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SAMMANFATTNING

| princip alla hastar bar eller har ndgon gang exponerats for parasiter fran slaktet
cyathostominae (hastens sma blodmaskar), vilka ar hastens vanligast forekommande
endoparasiter. Infektionen ar oftast inte markbar men kan orsaka symtom i form av avmagring,
diarré och kolik hos kraftigt infekterade individer. Larval cyathostominos &r ett allvarligt
tillstand forknippat till ett omfattande massuttrade av inkapslade cyathostominae-larver fran
tarmvéaggen som kan vara fatalt for hasten.

Rutinmassig anthelmintikabehandling flera ganger per ar har varit hornstenen i kontrollen av
parasitinfektion fran 1980 till 2007. Denna 6veranvandning av lakemedel har resulterat i att
héstens parasiter har utvecklat resistens mot avmaskningsmedel. Den befintliga resistensen hos
de sma blodmaskarna mot fenbendazol och pyrantel ar utbredd. Substanserna som finns kvar
att tillgd mot infektionen ar saledes ivermektin och moxidektin som ingar i de makrocykliska
laktonerna. Den senaste tiden har rapporter fran Europa och vérlden varslat om begynnande
resistens &ven mot ivermektin och moxidektin i form av forkortad egg reappearance period
(ERP).

Studiens syfte ar att undersoka ivermektins effektivitet genom att utféra en fecal egg count
reduction test (FECRT) samt bestamma tidpunkt for ERP. 2007 utférdes en liknande studie i
Sverige av Osterman med flera och da kunde ingen resistens mot ivermektin pavisas.

Tre gardar och totalt 23 héstar deltog i forsoket. Resultatet av FECRT visade att ivermektin
hade reducerat antalet agg > 99 % tva veckor efter avmaskning. ERP beraknades med tre olika
definitioner definition 1.) Veckan for forsta positiva dggrakningen efter avmaskning. Definition
2.) Veckan da medelantalet 4gg > 10 % av medelantalet 4gg innan avmaskning. Definition 3.)
Veckan da medelantalet 4gg i gruppen éverstiger 100 EPG. For definition 1 var ERP 5-6 veckor
lang och for definition 2 beraknades ERP fran 7 till 6ver 8 veckor pa de olika gardarna. Med
definition 3 beraknades ERP fran 7 till dver 8 veckor. Resultatet ger en antydan om att ERP for
ivermektin &r forkortad jamfort med de ursprungliga minst 8 veckorna nér preparatet forst kom
ut pa marknaden. Detta ar en tidig indikation pa att resistens haller pa att utvecklas mot
substansen. Ett FECRT pavisade daremot ingen bristande behandlingseffektivitet for
ivermektin och darmed kan ingen befintlig resistens konstateras

Studien bor ses som en motivering till att vidare undersdka och kartlagga resistenslaget pa
svenska hastgardar for att i ett sa tidigt skede upptacka problemet och darefter utveckla nya
riktlinjer och rekommendationer géllande trackprovstagning och avmaskning.



SUMMARY

All grazing horses have been exposed or infected by parasites from the genera cyathostominae
(small bloodworms), which are the most prevalent endoparasites in horses. The infection does
most commonly not affect the horse but may cause symtoms as weightloss, diarrhea and colic
in heavenly infected individuals. Larval cyathosominosis is a fatal condition associated with an
extensive excystment of incapsulated larvae from the gut wall, which may occur in infected
horses.

Routine administration of anthelmintics several times per year have been the corner-stone in
control of parasiteinfections from 1980 to 2007. This overuse of anthelmintic drugs have
resulted in anthelmintic resistance in equine parasites. There is widely-spread resistance in
cyathostominae against fenbendazole and pyrantel. The macrocyclic lactones ivermectin and
moxidectin are therefore the substances most commonly used nowadays. Recently several
European countries rapport of emerging resistance in form of a shortened egg reappearance
period (ERP).

The aim of this study is to evaluate the efficiency of ivermectin by performing a fecal egg count
reduction test (FECRT) and determine the ERP for ivermectin. In year 2007 no detection of
emerging och existing resistance to ivermectin was made when a similar study was done in
Sweden.

Three farms and a total of 23 horses participated in the trial. The FECRT results showed that
ivermectin reduced the number of eggs with > 99% two weeks post-treatment. ERP was
determined with three different methods. Method 1.) The week for the first positive fecal egg
count post-treatment. Method 2.) The week post-treatment when the mean eggnumber > 10%
of the mean eggnumber pre-treatment. Method 3.) The week post-treatment when the mean
eggnumber exceeds 100 EPG. With method 1 the ERP was calculated to 5-6 weeks and 7 to
more than 8 weeks for method 2 on the different farms. With method 3 the period was calculated
from 7 to more than 8 weeks. The result indicates that ERP for ivermectin is shortened
compared to the least 8 weeks when the substance was first launched. This is an early indication
that resistance to ivermectin in cyathostominae is emerging. The FECRT on the other hand did
not detect insufficient efficacy of ivermectin in reducing the eggnumber.

The conclusion of this study is that suspicion of emerging resistance can be made but further
studies on a bigger population is needed for confirmation. It should motivate to further
investigate the current situation in Sweden. So, if resistance in cyathostominae is truly
emerging, new guidelines and recommendations in parasite control can be made as early as
possible.
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TECKENFORKLARINGAR

Anthelmintika Lakemedel mot helminter

ERP Egg reappearance period

FEC Fecal egg count

FECRT Fecal egg count reduction test

Refugium Agg fran parasiter som inte exponerats for

anthelmintika

RPM Rotations per minute

SD Standard deviation/standardavvikelse

SVA Statens veterindrmedicinska anstalt

WAAVP World Association for the Advancement of

Veterinary Parasitology



INLEDNING

Nematoder fran slaktet cyathostominae (sma blodmaskar) &r hastens vanligaste endoparasiter
och kan orsaka symtom i form av avmagring, diarré och kolik hos kraftigt infekterade individer
men vanligtvis paverkar inte infektion hasten markbart. Strongylus spp (stor blodmask) anses
daremot vara den mest patogena endoparasiten som infekterar hastar och kan orsaka kolik da
larvernas migration i blodkarl som forsorjer tarmen ger upphov till ischemiska skador i
tarmvaggen. Hornstenen for kontroll av parasitinfektion har varit rutinmassig behandling flera
ganger per ar med anthelmintika (lakemedel mot helminter) men denna Gveranvandning av
lakemedel har resulterat i att flera av hastens parasiter har utvecklat resistens (Lester et al.,
2013).

I Sverige finns fyra verksamma substanser registrerade mot infektion med cyathostominae:
moxidektin, ivermektin, pyrantel och fenbendazol. Substanserna delas in i lakemedelsgrupper
baserat pa de verksamma amnenas uppbyggnad. Moxidektin och ivermektin ingar i gruppen
makrocykliska laktoner, pyrantel tillhor tetrahydropyrimidinerna och fenbendazol hor till
bensimidazolerna. Da resistens mot pyrantel och fenbendazol rapporterats runt om i varlden ar
de makrocykliska laktonerna den grupp av anthelmintika vi har kvar att anvéanda for att kunna
behandla héstar med cyathostominae infektion (Nareaho et al., 2011).

Egg reappearance period (ERP) ar den period raknat i veckor som forloper fran att hastarna blir
avmaskade till dess att parasitagg ater borjar urskiljas och kan detekteras i track. De senaste
aren har flera rapporter om en forkortad ERP hos cyathostominae efter avmaskning med
ivermektin publicerats i olika europeiska lander vilket tolkas som en tidig indikation pa att
resistens hos maskarna haller pa att utvecklas (Geurden et al., 2014; Molena et al., 2018; Von
Samson-Himmelstjerna et al., 2007).

Syfte

Examensarbetets syfte ar att undersoka ERP for ivermektin i Sverige for att svara pa
fragestallningen: finns det en tidig indikation pa resistensutveckling mot ivermektin hos hastens
sma blodmaskar? Ar 2007 gjordes en liknande studie i Sverige av Osterman (Osterman et al.,
2007a) och resultaten visade att ivermektin fortfarande var effektiv och inte hade en forkortad
ERP. Det ar i dagslaget intressant att undersoka om detta resultat har forandrats under arens

gang.



LITTERATUROVERSIKT
Héastens blodmaskar — éverfamiljen Strongyloidea

Hastens blodmaskar indelas i tva slakten: sma blodmaskar eller cyathostominer och stora
blodmaskar. | bada grupperna finns ett antal olika arter med relativt lika livscykler men skiljer
sig at pa ett par punkter som &r beskrivna nedan.

Cyathostominae

Nematoderna i slaktet cyathostominae &r ubikvitéra i miljén och prevalensen hos hastar ar upp
till 100 % pa manga stallen i vérlden (Hinney et al., 2011; Mfitilodz & Hutchinson, 1990;
Morariu et al., 2016). Det finns 6ver 50 arter beskrivna i gruppen, cirka 30 av dessa 50 finns i
vart svenska klimat (SVA, 2018a). Hastarna ar ofta infekterade av flera olika arter samtidigt
och bland de vanligaste forekommande arterna i Sverige finns Cylicostaphanus longibursatus,
Cylicocyclus nassatus, Cyathostomum catinatum, Cylicocyclus leptostomum, Cylicostephanus
minutus and Cylicostephanus calicatus (Osterman et al., 2003).

Livscykel och kliniska sjukdomstecken

Parasiten har en direkt fekal-oral och icke-migrerande livscykel. Hasten infekteras genom oralt
intag av infektiosa L3-larver pa betet. Larverna tar sig till cecum och ventrala colon dar de
invaderar mukosan och submukosan och kapslas in i en fibrds kapsel i tarmvéaggen (Nielsen &
Reinemeyer, 2018). Inuti kapseln mognar L3 till L4. L3-larven har dven mojlighet att hamna i
vila inuti kapseln, i s kallad hypobios med varddjuret, i upp till 2,5 ar innan den fortsatter sin
utveckling. L4-larven vaxer till och tar sig sedan ut genom cystan till tarmlumen. | tarmlumen
omvandlas L4-larven till den pre-pubertala L5-larven som med tiden mognar och blir adult med
formaga att reproducera sig (Nielsen & Reinemeyer, 2018). Aggen borjar urskiljas igen 6-14
veckor efter infektion (Esccap, 2018). Pa betet klacks dggen till L1-larver som genom
utveckling till L2 och darefter L3-larver i tracken blir infektiosa pa nytt (Nielsen & Reinemeyer,
2018).

Hastar som bar pa en lindrig infektion uppvisar oftast inga symtom alls. Vid kraftiga angrepp
kan sjukdomstecken som diarré, viktnedgang, och kolik uppsta. En allvarlig och ibland fatal
variant av sjukdomen kallas for larval cyathostominos och uppstar nar ett stort antal inkapslade
larver tar sig till tarmlumen i ett synkroniserat massuttrade. Den stora vavnadsdestruktionen
som uppstar ger tidiga sjukdomstecken som plétsligt uppkommen kraftig diarré, dramatisk
viktnedgang, muskelatrofi och subkutana 6dem. Patogenesen bakom sjukdomen &r okand men
hastens alder (under 5 ar), sasong (vintertid) och tid sedan senaste avmaskningen (under 2
veckor) ar alla viktiga riskfaktorer for att hasten ska drabbas (Giles et al., 1985; Reid et al.,
1995).

Strongylus spp.

| slaktet Strongylus spp. eller stora blodmaskar, ingar arterna Strongylus vulgaris, Strongylus
equinus och Strongylus edentatus. Av dessa anses S. vulgaris vara den mest patogena och
vanligast forekommande (SVA, 2018a). Tidigare i Sverige var prevalensen av S. vulgaris
valdigt 1dg men sedan den mer selektiva avmaskningen startades for cirka tio ar sedan har



prevalensen Okat markant. | ett tidigare veterindrmedicinskt examensarbete 2017, var
prevalensen av S. vulgaris 66 % pa gardsniva och 26 % pa individuell niva (Werell, 2017).

Livscykel och kliniska sjukdomstecken

Precis som de sma blodmaskarna har parasiten en direkt fekal-oral livscykel. Infektiosa L3-
larver pa betet infekterar hasten oralt och tar sig till tarmen dar den invaderar mukosan i bade
jejunum, cecum och colon och utvecklas dar till L4-larver som tranger in i néarliggande
arterioler. Genom att migrera i karlvaggarna nar de flesta larverna till slut den framre krésroten
cirka tva veckor efter infektion. | karlet utvecklas L4-larver till L5-larver och efter fyra
manaders uppehall i krésroten tar sig larverna tillbaka till tarmvéaggen dar de trader tillbaka ut
I tarmlumen och mognar till adulta maskar. Den honliga adulta masken bdrjar producera agg i
tarmlumen cirka fem och en halv till sju manader efter infektion. Aggen kommer med trécken
ut pa betet dar L1-larverna klacks och darefter utvecklas till L2 och sedan till den infektiosa L3
(Nielsen & Reinemeyer, 2018).

S. vulgaris orsakar en vermings (parasitar) arterit och de trombbildningarna som bildas i
blodkarlen av larverna kan leda till att infarkter uppstar i de angripna tarmsegmenten.
Sjukdomstecken som uppvisas vid infektion med S. vulgaris har beskrivits som varierande grad
av kolik, pyrexi, hypermotilitet i tarmen och férhojd hjértfrekvens (Drudge, 1979). Hastarna
kan dessutom drabbas av nedsatt prestation och i sallsynta fall fa intestinala rupturer och do
(Taylor et al., 2016).

Anthelmintika

I Sverige finns fyra olika anthelmintika-klasser som &r anvandbara i bekdampningen av
endoparasiter hos hast: makrocykliska laktoner, tetrahydropyrimidiner, bensimidazoler och
kinolinderivat. Klasserna har till viss del olika indikationer men samtliga ar av
bredspektrumkaraktar och finns dessutom i olika kombinationspreparat som innehaller
substanser ur flera klasser och darmed utdvar en &nnu bredare effekt.

Makrocykliska laktoner

Substanserna ivermektin och moxidektin &r godkénda till hést i Sverige idag och tillhor klassen
makrocykliska laktoner. Substanserna har ett brett spektrum mot nematoder och artropoder och
klassificeras darfor som endektocider, vilket innebar att de ar verksamma bade mot endo- och
ektoparasiter. Ivermektin introducerades pa marknaden 1981 i Frankrike och har sedan dess
varit ett anthelmintika som anvéants i stora mangder. 1990 gjorde moxidektin entré pa
marknaden i Argentina (Mckellar & Benchaoui, 1996).

Ivermektin och moxidektin ar agonister till GABA och glutamatreglerade kloridjonkanaler.
Bindningen stimulerar inhibitoriska signaler framforallt i nematodens rorelseapparat och
muskulaturen i farynx vilket leder till paralys och svélt hos parasiterna (Wolstenholme &
Rogers, 2005).

Ivermektin har effekt mot adulta cyathostominer medan moxidektin utdver de adulta aven ar
verksam mot L4-stadier inkapslade i mukosan samt intraluminala larvstadier (Xiao et al., 1994).



Bada substanserna har effekt pa adulta och arteriella L4-stadier av S. vulgaris (Eysker et al.,
1997; Klei et al., 2001).

Tetrahydropyrimidiner

Den enda verksamma substansen ur klassen tetrahydropyrimidiner som ar godkand till hast i
Sverige ar pyrantel. Substansen ut6var sin effekt genom att verka som selektiva agonister pa
acetylkolin-receptorer pa nematodernas muskelceller. Bindning av substansen leder till
kontraktion och en spastisk paralys och dod hos parasiten (Martin, 1997).

Pyrantel har indikation mot nematoder och i dubbel dos &ven bandmask (FASS, 2015).

Bensimidazoler

Anthelmintika-klassen bensimidazoler innehaller flera verksamma substanser men endast en,
fenbendazol, &r godkand till hast i Sverige. Fenbendazol utdvar sin effekt genom att paverka
parasiternas metabolism genom att binda till betatubuli vilket h&mmar mikrotubulibildning som
i sin tur forhindrar parasiternas glukosupptag i tarmen som darmed svélter och dér. Dessutom
inhiberas aggproduktionen (Martin, 1997; Plumb, 2011).

Indikationer for fenbendazol ar nematoder (dock inte sma blodmaskar) och vissa cestoder.

Kinolinderivat

Prazikvantel ar den substans ur kinolinderivater som ar godkand till hast. I Sverige finns den
bara godkand i preparat som &r kombinationspreparat tillsammans med antingen moxidektin
eller ivermektin. Substansen har effekt mot cestoder och utdvar sin effekt genom att orsaka
skador i parasitens hélje som i sin tur leder till férandrade strommar av kalcium, natrium och
kalium in och ur cestoden, vilket orsakar forstord metabolism, paralys och déd hos parasiten
(Plumb, 2011).

Avmaskningsrekommendationer

Ett nytt EU-direktiv som tradde i kraft 2007 ledde till att det samma ar i Sverige infordes
receptbeldggning av avmaskningsmedel till hast och idisslare med syftet att béattre reglera och
minska rutinmdssigt anvandande av avmaskningsmedel och d&rmed minska resistens-
utvecklingen hos parasiterna. SVA bedriver ett évervakningsprogram med arliga provtagningar
av hastbesattningar, nagot som dessutom ger myndigheten mojligheter att folja effekten och
bevaka resistensutvecklingen mot anthelmintika under svenska forhallanden. Myndigheten ger
dessutom ut avmaskningsrekommendationer med mal att:

Halla smittan av sma blodmaskar pa en sadan lag niva att hastarna inte paverkas negativt och
fa bort smittan av stora blodmasken fran hastar och hagar, utan att gynna utveckling av resistens
(SVA, 2018b).

For att na malen rekommenderas selektiv avmaskning. Pa varen ar det lampligt att ta
trackprover for aggréakning samt odling for S. vulgaris (Osterman et al., 2007b). Efter analys
rekommenderas avmaskning till de individer som bar pd mer &n en sparsam mangd &gg vilket
praktiskt inneb&r de hastar som urskiljer > 200 EPG (&4gg per gram) av blodmask och/eller &r



infekterade av S. vulgaris (Osterman et al., 2007b). Avmaskning ska ske med preparat som har
indikation mot konstaterad infektion.

I den europeiska riktlinjen rekommenderas selektiv avmaskning till vuxna hastar. Riktlinjen &r
utformad for att uppna kontroll 6ver de sma blodmaskarna. Malet ar att 6ka proportionen av
sma blodmaskar som inte har varit exponerade for anthelmintikabehandling pa betet. Pa en
héstgard ar det normalt < 20 % av hastarna som urskiljer 80-90 % av den totala urskiljningen
av blodmaskégg och det ar denna grupp som behdver identifieras och avmaskas (Relf et al.,
2013). Tanken &r att de hastar som inte avmaskas (de som urskiljer < 200 EPG) ska vara ett led
i det forebyggande och fordrojande arbetet mot resistensutveckling da de kommer urskilja
parasitagg fran larver som &r oexponerade for avmaskningsmedel sa kallade refugium som
spider ut” den resistenta populationen pa betet (Esccap, 2018).

SVA menar ocksa pa att hansyn till hastarnas alders ska tas vid parasitbekdmpning, att
profylaktiska atgarder genom betesplanering och beteshygien ska kombineras med korrekt
riktad avmaskning (SVA, 2018b). For att skaffa sig en bra uppfattning om det parasitdra
smittlaget i en besattning rekommenderas att ett uppfoljande trackprov tas igen pa hosten
(september-oktober) de forsta aren da aktiv dvervakning utfors. Nar smittlaget ar kartlagt efter
nagra ar behovs i regel inte det andra arliga trackprovet (Osterman et al., 2007b).

Detektion och definition av resistens

Ett fundamentalt problem i forskningen om resistensutvecklingen mot anthelmintika &r att det
inte finns en global 6verenskommelse och definition om hur vi méter och definierar resistens.
Studierna som ar gjorda och refereras till i detta arbete varderar sina resultat olika och anvander
manga olika satt att mata resistens vilket gor det svart att dra slutsatser och jamforelser dem
sinsemellan.

Fecal Egg Count Reduction Test (FECRT)

1992 gav World Association for the Advancement of Veterinary Parasitology (WAAVP) ut
metoder for detektion av resistens hos nematoder och beskriver da FECRT som den metod som
ska anvands in vivo for att pavisa klinisk resistens (Coles et al., 1992). Metoden gar enkelt
beskrivet ut pa att jamfora antalet parasitagg som utskiljs fore och efter avmaskning.

Testet utfors genom att jamféra en dggrakning eller FEC (fecal egg count) utférd samma dag
som avmaskning med en ny FEC 10-14 dagar efter behandling. De olika anthelmintika har
separata gransvarden for nar de anses vara effektiva eller inte. For ivermektin har féljande tva
kriterier satts upp, uppfylls dessa tva anses resistens finnas mot substansen:

1. Den procentuella minskningen av FEC, fore jamfort med efter avmaskning, ar mindre
an 95 %.
2. Det 95 % konfidensintervallet & mindre &n 90 %.

Uppfylls bara det ena kravet ska resistens daremot bara missténkas (Coles et al., 1992).



Egg reappearance period

ERP definieras som tidsintervallet mellan den senaste effektiva avmaskningen till att en
signifikant mangd blodmaskégg urskiljs igen och anvands som en indikation pa att resistens &r
pa vag att utvecklas. Intervallet mats genom att varje vecka efter avmaskning utféra en
aggrakning pa tracken hos de avmaskade hastarna. Det stora problemet &r att det inte finns en
tydlig grans och global definition pa vad en signifikant mangd &gg praktiskt innebar.

American Association of Equine Practitioners subkommitté for Parasitkontroll har tagit fram
riktlinjer for parasitkontroll dar ERP definieras som den vecka efter avmaskning da reduktion
av blodmaskégg vid aggréakning sjunker under 90 % effektivitet fér ivermektin och moxidektin
jamfdrt med antalet &gg som forekom fore avmaskning. Vilket praktiskt innebér den vecka efter
avmaskning som aggantalet har atergatt till > 10 % av dggantalet innan avmaskning. For
ivermektin var ERP 9 veckor nar liakemedlet funnits cirka 10 ar pa marknaden (Borgsteede et
al., 1993).

Anledningen till en minskning av ERP efter ivermektin behandling antas vara att lakemedlet
har en minskad effekt mot omogna luminala cyathostominer. De omogna larverna kan darfor
fullfolja sin livscykel och borja reproducera sig innan en hel prepatensperiod har forlopt. Detta
resulterat i en forkortad ERP (Lyons & Tolliver, 2013).

For fenbendazol och pyrantel anvénds istallet < 80 % minskning av agg efter jamfoért med fore
avmaskning (Nielsen et al., 2013).

Befintlig resistens mot anthelmintika hos blodmaskar

Som tidigare ndmnt férekommer det anthelmintika-resistenta blodmaskar runt om i vérlden.
Den mest utbredda resistensen hos de sma blodmaskarna & mot fenbendazol med > 90 %
resistens hos gardarna i en studie i Frankrike (Traversa et al., 2012). Hog andel resistenta
cyathostominer har ocksa setts i flera andra lander sasom USA, Tyskland och Storbritannien
(Bellaw et al., 2018; Traversa et al., 2009). Sverige ar inget undantag. | en svensk studie fran
2007, raknades 72 % av grupperna som resistenta mot fenbendazol (Osterman et al., 2007a).

Den andra gruppen anthelmintika, tetrahydropyrimidiner, innehaller den verksamma
substansen pyrantel och dven mot denna substans har resistens pavisats om &n inte lika utbredd
som den mot fenbendazol. | en studie fran Frankrike hittades resistens pa 10 % av de undersokta
gardarna (Traversa et al., 2012). | Storbritannien, Tyskland och Nederlanderna hittades
resistens mot pyrantel hos var fjarde gard (Traversa et al., 2009). Aven i Sverige har sviktande
effekt av pyrantel uppmarksammats. | en studie fran 2011 undersoktes effekten pa tva
héstgardar och resultatet bekraftade anthelmintika-resistens pa en av gardarna och misstanke
om resistens upptéacktes pa den andra garden (Hoglund et al., 2011).

Med tanke pa ovanstaende befinner vi oss i ett lage dar vi till mycket stor del maste forlita oss
pa effekten av de makrocykliska laktonerna: moxidektin och ivermektin for att vi ska kunna
skydda vara hastar mot de sjukdomar som kan framkallas av blodmaskarna.

Dessvarre sa har det borjat rapporterats om resistensutveckling dven mot ivermektin runt om i
varlden. Rapporterna har framst visat pa en forkortad ERP efter avmaskning med ivermektin



vilket som tidigare namnt ar en indikator pa resistensutveckling hos parasiterna. For att vi ska
anse att ivermektin har en fullgod effekt ska ERP vara minst 8 veckor lang (Boersema et al.,
1996; Borgsteede et al., 1993).

| Storbritannien och Nederlanderna har ERP reducerats till s kort som tva respektive fyra
veckor (Molena et al., 2018; Relf et al., 2014). | en studie fran Tyskland var ERP minskad till
fem veckor och avmaskningen ledde inte till en 100 % reduktion av dggen vid det forsta FECRT
(Von Samson-Himmelstjerna et al., 2007). Problematiken &r likadan i Nordamerika och i en
studie fran Kentucky 2011, hade ERP i princip halverats jamfort med den ursprungliga perioden
for ivermektin (Lyons et al., 2011). Som tidigare namnts sa har vi i Sverige inte kunnat pavisa
denna typ av resistensutveckling &n. I studien som Osterman med flera utférde 2007 var den
kortaste ERP 8 veckor och de menade pa att ivermektin fortsatt hade en véldigt god effekt mot
hastens blodmaskar (Osterman et al., 2007a).

Det &r intressant att veta om alla de olika arterna i sléktet cyathostominae bidrar lika mycket till
den forkortade ERP efter ivermektinbehandling. En studie utford i Nederlanderna faststéllde att
arter inom genuset Cylicocyclus var de som bidrog mest till den férkortade ERP. Cylicocyclus-
arterna befinner sig en langre tid i submukosan under deras utveckling jamfért med andra arter.
Forfattarna diskuterar om att den ldngre “vévnadsfasen” medfor att deras sarbara period i
tarmlumen blir kortare kan vara en orsak till att de aterkommer forst efter avmaskning (Van
Doorn et al., 2014).

Awven for moxidektin, den andra verksamma substansen i anthelmintika klassen makrocykliska
laktoner, har liknande upptackter gjorts. Moxidektin skiljer sig fran ivermektin i och med dess
anthelmintiska effekt aven pa inkapslade L4-larver. ERP var forkortad i en studie fran Belgien,
Italien och Nederlanderna (Geurden et al., 2014). | en annan studie fran USA var ERP sa kort
som fyra veckor for moxidektin (Bellaw et al., 2018).

Sammanfattningsvis finns det alltsa sviktande effekt i olika grad hos alla substansgrupper som
idag anvéands vid avmaskning mot hastens blodmaskar. Dessa resultat &r orovéckande eftersom
det inte heller finns ndgon ny substans pa vag ut pa marknaden for oss att anvanda mot
blodmaskarna i dagsléaget.

Faktorer som paverkar resistensutveckling

Anthelmintika-resistens ar en formaga hos parasiterna att 6verleva behandling med anthel-
mintika som generellt ar effektiva mot den typen av infektion. Resistensen arvs fran en
generation till nasta och utvecklingshastigheten paverkas av selektionstrycket av de resistenta
generna. Med en kontinuerlig selektion och reproduktion av resistenta maskar kommer
prevalensen av resistenta gener till slut vara sa pass hog att behandlingen misslyckas i att
eliminera parasiterna (Sangster, 1999)

Det finns inte sa mycket vetenskapliga forsok pa hur hastens sma blodmaskar utvecklar
resistens men i en review av Sangster, (1999), jamfors dem med farens nematoder som pa flera
satt liknar cyathostominerna. FoOljande faktorer anses selektera for resistens:
behandlingsfrekvens, effektivitet av behandlingen (ratt dosering, substans och tidpunkt),
refugium, Gverlevnad till nasta generation och parasitens biologi samt gardens management. En



minskning av behandlingsfrekvensen anses vara den viktigaste faktorn for att reducera
selektionstrycket for de resistenta maskarna. Vid avmaskningsmomentet kan flera faktorer som
bidrar till 6kat selektionstrycket uppsta. Hasten kan bli underdoserad om vikten uppskattas for
lagt eller om hasten helt enkelt spottar ut avmaskningsmedlet efter givan. Refugium, inkluderat
parasiter fran obehandlade héastar, inkapslade stadium av parasiter i tarmvaggen och de parasiter
pa betet som inte exponeras for anthelmintika &ar viktiga da de spader ut den resistenta
populationen av parasiter (Brady & Nichols, 2009).

MATERIAL OCH METODER
Urval och utférande av fecal egg counts

Foljande inklusionskriterier anvéndes for att vélja ut studiematerialet:

e Naturligt infekterade hastar som urskiljer > 200 EPG vid Dag 0.

e Mojlighet for djurdgarna att en gang per vecka i atta veckor plocka ut och skicka
trackprover for analys.

e Ingen annan administrering av avmaskningsmedel under studiens gang.

e Max 12 hastar/gard.

59 hastar fran fem gardar skickade in trackprover for analys. Antalet blodmaskagg bestamdes
med &ggrakning enligt McMaster som har en lagsta detektionsniva pa 50 EPG. 25 hastar fran
tre olika gardar klarade inklusionskriterierna och valdes ut till studien.

All aggrékning enligt McMaster har utforts av undertecknad enligt féljande metod:

Vag upp 3 g track i en glasflaska med skruvkork.

Tillsatt 42 ml ljummet vatten till tracken.

Blanda roret till en homogen blandning.

Sila blandningen genom en sil med maskstorlek 150 um ner i en bégare.

Hall éver blandningen i Clayton-Lanerdr till 1 cm under kanten.

Centrifugera réren i 3 min pa 1500 RPM (rotations per minute).

Sug av dverstandet med en vattensug.

Fyll réret med mattad NaCl till 1 cm under kanten och skaka upp bottensatsen med hjalp

av en pasteurpipett.

9. Blanda val. Sug med Pasteurpipett upp fran rorets centrum en del av suspensionen och
fyll en McMaster-kammare. Undvik luftbubblor.

10. Vénta ca 3 min och rékna sedan aggen inom de tva markerade omradena (McMaster-

kamrarna) och multiplicera antalet 4gg med 50 for att rékna ut EPG.

O NGOk WDdDE

(Kompendium i Parasitologi. Instutionen for biomedicin och veterinar folkhélsovetenskap,
Sektionen for parasitologi, 2012).

Fecal egg count reduction test

Djurégarna administrerade ivermektin, oral pasta (Eraquell vet. Virbac, Kolding, Danmark)
18,7 mg/g, dosering enligt tillverkarna: 0,2 mg/kg kroppsvikt pa Dag 0. Vikt uppskattades med
hjélp av ett viktband och avrundades uppat till narmaste femtiotal kg.



En FECRT utfordes Dag 14 och réknades ut enligt nedan:

EPG (fore avmaskning) — EPG (14 dagar efter avmasknin
(f g) ( gar ef 9) ¥ 100 = FECRT

EPG(fore avmaskning)

Utrakningen gjordes i ett web-baserat program
http://shiny.math.uzh.ch/user/furrer/shinyas/shiny-eggCounts/

beskriven i litteraturen (Torgerson et al., 2014). | programmet anvéandes ingen zero-inflation,
proverna analyserades parade och korrektionsfaktorn sattes till ett.

Egg reappearance period for ivermektin

Trackprover samlades sedan en gang per vecka och skickades for analys hos undertecknad vid
vecka 2, 3, 4, 5, 6, 7 och 8 efter avmaskning.

Aggrikning utfordes en gang per vecka upp till atta veckor efter behandling. ERP raknades ut
pa tre olika satt: 1.) ERP definierades till den vecka som den forsta positiva dggrakningen
patraffades efter behandling med anthelmintika och 2.) Den vecka efter avmaskning nar den
procentuella minskningen i FEC sjunker under ett cut-off pa 90 % och 3.) Den vecka efter
avmaskning nar medelantalet 4gg > 100 EPG.

RESULTAT
Urval och utférande av fecal egg counts

Av de fem gardar som skickade in trackprover infor urval deltog tre av gardarna i forsoket.
Gard 1 bestar av totalt 30-40 hastar i varierande aldrar, bade unghastar och aldre individer. Gard
2, en ridskola, med totalt 40 hastar. Gard 3, ett naturbruksgymnasium med bade avels- och
lektionsverksamhet, bestaende av cirka 90 hastar. De andra tva gardar uteslots eftersom det var
for fa hastar per gard som klarade inklusionskriterierna beskrivna nedan.

e Naturligt infekterade hastar som urskiljer > 200 EPG vid Dag 0.

e Mojlighet for djuragarna att en gang per vecka i atta veckor plocka ut och skicka
trackprover for analys.

e Ingen annan administrering av avmaskningsmedel under studiens gang.

e Max 12 hastar/gard.

Hastarna som deltog var 2-26 ar gamla. Medelaldern var 11 (SD + 5) ar for Gard 1, 12 (SD +
6) ar for Gard 2 och 6 (SD +1) ar for Gard 3. Vikterna varierade mellan 250-750 kg och ingen
av hastarna hade blivit avmaskad inom 4 manader innan studiens start. Totalt 24 hastar ingick
vid forsokets borjan. En av gardarna (Gard 1) missade att skicka in prov under en av veckorna,
fran samma gard foll ocksa tva hastar bort under studiens gang.

Resultaten som erholls redovisas i tabell 1-3. Ett medelvarde pa hastarnas aggutskiljning pa de
respektive gardarna visas i figur 1-3.


http://shiny.math.uzh.ch/user/furrer/shinyas/shiny-eggCounts/

Tabell 1. Gard 1, Antal agg per gram, raknade vecka 0, innan avmaskning, och déarefter en gang per
vecka fran 2 till 8 veckor efter avmaskning. - = trackprov saknas

Vecka efter avmaskning

Individ Ar 0 2 3 4 5 6 7 6
1:1 10 200 0 0 0 - 0 0 150
1:2 8 200 0 0 0 - 0 50 50
1:3 15 600 0 0 0 - - - -
1:4 10 700 0 0 0 - 50 0 0
1:5 2 200 0 0 0 - 0 0 -
1:6 19 200 0 0 0 - 0 0 -
1:7 14 200 0 0 0 - - - -

Gard 1 - Medel EPG

600

500

400

8300\
[

100 + ]

Vecka efter avmaskning

Figur 1. Gard 1, medelvéardet av aggrakningarna med standardavvikelser réknade vecka 0, innan
avmaskning, och darefter en gang per vecka fran 2 till 8 veckor efter avmaskning.
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Tabell 2. Gard 2, Antal agg per gram, raknade vecka 0, innan avmaskning, och déarefter en gang per
vecka fran 2 till 8 veckor efter avmaskning

Vecka efter avmaskning

Individ Ar 0 3 4 5 6 7 6
2:1 7 2900 0 0 50 50 700 1000
2:2 7 1450 0 0 0 150 350 400
2:3 7 550 0 0 50 0 400 450
2:4 19 200 0 0 0 0 0 50
2:5 16 200 0 0 0 0 0 50
2:6 26 200 0 0 0 0 0 50
2.7 12 650 0 0 0 0 0 0
2:8 10 2400 0 0 0 0 0 150
2:9 8 2050 0 0 0 0 150 200
2:10 7 950 0 0 0 0 50 0

Gard 2 - Medel EPG
2500
2000
1500
&}
&
1000 \

500

0 ¢ O —d
0 2 3 6

4 5
Vecka efter avmaskning

Figur 2. Gard 2, medelvardet av &ggrakningarna med standardavvikelse raknade vecka 0, innan

avmaskning, och darefter en gang per vecka fran 2 till 8 veckor efter avmaskning.
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Tabell 3. Gard 3, Antal agg per gram, raknade vecka 0, innan avmaskning, och déarefter en gang per
vecka fran 2 till 8 veckor efter avmaskning. - = trackprov saknas

Vecka efter avmaskning

Individ Ar 0 3 4 5 6 7 6
3:1 3 300 0 0 - 0 0 0
3:2 6 400 0 0 0 0 0 0
3:3 7 450 0 0 0 0 0 0
3.4 7 500 0 0 0 0 0 50
3:5 7 350 0 0 0 0 0 0
3:6 7 300 0 0 0 50 50 50

Gard 3 - Medel EPG
500
450
400
350 \\
300 \
£ 250
: \
200 \
150 \
100 \
50
0 2 3 4 5 6 7 8

Veckor efter avmaskning

Figur 3. Gard 3, medelvardet av &ggréakningarna med standardavvikelse réknade vecka 0, innan
avmaskning, och darefter en gang per vecka fran 2 till 8 veckor efter avmaskning.

Fecal egg count reduction test

Héstarnas individuella &ggutskiljning dag 0 jamférdes med utskiljningen 14 dagar efter
avmaskning. Proverna analyserades med McMaster-teknik med en lagsta detektionsniva pa 50

EPG.

Gard 1 hade en procentuell medelreduktion pa 99,5 % och det lagre vardet i 95 %
konfidensintervall bestamdes till en minskning av dggen med 93,1 %. Inga &gg kunde upptéckas

vid analys efter avmaskning.
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Inte heller hos gard 2 kunde nagra &gg pavisas hos hastarna efter avmaskning.
Medelreduktionen raknades ut till 99,9 % och det lagre konfidensintervallet till 98,7 %.

Aven hos gard 3 var resultaten likartade, ingen hast utskilde 4gg efter avmaskning.
Medelreduktionen bestdmdes till 99,6 % och det lagre konfidensintervallet till 92,3 %.

Sammantaget hade samtliga tre gardar en FECRT pa > 99 % vid provtagning 14 dagar efter
avmaskning. Det lagre konfidensintervallet pa 95 % var ocksa > 90 % hos de tre gardarna. Ingen
resistens mot ivermektin kunde dédrmed varken konstateras eller misstankas hos de deltagande
gardarna.

| tabell 1-3 redovisas de individuella &ggrakningarna fore och efter avmaskning.

Egg reappearance period for ivermektin

Med hénsyn till avsaknaden av konsensus éver hur ERP beraknas valde jag att rakna pa tre
olika satt for att lattare géra det mojligt att jamfora resultaten med andra liknande studier. ERP
bestamdes till 1.) den vecka nar den forsta positiva aggrakningen utfors, 2.) veckan da
medelantalet 4gg atergar till > 10 % av medelantalet &gg innan avmaskning (Dag 0) och 3.)
veckan da medelantalet agg i gruppen 6verstiger 100 EPG.

Medelantalet 4gg innan behandling var 329 (SD = 205) EPG pa Gard 1, 1155 (SD = 942) EPG
pa Gard 2 och 383 (SD = 75) EPG pa Gard 3.

Hos Gard 1 observerades de forsta positiva dggrakningarna hos tva hastar redan vecka 6. Vid
vecka 8 var medelantalet &gg > 10 % av medelvardet innan behandling. Medelantalet &gg hade
inte Overstigit 100 EPG innan forsoket var slut. Hansyn maste dock tas till att endast 3/7 hastar
provtogs och analyserades vecka 8.

Gard 2 vars hastar hade den absolut storsta urskiljningen innan behandling var ocksa den gard
dar aggutskiljning uppstod tidigast igen efter avmaskning. Redan vid vecka 5 var tva hastar ater
positiva vid aggrékning. Vecka 7 var medelvardet > 10 % av det medelvardet Dag O innan
avmaskning. Vecka 7 hade ocksa medelantalet d4gg overstigit 100 EPG. Anmarkningsvart ar
ocksa att nastan halften av hastarna (4/10) hade > 200 EPG vecka 8, (en individ hade sa mycket
som 1000 EPG,) vilket innebdr att de skulle rekommenderas avmaskning igen.

Den forsta positiva dggrakningen pa Gard 3 sags hos en individ vecka 6. Denna hast hade
fortsatt 50 EPG studiens langd ut. Ytterligare en hést hade en positiv dggrékning vecka 8 vilket
innebér att medelantalet agg inte atergick till > 10 % av det ursprungliga innan avmaskning
innan forsoket tog slut. Inte heller medelantalet &gg 6versteg 100 EPG innan forsoket var slut.

ERP for de tre gardarna redovisas i tabell 7.

13



Tabell 7. ERP for de tre gardarna bestamd med tva olika definitioner

Forsta positiva Medelantalet 4gg > 10 % av Medelantalet 4gg > 100 EPG
aggrakningen medelantalet 4gg innan avmaskning
Gard 1 6 veckor 8 veckor > 8 veckor
Gard 2 5 veckor 7 veckor 7 veckor
Gard 3 6 veckor > 8 veckor. >8 veckor
DISKUSSION

Alla betande hastar varlden runt exponeras och infekteras av gastro-intestinala parasiter. De
mest prevalenta parasiterna ar nematoder fran sldktet cyathostominae, det vill sdga de sma
blodmaskarna (Hinney et al., 2011; Mfitilodze, & Hutchinson, 1990; Morariu et al., 2016). For
att hastarna inte ska drabbas av sjukdom pa grund av parasitinfektion har det lange anvénts
behandlingsprotokoll som har gynnat resistensutveckling hos de sma blodmaskarna. | dagslaget
finns utbredd resistens mot substanserna pyrantel och fenbendazol hos cyathostominae-slaktet
och dessvarre publiceras ocksa artiklar som indikerar att resistens ar under utveckling aven mot
ivermektin, den tredje och en av de sista verksamma substanserna vi har mot sma blodmaskar
(Bellaw et al., 2018; Hoglund et al., 2011; Lyons et al., 2011; Molena et al., 2018; Relf et al.,
2014; Traversa et al., 2012; Traversa et al., 2009; Von Samson-Himmelstjerna et al., 2007).

Studien hade foljande syften; 1.) undersoka hur effektiv ivermektin &r pa att reducera antal
blodmaskagg genom att utféra en FECRT 14 dagar efter avmaskning och 2.) faststélla ERP for
ivermektin, det vill sdga undersdka hur lang tid det drojde innan blodmaskéagg aterkom i
hastarnas track efter avmaskning. Fragestallningen som skulle besvaras var om det finns
befintlig resistens eller tidiga indikationer pa resistensutveckling mot ivermektin hos hastens
sma blodmaskar. Tre gardar deltog i forsoket. Ingen av hastarna hade avmaskats pa mindre &n
fyra manader innan forsokets start och darmed kan paverkan fran tidigare avmaskning uteslutas.

Kriterierna for resistens &r 1.) den procentuella minskningen av FEC, fore jamfort med efter
avmaskning &r < 95 % och 2.) det 95 % konfidensintervallet & < 90 % (Coles et al., 1992).
Resultaten i FECRT-studien visade att ivermektin reducerar antalet blodmaskagg i genomsnitt
> 99 %. Reduktionen vid det lagre konfidensintervallet (95 %) var > 90 %. Kriterierna for
resistens mots inte och slutsatsen att det inte finns befintlig resistens hos blodmaskarna mot
ivermektin pa de deltagande gardarna kan konstateras.

Resultaten for ERP-studien berdknades med tre olika definitioner av ERP. Den forsta
definitionen var att ERP ar den vecka efter avmaskning da den forsta positiva dggrakningen
observerades, den andra var att ERP &r den vecka efter avmaskning da medelantalet 4gg > 10
% av medelantalet 4gg innan avmaskning och den tredje den vecka efter avmaskning da
medelantalet 4gg Gversteg > 100 EPG. For samtliga gardar varierade resultatet beroende pa
vilken definition som anvandes. Alla tre gardarna hade en kortare ERP om forsta definitionen
anvandes, den kortaste beraknades till endast fem veckor (Gard 2). Fér Gard 1 och 3 var samma
period sex veckor. Med den andra definitionen som tog héansyn till medelvardet kunde en
forkortning av ERP ses hos Gard 2 som hade en ERP pa sju veckor. Gard 1 och 3 hade ERP pa

14



> atta veckor vilket dr det antal veckor som anses ska forlopa for att begynnande
resistensutveckling inte ska misstankas. Med den tredje definitionen kunde en forkortad ERP
pa Gard 2 observeras vilken bestamdes till 7 veckor. Fér Gard 1 och 3 berdknades samma ERP
till 6ver 8 veckor.

Flera jamforelser avseende FECRT och ERP kan goras med den svenska studien fran 2007 med
samma syften (Osterman et al., 2007a). Deras studiepopulation for FECRT var storre an var
och bestod av hastar fran 26 olika gardar, hastarna hade inte blivit behandlade med
anthelmintika tidigare an atta veckor fore studiens start. Samma metod, McMaster, med en
detektionsniva pa 50 EPG anvandes for att kvantifiera antalet dgg i trackproverna. Individerna
som ingick i studien inkluderades om de utsondrade > 200 EPG innan avmaskning. Till skillnad
fran den har studien, dar djurdgarna avmaskade hastarna sjalv, administrerade en lokal veterinar
avmaskningsmedlet i Ostermans studie. Bada anvande ett viktband for att estimera hastarnas
vikt. Samma Kriterier for resistens anvandes i FECRT. Reduktionen var > 99 % i Ostermans
studie och det lagre konfidensintervallet bestamdes till 95 %. Kriterierna for resistens naddes
inte precis som i den har studien.

Osterman analyserade ERP pa endast tva gardar till skillnad fran de tre gardar vi undersokte.
Osterman anvande sig av en definition som 16d: antalet veckor fran avmaskning till dess att
medelvérdet av blodmaskagg 6verstiger 100 EPG. Alltsa samma som var tredje definition.
Deras resultat var att ERP var > atta veckor. I vart forsok berdknades ERP till > atta veckor for
Gard 1 och 3 men endast sju veckor for Gard 2. Jamforelsen ger en antydan om att det foreligger
skillnader i resistenslaget da och nu men det & omajligt att sdga eftersom olika definitioner
anvants och endast en liten studiepopulation har deltagit. En framtida studie pa en storre
population skulle mojligtvis verifiera att ERP for ivermektin fortsatt &r > dtta veckor. Det skulle
vara ett fantastiskt bra resultat som konstaterar att de forebyggande atgarder samt den selektiva
avmaskning som i stor utstrackning praktiseras av svenska veterinérer sedan 2007 har bromsat
utvecklingen av resistens i Sverige!

Den viktigaste analysen och diskussionen &r kring hur de nya resultaten star sig mot resultaten
i det liknande forsoket fran Sverige for dver 10 ar sedan (Osterman et al., 2007a) men det ar
aven intressant att gora jamforelser med trenderna fran andra delar av Europa.

| en studie fran Storbritannien utférdes en FECRT och berékning av ERP pa 179 héastar
uppdelad i 18 grupper. De anvande sig av en metod som hade en lagsta detektionsniva pa 1
EPG istéllet for 50 EPG som var metod hade. | en av deras grupper urskilde tva hastar 207
respektive 107 EPG vardera vid provtagningen efter avmaskning. Den procentuella
minskningen beréknades saledes till 85,7 % och det 95 % konfidensintervallet till 65 %.
Gruppens resultat métte kriterierna for resistens men forfattarna vagade inte med sakerhet dra
slutsatsen att de upptackt sann anthelmintika-resistens utan att utfora testet igen. De misstankte
snarare att en underdosering av avmaskningsmedel till de tva hastarna kunde forklara resultatet.
Samtliga ovriga grupper hade en reduktion > 95 % (Relf et al., 2014). Vara FECRT-resultat
indicerar att hastarna inte blivit underdoserade vilket ocksa &r ett viktigt steg for att kunna
utvardera ERP. Hade inte hdstarna avmaskats korrekt, det vill sdga haft en reduktion < 95 % 14
dagar efter avmaskning hade ERP med storsta sannolikhet blivit falskt forkortad.
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Forfattarna i den brittiska studien anvande sig av samma tva ERP definitioner som i det har
forsoket. Dessutom Overensstdmde resultaten. En kortare ERP réknades ut om definition ett
anvandes. | deras grupper upptéacktes de forsta dggen efter avmaskning redan efter tva veckor
medan sex veckor forlopte innan medelantalet 4gg > 10 % av antalet innan avmaskning enligt
den andra definitionen (Relf et al., 2014). Det spelar alltsa stor roll vilken metod och definition
som anvands och det ar ocksa detta som gor det osakert att jamfora ERP fran liknande studier
eftersom de ofta anvént sig av olika metoder.

En annan studie fran Storbritannien undersokte ERP pa en grupp ettariga hastar. Hastarna som
ingick utskilde > 75 EPG innan avmaskning och de anvénde sig av en dggrakningsmetod med
lagsta detektionsniva pa 1 EPG. Med definitionen att ERP ar den vecka efter avmaskning da
medelantalet &gg > 10 % av det ursprungliga antalet berédknades perioden till fem veckor. Att
ta i beaktande ar att hastgarden inte praktiserade sig av selektiv avmaskning utan anvéande sig
en regelbunden administrering av ivermektin och moxidektin (substanserna anvandes varannan
géng) till individer med > 50 EPG (Molena et al., 2018). Deras och var studiepopulation skiljer
sig at pa flera punkter. | vart forsok deltog histar som urskilde > 200 EPG innan avmaskning,
aldersvariationen var storre och fler gardar analyserades. Anvandningen av en metod som
detekterar 1 EPG jamfort med 50 EPG innebér att positiva dggrakningar upptacks tidigare och
att sannolikheten att fa falska negativa resultat & mindre jamfért med en metod med hégre
detektionsgrans. Speciellt nar proverna innehaller ett litet antal 4gg som i situationen efter
avmaskning ar det alltsa storre risk att tolka sant positiva prover som falskt negativa om
metoden har 1&g sensitivitet. FOr att berdkna ett sant ERP ar det darfor fordelaktigt att anvanda
en metod med sa lag detektionsniva som majligt, for att pavisa positiva aggrakningar sa tidigt
som mojligt (Lester & Matthews, 2014).

En dansk studie fran 2011 ingick 96 hastar fran nio gardar. Alla gardarna hade anvant sig av en
selektiv avmaskningsstrategi de senaste tva aren och enbart avmaskat hastar med > 200 EPG
med ivermektin. Effektiviteten av ivermektin pa aggreduktion i ett FECRT beraknades till 100
% vilket 6verensstammer med resultatet i denna studie. ERP berédknades genom att analysera
prover fram till sex veckor efter avmaskning. Ingen forkortning av ERP kunde pavisas men
eftersom studien endast pagick sex veckor efter avmaskning hade den behovt fortga i minst ett
par veckor till for att faststalla den sanna ERP i Danmark vid tidpunkten (Larsen et al., 2011).

Det finns inga standardiserade och gemensamma metoder for hur resistens ska utvarderas eller
berdknas vid analys av hastens blodmaskar. Dessutom finns det manga variabler som paverkar
resultatet vid aggrakningar i trackprov fran hastar. Variablerna finns langs hela prov- och
analyskedjan fran provtagen individ till ett fardigt resultat. Pa individniva kan resultatet
paverkas av att aggen inte ar jamnt fordelade utan snarare lokalt aggregerade i tracken
(Denwood et al., 2012). Provtransport och forvaring av provet ar viktigt for att forhindra att
aggen klacks eller genomgar biologisk nedbrytning innan analysen utfors. Faktorer som
temperatur, tid mellan provtagning och analys och provets syremiljo paverkar det réknade
aggantalet vid analys (Nielsen et al., 2010). Den méanskliga faktorn ar ocksa ett faktum att ta
hansyn till. Personen som utfor analysen paverkar resultatet genom provpreparering och
avlasning. Dessutom finns det flera metoder med olika detektionsnivd som anvénds vid
aggrakningar. Det finns tekniker som har detektionsniva pa 1 EPG vilket ar fordelaktigt
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eftersom prover efter avmaskning som ofta innehaller sma mangder &gg troligtvis tidigare hade
upptéckts.

Datainsamlingen pagick mellan april och maj 2018. En av gardarna, Gard 1, lyckades tyvarr
inte med att skicka in trackprover for alla hastar enligt den férutbestamda instruktionen. Den
femte veckan efter avmaskning dok dessvarre inga prover fran Gard 1 upp och veckorna
darefter foll tva hastar bort. Den attonde och sista veckan saknades prov fran fyra av hastarna.
Avsaknaden av prover fran denna gard gor deras resultat svarberdknade och nagra starka
slutsatser gar inte att dra fran dessa resultat tyvarr da medelvardena beraknas med olika antal
héstar under forsokets gang.

Gard 2 lyckades med att skicka in samtliga prover for alla hastar och vid ratt tidpunkt. Gard 3
missade att skicka in prov for en hést vecka fem efter avmaskning. Den hésten hade 0 EPG vid
samtliga aggrakningar, med storsta sannolikhet aven den vecka da provet inte analyserades,
vilket betyder att resultatet inte bor ha paverkats av avsaknaden av prov fran denna individ.

Med detta sagt &r det alltsd och kanske inte sa forvanande grundstommen i hela studien som
sammanfattningsvis ar det mest komplicerade och det stora hindret i att dra slutsatser och
komma vidare i den gemensamma forstaelsen kring resistens mot anthelmintika. FECRT ar det
som anses vara guldstandarden i att detektera resistens men anda har metoden sa manga
variabler och svagheter. For att komma narmare svaret pa hur vi ska foérebygga och hindra
resistensutveckling kravs en sakrare metod som dessutom ska anvéndas i konsensus forskare
och lander emellan.

Som forfattare till arbetet vill jag att studien och resultaten ska anvéandas som en motivering till
att vidare undersoka och kartlagga resistenslaget mot ivermektin pa svenska hastgardar. Det
finns flera omraden som kan forbattras for att fora oss vidare i forstaelsen i amnet. Forslag pa
forbattringar ar: storre studiepopulation, anvéndning av en dggrakningsmetod med lagre
detektionsniva &n 50 EPG samt artbestdmning av pavisade strongyloider. Optimalt hade
studiepopulationen varit av sadan storlek och utbredning att resultaten blivit representativa for
alla hastar i landet. Det hade &ven varit intressant att undersoka hur gardarnas tidigare
avmaskningsrutiner och forebyggande atgarder paverkat ERP.

KONKLUSION

Resultatet av studien skapar en misstanke om att resistensutveckling mot ivermektin hos
hastens sma blodmaskar ar under utveckling i Sverige. Ingen befintlig resistens mot substansen
kan daremot konstateras. Studien bor ses som en motivering till att vidare undersoka och
kartlagga resistensldget pa svenska hastgardar for att i ett sa tidigt skede upptacka problemet
och déarefter utveckla nya riktlinjer och rekommendationer géllande trdckprovstagning och
avmaskning. Mgjligheten att en storre studie kan bekrifta att ERP fortsatt > atta veckor 1
Sverige finns ocksa. Det hade bekraftat att de forebyggande atgarder samt den selektiva
avmaskning som i stor utstrackning praktiseras av svenska veterinarer sedan 2007 har gjort att
resistensutvecklingen inte dr skenande i Sverige som i sa manga andra lander i Europa och
varlden!
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TACK

Jag vill rikta ett stort tack till min handledare Eva Tydén som bistatt med snabb och konstruktiv
kritik under arbetets gang samt handledning och upplarning i parasitlabbet innan férsoket

borjade. Jag vill aven tacka de deltagande gardarna som skickat in trackprover och darmed gjort
detta arbete mojligt!
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POPULARVETENSKAPLIG SAMMANFATTNING

Héstar precis som alla andra husdjur kan bli infekterade av parasiter i mag-tarmkanalen. Den
vanligaste parasiten som infekterar hastar kallas for sma blodmaskar. De &r ryggradslosa
maskar i mikroskopisk storlek och kan férekomma i véldigt stora méngder i hastens tarm.

Definitionen av en parasit ar en organism som lever i eller pa en annan organism och far sin
foda fran den. Parasiternas liv brukar forklaras med hjalp av livscykler. De sma blodmaskarna
utnyttjar hasten som vard under en del av sin livscykel, for att mojliggéra sin forokning och
éverlevnad. Resterande tid befinner sig maskarna pa betet dar hastarna dter och det ar ocksa dar
hasten blir smittad. En forenklad beskrivning av livscykeln ar att larver som har mojlighet att
smitta hasten finns i betesgréset. Larverna tas in genom munnen nar hasten ater betesgréset, tar
sig ner i magsacken och vidare ut i tarmen. | grovtarmen tar larverna sig in i tarmens végg och
utvecklas till ett nytt larvstadium, inkapslad i tarmens vévnad. | den cysta som bildas véxer
larven till och utvecklas med tiden till en vuxen mask som lamnar cystan och tar sig ut i tarmen
igen.

Ater i tarmen borjar maskarna foroka sig genom att lagga agg. Aggen tar sig vidare genom
tarmsystemet och foljer slutligen med avforingen och hamnar pa betet igen. Vid ratt
vaderforhallanden kommer aggen i avforingen att klackas. Snart darpa utvecklas de till ett
smittsamt larvstadium och kan infektera hasten pa nytt. Livscykeln ar darmed fullbordad.

I princip alla hastar anses nagon gang ha varit infekterad med sma blodmaskar. De flesta hastar
som endast bar pa en liten mangd maskar brukar inte markbart paverkas av dem men vid valdigt
kraftiga infektioner kan hésten insjukna och visa symtom som kolik (ont i magen), diarré och
avmagring. Infektionen diagnosticeras med hjalp av att rdkna antalet &gg som kommer ut med
avforingen. Antalet anges i 4gg per gram eller EPG (eggs per gram). Beroende pa hur manga
agg som raknas graderas infektionen. Vart svenska veterinarmedicinska referenslaboratorium,
Statens Veterinarmedicinska Anstalt (SVA), anvander sig av en sexgradig skala fran ej pavisad
forekomst < 49 EPG till massforekomst.

Beroende pa forekomsten véljer djuragaren i samrad med veterinar om hasten ska behandlas
med avmaskningsmedel eller inte. Generellt rekommenderas avmaskning av hastar med mattlig
forekomst > 200 EPG.

Avmaskning leder till att hédsten blir ”fri” fran parasiter dd medlen genom olika mekanismer
avdodar de larverna som finns i tarmen. Eftersom hastarna kan bli kraftigt sjuka av infektionen
ar det av yttersta vikt att vi har avmaskningsmedel som &r verksamma mot parasiterna.

Det finns fyra olika grupper av avmaskningsmedel som generellt anvands fér avmaskning av
hastar. Vi har idag endast kvar en av de ursprungliga grupperna att anvanda mot sma
blodmaskar eftersom resistens mot avmaskningsmedel ar utbredd hos dem. Resistens innebér
att larverna 6verlever avmaskningen och fortsétter foroka sig i tarmen. Gruppen vi har kvar att
anvanda mot sma blodmaskar kallas for makrocykliska laktoner och i denna finns substanserna
ivermektin och moxidektin som &r godkanda att anvanda till hast.
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Resistensen har till stor del uppstatt som foljd av en kraftig Overanvandning av
avmaskningsmedel. Forr avmaskades i princip alla hastar upprepade ganger varje ar for att halla
nere parasitsmittan pa gardarna. Dessutom togs det vanligtvis inga prover innan behandling
sattes in. Fram till 2007 var avmaskningsmedel ocksa recepitfritt vilket gjorde att ansvaret dver
avmaskningen helt och hallet 1ag pa djuragaren. Det nya EU-direktivet 2007 var ett steg i att
forsoka minska och hindra resistensutvecklingen och innebédr att avmaskningsmedel
receptbelagdes i EU. SVA ger ut riktlinjer och rekommendationer till djurégare och veterinarer
om hur hantering och behandling av héstens parasiter ska ske. Att avmaska héstar utan
foregaende avforingsprov anses idag vara forlegat och rekommenderas inte. De rader till att
hastar ska avmaskas selektivt vilket innebér att en avforingsundersokning och gradering ska
forega behandling.

Forutom avmaskning finns det flera férebyggande atgarder som rekommenderas att anvéanda
for att minska larvantalet och smittan pa betet. Exempel pa metoder ar att ta bort avforing fran
betena, lata betet vila fran betande djur och lata olika djurarter, t ex. hast och far, vaxelbeta i
hagarna. Att lata pl6ja upp marken och sa in nytt gréas ar en metod for att fa det nya betet helt
parasitfritt. Metoderna ar betydelsefulla eftersom de hjalper till att minska anvandandet av
avmaskningsmedel och dérmed anses bidra till att férebygga vidare resistensutveckling.

Syftet med detta arbete &r att undersoka om det finns tecken befintlig resistens eller att resistens
ar under utveckling mot substansen ivermektin hos hastens sma blodmaskar. Ivermektin ar den
vanligaste substansen som anvands vid avmaskning av héstar idag och det ar viktigt att ta reda
pa hur resistenslaget ser ut i Sverige sa att nya rekommendationer och riktlinjer skapas i ett led
att forsoka hindra vidare resistensutveckling.

Forsoket gick ut péd att tre grupper av héstar med minst en mattlig infektion > 200 EPG
avmaskades och darefter fick sin avforing undersokt en gang per vecka fram tills atta veckor
efter behandling. Forsoket bestod av tva delar, 1.) hur stor minskning av d4gg som skett tva
veckor efter avmaskning och 2.) bestdmma egg reappearance period (ERP) for ivermektin. Den
forsta undersokningen utfors for att kontrollera sa att det inte finns nagra tecken pa befintlig
resistens och den andra undersokningen anvénds snarare for se om det finns antydan till att
resistens ar under utveckling. Att just dessa undersokningar valdes ar pa grund av att det under
de senaste aren har kommit flera illavarslande rapporter fran olika lander i Europa och varlden
om att ERP for ivermektin har forkortats vilket tolkas som att resistens haller pa att utvecklas
mot substansen.

Studiens resultat visade pa att ivermektin minskade aggen fran fore avmaskning till tva veckor
efter avmaskning med > 99 %. Resultat visar att det inte forekommer en befintlig resistens hos
maskarna pa de undersokta gardarna vilket ar mycket bra. | den andra delen av studien, ERP-
undersokningen, var resultaten mer orovackande. ERP berdknades pa tre olika satt och med alla
tre satt kunde en forkortning av perioden pavisas, vilket innebér att resistens mot substansen &r
under utveckling.

Kunskapen som framkommit med detta arbete ska motivera till fler och storre studier inom
samma omrade. Eftersom endast tre gardar blivit provtagna behover ett stérre antal undersokas
for att hela det svenska resistensldget ska kunna kartldggas. Parasiterna kommer inte att
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forsvinna av sig sjélv och for att vi ska kunna sékerstalla héastarnas halsa och valbefinnande
behdver vi avmaskningsmedel som ar effektiva i att bota och forebygga sjukdomar som uppstar
till foljd av parasitinfektioner.

21



REFERENSER

Bellaw, J. L., Krebs, K., Reinemeyer, C. R., Norris, J. K., Scare, J. A., Pagano, S., & Nielsen, M. K.
(2018). Anthelmintic therapy of equine cyathostomin nematodes - larvicidal efficacy, egg
reappearance period, and drug resistance. International Journal for Parasitology, 48(2), 97-105.
doi:10.1016/j.ijpara.2017.08.009

Boersema, J. H., Eysker, M., Maas, J., & van der Aar, W. M. (1996). Comparison of the reappearance
of strongyle eggs on foals, yearlings and adult horses after treatment with ivermectin or pyrantel.
The Veterinary Quarterly, 18(1), 7-9. doi:10.1080/01652176.1996.9694602

Borgsteede, F. H., Boersma, J. H., Gaasenbeek, C. P., & van der Burg, W. P. (1993). The
reappearance of eggs in faeces of horses after treatment with ivermectin. The Veterinary
Quarterly, 15(1), 24-26. d0i:10.1080/01652176.1993.9694363

Brady, H. A., & Nichols, W. T. (2009). Drug resistance in equine parasites: an emerging global
problem. Journal of Equine Veterinary Science, 29(5), 285-295. doi:10.1016/j.jevs.2009.04.186

Coles, C. G., Bauer, C., Borgsteede, M. H. F., Geerts, S., Klei, R. T., Taylor, A. M., & Waller, J. P.
(1992). World Association for the Advancement of Veterinary Parasitology (W.A.A.V.P.)
methods for the detection of anthelmintic resistance in nematodes of veterinary importance.
Veterinary Parasitology, 44, 35-44.

Denwood, M. J., Love, S., Innocent, G. T., Matthews, L., McKendrick, I. J., Hillary, N., . . . Reid, S.
W. J. (2012). Quantifying the sources of variability in equine faecal egg counts: Implications for
improving the utility of the method. Veterinary Parasitology, 188(1-2), 120-126.
doi:10.1016/j.vetpar.2012.03.005

Drudge, J. H. (1979). Clinical aspects of Strongylus vulgaris infection in the horse: emphasis on
diagnosis, chemotherapy, and prophylaxis. Veterinary Clinics of North America: Large Animal
Practice, 1(2), 251-265. doi:10.1016/s0196-9846(17)30183-0

ESCCAP. (2018). A guide to the treatment and control of equine gastrointestinal parasite infections.
ESCCAP Guideline 08, First Edition - August 2018, 2-29.

Eysker, M., Boersema, J. H., Grinwis, M. C. G., Kooyman, N. J. F., & Poot, J. (1997). Controlled dose
confirmation study of a 2% moxidectin equine gel against equine internal parasites in The
Netherlands. Veterinary Parasitology, 70, 165-173.

FASS (2015). Banminth vet. Tillganglig:
https://www.fass.se/LIF/product?userType=1&nplld=19790223000014 [2015-07-27]

Geurden, T., van Doorn, D., Claerebout, E., Kooyman, F., De Keersmaecker, S., Vercruysse, J., . . .
Traversa, D. (2014). Decreased strongyle egg re-appearance period after treatment with ivermectin
and moxidectin in horses in Belgium, Italy and The Netherlands. Veterinary Parasitology, 204(3-
4), 291-296. doi:10.1016/j.vetpar.2014.04.013

Giles, C. J., Urquhart, A. J., & Longstaffe, J. A. (1985). Larval cyathostomiasis (immature
trichonemainduced enteropathy): A report of 15 clinical cases. Equine Veterinary Journal, 17(3),
196-201.

Hinney, B., Wirtherle, N. C., Kyule, M., Miethe, N., Zessin, K. H., & Clausen, P. H. (2011).
Prevalence of helminths in horses in the state of Brandenburg, Germany. Parasitology Research,
108(5), 1083-1091. doi:10.1007/s00436-011-2362-z

Hoglund, J., Ljungstrém, B., & Gustafsson, K. (2011). Sviktande avmaskningseffekt av
pyrantelpamoat hos hdst. Svensk Veterinartidning, 6, 19-21.

Klei, R. T., Rehbein, S., Visser, M., Langholff, W. K., Chapmana, M. R., Frencha, D. D., & Hansond,
P. (2001). Re-evaluation of ivermectin efficacy against equine gastrointestinal parasites.
Veterinary Parasitology, 98, 315-320.

22


https://www.fass.se/LIF/product?userType=1&nplId=19790223000014

Larsen, M. L., Ritz, C., Petersen, S. L., & Nielsen, M. K. (2011). Determination of ivermectin efficacy
against cyathostomins and Parascaris equorum on horse farms using selective therapy. Veterinary
Journal, 188(1), 44-47. doi:10.1016/j.tvjl.2010.03.009

Lester, H. E., & Matthews, J. B. (2014). Faecal worm egg count analysis for targeting anthelmintic
treatment in horses: points to consider. Equine Veterinary Journal, 46(2), 139-145.
doi:10.1111/evj.12199

Lester, H. E., Spanton, J., Stratford, C. H., Bartley, D. J., Morgan, E. R., Hodgkinson, J. E., . ..
Matthews, J. B. (2013). Anthelmintic efficacy against cyathostomins in horses in Southern
England. Veterinary Parasitology, 197(1-2), 189-196. doi:10.1016/j.vetpar.2013.06.009

Lyons, E. T., & Tolliver, S. C. (2013). Further indication of lowered activity of ivermectin on
immature small strongyles in the intestinal lumen of horses on a farm in Central Kentucky.
Parasitology Research, 112(2), 889-891. doi:10.1007/s00436-012-3098-0

Lyons, E. T., Tolliver, S. C., Collins, S. S., lonita, M., Kuzmina, T. A., & Rossano, M. (2011). Field
tests demonstrating reduced activity of ivermectin and moxidectin against small strongyles in
horses on 14 farms in Central Kentucky in 2007-2009. Parasitology Research, 108(2), 355-360.
d0i:10.1007/s00436-010-2068-7

Martin, J. R. (1997). Modes of action of anthelmintic drugs. The Veterinary Journal, 154, 11-34.

McKellar, A. Q., & Benchaoui, A. H. (1996). Avermectin and milbemycin. Journal of Veterinary
Pharmacology and Therapeutics, 19, 331-351.

Mfitilodze, W. M., & Hutchinson, W. G. (1990). Prevalence and abundance of equine strongyles
(Nematoda: Strongyloidea) in tropical Australia. The Journal of Parasitology, 76(4), 487-494.

Molena, R. A., Peachey, L. E., Di Cesare, A., Traversa, D., & Cantacessi, C. (2018). Cyathostomine
egg reappearance period following ivermectin treatment in a cohort of UK Thoroughbreds.
Parasites & Vectors, 11(1), 61. doi:10.1186/s13071-018-2638-6

Morariu, S., Mederle, N., Badea, C., Darabus, G., Ferrari, N., & Genchi, C. (2016). The prevalence,
abundance and distribution of cyathostomins (small stongyles) in horses from Western Romania.
Veterinary Parasitology, 223, 205-209. doi:10.1016/j.vetpar.2016.04.021

Nareaho, A., Vainio, K., & Oksanen, A. (2011). Impaired efficacy of ivermectin against Parascaris
equorum, and both ivermectin and pyrantel against strongyle infections in trotter foals in Finland.
Veterinary Parasitology, 182(2-4), 372-377. doi:10.1016/j.vetpar.2011.05.045

Nielsen, K. M., & Reinemeyer, R. C. (2018). Biology and life cycles of equine parasites. In Handbook
of Equine Parasite Control (Second ed., pp. 1-23): John Wiley & Sons, Inc.

Nielsen, M. K., Mittel, L., Grice, A., Erskine, M., Graves, E., Vaala, W., Kaplan, R. M. (2013). AAEP
Parasite Control Guidelines. AAEP Parasite Control Subcommittee of the AAEP Infectious
Disease Committee.

Nielsen, M. K., Vidyashankar, A. N., Andersen, U. V., DeLisi, K., Pilegaard, K., & Kaplan, R. M.
(2010). Effects of fecal collection and storage factors on strongylid egg counts in horses.
Veterinary Parasitology, 167(1), 55-61. doi:10.1016/j.vetpar.2009.09.043

Osterman, L. E., Eysker, M., Nilsson, O., Uggla, A., & Héglund, J. (2003). Expulsion of small
strongyle nematodes (cyathostomin spp) following deworming of horses on a stud farm in
Sweden. Veterinary Parasitology, 115(4), 289-299. doi:10.1016/s0304-4017(03)00200-0

Osterman, L. E., Christensson, D., & Nyman, G. (2007b). Forhallningssétt for kontroll av parasiter hos
hast. Svensk Veterinartidning, 15, 17-19.

Osterman, L. E., Kuzmina, T., Uggla, A., Waller, P. J., & Hoglund, J. (2007a). A field study on the
effect of some anthelmintics on cyathostomins of horses in sweden. Veterinary Research
Communications, 31(1), 53-65. doi:10.1007/s11259-006-3402-5

23



Plumb, C. D. (2011). Plumbs Veterinary Drug Handbook, 7th ed. Wiley-Blackwell.

Reid, J. W. S., Mair, S. T., Hillyear, H. M., & Love, S. (1995). Epidemilogical risk factors associated
with a diagnosis of clinical cyathostomiasis in the horse. Equine Veterinary Journal, 27(2), 127-
130.

Relf, V. E., Lester, H. E., Morgan, E. R., Hodgkinson, J. E., & Matthews, J. B. (2014). Anthelmintic
efficacy on UK Thoroughbred stud farms. International Journal for Parasitology, 44(8), 507-514.
doi:10.1016/j.ijpara.2014.03.006

Relf, V. E., Morgan, E. R., Hodgkinson, J. E., & Matthews, J. B. (2013). Helminth egg excretion with
regard to age, gender and management practices on UK Thoroughbred studs. Parasitology, 140(5),
641-652. doi:10.1017/S0031182012001941

Sangster, C. N. (1999). Pharmacology of anthelmintic resistance in cyathostomes: will it occur with
the avermectin/milbemycins. Veterinary Parasitology, 85, 189-204.

Statens Veterindrmedicinska Anstalt (2018a) Tillganglig: https://www.sva.se/djurhalsa/hast/parasiter-
hos-hast/invartes-parasiter-endoparasiter-hast [2018-03-15]

Statens Veterindrmedicinska Anstalt (2018b) Tillganglig: https://www.sva.se/djurhalsa/hast/parasiter-
hos-hast/avmaskning-av-hast [2018-03-16]

Taylor, M. A., Coop, R. L., & Wall R. L. (2016). Veterinary Parasitology, 4th ed. Wiley-Blackwell.

Torgerson, P. R., Paul, M., & Furrer, R. (2014). Evaluating faecal egg count reduction using a
specifically designed package "eggCounts" in R and a user friendly web interface. International
Journal for Parasitology, 44(5), 299-303. doi:10.1016/j.ijpara.2014.01.005

Traversa, D., Castagna, G., von Samson-Himmelstjerna, G., Meloni, S., Bartolini, R., Geurden, T, . ..
D'Espois, M. (2012). Efficacy of major anthelmintics against horse cyathostomins in France.
Veterinary Parasitology, 188(3-4), 294-300. doi:10.1016/j.vetpar.2012.03.048

Traversa, D., von Samson-Himmelstjerna, G., Demeler, J., Milillo, P., Schurmann, S., Barnes, H., . ..
Cobb, R. (2009). Anthelmintic resistance in cyathostomin populations from horse yards in Italy,
United Kingdom and Germany. Parasites & Vectors, 2 Suppl 2, S2. doi:10.1186/1756-3305-2-S2-
S2

van Doorn, D. C., Ploeger, H. W., Eysker, M., Geurden, T., Wagenaar, J. A., & Kooyman, F. N.
(2014). Cylicocyclus species predominate during shortened egg reappearance period in horses
after treatment with ivermectin and moxidectin. Veterinary Parasitology, 206(3-4), 246-252.
doi:10.1016/j.vetpar.2014.10.004

von Samson-Himmelstjerna, G., Fritzen, B., Demeler, J., Schurmann, S., Rohn, K., Schnieder, T., &
Epe, C. (2007). Cases of reduced cyathostomin egg-reappearance period and failure of Parascaris
equorum egg count reduction following ivermectin treatment as well as survey on pyrantel
efficacy on German horse farms. Veterinary Parasitology, 144(1-2), 74-80.
doi:10.1016/j.vetpar.2006.09.036

Werell, E. (2017). Prevalens av Strongylus vulgaris. Sveriges lantbruksuniversitet. Veterinar-
programmet (Examensarbete 2017:49)

Wolstenholme, A. J., & Rogers, A. T. (2005). Glutamate-gated chloride channels and the mode of
action of the avermectin/milbemycin anthelmintics. Parasitology, 131 Suppl, S85-95.
d0i:10.1017/S0031182005008218

Xiao, L., Herd, P. R., & Majewski, A. G. (1994). Comparative efficacy of moxidectin and ivermectin
against hypobiotic and encysted cyathostomes and other equine parasites. Veterinary Parasitology,
53, 83-90.

24


https://www.sva.se/djurhalsa/hast/parasiter-hos-hast/invartes-parasiter-endoparasiter-hast
https://www.sva.se/djurhalsa/hast/parasiter-hos-hast/invartes-parasiter-endoparasiter-hast
https://www.sva.se/djurhalsa/hast/parasiter-hos-hast/avmaskning-av-hast
https://www.sva.se/djurhalsa/hast/parasiter-hos-hast/avmaskning-av-hast

BILAGA 1 — MEJL TILL DJURAGARE

Kéra héstagare,

Jag kontaktar er eftersom ni deltar i My Perssons examensarbete géllande forekomst av stora
blodmasken hos hast. Mitt namn ar Johanna Fridolf, jag ar kurskamrat med My, laser alltsa sista
aret pa veterinarprogrammet och nu ar det min tur att komma igang med mitt examensarbete.

Syftet med mitt arbete &r att undersoka effekten av de avmaskningsmedel som idag
rekommenderas att anvanda mot lilla och stora blodmasken samt att fanga upp om tidiga tecken
pa resistens hos maskarna kan pavisas. | flera lander i Europa har resistensproblemet 6kat och
det &r viktigt att vi i Sverige ocksa bildar oss en uppfattning om laget sa att atgarder mot
utvecklingen av resistens kan sattas in i ett tidigt skede. Detta for att vi i l&ngden ska ha
fungerande avmaskningsmedel till vara hastar.

Studien kommer utforas i var med start vecka 11 och en éverskadlig plan presenteras har:

e Vecka 9-11 — Tréackprov skickas in for att ett urval av lampliga héstar ska kunna goras
(hastarna som deltar maste ha mask vid studiens start for att effekten ska kunna matas).

e Vecka 12 — Avmaskning.

e Vecka 14 — 20 — Trackprov skickas in en gang/vecka fran varje hast.

Totalt skickas alltsa 8 trackprov/hést in for analys.
Vi har begréansat antal hastar som deltar till max 12 st/gard.
Mot deltagande i studien kommer féljande erséttning lamnas ut:

Avmaskningsmedel (Eraquell vet.) till alla hdstar som deltar.
Ett viktband till varje deltagande gard.

EPG-rakning pa varje insant trackprov.

Odling av stora blodmasken foére och efter avmaskning.

Allt material som behdvs for provtagning inkl. frakt.

Ett stort tack for att ni bidrar till viktig forskning!

Det hade varit valdigt roligt om ni vill vara med! Hor géarna av er sa fort som majligt om ni vill
stalla upp eller inte samt om ni har nagra fragor eller funderingar. Ytterligare instruktioner
kommer skickas till er som vill delta.

Med vanlig hélsning,

Johanna Fridolf
Veterinarstudent ar 5



BILAGA 2 — INSTRUKTION TILL HASTAGARE

Instruktioner

Har kommer lite instruktioner infér avmaskning och trackprovtagningen av era héstar.

Paketets innehall ska anvandas under veckorna studien pagar:

Viktband

Avmaskningsmedel
Provtagningspasar
Foljesedlar, en for varje vecka
Forpackningsmaterial

Avmaskning

Utfors mandag vecka 13.

1.
2.
3.

4.

Mat héstens vikt med viktbandet.

Dosera avmaskningsmedlet enligt vikt, avrunda uppat till narmaste 50-tal kg.

Se till sa att munnen ar tom och ren och ge darefter sprutan i hastens mun sa langt bak
pa tungan som mojligt. Se till att hela dosen sprutas ut.

Hall koll pa hasten 5 minuter efter givan sa att avmaskningsmedlet inte spottas ut.

Trackprovstagning

Utfors varje mandag vecka 15-21.

Tank pa att plocka sa farsk track som mojligt, lagom méngd ar 2-3 trackbollar (storlek
fran stor hast), dvs. har du sma ponnyer kan du behdva skicka med nagra extra
trackbollar.

Mark upp pasarna med hastarnas namn.

Anvand fraktsedlarna uppmarkta med veckonummer som ni fatt hemskickat.

Det &r viktigt att hastarna inte avmaskas fler ganger forran studien ar slut!

Vélkomna att kontakta mig narsomhelst om ni har nagra funderingar.

Vénliga halsningar,

Johanna Fridolf
Veterinarprogrammet arskurs 5



BILAGA 3 - FOLJESEDEL FOR TRACKPROV

FOLJESEDEL FOR TRACKPROV

Djuragaren/ombudets namn:...............ooin
L
PoOStNr: .
MODbIINr: ...
Ifylles av lab
Hastens namn Hur Senaste Vilket preparat | EPG Forekomst
gammal |avmaskning |anvandes  vid stor
(ménad/ar) | avmaskningen?

10

11

12
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