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1. Einleitung und Fragestellung

Domestizierte Neuweltkamele, Alpakas (Vicugna pacos) und Lamas (Lama glama), werden
zunehmend in Europa gehalten, auferhalb von ihrer urspriinglichen Heimat in Siidamerika.
Die Alpaka-Population wird in Deutschland auf mehr als 12000 Individuen geschatzt (Neubert
et al. 2021).

Endoparasitismus ist ein wichtiges Gesundheitsproblem bei den Neuweltkamelen (Dadak et
al. 2013). Laut Lambacher et al. (2016) sind Endoparasitosen eine der haufigsten Ursachen
fur Erkrankungen bei Neuweltkamelen. Endoparasiten kdnnen schwere Kklinische
Erkrankungen bis hin zum Tod der Tiere zu Folge haben (Ballweber 2009, Cebra et al. 2014,
Fowler 2010, Lambacher et al. 2016). Endoparasiteninfektionen werden zusatzlich zu anderen
Bekampfungsmalnahmen mit  Entwurmungsmitteln (Anthelminthika) behandelt.
Anthelminthika missen jedoch sehr achtsam angewendet werden, da die Gefahr der
Entwicklung von resistenten Wurmpopulationen besteht. Bei den meisten Anthelminthika, die
bei Neuweltkamelen eingesetzt werden, mangelt es jedoch an Untersuchungen zur
Pharmakokinetik, Sicherheit und Wirksamkeit bei diesen Tieren. Das potenzielle Risiko einer
Unter- oder Uberdosierung ist hoch (Franz et al. 2015). Diese Unterdosierung von
Anthelminthika, ein zu haufiges Behandeln, sowie das Einflhren von neuen Tieren in eine
Herde, ohne sie zuvor zu behandeln, kann die Entwicklung von Anthelminthikaresisitenzen auf
einem Betrieb beschleunigen (Taylor 2012). Zudem kann die Vergesellschaftung von Lamas
und Alpakas mit anderen Tieren den Austausch von Parasiten zwischen diesen Tieren und
Neuweltkamelen erleichtern (Kriegl 2009). In den Regionen, in welche die Neuweltkamele
importiert wurden, scheinen gastrointestinale Nematoden hauptsachlich mit domestizierten
Wiederkauern wie Schafen, Ziegen und Rindern geteilt zu werden (Ballweber 2009, Sarre et
al. 2012). Es wurde bereits Uber Multiresistenz bei Nematoden von Schafen und Ziegen
berichtet, sodass bei Neuweltkamelen, die haufig auf den gleichen Weiden gehalten werden,
ebenfalls mit Resistenzen zu rechnen ist (Gillespie et al. 2010, Kaplan 2004, Sarre et al. 2012).
Mehrere Studien berichten bereits Uber Anthelminthika-Resistenzen bei Neuweltkamelen
(Gillespie et al. 2010, Kultscher et al. 2019, Rashid et al. 2018).

Mit Resistenzentwicklung muss jederzeit gerechnet werden. Je friher Resistenzen bei einem
Anthelminthikum erkannt werden, desto friher kdnnen Maflinahmen eingeleitet werden, um

deren Weiterverbreitung einzudammen. Bei diesem Projekt sollen die Wirkstoffe Moxidectin



(MOX) und Monepantel (MON) bei Alpakas auf Resistenzen untersucht werden. Beide
Anthelminthika galten bis vor kurzem als wirksam. Allerdings wurden bei einer rezenten Studie
im Jahre 2019 eine verminderte Wirksamkeit von Moxidectin und Monepantel bei
Neuweltkamelen beobachtet (Kultscher et al. 2019). Unser Projekt wurde als Folgestudie
davon geplant, mit dem Ziel, das Ausmal} der Resistenzen gegen die beiden Wirkstoffe
ausfuhrlicher zu untersuchen. Hierflir soll die plangemaRe Frihjahrsentwurmung auf

ausgewahlten Alpakabetrieben in Deutschland beobachtet werden.

Die Untersuchungen in diesem Projekt basieren auf dem Eizahlreduktionstest (EZRT) (Coles
et al. 2006). Die Durchfiihrung vom EZRT richtet sich nach den aktuellen Empfehlungen von
COMBAR (COMBatting Anthelmintic Resistance), einer Forschungsinitiative von der

Europaischen Union (https://www.combar-ca.eu).

Die Hypothese flir dieses Projekt lautet:
Moxidectin- und Monepantelresistenzen kdnnen auf den untersuchten Alpakabetrieben

nachgewiesen werden.



2. Literaturiuibersicht

2.1. Endoparasiten der Neuweltkamele

In Regionen, in denen die Neuweltkamele importiert wurden, werden Tiere haufig unter (halb-
) intensiven Weidebedingungen gehalten, im Gegensatz zu einem extensiven
Weidemanagement in Sldamerika (Sarre et al. 2012). Darlber hinaus teilen sich
Neuweltkamele in neuen Lebensrdumen haufig die Weide mit anderen Wiederkduern (zum
Beispiel Schafen), was den Druck von Infektionskrankheiten erheblich erhdhen kann, da die
Kontamination der Weide nicht mehr auf die von den Neuweltkamelen ausgesuchten Latrine-
Platze beschrankt ist (Beldomenico et al. 2003, Hill et al. 1993, Leguia 1991, Sarre et al. 2012).

Magen-Darm-Parasiten, die bei Lamas und Alpakas identifiziert wurden, umfassen
Nematoden, Trematoden, Cestoden und Protozoen. Einige Arten sind wirtsspezifisch und
befallen speziell Neuweltkamele (zum Beispiel Eimeria spp., Nematodirus lamae, Lamanema
chavezi, Graphinema aucheniae, Spiculopteragia peruvians). Die meisten Arten (u.a. Magen-
Darm-Strongyliden und Leberegel) werden jedoch mit anderen Wirten, u.a. mit den heimischen
Wild- und Hauswiederkauern, geteilt (Cebra et al. 2014, Fowler 2010, Franz et al. 2015, Leguia
1991, Rickard 1994, Rickard und Bishop 1991, Rohbeck 2006, Schmaschke 2015).

Nachfolgend werden einige Studien zur Pravalenz der einzelnen Parasiten-Spezies in
Osterreich, Deutschland und der Schweiz erwahnt. Auf eine ausfiihrlichere Beschreibung
wurde bei dieser Arbeit verzichtet, da sie Bestandteil der Diplomarbeit von Frau Katharina
Muhm ist (Muhm 2021). Erganzend sei auf die Studien von Lambacher et al. (2016) und

Kultscher et al. (2018) verwiesen.

Laut der Studie von Lambacher et al. (2016) zeigte die Pravalenz der einzelnen Parasiten-
Spezies regionale Unterschiede in Osterreich. Es konnte ein vermehrtes Vorkommen von E.
macusaniensis im Suden Osterreichs, von Nematodirus spp. und Capillaria spp. im Norden
und von D. dendriticum im Stden und Westen aufgezeigt werden. Im Vergleich der sudlichen,
nordlichen, westlichen und dstlichen Regionen Osterreichs konnten jedoch keine statistisch
signifikanten Unterschiede in der Parasitenverteilung aufgezeigt werden (Lambacher et al.
2016). Bei der Studie von Lambacher et al. (2016) wurden von Endoparasiten am haufigsten

Magen-Darm-Strongyliden in Osterreich nachgewiesen (82,8% der Proben), gefolgt von



Eimeria spp. (77,2%). Die Eier von Nematodirus spp., Trichuris spp. und Capillaria spp. wurden
in 44,8, 22,8 bzw. 16,6 % der Proben nachgewiesen; Dicrocoelium dendriticum in 17,2 % und
E. macusaniensis in 11,0 % der Proben. Moniezia (0,7 %) und F. hepatica (0,7 %) wurden in
nur wenigen Proben detektiert. Es wurden keine Lungenwirmer in den Proben nachgewiesen
(Lambacher et al. 2016).

In der Schweiz wurde eine Pravalenz von Magen-Darm-Strongyliden von 83,3% dokumentiert
(Hengrave Burri et al. 2005). In Deutschland erreichte die Pravalenz von Magen-Darm-
Strongyliden 90% (Rohbeck 2006).

Weiters beschrieben Hertzberg und Kohler (2006) die Pravalenz und Bedeutung von
gastrointestinalen Helminthen und Protozoen bei Neuweltkamelen in der Schweiz. Die
Untersuchung von 38 schweizer Neuweltkamelen-Betrieben wahrend der Weideperiode ergab
folgende Pravalenzen: Trichostrongyliden 87%, Trichuris sp. 74 %, Capillaria sp. 68 %,
Nematodirus battus 63 %, Nematodirus spp. 53%, Dicrocoelium dendriticum 34%, Moniezia
spp. 8%, Fasciola hepatica 5% und Eimeria macusaniensis 68 %. Die Ausscheidung von
Helmintheneiern war im Allgemeinen gering (Hertzberg und Kohler 2006). Hertzberg und
Kohler (2006) beschrieben die Dicrocoeliose als die relevanteste parasitare Infektion von
Lamas und Alpakas in der Schweiz, weil sie bei unbehandelten Tieren schwere klinische

Symptome und Tod verursacht.

Lambacher et al. (2016) fassten die Infektionen von Neuweltkamelen mit Dicrocoelium
dendriticum aus der Schweiz, Ostosterreich und Siuddeutschland zusammen und
dokumentierten eine koproskopisch nachgewiesene Pravalenz von 6,3—-34 % (Hengrave Burri
et al. 2005, Hertzberg und Kohler 2006, Burian 2010, Pichler 2010, Schlégl 2010).

Auch laut einer groReren Studie von Kultscher et al. (2018) zum Auftreten von Endoparasiten
bei Alpakas in Deutschland und Osterreich stellten Kokzidien und Magen-Darm-Strongyliden
die haufigsten Befunde der Kotuntersuchungen dar. Im Gegensatz zur Erkenntnis aus der
Studie von Lambacher et al. (2016), wurden bei dieser Studie keine signifikanten Unterschiede

hinsichtlich der regionalen Verteilung der Parasiten festgestellt (Kultscher et al. 2018).

Unter den Magen-Darm-Strongyliden ist Haemonchus contortus besonders hervorzuheben,

weil dieser Parasit bei Neuweltkamelen schwerwiegende klinische Symptome verursacht und



weil dessen Vorkommen zuzunehmen scheint (Kultscher et al. 2018). Haemonchus contortus
ernahrt sich von Gewebeteilen und von Blut, was haufig zu den Symptomen Anadmie und
Odembildung flhrt. Ein hochgradigerer Befall kann bei Alpakas einen letalen Ausgang zur
Folge haben, wenn die Therapie mit geeigneten Anthelminthika nicht rechtzeitig eingeleitet

wird (Duncanson 2012).

2.2. Anthelminthikaresistenz

Die Definition der Anthelminthikaresistenz variiert in verschiedenen Publikationen. Die World
Association for the Advancement of Veterinary Parasitology (W.A.A.V.P.) beschreibt
Anthelminthikaresistenz in ihrer Leitlinie zu anthelminthischen Kombinationspraparaten gegen
Nematodeninfektionen bei Wiederkauern und Pferden wie folgt: ,die Fahigkeit von Parasiten,
Medikamentendosen zu Ulberleben, die normalerweise Parasiten derselben Art und im
gleichen Stadium toéten wurden.” (European Medicines Agency 2017, Geary et al. 2012).
Weiters beschreibt W.A.A.V.P. Anthelminthikaresistenz in der gleichen Leitlinie wie folgt:
,Anthelminthikaresistenz kann als eine erbliche Anderung der Anfalligkeit fir ein
Anthelminthikum in einer Population parasitarer Nematoden definiert werden, so dass eine
Dosis, die normalerweise eine Clearance von 95 % erwachsener Wirmer bewirkt, eine
Clearance von < 80 % bewirkt.“ (Geary et al. 2012). Der Begriff ,Anthelminthikaresistenz*
inkludiert Falle, in denen hohere Dosen oder Konzentrationen des Arzneimittels erforderlich
sind, um einen bestimmten Anteil an Nematoden zu entfernen oder abzutéten (Dargatz et al.
2000).

Die Entstehung von Mutationen die zur Resistenz von Mikroben und Parasiten gegeniber
chemischen Substanzen flihren konnen, ist ein natirliches Phanomen, das ohne Einsatz der
chemischen Substanzen auftritt (Dargatz et al. 2000). Resistenzen werden vererbt. So kann
mit einer chemotherapeutischen Behandlung in die Richtung einer Resistenz selektiert
werden, weil resistente Wurmer der Wirkung der Behandlung entgehen und ihre
Resistenzgene an die nachste Generation weitergeben. Die durch Mutation auftretenden
Resistenzgene sind in der Population zunachst selten, aber mit fortschreitender Selektion
steigt ihr relativer Anteil an der Population und damit auch der Anteil resistenter Parasiten

(Dargatz et al. 2000, European Medicines Agency 2017).



Im Laufe der Zeit und bei weiterer Selektion durch Behandlung nachfolgender Generationen
mit derselben Wirkstoffklasse erreicht die Haufigkeit der Resistenzallele in der
Wurmpopulation ein Niveau, welches zu merklichen Wirksamkeitsverlusten fuhrt (Dargatz et
al. 2000).

Weitere Definitionen sind nétig, um die Problematik der Resistenz genauer darzustellen.

Seitenresistenz liegt vor, wenn Parasiten, die gegen ein Medikament einer chemischen Klasse
resistent sind, zusatzlich gegen andere Medikamente derselben Klasse resistent sind (Dargatz
et al. 2000).

Mehrfachresistenz liegt vor, wenn Parasiten unabhangig voneinander eine Resistenz gegen
mehrere Anthelminthika-Klassen entwickeln (Dargatz et al. 2000). Im Allgemeinen gegen die
meisten Anthelminthika-Klassen oder alle Hauptklassen, die gegen den betreffenden

Parasiten verfugbar sind (European Medicines Agency 2021).

Kreuzresistenz liegt vor, wenn Parasiten gegen Wirkstoffe verschiedener antiparasitarer

Klassen resistent sind (European Medicines Agency 2021).

Das Ausmal} der Anthelminthikaresistenz die sich in vivo auf genetischer Ebene entwickelt,
entspricht nicht dem Grad der klinisch feststellbaren Zeichen.

Im Jahre 2000 bestand noch das Problem, dass die damaligen Diagnosemethoden die
Pravalenz der Resistenzen unterschatzten (Dargatz et al. 2000). Neue Methoden ermdglichen
jedoch die Genauigkeit der Anthelminthikaresistenz-Diagnose zu verbessern (Kaplan 2020,
Rose Vineer et al. 2020, Wang et al. 2018). Es bleibt weiterhin sinnvoll fir klinische
Anthelminthikaresistenz® eine gesonderte Definition zu verwenden. Klinische
Anthelminthikaresistenz liegt vor, wenn die empfohlenen Dosen des Arzneimittels die

Parasiten nicht entfernen kénnen (Dargatz et al. 2000).

Unterschiede in der Geschwindigkeit der Resistenzentwicklung gibt es sowohl bezogen auf
die Starke der Wirkstoffe innerhalb einer chemischen Klasse als auch beim Vergleich zwischen
verschiedenen Anthelminthikaklassen (Dargatz et al. 2000). Ein Beispiel ist, dass sich bei

Haemonchus contortus eine Resistenz gegen Levamisol langsam uber Jahrzehnte entwickelt,



wahrend sich eine Resistenz gegen Ivermectin (IVM) schnell in einer einzigen Saison

entwickeln kann (Sangster et al. 2018).

Aullerdem besteht der Verdacht, dass die Parasitenbiologie die Selektion auf Resistenz
beeinflusst, weil Anthelminthikaresistenzen bei bestimmten Helminthenarten unabhangig
voneinander an mehreren Orten auf der ganzen Welt entstanden sind, wahrend andere

Helminthenarten in derselben Umgebung anfallig geblieben sind (Dargatz et al. 2000).

2.3. MaBnahmen zur Pravention und zur Verzégerung der Entwicklung von

Anthelminthikaresistenzen

2.3.1. Korrekte Anwendung von Anthelminthika

Die European Medicines Agency (EMA) hat in Ihrer wissenschaftlichen Veroffentlichung von
Uberlegungen zur Anthelminthikaresistenz mehrere Empfehlungen zur Korrekten Anwendung
von Anthelminthika formuliert (European Medicines Agency 2017). Unter anderem soll, laut
EMA, die Entwurmung basierend auf dem Nachweis der Wurmbelastung erfolgen (European
Medicines Agency 2017, Sargison 2011). Weiters muss die Behandlung mit einem wirksamen
Anthelminthikum zum richtigen Zeitpunkt in Bezug auf den Lebenszyklus des Parasiten
erfolgen, um eine ausreichende Wirkung ohne unnétige Exposition zu erzielen (Sargison
2011). SchlieBlich soll die Aufrechterhaltung von Refugien durch die Implementierung
geeigneter Behandlungs- und Weidemanagementroutinen sichergestellt werden (siehe Kapitel

2.3.2. Refugien) (European Medicines Agency 2017).

Um eine unnétige Exposition zu vermeiden, empfiehlt die EMA in ihrer Leitlinie zur
Zusammenfassung der Charakteristika von Arzneimitteln aus dem Bereich der
Parasitenbekampfung in der Veterinarmedizin, die Verwendung von (kombinierten)
Breitbandprodukten (zum Beispiel mit einer Wirkung gleichzeitig gegen Nematoden und
Trematoden) zu begrenzen und sie ausschliellich zu verwenden, wenn alle im Produkt
enthaltenen Substanzen fir eine wirksame Behandlung des Tieres erforderlich sind (European

Medicines Agency 2021).



Laut Richtlinien von Herd (1993) und von Herd und Coles (1995) muss die Behandlung in der
empfohlenen Dosierung verabreicht werden. Dazu muss das aktuelle Kérpergewicht bei jedem
Tier gemessen werden. Das Abschatzen des Gewichts birgt ein hohes Risiko einer Unter- oder
Uberdosierung. Weiters sollen Larvizide Behandlungen dann angewendet werden, wenn die
Larvenbelastung hoch und die Ubertragung gering ist. SchlieBlich kann es bei einigen
Kontrollplanen und Klimazonen sinnvoll sein, nur die Tiere mit einer Eizahl Gber einem
akzeptablen Wert (z. B. 100 Eier pro Gramm (EpG) fir Jungtiere und 300 EpG fir
ausgewachsene Tiere) zu behandeln (Dargatz et al. 2000, Herd 1993, Herd und Coles 1995).

Folgende Malinahmen in Bezug auf die Anwendung von Anthelminthika erhéhen laut EMA
das Risiko einer Resistenzselektion (European Medicines Agency 2017). Dazu zahlten die
Unterdosierung und die zu haufige Behandlung mit Anthelminthika — sie werden als
Hauptursachen flur die Selektion von Anthelminthika-Resistenzen verantwortlich gemacht
(Anderson 1985, Besier und Love 2003, van Wyk et al. 1997, van Wyk et al. 1999). Weiters,
stellen langwirksame Arzneimittel (z. B. langwirksame Boli) und Formulierungen zur aufderen
Anwendung laut EMA ein besonderes Risiko dar (European Medicines Agency 2017). Wenn
keine bessere Behandlungsmethode zur Verfliigung steht, sollen langwirksame Arzneimittel zu
Beginn der Weidesaison angewendet werden und nur wenn die Weidesaison erheblich langer
als die Wirkungsdauer des Praparates ist (Rathbone und McDowell 2013). Die Applikation von
Formulierungen zur topischen Anwendung kann laut EMA mit erheblichen Schwankungen in
der Arzneimittelexposition einhergehen, d. h. es kann das Risiko einer suboptimalen
Behandlung aufgrund von Pflegeverhalten, schmutzigem Fell oder Wetterbedingungen
bestehen (European Medicines Agency 2017). Zudem ist zu beachten, dass Pour-on-
Praparate die Haut von Neuweltkamelen nicht oder nur unzureichend penetrieren. Aus diesem
Grund ist die auerliche Anwendung von Anthelminthika zur Behandlung von Endoparasitosen
bei Neuweltkamelen nicht méglich (Emmerich et al. 2016, Wittek und Franz 2021). Weiters
kann Off-Label-Use von Anthelminthika bei selteneren Tierarten (zum Beispiel Alpakas), wenn
keine ausreichend wissenschaftlich belegten Dosierungsempfehlungen zur Verfliigung stehen,
zu unbeabsichtigter Unterdosierung fihren. Auf3erdem flihrt eine routinemafige Entwurmung
zu unndtigen Behandlungen und damit zu einem erhéhten Selektionsdruck. Schlielich wird
von der ,drench and move“-Praxis abgeraten (siehe Kapitel 2.3.2. Refugien) (European
Medicines Agency 2017).



Bei Neuweltkamelen mussen zusatzlich die Herausforderungen der oralen Verabreichung von
Arzneimitteln beachtet werden. Aufgrund fehlender Kooperation der Tiere kann sich die Gabe
von oral verabreichten Praparaten als problematisch gestalten. Neben der Abwehr kénnen
diese Tiere Arzneimittel ausspucken, was die Verabreichung der korrekten Dosis erschwert.
Maul-Schlund-Sonden und Nasen-Schlund-Sonden kénnen zur oralen Applikation genutzt
werden, was bei gré3eren Arzneimittelmengen erforderlich werden kann, aber fur die Tiere mit
erheblichem Stress verbunden ist (Wittek und Franz 2021).

2.3.2. Refugien

Anthelminthika-Resistenz ist ein nattrlicher evolutionarer Prozess, der nicht verhindert werden
kann, wenn Anthelminthika in der Tierhaltung verwendet werden. Die Geschwindigkeit der
Resistenzentwicklung kann jedoch durch die Veranderung der Strategien der Anthelminthika-

Anwendung erheblich reduziert werden (Kaplan 2020).

Im Zentrum der Problematik der Resistenzentwicklung und von deren Bekampfungsstrategien

befindet sich das Konzept von Refugien.

Refugien (ein Refugium) sind Orte, in denen eine Population von Organismen unter
ungunstigen Bedingungen Uberleben kann. Im Zusammenhang mit Arzneimittelresistenz bei
Tierparasiten bezieht sich ein Refugium auf unbehandelte Wirte oder eine Umgebung, die die
Aufrechterhaltung von arzneimittelempfindlichen Parasiten angesichts einer
Arzneimittelexposition ermoglicht. In der Praxis beruht dies haufig auf der Behandlung nur
eines Teils der Tiere und nicht der gesamten Gruppe, wodurch ein Teil der Parasitenpopulation
unbehandelt und somit frei vom Selektionsdruck bleibt, der durch die Exposition gegentber

Medikamenten ausgelibt wird (Hodgkinson et al. 2019).

Refugien bieten ein Reservoir an arzneimittelempfindlichen Genen, die dazu beitragen,
resistente Gene in der Wurmpopulation auszudiinnen (Williamson 2014). Refugien gibt es in
vielen Formen und sie kdnnen auf verschiedene Weise in das Parasitenmanagement integriert
werden (Greer et al. 2020).
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Fleming et al. (2006) beschreiben drei Quellen von Refugien. Dazu zahlen freilebende
Helminthenstadien in der Umwelt zum Zeitpunkt der Behandlung (Suprapopulation). Weiters
zahlt jedes Lebenszyklusstadium im Wirt, das gegenuber einer bestimmten
Arzneimittelbehandlung widerstandsfahig (aber nicht resistent, z. B. histiotrophe Larven) ist
dazu. Schlielllich zahlen parasitare Stadien (Infrapopulationen) in unbehandelten Wirten

ebenfalls zu den Quellen von Refugien (Fleming et al. 2006).

Der Anteil der Wurmpopulation in Refugien hat einen direkten Einfluss auf den Grad der
Selektion auf Resistenz gegen das angewandte Anthelminthikum und auf die Entwicklung von
Anthelminthikaresistenzen (Martin et al. 1981, Pech et al. 2009). Die Entwicklung von
Arzneimittelresistenzen wird verlangsamt, wenn ein gro3es Refugium aufrechterhalten wird
(Williamson 2014). Refugien-Strategien (Verdinnungsstrategien) missen frihzeitig als Teil
der Helminthenbekdmpfungsstrategien implementiert werden, um die Entwicklung von
Resistenzen erfolgreich zu verlangsamen, d.h. solange die Resistenzallel-Haufigkeit in der
Parasitenpopulation noch gering ist und der Anteil der anfalligen Wurmpopulation ausreichend

grol} ist (European Medicines Agency 2017).

Refugien werden derzeit fiur die strategische Kontrolle von Anthelminthikaresistenz in
gastrointestinalen-Nematoden von Nutztieren empfohlen (Hodgkinson et al. 2019). Refugien-
basierte Strategien und die Verwendung von Anthelminthika-Kombinationen missen sofort in
der gesamten Tierhaltung umgesetzt werden, um die Entwicklung von Resistenzen zu
reduzieren und die Wirksamkeit von den wenigen noch wirksamen Anthelminthika zu erhalten
(Kaplan 2020).

Bei der Planung eines chemischen Wurmbekampfungs-Programmes sollte der Erhaltung von
Refugien die hochste Prioritat geboten werden (van Wyk 2001). Dariber hinaus sollten
Praktiken wie die Behandlung aller Tiere einer Herde, bevor sie auf wurmarme oder wurmfreie
Weiden gebracht werden — sogenannte ,drench-and-move“-Managementsysteme — eindeutig
verurteilt werden und stattdessen  Refugien-erhaltende  Strategien in das
Behandlungsmanagement (siehe TT, TST weiter im Text) und Weidemanagement (siehe
Kapitel 2.3.4. Weidemanegment) einbezogen werden (Stromberg und Averbeck 1999, van
Wyk 2001, Waghorn et al. 2009). Jahrelang wurde empfohlen, Tiere zu behandeln, bevor sie
auf parasitenfreie Weiden gebracht werden. Diese Praxis begunstigt jedoch die Zunahme von

Anthelminthika-resistenten Wurmpopulationen. Wenn die Entwurmungsbehandlung nicht zu
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100% wirkt, verbleiben resistente Parasiten in den Tieren. Die von den Tieren nach der
Behandlung ausgeschiedenen Eier sind Teil der resistenten Wurmpopulation. Wenn die Tiere
nach der Behandlung auf parasitenfreie Weiden gebracht werden, werden diese Weiden in
erster Linie von der resistenten Wurmpopulation kontaminiert. Nach Reinfektion und mit
fortsetzender Kontamination wird der Anteil der resistenten Wurmpopulation immer gréRRer, bis
die Resistenzallele in der Population vorherrschen (Ballweber 2014). Um dieser Problematik
entgegenzuwirken, missen Refugien-erhaltende Strategien in das Behandlungs- und
Weidemanagement einbezogen werden. Einige Tiere sollten unbehandelt bleiben, um
Wirmern, die empfindlich auf Antheliminthika reagieren einen Selektionsvorteil zu geben.
Anfallige Individuen muissen in der Wurmpopulation erhalten werden, indem ihnen der
bestmdogliche Vorteil gegeniber resistenten Wirmern verschafft wird. Durch die Zucht von
nachfolgenden Helminthengenerationen mit "nicht resistenten" Wirmern, sollte ein Beitrag zur

Erhaltung der Wirksamkeit von Anthelminthika geleistet werden (van Wyk 2001).

Refugien konnen in unterschiedlicher Form und auf unterschiedlichste Art und Weise
angeboten werden, die sich in ihrer Komplexitat immens unterscheiden und nicht alle Formen

der Refugien passen zu jedem Tierhaltungssystem (Greer et al. 2020).

Greer et al. (2020) beschreiben drei Hauptformen von Strategien, die zur Aufrechterhaltung
von Refugien beitragen.

Bei der ersten Strategie handelt es sich um eine gezielte Behandlung (= targeted treatment =
TT) (Kenyon und Jackson 2012). Bei dieser Behandlungsstrategie wird ein Anthelminthikum
an ein einzelnes Tier oder eine definierte Tieruntergruppe nach entsprechender
parasitologischer, klinischer und/oder epidemiologischer Bewertung verabreicht, basierend
auf dem Wissen Uber das Risiko oder den Parametern, die den Schweregrad einer Infektion
quantifizieren. Dies steht im Gegensatz zu Behandlungsstrategien mit festen Intervallen
und/oder von gesamten Herden (Charlier et al. 2014, European Medicines Agency 2021, Greer
et al. 2020).

Bei der zweiten Behandlungsstrategie handelt es sich um gezielte selektive Behandlungen
von einem Teil der Herde (= targeted selective treatment = TST) (Kenyon und Jackson 2012).
Diese Behandlungsstrategie zielt darauf ab, einen Teil der Tiere (und damit der Parasiten) in
einer Herde unbehandelt zu lassen. Nur die einzelnen Tiere, die an den Folgen des
Parasitismus zu leiden scheinen oder am meisten von der Behandlung profitieren wirden,

werden auf der Grundlage von einem einzelnen oder einer Kombination von spezifischen
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Behandlungsindikatoren (parasitologisch oder physiologisch) ausgewahlt. Dieses Konzept
wird hauptsachlich in Bezug auf gastrointestinale Nematoden von Wiederkduern angewendet
(Charlier et al. 2014, European Medicines Agency 2021, Greer et al. 2020).

Bei der dritten Behandlungsstrategie handelt es sich um eine selektive Nichtbehandlung (=
selective non treatment). Bei dieser Strategie wird den Individuen, die als nicht
behandlungsbediuirftig wahrgenommen werden, die Behandlung vorenthalten. Dies kann als
eine Form von gezielter selektiver Behandlung betrachtet werden; bei der gezielten selektiven
Behandlung werden die zu behandelnden Tiere jedoch auf der Grundlage eines bestimmten
Bedarfsparameters ausgewahlt, wahrend bei der selektiven Nichtbehandlung ein Teil der

Herde (z. B. die am besten aussehenden Tiere) unbehandelt gelassen wird (Greer et al. 2020).

Es gibt keinen einzig richtigen Weg, Refugien optimal bereitzustellen. Vielmehr gibt es je nach
Komplexitdt und Vielfalt sowohl der Parasiten-Epidemiologie als auch der

Tierhaltungssysteme eine Reihe von Optionen (Greer et al. 2020).

Als Teil der gezielten (selektiven) Behandlung kann bei Schafen und Ziegen die Beurteilung
der Eizahlen im Kot, zusammen mit dem Body Condition Score und der Kotkonsistenz als
Leitfaden fir die Entwurmung kombiniert werden. Weiters empfiehlt sich die Verwendung von
Anamie-Scoring-Systemen (z. B. FAMACHA), um die Tiere zu identifizieren, die entwurmt
werden missen (Ballweber 2014, Scheuerle 2009). Das FAMACHA®-System ist ein
Werkzeug zum Nachweis einer klinischen Anamie, die durch einen Befall mit blutsaugenden
Parasiten wie Haemonchus contortus ausgelost werden kann. FAMACHA-Systeme wurden
sowohl bei Schafen und Ziegen, als auch bei Neuweltkamelen validiert (Storey et al. 2017, van
Wyk und Bath 2002). Die Quantifizierung der Eizahlen im Kot, gemeinsam mit der Verwendung
von Anamie-Scoring-Systemen und mit der Beurteilung der Kotkonsistenz sind nutzliche
Indikatoren flir den Grad der Weidekontamination und sie sollten in Parasitenmanagement-

und Uberwachungsprogramme integriert werden (Ballweber 2014).

2.3.3. Verwendung von anthelminthischen Kombinationspraparaten

Anthelminthische Kombinationspraparate, sind Arzneimittel, die zwei oder mehrere Wirkstoffe

enthalten, die auf denselben Helminthen abzielen, jedoch mit unterschiedlichen

Wirkmechanismen (European Medicines Agency 2017).
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Die EMA hebt hervor, dass die Verwendung von anthelminthischen Kombinationspraparaten
im Hinblick auf die Verzégerung der Resistenzentwicklung derzeit noch nicht ausreichend
wissenschaftlich belegt ist, um eine Empfehlung zur Verwendung solcher Produkte formulieren

zu kénnen (European Medicines Agency 2017).

Modellstudien und einige Felddaten haben gezeigt, dass solche Produkte die Entwicklung
einer Resistenz gegen neue Wirkstoffe verzdégern kénnen oder die Entwicklung einer
Anthelminthika-Resistenz gegen bestehende Anthelminthika verzogern kdnnen (Bartram et al.
2012, European Medicines Agency 2017, Learmount et al. 2012, Leathwick 2012, Leathwick
et al. 2015, Leathwick und Hosking 2009).

Die Verwendung von Kombinationspraparaten kénnte jedoch auf mehrere Resistenzen gegen
verschiedene Anthelminthika-Klassen selektieren (Geary et al. 2012, Leathwick und Besier
2014, Wrigley et al. 2006).

Die Anwendung von anthelminthischen Kombinationspraparaten wurde bei Neuweltkamelen
bereits dokumentiert. Die Studie von Rashid et al. (2018) enthielt einen Online-Fragebogen zu
Wurmbekampfungspraktiken bei Alpakas in Australien. Die Umfrage ergab, dass Alpakas in
Australien unter anderem mit doppelten (Benzimidazol und Levamisol), dreifachen
(Benzimidazol, Levamisol und makrozyklisches Lakton) und vierfachen (Levamisol, Closantel,
Albendazol und Abamectin) Kombinationspraparaten behandelt wurden (Rashid et al. 2018).
Rashid et al. (2018) betonten die Notwendigkeit zuklnftiger Studien, um die
pharmakokinetischen Eigenschaften, die geeignete Dosis und die Verabreichungswege von
Anthelminthika zu definieren, die Ublicherweise bei Neuweltkamelen verwendet werden.

An dieser Stelle muss hervorgehoben werden, dass Albendazol bei Neuweltkamelen,
insbesondere bei Jungtieren, als potenziell toxisch eingestuft wird. Vom Einsatz wird
abgeraten (Wittek und Franz 2021).

Derzeit sind keine anthelmintischen Kombinationspraparate zur Anwendung bei
Neuweltkamelen in Europa zugelassen. Die Umwidmung von Kombinationspraparaten zur
Behandlung von Endoparasitosen bei Neuweltkamelen ist mit Problemen verbunden.
Einerseits kdnnen die Besonderheiten der Pharmakokinetik und die Anforderungen an die

Dosierung der einzelnen Wirkstoffe bei Neuweltkamelen bei der Dosierung von
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Wirkstoffkombinationen nicht berlcksichtigt werden (Dadak et al. 2013). Fur
Kombinationspraparate fur Neuweltkamele gibt es derzeit keine wissenschaftlich belegten
Dosierungsempfehlungen. Die Sicherheit, Wirksamkeit und Pharmakokinetik von
anthelmintischen Kombinationspraparaten wurde bei diesen Tieren nicht untersucht (Rashid
et al. 2018). Andererseits empfiehlt die EMA, unnétige Wirkstoffexpositionen bei Parasiten zu
vermeiden. Die Anwendung kombinierter Breitbandpraparate sollte eingeschrankt werden und
diese Arzneimittel sollten nur dann eingesetzt werden, wenn alle im Produkt enthaltenen
Substanzen flr eine wirksame Behandlung des Tieres erforderlich sind (European Medicines
Agency 2021).

2.3.4. Weidemanagement

Nach langerem und teilweise exzessivem Gebrauch von Anthelminthika hat sich gezeigt, dass
die medikamentdse Bekampfung die Parasiten nicht ausrottet, sondern zur Selektion
resistenter Stdmme fuhrt (Pomroy 2006). Auf Grund dessen sollte ein integriertes
Parasitenbekampfungsprogramm vermehrt Stall- und Weidehygienemaflinahmen umfassen.
Ein volliger Verzicht auf antiparasitare Wirkstoffe wird dadurch nicht ermdglicht, diese sollten

aber mit grolRem Bedacht eingesetzt werden (Cabaret et al. 2002).

Michel (1985) teilte Weidemanagementstrategien zur Bekampfung von
Nematodenparasiteninfektionen bei Wiederkduern in praventive, ausweichende und
verdinnende Strategien ein. Praventive Strategien beruhten daruf, wurmfreie Tiere auf eine
parasitenfreie Weide zu bringen oder die Ausscheidung von Wurmeiern durch eine
anthelmintische Behandlung zu Beginn der Weidesaison zu unterdriicken, bis die anfangliche
Population infektiéser Larven auf der Weide auf ein sicheres Niveau zurlickgegangen war
(Michel 1985). Mit ausweichenden Strategien wurde nicht versucht, die Kontamination der
Weide mit Parasiteneiern einzuschranken, sondern es wurde geplant, die Tiere auf eine
andere Weide zu verlegen, kurz bevor die Larven, die aus dieser Kontamination in
betrachtlicher Zahl resultierten, sich auf der urspriinglichen Weide entwickelten und infektios
wurden (Michel 1985). Verdinnende Strategien, beruhten auf der Reduktion der
Kontamination der Weide mit Wurmeiern durch die gleichzeitige Beweidung anfalliger Tiere
mit einer grolReren Population von Tieren derselben Tierart mit erworbener naturlicher

Immunitat gegen Parasiten (in der Regel altere, nicht laktierende Tiere) oder auf der
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gleichzeitigen Beweidung verschiedener Nutztierarten, deren kombinierte Ausscheidung der

Wurmeier geringer war (Michel 1985).

Fruher wurde empfohlen, die drei Weidemanagementstrategien von Michel (1985) in
Kombination mit einer anthelmintischen Behandlung anzuwenden (Waller 2006). Durch diese
Kombination waren die Reinfektionsraten extrem niedrig und die unterdrickende Wirkung
einer anthelmintischen Behandlung auf die Nematodeneierproduktion konnte Uber mehrere
Monate verlangert werden, anstatt einige Wochen anzuhalten, wie es auf kontaminierten
Weiden zu beobachten war (Waller et al. 1995). Bei konsequenter Durchfiihrung dieser
Weidemanagementstrategien in Kombination mit einer anthelmintischen Behandlung
ermdglichte jedoch keine dieser Strategien die Etablierung einer anfalligen
Nematodenpopulation in Refugien (Sargison 2011). Obwohl diese Strategien bei der
Bekampfung von Parasiteninfektionen sehr wirksam waren, wurde in den letzten Jahren der
starke Selektionsdruck erkannt, der auf die Wurmpopulation durch die Bewegung auf
wurmfreie Weiden nach der Behandlung ausgetlibt wurde (Barger 1999; van Wyk 2001, Besier
und Love 2003, Waller 2006).

Die Nachhaltige Nematoden-Managementprogramme basieren heute weitgehend auf dem
Konzept von Refugien, bei dem den Populationen von Nematoden, die nicht kirzlich einer
Behandlung ausgesetzt waren, bewusst das Uberleben erméglicht wird (Besier 2012)
Praventive, ausweichende und/oder verdinnende Weidemanagementstrategien finden
weiterhin Anwendung (Michel 1985, Cabaret et al. 2002, Hinney 2012). Maflinahmen, die zur
Pflege und zum Erhalt der Weiden beitragen (siehe weiter unten im Text: Portionsweiden,
Wechselweiden, Mahen der Weide, Dlingung) kénnen eine Umstellung der Tiergruppen auf
eine andere Weide erfordern. Diese Umstellung der Tiergruppen konnte bei der Kontrolle von
Nematodenpopulationen eingesetzt werden (Cabaret et al. 2002, Hinney 2012). Bei der
Umstellung von Tieren auf eine andere Weide muss stets auf den Erhalt von Refugien geachtet
werden (van Wyk 2001). Das Weidemanagement alleine reichte laut Cabaret et al. (2002) nicht
immer aus um die Wurmbdurde bei den Tieren auf ein akzeptables Niveau zu bringen — die
Behandlung mit Anthelminthika ist oft weiterhin erforderlich geblieben. Ballweber (2014)
empfahl, die Tiere kurz vor der Umstellung nicht zu entwurmen. Sollte eine Entwurmung
notwendig sein, sollten nur einzelne Tiere fir die Behandlung im Sinne einer (gezielten)
selektiven Entwurmung ausgewahlt werden (Ballweber 2014, Kenyon und Jackson 2012,

Greer et al 2020). Weiters empfahl Ballweber (2014) die Behandlung einige Tage nach der
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Umstellung zu verlegen, damit die Eier von anfalligen Wurmpopulationen in die neue
Umgebung abgegeben werden kdonnten und dadurch zum Erhalt von Refugien beitragen
wlrden. Strategien, die nur einen kleinen Anteil der gesamten Nematodenpopulation dem
Anthelminthikum aussetzten, beinhalteten einen Kompromiss zwischen dem Erreichen einer
angemessenen Nematodenparasitenkontrolle und der Verringerung der Selektionsrate flr
Anthelminthikaresistenz  (Sargison 2011). Mehr zum Thema Risikobewertung von
Behandlungskonzepten in Kombination mit Weidemanagement ist im Bericht von Hinney

(2012) Uber kleine Wiederkauer zu finden.

Die Weidepflege gestaltet sich je nach Betrieb und verfigbarer Weideflache sehr individuell.
Steinwidder (2019) hat einige Weidesysteme aufgelistet, die auch als Mischform eingesetzt
werden koénnten. Je nach individueller Gestaltung kann es bei jeder Form dieser
Weidesysteme erforderlich sein, die Tiere auf eine andere Weideflache zu bringen. Zu den
haufigsten Weidesystemen gehdrten die Koppelweide (Umtriebsweide, Rotationsweide) mit
bzw. ohne Wechsel von Weide-Mahd, die Kurzrasenweide (intensive Standweide,
Dauerbeweidung) und die Portionsweide (intensive Koppelweide, intensive Umtriebsweide,
Streifenweide). Aulerdem beschrieb Steinwidder (2019) die Extensive Standweide
(Hutweide), Mob Grazing (ganzheitliche Beweidung), die Almweide (Bergweide), sowie
diverse Mischformen.

Die Weidepflege ist ein umfangreiches Thema, das Uber den Rahmen dieser Arbeit
hinausgeht. Fir allgemeine Informationen zu Weidesystemen und deren Management wird
auf weiterfihrende Literatur verwiesen (Steinwidder und Starz 2015). Es sollte beachtet
werden, dass sich diese Literatur auf die Rinderhaltung bezieht und nicht auf die Haltung von
Neuweltkamelen. Derzeit gibt es keine Studien, die sich speziell mit dem Thema
Weidemanagement und -pflege bei Neuweltkamelen befassen. Es besteht Forschungsbedarf,

um fundierte Empfehlungen fiir Neuweltkamele formulieren zu kénnen.

Hinney (2012) hat einige Empfehlungen fiir das Weidemanagement bei kleinen Wiederkauern
in Osterreich formuliert, um den Infektionsdruck mit Nematoden zu reduzieren. Die meisten
Infektionen mit Helminthen finden auf der Weide statt. Dies unterstreicht die Bedeutung eines
gut durchdachten Weidemanagementprogrammes (Hinney 2012).

In Osterreich werden die meisten Wiederkauer (iber den Winter aufgestallt. Die auf den

Weiden verbleibenden Larven konnen zu einem je nach Art unterschiedlich hohem
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Prozentsatz Uberwintern (Hinney 2012). Laut Hinney (2012) empfiehlt es sich die Weidetiere
nach der Aufstallung Uber den Winter mdglichst spat im Frihling auszutreiben, weil die Anzahl
der Uberlebenden Larven, die durch die Uberwinterung bereits geschwécht wurden, in den
ersten Frihlingsmonaten weiter abnimmt.

In der Zeit bevor die Tiere ausgetrieben weden kann die Weideflache zur Heu- und
Silagegewinnung vorgenutzt werden. Mit dem Mahen des ersten Aufwuchses kdnnen auch
infektidse Larven von den Weiden entfernt werden. Trocknen und Silieren téten die
Uberwiegende Mehrheit der noch im Gras befindlichen Larven (Hinney 2012).

Weiters empfahl Hinney (2012) als weitere prophylaktische Strategie einen haufigen Umtrieb
der Tiere (alle 4 - 21 Tage) auf Weiden, die 30-60 Tage nicht genutzt wurden. Diese Strategie
setzt jedoch eine sehr groRe Weideflache voraus. Alternativ sollte versucht werden, die
Weideflache nach einer Weidesaison zu wechseln, wenn ein haufigerer Weidewechsel
mangels verfugbarer Weideflache nicht praktikabel ist (Cabaret et al. 2002, Schnieder 2006,
Hinney 2012).

Daruber hinaus kann bei einem Mangel von Weideflache ein abwechselndes Weiden oder
gemeinsames Weiden von Tieren in Betracht gezogen werden, die nicht fir eine Infektion
durch dieselben Parasiten anfallig sind, die Alpakas und Lamas infizieren. Grasende Pferde
auf der Weide verringern beispielsweise die Anzahl der Larven, denen die Neuweltkamele
ausgesetzt sind, und die Neuweltkamele verringern die Anzahl der Larven, denen die Pferde
ausgesetzt sind (Ballweber 2014). Die gemeinsame Haltung von Neuweltkamelen mit
Schafen, Ziegen und Rindern ist aus parasitologischer Sicht problematisch, well
Hauswiederkauer und Neuweltkamele teilweise mit den gleichen gastrointestinalen
Nematoden befallen werden (Steinwidder 2019, Ballweber 2009, Sarre et al. 2012, Cebra et
al. 2014, Fowler 2010, Franz et al. 2015, Leguia 1991, Rickard 1994, Rickard und Bishop
1991, Rohbeck 2006, Schmaschke 2015).

Darliber hinaus ist es wichtig durch regelmafliges Monitoring zu Uberprifen, ob ein
Zwischenwirt fur den Parasitenkreislauf notwendig ist. Bei der Bekdmpfung des Leberegels
geht es vor allem darum, die Weideflachen vom Zwischenwirt (Galba truncatula) freizuhalten.
Dies kann durch Abgrenzung besonders feuchter Weideflachen oder durch Trockenlegung
erfolgen (Hinney 2012).

Hat ein Betrieb bereits Probleme mit resistenten Wurmstammen, missen spezielle Strategien

uberlegt werden, die Uber die von Hinney (2012) erérterten Mallnahmen hinausgehen.



18

Die EMA empfiehlt Weidemanagementroutinen, wie zum Beispiel die Entfernung von Kot von
der Weide, um die Anzahl infektioser Larven zu reduzieren (European Medicines Agency
2017). Der Kot sollte so oft von der Weide entfernt werden, dass infektidse Larven keine Zeit
haben, sich zu entwickeln. Die erforderliche Zeitdauer variiert mit der Temperatur, wobei die
Entwicklung bei warmeren Temperaturen schneller erfolgt (Ballweber 2014). Beispielsweise
betragt die Mindestzeit flr die Entwicklung von Haemonchus contortus-Larven drei bis vier
Tage (Zajac 2006). Es ist daher empfehlenswert, den Kot von der Weide mindestens zwei Mal
wdchentlich zu entfernen (Dargatz et al. 2000). Die Angewohnheit von Alpakas und Lamas,
Latrinenplatze anzulegen kann zum Vorteil bei der Bekdmpfung von Parasitismus genutzt
werden. Durch Latrinen entstehen stark durch Parasiteneier kontaminierte Bereiche. Wenn
diese Bereiche regelmalig geraumt werden, werden Parasiteneier und/oder Larven samt dem
Kot entfernt, was dazu beitragen kann, die Exposition der Tiere gegenuber Larven zu
verringern. Die regelmafige Entfernung von Kot von den Latrinen ist besonders relevant, weil
das Dominanzverhalten unter den Tieren rangniedrigere Tiere forcieren kann, naher an den
Latrinen zu fressen, wodurch ihre Exposition gegeniber infektidsen Larven erhdht werden
kann (Ballweber 2014). Allerdings ist zu bedenken, dass Jungtiere die Verwendung von
Latrinen erlernen miuissen und dass gerade Jungtiere haufig eine hohe Wurmbelastung
aufweisen. Daher kénnen Jungtiere selbst bei angemessenen Weidemanagement-Routinen
fur erhebliche Weidekontaminationen verantwortlich sein (Ballweber 2014). Die EMA empfiehlt

einen hohen Wurmbefall zu verhindern (European Medicines Agency 2017).

Alle Stadien der Strongylidenlarven werden durch niedrige Temperaturen, direkte
Sonneneinstrahlung oder Austrocknung abgetotet. Verschittetes Futter oder Streu kann
Parasitenlarven jedoch Schutz vor diesen Bedingungen bieten. Durch nasse Bereiche um
undichte Tranken kann ebenfalls eine glinstige Umgebung fiir die Ubertragung von Parasiten
geschafft werden (Ballweber 2014). Die EMA empfiehlt die Verbesserung der Entwasserung
der Weiden, um das Risiko von Leberegelinfektionen zu verringern (European Medicines
Agency 2017, Sargison 2011). Die Beseitigung von verschittetem Futter, stehendem Wasser
und nassen Bereichen auf der Weide oder im Stall tragt dazu bei, die Ubertragung von

Parasiten zu minimieren (Ballweber 2014).

Ein weiterer Aspekt der Wurmbekampfung im Zusammenhang mit Weidemanagement ist der
Einsatz von kalkhaltigen Dingemitteln. Podstatzki (2012) hat untersucht, ob eine Kalkdiingung

die Parasiten auf der Weide eliminieren kann. Bei einem unter Laborbedingungen
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durchgefihrten ,Dingeversuch® konnte gezeigt werden, dass Kalkstickstoff und Branntkalk
sowohl! direkt gegen Larven wirken, als auch die Entwicklung vom Ei zur Larve im Kot
reduzieren kénnen. Kalk zeigte eine gute Wirkung gegen die infektionsfahigen Drittlarven. Bei
Kalk konnte jedoch keine hemmende Wirkung auf die Entwicklung vom Ei zu Larve im Kot
nachgewiesen werden (Podstatzki 2012). Bei der Studie von (Podstatzki 2012) muss
angemerkt werden, dass die Toxizitat von kalkhaltigen Dingemitteln bei Neuweltkamelen noch
nicht untersucht wurde. Es gibt derzeit keine Publikationen zur Fragestellung wie sich eine
Kalkdingung auf die Resorption von Mineralstoffen und Spurenelementen bei
Neuweltkamelen auswirkt.

Laut Steinwidder (201) kdnnen unglnstige Verhaltnisse von Mineralstoffen zueinander (z.B.
viel Kalzium) bei Neuweltkamelen zu einer schlechteren Resorption von Spurenelementen
fuhren (Steinwidder 2019). Bei einem schlecht versorgten Muttertier vor Geburt kénnen die
Nachkommen mit einem Nahrstoffmangel (z.B. Selen) auf die Welt kommen (Steinwidder
2019).

Zum Einsatz von Dingemitteln sei auflerdem erwahnt, dass die Dingung mit Harnstoff,
Nitraten und Nitriten bei Neuwelkamelen als besorgniserregend eingestuft wird. Ein
UbermafRiger Verzehr von Nichtprotein-Stickstoffquellen (NPN) kann bei Neuweltkamelen zu

einer NPN-Toxikose filhren (van Saun und Cebra 2014).

2.3.5. Reduktion der Besatzdichte

Weiters empfiehlt die EMA die Reduktion der Besatzdichte (European Medicines Agency
2017). Auf Weiden mit hoher Besatzdichte wird der groRte Teil des verfugbaren Futters
verzehrt, was dazu fihren kann, dass alle Tiere ndher am Boden grasen, was ihre Exposition
gegenuber infektiosen Wurmstadien erhéhen kann (Ballweber 2014, Stromberg und Averbeck
1999). Weniger dominante Tiere kénnen dabei umso starker gezwungen werden, naher an

Kotplatzen zu grasen (Ballweber 2014).

2.3.6. Quarantane

Geeignete Quarantaneprotokolle kdénnen die Einschleppung resistenter Helminthen

verhindern (European Medicines Agency 2017). Ausstellungstiere und Tiere die neu in die
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Herde aufgenommen werden sollten fir die Dauer der Quarantédne von der ansassigen Herde
isoliert werden. Da die Prapatenzzeit fur die meisten gastrointestinalen Nematoden zwei bis
vier Wochen betragt, sollte eine Isolation von zurtickkehrenden Tieren oder Neuankdmmlingen
fur einen Monat in Betracht gezogen werden (Ballweber 2009). Die Eizahlen im Kot sollten
beurteilt werden und sollte eine Behandlung erforderlich sein, ist es wichtig den
Eizahlreduktionstest durchzufiihren, um den Behandlungserfolg zu kontrollieren und dadurch

der Einschleppung von resistenten Wurmpopulationen entgegenzuwirken (Ballweber 2014).

2.3.7. Monitoring der Wurmpopulation

Aus Umfragen geht hervor, dass viele Tierbesitzer ihre Tiere regelmafRig entwurmen ohne den
Endoparasitenstatus ihrer Tiere zu kennen (Bauerstatter et al. 2018, Kultscher et al. 2019).
Regelmaliige Kotprobenuntersuchungen und selektive Entwurmungsverfahren bilden derzeit
die Ausnahme (Bauerstatter et al. 2018). Die regelmaRige Uberwachung des Vorhandenseins
von Parasiten in der Herde ist duRerst wichtig, um die spezifischen Parasitenrisiken im Betrieb
festzustellen und um das Bekadmpfungsprogramm zu bewerten und zu optimieren. Die
Empfehlungen fur die Haufigkeit der Uberwachung variieren von allen zwei Monaten Uber
vierteljahrlich bis jahrlich. In Betrieben, die von der Entwurmung der gesamten Herde auf
gezielte (selektive) Entwurmung umstellen, muss die Quantifizierung und Differenzierung der
Wurmeier im Kot der Tiere haufiger durchgefiihrt werden. Dies ermdglicht jegliche Saisonalitat
der Nematoden-Eiausscheidung zu erkennen, die bei der Planung des

Parasitenbekampfungsprogramms bericksichtigt werden sollte (Ballweber 2014).

Die Bewertung der Kotkonsistenz war nicht ausreichend um die Eiausscheidung bei Alpakas
zu bewerten. Bei Neuweltkamelen mit Endoparasitosen war die Kotkonsistenz in vielen Fallen
nicht verandert (Kultscher et al. 2019, Muhm 2021). Zwischen der Kotkonsistenz und der
Pravalenz an Eimeria spp. wurde bei der Diplomarbeit von Muhm (2021) ein positiver
Zusammenhang (0,8) ermittelt. Die Pravalenzen von anderen Endoparasiten, u.a. von Magen-
Darm-Strongyliden und Capillaria, zeigten einen negativen Zusammenhang zum ermittelten
Fecal Score (Muhm 2021). Bei der Studie von Kultscher et al. (2019) konnte keine Korrelation
zwischen Kotkonsistenz und Ausscheidung von Strongyliden-Eiern oder Kokzidien-Oozysten

festgestellt werden.
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Kultscher et al. (2019) unterstreichten die Wichtigkeit, den Endoparasitenstatus durch eine
parasitologische Kotuntersuchung zu ermitteln. Nach Kultscher et al. (2019) umfasste eine
angemessene Uberwachung von Endoparasiteninfektionen bei Neuweltkamelen wie bei
anderen Haustierarten, die Uberwachung der Eiausscheidung im Kot, eine koproskopische
Untersuchung nach der Behandlung zur Beurteilung des Behandlungserfolgs und klinische
Beobachtungen der Tiere auf Anzeichen einer parasitaren Erkrankung.

Zusatzlich empfahlen Ballweber (2014) und Scheuerle (2009) die Verwendung von Anamie-

Scoring-Systemen (siehe Kapitel 2.3.2. Refugien).

Zum Monitoring der Wurmpopulation sei angemerkt, dass ein negativer Kotbefund und/oder
die Abwesenheit von klinischen Symptomen das Vorhandensein von Parasiten nicht
auschlielen. Zum Beispiel werden die Eier von Dicrocoelium dendriticum nicht kontinuierlich
ausgeschieden. Haufig verlauft der Befall mit Dicrocoelium dendriticum zunachst klinisch
inapparent — die Tiere zeigen erst dann Symptome, wenn der Zerstérungsprozess in der Leber
bereits sehr weit fortgeschritten ist. Durch regelmaRige Kontrollen kann Dicrocoelium
dendriticum frihzeitig erkannt und notwendige Malinahmen zur Therapie und Prophylaxe fiir

die Tiere der Herde eingeleitet werden (Wittek und Franz 2021).

An dieser Stelle muss erwahnt werden, dass derzeit nicht ausreichend Publikationen zu den
Eizahlen verschiedener Parasitenarten in Bezug auf Wurmbrde/klinische Symptomatik bei
Alpakas vorliegen. Ein gezieltes Monitoring der Wurmpopulation mit Dokumentation der
Eizahlen und derklinischen Symptome kénnte Daten fir weitere Studien zu diesem Thema

generieren.

2.3.8. Andere Optionen

Die EMA empfiehlt die Selektion von Tieren, die genetisch weniger anfallig flir einen
Wurmbefall sind. Dieser Ansatz wurde an Schafen getestet (European Medicines Agency
2017, Stear et al. 2007).

Daruber hinaus befinden sich derzeit weitere biologische Bekampfungsmethoden in der
Entwicklung (European Medicines Agency 2017, Heckendorn et al. 2006, Hertzberg und Sager

2006, Waller 2006). Unter anderem wird derzeit an der Entwicklung von Impfungen geforscht
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(Nisbet et al. 2016). Es existiert bereits ein Impfstoff gegen Haemonchus contortus. Es wurden
bereits erste Studien zur Vertraglichkeit und Wirksamkeit bei Schafen, Ziegen und Alpakas
durchgeflihrt (Bassetto et al. 2018, Broomfield et al. 2020, Matos et al. 2017, VanHoy et al.
2018).

Weiters scheint der Einsatz von Pflanzen mit erhdhtem Gehalt an kondensierten Tanninen bei
kleinen Wiederkauern nach den Forschungsergebnissen der letzten Jahre vielversprechend
zu sein. Es mussen jedoch offene Fragen, wie Nebenwirkungen, Praktikabilitat, Anbau- und
Erntemoglichkeiten, Analysemethoden, Wirkmechanismen etc. geklart werden (Podstatzky
2009). Derzeit gibt es keine Publikationen zur Vertraglichkeit und Wirksamkeit von
kondensierten Tanninen bei Neuweltkamelen. Laut Ballweber (2014) werden jedoch
nichtchemische Ansatze der Wurmbekampfung bei Neuweltkamelen geprift. Diese Ansatze
umfassen die Fitterung von Pflanzen mit einem hohen Gehalt an kondensierten Tanninen, die
Verabreichung von Kupferoxiddrahtpartikeln, die Futterung von Nematoden-fangenden Pilzen
oder eine Kombination all dieser Ansatze. Obwohl diese bei der Bekampfung von
gastrointestinalen Nematoden von Schafen und Ziegen vielversprechend sind, muss der
Einsatz dieser Optionen bei Neuweltkamelen noch validiert werden (Moore 2008, Soli et al.
2010, Ballweber 2014). Gegenwartig haben sich keine natlrlichen Entwurmungsmittel,
einschliel3lich Zwiebeln, Knoblauch, Preiselbeeren und Diatomeenerde, als wirksam gegen die

Magen-Darm-Parasiten von Neuweltkamelen erwiesen (Ballweber 2014).

2.4. Anthelminthika die bei Nutztieren von Resistenzen durch Trichostrongyliden

betroffen sind: die Situation in Europa

Bei Nutztieren wurde haufig Uber Resistenzen gegen alle Gruppen von Breitband-
Anthelminthika berichtet (Coles et al. 2006, Dadak et al. 2013, Kaplan 2004, Wolstenholme et
al. 2004). Bei ihrer ersten Einfihrung waren die Breitband-Anthelmintika, einschliel3lich der
Benzimidazole, Imidazothiazole und der makrozyklischen Laktone, hochwirksam. Durch
intensiven Gebrauch wurden jedoch innerhalb eines Jahrzehnts nach der Einfuhrung aller
Anthelminthika-Klassen bei vielen Tierarten weltweit arzneimittelresistente Wurmpopulationen
selektiert, sodass die Anthelminthika-Resistenz heute ein grof3es globales Problem geworden
ist, das bei kleinen Wiederkauern, Pferden und Rindern auftritt (EI-Abdellati et al. 2010, Geary



23

et al. 2012, Jabbar et al. 2006, Kaplan 2004, Kaplan und Vidyashankar 2012, Molento et al.
2012, Reinemeyer 2012, Sutherland und Leathwick 2011, Waghorn et al. 2006).

Anthelminthikaresistenz bei gastrointestinalen Nematoden wurde in ganz Europa gemeldet
und dberall dort nachgewiesen, wo Studien durchgefuhrt wurden (mit einigen
bemerkenswerten Ausnahmen, z. B. Italien und Spanien, mit einer geringen Pravalenz von

Anthelminthikaresistenzen) (Rose Vineer et al. 2020).

Haemonchus contortus neigt aufgrund seines hohen Reproduktionsvermégen besonders
schnell zur Entwicklung von Resistenzen gegen Anthelminthika (Kotze und Prichard 2016).
Rezente Studien berichten Uber alarmierende Resistenzwerte von Haemonchus contortus-
Stammen bei Schafen (Ploeger und Everts 2018, Sales und Love 2016, Untersweg et al.
2021). Bei Neuweltkamelen wurden bereits erste Studien zur Resistenz von Haemonchus
contortus-Stammen veroffentlicht (Kultscher et al. 2019, Sarre et al. 2012). Die Entwicklung
neuartiger Anthelminthika fir die Bekdmpfung multiresistenter Nematoden ist deshalb weltweit

von grofer Bedeutung (Dadak et al. 2013).

Laut einer rezenten Meta-Studie von Rose Vineer et al. (2020) Gber den Studienzeitraum
zwischen 1980 und 2020, variierte die Pravalenz der Anthelminthikaresistenz in
gastrointestinalen Nematoden gegeniiber Benzimidazolen, Levamisol, makrozyklischen
Laktonen und Moxidectin, unterteilt nach Anthelminthika-Klassen, im Durchschnitt der
gesamten Datenbank zwischen 0 % und 48 %. Rose Vineer et al. (2020) heben jedoch hervor,
dass die Konfidenzintervalle breit waren und dass zwischen den Studien ein hohes Mal} an
Heterogenitat bestand.

Es gab auch erhebliche Unterschiede innerhalb und zwischen den Regionen, abhangig von
der Wirtart und der Anthelminthika-Klasse. Die geschatzte regionale (Lander-)Pravalenz lag
zwischen 0 % und 100 % je nach Tierhaltungssektor und Anthelminthika-Klasse und stieg im
Allgemeinen mit zunehmendem Forschungsaufwand in einem Land an (Rose Vineer et al.
2020).

In den wenigen Landern mit ausreichenden Daten Uber einen langeren Zeitraum zeigte sich
fur alle Anthelminthika-Klassen bei gastrointestinalen Nematoden eine Tendenz zu steigender
Anthelminthikaresistenz (Rose Vineer et al. 2020).

Zusammenfassend ermittelten Rose Vineer et al. (2020) die folgenden durchschnittlichen

Resistenzpravalenzen bei gastrointestinalen Nematoden:
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Bei Schafen und Ziegen lag die durchschnittliche Resistenzpravalez flir Benzimidazole bei
86%, makrozyklische Laktone aufler Moxidectin bei 52%, Levamisol bei 48% und fur
Moxidectin bei 21%. Alle wichtigen Gattungen der gastrointestinalen Nematoden tberlebten
die Behandlung in den verschiedenen Studien (Rose Vineer et al. 2020).

Bei Rindern lag die durchschnittliche Resistenzpravalez fur Benzimidazole bei 0 — 100 %,
makrozyklische Laktone aufller Moxidectin bei 0 — 100 %, Levamisol bei 0 — 17 % und flr
Moxidectin bei 0 — 73%. Sowohl Cooperia als auch Ostertagia Uberlebten die Behandlung
(Rose Vineer et al. 2020).

Zehn Studien waren sich weitgehend einig, dass Anthelminthikaresistenz gegen Monepantel
bei Schafen derzeit in Europa selten ist, obwohl sich diese Studien nur auf sechs Lander
konzentrierten (Rose Vineer et al. 2020).

Es lagen nicht genligend Daten vor, um Schlussfolgerungen zur Anthelminthikaresistenz bei

gastrointestinalen Nematoden gegen Closantel zu ziehen (Rose Vineer et al. 2020).

Eine altere Studie von Geurden et al. (2015) beschreibt die Resistenzlage in Europa in Bezug
auf die Wirkstoffe Ivermectin und Moxidectin bei gastrointestinalen Nematoden von Rindern.
Insgesamt 753 Rinder auf 40 Betrieben wurden in Deutschland (12 Betriebe), Grof3britannien
(10 Betriebe), Italien (10 Betriebe) und Frankreich (8 Betriebe) untersucht. Eine verminderte
Wirksamkeit wurde in der Halfte oder mehr der Betriebe in Deutschland, Frankreich und
Grol3britannien festgestellt. Bei Moxidectin wurde die Resistenz auf drei Betrieben in
Frankreich und auf jeweils einem Betrieb in Deutschland und in GroRRbritannien nachgewiesen.
Bei Ivermectin wurde die Resistenz auf drei Betrieben im Vereinigten Konigreich und auf
jeweils einem Betrieb in Deutschland und in Frankreich nachgewiesen. Bei den verbleibenden
Betrieben mit verminderter Wirksamkeit konnte der Resistenzstatus aufgrund der verfiigbaren
Daten nicht eindeutig eingestuft werden. Nach der Behandlung wurden Cooperia spp. Larven
am haufigsten identifiziert, aber auch Ostertagia ostertagi wurde vor allem in Grof3britannien
und Deutschland gefunden (Geurden et al. 2015).

Zusammenfassend, dokumentierte die Studie von Geurden et al. (2015), dass die Wirksamkeit
von lvermectin und Moxidectin in europaischen Rinderhaltungsbetrieben geringer war als sie

eingeschatzt wurde, mit bestatigter Anthelminthikaresistenz in 12,5 % der Betriebe.

Weiters werden vereinzelte Studien aufgelistet, die jeweils eine Momentaufnahme der

Resistenzsituation auf den untersuchten Betrieben einiger Lander Europas beschreiben.
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In einer rezenten Studie von Untersweg et al. (2021) in Osterreich wurde die Wirksamkeit von
Benzimidazolen (Fenbendazol und Albendazol), Avermectinen (lvermectin, Doramectin),
Moxidectin und Monepantel gegen Trichostrongyliden beim Schaf getestet. Dabei wurde eine
verminderte Wirksamkeit aller in Osterreich fir Schafe verfligbaren Anthelminthika
beobachtet. Aullerdem wurde bei dieser Studie ein erster eindeutiger Nachweis einer
Moxidectin- und Monepantel-Resistenz in Osterreich beschrieben (Untersweg et al. 2021).
Die hohe Haufigkeit der Benzimidazol-Resistenz von 64 % in der Studie von Untersweg et al.
(2021) war vergleichbar mit den Beobachtungen der meisten mittel- und einigen
stideuropaischen Studien, wobei insbesondere Italien und Spanien eine deutlich geringere
Pravalenz aufwiesen. Bei Nord- und osteuropaischen Landern wurde ebenfalls tendenziell
eine geringere Haufigkeit von Benzimidazol-Resistenzen festgestellt (Rose Vineer et al. 2020).
Obwohl sich eine Moxidectin-Resistenz laut Prichard und Geary (2019) eher langsam
entwickeln koénnte, scheint sie in Osterreich mit 24% der getesteten Betriebe weit
fortgeschritten zu sein. Nur wenige europaische Studien haben Moxidectin in einer gréfieren
Zahl von Betrieben untersucht. Die Haufigkeit von Moxidectin-Resistenzen war in
GroRbritannien und den Niederlanden mit 37% bzw. 34% etwas hoher als in Osterreich und in
Deutschland mit 19% vergleichbar, wahrend in Italien keine Moxidectin-Resistenz beschrieben
wurde (Rose Vineer et al. 2020, Untersweg et al. 2021).

Im Gegensatz zu Moxidectin scheint sich die Monepantel-Resistenz schnell zu entwickeln (van
den Brom et al. 2015). Passend dazu, wurde bei der Studie von Untersweg et al. (2021) in
beiden getesteten Schafbetrieben eine Monepantel-Resistenz beobachtet. Auch in Belgien,
den Niederlanden, der Schweiz und in GroRbritannien wurde bereits eine Monepantel-
Resistenz in europaischen Landern beobachtet (Rose Vineer et al. 2020, Untersweg et al.
2021).

Die am haufigsten in Larvenkulturen nachgewiesene Trichostrongyliden-Gattung war
Haemonchus, die in Osterreich bisher kaum nachgewiesen wurde, gefolgt von
Trichostrongylus. Haemonchus und Trichostrongylus waren gleichzeitig die resistentesten
Gattungen in dieser Studie (Untersweg et al. 2021). Die multispezifische Resistenz von
Trichostrongyliden in Osterreich scheint laut Untersweg et al. (2021) zuzunehmen und
Haemonchus contortus wurde im Vergleich zu fruheren Studien unerwartet haufig
nachgewiesen.

Es kann jedoch nicht abgeschatzt werden, wie schnell sich diese Resistenzen in den

Osterreichischen Nematodenpopulationen entwickelt haben und wie hoch die tatsachliche
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Pravalenz der Anthelminthikaresistenz ist, denn wie auch in anderen europaischen Landern,

stehen nicht ausreichend reprasentative Daten zur Verfugung (Untersweg et al. 2021).

Bauer (2001) dokumentierte eine multispezifische Resistenz von Trichostrongyliden gegen
Benzimidazole in einer Ziegenherde in Deutschland. Im Vergleich zu den Kontrollen reduzierte
Albendazol die mittlere Eizahl von Trichostrongyliden im Kot von Ziegen um 82 % und die
mittlere Wurmzahl von Haemonchus contortus um 22 %, Ostertagia circumcincta um 10 % und
Trichostrongylus colubriformis um 41 %. lvermectin war zu 100 % wirksam. Dies war der erste
Bericht aus Deutschland Uber eine multispezifische Resistenz gegen Benzimidazole in einer

Trichostrongyliden-Population von Ziegen (Bauer 2001).

Scheuerle et al. (2009) berichteten Uber das Auftreten von Anthelminthikaresistenzen bei
Haemonchus contortus bei kleinen Wiederkauern (Ziegen und Schafen) in der Schweiz und in
Siddeutschland.

Im ersten Teil dieser Studie wurde bei Ziegen eine Resistenz von gastrointestinalen
Nematoden gegen Eprinomectin, sowie eine hohe Wirksamkeit von Moxidectin festgestellt.
Nach einer Behandlung von zwei Ziegenherden mit Eprinomectin (Vertreter von Avermectinen,
Klasse: makrozyklische Laktone) betrug die Eizahlreduktion (EZR) 17,4% bzw. 27,5%, was
das Auftreten einer Anthelminthika-Resistenz gegen Eprinomectin in diesen beiden Herden
eindeutig bestatigt hat. Die alternativ verabreichte Moxidectin-Behandlung einer Herde flihrte
zu einer Eizahlreduktion von 99,1 % im Kot der Ziegen (Scheuerle et al. 2009).

Im zweiten Teil dieser Studie wurden drei Gruppen von Schafen mit jeweils einem anderen
Anthelminthikum aus der Klasse der Benzimidazole behandelt. Die Eizahlreduktion betrug flr
Albendazol 70,8% und 55,3%, Fenbendazol 52,4% und fir Oxfendazol 47,3%, was flr eine
Resistenz von gastrointestinalen Nematoden gegen alle drei Wirkstoffe spricht. Aulerdem
wurden zwei dieser Schafgruppen mit Moxidectin behandelt, wobei eine EpG-Reduktion von
100 % bzw. 44,3 % festgestellt wurde, und damit auch eine Resistenz gegen makrozyklische
Laktone in einer der beiden Schafherden (Scheuerle et al. 2009).

Kotlarvenkulturen vor und nach der Behandlung ergaben Haemonchus contortus als die

vorherrschende resistente Spezies (Scheuerle et al. 2009).

Cringoli et al. (2007) haben das Vorhandensein einer Resistenz von Trichostrongylen gegen
Benzimidazole in einer Ziegenfarm in ltalien dokumentiert. Trichostrongylus colubriformis war

die einzige resistente Strongylidenart in dieser Studie. Das Ausmal® der
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Anthelminthikaresistenz wurde im Jahre 2007 in sideuropaischen Landern als geringer

eingeschatzt und wurde in Italien bis 2007 nicht gemeldet (Cringoli et al. 2007).

Bei einer Studie von Zanzani et al. (2014) in Nord-ltalien wurde eine Resistenz und ein
Verdacht auf Resistenz von gastrointestinalen Nematoden gegen Benzimidazole bei 40 % der
getesteten Ziegen-Herden festgestellt, sowie eine Resistenz von gastrointestinalen
Nematoden gegen Eprinomectin (Vertreter von Avermectinen, Klasse: makrozyklische

Laktone) bei 20 % der behandelten Ziegen-Herden.

Geurden et al. (2014) haben das Vorhandensein einer Anthelminthikaresistenz sowie einer
multiplen Resistenz gegen Anthelminthika bei gastrointestinalen Nematoden von Schafen in
Frankreich, Griechenland und in Italien dokumentiert. Bei dieser Studie wurde die Wirksamkeit
von Moxidectin, Ivermectin, Levamisol und von einem Benzimidazol in den drei Landern
untersucht. In Frankreich wurden die Tiere mit Netobimin statt mit Levamisol behandelt
(Geurden et al. 2014).

Die Ergebnisse der Studie zeigten eine hohe Wirksamkeit nach der Behandlung mit oralen
Formulierungen von Moxidectin 99-100 % und Ivermectin 98-100 % bei allen Betrieben aulier
bei einem Betrieb in Griechenland. Bei diesem Betrieb wurde eine multiple Resistenz gegen
vier Anthelminthika festgestellt. Die Wirksamkeit von Moxidectin betrug auf diesem Betrieb 91
%, Ivermectin 0 %, Benzimidazol 58 % und von Levamisol 87 % (Geurden et al. 2014).

In Griechenland und in Italien wurden bei einigen Betrieben Anthelminthikaresistenzen gegen
Levamisol und Benzimidazol beobachtet, wobei auf einigen Betrieben dieser beiden Lander
eine multiple Resistenz gegen Anthelminthika festgestellt wurde (Geurden et al. 2014).

In Frankreich wurden Anthelminthikaresistenzen gegen Benzimidazole und Netobimin in allen
der zehn untersuchten Betriebe festgestellt (Geurden et al. 2014).

Zusammenfassend, wurde bei der Studie von Geurden et al. (2014) eine hohe Wirksamkeit
von oralen Behandlungen mit Moxidectin und Ivermectin auch in den Betrieben mit
Benzimidazol-, Levamisol- oder Netobimin-resistenten Wurmpopulationen festgestellt
(Geurden et al. 2014).

In allen drei Landern war Teladorsagia sp. die am haufigsten nach der Behandlung
identifizierte Nematodenlarve, gefolgt von Haemonchus sp. und Trichostrongylus sp., mit

Unterschieden zwischen den Betrieben und Behandlungen (Geurden et al. 2014).
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Die Studie von Bosco et al. (2020) in Suditalien stellt ein gutes Bespiel fur die Implementierung
der Friherkennung der Anthelminthikaresistenz dar. In einem als Anthelminthikaresistenz-frei
geltenden Gebiet wurde die Gefahr einer verminderten Wirksamkeit von Anthelminthika gegen
gastrointestinale Nematoden bei Schafen ausgesprochen (Bosco et al. 2020).

Es wurde die Wirksamkeit von Benzimidazolen und makrozyklischen Laktonen untersucht.
Basierend auf dem Eizahlreduktionstest wurde eine hohe Wirksamkeit von 95,7% bis 100%
fur Albendazol (Klasse: Benzimidazole) und Ivermectin (Klasse: makrozyklische Laktone) in
acht Betrieben beobachtet. In zwei Betrieben wurde die Wirksamkeit der makrozyklischen
Laktone als ,normal“ eingestuft, jedoch wurde bei Albendazol in einem Betrieb eine
sreduzierte” Wirksamkeit mit einer 75%igen Eizahlreduktion und in einem anderen Betrieb eine
~vermutete* Wirksamkeit mit einer 93,3%igen Eizahlreduktion festgestellt. Vierzehn Tage nach
der Behandlung waren Trichostrongylus, gefolgt von Haemonchus, die vorherrschenden

Gattungen der gastrointestinalen Nematoden (Bosco et al. 2020).

Die Studie von Albuquerque et al. (2017) in ile der France, in Frankreich, und in Santa Inés, in
Spanien, dokumentierte die Entwicklung einer Resistenz von Haemonchus contortus sowohl
nach einer suppressiven Behandlung mit mehreren Anthelmintika einschliel3lich Monepantel,
als auch nach einer gezielten selektiven Behandlung von Schafen mit Monepantel.

Eine klinisch anfallige Wurmpopulation von Haemonchus contortus wurde bei dieser Studie in
weniger als vier Monaten resistent gegen Monepantel. Haemonchus contortus entwickelte bei
dieser Studie auflerdem eine Mehrfachresistenz gegen eine kombinierte Behandlung mit

Monepantel, Levamisol und Albendazol (Albuquerque et al. 2017).

Martinez-Valladares et al. (2015) berichteten Uber eine Resistenz von gastrointestinalen
Nematoden gegen die am haufigsten verwendeten Anthelminthika bei Schafen, Rindern und
Pferden in Spanien.

Die Wirksamkeit der haufig verwendeten makrozyklischen Laktone — Ivermectin und
Moxidectin — wurde bei Schafen, Rindern und Pferden gemessen. Dariber hinaus wurden
Albendazol und Levamisol bei Schafen, sowie Oxibendazol und Pyrantel bei Pferden
untersucht. In allen zehn Schafherden wurde eine Resistenz gegen mindestens einen der
Wirkstoffe nachgewiesen. Der nach der Behandlung von Schafen identifizierte Hauptparasit
war Teladorsagia circumcincta. Darlber hinaus wurden in finf Schafherden Multiresistenzen

festgestellt — in vier Betrieben gegen Medikamente aus verschiedenen Gruppen; in einem
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Betrieb gegen Moxidectin und lvermectin; und in einem anderen Betrieb gegen alle getesteten
Medikamente (Martinez-Valladares et al. 2015).

Bei Rindern betrug die Wirksamkeit sowohl von Moxidectin als auch von Ivermectin in vier
bzw. drei Betriecben 100 %. In den restlichen 60 % der getesteten Betriebe wurde eine
Anthelminthikaresistenz bzw. ein Verdacht auf Anthelminthikaresistenz gegen Moxidectin und
Ivermectin festgestellt. Der am haufigsten nach der Behandlung identifizierte Parasit war
Trichostrongylus spp., obwohl in einem Betrieb auch Ostertagia ostertagi nach der Behandlung
identifiziert wurde (Martinez-Valladares et al. 2015).

Bei Pferden waren alle vier untersuchten Medikamente hochwirksam gegen Strongyliden, mit
Wirksamkeiten fiir die makrozyklischen Laktone von 95-100 %, Oxibendazol 95-100 % und
Pyrantel von 94-100%, obwohl bei drei Herden ein Verdacht auf Resistenz gegen Pyrantel
nachgewiesen wurde (Martinez-Valladares et al. 2015).

Zusammenfassend wurde bei der Studie von Martinez-Valladares et al. (2015) bei allen
untersuchten Schafherden im Nordwesten Spaniens eine Anthelminthikaresistenz gegen
mindestens eines der am haufigsten verwendeten Medikamente festgestellt. Das Auftreten
von Anthelminthikaresistenzen gegen makrozyklische Laktone bei Rindern war héher als
erwartet, stimmte jedoch mit den Beobachtungen bei Schafen liberein. Bei Pferden waren alle
in der Studie verwendeten Anthelminthika wirksam gegen Strongyliden (Martinez-Valladares
et al. 2015).

Domke et al. (2012) haben die Pravalenz von Anthelminthikaresistenzen bei gastrointestinalen
Nematoden bei Schafen und Ziegen in Norwegen untersucht. 10,5 % bzw. 31,0 % der zufallig
bzw. nicht zufallig ausgewahlten Schafherden wiesen eine Resistenz gegen Albendazol
(Klasse: Benzimidazole) auf. Bei der Beschrankung des Gebietes auf den Landkreis Rogaland
zeigten 80% der nicht zufallig ausgewahlten Schafherden eine Benzimidazol-Resistenz. Die
Wirksamkeit von makrozyklischen Laktonen betrug bei allen untersuchten Schaf- und
Ziegenherden 100 %. In Larvenkulturen nach der Behandlung von den nicht zufallig
ausgewahlten Herden wurden die Nematoden-Gattungen Teladorsagia und Trichostrongylus
in finf Herden am haufigsten nachgewiesen, Haemonchus in zwei Herden und eine Mischung
dieser Gattungen wurde in den verbleibenden zwei Herden nachgewiesen. In den
Ziegenherden waren die Infektionsraten mit gastrointestinalen Nematoden vor der Behandlung
im Vergleich zu den Schafherden niedrig. Dennoch wurde in einer Herde eine
Anthelminthikaresistenz gegen Benzimidazole in Teladorsagia und Trichostrongylus gefunden
(Domke et al. 2012).
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In einer rezenten Studie von Babjak et al. (2021) wurde die Wirksamkeit von Benzimidazol,
Ivermectin und Levamisol gegen gastrointestinale Nematoden auf einer Ziegenfarm in der
Slowakei untersucht. Es wurden multiple Anthelminthikaresistenzen festgestellt (Babjak et al.
2021).

Die niedrigste Wirksamkeit wurde bei lvermectin einer mit 60%igen Eizahlreduktion beim
Eizahlreduktionstest festgestellt. Die Wirksamkeit von Benzimidazol lag zwischen 80,3 und
86,5 % und die Wirksamkeit von Levamisol betrug 94 % (Babjak et al. 2021).

Teladorsagia war bei dieser Studie die dominierende Gattung nach der Behandlung mit
Benzimidazol, Ivermectin und Levamisol. Nach der Behandlung mit Benzimidazol und

Levamisol wurde Haemonchus contortus identifiziert (Babjak et al. 2021).

Eine rezente Studie von Vadlejch et al. (2021) dokumentierte eine Resistenz von Strongyliden
gegen Anthelminthika bei Ziegen in der Tschechischen Republik.

Eine Resistenz gegen Benzimidazole wurde in 75 % der getesteten Betriebe festgestellt, mit
hochgradiger Resistenz in 22 % der betroffenen Herden (Vadlejch et al. 2021).

In 54% der Betriebe wurde eine Resistenz gegen lvermectin festgestellt, mit hochgradiger
Resistenz in 62 % der betroffenen Herden. Die Gattungen Teladorsagia, Trichostrongylus und
Haemonchus wurden am haufigsten nachgewiesen (Vadlejch et al. 2021).

In 46% der Herden wurde eine Mehrfachresistenz gegen Benzimidazole und Ivermectin
festgestellt. Mit der Studie von Vadlejch et al. (2021) wurde zum ersten Mal eine doppelte
Anthelminthikaresistenz in der Tschechischen Republik dokumentiert. Laut Vadlejch et al.
(2021) gab es eine signifikante Korrelation zwischen der Ivermectin- bzw.
Benzimidazolresistenz und der Hohe der Besatzdichte sowie der Unerfahrenheit der Landwirte
(Vadlejch et al. 2021).

Eine rezente Studie (Untersuchungszeitraum von September 2018 bis Juni 2019) von
Mickiewicz et al. (2021) hat die Pravalenz von Anthelminthikaresistenzen bei
gastrointestinalen Nematoden bei Ziegen in Polen untersucht.

Es wurden Benzimidazole, makrozyklische Lactone und Imidazothiazole, reprasentiert durch
Levamisol, untersucht. Die Studie umfasste 42 Milchziegenherden, die Uber das Land verteilt
lagen (Mickiewicz et al. 2021).

Die in Ziegenherden in Polen am haufigsten verwendeten Anthelminthika-Klassen waren

Benzimidazole (92%), gefolgt von makrozyklischen Laktonen (85%) und von Levamisol (13%).
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Resistenzen gegen Benzimidazole wurden in 37 Herden (88%) festgestellt, gegen
makrozyklische Laktone in 40 Herden (95 %) und gegen Levamisol in 5 Herden (12 %). In 5
Herden (12%) wurde eine Mehrfachresistenz gegen alle drei Anthelminthikaklassen
festgestellt. Die wichtigsten resistenten gastrointestinalen Nematoden waren Haemonchus
contortus und Trichostrongylus spp. (Mickiewicz et al. 2021).

Die Verwendung von Benzimidazolen und die Haufigkeit von anthelminthischen
Behandlungen standen in einem signifikanten Zusammenhang mit dem Vorkommen von
Anthelminthikaresistenzen gegen Benzimidazole in polnischen Ziegenherden (Mickiewicz et
al. 2021).

Zusammenfassend beschreibt die Studie von Mickiewicz et al. (2021) die Existenz von
Anthelminthikaresistenzen gegen Benzimidazole, makrozyklische Laktone und gegen
Levamisol auf polnischen Ziegenbetrieben. Laut Mickiewicz et al. (2021) sind Resistenzen
gegen Benzimidazole und makrozyklische Laktone weit verbreitet, wahrend die Resistenz
gegen Levamisol derzeit auf niedrigem Niveau liegt. Ein betrachtlicher Teil der Ziegenherden

beherbergt multiresistente gastrointestinale Nematoden (Mickiewicz et al. 2021).

2.5. Anthelminthika die zur Behandlung von Alpakas und Lamas angewendet werden

Bei der Behandlung mit Anthelminthika muss beachtet werden, dass Neuweltkamele in der
Europaischen Union als ,Lebensmittel produzierende Tiere* eingestuft werden. Daher missen
bei der pharmakologischen Behandlung bei diesen Tieren besondere Richtlinien beachtet
werden. Derzeit gibt es keine zugelassenen Arzneimittel fir Neuweltkamele. Geeignete
Arzneimittel missen deshalb von anderen Tierarten (Rind, Schaf, Ziege oder Pferd)
umgewidmet werden (Dadak et al. 2013). Dies gilt auch fir Anthelminthika in Deutschland -
medikamentdose Behandlung muss bei Neuweltkamelen mit einem umgewidmeten
Arzneimittel erfolgen (Wittek und Franz 2021). In Osterreich ist eine hoch konzentrierte
Praziquantel-Zubereitung als ,magistrale Zubereitung“ unter dem Namen Prazikamel erhaltlich
(Emmerich et al. 2016). Mit Ausnahme vom Wirkstoff Albendazol, bei dem toxische Effekte bei
Alpakas, insbesondere nach mehrfacher Anwendung bei Jungtieren, beschrieben wurden,
sind alle Anthelminthika nutzbar (Emmerich et al. 2016, Gruntman et al. 2009, Wittek und
Franz 2021). Dabei ist jedoch zu beachten, dass Pour-on-Praparate die Haut von
Neuweltkamelen nicht oder nur unzureichend penetrieren und daher zur Therapie von

Endoparasitosen nicht geeignet sind (Emmerich et al. 2016, Wittek und Franz 2021).
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AuRerdem stellen Formulierungen zur duf3eren Anwendung ein besonderes Risiko in Bezug

auf die Resistenzseleketion dar (European Medicines Agency 2017).

Dosierungsempfehlungen flr Neuweltkamele von den haufig benutzten Anthelminthika, sowie
Angaben in Bezug auf das Wirkungsspektrum der aufgelisteten Arzneimittel wurden in Tab. 1.

zusammengefasst (Ballweber 2014, Emmerich et al. 2016, Wittek und Franz 2021).

Weiters wurden Studien zur Bestimmung der Dosis von Anthelminthika bei Alpakas und Lamas

in der wissenschaftlichen Arbeit von Franz et al. (2015) zusammengefasst.

2.6. Anthelminthikaresistenzen bei Neuweltkamelen

Parasitismus durch gastrointestinale Nematoden stellt bei Neuweltkamelen weltweit ein
gesundheitliches Problem dar und zur Parasitenbekdmpfung ist haufig eine Behandlung mit
Anthelminthika erforderlich. Obwohl bei Wiederkduern weltweit Uber Resistenzen gegen
Anthelminthika berichtet wurde, liegen derzeit nur wenige Daten Uber das Auftreten von

Anthelminthikaresistenzen bei Neuweltkamelen vor (Sarre et al. 2012).

Eine rezente Studie von Kultscher et al. (2019) hat die Wirksamkeit von verschiedenen
Anthelminthika bei Alpakas in Deutschland untersucht.

Laut Kultscher et al. (2019) sind gastrointestinale Strongyliden bei deutschen Alpakas weit
verbreitet und insbesondere Fenbendazol war nicht ausreichend wirksam, um die
Ausscheidung von Strongyliden zu reduzieren.

Die vor der Behandlung am haufigsten durch Flotation nachgewiesenen Parasiten waren
Eimeria spp. (75,1%) gefolgt von Strongyliden (55,0%), Nematodirus spp. (19,3%), Cestoden
(3,1%) und Trichuris (2,7%) (Kultscher et al. 2019).

Positive Tiere (mindestens 150 EpG) wurden mit Fenbendazol (n = 71 Proben), Moxidectin (n
= 71) oder mit Monepantel (n = 66) behandelt. Larvenkulturen aus dem Kot der positiven Tiere
vor der Behandlung (n = 23 positive gepoolte Betriebsproben) ergaben Haemonchus (87 %
der Betriebe), Cooperia (43,5 %), Trichostrongylus (21,7 %), Ostertagia (13,0 %), Nematodirus
und Oesophagostomum (jeweils 4,3 %). Die Behandlung mit Fenbendazol reduzierte die
Eizellausscheidung um 45 %, mit Moxidectin um 91 % und mit Monepantel um 96 % (Kultscher
et al. 2019).
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Auf Betriebsebene wiesen 13/18 der Betriebe, die Fenbendazol verwendeten, 6/6 der
Betriebe, die Moxidectin verwendeten, und 2/5 der Betriebe, die Monepantel verwendeten,
individuelle Eizahlreduktionswerte von < 90 % (Fenbendazol) bzw. < 95 % (Moxidectin,
Monepantel) auf. Haemonchus und Cooperia waren in den Betriecben mit reduzierter

Behandlungswirksamkeit Uberreprasentiert (Kultscher et al. 2019).

Weiters dokumentierte die Studie von Sarre et al. (2012) zum ersten Mal das Auftreten einer
Resistenz von Haemonchus contortus gegen Doramectin (Klasse: makrozyklische Laktone)
auf einem Alpakabetrieb in Belgien.

In der Studie von Sarre et al. (2012) wurde der Verdacht auf Resistenz gegen Doramectin bei
Alpakas abgeklart. Nach der Behandlung mit Doramectin ergab die Beurteilung der Eizahlen
eine Behandlungswirksamkeit von nur 68 %. Die Larvenkultur ergab Haemonchus contortus
98,5% und Cooperia oncophora (<1,5%) (Sarre et al. 2012).

Die Studie von Jabbar et al. (2013) stellt einen ersten Bericht Uber Anthelminthikaresistenz
von Haemonchus contortus gegen makrozyklische Laktone bei Alpakas in Australien dar.
Nach einer post-mortem-Untersuchung eines Alpakas und basierend auf der ausschlielichen
Verwendung von makrozyklischen Laktonen in der Herde in den letzten sechs Jahren wurde
der Verdacht auf eine Resistenz von Haemonchus contortus gegen das makrozyklische
Lakton Abamectin als Todesursache ausgesprochen. Daraufthin wurde ein
Eizahlreduktionstest mit Closantel (Klasse: Salicylsdureanilide) und lvermectin (Klasse:
makrozyklische Laktone) durchgeflihrt. Der Eizahlreduktionstest ergab eine Wirksamkeit von
99% fiir Closantel und 35% fiur Ivermectin, was darauf hindeutet, dass das Versagen der
Behandlung wahrscheinlich auf das Vorliegen einer Resistenz gegen makrozyklische Laktone
zurlckzufuhren war. Die Larvenkultur nach der Behandlung mit Ivermectin ergab 99 %
Haemonchus contortus und 1 % Cooperia oncophora. Dieses Ergebnis wurde durch einen
PCR-Assay bestatigt (Jabbar et al. 2013).

Die Studie von Rashid et al. (2018) bewertete die Wurmbekadmpfungspraktiken und die
Wirksamkeit von haufig verwendeten Anthelminthika bei Alpakas in Australien. Bei dieser
Studie wurde auferdem das Ausmaly der Anthelminthikaresistenz bei gastrointestinalen

Nematoden von Alpakas dokumentiert (Rashid et al. 2018).
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Es wurde die Wirksamkeit von acht Anthelminthika und/oder deren Kombinationen (Closantel,
Fenbendazol, Ivermectin, Monepantel und Moxidectin, sowie eine Kombination aus Levamisol,
Closantel, Albendazol und Abamectin) untersucht (Rashid et al. 2018).

Als Teil dieser Studie wurde ein Online-Fragebogen erstellt. Die Ricklaufquote des
Fragebogens betrug 94 % (91/97). Fast die Halfte der Befragten hielt Alpakas zusammen mit
Schafen und Rindern, und 26% der Befragten erlaubten Alpakas, zusammen mit diesen
Wiederkduern zu grasen. Obwohl nur 63 % der Befragten Wirmer als ein wichtiges
Gesundheitsproblem fir Alpakas empfanden, verwendete die Mehrheit der Befragten (89 %)
Anthelmintika, um Alpakas gegen den Befall mit gastrointestinalen Nematoden zu behandeln
(Rashid et al. 2018). An dieser Stelle muss erwahnt werden, dass aus den Umfragen von
Bauerstatter et al. (2018) und Kultscher et al. (2019) hervorgeht, dass viele Tierbesitzer ihre
Tiere regelmaRig entwurmen ohne den Kotbefund zu kennen. Die am haufigsten verwendeten
Anthelminthika waren in der Studie von Rashid et al. (2018), die makrozyklischen Laktone,
Monepantel, Benzimidazol, Levamisol, Closantel und deren Kombinationen, und sie wurden
typischerweise in der flir Schafe empfohlenen Dosis verabreicht.

Die Ergebnisse vom Eizahlreduktionstest zeigten, dass eine Kombination aus Levamisol,
Closantel, Albendazol und Abamectin das wirksamste Entwurmungsmittel war, gefolgt von
Einzelmedikamenten, einschliellich Monepantel, Moxidectin, Closantel, Fenbendazol und
Ivermectin. Die am haufigsten identifizierten resistenten Nematoden waren Haemonchus spp.,
gefolgt von Trichostrongylus spp., Camelostrongylus mentulatus, Ostertagia ostertagi und

Cooperia spp. (Rashid et al. 2018).

Gillespie et al. (2010) untersuchten die Wirksamkeit von Anthelminthika auf Neuweltkamel-
Betrieben (Alpakas und Lamas) in Georgien, im Stden der Vereinigten Staaten.

Es wurde die Wirksamkeit von Ivermectin, Fenbendazol, Moxidectin und Levamisol untersucht.
Sowohl bei Alpakas als auch bei Lamas wurden Resistenzen von gastrointestinalen
Nematoden gegen Ivermectin und Fenbendazol festgestellt. In einem Lama-Betrieb wurde
eine Moxidectin-Resistenz festgestellt. Bei dieser Studie wurde keine Resistenz gegen
Levamisol nachgewiesen (Gillespie et al. 2010).

Die Daten aus der Studie von Gillespie et al. (2010) beschreiben auf’erdem das Vorkommen
von multiresistenten gastrointestinalen Nematoden bei Alpakas und Lamas, die gegen
Anthelminthika aus zwei der drei wichtigsten Anthelminthika-Klassen in den Vereinigten

Staaten resistent waren (Gillespie et al. 2010).
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Galvan et al. (2012) dokumentierten das Auftreten von Anthelminthikaresistenzen in einer
Alpakaherde in Nordamerika. Es wurden Resistenzen von gastrointestinalen Nematoden

gegen Albendazol, Fenbendazol und Doramectin festgestellt (Galvan et al. 2012).

2.7. Nachweis der Anthelminthikaresistenz

2.7.1. Eizahilreduktionstest

Die Goldstandardmethode, um Anthelminthikaresistenzen von Magen-Darm-Strongyliden bei
lebenden Tieren festzustellen ist der Eizahlreduktionstest (EZRT). Nach Definition der
W.A.A.V.P. liegt eine Resistenz vor, wenn die prozentuale Eizahlreduktion weniger als 95%
betragt und die untere Grenze vom 95% Konfidenzintervall weniger als 90% betragt. Wenn
nur eines der beiden Kriterien erfiillt ist, dann besteht ein Verdacht auf Resistenz (Coles et al.
1992).

Die Grenze von 95 % bei der prozentualen Eizahlreduktion ist jedoch komplexer, als sie
erscheinen kdnnte, weil einige Medikamente eine sehr hohe Wirksamkeit (99,9 %) gegen
einige Parasitenarten haben, wahrend sie gegen andere Parasitenarten im selben Wirt eine
niedrigere Wirksamkeit (z. B. 95 %) haben. Daher mussen Wirksamkeitsminderungen im

Lichte unterschiedlicher Situationen interpretiert werden (Sangster et al. 2018).

Der EZRT beinhaltet die Behandlung von natirlich infizierten Tieren und kann bei
Wiederkauern, Pferden und Schweinen, mit allen Arten von Anthelminthika und er kann bei
allen Arten von Nematoden angewendet werden, bei denen die Eier mit dem Kot
ausgeschieden werden. Der Test liefert eine Schatzung der Wirksamkeit von Anthelminthika
durch den Vergleich der Anzahl der Wurmeier von Tieren vor und nach der Behandlung (Coles
et al. 1992).

Der Test basiert also auf der Zahlung von Wurmeiern im Kot von Tiergruppen. Es gibt mehrere
Methoden, die Eizahlen fiur den EZRT zu bestimmen. Die COMBAR empfiehlt die Eizahlen
mithilfe von der modifizierten MiniFLOTAC-Methode nach Cringoli et al. (2017) (siehe Kapitel
2.7.2. Mini-FLOTAC) zu bestimmen (COMBAR 2021).
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Aus den Summen der Eizahlen vor und nach der Behandlung kann beim EZRT die
Eizahlreduktion mit wenigen Rechnungsschritten ermittelt werden.

Auf diese Art wird der EZRT haufig in der Praxis verwendet, und es wurde gezeigt, dass dieser
Test dann eine gute Abschatzung der Eizahlreduktion unter asymptotischen Bedingungen
liefert (Levecke et al. 2012, Pefia-Espinoza et al. 2016, Wang et al. 2017). Laut Wang et al.
(2018) werden bei dieser vereinfachten Rechnungsmethode jedoch einige Probleme die sich
aus dem Laborverfhren ergeben (siehe Kapitel 2.7.3. EggCounts) vernachlassigt (Dobson et
al. 2012, Morgan et al. 2005, Torgerson et al. 2012). Um diese Probleme anzugehen empfiehlt
die COMBAR die Verwendung vom Shiny Web Interface EggCounts (siehe Kapitel 2.7.3.
EggCounts) zur Bewertung vom EZRT (COMBAR 2021, Torgerson et al. 2014, Wang et al.
2017, Wang et al. 2018, Wang und Paul 2018).

2.7.2. Mini-FLOTAC

Mini-FLOTAC ist eine Methode zur Diagnose und Quantifizierung von Protozoen- und
Helmintheninfektionen in menschlichem oder tierischem Kot und Urin. Die Sensitivitat,
Genauigkeit und Reproduzierbarkeit dieser Methode werden, alle drei, als hoch eingestuft,
wodurch Mini-FLOTAC sich in vergleichenden Studien als vorteilhaft gegeniber von weiter
verbreiteten kopromikroskopischen Techniken wie zum Beispiel McMaster und Kato-Katz
erwiesen hat. Die analytische Sensitivitat von  Mini-FLOTAC  betragt 5
Eier/Larven/Oozysten/Zysten pro 1 Gramm Kot (EpG) (Cringoli et al. 2017).

Mini-FLOTAC ermdglicht die gleichzeitige Diagnose von Helminthen-Eiern/-Larven und
Protozoen-Oozysten/-Zysten und bietet damit einen Vorteil gegenliber anderen
kopromikroskopischen Techniken, wie der Kato-Katz-Methode, die fir die Larvendiagnostik
ungeeignet ist, oder der McMaster-Technik, die keine ldentifizierung von Darmprotozoen und

Larven ermoglicht (Cringoli et al. 2017).

Die einfache Durchflihrung erméglicht die Untersuchung einer hohen Anzahl von Kotproben,
wodurch Mini-FLOTAC sich gut zur Uberwachung und Kontrolle im veterindrmedizinischen
Bereich eignet. Mini-FLOTAC ist eine Weiterentwicklung der FLOTAC (Cringoli et al. 2010).

Im Gegensatz zur FLOTAC-Methode, erfordert sie keine Zentrifugation, wodurch sie in



37

Umgebungen mit eingeschrankten Ressourcen durchgefuhrt werden kann (Cringoli et al.
2017).

Die Mini-FLOTAC-Methode erfordert ein speziell dafiur entwickeltes scheibenférmiges Gerat.
Es besteht aus vier Teilen: Basis, Lesescheibe, Schllissel und Mikroskopadapter. Das Gerat
verfugt Uber zwei 1-ml-Flotationskammern, die bei der Untersuchung mit Kotsuspension befullt

werden (Gesamtvolumen: 2 ml) (Cringoli et al. 2017).

Die ersten vier aufeinanderfolgenden Schritte der Mini-FLOTAC-Technik sind: Enthahme und
Wiegen von Stuhlproben, Homogenisieren, Filtrieren und Befillen der Mini-FLOTAC-
Kammern. Die Verarbeitung einer einzelnen Probe mit diesem Protokoll erfordert ungefahr
zwolf Minuten (Cringoli et al. 2017).

2.7.3. EggCounts

Die Analyse von Eizahlen, die sich aus Laborverfahren wie Mini-FLOTAC oder McMaster
ergibt, weist eine Reihe von Komplexitaten auf. Dazu gehéren Poisson-Fehler aus
Probenahmeverfahren (=Stichrobenfehler), die dadurch entstehen, dass Eier in gut
gemischten Kotproben zufallig verteilt werden. Auflerdem sind die Eizahlen zwischen den
Tieren in einer einzelnen Versuchs- oder Beobachtungsgruppe fast immer zu stark zerstreut.
So kann die Aggregation der Eizahlen zwischen den Tieren die Zahltechnik beeinflussen,
wenn nur ein Teil der Herde untersucht wird (Torgerson et al. 2014). Um diese Fehler
anzugehen empfiehlt die COMBAR das Shiny Web Interface EggCounts flir die Berechnung
der Eizahlreduktion beim EZRT (COMBAR 2021, Torgerson et al. 2014, Wang et al. 2017,
Wang et al. 2018, Wang und Paul 2018). EggCounts ist ein Open-Source-Softwaretool, das
ein neues bayesianisches hierarchisches Modell implementiert (Wang et al. 2018).
Bayesianische Methoden wurden in der letzten Zeit zur Bewertung des EZRT beflirwortet, well
sie den Vorteil haben, dass sie die oben genannten Probleme angehen kodnnen und
Unsicherheitsschatzungen liefern kénnen, wenn die vereinfachte Rechenmethode vom EZRT
dies nicht kann (Dobson et al. 2012, Morgan et al. 2005, Torgerson et al. 2012, Torgerson et
al. 2014, Wang et al. 2018, Wang und Paul 2018).
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Die EggCounts Software ermdglicht die Berechnung der wahren Eizahlen in Kotproben, der
Wahrscheinlichkeitsverteilung der wahren Zahlen, der Eizahlreduktion in Prozent und
zusammenfassender Statistiken wie der 95%-Konfidenzintervalle (Torgerson et al. 2014).

Mithilfe von der prozentualen Eizahlreduktion und der unteren Grenze der 95%igen-
Konfidenzintervalle der Daten, die durch EggCounts Software fur den EZRT generiert wurden,

kann eine Aussage uber Anthelminthikaresistenz getroffen werden.

Das EggCounts-Modell von Torgerson et al. (2014) wurde von Wang et al. (2018) erweitert,
um individuelle Unterschiede in der Wirksamkeit der Behandlung erfassen zu kdnnen. Ein
individuelles Wirksamkeitsmodell liefert robustere Ergebnisse als die Annahme einer gleichen
Wirksamkeit fur alle Individuen (Wang et al. 2018).

Eine Simulationsstudie hat aulRerdem gezeigt, dass das erweiterte Modell, mit
Berucksichtigung der individuellen Wirksamkeit, eine gute Leistung in Bezug auf Verzerrung

und Varianz aufweist (Wang et al. 2018).
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3. Material und Methoden (inkl. statistischer Methoden)

Ziel dieser Arbeit war es, Alpakabetriebe aus Deutschland, die in der vorhergehenden Studie
von Kultscher et al. (2018) mit einer verminderten Wirksamkeit von Anthelminthika aufgefallen

waren, mit einem Eizahlreduktionstest zu untersuchen, um die Ergebnisse zu verifizieren.

In der gleichen Studie wurde eine Untersuchung zur Pravalenz von Endoparasiten auf
deutschen Alpakabetrieben und eine Differenzierung der Wurmeier durchgefuhrt. Diese sind

Bestandteil der Diplomarbeit von Frau Katharina Muhm (Muhm 2021).

3.1. Betriebe und Tiere

Insgesamt nahmen sieben der Betriebe an diesem Folgeprojekt im Zeitraum Mai bis Oktober
2020 teil. Diese Betriebe wurden von ,A* bis ,G* gekennzeichnet. Alle Betriebe planten, mit
Moxidectin oder Monepantel zu behandeln. Ein Betrieb behandelte, abweichend vom

Protokoll, mit Ivermectin.

3.2. Eizahlredunktionstest

Die Wirksamkeit der Anthelminthika Monepantel und Moxidectin wurde in unserem Projekt
mittels EZRT untersucht.

Die Vorgaben fiir die Betriebe waren, dass die Tiere mindestens 3 Monate vor dem Test nicht
entwurmt worden sein sollten. Auf jedem Betrieb sollten 40 Tiere bzw. bei kleineren Betrieben
alle Tiere beprobt werden. In diesem Projekt wurden nur adulte Tiere beprobt, keine Crias.
Hierfir wurden mindestens 30 g einer frischen Kotprobe von der/dem Tierbesitzer*in oder
dem/der Tierarzt*arztin entweder rektal oder vom Boden entnommen. Dabei wurde darauf
geachtet, dass keine Kontamination mit Erde, Einstreu 0.a. erfolgte. Eine Differenzierung der
Kotproben nach Geschlecht wurde in diesem Projekt nicht vorgenommen. Die Proben wurden
mittels Kurierdienst an das Institut fur Parasitologie geschickt und spatestens zwei Tage nach
Entnahme mittels Mini-FLOTAC untersucht (siehe Kapitel 3.3. Mini-FLOTAC). Alle Tiere, die

eine EpG von 200 oder hoher hatten und/oder Tiere, die durch den/die Tierarzt*arztin als
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behandlungswiurdig eingeschatzt wurden, wurden durch den/die Tierarzt*arztin entwurmt. Zur
Verabreichung der korrekten Dosis der Anthelmithika wurde das Kérpergewicht der einzelnen

Tiere mit einer Waage bestimmt.

Die Betriebe A, B und D entwurmten per os mit 0.4 mg/kg Korpergewicht (KG) Moxidectin
(Cydectin® 0,1%, 1mg/ml orale Lésung fur Schafe ad us. vet.).

Der Betrieb C sollte plangemal ebenfalls mit Moxidectin behandeln, verabreichte stattdessen

aber 0,4 mg/kg KG Ivermectin (Alphamectin,10 mg/ml Losung zur Injektion) subkutan.

Die Betriebe E, F und G behandelten per os mit 7,5 mg/kg KG Monepantel (Zolvix® 25 mg/ml

ad us. vet., Lésung zum Eingeben fur Schafe).

Zwei Wochen nach Behandlung wurden erneut Proben aller behandelten Tiere eingeschickt.

3.3. Mini-FLOTAC

Der EpG wurde unter Verwendung einer Mini-FLOTAC-Technik fir jede Kotprobe einzeln
bestimmt (Cringoli et al. 2010, Cringoli et al. 2017). Jede Kotprobe wurde nach dem gleichen

Protokoll bearbeitet.

3.3.1. Bearbeitungsschritte fiir Mini-FLOTAC von einer einzelnen Kotprobe

Material:

o 5 g Kotprobe

o 45 ml Flotationslésung ,FS2“ (gesattigte NaCl Losung, spezifisches Gewicht = 1,2)
o Waage

o Urinbecher aus Kunststoff 125 ml Fassungsvermdgen

o Morser und Pistill

o Spatel und Pinzette fur die Manipulation der Probe beim Abwiegen

o Trichter
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o Sieb

o Magnetrihrer und Magnet

o Einweg-Pipette aus Kunststoff

o Zeitschaltuhr

o Mini-FLOTAC, bestehend aus einem Grundgerist, Scheibe mit zwei Rasterfelder,
SchlUssel, Adapter fir die Fixation am Mikroskoptisch

o optisches Mikroskop

Methode:

Die Kotprobe und die gesattigte Salzldsung wurden in einen Mdrser transferiert und mithilfe
von einem Pistill zu einer homogenen Mischung verrihrt. Die Kotsuspension wurde mithilfe
von einem Trichter in einen Urinbecher Uberfiihrt, wobei grébere Partikel durch ein ber dem
Trichter platziertes Sieb herausgefiltert wurden. Die im Sieb zurlickgebliebenen Partikel
wurden mithilfe vom Pistill gegen das Sieb gedruckt, um die restliche Flissigkeit im Urinbecher
aufzufangen. Die im Sieb zurlickgebliebenen Partikel wurden entsorgt. Der Trichter und das
Sieb wurden aus dem Urinbecher entfernt. Ein Magnet wude in den Urinbecher gelegt und die

gefilterte Kotsuspension wurde mithilfe von einem Magnetrihrer gerihrt.

Eine Mini-FLOTAC-Kammer wurde mit der Probennummer beschriftet und bereitgestellt.

Mithilfe von einer Einweg-Pipette wurden beide Kammern des Mini-FLOTACs mit der
gefilterten Kotsuspension beflllt, bis ein Meniscus an der jeweiligen Full6ffnung entstanden
ist. Das Fassungsvermdgen der beiden Kammern des Mini-FLOTACSs betrug jeweils 1 ml. Das

Gesamtvolumen einer Mini-FLOTAC-Kammer betrug 2 ml.

Ein Wecker wurde fiir zehn Minuten gestellt. Wahrend dieser Zeit flottierten die Wurmeier mit
einer geringeren Dichte als die gesattigte Salzldsung zur Scheibe. Nach zehn Minuten wurde
der Schlussel des Mini-FLOTACs gedreht, wodurch die Scheibe des Mini-FLOTACs um 90
Grad verschoben wurde. Der Mini-FLOTAC wurde mit dem Adapter zusammengesetzt und

am Mikroskoptisch platziert.

Die Rasterfelder des Mini-FLOTACs wurden unter dem Mikroskop untersucht. Es wurden die

Wurmeier pro Kammer bestimmt und gezahlt.
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3.3.2. Berechnung der Eizahl pro Gramm Kot (EpG)

Beim Vermischen von 5 g Kotprobe mit 45 ml Flotationslésung ist ein Verdlinnungsverhaltnis
von 5 g Kot in 50 ml Gesamtlésung entstanden. Das Verdinnungsverhaltnis entsprach

dadurch 1:10, wobei sich die , 10 auf die Gesamtlosung (#Losungsmittel) bezog.

Bei der Kotsuspension in den Kammern der Mini-FLOTAC lag also eine 10-fache Verdinnung
vor. Pro Mini-FLOTAC wurden insgesamt 2 ml Kotsuspension untersucht.
Der Korrekturfaktor wurde berechnet, indem die Zahl der Verdinnung der Kotsuspension

durch das pro Mini-FLOTAC untersuchte Volumen der Kotsuspension dividiert wurde.

Korrekturfaktor=10/2=5

Die EpG wurde berechnet, indem die Anzahl der Eier pro Mini-FLOTAC (Summe aus den 2

Kammern) mit dem Korrekturfaktor multipliziert wurde.
a= Zahl der Eier in der linken Kammer der MiniFLOTAC
b= Zahl der Eier in der rechten Kammer der MiniFLOTAC
EpG= Zahl der Eier pro 1 g Kot
EpG=(a+b)x5
Jedes Ei das in der Mini-FLOTAC gezahlt wurde stellte damit 5 Eier pro Gramm Kot dar.
Daraus ergab sich die analytische Sensitivitat von 5 von der Mini-FLOTAC-Methode.
3.4. EggCounts
Die Eizahlreduktion in Prozent, sowie die untere Grenze vom 95%igen Konfidenzintervall,

wurden mithilfe der Shiny Web Interface EggCounts berechnet (Torgerson et al. 2014, Wang
etal. 2017, Wang et al. 2018, Wang und Paul 2018).
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Bei jeder Berechnung wurden die EpGs der einzelnen Tiere vor und nach Behandlung von der
jeweiligen Tiergruppe und der Korrekturfaktor von 5 in EggCounts eingetragen.
EggCounts wurde so eingestellt, dass individuelle Unterschiede in der Wirksamkeit der

Behandlung erfasst werden konnten.

Der EZRT wurde vollendet, indem die von EggCounts berechneten Daten nach den
Resistenzkriterien von Coles et al. (1992) in drei Kategorien eingeteilt wurden: ,resistent®,

,Verdacht auf Resistenz” und ,sensibel“.

Die drei Kathegorien ergeben sich aus der Definition der Resistenz von Coles et al. (1992):
.Eine Resistenz liegt vor, wenn die prozentuale Eizahlreduktion weniger als 95% betragt und
die untere Grenze vom 95% Konfidenzintervall weniger als 90% betragt. Wenn nur eines der

beiden Kriterien erfiillt ist, dann besteht ein Verdacht auf Resistenz.”.
Resistent:
Die prozentuale Eizahlreduktion betragt weniger als 95% und die untere Grenze vom 95%

Konfidenzintervall betragt weniger als 90%.

Verdacht auf Resistenz:

Die prozentuale Eizahlreduktion betragt weniger als 95% und die untere Grenze vom 95%
Konfidenzintervall betréagt 90% oder mehr als 90%.

oder

Die prozentuale Eizahlreduktion betragt 95% oder mehr als 95% und die untere Grenze vom

95% Konfidenzintervall betragt weniger als 90%.

Sensibel:
Die prozentuale Eizahlreduktion betragt 95% oder mehr als 95% und die untere Grenze vom
95% Konfidenzintervall betragt 90% oder mehr als 90%.
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Es wurden insgesamt 224 Tiere aus 7 Betrieben untersucht.

Bei der ersten Beprobung wurden die Kotproben von 224 Alpakas mit der Mini-FLOTAC-

Methode untersucht. Der Mittelwert aller sieben Tiergruppen lag tUber einem EpG von 200.
Von den 224 Tieren wurden 65 Tiere nach der Behandlung erneut mit der Mini-FLOTAC-
Methode untersucht. In Tab. 2 sind die EpG-Mittelwerte vor und nach Behandlung dargestellt.

Tab. 2: EpG-Mittelwerte der jeweiligen Betriebe vor und nach der Behandlung

Alpakabetrieb Anzahl der Tiere in Anzahl der Tiere in EpG-Mittelwerte der EpG-Mittelwerte der
der 1. Beprobung der 2. Beprobung jeweiligen Betriebe vor | jeweiligen Betriebe
der Behandlung nach der Behandlung
(gerundet) (gerundet)
A 23 9 591 1
B 35 12 383 21
Cc 30 10 247 63
D 46 12 403 8
E 40 12 1220 <1(0.4)
F 9 2 305 10
G 41 8 216 6
Erste Beprobung: Zweite Beprobung:
insgesamt 224 Proben Insgesamt 65 Proben
1.+ 2. Beprobung: 289 Proben

Die EpG-Daten der einzelnen Tiere mit EpG-Werten vor und nach Behandlung (65 Alpakas)

wurden als Datensatz in EggCounts eingetragen. Dabei wurde sowohl der Standard ,gepaart,

ohne individuelle Wirksamkeit” als auch der Standard ,individuelle Wirksamkeit“ berechnet.

Die Ergebnisse der Berechnung mit EggCounts sind in den Tab. 3a, 3b und 3c aufgelistet.
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Tab. 3a: Ergebnisse der Berechnung mit EggCounts: Eizahlreduktion in Prozent mit

zusammenfassenden Statistiken und Informationen zur Anthelminthikaresistenz gegen

Moxidectin bei den Betrieben A, B und D
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Tab. 3b: Ergebnisse der Berechnung mit EggCounts: Eizahlreduktion in Prozent mit

zusammenfassenden Statistiken und Informationen zur Anthelminthikaresistenz gegen

Monepantel bei den Betrieben E, F und G
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Tab. 3c: Ergebnisse der Berechnung mit EggCounts: Eizahlreduktion in Prozent mit
zusammenfassenden Statistiken und Informationen zur Anthelminthikaresistenz gegen

Ivermectin beim Betrieb C

%:L:
o EXY X
SREENONE © =
O go g X o
— = N ° ] X X +a
O o8 =>xX X X © ° X7
S 00= o @ o N < 3
8 NO)E; -~ n N ~— o o
£ c
)
m % X
m -t
at = ©
-5(0 o\o o\° o Qo E
=0y o v o N N @
N O - N~ © o o o
(o) ()
2 ° S S
% = N n X 0 X
o) © 5 €N O N 0 N
(@] o 292 T & © O c
S~ o T o T ()
[@)] QO o P ) ; © »
(e)] = - O = o = 8 o
- (7]
L _E.Q Q5 (O}
— (] c N O i~ i~ (<]
= 6 () c < c C c C ©
4 S = E=] o 9 L 9 Q9 X
= > = E T = £ z
(&) 5 @ ° o ° 3 o 3 c
i} c E 2 G G S0 S0 E
= = s (2] o 0 o 0 £
|3 g B <2 |fz_ |Eg_ |2
© o -
i 5 N N 55 ci® |s8® | E
= m < w o= Sl Sl <

Die Ergebnisse der Berechnung mit EggCounts (Tab. 3a, 3b, 3c) wurden nach den
Resistenzkriterien von Coles et al. (1992) in drei Kategorien eingeteilt: ,resistent®, ,Verdacht

auf Resistenz® und ,sensibel” (siehe Kapitel 3.4. EggCounts).

Der Datensatz aus den Tab. 3a, 3b und 3c wurde Ubersichtshalber in der Abb. 1 graphisch

dargestellt, sowie in der Tab. 4. zusammengefasst.
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Abb. 1: Eizahlreduktion in Prozent mit Konfidenzintervallen fir MOX, MON und IVM bei den
jeweiligen Betrieben. * = Zwei Proben gepaart, ohne Berucksichtigung der individuellen

Wirksamkeit. ** = Zwei Proben gepaart, mit Berticksichtigung der individuellen Wirksamkeit.
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Abb. 1: Die Grafik zeigt die Eizahlreduktion der einzelnen Betriebe (A-G) in Prozent an. Die
Punkte markieren die Eizahlreduktion beim jeweiligen Betrieb. Die vertikalen Balken zeigen
die 95%igen Konfidenzintervalle an. Die obere Grenze der Konfidenzintervalle wird oberhalb
der Punkte angezeigt, die untere Grenze unterhalb der Punkte. Die horizontale rote Linie
markiert die Grenzlinie bei 95%. Eizahlreduktion-Werte, die unterhalb dieser Grenzlinie zu

liegen kommen, reprasentieren die Anthelminthikaresistenz.

Der Datensatz aus den Tab. 3a, 3b und 3c wurde in der Tab. 4 zusammengefasst.

Tab. 4: Ergebnisse vom Eizahlreduktionstest fur MOX, MON und IVM bei den jeweiligen

Betrieben

Berechnung mit EggCounts, zwei Berechnung mit EggCounts, zwei
Wirkstoff Betrieb Proben gepaart, ohne Beriicksichtigung | Proben gepaart, mit Beriicksichtigung
der individuellen Wirksamkeit der individuellen Wirksamkeit
A sensibel sensibel
Moxidectin B Verdacht auf Resistenz resistent
D sensibel Verdacht auf Resistenz
E sensibel sensibel
Monepantel F sensibel resistent
G sensibel sensibel
Ivermectin (03 resistent resistent

Bei Moxidectin sind die Ergebnisse bei gepaarten Tests, ohne Berlcksichtigung der
individuellen Wirksamkeit, wie folgt ausgefallen. Die Berechnung mit EggCounts ergab einen
Verdacht auf Resistenz auf Moxidectin beim Betrieb B. Bei den Betrieben A und D ergab die
Berechnung das Resultat ,sensibel fir Moxidectin (Tab. 3a, Tab. 4, Abb. 1).
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Bei gepaarten Tests, mit Berlcksichtigung der individuellen Wirksamkeit, sind die Ergebnisse
bei Moxidectin wie folgt ausgefallen. Die Berechnung mit EggCounts ergab eine Resistenz auf
Moxidectin beim Betrieb B. Beim Betrieb D ergab die Berechnung einen Verdacht auf
Resistenz, wenn die Daten von 12 Tieren dieser Gruppe in die Berechnung hineingenommen
wurden. Beim Ausschluss von 3 Tieren aus der Berechnung kam es zum Ergebnis ,sensibel”.
Beim Betrieb A ergab die Berechnung das Resultat ,,sensibel“ bei Moxidectin (Tab. 3a, Tab. 4,
Abb. 1).

Bei Monepantel ergab die Berechnung mit EggCounts bei gepaarten Tests, ohne
Berucksichtigung der individuellen Wirksamkeit, das Resultat ,Sensibel“ fir Monepantel bei
allen drei Betrieben (E, F und G) (Tab. 3b, Tab. 4, Abb. 1).

Bei gepaarten Tests, mit Berticksichtigung der individuellen Wirksamkeit, sind die Ergebnisse
bei Monepantel wie folgt ausgefallen. Die Berechnung mit EggCounts ergab eine Resistenz
auf Monepantel beim Betrieb F. Bei den Betrieben E und G ergab die Berechnung das Resultat
.sensibel” fir Monepantel (Tab. 3b, Tab. 4, Abb. 1).

Bei Ivermectin ergab die Berechnung mit EggCounts bei gepaarten Tests, ohne
Bericksichtigung der individuellen Wirksamkeit, eine Resistenz auf lvermectin beim Betrieb C.
Bei gepaarten Tests, mit Berlcksichtigung der individuellen Wirksamkeit, ergab die
Berechnung mit EggCounts eine Resistenz auf lvermectin beim Betrieb C (Tab. 3¢, Tab. 4,
Abb. 1).
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5. Diskussion

In dieser Folgestudie konnten die von Kultscher et al. (2018) vermuteten
Anthelminthikaresistenzen nur in einem Betrieb eindeutig bestatigt werden. Da die
Probenanzahl und Eiausscheidung aber gering waren, und der EZRT allgemein eine geringe
Sensitivitat hat, konnte eine Resistenz aber auch auf keinem Betrieb ausgeschlossen werden
(Coles et al. 1992).

Die Ergebnisse sind bei EggCounts unterschiedlich ausgefallen je nachdem ob bei der
Berechnung die individuelle Wirksamkeit berlcksichtigt wurde oder nicht. Bei
Berucksichtigung der individuellen Wirksamkeit neigte sich das Ergebnis entweder starker in
Richtung der Resistenz oder es war identisch mit dem Ergebnis der Berechnung, bei der die
individuelle Wirksamkeit nicht bertcksichtigt wurde. Laut Wang et al. (2018) liefert ein
individuelles Wirksamkeitsmodell robustere Ergebnisse als die Annahme einer gleichen
Wirksamkeit fur alle Individuen. Daher wurde in dieser Diplomarbeit ein héherer Wert auf das

Ergebnis mit Berlcksichtigung der individuellen Wirksamkeit gelegt.

Laut der Empfehlung von COMBAR sollte sich die Probenahme nach der Behandlung auf die
10 Tiere mit den héchsten Eizahlen konzentrieren (COMBAR 2021). Wenn weniger als 10
Tiere in die Berechnung vom EZRT einbezogen werden, erhdht sich die Variabilitat der
Zahlung und der EZRT hat dann eine geringere Aussagekraft (Coles et al. 1992, Kaplan
2020). Bei den Betrieben A, F und G wurde der Eizahlreduktionstest bei insgesamt weniger
als 10 Tieren pro Betrieb berechnet. Dadurch hatten die Ergebnisse vom EZRT bei diesen
Betrieben eine geringere Aussagekraft.

Zudem kommt, dass Eier von gastrointestinalen Nematoden bei Alpakas meist in geringeren
Mengen im Vergleich zu kleinen Wiederkauern ausgeschieden werden (Kultscher et al. 2019).
Coles et al. (1992) empfehlen die Tiere flir den EZRT zu wahlen, bei denen die Anzahl der
Wurmeier Gber 150 EpG liegt. Die Empfehlung von Coles et al. (1992) bezieht sich jedoch auf
Nutztiere und nicht auf Neuweltkamele. Bei Neuweltkamelen gibt es derzeit in diesem Bereich
zu wenige Erfahrungen um Empfehlungen formulieren zu kdnnen. Bei unserem Projekt konnte
die 150 EpG Grenze nicht bei jedem Tier eingehalten werden. Dartber hinaus sollte der
Mittelwert der einzelnen Tiergruppen vor der Behandlung mindestens 150 EpG betragen.

Wenn der Mittelwert der Gruppe unter 150 EpG liegt, ist eine objektive Bewertung der
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Resistenz nicht zuverlassig (Coles et al. 1992). Der Mittelwert aller sieben Tiergruppen in
unserem Projekt lag Uber der 150 EpG Grenze.

Weiters muss vor der Behandlung eine Mindestanzahl von 200 Wurmeiern pro
Behandlungsgruppe gezahlt werden, um verlassliche Aussagen Uber die Wirksamkeit eines
Anthelminthikums gewahrleisten zu kdnnen (Kaplan 2020). Diese Zahl ist die Gesamtzahl der
Eier, die vor der Multiplikation mit dem Verdinnungsfaktor gezahlt werden, und ist daher nicht
identisch mit dem EpG (COMBAR 2021). Die Mindestzahl von 200 Wurmeiern wurde bei allen

Gruppen mit Ausnahme von der Gruppe F erreicht.

Mit nur zwei Tieren, die in den Eizahlreduktionstest aufgenommen werden konnten, konnte
das Ergebnis vom Betrieb F nicht verlasslich interpretiert werden. Beim Betrieb F kam es zum
Ergebnis ,resistent® gegen Monepantel bei Berucksichtigung der individuellen Wirksamkeit
durch EggCounts und zum Ergebnis ,sensibel” ohne Bericksichtigung der individuellen
Wirksamkeit. Die starke Variation der Ergebnisse lie® sich durch die zu geringe Gruppengrofle
von zwei Tieren erklaren. Auch war die Gesamtzahl der Magen-Darm-Strongyliden-Eier vor
der Behandlung bei den beiden Tieren vom Betrieb F, die in die Nachfolgeuntersuchung
inkludiert wurden, unter 200. Das Ergebnis vom Betrieb F war dadurch nicht verlasslich. Der
EpG der beiden Tiere des Betriebes F war nach der Behandlung erhéht. Eine Resistenz auf
Monepantel lie} sich auch aus diesem Grund nicht ausschlief3en.

Bei den Betrieben E und G galt Monepantel laut den Vorschriften von COMBAR als wirksam
(COMBAR 2021).

Die Wirksamkeit von Monepantel konnte mit diesem Projekt jedoch nicht abschlieend
beurteilt werden. Es waren weitere Untersuchungen notwendig gewesen, um die Mdglichkeit

einer verminderten Wirksamkeit auf dem Betrieb F abzuklaren.

Eine Resistenz gegen den Wirkstoff Moxidectin wurde auf dem Betrieb B festgestellt.

Beim Betrieb D ergab die Berechnung mit EggCounts einen Verdacht auf Resistenz gegen
Moxidectin bei Berlcksichtigung der individuellen Wirksamkeit. Eine erneute Beprobung mit
einer Bestimmung der Eizahl sowie weiterflihrende Untersuchungen waren notwendig
gewesen, um abzuklaren, ob der Anstieg der Eizahl nach der Behandlung bei einem der Tiere
fur eine Resistenz gegen Moxidectin spricht.

Beim Betrieb A wurde bei Moxidectin eine hohe Wirksamkeit festgestellt.
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Eine Behandlung mit Ivermectin war bei der Planung dieses Projekts nicht vorgesehen. Die
Alpakas vom Betrieb C sollten plangemaf mit Moxidectin behandelt werden. lvermectin wurde
mit einer einmaligen subkutanen Applikation von 0,4 mg/kg KG entsprechend der
Empfehlungen dosiert (Franz et al 2015). Burkholder et al. (2004) dokumentierten maximale
Plasmaspiegel nach subkutaner Injektion von Ivermectin bei Lamas bei etwa einem Zehntel
derjenigen, die bei Rindern oder Schafen nach subkutaner Verabreichung von 0,2 mg/kg KG
berichtet wurden. Ahnlich wie bei anderen Arzeimitteln wird es angenommen, dass bei
Neuweltkamelen hdhere Dosisraten von Ivermectin bei subkutaner Applikation erforderlich
sind als bei anderen Nutztieren (Dadak et al. 2013, Franz et al 2015). Emmerich et al. (2016)
empfahlen bei Alpakas eine Dosierung von 0,2 - 0,5 mg/kg KG, subkutan, zwei Mal in zwei
Wochen. Dabei muss jedoch beachtet werden, dass es in der Literatur grof3e Unterschiede
bei der Dosierungsempfehlung von lvermectin fur Neuweltkamele gibt (Franz et al. 2015). Das
Wissen Uber die Pharmakokinetik von Ivermectin ist bei Neuweltkamelen noch sehr begrenzt.
Eine Unterdosierung von Anthelminthika fordert die Entwicklung von Resistenzen.
Resistenzen von Endoparasiten gegen Ivermectin sind bei Neuweltkamelen bereits
dokumentiert worden (Jabbar et al. 2013, Rashid et al. 2018).

Die Ergebnisse von EggCounts weisen auf eine Resistenz gegen lvermectin auf dem Betrieb
C hin. Vermutlich ist diese Resistenz durch die langjahrige Unterdosierung von Ivermectin bei

Neuweltkamelen entstanden.

Das Konzept der Resistenz von gastrointestinalen Nematoden bei Neuweltkamelen muss
noch weiter erforscht werden. Obwohl die Grenzen der Resistenz von Coles et al. (1992) klar
definiert wurden, bleiben viele Fragen offen.

Nachdem die Eier von gastrointestinalen Nematoden bei Alpakas meist in geringeren Mengen
im Vergleich zu kleinen Wiederkduern ausgeschieden werden, sind weitere Untersuchungen
notwendig um festzulegen, welche Mindestanzahl an Wurmeiern speziell bei Alpakas erreicht
werden muss, um diese Tiere in Studien zur Wirksamkeit von Anthelminthika aufzunehmen.
Bei diesem Projekt wurden die aktuellen Richtlinien zur Durchfiihrung vom EZRT fir Nutztiere
appliziert (COMBAR 2021). Es ware jedoch eine Vereinbarung dariber erforderlich, welcher
Grad der Eizahlreduktion speziell bei Alpakas auf eine Resistenz gegenuber bestimmten
Anthelminthika hinweist. Ebenso waren weitere Untersuchungen erforderlich, um speziell fir
Alpakas den optimalen Zeitpunkt fur die Probenahme nach der Behandlung mit dem jeweiligen
Anthelminthikum festzulegen. Weitere Forschungen zur Pharmakokinetik von Anthelminthika

bei Neuweltkamelen waren ebenso erforderlich wie ein Konsens uber
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Dosierungsempfehlungen bei diesen Tieren. Aufgrund begrenzter Pharmakokinetik- sowie
Sicherheits- und Wirksamkeitsdaten der meisten Anthelminthika bei Neuweltkamelen sind die
richtigen Dosierungsschemata und eine ,Unterdosierung® fur die meisten Verbindungen
schwer zu definieren (Franz et al. 2015).

Bei Pferden ist eine Verkurzung der Zeit nach der Behandlung bis zum Wiederauftreten von
Wurmeiern moglicherweise der erste Hinweis auf die Entwicklung einer Resistenz gegen
makrozyklische Laktone und es wird vermutet, dass diese Zeit zwischen Jungtieren und
ausgewachsenen Tieren unterschiedlich sein kann (Coles et al. 2006). Wahrend bei Schafen
Eizahl und Wurmzahl recht gut korrelieren kénnen, ist dieser Zusammenhang bei Rindern nicht
so eindeutig (Coles et al. 2006). Bei Alpakas lagen nicht ausreichend Daten zum
Zusammenhang zwischen Eizahl und Wurmzahl vor. Dies kann die Auswertung vom EZRT
komplizieren, insbesondere wenn die Ergebnisse in der Nahe der 95% Grenze zu liegen
kommen. Zudem muss beachtet werden, dass das Ausmal} der Anthelminthikaresistenz die
sich in vivo auf genetischer Ebene entwickelt, nicht dem Grad der klinisch feststellbaren
Zeichen entspricht (Dargatz et al. 2000). Demnach, selbst wenn nach der Durchfiihrung von
einem ERZT offensichtlich keine klinische Resistenz vorliegt, kann eine Resistenz auf

genetischer Ebene nicht ausgeschlossen werden.

Die Uberwachung der Wurmpopulation in den Alpakaherden ist von groRer Bedeutung (Franz
et al. 2015). Die Eizahlen zwischen den Tieren innerhalb der Betriebe waren teilweise stark
zerstreut. Dies deutet darauf hin, dass die Tiere derselben Betriebe unterschiedlich stark mit
Endoparasiten befallen waren. Ein kleiner Teil der Herde trug zum Groldteil der
Gesamteiausscheidung bei (Muhm 2021). Umso wichtiger ist es den Betrieben ein gezieltes
(selektives) Behandeln zu empfehlen (Kenyon und Jackson 2012, Charlier et al. 2014,
European Medicines Agency 2021, Greer et al. 2020). Dabei kénnen die einzelnen Tiere, die
an den Folgen des Parasitismus zu leiden scheinen oder am meisten von der Behandlung
profitieren wirden, auf der Grundlage von einem einzelnen oder einer Kombination von
spezifischen Behandlungsindikatoren (parasitologisch oder physiologisch) ausgewahlt werden
Charlier et al. 2014, European Medicines Agency 2021, Greer et al. 2020). Die parasitaren
Stadien in unbehandelten Tieren fungieren dabei als Quellen von Refugien (Fleming et al.
2006). Der Anteil der Wurmpopulation in Refugien hat einen direkten Einfluss auf den Grad
der Selektion auf Resistenz gegen das angewandte Anthelminthikum (Martin et al. 1981, Pech
et al. 2009). Die Entwicklung von Arzneimittelresistenzen wird verlangsamt, wenn ein grof3es

Refugium aufrechterhalten wird (Williamson 2014). Das Konzept von Refugien muss vor der
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Entwicklung von klinischen Resistenzen in das Entwurmungsmanagement integriert werden
(European Medicines Agency 2017). Das Vorliegen einer Moxidectin-Resistenz ist sehr
bedenklich, weil die Zahl der in der Veterindrmedizin zur Verfigung stehenden Anthelminthika
begrenzt ist. Resistenzen gegen Moxidectin, sowie das Vorkommen von multiresistenten
gastrointestinalen Nematoden, die gegen Anthelminthika aus zwei der drei wichtigsten
Anthelminthika-Klassen in den Vereinigten Staaten resistent waren, wurden bei

Neuweltkamelen bereits dokumentiert (Gillespie et al. 2010).

Endoparasitismus ist ein groRes Problem bei Neuweltkamelen.  Sinnvolle
Managementstrategien muissen fir jeden Betrieb individuell entwickelt werden, um die
Anstrengungen zu unterstlitzen, die unternommen werden missen, um das Auftreten von
Resistenzen gegen Antiparasitika zu minimieren. Auch sollten die wenigen Empfehlungen, die
auf Dosisfindungsstudien fur bestimmte Anthelminthika basieren, strikt befolgt werden, um das
Auftreten von Resistenzen in Lama- und Alpakaherden weltweit zu reduzieren (Franz et al.
2015).
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6. Schlussfolgerung

Moxidectin erwies sich als wirksam beim Betrieb A. Eine Resistenz auf Moxidectin wurde beim

Betrieb B festgestellt, ein Verdacht auf Resistenz beim Betrieb D.

Monepantel erwies sich als wirksam bei den Betrieben E und G. Das Ergebnis beim Betrieb F
mit Verdacht auf Resistenz war unverlasslich aufgrund der zu geringen Gruppengréfle nach
der Behandlung.

Eine Resistenz auf Ivermectin wurde beim Betrieb C festgestellt.

Die Hypothese flr dieses Projekt lautete:
Moxidectin- und Monepantelresistenzen kdnnen auf den untersuchten Alpakabetrieben

nachgewiesen werden.

Die Hypothese wurde in Bezug auf Moxidectin nachgewiesen. In Bezug auf Monepantel waren
weitere Untersuchungen notwendig gewesen, um den Verdacht auf Resistenz beim Betrieb F
abzuklaren.
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7. Zusammenfassung in deutscher und englischer Sprache (je 200-300 Woérter)

7.1. Deutsch (253 Woérter)

Die vorliegende Diplomarbeit beschreibt die Untersuchung der Anthelminhika Moxidectin und
Monepantel in Bezug auf Resistenzentwicklung durch Endoparasiten bei Alpakas auf sieben
ausgewahlten Betrieben in Deutschland. Basierend auf den Vorschriften der W.A.A.V.P. und
von COMBAR bildete der Eizahlreduktionstest (EZRT) die Grundlage fir die Untersuchungen.
Die Quantifizierung der Wurmeier wurde mithilfe der Mini-FLOTAC-Methode durchgefihrt. Die
Berechnung der Versuchsdaten flr den EZRT erfolgte mithilfe von EggCounts. EggCounts ist
ein  Open-Source-Softwaretool, das ein neues bayesianisches hierarchisches Modell

implementiert, welches die Eizahlreduktion abzuschatzen ermdglicht.

Der EZRT beinhaltet die Behandlung von natlrlich infizieten Tieren mit dem zu
untersuchenden Anthelminthikum. Das Projekt wurde im Rahmen der plangemalen
Frihjahrsentwurmung durchgefiihrt. Drei Betriebe A, B und D wurden mit 0.4 mg/kg
Koérpergewicht (KG) Moxidectin p.o. behandelt. Drei Betriebe E, F und G wurden mit 7,5 mg/kg
KG Monepantel p.o. behandelt. Der Betrieb C wurde entgegen der Planung mit einer

subkutanen Applikation von 0,4 mg/kg KG lvermectin behandelt.

Moxidectin erwies sich beim Betrieb A als wirksam. Eine Resistenz auf Moxidectin wurde beim

Betrieb B festgestellt, ein Verdacht auf Resistenz beim Betrieb D.

Monepantel erwies sich bei den Betrieben E und G als wirksam. Das Ergebnis beim Betrieb F
mit Verdacht auf Resistenz war unverlasslich aufgrund der zu geringen Gruppengréfe nach

der Behandlung.

Eine Resistenz auf lvermectin wurde beim Betrieb C festgestellt.

Die Hypothese flr dieses Projekt lautete: ,Moxidectin- und Monepantelresistenzen kdnnen auf
den untersuchten Alpakabetrieben nachgewiesen werden.”.

Die Hypothese wurde in Bezug auf Moxidectin nachgewiesen. In Bezug auf Monepantel waren
weitere Untersuchungen notwendig gewesen, um den Verdacht auf Resistenz beim Betrieb F

abzuklaren.
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7.2. Englisch (264 Worter)

The present diploma thesis describes the investigation of the anthelmintics moxidectin and
monepantel for resistance development of endoparasites in alpacas on seven selected farms
in Germany. Based on the regulations of W.A.A.V.P. and COMBAR, the Fecal Egg Count
Reduction Test (FECRT) formed the basis for the investigations. The quantification of worm
eggs was carried out using the Mini-FLOTAC method. The calculation of the test data for the
FECRT was carried out using EggCounts. EggCounts is an open-source software tool that
implements a new bayesian hierarchical model that enables the reduction in egg counts to be

estimated.

The FECRT involves the treatment of naturally infected animals with the anthelmintic to be
examined. The project was carried out as part of the scheduled spring deworming. Three farms
A, B and D were given 0.4 mg/kg body weight (bw) moxidectin p.o. Three farms E, F and G
were given 7.5 mg/kg bw monepantel p.o. Contrary to the plan, farm C was treated with a

subcutaneous application of 0.4 mg/kg bw ivermectin.

Moxidectin was found to be effective in farm A. Resistance to moxidectin was found in farm B,

and in farm D resistance was suspected.

Monepantel proved to be effective in farms E and G. The result in farm F with suspected

resistance was unreliable due to the group size.

Ivermectin resistance was found in farm C.

The hypothesis was: " Moxidectin and monepantel resistance can be detected on the examined
alpaca farms.".
The hypothesis was established in relation to moxidectin. Regarding monepantel, further

investigations would be necessary to clarify the suspicion of resistance in farm F.
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Tab. 1: Anthelminthika bei Neuweltkamelen, nach (Ballweber 2014, Emmerich et al. 2016, EU-
Kommission 2009, Wittek und Franz 2021).

Wirkstoff

Dosierungsempfehlung fiir
Neuweltkamele,
Verabreichungsform

Wirkungsspektrum

Zulassung fiir Nutztiere
(Rind, Schaf oder Ziege)
in Deutschland und
Osterreich

Anthelminthika-Klasse: makrozyklische Laktone

einmalig
(Wittek und Franz 2021)

+++Zwergfadenwirmer,
Nematodirus,

+++ groRe Lungenwirmer,
+ kleine Lungenwirmer,
Ektoparasiten

(Emmerich et al. 2016)

lvermectin 0,2 - 0,5 mg/kg (Wittek und +++ Magen-Darm-Strongyliden, Zugelassen in Osterreich
Franz 2021) +++ groRe Lungenwirmer, (AUT), Deutschland
(+++) Ektoparasiten (DEU). In Europa (EU)
Alpaka: 0,2 - 0,5 mg/kg, s.c., (Ballweber 2014, Emmerich et nicht zur Anwendung bei
2-mal in 2 Wochen al. 2016) Tieren,
(Emmerich et al. 2016) deren Milch fiir den
menschlichen Verzehr
Lama: 0,2 s.c., 2-mal in 2 bestimmt ist.
Wochen
(Emmerich et al. 2016)
0,4 - 0,6 mg/kg, p.o., s.c., Peitschenwiirmer,
einmalig Cephenemyia
(Ballweber 2014) (Ballweber 2014)
Moxidectin 0,2 mg/kg, s.c. einmalig +++ Magen-Darm-Strongyliden, Zugelassen in AUT, DEU.
oder ++ Zwergfadenwirmer EU: kein Eintrag
0,4 mg/kg, p.o., einmalig +++ groRe Lungenwirmer,
(Emmerich et al. 2016, Wittek (Ballweber 2014, Emmerich et
und Franz 2021) al. 2016)
Doramectin 0,2 - 0,4 mg/kg, i.m., s.c., +++ Magen-Darm-Strongyliden, Zugelassen in AUT, DEU.

In EU nicht zur
Anwendung bei Tieren,
deren Milch fiir den
menschlichen Verzehr

bestimmt ist.

Anthelminthika-Klasse: Benzimidazole

Albendazol

(Potenziell toxisch,
insbesondere bei
Jungtieren. Vom Einsatz
wird abgeraten (Wittek
und Franz 2021).)

10 mg/kg, p.o., einmalig
(Ballweber 2014)

Gastrointestinale Nematoden,
Fasciola hepatica, Moniezia,

Lungenwurmer (Ballweber 2014)

Alpaka und Lama: 10 mg/kg,
p.o., einmalig
(Emmerich et al. 2016)

+++ Magen-Darm-Strongyliden,
+++ groRe Lungenwirmer
(Emmerich et al. 2016)

Alpaka und Lama: 15 mg/kg,
p.o., einmalig
(Emmerich et al. 2016)

++ Zestoden, Trematoden.
Gegen Dicrocoelium dendriticum
ist beim Schaf eine héhere
Dosierung von 20 mg/kg
erforderlich.

(Emmerich et al. 2016)

Zugelassen in AUT, DEU.
EU: kein Eintrag. (Je nach
Praparat

bei Milchliefernden Tieren

nicht zugelassen.)
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Fenbendazol 5-20 mg/kg, p.o., einmalig +++ Magen-Darm-Strongyliden, Zugelassen in AUT, DEU.
(Emmerich et al. 2016, Wittek + Zwergfadenwirmer, EU: kein Eintrag in Bezug
und Franz 2021) +++ groRe Lungenwirmer, auf Milch. (Je nach
+ kleine Lungenwirmer, Praparat

Bei Peitschenwirmern 3 Tage | (Ballweber 2014, Emmerich et bei Milchliefernden Tieren

(Ballweber 2014) al. 2016) nicht zugelassen.)
Peitschenwirmer (Ballweber
2014)

20 mg/kg, p.o., 5 Tage Nematodirus (Ballweber 2014)

(Ballweber 2014)

50 mg/kg, p.o., 5 Tage Moniezia (Ballweber 2014)

(Ballweber 2014)

Mebendazol 22 mg/kg, p.o., 3 Tage Gastrointestinale Nematoden Zugelassen in AUT, DEU

(Ballweber 2014, Emmerich et
al. 2016)

(Ballweber 2014)

als Kombinationspréparat
mit Closantel. In EU nicht
zur Anwendung bei
Tieren,

deren Milch fiir den
menschlichen Verzehr

bestimmt ist.

Thiabendazol

Alpaka: 100 mg/kg, p.o., Uber
1-3Tage

Lama: 50 - 100 mg/kg, p.o., 1
mal taglich, uber 1 - 3 Tage
(Emmerich et al. 2016)

Gastrointestinale Nematoden,
Lungenwurmer
(Ballweber 2014)

In AUT und DEU nicht
zugelassen. Kein
Veterinar- oder
Humanarzneimittel in DEU
verfligbar. In EU: kein
Eintrag in Bezug auf
Milch.

Triclabendazol Alpaka: 10 — 15 mg/kg, p.o., +++ Fasciola hepatica, adulte Zugelassen in AUT, DEU.

einmalig (Puente 1997) und immature Stadien In EU nicht zur
(Emmerich et al. 2016) Anwendung bei Tieren,

Lama: Dosis vom Alpaka deren Milch flr den
(blich, aber wissenschaftlich menschlichen Verzehr
nicht belegt bestimmt ist.
(Emmerich et al. 2016)

Oxfendazol Alpaka und Lama: 5 mg/kg, +++ Magen-Darm-Strongyliden, Zugelassen in AUT, DEU.

p.o., einmalig
(Emmerich et al. 2016)

+++ groRe Lungenwirmer,
++ Cestoden
(Emmerich et al. 2016)

EU: kein Eintrag in Bezug
auf Milch.

Anthelminthika-Klasse: Tetrahydropyrimidine

Pyrantelpamoat

Alpaka: 18 mg/kg, p.o., Uber 3
Tage

Lama: 18 mg/kg, p.o., tber 3
Tage

(Emmerich et al. 2016)

Magen-Darm-Strongyliden,
Zestoden
(Ballweber 2014)

Zugelassen in AUT, DEU.
In EU: Keine
Ruckstandshdéchstmengen
erforderlich. Kein Eintrag

in Bezug auf Milch.
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Anthelminthika-Klasse: |

midazothiazole

Levamisol

9 mg/kg, p.o., einmalig
(Wittek und Franz 2021)

oder

6 mg/kg, s.c., einmalig
(Ballweber 2014, Cheney und
Allen 1989, Fowler 1989)

9 mg/kg, p.o., Wiederholung
nach 8 — 10 Tagen
(Emmerich et al. 2016)

+++ Magen-Darm-Strongyliden,
+++Zwergfadenwurmer,

+++ groRe Lungenwirmer,

+ kleine Lungenwiirmer
(Ballweber 2014, Emmerich et
al. 2016)

In AUT nicht zugelassen
(Untersweg et al. 2021).
Zugelassen in DEU. In EU
nicht zur Anwendung bei
Tieren,

deren Milch fiir den
menschlichen Verzehr

bestimmt ist.

Anthelminthika-Klasse: Benzosulfonamide

Clorsulon

7 mg/kg, p.o., einmalig
(Ballweber 2014, Emmerich et
al. 2016, Fowler 1989)

Fasciola hepatica
(Ballweber 2014)

Zugelassen in DEU.

In AUT nicht zugelassen.
In EU nicht zur
Anwendung bei Tieren,
deren Milch fiir den
menschlichen Verzehr

bestimmt ist.

Anthelminthika-Klasse: |

sochinoline

Praziquantel

5-10 mg/kg, p.o., einmalig
(Wittek und Franz 2021)

Zestoden (Moniezia)
(Wittek und Franz 2021)
+++ groRe Lungenwirmer
(Emmerich et al. 2016)

50 mg/kg, p.o. einmalig
(Ballweber 2014, Emmerich et
al. 2016, Wittek und Franz
2021)

Dicrocoelium dendriticum
(Ballweber 2014, Emmerich et
al. 2016, Wittek und Franz 2021)

Zugelassen in AUT, DEU.
In EU: Keine
Ruckstandshéchstmengen
erforderlich. Kein Eintrag

in Bezug auf Milch.

Anthelminthika-Klasse: Amino-Acetonitril-Derivate

Monepantel

(Einsatz nur als
Reserveanthelminthikum
(Wittek und Franz
2021))

7,5 mg/kg, p.o., einmalig
(Ballweber 2014, Emmerich et
al. 2016, Wittek und Franz
2021)

+++ Magen-Darm-Strongyliden,
+++ Zwergfadenwirmer
(Emmerich et al. 2016)

Zugelassen in AUT, DEU.
In EU nicht zur
Anwendung bei Tieren,
deren Milch fiir den
menschlichen Verzehr

bestimmt ist.

Anthelminthika-Klasse: Salicylsdureanilide

Closantel

10 mg/kg, p.o., einmalig
(Al-Qudah et al. 1999, Wittek
und Franz 2021)

Die Dosis von Schaf und Ziege
ist Ublich, jedoch
wissenschaftlich nicht

ausreichend belegt.

Nur gegen
Haemonchus contortus
und

+++ Fasciola hepatica
(Emmerich et al. 2016)

Zugelassen in AUT, DEU.
In EU nicht zur
Anwendung bei Tieren,
deren Milch fiir den
menschlichen Verzehr

bestimmt ist.
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Kombinationspraparate

Closantel + Mebendazol | Keine wissenschaftlich
belegten
Dosierungsvorschlage fir

Neuweltkamele vorhanden.

+++ Magen-Darm-Strongyliden,

+++ groRe Lungenwirmer,
+++ Cestoden,

+++ Fasciola hepatica adult,
+ Fasciola hepatica immature
(Emmerich et al. 2016)

Zugelassen in DEU, AUT.
In EU nicht zur
Anwendung bei Tieren,
deren Milch fiir den
menschlichen Verzehr

bestimmt ist.

Tab.1: Nicht alle Wirkstoffe sind in allen Landern erhéltlich. Anthelminthika sollen nicht bei

trachtigen Tieren angewendet werden und es wird von der Anwendung bei laktierenden Tieren

abgeraten (Ballweber 2014).

Bei den Angaben der Tab. 1 bezlglich der Zulassung in AUT, DEU, EU handelt es sich um

Sammeldaten aus mehreren Quellen — aus der Verordnung (EU) Nr. 37/2010 vom 22.

Dezember 2009, sowie aus (CliniPharm, 2021, Emmerich et al. 2016, EU-Kommission 2009,

Wittek und Franz 2021).
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