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Schweizer Archiv far Tierheilkunde -

Schweizerischer
Band 112 . Heft 7 . Juli 1970 Tierarzte

Aus der Kuranstalt der EMPFA Bern und dem Schweiz. Serum- und Impfinstitut Bern

Aktive Tetanusprophylaxe beim Pferd und Immunitiatsdauer

Von J.Léhrer und P.Radvila

Empfindlichkeit und aktiver Sehutz

Die Empfindlichkeit der Lebewesen gegeniiber Tetanustoxin ist sehr ver-
schieden. In bezug auf Morbiditdt und Mortalitdt nach einer Verletzung kann
die Empfindlichkeit des Menschen derjenigen des Pferdes gleichgestellt wer-
den. Umgerechnet auf Grammkéorpergewicht ist das Pferd zwolfmal empfind-
licher als die weie Maus. An zweiter Stelle stehen die Meerschweinchen.
Ofters erkranken Schafe, Ziegen und Schweine nach operativen Eingriffen an
Tetanus (Schwanzkupieren, Kastration, Ohrmarkierung und sogar nach der
Blutentnahme). Bei anderen Tierarten kommt diese Erkrankung seltener
vor. 4.107° ml eines Toxins toten eine weile Maus von 16 g innert 4 Tagen,
etwa 13.1072 ml des gleichen Toxins ein Pferd von 550 kg.

Tetanuskeime kénnen lange Zeit im Gewebe vegetieren, ohne daf3 sie
Starrkrampf auslésen. Zur Vermehrung und Toxinbildung brauchen sie ein
passendes Milieu. Anderseits erkranken Menschen und Tiere an Starrkrampf,
die keine duflerlichen Verletzungen aufweisen. Von 100 erkrankten Personen
wurden bei 33 Patienten keine, bei 17 Patientén nur unbedeutende Ver-
letzungen festgestellt (Stirnemann). Bei 12 von uns beschriebenen Krank-
heitsfillen wurde bei 7 eine Eintrittspforte gefunden. Kleine Verletzungen
werden wegen des Haarkleides oft itbersehen oder als geringfiigig betrachtet
(zum Beispiel Krone und Balle beim Pferd), so daf3 der Patient ohne Serum-
schutz bleibt. Der Prozentsatz der Heilung des akuten Starrkrampfes mit
hohen arteigenen Serumdosen ist beim Pferd hoher als beim Menschen, aber
nur dann, wenn die Tiere gleich zu Beginn der Erkrankung behandelt wer-
den. Die frithzeitige Diagnosestellung und rasche Beschaffung der not-
wendigen Serummengen sind lebensrettend. Jede Verzdgerung verringert
die Uberlebenschance (Lohrer und Radvila).

Es besteht keine genaue Statistik, wie viele Pferde jahrlich an Tetanus
erkranken. Anhand der Berichte iiber die Serumtherapie der Praktiker ist
ihre Zahl relativ hoch. Die Kuranstalt der EMPFA behandelte vor der
obligatorischen Schutzimpfung jahrlich 3 bis 4 schwere Starrkrampffille.
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Seither kontrollierten wir 7000 aktiv immunisierte Kav.-Pferde. Keines ist
an Starrkrampf erkrankt, obwohl bei Verletzungen weder Serum noch Ana-
toxin nachgeimpft wird.

In der Humanmedizin hat sich die aktive Prophylaxe gegen Tetanus
durchgesetzt. In der Veterindrmedizin ist die aktive Schutzimpfung noch
nicht Allgemeingut, obwohl seit 10 Jahren mit Nachdruck auf ihre Vorteile
hingewiesen wird (Leuthold).

‘Wabhl des Impfstoffes und Dosierung

Fiir die Erzeugung einer guten Immunitét spielt die Impfstoffqualitit
eine grofle Rolle. Der Antigenwert des Impfstoffes wird in einigen Léndern
mit den Schutzeinheiten, in anidern mit den Flokulationseinheiten gemessen.
Das Immunisierungsvermogen mul} jedoch gleich sein. Die Tetanusvakzine
enthdlt 20 Fl/ml. Diese Flokulationseinheiten sollen den internationalen
Schutzeinheiten entsprechen.

Impfstoffen, die ein losliches Antigen besitzen, fiigt man mit Vortell ein
Adjuvans zu. Heute stehen dem Praktiker zwei Tetanusimpfstoffe zur Ver-
fiigung : Das gewShnliche Toxoid (Anatoxin) und ein an Aluminiumhydroxid,
Aluminiumphosphat oder Kaliumalaun adsorbiertes Toxoid (Anatoxal). Fiir
beide Impfstoffe verwendet das Schweiz. Serum- & Impfinstitut Bern aus-
schlieflich gereinigtes Toxoid.

Anatoxin kann ohne Gefahr einer Schwellung s/c geimpft werden. Ana-
toxal verursacht s/c eine bis handflichengroBe Schwellung. Der gut ge-
schiittelte Adsorbatimpfstoff muBl deshalb immer i/m gespritzt werden. Wir
verwenden fiir jedes Pferd eine eigene sterile Kaniile und desinfizieren die
Operationsstelle (Mitte Halsmuskulatur) mit Alkohol. Die lockere, mit viel
Bindegewebe durchsetzte Brustmuskulatur eignet sich nicht fiir Vakzina-
tionen. Schmerzhafte Schwellungen und Abszesse sind die Folge von un-
sauberen Instrumenten.

Das Tetanusantigen besitzt ein groles Immunisierungsvermégen. Schon
kleinere Dosen erzeugen einen melBbaren Titeranstieg, bendtigen aber zur
Erzielung einer guten Immunitit mehr Zeit und mehr Injektionen. Einem
Menschen werden heute dreimal 1 ml Anatoxin oder zweimal 0,5 ml Ana-
toxal eingespritzt. : _

In der Veterindrpraxis mull die Impfdosis selbstverstdndlich dem Ge-
wicht des Tieres angepaft werden. Das Ziel unserer Untersuchungen lag
darin, schon mit zwei Injektionen eine langdauernde Immunitét zu erreichen.
Wir wahlten deshalb das adsorbierte Toxoid, Anatoxal. Fiir das Pferd er-
rechneten wir 10 ml pro Injektion. Diese Antigenmenge vertragen die Tiere
gut. Schon 10 Tage nach der 1.Injektion sind sie gegen einige todliche
Dosen Tetanustoxin immun (Durchschnittstiter von 20 Pferden 0,101 IE/
ml). Sechs Wochen nach der ersten Anatoxalimpfung stieg der Durchschnitts-
titer auf 0,238 IE/ml, und 10 Tage nach der zweiten Anatoxalimpfung fanden
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wir bereits 21,2 IE/ml. Im Gegensatz zu Anatoxal erzeugt das nicht adsor-
bierte Toxoid in den gleichen Zeitabstinden Durchschnittstiter von 0,018
beziehungsweise 0,314 IE/ml (Tabelle 6 und 8 Radvila und Lohrer). Die-
selben Werte erzielte Prof. Leuthold mit gew6hnlichem Toxoid an 23 Pfer-
den. Aus diesen Zahlen geht hervor, dafl Adsorbatimpfstoff die Pferde 67mal
besser immunisiert als Impfstoff ohne Adjuvans. Prigge meldet dieselben
Resultate. .

Die Kav.-Pferde erhielten bisher eine 3. Injektion Anatoxal, 1 Jahr nach
der zweiten Impfung. Diese Injection de rappel verstirkt die Immunitét in
hohem Ma@Be, scheint aber nach dem heutigen Stand der Untersuchungen
fiir eine lebenslanghche Immunitdt nicht unbedingt notwendig. Die Be-
schrankung auf zwei Impfungen bedeutet fiir die Praixs eine groBe Er-
lelchterung

Immunitit nach der ersten und zweiten aktiven Vakzination

In der Humanmedizin vertritt man die Ansicht, dall der Mensch 10 Tage
nach der ersten aktiven Impfung gegen eine natiirliche Tetanusintoxikation
noch nicht oder sehr selten immun ist (Eckmann). Die Versuche in der
Veterindrmedizin zeigen, daB die Haustiere schon 10 Tage nach der ersten
Injektion immun sein kénnen. Dieser Unterschied kommt daher, daf der
Mensch selten durch Tetanuskeime im Darm auf natiirliche Weise vor-
sensibilisiert wird.

Nach Heinig schiitzen 5 ml Tetanusadsorbatimpfstoff die Pferde 12 Tage
nach der ersten Injektion gegen 120 Dosis letalis minima (Dlm), nach 9 bis
11 Tagen gegen 6 Dlm, und nach 8 Tagen schiitzt diese Dosis mcht alle
Pferde.

In unserem Versuch hatten 20 Pferde, die 10 Tage vorher mit 10 ml
Anatoxal geimpft worden waren, ausnahmslos Antikérper im Blut (Radvila
und Léhrer). Daraus ziehen wir den SchluB3, dal die Pferde 10 Tage nach
der ersten aktiven Injektion gegen eine natiirliche Intoxikation immun sind.

Der Sensibilisierungsprozel3 ist 10 Tage nach der ersten Impfung noch
nicht erloschen. Er geht langsam vor sich und dauert einige Wochen. Des-
halb wird die zweite Injektion Anatoxal erst nach 6 bis 12 Wochen ver-
abreicht. Auf die neue Ant1gend031s reagieren die Korperzellen sehr rasch
und schiitten Antikérper ins Blut aus. Abbildung 1 zeigt, daB der Durch-
schnittstiter von 5 Pferden nach einer zweiten Impfung schon am 2. Tage
von 0,3 auf 0,4, am 4. Tage auf 0,7, nach 6 Tagen auf 10,9 und nach 8 Tagen
auf 17,9 IE/ml im Blut gestiegen ist. Nach 10 Tagen beginnt die Kurve
horizontal zu verlaufen. Der groBte Anstieg der Antikérperbildung findet
bei den Haustieren zwischen dem 4. und 8. Tage statt. Die gleichen Resul-
tate hat Scheibel an Menschen nach der Auffrischungsimpfung erzielt.

Anders verliduft die Kurve bei der ersten Vakzination. Antikérper kénnen
erst nach 8 bis 10 Tagen nachgewiesen werden.
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Abb. 1 Durchschnitt der Antikérperbildung von 5 Pferden nach der zweiten Injektion.

Unterschied zwischen passiven und aktiven Antikorpern

Zum Schutze gegen eine natiirliche Intoxikation sind 0,1 bis 0,05 IE/ml
passive Antikérper im Blut erforderlich. Diese passiven  Antikorper diirfen
nicht mit den aktiven Antikorpern verglichen werden. Bei aktiv immuni-
sierten Tieren konnen die humoralen Antikdrper unter 0,05 sinken oder
sogar Null betragen. Das Tier ist trotzdem gegen eine Tetanusintoxikation
immun. Den Beweis dazu liefert Tabelle 2. Das. Pferd Nr. 10 hatte keine
Antikérper im Blut. Es vertrug 3 DIm reaktionslos. 10 Tage nach der
Toxininjektion stieg der Titer auf 0,3 IE/ml Serum. Tetanusgeschiitzt waren
auch die Pferde Nr. 2, 3, 5, 11, 13, 17, 19 und 22 mit Serumtitern unter 0,05.
Wir begegnen hier dem Phidnomen der zelluldiren Immunitét nach aktiver
Tetanusschutzimpfung. Die zellulire Immunitdt kann weder mit einer
Labormethode noch mit einem Hauttest gepriift werden. Wir kénnen sie
nur durch die Intoxikation oder durch neue Antigenzufuhr feststellen.

Dauer der aktiven Immunitiit

In der Humanmedizin sind die Ansichten iiber die Immunitédtsdauer
unterschiedlich. Einige Autoren nehmen nach der Grundimmunisierung mit
3 Injektionen Anatoxin eine Immunitit von mindestens 3 bis 5 Jahren,
andere von 10 bis sogar 20 Jahren an (Eckmann und Regamey).
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Von 13 ehemaligen Fallschirmjidgern, die vor 12 bis 15 Jahren aktiv gegen
Tetanus immunisiert worden waren, hatten 3 0,001 und die iibrigen 0,0025
bis 5IE/ml im Blut. Nach der Revakzination zeigten alle Personen noch
eine geniigende potentielle Immunitédt (Durchschnittstiter 9,6 IE/ml) (Beck
und Mitarbeiter). Ein Mann, der vor 21 Jahren dreimal aktiv immunisiert
worden war, erkrankte 5 Tage nach einer Stirnverletzung an einem leichten
lokalen Tetanus. Der Patient erhielt nur eine Injection de rappel und wurde
ohne andere Therapie geheilt (Stirnemann). In der Literatur findet man
aber einige Félle, in welchen vor 10 bis 15 Jhren aktiv geimpfte Personen
an Tetanus erkrankten. Wenn die Immunisierung 10 bis 15 Jahre zuriicklag,
zeigte die Krankheit einen leichteren Verlauf. Waren mehr als 15 Jahre ver-
gangen, verlief die Krankheit wie bei nicht geimpften Patienten (Regamey).

Ramonund Lemétayer berichten, dall von 22 000 aktiv immunisierten
Pferden innerhalb von 6 Jahren ein einziges Tier an leichtem Tetanus er-
krankte, der abheilte. Vor der Impfung erkrankten 59 Pferde an Tetanus,
wovon 41 starben. Neuestens empfiehlt Fessler nach der Grundimmuni-
sierung eine jéhrliche Injection de rappel. Unsere Erfahrungen mit der
Tetanusprophylaxe beim Pferd reichen 12 Jahre zuriick. 7000 Pferde wurden
bisher dreimal mit Anatoxal geimpft. Nach dieser Grundimmunisierung
erhielten sie keine Booster-Impfung mehr. Die humoralen Antikérper und die
Immunitétslage wurden laufend gepriift. 19 Pferde, die vor 2 bis 5 Jahren
immunisiert worden waren, wiesen einen Durchschnittstiter von 0,472 I E/ml
auf und waren gegen 3 Dlm immun. 10 Tage nach der Verabreichung von
Toxin stieg der Durchschnittstiter bis 4,3 IE/ml (Radvila und Lohrer). Bei
49 untersuchten Pferden lag die Grundimmunisierung 5 bis 9 Jahre zuriick.
3 von diesen hatten keine Antikérper mehr, die iibrigen zeigten einen Durch-
schnittstiter von 0,285 IE/ml (Tabelle 1).

Tabelle I Priifung der aktiven humoralen Antikérper 5 bis 9 Jahre nach dreimaliger
Tetanus-Anatoxalinjektion. ; '

Anzahl Jahre nach Durchschnittstiter
Pferde der letzten Injektion im Blut
1 9 0,01
13 8 0,49
1 8 > 0,025
1 8 < 0,0025

17 7 0,51
2 7 < 0,0025
10 6 0,247
2. 6 > 0,025
2 5 0,735

* In einem weiteren Versuch wollten wir feststellen, ob die Pferde, die vor
5 bis 8 Jahren aktiv immunisiert worden waren, gegen 3 Dlm des Toxins
immun sind. Von 24 solchen Pferden wies nur ein einziges Tier keine Anti-
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korper im Blut auf, vertrug jedoch 3 todliche Dosen reaktionslos wie die
iibrigen 23 Tiere mit humoralen Antikérpern (Tabelle 2). Bei 23 Pferden
betrug der Durchschnittstiter 0,59 IE/ml, und 10 Tage nach der Intoxika-
tion stieg der Titer auf 12,9 IE/ml. Ferner sehen wir aus Tabelle 2, daB der
Antikorpergehalt 10 Tage nach der Intoxikation beim Pferd Nr. 10 von

Tabelle 2 Priffung der aktiven Immunitat mit 3 Dlm. Die Pferde sind vor 6 bis 8 Jahren
dreimal mit 10 ml Tetanus-Anatoxal vakziniert worden.

Pferd Jahre nach der . ' Titer vor Titer 10 Tage nach Resultate
Nr. letzten Anatoxal- der Intoxikation der Intoxikation -
" injektion '
1 7 0,07 2
2 6 0,02 2
3 6 0,01 1,3
4 7 1,2 5
5 8 0,02 . 0,2
6 6 0,13 4,5
7 7 3,5 15
8 5 1,4 10,5
9 5 0,07 12
10 T < 0,0025 0,3
11 7 0,02 1,1 Alle Pferde
12 6 0,12 12 blieben
13 6 0,02 1,5 gesund
14 7 0,9 1,5
15 7 © 2,5 7
16 6 2 140
17 6 0,04 4,8
18 6 0,05 5,4
19 7 0,02 16
20 6 0,06 2,5
21 8 0,1 8,5
22 8 0,02 1,5
23 8 1,2 38
24 7 0,1 4

Null auf 0,3 IE/ml gestiegen ist. Dieses Beispiel weist darauf hin, dafl der
Organismus mit potentieller Immunitéit durch minimale Antigendosen eine
groBe Antikérpermenge produzieren kann.

Nach der Grundimmunisierung verschwindet beim Tier die aktive
Immunitét nie mehr ganz aus dem Organismus. Wenn die Antikérper auch
nach vielen J ahijen im Blut fehlen, bleibt die zellulire Immunitdt nach
heutiger Erkenntnis zeitlebens erhalten. Solche immune Zellen besitzen ein
auBerordentlich starkes Reaktionsvermdgen. Bei der geringsten Zufuhr des
spezifischen Antigens konnen sie sehr rasch und reichlich Antikérper bilden.

| Richtlinien zur Tetanusprophylaxe
1. Grundimmunisierung

Zur aktiven Immunisierung erhalten Pferd und Rind intramuskulér
2 Anatoxalinjektionen von 10 ml in einem Zeitintervall von 6 bis 12 Wochen
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in die Halsmuskulatur. Eine Injection de rappel nach einem Jahr ist emp-
fehlenswert. Fiir die Grundimmunisierung mit gewohnlichem Toxoid ist eine
dritte Impfung notwendig. In beiden Fillen sind die Tiere lebenslang gegen
Tetanus geschiitzt. Schaf und Hund erhalten je 2 ml. Limmern und kleinen
Hunden wird je 1 ml verabreicht.

2. Tetanusprophylaxe nach einer Verletzung

a) Vollstindig immunisierte Tiere: Nach der unter 1. beschriebenen
Grundimmunisierung benétigen die Tiere bei einer Verletzung keine weitere
Tetanusprophylaxe. _

b) Unvollstindig immunisierte Tiere: Verletzt sich ein Tier innerhalb
von 10 Tagen nach der ersten Schutz1mpfung, so wird es wie ein ungeimpftes
betrachtet.

Tritt die Verletzung 10 Tage oder spater nach der 1. Impfung ein, erhalt
es eine zweite Dosis Anatoxal oder Anatoxin. _

¢) Ungeimpfte Tiere: Pferd und Rind erhalten nach einer Verletzung
oder vor einer Operation 7500 IE Tetanus-Serum. Schaf, Schwein, Hund
1500, Lamm und kleiner Hund 1000 IE. Bei groBlen Verletzungen und nach
Kastrationen, wenn die Wundsekretion mehr als 10 Tage andauern wird,
ist die gleiche Serumdosis zu wiederholen. Anstelle der passiven Prophylaxe
kann auch die Simultanimpfung empfohlen werden. In diesem Falle werden
Serum und Vakzine an getrennten Korperstellen i/m eingespritzt. 20 Tage
nach der Simultanimpfung Wiederholung der Vakzineimpfung. Diese zweite
Vakzinierung wird fiir eine Grundimmunisierung als erste Impfung bewertet,
weil das Antitoxin bei Simultanimpfungen das Antigen beeintrichtigt. Fiir
eine lebenslidngliche Grundimmunisierung ist in diesem Fall unbedingt eine
dritte Impfung im Abstand von 6 bis 12 Wochen notwendig. Vor einer
Operation und bei nicht immunisierten Verletzten darf man nicht nur aktiv
impfen, da eine Intoxikation eintreten konnte, bevor die Antikorper ge-
bildet sind.

Zusammenfassung

Unsere Untersuchungen haben ergeben, daBl die Grundimmunisierung mit Anatoxal
das Pferd auf Lebenszeit gegen Starrkrampf schiitzt. Auch wenn keine humoralen
Antikérper mehr nachgewiesen werden kénnen, bleibt die zellulare Abwehrbereitschaft
erhalten. »

Résumé

- Nos expériences ont démontré que I'immunité basale par 1’anatoxal protege le
cheval & vie contre le tétanos. Méme lorsque les anticorps humoraux ne peuvent plus
étre mis en évidence, la réaction de défense cellulaire subsiste encore.

Riassunto

Le nostre esperienze hanno dimostrato che I'immunita di base con Anatoxal nel
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cavallo assicura una protezione per tutta la vita. Anche se non vengono piu individuati
anticorpi umorali, la difesa cellulare rimane. '

Summary

Our experiments have shown that a basic immunisation of the horse with Anatoxal
protects it against tetanus for life. Even when the presence of humoral antibodies
can no longer be proved, cellular resistance remains active.
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Der vorliegende Handbuchband dirfte fiir Tierdrzte und Tierziichter von Interesse
sein, welil er ein etwa 70 Seiten ausmachendes Kapitel «die Anwendung der Gestagene
in Veterindrmedizin und Zootechnik», verfaBt von W.Jéchle (in deutscher Sprache),
enthilt. In diesem Kapitel findet man eine sorgfiltige Ubersicht iiber die medizinische
Verwendung der Gestagene bei Sterilitdt, pathologischen Zusténden am Genital-
apparat und den sekundiren Geschlechtsorganen, abnormem Sexualverhalten und
Storungen auBerhalb der Sexualsphire der Haustiere auf der einen Seite und iiber die
Verwendung zur Ostrusunterdriickung, Zyklussynchronisation, Ostrusinduktion beim
weiblichen und die Libido- und Hodenfunktionsbeeinflussung beim maénnlichen
Haustier sowie iiber die Anwendung bei der Mast auf der andern Seite. Die iibrigen
Kapitel stellen die Fortsetzung der Besprechung der Physiologie der Gestagene bzw.
des Progesterons des Bandteils 1 dar. Die Wirkung auf Morphologie und Funktion
des Genitalapparates vom Menschen bis zu den Avertebraten und die regulatorische
Rolle des Progesterons im Zyklus und wihrend der Graviditidt werden in drei Kapiteln
besprochen. Auch diese Teile des Bandes kénnen natiirlich einiges Interesse beim
Veterindrmediziner und beim Veterindrphysiologen erwecken. Die enzyklopédische
Natur des Werkes geht aus der Tatsache hervor, da3 200 Seiten Inhaltsverzeichnis und
224 Seiten Namensverzeichnis (dreispaltig) vorhanden sind. H. J.Schatzmann, Bern
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