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ZUSAMMENFASSUNG

Exsudative Epidermitis (EE) — meist, aber nicht ausschlieRlich
ausgeldst durch Staphylococcus (St.) hyicus - ist ein verbreitetes
Problem auf Ferkelerzeugerbetrieben. So auch in einem west-
deutschen eigenremontierenden Betrieb mit 350 produktiven
Sauen. Beginnend mit schwarzlich-schuppigen Hautlasionen
bei einzelnen Saug- und Aufzuchtferkeln sowie Jung- und
Altsauen, bestand bereits in der ndchsten Absetzgruppe bei
etwa 50 % der Ferkel die klinische Verdachtsdiagnose der EE.
Die Mortalitatsrate im Aufzuchtstall stieg bei betroffenen Fer-
kelgruppen auf 10 %. Sowohl die (histo)pathologische Unter-
suchung als auch der wiederholte Nachweis von St. hyicus aus
Hauttupfern sowie Tupfern aus anderen Organen bestdtigten
die klinische Verdachtsdiagnose. Neben St. hyicus konnte aus
einzelnen Hauttupfern zudem St. chromogenes isoliert werden.
In der weiterfiihrenden Charakterisierung der St. hyicus-Stam-
me wurden ExhA und SHETA als beteiligte Toxine identifiziert,
und die Isolate zeigten unter anderem Resistenzen gegen Pe-
nicilline und Aminopenicilline. Kurzfristig verbesserte eine
bestandsweise antibiotische Therapie mit einem Trimethop-
rim-Sulfadiazin-haltigen Praparat in Kombination mit derindi-
viduellen Behandlung einzelner Tiere und dem Waschen mit
einer jodhaltigen Lésung die klinische Symptomatik. Zur dau-
erhaften Reduktion des Einsatzes antibiotischer Mittel wurde
sich flir die Herstellung eines bestandsspezifischen Impfstoffs
mit den isolierten St. hyicus- und St. chromogenes-Stammen
entschieden, welcher als Mutterschutzvakzine an die Sauen
appliziert wurde. Zusatzlich wurde die externe und interne Bi-
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osicherheit anhand eines objektiven Fragebogens (Bio-check.
UGent™) evaluiert und angepasst. Die Kombination der MaR-
nahmen flihrte zu einer langfristigen Besserung des klinischen
Geschehens. Das erneute Auftreten leichter Hautldsionen bei
einzelnen Ferkeln konnte mit der Anpassung des bestandsspe-
zifischen Impfstoffes durch neu gewonnene St. hyicus-Isolate
zielfihrend in den Griff bekommen werden. Der Fallbericht
verdeutlicht, wie mit der Kombination aus kontinuierlichem
Monitoring, Einzeltier- und Gruppentherapie, Evaluierung der
Biosicherheit und dem Einsatz einer angemessenen Immun-
prophylaxe selbst hartnackige Falle der EE auf ein Minimum
reduziert werden kénnen.

ABSTRACT

A massive outbreak of exudative epidermitis (EE) occurred on
a Western German piglet producing farm with 350 productive
sows. Gilts are produced on site. In one group of piglets, more
than 50 % of suckling and nursery piglets were clinically affec-
ted; furthermore, gilts as well as sows showed localized bla-
ckish-squamous skin lesions in the neck area. Generalized in-
fection in suckling and nursery piglets resulted in mortality
rates of up to 10 % per weaning group. Swabs of moist, affected
areas of skin taken on the farm in addition to swab and organ
samples collected during necropsy were examined via bacte-

rial cultivation. Both Staphylococcus (St.) hyicus and St. chromo-
genes strains were detected in affected skin lesions, with St.
hyicus also present in systemic localizations. Further characte-
rization of the St. hyicus strains identified ExhA and SHETA as
toxins involved, and isolates showed resistance to penicillin and
aminopenicillin. In the short term, antibiotic treatment with
trimethoprim-sulfadiazine of the whole age group combined
with individual treatment of severely affected animals as well
as washing with an iodine-containing solution improved the
clinical signs. In order to reduce the antibiotic use, an autoge-
nous vaccine against the isolated St. hyicus and St. chromogenes
strains for gilts and sows was produced and applied as a basic
immunization twice before farrowing. In addition, external and
internal biosecurity was evaluated and adjusted using an ob-
jective questionnaire (Bio-check.UGent™). The combination
of taken measures resulted in a long-term improvement of the
overall health status. Several months after the severe EE out-
break, the sporadic occurrence of new EE cases in individual
piglets could be controlled by the adjustment of the autoge-
nous vaccine with an additional St. hyicus isolate. The case re-
portillustrates how the combination of continuous monitoring,
individual and group antibiotic treatment, biosecurity evalua-
tion, and the use of appropriate immune prophylaxis can im-
prove the clinical picture of EE.

Einleitung

Exsudative Epidermitis (EE), auch bekannt als FerkelruB, Pechrau-
de, ndssendes Ekzem oder seborrhoisches Ekzem [1, 2], stellt eine
hdufige Erkrankung bei jungen Ferkeln dar. Staphylococcus (St.)
hyicus aus der Familie der grampositiven Staphylococcaceae gilt
dabei als wesentlicher Verursacher, wobei auch weitere fiir das
Schwein relevante Staphylokokken-Arten (u. a. St. aureus, St. chro-
mogenes, St. epidermidis und St. sciuri) als Mono- oder Mischinfek-
tion ein dhnliches klinisches Bild verursachen kénnen [3-5]. Sta-
phylokokken zihlen einerseits als apathogene Kolonialisten zu der
kommensalen Keimflora von Schweinen und sind insbesondere auf
der Haut und der Vaginalschleimhaut von Sauen zu finden [1, 6, 7].
Andererseits konnen pathogene Stamme fiir eine Vielzahl an Krank-
heitsbildern verantwortlich sein [8].

Fiir St. hyicus-Stamme erfolgt die Charakterisierung virulenter
Stamme insbesondere aber nicht ausschlieBlich Giber den Nachweis
exfoliativer Toxine, welche die Féhigkeit besitzen, zelluldre Adha-
sionsmolekdle im Stratum spinosum spalten und zu einer Separa-
tion von Stratum granulosum und Stratum spinosum fiihren zu kén-
nen [6,9]. Bereits 1979 gelang Amtsberg [10] der Nachweis Exfo-
liation-auslosender Substanzen aus St. hyicus Kulturen, die
nachfolgend mit dem Uberbegriff ,exfoliative toxin produced by
St. hyicus* (SHET) gekennzeichnet wurden [10, 11]. Die Beschrei-
bung und Differenzierung der exfoliativen Toxine ExhA, B, Cund D
folgte einige Jahre spdter durch Andresen und Kollegen [12,13].
Bei Untersuchungen in Ddnemark gelang keine Differenzierung vi-
rulenter und nicht-virulenter Stdmme basierend auf ihrer genomi-
schen und phylogenetischen Analyse, dafiir konnte jedoch ein Zu-
sammenhang von clusternden Stammen entsprechend ihrer geo-
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graphischen Lokalisation postuliert werden [8]. Darliber hinaus
wurden 2 weitere Regionen im Genom entdeckt, die hauptsachlich
mit virulenten Stdmmen in Verbindung gebracht werden und még-
licherweise zusétzlich der Identifizierung virulenter Stamme die-
nen kénnten [8].

Das klinische Bild der EE ist charakterisiert durch unterschiedlich
stark ausgepragte Hautveranderungen, die sich in Talgabsonderun-
gen und Hautablésungen unter Bildung von Krusten duBern. Wéhrend
zu Beginn nur der Kopf und die nicht-behaarten Kérperstellen betrof-
fensind, kann sich die Erkrankung innerhalb von 24-48 h iber den ge-
samten Korper der Ferkel ausbreiten [7]. Die mit der Infektion einher-
gehende Allgemeinerkrankung betrifftin der Regel Saugferkel ab dem
3. Lebenstag, wobei neben Hautverdnderungen auch Nieren, Leber,
Gelenke und das Zentralnervensystem am Entziindungsprozess be-
teiligt sein konnen [2, 7]. Exfoliative Toxine konnen zu Schaden an Epi-
thelzellen der Nierentubuli fiihren; das Absterben dieser Zellen kann
mit einer Obstruktion des Tubulussystems einhergehen [7]. Infolge
einer Bakteridmie konnen Erreger auBerdem in die GefdRe der Niere
gelangen, wo sie eine embolisch-eitrige Nephritis verursachen kon-
nen [14]. Die generalisierte Form der Erkrankung fiihrt, bedingt durch
Flssigkeitsverlust und Sekunddrerkrankungen, zu kiimmernden
Saug- und Absetzferkeln sowie erhéhter Mortalitdt [7]. Schwerwie-
gende EE-Ausbriiche werden in der Literatur mit pradisponierenden
Faktoren wie unzureichendes Hygienemanagement, immunologisch
naive Herden oder Koinfektionen in Verbindung gebracht [3, 15-17].
Neben der Pathogenitat bei Saug- und Absetzferkeln besitzt St. hyicus
unter gewissen Umstanden auch zoonotisches Potenzial, vor allem bei
immunsupprimierten Menschen, und bedarf daher besonderer Auf-
merksamkeit [18].
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Beta-Laktamase-bildende Staphylokokken-Stamme sind weit ver-
breitet und fiihren zu Resistenzen gegen Penicilline und Aminopeni-
cilline [19], aber auch Resistenzen gegen Ceftiofur sind hinldnglich be-
schrieben [20]. Zugelassene Impfstoffe gegen St. hyicus stehen nicht
zur Verfiigung. Der Einsatz von autogenen (bestandsspezifischen) Vak-
zinen bei Sauen gegen Ende der Trachtigkeit verspricht laut Literatur
eine Verbesserung der klinischen Symptomatik und eine Reduktion
des Antibiotikaeinsatzes [21], sofern ein passender Stamm fiir die Her-
stellung identifiziert und ausgewahlt werden kann.

Der vorliegende Fallbericht beschreibt den Umgang mit einem
unverhdltnismaRig massiven Ausbruch der EE in einem Ferkeler-
zeugerbetrieb sowie die diagnostische Aufarbeitung und darauf-
folgende therapeutische und prophylaktische MaBnahmen.

Fallbeschreibung

Anamnese

Dervorgestellte Fallbericht handelt von einem westdeutschen Fer-
kelerzeugerbetrieb mit 350 produktiven Sauen ddnischer Genetik.
Der Betrieb arbeitet in einem zweiwdchigen Rhythmus, Jungsauen
werden ausschlieBlich Gber Eigenremontierung generiert und in
einem separaten Gebaude, getrennt von der Sauenherde, aufge-
zogen. Bei 5 % der Sauen treten in der Abferkelung Symptome des
postpartalen Dysgalaktie-Syndroms (PDS) auf. Nach dreiwdchiger
Sdugezeit werden die Ferkel abgesetzt und ins betriebseigene Flat-
deck umgestallt. Dort haben die Ferkel pro Tier ein Platzangebot
von 0,35m2 bei 24-40 Tieren pro Bucht und werden ad libitum tiber
Breifutterautomaten gefiittert. Das Wasser wird in Schalen- sowie
Nippeltranken angeboten, zudem dienen Holzkl6tze und Baum-
wollseile als Beschadftigungsmaterial. Etwa die Hélfte der Ferkel wird
nach der Ferkelaufzucht an umliegende Master verkauft und der
Rest im betriebseigenen Maststall gemastet. Der Betrieb liegt in
einer schweinedichten Region und ist PRRS-positiv (letzte Unter-
suchung vier Monate vor dem klinischen Geschehen; Feldvirusnach-

»Tab.1 Ubersicht {iber die durchgefiihrten Impfungen.

> Table 1 Summary of vaccination protocols.

Tiere Zeitpunkt Impfantigen
Altsauen 6. Tag nach Geburt und PRRSV-1b
60.TT2
60.TT PPV1¢< und Erysipelothrix rhusiopathiae
Alle 4 Monate Influenza A
Halbjdhrlich pPCV2d
Jungsauen  Grundimmunisierung vor PRRSV-1; PPV1 und Erysipelothrix
der ersten Belegung rhusiopathiae; Influenza A; PCV2
Ferkel 1. Lwe PRRSV-1
3. LW PCV2
3. LW Mycoplasma hyopneumoniae

weise in der Aufzucht mittels RT-PCR; 94,0 % Nukleotididentitdt im
ORF7- Genabschnitt zu AUT15-33 [22] als beste Ubereinstimmung
im BLAST [23]). Das Impfschema des Betriebs ist » Tab. 1 zu ent-
nehmen.

Zu Beginn des Jahres 2021 waren sowohl im Abferkel- als auch
im Aufzuchtbereich einzelne Ferkel mit schwarzlich-schuppigen
Hautldsionen auffdllig. Auch mehrere Sauen wiesen entsprechend
verdnderte Hautareale im Nackenbereich auf, wobei Jungsauen und
Altsauen gleichermaRen betroffen waren. Basierend auf dem klini-
schen Erscheinungsbild wurde zu diesem Zeitpunkt die Verdachts-
diagnose der EE gestellt. In der darauffolgenden Absetzgruppe er-
krankten bereits mehr als 50 % der Tiere, trotz friihzeitig eingelei-
teter Diagnostik und entsprechender oraler antibiotischer Therapie.
Eine Erhdhung des Anteils der an PDS erkrankten Sauen konnte
nicht festgestellt werden.

Diagnostische Untersuchungen

Bei einer Stichprobe von fiinf Saug- und Aufzuchtferkeln, die einer
klinischen Allgemeinuntersuchung nach Baumgartner und Wittek
[24] unterzogen wurden, waren ein schmierig braunliches Exsudat
im Kopfbereich sowie charakteristisch graubraune bis schwarze
squamads-krustose Veranderungen an der gesamten Hautoberfla-
che auffdllig (» Abb. 1). Zur Absicherung der klinischen Verdachts-
diagnose wurden vom bestandsbetreuenden Tierarzt fiinf Tupfer-
proben (UNI-TER sterile swab in polypropylene test tube with mo-
dified Amies medium; Meus s.r.l., Piove di Sacco, Italien) von typisch
verdnderten Hautbereichen fiir weiterfiihrende bakteriologische
und molekularbiologische Untersuchungen gewonnen. Die Proben
fiir die bakteriologische Untersuchung wurden sowohl im praxis-
eigenen Labor bearbeitet als auch an akkreditierte Fachlabore (IVD
GmbH, Seelze; AniCon Labor GmbH, Holtinghausen) weitergelei-
tet. Die Tupferproben wurden auf verschiedenen Agarplatten (u. a.
Schafblutagar mit und ohne antibiotische Zusdtze und Chocolate-
Agar) ausgestrichen, bei 37 °C inkubiert und nach 24, 48 und 72
Stunden abgelesen. Eine Differenzierung gewonnener Bakterien-

Praparat

Suvaxyn® PRRS MLV, Zoetis Belgium SA, Ottignies-Louvain-la-
Neuve, Belgien

Parvoruvac®, Ceva Santé Animale, Libourne, Frankreich
Respiporc FLU3®, Ceva Santé Animale

Ingelvac CircoFLEX®, Boehringer Ingelheim Vetmedica GmbH,
Ingelheim am Rhein, Deutschland

Suvaxyn® PRRS MLV; Parvoruvac®; Respiporc FLU3®; Ingelvac
CircoFLEX®

Suvaxyn® PRRS MLV
Porcilis® PCV, Intervet International BV, Boxmeer, Niederlande

Hyogen®, Ceva Santé Animale

aTrichtigkeitstag; PPorzines Reproduktives und Respiratorisches Syndrom Virus 1; “Porzines Parvovirus 1; 4Porzines Circovirus Typ 2; eLebenswoche.
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» Abb. 1 Saugferkel mit charakteristischen Lasionen. Quelle: J.
Harlizius.

> Fig. 1 Sucking piglet with characteristic skin lesions. Source:
J. Harlizius.

Kolonien erfolgte mittels MALDI-TOF MS und 16 S rRNA-Typisie-
rung. Isolierte St. hyicus-Isolate wurden mittels PCR auf die chro-
mosomale DNA der Toxingene fiir ExhA, ExhB, ExhC, ExhD und
SHETA untersucht. Weiterhin wurden Proben mittels real-time PCR
auf potenziell zusatzlich beteiligte Erreger ausgewertet. Dies um-
fasste die RT-qPCR Untersuchung von Hodensaftsammelflissigkeit
(processing fluids) der letzten Abferkelgruppe und Speichelsam-
melproben (oral fluids) 4 Wochen alter Ferkel auf das Porzine Re-
produktive und Respiratorische Syndrom Virus (PRRSV) und die
Untersuchung von oral fluids auf das Influenza A Virus (1AV).

Unter Hinzuziehung des Schweinegesundheitsdienstes der
Landwirtschaftskammer Nordrhein-Westfalen wurden zu diesem
Zeitpunkt auRerdem 3 Ferkel an das Chemische und Veterindrun-
tersuchungsamt Rhein-Ruhr-Wupper (CVUA-RRW) in Krefeld wei-
tergeleitet. Dort erfolgten eine pathologische Untersuchung der
Ferkel, histologische Ubersichtsuntersuchungen verschiedener Or-
gane sowie bakteriologisch-kulturelle, virologische und parasito-
logisch-koprologische Untersuchungen. So wurden im Rahmen der
breit angelegten Diagnostik Proben von Haut, Lunge, Lymphkno-
ten, Leber, Milz und Nierenbecken in einem vergleichbaren Verfah-
ren bakteriologisch-kulturell untersucht und die Inguinallymph-
knoten sezierter Ferkel mittels real-time PCR auf das Vorliegen von
Porzinem Circovirus Typ 2 (PCV2)-Genmaterial getestet. Von den
sezierten Tieren wurden dariiber hinaus Organpools entnommen,
um molekularbiologisch eine Beteiligung des klassischen und afri-
kanischen Schweinepestvirus (KSP/ASP) und des Suiden Herpesvi-
rus 1 (Aujeszkysche Krankheit) sowie kulturell eine Infektion mit
Salmonella spp. auszuschlieRen.

Begleitend zu eingeleiteten Diagnostik- und TherapiemaRnahmen
wurde ein objektivierbares, risikobasiertes, gewichtetes Scoring-Sys-
tem (Bio-check.UGent™; www.biocheck.ugent.be/en) angewendet,
um die externe und interne Biosicherheit zu evaluieren [25, 26]. Dort
werden Ergebnisse des eigenen Betriebes im Verhdltnis sowohl zum
Landesdurchschnitt als auch zum globalen Durchschnitt dargestellt.
Global stehen laut des Internetauftrittes bereits Daten von 11607

> Abb. 2 Histologisches Schnittbild mit einer 10-fachen Objektivver-
groRerung, Hamatoxylin-Eosin-Farbung. Von links nach rechts ist
eine oberflachlich nekrotische Keratinschicht mit massenhaft auf-
und eingelagertem Bakterienrasen (Kokkenbakterien) zu sehen.
Darunter befindet sich eine hochgradige hyperplastische Epidermis.
In der Tiefe ist ein Haarfollikel mit ausgepragter chronischer nekroti-
sierender Follikulitis und eine hochgradige Ansammlung von intrald-
sionalen Kokkenbakterien sichtbar. Quelle: A. Kuczka.

> Fig. 2 Representative histologic sectional image with 10 x objec-
tive magnification and hematoxylin-eosin staining. From left to right,
a keratin layer with necrotic cells and a high number of bacteria
(cocci) are visible. A highly hyperplastic epidermis can be seen un-
derneath. In the depth a hair follicle with chronic necrotizing folliculi-
tis and high-grade accumulation of cocci bacteria within the lesion
are apparent. Image source: A. Kuczka.

schweinehaltenden Betrieben mit komplett ausgefiilltem Fragebo-
gen zum Vergleich bereit (Stand: 26.09.2022) [26].

Ergebnisse

Die Sektion im CVUA-RRW ergab das tibereinstimmende makros-
kopische Bild einer nahezu den gesamten Tierkérper betreffenden,
generalisierten exsudativen Dermatitis mit hochgradigen schwar-
zen, teils hochgradig verkrusteten und trockenen oberfldchlichen
Hautverdnderungen und abschnittsweise deutlichen Verdickun-
gen der Haut (> Abb. 1). Bei der histologischen Untersuchung fan-
densich in zahlreichen Lokalisationen eine subakute, teils deutlich
chronische, Giberwiegend mononukleére nicht-eitrige Dermatitis
und Epidermitis, welche abschnittsweise deutlich ulzerative Merk-
male aufwies. Auch konnte eine multifokale hochgradige Follikuli-
tis mit intraldsionalen Bakterienrasen (Kokkenbakterien) nachge-
wiesen werden. Vereinzelt fanden sich chronische abgegrenzte, tief
in der Unterhaut liegende Mikroabszesse. Oberflachlich waren un-
terschiedlich ausgepragte, eingetrocknete Exsudatmassen auf der
teils deutlich nekrotischen oberflachlichen Keratinschicht aufgela-
gert. Auch hier konnten zahlreiche Kokkenbakterien identifiziert
werden (> Abb. 2).

Die bakteriologischen Untersuchungen verschiedener Hauttup-
fer sowie von Proben aus systemischen Lokalisationen erbrachte
den wiederholten Nachweis von St. hyicus sowie in 2 Fallen den
Nachweis von St. chromogenes (Hauttupfer). Die St. hyicus-Isolate
wiesen im Mikrodilutionsverfahren unter anderem Resistenzen ge-
geniiber den Wirkstoffen Ampicillin, Enrofloxacin, Gentamicin und
Tetracyclin auf; Amoxicillin in Kombination mit Clavulansaure, Cef-
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tiofur, Trimethoprim-Sulfadiazin und Tiamulin konnten in vitro als
wirksam eingestuft werden. Mittels molekularbiologischer
Virulenztypisierung konnten 3 untersuchte St. hyicus-Isolate den
Toxingenen exhA sowie shetA zugordnet werden (Isolat Nr. 1-3;
> Tab. 2).

Die Untersuchungen von Organproben sezierter Ferkel erwie-
sen sich als negativ fiir PCV2, ASP, KSP, Suides Herpesvirus 1, und
Salmonella spp., wihrend die untersuchten Speichelsammelpro-
ben ein PRRSV-1-positives (CT 29) und IAV-positives (CT 35) Ergeb-
nis lieferten. Eine Typisierung der IAV-positiven Probe war aufgrund
des hohen CT-Wertes nicht moglich; der detektierte PRRSV-Stamm
hingegen konnte in der Sequenzierung des ORF5- Genabschnittes
mit einer 99 %igen Ubereinstimmung der Nukleotidsequenz des
verabreichten Lebendimpfstammes (Stamm 96V198; Suvaxyn®
PRRS MLV) zugeordnet werden. Die histologische Untersuchung
von Lungenproben sezierter Ferkel ergab keinen eindeutigen Hin-
weis auf eine zugrundeliegende virale Infektion. Zudem konnten
bei keinem der untersuchten Tiere parasitdre Gebilde im Kot nach-
gewiesen werden.

Uberdurchschnittlich gut waren in der Bio-check.UGent™ Be-
wertung der duReren Biosicherheit die Kategorien ,,Kauf von Zucht-
tieren, Ferkeln und Sperma“, ,Versorgung mit Futter, Wasser und
Ausriistung” und ,Umgang mit Besuchern“. Positiv hervorzuheben
in der Kategorie ,innere Biosicherheit“ waren die Unterpunkte
~Krankheitsmanagement“ und ,Management im Flatdeck*. Unter-
durchschnittlich waren in der Bewertung der duReren Biosicher-
heit die Kategorien ,Schadnager- und Vogelbekampfung*“ und
~Wirtschaftsstandort®, beziiglich derinneren Biosicherheit gab es
Differenzen in den Kategorien ,Abferkel- und Sdugeperiode* sowie
»MaBnahmen zwischen den Abteilungen, den Arbeitsablaufen und
der Gerdteverwendung®.

Therapie und Verlauf

Nach dem Auftreten der ersten Symptome bei einzelnen Saug-
sowie Aufzuchtferkeln erfolgte die Therapie der Einzeltiere nach
durchgefiihrtem Resistenztest mit einem Cefquinom-haltigen Pra-
parat (Cobactan®2,5%, Intervet Deutschland GmbH, UnterschleiR-
heim, Deutschland), wobei die Behandlung nur einen maRigen The-
rapieerfolg brachte. Aufgrund der wiederkehrenden Symptome bei

den Saugferkeln der ndchsten Abferkelgruppe wurde entschieden, die
komplette Altersgruppe zum Absetzzeitpunkt mit einem Trimethop-
rim-Sulfadiazin-haltigen Praparat (Antastmon®, bela-pharm GmbH &
Co. KG, Vechta, Deutschland) zu behandeln. Zudem wurden Ferkel
mit starker Symptomatik in Einzeltierbehandlung mit Glukokorti-
koiden und einem Penicillin- und Neomycin-haltigen Prdparat
(Neopen®200/150 mg/ml, Intervet Deutschland GmbH) per Injek-
tion behandelt. Trotz der eingeleiteten MaBnahmen kam es in die-
ser Absetzgruppe zu deutlich ausgepragter Klinik mit Mortalitats-
raten bis zu 10 %.

Als BegleitmaRnahmen zur antibiotischen Therapie und der na-
tlrlichen Immunitatsausbildung innerhalb der Sauenherde wurden
die Ferkel mit einer jodhaltigen Pflegeemulsion (Vet-Sept Lésung
10%, aniMedica GmbH, Senden-Bosensell, Deutschland) gewa-
schen, was als Unterstlitzung der natirlichen Hautflora dienen soll-
te. Aufgrund der ausgepragten Klinik und zur Reduktion des Anti-
biotikaeinsatzes wurde nach dem massiven Einbruch der EE bei 50 %
der Ferkel die zielgerichtete Immunprophylaxe mittels Mutter-
schutzvakzine implementiert. Da auf dem deutschen Markt kein
kommerzieller Impfstoff gegen St. hyicus erhéltlich ist, wurde sich
fur die Herstellung eines bestandsspezifischen Impfstoffes (BSI)
entschieden. Generell ist die Verwendung eines BSI fiir alle betroffe-
nen Erreger und Indikationen maéglich, die nicht durch zugelassene,
verschreibungspflichtige Impfstoffe abgedeckt sind (Verordnung (EU)
2019/6, Art. 106 (5)). Es kdnnen mehrere Untersuchungen notwen-
dig sein, da die verantwortlichen Erreger nur durch Reproduktion
der Ergebnisse zuverlassig identifiziert werden kénnen. Die Selek-
tion geeigneter Isolate aus dem betroffenen Betrieb ist dabei von
hochster Prioritét. In diesem Fall wurden die frisch gewonnenen
Staphylokokken-Isolate fiir die Herstellung an die AniCon Labor
GmbH weitergeleitet. Um eine vollstandige Abdeckung aller betei-
ligten Staphylokokken-Isolate zu gewahrleisten, wurden sowohl 2
St. hyicus-Isolate mit exhA und shetA Toxingenen als auch eines der
St. chromogenes-Isolate integriert. Alle Sauen des Betriebes wurden
mit einer zweimaligen Impfung im Abstand von 3 Wochen grun-
dimmunisiert und anschlieBend jeweils 3 Wochen vor der Abferke-
lung erneut geboostert. Als zusatzliche MaRnahme wurden Ma-
nagementfaktoren wie Nadel- und Skalpellwechsel zwischen den
Wiirfen konsequenter umgesetzt. Die Pravalenz der Erkrankung
sowie die EE-bedingten Ferkelverluste sanken in den folgenden Wo-

»Tab.2 Ubersicht der nachgewiesenen Staphylococcus hyicus-lsolate und dessen Toxingene.

> Table 2 Overview of the detected Staphylococcus hyicus isolates and its toxin genes.

Isolat-Nr. Zeitpunkt der Isolierung Erreger

1 Initiale Diagnostik Staphylococcus hyicus
2 Initiale Diagnostik Staphylococcus hyicus
3 Initiale Diagnostik Staphylococcus hyicus
4 4 Monate nach BSIP Staphylococcus hyicus
5 4 Monate nach BSI Staphylococcus hyicus
6 4 Monate nach BSI Staphylococcus hyicus

a LW: Lebenswoche; b Einsatz des bestandsspezifischen Impfstoffes

252

Altersgruppe Toxingene

Saugferkel exhA und shetA

exhA und shetA
exhA und shetA

Aufzuchtferkel, 4. Lwa
Aufzuchtferkel, 4. LW
Jungsau

Aufzuchtferkel, 4. LW
Aufzuchtferkel, 6. LW

keine nachweisbar
exhA und shetA
shetA
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» Abb. 3 Dendrogramm der gewonnenen Staphylococcus hyicus
Isolate. Entstanden durch Clusteranalyse mittels MALDI TOF MS und
anschlieBender Visualisierung mittels GraphPad Prism 9.0.0 (Graph-
Pad Software, San Diego, CA, USA). Die Distanzwerte (x-Achse)
wurden anhand der Unterschiede in den Proteinmassen und der
Intensitdt der Proteinpeaks untersuchter Proteinreferenzspektren
(MSP, Main Spectral Projection) errechnet. Auf der y-Achse sind
verschiedene Staphylococcus hyicus Isolate aufgefiihrt (> Tab. 2). Die
beiden Cluster sind mit verschiedenen Farben dargestellt (rot und
schwarz). Quelle: AniCon Labor GmbH.

» Fig. 3 Dendrogram of the obtained Staphylococcus hyicus isolates.
Generated by cluster analysis using MALDI TOF MS and then modi-
fied for graphical display via GraphPad Prism 9.0.0 (GraphPad Soft-
ware, San Diego, CA, USA). Distance levels (x-axis) were calculated
based on differences in protein masses and intensity of protein peaks
of the examined protein reference spectra (MSP, Main Spectral Pro-
jection). Different Staphylococcus hyicus isolates are displayed on the
y-axis (> Tab. 2). The two clusters are shown with different colors
(red and black). Source: AniCon Labor GmbH.

chen auf unter 1%, auf antibiotische gruppentherapeutische MaRk-
nahmen wurde daraufhin verzichtet.

Vier Monate nach erstmalig erfolgter Impfung wurden erneut
vermehrt Ferkel mit St. hyicus-assoziierten Hautldsionen auffdllig.
Fiir die neue Charge des bestandsspezifischen Impfstoffes wurden
abermals Proben gewonnen, kultiviert, und die neu gewonnenen
St. hyicus-lsolate mit den vorherigen Isolaten auf Toxingenebene
verglichen, um eine bestmdgliche Abdeckung aller beteiligten
Stamme zu gewahrleisten. Der Vergleich der im bestandsspezifi-
schen Impfstoffinkludierten Isolate auf Proteinebene mittels Den-
drogramm ergab 2 Hauptcluster, denen diese zugeordnet werden
konnten (> Abb. 3). Nach Anpassung der bestandsspezifischen Vak-
zine (Isolat 5; » Tab. 2) verbesserte sich die klinische Situation auf
das zuvor erreichte Level und ist bis dato stabil (Stand: ein Jahr nach
Anpassung).

Diskussion

Der vorgestellte Fallbericht beschéftigt sich mit einem hartnécki-
gen und recht plétzlich aufgetretenen Fall der EE. Das Krankheits-
bild der EE wurde 1842 erstmalig beschrieben [27] und stellt seit-
dem die bestandsbetreuende Tierdrztin/den bestandsbetreuenden
Tierarzt sowohl diagnostisch als auch therapeutisch vor besondere
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Herausforderungen. Eine dieser diagnostischen Herausforderun-
gen stellt die Anzahl zu entnehmender Proben dar, um ein Patho-
gen sicher nachzuweisen. Dieses ist unter anderem abhangig von
der tatsdchlichen Prévalenz des Erregers im Bestand sowie der di-
agnostischen Sensitivitdt und Spezifitdt der verwendeten Nach-
weismethode. Eine praktikable Hilfestellung gibt eine Abwandlung
der ,rule of three*, welche besagt, dass mit einem 95%igem Kon-
fidenzintervall die benétigte Mindestprobenmenge mit der Formel
3/P errechnet werden kann, wobei P die anzunehmende Prdvalenz
des Erregers in Dezimalzahlen darstellt [28]. Bei einer anzunehmen-
den Pravalenz von 50 % waren das 3/0,5=6 zu beprobende Tiere.
Es gilt im vorliegenden Fall zu beachten, dass die zu beprobenden
Tiere nicht zuféllig, sondern zielgerichtet anhand vorhandener kli-
nischer Symptome ausgewahlt worden sind, was die Anzahl der
mindestens zu beprobenden Tiere grundsatzlich verringern kann.
Auf der anderen Seite sollte auch ein Rickschluss auf die vorhan-
denen Toxingene bei verschiedenen Tieren erfolgen.

Da klinische Zeichen sowohl bei Aufzuchtferkeln als auch im ge-
ringeren AusmaR bei Sauen und Saugferkeln auftraten, kdnnte es
zu einem Neueintrag eines virulenten Stammes gekommen sein.
Herauszustellen ist, dass Jungsauen auf diesem Betrieb eigenre-
montiert werden. Dadurch entféllt das Risiko der Einschleppung
von Krankheitserregern durch Zukauf von Tieren, da nur Sperma
von einer zertifizierten Besamungsstation zugekauft wird [29]. Die
Evaluierung mittels Bio-check.UGent™ offenbarte eine unterdurch-
schnittliche Schadlings- und Vogelbekdmpfung, sodass mechani-
sche Vektoren in der passiven Einschleppung neuer Stdmme nicht
ausgeschlossen werden kénnen, zumal der Betrieb in einer schwei-
nedichten Region liegt. Grundsatzlich sprechen speziesspezifische
Unterschiede bei St. hyicus gegen eine aktive biologische Ubertra-
gung tiber Zwischenwirte [7]. Wie in der Literatur beschrieben, ist
eine Verletzung des Stratum corneum und der Zugang des Bakte-
riums zu den tieferen Hautschichten ein pradisponierender Faktor
fur EE, vor allem bei naiven Tieren [3]. Daher erh6hen Rangkdmpfe
der Ferkel aufgrund absolutem und relativem Milchmangel der Sau
sowie damit einhergehend die mangelhafte Versorgung der Ferkel
mit maternalen Antikérpern das Risiko einer klinisch manifesten In-
fektion [6]. Ein erh6htes Vorkommen von Rangkampfen konnte nicht
beobachtet werden, auch gab es keine erhéhte Zahl lebensschwach
geborener Ferkel, welche generell weniger Kolostrum aufnehmen [30].
Eine Uberpriifung der Kolostrumaufnahme und Kolostrumqualitit
wurde daher nicht durchgefiihrt. Diese kdnnte beispielsweise mit ein-
fachen Methoden wie der Wiegung der Ferkel vor und nach Kolostrum-
aufnahme oder labordiagnostisch mittels Bestimmung des Totalpro-
teingehaltes im Kolostrum der Sau in Kombination mit der IgG-Be-
stimmung im Plasma der Saugferkel durchgefiihrt werden [31]. Eine
Aufnahme von mindestens 200 g Kolostrum pro Ferkel innerhalb der
ersten 24 Lebensstunden korrelierte in einer Feldstudie dabei negativ
mit der Saugferkelsterblichkeit [32].

Die deutsche Schweinehaltungshygieneverordnung (SchHaltHygV)
sieht in §8 vor, dass bei einem gehduften Auftreten von verende-
ten Schweinen in einem Stall die Ursache festzustellen und die klas-
sische sowie die afrikanische Schweinepest auszuschlieRen sind.
Laut Anlage 6 SchHaltHygV ist dieses in der Aufzucht gegeben,
wenn innerhalb von 7 Tagen in einem Stall 3 % der Aufzuchtferkel
verenden. Unter Hinzuziehung des Schweinegesundheitsdienstes
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der Landwirtschaftskammer Nordrhein-Westfalen wurden entspre-
chende MaRnahmen eingeleitet. Uber das Vorliegen infektidser
pradisponierender Faktoren fiir diesen unerwarteten massiven kli-
nischen Ausbruch der EE kann nur spekuliert werden. Die Untersu-
chung der oral fluids ergab einen schwach positiven Nachweis von
Influenza. Jedoch gaben weder die durchgefiihrten histologischen
Untersuchungen noch die klinische Untersuchung der Ferkel auf
dem Betrieb Hinweise auf eine klinisch relevante IAV-Infektion,
daherwurde dies im vorliegenden Fallbericht nicht weiterverfolgt.
Grundsatzlich ist bekannt, dass sich aufgrund verédnderter Be-
standsgroRen auch die IAV-Infektionsdynamik innerhalb einer
Herde verdndert hat, weg von akuten epizootischen klinisch mani-
festen Ausbriichen hin zu einem sich selbst erhaltenden endemisch
infizierten Status der betroffenen Herde [33]. In diesen endemisch
infizierten Herden mit unspezifischen klinischen Symptomen wurde
kiirzlich ein Beprobungsschema propagiert, welches verschiedene
Altersgruppen abdeckt. Die Zielsetzung dessen war, die bei unbe-
kanntem Infektionszeitpunkt nur wenige Tage andauernde Virus-
ausscheidung zu detektieren. Jeweils 10 Nasentupfer von Saugfer-
keln (1. bis 4. Lebenswoche [LW]), frisch abgesetzten Ferkeln (4.
bis 6. LW) und Aufzuchtferkeln (7. bis 8. LW) sollen in Fiinferpools
mittels RT-PCR untersucht und anschlieBend, wenn méglich, typi-
siert werden [34]. Um die Bedeutung von Influenza A als immun-
supprimierende Koinfektion bei kiinftigen Leistungs- und Krank-
heitseinbriichen abzukléren, sollte dieses oder ein vergleichbares
Beprobungsschema neben der in diesem Fall durchgefiihrten oral
fluids-Methode angewendet werden.

Einem Fallbericht in einer schwedischen spezifisch-pathogen-
freien Herde nach korrelierte dort der Ausbruch der EE mit der
PCV2-Serokonversion der betroffenen Tiere [15]. Die durchgefihr-
ten molekularbiologischen Untersuchungen bei betroffenen Tie-
ren lieferten auf dem hier beschriebenen Betrieb keinen Hinweis
auf das Vorliegen einer (sub)klinischen Infektion mit PCV2, keines
der untersuchten Tiere zeigte eine detektierbare Viruslast im
Lymphknoten. Nach aktualisierter PCV2-Falldefinition von Segalés
et al. [35] ist fiir eine subklinische Infektion eine geringe Viruslast,
fur die systemische PCV2-Infektion eine moderate bis hohe Virus-
last in lymphoiden Geweben notwendig. Bezliglich PRRSV ist be-
kannt, dass eine intrauterine Infektion wahrend des letzten Trach-
tigkeitstrimesters das Immunsystem der Feten nachhaltig negativ
beeintrdchtigt und die Anfdlligkeit der neugeborenen Ferkel ge-
genlber bakteriellen Infektionen erhéht [36]. In den untersuchten
processing fluids konnte keine PRRSV-RNA nachgewiesen werden.
Processing fluids sind ein niitzliches Instrument zur Bewertung der
Virusausscheidungin einer Zuchtherde. GemdaR der aktuellen Emp-
fehlung der American Association of Swine Veterinarians nach Holt-
kamp et al. [37] kénnen diese auch in PRRSV positiven, stabilen
Herden mitimplementierten Vakzinationsprotokollen alternierend
mit Serumproben von Absetzferkeln eingesetzt werden. Der Nach-
weis des Lebendimpfstammes in den Kaustrickproben der 4
Wochen alten Ferkel hingegen stellt keine Uberraschung dar, lasst
sich doch der Lebendimpfstamm in geimpften Tieren regelmaRig
nachweisen [38]. Aus experimentellen PRRSV-Infektionen von
frisch abgesetzten Ferkeln ist bekannt, dass bei klinisch manifester
Infektion vor allem histologisch deutliche PRRSV-assoziierte Lun-
genldsionen vorhanden sind [39], welche in den zur Sektion einge-
schickten Tieren in dem AusmaR nicht nachgewiesen werden konnten.
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Publizierte Studien iber den Einsatz einer autogenen Vakzine
gegen St. hyicus sind rar. Eine Fallstudie aus Portugal von Ceia et al.
[40]in einem kombinierten Betrieb mit 400 Sauen und angeschlos-
sener Mast beschreibt nach Auftreten von generalisierter EE ein zu
diesem Fall vergleichbares Vorgehen. In der Studie wurden die be-
troffenen Absetzferkel mit einem Gentamicin-haltigen Préparat
behandelt und mit einem Chlorhexidin-haltigen Praparat gewa-
schen; anders als in dem aktuellen Fallbericht war die Mortalitats-
rate allerdings mitim Peak 6.6 % deutlich geringer, auch wurde eine
Virulenztypisierung der beteiligten St. hyicus-Stdmme nicht be-
schrieben. Neben der Umstellung von ManagementmaRnahmen
wie nicht niher definierte Anderungen bei der Hygiene von Routi-
nemaRnahmen, Reinigung- und Desinfektion und dem metaphy-
laktischen Einsatz eines Cefquinom-haltigen Praparates wurde ein
nicht ndher beschriebener bestandsspezifischer Impfstoffin der 11.
und 13. Trachtigkeitswoche eingesetzt. Die Kombination dieser
MaRnahmen fiihrte in den folgenden 6 Monaten zu einer Reduk-
tion der Mortalitdtsrate auf 1,7 % [40]. In einer klinischen Studie
von Arsenakis et al. [21] in einem belgischen ferkelerzeugenden
Betrieb mit 1000 Zuchtsauen und wiederkehrender EE-Problema-
tik fiihrte die bestandsspezifische Impfung mit einem ExhB-produ-
zierenden St. hyicus-Isolat zu einer signifikanten Verringerung der
Mortalidtsraten (2,6 % vs. 5,0 %) und der eingesetzten Antibiotika-
menge bei Ferkeln geimpfter vs. Ferkeln nicht geimpfter Sauen
[21]. Auch im hier diskutierten Fall fihrte die - nach anfdnglicher
Antibiotika-Therapie, lokaler Behandlung mit einem jodhaltigen
Praparat und nattrlicher Immunitdtsausbildung innerhalb der Sau-
enherde - etablierte bestandsspezifische Impfung als passiver Im-
munschutz der Ferkel zu einer Reduktion der Mortalitdt von 10 %
auf unter 1% und einem Verzicht auf die antibiotischen gruppen-
therapeutischen MaBnahmen. Unterschiede zwischen diesem
Fall und dem aktuellen Fall sind unter anderem das Auftreten der
klinischen Symptome (wiederkehrend vs. pl6tzlich auftretend), die
betroffenen Altersgruppen (Aufzuchtferkel vs. Saugferkel, Auf-
zuchtferkel und Sauen), die Mortalitatsrate und die Haltungsbe-
dingungen. So werden die Aufzuchtferkel in dem von Arsenakis
etal. [21] beschriebenen Betrieb in GroRgruppen mit 40 bzw. 120
Ferkeln bei einer Belegdichte von 0,25 m2 gehalten, wdhrend im
aktuellen Fall Ferkel in kleineren Gruppen mit hoherem Platzange-
bot (0,35 m2 pro Ferkel) gehalten werden.

Im hier vorliegenden Fallbericht wurden in den ersten Proben
neben St hyicus auch St. chromogenes nachgewiesen. Das Potenzial
von St. chromogenes, exfoliative Toxine auszubilden und das klini-
sche Bild der EE zu erzeugen, konnte durch Infektionsversuche be-
legt werden. Sechs 3 Wochen alte Ferkel wurden subkutan mit dem
ExhB-bildenden St. chromogenes-Isolat VA654 inokuliert, mit der
Folge der Ausbildung einer EE bei allen Tieren [4]. Die Tatsache,
dass VA654 von einem klinisch gesunden Tier isoliert worden ist
[41], trotzdem aber klinische Symptome ausgeldst hat, spricht fiir
ein Vorliegen pradisponierender Faktoren wie ein junges Alter der
inokulierten Tiere, eine hohe Infektionsdosis (10° und 100 kolo-
niebildende Einheiten) und die transdermale Infektionsroute [4].
Die Bedeutung der St. chromogenes-Isolate in diesem Fall ist nicht
abschlieBend zu kldren. Allerdings spricht die terminale Sepsis mit
Nachweis von St. hyicus sowohl in mehreren Organen der verende-
ten Tiere als auch in Hauttupfern fiir eine entscheidende Bedeu-
tung dieses Pathogens im Zuge der Auspragung klinischer Zeichen.
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Die Evaluierung mittels Bio-check.UGent™ in dem aktuellen Fall-
bericht offenbarte, dass die interne Biosicherheit in der Sdugeperiode
ebenfalls Verbesserungspotenzial bietet. So wurden Saugferkel mehr-
fach versetzt, auch nach dem 4. Lebenstag, und der Nadel- und Skal-
pellwechsel zwischen den Wiirfen wurde nur unregelmaRig durchge-
flihrt. Das Bewusstsein des Betriebspersonals fiir Biosicherheitsmaf-
nahmen im Betrieb ist hier von auRerordentlicher Wichtigkeit, um
diese auch nachhaltig etablieren zu konnen [42].

FAZIT FUR DIE PRAXIS

Es ist aus wissenschaftlicher Sicht notwendig, Ausbriiche der
EE sowie eingeleitete diagnostische und therapeutische
MaRnahmen zu dokumentieren, um Erfahrungen biindeln
und Empfehlungen aussprechen zu kénnen. Im vorliegenden
Fallbericht hat die Kombination von gruppenweiser

antibiotischer Therapie, zusdtzlicher Einzeltierbehandlung
und die autogene Immunisierung der Sauen (iber einen
ldngeren Zeitraum zu einer deutlichen Beruhigung des
klinischen Geschehens gefiihrt. Wissenschaftliche, risikoba-
sierte Bewertungssysteme wie Bio-check.UGent™ kénnen
eingesetzt werden, um Starken und Schwachen der internen
und externen Biosicherheit zu ermitteln. Das Wiederauftre-
ten der klinischen Symptomatik nach mehreren Monaten
unterstreicht eindriicklich die Notwendigkeit eines kontinu-
ierlichen Monitorings sowie, bei einem Einsatz von be-
standsspezifischen Impfstoffen, die fortlaufende Evaluierung
der Bestandssituation und der damit einhergehenden
Aktualisierung des Impfstoffes.
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