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Sammanfattning

En av de vanligaste orsakerna till att sallskapskaniner &r i behov av veterinar-
medicinsk vard ar problem i munhalan. For att kunna genomfora kliniska undersok-
ningar och behandlingar i munhélan pa kaniner kréavs ofta generell anestesi. Den spe-
cifika anatomin och fysiologin hos kaniner kan gora anestesi till ett riskfyllt moment.
En vanligt férekommande anestesirelaterad komplikation ar hypoxemi. For att
minska risken for hypoxemi under anestesi anses oxygentillforsel vara en viktig
omvérdnadsétgard. Atskilliga metoder finns tillgéngliga for oxygentillférsel av vilka
merparten vid applikation forhindrar &tkomst av munhdlan. Ett syfte med detta
kandidatarbete var att undersoka om oxygentillforsel via syrgasgrimma kan vara ett
alternativ for att forbattra syresattningen hos kaniner under anestesi vid vard av mun-
hélan. Ut6ver oxygentillforsel har val av positionering under anestesi pastétts ha be-
tydelse for syresattningsformagan. Ett andra syfte med studien var saledes att under-
soka huruvida ventral respektive dorsal position har en inverkan pé syresattningen
hos kaniner.

Tio kaniner av rasen New Zealand White genomgick anestesi via administrering
av ketamin, dexmedetomidin och butorfanol. Samtliga kaniner placerades i ventral
och dorsal position, med och utan oxygentillférsel via syrgasgrimma. Syrgasgri-
mman som anvéndes var ursprungligen framtagen for pediatrisk oxygenbehandling
inom humanmedicin. Overvakningsparametrarna syresaturation, hjartfrekvens, and-
ningsfrekvens, rektal temperatur samt invasivt blodtryck registrerades i ett forsoks-
protokoll. Vidare insamlades totalt fyra arteriella blodgasprover per kanin. For att
efterlikna en Klinisk situation anvandes under studien instrument som &r vanligt
forekommande vid vard av munhalan pa kanin. Insamlade datamaterial samman-
stalldes i Excel och analyserades via statistikprogrammet GraphPad Prism. Medianen
samt lagsta och hogsta varde beréknades for samtliga parametrar och Wilcoxons
teckenrangtest anvandes med en signifikansniva satt till <0,05. For utvardering av
kaninernas syresattning anvandes framforallt métvéarden for det partiella syretrycket
och syresaturationen i arteriellt blod.

Trots viss individuell variation kunde en signifikant forbattrad syreséttning obser-
veras vid oxygentillférsel via syrgasgrimma. Foljaktligen blir slutsatsen att syrgas-
grimmor kan vara funktionella for oxygentillforsel till kaniner under anestesi i sam-
band med vard av munhalan. En 6kad risk for hypoxemi kopplad till ventral eller
dorsal positionering kunde inte pavisas i denna studie. Resultatet tyder pa att valet
mellan dessa positioner inte har en signifikant betydelse for syreséttningen i den ak-
tuella situationen.

Nyckelord: kanin, munhélsa, munvard, anestesi, syresattning, hypoxemi, oxygen-
tillforsel, syrgasgrimma, ventral position, dorsal position



Abstract

One of the most common reasons for pet rabbits to require veterinary care is problems
related to the oral cavity. Examinations and treatments in the oral cavity of rabbits
often requires general anaesthesia. Due to the distinctive anatomical and physiologi-
cal features of the rabbit, anaesthesia may involve great risks. Hypoxemia is a com-
plication with high occurrence during anaesthesia. To reduce the risk of hypoxemia
during anaesthesia it is considered important to administer oxygen. Oxygen supple-
mentation for rabbits can be administered in several ways, of which many prohibit
access to the oral cavity. One purpose of this bachelor thesis was to explore if oxygen
supplementation by nasal cannula is a sufficient alternative to enhance oxygenation
in rabbits undergoing anaesthesia for oral cavity care. In addition to oxygen supple-
mentation, positioning of the patient has been recognized as an important factor for
oxygenation. Thus, another aim of this study was to investigate if sternal or dorsal
positioning have an impact on the oxygenation in rabbits.

Ten New Zealand White rabbits underwent anaesthesia by administration of keta-
mine, dexmedetomidine and butorphanol. All rabbits were positioned in sternal and
dorsal recumbency, with and without oxygen supplementation by nasal cannula. The
nasal cannula used in the study was originally manufactured for paediatric oxygen
therapy in human medicine. Oxygen saturation, heart rate, respiratory rate, rectal tem-
perature and invasive blood pressure were measured. A total of four arterial blood
gas tests were sampled in each rabbit. To mimic a clinical situation, instruments that
are common during intraoral examinations and treatments were used. Collected data
were entered in Excel and for all statistical calculations the graphing program
GraphPad Prism was used. Minimum, maximum and median values were calculated
for all measured parameters and the Wilcoxon signed rank test was used with a sig-
nificance level set at <0,05. The oxygenation in the rabbits was assessed based on
partial pressure of oxygen and oxygen saturation values in arterial blood.

Despite some individual variation an overall trend was observed. When the rabbits
were given oxygen supplementation by nasal cannula the oxygenation was signifi-
cantly improved. The use of a nasal cannula could therefore be an alternative for
rabbits undergoing anaesthesia for oral cavity care. An increased risk of hypoxemia
based on sternal or dorsal positioning could not be identified. The result of this study
suggests that the choice between these positions in this context cannot be considered
significant regarding the oxygenation in rabbits.

Keywords: rabbit, oral health, oral care, anaesthesia, oxygenation, hypoxemia, oxy-
gen supplementation, nasal cannula, sternal position, dorsal position
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Terminologi

Alveoler
Atelektaser
Desaturation
Dorsal position
Hyperkapni
Hypoventilation

Hypoxemi
Hypoxi
Laryngospasm
Lungexpansion
Perfusion
Respiration
Respiratorisk in-
sufficiens
Syresaturation
Tidalvolym
Ventilation
Ventilation-
perfusionskvot
Ventral position

Lungblasor, strukturer i lungorna dar gasutbyte med blod sker
Sammanfallna alveoler

Minskad méttnad

Rygglage

Hog koldioxidhalt i blodet

Minskad ventilation pa grund av fa andetag och/eller ytlig
andning

Lag syrgashalt i blodet

Syrebrist i vavnaderna

Reflexmassig stangning av glottis

Hur lungorna utvidgas

Genomblddning

Andning, syrgas inhdmtas och koldioxid avges via lungorna
Andningssvikt, andningen fungerar inte tillfredsstallande

Méttnad av syre i blodet

Volymen i ett andetag

Del av respirationen som innefattar gasutbytet i alveolerna
Forhallandet mellan alveolar ventilation och alveolar perfu-
sion

Brostlage



1 Inledning

Till veterindrmedicinska kliniker och djursjukhus runtom i landet soker sig djur-
agare med kaniner i behov av vard. Listad som det tredje vanligaste husdjuret i
svenska hushall av Statistiska Centralbyran (2012) utgor kaniner idag en relativt stor
patientgrupp. Problem i munhalan har identifierats som en vanlig orsak till sjukdom
hos kaniner (Capello & Lennox, 2012). For att kunna genomfdra grundliga kliniska
undersékningar och eventuella behandlingar i munhalan ar immobilisering via an-
estesi nodvéandigt (Longley, 2008).

Enligt en studie av Brodbelt et al. (2008) léper kaniner en Overgripande
mortalitetsrisk pa 1,39 % i samband med sedering och anestesi. Respiratoriska be-
svar anges som en av de primdra orsakerna till anestesirelaterad dod (Brodbelt et
al., 2008). Kaniner &r sarskilt ben&gna att drabbas av forsdmrad syreséttning under
anestesi och for att motverka detta anses oxygentillforsel vara en vasentlig del av
den perioperativa omvardnaden (Varga, 2014). Gemensamt for manga av dagens
metoder for oxygentillférsel ar att utrustningen vid applikation mer eller mindre for-
hindrar atkomsten av munhalan.

Inom humanvarden anvénds syrgasgrimmor frekvent till patienter i varierande
aldrar. Syrgasgrimmor tillverkas i olika modeller, finns anpassade for olika syrgas-
floden och halls pa plats med hjalp av en justerbar fastanordning. Inom det veterinar-
medicinska omradet &r anvandningen av syrgasgrimmor inte lika utbredd, och ut-
rustning framtagen for djur finns enligt forfattarnas vetskap inte att tillga. 1 studier
genomforda pa hundar har anvandning av syrgasgrimmor visat sig vara en siker och
effektiv metod for oxygentillférsel (Keir et al., 2016; Daly et al., 2017). Vetenskap-
liga beldgg for om syrgasgrimma dven skulle kunna vara ett fungerande alternativ
for kanin saknas dock och utgdr en forsta inriktning for detta kandidatarbete.

Patientens benagenhet att utveckla hypoxemi under anestesi beror pa flera fak-
torer. En faktor som i flera studier pa andra djurslag framhalls som betydande ar val
av positionering. Generella rekommendationer for positionering av kaniner finns
tillgdngliga men antalet vetenskapliga studier inom &mnet &r begrénsat. En forbere-
dande undersokning via sociala medier riktad till djurhalsopersonal pavisade en



utbredd uppfattning om att dorsal positionering hammar kaniners syresattning och i
mojligaste man bor undvikas. Saval ventral som dorsal positionering ar vanligt vid
olika veterinarmedicinska ingrepp pa kaniner och ger bada tilltrade till munhalan.
Hur dessa positioner paverkar syresattningsformagan under anestesi ar saledes en
annan frga som belyses i detta kandidatarbete i djuromvardnad.

1.1 Syfte och fragestallningar

Syftet med detta kandidatarbete &r att undersoka tva aspekter relaterade till syresatt-
ningen hos kaniner som genomgar anestesi for vard av munhalan. Féljande frage-
stéllningar &r av intresse:

o Forbéttras syresattningen hos kaniner vid oxygentillférsel via en syrgasgrimma
framtagen for pediatriskt bruk inom humanmedicin?

e Paverkas syresattningen hos kaniner beroende pa om de ar placerade i ventral
eller dorsal position?

Forhoppningsvis kan resultatet pa sikt bidra till utformandet av evidensbaserade
rekommendationer for omvardnad av kaniner i samband med anestesi vid vard av
munhalan.



2 Litteraturgenomgang

2.1 Munhéalsa

Kaniner tillhor ordningen Lagomorpha (hardjur) och har sa kallade hypsodonta och
elodonta tander. Detta innebar att tanderna har lang krona och véxer kontinuerligt
under hela livstiden. Overkéken &r hos kaniner bredare &n underkaken, kallat ani-
sognatism, vilket ger upphov till ett specifikt tuggmadnster. Problem i munhalan hos
kaniner beror i manga fall pa felaktig utfodring och onormala tandférslitningar
(Capello & Lennox, 2012). Vanliga kliniska fynd &r dvervaxta incisiver, forandrat
atmaonster och/eller svullnader i ansiktet (Capello, 2016).

Problem i munhalan ar enligt Summa och Branddo (2017) en av de vanligaste
anledningarna till att kaniner & i behov av veterindrmedicinsk vard. Ar 2015
genomforde Makitaipale et al. en studie pa 167 sallskapskaniner i Finland som en-
ligt djuragarnas uppfattning var friska. Malsattningen med studien var att kartlagga
séllskapskaninernas allménna hélsostatus. Material insamlades via halsokontroller
och radiologiska undersdkningar. Av resultatet framkommer det att 70,7 % av ka-
ninerna uppvisade avvikande fynd och i 40,1 % av dessa fall handlade det om pro-
blematik relaterat till tinderna.

2.2 Syresattning

Adekvat syresattning innebar att det finns en balans mellan syretillgang och behovet
av syre hos kroppens vavnader. For att redogdra for eventuella begrénsningar i krop-
pens syresattning ar begrepp som hypoxemi och hypoxi centrala. Hypoxemi avser
Iagt partiellt syretryck i det arteriella blodet vilket paverkar formagan till syresatt-
ning negativt och kan resultera i hypoxi. (Sarkar et al., 2017)

Hypoxi ar en vanlig orsak till morbiditet och mortalitet inom veterindrmedicin och
innebar att kroppens vavnader lider brist pa syre (Calabro et al., 2013).



Hypoxemi och hypoxi férekommer inte alltid samtidigt. Kompensatoriska processer
sasom okad hjartminutvolym och stigande hemoglobinnivaer kan exempelvis i viss
utstrackning forhindra att hypoxemi leder till hypoxi. (Sarkar et al., 2017)

Saval friska som sjuka patienter riskerar att drabbas av forsamrad syresattning
under anestesi. Ogynnsam ventilation-perfusionskvot, hypoventilation, reducerad
fraktion inandad syre och férekommande shuntar i hjarta eller lungor ar exempel pa
faktorer som kan ha en inverkan pa syresattningen. Syresattningen kan aven paver-
kas av fysiologiska faktorer som temperatur, pH och partiellt koldioxidtryck i arte-
riellt blod (PaCO,) genom effekt pa hemoglobinets affinitet till syre. (Carver et al.,
2016)

For att utvardera kroppens syreséttning méts vanligen det partiella syretrycket i
arteriellt blod (PaO;) genom ett blodgasprov (Hopper & Powell, 2013). Blodgasprov
ar en saker och effektiv metod for att monitorera kaniners respiratoriska status i
samband med generell anestesi (Benato et al., 2013).

Vid méatning av PaO- erhalls ett varde for partialtrycket av syrgasmolekyler 16sta i
plasman, som &r hogre i arteriellt blod &n i vendst blod. Vérdet innefattar dock inte
bundna syrgasmolekyler och pavisar darfor inte den totala mangd syre som finns
tillganglig for vavnaderna. (Thomas & Lerche, 2017)

Med ett omgivande lufttryck motsvarande havsniva definieras vanligen ett PaO, <80
mmHg (10,7 kPa) som hypoxemi och ett PaO, <60 mmHg (8 kPa) anses indikera
grav hypoxemi. Nar varden for PaO, understiger 60 mmHg (8 kPa) &r syresattningen
i blodet signifikant reducerad och kréver omedelbart ingripande. Ett blodgasprov
ger aven ett varde for det partiella koldioxidtrycket (PaCO,) vilket kan vara anvand-
bart for att pavisa hypoventilation. Vid minskat luftflode in i lungblasorna Gkar
PaCO, och ett varde pa >60 mmHg (8 kPa) tyder pa uttalad hypoventilation.
(Hopper & Powell, 2013)

En noninvasiv metod som ofta anvands for att utvdrdera syresattningen ar
pulsoximetri. Via placering av en pulsoximeterprob erhalls ett varde i procent for
andelen oxyhemoglobin i blodet, bendmnt syresaturation (SpO,) (Hopper & Powell,
2013). Enligt Smith och Danneman (2008) fungerar pulsoximetern bast nér placerad
pa opigmenterad och harlés vavnad som exempelvis tungan. Syresaturationen kan
aven matas med ett arteriellt blodgasprov (Sa02) och pavisar som vid pulsoximetri
majoriteten av det syre som vavnaderna har tillgang till (Thomas & Lerche, 2017).
For att utvardera syresattningen i blodet anses arteriellt blodgasprov mer tillforlitligt
an pulsoximetri (Eatwell et al., 2013). Faktorer sasom forsamrad perifer perfusion,
rorelseartefakter och externa ljuskallor kan begrédnsa majligheterna till korrekta mat-
ningar med pulsoximetern (Smith & Danneman, 2008). Ett véarde for syresatura-
tionen pa 95 % motsvarar ett PaO, pa ungefar 80 mmHg (10,7 kPa) och 90 % ett
PaO; pa cirka 60 mmHg (8 kPa) (Hopper & Powell, 2013).



PaO; och syresaturationen korrelerar med varandra men har inte ett strikt linjart for-
hallande. Exempelvis kommer syresaturationen att minska i samband med att PaO,
reduceras. Dock sker denna minskning initialt i en langsammare takt, vilket kan re-
sultera i en skillnad mellan de tva matningarna. (Thomas & Lerche, 2017)

Till f6ljd av anatomin ar kaniner sarskilt bendgna att under anestesi drabbas av
respiratoriska komplikationer som kan resultera i forsdmrad syresattning. Lung-
kapaciteten &r begransad och de har en tidalvolym pé endast 4-6 ml/kg. Brosthalan
ar i jamforelse med bukhalan mycket liten, och respirationen uppratthalls framforallt
via rorelser av diafragma. Utmarkande for kaniner &r dven att andningen, i motsats
till hos manga andra arter, enbart sker via nosen. (Longley, 2008)

2.3 Oxygentillforsel

For att motverka risken for komplikationer relaterat till forsdmrad syresattning anses
oxygentillforsel i samband med anestesi vara vasentligt (Varga, 2014). Syftet med
oxygentillforsel &r att 6ka fraktionen inandad syrgas och darmed &ven PaO, (Wong
et al., 2019). For att tillfora kaniner oxygen anvands flera metoder sdsom endo-
trakealtub, 6ppen syrgasmask, larynxmask och nasalkateter (Varga, 2014). De olika
metoderna medfor saval fordelar som nackdelar. Malsattningen &r att anvanda en
metod som ar effektiv, fororsakar minimalt med trauma och mdéjliggér adekvat
oxygentillforsel (Lennox & Capello, 2008).

Orotrakeal intubering &r en metod som dr vanligt forekommande inom det
veterinarmedicinska omradet for att under anestesi sakerstélla fria luftvagar samt
tillfora oxygen och anestesigas (Varga, 2017). Trakealtuben kan vara kuffad vilket
innebar att den ar forsedd med en uppblasbar manschett. Kuffade trakealtuber anses
anvandbart for att tillsluta omradet runt tuben och féljaktligen forhindra lackage
samt aspiration av saliv och maginnehall (Vogler, 2008). Kaniner kan dock inte kra-
kas till foljd av den Gvre magmunnens placering samt dess valutvecklade sfinkter,
vilket minskar risken for aspiration i samband med anestesi (O’Malley, 2005). En-
ligt Varga (2014) ar det fordelaktigt att vélja en okuffad trakealtub till kaniner for
att darigenom kunna maximera trakealtubens innerdiameter och sékerstalla fria luft-
vagar. Utover en relativt liten larynxingang har kaniner aven en liten och avlang
munhala, upphojd tungbas och en bendgenhet att drabbas av laryngospasm (Varga,
2017). Laryngospasm dr i grunden en naturligt forekommande reflex som innebér
ocklusion av glottis via muskler i larynx och kan resultera i akut hypoxi (Langton,
1995). Orotrakeal intubering ar pa kaniner tekniskt utmanande och komplikationer
i form av trauma i larynx och trakea kan uppkomma i samband med intuberings-
forsok (Bateman et al., 2005).



Som ett alternativ till orotrakeal intubering anvénds ofta en 6ppen syrgasmask
som placeras Over kaninernas nos och mun (Bateman et al., 2005). En annan typ av
mask ar larynxmasken vilken fors ned i farynx, dver glottis, och mojliggoér fri luft-
vag utan intubering av trakea (Varga, 2017).

Gemensamt for orotrakeal intubering, syrgas- och larynxmask éar att de férhind-
rar atkomst av munhalan. Till foljd av detta kan oxygentillforsel till kaniner vid vard
av munhalan istallet ske via nasalkateter eller flow by-metod. Med en nasalkateter
nyttjas det faktum att kaniner enbart andas via nosen genom att en slang fors in en
bit i nosen och sedan fixeras pa plats (Varga, 2017). Flow by-metoden syftar till att
kaninerna administreras oxygen genom att munstycket pa narkosslangen eller en
syrgasmask placeras i néra anslutning till nosen (Ambros et al., 2018).

2.4 Positionering

| ett flertal studier pa andra djurslag har positionering visat sig kunna ha viss inver-
kan pa patienters formaga till syresattning under anestesi. Nyare studier finns att
tillga som exempelvis en studie genomfard pa grisar av Wang et al. (2002) samt pa
far av Richter et al. (2005), som bada pavisar forbattrat gasutbyte i ventralt lage
jamfort med dorsal position. Dessa studier ar dock inriktade pa att undersoka posi-
tioneringens inverkan vid specifika tillstand och resultatet ar darmed inte applicer-
bart pa djur som inte faller inom dessa kategorier.

De flesta studier som finns tillgdngliga inom &mnet och som &r relevanta for detta
kandidatarbete ar genomférda under 1900-talets slut. | en studie av Beck et al.
(1992) undersoktes gasuthytet hos totalt tio hundar i ventral och dorsal position.
Hundarna genomgick anestesi via administrering av pentobarbital och kopplades till
ventilator, genom vilken en konstant andningsfrekvens och tidalvolym uppréttholls.
Utifran insamlade data pavisades en forbattrad syresattning i ventral position till
foljd av en mer jamn ventilation-perfusionskvot. Den Gvergripande anatomiska per-
fusionen som paverkar vavnadernas syretillgang var aven mer homogen i ventralt
l4ge &n i dorsal position.

Ar 1989 studerade Yang et al. hur ventral och dorsal positionering paverkade
lungexpansionen hos kaniner. Undersokningar hade sedan tidigare genomforts pa
storre djur dar en skillnad i lungexpansion mellan positionerna registrerats. Syftet
med studien av Yang et al. (1989) var att se om samma forhallanden kunde obser-
veras hos mindre djurarter. Studien omfattade 39 kaniner som genomgick anestesi
och ventilerades mekaniskt efter utford trakeotomi. Likt tidigare studier associera-
des ventral position med mindre variation betraffande lungexpansionen som kan re-
sultera i en mer jamn ventilation-perfusionskvot och ett battre gasutbyte.
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Enligt VVarga (2014) anses god positionering av kaniner vara en viktig faktor un-
der anestesi for att minimera risken for forsamrad syresattning. En aterkommande
rekommendation for kaniner &r att 6verkroppen ska placeras nagot upphojd i forhal-
lande till resten av kroppen for att minimera bukorganens tryck pa brosthalan
(Brown, 1997; Varga, 2014). Om bukorganen skapar ett tryck mot diafragma kan
respirationsrorelser enligt Varga (2014) h&mmas och syreséttningen forsamras. Vid
positionering av kaniner ar det dven viktigt att beakta huvudpositionen sa att nasofa-
rynx kan ansluta till larynx, for att undvika negativ inverkan pa respirationen
(Longley, 2008). Evidensbaserade rekommendationer specifikt framtagna for kani-
ner betraffande ventral och dorsal positionering har under litteratursokning varit
svart att hitta. Vid vard av munhalan tillater saval ventral som dorsal position &t-
komst av aktuellt omrade. Exempelvis rekommenderar Capello (2016) dorsal posi-
tionering av kaniner vid extraktion av incisiver.

Olika hjalpmedel finns tillgangliga for att underlatta undersdkning och behand-
ling av munhalan pa kaniner. En ofta anvand anordning &r enligt Capello (2016) en
sa kallad munstege av bordsmodell som &r anpassad for kaniner i ventral position.
Anordningen har tva horisontella stanger dar kaninernas incisiver placeras, vilket
gor att munnen halls 6ppen och huvudet upphdjt. Plattformen som kaninerna ligger
pa gar att vinkla men det ar enligt Capello (2016) viktigt att vinkeln inte dverstiger
30 grader for att minimera pafrestningarna pa nacke och incisiver. For att majliggora
atkomst av munhalan anvénds utéver munstege av bordsmodell olika typer av sepa-
rata retraktorer, exempelvis kindpaseutvidgare. Oavsett val av utrustning och tillva-
gagangssatt bor forsiktighet vidtas for att undvika dverdriven spanning av muskler
och ligament i k&klederna. (Capello, 2016)

2.5 Farmaka

| takt med att det veterinarmedicinska omradet utvecklats har framsteg gjorts gal-
lande anestesi och analgesi vilket har varit gynnsamt for exotiska sallskapsdjur
(Lennox, 2008). For generell anestesi av kaniner finns idag ett flertal olika farma-
kologiska alternativ tillgangliga. Oavsett val har samtliga alternativ en andnings-
deprimerande effekt pa kaniner som paverkar den dvergripande formagan till sy-
resattning (Hedengvist et al., 2002; Orr et al., 2005). Den andningsdepressiva effekt
som anestetika kan orsaka resulterar ofta i minskad andningsfrekvens och tidal-
volym (Longley, 2008). Riskerna for kaniner i samband med anestesi ar betydande.
Med en kénslighet for farmakans biverkningar och ett begrénsat intervall mellan en
effektiv och toxisk dos bor forsiktighet vidtas (Borkowski & Karas, 1999).

Enligt Orr et al. (2005) &r en induktionsmetod med injektioner fordelaktigt pa
kaniner for att undvika vanligt forekommande problem, sdsom stress vid hantering
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och apné vid induktion med inhalationsmedel. Med utgangspunkt i antal publice-
ringar blir lakemedelskombinationer med ketamin allt vanligare vid anestesi av ka-
niner (Grint & Murison, 2008).

Ketamin &r ett snabbverkande anestetikum som kan administreras intramuskulart.
Det anvands for bade induktion och underhall i samband med operativa och dia-
gnostiska ingrepp. Via substansen sker ett selektivt avbrott av associationsbanor i
hjarnan vilket ger upphov till sa kallad dissociativ anestesi. (Ketaminol® vet, 2011)

Inom veterindrmedicin &r det vanligt att kombinera ketamin med medetomidin

alternativt dexmedetomidin (Kuusela et al., 2001; Wenger, 2012). Dexmedetomidin
&r en aktiv enantiomer av racematen medetomidin och anses likvérdig gallande sé&-
kerhet och effekt (Kuusela et al., 2001).
Dexmedetomidin &r ett sedativum med analgetisk effekt som tillhér klassen selek-
tiva alfa.-adrenoceptoragonister och kan likt ketamin administreras intramuskuldrt.
Substansen inhiberar frisattningen av noradrenalin fran noradrenergiska nervceller
och den énskade responsen ar dosberoende. (Dexdomitor®, 2018)

Anestesiprotokoll baserat pa enbart intramuskulara injektioner kan enligt
Borkowski och Karas (1999) vara ett lampligt alternativ for kaniner i samband med
vard av munhalan. Dock bor det noteras att kaniner har en hog metabolism vilket
innebar att effekten av dessa injektioner kan vara snabbt dvergaende. Hoga doser
kan darfor behdva administreras vilket inte &r optimalt for kaniner med ett nedsatt
halsotillstand. Borkowski och Karas (1999) framhaller dven att dessa anestesi-
protokoll kan medféra stora individuella variationer betraffande anestesidjup och
aterhamtningstid. Faktorer som bland annat kon, alder, hélsostatus, genetik och tid
pa dagen pastas kunna paverka lakemedelsresponsen.

Flera studier inriktade pa att utforska specifika kombinationer och effekter av
lakemedel har genomforts pa kaniner (Wenger, 2012). | samband med en studie av
Hedenqvist et al. (2001) utvarderades kombinationen ketamin-medetomidin for an-
estesi av kaniner. Enligt forfattarna gav lakemedelskombinationen upphov till en
smidig induktion och ett relativt snabbt uppvak. Dock noterades &dven negativa bi-
effekter under studien som framférallt paverkade den respiratoriska funktionen och
gav upphov till mattlig eller grav hypoxemi.

Inom veterinarmedicin uppmuntras ett multimodalt tillvagagangssatt vid anes-
tesi vilket innebéar att en kombination av flera ldkemedel med olika verknings-
mekanismer administreras. Med denna princip Okar sakerheten genom att varje
lakemedel ges i en lagre dos och risken for potentiellt negativa effekter saledes
minskar. (Lennox, 2008)

Opioider som exempelvis butorfanol anvands frekvent till kaniner (Wenger, 2012).
Butorfanol &r ett analgetikum som genom agonistisk respektive antagonistisk pa-
verkan pa opioidreceptorer i det centrala nervsystemet ger upphov till en central
effekt (Butomidor vet., 2015). Utdver en smartstillande effekt har butorfanol i

12



kombination med ketamin och dexmedetomidin i en studie av Hedenqgvist et al.
(2002) visat sig kunna resultera i en forlangd anestesi. Dock medforde administre-
ring av butorfanol att kaninerna uppvisade en 6kad grad av andningsdepression.
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3 Material och metod

3.1 Kaninerna

| studien ingick fem honkaniner och fem hankaniner av rasen New Zealand White
fran Lidkopings Kaninfarm (Lidkopings Kaninfarm AB, Lidképing, Sverige). Be-
séttningen hade innan ankomst till institutionen halsoinventerats och bekraftats fri
fran CAR-bacillus, rotavirus, Pneumocystis, Salmonella, Bordetella bronchiseptica,
Pasteurella multocida, Encephalitozoon cuniculi, Clostridium piliforme, RHDV
(kaningulsot), ektoparasiter samt patogena former av endoparasiter. Innan studien
holls kaninerna parvis i boxar om tre kvadratmeter. De hade fri tillgang till vatten
samt autoklaverat ho och utfodrades dagligen med en begrédnsad mangd pellets
(Lactamin K1, Lantmannen, Malmd, Sverige). Nar studien genomférdes var kani-
nerna tio manader gamla med en medelvikt pa 3,52 + 0,27 kg. Etiskt tillstdnd hade
sedan tidigare erhallits av Uppsalas djurforsoksetiska namnd (5.2.18-00905-207).

3.2 Studiedesign och genomférande

Studien utformades som en randomiserad cross-over studie och utférdes i november
2018 pa Sveriges Lantbruksuniversitet i Uppsala. Kaninerna vagdes innan studien
och dosberédkningar av aktuella lakemedel gjordes. Ett forséksprotokoll utformades
dar kaninernas identitet, vikt, givna lakemedel, klockslag, syrgasfldde och position
kunde noteras. Forsoksprotokollet inkluderade dven en tabell for registrering av sy-
resaturation (Sp0O-), hjartfrekvens (HF), andningsfrekvens (AF), rektal temperatur
(RT), invasivt blodtryck (IBP) och arteriellt blodgasprov. Sterila engangssprutor av
plast a tva milliliter forbereddes med heparin (Heparin LEO 5000 IE/ml, LEO
Pharma AB, Malmg, Sverige) for de arteriella blodgasproverna.

Dexmedetomidin (Cepedex 0,5 mg/ml, VM Pharma AB, Stockholm, Sverige) i
dosen 0,1 mg/kg kroppsvikt administrerades subkutant till den forsta kaninen och
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intramuskulért till évriga kaniner. Efter 10-15 minuter administrerades 15 mg/kg
ketamin (Ketaminol® vet. 100 mg/ml, Intervet AB, Stockholm, Sverige) samt 0,5
mg/kg butorfanol (Butomidor vet. 10 mg/ml, Salfarm Scandinavia AB,
Helsingborg, Sverige) intramuskulart. Tva kaniner i taget administrerades farmaka
av personal i djurstallet, som déarefter forflyttade kaninerna i dvertackta burar till
forsoksrummet.

Kaninerna placerades pa undersokningsbord och kopplades till 6vervaknings-
utrustningen. FOr registrering av SpO,, HF, AF, RT och IBP anvéndes B40 Patient
Monitor med tillbehor (GE Healthcare, Chicago, USA). Palsen runt svansroten
klipptes med en elektrisk trimmer och en pulsoximeterprob placerades sedan runt
svansroten for registrering av SpO, och HF. For registrering av AF anvéandes en
samplingslang for kapnografi, utan Luer-Lock adapter, som placerades ndra nosen.
En termistor fordes in i rektum for kontinuerlig matning av RT.

Palsen pa ena orat klipptes med en elektrisk trimmer och huden desinficerades
med klorhexidinlésning (Klorhexidinsprit Fresenius Kabi 5 mg/ml, Fresenius Kabi
AB, Uppsala, Sverige). Déarefter placerades en permanentkanyl (BD Venflon 22 G,
0,9 x 25 mm, BD Medical Surgical Systems, Stockholm, Sverige) i 6rats centralartar
under aseptiska forhallanden och en trevagskran (BD Connecta Infusionskran, BD
Medical Surgical Systems, Stockholm, Sverige) ansléts till permanentkanylen. Ett
tryckmatningsset (BD DTX Plus™, BD Medical Surgical Systems, Stockholm,
Sverige) fyllt med natriumkloridldsning (Natriumklorid Fresenius Kabi 9 mg/ml,
Fresenius Kabi AB, Uppsala, Sverige) kopplades fran en infusionspase med 6ver-
trycksmanschett till trevagskranen. Tryckmaétaren placerades i hjarthéjd och anslots
till dvervakningsmonitorn for registrering av IBP.

Genom randomisering tilldelades kaninerna flodesscheman, dar hélften inled-
ningsvis placerades i ventral position och hélften i dorsal position. Nar kaninerna
hade placerats i respektive startposition insamlades baslinjedata i form av SpO,, HF,
AF, RT, IBP samt arteriellt blodgasprov.
Darefter paborjades oxygentillforsel via
syrgasgrimma (E1615 Intermediate Infant
Nasal Cannula, <3 I/minut, Salter Labs,
California, USA). Syrgasgrimman placera-
des i nasborrarna och fixerades bakom &ro-
nen med den justerbara fastanordningen (fi-
gur 1). Med flodet 0,5 I/minut tillférdes 100
% oxygen via en anestesiapparat (Maquet .
Flow-i, Getinge AB, Goteborg, Sverige). Figur 1. Syrgasgrimma placerad i nasbor-

Efter fem minuter registrerades SpO,, 2@ Paen kanin. P bilden ses aven de Gvre

incisiverna och delar av en retraktor.
HF, AF, RT samt IBP i forsoksprotokollen
och ett nytt arteriellt blodgasprov togs. Syrgasgrimman avlagsnades och kaninerna
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placerades i ny position, ventral eller dorsal beroende pa startposition. Baslinjedata
for den nya positionen insamlades efter tio minuter och sedan pabdrjades oxygen-
tillforsel via syrgasgrimma. Overvakningsparametrarna registrerades igen efter fem
minuters oxygentillforsel och ett sista arteriellt blodgasprov togs. | figur 2 och 3
visas de flodesscheman som anvéandes under studien.
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Ventral position utan
oxygentillférsel.

Registrering av
Overvakningsparametrar.
Arteriellt blodgasprov nr 1.

Ventral position med
oxygentillférsel i 5
minuter.

Registrering av
Overvakningsparametrar.
Arteriellt blodgasprov nr 2.

\Z

Dorsal position utan

Registrering av

Dorsal position med

oxygentillférsel i 10 ——>| 6vervakningsparametrar. oxygentillférsel i 5
minuter. Arteriellt blodgasprov nr 3. minuter.
\4

Registrering av
overvakningsparametrar.
Arteriellt blodgasprov nr 4.

Figur 2. Fl6desschema for positionering i ordningen ventral-dorsal.

Dorsal position utan
oxygentillférsel. Dorsal position med Registrering av
. . = oxygentillférsel i 5 overvakningsparametrar.
Registrering av minuter Arteriellt blodgasprov nr 2
Overvakningsparametrar. ' gasp -
Arteriellt blodgasprov nr 1.
\4
Ventral position utan Registrering av Ventral position med
oxygentillférsel i 10 ——>| o6vervakningsparametrar. oxygentillférsel i 5
minuter. Arteriellt blodgasprov nr 3. minuter.
\4

Registrering av
overvakningsparametrar.
Arteriellt blodgasprov nr 4.

Figur 3. Flodesschema for positionering i ordningen dorsal-ventral.




Vid ventral position anvandes en munstege av bordsmodell dér plattformen var pa-
rallell med underlaget (figur 4). Vid dorsal position Iag kaninerna i horisontellt lage
och for att halla munnen Gppen anvéndes en retraktor (figur 5).

Figur 4. Kanin i ventral position med en munstege av bordsmodell,
utan oxygentillforsel. P& bilden ses en samplingslang som anvéndes for
registrering av AF.

Figur 5. Kanin i dorsal position med en retraktor, utan oxygentillforsel.

Infér varje arteriellt blodgasprov togs cirka 0,5 ml blod ut ur artarkatetern med en
steril spruta och kasserades. Dérefter insamlades 1 ml blod med en hepariniserad
spruta langsamt under flera andetag. Sprutan var sedan tidigare markt med kaninens
identitet samt aktuellt provtagningstillfélle. Eventuella luftbubblor avl&gsnades,
sprutan forseglades med kork och blodet blandades. Efter provtagning spolades
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artarkatetern med natriumkloridlésning (Natriumklorid Fresenius Kabi 9 mg/ml,
Fresenius Kabi AB, Uppsala, Sverige). | vantan pa analys, som utférdes inom tva
timmar efter provtagningstillféllet, forvarades blodgasproverna i isvatten. For ana-
lys av blodgasproverna anvéandes ABL90 FLEX Blood Gas Analyzer (Radiometer
Medical ApS, Brgnshgj, Danmark).

Centralt for studien var att efterlikna en klinisk situation med en duration pa cirka
30-40 minuter. Under anestesin var nio av tio kaniner i behov av iterering av keta-
min (Ketaminol® vet. 100 mg/ml, Intervet AB, Stockholm, Sverige) vid 1-4 till-
fallen for att bibehalla adekvat anestesidjup. Iterering gavs i dosen 5 mg/kg kropps-
vikt genom intramuskulér injektion. Efter avslutad studie avlivades kaninerna
genom intravends injektion av pentobarbital (Allfatal vet. 100 mg/ml, Omnidea AB,
Stockholm, Sverige), cirka 100 mg/kg kroppsvikt.

3.3 Statistisk analys

Det insamlade datamaterialet sammanstalldes i Microsoft Excel Version 1812
(Microsoft Office 365, Microsoft Corporation, Redmond, USA). De parametrar som
analyserades var SpO,, HF, AF, RT, IBP, PaO,, SaO,, PaCO, samt pH. Analysen
utfordes i statistikprogrammet GraphPad Prism 5 (GraphPad Software, San Diego,
USA). Medianen berdknades for samtliga parametrar och for signifikansprévning
anvandes ett icke parametriskt test, Wilcoxons teckenrangtest, med en signifikans-
niva satt till <0,05. Kaninernas syresattning bedomdes framst utifran matvarden for
PaO; och Sa0,, dér ett varde <8 kPa respektive <90 % definierades som grav hy-
poxemi.
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4 Resultat

Vid den statistiska analysen exkluderades en kanin da vésentligt datamaterial sak-
nades till foljd av tekniska problem. Resultatet baseras saledes pa datamaterial fran
nio kaniner, med undantag for IBP dar fullstandiga data endast erholls fran sex ka-
niner. En sammanstallning av de kardiorespiratoriska och fysiologiska parametrar
som registrerades under studien presenteras i tabell 1.

Tabell 1. Median samt lagsta och hégsta uppmétta varde (min-max) for: partiellt syretryck i arteriellt
blod (Pa0.), syresaturation uppmatt via blodgasanalys av arteriellt blod (SaOz), syresaturation upp-
maétt via pulsoximetri (SpOz2), pH, partiellt koldioxidtryck i arteriellt blod (PaCOz2), andningsfrekvens
(AF), hjartfrekvens (HF), invasivt blodtryck (IBP) samt rektal temperatur (RT). Anges for ventral re-
spektive dorsal position, utan och med oxygentillforsel

n Ventral position ~ Ventral position Dorsal position Dorsal position

luftandning oxygentillforsel luftandning oxygentillforsel
PaO2, kPa 9 6,5(4,1-7,1) 18,9 (5,7-42,2) 5,7 (3,9-7,9) 9,8 (5,7-38,2)
Sa0z, % 9 85(52-92) 100 (68-100) 78 (50-95) 100 (78-100)
SpO2, % 9 84 (48-88) 95 (84-98) 76 (44-89) 93 (82-98)
pH 9 7,38(7,28-7,41) 7,34(7,26-7,41) 7,36 (7,31-7,42) 7,34 (7,29-7,42)
PaCOz, kPa 9 7,5(6,6-7,9) 7,6 (6,7-10,1) 7.4 (7,0-8,1) 7,6 (6,9-8,9)
AF/minut 9 29 (17-41) 25 (13-41) 27 (19-69) 26 (16-31)
HF/minut 9 180 (142-239) 167 (118-215) 171 (137-214) 163 (127-207)
IBP,mmHg 6 72 (57-82) 76 (51-88) 73 (53-79) 72 (63-78)
RT,°C 9 388(37,8-40,1) 389(37,9-39,8) 384(37,5406) 383(37,6-404)

Oberoende av position observerades en signifikant skillnad i kaninernas syresétt-
ning mellan baslinjedata vid luftandning och de méatningar som utférdes efter fem
minuters oxygentillférsel. Samtliga kaniner uppvisade grav hypoxemi vid luft-
andning, dar medianen (min-max) for PaO- var 6,5 (4,1-7,1) kPa i ventral position
och 5,7 (3,9-7,9) kPa i dorsal position. SaO; var 85 (52-92) % i ventral position och
78 (50-95) % i dorsal position vid luftandning. Vid oxygentillforsel via syrgas-
grimma Okade PaO; till 18,9 (5,7-42,2) kPa i ventral position och 9,8 (5,7-38,2)
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kPa i dorsal position. SaO, 6kade till 100 (68-100) % i ventral position och 100
(78-100) % i dorsal position. | figur 6 illustreras kaninernas individuella métvéarden

for PaO; i forhallande till medianen.
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Figur 6. Median samt individuella métvarden for partiellt
syretryck i arteriellt blod (PaO2). Visas for ventral och
dorsal position, utan och med oxygentillforsel.

Analyserna pavisade ingen signifikant skillnad mellan matvardena for SaO, och

SpO,, vilket visas i figur 7.
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Figur 7. Median samt individuella matvarden for syresaturation uppmatt via blodgasanalys av arteri-

ellt blod (Sa0Oz) respektive syresaturation uppmatt via pulsoximetri (SpO2).
Visas for ventral och dorsal position, utan och med oxygentillforsel.
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En individuell variation kunde observeras gallande kaninernas respons pa oxygen-
tillforsel. Totalt fyra kaniner uppvisade grav hypoxemi efter fem minuters oxygen-
tillforsel i bada positionerna (n=2), enbart ventral position (n=1) eller enbart dorsal
position (n=1). Dessa hade ett PaO, pa 5,7-6,8 kPa och ett SaO, pa 68-92 %. Vid
tva mattillfallen hade PaO, och SaO; sjunkit efter oxygentillforsel jamfort med vid
luftandning. Vid analys av de individuella resultaten for HF, AF, RT, IBP, PaCO;
och pH framkom inga tydliga skillnader mellan kaninerna som kunde kopplas till
denna variation i syresattning.

Det framkom ingen signifikant skillnad i syreséttning beroende pa om kaninerna
var placerade i ventral eller dorsal position. Vilken startposition kaninerna tilldela-
des via randomiseringen hade likaledes ingen betydelse for resultatet. Vidare paver-
kade positioneringen inte HF, AF, RT, IBP, PaCO: eller pH signifikant.
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5 Diskussion

De senaste aren har det veterinarmedicinska omradet med inriktning pa kanin ut-
vecklats markant. Enligt Summa och Brandéo (2017) uppvisar upp till 60-65 % av
unga kaniner dentala abnormiteter och tandhalsa utgoér darfor en vésentlig del av
den veterindrmedicinska varden. For dentala undersokningar och behandlingar &r
ett lampligt anestesidjup nédvandigt (Lennox, 2008). Jamfort med katter och hundar
I6per kaniner en okad risk for mortalitet i samband med generell anestesi (Brodbelt
et al., 2008). | detta kandidatarbete undersoktes tva omvardnadsfaktorer relaterade
till syresattningen hos kaniner som genomgick anestesi for vard av munhalan.

5.1 Oxygentillforsel

Ett av syftena var att undersdka om oxygentillférsel via syrgasgrimma kan forbattra
syresattningen hos kaniner. Av resultatet framkommer det att samtliga kaniner upp-
visade grav hypoxemi vid luftandning. Fyndet bekraftar Vargas (2014) och
Longleys (2008) pastaende om att kaniner latt kan drabbas av forsamrad syresatt-
ning under anestesi. Efter oxygentillforsel via syrgasgrimma sags generellt en for-
béattrad syresattning hos kaninerna.

Fa studier har undersokt effekten av oxygentillforsel via syrgasgrimma hos djur.
Daly et al. (2017) jamforde PaO; hos hundar nér oxygen tillférdes med olika floden
via syrgasgrimma. Studien visar att PaO, dkade signifikant vid oxygentillforsel via
syrgasgrimma jamfort med vid luftandning, och hogre floden gav en signifikant
storre 6kning (Daly et al., 2017). Aven Mazzaferro (2015) namner syrgasgrimma
som ett alternativ for oxygentillforsel, med motiveringen att den ar enkel att an-
vanda. Denna uppfattning delas av forfattarna till detta kandidatarbete. Syrgas-
grimmans naskanyler var enkla att féra in i kaninernas nasborrar och satt stadigt pa
plats med hjéalp av den justerbara fastanordningen.

Nasalkateter dr ett annat alternativ for oxygentillforsel som kan anvéndas till ka-
niner i samband med vard av munhalan. Vanligtvis anvands unilateral nasalkateter
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men vid hoga floden kan bilateral nasalkateter vara aktuellt, eftersom flodet da kan
fordelas mellan bada nasborrarna vilket minskar risken for irritation av slemhinnan
i nashalan (Dunphy et al., 2002). Hos kaniner med tandproblem finns dock en risk
att tandrotterna penetrerat nashalan, vilket forhindrar placering av en nasalkateter
(Longley, 2008; Varga, 2014). Vidare kan ovarsam placering resultera i nasblodning
(Mazzaferro, 2015). For att sékerstélla att nasalkatetern halls pa plats kravs vanligen
fixering med sutur, vilket ar annu ett moment att beakta.

Yiterligare ett alternativ for oxygentillforsel vid vard av munhalan &r flow by-
metoden. Vid anvandning av flow by-metoden maste dock hansyn tas till att utspad-
ning av oxygen med omgivande luft sker, vilket reducerar fraktionen inandad syrgas
(Wong et al., 2019). Avstandet mellan syrgaskéllan och nosen bor inte Gverstiga tva
centimeter om adekvat syresattning ska uppnas (Ambros et al., 2018; Wong et al.,
2019). | praktiken kan detta vara svart att genomfora korrekt, sérskilt vid vard av
munhalan da syrgaskallan kan upplevas utgéra hinder for proceduren. Risken finns
att avstandet fran syrgaskallan till nosen blir for langt och fraktionen inandad syrgas
for 1ag. Saledes kan flow by i sammanhanget anses vara en relativt oséaker metod for
oxygentillforsel.

Resultatet i detta kandidatarbete indikerar att syrgasgrimma kan vara ett lampligt
alternativ for oxygentillforsel till kaniner. | dagslaget saknas emellertid studier som
jamfor ovan namnda metoder for oxygentillférsel nar det galler inverkan pa syre-
sattningen. Baserat pa matvarden hamtade fran olika studier verkar oxygentillforsel
via nasalkateter resultera i hogst PaO,, foljt av syrgasgrimma och dérefter flow by-
metoden (Dunphy et al., 2002; Daly et al., 2017; Ambros et al., 2018). Dessa studier
ar dock utforda pa olika premisser vilket innebar att det ar svart att géra en korrekt
jamforelse. Vidare bor det betonas att studierna ar utforda pa hundar och det ar maj-
ligt att resultaten inte &r fullt applicerbara pa kaniner. Det vore saledes intressant att
i framtida studier understka PaO, hos kaniner vid oxygentillforsel via olika meto-
der.

En individuell variation kunde observeras bland kaninerna i detta kandidatarbete,
dar nagra uppvisade grav hypoxemi trots oxygentillforsel. Som tidigare namnts kan
hypoxemi under anestesi uppkomma till foljd av bland annat hypoventilation
(Carver et al., 2016). Hypoventilation ar ett tillstand som kannetecknas av
hyperkapni med forhdjt PaCO, samt inadekvat andningsfrekvens och/eller tidalvo-
lym (Hopper & Powell, 2013). Samtliga kaniner uppvisade tecken pa hypo-
ventilation i form av hyperkapni och Iag andningsfrekvens. Det var dock inte mojligt
att finna nagra utmarkande skillnader i dessa parametrar mellan kaninerna med grav
hypoxemi och kaninerna med adekvat syresattning. Enligt Haskins (2015) samt
Hopper och Powell (2013) brukar dessutom hypoxemi orsakad av hypoventilation
svara val pa oxygentillforsel. Eftersom samtliga kaniner tillférdes oxygen i samma

23



koncentration och fléde talar detta emot hypoventilation som primar orsak till att
nagra kaniner uppvisade grav hypoxemi trots oxygentillforsel.

Hypoxemi under anestesi kan aven bero pa venos tillblandning av artarblod, vil-

ket innefattar olika mekanismer som medfér att blodet passerar lungorna utan att
syreséttas adekvat. En mekanism som kan ligga bakom vends tillblandning &r ojamn
ventilation-perfusionskvot. (Haskins, 2015)
Vid ojamn ventilation-perfusionskvot rader det ett ojamnt forhallande mellan mang-
den syrgas som nar alveolerna per minut och mangden blod som genombldder alve-
olerna per minut (Thomas & Lerche, 2017). Detta kan bland annat uppkomma till
foljd av sjukdomar i nedre luftvdgarna (Haskins, 2015). Respiratoriska sjukdomar
ar vanligt forekommande hos kaniner (Longley, 2008) och kan ibland vara kroniska
eller subakuta utan kliniska symtom (Varga, 2014). Kaninerna som anvéandes i detta
kandidatarbete ansags dock vara friska baserat pa utford halsoinventering. Vidare
kan ojamn ventilation-perfusionskvot bero pa atelektaser, dar en shuntliknande ef-
fekt uppstar nar blodet passerar de sammanfallna alveolerna utan att syresattas
(Haskins, 2015). 1 en studie av Mllhaupt et al. (2017) utford pa kaniner framkom-
mer det att samtliga utom en hade varierande grad av atelektaser under anestesi.
Detta tyder pa att atelektaser kan vara en viktig orsak till att kaniner utvecklar hy-
poxemi under anestesi och enligt Haskins (2015) kan detta inte korrigeras genom
oxygentillforsel. Olika grad av atelektaser ar saledes en mojlig orsak till att en vari-
erande respons pa oxygentillforsel kunde observeras bland kaninerna i detta
kandidatarbete.

Ytterligare en orsak till hypoxemi under anestesi kan vara lag fraktion inandad
syrgas (Carver et al., 2016). Samtliga kaniner i detta kandidatarbete tillfordes 100 %
oxygen med flodet 0,5 I/minut, vilket med utgangspunkt i kaninernas vikt innebar
ett flode pa cirka 125-172 ml/kg/minut. Vetenskapliga underlag for lampliga syr-
gasfloden under generell anestesi av kanin har inte kunnat hittas. Utifran studier pa
hundar verkar dock ett flode pa cirka 50-150 ml/kg/minut vara vanligt vid tradi-
tionell oxygenbehandling (Dunphy et al., 2002; Keir et al., 2016; Daly et al., 2017).
Det faktum att kaninerna tillférdes oxygen i samma flode, oavsett vikt, kan anses
vara en nackdel eftersom det eventuellt hade kunnat paverka resultatet. Vid en ge-
nomgang av resultatet i forhallande till kaninernas vikt och det aktuella flodet kunde
dock inget samband mellan fléde och syreséttning identifieras.

Vidare kan syrgasgrimmans passform ha paverkat effekten av oxygentillforseln.
Kaniner kan enbart andas genom nosen, vilket innebar att eventuella obstruktioner
i nashalan kan medféra andningssvarigheter (Johnson-Delaney & Orosz, 2011). |
detta kandidatarbete anvandes en syrgasgrimma med bdjda naskanyler framtagen
for barn i aldern 3-12 manader. Det ar dock majligt att syrgasgrimmor for humant
bruk inte &r optimala for kaniner med tanke pa anatomiska skillnader. Vid felaktig
placering finns en risk att syrgasgrimman blockeras och oxygentillférseln uteblir.
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Felaktig placering eller dalig passform skulle dven kunna medféra andnings-
svarigheter om Iuftflodet genom nosen forhindras. | detta kandidatarbete anvandes
samma modell av syrgasgrimma till samtliga kaniner och det ar mojligt att en indi-
viduell anpassning borde ha gjorts. Felaktig placering och/eller dalig passform kan
eventuellt vara en forklaring till att det vid tva mattillfallen pavisades en forsamrad
syresattning vid oxygentillforsel jamfort med vid luftandning.

Sammanfattningsvis ar det svart att, utifran det datamaterial som finns tillgang-
ligt, avgora varfor vissa av kaninerna uppvisade grav hypoxemi trots oxygen-
tillforsel. Orsaken &r troligtvis multifaktoriell dar flera av ovan namnda faktorer kan
ingd. Darutover ar det mojligt att eventuella felkallor vid hantering eller analys av
de arteriella blodgasproverna kan ha paverkat resultatet.

5.2 Positionering

Forutom syftet att studera méjligheten till oxygentillforsel via syrgasgrimma under-
soktes positioneringens eventuella inverkan pa syresattningen. Positionerna som var
av intresse for detta kandidatarbete var ventral och dorsal position. Bada positio-
nerna tillater atkomst av munhalan och kan saledes vara funktionella i samband med
dentala undersokningar och behandlingar pa kanin. Med utgangspunkt i insamlade
data kunde inte nagra signifikanta resultat observeras som indikerade en skillnad i
syresattning beroende pa positionering. Med en studiedesign i form av en cross-over
studie innebar det att samtliga kaniner placerades i bada positionerna. Oavsett om
kaninerna startade i ventral eller dorsal position kunde de statistiska analyserna inte
pavisa en signifikant skillnad hos de fysiologiska parametrarna.

Resultatet fran detta kandidatarbete avviker fran forskningsresultat dar ventral
position i jamforelse med dorsal position framhalls som fordelaktig for syresatt-
ningen. Inom humanvarden anses det vedertaget att kroppsposition och forandring
av denna kan paverka den dvergripande blod- och syretransporten i kroppen (Ceylan
et al., 2016). For att forbattra syreséttningen hos patienter med akut respiratorisk
insufficiens &r exempelvis ventilering i ventral position en vanligt forekommande
rekommendation (Pelosi et al., 2002; Masuda et al., 2014). Atskilliga studier pé djur
har bekraftat pastaendet att ventral position i forhallande till dorsal position ar mer
gynnsamt for kroppens syresattningsformaga (Sorenson & Robinson, 1980; Yang
et al., 1989; Beck et al., 1992). Unoki et al. genomfdrde ar 2003 en studie pa kanin
vid vilken en forbattrad syresattning observerades da kaninerna forflyttades fran
dorsal till ventral position. Dorsal position har hos kaniner &ven associerats med
svarare och mer frekvent dyspné (Bateman et al., 2005).

Baserat pa forskningsstudier har ett flertal olika teorier kring de underliggande
mekanismerna for den forbattrade syreséttningen i ventral position foreslagits.
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Exempel pa forklaringar &r enligt Unoki et al. (2003) att ventral position leder till:
mer enhetligt tryck i lungsécken, omfordelning av perfusionen i lungorna, forand-
ringar i diafragmas rorelse och/eller mindre kompression pa lungorna av hjartat.

Flertalet studier som undersokt positioneringens inverkan pa syresattningen ar
genomforda pa hundar och hastar. Enligt Unoki et al. (2003) bor skillnader mellan
arter forutsattas vilket i detta fall kan paverka studieresultatens applicerbarhet pa
kaniner. For att kunna avgora huruvida studieresultat kan vara av relevans ar bland
annat anatomiska och fysiologiska forutsattningar hos olika djurarter viktiga att be-
trakta. Exempelvis har flera studier pa hastar pavisat en forsamrad syresattning i
dorsal position (Gleed & Dobson, 1988; Uquillas et al., 2018). Till foljd av hastars
anatomiska struktur ar de sarskilt bendgna att under anestesi drabbas av férsamrad
lungfunktion och syresattning (Auckburally & Nyman, 2017). I likhet med hé&star
har kaniner en forhallandevis stor volym bukorgan som skapar ett tryck mot dia-
fragma, vilket skulle kunna paverka syresattningen negativt (Benato et al., 2013).
Trots inriktning pa kaniner kan darfor resultat fran studier genomforda pa héstar
inom detta omrade inte anses helt ovidkommande. Enligt Yang et al. (1989) verkar
exempelvis trycket i lungsacken vara mer relaterat till brostkorgens form och tyng-
den fran maginnehall och hjarta, snarare &n djurets storlek.

En annan aspekt vard att notera ar distinktionen mellan laboratorie- och sall-
skapsdjur. Till skillnad fran laboratoriekaniner ar sallskapskaniner en heterogen
grupp av individer dar storlek, ras, alder och halsostatus kan variera stort (Orr et al.,
2005; Benato et al., 2013). Studier sasom den av Unoki et al. (2003) har genomforts
pa en homogen grupp laboratoriekaniner. I likhet med foreliggande studie anvandes
under detta kandidatarbete en homogen grupp kaniner dar den individuella varia-
tionen var begransad. Denna faktor kan darmed inte forklara eventuella skillnader i
resultat mellan detta kandidatarbete och studier sasom den av Unoki et al. (2003).

En individs formaga till syreséttning ar multifaktoriell och beroende pa infalls-
vinkel Iampar sig olika analysmetoder. For att utvérdera kaninernas ventilation an-
vandes under detta kandidatarbete arteriella blodgasprov, vilket enligt Benato et al.
(2013) anses vara guldstandard pa daggdjur under anestesi. | flera studier dar posi-
tioneringens inverkan pa syresattningen undersokts har blodgasméatning anvants
som metod for datainsamling (Beck et al., 1992; Wang et al., 2002; McMillan et al.,
2009). Vid en genomgang av vetenskaplig litteratur framkommer det dven att andra
metoder har anvants for att utvardera positioneringens eventuella effekter pa sy-
resattningen. Exempelvis har kapslar i rostfritt stal placerats i revbenen pa hundar
(Wiener-Kronish et al., 1985) och ponnyer (Olson & Lai-Fook, 1988) for att mata
vatsketrycket i lungsécken vid ventral respektive dorsal position. Samma teknik har
av Yang et al. (1989) anvants pa kaniner, kombinerat med videomikroskopi under
obduktion, for examinering av lungexpansionen. Gemensamt for ndmnda studier dar
syftet har varit att studera lungfunktionen &r att en differens observerats associerat
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till val av position. Hur de uppmérksammade differenserna hos lungorna i slutdndan
paverkade individernas syresattning framkommer dock inte. | samband med detta
kandidatarbete fick blodgasparametrarna PaO, och SaO; ligga till grund fér bedém-
ningen av individernas syresattning. Lungfunktionen hos kaninerna undersoktes inte
mer ingdende. Det gér saledes inte helt att utesluta att skillnader kopplat till posi-
tionering hade kunnat pavisas vid andra metodval.

Vid en jamforelse mellan denna kandidatuppsats och studier som pavisat en
differens i syreséttning mellan olika positioner finns forutom metodval andra
aspekter att ta hansyn till. Beroende pa hur varje enskild studie utformats har tiden
studieobjekten genomgatt anestesi varierat. Information kring studiens duration for
respektive individ framkommer dock sallan. Detta kandidatarbete utformades med
inriktning pa en specifik klinisk situation vilket var anestesi vid vard av munhalan.
Eftersom gasanestesi rent praktiskt kan vara svart att anvanda da atkomst av mun-
halan kravs anvandes ett Iakemedelsprotokoll baserat pa injektionsanestetika. Injek-
tionsanestetika som administreras intramuskulart kan enligt Borkowski och Karas
(1999) vara ett lampligt alternativ vid dentala undersokningar och ingrepp pa ka-
niner med en duration pa cirka 40 minuter. Ungefar denna tidsmarginal anvandes
som utgangspunkt vid studietillfallet. Baserat pa metodval och flodesschema &r det
rimligt att anta att flertalet andra studier inom omradet innefattat langre anestesier.
Eventuellt hade en langre anestesi under detta kandidatarbete kunnat resultera i att
en skillnad i syresattningen mellan ventral och dorsal position patréffats.

Vidare ar merparten av experimenten inom omradet utforda pa mekaniskt venti-
lerade djur. Under experimentet som ligger till grund for detta kandidatarbete spon-
tanandades kaninerna och tillfordes oxygen via syrgasgrimma. Denna aspekt borde
emellertid inte kunna forklara det faktum att ingen skillnad i syreséttning mellan
ventral och dorsal position kunde observeras. Resultaten fran en studie av Yang och
Lai-Fook (1991) tyder pa att mekanisk ventilation snarare minskar de skillnader som
patraffats i fraga om lungfunktionen mellan ventral och dorsal position. Risken for
hypoxemi, som en konsekvens av en formodad skillnad i lungfunktion mellan po-
sitionerna, borde saledes vara okad hos kaniner som spontanandas.

Att farmaka kan ha en negativ effekt pa individens formaga till syresattning ar
vida ké&nt (Rozanski et al., 2010). Enligt Henke et al. (2005) kommer flera olika
kombinationer av injektionsanestetika att minska det partiella syretrycket i arteriellt
blod. Vid studier for att undersoka positioneringens inverkan pa syresattningen har
olika farmaka anvants. Ett aterkommande val av farmaka for induktion ar i flera
studier pentobarbital, som i vissa fall kombinerats med muskelrelaxantia (Olson &
Lai-Fook, 1988; Yang et al., 1989; Beck et al., 1992). Administrering av muskel-
relaxantia blockerar aktiviteten hos andningsmuskulaturen och mojligheten ftill
assisterad ventilation maste darfor finnas tillganglig (Murrel & Ford-Fennah, 2011).
Pentobarbital &r en potent substans som vid induktion pa kaniner har en snav
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sékerhetsmarginal (Green, 1975). Enligt Flecknell et al. (1983) leder pentobarbital
till svar andningsdepression hos kaniner som kan resultera i hypoxi, hyperkapni och
acidos. Under detta kandidatarbete administrerades ketamin for induktion av ka-
ninerna. Ketamin kan likt andra farmaka paverka respirationen negativt men sub-
stansen har aven en bronkodilaterande effekt (Meyer & Fish, 2008). Till skillnad
fran pentobarbital har ketamin en bred sakerhetsmarginal och kort duration (Green,
1975). Det gar inte att utesluta att val av farmaka kan ha haft en viss inverkan pa
resultatet. Som enskild faktor bor det dock i aktuellt sammanhang inte kunna leda
till nagra markanta skillnader géllande studieresultat.

5.3 Metodval

Pa grund av det begransade urvalet valdes randomiserad cross-over som studie-
design i detta kandidatarbete. Vid cross-over studier utgor forsoksindividerna sin
egen kontrollgrupp, vilket anses fordelaktigt eftersom det eliminerar risken for att
variationer mellan individerna paverkar utfallet. En svaghet med denna studiedesign
ar dock att effekten av den forsta behandlingen kan kvarsta och paverka utfallet av
den andra behandlingen. For att undvika detta ar det viktigt att ha en tillracklig sa
kallad wash-out period, dar individerna inte far ndgon behandling, innan nasta be-
handling paborjas. (Raghavarao & Padgett, 2014)

| detta kandidatarbete utvarderades tva positioner avseende effekten pa kaninernas
syreséttning under anestesi. Datainsamling for respektive position utférdes vid luft-
andning (baslinjedata) samt efter fem minuters oxygentillforsel. Efter byte av posi-
tion tillats en wash-out period pa tio minuter utan oxygentillférsel innan baslinjedata
for den nya positionen insamlades. Baserat pa tidigare studier som undersokt tiden
till desaturation efter oxygentillforsel kan detta anses tillrackligt (McNally et al.,
2009; Ambros et al., 2018).

En svaghet med studien var att flera personer turades om att féra protokoll vid
insamlingen av datamaterial, ndgot som kan ha 6kat risken for matfel. Under studien
uppstod aven tekniska problem med bade anestesiapparaten och Gvervaknings-
utrustningen, vilket resulterade i att en kanin fick uteslutas vid analysen eftersom
datamaterial saknades. Detta ar ocksa anledningen till att IBP saknades fran nagra
av kaninerna. Bortfallet av datamaterial paverkade dock inte mojligheten att utfora
en korrekt signifikansprovning.

Enligt den ursprungliga planeringen skulle dexmedetomidin administreras sub-
kutant till samtliga kaniner. | samband med sederingen av den forsta kaninen ansags
detta inte ha tillrackligt snabb effekt, varfor resterande kaniner fick intramuskulér
administration. Kaninen som fick subkutan administration var dock den kanin som
utesléts vid analysen och denna skillnad &r saledes inte relevant for resultatet. Nagot
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annat som bor ndmnas ar variationen nar det galler tidpunkten for anestesi bland
kaninerna. Beroende pa randomiseringen utfordes anestesin vid olika tidpunkter
under forsdksdagen och generellt noterades en dkad stress bland de sista kaninerna.
Detta aterspeglade sig i oroligare anestesier dar fler itereringar kravdes for att bi-
behalla adekvat anestesidjup. Vid en genomgang av kaninernas individuella resultat
i fornallande till utforda itereringar framkom dock inget tydligt samband relaterat
till syreséattningen.

Vidare kan det inte uteslutas att felaktig hantering eller analys av de arteriella
blodgasproverna kan ha paverkat resultatet. Enligt Thomas och Lerche (2017) ar det
viktigt att arteriella blodgasprov hanteras korrekt for att analysresultatet ska kunna
anses tillforlitligt. Arteriella blodgasprover bor forvaras pa is och analyseras inom
tva timmar efter provtagningstillfallet (Smith & Danneman, 2008; Thomas &
Lerche, 2017). Dessa riktlinjer foljdes under detta kandidatarbete, utom vid ett till-
falle da ett prov av misstag forvarades i rumstemperatur. Vilket prov det rorde sig
om &r tyvarr inte ként eftersom detta inte noterades.

En intressant iakttagelse under detta kandidatarbete var att det inte fanns nagon
signifikant skillnad mellan métvardena for SaO, och SpO.. Vardena korrelerade
utan storre avvikelser. Huruvida pulsoximetri kan anses som en tillforlitlig metod
for monitorering av syresattningen hos djur under anestesi ar dock omdiskuterat.
Huss et al. (1995) matte syresaturationen hos hundar under anestesi med tva olika
typer av pulsoximeterprober och jamférde resultatet med arteriella blodgasprover.
Med ena pulsoximeterproben, som var anpassad for flexibel placering, observerades
en signifikant korrelation mellan SaO, och SpO.. Liknande resultat pavisades i en
studie genomford av Hendricks och King (1993) pa kritiskt sjuka hundar och katter.
Enligt Hendricks och King (1993) kan pulsoximetri vara en anvandbar och i somliga
fall fordelaktig metod, jamfort med arteriellt blodgasprov, vid monitorering av
syresaturationen hos kritiskt sjuka patienter. Matthews et al. (2003) stallde sig
emellertid avvaktande till pulsoximetri, da deras studie visade att mgjligheten till
korrekta méatningar varierade stort beroende pa djurart och val av pulsoximeter-
modell. Vidare kunde Eatwell et al. (2013), i motsats till resultatet i detta kandidat-
arbete, inte observera en signifikant korrelation mellan SaO; och SpO; vid matning
av syresaturationen hos kaniner. | studien av Eatwell et al. (2013) placerades
pulsoximeterproben pa kaninernas 6ron, till skillnad fran under detta kandidatarbete
dar den placerades pa kaninernas svansrot. Det & mojligt att valet av placering kan
forklara skillnaden mellan studieresultaten. Baserat pa den signifikanta korrelation
mellan SaO, och SpO, som pavisas i detta kandidatarbete forefaller svansroten vara
lamplig for placering av pulsoximeterprob. Oavsett placering kan métningen dock
paverkas av tekniska och fysiologiska faktorer, vilket ar viktigt att ta med i
berdkningen (Becker & Casabianca, 2009). Ett aterkommande konstaterande &r att
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pulsoximetri inte kan ersétta arteriellt blodgasprov for utvédrdering av syresattningen
(Hendricks & King, 1993; Eatwell et al., 2013).

En nackdel med detta kandidatarbete var att tidalvolymen inte kunde monitoreras
eftersom kaninerna inte var intuberade. Matning av tidalvolymen hade kunnat bidra
med vardefull information om kaninernas formaga till alveolar ventilation och
syresattning. Kaniner har normalt en lag tidalvolym (Longley, 2008) och i regel sker
en minskning av tidalvolymen med minst 25 % under anestesi pa grund av de far-
maka som ges, vilket kan leda till atelektaser (Thomas & Lerche, 2017).

Slutligen bor det namnas att studien baserades pa en liten grupp kaniner, nagot
som reducerar dess statistiska styrka. Enligt Bjork (2010) krévs ett storre antal indi-
vider for att identifiera sma skillnader i utfall. Det ar saledes mojligt att en signifi-
kant skillnad i syreséttning beroende pa positionering hade kunnat pavisas om en
storre grupp individer undersokts. Vidare var kaninerna i studien av samma ras och
alder med en liten variation i kroppsstorlek. Detta bidrar till en viss statistisk osaker-
het, vilket begransar mojligheten att applicera resultatet pa en storre population
séllskapskaniner.

5.4 Konklusion

Med hanvisning till lagen om verksamhet inom djurens halso- och sjukvard (SFS
2009:302) &r djurhalsopersonal skyldiga att arbeta utifran vetenskap och beprévad
erfarenhet. Syftet med denna lagstiftning &r bland annat att 6ka patientsakerheten
och sakerstélla god djurhalsa. Med tillgang till evidensbaserad information kan
djurhalsopersonal sasom djursjukskétare vagledas i den dagliga verksamheten och
vidta lampliga omvardnadsatgarder i varje enskild situation.

Syftet med detta kandidatarbete var att undersoka tva omvardnadsfaktorer rela-
terade till kaniners syresattningsformaga i en given klinisk situation. En forbattrad
syreséttning kunde observeras hos majoriteten av kaninerna i samband med att
syrgasgrimma anvandes. Resultatet tyder pa att syrgasgrimma kan vara ett funktio-
nellt alternativ for oxygentillforsel till kaniner under anestesi vid vard av munhalan.
Vidare tyder analyserade data pa att kaniner kan positioneras saval ventralt som
dorsalt utan en signifikant skillnad i syresattningsformaga.

Ytterligare studier kravs for att verifiera ovan namnda slutsatser. Undersok-
ningar inriktade pa till exempel syrgasgrimmans passform, optimala syrgasfléden
och positioneringens inverkan pa syresattningen under langre anestesier kan leda till
betydelsefulla direktiv. Framforallt behdver studier genomforas pa ett storre antal
individer och en mer heterogen grupp kaniner for att kunna resultera i riktlinjer rele-
vanta for veterinarmedicinska kliniker och djursjukhus.
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Tack

Ett stort tack till var handledare Anneli Rydén som har guidat oss genom arbetet och
bidragit med inspiration och goda rad. Vi vill dven rikta ett tack till Gérel Nyman
som har varit delaktig i processen samt till Maja Wiklund, Mari Wallbring och Lina
Pettersson for god assistans under forséksdagen. Slutligen vill vi tacka vara néra
och kara for all uppmuntran och stod under arbetets gang.
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