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Aus der Veterindr-Medizinischen Klinik der Universitit Ziirich
(Direktor: Prof. Dr. P.F. Suter)

Feline Leukimievirus-Vakzine Leukocell:
Hinweise zu deren Anwendung

H. Lutz!

Die Infektion mit felinem Leukdmievirus (FeLV) ist fiir eine Reihe verschiedener
Krankheitsbilder verantwortlich. Zu den am hiufigsten beobachteten Befunden und
Krankheiten gehoren Andmien, Leukopenien, lymphatische und myeloische Tumor-
formen sowie verschiedene Sekundirinfektionen, die durch die FeLV-bedingte Im-
munsuppression begiinstigt werden. Die FeL V-Infektion diirfte heute zahlenmaissig die
bedeutendste zum Tod fithrende Infektionskrankheit der Hauskatze darstellen: im
Untersuchungsgut des Institutes fiir Veterinir-Pathologie der Universitit Giessen er-
wiesen sich 16,2% von iiber 600 sezierten Katzen als mit FeLV infiziert [1].

In Anbetracht der Bedeutung dieser Infektionskrankheit versuchten verschiedene
Forschergruppen im Verlauf der letzten Jahre, einen Impfstoff gegen die FeLV-Infek-
tion zu entwickeln [2—7]. Es zeigte sich, dass Vakzinen, die lebendes Virus enthalten, ei-
nen guten Impfschutz zu vermitteln vermogen [2, 3, 5]. Da jedoch bei Verwendung von
Lebendimpfstoffen das potentiell krebserregende FeLV-Genom kinstlich verbreitet
wiirde, konzentrierte man sich in den bisherigen Forschungsarbeiten auf die Entwick-
ling von Totvakzinen [4—7].

Der erste FeLV-Impfstoff wurde im Frithjahr 1985 in den USA auf den Markt ge-
bracht und ist seit kurzem auch in der Schweiz erhaltlich (unter dem Handelsnamen
Leukocell, hergestellt durch Norden Laboratories, Lincoln, Nebrasca, USA, in der
Schweiz vertreten durch Dr. E.Graeub AG, Bern). Die vorliegende Mitteilung wurde
af Veranlassung der schweizerischen Vereinigung fiir Kleintiermedizin verfasst; sie
h_'dt zum Ziel, diesen Impfstoff kurz vorzustellen und auf einige Fragen einzugehen, die
sich _im Zusammenhang mit seiner Anwendung stellen und iiber die man in den USA
bereits {iber Erfahrungen verfugt [12].

Herstellung und Wirkprinzip der Vakzine

_Die Herstellung der Vakzine beruht auf dem von Lewis, Mathes und Olsen [4] be-
SCh.rlebenen Verfahren unter Verwendung der F1-74-Zellinie. Diese Zellinie stammt ur-
Pringlich von einer Katze mit einer Thymusform der Leukose und produziert neben
s1ossen Mengen von FeLV der Subtypen A, B und C [8] auch das komplex zusammen-
gsetzte FOCMA [9]. Der Begriff FOCMA leitet sich ab vom englischen «feline oncor-
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navirus-associated cell membrane antigeny. Katzen, die iiber Antikorper gegen
FOCMA verfiigen, sind vor der Entstehung von FeLV-bedingten Tumoren geschiitz
(vergl. Ubersichtsarbeit, Ref. 10). Zur Antigenproduktion werden FI-74-Zellen zu-
nichst in einem Nihrmedium geziichtet, das 10% foetales Kélberserum enthilt. Wemn
die Zellen richtig angewachsen sind, werden sie aus diesem Medium herauszentrifugiert
und in frischem Medium ohne Kilberserum resuspendiert. Unter diesen Bedingungen
vermogen die Zellen nur noch kurze Zeit weiterzuwachsen und Virus zu produzieren.
Dann zerfallen die Zellmembranen, wobei neben reifen, infektiosen Virionen, hoch-
und niedermolekulare Virusproteine freigesetzt werden. Nach Zentrifugation der Zel-
len lassen sich die im Uberstand befindlichen Virusproteine durch Ultrafiltration kon-
zentrieren; infektidses Virus wird durch Formaldehyd inaktiviert. Unter sterilen Be-
dingungen wird der Impfstoff zusammen mit einem Adjuvans in 1-ml-Portionen zum
Gebrauch abgefiillt.

Der Impfstoff Leukocell vermag Katzen in zweierlei Hinsicht zu schiitzen: Einer-
seits schiitzt er gegen Viramie und damit gegen die verschiedenen durch FeLV beding
ten nichtneoplastischen Krankheiten und andererseits verhindert er die Tumorentste-
hung [4, 11].

Wie und wann sind Katzen zu impfen?

Katzen sollen frithestens im Alter von 9 Wochen geimpft werden. Die Grundin-
munisierung besteht aus 3 intramuskuliren Injektionen; die ersten zwei im Abstand
von 2—-3 Wochen, die dritte 3 Monate nach der ersten Impfung. Durch jihrliche einma-
lige intramuskulire Boosterimpfung wird die Fortdauer des Impfschutzes gewihrlei
stet.

Welche Tiere sollen geimpft werden?

Geimpft werden sollten vor allem jene Katzen, bei denen das Infektionsrisiko gross
ist. Dazu gehoren Katzen, welche in sogenannte «Grossfamilieny eingefiihrt werden'j
Katzen, welche ab und zu in ein Ferienheim gegeben werden und Ausstellungstiere. Bei
Katzen mit freiem Auslauf ist die Impfung — besonders bei jiingeren Tieren — ebenfalls
zu empfehlen. Einzeln gehaltene Tiere ohne freien Auslauf brauchen nicht unbeding!
geimpft zu werden. Nicht geimpft werden sollten tragende Tiere und Katzen, welche
gelegentlich als Blutspender verwendet werden sowie weniger als 9 Wochen alte Tiere.

Sollen Katzen vor dem Impfen beziiglich FeLV-Infektion getestet werden?

Aufgrund erster Untersuchungen an zu impfenden Tieren in der Schweiz sind _8 bh
9% aller Katzen virdmisch, ohne klinische Symptome zu zeigen (E. Boller, pers. Mitter-
lung). Das heisst, dass ohne vorgéingige Durchfithrung eines FelV-Tests im Mittel et
jede 12. Katze trotz Viriamie geimpft wiirde. Da die Vakzination eines viramischen Tie
res keinen Schutz zu vermitteln vermag [11], muss man damit rechnen, dass solche Kat
zen ausgerechnet an jener Krankheit eingehen werden, vor welcher sie durch diese mp
fung geschiitzt werden sollten. Durch Impfung einer virimischen Katze wird deren* '
nisches Bild nicht beeinflusst [11]. Die Vakzination stellt aber fiir den Besitzer €in¢ u
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notige Ausgabe dar und wird mit grosser Wahrscheinlichkeit zu einem spiteren «Ga-
rantiefally fiir den Tierarzt. Aus diesen Griinden sollte jedem Katzenbesitzer geraten
werden, die Katze vor der Impfung zu testen. Falls der Besitzer aus Kostengriinden auf
die Untersuchung verzichten will, ist er auf die oben geschilderten Zusammenhinge
aufmerksam zu machen. Ein Test sollte idealerweise vor der ersten Impfung durchge-
fiihrt werden. Ist dies aus praktischen Griinden nicht moglich, soll die Blutentnahme
anlasslich der ersten Vakzination erfolgen. Ist der Test negativ, so kann die Impfung
weitergefiihrt werden. Fillt der FeLV-Test positiv aus, dann ist mit der Vakzination
aufzuhoren und die Katze von anderen Tieren strikt getrennt zu halten. Da es nicht sel-
ten vorkommt, dass solche Tiere von selbst tiber die Viramie hinwegkommen, empfiehlt
sich ein zweiter Test nach ca. 8—12 Wochen. Der zweite Test kann auch frither durchge-
fihrt werden, z.B. nach 4 Wochen. Da transitorische Virimien jedoch bis zu 10 Wo-
chen andauern kénnen, ist die Wahrscheinlichkeit, dass der Test bereits nach 4 Wochen
negativ ausfallt, geringer als nach 8—12 Wochen. Fillt der Test negativ aus, so kann die
Katze im Moment als immun betrachtet werden. Diese Immunitit sollte durch jahrli-
che Boosterimpfungen unterstiitzt werden. Fillt der zweite Test positiv aus, dann ist die
Katze als persistierend virdmisch zu betrachten und dauernd separiert zu halten. Wo
dies nicht moglich ist, sollte man wegen der starken Gefihrdung anderer Katzen zur
Euthanasie raten.

Esist zu empfehlen, dass im Impfpass nicht nur die Impfung eingetragen wird, son-
dern auch ob und mit welchem Resultat ein Test durchgefithrt wurde. Ein solcher Ein-
Irag - speziell wenn der FeLV-Test nicht durchgefithrt worden war — diirfte mithelfen,
eine spiter auftretende, klinisch manifeste FeLV-Infektion zu erkliren.

Aufgrund der bisherigen Erfahrungen erscheint die Durchfithrung eines FeLV-
Tests im Zusammenhang mit der jihrlichen Revakzination nicht notwendig.

Welche Folgen hat die Impfung infizierter Tiere?

Vakzination virimischer Tiere hat keinen Einfluss auf den Infektionsverlauf. Bei
latent infizierten Katzen, d.h. bei Tieren, welche zwar immun sind, bei denen jedoch
FEL.V in einzelnen Knochenmarkszellen latent vorhanden ist, fithrt Vakzination nicht
twemer Reaktivierung der Infektion und somit nicht zur Virusausscheidung (R. Olsen,
pers. Mitteilung). Es wurde bisher nicht gezeigt, ob durch Impfung latent infizierter
Tiere deren Immunitit gegen FeLV verbessert wird.

Kénnen andere Impfungen gleichzeitig mit Leukocell verabreicht werden?

Nach Angaben von Dr.E.Graeub AG kann Leukocell gleichzeitig mit anderen
Impfstoffen des gleichen Herstellers (Felocell CVR und Felivax GK) verabreicht wer-
den. Bej gleichzeitiger Verabreichung dieser Impfstoffe ist allerdings streng darauf zu
;Chteﬂ, dass diese Impfstoffe und Leukocell mit verschiedenen Spritzen an getrennten
_Eﬂllen Injiziert werden, da sonst attenuiertes Lebendvirus inaktiviert werden konnte.
leber die 8leichzeitige Verabreichung von Leukocell und Tollwutimpfstoff liegen_ keine ‘Un—

"SUchungen vor, weshalb diese Kombination nicht verwendet werden soll (U.Kihm, Eidg.

akZlﬂe-Institut, pers. Mitteilung).
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Welches sind die Nebenwirkungen

Bei iiber 10% der geimpften Katzen in den USA kam es zu leichten Nebenwirkun-
gen wie Schmerzen an der Injektionsstelle, Mattigkeit, Fieber und Fressunlust [12]
Auch iiber Durchfille wurde berichtet. In etwa 1% wurden schwerere Nebenwirkungen
festgestellt, die moglicherweise auf immunologische Uberempfindlichkeit zuriickz-
fithren sind. Der Hersteller empfichlt in diesen Fillen Behandlung mit Adrenalin oder
Kortikosteroiden.

Lewis et al. [4] und Sharpee et al. [11] konnten an iiber 500 Katzen zeigen, dass Leu-
kocell in einem hohen Prozentsatz —jedoch nicht zu 100% — zu schiitzen vermag. In einer
kiirzlich veroffentlichten experimentellen Arbeit fanden Pedersen et al. nur einen be-
scheidenen Impfschutz [13]. Olsen und Sharpee fithren den von Pedersen postulierten
mangelnden Impfschutz darauf zuriick, dass Pedersen’s Versuchstiere bereits vor der
Impfung mit FeLV infiziert waren [14]. Es ist im jetzigen Zeitpunkt verfriiht, die ver-
schiedenen Befunde abschliessend zu werten. Auch wiire es falsch anzunehmen, dass
durch Vakzination ein hundertprozentiger Impfschutz erreicht werden kann. Die Vor-
sichtsmassnahmen im Umgang mit an FeLV infizierten Katzen (Separation oder Eu-
thanasie) sollten nach wie vor beachtet werden. Die von Lewis et al. [14] und Sharpee!
al. [11] publizierten experimentellen Daten sind jedoch eindriicklich und geben zur
Hoffnung Anlass, dass sich durch Einfithrung dieses Impfstoffes unter gleichzeitiger
Beachtung der bisherigen Hygienemassnahmen die Hiufigkeit der FeL V-Infektioni
der nahen Zukunft wesentlich reduzieren lisst.

Zusammenfassung

Die vorliegende Arbeit vermittelt Informationen zur Anwendung der gegen die FeLV-Infektion
schiitzenden Vakzine Leukocell. Der Impfstoff enthilt aus Zellkulturen angereicherte, inaktiviert
FeLV-Proteine. Katzen sind frithestens im Alter von 9 Wochen zu immunisieren. Die Grundimmuz-
sierung besteht aus 3 intramuskulidren Injektionen im Abstand von 3 Wochen und 3 Monaten nach
der ersten Injektion. Vor der Grundimmunisierung sollten Katzen auf Vorliegen einer FeLV-Infek-
tion getestet werden. Durch jihrliche Revakzination wird die Immunreaktion gewihrleistet.

Résumé

Le présent travail fournit des informations quant  I'utilisation du vaccin Leucocell pour Wit!

contre les infections & FeLV. Le vaccin contient un enrichissement de protéines inactivées de F?.L\'
provenant de cultures cellulaires. On peut immuniser les chats au plus tot 4 'age de 9 semaines. L™
munisation de base se compose de trois injections intra-musculaires: les deux premiéres 4 un 10"
valle de trois semaines, la troisiéme 3 mois aprés la premiére injection. Avant de faire une immuns
tion de base, on devrait tester les chats quant 4 la présence d’une infection a FeLV. On assur¢ Wt
réaction immunitaire en vaccinant ensuite les chats chaque année.

Riassunto
Tl presente studio da informazioni sul’uso del vaccino Leukocell contre infezione FeLV- 11

cino contiene proteine di FeLV arricchite su culture cellulari ed inattivate. I gatti devono essel ?rac?l:
nati al piut presto all’eta di 9 settimane. La immunizzazione di base & ottenuta con 3 iniezion! H}U‘&ﬂ
muscolari, di cui le prime 2 devono avere un intervallo di 3 settimane, mentre I'ultima segue i e,g pcl,.
tardi. Prima della vaccinazione occorre stabilire se i gatti non sono gia colpiti dalla LeLV. Con e
nazioni di richiamo a distanza di un anno ¢ assicurata la riattivazione immunitaria.
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Abstract

This article provides information on the use of the FeLV-vaccine Leukocell. Leukocell contains
inactivated FeL'V proteins collected from cellcultures grown in serum-free medium. Cats may be vac-
cinated as early as 9 weeks old. The basic immunization consists of 3 i/m injections, the first two given
ata 3 week interval, the third following after 3 months. Before or at the time of the initial vaccination
cats should be tested for presence of FeLV infection. Yearly booster injections help maintain im-
mune-reactivity.
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Prof. Dr. Kurt Klingler zum Riicktritt

o g‘m _—7’1-1-1'9'85 beging Kurt Klingler den 65. Geburtstag. Nach der kiirzlich erfolg-
d" artialrevision des Hochschulgesetzes bedeutet das auch, dass Kurt Klingler auf
®031. Mirz in den Ruhestand tritt.

_I_<Urt Klingler ist in Bern aufgewachsen, studierte von 1940—1945 an der Berner Fa-
taF und promovierte 1946 unter Leitung von Prof. Dr. Isaak Abelin am Medizinisch-
“mischen Institut mit der Inaugural-Dissertation «Uber den Einfluss des Schilddrii-
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