Kann die Schweinepest aus
Europa verbannt werden?

Auf dem Weg zur Eradikation von Pestivirus-Infektionen

M. Butiner, G. Meyers und E. Plaff (Tibingen)

u den Tierseuchenerregern, von denen stindig eine groie Gefahr fir die landwirt-
schaftlichen Nutztiere ausgeht, zihlen die Pestiviren. Sie sind Ausldser der Klassi
schen Schweinepest, der Virusdiarthoe und Schleimhauterkrankung der Rinder und
der sogenannten ,Border Disease” der Schafe. Diese Krankheiten verursachen regel-
miiflig erhebliche wirtschaftliche Schéden. Die totale Verdriingung (Eradikation) der Er-
reger aus dem Roum der EU-Staaten wird zur Zeit mit der Bekdimpfung der klassischen

Schweinepest versucht.

Das leben in einer keimhaltigen
Umwelt bedingt die sténdige Aus-
einandersefzung mit harmlosen und
in der Mehrzahl nitzlichen Mikroor-
ganismen, aber auch mit Krankheits-
erregern. Die Art dieser Auseinan-

Abb. 1: Elektronenmikroskopische Avf-
nahme von Schweinepest-Viruspartikeln
(Foto: Dr. F. Weiland, BFAV Tiibingen)

dersetzung von Seiten des Men-
schen reicht von der unbeeinfluBba-
ren Akzeptanz der Existenz krank-
machender Erreger bis hin zum hoch
gesteckten Ziel der totalen Eliminie-
rung gefdhrlicher Mikroorganismen
aus unserer Umwelt (Eradikation).
lefzteres ist der Humanmedizin mit
der Ausrottung der Menschen-
pocken seit 1980 bis heute weltweit
gelungen. Diese Eradikationskam-
pagne gilt als glanzendes Beispiel

fur eine konsequente und erfolgrei-
che Impfpolitik.

Zum nachhaltigen Gesundheits-
schutz unserer Nutztiere — und nicht
zuletzt, um Handelsvorteile zu errei-
chen — wird auch von der Veterinar-
medizin und der Landwirtschaft die
Eradikation geféhrlicher Tierseuchen
angestrebt. Auch hier gibt es ein er-
folgreiches Beispiel, némlich die to-
tale Verdréngung der Rinderpest aus
Europa schon um 1930. Heute ist
die Rinderpest nur noch in Afrika
und Asien zwischen dem 15. und
20. Breitengrad enzoofisch verbrei-
tet. Die Situation im damali-

gen Europa war aller

dings im Vergleich

Situation  hinsicht __?w
lich  Viehdichte, i

zur gegenwartigen
Tierhandel und Tierbewe-

gungen véllig unterschied- . 1-‘{

lich.

PESTIVIREN

In die Gattung ,Pestivi-
rus” werden heute drei Virus-
arfen gestellt. Sie sind nach den
Krankheitserscheinungen der wich-
tigsten vom Virus befallenen Wirte
benannt:

1.das Virus der klassischen [eu
ropdischen) Schweinepest (engl.:
classical swine fever virus, CSFV),
2.das Virus der Diarrhoe der Rinder

(bovine viral diarrthea  virus,

BVDV|, das unter Umstanden

auch die gefirchtete Schleimhaut

erkrankung  (mucosal  disease)
auslést, und

3.das Virus der ,Border Disease”
der Schafe (border disease virus,

BDV).

Die Viren sind behillt und etwa
40-60 nm grof (Abb. 1). lhre gene-
tische Information liegt in einzel
strangiger RNS mit positiver Polaritat
vor.

Pestiviren sind fir den Menschen
nicht pathogen, sie haben
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Abb. 2:
Hautblutungen
an den Ohren
eines akut an
Schweinepest
erkrankien
Schweines

allerdings gewisse Ahnlichkeiten mit
verschiedenen humanmedizinischen
Erregern wie dem Hepatitis C Virus,
dem Gelbfiebervirus und dem Erre-
ger der FrihsommerMeningoenze-
phalitis, weshalb sie in der Taxono-
mie alle zu einer als Flaviviridoe be-
zeichneten Virusfamilie zusammen-
gefalt werden (flavus = gelb, Proto-
typ: Gelbfiebervirus).

Pestiviren wurden in den vergan-
genen Jahren unter anderem an der
Bundesforschungsanstalt  fir  Virus-
krankheiten der Tiere infensiv er-
forscht, so daB heute von den Ver
tretern aller drei Spezies die Nu-
kleotidsequenzen  ihres  Erbgutes
komplett aufgeschlisselt sind und
umfangreiche Kenntnisse Uber die vi-
ralen  EiweiPkomponenten  vorlie-
gen.

Die Biologie der Pestiviren weist
einige erwdhnenswerte Besonder-
heiten auf. Es gibt bei allen Pestivi-
ren zellschadigende und nicht zell
schadigende Biotypen, wobei letz-
tere in der Natur Uberwiegen. Die

= Eigenschaft, befal-
lene  Wirtszellen
nicht zu zerstdren,
ermdglicht den Vi-
ren bessere Uber-
lebensstrategien,
was ihre Weiter
verbreitung in der
Natur  beginstigt.
Solche  Biotypen
haben zum Bei-
spiel den Vorteil,
daB sie bei fréchti-
gen Tieren tber die Plazenta den Fe-
fus infizieren kénnen. In bestimmten
Entwicklungsstadien des Fetus fohrt
dies zu einer Toleranz, das heif’t,
das Immunsystem ist nicht in der
lage, diese Infektion zu erkennen
und dagegen zu reagieren. Haufig
kommt es dann zur Geburt véllig un-
auffélliger Tiere, die aber wéhrend
ihres ganzen lebens permanent Vi-
rus ausscheiden und so zur Verbrei-
tung der Krankheit beitragen.

Die drei erwdhnten Arfen der Pe-
stiviren  verursachen  verlustreiche
Tierseuchen, verbunden mit erhebli-
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chen Kosten fir die Landwirtschaft.
Am bekanntesten sind die Folgen
der Schweinepest, insbesondere
weil die Europdische Union die Era-
dikation dieser Tierseuche ohne flan-
kierende Impfungen beschlossen
hat. Das hat zu spektakulgren To-
tungsakfionen (Keulung) der Tiere in
infizierten Besténden, aber auch als
Vorsichtsmafnahme in sogenannten
Kontakibestanden, gefihrt.

SCHWEINEPEST

Akut an der Schweinepest er-
krankte Tiere (Wild- und Haus-
schweine) leiden an hohem Fieber,
Blutungen und Stérungen im Zentral-
nervensystem (Abb. 2). Die Krank-
heit kann t&dlich verlaufen. Verbrei-
tet wird das Virus meist Uber direkfen
Kontakt der Tiere untereinander,
durch Austausch von Exkrefen und
Sekrefen. Daneben ist das Futter
eine  Haupfinfekfionsquelle.  Zur
schnellstmaglichen  Unterbrechung
einer Infektkette ist es sinnvoll, infi-
zierfe und erkrankte Tiere zu toten
und aus dem Nahrungs- bzw. Futter
kreislauf gefahrlos zu beseitigen.

Diese Strategie wird bei der
Bekampfung ~ der  klassischen
Schweinepest zur Zeit in Europa ver-
folgt, nachdem verschiedene EU-
Mitgliedstaaten seit langem keine
Ausbriiche der Seuche hatten und in
den resilichen EU-Staaten die
Schweinepest nur sporadisch und
regional begrenzt auftritt. Der Ver
such einer vollstandigen Verdrén-
gung ohne flankierende Impfung
konnte gewagt werden, weil das
Schweinepestvirus in Europa — unter
anderem wegen den in einigen Lan-
dern nicht mehr existierenden Wild-
schweinepopulationen — lange nicht
so weit verbreitet ist wie die beiden
anderen Pestiviren (BVYDV und BDV).

Die Bekampfung eventueller Seu-
chenausbriiche beschrankt sich da-
her darauf, Infektionsherde so
schnell wie maéglich zu erkennen
und eine Ausbreitung des Virus
durch die Tétung und unschadliche

Beseitigung der befallenen Tiere zu

verhindern.  Der  Virusdiagnostik
kommt in diesem Rahmen — neben
der aufmerksamen Beobachtung der
Schweinepopulationen durch  die
Llandwirte und Tierdrzte — eine be-
sondere Bedeutung zu. Eine gut
funktionierende  Zusammenarbeit
zwischen Landwirt und Tierarzt vor
Ort, Amtstierarzt und dem zusténdi-
gen Untersuchungsamt ist unerlaB-
lich, damit die richtigen Proben
schnell untersucht werden kénnen.
Bis zur endgltigen diagnostischen
Klarung muB dann jeglicher Tierver
kehr unterbleiben und alle sonstigen
Vorsichtsmanahmen getroffen wer-
den, um eine Virusausbreitung zu un-
ferbinden.

Speziell im Fall der Schweinepest
werden die EradikationsmaPnah-
men durch den intensiven Tierhandel
besonders erschwert. Zu beachten
ist dabei vor allem die Tatsache,
doB nach der Infektion mit dem
Schweinepestvirus — wie bei jeder
Infektion — eine Inkubationsphase
durchlaufen wird, bei der noch kein
Krankheitsbild zu erkennen ist. Fer
ner haben sich wéahrend der jahr
zehntelangen Interaktion mit dem
Haus- und Wildschwein Virusstcéim-
me entwickelt, die nur noch schwar-
che und unklare Krankheitssympto-
me verursachen. Dies hat zur Folge,
dal beim geringsten Verdacht auf
eine Schweinepestinfektion sofort
Proben mit den sensitivsten Metho-
den untersucht werden missen. Auf-



Das Virus der Rinderdiarrhoe (BVDYV)
kann auch die gefiirchtete Schleimhauter-
krankung (mucosal disease) auslosen

grund der zenfralen Rolle der Dio-
gnostik ist eine laufende Verbesse-
rung und Weiterentwicklung nach
dem neuesten Stand der Technik
eine der wichtigsten Aufgaben der
Bundesforschungsanstalt  fir  Virus-
krankheiten der Tiere. Ein enger
Konfakt mit Arbeitsgruppen anderer
europdischer - Forschungseinrichtun-
gen ist dabei selbstverstandlich.

Zu den klassischen virologischen
Methoden der SchweinepestDia-
gnostik zahlen die Virusisolierung in
Zellkulturen und der Nachweis der
Zellinfektion mit Hilfe der Immunflu-
oreszenz- oder der Immunperoxida-
se-Technik. Beide Nachweismetho-
den sind relativ zeitaufwendig (3-4
Tage) und strikt darauf angewiesen,
unversehrtes,  vermehrungsféhiges
Virusmaterial in den Proben zu ha-
ben. Ein in vieler Hinsicht vorteilhaf-
terer Ansafz ist die Untersuchung der
Erbsubstanz mit Hilfe der Polymera-
se-Keftenreaktion (PCR). Mit dieser
Methode lassen sich selbst kleinste
Nukleinséuremengen vervielfaltigen
und sehr spezifisch nachweisen.
Seit ihrer Etablierung in der moleku-
larbiologischen Grundlagenfor-
schung ist die PCR fir verschiedene
Gebiete unverzichtbar geworden
(Kriminalistik, ~ Mikrobiologie, ~ Ar-
chéologie u. a.). Fir den Virusnach-
weis hat die PCR den Vorteil, dof vi-
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russpezifische Nukleinsguren sfabi-
ler sind als die Protein- und Fettstruk-
turen des gesamten Viruspartikels.
Somit ist es mglich, die Anwesen-
heit eines Erregers nachzuweisen,
auch wenn das Viruspartikel langst
degradiert ist (z. B. in zersefztem
Probenmaterial).  Dariiber hinaus
handelt es sich um ein vergleichs-
weise schnelles Verfahren (Ergebnis-

se in 24 Stunden).

BovINE VIRUSDIARRHOE
= MucosaL DISEASE

Die Bovine Virusdiarrhoe und die
Schleimhauterkrankung des Rindes
(Mucosal Disease) haben schon seit
langer Zeit unterschiedlich starke Be-
achtung bei den deutschen Landwir-
fen und in der Tiercrzteschaft gefun-
den. Befriebe mit Féllen von Muco-
sal Disease realisieren das Problem
wegen des schweren und meist 16d-
lichen Verlaufs und der unmittelbar
entstandenen Verluste am  besten
(Mucosal Disease als Sonderform
der Erkrankung fritt nur bei persistent
infizierten Tieren auf, denen das Vi
rus im Mutterleib Gber die Plazenta
Ubertragen wurde). In neverer Zeit
ist aber ein breiteres Problembe-
wuBtsein zu beobachten, weil euro-
paweit durch viele wissenschaftliche
Untersuchungen die verschiedenen
Schadwirkungen der BVDV-Infektion
aufgezeigt wurden. Bei erkrankten
Tieren kommt es zu Fruchtbarkeifs-
storungen, Aborten (Abb. 3) und zu
einer Leistungsreduktion.

Dariber hinaus wurden in jing-
ster Zeit die Schadwirkungen soge-
nannfer ,lebendimpfstoffe”,  die
friiher  uneingeschréinktle  Anwen-
dung fanden, auf die Trachtigkeit
nachgewiesen, so daB frachtige
Kihe maglichst von der Impfung aus-
genommen werden sollten. Wenn
diese Kihe keine vorher erworbene
Immunitat gegen BVDV aufweisen,
kann es durch eine Infektion
wahrend der Trachtigkeit und Uber-
fragung des Erregers auf den Fetus
zur Geburt von unerkannt infizierten

Kalbern kommen, die das Virus als
Daverausscheider verbreiten.

Nach genauerer Kenntnis der
wirtschaftlichen Bedeutung sind vom
Bundeslandwirtschaftsministerium
jefzt Leitlinien zur Konfrolle der
BVDV-Infektionen erstellt  worden,
die einen ersten Schritt in Richtung
Eradikation dieser Pestivirus-Erkran-
kung der Rinder aufzeigen. Wie bei
der Bekampfung der klassischen
Schweinepest wird auch hier die
Diagnostik eine zentrale Rolle spie-
len. lhre vorrangige Aufgabe ist die
sichere Identifikation persistent infi-
Zierter Tiere (in Deutschland ca. 2 %
der Rinderpopulation), um diese ge-
féhrliche Quelle permanenter Virus-
streuung schnell eliminieren zu kon-
nen.

Finen Uberblick zur epidemiologi-
schen Situation erhalt man am leich-
testen (und kostenginstigsten) durch
Antikérpemachweis in - zusammen-
gefaBten Proben, zum Beispiel in
Tankmilch. Nach Feststellung der Be-
friebe mit Antikdrper-positiven Tieren
sollte die Suche nach der Ursache
fur die gefundenen Immunreaktionen
beginnen. Die virusspezifischen An-
fikdrperreaktionen kénnen némlich
sowohl Folge von natirlichen Infek-
fionen sein, als auch nach Impfun-
gen auftreten. Werden durch die vi-
rologischen  Unfersuchungen  keine
Virus-positiven Tiere identifiziert, gilt
der Bestand als ,BVDV unverddch-
tig”; werden die Erreger aber bei
mindestens einem Tier nachgewie-
sen, handelt es sich nach den leit
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Abb. 3:

Abort beim Rind,
indvziert durch
BVDV-Infektion
(Foto: Dr. Hiigel,
Altenmarkt)
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Abb. 4: Schematische Darstellung der Pestivirus Polymerase-Kettenreaktion
(PCR) in Kombination mit dem Enzym-Immuntest (ELISA) zum spezifischen

Nachweis von BVDV-Genomsequenzen

Pestivirus KYA

FEy

Beverse Transknsusn

Peab vimos Komplenentine: Dbt dolibsb

- o |
PCR-Tanne: 5 FCE Pomer &
% Pan-Pestiviras PCHR ﬁ

&

I"'redukt: nocht markiert

1] TN
nested POR

Denstoricres

DIG-dUTH

Pradukt: DIG-nuarkicer

o
¥

Do ivren

HY BRIDNSTERUMNG

BY I -spued awhe Somls
BIOTIN mark e ff)

P mpr orie
anti TS Aarvdiboaper

ELISA

MAD markierz
aali D Acaikélrac

FARNDREAKTION

L

linien um einen ,BVDV-infizierten Be-
stand”.

Zur Erkennung infizierter Rinder
haben wir einen PCR-Test entwickelt
(Abb. 4) und mit einem vorhande-
nen Enzym-lmmuntest kombiniert
(PCR-ELISA). Dieser Test soll es er
moglichen, BVDV klar von den Gbri-
gen Pestiviren zu unterscheiden und
einen moglichst sensitiven Nach-
weis zu fishren, der nicht durch Stor-
faktoren wie Antikdrper beeintréich-
tigh wird.

In den skandinavischen EU-Staa-
fen Finnland und Schweden ist die
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Bekémpfung der Bovinen Virusdiarr-
hoe - Mucosal Disease schon weit
vorangeschritten. L&nderspezifische
Gegebenheiten wie Bestandsdichte
oder regionale  Virusverbreitung
spielen bei Eradikationsbestrebun-
gen natirlich eine grof3e Rolle. Bei
ohnehin  hoher  BVDV-Durchseu-
chung wie in Deutschland [ca. 80 %
Antikérper-positive Rinder) st eine
Schutzimpfung der Rinder, insbeson-
dere junger Kihe vor ihrer ersten
Trachtigkeit, als Ausgangsbasis fir
ein Eradikationsprogramm positiv zu
beurteilen.

BORDER DISEASE UND
WILDTIER-PESTIVIREN

Das Vorkommen von Pesfiviren bei
kleinen Wiederk&uern (Schaf und Zie-
ge) wurde 1959 in England ersimals
als ,Border Disease” beschrieben (die
,Border Region” ist das Gebiet zwi-
schen England und Schottland). Mit-
lerweile ist bekannt, daf® es sich um
eine weltweit vorkommende  Infekii-
onskrankheit handelt. Auch hier steht
wieder die Infektion wéhrend der
Tréchtigkeit im Mittelpunkt.

Fruchtbarkeitsstérungen und Verlu-
ste durch Aborte und lebensschwao-
che lémmer sind in der Schafzucht
das grobte wirtschaftliche Problem.
Ahnlich wie das BVDV kann das Bor-
der Disease Virus (BDV) nach Infektion
des Fetus auch Stérungen im Zentral-
nervensystem hervorrufen. Typisch ist
dabei beim lamm der massive Verlust
der  Myelinsubstanz  im  Gehimn
(Abb. 5).

Durch die selten markanten Krank-
heitssymptome bei erwachsenen Tie-
ren wird die Verbreitung von BDV in
Schatherden oft unferschatzt. Erst in
iingerer Zeit wurde durch molekular-
biologische Untersuchungen klar, daf
die kleinen Wiederkauer neben dem
Border Disease Virus auch immer wie-
der vom BVDV befallen werden.

Vorkommen und Verbreitung von
BDV in den deutschen Schaf- und Zie-
genhaltungen ist bislang kaum er
forscht. Zur Zeit wird von uns eine Un-
tersuchung zum direkten Virusnach-
weis und damit zur Erfassung persi-
stent infizierter Schafe begonnen.

Inferessanterweise zeigen die Ana-
lysen der Border Disease-lsolate, daf3
sie dem Schweinepesivirus naher sfe-
hen als dem bovinen Pestivirus BVDV.
Ein Austausch der Pestiviren unfer den
angestammten Wirten bei den Nutz-
tierarten (Rind, Schaf, Schwein) ist
méglich, jedoch ist fraglich, wie rele-
vant ein solcher Wirtswechsel for An-
derungen in den krankmachenden Ei-
genschaften der Pesfiviren ist. Auch
bei Wildwiederkéuern wurden Pesti-
viren isoliert. Ein Virusaustausch durch
Nufzung gemeinsamer VWeiden fur




Schafe
stellen ein
magliches
Reservoir
fiir Pesti-
viren dar
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Rind und Schaf sowie Zugang durch
Rotwild ist denkbar. Derartige Gege-
benheiten  kénnen  Eradikationspro-
gramme negativ beeinflussen.

SCHRITTE ZUR
ERADIKATION

Die Eradikation der klassischen
Schweinepest sowie der Virusdiarr-
hoe und Schleimhauterkrankung beim
Rind ist vorrangiges Ziel bei der
Bekampfung der Pestiviren.

Da einige europdische Regionen
bereits frei von Schweinepest sind
(z. B. Grofbritannien, Skandinavien)
ist das Ziel der Eliminierung des Erre-
gers ndher geriickt. Gefahren drohen
aber besonders durch den Schweine-
handel Uber weite Distanzen und die
Unachtsamkeit im Umgang mit Wild-
schweinprodukfen sowie durch illegal
eingefihrtes Schweinefleisch aus Lan-
dern mit hohem Schweinepestvorkom-
men. In Deutschland wird sich die an-
gestrebte Impfung der Wildschweine
- beispielsweise in wildschweinrei-
chen Gebiefen wie Mecklenburg-Vor-
pommern — sicherlich positiv auf die
Bekampfung der Schweinepest beim
Hausschwein auswirken.

Eine Verdrangung des Erregers der
Bovinen Virusdiarrhoe (BYDV) aus der
Rinderpopulation ist, im Gegensatz

zur Situation bei der Schweinepest-
bekampfung, durch den hohen Im-
munschutz bei dlteren Tieren begin-
stig. Nicht zu unferschétzen sind al-
lerdings die Pestivirusinfektionen bei
den kleinen Wiederkduern, die in
mehr oder weniger engem Kontakt
(z. B. gemeinsame Weide) zum Rind
stehen. Schutzimpfungen gegen Pesti-
virusinfekfionen werden bei Schaf und
Ziege kaum praktiziert. Je nach Situa-
tion der Tierhaltung solllen regional
diese Verhdlinisse bei der Eradikati-
onsstrategie beriicksichtigt werden.

Als erster Schrift zur Verdrangung
des BVDV bietet sich die Schaffung
BVDV-reier Besamungsstationen mit
virus- und antikérperfreien Bullen an,
zumal diese Stationen gut vom Tier-
handel abgeschottet werden kénnen.
Der infernationale Handel mit Sperma
wertvoller Bullen erfordert weitgehen-
de und zuverldssige Gesundheits-
zeugnisse fir diese Tiere. Die permar-
nente Uberwachung der Erregerfrei-
heit mit den besten diognostischen
Methoden ist dringend geboten.

Die Eradikation von  Pestiviren
kénnte durch Impfstoffe wesentlich er-
leichtert werden. Wie aus den Erfah-
rungen mit verschiedenen Impfpro-
grammen im humanmedizinischen Be-
reich bekannt ist, kann die Infektions-
kette durchbrochen werden, wenn ein
genigend hoher Prozentsatz der Po-
pulation durch Impfung geschitzt ist.

Wahrend Impfungen gegen die
Bovine Virusdiarthoe praktiziert wer
den, ist der Einsafz von Impfstoffen
gegen die klassische Schweinepest in
der EU gegenwartig verboten (die
WildschweinImpfungen erfolgen mit
Sondergenehmigung). Eine Impfung
von Hausschweinen mit herkémmli-
chen Impfsfoffen ist mit der derzeiti-
gen Bekampfungsstrategie nicht ver-
einbar und hatte weitreichende Han-
delsbeschrankungen zur Folge. Eine
wesentliche Voraussetzung fir die Zu-
lassung einer Impfung ware, geimpfte
Tiere von solchen, die mit Feldvirus in-
fiziert wurden, unterscheiden zu kén-
nen. FEine solche Unterscheidung
ware durch sogenannte ,Markervak-
zinen"” méglich, die zum Beispiel aus

einzelnen isolierten viralen Eiweifen
bestehen und bereits in Labor- und be-
grenzten Feldversuchen gefestet wer-
den. Durch sie liePen sich Handelsbe-
schréinkungen, die aus Angst vor Ein-
schleppung des Erregers in virusfreie
Regionen verhangt werden kénnen,
vermeiden.
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Ob diese Impfstoffe hinreichend  Abb. 5: Vergleich
wirksam und zudem auch geniigend  des Vorkommens
preiswert sind, kann derzeit noch  von Myelinsubstanz
nicht abschliePend beurteilt werden. — anhand von histolo-
Parallel zu diesen Versuchen wird in-  gischen Schnitten
fensiv an allernativen Konzepten fir ""’"""l"ek.’e’."'
modeme  Pesfivirusimpfsioffe  ge-  hirnrinde eines
forscht. normalen (oben) und

Es kénnten somit in den kommen- eiflesan”,,Border
den Jahren entscheidende Fortschritte Disease” erkrank-
in Richtung Kontrolle von Pestivirus- :;nl.a’:lmis{m’;ten).
infektionen gemacht werden. Ob am st::.z vt":lg;:'"l(eme
Ende dieser Entwicklung die Eradika- 4 'y e
Tlon einzelner Peshvwen'stehen wird, (Fotos: Lehrstuhl fir
ist  heute noch nicht abseh- Allgemeine Patholo-
bar. ™ gie und Neuropatho-

logie, Vet. Fak. der
Ludwig-Maximilian-

Prof. Dr. M. Bitiner, Dr. G. Meyers  Universitit Miin-
und Dr. E. Pfaff, Bundesforschungs-  chen, Prof. Dr.
anstalt fir Viruskrankheiten der Tiere,  Schmal)

Postfach 1149, 72001 Tibingen
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