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Entwicklung von Strategien zur Feldanwendung
der oralen Immunisierung von Fiichsen gegen Tollwut

A. Kappeler, A.l. Wandeler?

Pathologisches Institut der Universitat Bern, 'Centre of Expertise for Rabies, Canadian Food Inspection Agency,

Nepean, Ontario, Canada

; Zusammenfassung

“‘:Voraussetzung ﬁlr elne erfolgremhe Feldanwen— ‘
“dung der oralen Immunmerung von Fiichsen |
‘ < gegenTollwut waren einerseits die Entwicklung ‘
“elnes wirksamen und mbglichst sicheren Tmpf-
stoffes und eines geelgneten Koders, anderer-
seits aber auch einer geeignerternr Strategie, um
mit den Impfkddern einen mbglichst hohen
Anteil der Vektorpopulation zu erreichen. Ein
geographisch-epidemiologisches Konzept fiir
die Umsetzung der Impfitrategie und die
Durchsetzung der Anforderungen an die Uber-
wachung bildeten weitere Grundsteine fiir den
Erfolg der Methode. Schliesslich bedurfte es
aber auch politischer Entscheide und entspre-
chender gesetzlicher Grundlagen, um mittels
oraler Immunisierung die Fuchstollwut in der
“ ‘Schwexz auszurotten

hl“ff‘ selworter Tollwut orale !mmumsmrung .

| “— Rotfuchs Koder — Bekampfungsstrategle

Einleitung

Die Geschichte der oralen Immunisierung von
Fiichsen gegen Tollwut wie auch die Auswirkungen
der Impfaktionen in der Schweiz sind bereits ver-
schiedentlich beschrieben worden (Wandeler,
2000; Kappeler, 1991; Miiller et al., 2000; Breiten-
moser et al.,2000). Der vorliegende Artikel will da-
her vor allem dieVorginge und Entscheidungen be-
leuchten, die in ihrer Gesamtheit erst die Feldan-
wendung der Methode und schliesslich den Erfolg
der Tollwut-Imptkampagnen in der Schweiz er-
moglichten —und die oftmals auch in anderen Lin-
dern Nachahmung fanden.Viele dieser Aspekte ha-
ben anekdotischen Charakter, was aber der allmah-
lichen Entwicklung dieser an der Praxis orientier-
ten Seuchenbekimpfungsmassnahme weit mehr
gerecht wird, als eine streng wissenschaftliche Be-
trachtungsweise dies konnte.

- Development of strategies to orally
- immunize red foxes against rables under
i fleld conditions

 Preconditions for successful field application of
the idea to orally immunize foxes against rabies
were a) the development of an efficacious and
safe vaccine and an attractive bait and b) a suita-
ble strategy to reach a high proportion of the
vector population with vaccine-ladden baits. A
geographical and epidemiological concept on
how to implement the vaccination strategy and
how to achieve a sufficiently high level of sur-
veillance were further cornerstones contribut-
ing to the success of the method. Finally, politi-
cal decisions and a legal basis for the application
of the method of oral immunization were re-
quired to eradicate fox rabies in Swi‘tzérland.

“‘Keywords Rables oral |mmun|zatmn red fox‘
—bait— control strategy

Versagen klassischer Bekampfungs-
strategien

Im Hinblick auf die zu erwartende Ankunft der Toll-
wutseuchenwelle in der Schweiz waren in verschie-
denen Kantonen bereits Mitte der 60er Jahre An-
strengungen unternommen worden, die Fuchspo-
pulation unter die kritische Dichte zu reduzieren,
die flir die Aufrechterhaltung der Seuche notwendig
ist. Wie in anderen Lindern Europas versuchte man
dieses Ziel durch intensive Bejagung und Vergasung
von Fuchsbauten wihrend der Jungenaufzucht zu
erreichen (Wandeler et al., 1974a).Vereinzelt fihr-
ten diese Bemiihungen zu lokalen Erfolgen; wie
etwa dem Ausbleiben einer Uberquerung der Aare
im Kanton Aargau durch die Tollwutwelle im Win-
ter 1968/69, was auf eine konsequent durchgefiihrte
Begasung beidseits des Flusses zuriickgeftihrt wird
(Wandeler et al., 1974b). Dennoch vermochten die
getroffenen Massnahmen den Ausbruch der Tollwut
in der Regel nicht zu verhindern, fiihrten aber — zu-
sammen mit der Tollwut — zu einem rascheren Zu-
sammenbruch der Wirtspopulation und damit zu
einer Verkiirzung der Tollwut-Episoden. Allerdings
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Entwicklung von Strategien der oralen Immunisierung

erholten sich die dezimierten Bestinde dank ihres
hohen Reproduktionspotentials nach Absetzen der
Massnahmen und Verschwinden der Tollwut rasch,
so dass 35 Jahre spiter meist die nichste Seuchen-
welle einsetzte (Wandeler, 1988).

Idee der oralen Immunisierung

Die mit der parenteralen Massenimpfung erzielten
Erfolge bei der Bekimpfung der Hundetollwut in-
spirierten die Suche nach praktikablen Impfsyste-
men flir Wildcarnivoren. Hoffnung auf Erfolg
keimte allerdings erst auf, als es in den 60er Jahren
gelang, Fiichse enteral und oral gegen Tollwut zu
immunisieren (Baer et al.,1971;Black und Lawson,
1970). Den grossten Erfolg schien die orale Appli-
kation der modifizierten Tollwut-Lebendvakzine
SAD (Street Alabama Dufferin) zu versprechen.Vor
der Feldanwendung eines oralen Immuniserungs-
systems war eine Reihe von Problemen zu 16sen,
insbesondere galt es Folgendes zu entwickeln: 1. ei-
nen Impfstoff, der die Zielspezies unter Feldbedin-
gungen immunisiert und dessen Anwendung risi-
koarm ist; 2. ein System, das die Vakzine in Kontakt
mit Mund- und Rachenschleimhiuten bringt; 3.
einen attraktiven und spezifischen Koder, der als
Vehikel fiir die Vakzine dienen kann; 4. eine zeitli-
che und riumliche Koderauslegestrategie, mit der
ein ausreichend hoher Anteil der Zielpopulation
erreicht werden kann (Wandeler, 1988; Wandeler,
1991). In Europa arbeiteten damals drei Gruppen
an entsprechenden Fragestellungen: das staatliche
Veterindruntersuchungsamt in Frankfurt
(Deutschland), das Centre National des Etudes sur
la Rage in Nancy (Frankreich) und die Schweize-
rische Tollwutzentrale an der Universitit Bern. Die
Arbeiten wurden durch die Weltgesundheitsorga-
nisation WHO koordiniert und erhielten auch
Unterstiitzung von den Centers of Disease Control
CDC,Atlanta (USA).

10 cm

0 cm-

Voraussetzungen fiir die Feld-
anwendung des Impfvirus

Fiir eine erfolgreiche orale Immunisierung von
Fiichsen mit SAD erwies sich eine Dosis von mini-
mal 1045 TCIDg, (50% tissue culture infectious
dose) als erforderlich, wenn der Impfstoff direkt auf
die Zunge des Tieres appliziert wurde. Wenn die
Vakzine in einem Kdder verabreicht wurde, musste
die Virusmenge tiber 106 TCID;, liegen, um eine
belastbare Immunitit zu induzieren. Fiir den Feld-
einsatz wurde schliesslich Impfstoff mit einem Ti-
ter von 1-3 X 107/ml verwendet. Die Stabilitit der
Vakzine konnte durch Zusatz von Eigelb wesent-
lich verbessert werden (Hifliger et al., 1982). Aller-
dings erwies es sich als unméglich,Vakzine direkt in
Ko&der einzubringen, da alle damals zur Diskussion
stehenden Kodersysteme den Impfstoft innert kiir-
zester Zeit inaktivierten. So musste ein geeigneter
Behilter entwickelt werden, der einerseits den
Impfstoft schiitzte, andererseits ein Freisetzen des-
selben in der Mundhohle des Koderkonsumenten
garantierte — und der problemlos in einem Koder
versteckt werden konnte. Die Losung bestand
schliesslich in einem aus PVC und Aluminiumfolie
hergestellten Impfstoftsachet, dhnlich einer Medi-
kamenten-Durchdriickepackung (Hifliger et al.,
1982) (Abb. 1a), das spiter den meisten anderen
Impfstoft- und Koderherstellern in Europa und
Nordamerika als Vorbild fiir ihre Impfstoftbehalter
diente.

Koderentwicklung

Als sich Anfang der 70er Jahre abzuzeichnen be-
gann, dass die virologischen und immunologischen
Voraussetzungen flir eine orale Immunisierung von
Fiichsen erfiillt werden konnten, fanden in der Re-
gion Bern die erstenVersuche mit Kédern statt, die
als Vehikel dienen sollten, um dereinst den Impf-

Abbildung 1: Der Tollwut-Impfstoff wurde in Impfstoffsachets (a) mit einem Inhalt von 1,8 ml abgefiillt. Anlésslich der Priparation der
Hiihnerkopfkider wurde die Kopfhaut mit einer stumpfen Klinge abgelést (b), 150 mg Tetracyclin injiziert (c) und anschliessend das
Sachet eingelegt (d) und mit Hilfe einer Heftklammer befestigt (e) (aus Kappeler, 1991).
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Entwicklung von Strategien der oralen Immunisierung

stoff zur Zielspezies zu bringen (Wandeler et al.,
1975). Einerseits kamen Hackfleischkdder, ande-
rerseits Hithnerkdpfe zum Einsatz, die mittels Pla-
stikmarken individuell markiert waren, so dass das
Schicksal einzelner Kder anhand von in Fuchskot
wiedergefundenen Marken verfolgt werden
konnte. Auch Tetracyclin (TC), das sich andernorts
bereits zur Markierung von Kdderkonsumenten
bewihrt hatte (Linhart und Kennelly, 1967) und das
spiter systematisch als Markierungssubstanz Ver-
wendung fand, wurde bereits eingesetzt. Es kristal-
lisierte sich heraus, dass die verwendeten Koder von
Fiichsen - aber auch anderen karnivoren Arten —
gut angenommen werden, dass die Koder relativ
rasch verschwinden und dass bei hoher Koder-
dichte einzelne Individuen mehrere Kdder aufneh-
men. Weil es sich gezeigt hatte, dass Fiichse in der
Lage waren, Fremdkorper — selbst feine Glasampul-
len — vor dem Konsum unversehrt aus Hack-
fleischkddern zu entfernen, wurde schliesslich
Hithnerkopfen als Kédern derVorzug gegeben. Bei
der gewihlten Priparationsart — Einschieben und
Fixieren des Impfstoffsachets unter die Kopthaut
(Abb. 1.b—e) — war ein Zerbeissen des Impfstoftbe-
halters durch den Kéderkonsumenten und damit
der Kontakt zwischen Impfvirus und Mund-
schleimhaut fast unvermeidlich. Unter Laborbe-
dingungen induzierte dieses System bei 80% der
Fiichse die Bildung spezifischer Antikorper und
eine belastbare Immunitit (Hafliger et al., 1982).
Fir die Feldanwendung wurden die Kdder in
Handarbeit unmittelbar vor den jeweiligen Impf-
kampagnen durch Jiger, Wildhiiter, Polizisten und
weiteres Personal unter Leitung der Tollwutzen-
trale lokal in den impfenden Kantonen produziert.
Bei einer durchschnittlichen Priparationsleistung
von 60 bis 70 Kédern pro Person und Stunde und
bis zu 13 000 Kédern pro Kampagne waren diese
Anlisse sowohl vom personellen wie auch vom
zeitlichen Aufwand her beachtlich. Die Notwen-
digkeit einer genauen Terminierung der Kéderpri-
paration jeweils am Vortag des Auslegens und die
Schwierigkeit, eine ausreichende Zahl gegen Toll-
wut geimpfter Freiwilliger — immerhin arbeitete
man mit einem attenuierten Lebendimpfstoft — fiir
diese Arbeit zu rekrutieren, waren mit ein Grund,
weshalb ab 1991 maschinell produzierte Kunstko-
der eingesetzt wurden.

Restpathogenitit von SAD

Bei Verwendung eines Lebendimpfstoffes konnte
ein Impfdurchbruch bei immunkompromittierten
Individuen der Zielspezies oder.anderen Koder-
konsumenten nicht ausgeschlossen werden. In der
Schweiz wurde im Laufe der Impfkampagnen denn

auch in 3 Fillen, in denen ein Tier wegen Tollwut-
verdachtes getdtet worden war (Katze, 1982; juve-
niler Steinmarder, 1985; Jungfuchs, 1986), ein Virus
isoliert, das sich bei der Untersuchung mittels
monoklonaler Antikdrper nicht von SAD unter-
scheiden liess. Die drei Tiere waren 24, 23 und 61
Tage nach einer Tolluwt-Impfkampagne in einem
Impfgebiet getStet worden (Wandeler, 1988). Das
Auftauchen eines Impftollwutfalles in einer Tier-
art, die normalerweise ebenfalls Opfer der Tollwut
werden kann, ist aus epidemiologischer Sicht irre-
levant, wenngleich solche Fille die mit dem Impf-
stoff assoziierten Risiken dokumentieren. Weit be-
denklicher wire hingegen gewesen, wenn sich das
Impfvirus in einer bisher nicht von Tollwut betrof-
fenen Wirtspopulation hitte etablieren und aus-
breiten kénnen. Fiir SAD und verwandte Impfvi-
russtimme war bekannt, dass sie filir eine R eihe von
Kleinsdugern eine Restpathogenitit aufweisen
(Steck et al., 1982a; Wachendorfer et al., 1978).
Kleinsiuger entwickeln nach oraler Verabreichung
von SAD in der Regel keine Antikérper gegen
Tollwut, ein geringer Prozentsatz stirbt hingegen
an der Krankheit. Eine Reihe von Laboruntersu-
chungen liessen das Risiko einer spontanen Uber-
tragung von SAD in Nagerpopulationen als gering
erscheinen. Diese Hypothese wurde 1976/77
durch Auslegen von SAD-haltigen, Nager-spezifi-
schen Kodern in hoher Dichte auf einer Insel in der
Aare oberhalb von Solothurn getestet. Die nach-
folgende Untersuchung von iiber 270 Kleinsiu-
gern ergab keinen Hinweis darauf, dass sich dasVi-
rus in den verschiedenen Populationen etabliert
hitte (Wandeler et al., 1982). Auch spitere, in den
Jahren 1982/83 von der Schweizerischen Tollwut-
zentrale in Zusammenarbeit mit den Kantonen in
den Impfzonen durchgefiihrte Untersuchungen an
iiber 1300 Kleinsiugern aus 14 verschiedenen
Spezies ergaben nie einen Hinweis auf eine Prisenz
von SAD-Virus in diesen Populationen (Schweiz.
Tollwutzentrale, nicht publiziert). Selbstverstind-
lich waren die Stichproben zu klein, um einzelne
Fille von an Impftollwut erkrankten Kleinsiugern
zu erfassen, hitte sich dasVirus aber in den Popula-
tionen ausgebreitet, wire es auf diesem Weg mit
hoher Wahrscheinlichkeit entdeckt worden.

Koderauslegestrategien

In der zweiten Hilfte der 70er Jahre waren die Vor-
aussetzungen flir eine erste Feldanwendung der
oralen Immunisierung von Fiichsen gegen die Toll-
waut zu einem guten Teil erfillt. Am Eingang zum
Rhonetal baute sich 1978 zudem eine Seuchen-
front auf, die das ganze Tal bedrohte — eine ideale
Situation, um die Wirksamkeit des Impfsystems un-
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ter Feldbedingungen zu testen. Nicht nur der Kan-
ton Wallis, sondern auch die nationalen Behorden
hatten den Mut, diese ersten Feldversuche unbiiro-
kratisch zu bewilligen — auf eine Art, wie sie heute
nicht mehr vorstellbar ist.

Neben dem politischen Willen, ein neues Konzept
der Tollwutbekimpfung in die Tat umzusetzen,
brauchte es aber vor allem ein Konzept, wie mit
den Impfstoftkédern ein ausreichend hoher Anteil
der Fuchspopulation zu erreichen sei. Die Antwor-
ten auf die Fragen nach der geographischen Lage
einer Impfzone, dem Zeitpunkt der Koderauslage,
der Koderdichte, dem riumlichen Verteilungs-
muster sowie der Kdderplatzierung und -tarnung
erwiesen sich als komplex, da sie von zahlreichen
Faktoren abhingen (Abb. 2). Lage und Ausdehnung
einer Impfzone orientierten sich primir an der epi-
demiologischen und der geographischen Situation.
Damit die Aktivitit des Impfstoffes auch unter
Feldbedingungen ausreichend lange anhielt, wur-
den Impfkampagnen auf Friihjahr und Herbst be-
schrinkt, wobei eine zweimalige Impfung pro Jahr
aus populationsbiologischen Griinden erforderlich
schien. Die Koderdichte wurde auf der Basis von
Jagdstatistiken und weiteren Daten auf 12—15/ km?
festgelegt (Steck et al., 1982b; Wandeler et al.,
1974b),in der Annahme, dass damit ein 3- bis 6-fa-
cher Uberschuss an Kédern vorlag. Die Verteilung
der Koder im Gelande erfolgte durch ortskundige
Wildhiiter und Jiger, anhand von Karten im Mass-
stab 1:25 000, auf denen alle Kéderpunkte entlang
von meist fahrbaren Wegen und Strisschen vorge-
geben waren. Das bei Fiichsen bekannte Verhalten
des «food cachingy, des Versteckens von Futter bei
reichlichem Angebot, hatte zu einer Strategie ge-
fihrt, die nach einer moglichst gleichmissigen Ver-
teilung der Koder im Gelinde verlangte. Der vor
allem von Jigern wiederholt gedusserte Vorschlag,
mehrere Kdder zusammen an «Luderplitzen» aus-
zubringen, wie sie flir die Fuchsjagd benutzt wer-
den, wurde 1983 im Bergell getestet. Es zeigte sich

Koder- Impstoff- Habitattyp Présenz Fuchs-
stabilitat stabilitat Mensch dichte
: Sozialstruk-
VK\;m:ta, tur Fuchs-
uer population
Geographi- Zeitpunkt
sche Lage der Koder- | Koderdi
der Impfzone |  auslage | -
Topographi- Nahrungs-
sche erwerb
Barrieren Fuchs
Epidemio- Verfig- ang- Nahrungs- Alternative
logische barkeit von lel::%?(glgt koankrll:rrgnz Nahrungs-
Situation Personal quellen

Abbildung 2: Zahlreiche Faktoren (weisse Kistchen) beeinflussen die Koderaus-
lege-Strategie, die sich in 5 hierarchische Fragen unterteilen ldsst (graue Kastchen).

dabei, dass bei einem derartigen Auslegemuster ein-
zelne Fiichse zahlreiche Kéder aufnehmen kénnen
— und andere vermutlich leer ausgehen (Hissig,
1984). Um die Koder vor Wirmeeinwirkung und
vor der Aufnahme durch Konkurrenten zu schiit-
zen, wurden sie bei der Auslage mit Blittern oder
Gras leicht getarnt.

Zur Umsetzung dieser Strategie teilten sich die
Tollwutzentrale und die Kantone in die Aufgaben.
Je nach geltendem Jagdsystem erfolgte auch die
Organisation der Koderauslage in verschiedenen
Kantonen etwas unterschiedlich (Kappeler, 1991).
Viele der in diesen ersten Impfjahren gemachten
Erfahrungen — Impffrequenz, Kéderdichte — wur-
den spiter von anderen europdischen Lindern
weitgehend tibernommen. Auch das sogenannte
«Bayerische Modell» der Koderauslage-Organisa-
tion (Wilhelm und Schneider, 1990) ist im wesent-
lichen dem Vorgehen nachempfunden, wie es ab
1982 in Kantonen mit Revierjagd zum Zuge kam.

Geographische Strategie
zur Elimination der Tollwut

Die ersten Imptkampagnen im unteren Wallis in
den Jahren 1978/79 waren von Erfolg gekront
(Steck et al., 1982b). Skeptische Stimmen dusserten
allerdings die Vermutung, dass im oberen Rhonetal
die Fuchsdichte zu gering sei, um eine Epizootie
aufrechtzuerhalten. Daher entpuppte sich das zu-
erst als Zeichen eines Fehlschlages empfundene
Auftauchen tollwiitiger Fiichse im Februar 1980 in
der Gegend von Montana und Leukerbad nach-
traglich als willkommener Testfall: die Tollwutfille
belegten, dass die Fuchsdichte in diesem nicht
mehr bzw. nie geimpften Gebiet durchaus hoch ge-
nug war. Die epidemiologische Situation liess zu-
dem vermuten, dass die Infektion des Gebietes tiber
Rawilpass und/oder Gemmi aus dem Berner
Oberland erfolgte und nicht tiber unentdeckt ge-
bliebene Fille im zu dieser Zeit fast tollwutfreien
Rhonetal. Die kurzfristig organisierte, mehrmalige
Impfung der Region eliminierte den Herd innert
kurzer Zeit — ein Vorgehen, fiir das spiter der Be-
griff «Spot-Impfungy aufkam.

Mit den Erfolgen im R honetal entstand sowohl sei-
tens der Tollwutzentrale wie auch der Kantone der
Wunsch, die Kampagnen auszudehnen. Da dies
zwangsldufig mit einer Ausweitung auf geogra-
phisch weniger giinstige Gelindesituationen ver-
bunden war, bedurfte es eines geographischen
Konzeptes. Seen, grossere Fliisse, Bergketten iiber
2000 m Hohe, aber auch von Wildziunen flan-
kierte Autobahnen hatten in der Vergangenheit
wiederholt das Fortschreiten der Seuche wenn
nicht aufhalten, so doch massgeblich verzégern
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A.Kappeler et al., Band 142, Heft 8, August 2000, 439-446

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



Entwicklung von Strategien der oralen Immunisierung

konnen (Wandeler et al., 1988). Es war naheliegend,
sich derartige Landschaftsstrukturen fiir die Toll-
wutbekimpfung zu Nutze zu machen. Durch die
Kartierung dieser geographischen Barrieren wurde
die Schweiz in 31 «epidemiologische Komparti-
mente» unterteilt (Abb. 3). Kompartimente, deren
Grenzen auf einer Linge von mehr als 20% nicht
durch Barrieren geschiitzt waren, wurden als offene
Kompartimente,alle anderen als geschlossene Kom-
partimente bezeichnet (Kappeler, 1991). Die Impf-
strategie bestand nun darin, tollwutfreie, bedrohte
Kompartimente durch Impfen der Einginge zu
schiitzen, dhnlich wie dies im Rhonetal geschehen
war. Verseuchte Kompartimente waren durch fli-
chendeckende Impfung von der Tollwut zu be-
freien. Es war klar, dass die zweite Aufgabe wesent-
lich schwieriger zu realisieren sein wiirde, aber letzt-
lich zeigte sich mit den Impfkampagnen in der Ost-
schweiz, dass dieses Ziel durchaus zu erreichen war:
Nach partiellen Impfungen ab Herbst 1983 und 2
flichendeckenden Kampagnen 1984/85 wurde im
August 1985 der letzte Tollwutfall in diesem Gebiet
registriert. Das grossziigige Vorgehen hatte sich hier
ausbezahlt, wie ein Vergleich zwischen Impfstrate-
gien in verschiedenen geschlossenen Komparti-
menten zeigte: In von Anbeginn flichendeckend
geimpften Kompartimenten dauerte es im Mittel 7
Monate bis zur Elimination der Tollwut. Dort, wo
die Impfzonen erst allmihlich erweitert wurden,
persistierte die Seuche und der Erfolg stellte sich
erst 9 Monate nach Erreichen der Maximalausdeh-
nung ein (Kappeler, 1991). Das Kompartiment-
Konzept sah vor, nach Befreiung des Landesinneren
von der Tollwut die Impfzonen zu den Landesgren-
zen hin zu verschieben. Es war klar, dass Impfungen
in diesen Bereichen so lange aufrecht zu erhalten
sein wiirden, bis die Tollwut beidseits der Grenze
eliminiert war. Besonders dort, wo offene Kompar-

timente betroffen waren, wie z.B. im Jura, war die
Abhingigkeit von der Seuchenentwicklung im an-
grenzenden Ausland offensichtlich.

Strategien zur Uberpriifung
des Impferfolges

Die Auswirkungen der Impfkampagnen wurden
auf verschiedenen Ebenen beurteilt. Als unmittel-
bare Kontrolle wurden periodisch die Verschwin-
deraten von im Feld ausgelegten, individuell mar-
kierten Kodern ermittelt. Es bestitigte sich dabei
nicht nur, dass die Mehrzahl der Koder innerhalb
weniger Tage verschwand, sondern auch, dass die
‘Wahl eines geeigneten Auslegeortes die Wahr-
scheinlichkeit einer Kdderannahme beeinflusste.
Die Identifikation von Koderkonsumenten erwies
sich als schwierig, allerdings liessen Zahnabdriicke
in wiedergefundenen Impfstoffsachets den Schluss
zu, dass zumindest ein Teil der Koder von Fiichsen
konsumiert wurden. Dies liess sich mittelfristig auf
anderem Weg bestitigen: Tetracyclin, das jedem
Koder beigemengt wurde, lasst sich in Diinnschlif-
fen von Knochen und Zihnen von Kdéderkonsu-
menten fluoreszenzmikroskopisch gut nachweisen.
Dies erlaubte nicht nur Aussagen tiber die Anzahl
Fiichse in einem Impfgebiet, die Koder aufgenom-
men hatten, sondern auch eine Analyse weiterer
Parameter. So liess sich anhand TC-markierter Zu-
wachslinien im Dentin von Zihnen subadulter
Flichse zeigen, dass 70-80% der Fiichse Koder
innerhalb von 10 Tagen nach deren Auslage aufge-
nommen hatten (Capt, 1981;Hissig, 1984). Die sta-
tistische Analyse der Daten von iiber 8 000 Fiich-
sen aus verschiedenen Impfzonen der Schweiz
zeigte auch, dass mit zunehmender Koderdichte
sowie nach Impfkampagnen im Herbst der Anteil
TC-positiver Fiichse anstieg. Der Anteil markierter
Jungflichse war umso hoher, je spiter die Friih-
jahrsimpfung stattgefunden hatte, bei adulten
Fiichsen erhohte sich der Anteil TC-positiver Tiere
in Gebieten, die schon mehrfach geimpft worden
waren. Weiter nahmen im besser zuginglichen
Mittelland mehrTiere Koder aufals im Alpenraum.
Die Untersuchung auf TC erlaubte aber auch die
Identifikation von Problemgebieten. Als im Friih-
jahr 1985 im unteren Rhonetal nach 5 Jahren erst-
mals wieder Tollwutfille auftraten, waren nur ge-
rade 50% der Fiichse aus der im Winter davor er-
hobenen Stichprobe TC-positiv. Dieser Wert sank
in den folgenden Jahren noch weiter ab, wihrend
die Zahl der Tollwutfille gleichzeitig zunahm,
wenn auch der Herd eng begrenzt blieb. Erst im

Abbildung 3: Durch Kartierung natiirlicher und kiinstlicher Hindernisse wurde die
Schweiz in 23 geschlossene (weiss) und 8 offene (grau) «epidemiologische
Kompartimente» unterteilt. Die Bekimpfungsstrategie orientierte sich an diesen
Einheiten, nicht an den politischen Grenzen zwischen den Kantonen. Die Kreise
bezeichnen ungeschiitzte Einginge zu geschlossenen Kompartimenten.

Winter 1988/89 wurden wieder iiber 50% der
Fiichse als Koderkonsumenten identifiziert und im
Mai 1989 erlosch der Seuchenherd. Die Griinde fiir

443

A.Kappeler et al., Band 142, Heft 8, August 2000, 439446 Schweiz.Arch. Tierheilk. ©Verlag Hans Huber, Bern 2000



Entwicklung von Strategien der oralen Immunisierung

die schlechte Kdderaufnahme blieben unklar. Es
bestanden allerdings Hinweise, dass Koéder nicht
mehr mit der gleichen Sorgfalt ausgelegt worden
waren wie zu Beginn der Impfkampagnen. Mogli-
cherweise war dies Ausdruck einer «Ermiidungy in
einem Gebiet, das wegen der Tollwutsituation in
Nachbargebieten zu weiterer Teilnahme an Impf-
kampagnen verpflichtet war,obwohl im Gebiet sel-
ber wihrend langer Zeit keine Tollwutfille ver-
zeichnet wurden (Kappeler, 1991).

Alle diese Analysen durften aber nicht dariiber hin-
wegtiuschen, dass eine Koderaufnahme nicht
gleichbedeutend ist mit einer erfolgreichen Im-
munisierung. Die Uberpriifung des Impferfolges
durch den Nachweis spezifischer Antikorperin Se-
rumproben aus Kadavern potentieller Kéderkon-
sumenten erwies sich allerdings als problematisch.
Wohl zeigte sich ein Parallelverlauf fiir Serologie-
und Tetracyclin-Daten, der Anteil seropositiver
Tiere war aber stets tiefer als der von TC-positiven.
Griinde hierfiir diirften neben der schlechten Qua-
litdt der Proben auch die absichtlich gering gehal-
tene Sensitivitdt des verwendeten ELISA-Systems
sein (Kappeler, 1991).

Auch wenn die oben erwihnten Methoden eine
kurz- bis mittelfristige Uberpriifung des Erfolgs
von Impfaktivititen erlauben, so sind letztlich die
epidemiologischen Auswirkungen der Priifstein al-
ler Bekimpfungsmassnahmen. Dass diese trotz

N A: Tollwutzone /
o~ gefahrdete Zone

« B: Tollwut-lmpfzone

Riickschligen nicht ausblieben, ldsst sich nicht zu-
letzt daraus schliessen, dass die Schweiz im Friihjahr
1999 offiziell tollwutfrei erklirt worden ist (Miiller
et al., 2000; Breitenmoser et al., 2000).

«Zonenkonzept»: Uberwachung als
Basis fiir Impfentscheid

Die Seuchenentwicklung in den Jahren 1989 und
1990 gab zur berechtigten Hoftnung Anlass, die
Tollwut konne in der Schweiz in Kiirze getilgt wer-
den. Gleichzeitig mehrten sich aber die Beflirch-
tungen, die Erfolge der vergangenen Jahre kénnten
zu einem Nachlassen der Uberwachung und damit
womdglich zu einem zu spit entdeckten Wieder-
aufflackern derTollwut fithren. Die Schweizerische
Tollwutzentrale prisentierte daher im Friihjahr
1990 in Steckborn an der «Informationstagung
iber zukiinftige Strategien in der Tierseuchenbe-
kimpfung» ihr «Zonenkonzept» mit vier verschie-
denen Zonen, in denen in Abhingigkeit von Toll-
wut- und Impfstatus unterschiedliche Massnah-
men zu treffen waren (Tab. 1, Abb. 4, Anonymus,
1990). Dass das Konzept der Uberwachung eine
besondere Bedeutung zumass, war nichts Besonde-
res. Hingegen hatte mit der vierten Zone — einem
50 km Streifen rund um die Schweiz — erstmals die

Seuchensituation im angrenzenden Ausland zwin-

Abbildung 4: Fiir die Bekdmpfung und Uberwachung der Tollwut wurden die Schweiz und die Grenzregion in vier unterschiedliche
Zonen unterteilt, abhéngig von Tollwut- und Impfstatus. Je nach Zone gelten unterschiedliche Minimalanforderungen fiir die Seucheniiber-
wachung. Die Abbildung zeigt alle Tollwutfille in der Schweiz und in einer Tiefe von 50 km auch im angrenzenden Ausland im _Jahre
1992 (Punkte), auf deren Basis die Impfzone fiir das Friihjahr 1993 festgelegt wurde. Karte: Uli Miiller, Schweizerische Tollwutzentrale.
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Tabelle 1: Bekdmpfungsstrategie und minimale Anforderungen an die Uberwachung der Tollwut gemdiss dem «Zonenkonzept».

Zone A.Tollwut-Zone B: Tollwut-Impfzone C.Ubrige Schweiz  D: Grenzzone
Zone im Radius von Zone mit Impfaktion  Nie/nicht mehr Benachbartes Ausland in
30 km um Tollwut-Fall  im letzten Halbjahr geimpftes Gebiet einer Tiefe von 50 km
Untersuchen = Alle verdichtigen Tiere! Verdichtige Tiere, PermanentesVerfolgen
Zusiatzlich: Kontrollgruppe (Jagd/Unfall) insbesondere Wild- der Seuchenentwicklung.
aus derVektorpopulation (Fuchs) carmvo?en und» Sobald Tollwattilic aufine
: ‘ verstellte Haustiere g
; ; chen: Uberwachung auf
Menge Verdichtige: alle alle Schweiz. Seite wie in Zone A
Kontrolltiere: minimal 10/100 km?2 und Jahr il Tetohins i Sthuieier
Periode Verdichtige: immer Verdichtige: immer permanent Seite. Tollwut- und Impf-
Kontrolltiere: bis Kontrolltiere: bis situation sowie topo-
mind. 1 Jahr nach mind. 1 Jahr nach graphische Verhiltnisse
letztem Tollwut-Fall letzter Impfaktion beidseits der Grenze
im Radius von 30 km ‘ beriicksichtigen.
Zweck Erfassung von Uberpriifung des Fritherfassung eines  Sistieren der Impfung, wenn
Inzidenz, Impferfolges, Identi-  Neuausbruchs, Grenzgebiet in ausreichender
Verbreitung, fikation desVirus- Erfassung impor- Tiefe wahrend mehr als
Ausbreitung stammes bei Toll- tierter Tollwutfille 1 Jahr tollwutfrei und Wei-
~ wut-Fall (Ausschluss terflihrung addquater Kon-
Impftollwut) trollmassnahmen im Ausland
sichergestellt ist.

1 Als verdichtig sind einzustufen: Haus- und Wildtiere mit ZNS-Symptomen; unprovoziert beissende / aggressive Tiere;
‘Wildtiere mit anormalem Verhalten (kein Fluchtverhalten, tagsiiber in Siedlung, Zutraulichkeit usw.); tot aufgefundene
. Wildcarnivoren; tot aufgefundene andere Wildtiere in Endemiegebieten. ‘

gende Auswirkungen nicht nur auf die Bekimp-
fungsmassnahmen, sondern vor allem auch auf die
Anforderungen an die Uberwachung in der
Schweiz. Geniigte die Qualitit der Uberwachung
in einem bestimmten Gebiet den Anspriichen und
lag tiberdies eine effiziente Barriere zwischen dem
eigentlichen Gefahrenherd und dem bedrohten
Gebiet, wurde die Impfung auf das effektiv ver-
seuchte Kompartiment beschrinkt (Abb. 4; Mittel-
land). Der Grundgedanke des «Zonenkonzepts»
blieb fiir die Bekimpfung und Uberwachung der
Tollwut wegweisend bis zum Erreichen des Status
der Tollwutfreiheit.

Politische Strategien und seuchen-
gesetzliche Grundlagen

Als 1978 die ersten Imptkampagnen stattfanden,
gab es hierfiir keine rechtliche Basis. Die Tierseu-
chenverordnung vom 15. Dezember 1967 (TSV:
SR 916.401) sah eine Impfung von Wildtieren ge-
gen Tollwut nicht vor. Am 9. September 1982 er-
liess das Bundesamt flir Veterinirwesen die «Wei-
sung Nr. 4 zur Tierseuchenbekimpfung: Durch-
fiihrung von Feldversuchen zur Schutzimpfung
von Fiichsen gegen Tollwut mit Kédern, die atte-
nuiertes Impfvirus enthalten», und hielt darin fest:
«...Die Kantone kénnen jedoch,im Einvernehmen
mit dem Bundesamt flir Veterindrwesen, entspre-
chende Feldversuche durchfiihren.» Die Weisung
verpflichtete unter anderem die Kantone — nicht
den Bund — zur Ubernahme der Kosten. Da die

Weisung auch festhielt, dass Impfkampagnen zwei-

mal jihrlich wihrend dreier Jahre durchzuftihren
seien, war flir viele Kantone klar, dass die mit den
Kampagnen verbundenen Kosten bei 15 Kodern
pro km? und einem Impfstoftpreis von Fr. 2.— pro
Dosis (der allerdings eine R eihe von Dienstleistun-
gen der Tollwutzentrale mit einschloss) nicht uner-
heblich sein wiirden. Um den Erfolg ihrer Bemii-
hungen abzusichern, schlossen die Ostschweizer
Kantone und das Fiirstentum Liechtenstein 1983
ein Konkordat, in dem sie sich gegenseitig zur Teil-
nahme an den Impfkampagnen ab 1984 verpflich-
teten. Das Vertragswerk sollte sicherstellen, dass die
Anstrengungen der Mehrheit nicht durch das vor-
zeitige Ausscheiden eines einzelnen Kantons ge-
fihrdet werden konnten. Die Initiative einiger Ost-
schweizer Kantone verhalf der R egion zu einer ju-
ristischen Basis flir den Impferfolg und gab dem
Bund gleichzeitig einen Fingerzeig, dass effiziente
Seuchenbekimpfung ohne einheitliche Fiihrung
nicht méglich ist. Der Bund revanchierte sich, in-
dem er auf den 1. Januar 1988 die Tierseuchenver-
ordnung abinderte, die orale Immunisierung zur
offiziellen Bekimpfungsstrategie machte und die
Kantone verpflichtete, Impfaktionen durchzufiih-
ren, bis die Fuchstollwut getilgt sei. Diese Anpas-
sung der Tierseuchenverordnung war insofern be-
merkenswert, als zum Zeitpunkt ihrer Inkraftset-
zung ausserhalb der Schweiz erst Deutschland (seit
1983), dann Italien (1984), Kanada (1985), Frank-
reich, Osterreich, Belgien, die Niederlande und
Luxemburg (1986) mit dhnlichen Versuchen be-
gonnen hatten. Der Bund iibernahm allerdings
nicht nur die Fiihrungsrolle, sondern ging auch fi-
nanzielleVerpflichtungen ein,indem er in der Tier-
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seuchenverordnung festhielt, dass er den Kantonen,
die wegen ihrer Grenzlage zu fortdauernden Impf-
kampagnen verpflichtet waren, den Impfstoff und
spater die Kunstkoder zur Verfigung stelle.

Warum hat die orale Immunisierung
in der Schweiz Erfolg gehabt?

Angesichts der Komplexitit des Systems ldsst sich
diese Frage kaum schliissig beantworten. Immerhin
darfman aber davon ausgehen, dass die grosstenteils
schon vor Beginn der ersten Kampagnen festgeleg-
ten Werte fiir die verschiedenen Variabeln des Sys-
tems — wie etwa Koder, Auslegestrategie, Impfstoff
und Impfstofftiter — gut gewihlt waren, sonst wi-
ren bis Ende der 80er Jahre kaum so gute Resultate
erzielt worden. Retrospektiv mag erstaunen, wie
wenig experimentelle Variation die verschiedenen
Parameter der Impfstrategie erfahren haben. Es gilt
dabei aber zu bedenken, dass das ganze «Experi-
ment» eben nicht unter experimentellen Bedin-
gungen angelegt war, sondern in einer realen Seu-
chensituation sehr schnell Teil der Bekdmpfungs-
strategie wurde. Als sich die Zeichen mehrten, dass
die Impfkampagnen tatsichlich einen Einfluss auf
den Tollwutverlauf hatten, wollten die beteiligten
Kantone verstindlicherweise das Risiko eines

Développement de stratégies pour ‘
effectuer sur le terrain I'immunisation des
renards par voie orale contre la rage

Pour que Pimmunisation des renards par voie
orale contre la rage sur le terrain soit un succés,
un vaccin efficace et str ainsi qu’un appat con-
venable devaient étre déveléppés. En méme
temps, une stratégie appropriée était 4 employer
pour atteindre, avec les appdts vaccinaux, une
proportion élevée de la population du vecteur.
Un concept géographique et épidémiologique
pour la réalisation de la stratégie de vaccination
et de I'imposition des exigences de surveillance
constituerent des bases importantes pour le suc-
cés de la méthode. Finalement, il a fallu des dé-
cisions politiques et une base légale correspon-
dante pour éradiquer de la Suisse, grace a I'aide
de 'immunisation orale, la rage du renard.

Korrespondenzadresse

Fehlschlages nicht eingehen, weshalb die bewahr-
ten Impfstrategien beibehalten wurden. Auch im
Ausland, wo seit 1983 mit Imptkampagnen begon-
nen wurde, stlitzte man sich weitgehend auf die in
der Schweiz gemachten Erfahrungen, angefangen
beim Design der Impstoffsachets bis hin zur Ausle-
gestrategie — auch wenn spiter Weiterentwicklun-
gen von Kodern, Impfstoffstimmen und Auslege-
strategie folgten. Der markante Wiederanstieg der
Tollwut in der Schweiz Anfang der 90er Jahre er-
forderte schliesslich eine Anpassung der Impfstrate-
gie. Bezeichnenderweise war auch hier der Spiel-
raum flir streng wissenschaftliche Experimente ge-
ring und dasVorgehen pragmatisch (Breitenmoser
et al.,2000). Schliesslich ging mit dem letzten Toll-
wutfall in der Schweiz Ende 1996 aber dennoch
ein Ziel in Erfiilllung, tiber dessen Erreichbarkeit
sicham 17. Oktober 1978 wohl keine der an der er-
sten Impfkampagne beteiligten Personen konkrete
Gedanken gemacht hatte. Die Schweiz gelangte et-
was spater als erhofft ans Ziel - aber als erstes Land
auf diesem Weg.

Literatur

Ein Gesamtverzeichnis der Literatur befindet sich
am Ende dieses Hefts.

_ Elaborazione di strategie per I'applicazione
sul campo dell'immunizzazione per via
orale delle volpi contro la rabbia

Le condizioni per un’applicazione di successo
sul campo dell'immunizzazione orale delle volpi
contro la rabbia furono rappresentate da un lato

 dallo sviluppo di un vaccino efficace e il pit si-
curo possibile e da esche adatte, dall’altro lato an-
che dalla ricerca di una strategia idonea allo

scopo di raggiungere, tramite le esche conte-
nenti il vaccino, la maggior parte possibile della
popolazione vettore. Ulteriori passi che porta-

‘rono al successo del metodo furono costituiti
dallo sviluppo di un concetto geografico-epide-
miologico per la messa in pratica della strategia
di vaccinazione e per il raggiungimento dei re~
quisiti nel sistema di sorveglianza. Alla fine, inol-
tre, furono necessarie decisioni politiche e basi
legali adeguate allo scopo di eradicare in Sviz-
zera la rabbia nelle volpi mediante 'immunizza-
zione orale.
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