate w.

D. Schiafer
4 Monate m,

Zwergpudel
5 Monate w.

D. Boxer
3 Monate w.

Dackel
41, Mte. m.

Pudelbastard
10 Wehn, w.

Spitzbastard
3 Monate m.

Spitz
5 Monate m.

Cockerspan.
11 Wehn, m.,

Virovax D-H

Virovax D-H

Cyvac

Cyvac

Cyvac

Cyvac

Cyvac

Cyvac

Cyvac

Cyvace
Cyvac

11.

10.

Nach der Vakzination leicht vermindertes All-
gemeinbefinden. Ploétzlich eingetretene milchige
Triitbung der Cornea des rechten Auges mit mé-
Biger SkleralgefaBinjektion. Temperatur normal.
Leberpalpation leicht schmerzhaft.

Einige Tage nach Vakzination etwas «gerotete
Augen». Am 11. Tag plotzlich milchige einseitige
Tritbung bei ungestortem Allgemeinbefinden.
Nach 3 Tagen abgeklungen.

Einseitige, milchige Corneatriibung, Fibrin-
gerinnsel in vorderer Augenkammer, Skleral-
gefaflinjektion, gestortes Allgemeinbefinden.
Tonsillitis, serose Reizung der Schleimhéaute der
oberen Atemwege. T. 39.6. Nach wenigen Tagen
Allgemeinbefinden normalisiert. Corneatriibung
abgeklungen.

1960
Am 6. und 7. Tag post vaccinat. etwas gedampf-

‘tes Allgemeinbefinden. Am 10. Tag post vaccinat.

Corneatritbung ohne Symptome, die innerhalb
von etwa 6 Tagen verschwindet.

Schon am Vakzinationstag etwas groB3e Tonsil-
len. Temperatur normal. Am Tag darauf Apathie,
Schiittelfréste, Tonsillitis, T. 40.0. Nach bivalen-
tem Serum symptomenfrei.

Am 3. Tag post vaccinat. rasch voriibergehende
leichte Dampfung des Allgemeinbefindens. Am
9. Tag plotzlich einseitige, milchige Corneatrii-
bung bei gutem Allgemeinbefinden, aber rascher
Ermiudbarkeit. T. 39.9. Tonsillen o.B. 9 Tage
spater noch zentrale druckknopfgroe milchig-
wolkige Tribung.

Plotzliches Erbrechen. Dampfung des Allge-
meinbefindens. Leicht vergrof3erte sube. Lymph-
knoten. Tonsillitis. Druckschmerz in Leber-
gegend. T. 39.8. Temperatur schwankt in den
folgenden Tagen zwischen 39.4 und 39.8. Etwa
nach 1 Woche wieder o. B.

Dampfung des Allgemeinbefindens bei erhaltener
Futteraufnahme. T. 39.75. Ernielen. Leichte
serose Rhinoconjunctivitis.

Am 2. Tag post vaccinat. Durchfall. Erbrechen.
Tritbung des Allgemeinbefindens, leichte Rhino-
conjunctivitis. Erst am 10. Tag post vaccinat.
vorgestellt. T. 39.2. Symptome am 13. Tag ab-
geklungen, vom 15. Tag kurzer neuer Fieber-
schub (T. 39.5) mit starker Tonsillitis und Husten.
Beginnende Apathie und FreBunlust, leichte
Conjunctivitis und Tonsillitis. Leberpalpation
schmerzhaft. Verschirftes Vesikuldratmen, T.
39.9. Nach 3 weiteren Tagen abgeheilt.

41
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Signalement

Vaccine

Tag post
vaccinat

Symptome

26.

217.

23.

24,

26.

28.

Spitz
31,Mte. m.

Foxt’bastard
6 Monate m.
Schn’bastard
4 Monate m.

Golden
Retriever
3 Monate m.,

Zwergpudel
9 Wochen w.

6 Laufhunde
8 Wochen

Cyvac

Cyvac

Cyvace

Cyvac

Cyvac

Cyvae

18.

ca.7.

Apathisch, T. 39.9. Eiterige Conjunctivitis, se-
rose Rhinitis, Stérungen nur leichtgradig geblie-
ben. Nach 10 Tagen abgeheilt.

Beginnende Apathie. Am 2. Tag T. 40.0. Hoch-
gradige Tonsillitis, Apathie.

19 Tage nach Vakzination vorgestellt, da seit 12
Tagen leicht apathisch, verminderte FreBlust
und serése Rhinoconjunctivitis. Temperatur am
Tage der Untersuchung 38.9. Nach wenigen Ta-
gen abgeheilt.

1961
Plotzlich milchige Tritbung der linken Cornea
mit leichter Sklereninjektion. AZ gut. Bauch-
palpation o.B. T. 38.6. Blut: Erythroc. 5.290.000,
Leucoc. 17.100, Hgl. 13.0 g %
Stabk. 0.5 Ger.Valenz 1009,
Segmk. 48 Phosphor 1.0 MM
Eos. 17.5 alk. Phosphat. 6.1 MM
Monoc. 4.5 Blutzucker 86 mg 9,
Lymphoec. 29.5 KBR H.c.c. 1:160
Nach einigen Tagen restitutio ad integrum.
Gleichzeitig wurde der ganze Wurf (5 Tiere) ge-
impft, 2 mit Cyvae, 3 mit Candur. Der 2. Cyvac-
Hund wurde verkauft. Die 3 Candur-geimpften
Hunde zeigten keine Symptome, waren in der
KBR auf H.c.c. alle negativ.
Plotzlich aufgetretene diffuse milchige Tritbung
der rechten Cornea. T. 39.0. AZ noch gut. Am
12.Tag post vaccinat. auch linkes Auge getriibt,
Apathie, Anorexie, katarrhal. Reizung der
Schleimhéute und Tonsillitis. AZ bessert sich in
den nichsten 3 Tagen, und Tritbung der Cornea
des linken Auges geht zuriick, um am 12. Tag
wieder deutlicher zu werden. Etwa 21, Wochen
post vaccinat. linkes Auge aufgehellt, rechtes
aber noch stark getriibt und Cornea leicht vor-
gewolbt. Trubung der Cornea des rechten Auges
ist in leichtem Grade noch nach 1 Monat sichtbar.
Temperatur wihrend- 16 Tagen zwischen 38.8
und 39.4 schwankend. KBR auf H.c.c. 9. Tag
post vaccinat. 1:320. Im Blut am 4. Krankheits-
tag starke Leukocytose (32.800). Neutrophilie
und Lymphopenie am 13. Krankheitstag noch
deutlicher, Leukocyten auf 23.500 zuriickge-
gangen, Ger.Val. 1009,, dagegen alk.Phospha-
tase erhoht (12.0 MM) als Ausdruck einer Leber-
beteiligung. Nach der deutlichen klinischen Bes-
serung Leukocytenzahl am 19. Krankheitstag
normal (11.100), Lymphocytose (349%,).
Alle 6 sind leicht mudrig. T. 39.0, 39.1, 39.3, 39.3,
39.9, 39.95. Klinische Untersuchung ergibt keine
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Nr. | Signalement Vaccine Symptome

Tag post
vaceinat

weiteren Befunde, auller bei einem Weibchen
leichtgradige Tonsillitis. Blutuntersuchung er-
gibt bei diesem Tier leichte Anémie (Erythroe.
3.99 Mio., Hgl. 9.3 g %), leichte Leukozytose
(13.300) und leichte Neutrophilie (81.5) mit
Lymphopenie (119%). Am nachsten Tag alle
wieder symptomenfrei.

29. | Cockerspan. |Cyvac 11. [ Apathie, T. 40.2. Mukdse Rhinoconjunctivitis,
3 Monate m. Pharyngitis, Anorexie. Entfieberung nach 4 Ta-
gen. Inappetenz und Depression des Allgemein-
befindens dauern noch 4 Tage iiber Entfieberung
an;

30. | Appenzeller |Cyvac 9. | Diffuse méaBige milchige Tritbung der Cornea des
10 Mte. w. linken Auges bei gutem AZ. T. 39.0. Tonsillen
o.B. Leicht beschleunigte Atmung, leichte SR-
Beschleunigung, Leukozyten 7800, starke Lym-
phozytose (659,), Neutropenie (299%,), Ger.Va-
lenz, Phosphatase und Bilirubin normal, in den
niachsten Tagen Temperatur stets zwischen 38.4
und 38.5. AZ und FrefBlust bleiben gut. Nach 2
Tagen Tritbung bis auf zentralbeschrankte leichte
Flecken aufgehellt. Blutwerte nicht wesentlich
von 1. Untersuchung verandert. Corneatritbung
innerhalb von 3 Tagen géanzlich verschwunden.
KBR auf H.c.c. am 10. Tag post vaccinat. 1:20.

3. Besprechung

In rund 1%9, (3 von 193) der nur mit eiadaptiertem Staupevirus ge-
impften Hunde und in rund 59, (27 von 604) der mit einer Doppelvakzine,
die sowohl lebendes Staupevirus wie auch lebendes Hepatitisvirus enthielt,
vakzinierten Hunde traten einige Tage nach der Schutzimpfung Allgemein-
storungen auf. Die Zahl der mit SH-Vakzine Behring (lebendes Staupevirus,
inaktiviertes H. c. c¢.-Virus) geimpften Tiere ist noch zu klein, um Schliisse
daraus ziehen zu diirfen.

Nach der Symptomatologie der beobachteten Storungen lassen sich drei
Typen abgrenzen:

a) Fieberhafte Allgemernerkrankungen mit Rhinoconjunctivitis und Tonsillitis.

Es betrifft dies die Fille 1, 3, 4, 5, 6, 7, 8, 10, 11, 12, 17, 19, 20, 21, 22,
23, 24, 25, 28, 29 unserer Kasuistik. Meistens war die Reizung der Schleim-
hiute nur eine servs-katarrhalische, seltener mit Ubergang in die mukose bis
purulente Form. Fieberhafte Temperaturen waren fast immer nachweisbar.
Bei vielen Hunden traten dazu noch gastrointestinale Symptome (Irappe-
tenz, Erbrechen, Durchfille) und palpatorisch erkennbare Leberschmerzen.
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Weitaus am héufigsten begannen die Storungen in den drei ersten post-
vakzinatorischen Tagen, seltener spiter. Die Dauer der Erkrankungen be-
schrinkte sich auf wenige bis 10 Tage. Die Symptome waren im allgemeinen
nicht schwer, aber doch so, dafl die Besitzer beunruhigt waren und wir es
kaum je verantworten konnten, den spontanen Verlauf abzuwarten. In
vielen Fillen verabreichten wir neben Antibiotika und symptomatischer
Behandlung auch bivalentes Staupe-Hepatitis-Serum.

b) Milchige, meist einseitige Corneatriibung.

Bei neun Hunden (Kasuistik Nr. 9, 13, 14, 15, 16, 18, 26, 27, 30) trat eine
einseitige milchige Triibung der Cornea, meist am 8.—11. Tag post vaccina-
tionem auf. Nur in den Fillen 13, 14, 16 und 18 bemerkten die Besitzer vor
der Corneatriitbung bereits Storungen des Allgemeinbefindens. Bis auf einen
Fall (Nr. 27) waren die zusammen mit der Corneatriitbung aufgetretenen
Allgemein- und Organstérungen nur leicht- bis mittelgradig. Die Cornea-
triitbung verschwand unter der Behandlung mit einer Cortison-Neomycin-
haltigen Augensalbe innerhalb von 3 bis 9 Tagen. Fall 27 dagegen zeigte ein
ausgesprochen schweres, langdauerndes Krankheitsbild, und die Triibung der
Cornea war noch nach 1 Monat sichtbar.

c) Zentralnervise Storungen

Fall 2, der nur gegen Staupe schutzgeimpft wurde, zeigte etwa 1 Woche
nach der Vakzination mukose Conjunctivitis, Depression des Allgemein-
befindens und der FreBlust. Kurze Zeit spiter traten pneumonische Er-
scheinungen auf. Bald darauf stellten sich zentralnervose Storungen ein,
anfinglich in Form einer leichteren Ataxie, die sich infolge Myoklonien der
Halsmuskulatur und einer Extremitit bis zur Gehunfihigkeit steigerten.
Die Papille des linken Auges war atrophisch. Psychisch war der Hund iiber-
erregt, heulte und wimmerte viel. Wegen infauster Prognose wurde das Tier
euthanasiert. Bei der Sektion wurde leichte Hyperplasie der subkutanen
Lymphknoten sowie der Milz und akute Gastroenteritis gefunden. Die histo-
logische Untersuchung des Gehirns (Abteilung fiir vergleichende Neurologie)
ergab eine disseminierte, subakute, nichteiterige Enzephalitis. In der Gro83-
hirnrinde fanden sich in unregelméfiiger Verteilung rundliche oder band-
formige Entziindungsherde mit Proliferation der Gefifwandzellen (adven-
tit.), Schwellung der Endothelien, rundzelliger, eher méafliger Infiltration,
lebhafter vorwiegend mikroglialer Proliferation und 6dematoser Auf-
lockerung des Hirngewebes. In den Hirnstammgebieten nur méiflige In-
filtrate an den basalen Randzonen. Schwere Infiltration, Gefiwand- und
Gliaproliferation in den Tractus optici. Im Mittelhirn vereinzelte Gefd(3-
infiltrate in Aquaeduktnihe und den subpialen Randzonen. Lebhafte ent-
ziindliche Vorginge im Ponsful}. Schwerpunkt der Verdinderungen mit hef-
tiger Infiltration, ausgedehnter Odematisierung und Gewebszerfall mit
Mobilisierung zahlreicher Makrophagen in vorwiegend rundlichen (wahr-
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scheinlich zentrifugal sich ausbreitenden), schon makroskopisch erkenn-
baren Herden im Kleinhirnmark, den Kleinhirnstielen, der Trigeminus-
wurzel, den seitlichen und basalen Randgebieten der Briicke, in den Oblon-
gatapyramiden. Fortgeschrittene Retinaatrophie bei Fehlen entziindlicher
Infiltrate in den vorliegenden 4 Schnitten. Im Fasc. opticus keine auffilligen
entziindlichen Verinderungen. ‘

Atiologisch sind fir die beobachteten Allgemeinstirungen nach der Vakzination
folgende Moglichkeiten in Betracht zu ziehen.:

1. Durch die Impfung bewirkte Erkrankung. 2. Vakzination wihrend der
Inkubationsperiode und dadurch abgeschwichter Krankheitsverlauf (Inter-
ferenz des Vakzinevirus mit dem Straflenvirus), 3. zufillige Koinzidienz von
Erkrankungen anderer Ursachen mit der Vakzination.

Am einfachsten ist die Beantwortung bei den Fillen der Gruppe 2 (mil-
chige Corneatriibung). Das Auftreten einer meist einseitigen milchigen Cor-
neatritbung wird allgemein als ein ziemlich pathognomonisches Symptom fiir
H. c. c. betrachtet. Ebenfalls im Schrifttum iiber die experimentelle Uber-
priifung der Vakzinen ist verschiedentlich bemerkt (siehe Einleitung), daf3
in einem kleinen Prozentsatz einige Tage post vaccinationem dieses Sym-
ptom, allerdings ohne Allgemeinstorungen und ohne Temperaturerhohungen,
gesehen wurde. Im Gegensatz zu diesen experimentellen Angaben dauerten
bei unseren Fillen die Corneatriibungen z. T. recht lange und waren noch
andere Symptome, die auf H. c. c. hinwiesen, vorhanden (Stérung des All-
gemeinbefindens, Fieber, Tonsillitis, nur serése Schleimhautreizungen, Le-
berpalpationsschmerz usw.). Atiologisch besonders schliissig ist unser Fall
26. Hétte es sich auch dabei, im Sinne der Erkldarung von M. Scheitlin und
P. Suter (1959), um eine Vakzination in einem mit H. c. c¢. verseuchten
Bestand gehandelt, so wire nicht erklirbar, dafl 12 Tage post vaccinationem
nur der mit der lebenden Doppelvakzine geimpfte Hund, nicht aber die mit
dem Nur-Staupeimpfstoff Candur vakzinierten Tiere, eine positive Komple-
mentbindungsreaktion auf H. c. c. aufgewiesen haben. Hétte es sich bei dem
erkrankten Welpen um eine erst kurz post vaccinationem gesetzte Infektion
gehandelt, so wiren zum Zeitpunkt der Blutentnahme fiir die serologische
Untersuchung bei den iibrigen Welpen eventuell ebenfalls schon niedrige
Titer zu erwarten gewesen, und es wiren mit grof3er Sicherheit noch weitere
der nicht gegen Hepatitis vakzinierten Wurfgeschwister spéter erkrankt.

Schwieriger ist die étiologische Zuordnung der Fille der Gruppen 1 und 3.
Bei einzelnen (Nr. 12, 17, 28) ist das Wahrscheinlichste, dafl die Vakzination
wihrend der Inkubation erfolgte. Der bereits vor der Impfung reduzierte
Gesundheitszustand oder die Nachweisbarkeit eines Kontaktes vor oder
kurz nach der Vakzination mit staupekranken Hunden spricht fiir diese Er-
klirung. Besonders Fall 28, bei dem alle 6 vakzinierten Wurfgeschwister
am 3. Tag leichte Temperaturerh6hung, Anorexie und méaflige Dimpfung
des Allgemeinbefindens zeigten, spricht fiir diese Moglichkeit.
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Die iibrigen Hunde wurden in gutem Allgemeinzustand geimpft, und es
konnte auch keine Infektionsquelle gefunden werden. Fiir die Annahme, daf}
es sich dabei um direkte Impfreaktionen handelte, 1aBt sich anfiithren, daf3
mit Ausnahme der Corneatriibung dieselben fiir einen Virusinfekt spre-
chenden Symptome zur Beobachtung kamen wie bei der Gruppe 2. Bei ex-
perimentell mit H. c. c. infizierten Hunden (S. Rubarth 1947, G. C.
Poppensiek 1952, H. Stiinzi 1953 ,J. A. Baker, H. E. Jensen und
R. E. Witter 1954, J. H. Gillespie 1952 u. a.) wie auch bei den spon-
tanen Krankheitsfillen (Freudiger 1957) wird in 20-309, mit dem Auf-
treten einer Corneatriibung gerechnet. Es ist nicht einzusehen, warum nach
der Vakzination nicht auch Allgemeinreaktionen ohne Corneatriibung auf-
treten sollten, wenn doch Allgemeinreaktionen mit Corneatriibung zur Beob-
achtung kommen. Da das beobachtete Symptomenbild identisch war mit
dem bei einem leichteren spontanen Virusinfekt gesehenen und sich von
einer Tonsillitis anderer Genese unterschied, ist eine zufillige Koinzidenz der
Vakzination mit anderen Erkrankungen unbegriindet. Der Unterschied, daf3
bei den experimentellen Arbeiten keine Allgemeinstorungen, sondern nur
voriibergehende Temperaturerhohungen und Corneatriibungen gesehen
wurden, laft sich unserer Ansicht nach damit erklidren, daf3 infolge des
engeren Tier—-Mensch-Kontaktes geringgradige Storungen bei unseren Hunden
besser auffallen als bei den in Zwingern gehaltenen. Zudem fallt bei unseren
einzeln gehaltenen Hunden die psychische Ablenkung durch die Wurfgenossen
weg, so dafl Appetitminderung und Démpfung des Allgemeinbefindens deut-
licher auftreten.

Welche der beiden Vakzinekomponenten zur Impfreaktion fithrte, ist rein
klinisch nicht leicht zu entscheiden. Wir sind der Ansicht, dafl in den meisten
Fillen die Ursache in der H. c. c.-Komponente lag. Dafiir spricht, daly die
Impfreaktionen nach Verwendung der bivalenten Lebendvakzine héufiger
geworden sind als nach reiner Staupeimpfung. Das Symptomenbild zeich-
nete sich in den meisten Féllen durch das Fehlen eiteriger Sekundarkompli-
kationen aus, so dal auch aus der Symptomatologie vor allem an H. c. c.
zu denken ist. Nur die Félle mit Komplikationen (mukos-eiterige Rhino-
conjunctivitis, Pneumonie, Enzephalitis) sprechen wir als Staupe an. Auch
die eingangs erwihnten experimentellen Arbeiten von D. G. Howell
(1961) und K. Dréager und O. Ackermann (1961), wonach das H. c. c.-
Virus das vitalere ist, konnen zur Stiitzung herangezogen werden.

Awus unseren Beobachtungen schlieflen wir:

1. Impfkomplikationen sind, entgegen den Angaben der Herstellerfirmen
von Vakzinen, durchaus moglich und gar nicht so selten. Offenbar héingt
die fiir das einzelne Individuum geniigende Abschwichung der Patho-
genitit einer Vakzine nicht nur vom Herstellungsverfahren, sondern
auch noch von der individuellen Reaktionslage der Impflinge ab.
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2. Die Impfkomplikationen sind mit wenigen Ausnahmen leichtgradig.
Das Auftreten von Allgemeinreaktionen nach der Impfung stellt aber
fiir den Tierarzt dennoch eine unangenehme Situation gegeniiber dem
Besitzer dar.

3. Da nach dem klinischen Bild zu schlieBen, Komplikationen vor allem als
Folge der H. c. ¢ -Vakzinekomponente vorkommen und da nach den
neuen, allerdings noch auf breiterer Basis zu bestétigenden Untersuchun-
gen die lebende H. c. c.-Komponente als vitalere durch Interferenz die
Staupeimmunit#tsbildung hemmen kann, scheint sowohl vom praktischen
wie vom theoretischen Standpunkt aus die Verwendung einer inakti-
vierten H. c. c.-Komponente gegeniiber einer lebenden vorteilhafter zu sein.

Zusammenfassung

Es wird iiber die Klinikerfahrungen der letzten 4 Jahre bei der Vakzination der
Hunde mit einer bivalenten Vakzine, bestehend aus lebendem, modifiziertem Staupe-
virus und lebendem, modifiziertem Hepatitis-contagiosa-canis-Virus berichtet. Im
Gegensatz zu anderen Autoren waren die Wochen bis Jahre post vaccinationem ge-
sehenen Staupeimpfdurchbriiche betriachtlich. Die Durchbruchsquote wird auf etwa
109, geschiitzt. Interferenz der vitaleren H. c. c.-Komponente mit der Staupekompo-
nente der Vakzine sowie im Zeitpunkt der Vakzination noch zu hohe Resttiter der von
der Mutter auf die Welpen tibertragenen Antikérper werden als mogliche Ursache fiir
die Immunitatsdurchbriiche diskutiert.

In 1149 der nur mit modifiziertem Staupevirus und in fast 5%, der mit der biva-
lenten Staupe-Hepatitis-Lebendvakzine geimpften Hunde wurden wenige Tage post
vaccinationem fieberhafte Allgemeinreaktionen gesehen. Diese Krankheitserscheinun-
gen werden in den meisten Fillen als durch die Vakzine bedingt angesehen. Weitaus
am h#ufigsten waren fieberhafte Allgemeinreaktionen mit Rhinoconjunctivitis und
Tonsillitis. Einige zeigten zusédtzlich noch die fir H. c. c. typische milchige Cornea-
tritbung. Ein Hund muBte nach iiberstandener Pneumonie wegen einer Meningo-
enzephalitis vom Staupetypus euthanasiert werden.

Auf Grund der Symptomatologie und der Feststellung, da3 die Komplikationen
bei Verwendung der bivalenten Vakzine héufiger waren, wird vor allem die H. c. c.-
Komponente dafiir verantwortlich gemacht.

Diese Beobachtungen und die in der Einleitung zitierten experimentellen Arbeiten
iiber das Interferenz-Phénomen sprechen fiir die Verwendung einer inaktivierten, an
Stelle einer lebenden H. c. c¢.-Komponente.

Résumé

L’auteur nous fait part de ses expériences cliniques de quatre ans avec la vacci-
nation de chiens au moyen de vaccin bivalent. Celui-ci est composé par du virus de la
maladie de Carré, vivant et modifié, ainsi que de virus modifié de I’hépatite
contagieuse du chien. A I’encontre d’autres auteurs, le nombre des ruptures de:
vaceinations contre la maladie de Carré se manifestant pendant des semaines et des
années était imposant. On estime & 10% la quote de rupture. On donne comme causes
possibles des ruptures d’immunité une interférence des composantes H.c.c. avec les
composantes des vaccins contre la maladie de Carré ainsi que des titres d’anticorps
trop élevés transmis pendant la vaccination de la mere aux chiots. Dans 1149 des
cas de vaccination contre la maladie de Carré et dans presque 59, des cas de chiens
vaccinés avec le vacein vivant bivalent, on a observé, peu de jours post vaccinationem,
des réactions générales fiévreuses. On admet que ces manifestations sont dues dans la
majorité des cas au vaccin. Les réactions fiévreuses les plus fréquentes étaient celles
accompagnées de rhinoconjonctivites et de tonsillites. D’autres étaient encore liées a
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une opacité cornéenne laiteuse typique pour H.c.c. Un chien ayant résisté & une pneu-
monie, a di étre soumis & ’euthanasie & la suite d’une méningoencéphalite du type
maladie de Carré. Sur la base de la symptomatologie et aprés avoir constaté que les
complications, lors d’emploi de vaccin bivalent, étaient plus fréquentes, on en rend
avant tout responsable la composante H.c.c. Ces observations ainsi que les travaux
expérimentaux sur le phénomeéne interférentiel parlent en faveur de I’emploi d’une
composante H.ec.c. inactivée en lieu et place d’une composante vivante.

Riassunto

Si riferiscono le esperienze cliniche degli ultimi 4 anni fatte nei cani con un vaccino
bivalente, composto di virus cimurroso modificato e di virus vivente modificato della
epatite contagiosa del cane. In opposizione ad altri autori, I'insorgenza del cimurro
dopo settimane o anni dalla vaccinazione, éstata piinotevole. La quota dell’insorgenza &
valutata a circa il 109,. Sidiscute sull’interferenza della componente pitu vitale della e.c.c.
con la componente cimurrosa del vaccino, nonche sul titolo ancora troppo elevato
degli anticorpi trasmessi dalla madre ai cuccioli, quale causa possibile nella rottura
dell’immunita. Nell’'uno e mezzo 9, del virus modificato del cimurro ed in quasi il 59,
dei cani inoculati con il vacecino bivalente del eimurro e della e.c., furono osservate
delle reazioni generali febbrili pochi giorni dopo la vaccinazione. Nella maggior parte
dei casi, queste manifestazioni morbose vanno considerate dipendenti dal vaccino.
Delle reazioni generali febbrili furono per lo pitt dipendenti da rinocongiuntivite e da
tonsillite. Alcuni cani presentarono anche l'intorbidamento lattescente tipico per la
e.c. Un cane, dopo sorpassata la polmonite, dovette essere ucciso con I'eutanasia, in
seguito ad una meningoencefalite di tipo cimurroso. Sulla base della sintomatologia
e dell’accertamento che le complicazioni intervenute con 'uso del vaccino bivalente
furono piu frequenti, se ne rese soprattutto responsabile la componente dell’e.c.
Queste osservazioni e i lavori sperimentali citati circa l'interferenza, depongono per
I'uso di una componente inattivata, al posto di una componente vitale dell’e.c.

Summary

A report on clinic experiences of the last 4 years in the vaccination of dogs with a
bivalent vaccine consisting of living modified distemper virus and of living modified
virus of hepatitis contagiosa canis. In contrast with other authors the breakings
through the immunity against distemper weeks or years after vaccination were fre-
quent, about 109,. The reasons are probably interference of the highly vital hepatitis
vaccine with the distemper component, also a certain amount of antibodies in the
blood of the young dogs in the moment of vaccination, originating from the mother.
In 1,59 of the dogs vaccinated with the modified distemper virus and in almost 59, of
the dogs with the bivalent distemper-hepatitis living vaccine general reactions with
fever were observed some days after vaccination. In most cases these symptoms were
considered to be due to the vaccination. General reactions with temperature elevation
and rhinoconjunctivitis and tonsillitis were most frequent. Some cases showed in ad-
dition milky turbidity of the cornea, typical for h. c. c. One dog, after having passed a
pneumonia attack had to be killed because of meningo-encephalitis of distemper type.
Taking into consideration the kind of symptoms and the higher frequency of compli-
cations after the use of the bivalent vaccine, the h.c.c. component must be responsible
for them. These observations and the experimental investigations into the phenomenon
of interference mentioned in the introduction speak for the application of an inactivated
instead of living h.ec.c. component.
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Aus dem Veterinar-Pharmakologischen Institut der Universitat Ziirich
(Direktor: Prof. Dr. H. Graf)

Uber die Wirkung einiger Sulfonamide und Antibiotika
auf die Infusorien und die Girgasbildung im Panseninhalt des Rindes

Von E. Schumacher

4. Wirkung einiger Sulfonamide und Antibiotika auf die Infusorien
4.1. Bisherige Versuchsmethoden und Ergebnisse
4.1.1. Bekannte Kulturmethoden

An Versuchen, die Panseninfusorien in Kulturen iiberlebend zu erhalten,
hat es nicht gefehlt. Die wesentlichen Merkmale der bekannten Methoden
seien kurz dargestellt.
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