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I. Einleitung 1

I. EINLEITUNG

Das Krankheitsbild ,.feline lower urinary tract disease* (FLUTD), bis zu seiner
Neudefinition durch OSBORNE und Mitarbeiter (1999) auch als ,(felines
urologisches Syndrom* (FUS) bekannt, umfasst eine heterogene Gruppe von
Erkrankungen des unteren Harntraktes der Katze. Unabhingig von ihrer Atiologie
duBern sich diese Erkrankungen in den Symptomen Himaturie, Dysurie,
Strangurie, Pollakisurie, Harnabsatz an unerwiinschten Stellen und
Harnrohrenobstruktionen. Bei rund einem Drittel der Katzen werden Urolithiasis,
bakterielle Zystitiden und in selteneren Fillen auch Tumoren und anatomische
Abnormalitéten als Krankheitsausloser identifiziert. Bei 55 % bis 69 % der Katzen
kann keine definitive Ursache gefunden werden, so dass die Diagnose
,idiopathische FLUTD* gestellt wird. Der derzeitige Konsensus ist, dass es sich
bei der idiopathischen FLUTD um ein multifaktorielles Krankheitsgeschehen
handelt, bei dem sowohl Umwelteinfliisse als auch Verdnderungen im Aufbau des
Blasenepithels (BUFFINGTON et al., 1996a) und des Nervensystems
(BUFFINGTON, 2002a; WESTROPP et al., 2007) beteiligt sind. Dem
entsprechend problematisch ist die Therapie dieser Krankheit. Die Beurteilung
einer erfolgreichen Therapie wird dadurch erschwert, dass der Krankheitsverlauf,
sofern dieser nicht mit einer Obstruktion der Urethra einhergeht, selbstlimitierend
ist, und es innerhalb von fiinf bis zehn Tagen zum Abklingen der klinsiche
Symptome kommt (GUNN-MOORE, 2003). Andererseits verursachen im Falle
einer Urethraobstruktion mit dieser einhergehende metabolische Komplikationen
innerhalb kurzer Zeit einen lebensbedrohlichen Zustand. Zudem sind bei vielen
Katzen Rezidive zu beobachten.

Ziel einer Therapie ist es zum einen, akute Schmerzzustinde und metabolische
Komplikationen zu behandeln, zum anderen, Rezidive und Reobstruktionen zu
vermeiden. Nur wenige Medikamente wurden bislang in kontrollierten Studien
evaluiert. Ziel dieser prospektiven randomisierten Doppelblindstudie war es, zu
klaren, ob der frilhe Einsatz des nicht-steroidalen Entziindungshermmers
(NSAID) Meloxicam einen Einfluss auf den Entziindungsprozess und damit auf
Dauer und Schwere der klinischen Symptome und die Rezidivierung der

idiopathischen FLUTD hat.
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II. LITERATURUBERSICHT

Die idiopathische ,(feline lower urinary tract disease (FLUTD) oder feline
idiopathische Zystitis (FIC) ist die mit Abstand hdufigste Krankheit des unteren
Harntraktes der Katze und wird bei 55 % bis 69 % aller Tiere mit
Urinabsatzproblemen diagnostiziert (KRUGER et al., 1991; BUFFINGTON et al.,
1997). CLASPER erwihnte 1990 erstmalig Ubereinstimmungen der FIC mit dem
Krankheitsbild der interstitiellen Zystitis (IC) aus der Humanmedizin (CLASPER,
1990). Bei der IC handelt es sich um eine iiberwiegend bei Frauen mittleren Alters
vorkommende sterile Entziindung der Harnblase, fiir die keine zugrundeliegende
Ursache identifizierbar ist. Um in der Humanmedizin bei einem Patienten die
Diagnose IC stellen zu konnen, miissen neben Harndrang und schmerzhaftem
Urinabsatz auch charakteristische zystoskopische Befunde wie submukdse
petechiale Blutungen (,,glomerulations®) oder Hunner’s Ulzera vorliegen
(HANNO, 199%4a).

Katzen mit FIC weisen sowohl klinisch, zystoskopisch als auch histologisch grof3e
Ubereinstimmungen mit Patienten mit IC auf (BUFFINGTON, 1994). Auch in der
Veterindrmedizin gilt die Zystoskopie als Goldstandard fiir die Diagnose einer
FIC (BUFFINGTON et al., 1996b). Da die zystoskopische Untersuchung in der
Tiermedizin  jedoch noch nicht Teil der Routinediagnostik  bei
Harnwegssymptomen ist, erfolgt die Diagnose einer FIC in aller Regel iiber den
Ausschluss anderer Atiologien. Eine idiopathische FLUTD oder FIC liegt vor,
wenn nach eingehender Untersuchung des Harntraktes keine anderen auslésenden
Krankheitsursachen, wie  Urolithiasis, bakterielle = Harnwegsinfektionen,
Neoplasien, Strikturen oder Anomalien, fiir die klinischen Symptome der FLUTD
(Strangurie, Pollakisurie, Hamaturie, Periurie) identifiziert werden konnen
(OSBORNE et al., 1996b; OSBORNE et al., 1996a).

Eine FIC kann sowohl ohne, als auch mit einer Obstruktion der Harnrdhre
verlaufen (KRUGER et al., 1991; BUFFINGTON et al., 1997). In der Literatur
wird die FIC bei 29 % bis 53 % der Katzen mit Harnr6hrenobstruktion als
Ursache aufgefiihrt (KRUGER et al., 1991; BARSANTI et al., 1996). Eine nicht
obstruktive FIC ist in aller Regel selbstlimitierend, d. h. ungeachtet der Therapie
tritt nach fiinf bis zehn Tagen spontane Besserung der klinischen Symptome ein

(OSBORNE et al., 1996a; KRUGER et al., 2003).



II. Literaturiibersicht 3

Sehr oft erleiden Katzen mit FIC Rezidive unterschiedlicher Frequenz und
Ausprigung. Eine Studie {iber die Rezidivrate bei Katzen mit
Harnrohrenobstruktion von BOVEE und Mitarbeitern (1979) ergab innerhalb
eines Beobachtungszeitraumes von sechs Monaten eine Rezidivrate von 64 %. In
der Therapiestudie zur Langzeitmedikation mit Amitriptylin bei FIC von CHEW
und Mitarbeitern (1998) erlitten innerhalb eines Jahres 40 % der Studienkatzen
ein Rezidiv. GUNN-MORE und SHENOY (2004) beobachteten in der
Therapiestudie zur Verabreichung oraler GAGs bei Katzen mit FIC eine
Rezidivrate von 65 % innerhalb von sechs Monaten. GERBER und Mitarbeiter
(2008) beobachtete innerhalb eines Zeitraumes von 24 bis 868 Tagen bei 50 % der
in der Klinik behandelten Kater mit Harnréhrenobstruktion ein Wiederkehren der
FLUTD-Symptomatik. Davon erlitten 36 % dieser Studienteilnehmer wieder eine
vollstandige Harnrohrenobstruktion (GERBER et al., 2008). WALLIUS und
TIDHOLM (2009) stellten bei ihren Studienkatzen innerhalb eines Jahres eine
Rezidivrate von 33 %. Mit steigendem Alter der Tiere nehmen Rezidivhaufigkeit
und —schwere ab. Katzen, die bei ihrer ersten Episode vier Jahre oder ilter sind,
weisen ein niedrigeres Rezidivrisiko auf (OSBORNE et al., 1996b; KRUGER et
al., 2003).

1. Atiologie der idiopathischen Zystitis

Seit tiber 30 Jahren beschiftigt sich die Wissenschaft intensiv mit der Erforschung
der FIC. Eine eindeutige Ursache konnte bis dato allerdings nicht identifiziert
werden (GUNN-MOORE, 2003; KRUGER et al., 2009). Im Augenblick geht man
davon aus, dass ein Zusammenspiel bestimmter exogener und endogener Faktoren
zur Krankheitsentstehung beitrdgt (BUFFINGTON et al., 2006a). In dieser
multifaktoriellen Genese liegt auch die Vielzahl an unterschiedlichen
Therapieansitzen begriindet. Viele Therapievorschlige zur FIC beruhen auf
klinischen Erfahrungsberichten und nur fiir wenige Medikamente liegen
kontrollierte Doppelblindstudien iiber deren Wirksamkeit vor. Zusitzlich
erschwert der selbstlimitierende Verlauf dieser Krankheit eine Beurteilung des

Therapieerfolges (GUNN-MOORE, 2003).

1.1. Exogene Faktoren
Die bekannte Tatsache, dass vor allem junge bis mittelalte, minnlich kastrierte

Wohnungskatzen mit Ubergewicht und iiberwiegender Trockenfutteraufnahme
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zur Entwicklung einer FIC neigen, lasst die Vermutung zu, dass Einfliisse der
Umwelt eine nicht unwesentliche Rolle bei der Krankheitsentstehung spielen

(BOVEE et al., 1979; HOSTUTLER et al., 2005).

1.1.1. Haltung

Bereits in dem vor iiber 80 Jahren verdffentlichten ersten Artikel zum Thema
Harnabsatzprobleme bei Katzen erkannte KIRK (1925) einen engen
Zusammenhang zwischen den Haltungsbedingungen der betroffenen Tiere und
der Krankheitsentstehung (KIRK, 1925). So waren seiner Beobachtung nach vor
allem Katzen betroffen, die iiberwiegend im Haus gehalten wurden.
WILLEBERG (1984) postulierte fiir ausschlieBlich in der Wohnung gehaltene
Katzen, im Vergleich zu Katzen mit Freigang, ein zwei- bis zehnfach hoheres
Risiko, an FLUTD zu erkranken. Die Restriktion des Aktionsraumes der Tiere auf
die Wohnung wurde seitdem in zahlreichen epidemiologischen Erhebungen an
Katzen mit FIC als ein Risikofaktor herausgestellt (GERBER et al., 2005;
BUFFINGTON et al., 2006a). Begriindet wird dieser Zusammenhang damit, dass
der Bewegungsraum stark eingeschrinkt ist und natiirliche Verhaltensweisen wie
z.B. Jagen und Klettern nicht oder nur eingeschriankt moglich sind. Dies kann zu
Bewegungsmangel, Ubergewicht und Stress fithren und ebenfalls zur Entstehung
einer FIC beitragen (BUFFINGTON et al., 2006a). Studien zur Haltung und dem
Verhalten von erkrankten Katzen ergaben eine deutliche Verkniipfung zwischen
der Benutzung einer Katzentoilette und dem Auftreten einer FIC (JONES et al.,
1997, CAMERON et al.,, 2004). Die Autoren sahen das Risiko jedoch im
Zusammenhang mit der Haltung in einer Wohnung oder aber mit der Tatsache,
dass einige Katzen erst eine Toilette erhielten, nachdem sie an FLUTD

erkrankten.

1.1.2. Fiitterung

Die Fiitterung kann einen bedeutenden FEinfluss auf die Entstehung, das
Management und die Pridvention von zahlreichen Krankheiten des unteren
Harntraktes nehmen. Inhaltsstoffe und Fiitterungsgewohnheiten beeinflussen
Volumen, pH-Wert und Anteil an Ioslichen Bestandteilen des Urins
(MARKWELL et al., 1998). Die Fiitterung von Trockenfutter wurde in der
Vergangenheit wiederholt als einer der pradisponierenden Faktoren zur

Entstehung von Harnwegserkrankungen, insbesondere von idiopathischen
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Harnwegsentziindungen, genannt (WILLEBERG, 1984; BUFFINGTON et al.,
1997). Katzen, die iiberwiegend oder ausschlieBlich mit Trockenfutter gefiittert
werden, produzieren ein geringeres und stark konzentriertes Volumen an Urin.
Offensichtlich gleichen Katzen ein erndhrungsbedingtes Wasserdefizit nur
ungeniigend iiber vermehrte Trinkwasseraufnahme aus (MARKWELL et al.,
1998). Eine Studie von MARKWELL und Mitarbeitern (1999) ergab nach
einjdhrigem Beobachtungszeitraum fiir Katzen mit FIC, denen Feuchtfutter
gefiittert wurde, eine Rezidivrate von lediglich 11 %. In der Vergleichsgruppe,
welche die identische Didt in Form von Trockenfutter erhielt, betrug die
Rezidivrate 39 %. Ein groeres Harnvolumen wirkt der Entstehung von
Struvitkristallen, die zu Harnwegsentziindungen und Obstruktionen beitragen
konnen, entgegen. Dies liegt daran, dass im verdiinnten Urin 16sliche Bestandteile
weniger leicht  auskristallisieren. Zudem  bedeutet die mit der
Feuchtfutterfiitterung  verbundene hohere Wasseraufnahme frequenteren
Urinabsatz, was ebenfalls der Entstethung von Urinkristallen vorbeugt
(MARKWELL et al., 1998) und auch den Einfluss potentiell irritierender
Harnbestandteile, wie z. B. Kaliumionen und Wasserstoffionen, auf das

Blasenepithel minimiert (GUNN-MOORE, 2003).

1.1.3. Gewicht

Im Vergleich zu einer gesunden Kontrollpopulation leiden Katzen mit FLUTD
hiufiger an Ubergewicht (WILLEBERG, 1984; CAMERON et al., 2004;
GERBER et al., 2005). WILLEBERG (1976) bezeichnete in einer frithen Studie
ein Gewicht von iiber 6,8 kg als einen Hauptrisikofaktor zur Entstehung von
FLUTD (WILLEBERG, 1976). Als Grund hierfiir wird eine Assoziation von
Ubergewicht und korperlicher Inaktivitit genannt. Eine Studie von JONES und
Mitarbeitern (1997) konnte bei Katzen mit FIC eine geringere Aktivitit als bei

gesunden Katzen nachweisen.

1.1.4.  Stress

Aufmerksam auf einen moglichen Zusammenhang zwischen sterilen
Harnwegsentziindungen und Stress wurde man, als CASTON (1973) von einer
erhohten Fallzahl von Katzen mit FLUTD-Symptomen in Siidkalifornien
berichtete, nachdem dort ein Erdbeben stattgefunden hatte (CASTON, 1973).
JONES und Mitarbeiter (1997) konnten den Umzug in ein neues Heim und



II. Literaturiibersicht 6

plotzliche Wetterwechsel als die hidufigsten Vorgeschichten bei Katzen mit
Anzeichen einer FIC identifizieren. Als weitere Hauptstressoren werden
innerartliche Konflikte mit Partnerkatzen, abrupte Veridnderungen in der tdglichen
Routine  (Futterwechsel, neue Personen oder Tiere im  Haushalt,
Wetterumschwung) und gestresste Besitzer in der Literatur genannt (GUNN-
MOORE, 2003; CAMERON et al., 2004). BUFFINGTON und Mitarbeiter (2006)
berichten von signifikant erhohter Angstlichkeit, Nervositit und Aggression bei
Katzen mit FLUTD. CAMERON und Mitarbeiter (2004) vermuten, dass auch die
Bewegungsunlust betroffener Tiere ein Anzeichen von Stress ist. Stress gilt
mittlerweile gleichermaBlen in der Human- und Tiermedizin als einer der
wichtigsten priddisponierenden Faktoren fiir IC und FIC (BUFFINGTON et al.,
1996b; WHITMORE, 2002). Beobachtungen von KRUGER und Mitarbeitern
(2009) lassen vermuten, dass besonders chronischer Stress die Entstehung und
klinische Ausprigung einer chronischen FIC begiinstigt. Stress gilt im
Allgemeinen bei der Entstehung von jeglicher Form von Erkrankung als
pradisponierender Faktor. Ganz besonders gilt dies fiir autoimmune und
neuroinflammatorische Prozesse. Der Stressfaktor und die Identifikation
verschiedener Abnormalititen des Nerven- und Endokrinen Systems lassen den
Schluss zu, dass systemische psychoneuroendokrine Faktoren an der Pathogenese
dieser Erkrankung beteiligt sind. Akuter und chronischer Stress kann zu einer
erhohten Aktivitit der Tyrosinhydroxylase fiihren. Dieses Enzym katalysiert die
Biosynthese von Norepinephrin im Locus Coeruleus und fiihrt somit zu einer
erhohten sympathischen Aktivitit. Bei Katzen mit chronischer idiopathischer
Zystitis  konnte  eine  erhohte  Aktivitit dieses Enzyms, erhohte
Norepinephrinkonzentration im Plasma und eine verminderte Sensibilitidt der
Alpha-2-Adrenoceptoren festgestellt werden. Jedoch konnte bis zum jetzigen
Zeitpunkt noch nicht eindeutig gekldrt werden ob diese neuroendokrinen
Veridnderungen die zugrunde liegende Ursache oder lediglich die Folge der

idiopathischen FLUTD sind (KRUGER et al., 2009).

1.1.5.  Witterung

In der Literatur ist zur jahreszeitlichen Verteilung von FLUTD-Fillen ein
vermehrtes Auftreten der Krankheit in kalten Monaten beschrieben. Eine Studie
von LEKCHAROENSUK und Mitarbeitern (2001) ergab fiir Mérz eine hohe und
fiir August eine niedrige Inzidenz. WILLEBERG (1976) bezeichnete den Winter
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und das Frithjahr als Jahreszeiten mit der hochsten Erkrankungsrate. Diese
Beobachtung wird bestitigt durch die Ergebnisse von JONES und Mitarbeitern
(1997). Sie wiesen ebenfalls in Monaten mit vielen Regentagen ein gehiuftes

Auftreten von Harnwegserkrankungen nach.

1.2. Endogene Faktoren

Bei Katzen mit sterilen Harnwegsentziindungen waren Verdnderungen in der
Harnblase, sowie im zentralen und autonomen Nervensystems nachweisbar
(HOSTUTLER et al., 2005). Es herrscht jedoch noch immer Unklarheit dariiber,
ob diese Befunde primir bedingt sind, oder ob es sich um sekundire Prozesse,
ausgelost durch ein bis dato unbekanntes infektioses Agents, handelt (GUNN-
MOORE, 2003).

1.2.1. Schidigung des Blasenepithels

Das normale Urothelium der Harnblase ist mit einer Schicht von
Glykosaminoglykanen = (GAG), bestehend aus Chondroitinsulfat und
Heparansulfat, ausgekleidet. Diese verhindern die Anheftung von Bakterien,
Kristallen, Ionen, Proteinen und schiitzen das Urothelium vor schidigenden
Urinbestandteilen. Katzen mit FIC weisen im Vergleich zu gesunden Tieren eine
geringere Konzentration an ausgeschiedenen GAG im Harn auf (BUFFINGTON
et al., 1996a). Gleiches gilt fiir Frauen mit IC (HURST, 1994). Die Griinde fiir die
abweichenden GAG-Konzentrationen sind unbekannt. BUFFINGTON und
Mitarbeiter (1996) nennen Verdnderungen der GAG-Synthese in der Blasenwand,
Verlust durch gesteigerte Permeabilitit der Blasenwand oder Inaktivierung durch
bestimmte Substanzen im Urin (Protaminsulfat) als mogliche Griinde. Im Falle
einer Schidigung der GAG-Schicht gelangt der Harn in Kontakt mit in der
Submukosa liegenden sensorischen C-Fasern (Schmerzfasern), deren Stimulation
zu Schmerzen im Beckenbereich fiihrt. Dariiber hinaus wird auch am Axon der
Neurotransmitter Substanz P freigesetzt, die iiber eine Histaminfreisetzung aus
Mastzellen zu einer lokalen Entziindung fithrt (HOSTUTLER et al., 2005).
Verantwortlich fiir die Undurchléssigkeit des intakten Harnblasenepithels ist die
innere urotheliale Schicht, aufgebaut aus sogenannten Umbrella-Zellen und
zwischen ihnen bestehenden tight junctions. LAVELL und Mitarbeiter (2000)
untersuchten das Permeabilitdtsverhalten des Urotheliums bei Katzen mit FIC und

konnten nachweisen, dass die Durchlissigkeitsbarriere bei FLUTD-Katzen starke
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Mingel aufweist. Selbst bei wenig gefiillter Blase kommt es zum Austritt von
Ionen und Harnstoff. Bei elektronenmikroskopischer Betrachtung ist ein fldchiger
Verlust der Umbrella-Zellen sowie Unterbrechungen der tight junctions auffillig

(LAVELLE et al., 2000).

1.2.2. Nervale Dysregulation

Abweichungen in der Neurochemie des Gehirns scheinen ebenfalls in der
Pathophysiologie steriler Harnwegsinfektionen eine Rolle zu spielen. In mehreren
Studien wurde bei Katzen mit FIC im Locus Coeruleus des Gehirns, der Ursprung
absteigender exzitatorischer Bahnen zur Harnblase ist, erhohte Aktivititen der
Tyrosinhydroxylase festgestellt (RECHE JUNIOR & BUFFINGTON, 1998;
WELK & BUFFINGTON, 2003). Dieses Enzyms ist verantwortlich fiir den
geschwindigkeitsbestimmenden Schritt in der Katecholaminsynthese. Diese Tiere
wiesen auch im Blut eine vermehrte Konzentration an Katecholaminen auf. o2-
Adrenozeptoren im zentralen Nervensystem, welche die Katecholaminfreisetzung
und Schmerzweiterleitung zum Gehirn verhindern, werden durch die erhohten
Blutkatecholaminkonzentration desensibilisiert. Dadurch konnte eine bestehende

Entziindung verstirkt werden (PETROVAARA et al., 1991).

1.2.3. Endokrine Faktoren

WESTROPP und Mitarbeiter (2003) untersuchten die Nebennieren von Katzen
mit FIC. Die Nebennieren betroffener Tiere waren kleiner als bei gesunden
Katzen und wiesen histologisch eine verhiltnismifBig kleinere Zonae fasciculata
und reticularis als gesunde Katzen auf (WESTROPP et al., 2003). Dariiber hinaus
zeigten Katzen mit FIC nach exogener Stimulation mit Kortikotropin signifikant
niedrigere Kortisonkonzentrationen als gesunde Katzen (WESTROPP &
BUFFINGTON, 2003). Diese Befunde lassen den Schluss zu, dass bei betroffenen
Tieren eine Uberreaktion des sympathischen Nervensystems bei gleichzeitig
verminderter Aktivierung der Hypothalamus-Nebennierenrinden-Achse vorliegt

(HOSTUTLER et al., 2005).

1.24. Epigenetische Modulation der Genexpression

BUFFINGTON (2009) greift einen vollig neuen Ansatz zur Entstehung von
medizinisch unerkldrbaren Symptomen, wie z. B. IC und FIC, auf.
Wissenschaftliche Studien ergaben, dass bei schwangeren Frauen, die grofem

Stress ausgesetzt sind, Stresshormone die Plazenta passieren und die Entwicklung
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des Fotus beeinflussen konnen. Dabei kann es zu Verdnderungen im Gehirn und
bei autonomen, endokrinen und immunologischen Funktionen auf genetischer
Ebene kommen. Die epigenetische Modulation der Genexpression (EMGEX) ist
bei Patienten mit medizinisch unerklarbaren Symptomen ein fiir die
unterschiedliche Stressverarbeitung verantwortlicher Mechanismus. EMGEX
wurde bei Nachkommen von Miittern, welche wihrend der Schwangerschaft
groflen Stressoren ausgesetzt waren, nachgewiesen. EMGEX kann die Funktion
von zahlreichen Organen auf genetischem Weg beeinflussen. Diese Erkenntnis
eroffnet neue Wege in der Erklarung von Krankheiten mit kaum bekannter
Atiologie und zeigt eventuell neue therapeutische Ansitze auf (BUFFINGTON,
2009a).
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2. Therapie der idiopathischen Zystitis

Viele Therapievorschldge zur FIC beruhen auf klinischen Erfahrungsberichten, da
nur fiir wenige Medikamente kontrollierte Doppelblindstudien iiber deren
Wirksamkeit vorliegen (Tabelle 1). Zusitzlich erschwert der selbstlimitierende
Verlauf dieser Krankheit eine Beurteilung des Therapieerfolges (GUNN-
MOORE, 2003).

Tabelle 1: Zusammenfassung evaluierter Therapien fiir Katzen mit
idiopathischer Zystitis modifiziert nach Bartges (NB = nicht beurteilbar; NS
= nicht signifikant; m = minnliche Katzen; w = weibliche Katzen; MEMO =

Multimodal environmental modification; p. o. = per os; s. c. = subkutan)
L(OSBORNE et al., 1996a); 2(BUFFINGTON, 2002b); 3(CHEW et al., 1998); *MARKWELL et al., 1999);
S(KRUGER et al., 2003); SGUNN-MOORE & CAMERON, 2004); (GUNN-MOORE & SHENOY, 2004);
$(BUFFINGTON et al., 2006b); °(WALLIUS & TIDHOLM, 2009); "% CHEW et al., 2009)

Jahr | Patientenpopulation | Art der Therapie kon- Wirksam-
trollierte keit
Studie
1995' nicht obstruierte Prednisolon ja NS
m und w (1,0 mg/kg 2 x tgl.
p. o. fiir zehn Tage)
19957 nicht obstruierte Amitriptylin nein NB
m und w Kortikosteroide
Urohydrodistension
1998° nicht obstruierte Amitriptylin nein NB
m und w (10 mg p. o. 1 x tgl.
fiir zwolf Monate)
1999° nicht obstruierte ansduernde nein NB
m und w magnesiumarme
Diit, Feucht- und
Trockenfutter
2003’ nicht obstruierte Amitriptylin ja NS
m und w (5 mgp.o.1xtgl
fiir sieben Tage)
2004° nicht obstruierte Felines ja NS
m und w Gesichtspheromon
2004’ nicht obstruierte N-Acetyl- ja NS
m und w Glukosamin (125 mg
p. o. 1 x tgl. fiir
sechs Monate
2006 nicht obstruierte MEMO nein NB
m und w
2008’ nicht obstruierte Pentosanpolysulfat ja NS
m und w (3 mg/kg s. c. am
Tag 1,2, 5 und 10)
2009" nicht obstruierte Pentosanpolysulfat ja NS
m und w (2, 8 oder 16 mg/kg
p. 0. 2 x tgl. fiir 26
Wochen)
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2.1. Umweltmanagement

Wie bereits erldutert, spielt Stress in der Pathophysiologie der sterilen
Harnwegsinfektion eine entscheidende Rolle. VAN ROOIJEN (1991) vertritt die
Meinung, dass die monotone, erlebnisarme Umwelt fiir Wohnungskatzen auch
einen erheblichen Stressfaktor darstellt. Eine schrittweise Verdnderung und
Bereicherung des Lebensraumes der Katze kann zu einer Stressreduktion und
damit zu einer Verminderung der Schwere und Anzahl klinischer Episoden bei

Katzen mit FIC beitragen (BUFFINGTON et al., 2006b).

2.1.1. Fiitterung und Wasseraufnahme

Katzen mit FIC sollten nach Moglichkeit ausschlieBlich mit Feuchtfutter ernédhrt
werden (MARKWELL et al., 1999; GUNN-MOORE, 2003; WESTROPP &
BUFFINGTON, 2004; HOSTUTLER et al., 2005). MARKWELL und Mitarbeiter
(1999) verglichen in einer einjdhrigen prospektiven Studie den Einfluss der
Fiitterung einer kommerziellen urinansduernden Didt in Form von Feuchtfutter
und Trockenfutter auf Katzen mit nicht-obstruktiver FIC. Achtundzwanzig der 46
ausgewerteten Studienkatzen erhielten Trockenfutter, 18 Katzen erhielten
Feuchtfutter. Die mit Feuchtfutter gefiitterten Katzen wiesen ein signifikant
niedrigeres USG auf und hatten wihrend des einjdhrigen Beobachtungszeitraumes
signifikant weniger Rezidive. So zeigten zwei der 18 Tiere aus der
Feuchtfuttergruppe und elf der 28 Tiere aus der Trockenfuttergruppe erneut
klinische Symptome einer FIC. Nach Auffassung der Autoren kann ein hohes
USG mit entsprechend hohen Konzentrationen an physiologischen oder
pathologischen Urinbestandteilen schidigend auf das Harnblasenepithel
betroffener Katzen einwirken. Die Fiitterung von Feuchtfutter senkt das USG und
kann einen positiven Einfluss auf den Krankheitsverlauf von Katzen mit FIC
haben. Beim Versuch der Futterumstellung ist es ratsam, die neue Diit zunédchst
zusitzlich in einer extra Schale anzubieten. Als Futterplitze bieten sich ruhige,
geschiitzte Orte an, an denen die Katze ungestort fressen kann. Um dem Spiel-
und Beutetrieb der Tiere gerecht zu werden, konnen im Haus an unterschiedlichen
Stellen kleine Futterportionen versteckt werden. Um eine ausreichende
Wasseraufnahme sicherzustellen, sollten auf die Trinkgewohnheiten der Katze
Riicksicht genommen werden. So gibt es unterschiedliche Priferenzen beziiglich
der Schalenform, der Einfiilltiefe sowie des Geschmacks und Frischezustandes

des Wassers. Einige Tiere bevorzugen es, aus flieBendem Wasser zu trinken und
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nehmen einen angebotenen Katzenbrunnen dankbar an (WESTROPP &
BUFFINGTON, 2004). GUNN-MOORE (2003) schlidgt vor, Fisch- oder
Hiihnerbrithe bereitzustellen, um die Wasseraufnahme weiter zu erhohen. Es
empfiehlt sich, die fiir die Katzentoiletten geltende Regel ,,1 + 1* auch fiir Fress-
und Wasserschalen anzuwenden. Das heifit, dass eine Schiissel pro Katze plus
eine zusitzliche im Haushalt angeboten werden sollte. Auf eine regelmiBige
griindliche Reinigung der Futter- und Wasserschalen sollte geachtet werden

(WESTROPP & BUFFINGTON, 2004).

2.1.2.  Katzentoiletten

Fir Anzahl und Platzierung der Katzentoiletten gilt &@hnliches wie unter
vorhergehendem Punkt beschrieben. Pro Katze im Haushalt sollte eine
Katzentoilette zur Verfiigung stehen plus eine zusitzliche Toilette. Geeignete
Aufstellungsorte sind ruhige, abgeschiedene Ecken, die im Falle von
Mehrkatzenhaushalten jedoch auch einen Fluchtweg bieten sollten. Die Art der
Katzentoilette (offen oder geschlossen) sowie Beschaffenheit und Einstreutiefe
der Katzenstreu sind den Vorlieben der Katze anzupassen (WESTROPP &
BUFFINGTON, 2004). Die Katzentoiletten sollten mindestens einmal tédglich
gesdubert und einmal wochentlich komplett gerdumt und ausgespiilt werden

(HOSTUTLER et al., 2005).

2.1.3. Spiel- und Riickzugsmoglichkeiten

Die Haltungsbedingungen reiner Wohnungskatzen konnen durch ihre Monotonie
und Erlebnisarmut zu Stress fiihren. Eine Bereicherung der Haltungsbedingungen
tragt zur Gesundheit und zum Wohlbefinden der Tiere bei (VAN ROOIJEN,
1991). BUFFINGTON und Mitarbeiter (2006) griffen in ihrer Studie die
multimodalen Anderungen der Haltungsbedingungen (multimodal environmental
modification, MEMO) bei Katzen mit FIC auf. MEMO soll durch eine
Verbesserung der Haltungsbedingungen zur Stressreduktion und damit zu einer
verminderten Rezidivhiufigkeit bei betroffenen Katzen beitragen. Diese
Verbesserungen betreffen die Gestaltung des Lebensraumes, die Interaktion mit
anderen Katzen, Haustieren und den Besitzern sowie die Fiitterungsgewohnheiten.
In oben genannter Studie wurden die Lebensbedingungen von 46 Hauskatzen mit
FIC nach MEMO Kiriterien verdandert, und der Effekt wurde iber

Besitzerbefragungen innerhalb eines Zeitraumes von zehn Monaten iiberpriift.
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Eingeschlossen waren Katzen mit zwei oder mehr Episoden einer FIC innerhalb
der letzten zehn Monate. Die Autoren stellten eine signifikante Abnahme
klinischer Episoden von FIC fest. Fiinfundsiebzig Prozent der Studienkatzen
zeigten wihrend des Beobachtungszeitraumes keine weiteren Anzeichen einer
Erkrankung des unteren Harntraktes. Dariiber hinaus konnte eine signifikante
Abnahme von Angstlichkeit und Nervositit und ein Trend zu weniger Aggression
im Vergleich zu den Beobachtungen vor dem Einsatz von MEMO beobachtet
werden (BUFFINGTON et al., 2006b).

Um zu gewihrleisten, dass auch in der Wohnung gehaltene Katzen ihre
natiirlichen Verhaltensweisen ausleben konnen, brauchen sie Gelegenheit zum
Kratzen, Klettern, Verstecken und Ruhen. Das Bereitstellen von Kratzbiumen,
Klettergeriisten, erhohten Wegenetzen und ungestorten Schlafmoglichkeiten,
besonders auch auf hoheren Raumebenen (Fensterbank), und in Hohlen tragt zum
Wohlbefinden der Katze bei. Der Jagdtrieb der Tiere kann stimuliert werden in
dem der Besitzer das Spiel mit verschiedenen und auch immer wieder neuen
Spielsachen anbietet. Hierbei kann auch ein Laserpointer hilfreich sein
(WESTROPP & BUFFINGTON, 2004; HOSTUTLER et al., 2005). WESTROPP
und BUFFINGTON (2004) betonen in ihrem Artikel zum Management von
Katzen mit FIC die Bedeutung von Konflikten zwischen einzelnen Katzen und
auch zwischen Katzen und anderen Mitbewohnern, z. B. Hunden oder Kindern,
eines Haushaltes. Besitzer von mehreren Tieren sollten besonders fiir
Streitsituationen sensibilisiert werden, da diese fiir die rangniedrigere Katze einen
erheblichen Stress darstellen. Dieser duBert sich durch iiberméfiges Verstecken,
Inaktivitit, Kleinmachen, Augenkontaktvermeidung oder Flucht beim Anblick des
potentiellen Feindes. Eine Losung fiir innerartliche Probleme ist, fiir jede Katze
eigene Fress-, Ruheplitze und Toiletten in ausreichendem Abstand einzurichten,
alle Katzen einer Gruppe zu kastrieren und gegebenenfalls einzelne Tiere

rdumlich getrennt zu halten (WESTROPP & BUFFINGTON, 2004).

2.14. Felines Gesichtspheromon

Finf verschiedene Gesichtspheromone der Katze konnten bis zum jetzigen
Zeitpunkt identifiziert werden. Eines davon ist das Gesichtpheromon der Fraktion
3 (feline facial pheromone fraction 3 = FFP 3), mit welchem die Katzen durch
Reiben ihres Kopfes Menschen oder bestimmte Objekte im Haushalt markieren.

Feliway® (Ceva Animal Health, Briissel, Belgien) ist ein synthetisches Analog
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dieses Pheromons und wurde zur Behandlung von angstinduziertem Verhalten
entwickelt (PAGEAT & GAULTIER, 2003). Feliway® ist in Form von Spray oder
als Raumdiffuser erhiltlich. Das Spray enthilt einen Ethanolcarrier und sollte 15
Minuten vor Benutzung in Transportkifige oder Klinikboxen gespriiht werden.
Der Raumdiffuser deckt eine Wohnfldche von ca. 60 m? ab und reicht ungefihr
fir 30 Tage (HOSTUTLER et al., 2005). Mit der Anwendung von FFP bei
Katzen, welche durch Urinspriihen die Wohnung markierten, konnte eine
signifikante Reduktion dieser Verhaltensauffilligkeit erzielt werden (PAGEAT &
GAULTIER, 2003). In der Tierklinik stationdr aufgenommene Katzen zeigten in
mit FFP behandelten Kifigen mehr Putzverhalten und groeren Appetit als Tiere
ohne FFP Einfluss (GRIFFITH et al., 2000). GUNN-MOORE und CAMERON
(2004) untersuchten den Effekt des felinen Gesichtspheromons auf Katzen mit
FIC. Der Wohnraum der teilnehmenden neun Katzen wurde fiir zwei Monate
taglich mit FFP und dann fiir weitere zwei Monate mit Placebo behandelt. Die
Besitzer wurden angehalten, wéhrend dieser Zeit die Ausprigung klinischer
Symptome und Veridnderungen im Verhalten der Katze anhand eines Fragebogens
zu beurteilen. Fiinf Besitzer (56 %) gaben an, der allgemeine Gesundheitszustand
ihrer Katze sei unter der Verwendung von FFP besser gewesen. Vier Besitzer
(44 %) bemerkten keinen Unterschied zwischen der Verwendung von FFP und
Placebo. Es ergab sich kein statistisch signifikanter Unterschied zwischen den

beiden Gruppen (GUNN-MOORE & CAMERON, 2004).

2.2. Medikamentose Therapie

Erst nachdem die Anderungen im Fiitterungs- und Haltungsmanagement und die
Anwendung des felinen Gesichtspheromons nicht den gewiinschten Erfolg
erbracht haben, sollte iiber den Einsatz von Medikamenten nachgedacht werden

(HOSTUTLER et al., 2005).

2.2.1. Analgetika
Bei akuten Episoden von FIC ist die Gabe von Analgetika indiziert. Abhéngig von
dem Grad der Schmerzhaftigkeit kommen verschiedene Klassen von

Schmerzmitteln zum Einsatz (WESTROPP & BUFFINGTON, 2010).

2.2.1.1. Opioide
Die Opiate Buprenorphin (Temgesic®, essex pharma GmbH, Miinchen,

Deutschland), Butorphanol (Torbugesic®, Fort Dodge Animal Health, Overland
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Park, USA) und Fentanyl (Duragesic®, Janssen-Cilag Pharma, Wien, Osterreich)
werden in der Humanmedizin zum Schmerzmanagement bei Patienten mit IC
eingesetzt. Auch in der Tiermedizin finden diese Analgetika zur initialen
Behandlung einer akuten FIC Anwendung. Beobachtungen aus der Klinik lassen
den Schluss zu, dass die kurzzeitige Gabe von Opioiden fiir 24 bis 72 Stunden
schwere Verldufe von Pollakisurie, Strangurie und Dysurie abmildern kann
(KRUGER & OSBORNE, 2008). Es liegen jedoch keine kontrollierten Studien
tiber die Wirksamkeit und Vertrdglichkeit der Opiate zur analgetischen Therapie

von Katzen mit FIC vor.

2.2.1.2. Nichtsteroidale Antiphlogistika

Der Einsatz nichtsteroidaler Antiphlogistika bei sterilen Harnwegsinfektionen
wird von mehreren Autoren beschrieben (GUNN-MOORE, 2003; ROBERTSON,
2005). Ulzerationen der Harnblasenmukosa, Odematdse Verdnderungen der
Submukosa, Hidmorrhagien, Fibrosen und Infiltrationen von Entziindunszellen
sind lichtmikroskopisch nachgewiesene Verianderungen der Harnblase bei Katzen
mit FIC (WESTROPP & BUFFINGTON, 2010). Diese Veridnderungen sprechen
fiir einen entziindlichen Prozess. Jedoch sind die zugrunde liegenden Ursachen
dieser Entziindung bei Katzen mit sterilen Zystitiden unbekannt. Der Mangel an
einer spezifischen wirksamen Therapie der FIC fiihrte zu einem weitverbreiteten
Einsatz antiinflammatorischer Medikamente, um die entziindungsassoziierten
Symptome zu reduzieren (KRUGER & OSBORNE, 2008).

Ein in Deutschland fiir die Katze zugelassenes NSAID ist Meloxicam. Bei
Meloxicam handelt es sich um ein Cyclooxygenase (COX)-2-priferierendes
NSAID aus der Klasse der Oxicame. Es wirkt antiinflammatorisch, analgetisch
und antipyretisch durch die Inhibition von COX, Phospholipase-A2 und
Verhinderung der Prostaglandinsynthese. Eine Zulassung fiir die Katze besteht zur
Therapie von akuten und chronischen Erkrankungen des Bewegungsapparates.
Bei der Katze werden maximale Plasmakonzentrationen nach ca. drei Stunden
erreicht. Dabei liegen 97 % des verabreichten Wirkstoffes gebunden an
Plasmaproteine vor. Die Biotransformation erfolgt in der Leber. Ungefihr 75 %
der verabreichten Menge wird mit den Fédzes ausgeschieden, der Rest mit dem
Urin. Die Anwendung von Meloxicam ist kontraindiziert bei Tieren mit Neigung
zu gastrointestinalen Ulzerationen, bei allgemeiner Blutungsneigung und bei

Tieren mit Leber- und klinisch manifesten Nierenstorungen. Meloxicam sollte
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wegen dem Risiko einer renalen Toxizitit nicht angewandt werden bei
dehydrierten, hypovoldmischen und hypotonischen Tieren. Als unerwiinschte
Wirkungen gelten Appetitlosigkeit, Erbrechen, Durchfall, Apathie und
Nierenversagen (PLUMB, 2005).

Die Wirkung von NSAIDs bei idiopathischer Zystitis wurde bis dato noch nicht
mittels wissenschaftlicher Studien untersucht. Trotzdem ist ihr Einsatz in einigen
Veroffentlichungen fiir die Indikation steriler Harnwegsentziindungen beschrieben
(GUNN-MOORE, 2003; ROBERTSON, 2005). In der aktuellen
veterindrmedizinischen Therapiestudie von WALLIUS und TIDHOLM (2009)
zum Einsatz von PPS bei Katzen mit sterilen Harnwegsentziindungen wurden
siecben der 18 teilnehmenden Studienkatzen zusitzlich mit Tolfenaminsiure
behandelt. Die Autoren konnten keinen Unterschied zu Katzen feststellen, welche
keine Zusatztherapie mit NSAIDs erhalten hatten. In humanmedizinischen
Studien findet der Einsatz von NSAIDs zur Behandlung von Patienten mit IC
Erwihnung. So liegt eine Studie von WAMMACK und Mitarbeitern (2002) mit
Piroxicam zur oralen Behandlung der IC vor. Piroxicam ist ein dem Meloxicam
nahe verwandter COX-Hemmer aus der Gruppe der Oxicame. In der Studie wurde
Piroxicam in Kombination mit dem trizyklischen Antidepressivum Doxepin
verabreicht. Bei 81 % der 37 teilnehmenden Patientinnen konnte acht Wochen
nach Therapiebeginn eine nahezu vollstindige Remission der klinischen
Symptome erreicht werden. Bei 19 % der Studienteilnehmerinnen wurde eine
signifikante Verbesserung der klinischen Symptome festgestellt. Die Autoren
empfehlen die Kombinationstherapie von Piroxicam und Doxepin bei
Patientinnen mit IC, welche auf eine alleinige Therapie mit Piroxicam oder
Doxepin nicht angesprochen haben (WAMMACK et al.,, 2002). TAKAGI-
MATSUMOTO und Mitarbeiter (2004) untersuchten den Einfluss von NSAIDs
auf die Blasenfunktion bei gesunden Ratten und bei Ratten mit interstitieller
Zystitis. Unter dem Einfluss von Aspirin, Indomethacin und Ketoprofen konnte
bei Zystitisratten durch eine verminderte Prostaglandinsynthese die
Blasenkapazitit gesteigert und die Urinabsatzfrequenz gesenkt werden. Da in
dieser Studie bei Ketoprofen und Indomethacin, im Gegensatz zu Aspirin, ein
ulcerogener Effekt auf die gastrointestinale Mukosa nachgewiesen wurde, sehen
die Autoren mit Aspirin eine potentielle therapeutische Moglichkeit zur
Behandlung der IC (TAKAGI-MATSUMOTO et al., 2004). In der

Humanmedizin scheint sich dieser Ansatz weiterhin allerdings nicht bewéhrt zu
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haben, denn in den neuesten humanmedizinischen Veroffentlichungen iiber die
Therapie der interstitiellen Zystitis findet der alleinige Einsatz von NSAIDs keine
Erwidhnung (DASGUPTA & TINCELLO, 2009). GHOSE (1993) sieht die
hiamorrhagische Zystitis als seltene aber mogliche Nebenwirkung beim Einsatz
von NSAIDs. Hadmorrhagische Zystitiden sind im Zusammenhang mit der
Einnahme von Tiaprofensidure, Indomethacin, Diclofenac, Ketoprofen, Naproxen
und Piroxicam erwihnt. Der Autor vermutet einen allergisch-immunologischen

Pathomechanismus.

2.2.2.  Kortikosteroide

OSBORNE und Mitarbeiter (1996) untersuchten in einer placebo-kontrollierten
Doppelblindstudie die eventuellen Vor- und Nachteile des Einsatzes von
Kortikosteroiden bei Katzen mit FIC. Nach Ausschluss anderer Erkrankungen
mittels Vorbericht, klinischer Untersuchung, Urinanalyse mit bakteriologischer
Harnkultur, Nativ- und Kontrastrontgenaufnahmen des Harntraktes, Blutbild,
Serumchemie und Test auf felines Leukdmievirus (FeLV) wurden elf nicht
obstruierte Katzen randomisiert in zwei Studiengruppen eingeteilt. Die eine
Gruppe erhielt zweimal tdglich oral 1 mg/kg Prednisolon. Die andere Gruppe
erhielt in identischen Kapseln ein Placebo. Alle Katzen wurden fiir zehn Tage
stationdr aufgenommen und téglichen klinischen Untersuchungen und
Urinanalysen unterzogen. Zwei und vier Wochen nach Beginn der
Prednisolontherapie wurde erneut Zystozenteseharn fiir Urinuntersuchungen und
bakteriologische Harnkulturen gewonnen. Anzeichen von Dysurie verschwanden
in beiden Gruppen im Mittel nach 1,5 Tagen. Die mikroskopische Hamaturie hielt
in der Prednisolongruppe im Mittel 3,2 Tage und in der Placebogruppe 3,5 Tage
an. Die Autoren kamen zu dem Schluss, dass der Einsatz von Kortikosteroiden
keinerlei positiven Einfluss auf den Krankheitsverlauf von Katzen mit FIC hat.

(OSBORNE et al., 1996a).

2.2.3. Spasmolytika

Im akuten Fall kann durch die Behandlung eines Urethraspasmus mittels
Spasmolytika der Krankheitsverlauf gemildert und das Risiko einer erneuten
Harnrohrenobstruktion reduziert werden. Besonders effektiv zur Relaxation
glatter Muskulatur hat sich nach GUNN-MOORE (2003) Phenoxybenzamin

(Dibenzyran®, esparma GmbH, Osterweddingen, Deutschland) in einer Dosierung
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von 0,5 bis 1,0 mg/kg zweimal tédglich p. o. erwiesen. Dabei ist zu beachten, dass
die maximale Wirkung dieses Medikaments erst nach ca. fiinf Tagen eintritt.
Alternativ beschreibt die Autorin die Gabe des Sedativums und Spasmolytikums
Acepromazin (Sedalin®, Chassot GmbH, Ravensburg, Deutschland) in einer
Dosierung von 0,05 bis 0,2 mg/kg intra venam (i. v.), intramuskuldr (i. m.), s. c.
oder 1 bis 3 mgkg p. o. Bei schweren Krankheitsverliufen kann eine
Verldngerung der Behandlung oder auch eine intermittierende Gabe notwendig
sein. Die Spasmolytika sollten nicht spontan abgesetzt, sondern iiber mehrere
Tage ausgeschlichen werden. Hypotension ist als mogliche Nebenwirkung in
Betracht zu ziehen (GUNN-MOORE, 2003).

COOPER und Mitarbeiter (2008) therapierten ménnliche Katzen mit
Harnrohrenobstruktion, bei denen rontgenologisch keine Harnsteine festgestellt
worden waren und die keine metabolischen Verdnderungen wie Azotimie,
metabolische Azidose und Hyperkalidmie aufwiesen, medikamentds mit
Acepromazin (0,25 mg i. m. dreimal téglich) und Buprenorphin (0,075 mg p. o.
dreimal tdglich). Neben der medikamentdsen Therapie wurden nach Bedarf
dekompressive Zystozentesen durchgefiihrt, und die Tiere wurden in einem
ruhigen, abgedunkeltem Raum gehalten. Als erfolgreiche Behandlung galt
regelmiBiger selbstindiger Urinabsatz innerhalb von 72 Stunden. Bei acht von
zwOlf Studientieren war die Therapie erfolgreich. Nach Meinung der Autoren
bietet dieses Protokoll eine gute Alternative zur Euthanasie bei Katzen mit
obstruktiver FIC, die aufgrund finanzieller Limitationen der Besitzer keine

aufwendige Intensivtherapie erhalten konnen (COOPER, 2008).

2.24. Orale Glykosaminoglykane

Das Urothelium der Harnblase ist mit einer Schicht von GAG ausgekleidet. Diese
verhindern die Anheftung von Bakterien, Kristallen, Ionen, Proteinen und
schiitzen das Urothelium vor schidigenden Urinbestandteilen. Katzen mit FIC und
Frauen mit IC weisen im Vergleich zu gesunden Individuen quantitative und
qualitative Defekte in der GAG-Schicht auf (HURST, 1994; BUFFINGTON et
al., 1996a). Die Theorie dieses Therapieansatzes beruht auf der Vorstellung, dass
die oral aufgenommenen GAG iiber den Urin ausgeschieden werden und sich in
der Blase an das defekte Urothel anlagern. Dariiber hinaus wird durch GAG auch
ein analgetischer und antiinflammatorischer Effekt vermutet (GUNN-MOORE,
2003).
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In den USA ist Pentosanpolysulfat (PPS) das einzige zugelassene orale
Medikament zur Behandlung der IC bei Frauen. In der Humanmedizin wird PPS
als Langzeittherapie mit einem Erreichen der maximalen Wirksamkeit nach sechs
bis elf Monaten eingesetzt (BONAGURA, 2008). HWANG und Mitarbeiter
(1997) kommen in einer Metaanalyse von insgesamt vier randomisierten, doppelt
geblindeten, placebo-kontrollierten Studien zur Schlussfolgerung, dass PPS als
orale Therapie bei Schmerzen, Harndrang und Pollakisurie effektiver als ein
Placebo ist (HWANG et al., 1997). So konnte durch die orale Verabreichung von
PPS an Patienten mit IC in 28 % bis 63 % der Fille eine Besserung erzielt werden
(PARSONS & MULHOLLAND, 1987; CALLAHAN et al.,, 1991). VAN
OPHOVEN und Mitarbeiter (2005) untersuchten in ihrer Studie die Wirksamkeit
von subkutanen Low-Dose-Heparin Injektionen zusdtzlich zu einer bereits
bestehenden oralen Therapie mit PPS. Nach drei Monaten konnte bei zehn
Patienten (24,4 %) und nach sechs Monaten bei neun Patienten (21,9 %) eine
positive Wirkung festgestellt werden. Nebenwirkungen in Form von veridnderten
Gerinnungsparametern wurden nicht beobachtet. Die Autoren empfehlen diese
Kombinationstherapie besonders bei Patienten, die auf die alleinige Therapie mit
PPS nicht zufriedenstellend ansprechen (VAN OPHOVEN et al., 2005).

Auch in der Tiermedizin liegen Studien iiber den Einsatz von GAG bei Katzen
mit FIC vor. GUNN-MOORE und SHENOY (2003) verabreichten Katzen mit
FIC iiber einen Zeitraum von sechs Monaten einmal tdglich oral 125 mg N-
Acetyl-Glukosamin (Cystease®, Ceva Animal Health, Briissel, Belgien) oder
Placebo. Obwohl kein signifikanter Unterschied zwischen den Gruppen
festgestellt werden konnte, resultierte bei vier Katzen aus der Verumgruppe jeder
Versuch, das Medikament abzusetzen, im Auftreten erneuter klinischer
Symptome. Dies ldsst vermuten, dass manche Katzen von dieser Therapie mehr
profitieren als andere. Um die Wirksamkeit von PPS zu evaluieren, fiihrten
WALLIUS und TIDHOLM (2009) eine placebokontrollierte Doppelblindstudie
bei Katzen mit nicht obstruktiver FIC durch. Von den 18 teilnehmenden Katzen
erhielten neun Tiere PPS (3 mg/kg) und neun Tiere Placebo in Form von
subkutanen Injektionen am Tag 1, 2, 5 wund 10. Widhrend des
Beobachtungszeitraumes von zwolf Monaten hatten drei Katzen aus der
Placebogruppe und zwei Katzen aus der Verumgruppe ein Rezidiv. Es konnte zu
keinem Zeitpunkt ein statistisch signifikanter Unterschied zwischen Verum- und

Placebokatzen festgestellt werden (WALLIUS & TIDHOLM, 2009). CHEW und
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Mitarbeiter (2009) untersuchten in einer randomisierten und placebokontrollierten
Studie die orale Langzeittherapie mit PPS. Eingeschlossen waren 107 Katzen mit
mindestens zwei Episoden einer sterilen Harnwegsentziindung innerhalb der
letzten sechs Monate. Die Katzen erhielten iiber einen Zeitraum von 26 Wochen
oral zweimal tédglich Placebo oder PPS in einer Dosierung von 2,0, 8,0 oder 16,0
mg/kg. Die Studientiere wurden zu Beginn und nach Abschluss der Studie
zystoskopiert und die Besitzer beurteilten das Urinabsatzverhalten anhand eines
Fragebogens. Sowohl in der Placebo- als auch in er Verumgruppe beobachteten
die Besitzer einen Riickgang der Symptome um 75 %. Die Rezidivrate lag in allen
Gruppen bei ca. 40 %. Es konnte kein statistisch signifikanter Unterschied
hinsichtlich der Besitzerbeurteilung oder der allgemeinen zystoskopischen
Befunde festgestellt werden. Lediglich die zystoskopisch beurteilte Briichigkeit
des Urotheliums war bei den Katzen, die PPS in einer Dosierung von 16 mg/kg
erhielten signifikant niedriger. Die Autoren kamen zu dem Schluss, dass die Gabe
von PPS im Vergleich zu einem Placebo keinen positiven Beitrag bei der Therapie
einer idiopathischen FLUTD leistet (CHEW et al., 2009). Als mogliche
Nebenwirkungen von GAGs werden verzogerte Blutgerinnung, Inappetenz und

Insulinresistenz genannt (GUNN-MOORE, 2003).

2.2.5. Amitriptylin

Das zur Gruppe der trizyklischen Antidepressiva gehdrende Amitriptylin hat
sowohl verhaltensidndernde als auch organische Effekte. Es wirkt anticholinerg,
anti-a-adrenerg, analgetisch, antiinflammatorisch durch Mastzellstabilisierung,
anxiolytisch und antidepressiv (GUNN-MOORE, 2003).

In der Humanmedizin hat es einen festen Stellenwert bei der Behandlung von
chronischen, neuropathischen Schmerzzustinden (BINDER et al., 2008).
HANNO und Mitarbeiter (1994) berichten von einer Abnahme der
Miktionsfrequenz und iiber eine Reduktion von Schmerzen bei 19 von 25 mit
Amitriptylin behandelten Frauen mit IC (HANNO, 1994b). Van Ophoven und
Mitarbeiter (2004) untersuchten in einer randomisierten placebokontrollierten
Doppelblindstudie den viermonatigen Einsatz von Amitriptylin an 50 Patienten. In
der Verumgruppe ergab sich eine signifikante Verbesserung der
Schmerzhaftigkeit und des Harndranges und eine nicht signifikante Verbesserung

der Blasenkapazitit und der Pollakisurie (VAN OPHOVEN et al., 2004).
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In zwei unabhingigen tiermedizinischen Studien konnten KRAIJER und
Mitarbeiter (2003) und KRUGER und Mitarbeiter (2003) durch eine
Kurzzeittherapie mit Amitriptylin iiber sieben Tage bei Katzen mit FIC keinen
Erfolg nachweisen (KRAIJER et al., 2003; KRUGER et al., 2003). KRUGER und
Mitarbeiter (2003) berichteten sogar von einer Verstirkung der klinischen
Symptome bei den mit Amitriptylin behandelten Katzen nach Therapieende und
erklédrten dies mit dem abrupten Absetzen des Medikamentes nach sieben Tage. In
einer Langzeitstudie von Chew und Mitarbeitern (1998) in der von FIC betroffene
Katzen iiber einen Behandlungszeitraum von einem Jahr tdglich 10 mg
Amitripylin p. o. erhielten, ergab sich jedoch eine signifikante Besserung der
Symptomatik im Vergleich zur Situation vor Therapiebeginn. So blieben neun
von 15 Katzen, die im Jahr zuvor mehrfach Episoden einer interstitiellen Zystitis
zeigten, wihrend des einjdhrigen Behandlungszeitraumes symptomfrei.

Da die Gabe dieses Medikamentes mit erheblichen Nebenwirkungen einhergehen
kann, empfehlen die Autoren den Einsatz nur bei Tieren mit hiufigen Rezidiven,
die auf vorhergehende Behandlungen nicht angesprochen haben. Zu moglichen
Nebenwirkungen gehoren Somnolenz, Vernachldssigung der Fellpflege,
Gewichtszunahme und potentielle Hepatotoxizitit. Aus diesem Grund ist eine
Uberpriifung der Serumwerte vor und jeweils ein, zwei und sechs Monate nach
Behandlungsbeginn anzuraten (CHEW et al., 1998). Die Dosisangaben reichen
von 2,5 bis 12,5 mg pro Katze einmal tédglich abends. Favorisiert wird eine
geringe FEinstiegsdosis von 5 mg, die allmdhlich bis zum Eintreten einer
beruhigenden Wirkung und Nachlassen der klinischen Symptome gesteigert
werden kann (HOSTUTLER et al., 2005).

BUFFINGTON (2009) erwidhnt den Einsatz von Clomipramine (Clomicalm®,
Novartis Animal Health, Greensboro, USA), einem weiteren Antidepressivum mit
spasmolytischer, anticholinerger und antihistaminer Wirkung. Es liegen keine
gesicherten Daten iiber die Wirksamkeit vor, jedoch gibt es Berichte iiber eine
klinische Verbesserung bei Katzen mit rezidivierender idiopathischer FLUTD.
Die Dosisangaben reichen von 0,25 — 0,5 mg/kg p. o. einmal tiglich
(BUFFINGTON, 2009b).

2.3. Chirurgische Intervention
Minnliche Katzen, die wiederholt unter Harnréhrenobstruktionen, hervorgerufen

durch sterile Harnwegsentziindungen, Entziindungspfropfe, Strikturen oder
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Neoplasien leiden, konnen von einem operativen Eingriff zur permanenten
Eroffnung der Pars pelvina der Urethra profitieren (HAUPTMAN, 1984). Bei
einer perinealen Urethrostomie wird die Urethra in ihrem Beckenabschnitt
mobilisiert, ihre Mukosa mit der Haut im Perinealbereich zu einer neuen Offnung
verndht und die enge, mit dem Penisschwellkérper in Verbindung stehende Pars
spongiosa der Harnrohre abgesetzt. Durch diese Operation werden weitere
Harnr6hrenobstruktionen verhindert (WILSON & HARRISON, 1971). Zu den
moglichen jedoch eher seltenen postoperativen Komplikationen zihlen Strikturen,
Wunddehiszenz, Inkontinenz, Perinealhernien, Austritt von Urin in perineales
Gewebe, urethrorektale Fisteln und durch Harntrdufeln ausgeloste Dermatitiden
(HAUPTMAN, 1984). Als hiufiges und langwieriges Problem von
urethrostomierten Katzen stellten sich bakterielle Harnwegsinfektionen heraus
(OSBORNE et al., 1996¢). Nach einer Studie von BASS und Mitarbeiter (2005)
wurden mehr als die Hilfte der Katzen aufgrund postoperativer Komplikationen
oder erneuter Rezidive nach dem Eingriff nochmals beim Tierarzt vorgestellt. Als
postoperative Komplikationen traten bei 23 % der Katzen bakterielle Zystitiden
und bei 5 % der Katzen Harnrohrenstrikturen auf. Erneute Rezidive wurden bei
13 % der Tiere in Form von Harnsteinen und bei 10 % der Tiere in Form einer
idiopathischen FLUTD beobachtet. Trotzdem waren 94 % der Besitzer mit dem
Ergebnis zufrieden und 89 % gaben an, ihr Tier habe eine sehr gute

Lebensqualitit (BASS et al., 2005).
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I11. MATERIAL UND METHODEN

1. Patienten

In die Studie eingeschlossen wurden Katzen mit FIC, die im Zeitraum von
November 2006 bis Juni 2008 in der Medizinischen Kleintierklinik der Ludwig-
Maximilians-Universitdt Miinchen vorgestellt wurden. Alle Katzen zeigten eines
oder mehrere der klinischen Symptome Strangurie, Hamaturie, Pollakisurie und
Schmerzen beim Harnabsatz. In die Studie eingeschlossen wurden Katzen mit und
ohne Harnrohrenobstruktion und sowohl Tiere, die mit der ersten Episode der FIC
vorgestellt wurden, als auch Tiere, die bereits ein oder mehrere Rezidive gezeigt
hatten.

Die Diagnose FIC wurde iiber den Vorbericht und durch Ausschluss anderer
Erkrankungen des unteren Harntraktes gestellt. Dabei wurden zum Ausschluss
von Harnsteinen und strukturellen Verdnderungen der Blasenwand
Rontgenaufnahmen des Abdomens in zwei Ebenen und eine sonographische
Untersuchung des Harntraktes mit einer 11-MH-Linearsonde (GE C6)
durchgefiihrt. Um eine relevante Kristallurie zu identifizieren und bakterielle
Harnwegsinfektionen  auszuschlieBen, wurden mittels transabdominaler
Zystozentese entnommene Urinproben im klinikeigenen Labor untersucht und
einer bakteriologischen Kultur zugefiihrt. In die Studie aufgenommen wurden nur
Katzen, die im Urinsediment keine oder vereinzelt Kristalle aufwiesen. Eine
positive bakteriologische Kultur fithrte zum nachtriglichen Ausschluss aus der
Studie. Die klinische Untersuchung und ein Serumorganprofil dienten der
Identifizierung anderer Erkrankungen, die ebenfalls zum Ausschluss aus der
Studie fiihrten. Nicht eingeschlossen wurden Katzen mit Diabetes mellitus,
Hyperthyreose, gastrointestinalen Erkrankungen, Hepatopathien und Katzen mit
chronischen Nephropathien. Katzen mit einer T4-Konzentration oberhalb des
Referenzbereiches, einem positiven Test auf FeLV oder FIV (felines
Leukdmievirus Antigen/felines Immundefizienz Virus Antikorper Test Kit®,
IDEXX Laboratories Inc., Westbrook, Maine, USA) wurden ebenfalls nicht in die
Studie aufgenommen. Zur Beurteilung der metabolischen Komplikationen bei
Katzen mit obstruktiver FIC wurden die Harnstoff- und Kreatininkonzentrationen
gemessen und eine venodse Blutgasanalyse mit Bestimmung des Kaliums

durchgefiihrt.
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2. Studienprotokoll

Bei der vorliegenden Arbeit handelte es sich um eine placebo-kontrollierte
Doppelblindstudie. Die therapeutischen MaBnahmen gliedern sich in
Studientherapie = und  begleitende  therapeutische = MaBnahmen.  Die
Patientenbesitzer wurden ausfiihrlich iiber die Studie informiert und erklérten sich
mittels eines Einwilligungsformulares zur Teilnahme bereit. Eine Ubersicht des

Studienprotokolls ist in Tabelle 2 und Tabelle 3 aufgefiihrt.

2.1. Initiale therapeutische Manahmen

Alle Katzen erhielten iiber 48 Stunden (ST O und ST 1) 0,01 mg/kg Buprenorphin
subkutan (Temgesic®, Essex Pharma GmbH, Miinchen, Deutschland) alle acht
Stunden. Bei Bestehen einer Harnrohrenobstruktion erhielten die Katzen unter
Sedation mit Ketamin (5 mg/kg) und Midazolam (0,28 mg/kg) i. v. einen
Harnblasendauerkatheter. Hierfiir wurde eine Erndhrungssonde der GroBe 1,0 x
1,5 mm (B. Braun Melsungen AG, Melsungen, Deutschland) verwendet, mittels
Halteheftes am Praputium fixiert und an ein geschlossenes Sammelsystem
angseschlossen. Der Harnblasenkatheter wurde fiir 48 Stunden in der Blase
belassen. Alle obstruierten Studienkatzen erhielten eine an Dehydratations- und
Diuresestatus angepasste Infusionstherapie, so dass die Rehydratation nach

spatestens 24 Stunden gewéhrleistet war.
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Tabelle 2: Studienprotokoll diagnostische MaBBnahmen (ST = Studientag; ST f = folgende Studientage 6 bis 10; ET 1 — ET 5 =1. - 5. Tag
nach Entlassung aus der Klinik; Klin. US = Klinische Untersuchung; KU = Kontrolluntersuchung nach 14 bis 21 Tagen)

**durchgefiihrt bei Katzen, die zu dem Zeitpunkt noch nicht aus der Klinik entlassen waren; ***nochmals durchgefiihrt, falls Verdnderungen am
Studientag 0 oder 1 vorhanden waren

ST O ST 1 ST 2 ST 3 ST 4 ST S ST f ET1-ETS KU
Diagnostische
MafBnahmen
Anamnese X X
Klin. US X X X Xok* XH* Xok* Xk X
Butbild X
Serumchemie X Xokk® Xokk®
Blutgas X XokHk Xk
Urinuntersuchung X X X
Urin-BU X X X
Rontgen Abdomen X
Sonographie Harntrakt X
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Tabelle 3: Studienprotokoll Therapie und Besitzerevaluation (ST = Studientag; ST f = folgende Studientage 6 bis 10; ET 1 -ET 5=1.-5.
Tag nach Entlassung aus der Klinik; Klin. US = Klinische Untersuchung; KU = Kontrolluntersuchung nach 14 bis 21 Tagen)

*durchgefiihrt bei Katzen mit Harnr6hrenobstruktion

STO | ST1 | ST2 | ST3 | ST4 | STS5 | STf | ET1-ETS | KU | Monat3 | Monat 12
Begleittherapie
Buprenorphin X X
Harnblasendauerkatheter™ X X
Infusionstherapie* X X X
Entfernung des
Harnblasendauerkatheters* X
Studientherapie
Randomisierung X
Meloxicam/Placebo X X X X X
Beurteilung durch
Tierbesitzer
Besitzertagebuch X
Telefonische Befragung X X
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2.2. Randomisierung und Studientherapie

Da auch Katzen mit Harnr6hrenobstruktion in die Studie aufgenommen wurden,
erfolgte die Randomisierung nach Durchfiihrung therapeutischer MaBnahmen zur
Behebung der Dehydratation und metabolischer Komplikationen 24 Stunden nach
Aufnahme und Vorstellung am Studientag (ST) 1. Die Studienteilnehmer wurden
fortlaufend nummeriert. Dementsprechend erhielten sie ein mit der identischen
Nummer versehenes Flaschchen mit der oralen fliissigen Studienmedikation, das
entweder Meloxicam (Metacam® 0,5 mg/ml, Boehringer Pharma GmbH & Co
KG, Ingelheim, Deutschland) oder ein Placebo enthielt. Beide Substanzen waren
kodiert und konnten weder von den Mitarbeitern der Klinik noch von den
Besitzern voneinander unterschieden werden. Meloxicam wurde am ST 1 in einer
Dosis von 0,1 mg/kg p. o. gegeben und am ST 2 bis ST 5 in einer Dosis von 0,05
mg/kg p. o. Katzen der Placebogruppe erhielten eine entsprechend Menge
Placebo. Die Dekodierung der Flaschchen nach Placebo und Verum erfolgte
durch die Fa. Boehringer Ingelheim nach Studienende. Ein Exemplar des

Studienprotokolls befindet sich im Anhang (Anhang 2.1).

2.3. Begleitende therapeutische MaBnahmen wihrend des stationiren
Aufenthaltes

Falls bei der Eingansuntersuchung des Urinsediments mehr als 5 Leukozyten pro

High Power Field (HPF) gezdhlt wurden, erhielten die Katzen zusitzlich

Amoxicillin/Clavulansiure 1. v. (Augmentan®, GlaxoSmithKline GmbH & Co.

KG, Miinchen, Deutschland) in einer Dosierung von 12,5 mg/kg alle zwolf

Stunden. Bei obstruierten Studienkatzen wurde eine an Dehydratationsstatus und

Diurese angepasste Infusionstherapie fortgesetzt.

3. Beurteilung des Therapieerfolges

Die Beurteilung des Therapieerfolges erfolgte zum einen anhand klinischer
Parameter, die wihrend des stationdren Aufenthaltes in der Klinik und bei der
Kontrolluntersuchung erhoben wurden. Zum anderen dienten wiederholte
Urinuntersuchungen als Basis, um Verdnderungen im Krankheitsgeschehen zu
beurteilen. Im Anschluss an die Entlassung aus der Klinik beurteilten die Besitzer
das Befinden ihrer Katze mit Hilfe eines Besitzertagebuchs. Nach drei und zwolf

Monaten wurden die Tierbesitzer telefonisch zum Befinden ihrer Katze befragt.
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3.1. Haiufigkeit der Katheterisierung

Der Harnkatheter wurde nach 48 Stunden entfernt. Eine Rekatheterisierung
erfolgte, falls acht Stunden nach Katheterentfernung kein selbstindiger Urinabsatz
zu verzeichnen war. Die Anzahl der Studienkatzen, die rekatheterisiert werden
mussten sowie die Haufigkeit der Rekatheterisierungen wurden zur Beurteilung

des Therapieerfolges herangezogen.

3.2. Klinische Beurteilung

Bei Einlieferung der Katzen erfolgte eine detaillierte Anamneseerhebung. Die
Besitzer wurden anhand eines standardisierten Fragebogens zu verschiedenen
Aspekten der Haltungsbedingungen, Fiitterungsgewohnheiten, vorangegangenen
Stresssituationen und zur Krankheitsgeschichte ihrer Katze befragt. Ein Exemplar
des Fragebogens befindet sich im Anhang (Anhang 2.2). Die klinische
Untersuchung beinhaltete eine Beurteilung des Allgemeinbefindens, rektale
Korpertemperaturmessung, Kontrolle der Maulschleimhaut und der kapilldren
Fiillungszeit, Evaluierung des Dehydratationsstatus, Auskultation des Herzens
und der Lunge, inklusive Bestimmung der Herz- und Atemfrequenz, sowie
Palpation der Lymphknoten und des Abdomens mit Feststellung einer eventuell
vorhandenen = Schmerzhaftigkeit im kaudalen Abdomen. Der Befund
»schmerzhaftes Abdomen* wurde gestellt bei mittelgradig bis hochgradig
angespanntem Abdomen und bei Abwehrreaktionen und Vokalisieren wihrend
der Abdomenpalpation. Eine Gewichtsdokumentation erfolgte durch Wiegen und
Bestimmung des Korperfettanteils der Tiere mittels Body Condition Scoring nach
der Neunpunktetabelle. Hierbei steht 1/9 fiir hochgradig kachektisch, 5/9 fiir
idealgewichtig und 9/9 fiir krankhaft adipos. Wihrend des stationdren
Aufenthaltes wurden alle Katzen tédglich klinisch untersucht. Bei der
Kontrolluntersuchung 14 bis 21 Tage nach Klinikaufenthalt erfolgte eine erneute

klinische Untersuchung.

3.3. Dauer des stationiren Aufenthaltes
Alle Studienkatzen, sowohl mit als auch ohne Harnr6hrenobstruktion, blieben fiir
mindestens 48 Stunden zur Beobachtung und Medikation stationér in der Klinik.

Je nach Krankheitsverlauf verldngerte sich die Dauer des stationdren Aufenthaltes.
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34. Urinuntersuchung

Unter Ultraschallkontrolle wurde den Studienpatienten mittels Zystozentese
steriler Urin entnommen. FEine komplette Urinuntersuchung inklusive
mikroskopischer Beurteilung des Harnsediments wund bakteriologischer
Urinuntersuchung wurde mit frisch gewonnenem Harn am Tag der Einlieferung,
nach Entfernen des Katheters nach 48 Stunden und bei der Kontrolluntersuchung
14 bis 21 Tage nach Klinikaufenthalt durchgefiihrt. Das spezifische Gewicht des
Urins (USG) wurde mittels Refraktometer ermittelt. Zur physiochemischen
Beurteilung des Harns mittels Teststreifen wurde ein Combur-Test® (Roche
Diagnostics GmbH, Basel, Schweiz) verwendet. Ausgewertet wurden die Felder
pH-Wert (5,0 bis 9,0), Blut (negativ, 1+, 2+, 3+), Bilirubin (negativ, 1+, 2+, 3+),
Eiweiss (negativ, 1+, 2+, 3+), Glukose (negativ, 1+, 2+, 3+), Ketonkdrper
(negativ oder positiv) und Urobilinogen (negativ oder positiv). Bei der
Auswertung wurde ein negatives Teststreifenergebnis mit 0 bezeichnet.

Zur Untersuchung des Urinsediments wurde der Harn bei 1500 g/min
zentrifugiert. Die Beurteilung des Sediments erfolgte durch Musterung von 20
Gesichtsfeldern bei 400-facher Vergro3erung (HPF). Die Anzahl der Erythrozyten
wurden angegeben in 0 — 24/HPF (wenig), 25 — 100/HPF (zahlreich) und >
100/HPF (massenhaft). Die Anzahl der Leukozyten wurden angegeben in 0 —
3/HPF, 4 — 6/HPF, 7 — 19/HPF, 20 — 50/HPF (zahlreich) und > 50/HPF

(massenhaft).

3.5. Besitzertagebuch

Die Patientenbesitzer erhielten bei Entlassung ihrer Katze ein fiinftigiges
Studientagebuch. Anhand einer Visual Analogue Scale (VAS) iiber eine Distanz
von zehn Zentimeter machten die Besitzer Angaben zum Allgemeinbefinden, zur
Futteraufnahme und zum Urinabsatzverhalten ihrer Katze. Die Patientenbesitzer
wurden im Detail zum Auftreten von Schmerzen beim Urinabsatz, Strangurie,
erhohter Urinabsatzfrequenz, Harnabsatz aullerhalb der Katzentoilette und
blutigem Urinabsatz befragt. Die von den Besitzern eingezeichneten Striche auf
der VAS zwischen null und zehn Zentimetern wurden auf eine Kommastelle
genau abgemessen und in der weiteren Auswertung als Punktzahlen von 0,0 bis
10,0 angegeben. Niedrige Punktzahlen galten als positive Bewertung, d. h.
beispielsweise fiir ein gutes Allgemeinbefinden und eine normale

Urinabsatzfrequenz. Hohe Punktzahlen standen fiir negative Bewertungen, d. h.
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beispielsweise fiir ein reduziertes Allgemeinbefinden und eine stark erhohte
Urinabsatzfrequenz. Ein Exemplar des Besitzertagebuches befindet sich im

Anhang (Anhang 2.3).

3.6. Telefonische Befragung

Eine telefonische Erhebung mittels Fragebogen zum Gesundheitszustand der
Studienteilnehmer erfolgte weitere drei Monate nach Klinikaufenthalt und erneut
zwoOlf Monate nach Klinikaufenthalt. Dabei machten die Besitzer Angaben zu
eventuell verdnderten Haltungsbedingungen, zur Fiitterung (Feuchtfutter oder
Trockenfutter), zum aktuellen Korpergewicht, zur Anzahl der aufgestellten
Katzentoiletten und zu gegebenenfalls erneut aufgetretenen Symptomen des
unteren Harntraktes. Dariiber hinaus sollten die Patientenbesitzer ihrer
Zufriedenheit mit dem Behandlungserfolg Ausdruck verleihen und dafiir Noten
von 1 (sehr gut) bis 6 (schlecht) vergeben. Ein Exemplar des Besitzerfragebogens

befindet sich im Anhang (Anhang 2.4, 2.5).

4. Statistische Auswertung

Fiir die statistische Auswertung fanden die Programme Microsoft Excel und SPSS
16.0 for Microsoft (Statistical Package for the Social Science for Windows, SPSS

Inc., Chicago) Verwendung.

4.1. Berechnung der Patientenzahl

Grundlage der Power Analyse zur Ermittlung der notwendigen Patientenzahl war
die Hypothese, dass bei 70 % der Katzen der Placebogruppe und bei 40 % der
Katzen der Verumkatze eine Rekatheterisierung notwendig ist. Mit dem Fisher-
Exact-Test zu einem Signifikanzniveau von p < 0,05 wurde fiir eine Patientenzahl

von 48 eine Power von 80 % ermittelt.

4.2 Statistische Tests

Als statistischer Test wurde fiir kontinuierliche Daten bei zwei unabhingigen
Gruppen der Mann-Whitney-U-Test und bei zwei abhédngigen Gruppen der
Wilcoxon-Test durchgefiihrt. Fiir kategorische Daten fand der Chi-Quadrat-Test
nach Pearson oder der Fisher’s-Exakt-Test Anwendung. Es wurde ein
Signifikanzniveau von p < 0,050 angenommen. Fiir die graphischen Tests wurden
Boxplots verwendet. Bei der Auswertung der Parameter wurde ein besonderes

Augenmerk auf die Rekatheterisierungsrate, auf die Entwicklung des
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Allgemeinbefindens, auf abdominale Schmerzhaftigkeit, auf die Urinqualitét, auf

das Urinabsatzverhalten und die Rezidivrate gelegt.
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IV. ERGEBNISSE

1. Datenerhebung vor Therapiebeginn

Um anhand der Einschluss- und Ausschlusskriterien geeignete Tiere in die Studie
aufnehmen zu konnen, wurden die Katzen geméfl dem Studienprotokoll klinisch
und labordiagnostisch untersucht. Eine detaillierte Anamneseerhebung lieferte
Informationen zu den Haltungs- und Fiitterungsbedingungen und zur

Krankengeschichte.

1.1. Signalement

Beziiglich der Rassen-, Alters- und Geschlechtsverteilung wurden zwischen
Tieren der Verum- und Tieren der Placebogruppe keine signifikanten
Unterschiede festgestellt. Die genaue Verteilung der Studienpopulation ist in

Tabelle 4 aufgefiihrt.
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Tabelle 4: Vergleich des Signalements der Verum- und Placebokatzen mittels
Chi-Quadrat-Test nach Pearson (EKH = Europiisch Kurzhaarkatze; NWK
= Norwegische Waldkatze; MC = Maine Coon; KTH= Karthiuser; m =
ménnlich; mk = mannlich kastriert; w = weiblich; wk = weiblich kastriert; J.
= Jahre; BCS = Body Condition Score)

gesamt Verum Placebo p-Wert
Rasse
EKH 40/50 20725 20725 1,000
Perser 2/50 1/25 1/25 1,000
Persermix 1/50 0 1/25 0,500
Angora 2/50 2/25 0 0,821
NWK 1/50 0 1/25 0,500
NWK-Mix 1/50 1/25 0 0,500
MC 1/50 1/25 0 0,500
Siammix 1/50 0 1/25 0,500
KTH-Mix 1/50 0 1/25 0,500
Geschlecht
m 1/50 1/25 0 0,500
mk 47/50 23/25 24/25 0,755
w 0 0 0
wk 2/50 1/25 1/25 1,000
Alter in J. 1-15 1-11 1-14 0,368
Median 6 6 6
(MW +/- SD) (6,1 +/-2,9) (5,7 +/- 2,6) (6,6 +/-3,4)
Korpergewicht 3,0-8,4 3,0-8,4 4,2 -7,7 0,207
in kg
Median 5,5 5,6 5,3
(MW +/- SD) (7,7 +/- 1,2) (5,9 +/-1,3) (5,5 +/-1,0)
BCS 4/9 - 9/9 4/9 - 9/9 5/9 —4/9 0,056
Median 6/9 6/9 6/9
(MW +/- SD) (6/9 +/-1,2) | (6/9+/-1,4) | (6/9+/-1,2)
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1.2. Haltung und Fiitterung

Innerhalb der Studienpopulation lag der Anteil an Freigingerkatzen bei 20 % und
der Anteil an Wohnungskatzen bei 80 %. Aus Mehrkatzenhaushalten stammten
56 % der Studientiere. Bei der Betrachtung der Fiitterungsgewohnheiten gaben
44 % der Patientenbesitzer an, ihre Katze ausschlieBlich oder iiberwiegend mit
Trockenfutter zu fiittern. Weitere 44 % gaben an, ihre Katze zu gleichen Teilen
mit Trockenfutter und Feuchtfutter zu erndhren. AusschlieBlich oder iberwiegend
mit Feuchtfutter wurden 12 % der Studientiere erndhrt. Bei den Haltungs- und
Fiitterungsgewohnheiten ergaben sich zwischen der Verum- wund der
Placebogruppe keine statistisch signifikanten Unterschiede. Eine Ubersicht iiber

Haltung und Fiitterung der Studienpopulation ist in Tabelle 5 aufgefiihrt.

Tabelle 5: Vergleich der Haltungs- und Fiitterungsgewohnheiten bei Verum-
und Placebotieren mittels Chi-Quadrat-Test nach Pearson (TF =
Trockenfutter, FF = Feuchtfutter)

gesamt Verum Placebo p-Wert
Haltung
Freiginger 10/50 4/25 6/25 0,484
Wohnungskatze 40/50 21/25 19/25 0,497
Mehrkatzenhaushalt 28/50 15/25 13/25 0,171
Fiitterung
TF ausschlieBlich 22/50 14/25 8/25
oder liberwiegend
TF und FF zu 22/50 10/25 12/25 0,140
gleichen Teilen
FF ausschlieBlich 6/50 1/25 5725
oder liberwiegend
1.3. Saisonale Verteilung

Durch den Studienbeginn im November und eine Laufzeit von 20 Monaten
wurden die Monate November bis Juni jeweils zweimal gezihlt. Fiir diese Monate
galten die durchschnittlichen Patientenzahlen. Eine graphische Darstellung der

saisonalen Verteilung ist in Abbildung 1 aufgefiihrt.
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Abbildung 1: Anzahl der mit FIC eingelieferten Studienkatzen (n) im
jahreszeitlichen Verlauf

14. Anzahl der Episoden

In die Studie wurden sowohl Tiere mit Erstauftreten einer FIC, als auch Tiere mit
einer oder mehreren vorangegangenen Episoden aufgenommen. Beziiglich der
Anzahl an Episoden mit FIC ergab sich kein statistisch signifikanter Unterschied
zwischen den Tieren der Placebo- und den Tieren der Verumgruppe. Eine
Ubersicht iiber den Status vorangegangener Episoden mit FIC ist in Tabelle 6

aufgefiihrt.

Tabelle 6: Vergleich der Anzahl an FIC-Episoden bei Verum- und
Placebokatzen mittels Chi-Quadrat-Test nach Pearson

gesamt Verum Placebo p-Wert
1. Episode 33 15 18
2. Episode 9 4 5
3. Episode 6 4 2 0,243
4. Episode 1 1 0
5. Episode 1 1 0
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1.5. Stressereignisse

Zweiundzwanzig Besitzer benannten ein Stressereignis in unmittelbaren
Zusammenhang mit dem Beginn der FIC-Episode. In jeweils vier Fillen
berichteten die Besitzer von der Aufnahme neuer Tiere in den Haushalt (ein Hund,
eine Katze, ein Hamster, ein Kaninchen), von innerartlichen Konflikten mit
Partner- oder Nachbarskatzen und familidren Stresssituationen. Dreimal ging der
FIC-Episode ein lingerer Besuch eines Bekannten oder Verwandten voraus. Ein
Umzug oder Umbaumafnahmen in der Wohnung wurden von jeweils zwei
Patientenbesitzern als mogliches Stressereignis angegeben. Jeweils einmalig
wurden Besitzerwechsel, Tierarztbesuch und schwere Unwetter als mogliche
krankheitsauslosende Ursache benannt. Ein Vergleich vorangegangener

Stressereignisse zwischen Verum- und Placebotieren ist in Tabelle 7 aufgefiihrt.

Tabelle 7: Vergleich der Stressereignisse in Zusammenhang mit Ausbruch
der FIC bei Verum- und Placebokatzen mittels Chi-Quadrat-Test nach
Pearson

gesamt Verum Placebo p-Wert
Stressereignis 22/50 13/25 9/25 0,254
1.6. Klinische Untersuchung

Die Studienkatzen wurden  bei Einlieferung einer  klinischen
Allgemeinuntersuchung unterzogen. Bei der Eingangsuntersuchung ergaben sich
keine statistisch signifikanten Unterschiede bei Katzen der Verum- und
Placebogruppe. Eine vergleichende Darstellung der Eingangsuntersuchung ist in

Tabelle 8 aufgefiihrt.
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Tabelle 8: Vergleich der klinischen Untersuchung bei Einlieferung von
Verum- und Placebotieren mittels Chi-Quadrat-Test nach Pearson (ST 0
Stationdirer Tag 0 = Tag der Einlieferung; Urethraobstr.
Urethraobstruktion; AB = Allgemeinbefinden; ggr. = geringgradig; mgr.
mittelgradig; hgr. = hochgradig; Ktemp. = Korpertemperatur; Abd. Palp.
Abdomenpalpation)

Zeitpunkt gesamt | Verum | Placebo p-
Wert
STO Urethraobstr. 37/50 18/25 19/25 0,747
ST O AB
ungestort 21/50 12/25 9725
ggr. gestort 19/50 11725 8/25 0,179
mgr. gestort 8/50 2/25 6/25
hgr. gestort 2/50 0 2/25
ST O Ktemp.
normotherm 43/50 21/25 22/25 0,270
hypertherm (> 39,3) 4/50 3/25 1/25
Hypotherm (< 37,5) 3/50 1725 2/25
ST 0 Abd. Palp.
nicht schmerzhaft 14/50 8/25 6/25 0,529
schmerzhaft 36/50 17/25 19/25
1.7. Laborbefunde

Der folgende Abschnitt enthilt die Ergebnisse der Untersuchungen des Blutbildes,
der Serumorganprofils, des Blutgases und des Urins der Katzen vor
Studientherapiebeginn. Es erfolgte ein Vergleich zwischen obstruierten und nicht

obstruierten Tieren sowie zwischen Tieren der Verum- und Placebogruppe.

1.7.1. Blutbilduntersuchung

Am Tag der Einlieferung wurde bei allen 50 Studienkatzen eine
Blutbilduntersuchung durchgefiihrt. Eine Kontrolle des Blutbildes aufgrund
deutlich verinderter Werte erfolgte bei sieben Tieren am Folgetag. Eine Ubersicht
der Ergebnisse der Blutbilduntersuchung von Verum- und Placebokatzen bei
Einlieferung ist in Tabelle 9 dargestellt. Eine vergleichende Darstellung von
Hamokonzentration (Hamatokrit > 0,44 1/1), Leukozytose (Leukozyten > 11,0 x
10E9/1) und Neutrophilie mit Linksverschiebung (Stabkernige Neutrophile
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Granulozyten > 0,6 x 10E9/1) obstruierter und nicht obstruierter Studienkatzen ist
in Tabelle 10 aufgefiihrt. Bei keiner Untersuchung konnte ein statistisch
signifikanter Unterschied zwischen Katzen der Verum- und Katzen der
Placebogruppe festgestellt werde. Eine statistische Signifikanz ergab sich bei
einem Vergleich der Anzahl an Katzen mit Leukozytose zwischen obstruierten
und nicht obstruierten Studienkatzen. Obstruierte Studienkatzen wiesen

signifikant hdufiger eine Leukozytose auf (p = 0,002).
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Tabelle 9: Vergleich der Blutbilduntersuchungen von Verum- und
Placebokatzen bei Einlieferung mittels Mann-Whitney-U-Test (RBC = Red
Blood Cells; MCV = Mean Cellular Volume; MCH = Mean Corpuscular
Haemoglobin; MCHC = Mean Corpuscular Haemoglobin Concentration;
RDW = Red Cell Distribution Width; Stabk. Neutro. = Stabkernige
Neutrophile; Segm. Neutro. = Segmentkernige Neutrophile; Eos. Granulo. =
Eosinophile Granulozyten; Baso. Granulo. = Basophile Granulozyten)

Median Median Referenzwert p-
Verum Placebo Wert
RBC 9,96 10,00 5,00 — 10,00 | 0,674
(x 10E12/1)
(Spanne) (8,10 -12,80) | (7,69 — 14,40)
H:iimoglobin 9,28 9,09 5,60-9,30 | 0,516
(mmol/T)
(Spanne) (7,75-11,10) | (6,88 —13,00)
H:iimatokrit 0,41 0,40 0,30 -0,44 | 0,316
1))
(Spanne) (0,35 — 0,50) (0,31 -0,58)
MCV 41,80 40,95 40,00 — 55,00 | 0,516
(1)
(Spanne) (36,30 — 48,70) | (38,00 - 44,60)
MCH 0,90 0,91 0,80 - 1,00 | 0,787
(fmol/1)
(Spanne) (0,80 — 1,08) (0,80 —0,99)
MCHC 22,1 22,1 19,0 -22,0 | 0,406
(mmol/T)
(Spanne) (20,2 — 23,6) (21,2 -23,4)
RDW 20,5 19,9 0,226
(Spanne) (17,7 - 23,5) (16,3 — 25,5)
Leukozyten 10,80 11,65 6,00 — 11,00 | 0,968
(x 10E9/1)
(Spanne) (3,16 —23,20) | (5,62 -23,30)
Monozyten 0,19 0,21 0,04 - 0,50 0,672
(x 10E9/1)
(Spanne) (0,00 — 0,86) (0,00 —1,01)
Lymphozyten 1,48 1,18 1,00 —4,00 | 0,445
(x 10E91)
(Spanne) (0,17 — 5,42) (0,24 — 5,85)
Stabk. Neutro. 0,26 0,17 0,00 - 0,60 | 0,811
(x 10 E9/N)
(Spanne) (0,00 —0,92) (0,00 —1,21)
Segm. Neutro. 7,40 9,22 3,00- 11,00 | 0,741
(x 10E91)
(Spanne) (2,43-19,72) | (3,48-20,42)
Eos. Granulo. 0,02 0,04 0,04 — 0,60 0,659
(x 10E9/1)
(Spanne) (0,00 — 0,46) (0,00 — 1,14)
Baso. Granulo. 0,00 0,00 0,00 - 0,04
(x 10E91)
(Spanne) 0,00 0,00
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Tabelle 10: Vergleich der Himokonzentration, Leukozytose und Neutrophilie
mit Linksverschiebung von 37 obstruierten und 13 nicht obstruierten
Studienkatzen am Tag der Einlieferung und von vier obstruierten und drei
nicht obstruierten Studienkatzen bei einer Kontrolluntersuchung am
Folgetag mittels Chi-Quadrat-Test nach Pearson und Fishers-Exact-Test
(Hkz. = Héiamokonzentration; Neut. mit LV = Neutrophilie mit
Linksverschiebung; ST 0 = Stationédrer Tag 0 = Tag der Einlieferung; ST 1 =
Stationirer Tag 1; gebl. = geblockt; ungebl. = ungeblockt)

Gesamt Verum Placebo p-

Wert

Hkz.

STO 11 5 6 0,733

(gebl./ungebl.) (972) (4/1) (5/1) (0,503)

ST 1 0 0 0

(gebl./ungebl.)

Vergleich 0,325

STO mit ST 1

Leukozytose

STO 26 12 14 0,571

(gebl./ungebl.) (24/2) (10/2) (14/0) (0,002)

ST 1 2 1 1 1,000

(gebl./ungebl.) (1/1) (1/0) (0/1)

Vergleich 0,569

STOmit ST 1

Neut. mit LV

STO 13 5 8 0,812

(gebl./ungebl.) (12/1) (5/0) (7/1) (0,073)

ST 1 1 1 0 1,000

(gebl./ungebl) (1/0) (1/0) 0

Vergleich 0,482

ST O mit ST 1

1.7.2.  Serumorganprofil
Am Tag der Einlieferung wurde bei allen 50 Studienkatzen eine Untersuchung des
Serumorganprofils durchgefiihrt. Eine Kontrolle des Organprofils erfolgte bei 21

Studientieren aufgrund deutlich verinderter Werte am Folgetag. Eine Ubersicht
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der Ergebnisse der Serumorganprofile von Verum- und Placebokatzen bei
Einlieferung ist in Tabelle 11 dargestellt. Eine vergleichende Darstellung der
Azotdmie (Harnstoff > 11,3 mmol/l und/oder Kreatinin > 169 pmol/l) und der
getrennt betrachteten Erhohung der Harnstoff- und Kreatinkonzentration
obstruierter und nicht obstruierter Studienkatzen ist in Tabelle 12 aufgefiihrt. Ein
Vergleich der Hyperglykdmie (Glukose > 6,9 mmol/l) obstruierter und nicht
obstruierter ~ Studienkatzen ist in Tabelle 13 dargestellt. Bei der
Eingangsuntersuchung wiesen obstruierte Studientiere signifikant hdufiger eine
Azotdmie (p = 0,005) mit erhohter Harnstoffkonzentration (p = 0,003) und
erhohter Kreatininkonzentration (p = 0,005) auf. Bei der Kontrolluntersuchung am
Folgetag zeigten im Vergleich zur Eingangsuntersuchung signifikant weniger
Studienkatzen eine Azotimie (p = 0,001), eine erhohte Harnstoffkonzentration (p
= 0,002) und eine erhohte Kreatininkonzentration (p = 0,039). Bei keiner
Untersuchung konnte ein statistisch signifikanter Unterschied zwischen Katzen

der Verum- und Katzen der Placebogruppe festgestellt werde.

Tabelle 11: Vergleich der Serumorganprofile von Verum- und Placebokatzen
bei Einlieferung mittels Mann-Whitney-U-Test (ALT = Alaninamino-

Transferase; AP = Alkalische Phosphatase
Median Placebo | Median Verum | Referenzwert | p-Wert
ALT 58,0 58,0 0,0-114,0 0,530
an
(Spanne) (56,0 — 142,0) (37,0-72,0)
AP 24,0 31,0 0,0 -94,0 0,141
an
(Spanne) (9,0 —53,0) (16,0 — 56,0)
Bilirubin 2,13 1,88 0,00 — 4,74 0,254
(umol/T)
(Spanne) (0,20 —9,40) (0,29 — 4,55)
Eiweiss 77,6 78,5 57,0 - 94,0 0,668
(e
(Spanne) (65,0 — 87,9) (67,3 — 89,8)
Albumin 38,2 38,0 26,0 - 56,0 0,704
(e
(Spanne) (31,7 - 45,8) (30,3 —49,8)
Harnstoff 9,7 10,2 5,0-11,3 0,741
(mmol/T)
(Spanne) (4,9 -179,3) (4,2-354)
Kreatinin 136,0 130,5 0,0 - 169,0 0,642
(umol/T)
(Spanne) (73,0 — 1895,0) (77,7 - 639,0)
Glukose 7,5 9,9 3,7-6,9 0,059
(mmol/l)
(Spanne) (4,7-13,9) (4,0-15,2)
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Tabelle 12: Vergleich der Azotéimie und der getrennt betrachteten Erh6hung
der Harnstoff- und Kreatininkonzentration von 37 obstruierten und 13 nicht
obstruierten Studienkatzen am Tag der Einlieferung und von 21 obstruierten
Studienkatzen bei einer Kontrolluntersuchung am Folgetag mittels Chi-
Quadrat-Test nach Pearson (ST 0 = Stationdrer Tag 0 = Tag der
Einlieferung; ST 1 = Stationdrer Tag 1; gebl. = geblockt; ungebl. =
ungeblockt; Hst. Harnstoff; Krea. = Kreatinin)

Gesamt Verum Placebo p-Wert
Azotimie
STO 28 15 13 0,585
(gebl./ungebl.) (25/3) (1372) (12/1) (0,005)
ST 1 12 6 6 1,000
(gebl./ungebl.) (12/0) (6/0) (6/0)
Vergleich 0,001
ST O mit ST 1
Hst. erhoht
STO 25 13 12 0,889
(gebl./ungebl.) (23/2) (12/1) (11/1) (0,003)
ST 1 10 5 5 0,537
(gebl./ungebl.) (10/0) (5/0) (5/0)
Vergleich 0,002
ST 0 mit ST 1
Krea. erhoht
STO 20 12 8 0,296
(gebl./ungebl.) (19/1) 11/1) (8/0) (0,005)
ST 1 9 4 5 0,305
(gebl./ungebl) (9/0) (4/0) (5/0)
Vergleich 0,039
ST O mit ST 1
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Tabelle 13: Vergleich der Hyperglykiimie von 37 obstruierten und 13 nicht
obstruierten Studienkatzen am Tag der Einlieferung und von 21 obstruierten
Studienkatzen bei einer Kontrolluntersuchung am Folgetag mittels Chi-
Quadrat-Test nach Pearson (ST (0 = Stationidrer Tag 0 = Tag der
Einlieferung; ST 1 = Stationdrer Tag 1; gebl. = geblockt; ungebl. =
ungeblockt; Hyperglyk. = Hyperglykimie)

Gesamt Verum Placebo p-Wert
Hyperglyk.
STO 10 3 7 0,280
(gebl./ungebl.) (5/5) (172) (4/3) (0,750)
ST 1 5 3 2 0,350
(gebl./ungebl) (5/0) (3/0) (2/0)
Vergleich 0,085
ST O mit ST 1

1.7.3. Blutgasanalyse

Am Tag der Einlieferung wurde bei allen 50 Studienkatzen eine Blutgasanalyse
durchgefiihrt. Eine Kontrolle der Blutgasanalyse erfolgte am Folgetag bei 13
Studientieren aufgrund deutlich veriinderter Werte. Eine Ubersicht der Ergebnisse
der Blutgasanalysen von Verum- und Placebokatzen bei Einlieferung ist in
Tabelle 14 dargestellt. Eine vergleichende Darstellung der metabolischen Azidose
(Blut pH-Wert < 7,34) und der Hyperkalidmie (Kalium > 5,6 mmol/l) obstruierter
und nicht obstruierter Studienkatzen ist in Tabelle 15 aufgefiihrt. Bei der
Folgeuntersuchung zeigten im Vergleich zur Eingangsuntersuchung signifikant
weniger Studienkatzen eine metabolische Azidose (p = 0,011). Bei keiner
Untersuchung konnte ein statistisch signifikanter Unterschied zwischen Katzen

der Verum- und Katzen der Placebogruppe festgestellt werde.
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Tabelle 14: Vergleich der Blutgasanalysen von Verum- und Placebokatzen
bei Einlieferung mittels Mann-Whitney-U-Test (CO; =

Kohlendioxidpartialdruck, HCO; = Bikarbonat, BEecf = Base Excess)

Median Median Referenzwert p-Wert
Verum Placebo
Blut pH-Wert 7,30 7,29 7,34 — 7,44 0,652
(Spanne) (7,13 -7,42) (6,94 —7,36)
pCO; (mmHg) 40,0 40,0 1,000
(Spanne) (29,0-56,0) | (32,0-71,0)
HCOj3 (mmol/l) 18,8 18,7 19,0 - 24,0 0,539
(Spanne) (13,0 - 21,6) (7,6 —23,7)
Beecf (mmol/l) -6,9 74 25-25 0,298
(Spanne) (-14,1--4,5) | (-24.8--1,6)
Natrium 152,0 148,0 146,0 — 165,0 0,059
(mmol/l)
(Spanne) (141,0 — 155,0) | (131,0 - 156,0)
Kalium 3,9 4,1 35-56 0,275
(mmol/l)
(Spanne) (3,0-5,4) (2,8 -9,6)
Kalzium 1,24 1,19 1,20 - 1,35 0,360
(mmol/l)
(Spanne) (1,10-127) | (0,50 -1,34)
Phosphat 1,43 1,43 0,97 - 2,36 0,505
(mmol/l)
(Spanne) 0,84-231) | (0,80 -4,70)
Chlorid 118,0 114,0 100,0 — 124,0 0,202
(mmol/l)
(Spanne) (111,6 - 124,0) | (80,0-121,2)
Magnesium 1,03 0,97 0,6 -1,3 0,654
(mmol/I)
(Spanne) 0,75-1,13) | (0,57 —1,41)
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Tabelle 15: Vergleich der metabolischen Azidose und der Hyperkaliéimie von
37 obstruierten und 13 nicht obstruierten Studienkatzen am Tag der
Einlieferung und von zwolf obstruierten und einer nicht obstruierten
Studienkatze bei einer Kontrolluntersuchung am Folgetag mittels Chi-
Quadrat-Test nach Pearson (ST 0 = Stationdrer Tag 0 = Tag der
Einlieferung; ST 1 = Stationdrer Tag 1; gebl. = geblockt; ungebl. =
ungeblockt; metab. Azid. = metabolische Azidose)

gesamt Verum Placebo p-Wert
metab. Azid.
STO 40 21 19 1,000
(gebl./ungebl.) (29/11) (14/7) (15/4) 0,414)
ST 1 8 3 5 1,000
(gebl./ungebl.) (7/1) (3/0) (4/1)
Vergleich 0,011
ST O mit ST 1
Hyperkalidmie
STO 4 0 4 0,110
(gebl./ungebl.) (4/0) 0 (4/0) (0,561)
ST 1 0 0 0
(gebl./ungebl.)
Vergleich 0,601
ST O mit ST 1
1.7.4. Urinuntersuchung

Bei Erstvorstellung wurde der Zystozentesurin von 50 Studienkatzen untersucht.
Es erfolgte ein Vergleich der Ergebnisse zwischen der Verum- und Placebogruppe

und zwischen obstruierten und nicht obstruierten Tieren.

1.7.4.1. Vergleich der Placebogruppe mit der Verumgruppe

Eine Zusammenfassung der Ergebnisse der FEingangsurinuntersuchung von
Verum- und Placebokatzen ist in Tabelle 16 dargestellt. Die makroskopische
Hématurie, die Ergebnisse der Urinstickuntersuchung auf Blut, die Anzahl der
Erythrozyten im Urinsediment, die Anzahl der Leukozyten im Urinsediment, die
Proteinurie und Glukosurie sind gesondert in Tabelle 17 bis Tabelle 20 aufgefiihrt.
Katzen der Verumgruppe zeigten am Tag der Einlieferung signifikant haufiger

makroskopisch blutigen Urin als Katzen der Placebogruppe (p = 0,047). Bei
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keinem anderen Parameter konnte ein statistisch signifikanter Unterschied

zwischen Verum- und Placebokatzen nachgewiesen werden.

Tabelle 16: Vergleich der Eingangsurinuntersuchungen der 50 Verum- und
Placebokatzen mittels Chi-Quadrat-Test nach Pearson und Mann-Whitney-

U-Test (USG = Urinspezifisches Gewicht; HPF = High Power Field; Repith.

Rundepithelzellen; =  Ubergangsepithelzellen;

Uepith.

Plattenepithelzellen; Eries = Erythrozyten; Leukos = Leukozyten)

Pepith.

Median Median Median Referenz- p-
gesamt Verum Placebo wert Wert
Urin-pH 7,0 7,0 6,8 5,0-7,0 0,579
(Spanne) 5,0-8,0) | (5,5-8,0) | (5,0-8,0)
Eiweiss 3+ 3+ 2+ 0 0,693
(Spanne) (I+-34) (I+-3+) (I+-3+)
Glukose 0 0 0 0 0,248
(Spanne) 0-4+) 0-4+) (0-2+)
Ketonkorper 0 0 0 0 0
(Spanne) 0) 0) 0)
Urobilinogen 0 0 0 0 0
(Spanne) 0) 0) 0)
Bilirubin 0 0 0 0 0,224
(Spanne) (0-2+) O0-1+) 0-2+)
Blut 4+ 4+ 4+ 0-1+ 0,237
(Spanne) 0-4+) 0-4+) (I+-4+)
USG 1040 1042 1037 1035 - 0,275
(Spanne) (1006 — (1018 - (1006 - 1060
1060) 1051) 1060)
Repith./HPF 0 0 0 0,389
(Spanne) 0-3) 0-3) 0-2)
Uepith./HPF 0 0 0 0,482
(Spanne) 0-5) 0-2) 0-5)
Pepith./HPF 0 0 0 0,750
(Spanne) 0-4) 0-4 0-4)
Eries/HPF > 100 > 100 > 100 5-10 0,430
(Spanne) (£24-> (<24 ->
100) 100)
Leukos/HPF 0-3 0-3 4-6 0-4 0,558
(Spanne) (0 - >50) (0 - >50) (0-50)
Zylinder/HPF 0 0 0 0 0,950
(Spanne) (0-13) 0-2) (0-3)
Kristalle 0 0 0 0 0,545
(Spanne) O0-1) O0-1) 0-1)
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Tabelle 17: Vergleich der makroskopischen Himaturie, der
Urinstickuntersuchung auf Blut sowie der Anzahl an Erythrozyten im
Urinsediment zum Zeitpunkt der Einlieferung bei den 50 Verum- und
Placebokatzen mittels Chi-Quadrat-Test nach Pearson (ST 0 = Studientag 0
= Tag der Einlieferung; makr. Hamaturie = makroskopische Hamaturie; It. =
laut; Eries = Erythrozyten; HPF = High Power Field)

Zeitpunkt | makr. Himaturie | gesamt | Verum | Placebo | p - Wert
STO ja 27/50 17 10 0,047
nein 23/50 8 15
Blut It. Stick
STO 0 1/50 1725 0/25 0,237
1+ 2/50 0/25 2/25
2+ 3/50 2/25 1725
3+ 2/50 2/25 0/25
4+ 42/50 20/25 22/25
Median 4+ 4+ 4+
(Spanne) 0—44) | (0—4+) | (1+-4+)
Eries/HPF
STO < 24/HPF 10/25 4/25 6/25 0,430
25 - 100/HPF 8/50 3/25 5725
> 100/HPF 32/50 18/25 14/25
Median > 100 > 100 > 100
(Spanne) E24-> | (E24->| £24->
100) 100) 100)

Tabelle 18: Vergleich der Anzahl an Leukozyten im Urinsediment zum
Zeitpunkt der Einlieferung bei den 50 Katzen der Verum- und
Placebogruppe mittels Chi-Quadrat-Test nach Pearson ( ST 0 = Stationirer
Tag 0 = Zeitpunkt der Einlieferung; Leukos = Leukozyten; HPF = High
Power Field)

Zeitpunkt | Leukos/HPF | gesamt Verum Placebo p - Wert
ST O 0 - 3/HPF 26/50 14/25 12/25 0,558
4 - 6/HPF 7/50 3/25 4/25
7 - 19/HPF 5/50 3/25 2/25
20 — 50/HPF 11/50 4/25 7/25
> 50/HPF 1/50 1725 0
Median 0-3 0-3 4-6
(Spanne) (0->50) (0->50) (0-50)
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Tabelle 19: Vergleich der Proteinurie zum Zeitpunkt der Einlieferung bei
den 50 Katzen der Verum- und Placebogruppe mittels Chi-Quadrat-Test
nach Pearson ( ST 0 = Stationiirer Tag 0 = Zeitpunkt der Einlieferung)

Zeitpunkt | Proteinurie gesamt Verum Placebo p - Wert
ST O 0 0/50 0/25 0/25 0,693
1+ 8/50 4/25 4/25
2+ 15/50 6/25 9/25
3+ 27/50 15/25 12/25
Median 3+ 3+ 2+
(Spanne) (1+-3+) (1+-3+4) (1+-3+)

Tabelle 20: Vergleich der Glukosurie zum Zeitpunkt der Einlieferung bei den
50 Katzen der Verum- und Placebogruppe mittels Chi-Quadrat-Test nach
Pearson ( ST 0 = Stationéirer Tag (0 = Zeitpunkt der Einlieferung)

Zeitpunkt | Glukosurie gesamt Verum Placebo p - Wert
ST O 0 40/50 19/25 21/25 0,248

1+ 5/50 3/25 2/25
2+ 2/50 0/25 2/25
3+ 2/50 2/25 0/25
4+ 1/50 1725 0/25

Median 0 0 0

(Spanne) (0-4+) 0-4+) (0-2+4)

1.7.4.2. Vergleich der obstruierten mit nicht obstruierten Katzen

Eine Zusammenfassung der vergleichenden Eingangsurinuntersuchung von
obstruierten und nicht obstruierten Katzen ist in Tabelle 21 dargestellt. Die
makroskopische Hamaturie, die Ergebnisse der Urinstickuntersuchung auf Blut,
die Anzahl der Erythrozyten im Urinsediment, die Anzahl der Leukozyten im
Urinsediment, die Proteinurie und Glukosurie bei obstruierten und nicht
obstruierten Studienkatzen sind gesondert in Tabelle 22 bis Tabelle 25 aufgefiihrt.
Katzen ohne Harnrohrenobstruktion zeigten statistisch signifikant weniger
Hématurie (p = 0,010), ein signifikant hoheres USG (p = 0,001) und signifikant
mehr Plattenepithelzellen im Urinsediment. Bei den anderen Parametern konnte

kein statistisch signifikanter Unterschied zwischen obstruierten und nicht
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obstruierten Katzen nachgewiesen werden. Eine vergleichende graphische

Darstellung des USG ist in Abbildung 2 aufgefiihrt.

Tabelle 21: Vergleich der Eingangsurinuntersuchung der 37 obstruierten

Studienkatzen mit den 13 nicht obstruierten Studienkatzen mittels Chi-

Quadrat-Test nach Pearson und Mann-Whitney-U-Test (obstr. = obstruiert;
n. obstr. = nicht obstruiert; USG = Urinspezifisches Gewicht; HPF = High
Power Field; Repith. = Rundepithelzellen; Uepith. = Ubergangsepithelzellen;
Pepith. = Plattenepithelzellen; Eries = Erythrozyten; Leukos = Leukozyten)

Median Median Median Referenz- p-
gesamt obstr. n. obstr. wert Wert
Urin-pH 7,0 7,0 6,0 5,0-7,0 0,088
(Spanne) (5,0-8,00| (5,0-8,0) | (5,5-8,0)
Eiweiss 3+ 3+ 2+ 0 0,938
(Spanne) (1+-3+) (1+-3+) (1+-3+)
Glukose 0 0 0 0 0,521
(Spanne) (0—4+) (0—4+) (0)
Ketonkorper 0 0 0 0 0
(Spanne) ©) ©) 0
Urobilinogen 0 0 0 0 1,000
(Spanne) ©) ©) 0
Bilirubin 0 0 0 0 0,467
(Spanne) (0—2+) (0—2+) O-1+)
Blut 4+ 4+ 4+ 0-1+ 0,010
(Spanne) (0—4+) (0-4+) (1+ —44)
USG 1040 1042 1037 1035 - 0,275
(Spanne) (1006 — (1018 - (1006 - 1060
1060) 1051) 1060)
Repith./HPF 0 0 0 0,862
(Spanne) (0-13) (0-3) (0-2)
Uepith./HPF 0 0 0 0,828
(Spanne) (0-5) (0-5) (0-2)
Pepith./HPF 0 0 1 0,028
(Spanne) 0-4) 0-4) (0-4)
Eries/HPF > 100 > 100 25 -100 5-10 0,221
(Spanne) (<24 -> (<24 -> (<24 ->
100) 100) 100)
Leukos/HPF 0-3 0-3 4-6 0-4 0,436
(Spanne) (0 - >50) (0 - >50) (0-50)
Zylinder/HPF 0 0 0 0 0,136
(Spanne) (0-13) (0-3) (0-2)
Kristalle 0 0 0 0 0,132
(Spanne) O-1) O-1) O0-1)
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Tabelle 22: Vergleich der makroskopischen Himaturie, der
Urinstickuntersuchung auf Blut sowie der Anzahl an Erythrozyten im
Urinsediment zum Zeitpunkt der Einlieferung bei den 37 obstruierten
Studienkatzen und den 13 nicht obstruierten Studienkatzen mittels Chi-
Quadrat-Test nach Pearson (ST 0 = Stationdrer Tag 0 = Tag der
Einlieferung; makr. Himaturie = makroskopische Himaturie; obstr. =
obstruiert; n. obstr. = nicht obstruiert; It. = laut; Eries = Erythrozyten; HPF
= High Power Field)

Zeitpunkt makr. gesamt obstr. n. obstr. | p - Wert
Himaturie
ST O ja 27150 20/37 7/13 0,990
nein 23/50 17/37 6/13
Blut It. Stick
STO 0 1/50 1/37 0/13 0,010
1+ 2/50 1/37 1/13
2+ 4/50 0/37 4/13
3+ 3/50 2/37 1/13
4+ 40/50 33/37 7/13
Median 4+ 4+ 4+
(Spanne) (0—-4+) O—-4+) | (1+-4+)
Eries/HPF
ST O < 24/HPF 10/50 5/37 5/13 0,221
25 - 100/HPF 8/50 6/37 2/13
> 100/HPF 32/50 26/37 6/13
Median > 100 > 100 25-100
(Spanne) =24 -> £24->| (£24->
100) 100) 100)
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Tabelle 23: Vergleich der Anzahl an Leukozyten im Urinsediment zum
Zeitpunkt der Einlieferung bei den 37 obstruierten Studienkatzen und den 13
nicht obstruierten Studienkatzen mittels Chi-Quadrat-Test nach Pearson (ST
0 = Stationiirer Tag (0 = Zeitpunkt der Einlieferung; Leukos = Leukozyten;
HPF = High Power Field; obstr. = obstruiert; n. obstr. = nicht obstruiert)

Zeitpunkt | Leukos/HPF | gesamt obstr. n. obstr. p - Wert
STO 0 - 3/HPF 26/50 21/37 513 0,436
4 - 6/HPF 7/50 3/37 4/13
7 - 19/HPF 5/50 3/37 3/13
20 — 50/HPF 11/50 9/37 1/13
> 50/HPF 1/50 1/37 0
Median 0-3 0-3 4-6
(Spanne) (0 - >50) (0 - >50) (0-50)

Tabelle 24: Vergleich der Proteinurie zum Zeitpunkt der Einlieferung bei
den 37 obstruierten Studienkatzen und den 13 nicht obstruierten
Studienkatzen mittels Chi-Quadrat-Test nach Pearson (ST 0 = Stationirer
Tag 0 = Zeitpunkt der Einlieferung; obst. =obstruiert; n. obstr. = nicht
obstruiert)

Zeitpunkt | Proteinurie gesamt obstr. n. obstr. p - Wert
ST O 0 0/50 0/37 0/13 0,938
1+ 9/50 6/37 3/13
2+ 15/50 11/37 4/13
3+ 26/50 20/37 6/13
Median 3+ 3+ 2+
(Spanne) (1+-3+) (1+-3+) (1+-3+)

Tabelle 25: Vergleich der Glukosurie zum Zeitpunkt der Einlieferung bei den
37 obstruierten Studienkatzen und 13 nicht obstruierten Studienkatzen
mittels Chi-Quadrat-Test nach Pearson (ST 0 = Stationirer Tag 0 =
Zeitpunkt der Einlieferung; obstr. = obstruiert; n. obstr. = nicht obstruiert)

Zeitpunkt | Glukosurie gesamt obstr. n. obstr. p - Wert
ST O 0 40/50 27/37 13/13 0,521

1+ 5/50 5/37 0/13
2+ 2/50 2/37 0/13
3+ 2/50 2/37 0/13
4+ 1/50 1/37 0/13

Median 0 0 0

(Spanne) (0-4+) 0-4+) (0)
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Abbildung 2: Urinspezifisches Gewicht der Patienten mit und ohne
Harnrohrenobstruktion (n = Anzahl der Tiere, Placebo = Patienten der
Placebogruppe, Verum = Patienten der Verumgruppe, USG =
urinspezifisches Gewicht)

2. Datenerhebung unter Therapie

Die Katzen wurden wihrend ihres stationdren Aufenthaltes gemifl dem
Studienprotokoll klinisch und labordiagnostisch untersucht. Fiir eine langfristige

Verlaufskontrolle dienten die Besitzerevaluationen.

2.1. Beurteilung des Therapieerfolges

Zur Evaluation des Therapieerfolges wurden die Hiufigkeit der
Rekatheterisierungen, die klinische Beurteilung der Patienten, die Dauer des
stationdren Aufenthaltes, zweimalige Urinuntersuchungen mit Urinstick,
Harnsediment und bakteriologischer Urinuntersuchung sowie die Evaluation der

Patientenbesitzer ausgewertet.

2.1.1.  Hiufigkeit der Katheterisierung

Um einen moglichen klinischen Effekt des Meloxicams zu evaluieren, wurde die
Rekatheterisierungsrate und die Anzahl der Tage mit Katheter der Verum- und
Placebogruppe ausgewertet. In der Verumgruppe mussten vier Katzen aufgrund
ausbleibenden Urinabsatzes nach Ziehen des Harnkatheters erneut katheterisiert
werden. In der Placebogruppe wurden sieben Katzen rekatheterisieert. Einen
Vergleich der Rekatheterisierungsrate von obstruierten Studienkatzen zeigt

Tabelle 26. Eine vergleichende Darstellung der Anzahl an Tagen mit Katheter bei
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Verum- und Placebokatzen mit Harnrohrenobstruktion ist in Tabelle 27 abgebildet
Weder bei der Rekatheterisierungsrate noch bei der Anzahl an Tagen mit
Harnkatheter gab es einen signifikanten Unterschied zwischen Tieren der Placebo-

und der Verumgruppe.

Tabelle 26: Vergleich der Rekatheterisierungsrate der 37 obstruierten
Studienkatzen aus der Verum- und Placebogruppe mittels Mann-Whitney-U-
Test (Rekath. = Rekatheterisierungen; obstr. = obstruiert; MW = Mittelwert;

SD = Standardabweichung)

Anzahl gesamt Verum Placebo p-Wert
Rekath. obstr. obstr. obstr.
0 24/37 12/18 12/19 0,341
1 6/37 2/18 4/19
2 5/37 1/18 2/19
3 0/37 0/18 1/19
4 2/37 1/18 0/19
Median 0 0 0
(Spanne) (0,0 - 4,0) (0-4,0) (0-3,0)
MW 0,5 0,4 0,5
(SD) (+/-1,0) (+/-1,0) (+/-0,9)

Tabelle 27: Vergleich der Anzahl an Tagen mit Harnrohrenkatheter der 37
obstruierten Studienkatzen aus der Verum- und Placebogruppe mittels

Mann-Whitney-U-Test (ST  Kath. = Stationdre  Tage  mit
Harnrohrenkatheter; obstr. = obstruiert; MW = Mittelwert; SD =
Standardabweichung)
Anzahl gesamt Verum Placebo p-Wert
ST Kath. obstr. obstr. obstr.
2 24/37 12/18 12/19 0,891
3 6/37 3/18 3/19
4 5/37 2/18 3/19
5 0/37 0/18 0/19
6 2/37 1/18 1/19
Median 2,0 2,0 2,0
(Spanne) (2,0-6,0) | (2,0-6,0) (2,0 -6,0)
MW 2,5 2.4 2,6
(SD) (+/-1,2) (+/-1,3) (+/-1,2)




IV. Ergebnisse 54

2.1.2. Klinische Beurteilung
Alle Studienkatzen wurden wihrend ihres stationidren Aufenthaltes tiglich einer
klinischen Allgemeinuntersuchung unterzogen. Eine weitere klinische Beurteilung

erfolgte bei der Kontrolluntersuchung 14 bis 21 Tage nach Klinikaufenthalt.

2.1.2.1. Klinische Beurteilung wihrend des stationiiren Aufenthaltes

Alle Studienkatzen wurden wihrend ihres stationiren Aufenthaltes tiglich einer
klinischen Allgemeinuntersuchung unterzogen. Dabei ergaben sich keine
statistisch  signifikanten Unterschiede zwischen Katzen der Verum- und
Placebogruppe. Eine vergleichende Darstellung der Ergebnisse der klinischen

Untersuchungen sind in Tabelle 28 aufgefiihrt.
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Tabelle 28: Vergleich der Kklinischen Untersuchungen wihrend des
stationiiren Aufenthaltes von Verum- und Placebotieren mittels Chi-
Quadrat-Test nach Pearson (ST = Stationérer Tag; AB = Allgemeinbefinden;
ggr. = geringgradig; mgr. = mittelgradig; hgr. = hochgradig; KTemp. =
Korpertemperatur; Abd. Palp. = Abdomenpalpation)

Zeitpunkt gesamt Verum | Placebo | p-Wert
ST 1 AB
ungestort 41/50 22/25 19/25
ggr. gestort 7/50 3/25 4/25 0,307
mgr. gestort 2/50 0/25 2/25
hgr. gestort 0/50 0/25 0/25
ST 2 AB
ungestort 40/46 21/23 19/23
ggr. gestort 4/46 1/23 3/23 0,577
mgr. gestort 2/46 1/23 1/23
hgr. gestort 0/46 0/23 0/23
ST 3 AB
ungestort 37/38 18/19 19/19
ggr. gestort 1/38 1/19 0/19 0,311
mgr. gestort 0/38 0/19 0/19
hgr. gestort 0/38 0/19 0/19
ST 1 KTemp.
normotherm 38/50 18/25 20/25
hypertherm (> 39,3) 12/50 7/25 525 0,370
Hypotherm (< 37,5) 0/50 0/25 0/25
ST 2 KTemp.
normotherm 38/46 18/23 20/23
hypertherm (> 39,3) 8/46 5/23 3/23 0,243
Hypotherm (< 37,5) 0/46 0/23 0/23
ST 3 KTemp.
normotherm 30/38 15/19 15/19
hypertherm (> 39,3) 8/38 4/19 4/19 1,000
Hypotherm (< 37,5) 0/38 0/19 0/19
ST1 Abd. Palp.
nicht schmerzhaft 29/50 16/25 13/25 0,322
schmerzhaft 21/50 9/25 12/25
ST 2 Abd. Palp.
nicht schmerzhaft 23/46 13/23 10/23 0,443
schmerzhaft 23/46 10/23 13/23
ST 3 Abd. Palp.
nicht schmerzhaft 29/38 16/19 13/19 0,845
schmerzhaft 21/38 9/19 12/19
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2.1.2.2. Klinische Beurteilung bei der Kontrolluntersuchung

Dreiundvierzig Patientenbesitzer (20 Verumkatzen, 23 Placebokatzen) erschienen
mit ihrer Katze 14 bis 21 Tage nach deren Klinikaufenthalt zu einer
Kontrolluntersuchung. Dabei ergaben sich keine statistisch signifikanten
Unterschiede zwischen Katzen der Verum- und Placebogruppe. Eine
vergleichende Darstellung der Ergebnisse der klinischen Untersuchung bei

Kontrolle ist in Tabelle 29 aufgefiihrt.

Tabelle 29: Vergleich der Kklinischen Untersuchung bei der
Kontrolluntersuchung 14 bis 21 nach Klinikaufenthalt von Verum- und
Placebotieren mittels Chi-Quadrat-Test nach Pearson (KU
Kontrolluntersuchung; AB = Allgemeinbefinden; ggr. = geringgradig; mgr.
mittelgradig; hgr. = hochgradig; Ktemp. = Korpertemperatur; Abd. Palp.
Abdomenpalpation)

Zeitpunkt gesamt | Verum | Placebo p-
Wert
KU AB
ungestort 43/43 20/20 23/23
ggr. gestort 0/43 0/20 0/23 1,000
mgr. gestort 0/43 0/20 0/23
hgr. gestort 0/43 0/20 0/23
KU Ktemp.
normotherm 42/43 19/20 23/23 0,460
hypertherm (> 39,3) 1/43 1/20 0/23
Hypotherm (< 37,5) 0/43 0/20 0/23
KU Abd. Palp.
nicht schmerzhaft 39/43 20/20 19/23 0,065
schmerzhaft 4/43 0/20 4/23
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Abbildung. 3: Anzahl der Katzen (n), die bei der Palpation des Abdomens als
schmerzhaft beurteilt wurden, zum Zeitpunkt der Aufnahme (Tag 0), am
Tag 1 bis 3 und bei der Kontrolluntersuchung (KU) nach 14 bis 21 Tagen

2.1.3. Dauer des stationiren Aufenthaltes

Die Studientiere sowohl aus der Placebogruppe als auch aus der Verumgruppe
verbrachten zwischen zweil und acht Tage in der Klinik. Die durchschnittliche
Dauer des stationidren Aufenthalts betrug bei obstruierten und nicht Tieren der
Placebogruppe 4,5 Tage (+/- 1,5 Tage; Median 4,0 Tage, 2,0 — 8,0 Tage) und bei
obstruierten und nicht obstruierten Tieren der Verumgruppe 4,3 Tage (+/- 1,6
Tage; Median 4,0 Tage, 2,0 — 8,0 Tage) (p = 0,784). Da alle nicht obstruierten
Katzen gemidl dem Studienprotokoll zwei Tage stationdr in der Klinik
verbrachten, wurde fiir die obstruierten Studienkatzen der Placebo- und
Verumgruppe die stationdre Aufenthaltsdauer gesondert ausgewertet (siehe

Tabelle 30).
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Tabelle 30: Vergleich der Anzahl an stationéiren Tagen der 37 obstruierten
Studienkatzen aus der Verum- und Placebogruppe mittels Mann-Whitney-U-
Test (ST = Stationiire Tage; obstr. = obstruiert; MW = Mittelwert; SD =
Standardabweichung)

Anzahl gesamt Verum Placebo p-Wert
ST obstr. obstr. obstr.
3 4/37 2/18 2/19 0,822
4 16/37 9/18 7/19
5 6/37 2/18 4/19
6 7/37 2/18 5/19
7 2/37 2/18 0/19
8 2/37 1/18 1/19
Median 4,0 4,0 4,0
(Spanne) (3,0-8,0) | (3,0-28,0) (3,0 - 8,0)
MW 4,8 4,7 4.8
(SD) (+/-1,4) (+/-1,5) (+/-1,4)
2.14. Urinuntersuchungen

Zur Beurteilung des therapeutischen Effektes wurde am Tag 2 und bei einer

Kontrolluntersuchung 14 bis 21 Tage nach Klinikaufenthalt eine
Urinuntersuchung durchgefiihrt. Es erfolgte ein Vergleich der Urinbefunde
zwischen Verum- und Placebokatzen und ein Vergleich der Urinuntersuchungen

zu den unterschiedlichen Zeitpunkten.

2.14.1. Urinuntersuchung am Tag 2

Eine detaillierte Urinuntersuchung 48 Stunden nach Einlieferung konnte bei 20
Verum- und 17 Placebokatzen erfolgen. Bei den anderen Studienkatzen war eine
Uringewinnung aufgrund der bestehenden Strangurie und Pollakisurie nicht
moglich. Eine Zusammenfassung der Ergebnisse der Urinuntersuchung am Tag 2
von Verum- und Placebokatzen sind in Tabelle 31 dargestellt. Die
makroskopische Hamaturie, die Ergebnisse der Urinstickuntersuchung auf Blut,
die Anzahl der Erythrozyten im Urinsediment, die Anzahl der Leukozyten im
Urinsediment, die Proteinurie und Glukosurie sind gesondert in Tabelle 32 bis
Tabelle 35 aufgefiihrt. Katzen der Verumgruppe zeigten am Tag 2 eine
signifikante ~ Abnahme  der

Erythrozytenzahl im  Vergleich  zur
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Eingangsuntersuchung (p = 0,033). Am Tag 2 hatten die Tiere der Verumgruppe
signifikant weniger Leukozyten im Urinsediment als die Tiere der Placebogruppe
(p = 0,033). Beim Vergleich der Urinuntersuchung bei Einlieferung und am Tag 2
zeigten Katzen der Verumgruppe signifikant weniger Proteinurie (p = 0,001) und
signifikant weniger Glukosurie (p = 0,014). Bei keinem anderen Parameter konnte
ein statistisch signifikanter Unterschied zwischen Verum- und Placebokatzen oder
zwischen den Urinuntersuchen am Tag O und Tag 2 nachgewiesen werden.

Bei sechs Katzen aus der Placebo- und fiinf Katzen aus der Verumgruppe ergab
sich bei der bakteriologischen Urinuntersuchung nach Ziehen des Katheters ein
positiver Keimnachweis (p = 0,836). Das Keimspektrum umfasste
Staphylokokken (vier Katzen), B-hamolysierende Streptokokken (zwei Katzen), E.
coli (zwei Katzen), o-hdmolysierende Streptokokken, anhd@molysierende

Streptokokken und Pasteurella multocida bei jeweils einem Tier.
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Tabelle 31: Vergleich der Urinuntersuchungen am Tag 2 der 20 Verum- und
17 Placebokatzen mittels Chi-Quadrat-Test nach Pearson und Mann-
Whitney-U-Test (USG = Urinspezifisches Gewicht; HPF = High Power Field;
Repith. = Rundepithelzellen; Uepith. = Ubergangsepithelzellen; Pepith. =
Plattenepithelzellen; Eries = Erythrozyten; Leukos = Leukozyten)

Median Median Median Referenz- p-
gesamt Verum Placebo wert Wert
Urin-pH 7,0 7,0 6,5 5,0-7,0 0,197
(Spanne) (5,0-9,0) | (5,0-9,0) (5,0-38.,5)
Eiweiss 1+ 1+ 1+ 0 0,888
(Spanne) (0-3+) (0-3+) (0-3+)
Glukose 0 0 0 0 0,204
(Spanne) 0-2+) 0) 0-2+)
Ketonkorper 0 0 0 0 0
(Spanne) 0) 0) 0)
Urobilinogen 0 0 0 0 0
(Spanne) 0) 0) 0)
Bilirubin 0 0 0 0 0,539
(Spanne) (0—2+) (0—-1+) (0—2+)
Blut 4+ 4+ 4+ 0-1+ 0,390
(Spanne) 0-4+) 0-4+) (I+-4+)
USG 1011 1011 1011 1035 - 0,355
(Spanne) (1005 - (1005 - (1006 - 1060
1045) 1045) 1045)
Repith./HPF 0 0 0 0,059
(Spanne) 0-4 0-2) 0-4
Uepith./HPF 0 0 0 0,634
(Spanne) 0-5) 0-5) (0-5)
Pepith./HPF 0 0 0 0,334
(Spanne) 0-4 0-3) 0-4
Eries/HPF 25 -100 25 -100 25 -100 5-10 0,693
(Spanne) =24 -> £24-> £24->
100) 100) 100)
Leukos/HPF 0-3 0-3 4-6 0-4 0,033
(Spanne) (0 - >50) (0 - 50) (0 —>50)
Zylinder/HPF 0 0 0 0 0
(Spanne) 0) 0) 0)
Kristalle 0 0 0 0 0,489
(Spanne) O-1) O0-1) (0)
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Tabelle 32:

Vergleich

makroskopischen

Héamaturie,

der

Urinstickuntersuchung auf Blut, sowie der Anzahl an Erythrozyten im
Urinsediment zum Zeitpunkt der Einlieferung und am Tag 2 bei Verum- und
Placebokatzen mittels Chi-Quadrat-Test nach Pearson (ST 0 = Stationirer
Tag 0 = Tag der Einlieferung; ST 2 = Stationéirer Tag 2; Vgl. = Vergleich;

makr. Himaturie = makroskopische Himaturie; It. = laut; Eries =
Erythrozyten; HPF = High Power Field)
Zeitpunkt makr. gesamt | Verum | Placebo | p - Wert
Héamaturie
STO ja 27/50 17/25 10/25 0,047
nein 23/50 8/25 15/25
ST 2 ja 20/37 10/20 10/17 0,722
nein 17/37 10/20 7/17
p-Wert Vgl. 0,320 0,083 0,780
STO-ST?2
Blut It. Stick
STO 0 1/50 1/25 0/25 0,237
1+ 2/50 0/25 2/25
2+ 3/50 2/25 1/25
3+ 2/50 2/25 0/25
4+ 42/50 20/25 22/25
Median 4+ 4+ 4+
(Spanne) O0-4+) | 0O-4+) | (I+-4+)
ST 2 0 1/37 1/20 0/17 0,390
1+ 3/37 1/20 2/17
2+ 3/37 3/20 0/17
3+ 4/37 2/20 2/17
4+ 26/37 13/20 13/17
Median 4+ 4+ 4+
(Spanne) O—-4+) | 0-4+) | (J+-4+)
p-Wert Vgl. 0,231 0,317 0,317
STO-ST?2
Eries/HPF
STO < 24/HPF 10/25 4/25 6/25 0,430
25 - 100/HPF 8/50 3/25 5/25
> 100/HPF 32/50 18/25 14/25
Median > 100 > 100 > 100
(Spanne) £24-> | (£24-> | £24->
100) 100) 100)
ST 2 0 1/37 0/20 1/17 0,693
< 24/HPF 5137 3/20 2/17
25 - 100/HPF 19/37 11/20 8/17
> 100/HPF 12/37 6/20 6/17
Median 25-100 | 25-100 | 25-100
(Spanne) £24-> | (£24-> ©O->
100) 100) 100)
p-Wert Vgl. 0,038 0,033 0,248

STO0-ST2
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Tabelle 33: Vergleich der Anzahl an Leukozyten im Urinsediment zum
Zeitpunkt der Einlieferung und am Tag 2 bei Katzen der Verum- und
Placebogruppe mittels Chi-Quadrat-Test nach Pearson (ST 0 = Stationirer
Tag 0 = Zeitpunkt der Einlieferung; ST 2 = Stationiirer Tag 2; Leukos =
Leukozyten; HPF = High Power Field; Vgl. = Vergleich)

Zeitpunkt | Leukos/HPF | gesamt Verum Placebo p - Wert
ST O 0 - 3/HPF 26/50 14/25 12/25 0,558
4 - 6/HPF 7/50 3/25 4/25
7 - 19/HPF 5/50 3/25 2/25
20 — 50/HPF 11/50 4/25 7/25
> 50/HPF 1/50 1/25 0
Median 0-3 0-3 4-6
(Spanne) (0 - >50) (0 - >50) (0 -50)
ST 2 0 - 3/HPF 20/37 14/20 6/17 0,033
4 - 6/HPF 6/37 2/20 4/17
7 - 19/HPF 8/37 2/20 6/17
20 — 50/HPF 3/37 2/20 1/17
> 50/HPF 0/37 0/20 0/17
Median 0-3 0-3 4-6
(Spanne) (0 -50) (0 -50) (0 -50)
p-Wert 0,584 0,564 0,808
Vgl.
ST 0-ST
2

Tabelle 34: Vergleich der Proteinurie zum Zeitpunkt der Einlieferung und
am Tag 2 bei Katzen der Verum- und Placebogruppe mittels Chi-Quadrat-
Test nach Pearson (ST 0 = Stationirer Tag 0 = Zeitpunkt der Einlieferung;
ST 2 = Stationiirer Tag 2; Vgl = Vergleich)

Zeitpunkt | Proteinurie gesamt Verum Placebo p - Wert
STO 0 0/50 0/25 0/25 0,693
1+ 8/50 4/25 4/25
2+ 15/50 6/25 9/25
3+ 27/50 15/25 12/25
Median 3+ 3+ 2+
(Spanne) (1+-3+) (1+-3+) (1+-3+)
ST 2 0 10/37 6/20 4/17 0,888
1+ 12/37 7/20 5/17
2+ 7/37 3/20 4/17
3+ 8/37 4/20 4/17
Median 1+ 1+ 1+
(Spanne) (0-34) (0-3+4) (0-3+)
p-Wert 0,030 0,001 0,052
Vgl
STO0-ST?2
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Tabelle 35: Vergleich der Glukosurie zum Zeitpunkt der Einlieferung und
am Tag 2 bei Katzen der Verum- und Placebogruppe mittels Chi-Quadrat-
Test nach Pearson ( ST 0 = Stationérer Tag 0 = Zeitpunkt der Einlieferung;
ST 2 = Stationiirer Tag 2 Vgl. = Vergleich)

Zeitpunkt | Glukosurie gesamt Verum Placebo p - Wert
ST O 0 40/50 19/25 21/25 0,248
1+ 5/50 3/25 2/25
2+ 2/50 0/25 2/25
3+ 2/50 2/25 0/25
4+ 1/50 1/25 0/25
Median 0 0 0
(Spanne) 0-4+) (0-4+) (0-2+)
ST 2 0 35/37 20/20 15/17 0,204
1+ 0/37 0/20 0/17
2+ 2/37 0/20 2/17
3+ 0/37 0/20 0/17
4+ 0/37 0/20 0/17
Median 0 0 0
(Spanne) (0-2+) (0) (0-2+)
p-Wert 0,300 0,025 0,317
Vgl.
STO-ST?2

2.1.4.2. Urinuntersuchung bei der Kontrolluntersuchung

Bei der Kontrolluntersuchung 14 bis 21 Tage nach Klinikaufenthalt konnten
Urinproben von 19 Placebo- und 20 Verumkatzen gewonnen werden. Bei elf der
50 Studienkatzen war eine Uringewinnung aufgrund eines zu geringen
Urinvolumens in der Harnblase nicht moglich. Es wurden die Ergebnisse der
Verum- und der Placebogruppe und die Ergebnisse der Urinuntersuchungen zu
den verschiedenen Zeitpunkten miteinander verglichen. Eine Zusammenfassung
der Ergebnisse der Urinuntersuchung bei Kontrolle 14 bis 21 Tage nach
Klinikaufenthalt von Verum- und Placebokatzen ist in Tabelle 36 dargestellt. Die
makroskopische Hidmaturie, die Ergebnisse der Urinstickuntersuchung auf Blut,
die Anzahl der Erythrozyten im Urinsediment, die Anzahl der Leukozyten im
Urinsediment, die Proteinurie und Glukosurie sind gesondert in Tabelle 37 bis
Tabelle 40 aufgefithrt. Katzen der Placebogruppe zeigten bei der
Kontrolluntersuchung im Vergleich zur Eingangsurinuntersuchung signifikant
weniger Proteinurie (p = 0,001). Katzen der Verumgruppe hatten bei der
Kontrolluntersuchung im Vergleich zur Eingangsurinuntersuchung signifikant
weniger Glukosurie (p = 0,025). In der Placebogruppe trat bei der

Kontrolluntersuchung im Vergleich zur Verumgruppe signigikant weniger
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Bilirubinurie auf (p = 0,046). Bei Katzen der Verumgruppe war die Anzahl der

Ubergangsepithelzellen signifikant hoher als bei Placebotieren (p = 0,043).

Bei der Kontrolluntersuchung war sowohl eine bakteriologische Urinkultur einer

Placebo- als auch einer Verumkatze positiv. Es wurden in beiden Féllen

Staphylokokken nachgewiesen.

Tabelle 36: Vergleich der Urinuntersuchungen bei Kontrolle 14 bis 21 Tage
nach Klinikaufenthalt der 20 Verum- und 19 Placebokatzen mittels Chi-

Quadrat-Test

nach Pearson

und Mann-Whitney-U-Test

(USG

Urinspezifisches Gewicht; HPF = High Power Field; Repith. =
Rundepithelzellen; Uepith. =  Ubergangsepithelzellen; Pepith. =
Plattenepithelzellen; Eries = Erythrozyten; Leukos = Leukozyten)
Median Median Median Referenz- p-
gesamt Verum Placebo wert Wert
Urin-pH 7,0 7,0 7,0 5,0-7,0 | 0,546
(Spanne) (5,0-9,00 | (5,0-8,5 | (5,0-9,0)
Eiweiss 1+ 1+ 1+ 0 0,291
(Spanne) (0-3+) (0-3+) (0-24)
Glukose 0 0 0 0 0,330
(Spanne) (0-2+) (0) (0-24)
Ketonkorper 0 0 0 0 0
(Spanne) 0) 0) ©)
Urobilinogen 0 0 0 0 0
(Spanne) 0) 0) ©)
Bilirubin 0 0 0 0 0,744
(Spanne) 0-1+) 0-1+) 0-1+)
Blut 3+ 2+ 3+ 0-1+ 0,237
(Spanne) 0-4+) 0-4+) 0-4+)
USG 1041 1039 1044 1035 - 0,989
(Spanne) (1005 — > (1012 - > (1005 - > 1060
1050) 1050) 1050)
Repith./HPF 0 0 0 0,611
(Spanne) 0-4) (0-4) (0-2)
Uepith./HPF 0 0 0 0,043
(Spanne) 0-5) (0-5) (0)
Pepith./HPF 1 1 1 0,539
(Spanne) O0-7) 0-7) (0-6)
Eries/HPF <24 <24 <24 5-10 0,905
(Spanne) (0->100) | (0->100) | (0->100)
Leukos/HPF 0-3 0-3 0-3 0-4 0,304
(Spanne) (0 -50) (0 - 50) (0-19)
Zylinder/HPF 0 0 0 0 0,553
(Spanne) ©O-1 O-1 O0-1
Kristalle 0 0 0 0 0,231
(Spanne) 0) 0) 0)
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Tabelle 37: Vergleich der makroskopischen Himaturie, der
Urinstickuntersuchung auf Blut sowie der Anzahl an Erythrozyten im
Urinsediment zum Zeitpunkt der Einlieferung, am Tag 2 und bei
Kontrolluntersuchung 14 bis 21 nach Klinikaufenthalt bei Verum- und
Placebokatzen mittels Chi-Quadrat-Test nach Pearson (ST 0 = Stationiirer
Tag 0 = Tag der Einlieferung; ST 2 = Stationidrer Tag 2; KU =
Kontrolluntersuchung; Vgl. = Vergleich; makr. Himaturie =
makroskopische Himaturie; It. = laut; Eries = Erythrozyten; HPF = High
Power Field)

Zeitpunkt makr. gesamt | Verum | Placebo | p- Wert
Hamaturie
STO ja 27/50 17/25 10/25 0,047
nein 23/50 8/25 15/25
ST 2 ja 20/37 10/20 10/17 0,722
nein 17/37 10/20 7/17
p-Wert Vgl. 0,083 0,780
STO0-ST?2
KU ja 1/39 0/20 1/19 0,524
nein 38/39 20/20 18/19
p-Wert Vgl. 0,059 0,080
ST 0 - KU
Blut It. Stick
STO 0 1/50 1725 0/25 0,237
1+ 2/50 0/25 2/25
2+ 3/50 2/25 1725
3+ 2/50 2/25 0/25
4+ 42/50 20/25 22/25
Median 4+ 4+ 4+
(Spanne) O—-4+) | 0-4+) | (1+-4+)
ST 2 0 1/37 1720 0/17 0,390
1+ 3/37 1/20 2/17
2+ 3/37 3/20 0/17
3+ 4/37 2/20 2/17
4+ 26/37 13/20 13/17
Median 4+ 4+ 4+
(Spanne) O—-4+) | 0-4+) | (1+-4+)
p-Wert Vgl. 0,317 0,317
STO-ST?2
KU 0 13/39 9/20 4/19 0,237
1+ 5/39 1720 4/19
2+ 1/39 1720 0/19
3+ 7/39 4/20 3/19
4+ 13/39 5/20 8/19
Median 2+ 2+ 3+
(Spanne) O0-4+) | (0-4+) 0-4+)
p-Wert Vgl. 0,008 0,001 0,021
ST 0 - KU
Eries/HPF
STO < 24/HPF 10/25 4/25 6/25 0,430
25 - 100/HPF 8/50 3/25 5/25
> 100/HPF 32/50 18/25 14/25
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Median > 100 > 100 > 100
(Spanne) E24-> | (E24->| £24->
100) 100) 100)
ST 2 0 1/37 0/20 1/17 0,693
< 24/HPF 5137 3/20 2/17
25 - 100/HPF 19/37 11/20 8/17
> 100/HPF 12/37 6/20 6/17
Median 25-100 | 25-100 | 25-100
(Spanne) £24-> | (£24-> ©O->
100) 100) 100)
p-Wert Vgl. 0,033 0,248
STO-ST?2
KU 0 3/39 2/20 1/19 0,905
1 - 24/HPF 19/39 10/20 9/19
25 - 100/HPF 12/39 6/20 6/19
> 100/HPF 5/39 2/20 3/19
Median 1-24 1-24 1-24
(Spanne) ©O-> 0-> ©O->
100) 100) 100)
p-Wert Vgl. 0,002 0,021

ST 0 - KU
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Tabelle 38: Vergleich der Anzahl an Leukozyten im Urinsediment zum
Zeitpunkt der Einlieferung, am Tag 2 und bei der Kontrolluntersuchung 14
bis 21 Tage nach Klinikaufenthalt bei Katzen der Verum- und
Placebogruppe mittels Chi-Quadrat-Test nach Pearson (ST 0 = Stationéiirer
Tag 0 = Zeitpunkt der Einlieferung; ST 2 = Stationirer Tag 2; KU =

Kontrolluntersuchung; Leukos = Leukozyten; HPF = High Power Field; Vgl.
= Vergleich)

Zeitpunkt | Leukos/HPF | gesamt Verum Placebo p-
Wert
STO 0 - 3/HPF 26/50 14/25 12/25 0,558
4 - 6/HPF 7/50 3/25 4/25
7 - 19/HPF 5/50 3/25 2/25
20.- 5S0/HPF 11/50 4/25 7/25
> 50/HPF 1/50 1/25 0
Median 0-3 0-3 4-6
(Spanne) (0 - >50) (0 - >50) (0-50)
ST 2 0 - 3/HPF 20/37 14/20 6/17 0,033
4 - 6/HPF 6/37 2/20 4/17
7 - 19/HPF 8/37 2/20 6/17
20 — 50/HPF 3/37 2/20 1/17
> 50/HPF 0/37 0/20 0/17
Median 0-3 0-3 4-6
(Spanne) (0 -50) (0 -50) (0 - 50)
p-Wert Vgl. 0,564 0,808
STO-ST?2
KU 0 - 3/HPF 19/39 17/20 12/19 0,304
4 - 6/HPF 6/39 1/20 5/19
7 - 19/HPF 3/39 1/20 2/19
20 - 50/HPF 1/39 1/20 0/19
> 50/HPF 0/39 0/20 0/19
Median 0-3 0-3 0-3
(Spanne) (0 - 50) (0 - 50) (0-19)
p-Wert Vgl. 0,052 0,052
ST 0 - KU




IV. Ergebnisse 68

Tabelle 39: Vergleich der Proteinurie zum Zeitpunkt der Einlieferung, am
Tag 2 und bei der Kontrolluntersuchung 14 bis 21 Tage nach
Klinikaufenthalt bei Katzen der Verum- und Placebogruppe mittels Chi-
Quadrat-Test nach Pearson (ST 0 = Stationirer Tag 0 = Zeitpunkt der
Einlieferung; ST 2 = Stationirer Tag 2; KU = Kontrolluntersuchung; Vgl =
Vergleich)

Zeitpunkt | Proteinurie gesamt Verum Placebo p - Wert
ST O 0 0/50 0/25 0/25 0,693
1+ 8/50 4/25 4/25
2+ 15/50 6/25 9/25
3+ 27/50 15/25 12/25
Median 3+ 3+ 2+
(Spanne) (1+-3+) (1+-3+4) (1+-3+)
ST 2 0 10/37 6/20 4/17 0,888
1+ 12/37 7/20 517
2+ 7/37 3/20 4/17
3+ 8/37 4/20 4/17
Median 1+ 1+ 1+
(Spanne) 0-3+) (0-3+) (0-3+)
p-Wert 0,001 0,052
Vel.
STO-ST?2
KU 0 4/39 1/20 3/19 0,291
1+ 24/39 11/20 13/19
2+ 10/39 7/20 3/19
3+ 1/39 1/20 0/19
Median 1+ 1+ 1+
(Spanne) 0 -34) (0-3+4) (0-2+4)
p-Wert 1,000 0,001
Vel.
ST 0 - KU
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Tabelle 40: Vergleich der Glukosurie zum Zeitpunkt der Einlieferung, am
Tag 2 und bei der Kontrolluntersuchung 14 bis 21 Tage nach Einlieferung
bei Katzen der Verum- und Placebogruppe mittels Chi-Quadrat-Test nach
Pearson ( ST 0 = Stationiirer Tag 0 = Zeitpunkt der Einlieferung; ST 2 =
Stationérer Tag 2; KU = Kontrolluntersuchung; Vgl. = Vergleich)

Zeitpunkt | Glukosurie gesamt Verum Placebo p - Wert
ST O 0 40/50 19/25 21/25 0,248
1+ 5/50 3/25 2/25
2+ 2/50 0/25 2/25
3+ 2/50 2/25 0/25
4+ 1/50 1/25 0/25
Median 0 0 0
(Spanne) (0—4+) 0—-4+) (0-2+4)
ST 2 0 35/37 20/20 15/17 0,204
1+ 0/37 0/20 0/17
2+ 2/37 0/20 2/17
3+ 0/37 0/20 0/17
4+ 0/37 0/20 0/17
Median 0 0 0
(Spanne) 0-2+) 0) 0-2+)
p-Wert 0,025 0,317
Vel.
STO-ST?2
KU 0 37/39 20/20 17/19 0,330
1+ 1/39 0/20 1/19
2+ 1/39 0/20 1/19
3+ 0/39 0/20 0/19
4+ 0/39 0/20 0/19
Median 0 0 0
(Spanne) (0—2+) (0) (0—2+)
p-Vgl 0,025 0,414
ST 0 - KU

2.1.5. Besitzertagebuch

Die Patientenbesitzer erhielten bei Entlassung ihrer Katze ein fiinftigiges
Studientagebuch. Anhand einer VAS {iber eine Distanz von zehn Zentimeter
machten die Besitzer Angaben zum Allgemeinbefinden, zur Futteraufnahme und
zum Urinabsatzverhalten ihrer Katze. Niedrige Punktzahlen galten als positive
Bewertung (z. B. gutes Allgemeinbefinden). Hohe Punktzahlen standen fiir
negative Bewertungen (z. B. reduziertes Allgemeinbefinden). Vierundvierzig

Besitzertagebiicher (22 Verum, 22 Placebo) lagen zur Auswertung vor.
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Fiir das Allgemeinbefinden galt eine Markierung am linken Rand der Skala (0) als
absolut ungestortes Allgemeinbefinden, eine Markierung am ganz rechten Rand
der Skala (10) als hochgradig gestortes Allgemeinbefinden. Bei Katzen aus der
Placebogruppe dauerte es ab dem Zeitpunkt der Abholung durchschnittlich drei
Tage (+/- 2,2 Tage; Median 4 Tage, 0 - 6 Tage) bis die Tiere wieder ein
vollkommen ungestortes Allgemeinbefinden zeigten. Katzen, welche das Verum
erhalten hatten, zeigten nach durchschnittlich vier Tagen (+/- 3,5 Tage; Median
3,0 Tage, O - 14 Tage) ein ungestortes Allgemeinbefinden (p = 0,527). Die
weiteren Ergebnisse der Beurteilung sind in Tabelle 41 abgebildet. Abbildung 4
zeigt die Beurteilung des Allgemeinbefindens von Placebo- und Verumkatzen
durch den Besitzer auf der Visual analogue Scale von Tag 1 bis Tag 5 nach

Entlassung.
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Tabelle 41: Vergleich der Beurteilung des Allgemeinbefindens durch den
Besitzer auf der Visual analogue Scale von 0 bis 10 am Tag 1 bis Tag S nach
Entlassung mittels Mann-Whitney-U-Test (ET = Entlassungstag; 0

ungestortes Allgemeinbefinden, 10 = hgrd gestortes Allgemeinbefinden, n
Anzahl der ausgewerteten Tagebiicher,

MW = Mittelwert, SD

Standardabweichung)
Zeitpunkt gesamt Verum Placebo p - Wert
n=44 n=22 n=22
ET 1
MW +/-SD 3,7+/-2,4 3,1 +/-22 0,334
Median 3,7 2,8
Spanne 0,5-28,0 0,5-7,0
ET 2
MW +/-SD 3,1 +/-2,1 3,0+/-22 0,878
Median 2,8 2,5
Spanne 0,5-7,0 0,0-38.,5
ET 3
MW +/-SD 20+/-19 2,5+/-2,1 0,860
Median 1,8 2,1
Spanne 0,5-7,1 0,0-8,2
ET 4
MW +/-SD 20+/-19 2,0 +/- 1,8 0,509
Median 1,1 2,0
Spanne 0,0-6,8 0,0 -28,0
ETS
MW +/-SD 1,9 +/-19 1,9 +/-2,0 0,962
Median 1,5 1,5
Spanne 0,0-28,5 0,0-38.,5
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Abbildung 4: Graphische Darstellung der Beurteilung des
Allgemeinbefindens von Placebo- und Verumkatzen durch den Besitzer auf
der Visual analogue Scale von 0 bis 10 am Tag 1 bis Tag 5 nach Entlassung
(ET = Entlassungstag; 0 = ungestortes Allgemeinbefinden, 10 = hgrd
gestortes Allgemeinbefinden)

Fiir die Futteraufnahme galt eine Markierung am linken Rand der Skala (0) als
schlechte Futteraufnahme, eine Markierung am ganz rechten Rand der Skala (10)
als normale Futteraufnahme. FEine normale Futteraufnahme erfolgte bei
Placebotieren nach durchschnittlich drei Tagen (+/- 2,4 Tage; Median 3 Tage, 0 —
7 Tage) und bei Verumtieren nach durchschnittlich vier Tagen (+/- 2,7 Tage;
Median 4 Tage, 0 - 10 Tage) (p = 0,205). Die weiteren Ergebnisse der Beurteilung
sind in Tabelle 42 abgebildet. Abbildung 5 zeigt eine graphische Darstellung der
Beurteilung der Futteraufnahme von Placebo- und Verumkatzen durch den

Besitzer auf der Visual analogue Scale von Tag 1 bis Tag 5 nach Entlassung.
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Tabelle 42: Vergleich der Beurteilung der Futteraufnahme durch den
Besitzer auf der Visual analogue Scale von 0 bis 10 am Tag 1 bis Tag S nach
Entlassung mittels Mann-Whitney-U-Test (ET = Entlassungstag; 0 = normale
Futteraufnahme, 10 = keine selbstindige Futteraufnahme, n = Anzahl der
ausgewerteten Tagebiicher, MW = Mittelwert, SD = Standardabweichung)

Zeitpunkt gesamt Verum Placebo p - Wert
n=44 n=22 n=22
ET1
MW +/-SD 3,1 +/-2,2 3,6 +/- 2,6 0,573
Median 2.8 2.7
Spanne 0-7,2 0,3-28,6
ET 2
MW +/-SD 3,6 +/-2,5 3,3 +/-2,7 0,638
Median 2.8 2.7
Spanne 0,0-28,3 0,0-9,0
ET 3
MW +/-SD 2,8 +/-2,2 2,5+/-2,5 0,391
Median 2,3 1,9
Spanne 0,0-28,0 0,0-84
ET 4
MW +/-SD 2,0+/-1,8 1,9 +/-2,0 0,663
Median 1,5 1,5
Spanne 0,0-8,4 0,0-84
ETS
MW +/-SD 2,2 +/-2,1 2,2+/-2,0 0,851
Median 2,0 1,5
Spanne 0,0-6,9 0,0-84
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Abbildung 5: Graphische Darstellung der Beurteilung der Futteraufnahme
von Placebo- und Verumkatzen durch den Besitzer auf der Visual analogue
Scale von 0 bis 10 am Tag 1 bis Tag S nach Entlassung (ET = Entlassungstag;
0 = normale Futteraufnahme, 10 = keine selbstindige Futteraufnahme)

Fiir die Schmerzhaftigkeit beim Urinabsatz galt eine Markierung am linken Rand
der Skala (0) als nicht schmerzhafter Urinabsatz, eine Markierung am ganz
rechten Rand der Skala (10) als stark schmerzhafter Urinabsatz. Fiir die Besitzer
der Placebogruppe erschien der Urinabsatz im Durchschnitt nach 2,5 Tagen nicht
mehr schmerzhaft (+/- 2,6; Median 2,0; 0 — 6 Tage). Fiir die Besitzer der
Verumgruppe erschien der Urinabsatz durchschnittlich nach 2,8 Tagen (+/- 3,2
Tage; Median 2 Tage, 0 — 10 Tage) nicht mehr schmerzhaft (p = 0,754). Die
weiteren Ergebnisse der Beurteilung sind in Tabelle 43 abgebildet. Abbildung 6
zeigt eine graphische Darstellung der Beurteilung der Schmerzhaftigkeit beim
Urinabsatz von Placebo- und Verumkatzen durch den Besitzer auf der Visual

analogue Scale von Tag 1 bis Tag 5 nach Entlassung.
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Tabelle 43: Vergleich der Beurteilung der Schmerzhaftigkeit beim
Urinabsatz durch den Besitzer auf der Visual analogue Scale von 0 bis 10 am
Tag 1 bis Tag 5 nach Entlassung mittels Mann-Whitney-U-Test (ET =
Entlassungstag; 0 = nicht schmerzhafter Urinabsatz, 10 = stark
schmerzhafter Urinabsatz, n = Anzahl der ausgewerteten Tagebiicher, MW =

Mittelwert, SD = Standardabweichung)

Zeitpunkt gesamt Verum Placebo p - Wert
n=44 n=22 n=22
ET 1
MW +/-SD 1,6 +/-2,8 2,3+/-2,8 0,516
Median 0,6 1,5
Spanne 0,0-28,6 0,0-9,0
ET 2
MW +/-SD 2,3+/-33 1,7+/-2,4 0,890
Median 0,6 0,5
Spanne 0,0-38,7 0,0-89
ET 3
MW +/-SD 2,0+/-3,0 1,5+/-22 0,810
Median 0,4 0,6
Spanne 0,0-9,0 0,0-9,0
ET 4
MW +/-SD 1,2 +/-2,5 1,1 +/-2,2 0,155
Median 0,0 0,5
Spanne 0,0-8.9 0,0-9,2
ETS
MW +/-SD 1,3+/-2,5 1,3+4/-22 0,256
Median 0,0 0,3
Spanne 0,0-8,9 0,0-9,0
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Abbildung 6: Graphische Darstellung der Beurteilung der Schmerzhaftigkeit
beim Urinabsatz von Placebo- und Verumkatzen durch den Besitzer auf der
Visual analogue Scale von 0 bis 10 am Tag 1 bis Tag S nach Entlassung (ET =
Entlassungstag; UA = Urinabsatz; (0 = nicht schmerzhafter Urinabsatz, 10 =
stark schmerzhafter Urinabsatz)

Fiir Pressen auf Urin galt eine Markierung am linken Rand der Skala (0) als
normaler Urinabsatz, eine Markierung am ganz rechten Rand der Skala (10) als
starkes Pressen beim Urinabsatz. Strangurie konnte bei Katzen der Placebogruppe
im Durchschnitt nach 2,8 Tagen nicht mehr beobachtet werden (+/- 2,5; Median 3
Tage, 0 — 6 Tage). Bei Katzen der Verumgruppe konnte durchschnittlich nach 3,4
Tagen keine Strangurie mehr beobachtet werden (+/- 2,8; Median 3 Tage, 0 — 10
Tage (p = 0,642). Die weiteren Ergebnisse der Beurteilung finden sich in Tabelle
44. Abbildung 7 zeigt eine graphische Darstellung der Beurteilung der Strangurie
von Placebo- und Verumkatzen durch den Besitzer auf der Visual analogue Scale

von Tag 1 bis Tag 5 nach Entlassung.




IV. Ergebnisse

77

Tabelle 44: Vergleich der Beurteilung der Strangurie durch den Besitzer auf
der Visual analogue Scale von 0 bis 10 am Tag 1 bis Tag 5 nach Entlassung
mittels Mann-Whitney-U-Test (ET = Entlassungstag;

Urinabsatz, 10

= normaler

starkes Pressen beim Urinabsatz, n = Anzahl der
ausgewerteten Tagebiicher, MW = Mittelwert, SD = Standardabweichung)

Zeitpunkt gesamt Verum Placebo p - Wert
n=44 n=22 n=22
ET1
MW +/-SD 22 +/-2,2 2,8 +/-3,0 0,874
Median 1,9 2.0
Spanne 0,0-28,6 0,0-9,0
ET 2
MW +/-SD 2,3+/-2,9 2,5 +/-2,7 0,494
Median 1,4 1,6
Spanne 0,0-8,9 0,0-8,9
ET 3
MW +/-SD 1,7 +/-2,5 1,9+/-24 0,695
Median 0,8 1,0
Spanne 0,0-9,0 0,0-8,9
ET 4
MW +/-SD 1,3 +/-2,6 1,7+4/-25 0,199
Median 0,0 0,6
Spanne 0,0-9,0 0,0-9,2
ETS
MW +/-SD 1,6 +/- 2,6 1,8 +/-2,7 0,326
Median 0,1 0,5
Spanne 0,0-9,0 0-8,9
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Abbildung 7: Graphische Darstellung der Beurteilung des Pressens auf Urin
von Placebo- und Verumkatzen durch den Besitzer auf der Visual analogue
Scale von 0 bis 10 am Tag 1 bis Tag S nach Entlassung (ET = Entlassungstag;
0 = normaler Urinabsatz, 10 = starkes Pressen beim Urinabsatz)

Fiir die Frequenz des Urinabsatzes galt eine Markierung am linken Rand der Skala
(0) als normale Urinabsatzfrequenz, eine Markierung am ganz rechten Rand der
Skala (10) als stark erhohte Urinabsatzfrequenz. Katzen der Placebogruppe
zeigten nach durchschnittlich 4,1 Tagen eine normale Urinabsatzfrequenz
(+/- 2,3; Median 5 Tage, 0 — 7 Tage). Katzen der Verumgruppe zeigten im
Durchschnitt nach 3,9 Tagen eine normale Urinabsatzfrequenz (+/- 3,0; Median 5
Tage, 0 — 10 Tage) (p = 0,808). Die Ergebnisse der Beurteilung finden sich in
Tabelle 45. Abbildung 8 zeigt eine graphische Darstellung der Beurteilung der
Urinabsatzfrequenz von Placebo- und Verumkatzen durch den Besitzer auf der

Visual analogue Scale von Tag 1 bis Tag 5 nach Entlassung.
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Tabelle 45: Vergleich der Beurteilung der Urinabsatzfrequenz durch den
Besitzer auf der Visual analogue Scale von 0 bis 10 am Tag 1 bis Tag S nach
Entlassung mittels Mann-Whitney-U-Test (ET = Entlassungstag; 0 = normale
Urinabsatzfrequenz, 10 = starke erhohte Urinabsatzfrequenz, n = Anzahl der
ausgewerteten Tagebiicher, MW = Mittelwert, SD = Standardabweichung)

Zeitpunkt gesamt Verum Placebo p - Wert
n=44 n=22 n=22
ET1
MW +/-SD 34+/-29 4,4 +/-3,2 0,312
Median 3,0 3.4
Spanne 0,0-9,3 0,0-9,0
ET 2
MW +/-SD 34+/-29 3,2 +/-2,6 0,913
Median 2.3 2.0
Spanne 0,0-9,0 0,0-9,0
ET 3
MW +/-SD 3,2 +/-3,1 29+/-29 0,951
Median 1,8 1,8
Spanne 0,0-9,0 0,0-9,5
ET 4
MW +/-SD 2,7+/-3,0 2,7+/-29 0,981
Median 1,2 1,3
Spanne 0,0-9,1 0,0-9)5
ETS
MW +/-SD 2,0+/-2,9 24 +/-3,0 0,951
Median 0,4 0,6
Spanne 0,0-9,0 0,0-9,0
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Abbildung 8:  Graphische Darstellung der Beurteilung der
Urinabsatzfrequenz von Placebo- und Verumkatzen durch den Besitzer auf
der Visual analogue Scale von 0 bis 10 am Tag 1 bis Tag 5 nach Entlassung
(ET = Entlassungstag; 0 = normale Urinabsatzfrequenz, 10 = stark erhohte
Urinabsatzfrequenz)

Fiir den Harnabsatz auflerhalb der Katzentoilette galt eine Markierung am linken
Rand der Skala (0) als ausschlieBlicher Urinabsatz im Katzenklo, eine Markierung
am ganz rechten Rand der Skala (10) als sehr hdufiger Urinabsatz auf3erhalb der
Katzentoilette. Statistisch zeigten Verumkatzen am Tag 3 signifikant weniger
Unsauberkeit (p = 0,037). Wihrend des Beobachtungszeitraumes zeigten acht
Katzen der Placebogruppe zwischen drei und sechs Tagen Stubenunreinheit. In
der Verumgruppe waren es vier Katzen, die zwischen fiinf und zehn Tagen
auflerhalb ihrer Katzentoilette Harn absetzten (p = 0,269). Die weiteren
Ergebnisse der Beurteilung finden sich in Tabelle 46. Abbildung 9 zeigt eine
graphische Darstellung der Beurteilung der Periurie von Placebo- und
Verumkatzen durch den Besitzer auf der Visual analogue Scale von Tag 1 bis Tag

5 nach Entlassung.
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Tabelle 46: Vergleich der Beurteilung des Urinabsatzes auBlerhalb der
Katzentoilette durch den Besitzer auf der Visual analogue Scale von 0 bis 10
am Tag 1 bis Tag 5 nach Entlassung mittels Mann-Whitney-U-Test (ET =
Entlassungstag; 0 = ausschlieBlicher Urinabsatz in der Katzentoilette, 10 =
ausschlieBlicher Urinabsatz auBlerhalb der Katzentoilette, n = Anzahl der
ausgewerteten Tagebiicher, MW = Mittelwert, SD = Standardabweichung)

Zeitpunkt gesamt Verum Placebo p - Wert
n =44 n=22 n=22
ET 1
MW +/-SD 0,5+/-2,0 1,5+4/-2,5 0,148
Median 0,0 0,0
Spanne 0,0-9,0 0,0-9,0
ET 2
MW +/-SD 0,9 +/-2,3 1,3+4/-23 0,321
Median 0,0 0,0
Spanne 0,0-8.9 0,0-7,3
ET 3
MW +/-SD 0,7 +/-2,2 1,6 +/-2,3 0,037
Median 0,0 0,0
Spanne 0,0-9,0 0,0-64
ET 4
MW +/-SD 1,2 4+/- 2,7 1,3 +/-2,6 0,536
Median 0,0 0,0
Spanne 0,0-9,0 0,0-9,3
ETS
MW +/-SD 1,3; +/-2,7 1,8 +/-2,9 0,110
Median 0,0 0,0
Spanne 0,0-9,0 0,0 -9,0;
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Abbildung 9: Graphische Darstellung der Beurteilung der Periurie von
Placebo- und Verumkatzen durch den Besitzer auf der Visual analogue Scale
von 0 bis 10 am Tag 1 bis Tag 5 nach Entlassung (ET = Entlassungstag; 0 =
ausschlieBlicher Urinabsatz in der Katzentoilette, 10 = ausschlieBlicher
Urinabsatz auflerhalb der Katzentoilette)

Fiinf der 22 ausgewerteten Tiere der Placebogruppe zeigten laut Besitzer nach
Entlassung noch bis zu einer Woche makroskopische Hamaturie. Keines der 22
Tiere der Verumgruppe zeigte nach Abholung blutigen Urinabsatz. Dies ergab fiir
die Verumtiere signifikant weniger makroskopische Héamaturie (p = 0,019).
Abbildung 10 enthélt eine graphische Darstellung der Verum- und Placebkatzen

mit makroskopischer Hamaturie zu unterschiedlichen Studienzeitpunkten.
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Abbildung 10: Anzahl der Tiere (n) mit makroskopischer Hamaturie in der
Placebo- und Verumgruppe zu den Zeitpunkten Stationiire Tage 1 bis 4 und
nach Entlassung aus der Klinik (ET 1 -5)

2.1.6. Telefonische Befragung
Zur Beurteilung des mittel- und langfristigen Therapieerfolges wurden die
Evaluationen der Besitzer miteinbezogen. Ausgewertet wurden die telefonischen

Besitzerbefragungen nach drei und zwolf Monaten.

2.1.6.1. Befragung nach drei Monaten

Bei der ersten telefonischen Besitzerbefragung nach drei Monaten wurden
Informationen zu den aktuellen Haltungs- und Fiitterungsbedingungen sowie zum
eventuellen Auftreten erneuter Harnabsatzprobleme eingeholt. Vierzig ausgefiillte
Fragebogen (20 Verum, 20 Placebo) konnten ausgewertet werden. Die restlichen
10 Patientenbesitzer waren weder telefonisch noch schriftlich fiir weitere
Auskiinfte erreichbar.

Bei vier Katzen dnderten sich die Haltungsbedingungen wie folgt: Je ein Tier aus
der Placebo- und aus der Verumgruppe, welches bei Einlieferung von ihren
Besitzern an die Klinik abgetreten wurden, fanden ein neues Zuhause. Ein

Besitzer eines Tieres aus der Placebogruppe nahm eine weitere Katze in seinen
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Haushalt auf, und eine Verumkatze war mit ihrer Familie in eine neue Wohnung
gezogen. Bei der Futterumstellung auf Feuchtfutter gaben zehn Katzenbesitzer
(vier Verum, sechs Placebo) an, Probleme gehabt zu haben.

Insgesamt erlitten acht Katzen ein Rezidiv. Sieben der 20 Verumkatzen und eine
der 20 Placebokatzen, fiir die Fragebogen zur Auswertung zur Verfiigung standen,
zeigten innerhalb der ersten drei Monate nach Entlassung aus der Klinik erneut
eine Episode einer idiopathischen FLUTD. Die Rezidivrate in der Verumgruppe
war damit signifikant hoher (p = 0,010). Dabei erlitten vier Katzen der
Verumgruppe innerhalb der ersten drei Monate nach Entlassung erneut eine
FLUTD-Episode mit Harnrohrenobstruktion. Eine dieser Katzen wurde auf
Wunsch des Besitzers beim Haustierarzt euthanasiert. Eine Katze erhielt nach
Erstversorgung und Sabilisierung in der Medizinischen Kleintierklinik eine
perineale Urethrostomie. Die anderen zwei Katzen wurden beim praktischen
Tierarzt medizinisch versorgt. Zwei weitere Katzen aus der Verumgruppe erlitten
in diesem Zeitraum eine nicht obstruktive Episode von FLUTD, gekennzeichnet
durch Strangurie und Himaturie. Beide Katzen wurden vom Haustierarzt
behandelt. Eine Katze aus der Verumgruppe zeigte nach der Entlassung
wiederholt Hamaturie ohne weitere klinische Symptome. Die Hidmaturie war
selbstlimitierend, und die Katze wurde nicht tierdrztlich behandelt. Aus der
Placebogruppe zeigte eine Katze innerhalb von drei Monaten erneut Symptome
einer FIC (Hidmaturie). Aufgrund des Fehlens weiterer klinischer Symptome
wurde die Katze nicht beim Tierarzt vorgestellt, und die Hidmaturie blieb
selbstlimitierend. Eine Zusammenfassung der Besitzerbefragung nach drei

Monaten ist in Tabelle 47 und Tabelle 48 aufgefiihrt.

Tabelle 47: Vergleich der Besitzerbefragung nach drei Monaten im Hinblick
auf Haltung und Fiitterung bei Verum- und Placebokatzen mittels Chi-
Quadrat-Test nach Pearson (n = Anzahl der Tiere; TF = Trockenfutter;
eingew. TF = eingeweichtes TF; FF = Feuchtfutter)

gesamt Verum Placebo p - Wert
n =40 n =20 n =20
Haltung unverindert 36 18 18 1,00
veridndert 4 2 2
Fiitterung 100 % TF 4 3 1
> 50 % TF 1 1 0
eingew. TF 1 1 0 0,586
TF = FF 8 3 5
> 50 % FF 5 2 3
100 % FF 21 10 11
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Tabelle 48: Vergleich der Besitzerbefragung nach drei Monaten im Hinblick
auf Rezidivrate und Behandlungserfolg bei Verum- und Placebokatzen
mittels Chi-Quadrat-Test nach Pearson (n = Anzahl der Tiere; It. Bes. = laut
Besitzer)

gesamt Verum Placebo p - Wert
n =40 n =20 n =20
Rezidiv ja 8 7 1 0,010
nein 32 13 19
Bahandlungs- sehr gut 24 10 14
erfolg It. Bes. gut 11 5 6
befriedigend 3 3 0 0,140
ausreichend 0 0 0
mangelhaft 0 0 0
schlecht 2 2 0

2.1.6.2. Befragung nach zwolf Monaten

Die zweite und letzte telefonische Besitzerbefragung ein Jahr nach dem
Klinikaufenthalt der Studientiere orientierte sich an den Fragestellungen der
ersten Telefonate drei Monate nach Entlassung. Neunzehn ausgefiillte Fragebogen
(sieben Verum, zwolf Placebo) konnten ausgewertet werden. Die restlichen 31
Patientenbesitzer waren weder telefonisch noch schriftlich fiir weitere Auskiinfte
erreichbar.

Bei drei Tieren ergaben sich seit der letzen Befragung verdnderte
Haltungsbedingungen. Eine Katze der Placebogruppe musste auf Grund einer
Tierhaarallergie der Besitzerin das Zuhause wechseln. Zwei Tiere der
Verumgruppe zogen mit ihren Familien in eine andere Wohnung. Keine der zwolf
ausgewerteten Katzen aus der Placebogruppe erlitt ein Rezidiv. Eine der sieben
ausgewerteten Verumkatze erlitt seit der letzten Befragung ein Rezidiv (p =
0,179). Diese Katze, welche bei der Befragung nach drei Monaten noch nicht
auffillig geworden war, zeigte erneut eine Episode mit Hédmaturie. Sie wurde
nicht tierdrztlich versorgt. Eine Zusammenfassung der Besitzerbefragung nach

zwOlf Monaten ist in Tabelle 49 und Tabelle 50 aufgefiihrt.
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Tabelle 49: Vergleich der Besitzerbefragung nach zwolf Monaten im
Hinblick auf Haltung und Fiitterung bei Verum- und Placebokatzen mittels
Chi-Quadrat-Test nach Pearson (n = Anzahl der Tiere; TF = Trockenfutter;
eingew. TF = eingeweichtes TF; FF = Feuchtfutter)

gesamt Verum Placebo p - Wert
n=19 n="7 n=12
Haltung unverindert 16 5 11 0,523
verdndert 3 2 1
Fiitterung 100 % TF 1 0 1
> 50 % TF 0 0 0
eingew. TF 0 0 0 0,613
TF = FF 5 2 3
> 50 % FF 5 1 4
100 % FF 8 4 4

Tabelle 50: Vergleich der Besitzerbefragung nach zwolf Monaten im
Hinblick auf Rezidivrate und Behandlungserfolg bei Verum- und
Placebokatzen mittels Chi-Quadrat-Test nach Pearson (n = Anzahl der
Tiere; It. Bes. = laut Besitzer)

gesamt Verum Placebo p - Wert
n=19 n="7 n=12
Rezidiv ja 1 1 0 0,179
nein 18 6 12
Bahandlungs- sehr gut 13 4 9
erfolg It. Bes. gut 5 2 3
befriedigend 0 0 0 0,186
ausreichend 0 0 0
mangelhaft 1 1 0
schlecht 0 0 0
2.2, Komplikationen unter Therapie

Bei einigen Patienten kam es wihrend des Studienverlaufs zu Komplikationen. Im

folgenden Abschnitt werden diese komplizierten Fille nédher erldutert.

2.2.1. Antibiotische Therapie und bakteriologische Harnwegsinfektionen
Eine antibiotische Therapie mit Amoxicillin-Clavulansdure war laut des
Studienprotokolls bei 34 Katzen (19 Placebo, 15 Verum) angezeigt, da ihr
Eingangsurinsediment mehr als 4 - 6 Leukozyten pro HPFenthielt.

Bei der Urinuntersuchung am Tag 2 ergab sich nach Entfernen des Katheters bei
sechs Katzen aus der Placebo- und fiinf Katzen aus der Verumgruppe ein positiver
Keimnachweis (p = 0,836). Das Keimspektrum umfasste Staphylokokken (vier

Katzen), B-hdamolysierende Streptokokken (zwei Katzen), E. coli (zwei Katzen),
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a-hdamolysierende  Streptokokken, anhidmolysierende  Streptokokken und
Pasteurella multocida bei jeweils einem Tier.

Bei der Kontrolluntersuchung des Urins 14 bis 21 Tage nach Klinikaufenthalt war
sowohl eine bakteriologische Urinkultur einer Placebo- als auch einer Verumkatze

positiv. Es wurden in beiden Féllen Staphylokokken nachgewiesen.

2.2.2. Persistierende Harnrohrenobstruktionen

Tiere mit einem komplizierten Krankheitsverlauf, welche zwei oder mehrmals
katheterisiert werden mussten, wurden zusitzlich mit unterschiedlichen
Kombinationen von Phenoxybenzamin (Dibenzyran®, esparma GmbH.
Osterweddingen, Deutschland), Diazepam (Diazepam-ratiopharm®, ratiopharm
GmbH, Ulm, Deutschland) und N-Butylscopolamin (Buscopan®, Boehringer
Pharma GmbH & Co KG, Ingelheim, Deutschland) behandelt. Dies traf auf sieben

Tiere der Placebogruppe und vier Tiere der Verumgruppe zu.

2.2.3. Euthanasie im Studienverlauf

Zwei Katzen aus der Placebogruppe wurden am fiinften und sechsten Tag ihres
Klinikaufenthaltes auf Wunsch der Besitzer euthanasiert, da in diesen Fillen die
Harnrohrenobstruktion auf konservativem Weg nicht behoben werden konnte und

keine Einwilligung fiir eine perineale Urethrostomie bestand.
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V. DISKUSSION

Bisher existieren in der Veterindrmedizin nur wenige kontrollierte Studien zur
medikamentosen Therapie der idiopathischen FLUTD bei Katzen. Diese
untersuchten den Effekt von Prednisolon, Amitritptylin, N-Actetyl-Glucosamin,
FFP3 und PPS (OSBORNE et al., 1996a; CHEW et al., 1998; GUNN-MOORE &
SHENQY, 2004). In diesen Studien konnte allerdings nur in einer Studie bei sehr
chronischer Symptomatik durch Langzeittherapie mit Amitritptylin ein
signifikanter Effekt auf den Krankheitsverlauf festgestellt werden (CHEW et al.,
1998). Somit sind bewiesenermassen wirksame medikamentose Moglichkeiten fiir
dieses Krankheitsgeschehen sehr limitiert.

Die Atiologie der idiopathischen FLUTD ist bislang weitgehend ungeklirt.
Bekannt ist, dass eine lokale Entziindung in der Harnblase mit einer vermehrten
Anzahl an Mastzellen eine Rolle spielt (BUFFINGTON & CHEW, 1995;
WESTROPP & BUFFINGTON, 2010). Aufgrund dieser Verdnderungen ist
denkbar, dass sich der Einsatz von entziindungshemmenden Medikamenten
positiv auf den Krankheitsverlauf auswirken konnte. Auch wenn in der Praxis
NSAIDs zur Therapie von FLUTD hin und wieder Verwendung finden, lagen
bisher keine wissenschaftlichen Studien zur Untersuchung ihrer Wirksamkeit bei
dieser Erkrankung vor. Ziel der vorliegenden Studie war es zu untersuchen, ob
durch den Einsatz des NSAIDs Meloxicam ein positiver Einfluss auf Dauer und
Schwere der klinischen Symptome bei Katzen mit idiopathischer FLUTD erzielt
werden kann. Bei Meloxicam handelt es sich um ein COX-2 priferierendes
NSAID aus der Klasse der Oxicame. Es wirkt antiinflammatorisch, analgetisch
und antipyretisch durch die Inhibition von COX, Phospholipase A2 und
Verhinderung der Prostaglandinsynthese. Eine Zulassung fiir die Katze besteht zur
Therapie von akuten und chronischen Erkrankungen des Bewegungsapparates.
TAKAGI-MATSUMOTO und Mitarbeiter (2004) untersuchten den Einfluss von
NSAIDs auf die Blasenfunktion bei gesunden Ratten und bei Ratten mit
interstitieller Zystitis. Unter dem Einfluss von Aspirin, Indomethacin und
Ketoprofen = konnte  bei  Zystitisratten  durch eine  verminderte
Prostaglandinsynthese die Blasenkapazitit gesteigert und die Urinabsatzfrequenz
gesenkt werden. Da bei Ketoprofen und Indomethacin, im Gegensatz zu Aspirin,

ein ulcerogener Effekt auf die gastrointestinale Mukosa nachgewiesen wurde,
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sehen die Autoren mit Aspirin eine potentielle therapeutische Moglichkeit zur
Behandlung der interstitiellen Zystitis.

In der humanmedizinischen Literatur finden NSAIDs bis zum Jahr 2004 zur
ursdchlichen Therapie der IC Beachtung. Eine Studie von WAMMACK und
Mitarbeitern (2002) untersuchte den Effekt von oral verabreichtem Piroxicam zur
Behandlung der interstitiellen Zystitis. In dieser Studie wurde das NSAID
Piroxicam in Kombination mit dem trizyklischen Antidepressivum Doxepin
verabreicht. Bei 81 % der 37 teilnehmenden Patientinnen konnte acht Wochen
nach Therapiebeginn eine nahezu vollstindige Remission der klinischen
Symptome erreicht werden. Bei 19 % der Studienteilnehmerinnen wurde eine
signifikante Verbesserung der klinischen Symptome festgestellt. Der Autor
empfiehlt die Kombinationstherapie von Piroxicam und Doxepin bei Patientinnen
mit interstitieller Zystitis, welche auf eine alleinige Therapie mit trizyklischen
Antidepressiva nicht ansprechen. Die Kombinationstherapie von Piroxicam mit
dem trizyklischen Antidepressivum Doxepin erschwert allerdings die Feststellung,
welches dieser beiden Medikamente entscheidend zum Erfolg beigetragen hat
oder ob ausschlieBlich die Kombinationstherapie erfolgsversprechend ist. In der
Humanmedizin herrscht keine einstimmige Meinung zum alleinigen Einsatz von
NSAIDs zur Therapie der IC vor. Von der European Association of Urology in
den ,,Guidelines on chronic pelvic pain® werden NSAIDs derzeit therapeutisch als
erste Analgetikagruppe empfohlen. Erst wenn der Effekt der NSAIDs als nicht
ausreichend beurteilt wird, wird die Kombination mit einem Opioid angeraten
(FALL et al., 2010). Im Gegensatz dazu findet der alleinige Einsatz von NSAIDs
in einer aktuellen humanmedizinischen Veroffentlichung von DASGUPTA und
TINCELLO (2009) iiber die Therapie der IC keine Erwdhnung (DASGUPTA &
TINCELLO, 2009). Zudem wird iiber himorrhagische Zystitiden als seltene, aber
mogliche Nebenwirkung beim Einsatz von NSAIDs berichtet (GHOSE, 1993).
Hémorrhagische Zystitiden sind im Zusammenhang mit der Einnahme von
Tiaprofensédure, Indomethacin, Diclofenac, Ketoprofen, Naproxen und Piroxicam
erwihnt. Der  Autor vermutet einen  allergisch-immunologischen
Pathomechanismus. Neben der medikamentosen Therapie mit Analgetika,
Amitriptylin und PPS umfassen die Therapieansitze des Symptomenkomplexes
der IC auch lokale Therapien mit Blaseninstillation, physiotherapeutische

MaBnahmen und psychiatrische Betreuung.
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In der Humanmedizin ist in mehreren Studien mit allerdings kleineren
Patientenzahlen dokumentiert, dass eine entziindungshemmende Therapie mit
Glukokortikoiden einen signifikanten Einfluss auf die klinische Symptomatik und
insbesondere die Schmerzhaftigkeit bei Patienten mit IC haben kann (SOUCY &
GREGOIRE, 2005; ORTIZ, 2008). Der Einsatz von Prednisolon bei Katzen mit
nicht obstruktiver idiopathischer FLUTD zeigte in einer kleinen Studie mit 10
Patienten allerdings keinen Effekt (BUFFINGTON et al., 2006). Bei obstruktiver
FLUTD mit der Notwendigkeit des Einsatzes von Harnblasendauerkatheter ist die
Therapie mit entziindungshemmenden Dosen von Prednisolon zudem mit einem
hohen Risiko fiir Pyelonephritiden verbunden (BARSANTI et al., 1992). Im
Gegensatz zu Glukokortikoiden sind NSAIDs nicht immunsuppressiv. Bislang
lagen keine Studien zur Effektivitit derselben fiir die Indikation einer FLUTD
vor. Lediglich in einer Studie zum Einsatz von PPS bei 19 Katzen mit nicht-
obstruktiver idiopathischer FLUTD wurden, sowohl in der Verumgruppe als auch
in der Placebogruppe, drei Katzen auch mit einem NSAID (Tolfenaminséiure)
behandelt (WALLIUS & TIDHOLM, 2009). In dieser Gruppe von Katzen war
weder zwischen den mit PPS und mit Placebo behandelten Katzen ein
Unterschied zu beobachten, noch zwischen Katzen, die Tolfenaminsidure erhalten
hatten und Katzen, die dieses Medikament nicht erhalten hatten. Abgesehen
davon, dass bei einer so geringen Anzahl von Patienten eine Aussage iiber die
Effektivitit nur duBerst eingeschrinkt moglich ist, handelte es sich bei diesen
Katzen um mildere und nicht-obstruktive Verlaufe der Erkrankung, die oft
selbstlimitierend und damit nicht reprisentativ fiir alle Katzen mit idiopathischer
FLUTD sind.

Alter,  Geschlecht, = Gewicht, = Haltungsbedingungen, = vorangegangene
Stressereignisse und jahreszeitliche Verteilung sind in der Literatur als
pradisponierende Faktoren dokumentiert (MARKWELL et al., 1999; KRUGER et
al., 2003; GERBER et al., 2005; BUFFINGTON et al.,, 2006a). Schon friih
erkannten epidemiologische Studien eine hohere Inzidenz der idiopathischen
FLUTD bei jungen bis mittelalten Katzen. Laut WILLEBERG (1984) und
LEKCHAROENSUK und Mitarbeiter (2001) sind besonders Katzen zwischen
zwel und sechs Jahren gefdhrdet, an FIC zu erkranken. BUFFINGTON und
Mitarbeiter (1997) stellten fiir Patienten mit FIC in ihrer klinischen Studie ein
mittleres Alter von 2,6 Jahren (sechs Monate bis 17 Jahre) fest. Bei der Studie von

GERBER und Mitarbeitern (2005) lag das mittlere Alter der Studienpatienten mit
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sechs Jahren (ein bis 15 Jahre) deutlich hoher. Letztere Beobachtung deckt sich
mit den Ergebnissen der vorliegenden Studie, in der die teilnehmenden
Studientiere im Mittelwert 6,6 Jahre (ein bis 15 Jahre) alt waren. Der Grund fiir
das hohere Alter ist nicht eindeutig zu kldren. Eventuell handelte es sich in den
fritheren Studien iiberwiegend um Ersterkrankungen, wohingegen bei GERBER
und Mitarbeitern 66 % und in der vorliegenden Studie 34 % der Tiere bereits eine
oder mehrere Episoden der idiopathischen FLUTD erlitten hatten.

In die vorliegende Studie wurden 48 minnliche und zwei weibliche Katzen
aufgenommen. Bis auf eine miénnliche Katze waren alle Tiere Kkastriert.
WILLEBERG (1984) und GUNN-MOORE (2003) sahen ebenfalls eine erhohte
Anfilligkeit fiir kastrierte Katzen. Eine Begriindung konnte bis heute dafiir nicht
gefunden werden, denn anatomische Unterschiede zwischen intakten und
kastrierten Tieren, z. B. im Durchmesser der Harnréhre, wurden nicht festgestellt.
Denkbar wire, dass unkastrierte Tiere, insbesondere unkastrierte Kater durch ihr
Markierverhalten hdufiger Urin absetzen und sich dieser ,,Spiileffekt* positiv auf
die Gesundheit der Harnblase auswirkt. Es ist jedoch anzumerken, dass unter den
in menschlicher Obhut befindlichen Katzen kaum mehr unkastrierte Tiere
anzutreffen sind. Die nicht obstruktive Form der sterilen Harnwegsentziindung
betrifft ménnliche und weibliche Katzen gleichermallen. Eine obstruktive
idiopathische FLUTD ist bei weiblichen Tieren duflerst selten (WILLEBERG,
1984). Die deutlich hohere Anzahl an ménnlichen Studienpatienten in der
vorliegenden Arbeit ist in der aufwendigeren medizinischen Versorgung der
obstruierten ménnlichen Katzen begriindet. Kitzinnen mit
Harnwegsentziindungen werden iiberwiegend ambulant in der haustieridrztlichen
Praxis versorgt und nicht an Spezialkliniken {iberwiesen.

Ubergewicht gilt neben der Haltung als Wohnungskatze und der
Trockenfutterfiitterung als einer der Hauptrisikofaktoren fiir eine FIC (GUNN-
MOORE, 2003). WILLEBERG benennt schon in seiner Veroffentlichung von
1976 ein Gewicht von iiber 6,8 kg als Risikofaktor fiir die Entstehung einer
FLUTD. In der neueren Studie von GERBER und Mitarbeitern (2005) konnte
jedoch zwischen einem erhohten Korpergewicht und Erkrankungen des unteren
Harntraktes der Katze im Allgemeinen kein Zusammenhang gesehen werden. Es
wurden in der Studie 77 Katzen mit Erkrankungen der unteren Harnwege
untersucht. Elf Katzen wiesen ein Korpergewicht von 6,8 kg oder mehr auf und

neun davon litten an idiopathischer FLUTD. In der vorliegenden Studie lag das
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Korpergewicht der Patienten im Mittelwert bei 7,7 kg. Der Body Condition Score
lag mit 6/9 nur einen Punkt tiber dem Idealgewicht. In der vorliegenden Arbeit
gab es zehn Studienkatzen mit einem Gewicht von 6,8 kg. Das Gewicht der
Klinikpopulation lag im Mittelwert bei 4,2 kg. Ein Vergleich der
Korpergewichtsverteilung zwischen der Studienpopulation und der gesamten
Klinikpopulation ergab ein signifikant hoheres Gewicht fiir die Studienkatzen mit
idiopathischer FLUTD (p < 0,001).

Mehrere Studien zu Folge zeigen Katzen, die ausschlieBlich mit Trockenfutter
erndhrt werden (WILLEBERG, 1984; BUFFINGTON et al., 1997; GUNN-
MOORE, 2003) und aus Mehrkatzenhaushalten mit reiner Wohnungshaltung ohne
Freigang stammen (GUNN-MOORE, 2003) ein hoheres Risiko an idiopathischer
FLUTD zu erkranken. In der vorliegenden Studie wurden 44 % der teilnehmenden
Katzen ausschlieBlich oder iiberwiegend mit Trockenfutter gefiittert. In einer
Studie von BUFFINGTON und Mitarbeiter (1997) wurden Katzen mit FIC
signifikant hiufiger ausschlieBlich mit Trockenfutter ernédhrt (59 %) als die zum
Vergleich herangezogene allgemeine Katzenpopulation (19 %). In der
vorliegenden Studie wurden 80 % der Tiere als reine Wohnungskatzen gehalten.
GERBER und Mitarbeiter (2005) kamen zu dhnlichen Ergebnissen und stellten
bei 32 der 44 vorgestellten Katzen mit FIC ausschlieBliche Haltung in der
Wohnung fest. Eine Haltung in Mehrkatzenhaushalten konnte in der vorliegenden
Studie bei 57 % der Tiere festgestellt werden. Diesbeziiglich liegen in der
Literatur keine Vergleichszahlen vor.

Stress gilt in der Human- und Tiermedizin als einer der wichtigsten Faktoren in
der Pathogenese der IC und FIC (BUFFINGTON et al., 1996b; WHITMORE,
2002). Die genauen pathophysiologischen Zusammenhinge sind noch unbekannt.
Beobachtungen lassen vermuten, dass chronischer Stress eine entscheidende Rolle
bei der Entstehung und klinischen Auspriagung einer chronischen FIC spielt
(KRUGER et al., 2009). So wurde bei Katzen mit FIC eine erhohte
Immunreaktivitit der Tyrosinkinase, die das limitierde Enzym bei der
Katecholaminsynthese darstellt, im Locus coeruleus und Locus paraventricularis
des Gehirns festgestellt (RECHE JUNIOR & BUFFINGTON, 1998). Der Locus
coeruleus ist der wichtigste dominierende Ort fiir die Synthese von Noradrenalin
im zentralen Nervensystem und ist der Ursprung absteigender exzitatorischer
Bahnen zur Harnblase (DE GROAT, 1998, 2002). Eine Hypothese in der

Pathogenese der FIC ist, dass afferente sensorische Neuronen in der Harnblase
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durch zentrale Stimuli erregt werden und es dadruch zu einer Erregung
nozizeptiver C-Fasern kommt (GUNN-MOORE, 2003). Stimulierte C-Fasern
schiitten Neuropeptide, wie z. B. die Substanz P und Interleukine aus, die zu
Vasodilatation, erhohter vaskuldrer Permeabilitit, Mastzelldegranulation, zu
submukdsen Odemen, Spasmen der glatten Muskulatur und zu starken Schmerzen
(GUNN-MOORE, 2003) fiihren. Bei Katzen mit FIC konnte eine verminderte
Ansprechbarkeit der hemmenden prid- und postsynaptischen a2-Adrenozeptoren
an den Neuronen des sympathischen Nervensystems gemessen werden
(WESTROPP et al., 2007). Dies fiihrt dazu, dass diese Katzen ein iiberaktives
Stressantwortsystem haben. Damit ist zu erkldren, dass klinische Symptome
hiufiger nach stressvollen Ereignissen zu beobachten sind und dass durch
Stressvermeidung und Modifikation der Umweltbedingungen die Rezidivrate
abnimmt. Als Stressereignisse fiir Katzen gelten innerartliche Konflikte, gestresste
Besitzer, Umzug in ein neues Heim und Verdnderungen in der tdglichen Routine
(JONES et al.,, 1997; GUNN-MOORE, 2003; CAMERON et al., 2004).
WALLIUS und TIDHOLM (2009) konnten vorberichtlich bei 62 % ihrer
Studienkatzen ein Stressereignis unmittelbar vor Ausbruch der Krankheit
feststellen. In der vorliegenden Arbeit berichteten immerhin 44 % der
Katzenbesitzer von einer Stresssituation im Zusammenhang mit dem Ausbruch
der FIC. Im Rahmen dieser Studie wurde von den Besitzern ein Fragebogen
ausgefiillt, in dem explizit nach Stressereignissen gefragt wurde. Allerdings
wurden nur Wohnungswechsel und neue Tiere im Haushalt als Beispiele konkret
benannt. Zweiundzwanzig Besitzer benannten ein Stressereignis im unmittelbaren
Zusammenhang mit dem Beginn der FIC-Episode. In jeweils vier Fillen
berichteten die Besitzer von der Aufnahme neuer Tiere in den Haushalt (ein Hund,
eine Katze, ein Hamster, ein Kaninchen), von innerartlichen Konflikten mit
Partner- oder Nachbarskatzen und familidren Stresssituationen. Dreimal gingen
den klinischen Symptomen von FLUTD ein lidngerer Besuch eines Bekannten
oder Verwandten voraus. Ein Umzug oder UmbaumafBnahmen in der Wohnung
wurden von jeweils zwei Patientenbesitzern als mogliches Stressereignis
angegeben. Jeweils einmalig wurden Besitzerwechsel, Tierarztbesuch und
schwere Unwetter als mogliche auslosende Ursache benannt. Griinde fiir die
weniger  hdufig  erwidhnten  Stressereignissen  konnen  verschiedene
Wahrnehmungen von Stressfaktoren durch die Besitzer sein. Ein standardisierter

Fragebogen im Hinblick auf stressvolle Ereignisse und Stressfaktoren im Umfeld
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der Katze nach Vorbild der Ohio State University (www.indoorcat.org, Feline
Life Stressors), der auch weniger offensichtliche Faktoren wie Anderungen der
taglichen Routine, Veridnderungen in der Nachbarschaft oder Umstellung von
Mobeln erfasst, wire sowohl fiir die Erfassung des Vorberichts als auch zur
Prophylaxe neuer Episoden sinnvoll. Im Rahmen der Besitzerkommunikation ist
es wichtig, mogliche Stressfaktoren im Katzenumfeld zu diskutieren und wenn
moglich auszuschalten. Im Rahmen dieser Studie wurde den Besitzern ein
detailliertes Informationsschreiben mit Vorschligen zur Optimierung des
Umfeldes ihrer Katze zur Hand gegeben. Die Ergebnisse der Studie im Hinblick
auf die Befunde beim ersten Kontrollbesuch und insbesondere bei telefonischer
Befragung nach drei und sechs Monaten sind sicherlich auch von der Umsetzung
der vorgeschlagenen Mafinahmen und dem Engagement des einzelnen Besitzers
beeinflusst.

Epidemiologische Studien von LEKCHAROENSUK und Mitarbeiter (2001),
JONES und Mitarbeiter (1997) und WILLEBERG (1976) zeigten eine erhohte
Inzidenz fiir das Auftreten einer idiopathischen FLUTD im Friihjahr, Winter und
in Monaten mit einer hohen Anzahl an Regentagen. In der vorliegenden Studie
war der Monat August 2007 mit vier eingelieferten Katzen der Monat mit der
hochsten Inzidenz. Es folgten die Monate Februar 2007/2008 mit durchschnittlich
3,5 Katzen und die Monate Mai 2007/2008 mit durchschnittlich drei Katzen. Laut
meteorologischen Aufzeichnungen war der August 2007 mit bis zu 120 mm
Niederschlag pro Quadratmeter ein iiberdurchschnittlich nasser Monat. Dies
konnte eine mogliche Erkldrung fiir die hohe Inzidenz der idiopathischen
Harnwegsentziindungen in diesem vermeintlichen ,,Sommermonat* liefern.

Bei der klinischen Untersuchung war auffillig, dass am Tag der Einlieferung bei
vier Katzen und wihrend des folgenden klinischen Aufenthaltes bei 13 weiteren
Studienpatienten an einem oder mehreren Tagen eine erhohte Korpertemperatur
gemessen wurde. Die gemessenen Temperaturen reichten von 39,4 bis 40,4 °C,
und die Dauer der Temperaturerhohung betrug einen bis vier Tage. Eine erhohte
Temperatur zdhlt nicht zu den beschrieben Symptomen einer idiopathischen
FLUTD (BUFFINGTON et al., 1996b; GERBER et al., 2005; HOSTUTLER et
al., 2005). Bei erhohter Korperemperatur ist stets zu differenzieren, in welchen
Fillen es sich um echtes Fieber und in welchen es sich um stressbedingte
Hyperthermie gehandelt haben konnte. Acht Katzen, davon vier mit Leukozytose

ohne Neutrophilie und vier ohne Verdnderungen im weillen Blutbild, zeigten iiber
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einen bis drei Tage Korpertemperaturen von 39,4 °C bis 39,9 °C. Da es sich um
milde Temperaturerhohungen handelte und keine anderen Hinweise fiir ein
infektioses Geschehen vorlagen, kann bei diesen Tieren von einer stressbedingten
Hyperthermie ausgegangen werden. Vier Studienkatzen, alle mit Neutrophilie,
wiesen iiber einen bis vier Tage Korpertemperaturen von 39,4 °C bis 40,4 °C auf.
Keine dieser Katzen hatte nach Katheterisierung einen bakteriellen Keimnachweis
im Urin. Andere fieberauslosende Faktoren wie Neoplasien, endokrine-
metabolische und immunmediierte Erkrankungen konnten aufgrund der
umfassenden Eingangsuntersuchungen weitestgehend ausgeschlossen werden, so
dass auch bei diesen Tieren von einer stressbedingten Temperaturerhohung
ausgegangen werden sollte. Vier Katzen, alle mit Leukozytose und Neutrophilie,
hatten nach Katheterisierung einen positiven Keimnachweis im Urin und wiesen
zeitgleich einmalig Fieber von 39,5 °C bis 39,9 °C auf. Bei diesen Katzen ist die
nach Katheterisierung aufgetretene bakterielle Zystitis moglicherweise
fieberauslosende Ursache. Eine Verum- und eine Placebokatze zeigten iiber vier
Tage eine Korpertemperatur zwischen 39,4 °C bis 40,3 °C. Die Tiere hatten einen
negativen bakteriologischen Urinbefund zum Zeitpunkt der Katheterentfernung.
Entziindliche oder infektiose Verdnderungen im Blutbild waren nicht vorhanden.
Beide Katzen erhielten als zusdtzliche Therapie gemid Studienprotokoll
Amoxicillin-Clavulansdure. Bei der Placebokatze sank nach Gabe des
Antibiotikums die Korpertemperatur stetig und war am fiinften Tag wieder im
Referenzbereich. Bei diesem Tier kann eine nicht diagnostizierte bakterielle
Infektion als Ursache des Fiebers in Frage kommen. Bei der Katze aus der
Verumgruppe sank die Korpertemperatur wihrend des Klinikaufenthaltes nicht
unter 39,8 °C. Ein deutliches Ansprechen blieb sowohl auf das Antibiotikum als
auch auf Meloxicam aus. Eine immunmediierte Genese oder doch die
Stressbelastung, welche zur anhaltenden Hyperthermie gefiihrt hat, wiren
denkbar. BUFFINGTON und Mitarbeiter (2006) berichteten von signifikant
erhohter Angstlichkeit, Nervositit und Aggression bei FLUTD-Katzen. Es ist also
anzunehmen, dass die stressintoleranten Katzen mit FIC durch die grofle
Stressbelastung in der Klinik (stationdrer Aufenthalt, Dauerkatheter, permanente
Uberwachung und Handling durch fremde Personen) auch stirker mit
stressbedinger Hyperthermie reagieren als andere Katzen.

Die abdominale Palpation der Studienpatienten ergab weder in den ersten 48

Stunden unter zusitzlicher Medikation mit Buprenorphin noch nach Absetzen des
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Morphinderivates einen signifikanten Unterschied zwischen der Placebo- und der
Verumgruppe. Ein berechtigter Einwand ist die doch sehr subjektive Beurteilung
der Schmerzhaftigkeit durch manuelle Palpation. Die Palpation wurde immer
durch den gleichen Untersucher durchgefiihrt, jedoch erschweren die
individuellen Reaktionen und das unterschiedliche Temperament der Katzen die
Einschidtzung der Abwehrreaktionen und SchmerzduBerungen. So ist eine
eindeutige, fiir alle reproduzierbare Aussage nicht moglich. Vergleichsdaten
beziiglich der abdominalen Schmerzhaftigkeit aus anderen medikamentdsen
Therapiestudien (OSBORNE et al., 1996a; KRUGER et al., 2003) liegen nicht
vor. Zu diskutieren bleibt, ob die in der Studie verwendete relativ niedrige
Dosierung des Meloxicams eventuell nicht ausreichend war, um einen guten
analgetischen Effekt zu erzielen. ROBERTSON (2005) empfiehlt in ihrem Artikel
zum Schmerzmanagement bei Katzen eine Anfangsdosierung von 0,3 mg/kg p. o.
und fiir weitere vier Tage eine Dosierung von 0,1 mg/kg p. o.. Demnach ist die
vom Autor empfohlene Dosis im Vergleich zu der in dieser Studie verwendeten
Dosierung doppelt und dreifach so hoch wie die in dieser Studie verwendete
(ROBERTSON, 2005).

Sieben der 19 obstruierten Placebokatzen und vier der 18 obstruierten
Verumkatzen mussten nach Ziehen des ersten HarnrOhrenkatheters aufgrund
ausbleibenden Urinabsatzes erneut katheterisiert werden. Dies entspricht einer
Rekatheterisierungsrate von 36,8 % und 22,2 %. Die Tatsache, dass mit
Meloxicam therapierte Tiere bei der Harnuntersuchung nach Ziehen des Katheters
signifikant weniger Leukozyten und Erythrozyten im Urin aufwiesen und nach
Entlassung aus der Klinik signifikant weniger makroskopische Himaturie zeigten,
spricht fiir einen entziindungshemmenden Einfluss des Meloxicams auf die
Blasenwand. Jedoch konnte die urspriingliche Annahme, dass es durch den
antiinflammatorischen Effekt signifikant weniger hédufig zu Reobstruktionen der
Harnrohre kommt, im vorliegenden Patientenkollektiv nicht bestitigt werden.
Eventuell setzt der entziindungshemmende Effekt erst spéter ein, so dass sich auf
die Reobstruktionen, die im frithen Verlauf der klinischen Erkrankung stattfinden,
kein Einfluss ergibt. Die signifikante Besserung der makroskopischen Himaturie
ergab sich auch erst nach Entlassung der Katzen aus der Klinik. Moglicherweise
spielen aber bei der Reobstruktion weniger die Entziindungsreaktionen als
Spasmen des Urethrasphinkters eine Rolle. Auch hierzu liegen keine

vergleichbaren Erfahrungswerte aus vorangegangenen Studien vor, da diese
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ausschlieBlich mit nicht obstruierten Katzen durchgefiihrt wurden (OSBORNE et
al., 1996a; KRUGER et al., 2003). WU und Mitarbeiter (2009) untersuchten das
Urethradruckprofil von zwolf weiblichen Katzen mit FIC und verglichen es mit
bereits vorhandenen Daten von sechs gesunden weiblichen Katzen. Dabei wiesen
die Katzen mit FIC einen signifikant hoheren Verschlussdruck der Urethra auf
(WU et al., 2009; WU CH, 2009). Diese Ergebnisse unterstiitzen die oben
genannte These, dass bei der Reobstruktion moglicherweise Spasmen des
Urethrasphinkters eine entscheidende Rolle spielen.

Bei der Studie von GERBER und Mitarbeiter (2005) zu klinischen Symptomen
von Erkrankungen der unteren Harnwege wiesen 13 der 45 obstruierten Katzen
(29 %) erhohte Harnstoff- und Kreatininkonzentrationen auf. Eine von 32 nicht
geblockten Katzen war azotdmisch. Bei diesem Tier wurde eine chronische
Nephropathie diagnostiziert. In der vorliegenden Arbeit lag bei 25 von 37 (68 %)
obstruierten Studienkatzen eine Azotdmie vor. Von den 13 nicht geblockten
Katzen wiesen drei Tiere (23 %) eine Azotdmie auf. Somit hatten signifikant mehr
obstruierte Studienkatzen erhohte Harnstoff- und Kreatininkonzentrationen. Eine
Harnrohrenobstruktion verhindert die Ausscheidung harnpflichtiger Substanzen
und fiihrt zu einer postrenalen Azotdmie. Von den drei azotdmischen Tieren ohne
Harnrohrenobstruktion hatten zwei eine isolierte milde Harnstofferhohung von
11,7 und 14,8 mmol/l (Referenzbereich 5 — 11,3 mmol/l). Das Studientier mit der
hoheren Harnstoffkonzentration war zusétzlich hidmokonzentriert mit einem
Héamatokrit von 0,45 (1/1) und einem USG von 1050, so dass bei dieser Katze von
einer prarenalen Azotimie ausgegangen werden konnte. Das zweite Tier hatte mit
0,41 (I/1) einen Hamatokrit im oberen Referenzbereich und ein USG von 1025.
Riickblickend konnte es sich bei diesem Studienpatienten um eine Katze mit
chronischer Nephropathie oder prirenale Azotimie in Kombination mit einer
weiteren  Krankheit, welche die Konzentrationsfihigkeit der Nieren
beeintrichtigte, gehandelt haben. Auch eine vorhergehende partielle
Urethraobstruktion, die sich spontan gelost hatte, mit nachfolgender
postobstruktiver Diurese konnte das etwas niedrige USG von 1025 erkldren. Das
dritte azotdmische Tier wies eine isolierte Erhohung der Kreatininkonzentration
auf (282 pmol/l) bei physiologischer Harnstoffkonzentration, einem USG von
1042 und einem Hamatokrit von 0,40 (I/1). Das hohe USG spricht auch bei diesem

Tiere fiir das Vorliegen einer prirenalen Azotéamie.
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GERBER und Mitarbeiter (2005) stellten bei neun der 45 obstruierten Katzen
erhohte Kaliumwerte fest (20 %). Diese reichten von 5,5 mmol/l bis 7 mmol/l.
LEE und Mitarbeiter (2003) untersuchten 223 obstruierte Katzen. Bei 199 Tieren
(89 %) konnte eine erhohte Kaliumkonzentration gemessen werden. Eine milde
Kaliumerhohung (6,0 MilliEquivalent (mEq)/L bis 8,0 mEq/L) lag bei 12 % vor,
11,6 % hatten eine moderate Kaliumerhohung (8,1 mEq/L bis 10,0 mEqg/L) und
0,5 % eine massive Erhohung der Kaliumkonzentration (> 10 mEqg/L). In der
vorliegenden Arbeit wiesen vier der 37 geblockten Studienkatzen (11,0 %) eine
Hyperkaliamie auf. Die Werte reichten von 6,7 mmol/l bis 9,6 mmol/l. Als
Griinde fiir die geringere Anzahl an Patienten mit Hyperkalidmie konnten das
unter den Besitzern und Tierdrzten zunehmende Bewusstsein fiir die
Notwendigkeit des raschen FEingreifens bei Harnwegsobstruktionen und die
kurzen Anfahrtswege von den iiberweisenden Tierdrzten zur Medizinischen
Kleintierklinik Miinchen sein.

Rot verfirbter Urin ist ein typischer Befund bei Katzen mit idiopathischer FLUTD
(BUFFINGTON et al., 1997). Veridnderungen in der Blasenwand fithren zum
Austritt von Blut in den Urin. Bei obstruierent Tieren fiihrt die mechanische
Uberdehnung der Harnblase dariiber hinaus zu weiteren Schleimhautlisionen und
Blutungen (CUNHA et al., 2010). Der Einsatz von Meloxicam fiihrte zu einem
signifikant schnelleren Abklingen der makroskopischen Hidmaturie innerhalb
eines Zeitraumes von fiinf Tagen nach Entlassung. Am Tag der Einlieferung
wiesen signifikant mehr Tiere der Verumgruppe makroskopisch blutigen Urin auf.
Nach Auswertung der durch die Besitzer ausgefiillten Tagebiicher konnte
innerhalb der ersten fiinf Tage nach Entlassung aus der Klinik bei den
Verumkatzen signifikant weniger makroskopische Hématurie nachgewiesen
werden. Vorangegangene Therapiestudien beachteten ausschlielich die
mikroskopische Hamaturie. OSBORNE und Mitarbeiter (1996) fanden zwischen
den mit Prednisolon behandelten Katzen der Verumgruppe und den Placebotieren
keinen signifikanten Unterschied beziiglich des Abklingens der mikroskopischen
Héamaturie. Auch KRUGER und Mitarbeiter (2003) konnten beim Vergleich der
mit Amitriptylin behandelten Verumkatzen mit den Tieren der Placebogruppe
kein signifikant schnelleres Abklingen der mikroskopischen Hamaturie feststellen.
Demnach scheint Meloxicam, auch verglichen mit Prednisolon, einen besonderen
antiinflammatorischen Effekt auf die Harnblasenwand zu erzielen. Dafiir spricht

auch die Tatsache, dass die Anzahl der Leukozyten im Urinsediment bei der
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Harnuntersuchung nach Ziehen des Katheters signifikant hoher war bei Katzen,
welche das Placebo erhalten hatten. Leider fand die Anzahl der Leukozyten in
vorangegangenen Therapiestudien keine Beachtung, so dass es diesbeziiglich
keine  Vergleichswerte  gibt. Eine vergleichende Betrachtung der
Eingangsurinuntersuchung mit der Urinuntersuchung nach Katheterziehen ergab
fiir die Verumkatzen signifikant weniger Proteinurie und signifikant weniger
Erythrozyten im Urinsediment. Dies ist ein weiteres Indiz fiir die schneller
abklingende Entziindung des Blasenepithels unter der Gabe von Meloxicam.

Bei zehn obstruierten Tieren, vier Placebo- und sechs Verumkatzen, wurde zum
Zeitpunkt der Einlieferung eine Glukosurie festgestellt. Dabei zeigten jeweils
zweil Placebokatzen 1+ und 2+ Glukose im Teststreifen, drei Verumkatzen hatten
1+, zwei 3+ und eine 4+ Glukose im Urin. Neun dieser Katzen wiesen auch eine
erhohte Glukosekonzentration im Serum auf (8,0 mmol/l bis 12,85 mmol/l). Fiir
eine transiente Hyperglykdmie und Glukosurie ist Stress eine der Hauptursachen.
Die maximale tubuldre Transportkapazitit der Nieren fiir Glukose im
glomerulidren Filtrat betrdgt bei Katzen 14 mmol/l bis 17 mmol/l. Keine der
Katzen mit Hyperglykdmie und Glukosurie hat diese Tranzsportkapazitit
tiberschrittten. In diesem Falle ist die Glukosurie eventuell eher durch akute
Nierenschddigungen, wie sie durch obstruktive Prozesse ausgelost werden
konnen, zu erkldren. Im Rahmen von akuten Nierenschiddigungen kommt es
primir zur tubuldren Dysfunktion, die eine gestorte Reabsorption der Glukose
miteinschlieft. Bezeichnend ist, dass am Tag der Einlieferung ausschlieflich bei
obstruierten Katzen Glukose im Urin nachgewiesen wurde. Alle diese
Studienkatzen wiesen gleichzeitig eine Azotdmie mit Harnstoffkonzentrationen
von 11,5 mmol/l bis 79,3 mmol/l und Kreatininkonzentrationen von 180 mmol/]
bis 1277 mmol/l auf. Es wire denkbar, dass eine akute Dysfunktion der Natrium-
Glukose-Carrier im proximalen Tubulus hervorgerufen durch eine postrenale
akute Nierenschadigung zu der beschriebenen Glukosurie fiihrte. Interessant ist,
dass bei keiner der intial glukosurischen Katzen der Verumgruppe nach 48
Stunden noch Glukose im Urin festgestellt wurde, wohingegen zwei der initial 4
glucosurischen Placebokatzen auch nach 48 Stunden noch 2+ Glucose im Urin
hatten. Im Rahmen von Obstruktionen des Urinabflusses kommt es zu einer
Erhohung des Druckes im Urinsammelsystem der Niere. Letzteres fiihrt einem
Ungleichgewicht von hydrostatischem und onkotischem Druck und zum Absinken

der GFR (LANGSTON, 2010). Zudem kommt es durch neurohumorale
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Veridnderungen, zu einer Abnahme des renalen Blutflusses. Diese anhaltende
Hypoxie fiihrt auch zu entziindlichen Reaktionen, wodurch eine Extension des
primdren Schadens entsteht, die iiber die Dauer des auslosenden Ereignisses
hinaus anhilt. Vorstellbar wire, dass Meloxicam einen Effekt auf dieses
Entziindungsgeschehen hatte und damit zu einer schnelleren Regenerierung der
Tubuluszellen beigetragen hat. Auf der anderen Seite spielen Prostaglandine eine
wichtige Rolle in der Nierenphysiologie von Sédugetieren. NSAIDs konnen iiber
deren Hemmung zu einer Reduktion des renalen Blutflusse und der GFR und
damit zum akuten Nierenversagen fithren (WEIR, 2002). Um das renale
Nebenwirkungspotential von NSAIDs so gering wie moglich zu halten, sollten
NSAIDs nur bei euvoldmischen, gut hydrierten Tieren mit etabliertem Urinfluss
eingesetzt werden. Meloxicam wurde in dieser Studie 24 Stunden nach
Einlieferung in die Klinik eingesetzt. Zu diesem Zeitpunkt waren die Katzen
rehydriert und euvoldmisch und hatten mit wenigen Ausnahmen Harnstoff- und
Kreatininkonzentrationen, die sich im Referenzbereich befanden, so dass ein
negativer Effekt auf die Nieren nicht zu erwarten war. Weder in den
Therapiestudien von OSBORNE und Mitarbeitern (1996) und KRUGER und
Mitarbeitern (2003), noch bei epidemiologischen Studien von BUFFINGTON und
Mitarbeitern (1997) und GERBER und Mitarbeitern (2005) wurde das Auftreten
von Glukosurie bei Katzen mit idiopathischer FLUTD erwéhnt. Jedoch waren nur
in der Studie von GERBER und Mitarbeiter (2005) auch obstruierte Tiere
eingeschlossen.

Das USG obstruierter Studienpatienten (Median > 1038) war verglichen mit dem
nicht geblockter Studienkatzen (Median >1050) signifikant niedriger (p = 0,001).
Der nach Filtration in den Glomeruli entstandene Primirharn ist &#hnlich
zusammengesetzt wie das Blutplasma. In den Tubuli entsteht anschliefend durch
tubuldre Sekretion und Resorption der Endharn. Wasser wird dabei passiv
transportiert, es folgt gemil osmotischer Gesetze der Summe aller transportierten
Solute. Wasser kann zusitzlich sekundér aktiv transportiert werden, z. B. auch
iiber Natrium-Glukose-Carrier, welche mit jedem Transportzyklus bis zu 210
Wassermolekiile transportieren (FLETCHER, 1996). Am Tag der Einlieferung
wiesen vier obstruierte Katzen mit niedrigem USG (1016 bis 1033) gleichzeitig
eine Glukosurie auf. Bei diesen Tieren kann eine durch die verminderte oder
ausbleibende Resorption der Glukosemolekiile entstandene osmotische Diurese zu

vermehrter Harnausscheidung gefiihrt haben. Fiir die verbliebenen geblockten
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Studienkatzen mit niedrigem USG lassen sich dhnliche Mechanismen wie fiir die
Glukosurie der obstruierten Katzen vermuten. Auch in diesem Fall wire eine akut
aufgetretene tubulire Dysfunktion denkbar. Von den verbliebenen elf
Studienpatienten mit niedrigem USG ohne Glukosurie wiesen sieben eine
Azotimie mit Harnstoffkonzentrationen von 14,2 mmol/l bis 51,0 mmol/l und
Kreatininkonzentrationen von 260 mmol/l bis 677 mmol/l auf. Bei den Katzen
ohne Azotimie lag das USG mit Werten zwischen 1031 und 1034 nahe am
physiologischen Bereich. Es ist also durchaus ein Zusammenhang zwischen
Azotdmie, Glukosurie und niedrigem USG zu beobachten. GERBER und
Mitarbeiter (2005) gaben bei 35 Katzen mit FIC, 24 mit Harnr6hrenobstruktion
und elf ohne Harnrohrenobstruktion, ein USG von 1010 bis 1052 an. Es scheint
also auch hier Katzen mit einem niedrigen USG gegeben zu haben. In der Studie
ist nicht aufgefiihrt, ob nur geblockte Katzen ein niedriges USG aufwiesen. Eine
erhohte Durchblutung des Nierenmarks und ein daraus resultierender Verlust des
medulldren hypertonen Gradienten sowie ein vermindertes Ansprechen der
Sammelrohre des Nierenmarks auf das antidiuretische Hormon sind in der
Literatur als Ursachen fiir verminderte Wasserriickresorption und ungeniigende
Urinkonzentration besschrieben (KLAHR et al., 1988; BUFFINGTON &
PACAK, 2001).

Nach Auswertung der durch die Besitzer ausgefiillten Tagebiicher konnten
innerhalb der ersten fiinf Tage nach Entlassung aus der Klinik bei der Beurteilung
des Allgemeinbefindens, der Futteraufnahme und des Urinabsatzverhaltens keine
singnifikanten Unterschiede festgestellt werden. Der einzig signifikante
Unterschied ergab sich beim Urinabsatz aullerhalb der Katzentoilette am dritten
Tag nach Entlassung. Hier =zeigten Verumkatzen signifikant weniger
Stubenunreinheit. Dies konnte als Folge des entziindungshemmenden Einflusses
des Meloxicams gesehen werden. OSBORNE und Mitarbeiter (1996)
beobachteten in ihrer Studie zur Prednisolontherapie von Katzen mit
idiopathischer FLUTD ein Abklingen der Dysurie in durchschnittlich 1,5 Tagen
nach Aufnahme in der Klinik. In der Studie zur Kurzzeittherapie mit Amitriptylin
bei Katzen mit idiopathischer FLUTD von KRUGER und Mitarbeitern (2003)
zeigten Katzen der Placebo- und der Verumgruppe durchschnittlich acht Tage
nach Klinikeinlieferung eine normale Urinabsatzfrequenz. In der vorliegenden
Arbeit liegen die Beobachtungen zwischen den Ergebnissen dieser beiden

Studien. Die Strangurie legte sich bei der Placebo- und Verumgruppe
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durchschnittlich am dritten Tag nach Entlassung. Die Urinabsatzfrequenz
normalisierte sich bei beiden Gruppen im Durchschnitt am fiinften Tag nach
Entlassung. Nach Entlassung zeigten acht Katzen der Placebogruppe zwischen
drei und sechs Tagen und vier Katzen der Verumgruppe zwischen fiinf und zehn
Tage Stubenunreinheit. In zwei Therapiestudien von OSBORNE und Mitarbeitern
(1996) und KRUGER und Mitarbeitern (2003) waren im Gegensatz zur
vorliegenden Arbeit ausschlieBlich nicht obstruierte Katzen eingeschlossen. In der
vorliegenden Studie waren bei der Einlieferung 37 minnliche Katzen obstruiert,
13 Studienkatzen zeigten am Tag der Einlieferung keine Harnr6hrenobstruktion.
Laut aktuellen Studien erleiden bis zu 55 % der an idiopathischer FLUTD
erkrankten Katzen eine Obstruktion der Harnrohre. Somit stellt die idiopathische
FLUTD die héufigste Ursache fiir Harnrohrenobstruktionen ménnlicher Katzen
dar (BUFFINGTON et al., 1997, HOSTUTLER et al., 2005). Die vergleichsweise
hohe Anzahl der Tiere mit Harnrohrenobstruktion in dieser Studie mag darin
begriindet sein, dass an die Medizinische Kleintierklinik der Universitit Miinchen
als Uberweisungsklinik vor allem kompliziertere Fille von umliegenden
Haustierdrzten zur Weiterversorgung iiberwiesen werden. Es ist also davon
auszugehen, dass die nicht geblockten Tiere aus den Studien von OSBORNE und
Mitarbeitern (1996) und KRUGER und Mitarbeitern (2003) einen milderen
Krankheitsverlauf hatten und sich demzufolge auch schneller erholen haben
miissten. Amitriptylin  besitzt als trizyklisches Antidepressivum keinen
entziindungshemmenden Effekt und ist nur bei Langzeitgabe erfolgversprechend.
Dies spiegelt sich auch in dem langen Zeitraum bis zur Normalisierung des
Urinabsatzes wieder. Bei den mit Prednisolon behandelten Tieren fiihrte die
antiinflammatorische Wirkung wie zu erwarten zu einer raschen Normalisierung
des Urinabsatzverhaltens. Die in der vorliegenden Studie mit Metacam
behandelten Tiere bendtigten mehr Zeit bis zu einem normalen Urinabsatz als die
Tiere, die mit Prednisolon behandelt wurden. Dies mag aber eben auch daran
liegen, dass in die Studie von OSBORNE und Mitarbeitern (1996), wie bereits
erwihnt, ausschlieBlich nicht obstruierte Katzen eingeschlossen waren.

Frithere Studien zur Langzeitbeobachtung von Katzen mit idiopathischer FLUTD
zeigten sehr hohe Rezidivraten. Eine Studie iiber die Rezidivrate bei Katzen mit
Harnrohrenobstruktion von BOVEE und Mitarbeitern (1979) ergab innerhalb
eines Beobachtungszeitraumes von sechs Monaten eine Rezidivrate von 64 %. In

der Therapiestudie zur Langzeitmedikation mit Amitriptylin bei idiopathischer
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FLUTD von CHEW und Mitarbeitern (1998) erlitten innerhalb eines Jahres 40 %
der Studienkatzen ein Rezidiv. GUNN-MORE und SHENOY (2004)
beobachteten in der Therapiestudie zur Verabreichung oraler GAGs bei Katzen
mit idiopathischer FLUTD eine Rezidivrate von 65 % innerhalb von sechs
Monaten. In der Studie von GERBER und Mitarbeiter (2008) kam es innerhalb
eines Zeitraumes von 24 bis 868 Tagen bei 50 % der in der Klinik behandelten
Kater mit Harnrohrenobstruktion zu einem Wiederkehren der FLUTD-
Symptomatik. Davon erlitten 36 % dieser Studienteilnehmer wieder eine
vollstandige Harnrohrenobstruktion. WALLIUS und TIDHOLM (2009) stellten
bei ihren Studienkatzen eine Rezidivrate innerhalb eines Jahres von 33 % fest. Sie
begriindeten diese niedrige Rezidivrate mit ihren Einschlusskriterien. So waren
unter den Studienkatzen ausschlieBlich nicht obstruierte Katzen und nur zwei
Tiere mit schon vorangegangenen FLUTD-Episoden. Bei der vorliegenden Arbeit
ergaben die telefonischen Besitzerbefragungen drei und zwolf Monate nach
Entlassung folgendes Ergebnis: Sieben von 20 Verumkatzen und eine der 20
Placebokatzen zeigten innerhalb der ersten drei Monate nach Entlassung aus der
Klinik erneut eine Episode einer idiopathischen FLUTD. Dabei erlitten vier
Katzen der Verumgruppe innerhalb der ersten drei Monate nach Entlassung erneut
eine FLUTD-Episode mit Harnr6hrenobstruktion. Bei der Befragung nach zwolf
Monaten hatte eine Katze der Verumgruppe ein Rezidiv. Somit konnte in der
aktuellen Studie eine vergleichsweise sehr niedrige Rezidivrate von 20 %
innerhalb eines Jahres erreicht werden. Mogliche Griinde hierfiir konnten die
umfassende Besitzeraufkldrung beziiglich der Stressreduktion, Fiitterungs- und
Haltungsbedingungen und die gute Compliance der Tierhalter sein. Wihrend der
ganzen Studiendurchfiihrung standen die Katzenbesitzer in regelméfigen
telefonischen oder personlichen Kontakt mit der ausfiihrenden Doktorandin und
Oberirztin und hatten fiir auftretende Fragen und Probleme einen permanenten
Ansprechpartner. BUFFINGTON und Mitarbeiter (2006) wiesen bei Katzen mit
idiopathischer FLUTD nach Verdnderungen in den Haltungs- und
Fiitterungsbedingungen im Sinne der ,,multimodal environmental modification*
(MEMO) eine signifikant niedrigere Rezidivrate nach. Auch in der vorliegenden
Arbeit wurden die Besitzer angehalten, ihre Tiere moglichst ausschlieBlich mit
Feuchtfutter zu ernidhren, eine ausreichende Anzahl an sauberen Katzentoiletten
bereitzustellen, den Lebensraum durch Kratz- und Klettereinrichtungen

interessanter zu gestalten, Liege- und Aussichtsplidtze in erhohten Positionen
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anzubieten, mit den Tieren zu spielen und innerartliche Konflikte in
Mehrkatzenhaushalten zu identifizieren und zu l6sen. Bei der Besitzerbefragung
drei Monate nach Klinikaufenthalt gaben 15 % (sechs von 40) der
Patientenbesitzer an, ihre Tiere ausschlieflich oder {iiberwiegend mit
Trockenfutter zu fiittern. Bei der Besitzerbefragung zwolf Monate nach
Klinikaufenthalt fiitterten 5 % (einer von 19) der Besitzer ihre Katze
ausschlieBlich oder iiberwiegend mit Trockenfutter. Bei der Anamneseerhebung
zu Beginn der Studie wurden 44 % der Studienkatzen ausschlieBlich oder
iiberwiegend mit Trockenfutter erndhrt. Diese Verdnderungen der Haltungs- und
Fiitterungsbedingungen, durch die Besitzer angenommen und ausgefiihrt, konnten
zu der niedrigen Rezidivrate beigetragen haben. Auffillig ist, dass die Rezidivrate
in der Verumgruppe verglichen mit der Placebogruppe innerhalb der ersten drei
Monate signifikant hoher (p = 0,010) ist. Ein mogliche Erkldrung wire, dass
durch die Therapie mit Meloxicam entziindliche Verdnderungen in der Harnblase
und Urethra gehemmt wurden, was sich in den Ergebnissen der
Urinurntersuchung widerspiegelt, die Entziindung an sich aber eine der
wesentlichen Methoden des Korpers, Krankheiten nachhaltig zu bekampfen ist.
Eventuell sind diese entziindlichen Prozesse des Blasenepithels fiir einen
vollstandigen Heilungsprozess von groler Wichtigkeit und sollten nicht
unterdriickt werden.

Mit einer Anzahl von 50 Katzen stellt diese Studie eine der bislang
umfangreichsten Therapiestudien zur idiopathischen FLUTD dar. In der Gruppe
von Katzen, die mit Meloxicam behandelt wurde, konnte ein
entziindungshemmender Effekt auf das Krankheitsgeschehen nachgewiesen
werden, der sich jedoch nicht in einem feststellbaren klinischen Effekt duflerte. Es
bleibt offen, ob sich dieser bei Untersuchung eines grofleren Patientenkollektivs
ergeben hitte. Zu beachten ist auch die signifikant hohere Rezidivrate nach
Entlassung aus der Klinik in der Verumgruppe. Aus diesen Griinden ist der
Einsatz dieses Medikaments fiir Patienten mit idiopathischer FLUTD weiterhin

kritisch zu betrachten.
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VI ZUSAMMENFASSUNG

Ziel dieser prospektiven Placebo-kontrollierten Studie war es, den Effekt des
nichtsteroidalen Antiphlogistikums Meloxicam auf den Krankheitsverlauf von
Katzen mit FIC zu untersuchen. Fiinfizig Katzen mit FIC (37 mit
Urethraobstrukion, 13 ohne Urethraobstruktion) wurden in die Studie
aufgenommen. Ausgeschlossen wurden Katzen mit anderen Erkrankungen der
unteren Harnwege, wie Harnsteinen, bakteriellen Harnwegsinfektionen,
Neoplasien und Struvitkristallurie. Bei Katzen mit Urethraobstruktion wurde unter
Sedation ein transurethraler Harnblasendauerkatheter gelegt und eine an
Dehydratationsstatus und Diurese angepasste intravendse Infusionstherapie
begonnen. Alle Katzen erhielten bei Einlieferung in die Klinik und iiber die ersten
48 Stunden Buprenorphin als Analgetikum. Nach 24 Stunden erfolgte eine
Randomisierung der Katzen in die Meloxicam- oder Placebogruppe. Die Patienten
erhielten Meloxicam (0,1 mg/kg am Tag 1, 0,05 mg/kg am Tag 2 bis Tag 5) oder
das Placebo oral iiber fiinf Tage. Bei Tieren mit Urethraobstruktion wurde der
Harnblasenkatheter nach 48 Stunden entfernt. Eine erneute Katheterisierung
erfolgte, wenn die Katzen nach acht Stunden nicht selbststindig Urin absetzten.
Neben der Notwendigkeit zu erneuter Katheterisierung und der klinischen
Beurteilung wurden wiederholte Urinuntersuchungen zur Beurteilung des
Therapieerfolges herangezogen. Dariiber hinaus beurteilten die Besitzer das
Befinden ihrer Katze mit Hilfe einer Visual analogue scale iiber einen Zeitraum
von fiinf Tagen nach Entlassung aus der Klinik. FEine telefonische
Besitzerbefragung fand drei und zwolf Monate nach dem Klinikaufenthalt statt.
Zwischen den beiden Therapiegruppen bestand kein signifikanter Unterschied in
der Rekatheterisierungsrate, der Dauer der Katheterisierung und der Léange des
Klinikaufenthaltes. Die Urinuntersuchungen bei Aufnahme und nach 48 Stunden
ergaben bei Katzen, die Meloxciam erhielten, eine signifikante Abnahme im Grad
der Hiamaturie (p = 0,033), Proteinurie (p = 0,001) und Glukosurie (p = 0,014).
Wihrend am Tag der Aufnahme signifikant mehr Tiere mit makroskopischer
Héamaturie in der Meloxicamgruppe waren, zeigten signifikant weniger Katzen
dieser Gruppe dies noch nach Entlassung aus der Klink (p = 0,019). Die
Besitzerbefragungen ergaben jedoch eine signifikant hohere Rezidivrate

(p = 0,010) innerhalb der ersten drei Monate nach Entlassung aus der Klinik fiir
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Katzen der Meloxicamgruppe. Die Ergebnisse dieser Studie zeigten einen
entziindungshemmenden Einfluss von Meloxicam auf das Krankheitsgeschehen,
ein positiver Effekt auf den klinischen Verlauf von Katzen mit FIC konnte nicht

demonstriert werden.
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VII. SUMMARY

Purpose of this prospective study was to investigate the effect of the non-steroidal
anti-inflammatory drug meloxcicam on the clinical course in cats with idiopathic
feline lower urinary tracht disease (FLUTD) in a placebo-controlled double-
blinded clinical study. Fifty cats with idiopathic FLUTD (37 with urethral
obstruction, 13 without urethral obstruction) were enrolled in the study. Cats were
excluded if other reasons than idiopathic cystitis/urethritis, including urolithiasis,
significant cristalluria, bacterial urinary tract infections, or masses, were identified
by urine analysis, abdominal radiographs, and abdominal ultrasound. In cats with
urethral obstruction, a transurethral catheter was placed under sedation and
intravenous fluid therapy was started. Cats were treated with buprenorphine for 48
hours. After 24 hours, cats were randomly assigned to the meloxicam or placebo
group and received meloxicam (0.1 mg/kg on day 2, 0.05 mg/kg on day 3 through
5) or placebo orally for five days. The transurethral catheter was removed after 48
hours and a new catheter was placed, if the cat was not able to urinate during the
following eight hours. Effect of treatment was evaluated based on the need for
recatheterisations, repeated physical examinations and urinanalyses. Moreover,
owners judged their cats by use of a visural analogue scale, including general
health, eating, and voiding behaviour, for five days after discharge from the
hospital and by telephone interviews after three and twelve months. There was no
significant  difference between the two groups regarding need for
recatheterisations, overall duration of catheterization, length of hospitalization,
and duration of stranguria and pollakisuria. Compared to cats of the placebo
group, cats in the meloxicam group showed a significantly faster decrease in
heamaturia (p = 0.033), proteinuria (p = 0.001), and glucosuria (p = 0.014). After
discharge from the hospital, the duration of macroscopic haematuria was
significantly reduced in cats treated with meloxicam compared to cats treated with
placebo (p = 0.019). The recurrence rate within three months after discharge from
the hospital, however, was significantly higher in the meloxicam treated group of
cats (p = 0.010). Results of this study demonstrate an anti-inflammatory effect of
meloxicam on the disease; however, this effect was not reflected in clinical

parameters.
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IX. ANHANG

1. Tabellarische Rohdaten der Studienkatzen

P = Placebo; V = Verum; EKH = Europiisch Kurzhaar Katze; NWK
Norwegische Waldkatze; KTH = Karthiauser; MC = Maine Coon; mk
miéinnlich kastriert; m = méannlich; wk = weiblich kastriert; FLUTD = feline
lower urinary tract disease

* Katzen, welche auf Grund einer positiven bakteriellen
Eingangsurinuntersuchung nachtriglich aus der Studie ausgeschlossen werden
mussten

Placebo Alter in FLUTD
Patient | Verum Rasse Jahren | Geschlecht | Obstruiert | Episode
1 P Siam-Mix 13 mk ja 1
2 \Y EKH 6 mk ja 1
3 P EKH 9 mk ja 1
4 A% EKH 11 mk ja 4
5 \Y EKH 2 mk nein 1
6 P EKH 2 mk ja 2
7 A% EKH 13 mk nein 2
8 P EKH 6 mk ja 1
9 \Y EKH 6 mk nein 1
10 P EKH 3 mk ja 1
11 v EKH 7 mk ja 1
12 P EKH 15 wk nein 1
13 A% EKH 8 mk ja 1
14 P EKH 5 mk ja 1
15 P EKH 7 mk nein 1
16 A% EKH 5 wk nein 1
17 P EKH 5 mk ja 1
18 A% Angora 4 m ja 3
19 P EKH 10 mk ja 1
20 A% Angora 9 mk ja 2
21 P EKH 10 mk nein 3
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22 A% MC 5 mk ja 1
23 \Y% EKH 3 mk ja 1
24 P Perser 3 mk ja 1
25 P EKH 8 mk nein 1
26 \Y EKH 4 mk nein 3
27 P EKH 6 mk ja 2
28 A% EKH 6 mk ja 1
29 \Y EKH 6 mk ja 5
30 p NWK 5 mk ja 2
31 P EKH 4 mk ja 2
32 \Y NWK-Mix 6 mk nein 3
33 p EKH 10 mk ja 1
34 \" Perser 5 mk ja 1
35 \Y EKH 2 mk ja 1
36 p Perser-Mix 2 mk ja 1
37*
38 p EKH 6 mk ja 2
39 \Y EKH 4 mk ja 1
40 P KTH-Mix 7 mk ja 1
41 P EKH 4 mk ja 1
42 \Y EKH 6 mk ja 2
43 A% EKH 3 mk ja 3
44 P EKH 9 mk ja 1
45 \% EKH 4 mk ja 2
46 P EKH 1 mk ja 1
4T
48 \Y EKH 7 mk nein 1
49%*
50*
51 \Y% EKH 6 mk ja 1
52 P EKH 6 mk nein 3
53 A% EKH 5 mk ja 1
54 P EKH 8 mk nein 1
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2. Studienunterlagen

2.1. Studienprotokoll

Studienprotokoll:

Titel: Therapie der Erkrankung des unteren Harntraktes bei der
Katze (FLUTD) mit Metacam® Suspension

Ziele: Ziel dieser Studie ist es nachzuweisen, ob Metacam® bei
Katzen mit idiopathischen HarnabsatzstGrungen eine
Wirksamkeit zeigt.

EinschluBkriterien:

Klinische Symptome (Erstauftreten, Rezidiv) einer FLUTD (gekennzeichnet

durch Strangurie, Polakisurie, Obstruktion)

Ausschlusskriterien:
1. anatomische Missbildungen, neoplastische Verianderungen
2. neurologische Ausfille
3. Chronische Niereninsuffizienz, Diabetes mellitus, Hyperthyreose
4. schwere Magen-Darm-Stérungen
5. Gleichzeitige Behandlung mit Glukokortikoiden

6. FeLV oder FIV Infektion

Studienablauf:

Die Katzen werden einer klinischen Eingangsuntersuchung unterzogen, gemif

Untersuchungsprotokoll

Blutbild einschlieBlich Differentialblutbild

Serumchemie

Blutgasanalyse

Urinuntersuchung (Stick, Sediment, bakteriologische Untersuchung)
T4 beiKatzen, die ilter als 8 Jahre sind

Rontgen Abdomen

Ultraschall Harntrakt

Griindliche Anamnese einschlieBlich Fiitterungsanamnese
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Danach erfolgt eine Erstversorgung mit

e Dauerkatheter, Infusionstherapie

¢ Antibiose mit Amoxicillin/Clavulansdure 12,5mg/kg zweimal téaglich, falls
Leukozyten >5/HPF oder Bakterien im Sediment zu finden sind

¢ Buprenorphin 0,01mg/kg s.c. alle 8 Stunden iiber 2 Tage (6 Injektionen)

24 Stunden (1 Tag) nach stationdrer Aufnahme 0,1mg Meloxicam/kg bzw.

Placebo oral. Dies entspricht 2 Tropfen Metacam Oral Suspension / kg

48 Stunden (2 Tage) nach stationdrer Aufnahme Harnblasenkatheter
entfernen und orale Gabe von 0,05mg Meloxicam/kg bzw. Placebo oral. Dies
entspricht 1 Tropfen Metacam Oral Suspension / kg. Urinuntersuchung (Stick,

Sediment, bakteriologische Untersuchung, Antibiogramm)

Erneuter Katheter, falls kein selbstindiger Harnabsatz 8 Stunden nach

Katheterentfernung.

72 Stunden (3 Tage) nach stationdrer Aufnahme orale Gabe von 0,05mg
Meloxicam/kg bzw. Placebo oral. Dies entspricht 1 Tropfen Metacam Oral
Suspension / kg.

96 Stunden (4 Tage)nach stationdrer Aufnahme orale Gabe von 0,05mg
Meloxicam/kg bzw. Placebo oral. Dies entspricht 1 Tropfen Metacam Oral
Suspension / kg.

120 Stunden (5 Tage)nach stationdrer Aufnahme orale Gabe von 0,05mg
Meloxicam/kg bzw. Placebo oral. Dies entspricht 1 Tropfen Metacam Oral

Suspension / kg. (durch Besitzer)

Entlassung nach 48 Stunden selbstindigen Urinabsatzes, Fragebogen an

Besitzer abgeben.
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14 Tage nach Erstvorstellung klinische Untersuchung und Urinuntersuchung

(Stick, Sediment, bakteriologische Untersuchung)

3 Monate nach Erstvorstellung telefonische Besitzerbefragung

12 Monate nach Erstvorstellung telefonische Besitzerbefragung
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2.2. Besitzerbefragung bei Einlieferung

Studie liber FLUTD bei Katzen
Medizinische Kleintierklinik
Ludwig-Maximilians-Universitat
Muinchen

Datum:

Besitzerfragebogen bei Einlieferung

Label
a) Fragen zu Haltung und Verhalten:
Wie wird lhre Katze gehalten?
O reine Wohnungskatze O die Katze hat Freigang

Wourde |hre Katze regelmiBig geimpft und entwurmt?

[ nein O ja, zuletzt (Impfpass bitte vorlegen)

Haben sie noch andere Haustiere?

[0 nein O ja

Welche?
Welches Futter frisst ihre Katze?
o Trockenfutter o Feuchtfutter o Beides o Anderes

Handelsname des Futters:

Wie viele Katzentoiletten befinden sich in ihrer Wohnung?

Wo sind die Katzentoiletten aufgestelit

Welche Katzenstreu verwenden sie?
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Gab es im Umfeld ihrer Katze Verdanderungen, die zu vermehrtem Stress gefiihrt haben
kénnten. Wenn ja, welche ? ( Wohnungswechsel, neue Tiere im Haushalit...)

b) Fragen zum Krankheitsgeschehen:

Wie alt ist ihre Katze?

Wann wurde ihre Katze kastriert?

Ist dies die erste Episode von Harnabsatzstérungen?

oJa o Nein

Wie hiufig hatte ihre Katze in der Vergangenheit schon Probleme beim Harnabsatz?

o Nie o Einmal o Zwei bis Viermal o Haufiger als viermal

Wurde die Katze schon von einem anderen Tierarzt wegen dieser Erkrankung behandelt?

O nein O ja, von

(Name und Anschrift des behandelnden Tierarztes)

Zeitpunkt der letzten Behandlung:

Welche Medikamente erhielt Ihre Katze in der Vergangenheit fiir dieses
Problem?




IX. Anhang 124

2.3. Studientagebuch

Studie tUber FLUTD bei Katzen
Medizinische Kleintierklinik
Ludwig-Maximilians-Universitat
Minchen

Name des Besitzers:

Name der Katze:

Beginn der Studie:
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Ubersicht iiber die Termine im Rahmen der Studie

Datum, Uhrzeit

Untersuchung

Eingangsuntersuchung

s Klinische Untersuchung

»  Blutbild mit Differentialblutbild, Serumchemie,
Blutgas, T4 (Katzen > 8 Jahre), FIV, FeLV-Test
Urinuntersuchung
Réntgen Abdomen
Ultraschall Harntrakt
Historie und Fatterungsanamnese

1. Folgeuntersuchung 14 Tage nach
Erstvorstellung

+ Klinische Untersuchung

¢ Urinuntersuchung

¢ Studientagebuch einsammeln

2. Besitzerbefragung 3 Monate nach
Erstvorstellung

* Telefonat Uber allgemeines Befinden der Katze und
Krankheitsverlauf

Abschlussgespridch 12 Monate nach
Erstvorstellung

* Telefonat Uber allgemeines Befinden der Katze und
Krankheitsverlauf

Bitte bringen Sie dieses Studientagebuch zur ersten Folgeuntersuchung mit!
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Lieber Katzenbesitzer,

Vielen Dank, dass sie sich dazu entschieden haben an unserer Studie iiber FLUTD
(feline lower urinary tract disease, Erkrankung der ableitenden Harnwege der Katze)
teilzunehmen.

Wir mochten mit dieser Studie erreichen, fur ihre eigene und fiur viele andere Katzen
eine optimale Therapie dieser Krankheit zu finden. Damit wir die Studie richtig
auswerten koénnen, ist es sehr wichtig, dass sie dieses Studientagebuch
gewissenhaft ausfiilllen. Beachten sie, dass dies wahrend des gesamten Zeitraums
der Studie méglichst nur von immer der selben Person gemacht werden sollte.

Fir Ruckfragen stehen wir ihnen jederzeit zur Verfigung:
TA Friederike Zellner und Dr. Roswitha Dorsch

Medizinische Kleintierklinik
Veterinarstrasse 13

80539 Miinchen

Tel.: (089) 2180 — 2650
Fax: (089) 2180 — 6240
E-mail:

Bitte beachten sie:
Die Klinik ist (auch am Wochenende) rund um die Uhr besetzt. In dringenden

Notfidllen kommen sie mit ihrem Tier direkt dort hin, eine telefonische
Voranmeldung ist dazu nicht notwendig.
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Hinweise zum Ausfiillen dieses Studientagebuchs:

1) Verhalten beurteilen

Die Beurteilung des Verhaltens ist naturlich recht subjektiv. Es kommt uns hierbei
auch nicht darauf an ihre Katze mit anderen Katzen zu vergleichen, sondern vielmehr
um zu sehen ob sich im Verlaufe der Studie das Verhalten ihrer Katze andert, sie z.
B. durch die Therapie munterer wird und mehr spielt.

Ein Beispiel: Der Katze geht es heute nicht sehr gut, sie schlaft fast den ganzen Tag,
frisst nur ganz wenig, mag nicht spielen, putzt sich kaum:

nie sehr haufig
Ihre Katze... gar nicht sehr viel
...schlaft I
. |
... frisst
) |
...spielt
! |
... putzt sich

Medikamenteneingabe:

Bitte beachten Sie, dass es fiir Ihr Tier (und fiir diese Studie) duBerst
wichtig ist, dass die Medikamenteneingabe wirklich klappt - zégern Sie
nicht uns Bescheid zu sagen, wenn es mit lhrer Katze einfach nicht
funktioniert.
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| Woche 1 - Tag 1 - Datum:
Verhalten:
schlecht/reduziert sehr gut/normal

Allgemeinbefinden

Futteraufnahme

Besonderheiten beim Verhalten?

Krankheitsanzeichen:

Verhalten beim Harnabsatz

nie/normal sehr stark
Schmerzhaftigkeit
Pressen auf Urin

normal stark erhéht
Harnabsatzfrequenz

nie sehr haufig

Harnabsatz auBerhalb
der Katzentoilette

Sind lhnen Farbverdnderungen des Urins aufgefallen?
Oja O nein

Wenn ja, welche?

Hatten sie Probleme bei der Medikamenteneingabe?

Oja O nein

Im Vergleich zu Vortag hat sich das Befinden ihrer Katze ihrer Meinung nach:

O verbessert
O nicht verandert
O verschlechtert
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| Woche 1 - Tag 2 = Datum:

Verhalten:

schlecht/reduziert sehr gut/normal

Allgemeinbefinden

Futteraufnahme

Besonderheiten beim Verhalten?

Krankheitsanzeichen:

Verhalten beim Harnabsatz

nie/normal sehr stark
Schmerzhaftigkeit
Pressen auf Urin

normal stark erhéht
Harnabsatzfrequenz

nie sehr haufig

Harnabsatz auferhalb
der Katzentoilette

Sind Ihnen Farbverdanderungen des Urins aufgefallen?
Oja O nein

Wenn ja, welche?

Hatten sie Probleme bei der Medikamenteneingabe?

Oja O nein

Im Vergleich zu Vortag hat sich das Befinden ihrer Katze ihrer Meinung nach:

O verbessert
O nicht verandert
[0 verschlechtert



IX. Anhang 130

| Woche 1 - Tag 3 - Datum:

Verhalten:

schlecht/reduziert sehr gut/normal

Allgemeinbefinden

Futteraufnahme

Besonderheiten beim Verhalten?

Krankheitsanzeichen:

Verhalten beim Harnabsatz

nie/normal sehr stark
Schmerzhaftigkeit
Pressen auf Urin

normal stark erhéht
Harnabsatzfrequenz

nie sehr héufig

Harnabsatz auBBerhalb
der Katzentoilette

Sind Ihnen Farbverdnderungen des Urins aufgefallen?
Oja O nein

Wenn ja, welche?

Hatten sie Probleme bei der Medikamenteneingabe?

Oja O nein

Im Vergleich zu Vortag hat sich das Befinden ihrer Katze ihrer Meinung nach:

O verbessert
O nicht verandert
O verschlechtert
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| Woche 1 - Tag4 - Datum:

Verhalten:

schlecht/reduziert sehr gut/normal

Allgemeinbefinden

Futteraufnahme

Besonderheiten beim Verhalten?

Krankheitsanzeichen:

Verhalten beim Harnabsatz

nie/normal sehr stark
Schmerzhaftigkeit
Pressen auf Urin

normal stark erhoht
Harnabsatzfrequenz

nie sehr hdufig

Harnabsatz auBerhalb
der Katzentoilette

Sind Ihnen Farbverdnderungen des Urins aufgefallen?
Oja O nein

Wenn ja, welche?

Hatten sie Probleme bei der Medikamenteneingabe?

Oja O nein

Im Vergleich zu Vortag hat sich das Befinden ihrer Katze ihrer Meinung nach:

O verbessert
O nicht verandert
[ verschlechtert
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| Woche 1 - Tag5 - Datum:

Verhalten:

schlecht/reduziert sehr gut/normal

Allgemeinbefinden

Futteraufnahme

Besonderheiten beim Verhalten?

Krankheitsanzeichen:

Verhalten beim Harnabsatz

nie/normal sehr stark
Schmerzhaftigkeit
Pressen auf Urin

normal stark erhdht
Harnabsatzfrequenz

nie sehr héufig

Harnabsatz auBerhalb
der Katzentoilette

Sind Ihnen Farbverianderungen des Urins aufgefallen?
Oja O nein

Wenn ja, welche?

Hatten sie Probleme bei der Medikamenteneingabe?

Oja O nein

Im Vergleich zu Vortag hat sich das Befinden ihrer Katze ihrer Meinung nach:

O verbessert
[0 nicht verandert
O verschlechtert
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24. Besitzerfragebogen drei Monate nach Klinikaufenthalt

Studie liber FLUTD bei Katzen
Medizinische Kleintierklinik
Ludwig-Maximilians-Universitat
Muinchen

Datum:

Besitzerfragebogen 3 Monate nach Klinikaufenthalt

Label

a) Fragen zu Haltung und Verhalten:

Haben sich in den Haltungsbedingungen ihrer Katze innerhalb der letzten 3 Monate
Verdnderungen ergeben? Wenn ja, welche?

(Seit Klinikaufenthalt Umzug, neue Tiere im Haushalt, Familienmitglieder, mehr oder weniger
Freigang...)

Welches Futter frisst ihre Katze momentan?
o Trockenfutter o Feuchtfutter o Beides o Anderes

Handelsname des Futters:

Wie gestaltete sich die Umstellung auf Feuchtfutter?

Hat lhre Katze seit der Futterumstellung an Gewicht verloren? Wenn ja, wieviel?

Haben sie hinsichtlich der Anzahl oder Aufstellung ihrer Katzentoiletten Verdnderungen
getatigt?
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b) Fragen zum Krankheitsgeschehen:

Wie viele Tage nach Klinikaufenthalt dauerte es, bis ihre Katze ein vollkommen ungestortes
Allgemeinbefinden zeigte?

Wie lange dauerte es, bis der Urinabsatz wieder véllig normal war?

Hatten sie Probleme mit der Eingabe der Medikamente (AB- Tabletten oder Suspension)?

Gab es seit dem Klinikaufenthalt noch mal Anzeichen einer Harnabsatzproblematik?
Wenn ja, welche?

Sind sie mit dem Behandlungserfolg zufrieden?
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2.5. Besitzerfragebogen zwolf Monate nach Klinikaufenthalt

Studie iiber FLUTD bei Katzen
Medizinische Kleintierklinik
Ludwig-Maximilians-Universitat
Munchen

Datum:

Besitzerfragebogen 12 Monate nach Klinikaufenthalt

Label

a) Fragen zu Haltung und Verhalten:

Haben sich in den Haltungsbedingungen ihrer Katze innerhalb der letzten 12 Monate
Veranderungen ergeben? Wenn ja, welche?

(Seit Klinikaufenthalt Umzug, neue Tiere im Haushalt, Familienmitglieder, mehr oder weniger
Freigang...)

Welches Futter frisst ihre Katze momentan?
o Trockenfutter o Feuchtfutter o Beides o Anderes

Handelsname des Futters:

Hat lhre Katze seit der Futterumstellung an Gewicht verloren? Wenn ja, wieviel?

Haben sie hinsichtlich der Anzahl oder Aufstellung ihrer Katzentoiletten Verdnderungen
getatigt?
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b) Fragen zum Krankheitsgeschehen:

Gab es seit dem Klinikaufenthalt noch mal Anzeichen einer Harnabsatzproblematik?
Wenn ja, welche?

Sind sie mit dem Behandlungserfolg zufrieden?
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