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Molekularbiologische Untersuchung

Die qPCR-Untersuchungen von Kiemen-
material der zwei betroffenen Huchen-Be-
stande im Jahr 2018 ergaben in beiden
Fillen einen positiven Nachweis von Can-
dideitus Branchiomonas cysticola sowie in
einem Fall zusitzlich von Candidatus
Clavoelamydia salmonicola.

Diskussion

Nach unserem Wissen sind dies die ersten
Nachweise der Epitheliocystis-Erkran-
kung beim Huchen. Das dabei festgestellte
pathologische Bild der nekrotisierenden
und hyperplastischen Kiemenentziindung
mit lésionassoziierten Epitheliocystis-
Strukturen entspricht der Beschreibung
von Epitheliocystis beim Atlantischen
Lachs (Mitchell et al. 2013). Mittels histo-
pathologischer Untersuchung konnten wir
die Epitheliocystis-Erkrankung beim Hu-
chen bereits 2014 nachweisen. Anhand der
Nachweise von Candidatus Branchiomo-
nas cysticola und Cendidatus Clavochla-
mydia salmonicola konnten Krankheitser-
reger nachgewiesen werden, welche in
Norwegen (Toenshoff et al. 2012) und
Schottland (Munro, pers. Mitteilung.) mit
multifaktoriellen Kiemenerkrankungen

beim Atlantischen Lachs in Verbindung ge-
bracht werden. Beim Huchen spielen mig-
licherweise Kiemen-Amghen im Rahmen
von Co-Infektionen eine Rolle, wenn auch
diese nicht in allen Fillen nachgewiesen
werden konnten. Eine zusétzliche Beteili-
gung von Viren am Krankheitsgeschehen
kann grundsétzlich nicht ausgeschlossen
werden, wobel zumindest das beim Atlan-
tischen Lachs vorkommende, Kiemener-
krankungen auslisende Salmon gill poxvi-
rus bei Probenmaterial aus dem Jahr 2018
nicht nachweisbar war. Andere fischpatho-
gene Bakterien, insbesondere Flavobalkte-
rien, scheinen sehr wahrscheinlich keine
Rolle zu spielen.

Bei anderen in Bayern gehaltenen Siifi-
wassersalmoniden-Arten ist die Epithelio-
cystis-Erkrankung nach unseren eigenen
Untersuchungen bisher nicht in Erschei-
nung getreten. Stressfaktoren wie Umset-
zen, Temperaturschwankungen und Laich-
zeit scheinen einen Ausbruch der Krank-
heit bzw. die Schwere des Verlaufs zu be-
giinstigen. Leider fehlen noch wichtige Er-
kenntnisse zu Ubertragungswegen, zum
Vorkommen des Erregers in Teichwirt-
schaften und Freigewiissern, einer poten-
tiellen Gefahr fiir wildlebende Huchen,

stummen Trigern (Carriern), méglichen
Vorbeugemalinahmen und wirksamen Be-
handlungsmiglichkeiten.

Beim Beobachten der beschriebenen Kie-
mensymptomatik bei Huchen rufen wir
daher auf, mit dem Fischgesundheits-
dienst Kontakt aufzunehmen, um die Er-
krankung niher zu untersuchen zu kin-
nen. Im Rahmen eines 2019 laufenden
Projektes zur Aufklirung neuartiger
Krankheitshilder kann dies unter he-
stimmten Voraussetzungen ohne anfal-
lende Kosten durchgefiihrt werden.
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Antibiotikaeinsatz in der Fischzucht - Was ist zu beachten?

Dr. Peter Scheinert, Fischgesundheitsdienst Bayern

Die Behandlung von Fischen ist heutzu-
tage flir Tierdrzte eine ebenso gingige Té-
tigkeit wie die therapeutischen MaBnah-
men in anderen Tierbestdnden. Besonders
im Sommer, wenn aufgrund der hoheren
Wassertemperaturen bakterielle Erkran-
kungen, wie z.B. die Furunkulose oder die
Rotmaulseuche, in Fischbestinden aushre-
chen, mitissen die erkrankten Bestdnde
mangels geeigneter Impfstoffe oft mit An-
tibiotika behandelt werden. Beim Einsatz
von Antibiotika beim Fisch sind jedoch so-
wohl vom Tierarzt als auch vom Fischziich-
ter einige Besonderheiten zu beachten.

Der Einsatz von Antibiotika muss auf der
sorgfiltigen Untersuchung einer repriisen-
tativen Anzahl von Fischen des Bestandes
basieren. Wesentlich sind dabei bestands-
spezifische Faktoren, die durch regelmi-
Bige Besuche des den Tierbestand betreu-
enden Tierarztes erhoben werden. Es ist
die Pflicht des Tierarztes darauf zu achten,
dass die tierirztlichen Behandlungsanwei-
sungen vom Fischziichter genau umge-
setzt werden, Antibiotika diirfen grund-
sitzlich nur bei bakteriellen Infektionen
nach einem erfolgten Antibiogramm einge-
setzt werden. Falls keine eindeutige itio-
logische Diagnose zu stellen ist, kann die
Auswahl einzusetzender Antibiotika auf-
grund von bestandsspezifischen Erfahrun-
gen erfolgen, wenn entsprechende Er-
kenntnisse zum Gesundheitsstatus des
Tierbestandes und tber Ergebnisse vo-
rausgegangener Antibiogramme vorliegen.

Die Dosis, die Therapiedauer, die Art der
Verabreichung und die Wartezeit werden
vom Tierarzt festgelegt. Die Einhaltung
der Wartezeit bis zum Verkauf der Fische
als Lebensmittel liegt jedoch in der Verant-
wortung des Fischziichters.

Um Riicksténde in Lebensmittel, die von
Tieren gewonnen werden, zu vermeiden,
ist die Handhabung, Verschreibung und
Verabreichung von Antibiotika gesetzlich
streng geregelt. Bevor ein Tierarzneimittel
fiir Lebensmittel liefernde Tiere zugelas-
sen wird, werden die Sicherheit der arznei-
lich wirksamen Substanzen und der mag-
lichen Riickstinde in Lebensmitteln unter-
sucht und Hiochstmengen bestimmt. In der
EU werden fiir alle Wirkstoffe, die bei
Lebensmittel liefernden Tieren eingesetzt
werden sollen, Grenzwerte fiir Riickstinde
in Lebensmitteln festgelegt. Diese Riick-
standshdchstwerte diirfen in Milch, Eiern,
Honig sowie den tierischen Geweben
(Fleisch, Innereien, Haut, Fett) zum Zeit-
punkt des Gewinnens als Lebensmittel
bzw. des Schlachtens nicht iiberschritten
werden. Wartezeiten werden fiir alle ess-
baren Gewebe und tierische Produkte fest-
gesetzt, fiir die zuvor Hiichstmengen be-
stimmt wurden. Die Wartezeit hingt dabei
nicht nur vom Wirkstoff selbst, sondern
wesentlich auch von der Zusammenset-
zung der verwendeten Hilfsstoffe, der Dar-
reichungsart und der Art und Dauer der
Anwendung abh, Das Ausscheidungsverhal-
ten eines Wirkstoffes wird in speziellen

Riickstandsstudien gepriift. Die Festset-
zung von Wartezeiten erfolgt nach stren-
gen Regularien im Zulassungsverfahren.

Aber wie ist die Wartezeit definiert? Als
Wartezeit wird der Zeitraum angesehen,
der nach der letzten Verabreichung eines
Arzneimittels an ein Tier oder in diesem
Fall an einen Fischbestand bis zum Zeit-
punkt der Herstellung von Lebensmitteln
aus diesem Tier einzuhalten ist und der
gewiihrleistet, dass eventuelle Riickstéinde
bestimmte Hichstmengen fiir arzneilich
wirksame Stoffe nicht iiberschreiten, Da-
durch soll sichergestellt werden, dass die
Verbraucher von Nahrungsmitteln tieri-
scher Herkunft nicht durch Arzneimittel-
riickstinde geschédigt werden. Nach Ab-
lauf der Wartezeit sollen die Lebensmittel
keine gesundheitsschidigenden Riick-
stinde mehr enthalten, Uber den Schutz
des Verbrauchers hinaus gewihrleistet die
Einhaltung der Wartezeiten sowohl dem
behandelnden Tierarzt als auch dem Tier-
halter, dass die produzierten Lebensmittel
keine unerlaubten Riickstdande mehr ent-
halten,

Die Behandlung von Nutzfischen erfordert
daher Spezialkenntnisse in der Aquakul-
tur. Bei der Verabreichung von Arzneimit-
teln stehen bei Fischen meist Bestandshe-
handlungen im Vordergrund. Hierbei miis-
sen Antibiotika in der Regel méglichst
tiber das Futter appliziert werden. Im Ein-
zelfall kénnen beispielsweise bei Jung-
fischen auch Badebehandlungen durchge-
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fithrt werden. Um den Wirkstoffeintrag in
die Umwelt zu vermeiden, sollten diese
nur in Behaltern mit miglichst geringem
Volumen durchgefiihrt werden.

Aufgrund der geringen Anzahl an fiir Fi-
sche zugelassenen Tierarzneimitteln ist es
in der Regel notwendig, fiir andere Tierar-
ten zugelassene Arzneimittel umzuwid-
men. Werden Arzneimittel umgewidmet,
g0 wie es aufgrund des Therapienotstandes
meistens bei der Behandlung von Fischbe-
stinden der Fall ist, gelten rechtlich vor-
geschriebene Mindestwartezeiten. Bei der
Umwidmung tibernimmt der Tierarzt die
Verantwortung fiir die Wirksamkeit und
die Unschédlichkeit des Arzneimittels.

Ist ein Arzneimittel nicht explizit fiir Fi-
sche zugelassen, wird die Wartezeit bei der
Umwidmung durch die sogenannten Ta-
gesgrade berechnet. Eine Wartezeit von
500 Tagesgraden ist beim Fisch vorge-
schrieben. Unter Tagesgrad versteht man
eigentlich in der Fischerei die Zeit von der
Befruchtung des Eis bis zum Schlupf des
Briitlings. Die Entwicklung des Briitlings
bis zum Schlupf ist stark temperaturab-
héngig. Wegen der Beriicksichtigung der
Temperaturabhiingigkeit sind die soge-
nannten Tagesgrade auch fiir die Berech-
nung der Wartezeit verwendet worden.

Die Wartezeit eines Medikaments beim
Fisch wird daher wie folgt ermittelt:

500/T=N

Dabei ist T die mittlere Wassertemperatur
in °C wihrend der Behandlung und N die
Anzahl der Wartezeit in Tagen, d.h. wer-
den z.B. Forellen bei 10°C mit einem um-
gewidmetem Medikament behandelt, be-
triagt die Wartezeit 500/10 = 50 Tage.

Das bedeutet fiir die Berechnung der War-
tezeit, dass hihere Wassertemperaturen
die Wartezeit verringern. Bei der Festle-
gung von Wartezeiten treten somit bei
Fischen, die der Lebensmittelgewinnung
dienen, Besonderheiten auf. Fische sind
wechselwarme Wirbeltiere, deren Kirper-
temperatur von der Umgebungstempera-
tur abhéngt. Da die iiberwiegende Mehr-
zahl der Tierarzneimittel nach aufwendi-
gen und teuren Zulassungsverfahren fiir
Saugetiere oder Gefliigel mit konstanter
Kérpertemperatur produziert wird, kén-
nen die angegebenen Wartezeiten bei der
Behandlung von Fischen nicht direkt iber-
nommen werden. Die Geschwindigkeit des
Abbaus und die Verstoffwechselung sind
temperaturabhingig und somit bei Sauge-
tieren und Vigeln mit konstanter Kirper-
temperatur in klinischen Studien gut
nachweis- und berechenbar. Bei Fischen
kann dagegen die Wartezeit nach einer Be-
handlung bei einer Wassertemperatur von
beispielsweise 8°C durch einen tempera-
turbedingten verlangsamten Stoffechsel
linger notwendig sein als bei einer Be-
handlung bei 18°C. Ebenso sind fischart-
liche Unterschiede in der Geschwindigkeit
des Abbaus zu vermuten. Durch die 500
Tagesgrade sollte ein Sicherheitspuffer zur
Einhaltung der Riickstandshichstmengen
vorhanden sein.

Wie zwei Falle aus der Praxis des Fischge-
sundheitsdienstes zeigen, sind die Anga-
ben trotzdem mit Vorsicht zu genieBen und
kinnen zu Fehlinterpretation und zu mas-
siven Unannehmlichkeiten fithren. Bei
einem Betrieb wurden im vergangenen
Jahr nach einem Zukauf von Speisefischen
im Rahmen einer amtlichen Riickstands-
kontrolle Sulfonamid-Riickstande festge-
stellt. Sie lagen jedoch unterhalb des ge-
setzlich vorgeschriebenen Grenzwertes,
Trotzdem war der Betrieb infolgedessen
Gegenstand eines méglichen lebensmittel-
rechtlichen Straftatbestandes aufgrund
vermuteter, unerlaubter Arzneimittelan-
wendung bzw. Nichteinhaltung der Warte-
zeit. Bel weiteren untersuchten Proben
konnten jedoch keine weiteren Riickstinde
nachgewiesen werden und die Ermittlun-
gen wurden eingestellt.

Im zweiten Fall kaufte ein Fischhiindler
eine Tonne Saiblinge im benachbarten
Ausland und hilterte sie zum Verkauf we-
nige Tage in seiner Anlage. In dieser Zeit
erfolgte ebenfalls eine Lebensmittelkon-
trolle im Rahmen des Nationalen Riick-
standskontrollplans durch die zustindige
Veterindrbehrde, bei der in den zum Ver-
zehr angebotenen Saiblingen eine Rest-
menge von Enrofloxacin festgestellt
wurde. Die Anlage wurde nach dem Test-
ergebnis sofort gesperrt, das Anwesen auf
illegal erworbene Arzneimittel durchsucht
und ein Bufigeld eingefordert. Da weder
Arzneimittel gefunden und die Fische
nachweislich nicht tierdrztlich auf seinem
Anwesen behandelt wurden und bei der
Riickrechnung die festgestellte minimale
Restmenge 110 pg/kg (10 ng/kg iiber dem
vorgeschriebenen Grenzwert) gegen eine
kiirzliche Behandlung sprach, wurde dem
Fischhéndler nach dem juristischem
Grundsatz ,in dubio pro reo* das BuBgeld
erlassen. Er wurde jedoch schriftlich ver-
warnt mit dem Hinweis, er habe die
Pflicht sich beim Kauf zu vergewissern,
dass bei den erworbenen Fischen auch
nach einer eventuellen Behandlung die
Wartezeit eingehalten wurde. Was war
passiert?

Die Fische sind behandelt und die Warte-
zeit nach der vorgeschriebenen Formel mit
500 Tagesgraden eingehalten worden.
Aber anscheinend lisst sich nach wissen-
schaftlichen Untersuchungen die Tages-
grad-Formel nicht bei jedem Antibiotikum
sicher anwenden. Nach Literaturrecher-
chen wurde von Lucchetti et al. (2004) die
Wartezeit von Enrofloxacin und dessen
Metabolit Ciprofloxacin bei der gingigen
Behandlungsdosis von 10mg/kg Fisch/Tag
bei der Regenbogenforelle iiberpriift. Nach
500 Tagesgraden konnten bei einem vorge-
schriebenen Riickstandshichstwert von
100 pg/kg jedoch noch 170 pglkg Enroflo-
xacin im Gewebe nachgewiesen werden,
Das bedeutet, dass die Wartezeit von 500
Tagesgraden schlicht nicht ausreicht, um
den Riickstandshichstwert von 100 pg/kg
zu unterschreiten. Aufgerechnet miisste
die Wartezeit auf 816 Tagesgrade erhiht
werden. Durch das Problem des Therapie-
notstands kann es also durchaus vorkom-

men, dass bei der Umwidmung eines
neuen Antibiotikums nach der {iblichen
Wartezeitformel ebenfalls unzureichende
Wartezeiten errechnet werden.

Zusiitzlich Brisanz lieferte in dieser Ange-
legenheit die Tatsache, dass Enrofloxacin
in Deutschland als Reserveantibiotikum
gelistet ist. Sogenannte ,antibiotische Re-
servemittel” (inshes. Fluorchinolone und
Cephalosporine der 3. und 4. Generation)
diirfen nur nach strenger Indikationsstel-
lung zur Therapie von Einzeltieren und er-
krankten Tiergruppen angewendet werden
und nur, wenn nach erfolgtem Resistenz-
test diese als letzte Option bei Versagen
aller Alternativen verwendet werden soll-
ten. Diese Antibiotika sind eine wichtige
therapeutische Reserve gegen multiresis-
tente Keime und um mégliche Resistenz-
bildungen zu verhindern, sollte der Ein-
satz in der Tiermedizin bei Tieren, die der
Lebensmittelgewinnung dienen, vermie-
den werden. Die Verfiigharkeit dieser An-
tibiotika ist in der Humanmedizin fiir
Patienten mit lebenshedrohlichen Infek-
tionen von lebenswichtiger Bedeutung
(z.B. MRSAlInfektionen durch Methicillin/
Oxacillinresistente Staphylokokken).

Die Einhaltung der Wartezeit wird durch
den Nationalen Riickstandskontrollplan
durch die amtliche Lebensmittelkontrolle
der zustindigen Veterinirbehirden iiber-
wacht. Der Nationale Riickstandskontroll-
plan fiir Lebensmittel tierischen Ur-
sprungs ist ein seit 1989 durchgefiihrtes
Programm, in dem Lebensmittel tierischer
Herkunft auf Riickstinde unerwiinschter
Stoffe untersucht werden. Das in Deutsch-
land vom Bundesamt fiir Verbraucher-
schutz und Lebensmittelsicherheit koordi-
nierte Programm wird in der Europi-
schen Union nach einheitlichen MaBstii-
ben durchgefiihrt. Bei Verdacht haben
Amtstierdrzte das Recht, Grundstiicke
und Betriebsraume zu betreten, zu besich-
tigen und im notwendigen Umfang Proben
zu entnehmen. Der Tierhalter hat die

erwachungsmafBnahmen zu dulden und
dabei unterstiitzend mitzuwirken. Dazu
gehiren z.B. Rdume und Behiiltnisse zu
bezeichnen und zu &ffnen, Auskiinfte zu
erteilen, Nachweise tiber die Anwendung
von Arzneimitteln (Bestandsbuch) vorzu-
legen und die Entnahme von Proben zu er-
miiglichen.

Verstiille gegen die aufgefiihrten Bestim-
mungen kénnen mit einer FreiheitsstraBe
von bis zu drei Jahren, in besonders
schweren Fillen von bis zu 10 Jahren, und
mit Geldbuflen von bis zu 25.000 Euro ge-
ahndet werden. Das StrafmaB zeigt deut-
lich, dass Staat und Gesellschaft eine be-
sondere Sorgfalt von Tierhaltern und Tier-
drzten bei der Anwendung von Arzneimit-
teln bei Lebensmittel liefernden Tieren
verlangen. Diese Verantwortung fiir die
Gesundheit von Tier und Mensch sollte fiir
alle Beteiligte, fiir Tieriirzte und Fisch-
ziichter, Veranlassung sein, die rechtlichen
Bestimmungen penibel einzuhalten.
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