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Einleitung

Die bisher zum Problemkreis ,Helminthenbefall, Trachtigkeit/Laktation und Ernédh-
rung“ durchgefiihrten Untersuchungen konzentrierten sich in der Vergangenheit vor
allem auf vier Schwerpunkte, namlich auf die Auswirkungen von Trachtigkeit und
Laktation auf Infektionsverlauf und Parasiten (8), auf die Bedeutung maternaler, auf
die Nachkommen Ubertragener Antikorper (6), auf die Wechselwirkungen zwischen
Erndhrung und Infektion (1, 3, 11, 12) sowie auf das Problem der prénatalen und
transmammaéren Ubertragung von Helminthenlarven (2, 9, 10, 13 - 16). Wenig Auf-
merksamkeit erregten dagegen bisher Fragen nach den Auswirkungen eines Helmin-
thenbefalls der Mutter auf die WurfgréBe und die Uberlebensdauer der Nachkommen
(17) sowie nach dem Geburtsgewicht und der Entwicklung der Nachkommen (5). Mit
den hier vorgelegten Ergebnissen sollte daher durch Berlicksichtigung auch dieser
Aspekte zur Erweiterung der Kenntnisse zum genannten Problemkreis beigetragen
werden.

Material und Methode

Als Versuchstiere dienten NMRI-Mause (NMRI-Orig./Kisslegg, SPF-Auszucht), die
zu jeweils 3 Q9 bzw. 1d in Makrolonkéafigen auf Weichholzgranulat bei 21 + 2° C,
55 + 5% relativer Luftfeuchtigkeit und einem 12-stiindigen Hell-Dunkel-Rhythmus
auf konventionelle Weise gehalten wurden. Als Nahrung standen Altromin-Standard-
diat und Leitungswasser ad libitum zur Verfigung.

Die weiblichen Versuchstiere wurden in drei Gruppen eingeteilt, von denen zwei im
Alter von ca. 4 Wochen (bei einem Gewicht von 13,8 - 18,7 g) pro Maus 5 mittelgroBe
Metazestoden von Taenia crassiceps intraperitoneal appliziert erhielten. (Das Infek-
tionsmaterial geht auf ein seit mehreren Jahren auf Mausen gehaltenes Isolat von
Herrn Dr. Schiitz 1, GieBen zuriick.) Das dritte Teilkollektiv stellte die nicht infizierte
Kontrollgruppe dar. Diese sowie eine der infizierten Gruppen wurden im Alter von ca.
4'/, Monaten (entsprechend 104 Tage p. i.) fUr die Dauer einer Woche verpaart (1
1 3 @9). Ab zwei Tage vor dem frihest moglichen Wurftermin erfolgte Einzelhaltung
der trachtigen Tiere. Am 3. Tag nach dem Werfen wurde eine Adjustierung der Wirfe
auf 3, 6 oder 12 Nachkommen vorgenommen. Insgesamt bestand damit das Ver-
suchstierkollektiv aus den in Tabelle 1 angefliihrten 108 weiblichen Mausen.
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TABELLE 1
Versuchstieranzahl und Zellenbesetzung (Muttertiere)

trchtig nicht trachtig
WurfgréBe
infiziert nicht infiziert infiziert
3 12 12 X
6 12 12 X
12 12 12 X
Y 36 36 36

Um AufschluB Ober eine mogliche protektive Wirkung Ubertragener maternaler Anti-
korper zu erhalten, wurden aus den verschieden groBen Wirfen der infizierten und
nicht infizierten Mutter je 10 weibliche Nachkommen (insgesamt also 60) im Alter von
3 - 4 Wochen ihrerseits infiziert, und zwar mit je 10 mittelgroBen Metazestoden von
Taenia crassiceps.

Die Blutentnahme fir serologische Untersuchungen erfolgte bei Muttermausen und
nicht verpaarten Kontrolltieren jeweils 4, 8 und 12 Wochen p. i., sodann 17 Wochen
p. i. (d. h. wahrend der Tréachtigkeit), 20 - 21 Wochen p. i. (d. h. jeweils exakt 2 Wo-
chen nach dem Werfen) sowie 22 Wochen p. i. Den Nachkommen infizierter MUtter
wurde im Alter von 2 Wochen, den dann selbst infizierten Jungtieren 4, 8 und 16 Wo-
chen p. i. Blut entnommen. Die Untersuchung auf Antikdrper erfolgte mittels Enzym-
immuntest (ELISA) und indirektem Hamagglutinationstest (IHA).

Muttertiere und Kontrollgruppe wurden 22 Wochen p. i., die Nachkommen 16 Wo-
chen p. i. getodtet und seziert. Zur Ermittlung der Befallsstarke wurden die Metazesto-
den mit physiologischer NaCl-Losung aus der erdffneten Peritonealhthle ausgespult
und in MeBzylinder (100 mi) Uberflhrt, die anschlieBend bis zur 100 ml-Marke mit
Kochsalzldsung aufgeflillt wurden. Nach 30-mindtiger Sedimentationszeit erfolgte
die Ablesung der Parasitenmenge in ml.

Weitere Parameter waren: Wurftermin, WurfgrdBe, Wurfgewicht (t&glich bis zum Al-
ter von zwei Wochen) sowie Einzelgewicht der Nachkommen (wdchentlich, vom Ta-
ge der Infektion bis VersuchsabschluB).

Ergebnisse
Wurftermin

Das Minimum der Tragezeit betrug 19 Tage, und zwar galt dieser frihest mogliche
Waurftermin fir 34,7% der infizierten gegenuber lediglich 7,5% der nicht infizierten
Weibchen. Letztere erreichten erst drei Tage spater mit 40,0% die gréBte Haufung
an Geburten. Da der Zeitraum der Verpaarung eine Woche betrug und keine regel-
maBige Untersuchung der weiblichen Tiere auf das Vorhandensein von Vaginal-
pfropfen erfolgt war, 1aBt sich allein aus den Unterschieden im Wurftermin allerdings
nicht auf die Tragezeit schlieBen. Solche Unterschiede k&nnten auch im Konzep-
tionszeitpunkt begriindet sein.
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WurfgréBe und Wurfgewicht

Die WurfgréBe variierte bei den infizierten Weibchen (INF) zwischen 1 und 14 Jun-
gen, bei der Kontrolligruppe (NI) zwischen 5 und 16. Die mittlere WurfgroBe betrug
entsprechend 10,1 und 11,6 Nachkommen. Darlberhinaus zeigten die Neugebore-
nen von nicht infizierten Muttern mit 1,57 g ein hdheres Geburtsgewicht als die Infek-
tionsgruppe (X = 1,46 g), woraus schlieBlich ein statistisch gesicherter Unterschied
im Wurfgewicht resultiert (18,2 g und 14,7 g). Dieser Unterschied 188t sich auch aus
den Regressionen (mit der WurfgréBe als unabhangiger Variabler x und dem Wurf-
gewicht als abhéngiger Variabler y) ableiten: Y,,=2,54+1,35x, V- =0,81+1,38x.

Wurfzuwachs und Einzelzuwachs

Der fir die ersten beiden Lebenswochen festgestellte Zuwachs der Wirfe und der
Einzeljungen zeigt ebenfalls statistisch signifikante Unterschiede und zwar sowohl
zwischen den Nachkommen infizierter und nicht infizierter Mutter als auch zwischen
den verschieden groBen Wirfen (Tab. 1). Tag fir Tag liegt der Wurfzuwachs bei den
Nachkommen von INF-Miittern niedriger als bei denjenigen von NI-Mlttern (Abb. 1),
Tag fur Tag ist der Wurfzuwachs bei einer WurfgréBe von 12 (WG;,) am gréBten, bei
WG, am geringsten (Abb. 1). Auf das Einzeljunge bezogen, ist allerdings der Zu-
wachs bei WG, am hochsten und bei WG, am niedrigsten (Abb. 2). Am deutlichsten
kommen die Verhaltnissse zum Ausdruck, wenn man die Differenz im Zuwachs der
Einzeljungen in den verschieden groBen Wirfen zur Beurteilung heranzieht (Abb. 3).
Dann stellt sich heraus, daB bei WG, kein Unterschied im Zuwachs der Nachkom-
men von INF- und NI-Muttern besteht, bei WG ist dieser Unterschied bereits deutlich
ausgepragt, bei WG, liegt er am héchsten.

Antikérpertiter

Die humorale Immunantwort bei den flir die Verpaarung vorgesehenen Weibchen
und den Kontrolitieren fuhrt innerhalb von 12 Wochen nach der Infektion zu Antikor-
perkonzentrationen von ca. 1 : 320 im ELISA. Wahrend der Trachtigkeit geht dieser
Wert um eine Stufe zurlick (mittlerer rlcktransformierter Titer = 1 : 180), wahrend
derjenige der nichttrachtigen Tiere auf anndhernd der gleichen Hohe verbleibt (1 :
380). Dieser Unterschied ist statistisch auf dem 0,1%-Niveau gesichert (p << 0,01).
Wahrend der Laktation ist die Antikdrperkonzentration dann nicht mehr signifikant
gegenlber den nicht laktierenden Mausen erniedrigt.

ErwartungsgemaB sind maternaler Antikdrpertiter und Titer der saugenden Jungen
eng miteinander korreliert. Die bei den Mudttern und einem Nachkommen aus jedem
Wurf 2 Wochen nach der Geburt gemessenen Werte lassen sich sowohl fir den En-
zymimmuntest als auch fiir den indirekten Hamagglutinationstest durch Regres-
sionsgleichungen definieren (ELISA: Y’'=0,97 + 0,75 x"; IHA: Y’ =— 0,02 + 0,70 x').
Das heiBt: Bei einer Zunahme des Titers der Mdtter um 1 Stufe erhéht sich derjenige
der sdugenden Jungtiere um 0,75 bzw. 0,70 Stufen.

Was die Immunantwort der im Alter von 3 - 4 Wochen infizierten Nachkommen selbst
betrifft, so hdngt diese wesentlich davon ab, ob die Tiere von INF- oder NiI-Mttern
geboren wurden (vgl. Tab. 2). Vier Wochen p. i. weisen Jungtiere aus NI-W(irfen ei-
nen dreifach héheren ELISA-Titer auf (p << 0,001); nach weiteren vier Wochen ist die
Antikdrperkonzentration dann gegentber den Nachkommen von INF-Mittern noch
doppelt so hoch (p < 0,01), eine Differenz, die auch zwélf Wochen p. i. noch besteht
(p < 0,05). Erst 16 Wochen p. i. lassen sich zwischen beiden Gruppen keine signifik-
anten Unterschiede mehr nachweisen (p > 0,05).
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Abb. 1:
Tagl. Wurfzuwachs (g) bei sdugenden Jungméusen wahrend der ersten 14 Lebenstage (d)
+ = Nachkommen Taenia crassiceps-infizierter Mltter
~— = Nachkommen nicht infizierter Mtter
3, 6, 12 = WurfgréBe von 3, 6 oder 12 Jungmausen
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Abb. 2:
Taglicher Zuwachs (g) saugender Jungméuse bei unterschiedlicher WurfgroBe (3, 6, 12)
wahrend der ersten 14 Lebenstage (d)
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Abb. 3: .
Negative Bilanz im Gesamtzuwachs (g) bei den Nachkommen Taenia crassiceps-infizierter
Matter im Vergleich mit den Nachkommen nicht infizierter Kontrolltiere (+ 0)
d = Lebensalter in Tagen - 3, 6, 12 = WurfgréBe von 3, 6 oder 12 Jungméusen
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TABELLE 2
Ergebnisse der Untersuchungen an den Nachkommen von Taenia crassiceps-infizierten

NMRI-Mausen
WurfgroB
Krite- Infektion urigrobe | Z
rium der Mutter 12 6 3
+ 42,5 30,6 20,5 31,2
| @ 43,0 38,5 27,6 36,4
Y 427 34,5 24,0 33,8
+ 4,3 6,0 7,7 6,0
I %} 4,3 7.2 10,2 7,2
Y 4,3 6,6 9,0 6,6
+ 28,3 30,4 32,4 30,3
I @ 29,9 30,5 31,2 30,5
Y 29,1 30,4 31,8 30,4
+ 17,0 19,1 14,0 16,7
v %) 13,3 14,8 18,2 15,4
Y 15,1 16,9 16,1 15,7
+ 190,0 550,0 450,0 360,0
Va %) 960,0 1100,0 1030,0 1030,0
Y 430,0 780,0 680,0 610,0
+ 730,0 1180,0 1260,0 1030,0
Vb %) 1350,0 2510,0 2340,0 2000,0
Y 990,0 1720,0 1720,0 1430,0
+ 1260,0 1550,0 2190,0 1620,0
Ve %) 3090,0 3090,0 2690,0 2950,0
) 1970,0 2190,0 2430,0 2190,0
+ 1450,0 2190,0 1180,0 1550,0
vd %) 1780,0 2690,0 2190,0 2190,0
Y 1600,0 2380,0 1600,0 1840,0

| = Wurfzuwachs (g) vom 4. bis zum 14. Lebenstag
Il = Einzelzuwachs (g) wahrend der ersten beiden Lebenswochen
Il = Gewicht (g) im Alter von 19 Wochen (nach Entfernen der Parasiten)
IV = Befallsstarke (Parasitenvolumen in ml)
V = Ergebnisse des ELISA: reziproker Antikdrpertiter (rlicktransformiert)
a=4 Wochenp.i. - b=8Wochenp.i. - ¢c=12Wochenp.i. - d=16 Wochenp. i.

84



Befallsstarke

Aufgrund der Sektionsbefunde 148t sich ein EinfluB von Trachtigkeit und Laktation
auf die vegetative Vermehrung der Metazestoden, auf den ProzeB des “budding”
also, nicht nachweisen: Das bei Muttermausen festgestellte Zystenvolumen von 24,1
ml unterscheidet sich nicht signifikant von der Befallsstarke der nichttrachtigen Kon-
trolitiere (18,5 mi). Die Wurfgrde hatte ebenfalls keinen Effekt auf das Parasiten-
wachstum bei den Muttermausen (WG,,: 19,5 ml, WGg: 24,0 ml, WG,: 28,8 ml). Dies
gilt auch fur die Infektion der Nachkommen (vgl. Tab. 2).

Die Befallsstarke der Nachkommen (bt allerdings einen definierbaren Einfluf3 auf de-
ren Gewichtsentwicklung aus. Dieser Befund 148t sich durch Vergleich zweier Korre-
lationen belegen: Setzt man das Bruttoversuchstiergewicht (einschlieBlich der be-
herbergten Parasitenmassen) als abhangige Variable (y) zum Parasitenvolumen (un-
abhangige Variable x) in Beziehung, dann resultiert daraus die statistisch gesicherte
Regressionsgleichung ¥ = 33,31 + 0,82 x. Das heif3t: das Bruttogewicht der Mause
nimmt nicht um den Betrag der in der Peritonealhthle vorhandenen Parasitenmas-
sen zu, sondern weniger. Dieser Minderbetrag 4Bt sich durch eine entsprechende
Regressionsgleichung mit dem sogenannten Nettogewicht der Versuchstiere (nach
Sektion und Entfernung der Parasiten) als abhéngiger Variabler belegen. Diese Glei-
chung (Y = 32,81 — 0,15 x) bringt zum Ausdruck, daB eine Zunahme der Befallsstar-
ke um 1 mi mit einer Abnahme des Versuchstiernettogewichts um 0,15 g gekoppelt
ist. Hinzu kommt der schadigende EinfluB des Metazestodenbefalls deutlich zum
Ausdruck.

Diskussion

Durch die hier vorgelegten Ergebnisse lief3 sich nachweisen, daB ein Befall von Mut-
termausen mit den Metazestoden von Taenia crassiceps einen negativen Einflu auf
die Entwicklung und die Immunantwort der Nachkommen ausiibt. Insgesamt gese-
hen kénnen die Parameter Metazestodenbefall, Trachtigkeit/Laktation und Ernéh-
rung allerdings je nach Parasitenart auf unterschiedliche Weise miteinander inter-
agieren. So zeigen sich beim Vergleich mit der zur gleichen Familie, also zu den Tae-
niidae gehérenden Bandwurmspezies Echinococcus multilocularis (5) sowohl Uber-
einstimmungen als auch Unterschiede. Wahrend sich z. B. flr Taenia crassiceps ein
negativer Effekt auf die WurfgroBe und das Wurfgewicht bei Infektion der Mtter vor
der Trachtigkeit nachweisen a8, fehlt ein soicher Einflu beim gleichen Versuchsan-
satz mit den Metazestoden von Echinococcus multilocularis.

Das Wachstum der Nachkommen unterliegt beim Befall der Mitter mit diesen beiden
Parasiten dagegen nahezu identischen Beeintrachtigungen, solange die Jungméause
flr ihre Erndhrung ausschlieBlich auf die von der Mutter produzierte Milchmenge an-
gewiesen sind. Zumindest flr die Echinococcus multilocularis-Infektion konnte in
noch unverbdffentlichten Untersuchungen festgestellt werden, daB Unterschiede im
Wachstum der Nachkommen infizierter und nicht infizierter Mitter auf entsprechen-
den Unterschieden in der Milchproduktion dieser Mitter beruhen. Die an Taenia
crassiceps-infizierten Tieren erzielten Ergebnisse geben dagegen keine Hinweise fur
solche Differenzen in der Milchleistung. Da in der Zusammensetzung der Milch hin-
sichtlich ihres Gehalts an Proteinen, Fetten und Laktose ebenfalls keine Unterschie-
de auftraten, muB zur Zeit noch vdllig offen bleiben, worauf die festgestellte Wachs-
tumsbeeintrachtigung bei den Nachkommen Taenia crassiceps-infizierter Mutter be-
ruht. Anders als bei der Echinococcus muitilocularis-Infektion (5) gelingt es diesen
Nachkommen allerdings, das Gewichtsdefizit wieder auszugleichen (vgl. Tab. 2).
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Die Ubertragung maternaler Antikérper auf die Nachkommen zeigt bei beiden Infek-
tionen ahnliche Korrelationen zwischen den Konzentrationen, die bei Mdttern und
sdugenden Jungtieren auftreten (vgl. hierzu 4). Der bei Echinococcus multilocularis-
Befall wahrend der Laktation deutlich zu beobachtende Titerabfall (7) konnte zumin-
dest teilweise mit der Ausschleusung von Antikérpern via Kolostrum und Milch erklart
werden. Ein solcher Antikdrperverlust tritt bei Taenia crassiceps-infizierten Muttern
dagegen nicht auf. Bei diesen Tieren sinkt die Antikdrperkonzentration allerdings fri-
her, ndmlich wahrend der Trachtigkeit, vermutlich als Verdinnungseffekt durch er-
hebliche Zunahme des Blutvolumens.

Die Frage, ob von der Mutter auf die Nachkommen Ubertragene, gegen Metazesto-
den gerichtete Antikérper eine protektive Immunitéat bei den Nachkommen zur Folge
haben, 1Bt sich sowohl flir Echinococcus multilocularis als auch aufgrund der hier
vorgelegten Ergebnisse flr Taenia crassiceps im Zwischenwirt verneinen. Fur Echi-
nococcus multilocularis konnte sogar bei den Nachkommen infizierter Mitter eine
signifikant hohere Befallsstarke nachgewiesen werden (6). Ein bei Taenia crassiceps
ebenfalls beobachteter Unterschied lieB sich statistisch dagegen nicht sichern.

Was den Effekt maternaler auf die Nachkommen Ubertragener Antikdrper betrifft, so
liegen zu diesem Problem auBer fir den hier dargestellten Metazestodenbefall eine
Reihe von Befunden bereits auch flr andere Helminthiasen vor (6). In welcher Weise
sich jedoch eine Infektion der Mutter auf das Wachstum der Nachkommen auswirkt,
ist fir andere Helminthenspezies weitgehend unbekannt. Daher sollen derzeit
laufende und geplante Untersuchungen weitere Beitrdge zur Erforschung der Inter-
aktionen zwischen Helminthenbefall, Trachtigkeit/Laktation und Erndhrung leisten.

Zusammenfassung

Die intraperitoneale Infektion von Mutterm&usen mit Metazestoden von Taenia cras-
siceps hatte einen negativen Einflu auf die WurfgréBe sowie auf das Wurfgewicht
und den Zuwachs der Nachkommen wéhrend der ersten beiden Lebenswochen. Fir
die Befallsstirke ergab sich jedoch fir die trachtigen und laktierenden Weibchen
kein Unterschied gegenuber infizierten Kontrolltieren. Der Antikrperspiegel der Mut-
terméduse sank wahrend der Trachtigkeit signifikant ab. Wahrend der Laktation kam
es zur Ubertragung maternaler Antikbrper auf die Nachkommen via Kolostrum und
Milch, wobei die Menge mit der Konzentration im Serum der Mutter korreliert war.
Diese Antikorper stellten flir die Jungtiere jedoch keinen Schutz gegentiber einer ho-
mologen Infektion dar. Die Nachkommen infizierter MUtter zeigten flr den Zeitraum
von ca. 3 Monaten eine Unterdrlickung der eigenen Immunantwort und keine Reduk-
tion der Befallsstarke gegenuber den Nachkommen nicht infizierter Mutter.

Schlisselworter

Taenia crassiceps, Trachtigkeit, Laktation, WurfgroBe, Wurfzuwachs, Immunantwort,
Befallsstarke.

Summary

The infection of mother mice with metacestodes of Taenia crassiceps
and its effect on the offspring

The intraperitoneal infection of mother mice with Taenia crassiceps had a negative
influence on the litter size and the litter weight as ell as on the weight gain during the
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offspring’s first two weeks of life. There was no statistically significant difference of
the worm burden of pregnant and lactating animals if compared with non-pregnant
and non-lactating controls. The antibody level of the mothers decreased significantly
during pregnancy. Transfer of maternal antibodies via colostrum and milk resulted in
serum levels of the offspring strongly correlated to the mother’s antibody concen-
trations; but there was no transfer of protective immunity as could be shown by
homologous infection of the offspring. Infection of the mothers led to a suppression of
the immune response in their offspring for a period of three months, thus resulting in
a non-reduced worm burden if compared with the offspring of non-infected control
animais.

Key words

Taenia crassiceps, pregnancy, lactation, litter size, litter weight gain, immune re-
sponse, worm burden.
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