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Bovine Herpes-Mammiillitis:
klinische Symptome und serologischer Verlauf

F. Janett, N. Stauber’, E. Schraner?, H. Stocker, R. Thun

Departement fiir Fortpflanzungskunde, *Virologisches Institut und 2Veterindranatomisches Institut

der Universitat Ziirich
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Einleitung

Die bovine Herpes-Mammillitis ist eine durch das
bovine Herpesvirus 2 hervorgerufene Haut- und
Schleimhautinfektion. In der Literatur (Miiller et
al., 1984) werden drei Erscheinungsbilder be-
schrieben, die generalisierte Form, welche als
Pseudo-Lumpy Skin Disease bei Rindern und Biif-
feln in den USA und in Afrika vorkommt und die
lokalisierten Formen als Mammillitis bei Kiihen
oder Stomatitis bei Kilbern. Serologische Untersu-
chungen haben gezeigt, dass BHV-2 bei Haus- und
Wildtieren weltweit verbreitet ist. In Europa liegen
Berichte aus Italien (Castrucci et al., 1974), Gross-
britannien (Rweyemamu et al., 1969), Holland
(Scott et al., 1978) sowie der Schweiz (Engels et al.,
1979) vor, wobei der Anteil positiver Rinder zwi-
schen 7 und 38% schwankte. Die Diagnose bovine
Herpes-Mammillitis wird selten gestellt, da die Di-
agnosesicherung schwierig und nur mittels Erre-
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gernachweis (Elektronenmikroskopie) oder Se-
rumneutralisationstest moglich ist. In der Schweiz
gelang dieser Nachweis beim Rind erstmals 1983
durch Miiller et al. (1984). Im September 1997 ge-
lang es erneut, aus Hautldsionen vom Euter einer
3%-jahrigen Braunviehkuh Herpesviruspartikel
darzustellen. Zur Abklirung von Seroprivalenz
und klinischem Verlauf der Erkrankung im Her-
kunftsbestand wurden alle Tiere im Laufstall wih-

rend 15 Monaten 7-mal untersucht.

Tiere, Material und Methoden

Anamnestische Erhebungen

Der Milchviehbestand setzte sich im September
1997 aus 34 Kithen und 24 Aufzuchtrindern zu-
sammen. Die Milchkiithe wurden zusammen mit 6
trichtigen Rindern im Laufstall gehalten und wih-
rend der Nacht geweidet. Mitte August 1997 wur-
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den zwei gesunde Kiihe aus einem anderen Bestand
zugekauft.

Euter- und Zitzenverinderungen wurden erstmals
Anfang September 1997 bei 2 Kiihen festgestellt.
Die Hautverinderungen traten unterschiedlich
stark in Erscheinung, wobei bei einer 3%-jihrigen
Braunviehkuh (Ganti) in 2. Laktation die Verdnde-
rungen ausgeprigt und schmerzhaft waren. Dies
bedingte einen Riickgang der Milchleistung, die
Kuh liess sich nicht mehr melken und entwickelte
eine akute Mastitis. Aufgrund der starken Krusten-
bildung und Demarkation vermutete der Hoftier-
arzt eine Photosensibilitit oder Allergie und be-
handelte die Kuh mit einem Glukokortikoid, wo-
rauf sich die Hautverinderungen zusehends ver-
schlimmerten und das Tier ins Tierspital Ziirich
iberwiesen wurde.

Laboruntersuchungen

Transmissions-Elektronenmikroskopie: ~ Hautkrusten
wurden mit einer Rasierklinge zerkleinert, in PBS
aufgenommen und das Homogenisat zweimal ein-
gefroren (—20 °C), aufgetaut und anschliessend bei
15 000 X g fuir 4 Minuten zentrifugiert. Nach Ab-
sorbtion des Uberstandes wihrend 5 Minuten auf
kohlebeschichteten Parlodionfolien und anschlies-
sendem zweimaligem Waschen, fand die 1-minti-
tige Kontrastierung mit 1% Na-Phosphorwolfram-
sdure (pH 6,6) statt. Die Untersuchung der Prapa-
rate erfolgte mit einem Philips CM12 Transmis-
sionselektronenmikroskop  (Philips, Eindhoven,
NL) und einer Slow Scan CCD Kamera (Gatan,
Pleasanton, CA, USA).

BHV-2 Serumneutralisationstest (SNT): Der SNT
zum Nachweis neutralisierender Antikdrper gegen
das Bovine Herpesvirus 2 (BHV-2) erfolgte nach
der von Lazarowicz et al. (1983) beschriebenen
Methode. Der Virusstamm BHV-2 TVA (Engels,
1979) wurde dabei auf embryonalen bovinen Lun-
genzellen (EBLC) vermehrt und fiir den SNT in
der flinften Passage mit einem Titer von 1066
TCID50 (tissue culture infectious dose 50%) / ml
verwendet. Nach Inaktivierung der Serumproben
bei 56 °C wihrend 30 Minuten und Anlegen einer
Verdiinnungsreihe von 1 :2 bis 1 :256, fand die In-
kubation mit je 100 TCID;, (Endkonzentration)
des Virus wihrend 2 Stunden bei 37 °C statt. An-
schliessend wurden in einer Mikrotiterplatte mit
EBLC pro Serumverdiinnung je vier Dellen mit
dem Serum-Virusgemisch gefiillt und die Platten
wihrend dreier Tage inkubiert. Danach erfolgte die
mikroskopische Beurteilung auf einen mdoglichen,
durch die Virusreplikation hervorgerufenen cyto-
pathischen Eftekt (CPE). Eine Probe wurde als ne-
gativ beurteilt, wenn ein cytopathischer Effekt
nach Zugabe von unverdiinntem Serum beobach-
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tet wurde. Die nach Kaerber (1931) berechneten
Antikorpertiter positiver Seren beziehen sich auf
die Verdiinnung der Seren vor der Viruszugabe. Als
Kontrollen dienten positive und negative Kanin-
chenseren, wobei das positive Serum von einem
mit dem Stamm BHV-2 69/1 LO immunisierten
Kaninchen stammte (Engels, 1979).

Simtliche Serumproben wurden zusitzlich mit ei-
nem ELISA (Dr. Bommeli AG, Bern) auf das Vor-
kommen von Antikdrpern gegen das Bovine Her-
pesvirus 1 (BHV-1, infektiose bovine Rhino-
tracheitis = IBR) untersucht.

Ergebnisse

Klinische Befunde

Das Allgemeinbefinden der eingelieferten Kuh war
ungestort und die Laborwerte (Hamatologie, klini-
sche Chemie) waren unauffillig. Obwohl die Ge-
burt schon 4 Wochen zuriicklag, zeigte die Kuh ein
ausgepragtes Euterddem. Die runden, rotlich-
braunen und zum Teil verkrusteten Hautverande-
rungen erstreckten sich von der Zitzenspitze tiber
die Zitzenbasis bis auf den Euterspiegel (Abb. 1).
Oberhalb des hinteren linken Euterviertels war die
Haut deutlich verdickt und von einer braunlichen
Kruste tiberzogen (Abb. 2). In der Folge entwi-
ckelte sich eine rezidivierende Mastitis mit einer ir-
reversiblen Verhirtung des Driisengewebes, so dass
die Kuh ausgemerzt werden musste.
Folgeuntersuchungen im Bestand zeigten, dass flinf’
weitere Kiihe ebenfalls in geringerem Masse Haut-
verinderungen aufwiesen. Dabei beschrinkten sich
die Effloreszenzen auf kreisrunde, eingetrocknete,
leicht eingefallene Bezirke auf den Zitzen (Abb. 3)
sowie starke R&tung und Krustenbildung an der
Zitzenbasis (Abb. 4). Bei vier Kithen heilten die
Hautverinderungen ohne Therapie innerhalb von
drei Wochen ab und eine Kuh wurde trockenge-
stellt, worauf die ausgeprigten Lisionen an der Zit-
zenbasis (Abb. 4) komplikationslos abheilten.

Histologie

Bei der ausgemerzten Kuh wurde das Euter histo-
logisch untersucht und eine eitrig-nekrotisierende
bis ulzerierende Dermatitis sowie eine mittelgra-
dige, chronisch-aktive Mastitis mit starker Aktivie-
rung der Euterlymphknoten diagnostiziert.

Transmissions-Elektronenmikroskopie

Bei der elektronenmikroskopischen Untersuchung
der Krusten der eingelieferten Kuh Ganti konnten
massenweise Viruspartikel mit typischer Herpes-
virusstruktur identifiziert werden (Abb. 5).
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Abbildung 1: Schwerwiegende Hautverinderungen an Zitzen,
Euter und Euterspiegel bei einer 3Yi-jihrigen Braunviehkuh mit
BHYV:2 Befall.

Abbildung 2: Krustenbildung und Demarkation bei einer 3%-
jahrigen Braunviehkuh mit BHV-2 Befall.

Serologie

Serologisch wurde der ganze Bestand 7-mal wih-
rend 15 Monaten auf BHV-2 (SNT) und BHV-1
(ELISA) untersucht. Simtliche Blutproben waren
negativ im BHV-1 ELISA. Die Befunde der sero-
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Abbildung 3: Rundliche, eingetrocknete, eingefallene Effloreszen-
zen an den Zitzen bei einer Kuh mit BHV-2 Befall.

Abbildung 4: Ausgeprigte Krustenbildung im Bereich der
Zitzenbasis bei einer Kuh mit BHV-2 Befall.

Abbildung 5: Transmissionselektronenmikroskopische Aufnahme
eines Viruspartikels mit typischer Herpesvirusstruktur aus den
Kiusten einer an BHV-2 erkrankten Kuh.

logischen BHV-2 Untersuchungen sind in den Ta-
bellen 1 und 2 dargestellt.Von den erstmals unter-
suchten 39 Tieren waren 21 bei allen 7 Untersu-
chungen anwesend. Davon waren 2 Kiihe immer

positiv, 10 immer negativ und 9 Tiere schwankten
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zwischen positiv und negativ. Entsprechend den
klinischen Symptomen war auch im SNT eine sai-
sonale Tendenz erkennbar, wobei die Seroprivalenz
jeweils im Monat September am hochsten war
(Tab. 1).

Diskussion

Die hier beschriebenen klinischen Symptome von
boviner Herpes-Mammillitis und der Zeitpunkt
des Ausbruchs der Erkrankung im Spitsommer
stimmen mit den Angaben von Miiller et al. (1984)
tiberein, die den ersten abgeklirten Fall von bovi-
ner Herpes-Mammillitis in der Schweiz beschrie-
ben haben.

Im vorliegenden Fall waren nur Kiihe erkrankt, ob-
wohl nach Angaben aus der Literatur (Gibbs et al.,
1972; Engels et al., 1979; Letchworth und LaDue,
1982; Scott und Holliman, 1984) Erstkalbinnen
hiufiger und stirker betroffen sein sollen als Kiihe.
Auch ist bekannt, dass ein bei frisch gekalbten Tie-
ren stark ausgeprigtes Euterddem einen wesent-
lichen Einfluss auf den Schweregrad der Hautver-
inderungen haben kann (Radostis et al., 1994). So
zeigte Kuh Ganti mit einem ausgeprigten Eu-
terddem auch die stirksten Euter- und Zitzenver-
inderungen. Weiter spielt ebenfalls der Laktations-
zeitpunkt eine grosse Rolle, indem bei frisch-
gekalbten Tieren die Veranderungen meistens am
Euter und bei fortgeschrittener Laktation eher an
den Zitzen zu finden sind (Radostis et al., 1994).
Zudem soll der Schweregrad der Verinderungen
mit zunehmender Laktationsdauer abnehmen.
Diese Aussagen decken sich weitgehend mit unse-
ren Beobachtungen, denn Kuh Ganti zeigte 4 Wo-
chen post partum ausgedehnte Hautverdnderun-
gen an Euter und Zitzen, wihrend 4 andere Tiere
6, 11, 13 und 35 Wochen p.p. lediglich Ulzera an

den Zitzen und eine hochtrichtige Kuh starke
Krustenbildung an der Zitzenbasis aufwiesen.
Klinisch erkrankte Kiihe zeigten mit Ausnahme der
Kuh Canada anhaltend positive BHV-2 Titer wih-
rend 15 Monaten (Tab. 2). Nach Untersuchungen
von Martin und Scott (1979) sollen BHV-2 Anti-
korper wihrend mindestens zweier Jahre nach
durchgemachter Erkrankung in hohen Titern
nachgewiesen werden konnen. Aus Tabelle 1 geht
deutlich hervor, dass die Seroprivalenz wihrend
der Untersuchungszeit von 15 Monaten zwischen
24,3 und 65,8% schwankte mit jeweils hochsten
Werten im Herbst. Dieser Befund unterstiitzt die
Beobachtung anderer Autoren (Gibbs et al., 1972;
Letchworth und LaDue, 1982; Miiller et al., 1984;
Radostis et al., 1994), die iiber das gehiufte Auftre-
ten von boviner Herpes Mammillitis jeweils im
Spitsommer und Herbst berichten. Trotz hoher
Seroprivalenz im September 1997 zeigten lediglich
6 Kiihe klinische Symptome von boviner Herpes-
Mammillitis. Die geringe Morbiditat lasst sich
durch eine bestehende Immunitit erkliren, wie sie
in der Rindviehpopulation weit verbreitet ist (Cas-
trucci et al., 1974; Scott et al., 1978; Engels et al.,
1979; Radostis et al., 1994).

Der Weg der Erregertibertragung ist nicht geklirt.
Vermutet werden Insekten als Vektoren, doch wird
auch eine Ubertragung wihrend des Melkaktes
diskutiert (Gibbs et al., 1972; Radostis et al., 1994).
Die bei einer Kuh beobachteten Veranderungen an
der Zitzenbasis (Abb. 4) und das Fehlen von Verin-
derungen bei Rindern sprechen fiir eine Ubertra-
gung wihrend des Melkens. So konnte in unserem
Fall eine Ausbreitung der Krankheit durch Einhal-
ten der Melkreihenfolge und Zitzentauchen mit
einer jodhaltigen Losung verhindert werden.

Eine weitere mogliche Ursache flir einen Ausbruch
der Erkrankung stellt die Reaktivierung einer la-
tenten BHV-2 Infektion dar. Experimentelle

Tabelle 1: Durchschnittliche BHV-2 SN'T-Titer und Seroprivalenz wihrend der Untersuchungszeit von 15 Monaten.

Gt b st
. 27.2. 4998 9.12.98

7. 27298
‘ o
)
‘ ¢ . 02 6
Seroprivalenz (%) . b5 50,0 24,3
Tabelle 2: BHV-2 SN'T-Titer von Kiihen mit Euter- und Zitzenldsionen wéihrend der Untersuchungszeit von 15 Monaten.
Zeitpunkt der Untersuéhﬁﬂg
- ~11.9.97 30.9.97 12.12.97 27.2.98 28.5.98 4.9.98 9.12.98
Canda 5,5 3,75 4 = = = =
Canada 3.5 3,25 0 0 =0 0 0
Faba 1,5 285 - 155 15 255 1.5
Galpha 1,125 1,5 4,25 5,25 =55 5,75 5,25
Ganti 1.5 e = = = = =
Hale 2,25 2,5 25 275 1.5 35 4,25
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Untersuchungen mit infizierten Kilbern haben ge-
zeigt, dass eine Reaktivierung der Infektion durch
Glukokortikoide selbst nach 74 Wochen méglich
ist (Martin und Scott, 1979). Dies war bei Kuh
Ganti der Fall, bei der eine Verschlimmerung der
Hautverinderungen nach Glukokortikoidgabe be-
obachtet werden konnte (Abb. 1 und 2). Eine Ein-
schleppung durch Zukauf von infizierten Tieren
muss ebenfalls in Erwigung gezogen werden. Die
im August 1997 zugekauften Kiihe zeigten keine
klinischen Symptome. Im BHV-2 SNT war eine
Kuh bei allen Untersuchungen immer negativ, die
andere stets positiv. Es kann daher angenommen
werden, dass der Herkunftsbestand ebenfalls infi-
ziert war.

Differentialdiagnostisch ist die Herpes Mammillitis
von anderen viralen Infektionen mit ulzerativen
Hautaftektionen wie Euterpocken (Parapoxvirus),
Kuhpocken (Orthopoxvirus), Maul- und Klauen-
seuche  (Picornavirus), Vesiculire Stomatitits
(Rhabdovirus) und Rinderpest (Paramyxovirus)
abzugrenzen. Bakterielle Infektionen mit Staphy-
lokokken, Fusobacterium necrophorum, Derma-
tophilose und Borreliose (Lischer et al., im Druck)
konnen ebenfalls dhnliche Hautverinderungen
hervorrufen. Die Stephanofilariose, eine jihrlich
nach Weideaustrieb rezidivierende parasitire Er-

krankung, sowie Trichophytie (Trichophyton ver-

Bovine Herpes-Mammillitis: symptomes
cliniques et étude sérologique

La Bovine Herpes-Mammillitis a été diagnosti-
quée dans une exploitation de vaches laitiéres
avec des lésions de la mamelle et des trayons. Les
observations cliniques chez 6 vaches consistai-
ent au niveau des trayons en des lésions circulai-
res seches de petite taille caractérisées par une
dépression légere au niveau des trayons jusqu’a
des régions de plus grande taille rouges et dou-
loureuses avec la formation de crotites sur les
trayons, au niveau de la base des trayons et sur la
mamelle. Le diagnostic a été établi par la pré-
sence dans les crotites de nombreuses particules |
de virus avec des structures typiques du Herpes-
virus et au moyen du test de neutralisation séri-
‘que BHV-2.La prévalence de BHV-2 dans I'ex-
ploitation a été établie au moyen du test de neu-
tralisation sérique BHV-2 lors de 7 examens au
cours de 15 mois. Les titres BHV-2 relativement
bas ainsi que leur augmentation saisonale et la
prévalence sérique en septembre ont permis
d’établir que Pexploitation était affectée par une
infection chronique latente du troupeau avec
BHV-2.
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rucosum) miissen auch in Betracht gezogen wer-
den. Daneben gibt es zahlreiche nicht infektidse
Ursachen wie Photosensibilisierung (Dermatitis
solaris), Allergien sowie Veritzungen und Verbren-
nungen, die zu dhnlichen Hautverinderungen an
Zitzen und Euter fithren konnen.

Unsere Ergebnisse lassen folgende Schlussfolge-
rungen zu: Die bovine Herpes-Mammillitis wird
nur selten diagnostiziert. Griinde dafiir sind neben
der Schwierigkeit der Diagnosesicherung (Erre-
gernachweis) die weit verbreitete Immunitit in der
Rindviehpopulation, so dass Ausbriiche in emp-
finglichen Herden mit hoher Morbiditit kaum
vorkommen und die Infektion still oder mit nur
geringen Hautverinderungen, welche in der Regel
innerhalb von 10 Tagen abheilen, einhergeht. Die
relativ niedrigen BHV-2 SNT-Titer, die erhohte
Seroprivalenz im September und die geringe Mor-
biditit (15,4%) sprechen fiir eine chronisch latente
Infektion des Bestandes.

Mammellite da Herpes bovino: sintomi
clinici e decorso sierologico

In una mandria di mucche lattifere con modifi-
cazioni della mammella e del capezzolo é stata
diagnosticata la mammellite da Herpes bovino.
I referti clinici di 6 mucche si estendevano da
zone circolari, disseccate, leggermente rientranti
sui capezzoli fino ad arrossamenti estesi e dolo-
rosi con formazione di croste sui capezzoli, alla
base dei capezzoli e sulla mammella. La con-
ferma della diagnosi € stata fornita dalla dimo-
strazione della presenza nelle croste di diverse
particelle virali con la tipica struttura del virus
Herpes e tramite il test di neutralizzazione del
siero BHV-2 (SNT). La prevalenza di BHV-2
nella mandria & stata accertata tramite BHV-2
SNT nel corso di 7 esami svolti in un arco di 15
mesi. Sia i tassi relativamente bassi di BHV-2
SNT che I'aumento stagionale dei tassi BHV-2
SNT e la sieroprevalenza in settembre fanno
presumere un’infezione cronica latente da
BHV-2 della mandria.

Schweiz.Arch. Tierheilk. ©Verlag Hans Huber, Bern 2000
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