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SAMMANFATTNING

Intradermaltest anvénds for att identifiera sjukdomsorsakande allergener hos
patienter allergiska mot amnen i omgivningen (atopiker). Intradermaltest pa hast
utan sedering &ar vél beskriven i litteraturen. Sedering ar dock ofta dnskvéard for att
underlatta det praktiska genomférandet av testet samt for att minska den stress
som djuret utsatts for. Intradermala injektioner kan &ven antas orsaka ett visst
obehag hos patienten, varfor analgesi ar 6nskvart. Nagon dokumentation avseende
om premedicinering i form av sedering och analgesi paverkar testresultatet hos
hast finns for narvarande inte publicerad. Kombinationen detomidin — butorfanol
intravendst anvands frekvent med varierande indikationer pa hast for sedering och
latt analgesi, pa grund av god effekt och hog sakerhet.

Syftet med studien ar att utvdrdera huruvida premedicinering med detomidin
(Cepesedan®) i kombination med butorfanol (Butador®) paverkar resultatet vid
intradermaltest pa friska héstar.

Hypotes: Premedicinering med detomidin, dos 0,01mg/kg i kombination med
butorfanol, dos 0,01mg/kg paverkar inte resultatet vid intradermaltest.

SUMMARY

Intradermal testing is used to identify offending allergens involved in the
pathogenesis of allergic reactions to environmental agents, inducing atopic
dermatitis or recurrent urticaria. The technique of intradermal testing in the
unsedated horse is well described in literature. Sedation is often desired to
adequately perform the test and to minimize stress to the animal. Furthermore
intradermal injections are considered to elicit discomfort to the patient, thus
analgesia is desired. To date there are no publications concerning whether pre-
medication with sedatives and analgesics effects test reactivity in intradermal
testing in horses. The combination detomidine — butorphanol intravenously is
frequently used on various indications in the horse for sedation and mild
analgesia, due to the good effect and safety.

The aim of this study is to evaluate whether pre-medication with detomidine
(Cepesedan®) in combination with butorphanol (Butador®) affects the test
reactivity of intra-dermal testing in healthy horses.

Hypothesis: Pre-medication using detomidine, dose 0,01mg/kg in combination
with butorphanol, dose 0,01mg/kg does not affect the result of intradermal testing.



INLEDNING

Allergi

Allergier vilka medieras av IgE-antikroppar kallas &ven hypersensitivitet eller
Typl 6verkanslighetsreaktioner och férekommer hos héstar dver hela varlden
(Lorch et al., 2001a). De vanligaste dverkanslighetsreaktionerna som ses i huden
hos hést ar atopisk dermatit och urtikaria. Kliniska symptom pa hudproblem som
orsakats av en Gverkanslighetsreaktion utvecklas sallan tidigare an 2-4 ars alder
(Wilson et al., 2001; Wagner et al., 2003).

Atopisk dermatit hos hund och manniska har visats vara en genetisk
predisponerad sjukdom, hos méanniska med flertalet involverade gener. Den
genetiska predispositionen tillsammans med multifaktoriella miljéinfluenser
resulterar i att patienten bildar IgE-antikroppar mot antigen i omgivningen. En
genetisk predisposition vid allergi & &ven hos hast pavisad, vid sa kallad
insektsoverkanslighet. Det huvudsakliga symtomet vid atopisk dermatit ar klada.
Sekundart till klddan ses ofta palsloshet (alopeci), rivsar (exkoriation) och
hudfértjockning (lichenifiering) (Lorch et al., 2001b).

Urtikaria till foljd av en allergisk reaktion visar sig vanligtvis nagra minuter efter
exponering av allergen. Allergenen kan utgdras av lakemedel, foder, insektsbett
och inhalering av allergen sasom olika sorters mogel, damm eller pollen.
Hudférandringarna karaktariseras av skarpt utlinjerade upphdjningar (6dem) av
olika storlek som vanligtvis ar distribuerade éver bal och hals men kan breda ut
sig over hela kroppen. Pélsen over utslagen reser sig (piloerektion) och vid
punkttryck bildas en fordjupning i 6demet (*pitting oedema’). Tillstandet behdéver
dock inte innebara klada. | allvarliga fall kan hudreaktionen Overga till
livshotande anafylaktisk chock. Vanligtvis normaliseras huden inom 12-24
timmar men utslagen kan boélja fram och tillbaka under dagar till veckor (Evans et
al., 1992; Jose-Cunilleras et al., 2001; Lorch et al., 2001b).

Overkinslighet mot insekter visar sig som kraftig klada, vilket orsakar lokal
harloshet, krustor och rivsar hos patienten. Ibland kan féljderna bli 6ppna sar och
sekundéra hudinfektioner. Flertalet bitande och stickande insekter kan vara
orsakande, men den vanligaste formen orsakas av arten Culicoides (svidknott).
Den allergiska, kliande reaktionen mot proteiner i svidknottens saliv kallas ofta
sommareksem och &r vanligt forekommande hos framfor allt islandshastar, men
aven hos flera andra raser 6ver hela vérlden (Halldorsdottir et al., 1989; Fadok &
Greiner, 1990).

Diagnoserna ovan stélls baserat pa en Overensstammande anamnes, klinisk
undersokning och genom att utesluta andra mojliga orsaker och
differentialdiagnoser.  Tillgadngliga  IgE-tester  (IgE-serologitest  eller
intradermaltest, IDT) &r inte anvandbara for att skilja mellan frisk och allergisk
hast, men ér till stor hjalp for att identifiera vilket eller vilka allergen som ar
sjukdomsorsakande.



IgE serologi

Ett flertal olika IgE serologitester forekommer. Allergenspecifik IgE kan pavisas
antingen via ELISA- eller RASTtester. Dessa tester kan antingen bara baserade pa
mono- eller polyklonala antikroppar mot IgE eller vara receptorspecifika och
utnyttja hogaffinitetsreceptorn for IgE (FceRIa). Testerna méter den relativa
koncentrationen av allergenspecifika IgE antikroppar i serum. | en ELISA har det
individuella allergenet (reagenset) kopplats till en solid fas. Da patientens serum
tillsatts binder IgE antikropparna i patientens serum till de allergen som individen
har sensitiviserats for. RAST utfors pa liknande satt men ett serum med
radioaktivt markta anti-lgE antikroppar tillsatts efterdt vilket gor att
koncentrationen av allergenspecifika IgE antikroppar kan bestdmmas.

Fordelarna med serologi ar att det endast kréavs ett enkelt blodprov som kan tas av
den lokalt praktiserande veterindren och som sjélv skickar provet for analys.

Nackdelen &r att dagens serologiska tester har varierande grad av specificitet, dar
bast specificitet uppnas med IgE-receptorspecifik ELISA. Testernas specificitet
och sensitivitet ar beroende pa reagensens affinitet till cirkulerande antikroppar.
Med andra ord &r det viktigt att reagenset inte binder till andra cirkulerande
antikroppar i blodet. Sensitiviteten ar dessutom beroende av allergenernas kvalitet
och renhet, hur tétt reagenserna ar kopplade till den solida fasen samt vilket
material som anvands i den solida fasen (Lorch et al., 2001a).

Vid serologiska tester med ELISA &r risken stor att h&star med allergier inte
lyckas identifieras. Vid anvéndning av RAST kan istéllet hastar bli felaktigt
Overdiagnostiserade pa  grund av  forekomst av  Korsreaktiva
kolhydratdeterminanter (CCD). CCD ar kvéavebundna kolhydratgrupper pa
vegetabiliska glykoproteiner vilka ar narbeslaktade till vanliga allergener. Den
region pa antigenet som antikroppen binder till kallas for epitop eller
antigendeterminant och utgors vanligen av en peptid eller kolhydrat. Epitoperna
hos CCD ér likadana hos taxonomiskt (vetenskapligt systematiserat sléktskap)
avlagsna allergena kallor till exempel pollen fran obeslaktade botaniska familjer,
fododmnen och artropoder. Darmed kan CCD inducera IgE och leda till
korsreaktivitet mellan ett flertal fddod&mnen och grésallergen (Lorch et al., 2001a).

Intradermaltest

Intradermaltest (IDT) &r en accepterad metod som ladnge varit kant for sitt
diagnostiska varde vid utredningar av Typl-6verkanslighet (Littlewood, 1991;
Baxter & Vogelnest, 2007). Jose-Cunielleras et al. (2001) kom fram till att hastar
med atopisk dermatit och aterkommande eller persisterande urtikaria hade fler
positiva omedelbara reaktioner jamfort med friska hastar. De kom fram till att en
kliniskt relevant overkanslighetsreaktion &r troligare da positiva reaktioner for
flera individuella allergen ses inom en allergengrupp (ex mogel, pollen, grés osv).
IDT anvands som en hjalp i det kliniska arbetet att identifiera potentiella antigen i
miljon som orsak till utvecklandet av allergiska sjukdomar hos mé&nniskor och
olika husdjur (Hillier & DeBoer, 2001; Lorch et al., 2001a; Lebis et al., 2002).

Till skillnad mot resultaten vid atopisk dermatit och urtikaria, ar de mer

kontroversiella vid luftvagslidande hos hast, da resultaten av studier inte ar
entydiga. Vissa undersokningar har kunnat pavisa fler positiva hudreaktioner,
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framfor allt sena och fordrojda reaktioner, hos hastar med aterkommande
luftvagsobstruktion (Recurrent Airway Obstruction, RAO) eller kronisk obstruktiv
lungsjukdom (Chronic Obstructive Pulmonary Disease, COPD) jamfort med
friska hastar (Halliwell et al., 1979; Evans et al., 1992; Jose-Cunilleras et al.,
2001). Andra understkningar har daremot inte pavisat fler positiva hudreaktioner
vid IDT hos dessa patienter jamfort med friska héstar (Wong et al., 2005b; Tahon
et al., 2009). En mojlig orsak till att hastar med RAO/COPD inte visade fler
positiva reaktioner an friska hastar kan vara pa grund av att de allergenspecifika
IgE antikropparna inte férekommit i perifera cirkulationen pa dessa patienter, utan
endast vavnadsfixerat, lokalt i luftvagarna (Halliwell et al., 1993; Wagner, 2009).

Fordelarna med IDT &r att metoden har hog sensitivitet och att eventuella sena
reaktioner kan matas (se nedan under Intradermaltest: mekanism och utférande).
En IDT kan utforas aret runt pa patienter som inte lider av en sasongsbunden
allergi, under forutsattning att huden ej ar inflammerad eller infekterad. For
optimalt resultat bor IDT utforas vid slutet av, eller 1-2 manader efter patientens
individuella allergiska hogsasong. Vid denna tidpunkt minimeras risken for
hdgsésongsanergi, vilket innebar att immunforsvaret ar oresponsivt, samtidigt som
halten IgE annu inte hunnit sjunka under detektionsgréansen (Hillier & DeBoer,
2001).

Nackdelarna vid IDT ar att hasten inte kan sta under behandling med antihistamin
eller kortison da dessa lakemedel paverkar IDT negativt. Nagra andra aspekter &r
att patienten maste forberedas, hallas lugn och stickas upprepade ganger, extrakt
med kort hallbarhet behdver kyld forvaring och det kravs dessutom lang
erfarenhet for att kunna tolka resultaten.

Det ar viktigt att framhalla att varken IDT eller serologiska tester ar lampliga att
anvanda som screeningtester for att skilja huruvida en individ &r allergisk eller ej,
eftersom sannolikheten &r stor att dven friska hastar uppvisar reaktioner mot
allergener eller andra komponenter i extraktet (Halldorsdottir et al., 1989; Fadok
& Greiner, 1990; Evans et al., 1992). Test avseende allergenspecifik IgE bor
enbart anvandas i de fall hasten redan &r diagnosticerad som atopiker. Forst da ar
det onskvart att identifiera de allergener som hasten bor undvika eller som bor
inkluderas i en allergenspecifik immunoterapi.

Behandling

Behandlingen vid allergi baseras pa en eller flera av foljande alternativ: om
mojligt undvikande av sjukdomsutlosande allergen, symtomatisk behandling
och/eller induktion av tolerans via allergenspecifik immunoterapi (ASIT), &ven
kallad hyposensibilisering.

Vid urtikaria och atopisk dermatit ar forsta atgarden att, sa langt som majligt,
forsoka undvika exponering for sjukdomsorsakande allergen. Detta innebéar for en
kvalsterallergisk hast till exempel att stélla hasten i en utebox, byta stromedel till
papper, torv eller torv/span och anvanda hosilage i stallet for ho. Vid
knotthypersensitivitet ar det lampligt att istéllet stalla in hasten fran eftermiddag
till morgonen eftersom knotten &r mest aktiva i skymning och gryning.
Insektsrepellerande d&mnen och técken &r till mycket stor hjalp for att hindra
hasten fran att bli stucken. Det kan vara fordelaktigt att behandla foérebyggande



med fodertillskott med omega-3 fettsyror och att bada hésten veckovis med
kladstillande schampo och balsam. Ibland kan symptomatisk behandling med
kortison under kortare perioder eller antihistamin vara nédvéndig.

For atopiker som har problem mer an 4-6 manader om aret, eller i de fall
allergenerna ar mycket svara att undvika, kan behandling med ASIT vara
lampligt. Vid ASIT &ar malet att gradvis minska kansligheten for allergenet.
Genom att subkutant injicera ett utspatt extrakt av allergenet och successivt dka
dosen uppnas en immunologisk tolerans (Scott & Miller, 2003). Med ASIT-terapi
kan hypersensitivitetsreaktionerna och darmed de kliniska symptomen minska.
Sjukdomen gar alltsa att behandla pa olika satt, men inte att bota (Wagner et al.,
2006). Tyvarr ger inte ASIT tillfredsstallande resultat vid insektsoverkénslighet
(Barbet et al., 1990), vilket kan bero pa att rent salivpeptidallergen annu inte finns
att tillga for ASIT-terapi.

For att kunna undvika allergen och for att komponera lamplig ASIT ar det viktigt
att identifiera vilka specifika allergener som ingar i patogenesen for den berdrda
patienten. En IDT bor goras sa smart- och besvarsfri som mojligt for patient och
praktiserande veterindr, varfor sedering och smartlindring ar onskvart. ldag utfors,
bade utomlands och i Sverige, regelmassigt IDT under sedering med eller utan
smartlindring. Inga tidigare studier har utrett huruvida sedering paverkar resultatet
vid IDT hos hést.

Syftet med denna studie &r att utvdrdera huruvida premedicinering med sederande
detomidin (Cepesedan®) i kombination med smartlindrande butorfanol
(Butador®) paverkar resultatet vid intradermaltest utfort pa friska hastar.

INTRADERMALTESTENS MEKANISM OCH UTFORANDE

Amnen som kroppen traffat pa tidigare har stimulerat immunférsvarets B-celler
att bilda olika typer av antikroppar med varierande lokalisation i vavnaderna. Alla
immunokompetenta  individer  producerar  antikroppar, &ven  kallade
immunoglobuliner (1g), varav de flesta som produceras ar immunoglobulin G
(IgG). Utover 1gG produceras bland annat immunoglobulin E (IgE).
Antikropparna skall skydda kroppen fran skadliga amnen genom att binda till
amnet. Darefter kan komplexet destrueras och utsondras fran kroppen. Hos
individer som lider av dverkanslighet kan dock IgE och till viss del &ven en
sérskild sorts 1gG (1gG(T)) istallet vara sjukdomsutlésande (Wagner et al., 2006).

IgE faster till receptorer med hog affinitet (a-kedjan i FceRI) i ytan pd mastceller i
vavnader och basofiler i cirkulationen. Mastceller och basofiler innehaller
inflammatoriska mediatorer och vasoaktiva substanser, t.ex. histamin,
leukotriener, prostaglandiner och cytokiner. Allergen som korsbinder till IgE pa
dessa effektorceller orsakar déarmed degranulering och frisattning av cellernas
innehall, vilket startar en inflammatorisk process.

Vid IDT injiceras flertalet kanda allergen i huden, vanligen pa halsen eller 6ver
bogbladet. Om hudens mastceller har allergenspecifika IgE pa sin yta, som
korresponderar med injicerade allergen, orsakar bindning mellan allergen och IgE
att cellen frisatter vasoaktiva och proinflammatoriska &mnen. Resultatet blir ett
lokalt 6dem och en rodnad. Odembildningen &r palpabel och métbar.
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Foérutom allergen injiceras dven negativ samt positiv kontroll. Som negativ
kontroll anvénds ofta fysikaliskt isoton koksaltldsning (NaCl 0,9%) eller den
fosfatbuffrade vétska som anvands till spadning av allergen (Wagner et al., 2006).
Den negativa kontrollen skall endast representera storleken pa kvaddel som
normalt bildas da en viss mangd vatska utan irriterande egenskaper injiceras
intradermalt.

Den sakraste och vanligaste forekommande positiva kontrollen ar Histamin. Vissa
anser att koncentrationen av Histamin bor uppga till 0,001% (= 1:100.000 =
0,00001mg/ml) (Shipstone et al., 1999; Scott et al., 2001; Jose-Cunilleras et al.,
2001) medan Histamin 0,005mg/ml &r den rekommenderade koncentrationen
enligt Wong et al., (2005a).

HN
<\Nl/\NH

Figurl. Histamin struktur (fran http://en.wikipedia.org/wiki/File:Histamine.png)

2

Histamin verkar lokalt pd karlen. Genom kontraktion av karlendotel, samtidigt
som karlens glatta muskulatur relaxerar, lacker plasma ut fran karlen till
omgivande vavnad och skapar ett ¢dem, synligt och palpabelt i form av en
kvaddel (Wong et al., 2005a). Bildning av en kvaddel vid histamininjektion visar
darmed hudens omedelbara svar pa aktivering av histaminreceptorer, utan
paverkan av degranulerade mastceller eller forekomst av leukocyter (Shipstone et
al., 1999).

IDT avlases objektivt (métning av kvaddlarnas diameter) och/eller subjektivt
(uppskattning av reaktionsintensitet i form av kvaddelstorlek, induration i huden
och eventuellt synlig rodnad) efter 15-30 minuter (omedelbara reaktioner), fyra
timmar (sena reaktioner) och ibland efter 24 timmar (fordrojda reaktioner).

Det finns inga faststallda riktlinjer eller kriterier for hur en reaktion subjektivt
klassas som positiv eller negativ, men konventionellt anvands en gradskala O till 3
eller 4. Grad 0 motsvarar da en storlek och ett utseende som ar lik den negativa
kontrollen medan grad 4 motsvarar den positiva kontrollen. Grad 2 motsvarar
halften mellan negativ och positiv kontroll. Allt 6ver grad 2 ses enligt detta
system som positiva (Hillier & DeBoer, 2001).

For att objektivt bestdmma huruvida en kvaddel utgdr en negativ eller positiv
reaktion krévs att ett grdnsvérde mellan positiv och negativ kontroll berdknas.
Grénsvérdet berdknas enligt foljande formel:

medeldiameter (mm) for Histamin + medeldiameter (mm) fér Natriumklorid
2

For varje kvaddel som uppstatt efter injicerat allergen berdknas den
genomsnittliga diametern (mm) av tva vinkelrata matningar. Kvaddlarnas
genomsnittliga diametrar jamférs med det for individen berdknade grénsvérdet.


http://en.wikipedia.org/wiki/File:Histamine.png�

En kvaddel med en genomsnittlig diameter Overstigande detta gransvarde
definieras ddrmed som en positiv reaktion.

En studie utford av Jose-Cunielleras et al. (2001) pavisar att storst sensitivitet och
specificitet sags vid avlasning fyra timmar efter injicering av allergen. Har gar
dock asikterna isar da Lebis et al (2002) kom fram till att reaktioner skall avlasas
en timme efter injicering av allergen och anser att senare avldsningar ej &r
palitliga. Den mest utbredda uppfattningen ar dock att avlasning bor ske 15-30
minuter samt fyra timmar efter injektion.

Falskt positiva reaktioner kan bland annat bero pa allergenextrakt som &ven
innehaller irriterande amnen, for hog allergenkoncentration eller en hos individen
subklinisk kanslighet. Baxter och Vogelnest (2007) anser dock att subklinisk
kanslighet ej skall beaktas som en ’falskt positiv’ reaktion. Aven falskt negativa
reaktioner forekommer, ofta beroende pa felaktig teknik, for Iag
allergenkoncentration eller val av fel allergen.

Utifran tester gjorda pa hund har faststéllts att testreaktiviteten framfor allt
paverkas av injiceringsteknik, extraktets styrka och mangd. De fa publicerade
undersokningar som &r gjorda pa hundar som statt under behandling med
ldkemedel har visat att antihistamin och kortison kan hindra testreaktivitet och
orsaka falskt negativt resultat vid IDT (Barbet & Halliwell, 1989; Rivierre et al.,
2000). Dessa erfarenheter gar att extrapolera att gélla aven for hast. Inga exakta
tidsgranser har faststallts men forhallningen ar att dessa typer av lakemedel maste
sattas ut i god tid fore utférandet av en IDT. Rekommendationerna ar att
antihistamin satts ut minst 10 dygn fore test (Hillier & DeBoer, 2001).
Korttidsverkande kortisontabletter och utvartes kortisonbehandling bor sattas ut 3-
4 veckor fore test, medan langtidsverkande kortisoninjektioner bor sattas ut minst
8 veckor fore en IDT (Scott et al., 2001). Aven genetiska faktorer sdsom ras och
farg kan paverka utfallet (Lebis et al., 2002), likasa om IDT utforts alltfor lang tid
efter patientens allergena hogsasong da halten IgE kan vara alltfor lag for
detektion (Hillier & DeBoer, 2001). Andra lakemedel och substanser som kan
minska testreaktiviteten ar, dven dessa utifran studier pa hund, progesteron, B-
adrenerga agonister, bronkodilaterande medel och teofyllin. Daremot har varken
ketokonazol eller endogent kortisolpaslag utlost av stress visat nagra negativa
effekter pa IDT hos hund. (Hillier & DeBoer, 2001; Scott et al., 2001). Langvarig
utfodring (>50 veckor) med essentiella fettsyror har visats kunna minska
hudreaktiviteten hos vissa individer vid studier pa hund (Bond et al., 1993).

Da IDT utforts pa hund har enskilda och kombinationer av sederande och sévande
medel uppvisat olika paverkan pa utfallet av IDT (tabell 1).



Tabell 1. Inverkan av sederande och sévande medel pa hudreaktivitet vid IDT hos
hund (efter Hillier och DeBoer, 2001)

Paverkar ej hudreaktivitet Minskar hudreaktivitet
xylazine hydrochlorid oxymorphon
medetomidin ketamin/diazepam
tiletamin/zolazepam acepromazin

thiamylal propofol

halothan

isofluran

methoxyfluran

Det sederande medlet medetomidin som anvands pa hund anvénds inte till hast.
Istéllet anvands detomidin, vilken har en mycket lagre a,-adrenoceptor selektivitet
och darmed orsakar en lagre grad av ataxi an vad medetomidin gor (Mason,
2004).

Detomidin

Den sederande och analgetiska substansen detomidin anvands pa hast (samt
notkreatur) och ar val beskriven i litteraturen. Detomidin &r en ay-adrenoceptor-
agonist som verkar genom att aktivera ay-katekolaminreceptorer vilket ger en
negativ feedback som minskar produktionen av excitatoriska neurotransmittorer
som t ex noradrenalin. Darigenom ses den huvudsakliga inverkan pa CNS som
sedering, analgesi och minskat sympatiskt svar medan perifert ses
vasokonstriktion och minskad insulinfrisattning.

Den kemiska formeln ar 4-(2,3-Dimetylbensyl)imidazol med strukturen:
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Figur 2. Detomidin struktur (fran www.fass.se)

Vi anvéande i detta forsok Cepesedan vet. (injektionsvatska, 16sning 10 mg/ml,
Scanvet). Tillverkarens rekommenderade dos till hastar i gott allmantillstand ar
0,01-0,08mg/kg intravendst eller intramuskulért. Enligt litteraturen ar dock
rekommenderad dos 0,02-0,04mg/kg intravendst (Merck & Co., Inc., 2005).
Effekt erhalls inom 3-5 minuter, med full effekt runt 15-30 minuter efter injektion.
Durationen kan vara upp till tre timmar. Bade duration och verkningsdjup &r
dosberoende.



Overgéende biverkningar som ses vid hoga doseringar innefattar sankt
hjartfrekvens dar AV-block kan férekomma och initialt férhojt blodtryck som
snabbt sjunker till normalt eller ndgot subnormalt. Darutover ses sankt
andningsfrekvens, resta harstran (piloerektion), 6kad urinavgang (diures) och mild
svettning. Detomidin metaboliseras huvudsakligen i levern och dess metaboliter
utsondras i urin och avforing. Behandlade djur far ingen slaktkarens.

Butorfanol

Den smartlindrande substansen butorfanol (butorfanol tartrate) anvéands pa flera
djurslag och &r val beskrivet i litteraturen. Butorfanol ar en syntetisk opioid som
verkar centralnervést med agonistisk verkan pad p-opioidreceptorer och
antagonistisk verkan pa x-opioidreceptorer. Stimulering av dessa receptorer ger en
intracellular hdmning av adenylatcyklas vilket stdnger kalciumjonkanaler och
Oppnar kaliumjonkanaler i cellmembranet. Detta leder till en hyperpolarisering av
cellmembranet och hammar darmed aktionspotentialen for Overforing i
ascenderande smartvagar.

Den kemiska formeln é&r 17-cyklobutylometylomorfinian-3,14-diol med
strukturen:

Figur 3. Butorfanol struktur (frén www.wikipedia.org)

Butorfanol anvands som del i premedicinering vid enklare ingrepp och
undersokningar pa hast men dven enskilt som analgetisk behandling vid olika
typer av smarttillstand, bland annat kolik (Boatwright et al., 1996).

Effekt erhalls inom 2-5 minuter, med full effekt runt 15-30 minuter efter injektion.
Durationen beror pa invididens metabolism med genomsnitt runt en timme men
kan vara upp till tva timmar. Butorfanol verkar synergiskt med ap-agonister vilket
leder till en 6kad sederande effekt.

Vi anvande i detta forsok Butador vet. (injektionsvatska, l6sning 10 mg/ml,
Vetoquinol). Tillverkarens rekommenderade dos &r 0,025mg/kg vid intravends
administrering nér det kombineras med detomidine. Dosrekommendationen skiljer
sig nér butorfanol kombineras med andra o,-agonister. Butorfanol metaboliseras i
levern och de tva inaktiva metaboliterna utsondras i urin och avforing.

Biverkningar som kan uppstd i samband med administration av butorfanol &r
kortvarig ataxi, lindring sedering och nedsatt tarmmotilitet. | kombination med as.-
agonister kan dock den negativa effekten pa tarmens motilitet forstarkas.
Butorfanol har i sig minimal nedsattande verkan pa karl samt hjart- och
andningsfrekvens men kan forstirka o-agonisters negativa effekter. Behandlade
djur far ingen slaktkarens.


http://www.fass.se/LIF/produktfakta/produkt_dokumentval.jsp?NplID=20070807000019&DocTypeID=4&ProductName=Butador%20vet.�
http://www.fass.se/LIF/produktfakta/produkt_dokumentval.jsp?NplID=20070807000019&DocTypeID=4&ProductName=Butador%20vet.�
http://en.wikipedia.org/wiki/File:Butorphanol.png�

MATERIAL OCH METODER

Hastar

Till studien anvéandes atta (N=8) friska forsokshastar av rasen varmblodstravare
tillhorande Institutionen for kliniska vetenskaper, SLU, Uppsala. Gruppen bestar
av tva stycken vallacker (nn=2) och sex stycken ston (n=6), mellan 5-18 ar
gamla. Alla héstar fodras med ho forutom ”Coppelia” som utfodras med hosilage
pa grund av tidigare hosta vid utfodring med ho. "Coppelia” uppvisar inga
respiratoriska problem vid forsoken. Alla héstar tillskottutfodras med havre och
betfor, dessutom far ”Dina” lucern da hon inte tycker sa mycket om betfor.

Inklusionskriterium: Kliniskt friska hastar utan symptom pa allergiska hudbesvar
sedan tidigare eller vid tidpunkten for forsoket. Héastarna fick ej uppvisa
respiratoriska problem vid tidpunkten for forsoket. Hastarna fick inte vara
behandlade med antihistamin, kortikosteroider eller smaértlindrande medel de
senaste fyra veckorna fore forsoket.

Lokal

Hastarna togs in fran sina grashagar av de vana hastskatarna pa Institutionen for
Obstetrik och Gynekologi (OG) vid SLU. Sedering och forsok pa héastarna
utfordes parvis i héastarnas egna boxar. Tvangsspilta fanns att tillga, men denna
behovde inte brukas. Mellan avlasningarna och efter forsoket fick hastarna vila i
sina egna boxar. De sederade hastarna fick ata da de var helt vakna. Underlaget i
samtliga boxar utgjordes av halm.

Metod

Studien utférdes i en crossover design vid tva tillfallen med sex veckors intervall.
Studien har erhallit godkannande fran forsoksdjursetiska namnden (diarienummer
C180/9).

Atta friska hastar vagdes individuellt till narmsta tiotal kilogram. Fyra héstar
(Grupp A) sederades intraventst med en mangd sedativum och analgetikum
beraknat efter individuell vikt och fyra hastar (Grupp B) utgjorde kontroller utan
sedering.

Sederingen utgjordes av detomidin 0,01 mg kg! (Cepesedan vet.,
Injektionsvétska, 16sning 10 mg/ml, Scanvet) i kombination med butorfanol 0,01
mg kg™ (Butador vet., Injektionsvatska, 16sning 10 mg/ml, Vetoquinol).

Lateralt pa halsen rakades mothars ett ca 10x10 cm stort omrade med klippskar nr
40. Pa huden markerades stodpunkter for injektionerna, ca 25mm isar, med svart
filtpenna.

Intradermalt injicerades 0,05ml av positiva kontroller (histamin 0,1mg ml™,
0,05mg ml™, 0,025mg ml™ ), negativ kontroll (NaCl 0,9%) samt 16st olika
testallergen (tabell 2).

Testavlasning (kvaddelstorlek och konsistens) utfordes efter 15 minuter, 30
minuter samt efter 4 och 24 timmar. Efter en sex veckors wash-out period
upprepades proceduren med ombytt sederingsprotokoll (Grupp A osederad, Grupp
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B sederad). Parametern “rodnad” som normalt ingdr vid testavlasning pa andra
djurslag an hast utgar da det inte gar att avlasa pa hastarnas starkt pigmenterade
hud.

Tabell 2. IDT-schema 6ver ingaende 16 allergen (Artuvetrin®), 1 negativ samt 3
positiva kontroller

1. Dermatophagoides farinae Dammkvalster
2. Tyrophagus putrescentiae } Forradskvalster
3. Acarus siro
4, Lepidoglyphus destructor Hokvalster
5. Gréaspollenmix
6. Ogréasmix 1
7. Timotej (Phleum pratense) Grés
8. Rajgras (Lolium)
Q. Grabo (Artemisa vulgaris)
10. Hassel (Corylus avellana) }

. Pollen
11. Tall (Pinus)
12. Havre (Avena satira) o
13. Raps (Brassica napus) } Fodoamne
14. Alternaria alternata
15. Cladosporium } Mdogelsvamp
16. Aspergillus
17. NaCl 0,9% Neg. kontroll
18. Histamin (0,1mg/ml)
19. Histamin (0,05mg/ml) Pos. kontroll
20. Histamin (0,025mg/ml)

Kvaddlarnas storlek, hudreaktivitetsgraden, avlastes genom att héjd och bredd
mattes i millimeter med ett skjutmatt. De flesta kvaddlarna var av elliptisk form
snarare an rund varfor en genomsnittlig diameter berdknades genom att berékna
medelvérdet av hojd och bredd pa respektive kvaddel.
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Kvaddlarnas induration (hardhet/konsistens och distinktion) graderades enligt:
0 = ingen palpabel reaktion

0/+ = mycket flack reaktion med diffust avgransade kanter

+ = lindrig palpabel reaktion med diffust avgransade kanter

++ = kraftig palpabel reaktion med diffust avgransade kanter

+++ = kraftig palpabel reaktion av samma grad som Histaminkontrollen med
tydligt avgransade kanter

Reaktioner med graderingen +, ++ och +++ ansags positiva.

Statistisk metod

Som statistiska metoder anvandes chi-2 (for kategoriska variabler) samt t-test (for
normalfordelade variabler). Da antalet hastar var sa fa kan det ge lite missvisade
men &nda trendvisande resultat. Kruskal-Wallis (for icke-normalfordelade
variabler) anvandes till arbetsvillkorspoangen.

RESULTAT

Beteende hos hasten

De flesta av de sederade hastarna stod lugnt i sina boxar under forsékens
utférande. De flesta av de osederade hastarna visade endast lindrigt obehag av de
nalstick och injektioner som intradermaltestet innebar. Endast en osederad hast
behtévde bremsas vid forsta forsoket och ingen i andra forsoket. Vart att notera ar
dock att hastarna som medverkar i forsoket &r vél hanterade och vana vid
injektioner vilket innebér att de kanske inte uppvisar lika hoggradigt avvarjande
beteenden som en patienthast.

For att enkelt kunna jamféra forutsattningarna for att utféra IDT pa sederade
hastar mot osederade hdastar mattes tre arbetsvillkorsparametrar; veterindrens
arbetssituation, hastens injektionsreaktion och héastens hanterbarhet. Hastarnas
individuella arbetsvillkorspoédng ar redovisade i tabell 3.

1. Veterinar arbetssituation (VA), dvs. mojlighet att genomfoéra IDT pa ett
tillforlitligt, ofarligt sétt bedémdes enligt en tregradig podngskala:

3=Bra

2= Acceptabel
1= Dalig
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2. Hastens injektionsreaktion (HI) bedémdes enligt en tregradig poangskala:

3= Ingen
2= Besvarad, rycker i huden
1= Kraftig reaktion, star ej stilla

3. Héstens hanterbarhet (HH), beddmdes enligt en fyrgradig poéngskala:

3=Bra

2= Star ej stilla, men gar att hantera utan tvangsatgarder
1= Brems krévs

0= Brems samt tvangsspilta kravs

Forsokets utférande bedomdes och poangsattes enligt ovanstaende parametrar.
Podngen summeras darefter for varje hast. Maximal podang ar 9. Graderingen
mojliggor darmed en jamforelse for arbetsvillkoren for bade veterinar och hast
mellan sederade och osederade hastar under en IDT.

9= Utmarkt
7-8= Bra
5-6= Acceptabel
3-4= Olamplig

Tabell 3. Skillnaden i arbetsvillkor for veterinar och hast mellan sederade och
osederade hastar vid utférande IDT. Delpoang (VA, HI, HH) samt sammanlagda
hanteringspoang for varje hast (Osederad respektive Sederad)

Hast VA HI HH Osederad VA HI HH Sederad
Coppelia 2 1 1 4 3 3 3 9
Santa Girl 3 2 2 7 3 3 3 9
Tanga 3 2 2 7 3 3 3 9
Julia 3 2 2 7 3 2 3 8
Silence 2 2 2 6 3 2 2 7
Mermaid 3 2 2 7 3 2 2 7
Mick 3 3 3 9 3 3 3 9
Dina 3 2 3 8 3 2 2 7
GENOMSNITT: 6,875 8,125

Genomsnittet visar fordelen med att utfora IDT pa sederade hastar da dessa
generellt fick hogre poéang, dock utan signifikant skillnad.
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Vitala parametrar

Alla héastar uppvisade normala vitala parametrar vid bada forsoken. Vitala
parametrar bedémdes genom auskultation av hjarta och lungor samt utseende pa
slemhinnor. Blodtryck och syreméttnad mattes ej. De vitala parametrarna var
stabila under genomforandet av bada forsoken.

Biverkningar

De eventuella komplikationer som kunde uppstd vid forsoken var
hematombildning och tromboflebit efter intravends injektion. Inga komplikationer
uppstod.

En hast, "Mick”, blev s& pass trétt av den viktanpassade dosen Cepesedan och
Butador att han gick ner pa carpus, ena benet, mitt under forséket men reste sig
omedelbart och stod darefter normalt under resterande delen av forsoket.

En hast, "Dina”, ryckte mer med halsen vid varje injektion i sederat tillstand till
skillnad fran i osederat tillstand.

Positiva och negativa kontroller

Den omedelbara hudreaktivitetsgraden, 15 minuter efter intradermal injektion av
de tre olika histaminspadningarna, uppgick till en diameter av minst 10,5mm och
max 21mm. Samtliga héstar uppvisade induration 3+ for de tva starkaste
spadningarna (0,Img/ml och 0,05mg/ml) och 2+ eller 3+ for den lagsta
spadningen (0,025mg/ml). Kvaddlarnas storlek var stabila under forsta timmen.
Efter 4 timmar hade 17% av histaminreaktionerna normaliserats medan de 6vriga
holls relativt konstanta i storlek men med betydligt lagre grad av induration. Cirka
8% av histaminkvaddlarna kvarstod i bade storlek och induration vid avlasning
efter 4 timmar. Efter 24 timmar var samtliga hudreaktioner efter histamininjektion
normaliserade.

Samtliga hastar hade 15 minuter efter intradermal injektion av NaCl 0,9% en
hudreaktivitetsgrad mellan 7-9 mm och induration 0.
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Figur 4. Vid objektiv matning av kvaddlarna uppgar diametern pa den mest koncentrerade positiva
kontrollen (Histamin 0,1mg/ml), hos de flesta av forsokshastarna, till minst dubbla diametern av den
negativa kontrollen (NaCl) oavsett om héstarna ar osederade (Coppelia, Santa Girl, Tanga, Julia) eller
sederade (Silence, Mermaid, Mick, Dina).
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Den subjektiva bedémningen att den hdgsta histaminkoncentrationens positiva
reaktion motsvarar minst dubbla kvaddelstorleken for den negativa kontrollen
Overensstdmde val med motsvarande uppmatta objektiva varden for alla hastarna
(figur 4).

Repeterbarheten av reaktionerna for histamin samt NaCl var goda for alla atta
hastarna vilket framgar av figur 5.
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Figur 5. Repeterbarheten for de atta hastarna 15 minuter efter injektion av positiva och negativa kontroller
samt 15 minuter efter upprepad injektion efter sex veckors wash-out.

Allergena hudreaktioner

Sammanfattningsvis uppvisade ingen av hastarna helt negativa hudreaktioner
varken som sederade eller osederade.

Samtliga hastar uppvisade positiv reaktion pa kvalster D.farinae och
T.putrescentiae vid minst ett av de totalt atta avlasningstillfallena. Alla hastar
utom en (7/8 héastar) reagerade vid nagot tillfalle positivt pa kvalster A.siro, dock
med lag induration (1+) for alla utom tva, "Mermaid” (2+) och “Tanga” (3+).
Tva av hastarna, "Tanga” och “Julia”, uppvisade dven kraftiga omedelbara
hudreaktioner med kraftig induration (2+ eller 3+) for kvalster L.destructor.
Reaktionerna kvarstod upp till avlasningen efter 4 timmar men var helt utplanade
efter 24 timmar. Ovriga allergener gav endast liten hudreaktivitet och laggradig
induration (0, O/+ eller +).

Specifika fynd redovisas under respektive typ av reaktion nedan.

Omedelbara reaktioner

| detta forsok avlastes de omedelbara reaktionerna efter bade 15 minuter och 30
minuter. Normalt racker det med en avlasning for att fa en uppfattning om de
omedelbara reaktionernas omfattning. Vart att notera &r att det var fler hastar som
uppvisade positiva reaktioner for alla fyra kvalster vid 30 minuter (34/64
kvalsteravlasningar) an vid 15 minuter (29/64 kvalsteravlasningar).

Samtliga hastar uppvisar en eller flera omedelbara reaktioner pa kvalster, vilket
ses tydligt i figur 6. Alla hastar utom en, “Coppelia”, uppvisar vid nagot av
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testtillfallena omedelbar reaktion pa D.farinae. "Coppelia” visar dock sen reaktion
for D.farinae bade i sederat och osederat tillstand, likt Ovriga hastar. De
omedelbara reaktionerna med kraftigast induration (2+ och 3+) 6verensstamde val

vid upprepning mellan sederade och osederade hastarna.

En hast, "Coppelia”, fick en positiv omedelbar reaktion med kraftig induration
(3+) pa graspollenmix i osederat tillstand, men var helt negativ for graspollenmix

i sederat tillstand.

Signifikant skillnad av kvaddelstorlek sags for hassel vid avlasning 15 minuter
efter injektion (p=0,04) mellan sederade och osederade. Denna skillnad orsakades
av endast tva hastar, "Mermaid” och ”Silence” som bada visade storre
kvaddelstorlek som sederade. Signifikant skillnad av kvaddelstorlek sags for raps
vid avlasning 30 minuter efter injektion (p=0,01) mellan sederade och osederade.
Inget av dessa tva allergens avlasningar kunde dock tolkas som positiva reaktioner
da respektive kvaddeldiameter understeg det berdknade positiva gransvardet hos
bada hastar. Tva allergen uppvisade kvaddelstorlekar som gransade till signifikant
skillnad mellan sederade och osederade. Dessa tva utgjordes av ograsmix 1
(p=0,06) och grabo (p=0,06) vid avlasning 15 minuter efter injektion. Inte heller
dessa kunde tolkas som positiva reaktioner for nagon av hastarna.

Ingen signifikant skillnad av induration sags for nagot av allergenen mellan
sederade och osederade vid avlasning 15 minuter eller 30 minuter efter injektion.

Repeterbarheten var god mellan de tva testtillfallena (bilagal).
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4. Lepidoglyphus destr

5. Graspollenmix

6. Ograsmix 1

7. Timotej (Phleum...

8. Rajgras (Lolium)

. Grabo (Artemisa vulgaris)

0. Hassel (Corylus avellana

11. Tall (Pinus)

12. Havre (Avena satira)

13. Raps (Brassica napus)

14. Alternaria alternata

15. Cladosporium

16. Aspergillus

17. NaCl 0,9%

18. Histamin (0,1mg/ml)
19. Histamin (0,05mg/ml)
20. Histamin (0,025mg/ml)

== 0Osederad 7 okt
Sederad 7 okt

== Osederad 26 nov

=3=Sederad 26 nov

Figur 6. Kvaddlarnas genomsnittliga storlek (mm) vid objektiv méatning med skjutmatt 15minuter efter
iniicerina av alleraen och kontroller.
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Sena reaktioner

Flertalet allergener gav visst utslag hos bade osederade och sederade hastar 4
timmar efter injektion. Férutom D.farinae var rajgras den allergen som gav utslag
hos flest antal hastar efter 4 timmar, utan foregaende eller senare utslag. Rajgras
gav dock endast en lindrig palpabel (+) sen hudreaktion hos 6 hastar da de var
sederade och likasa hos 7 hastar da de var osederade (figur 7).

Ingen signifikant skillnad av induration eller kvaddelstorlek sags dock for nagot
av allergenen mellan sederade och osederade vid avlasning 4 timmar efter
injektion.
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Figur 7. Hudreaktivitet vid 4 timmar, osederade jamfoért med sederade.

Fordrojda reaktioner

Inget allergen inducerade positiv reaktion 24 timmar efter injektion oavsett
tidigare reaktion vid 15 minuter, 30 minuter eller 4 timmar.
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DISKUSSION

| forsokets inledande fas var det okant om de tva forsoken éver huvud taget skulle
resultera i nagra positiva allergenreaktioner. Darfor anvandes tre olika spadningar
av den positiva kontrollen histamin vid forsoken. Darmed etablerades mgjligheten
att se en paverkan dven for svagare reaktioner till foljd av en lagre
histaminkoncentration. Samtidigt kunde histaminreaktioner av full styrka avlésas
som vanligt. Vi ville alltsa se att dven svagare reaktioner kunde ses med sedering
likvéal som utan sedering. Vi fick dock i bada forsoken spontana allergenreaktioner
som gick bra att lasa av.

Orsaken till varfor s& manga hastar uppvisar hudreaktivitet for kvalster kan
majligen finnas i det faktum att de alla star pa halm, en miljo som lampar sig val
for kvalster. Darmed antas hastarna, som inte visat nagra symptom pa sjukdom
men som uppvisar hudreaktivitet, exponerats for allergenet och ar troligen
desensibiliserade. En annan majlighet ar att hastarna har en 1ag sensibilitet for
kvalster vilket innebér att det krdvs en hog “dos” for att ge kliniska symtom.
Denna higa dos kanske enbart uppnas vid injektion av allergenet intrakutant.

En annan tankbar orsak till att alla héstar reagerade positivt pa
kvalsterallergenerna kan vara att extrakten har alltfér hdg allergenkoncentration.
Hoga allergenkoncentrationer har i tidigare studier resulterat i falskt positiva
reaktioner (Lebis et al., 2002; Baxter & Vogelnest, 2007). | studien utférd av
Baxter och Vogelnest (2007) testades totalt 27 allergen i olika koncentrationer,
déribland kvalstren D.farinae, T.putrescentiae, L.destructor och A.siro. Syftet
med studien var att bestdmma troskelvarden for allergen som vanligen anvands i
IDT. Studien kunde ej faststalla exakt troskelvarde for D.farinae da dver 10% av
hastarna visade positiva reaktioner &ven for den Il4gsta koncentrationen.
Ytterligare studier bor dock utforas for att konfirmera och kontrollera dessa fynd
och finna lampliga koncentrationer.

Enligt Lebis (2002) reagerar aldre héstar betydligt starkare an yngre héstar mot
D.farinae, i var studie, med litet underlag, kunde inte detta styrkas. Kon skall gj
paverka utfallet av intradermaltest. Lebis (2002) kom aven fram till hastar har
betydligt storre hudreaktivitet jamfort med ponnyer, vilket i studien tolkades som
att ponnyer har mindre kénslig hud. | 6vrigt skall inte hastens ras ha betydelse,
men daremot kan hastens farg inverka pa hudreaktivitetsgraden. Fuxar skall enligt
studien reagera mer mot D.farinae &n gra, svarta eller bruna hastar. Hansyn till
farg har inte tagits i var studie.

| detta forsok avlastes de omedelbara reaktionerna efter bade 15 minuter och 30
minuter. Normalt racker det med en avlasning for att fa en uppfattning om de
omedelbara reaktionernas omfattning. | var studie uppvisade dock fler hastar
positiva reaktioner for kvalster vid 30 minuter &n vid 15 minuter. Detta kan
eventuellt ha betydelse for vid vilken tidpunkt veterindren bor vélja att avlasa
framtida test. Viktigast ar dock att veterindren dr konsekvent med vid vilken
tidpunkt omedelbara reaktioner avlases sa att ett bra personligt referensbibliotek
etableras. Fler studier for att bestdmma optimal tidpunkt for avlasning av
omedelbara reaktioner kan vara nodvéandigt, men forst efter att lampliga
allergenkoncentrationer faststallts.
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Ingen signifikant skillnad av induration sags for nagot av allergenen mellan
sederade och osederade vid nagon av avlasningarna. De enda signifikanta
skillnaderna mellan sederade och osederade forelag for kvaddelstorlek av
allergenen raps vid avlasning 30 minuter efter injektion (p=0,01) och hassel vid
avlasning 15 minuter efter injektion (p=0,04). For dessa tva allergen visade alla de
sederade hastarna storre kvaddlar, men indurationen var dock mycket lag (0) for
bada varfor betydelsen och darmed signifikansen kan ifrdgasattas. Den
signifikanta skillnaden i kvaddelstorlek for raps vid avlasning efter 30 minuter
kan bero pad en snabbare minskning av kvaddeldiametern hos de osederade
hastarna jamfért med de sederade héstarna.

Tva allergener uppvisade kvaddelstorlekar som gransade till signifikant skillnad
mellan sederade och osederade. Dessa tva utgjordes av ograsmix 1 (p=0,06) och
grdbo (p=0,06) vid avlasning 15 minuter efter injektion. Aven for dessa tva
allergener visade de sederade héastarna storre kvaddlar, dock ej dver det positiva
gransvardet. Indurationen var aven for dessa allergen mycket lag (0). Inga vidare
slutsatser kan dras av detta resultat.

Alla hastar utom en, ”Dina”, var mer latthanterade och fick hogre
arbetsvillkorspoang da de var sederade jamfort med nar de var osederade. De
ryckningar i halsen som ”Dina” uppvisade kan mgjligen forklaras som ofrivilliga
reflexer som inte slackts av sederingen. Uppmarksamheten kunde i osederat
tillstand avledas fran sticken genom annan stimulans, t ex kliande pa huvudet,
varvid reflexerna kunde dvervinnas av medvetna reaktioner vilket inte & mojligt
pa en sederad hast.

Det laga antalet hastar gor att studien kan ifragasattas. Sjalvklart skulle ett storre
antal djur, och da garna patienter i klinisk verksamhet, gora studien mer
rattvisande. Pa grund av examensarbetets storlek var ett 6kat antal djur ej mojligt.

I bedémningen av arbetsvillkoren sags ingen signifikant skillnad i poang mellan
sederade och osederade héstar. | forsoket anvandes dock universitetets egna
forsokshastar. Dessa hastar ar valuppfostrade, trygga och vana att bli hanterade av
frammande personer, att utsattas for pafrestande situationer och att bli mer eller
mindre stuckna med nalar. Hastarna i forsoket fick dven vara i sin egna trygga
hemmiljo. Patienthastar & andra sidan ar dock i en mer utsatt situation. De blir
stressade av transport och ny miljé pa kliniken, vilket kan géra dem mindre
hanterbara. Patienthédstar uppvisar ibland aven skilda beteenden jamfért med
forsokshastar, de kan till exempel vara radda for man, kvinnor, veterinarer eller
beroring vilket bidrar till stressen och hanteringssvarigheter. Stressade djur har en
tendens att svara bade langsammare och till en lagre grad pa given sedering vilket
adven det forsvarar for ett korrekt utforande av en IDT. Onskvart ur alla synvinklar
skulle vara att utfora testet i lugn och ro hemma. Eftersom testet tar fyra timmar
innan sista avlasningen sker &r det praktiskt genomférbart men ofta en ekonomisk
omojlighet att utfora IDT i hastens hemmiljo.

Endast en hast, "Coppelia” reagerade med kraftig kvaddelreaktion och induration
(3+) pa graspollenmix i osederat tillstand, dock helt negativ i sederat tillstand.
Detta kan mdjligen forklaras av att hon tidigare visat hosta vid utfodring med ho.
Vid det testtillfallet da hon var osederad, stod hon i en box dar det fanns ho
liggande. Denna enstaka men tydliga reaktion pekar pa att det hos denna hést kan
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finnas en association mellan respiratoriska symtom och IgE-reaktivitet. Detta
enstaka fynd dr dock svart att utvdardera da det kan ha rért sig om en
kontaminering av irritant vid detta testtillfalle.

Vid utférande av IDT ar det lampligt, bade med tanke pa hastens valbefinnande
och med hansyn till veterinar arbetssituation och sékerhet, att sedera hasten. Da
ingen signifikant skillnad pa hudreaktivitet sags vid forsoket mellan sederade och
osederade hastar, kan detta starkt rekommenderas till for vrigt friska hastar.

Vidare forskning

Mer forskning kravs pa ett storre antal hastar, helst i normal miljo pa klinik. Testet
skulle kunna utforas bade pa friska och allergiska hastar, var for sig eller ihop.
Om tillrackligt manga hastar anvands behéver en crossover design inte anvandas.
For att fa ett rimligt antal méatvarden da antalet hastar dramatiskt 6kar kan det
eventuellt vara nodvandigt att dra ned pa antalet allergener som injiceras.
Inriktning kan t.ex. goras pa de allergen som i detta forsck gav kraftigast och flest
reaktioner, dvs. damm- och férradskvalster.

Rekommendation

Slutsatserna av detta mindre omfattande forsok ar att sederingen ej paverkar
hudreaktivitetstestet, varfér en majoritet av patienter som ska géra IDT bor
sederas for att oka sakerhet och forbattra arbetsforhallandet for veterindren och
minska obehaget for hasten.

Take home message

For er egen arbetssituation och héstens omsorg — sedera mera!
TACK

Vi vill tacka Intervet/ScheringPloughAnimalHealth for tillhandahallandet av de
test allergen, Artuvetrin®, som anvants i detta forsok.

Vi vill dven tacka stallpersonalen som pa ett utmarkt satt tar hand om hastarna vid

Institutionen for Kliniska vetenskaper och darmed underlattat utférandet av
intradermaltesten i detta forsok.
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BILAGA 1

Repeterbarheten av reaktionerna (medelvarde av sederade samt osederade) vid de tva testtillfallena, 15 minuter efter injektion.
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