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SAMMANFATTNING

Anstrangande fysisk aktivitet kan orsaka sjukdomar i magsacken hos hundar och ar ett valként
fenomen dven hos atleter av andra arter sasom hastar och méanniskor. Det ar framforallt
magslemhinnan som drabbas vilket visar sig som magkatarr och magsar och syndromet
benamns EIGD (Exercise-Induced Gastric Disease). Magkatarr och magsar ar komplexa och
multifaktoriella problem som kan orsakas av ett flertal olika faktorer, dar fysisk aktivitet &r en
av dem. Magsacken producerar magsaft for att kunna bearbeta fodan och producerar samtidigt
en rad olika &mnen for att skydda sig mot de kemiska och mekaniska skador den utsétts for.
Om balansen mellan de skadliga och skyddande faktorerna rubbas kan skador pa
magslemhinnan uppsta. Den senaste hypotesen for patogenensen vid EIGD foreslar att
ihallande hypertermi pa grund av anstrangande fysisk aktivitet ar en majlig initierande faktor.
Teorin bakom &r att hypertermi paverkar magsacksepitelets tight-junctions sa att magsaft kan
diffundera in och orsaka vavnadsskada. Hypotesen &r dock obekraftad och patogenesen vid
EIGD &r annu okand. I litteraturen diskuteras olika mojliga orsaker och kanske ar det sa att flera
olika faktorer synergistiskt bidrar till skador pd magslemhinnan vid anstrangande fysisk
aktivitet.

Nar det géller vilken typ av fysisk aktivitet som Okar risken foér EIGD sa har man sett att det
kravs en viss niva av intensitet och varaktighet for att utveckla sjukdom. Det &r dock svart att
saga var gransen gar. Studier har till storsta delen utforts pa langdistans-sladhundar i Alaska
men en farsk studie pa hundar som utfor 5-dagars militart sokarbete har visat att dven de &r en
riskgrupp. Prevalensen for EIGD hos de bada populationerna dr hdg och studierna visade att 83
% av militarens sékhundar och runt 50 % av sladhundarna utvecklar kliniskt signifikanta skador
pa magslemhinnan vid anstrangande fysisk aktivitet. Det finns begransad information om vilka
andra typer av anstrangande fysisk aktivitet som kan orsaka EIGD for hundpopulationen i stort.

Sjukdomsforloppet ar oftast subkliniskt, men kan ge symtom som inappetens och krakningar.
Magsar har dven orsakat dodsfall under langdistanstavlingar vilket gor EIGD till ett komplicerat
och allvarligt problem. Diagnosen stélls med gastroskopi och skadorna graderas utifran hur
allvarliga och omfattande de ar, fran nagra fa missfargningar pa magslemhinnan till blédande
ulcerationer och hundarna kan vara symtomfria oavsett svarighetsgrad.

For att forebygga och behandla EIGD rekommenderas profylaktisk behandling med
syrahdmmande ldkemedel for alla individer som utfor riskaktiviteter, eftersom man omajligt
kan veta vilka som kommer utveckla klinisk sjukdom. Behandlingen har visat sig effektiv vid
noggrann administrering men reducerar inte risken for EIGD till 100% och har forknippats med
biverkningar i form av diarré. Mer studier behovs for att 6ka kunskaperna om patogenesen,
samt béattre kunna forebygga klinisk sjukdom.

Fragestéllningar som legat till grund for den hir litteraturstudien ar: “hur kan fysisk aktivitet
orsaka skador pa magslemhinnan hos hundar” och “hur kan man foérebygga eller behandla
problemet?”



SUMMARY

Exercise-Induced Gastric Disease is well-recognized in canine athletes as well as other athletes
such as human marathon competitors and performance horses. Sustained strenuous exercise has
been shown to induce changes in the gastric mucosa and cause diseases such as gastritis and
gastric ulcers.

The stomach produces gastric juice in order to process food, and will also produce a variety of
substances to protect itself against the chemical and mechanical damage it is exposed to. If the
balance between the aggressive and protective factors is disturbed, disruption of the gastric
mucosal barrier may occur, leading to gastric mucosal damage. The cause of EIGD is unknown
and gastritis and gastric ulcers are multifactorial diseases. Perhaps, several different factors
synergistically contribute to damage of the gastric mucosa during sustained strenuous exercise.
The latest hypothesis regarding the pathogenesis of EIGD suggests that persistent hyperthermia
due to sustained strenuous exercise is a possible initiating factor. Researchers hypothesize that
hyperthermia affects the tight junctions of the stomach epithelium so that acid fluid can diffuse
into the tissue and cause damage.

Most of the studies on EIGD have been conducted on long-distance sled dogs in Alaska and
has shown that approximately 50% of the dogs will develop clinically significant gastric lesions
during typical racing conditions. Most of the affected dogs are subclinical but EIGD has also
been associated with unexpected death during long-distance sled dog races, which is making it
a difficult and important problem for working dogs. A recent study has shown that dogs
performing routine military deployment activities also develop EIGD after prolonged exercise.
This indicate that different types of working dogs may be at risk for EIGD. More studies are
needed to determine which type of activities and which other populations of athletic dogs that
will be in risk for EIGD.

To prevent and treat EIGD, prophylactic treatment with antacids is recommended for all
individuals who perform risk activities, as it is impossible to know who will develop clinical
disease. The treatment has proven effective but does not reduce the risk of EIGD to 100% and
has been associated with adverse side effects in the form of diarrhea. More studies in the field
are needed to increase the knowledge about the pathogenesis behind the EIGD and to better
prevent clinical disease.

The aim of this literature study was to answer the queries: "How can exercise cause damage to
the gastric mucosa in dogs" and "how can you prevent or treat the syndrome?"



INLEDNING

Alla hundar kan drabbas av magkatarr och magsar oavsett ras och alder och oftast beror det pa
behandling med ulcerogena lakemedel sasom NSAID’s eller att hunden atit nagot olampligt,
men det kan ocksa uppsta sekundart till olika underliggande sjukdomar (Washabau & Day
2013). For sladhundar ar en vanlig orsak anstréngande fysisk aktivitet och syndromet bendmns
EIGD (Exercise-Induced Gastric Disease) i den engelsksprakiga litteraturen (Davis &
Williamson 2016). | en studie av Davis et al. (2014) har det dven visat sig att militarens
sokhundar l6per stor risk att utveckla EIGD under 5-dagars sokinsatser (Davis et al., 2014).

Sladhundar ar hart arbetande atleter och precis som for tavlande hastar och manniskor som utfor
nagon typ av ihallande anstrangande fysisk aktivitet sa har de en benagenhet att utveckla EIGD.
Den forsta studien som bekraftade detta utfordes vid langdistanstavlingen Iditarod ar 2000 och
da visade det sig att 35% av sladhundarna hade skador pa magslemhinnan 5 dagar efter tavling.
Aret darpa utfordes en andra studie vid samma tavling och man uppmatte prevalensen till 48,5%
hos de hundar som gick i mal (Davis et al., 2003a).

Diagnosen stélls med gastroskopi och i de flesta studierna graderas de makroskopiska
lesionerna (skadorna) fran 0-3 dar grad 2-3 raknas som Kliniskt signifikanta lesioner (skador
som &r kliniskt relevanta) (Davis et al., 2016).

O=inga synliga lesioner

1= mindre an 6 omraden med blddningar i submucosa men inga skador pa mucosa

2= fler an 6 omraden med blédningar i submucosa eller 1 omrade med blédande ulceration
3= flera omraden med blodande ulcerationer

Syftet med litteraturstudien har varit att undersoka sambandet mellan fysisk aktivitet och
sjukdomar i magsacken sasom magkatarr och magsar, hos arbetande hundar. Fragestallningar
som legat till grund for studien ir: “hur kan fysisk aktivitet orsaka skador pa magslemhinnan
hos hundar” och ’hur kan man forebygga eller behandla problemet?”

MATERIAL OCH METOD

Sokning av vetenskapliga artiklar har gjorts i databaserna Web of Science & PubMed med
sOkorden: exercise-induced gastritis, sled dog OR dog AND exercise AND gastrit* OR ulcer*.
Jag har anvént mig av relevanta artiklars litteraturlistor for att finna ytterligare litteratur i &mnet
och utdver vetenskapliga artiklar har hemsidor samt textbocker inom gastroenterologi och
veterindarmedicinsk fysiologi anvénts.



LITTERATURSTUDIE

Magséackens anatomi, histologi & fysiologi

Funktionell anatomi

Magsdckens huvudsakliga uppgifter ar att lagra och bearbeta stora mangder foda for att
optimera och underlétta vidare nedbrytning och nédringsupptag i tarmarna. Bearbetningen sker
mekaniskt och kemiskt med hjalp av muskelkontraktioner och magsaft och regleras neurogent
och hormonellt, framforallt genom olika feedbackmekanismer. Magsacken ligger strax bakom
diafragman och kan delas in i 4 omraden; cardia, fundus, corpus och pylorus. Cardia ar hos
hundar ett litet omrade déar esophagus mynnar i magsacken och innehaller en sfinkter som
forhindrar reflux av maginnehall till esophagus. Fundus och proximala delen av corpus har
framforallt till uppgift att lagra fodan medan distala delen av corpus bearbetar foédan med
muskelkontraktioner och magsaft. Pylorus innehaller pylorussfinktern som medverkar vid
regleringen av magsackstomningen till duodenum (Sjaastad et al., 2010).

Histologi

Magséacksvaggen bestar av fyra lager: mucosa, submucosa, tunica muscularis och serosa.
Mucosan (slemhinnan) linjerar magsacken in mot lumen och utgdrs av ytepitel och
kortelkryptor som bestar av ett enskiktat cylinderepitel, samt kortlar, bindvav och ett tunt
muskellager (muscularis mucosae) som gor att slemhinnan veckar sig nar magsécken ar tom.
Submucosan ligger under mucosan och innehaller bindvav, fettvav blodkarl och nervplexus.
Darefter kommer tunica muscularis som bestar av tre lager muskler, varav ett inre snedstallt,
ett cirkulart och ett yttre longitudinellt, samt ett myenteriskt nervplexus. Det fjarde lagret ar
serosan som bestar av mesotel och bindvav (Eurell & Frappier 2006).

Magslemhinnan

Magslemhinnans kortlar bestar av fyra typer av sekretoriska celler; mukdsa halsceller,
parietalceller, huvudceller och endokrina celler som tillsammans producerar magsaften. De
mukdsa halscellerna producerar mucus och lipas och fungerar hogst troligen dven som
stamceller som kan differentiera ut till olika typer av celler i slemhinnan. Parietalcellerna
producerar saltsyra (HCI) och intrinsic factor som behdvs for upptag av vitamin B12,
Huvudcellerna producerar pepsinogen som &r en prekursor till det proteolytiska enzymet pepsin
och de endokrina cellerna utgdrs framforallt av G-celler som producerar gastrin och
enterochromaffina celler (ECL) som producerar histamin (Sjaastad et al., 2010).

Magsaften

En hund som véager 25 kg kan producera upp till 1 liter magsaft/dygn vilket i huvudsak sker
under de forsta 3 timmarna efter fédointag. Inhibering av magsaftsproduktionen sker framforallt
vid ett lagt pH i magsacken, samt via signaler fran duodenum néar kymus natt dit.
Feedbackmekanismen ar framforallt viktig for att motverka onormalt héga saltsyranivaer och
skyddar magslemhinnan fran att utveckla magsar. (Sjaastad et al., 2010).

Saltsyran
Saltsyrans (HCI) viktigaste uppgifter ar att sonderdela fodan till en trogflytande massa som
kallas kymus, att avdoda patogena mikroorganismer samt att sanka pH i magsacken sa att

pepsinogen kan omvandlas till pepsin o vara verksamt. Parietalcellerna har receptorer for
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acetylkolin (ACh), gastrin och histamin, vilka tillsammans medverkar till saltsyraproduktionen.
Frisattningen av ACh stimuleras dels via vagusnerven av sinnesintryck sasom lukt, syn och
smak av mat och dels via dilatation av magsécken efter intag av foda. Gastrin stimuleras efter
intag av foda vid nedbrytningen av proteiner, men aven av Ach och hégt pH i magsécken.
Histaminsekretionen stimuleras av ACh och gastrin. Efter matintag ar produktionen av HCI
som hogst och beror pa samtidig stimulering av ACh, gastrin och histamin (Sjaastad et al.,
2010).

Slemhinnebarriaren

Magséckens slemhinnebarriér &r en fysisk och kemisk forsvarsmekanism som ska skydda
magslemhinnan mot de mekaniska och kemiska skador den utsatts for. Barridren utgors av ett
intakt epitel med tight junctions, skyddande slemlager, hogt blodfléde, bikarbonatsekretion,
hydrofoba fosfolipider och snabb cellregeneration (Guilford et al., 1996).

Slemlagret utgors av en glykoproteingel som faster till epitelcellerna och som skyddar
slemhinnan mot mekaniska skador och skadliga molekyler, saésom HCI och pepsin. Slemlagret
bildar en pH gradient mot magséackslumen genom att fanga upp bikarbonatjoner som
neutraliserar syran och sanker pH nérmast epitelcellerna. Slemhinnans rikliga blodférsérjning
ar en viktig egenskap, som framforallt verkar for att leverera bikarbonat till slemskiktet och att
fora bort skadliga &mnen. Prostaglandiner har en avgorande roll for slemhinnebarridren da de
stimulerar blodflodet, slem- och bikarbonat sekretionen, samt medverkar i cellregenerationen
hos epitelcellerna (Guilford et al., 1996; Steiner 2007).

Epitelbarridren ar en central del i barridrfunktionen med intercelluldra tight junctions,
intracellulart bikarbonat, hydrofoba fosfolipider och jonpumpar i cellmembranet. Den
kontrollerar transporten av molekyler genom slemhinnan och utgor ett effektivt skydd mot
tillbakadiffussion av vatejoner. Slemhinnans formaga till snabb sjalvlakning ar en annan viktig
forsvarsmekanism som framforallt paverkas av olika tillvaxtfaktorer. Epitelcellerna fornyar sig
snabbt och det tar ca 3 dagar for ytepitelet, 1 vecka for de mukdsa halscellerna och lite langre
tid for 6vriga kortelceller att fornya sig. Ytliga skador kan lakas pa en halvtimme genom att
narliggande celler migrerar déver basalmembranet och tacker skadan. Djupare skador tar langre
tid och kraver en mer omfattande lakeprocess med inflammation och proliferation av
stamcellerna. Epitelregenerationen hammas av lagt pH men framjas av ett skyddande slemlager
som Okar vid stimuli fran skadad vavnad och som tillsammans med bikarbonat skapar en
optimal mikromiljo for lakning (Guilford et al., 1996).

Patofysiologi

Ett flertal olika faktorer kan paverka slemhinnebarridrens skyddsformaga och leda till skador
pa magslemhinnan. Om skyddsférmagan blir nedsatt far HCI, pepsin och lipaser fran
magsackslumen mojlighet att diffundera in i vdvnaden och orsaka inflammation och
vavnadsskada genom en kaskad av patologiska héndelser. Ytliga skador laker vanligtvis inom
ett par timmar fran dess uppkomst men om slemhinnan inte klarar av att reparera skadan sa kan
det leda till magsar som i sin tur ofta kraver veckor for att repareras (Guilford et al., 1996). De
mest omnamnda patofysiologiska mekanismerna for magsar inom veterinarmedicinen ar
minskat blodfldde till magslemhinnan, minskning av prostaglandiner, 6kad syrasekretion och
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forlust av tight junctions pa grund av inflammation eller neoplastisk infiltration (Washabau &
Day 2013).

Magkatarr

Magkatarr ar en benamning pa gastrit som betyder inflammation i magslemhinnan och é&r ett
vanligt tillstand hos sallskapshundar. Magkatarr kan delas in i akut eller kronisk magkatarr
beroende pa hur lange inflammationen pagatt och symtomen ar vanligen krékningar (Washabau
& Day 2013).

Magsar

Magsar definieras som en skada i magsacksvaggen. Ytliga skador i mucosan som inte bryter
igenom lamina mucosae muscularis kallas erosioner och djupare sar som gar ner till
submucosan eller lamina muscularis propria kallas ulcerationer. Djupa ulcerationer kan skada
blodkérlen som finns i den underliggande vavnaden och orsaka livshotande blédningar samt
bukhinneinflammation genom ruptur av magséacksvaggen. Magsar ar en multifaktoriell
sjukdom och vanliga orsaker bland sallskapshundar & NSAIDs, mastcellstumdrer som
utsondrar histamin samt priméra tumorer i magsacken. Den kliniska bilden varierar och det
vanligaste symtomet &r krakningar, men vid komplikationer som blédning och perforation av
bukvaggen ses dven buksmartor, anemi och blodiga diarréer och krékningar (Washabau & Day
2013).

Diagnostik & behandling

Gastroskopi anvands for att diagnostisera skador pa magslemhinnan och med hjélp av biopsier
och blodprover kan man fa information om bakomliggande orsaker. Gastroskopi utférs under
anestesi och innebér att man via matstrupen underséker magslemhinnan med ett endoskop
utrustat med kamera. Man far pad sa satt information om slemhinnans makroskopiska
forandringar och kan dven spela in undersékningen for senare bedémning. Biopsier kan ge
information om de mikroskopiska férandringarna i magslemhinnan, vilket ar viktigt eftersom
inte alla skador ar makroskopiskt synliga. Biopsierna tas i kanten av lesionerna eller fran en
makroskopiskt normal del av magslemhinnan for att undvika perforering och att sekundara
forandringar vid skadorna ska maskera underliggande forandringar. Behandlingen gar ut pa att
eliminera grundorsaken, aterstalla normal vatske-, elektrolyt- och syra-basbalans, samt skydda
magslemhinnan med hjélp av syrah&mmande ldkemedel och ldkemedel som framjar
slemhinnans skyddsmekanismer (Washabau & Day 2013)

Exercise-Induced Gastric Disease

Anstrangande fysisk aktivitet kan orsaka skador pa magslemhinnan hos hundar och studier har
visat att prevalensen ar hog for saval sladhundar som militarens sékhundar. Davis &
Williamson (2016) skriver i sin reviewartikel “Gastritis and Gastric Ulcers in Working Dogs”
att det mest frustrerande med EIGD &r att majoriteten av de drabbade hundarna &r subkliniska
och hanvisar till det faktum att alla endoskopistudier som gjorts pa sladhundar har utforts pa till
synes kliniskt normala individer som just fullfoljt anstrangande sladhundstévlingar. Forfattarna
skriver aven att sladhundarnas energibehov ar enormt och att de under en langdistanstavling
forbrukar ca 8000-12000 kcal/dag samt omsatter ca 5 liter vatten/dag. Sjukdomar i magsécken



som paverkar viljan att dta och dricka samt framkallar krakning och regurgitation kan darfor
snabbt orsaka nedsatt prestationsférmaga och dehydrering (Davis & Williamson, 2016).

Tabell 1 &r en sammanstallning av prevalensen for kliniskt signifikanta lesioner hos hundar som
utfort olika typer av anstrangande fysisk aktivitet. Studierna har bekraftat en hdg prevalens
bland sladhundar som deltar i langdistanstavlingar, samt for militarens sokhundar och att
kliniskt signifikanta skador pa magslemhinnan kan uppsta redan efter en dags anstrangande
fysisk aktivitet (160 km).

Tabell 1. Sammanstéllning av prevalensen for kliniskt signifikanta lesioner (grad 2-3) hos
obehandlade sladhundar

Andel med Antal med

. . Totalt
Klinisk Klinisk . . .
. |.n.|s : . |.n.|s : antal Typ av aktivitet Distans Studie
signifikanta  signifikanta hundar
lesioner lesioner
) - (Davis et
0, *
35% 10 38 Sladhundstéavling 1770 km al., 2003a)
i} . (Davis et
0, *
47% 34 70 Sladhundstéavling 1770 km al., 2003a)
(Williamson
69% 11 16 Sladhundstévling 530 km et. al.,
2010)
" i (Williamson
% 4 ladh 160 k
50% 8 Sladhundsstudie 60 km et al., 2007)
. . (Davis et
0,
66% 4 6 Sladhundsstudie 480 km al., 2006)
. - (Davis et
0, *
39% 7 18 Sladhundstéavling 1770 km al., 2005)
e (Davis et
0,
84% 5 6 Militér sokinsats Ca 150 km al., 2014)

* Langdistanstavlingen Iditarod gér i Alaska och &r en av vérldens langsta sladhundstavlingar pd 1770 km med
éver 1000 deltagande hundar varje ar och tar for de flesta teamen 9-12 dagar att genomfora (Dennis et al., 2008)

En viktig anledning till att man studerat EIGD pa hund &r att skador pa magslemhinnan varit en
Overrepresenterad faktor vid dodsfall under sladhundstévlingar. Dennis et al. (2008) undersokte
dddsorsakerna bland sladhundar som tévlat Iditarod och sammanstéllde data i en retrospektiv
studie for aren 1994-2006. De hundar som ingick i studien hade avlidit under eller strax efter
tavlingen nér de fortfarande var under tavlingsveterindrernas ansvar. Det visade sig att 23 av
totalt ca 15600 tavlande hundar avlidit under aren som gatt och vid obduktion sag man att de
vanligaste dodsorsakerna var aspiration av maginnehall (n=6), aspirationspneumoni (n=3) samt
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anemi eller hypovolemisk chock pa grund av blodférlust orsakat av magsar (n=3). Vanliga fynd
bland dodsfallen var gastrit (n=10), magsar (n=8) och aspirationspneumoni (n=8). Sjukdomarna
I magsécken var predisponerande for krékningar och uppstétningar och dérigenom aspiration
av maginnehall som enligt forfattarna utéver lunginflammation &ven kan orsaka
luftvagsobstruktion, andningsstillestand och forandrad hjartrytm genom paverkan pa
vagusnerven, samt anafylaktisk eller septisk chock (Dennis et al., 2008).

Magslemhinnan aterhamtar sig vid vila. Royer et al. (2008) undersokte slemhinnan pa
sladhundar som sprungit 560 km och sag att makroskopiska skador som var kliniskt signifikanta
lakte pa 4 dagar, se tabell 2. Dag 4 hade 3 av 6 hundar dock fortfarande lesioner av grad 1 (gj
klinisk signifikanta). Biopsierna visade att epitelet foljde samma aterhamtningsménster som de
makroskopiska férandringarna men att underliggande lamina propria fortfarande uppvisade
inflammation efter 9 dagar (Royer et al., 2008).

Tabell 2. Tid for lakning av lesioner pa magslemhinnan hos sladhundar som sprungit 560 km
(Royer et al., 2008).

Antal Andel med kliniskt Antal med kliniskt Totalt antal
timmar signifikanta lesioner signifikanta lesioner hundar
24 5% 4 7
48 14% 1 7
96 0% 0 6

Predisponerande faktorer

Fergestad et al. (2016) har undersokt om serumkoncentrationen for gastrin, kortisol och c-
reaktivt protein (CRP) 6kar hos sladhundar vid langdistanstavling. Parametrarna ar intressanta
da kortisol och gastrin ar mojliga bidragande orsaker till EIGD och CRP ar en méjlig indikator
pa inflammation i magslemhinnan. Studien utfordes pa 65 sladhundar som deltog i det 600 km
langa “Femundlopet” i Norge 2013 och omfattade bade hundar som avbrot och fullféljde loppet.
Blodprover togs under tidig traningssasong samt efter avslutad tavling och visade att alla hundar
som deltog i langdistanstavlingen hade en signifikant 6kning av serumkoncentrationen for
gastrin, kortisol och CRP efter tavling jamfort med prover tagna under tidig trdningssasong
(Fergestad et al., 2016).

Under Iditarod 2003 undersokte Davis et al. (2005) om permeabiliteten i magséck och tarm
okar hos hundar som deltar i langdistanstavlingar. 54 hundar undersoktes innan tavling men
endast 18 gick i mal och fick delta i studien. Hundarna undersoktes med gastroskopi och fick
l&mna blod- och urinprov 1 vecka fore och 24 timmar efter tavling. De fick inta en sockerldsning
med sukros, laktulos och rhamnos som &r kdnda markdrer for permeabilitet i magsack och tarm
och 4-6 timmar efter togs prover for att méata koncentrationen i plasma och urin. Provsvaren
visade en signifikant 6kning av markoren for permeabilitet i tarmslemhinnan (kvoten for
laktulos/rhamnos), men inte for permeabiliteten i magslemhinnan (sukros) efter tavling.
Gastroskopiresultaten visade att ingen av de 54 hundarna hade skador pa magslemhinnan innan
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tavling men att 11 av 18 hundar som gick i mal hade skador pa magslemhinnan, varav 7 av
dessa beddmdes ha kliniskt signifikanta skador.

| en studie som utfordes samtidigt som den ovan beskrivna undersokte Royer et al. (2005)
sambanden mellan skador pa magslemhinnan, permeabilitet i mag-/tarmslemhinnan samt fysisk
och oxidativ stress. Proverna togs som ovan beskrivet men analyserades dven for markorer for
fysiologisk stress (kortisol) och oxidativ stress (isoprostan). Provsvaren visade en signifikant
okning av koncentrationen for kortisol men inte for isoprostan och nédr de jamférdes med
parametrarna for permeabilitet i mag-/tarmslemhinnan sa fanns det ingen korrelation mellan
kortisol och intestinal permeabilitet som var de parametrar som Okat efter tavlingen. Vid
jamforelse med gastroskopiresultaten sag man att kortisolnivaerna var hogre hos hundar med
skador pa magslemhinnan, men studien kunde inte faststalla om sambandet var kausalt eller for
den delen om den 6kade kortisolnivan var orsak till skadorna eller en effekt av dem (Royer et
al., 2005).

Davis et al. (2006) visade i en studie att 6kad permeabilitet och skador pa magslemhinnan
uppstar redan efter 160 km men att skadorna inte forvarras vid 6kad distans. Studien baserades
pa 42 sladhundar som under 5 manader utfort typisk traning infor langdistanstavlingar, vilket
motsvarar ungefar 80 km/dag 3-4 dagar/vecka. Hundarna delades in i en kontrollgrupp (n=6)
med tranade hundar som inte fick utféra nagon aktivitet och en experimentgrupp (n=36) med
tranade hundar som fick springa distanser pa 160-800 km fordelat pa 160 km/dag med etapper
pa 80 km och 6 timmar vila emellan. Hundarna underséktes med gastroskopi och fick lamna
blod- och avféringsprov for att mata permeabiliteten i mag-/tarmslemhinnan efter avslutad
aktivitet. Vid jamforelse med kontrollgruppen visade experimentgruppen en 6kning av saval de
makroskopiska lesionerna pa magslemhinnan som markdren fér magslemhinnans permeabilitet
(sukros) vilket syntes redan efter 160 km. Prevalensen for kliniskt signifikanta skador pa
magslemhinnan lag mellan 33-66% for distanserna 160-800 km och var enligt forfattarna dven
jamfdrbara med tidigare uppmatta prevalenser for distansen 1770 km (Davis et al., 2006).

Tabell 3. Sammanstallning av prevalensen for kliniskt signifikanta lesioner (grad 2-3) samt for
totala antalet lesioner (grad 1-3) hos obehandlade sladhundar vid olika distanser i en studie
av Davis et al. (2006)

Andel med Antal med

Winiskt  Totalandel  Kliniskt O aM@l o ttantal
C . e g med Distans
signifikanta  med lesioner signifikanta lesioner hundar
lesioner lesioner
40% 80% 4 8 10 800 km
50% 100% 3 6 6 640 km
66% 83% 4 5 6 480 km
33% 50% 2 3 6 320 km
33% 100% 2 6 6 160 km




| samma studie undersokte Ritchey et al. (2010) biopsier fran hundarnas magslemhinna och sag
att de mikroskopiska skadorna inte heller 6kade i svarighetsgrad eller prevalens vid 6kad
distans. Inflammationen i vavnaden sag snarare ut att minska med okad distans, om an ej
statistiskt signifikant. Biopsierna visade utbredd apoptos och en typ av kronisk mononuklear
inflammation med ett unikt inflammationsménster som skulle kunna tyda pa en
immunmedierad patologi. Helicobacter spp aterfanns i flera av vavnadsproverna men
korrelerade inte med svarighetsgraden pa skadorna (Ritchey et al., 2010). Hos ménniskor anses
Helicobacter pylori vara den huvudsakliga anledningen till magkatarr och magsar men hos
hundar har man inte kunnat bevisa ett sadant samband (Washabau & Day 2013).

Det har aven utforts studier pa andra typer av arbetande hundar (Davis et al., 2014, 2016). Mot
bakgrunden av att amerikanska militdrens sokhundar uppvisat problem med inappetens och
viktforlust under tjanstgoringar i Afghanistan utfordes en gastroskopistudie under likvérdiga
forhallanden i USA. Det visade sig att prevalensen for Kliniskt signifikanta skador pa
magslemhinnan var sa hog som 84% efter 5 dagars sokinsats och att svarighetsgraden pa
lesionerna var hogre an det som rapporterats for sladhundar (Davis et al., 2014). Gastroskopi
utfordes pa 6 hundar bade fore och efter arbete med s6kuppdrag i 5 dagar och varje dag utfordes
ett sokpass pa 9-10 timmar med 10 minuter vila varje timme i en omgivningstemperatur pa 21-
29 grader och luftfuktighet pa 58-73%. Hundarna utrustades med gps tracker for att mata hur
langt de sprang och de rérde sig i snitt 31 km per dag vilket ar korta distanser jamfért med
langdistanssladhundar som springer 167-200 km/dag. Gastroskopin visade att 67% hade skador
pa magslemhinnan innan sokarbetet, varav 17% var kliniskt signifikanta. Efter sokinsatsen hade
samtliga hundar skador pa slemhinnan, varav 84% hade kliniskt signifikanta skador av grad 3.
Rektaltemperaturen mattes fore arbetspasset och regelbundet under dagen och hundarna
uppvisade en traningsinducerad hypertermi med temperaturer pa 40-42 °C vilket ar
motsvarande det som uppmatts hos sladhundar under tavling (Davis et al., 2014).

I en annan studie dar man undersokte apporterande hundar under jaktprovslika forhallanden,
visade det sig daremot inte finnas ndgon forhojd risk for EIGD. Apporteringsproven
genomfordes pa 10 labradorer som utforde ett flertal efterfoljande apporteringar som kastats pa
ett avstand pa 137, 230, 320 och 137 m. Totalt sprang hundarna drygt 5 km under ca 30 minuter
uppdelade pa 3 set med 1 timmes mellanrum dér varje set varade i 6-8 minuter och innebar en
sammanlagd stracka pa ca 1,6 km. Hundarna forvantades springa med maximal hastighet under
apporteringarna och beroende pa omgivningens temperatur och luftfuktighet dven utveckla
hypertermi i olika grad under dessa. De undersoktes med gastroskopi fore och 24 timmar efter
aktivitet och 4 hundar fick uteslutas ur studien pa grund av for mycket maginnehall. Resultaten
visade att 2 av 10 hade skador (grad 1, j kliniskt signifikanta) pa magslemhinnan innan aktivitet
och att 4 av 6 hade skador pa magslemhinnan efter aktivitet, varav 1 hade kliniskt signifikanta
skador. Studien visade pa en 6kning i lesionernas svarighetsgrad men skadorna var ej kliniskt
signifikanta forutom hos en hund och apporteringsprov ansags darmed inte innebara en 6kad
risk for hundarna att utveckla klinisk sjukdom (Davis et al., 2016).

Behandling

Behandling av EIGD é&r framforallt profylaktisk och skiljer sig fran behandling av magsar

orsakade av andra faktorer &n fysisk aktivitet genom att man inte tar bort grundorsaken (Davis

& Williamson 2016). Rutinmassig administrering av syrahdmmande ldkemedel &r den
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huvudsakliga behandlingsmetoden och ett flertal studier med varierande resultat har gjorts i
syfte att hitta en effektiv behandling (Davis et al., 2003b; Williamson et al., 2007, 2010).
Studierna har visat att noggrann administrering av protonpumpshammaren Omeprazol &r den
effektivaste metoden och rutinméssig administrering rekommenderas for att forebygga EIGD
hos sladhundar vid tréaning och tavling (Williamson et al., 2010). Syrahdmmande lakemedel &r
sedan nagra ar tilloaka godkéanda vid tavling, men sarskild blankett for undantag fran
dopinglistan krévs enligt International Federation of Sleddog Sports (IFSS) (International
Federation of Sleddog Sports, 2017). Flera stora tavlingsorganisationer i saval Norden som
Alaska rekommenderar profylaktisk behandling vid tavling (Finnmarkslepet, 2017a;
Femundlgpet, 2017; Iditarod Trail Committee Inc, 2017a; Yukon Quest International, 2017,
Vitenskapskomiteen for mattrygghet, 2017).

Forsta studien med syrahdmmande lakemedel utférdes under Iditarod 2002 och visade att en
daglig dos av Omeprazol under tavlingen minskade svarighetsgraderna pa lesionerna men
forhindrade dem inte helt (Davis et al., 2003b). Gastroskopi utfordes pa 46 hundar efter avslutad
tavling och omfattade bade hundar som avbrot och fullféljde loppet. Halften av hundarna fick
behandling med Omeprazol och hélften fick placebo och utgjorde kontrollgruppen. En
jamforelse av gastroskopiresultaten mellan grupperna visade att svarighetsgraden pa lesionerna
var lagre for de behandlade hundarna @n de obehandlade. Tyvarr visade det sig aven att
frekvensen av diarré, som &r ett vanligt problem bland sladhundar 6kade fran 21% i den
obehandlade gruppen till 54% hos dem som fick behandling. Omeprazol &r en
protonpumpshammare som ar valdigt effektiv pa att minska saltsyraproduktionen i magsacken,
men &r ocksa valdigt syralabil och har dalig biotillganglighet tillsammans med foder, vilket &r
en stor nackdel ndr det kommer till behandling av sladhundar (Davis et al., 2003b). Dels
eftersom de maste ata regelbundet for att underhalla energibehovet och sallan har en tom
magsack, men ocksa for att medicinen inte kan ges tillsammans med mat (Williamson et al.,
2007).

Resultatet fran Omeprazolstudien var inte helt tillfredsstallande och bidrog till att studier dven
utfordes pa Famotidine som ar en histamin-2-receptor-antagonist och som har god
biotillganglighet tillsammans med foder (Williamson et al., 2007). Forsta studien utfordes pa
hundar som sprang 160 km och visade att Famotidine effektivt reducerade svarighetsgraden pa
lesionerna och inte gav nagra biverkningar i form av diarré. Prevalensen for lesionerna
minskade, men ej statistiskt signifikant vilket skulle kunna forklaras av ett litet antal deltagande
hundar (Williamson et al., 2007). | en uppféljande studie pa Famotidine utférd av Williamson
et al. (2010), fick hundarna springa 530 km och resultatet visade en signifikant sénkning av
prevalensen men inte av svarighetsgraden pa lesionerna och 3 av16 hundar hade blodande
magsar. Skillnaden i formagan att sanka svarighetsgraden pa lesionerna vid 530 km mot 160
km skulle enligt Williamson et al. (2010) kunna bero pa en storre stress eller att patofysologin
ser olika ut vid de olika distanserna.

Williamson et al. (2010) gjorde dven en jamforande studie mellan Famotidine och Omeprazol

och 48 hundar delades upp pa tre team dér 23 hundar fick omeprazol och 21 hundar Famotidine.

Hundarna fick springa en stracka pa 480 km, uppdelat pa 4 perioder om 7 timmar foljt av vila i

7 timmar och for att maximera upptaget av Omeprazol gav man det i slutet pa varje l6pperiod

och vantade 30 minuter innan utfodring. Famotidine gavs i hogre dos, uppdelad pa 2 ganger/dag
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for att se om det kunde ge béttre effekt an i tidigare studier. Hundarna undersoktes med
gastroskopi fore och efter avslutat experiment och det visade sig att 2 av 23 hundar som fick
Omeprazol och 7 av 21 som fick Famotidine hade kliniskt signifikanta skador pa
magslemhinnan efter avslutad aktivitet. Svarighetsgraden for lesionerna var lagre for
Omeprazol an for Famotidine dar 2 av hundarna hade blédande magsar efter aktivitet. Vid
gastroskopin fore aktivitet visade det sig att 3 av hundarna hade skador pa slemhinnan (grad 1
och 2). Alla 3 randomiserades till gruppen for Omeprazol och vid gastroskopin efter avslutad
aktivitet visade det sig att ingen av de 3 hade skador pa magslemhinnan. Studien visade att
Omeprazol vid noggrann administrering var overlagsen Famotidine bade pa att sianka
svarighetsgraden och prevalensen pa lesionerna se tabell 4 (Williamson et al., 2010).

Tabell 4. Sammanstallning 6ver prevalensen for Kkliniskt signifikanta lesioner (grad 2-3) i
behandlingsgrupp och kontrollgrupper i olika studier.

Andel med Antal med

.. .. Totalt
klinisk Klinisk . : .
. |_n_|st . |_n_|st antal  Typ av aktivitet Distans Studie
signifikanta signifikanta
. . hundar
lesioner lessioner
Behandlade* 43,8% 7 16  Sladhundstavling 530km (Williamson
iy 1 et. al.,
Obehandlade 68,8% 11 16  Sladhundstavling 530km 2010)
Behandlade** 8,7% 2 23 Sladhundsstudie  480km  (Williamson
) . et. al.,
Behandlade* 33% 7 21 Sladhundsstudie  480km
2010)
Behandlade* 12,5% 1 8 Sladhundsstudie  160km  (Williamson
y . et. al.,
Obehandlade 50% 4 8 Sladhundsstudie  160km 2007)

* Behandlad med Famotidine, ** Behandlad med Omeprazol

12



DISKUSSION

Litteraturstudien har haft som maél att svara pa fragorna “hur kan fysisk aktivitet orsaka skador
pa magslemhinnan hos hundar” och “’hur kan man forebygga eller behandla problemet?”

Sjukdomar i magslemhinnan sasom magkatarr och magsar ar komplexa och multifaktoriella
problem som kan orsakas av ett flertal olika faktorer, dér fysisk aktivitet &r en av dem. De
vanligast omnamnda patofysiologiska mekanismerna for magsar inom veterinarmedicinen &r
minskat blodfléde till magslemhinnan, minskning av prostaglandiner, 6kad syrasekretion och
forlust av tight junctions pa grund av inflammation eller neoplastisk infiltration (Washabau &
Day 2013).

De studier jag tagit del av har visat ett klart samband mellan fysisk aktivitet och skador pa
magslemhinnan hos hart arbetande hundar, men har inte kunnat ge svar pa vilka bakomliggande
sjukdomsmekanismer som orsakar syndromet. Studierna har &ven visat att forebyggande
behandling kan ske genom profylaktisk administrering av syrahdmmande lakemedel, men att
det inte reducerar sjukdomen till 100% samt forknippas med biverkningar i form av diarré.

Hittills har olika studier visat att serumkoncentrationerna for kortisol och gastrin samt
permeabiliteten i mag-/tarmkanalen okar vid anstrangande fysisk aktivitet, men det finns &nnu
inga studier som bekréaftar att sambanden mellan 6kningar av dessa parametrar och skador pa
magslemhinnan &r kausala. Sjukdomsmekanismerna vid EIGD har visat sig vara
svaridentifierade och kanske &r det sa att flera olika faktorer synergistiskt bidrar till skador pa
magslemhinnan vid anstrangande fysisk aktivitet.

Ett flertal hypoteser till EIGD har lyfts fram och diskuterats i litteraturen genom aren men har
varken kunnat bekréaftas eller dementeras och enligt Davis et al. (2016) ar det mycket som talar
for att hypertermi pa grund av anstrangande fysisk aktivitet &r en initierande faktor till EIGD.
Davis et al. (2014) forklarar mekanismen bakom hypertermi genom att hénvisa till tidigare
studier av Prosser et al. (2004) som visat att hypertermi kan 0ka permeabiliteten i mag-
tarmslemhinnan genom att reversibelt forsvaga epitelets tight junctions, vilket gor det mojligt
for magsyra att diffundera in och skada underliggande vavnad. Davis et al. (2016) skriver dock
att man inte kan bortse fran andra mojliga bidragande faktorer till EIGD sdsom skador pa
magslemhinnan pa grund av okade kortisolnivaer, visceral ischemi pa grund av omférdelning
av blodflodet vid fysisk aktivitet eller overproduktion av saltsyra pa grund av okad
serumkoncentration av gastrin (Davis et al., 2016).

Nar det galler vilken typ av fysisk aktivitet som Okar risken for EIGD sa har man sett att det
kravs en viss niva av intensitet och varaktighet for att utveckla sjukdom, men det ar svart att
saga var gransen gar. Davis et al. (2006) visade att skador pa magslemhinnan uppstar redan
efter 160 km men att skadorna inte forvérras vid 6kad distans. Forfattarna drog slutsatsen att
det inte finns nagot som tyder pa att skadorna forvérras i proportion eller relation till aktivitetens
varaktighet och stallde sig fragan; Om hundarna utvecklar skador redan forsta dagen vad ar det
da som gor att de inte forvarras under en 2-veckors tavling som Iditarod? (Davis et al., 2006).
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| en senare studie foreslar Davis et al. (2014) att risken for att utveckla EIGD snarare beror pa
vilken grad av ihdllande hypertermi som genereras vid den fysiska aktiviteten an dess intensitet
och varaktighet. Hypertermi har uppmatts hos saval sladhundar som militarens sokhundar som
ocksa i stor grad utvecklar EIGD (Davis et al., 2014). Apporteringsprov okar dock inte risken
for EIGD och Davis et al. (2016) resonerar att hundar som utfor apporteringsprov visserligen
utfor ett hogintensivt arbete, men uppnar troligtvis inte den grad av ihallande hypertermi som
sladhundar och militarens sokhundar utséatts for eftersom de far méjlighet att kyla av sig mellan
apporteringarna. | artikeln av Davis et al. (2016) framkommer det inte om man maétt
rektaltemperaturen under apporteringsproven, men att hundarna forvantades utveckla
hypertermi i olika grad under aktiviteten. Detta ar darfér nagot som behover undersokas vidare
innan ett samband kan visas.

Med undantag fran ovanstaende studier sa saknas det studier pa hundar som utfor andra typer
av anstrangande fysisk aktivitet. Darmed finns det begransad information om vilka typer av
anstrangande fysisk aktivitet som kan orsaka skador pa magslemhinnan fér hundpopulationen
i stort. Att kliniskt signifikanta skador uppstar redan efter en dags anstrangande fysisk aktivitet
samt att det drabbar hundar som arbetar i sa olika miljoer som sladhundar i Alaska och
militarens sokhundar i Afghanistan talar dock for att aven andra typer av hart arbetande hundar
kan utveckla EIGD (Dauvis et al., 2014).

Det skulle vara intressant att undersdka hur det ser ut bland andra populationer av arbetande
hundar som riskerar att utveckla EIGD, tillexempel vallhundar och olika typer av jakthundar
och tjanstehundar. Svarigheten ar att det krdavs gastroskopi for diagnos vilket bade é&r
komplicerat och dyrt. En enkatundersokning dar man efterfragar symtom sasom nedsatt aptit
och krakningar, samt uppgifter om kroppstemperaturen i anslutning till aktiviteten skulle kunna
vara en mgjlig borjan.

For att undersoka ett eventuellt samband mellan hypertermi och skador pa magslemhinnan
skulle det &ven vara intressant att jamfora kroppstemperaturer mellan hundar som utvecklar
skador pa slemhinnan och de som inte gor det. Nar det galler sladhundar utfor alla samma
aktivitet, springer i samma spann, ar ofta ndra slakt med varandra och far samma mat, anda &r
det en stor del som inte utvecklar EIGD. Davis & Williamson (2016) skriver dessutom att en
individ som diagnostiserats med EIGD ett ar kan vara fri nasta ar, vilket tyder pa att individuell
kanslighet inte &r en huvudsaklig faktor till sjukdomsutveckling.

For att forhindra och behandla EIGD rekommenderas profylaktisk behandling av alla individer
som utfor riskaktiviteter sasom langdistanstavlingar, eftersom man omajligt kan veta vilka som
kommer att utveckla klinisk sjukdom. Det mest uppenbara for att férhindra klinisk sjukdom &r
att inte utsatta hundarna for den grad av anstrangande fysisk aktivitet som orsakar EIGD, vilket
i praktiken kan vara svart att avgora och genomfora beroende pa typ av aktivitet. Forebyggande
atgarder skulle kunna vara att dra ner pa tempot, inte pressa hundarna lika hart sa att de far
mojlighet att aterhamta sig och om majligt forlagga aktiviteten till de svalare delarna pa dygnet.
Sarskilt vid varmare véader och vid hog luftfuktighet om hypertermi ar den bidragande orsaken.
Det ar dven viktigt att hundforarna ar uppmarksamma pa hundar som visar symtom och genast
later dem avbryta den fysiska aktiviteten.
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Om hypertermi pa grund av anstrangande fysisk aktivitet ar den huvudsakliga orsaken till EIGD
sa kanske det ar mojligt att utveckla en typ av preventiv atgard baserat pa maétning av
kroppstemperaturen som i kombination med en mobilapp och en sarskild algoritm tar h&dnsyn
till den individuella variationen och varnar nar den stiger utanfor det normala intervallet. Det
skulle gora det mojligt att identifiera de individer som ar i risk att utveckla EIGD och lata dem
avbryta den fysiska aktiviteten innan de utvecklar klinisk sjukdom. Mdgjligheten att ersatta
ldkemedel med teknik skulle férutom minskade kostnader dven utesluta biverkningar som
potentiellt kan paverka vélfard och prestationsférmaga for hundarna sasom diarré vid
behandling med Omeprazol.

Sammanfattningsvis har studier visat att anstrangande fysisk aktivitet kan orsaka skador pa
magslemhinnan hos hundar, men de bakomliggande mekanismerna &r svaridentifierade och
annu okanda. Studierna har framforallt utforts pa sladhundar men har &ven gjorts pa militarens
sokhundar och apporterande hundar under jaktprov. Profylaktisk behandling i form av
syrahdmmande lakemedel har visat sig vara effektivt, men reducerar inte sjukdomen till 100 %
och har éven forknippats med biverkningar i form av diarré. Slutligen &r studierna gallande
EIGD pa hund relativt fa och sma och mer studier behdvs for att cka kunskaperna om
patogenesen samt battre kunna foérebygga klinisk sjukdom.
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