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|. Stellungnahme

Die Sténdige Impfkommission Veterindrmedizin (StiKo Vet) weist auf die anhaltende Notwendigkeit hin,
Rinder und kleine Wiederkauer durch eine Impfung gegen das Blauzungenvirus vor der Erkrankung zu
schitzen.

Aktuelle Situation

In der Impfempfehlung-BTV vom 2.2.2016 empfahl die StiKo Vet die Impfung empfanglicher Wiederkauer

gegen das Blauzungenvirus (Bluetongue Virus; BTV). Der Empfehlung lag die qualitative
Risikoeinschatzung des FLI vom November 2015 zugrunde, der zufolge ein Eintrag des Virus auf das
Bundesgebiet als wahrscheinlich eingeschatzt wurde [1]. Betrachtet wurden dabei zwei unterschiedliche
Seuchengeschehen: Eines, basierend auf dem BTV Serotyp 8, breitet sich von Sidwesten aus Frankreich
kommend aus. In Frankreich hat sich BTV Serotyp 8 kontinuierlich ausgebreitet, einige Ausbriiche liegen
deutlich weniger als 150 km von der deutschen Grenze entfernt. Anders als befiirchtet, sind bisher jedoch
noch keine Ausbriche in Deutschland festgestellt worden. Ein zweites Seuchengeschehen basiert auf BTV
Serotyp 4, der sich seit 2014 von Griechenland uiber den Balkan bis Osterreich und Italien ausgebreitet
hat. Dabei war die Ausbreitungsgeschwindigkeit 2015 deutlich geringer als 2014. Seit Mai 2016 wurden
zwar in Osterreich keine weiteren Ausbriiche festgestellt, aber im Norden Italiens treten seit August 2016
vermehrt Falle auf, die inzwischen ebenfalls weniger als 150 km von der deutschen Grenze entfernt sind
(siehe Karte).

2015-Mai 2016 seit Mai 2016

Ausbriiche Blauzungenkrankheit vom 01.05.2015 - 30.04.2016 il Ausbriiche Blauzungenkrankheit vom 01.05.2016 - 28.11.2016
Quelle: ADNS - 29 11.2016 e dael | Quelle: ADNS - 29 11.2016

Virulenz der aktuellen BTV-Stamme

Nach wie vor ist nicht klar, welches Krankheitspotential die aktuell kursierenden BTV-Isolate haben: Die
Letalitéat der BTV-4 Infektion betrug bei Schafen und Ziegen in Griechenland und den angrenzenden
Balkanlandern im Jahr 2014 ca. 30 % bei einer Morbiditat von ca. 10%. Bei Rindern lag die Letalitat bei
ca. 10 % bei einer Morbiditat von ca. 3 % [2]. Aus Ungarn wurde flir das Jahr 2015 in erster Linie von
subklinischen Fallen berichtet [3].

Obwohl der BTV-8 Stamm, der in Frankreich zirkuliert, eng mit den Stdmmen verwandt ist, die fir die
BTV-Epidemie in den Jahren 2006-2009 ursachlich waren [4, 5], gibt es bislang keine Verdffentlichungen
zur Virulenz des Virus. Auf der Internetseite der franzdsischen Tiergesundheitsplattform ESA wird von
zahlreichen klinischen Verdachtsfallen berichtet, im Vordergrund stehen aber offenbar labordiagnostisch
identifizierte, subklinische Falle [6].
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Wabhrend sich die direkten Schaden im Falle eines Viruseintrages in die Wiederkauerpopulation zumindest
fur Rinder mdoglicherweise in Grenzen halten, werden sich durch Handelsrestriktionen wirtschaftliche
Folgen ergeben, sobald die entsprechenden Restriktionszonen eingerichtet sind. Nur Tiere, die gemaR
Anhang 11l der VERORDNUNG (EG) Nr. 126672007 mindestens 60 Tage vor dem Verbringen mit einem
inaktivierten Blauzungenimpfstoff, der vor dem in der Region zirkulierenden Serotyp schitzt, geimpft

wurden, dirfen aus den Restriktionszonen frei verbracht und gehandelt werden.

Impfmanahmen gegen BTV

Entsprechend der Erfahrung der BTV-Impfkampagne aus den Jahren 2006-2009 bedarf es einer
Impfabdeckung der empfanglichen Wiederkduerpopulation von tber 80%, um die Ausbreitung des Virus
grundséatzlich zu verhindern [7]. Durch die flachendeckende Impfung ist es in Deutschland seinerzeit
gelungen, die Epidemie erfolgreich zu tilgen [8]. Im Gegensatz zu den europaweiten Anstrengungen der
vorherigen BTV-Epidemie wird weder in Frankreich noch in Ungarn bzw. Osterreich flachendeckend gegen
BTV geimpft. Stattdessen gibt es die Méglichkeit, freiwillig zu impfen [9]. Obwohl dadurch méglicherweise
die Ausbreitung etwas verlangsamt wurde, ist mittlerweile erkennbar, dass diese Strategie nicht geeignet
ist, die Erkrankung zuriickzudréngen.

In Deutschland besteht seit der Novellierung der EG- Blauzungenbekéampfung-Durchfihrungsverordnung
vom 3.5.2016 die Mdglichkeit, dass die zustandige Behorde unter Berucksichtigung der Risikoeinschatzung
des FLI eine Impfung gegen BTV genehmigen kann [10]. Damit ist die Impfung grundsétzlich méglich. Der
Empfehlung der StiIKo Vet vom Februar 2016 zu einer flachendeckenden, verpflichtenden BTV-Impfung
wurde nicht gefolgt. Der freiwilligen Impfung durch den Tierhalter kommt damit eine umso wichtigere
Rolle zu. Um die Tierhalter zur freiwilligen Impfung zu motivieren, hat Baden-Wirttemberg ein
freiwilliges Impfprogramm aufgelegt: Nach Vorbestellung durch den Tierhalter und Anmeldung beim
Tierarzt wurden die Kosten fiir den Impfstoff und die Impfung zum Grofteil vom Bundesland tbernommen.
Zudem wurden die Impfstoffe, die Anfang des Jahres noch nicht verfigbar waren, Uber die
Landesuntersuchungsdmter an die Tierarzte verteilt. Dabei wurde die besonders gefahrdete
Eintragsregion in der badischen Rheinebene prioritar mit Impfstoffen versorgt [11]. Auf diese Weise ist es
gelungen immerhin ca. ein Viertel des Rinderbestandes in Baden-Wirttemberg gegen BTV-8 zu schiitzen
[12]. In anderen Bundesléandern wurden keine derartigen Anstrengungen unternommen. Entsprechend
werden in keinem Bundesland aufler Baden-Wirttemberg nennenswerte Impfabdeckungen erreicht
(Datenbank Recherche J. Gethmann vom 23.8.2016; [13, 14]).

Die Ausbreitung auf das Bundesgebiet und die Endemisierung der Tierseuche wird damit mittelfristig
immer wahrscheinlicher. Um diesem Szenario vorzubeugen, hélt die StiKo Vet an ihrer Empfehlung vom
Februar 2016 zu einer flachendeckenden verpflichtenden Impfung fest. Sollte sich weiterhin keine
verpflichtende flachendeckende Impfung durchsetzen lassen, empfiehlt die StiIKo Vet aus den folgenden
Grunden eine Impfung auf freiwilliger Basis:

1. Schutz vor der klinischen Erkrankung. Die Blauzungenkrankheit lasst sich durch die aktive Serotyp-
spezifische Immunisierung empfanglicher Wiederkduer mit hoher Sicherheit verhindern.
Insbesondere den Tierhaltern hochgradig empféanglicher Spezies, d. h. kleiner Wiederk&uer, ist die
Impfung aus Griinden des Tierwohls dringend zu empfehlen.
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2. Vermeidung von Handelsrestriktionen. Aufgrund des Verbringungsverbotes ungeimpfter nicht
untersuchter Wiederkauer ergibt sich fir die Tierhalter innerhalb der Restriktionszonen, die
Wiederk&auer verbringen wollen, die Notwendigkeit zu impfen oder die Tiere vor dem Verbringen
untersuchen zu lassen [VERORDNUNG (EG) Nr. 1266/2007]. Auf eine sorgfaltige, tierbezogene
Dokumentation der Impfung in HI-Tier ist zu achten.

Die Vorgehensweise in Baden-Wirttemberg zeigt, wie durch eine offentliche Unterstitzung der
freiwilligen Impfung eine relativ hohe Impfabdeckung erzielt werden kann. Bundesléander mit einem hohen
Ersteintragsrisiko sollten daher dringend die Mdglichkeit prifen, die freiwillige Impfung logistisch oder
finanziell zu fordern.

II. Angaben zu den in Deutschland zugelassenen BTV-Impfstoffen

Die in Deutschland gegenwartig zugelassenen Impfstoffe gegen BTV sind in der Tabelle 1 aufgelistet. Alle
Impfstoffe enthalten inaktiviertes Antigen, das auf BHK-21 Zellen propagiert und mit bindrem Ethylenimin
(BEIl) inaktiviert wurde. Die Reihe der BTVPUR AlSap-Impfstoffe wird zusatzlich mit Formaldehyd
behandelt, um die Virionen zu stabilisieren. Alle Impfstoffe sind mit Aluminiumhdroxid AI(OH); und
Saponin adjuvantiert (Tabelle 2). Angaben zu den Immunisierungsschemata und den Indikationen sind in
den Tabellen 3 und 4 zusammengefasst. Die angegebenen Informationen sind den von der EMA oder der
PharmNet-Datenbank verdffentlichten Public Assessment Reports und den dort verdffentlichten
Packungsbeilagen, bzw. der von MSD Intervet verdffentlichten Gebrauchsinformation fiir Bluevac-4
entnommen.

Wahrend zu Beginn des Jahres keine Impfstoffe frei verfiigbar waren, sind die in Tabelle 1 nicht
unterlegten Impfstoffe frei bei den pharmazeutischen Herstellern beziehbar. Die grau unterlegten
Impfstoffe sind zwar in Deutschland zugelassen, sind aber laut Herstellerangaben derzeit nicht auf dem
Markt erhéltlich. Auf die Darstellung dieser Impfstoffe wird in den Tabellen 2-4 verzichtet.

(Stand der Recherche 13.12.2016).

Tabelle 1 In Deutschland zugelassene BTV-Impfstoffe (Bezeichnung, Serotypen, Tierarten)
Zulassungs- - . leb./ .

Handelsname inhaber Tierarten Impfantigen inakt. Hyperlink
Rind

Bluevac-49 czv BTV-4 Inakt. MSD Intervet
Schaf
Rind

Bluevac BTV 89 czv BTV-8 Inakt. EPAR: Bluevac BTV8
Schaf
Rind

Bovilis BTV 8 Intervet BTV 8 Inakt. EPAR: Bovilis BTV8
Schaf
Rind

BTVPUR? Merial Schaf BTV-1, 4 oder 8 Inakt. EPAR: BTVPUR

cha
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http://eur-lex.europa.eu/legal-content/DE/TXT/HTML/?uri=CELEX:32007R1266&from=DE
http://www.msd-tiergesundheit.de/products/bluevac-4/bluevac-4.aspx
http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/medicines/veterinary/medicines/000156/vet_med_000237.jsp&murl=menus/medicines/medicines.jsp&mid=WC0b01ac058001fa1c&jsenabled=true
http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/medicines/veterinary/medicines/000148/vet_med_000214.jsp&murl=menus/medicines/medicines.jsp&mid=WC0b01ac058001fa1c&jsenabled=true
http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/medicines/veterinary/medicines/002231/vet_med_000225.jsp&murl=menus/medicines/medicines.jsp&mid=WC0b01ac058001fa1c&jsenabled=true

Rind

BTVPUR AlSap 1 Merial BTV-1 Inakt. EPAR: BTVPUR AlSap 1
Schaf
Rind

BTVPUR AlSap 8 Merial BTV-8 Inakt. EPAR: BTVPUR AlSap 8
Schaf

BTVPUR AlSap 2+4 Merial nur fur Schafe BTV-2 u. -4 Inakt. EPAR: BTVPUR AlSap 2+4

Laboratorios | Rind

Syvazul 1 Syva sehat BTV-1 Inakt. PharmNet

Zulvac 1 Bovis Zoetis nur fur Rinder BTV-1 Inakt. EPAR: Zulvac 8 Bovis
Zulvac 1 + 8 Bovis Zoetis nur fur Rinder BTV-1u. -8 Inakt. EPAR: Zulvac 1+8 Bovis
Zulvac 8 Bovis Zoetis nur fir Rinder BTV-8 Inakt. EPAR: Zulvac 8 Bovis
Zulvac 1 Ovis Zoetis nur fir Schafe BTV-1 Inakt. EPAR: Zulvac 1 Ovis
Zulvac 1 + 8 Ovis Zoetis nur fir Schafe BTV-1 u. -8 Inakt. EPAR: Zulvac 1 + 8 Qvis
Zulvac 8 Ovis Zoetis nur fur Schafe BTV-8 Inakt. EPAR: Zulvac 8 Ovis

Die schraffiert unterlegten Impfstoffe sind derzeit nicht verfiigbar.
D In Deutschland hat MSD Intervet den Vertrieb der CZV Impfstoffe (ibernommen.

2) Bei BTVPUR handelt es sich um eine Genehmigung auf Basis eines Multistrain Dossiers, d.h. der Impfstoff ist in
unterschiedlichen Kombinationen der Serotypen 1, 4 und 8 (mono- oder bivalent) zur Vermarktung zugelassen.
Monovalent kann der Impfstoff bei Schafen einmalig verabreicht werden, bei Rindern und in der bivalenten
Formulierung besteht die Grundimmunisierung aus zwei Applikationen. Derzeit ist der Impfstoff nur in der
monovalenten BTV-4 Formulierung verfiigbar.

Tabelle 2 Zusammensetzung der in Deutschland zugelassenen/genehmigten und derzeit verfugbaren
BTV-Impfstoffe

Handelsname Impfantigen Zellinie Inaktivierung | Thiomersal | Adjuvans
- - AI(CH); 4.15mg
Bluevac 4 EI;/OSZSPA k.A. k.A. 0.2 mg )
QuilA 0.1 mg
Al(OH); 6 mg
Bluevac BTV 8 BTV8/2006/ BE BHK-21 BEI 0.1 mg

QuilA 0.05 mg

BTV8/ 2006/FR

Al(OH); 2.7 mg
BTV1/ 2007/FR

BTVPUR BHK-21 BEI - Saponin 30
BTv4/  Corsica hamolytische Einheiten
field isolate
Zulvac 8 Bovis Al(OH); 4 mg
) BTV8/2006/BE BHK-21 BEI 0.2mg ]
Zulvac 8 Ovis Saponin 0.4 mg
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http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/medicines/veterinary/medicines/002230/vet_med_000224.jsp&murl=menus/medicines/medicines.jsp&mid=WC0b01ac058001fa1c&jsenabled=true
http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/medicines/veterinary/medicines/000146/vet_med_000104.jsp&murl=menus/medicines/medicines.jsp&mid=WC0b01ac058001fa1c
http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/medicines/veterinary/medicines/000139/vet_med_000218.jsp&mid=WC0b01ac058001fa1c
https://portal.dimdi.de/amispb/doc/pei/Web/2613696-palde-20160801.pdf
http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/medicines/veterinary/medicines/000145/vet_med_000203.jsp&murl=menus/medicines/medicines.jsp&mid=WC0b01ac058001fa1c&jsenabled=true
http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/medicines/veterinary/medicines/002473/vet_med_000257.jsp&mid=WC0b01ac058008d7a8
http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/medicines/veterinary/medicines/000145/vet_med_000203.jsp&murl=menus/medicines/medicines.jsp&mid=WC0b01ac058001fa1c&jsenabled=true
http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/medicines/veterinary/medicines/002335/vet_med_000249.jsp&mid=WC0b01ac058001fa1c
http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/medicines/veterinary/medicines/002251/vet_med_000235.jsp&mid=WC0b01ac058001fa1c
http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/medicines/veterinary/medicines/000147/vet_med_000204.jsp&mid=WC0b01ac058001fa1c

Tabelle 3
verfuigbaren BTV-Impfstoffe

Immunisierungsschemata der in Deutschland zugelassenen/genehmigten und derzeit

Handelsname Dosis fruhest_er Grundimmunierung Wiederholung = Bemerkungen
Impfzeitpunkt
s.C., . Ool: 21 Tage nach der
5 mL Schaf: zweimalig im 2. Immunisierung
Schaf ab 2 Mo | Abstand von 3 Wo L (Schaf) fur Rinder noch
Bluevac-4 Schaf . ) o jahrlich ich ht- Dol: 1
Rind ab3Mo  Rind: zweimalig im nicht untersucht; Dol:
2mL Abstand von 4 Wo Jahr (Schaf), bzw. 6 Mo
Rind (Rind)
s.C.,
Ool: 20 (Schaf) bzw. 31
2 mL sweimalig im Tage (Rind) nach der 2.
Bluevac BTV 8 Schaf ab 2,5 Mo g Jéhrlich Immunisierung; Dol: 1
Abstand von 3 Wo
4mL Jahr nach der 2.
Rind Immunisierung
) zweimalig im
1mL ab 1 Mo; bei Abstand von 3-4 Wo Ool: 21 Tage nach der
BTVPUR ’ mat Aké 2,5 jahrlich Grundimmunisierung,
s.C. Mo Schaf: monovalent Dol: 1 Jahr
nur einmal (s.0.)
2mL
) Rind, ab 3 Mo Rind: zweimalig im ' nach MaRgabe )
Zulvac 8 Bovis  i.m. (Rind), Abstand von 3 Wo der Ool: 25 Tage nach der
) o dnend Grundimmunisierung;
Zulvac 8 Ovis 2mL ab 1,5 Mo Schaf: zweimalig im = anordnenden oo .. .41 Jahr
Schaf, (Schaf) Abstand von 3 Wo Behorde
s.C.
Ool = onset of immunity; Dol = duration of immunity
Tabelle 4 Indikationen fir die in Deutschland zugelassenen/genehmigten und derzeit verfugbaren

BTV-Impfstoffe

Handelsname Indikation

Schafe
Zur aktiven Immunisierung von Schafen zur Reduktion der Viramie* und der klinischen

Symptome, die durch den Serotyp 4 des Virus der Blauzungenerkrankung hervorgerufen
werden.

Rinder
Zur aktiven Immunisierung von Rindern zur Reduktion der Viramie*, die durch den Serotyp 4
des Virus der Blauzungenerkrankung hervorgerufen wird.

Bluevac-4

*(Schwellenwert-Zyklus) Ct-Wert > 36, der durch eine validierte RT-PCR-Methode ermittelt
wurde und anzeigt, dass kein Virusgenom vorhanden ist

Schafe

Zur aktiven Immunisierung von Schafen ab einem Alter von 2,5 Monaten zur Verhinderung
einer Viramie* und zur Verringerung Kklinischer Symptome, die durch das Virus der
Blauzungenerkrankung des Serotyps 8 verursacht werden.

Bluevac BTV 8
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BTVPUR

Rinder
Zur aktiven Immunisierung von Rindern ab einem Alter von 2,5 Monaten zur Verhinderung
einer Virdmie*, die durch das Virus der Blauzungenerkrankung des Serotyps 8 verursacht wird.

*(Schwellenwert-Zyklus) Ct-Wert > 36, der durch eine validierte RT-PCR-Methode ermittelt
wurde und anzeigt, dass kein Virusgenom vorhanden ist.

Zur aktiven Immunisierung von Schafen und Rindern zur Verhinderung einer Viramie* und zur
Verringerung Kklinischer Symptome, die durch das Virus der Blauzungenkrankheit der
Serotypen 1, 4 und/oder 8 verursacht werden (Kombination héchstens zweier Serotypen).

* (unterhalb der Nachweisgrenze der validierten RT-PCR Methode von 3,68 logl0 RNA-
Kopien/ml, die anzeigt, dass keine infektidse Virusiibertragung stattfindet)

Zulvac 8 Bovis

Zulvac 8 Ovis

Zur aktiven Immunisierung von Rindern ab einem Alter von 3 Monaten zur Verhinderung* der
Viramie des Virus der Blauzungenerkrankung des Serotyps 8.

*(Schwellenwert-Zyklus) Ct-Wert > 36, der durch eine validierte RT-PCR-Methode ermittelt
wurde und anzeigt, dass kein Virusgenom vorhanden ist.

Beginn der Immunitét: 25 Tage nach Verabreichung der zweiten Dosis.
Die Dauer der Immunitét betrégt mindestens ein Jahr nach Abschluss des ersten Impfzyklus.

Zur aktiven Immunisierung von Schafen ab einem Alter von 1,5 Monaten zur Verhinderung*
der Virdmie des virus der Blauzungenerkrankung des Serotyps 8.

*(Schwellenwert-Zyklus) Ct-Wert > 36, der durch eine validierte RT-PCR-Methode ermittelt
wurde und anzeigt, dass kein Virusgenom vorhanden ist.

Beginn der Immunitét: 25 Tage nach Verabreichung der zweiten Dosis.
Die Dauer der Immunitéat betrédgt mindestens 1 Jahr nach Abschluss des ersten Impfzyklus.
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