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Summary

Title: Seroepidemiological investigations in domestic ruminants from
Egypt. Somalia and Jordan for the demonstration of complement fixing antibodies

against Rickettsia and Chlamydia

1450 random serum samples of domestic ruminants from Egypt. Somalia
and Jordan were investigated for complement fixing antibodies against Rickettsia

and Chlamydia. Between 1.5 and 3.4% of the samples from the animals
investigated had antibodies against the RMSF-group of Rickettsia, with exception

of the sera from Somalian cattle and sheep from Jordan. Antibodies against
Rickettsia of the Typhus-group were found in 4 cattle and 1 goat from Jordan
and 2 sheep from Egypt: by agglutination test with type-specific antigen they
were identified as antibodies against R. typhi. Using 2 different antigens, antibodies

against Coxiella burnetii were found in every population tested. The prevalence

was 2.0 to 12.2%, with the exception of cattle in Somalia, where only 1

positive serum (0.2%) was found. 27% of the serum samples from Jordan and
22% from Egypt but none of the 802 samples from Somalia had antibodies
against Chlamydia. The results are discussed under an epidemiological point of
view.
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Einleitung

Neuere Ergebnisse der Rickettsienforschung stellen nicht nur die Bedeutung

von Nagern, sondern auch die Rolle von Haustieren als Wirt oder Reservoir

für Infektionen durch Rickettsien der Rocky Mountain Spotted Fever-
(RMSF-)Gruppe in Mitteleuropa zur Diskussion [18. 27. 28, 37]. Vergleichbare
Untersuchungen liegen aus afrikanischen und mediterranen Ländern, die seit

jeher zu den Verbreitungsgebieten der klassischen Rickettsiosen zählen, nur in
beschränktem Umfang vor. Lediglich die Arbeitsgruppen um Reiss-Gutfreund
und Philip [23,25, 30, 31], Imam [13-15,24] und Giroud [6] wiesen bei systematischen

Untersuchungen in diesen Regionen Antikörper gegen Rickettsien der
Typhus-Gruppe bei Haustieren nach. Vereinzelt wurden dort bei diesen
Tierarten auch Antikörper gegen Rickettsien der RMSF-Gruppe gefunden [6. 10,

22,32].
Als vergleichender Beitrag zu den Befunden in Mitteleuropa wurden in

der vorliegenden Arbeit 1450 Serumproben von Hauswiederkäuern aus Ägypten,

Somalia und Jordanien mit gruppenreaktivem Antigen auf Antikörper
gegen Rickettsien der RMSF- wie der Typhus-Gruppe untersucht. Zusätzlich
wurden die Serumproben auf Antikörper gegen Coxiella (C.) burnetii, den
Erreger des weltweit verbreiteten Q-Fiebers überprüft, da dessen Übertragung
nicht wie die der anderen Rickettsien an Arthropoden gebunden ist; zudem
nehmen Hauswiederkäuer - abweichend von den übrigen Rickettsieninfektio-
nen - in der Epidemiologie des Q-Fiebers eine zentrale Stellung ein [44].
Ausserdem wurden die zur Verfügung stehenden Serumproben auf Antikörper
gegen Chlamydien untersucht, da Chlamydien bei diesen Tierarten
verschiedenartige Erkrankungen verursachen können [42], jedoch aus diesen Ländern
nur spärliche Angaben darüber vorliegen, ob sie an entsprechenden
Krankheitsbildern beteiligt sind [16].

Material und Methoden

In den Jahren 1975/1976 wurden von Haustieren Serumproben gewonnen, die nach ihrer
Ankunft in Deutschland bis zu ihrer Untersuchung bei — 70° C gelagert wurden. Die Seren aus
Ägypten stammten aus der Provinz Sharkia und der Umgebung von Kairo, die Seren aus Somalia
aus dem Distrikt Qoryole und der Umgebung von Mogadishu und die Seren aus Jordanien aus der
Umgebung von Amman. Bezüglich ihrer Verteilung auf die jeweiligen Länder und die einzelnen
Tierarten wird auf die tabellarischen Darstellungen bei den Ergebnissen verwiesen.

Jede Serumprobe wurde in der Mikro-Komplementbindungsreaktion (KBR) unter Anwendung

der Kältebindung (18 Std., 4° C) mit 2 Einheiten Komplement zunächst in einer Verdünnung
von 1:10 überprüft. In der vorliegenden Untersuchung wurden 1450 nicht antikomplementärc
Seren ausgewertet. Positive Seren wurden dann bis zu ihrem Endpunkt titriert. Serumproben, die in
der KBR mit gruppenspezifischem Rickettsientyphus-Antigen reagierten, wurden anschliessend in
der Mikroagglutination nach Giroud [5] mit typspezifischen Antigenen untersucht.

Gruppenspezifisches RMSF-Antigen für die KBR wurde aus Dottersackkulturen von Rickettsia

(R.) akari. gruppenspezifisches Rickettsientyphus-Antigen aus solchen Kulturen von R. tvphi (R.

mooseri) hergestellt. Die Antigene wurden aus 10%igen Dottersacksuspensionen nach Vorreinigung
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mit Frigen 113 [36] durch Äther extrahiert [45]. Q-Fieber-Antigene wurden aus Kulturen der C.

burnetii-Stämme München in Phase I und Henzerling in Phase II durch Frigenreinigung gewonnen
[36]. Das verwendete Chlamydienantigen wurde nach den Angaben von Krauss [17] hergestellt. Alle
Antigene wurden in Schachbrett-Titrationen mit positiven Meerschweinchenseren titriert und auf 2

Einheiten eingestellt. Typspezifische Antigene von R. prowazeki und R. typhi für die Mikroaggluti-
nation wurden von der Fa. Fresenius, Bad Homburg (Hersteller: Institut Pasteur, Paris) bezogen.

Ergebnisse

Insgesamt 13,7% der 1450 Serumproben wiesen Antikörper gegen mindestens

eines der verwendeten Antigene auf. Die meisten Reagenten wurden
unter den Tieren aus Jordanien (32,7%), gefolgt von den Tieren aus Ägypten
(23,6%), gefunden, während nur 4,4% der Serumproben aus Somalia in der
KBR reagierten.

Antikörper gegen Rickettsien der RMSF-Gruppe fanden sich in den Serumproben

der Tiere aus allen drei Ländern. Die Durchseuchungsraten lagen
zwischen 1,8% bei Ziegen und Schafen aus Somalia und 3,7% bei Kamelen aus
Ägypten (Tab. 1). Keine Antikörper wurden bei den 531 Rindern aus Somalia
und 9 Schafen aus Jordanien nachgewiesen. Die Antikörpertiter lagen bei der
Mehrzahl der Seren zwischen 1:10 und 1:320, bei vier kleinen Hauswiederkäuern

aus Somalia über 1:640.

Antikörper gegen Rickettsien der Typhus-Gruppe wurden in der KBR nur
bei 4 Rindern (4,1%) und 1 Ziege (1.5%) aus Jordanien und 2 Schafen (4,0%) aus
Ägypten mit Titern zwischen 1:10 und 1: 80 nachgewiesen (Tab. 1). Die
nachfolgende Untersuchung dieser positiven Serumproben in der Mikroagglutina-
tion ergab Antikörpertiter gegen das R. typhi-Antigen, jedoch nicht gegen das
R. prowazeki-Anügen.

Antikörper gegen C. burnetii wurden durch die KBR in jeder Tierpopulation

nachgewiesen (Tab. 2). Unter Verwendung der Antigene aus beiden C
burnetii-Sïàmmen wurden die höchsten Durchseuchungsraten mit 12,1% bei
Schafen und Ziegen aus Somalia, 11,1% bei Schafen und 9,3% bei Ziegen aus
Jordanien und 7,5% bei Wasserbüffeln aus Ägypten ermittelt. Ausgenommen
die Rinder aus Somalia, von denen lediglich ein Tier (0,2%) einen Antikörpertiter

aufwies, wurden bei 2,0% bis 6,4% der Serumproben der übrigen Haustierarten

aus den drei Ländern Antikörper gegen C. burnetii nachgewiesen. Bei
Verwendung des aus dem Stamm München hergestellten Antigens lagen die
Titer zwischen 1:10 und 1:160, mit dem Antigen aus dem Stamm Henzerling
wurden Titer bis 1:320 gefunden.

Jedes der beiden C. burnetii-Antigene reagierte unterschiedlich mit den

Serumproben der verschiedenen Tierarten und mit den Seren aus den einzelnen

Ländern. Zum einen wurden durch das Antigen aus dem Stamm München
in Phase I alle positiven Reagenten bei den Rindern ermittelt, während bei
Einsatz des Antigens aus dem Stamm Henzerling in Phase II mehr Reagenten
bei Schafen und Ziegen gefunden wurden. Zum anderen wurden alle positiven
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Tabelle 3. Antikörper gegen Chlamydien

pos. (%) 1:10 1:20 1:40 1:80 1:160 1:320

Ägypten
Rinder 352 84 (23.9%) 27 27 24 4

Schafe 49 3( 6.1%) 2 1

Kamele 54 6(11.1%) 5 1

Wasserbüffel 40 17(42.5%) 17 ~

Somalia
Rinder 531 0

Schafe

Ziegen
271 0 - - -

Jordanien
Rinder 79 16(20.3%) 3 7 4 2

Ziegen 65 21 (32.3%) 1 4 11 4

Schafe 9 5(55.5%) 1 1 2 8

Befunde bei den Serumproben aus Ägypten mit dem Antigen aus dem Stamm
München, bei den Seren aus Somalia bis auf ein Schafserum mit dem Antigen
aus dem Stamm Henzerling erhoben, während die Seren aus Jordanien nicht
bevorzugt mit einem Antigen reagierten.

Antikörper gegen Chlamydien wurden in der KBR bei 27% der Serumproben

aus Jordanien und 22% der Seren aus Ägypten ermittelt, jedoch bei keinem
der 802 Seren aus Somalia (Tab. 3). Die Durchseuchungsrate wurde in Jordanien

mit 32,3% bei Ziegen und 20,3% bei Rindern mit Antikörpertitern bis 1:80,
bei einer Ziege mit 1:160 ermittelt. Unter den Serumproben aus Ägypten waren
bei Wasserbüffeln 42,5%, Rindern 23,9%, Kamelen 11,1% und Schafen 6,1%

positive Reagenten nachweisbar. Titer über 1:20 wurden bei den Rinderseren
gefunden.

Insgesamt reagierten 29 der 202 positiven Serumproben mit mehreren
Antigenen, davon 22 mit zwei, 4 mit drei und 3 mit allen vier Antigenen. Zwei
Rinder- und ein Ziegenserum aus Jordanien zeigten mit jedem Antigen eine
positive Reaktion. 4 Rinderseren aus Ägypten erwiesen sich gleichzeitig gegen
Chlamydien-, RMSF- und Coxiellenantigen als positiv. Zusätzlich zu Chlamy-
dienantikörpern wurden bei 5 Rindern, 3 Wasserbüffeln und 1 Kamel aus
Ägypten bzw. 1 Schaf und 2 Ziegen aus Jordanien Antikörper gegen C. burnetii
gefunden; gleichzeitig mit Antikörpern gegen Chlamydien wurden Antikörper
gegen Rickettsien der RMSF-Gruppe bei 3 Rindern und 1 Wasserbüffel aus
Ägypten ermittelt. 4 kleine Hauswiederkäuer aus Somalia und 1 Rind aus
Ägypten wiesen neben Antikörpern gegen C burnetii auch Antikörper gegen
Rickettsien der RMSF-Gruppe, ein Schaf aus Ägypten Antikörper gegen Rik-
kettsien der Typhus-Gruppe auf.
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Diskussion

Untersuchungen über Rickettsieninfektionen von Hauswiederkäuern
beschränkten sich bisher überwiegend auf den Nachweis von C. burnetii und
befassten sich mit der Bedeutung dieser Tierarten für die Epidemiologie des Q-
Fiebers. Welche Rolle diese Tierarten aber im Infektionsgeschehen anderer
Rickettsiosen spielen, ist bisher unklar.

Neuere Untersuchungen der Arbeitsgruppen um Rehacek [27,28] und Sixl
[37] in Mitteleuropa wie auch eigene Befunde in der BRD [18] belegen, dass

Antikörper gegen Rickettsien der RMSF-Gruppe auch bei verschiedenen
Haustierarten nachzuweisen sind. Aus Zecken gelungene Isolationen der Erreger,

die jedoch nicht mit den bekannten Vertretern der RMSF-Gruppe identisch

sind, weisen auf Naturherde dieser Rickettsien auch in diesen Gebieten
hin [26, 29, 37]. Über ihre pathogène oder ökologische Bedeutung ist bisher
allerdings wenig bekannt. Die hier vorliegende Stichprobenuntersuchung
wurde in Gebieten durchgeführt, in denen Rickettsiosen seit jeher von praktischer

Bedeutung sind. So wurden auch als Kenya Typhus. South African Tick
Typhus oder Mittelmeerfieber beschriebene Infektionen durch R. conori ausser
in Süd- und Ostafrika in vielen Mittelmeerländern beobachtet [3, 20]; Ägypten
zählt heute neben Ruanda und Burundi zu den Ländern, in denen noch
Restherde des «Epidemischen Fleckfiebers» anzutreffen sind [46], Unsere Befunde
ergänzen die bisher spärlichen Angaben über die Verbreitung von Antikörpern
gegen Rickettsien bei Hauswiederkäuern in diesen Regionen [6. 10, 14, 23-25.
30-32],

Danach wurden durch gruppen- und typspezifische Antigene Antikörper
gegen R. typhi bei 4 Rindern und 1 Ziege aus Jordanien sowie 2 Schafen und 1

Wasserbüffel in Ägypten nachgewiesen. Diese Ergebnisse bestätigen damit
frühere Untersuchungen in Ägypten und Äthiopien, wonach in diesen Gebieten
zumindest einzelne Hauswiederkäuer durch R. typhi infiziert werden können
[16, 23, 24, 25. 32]. Jedoch ergaben sie keinen Hinweis auf Infektionen dieser
Tierarten durch R. prowazeki. wie dies von Reiss-Gutfreund beschrieben wurde
[30.32,33].

Unsere Untersuchungen belegen aber eine beachtenswerte Verbreitung
von Antikörpern gegen Rickettsien der RMSF-Gruppe bei Hauswiederkäuern.
Mit Ausnahme der 531 Rinder aus Somalia und der wenigen Schafe aus Jordanien

wurden derartige Antikörper bei 1,5% bis 3,7% der Tiere aller untersuchten
Populationen nachgewiesen. Da unsere Ergebnisse mit gruppenreaktivem
Antigen erzielt wurden, weisen die ermittelten Antikörpertiter nicht notwendigerweise

auf Infektionen durch R. conori hin, deren Vorkommen in den
untersuchten Gebieten zu erwarten ist. Vielmehr werden durch dieses Antigen auch

Antikörper gegen andere, auch bisher taxonomisch noch nicht bezeichnete
Rickettsien der RMSF-Gruppe erfasst. Unsere Untersuchung ist daher umfassender

angelegt als die in dieser Region bisher überwiegend mit typspezifischen
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Antigenen in der Agglutination durchgeführten Nachweise von Antikörpern
gegen R. conori bei Hauswiederkäuern [10, 22, 32].

Ungeklärt ist jedoch bisher, welche Stellung Hauswiederkäuer im
Infektionszyklus derartiger Rickettsieninfektionen einnehmen. Durchseuchungsraten

von 60% bei Hunden in Israel [7] und 17% bei Nagern in Ägypten [ 12] mit R.

conori stellen die besondere Bedeutung dieser Tierarten als Reservoir für diese
Rickettsieninfektion heraus. Auch für bisher nicht benannte Rickettsien der
RMSF-Gruppe wird aufgrund epidemiologischer Untersuchungen einem
Nager-Zecken-Zyklus die dominierende Rolle für die Erhaltung des Infektionsgeschehens

in Naturherden eingeräumt [26, 27, 40]. Der vergleichsweise niedrige
prozentuale Anteil positiver Reagenten bei Hauswiederkäuern könnte als
Ausdruck einer Infektkette angesehen werden, die in durch Zecken infizierten
Hauswiederkäuern abortiv verläuft. Solange aber der Ablauf von Rickettsieninfektionen

bei den einzelnen Tierarten nicht eindeutig geklärt ist, sind sie

zumindest als temporäre Träger von Rickettsien und somit als Reservoir nicht
auszuschliessen.

Die bei Hauswiederkäuern ermittelten Befunde weisen aber darauf hin,
dass derartige Naturherde von Rickettsien der RMSF-Gruppe in den
untersuchten Ländern existieren. Dabei kommt Nagern sicher eine stärkere Bedeutung

zu als den untersuchten Tierarten. Zusammen mit serologischen Untersuchungen

bei Wildtieren, Haustieren und Menschen sowie direkten Nachweisen
von Rickettsien auch in Zecken in Europa [4, 18, 27-29, 37-40, 43], Kleinasien
[7, 8], Afrika [1, 6, 10, 21, 23, 32] sowie Südostasien [34, 35] und Amerika [2]
lassen unsere Befunde eine weltweite Verbreitung dieser Rickettsien vermuten.

Eine solche weltweite Verbreitung ist seit langem für das Q-Fieber bekannt
[44]. Unsere Untersuchungen belegen eine bemerkenswerte Verbreitung von
2,0-12,2% von C. burnetii bei den untersuchten Hauswiederkäuern auch in den
drei Ländern. Unerwartet ist allerdings die niedrige Durchseuchungsrate der
Rinder aus Somalia (0,2%), die im Gegensatz zu den Befunden bei kleinen
Wiederkäuern steht (12,2%). Dieser Unterschied könnte darauf beruhen, dass
die Serumproben der Schafe und Ziegen vor allem auf Viehmärkten gewonnen
wurden, die Rinderseren aber ausschliesslich von älteren, nomadisch gehaltenen

Tieren stammten. Allerdings muss bei diesen Ergebnissen auch beachtet
werden, dass es sich um Stichprobenuntersuchungen handelt und dass derartige

Erhebungen an anderen Rinderpopulationen des Landes zu abweichenden
Ergebnissen führen können.

Zusätzlich kann die Verwendung von Antigenen aus anderen als den von
uns verwendeten Stämmen von C. burnetii zu unterschiedlichen Ergebnissen
führen. So ermittelten wir hinsichtlich einer Beziehung zwischen den Antigen-
eigenschaften und der Nachweisbarkeit von Q-Fieber-Antikörpern die positiven

Befunde bei den Rinderseren aus allen Ländern ausnahmslos mit dem
Antigen aus dem Stamm München in Phase I und bei den Schafseren überwiegend

mit dem Antigen aus dem Stamm Henzerling in Phase II. Bezüglich der
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Eignung der verschiedenen Antigene in den einzelnen Ländern wurden alle
positiven Ergebnisse in Ägypten mit Antigenen des Stammes München, in
Somalia mit Antigenen des Stammes Henzerling gefunden.

Nach Vergleichsuntersuchungen mit Antigenen aus verschiedenen Stämmen

von C. burnetii [11,41] führt der Einsatz unterschiedlicher Antigene nicht
immer zu vergleichbaren Resultaten. Dabei beruhen die Unterschiede nicht
allein auf dem Phänomen der Phasenvariation, sondern es spielen auch
unterschiedliche antigene Eigenschaften zwischen Stämmen der gleichen Phase eine
Rolle. Positive wie negative Befunde sind somit immer nur in Zusammenhang
mit dem verwendeten Antigen zu sehen. Für epidemiologische wie auch für
diagnostische Untersuchungen ist daher die Verwendung von Antigenen aus
unterschiedlichen Stämmen in verschiedenen Phasen grundsätzlich in Erwägung

zu ziehen.
Demgegenüber können mit gruppenspezifischem Antigen Antikörper bei

den unterschiedlichen Verlaufsformen von Chlamydieninfektionen mit
verschiedenen Stämmen nachgewiesen werden. So fanden wir bei der Untersuchung

der Serumproben aller Tierarten aus Ägypten und Jordanien Antikörper
gegen Chlamydien. Erstaunlicherweise wies keine der 802 Serumproben von
Rindern, Schafen und Ziegen aus Somalia Antikörper gegen dieses Antigen
auf, obwohl derartige Infektionen im Nachbarstaat Kenia sogar mit klinischer
Manifestation bei Rindern nachgewiesen wurden [9, 16, 19]. Weitere Untersuchungen

über Chlamydieninfektionen bei Hauswiederkäuern liegen aus den
untersuchten Gebieten nicht vor. Da diese Erreger aber ätiologisch an den

verschiedenartigsten Erkrankungen von Tieren beteiligt sein können, sollen die
vorliegenden Ergebnisse dazu anregen, auch derartigen Infektionen in Zukunft
mehr Beachtung zu schenken.
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