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Aus den Instituten fiir Veterinarpathologie (Direktor: Prof. Dr. H. Stiinzi)
und fiir Veterindrbakteriologie (Prof. Dr. H.U. Bertschinger) der Universitit Ziirich

Clostridium perfringens Typ D-Enterotoximie der Ziege
in der Schweiz. Pathologisch-anatomische und
bakteriologische Untersuchungen

von A. von Rotz!, L. Corboz und A. Waldvogel

Finleitung

Die Clostridium perfringens (C. perfringens)-Enterotoxamie ist in der Schweiz vor
allem beim Schaf bekannt. Sie wird dort als Breinierenkrankheit bezeichnet und stellt
eme der am héufigsten diagnostizierten Erkrankungen dar [12, 15]. In der Literatur
werden viele Krankheiten von Schaf und Ziege gemeinsam abgehandelt, da sie gleich-
artig verlaufen. Dies trifft aber fiir die C. perfringens-Enterotoximie nicht zu, wie auch
aus Berichten aus USA [6], Australien [8], England [1], Ungarn [16], Sri Lanka [20], In-
dien [14, 9], DDR [21] und aus den Niederlanden [19] zu entnehmen ist. Allerdings
wurde in diesen Publikationen auf die pathologisch-anatomischen Befunde meist nur
kurz eingegangen.

Da die C. perfringens-Enterotoxamie der Ziege in der Schweiz bisher noch nicht
beschrieben wurde, werden in der vorliegenden Arbeit die pathologisch-anatomischen
und bakteriologischen Befunde bei 8 Fillen eingehend dargestellt und mit der Breinie-
renkrankheit der Schafe verglichen.

Material und Methoden

Untersuchte Tiere: Acht Ziegen diverser Rassen und unterschiedlichen Alters (Tab. 1), die meist
nach etwa eintagigem profusem Durchfall verendet waren, standen zur Verfiigung, Die Tiere stamm-
®naus vier verschiedenen Betrieben. In zwei davon waren schon frither mehrere Tiere nach heftigem
Durchfall trotz Therapie eingegangen. In beiden Betrieben erhielten die Ziegen neben Rauhfutter
tiglich Kraftfutter.

Pathologisch-anatomische Untersuchung: Die Sektionen wurden routinemissig durchgefiihrt,
\\jobei besonders auch nach Magen-Darm-Parasiten gesucht wurde. In fiinf Fallen erfolgte zusatzlich
éine pH-Wert-Messung des Panseninhaltes. Fiir die histologische Untersuchung wurden jeweils Pro-

¢ von Darm, Darmlymphknoten, Leber, Niere, Lunge und Gehirn, sowie in einzelnen Fillen Pro-
ben von Herz, Pansen, Labmagen und Milz entnommen, in einer 4%igen phosphatgepufferten For-
maldehydlésung fixiert und danach in Paraffin eingebettet. Die Gewebsschnitte wurden mit Him-
alaun-Eosin (HE) gefiarbt.

Eakteriologische Untersuchungen: Bei allen Ziegen wurden Duodenum, Jejunum, Ileum und Co-
lon mikroskopisch (Farbungen nach Gram und nach Ziehl-Neelsen) und kulturell untersucht. Fiir die

ultur wurde Schafblutagar beimpft und sowohl aerob wie auch anaerob (GasPak, BBL, Becton
\_——

! Adresse: Winterthurerstrasse 260, CH-8057 Ziirich



360 A. von Rotz, L. Corboz und A. Waldvogel

Tabelle 1: Rasse, Alter, Geschlecht und Gewicht der Ziegen, sowie Zeitpunkt der Sektion

Tier Rasse Alter Geschlecht Korpergewicht  Sektion

Nr. (kg) (Std. post mortem)
1 Walliser 4 Jahre weiblich 60 12

2 Saanen adult weiblich 75 1

3 Saanen 2% Jahre weiblich 65 2

4 Saanen 7 Monate weiblich 43 12

S Toggenburger  juvenil nicht unters. 29 12

6 Saanen 2 Jahre weiblich 32 12

7 Saanen 2 Jahre weiblich 30 5

8 Saanen adult weiblich 50 12

Dickinson, Cockeysville, USA) wihrend 18 bis 24 Stunden bei 37 °C bebriitet. Zum Ausschluss von
Salmonellen wurde der Coloninhalt vorerst 24 Stunden lang in Tetrathionatbouillon (Oxoid, Be-
singstoke, Hampshire, England) angereichert. Bei 2 Ziegen wurden Leber, Milz und Niere auf allfil-
lige Sepsiserreger routinemissig bakteriologisch untersucht. Die Typisierung der C. perfringens-Iso-
late erfolgte im Tierversuch durch den Nachweis ihrer Haupttoxine [2, 17] und zwar sowohl im
Diinndarminhalt wie auch im Kulturiiberstand. Dabei wendeten wir die Methode nach Beer [3] mil
einigen Modifikationen an. Der Diinndarminhalt wurde zuerst mit 15 000 g wihrend 15 Minuten bei
4 °C zentrifugiert, danach steril filtriert (Millipore, S. A., Molsheim, France) und auf das Vorhanden-
sein von Toxin untersucht. 4 bis 6 iiber Nacht gewachsene reingeziichtete C. perfringens-Kolonien aus
Diinn- und Dickdarm wurden in frisch zubereitete Robertson-Bouillon (Oxoid) verimpft und die
Kultur wihrend 4 Stunden bei 37 °C aerob inkubiert. Nach Zentrifugation wurde der Kulturiber-
stand steril filtriert und auf Toxin untersucht. Fiir den Tierversuch wurden die Filtrate jeweils wic
folgt vorbehandelt: 0,5 ml Filtrat mit Zusatz von 0,2 ml Trypsinlosung 4% (Difco, Detroit, Michigan
USA) und 0,1 ml physiologischer NaCl-Losung, wobei das Gemisch wihrend einer Stunde bei 37°C
bebriitet wurde, sowie 0,5 ml Filtrat mit Zusatz von 0,3 ml physiologischer NaCl-Lésung allein. D#
nach wurden 0,3 ml der so behandelten Filtrate an je 2 Miuse langsam intravends (Schwanzvene) i
jiziert, und die Tiere wihrend 48 Stunden beobachtet: Starben die einen und/oder die anderen Miuse.
war anzunehmen, dass das Filtrat Toxine enthielt. In diesem Fall wurde ein Serumneutralisationstest
(Institut Pasteur Production, Paris Cedex, France) wie schon beschrieben durchgefiihrt [15], jedoch
an intravends injizierten Miusen.

Resultate

Die Ziegen waren in gutem Frischezustand. Alle zeigten Durchfallspuren, jedoch
nur eine leichtgradige Exsikkose. Die wichtigsten pathologisch-anatomischen Befundt
sind aus Tabelle 2 zu entnehmen. Bei den Brustorganen fielen in 6 Fillen ein Lunget
odem und in 3 Fillen ein mittelgradiges Hydroperikard ohne Fibrinflocken auf. Di
Diinndarmschleimhaut war bei 6 Ziegen leicht- bis hochgradig gerotet und in 2 Fiﬂkﬂ
davon mit ausgedehnten Fibrinbeligen bedeckt. Diese Verinderungen erstreckten SJ.Ch
iiber unterschiedlich grosse Abschnitte zum Teil bis zum Caecum. Der Darminhalt wie
eine olivgriine bis rotliche Farbe, sowie eine zih-schleimige Konsistenz auf. Die Dar
lymphknoten waren in unterschiedlichem Grade vergrossert und 6dematds. Der ph
Wert des Panseninhaltes lag stets iiber 5. Lediglich bei einer Ziege fielen breiig ¢
weichte Nieren auf. Die itbrigen Organe, inklusive das Gehirn, zeigten keine makrosk>
pischen Verinderungen.
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Tabelle 2: Sektionsbefund

Tier ~ Durchfall Darmschleimhaut-  Hydroperikard Lungenddem Breinieren
NI verdnderungen

| ja ++ ja ja ja
) ja +++ - - -
3 ja + ja ja -
4 ja ++ — ja -
5 ja +++ s = -
¢ g - - ja -
7 ja + + - ja -
8 ja - ja ja -
+ bzw. + +: leicht- bzw. mittelgradige katarrhalische Enteritis

++ 4 hochgradige fibrintse Enteritis

= negativ

Histologisch lagen die auffilligsten Alterationen im Bereich des verdnderten
Dinndarmes. Es handelt sich um eine graduell unterschiedliche, akute katarrhalische
bis fibrinose Enteritis. Bei 2 Ziegen sind die Darmzotten hochgradig verkiirzt und
scheinen verbreitert. An den Zottenspitzen haften fibrinose Beldge, die mit neutrophi-
len Granulozyten durchsetzt sind. Nur noch die Krypten weisen ein intaktes Epithel
auf. Das Zottenstroma ist diffus durchsetzt mit neutrophilen Granulozyten, Plasmazel-
len, Histiozyten und Lymphozyten. Die Infiltration reicht bis in die hochgradig 6dema-
tose Submukosa. Die Gefisse erscheinen dilatiert und mit Erythrozyten angefiillt. Bei
den iibrigen Ziegen bestehen die histologischen Diilnndarmverinderungen lediglich aus
¢iner leichtgradigen Infiltration mit mononukleiren Zellen. Die Darmlymphknoten
sind allgemein aktiviert, bei 2 Tieren wird dazu in den Follikelzentren eine erhohte Py-
knoserate festgestellt. Bei 2 Tieren liegt eine leichtgradige Tubulonephrose und bei 3
weiteren Ziegen eine auffallend starke Autolyse der proximalen Tubuli vor. Bei 6 Tieren
kann ein alveolares Lungenddem nachgewiesen werden. In verschiedenen Lokalisatio-
nen des Gehirnes ist bei 2 Tieren ein leichtgradiges Odem zu erkennen. Leber, Myo-
kard, Pansen, Labmagen und Milz sind ohne Veranderungen.

Bei einem Tier lag ein leichtgradiger Bandwurmbefall (Anoplocephaliden) vor. Bei
den ibrigen Ziegen wurden Magen-Darm-Parasiten weder makroskopisch noch histo-
logisch festgestellt.

Bei der bakteriologischen Untersuchung wurde C. perfringens in jedem Darmab-
?Chnitt mikroskopisch und kulturell in grosser Menge gefunden. Die Typisierung ergab
mallen 8 Fallen C. perfringens Typ D, wobei Epsilontoxin in Ditnndarminhalt als auch
n Kulturiiberstand nachgewiesen werden konnte. Es wurde dabei festgestellt, dass der
Darminhalt schon vor der Trypsinbehandlung Epsilontoxin enthielt, was auf die Wir-
k}lﬂg darmeigener proteolytischer Enzyme zuriickzufithren ist[17]. In der Regel starben
die Miuse innerhalb von 12 bis 24 Stunden nach Injektion von nicht neutralisiertem
Toxin, Die iibrigen bakteriologischen Untersuchungen verliefen negativ.
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Diskussion

Mit diesen Untersuchungen wird das Auftreten der C. perfringens-Enterotoximie
in der Schweiz zum ersten Mal bei Ziegen beschrieben. Wie beim Schaf scheint dies
Krankheit auch hier vorwiegend durch C. perfringens Typ D verursacht zu werden. I
Gegensatz zum Schaf besteht jedoch bei der Ziege das auffilligste Symptom in einen
schweren, oft unstillbaren therapieresistenten Durchfall, der mit einer zum Teil schwe.
ren fibrindsen Enteritis einhergehen kann. Diese Tatsache wurde schon von anderen
Autoren festgestellt [11, 16, 19], wobei neben blutigem Durchfall bei akuter himorrhs
gischer Enteritis auch ein chronischer Verlauf mit milderem Durchfall beobachte
wurde [20, 21]. Ein perakuter Verlauf mit plotzlichen Todesfillen ohne vorherig
Symptome und ohne Organveridnderungen kommt bei der Ziege auch vor [20]. Wih-
rend beim Schaf meistens nur wenige, gut genidhrte junge Tiere einer Herde der Krank-
heit zum Opfer fallen, sind bei der Ziege Morbiditdt und Mortalitat hoch, und zwar so-
wohl bei jungen wie auch bei adulten Tieren, was fiir eine grossere Empfanglichkeit die-
ser Tierart spricht [9, 11, 20, 21]. Stehen in einem Bestand gleichzeitig Schafe und Zie-
gen, scheinen die ersteren von einem Ausbruch dieser Krankheit nicht mitbetroffenn
werden [16, 21]. Im Unterschied zum Schaf jedoch, bei welchem im akuten bis chroni
schen Stadium typische pathologisch-anatomische Veranderungen wie breiig erweicht:
Nieren, Hydrothorax, Hydroperikard mit Fibrinflocken, subserose Petechien sowi
deutliche Odeme und Blutungen, oder bei protrahiertem Verlauf Malazieherde im Ge
hirn [5] auftreten, hinterldsst diese Krankheit bei der Ziege keine pathognostischen
Verinderungen.

Das Fehlen pathognomonischer Alterationen stellt ein Problem in der Diagnostk
dieser Krankheit dar, die bei Ziegen nur durch eingehende bakteriologische Untersi-
chung bestitigt werden kann. Dabei ergibt der Nachweis der Spezies C. perfringensat
lein keine ausreichende Aussage, da sich auch Apathogene in den vorderen Darmad
schnitten post mortem rasch vermehren kénnen. Die Diagnose kann damit nur au
grund des Toxinnachweises im Diinndarminhalt und/oder im Kulturiiberstand sicher
gestellt werden. Die hierzu verwendete intravendse Injektion bei MAusen stellt ein eir
facheres und zuverlissigeres Verfahren dar, als der Intrakutantest am Meerschweir
chen [15], der nicht selten schwer interpretierbar bleibt. Wir sind der Meinung, dass di;’
von uns verwendete Methode in Verdachtsfillen von C. perfringens-Enterotoxémie b
allen Tierarten routinemaissig eingesetzt werden sollte. Wenn der SerumneutraﬁS§'
tionstest fiir ein Labor zu aufwendig erscheint, kénnte schon der Vorversuch alln
(Injektion von Filtraten mit und ohne Trypsinbehandlung) einen guten Hinweis dafﬁr
geben, ob die Probe toxische Stoffe enthilt oder nicht. Im positiven Fall konnte de
Probe zur Typisierung an ein geeignetes Labor geschickt werden.

Differentialdiagnostisch kommen bei der C. perfringens-Enterotoxamie der Zie&
andere, mit Durchfall einhergehende Krankheiten, wie Endoparasitosen, Panseni
dose, Salmonellose und Paratuberkulose in Frage. Sie lassen sich jedoch durch spezl*
sche Untersuchungen gut abgrenzen.

Als therapeutische Massnahmen werden in der Literatur neben symptomatischen
Durchfallbehandlungen (z. B. Rehydration, Styptika) bzw. peroraler Abgabe von N
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fonamiden vor allem fiitterungstechnische und hygienische Massnahmen in den Vor-
dergrund gestellt [21].

Prophylaktisch kénnen Toxoidvakzinen zum Erfolg fithren [11, 13, 21]. Sie sollten
aber nur bei einer abgesicherten Diagnose eingesetzt werden; denn der Antitoxin-Titer
fillt meistens sehr schnell ab, so dass jahrlich 3 bis 4 Revakzinationen erforderlich sein
konnen [4]. Da sich vermutlich wie beim Schaf 7, 8, 10] auch bei der Ziege eine energie-
und proteinreiche Fiitterung bei gleichzeitigem Mangel an Rohfaser fiir die Entstehung
dieser Krankheit pradisponierend auswirkt, bleibt eine ausgewogene und regelmissige
Futterzusammensetzung die wirtschaftlich giinstigste prophylaktische Massnahme.

Zusammenfassung

Das Auftreten der Clostridium perfringens-Enterotoxédmie der Ziege in der Schweiz wird anhand
von 8 Spontanfillen erstmals beschrieben. Klinisch zeigten sdmtliche Ziegen profusen wisserigen bis
fibrindsen Durchfall. Pathologisch-anatomisch fiel vor allem eine katarrhalische bis fibrinése Enteri-
tisauf. Pathognomonische Lisionen, wie sie bei der Breinierenkrankheit der Schafe beobachtet wer-
den, fehlten. Die Diagnose wurde bakteriologisch bestiitigt. Die Typisierung ergab in allen 8 Fillen
das Vorliegen von C. perfringens Typ D, wobei das Epsilontoxin sowohl im Darminhalt wie auch im
Kulturiiberstand nachgewiesen wurde. Empfehlungen beziiglich Therapie und Prophylaxe werden
kurz erwihnt.

Résumé

L'entérotoxémie de la chévre, due a Clostridium perfringens, est décrite pour la premiére fois en
Suisse sur la base de 8 cas spontanés. Toutes les chévres présentaient une forte diarrhée séreuse a fibri-
neuse. L’analyse anatomopathologique révéla principalement une entérite catarrhale ou fibrineuse.
Aucune lésion spécifique ne fut observée, contrairement 4 celles qu'on trouve chez le mouton mort
(entérotoxémie. Le typage des souches isolées, effectué par séroneutralisation chez la souris, révéla
dans les 8 cas C. perfringens type D. La toxine epsilon fut décelée aussi bien dans le contenu intestinal
quedans le surnageant des filtrais de cultures. Les possibilités de traitement et de prévention sont rap-
pelées brievement.

Riassunto

_ Lapresenza della Enterotossiemia da Clostridi nella capra in Svizzera ¢ stata constatata per la
prima volta in § animali soffrendo di una diarrea acquosa-fibrinosa. L’anatomia patologica mostrd
Unaenterite di tipo catarrale e fibrinoso. Lesioni patognomoniche non furono osservate e 1a diagnosi ¢
slata affermata solamente tramite esami batteriologici. La presenza del Clostridium tipo D e della
lossina Epsilon & stata accertata in tutti i casi sia nel contenuto intestinale, sia nel supernatante di col-
lura. Raccomandazioni in riguardo alla terapia ed alla profilassi vengono brevemente presentati.

Summary

Enterotoxemia in goats, due to Clostridium perfringens, is described for the first time in Switzer-

lind, based on 8 spontaneous cases. All the goats showed a severe watery to fibrinous diarrhea. Post-

g‘grtem and histologi_cal investigations revealed a catarrhal to fibrinous enteritis. Pathognomonic le-

las:lss‘mml'lar to those in sheep_ were not observed. Typing of isolated strains by serum-neutralization

0 'h mice revealed C. perfringens type D. Epsilon toxin was found in intestinal contents as well as
Sterile filtrates of cultures. Therapy and prophylaxis are shortly discussed.
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