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SCHWEIZ. ARCH. TIERHEILK. 131, 379-386, 1989

Aus dem Eidg. Vakzine-Institut, Basel

UNTERSUCHUNGEN ZUR WIRKSAMKEIT
DER MKS-IMPFSTOFFE IN DER SCHWEIZ
1. SCHUTZVERSUCHE UND HERDENIMMUNITAT

H. K. MULLER, F. VILLINGER, C. GRIOT, M. ACKERMANN, L. BRUCKNER, U. KIHM

ZUSAMMENFASSUNG

Zum Schutze vor Maul- und Klauenseuche werden in
der Schweiz die Rinder alljdhrlich vakziniert. Am Bei-
spiel des Antigen-Anteils A; in den trivalenten MKS-
Vakzinen von zwei verschiedenen Herstellern wird die
Wirksamkeitspriifung der in unseren Impfkampagnen
eingesetzten Impfstoffe dargestellt. Die Resultate die-
ser Priifung zeigten, dass die bei uns verwendeten
Impfstoffe den gesetzlichen Anforderungen geniigten.
Parallel zur Wirksamkeitspriiffung primovakzinierte
Mastbullen antworteten innerhalb von 7 bis 14 Tagen
p.vacc. mit der Bildung neutralisierender Antikdrper
gegen alle gepriiften Serotypen (O, und A,). Die antige-
netisch gleichwertigen Vakzinen waren in ihrer Immu-
nogenitdt nicht grundsitzlich verschieden. Unterschie-
de liessen sich hingegen in der Induktion neutralisie-
render Antikorper mit beiden Vakzinen gegen die darin
enthaltenen verschiedenen antigenen Komponenten
feststellen. Eine seroepidemiologische Studie schliess-
lich, mit etwa 3000 Proben aus den Anwendungsgebie-
ten dieser Impfstoffe, zeigte, dass bei vielen Jungtieren
nach ein-, und in etwas geringerem Masse auch noch
nach zweimaliger Impfung die neutralisierenden Anti-
korper innerhalb weniger Monate nach der Impfung
wieder verschwanden. Bei den drei- und mehrmals vak-
zinierten Tieren blieben die Antikorpertiter gegen
MKS-Virus dagegen ganzjihrlich hoch. Die Annahme,
dass durch den regelmissigen Einsatz dieser MKS-Vak-
zinen beim schweizerischen Rindvieh, mit Ausnahme
gewisser Risikogruppen, mit einer guten Herdenimmu-
nitit gerechnet werden darf, wurde durch unsere Un-
tersuchungen bestitigt.

SCHLUSSELWORTER: Maul- und Klauenseu-
che — Vakzine — Wirksamkeit — Serologie —
Epidemiologie

VACCINATION AGAINST FOOT- AND
MOUTH DISEASE IN SWITZERLAND.
i. POTENCY TESTING AND HERD IMMU-
NITY

Protection of the Swiss national cattle herd against foot-
and mouth disease is attempted by annual vaccination
with inactivated trivalent (O, A, C) vaccines. With the
serotype A; as an example, this paper demonstrates the
procedure of potency testing. Serological data obtained
with two vaccines in primovaccinated feeder bulls sho-
wed that neutralizing antibodies developed within 7 to
14 days post vaccination. There was no statistically si-
gnificant difference in the anti-serotype antibody titers
induced by each of the vaccines; differences were seen
between anti-O serotype and anti-A serotype antibody
titers, regardless of which vaccine was used. Epidemio-
logical analyses with about 3000 cattle demonstrated
that single-vaccinated, and to a lesser degree twice-vac-
cinated, animals often had short lived immunity; that
is, the antibody titers wained within a few months. In
contrast, the majority of thrice and multiple vaccinated
animals maintained relatively high antibody titers
throughout the twelve month period of observation.

KEY WORDS: foot- and mouth disease — vac-
cine — potency — efficacy — serology

379



H. K. MULLER, F.VILLINGER, C.GRIOT, M. ACKERV'ANN, .. BRUCKNER, U.KIHM

EINLEITUNG

Die Maul- und Klauenseuche (MKS), eine der wirtschaft-
lich bedeutendsten Tierseuchen, ist nach wie vor weltweit
verbreitet. Wihrend grosse Teile Siidamerikas, Afrikas
und Asiens enzootisch verseucht sind, trat in einigen Lan-
dern, meist geographisch begiinstigt, die Seuche noch nie,
bzw. seit vielen Jahren nicht mehr auf. Zu diesen Gebieten
und Lindern zdhlen u.a. der nordamerikanische Konti-
nent, Australien, Neuseeland, Japan, Madagaskar und Ir-
land. In den meisten Lindern Europas ist die Seuche ge-
tilgt, und es treten nur noch sporadische Ausbriiche auf
(FAO, 1988). Die Schweiz wurde letztmals in der Mitte der
sechziger Jahre von Seuchenziigen heimgesucht; 1980
wurde in unserem Land der letzte Einzelfall registriert. Die
Epizootie, welche unser Nachbarland Italien 1984—1987
heimsuchte, und die vereinzelten Ausbriiche 1988 und
1989 fiihren allerdings drastisch vor Augen, dass die MKS
keine «exotische» Tierseuche ist. Obwohl durch gemeinsa-
me internationale Anstrengungen im Verlaufe der letzten
Jahrzehnte grosse Fortschritte in der Bekdmpfung der
MKS erzielt werden konnten, verursachen regelmaéssig
auftretende Epizootien in vielen Teilen der Welt grosse
Verluste in der Nutztierhaltung.

Der Erreger der MKS, das MKS-Virus (MKSV), zur Fami-
lie Picornaviridae, Gattung Aphtovirus, gehorend, weist ei-
nige Eigenschaften auf, die seine Bekdimpfung und Tilgung
erschweren. Es besitzt ein breites Wirtsspektrum (alle
Wiederkduerarten und Schweine). Esist mutationsfreudig,
was sich im Auftreten neuer Varianten bzw. Subtypen aus-
driickt. So lassen sich sieben antigenetisch verschiedene
Serotypen (O, A, C, SATI, SAT2, SAT3 und ASIA) und
iiber 60 Subtypen unterscheiden. Dank seiner relativ ho-
hen Tenazitéit in Gewebematerial (Aphtendecken, Orga-
nen) kann es monatelang in der Aussenwelt infektiGs blei-
ben; erst Temperaturen iiber 80 °C, pH-Werte unter 4 oder
tiber 10 vermd&gen es zu inaktivieren. Allerkleinste Virus-
mengen geniigen, um speziell Rinder zu infizieren, wobei
die Ubertragung iiber den Nasen-Rachen-Raum sowohl di-
rekt durch Kontakt mit infizierten Tieren als auch indirekt
iiber die Luft oder das Futter erfolgen kann (fiir eine Uber-
sicht sieche Thalmann, 1988; Mayr et al., 1984).

Je nach Region und Seuchensituation werden bei der Be-
kdimpfung der MKS zwei grundsitzlich verschiedene Stra-
tegien verfolgt. Die eine hat rein seuchenpolizeilichen
Charakter und verzichtet auf jegliche Impfung. Im Seu-
chenfalle wird die sofortige und radikale Tilgung der Seu-
chenherde und Elimination aller betroffenen Tiere (stam-
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ping out) angeordnet. Dieser Weg wird vor allem von den
zurzeit als anerkannt MKS-freien Landern beschritten.
Die andere Strategie, die zurzeit fiir unser Land Giiltigkeit
hat, strebt den Schutz der nationalen Nutztierpopulation
durch den Aufbau und die Erhaltung einer Herdenimmu-
nitdt Giber regelmissige Impfungen an. Aus wirtschaftli-
chen und epidemiologischen Uberlegungen wird in der
Schweiz gegen die in Europa am wahrscheinlichsten auf-
tretenden Serotypen O, A und C, nicht aber gegen die exo-
tischen Serotypen, geimpft. Eine Herde gilt als vor MKS
geschiitzt, wenn 70% der Tiere immun sind. Um den er-
strebten Grad der Herdenimmunitit durch Vakzination zu
erreichen, sind mindestens folgende Regeln zu beachten:
1. Damit mdglichst alle Rinder, insbesondere die Jungtie-
re, regelmaissig erfasst werden, muss die Impfkampagne
national koordiniert und kontrolliert werden.

2. Der Einsatz von wirksamen MKS-Vakzinen muss garan-
tiert sein. Deshalb miissen die Impfstoffe auf Wirksamkeit
gepriift werden.

3.Kolostrale Antikérper konnen mit der Immunitétsbil-
dung interferieren. Deshalb sollen die Jungtiere erst
geimpft werden, wenn die maternalen AntikGrper ver-
schwunden sind.

Unter den vielen Faktoren, die den Erfolg einer Impfkam-
pagne beeinflussen, kommt der Wirksamkeit der Vakzi-
nen, das heisst ihrem Antigengehalt, eine entscheidende
Bedeutung zu. Die Wirksamkeit (Potency) kann aussage-
kriftig in einem unter kontrollierten Bedingungen durch-
geflihrten Schutzversuch auf der Zielspezies (i. d. R. Rin-
der) tiberpriift werden. Dieser erlaubt Aussagen iiber den
wirksamen Antigengehalt pro Impfdosis (PDs,) und damit
iiber den zu erwartenden Anteil initial geschiitzter Tiere.
Parallel dazu gefiihrte Blutuntersuchungen geben Aus-
kunft iiber die Immunogenitit, das heisst {iber die Qualitat
und Quantitit der zu erwartenden serologischen Reaktio-
nen der Impflinge. Sie ermdglichen damit eine Schitzung
des unter optimalen Bedingungen zu erwartenden Anteils
geschiitzter Tiere in der nationalen Herde. Neben diesen
experimentellen Befunden liefern seroepidemiologische
Untersuchungen iiber die Privalenz von Rindern mit
MKS-Antikorpern wertvolle Informationen zur Wirkung
der Impfung im Felde (Efficacy). Ausserdem geben diese
Resultate Auskunft iiber den korrekten und regelmaéssigen
Einsatz der Impfstoffe.

Die vorliegende Arbeit zeigt am Beispiel eines jihrlich
durchgefiihrten Schutzversuches, dass die gepriiften Vak-
zinen beziiglich dem MKSV-Serotyp A; den Anforderun-
gen der Pharmacopoea Helvetica entsprachen.
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Serologische Untersuchungen an primovakzinierten Tie-
ren liessen erkennen, dass sich einerseits antigenetisch
gleichwertige Impfstoffe in ihrer Immunogenitit nicht
grundsitzlich unterschieden, dass aber andererseits die
Antikorperbildung gegen die verschiedenen Serotypen
mit beiden Vakzinen unterschiedlich ausfiel.

Mittels einer seroepidemiologischen Studie wurde
schliesslich versucht, etwas iiber den Immunstatus der na-
tionalen Herde zu erfahren. Es zeigte sich, dass bei vielen
Jungtieren nach ein- oder zweimaliger Impfung die neutra-
lisierenden Antikérper innerhalb von 6 Monaten wieder
verschwanden. Ein grosser Anteil mehrfach geimpfter Tie-
re hingegen verfligte ganzjihrlich iiber hohe Antikérperti-
ter gegen MKSV.

TIERE, MATERIAL UND METHODEN

Schutzversuch

Es wurden zwei MKS-Impfstoffe von verschiedenen Her-
stellern tiberpriift. Beide Impfstoffe (VIA bzw. V2A) ent-
hielten Antigene gegen die MKSV-Serotypen O,, A; und
C.. Die Vakzine V1A enthielt zusidtzlich Tollwutantigen.
Der Test wurde nach den Vorschriften der Pharmacopoea
Helvetica Ed. VII (1987; PH) an 23 ungeimpften, MKS-se-
ronegativen didnischen Fleckvieh-Firsen durchgefiihrt.
Die 23 Tiere wurden in fiinf Gruppen (A bis E) aufgeteilt
(Tab.1). Die Gruppen A und C erhielten eine ganze Dosis
(5 ml) der Impfstoffe VIA bzw. V2A, wihrend die Gruppen
B und D jeweils mit einer Vierteldosis, der in einer neutra-
len Pufferlésung ohne Adjuvantien verdiinnten Vakzine,
geimpft wurden. Fiir jedes Tier wurde eine sterile Kaniile
verwendet und darauf geachtet, dass die Applikation am
Hals streng subkutan erfolgte. Drei Tiere (Gruppe E) dien-
ten als Kontrolle und wurden nicht geimpft.

Die Infektion erfolgte durch intradermolinguale (i. dl.) In-
jektion (2 X0,1ml) von ca. 10000 infektiosen Einheiten
(ID,,) des MKSV-Stammes «A; Eystrup S1».

Vor der Vakzination und vor der Infektion (21 d. p. vacc.)
wurden allen Tieren Blutproben zur Antikérperbestim-
mung genommen.

— Beurteilung des Impfschutzes: Acht Tage nach der Infek-
tion wurden alle Tiere geschlachtet und seziert. Die Bil-
dung von Aphten an den Klauen wurde als Zeichen gene-
ralisierter MKS gewertet. Die Virustypisierungim Aphten-
material erfolgte mittels Komplementbindungsreaktion
(Mayr et al., 1977).

—Auswertung des Schutzversuches: Die Wirksamkeit der
Vakzinen (PD,,/Ds) wurde durch Probitanalyse aus
dem Verhiéltnis der geschiitzten zu den geimpften Tieren

mit Hilfe tabellierter Werte ermittelt. (Stellmann et al.,
1977).

Serologische Untersuchungen an primovakazi-
nierten Mastbullen

— Versuchstiere und experimentelle Vakzination: Je 40 sero-
negative, in Freilaufboxen gehaltene Mastbullen im Alter
von 6—12 Monaten aus einer Herde wurden mit den triva-
lenten MKS-Vakzinen V1B bzw. V2A am Hals bzw. hinter
der Schulter (je 40 Tiere) streng subkutan primovakziniert.
Fiir jedes Tier wurde eine sterile Wegwerfkaniile verwen-
det.

— Serumproben: Von jedem Tier wurden am Tag der Vakzi-
nation (0), sowie 7 und 14 Tage danach eine Blutprobe ge-
nommen.

Seroepidemiologische Untersuchungen zur Her-
denimmunitit

— Serumproben: Es wurden 2975 Serumproben untersucht,
welche zwischen Februar 1984 und Januar 1985 entnom-
men worden waren. Etwa ¥, dieser Proben stammten von
Tieren aus den Kantonen NE (1055) und SG (1420). Von
diesen Tieren waren Alter bzw. Anzahl Impfungen, Ent-
nahmedatum sowie die verwendeten Vakzinen bekannt.
Die beiden Kantone verwendeten voneinander verschie-
dene Vakzinen von zwei Herstellern. Von rund 500 Tieren
fehlten Angaben iliber den Impfstoff.

— Vakzinern und Vakzination: Die jihrliche Impfung der
Rinderpopulation erfolgte jeweils zwischen dem 15. Fe-
bruar und dem 15. Mai (Bundesamt fiir Veterindrwesen,
1987). Es kamen Impfstoffe von zwei Herstellern zum Ein-
satz. Bei den Vakzinen handelte es sich um inaktivierte tri-
valente (O,, A;, C)) MKS-Impfstoffe.

Weil die Impftermine fiir die einzelnen Tiere nicht be-
kannt waren, konnten keine genauen Angaben iiber den
zeitlichen Abstand zwischen Impfung und Probenentnah-
me gemacht werden.

Laboruntersuchungen

— Viren und Zellen: Im Neutralisationstest wurden die
MKSV-Stimme «O, Lausanne 1965», «A; Allier 1960» und
«C, Noville 1965» eingesetzt.

Diese zellkulturadaptierten Stimme wurden auf der Zell-
linie BHK-21/C13 in Bikarbonat-gepuffertem Eagle’s Mi-
nimum Essential Medium (GIBCO, USA) unter Zusatz
von 5% fotalem Kilberserum propagiert.

— Serumneutralisationstest (SNT; Mayr et al., 1974): Die
Seren wurden vor Gebrauch wahrend 30’ bei 56 °C dekom-
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plementiert und direkt in Mikrotiterplatten (NUNCLON,
DK) in 3er Schritten verdiinnt. Pro Verdiinnungsstufe wur-
den vier Dellen angesetzt.

Zu 50 ul Serumverdiinnung wurden jeweils 50 ul Virussus-
pension (100 TCID,,/50 ul) zugegeben. Anschliessend
wurden die Platten 1h bei 37°C unter 5% CO, inkubiert
und danach in jede Delle 50 ul Zellsuspension (12 500 Zel-
len) zugegeben. Die Zellkulturen wurden tdglich aufeinen
cytopathischen Effekt untersucht und nach drei Tagen
endgiiltig beurteilt.

Die Berechnung der Serumneutralisationstiter erfolgte
nach Spearman-Kirber (Mayr et al., 1974). Der SNT-Titer
wurde als reziproker Wert der Serumverdiinnung vor Zu-

gabe der Virussuspensidn ausgedriickt. Bei Tiergruppen
wurde der Medianwert der SN'T-Titer angegeben. Serumti-
ter >5 wurden als spezifisch positiv beurteilt.

RESULTATE UND DISKUSSION

1. Schutzversuch

Um den Serotyp A; Antigengehalt in den Vakzinen VIA
und V2A zu priifen, wurde ein Schutzversuch durchge-
fihrt. Gleichzeitig ergaben sich aufgrund serologischer
Untersuchungen beziiglich der Serotypen A, O,und C, er-
ste Ergebnisse fiir die Immunogenitit der Vakzinen. In
Tab.1 sind die Resultate dargestellt.

Tab.1: Wirksamkeitspriifung von zwei trivalenten MKS-Impfstoffen:
a) Schutzversuch gegen Infektion mit MKSV-Typ A,
b) Induzierte neutralisierende Antikérper 21 Tage p.vacc.
Tiergruppe Vakzine Dosis SNT-Titer 21 Tage Schutz vor Potency*
nach Impfung Infektion PD,,/Ds
ol AS C] mlt AS

VIA ¥ 107 15 7 ja
VIA 4 ' 27 15 5 ja

A V1A i 81 7 9 ja
V1A v 20 5 ) ja
VIA 7 141 5 20 nein 19<

4,3

VIA A 35 15 5 ja S0
V1A Y 35 15 5 ja

B ; V1A 7 ﬂ 20 5 12 ja
VIA ¥, 15 5 ) ja
V1A U 81 5 12 nein
V2A Jt 27 27 5 ja
V2A h 27 27 15 ja

C V2A h 81 9 9 ja
V2A % 81 7 9 ja
V2A v 20 5 7 ja AT

3,6

V2A Y, 62 15 5 ja Sl
V2A 7, 15 9 neg ja

D - V2A % 12 5 33 nein
V2A v 20 neg neg nein
V2A Vi 9 neg neg nein

E Kontr. alle negativ nein

* = ] ganze Dosis enthilt 4,3 (V1A) bzw. 3,6 (V2A)PD,/Dosis.
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Alle Tiere, welche mit einer ganzen Dosis geimpft worden
waren, wiesen 3 Wochen p. vacc. neutralisierende Antikor-
per gegen alle drei Serotypen auf. Die Titer der Tiere aus
den Gruppen B und D lagen im Mittel etwas tiefer, wih-
rend die ungeimpften Kontrolltiere seronegativ blieben.
Wiahrend die Kontrolltiere innerhalb von acht Tagen nach
i. dl. Infektion an generalisierter MKS erkrankten, war die
Mehrheit der geimpften Tiere geschiitzt.

Schutz wird in diesem Zusammenhang definiert als «Ver-
hinderung der Generalisation». Da aber auch bei vollstin-
dig geschiitzten Tieren die Bildung von Primaraphten auf
der Zunge nach i.dl. Infektion nicht zu verhindern ist,
schreibt die PH vor, dass Aphtenbildung an den Klauen als
Zeichen der Generalisation gewertet werden muss. Uber-
dies muss aus den Aphten mittels KBR das Infektionsvirus
identifiziert werden.

Die Beziehung zwischen Impfstoffdosis und Schutzwir-
kung fiir MKS-Impfstoffe wurde von Stellmann et al. (1976)
und Terré et al. (1972) berechnet und fiir bestimmte Ver-
suchsanordnungen tabelliert. Mit Hilfe dieser Tabellen
konnte flir den vorliegenden Fall aus der Beziehung zwi-
schen Vakzineverdiinnung und dem Anteil geschiitzter
Tiere in einer geimpften Versuchsgruppe die sog. «puis-
sance bovine» (Pb), welche nichts anderem als einem PDy-
Wert (protective dose 50) entspricht, fiir die beiden Impf-
stoffe ermittelt werden. Da im Experiment keine der
geimpften Gruppen vollstindig ungeschiitzt war, traf man
flir diese Berechnung die Annahme, dass in einer zusitzli-
chen (hypothetischen) Versuchsgruppe mit einer ¢ Impf-
dosis kein Tier hitte geschiitzt werden k6nnen. Die unter
dieser Annahme errechneten Werte fiir die Vakzinen V1A
und V2A ergaben 4,3 bzw. 3,6 PD,, pro Dosis. Die untere
Vertrauensgrenze (95%) betrug dabei 1,9 bzw. 2,1 PD,,/Ds.
Nach Pay (1984) miissen 70% einer (nationalen) Rinderpo-
pulation geschiitzt sein, damit eine MKS-Epizootie grosse-
ren Ausmasses verhindert werden kann. Das Office Inter-
national des Epizooties (1972,1975) empfiehlt deshalb, dass
eine Vakzine nach einmaliger Applikation einer ganzen
Dosis (p<0,05) diesen Grad von Herdenimmunitit er-
zielt. Diese Forderung ist dann erfillt (vgl. Terré et al.,
1976), wenn in der beschriebenen Art des Schutzversuches
mittels Probitanalyse ein Wert von mindestens 3,6 Pb be-
obachtet wird; die untere Vertrauensgrenze liegt dann bei
1,6 Pb. Die PH verlangt, dass die MKS-Impfstoffe 3 PD,,/ Do-
sis enthalten. Die vorliegenden Resultate zeigen, dass beide
gepriiften Impfstoffe diesen Vorschriften entsprachen.
Abgerundet wird die Wirksamkeitspriifung der MKS-Vakzi-
ne durch den Vergleich der eigenen Resultate mit denje-

nigen der Hersteller, die jeweils vollstindige Schutzversuche
mit allen drei Serotypen vor der Abgabe der Impfstoffe
durchfiihren miissen (Resultate nicht gezeigt). Die staatliche
Kontrolle in unserem Land erfolgt jeweils nach Abschluss der
Impfkampagne. Dadurch wird zusétzlich eine Aussage liber
die Stabilitit (vgl. Ackermann et al., 1989) der Vakzine bis
zum Ende der Anwendungsperiode gewonnen. Die gegen-
seitige Uberpriifung der Ergebnisse erlaubt die Durchfiih-
rung aussagekriftiger Experimente mit relativ kleinen Ver-
suchstiergruppen.

Andere staatliche Priifstellen bevorzugen fiir die Wirksam-
keitspriifung von MKS-Vakzine die sog. «Direkte qualitati-
ve Methode», durch Impfung mit einer einzigen ganzen
Dosis (Terré et al., 1972). Aus tierschiitzerischen und finan-
ziellen Erwdgungen gibt man bei uns einem Verfahren mit
Vakzineverdiinnung (7erré et al., 1972) den Vorzug, denn
immerhin ist zu bedenken, dass den unbestrittenen Vortei-
len der direkten qualitativen Methode, eben der direkten
Aussage, der Nachteil des grossen Bedarfs an Versuchstie-
ren anhaftet. Um die gleiche statistische Sicherheit wie bei
der Verdiinnungsmethode zu erreichen, sind mindestens
10 Tiere pro Impfstoff einzusetzen, wobei in dieser Gruppe
kein einziger Impfversager auftreten darf. Bei 30 Tieren
pro Gruppe sind erst 4 Versager erlaubt.

Die Korrelation der Titerh6he neutralisierender Antikor-
per mit der Schutzinduktion ist fiir primovakzinierte Tiere
bis zu einem gewissen Grad moglich (4hletal., 1983; Ama-
dori et al., 1983, 1985; Chappuis und Moreau, 1972). Im vor-
liegenden Experiment zeigte sich, dass Rinder mit einem Ti-
ter von mehr als 1:5 vor der Testinfektion geschiitzt waren.
Diese Aussage hat aber nur unter den gewihlten Labor-
bedingungen Giiltigkeit. Ob ein solches Tier auch nach
einem ldngeren Intervall zwischen Impfung und Infek-
tion geschiitzt wire, kann nicht mit Sicherheit voraus-
gesagt werden, u.a. weil die Antikorpertiter mit der Zeit
sinken.

Il. Serologische Untersuchungen an primovakazi-
nierten Mastbullen

Um die Immunogenitit der Vakzinen anhand des zeitli-
chen Verlaufes der Antikérperinduktion nach Primovakzi-
nation zu untersuchen, wurden seronegative Mastbullen
subkutan am Hals bzw. hinter der Schulter geimpft. Der
Titerverlauf neutralisierender Antik6rper gegen die Sero-
typen O, und A; wurde anschliessend wahrend zwei Wo-
chen verfolgt. Es zeigte sich, dass sich die beiden Vakzinen
beziiglich Immunogenitit nur unwesentlich unterschie-
den. Neutralisierende Antikorper gegen beide Serotypen
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traten bereits nach 7 Tagen auf und stiegen bis 14 Tage nach
der Impfung weiter an. Wihrend die AntikOrpertiter gegen
Serotyp A; nach 7 Tagen Medianwerte von 1:12 (V1B) bzw.
1:15 (V2A) erreichten, stiegen die Mediantiter gegen Sero-
typ O, in der gleichen Zeitspanne auf 1:22 (V1B) bzw. 1:27
(V2A). 14 Tage nach der Vakzination wurden gegen Sero-
typ A; Mediantiter von 1:15 (VIB) bzw. 1:25 (V2A), gegen
Serotyp O, hingegen 1:47 (VIB) bzw. 1:65 (V2A) festge-
stellt. Aus diesen Beobachtungen kann gefolgert werden,
dass sich antigenetisch gleichwertige Vakzinen auch im-
munogenetisch dhnlich verhalten.

Charakteristisch ist hingegen die unterschiedliche Reak-
tion gegen die verschiedenen Serotypen. Erwartungsge-
miss stellte sich kein signifikanter Unterschied in der An-
tikorperbildung nach Impfung am Hals bzw. hinter der
Schulter heraus (Resultate nicht gezeigt).

IIl. Seroepidemiologische Untersuchungen zur
Herdenimmunitat

Wie erwihnt, gilt eine nationale Herde als vor einem gros-
seren Seuchenzug geschiitzt, wenn 70% der Einzeltiere ge-
schiitzt sind. Um einen Gradmesser fiir den Schutz unserer
nationalen Herde zu erhalten, wurde im Verlaufe eines
Jahres eine grissere Stichprobe von Rinderseren von Tie-
ren aller Alterskategorien aus den Anwendungsgebieten
verschiedener Vakzinen gesammelt und auf die Privalenz
neutralisierender Antikorper gegen die MKSV-Serotypen
0,, A; und C, gepriift. In der Abbildung 1 wurde der pro-
zentuale Anteil jener Tiere in der Stichprobe aufgetragen,
der zum jeweiligen Zeitpunkt der Blutentnahme einen
Neutralisationstiter iiber 1:5 gegen Serotyp A; aufwies, in
der Annahme, dass diese Tiere (vgl. Schutzversuch) gegen
A, geschiitzt wiren. Der Anteil voraussichtlich geschiitz-
ter Tiere ist wihrend und kurz nach der Impfperiode am
hochsten und nimmt im Jahresverlauf generell ab. Beson-
ders ausgeprigt ist diese Abnahme in der Gruppe der pri-
movakzinierten Tiere zu beobachten. Mit der Anzahl Re-
vakzinationen steigen die durchschnittlichen Antikorper-
titer bei den Einzeltieren, und sie bleiben auch liber das
ganze Jahr erhoht und damit auch der Anteil der voraus-
sichtlich geschiitzten Tiere.

Epidemiologisch besonders zu beachten sind im Zusam-
menhang mit dem Immunstatus der nationalen Herde die
neugeborenen, ungeimpften Tiere im Alter von einer Wo-
che bis zu einem Jahr. Andere Untersuchungen haben ge-
zeigt (Villinger, 1986; Gaschutz et al., 1986), dass etwa drei-
viertel dieser Tiere keine nachweisbaren Antikérper gegen
MKS besassen, obwohl theoretisch alle maternale MKS-
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Antikorper aufgenommen hatten. Diese Gruppe bildet in
einem Seuchenfall ein grosses Potential an empfinglichen
Tieren, zusammen mit denjenigen, bei denen, wie Abbil-
dung 1 zeigt, die MKS-Antikorper innerhalb weniger Mo-
nate wieder unter den Schwellenwert absinken, das heisst
in erster Linie den primovakzinierten Tieren. Gerade bei
hohem Infektionsdruck durch grosse ungeimpfte Masther-
den, hohe Bestandesdichte in gewissen Gegenden, sowie
in der Nachbarschaft ungeimpfter Schweineherden, ist bei
diesen Tieren das Infektionsrisiko erh6ht. Der Verlauf der
MKS in Italien zeigte (Mowat, 1986), dass die nicht vakzi-
nierten oder nur sehr niedrige Antikorpertiter aufweisen-
den Tiere in hohem Masse fiir die Erhaltung der Seuche
verantwortlich waren. Die Schweizerische Rinderpopula-
tion umfasst etwa 1,9 Millionen Tiere, darunter 315000
Kilber unter einem Jahr und 358 000 ungeimpfte Masttie-
re (Bundesamt fiir Statistik, 1986). Das ergibt eine Gruppe
von rund 670000 (35%) Tieren mit erhéhtem Risiko.
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Abb.1: Anteil der voraussichtlich gegen A, geschiitzten
Rinder (SN-Titer iiber 1:5) in einer Stichprobe von 2975
Tieren, in bezug auf den Zeitpunkt der Probenentnahme
und die Anzahl Vakzinationen (Impfperiode: 15. Februar
bis 15. Mai).

Zieht man allerdings in Betracht, dass ein Teil dieser Grup-
pe im Seuchenfall durch Revakzination relativ schnell in
eine bessere Immunititslage gefiihrt werden konnte, so
darf unserem Rindviehbestand eine gute Herdenimmuni-
tiat beziiglich MKS attestiert werden.

SCHLUSSFOLGERUNGEN

Die Priifung am Ende der Impfkampagne zeigte, dass die
bei uns verwendeten Vakzinen den Anforderungen der
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Pharmacopoea Helvetica Ed. VII (3 PD,,/Dosis) entspra-
chenund gegen eine experimentelle MKS-Virus-Infektion,
z.B. mit Serotyp A;, wie er 1984—1987 in Italien aktuell
war, zu schiitzen vermochten.

Die serologische Untersuchung. einer primovakzinierten
Gruppe von Mastrindern zeigte, dass bei vorschriftsge-
mésser Anwendung diese Vakzinen bereits nach 7 Tagen
neutralisierende Antikorper induzierten und dass sich
antigenetisch gleichwertige Vakzinen auch immunogene-
tisch dhnlich verhielten. Die Titer der induzierten Anti-
korper fielen gegen verschiedene Serotypen unterschied-
lich aus.

Die Annahme, dass durch den regelmissigen Einsatz dieser
Vakzinen beim schweizerischen Rindvieh, mit Ausnahme ge-
wisser Risikogruppen (Jungtiere), mit einer guten Herdenim-
munitit gerechnet werden darf, konnte durch eine seroepide-
miologische Untersuchung bestiitigt werden.
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Contréle d’efficacité des vaccins anti-aph-
teux utilisés en Suisse: I. Protection et im-
munité d’'un troupeau

Pour la protection du cheptel bovin suisse contre la Fiévre
Aphteuse (FA), les animaux sont vaccinés annuellement
avec deux vaccins trivalents (O, A, C). Le controle d’effica-
cité ici décrit a été effectué a I’exemple du sérotype A. Les
résultats ont démontrés que les vaccins utilisés pour cette
compagne répondaient aux normes exigées par la Pharma-
copée. Les résultats sérologiques obtenus chez les tau-
reaux a ’engraissement ont démontrés le développement
d’anticorps neutralisant (O,, A;) du 7éme au 14éme jour
p.v. Les antigenes contenus dans les vaccins et la réponse
immunitaire ainsi provoquée étaient semblables pour les
deux vaccins. Seule une différence de I’induction des anti-
corps neutralisant vis-a-vis des différents sérotypes a été
constatée. Une étude séroépidémiologique a été effectuée
sur le terrain d’application de ces vaccins. Environ 3000 sé-
rums ont ainsi ét€ analysés. Chez la plupart des jeunes bo-
vins, les anticorps neutralisant disparaissaient en peu de
temps. Cette disparition des anticorps est moindre aprés
une deuxiéme injection. Chez les animaux vaccinés 3 fois
ou plus, les titres d’anticorps anti-FA restent élevés tout au
long de I’année. En conclusion, la vaccination réguliére an-
nuelle est a méme de protéger le cheptel contre la FA.

Vaccinazione contro l'afta contagiosa in
Svizzera. |. Protezione e immunizzazione di
una popolazione

La protezione della popolazione svizzera di bovini contro
I’afta contagiosa viene raggiunta tramite la vaccinazione
annuale con i vaccini trivalenti (O, A, C) inattivati. Il con-
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trollo dell’efficacita qui descritto venne effettuato sul siero-
tipo A. Irisultati dimostrarono come i vaccini utilizzati cor-
rispondessero alle esigenze descritte dalla farmacopea. Le
analisi sierologiche ottenute con i tori d’ingrasso dimostra-
rono la formazione di anticorpi neutralizzanti (O,, A) al 7-
imo, rispettivamente 14-esimo giorno dopo la vaccinazio-
ne. Antigeni contenuti nel vaccino e risposta immune ri-
sultarono essere paragonabili per entrambi i vaccini. Uni-
camente I'induzione di anticorpi neutralizzanti si differen-
zi0 a dipendenza del vaccino impiegato. Un’analisi siero-
epidemiologica fu effettuata su 3000 capi di bovini. Gran
parte di questi sieri risultarono perdere gli anticorpi neu-
tralizzanti entro breve tempo. Questa perdita di attivita ri-
sulto essere minore dopo una seconda vaccinazione. Presso
animali vaccinati 3 o piu volte, 1a quantita di anticorpi con-
tro’afta contagiosa rimase invece elevata durante I’arco in-
tero dei 12 mesi.
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