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I. EINLEITUNG

Katzen konnen sich mit Leptospiren infizieren, bislang ist die Rolle der Katze als
Reservoir fiir Leptospiren und Infektionsquelle fiir Menschen jedoch nicht genau
geklart (DESVARS et al., 2013; RODRIGUEZ et al., 2014; TALEBKHAN
GAROUSSI et al., 2015). In einigen Landern wurden bereits Studien zur
Privalenz der Ausscheidung pathogener Leptospiren im Urin von Katzen
durchgefiihrt. Die Ausscheidungsprévalenz lag zwischen 3,3 % in Deutschland
(WEIS et al., 2017), 11,7 % in den Vereinigten Staaten (FENIMORE et al., 2012)
und 67,8 % in Taiwan (CHAN et al., 2014). In tropischen und subtropischen
Regionen werden die hochsten Priavalenzen erwartet (WORLD HEALTH
ORGANIZATION WESTERN PACIFIC REGION, 2012).

Leptospirose ist ein grofBes Problem der offentlichen Gesundheit in Thailand
(WORLD HEALTH ORGANIZATION). Etwa sieben pro 100.000 Menschen
erkranken jedes Jahr. Bei einem Ausbruch im Nordosten Thailands im Jahr 2000
erkrankten mehr als 14.000 Menschen und mehr als 350 davon starben
(MINISTRY OF PUBLIC HEALTH, 2017a). Das tropische Klima und
Uberschwemmungen, die aufgrund von starken Regenfillen in der Regenzeit in
Thailand hiufig vorkommen, bieten gute Lebensbedingungen fiir Leptospiren
(TANGKANAKUL et al., 2001). Nagetiere sind das Hauptreservoir fiir pathogene
Leptospiren in Thailand. Etwa ein Drittel aller Ratten in Bangkok sind infiziert
(DOUNGCHAWEE et al., 2005). Das Jagen von Nagetieren scheint die
Hauptinfektionsquelle fiir Katzen zu sein (HARTMANN et al., 2013).

Untersuchungen zur Prévalenz der Leptospirose bei Katzen in Thailand gibt es
bisher keine. Ziel dieser Studie war es, die Ausscheidung von pathogenen
Leptospiren im Urin und die Antikorperpridvalenz bei Katzen in Thailand zu
untersuchen. Zusétzlich sollten Risikofaktoren, die mit einer Leptospireninfektion

assoziiert sind, ermittelt werden.
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II. LITERATURUBERSICHT: LEPTOSPIROSE IN THAILAND

1. Leptospirose bei Menschen in Thailand

Leptospirose zéhlt laut des Gesetzes fiir Communicable Diseases 2015 zu den 57
meldepflichtigen Krankheiten in Thailand (DEPARTMENT OF DISEASE
CONTROL, 2015). Etwa sieben pro 100.000 Menschen erkranken jedes Jahr
(MINISTRY OF PUBLIC HEALTH, 2017a). Bei einem aktuellen Ausbruch in
der Sisaket-Provinz wurden 25 Erkrankte pro 100.000 Menschen gemeldet
(MINISTRY OF PUBLIC HEALTH, 2017b).

1.1. Geschichte und Entwicklung der Leptospirose in Thailand

Der erste Ausbruch von Leptospirose in Thailand wurde 1943 in Bangkok
dokumentiert. Im Oktober 1942 kam es durch starke Regenfille zu einer
Uberflutung Bangkoks, da es zu diesem Zeitpunkt nicht geniigend Staudimme
gab, um die Stadt vor den Wassermassen zu schiitzen. Wahrend der ersten
Wochen der Uberflutung war das Wasser noch flach, und viele Menschen hatten
Kontakt zu Uberflutungswasser, da sie durch die mit Wasser gefiillten StraBen
waten mussten. Vier Menschen infizierten sich in dieser Zeit und erkrankten.
Zwei der vier Erkrankten verstarben. Im spiteren Verlauf der Uberflutung stieg
der Wasserpegel so stark an, dass die Menschen mit kleinen Booten durch
Bangkok paddelten, um sich fortzubewegen. In dieser Zeit kam es zu keiner
Infektion mehr, vermutlich da die Menschen weniger Kontakt zu Wasser hatten

(YUNIBANDHU, 1943).

Im Jahr 1946 wurde bei drei Menschen ein Leptospirose-Verdacht in Nakhon Si
Thammarat, einer Provinz im Siiden Thailands, ausgesprochen; alle drei Patienten
hatten Fieber und zeigten fiir Leptospirose charakteristische Symptome
(SUNDHARAGIATI und BUSPAVANICH, 1951). Bis 1948 wurden keine
weiteren Félle von Leptospirose beschrieben. Die Autoren fithren dies aber eher
auf fehlende Untersuchungen zuriick (SUNDHARAGIATI und BUSPAVANICH,
1951).

Von Juli 1948 bis Februar 1950 wurde bei 52 Patienten Leptospirose im
Chulalongkorn-Krankenhaus in Thailand diagnostiziert; 9,6 % (5/52) der
Erkrankten verstarben (SUNDHARAGIATI und BUSPAVANICH, 1951).
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Zwischen 1950 und 1961 wurden 65 Fille von Leptospirose (in der Chiang Mai-
und Pitsanuloke-Provinz im Norden Thailands) gemeldet, von denen etwa 10 %

todlich verliefen (ADTHAMSOONTORN et al., 1960).

Im Jahr 1962 kam es zu einem Ausbruch in der Gegend um Bangkok. Im
Chulalongkorn-Krankenhaus wurden in diesem Jahr 54 Fille von Leptospirose
diagnostiziert; 7.4 % (4/54) der Erkrankten verstarben. Die meisten
Erkrankungsfille traten in der Regenzeit auf, und die Krankheit schien mit einem
niedrigen sozialen Status in Verbindung zu stehen, da vor allem Arbeiter
erkrankten. Alle FErkrankten hatten vorberichtlich Kontakt zu Wasser

(CHAROONRUANGRIT und BOONPACKNAVIG, 1964).

In einer groBangelegten Studie im Jahr 1968 wurden 1.377 Leptospirose-
verddchtige Patienten aus 39 Krankenhdusern Thailands untersucht. Von diesen
hatten 14,3 % (97/1.377) tatsachlich Leptospirose (SUNDHARAGIATI, 1969). In
einer anderen Untersuchung zum gleichen Zeitpunkt waren 8,6 % (37/432) der
Leptospirose-verddchtigen Patienten aus zehn verschiedenen Krankenhdusern
Bangkoks an Leptospirose erkrankt (SUNDHARAGIATI und HARINASUTA,
1964; SUNDHARAGIATI, 1969).

Ab 1972 gab es eine offizielle Dokumentations- und Meldepflicht fiir
Leptospirose (Abbildung 1). Es kam zu einem stetigen Anstieg der gemeldeten
Fille von 1972 bis 2000 (MINISTRY OF PUBLIC HEALTH, 2017a).

Im Jahr 1996 kam es nach einer Uberflutung des Nong Bunnak-Bezirks in
Nakhon Ratschasima im Nordosten Thailands zu einem Leptospirose-Ausbruch
mit einer hohen Zahl an Erkrankten (bis zu 50 pro 100.000 Menschen). Ein Jahr
spater erkrankten in 16 von 19 Provinzen im Nordosten Thailands bis zu 50 pro

100.000 Menschen (TANGKANAKUL et al., 2005).

1.2 Verbreitung der Leptospirose in Thailand

Leptospirose ist in ganz Thailand verbreitet (MINISTRY OF PUBLIC HEALTH,
2017a). Die meisten Menschen erkranken im Siiden und Nordosten Thailands
(MINISTRY OF PUBLIC HEALTH, 2017a). Es kommt immer wieder zu lokalen
Ausbriichen von Leptospirose (MINISTRY OF PUBLIC HEALTH, 2017b).
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Privalenz

1.2.1.

Abbildung 1 gibt einen Uberblick iiber die Privalenz von Leptospirose in

Thailand zwischen den Jahren 1971 bis 2016.
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Wiéhrend von 1971 bis 1995 nicht mehr als 272 Menschen pro Jahr an
Leptospirose erkrankten, stieg die Zahl der Erkrankten ab 1996 deutlich an und
nahm ab 2001 wieder ab. Es wurden epidemiologische Untersuchungen
durchgefiihrt, Aufklirungsarbeit zur Ubertragung und Schutz vor Leptospirose
geleistet und  Rattenpopulationen in  vielen  Regionen  reduziert
(TANGKANAKUL et al., 2005). Dadurch sank die Anzahl wieder. Seit 2003 bis
heute erkranken 3.000 bis 5.000 Menschen jdhrlich (Abbildung 1) (MINISTRY
OF PUBLIC HEALTH, 2017a).

1.2.2. Geographische Verbreitung

Leptospirose tritt in ganz Thailand auf, besonders haufig im Stiden und Nordosten
Thailands. Im Jahr 2017 erkrankten 6,0 von 100.000 Menschen im Stiden und 4,4
von 100.000 Menschen im Nordosten Thailands (MINISTRY OF PUBLIC
HEALTH, 2017b). Abbildung 2 gibt einen Uberblick iiber die Anzahl der an
Leptospirose erkrankten Menschen in Thailand pro 100.000 Menschen, aufgeteilt
nach Regionen, von 2012 bis 2016.
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Abbildung 2: Anzahl der an Leptospirose erkrankten Menschen in Thailand
pro 100.000 Menschen nach Regionen von 2012 bis 2016 (mit Genehmigung
des Bureau of Epidemiology, MOPH, Thailand)
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Vorkommende Serovare

1.2.3.

Vor der Jahrtausendwende wurden wenige Untersuchungen zur Verteilung von

Serovaren durchgefiihrt. In einer Studie der frithen 1960er-Jahre wurden die

ersten Daten erhoben (Tabelle 1).
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Zu dieser Zeit kamen vorwiegend die Serovare Bataviae (35/37; 94,6 %) und
Icterohaemorrhagiae (2/37; 5,4 %) in Thailand vor (CHAROONRUANGRIT und
BOONPACKNAVIG, 1964). Eine Studie von 1966 gibt die Serovare
Grippothyphosa, Icterohaemorrhagiae und Bataviae als die héaufigsten an.
Angaben beziiglich der prozentualen Verteilung der Serovare liegen allerdings
nicht vor (SUNDHARAGIATI et al., 1966b). In Bangkok im Jahr 1968 wurde
mehrheitlich das Serovar Bataviae (22/37; 59,5 %) nachgewiesen
(SUNDHARAGIATI, 1969).

Die néchste Studie, die Serovare in Thailand bestimmte, wurde erst 1988, also
zwanzig Jahre spiter verdffentlicht. Ermeut wurde das Serovar Bataviae am
hdufigsten bestimmt (22/26; 92,3 %) (HEISEY et al., 1988). In den folgenden
Studien (2002 bis 2007) traten vor allem die Serovare Bratislava und Autumnalis
auf (Tabelle 2) (PRADUTKANCHANA et al., 2002; PRADUTKANCHANA et
al., 2003; FUNGLADDA et al, 2005, KUSUM et al, 2005
NIWETPATHOMWAT et al., 2005; CHITTSAMARAT et al., 2007; MYINT et
al., 2007; WUTHIEKANUN et al., 2007). Zwischen 2010 und 2015 war das
Serovar Shermani in ganz Thailand am haufigsten, gefolgt von den Serovaren
Bratislava, Panama und Sejroe (CHADSUTHI et al., 2017). Auch in Bangkok
fanden CHIRATAWORN und Mitarbeiter (2014) am haufigsten (16/17; 94,1 %)
das Serovar Shermani (CHIRATHAWORN et al., 2014).

1.2.4. Erkrankung bei Thailand-Urlaubern

Reise-assoziierte Leptospireninfektionen werden in Deutschland und Europa
zunehmend diagnostiziert. Wéhrend sich von 1997 bis 2003 15,7 % (39/248)
(JANSEN et al., 2005) der deutschen an Leptospirose Erkrankten auBlerhalb von
Deutschland infiziert hatten, waren es von 1998 bis 2008 40,7 % (24/59)
(HOFFMEISTER et al., 2010).

Von 1997 bis 2003 hatten sich 7,7 % (3/39) der Reisenden aus Deutschland, die
sich auBlerhalb von Deutschland mit Leptospiren infiziert hatten, in Thailand
infiziert (JANSEN et al., 2005). Auch 33,3 % (5/15) der Franzosen, die sich bei
Reisen von 2008 bis 2011 (VAN DE WERVE et al., 2013) und 75,0 % der
Niederlander, die sich bei Reisen von 1987 bis 1991 mit Leptospiren angesteckt
hatten (24/32), hatten sich in Thailand infiziert (VAN CREVEL et al., 1994).

GeoSentinel ist ein globales Netzwerk zur Uberwachung von Reise-assoziierten
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Krankheiten, zu dem 70 Krankenhduser aus 31 Léndern auf sechs Kontinenten,
die auf Tropen- und Reisekrankheiten spezialisiert sind, gehoren. In einer
aktuellen Studie von 2018 von GeoSentinel, wurden 180 Menschen mit
Leptospirose untersucht. Davon hatten sich 81,1 % (146/180) als Touristen
infiziert, von denen sich wiederum 28,9 % (52/180) in Thailand angesteckt hatten

(VRIES DE etal., 2018).

Reisende infizieren sich meist durch Kontakt zu Wasser bei Freizeitaktivititen
(MORGAN et al., 2002; SEJVAR et al., 2003; RICALDI und VINETZ, 2006;
PAPPAS et al., 2008). So hatten sich die Reisenden beim Rafting (VAN
CREVEL et al., 1994; KAGER et al., 2001; GALLARDO et al., 2015), beim
Baden im Mekong Fluss (SEILMAIER und GUGGEMOS, 2008), im Wasserfall
auf Koh Samui (CHRISTEN et al, 2015), durch Kontakt zu
Uberschwemmungswasser (CALVO-CANO et al., 2014), beim Wandern durch
den Dschungel Thailands (GURON et al., 2006) und dem Uberqueren nasser
Felder infiziert (STEFFENS et al., 2006). AuBlerdem hatten manche erkrankte
Urlauber Ratten im Hotelzimmer oder am Strand gesehen (KAGER et al., 2001;
PAZ et al., 2004; CALVO-CANO et al., 2014).

In einer Studie von PIYPHANEE und Mitarbeiter (2012) wurden nach einer
Uberflutung Bangkoks Backpacker in der Khao San Road befragt. Fast Dreiviertel
(295/422; 70,0 %) der Befragten waren FEuropder. In Kontakt mit
Uberschwemmungswasser waren 15,4 % (65/422) der Befragten gekommen; nur
30,8 % (20/65) davon wuschen danach ihre Fiile und/oder Beine. Obwohl sie sich
der Uberschwemmungen bewusst waren, war keiner der Befragten iiber das
Risiko einer Leptospireninfektion oder deren Prophylaxe informiert

(PIYAPHANEE et al., 2012).

1.3. Risikofaktoren und Ubertragungswege

Eine Infektion mit Leptospiren kann durch verschiedene direkte Faktoren, wie
z. B. Kontakt zu kontaminiertem Wasser, aber auch durch indirekte Faktoren, wie
z.B. das Klima beeinflusst werden (SUNDHARAGIATI et al., 1965;
SUDJANHAN, 2005; CHADSUTHI et al., 2012). Das folgende Kapitel gibt einen
Uberblick iiber die wichtigsten Faktoren.
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1.3.1. Geschlecht und Alter

Mainnliche Personen infizieren sich héufiger mit Leptospiren als Frauen.
YUNIBANDHU (1943) beschreibt, dass beim ersten Ausbruch von Leptospirose
in Thailand nur Méanner (4/4; 100 %) erkrankt waren (YUNIBANDHU, 1943).
Auch die von 1948 bis 1950 an Leptospirose erkrankten Menschen, die im
Chulalongkorn-Krankenhaus in Bangkok behandelt wurden, waren vor allem
Manner (44/52; 84,6 %) (SUNDHARAGIATI und BUSPAVANICH, 1951).
Auch waren mehr als Dreiviertel der Patienten (43/55; 78,2 %), bei denen im
Siriraj-Krankenhaus in Bangkok Leptospirose diagnostiziert wurde, minnlich
(BUNNAG et al., 1965). Zur selben Zeit waren im Chulalongkorn-Krankenhaus
in  Bangkok sogar 87,0 % (47/54) der Erkrankten = Ménner
(CHAROONRUANGRIT und BOONPACKNAVIG, 1964). Im Jahr 2016 waren
im Ramathibodi-Krankenhaus in Bangkok 84,7 % (50/59) der Patienten ménnlich
(BUTSORN, 2016).

Mainner erkrankten laut Ministry of Public Health (MOPH) Thailand viermal
haufiger als Frauen, in Gebieten mit einer hohen Inzidenz von Leptospirose sogar
bis zu 30-mal haufiger (TANGKANAKUL und KINGNATE, 1998; MINISTRY
OF PUBLIC HEALTH, 2016). Grund dafiir ist vermutlich ein erhohtes
Expositionsrisiko der Ménner. So wird die Arbeit auf Reisfeldern in Thailand
tiberwiegend von Miénnern durchgefiihrt (NATIONAL STATISTIC OFFICE,
2017). Auf den Reisfeldern finden Nagetiere geniigend Nahrung und scheiden
Leptospiren monatelang mit dem Urin aus (SUNDHARAGIATI et al., 1965;
HINJOY, 2016) (siche Kapitel 1.3.7.). Im stehenden Wasser der Reisfelder
konnen Leptospiren monatelang iiberleben (LEVETT, 2001). Des Weiteren haben
Mainner ein hoheres Risiko, da sie signifikant hdufiger barful laufen als Frauen.
Dies wurde in einer Studie von HINJOY (2016) ermittelt. Haben Personen ohne
Schuhe zusitzlich Kratzer oder Wunden an den Fiilen, konnen sie sich leicht mit
Leptospiren infizieren. Frauen in Thailand haben haufiger Angst, sich zu verletzen
und tragen daher eher Sandalen als Ménner. Auflerdem schwimmen Ménner

haufiger in Seen und sammeln eher Holz als Frauen (HINJOY, 2016).

Leptospirose ist vor allem bei Ménnern mittleren Alters beschrieben (MINISTRY
OF PUBLIC HEALTH, 2017a). Schon in einer Studie von 1951 waren 69,7 %
(39/56) der Erkrankten zwischen 20 und 50 Jahre alt (SUNDHARAGIATI und
BUSPAVANICH, 1951). In diesem Alter sind Ménner in Thailand erwerbsfahig
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und verbringen viel Zeit mit der Arbeit auf den Reisfeldern (TANGKANAKUL et
al., 2001; PANAPHUT et al.,, 2002). Abbildung 3 zeigt dic Anzahl der an
Leptospirose Erkrankten in Thailand im Jahr 2016, aufgeteilt nach Altersgruppen.

4,
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Abbildung 3: Anzahl der an Leptospirose Erkrankten in Thailand nach
Altersgruppen im Jahr 2016 (mit Genehmigung des Bureau of Epidemiology,
MOPH, Thailand)

1.3.2. Klima

Das Klima in Thailand ist tropisch und wird meteorologisch in drei Jahreszeiten
unterteilt. Die Regenzeit, wéhrend der es in ganz Thailand zu starken Regenfillen
kommt, dauert von Juni bis Oktober. Der Winter, der von November bis Februar
andauert, ist mit Temperaturen von 24 bis 27 °C mild und abgesehen vom Siiden
und der Ostkiiste Thailands trocken. Im Sommer, der von Mirz bis Mai andauert,
werden Temperaturen von 40 °C oder hoéher erreicht. Die Regenmenge in
Thailand betrdgt 1.200 bis 1.600 mm pro Jahr, in den Provinzen Trat und Ranong
sogar mehr als 4.500 mm (THAI METEROLOGICAL DEPARTMENT, 2017).

Leptospiren konnen bei feucht-warmem Klima, bei einer Optimaltemperatur von
28 bis 30 °C, in stehendem Wasser iiber Monate iiberleben und finden daher

wahrend der Regenzeit Thailands ideale Lebensbedingungen (LEVETT, 2001).
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So tritt Leptospirose in der Regenzeit gehduft auf, mit hochsten Infektionsraten

von Juli bis Oktober (MINISTRY OF PUBLIC HEALTH, 2016).

Schon die ersten vier Fille von Leptospirose in Thailand traten im Oktober,
wiahrend der groBlen Flut von Bangkok 1942, auf (YUNIBANDHU, 1943). Im
Jahr 1948 wurden im Chulalongkorn-Krankenhaus tiiber zwei Jahre alle
diagnostizierten Leptospirose-Félle dokumentiert. Demnach wurden 81,8 %
(9/11) der Fille in der Regenzeit (Juli bis Oktober) vorgestellt, wohingegen von
November bis Juli nur 18,2 % (2/11) der Félle diagnostiziert wurden. Im Jahr
1949 erkrankten 89,2 % (33/37) wihrend der Regenzeit, nur 10,8 % (4/37) der
diagnostizierten Félle traten auferhalb der Regenzeit auf (SUNDHARAGIATI
und BUSPAVANICH, 1951). Auch in einer Studie von 1964 im Chulalongkorn-
Krankenhaus wurde die hochste Anzahl von Leptospirose-Féllen wéhrend der
Regenzeit dokumentiert (45/54; 83,3 %); nur 16,7 % (9/54) der Patienten
erkrankten  auflerhalb der  Regenzeit (CHAROONRUANGRIT und
BOONPACKNAVIG, 1964).

1.3.3. Umgebung des Hauses und Haushaltshygiene

Der Standort des Wohnhauses, die sanitdren Bedingungen sowie die Lebensweise
konnen das Infektionsrisiko beeinflussen. SUDJAHAN (2005) nahm ein 4,3-mal
hoéheres Infektionsrisiko an, wenn es um das Wohnhaus herum nass, feucht oder
iberschwemmt war (SUDJANHAN, 2005). AuBlerdem schitzten CHUXNUM
und Mitarbeiter (2007) es als erhohtes Infektionsrisiko ein, wenn Bewohner ihr
Haus reinigten und beim Fangen von Ratten fiir das Abendessen durch

Uberschwemmungswasser liefen (CHUXNUM et al., 2007).

Mangelnde Hygiene im Haus kann dazu fiihren, dass Nagetiere ins Haus kommen.
In einer Studie in Nakhon Ratschasima gaben mehr als doppelt so viele (7/56;
12,5 %) der an Leptospirose Erkrankten an, zu Hause unter schlechten sanitiren
Bedingungen zu leben, als Personen der nicht infizierten Kontrollgruppe (7/145;

4,8 %) (TANGKANAKUL et al., 2001).

1.3.4. Kleidung

CHUXNUM und Mitarbeiter (2007) ermittelten ein signifikant hoheres Risiko,
sich mit Leptospiren zu infizieren, wenn keine Schuhe getragen wurden.
Menschen infizierten sich hdufig, wenn sie ohne Schuhe und ohne lange Hosen

oder Rocke durch Wasser wateten, vor allem nach Uberschwemmungen
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(CHUXNUM et al., 2007). So hatten bei einem Ausbruch nach der Reinigung
eines Teiches 25,6 % (11/43) der Infizierten Schuhe getragen, wihrend bei den
nicht infizierten Personen 50,8 % (31/61) Schuhe getragen hatten. Hosen oder
lange Rocke zu tragen, war signifikant protektiv fiir eine Leptospireninfektion.
Hosen oder lange Rocke hatten 74,4 % (32/43) der Infizierten getragen,
wohingegen 90,2 % (55/61) der nicht infizierten Kontrollgruppe mit Hosen oder
langen Rocken bekleidet gewesen waren (PHRAISUWAN et al., 2002).

Das Risiko, sich mit Leptospiren zu infizieren, kann daher z. B. durch das Tragen
von Gummistiefeln wahrend der Arbeit im Reisfeld oder im Matsch sowie nach
Uberschwemmungen minimiert werden (CHOOMKASIEN und
PETKANCHANAPONG, 2007). Das MOPH rét dazu, falls notig, Gummistiefel,
die bis iiber den Oberschenkel reichen, zu tragen (MINISTRY OF PUBLIC
HEALTH, 2016).

1.3.5. Vorhandensein von Wunden

Leptospiren konnen bei Kontakt mit kontaminiertem Wasser iiber Hautwunden
oder Schleimhéute in den Korper des Wirtes eindringen (LEVETT, 2001). Das
Vorhandensein von Hautabschiirfungen oder Schnittwunden wurde bei River-
Raftern in Siid-Thailand als signifikanter Risikofaktor ermittelt. Infizierte Rafter
wiesen fast alle (10/11; 90,9 %) Schiirfwunden oder Lazerationen auf. Eine
Korrelation zwischen einer Infektion und dem Schweregrad der Verletzungen

konnte in dieser Studie jedoch nicht festgestellt werden (CHUSRI et al., 2012).

Bei der Arbeit auf den Feldern kann man sich leicht kleinere Verletzungen
zuziehen. Wunden an den Fiilen mit Kontakt zu Wasser oder Dreck waren in
einer Studie von TANGKANAKUL und Mitarbeiter (2000) bei 23,7 % (14/59)
der an Leptospirose erkrankten Menschen festgestellt worden. Bei der nicht
infizierten Kontrollgruppe hatten dagegen nur 9,1 % (10/110) Wunden am Korper
(TANGKANAKUL et al., 2000). Landwirte, die mehr als zwei Wunden am
Korper hatten, waren signifikant haufiger infiziert. Fast die Hélfte aller Infizierten
(21/43; 48,8 %) hatten mehr als zwei Wunden am Korper, wohingegen 21,3 %
(13/61) der nicht infizierten Menschen mehr als zwei Wunden am Korper hatten
(PHRAISUWAN et al., 2002). Hautabschiirfungen kénnen z. B. durch Schalen
toter Schnecken (Pomacae canaliculata), die sich oft auf Reisfeldern befinden,

verursacht werden (CHOOMKASIEN und PETKANCHANAPONG, 2007).
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1.3.6. Bewusstsein iiber Leptospirose und Bildungsstatus
TANGKANAKUL und Mitarbeiter (2001) untersuchten, ob Menschen, die sich
der Gefahr einer Leptospireninfektion bewusst sind, sich weniger héufig mit
Leptospiren infizieren, als Menschen, die sich der Gefahr einer Infektion nicht
bewusst sind. In der nicht infizierten Kontrollgruppe wussten mehr als doppelt so
viele (49/144; 34,0 %) liber eine Leptospireninfektion Bescheid als in der Gruppe
der Infizierten (9/56; 16,1 %). Daraus schlossen TANGKANAKUL und
Mitarbeiter (2001), dass Menschen, die sich der Gefahr einer Infektion bewusst
sind, sich eher schiitzen (TANGKANAKUL et al., 2001).

In einer Studie von BUTSORN (2016) wurde untersucht, ob sich Menschen, die
iiber die Infektionswege und Symptome einer Leptospirose informiert sind,
schneller behandeln lassen als Menschen, die nicht informiert sind. Mehr als ein
Drittel (119/157; 75,8 %) der Patienten, die erst verzogert eine Behandlung
erhalten hatten, waren nicht {iber die Gefahr der Leptospirose aufgeklért,
wohingegen Patienten, die ohne Verzogerung medizinisch behandelt wurden,
besser iiber Leptospirose informiert waren (97/157; 61,8 %). Menschen, die iiber
Leptospirose Bescheid wussten, waren sich ihrer Symptome bewusst und gingen
entsprechend frither zur Behandlung ins Krankenhaus, als Menschen, die sich

nicht mit Leptospirose auskannten (BUTSORN, 2016).

Eine Studie wurde im Kok Yang-Bezirk in der Buriram-Provinz durchgefiihrt, als
die Priavalenz fiir Leptospirose gerade sehr hoch war (1,0 %) (WIWANITKIT,
2006). WIWANITKIT (2006) ermittelte, wie gut die Bewohner dieses Bezirks
iiber Leptospirose Bescheid wussten und fand einen signifikanten Zusammenhang
zwischen dem allgemeinen Bildungsniveau und dem Wissen iiber Leptospirose.
Von den Teilnehmern mit geringem Bildungsstatus waren 70,0 % (210/300) nicht
gut iiber Leptospirose informiert. Fast alle Teilnehmer (270/300; 90,0 %)
glaubten, dass sie sich durch kontaminierte Nahrungsmittel und kontaminiertes
Wasser mit Leptospiren infizieren konnten oder auch, dass Insekten
Nahrungsmittel kontaminieren konnten. "Schreien wie eine Ratte" wurde von den
Befragten hiufig als ein Hauptsymptom der Krankheit beschrieben. Das
mangelnde Wissen iiber Leptospirose konnte die hohe Priavalenz in diesem Bezirk

erklaren (WIWANITKIT, 2006).
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1.3.7. Berufliches Risiko

Im Jahr 2016 waren 59,6 % aller Erkrankten Landwirte, 19,9 % Angestellte und
11,2 % Studierende (MINISTRY OF PUBLIC HEALTH, 2016). Menschen, die
im Landwirtschaftssektor in Thailand arbeiteten, erkrankten haufiger an
Leptospirose als Menschen, die nicht im Landwirtschaftssektor arbeiteten
(TANGKANAKUL et al., 2005; DELLA ROSSA et al., 2016). Im Dorf Phraroj in
der Ubon Ratchathani-Provinz waren bei einem Ausbruch im Jahr 2013 83,7 %

(87/104) der Infizierten Landwirte (WONGBUTDEE et al., 2016).

Die Haélfte der gesamten Landflache Thailands wird fiir den Reisanbau genutzt
(NATIONAL STATISTIC OFFICE, 2017). Das Wasser in den Reisfeldern hat
einen medianen pH-Wert von 7,6 (6,7-8,5) und eine mediane Temperatur von
34,5 °C (30,0-37,0 °C) und ist damit ein ideales Habitat fiir Leptospiren, die in
stehendem Wasser mit einem pH-Wert von 7,0 bis 7,4 und einer Temperatur
zwischen 28 bis 30 °C Monate iiberleben konnen. Landwirte haben ein hohes
Risiko, mit Urin von Reisfeldratten (Bandicota indica) in Kontakt zu kommen.
Entweder haben sie direkten Kontakt zu kontaminiertem Urin oder indirekten
Kontakt mit Wasser oder Dreck, der durch Rattenurin kontaminiert ist
(SUNDHARAGIATTI et al.,, 1965). Beim Reisanbau gibt es Arbeiten, die im
nassen Reisfeld ausgefiihrt werden, wie das Pfliigen der Reisfelder, Einpflanzen
der Jungpflanzen und Diingen und Jéten der Reisfelder. Beim Aussden ist noch
nicht sehr viel Wasser im Reisfeld, und bei der Ernte sind die Reisfelder bereits
abgetrocknet. Bei der Arbeit auf dem Reisfeld kommen die Landwirte oft in
Kontakt mit Wasser und kdnnen sich so mit Leptospiren infizieren (FAINE, 1982;
TANGKANAKUL et al., 2000). In einer Studie in Nakhon Ratschasima pfliigten
28,8 % (17/59) der an Leptospirose Erkrankten mehr als sechs Stunden am Tag
Reisfelder (dagegen nur 8,2 % (9/110) der nicht infizierten Kontrollgruppe). Mehr
als die Hilfte (33/59; 55,9 %) der Erkrankten, aber 23,6 % (26/110) der nicht
infizierten Kontrollgruppe diingten mehr als sechs Stunden am Tag Reisfelder.
Allerdings sdten 11,9 % (7/59) der an Leptospirose Erkrankten und 10,9 %
(12/110) der nicht infizierten Kontrollgruppe Reis aus. Wahrend das Diingen und
Pfliigen mit einem Risiko assoziiert ist, scheint beim Aussden von Reis also kaum
ein Risiko zu bestehen, da man beim Aussden von Reis nur selten in Kontakt mit
Wasser kommt. Beim Diingen und Pfliigen von Reisfeldern dagegen ist ein

Kontakt zu Wasser unvermeidbar (TANGKANAKUL et al., 2000).
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1.3.8. Tierkontakt

Der Kontakt zu Tieren, die pathogene Leptospiren ausscheiden, spielt ebenfalls
eine groBe Rolle als Risikofaktor fiir eine Infektion mit Leptospiren. Die Infektion
kann entweder direkt durch den Kontakt mit Urin, durch Bisse, durch Essen von
Tieren oder indirekt durch Kontakt zu kontaminiertem Wasser oder Dreck
erfolgen (LEVETT, 2001). Tiere werden als Reservoir fiir humane Infektionen
angesehen. In ldndlichen Gebieten Thailands leben Tiere oft in engem Kontakt
mit den Hausbewohnern (CHADSUTHI et al., 2017). Zudem werden Ratten in
Thailand verzehrt. CHUXNUM und Mitarbeiter (2007) vermuten, dass das
Fangen und Zubereiten der Ratten, welches mit bloBen Hinden durchgefiihrt wird,

ein Risiko fiir eine Infektion darstellt (CHUXNUM et al., 2007).

In dem Dorf Phraroj, in dem laut Autoren Leptospirose endemisch ist (leider
keine weiteren Angaben oder Zahlen), wurden 104 Haushalte zu ihrem Kontakt zu
Tieren befragt. Von den Befragten hatten 67,3 % (70/104) Hunde, Katzen, Kiihe,
Biiffel oder Schweine; 95,2 % (99/104) der Befragten berichteten, dass sie jeden
Tag mit dem Urin von Kiihen, Ratten und/oder Schweinen in Kontakt kommen
(WONGBUTDEE et al., 2016). Die Serovare, die man bei Nutztieren in Thailand
findet, sind tiberwiegend auch die, die man bei infizierten Menschen finden kann

(CHADSUTHI et al., 2017).

In einer Studie in Nakhon Ratschasima hatten 87,5 % der Erkrankten und 86,2 %
der nicht erkrankten Kontrollgruppe Haustiere. Ein erhohtes Infektionsrisiko
durch Kontakt zu Tieren sowie ein Unterschied zwischen den Tierarten konnte in
dieser Studie daher nicht nachgewiesen werden. Interessanterweise hatten aber
doppelt so viele Personen der nicht infizierten Kontrollgruppe Katzen (25/129;
19,7 %) als infizierte Personen (5/49; 10,2 %) (TANGKANAKUL et al., 2001).
Katzen reduzieren den Kontakt von Menschen zu Nagern, da Nager eine
Nahrungsquelle fiir Katzen darstellen. Auch in einer Studie von CHILDS und
Mitarbeiter (1999) waren Katzen als Haustiere als protektiver Faktor fiir eine

Infektion mit Leptospiren ermittelt worden (CHILDS et al., 1992).
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2. Leptospirose bei Tieren in Thailand

Leptospirose bei Tieren zdhlt laut Animal Epidemics Gesetz 2015, Artikel Nr. 4,
in Thailand zu den anzeigepflichtigen Seuchen. Folgende Tiere werden im
Abschnitt vier dieses Gesetzes genannt: Elefant, Pferd, Kuh, Biiffel, Esel,
Maultier, Ziege, Schaf, Reh, Schwein, Wildschwein, Hund, Katze, Kaninchen,
Hase, Affe und Gibbon (THAI PARLIAMENT, 2015).

2.1. Nager

Schon SUNDHARAGIATI und Mitarbeiter (1964) beschrieben, dass Ratten die
hiufigsten Reservoirwirte fiir Leptospiren in Thailand sind (SUNDHARAGIATI
et al., 1964). Bei Mausen (Mus musculus) werden Leptospiren dagegen nur selten
nachgewiesen (SUNDHARAGIATI und BUSPAVANICH, 1951;
SUNDHARAGIATI et al., 1969). Nager konnen Leptospiren lebenslang
ausscheiden, ohne selbst zu erkranken (WORLD HEALTH ORGANIZATION
WESTERN PACIFIC REGION, 2012). Tabelle 2 gibt einen Uberblick iiber
Préavalenz und Serovare von Leptospiren, die bei Nagern in Thailand vorkommen.
Menschen infizieren sich hdufig an Orten, an denen auch infizierte Nagetiere
gefunden wurden (JITTIMANEE und WONGBUTDEE, 2014; DELLA ROSSA
etal., 2016).

KOSITANONT und Mitarbeiter (2003) untersuchten die Privalenz von
Antikorpern gegen Leptospiren bei Ratten aus vier verschiedenen Gebieten
Thailands. Gebiet 1 umfasste Bangkok mit 0,07 pro 100.000 an Leptospirose
erkrankten Menschen. Gebiete 2, 3 und 4 waren lindliche Gebiete mit hoher
Leptospirose-Prévalenz (0,2 Erkrankte pro 100.000 Menschen in Gebiet 2; 2,0
Erkrankte pro 100.000 Menschen in Gebiet 3; 48,2 erkrankten Menschen pro
100.000 Menschen in Gebiet 4). Die Antikorperpravalenz bei Ratten nahm in den
landlichen Gebieten mit steigender Prdvalenz beim Menschen signifikant zu
(2,9 % in Gebiet 2; 4,6 % in Gebiet 3; 7,1 % in Gebiet 4). Allerdings war trotz der
relativ niedrigen Prdvalenz bei Menschen in Bangkok die Priavalenz bei Ratten in
Bangkok in dieser Studie am hochsten (7,6 %). KOSITANONT und Mitarbeiter
(2003) schlossen daraus, dass Ratten nicht die einzige Quelle fiir humane

Infektionen sein konnen (KOSITANONT et al., 2003).

In Thailand kommen die Bandikutratte (Bandicota indica), die Wanderratte

(Rattus norvegicus) und die Hausratte (Rattus rattus) vor (BOONSONG et al.,
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1999). Die Wanderratte und Hausratte leben vor allem in stddtischen Gebieten
auf dem Land findet man eher die Bandikutratte (KOSITANONT et al., 2003).
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Die Bandikutratte (Bandicota indica) kommt nur in Stidostasien vor, kann iiber 30
Zentimeter (cm) (Kopf-Rumpf-Linge) lang und bis zu einem Kilogramm (kg)
schwer werden. Sie ist die grofite aller Ratten in Thailand und wird deshalb
besonders gerne gegessen (SMITH und XIE, 2008). Sie hélt sich vor allem in
Gebieten nahe am Wasser auf, z. B. in der Ndhe von Reisfeldern, und wird daher
auch Reisfeldratte genannt (SUNDHARAGIATI et al., 1964). Sie wurde mit
humanen Leptospirose-Ausbriichen aus dem Jahr 2000 in Verbindung gebracht,
da der pathogene Leptospiren-Stamm, der aus Menschen sequenziert wurde, auch
bei Bandikutratten nachgewiesen wurde. Dieser Stamm kann bis zu zwolf
Wochen in Reisfeld- und in Teichwasser bei 37 °C iiberleben

(THAIPADUNGPANIT et al., 2007; STODDARD et al., 2014).

Die Wanderratte (Rattus norvegicus) hat eine Kopf-Rumpf-Linge von 18 bis 28
cm und kann bis zu 370 Gramm (g) schwer werden. Sie hilt sich ebenfalls
vorwiegend in der Nahe von Wasser auf (RESCH und RESCH, 2019), wird aber
auch hdufig in Innenstddten angetroffen (SUNDHARAGIATI et al., 1964).
SUNDHARAGIATI (1969) wies in 66,6 % (311/467) der untersuchten
Nierenkulturen von Wanderratten in Bangkok Leptospiren nach und beschrieb die
Wanderratte als eine sehr gefdahrliche Spezies im Hinblick auf die Verbreitung

von Leptospirose beim Menschen (SUNDHARAGIATI, 1969).

Die Hausratte (Rattus rattus) hat eine Kopf~-Rumpf-Lénge von 16 bis 24 ¢cm und
kann bis zu 250 g schwer werden. Sie stammt von der Wanderratte ab, bevorzugt
allerdings trockene Wohn- und Vorratsgebdude (RESCH und RESCH, 2019). Bei
Hausratten wurden Antikorperpravalenzen von 0 % (in Bangkok) bis 8,2 % (4/49)
(im Nordosten Thailands) bestimmt (BUNNAG et al., 1983; KOSITANONT et
al., 2003). Bei 1,7 bis 54 % der Hausratten wurden Leptospiren aus
Nierenkulturen isoliert (BUNNAG et al., 1983; PHULSUKSOMBATI et al.,
2001; DOUNGCHAWEE et al., 2005).
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2.2 Hausséugetiere

Die Priavalenz von Leptospirenantikorpern bei Haussdugetieren in Thailand war in
einer Studie von 2009 generell sehr hoch (JITTAPALAPONG et al., 2009).
Insbesondere Rinder, Schweine und Hunde stellen in Thailand ein Reservoir fiir
Leptospiren dar. Bei StraBenhunden in Bangkok lag die Prdvalenz bei 83,5 %
(JITTAPALAPONG et al., 2009). Studien iiber Leptospirose bei Katzen in
Thailand gibt es bislang keine (SUNDHARAGIATI und HARINASUTA, 1964;
NIWETPATHOMWAT und ASSARASAKORN, 2007; SUWANCHAROEN et
al., 2016; CHADSUTHI et al., 2017).

2.2.1. Wiederkiuer

Im Jahr 2017 gab es 7.198.731 Wiederkéuer in Thailand. Hiervon waren 67,7 %
(4.876.228) Fleischrinder, 14,3 % (1.029.924) Biiffel, 9,1 % (652.964) Ziegen,
8,1 % (584.327) Milchkiihe und 0,7 % (53.228) Schafe (DEPARTMENT OF
LIVESTOCK DEVELOPMENT, 2017). Die Leptospirenantikdrper-Pravalenz bei
Rindern lag bei 9,9-77,2 %, bei Biiffeln bei 24,1-86,1 %, bei Ziegen bei 7,9 %
und bei Schafen bei 4,7 % (SUWANCHAROEN et al., 2000; HINJOY, 2001;
WONGPANIT et al., 2012; SUWANCHAROEN et al., 2013; CHADSUTHI et
al., 2017). Tabelle 3 zeigt die bei Wiederkduern vorkommenden Prévalenzen und

Serovare, die in den einzelnen Studien ermittelt wurden.

In landwirtschaftlichen Betrieben in der Chiang Mai- und Lamphun-Provinz
hatten 31,8 % (103/324) der Milchkithe Antikdrper gegen Leptospiren. Alle
(68/68; 100,0 %) Milchkithe mit einem Antikorpertiter hoher als 80 schieden
Leptospiren auch mit dem Urin aus (ROJANASTHIEN et al., 2012). In einer
aktuellen Studie von 2016 zur Ausscheidung von Leptospiren im Urin schieden
9,3 % (95/1.027) der untersuchten Milchkithe und 8,0 % (171/2.142) der
Fleischrinder Leptospiren aus (SUWANCHAROEN et al., 2016).

In verschiedenen Studien ist beschrieben, dass die Antikorperprivalenz bei
Rindern mit fortschreitendem Alter zunimmt (HEISEY et al, 1988S;
SUWANCHAROEN et al., 2013; SUWANCHAROEN et al., 2016). HEISEY und
Mitarbeiter (1988) untersuchten Rinder in der Umgebung Bangkoks (HEISEY et
al., 1988). Je alter die Tiere waren, desto wahrscheinlicher war es, dass sie
Antikdrper hatten. So waren 61,3 % (92/150) der Kiihe und nur 7,5 % (11/150)
der untersuchten Kélber infiziert (HEISEY et al., 1988). Je élter die Tiere sind,
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desto hoher ist auch das Expositionsrisiko und damit das Risiko einer Infektion
mit pathogenen Leptospiren (SUWANCHAROEN et al., 2013). Rinder konnen

chronische Carrier und Ausscheider von Leptospiren sein und diese monatelang,

moglicherweise sogar jahrelang ausscheiden (LEONARD et al., 1992).
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WONGPANIT und Mitarbeiter (2012) spekulierten, dass sich Leptospiren durch
Rinder- und Biiffelmérkte in der Sakon Nakhon-Provinz, im Nordosten Thailands
stark verbreiten (WONGPANIT et al., 2012). Bei Sumpfbiiffeln in der Sakhon
Nakhon-Provinz, im Nordosten Thailands betrug die Antikorperpravalenz 63,6 %
(131/206). Das Serovar Shermani wurde mit 30,6 % (63/206) am haufigsten von
allen getesteten Serovaren detektiert (WONGPANIT et al., 2012). Das Serovar
Shermani kam auch bei Menschen in ganz Thailand seit 2010 am héufigsten vor
(CHIRATHAWORN et al., 2014; CHADSUTHI et al., 2017) und eine Infektion
beim Mensch war in einer Studie von 2017 signifikant mit dem Kontakt zu
Biiffeln assoziiert (CHADSUTHI et al., 2017). In einer aktuellen Studie schieden
9,4 % (46/488) der untersuchten Biiffel Leptospiren mit dem Urin aus
(SUWANCHAROEN et al., 2016).

In einer Studie iiber 36 thaildndische Provinzen waren Biiffel mehr als dreimal
hiufiger (420/1.376; 30,5 %) als Rinder (920/9288, 9,9 %) mit Leptospiren
infiziert. Bei den meisten Biiffeln in Thailand handelt es sich um Sumpfbiiftel
(Bubalus bubalis), die sich gerne in Wasser und Schlamm aufhalten, um sich vor
Insektenstichen zu schiitzen und abzukiihlen. Sie haben daher mehr Kontakt zu
Wasser, welches mit Leptospiren kontaminiert sein kann (SUWANCHAROEN et
al., 2013).

Bei Schafen und Ziegen in Thailand gibt es bislang nur Daten zur
Antikorperpravalenz  (SUWANCHAROEN et al., 2013) (Tabelle 3).
SUWANCHAROEN und Mitarbeiter (2013) bestimmten landesweit eine
Antikorperpravalenz bei Schafen von 4,7 % (52/1.110) und bei Ziegen von 7,9 %
(41/516) (SUWANCHAROEN et al., 2013). Schafe und Ziegen waren in dieser
Studie im Vergleich zu Rindern, Biiffeln und Schweinen nur mit drei
verschiedenen Serovaren (Mini, Shermani, Ranarum) infiziert. Dies erklarten
SUWANCHAROEN und Mitarbeiter (2013) zum einen durch die geringere
Anzahl an Proben, die bei kleinen Wiederkduern genommen wurden, zum anderen
dadurch, dass Schafe und Ziegen normalerweise in trockener Umgebung gehalten

werden (SUWANCHAROEN et al., 2013).
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2.2.2. Schweine

Im Jahr 2017 gab es 10.191.784 Schweine in Thailand. Fast 50 % der Schweine
lebten in Zentral-Thailand (DEPARTMENT OF LIVESTOCK DEVELOPMENT,
2017). SUNDHARAGIATI (1969) war der Meinung, dass Schweine in Thailand
nicht als  signifikante = Reservoirwirte  fiir  Leptospiren  fungieren
(SUNDHARAGIATI, 1969). Nur 1,8 % (4/219) der Schweine, die im Schlachthof
in Bangkok geschlachtet wurden, waren mit Leptospiren infiziert, verglichen mit
94 % (36/384) im Norden und 5,5 % (8/146) im Osten Thailands
(SUNDHARAGIATI, 1969).

Fiinfzehn Jahre spiter untersuchten THONGMA und Mitarbeiter (1985) Schweine
in Zentral- und Nordost-Thailand, bei denen vorberichtlich Aborte, Totgeburten,
Unfruchtbarkeit und Haemoglobinurie beschrieben wurden. Davon hatten 26,6 %
(25/94) der Sauen und 30,8 % (8/26) der Eber Antikdrper gegen Leptospiren
(THONGMA et al., 1985). Spitere Studien ermittelten Antikorperpriavalenzen
von 10,0 bis 11,3 % (NIWETPATHOMWAT et al., 2006; SUWANCHAROEN et
al., 2013; CHADSUTHI et al., 2017) (Tabelle 4).

CHADSUTHI und Mitarbeiter (2017) analysierten Daten von 2010 bis 2015 zur
Priavalenz von Antikdrpern bei Schweinen von 3.138 Schweinen aus ganz
Thailand. Die Pravalenz war im Stiden Thailands am hochsten (23,2 %), gefolgt
von Zentral-Thailand (12,0 %), dem Nordosten (8,2 %), dem Osten (1,9 %) und
0% im Norden. Die relativ niedrige Antikorperpravalenz bei Schweinen ist
wahrscheinlich dadurch zu erkléren, dass Schweine in der Regel an einem Ort
eingezaunt verbleiben. Da Schweine in Thailand zudem nur zwei bis drei Jahre alt
werden, sind sie dem Risiko einer Infektion kiirzer ausgesetzt als beispielsweise

Rinder und Biiffel (CHADSUTHI et al., 2017).
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2.2.3. Hunde

Im Jahr 2016 gab es ca. 7,3 Millionen Hunde in ganz Thailand (DEPARTMENT
OF LIVESTOCK DEVELOPMENT, 2016) und mehr als 140.000 Straenhunde
in Bangkok. Die Anzahl der Hunde steigt jahrlich an (DEPARTMENT OF
LIVESTOCK DEVELOPMENT, 2016).

In der ersten Studie im Jahr 1965, in der Hunde in Bangkok auf
Leptospirenantikorper untersucht wurden, ermittelten SUNDHARAGIATI und
Mitarbeiter (1966) eine Antikorperpriavalenz von 56,0 % (572/1022)
(SUNDHARAGIATI et al., 1966a). Im Zuge einer grof angelegten Studie im Jahr
1968 wurden Stralenhunden im Rahmen von Eradikationsprogrammen in
Bangkok Nieren entnommen. Bei 8,0 % (13/163) der Nierenkulturen von Hunden
wurden Leptospiren isoliert (SUNDHARAGIATI, 1969). In einer aktuellen Studie
von 2017 waren 6,9 % (4/58) der Urinkulturen von Hunden in Thailand positiv
(KURILUNG et al., 2017). Hunde kénnen Leptospiren mit dem Urin ausscheiden
und somit zur Verbreitung von Leptospiren beitragen (HARKIN et al., 2003;
ROJAS et al., 2010; LLEWELLYN et al., 2016; KURILUNG et al., 2017).

Das Serovar Bataviae wurde in der Studie von 1969 mittels
Mikroagglutinationstest (MAT) bei Hunden in Bangkok am héufigsten (420/632;
66,5 %) bestimmt (SUNDHARAGIATI, 1969). Das Serovar Bataviae kommt
auch bei Ratten in Bangkok vor (SUNDHARAGIATI, 1969). In der Chiang Mai-
Provinz, im Norden Thailands, wurde das Serovar Icterohaemorrhagiae am
héufigsten gefunden (13/29; 44,8 %). Zur selben Zeit wurde das Serovar
Icterohaemorrhagiae bei Patienten im Chiang Mai-Krankenhaus am héaufigsten
nachgewiesen (SUNDHARAGIATI, 1969). Tabelle 5 zeigt Prévalenzen und

Serovare, die bei Hunden in Thailand vorkommen.

Hunde infizieren sich besonders héufig in der Regenzeit (SUNDHARAGIATI et
al., 1966a; SITHISARN et al., 2005; MEEYAM et al., 2006). Schon in einer
Studie im Jahr 1966 hatten Hunde in Bangkok in der Regenzeit (Juli bis
Dezember) viermal haufiger (71/290; 23,7 %) hohe Antikdrpertiter (> 1:3.000) als
in der Trockenzeit (16/281; 5,7 %). Am hochsten war die Priavalenz im Oktober
(31/53; 58,5 %) (SUNDHARAGIATI et al., 1966a). Im Jahr 2005 hatten mehr als
die Halfte (115/181; 63,6 %) der Hunde in Bangkok, die in der Regenzeit beprobt
wurden, Antikorper, wahrend 25,4 % (46/181) der Hunde Antikorper aufwiesen,

bei denen auBlerhalb der Regenzeit Proben genommen wurden. Bei streunenden
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Vor allem mittelalte Hunde scheinen sich in Thailand mit Leptospiren zu
infizieren. In einer Studie von 1988 hatten 19,1 % (50/262) der ungeimpften
Straenhunde in Bangkok Antikérper im MAT. Erwachsene Hunde hatten
haufiger Antikorper (54,0 %) gegen Leptospiren als junge Hunde (23,0 %) oder
Welpen (6,0 %). HEISEY und Mitarbeiter (1988) gaben allerdings nicht an, ob
die Alterspradisposition ihrer Studie signifikant war (HEISEY et al., 1988). In
einer Studie von 2007 waren ungeimpfte Hunde im Alter von drei bis sechs
Jahren signifikant (p < 0,05) haufiger mit Leptospiren infiziert als Hunde anderer
Altersgruppen (NIWETPATHOMWAT und ASSARASAKORN, 2007). Dies ist
im Einklang mit einer Studie, bei der Hunde in den Vereinigten Staaten und
Kanada untersucht wurden. In dieser Studie hatten Hunde, die zwischen vier und
zehn Jahre alt waren ein signifikant hoheres Infektionsrisiko als Hunde, die jiinger

als ein Jahr alt waren (WARD et al., 2002).

In Thailand wurde keine Geschlechtspradisposition bei Hunden ermittelt
(MEEYAM et al., 2006; JITTAPALAPONG et al., 2009). Im Gegensatz dazu
waren in einer Studie, in der Hunde in den Vereinigten Staaten und Kanada
untersucht wurden, Riiden signifikant hdufiger mit Leptospiren infiziert als

Hiindinnen (WARD et al., 2002).

Wihrend der Gesundheitsstatus und die Umwelt keinen Einfluss auf das Risiko
einer Leptospireninfektion bei Hunden in Thailand hatten, beeinflusste die
Haltungsform und Lebensweise das Risiko einer Leptospireninfektion
(MEEYAM et al., 2006). Mehr als die Halfte (11/21; 52,4 %) der Hunde, die sich
vorwiegend (mehr als die Hilfte des Tages) im Freien aufhielten, waren in der
Studie in Chiang Mai mit Leptospiren infiziert (MEEYAM et al., 2006).
MEEYAM und Mitarbeiter (2006) ermittelten aulerdem ein erhohtes Risiko fiir
Hunde, die im Dreck spielten (2/21; 9,5 %) (MEEYAM et al., 2006).

Die Fiitterung scheint ein weiterer Faktor, der das Risiko bei Hunden fiir eine
Leptospireninfektion erhoht, zu sein. Zwei von 21 (9,5 %) mit Leptospiren
infizierten Hunde in Chiang Mai bekamen rohes Fleisch zu fressen (MEEYAM et
al., 2006). Auch in der Studie von WARD und Mitarbeiter (2002) wurde das
"Fressen von rohem Fleisch" als Risikofaktor fiir eine Leptospireninfektion bei

Hunden erwdhnt (WARD et al., 2002).
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2.3. Andere Tierarten

Elefanten konnen sich mit Leptospiren infizieren (ONI et al., 2007). 58,0 %
(76/131) der asiatischen Elefanten aus Elefantencamps in Nord-Thailand (Chiang
Mai und Lampang) hatten Antikérper im MAT. Die Antikorperpriavalenz im
Westen Thailands (Kanchanaburi) lag bei 57,3 % (75/131). Neun von zehn
untersuchten Elefantencamps im Norden und Westen lagen am Ufer eines Flusses
und in der Nihe eines Waldes. Alle getesteten Elefanten wurden zum Reiten fiir
Touristen genutzt und hatten freien Zugang zu Flusswasser. Ein Zusammenhang
zwischen Antikorper-positiven Tieren und verschiedenen Faktoren, wie Alter,
Geschlecht, Herkunft der Elefanten, der Zeit, die sie im Camp verbracht hatten,
dem Vorhandensein von Hautverletzungen, Nagetieren, Hunden oder Rindern im
Camp, konnte nicht festgestellt werden. Klinische Symptome, verursacht durch
eine Leptospireninfektion, sind bei asiatischen Elefanten nicht beschrieben. Dies
konnte darauf hinweisen, dass Elefanten Reservoirwirte fiir Leptospiren sind. Es
gibt keine rechtlichen Rahmenbedingungen zur Uberwachung der Gesundheit von
Elefanten in Thailand. Thre epidemiologische Rolle als Ausscheider von

Leptospiren ist bis jetzt nicht bekannt (ONI et al., 2007).

In einer Studie von 2015 wurden Antikdrper gegen Leptospiren bei 30
Javaneraffen (Macaca facicularis) im Kosumpee Forest Park in der Maha
Sarakham-Provinz im Nordosten Thailands bestimmt. Von diesen Affen hatten
10,0 % (3/30) Antikodrper im MAT. Der Park ist neben dem Chi-Fluss gelegen, in
dem drei Gruppen von Javaneraffen in der Néhe einer menschlichen Siedlung
leben (PUMIPUNTU, 2015). Bisher liegen keine weiteren Studien zu

Leptospireninfektionen bei Affen in Thailand vor.
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Abstract

In Thailand, leptospirosis is considered an emerging disease in humans and animals.
Many species can shed pathogenic Leptospira, including domestic cats (felis catus),
which might be able to pose a risk to humans. There are no studies on Leptospira
infections in cats in Thailand, but in other countries, it was demonstrated that cats
can shed pathogenic Leptospira with high prevalences. The aims of this study were
to evaluate whether outdoor cats in Thailand shed pathogenic Leptospira in their
urine, and to determine antibody prevalence and risk factors associated with Lep-
tospira infection. Two hundred and sixty outdoor cats were prospectively recruited.
Urine samples were tested by real-time PCR targeting the lipL32 gene of pathogenic
Leptospira. Urine was additionally cultured for 6 months in Ellinghausen-McCul-
lough-Johnson-Harris medium to grow Leptospira. Antibodies against 24 serovars
(Anhoa, Australis, Autumnalis, Ballum, Bataviae, Bratislava, Broomi, Canicola, Celle-
doni, Copenhageni, Coxi, Cynopteri, Djasiman, Grippotyphosa, Haemolytica, Ictero-
haemorrhagiae, Khorat, Paidja, Patoc, Pomona, Pyrogenes, Rachmati, Saxkoebing,
Sejroe) belonging to 16 serogroups were determined using microscopic agglutination
tests. Risk factors were analysed by Fisher's exact test. Urine samples of 2/260 cats
(0.8%; 95% confidence interval (Cl): 0.1%-2.8%) were PCR-positive, but none of the
260 urine samples were culture positive. Leptospira antibodies were detected in 14/
260 cats (5.4%; 95% Cl: 3.0%-8.6%) with titers ranging from 1:20 to 1:160 (sero-
vars: Anhoa, Autumnalis, Celledoni, Copenhageni, Djasiman, Icterohaemorrhagiae,
Patoc). Cats aged >4 years were significantly more often infected with Leptospira
than younger cats. No other significant risk factors were found. In conclusion, out-
door cats in Thailand can shed DNA and, possibly, viable, pathogenic Leptospira in
their urine, although at a much lower prevalence than expected when compared to
countries with similar climate. Thus, cats can be a potential source of infection for
people. Further studies are needed to determine the role of cats in transmitting this
zoonotic disease in Thailand.

KEYWORDS
feline, leptospirosis, microscopic agglutination test

Transbound Emerg Dis. 2018;1-9.
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1 | INTRODUCTION

Cats can be infected with Leptospira, and it is currently a matter of
discussion as to whether cats are an important reservoir and might
play a role for infection of humans (Desvars, Naze, Benneveau, Car-
dinale, & Michault, 2013; Rodriguez et al., 2014; Talebkhan Garoussi,
Mehravaran, Abdollahpour, & Khoshnegah, 2015; Zaidi et al., 2018).
Studies to detect Leptospira in urine of cats have only been con-
ducted in a few countries so far. Prevalences have ranged from 3.3%
in Germany (Weis et al., 2017), 11.7% in the United States (Feni-
more, Carter, & Lunn, 2012) to 67.8% in Taiwan (Chan et al., 2014).

Leptospirosis in humans and animals is most prevalent in tropical
and subtropical regions (World Health Organization Western Pacific
Region, 2012) including Thailand, where leptospirosis is a major pub-
lic health problem (Hinjoy, 2016), with an average of 6.6 per
100,000 people per year who get infected with leptospirosis, and up
to 25 per 100,000 who get infected with leptospirosis during out-
breaks (Ministry of Public Health, 2017). In Thai livestock, Leptospira
antibody prevalences of 24.8% in buffalos, 28.1% in cattle and
11.3% in pigs were recently reported (Chadsuthi et al., 2017). Anti-
body prevalence in dogs ranged from 11% in Chiang Mai (Meeyam,
Tablerk, Petchanok, Pichpol, & Padungtod, 2006) to 83% in Bangkok
(Jittapalapong et al., 2009).

In the Bangkok area, the estimated number of cats is about
400,000, of which about 90,000 are stray (Department of Livestock
Development, 2016). Rodents are known to serve as a main reser-
voir of pathogenic Leptospira, and 33% of rats in Bangkok were
reported to be infected with Leptospira (Doungchawee et al., 2005).
Thus, the number of infected cats might also be high, since rodent
hunting is believed to be the main source of infection in cats
(Hartmann et al., 2013). So far, however, there are no studies on
Leptospira infections in cats in Thailand. A study in Taiwan demon-
strated that cats can shed pathogenic Leptospira in their urine with a
prevalence of 67.8% (Chan et al., 2014). Taiwan and Thailand are
located in similar climate zones, subtropical as well as monsoonal
tropical areas, which facilitates the survival of Leptospira in the envi-
ronment. Thus, many cats in Thailand might be infected and could
be a potential source of infection for their owners through close
contact or litter box cleaning. This study aimed to determine the
prevalence of urinary shedding of pathogenic Leptospira and the anti-
body prevalence against 24 different serovars in cats in Thailand. In
addition, risk factors for Leptospira infection in cats were evaluated.

2 | MATERIALS AND METHODS

2.1 | Cats

In total, 260 cats were prospectively recruited from December 2016
to March 2017. A minimum sample size of at least 245 cats had
been estimated by power analysis, using MedCalc 17.9 (MedCalc
Software bvba, Ostend, Belgium) based on an assumed shedding
prevalence of 5% and antibody prevalence of 20% with a 95% Cl
and a 5% margin of error.

Cats originated from 13 different locations (7 in Bangkok, 6
outside of Bangkok) in North-, Northeast- and Central Thailand
and were presented for either preventive health care and/or neu-
tering (Table 3). All 260 cats were asymptomatic, with the excep-
tion of three cats in which vomiting was reported and two cats
that had a history of diarrhoea. Animal ethics committee approval
of the Faculty of Veterinary Science, Chulalongkorn University of
Bangkok, Thailand (approval number: 1731042), and informed con-
sent of cat owners were obtained. Only cats with outdoor access
and without antibiotic treatment during the last 4 weeks were
included. All cats were domestic short hair (DSH) and ranged in
age from 6 months to 10 years (median age: 1.8 years) (Tables 1
and 2).

2.2 | Risk factor analysis

To determine risk factors associated with Leptospira infection, data
on signalment (gender, age), place of sampling, reason for presenta-
tion, origin (domestic/feral), environment (urban/rural), environmen-
tal factors (drinking out of puddles), contact with other animals
(other cats, rodents, dogs, cattle, pigs), food quality (raw meat),
hunting (rodents), water intake (normal, polydypsia), urination (nor-
mal, polyuria, oliguria, anuria), food intake (normal, reduced) and
gastrointestinal symptoms (vomiting, diarrhoea) were obtained from
the owners or the caregivers by a questionnaire. Infected cats were
defined as cats which had previous exposure to pathogenic
Leptospira and therefore were either positive in microscopic aggluti-
nation test (MAT) and/or in which Leptospira were detected in the
urine by PCR.

In each cat, a physical examination was performed and feline
immunodeficiency virus (FIV) and feline leukaemia virus (FeLV) status
were determined using a commercial rapid enzyme-linked
immunosorbent assay (ELISA) (SNAP Combo Plus FeLV/FIV antibody
test®, IDEXX GmbH, Ludwigsburg, Germany).

2.3 | Urine and blood sampling

Urine was collected aseptically by cystocentesis and either directly
inoculated into the culture medium or cooled on ice for a maximum
of 2 hr before inoculation. For DNA extraction, urine was cooled on
ice for a maximum of 24 hr. Serum samples were stored at —20°C
until performance of the MAT.

2.4 | DNA extraction and PCR

Urine samples were centrifuged at 13,000 rpm for 15 min at room
temperature. Supernatants were discarded and pellets were washed
with phosphate buffered saline (PBS) and transferred into an Eppen-
dorf tube (Eppendorf AG). After a second centrifugation step
(13,000 rpm, room temperature, 15 min), the supernatant was dis-
carded, and the pellet was resuspended with 180 pl animal tissue
lysis (ATL) buffer (Qiagen GmbH) and stored at —20°C until further
DNA extraction.
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TABLE 2 Comparison of cats with and without Leptospira infection (PCR or MAT positive) with univariate and multivariate logistic
regression analysis on environmental factors, history, feline immunodeficiency virus (FIV) and feline leukaemia virus (FeLV) infection status

1.1.1 Cats
Total
Age (n = 233)

Gender (n = 250)

Reproduction status
(n = 256)

Origin (n = 250)

Part of Thailand (n = 260)

Breed (n = 260)

BCS (n = 237)

Reason for presentation

(n = 255)

Food intake (n = 256)

Vomiting (n = 256)

Diarrhoea (n = 256)

Drinking out of puddles
(n = 255)

Contact with rodents
(n = 256)

Eating rodents (n = 238)

Consumption of raw meat
(n = 256)

Origin (n = 256)

Contact with other cats
(n = 256)

Contact with dogs
(n = 253)

FIV (progressive) infection
(n = 260)

FeLV infection (n = 260)

Risk factor

>4 years

<4 years

Male

Female

Neutered

Intact

Urban

Rural

Northeast

North and Central
DSH

other

<3

>3

General health check
Neutering

Yes

No

Privately owned

Feral

No
Positive
Negative
Positive

Negative

n cats
260
16
217
113
137
19
237
207
48
79
181
260
0
23
214
14
241
248
8
3
253
2
254
239
16
250
6
226
12
231
25
247
9
254
2
234
19
15
245
11
249

!.elptospira .Lelp s Univariate analysis
positive negative
number (%)  number (%) Odds ratio  95% CI P
16 (6.2) 244 (93.8) - - -
4 (25.0) 12 (75.0) 3.091 0.840-11.250  0.093
11 (5.1) 206 (94.9)
5(4.4) 108 (95.5) 0.530 0.179-1.574 0.305
11 (8.0) 126 (92.0)
3(15.8) 16 (84.2) 3231 0.834-12.520  0.105
13 (5.5) 224 (94.5)
13 (6.3) 194 (93.7) 0.995 0.272-3.639 1.000
3(6.3) 45 (93.7)
4 (5.1) 75 (95.0) 0.751 0.235-2.406 0.783
12 (6.6) 169 (93.4)
16 (6.2) 244 (93.8) - B _
0(0.0) 0 (0.0)
1(4.3) 22 (95.7) 0.650 0.081-5.179 1.000
14 (6.5) 200 (93.5)
2(14.3) 12 (85.7) 2923 0.591-14.450 0.195
13 (5.4) 228 (94.6)
16 (6.5) 232 (93.5) 0.829 0.046-15.010  1.000
0 (0.0) 8 (100.0)
0 (0.0 3(100.0) 2.056 0.102-41.540  1.000
16 (6.3) 237 (93.7)
0 (0.0 2 (100.0) 2.891 0.133-62.770  1.000
16 (6.3) 238 (93.7)
15 (6.3) 224 (93.7) 1.004 0.124-8.130 1.000
1(6.3) 15 (93.7)
15 (6.0) 235 (94.0) 3.139 0.035-2.910 0.324
1(16.7) 5(83.3)
13 (5.8) 213 (94.2) 0.671 0.080-5.609 0.526
1(8.3) 11 (91.7)
15 (6.5) 216 (93.5) 1.667 0.211-13.180  1.000
1 (4.0) 24 (96.0)
15 (6.1) 232(93.9) 1.933 0.227-16.500  0.446
1(11.1) 8(88.8)
16 (6.3) 238 (93.7) 0.346 0.016-7.510 1.000
0 (0.0) 2 (100.0)
13 (5.6) 221 (94.4) 0.500 0.104-2.400 0.313
2(10.5) 17 (89.5)
1(6.7) 14 (93.3) 1.095 0.135-8.903 1.000
15 (6.1) 230 (93.9)
0 (0.0 11 (100.0) 0.615 0.035-10.920  1.000
16 (6.4) 233 (93.6)

Multivariate
analysis

0.023

0.440

0.386

The total number of cats ranges from 233 to 260 according to incomplete information of the owners. Multivariate logistic regression analysis was per-
formed in all factors with p < 0.05 and/or odds ratio >3 in univariate analysis. Bold values: odds ratio >3 in univariate analysis and therefore multivari-
ate logistic regression analysis of these risk factors was performed.
BCS: body condition score; DSH: domestic short hair; FeLV: feline leukaemia virus; FIV: feline immunodeficiency virus; n: numbers of cats in every
group; p: p-value; -: calculation due to no comparable group not available.
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For DNA extraction, a Qiagen DNA Micro Extraction kit was
used, according to the manufacturer's protocol, although with the
lysis period reduced to 1 hr. The quality and concentration of DNA
were determined by nanodrop 1000 (Thermoscientific).

Real-time PCR was performed as described before (Stoddard,
Gee, Wilkins, McCaustland, & Hoffmaster, 2009) using primers (for-
ward primer lip32-45F: 5-AAG CAT TAC CGC TTG TGG TG-33;
reverse primer lip32-256R: 5-GAA CTC CCA TTT CAG CGA TT-3)
and TagMan probe (lip32-189P: FAM-5-AAAGCCAGGACAAGC
GCCG-3’-BHQ1) targeting the lipL32 gene of pathogenic Leptospira.

A standard curve for quantification of Leptospira in 1 ml of
urine samples was prepared with urine from a cat with no
outdoor access that was spiked with Leptospira serovars Ballum,
Bratislava and Grippotyphosa. All samples as well as positive
controls and negative controls were tested in duplicates. No
discrepancies were found within the results. The average cycle
threshold values ranged from 22.8 (10° leptospires/ml) to 36.0
(10? leptospires/ml).

2.5 | Culture

For culturing, 0.5 ml of each urine sample was diluted 1:10 and
1:100, and both dilutions were cultured in EMJH medium as modi-
fied by Johnson and Harris supplemented with 5-fluorouracil
(200 pg/ml) (EMJH-FU) for a total of 6 months at 28-30°C (Faine,
Adler, Bolin, & Perolat, 1999; World Health Organisation, 2003).
Potential growth of Leptospira was determined by dark-field micro-
scopy (Olympus BH, E for L international CO., LTD., Japan) approxi-
mately every 7 days.

2.6 | Microscopic agglutination test

Microscopic agglutination test (Goris & Hartskeerl, 2014) was per-
formed with serial twofold dilutions from 1:20 to 1:160. Twenty-four
serovars (Anhoa, Australis, Autumnalis, Ballum, Bataviae, Bratislava,
Broomi, Canicola, Celledoni, Copenhageni, Coxi, Cynopteri, Djasiman,
Grippotyphosa, Haemolytica, Icterohaemorrhagiae, Khorat, Paidja,
Patoc, Pomona, Pyrogenes, Rachmati, Saxkoebing, Sejroe) belonging
to 16 serogroups (Australis, Autumnalis, Ballum, Bataviae, Canicola,
Celledoni, Cynopteri, Djasiman, Grippotyphosa, Icterohaemorrhagiae,
Javanica, Pomona, Pyrogenes, Sejroe, Semaranga, unknown) were
used as antigens.

2.7 | Statistical analysis

Statistical analysis was performed using SPSS 24.0. The prevalence
of Leptospira infection and its 95% Cl were calculated. In a first uni-
variate analysis, possible risk factors for a Leptospira infection were
evaluated by Fisher's exact test. In the following multivariate analy-
sis, all risk factors with OR > 3 in the univariate analysis were anal-
ysed by binary logistic regression. A p-value < 0.05 was determined
as statistically significant.

3 | RESULTS

3.1 | Prevalence of Leptospira shedding

Urine samples of 2/260 cats (0.8%; 95% Cl: 0.1%-2.8%) were PCR-
positive. All PCR-negative controls tested negative and PCR-positive
controls positive. None of the 260 urine samples were positive in
culture (Table 1).

One of the two PCR-positive cats was a 6 month old, intact,
female DSH. The cat lived in Bang Mot subdistrict, Rajburana dis-
trict, Southwestern Bangkok (urban region) close to the border of
Samut Prakan. Rats had been seen in this area on the day of sam-
pling. The cat was privately owned, drank out of puddles, potentially
had contact to rodents, dogs and other cats. Further physical exami-
nation and urine analysis were unremarkable, and the cat was FIV-
and FelLV-negative. The PCR Ct value was 35.9 (corresponding to
148.5 leptospires/ml urine). No antibodies were detected by MAT.

The second PCR-positive cat was a 1 year old, intact, female
DSH. The cat came from Kamphaengsan, an urban district of Nakhon
Pathom. It was privately owned, drank out of puddles, potentially
had contact to rodents, dogs and other cats. Physical examination
and urine analysis were unremarkable, and the cat was FIV- and
FeLV-negative. The PCR Ct value was 35.0 (corresponding to 286.2
leptospires/ml urine). No antibodies were detected by MAT.

3.2 | Antibody prevalence

Leptospira antibodies were identified in 14/260 cats (5.4%; 95% Cl:
3.0%-8.6%) with titers ranging from 1:20 to 1:160 (Tables 1 and 3).
Sera reacted to serovars Anhoa, Autumnalis, Celledoni, Copenhageni,
Djasiman, Icterohaemorrhagiae and Patoc. The highest titer detected
was 1:160 against serovar Celledoni. No Leptospira shedding was
detected in any of the MAT-positive cats.

3.3 | Risk factor analysis

Several risk factors for infection with Leptospira (PCR-positive or
MAT-positive cats) were evaluated. Of the 260 cats, 15 (5.8%) were
FIV-positive and 11 (4.2%) were FelV-positive but retrovirus infec-
tion was not a significant risk factor. Multivariate logistic regression
revealed only one significant risk factor for Leptospira infection;
infection was more often found in cats >4 years than in cats
<4 years (p = 0.023, OR: 4.96; 95% Cl: 2.6-8.9).

4 | DISCUSSION

A few recent studies have shown that cats can shed pathogenic
Leptospira in their urine and, therefore, cats can act as a potential
source of Leptospira infection in humans (Chan et al., 2014; Weis et
al., 2017). A high prevalence in outdoor cats in Thailand would sug-
gest that cats represent a high risk, not only for the citizens of Thai-
land, but also for millions of tourists visiting Thailand every year. In
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TABLE 3 Number and percentage of microscopic agglutination test (MAT)-positive cats among 260 outdoor cats (4/14 MAT-positive cats

had antibodies to more than one serovar)

Serovar Serogroup <1:20 = negative  1:20
Autumnalis Autumnalis 259 1
Anhoa Celledoni 259 0
Celledoni Celledoni 258 [0
Djasiman Djasiman 256 2
Copenhageni Icterohaemorrhagiae 259 1
Icterohaemorrhagiae  Icterohaemorrhagiae 257 1
Patoc Semaranga 254 4

Cl: confidence interval; MAT: microscopic agglutination test.

developed countries, international travelling is now considered the
most important risk factor for leptospirosis (Lau, Smythe, & Wein-
stein, 2010). The present study investigated the role of cats as a
potential source of Leptospira infection in humans and animals and
represents the first survey of Leptospira infections in cats in Thai-
land. Shedding of Leptospira was found in 0.8% (95% Cl: 0.1%-2.8%)
of cats in this study. Thus, according to these data, humans in Thai-
land are not at high risk through direct contact to cats. In contrast,
shedding by cats in a previous study in Taiwan was much higher
with a prevalence of 67.8% (Chan et al., 2014). In the Taiwan study,
159/233 cats were strays. The likelihood of stray cats hunting and
eating rodents is higher than in well-fed outdoor cats, and this might
be an explanation for the higher prevalence. As the climate in Thai-
land is not much different from Taiwan's climate and leptospires sur-
vive well in subtropical and monsoonal tropical climates, a much
higher prevalence of Leptospira infection in cats in Thailand was
expected. Differences in prevalences between the two studies could
be explained by the timepoint and region of sampling as well as by a
natural disaster that occurred in Taiwan shortly before sampling
(Chan et al., 2014; Su, Chan, & Chang, 2011).

In another study on Christmas Island, located south of Surabaya,
Indonesia, 42.4% of feral cats were positive by PCR on kidney tissue
(Dybing, Jacobson, Irwin, Algar, & Adams, 2017). On Christmas
Island, climate is tropical as it is in Thailand, and prevalence in kidney
tissue of cats, was even higher than in black rats (2.9%). Due to the
higher population density on the island, potential hosts, such as rats,
feral cats and others, might have closer contact to each other and a
fast transmission and reinfection are possible. Dybing et al. (2017)
mentioned even birds as a possible source of leptospiral infection to
feral cats.

In this study, none of all 260 urine samples were found to be
culture positive. Although urine was inoculated in the medium within
2 hours after sampling and 5-fluorouracil was used to inhibit the
growth of other bacteria, Leptospira culture remains an insensitive
method (Greene, Sykes, Moore, Goldstein, & Schultz, 2012; Levett,
2001). Only two cats were PCR-positive, and thus, the likelihood of
being able to culture the Leptospira in either of these two cats was
low. Moreover, PCR might only detect DNA and not viable Lep-
tospira. However, in another study recently performed in Chile, in 3/

Total cats
with titer >1:20

Percentage of cats
with titer >1:20 (95% Cl)

0.4% (0%-1.1%)
0.4% (0%-1.1%)
0.8% (0%-1.8%)
1.5% (0%-3.0%)
0.4% (0%-1.1%)
1.2% (0%-2.5%)
2.3% (0.5%-4.1%)

oW Rk AN R R

231 feline urine samples Leptospira could be cultured using the same
method, confirming that cats can shed living Leptospira and not only
DNA (Dorsch et al., 2017). In addition, shedding of viable leptospires
by cats was previously demonstrated in studies describing either nat-
ural or experimental infection of cats (Carlos et al., 1971; Fessler &
Morter, 1964; Harkness, Smith, & Fowler, 1970; Millan et al., 2009).
It is of course possible that no positive cultures were detected due
to storage and transport, but this is unlikely because at the same
time urine samples from dogs were processed and cultured using the
same methods. Of the dog samples, one was positive, which is a
proof that the method of storage, transport, processing and culturing
of cat and dog urine samples were adequate (Altheimer et al., 2017).

Antibodies against Leptospira were detected in 14/260 cats
(5.4%; 95% Cl: 2.6%-8.1%) by MAT with titers ranging from 1:20 to
1:160. In cats, antibody levels are commonly low and often lower
than those in other animals (Agunloye & Nash, 1996; Millan et al.,
2009; Mylonakis et al., 2005; Shophet, 1979). One reason for the
low antibody titers might be that they represent cross-reactions from
serovars not yet described (Rodriguez et al., 2014). Surveys in cats
in Asia found antibody prevalences ranging from 7.7% in Japan (Aku-
zawa, Maruyama, Endo, Oishi, & Nakamura, 2006) and 9.3% in Tai-
wan (Chan et al., 2014) to 66.6% in South India (Natarajaseenivasan,
Boopalan, Selvanayaki, Suresh, & Ratnam, 2002). In the Taiwan
study, only 9.3% of cats had antibodies although 67.8% were shed-
ding (Chan et al., 2014). Thus, many cats shedding Leptospira had no
antibodies. However, in that study, only 11 serovars were tested by
MAT. It is possible that cats were infected with serovars not
included in the panel or not known yet. The high antibody preva-
lence (66.6%) in South India can be explained by the fact that the
study population consisted of only nine cats that lived in a rice mill
in which a rice mill worker was diagnosed with leptospirosis. Of the
other rice mill workers, 225/329, 18/34 cattle, 12/23 rats and 2/4
dogs had antibodies (Natarajaseenivasan et al., 2002).

Most common reactivity was found against the saprophytic sero-
var Patoc (6/260 cats) in this study. This could indicate that those
cats actually had antibodies to another serovar which was not
included in the panel, potentially a yet unknown serovar. According
to the Guidelines of International Leptospirosis Society (Wilson,
Bovens, & Murphy, 2015; World Health Organisation, 2003), the
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range of serovars should not be limited to local strains and thus, ser-
ovar Patoc should be included, which cross-reacts with human or
animal antibodies generated by a number of pathogenic serovars. In
humans, antibodies against Patoc were determined in 10.0% of the
positively tested samples in Loei Province after flooding (Niwetpath-
omwat, Niwatayakul, & Doungchawee, 2005) indicating the presence
of unknown serovars, crossreacting with the saprophytic serovar
Patoc. Based on MAT results, it is however impossible to draw con-
clusions as to which serovar was the infecting serovar, even when
titers to one particular serovar are significantly higher than titers to
the other serovars of the panel. Since cross-reactivity within ser-
ogroups is very strong, MAT results in the best case can give an
indication of the serogroup of the infecting strain and not the sero-
var (Levett, 2001).

The two cats that shed leptospiral DNA in their urine were not
positive on MAT testing. Most likely reasons would be that the cats
had a very early infection, that the infecting serovar was not
included in the MAT panel or the titers of agglutinating antibodies
have declined to levels below detection limit of the MAT by the time
of sampling. In addition, MAT is problematic for detection of renal
carrier animals, which can have titers below the accepted minimal
significant value (Klaasen & Adler, 2015). None of the cats with
MAT antibodies shed Leptospira DNA in their urine. This could be
explained by intermittent shedding of leptospires which is a common
finding (Levett, 2001). This also shows that the prevalence of shed-
ding is likely underestimated.

Infected cats are defined as cats which had previous exposure to
pathogenic Leptospira and which are therefore positive in MAT or
Leptospira have been detectable in urine of the cats by PCR. As an
infection is defined as the invasion of pathogens into a host,
infected cats are not necessarily shedding.

In the risk factor analysis, almost no significant differences
between infected and non-infected cats regarding signalment and
environmental factors were found, with only one exception. Cats aged
>4 years were significantly (p = 0.023) more likely to have Leptospira
infection than young cats. Older age was already mentioned in other
studies as a risk factor for Leptospira infection in cats (Brasil de Lima et
al., 2014; Larsson, Santa Rosa, Hagiwara, Paim, & Guerra, 1984; Mos-
allanejad, Ghorbanpoor Najafabadi, Avizeh, Abdollahpoor, & Abadi,
2011). This can be explained by an increased likelihood of acquiring
infection in older cats. It is unknown, how long cats remain carrier and
thus, remain antibody-positive. On the other hand, it is also unknown
how long cats have detectable antibodies after they have cleared
infection. The fact that cats at higher age have an increased risk of
being antibody-positive invites the conclusion that cats remain carrier
for a long period of time after infection if not lifelong. Alternatively,
this could indicate that antibodies are long lasting after infection.

In this study, gender and reproduction status were not signifi-
cantly associated with Leptospira infection as described in earlier
studies (Azocar-Aedo, Monti, & Jara, 2014; Brasil de Lima et al.,
2014; Larsson et al., 1984; Mosallanejad et al., 2011; Mylonakis et
al., 2005; Rodriguez et al., 2014). Environmental factors also did not
influence the risk of a Leptospira infection, although it would be

expected that cats living in rural areas have a higher risk (Azocar-
Aedo et al, 2014). Most of the cats (207/260) were sampled in
urban areas, but the percentage of positive cats in urban and rural
areas was identical (6.3%). It should be considered that in Thailand,
urban and rural environments are not that different in terms of living
conditions and open water sources. Stray cats and dogs as well as
rodents can be found in both urban and rural areas. Furthermore,
human cases of leptospirosis in Bangkok residents without recent
travel history have occurred (Ariyapruchya, Sungkanuparph, & Dum-
rongkitchaiporn, 2003).

All except one of the 16 Leptospira-infected cats had a history of
contact with rodents. As rodents are the main infection source for
cats (Hartmann et al., 2013), it is likely that contact with rodents is
an important risk factor (Brasil de Lima et al., 2014). Due to the low
number of infected cats in this study, no significant association
between contact to rodents and Leptospira infection was found, but
there might have been a significant difference if a higher number of
cats had been evaluated. Contact to other cats and dogs did not sig-
nificantly increase the risk of infection, but all of the 16 infected cats
had contact with other cats and 14/16 had contact with dogs. Trans-
mission between cats and other pets is possible through contact
with contaminated urine, and a higher risk for cats having contact
with other cats and other pets in the household has been deter-
mined (Rodriguez et al., 2014).

One limitation of this study was that sampling was performed
only from December to March; consecutive sampling over a year
within the same areas would have potentially increased the number
of infected cats. Future studies should investigate the prevalence of
Leptospira infection in cats after periods of flooding. No blood sam-
ples were tested by PCR because the MAT performed with a panel
of 24 serovars already required a lot of blood to be collected. It
would, however, be interesting to include also PCR on blood in
future studies.

5 | CONCLUSIONS

The prevalence of shedding of DNA from pathogenic Leptospira in
cats in Thailand was 0.8%. Antibody prevalence was 5.4%. Thus, cats
in Thailand can shed DNA and, possibly, viable pathogenic Leptospira
in their urine, although at a much lower prevalence than expected
when compared to Taiwan, a country with a similar tropical climate.
Further studies are needed to determine the role of cats as a source
of infection for animals and humans in Thailand.
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IV. DISKUSSION

Erstmals wurde Leptospirose in Thailand im Jahr 1943 beschrieben. Wahrend
einer Uberschwemmung Bangkoks erkrankten vier Menschen. In den folgenden
Jahren stieg die Zahl der an Leptospirose Erkrankten zwar stetig, bis 1995
erkrankten jahrlich allerdings nicht mehr als etwa 200 Menschen in ganz
Thailand. Seit dem Ausbruch im Jahr 1996, bei dem bis zu 50 pro 100.000
Menschen in Nakhon Ratschasima, im Nordosten Thailands, erkrankten, breitete
sich Leptospirose iiber Nord- und Zentral-Thailand aus. Im Jahr 2000 wurden
landesweit 14.285 Erkrankte gezdhlt (TANGKANAKUL et al., 2005; MINISTRY
OF PUBLIC HEALTH, 2017a). Seit dieser Epidemie wurden vermehrt Studien zu
Leptospireninfektionen bei Nagetieren, Nutz- und Haustieren durchgefiihrt, um
das Risiko fiir Leptospireninfektionen bei Menschen besser einschitzen zu
konnen (SUWANCHAROEN et al., 2000; HINJOY, 2001; PHULSUKSOMBATI
et al.,, 2001; PRADUTKANCHANA et al., 2002; KOSITANONT et al., 2003;
DOUNGCHAWEE et al., 2005; FUNGLADDA et al., 2005; SITHISARN et al.,
2005; MEEY AM et al., 2006).

Wihrend bei Nagetieren in 0,9 bis 33,3 % der Isolate aus Nierenkulturen
Leptospiren nachgewiesen werden konnten (DOUNGCHAWEE et al., 2005;
FUNGLADDA et al., 2005), reichten Antikérperpravalenzen bei Nutztieren von
3,0 % bei Schweinen in Nakhon Ratschasima bis 73,0 % bei Milchkiihen im
Norden Thailands (ROJANASTHIEN et al., 2012). Von 210 untersuchten Hunden
in Chiang Mai hatten 11,0 % Antikorper gegen Leptospiren, bei StraBenhunden in
Bangkok sogar 83,5 %. Beide Hundepopulationen waren nicht geimpft; es
handelte sich daher um echte Infektionen und nicht um Impfantikérper

(MEEYAM et al., 2006; ITTAPALAPONG et al., 2009).

Antikorperpravalenzen bei Katzen in Thailand wurden bisher nicht bestimmt,
obwohl kiirzlich in einigen Studien die Ausscheidung von DNA pathogener
Leptospiren im Urin bei Katzen nachgewiesen wurde (FENIMORE et al., 2012;
RODRIGUEZ et al., 2014; WEIS et al., 2017). In den Vereinigten Staaten von
Amerika (FENIMORE et al., 2012), Kanada (RODRIGUEZ et al., 2014) und
Deutschland (WEIS et al., 2017), die alle in geméaBigten Klimazonen liegen,
schieden 3,3—-11,7 % der Katzen Leptospiren-DNA aus.
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In Taiwan, welches wie Thailand in der tropischen Klimazone liegt, konnte eine
auBergewohnlich hohe Ausscheidungspriavalenz von Leptospiren bei Katzen von
67,8 % (CHAN et al., 2014) nachgewiesen werden. Die Urinproben wurden von
92 StraBenkatzen und 26 Katzen mit Besitzern in drei verschiedenen Tierkliniken
und fiinf Tierheimen in Siid-Taiwan entnommen und mittels konventioneller PCR
untersucht (CHAN et al., 2014). Wie in Taiwan herrschen auch in Thailand ideale
Lebensbedingungen fiir Leptospiren. In der Regenzeit werden regelméBig Teile
beider Lénder iiberflutet, und es herrscht tropisches Klima. Daher wurde auch in
Thailand eine hohe Préivalenz der Ausscheidung von Leptospiren bei Katzen

erwartet.

Ziel dieser Doktorarbeit war es daher, Leptospiren-DNA in Urinproben von
Freigénger-Katzen in Nord-, Nordost- und Zentral-Thailand mittels Nachweis des
lipL.32-Gen durch real-time PCR zu detektieren. AuBlerdem wurde der Urin fiir
sechs Monate in Ellinghausen-McCullough/Johnson-Harris-Medium (EMJH-
Medium) kultiviert. Weiterhin wurde die Antikdrperpridvalenz bestimmt und

Risikofaktoren, die mit einer Leptospireninfektion assoziiert waren, ermittelt.

Die PCR ist die sensitivste Methode fiir den direkten Erregernachweis, da bereits
geringe Erregermengen nachgewiesen werden konnen (VAN EYS et al., 1989).
Die Sensitivitét der real-time PCR ist im Vergleich zur konventionellen PCR 100-
fach hoher (PICARDEAU et al.,, 2014; FINK et al., 2015). Zudem ist sie
spezifischer, da sie weniger anfillig fiir Kontaminationen ist. Das in der
vorliegenden Studie verwendete Protokoll, welches das /ipL32-Gen nachweist, ist
fiir pathogene Leptospiren nahezu 100 % sensitiv und spezifisch (WAGENAAR
et al., 1994; STODDARD et al., 2009; VILLUMSEN et al., 2012; FINK et al.,
2015). Da im Urin die hochste Leptospirenkonzentration nachweisbar ist, wurden
Urinproben mittels PCR getestet. Leptospiren werden im Urin schon in der ersten
Woche der Infektion und etwa drei Wochen lidnger als im Blut nachgewiesen

(BAL etal., 1994; SYKES et al., 2011).

Die Kultivierung von Leptospiren gilt nach wie vor als Goldstandard zum
Nachweis lebender, infektioser Leptospiren. Sie hat eine Spezifitit von 100 %
(FAINE, 1982; BOLIN, 1996; AHMED et al., 2009; SAITO et al., 2017). Daher
wurden zusétzlich zur PCR Urinkulturen von allen 260 Katzen angelegt. Das zur
Kultivierung von Leptospiren iibliche EMJH-Medium (FAINE, 1981) wurde mit

5-Fluorouracil (5-FU) versetzt, um unerwiinschtes bakterielles Wachstum zu
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hemmen (LEVETT, 2001; ADLER und DE LA PENA MOCTEZUMA, 2010;
WORLD HEALTH ORGANISATION, 2017). Um falsch negative Ergebnisse
auszuschlieBen, wurden Katzen, die in den letzten vier Wochen antibiotisch

behandelt worden waren, von der Studie ausgeschlossen.

Der MAT gilt als Goldstandard fiir den Nachweis von Antikdrpern gegen
Leptospiren (SAITO et al., 2017). Serum von 260 Katzen wurde mittels MAT auf
24 Serovare untersucht. Die 24 Serovare wurden aufgrund zahlreicher Studien, in
denen verschiedene Serovare bei Menschen und Tieren in Thailand und Asien
nachgewiesen wurden, ausgewdhlt (SUNDHARAGIATI et al, 1966a;
FUNGLADDA et al., 2005; MEEYAM et al., 2006; CHITTSAMARAT et al.,
2007; JITTAPALAPONG et al., 2009; PUMIPUNTU und PROMSATIT, 2013;
CHIRATHAWORN et al., 2014; CHADSUTHI et al., 2017).

In der vorliegenden Studie schieden 0,8 % (2/260; 95 % Konfidenzinterval (CI):
0,1-2,8 %) der Katzen Leptospiren aus. Die Ausscheidungsprivalenz bei Katzen
in Thailand ist somit erstaunlich niedrig und sogar niedriger als beispielsweise in
Deutschland (WEIS et al, 2017). Im  Vergleich zur hohen
Ausscheidungsprivalenz von 67,8 % bei Katzen in Taiwan (CHAN et al., 2014)
iiberraschte die niedrige Ausscheidungsprivalenz der vorliegenden Studie.
Sowohl Thailand als auch Taiwan liegen in der tropischen Klimazone. Daher
wirde man eine 4dhnliche Ausscheidungspriavalenz erwarten. Allerdings
unterscheiden sich die Studienpopulationen. In der vorliegenden Studie waren nur
3,5 % (9/256) der Studienpopulation Stralenkatzen, in Taiwan mehr als die Hilfte
(159/233; 68,2 %) (CHAN et al, 2014). Straenkatzen erndhren sich
hauptséchlich von Nagetieren, die hdufig mit Leptospiren infiziert sind (LEVETT,
2001; DOUNGCHAWEE et al.,, 2005). Somit besteht fiir Straenkatzen ein
hoheres Risiko, sich mit Leptospiren zu infizieren. Zusitzliche Infektionsgefahr
besteht durch die Aufnahme von Wasser aus Pfiitzen, die mit pathogenen
Leptospiren kontaminiert sein konnen (TANGKANAKUL et al.,, 2001). Ein
weiterer Faktor, der die Unterschiede der Ausscheidungspridvalenz erkldren
konnte, ist die Zeit der Probenentnahme. Die Urinproben der vorliegenden Studie
wurden wahrend der Trockenzeit in Thailand, von Dezember 2016 bis Méarz 2017,
entnommen. In Taiwan wurden die Urinproben von Januar 2010 bis September
2011 entnommen (CHAN et al., 2014). In Taiwan kommt es in der Regenzeit von

Juni bis Oktober zu starken Regenfillen, und ein GroBteil der Proben wurden in
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dieser Zeit entnommen (LEVETT, 2001). SUNDHARAGIATI und Mitarbeiter
(1966) beschrieben eine hohere Priavalenz der Leptospirose in der Regenzeit als in
der Trockenzeit (SUNDHARAGIATI et al., 1966a). Von Januar bis August 2009
uiberflutete der Taifun Morakot Taiwan. Im AnschluBl daran kam es zu einer
Epidemie humaner Leptospirose. Leptospirose trat nach dem Taifun bei
Menschen signifikant hdufiger (p < 0,05) auf als vor dem Taifun (SU et al., 2011).
Durch die lange Uberschwemmungszeit hatten Leptospiren ideale
Lebensbedingungen (LEVETT, 2001). Folglich war auch die Infektionsgefahr fiir
Katzen hoher. Daten zu zeitgleichen Untersuchungen zu Leptospireninfektionen
bei anderen Tierarten liegen nicht vor. Verschiedene Studien belegen, dass Katzen
noch mehrere Wochen nach der Infektion Leptospiren ausscheiden konnen
(FESSLER und MORTER, 1964; LARSSON et al., 1984). Es ist daher denkbar,
dass sich viele Katzen im Anschluss an den Taifun mit Leptospiren infizierten und

diese wihrend der Zeit der Probenentnahme in Taiwan ausschieden.

Die PCR-Methode, mit der die Leptospiren im Urin in der vorliegenden Studie
nachgewiesen wurden, unterscheidet sich von der Methode in der Studie von
CHAN und Mitarbeiter (2014). In der vorliegenden Studie wurden die
Leptospiren im Urin mittels real-time PCR nachgewiesen. Die real-time PCR ist
weniger empfindlich gegeniiber Kontaminationen im Vergleich zur
konventionellen PCR (PICARDEAU et al., 2014). In der vorliegenden Studie
wurde das /ipL32-Gen detektiert, welches 100 % spezifisch fiir pathogene
Leptospiren ist (STODDARD et al., 2009). Falsch positive PCR-Ergebnisse sind
daher in der vorliegenden Studie sehr unwahrscheinlich. CHAN und Mitarbeiter
(2014) benutzten eine konventionelle PCR (CHAN et al.,, 2014). Bei der
konventionellen PCR kann es zu einer Kontamination von Probe zu Probe und
daher zu falsch positiven Ergebnissen kommen. In der Studie von CHAN und
Mitarbeiter (2014) wurde eine 16S-rRNA-PCR benutzt (CHAN et al., 2014), fiir
die in einer anderen Studie eine Spezifitit von nur 87 % bestimmt wurde (FINK et
al., 2015). Allerdings werteten CHAN und Mitarbeiter (2014) nur Proben als
positiv, bei denen pathogene Leptospiren sequenziert wurden (CHAN et al,

2014). Daher sind falsch positive PCR-Ergebnisse unwahrscheinlich.

In einer aktuellen Studie auf Christmas Island, das ebenfalls in der tropischen
Klimazone liegt, wurden bei 42,4 % (25/59) der untersuchten Straflenkatzen im

Nierengewebe Leptospiren mittels PCR nachgewiesen (DYBING et al., 2017). Im
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Vergleich zur vorliegenden Studie wurden Straenkatzen untersucht, die auf einer
Insel lebten. Die Artenvielfalt auf Christmas Island ist sehr gering, aufer
wildlebenden Hithnern gibt es keine anderen Nutztiere. DYBING und Mitarbeiter
(2017) vermuten, dass sich Katzen auf Christmas Island nicht nur bei Ratten,
sondern auch bei Vogeln mit Leptospiren infizieren (DYBING et al., 2017).
Stralenkatzen sind dort eine iiberhandnehmende Spezies. Durch die hohe Katzen-
Populationsdichte auf dem begrenzten Raum der Insel und den dadurch bedingten
engen Kontakt konnen sich Katzen leichter gegenseitig infizieren (DYBING et al.,
2017).

Eine weitere Studie mit einer hohen Prévalenz wurde in Siidkorea durchgefiihrt.
Hier wurden bei 62,5 % (15/24) der untersuchten Katzen Leptospiren im
Nierengewebe nachgewiesen (TRUONG et al., 2013). Die Studienpopulation
bestand in dieser Studie ebenfalls aus Stral3enkatzen, die auf neun verschiedenen
Schweinebetrieben lebten. Zudem wurden bei 63,7 % (65/102) der Nager, welche
in der Umgebung der Schweinebetriebe gefangen wurden, im Nierengewebe
Leptospiren nachgewiesen. Da sich Schweine ebenfalls mit Leptospiren infizieren
und diese ausscheiden konnen (NIWETPATHOMWAT et al., 2006), ist es sehr
wahrscheinlich, dass sich Nagetiere, Schweine und Katzen gegenseitig infizieren.
Somit scheint das Infektionsrisiko in dieser Umgebung besonders hoch zu sein

(TRUONG et al., 2013).

Eine &hnlich niedrige Ausscheidungspriavalenz (1/103; 1,0 %) wie in der
vorliegenden Studie wurde bei Katzen in St. Kitts, einer Insel in der Karibik,
ermittelt (BETANCE et al., 2017). Im Gegensatz zur vorliegenden Studie in
Thailand wurden in St. Kitts nur Stralenkatzen untersucht, und die Urinproben
wurden sowohl in der Trocken- als auch in der Regenzeit entnommen. Da die
Studienpopulation, das Klima und die Zeit der Probenentnahme &hnlich zu der
Studie in Taiwan sind, ist es mdglich, dass noch andere Faktoren die
Ausscheidungspravalenz beeinflussen (CHAN et al., 2014). Die Urinproben in St.
Kitts wurden mittels PCR untersucht, die genaue Methode ist allerdings nicht
angegeben (BETANCE et al., 2017). Es bleibt damit unklar, ob die Priavalenz der
Studie durch falsch negative Ergebnisse unterschétzt wurde. Die Artenvielfalt auf
St. Kitts ist groBer als auf Christmas Island. Bei einer hdheren Anzahl moglicher
Reservoirwirte flir pathogene Leptospiren ist die Wahrscheinlichkeit, dass ein

Wirt mit pathogenen Leptospiren in Kontakt kommt, geringer. Da Inseln durch
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die natiirliche Barriere aus Wasser gewissermafien von der Aullenwelt abgegrenzt
sind, kdnnten sie besser vor Infektionserregern geschiitzt sein als ein Gebiet auf
dem Festland. So kommen infizierte Nagetiere, Hunde oder Katzen nur bedingt
auf die Insel. Gelangt allerdings ein Infektionserreger auf diesen abgegrenzten
Raum, konnen sich verschiedene Risikofaktoren, wie z. B. klimatische
Bedingungen, schlechte sanitire Bedingungen, Vorhandensein oder Abwesenheit
verschiedener Reservoirwirte schnell multiplizieren und zu einer hohen Préivalenz
fiihren (LAU et al., 2010). Die Inseln St. Kitts und Christmas Island sind etwa
gleich groB (169 km” und 135 km?); die durchschnittlichen Temperaturen von 26
bis 29 °C auf St. Kitts und 23 bis 28 °C auf Christmas Island unterscheiden sich
ebenfalls kaum. Die Niederschlagsmenge von Mai bis Dezember ist auf Christmas
Island im Durchschnitt mehr als doppelt so hoch (250 mm) als auf St. Kitts (120
mm). Von Januar bis April betrdgt die Niederschlagsmenge im Durschnitt 90 mm
auf Christmas Island und 70 mm auf St. Kitts (HOLIDAY WEATHER; WORLD
METEOROLOGICAL ORGANIZATION, 2019). Da Leptospiren monatelang in
stehenden Gewissern lberleben konnen (LEVETT, 2001), ist die hohere
Niederschlagsmenge auf Christmas Island eine weitere mdgliche Erkldrung fiir
die  hohere  Privalenz.  Hoéhere  Niederschlagsmengen — begiinstigen

Leptospireninfektionen (SUNDHARAGIATI et al., 1966a).

Neben der Durchfithrung der PCR wurde in der vorliegenden Studie Urin von 260
Katzen kultiviert. Keine der 260 Urinkulturen zeigte ein positives Ergebnis. Die
Kultivierung ist wenig sensitiv und oft falsch negativ. Da Leptospiren in saurem
Urin von fleischfressenden Tieren nur kurzzeitig {iberleben kénnen (WEIS und
HARTMANN, 2017), wurden die mittels Zystozentese gewonnenen sterilen
Urinproben innerhalb von zwei Stunden in das Medium tberfiihrt. Leptospiren
finden bei 28 bis 30 °C ideale Wachstumsbedingungen, deshalb wurden sie bei
diesen Temperaturen fiir insgesamt sechs Monate kultiviert. Die Kultur wurde
etwa einmal wochentlich kontrolliert. Die real-time PCR weist Leptospiren-DNA
nach. Die Methode differenziert aber nicht zwischen lebenden und toten
Leptospiren. Bei den zwei Urinproben, die PCR-positiv waren, konnte
Leptospiren-DNA toter Leptospiren nachgewiesen worden sein, welche nicht

kultivierbar sind.

Zur selben Zeit wurde, ebenfalls in der Region, eine Parallelstudie beim Hund

durchgefiihrt. Eine gleichfalls geringe Ausscheidungspridvalenz von 4,4 %
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(12/273) wurde bestimmt (ALTHEIMER et al.,, 2017). Eine der zwolf
Hundeurinproben, welche in der PCR positiv war, konnte mittels derselben
Methode kultiviert werden (ALTHEIMER et al, 2017), mit der auch der
Katzenurin kultiviert wurde. In einer Studie in Siid-Chile, wo gemaBigtes Klima
herrscht, es aber immer wieder zu starken Niederschligen kommt, wurden
Urinproben von Freigéinger-Katzen genommen und mittels /ipL32-PCR auf
pathogene Leptospiren getestet. Davon schieden 13,0 % (30/231) der Katzen
Leptospiren mit dem Urin aus. AuBlerdem waren drei von 231 Urinkulturen der
Katzen positiv, die nach der gleichen Methode wie in der vorliegenden Studie
entnommen und kultiviert wurden (DORSCH et al., 2017). Dies bestitigt, dass die
Methode zum Nachweis von Leptospiren geeignet ist und dass Katzen lebende

Leptospiren ausscheiden konnen.

Leptospirenantikdrper wurden bei 5,4 % (14/260; 95 % CI: 2,6-8,1 %) der Katzen
nachgewiesen, mit Titern von 1:20 bis 1:160 gegen ein oder mehrere der 24
getesteten Serovare. In Asien wurden bei Katzen Antikdrperprivalenzen von
7,7 % in Japan (AKUZAWA et al., 2006), 9,3 % in Taiwan (CHAN et al., 2014)
und 66,6 % in Indien (NATARAJASEENIVASAN et al., 2002) ermittelt. Die
Antikorperpravalenz der vorliegenden Studie ist vergleichbar mit der
Antikorperpravalenz in Taiwan. Aufgrund der hohen Ausscheidungsprivalenz
(67,8 %) in Taiwan wire jedoch eine viel hohere Antikdrperpravalenz zu erwarten
gewesen. Moglicherweise wurde die Antikdrperpravalenz in Taiwan unterschitzt.
Eine mogliche Erkldrung hierfiir ist, dass CHAN und Mitarbeiter (2014) ihre
Serumproben nur auf elf Serovare testeten (CHAN et al., 2014). Moglicherweise
hatten die in Taiwan untersuchten Katzen Antikdrper gegen andere Serovare, auf
die nicht untersucht wurde. Der MAT ist bestenfalls serogruppenspezifisch, das
heif3t, es kann nicht unterschieden werden, mit welchem Serovar die Serumprobe
des Tieres kreuzreagiert, sondern lediglich innerhalb welcher Serogruppe
(LEVETT, 2001). CHAN und Mitarbeiter (2014) hatten das saprophytdre Serovar
Patoc, welches mit vielen pathogenen Serovaren kreuzreagiert und ein Indikator
fir Antikdrper gegen andere Serogruppen sein kann, nicht ins
Untersuchungspanel eingeschlossen (CHAN et al., 2014). Es ist mdglich, dass die
Katzen in Taiwan Antikorper gebildet hatten, die mit einer anderen Serogruppe,
die nicht im Untersuchungspanel enthalten war, reagiert hitten. Eine weitere

mogliche Erkldrung wire, dass die Katzen in Taiwan mit bisher unbekannten
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Serovaren infiziert und daher keine Antikérper im MAT nachweisbar waren.
Moglicherweise waren die Antikorper in einer frithen Phase der Infektion noch

nicht gebildet.

Die bisher hochste Antikorperpravalenz von 66,6 % (6/9) wurde bei Katzen in
einer Reismiihle in Siidindien ermittelt. Die Studie beschreibt einen Ausbruch von
Leptospirose, bei dem ein Arbeiter in der Reismiihle an Leptospirose erkrankte.
Daraufhin wurden die anderen Arbeiter, Rinder, Ratten, Hunde, und Katzen, die
sich in der Umgebung aufhielten, untersucht. Bei allen Spezies wurden Antikorper

gegen Leptospiren nachgewiesen (NATARAJASEENIVASAN et al., 2002).

Das Serovar Patoc wurde in der vorliegenden Studie am haufigsten bestimmt. Die
Leitlinien der International Leptospirosis Society empfehlen, das saprophytére
Serovar Patoc in das Untersuchungspanel mit aufzunehmen, da es mit einer Reihe
pathogener Serovare von Tieren und Menschen, die nicht im Untersuchungspanel
enthalten sind oder noch unbekannt sind, kreuzreagiert. Das Vorhandensein von
Antikorpern gegen das Serovar Patoc kann daher ein Hinweis auf ein noch nicht
bekanntes oder im Untersuchungspanel nicht enthaltenes Serovar sein (WILSON

et al., 2015; WORLD HEALTH ORGANISATION, 2017).

Da eine Kreuzreaktivitit gegen Patoc bei sechs von 16 infizierten Katzen
nachgewiesen wurde, ist es moglich, dass bei Katzen in Thailand noch weitere,
bis jetzt nicht entdeckte Serovare vorkommen. Eine Kreuzreaktivitit zum Serovar
Patoc wurde in verschiedenen Studien bei Schweinen, Hunden und Menschen in
Thailand gefunden NIWETPATHOMWAT et al., 2005; NIWETPATHOMWAT
et al, 2006; JITTAPALAPONG et al., 2009). In einer Studie, die die
Antikorperpriavalenz bei Schweinen in Thailand bestimmte, machte eine
Kreuzreaktivitit gegen das Serovar Patoc sogar 32,5 % aller reagierenden

Serovare aus (NIWETPATHOMWAT et al., 2006).

Beide Katzen der vorliegenden Studie, bei denen Leptospiren-DNA im Urin
nachgewiesen wurde, waren negativ im MAT. Am wahrscheinlichsten ist, dass
die Blutentnahme in einem frithen Stadium der Infektion erfolgte und die Katzen
noch keine Antikdrper gebildet hatten. Interessant wére eine erneute
Blutentnahme zu einem spéteren Zeitpunkt gewesen, um dies zu beweisen. Da die
beiden Katzen nur einmalig zur Kastration vorgestellt worden waren, war eine

zweite Blutentnahme nicht moglich. Dass die Katzen mit einem Serovar infiziert
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waren, das nicht mit den im Untersuchungspanel enthaltenen Serovaren reagierte,
erscheint eher unwahrscheinlich, da auf sehr viele Serovare (insgesamt 24)
getestet wurde. Eine weitere Erkldrung wire, dass sich die Katzen bereits lange
vorher, z. B. in der Regenzeit (Mai bis Oktober), infiziert hatten und die
Antikorper zum Zeitpunkt der Probenentnahme (Dezember bis Mirz) bereits

abgesunken waren. Dies erscheint jedoch sehr unwahrscheinlich.

Keine der Katzen der vorliegenden Studie, bei denen Antikérper nachweisbar
waren, schieden auch Leptospiren mit dem Urin aus. Dies ist durch die
intermittierende  Ausscheidung von Leptospiren mit dem Urin erklarbar

(LEVETT, 2001). Die Ausscheidungsprédvalenz kdnnte unterschétzt worden sein.

In der vorliegenden Studie wurden die hochsten Titer (1:160) gegen das Serovar
Celledoni bestimmt. Das Serovar Celledoni wurde bei einem holldndischen
Touristen nachgewiesen, der sich in Thailand infiziert hatte und an Leptospirose
erkrankt war (VAN CREVEL et al, 1994). Allerdings sollte die
Serogruppenspezifitit des MATSs beriicksichtigt werden. MAT-Ergebnisse konnen
bestenfalls auf die Serogruppe, welche die Infektion verursacht, hinweisen, nicht

aber auf das Serovar (LEVETT, 2001).

Das in der vorliegenden Studie am héufigsten (4/14) nachgewiesene pathogene
Serovar war Djasiman. PARREIRA und Mitarbeiter (2010) fanden Djasiman als
hiufig vorkommendes (13,3 % aller Serovare) Serovar bei Katzen in Brasilien
(PARREIRA et al., 2010). Dariiberhinaus wurde das Serovar Djasiman bei an
Leptospirose erkrankten Menschen im Nordosten Thailands nachgewiesen
(KUSUM et al., 2005; NIWETPATHOMWAT et al., 2005; SMYTHE et al.,

2009). Méglicherweise konnten Katzen als Ubertriiger dieses Serovars fungieren.

In der vorliegenden Studie wurden Risikofaktoren fiir eine Leptospireninfektion
bei Katzen in Thailand untersucht. Bis auf das Alter der Katzen konnten keine
signifikanten Risikofaktoren filir eine Leptospireninfektion bestimmt werden.
Katzen im Alter von vier Jahren und dlter waren in der multivariaten logistischen
Regressionsanalyse signifikant (p = 0,023) haufiger mit Leptospiren infiziert als
jiingere Katzen. Dies wurde bereits in vorausgegangenen Studien belegt. In einer
Studie in Brasilien waren Katzen, die dlter als vier Jahre alt waren, haufiger mit
Leptospiren infiziert (LARSSON et al., 1984; MOSALLANEJAD et al., 2011;
BRASIL DE LIMA et al., 2014). MOSALLANEJAD und Mitarbeiter (2011)
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erklirten das steigende Risiko mit dem Alter durch ein zunehmendes
Expositionsrisiko (MOSALLANEJAD et al., 2011). Es ist unbekannt, wie lange
Katzen als Carrier fungieren. Zudem ist nicht klar, wie lange Antikérper nach
einer Uberstandenen Infektion bei Katzen nachgewiesen werden konnen. Die
Tatsache, dass dltere Katzen eher Antikorper hatten, lasst darauf schlieBen, dass
Katzen entweder nach einer Infektion sehr lange Carrier bleiben oder, dass
Antikorper auch nach einer iiberstandenen Infektion sehr lange nachweisbar sind
(LARSSON et al., 1985). Dass éltere Katzen eher Antikorper haben, konnte auch
auf eine lebenslange Infektion hinweisen (SHOPHET, 1979; SHOPHET und
MARSHALL, 1980).

In vorhergehenden Studien waren ménnliche, unkastrierte Tiere hiufiger mit
Leptospiren infiziert (LARSSON et al., 1984; MYLONAKIS et al., 2005;
MOSALLANEJAD et al., 2011; AZOCAR-AEDO et al., 2014; BRASIL DE
LIMA et al., 2014; RODRIGUEZ et al., 2014). In der vorliegenden Studie konnte
kein signifikanter Zusammenhang zwischen dem Geschlecht und dem

Reproduktionsstatus und einer Leptospireninfektion nachgewiesen werden.

Der Nordosten Thailands gilt als die Region mit der hochsten Prévalenz fiir
Leptospirose bei Menschen (MINISTRY OF PUBLIC HEALTH, 2017a). In der
vorliegenden Studie waren nur 4/16 Katzen, die im Nordosten Thailands beprobt
wurden, infiziert. Die Mehrheit (12/16) der infizierten Katzen wurden in Zentral-
und Nord-Thailand gefunden. Um die Zahl der Neuinfektionen bei Menschen im
Norden zu senken, wurde die Nagerpopulation, die ein Reservoir fiir Leptospiren
darstellt, in dieser Region gezielt reduziert (PHULSUKSOMBATI et al., 2001;
PRADUTKANCHANA et al., 2002; WANGROONGSARB et al., 2002). In
aktuellen Studien zu Leptospireninfektionen in Nordost-Thailand wurden niedrige
Privalenzen bei Nagetieren bestimmt (JITTIMANEE und WONGBUTDEE,
2014; WONGBUTDEE und JITTIMANEE, 2016). In der vorliegenden Studie
war keine der sieben Proben, die bei Katzen in Amnacharoen entnommen wurden,
positiv. Amnacharoen liegt etwa 80 Kilometer (km) nérdlich von Ubon
Ratchathani. In einer Studie bei Ratten in Ubon Ratchathani war keine der
untersuchten Ratten mit Leptospiren infiziet (WONGBUTDEE und
JITTIMANEE, 2016). Die geringe Pravalenz bei Nagetieren konnte die negativen
Proben der Katzen erkldren, da Nagetiere die Hauptinfektionsquelle fiir Katzen

darstellen. Um einen genauen Zusammenhang zwischen bestimmten Regionen



IV. Diskussion 53

Thailands und der Privalenz bei Katzen herzustellen, wiren weitere Studien

notwendig.

Obwohl erwartet wurde, dass Katzen sich in ldndlichen Gebieten eher mit
Leptospiren infizieren konnen als in urbanen, bestétigte sich dies in der
vorliegenden Studie nicht (AZOCAR-AEDO et al., 2014). Obwohl die meisten
Katzen (207/260) in urbanen Regionen beprobt wurden, war der prozentuale
Anteil der mit Leptospiren infizierten Katzen in urbanen und landlichen Gebieten
identisch (6,3 %). Es sollte beriicksichtigt werden, dass sich die
Lebensbedingungen in Thailand in stadtischen und lédndlichen Gebieten teilweise
nicht wesentlich unterscheiden. So trifft man auch in urbanen Gebieten auf offene
Wasserstellen, in denen Leptospiren lange Zeit iiberleben kénnen (LEVETT,
2001). StraBenkatzen, StraBenhunde und Nagetiere bekommt man sowohl auf dem
Land, als auch in der Stadt zu Gesicht. In der Metropole Bangkok wurden z. B. in
einer Erhebung 90.000 StraBenkatzen und 140.000 Straenhunde gezahlt
(DEPARTMENT OF LIVESTOCK DEVELOPMENT, 2016). Es ist auch
bekannt, dass Menschen, die Bangkok zuvor nicht verlassen hatten, an

Leptospirose erkrankten (ARIYAPRUCHYA et al., 2003).

In der vorliegenden Studie hatten 15/16 Katzen, die mit Leptospiren infiziert
waren, vorberichtlich Kontakt zu Nagetieren. Es konnte allerdings kein
signifikanter Zusammenhang zwischen Kontakt zu Nagetieren und einer
Leptospireninfektion festgestellt werden. Dies liegt moglicherweise an der
geringen Anzahl der infizierten Katzen. Obwohl alle 16 infizierten Katzen der
vorliegenden Studie in Kontakt mit anderen Katzen gekommen waren und 14/16
Kontakt zu anderen Hunden hatten, war das Risiko einer Leptospireninfektion
dadurch nicht signifikant erhdht. Die Ubertragung zwischen Katzen und anderen
Tieren durch Kontakt zu kontaminiertem Urin sowie ein hoheres Risiko fiir
Katzen, sich mit Leptospiren zu infizieren, wenn sie Kontakt zu anderen Katzen
oder Tieren haben, wurde in anderen Studien jedoch beschrieben (AZOCAR-
AEDO et al., 2014; RODRIGUEZ et al., 2014).

Wiéhrend einerseits bei Kontakt mit Katzenurin die Gefahr einer Infektion mit
Leptospiren bestehen konnte, gibt es andererseits Studien, die eine protektive
Rolle von Katzen beschrieben (CHILDS et al., 1992; TANGKANAKUL et al.,
2001). Katzen fressen Nagetiere und reduzieren auf diese Weise den Kontakt von

Menschen zu Nagerurin (CHILDS et al., 1992). In einer Studie in Thailand
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wurden zwei verschiedene Personengruppen untersucht. Bei der ersten
Personengruppe waren Antikorper gegen Leptospiren nachweisbar, bei der
zweiten Personengruppe waren keine Antikdrper gegen Leptospiren nachweisbar.
Die Menschen der zweiten Personengruppe ohne Antikorper gegen Leptospiren
besalBen doppelt so haufig (25/129; 19,2 %) Katzen wie die Personengruppe mit
Antikorpern (5/49; 10,2 %). In einer Studie in Baltimore, USA, hatten Menschen,
die mit Katzen zusammenlebten, signifikant seltener Antikdrper gegen
Leptospiren als Menschen, die ohne Katze lebten (CHILDS et al., 1992). In einer
Studie in Deutschland hatten Forstarbeiter, die eine Freiginger-Katze besaf3en,
kein hoheres Risiko, Antikdrper gegen Leptospiren zu haben, als Forstarbeiter, die

keine Katzen besaflien (JURKE et al., 2015).

Limitationen der vorliegenden Studie waren zum einen, dass die Proben nur in
einem kurzen Zeitraum von Dezember bis Mirz entnommen wurden. Dieser
Zeitraum fillt in die thaildndische Trockenzeit. Dadurch konnte eine falsch
niedrige Prdvalenz bestimmt worden sein. Es ist wahrscheinlich, dass das Risiko
fiir eine Leptospireninfektion wihrend der Regenzeit und vor allem nach
Uberschwemmungen héher ist. In zukiinftigen Studien sollten Proben iiber ein
gesamtes Jahr gesammelt werden, sodass verschiedene klimatische Bedingungen
erfasst werden. Ebenfalls interessant wire es gewesen, mehr Streunerkatzen zu
untersuchen, da diese stérker darauf angewiesen sind, sich Nager als Futter zu
fangen. Da Nagetiere ein Reservoir fiir Leptospiren darstellen, sind Katzen, die
viele Nagetiere fressen, einem hoheren Risiko ausgesetzt (AZOCAR-AEDO et al.,
2014). Um das Infektionsstadium der Katzen besser eingrenzen zu kdnnen, wire
auch eine PCR aus dem Serum interessant gewesen. Da fiir den MAT jedoch
bereits eine grole Menge Blut bendtigt wurde, war dies nicht moglich. Um falsch
negative  Urinproben  aufgrund von  intermittierendem  Ausscheiden
auszuschliefen, wére eine zweite Urinprobe wiinschenswert gewesen. Da
allerdings die meisten Katzen (241/255) einmalig zur Kastration vorgestellt

wurden, war dies nicht moglich.

Zusammenfassend betrachtet konnen Katzen DNA und moglicherweise lebende,
pathogene Leptospiren mit dem Urin ausscheiden. Damit sind sie eine potentielle
Gefahr fiir andere Tiere und Menschen. Die Thaildnder selbst sowie die iiber 30
Millionen Touristen, die jahrlich nach Thailand reisen, konnten sich bei Katzen in

Thailand mit Leptospiren infizieren (MINISTRY OF TOURISM AND SPORT,
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2018). Verglichen mit der Studie in Taiwan (CHAN et al., 2014) war die
Priavalenz bei Katzen in Thailand allerdings gering. Um die Rolle der Katze als
Transmitter pathogener Leptospiren besser einschétzen zu kénnen, sind weitere

Studien notig.
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V. ZUSAMMENFASSUNG

Leptospirose ist in Thailand endemisch und tritt in den letzten Jahren bei
Menschen und Tieren mit zunehmender Haufigkeit auf. Katzen konnen pathogene
Leptospiren mit dem Urin ausscheiden. In einer Studie in Taiwan war die
Ausscheidungspriavalenz sogar 67,8 %. Bisher gibt es keine Studien iiber
Infektionen mit Leptospiren bei Katzen in Thailand. Ziel der Studie war es daher,
die Prévalenz der Ausscheidung pathogener Leptospiren im Urin und die
Antikorperpriavalenz bei Katzen zu bestimmen und Risikofaktoren zu analysieren.
Von Dezember 2016 bis Mirz 2017 wurden 260 Freigingerkatzen an 13
verschiedenen Orten (sieben verschiedene Lokalisationen in Bangkok und sechs
auBlerhalb von Bangkok) in Nord-, Nordost-, und Zentral-Thailand prospektiv
untersucht. Die Katzen wurden entweder zur Kastration oder zur
Gesundheitsvorsorge vorgestellt. Thr Urin wurde mittels einer fiir das /ipL32-Gen
spezifischen real-time PCR auf pathogene Leptospiren untersucht und in EMJH-
Medium fiir sechs Monate kultiviert. Das Vorhandensein von Antikorpern gegen
24 Serovare (Anhoa, Australis, Autumnalis, Ballum, Bataviae, Bratislava,
Broomi, Canicola, Celledoni, Copenhageni, Coxi, Cynopteri, Djasiman,
Grippotyphosa, Haemolytica, Icterohaemorrhagiae, Khorat, Paidjan, Patoc,
Pomona, Pyrogenes, Rachmati, Saxkoebing, Sejroe), die 16 Serogruppen
angehorten, wurden mittels MAT bestimmt. Risikofaktoren flir eine
Leptospireninfektion wurden mittels Fischer's Exakt Test ermittelt. Urinproben
von 2/260 Katzen (0,8 %; 95 %-Konfidenzintervall: 0—1,8 %) waren PCR-positiv,
allerdings keine der 260 Urinkulturen. Leptospiren-Antikdrper wurden bei 14/260
Katzen (5,4 %; 95 %-Konfidenzintervall: 2,6-8,1 %) mit Titern von 1:20-1:160
(Serovare:  Anhoa, Autumnalis, Celledoni, Copenhageni, Djasiman,
Icterohaemorrhagiae, Patoc) gefunden; davon trat bei 4/14 Katzen nur eine
Kreuzreaktivitit gegen das saprophytire Serovar Patoc auf. Katzen, die vier Jahre
alt oder élter waren, hatten in der multivariaten Regressionsanalyse signifikant
hdufiger eine Leptospireninfektion als jlingere Katzen. Katzen in Thailand kénnen
DNA pathogener Leptospiren mit dem Urin ausscheiden, wobei die Pravalenz
niedriger ist, als erwartet. Weitere Studien sind notwendig zur Beurteilung der

Rolle von Katzen als Infektionsquelle fiir Mensch und Tier.
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VI. SUMMARY

In Thailand, leptospirosis is considered an emerging disease in people and
animals. Many animal species can shed Leptospira, including the domestic cat
(felis catus), which thus might pose a certain risk to humans. There are no studies
on Leptospira infections in cats in Thailand, although it was recently
demonstrated that cats can shed pathogenic Leptospira in their urine with a
prevalence of up to 67.8%, e.g. in Taiwan. Aim of this study was to evaluate if
outdoor cats in Thailand shed pathogenic Leptospira in their urine, to determine
antibody prevalence and to evaluate risk factors associated with leptospiral
infection in the feline population. From December 2016 to March 2017 260
outdoor cats were prospectively recruited. Cats came from 13 different locations
(7 locations in Bangkok and 6 locations outside of Bangkok) in North, Northeast
and Central Thailand and were presented for either neutering and/or preventive
health care. Urine samples were tested by real-time PCR targeting the /ipL32 gene
of pathogenic Leptospira. Urine was additionally cultured for 6 months in EMJH
medium to grow Leptospira. Antibody titers against 24 serovars (Anhoa,
Australis, Autumnalis, Ballum, Bataviae, Bratislava, Broomi, Canicola, Celledoni,
Copenhageni, Coxi, Cynopteri, Djasiman, Grippotyphosa, Haemolytica,
Icterohaemorrhagiae, Khorat, Paidjan, Patoc, Pomona, Pyrogenes, Rachmati,
Saxkoebing, Sejroe) belonging to 16 serogroups were determined by MAT. Risk
factors were analysed using Fisher's exact test. Urine samples of 2/260 cats (0.8%;
95% confidence interval: 0—1.8%) were PCR-positive, but none of all 260 urine
samples were positive in culture. Leptospira antibodies were detected in 14/260
cats (5.4%; 95% confidence interval: 2.6—8.1%) with titers ranging from 1:20 to
1:160 (serovars: Anhoa, Autumnalis, Celledoni, Copenhageni, Djasiman,
Icterohaemorrhagiae, Patoc). Cats aged 4 years or older were significantly more
often infected with Leptospira than cats at younger age. No other risk factor was
found to be significantly associated with Leptospira infection. In conclusion,
outdoor cats in Thailand can shed DNA from pathogenic Lepfospira in their urine,
although with much lower prevalence than expected when compared to Taiwan.
Thus, cats can be a potential source of infection for their owners and
veterinarians. Further studies are needed to determine the role of cats in

transmitting this zoonotic disease in Thailand.
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