Offentliche Anhorung Deutscher Bundestag
des Ausschuss fir Ernahrung, Landwirtschaft und Verbraucherschutz fdesnahrung,
Deutschen Bundestages Landwirtschaft und
am Donnerstag, 6. Juli 2006, 14.00 Uhr Verbraucherschutz
Paul-Lobe-Haus, Sitzungssaal 4.900 Ausschussdrucksache
»Impfstrategie zur Bekampfung der Gefliigelpest* ;nggn1221J2]i0%

Stellungnahme vom 26. Juni 2006 der ISN — Interessengemeinschaft der
Schweinehalter Deutschlands e.V., Kirchplatz 2, 49401 Damme

Vertreten durch den ISN-Geschaftsfliihrer Detlef Breuer

In unserer Stellungnahme gehen wir ausschlieBlich auf die Fragen zur Schweinepest
und zur Ubertragung der Gefllgelgrippe auf Schweine ein bzw. beantworten
allgemeingultige Fragen zur generellen Schutz-Impfstrategie fur Nutztiere.

Im Zuge der seit April 2006 in Nordrhein-Westfalen (NRW) aufgetretenen
Schweinepestfille wurden Uber 110.000 Schweine getdtet. Allein fur deren
Beseitigung und die in diesem Zusammenhang angefallenen Kosten entstand ein
wirtschaftlicher Schaden von tiber Euro 20 Mio.

Seit dem ersten Auftreten der Gefliigelgrippe im Winter dieses Jahres ist ein
Nutzgeflugelbestand in Mutzschen, Sachsen, mit ca. 16.000 Puten getotet worden.
Der dadurch verursachte Schaden belauft sich auf weniger als Euro 0,1 Mio.

Die Bundesregierung hat auf Veranlassung des Bundesministeriums flr Ernahrung,
Landwirtschaft und Verbraucherschutz (BMELV), des Bundesministeriums flr
Bildung und Forschung (BMBF) und des Bundesministeriums fur Gesundheit (BMG)
60 Millionen Euro Uber einen Zeitraum von 4 Jahren fur die ,Bundes-
Forschungsférderung Zoonosen“ und das ,Forschungs-Sofortprogramm Influenza“
bereitgestellt.

Aulerdem hat die Bundesregierung im Januar dieses Jahres auf der von der EU-
Kommission und der Volksrepublik China organisierten Konferenz zur Geflugelgrippe
in Peking eine Zusage Uber weitere 23 Mio. Euro gegeben. Die Mittel sollen u.a. fur
Projekte in Vietnam, Indonesien, Laos und Kambodscha und zur Unterstutzung der
FAO, der Weltgesundheitsorganisation (WHQO) sowie zur Entwicklung von
Impfstoffen verwendet werden.

Fir die Erforschung einer wumfassenden Not-Schutzimpfstrategie zur
Bekampfung der Schweinepest, deren Kommunikation auf européaischer und
internationaler Ebene sowie deren Etablierung wurden aktuell keine Mittel zur
Verflgung gestellt.

In den vergangenen Jahren wurden lediglich offentliche Mittel zur Erforschung
geeigneter Impfstoffe zur Bekampfung der Europaischen Schweinepest (ESP)
bewilligt.

.12



ISN-Stellungnahme vom 27. Juni 2006 zur
ELV-Ausschuss-Anhérung ,Impfstrategie zur Bekdmpfung der Gefliigelpest” am 6. Juli 2006

I. Erarbeitung einer Studie zum Ausschluf der Ubertragungsmoglichkeit der
Vogelgrippe auf Schweine unter spezialisierten Haltungsbedingungen

Aus Griinden des vorsorgenden Verbraucherschutzes soll im Rahmen der
,Bundes-Forschungsférderung Zoonosen“ (60 Mio. €) eine deutsche Studie zur
wissenschaftlichen Absicherung durchgefiihrt werden.

Landwirtschaftliche Nutztiere sind groRtenteils durch spezialisierte Haltungsformen
geschiitzt - Schweine trotzen der HSN1-Infektion.

Eine direkte Infektion eines Schweins mit H5N1 ist bei den spezialisierten
Haltungsbedingungen in Deutschland kaum maglich. Denn im Gegensatz zu Asien
leben Schweine in Deutschland nicht mit Menschen und Geflligel unter einem Dach.
Spezialisierte Schweinehalter halten in ihren modernen Stallungen ausschlief3lich
Schweine.

Somit ist die heutige Art der Schweinehaltung der beste vorbeugende
Gesundheitsschutz fiir die Verbraucher.

In Asien erleichtert auch die Art des Geflugelhandels die Verbreitung des Virus. Denn
das meiste Gefligel wird - anstatt wie bei uns als geschlachtete Ware Uber
Fleischereien und Supermarkte — lebend auf Viehmarkten verkauft.

Leider verbreitete die Weltgesundheitsorganisation (WHO) Panik, als sie im Fruhjahr
davon sprach, dass der Vogelgrippevirus H5N1 Uber Schweine auf den Menschen
ubertragen werden konne. Der Prasident des Robert Koch-Instituts, Reinhard Kurth
widersprach dieser Auffassung und stellte fest, dass Schweine mit dem
Vogelgrippevirus nicht gut infizierbar sind. Am FLI wurden Infektionsversuche mit
H7N7- und H5N1-Viren an Schweinen durchgeflihrt. Beide Viren waren nicht in der
Lage, Schweine produktiv zu infizieren. KontrollhUhner, die zu den Schweinen
gestellt wurden, blieben gesund. Das beweist, dass Schweine eine hohe Resistenz
gegenuber diesen aviaren Influenzaviren aufweisen und epidemiologisch offenbar
keine Rolle spielen.

Um festzustellen, ob der Virustyp H5N1 auf Schweine Ubertragbar ist, hat das US-
amerikanische St. Jude Children’s Hospital (Division of Virology, Department of
Infectious Diseases) in Memphis im Bundesstaat Tennessee im Jahr 2004 eine
umfassende Studie durchgefiihrt (Deutsche Ubersetzung der englischen
Zusammenfassung s. Anlage). Um den Nachweis der Vermehrung und
Ubertragbarkeit des Vogelgrippevirus aufs Schwein zu fiihren, haben die US-
Mediziner Blutproben von vietnamesischen Schweinen, die dem H5N1 Virus
ausgesetzt waren, im Versuch genau unter die Lupe genommen. Von den 3.175
untersuchten Proben waren lediglich acht und damit 0,25 Prozent (2,5 Promille)
positiv und wiesen das im Jahr 2004 isolierte Vogelgrippevirus H5N1 auf.
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Hintergrund einer kontroversen Diskussion ist, dass sich die Sprecherin der WHO,
Maria Cheng, nach dem Fund einer mit H5N1 infizierten Katze auf Rugen besorgt
darUber geauliert hatte, dass der Vogelgrippevirus auch auf Schweine Uberspringen
und sich hier ggf. mit menschlichen Grippeerregern vermischen konnte. Dann
bestliinde die Gefahr einer Ruckubertragung auf den Menschen und eventuell der
Beginn einer Pandemie. Sie wies in diesem Zusammenhang auf die Pandemien in
Europa hin, die durch Vogelgrippeviren in den Jahren 1957 und 1968 ausgelost
worden waren.

Hier ist festzustellen, dass es in den 50’er Jahren durchaus ublich war, Kihe,
Schweine, und Gefligel zusammen mit Hofhund und Katzen unter einem Dach zu
halten. Die WHO negiert allerdings, dass sich die Haltungsbedingungen von
Nutztieren in Europa im Laufe der letzten 50 Jahre gravierend verandert haben.

Die Ergebnisse zeigen somit insgesamt, dass Schweine unter idealen
Versuchbedingungen bei direkter Kontamination mit dem asiatischen H5N1 Virus
zwar infiziert werden kénnen, dass sich dieser Virus aber nicht von Schwein zu
Schwein Ubertragt. Daraus ergibt sich also, dass Schweine unter deutschen
Praxisbedingungen kein Risikopotential darstellen!

Eine deutsche, breit angelegte Studie soll potentielle Ubertragungswege unter
Berucksichtigung der spezialisierten Haltungsbedingungen fur Nutztiere in
Deutschland aufzeigen bzw. auch ausdricklich ausschlie3en (Geflligel-Katze,
Geflugel-Wildschwein, Geflugel-Hausschwein, Schwein-Schwein, Schwein-Mensch,

).

Il. Fragen der FDP

1. Welche MaBnahmen miissen ergriffen werden, um eine neue
Impfstrategie nach dem Motto ,,iImpfen statt Toéten” in Deutschland und
Europa durchzusetzen?

Die deutsche wund europaische Schweinehaltung erzeugt qualitativ
hochwertige Lebensmittel fir den Weltmarkt. Deshalb muissen auf
europaischer Ebene die Grundvoraussetzungen fur eine freie Vermarktbarkeit
des Fleisches von geimpften Tieren geschaffen werden.

Dazu bedarf es seitens der Bundesregierung eines breit angelegten
Vorgehens:

1.1. Forschung und Praxistransfer
Zuallererst bedarf es eines praxistauglichen Konzeptes.
Insbesondere sehen wir bei folgenden Themen Bedarf:
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1.1.1. Erforschung eines sicheren Schutz-Impfstoffes (oral?)

1.1.2. Umsetzung eines sicheren, bereits entwickelten Diagnosekonzeptes
(PCR)

1.1.3. Wissenschaftliche Absicherung und Etablierung eines Schutz-
Impfkonzeptes

1.1.4. Verfugbarkeit, Lagerung und Verabreichung (Oralimpfstoff?)

1.1.5. Risiko- und Kosten-Nutzen-Analyse unter Einbeziehung der ethischen
Aspekte und der politischen Rahmenbedingungen

Das Friedrich-Loéffler-Institut (FLI), Insel Riems ist als ,Nationales
Referenzlabor fur Klassische Schweinepest (NRL KSP)“ und Behdrde im
Geschaftsbereich des BMELV pradestiniert, ein entsprechendes Konzept zu
entwickeln. Umfangreiche Vorarbeiten sind dort bereits geleistet worden.
Allerdings steht die Umsetzung in die Praxis, d.h. die Einbindung in das
offizielle ESP-Bekampfungskonzept noch aus.

1.2. Impfpolitik der EU-Kommission

Die EU-Kommission muld I|hre Position zur Impfpolitik entsprechend
anpassen.

Zwar besteht heute schon die Impfmaoglichkeit (auf Antrag). Allerdings macht
davon kein Mitgliedstaat Gebrauch. Im Falle einer Not-Impfung gelten
entsprechend den Bestimmungen der neuen EU-Richtlinie 2003/85 strenge
Handelsrestriktionen. So mussen die Schlachtkorper gesondert gestempelt
und verarbeitet werden. Diese EU-MalRnahmen gelten mindestens 6 Monate
nach Impfung bzw. bis der Bestand komplett geschlachtet worden ist. Daher
kommt diesem Instrument in der Praxis derzeit keine Bedeutung zu.

Zu einer zukunftsgerichteten Schweinepestbekampfung gehort daher als
Grundvoraussetzung die freie Handelbarkeit des Fleisches notgeimpfter Tiere.
Derzeit arbeiten auch einige namhafte europdische Dachverbéande (COPA-
COGECA, UECBV, EDA, Eurocommerce, CLITRAVI, FESASS, BEUC,
EUROGROUP for Animal Welfare, IFAH - Europe und FVE) an einem
Memorandum zur zuklnftigen Bekampfung von Maul- und Klauenseuche und
Klassischer Schweinepest in der EU. In diesem Memorandum wird ein
Umdenken in der Seuchenbekampfung gefordert. Bzgl. der Schweinepest wird
dem Gedanken der freien Handelbarkeit des Fleisches von notgeimpften
Tieren ein groRer Stellenwert eingeraumt. Das Memorandum soll im Laufe des
Monats Juli zwischen den Verbanden abgestimmt und dann der EU
ubergeben werden.

1.3. Internationale Akzeptanz OIE/WTO

Das Internationale Tierseuchenamt in Paris (OIE) mul® davon uberzeugt
werden, die Einstufung bzw. Sanktionierung des Fleisches geimpfter Tiere
anzupassen.
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Allerdings hat die Vergangenheit gezeigt, dass selbst wenn das OIE neuen
wissenschaftlichen Erkenntnissen in seiner Einschatzung Rechnung tragt,
dies keine Gewahr fur eine freie Vermarktbarkeit von Fleisch geimpfter Tiere
ist. Beim sensiblen Export von Schweinfleisch nach Osteuropa oder Asien
kommt dem eine grol3e Bedeutung zu. Leider werden Tierseuchen gerne fur
handelspolitische  Restriktionen genutzt, wenn wirtschaftliche Interessen
Vorrang vor fachlichen Argumenten haben.

1.4. Verbraucher

Die Verbraucher bzw. die Verbraucherverbdnde, der Lebensmitteleinzel-
handel und die Fleischwirtschaft, mussen Uberzeugt werden, dass Fleisch
schutzgeimpfter Tiere ohne jegliches Risiko fur die menschliche Gesundheit
verzehrt werden kann.

Hier gibt es bereits die ersten Mut machenden Signale des Europaischen
Lebensmitteleinzelhandels, wie unter Ziffer 1.2. beschrieben.

2. Wann ist mit einem praxistauglichen Markerimpfstoff zur Bekdmpfung
von (Gefliigelpest und) Schweinepest zu rechnen?

Die derzeitige Bekampfungsstrategie ist 20 Jahre alt. Zwischenzeitlich gibt es
wesentliche Fortschritte auf dem Gebiet der Schutzimpfstoffforschung. So
wurden u.a. moderne Markerimpfstoffe und Diagnostikverfahren entwickelt,
die es ermdglichen, Antikérper geimpfter Tiere von Antikdrpern mit dem
Feldvirus infizierter Tiere zu unterscheiden.

Auch ist es mit der Analysemethode ,real-time-PCR (Poliymerase Chain
Reaktion)” inzwischen mdglich, mit der gleichen Sicherheit Schweinpestviren
nachzuweisen, wie anhand der Virus-Isolierung. Bei der real-time-PCR ist das
Ergebnis innerhalb von 24 Stunden verfligbar - und damit deutlich schneller
als bei der Virus-Isolierung. Somit ergibt sich ein neuer Bekdmpfungsansatz.

Auf der Basis dieser Forschung haben Wissenschaftler des Friedrich-Loffler-
Instituts und Vertreter der Veterinarverwaltung ein neues
Bekampfungskonzept erarbeitet. Allerdings bedarf es dringend der
Weiterentwicklung bis zur Einfilhrung in die Praxis bzw. Ubernahme in das
amtliche ESP-Bekampfungskonzept.

Bis zu dieser Praxisreife gibt es keine Alternative zur gezielten Toétung aller
"harten" Kontaktbestande, eine pauschale "Ausraumung" von Sperrbezirken
ist aufgrund des neuen PCR-Tests nicht erforderlich und ethisch nicht zu
rechtfertigen. Durch eine ,clevere Diagnostik® (PCR) kdnnte die erforderliche
Sicherheit geschaffen werden.
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3.

Welche Impfstoffe werden in anderen Mitgliedsstaaten der Europédischen
Union eingesetzt und welche Erfahrungen liegen iiber den Erfolg dieser
MaBnahmen vor?

Gegen Klassische Schweinepest in Nutztierbestanden impft in der EU kein
Mitgliedsland. Daher gibt es dort auch keine Erfahrungen bzw. Erkenntnisse
Uber den Erfolg etwaiger Mallnahmen. Unsere Hauptwettbewerber in Europa
behaupten aulRerdem, dal® die Hausschweinepest ein ,deutsches Problem®
sei.

So wissen wir, dass unser grof3ter Wettbewerber, Danemark (Selbstversorg-
ungsgrad von 550 % bei Schweinefleisch!!!), im Ausland damit wirbt, das man
eben nicht wie Deutschland ein Wildschweine- bzw. Schweinepestproblem
habe. Ahnliches gilt firr die Niederlande.

Gegen Wildschweinepest impfen derzeit Frankreich, die Slowakei und
Rheinland-Pfalz. Luxemburg hat bis vor kurzem geimpft.

Die neuen potentiellen Beitrittslander Bulgarien und Rumanien haben ein
grolRes Schweinepestproblem. So hat z.B. Rumanien in diesem Jahr schon
einige hundert Ausbriche zu verzeichnen.

Spatestens im Zuge des Beitritts dieser zwei Lander steht die derzeitige EU-
Politik zur Seuchenbekampfung vor einem grof3en Problem mit enormen
finanziellen Auswirkungen.

Welche Schritte hat die Bundesregierung unternommen und welche
weiteren Schritte miissen auf europdischer und internationaler Ebene
eingeleitet werden, um bislang bestehende Handelsrestriktionen zu
verhindern, wie sie bislang greifen, wenn Impfstoffe eingesetzt werden?

Schritte auf nationaler Ebene

41.

4.2.
4.3.
4.4.
4.5.

4.6.
4.7.

Schweinepestforschung forcieren zwecks wissenschaftlicher Absicherung
der Schutzimpfoption und Etablierung in der Praxis
Wirksamkeit des Impfstoffes absichern
Etwaige Ubertragungsrisiken geimpfter Tiere evaluieren und ausschliefen
Gibt es Ubertragungsrisiken geimpften Fleisches?
Ausarbeitung und Etablierung des alternativen Schweinepestbekampf-
ungs-Konzeptes
Verbesserung der klinischen Diagnostik mittels Infrarot-Thermometrie (FLI)
Klarung der Frage der nationalen Vermarktbarkeit (Verbraucher!)
,2Runder Tisch® der Verbande; offene Diskussion von Vorbehalten
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Auf EU-Ebene

4.8. Anpassung der Impfpolitik der EU-Kommission, d.h. Beseitigung der
Handelshemmnisse und Entwicklung einer von allen EU-Mitgliedeslandern
getragenen Schutzimpfstrategie (s.a. Beitritt Rumanien und Bulgarien)

4.9. Standardisierung der EU-weiten Labordiagnostik (zurzeit noch stark
differierende Ergebnisse bei Testuntersuchungen auf KSP)

4.10. offene und selbstbewusste Vertretung der deutschen
Forschungsergebnisse durch die Politk

Auf internationaler Ebene

4.11. Ausarbeitung und politische Absicherung der "Impfoption" als
Sofortmal3nahme (Etablierung auf OIE-Ebene), dto. Beseitigung der
Handelsrestriktionen

4.12. gdf. bilaterale Veterinar- und Handelsabkommen auf EU-Basis mit den
Hauptabnehmerlandern von Schweinefleisch

Ubergeordnetes Ziel muR es sein, eine ,clevere Diagnostik“ (FLI) mit der Not-
Schutz-Impfung zu verbinden.

Es soll keinen Ruckfall in die prophylaktische Impfung der 60-er/70-er Jahre als
DauermalRnahme geben. Vielmehr kann es sich nur um eine Not-Schutzimpfung als
Bestandteil der ESP-Bekampfung und als Instrument zur Schadensminimierung
handeln.
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Anlage

Studie zur H5N1 Influenza Virusinfektion bei Schweinen durch Anwendung von
Virustypen, die 2004 in Vietnam und Thailand isoliert wurden

Zur Feststellung der Ubertragbarkeit des in Vietham mit Infektionen beim Menschen
im Zusammenhang stehenden asiatischen H5N1 Vogelgrippevirus auf Schweine
wurden im Jahr 2004 Proben von viethamesischen Schweinen untersucht, die dem
H5N1 Virus ausgesetzt gewesen waren. Von den 3175 untersuchten Proben waren 8
(= 0,25 %) positiv und wiesen das im Jahr 2004 durch Virusneutralisationstest und
Westernblotanalyse isolierte Vogelgrippevirus H5N1 auf.

Versuchsreihen zur Vermehrung und Ubertragbarkeit des asiatischen H5N1 Virus
beim Schwein zeigten, dass sich zwar alle Virustypen in den Atemwegen der Tiere
vermehrten, jedoch nicht auf Kontakitiere Ubertragen wurden. Virusproben aus
Nasenabstrichen erreichten am zweiten Tag ihren Hohepunkt, und ein niedriger
Virustiter wurde in der Leber von zwei der vier getesteten Schweine gefunden. Die
Ergebnisse zeigen, dass Schweine unter Versuchsbedingungen mit dem todlichen
asiatischen H5N1 Virus infiziert werden koénnen. Jedoch ist dieses Virus unter
Versuchsbedingungen keineswegs leicht Ubertragbar.

Zwischen Herbst 2003 und Friahjahr 2004 wurden Ausbriche der Erkrankung in
China sowie sieben weiteren asiatischen Landern (Kambodscha, Indonesien, Japan,
Korea, Laos, Thailand und Vietnam) durch ein hoch pathogenes H5N1
Vogelgrippevirus verursacht. In den meisten Fallen beschrankte sich der Ausbruch
der Krankheit auf Gefligel. In mindestens drei Landern jedoch wurde das Virus auch
auf Menschen Ubertragen. Die Mehrzahl der infizierten Menschen starb an der
Erkrankung (33 von 51 in Vietnam, 12 von 17 in Thailand, und 1 von 1 in
Kambodscha). Trotz der insgesamt vergleichsweise geringen Anzahl von
Krankheitsfallen beim Menschen erfordert die Situation sorgfaltige Beobachtung.
Grodtmaogliche Beachtung sollte der Tatsache geschenkt werden, dass die Situation
in Teilen Asiens das Risiko einer Influenza-Pandemie erhéhen konnte.

Der Vorlaufer des H5N1 Virus, der sich im Jahr 2004 in ganz Sudostasien
verbreitete, wurde 1996 in Guangdong, China, zuerst bei Gansen festgestellt. Von
dort aus dehnte sich das Virus Uber die Gefluigelmarkte in Honkong aus. 1997
wurden dann die ersten Menschen mit dem Virus infiziert.

Die Variante des H5N1 Virus, die fur die menschlichen Todesfalle in Vietham und
Thailand ursachlich ist, entwickelte sich aus dem Virus vom Typ
A/Goose/Guangdong/1/96 (H5N1), das erstmals im November 2002 in Hongkong
entdeckt wurde, und zwar bei toten Reihern (Egretta garzetta), Graureihern (Ardea
cinerea) und kanadischen Gansen (Branta canadensis). Alle genannten Tiere sind
wildlebende Wasservogel.
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Bei den gefundenen, isolierten Viren handelt es sich um antigenische Driftvarianten
des fruher in Hongkong isolierten H5N1 Virus, das die Fahigkeit entwickelte, todliche
Infektionen bei Enten zu verursachen. Das Virus, das sich in Vietnham und Thailand
auf Menschen ausweitete, war der dominante Z Genotyp das H5N1 Virus, der
sowohl antigenisch als auch genetisch ahnlich ist dem Virus vom Typ
A/Vietnam/1203/04 (A/Vt/1203/04) (H5N1). Daruber hinaus wurde das H5N1 Virus
isoliert und auf domestizierte und wilde Tiere Ubertragen.

Verschiedene Studien haben gezeigt, dass eine kleine Anzahl Saugetiererarten —
einschlieBlich Schweinen, Robben, Walen, Nerzen, Katzen und Frettchen — anfallig
sind fUr naturliche Ansteckung mit reinen Vogelgrippeviren. Von all diesen Tierarten
hat das Schwein die grof3te Bedeutung fur die Gesundheit des Menschen. Schweine,
die zeitgleich sowohl mit Vogelgrippeviren als auch menschlichen Grippeviren
infiziert sind, konnen durchaus als ,Mischkammer® fur genetisches Material von Viren
dienen. Das Ergebnis einer derartigen Vermischung kann das Auftauchen eines
neuen Influenzavirus sein. Erst kurzlich wurde nachgewiesen, dass isolierte H5N1
Viren aus menschlicher und Vogelgrippe (von 1997) sich moderat ausgebreitet
hatten in den oberen Atemwegen von Schweinen, die Uber die Nase beimpft worden
waren. Des Weiteren stellte man fest, dass bei Schweinen in China das menschliche
H3N2 Grippevirus gleichzeitig mit Vogelgrippeviren zu finden war.

Noch gibt es keinen Beweis fir die weitere Ubertragung des 2004er H5N1 (H5N1/04)
Virus von Mensch zu Mensch. Doch die anhaltende gleichzeitige Infektion von
Schweinen mit menschlichen und Vogelgrippeviren konnte dazu fuhren, dass sich
ein Virenstamm entwickelt, der sich von Mensch zu Mensch weiter verbreiten kann.
Des Weiteren mogen die jungsten Falle menschlicher Infektionen durch diese
Virustypen in Asien dazu gefuhrt haben, dass das Virus in der Lage ist, sich an
Saugetierwirte — wie den Menschen oder das Schwein — anzupassen. Aufgrund
dessen wurde untersucht, ob das isolierte, hoch pathogene 2004er H5N1 Virus auf
naturlichem Wege Schweine infizieren, sich im Wirtstier vermehren und dann von
Schwein zu Schwein weiter verbreiten kann.

Um die Verbreitung von Infektionen beim Schwein mit dem 2004er H5N1 Virus weiter
zu untersuchen, wurden Sera von Schweinen aus drei Schlachthdusern in Vietnam
gesammelt. Von den 3175 untersuchten Proben zeigten acht (= 0.25 %) eine
Infektion mit H5N1 Vogelgrippeviren. Funf dieser acht positiven Proben waren im
April 2004 in Hanoi gezogen worden; sie wiesen einen hohen neutralisierenden Titer
von 40 zu 160 auf. Jeweils eine im Mai 2004 und im Juni 2004 in Hanoi genommene
Probe war mit dem H5N1 Vogelgrippevirus positiv, der zu der Zeit in der Region in
Umlauf war.

Um die Genauigkeit der Ergebnisse der Neutralisationstests zu bestatigen, wurde
eine  Western Immunoblotanalyse durchgefuhrt unter Verwendung von H5
Baculovirusantigenen des Typs A/N1/1203/04, die mittels
Saulenaffinitatschromatographie aufbereitet wurden (Protein Sciences Corporation,
Meridian, CT).
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Pro Abschnitt wurde ein Mikrogramm H5 Protein auf 10 % Natriumdodecylsulfat-
Polyacrylamidgel abgespalten und mit 1/200 Verdiunnung analysiert. Sera von
Schweinen, die auf H5N1 Virusneutralisierungsantikdrpertests positiv reagierten,
sowie eine zufallige Auswahl von Sera mit negativer Reaktion wurden gestestet. Es
stellte sich heraus, dass die Ergebnisse der Immunoblotanalyse mit den Ergebnissen
des Neutralisierungstests korrelieren. Dieser Befund |lasst vermuten, dass alle HS5N1
Virustypen auf natlrlichem Wege Schweine infizieren, obgleich die Haufigkeit solcher
naturlicher Infektionen gering ist.

Die versuchsweise Ansteckung von Schweinen mit dem H5N1/04 Virus wurde in
Sicherheitskammern mit einer Biosicherheit des Levels 3 oder hoéher (BSL3+)
durchgefuhrt. Alle Viren wurden aus Nasenabstrichen entnommen, von beimpften

Schweinen nach Feststellung einer intranasalen Infektion mit 104 50 %
Infektionsdosen (EID50). An Tag 1 nach der Beimpfung lag der mittlere Virustiter der
Nasenabstriche bei = 2,75 log10 EID50/0,1 ml. Das Virus wurde uUber mindestens
drei Tage abgeworfen. Am zweiten Tag nach Beimpfung erreichte das Virus in den
Nasenabstrichen einen Hohepunkt (von 3,33 auf 3,75 log10 EID50/0,1 ml). Bei allen
beimpften Schweinen wurde an den Tagen eins bis vier leichter Husten sowie leicht
erhdohte Korpertemperaturen beobachtet. An den Tagen eins und zwei sank der
Futterverbrauch dramatisch ab, stieg aber ab Tag drei wieder an. Weder die
menschlichen noch die H5N1 Vogelgrippe Isolate wurden auf Kontakttiere
ubertragen. Auch wenn die Tiere, denen Vogelgrippe Isolate geimpft wurden, leicht
hohere Virustiter in den Nasenabstrichen aufwiesen als die mit menschlichen Viren
beimpften Tiere, so zeigten die mit den menschlichen Viren beimpften Tiere
(A/V1/1203/04) die schwerer wiegenden klinischen Anzeichen.

Zur Untersuchung der Verteilung des Virus’ im Gewebe wurden am sechsten Tag
nach der Beimpfung Proben von Mandeln, Luftrohre, Serum, Lunge, Leber, Darm,
Milz und Nieren gezogen. Um eine Kreuzkontamination zu verhindern, wurden fur
jede einzelne Probe neue sterile Instrumente verwendet. Bei der Mehrzahl der
infizierten Tiere wurden positive Befunde fur Mandeln, Luftréhre und Lunge gestellt.
Das bedeutet, dass das Virus H5N1 fur mindestens sechs Tage nach Beimpfung im
Schwein Uberleben kann. Die Sera aller beimpften Schweine sowie der Kontakttiere
zeigten negative Befunde in Bezug auf Haemagglutinin-Inhibition. (Die Tiere wurden
am sechsten Tag getotet.) Die Lebern der mit den Viren A/Vt/1203/04 und
A/Duck/Thailand/D4AT/04 (A/Dk/Th/D4AT/04) beimpften Tiere zeigten positive
Ergebnisse (0,33 bis 0,75 log10 EID50 pro Gramm Gewebe). Das bedeutet, dass
sich die Viren in der Leber ansammelten, obgleich keine Viramie nachweisbar war. In
Darm, Milz oder Niere der einzelnen Tiere war keinerlei Virusbefall festzustellen.

Lungengewebe, das am sechsten Tag entnommen wurde, bewies, dass die
Virustypen A/Chicken/Vietnam/C-58/04 (A/Ck/VH/C-58/04) und
A/Goose/Thailand/G7CS/04 (A/Gs/Th/G7CS/04) eine gemaligte interstitielle (im
Wesentlichen im Binde- und Stltzgewebe verlaufende) Lungenentzindung
auslosten. Dagegen verursachten A/Vt/1203/04 und A/Dk/IThD4AT/04 weniger
schwerwiegende Schaden im groberen Lungengewebe.
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Angesichts der Fahigkeit von Schweinen, als Zwischenwirt fir menschliche
Influenzaviren zu dienen, erschien es dringlich, festzustellen ob das umlaufende
H5N1 Virus von Schwein zu Schwein Ubertragbar ist. Der Testeinsatz von vier
verschiedenen, wenn auch genetisch sehr ahnlichen Virustypen bei der Beimpfung
einer geringen Anzahl Tiere schrankte zwar die statistische Aussagekraft der
Versuche ein, aber er vereinfachte die Madoglichkeit, Unterschiede in der
Ubertragbarkeit der einzelnen Isolate derselben Virussubtypen herauszufinden.
Keines der vier getesteten Viren wurde uber das infizierte Schwein an das
Kontaktschwein Ubertragen. Die versuchsweise Infektion mit dem menschlichen
Influenzavirus (A/Vt/1203/04[H5N1]) wurde mit dem gleichen Ergebnis wiederholt.
Daher lasst sich feststellen, dass Schweine die Reproduktion des H5N1 Virus mit
geringem Titer unterstutzten und dass das Virus unter Versuchsbedingungen nicht
leicht von Schwein zu Schwein Ubertragbar ist.

Serologische Anzeichen fur eine Ansteckung mit dem H5N1 Vogelgrippevirus
wurden bei einer sehr geringen Anzahl von Schweinen in Vietnam gefunden. Alle vier
getesteten H5N1 Viren, die 2004 in Vietnam und Thailand isoliert wurden, wurden in
beimpften Schweinen reproduziert; dasselbe wurde auch von einem anderen HS5
Erregerstamm berichtet (3). Die Virustiter aus Nasenabstrichen waren gering, und
die Viren riefen geringe klinische Anzeichen hervor, die je nach Virusstamm
unterschiedlich waren; das wurde auch bei Frettchen schon so beobachtet (1). Bei
Tieren, die mit jedem der vier Viren beimpft waren, wurde eine Reproduktion der
Viren in den Atmungsorganen der Tiere festgestellt. In den Lebern der Schweine, die
mit den Typen A/Vt/1203/04 und A/Dk/TH/D4AT/04 beimpft waren, wurden ebenso
Viren gefunden. Weder die Isolate der getesteten menschlichen Viren noch der
H5N1 Vogelgrippeviren wurden auf Kontakttiere Ubertragen. Es ist allerdings nicht
klar, ob unter Feldbedingungen eine Ubertragung stattfinden wiirde (bei bakteriellen
Co-Infektionen und gleichzeitigen Umweltbelastungen).

Betrachtet man das Ausmal an Ausbriuchen von H5N1 Virusinfektionen bei Vdgeln,
scheint es angesichts der geringen Anzahl menschlicher Ansteckungsfalle so zu
sein, dass das H5N1 Virus derzeit nicht von Vogel auf Mensch Ubertragbar ist. Zwei
Mechanismen jedoch kénnten diese Situation der Ubertragbarkeit schnell dndern:
(1.) der Austausch von Gensegmenten durch Reassortment im Menschen oder in
Schweinen, die sowohl mit H5N1 infiziert sind als auch gleichzeitig mit einem
umlaufenden menschlichen Influenzavirus, das von Mensch zu Mensch sehr schnell
Ubertragen wird, und (2.) die Mutation von Rlckstanden im Bindegewebe des
Empfangers oder anderer Virusproteine wahrend der Infektion von Mensch oder
Schwein.

Die vorliegende Studie liefert vorlaufige Informationen Uber die potentielle Fahigkeit
von Schweinen, als Zwischenwirt fur das H5N1 Virus zu dienen, das in jungster Zeit
in Asien aufgetaucht ist. Auch wenn keine Ubertragung von Schwein zu Schwein
beobachtet wurde, so lasst doch die Anfalligkeit der Schweine gegenuber Infektionen
mit diesem Virus vermuten, dass Schweine Zwischenwirte fur das Virus sein und
damit die Verbreitung des derzeit in Asien umlaufenden HS5N1 Influenzavirus
erheblich vereinfachen konnten.
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