Tierseuchen Bovine Virusdiarrhoe

BVD-Sanierung in Deutschland

Was erreicht wurde und wie es weiter geht
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Die Bovine Virusdiarrhoe (BVD) wird in
Deutschland seit fiinf Jahren nach MalR-
gabe der BVD-Verordnung bekampft.
Diese wird nun an die aktuellen Erfor-
dernisse zur Sicherung des Erreichten
angepasst. Nach einer allgemeinen
Ubersicht zu BVD werden die wichtigsten
Inhalte der Verordnungsanderungen
kurz erlautert.

Die weltweit verbreitete Bovine Virusdiarrhoe
(BVD) zahlt zu den wirtschaftlich bedeutends-
ten Erkrankungen der Rinder. In Deutschland
wird seit mehr als fiinf Jahren die Bekdmpfung
dieser anzeigepflichtigen Tierseuche verpflich-
tend nach den Vorgaben der ,Verordnung zum
Schutz der Rinder vor einer Infektion mit dem
Bovinen Virusdiarrhoe-Virus” vom 11. Dezem-
ber 2008 (mit Starttermin 1. Januar 2011) er-
folgreich vorangetrieben. Allerdings machen
die Besonderheiten der Biologie dieser Infekti-
onskrankheit besonders bei der abnehmenden
Prévalenzvon persistentinfizierten (PI) Tieren
weitere MaRnahmen notwendig, die jetztin ei-

ner Anderung der Verordnung umgesetzt wer-

den. Die wichtigsten Inhalte der Verordnungs-  Abb. 1: Anteil der BVDV-Subtypen an den insgesamt mehr als 800 zwischen 2008 und 2016
dnderungen werden hier kurz vorgestellt. im 5’UTR-Bereich sequenzierten Proben deutscher Herkunft.
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Erreger und Krankheitsbild

Von der BVD kdnnen neben Rindern auch ande-
re Wiederkduerarten und, in seltenen Fallen,
Schweine betroffen sein. Der Erreger, das BVD-
Virus (BVDV), bildet gemeinsam mit dem Virus
der Klassischen Schweinepest und dem Bor-
der Disease Virus das Genus Pestivirus in der
Familie der Flaviviridae [1]. Atypische Pesti-
viren, beispielsweise ,Giraffe”, ,Pronghorn”
oder ,Bungowannah”, sind bei nicht zu den
Rinderartigen zdhlenden Tierarten beschrie-
ben, kommenin Deutschland aber bisher nicht
vor. ,HoBi ein weiteres atypisches Pestivirus,
das wegen seiner groReren Nahe zu den BVDV
auch als BVDV-3 bezeichnet wird, istinsbeson-
dere bei Rindern in Sidamerika weitverbrei-
tet, in Europa allerdings beim Rind bisher nur
in einem Einzelfall in Italien nachgewiesen
worden. Eine Verbreitung dieses Virus, z. B.
tiber biologisches Material wie ungeniigend
behandeltem fetalem Kalberserum, stellt ein
prinzipielles Risiko fiir Infektionen in Rinder-
bestanden auch in Deutschland dar.

Das BVDV ist ein behiilltes Virus, das Ge-
nom besteht aus einer einzelstrangigen RNA.
Es werden zwei Genotypen als selbststandige
Spezies unterschieden (BVDV-1 und BVDV-2),
dieihrerseits jeweils in zahlreiche Subtypen
unterteilt werden. In Deutschland sowie in
anderen europdischen Staaten dominiert
der Genotyp 1. Unter den zwischen 2008 und
2016 am Friedrich-Loeffler-Institut (FLI) se-
quenzierten deutschen Isolaten betrug der
Anteil der Subtypen BVDV-1b und -1d zusam-
men 72,3 Prozent, daneben trat BVDV-1f zu
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8,5 Prozent, BVDV-1a zu 4,2 Prozent, BVDV-1e
zu 3,7 Prozent, BVDV-1h zu 2,5 Prozent, BVDV-
1gzu 0,4 Prozent und BVDV-1k zu 0,1 Prozent
auf. BVDV vom Genotyp 2 war in 8,2 Prozent
der mehr als 800 im 5'UTR-Bereich sequen-
zierten Proben vertreten (Abb. 1). Border
Disease Viren, die bei Rindern ebenfalls zu
persistierenden Infektionen fiihren kénnen,
wurden in Deutschland bisher bei Rindernim
Gegensatz zu Italien, der Schweiz und Grof3-
britannien nicht nachgewiesen.

Nach dem Verhaltenin Zellkulturen werden
bei beiden Genotypen die Biotypen zytopa-
thogen (cp) und nicht-zytopathogen (ncp)
unterschieden.

Die Ubertragung des Virus erfolgt horizon-
tal, meist oronasal, (iber verschiedene Korper-
sekrete oder vertikal als diaplazentare Infek-
tion. Akute Infektionen verlaufen in der Regel
symptomlos oder es kommt zu eher milden
Krankheitssymptomen wie v. a. bei Kélbern
Fieber, Appetitlosigkeit, Nasenausfluss, milden
Atemwegserkrankungen oder Durchfall oder bei
Kiihen zu einem Riickgang der Milchleistung.
Dariiber hinaus kann BVDV, insbesondere des
Genotyps 2, verlustreiche Erkrankungen unter
dem Bild eines hdamorrhagischen Syndroms mit
schwerer pulmonaler Symptomatik, blutiger
Diarrhoe und Erosionen im Verdauungstrakt
verursachen. Schwere Erkrankungen mit hoher
Mortalitdt wurden beispielsweise 2012 und
2013 bei Ausbriichen, verursacht durch BVDV
des Genotyps 2c, in Nordrhein-Westfalen und
Niedersachsen beobachtet [2].

Deutlich problematischer als akute Infek-
tionen naiver, nicht tragender Tiere ist die
Infektion seronegativer trachtiger Rinder,
dain der Folge betrdchtliche wirtschaftliche
Schédden verursacht werden. In Abhdngigkeit
vom Infektionszeitpunkt kann es zu Fruchtbar-
keitsstorungen, Aborten, Totgeburten, Miss-
bildungen, der Geburt von lebensschwachen
Kalbern oder zur Entstehung von PI-Kdlbern
(sog. ,Viramiker”) kommen. PI-Kdlber kdn-
nen klinisch unauffallig erscheinen, spielen
aber als dauerhafte Virusausscheider fiir die
Aufrechterhaltung von Infektketten in Bestdn-
den oder Regionen eine zentrale Rolle. Uber
Kontakte, z. B. wahrend des Transports, auf
Ausstellungen, Auktionen oder Sammelweiden,
konnen sie sehr effizient fiir Neuinfektionen
anderer Tiere und Bestdande sorgen. Werden
PI-Tiere selbst wieder tragend, bringen sie ein
PI-Kalb zur Welt.

Ein Teil der persistent infizierten Rinder
entwickelt diein der Regel todlich verlaufende
Spatform der Erkrankung, die Mucosal Disease
(MD). Sie entsteht, wenn der ncp-Biotyp im PI-
Tier zum cp-Virus mutiert oder wenn PI-Tiere
mit einem sehr nah verwandten cp-BVDV in-
fiziert werden. Bei der MD fallen chronische
Abmagerung, Fieber, Appetitlosigkeit, blutige,
therapieresistente Durchfalle, starker Spei-
chelfluss, Erosionen im Bereich des harten
Gaumens, am Flotzmaul und Naseneingang,
weniger hdufigim Zwischenklauenspalt sowie

an Kronsaum und Euter auf. Pathomorpholo-
gisch sind neben der bereits klinisch sichtbaren
erosiven und ulzerativen Stomatitis langliche
Erosionen im gesamten Oesophagus, an Pan-
senpfeilern und an den Randern der Blatter-
magenschleimhaut, im Labmagen und im ge-
samten Darm erkennbar. Pathogenetisch von
der MD abzugrenzende erosive Verdnderungen
(MD-Like) kénnen auch nach akuter Infektion
mit hochvirulenten Virusstammen auftreten,
ebenso wie eine hochgradige Thrombozyto-
penie mit nachfolgendem hdamorrhagischem
Syndrom oder schwere pulmonale Verldufe als
Folge bakterieller Sekundarinfektionen.

Diagnostik

Die Diagnose der BVD istim bundesdeutschen
Bekdampfungsprogramm auf die moglichst
friihzeitige Erkennung von PI-Tieren ausge-
legt. Nach MalRgabe der geltenden Verordnung
miissen alle Tiere bis zum 6. Lebensmonat oder
Tiere ohne Status vor dem Verbringen getestet
worden sein. Die Diagnostik erfolgt iiber den
Nachweis von BVDVin Blut-, Organ- oder Haut-
stanzproben mittels Antigen-ELISA oder real-
time (RT-)PCR mit zugelassenen Testsystemen.
Die Zuldssigkeit der diagnostischen Verfahren
zur Zertifizierung der BVD-Unverdachtigkeit
ist dabei vom Alter der Tiere und im Falle von
Nachuntersuchungen nach einem positiven
Erstbefund vom Abstand zur Erstuntersuchung
abhangig. Dainsbesondere kolostrale Antikor-
per die Erkennung von PI-Tieren testabhédn-
gig beeintrachtigen konnen (,diagnostische
Liicke"), gelten fiir die BVD-Diagnostik strenge,
in einer im Bundesanzeiger verdffentlichten
Methodensammlung zusammengefasste Vor-
gaben [3]. Dain der Haut ein Erregernachweis
ohne diese ,diagnostische Liicke” moglich ist,
erfolgtinzwischen in etwa 95 Prozent der Félle
die erste BVDV-Untersuchung eines Tieres mit-
hilfe von Hautstanzproben, die beim Einziehen
der Ohrmarke gewonnen werden kdnnen.

Ziel der Bekampfung

Das Bekdampfungsziel ist die Eliminierung
aller persistent infizierten Rinder und somit
die BVDV-Freiheit aller deutschen Rinder. Im
Gegensatz zu skandinavischen Landern und
Niederdsterreich, wo {iber ein milchserologi-
sches Monitoring ein Screening aller Bestande
auf das Vorkommen von BVDV durchgefiihrt
und anschlieRendin den Antikdrper-positiven
Bestdnden gezielt nach PI-Tieren gesucht
wurde (Skandinavisches Modell), basiert die
BVDV-Bekampfung in Deutschland auf einer
umfassenden Erkennung von PI-Tieren mit-
tels Untersuchung aller Kalber auf BVDV und
Untersuchung aller Miitter von BVDV-positiven
Kalbern. Mit dieser Strategie wird die diagnos-
tische Tragheit serologischer Verfahren wah-
rend der Tilgungsphase umgangen. PI-Tiere
sind unverziiglich zu entfernen, ein Handel
ist nur mit Nicht-PI-Tieren gestattet. Weitere
Ursachen fiir das unterschiedliche Herangehen
sind neben dem differenten Ausgangsstatus
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auch unterschiedliche Tierhaltungsstruktu-
ren und ein bestehendes Impfverbot in den
skandinavischen Landern.

Ausgewiesene Ziele in Deutschland sind
die drastische Reduktion der kursierenden
Virusmenge und die Schaffung von zerti-
fizierten unverddchtigen, d. h. virusfreien
Tieren und Bestdnden. Tiere, die kein BVDV
dauerhaftin sich tragen, sind ,,unverdachtig”,
dieser Status gilt lebenslang und wird in das
Bestandsregister und idealerweisein das Her-
kunftssicherungs- und Informationssystem fiir
Tiere (HI-Tier) eingetragen. Verbracht werden
diirfen in Deutschland seit 2011 mit einigen
Ausnahmen nur Rinder, die als unverdachtig
gelten. Bei der Aufnahme neuer Tierein einen
Bestand ist dabei stets zu beachten, dass einin
HI-Tier eingetragenes BVDV-negatives Ergeb-
nis ausschlieRlich bedeutet, dass es sich nicht
um ein persistentinfiziertes Rind handelt. Es
ist also moglich, dass solche Tiere transient
BVDV-infiziert sind. Nachweislich transient,
d. h. nur voriibergehend infizierte und dem-
entsprechend in einer erfolgten Nachunter-
suchung negativ auf Virus bzw. Virusgenom
getestete Tiere werden nicht gemaRregelt.
Tiere, die Antikorper gegen BVDV als Folge
einer akuten Infektion oder Impfung aufwei-
sen, werden beziiglich der Virusverbreitung
als unproblematisch angesehen. Allerdings
sind alle Neugeborenen aus gravide einge-
stellten Tieren unverziiglich zu untersuchen,
um PI-Tiere aus transient infizierten Miittern
moglichst umgehend zu detektieren.

Der Status BVDV-Antikorper-frei wurde
bisher nicht angestrebt, sondern die Imp-
fung ungeschiitzter Tiere und Bestande emp-
fohlen. Serologische Monitoringprogramme
tiber sogenannte Jungtierfenster (serologi-
sche Blutuntersuchung von Tieren nach dem
Abklingen von kolostralen Antikdrpern) oder
Tankmilchtestung sind bisher nicht vorgese-
hen, werden aber in einigen Bundesldndern
in begrenztem Rahmen durchgefiihrt. Die
generelle Milchuntersuchung ist durch die
Anwendung von Impfstoffen in Deutschland
eingeschrankt, auch wenn die Impfung nicht
sehr verbreitet ist.

Stand der BVD-Bekdmpfung
Seit Beginn der bundeseinheitlichen Bekdmp-
fung im Januar 2011 wurde eine groRe Zahl

Redaktionsschluss
fiir die Ausgabe 8/2016
ist der 1. Juli 2016

Anzeigenschluss
fiir die Ausgabe 7/2016
istder 12. Juli 2016
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Abb. 2: Entwicklung der kumulativen Privalenz von im HI-Tier als PI-Tiere klassifizierten Rin-
dern (= virologisch positiv mit oder ohne Folgeuntersuchung) von 2011 bis 2015 [4].

von Virustragern identifiziert und aus den Be-
standen entfernt: In den vergangenen fiinf
Jahren wurden mehr als 47 000 BVDV-infi-
zierte Tiere aus der Population eliminiert, im
gleichen Zeitraum erhielten 28,6 Millionen
Rinder den Status ,unverddchtig” Der rela-
tive Anteil der im HI-Tier als PI-Tiere klas-
sifizierten Rinder (= virologisch positiv mit
oder ohne Folgeuntersuchung), bezogen auf
die neugeborenen Kalber, reduzierte sich im
bundesdeutschen Durchschnitt sehr deutlich
von ca. 0,5 Prozent auf unter 0,03 Prozent,
wobei eine anndhernd jahrliche Halbierung
zu verzeichnen ist. Es gibt bundeslandab-
hangige Unterschiede (Abb. 2, [4]). So be-
trug beispielsweise der Anteil der als PI-Tiere
klassifizierten Rinder an den im Jahr 2015
geborenen Kalbern in Schleswig-Holstein
ca. 0,07 Prozent und in Baden-Wiirttem-
berg, Sachsen und Sachsen-Anhalt nur noch
0,01 Prozent.

Ebensoist ein starker Riickgang der Anzahl
von Bestdnden mit PI-Tieren zu verzeichnen.
Wéhrend im Jahr 2011 in rund 8000 Betrie-
ben ein PI-Tier festgestellt wurde, waren es
2015 nur noch 566 Betriebe [4]. Das bedeutet,

dassin 99,7 Prozent der deutschen Rinderhal-
tungen 2015 kein PI-Tier mehr diagnosti-
ziert wurde. Diese Zahlen belegen eindeutig
die Effizienz des Programms, zeigen ander-
erseits aber auch magliche Risiken fiir Neu-
infektionen in einer zunehmend naiven Po-
pulation, wie sie bereits in den vergangenen
Jahren in einigen Betrieben mit teils drama-
tischen wirtschaftlichen Folgen aufgetreten
sind. Informationen iber aktuelle Ausbriiche
stehen iber das TierSeuchenInformations-
System (TSIS, http://tsis.fli.bund.de/) fiir
jedermann einsehbar zur Verfligung.

Durch die gewiinschte effiziente und ste-
tige Eliminierung von PI-Tieren ist in den
vergangenen Jahren die Zahl von BVDV-Anti-
korper-negativen Tieren angestiegen. Zwar
gibt es keine aktuellen deutschlandweiten
Studien zur Seropravalenz, jedoch haben Un-
tersuchungen am FLI in den letzten Jahren
gezeigt, dass von Seropravalenzen zwischen
10 und 25 Prozent, mit regionalen Unter-
schieden, ausgegangen werden kann, ab-
hangig natiirlich auch von der regionalen
Impfdichte, die allerdings insgesamt zuriick-
gegangenist. Einemin der deutschen Rinder-
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population immer noch zirkulierenden BVDV

stehtalso nun eine sehr groRe Anzahl naiver,

voll empfanglicher Tiere gegeniiber. Zudem
verlaufen die Pravalenzkurven erwartungs-
gemalR asymptotisch, was sehr schnell zu einer

Stagnation und bei Nachlassen von Programm-

stringenz und Aufmerksambkeit fiir die Erkran-

kung zu Riickschldagen und einer Umkehrung
des Bekampfungsverlaufs fiihren kann. Esist
daher dringend notwendig, die bestehenden

Hemmnisse und Risikofaktoren permanent zu

analysieren und auf dieser Basis legislative

Veranderungen durch eine Anpassung der BVD-

Verordnung vorzunehmen.

Folgende Faktoren haben sich als wesent-
liche Risiken fiir einen weiteren Bekampfungs-
fortschritt herauskristallisiert bzw. sind zu
vermuten:

- langer Untersuchungszeitraum bis zum
Alter von 6 Monaten

- zulange Zeitrdume von der Detektion eines
PI-Tieres bis zu dessen Eliminierung

- ungeniigende BiosicherheitsmaRnahmen
in den Rinder haltenden Betrieben (z. B.
betriebseigene Schutzkleidung fiir Fremd-
personal, Reinigung und Desinfektion {iber-
betrieblich genutzter Gerdte) sowie Defizite
in Management und Risikobewusstheit

- Liickenin der Uberwachung (z. B. Transpor-
te, Viehhandel, Sammelweiden)

- zugeringe Beriicksichtigung von transient
infizierten Rindern, insbesondere trachti-
gen Kiihen, die das Virus vertikal an den
Fetus weitergegeben haben und PI-Kélber
produzieren

- ungeniigendes serologisches Monitoring
als Erfolgskontrolle

- Handel mit nicht untersuchten Kalbern,
z. B. fiir den Export

- Importvon Rindern mit unklarem Status

- fehlende Restriktionen fiir Betriebe mit
PI-Tieren

- Ausnahmeregelungen fiir Mastrinder

- falsch negativ diagnostizierte Rinder

- Fehlen europdischer Regelungen, z. B. wie
fiir BHV-1 (Richtlinie 64/432/EG)

MaRRnahmen zur weiteren

Optimierung der BVD-Bekdampfung

Vor dem Hintergrund des zuvor geschilderten
erheblichen Sanierungsfortschritts der letzten
Jahre und um diesen nicht zu gefahrden, ist da-
her nunmehr eine Anpassung der ,Verordnung
zum Schutz der Rinder vor einer Infektion mit
dem Bovinen Virusdiarrhoe-Virus” unerldss-
lich. Die bisherige Strategie muss erweitert
werden und die oben genannten Schwachpunk-
te miissen Beriicksichtigung finden.

Das Ziel der Anderungen und Neuerungen
ist eine mdglichst rasche Identifizierung der
restlichen noch in der Rinderpopulation vor-
handenen PI-Tiere und deren schnelle Eliminie-
rung. Dazu werden einerseits bestimmte Fristen
verkiirzt und andererseits das Verbringen von
Rindern aus einem Bestand, in dem ein PI-Tier
entdeckt wurde, verstarkt reglementiert.
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Die zentralen Anpassungen und Neue-

rungen der BVD-Verordnung umfassen:

- einegenerelle Untersuchungspflicht
aller neugeborener Kalberinnerhalb
des ersten Lebensmonats anstelle
von bisher 6 Monaten und die un-
verziigliche Totung der als persistent
infiziert erkannten Kalber

- die Mdglichkeit der Nachuntersu-
chung zur Bestatigung des PI-Status
besteht langstens 40 Tage anstatt
bisher 60 Tage

- unverziigliche Tétung der PI-Tiere,
die nach dem ersten Lebensmonat
als solche identifiziert wurden;
Ausnahmen von der Totung dieser
PI-Tiere sind nur vorgesehen, wenn
diese Tiere innerhalb von sieben
Tagen nach amtlicher Feststellung
der BVD unmittelbar zur Schlachtung
verbracht werden

- Bestdnde, in denen ein infiziertes
Rind nachgewiesen worden ist, un-
terliegen fiir 40 Tage einem generel-
len Verbringungsverbot von Rindern
aus dem Bestand und einem Verbrin-
gungsverbot tragender Rinder bis zur
Abkalbung

— Méglichkeit eines serologischen Be-
standsmonitorings (Jungtierfenster
oder Milchserologie)

AuRerdem wird die Genotypisierung der BVDV-
Stamme aller PI-Tiere durch das Nationale
Referenzlabor am FLI empfohlen.

Ausblick

Mit der Anderung der BVD-Verordnung beginnt
eine neue Phase, die den aktuellen Erforder-
nissen zur Sicherung des Erreichten Rechnung
trdgt und den zukiinftigen Fortschritt auf dem
Weg zu einer BVDV-freien Rinderpopulation
absichert. Die Eliminierung von PI-Tieren als
Kernpunkt der Bekdmpfung wird damit fort-
gesetzt, ebenso wie die prioritdre Testung
tiber Ohrstanzproben. Dariiber hinaus werden
erste serologische Instrumente fiir die BVD-
Uberwachung zugelassen und in Pilotstudien
auf ihre Tauglichkeit getestet. Dies ist not-
wendig, um zu priifen, ob und wie zukiinftig
der Statuserhalt mithilfe solcher Instrumente
gesichert werden kann. Der Ubergang von der
BVDV-Tilgung zur Uberwachung wird damit
eingeleitet.

Die empfohlene Genotypisierung aller
BVDV-Stamme aus den gefundenen PI-Tie-
ren durch das nationale Referenzlabor am
FLI gestattet es, mdgliche Zusammenhéange
zwischen BVD-Ausbriichen anhand der ge-
wonnenen und gesammelten Sequenzdaten
zu verfolgen (molekulare Epidemiologie),
und erlaubt einen zentralen Uberblick zu al-
len neuen BVD-Féllen. Dies soll auch dabei
helfen, Schwachpunkte in der Biosicherheit

aufzudecken und Infektketten besser zu ver-
stehen. Mit der Umsetzung der Anderungen
wird sich die Bekampfung immer mehr einer
,BVDV-freien (BVDV-Antikérper-negativen) Po-
pulation” ndhern, was dann auch vereinfachte
serologische Verfahren bei einer engmaschigen
Uberwachung (Antikdrpernachweise im Jung-
tierfenster oder der Milch) unterstiitzen wiirde.
Diesist aber auch direkt vom Umfang der Impf-
stoffnutzung abhdngig. Wenn die MaRnahmen
der neuen BVD-Verordnung zur Anwendung
kommen und entsprechend greifen, sind zu-
kiinftig in einer dritten Bekampfungsphase
auch ein Impfverbot und eine Verpflichtung
zum serologischen Monitoring zu diskutieren.
Solche MalRnahmen wurden in anderen, wei-
ter fortgeschrittenen oder abgeschlossenen
BVDV-Bekampfungsprogrammen, z. B. in der
Schweiz und in skandinavischen Landern, be-
reits erfolgreich umgesetzt. Nur Markerimpf-
stoffe wiirden eine BVD-Schutzimpfung und
problemloses serologisches Screening, z. B.
auch in der Sammelmilch, zulassen. Solche
Impfstoffe stehen bei BVD aber leider bisher
nicht zur Verfiigung.

Die Bedingungen fiir einen schrittweisen
Ausstieg aus der allgemeinen und weitge-
hend verpflichtenden Ohrstanzuntersuchung
werden ebenfalls weiter zu diskutieren sein.
Eine mittelfristige Anpassung des Ziels der
BVDV-Bekampfung von ,BVDV-unverdédchtig”
zu ,BVDV-frei” muss in die zukiinftigen Pla-
nungen einbezogen werden, wobei das Risiko
einer ungeschiitzten, Antikdrper-freien Popu-
lation weitere MaRnahmen insbesondere im
Bereich der Biosicherheit von Rinderbetrieben
unerldsslich machen wird.
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