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Sammendrag

Tittel: »Felin Infeksios Peritonitt —
med hovedvekt pa epidemiologi og profylakse”

Forfatter: Synngve Sanden, kull 98

Veileder: Espen Rimstad, Institutt for mattrygghet og
infeksjonsbiologi. Norges veterinzrhegskole

Felin Infeksigs Peritonitt (FIP) er en dedelig virussykdom hos katt .
Enna kjenner man ikke patogenesen fullstendig og pavisning av sykdommen kan

vare vanskelig.

FIP er en av de vanligste dedsarsakene hos katter i oppdrett, og opptrer oftest hos rasekatter i
alderen 6 til 12 maneder.

Man har indikasjoner for genetisk involvering i mottageligheten for FIP.

Studier viser at kattunger som er fadt i hushold med FIPV- infiserte katter ikke har
storre risiko for & utvikle FIP, enn kattunger som fodt i FECV - endemiske hushold
hvor FIP ikke er kjent & forekomme.Dette stotter teorien om at FIPV ikke vanligvis
spres fra katt til katt, og at kattunger med FIP ikke utgjer sterre smitterisiko enn
katter som er infisert med FECV.

Beskyttelse gjennom vaksinering er begrenset, 0g oppnas bare hos katter som er
seronegative for vaksinering starter.

Den beste beskyttelsen oppnas gjennom & redusere kattens eksponering for FECV.
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Innledning

Felin infeksigs peritonitt er en dedelig virussykdom som kan opptre hos bade ville
og domestiserte kattedyr.

Den er forarsaket av felin infeksios peritonitt virus (FIPV), en mutant av det
ubikvitzrt forekommende felin enterisk coronavirus (FECV) ( Pedersen et al 1995;

Vennema et al 1995; Vennema et al 1998).

FECV replikerer i de modne epitelcellene i tynntarmen, og gir i de fleste tilfeller en
mild, forbigdende diaré.

FIPV har derimot tilegnet seg evnen til & replikere i makrofager og blir dermed en
intracellulaer patogen for monocytt/makrofag systemet ( Stoddart et al 1988; Foley
el al 1997). Infeksjonen er vedvarende og humoralt immunsvar gir opphav til
dannelsen av immunkomplekser. Disse immunkompleksene slér seg ned i veggen
av sma blodkar og tiltrekker seg neutrofile granulocytter.

Vaskulitten som da oppstér gir ulike symptomer avhengig av hvilke organ som
affiseres (Addie 1994).

Selv om det kliniske bilde kan variere sterkt er det vanlig & dele sykdommen inn i
to hovedformer; vat FIP og terr FIP.

Den véte formen er karakterisert av vaskeansamling i en eller flere kroppshuler,
mens den torre formen kjennetegnes ved utvikling av granulomatese forandringer i

ulike organer ( Addie 1994).

Navnet FIP er egentlig litt misvisende da kun halvparten av kattene som blir syke
utvikler peritonitt.
Et bedre navn ville vert felin coronavirus- assosiert vaskulitt, da det bedre

beskriver lesjonene (Addie 1994).

FIP ble ikke beskrevet som egen sykdom for pa 1950-tallet. Dette indikerer at FIP
enten er en relativt ny sykdom, eller at FIP har vert tilstede i mye lenger tid, men

forandring i maten moderne katter blir avlet og holdt pa har favorisert infeksjon og



sykdom.
En annen muligheter er at det forst pa denne tiden ble vanlig at katten var et
familichusdyr og dermed at sykdommer og lidelser hos katter ble observert

nermere (Pedersen 1995).

Den farste beskrivelsen av FIP stammer fra USA pé midten av 50-tallet (Pedersen
1988). I Europa beskrives FIP for forste gangen fra England i 1968 (Pedersen
1988). Det er i dag grunnlag for 4 si at sykdommen er utbredt over hele verden, og
forekommer hos hele katteslekten. Samtidig har kattens betydning som husdyr
steget vesentlig. Dette har igjen fort til at interessen for katten og dens sykdommer
har okt, bade hos forskere og praktiserende dyrleger, og selvfolgelig hos det stadig

starre antall katteeiere (Pedersen 1988).

Definisjoner

e FECV: felin enterisk coronavirus

e FIPV: felin infeksigs peritonitt virus. Det vil si coronavirus som kan gi FIP

ved infeksjon.

e FCoV: Betegnelsen FCoV ( felin coronavirus) dekker bade FECV og FIPV. Da
FECV og FIPV er genetisk og antigent tilnzermet det samme virus, blir et felles
navn “felin coronavirus” (FCoV) ofte brukt for & dekke begge typer. Som en
regel ber FCoV kun brukes i situasjoner hvor genetiske og biologiske
forskjeller mellom FIPV og FECV ikke er viktige eller hvor det ikke er mulig &
skille dem. (Pedersen 1995)



Kattens Coronavirus - FCoV

Virusklassifisering/egenskaper
Felin coronavirus er medlem av familien Coronaviridae i den nylig etablerte orden
Nidovirales (Kiss et al 2000). Coronaviridae er en stor familie med enkelttradede
RNA kappevirus som kan infisere et vidt spekter av pattedyr (inkl menneske) og
fugler (Fenner et al 1993).

De fleste coronavirus viser tropisme for epiteliale celler i respirasjons- og
tarmtraktus (Fenner et al 1993). Repkliasjonssyklusen, som gar/er relativt sakte,
foregar i cytoplasma og kjennetegnes av en hoy frekvens av RNA rekombinasjon

(Kiss et al 2000). Viralt genomisk RNA er infeksiost (Fenner et al 1993).

Virus kan dyrkes in vitro i feline organkulturer, cellelinjer og mononuklezre
fagocytter (Stott 1990).

FECV er relativt ustabilt i omgivelsene men kan vare infeksiost i opptil 7 uker pa
torre organiske materialer eller torre overflater (Norsworthy et al 1998).

Virus er relativt resistent mot lav pH og trypsin, men blir raskt inaktivert av de

fleste desinfiserende midler, inklusivt losningsmidler (Stott 1990).

De er viktige arsaker til respiratorisk og enterisk sykdom, encefalomyelitt, hepatitt,
serositt og vaskulitt hos husdyr. Hos menneske er coronavirus en av flere grupper
av virus som kan forarsake vanlig forkjglelse.

Generelt forarsaker coronavirus milde infeksjoner hos voksne, men alvorlig

sykdom hos nyfadte eller unge dyr (Fenner et al 1993).

Familien inneholder et genus, coronavirus, som deles inn i 4 ulike antigene grupper.
Virus innen hver gruppe viser antigen kryssreaksjon og det kan vare mange
serotyper innen hver virusart. Dyr som er immune mot en serotype er mottakelig for

infeksjon av en annen serotype av samme coronavirus (Fenner et al 1993).



FECV tilhgrer gruppen som inneholder human repiratorisk coronavirus (HCV
229E), transmissible gastroenteritt virus (TGEV) hos svin, porcin respiratorisk
coronavirus (PRCV), porcin epidemisk diare virus (PEDV) og canine coronavirus

(CCV) (Kiss et al 1990).

Basert pa patogenitet har FECV blitt delt inn i to biotyper, kalt felin enterisk
coronavirus og felin infeksios peritonitt virus .

Bade FIPV og FECV kan videre bli delt inn i serotype I og II (Vennema et al
1995).

Serotype brukes nar virus karakteriseres ved bruk av antistoffer, dvs antigene
egenskaper hos virus. Biotype brukes dersom to eller flere varianter av virus har
ulik biologisk effekt, for eksempel gir ulik sykdomsutvikling. Ofte er biotype og

serotype sammenfallende, men en serotype kan alts& inneholde flere biotyper.

Mellom 70-95 % av FIPV og FECYV isolatene i verden tilhorer serotype L.

Felin coronavirus har et nert genetisk slektskap til canine coronavirus (CCV) og
porcine transmissible enteritt virus (TGEV).

Studier tyder pa at serotype II oppstod som en rekombinasjon mellom serotype I og
hundens coronavirus (CCV) (Vennema et al 1995).

Serotype Il neytraliseres av antiserum mot canin coronavirus ( Pedersen 1995;

Vennema et al 1995).

Mellom 5-30 % av felin coronavirus isolatene i verden likner pa CCV. En CCV
stamme har indusert mild enteritt hos laboratoriekatter, mens en annen CCV
stamme har indusert FIP ved eksperimentell infeksjon (Pedersen 1995).

Enkelte CCV stammer kan dermed direkte infisere katter, men en slik infeksjon er
trolig sjelden (Pedersen 1995).

Unge griser kan eksperimentelt bli infisert med FIPV, som resulterer i utvikling av
lesjoner som er lik dem som induseres av TGEV.

Ammende mus er ogsa mottagelig for infeksjon, med virus replikasjon i hjernen

(Stott 1990).



I tillegg til & infisere huskatter har FIPV blitt assosiert med sykdom hos ville
Felidae som lover, fiellover, leoparder, jaguar og gaupe (Stott 1990).

FECV- Epidemiologi, smittevei og utbredelse

FECV er endemisk i de fleste milje hvor et stort antall katter holdes samlet, og hvor
dokasser, mat- og vannskaler deles.

Rundt 25 % av kattene i en-katts-hushold” har antistoffer mot FECV, mens hele
75-100 % av kattene i et oppdrett er seropositive til enhver tid.

Et stort antall kattunger og stadig flytting av katter inn og ut av miljeet vil
ytterligere ke risikoen for infeksjon.

Mottagelige katter som flyttes inn i et FCEV endemisk miljg blir smittet nesten
umiddelbart, med serokonversjon innen 7-14 dager. Kattunger som fodes i et
endemisk miljo blir mottagelig for sykdom nar de mister maternal (laktogen)

immunitet, vanligvis fra 6-10 ukers alderen.

FECV spres via den fekal-orale rute, og som alle fekal-orale patogener Vil visse
miljofaktorer favorisere bade opprettholdelse og overforing av agens, hvorav de tre
viktigste er;

- et reservoar av infiserte katter som fungerer som virus kilde

- mottagelige individer

- et miljo med fekal kontaminering

Reservoaret for virus er trolig tynntarmen, virusutskillerne er katter som enten har

en aktiv pagaende infeksjon eller er i ferd med & komme seg fra en infeksjon.

De mottagelige kattene kan deles inn i tre grupper;
- kattunger mellom 6-10 uker eller eldre som er fodt i infisert miljo (etter tap
av maternal immunitet).
- mottagelige katter som flyttes inn i miljoet

- tidligere infiserte katter som har mistet immuniteten (Pedersen 1995)



Felin Infeksios Peritonitt (Virus)
FIPV er en mutert variant av FECV.
Det skjer en genetisk endring med FECV som gir opphav til FIPV, som dermed far

evnen til & replikere i makrofager .

FIPV isolater har 98% genetisk homogenitet med den enzootisk forekommende
FECV fra samme geografiske omrade, men FECV og FIPV isolater fra ulike
geografisk omréder har s& mye som 10% forskjell i deres respektive genomer
(Vennema et al 1995).

Det nere slektskapet mellom FECV/FIPV fra samme geografiske omrade eller
oppdrett indikerer at FIPV biotypen trolig oppstar som en mutasjon av persistente

FECV og ikke kommer som en egen separat utviklingslinje (Vennema et al 1995).

Epidemiologi (alder, rase, kjonn, utbredelse)

Felin infeksios peritonitt antas & vare den vanligste dodsérsaken hos katter i
oppdrett og andre miljger med hay dyretetthet, slik som oppstalling hos
dyrebeskyttelse organisasjoner og lignende (Rohrbach et al 2001).

I hushold med en eller to katter er insidensen av FIP estimert til ca 1 av 5000, mens
den for coronavirusendemiske miljger med mange Katter ligger pa rundt 5 %
(Legendre 2000).

I en studie av 73 hushold utviklet 22 av 282 (7,8%) kattunger som var seropositive
for FECV FIP (Addie et al 1995).

Katter som utvikler FIP er signifikant mer tilboyelig til & vaere unge, renrasede og
seksuelt intakte hanner, og signifikant mindre tilbgyelig til & vacre steriliserte
hunnkatter. Dette representerer trolig forskjellen i adferdsmonster mellom
steriliserte hunnkatter versus ukastrerte hannkatter (Rohrbach et al 2001). Det er
ikke gjort undersgkelser p om sterilisering/kastrering har innvirkning pa risikoen

for 4 utvikle FIP.



Katter med FIP veide ogsa signifikant mindre enn kontroll- kattene (Rohrbach et al
2001).

Katter med FIP er signifikant mer tilboyelig til & veere rasekatter enn huskatter.
Enkelte forfattere hevder at ingen raser har vist seg & vare predisponert for a
utvikle FIP.

Geparder, som har meget liten genetisk variasjon, er derimot svart mottagelig. Det
er derfor mulig at okt mottagelighet eller resistensens mot FIP er representert i

enkelte populasjoner med mye innavl (Rohrbach et al 2001).

P4 den andre siden er rasekatter mer troendes til & leve i hushold med et stort antall
katter pa sma areal, noe som ogsé kan disponere for FIPV- infeksjon. Det er derfor

vanskelig & skille genetisk fra ikke genetisk pavirkning (Rohrbach et al 2001).

Nar det gjelder alder viser en studie at katter mellom 6 og 12 méneder har den
heyeste insidensen av FIP, og at FIP er vanligst opp til 5 ars alder. Det var en
reduksjon i insidensen blant middelaldrene katter og en gkning hos katter >13 ar

som man antok skyldtes en reduksjon i celluleer immunitet (Rohrbach et al 2001).

En studie gjort i USA viste en gradvis gkning i andelen FIP diagnoser/tilfeller fra
juni til april, med den hoyeste andelen identifisert i lopet av januar og frem til april
(vinter) (Rohrbach et al 2001).

Dette kan skyldes at katter oppholder seg mer innenders i vintermanedene, eller
stress pa grunn av kalde/lave temperaturer, eller det kan helt enkelt skyldes at de
fleste katter som er fodt i sommermanedene vil vaere mellom 6 og 12 méaneder

gammel pa det tidspunkt i dret (Rohrbach et al 2001).

10



Smitteoverforing

FECYV er et svart smittsomt virus, som smitter hovedsakelig via den fekal- orale
ruten, men virus er ogsa funnet i urin og spytt. FECV overfores ved direkte kontakt
mellom Katter og via innredning/utstyr. Det kan blant annet overfores via sko og
klzer samt via darlig vaskede matskaler og dokasser. Feces, som inneholder de
heyeste konsentrasjonene av virus, representerer den storste smittefaren (Legendre
2000).

FECV er utbredt i de fleste katterier. Studier hvor reverse transcriptase -
polymerase chain reaction (RT-PCR) ble brukt viser at 41% av “katteri — katter”
skiller ut FECV i feces til enhver tid (Legendre 2000).

Hos de fleste katter synes infeksjonen & ga i sykluser, som resulterer i fekal virus
utskillelse, eliminering av virus og etterfolgende reinfeksjon. Unge, nylig smittede
katter skiller ut den storste virusmengden. Enkelte katter blir persistente
virusutskillere og unge individer er mer tilboyelig til & kontinuerlig skille ut virus
enn eldre katter (Legendre 2000). |

Det er omfattende bevis for forekomsten av friske asymptomatiske barere

(Herrewegh et al 1995).

FECV utskillelsen gker i situasjoner hvor mange katter holdes sammen, kanskje
innenders, hvor de deler kattedo/kasser, og hvor det er hyppig eksponering til andre

kilder for FECV gjennom parring og muligens utstillinger (Addie 2000).
Nar en katt smittes av FECV tenker man seg tre muligheter:
1) Fullstendig helbredelse. v

Etter kattens forste kontakt med FECV greier den 4 eliminere virus

fullstendig. Katten forblir frisk og er heller ikke smittefarlig nér infeksjonen er

eliminert.
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2) Frisk smittebcerer.
Katten har ikke greid & eliminere virus og kan derfor overfere smitten videre

til andre katter. Katten er tilsynelatende frisk.

3) Urvikling av FIP . »

For 4 svare pa om noen katter greier & eliminere virus kreves en metode for
& pavise FECV i katten . For & svare pd hvorvidt alle friske smittebaerere for eller
senere utvikler FIP kreves det at katter som er FECV-positive folges over lengre tid
(Thoresen 1990)

Prevalens

Hva vet man om forekomsten av FIP i Norge i dag?

I Sveits, som kan antas & veere sammenlignbar med Norge i denne sammenheng, er
infeksjon med FECV utbredt blant huskatter. Rundt 80 % av katteri-katter og 50%
av alle katter med tilgang til uteliv ble funnet & vare seropositive.

5 til 12 % av det totale antall katter som var med i undersekelsen utviklet letal FIP

(Fehr et al 1997).

Patogenese

Til tross for over 30 ars forskning er patogenesen til FIP ikke fullstendig klarlagt og
forstatt. Viruset er sveert vanskelig 4 isolere, noe som har forsinket forskningen .
For utvikling av sykdom tror man at det er en kompleks interaksjon mellom type
coronavirus involvert og faktorer hos den enkelte katt (Dawson & Willoughby

1999).
FECV infeksjoner som er bergrenset til gastrointestinal traktus kan fordrsake milde

gastrointestinale symptomer pga temporar destruksjon av tynntarmsvilli

(McReynolds & Macy 1997).
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Nar katten blir smittet vil virus transporteres til tynntarmen og bindes til overflaten
av epitelcellene (enterocyttene) pa tarmvilli.

Det vil deretter tas opp i enterocyttene via fusjon med plasmamembran og replikere
i cytoplasma og drepe vertscellen.

Viruspartikler vil frigis fra den drepte vertscellen og binde seg til nye enterocytter.
Dersom et stort nok antall enterocytter blir destruert for immunforsvaret slér ned

infeksjonen, vil katten vise kliniske symptomer pa enteritt (Pedersen 1995).

Immunitet mot FECV infeksjon;

Bade FECV og FIPV kan gi viremi (Paltrinieri et al 2001). Selv om det tar mellom
7-14 dager for man far mélbare nivéer av antistoffer i serum, antar man at
signifikante antistoffniva oppnas allerede inne noen fa dager.

Antistoffene (hovedsakelig IgA) vil til slutt bli skilt ut i mucusfilmen som kler
tarmepitelet.

IgA bindes til frie viruspartikler og hindrer at de binder seg til nye enterocytter.
Det synes ikke som om Katter infisert med FECV utvikler signifikant nivd av
cellemediert immunitet. Dette kreves da heller ikke for 4 sld ned infeksjonen

(Pedersen 1995).

Nar FECV muterer til FIPV og dermed fir muligheten til & replikere i makrofager,
kan FIP utvikles. Infiserte makrofager transporteres via lymfen til regionale
lymfeknuter. Viral replikasjon forekommer her og gir opphav til en primeer viremi

(McReynolds & Macy 1997).

Da FIPV replikerer i makrofager vil de ikke vere tilgjengelig for antistoffer.
Derfor vil cellemediert immunitet vaere den eneste méten kroppen kan forsvare seg

mot infeksjon pa.
Selv om den cellemedierte immunitet begynner & utvikles i det gyeblikket katten

blir infisert, vil de ta flere dager eventuelt uker eller mer for det har blitt

opparbeidet en tilstrekkelig immunitet til & bremse infeksjonen (Pedersen 1995).
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Omfattende undersokelser indikerer at utfallet av en FIPV infeksjon bestemmes av

bade type og styrke pé denne initiale immunresponsen.
3 ulike utfall;

1) Katter som responderer raskt pé infeksjonen med en sterk cellemediert
immunrespons vil raskt begrense virusinfeksjonen til lymfeknutene hvor
den enten elimineres eller persisterer i lavt antall (Pedersen 1995).

Hos katter som ikke eliminerer viruset fullstendig, kan infeksjonen bli latent
og reaktiveres ved immunsuppresjon sekundzert il retrovirusinfeksjon

(FIV/FeLV), alder, stress eller feilernzring (McReynolds & Macy 1997).

2) Hos katter som ikke har en effektiv cellemediert immunrespons mot
FIPV , vil replikasjonen foregé uten hinder og FIPV spres i kroppen. Det
utvikles en intens pyogranulomates vaskulitt ettersom virus infiserte
makrofager og virus - antistoff komplekser avsettes langs endotelet i sma
venyler. Uttalte vaskulere skader oppstér pa grunn av komplement mediert
perivaskuler betennelse og dette forarsaker pleural og peritoneal effusjon
typisk for vat form av sykdommen (McReynolds & Macy 1997).

Den gulaktige fargen pa eksudatet skyldes destruksjonen av rede blodceller
etter de har lekket ut fra odelagte venyler (redlig hemoglobin brytes ned til
bilirubin som har en gullig farge) (Pedersen 1995).

3) Mellom den sterke og den svake responsen finner vi den intermedizre
immunresponsen. Enkelte katter vil respondere nok til & delvis eliminere
virus. Disse kattene vil utvikle den terre formen for FIP. Lesjonene er
klassiske granulomer med en kjerne av makrofager omgitt av lymfocytter og
plasmaceller. Lymfocytter og plasmaceller finnes ikke ved den vate formen
for FIP. Mange av makrofagene innholder ikke virus eller kun et lite antall.
Dette indikere at immuniteten er delvis effektiv, det vil si den kan forsinke

virusreplikasjonen men ikke stoppe den helt (Pedersen 1995).
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Infeksjon med FIPV alene er ikke alltid tilstrekkelig for utvikling av FIP. Andre
viktige faktorer foruten infeksjonsdose og virulens er smittevei og smittepress,
kattens alder og immunstatus, andre samtidige virale infeksjoner (FeLV) og
miljofaktorer som stress .

40-50% av kattene med diagnosen FIP var i en undersgkelse samtidig infisert med

FeLV (Pedersen 1988).

Antistoff - avhengig fremskynding av FIP

Dette fenomenet ble forste gang beskrevet i 1980 (Pedersen og Boyle) og det har
blitt sveert aktuelt igjen den senere tid etter introduksjonen av levende FIPV-
vaksine.

Antistoff avhengig fremskynding av sykdom kan skje ved at man forst infiserer
katter med FECV og dermed genererer en antistoff respons.

Deretter eksponeres kattene for FIPV.

I stedet for & utvikle FIP etter 14-21 dager og deretter leve i flere uker eller mer,
som er det vanlige hos seronegative katter, vil FECV pre-immuniserte katter bli
syke i lgpet av 24-72 timer og do innen en til to uker.

Antistoffer mot FECV bindes til FIPV, men i stedet for & hindre virus i & binde til
makrofager, vil antistoffene fremskynde opptaket gjennom dannelsen av
immunkomplekser.

Dette forer bade til en raskere replikasjon av virus samt en raskere spredning av
virus rundt i kroppen.

Dette er vist eksperimentelt, men det er ikke vist at dette skjer hos naturlig infiserte

katter (Addie 1995; Pedersen 1995).
Et 6 ar langt studie foretatt av Addie et al (1995) viser at jo lengre katter overlever

etter eksponering for FECV dess lavere er risikoen for utvikling av FIP. Dette

indikerer heller en utvikling av immunitet enn fremskynding av sykdom.
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- FIPY - mutering i den enkelte katt eller direkte smitte?

Studier viser at kattunger som er fodt i hushold med FIPV- infiserte katter ikke har

storre risiko for 4 utvikle FIP, enn kattunger som fadt i FECV - endemiske hushold
uten FIP.

Dette stotter teorien om at FIPV ikke vanligvis spres fra katt til katt, og at kattunger
med FIP ikke utgjor en sterre smitterisiko enn en katt som er infisert med FECV

(Addie et al 1995; Legendre 2000).

Det er dog funnet at enkelte stammer av FIPV kan spres mellom katter. I et oppdrett
med Cornish rex katter dede 17 av 39 katter innen 6 méneder etter en kattunge med
FIP ble introdusert. Denne raske spredningen av FIP gjennom et oppdrett er en

atypisk oppfersel for FIPV (Panzero 1992; Legendre 2000).

Risikofaktorer for sykdomsutvikling
Ethvert hushold med seropositive katter ma anses som en potensiell kilde til FECV
som igjen kan forarsake FIP. I et forsgk som strakk seg over 6 ar ble risikoen for &

utvikle FIP hos seropositive katter undersgkt (Addie et al 1995).

Det ble trukket tre hovedkonklusjoner fra studien;
1) Katter som ble introdusert eller fodt i hushold hvor det ikke var noe historie
om FIP, var like tilboyelig til & utvikle FIP som katter eller kattunger i
hushold hvor FIP hadde forekommet.

2) Itillegg ble risikoen for at en individuell katt skulle utvikle FIP mindre med
tiden , noe som sannsynliggjer at immunitet heller enn okt mottagelighet for

sykdom utvikles.

3) Til slutt viste studien at naturlig reinfeksjon av FECV- positive katter ikke
forte til fremskyndet sykdomsutvikling.
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Katter med immunosuppresive infeksjoner (FELV og FIV) er spesielt mottagelig
for FIP. Disse kattene har en hoy prevalens av primar FECV infeksjon, og oker
dermed sannsynligheten for FIPV mutering. I tillegg er immunosupprimerte katter

mindre kapable til 4 eliminere FIPV (Foley et al 1997).

En undersekelse gjort i fire perserkatt- og et birmakatt - oppdrett gir bevis for
genetisk involvering i mottageligheten for FIP. Data fra minst fire, i enkelte tilfeller
opptil 10 generasjoner ble samlet inn. FIP mottageligheten synes & vare delvis
arvelig. Nere slektninger til affiserte katter var signifikant mer tilboyelig til & do av
FIP enn katter som ikke var i slekt med FIP - infiserte katter, og denne tendensen
var fremdeles tilstede selv etter fjerning av pavirkning fra vanlige miljofaktorer.
Det var ingen korrelasjon mellom FIP dedsfall og innavl, og katterier med hoy

gjennomsnitts innavl koffesiens ble ikke utsatt for hoyere prosentandel FIP tap.

Det var ofte mulig & spore arvbarheten for FIP i perser - oppdrettene tilbake til en

bestemt slektning (Foley & Pedersen 1996).

Mekanismene ved overforing kan best beskrives som polygenetisk egenskap.
Arvbarheten var svert hoy ; mer enn 54% i de fire perser oppdrettene og 52% i
birmakatt oppdrettet. Individuelle hannkatter var overrepresentert med avkom som
dode av FIP. Dette var et forutsigbart utfall av den avlsstrategien som ble benyttet i
oppdrettene, hvor bare et fatall hannkatter ble brukt til mange hunnkatter.

Til tross for felles milje, identiske antistoff-titer og likt virusutskillings menster, var
enkelte linjer mer permanent representert med FIP dedsfall enn andre linjer.
Katteoppdrettere kan muligens oppné suksess i reduksjonen av FIP - mottagelighet
ved 4 selektere katter fra mindre mistenkelige linjer i deres avlsprogram (Foley &

Pedersen 1996).
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Kliniske symptomer

Det skilles i praksis mellom to hovedformer av FIP - en ”vét” form og en "torr”

form. ~
Det kan ogsa vare kombinasjoner av disse formene (Thoresen 1990). £
Gradvis avmagring, ofte over flere uker/maneder, sammen med varierende grad av
feber er felles for alle former av FIP (Norsworthy et al 1998).

Ved begge formene kan det vare utbredte betennelsesreaksjoner i de indre organér
(Thoresen 1990).

Den vate formen har imidlertid ofte et kortere og mer akutt forlop sammenliknet

med den terre formen og de fleste katter med vét form der innen noen méneder

etter begynnende symptomer (McReynolds & Macy 1997).

Ratio av vat (effusiv) til non-effusiv/terr (non-effusiv) tilfeller er angitt til & vaere
rundt 3:1, men dette kan vare misvisende fordi en storre andel av non-effusive
tilfeller ikke oppdages (Rohrbach et al 2001).

»V4t form” (Klassisk FIP)

Den véte formen av FIP er karakterisert av eksudat med hgyt proteininnhold i
pleurale og/eller peritoneale hulrom. Veskeansamling i bukhulen og/eller
brysthulen medforer forholdsvis raskt forsterret bukomfang og/eller andened.
Progressiv peritonitt kan resultere i oppkast og diaré.

I tillegg forekommer i ca 10 % av tilfellene sentralnervese symptomer (lammelser,
skjev hodeholdning og kramper) (McReynolds & Macy 1997).

”Terr form”

Symptomene er ofte av en mer kronisk karakter og er karakterisert av dannelser av
perivaksulere granulomer i ulike organer. Kliniske symptomer avhenger av hvilke
organer som er angrepet. De viktigste symptomene er sentralnervese forstyrrelser
og oye-forandringer som intraokulere bledninger, uveitt, hypopyon, i tillegg til
avmagring og feber. Denne formen er ofte vanskelig & diagnostisere (McReynolds

&Macy 1997).
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Diagnose

FIP kan vere vanskelig & pavise og blir ofte feildiagnostisert (Herrewegh et al
1995).

Diagnosen bygger pa anamnese, klinisk undersegkelse og laboratorieundersokelser.
Den torre eller non-effusive formen er spesielt vanskelig & gjenkjenne.

De initiale symptomene pa FIP - kronisk feber, anorexia og uvelhet er vage. Mer
karakteristiske symptomer som okulare og neurologiske symptomer samt
abdominal forgkning observeres imidlertid ogsé ved andre tilstander.

De klinisk-patologiske forandringene som oftest assosieres med FIP (lymfopeni,
neutrofili, hyperproteinemi og hypergammaglobulinetﬁi) er ogsa uspesifikke
(Herrewegh et al 1995).

Den effusive eller vate formen for FIP er den enkleste & diagnostisere.
Hos disse kattene er det et viskest, klart til gult eksudat. Den abdominale eller
pleurale effusjonen innholder fa nuclere celler ( <20.000/mikroliter), noe som

skiller effusjonen fra septisk eksudat (Legendre 2000).

Hematologiske forandringer er like for de to formene av FIP, men er variable og
uspesifikke. Normocyttisk, normokrom, nonregenerativ anemi, ngytrofil
leukocytose og lymfopeni er de mest vanlige abnormaliteter som kan finnes ved
differensialtelling av blodceller. Endret serum biokjemi og urinalyse reflekterer
organer som er angrepet og omfanget/utbredelsen. Hyperproteinemi (over 7,8 g/dl)
forekommer hos 50 % av vatform tilfellene og 75 % av terr form tilfellene. De
fleste katter med hyperproteinemi har polyklonal gammapati (over 5,1 g/dl).
Peritoneal og pleural effusjoner har hay protein konsentrasjon (5 til 12 g/dl) pa
grunn av serum protein lekkasje fra blodkar. Effusjonene er vanligvis gule, kan ha
fibrin ansamlinger og har ofte lavere cellularitet enn andre eksudater.

Dominerende celletype i effusjonene er neytrofile (McReynolds & Macy 1997).
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Felin coronavirus antistoff tester

I mangel pa en test som rutinemessig kan brukes til & pavise selve virus har
serologisk testing vart brukt som en méte til forseksvis & diagnostisere FIP.

Det diagnostiske potensialet av serologisk testing har vart begrenset fordi
tilstedevaerelsen av antistoffer verken indikerer at katten skiller ut virus eller at den
har FIP (Addie et al 1995).

Stigende titer etter testing av parprever eller titer over 400 (det vil si positive
resultater i immunofluorescenstest nar serum er fortynnet mer enn 1:400), er tolket
som indikativt for FIP. Men siden en stor prosent av den friske kattepopulasjonen er
FCoV- seropositive med tildels hgye antistofftiter, ma coronavirus antistofftiter

tolkes med forsiktighet (Herrewegh et al 1995).

Fravaret av antistoffer mot FCoV gjor FIP mindre sannsynlig, men ekskluderer det
ikke.

Ved FIP skjer det for deden inntrer en bra reduksjon i antistoff-titeret, selv hos
katter med torr FIP. Ved flere tilfeller har det ikke veert mélbare antistoffer fra en til
flere uker for deden. Dette kan skyldes redusert antistoff-produksjon pga svekket
immunforsvar kombinert med okt immunkompleks dannelse som folge av gkt

virusproduksjon (Pedersen 1976).

Det er ingen standardisering av antistoff tester mellom ulike laboratorier. Dette
vanskeliggjor tolkningen , og resultater fra hvert enkelt laboratorium ma tolkes mot
referanseverdiene fra det samme laboratorium (Legendre 2000). I Sparke’s studie
fant en at hoye IFA antistoff titer ( >1:1280) var mer vanlig hos katter med FIP enn
katter med andre sykdommer, men det var stor overlapp i titer mellom friske og

syke katter (Legendre 2000).

Forelopig kan en konklusiv diagnose kun stilles ved histopatologisk eller virologisk

undersokelse av biopsier eller post mortem materiale (Herrewegh et al 1995).
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Viruspavisning ved RT-PCR

Sammenliknet med serologi vil RT-PCR direkte pavise en pagéende infeksjon
(Herrewegh et al 1995).

En nested RT-PCR test er utviklet for & kunne pavise FCoV RNA i feces, vev og
kroppsvaesker hos infiserte katter (Herrewegh et al 1995). Testen er rettet mot 3-
non-translatert region av FCoV genomet og vil gjenkjenne de fleste, hvis ikke alle,
FCoV stammer. Testen har hoy sensitivitet og kan pavise FCoV RNA i plasma hos
eksperimentelt infiserte katter fra 2 dager etter inokulering.

For & utforske bruken av RT-PCR som et diagnostisk hjelpemiddel ble serum,
plasma og acitesvaske fra 18 katter med FIP testet. FCoV RNA ble pavist hos 14
av disse kattene (78%), men bruken av RT-PCR for FIP diagnosen er begrenset
grunnet forekomsten av friske FECV bearere; disse kattene skiller ut FECV i feces,

og i enkelte tilfeller, er pavisbare virus tilstede i plasma (Herrewegh et al 1995).

I katteoppdrett hvor FECV er tilstede kan RT-PCV bli brukt til & identifisere
asymptomatiske FECV utskillere. Kanskje enda mer viktig vil RT-PCR tillate
screening av katter for FECV infeksjon for de blir introdusert inn i et FECV-fri
oppdrett (Herrewegh et al 1995).

Tidligere mente en at bare patogene coronavirus (FIPV) ga systemisk infeksjon,
mens avirulente FECV ble verende i tarmen. I en undersokelse hvor RT-PCR ble
brukt klarte man & pavise FECV i plasma hos asymptomatiske katter som fortsatte &
vere friske i opptil 8 méneder.

Disse kattene var fra et oppdrett hvor FECV var endemisk. Li og Scott identifiserte
coronavirus ved hjelp av PCR i vevet til 7 av 8 katter med mistenkt FIP, men de
fant ogsa coronavirus i vevet til 51 av 84 katter som dede av andre sykdommer enn

FIP (Legendre 2000).
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Oppsummering;
Kliniske funn: refrakter feber.

Histopatologi: eneste anerkjente méten & bekrefte FIP, men biopsi er ikke alltid
tilgjengelig.

Coronavirus antistoff titer: Bare meningsfullt dersom titer er hoyt og dyret har

passende kliniske symptomer. Antistoff titer kan veere negativ i kliniske tilfeller av

FIP, spesielt sent i sykdomsforlepet.

Serum protein nivé: Mange katter har forgket total serum proteinnivé (>7,8 mg/dl)

og redusert albumin: globulin forhold (<0.6). Men dette er generelt forekommende

ved kronisk infeksjoner (Norsworthy et al 1998).

Behandling
FIP er uunngielig dedelig i over 95% av tilfellene (McReynolds & Macy 1997).

Er eutanasi eneste utvei?

Isolert sett er verken pavisning av antistoffer eller virus grunn for avlivning sa
lenge det ikke er mulig & skille ut de kattene som er smittet med de mest virulente
variantene av FCoV. Skal man beholde bade FECV-positve og FECV-negative
katter ma det veere mulig 4 holde de FECV-positive atskilt fra de FECV-negative,
samtidig som det stilles store hygieniske krav (Thoresen 1990).

Katter som etter grundig klinisk undersgkelse har symptomer som sannsynliggjer
diagnosen FIP, og som viser seg og vare FCoV-positive ber avlives. Det finnes
ingen behandling som har vist seg & vre effektiv, og FIP medferer deden etter

vanligvis 1-16 uker (Thoresen 1990).
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Profylakse

Hvordan forebygge FECV overfering/smitte?

For 4 fjerne risikoen for FIP ma FECV elimineres fra husholdet. Dette vil vere
praktisk umulig i hushold hvor strikt isolasjon av katter ikke kan gjennomfores.
Serologisk undersokelse av kattene i husholdet vil identifisere et eventuelt infisert
milje.

Risikoen for FIP kan reduseres ved 1) redusere kattens eksponering for FECV , 2)
redusere stressbelastningen , 3) oke muligheten katten har til & gi en suksessfull

immunrespons (Addie 1996).

1. Redusere kattens eksponering for FECV

Tidlig avvenning og isolering av kattunger.

En studie viste at ingen kattunger ble infisert eller utviklet FIP nér de kun hadde
oppholdt seg med kullsesken og kattemor inntil 5-6 ukers alder, for deretter a bli
avvent for mor ble fjernet (Addie 1996). Kattemor ble isolert fra andre Katter 2
uker for fodselen, og bade mor og kattungene ble vaerende isolert inntil kattungene

var avvent.

Blant kattungene som gikk sammen med mor og kullsgsken uten & bli tidlig avvent,
ble omtrent 1/3 infisert med FECV, mens rundt halvparten av kattungene som gikk
sammen med andre kull og voksne katter i tillegg til moren ble infisert med FECV
(Addie 1996).

Nesten 1 av 10 av de FECV infiserte kattungene utviklet FIP (Addie 1996).

Tidlig avvenning og isolering virker fordi kattungene er beskyttet mot FECV
infeksjon via maternale antistoffer inntil de er rundt 5 - 6 uker gamle.

Etter dette kan ungene bli smittet av mor dersom de ikke fjernes fra henne.

Om isolasjonen har vrt vellykket kan eventuelt verifiseres ved serologisk testing

nér ungen har blitt 16 uker gamle, da vil maternelle antistoffer mot FECV vere
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borte. Dersom hunnkatten er seronegativ kan hun bli vaerende med kattungene inntil

de er eldre (Addie 1996).

Antistoff - frie kattunger kan da trygt selges til et “enkelt-katt-hushold” eller til

coronafrie oppdrettere.

Dessverre vil det vare vanskelig & opprettholde et isolasjonsomréde fri for FECV
pa grunn av den hgye prevalensen av FECV i de fleste katterier, samt det at virus er

svert smittsomt (Legendre 2000).
Enkelte oppdrettere har forsekt tidlig avvenning, men ofte oppstér det
adferdsproblemer som amming pa hverandre, nipping og tygging pé tekstiler (Wolf

1995).

Unned for mange katter i husholdet

Nér mange katter er sammen er det storre sannsynlighet for at noen skiller ut FECV
og dermed gker eksponeringen av FECV i milget.
Hoy tetthet av katter vil ogsa kunne gke stressbelastningen p hver enkelt katt, som

igjen vil kunne svekke kattenes immunrespons (Addie 1996).

Unned introduksjon av FECV

FECV er et svert smittsomt virus som vil infisere nesten alle katter som blir

eksponert.
Nar det har etablert seg i et hushold er det vanskelig 4 utrydde.
Den eneste maten man kan unnga 4 introdusere en infisert katt pa er & forsikre seg

om at den er antistoff negativ for man tar den inn i huset (Addie 1996).
Kattene i et oppdrett ber derfor serotestes, slik at man kan unngd at seronegative

katter introduseres i et oppdrett med endemisk FECV infeksjon, eller at en

seropositiv katt blir introdusert til et oppdrett som er fri for FECV (Addie 1996).
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2.Unnga 4 stresse kjente seropositive katter

Nest etter infeksjon med FECV er stress den viktigste enkeltstiende faktoren av
betydning for utvikling av FIP. Katter som utvikler FIP har ofte en historie om

nylig stresspakjenning slik som nytt hjem, operasjon eller drektighet.

3. Maksimere kattens evne til 4 utvikle en suksessfull immunrespons mot FCoV

infeksjon.

Unngd immunosuppresjon

Bruk av immunosuprimerende medikamenter ber unngas nar det er mulig.
Det er delvis vist at enkelte katteraser er mer utsatt for FIP enn andre, fortrinnsvis
perser, burmeser og hellig birma (Addie 1996).

Det er derfor viktig at genetisk variasjon blir opprettholdt ved & unngd innavl.

Vaksinering
Vaksinasjon med Primucell® vil redusere dedligheten ved FIP med 50-75% eller

mer (Pedersen 1995).

Men Primucell® er ikke godkjent til bruk pé kattunger under 16 uker og da vil det
vare for seint for mange, siden kattunger er utsatt for infeksjon fra 5-6 ukers
alderen.

Vaksinering vil ikke redde dyr hvor FIP sykdomsprosessen har begynt.

Vaksinering

Fremskyndet sykdomsutvikling har blitt observert i vaksineforsek, hvor vaksinerte
(og dermed seropositive) katter var mer tilbgyelig enn uvaksinerte katter til &
utvikle FIP etter eksperimentell eksponering for virus.

I en annen studie ble det funnet at re-eksponering for virus i miljoet ikke induserte

fremskyndet sykdom. En sannsynlig arsak til denne forskjellen er at virusdosen som
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katter blir eksponert for er hoyere i eksperimentelt indusert infeksjon enn i naturlig
forekommende infeksjon. En annen forklaring pa forskjellen kan vare méten virus
er pafort dyrene.

I eksperimenter er virus nesten alltid gitt parenteralt og gr dermed forbi mucosa
som er forstelinje forsvar mot naturlig infeksjon.

Parenteral inokulering er ofte nodvendig for overfering av virus da oral infeksjon
av katter med FIPV viser seg 4 vare vanskelig.

For eksempel ble det i et eksperiment forsgkt 4 infisere katter oralt med FIPV opp
til 6 ganger, men til slutt métte man gi det subcutant for & indusere serokonversjon

og sykdom (Addie et al 1995).

Vaksinering er en logisk losning pa beskyttelse av seronegative kattunger, men det
er uenighet rundt verdien av den eneste FIPV vaksinen som er pé markedet -
Primucell FIP (Pfizer Animal Health, Exton, PA).

Primucell FIP er en modifisert levende vaksine som gis intranasalt.

Virus er temperatur-sensitiv, og replikasjon er avgrenset til de kjoligere deler av
gvre luftveier.

Det attenuerte vaksineviruset er modifisert slik at det ikke vokser ved temperaturer
over 31 °C. Dermed vil det kun replikere lokalt etter intranasal inokulasjon.
Hensikten er & produsere slimhinne- og cellemediert immunitet uten produksjon av
sirkulerende IgG antistoffer som kan oke sannsynligheten for utvikling av klinisk
FIP og akselerere sykdomsutviklingen (Legendre 2000). Vaksinestammen av FIP
ble utviklet fra serotype II virus. De fleste effektivitetsstudier har veert utfort med
den virusstammen vaksinen er utviklet fra eller med nart beslektede stammer

(McReynolds & Macy 1997)

Det er mye kontrovers rundt den tilgjengelige FIP vaksinen og dens effekt til &
forebygge sykdom.

Enkelte studier viser at vaksinen beskytter mot sykdom (Hoskins et al 1995;Reeves
1995), andre studier viser ingen fordel med vaksinasjon (McArdle et al 1995; Fehr
et al 1997).
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Den store forskjellen i studiene skyldes trolig forskjeller i test metodikk,
eksempelvis stamme og dose av virus katten ble eksponert for, genetisk disposisjon
til testdyrene m.m.

Beskyttelse mot sykdom har ikke blitt demonstrert hos dyr som ble vaksinert for 16
ukers alder (Legendre 2000). De fleste kattunger som fodes og vokser opp i miljo
hvor FECV er endemisk blir infisert for de nar denne alderen. I disse tilfellene har

vaksinasjon av Katter ikke vist seg & vare tjenelig.

Feltstudier har vist at vaksinen er trygg a bruke pa bade seropositive og
seronegative katter (Gerber 1995).

Et sveitsisk vaksinestudie viste at vaksinen ga ingen beskyttelse av katter fra
hushold som var kronisk infisert med felin coronavirus (Fehr et al 1997).
Konklusjonen fra disse studiene antyder at Primucell FIP vaksinen ikke er effektiv
til katter som allerede er ekponert for FECV, men at den tilbyr en akseptabel grad
av beskyttelse til seronegative katter (Legendre 2000).
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Konklusjon
Selv om FIP kun opptrer hos en brekdel av FECV-infiserte katter er sykdommen
uunngielig dedelig. Det er derfor viktig & prove & identifisere risikofaktorene for

FIP slik at de kan reduseres s& mye som mulig.

FECV infeksjoner kan unngés hos kattunger og ikke-infiserte oppdrettere ved
omtenksomt oppdrett av katter. Vaksinering hjelper ogsa til med 4 beskytte
mottagelige katter. Der hvor FECV allerede er tilstede, kan betydningen av
infeksjonen minimaliseres ved & redusere stresset pa kattene og begrense

smittepresset ved god drifts- og hygienerutiner.
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Summary
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Feline Infectious Peritonitis (FIP) is a lethal viral disease. As yet, the pathogenesis
has not been fully unravelled and confirming a diagnosis of FIP can prove
challenging. FIP is one of the most common causes of mortality in breeding cats. It
most commonly occurs in purebred cats aged 6 to 12 months. There is evidence of a
genetic involvement in the predisposition to FIP.

Studies have shown that kittens born in households with FIPV-infected cats do not
carry a greater risk of developing FIP, than kittens born in FECV-endemic
households in which FIP does not occur. This supports the theory that FIPV is not
usually transmitted from one cat to another, and that kittens with FIP do not pose a
greater risk of infection than a cat infected with FECV. Protection through
vaccination is limited, and can only be achieved in cats that were seronegative

before the vaccination programme was carried out.
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