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Klinik fiir kleine Klauentiere und forensische Medizin und Ambulatorische Klinik* und Institut fiir
Mikrobiologie und Tierseuchen** der Tierdrzitlichen Hochschule Hannover

Serologische Untersuchungen zum Nachweis
von Antikorpern gegen Eubacterium suis beim

Schwein

M. Wendt* und G. Amisberg**

Zusammenfassung

- Es wird eine Methode zur Bestimmung von Anti-

korpern gegen Eubacterium suis (E. suis) im Se-

rum von Schweinen mittels eines indirekten Im-

munfluoreszenztestes vorgestellt. Fiir die Unter-
‘suchung standen 35 Sauen mit einer Harnwegs-
infektion sowie 43 gesunde Kontrollsauen zur
Verfiigung. Bei 19 der erkrankten Sauen konnte
E. suis im Harn nachgewiesen werden. Die Ergeb-
nisse der Serologie wurden mit dem aktuellen Er-
regernachweis im Harn verglichen. Um eine Spe-
zifitit von 100% zu erreichen, kann eine Titerho-
he ab 1:16++ als positiv angesehen werden. Die

Sensitivitat lag damit bei 78,9%. Erkenntnisse zur

Serokonversion und zum Verlauf der Titerent-
wicklung konnten an 15 Sauen gewonnen wer-
den, die experimentell mit E. suis infiziert wor-
den waren. AntikOrper waren frithestens 3 Wo-
chen p. infect. nachweisbar und entstanden vor-
_zugsweise bei Sauen, die eine himorrhagische
Zystitis aufwiesen. Es bestand keine Bezmhung
~ zwischen einer moglichen Nierenbeteiligung :

‘und der Titerentwicklung bzw. der Titerhohe. Se-
rologische Untersuchungen kénnen trotz vorlie-

gender E.-suis-Infektion negativ ausfallen, wenn

noch keine ausreichende Immunantwort erfolgt

ist oder die Antikorperbildung bei nur kurzzeiti-
ger Infektion der Blase ausbleibt. '

Schliisselworter: Schwein — Harnwegsinfek-

tion — Eubacterium suis — Serum-Antikorper
— Immunfluoreszenz
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~ Serological examinations for detectionof
' antibndiesfagainst Eubacterium suis"’in pigs

~ Determination of antibodies against Eubacterium
~ suis (E. suis) in the serum of pigs was carried out

by an mdxrect immunofluorescence test. There-

~ fore 35 sows with urinary tract infections as well
~ as 43 healthy control sows were investigated. E.
~ suis could be detected in the urine of 19 sows.
_ Serological results were compared with the bac-

teriological examinations. To reach a specificity
of 100% for detection of animals actually infec-

 ted with E. suis, titres from 1:16++ can be accep-
~ ted as positive. Therefore sensitivity gave a level
 of 78,9%. Seroconversion and development of an-

tibody titers were studied on 15 sows, which
were expemnentaﬂy infected with E. suis. Anti-

, boduzs could be shown 3 weeks after infection
~at the earliest, they were preferably demonstra-

~ ted in sows with a haemorrhagic cystitis. No cor-
~relation existed between the affection of the kid-

~ neys and the development and the level of titres
respectwely Serological investigations can turn

in spite of E. suis infection, if i immu-

~ nological response still has not taken place or
~ development of antibodies has failed to appear
_ after short-time infection of the bladder.

Key words: pig — urinary tract infection —

Eubacterium suis — serum antibodies —
immunofluorescence
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Einleitung

Die Diagnose von Harnwegsinfektionen erfolgt iiblicher-
weise durch die makroskopische, mikroskopische und
bakteriologische Untersuchung von Harnproben, aber
auch serologische Untersuchungsmethoden werden
zum Nachweis dieser Erkrankungen eingesetzt. Sowohl
vom Menschen als auch von Tieren ist bekannt, dass es
bei Harnwegsinfektionen zu einer Bildung von erreger-
spezifischen Antikorpern kommt, die im Serum und
auch im Harn nachgewiesen werden konnen (Kienitz,
1970; Clark et al., 1971; Decker und Hirsch, 1971; Smith
und Hand, 1972; Lindberg et al., 1973; Hanson et. al.,
1974; Smith et al., 1974; Osborne et al., 1979; Fuhrmann,
1980; Ratner et al., 1981;Rene et al., 1982; Parsons, 1986;
Reid und Sobel, 1987).

Speziell beim Schwein gibt es dazu jedoch nur wenige
Erkenntnisse. Im Harn gesunder Schweine sind nach
Bourne et al. (1973) Immunglobuline der Klassen IgA
und IgG vorhanden. Fiir das IgA liess sich eine sekretori-
sche Komponente darstellen. Das IgG im Harn war in
seiner Zusammensetzung dem Serum-IgG sehr dhnlich.
Bei Escherichia-coli-Harnwegsinfektionen konnte Wag-
ner (1990) im Serum von Sauen verschiedene Immun-
globuline (IgA, IgG und IgM) gegen die jeweils homolo-
gen Serotypen aus dem Harn nachweisen.Im Harn selbst
fanden sich nur Antikorper vom IgA-und IgG-Typ.

Von besonderer Bedeutung in der Sauenhaltung ist die
Infektion der Harnwege mit Eubacterium suis (E. suis).
Dieser Erreger verursacht neben einer himorrhagischen
Zystitis haufig auch eine Pyelonephritis, die aufgrund
einer Uriamie zum Tod der erkrankten Sau fithren kann.
Eigene Untersuchungen belegten die Anwesenheit von
spezifischen Antikorpern (IgG) gegen E. suis im Harn
von Sauen (Langfeldt et al., 1990). Kauko et al. (1977)
versuchten,Antikorper gegen E.suis im Serum von Sauen
nachzuweisen, bei denen eine Pyelonephritis vermutet
wurde. Der Test erwies sich jedoch als recht unspezi-
fisch. Antikorper fanden sich bei 8 von 26 kontrollierten
Schweinen, aber nur bei 2 dieser Tiere konnte eine E.-
suis-Infektion auch bakteriologisch diagnostiziert wer-
den.

Ziel der eigenen Untersuchungen war es zu iiberpriifen,
ob bei E.-suis-infizierten Sauen mit Hilfe eines Immun-
fluoreszenzverfahrens die Ausbildung spezifischer
Serumantikorper gegen E. suis nachweisbar ist und ob
dieser Test zum Nachweis einer aktuellen Infektion ge-
nutzt werden kann. Dazu wurden sowohl einmalige Ti-
terbestimmungen als auch Verlaufsuntersuchungen vor-
genommen. Darliber hinaus sollte kontrolliert werden,
ob eine Beziehung zwischen eventuell vorhandenen Se-
rumtitern bzw. der Titerhohe und dem Vorliegen von
Nierenschiden besteht, da die Kenntnis uber eine Nie-
renbeteiligung fiir die Prognose von besonderer Bedeu-
tung ist.
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Tiere, Material und Methoden
Tiere und Probenentnahme

Von den nachfolgend aufgefiihrten Sauen wurde Serum
gewonnen und bis zur Untersuchung bei -20 °C aufbe-
wahrt:

- 38 Sauen, die zur Geburtshilfe (Sectio caesarea) in die
Klinik fiir kleine Klauentiere eingestellt wurden. Die
Tiere zeigten keine Anzeichen weiterer Erkrankun-
gen,insbesondere nicht von Harnwegsinfektionen.

- 25 Sauen, die aufgrund einer spontanen Harnwegsin-
fektion in der Klinik vorgestellt wurden. Bei 19 Tieren
konnte E. suis im Harnsediment nachgewiesen wer-
den, hiufig lagen dabei Mischinfektionen mit anderen
Erregern vor. Bei den uibrigen 6 Patienten lagen zwar
ebenfalls Bakteriurien vor, jedoch wurde E. suis nicht
aus dem Harn isoliert. Ein Hemmstofftest verlief bei
diesen Sauen positiv (Micur®, Fa. Boehringer, Mann-
heim).

- 15 Sauen, bei denen eine experimentelle E.-suis-Infek-
tion vorgenommen wurde (zur Technik s. Wendkt,
1992). Von diesen Tieren wiesen 10 Sauen vor Ver-
suchsbeginn eine Harnwegsinfektion ohne Beteili-
gung von E. suis auf. Bei den restlichen 5 Probanden
konnten zu dieser Zeit weder eine Bakteriurie noch
Verinderungen an den Harnorganen festgestellt wer-
den. Im Gegensatz zu den tbrigen Tieren, bei denen
nur einmal bei der Einstellung in die Klinik Blut fiir die
Serodiagnostik entnommen wurde, fand bei diesen 15
Schweinen eine mehrfache Probenentnahme statt, zu-
erst vor der artifiziellen Infektion, danach in wochent-
lichen Abstinden bis mindestens 6 Wochen p. infect.
Bei einer Reihe von Schweinen konnten auch noch
Verlaufskontrollen tber diesen Zeitpunkt hinaus
durchgefiihrt werden. Eine Behandlung wurde im Un-
tersuchungszeitraum nicht vorgenommen.

Untersuchungsmethodik

Die Untersuchung des Harns der Sauen auf das Vorhan-

densein von E. suis erfolgte mittels eines indirekten Im-

munfluoreszenztestes (Langfeldt et al., 1990; Wendt et

al., 1990). Ausserdem wurde die Bestimmung der aero-
ben Gesamtkeimzahl im Harn mittels Eintauchnihrbo-
den (Uricult®, Fa.Boehringer, Mannheim) sowie ein wei-
terfithrender kultureller Nachweis mit anschliessender

Differenzierung der vorhandenen Bakterienarten vorge-

nommen.

Fir die Serodiagnostik konnte ein indirekter Immun-

fluoreszenztest zum Nachweis von E.-suis-spezifischen

IgG-AntikOrpern etabliert werden, dessen einzelne Ar-

beitsschritte im folgenden erlautert sind:

a) Beschickung eines teflonbeschichteten Objekttri-
gers (3x10 ausgestanzte Probenkammern mit 2mm
Durchmesser, LC-3090, Fa. Landgraf, Hannover) mit
einer E.-suis-Suspension (Stamm NCTC 10373, Dichte
Nr. 1 der McFarland-Skala, 5 pl/Kammer) und an-
schliessender Hitzefixation.
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b) Herstellung einer Serumverdiinnung in Mikrotiter-
platten (1:2 bis 1:1024, Vorlage 100ul phys. NaCI-L6-
sung + 100ul Serum).

©) Beschickung des vorbereiteten Objekttrigers mit
den Serumverdiinnungen (5ul/Kammer).

d) Inkubation in feuchter Kammer fir 30 Minuten
(37 °O), anschliessend abspiilen mit Phosphatpuffer
(PBS), 2x10 Minuten waschen in PBS und lufttrock-
nen (37 ‘O).

e) Uberschichtung mit Konjugat (Verdiinnung 1:250,
fluoreszein-konjugiertes Ziege-anti-Schwein-IgG, Fa.
Dianova, Hamburg).

f) wie d) (lichtgeschiitzt!).

g) Eindecken in Glyzerin-Puffer.

h) Untersuchung unter dem UV-Mikroskop (495 nm
Wellenlinge).

Als Kontrollen wurden jeweils eine Konjugat-Kontrolle
(Antigen + Konjugat), eine negative Serumprobe (gesun-
des Liuferschwein, 35 kg KM) sowie eine positive Se-
rumprobe (spontan mit E. suis infizierte Sau) mitgefiihrt.
Die Beurteilung der Fluoreszenz orientierte sich nach
folgender Einteilung: (-) = keine, (+) = geringe, (++) =
deutliche, (+++) = hochgradige Randfluoreszenz.

Der Zustand der Harnblasen wurde mit Hilfe zystoskopi-
scher Untersuchungen kontrolliert (Methodik s. Wendt
und Aengenheister, 1989). Die Beteiligung der Nieren bei
E.-suis-infizierten Tieren konnte anhand von Schlacht-
oder Sektionsbefunden abgeklirt werden.

Auswertung

Zur Bestimmung von Sensitivitit und Spezifitit sowie
dem Anteil richtiger Diagnosen nach positivem oder ne-
gativem Testausgang (positiver/negativer Vorhersage-
wert) wurden die Ergebnisse der serologischen Untersu-
chung dem Resultat des jeweiligen Erregernachweises
im Harn gegeniibergestellt (n = 78).Die 15 artifiziell infi-
zierten Sauen fanden dazu nur zum Zeitpunkt vor der
Infektion Berticksichtigung. Dartiber hinaus wurden die
Resultate der serologischen Verlaufsuntersuchungen
dieser Tiere sowie einer spontan infizierten Sau be-
schrieben.

Als Titer wurde die hochste Serumverdiinnung angege-
ben, bei der die Randfluoreszenz noch deutlich (++)
sichtbar war, bevor sie nur noch als gering (+) beurteilt
werden konnte. Um falsch positive Ergebnisse auszu-
schalten und damit eine Spezifitit von 100% zu errei-
chen, wurden Titer ab einer Hohe von 1:16 als positiv
gewertet. Die Reaktion galt als fraglich, wenn Serumpro-
ben Titer von 1:4 oder 1:8 aufwiesen. Als negativ wurde
die Untersuchung beurteilt, wenn ausschliesslich gerin-
ge (4+) oder gar keine Randfluoreszenzen (-) in den Ver-
dinnungsstufen auftraten. Titerhohen von 1:2 wurden
als unspezifische Reaktion eingeschitzt und damit eben-
falls als negativ bewertet,da sie hiufig auch bei gesunden
Sauen feststellbar waren.

Fir die Sauen, deren Serum spezifische Antikorpertiter
enthielt, wurde mittels eines chi-Quadrat-Testes gepriift,
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ob ein Bezug zwischen dem Nachweis von Antikorpern
im Serum und dem Charakter der Zystitis (nicht himor-
rhagisch/himorrhagisch) bzw. der Lokalisation der
Harnwegsinfektion (Zystitis/Zystitis und Pyelonephritis)
besteht.

Ergebnisse

Die immunfluoreszenzserologische Kontrolle von 59 Pa-
tienten, bei denen keine E.-suis-Infektion nachgewiesen
werden konnte (43 Sauen, die keine Anzeichen einer
Harnwegsinfektion aufwiesen, sowie 16 Schweine mit
einer Harnwegsinfektion ohne E.-suis-Beteiligung), ver-
lief in 56 Fillen negativ. Bei 3 weiteren Schweinen, die an
einer Zystitis erkrankt waren, ergab sich eine fragliche
Reaktion (Titer 1:4++ oder 1:8++). Diese 59 Serumpro-
ben liessen in keiner Verdiinnungsstufe eine hochgradi-
ge Randfluoreszenz (+++) erkennen. Bei Festlegung des
Grenztiters bei 1:16++ ergab sich damit fiir den vorlie-
genden Test eine Spezifitit von 100% (Tab.1).

Tabelle 1: Ergebnisse der serologischen Untersuchung
von 78 Sauen auf AntikRérper gegen E. suis im
Vergleich zum Erregernachweis im Harn

(+ = positiv, ? = fraglich, - = negativ).

Bsuls Erregernachweis Vorhersagewert
= it o
. . & nen .
Titer’1:16_ B 15 - 0 IOO%M (pos)
Titer = 1:4/1:8 ? .3 . 3 . ,
Titer neg./1:2 - 1 56 95,2% (neg.)
. 789% 100% \ '

- Sensitivitit Spezifitit

Unter den serologisch unauffilligen Tieren befanden
sich 11 Sauen mit einer Blaseninfektion ohne himorrha-
gischen Charakter (Escherichia coli (E. coli) n = 8, Strep-
tokokken n = 1,Staphylococcus hyicus n = 1, bakteriolo-
gisch negativ/Hemmstoff-positiv n = 1). Bei weiteren 5
Patienten, die im Gegensatz dazu eine himorrhagische
Zystitis aufwiesen, konnte in 3 Harnproben eine signifi-
kante Bakteriurie festgestellt werden (Proteus/E. coli n=
1, Proteus n=1, Streptokokken n=1),in 2 Fillen lag kein
Keimnachweis vor. Ein durchgefiihrter Hemmstofftest
fielinallen 5 Harnproben positiv aus.

Von 19 Probanden, die E. suis im Harn ausschieden, wur-
den 15 als serologisch positiv beurteilt, fiir die Titer von
mindestens 1:16 ++ nachgewiesen werden konnten. Bei
3 Schweinen lagen die Antikorper-Titer dagegen nur bei
1:4 ++ (n=2) bzw. 1:8 ++ (n = 1), eine Sau reagierte
uiberhaupt nicht.Im Gegensatz zu den Tieren, bei denen
E. suis nicht im Harn gefunden wurde, konnten bis auf
3 Ausnahmen (Titer negativ, 1:8 ++ bzw. 1:16 ++) bei
allen Proben in den unteren Verdiinnungsstufen hoch-
gradige Randfluoreszenzen (+++) beobachtet werden.
Die Sensitivitit des Testes betrigt damit 78,9% im Ver-
gleich zum direkten Erregernachweis. Aus diesen Resul-
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taten ergab sich unter Berticksichtigung der Privalenz
von E. suis im vorgestellten Patientengut bei positivem
Testausgang ein Vorhersagewert von 100%, im negativen
Falllag er bei 95,2%.

Zum Zeitpunkt der Untersuchung der mit E. suis infizier-
ten Tiere existierte bei 14 von 15 als serologisch positiv
eingestuften Sauen eine zystoskopisch wahrnehmbare
hiamorrhagische Zystitis mit entsprechender Himaturie.
Bei den Schweinen, die fraglich bzw. negativ reagierten,
waren in 2 von 4 Harnproben Blutbeimengungen vor
handen (Tab. 2). Eine Abhingigkeit der Serumtiter vom
Charakter der Zystitis konnte statistisch nicht gesichert
werden.

Tabelle 2: Serumtiter in Abbdngigkeit vom Charakter
der Zystitis bei 19 Sauen mit einer E.-suis-Infektion
(+ = positiv, ? = fraglich, - = negativ).

E. suis hdmorrhagische Zystitis
ja nein
Titer 1:16 + 14 1
Titer = 1:4/1:8 ? . 2

Bemggo - 1 0
ChiQuadrat=1,80 (ns)

Zwischen der Lokalisation der Infektion und einer positi-
ven Serumreaktion konnte ebenfalls kein Bezug herge-
stellt werden. Es wiesen sowohl 8 Sauen, bei denen ledig-
lich die Blase in Mitleidenschaft gezogen war, Antikorper
(Titer :16++) gegen E. suis auf als auch 7 Patienten, bei
denen neben der Blase auch die Nieren in Form einer
Pyelonephritis betroffen waren (Tab. 3). Auch die Hohe
der Serumtiter ergab keine Hinweise auf die Lokalisation
der Erkrankung (Tab. 4).

Einen Uberblick iiber die verschiedenen Titerentwick-
lungen nach einer experimentellen Infektion mit E. suis

Tabelle 3: Serumtiter in Abbhdngigkeit von der
Ausbreitung der E.-suis-Infektion bei 19 Sauen
(Z= Zystitis, PN = Pyelonephbritis [+ = positiv,

? = fraglich, - = negativ)).

zZ Z+PN
Titer = 1:16 + 8 7
Titer 1:4/1:8 ? 2 1
Titer neg./1:2 - 0 1

Chi-Quadrat = 0,20 (n.s.)

Tabelle 4: Hobe der Serumtiter in Abhdngigkeit von
der Ausbreitung der E.-suis-Infektion bei 18 Sauen
(Z= Zystitis, PN= Pyelonepbritis). Eine weitere mit

E. suis infizierte Sau entwickelte keine nachweisbaren
Antikorper.

Serumtiter 1:4 1:8 1:16 1:32 1:64 1:128 1:256 1:512 1:1024

gibt die Tabelle 5 anhand von Verlaufskontrollen. Bei 10
der 15 Sauen stellte sich zu keinem Zeitpunkt eine hi-
morrhagische Zystitis ein. Bei 5 dieser Tiere (nicht in Tab.
5 berticksichtigt) wurde der Erreger rasch eliminiert,
schon nach 3 Tagen konnte E. suis nicht mehr im Harn
gefunden werden. Entsprechend liess sich bei den be-
treffenden Schweinen auch keine Antikorperbildung
nachweisen. Bei den tibrigen 5 Sauen (Gruppe A) war E.
suis fiir eine oder mehrere Wochen aus dem Harn zu
isolieren. Nur bei einem dieser Schweine (Nr. 1001) ent-
wickelten sich jedoch innerhalb der Beobachtungspe-
riode von 6-8 Wochen keine messbaren Antikorpertiter,
obwohl eine Elimination der inokulierten Bakterien erst
nach 4 Wochen erfolgte. Bei 2 Sauen (Nr. 2, 13) war E. suis
schon 2 bzw. 3 Wochen p. infect. nicht mehr nachweis-
bar, und nur zu 2 Zeitpunkten lag eine Reaktion vor
(ohne hochgradige Randfluoreszenz (+++) in den unte-
ren Verdiinnungsstufen). Mehrfache Nachkontrollen ei-
nes dieser Tiere (Nr. 13) bis zu 23 Wochen p. infect.
blieben negativ. Eine eindeutige Serokonversion konnte
lediglich bei 2 Probanden (Nr. 31, 32) festgestellt werden,
aus deren Harn E. suis jeweils tiber 4 Wochen isolierbar
war.

Bei weiteren 5 Sauen (Gruppe B) haftete die E.-suis-In-
fektion bei allen Sauen linger als 4 Wochen, wobei es
zumindest zeitweise zum Auftreten einer himorrhagi-
schen Zystitis kam. Antikorper gegen E. suis wurden se-
rologisch innerhalb einer Kontrolldauer von 6-9 Wo-
chen p. infect. bei allen 5 Schweinen gefunden. Nachun-
tersuchungen bei einem dieser Tiere (Nr. 343) Uiber eine
Dauer von etwa 4 Monaten ergaben konstante Titer. Nur
bei einem Schwein (Nr. 1000) lagen die Titer unter dem
Grenzwert von 1:16++, allerdings wurde diese Sau ledig-
lich tiber 6 Wochen kontrolliert.

Eine eindeutige Serokonversion konnte in 3 Fillen friihe-
stens 3 Wochen und bei 3 weiteren Tieren erst 6-8 Wo-
chen nach der Infektion registriert werden. Bei einer
frithen Antikorperentwicklung lagen die initial gemesse-
nen Titer deutlich hoher. Die hochsten Werte mit 1:512
erreichten 2 Sauen (Nr. 32, Gr.A; Nr. 167, Gr.B), deren
Blase zwar am Ende des Versuches morphologisch und
bakteriologisch unauffillig war, bei denen sich jedoch
jeweils ein einseitiger Nierenabszess ausgebildet hatte
(E. suis im Abszessinhalt nicht nachweisbar).

Der Titerverlauf bei einer spontan mit E. suis infizierten
Sau, die bei der Einstellung in die Klinik schon als sero-
positiv erkannt wurde, ist in Tabelle 6 dargestellt. Das
Schwein wurde tiber eine Dauer von 9 Monaten beob-
achtet und schied E. suis wihrend der gesamten Zeit im
Harn aus. Bis auf eine Ausnahme (1:8++) lagen die Titer
zu allen Kontrollterminen im positiven Bereich (1:16++
bis 1:64++).

Tabelle 6: Serologische Verlaufsuntersuchungen bei
einer spontan mit E. suis infizierten Sau.

z 1.1 2 1 5 2 - - -

Wochen nach

_ 1.Untersuchung 0 51013 14 15 16 17 18 20 25 28 38

ztpy 1 - 1 O 4 -
ChiQuadrat=5,18 (n.s)

Serumtiter 1:32 32 16 16 16 8 32 32 16 32 64 16 16
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Tabelle 5:Erreger- und

Sau-Nr. Woche
GrA 0 1 2 3 4 5 6 7 8 >8 Antikorpernachweis im Verlauf
2 5 i + . . 2 > % experimenteller E.-suis-
b - - - - 1:4 - 1:4 Infektionen bei 10 Sauen.
c - 7 7 7 7 6 Gruppe A (n = 5):obne
doic . B ke fe . I ; hémorrbagische Zystitis;
13 a - + + - - - - -9 Gruppe B (n = 5):mit
2 ; ; 1 6 i ; ;'64 . ; hdmorrbagischer Zystitis;
d B Ee Ec Ee Ec Be Ee Ee a = E.-suis-Nachweis neg.(-)/
31 . . . . : 5 e 7 . —an pos.(+);b = Hobe des E.-suis-
b 116 14 > . . 116 164 Antikorper-Titers; c = aerobe
c. - 5 6 4 5 4 6 4 - Gesamikeimzabl (Ig KBE/ml
d - Ec,Pr . Ec,Pr «EcPr. Pr PrSc  Pr - Harn); d = Keimdifferenzierung
32 a - + + + + - - - der Begleitflora (Ec = E. coli,
bl ; g é:256 ézlzs ;:256 ;1512 ; Pr = Proteus sp., Sc = Strepto-
g e g kokken, St = Staphylokokken
Koagulase-negativ), Sthy =
1001 a - + + - + - - ¢ & 8 .) Y ;
“ i - . - . : Staphylococcus byicus). Bei
c b . 7 -4 5 Beobachtungszeiten iiber 8
d Ec Ec - Ec Ec Ec Ec Wochen ist unter Angabe der
Gr.B Woche das Ergebnis der letzten
e 2 " o . - - 4 . ) Untersuchung dargestellt.
b - - - 1:64 1:64 1:128 1:128 1:128 1:256 1:512
¢ 6 6 7 6 7 3 7 6 6 7
d Ec Ec,Sc¢  Ec Ec,Sc  Ec Ec Ec Ec Ec Ec
795 a - + + + + - + - -9
b - - - 1:4 1:4 18 1:8 1:16 . 14 1:16
c 5 5 6 4 7 5 5 6 5 4
d Sc Ec Ec Ec Ec,Sc  Ec Ec,Sc  Ec EC Ec
343 a - + + + + + + + + +(17)
b - - - 1:128 1:64 1:32  1:64 1:64 1:128 1:64
¢ 6 6 6 7 6 6 6 6 4 6
d Sthy Ec Ec,Sc Ec,S¢ Ec, Sc Ec,S¢  Ec, Sc
344 a - + + + + + + + +
b - - - - - - 1:16 18 1:16
c 5 5 6 6 5 6 7
d Ec Ec,Sc  Ec,Sc Ec, Sc Ec, Sc Ec, Sc
1000 a - + + + + + +
b - - - - - 1:8 1:8
¢ - 5 6 6 7 7 7
d = Ec,5t Ec Ec Ec Pr Ec,Pr
Diskussion Die Sensitivitit des Testes (78,9%) deutet an, dass bei

Die vorgestellte Methode zum Nachweis von Serumanti-
korpern gegen E. suis bei Sauen, die aufgrund aktueller
Harnwegsinfektionen untersucht wurden, erreichte im
Vergleich mit dem direkten Erregernachweis eine Spezi-
fitit von 100%, wenn eine Titerhohe von mindestens
1:16++ gemessen werden konnte. Bei allen damit serolo-
gisch als positiv beurteilten Patienten konnte auch E.suis
aus dem Harn isoliert werden. Bei Rekonvaleszenten
nach artifizieller Infektion bestanden auch ohne Erreger-
nachweis noch als positiv zu bewertende Serumtiter. Die
Persistenz der Titer nach der Erregerelimination aus dem
Harntrakt konnte bei diesen Sauen nur tiber maximal
3 Wochen gepriift werden. Der stindige Antigenkontakt
bei 2 chronisch infizierten Tieren erzeugte iiber 4 bzw.
9 Monate relativ konstante Titer.
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einmaliger Untersuchung unter den vorgestellten Bedin-

gungen nicht alle mit E. suis infizierten Tiere erfasst wer-

den. Wie unter anderem die Verlaufsuntersuchungen an

den kiinstlich infizierten Sauen belegen, kann dies fol-

gende Ursachen haben:

- Bei Auftreten einer akuten Erkrankung ist noch keine
ausreichende Immunantwort erfolgt.
Eine anhaltende Serokonversion war frithestens 3 Wo-
chen p. infect. zu beobachten, im Einzelfall sogar erst
nach 8 Wochen. Der Nachweis von fraglichen Reaktio-
nen (1:4 ++, 1:8 ++) sollte Anlass zur Nachuntersu-
chung geben, da sich der Titeranstieg bei einzelnen
Schweinen nur sehr langsam entwickelte.

- Bei nur kurzzeitiger Infektion kann die systemische
Immunantwort ausbleiben.
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Ein deutlicher Antikorperanstieg ergab sich im Versuch
nur bei Sauen, die mindestens uber 4 Wochen E. suis im
Harn ausschieden. Eine schnelle Elimination der Keime
aus dem Harntrakt scheint einerseits durch unspezifi-
sche Abwehrmechanismen moglich, wie es bei 5 der
experimentell infizierten Sauen beobachtet werden
konnte. Andererseits kann eine antibiotische Behand-
Iung im frihen Krankheitsstadium den Erreger abtoten,
so dass eine Immunreaktion ausbleibt oder abge-
schwicht wird (Bremner et al., 1969; Neal et al., 1991).
Dazu sei auf 5 spontan erkrankte Schweine hingewiesen,
die zwar eine himorrhagische Zystitis aufwiesen, bei de-
nen jedoch bakteriologisch kein Hinweis auf eine E.-suis-
Infektion vorlag. Bei 2 Sauen musste das Ergebnis der
serologischen Untersuchung aber als fraglich interpre-
tiert werden, da zumindest Titer in geringer Hohe vor-
handen waren. In allen 5 Fillen verlief der Hemmstoff-
test im Harn positiv. Hier kann deshalb eine friihzeitig
mit Antibiotika vorbehandelte E.-suis-Infektion nicht
ausgeschlossen werden.

Das Angehen der E.-suis-Infektion sowie die Entwick-
lung einer himorrhagischen Zystitis hing eng mit dem
Grad der Vorschidigung des Blasenepithels durch ande-
re Erreger zusammen. Es muss deshalb mit dem gehduf-
ten Auftreten von Mischinfektionen gerechnet werden.
Aus intakten Blasen wurde E. suis in der Regel schnell
eliminiert.

Einige Autoren sind der Meinung, dass bei Harnwegsin-
fektionen anhand von Serumtitern eine Nierenbeteili-
gung belegt werden kann. Bei der Corynebacterium-re-
nale-Infektion des Rindes fanden Hiramune et al. (1972,
1975) ausschliesslich bei solchen Tieren eine positive
serologische Reaktion, die sowohl an einer Zystitis als
auch an einer Pyelonephritis erkrankt waren. Aus den
eigenen Ergebnissen ergab sich eine solche diagnosti-
sche Moglichkeit nicht, da bei den Probanden die Serum-
titerentwicklung nicht von der Lokalisation der Harn-
wegsinfektion abhingig war. Ebenso konnte Wagner
(1990) bei Escherichia-coli-Infektionen anhand der Se-
rumtiter bei Sauen nicht auf eine Nierenbeteiligung
schliessen. Beim Menschen und beim Kaninchen prisen-
tierten sich bei Mitbeteiligung der Nieren deutlich hohe-
re Titer als bei separaten Blasenentziindungen (Ritzer
feld et al., 1969; Kienitz, 1970; Clark et al., 1971; Thomas
etal., 1974). In dieser Hinsicht sind besonders 2 artifiziell
infizierte Sauen zu erwihnen, die am Ende der Untersu-
chung E. suis aus dem Harntrakt eliminiert hatten. Sie
liessen zwar keine Zystitis mehr erkennen, zeigten je-
doch jeweils einseitig einen Nierenabszess. Bei diesen
Tieren entwickelten sich die hochsten Titer von 1:512.
Ansonsten war die Titerhohe als diagnostischer Hinweis
nicht verwendbar, da sie nicht eindeutig mit einer Nie-
renbeteiligung korrelierte. Eine Beziehung kann dage-
gen eher zwischen der Entstehung eines Serumtiters
und dem Vorhandensein einer hamorrhagischen Zystitis
vermutet werden, da die zuvor bei einmalig untersuch-
ten Tieren registrierte Tendenz im Zusammenhang mit
den experimentellen Infektionen bestitigt werden
konnte.
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Um die Einbeziehung der Nieren ins Infektionsgesche-
hen festzustellen, wird in der Literatur als weitere dia-
gnostische Methode der Nachweis von antikorperbela-
denen Bakterien im Harn vorgeschlagen. Eine Reihe von
Autoren beschreiben bei Mensch und Tier eine enge
Beziehung zwischen solchen mit Antikorpern bedeck-
ten Erregern und Infektionen der oberen Harnwege (Jo-
nes et al.,, 1974; Thomas et al., 1974; Nicolet und Fey,
1979; Ratner et al., 1981; Langfeldt et al., 1990). Riedasch
et al. (1978) sind dagegen der Meinung, dass eine solche
lokale Immunreaktion unabhingig von der Lokalisation
durch Lisionen am Harnepithel induziert wird.

Ob die Antikorper in Serum oder Harn eine Schutzwir-
kung gegen eine Harnwegsinfektion bieten, ist noch weit-
gehend unklar (Hand et al., 1971; Osborne et al., 1979;
Parsons, 1986). Es gibt Hinweise aus der Humanmedizin,
dass zumindest die lokale Immunantwort in der Blase eine
gewisse Protektion hervorruft (Kaijser et al., 1978, 1983;
Svanborg-Eden und Svennerholm, 1978; Riedasch et. al.,
1983; Measley und Levison, 1991). Fiir gramnegative Kei-
me aus dem Harn vom Menschen (E. coli, Proteus sp.,
Pseudomonas sp.) liess sich andererseits die Produktion
von Proteasen belegen, die in der Lage sind, IgA zu zersto-
ren. Die Protease-Bildung konnte damit eine Bedeutung
als Virulenzfaktor haben (Milazzo und Delisle, 1984). Im
vorliegenden Patientengut durfte den im Serum befindli-
chen Immunglobulinen kaum eine protektive Wirkung
zukommen, da ein Teil der seropositiven Sauen sich auf-
grund einer fortgeschrittenen Urdmie schon in einem mo-
ribunden Zustand befand.

Zusammenfassend kann gesagt werden, dass der vorge-
stellte fluoreszenzserologische Test eine sehr spezifi-
sche Methode darstellt, um eine bestehende E.-suis-In-
fektion bei der Sau nachzuweisen. Es muss jedoch bei
einmaliger Kontrolle je nach Vorbehandlung oder Krank-
heitsstadium mit falsch negativen Ergebnissen gerechnet
werden, da eine Serokonversion entweder gar nicht oder
friithestens nach 3 Wochen eintritt. Eine serologische
Verlaufskontrolle nach 3-4 Wochen kann zur Diagnose-
sicherung dienlich sein, im Einzelfall kommt es aber erst
nach 8 Wochen zur Antikorperbildung. In der Praxis
wird aufgrund des oft akuten Krankheitsverlaufes eine
Zweituntersuchung kaum Bedeutung haben. Uber die
Lokalisation der Erkrankung vermittelt die serologische
Untersuchung bei der E.-suis-Infektion keinen gesicher-
ten Aufschluss.
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