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Aujeszkysche Krankheit (Suides Herpesvirus 1 - SHV-1)

Amtliche Methode

1. Charakterisierung der Infektion

1.1 Erreger

Das Virus der Aujeszkyschen Krankheit (AK; Synonym Pseudorabiesvirus, PrV) gehort zur Familie der Herpes-
viridae, Subfamilie Alphaherpesvirinae, Genus Varicellovirus und wird laut derzeit gultiger Taxonomie als
Suid Herpesvirus 1 (SHV-1) bezeichnet. Es-hat-einfir Herpesviren-ungewsohnlich-breites Wirtsspektrum-Das
Wirtsspektrum umfasst nahezu alle Saugetierarten, wobei die Infektion in den meisten Fallen todlich ver-
lauft; lediglich die Primaten und Einhufer weisen hohe natirliche Resistenzen auf. Als Hauptreservoir ist
das Hausschwein (aber auch Schwarzwild) anzusehen, bei dem der Infektionsverlauf stark vom Lebensalter

und von der Virulenz des Erregers abhangt. Hauptwirt-und-Virusreservoir-sind-Haus-—und-Wildschweine-

1.2 Klinische Symptomatik

Die Inkubationszeit liegt in der Regel zwischen ein bis acht Tagen, in Abhangigkeit von der Infektionsdosis
auch bis zu drei Wochen. Die-Pathogenitat-bzw-—\Virulenzde egers-und-die-unterschiedlichenpathoge

onsweges-und-dertnfektionsdosis-—Die Schwere der Erkrankung beim Schwein ist abhangig von der Virulenz
des Stammes sowie vom Alter und Immunstatus der infizierten Tiere. Mit zunehmendem Alter eines Tieres

schwachen sich apparente Symptomatik und zentralnervose Symptome ab, wahrend respiratorische Symp-
tome zunehmen.

Bei juvenilen Tieren Uberwiegen daher durch Meningoenzephalitis und Viramie bestimmte Symptome. Neu-
geborene Ferkel sterben innerhalb kiirzester Zeit oft ohne klinische Symptome. Saugferkel (zwei bis drei Wo-
chen) zeigen schwere ZNS-Storungen in Form von Inkoordination, Zucken, Tremor, Ruderbewegungen, Ata-
xie, Krampfen und Paralysen mit einer fast 100%igen Mortalitat. Drei bis sechs Wochen alte Ferkel konnen
zwar weiterhin neurologische Symptome aufweisen, aber die Mortalitat ist gewohnlich reduziert.

Bei adulten Schweinen sind die klinischen Erscheinungen meist mild; innerhalb weniger Tage tritt Rekonva-
leszenz ein (stumme Durchseuchung). Das klinische Bild wird vornehmlich durch respiratorische Symptome
wie Husten, Schnauben, Dyspnoe und Aspirationspneumonie gepragt. In Mastbetrieben kemmt kann es in-
folge von Sekundarinfektionen zu schweren katarrhalischen oder krupposen Pneumonien kommen.

Bei den Ubrigen Tierarten stehen ausschlieBlich durch den starken Neurotropismus verursachte Symptome
im Vordergrund (Reizungs-, Lahmungs-, vegetative Schockform), die innerhalb weniger Stunden bis Tage
zum Tod fuhren. Das charakteristischste Symptom ist der akute Juckreiz (fehlt beim Schwein!), der zu
schweren Automutilationen fuhren kann. Oft zeigen sich auch perakute Verlaufe ohne jegliche Symptomatik.

Amtliche Methode und Falldefinition | FLI | Stand 10.05.2023 | 3



Aujeszkysche Krankheit (Suides Herpesvirus 1 - SHV-1)

1.3 Differenzialdiagnose

Als Differentialdiagnose sind beim Schwein hauptsachlich Coli-Enterotoxikose, Kochsalzvergiftung, KSP, ASP,
Teschener Krankheit, sonstige Meningoenzephalitiden, Schweineinfluenza, Pasteurellose, kongenitaler Tre-
mor und eine Infektion mit hochvirulenten Stammen des Porcine Reproductive and Respiratory Syndrome
Virus (PRRSV) in Betracht zu ziehen. Bei allen anderen Tierarten sind Erkrankungen, die ZNS-Symptomatik
hervorrufen, z. B. Tollwut, transmissible spongiforme Enzephalopathien (TSE), Vergiftungen, differential-
diagnostisch abzuklaren.

1.4 Diagnostische Indikation

. GemiBAK-V. I
= klinischer oder epidemiologisch begriindeter Verdacht

» Untersuchungen im Zuge von Anerkennungsverfahren und zum Nachweis der Seuchenfreiheit
=  Quarantane

1.5 Zustandige Untersuchungseinrichtung

» Veterinaruntersuchungs-, Tiergesundheitsamter bzw. staatliche Lebensmittel- und Veterinaruntersu-
chungsamter der Bundeslander

* Friedrich-Loeffler-Institut, Bundesforschungsinstitut fur Tiergesundheit, Institut fir molekulare Virolo-
gie und Zellbiologie, Sudufer 10, 17493 Greifswald - Insel Riems (NRL fiir Aujeszkysche Krankheit),
Tel.: 038351 7 1659/1660.

1.6 Rechtsgrundlagen (in der jeweils geltenden Fassung)

EU-Recht

= Verordnung (EU) 2016/429 des Europaischen Parlaments und des Rates vom 9. Marz 2016 zu Tierseuchen
und zur Anderung und Aufhebung einiger Rechtsakte im Bereich der Tiergesundheit (,, Tiergesundheits-
recht“) (Text von Bedeutung fur den EWR) in Verbindung mit

» Delegierte Verordnung (EU) 2020/689 der Kommission vom 17. Dezember 2019 zur Erganzung der Ver-
ordnung (EU) 2016/429 des Europaischen Parlaments und des Rates hinsichtlich Vorschriften betreffend
Uberwachung, Tilgungsprogramme und den Status ,,seuchenfrei“ fiir bestimmte gelistete und neu auf-
tretende Seuchen

»  Durchfiihrungsverordnung (EU) 2021/620 der Kommission vom 15. April 2021 mit Durchfiihrungsbestim-
mungen zur Verordnung (EU) 2016/429 des Europaischen Parlaments und des Rates hinsichtlich der Ge-
nehmigung des Status ,seuchenfrei und des Status der Nichtimpfung flir bestimmte Mitgliedstaaten
oder Zonen oder Kompartimente dieser Mitgliedstaaten in Bezug auf bestimmte gelistete Seuchen und
der Genehmigung von Tilgungsprogrammen fiir diese gelisteten Seuchen
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Aujeszkysche Krankheit (Suides Herpesvirus 1 - SHV-1)

= Delegierte Verordnung (EU) 2018/1629 der Kommission vom 25. Juli 2018 zur Anderung der Liste der
Seuchen in Anhang Il der Verordnung (EU) 2016/429 des Europaischen Parlaments und des Rates zu
Tierseuchen und zur Anderung und Aufhebung einiger Rechtsakte im Bereich der Tiergesundheit (,,Tier-
gesundheitsrecht®)

»  Durchfiihrungsverordnung (EU) 2018/1882 der Kommission vom 3. Dezember 2018 uiber die Anwendung
bestimmter Bestimmungen zur Seuchenpravention und -bekampfung auf Kategorien gelisteter Seuchen
und zur Erstellung einer Liste von Arten und Artengruppen, die ein erhebliches Risiko fiir die Ausbreitung
dieser gelisteten Seuchen darstellen

Deutsches Recht

Verordnung Uber anzeigepflichtige Tierseuchen in der jeweils giiltigen Fassung.

2. Untersuchungsmaterial

Untersuchungsmaterial Erregernachweis

Nasen-, Rachen- und Genitaltupfer; Organmaterial wie Gehirn, Lunge, Tonsille (Menge: ca. 1 cm?) bei ver-
endeten bzw. geschlachteten Tieren, bei Saugferkeln evtl. auch Milz. Lagerung bei -20 °C, optimal bei
-80 °C. Mehrfaches Einfrieren und Auftauen fiihrt zur drastischen Senkung des Virustiters und damit zu einer
Verminderung der Nachweisbarkeit in der Zellkultur.

Untersuchungsmaterial Antikorpernachweis
Nativblutproben, Seren; Menge: mindestens 500 pl

3. Untersuchungsgang

Die SOPs als auch Positiv- und Negativkontrollen fiir samtliche nachfolgend beschriebenen diagnostischen
Verfahren konnen vom NRL erbeten werden. Zellinien inklusive Informationen zu den empfohlenen An-
zuchts- und Erhaltungsmedien konnen uber die Bio-Bank fuir Zelllinien in der Veterinarmedizin am FLI, Ab-
teilung flur experimentelle Tierhaltung und Biosicherheit, Insel Riems, Dr. S. Reiche, bezogen werden.
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3.1 Virusisolierung in Zellkultur

Das SHV-1 vermehrt sich in Zellkulturen verschiedenster Herkunft mit charakteristischem eythopathogenem
Effekt (CPE); am geeignetsten sind PK15, SPEV, KOP oder African Green Monkey (Vero)-Zellen. Die Spezifitat
wird durch direkte oder indirekte Immunfluoreszenz oder PCR nachgewiesen.

Der Nachweis ist bestatigend fur das Vorliegen von AK, ein negatives Ergebnis schliet aber eine latente
Infektion nicht aus!

Virusisolierung
Homogenisieren des Organmaterials, Herstellen einer Organsuspension (1 : 5 bis 1 : 10) unter Verwendung

antibiotika- bzw. antimykotikahaltigen Mediums (Anlage), Lagerung fur ein bis zwei Stunden bei 4 °C im
Kihlschrank, anschlieBende Zentrifugation.

Inokulation des Uberstandes auf die entsprechende Zellkultur {z—B-—Vero,-MLfmink-tung]); zur Virusisolie-
rung konnen 24-Lochplatten, Zellkulturrohrchen oder Zellkulturflaschen verwendet werden. Das Zellkultur-
medium sollte zur Verhinderung bakterieller Kontaminationen Antibiotika und Antimykotika in gebrauchli-
chen Konzentrationen enthalten (Anlage), anschlieBende Bebriitung bei 37 °C fur mindestens sieben Tage.
Tagliche Kontrolle des Auftretens eines CPE (bei hohem Virusgehalt diffus verteilte Zellabkugelungen nach
ca. ein bis zwei Tagen, bei niedrigem Virusgehalt Entstehung von Synzytien oder einzelnen Plaques). Bei
atenten-lhfektionen-kann-unter Umstanden-eine-bi u-vierfache Passagieruns notwendis ) Unter Um-
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vor-allem-beim-Nachweis-latenterAK-Infektionen-von-Vorteil-sein—Die PCR dient zum molekularen Nachweis
von SHV-1 in Organproben sowie in Tupferproben und kann vor allem beim Nachweis latenter AK-Infektionen
von Vorteil sein. Je nach Fragestellung sind sowohl konventionelle als auch real-time PCR-Methoden be-
schrieben fir-die-Aujeszkysche Krankheit-beschrieben; wobei letztere eine wesentlich hohere Senisitivitat

aufweisen. Prim

d-die-Amb ationsparame an antcnra an

nalen Referenzlabor (NRL) fur AK am FLI sind hochsensitive UL19-, gB- sowie gE-spezifische Realtime PCRs
zum Nachweis viraler DNA etabliert (Wernike et al., 2014) worden, die entweder als simplex oder als mul-
tiplex Realtime PCRs genutzt werden konnen. Diese Assays konnen auch zur Differenzierung zwischen Impf-
und Feldvirusisolaten eingesetzt werden.

Die Verwendung von artifiziellen Positivkontrollen wird empfohlen.
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3.3 Nachweis SHV-1-spezifischer Antikorper (indirekter Erregernachweis)

Enzyme Linked Immunosorbent Assay (ELISA)

ELISA Testsysteme weisen SHV-1 spezifische, bindende Antikorper nach. Fir die serologische Untersuchung
zur Aufrechterhaltung des AK-freien Status sowie im Verdachtsfall diirfen nur zugelassene ELISA-Tests ver-
wendet werden (siehe Liste der zugelassenen Mittel bzw. der freigegeben Chargen Fehler! Linkreferenz
ungiiltig.https://www.fli.de/de/service/zulassungsstelle-fuer-veterinaermedizinische-infektionsdiagnos-
tika/).

Bezuglich der Durchfiihrung der einzelnen ELISA-Tests wird auf die Produktinformationen der Hersteller

verwiesen.

Serumneutralisationstest zur Antikorperbestimmung (SNT)
Mit dem SNT wird-die-werden SHV-1 spezifische, virusneutralisierende Antikorper (VNA) und-unspezifische
virusneutralisierende-Aktivitat-eines Testserums-gemessen nachgewiesen.

Grundsatzlich konnen verschiedene Zellen u. a. PK15, SPEV, KOP oder Vero-Zellen fiir den SNT genutzt wer-
den, sofern sie eine vergleichbare Empfanglichkeit gewahrleisten. und-in-Ringversuchenkeine-abweichen-
den-Ergebnisse festgestelltwerden: Im-NRL-werden-derzeit Verg-76-Zellenverwendet: Es sind grundsatzlich
SHV-1-positive und -negative Seren als Positiv- bzw. Negativkontrollen mitzufiihren und eine Virusricktit-
rierung auf einer der Mikrotiterplatten durchzufiihren. Als Testvirus konnen geeignete SHV-1-Stamme wie

z. B. Laborstamm AK-64, Kaplan oder NIA-3 verwendet werden.
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Puffer L& R .
8,00 g NaCl + 0.2g KH,PQ, + 2.9 o Na,HPO, x 12 H,0 + 0.2 g KCl ad 1.000-ml
Agqua-bidest; pH 7,2
Isotonischer 8,28 g NaCl+3,30-g Na,HPO, x12 H,0-ad1-000-m!|-Agua-bidest
Phosphatpuffer:
pHA8
AREi-SHV-1-Koni . EITC i ARE-SHV-1-Koni
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Falldefinition - Aujeszkysche Krankheit (Suides Herpesvirus 1)

Klinisches Bild

Appetitlosigkeit, Erbrechen, Mattigkeit, starker Durst, Lahmungserscheinungen, Krampf-zuckungen, unphy-
siologische Bewegungen; bei adulten Schweinen meist milde respiratorische Erscheinungen mit anschliefen-
der Rekonvaleszenz (stumme Durchseuchung). In Mastbetrieben kommt es infolge der Sekundarinfektionen
zu schweren katarrhalischen oder krupposen Pneumonien. Bei den ubrigen Tierarten stehen ausschlieBlich
durch den Neurotropismus verursachte Symptome im Vordergrund: Reizungs-, Lahmungs-, vegetative
Schockform, die innerhalb weniger Stunden bis Tage zum Tod fiihren. Das charakteristischste Symptom ist
der akute Juckreiz (fehlt beim Schwein!).

Inkubationszeit: 1 - 8 Tage bis maximal 3 Wochen

Labordiagnostischer Nachweis

Positiver Befund mit mindestens einer der nachfolgenden Methoden:

Erregernachweis:
e Antigennachweis (Immunfluoreszenztest)
e Virusanzucht und -identifizierung

e Genomnachweis (PCR;—gE-spezifisch)

Indirekter Nachweis:
Antikorpernachweis (ELISA, SNT)

Zusatzinformation

PCR Assays konnen zur Differenzierung zwischen Impf- und Feldvirusisolaten eingesetzt werden. Nur der
Nachweis von Sequenzen, die fiir das Glykoprotein E (gE) kodieren, bestatigt das Vorliegen eines Feldstam-
mes.

ELISAs differenzieren zwischen gE- oder Vollvirus- bzw. gB-spezifischen Antikorpern. Jeder Nachweis ergibt
fur sich allein den geforderten labordiagnostischen Nachweis. Nur der Nachweis von Antikorpern gegen gB
bei gleichzeitiger Abwesenheit von Antikorpern gegen gE ergibt Hinweise auf das Vorliegen von Impfantikor-
pern (DIVA-Strategie).

Epidemiologischer Zusammenhang

Erwiesener epidemiologischer Zusammenhang, definiert als mindestens einer der folgenden Nachweise un-
ter Berlicksichtigung der Inkubationszeit:
= Epidemiologischer Zusammenhang mit einer labordiagnostisch nachgewiesenen Infektion durch ge-
meinsame Expositionsquelle (z.B. Tierkontakt, Handel, Tiertransport).
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= Kontakt mit einem labordiagnostisch nachgewiesen infizierten Tier oder seinen Ausscheidungen

Voraussetzung fur den Verdacht

Vorliegen klinischer, serologischer oder histologischer Befunde

Durch TSN zu ubermittelnder Fall

Voraussetzungen fir die Feststellung eines Falles:

= Labordiagnostischer Nachweis (Antigennachweis, Virusnachweis, gE-spezifischer Genomnachweis)
oder
= Klinischer und serologischer Nachweis (Antikorpernachweis) oder

- beim Rind durch_histologischen Befund.in Verbind ¢ Klinil

Achtung: Wildschweine, die im Rahmen des AK-Monitorings positiv getestet wurden, sind nicht tiber TSN zu

melden.

Rechtsgrundlagen (in der jeweils geltenden Fassung)

EU-Recht

Verordnung (EU) 2016/429 des Europaischen Parlaments und des Rates vom 9. Marz 2016 zu Tierseuchen
und zur Anderung und Aufhebung einiger Rechtsakte im Bereich der Tiergesundheit (, Tiergesundheits-
recht“) (Text von Bedeutung fur den EWR) in Verbindung mit

Delegierte Verordnung (EU) 2020/689 der Kommission vom 17. Dezember 2019 zur Erganzung der Ver-
ordnung (EU) 2016/429 des Europaischen Parlaments und des Rates hinsichtlich Vorschriften betreffend
Uberwachung, Tilgungsprogramme und den Status ,,seuchenfrei“ fiir bestimmte gelistete und neu auf-
tretende Seuchen

Durchfiihrungsverordnung (EU) 2021/620 der Kommission vom 15. April 2021 mit Durchflihrungsbestim-
mungen zur Verordnung (EU) 2016/429 des Europaischen Parlaments und des Rates hinsichtlich der Ge-
nehmigung des Status ,,seuchenfrei” und des Status der Nichtimpfung fur bestimmte Mitgliedstaaten
oder Zonen oder Kompartimente dieser Mitgliedstaaten in Bezug auf bestimmte gelistete Seuchen und
der Genehmigung von Tilgungsprogrammen fiir diese gelisteten Seuchen

Delegierte Verordnung (EU) 2018/1629 der Kommission vom 25. Juli 2018 zur Anderung der Liste der
Seuchen in Anhang Il der Verordnung (EU) 2016/429 des Europaischen Parlaments und des Rates zu
Tierseuchen und zur Anderung und Aufhebung einiger Rechtsakte im Bereich der Tiergesundheit (,, Tier-
gesundheitsrecht“)

Durchfiihrungsverordnung (EU) 2018/1882 der Kommission vom 3. Dezember 2018 Uber die Anwendung
bestimmter Bestimmungen zur Seuchenpravention und -bekampfung auf Kategorien gelisteter Seuchen
und zur Erstellung einer Liste von Arten und Artengruppen, die ein erhebliches Risiko fur die Ausbreitung
dieser gelisteten Seuchen darstellen
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Deutsches Recht

= Verordnung Uber anzeigepflichtige Tierseuchen in der jeweils giiltigen Fassung.

Friedrich-Loeffler-Institut, Bundesforschungsinstitut fiir Tiergesundheit
Stidufer 10, D-17493 Greifswald - Insel Riems, www.fli.de
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