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Originalarbeit

Gemsblindheit*

M. Giacometti’, J. Frey?, EI-M. Abdo?, M. Janovsky?, Margrit Krawinkler?, Yvonne Schlatter?, L. Belloy? R.

Fatzer3, J. Nicolet?

Institut fiir Tierpathologie', Institut fir Veterinar-Bakteriologie?, Institut fiir Tierneurologie der Universitat Bern3

Zusammenfassung

 Eine Epidemie der Gemsblindheit in der Stein-
bockkolonie Arosa im Jahr 1993 gab der Erfor-
- schung von M. conjunctivae-Infektionen sowohl
bei Nutz- als auch bei Wildtieren neue und ent-
: scheidende Impulse. Das Forschungsprojekt
«Gemsblindheit» der Universitit Bern hat in
den letzten Jahren den Wissensstand iiber die
Gemsblindheit dadurch vertiefen konnen, dass
verschiedene Disziplinen und Interessengrup-
pen koordiniert ihren Beitrag geleistet haben.
So konnte die aetiologische Rolle von M. con-
 junctivae bei den wilden Caprinae-Arten durch
experimentelle Infektionen nachgewiesen wer-
den. Auch ist der Nachweis erbracht worden,
dass einzelne M. conjunctivae-Stamme flir art-
. fremde Wiederkduer, die grundsatzlich fiir In-
fektionen mit M. conjunctivae empfanglich sind,
pathogen sind. Weiter konnte durch ethologi-
sche und entomologische Arbeiten aufgezeigt
werden, dass die interspezifische Ubertragung
des Erregers auf alpinen Weiden méglich ist, was
fiir die Bekimpfung der Gemsblindheit von
zentraler Bedeutung ist. Im Rahmen des Pro-
jektes «Gemsblindheit» wurden eine Western-
| Blot-Technik und ein ELISA entwickelt, die es
erlauben, Antikrper gegen M. conjunctivae im
Serum und in der Trinenfliissigkeit von emp-
fainglichen Wiederkduern zu bestimmen. Mittels
dieser Methoden konnten die Dynamik der Im-
* munantwort nach Infektionen mit M. conjuncii-
vae charakterisiert und retrospektiv M. conjuncti-
. pae-Infektionen bei Schafen, Gemsen und
Steinbdcken nachgewiesen werden. Gleichwohl
‘bleiben wichtige Fragen auch heute noch un-
beantwortet. Beispielsweise jene zur Aufrecht-
erhaltung der Infektionskette bei den einzelnen
empfinglichen Tiergruppen sowie die Frage
liber die Moglichkeiten zur wirksamen Be-
kimpfung bzw.Vorbeugung von M. conjunctivae-
Infektionen. Derzeit angelaufene sero-epide-
miologische Untersuchungen sowie Entwick-
lungs- und Priifungsarbeiten {iber die Vertrig-
 lichkeit und Wirksamkeit von Vakzinen gegen
Infektionen mit M. conjunctivae beim Schaf wer-
. den diese Fragestellungen klaren kénnen.

Schliisselworter: Infektiose Keratokonjunktivi-
tis — Mycoplasma conjunctivae — Epidemiologie
— Gemse — Schaf — Steinbock

Kératoconjonctivite infectieuse

Une épidémie de kératoconjonctivite infectieu-
se qui a sévi chez les bouquetins d’Arosa en 1993
a relancé les recherches sur les infections a My-
coplasma conjunctivae touchant autant les animaux
sauvages que domestiques. Le projet de recher-
che sur la kératoconjonctivite infectieuse de
I'Université de Berne a pu approfondir I'état des
connaissances grace 4 la contribution coordon-
née de plusieurs groupes d’intérét et disciplines
scientifiques. Le role étiologique de M. conjunc-
tivae a donc pu étre démontré chez les Caprinae
saﬁvages au moyen d’infections expérimentales.
De plus, il a été possible de prouver la pathogé-
nicité des souches de M. conjunctivae pour des
espeéces par principe sensibles autre que celle
d’origine. Par des travaux éthologiques et ento-
mologiques la possibilité de transmission inter-
spécifique entre animaux domestiques et sauva-
ges sur les alpages a été démontrée, ce qui est es-
sentiel pour le controle dela maladie. En outre,
nous avons développé une technique de Wes-
tern-Blot et un test ELISA qui permettent de

~ mettre en évidence des anticorps dans le sérum

et dans la sécrétion lacrymale des ongulés sensi-
bles. Par ces méthodes, la dynamique de la ré-
ponse immunitaire suite aux infections a M. con-
Junctivae a été caractérisée, et des infections chez
moutons, chamois et bouquetins ont été dé-
montrées rétrospectivement. ‘ ‘

Cependant, des questions importantes restent

ouvertes. Par exemple celle qui concerne la per-

sistance de linfection chez les différentes espe-
ces sensibles et celle qui concerne les méthodes

pourle controle efficace etla prophylaxie desin-

fections a M. conjunctivae. Pour éclaircir ces
points, des études séro-épidémiologiques et des
essais de vaccinations contre les infections a M.
conjunctivae chez le mouton sont actuellement en
cours. '

Mots-clés: kératoconjonctivite infectieuse -
M. conjunctivae — épidémiologie — chamois —
mouton — bouquetin
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Gemsblindheit

Die infektiose Keratokonjunktivitis (IKK) — bei
Wildtieren auch Gemsblindheit genannt — ist die
hiufigste Augenerkrankung der Wiederkiuer. Der
Ausdruck «nfektiose Keratokonjunktivitis» steht
fiir einen klinischen Zustand, der grundsitzlich
nicht mit einem bestimmten Infektionserreger as-
soziiert werden kann. Beim Schaf konnte die Pa-
thogenitit unter den aus Augen identifizierten
Mikroorganismen nur bei Chlamydia psittaci und
Mycoplasma conjunctivae nachgewiesen werden (Jo-
nes, 1991).

Die IKK kommt beim Schaf weltweit vor (Jones,
1991). An IKK erkranken aber nicht nur kleine
Hauswiederkiuer, sondern auch Gemsen, Stein-
bocke, Mufflons und Thars. Bei Wildtieren begann
ein bayrischer Tierarzt vor nunmehr tiber 80 Jahren
mit der Erforschung der Gemsblindheit, als er bei
der Gemse klinische, pathologische und epidemio-
(Stroh,
1919). Seither sind dartiber unzihlige Arbeiten aus

logische Untersuchungen durchfiihrte

allen Alpenlidndern, den Pyrenden und aus Neusee-
land verdffentlicht worden (Daniel und Christie
1963; Gauthier, 1991). In der Schweiz sind die Ar-
beiten des eidgendssischenVeteriniramtes (Anony-
mus, 1927), von Bouvier und Mitarbeitern (1958)
sowie von Ratti (1967) tiber IKK-Epidemien bei
der Gemse besonders erwihnenswert. An der Uni-
versitit Bern haben Arbeiten iiber die IKK in den
50er Jahren begonnen. Klingler beschrieb den
Krankheitsverlauf bei natiirlich wie kiinstlich infi-
zierten Gemsen und dokumentierte IKK-Epide-
mien in verschiedenen Gebieten des Berner Ober-
landes (Klingler, 1969 und 1971). Nicolet identifi-
zierte als erster, zusammen mit einem dinischen
Kollegen, M. conjunctivae aus den Augen von an
IKK erkrankten Gemsen (Nicolet und Freundt,
1975). Diese Autoren wiesen schon damals auf die
mogliche aetiologische Rolle von M. conjunctivae
hin und zogen eine Wechselwirkung zwischen do-
mestizierten und wilden Caprinae-Arten in Be-
tracht (Nicolet et al., 1974; Nicolet und Freundt,
1975).

Eine Epidemie der Gemsblindheit in der Stein-
bockkolonie Arosa im Jahr 1993 machte gleich-
wohl deutlich, dass das Wissen iiber die IKK li-
ckenhaft war, insbesondere bei den Wildtieren. Fra-
gen Uber die Aetiologie, Erregeriibertragung, Im-
munologie und Wechselwirkung mit Nutztieren
konnten nicht schliissig beantwortet werden. Des-
halb richtete die Naturforschende Gesellschaft
Graubiinden einen «Fonds zur Erforschung der
Gemsblindheit» ein und erteilte der Universitit
Bern einen Forschungsauftrag. Auf diese Weise zei-
tigte das Ereignis von Arosa auch eine positive Aus-
wirkung: Die Erforschung der Gemsblindheit, eine
unabdingbare Voraussetzung fiir deren Bekimp-
fung, hatte neue und entscheidende Impulse erhal-

ten. Forscher aus Andorra, Italien, Kroatien, den
Niederlanden, Osterreich und der Schweiz betei-
ligten sich an dem von der Universitit Bern koor-
dinierten Forschungsprojekt «Gemsblindheit». Das
Projekt konnte auf die Mitwirkung von sowohl
jagdlichen Kreisen als auch von Schafhaltern zih-
len und basierte auf dem Zusammenwirken ver-
schiedener Disziplinen (Bakteriologie, Entomolo-
gie, Epidemiologie, Ethologie, Immunologie, Mo-
lekularbiologie, Pathologie). Ziel dieser Arbeit ist
es, die Fortschritte, die seit 1994 im Rahmen des
Projekts «Gemsblindheit» an der Universitit Bern
erarbeitet wurden, zusammenzustellen sowie die
geplanten Arbeiten zu skizzieren.

Lasionen

Die IKK ist eine durch Konjunktivitis und Kerati-
tis charakterisierte Erkrankung. Die Morbiditit ist
bei den Limmern hoher als bei ausgewachsenen
Schafen, wihrend es sich beim Schweregrad, vari-
ierend von leichtgradiger Konjunktivitis bis zu Per-
foration der Kornea, umgekehrt verhilt (Jones,
1991). Die Heilungstendenz ist in der Regel gut
(Egwu et al., 1989).

Im Rahmen des Projektes «Gemsblindheit» er-
folgte die systematische pathologisch-anatomische
Untersuchung von ausgewihlten Organen bei an
IKK erkranktem Steinwild (Mayer et al., 1997).
Leichtgradige Fille waren durch serdses bis muko-
purulentes Augensekret sowie durch gerttete und
mit mononukledren Zellen infiltrierten Konjunk-
tiven charakterisiert. In schwereren Fillen fielen
perilimbische = Neovaskularisation, Hornhaut-
odem, -erosion und -ulceration auf, die von einer
Infiltration mit neutrophilen Granulozyten beglei-
tet waren. Die Kornea war im Endstadium perfo-
riert und vernarbt, ein mit Blindheit verbundener
irreversibler Zustand. Die beschriebenen Lisionen
wiesen auf eine nicht generalisierte, spezifische Au-
generkrankung hin. Die weiteren untersuchten
Organe, darunter Lunge und Gehirn, zeigten keine
Verinderungen, die von IKK-Erregern (insbeson-
dere Chlamydia oder Mycoplasma) hitten ausgelost
werden konnen. Histopathologische Untersu-
chungen des Gehirns bei erblindeten Steinbdcken
und Gemsen mit abnormalem Verhalten ergaben
normale Befunde (Mayer et al., 1997, Degiorgis et
al., angenommen b). Diese Tatsache lisst darauf
schliessen, dassVerhaltensstérungen bei erblindeten
Wildtieren nicht zwingend auf zerebrale Lisionen
zurtickzuflihren sind. Sie kénnen vielmehr auch
durch Desorientierung und Stress ausgelost wer-
den.

236
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Gemsblindheit

Aetiologie

Der Nachweis von M. conjunctivae aus Augen er-
krankter Schafe und Ziegen gelang erstmals zu Be-
ginn der 70er Jahre (Barile et al., 1972). Die IKK
konnte dann wiederholt bei den kleinen Haus-
wiederkiuern experimentell durch die Inokulation
von M. conjunctivae reproduziert werden (Jones,
1976;Trotter et al., 1977;Ter Laak et al., 1988; Egwu
et al., 1989; van Halderen et al., 1994) und so die
aetiologische Rolle des Erregers bei Schaf und
Ziege nachgewiesen werden.

M. conjunctivae wurde vergleichsweise frith auch bei
der Gemse identifiziert (Nicolet und Freundt,
1975), seine Pathogenitit blieb bei den wilden Ca-
prinae-Arten jedoch lange verkannt (Gauthier,
1994; Gibert, 1997). Erst kiirzlich gelang an der
Universitit Bern der erstmalige Nachweis von M.
conjunctivae beim Steinbock (Mayer et al., 1996),
und durch einen Infektionsversuch mit einem aus
Schaf-Augen isolierten M. conjunctivae-Stamm
konnte bei dieser Tierart die IKK in ihrer milden
Form reproduziert werden (Giacometti et al.,
1998). Dadurch wurde der Nachweis erbracht, dass
M. conjunctivae fiir wilde Caprinae-Arten pathogen
ist und dass einzelne Stimme auch fiir artfremde
Wiederkiuer, die grundsitzlich fiir Infektionen mit
M. conjunctivae empfinglich sind, pathogen sind.
Die klassische Methode fiir die Diagnose von In-
fektionen mit M. conjunctivae ist die kulturelle Iso-
lierung des Erregers und seine Identifizierung
mittels immunologischer Methoden (Nicolet etal.,
1974; Freundt et al., 1979). Diese Methode ist aber
diffizil und bedarf spezialisierter technischer Erfah-
rung. Kiirzlich wurde deshalb eine spezifische «ne-
sted-PCR»-Methode zur raschen Identifikation
des Erregers aus klinischem Material entwickelt
(Giacometti et al., 1999). Der Test basiert auf einer
einzelnen Sequenz des rrs-Gens (16S rRINA) von
M. conjunctivae.

Im Rahmen des Forschungsprojekts «Gemsblind-
heit» gelang dann auch regelmissig die Identifika-
tion von M. conjunctivae aus Augen erkrankter
Gemsen, Steinbdcke und Schafe. (Mayer et al.,
1996; Giacometti et al., 1999). In den Biindner Al-
pen kommt die IKK bei der Mehrzahl der sém-
mernden Schatherden vor (Giacometti et al.,
1997). Erstmals erfolgte auch der Nachweis des Er-
regers aus Augen erkrankter Gemsen in Osterreich
(Giacometti et al., 1999) und in den italienischen
Alpen (Grattarola et al., 1999). Auch gelang die
Identifikation von M. conjunctivae bei Schafen, die in
Kroatien mit gleichartigen Tieren aus Ubersee in
Kontakt gekommen waren. Dort war die M. con-
Jjunctivae-Infektion offensichtlich durch importierte
Schafe eingeschleppt worden (Naglic et al., 1998).
Weitere Untersuchungen sind notig, um die Erre-

M. Giacometti et al., Band 142, Heft 5, Mai 2000, 235-240

237

gerpersistenz beim Einzeltier sowie die Erreger-
Privalenz auf Ebene der Herden bzw. Teilpopula-
tionen bei den domestizierten und wilden Capri-
nae-Arten abzukliren. Des weiteren wire es von
besonderem Interesse abzukliren, ob M. conjunctivae
bei den Wildtieren auch in den Pyrenien, in Zen-
tralasien und in Neuseeland als Erreger der IKK be-
teiligt ist (z.B. bei der Pyreniengemse, beim sibiri-
schen Steinbock und beim Thar).

Ubertragung von M. conjunctivae

Die Mykoplasmen-bedingte IKK ist innerhalb von
Herden hoch kontagits (Baas et al., 1977). Hiufige
und enge Kontakte zwischen Tieren scheinen die
Voraussetzung fiir die Ausbreitung von Epidemien
zu sein (Hosie, 1988). Mykoplasmen konnen via
Aerosole (Maré und Loveday, 1994) und wohl auch
durch Augen-besuchende Insekten (Gouws et al.,
1995) iibertragen werden.Weil die IKK bei mehre-
ren Caprinae-Arten in denselben Gebieten gleich-
zeitig auftreten kann, muss eine interspezifische
Ubertragung von M. conjunctivae in Betracht gezo-
gen werden (Nicolet et al., 1975; Giacometti et al.,
1997).

Im Rahmen des Projektes «Gemsblindheit» wur-
den deshalb méogliche Mechanismen untersucht,
die bei der interspezifischen Ubertragung von M.
conjunctivae wirksam sein konnten. Es wurden sys-
tematisch Informationen iiber die riumlich-zeit-
lichen Beziehungen und Begegnungen von sym-
patrischen Schafen, Gemsen und Steinbocken ge-
sammelt und ausgewertet (Degiorgis et al., ange-
nommen a). Diese ethologische Studie ergab, dass
Begegnungen zwischen freilebenden Individuen
von verschiedenen Caprinae-Arten, domestizier-
ten und wilden, keine seltenen Ereignisse in den
Schweizer Alpen sind. Steinbocke, Gemsen und
Schafe kénnen sich wihrend lingerer Zeit in un-
mittelbarer Nihe voneinander aufhalten, insbeson-
dere wenn das Vorhandensein von attraktiven tro-
phischen Ressourcen das Tierverhalten beeinflusst.
Auch Fliegen konnen bei der interspezifischen
Ubertragung von M. conjunctivae eine wesentliche
Rolle spielen: In einer entomologischen Studie
wurden bei Gemsen, Steinbdcken und Schafen vier
Muscidae-Gattungen identifiziert, die als poten-
tielleVektoren von M. conjunctivae gelten: Hydrotaea,
Musca, Morellia und Polietes (Degiorgis et al., 1999).
Es kann deshalb festgehalten werden, dass die inter-
spezifische Ubertragung von M. conjunctivae auf

alpinen Weiden mdoglich ist.
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Immunitat

Trotter und Mitarbeiter (1977) fihrten Untersu-
chungen tiber Antikorper-Titer bei Ziegen durch,
die experimentell mit M. conjunctivae infiziert wur-
den. Sie bedienten sich dabei eines metabolischen
Inhibitionstests (Taylor-R obinson etal., 1966). Der
Wissensstand iiber die Immunantwort bei Schafen,
Ziegen und Wildwiederkduern nach Infektionen
mit M. conjunctivae war dennoch bis vor kurzem
sehr gering.

Im Rahmen des Projektes «Gemsblindheit» wur-
den zwei Methoden entwickelt, die es erlauben,
Antikorper gegen M. conjunctivae im Serum und in
der Trinenflissigkeit von empfinglichen Wieder-
kiuern zu bestimmen: eine Western-Blot-Technik
(basierend auf Vollantigen des M. conjunctivae-
Referenzstamms HR C/581T und auf die Verwen-
dung von monoklonalen Antikorpern gegen Zie-
gen/Schaf-IgG, Degiorgis et al.,im Druck) und ein
ELISA. Mit diesen Methoden ist es moglich, die
Dynamik der Immunantwort zu charakterisieren,
retrospektiv. M. conjunctivae-Infektionen nachzu-
weisen und spezifische Antigene zu identifizieren,
die eine Abgrenzung von Infektionen mit nahe
verwandten Mykoplasmen-Arten ermoglichen.
Erste Untersuchungen mit der Western-Blot-Me-
thode (Degiorgis et al.,im Druck) erlaubten es, die
wichtigsten immunogenen Proteine von M. con-
Jjunctivae zu identifizieren. Sie wiesen Molekularge-
wichte von 175, 83, 68, 60, 50, 42, 36 und 33 kDa
auf, wobei die Antigene mit einem Molekularge-
wicht von 83,68,60 und 42 kDa bei infizierten Tie-
ren aller drei untersuchten Caprinae-Arten (Schaf,
Gemse und Steinbock), sowohl in den Seren als
auch in der Trinenfliissigkeit, festgestellt werden
konnten. Natiirlich infizierte Tiere zeigten eine
wesentlich stirkere Immunantwort als experimen-
tell infizierte, und spezifische Antikorper waren be-
reits 2-4 Wochen nach der Infektion nachzuweisen.
Antikorper gegen 175,73,68,60 und 33 kDa-Anti-
gene schienen spezifisch flir M. conjunctivae zu sein.
Deutliche Kreuzreaktionen (vor allem bei 83, 50
und 42 kDa-Antigenen) ergaben sich mit M. ovip-
neumoniae- und M. bovoculi-Hyperimmunserum,
aber auch mit Antiseren gegen M. capricolum subsp.
capricolum und M. putrefaciens.

Offene Fragen und Perspektiven

Das Forschungsprojekt «Gemsblindheit» der Uni-
versitit Bern hat in den letzten Jahren den Wis-
sensstand tiber die Gemsblindheit dadurch vertie-
fen konnen, dass verschiedene Disziplinen und
Interessengruppen  koordiniert ihren Beitrag

geleistet haben. Die dabei erzielten Ergebnisse

~ Gemse
Steinbock
Ziege

Abbildung 1: Hypothetischer Zyklus bei Infektionen von M. con-
Junctivae in der Schweiz: die Schafpopulation stellt das einzige
Reservoir fiir M. conjunctivae dar, wihrend sich der Erreger
innerhalb von Ziegen-, Gems- und Steinbockpopulationen nicht
etablieren kann.

wurden konsequent und objektiv kommuniziert,
beispielsweise durch die Herausgabe einer attrakti-
ven Broschiire (Hofmann, 1998), was zur breiten
Akzeptanz des Projektes wesentlich beigetragen
hat.Wichtige Fragen bleiben aber auch heute noch
unbeantwortet. So zum Beispiel jene der Faktoren,
die flir den unterschiedlichen Schweregrad des
Krankheitsbildes beim infizierten Einzeltier (vgl.
Hars und Gauthier, 1984) sowie flir die unter-
schiedliche Mortalitit im Verlauf von IKK-Epide-
mien bei Gems- und Steinbockpopulationen ver-
antwortlich sind. Letztere kann zwischen wenigen
Prozenten und ca. 30% variieren (Degiorgis et al.,
angenommen b). Auch kann heute die Frage zur
Aufrechterhaltung der Infektionskette bei den ein-
zelnen empfinglichen Tiergruppen noch nicht
schliissig beantwortet werden. In der Abbildung 1
ist die im Lauf des Projektes «Gemsblindheit» auf-
gestellte Hypothese dargestellt, die aufgrund von
vorliufigen Ergebnissen tiber das Vorkommen von
M. conjunctivae-Infektionen formuliert wurde.
Demnach stellt die Schafpopulation das einzige
Reservoir flir M. conjunctivae in der Schweiz dar,
wihrend sich dieser Erreger innerhalb von Gems-
und Steinbockpopulationen nicht etablieren kann.
Mit einer mittels ELISA durchzufiihrenden Unter-
suchung von Blutproben, die bei Schafen sowie bei
Gemsen systematisch gesammelt wurden, soll diese
Frage angegangen werden. Eine weitere ungeklirte
Frage betrifft jene iiber die Mdglichkeiten zur Be-
kiampfung bzw.Vorbeugung von M. conjunctivae-In-
fektionen bei Schafen und Ziegen, beispielsweise
durch eine Schutzimpfung. Derzeit angelaufene
Entwicklungs- und Priifungsarbeiten tiber die Ver-
traglichkeit und Wirksamkeit von Vakzinen gegen
Infektionen mit M. conjunctivae beim Schaf werden
diese Fragestellung kliren konnen.
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zinischen Wildtierforschung in der Schweiz. P Tuor
(1), E Zindel (1), K. Jorger, W. Meier (1) und H.-J.
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und Hirten fir das Interesse und die Unterstiitzung
sehr dankbar. Besten Dank auch den Jagdverwal-
tern, Kantonstierirzten, praktizierenden Tierdrzten
und Reprisentanten der Schafzucht in verschiede-
nen Schweizer Kantonen. P. Ingold und E. Obrecht
mochten wir flir die Unterstiitzung in den Berei-
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binden, danken. Das Projekt wird finanziell durch
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