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I. Einleitung

I. Einleitung

Leptospirose ist eine weltweit bei Wildtieren und domestizierten Tieren verbreitete
bakterielle zoonotische Infektionserkrankung, die auch in Deutschland immer mehr an
Bedeutung gewinnt (JANSEN et al., 2005). Der Erreger ist ein obligat aerobes,
bewegliches und schraubenformiges Bakterium, das zur Klasse der Spirochdten des
Genus Leptospira gehort. Unterschieden werden 24 Serogruppen mit dhnlicher
Oberflachenantigenstruktur und iiber 250 Serovaren (KO et al., 2009). Weltweit wurden
in den letzten 20 Jahren die Prévalenzen einer Leptospireninfektion vor allem bei Hunden
untersucht. Uber die Rolle der Katze als potenzielle Infektionsquelle fiir andere
empfingliche Wirte ist wenig bekannt und es gibt weltweit nur wenige Daten zur
Serokonversion mit einer Prévalenzspanne von 0 bis 100 % (WEISSFLOG, 1952;
HIGGINS et al., 1980; LUCIANI, 2004; MYLONAKIS et al., 2005; FELT et al., 2011;
MARKOVICH etal., 2012; LAPOINTE et al., 2013; ROQUELPO et al., 2013). Offenbar
sind Infektionen bei Katzen mit Leptospiren in den verschiedenen Erdteilen sehr
unterschiedlich. Bislang sind in Deutschland lediglich zwei jiingere Studien zum Thema
Antikorperpravalenzen bei Katzen bekannt, jedoch keine davon aus dem norddeutschen
Raum. Die jiingste Studie aus dem Jahre 2016 ergab eine Pridvalenz von 17,9 % bei
Katzen aus dem Raum Miinchen und Umgebung (WEIS et al., 2016). BATZA und
WEISS beschrieben bereits 29 Jahre zuvor, bei 20 % der untersuchten Katzen aus Gieflen
Antikérper gefunden zu haben (BATZA & WEISS, 1987). Als mdgliche
Infektionsquellen fiir Katzen kommen Nagetiere, die Leptospirentrdger sind und bei
gemeinsamer Haltung Hunde oder Katzen in Betracht, die als Ausscheider fungieren
(FOULERTON, 1919; HARTMANN et al., 2013). Obwohl der serologische
Antikorpernachweis bei Katzen existiert, wurde eine klinische Manifestation bisher selten
beschrieben (REES, 1964; CARLOS et al., 1971; MASON et al., 1972; ARBOUR et al.,
2012; BEAUDU-LANGE & LANGE, 2014). Es finden sich kaum Informationen zur
epidemiologischen Bedeutung der Katze als Leptospirentrdgerin und -verbreiterin.
Zielsetzung dieser Studie war es daher, die Seren gesunder und kranker Freigidnger- und
Wohnungskatzen aus dem Raum Berlin und Brandenburg auf 17 Leptospira-Serovare
anhand eines Mikroagglutiantionstest (MAT) zu analysieren, potenzielle Risikofaktoren
einer Infektion mittels eines standardisierten Fragebogens zu bestimmen und nach
Moglichkeit klinische Félle von feliner Leptospirose zu identifizieren.
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1. Geschichte

Im Jahre 1886 wurden erstmals die klinischen Symptome einer humanen Leptospirose
beschrieben und nach ihrem Entdecker Adolf Weil benannt: ,,Weil’s Disease” oder
,Morbus Weil®“. Er bezeichnete sie als eine ,,eigentiimliche, mit Milztumor, Tkterus und
Nephritis einhergehende akute Infektionskrankheit (WEIL, 1886). Obwohl die Atiologie
bis dahin unbekannt war, konnte der Verdacht auf eine Infektion in der freien Natur, vor
allem bei Menschen, die in Kontakt mit Wasser kamen, gestellt werden (KITAMURA &
HARA, 1918). Mikroskopisch gelang der erste Nachweis 1907 bei einem an Fieber und
Ikterus verstorbenen Patienten, bei dem in den Nierentubuli die Fragezeichen dhnlichen
Spirochédten mittels Silberimprdgnationsmethode nachgewiesen und ihrem Aussehen
nach ,,Spirochaeta interrogans* genannt wurden (STIMSON, 1907). Bereits 34 Jahre vor
Beschreibung der menschlichen Leptospirose war beim Hund erstmals die Leptospirose
erwédhnt und als ,,Hundetyphus* bezeichnet worden (HOFER, 1852). Erstmals gelang es
MERTENS 1938 in Indonesien, Leptospiren bei der Katze zu isolieren (MERTENS,
1938). Zwei Jahre spiter wurde in derselben Region eine Studie mit 500 Katzen
durchgefiihrt, bei denen 14 Isolate aus 343 untersuchten Katzennieren gewonnen werden
konnten und 30 % der untersuchten Katzen MAT-positiv gegen die vorrangigen Serovare
Bataviae und/oder Javanica waren (ESSEVELD & COLLIER, 1938). Klinische Fille
einer natiirlichen Leptospirose-Infektion wurden erstmals 1956 bei sechs Katzen mit
Inappetenz, Muskelatrophie, Vomitus, Diarrhé und Nephritis beschrieben (HEMSLEY,
1956). FERRIS & ANDREWS gelang es 1965 zum ersten Mal, das Serovar Pomona aus
dem Urin einer Katze zu isolieren. Mit diesem Isolat konnten drei weitere Katzen
experimentell infiziert und zu Ausscheidern werden. Die Autoren schlussfolgerten
daraus, dass Katzen eine unterschitzte potenzielle Infektionsgefahr fiir Menschen und
Haustiere darstellen konnten (FERRIS & ANDREWS, 1965). Der mogliche Beweis fiir
die zoonotische Infektionsmoglichkeit zwischen Mensch und Feliden wurde 1919
erbracht, als eine Katze, die mit einem an Leptospirose erkrankten Menschen in Kontakt
stand, sich mit dem gleichen Serovar infizierte (FOULERTON, 1919), jedoch ist das
tatsdchliche Infektionsrisiko bis heute nicht ausreichend geklért.

2. Atiologie der Leptospirose

2.1 Taxonomie und Klassifikation

Die Familie Leptospiraceae wurde erstmals 1979 mit den Genera Leptospira und
Leptomena beschrieben (HOVIND-HOUGEN, 1979). Inzwischen werden drei Genera
unterschieden: Leptospira, Leptomena und Turneriella (LEVETT et al., 2005).

2.1.1 Serologische Klassifikation

Traditionell werden aufgrund der serologischen Eigenschaften die pathogenen Spezies
Leptospira interrogans mit 24 Serogruppen und 250 Serovaren sowie die saprophytéren,
apathogenen Leptospira biflexa mit 38 Serogruppen und 65 Serovaren differenziert
(SCHULLER etal., 2015; LEVETT, 2001). Die beiden Spezies (Tabelle 1) werden dabei
anhand des Resistenzverhaltens gegeniiber 8-Azaguanin (JOHNSON & ROGERS,
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1964), der Wachstumsfahigkeit bei 13 °C und des sphérischen Zellbildungsvermdgens in
I-molaren NaCl (JOHNSON & FAINE, 1984) klassifiziert.

Tab.1: Charakterisierung der Leptospira Spezies: L. interrogans und L. biflexa (modifiziert nach
JOHNSON & ROGERS, 1964; JOHNSON & FAINE, 1984).

L. interrogans L. biflexa
Virulenz + -
Kulturwachstum bei 13 °C - +
Resistenz gegen 8-Azaguanin - +
Resistenz gegen 1M NaCl - +

Jedes Serovar ist einer der Serogruppen zugehorig. Die Serovare innerhalb der jeweiligen
Gruppe tragen gemeinsame antigenetische Determinanten auf ihrer duleren Membran
und induzieren die Produktion von Agglutinaten. Da im Zuge des MAT Verklumpungen
nach Kreuzabsorptionen identifiziert wurden, konnten homologe Antigene auf der
Oberflache charakterisiert werden. Diese bildeten die Grundlage fiir die Einteilung in
zahlreiche Serogruppen. In jeder Serogruppe erlauben Referenzstimme die Herstellung
von hyperimmunen Seren, die im MAT eine hohe Reaktivitdt mit Serovaren der gleichen
Serogruppe und geringe Kreuzreaktivitit mit Serovaren verschiedener Serogruppen
aufweisen. Ahnliche Oberflichenantigenstrukturen der Serovare konnten somit
traditionell in Serogruppen (Tabelle 2) zusammengefasst werden (CERQUEIRA &
PICARDEAU, 2009; LEVETT, 2001). Diese Einteilung hat jedoch einige Nachteile: Die
Identifizierung ist langwierig, teuer und muss in einem spezialisierten Labor durchgefiihrt
werden (FAINE et al., 1999).

Tab.2: Pathogene Leptospira-Spezies mit zugehdrigen Serogruppen, Serovaranzahl und
Serovarbeispielen (modifiziert nach CERQUEIRA & PICARDEAU, 2009, Institut Pasteur,

2003).

Spezies Serogruppe Anzahl Serovare | Serovarbeispiele

L. alstonii ND 1 Sichuan

L. borgpetersenii | Ballum 6 Ballum
Celledoni 2 Celledoni
Javanica 9 Javanica

L. interrogans Australis 9 Australis, Bratislava
Autumnalis 10 Autumnalis
Bataviae 5 Bataviae
Canicola 11 Canicola
Djasiman 4 Djasiman
Grippotyphosa 3 Grippotyphosa
Hebdomadis 2 Hebdomadis
Icterohaemorrhagiae | 14 Icterohaemorrhagiae, Copenhageni




II. Literaturiibersicht

Louisiana 1 Louisiana
Manhao 1 Manhao
Mini 2 Mini
Pomona 4 Pomona
Pyrogenes 8 Pyrogenes
Ranarum 1 Ranarum
Sarmin 1 Sarmin
Sejroe 12 Hardjo, Saxkoebing, Sejroe
L. kirschneri Cynopteri 1 Cynopteri
L. noguchii Panama 2 Panama
Shermani 1 Shermani
Tarassovi 1 Tarassovi

ND = nicht definiert

Fiir Katzen sind vor allem die beiden Spezies L. kirschneri und L. interrogans mit einigen
Serogruppen und ihren Serovaren bedeutsam (Tabelle 3). Die Pathogenitit der meisten
Serogruppen fiir Katzen ist jedoch noch nicht bekannt.

Tab.3: Per Mikroagglutinationstest nachgewiesene Serovare und Serogruppen bei Katzen im
deutschsprachigen Raum.

Referenz Serogruppe Serovare Land (Stadt)

OTTEN et al., . . . . Deutschland

1954 Canicola, Icterohaemorrhagiae Canicola, Icterohaemorrhagiae (Hamburg)

GRAU, . . Deutschland

1954 Icterohaemorrhagiae Icterohaemorrhagiae (Miinchen)

SEMMEL, . . . . Deutschland

1954 Canicola, Sejroe Canicola, Sejroe (Miinchen)

MOCHMANN, Canicola Canicola Deutschland

1955 (Rostock)

FREUDIGER, Au.strahs, Canicola, Au.strahs, Canicola, . Schweiz
Grippotyphosa, Pomona, Grippotyphosa, Pomona, Sejroe,

1967 . . : (Bern)
Sejroe, Tarassovi Tarassovi

SEBEK et al., . . . . Osterreich

1976 Grippotyphosa, Javanica Grippotyphosa, Javanica (Tirol)

BATZA & WEISS, Au.tumnahs, Ballum, Caglcola, Au.tumnahs, Ballum, Caglcola, Deutschland
Grippotyphosa, Tarassovi, Grippotyphosa, Tarassovi, .

1987 . . . (GieBen)
Pomona, Sejroe Pomona, Hardjo, Sejroe
Australis, Autumnalis, Australis, Autumnalis,

WEIS et al., Canicola, Grippotyphosa, Bratislava, Canicola, Deutschland

2016 Icterohaemorrhagiae, Pomona, Copenhageni, Grippotyphosa, (Miinchen)
Sejroe Pomona, Saxkoebing
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2.1.2 Molekulargenetische Klassifikation

Durch  Vergleiche &hnlicher 16S- und 23S-rRNA-Strukturen konnte eine
molekulargenetische Einteilung der Leptospiren vorgenommen und damit die
phénotypische Charakterisierung ersetzt werden (LEVETT, 2001). Diese Klassifizierung
enthélt damit sowohl pathogene, nicht pathogene als auch intermediére Spezies. Serovare
derselben Serogruppe konnen jedoch unterschiedlichen Spezies angehoren (LEVETT,
2003). Aktuell sind 20 Genospezies bekannt (Tabelle 4), darunter acht pathogene,
sieben apathogene und fiinf intermedidre (CERQUEIRA & PICARDEAU, 2009).

Tab. 4: Pathogene, intermedidre und apathogene Spezies mit zugehdrigen Serogruppen (modifiziert
nach LEVETT, 2001; CERQUEIRA & PICARDEAU, 2009).

Pathogenitit Spezies Serogruppen
Pathogen L. alexanderi Hebdomadis, Javanica, Manhao, Mini
L. alstonii Randarum
L. borgpetersenii Australis, Autumnalis, Ballum, Bataviae,

Celledoni, Hebdomadis, Javanica, Mini,
Pyrogenes, Sejroe, Tarassovi

L. interrogans Australis, Autumnalis, Bataviae, Canicola,
Grippotyphosa, Djasiman, Hebdomadis,
Icterohaemorrhagiae, Louisiana, Mini, Pomona,
Pyrogenes, Ranarum, Sarmin, Sejroe

L. kirschneri Australis, Autumnalis, Bataviae, Canicola,
Cynopteri, Djasiman, Grippotyphosa,
Hebdomadis, Icterohaemorrhagiae, Pomona

L. noguchii Australis, Autumnalis, Bataviae, Djasiman,
Louisiana, Panama, Pyrogenes, Pomona,
Shermani, Tarassovi

L. santarosai Autumnalis, Bataviae, Canopteri, Grippotyphosa,
Hebdomadis, Javanica, Mini, Pyrogenes, Pomona,
Sarmin, Sejroe, Shermani, Tarassovi

L. weilii Celledoni, Hepdomadis, Icterohaemorrhagiae,
Javanica, Manhao, Mini, Pyrogenes, Sarmin,
Sejroe, Tarassovi

Intermediir L. bromii ND
L. fainei Hurstbridge
L. inadai, Icterohaemorrhagiae, Javanica, Louisiana Lyme,

Manhao, Shermani, Tarassovi

L. licerasiae Hustbridge
L. wolffii ND
Apathogen, saprophytiar | L. biflexa Andaman, Semaranga
L. kmetyi Tarassovi
L. meyeri Javanica, Mini, Ranarum, Sejroe, Semaranga
L. terpstrae Icterohaemorrhagiae
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L. vanthielii Holland
L. wolbachii Codice
L. yanagawae Semaranga

ND = nicht definiert

Obwohl gemil der phylogenetischen Einteilung die serologische Klassifizierung nicht
mehr sinnvoll erscheint, wird sie in klinischen und epidemiologischen Studien noch
hiufig verwendet (FAINE et al., 1999) und aus praktischen Griinden auch in der
vorliegenden Arbeit angewandt.

2.2 Morphologie

Der Erreger Leptospira ist ein diinnes, bewegliches und schraubenformiges Bakterium
(Abb. 1) mit mehr als 18 engen Windungen und héufig hakenformig gebogenen
Endungen, die ihm die typische ,,Kleiderbiligelform* verleihen (FAINE & VALENTINE,
1984). Er besteht aus einem protoplasmatischen Zylinder mit Zytoplasma, Ribosomen
und Kernmaterial und hat einen Durchmesser von ca. 0,1 pm und eine Linge von ca. 6—
20 um (ROLLE & MAYR, 2006; LEVETT, 2001). Pathogene Leptospiren, die frisch aus
Sdugetierwirten isoliert wurden, hatten hdufig kiirzere und engere Windungen als jene,
die im Labor mehrere Passagen beim Wachstum durchlaufen mussten (ELLIS et al.,
1983). Aufgrund der limitierten, natiirlichen Wachstumsverhaltnisse im Labor kénnen in
vitro geziichtete Leptospiren stark verldngert sein und gleichzeitig aufgrund ihrer
Morphologie eine schlechtere Motilitit sowie Zellgesundheit aufweisen. Um die
Leptospiren sichtbar zu machen, wird die Silberimprignierung oder auch
Dunkelfeldmikroskopie verwendet (FAINE et al., 1999; OIE-Manual, 2012).

Aufgebaut ist der Spirochét wie die meisten gramnegativen Bakterien mit einer dufleren
trilamellaren, elastischen Liposaccharidmembran, einer inneren Zytoplasmamembran
und dem dazwischenliegenden periplasmatischen Raum mit enthaltenen
Peptidoglykanen, die bei Phagozytose stimuliert werden und zur Produktion von
Zytokinen beitragen (CAMERON, 2015). Die verschieden Lypopolysaccharide (LPS)-
Strukturen auf der Oberfliche bilden die Basis filir die Kategorisierung in Serogruppen
sowie Serovare (LEVETT, 2001) und spielen eine Schliisselrolle bei der Virulenz
(MURRAY et al., 2010). Innerhalb des periplasmatischen Raums erstrecken sich zwei
Endoflagellen, die an einem oder beiden Enden der Zelle entspringen und fiir die
Beweglichkeit des Bakteriums verantwortlich sind. Dabei kann die Motilitit entweder in
Kreisbewegungen, in Richtung des geraden Endes (Abbildung 1) oder um die eigene
Achse erfolgen und ermdglicht eine Fortbewegung auch in zéhen oder halbfesten Medien
(CHARON & GOLDSTEIN, 2002). Die Flagellenproteine FlaA und FlaB werden im
Kern des Bakteriums gebildet. Eine Mutation des FlaB kann zur Bewegungsunfdhigkeit
fithren (KOSOSSEY-VRAIN, 2004).
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Abb. 1: Bewegung von Leptospiren, a mit hakenférmigen Endungen, nicht mobil,
b mit spiraligen Ausldufern, nicht mobil, ¢ mit einem Spiral- und einem
Hakenende, kann sich in Pfeilrichtung bewegen (CHARON &
GOLDSTEIN, 1988).

2.3 Tenazitit

Leptospiren haben insgesamt eine geringe Tenazitdt. Sie konnen bei Temperaturen ab
18 °C, feuchtem Klima und alkalischen pH-Verhiltnissen jedoch wochen- bis monatelang
im Boden und Wasser tiberleben. Das Temperaturoptimum liegt bei etwa 28 °C bis 30 °C
(GREENE et al., 2012). Deshalb verbreiten sich Leptospiren hierzulande vorwiegend in
den warmen und feuchten Jahreszeiten: im Spédtsommer und Herbst (JANSEN et al.,
2005). Eine Studie aus New York zeigte, dass pathogene Leptospiren im 4 °C warmen
Wasser im Durchschnitt 130,4 Tage, bei 20 °C bereits 263,5 Tage und bei 30 °C sogar
316,3 Tage iiberlebten. Bei einem pH-Wert > 7 war die durchschnittliche Uberlebenszeit
mit 129,6 Tagen geringer als bei einem pH-Wert < 7 und 344 Tagen (FAINE, 2015).
Leptospiren konnen sich nicht in der Umgebung vermehren, sondern nur innerhalb eines
Wirtes; hier gelangen sie liber die Nierentubuli mit dem Harn in die Au8enwelt (GREENE
etal., 2012). Da das pH-Optimum bei 6,8 liegt, geht vom alkalischen Urin der Herbivoren
ein hoheres Infektionsrisiko aus als vom sauren Urin der Karnivoren. Jedoch kdnnen sich
Leptospiren auch bei Letztgenannte durch rasche Verdiinnung aufgrund hohen
Wassergehaltes in der Umgebung verbreiten (FAINE et al., 1999; PLANK & DEAN,
2000). In der Bakteridmiephase (vier bis zehn Tage post infectionem) sind neben dem
Urin auch weitere Korperfliissigkeiten virulent, etwa Cerebrospinalfliissigkeit oder Blut.
Nach dem zehnten Tag post infectionem finden sich die Bakterien vor allem in den
Nieren, in denen sie noch flir Monate persistieren konnen. Da Blut in der Regel nur in
einem geschlossenen Kreislauf vorkommt, hat es eine geringere epidemiologische
Bedeutung als Urin, es stellt jedoch vor allem fiir Karnivoren und Veterinirmediziner
eine Infektionsgefahr dar. Auch im toten Gewebe konnen Leptospiren etwa 48 Stunden
lang iiberleben. Bei Ratten konnten bei gilinstigen Umweltbedingungen experimentell
noch neun bis zwolf Tage post mortem Leptospiren in den Organen nachgewiesen werden
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(MICHNA & CAMPBELL, 1970). Auch andere organische Fliissigkeiten kdnnen
virulent sein, z. B. verdiinnte Milch, Genitalsekrete und Exkremente, jedoch mit
wesentlich kiirzerer Uberlebenszeit (NARDONE et al., 2004; PLANK & DEAN, 2000).
Bei Temperaturen von 76 bis 96 °C sterben Leptospiren sofort und bei 56 °C innerhalb
von 10 bis 35 Minuten ab (DEDIE et al., 1993). Ebenfalls inaktiviert werden Leptospiren
nach 5 bis 30 Minuten im Magen durch die bakterizid wirkende Salzsdure sowie durch
Gallenfliissigkeit, die meisten Desinfektionsmittel und Detergenzien, UV-Strahlung,
Einfrieren und viele Antibiotika (LEVETT, 2001; PICARDEAU, 2013).

2.4 Virulenzmechanismen und -faktoren

2.4.1 Mechanische Faktoren

Einer der wichtigsten Pathogenitétsfaktoren von Leptospiren sind Endoflagellen. Durch
diese konnen sich Leptospiren im Wirt bewegen sowie den Organismus kolonisieren und
infizieren. Durch die Mobilitdt ist es ihnen mdglich, viskdses Medium wie z. B.
Schleimhaut oder den Glaskorper zu durchqueren, ohne dabei eine Entziindungsreaktion
auszulosen. Treffen sie auf Endothelzellen, so konnen sie diese durch Transzytose oder
zwischen den Zellverbindungen passieren, ohne die Plasmamembran zu veridndern.
MERIEN et al. beschreiben, dass nur pathogene Leptospiren fahig seien, in die Zelle
unbemerkt einzudringen, um der Immunantwort des Wirtes zu entkommen (MERIEN et
al., 1997; THOMAS & MIGBIE, 1990). Im Gegensatz zu saprophytédren haben pathogene
Leptospiren eine positive Chemotaxis fiir Hamoglobin und koénnen somit im
Wirtserythrozyten auch in eisenarmer Umgebung iiberleben (YURI et al., 1993).

2.4.2 Haftmechanismen

Haftmechanismen sind ein Mittel zum Schutz der Bakterien in vivo, um durch Adhésion
und Penetration die Immunabwehrmechanismen des Wirtes zu umgehen. Bis heute
wurden mehr als 200 Proteine auf der dufleren Membran der Leptospiren identifiziert.
Einige spielen eine wichtige Rolle bei der Anhaftung und Invasion von Wirtszellen
(SCHWARZ-LINEK et al., 2004; PALANIAPPAN et al., 2007). Dazu gehoren unter
anderem die Lig-Proteine (,,leptospiral immunglobulin-like protein®) (MATSUNAGA et
al., 2003), die ausschlieflich auf der Oberfliche pathogener Arten gefunden wurden.
Insbesondere LigA und LigB binden an extrazellulire Matrixkomponenten und
Plasmaproteine (Kollagen Typ I und IV, Laminin, Fibronektin und Fibrinogen) und
gewihrleisten eine schnelle Penetration (CHOY et al., 2007). Ebenso an Matrixproteine
und Plasmaproteine binden konnen LipL32 und LipL4, die Hauptantigene der humoralen
Antwort, die eine wichtige Rolle bei der immunologisch-diagnostischen Technik
darstellen. Lsa24 ist ein Leptospira-Oberflichen-Adhisin, dass offenbar die Fahigkeit
hat, an Laminin zu binden (BARBOSA et al. 2009). Ein weiterer Haftmechanismus an
das Komplementsystem wird durch einen Komplex aus dem LenA-Protein und
Plasminogen gebildet, wodurch es zum Fibrinogenabbau kommt. Dadurch werden
Blutgerinnungsstorungen induziert, und das Bakterium kann sich besser ausbreiten
(VERMA, 2006).

2.4.3 Intrinsische Faktoren

Leptospiren besitzen viele verschiede Enzyme, die wéhrend einer Infektion
Zellschiadigungen verursachen. Enzyme, die bereits identifiziert wurden, sind Lipasen,
Proteasen, Hyaluronidasen, Phospholipasen, Himolysin und Sphingomyelinasen. Zu den
wichtigsten gehoren Hamolysine wie z. B. Phospholipasen, die die Oberflichenmembran
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der Erythrozyten angreifen und zur Zytolyse fithren (GREENE et al., 2012). Dabei
werden zwei Arten unterschieden: Die Sphingomyelinasen C oder Hidmolysin-
assoziiertes Protein 1 (HAP1), die auf die Zellmembran von Hepatozyten, Endothel- und
Blutzellen wirken (SEGERS et al., 1990), und die H-Sphingomyelinasen, die Poren in
der Membran der Zielzellen erzeugen (NARAYANAVARI et al., 2012). Die Virulenz
einer Serogruppe variiert je nach Tierart. Die Serovare mit hdmolytischer Aktivitit
unterscheiden sich von einer Spezies zur anderen. So ist z. B. Beispiel das Serovar
Canicola mit der Phospholipase C assoziiert (LEVETT, 2001), wodurch die Virulenz
proportional mit der Phospholipid-Konzentration auf der Erythrozyten-Membran des
Wirtes steigt. Ein weiterer wichtiger Virulenzfaktor vieler pathogener Bakterien ist die
Eisenaufnahme, welche durch eine Empfingermembran (TomB-abhingig) und eine
Hamoxygenase gewéhrleistet und durch das Gen Hemo codiert ist. Es wird angenommen,
bestimmte Toxine fiihrten zu Lisionen der Kapillaren durch Epithelschiddigung und das
Auftreten von Thrombozytopenie und disseminierte intravasale Koagulopathien (DIC)
werde begiinstigt (KO et al., 2009).

2.4.4 Liposaccharidschicht

Lipopolysaccharide sind die primére Lipidkomponente der dufleren Membran und die
Hauptantigenstruktur. Die LPS bestehen unter anderem aus Lipid A, das fiir die
endotoxischen Aktivititen verantwortlich ist und als Verankerung in der
Bakterienmembran dient, einem Oligosaccharidkern und einem Oligosaccharidantigen O.
Diese ungewohnliche Struktur der LPS wird durch Toll-like-Rezeptoren wie z. B. TLR-
2 sensitiv erkannt. Indem Entziindungsmediatoren freigesetzt werden, kommt es zur
direkten zytotoxischen Makrophagen Aktivierung und es werden proinflammatorische
Zytokine ausgeschiittet: Interleukin-1, Tumornekrosefaktor-alpha, Interferon (CINCO et
al., 1996; GREENE et al., 2012).

3. Epidemiologie der felinen Leptospirose

3.1 Ubertragung und Ausscheidung

Leptospiren kdnnen direkt oder indirekt tibertragen werden. Die direkte Aufnahme kann
oronasal mit infiziertem Urin, plazentar oder veneral, iiber Bisswunden sowie durch
Ingestion kontaminierten Materials erfolgen. Empfangliche Wirte konnen den Erreger
ebenfalls tiber intakte Schleimhdute oder Hautldsionen in den Organismus aufnehmen.
Eine indirekte Infektion ist durch kontaminiertes Oberflachenwasser, Bodenmaterial oder
Futter moglich (LEVETT, 2001). Die Erregeriibertragung ist umso wahrscheinlicher, je
besser die Umweltbedingungen das Uberleben der Spirochiten sichern. So kénnen sie bei
neutralen pH-Werten in warmen, stehenden Gewéssern sowie in urinkontaminierten
Boden wochen- bis monatelang iiberleben (GREENE et al., 2012, MICHNA &
CAMPBELL, 1970). Bei domestizierten Katzen wird eine Infektion durch Ingestion von
Nagetieren als wahrscheinlicher angesehen, da Katzen eine natiirliche Aversion
gegeniiber Wasser aufweisen (SHOPHET & MARSHALL, 1980; HARTMANN et al.,
2013). Es hat sich ebenfalls bestitigt, dass Katzen Leptospiren fiir eine lange Periode
ausscheiden kdnnen. Wochen- bis monatelang nach der Infektion sind die Bakterien in
Blut und Urin noch nachweisbar. Das bedeutet auch, dass andere empfangliche Wirte
durch die Leptospirurie infektionsgefdhrdet sein konnen (CARLOS et al., 1971;
LARSSON et al., 1985). In der Studie von Larsson et al. (1985) konnte bei zehn
experimentell infizierten Katzen zwei bis vier Wochen nach Inokulation eine
Leptospirurie fiir zwei bis acht Wochen nachgewiesen werden (LARSSON et al., 1985).
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In einer kiirzlich ver6ffentlichten Studie aus Deutschland bei einer natiirlich infizierten
Katze war sogar noch nach acht Monaten leptospirale Desoxyribonukleinsdure (DNA) im
Urin nachweisbar (WEIS et al., 2016). Es konnte jedoch nicht geklédrt werden, ob es sich
dabei um Reinfektion handelte oder das Tier die Leptospiren intermittierend ausschied.

3.2 Wirtsspektrum und Reservoirwirte

Leptospirose ist weltweit bei liber 150 Saugetierarten verbreitet (SYKES et al., 2011).
Jedes Serovar besitzt mindestens einen Hauptwirt, der als Reservoirwirt fungiert, und
meist mehrere Nebenwirte (LEVETT, 2001). Vor allem Nagetiere, Wildschweine aber
auch andere Wild- und Nutztiere (BHARTI et al., 2003; JANSEN et al., 2007) konnen
als Reservoirwirte den Erreger liber Monate bis Jahre in sich tragen ohne zu erkranken
und ihn durch direkten Kontakt innerhalb einer Spezies iibertragen (VINETZ et al., 1996;
GREENE et al., 2012). Dabei befinden sich die Leptospiren an der Oberfliche der
proximalen Tubuluszellen der Niere und werden intermittierend mit dem Urin
ausgeschieden. Nebenwirte oder auch Zufallswirte zeichnen sich durch akute oder
subakute Krankheitsverldufe mit kurzer Ausscheidungsdauer aus. Sie infizieren sich
zufillig oder indirekt mit dem Erreger und sind weniger empfinglich fiir die
entsprechenden Serovare (LEVETT, 2001; GREENE et al., 2012). Jedoch werden auch
bei Nebenwirten subklinische Infektionen beschrieben (SONGER & THIERMANN,
1988). Somit kann eine Tierart abhéingig vom jeweiligen Serovar sowohl als Hauptwirt
als auch als Nebenwirt fungieren. Oft sind Serovare an mehrere Wirte angepasst, und
einige Tierarten konnen flir mehrere Serovare empfanglich sein (Tabelle 5). Dennoch
konnen mehrere Faktoren die Verteilung der Serotypen in einer bestimmten Art
verdandern: Immunisierungsdruck, Ansiedlung neuer Arten in dem betreffenden Gebiet
oder Anpassung der Arten an neue Serovare und andere mehr.

Tab.5: Reservoirwirte und Nebenwirte der regional vorkommenden Serogruppen und ihrer Serovare
(modifiziert nach GREENE et al., 2012; FAINE et al., 1999; SELBITZ & BISPING, 1995).
Serogruppen Serovare Haupt- / Reservoirwirte Nebenwirte
Australis Australis Ratte, Schwein, Maus Hund, Mensch
Bratislava Ratte, Schwein, Igel, Pferd Hund, Mensch
Autumnalis Autumnalis Maus Hund, Mensch
Canicola Canicola Hund, Igel, Nagetiere Hund, Katze, Mensch
Bataviae Bataviae Hund, Ratte, Maus Hund, Katze, Mensch
Grippotyphosa Grippotyphosa Maus, Waschbir, Stinktier Hund, Katze, Maus
Icterohaemorrhagiae | Icterohaemorrhagiae | Ratte Hund, Katze, Mensch
Copenhageni Ratte -
Pomona Pomona Rind, Schwein, Maus Hund, Katze, Mensch
Sejroe Hardjo Rind Hund, Mensch
Saxkoebing Maus -
Sejroe Maus, Schwein -
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3.2.1 Ratten und Miuse

Bei Katzen sind Infektionen durch ihr rduberisches Verhalten, vor allem bei der Jagd auf
Ratten und Maéuse, vorstellbar (SHOPHET, 1979; SHOPHET & MARSHALL, 1980;
AGUNLOYE & NASH, 1996; HARTMANN et al., 2013). So fungieren Ratten generell
als Reservoirwirte fiir die Serogruppe Icterohaemorrhagiae und Méuse fiir Ballum und
Grippotyphosa (LEVETT, 2001; JANSEN et al, 2005). Starke Regenfille,
Uberschwemmungen und die Ausbreitung von Miusen und Ratten als Reservoirwirte
erhohen die Prdvalenz von Leptospiren in der Stadt (BROCKMANN et al., 2010;
MAYER-SCHOLL et al., 2014; MUNOZ-ZANZI et al., 2014a). In einer tschechischen
Arbeit beschrieben SEBEK et al. (1983) Zusammenhiinge zwischen erhohter Inzidenz
von v. a. Ratten und Miusen in feuchten Gebieten im Vergleich zu Lebensrdumen, die
durch Felder und Wiesen geprigt waren (SEBEK et al., 1983). Auch in Deutschland
wurde schon in den 1950er-Jahren in Mecklenburg-Vorpommern eine hohe Inzidenz
durch Ratten in und um Fischereien diskutiert (KATHE & MOCHMANN, 1967,
JANSEN et al., 2005). Eine 2015 aus Frankreich verdffentlichte Studie zeigte, dass 44 %
(37/84) der untersuchten Ratten eine positive Polymerase-Kettenreaktion (PCR) und ein
positives Kulturergebnis auf Leptospiren zeigten (AYRAL et al., 2015). In einer Studie
von 2014 aus Deutschland wurden in 288 von 2973 (10 %) getesteten Nagetieren aus 11
von 16 Bundesldndern Leptospiren via PCR nachgewiesen. Die grofite Trégerrate konnte
mit 13 % bei der Feldmaus festgestellt werden. Die hédufigsten Genospezies waren L.
kirschneri, gefolgt von L. interrogans und L. borgpetersenii (MAYER-SCHOLL et al.,
2014). In Siiddeutschland fand ESSBAUER et al. mittels PCR-Analysen in insgesamt 17
von 266 getesteten Nagetieren (6,4 %) Leptospiren-spezifische DNA, dabei war die
Gelbhalsmaus der héufigste Triger von Leptospiren (ESSBAUER et al., 2009). DESAI
et al. konnten in Deutschland bei 64 % der untersuchten Wiihiméuse die Serogruppe
Grippotyphosa aus den Nieren isolieren (DESAI et al., 2009). KOCIANOVA und
Kollegen wiesen nach, dass 7,9 % der untersuchten Nagetiere aus Siiddeutschland
Antikorper, vor allem gegen Grippotyphosa, gefolgt von Australis und Javanica, in sich
trugen (KOCIANOVA et al., 1993).

Bereits 1938 konnte ein Zusammenhang zwischen dem Durchseuchungsgrad von Ratten
und der Préavalenz bei Katzen aus dem gleichen Gebiet festgestellt werden (ESSEVELD
& COLLIER, 1938). Die Hypothese der Ubertragung durch Nagetiere auf Katzen kann
auch durch deutsche Studien gestiitzt werden, in denen die Serovare Grippotyphosa,
Australis und Javanica in Katzen nachgewiesen werden konnten (FREUDIGER, 1967;
SEBEK, 1976, BATZA & WEISS, 1987; WEIS et al., 2016). Es ist denkbar, dass sich
Katzen widhrend der Nahrungsaufnahme {tiber den Urin der Nagetiere infizieren
(MICHNA & CAMPBELL, 1970). Aber auch durch Nagetierurin kontaminierter Boden
sowie Regenwasser, in dem Leptospiren bis zu zwei Wochen {iberleben kdnnen, stellen
eine Infektionsquelle dar (SMITH & SELF, 1955). Daher sind vor allem
Freigdngerkatzen, die ihrem natiirlichen Jagdtrieb nachgehen, besonders gefahrdet, sich
mit Leptospiren anzustecken (SHOPHET & MARSHALL, 1980; DESVARS etal., 2013;
LIMA-BRASIL et al., 2014; RODRIGUEZ et al., 2014).

3.2.2 Rinder und Schweine

Der Kontakt mit dem Urin von Schweinen und Rindern wurde in einigen Studien als
potenzielle Infektionsquelle fiir Freigdngerkatzen bereits beschrieben. Dabei kann nach
HARKNESS et al. auch die Nachgeburt von Rindern eine potenzielle Infektionsquelle fiir
Katzen darstellen (SHOPHET, 1979; BOLIN, 1996; HARKNESS et al., 1970). Rinder
sind fiir viele verschieden Serovare empfinglich. Das bedeutendste und weltweit am
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hiufigsten nachgewiesene Serovar ist Hardjo (ELLIS et al., 1981; ELLIS, 1994; ROLLE
& MAYR, 2006). In einer Studie aus dem Jahre 2007 wurden Wildschweine in Berlin
positiv auf die Serovare Pomona und Bratislava getestet (JANSEN et al., 2007). Diese
Serovare wurden auch schon in Katzen nachgewiesen (JAMSHIDI et al., 2009;
MARKOVICH et al., 2012).

3.2.3 Hunde

Auch Hunde konnen chronische Ausscheider von Leptospiren sein (HARKIN et al.,
2003; ROJAS et al., 2010; GAY et al., 2014; LLEWELLYN et al., 2014). Durch
Urinkontamination von Oberflichenwasser und Bodenmaterial konnten Katzen sich
ebenfalls infizieren (HARTMANN et al, 2013). In einer Studie von 2013 aus
Deutschland mit 329 Hunden waren die mittels Mikroagglutinationstest (MAT)
ermittelten dominierenden Serovare folgende: Australis mit einer Priavalenz von 24 %,
gefolgt von Grippotyphosa mit 20 % Prdvalenz und Pomona mit 9 % Privalenz
(MAYER-SCHOLL et al., 2013). Diese Serovare wurden auch bereits bei Katzen in
Deutschland gefunden (BATZA & WEISS, 1987; WEIS et al., 2016), und es wird eine
Infektion durch kohabitierende Hunde vermutet (GREENE et al., 2012).

3.2.4 Pferde

Bei Pferden wurden am hiufigsten das L.-interrogans-Serovar Bratislava und das L.-
kirschneri-Serovar Grippotyphosa nachgewiesen (CERRI et al., 2003; CURLING, 2011).
Bei einer Seroprédvalenzstudie aus Deutschland waren 17,2 % der 314 untersuchten Pferde
seropositiv, wobei am hadufigsten Antikorpertiter gegen die Serovare Icterohaemorrhagiae
(11 %), Bratislava (10 %) und Grippotyphosa (2 %) vorlagen (PIKALO et al., 2016). Eine
Ubertragung von Pferden zu Katzen ist vorstellbar, jedoch in der Literatur bisher nicht
beschrieben.

3.2.5 Visgel

Eine Erregeriibertragung durch wildlebende Vogel wire ebenfalls denkbar, ist bisher in
der Literatur jedoch nicht beschrieben. Bekannt ist lediglich, dass Wasservogel sich
inapparent infizieren und den Erreger wochenlang ausscheiden konnen (HOAG et al.,
1953; KMETY, 1955; KADLEC et al., 1983; MINETTE, 1983).

3.2.6 Zecken

WOICIK-FATLA et al. untersuchten Zecken auf leptospirale DNA und fanden heraus,
dass 10,5 % (88/836) der untersuchten Zecken in Polen mit pathogenen Leptospiren
infiziert sind, jedoch ist die Rolle als potenzieller Vektor bisher nicht bewiesen
(WOJCIK-FATLA et al., 2012).

3.2.7 Leptospirose als Zoonose

Bis heute ist nicht ausreichend geklirt, wie groB das zoonotische Ubertragungsrisiko
zwischen Mensch und Katze tatsichlich ist, da es nur wenige und veraltete Berichte dazu
gibt. So beschrieb BOCK im Jahre 1954 eine Grippotyphosa-Infektion bei einem
humanen Patienten, der sich verdachtsweise bei einer Katze angesteckt hatte (BOCK,
1954). FOULERTON nennt einen Fall, bei dem eine Ubertragung von der Ratte auf die
Katze und von dieser auf den Menschen vorzuliegen schien (FOULERTON, 1919).
ESSEVELD und COLLIER sowie JOSHUA vermuten Katzen ebenfalls als Ubertriiger
und Gefahr fiir den Menschen (JOSHUA, 1949; ESSEVELD & COLLIER, 1938).

12
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Es gibt keine Beweise, dass Katzen weniger hdufig Leptospiren auf den Menschen
iibertragen wiirden als Hunde, jedoch kann davon ausgegangen werden, dass durch das
natiirliche Hygieneverhalten von Katzen, hockend Urin abzusetzen und diesen
abzudecken, Leptospiren eine verringerte Uberlebenschance haben (EVERARD, 1979).
Daher soll von Harnspritzen unkastrierter Kater im Haushalt eine grofere Gefahr fiir den
Menschen ausgehen (JOSHUA, 1949). Andererseits wird auch diskutiert, dass Katzen
ihre Halter vor einer moglichen Leptospireninfektion schiitzen durch Verringerung des
menschlichen Kontakts mit Nagetieren. CHILDS und Kollegen vermuten diese Theorie,
sie gehen davon aus, dass Katzen durch das Jagen von Reservoirwirten eine
Leptospireninfektion fiir den Menschen unwahrscheinlicher machen (CHILDS et al.,
1992). Diese Annahme wurde in einer kanadischen Studie bestitigt, wobei ein
signifikanter Unterschied zwischen Bisamrattenfangern mit und ohne Katze im Haushalt
festgestellt werden konnte. Keiner der Jager, der auch Katzenhalter (n = 53) war, hatte
Antikorper im Blut, jedoch 15 von 112 Jagern, die keine Katzen im Haushalt hielten
(LEVESQUE et al., 1995).

Fakt ist, dass sowohl inapparent infizierte als auch klinisch auffallige Katzen Leptospiren
ausscheiden konnen (CHAN et al. 2014, RODRIGUEZ et al. 2014, WEIS et al. 2016)
und damit eine potenziell zoonotische Gefahr fiir Patientenbesitzer und tierdrztliches
Personal darstellen (JAMES et al., 2013). Deshalb werden entsprechende
VorsichtsmaBlnahmen empfohlen, wie z. B. Desinfektion der Hinde nach Kontakt mit
Urin und Tragen von Schutzkleidung (BERGMANN et al., 2017).

3.3 Seropriivalenzen

Bisher gibt es weltweit wenige Studien zur Antikorperpriavalenz von Leptospiren und zu
deren klinischer Bedeutung bei Katzen. Es wurde bisher angenommen, dass Katzen eine
natiirliche Resistenz gegen eine Spirochiteninfektion beséden oder die Erkrankung als
Differenzialdiagnose in der klinischen Diagnostik zu vernachldssigen sei. Aber die
Beschreibung einiger klinischer Fille zeigt, dass Leptospiren bei Katzen auch pathogen
sein konnen (CARLOS et al., 1971; MASON et al., 1972; BRYSON & ELLIS, 1976;
ARBOUR et al., 2012; BEAUDU-LANGE & LANGE, 2014).

Katzen konnen zufillige Wirte zahlreicher Serotypen sein, die in ihrer Umgebung
vorkommen. Vor allem Freigéngerkatzen sind einem hoheren Infektionsrisiko ausgesetzt
als Wohnungskatzen (ARBOUR et al., 2012). Antikorperpravalenzen sind laut einer
kanadischen Studie auch hoher bei Freigingerkatzen in stddtischen Regionen, bei
bekannten Jigern und bei Katzen, die mit anderen Katzen in einem Haushalt leben
(RODRIGUEZ et al., 2014). Bis heute konnte kein Zusammenhang zwischen
Antikorperbildung und Geschlecht bzw. Rasse festgestellt werden (MYLONAKIS et al.,
2005; RODRIGUEZ et al., 2014; ORTEGA-PACHECO et al., 2017). Einige Studien
berichten jedoch, dass Jungtiere anfilliger seien fiir eine klinische Leptospirose und éltere
Katzen eher Antikdrper bildeten, als zu erkranken (LARSSON et al.,, 1984;
MYLONAKIS et al., 2005; RODRIGUEZ et al., 2014; LIMA-BRASIL et al., 2014). In
ilteren Studien werden durch den MAT ermittelte Priavalenzen von 4,9 bis 16,9 %
angegeben (MURPHY et al, 1957; SHOPHET, 1979; LARSSON et al., 1984;
DICKESON & LOVE, 1993; AGUNLOYE & NASH., 1996). Aktuelle Studien zeigen
eine Spanne der Antikorperprivalenzen von 0 % bis 100 % (WEISSFLOG, 1952;
LUCIANI, 2004; MARKOVICH et al., 2012; ROQUELPO et al., 2013; AZOCAR-
AEDO & MONTI, 2014; OBRENOVIC et al., 2014).

In den nachfolgenden Tabellen ist ein Grofiteil der weltweit verdffentlichten
Seroprivalenzstudien (MAT) bei Katzen aufgefiihrt mit Titer-cut-off-Werten von 1 : 40
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bis 1 : 100. Die niedrigen Titergrenzen konnten darauf zuriickzufiihren sein, dass
Antikorper oft wesentlich niedriger als bei anderen Spezies sind, Katzen dennoch
gleichzeitig klinische Symptome zeigen konnen (SHOPHET, 1979). Weiterhin sollte
beriicksichtigt werden, dass es in den einzelnen Studien auch Unterschiede in den
Serovarpanels sowie der Patientenselektion gibt.

3.3.1 Europa und Deutschland

Europédischen Untersuchungen zufolge wiesen 0 % bis 48,5 % der Katzen MAT-Titer
gegen eine oder mehrere Leptospira-Serovare (2, 3,4,5,6,7,8,9, 10, 11, 12, 13, 14, 15,
16, 17, 18, 19, 20) auf (Tabelle 6). Bei inapparent infizierten Katzen wurden am
héufigsten die Serumantikorper gegen die Serovare Canicola, Icterohaemorrhagiae,
Pomona und Grippotyphosa nachgewiesen (2, 3,4, 5,6, 7, 8,9, 10, 12,13, 14, 15, 17, 18,
19, 20; Tabelle 6), gefolgt von Sejroe und Ballum, Javanica, Australis, Autumnalis und
Bataviae (6, 8, 10, 12, 13, 14, 16, 18, 19, 20; Tabelle 6). Vereinzelt in den Studien kamen
Tarassovi, Saxkoebing, Copenhageni, Rachmati und Pyrogenes als am héufigsten
nachgewiesene Serovare vor (12, 15, 16, 18; Tabelle 6).

In Deutschland wurden bisher Priavalenzen von 0 % bis 20 % gefunden (1, 2, 3, 4, 12, 20;
Tabelle 6) und die Serovare Australis, Autumnalis, Ballum, Bratislava, Canicola,
Grippotyphosa, Icterohaemorrhagiae sowie Tarassovi am hdufigsten identifiziert (1, 2, 3,
4, 12, 20; Tabelle 6). Weniger hdufige Serovare waren Copenhageni, Pomona, Hardjo,
Saxkoebing und Sejroe (BATZA & WEISS, 1987; WEIS et al., 2016).

Tab. 6: Seroprivalenzstudien bei der Katze aus Europa mit Cut-off, Prdvalenzen und héufigsten

Serovaren.
Nr. | Referenz Cut-off | Privalenz FK/WK Vorrangige o
Serovare (Stadt)

WEISSFLOG, . o Deutschland

1 1952 1:500 | 0% (0/165) NB - (Hamburg)
OTTEN et al., . o Deutschland

2 1954 1:10 9,3 % (8/86) NB Can, Ict (Hamburg)
SEMMEL, . N Deutschland

3 1954 1:100 | 0,8 % (1/128) NB Ict (Miinchen)
MOCHMANN, o Deutschland

4 1955 NB 13,3 % (2/15) NB Can (Rostock)
HEMSLEY, ) N . England

5 1956 1:30 8,3 % (15/180) NB Can, Ict, Gri (Croydon)
LUCKE & England

6 CROWTHER, 1:40 6,8 % (8/118) FK, WK Can, Ict, Jav &

(Bristol)

1965

7 f;?;UDIGER’ 1:100 3,8 % (4/106) FK, WK Gri, Ict, Pom Schweiz
SEBEK et al., . o . Osterreich

8 1976 1:100 | 18,2 % (8/44) NB Gri, Jav (Tirol)

9 1\1/[9(,)7;)RIC’ 1:100 | 21,4 % (24/112) NB Ict, Pom, Sej Kroatien

10 ll\ggll) RIC etal., 1:100 | 28,1%(59/210) | NB Pom, Bat, S¢j | Kroatien
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TRIFUNOVIC & . . . Serbien

11| NESIC, 1986 1:100 | 29 % (14/47) FK Gri, Ict, Pom (Belgrad)
BATZA & WEISS, ) 0 Deutschland

12| o7 1:50 | 20 % (33/165) FK, WK | Aut, Bal, Tar (Gichen)

13 IIV;;)IDRIC & BAMBIR, 1:100 | 30,4 % (66/217) NB Bat, Pom, Sej Kroatien
BONI et al,, . o . Frankreich

14| 097 1:40 | 6% (4/52) FK Aut, Can, Gri (Marseille)
LUCIANI, . o Frankreich

15 | 004 1:40 | 48,5 % (47/97) NB Can, Sax, Cop | \ane)

16 %ESLONAKIS etal, 1:50 | 33,3 % (33/99) %sKF K. 61 | Rac.Bra,Bal | Griechenland
MILLAN et al., . o Spanien

17| 000 1:100 | 13,6 % (6/44) FK Ict, Bal (Andalusien)

18 ?ﬁiVARS etal, 1:100 | 26,3 % (8/30) FK Can, Pan, Pyr | La Réunion
OBRENOVIC et al., ) o Serbien

19 | D014 1:100 | 26,7 % (43/161) FK Aus, Can, Pom | 1)
WEIS et al,, . o . Deutschland

20 | 5016 1:100 | 17,9 % (35/195) FK Aus, Bra, Gri (Miinchen)

NB = nicht beschrieben; FK = Freigéngerkatzen; WK = Wohnungskatzen

3.3.2 Amerika

In amerikanischen Prévalenzstudien waren 0 % bis 25 % der untersuchten Katzen MAT-
positiv (21, 22, 23, 24, 25, 26, 27, 28, 29, 30, 31, 32, 33; Tabelle 7). Die am héufigsten
nachgewiesenen Serovare waren Autumnalis, Bratislava, Canicola, Pomona (21, 22, 24,
25, 27, 28, 29, 30, 32, 33; Tabelle 7), gefolgt von weniger haufigen wie Grippotyphosa
und Icterohaemorrhagiae (24, 29, 32; Tabelle 7). Nur vereinzelt aufgetreten waren die
Serovare Australis, Butembo, Cynopteri, Djasiman und Sento (33, 26, 21; Tabelle 7).

Tab.7: Seroprivalenzstudien bei der Katze aus Amerika mit Cut-off, Prdvalenzen und vorrangigen
Serovaren.
Nr. | Referenz Cut-off | Privalenz FK/WK Vorrangige o
Serovare (Stadt)

MURPHY et al., . N USA

21 1957 1:100 4,9 % (17/350) NB Aut, Pom, Sen (Pennsylyania)

22 ?;;gRARD etal, 1:100 | 12,5 % (5/40) NB Can, Cop, Geo | Trinidad
HIGGINS et al., . o B Kanada

23 1980 1:100 0 % (0/5) NB (Quebec)
LARSSON et al., ) o Can, Gri, Ict, Brasilien

24 1984 1:100 12,8 % (22/172) NB Pom (Sao Paulo)

25 | FIORELLO etal, 1:100 | 7% (1/14) FK Can Bolivien
2004
PARREIRA et al., . o . Brasilien

26 2010 1:100 6,9 % (23/330) NB But, Cyn, Dja (Goids)
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MARKOVICH et al., . 0 USA

27 2012 1:100 | 4,8 % (3/63) FK Aut, Brat, Pom (Massachusetts)
LAPOINTE et al., . o Kanada

28 2013 1:100 | 25% (10/40) FK, WK Aut, Bra (Quebec)

0/ %2 142 FK,

29 RODRIGUEZ et al., 1-100 7,2 % 2(9/ 125) Bra, Gri, Pom Kanada
2014 14,9 %*%(17/114) | 97 WK (Montreal)
AZOCAR-AEDO & , . 115 FK, .

30 MONTI, 2014 1:100 | 8,1 % (10/124) 9 WK Aut, Can, Bat Chile
LIMA-BRASIL et al., . N 68 FK, Brasilien

31 2014 1:100 | 5,4 % (7/129) 61 WK Pom (Paraiba)
SHROPSHIRE et al., . 6 %* (4/66) USA

321 2015 P00y ot (8/75) NB Bra, Can, It (Colorado)
ORTEGA- Mexiko

33 | PACHECO et al,, 1:100 | 23,3 % (3/13) FK Aus, Can
2017 (Yucatan)

* = Katzen mit chronischer Nierenerkrankung (CNE); *' = Katzen ohne CNE; **= gesunde Katzen;

*3 = nierenkranke Katzen; FK = Freigingerkatzen; WK = Wohnungskatzen; NB = nicht beschrieben

3.3.3 Ozeanien

In Australien, Neuseeland und Neukaledonien konnten bei 6 % bis 100 % der
untersuchten Katzen Antikorper im Blut gefunden werden. Am héufigsten wurden
Immunglobuline gegen das Serovar Copenhageni gefunden (35, 36, 37, 38; Tabelle 8),
gefolgt von Ballum und Hardjo (34, 35, 38; Tabelle 8) und weniger hiufigen Serovaren
wie Canicola, Icterohaemorrhagiae, Hebdomadis, Grippotyphosa und Tarassovi (35, 37,
38; Tabelle 8).

Tab. 8: Seroprivalenzstudien bei der Katze aus Australien, Neuseeland und Neukaledonien mit Cut-off,
Pridvalenzen und vorrangigen Serovaren.
Nr. | Referenz Cut-off | Priivalenz FK/WK | Yorrangige | o4 (Stads)
Serovare

WATSON &

34 WANNAN, 1:30 6 % (6/100) NB Gri, Har, Heb | Australien
1973
SHOPHET, . 11,11 %

35 1979 1:12 (25/225) FK, WK | Bal, Cop, Har | Neuseeland
DICKESON & . o . Australien

36 LOVE, 1993 1:50 16,9 % (10/59) NB Gri, Tar, Cop (New South Wales)

37 lzggUEPLO etal, 1449 100 % (8/8) NB Can, Cop, Ict, | Neukaledonien
POL,

38 2016 1:48 32,7 % (59/180) | NB Bal, Cop, Har | Neuseeland

NB = nicht beschrieben; FK = Freigéngerkatzen; WK = Wohnungskatzen
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3.3.4 Asien und Afrika

Auf dem asiatischen Kontinent wurden Pravalenzen zwischen 1,4 % im Iran und bis 30 %
auf Indonesien nachgewiesen. Zumeist wurden die Serovare Hardjo, Icterohaemorrhagiae
und Pomona gefunden (40, 43, 46, 47, 48; Tabelle 9), gefolgt von Javanica
(39, 46; Tabelle 9). Haufig, aber nur in einzelnen Studien kamen die Serovare
Autumnalis, Australis, Bataviae, Ballum, Canicola, Grippotyphosa und Shermani vor (39,
40, 41, 42, 44, 48; Tabelle 9). In einer dgyptischen Studie aus dem Jahre 2011 wurden
lediglich zwei Katzen untersucht und eine davon als seropositiv, vor allem gegen
Grippotyphosa, Hardjo und Patoc, bewertet (45).

Tab.9: Seroprivalenzstudien bei der Katze aus Asien und Afrika mit Cut-off, Privalenzen und
vorrangigen Serovaren.

Nr. | Referenz Cut-off | Privalenz FK/WK Mozanoice Land
Serovare

39 ESSEVELD & COLLIER, 1100 30 % (160/533) FK Bat, Jav Indonesien
1938 (Java)

40 %(zFDON_SMITH’ 1:100 10,3 % (7/68) NB Pom Malaysia

41 ICQIELOS ctal, 1:100 | 12,5 % (1/8) NB Gri Philippinen
AGUNLOYE & NASH, ) 0 Schottland

42 1996 1:30 9,2 % (8/87) NB Aut, Har, Ict (Glasgow)
JAMSHIDI et al., ) o 89 FK, Iran

43 2009 1:100 27 % (30/111) 22 WK Can, Har, Ict (Tehran)
MOSALLANIJAD et al., ) N Iran

44 2010 1:100 4,9 % (5/102) FK Aus, Bal (Ahvaz)

45 g(lflLlT etal, 1:100 | 50 % (1/2) FK Gri, Har, Pat | Agypten
CHAN et al., ) 0 159 FK, China

46 2014 1:100 9,3 % (21/225) 74 WK Ict, Jav, She (Taiwan)
GAROUSSI et al., . o 105 FK, Iran

47 2015 1:100 12,3 % (19/147) 42 WK Pom, Har, Ict (Tehran)
KHOMAYEZI et al., ) N 40 FK, Iran

48 2015 1:100 1,4 % (1/71) 31 FK Pom (Tehran)

NB = nicht beschrieben; FK = Freigéngerkatzen; WK = Wohnungskatzen

3.4 PCR-Privalenzen

Die Rolle der Katze als chronischer Leptospirentrager ist bisher nicht gut untersucht.
Experimentelle Infektionen haben gezeigt, dass Katzen Leptospiren iiber Wochen bis
Monate ausscheiden konnen (FESSLER & MORTER, 1964; LARSSON et al., 1985).
Auch natiirlich infizierte Katzen koénnen den Erreger in der Umwelt verbreiten, das
bewiesen weltweite Studien mit einer Privalenzspanne von 1,6% bis 67,8% (FENIMORE
et al., 2012; RODRIGUEZ et al., 2014; CHAN et al., 2014; WEIS et al., 2016). Als
potenzielle Risikofaktoren einer Infektion bei PCR-positiven Katzen konnte bisher der
Kontakt mit wildlebenden Tieren wie Waschbéren und Stinktieren identifiziert werden.
In der nachfolgenden Tabelle 10 sind Studien feliner Leptospirose dargestellt, die sich
bei der Diagnostik unter anderem der Polymerase-Kettenreaktion bedienten:

17



II. Literaturiibersicht

Tab. 10: PCR-Studien zur felinen Leptospirose mit Patientenanzahl, Pravalenz und Leptospirenspezies.

Anzahl | Privalenz . .
Referenz Katzen | (Material) FK/WK | Leptospirenspezies | Land (Stadt)
g(lflLlT etal, 2 50 % (Nieren) FK L. biflexa Agypten
DESVARS et al., 28,6 % (Nieren) L
2013 21 0% (Urin) FK NB La Réunion
FENIMORE et al., o . . USA
2012 85 11,7 % (Urin) FK L. interrogans (Colorado)
CHAN et al., 273 67,8 % (Urin; 80/118) 159 FK, | L. interrogans, China
2014 19,1 % (Serum; 25/131) | 74 WK L. kirschneri (Taiwan)
RODRIGUEZ et al., 238 1,6 % (Urin; 6/113) * 142 FK, | L. interrogans, Kanada
2014 5,3 % (Urin; 2/125) *! 97 WK L. kirschneri (Québec)
WEIS et al., o . L. interrogans, Deutschland
2016 213 3,3 % (Urin) FK L. kirschneri (Miinchen)

NB = nicht beschrieben; * = gesund; *' = nierenkrank; FK = Freigingerkatzen; WK = Wohnungskatze

FELT und Kollegen untersuchten 2011 lediglich zwei Katzen auf Antikorper mittels
MAT (siehe Kapitel 3.3.4) und Leptospiren per PCR. Die Herkunft dieser Katzen war
nicht bekannt. So wurde nur angegeben, dass sie tot aufgefunden worden seien. Die PCR-

Analyse des Nierengewebes war nur bei einer Katze positiv auf die Leptospirenspezies
L. biflexa (FELT et al, 2011).

Zwei Jahre spiter ermittelte DESVARS et al. (siehe auch Kapitel 3.3.1) in einer Studie
bei 21 untersuchten Tieren eine Privalenz aus Urinproben und Nierengewebe. Dabei
handelte es sich um Streunerkatzen, die eingefangen und euthanasiert worden waren. Die

Tiere wurden unmittelbar nach dem Tod obduziert; ihnen wurde Nierengewebe sowie
intravesikal Urin entnommen (DESVARS et al., 2013).

Bei 85 untersuchten Probanden konnten 2013 in den USA Leptospiren der Spezies L.
interrogans im Urin gefunden werden. FENIMORE et al. untersuchten dabei
ausschlieBlich Streunerkatzen und Tiere aus Auffangstationen (FENIMORE et al., 2012).

Im Zuge einer Studie von 2014 in Taiwan wurde u. a. (siche Kapitel 3.3.4) die PCR-
Technik als labordiagnostisches Mittel zum Nachweis von Leptospirenerregern sowohl
im Blut als auch im Urin angewendet. Dabei wurden Seren von Streuner- und
Wohnungskatzen auf Leptospiren-DNA getestet. Des Weiteren wurden Urinproben
positiv auf L. kirschneri und L. interrogans getestet (CHAN et al., 2014).

RODRIGUEZ und Kollegen bedienten sich u. a. einer PCR-Analyse, um Freigdnger- und
Wohnungskatzen zu untersuchen. Dazu gruppierten die Autoren die Probanden in
gesunde und nierenkranke Katzen (siche Kapitel 3.3.2). Es wurden sowohl bei gesunden
und bei nierenkranken Tieren Leptospiren im Urin gefunden. Trotz der aufféllig hoheren
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Priavalenz bei nierenkranken Katzen (Tabelle 10) konnte kein signifikanter Unterschied
festgemacht werden (RODRIGUEZ et al., 2014).

Die jiingste Studie aus Miinchen nutzte neben dem MAT (siehe Kapitel 3.3.1) auch PCR
und testete Urinproben von Freigingerkatzen. Es handelte sich um Katzen, die aufgrund
diverser Griinde in der Kleintierklinik vorstellig wurden. Bei einer der PCR-positiven
Katzen konnte in einer Folgeprobe, acht Monate nach Erstuntersuchung, erneut
leptospirale DNA nachgewiesen werden. Unklar ist jedoch, ob es zu einer Reinfektion
kam oder das Tier die Leptospiren intermittierend ausschied (WEIS et al., 2016).

4. Pathogenese

4.1 Phasen

4.1.1. Invasion

Zur Pathogenese der felinen Leptospirose gibt es bisher kaum Informationen,
moglicherweise dhnelt sie aber derjenigen des Hundes (HARTMANN et al., 2013). Die
Invasionsphase beginnt, indem die Leptospiren in den Organismus durch direkten
Erregerkontakt {iber intakte Schleimhdute oder Hautwunden eindringen. Bei Ingestion
infizierten Materials werden Leptospiren wahrscheinlich {iber die Maul- oder
Speiserohrenschleimhaut aufgenommen, da sie im sauren Magenmilieu nicht
iiberlebensfahig sind. Aufgrund ihrer zw61f Chemotaxisproteine sind Leptospiren schnell
beweglich und gelangen rasch durchs Gewebe in die Blutbahn, um sich dort zu vermehren
(BERGER et al.,, 2012). Im Gegensatz zu anderen Gram-Bakterien verursachen
Leptospiren keine fulminante Erkrankung kurz nach der Infektion. Das ist dem niedrigen
endotoxischen Potenzial der Oberflichen-Lipopolysaccharide geschuldet (WERTS et al.,
2001). Die Leptospiren entziehen sich der Wirtsimmunantwort, indem sie Inhibitoren der
Komplementaktivierung auf ihrer Oberfliche binden (BARBOSA et al., 2009). Die
Leptospirdmiephase ist zeitlich begrenzt. Bei Katzen sind Leptospiren meistens nicht
langer als 15 Tage lang im Blut nachweisbar. In experimentelle Studien konnten sie vor
allem zwischen dem vierten und siebten Tag nachgewiesen werden (FESSLER &
MORTER, 1964; SHOPHET, 1979; LARSSON et al, 1985). Diese kurze
leptospiramische Phase lédsst sich dadurch erkldren, dass schnell Antikorper auftreten,
oder damit, dass die Bakterienkonzentration im Blut sehr niedrig ist und damit die
Bakterienisolierung erschwert wird (FESSLER & MORTER, 1964).

4.1.2 Verbreitung

Ist der Antikorpertiter des Wirtes hoch genug, kommt es nach der Initialphase zur milden
bis subklinischen Erkrankung. Bei ungeniigendem Immunstatus kann sich der Erreger
durch himatogene Streuung im Organismus verbreiten, wobei vor allem ein Nieren- und
Lebertropismus feststellbar ist. Dieses Phidnomen ist auch bei Katzen nachgewiesen
worden. Eine Studie aus dem Jahre 1978 beschreibt die Isolation von Leptospiren aus
dem Leberparenchym ab dem vierten Tag nach Exposition (MODRIC, 1978), aber auch
in den Nieren konnten sie zwischen dem vierten und zwoélften Tag isoliert werden
(FESSLER & MORTER, 1964). In Nieren und Leber konnen sie in die Epithelzellen
intrazelluldr durch Penetration eindringen, so der Immunantwort entkommen und sich
replizieren (WAGENAAR et al., 1994; MURRAY et al.,, 2010). Da Leber- und
Nierenparenchym geschéddigt werden, kann es klinisch zum Ikterus bzw. zur interstitiellen
Nephritis kommen. Auch andere Organe wie die Lunge kdnnen befallen sein (BRYSON
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& ELLIS, 1976). Nicht virulente Leptospiren vermag der Organismus einfach zu lysieren.
Der Umfang der Schddigung héngt dabei vom jeweiligen Leptospirenstamm und von der
genetischen Empfindlichkeit des Organismus ab (LEVETT, 2001; LANGSTON &
HEUTER, 2003).

4.1.3 Elimination

Der Wirt wird zum Ausscheider, sobald die Leptospiren die Epithelzellen der
Nierentubuli erreicht haben. Einmal dort angelangt, werden die Bakterien vor den
korpereigenen Antikorpern geschiitzt und stimulieren auch deren Produktion nicht mehr
(HARKIN et al., 2003). Das erklért auch, warum einige Tiere trotz Ausscheidung MAT-
negativ sind (HARKIN et al., 2003). Die Leptospirurie bei Katzen fangt im Durchschnitt
um den 14. Tag post infectionem an und ist noch 60 bzw. 80 Tage nach der Infektion
nachweisbar (FESSLER & MORTER, 1964, SHOPHET & MARSHALL 1980;
LARSSON et al., 1985). Es ist nicht auszuschlieBen, dass wie beim Hund durch
intermittierende Ausscheidung die Leptospirurie unterbrochen wird, je nachdem, wie
stark die Antikdrperantwort oder die Besiedelung des Nierenparenchyms ist (LARSSON
et al., 1985; MODRIC, 1978; SHOPHET & MARSHALL, 1980). Wihrend der
Ausscheidungsphase konnen erhebliche Mengen an Leptospiren in die Umwelt emittiert
werden. So wurde in einer Studie von SHOPHET eine Katze experimentell durch
Fiitterung mit einer kranken Maus infiziert und schied danach 10" Leptospiren pro
Milliliter Urin aus (SHOPHET & MARSHALL, 1980).

4.2 Organmanifestation

4.2.1 Nieren

Ein akutes Nierenversagen ist die hdufigste Komplikation bei Hunden mit Leptospirose.
Bisher veroffentlichte Studien zu natiirlichen und experimentellen Infektionen bei Katzen
beschreiben ebenfalls Nierenerkrankungen. Nachdem die Leptospiren in der Blutbahn
angelangt sind, penetrieren sie die Kapillarwénde in den Nieren und gelangen von dort
aus in das Interstitium und Tubulussystem (GREENE et al., 2012), in dem sie sich
vermehren und auch persistieren kdnnen. Durch Lésionen der Kapillaren kommt es zur
Ischdmie des Parenchyms, wodurch die zellulire ATP-Konzentration sinkt. Durch die
fehlende ATP-Energie wird die Natrium-Kalium-Pumpe gehemmt und somit eine
Hypokalidmie bzw. Kaliurie verursacht. Gleichzeitig fiihrt das Einstromen von Natrium
und Wasser in die Zelle zum Zellddem und zur Nierenschwellung. Aufgrund der
Minderdurchblutung kommt es zur verminderten glomeruldren Filtrationsrate und ggf.
zur Oligurie oder Anurie. Im fortgeschrittenen Stadium koénnen sich Antigen-Antikorper-
Komplexe ablagern und zu einer Glomerulonephritis und zur Proteinurie fiihren
(LEVETT, 2001). Weiterhin werden durch die Lipopolysaccharide der Leptospiren
Makrophagen  aktiviert,  Interleukin  und  Interferon  sekretiert  sowie
Nierenparenchymzellen direkt geschéadigt (SYKES et al., 2011).

Die Nieren infizierter Katzen kdnnen sich sonografisch hyperchogen, heterogen oder
vergroBert darstellen (HEMSLEY, 1956; FESSLER & MORTER, 1964; ARBOUR et al.,
2012; BEAUDU-LANGE & LANGE, 2014). Histopathologisch sind in der Literatur
aulerdem Anzeichen einer nicht eitrigen, interstitiellen und glomeruldren Nephritis
beschrieben (HEMSLEY, 1956; FESSLER & MORTER, 1964; REES, 1964).
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4.2.2 Leber

Die Leber gehort zu den ersten Organen, die wéhrend der Leptospirdmie besiedelt
werden. Bereits wenige Stunden nach experimenteller Infektion sind Leptospiren im
Lebergewebe nachweisbar (YANG et al., 2006b). Die Leptospirentoxine verursachen
Leberzellschddigungen mit Nekrosen und manchmal auch neutrophile Hepatitiden
(SYKES et al., 2011). Dabei kann die Persistenz der Leptospiren im Lebergewebe zu
verminderter Leberdurchblutung fiihren und somit zu Fibrosen. Die Leber infizierter
Katzen mag vergroflert sein und histopathologische Verdnderungen aufweisen, etwa
degenerative Verfettung und Vakuolisation (FESSLER & MORTER, 1964; MASON et
al., 1972; BRYSON & ELLIS, 1976).

4.2.3 Lunge und andere Organe

Leptospiren bilden Toxine, die zu schweren Vaskulitiden fithren und mit einer erhéhten
Blutungsneigung und Odemen einhergehen kénnen. Die pathologischen Mechanismen
sind nicht vollstidndig geklart. Vermutet werden auch die korpereigene Immunreaktion
oder die disseminierte intravasale Koagulopathie als Ursache (BARTHELEMY et al.,
2017). Bei Katzen sind Lungenmanifestationen schon beschrieben, z. B. pulmonale
Odeme und Himorrhagien (BRYSON & ELLIS, 1976; ARBOUR et al., 2012). Neben
den oben genannten Organmanifestationen konnten Leptospiren auch in Milz, Gehirn,
Thoraxerguss und Kammerwasser von Katzen vorkommen (BRYSON & ELLIS, 1976).

5. Klinische Befunde einer Leptospirose

Obwohl Katzen Serokonversion nach Leptospireninfektion zeigen, sind sie deutlich
weniger anfillig dafiir, klinische Symptome zu entwickeln (REES, 1964; MASON et al.,
1972; BRYSON & ELLIS 1976). Welche Rolle dabei das Alter, Geschlecht, die Rasse,
Lebensweise und der Kontakt zu Reservoirwirten als potenzielle Infektionsgefahr spielen,
ist bisher nicht ausreichend beschrieben worden. Lediglich einige wenige Studien
bestitigen klinische Fille der felinen Leptospirose. Altere Studien lieBen erkennen, dass
Katzen experimentelle und natiirliche Leptospirose-Infektionen inapparent durchlaufen
konnen (SHOPHET, 1979; LARSSON et al.,, 1985; DICKESON & LOVE, 1993;
AGUNLOYE & NASH, 1996). Deshalb wurde bisher angenommen, Katzen besidf3en eine
natiirliche Resistenz gegen eine Spirochiteninfektion oder die Erkrankung sei als
Differenzialdiagnose in der klinischen Diagnostik vernachldssigt worden. Neuere Studien
zeigen jedoch, dass natiirliche Infektionen durchaus vorkommen (ARBOUR et al., 2012;
BEAUDU-LANGE & LANGE, 2014).

5.1 Natiirliche Infektionen

Weltweit gibt es nur wenige Studien zu natiirlichen Leptospiroseinfektionen bei der Katze
(REES, 1964; CARLOS et al., 1971; MASON et al., 1972; BRYSON & ELLIS, 1976;
SHOPHET, 1979; ARBOUR et al., 2012; BEAUDU-LANGE & LANGE, 2014). Im Jahr
1964 glaubte man noch nicht, dass interstitielle Nephritis sich zu einer der haufigsten
durch Leptospirenbakterien verursachten Erkrankungen entwickelt (WHITEHEAD,
1964). Ein Jahr spiter konnte bei LUCKE & CROWTHER bei 8 % positiv getesteten
Katzen ebenfalls noch keine Nephritis diagnostiziert werden (LUCKE & CROWTHER,
1965). In den darauffolgenden Jahren zwischen 1954 und 1980 konnten jedoch zahlreiche
Autoren das Gegenteil beweisen (REES, 1964; CARLOS et al., 1971; MASON et al.,
1972; BRYSON & ELLIS, 1976; SHOPHET, 1979), indem sie den Zusammenhang von
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klinischen Symptomen und einer Leptospireninfektion beschrieben. Die allgemeinen
Symptome umfassten Hyperthermie (REES, 1964; MICHNA & CAMPBELL, 1970;
CARLOS et al., 1971; ARBOUR et al., 2012), Polyurie/ Polydipsie (ARBOUR et al.,
2012; BEAUDU-LANGE & LANGE, 2014), Durchfall und Erbrechen (HEMSLEY,
1956; MASON et al., 1972), Aszites (AGUNLOYE & NASH, 1996, ARBOUR et al.,
2012), Ikterus (REES, 1964; MICHNA & CAMPBELL, 1970; CARLOS et al., 1971;
MASON et al, 1972), Anorexie, Gewichtsverlust und einen schlechten
Allgemeinzustand (REES, 1964; MICHNA & CAMPBELL, 1970; CARLOS etal., 1971;
MASON etal., 1972; ARBOUR etal., 2012). In der nachfolgenden Tabelle 11 sind bisher
veroffentlichte Fallstudien dargelegt, die weltweit zur felinen Leptospirose existieren.
Von den insgesamt 24 klinischen Fillen sind 50 % der Katzen spontan verstorben oder
mussten euthanasiert werden.

Tab. 11: Klinische Leptospirosefallstudien bei Katzen mit Testmethoden, Serovarangaben und

Patientenanzahl.
Anzahl . Land
Referenz Katzen Testmethode Serovar (Titer) (Stadt)
HEMSLEY, 6 MAT, Can (1 x1:3000; 1 x England
1956 Silberimprégnation 1:300;1x1:100) (Croydon)
REES, .
1964 1 MAT Pom (1 : 3 000) Neuseeland
11\/;¥7§HNA & CAMPBELL, 1 MAT Sej (1 : 1 000) Schottland
CARLOS et al., MAT, S e
1971 1 Kultur Gri (1 : 800) Philippinen
MASON et al., MAT, . .
1972 2 Silberimprignation Pom (1 x 1:1000) Australien
Silberimprégnation,
BRYSON & ELLIS, 1 Dunkelfeldmikroskopie, | Bra Irland
1976
Immunofluoreszenz
Aut (2 x 1:300),
fggNLOYE & NASH, 8 MAT Har (1 % 1 : 100; 4 x ?ang;fnfw)
1:30), Iet (1 : 100) g
Pom (1 x 1: 12 800;
ZA(}}EOUR etal, 3 MAT 1% 1:3200;1x1:1600) gnaga )
Tet (1 % 1:3200) Heoec
BEAUDU-LANGE & . . Frankreich
LANGE, 2014 ! MAT Sej (1 x1:3200) (Pipriac)

MAT = Mikroagglutinationstest

1956 konnte HEMSLEY bei sechs Katzen mit chronischer Nephritis Muskelatrophie
(6/6), buccale Schleimhautulcera (6/6), Vomitus (4/6), Diarrhd (2/6) und Inappetenz (6/6)
feststellen. Von insgesamt vier getesteten Katzen waren drei serologisch positiv gegen
das Serovar Canicola. Post mortem wurden Proteinurie (6/6) sowie Hédmaturie (2/6),
Ikterus (2/6) und unregelmifBige Nierenoberfldchen (4/6) mit diffusen interstitiellen (2/6)
und glomeruldren (3/6), plasmazelluliren und lymphozytiren Entziindungsherden
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festgestellt. Mikroskopisch konnten in zwei Fillen mittels spezieller Farbemethoden
Leptospiren nachgewiesen werden (HEMSLEY, 1956).

REES fand 1964 eine Katze mit klinisch manifester Leptospirose, die Ikterus und einen
MAT-Titer 1 : 3000 gegen das Serovar Pomona aufwies. Aufgrund seines schlechten
Allgemeinzustandes musste das Tier euthanasiert werden. Post mortem wurde
histologisch eine interstitielle und glomeruldre Nephritis mit dilatierten Nierentubuli
festgestellt. Eine Isolation von Leptospiren aus dem Nierengewebe gelang jedoch nicht
(REES, 1964).

MICHNA & CAMPBELL (1970) stellten bei einer Siamkatze mit Ikterus und Fieber eine
Agglutination gegen das Serovar Sejroe bei einer Verdiinnung 1 : 1000 fest. Die Katze
stammte aus einem stddtischen Gebiet und verstarb an den Folgen der Infektion
(MICHNA & CAMPBELL, 1970).

Auch 1971 konnten CARLOS und Kollegen bei einer von acht febrilen und ikterischen
Katzen, bei denen Urinproben kultiviert und Seren mittels MAT analysiert wurden,
Leptospiren isolieren und Antikdrper nachweisen. Mit einem Titer 1 : 800 gegen
Grippotyphosa im Serum und Leptospiren im Urin lie sich die Diagnose einer
Leptospirose-Infektion stellen (CARLOS et al., 1971).

Bei zwei Katzen entdeckten MASON und Mitarbeiter 1972 einen Zusammenhang
zwischen Leberproblemen und klinischer Leptospirose. Im ersten Fall zeigte das Tier
Ikterus und Hepatitis unbekannter Atiologie und einen MAT-Titer 1 : 1000 gegen das
Serovar Pomona. Aufgrund von Therapieresistenz musste die Katze euthanasiert werden.
Bei der pathologischen Untersuchung konnte keine Ursache fiir die Gelbsucht gefunden
werden, nur eine interstitielle Nephritis sowie nekrotische Gastritis waren aufféllig. Die
zweite Katze wurde mit chronischer Gingivitis, Anorexie, Diarrh6 sowie Vomitus
vorstellig und verstarb spontan. Post mortem wurden Glucosurie, Proteinurie, hepatische
und splenische Amyloidose sowie degenerative tubuldre Nephrose festgestellt. In den
Nieren beider Katzen konnten per Silberimprignationsfarbung Leptospiren-dhnliche
Gebilde gefunden werden (MASON et al., 1972).

BRYSON & ELLIS beschrieben 1976 in ihrer Studie eine tot aufgefundene Katze, die
aufgrund der pathologischen Untersuchungsergebnisse wahrscheinlich an einer
klinischen Leptospirose verstarb. So wurden post mortem Kachexie, Petechien,
Hydrothorax, Aszites, Hepato- und Splenomegalie sowie pulmonale hdmorrhagische
Lisionen identifiziert. Blutungen mit perivaskuldren Schédigungen und Nekrose der
Kapillaren in der Hirnrinde, den Meningen und Skleren sowie nekrotisches Lebergewebe
konnten festgestellt werden. Der Nachweis von Leptospiren gelang mit der
Silberimpréagnationsmethode in Lungen, Nieren und dem Gehirn. Auch aus dem
Thoraxerguss lieBen sich Leptospiren mittels Dunkelfeldmikroskopie darstellen sowie
eine  starke  Fluoreszenz ~mit dem  Bratislava-Antiserum  und  der
Immunofluoreszenzmethode aus dem Lungen-, Leber-, Nieren- und Gehirngewebe
erzeugen (BRYSON & ELLIS, 1976).

AGUNLOYE & NASH fanden 1996 bei acht Katzen mit Antikorpern gegen Leptospiren
auch klinische Symptome wie Polyurie/Polydipsie (3/8), Hepatomegalie (1/8), Aszites
(2/8), Vomitus (3/8), Gewichtsverlust (7/8), Inappetenz (8/8), Anorexie (8/8) und
Lethargie (7/8) gefunden. Labordiagnostisch waren eine erhohte Leberenzymaktivitit
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(6/8) (Alkalische Phosphatase [AP], Alanin-Aminotransferase [ALT], Aspartat-
Aminotransferase [AST]) sowie Azotdmie (3/8) und Neutropenie mit Lymphozytose
(1/8) festzustellen. Im Urin waren keine Leptospiren nachweisbar. Die MAT-
Untersuchung ergab bei fiinf Katzen Antikorper gegen das Serovar Hardjo (viermal 1 :
30; einmal 1 : 100), bei zwei Katzen gegen Autumnalis (zweimal 1 : 200) und bei einer
Katze gegen Icterohaemorrhagiae (1 : 100) (AGUNLOYE & NASH, 1996).

Bei einer kanadischen Studie beschrieben ARBOUR und Kollegen (2012) drei natiirlich
infizierte Félle mit bestétigter Leptospirose-Infektion. Alle drei Katzen waren Freigénger,
zwei davon waren bekannte Jiger. Alle Patienten zeigten initial Polyurie/Polydipsie
(PU/PD). Im ersten Fall handelte es sich um einen 18 Monate alten méannlich kastrierten
Kater, der urspriinglich aus dem Tierheim kam und aufgrund einer PU/PD vorstellig
wurde. Alle Blut- und Urinuntersuchungen waren unauffillig bis auf niedriges
spezifisches Harngewicht (1005). Wenige Tage nach Vorstellung zeigte der Kater
Lethargie und Anorexie. Bei erneuter Vorstellung wurden Fieber (39,5 °C) und
Dehydratation (5 bis 6 %) festgestellt. Labordiagnostisch hatte die Katze eine
hochgradige  Neutrophilie mit Linksverschiebung, Azotimie und einen
hyposthenurischen Urin. Beim Abdomenultraschall konnte die Rinden-Mark-Grenze der
Nieren nicht gut differenziert werden. Behandelt wurde die Katze mit Kaliumsubstitution,
Vitamin B, Ampillicin, Enrofloxacin und Appetitstimulanz. Innerhalb von fiinf Tagen
nach Vorstellung normalisierten sich die Nierenwerte sowie das Trinkverhalten und der
Urinabsatz. Ab Tag sechs wurde die Katze fiir zwei Wochen mit Amoxicillin und nach
Erhalt der MAT-Ergebnisse fiir vier Wochen mit Doxycyclin behandelt. Serologisch
ergab der MAT einen Titer 1 : 12 800 gegen Pomona, 1 : 200 gegen Grippotyphosa,
Icterohaemorrhagiae, Hardjo sowie 1 : 100 gegen Canicola und Bratislava. Die Therapie
fithrte zur vollstdndigen Genesung der Katze.

Bei der zweiten Katze handelte es sich um eine neunjdhrige weibliche kastrierte Katze
der Rasse Europidisch Kurzhaar (EKH), die ebenfalls mit PU/PD, intermittierender
Héamaturie, Lahmheit der rechten Gliedmalle und ciner bereits seit zwei Monaten
bestehenden Uveitis vorstellig wurde. Sie jagte sowohl im Haus als auch beim Freigang.
Labordiagnostisch konnten eine Azotimie, Hamaturie, Proteinurie, Lipidurie, Zylindurie
sowie ein spezifisches Uringewicht von 1036 festgestellt werden. Bei der abdominalen
Ultraschalluntersuchung wurden eine unregelméfige und kleine linke Niere sowie eine
vergroferte rechte Niere mit schmaler Rinde befundet. Die Lahmheit war bei der
Rontgenuntersuchung unauffillig und wurde mit Meloxicam behandelt. Eine MAT-
Untersuchung wurde eingeleitet und wies folgende Titer auf: 1 : 1600 gegen Pomona,
1 : 400 gegen Bratislava und 1 : 100 gegen Grippotyphosa. Behandelt wurde die Katze
fiir drei Wochen mit Amoxicillin. Nach 30 Tagen zeigte sie weder Lahmbheit, Uveitis noch
PU/PD. Doxycyclin wurde fiir weitere zehn Wochen verabreicht, bis sich die Katze
vollstédndig erholt hatte.

Im dritten Fall handelte es sich um eine dreijéhrige, weibliche, kastrierte EKH-Katze, die
mit Gewichtsverlust und PU/PD vorgestellt wurde und bekannte Jagerin war. Bei
Vorstellung war sie hochgradig dehydriert und wies labordiagnostisch Azotidmie,
Hyperphosphatdmie, geringgradige (ggr.) Neutrophilie, ggr. Lymphopenie und
Thrombozytopenie auf. Die Rontgenuntersuchung zeigte vergroBerte, unregelméfige
Nieren und Detailverlust im Abdomen. Initial wurde die Katze mit Cefalozin und
Enrofloxacin behandelt. An Tag zwei der Hospitalisation entwickelte sie Fieber (39,8 °C),
Dyspnoe und Anfille. Aufgrund der progressiven Verschlechterung wurde die Katze in
eine Klinik iiberwiesen, in der sie komatos, mit bilateraler Mydriasis und Muskelzittern
stationdr aufgenommen wurde. Beim abdominalen Ultraschall waren beidseits
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vergroBerte, deformierte, heterogene Nieren sowie verdickte, ulzerierte Magen- und
Darmwénde sowie Aszites sichtbar. Die zytologische Untersuchung der Nieren bewies
eine eitrige Entziindung, ausgeldst durch Leptospiren, deren DNA in der PCR sowohl im
Urin als auch Gewebe gefunden wurde. Auch im MAT bewiesen Titer 1 : 3200 gegen
Pomona und Icterohaemorrhagiae, 1 : 1600 gegen Bratislava und Autumnalis sowie 1
: 100 gegen Grippotyphosa eine Vielzahl von Antikorpern. Trotz intensiver Behandlung
verschlechterte sich der Zustand der Katze mit Dyspnoe, Anfillen, Odemen, Ekchymosen
und abnehmender Urinproduktion, sodass sie euthanasiert werden musste. In der
abschlieBenden pathologischen Untersuchung bestétigten Hydrothorax, Hydroperikard,
Lungenddem, interstitielle Fibrose und lymphozytire Infiltration der Nieren das
Krankheitsgeschehen (ARBOUR et al., 2012).

BEAUDU-LANGE & LANGE beschrieben 2014 in ihrer Studie eine natiirlich infizierte,
an Leptospirose erkrankte Freigingerkatze aus dem Raum Pipriac in Frankreich. Dabei
handelte es sich um ein vierjdhriges weibliches kastriertes Tier, das mit jagenden Hunden
kohabitierte. Vorstellig wurde die Katze aufgrund von PU/PD, Vomitus und Anorexie.
Bei der klinischen Allgemeinuntersuchung zeigte sie Hyperésthesie, Dehydratation,
Hypothermie, Tachypnoe (70 Atemziige/min) sowie entziindliche Verdnderungen an den
Ohren, Pfoten und dem Bauch. Abnormale Laborbefunde waren Lymphozytose,
Thrombozytose, Hyperglykdmie, Azotdmie, Hyperglobulindmie, Hypoalbumindmie und
Proteinurie. Im Abdomenultraschall wurden Renomegalie, renale kortikale
Hyperechogenitidt sowie ein auffilliges Pankreasgewebe befundet. Serologische
Untersuchungen wiesen einen MAT-Titer 1 : 3200 gegen das Serovar Sejroe sowie
leptospirale DNA im Blut nach (BEAUDU-LANGE & LANGE, 2014). Die Behandlung
in der Klinik erfolgte initial mit Doxycyclin, Cefovecin und Dexamethason bis zur
Verbesserung des Allgemeinzustandes der Katze. Nach Entlassung aus der Klinik wurde
fiir finf Tage mit Methylprednisolon therapiert. Nachdem im Blut leptospirale DNA
sowie ein MAT-Titer 1 : 3200 gegen das Serovar Sejrd nachgewiesen worden waren,
erfolgte eine vierwdchige Doxycyclin-Behandlung bis zur vollstindigen Genesung
(BEAUDU-LANGE & LANGE, 2014).

5.2 Experimentelle Infektion

In der Vergangenheit wurden mehrere experimentelle Studien durchgefiihrt, die zeigten,
dass Katzen sehr resistent gegen Leptospiren sind und nur wenige klinische Symptome
entwickeln. Dabei wurden Inokulationsdosen von 10° bis 10® Bakterien in 1-3 ml einer
Leptospirensuspension verwendet, um die Tiere zu infizieren (FESSLER & MORTER,
1964; FERRIS & ANDREWS, 1965; SHOPHET, 1979), und die Spirochéten
anschlieend im Urin, Blut oder histologisch bestétigt. Als Untersuchungsmethode wurde
die Dunkelfeldmikroskopie entweder direkt oder nach Kultivierung des Probenmaterials
angewandt. Dazu wurden zweimal wdochentlich fiir zwei Wochen und dann wochentlich
Proben genommen. Zur serologischen Infektionsiiberwachung bedienten sich alle Studien
des MAT. Grof3e Unterschiede gab es dagegen bei der Art der Inokulation, der klinischen
Uberwachung der Katzen und der Erstellung sowie Interpretation der Ergebnisse. Keines
der Tiere starb aufgrund der experimentellen Infektion und interessanterweise wurde bei
keinem der Tiere eine Andmie diagnostiziert, wie es ofter bei Hunden der Fall ist (KOHN
et al., 2010). Das kann durch die Tatsache erklidrt werden, dass Katzen gegeniiber
Hiamolysin unempfindlich zu sein scheinen (FESSLER & MORTER, 1964). So wurde in
den Studien nur festgestellt, dass es zu einem Temperaturanstieg von ca. 1 °C (SEMMEL,
1954; MODRIC, 1978; SHOPHET & MARSHALL, 1980; LARSSON et al., 1985), zu
Polyurie/Polydipsie (FESSLER & MORTER, 1964), Diarrh6 (SEMMEL, 1954), zur
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Abnahme des spezifischen Uringewichtes, zu Ikterus (SHOPHET & MARSHALL, 1980)
sowie Leptospirurie (FESSLER & MORTER, 1964; SHOPHET & MARSHALL, 1980;
LARSSON et al., 1985; FERRIS & ANDREWS, 1965) kommt. In der Tabelle 12 sind
die experimentellen Studien zur felinen Leptospirose aus den Jahren 1954 bis 1985
aufgefiihrt.

Tab. 12: Experimentelle Studien mit Probandenanzahl, Infektionsmethoden, infizierten Serovaren und

Testmethoden.
Referenz Lirzlil Infektionsmethode | Testmethode Serovarinfektion
Katzen
ff 51:[ MEL, 6 Subkutane Injektion | MAT Can, Gri, Ict, Pom, Sej
MAT,
FESSLER & MORTER, 12 Subkutane Injektion | Hamokultur, Pom, Bal
1964 .
Urinkultur
FERRIS & ANDREWS, Intraperitoneale, MAT, Pom
1965 3 konjunktivale Héamokultur,
Impfung Urinkultur
. MAT,
MODRIC, 1 Subkutane Injektion | Hamokultur, Gri, Ict, Pom, Sej
1978 .
Urinkultur
MAT,
SHOPHET & MARSHALL, 4 Per oral Héamokultur, Bal
1980 Urinkultur,
IE
MAT,
LARSSON et al., 10 Subkutane Injektion | Hamokultur, Can, Ict
1985 .
Urinkultur

MAT = Mikroagglutinationstest; IE = Immunelektrophorese

SEMMEL infizierte 1954 parenteral und subkutan sechs Katzen mit Leptospirenkultur
und Dbeobachtete die Entwicklung klinischer Krankheitserscheinungen und
labordiagnostischer Verdnderungen. Dazu wurden téglich ab Tag zwei vor der Infektion
bis Tag 14 post infectionem die rektale Korperinnentemperatur gemessen, das
Allgemeinbefinden iiberwacht und in der Woche zwei, vier, sechs und acht p. i. das weille
Blutbild untersucht sowie MATs durchgefiihrt. Im Laufe der Untersuchung zeigten die
Katzen Hyperthermie (3/6) und Fieber (3/6) sowie Diarrhd (5/6). Labordiagnostisch
konnten lediglich milde Leukozytosen (5/6) befundet werden. Im Mikroagglutinationstest
wurden bei allen Katzen Titer bis maximal 1 : 3200 gegen die infizierten Serovare
nachgewiesen. Zur Kontrolle wurden alle Untersuchungen an einer nicht infizierten Katze
durchgefiihrt, die weder Symptome noch abnormale Laborbefunde entwickelte
(SEMMEL, 1954).

FESSLER und MORTER hatten sechs Katzen mit dem Serovar Pomona und weitere
sechs mit dem Serovar Ballum infiziert. In den darauffolgenden Wochen untersuchten die
Autoren regelméBig den Allgemeinzustand und die Blutparameter. Nach der Pomona-
Inokulation traten keine Symptome auf. Lediglich Antikoérper im MAT (6/6), eine
positive Himokultur (3/6), Leptospiren in den Nieren (6/6) und Leptospirurie (2/6) sowie
PU/PD bei einer Katze 40 Tage post infectionem (p. i.) wiesen auf eine Infektion hin.
Makroskopisch und mikroskopisch konnten Hepatomegalie (5/6), Ikterus (6/6), diverse
Zeichen von Leberdegeneration (5/6) sowie renale lymphozytire Infiltrationen (3/6)
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festgestellt werden. Die Ballum-infizierten Katzen zeigten lediglich Antikorper im MAT
(5/6) und Hepatomegalie (1/6). Histopathologisch wurde nur eine Katze untersucht, es
wurden renale lymphozytére Infiltrationen gefunden (FESSLER & MORTER, 1964).

FERRIS und ANDREWS isolierten 1965 das Serovar Pomona aus dem Urin einer wild
lebenden Katze, die einen MAT-Titer 1 : 1000 aufwies. Dieses Isolat wurde zwei jungen
Meerschweinen geimpft, aus der Leber anschlieBend wieder isoliert und drei weiteren
einjdhrigen Siamkatzen intraperitoneal und konjunktival geimpft. Danach wurde die
rektale Korpertemperatur aller Katzen taglich fiir eine Woche kontrolliert. Bis Tag 45 p. i.
wurden Blut- und Urinproben genommen. Es gelang den Autoren, sowohl aus dem Blut
mittels MAT (1 : 1000; 2 x 1:100) und durch Anziichtung von Blut- (3/4) und
Urinkulturen (2/4) die Leptospiren nachzuweisen. Keine der Katzen zeigte jedoch
klinische Symptome. 60 Tage nach Infektion wurden die Nieren der Katzen pathologisch
untersucht. Der Versuch, Leptospiren zu isolieren, gelang jedoch nicht. Auch die
histopathologischen Untersuchungen waren ohne besonderen Befund (FERRIS &
ANDREWS, 1965).

MODRIC berichtete 1978 in seiner Studie iiber 39 mit den Serovaren Australis, Pomona
und Icterohaemorrhagiae experimentell infizierte Katzen. Diese entwickelten milde
klinische Symptome in Form von Hyperthermien und zeigten auch ggr.
pathohistologische Verdnderungen in der Leber, Lunge und den Nieren. In verschiedenen
Stadien der Infektion gelang es MODRIC, hohe Titer gegen die infizierten Serovare
nachzuweisen sowie Kulturen aus Leber- und Nierengewebe, Blut und Urin herzustellen
(MODRIC, 1978).

SHOPHET & MARSHALL bewiesen 1980 mit ihrer Studie, dass eine Leptospirose-
Infektion durch Ingestion von Maéusen durchaus mdglich ist. Dafiir wurden vier
Katzenwelpen, die seit ihrer ersten Lebenswoche isoliert aufgewachsen waren, in zwei
Gruppen eingeteilt. Taglich wurde die rektale Korperinnentemperatur bis Tag 47 p. i.
gemessen. Gruppe eins bekam mit dem Serovar Ballum infizierte Miuse zu fressen und
Gruppe zwei lediglich Nieren und die Harnblase der Méuse. Allen Tieren wurde téglich
fiir zwei Wochen p. i. Blut abgenommen, anschlieBend wochentlich. Klinisch war
lediglich eine Temperaturerhohung (4/4) von 0,5 bis 1,0 °C und labordiagnostisch waren
Leptospirdmie (4/4), Leptospirurie (4/4) sowie ein erhohtes spezifisches Gewicht (4/4)
auffillig. Bei allen Katzen konnten in der zweiten bis sechsten Woche nach
experimenteller Infektion Antikorper in der Immunelektrophorese und im MAT (max.
1 : 136) nachgewiesen werden. Nach Euthanasie aller Katzen bewiesen positive Kulturen
(4/4) aus dem Nierengewebe und fokale interstitielle Nephritiden (Gruppe zwei) die
Infektionsiibertragung (SHOPHET & MARSHALL, 1980).

1985 berichteten LARSSON et al. von einer experimentellen Studie, bei der fiinf Katzen
subkutan (s. c¢.) mit dem Serovar Icterohaemorrhagiae und weitere fiinf mit dem Serovar
Canicola infiziert wurden. Innerhalb einer Woche nach Inokulation konnten bei 90 %
(9/10) der Katzen Antikorper im MAT (max. 1 : 3200) sowie als einziges klinisches
Symptom Hyperthermie (4/10) nachgewiesen werden. Nach zwei bis vier Wochen p. i.
wurde bei den fiinf Canicola-infizierten Katzen Leptospirurie fiir bis zu acht Wochen
festgestellt. Die Bakterienkulturuntersuchung aus Blut und Nieren sowie die
histopathologische Analyse waren bei allen Katzen negativ ausgefallen. Lediglich bei
zwei Katzen konnte eine Urinkultur aus isoliertem Material angefertigt werden
(LARSSON et al., 1985).
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5.3 Zusammenhang zwischen Serokonversion und Befunden

Eine Studie aus dem Jahre 2004 zeigte einen signifikanten Zusammenhang zwischen
Antikorperbildung und PU/PD. Dabei wurden von insgesamt 97 Katzen 47 positiv im
MAT (Cut-off 1 : 40) getestet. Von den 47 Katzen wiesen 14 (30 %) Polyurie und
Polydipsie auf, bei den serologisch negativen waren es dagegen nur zwei (4 %). Keine
statistische Signifikanz konnte dagegen fiir Titervorkommen und gleichzeitiger
Leberenzymerhohung konstatiert werden. Von insgesamt 36 untersuchten Katzen hatten
lediglich fiinf der positiv und zwei der negativ getesteten Katzen eine ALT- und/oder
Phenylalanin-Ammoniak-Lyase(PAL)-Erhohung (LUCIANI, 2004).

RODRIGUEZ et al. (2014) verglichen gesunde und nierenkranke Katzen im MAT und
per PCR miteinander. Dafiir wurden insgesamt 239 Katzen in zwei Gruppen klassifiziert:
einerseits in gesunde Katzen, definiert als Patienten ohne abnormale Befunde bei der
abdominalen Palpation, einem spezifischen Gewicht von >1035 und keiner Proteinurie
oder Azotdmie. In die Gruppe der kranken Katzen wurden nur Patienten mit Azotdmie
und einem spezifischen Gewicht < 1035 unbekannter Atiologie eingeschlossen. Keine der
Katzen durfte drei Monate vor Vorstellung Antibiose erhalten haben. Bei 14,9 % (17/114)
der nierenkranken und 7,2 % (9/114) der gesunden Katzen konnte Rodriguez einen MAT-
Titer feststellen. Damit zeigte er, dass mit Leptospiren infizierte Katzen ein signifikant
hoheres Risiko haben, nierenkrank zu werden, bzw. dass auch seropositive Katzen
Symptome zeigen konnen. Die PCR-Untersuchung ergab keinen signifikanten
Unterschied zwischen nierenkranken oder -gesunden Katzen (RODRIGUEZ et al., 2014).

SHROPSHIRE und Mitarbeiter verdffentlichten 2015 Ergebnisse aus ihrer Studie, die
unter anderem den Zusammenhang zwischen azotimischen Katzen und deren
Antikdrpervorkommen untersuchte. Eingeschlossen wurden ausschlieBlich Katzen iiber
zehn Jahre mit einem Serumkreatinin > 2mg/dl und chronischer Nierenerkrankung
(CNE). Von 66 Katzen, die den Einschlusskriterien entsprachen, konnten nur bei vier
Tieren (6 %) Antikorper gegen Leptospiren festgestellt werden. Bei der Vergleichsgruppe
mit 75 Probanden und einem Serumkreatininwert < 2mg/dl waren acht Katzen (11 %)
positiv im MAT. Zu beachten ist, dass nicht genau definiert wurde, welches Stadium der
CNE diagnostiziert wurde. AuBBerdem war bei der Kontrollgruppe nicht bekannt, welche
anderen Erkrankungen die Katzen hatten (SHROPSHIRE et al., 2015).

6. Diagnose und Erregernachweis

6.1 Mikroagglutinationstest (MAT)

Da klinische Manifestationen der Leptospirose bei Katzen bisher selten beschrieben und
auch direkte Nachweise aus Gewebeproben schwierig zu erbringen sind, wird sich heute
diagnostisch vor allem des Goldstandards, des Mikroagglutinationstests, bedient
(HARTMANN et al., 2013). Bei diesem Antikérpernachweis im Blutserum entstehen
mikroskopisch sichtbare Agglutinate durch Verbindung von Leptospirenantigenen und
Antikorpern. Die Serumproben werden im Verhiltnis 1 : 50 verdiinnt und mit dem
gleichen Volumen an Kulturfliissigkeit der verschiedenen Serovare auf ein Verhéltnis
1 : 100 aufgefiillt und auf eine Mikrotiterplatte aufgetragen. Im Dunkelfeldmikroskop
wird nach Antigen-Antikorper-Komplexen gesucht. Sind mehr als 50 % der
agglutinierten Leptospiren zu finden, wird weiter verdiinnt. Die hochste
Serumverdiinnung ist erreicht, wenn noch mindestens 50 % der Leptospiren agglutiniert
sind (THEODORIDIS et al., 2005). Bei dieser Nachweismethode kdnnen Antikorper in
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der Regel ab dem achten Tag der Infektion nachgewiesen werden (LEVETT, 2001;
GREENE et al., 2012). Deshalb sollten idealerweise gepaarte Serumproben genommen
werden, d. h. in der akuten sowie der Rekonvaleszenzphase, weil oftmals in der akuten
Phase der Krankheit keine Antikdrper nachweisbar sind (FRAUNE et al., 2013). Positive
Titer konnen neben akuten Erkrankungen auch bei subklinischer Infektion, bei
Antikorperpersistenzen und fritheren Leptospireninfektionen vorliegen (KOHN et al.,
2012). Wie der Titergrenzwert zu bestimmen sei, kann umstritten sein. So wird z. B. in
Gebieten mit niedriger Endemizitit geraten, einen Titer 1 : 50 in der ersten Woche und
1 : 100 in der zweiten bis vierten Woche als positiv anzusehen. In hochendemischen
Gebieten wird ein Cut-off von 1 : 200 in der zweiten bis vierten Woche empfohlen
(VIJAYACHARLI et al., 2001). Bei Katzen wird in den aktuellsten Verdffentlichungen
ein Titer 1 : 100 als Cut-off-Grenze fiir ein positives Ergebnis angesehen (MARKOVICH
et al., 2012; LAPOINTE et al., 2013; CHAN et al., 2014; RODRIGUEZ et al., 2014;
WEIS et al., 2016). Mehrere Studien deuten darauf hin, dass der hochste Titer dem
ursdchlichen Serovar entspricht (BOLIN, 1996; LANGSTON & HEUTER, 2003;
GEISEN et al., 2007; KOHN et al., 2010). In einer prospektiven humanmedizinischen
Studie von SMYTHE und Kollegen (2009) wurden MAT-Ergebnisse mit denen einer
Kultur verglichen. Es konnte nur in 33 % der Fille das infektiose Serovar eindeutig
festgestellt werden (SMYTHE et al., 2009). Ein wesentlicher Unterschied zwischen den
MAT-Ergebnissen der gleichen Probe kann es bei der Analyse durch verschiedene
Laboratorien geben, da keine Standardisierung existiert (MILLER et al., 2011). Durch
Kreuzreaktionen von Serovaren mit dhnlichen Oberflichen-Antigenen (SELBITZ, 2006)
kann es sich als schwierig erweisen, die einzelnen Serovare zu differenzieren.

Bisher werden Katzen nicht gegen Leptospiren geimpft, jedoch verdffentlichte
SHROPSHIRE und Kollegen 2015 eine Studie, im Zuge derer zwei spezifisch
pathogenfreie = Katzen mit einer tetravalenten (Canicola, Grippotyphosa,
Icterohaemorrhagiae, Pomona) caninen Vakzine gegen Leptospiren an den Tagen null
und 14 geimpft wurden. AnschlieBend wurden Seren intermittierend bis zum 42. Tag per
MAT auf die Serovare Canicola, Grippotyphosa, Hardjo, Icterohaemorrhagiae, Pomona
und Bratislava getestet. Katze 1 entwickelte Antikdrper gegen Hardjo (1 : 400),
Grippotyphosa (1 : 800) und Bratislava (1 : 200). Die andere Katze wurde positiv auf das
Serovar Hardjo (1 : 100) an Tag 19 und 36 getestet, zeigte jedoch zum Ende der
Untersuchungen am Tag 42 keinen Titer mehr (SHROPSHIRE et al., 2015). Die
Titerh6hen waren in dieser Studie deutlich niedriger als in bisher veroffentlichten
Untersuchungen mit natiirlich infizierten Katzen oder Katzen mit Nierenproblemen
(RODRIGUEZ et al., 2014; WEIS et al., 2016). Auch bei Hunden wurden wesentlich
hohere Titer in Impfstudien beschrieben bis 1 : 6400 (MARTIN et al, 2014).
SHROPHIRE konnte bei den Katzen drei der geimpften Serovare nicht nachweisen, dafiir
jedoch die Nicht-Impfserovare Bratislava und Hardjo. Diese Tatsachen beschreiben das
gleiche Problem, das bei der Interpretation von MAT-Ergebnissen bei Hunden bereits
bekannt ist: Die Variabilitidt der Titerhohen sowie Kreuzreaktionen innerhalb einer
Serogruppe (SHROPSHIRE et al., 2015). Des Weiteren konnen falsch negative
Ergebnisse nicht ausgeschlossen werden, wenn das Tier mit einer Leptospiren-
Serogruppe infiziert ist, die in dem Antigentest nicht enthalten ist, die Affinitit zum
Testmaterial zu gering ist oder die Antikorper in der frithen Infektionsphase noch nicht
nachweisbar sind. Eine Antibiotikatherapie kann ebenfalls zu einem geringeren
Titeranstieg fithren (GREENE et al., 2012).

Trotz dieser Miangel bleibt der MAT der Goldstandard, weil dieses Verfahren besonders
fiir seroepidemiologische Untersuchungen eine breite Palette an
Untersuchungsmdglichkeiten bietet, da es auf diverse Tierarten anwendbar und in Anzahl
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und Art der verwendeten Antigene variabel ist (LEVETT, 2001). Aulerdem bietet der
MAT gegeniiber anderen serologischen Tests eine hohe Spezifitit (LEVETT, 2001;
WHO, 2003; MILLER et al, 2011) und gibt einen guten Eindruck tiiber die
vorherrschenden Serogruppen innerhalb einer Population (GREENE et al., 2012).

6.2 Enzyme-linked-Immunosorbent Assay (ELISA)

Eine weitere Methode zur Leptospirosediagnostik ist der Enzyme-linked-Immunosorbent
Assay, der nicht serogruppenspezifisch ist, aber zwischen Immunglobulin M (IgM)- und
Immunglobulin G (IgG)-Titern im Serum differenzieren kann (KOHN et al., 2012). Um
die Verdachtsdiagnose Leptospirose zu stellen, wurde der ELISA bereits bei Menschen,
Hunden, Nagetieren und Rindern beschriecben (HARTMANN et al., 1984; LEVETT,
2001; RIBOTTA et al., 2000; VANASCO et al., 2001; JOSEPH et al., 2012). Bisher gibt
es jedoch keine Literatur, die dieses Verfahren bei feliner Leptospirose beschrieben hitte.
Bei dieser Methode werden potenzielle Antikorper aus dem zu testenden Serum mit
Antigene in Kontakt gebracht, die an einen Tréiger auf einer Mikrotiterplatte gebunden
sind. Sofern Antikdrper im Serum enthalten sind, bilden sich Antigen-Antikdrper-
Komplexe. AnschlieBend werden weitere Antikdrper hinzugegeben, die mit einem
spezifischen Enzym verbunden sind und an die vorhandenen Komplexe binden kdnnen.
Nach Zugabe einer chromogenen Substanz kann es durch Enzyme zur Hydrolyse der
Substanz und somit zu einem Farbumschlag kommen, der sich photometrisch messen
lasst. Dabei ist die Enzymaktivitét proportional zur Menge des gebundenen Zielmolekiils
und somit sowohl quantitativ als auch qualitativ messbar. Die Interpretation dieser
Methode ist objektiver als diejenige des MAT, weil die Agglutinationsmethode stark von
der Subjektivitit des Technikers abhéngt. AuBerdem ist es beim ELISA moglich zu
unterscheiden, ob sich der Patient in der akuten oder chronischen Phase der Krankheit
befindet (HERMANN et al., 1991). Innerhalb einer Woche nach der Infektion kann ein
Anstieg der [gM-AK festgestellt werden. Damit ist ein Nachweis frither moglich als mit
dem MAT. Der IgG-Titer entwickelt sich innerhalb von zwei bis drei Wochen nach
Infektion, der maximale Titer wird etwa nach einem Monat erreicht. Die
Antikorpermenge verringert sich innerhalb von drei bis sechs Monaten, die restlichen
Antikorper konnen allerdings fiir mehrere Jahre bestehen bleiben. Mit dieser Methode
lassen sich jedoch die Serovare nicht unterscheiden, da die meisten ELISA
genuspezifische Antigene besitzen (LEVETT, 2001). Aufgrund der geringen Sensitivitit
sollte bei positivem ELISA-Ergebnis der MAT in Kombination genutzt werden (WHO,
2003). Ahnlich wie beim MAT konnen durch Markierung kreuzreagierender Serovare
falsch positive Ergebnisse entstehen (ANDRE-FONTAINE, 2006).

6.3 Polymerase-Kettenreaktion (PCR)

Ein weiteres Verfahren, Leptospiren direkt nachzuweisen, ist die Polymerase-
Kettenreaktion, die bei Menschen, Hunden, Pferden sowie Schweinen bereits
routineméBig eingesetzt wird. Zum Nachweis von Leptospiren im Urin oder Blut bei
Katzen wurde diese Technik in Studien bisher wenig angewendet (LAPOINTE et al.,
2013; CHAN et al., 2014; RODRIGUEZ et al., 2014; WEIS et al., 2016). Das Verfahren
der PCR vervielfacht millionenfach leptospirale DNA-Fragmente und stellt die
Erbinformation in spezifischen Mustern dar. Dafiir reichen schon kleinste Mengen aus.
Bestehend aus drei Zyklen beginnt die PCR mit der Erhitzung der doppelstrangigen
Matrix. Danach kommt es zur Spaltung in Einzelstréinge und zur Anlagerung spezifischer
komplementirer Primer an die entsprechenden DNA-Abschnitte. Durch Neusynthese der
Nukleinsduren durch die DNA-Polymerasen bilden sich neue Doppelstringe, womit der
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Zyklus beendet ist. AnschlieBend werden die Amplifikate mittels Hybridisierung mit
Gensonden oder Agarose-Gelelektrophorese sichtbar gemacht (GARIBYAN &
AVASHIA, 2013). Verschiedene Fluoreszenzfarbstoffe werden dabei eingesetzt, z. B.
Ethidiumbromid (HIGUCHI et al., 1992) oder SYBR® Green I (LEVETT et al., 2005).

1995 verglichen BROWN et al. in einer Studie die MAT und PCR aus Blutproben
miteinander und stellten fest, dass die PCR serologisch frither positive Ergebnisse
nachweisen kann als der MAT. Es wurden 71 humane Blutproben in verschiedenen
Stadien der Infektion per MAT und PCR analysiert. Insgesamt konnte bei 13 von 71
Patienten (18 %) eine positive PCR noch vor der Serokonversion ermittelt werden
(BROWN et al., 1995). Zu dhnlichen Ergebnissen kamen HARKIN und Kollegen in einer
Studie, die herausfanden, dass die Urin-PCR bei Hunden noch vor der Serokonversion
positive Testergebnisse liefern kann und mit 88,3 % Spezifitdt und 100 % Sensitivitit ein
empfindlicheres Verfahren als die MAT-Serologie darstellt (HARKIN et al., 2003).
Somit konnen mittels der PCR auch bei geringer Erregerzahl friithzeitig Leptospiren
nachgewiesen werden, und zwar in einem Stadium, in dem Antikdrper noch nicht
vorhanden sind oder in niedriger Anzahl vorliegen (BAL et al., 1994). Leptospiren
konnen bereits in den ersten Tagen im Urin nachgewiesen werden und abhéngig von der
Wirtsausscheidung auch noch Wochen bis Monate oder Jahre danach (SELBITZ, 2006).
Gleichzeitig ist aber zu beachten, dass ein positives Ergebnis nicht diagnostisch fiir eine
klinische Manifestation einer Leptospirose-Infektion ist. Falsch negative Ergebnisse
konnen in sehr frithen Infektionsstadien entstehen, bei dem noch keine Erreger
ausgeschieden werden (TOYOKAWA etal., 2011; HARKIN et al., 2003). Auch denkbar
ist ein verfdlschtes Ergebnis bei vorheriger Antibiotikagabe, das entsteht, indem Erreger
im Harn intermittierend ausgeschieden werden oder eine zu geringe Erregeranzahl
vorliegt (BOLIN, 1996; LEVETT, 2001; HARKIN et al., 2003).

6.4 Kultureller Nachweis

Leptospiren konnen aus dem Blut, Urin oder Liquor eines Tieres angeziichtet werden.
Die Entnahme muss unter strengen sterilen Bedingungen und vor jeder Antibiotika-
Therapie durchgefiihrt werden. Dabei werden zwischen 0,1 und 0,2 ml des
Probenmaterials zu dem Kulturmedium (z. B. Ellinghausen-McCullough-Johnson-Harris
[EMJH]) zugegeben. Die Inkubation wird zwischen 28 °C und 30 °C durchgefiihrt. Die
Kulturmedien werden durch Beobachtung unter dem Dunkelfeldmikroskop regelmiflig
fiir bis zu drei Monate tiberwacht, um ein Wachstum der Bakterien festzustellen (FAINE,
1981). Die Kulturdiagnostik bietet den Vorteil der hohen Spezifitit und der Moglichkeit,
die Leptospirenstimme genau identifizieren zu kénnen (HARTSKEERL et al., 2011).
Eine Kultur von Leptospiren anzulegen, ist sehr arbeitsaufwendig und langwierig,
besonders, weil aerobe Bakterien sehr fragil und die Ergebnisse oft nicht eindeutig sind.
Daher eignet sich dieses Verfahren nicht zur Routinediagnostik (GREENE et al., 2012).

6.5 Mikroskopische Untersuchung

Die mikroskopische Untersuchung erméglicht es, Leptospiren per Mikroskopie im Blut
oder Urin eines Individuums zu identifizieren und sichtbar zu machen. Diese
Untersuchung kann wihrend der ersten Woche nach dem Auftreten der Symptome
erfolgen. Als Untersuchungsmaterial dienen Blut, Urin oder Gewebehomogenate von
Nierengewebe. Unter dem Mikroskop erscheinen Leptospiren als diinne, mobile
Filamente mit Hakenenden. Dieses Verfahren benétigt jedoch eine Detektionsschwelle
von mindestens 10* Bakterien pro Milliliter, um Ergebnisse zu zeigen (TURNER &
MOHUN, 1970). Es wurden mechrere Farbemethoden entwickelt, um die
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Nachweisempfindlichkeit zu erhéhen (BOLIN, 1996; HODGES, 1973). So sind
Einfarbungen moglich mit Wharthin-Starry, Levaditi oder Silberimprégnierung, aber sie
werden wenig genutzt, da sie nur wenig sensitiv und spezifisch sind (VIJAYACHARI et
al., 2001; SHARMA & KALAWAT, 2008). Vorteile der Mikroskopie sind ein frither
Nachweis der Leptospiren sowie die Unempfindlichkeit. Nachteilig an der
Dunkelfeldmikroskopie ist, dass Bakterien leicht mit Fibrinstringen, Zelltrimmern oder
anderen Spirochiten verwechselt werden konnen und eine Untersuchung aus
Liquorfliissigkeit aufgrund zu geringer Leptospirenkonzentration nicht mdglich ist
(DIKKEN et al., 1981; LEVETT, 2001).

6.6 Unterstiitzende Diagnostik

Weiterhin kdnnen Blutuntersuchungen sowie Sonografie und Radiografie Hinweise auf
eine klinische Leptospirose-Infektion geben. Trotz der selten nachgewiesenen klinischen
Manifestation einer Leptospirose-Erkrankung bei Katzen sind sie als
Differenzialdiagnose z. B. bei akuten und chronischen Niereninsuffizienzen nicht zu
vernachlédssigen (ARBOUR et al., 2012; BEAUDU-LANGE & LANGE, 2014). Hierfiir
miisste die Anamnese auch Fragen nach Allgemeinzustand, Symptomatik, Dauer der
Erkrankung sowie nach Haltungsart (Freigdnger-, Wohnungskatze), nach
kohabitierenden Haustieren, Jagdverhalten, Auslandsaufenthalten, nach
vorausgegangenen Erkrankungen und medikamentdsen Vorbehandlungen beinhalten.

7. Therapie

Bei Katzen ist die analoge Therapie wie bei Hunden anzuraten, welche sowohl
symptomatisch als auch dtiologisch erfolgt (WEINGART & KOHN, 2012). Um die
Replikation der Bakterien zu beenden und schwerwiegende Organkomplikationen durch
die Infektion zu reduzieren, wird eine Antibiose in zwei Stufen empfohlen. Initial sollte
ein Breitbandpenicillin wie Amoxicillin (20 mg/kg IV q 12 h) oder Ampicillin (20 mg/kg
IV q 8 h) zum Einsatz kommen, bis sich der Allgemeinzustand verbessert hat
(HARTMANN et al., 2013; BEAUDU-LANGE & LANGE, 2014). Bei Tieren mit
Vomitus, Urdmie oder Leberproblemen sollte die Medikamentengabe allerdings
parenteral erfolgen. Innerhalb von 24 Stunden nach der ersten Antibiose wird somit eine
Ausscheidung und Ubertragung der Leptospiren verhindert. Jedoch konnen die Tiere
weiterhin chronische Triger sein, da die Bakterien durch die erste Phase der Antibiose
nicht vollstindig aus den Nieren eliminiert werden kdnnen. Dazu ist eine drei- bis
vierwochige Applikation von Doxycyclin (5mg/kg PO q 12 h) anzuschlieen, wobei die
Lebertoxizitit und die Gefahr einer Oesoephagusstriktur bei oraler Gabe zu beachten ist
(ARBOUR et al., 2012; HARTMANN et al., 2013). Auch bei Katzen mit Leptospirurie
sollte eine Doxycyclin-Medikation erfolgen, um eine Kontamination der Umwelt zu
minimieren (HARTMANN et al., 2013).

Diese Therapiemethoden wandten auch ARBOUR und Kollegen in ihrer Fallstudie an.
Neben der symptomatischen Therapie wurde initial Ampicillin (22 mg/kg IV 8 h) bzw.
Amoxicillin (12,5-18 mg/kg PO q 12 h) und Enrofloxacin (2,5 mg/kg IV q 12 h bzw.
2,1 mg/kg PO q 12 h) sowie nach Verbesserung des Allgemeinzustands fiir mehrere
Wochen Doxycyclin (4,6-7mg/kg PO 24 h) verabreicht. In einem der drei Fille kam es
nach Therapie mit Enrofloxacin (2,5 mg/kg IV q 12 h) zu keiner weiteren Medikation, da
das Tier euthanasiert werden musste. Die anderen beiden Tiere erholten sich binnen
mehrerer Wochen (ARBOUR et al., 2012).
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In einer weiteren Fallstudie von BEAUDU-LANGE & LANGE wurde initial Doxycyclin
(50 mg/d PO) verwendet, ohne jedoch die Art der Infektion zu kennen. Nachdem binnen
48 Stunden keine klinische Verbesserung erzielt werden konnte, wurde mit
Dexamethason (0,2 mg/kg IV) und Cefovecin (0,08 mg/kg SC) therapiert, um die
generalisierte Entziindung zu eliminieren. Die Verwendung von Kortikosteroiden wurde
bereits bei Hunden im Falle von Lungenldsionen beschrieben (GREENE et al., 2012).
Um eine chronische Trigerausscheidung zu vermeiden, kehrten die Autoren nach dem
positiven PCR-Ergebnis zu einer Doxycyclin-basierten Behandlung bis zur vollstandigen
Symptomfreiheit der Katze zuriick (BEAUDU-LANGE & LANGE, 2014).
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I11. Material und Methoden

1. Patientengut

Im Rahmen dieser prospektiven, monozentrischen Studie wurden 175 Katzenseren
untersucht. Die Patienten stammten aus der Klinik fiir kleine Haustiere der Freien
Universitit Berlin. Es handelte sich um Katzen verschiedenster Rassen, unterschiedlichen
Alters und beiderlei Geschlechts. Die Serumproben der Katzen stammten aus den Jahren
2012 bis 2016, in denen die Katzen aufgrund diverser klinischer Symptome oder zur
Routineuntersuchung in der Klinik fiir kleine Haustiere, Freie Universitdt (FU) Berlin,
vorgestellt und zufillig ausgewéhlt wurden. Die Patientenpopulation bestand aus 124
Freigdnger- und 51 Wohnungskatzen.

2. Einschluss- resp. Ausschlusskriterien

Die Patienten wurden nur dann eingeschlossen, wenn die Patientenbesitzer einen
standardisierten Fragebogen (Abbildung 2) zu potenziellen Risikofaktoren einer
Leptospireninfektion beantwortet hatten. Mit den Fragebogen konnte die
Gesamtpopulation in Freigidnger- und Wohnungskatzen sicher eingeteilt werden. Bei der
Klassifikation wurden in die Gruppe der Freigdngerkatzen nur solche Patienten
aufgenommen, die regelméfBigen Zugang zum Garten, zur Strale und/oder
uneingeschrankten Freilauf hatten. In der Gruppe der Wohnungskatzen durften die
Patienten lediglich Zugang zur Wohnung, zum Balkon und/oder zur Terrasse haben. Von
allen Katzen lagen mindestens Signalement, Anamnese sowie hdmatologische und
blutchemische Untersuchungsergebnisse als Daten vor.

3. Versuchsvorhaben

Ziele der Untersuchungen waren der Vergleich von Antikdrperpriavalenzen zwischen
Freigdnger- und Wohnungskatzen hinsichtlich Epidemiologie und Signalement sowie die
Identifikation potenzieller Risikofaktoren bei MAT-positiven Katzen. Zusétzlich sollten
bei Katzen mit klinischen und labordiagnostischen Verdnderungen einer potenziell
klinisch manifesten Leptospirose weitere diagnostische Tests erfolgen.

4. Auswertung der Krankenakten

Es wurden anhand der Krankenakten und dem elektronischen Datenerfassungssystem
(VeteraNet; GP. Software, Eltville, Deutschland) der Klinik fiir kleine Haustiere, FU
Berlin, Daten zu Signalement, Anamnese, klinischen Befunden, zu Laborparametern
(Hamatologie, klinische Chemie, Urinanalyse), zu Befunden bildgebender Verfahren und
dem Verlauf erhoben.

4.1 Epidemiologie

Im telefonischen Patientenbesitzergesprich wurde mit Hilfe eines standardisierten
Fragebogens Daten zu Herkunft, Haltungsform und Jagdverhalten, dem Trinken aus
Oberflaichenwasser sowie zu Reise-, Pensions-, Pflege- oder stationédren
Klinikaufenthalten der Katzen erfragt. Des Weiteren wurden Fragen zu kohabitierenden
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Haustieren sowie zur Sichtung von Nagetieren oder Wildschweinen und deren Spuren im
hiuslichen Umfeld gestellt. Zur Vervollstindigung der Anamnesedaten wurde auBBerdem
das allgemeine Impfverhalten erfragt (Abbildung 2). Die Patientenbesitzer wurden
entsprechend der Reihenfolge des Abnahmedatums vom Probenmaterial befragt. Die
Befragung erfolgte nachdem sie liber den Ablauf des Interviews aufgeklart worden waren
und ihre Zustimmung erteilt hatten.

Besitzerfragebogen zur Leptospirose bei der Katze

Name Besitzer: Name Katze:

—

. Woher haben Sie ihre Katze?

vom Ziichter aus einem privaten Wurf vom anderen Vorbesitzer aus dem Ausland Fundtier aus dem Tierheim
andere
2. Wurde Ihre Katze regelmiBig geimpft?

ja nein nicht bekannt

w

. Zu welchen Bereichen hat Thre Katze Zugang?

Wohnung Balkon Terrasse Garten Strafle uneingeschrénkt in der Umgebung

4. Ist Ihre Katze Jdger?

ja nein nicht bekannt

W

. Wenn ja, haben Sie gesehen, ob sie eines oder mehrere der folgenden Tiere gejagt hat?

Miuse Ratten Vogel andere

(=2

. Trinkt Thre Katze aus Oberflichenwasser (z. B. Teichwasser, Pfiitzen o. 4.)?

ja nein nicht bekannt

7. Hatten Sie Thre Katze schon ein- oder mehrmals mit auf Reisen?

ja nein nicht bekannt
Wenn ja in welchem Monat/Jahr? Wenn ja in welcher Stadt/welchem Land?

8. Haben Sie Ihre Katze schon ein- oder mehrmals in fremde Obhut gebracht?

ja zur privaten Pflege in eine Pension in stationdren Aufenthalt andere nicht bekannt nein
Wenn ja in welchem Monat/Jahr? Wenn ja in welcher Stadt/welchem Land?

9. Halten Sie weitere Haustiere zusammen mit Threr Katze ?

ja  Wenn ja, welche? nein

10. Wie oft sehen Sie Nagetiere oder deren Spuren (z. B. Kot, Fressspuren) in Ihrem hduslichen Umfeld?

nie 1-2x jahrlich 1-2x monatlich 1-2x wochentlich

11. Wie oft sehen Sie Wildschweine oder deren Spuren (z. B. aufgewiihlte Erde) in Threm héduslichen Umfeld?

nie 1-2x innerhalb von 2 Jahren ofter

Abb. 2:  Standardisierter Fragebogen zu potenziellen Risikofaktoren einer Leptospireninfektion bei
Katzen.
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4.2 Signalement und Anamnese

Alter, Rasse, Geschlecht und Gewicht der Katzen wurden aufgenommen. Fiir die
statistische Auswertung wurden die Katzen in Altersklassen eingeteilt (< 5 Jahre; 6-10
Jahre, > 10 Jahre) (RODRIGUEZ et al., 2014).

4.3 Klinische Untersuchung

Die klinische Allgemeinuntersuchung umfasste das Allgemeinbefinden der Katze, Farbe,
Feuchtigkeit und Beschaffenheit der Maulschleimhaut, die kapilldre Riickfiillungszeit,
die Atem- sowie Puls- und Herzfrequenz, die Palpation des Abdomens und der
Lymphknoten und die Messung der rektalen Korperinnentemperatur.

4.4 Laboruntersuchungen

4.4.1 Probengewinnung und -weiterverarbeitung

Die Blut- sowie Urinproben wurden routinemifig als Teil der klinischen Diagnostik
abgenommen, sodass ausschlieBlich Restmaterial fiir die Studie verwendet wurde. Die
Blutentnahme erfolgte peripher aus der Vena jugularis externa, Vena cephalica oder der
Vena saphena medialis. Hierbei wurde das betreffende Hautareal, wenn notig,
geschoren, mit Alkohol desinfiziert und die gestaute Vene mit einer grofSlumigen Kantile
punktiert.

Zur klinisch-chemischen Untersuchungen wurde das Blut in ein Lithium-Heparinat-
Blutréhrchen (Sarstedt AG & Co., Niimbrecht, Deutschland) aufgefangen. Die
plasmatische Gerinnung wurde mit Hilfe eines Mikro-Probengefifie (SARSTEDT AG &
Co., Niimbrecht) mit Natriumzitrat als Gerinnungshemmer (Verhéltnis Natriumzitrat zu
Blut 1 : 10) abgenommen.

Zur hdmatologischen und PCR-Untersuchung wurde das Blut in Kalium-
Ethylendiamintetraacetat (EDTA)-Ro6hrchen abgefiillt (Sarstedt AG & Co, Niimbrecht,
Deutschland) und fiir maximal drei Tage gekiihlt (4 °C), bis es bei — 20 °C eingefroren
wurde. Fiir serologische Untersuchungen (MAT) wurde Vollblut in 4-ml-Serumréhrchen
mit Gerinnungsaktivator aufgefangen (Sarstedt AG & Co, Niimbrecht, Deutschland).
Nach ca. 30-miniitiger Lagerung bei Raumtemperatur (20 °C) wurden die Serumréhrchen
bei 3 000 U/min fiir fiinf Minuten zentrifugiert (Labofuge 400°; Kendro; Laboratory
Products, Langenselbold, Deutschland) und anschlieBend in Cryoréhrchen (Carl Roth
GmbH & Co. KG, Karlsruhe, Deutschland) aliquotiert. AnschlieBend wurden die
Rohrchen bei 4 °C fiir maximal sieben Tage gekiihlt und anschlieend bei — 20 °C
eingefroren.

Die Urinproben wurden entweder steril iliber Zystozentese oder unsteril durch
Katheterisierung (BUSTER Katzenkatheter 1,0/1,3 mm steril®; Henry Schein Vet,
Hamburg, Deutschland) gewonnen und in 10-ml-Harnréhrchen (Sarstedt AG & Co,
Niimbrecht, Deutschland) abgefiillt. Nach maximal drei Tagen Lagerung bei 4 °C wurden
die Harnproben eingefroren (— 20 °C). Die Serum-, EDTA- und Urinproben wurden zum
MAT und zur PCR-Analyse an das Bundesinstitut fiir Risikobewertung (BfR, Berlin)
versandt.
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4.4.2 Untersuchungen im klinikeigenen Labor
4.4.2.1 Hamatologische Untersuchung

Die himatologische Untersuchung wurde im Labor der Kleintierklinik der FU Berlin mit
EDTA-Blut am SYSMEX®“XT-2000i (Sysmex GmbH, Norderstedt, Deutschland) und
am pocH-100iV Diff (Sysmex Deutschland GmbH, Norderstedt) durchgefiihrt. Die
Untersuchung bestand routinemifBig aus folgenden Parametern: Leukozyten-,
Erythrozyten-, Thrombozytenzahl, H&matokrit, Hi&moglobinkonzentration, mittleres
korpuskuldres Volumen (MCV), mittlerer korpuskulidrer Himoglobingehalt (MCH) und
mittlere korpuskuldre Hdmoglobin-Konzentration (MCHC). Die Referenzbereiche sind
in (Tabelle 13) aufgefiihrt.

Tab. 13: Referenzbereiche der Himatologie (Klinik fiir kleine Haustiere, FU Berlin).

Parameter (Einheit) Referenzbereich
Leukozyten (G/1) 6,0-11,0
Erythrozyten (T/1) 5,0-10,0
Héamatokrit (I/1) 0,30-0,44
Hiamoglobin (mmol/l) 5,6-9,3
MCV (f1) 40-55
MCH (fmol) 0,8-0,9
MCHC (mmol/l) 20-23
Thrombozyten (G/1) 180-550

MCYV = mittleres korpuskulares Volumen; MCH = mittleres korpuskuldres Himoglobin; MCHC =
mittlere zelluldrer Himoglobingehalt

Von einigen Patienten wurde im Verlauf der Erkrankung mindestens ein
Differenzialblutbild erstellt. Dazu wurde ein Tropfen EDTA-Blut auf einen Objekttrager
gegeben, ausgestrichen und luftgetrocknet. AnschlieBend erfolgte die Féarbung nach
Pappenheim und bei 1 000-facher VergroBerung die Betrachtung unter dem
Lichtmikroskop (CX31, Olympus, Berlin). Zur Auswertung wurden 100 Leukozyten
ausgezéhlt, differenziert und aus dem ermittelten relativen Anteil die absolute Zahl der
verschiedenen Leukozyten berechnet. Referenzwerte sind in Tabelle 14 aufgefiihrt.

Tab. 14: Referenzbereiche des Differenzialblutbildes (KRAFT & DURR, 2014).

Zellen Relative Zahl (%) Absolute Zahl (G/1)
Neutrophile stabkernige Granulozyten 0-4 0-0,6
Neutrophile segmentkernige Granulozyten 60 - 78 3-11
Eosinophile Granulozyten 0-6 0,04 - 0,6
Basophile Granulozyten selten (bis 1) 0-0,1
Lymphozyten 15-38 1-4
Monozyten 0-4 0,04-0,5

4.4.2.2 Klinisch-chemische Untersuchung

Die klinisch-chemische Untersuchung erfolgte aus Lithium-Heparin-Plasma im Labor
der Kleintierklinik der FU Berlin. Das Chemieprofil bestand standardméfig aus 14
Parametern, wobei die Konzentrationen von Natrium, Kalium, Glukose, Kalzium,
Phosphat, Chlorid, Kreatinin, Harnstoff, Bilirubin, Protein, Albumin sowie die Aktivitét
der Enzyme Alanin-Aminotransferase (ALT), Aspartat-Aminotransferase (AST) und
alkalische Phosphatase (AP) bestimmt wurden. Vom 11.12.2009 bis 28.07.2014 erfolgte
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die Analyse mit dem Kone Lab 60i® (Thermo Fisher Scientific Inc., Vantaa Finnland)
und ab dem 29.7.2014 mit dem Kone Lab prime 60 (Thermo Fisher Scientific Inc., Vantaa
Finnland). Die verwendeten Referenzwerte aus der Kleintierklinik der FU Berlin sind in
Tabelle 15 aufgefiihrt:

Tab. 15: Referenzbereiche der klinisch-chemischen Laborparameter (Klinik fiir kleine Haustiere, FU

Berlin).
Parameter (Einheit) Referenzbereich
Natrium (mmol/l) 145-158
Kalium (mmol/l) 3,64,8
Glukose (mmol/l) 5-10
Kalzium (mmol/l) 2,3-3,0
Kalzium ionisiert (mmol/l) 1,12-1,42
Phosphat (mmol/l) 0,8-1,9
Chlorid (mmol/l) 110-130
Kreatinin (umol/l) bis 168
Harnstoff (mmol/l) 5,0-11,3
ALT (IE/l) bis 70
AST (IE/) bis 30
AP (IE/) bis 76
Bilirubin (umol/l) bis 3,4
Protein (g/1) 57-78
Albumin (g/1) 2640

Eine Azotdmie lag definitionsgemal vor, wenn Harnstoff- oder Kreatininwerte oberhalb des Referenzbereichs lagen.

4.4.2.3 Urinuntersuchung

Das spezifische Harngewicht wurde mit einem Refraktometer (Uricon-N*; Atago, Japan)
bestimmt. Eine semiquantitative Bestimmung des pH-Wertes sowie von Nitrit, Protein,
Glukose, Ketonkdrpern, Bilirubin, Urobilirubin, Blut/Erythrozyten und Himoglobin im
Harn erfolgte mittels eines Harnsticks (Harn-Teststreifen Combur 9%; Boehringer
Ingelheim Pharma GmbH & Co. KG, Ingelheim, Deutschland). Um das Urinsediment zu
untersuchen, wurden 3—5 ml Harn bei 1 500-2 000 U/min fiinf Minuten lang zentrifugiert
(Labofuge 400®; Kendro Laboratory Products, Langenselbold, Deutschland),
anschlieBend wurde der Uberstand bis auf ca. 0,5 ml abgenommen und das restliche
Material resuspendiert. Nachdem ein Tropfen des wiederaufgenommenen Materials auf
einen Objekttrager gegeben wurde, wurden unter dem Mikroskop (Olympus CX 21®;
Olympus Surgical Technologies Europe, Hamburg, Deutschland) bei 100-facher sowie
400-facher VergroBerung die Anzahl und Art von Zylindern, Kristallen, Zellen, Bakterien
und Hefen beurteilt. Der Urin wurde anhand der Referenzwerte der Klinik fiir kleine
Haustiere, gemiB den Herstellerangaben (Tabelle 16) (Harn-Teststreifen Combur 9%;
Boehringer Ingelheim Pharma GmbH & Co. KG, Ingelheim, Deutschland) und den
Referenzangaben nach KRAFT und DURR, 2005 (Tabelle 17) analysiert.

38



II1. Material und Methoden

Tab. 16: Ausgewihlte Befunde der Urinanalyse (Herstellerangaben: Harn-Teststreifen Combur 9%
Bohringer, Mannheim) und Referenzbereiche der Kleintierklinik, FU Berlin.

Urin-Teststreifen (Einheit) 1+ 2+ 3+ 4+
Erythrozyten/Hamoglobin:
intakte Erythrozyten - 150 - ;g - 28 i ;28
hamolysierte Erythrozyten - - - =
Protein (g/1) ~0,3 ~1 25 ND
Glucose (mmol/l) ~28 ~35.5 ~17 255
Bilirubin (umol/1) ~9 ~50 =100 ND
Urinsediment 1+ 2+ 3+ 4+

1-10 11-50 > 50 ND
Erythrozyten, Leukozyten, Epithelien und Zylinder vereinzelt mehrere reichlich
(Anzahl/pro Gesichtsfeld bei 400-facher Vergroferung) bis

massenhaft

ND = nicht definiert

Tab. 17: Befunde und Referenzbereich des spezifischen Harngewichts (KRAFT & DURR, 2014).

Konzentration Referenzbereich | Hyposthenurie | Isosthenurie | Hypersthenurie

Spezifisches Gewicht 1035-1060 <1008 1008-1015 > 1035

Zusitzlich wurde der Urin-Protein-Kreatinin-Quotient im Urin (UP/UC) gemessen (Kone
Lab 60i®; Thermo Fisher Scientific Inc., Vantaa, Finnland). Nach den Richtlinien der
International Renal Interest Society gelten azotimische Katzen mit einem UP/UC von
0,2— 0,4 als grenzwertig proteinurisch und alle Tiere, deren UP/UC oberhalb dieses
Wertes liegt, werden als proteinurisch angesehen. Wenn der Verdacht auf eine Zystitis
bestand, wurde im Institut fiir Mikrobiologie und Tierseuchen der Freien Universitit
Berlin eine bakteriologische Untersuchung mit Anzucht der Bakterien und genauerer
Differenzierung durchgefiihrt.

4.4.2.4 FIV- und FeLV-Untersuchung

Die Untersuchung auf eine Infektion mit dem Felinen Immundefizienzvirus oder dem
Felinen Leukimievirus wurde mit dem SNAP® Kombi Plus FeLV Antigen/FIV
Antikorper Test (Idexx Laboratories, Inc. GmbH, Ludwigsburg, Deutschland)
durchgefiihrt oder es wurde Probenmaterial an Laboklin (Bad Kissingen) geschickt.

4.4.3 Leptospiren-Diagnostik
Der MAT und die PCR-Analyse erfolgten am Bundesinstitut fiir Risikobewertung, Berlin.

4.4.3.1 Mikroagglutinationstest

Alle Serumproben wurden gemdl den Angaben des O.LE. auf Antikorper gegen
Leptospiren getestet. Dazu wurden 4-8 Tage alte Leptospiren-Gebrauchskulturen im
EMJH-Medium als Antigene verwendet. Eine wochentliche Subkultivierung der Stimme
gewihrleistete eine Mindestdichte von 1-2x10%/ml. Die Agglutinationsfahigkeit wurde
mit Hilfe von Kaninchenhyperimmunseren iiberpriift, die jeweils gegen die
verschiedenen Serovare gerichtet sind. Diese Immunseren haben fiir die Serovare
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Referenztiter, die es zu erreichen gilt. Vor jeder Anwendung wurden die Kulturen
mikroskopisch auf Wachstum, Reinheit und Spontanagglutinate untersucht und diese ggf.
durch Filtration entfernt. Das zu analysierende Katzenserum wurde bei Raumtemperatur
aufgetaut und eine Probenserumverdiinnung von 1 : 12,5 (100 pul Serum und 1150 pl
NaCl) hergestellt. 25 pl NaCl wurde in alle Kavititen bis auf Reihe 2 (A-H) einer 96-
Well-Mikrotiterplatte (Greiner #655 101 F-Boden, transparent) pipettiert. Die Reihe 2
(A-H) wurde mit 50ul des verdiinnten Serums (1 : 12,5) beschickt. AnschlieBend wurde
mit Hilfe einer 8-Kanalkolbenhubpipette (8-Kanalpipette Eppendorf Research plus®;
Eppendorf AG Hamburg) mit 25 pl von Reihe 2 bis 12 (A-H) eine geometrische
Verdiinnungsreihe hergestellt. In die einzelnen Reihen der Cups H-A wurden
anschlieBend 25 pl des jeweiligen Leptospira-Stammes gegeben (Tabelle 7), fiir jede
Reihe wurde ein Stamm verwendet. Abbildung 3 stellt das Pipettierschema
veranschaulicht dar:

Sy A Q S S S ‘
NS ek ~ L8 P o /A o /N A
& ks s \ N\ N ¥
50 pl
25ul Stamm + . 25ulvon A2+ |25ul von A3 + 25ul von A4 + 25ul von AS +
vorverdiinnte usw.

25ul NaCl 2501 NaCl 25u1 NaCl 25u1 NaCl 2501 NaCl

Probe

Abb. 3: Pipettierschema des MAT. Es ist ein Ausschnitt einer Mikrotiterplatte dargestellt. Die Spalten
sind von 2 bis 8 mit den jeweiligen Verdiinnungsstufen gekennzeichnet. Zeile 1 beinhaltet die
negative Stammbkontrolle. Den Reihen A-C werden die jeweiligen Serovare hinzugefiigt.

Nach kurzer Durchmischung des Reaktionsansatzes durch Schiitteln auf einem
Mikrotiterplattenschiittler (IKA® Mini-Schiittler MS1; IKA-Werke GmbH & Co KQG)
wurde diese nachfolgend fiir zwei Stunden im Brutschrank (Brutschrank Heraeus®;
Thermo Electron GmbH, Dreieich, Deutschland) bei 29 °C inkubiert. Eventuelle
Zusammenballungen von Leptospiren, die nicht durch Agglutination zustande gekommen
sind, wurden im Anschluss an die Inkubation durch nochmaliges Schiitteln der Testplatte
aufgelost. Befanden sich im Serum Antikdrper gegen das getestete Serovar, so banden
diese an der Oberfliche der Bakterien und es entstanden Agglutinate. Diese wurden bei
100-facher VergroBerung mittels eines Dunkelfeldmikroskops (Axioskop 2®; Carl Zeiss
AG, Berlin, Deutschland) beurteilt. Die Reaktion wurde als positiv gewertet, wenn
mindestens 50 % der Leptospiren agglutiniert sind. Die Beurteilung der Anzahl der
agglutinierten Leptospiren erfolgte im Vergleich zu einer Negativkontrolle, bei der in
Reihe 1 (A-H) 25 pl des entsprechenden Leptospiren-Serovars und 25 pl der 0,9 %-igen
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NaCl-Losung gemischt vorlagen. Insgesamt wurden Verdiinnungsstufe von 1 : 25, 1 : 50,
1:100,1:200,1:400,1:800,1:1600,1:3200,1:6400,1:12800und 1 :25 600
aus 17 Serovaren ausgewertet (Tabelle 18):

Tab. 18: 17 Leptospira-Serovare mit zugehorigen Serogruppen, Spezies und jeweiligem Referenzstamm,
getestet am BfR, Berlin.

Spezies Serogruppe Serovar Referenz-Stamm
Australis Australis Ballico
Autumnalis Autumnalis Akiyami A
Bataviae Bataviae Swart
Australis Bratislava Jez Bratislava
Canicola Canicola Hond Utrecht IV

. Icterohaemorrhagiae Copenhageni M 20

L. interrogans - : : -
Sejroe Hardjo Hardjoprajtno
Hebdomadis Hebdomadis Hebdomadis
Pomona Pomona Pomona
Pyrogenes Pyrogenes Salinem
Sejroe Saxkoebing Mus 24
Icterohaemorrhagiae Icterohaemorrhagiae RGA

Spezies Serogruppe Serovar Referenz-Stamm
Ballum Ballum Mus 127

L. borgpetersenii JaYanica JaYanica Veldrat Bataviae 46
Sejroe Sejroe M 84
Tarassovi Tarassovi Perepelitsin

Spezies Serogruppe Serovar Referenz-Stamm

L. kirschneri Grippotyphosa Grippotyphosa Moskva V

4.4.3.2 Polymerase-Kettenreaktion

Pathogene Leptospira-Spezies wurden aus EDTA-Blut und/oder Urin nachgewiesen.
EDTA-Blut wurde vor der DNA-Extraktion mit einem Erythrozytenlysispuffer lysiert.
Das Probenmaterial wurde 30 Minuten lang bei 10 000 U/min zentrifugiert (Zentrifuge
Eppendorf 5415¢®; Eppendorf AG, Hamburg) und anschlieBend das Pellet in A. bidest
gewaschen und nochmals zentrifugiert. Danach wurde das Pellet entsprechend den
Herstellerangaben aufbereitet (QIAamp DNA Mini Kit®; Quiagen, Hilden,
Deutschland). Zusétzlich wurden eine positive und negative DNA-Kontrolle mitgefiihrt.
Anschlielend erfolgte die Amplifikation mit 40 Zyklen im Thermocycler (2720 Thermal
Cycler®; Applied Biosystems, Darmstadt, Deutschland]) und deren Kontrollen. Um die
Amplifikationsprodukte sichtbar zu machen, wurde eine Gel-Elektrophorese mit 1,5- bis
2-prozentigem Agarosegel in TRIS-Borat-EDTA(TBE)-Puffer durchgefiihrt, das Gel mit
Ethidiumbromid gefarbt und die DNA-Banden unter UV-Licht sichtbar gemacht.

4.5 Bildgebende Diagnostik

Als bildgebende Verfahren erfolgten Rontgen je nach Bedarf von Thorax und/oder
Abdomen (Philips Optimus 50; Firma Philips Medical Systems, DMC GmbH, Hamburg,
Deutschland) und bei Notwendigkeit Ultrasonografie (LOGIQ P6; GE Healthcare GmbH,
Solingen, Deutschland). Bei Katzen mit dem klinischen Verdacht einer Leptospirose
wurden alle ultrasonografische und rontgenologische Aufnahmen zum Zeitpunkt der
hochgradigsten Abweichung im Krankheitsverlauf ausgewertet.
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4.6 Verlauf

Der Verlauf der Erkrankungen wurde anhand der Krankenakten sowie den Daten aus dem
elektronischen Datenerfassungssystem (VeteraNet; GP. Software, Eltville, Deutschland)
der Kleintierklinik der FU Berlin oder durch Befragung der Patientenbesitzer ermittelt.

5. Verdachtsdiagnose klinische Leptospirose

Es wurden bei allen Katzen die labordiagnostischen und klinischen Daten ausgewertet
und in Anlehnung an die Literatur der Verdacht einer klinisch manifesten Leptospirose
gestellt, wenn ein MAT-Titer von mindestens 1 : 100 oder einer der folgenden Befunde
unbekannter Genese zutrafen:

e Akute Nephropathie mit einem spezifischen Harngewicht von <1035 und
Azotiamie (ARBOUR et al., 2012; RODRIGUEZ et al., 2014)

e Akute Hepatopathie mit einer mindestens 2-fach erhohten Alanin-
Aminotransferase-Aktivitit und Hyperbilirubinimie (REES et al., 1964;
AGUNLOYE & NASH, 1996)

e Dyspnoe und/oder Fieber und/oder Uveitis (ARBOUR et al., 2012; BEAUDU-
LANGE & LANGE, 2015)

Sofern im Krankheitsverlauf ein vierfacher MAT-Titeranstieg oder -abfall iiber einen
Zeitraum von zwei bis drei Wochen nachgewiesen werden konnte, galt die
Verdachtsdiagnose Leptospirose als bestitigt (SCHULLER et al., 2015). Zusétzlich
wurde eine PCR-Untersuchung aus EDTA-Blut und/oder Urin durchgefiihrt.

6. Statistische Auswertung

Die Datenaufbereitung und statistischen Analysen erfolgten mit Hilfe von Microsoft
Excel 2015 und SPSS 24. Es wurde die deskriptive Statistik angewandt mit Angaben von
Haufigkeit, Median, Spanne und Standardabweichung (,,arithmetisches Mittel +
Standardabweichung; Median®).

6.1 Privalenzbestimmung

Die Préivalenz ist definitionsgemél die Anzahl der Erkrankungsfille einer bestimmten
Krankheit zu einem bestimmten Zeitpunkt (URBAN & FISCHER“ 2003, Roche Lexikon
Medizin, 5. Aufl.). Anhand der Datenlage wurde mit Hilfe folgender Formeln die
Priavalenz mit 95 % Konfidenzintervall bei Freiginger- und Wohnungskatzen berechnet:

Anzahl MAT—positiver Katzen

x 100

Pravalenz P = ,
Gesamtpopulation Katzen

KI(p) = p t . S

wobei ul-a = 1,96, wenn a = 0,05 verwendet wird, und p die Privalenz ist.

6.2 Statistische Testverfahren

Zur Signifikanzpriifung bei den Hiufigkeitsverteilungen wurde der Chi-Quadrat-Test
verwendet. Das Signifikanzniveau gibt die Irrtumswahrscheinlichkeit an. Fiir die
vorliegende Arbeit wurde ein Signifikanzniveau von 5 % festgelegt. Ein statistisch
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signifikantes Ergebnis lag somit vor, wenn die Irrtumswahrscheinlichkeit p kleiner oder
gleich 5 % war (p < 0,05). War die Irrtumswahrscheinlichkeit p gréBer als 5 % (p > 0,05),
wurde von einem nicht signifikanten Ergebnis ausgegangen. Der Einfluss signifikanter
Zusammenhidnge auf Infektionsrisiken mit Leptospiren wurde mittels univariabler und
multivariabler logistischer Regressionsanalyse untersucht. Mit dem Verfahren der
univariablen logistischen Regression wird die Abhéngigkeit einer dichotomen Variablen
von anderen unabhingigen Variablen analysiert. Angegeben wurden zusitzlich die Odds
Ratios, welche besagen mit welcher Wahrscheinlichkeit eine Krankheit auftritt unter
Einfluss bestimmter Risikofaktoren. Nur die in der univariablen logistischen Regression
signifikanten Variablen (a = 0,05) wurden in das multivariable Modell schrittweise
eingeschlossen und mit Hilfe der selektiven Riickwirtsregression ausgewertet, um die
statistisch signifikanten Risikofaktoren einer Infektion zu identifizieren. Letztere
Methode fiangt mit der Losung an, die alle unabhéngigen Variablen enthélt und schlief3t
dann jeweils die unabhdngigen Variablen mit dem groften p-Wert aus, soweit der
zugehorige Regressionskoeffizient (R) nicht signifikant ist.
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IV. Ergebnisse

1. Patientengut

Insgesamt wurden 175 Serumproben von Freiginger- (124) und Wohnungskatzen (51) in
die Studienpopulation eingeschlossen und mittels Mikroagglutinationstest auf 17
Serovare untersucht. Die Patientenbesitzer wurden mittels eines standardisierten
Fragebogens zu potenziellen Risikofaktoren einer Leptospireninfektion befragt.

2. Seroprivalenz

2.1 Vorkommen von Antikorpern

Es wurden 175 Katzen per MAT getestet. Als Cut-off-Wert wurde ein Titer von 1:100
festgelegt. Bei 28 der 175 Katzen konnten Antikorper gegen ein oder mehrere Leptospira-
Serovare nachgewiesen werden. Damit belduft sich die Seroprdvalenz der
Gesamtpopulation auf 16 % (95 % Konfidenzintervall (KI): 10,6-21,4), 15 % (27/175)
davon sind Freigidngerkatzen und eine Katze (1 %; 1/175) lebte nur in der Wohnung. In
der Tabelle 19 sind die Seropridvalenzen sowie die Konfidenzintervalle der Freigénger-
und Wohnungskatzen im Verhiltnis zur Gesamtpopulation aufgefiihrt.

Tab. 19: Vergleich der Pridvalenzen und Konfidenzintervalle Lepfospira-MAT-positiver Freigénger-
(n = 27) und Wohnungskatzen (n = 1) im Verhéltnis zur Gesamtpopulation (n = 175).

Getestete Ktz MAT-positive Ktz Privalenz* | 95 % Konfidenzintervall
FK 124 27 15 % [9,7 bis 20,3]
WK 51 1 1% [0 bis 2,6]
Total 175 28 16 % [10,7 bis 21,3]

Ktz = Katze; FK = Freigéngerkatzen; WK = Wohnungskatzen
* bezogen auf die Gesamtpopulation (n = 175)

Verschiedene sero-epidemiologische Studien basieren auf niedriger gewihlten Cut-off-
Werten von 1 : 25 oder 1 : 50 (CHAN et al., 2014; RODRIGUEZ et al., 2014; WEIS et
al., 2016). Wiirde der Testtrennwert der vorliegenden Studie auf 1 : 50 bzw. 1 : 25
angeglichen werden, stiege die Prévalenz der Gesamtpopulation auf 26,9 % bzw. mit
einem Cut-off-Titer von 1 : 25 auf 41,7 % (Tabelle 20).

Tab. 20: Vergleich der Privalenzen und Konfidenzintervalle Leptospira-MAT-positiver Katzen (n = 28),
berechnet nach verschiedenen Cut-off-Werten.

Cut-off MAT-positive Ktz Priivalenz Gesamtpopulation 95 % Konfidenzintervall
1:25 73 42 % [34,7-49,3]

1:50 47 27 % [20,4-33,6]

1:100 28 16 % [10,7 bis 21,3]

Ktz = Katze; MAT = Mikroagglutinationstest

Die Privalenzuntersuchung innerhalb der Gruppe der 124 Freigidngerkatzen ergab bei
22 % (n =27/124; 95 % KI: 14,8-29,2) einen Titer gegen ein oder mehrere Serovare. In

44



IV. Ergebnisse

der Gruppe der Wohnungskatzen wies 1 von 51 Katzen (2 %; 95 % KI: 0-5,8) Antikorper
auf. Um festzustellen, ob es einen signifikanten Unterschied zwischen der Privalenz der
Freigidnger- und Wohnungskatzen vorliegt, wurde der Chi-Quadrat-Tests durchgefiihrt
und der p-Wert sowie das Quotenverhiltnis (Odds Ratio) errechnet (Tabelle 21).

Tab. 21: Vergleich der Konfidenzintervalle von Leptospira-MAT-positiven und -negativen Katzen in
Bezug auf Freiginger- (n = 147) und Wohnungskatzen (n = 51). Zusétzlich wurden p-Werte und
Odds Ratio angegeben.

MAT-positive Ktz | MAT-negative Ktz | 95 % Konfidenzintervall p-Wert OR
FK 27 97 [14,8 bis 29,2] '
WK I 50 [0 bis 5,8] 0,001 | 13,91

MAT = Mikroagglutinationstest; Ktz = Katze; FK = Freigdngerkatzen; WK = Wohnungskatzen; OR = Odds
Ratio; *' innerhalb der Gruppe der Freigingerkatzen; * innerhalb der Gruppe der Wohnungskatzen

Der p-Wert (p = 0,001) beweist eine deutliche Signifikanz in Bezug auf Seropositivitit
und Freigang der Katzen.

2.2 Serovarverteilung
2.2.1 Titer >1: 100

Die pridominanten Serovare der 28 Katzen (Cut-off-Titer >1 : 100) mit Serokonversion
waren Pomona, Grippotyphosa und Javanica. Durch Mehrfachagglutinationen konnten
45 Gesamtreaktionen im MAT nachgewiesen werden. Das Serovar Pomona war mit
48,9 % (22/45) am héufigsten vertreten. Deutlich seltener kamen die Serovare
Grippotyphosa mit 15,6 % (7/45) und Javanica mit 11,1 % (5/45) vor. Die Serovare
Autumnalis und Copenhageni wurden mit jeweils 6,7 % (3/45) sowie Australis,
Bratislava mit jeweils 4,4 % (2/45) und Pyrogenes mit 2,2 % (1/45) identifiziert. Wird
die Héufigkeit der einzelnen Serovare zu allen untersuchten Seren betrachtet, so reagierte
das Serovar Pomona in 12,6 % (22/175), das Serovar Grippotyphosa in 4,0 % (22/175)
und Javanica in 2,9 % (22/175) der Félle. Die Serovare Autumnalis, Copenhageni,
Australis, Bratislava und Pyrogenes wurden mit jeweils weniger als 2 % nachgewiesen
(Tabelle 22).

Tab. 22: Leptospria-Serovarverteilung und Pravalenzen von 28 MAT-positiven Katzen (Cut-off 1 : 100)
und 45 Reaktionen (Mehrfachagglutinationen inbegriffen).

Privalenz Privalenz
MAT . .
Serovar Reaktionen (n = 45) Reaktlol.len Gesamtpopulatlon
(n=45)in % (n=175) in %
Pomona 22 (21 FK, 1 WK) 48.9 12,6
Grippotyphosa 7 (FK) 15,6 4,0
Javanica 5 (FK) 11,1 2,9
Autumnalis 3 (FK) 6,7 1,7
Copenhageni 3 (FK) 6,7 1,7
Australis 2 (FK) 4.4 1,1
Bratislava 2 (FK) 4.4 1,1
Pyrogenes 1 (FK) 2,2 0,6
Ballum 0 0,0 0,0
Bataviae 0 0,0 0,0
Canicola 0 0,0 0,0
Hardjo 0 0,0 0,0
Hebdomadis 0 0,0 0,0
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Icterohaemorrhagiae | 0 0,0 0,0
Saxkoebing 0 0,0 0,0
Sejroe 0 0,0 0,0
Tarassovi 0 0,0 0,0

MAT = Mikroagglutinationstest; FK = Freigdngerkatzen; WK =Wohnungskatzen

20 (71,4 %; 20/28) Katzen (Cut-off 1 : 100) hatten nur gegen ein Serovar Antikorper,
davon wiesen 14 Katzen Antikdrper gegen Pomona, fiinf Katzen gegen Javanica und eine
Katze gegen Grippotyphosa auf. Bei acht (28,6 %; 8/28) Katzen mit Antikorpern gegen
zwei oder mehrere Serovare wurden insgesamt 17 Mehrfachagglutinationen festgestellt.
Die héufigsten Kombinationen waren mit den Serovaren Grippotyphosa und Pomona bei
vier Tieren (Tabelle 23, Katzen 4, 5, 6, 7) zu finden. Die Koagglutination von Autumnalis
und Pomona konnte lediglich bei einer Katze (Tabelle 23, Katze 8) festgestellt werden.
Bei drei Katzen (Tabelle 23, Katzen 1, 2, 3) waren Antikorper gegen mehr als zwei
Serovare nachzuweisen. Die erste Katze (Tabelle 23, Katze 1) wies Titer gegen die
Serovare Australis, Autumnalis, Bratislava, Copenhageni, Pomona und Pyrogenes auf.
Das zweite Tier (Tabelle 23, Katze 2) besal Antikorper gegen die Serovare Australis,
Autumnalis, Bratislava, Copenhageni, Grippotyphosa und Pomona. Die dritte Katze
(Tabelle 23, Katze 3) hatte positive Titer gegen die Serovare Copenhageni,
Grippotyphosa und Pomona.

Tab. 23: Leptospira-Serovarverteilung und Titerhéhen von 8 MAT-positiven Katzen (Cut-off 1 : 100) mit
Mehrfachagglutinationen.

Serovar Ktz 1 Ktz 2 Ktz 3 Ktz 4 Ktz 5 Ktz 6 Ktz 7 K.tz 8
Titer Titer Titer Titer Titer Titer Titer Titer

Pomona 1:3200 [ 1:1600 [ 1:1600 | 1:800 | 1:800 [ 1:800 | 1:400 | 1:200

Grippotyphosa 1:400 1:400 1:400 [ 1:200 [ 1:100 | 1:200

Autumnalis 1:200 1:200 1:100

Copenhageni 1:400 1:100 1:100

Australis 1:100 1:100

Bratislava 1:800 1:100

Pyrogenes 1:100

Ktz = Katze

Wird bei den 28 Katzen jeweils der hochste Titer (Cut-off 1 : 100) ohne Beachtung von
Mehrfachagglutinationen beriicksichtigt, so ergeben sich folgende Serovarverteilungen:
22 Katzen besallen Antikorper gegen Pomona (78,7 %; 22/28), fiinf Katzen gegen
Javanica (17,7 %; 5/28) und eine Katze gegen Grippotyphosa (3,6 %; 1/28). In der
nachfolgenden Abbildung 4 sind die Serovarverteilungen mit und ohne
Mehrfachagglutinationen dargestellt.
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Abb. 4: Prozentualer Vergleich der Leptospira-Serovarverteilung von 175 via MAT getesteten
Katzenseren mit und ohne Mehrfachagglutinationen. Ohne Mehrfachagglutination wurden die
Serovare mit dem hochsten Titer (Cut-off 1 : 100) angegeben.

Werden ausschlieBlich die prddominierenden Serovare (Cut-off 1 : 100) Pomona,
Javanica und Grippotyphosa betrachtet, so wird deutlich, dass ohne
Mehrfachagglutinationen Javanica als zweithdufigstes Serovar vorkommt, gefolgt von
Grippotyphosa. Mit Mehrfachagglutinationen ist Grippotyphosa das zweithdufigste und
Javanica das dritthdufigste Serovar.

Insgesamt konnte gegen acht (Australis, Autumnalis, Bratislava, Copenhageni,
Grippotyphosa, Javanica, Pomona und Pyrogenes) von 17 getesteten Serovaren
Antikorper nachgewiesen werden. Gegen die Serovare Ballum, Bataviae, Canicola,
Hardjo, Hebdomadis, Icterohaemorrhagiae, Saxkoebing, Sejroe und Tarassovi wurden
keine Titer von > 1 : 100 gefunden.

222 Titer1:25und 1: 50

Bei Analyse der Titer von 1 : 25 und 1 : 50 konnten bei 61 Katzen am héufigsten
Antikorper gegen Pyrogenes, Grippotyphosa und Copenhageni nachgewiesen werden.
Weniger hdufig wurden Serokonversionen gegen die Serovare Pomona, Autumnalis,
Bratislava, Australis und Icterohaemorrhagiae gefunden. Titer gegen Javanica, Ballum,
Bataviae, Canicola und Hebdomadis wurden nur vereinzelt bewiesen (Tabelle 24).

44 Katzen hatten ausschlieBlich Titer von 1 : 25 und/oder 1 : 50. Bei 17 weiteren Katzen
wurden neben den Titern von 1 : 25 und/oder 1 : 50 auch Titer > 1 : 100 dargestellt.
Insgesamt gab es somit im MAT (mit Mehrfachagglutinationen) 101 Reaktion mit Titern
von 1 : 50 oder weniger.
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Tab. 24: Leptospira-Serovarverteilung von 61 Katzen mit MAT-Titern < 1 : 100 und 101 Reaktionen
(Mehrfachagglutinationen inbegriffen).

Serovar MAT Reaktionen (n = 101)
Pyrogenes 48 (27 FK, 21 WK)
Grippotyphosa 12 (9 FK, 3 WK)
Copenhageni 9 (8 FK, 1 WK)
Pomona 8 (8 FK)
Autumnalis 7 (6 FK, 1 WK)
Bratislava 6 (4 FK, 2 WK)
Australis 4 (4 FK)
Icterohaemorrhagiae 2 (2 FK)

Javanica 1 (1 FK)

Ballum 1 (1 FK)

Bataviae 1 (1 WK)

Canicola 1 (1 FK)
Hebdomadis 1 (1 FK)

Hardjo 0

Saxkoebing 0

Sejroe 0

Tarassovi 0

MAT = Mikroagglutinationstest; FK = Freigdngerkatzen; WK =Wohnungskatzen

Gegen die Serovare Hardjo, Saxkoebing, Sejroe und Tarassovi wurden keine Titer von
1 : 50 oder weniger gefunden.

2.3 Serogruppenverteilung
2.3.1 Titer > 1 : 100

Die nachgewiesenen Serovare konnen in Serogruppen zusammengefasst werden,
wodurch sich bei 28 positiv getesteten Katzen (Cut-off 1 : 100) folgendes Bild ergibt: Es
gab 22 Agglutinationen gegen die Serogruppe Pomona (48,9 %), gefolgt von der
Serogruppe Javanica mit sieben Reaktionen (15,6 %). Gegen die Serogruppe Javanica
konnten fiinf Reaktionen (11,1 %), drei gegen Autumnalis (6,7 %) und vier gegen
Australis (8,9 %) bewiesen werden. Deutlich seltener wurden Titer gegen die Serogruppe
Icterohaemorrhagiae (6,7 %) und Pyrogenes (2,2 %) gefunden (Tabelle 25).

Tab. 25: Leptospira-Serovarverteilung und Priavalenzen (> 1 : 100) bei 175 via MAT getesteten Katzen.
Bei 28 Tieren wurden 45 x Titer von > 1 : 100 gegen ein oder mehrere Serovare gemessen.

q . Privalenz Privalenz Reaktionen
Positive Reaktionen .
Serogruppe (n = 45) Gesamtp(?pulatlon (.n = 45)
(n=175)in % in %

Pomona 22 (21 FK, 1 WK) 12,6 48,9
Grippotyphosa 7 (FK) 4,0 15,6
Javanica 5 (FK) 2,9 11,1
Autumnalis 3 (FK) 1,7 6,7
Icterohaemorrhagiae | 3 (FK) 1,7 6,7
Australis 4 (FK) 23 8,9
Pyrogenes 1 (FK) 0,6 2,2
Ballum 0 0,0 0,0
Bataviae 0 0,0 0,0
Canicola 0 0,0 0,0
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Sejroe 0 0,0 0,0
Hebdomadis 0 0,0 0,0
Tarassovi 0 0,0 0,0

FK = Freigéngerkatzen; WK =Wohnungskatzen

23.2 Titer1:25und 1: 50

Bei 61 Katzen mit einem Titer < 1 : 100 konnten 11 Serogruppen nachgewiesen werden.
Hierbei gab es am hdufigsten Agglutinationen gegen die Serogruppe Pyrogenes, gefolgt
von der Serogruppe Grippotyphosa, Icterohaemorrhagiae, Australis, Pomona und
Autumnalis. Bei einzelnen Katzen traten die Serogruppen Javanica, Ballum, Bataviae,
Canicola und Hebdomadis auf (Tabelle 26).

Tab. 26: Leptospira-Serovarverteilung und Pravalenzen (< 1 : 50) bei 175 via MAT getesteten Katzen.
Bei 61 Tieren wurden 101 x Titer von 1 : 50 oder 1 : 25 gegen ein oder mehrere Serovare

gemessen.

Serogruppe Positive Reaktionen (n = 45)
Pyrogenes 48 (27 FK, 21 WK)
Grippotyphosa 12 (9 FK, 3 WK)
Icterohaemorrhagiae 11 (10 FK, 1 WK)
Australis 10 (8 FK, 2 WK)
Pomona 8 (8 FK)
Autumnalis 7 (6 FK, 1 WK)
Javanica 1 (FK)

Ballum 1 (FK)

Bataviae 1 (WK)

Canicola 1 (FK)
Hebdomadis 1 (FK)

Sejroe 0

Tarassovi 0

FK = Freigéngerkatzen; WK =Wohnungskatzen

2.4 Titerhohen

Die Proben wurden mindestens bis zu einem Antikorpertiter von 1 : 6400 austitriert. In
unseren Untersuchungen wiesen die serologischen Titer eine breitgefiacherte Spanne von
1:25bis 1 :3200 auf. Im Mikroagglutinationstest konnten am haufigsten Titer von 1 : 100
mit 13 Reaktionen und am seltensten Titer von 1 : 3200 mit zwei Reaktionen
nachgewiesen werden. Je hoher die Verdiinnungsstufe wurde, desto geringer wurde die
Anzahl der Reaktionen (Tabelle 27). Der mediane Titer unserer Studie konnte mit 1 : 200
berechnet werden.
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Tab. 27: Absolute Verteilung Leptospira-Antikorpertiter bei 28 positiv getesteten Katzen. Titer von 1 : 25
und 1 : 50 mitaufgefiihrt.

Titer

MAT-negativ MAT-positiv
Serovar 1:25 (1:50 | 1:100 | 1:200 | 1:400 | 1:800 | 1:1600 | 1:3200

Total
>1:100

w
9
~
w
[\S}
bl\j

Pomona
Grippotyphosa
Javanica
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Saxkoebing
Sejroe
Tarassovi
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MAT = Mikroagglutinationstest

Werden, wie in der Abbildung S dargestellt, die Titerhdhen von Freigénger- und
Wohnungskatzen miteinander verglichen, so féllt auf, dass Freigdngerkatzen wesentlich
hiufiger hohe Antikorpertiter aufweisen als Wohnungskatzen. Lediglich eine
Wohnungskatze wies einen positiven Titer von 1 : 100 auf, die restlichen
Wohnungskatzen hatten nur Titer unter dem genannten Cut-off-Wert (1 : 100).
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Abb. 5:  Frequenz der Leptospira-MAT-Titerhohen (> 1 : 25) von Freigidnger- (n = 50) und
Wohnungskatzen (n = 23) im Vergleich.
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3 Signalement und Seropositivitit

3.1 Alter

In der Gesamtheit schwankte das Alter der Katzen zwischen sechs Monaten und 20 Jahren
(Median acht Jahre). Davon waren Freigéngerkatzen im Median 8,5 Jahre (Spanne: 0,5—
19) und Wohnungskatzen 8,0 Jahre (Spanne: 1,0-20) alt.

3.1.1 Seropositivitit und Alter

Das Alter der untersuchten Katzen wurde in drei Altersgruppen eingeteilt (< 5, 6-10,
> 10). Die Seropriavalenz wurde fiir jede Altersgruppe berechnet, um zu beurteilen, ob
das Alter die Antikorperpravalenz beeinflusst. Die seropositiven Katzen (28/175) waren
zwischen 0,5 und 17 Jahre alt (Median 8,0). Das Alter der seronegativen Katzen lag
zwischen 0,5 und 20 Jahren (Median 9,0). Obwohl MAT-positive Katzen zwischen sechs
und zehn Jahren die hochste Seroprivalenz (60,7 %) zeigten (Tabelle 29), konnte keine
Alterspradisposition identifiziert werden (p = 0,450).

3.2 Rasse

In der Gesamtpopulation gab es folgende Rassen- und Mischlingsverteilung: 72,6 %
Europédisch Kurzhaar (EKH, n = 127); 5,1 % Maine Coon (MC, n =9); 4,0 % Britisch
Kurzhaar (BKH, n = 7); 2,3 % Chartreux (CHA, n =4); 1,7 % Abessinier (ABY, n = 3);
1,7 % Perser (PER, n = 3); 1,7 % Siamese (SIA, n= 3); 1,1 % Burma (BUR,n=2); 1,1 %
Thai (THA, n = 2); jeweils 0,6 % Bengal, Heilige Birma, Korat, Norwegische Waldkatze,
Russisch Blau (jeweils n = 1) oder Mischlinge aus den 14 Rassen (n = 10, 5,7 %), siche
Tabelle 28.

Tab. 28: Prozentuale Rassenverteilung von 175 Freigdnger- und Wohnungskatzen im Vergleich.

Rasse Gruppe Gesamt G.esaomt
FKn | FKin% | WKn | WKin % n in %
Europaisch Kurzhaar 91 73,4 36 70,6 127 72,6
Mischlinge 6 4.8 4 7,8 10 5,7
Maine Coon 9 7,3 0 0,0 9 5,1
Britisch Kurzhaar 6 4.8 1 2,0 7 4,0
Chartreux 2 1,6 2 3,9 4 2,3
Abessinier 1 0,8 2 3,9 3 1,7
Perser 2 1,6 1 2,0 3 1,7
Siamese 2 1,6 1 2,0 3 1,7
Burma 2 1,6 0 0,0 2 1,1
Thai 1 0,8 0 0,0 2 1,1
Bengal 1 0,8 0 0,0 1 0,6
Heilige Birma 0 0,0 1 2,0 1 0,6
Korat 0 0,0 1 2,0 1 0,6
Norwegische Waldkatze 0 0,0 1 2,0 1 0,6
Russisch Blau 1 0,8 0 0,0 1 0,6
Katzen total 124 51 175 100

FK = Freigéngerkatzen; WK =Wohnungskatzen
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3.2.1 Seropositivitit und Rasse

Insgesamt waren von 28 Katzen mit Leptospira-Antikorpern die Rassen EKH mit 75,0 %
und Maine Coon mit 7,1 % am hdufigsten vertreten. Bei den seronegativen Katzen konnte
eine Hiufigkeit bei der Rasse EKH mit 72,1 % sowie bei den Mischlingen mit 6,1 %
festgestellt werden. Es konnte kein signifikanter Unterschied zwischen seropositiven und
-negativen Katzen in Bezug auf Rasse- oder Mischlingskatzen festgestellt werden
(Tabelle 29).

3.3 Geschlecht

Mit 62,9 % der Katzen (n = 110) war die Mehrzahl méinnlich, 15 Tiere davon waren nicht
kastriert. 37,1 % der Tiere waren weiblich (n = 65), davon 16 unkastriert. Von den
Freigdngerkatzen waren 33,9 % weiblich (n = 42, davon 30 kastriert) und 66,1 %
méinnlich (n = 82, davon 70 kastriert). 45,1 % der in Wohnungen lebenden Tiere waren
dem weiblichen (n = 23, davon 19 kastriert) und 54,9 % dem ménnlichen (n = 28, davon
24 kastriert) Geschlecht zuzuordnen.

3.3.1 Seropositivitit und Geschlecht

In der Gruppe der 28 MAT-positiv getesteten Katzen kamen 32,1 % (9/28) weibliche
Tiere vor, davon waren 66,7 % (6/9) kastriert. Mit 67,9 % (19/28; davon 84,2 % kastriert)
waren die mannlichen Katzen prozentual hdufiger vertreten. Trotz der Mehrzahl der
ménnlichen  Tiere  konnte  kein  signifikanter = Unterschied in  der
Geschlechterpradisposition bei seropositiven Katzen (p = 0,5) festgestellt werden
(Tabelle 29).

3.4 Gewicht

Die Gesamtpopulation hatte im Median ein Gewicht von 4,5 kg (Spanne 2,0-9,2). Davon
waren Freigidngerkatzen im Median 4,6 kg (Spanne: 2,0-9,2) und Wohnungskatzen 4,4 kg
(Spanne: 2,2—7,9) schwer.

3.4.1 Seropositivitit und Gewicht

Das Korpergewicht MAT-positiver Katzen lag zwischen 2,1 kg und 7,8 kg (Median 4,6
kg). 147 Katzen ohne Antikorper wogen zwischen 0,3 und 9,2 kg (Median 4,5kg). Es gab
eine Hiaufung der seropositiven Katzen, die iiber 6 kg schwer waren (17,4 %), jedoch
konnte keine signifikante Gewichtspridisposition nachgewiesen werden (Tabelle 29).

52



IV. Ergebnisse

Tab. 29: Ergebnisse der univariablen logistischen Regressionsanalyse mit prozentualer Verteilung
Leptospira-MAT-positiver Freigdnger- (n = 27) und Wohnungskatzen (n = 1) unter
Beriicksichtigung potenzieller intrinsischer Risikofaktoren. Aufgefiihrt sind je Risikofaktor das
Odds Ratio und der p-Wert.

Signalement Ii?)ttﬁn MA’I&,}: ;)smv g:t(ll(s) P-Wert
Alter in Jahren

<5 44 6 (13,6) 0,624 0,371
6-10 69 17 (24,6) 1,368 0,450
> 10 43 51L6) 1,015 0,972
Rasse

Buropiisch Kurzhaar 127 21(16,5) 0,753 1,160
Mischling 10 1(10,0) 0,568 0,599
Geschlecht

Weiblich 65 9 (13,8) 0,660 0,401
Minnlich 28 19 (67,9) 1,179 0,692
Gewicht

<4kg 56 8 (14,3) 0,907 0,830
4-6 kg 99 16 (16,2) 1,028 0,947
> 6 kg 23 4(17,4) 1,123 0,845

MAT = Mikroagglutinationstest

4. Ergebnisse Fragebogen

Im telefonischen Gespréich mit 175 Katzenhaltern wurden anhand eines standardisierten
Fragebogens Daten zu Herkunft, Impfstatus, Haltungsform, Jagdverhalten, Trinken aus
Oberflichenwasser, bisherigen Reisen, stationiren oder Pflegeaufenthalten,
kohabitierenden Haustieren, Nagetieren und Wildschweinen sowie deren Spuren im
hiuslichen Umfeld erhoben. Es wurden nur vollstindig beantwortete Fragebogen in die
Studie einbezogen. Die Elemente des Fragebogens wurden nach folgenden Kriterien
zusammengefasst und geordnet: Haltung (Herkunft, Impfstatus, Zugang), Verhalten
(Jagen, Trinken aus Oberflichenwasser), Aufenthalte (Reisen, Pflege-, Pension-, statio-
nire Aufenthalte), Tierkontakt (kohabitierende Haustiere, Sichtung Nagetier-/Wild-
schweinspuren).

4.1 Angaben zur Haltung

4.1.1 Herkunft

Der tiberwiegende Teil der Katzen stammte aus privaten Wiirfen (34,3 %, 60/175), vom
Ziichter (20,0 %, 35/175) oder es waren Fundtiere (14,3 %, 25/175). Weniger hiufig
waren die Katzen von anderen Besitzern (12,0 %, 21/175), aus dem Ausland (8 %,
14/175) oder einem Tierheim (8,0 %, 14/175) (Abbildung 6) {ibernommen worden.
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Abb. 6: Herkunft von 175 Katzen auf Grundlage einer telefonisch durchgefiihrten Fragebogen-
Erhebung.

4.1.1.1 Seropositivitit und Herkunft

Um die Herkunft nach Risikoeigenschaft fiir eine Leptospireninfektion besser zu
kategorisieren, wurden die Variablen mit vermeintlich niedrigem Risiko ,,Ziichter®,
,Privater Wurf* und ,, Anderer Vorbesitzer“ sowie die Varianten mit vermeintlich
hoherem Risiko ,,Tierheim®, ,,Ausland, ,Fundtier zusammengefasst. Die Variante
,2Andere“ wurde wegen individueller Beantwortungsmoglichkeit seitens der
Patientenbesitzer in der Berechnung au3er Acht gelassen. Von 175 Katzenhaltern ergaben
sich fiir die Herkunft ihrer Katzen folgende Unterschiede: MAT-positive Katzen
stammten mit 71,4 % (20/28) und seronegative Katzen mit 65, 3 % (96/147) am
hiufigsten aus dem Tierheim, Ausland oder waren Fundtiere. Es bestand kein
signifikanter Zusammenhang zwischen Seropositivitit und Herkunft (Tabelle 30).

4.1.2 Wohngebiet

Alle Seren der getesteten Katzen in Berlin und Brandenburg wurden anhand der
Postleitzahl der Besitzer regional unterteilt in stddtisches (Berlin) und ldndliches
(Brandenburg) Wohngebiet. 73,7 % (129/175) der Katzen stammten aus dem Berliner
Wohngebiet und 25,7 % (45/175) aus Brandenburg.

4.1.2.1 Seropositivitit und Wohngebiet

Trotz der prozentualen Hiaufung der 78,6 % (22/28) aus Berlin stammenden MAT-

positiven Katzen waren keine signifikanten Unterschiede zwischen seropositiven und
-negativen (43,5 %; 64/147) Katzen festzustellen (Tabelle 30).

4.1.3 Impfstatus

Zum Impfstatus ihrer Katzen antworteten 123 von 175 Besitzern (78,3 %), dass ihre Katze
regelméBig geimpft worden sei, 50 (31,8 %) dagegen verneinten die Frage und zwei
(1,3 %) Besitzern war der aktuelle Impfstatus nicht bekannt.
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4.1.3.1 Seropositivitit und Impfstatus

21,8 % der MAT-positiven Katzen waren zum Zeitpunkt der Befragung regelméBig
geimpft. Im Vergleich waren es bei den unregelmifig geimpften Tieren nur 9,6 %. Der
Unterschied war statistisch nicht signifikant (Tabelle 30).

4.1.4 Zugangsmoglichkeiten

Bei Beantwortung der Frage, zu welchen Bereichen die Katzen Zugang hétten, war eine
Mehrfachnennung mdglich. Nahezu alle Katzen hatten Zugang zur Wohnung (98,9 %).
Von der Gesamtpopulation hatten 65,7 % Zugang zum Garten, 54,9 % zur Strale
und/oder durften uneingeschriankt in der Umgebung frei laufen (50,3 %). Nur wenigen
Tieren war ein Balkon (21,1 %) oder eine Terrasse (23,4 %) zugénglich (Abbildung 7).
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Abb. 7: Zugangsmoglichkeiten von 175 Katzen auf Grundlage einer telefonisch durchgefiihrten
Fragebogen-Erhebung. Mehrfachnennungen inbegriffen.

4.1.4.1 Seropositivitit und Zugangsmoglichkeiten

Zur Vereinfachung wurden an dieser Stelle die Variablen Zugang zu ,,Wohnung, Balkon
und Terrasse” zusammengefasst und der Kategorie ,,Wohnungskatze® zugeordnet.
Dasselbe Verfahren erfolgte mit den Variablen ,,Zugang zu Garten®, ,,Zugang zur Straf3e*
und ,,Uneingeschréinkter Freilauf*, die als Kategorie ,,Freigingerkatze* zusammengefasst
wurden. Zu Haltung und Lebensweise der MAT-positiven und seronegativen Katzen
ergaben sich somit folgende signifikanten Unterschiede: Freigéingerkatzen haben ein
signifikantes hoheres Risiko, sich mit Leptospiren zu infizieren. Die Wahrscheinlichkeit,
mit Leptospiren in Kontakt zu kommen, liegt bei den Freigangerkatzen mit einer Odds
Ratio von 13,91 etwa 14-fach hoher als bei den Wohnungskatzen (Tabelle 30).

4.1.5 Reisen

Auf die Frage, ob die Katzenbesitzer ihre Tiere schon ein- oder mehrmals mit in den
Urlaub genommen hétten, gaben 89,1 % an, ihre Katze nie mitgenommen zu haben. Im
Gegensatz dazu waren 10,9 % von insgesamt 175 Katzen bereits ein- oder mehrmals
mitgereist. Von den 19 Patientenbesitzern, die ihre Katzen mit im Urlaub gehabt hatten,

55



IV. Ergebnisse

waren 58,9 % (11/19) innerhalb Deutschlands verreist, 15,8 % (2/19) nach Osterreich und
jeweils 5,5 % (1/19) nach Frankreich, Italien, Ddnemark, Spanien oder Griechenland.

4.1.5.1 Seropositivitit und Reisen

Das prozentuale Verhiltnis zwischen den Tierbesitzern, die angaben, mit, und denen, die
angaben, ohne ihre Katzen zu verreisen, war hinsichtlich der Seropositivitit nicht
signifikant unterschiedlich. 15,0 % der Tierhalter seropositiver Katzen verreisten
gemeinsam mit ihrer Katze verreist, wohingegen 16,3 % die Katzen nie in den Urlaub
mitnahmen (Tabelle 30).

4.1.6 Pflege-, Pensions-, stationire Aufenthalte

Von 175 Katzen befanden sich 4,6 % (7/175) bereits ein- oder mehrmals in einer
Katzenpension, 4,0 % (8/175) zur Pflege in Obhut fremder Personen und 64,6 %
(113/175) in stationdrem Aufenthalt. Im Vergleich dazu gaben 26,6 % der Katzenbesitzer
an, ihre Tiere nie in fremde Obhut gegeben zu haben. Den Befragten war es mdglich,
mehrere Antworten auszuwéhlen.

4.1.6.1 Seropositivitit und Pflege-, Pensions-, stationdre Aufenthalte

20 % der Besitzer seropositiver Katzen gaben an, ihre Katze schon ein- oder mehrmals in
Pflege, in eine Pension oder zum stationidren Aufenthalt abgegeben zu haben. Im
Vergleich hatten 15,3 % der Halter ihr Tier noch nie in fremde Obhut gegeben. Der
Unterschied war nicht statistisch signifikant (Tabelle 30).

Tab. 30: Ergebnisse der univariablen logistischen Regressionsanalyse mit prozentualer Verteilung
Leptospira-MAT-positiver Freigdnger- (n = 27) und Wohnungskatzen (n = 1) unter
Beriicksichtigung potenzieller Risikofaktoren in Bezug zur Haltung. Aufgefiihrt sind je
Risikofaktor das Odds Ratio und der p-Wert.

Potenzieller Risikofaktor Katzen MAT;pOSIth Odds Ratio | P-Wert
total (%)

Herkunft

Ziichter/privater Wurf/anderer Besitzer 111 19 (17,1) 1,262 0,596

Tierheim/Ausland/Findling 53 8 (15,1) 0,907 0,830

Wohngebiet

Berlin 86 22 (25,6) 1,324 0,572

Brandenburg 38 5(13,2) 0,755 0,572

Impfstatus aktuell

Ja 123 23 (19,7)

Nein 52 59,6 2162 0141

Haltung

Freigéngerktz. (Garten/Stralle/Freilauf) 124 27 (21,8) 13.091 0.013

Wohnungsktz. (Wohnung/Balkon/Terrasse) 51 1(2,0) ’ i

Reisen

Ja 20 3 (15,0)

Nein 154 25 (16,3) 0,918 0.897

Obhut Fremder

Ja (Pflege/Pension/stationdrer Aufenthalt) 25 5(20,0)

Nein 150 23 (15,3) 1,723 0,291

MAT = Mikroagglutinationstest
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4.2 Verhalten

4.2.1 Trinken aus Oberflichenwasser

Das Trinken aus Oberflichenwasser wie Pfiitzen oder Teichwasser konnte bei 57,7 % der
Katzen beobachtet werden. 30,3 % der Besitzer gaben an, ihre Katze trinke kein
Oberflachenwasser und 12,0 % der Besitzer war es nicht bekannt.

4.2.1.1 Seropositivitit und Trinken aus Oberflidchenwasser

Das Trinken aus Oberflichenwasser war bei Katzen mit Antikdrpern mit 82,0 %
wesentlich hdufiger reprisentiert als bei Katzen ohne Serokonversion mit nur 54,1 % und
stellte sich auch bei der univariablen logistischen Regressionsanalyse mit einem p-Wert
von 0,019 als signifikant heraus (Tabelle 31).

4.2.2 Jagdverhalten

Auf die Frage zum Jagdverhalten antworteten 70,0 % der Patientenbesitzer, sie hétten
ihre Katzen schon einmal beim Jagen beobachten kdnnen. Nur 28 % der Befragten
verneinten die Frage. Von den 70,0 % der Katzen, die bereits einmal bei der Jagd
beobachtet wurden, hatten bereits 54,3 % Maéuse, 9,7 % Ratten, 62,3 % Vogel, 1,1 %
Marder und 14,9 % andere Tiere gejagt (Abbildung 8). Bei dieser Frage war eine
Mehrfachnennung moglich.
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Abb. 8: Jagdverhalten von 175 Katzen unter Angabe der jeweils gejagten Tiere auf Grundlage einer
telefonisch durchgefiihrten Fragebogen-Erhebung. Mehrfachnennungen inbegriffen.

4.2.2.1 Seropositivitit und Jagdverhalten

Zum Jagdverhalten antworteten 89,2 % der befragten Halter seropositiver Katzen, ihre
Haustiere seien als Jager bekannt. Insbesondere fiir das Fangen von Mausen (p < 0,001),
Ratten (p = 0,03) und Vogeln (p = 0,02) konnte bei der univariablen logistischen
Regressionsanalyse eine signifikante Hiufung seropositiver Katzen festgestellt werden
(Tabelle 31).
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4.3 Tierkontakt

4.3.1 Kohabitierende Haustiere

Mehr als 60 % (62,9 %) der Befragten hatten weitere Tiere im Haushalt. Hierbei war vor
allem die Haltung weiterer Katzen bei 51,4 % und Hunde bei 14,9 % der Besitzer beliebt,
wihrend nur 4,0 % Nagetiere und 2,3 % Pferden besalen (Abbildung 9). Lediglich
37,1 % beschrieben, keine weiteren Haustiere zu halten.
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Abb. 9: Kohabitierende Haustiere von 175 Katzen auf Grundlage einer telefonisch durchgefiihrten
Fragebogen-Erhebung. Mehrfachnennungen inbegriffen.

4.3.1.1 Seropositivitit und kohabitierende Haustiere

Katzen mit und ohne kohabitierende Haustiere wiesen eine Seroprdvalenz von 17,3 %
bzw. 14,1 % auf. Es gab keine signifikante Assoziation zwischen dem Vorkommen von
Leptospira-Spezies-Antikorpern und dem Vorhandensein anderer Tiere im Haushalt.
Daher wurde auf eine weitere Differenzierung der Haustierart verzichtet (Tabelle 31).

4.3.2 Nagetier(e)/-spuren im hiuslichen Umfeld

78,8 % der Befragten hatten ein- oder mehrmals Nagetiere oder deren Spuren im
hiuslichen Umfeld gesichtet. Dabei gaben 32,6 % an, diese ein- oder mehrmals pro Jahr,
25,1 % ein- oder mehrmals pro Monat oder 21,1 % ein- oder mehrmals pro Woche
gesichtet zu haben (Abbildung 10).

58



IV. Ergebnisse

60
50
S
E 40
I
A 30
=
«®
=
Z 20
10
0
ein-/mehrmals ein-/mehrmals ein-/mehrmals
pro Jahr pro Monat pro Woche

Hiufigkeit Sichtung Nagetier(e)/-spuren

Abb. 10: Sichtungen von Nagetieren oder deren Spuren im hiuslichen Umfeld von 175 Katzen auf
Grundlage einer telefonisch durchgefiihrten Fragebogen-Erhebung.

4.3.2.1 Seropositivitit und Nagetier(e)/-spuren

Die Sichtung von Nagetieren oder deren Spuren im héduslichen Umfeld nahm keinen
statistisch signifikanten Einfluss auf die Seropositivitét. Tierhalter MAT-positiver Katzen
konnten mit 17,4 % gegeniiber Tierhaltern seronegativer Katzen mit 24,2 % nicht
vermehrt Nagetiere oder deren Spuren beobachten (Tabelle 31).

4.3.3 Wildschwein(e)/-spuren im héiuslichen Umfeld

Zur Sichtung von Wildschweinen oder deren Spuren im héuslichen Umfeld konnten
44,6 % der Befragten aussagen, diese in den letzten zwei Jahren ein- bis zweimal (22,9 %)
oder ofter (22,9 %) gesehen zu haben. Von 54,9 % der Katzenbesitzer wurden nie
Wildschweine oder deren Spuren gesichtet (Abbildung 11).

120
100 %
80

60
40 39

Anzahl Besitzer

40

20

nie in den letzten 2 Jahren ofter
1-2 Mal

Hiufigkeit Sichtung Wildschwein/-spuren

Abb. 11: Sichtungen von Nagetieren oder deren Spuren im hduslichen Umfeld von 175 Katzen auf
Grundlage einer telefonisch durchgefiihrten Fragebogen-Erhebung.
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4.3.3.1 Seropositivitit und Wildschwein(e)/-spuren

Wildschweine oder deren Spuren im héuslichen Umfeld wurden mit 23,1 % ofter von
Haltern seropositiver Katzen gesichtet und bestitigte sich in der Signifikanz mit einem p-
Wert von 0,025 (Tabelle 31).

Tab. 31: Ergebnisse der univariablen logistischen Regressionsanalyse mit prozentualer Verteilung
Leptospira-MAT-positiver Freigdnger- (n = 27) und Wohnungskatzen (n = 1) unter
Beriicksichtigung potenzieller Risikofaktoren in Bezug auf Verhalten und Tierkontakt.
Aufgefiihrt sind je Risikofaktor das Odds Ratio und der p-Wert.

. . Katzen MAT-positiv Odds
Potenzieller Risikofaktor total (%) Ratio P-Wert
Trinken aus Oberflichenwasser
Ja 101 22 (21,8)

Nein 52 2 (3,8) 3,156 0,019
Jagdverhalten
Ja 122 25 (20,5)

42 22
Nein 49 2 (4,1) ,296 0,0
Jagen von Tieren
Miuse 95 25 (26,3) 9,167 < 0,001
Ratten 17 6 (35,3) 3,372 0,029
Vogel 109 23 (21,0) 3,263 0,023
Marder 2 2 (100) 9,134 0,999
Kohabitierende Haustiere
Ja 110 19 (17,3)
Nein 64 9 (14,1) 1,299 0,551
Nagetier(e)/-spuren
Ja 138 24 (17,4)
Nein 37 4 (10,8) 1737 0,337
Wildschwein(e)/-spuren
Ja 78 18 (23,1)
Nein 97 10 (10,3) 2,610 0,025

MAT = Mikroagglutinationstest

Im weiteren Vorgehen wurde das multivariable Regressionsmodell benutzt. Dazu wurden
die sieben signifikanten Variablen (Freigingerkatzen, Trinken aus Oberflichenwasser,
Jager, Jagen von Méusen, Ratten, Vogeln, Wildschwein(e)/-spuren) aus der univariablen
logistischen Regression durch Riickwirtselimination in ein multivariables Modell
iiberfiihrt. Die Faktoren ,,Jagen von Médusen™ und ,,Jagen von Ratten” wurden in eine
Variable (,,Fangen von Nagetieren) zusammengefasst. Beim Vorgang der Elimination
werden die nicht signifikanten Faktoren (p > 0,05) so lange ausgeschlossen, bis nur noch
Variablen mit Signifikanzniveau verbleiben. Mit dem multivariablen logistischen
Regressionsmodell konnte das Jagen von Nagetieren (Mausen, Ratten) als signifikant
grofiter Risikofaktor fiir das Auftreten von Leptospiren-Antikérpern mit einer 8,9-fach
(Odds Ratio) hoheren Wahrscheinlichkeit (p = 0,001) identifiziert werden (Tabelle 32).

Tab. 32: Ergebnis der multivariablen logistischen Regressionsanalyse Leptospira-MAT-positiver
Freigénger- (n = 27) und Wohnungskatzen (n = 1). Angegeben ist der grofte Risikofaktor fiir
eine Leptospireninfektion bei Katzen mit Konfidenzintervall, Odds Ratio und dem p-Wert.

Risikofaktor 95 % Konfidenzintervall Odds Ratio P-Wert
Jagen von Nagetieren 2,580-30,840 8,920 0,001
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5. Klinische Verdachtsfille

Bei der Auswertung aller labordiagnostischen und klinischen Daten wurde bei fiinf
seropositiven Freigéngerkatzen der Verdacht einer klinisch manifesten Leptospirose
gestellt. In einem der fiinf Verdachtsfille (Tabelle 32, Fall 5) konnte durch Analyse einer
gepaarten Serumprobe ein vierfacher Titerabfall dokumentiert und die Diagnose
Leptospirose gestellt werden.

5.1 Signalement

Das Alter der fiinf Katzen mit Verdacht auf Leptospirose betrug im Median sieben Jahre
(Spanne fiinf bis acht) und sie waren im Durchschnitt 4,7 kg schwer (Spanne 3,2—7,0). Es
handelte sich um eine weiblich-kastrierte (20 %) und vier méannlich-kastrierte (80%)
Katzen. Davon waren drei Katzen EKH (60 %), eine Katze Bengal (20 %) und eine Katze
Kartiuser (20 %).

5.2 Anamnese und klinische Untersuchung

Alle Katzen waren aufgrund Apathie (3/5, 60 %), Inappetenz (3/5, 60 %), Vomitus (3/5,
60 %), Polydipsie (3/5, 60 %) und/oder Tachypnoe (2/5, 40 %) vorgestellt worden. Die
Katzen waren zum Zeitpunkt der Vorstellung regelmdfig geimpft und stammten aus
privaten Wiirfen (2/5, 40 %), vom Ziichter (1/5, 20 %) oder waren Fundtiere (2/5, 40 %).
Es handelte sich ausschlielich um Freigéingerkatzen. Lediglich eine der fiinf Katzen war
in den Mittelmeerraum (Italien) mitgereist. Bei der klinischen Untersuchung wurden
miBig feuchte Schleimhiute (3/5, 60 %) sowie erhdhte Pulsfrequenzen (3/5, 60 %) und
Fieber (2/5, 40 %) als abnorme klinische Befunde diagnostiziert. Seltener wurde ein
miBiger Erndhrungszustand (1/5, 20 %) und abdominaler Atmungstyp (1/5, 20 %)
festgestellt (Tabelle 33).

Tab. 33: Signalement, Anamnese und klinisch Symptome bei fiinf klinisch Leptospirose-verddchtigen
Katzen (abnorme Befunde fett hervorgehoben).

Signalement Fall 1 Fall 2 Fall 3 Fall 4 Fall 5
Rasse Kartauser EKH Bengal EKH EKH
Alter in Jahren 7 5 8 8 7
Geschlecht/ wk mk mk mk mk
Kastrationsstatus
Gewicht in kg 3,2 5,5 4,0 4.7 7,0
Anamnese
Anorexie . Inappetenz
. ’ Apathie, S Inappetenz,
Vorstellungsgrund Fleber, Vomitus, Ap athle, Apathie, PD, In'appetenz,
Vomitus, Tachvpnoe Vomitus, Tachvpnoe Fieber, PD
Hepatopathie P PU/PD P
Herkunft privater Wurf Fundtier Ziichter Fundtier P {;;/Srtgr
Partnertiere nein nein nein 1 Kater 1 Katze
Freigang ja ja ja ja ja
Auslandsaufenthalte nein nein Ja nein nein
(Italien)
Allgemeine US
Allgemeinbefinden apathisch ungestort apathisch apathisch apathisch
Erndhrungszustand gut gut gut miBig gut
Atemziige/min 40 64 35 52 40
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Atemt costo- costo- costo- abdominal costo-
emp abdominal abdominal abdominal abdominal
L . mifig méifig
SH Feuchtigkeit miBig feucht feucht feucht feucht feucht
Pulsfrequenz 180/min 158/min 140/min 100/min 120/min
Kérpertemperatur 394 °C 38,5 °C 38,7 °C 38,2°C 39,5°C

EKH = Européisch Kurzhaar; wk = weiblich-kastriert; mk = mannlich-kastriert; PU = Polyurie;
PD = Polydipsie; SH = Schleimhaut; US = Untersuchung

5.3 Labordiagnostische Untersuchung

5.3.1 Himatologische Untersuchung und Differenzialblutbild

Labordiagnostisch konnten bei der himatologischen Untersuchung Anémie (4/5, 80 %),
Leukozytose (2/5, 40 %), Leukopenie (2/5, 40 %), Thrombozytopenie (1/5, 20 %) sowie
Thrombozytose (1/5, 20 %) festgestellt werden.

Ein Differenzialblutbild wurde fiir alle fiinf Katzen im Krankheitsverlauf angefertigt. Die
Leukozytenzahlen lagen zum Analysezeitpunkt zwischen 3,6 und 19,0 G/I. Eine Katze
wies eine Neutrophilie mit Linksverschiebung auf. Bei zwei Katzen lag eine Eosinophilie
vor. Die in Tabelle 34 dargestellten Befunde entsprechen im Verlauf den gemessenen
maximalen Abweichungen vom Referenzwert.

Tab. 34: Auffillige hdmatologische und Differenzialblutbefunde bei fiinf klinisch Leptospirose-
verddchtigen Katzen (abnorme Befunde fett hervorgehoben).

Himatologie Referenzbereich* | Falll | Fall2 | Fall3 | Fall4 | Fall§
Thrombozyten (G/1) 180-550 67 244 219 656 460
Leukozyten (G/1) 6,0-11,0 11 19 16 3,6 4,6
Hamatokrit (1/1) 0,3-0,44 0,20 0,24 0,22 0,26 0,33
Differenzialblutbild

Neutrophile stabkernige

Granulozyten (G/1) 0-0.6 0.1 ND 1.8 ND ND
Eosinophile Granulozyten (G/1) 0,04-0,6 ND 0,9 ND 0,9 0,2

*Referenzbereich der Klinik fiir kleine Haustiere, Freie Universitdt Berlin; ND = nicht definiert

5.3.2 Blutchemische Untersuchung

Die fiinf Katzen mit Verdacht auf Leptospirose hatten am Vorstellungstag oder im
Verlauf erhohte Leber- und/oder Nierenwerte. Bei der blutchemischen Untersuchung
wurden Azotimie (4/5, 80 %), Hyperbilirubinimie (3/5, 60 %) und erhohte
Leberenzymaktivititen (2/5, 40 %) befundet. Weiterhin kamen verdnderte
Elektrolytkonzentrationen wie erh6hte oder erniedrigte Phopshat- (jeweils 1/5, 20 %) und
Kaliumwerte (jeweils 1/5, 20 %) sowie erniedrigte Natriumwerte (1/5, 20 %) vor. Die in
Tabelle 35 dargestellten Befunde entsprechen im Verlauf den maximalen Abweichungen
vom Referenzwert.
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Tab. 35: Auffillige blutchemische Befunde bei fiinf klinisch Leptospirose-verdédchtigen Katzen (abnorme
Befunde fett hervorgehoben).

Blutchemie Referenzbereich* Falll | Fall2 | Fall3 | Fall4 | Fall5
Kreatinin (umol/l) <168 669 224 421 110 609
Harnstoff (mmol/l) 5,0-11,3 37 13 36 6,7 32
Phosphor (mmol/1) 0,8-1,9 4,2 1,6 2,5 1,5 2,6
Bilirubin (umol/l) <34 8,6 96 2,5 27 2,2
ALT (U/) <70 52 1078 28 277 36
AST (U/1) <30 22 667 9 114 15
AP (U/l) <76 44 128 11 52 10
Kalium (mmol/l) 3,6-4,8 4.2 3,7 5,1 2,5 4,6
Natrium (mmol/l) 145-158 153 157 143 154 153

*Referenzbereich der Klinik fiir kleine Haustiere, Freie Universitit Berlin; ALT = Alanin-Aminotransferase;
AST = Aspartat-Aminotransferase; AP = Alkalische Phosphatase

5.3.3 Urinuntersuchung

Eine semiquantitative Urinanalyse lag fiir drei Katzen vor. Alle Katzen hatten ein
erniedrigtes spezifisches Harngewicht (3/3, 100 %) sowie mikroskopische Hadmaturie
(3/3, 100 %). Des Weiteren wiesen die Katzen in der Urinuntersuchung Zylindrurie (2/3,
75 %) und ein erhohtes Urin-Protein/Urin-Kreatinin(UP/UC) Verhéltnis (2/3, 75 %) auf.
Bei je einem Tier kamen Glucosurie (1/3, 33 %) und Proteinurie (1/3, 33 %) vor (Tabelle
36).

Tab. 36: Auffillige Befunde der Urinanalyse bei fiinf klinisch Leptospirose-verddchtigen Katzen
(abnorme Befunde fett hervorgehoben).

Urinanalyse Referenzbereich®* | Falll | Fall2 | Fall3 | Fall4 | Fall§
Spezifisches Gewicht 1035-1060 1018 NU 1018 NU 1018
Hématurie — + NU + NU +
Proteinurie — + NU - NU -
Glucosurie - — NU + NU —
Zylindrurie - + NU - NU +
UP/UC <0,2 0,6 NU 0,2 NU 0,05

*Referenzbereich der Klinik fiir kleine Haustiere, Freie Universitdt Berlin; UP/UC = Urin-Protein-Kreatinin
Quotient; NU = nicht untersucht

5.3.4 FIV-, FeLV-Untersuchung

Eine Untersuchung auf FeLV und FIV (in EDTA-BIlut, Plasma oder Serum) wurde bei
drei von fiinf verddchtigen Katzen durchgefiihrt. Die FeLV-Untersuchungen verliefen bei
allen Katzen negativ. Bei dem Test auf FIV wurde eine Katze positiv getestet (Tabelle

37).

Tab. 37: Ergebnisse der FIV- und FelV-Untersuchung bei fiinf klinisch Leptospirose-verddchtigen

Katzen.
Snap-Test Fall 1 Fall 2 Fall 3 Fall 4 Fall 5
FIV NU negativ NU positiv negativ
FeLV NU negativ NU negativ negativ

FIV = Felines Immundefizienzvirus; FeLV = Felines Leukdmievirus; NU = nicht untersucht
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5.3.5 Leptospiren-Diagnostik
5.3.5.1 Mikroagglutinationstest und Polymerase-Kettenreaktion

Bei fiinf Katzen mit Verdacht auf klinische Leptospirose lagen am héufigsten
Serumantikorper gegen die Serovare Pomona und Autumnalis vor (jeweils 3/5, 60 %).
Seltener waren die Serovare Australis, Bratislava, Copenhageni und Grippotyphosa
(eweils 2/5, 40 %) vertreten. Gegen die Serovare Javanica und Pyrogenes lagen nur
vereinzelt MAT-Titer (jeweils 1/5, 20 %) vor (Tabelle 38).

Die hochsten Titerwerte mit 1 : 3200 und/oder 1 : 1600 wurden gegen die Serovare
Pomona und Javanica gemessen. Niedrigere Titer konnten mit 1 : 800 gegen das Serovar
Bratislava und mit 1 : 400 gegen Copenhageni sowie Grippotyphosa nachgewiesen
werden. Antikorpertiter von 1 : 200 wurden gegen die Serovare Autumnalis,
Grippotyphosa und Pomona gefunden. Gegen die Serovare Australis, Autumnalis,
Bratislava, Copenhageni und Pyrogenes konnten Titer von 1 : 100 festgestellt werden.

Tab. 38: Ergebnisse der MAT-Untersuchung bei fiinf klinisch Leptospirose-verdédchtigen Katzen.

Fall 1 | Fan2 | Fau3 | Fal4 | Fall5

Serovar MAT-Titer

Australis — — — 1:100 1:100
Autumnalis 1:100 — — 1:200 1:200
Bratislava — — — 1:800 1:100
Copenhageni — - — 1 :400 1:100
Grippotyphosa — 1:200 — — 1:400
Javanica — — 1:1600 — -
Pomona 1:200 — — 1:3200 1:1600
Pyrogenes — - — 1:100 —

MAT = Mikroagglutinationstest

Die sichere Diagnose einer aktiven (frischen) Infektion l4sst sich nur bei Nachweis eines
Titeranstiegs stellen. Folgeseren zu untersuchen war bei drei der klinischen
Verdachtsfille aufgrund Versterben oder Euthanasie (Tabelle 31, Félle 2—4) nicht
moglich. Bei zwei Katzen konnten in einem Abstand von zwei bis vier Wochen
Serumproben via MAT untersucht werden. Dabei wurde bei einem der fiinf
Verdachtsfille (Fall 5) ein vierfacher Titerabfall dokumentiert und die Diagnose
Leptospirose gestellt (Tabelle 39).
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Tab. 39: Ergebnisse der MAT-Untersuchung gepaarter Serumproben bei zwei klinisch Leptospirose-
verddchtigen Katzen.

Fall 1/ Fall 1/ Fall 5/ Fall 5/
Probe 1* Probe 2* Probe 1*! Probe 2*!

Serovar MAT-Titer
Australis — — 1:100 —
Autumnalis 1:50 1:100 1:200 1:200
Bratislava — — 1:100 —
Copenhageni — — 1:100 —
Grippotyphosa — - 1:400 1:100
Javanica — — — —
Pomona 1:100 1:200 1:1600 1:800
Pyrogenes - - - -

* gepaarte Serumproben im Abstand von 14 Tagen; *' gepaarte Serumproben im Abstand von 13 Tagen;
MAT = Mikroagglutinationstest

Im Fall 5 konnte vier Monate nach Abnahme der ersten Serumprobe Titer von 1 : 200
gegen Pomona und Autumnalis sowie 1 : 100 gegen Grippotyphosa festgestellt werden.
Fall 1 wurde beim Haustierarzt antibiotisch vorbehandelt. Beide Fille waren in der PCR-
Untersuchung von EDTA-Blut und Urin negativ getestet worden (Tabelle 40). Bei Féllen
2—4 konnte aufgrund Versterbens oder Euthanasie keine PCR-Untersuchung erfolgen.

Tab. 40: Ergebnisse der PCR-Untersuchung von EDTA-Blut und Urin bei zwei klinisch Leptospirose-
verddchtigen Katzen.

PCR
Fall 1 | Fan2 | Fan3 | Fall4 | Fall5
Material
EDTA negativ NU NU NU negativ
Urin negativ NU NU NU negativ

PCR = Polymerase-Kettenreaktion; NU = nicht untersucht

5.4 Befunde bildgebender Verfahren

5.4.1 Rontgen

Rontgenaufnahmen des Abdomens wurden bei allen fiinf Katzen im Krankheitsverlauf
durchgefiihrt. Lediglich zwei Katzen hatten auffillige Befunde (Fall 2 und 3). Eine Katze
zeigte in den Rontgenaufnahmen eine bronchiale Lungenzeichnung (Fall 2), ein weiteres
Tier (Fall 3) wies eine verkleinerte linke Niere auf.

5.4.2 Sonografie

Im Laufe des Krankheitsgeschehens wurde bei allen Leptospirose-verdachtigen Katzen
eine sonografische Untersuchung durchgefiihrt. Es lagen Nieren-, Leber- und
Pankreasverdnderungen bei vier Katzen (80 %) vor. Befunde der Gallenblase konnten bei
zwei Katzen (40 %) erhoben werden. Lediglich eine Katze wies eine VergroBerung der
Milz auf (Tabelle 41).
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Tab. 41: Befunde der Abdominalsonografie bei fiinf klinisch Leptospirose-verdachtigen Katzen.

Sonografie
Fall 1 | Fan2 | Fall 3 | Fall 4 | Fals
Organ
bds. li Nler'e
. verkleinert, bds. schmale
Nieren hyperechogene - . . . -
. Nierenbecken Nierenrinde
Nierenbecken
gestaut
. verdndert,
Pankreas — verandert hypoechogen hyperechogen
Milz vergroBert - - B -
Gallenblase | hyperechogen gestaut - - -

5.5 Atiologische Therapie

Die Katzen wurden iiber einen Zeitraum von fiinf bis zwolf Tagen (Median sechs Tage)
stationdr behandelt. Vier Katzen (Fille 1, 2, 3, 5) wurde Amoxicillin/Clavulansdure bis
zu 14 Tagen verabreicht. Eine Katze (Fall 4) erhielt Cefazolin fiir zehn Tage. Nach
Normalisierung der Nieren- und Leberwerte sowie stationdrer Entlassung bekam eine
Katze (Fall 5) iiber einen Zeitraum von 14 Tagen Doxycyclin. Die Doxycyclin-Gabe
wurde mit regelméfBigen Leber- und Nierenwertkontrollen {iberwacht.

5.6 Symptomatische Therapie

Alle fiinf Katzen wurden mit intravendser Dauertropfinfusion mit Sterofundin® oder
Sterofundin Iso® behandelt. Die Infusionslosungen wurde aufgrund niedriger
Plasmakaliumkonzentration bei drei Katzen (Fille 2, 3, 5) mit Kalium-Malat
angereichert. Nach Rehydratation wurde die Infusionsmenge (ml/kg pro Stunde) aus
einem Drittel des Erhaltungsbedarfs (nicht messbare Verluste) zusammen mit der
gemessenen Harnproduktion (messbare Verluste) und Verluste durch Vomitus errechnet.
Alle Katzen erhielten zur Therapie bzw. Prophylaxe einer stressbedingten oder
urdmischen Gastritis einen Protonenpumpenhemmer (Omeprazol). Dariliber hinaus
erhielten zwei Katzen (Fille 1 und 3) Sucralfat. Alle Katzen wurden mit Analgetika wie
Metamizol (n = 5) und Buprenorphin (n = 3; Fille 3, 4, 5) alleine oder in Kombination
behandelt. Allen Katzen wurden aufgrund von Anorexie und/oder Vomitus
Metoclopramid (Falle 1, 2, 4) oder Maropitant (Félle 3, 5) verabreicht. Des Weiteren
wurde eine Katze (Fall 2) mit klinisch-respiratorischen und radiologischen Anzeichen
einer Lungenbeteiligung mit Glukokortikoide, Theophyllin und Terbutalin behandelt und
zusétzlich Sauerstoff (per Nasensonde) verabreicht.

5.7 Verlaufstherapie

Im Krankheitsverlauf wurden eine Katze (Fall 1) mit Hyperphosphatimie mit
Lanthancarbonat und eine weitere mit Calciumsalzen (Fall 5) behandelt. Als
Appetitstimulanz wurde das Benzodiazepin Midazolam (Fille 1, 3) oder das
Antidepressivum Mirtazapin (Félle 4, 5) eingesetzt. Weiterhin erhielten drei Katzen
(Falle 1, 2, 4) mit Leberproblemen S-Adenosyl-L-Methionin (SAME) und
Ursodeoxycholsdure (Fall 4).
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5.8 Verlauf

Vier Katzen mit Verdacht und eine Katze mit der Diagnose Leptospirose wiesen in dieser
Studie Leber- (Fille 1, 2, 3) und/oder Nierenmanifestationen (Fille 1, 2, 3, 4) auf. Eine
Lungenbeteiligung (Fall 2) konnte in einem der fiinf Fille angenommen werden. Zwei
Katzen tiberlebten und wurden nach der Hospitationsdauer von zwolf (Fall 1) bzw. fiinf
Tagen (Fall 5) entlassen. Eine Katze (Fall 3) musste nach sechs Tagen stationdren
Aufenthalts euthanasiert werden, eine weitere Katze (Fall 2) verstarb nach sieben Tagen
spontan und ein Tier (Fall 4) musste eine Woche nach Verschlechterung des
Allgemeinzustandes vom Haustierarzt euthanasiert werden.
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V. Diskussion

In der vorliegenden Studie wurden Prévalenzen und Risikofaktoren einer Leptospiren-
Infektion bei 175 Katzen im Raum Berlin/Brandenburg untersucht. Es gibt wenige
aktuelle Studien zur Serokonversion (BATZA & WEIRB, 1987; WEIS et al., 2016).
Zudem sind bisher keine Verdffentlichungen zu Risikofaktoren einer Infektion sowie zu
klinischen Fillen einer Leptospirose bei Katzen aus Deutschland bekannt. In unserer
Studie wurden neben den epidemiologischen Untersuchungen auch klinische,
labordiagnostische und bildgebende Befunde bei klinisch verdichtigen Katzen
ausgewertet. Hierbei konnten vier Fille als klinisch Leptospirose-verdédchtig und ein Fall
als bestdtigt eingestuft werden. Weltweit sind nur zwei aktuelle Fallstudien zu dem
Thema bekannt (ARBOUR et al., 2012; BEAUDU-LANGE & LANGE, 2014).

1. Leptospirendiagnostik

1.1 MAT und PCR

Die Diagnostik der Serovare basierte in dieser Studie, wie bereits in fritheren Studien, auf
dem Goldstandard, dem Mikroagglutinationstest (MAT). Hierbei wurden sowohl
Wohnungskatzen (n = 51) als auch Freigingerkatzen (n = 147) untersucht. Bisher gibt es
keinen Leptospirose-Impfstoff fiir Katzen, daher sind die vom MAT identifizierten
Antikorper als natiirliche Infektion oder einfachen Kontakt mit Leptospiren anzusehen.
Der MAT ist bisher das einzige spezifische Verfahren, um Antikorper gegen verschiedene
Leptospiren-Serovare  nachzuweisen. Hierbei muss beachtet werden, dass
Kreuzreaktionen im MAT zwischen Serovaren mit dhnlichen Oberflichen-Antigenen
auftreten konnen (HATHAWAY et al., 1983; SHROPSHIRE et al., 2015). Dariiber
hinaus kann die Beurteilung der MAT-Ergebnisse subjektiv sein, da es an einer
Standardisierung in den Laboratorien vielfach noch fehlt. Je nach Labor, Untersucher und
der Dichte der Leptospiren-Kultur konnen die Titer schwanken. Insbesondere um die Cut-
off-Grenze von 1 : 100 ist das fiir die Pravalenzbestimmung sehr bedeutsam (MILLER
et al., 2011). Um zumindest Schwankungen zwischen einzelnen Laboren und
Untersuchern zu minimieren, wurden alle Seren im deutschen Referenzlabor fiir
Leptospiren (Bundesinstitut fiir Risikobewertung, BfR) untersucht und die Agglutinate
stets vom gleichen Mitarbeiter beurteilt.

Weiterhin muss auch hinterfragt werden, ob 1 : 100 ein guter, verlédsslicher Cut-off-Titer
des MATs ist. Eine statistische Auswertung und Analyse dieses Grenzwertes in Bezug
auf die epidemiologische Lage der deutschen Katzenpopulation wurde bisher nicht
durchgefiihrt. Beim MAT konnen falsch negative Ergebnisse nicht ausgeschlossen
werden, wenn das Tier mit einer Leptospiren-Serogruppe infiziert ist, die in dem
Antigentest nicht enthalten ist. Aus diesem Grunde wurde in der vorliegenden Studie mit
insgesamt 17 Serovaren ein breites Spektrum an Serovaren untersucht — deutlich mehr als
in bisher veroffentlichten deutschen Studie mit acht (WEIS et al., 2016) bzw. elf
Serovaren (BATZA & WEIB, 1987).

Der Hauptvorteil des PCR-Tests im Vergleich zur Serologie besteht vor allem darin,
neben frisch infizierte Tieren auch chronische Tréger identifizieren zu kénnen (WHO,
1999). Andererseits schlieft eine negatives PCR-Ergebnis nicht aus, dass die Katze nicht
trotzdem chronischer Ausscheider ist. Ein falsch negatives Ergebnis kann auf eine
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unzureichende Anzahl von Leptospiren im Urin zuriickzufithren (WHO, 2003) oder einer
intermittierenden Ausscheidung sein (WHO, 2008).

1.2 Seroprivalenz

In der vorliegenden Studie konnte eine Antikorperprdvalenz von 16 % bei der
Gesamtpopulation ermittelt werden (Cut-off 1 : 100). Davon wurden 22 % der
Freigdnger- und 2 % der Wohnungskatzen seropositiv getestet. Bisher wurden bei
Katzen in Deutschland lediglich Pridvalenzen zwischen 0 % und 20 % (Tabelle 3)
beschrieben (WEISSFLOG, 1952; OTTEN et al, 1954; SEMMEL, 1954;
MOCHMANN, 1955; BATZA & WEIf3, 1987; WEIS et al., 2016).

Die ersten Studien in Deutschland wurden bereits in den 50er-Jahren bekannt. Innerhalb
von drei Jahren konnte in vier unabhidngigen Studien Prévalenzen von 0 %
(WEISSFLOG, 1952) und 9,3 % (OTTEN et al., 1954) in Hamburg, 0,8 % (SEMMEL,
1954) in Miinchen sowie 13,3 % (MOCHMANN, 1955) in Rostock beschrieben werden.
Hierbei konnen die Pridvalenzen von OTTEN et al. und WEISSFLOG aufgrund
verschiedener Testtrennwerte von 1 : 10 bzw. 1 : 500 jedoch nicht direkt mit unseren
Ergebnissen verglichen werden. Des Weiteren geht aus den Studien nicht hervor, ob es
sich bei den untersuchten Populationen um Freigénger- und/oder Wohnungskatzen
handelte (WEISSFLOG, 1952; OTTEN et al., 1954; SEMMEL, 1954; MOCHMANN,
1955).

1987 wurde eine weitere deutsche Studie in GieBlen verdffentlicht, in der die Autoren
bei 20 % (33/165) der untersuchten Freigdnger- und Wohnungskatzen Antikdrper
beschrieben. Hier lag jedoch der Test-Trennwert mit 1 : 50 deutlich niedriger als in
unseren Untersuchungen (BATZA & WEIR, 1987). Beim Angleichen des Cut-offs auf
1 : 100 wiirde sich die Prévalenz lediglich auf 12 % belaufen. Im Umkehrschluss wiirde
sich beim Angleichen unseres Testrennwertes auf 1 : 50 die Priavalenz auf 27 % steigern
lassen. Weiterhin haben BATZA & WEIR auf deutlich weniger Serovare hin getestet,
was einen direkten Vergleich erschwert. Die jiingste deutsche Studie zum Thema
Priavalenz der Leptospirose bei Katzen wurde 2016 in Miinchen verdffentlicht. Hier
wurden bei 35 von 195 (17,9 %) Freigéngerkatzen Antikdrper gegen Leptospiren
gefunden (WEIS et al., 2016). Trotz der hoheren Pravalenz bei den Freigéngerkatzen
(22 %; n = 27/124; 95 % KI: 14,8-29,2) in unserer Studie unterscheidet sie sich nicht
signifikant von der jlingsten Studie aus Deutschland. Zu beachten ist aber, dass das
Serovarpanel deutlich kleiner gewihlt war mit nur acht Serovaren (WEIS et al., 2016).
Dadurch kdnnten spezifische Serovarinfektionen iibersehen worden sein, was zu einer
moglicherweise unterschitzen Privalenz fiihrt.

Nur wenige weltweite Untersuchungen wiesen mit einem Cut-off-Wert von 1 : 100 mit
29,0 % (14/47) und 26,7 % (43/161) in Serbien (TRIFUNOVIC & NESIC, 1986;
OBRENOVIC et al., 2014), 26,3 % (8/30) in La Réunion (DESVARS et al., 2013) sowie
in Mexiko mit 23,3 % (3/13) eine hohere Pravalenz bei Freigdngerkatzen auf. Aufgrund
des unterschiedlichen geografischen Vorkommens von Leptospiren sind allerdings
unterschiedliche Einsdtze von Serovaren im MAT und damit verbundene
Priavalenzschwankungen zu beachten. Trotz der zufilligen Auswahl der Tiere aus der
Klinikpopulation kénnen die Ergebnisse unserer Studie nicht per se fiir Deutschland
reprasentativ betrachtet werden, weil durch die Beschrinkung auf Berlin und Umgebung
Verzerrungen moglich sind.
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1.3 Serovarverteilung

Gegen acht der 17 in dieser Studie eingesetzten Leptospiren-Serovare konnten
Antikorper bei den untersuchten Katzen festgestellt werden. In Berlin und Brandenburg
war das Serovar Pomona bei 48,9 % der Reaktionen vorherrschend, gefolgt von
Grippotyphosa mit 15,6 % und Javanica mit 11,1 %. Das hiufigste Serovar Pomona wies
in der vorliegenden Studie 22 Reaktionen auf. Dieses Serovar wurde auch in den beiden
jiingsten Studien aus Deutschland bei Katzen gefunden (BATZA & WEIf3, 1987; WEIS
etal.,2016). Pomona kam mit 2,6 % (1 : 50) in GieBen sowie 1,8 % (1 : 100) in Miinchen
jedoch deutlich seltener vor. Im Gegensatz dazu konnte das Serovar Grippotyphosa mit
20,4 % (8 x 1 :100; 1 x 1:200; 2 x 1 :400) in Miinchen und 7,7 % (1 x 1 : 50; 2 x
1 : 100) in GieBen hiufiger nachgewiesen werden (BATZA & WEIR, 1987; WEIS et
al., 2016). Das in unserer Untersuchung dritthdufigste Serovar Javanica konnte nicht
verglichen werden, da es in bisher keiner deutschen Studie per MAT untersucht wurde
(WEISSFLOG, 1952; OTTEN et al., 1954; SEMMEL, 1954; MOCHMANN, 1955;
BATZA & WEI3, 1987; WEIS et al., 2016). Ein Vergleich der Serovarprivalenzen legt
nahe, dass auch innerhalb Deutschlands geografische Unterschiede beim
Serovarvorkommen existieren. So sind in Miinchen und Umgebung die Serovare
Australis und Bratislava mit 57,4 % (11 x 1 :100; 5 x 1 :200; 12 x 1 : 400; 2 x 1 : 800;
1 x 1 :6400) deutlich vorherrschend, in GieBBen dagegen das Serovar Ballum mit 56,5 %
(8%x1:50;9x1:100;4 x1:200; 1 x1:800). Von 1952 bis 1955 waren in den
Regionen Rostock, Hamburg und Miinchen lediglich Antikérper gegen
Icterohaemorrhagiae und Canicola nachzuweisen. Diese Serovare konnten wir in der
vorliegenden Studie nicht identifizieren.

Europaweit betrachtet, wurde das Serovar Pomona am héufigsten in der Schweiz,
Kroatien und Serbien bei Katzen gefunden (FREUDIGER, 1967; MODRIC, 1978;
MODRIC et al,, 1979; TRIFUNOVIC & NESIC, 1986; MODRIC et al., 1991;
OBRENOVIC et al., 2014). Das Serovar Javanica konnte vorrangig in Osterreich und
England (LUCKE & CROWTHER, 1965; SEBEK et al., 1976) und das Serovar
Grippotyphosa in England, der Schweiz, in Serbien sowie Frankreich nachgewiesen
werden (HEMSLEY, 1956; FREUDIGER, 1967; TRIFUNOVIC & NESIC, 1986;
BONI et al., 1997). Beim europidischen Vergleich der Serovare mit der vorliegenden
Studie sind unterschiedliche Titer-Cut-off-Werte sowie Unterschiede in den
Serovarpanels nicht aufler Acht zu lassen.

28,6 % der Seren reagierten auf mehr als ein Serovar, wobei auch hier die Serovare
Pomona, Grippotyphosa und Javanica dominierten. Frithere Studien berichten von
bekannten Kreuzreaktionen innerhalb einer Serogruppe und einer dadurch erschwerten
Serovardifferenzierung (HATHAWAY et al., 1983; VAN TIL & DOHOO, 1991;
MASON et al., 1998). In der vorliegenden Arbeit wurden Kreuzreaktionen innerhalb
einer Serogruppe nur selten festgestellt. Daher kann davon ausgegangen werden, dass
diese zu vernachléssigen sind. Im Vergleich konnten jedoch viele Serovare heterogener
Serogruppen nachgewiesen werden, was typisch fiir frische Infektionen ist
(HATHAWAY et al., 1983).

1.4 Serovarvorkommen

In Berlin und Brandenburg wurde das Serovar Pomona haufig bei Wildschweinen und
Hunden nachgewiesen (JANSEN et al., 2007; MAYER-SCHOLL et al., 2013).
Aufgrund der hohen Seroprivalenz gegeniiber Pomona stellt sich die Frage, ob diese
Tiere eine potenzielle Infektionsquelle fiir Freigdngerkatzen darstellen. Ratten und auch
Miuse sind dariiber hinaus haufiger Wirt des Serovars Grippotyphosa. SEBEK et al.
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beschrieb den Zusammenhang zwischen dem Serovar Grippotyphosa und Ratten und
Miusen sowie die damit verbundene Einschleppung in die Schweinestille (SEBEK et
al., 1983). Damit ist sowohl eine Ansteckung direkt {iber Kleinsduger als auch Schweine
denkbar. Neben Schweinen ist es auch nicht auszuschlie3en, dass sich Freigéngerkatzen
durch Nutztiere wie Rinder infizieren. Leicht alkalischer Urin von Pflanzenfressern stellt
ein optimales Milieu fiir Leptospiren dar. Pflanzenfresser konnen chronische
Ausscheider von Leptospiren sein. Stallungen von Nutztieren kdnnen somit eine weitere
Infektionsquelle darstellen (HARKNESS et al., 1970; EVERARD et al., 1985;
TRUONG et al., 2013). Der Kontakt mit dem Urin von Rindern wurde in einigen Studien
als potenzielle Infektionsquelle flir Freigdngerkatzen bereits beschrieben. Dabei kann
auch die Nachgeburt von Rindern eine potenzielle Infektionsquelle fiir Katzen darstellen
(SHOPHET, 1979; BOLIN, 1996, HARKNESS et al., 1970).

1.5 Titerhohen

Die Serumproben wurden bis zu einem Antikorpertiter von 1 : 6400 austitriert. In unseren
Untersuchungen reichte die Titerspanne von 1 : 25 bis 1 : 3200. Ahnlich hohe Titer von
bis zu 1 : 6400 konnten auch in einer siiddeutschen Studie ermittelt werden (WEIS et al.,
2016). In GieBlen lieBen sich Titer bis zu 1 : 1600 nachweisen. Weltweit gibt es nur
vereinzelte Studien mit Titern liber 1 : 3200 wie z. B. MARKOVICH et al. (2012) mit
1 : 6400 oder RODRIGUEZ et al. (2014) mit 1 : 12800. Hierbei haben einige Studien
lediglich bis zu einem Titer von maximal 1 : 1600 austitriert (JAMSHIDI et al., 2009;
MOSALLANEJAD et al., 2010; OBRENOVIC et al., 2014) bzw. einige Studien haben
keine Angabe zur Hohe der maximalen Titerverdiinnung angegeben (MYLONAKIS et
al., 2005; MILLAN et al., 2009; PARREIRA et al., 2010; LAPOINTE et al., 2013;
AZOCAR-AEDO & MONTI, 2014) Die in unserer Studie bei Freigingerkatzen
identifizierten hohen Titer konnen entweder eine kiirzlich erfolgte aktive Leptospira-
Infektion oder eine Reinfektion darstellen.

In fritheren Arbeiten wurde davon ausgegangen, dass das Serovar mit dem hochsten
Titer auch das infektiose Serovar sei und gleichzeitig auftretende niedrige Titer nur
Kreuzreaktionen darstellten (BOLIN, 1996). Neuere Studien aus der Humanmedizin
haben jedoch gezeigt, dass bei nur etwa 50 % der Félle das Serovar mit dem hdchsten
Titer auch mit dem infektiosen Serovar iibereinstimmt (LEVETT, 2003). Werden in
unseren Untersuchungen ausschlieBlich die hochsten Titer betrachtet, so sind die
Serovare Pomona (1 : 3200), Javanica (1 : 1600) und Bratislava (1 : 800) vorrangig.
Hierbei ist aber nicht auszuschlieBen, dass einige Serovare eine hohe Antikdrperantwort
verursachen, ohne Riickschluss auf eine spezifische Serovarinfektion zuzulassen.
Gerade zum frithen Infektionszeitpunkt koénnen Antikorper gegen Serovare, die
kreuzreagieren, hoher sein als diejenigen gegen das infektiose Serovar (WHO, 2003).
Insgesamt konnten bei 13 Freigéingerkatzen niedrige Antikorpertiter von 1 : 100 bzw.
1 : 200 nachgewiesen werden. Einige Studien berichten, dass lediglich Titer > 1 : 200
nachweislich fiir eine aktive bzw. frische Infektion sind (RODRIGUEZ et al., 2014) und
niedrige Titer entweder einer effizienten Immunantwort entsprechen oder Folge einer
kiirzlich durchgemachten Infektion sind (SYKES et al.,, 2011). In einer kiirzlich
verdffentlichten Studie konnten bei Katzen, die mit einem caninen Leptospiroseimpfstoff
vakziniert wurden, noch 30 Tage nach Impfung Antikérper nachgewiesen werden
(SHROPSHIRE et al., 2015). Es ist denkbar, dass Antikorper bei Katzen auch mehrere
Monate nach Infektion nachgewiesen werden konnen. Auch paradoxe Reaktionen von
Serovaren, die nicht im Serovarpanel enthalten sind, konnen als Ursache fiir niedrige Titer
nicht ausgeschlossen werden.
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2. Risikofaktoren

2.1 Signalement

2.1.1 Alter

Der Grund, warum die Titer bei Katzen nach der Infektion haufig niedrig sind, ist nicht
eindeutig gekldrt. Diskutiert werden die Annahmen, dass der Antikdrperspiegel rasch
abnehme und die Serokonversion vom Alter des Tieres abhdnge (MYLONAKIS et al.,
2005). Im Gegensatz zu anderen Forschungen, die gezeigt haben, dass éltere Katzen eher
Antikorper bilden und Katzen iiber zehn Jahre mit Azotdmie anfalliger sind sich mit
Leptospiren zu infizieren (LARSSON et al., 1984; MYLONAKIS et al., 2005;
SHROPSHIRE et al., 2015), wurde in unserer Studie auch kein Unterschied in der
Alterspradisposition gefunden. Im Vergleich zu dlteren Katzen sollen Jungtiere eher
klinisch erkranken. Ein Grund fiir eine Alterspradisposition kdnnte das noch nicht
vollstdndig entwickelte Immunsystem bei Jungtieren bzw. die noch nicht ausgereifte
Kontakt-Immunitét gegen Leptospiren sein.

2.1.2 Rasse

Im Gegensatz zu Studien zur Leptospirose beim Hund, in denen bereits
Rasseprédispositionen festgestellt wurden (HAPKE et al., 2015), konnte bei Katzen
bisher kein Zusammenhang zwischen Rasse und Seropositivitit bewiesen werden
(MYLONAKIS et al., 2005). Das entspricht auch den Ergebnissen unserer Studie, in der
wir keinen rassebedingten Unterschied bei seropositiven und -negativen Katzen
feststellen konnten.

2.1.3 Geschlecht

Ubereinstimmend mit den Ergebnissen ilterer Studien konnte kein Zusammenhang
zwischen dem Vorhandensein von Antikdrpern und Geschlecht (MYLONAKIS et al.,
2005; RODRIGUEZ et al., 2014; GAROUSSI et al., 2015) festgestellt werden.
Lediglich eine Studie bewies im Jahre 2004 eine signifikante Geschlechterpriadisposition
bei Katzen. Als Grund der vorrangigen Priavalenz wurde der explorative Lebensstil bei
minnlichen Katzen diskutiert (LUCIANI, 2004). Dieser Trend konnte in einer grof3
angelegten Studie aus Japan mit 800 unkastrierten Streunerkatzen nicht festgestellt
werden (YONAHARA et al., 1992).

2.1.4 Gewicht

Im Zusammenhang MAT-positiver Katzen und der Gewichtsverteilungen konnte zwar
eine Haufung bei Katzen mit einer Masse von {iber 6 kg analysiert werden, jedoch gab
es keinen signifikanten Unterschied. Bisher wurde lediglich eine Studie veroffentlicht,
die ebenfalls eine Gewichtspridisposition untersuchte, jedoch entsprechend unseren
Ergebnissen keine Unterschiede finden konnte (GAROUSSI et al., 2015).

2.2 Haltung

2.2.1 Herkunft

Nach logistischer Regressionsanalyse konnte zwar eine Haufung der seropositiven
Katzen aus Tierheimen, aus dem Ausland und bei Fundtieren, jedoch kein signifikanter
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Zusammenhang festgestellt werden. Die erhohte Seropositivitdt kann mit der héheren
Infektionsdichte in der Umwelt zusammenhéngen (RODRIGUEZ et al., 2014), wie z.B.
durch Kontakt zu infizierten Tieren in der Umgebung, wie es bei streunenden Katzen
(JAMSHIDI et al., 2009) oder im Tierheim der Fall sein kann. Die Herkunft wurde
jedoch in dieser Art und Weise in noch keiner Studie untersucht und bedarf weiteren
Forschungen.

2.2.2 Wohngebiet

Neben der urspriinglichen Herkunft der Katzen wurde auch entsprechend dem Wohnort
der Besitzer das Wohngebiet der Katzen in ldndlich und stddtisch eingeteilt.
Entsprechend einer Studie aus Kanada konnte kein signifikanter Unterschied zwischen
seropositiven Katzen aus ldndlichen und solchen aus stddtischen Gebieten gefunden
werden (RODRIGUEZ et al., 2014). Friihere Studien vermochten eine erhéhte Pravalenz
in landlichen Gegenden zu zeigen (AZOCAR-AEDO & MONTI, 2014). In stidtischen
Gebieten ist die Seropridvalenz aufgrund eines geringeren Vorkommens von
Reservoirwirten hdufig geringer (FAINE, 1981; BHARTI et al., 2003). Lediglich starke
Regenfille, Uberschwemmungen sowie die Ausbreitung von Méiusen und Ratten
erhohen das Vorkommen von Leptospiren in der Stadt (BROCKMANN et al., 2010;
MAYER-SCHOLL et al., 2014; MUNOZ-ZANZI et al., 2014a).

2.2.3 Impfstatus

Um die Anamnesedaten zu vervollstindigen, wurde das allgemeine Impfverhalten
erfragt. Dabei wurden MAT-negative Katzen regelmifBiger geimpft als MAT-positive.
Da Katzen bisher nicht gegen Leptospirose geimpft werden, kann keine Aussage zum
Einfluss auf die Serovarverteilungen und klinische Symptomatik getroffen werden. Eine
experimentelle Studie zeigte lediglich, dass nach der Impfung zweier Katzen mit einem
caninen Leptospiroseimpfstoff (tetravalent) Impfantikdrper > 1 : 100 auch noch nach 42
Tagen bestanden und Kreuzreaktionen auftreten konnen (SHROPSHIRE et al., 2015).

2.2.4 Freigingerkatzen

Erwartungsgemall waren Antikorpertiter hdufiger bei Freigidnger- (22 %; 27/124) als bei
Wohnungskatzen nachweisbar (2 %; 1/51). Der Unterschied war statistisch signifikant.
Dies begriindet sich in der groBeren Infektionsgefahr bei Freigdngerkatzen durch
Erregerreservoire in der Umwelt (ARBOUR et al., 2012; AZOCAR-AEDO & MONTI,
2014; CHAN et al., 2014; RODRIGUEZ et al., 2014) und korreliert mit den Resultaten
fritherer Studien (GAROUSSI et al., 2015). Fiir die Infektion sind vor allem das
Jagdverhalten und Nagetier-Sichtungen in der hduslichen Umgebung bedeutsam
(AZOCAR-AEDO & MONTI, 2014). Neben der Gefahr, die vom Miuse- und
Rattenjagen ausgeht, wurde in einer kanadischen Studie auch die Gefahr durch
Waschbiaren und Stinktiere als Risikofaktor fiir eine Infektion identifiziert
(RODRIGUEZ et al., 2014). Auch der Kontakt zu streunenden Katzen oder Hunden
wurde in fritheren Studien als potenzielle Infektionsgefahr diskutiert (JAMSHIDI et al.,
2009), spielt in Deutschland aber sicherlich eine untergeordnete Rolle.

2.2.5 Wohnungskatzen

Auffillig in unseren Untersuchungen war, dass bei Analyse der Prévalenz unter dem
Cut-off-Wert von 1 : 100 auch viele Wohnungskatzen einen Titer aufwiesen. Dies kann
in der subjektiven Analyse des MAT-Untersuchers begriindet sein, da bei sehr niedrigen
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Verdiinnungen durchaus falsch positive Beurteilungen moglich sind. Weitere mogliche
Ursachen konnten Infektionen durch kohabitierende Haustiere (GREENE et al., 2012)
oder durch Spuren infektiosen Materials sein, das vom Besitzer in die Wohnung
getragen wird. So fanden RODRIGUEZ et al. heraus, dass Wohnungskatzen ein
signifikant hoheres Risiko haben, sich mit Leptospiren zu infizieren, wenn sich weitere
Katzen im Haushalt befinden (RODRIGUEZ et al., 2014). Auch Kreuzreaktionen mit
anderen Erregern sind denkbar. Lediglich eine Studie untersuchte bisher die Moglichkeit
einer Kreuzreaktion zwischen Borrelia burgdorferi und Leptospiren-Antikorpern bei
Katzen. Hierbei konnte jedoch keine Kreuzreaktivitit im MAT festgestellt werden
(SHROPSHIRE et al., 2015). Wir konnten in unseren Untersuchungen lediglich eine
Wohnungskatze mit einem Titer von 1 : 100 als positiv bewerten. Aufgrund des
Einzelfalls konnte keine Risikoanalyse erfolgen. Die untersuchte Wohnungskatze lebte
mit jagenden Freigiingerkatzen in einem Haushalt, wodurch eine Infektion durch den
Urin der Partnertiere als wahrscheinlich anzusehen ist (ARBOUR et al., 2012;
RODRIGUEZ et al., 2014). Die gemeinsame Nutzung einer Katzentoilette wurde nicht
als potenzieller Risikofaktor evaluiert, konnte jedoch eine unterschétzte
Infektionsgefahr darstellen (RODRIGUEZ et al., 2014). Ebenfalls denkbar ist eine
Ansteckung durch Infektionsquellen auf Balkonen oder Terrassen, wie z. B. durch Vogel
oder Oberfldchenwasser.

2.2.6 Reise-, Pflege-, Pensions-, stationire Aufenthalte

Bei Hunden gelten Auslandsaufenthalte in Lindern mit feuchtwarmem Klima als
Risikofaktor fiir Leptospiren-Infektionen (GEISEN et al., 2007). Nur 11 % der
seropositiven Katzen wurden mit auf Reisen genommen, und es konnte kein Unterschied
zwischen seropositiven und -negativen Katzen festgestellt werden. Von den MAT-
positiven Katzen war lediglich eine Katze (4 %) in ein Land mit feuchtwarmem Klima
gereist (Italien). Aufgrund der geringen Fallzahl wurde auf eine weitere Auswertung
verzichtet. Es konnte ebenfalls kein signifikanter Zusammenhang mit Pflege-, Pensions-
und stationdren Aufenthalten festgestellt werden. Aullerdem bleibt zu erwéhnen, dass
fehlerhafte Angaben seitens der Besitzer nicht auszuschlieBen sind, obwohl die Daten
mittels standardisiertem Fragebogen aufgenommen wurden.

2.3 Verhalten

2.3.1 Trinken aus Oberflichenwasser

Entgegen der Annahme, bei Katzen sei aufgrund einer natiirlichen Aversion gegeniiber
Wasser eine Infektion eher unwahrscheinlich (SHOPHET & MARSHALL, 1980;
HARTMANN et al., 2013), stellte sich bei Analyse unserer Daten das Trinken aus
Oberflachenwasser als ebenfalls signifikantes Risiko heraus. Eine Untersuchung von
AZOCAR-AEDO und MONTI zeigten auch, dass Katzen, die in der Ndhe von Béchen,
Staugewissern oder Uberschwemmungsgebieten leben, ein signifikant hoheres Risiko
haben, MAT-positiv zu sein (AZOCAR-AEDO & MONTI, 2014). Auch durch
Nagetierurin kontaminierter Boden sowie Regenwasser, in dem Leptospiren bis zu zwei
Wochen iiberleben, konnen potenzielle Infektionsquellen darstellen (SMITH & SELF,
1955).

2.3.2 Jagdverhalten und Nagetierspuren

Neben Titern gegen Pomona konnten auch solche gegen Grippotyphosa (n = 7) und
Javanica (n = 5) identifiziert werden, die auch bei Nagetieren (KOCIANOVA et al.,

74



V. Diskussion

1993; DESAI et al., 2009) und Hunden (MAYER-SCHOLL et al., 2013) im deutschen
Raum nachgewiesen wurden. Jede zehnte Spitzmaus ist in Deutschland mit pathogenen
Leptospiren infiziert (MAYER-SCHOLL et al., 2014). Somit ist die Gefahr der
Ansteckung fiir jagende Katzen sehr gro3 (RODRIGUEZ et al., 2014). Tatsichlich
konnten wir auch in unserer Studie mittels des multivariablen logistischen
Regressionsmodells aus allen signifikanten Risikofaktoren das Fangen von Miusen und
Ratten als groBten Einflussfaktor feststellen. Es ist denkbar, dass sich Katzen wihrend
der Nahrungsaufnahme iiber den Urin der Nagetiere infizieren (MICHNA &
CAMPBELL, 1970). Die Moglichkeit der Infektion durch rduberisches Verhalten wurde
bereits in fritheren Arbeiten diskutiert (SHOPHET, 1979; SHOPHET & MARSHALL,
1980; AGUNLOYE & NASH, 1996). Im Gegensatz dazu konnten Halter der
seropositiven Katzen nicht vermehrt Nagetiere oder deren Spuren beobachten. Bei der
Beantwortung dieser Frage seitens der Tierhalter ist nicht auszuschlieen, dass diese es
als unangenehm empfanden, Nagetiere im hduslichen Umfeld zu sichten, und diese
Frage daher eher verneint haben.

Als Infektionsquelle sind wildlebende Vogel ebenfalls denkbar, nach unseren
Ergebnissen gab es beim Jagen von Vogeln und der Seropositivitit einen statistisch
signifikanten Zusammenhang. Bisher ist solch ein Zusammenhang jedoch in der
Literatur noch nicht beschrieben worden. Bekannt ist lediglich, dass insbesondere
Wasservogel sich inapparent infizieren und den Erreger wochenlang ausscheiden
konnen (KADLEC et al., 1983; MINETTE, 1983). Bei Vogeln in Deutschland sind vor
allem die Serovare Grippotyphosa und Icterohaemorrhagiae nachgewiesen worden
(KADLEC et al., 1983), die auch in unseren Untersuchungen bei Katzen festgestellt
wurden. Damit wire auch eine Erregeriibertragung bei Wohnungskatzen zu erkléren, die
Zugang zum Balkon oder einer Terrasse haben.

2.4 Tierkontakt

2.4.1 Kohabitierende Haustiere

Ob kohabitierende Haustiere das Infektionsrisiko fiir Leptospiren steigern, ist bisher
selten untersucht worden. Die wenigen verdffentlichten Studien zeigen
widerspriichliche Ergebnisse. Bewiesen ist lediglich, dass Hunde und Katzen chronische
Ausscheider von Leptospiren sein konnen (ROJAS et al., 2010; WEIS et al., 2016). Das
in unserer Studie am hdufigsten nachgewiesene Serovar Pomona konnte auch bei
Hunden in Berlin nachgewiesen werden (MAYER-SCHOLL et al., 2013). In der
dargelegten Studie konnten wir aber entsprechend einer fritheren Studie keinen
Zusammenhang zwischen kohabitierenden Haustieren und MAT-positiven Katzen
finden (AZOCAR-AEDO & MONTI, 2014). Eine Begriindung hierfiir konnte sein, dass
Leptospiren in unverdiinntem, saurem Urin von fleischfressenden Tieren nur fiir kurze
Zeit iberleben (DEDIE et al, 1993). Dennoch ist eine Infektion durch enges
Zusammenleben von Hunden oder Katzen nicht ganzlich auszuschlieSen (HARTMANN
et al., 2013). So fanden ndmlich RODRIGUEZ und Kollegen heraus, dass das Risiko
einer Infektion bei kohabitierenden Katzen im gleichen Haushalt signifikant steigt
(RODRIGUEZ et al., 2014). Es bedarf weiterer Studien, um die Infektionsmoglichkeit
iiber den direkten Kontakt mit Urin von Haustieren zu untersuchen (GREENE et al.,
2012; HARTMANN et al., 2013).
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2.4.2 Wildschweine und deren Spuren

Pomona war das mit Abstand am hédufigsten vorkommende Serovar (n = 22).
Interessanterweise wurde dieses Serovar auch bei Hunden (MAYER-SCHOLL et al.,
2013) und Wildschweinen (JANSEN et al., 2007) in Berlin nachgewiesen. So wurden
bei 25 von 141 Wildschweinen (18 %) Antikdrpertiter ermittelt. Zehn Tiere reagierten
mit mehr als einem Serovar. Wildschweine gelten als Reservoirwirte fiir die Serovare
Pomona und Bratislava und spielen daher wahrscheinlich eine Rolle in der
Epidemiologie der Erkrankung (JANSEN et al., 2007). Passend dazu konnten
Wildschweine und deren Spuren im héduslichen Umfeld signifikant hdufiger bei
seropositiven Katzen gesichtet werden und Pomona konnte als das héaufigste
vorkommende Serovar die Annahme eines moglichen Infektionsweges durch
verdiinnten Urin von Schweinen bestirken (RYAN, 1978; BOLIN, 1996). Aufgrund
ithrer typischen Verhaltensweisen, wie dem Suhlen oder dem Suchen nach Nahrung
durch Wiihlen in feuchter Erde, ist das Risiko einer Aufnahme der Erreger bei
Wildschweinen als hoch einzuschidtzen (PARNAS & WEBER, 1989). Von grofler
Bedeutung fiir die Verbreitung der Leptospiren sind vor allem latent erkrankte
Wildschweine, bei denen die Leptospiren persistieren und iiber den Harn ausgeschieden
werden. So konnen die Erreger auf direktem oder indirektem Weg andere Individuen
infizieren (JANSEN et al., 2007).

3. Klinische Verdachtsfille

Obwohl Katzen eine Serokonversion nach Leptospiren-Infektion aufweisen, sind sie
weniger anféllig dafiir, klinische Verédnderungen zu entwickeln (REES, 1964; MASON
et al., 1972; BRYSON & ELLIS, 1976). Die vorliegende Studie zeigte jedoch, dass
klinische Verdachtsfille bei seropositiven Katzen nicht zu vernachléssigen sind.

Drei von fiinf Katzen wiesen verschiedene Stadien einer Nierenerkrankung unbekannter
Ursache auf. Diese Ergebnisse korrelieren mit fritheren Untersuchungen, bei denen
Zusammenhinge zwischen dem Vorkommen von Nierenerkrankungen und Antikdrpern
beschrieben wurden (LUCIANI, 2004; ARBOUR et al., 2012; RODRIGUEZ et al.,
2014). Dabei konnten RODRIGUEZ und Kollegen bei 14,9 % (17/114) der
nierenkranken und 7,2 % (9/125) der gesunden Katzen einen MAT-Titer feststellen.
Damit wurde gezeigt, dass mit Leptospiren infizierte Katzen ein signifikant hoheres
Risiko haben, nierenkrank zu werden als gesunde Katzen (RODRIGUEZ et al., 2014).
Obwohl Lebererkrankungen in dlteren Studien des Ofteren erwihnt wurden (REES, 1964;
MICHNA & CAMPBELL, 1970; CARLOS et al., 1971; MASON et al., 1972) und bei
unserer Analyse bei zwei von fiinf Katzen hohe Leberenzymaktivitidten nachgewiesen
wurden, konnte die Korrelation in jlingeren Studien nicht mehr bewiesen werden
(LUCIANI, 2004; ARBOUR et al., 2012; BEAUDU-LANGE & LANGE, 2014).

3.1 Anamnese

Vergleichbar mit frilheren Studien zeigten Katzen mit Verdacht auf klinische
Leptospirose Apathie, Inappetenz, Gewichtsverlust, Vomitus, Polyurie, Polydipsie
und/oder Tachypnoe (HEMSLEY, 1956; AGUNLOYE & NASH, 1996; ARBOUR et al.,
2012; BEAUDU-LANGE & LANGE, 2014). Polyurie und Polydipsie gehorten zu den
hiufigsten Vorstellungsgriinden bei Katzen mit Leptospirose und wurde auch im
Zusammenhang mit hohem Antikdrpervorkommen bestdtigt (AGUNLOYE & NASH,
1996; LUCIANI, 2004; ARBOUR et al., 2012; BEAUDU-LANGE & LANGE, 2014).
Weitere Vorstellungsgriinde wie Diarrhd (HEMSLEY, 1956; MASON et al., 1972) und
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Anorexie (BEAUDU-LANGE & LANGE, 2014) konnten in unserer Studie nicht
anamnestisch aufgenommen werden. Es allerdings auch moglich, dass Daten nicht
vollstédndig in die Krankenakten eingetragen und somit bei der retrospektiven Analyse der
Anamnesedaten nicht erfasst wurden.

3.2 Klinische Untersuchung

Bei der klinischen Untersuchung hatten die Katzen entsprechend fritheren Studien
teilweise miBig feuchte Schleimhdute bzw. Dehydratation (ARBOUR et al., 2012;
BEAUDU-LANGE & LANGE, 2014), Fieber (MICHNA & CAMPBELL, 1970;
ARBOUR et al., 2012), Tachykardie und wirkten apathisch (ARBOUR et al., 2012;
BEAUDU-LANGE & LANGE, 2014). Zwei Katzen zeigten auch respiratorische
Auffilligkeiten in Form einer erhohten Atemfrequenz. Diese Symptomatik wurde bisher
nur in einer klinischen Fallstudie bei Katzen beschriecben (BEAUDU-LANGE &
LANGE, 2014). Bei Hunden ist es jedoch ein haufig initial vorkommendes Symptom,
wenn die Lungen mit Leptospiren befallen sind (KOHN et al, 2012).
Differenzialdiagnostisch sollte hierbei beachtet werden, dass Tachypnoe auch durch
Azidose oder Schmerzen verursacht sein kann und ein unspezifisches Symptom darstellt
(KOHN et al., 2010). Weiterhin kann eine Tachykardie auch bei Aufregung auftreten und
sollte daher bei Katzen zur Kontrolle erneut in einer Ruhephase beurteilt werden. Bei
Hunden mit Leptospirose kann Fieber bereits in der frithen Phase einer Erkrankung
auftreten und von Schmerzen, Lahmheit und Apathie begleitet sein (PONCELET et al.,
1991). Symptome, die in unserer Studie nicht nachgewiesen wurden, jedoch in fritheren
Studien beschrieben wurden, sind Diarrh6 (HEMSLEY, 1956; MASON et al., 1972),
Ikterus (REES, 1964; MICHNA & CAMPBELL, 1970; CARLOS et al., 1971; MASON
et al., 1972), Aszites (AGUNLOYE & NASH, 1996) sowie Hyperésthesie (BEAUDU-
LANGE & LANGE, 2014).

3.3 Labordiagnostische Untersuchung

3.3.1 Himatologische Untersuchung

Hiamatologische Verdnderungen kamen bei allen Katzen mit Verdacht auf Leptospirose
vor. In unseren Untersuchungen wurde bei vier von fiinf klinischen Verdachtsfillen
Anédmie festgestellt. Dieser Laborbefund wurde in keiner bisher veroffentlichten Studie
zur Leptospirose bei Katzen beschrieben werden. Im Gegensatz dazu wurde insbesondere
bei Hunden oft ein erniedrigter Himatokrit nachgewiesen (KNOPFLER et al., 2014).
Anédmien, die im Zusammenhang mit einer Leptospirose stehen, konnen durch Hdmolyse
der Erythrozyten durch die Leptospirentoxine verursacht sein. Des Weiteren sind
Blutverluste durch den Darm aufgrund einer Urdmie bzw. Storungen des
Gerinnungssystems infolge einer Entziindung mdglich (LEE et al., 2000; GREENE et al.,
2012).

Bei einer Katze lag eine Leukozytose mit Neutrophilie und bei zwei Katzen mit
Eosinophilie vor. Eine Leukozytose mit Neutrophilie und Linksverschiebung ist ein
typischer Befund bei akutem Entziindungsgeschehen (GREENE et al., 2012). Leukopenie
und Thrombozytopenie konnten jeweils bei einer Katze diagnostiziert werden.
Thrombozytopenie kommt hiufig bei Hunden mit schweren Verlaufsformen einer
Leptospirose vor (YANG et al., 2006b) und konnte auch bereits bei Katzen festgestellt
werden (ARBOUR etal., 2012; BEAUDU-LANGE & LANGE, 2014). Ursachen konnen
eine Thrombozytenaktivierung und -aggregation oder eine immunbedingte Zerstorung
der Thrombozyten sein (DAVENPORT et al., 1989). Leukopenie dagegen kann in der
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leptospiramischen Phase auftreten (GREENE et al., 2012) und wurde in einem unserer
Fiélle im Labor nachgewiesen. Keine bisherige Studie zur Leptospirose bei der Katze
beschrieb eine derartige Laborveranderung.

3.3.2 Blutchemische Untersuchung

In der blutchemischen Untersuchung hatten vier von fiinf klinisch verddchtigen Katzen
erhohte Nierenwerte. Azotimie bildete die hdufigste Verdnderung der klinisch-
chemischen Untersuchung. Dieser Trend entspricht den klinischen Fillen friiherer
Untersuchungen, in denen oft Azotdmie festgestellt wurde (AGUNLOYE & NASH,
1996, ARBOUR et al., 2012; BEAUDU-LANGE & LANGE, 2014). Urséchlich fiir
erhohte Nierenwerte bei an Leptospirose erkrankten Katzen ist eine verminderte renale
Exkretion aufgrund akuter Niereninsuffizienz (GREENE et al., 2012).

Neben Nierenproblemen wurden auch Leberprobleme bei den Blutuntersuchungen
befundet. Lebererkrankungen wurden in ilteren Studien des Ofteren erwihnt (REES,
1964; MICHNA & CAMPBELL, 1970; CARLOS et al., 1971; MASON et al., 1972) und
konnten bei unserer Analyse bei zwei von fiinf Katzen in Form von hohen
Leberenzymaktivititen nachgewiesen werden. Eine Hyperbilirubindmie lag bei drei von
finf Katzen vor, wurde jedoch in keiner bisherigen Fallstudie beschrieben.
Leberaffektionen konnten bei Katzen hiufig in Zusammenhang mit Ikterus und Post-
mortem-Befunden gebracht werden (HEMSLEY, 1956; REES, 1964; MICHNA &
CAMPBELL, 1970; CARLOS et al., 1971; MASON et al., 1972). Leberenzymerh6hung
und Hyperbilirubindmie entstehen wahrscheinlich durch Toxine der Leptospiren, die
Zellschddigungen innerhalb der Leber auslosen (BERNHEIMER & BEY, 1986; LEE et
al., 2002; GREENE et al., 2012).

Vereinzelt konnten wir bei den klinischen Fillen auch Hypophosphatdmie, Hypokalidmie
und Hyponatridmie feststellen. Elektrolytverdnderungen wie Hypokalidmie und
Hyponatridmie entsprechen den Befunden bisheriger Studien caniner Leptospirose
(GOLDSTEIN et al., 2006). Die Hypokalidmie bei Leptospirose erkrankten Hunden ist
oftmals das Ergebnis einer verminderten proximalen tubuldren Reabsorption von
Natrium, die zu einer erhohten distalen tubuliren Natriumabgabe mit damit verbundener
erhohter distaler Kaliumsekretion fithrt (SEGURO et al., 1990; MAGALDI et al., 1992).
Diese Anomalien kénnen durch einen Na'/K -ATPase-Inhibitoren verursacht werden, die
mit Leptospiral-Endotoxinen assoziiert sind (BURTH et al., 1997). In den wenigen bisher
verdffentlichten felinen Fallstudien wurde keine der labordiagnostischen Verdnderungen
gefunden (ARBOUR et al., 2012; BEAUDU-LANGE & LANGE, 2014), lediglich
Hyperphosphatdmie, Hyperglobulindmie und Hypoalbumindmie gehorten zu
blutchemischen Befunden anderer Fallstudien (ARBOUR et al., 2012; BEAUDU-
LANGE & LANGE, 2014).

3.3.3 Urinuntersuchung

Ein Ergebnis der semiquantitativen Urinanalyse lag bei drei von fiinf Katzen vor. Davon
wiesen alle ein erniedrigtes Harngewicht sowie Hdmaturie auf. Entsprechende Befunde
konnten in vorherigen Fallstudien gefunden werden (HEMSLEY, 1956; ARBOUR et al.,
2012). Leptospiren konnen das Tubulussystem und/oder das Glomerulum der Nieren
schidigen, infolgedessen es zu einer verminderten Konzentrationsfiahigkeit der Nieren
kommen kann (SYKES et al., 2011). Um die Ergebnisse des spezifischen Gewichts nicht
zu verfdlschen, ist immer eine Beurteilung vor Beginn einer Infusionstherapie zu
empfehlen.

Neben der Himaturie wies auch jeweils eine Katze Proteinurie sowie Glukosurie auf, das
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entspricht Befunden fritherer hdmatologischer Untersuchungen zur Leptospirose bei
Katzen (HEMSLEY, 1956; MASON et al., 1972; ARBOUR et al., 2012; BEAUDU-
LANGE & LANGE, 2014). Proteinurie kann im Rahmen einer Leptospiren-Infektion
infolge einer Schiddigung des Tubulussystems bzw. des Glomerulums entstehen.
Glukosurie hingegen beruht meist auf pathologischen Verdnderungen der Nierentubuli
(GREENE et al., 2012).

Weiterhin wiesen die Katzen unserer Studie in der Urinuntersuchung in zwei Féllen eine
Zylindrurie sowie ein erhdhtes Urin-Protein-/Urin-Kreatinin-Verhéltnis auf. Proteinurie
ist ein negativ prognostischer Faktor bei Niereninsuffizienz und wird durch den Protein-
Kreatinin-Quotienten im Urin quantifiziert (LEES et al., 2005). Leider wurde in keiner
bisherigen Fallstudie das UP/UC-Verhiltnis angegeben, weshalb kein Vergleich gezogen
werden kann (REES, 1964; MICHNA & CAMPBELL, 1970; CARLOS et al., 1971;
MASON et al., 1972; ARBOUR et al., 2012; BEAUDU-LANGE & LANGE, 2014).
Zylindrurie hingegen konnte bei einer weiteren Fallstudie bewiesen werden (ARBOUR
etal., 2012) und weist auf eine tubuldre Nephropathie infolge einer Leptospiren-Infektion
hin (LATIMER et al., 2011b).

3.3.4 FIV-, FeLV-Untersuchung

In unserer Studie waren flinf von fiinf klinischen Verdachtsfillen FeLV-negativ und eine
Katze FIV-positiv. Es ist moglich, dass ein durch das Feline Immundefizienz-Virus
geschwichter Organismus anfalliger ist, sich mit Leptospiren zu infizieren. Bisher wurde
in keiner fritheren Studie ein gemeinsames Auftreten einer FIV- sowie Leptospiren-
Infektion beschrieben (AGUNLOYE & NASH, 1996; ARBOUR et al., 2012; BEAUDU-
LANGE & LANGE, 2014).

3.3.5 MAT und PCR

Zwei der klinisch verdidchtigen Katzen wiesen niedrige Antikorpertiter auf, die bei
langer infizierten Tieren (SHOPHET, 1979) oder in einer sehr frithen Infektionsphase
auftreten konnen (GREENE et al., 2012). Mehrfachagglutinationen dagegen konnen ein
Zeichen fiir Kreuzreaktionen im MAT sein (SHROPSHIRE et al., 2015), die in drei
unserer klinischen Verdachtsfille nicht auszuschlieen sind. Dabei sind Titer vor allem
bei Serovaren heterogener Serogruppen aufgetreten, was eine aktive bzw. frische
Infektionen bestitigen wiirde (HATHAWAY et al., 1983) Die sichere Diagnose einer
Infektion ist nur bei Nachweis eines positiven PCR-Ergebnisses oder eines MAT-
Titeranstiegs jeweils in Kombination mit entsprechenden klinischen Verdnderungen
moglich. Um eine gesicherte Diagnose stellen zu konnen, sollten gepaarte Serumproben
mit dem MAT untersucht werden, die als Goldstandard im Falle eines vierfachen
Titeranstiegs oder -abfalls eine Leptospirose bestitigen (SCHULLER et al., 2015).
Folgeseren zu untersuchen, war bei drei der klinischen Verdachtsfille aufgrund
spontanen Versterbens oder wegen Euthanasie nicht moglich. Bei einem Patienten war
vermutlich durch antibiotische Behandlung ein verminderter Titeranstieg die Folge
(GREENE et al., 2012). Lediglich bei einer Katze konnte die Diagnose Leptospirose
bestitigt werden. Auffallig ist auch, dass klinisch manifeste Leptospirose iiberwiegend
bei Freigdngerkatzen und Jiagern beschrieben wurde; das entspricht den Ergebnissen
bisheriger Fallstudien (ARBOUR et al., 2012; BEAUDU-LANGE & LANGE, 2014)
und konnte auch in unseren Untersuchungen bei allen fiinf klinischen Verdachtsfillen
verifiziert werden.

In zwei der klinischen Verdachtsfille wurde eine Polymerase-Kettenreaktion
durchgefiihrt. Da drei der klinischen Verdachtsfélle spontan verstarben oder euthanasiert
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wurden, war es nicht mehr moglich, eine PCR durchzufiihren. Die PCR-Ergebnisse der
restlichen beiden Katzen waren negativ. In einem der beiden Fille liegt der Grund sehr
wahrscheinlich in der antibiotischen Vorbehandlung durch den Haustierarzt, sodass die
Keimdichte fiir einen Nachweis im Urin oder EDTA-Blut zu gering war.

3.4 Bildgebende Verfahren: Rontgen und Sonografie

Radiologische Befunde aus fritheren Studien bei Katzen mit Leptospirose waren vor
allem Hepatomegalie (AGUNLOYE & NASH, 1996), Renomegalie (ARBOUR et al,
2012; BEAUDU-LANGE & LANGE, 2014) und reduzierte Detailzeichnung im
Abdomen (ARBOUR et al., 2012). Diese rontgenologischen Befunde konnten in keiner
unserer fiinf Félle nachgewiesen werden. Lediglich bei jeweils einer Katze lief3 sich eine
bronchiale Lungenzeichnung sowie eine verkleinerte Niere diagnostizieren. Eine
Verkleinerung der Nieren kann infolge eines Funktionsverlustes nach chronischer
Niereninsuffizienz entstehen (STEINBACH & NEIGER, 2014).

Bei der sonografischen Bildgebung waren die Nieren, die Milz sowie die Gallenblase
verdndert. Nierenverdnderungen waren in dieser wie in friiheren Arbeiten eine ungenaue
Rinde-Mark-Grenze (ARBOUR et al., 2012), verkleinerte Nieren (ARBOUR et al.,
2012) sowie renale Hyperechogenitit (BEAUDU-LANGE & LANGE, 2014). Die Zone
erhohter Echogenitit wurde bei Hunden histologisch als Bereich mit Hiamorrhagie,
Stauung, Odem und Nekrose definiert (GREENE et al., 2012). Eine verinderte
Pankreasregion konnte als Anzeichen einer Pankreatitis gewertet werden (BIRNBAUM
et al., 1998; TANGEMAN & LITTMAN, 2013). In drei von fiinf Féallen konnten wir
verdndertes Pankreasgewebe feststellen. Das entspricht den Befunden der jlingsten
klinischen Fallstudie zur Leptospirose bei der Katze (BEAUDU-LANGE & LANGE,
2014).

Milz- und Leberauffilligkeiten waren meist unspezifisch. Splenomegalie wurde in einer
fritheren und in unserer Untersuchung gleichermalBBen bewiesen (BRYSON & ELLIS,
1974). Gestaute Gallengiinge oder eine hyperechogene Gallenblase konnte bei zwei von
fiinf klinischen Verdachtsfillen gefunden werden. Keine bisherigen Studienergebnisse
vermochten das zu bestétigen (REES, 1964; MICHNA & CAMPBELL, 1970; CARLOS
et al., 1971; MASON et al., 1972; ARBOUR et al., 2012; BEAUDU-LANGE &
LANGE, 2014).

3.5 Therapie

3.5.1 Atiologische Therapie

Empfohlen wird bei Leptospirose der Katze eine zweiphasige antimikrobielle Therapie
mit Penicillinderivaten, um die Bakteridamie zu beenden (Amoxicillin, Amoxicillin-
Clavulansédure, Ampicillin), sowie mit Doxycyclin, um die Leptospiren aus den Nieren
zu eliminieren (HARTMANN et al., 2013). Da in unserer Studie nach der Therapie keine
Harnanalyse per PCR oder Bakterienkultur durchgefiihrt wurde, ist nicht klar, ob die
Therapiemafnahmen eine vollstdndige Elimination der Leptospiren aus den Nierentubuli
bewirken. Bei einer weiteren Katze war durch antibiotische Vorbehandlung seitens des
Haustierarztes ein frithzeitiger Titerabfall wahrscheinlich, da wir bei unseren
Untersuchungen nur noch einen Titer von 1 : 200 messen konnten. Das Ansprechen auf
Antibiotika konnte bei einer Katze bestétigt werden, deren Titer im Verlauf sank.
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3.5.2 Symptomatische Therapie

Bisher beschrieb lediglich eine Studie die symptomatische Therapie bei Leptospirose-
kranken Katzen (ARBOUR et al., 2012). Ein Studienvergleich gestaltet sich daher
schwierig. In der Studie des Forschers ARBOUR und seiner Kollegen erhielten die
erkrankten Katzen meist kristalloide Infusionslosungen teilweise je nach
Plasmakaliumkonzentration mit Kaliumphosphat angereichert. Zusédtzlich wurde den
Katzen Gastroprotektiva (Famotidin) und Appetitstimulanzen (Peritol) verabreicht
(ARBOUR et al., 2012). Andere Studien beschreiben keine symptomatische Therapie
(AGUNLOYE & NASH, 1996, ARBOUR et al., 2012; BEAUDU-LANGE & LANGE,
2014). In unserer Studie wurden alle fiinf Katzen mit verschiedenen Infusionsldsungen
infundiert und diese ggf. mit Kalium-Malat angereichert. Alle Katzen erhielten einen
Protonenpumpenhemmer (Omeprazol) zur Prophylaxe einer stressbedingten oder
urdmischen Gastritis sowie Antiemetika (Metoclopramid oder Maropitant), da sie unter
Vomitus und/oder Inappetenz litten. Zur Appetitstimulanz wurde Midazolam oder
Mirtazapin eingesetzt. Um Abdominal- oder Pankreatitisschmerzen, wie sie bei
Leptospirose auftreten konnen (HELLYER et al., 2007), zu beheben, wurden alle Katzen
mit Analgetika (Metamizol und/oder Buprenorphin) behandelt. Bei einer Katze wurden
aufgrund respiratorischer Probleme zusétzlich Glukokortikoide, Theophyllin, Terbutalin
sowie Sauerstoff verbreicht. Es wird diskutiert, inwieweit Glukokortikoide bei LPHS
(,,Leptospiral Pulmonary Hemorrhage Syndrome®) angewendet werden sollten. In
Féllen hochgradiger Atemnot, wie beim Menschen beschrieben, ist die Gabe kurzzeitig
wirksamer Glukokortikoide jedoch gerechtfertigt (TRIVEDI et al., 2001). Drei von fiinf
Katzen wurden aufgrund ihrer Leberprobleme mit SAME und/oder Ursodeoxycholsdure
therapiert. Diese Therapie zur Behandlung von Leberproblemen aufgrund einer
Leptospirose-Infektion ist noch nicht untersucht worden (SCHULLER et al., 2015).

3.6 Verlauf

Die Leptospirose wurde auf Basis klinischer und labordiagnostischer Befunde
klassifiziert. Bei vier von fiinf Katzen waren die Nieren, bei drei von fiinf Katzen die
Leber und bei einer von fiinf Katzen die Lunge beteiligt. Vergleichbar zu fritheren
Untersuchungen (LUCIANI, 2004; ARBOUR et al., 2012; RODRIGUEZ et al., 2014;
BEAUDU-LANGE & LANGE, 2014) zeigten Katzen am hiufigsten Nierenbeteiligung.
Es sollte erwdhnt werden, dass bei dieser Einteilung bei einer der vier Katzen mit erhdhten
Nierenwerten das spezifische Gewicht nicht bestimmt wurde. Daher konnte in diesem
Fall eine prirenale Azotdmie nicht ausgeschlossen werden.

Zwei von fiinf Katzen wiesen entsprechend fritherer Studien auch Leberprobleme auf
(REES, 1964; MICHNA & CAMPBELL, 1970; CARLOS et al., 1971; MASON et al.,
1972; AGUNLOYE & NASH, 1996). Bei einer Katze wurde labordiagnostisch eine reine
Lebermanifestation ohne Nierenbeteiligung beschrieben. Hier wére denkbar, dass dieses
Tier erst nach azotdmischer Phase in der Kleintierklinik vorstellig wurde. Ein weiterer
Fall wurde vom Haustierarzt mit Hepatopathie nach zweiwdchiger Behandlung sowie
initialer Antibiotikatherapie tiberwiesen, in der Kleintierklinik konnten jedoch keine
Leberstorungen mehr festgestellt werden.

Drei Katzen verstarben oder mussten im Laufe der Behandlung euthanasiert werden.
Basierend auf klinischen, labordiagnostischen und bildgebende Befunden lésst sich eine
eindeutige Todesursache nicht definieren. In einem Fall kam es zum spontanen
Versterben mit hgr. Leberenzymerhohung, Hyperbilirubinimie sowie radiologisch
auffilliger Lungenzeichnung und sonografisch verdndertes Pankreas. Ein weiteres Tier
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wurde mit Verschlechterung des Allgemeinzustandes durch Leberenzymerhéhung sowie
sonografisch auffilligen Nieren und Pankreatitis euthanasiert. Eine Katze musste nach
Therapieende und Verschlechterung des Allgemeinzustandes vom Haustierarzt
euthanasiert werden. Diese Katze wurde mit Leberenzymerh6hung, Hyperbilirubindmie
und sonografisch veridndertes Pankreas vorstellig.

Bei einer Katze konnte durch antibiotische Behandlung innerhalb von vier Wochen eine
Normalisierung der Nierenwerte und des Hématokrits festgestellt werden, die Katze
erholte sich vollstindig. Neben den MAT-Titern und klinischen Befunden ist das
Ansprechen auf Antibiose ein weiterer Hinweis, welcher den Verdacht einer klinisch
manifesten Leptospirose stiitzt (ARBOUR et al., 2012). Eine weitere Katze mit der
bestitigten Diagnose Leptospirose konnte bereits nach fiinf Tagen mit Verbesserung des
Allgemeinzustands, der Nierenwerte sowie Antibiose stationér entlassen werden. Eine
mgr. Azotdmie war jedoch auch noch mindestens vier Monate nach der Entlassung
festzustellen. Uberstehen die Tiere subakute Infektion, so konnen sich die Niere wieder
komplett erholen und ihre Funktionen iibernehmen, es kann sich aber auch eine
chronische kompensierte Nierenerkrankung entwickeln (ADIN & COWGILL, 2000), wie
es wahrscheinlich auch hier der Fall war.

4. Zoonose

Es gibt nur wenige und veraltete Berichte, die eine Ubertragung von Leptospiren durch
die Katze auf den Menschen vermuten lassen (ESSEVELD & COLLIER, 1938; BOCK,
1954). Bisher gibt es keine Beweise, dass Katzen weniger Leptospiren auf den
Menschen iibertragen wiirden als Hunde, jedoch kann davon ausgegangen werden, dass
durch das natiirliche Hygieneverhalten von Katzen, hockend Urin abzusetzen und diesen
abzudecken, Leptospiren eine verringerte Uberlebenschance haben (EVERARD et al.,
1979). Fakt ist, dass sowohl inapparent infizierte als auch klinisch auffillige Katzen
Leptospiren ausscheiden konnen (CHAN et al., 2014; RODRIGUEZ et al., 2014; WEIS
et al., 2016) und damit eine potenziell zoonotische Gefahr fiir Patientenbesitzer und
tierdrztliches Personal darstellen (JAMES et al., 2013). Es bedarf weiterer
Untersuchungen, um das zoonotische Ubertragungsrisiko zwischen Mensch und Katze
zu untersuchen. Deshalb werden auch entsprechende Vorsichtsmafinahmen empfohlen,
z. B. Desinfektion der Hinde nach Kontakt mit Urin und Tragen von Schutzkleidung
(BERGMANN et al.,, 2017). Die Moglichkeit der Prdvention einer Leptospiren-
Infektion durch Impfung von Freigéngerkatzen sollte in zukiinftigen Studien
weiteruntersucht werden.
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VI. Zusammenfassung

Leptospirose ist eine weltweit verbreitete zoonotische Infektionserkrankung, die in
Deutschland immer mehr an Bedeutung gewinnt. Leptospiren-Infektionen wurden bei
Katzen vor allem serologisch nachgewiesen. Allerdings wurden klinische
Manifestationen bisher selten beschrieben und Informationen zur epidemiologischen
Bedeutung der Katze als potenzielle Infektionsquelle sind rar.

Zielsetzung dieser Studie war es, die Seren gesunder und kranker Freigénger- und
Wohnungskatzen aus dem Raum Berlin und Brandenburg auf Antikdrperpriavalenzen zu
untersuchen und potenzielle Risikofaktoren bei seropositiven Katzen zu identifizieren.
Dazu wurden Seren von 175 zufdllig ausgewdhlten Freiginger- (124) und
Wohnungskatzen (51) via Mikroagglutinationstest (Cut-off > 1 : 100) auf 17 Serovare
getestet. Die Katzen wurden zuvor aufgrund diverser klinischer Befunde oder zur
Routineuntersuchung in der Klinik fiir kleine Haustiere, FU Berlin, vorgestellt
(2014-2016). Potenzielle Risikofaktoren wurden iiber einen standardisierten Fragebogen
ermittelt und anhand logistischer Regressionsmodelle ausgewertet. Insgesamt wurden bei
28 von 175 Katzen (16 %) Antikorper nachgewiesen mit einer Titerspanne von 1 : 100
bis 1 : 3200 (Median 1 : 200). Die hiufigsten Serovare bei 27 (22 %) der
Freigdngerkatzen waren Pomona, Grippotyphosa und Javanica. Als grofter Risikofaktor
fiir eine Infektion konnte das Jagen von Nagetieren (OR = 8,9; p = 0,001) identifiziert
werden. Lediglich eine Wohnungskatze wies einen Antikorpertiter (1 : 100) gegen
Pomona auf. Diese Katze lebte mit Freigidngerkatzen zusammen.

Aufgrund klinischer Befunde wurde bei fiinf seropositiven Freigangerkatzen eine klinisch
manifeste Leptospirose vermutet. Dabei wiesen drei der klinischen Verdachtsfille
verschiedene Stadien einer Nierenerkrankung mit Azotimie sowie vermindertem
spezifischen Harngewicht auf. Lebererkrankungen zeigten sich bei zwei der Katzen mit
erhohten Leberenzymaktivititen sowie Hyperbilirubindmie. Bei einem der filinf
Verdachtsfille konnte die Diagnose Leptospirose durch einen vierfachen MAT-
Titerabfall bestdtigt werden.

Antikorpertiter gegen Leptospiren waren mit einem Prozentsatz von 22 % bei
Freigdngerkatzen nachzuweisen. Das Infektionsrisiko steigt signifikant, wenn Nagetiere
gejagt werden. Bei Katzen mit Nieren- oder Leberproblemen unbekannter Atiologie sollte
eine Leptospiren-Infektion differenzialdiagnostisch beriicksichtigt werden. Inwieweit
Katzen chronisch infiziert sein konnen und mdglicherweise zur Verbreitung des Erregers
in der Umwelt beitragen, bedarf weiterer Untersuchungen.
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The importance of leptospirosis in cats in Berlin and Brandenburg —

seroprevalence, risk factors and clinically suspicious cases

Leptospirosis is a zoonotic bacterial infectious disease that exists worldwide and is
gaining increasing importance in Germany. Serologic evidence of leptospiral infection in
cats exists, however clinical manifestations are rarely reported and little information is
known about leptospirosis in cats and the epidemiological importance as a potential
source of infection.

The aim of this study is to investigate the seroprevalence as well as the risk factors for
leptospiral infection of indoor and outdoor cats in the Berlin and Brandenburg area. 175
sera have been sampled from outdoor and indoor cats randomly selected and analyzed by
serum micro-agglutination test for 17 serovars (Cut-off > 1:100).

The cats were beforehand presented at the Small Animal Clinic, FU Berlin (2012-2016),
with various clinical findings or for routine health checks. Possible risk factors were
determined based on a standardized questionnaire and evaluated using logistic regression
models. Overall, antibodies were detected in 28 of 175 cats (16%) with titers ranging
from 1:100 to 1:3200 (median 1:200). The most frequently serovars in 27 (22%) of the
outdoor cats were Pomona, Grippotyphosa and Javanica. The hunting of rodents
(OR =8,9; p=10,001) has been identified as the greatest risk factor for an infection. Only
one indoor cat had an antibody titer (1:100) against Pomona and this cat lived together
with outdoor cats.

Based on clinical findings in five seropositive outdoor cats, a clinical manifestation of
leptospirosis was suspected. Therefore, three clinically suspicious cases had different
stages of kidney disease with azotemia and reduced urine specific gravity. Two cats had
liver diseases with increased liver enzymes and hyperbilirubinemia. In one of the five
clinically suspicious cases, the diagnosis of leptospirosis was verified by a fourfold MAT
titer decrease.

Antibody titers against leptospirosis were found in outdoor cats with a percentage of 22%.
The greatest risk factor of a leptospiral infection represented the hunting of rodents.
Leptospira infection should be considered a differential diagnosis especially in outdoor
cats with hunting lifestyle and unexplained kidney or liver disease.
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