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Sammanfattning

Brakycefala hundraser &r ofta drabbade av brakycefalt obstruktivt syndrom vilket kan ge en nedsatt
syresattning. Brakycefala hundar kan jamféras med manniskor drabbade av sémnapné och engelsk
bulldog har darfor anvants som studiemodell for dessa patienter. Det ar sedan tidigare konstaterat
att manniskor med sdmnapné har hégre hemoglobinkoncentration och hematokrit jamfort med friska
kontroller. Forhéjda hemoglobinkoncentrationer och hemtokriter som fysiologisk anpassning till
syrebrist har &ven havdats kunna drabba brakycefala hundar &ven om specifika studier for att under-
sOka detta aldrig har utforts. Syftet med denna studie var att undersoka om brakycefala hundar har
forhéjda hemoglobinkoncetrationer och hematokriter.

I studien anvéndes data frdn mopsar och franska bulldoggar vilka jamfordes med en kontrollgrupp
med hundar av liknande storlek och vikt. Journaluppgifter togs fr&n hundar blodprovstagna pa ndgon
av foljande fyra kliniker: SLU Universitetsdjursjukhuset, Anicura Albano; Bagarmossen eller Ro-
slagen. Totalt inkluderades 118 stycken mopsar, 148 stycken franska bulldoggar och 164 stycken i
kontrollgruppen. De franska bulldoggarna hade signifikant hdgre hemoglobinkoncentration och he-
matokrit jamfort med kontrollgruppen medan mopsarna hade signifikant l&gre hemoglobinkoncent-
ration och hematokrit. Mopsarna hade daremot signifikant hdgre retikulocytantal jamfért med kont-
rollgruppen och ingen skillnad kunde for detta visas mellan de franska bulldoggarna och kontroll-
gruppen. Fatalet skillnader pavisades nar de olika klinikerna, kénen och &ldrarna jamfordes inom
och mellan grupperna.

Studien diskuterar mojliga forklaringar till dessa forandringar hos de brakycefala hundarna sa som
alder, underliggande sjukdom och normalvariation for raserna. Vissa ar mer sannolika an andra men
sammanfattningsvis konstateras det att inte alla brakycefala hundar har férhdjd hematokrit och
hemoglobinkoncentration.

Nyckelord: erytrocytos, polycytemi, brakycefali, smnapné, mops, fransk bulldog



Abstract

Brachycephalic dogs are often affected by brachycephalic obstructive airway syndrome, which can
result in a decreased oxygenation. These dogs can be compared to people diagnosed with obstructive
sleep apnea. One study even used the English bulldog as a study model for these patients. It has
already been stated that people with sleep apnea have increased levels of hemoglobin and hematocrit
compared to a healthy control group. With this reasoning similar differences have been suggested
to apply to brachycephalic dogs even though there’s no studies specifically studying this. The pur-
pose of this study was to confirm or refute these statements.

This study used data from pugs and French bulldogs that were compared to a control group consis-
ting of dogs with a similar weight and size. Information from medical records was collected from
the following four clinics: SLU Universitetsdjursjukhuset, Anicura; Albano; Bagarmossen and
Roslagen. In total 118 pugs, 148 French bulldogs and 164 in the control group were included in the
study. For the French bulldogs it was concluded that their hemoglobin concentration and hematocrit
was significantly higher than the control group but for the pug-group both hemoglobin concentration
and hemoglobin was significantly lower. Few differences were found when the different clinics,
genders and ages were compared within and between all groups.

Multiple explanations to these changes are discussed in the following study for example age, under-
lying disease and breed variation. Some are more likely than others but to conclude it cannot be
stated that all brachycephalic dog breeds suffer from increased hematocrit and hemoglobin concent-
ration.

Keywords: erthrocytosis, polycythemia, brachycephalic, sleep apnea, pug, French bulldog
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1. Inledning

De senaste aren har brakycefala hundraser blivit alltmer populara. Ar 2015 fanns
det 6589 stycken registrerade franska bulldoggar i Sverige enligt Jordbruksverkets
statistik. FOr samma ras 4 ar senare ligger siffran pa 11239 stycken registrerade
hundar. Mopsarna uppvisar en liknande 6kning dar antalet registrerade hundar Iag
pa 4598 stycken ar 2015 och 6015 stycken ar 2019.

Brakycefala hundar ar kanda for sitt korta skallparti, stora 6gon och clowniga per-
sonligheter. Nagot de flesta inte tanker pa ar att den korta skallen kommer med
konsekvenser sasom knipta nasborrar, smala luftstrupar och foljaktligen problem
med syresattningen och varmeregleringen. Brakycefala hundraser lider ocksa ofta
av brakycefalt obstruktivt syndrom vilket paverkar deras andning och férmaga att
syresatta sig. Kroppen reagerar pa den lag syresattning genom att producera fler
réda blodkroppar — ett fenomen som studerats pa manniskor som tranar pa hog hojd
eller som lider av sémnapné. Erytrocytos innebdr en dkning av antalet cirkulerande
roda blodkroppar, hemoglobinkoncentration och hematokrit. Dessa hematologiska
forandringar har pavisats hos manniskor med somnapné och eftersom dessa aven
beskrivits uppvisa liknande kliniska symptom (exempelvis snarkningar) som
brakycefala hundraser har engelska bulldoggar anvants for att beskriva syndromet
hos manniska. Utifran detta resonemang har det angetts att brakycefala hundraser
har hogre blodvérden an andra hundraser.

Detta examensarbete syftar till att ta reda pa om pastaenden som angetts angaende
att brakycefala hundraser skulle ha hdgre hemoglobinkoncentration men dven he-
matokrit an icke-brakycefala hundraser stammer genom att jamfora blodprover fran
mopsar och franska bulldoggar med en kontrollgrupp av icke-brakycefala hundar.



2. Litteraturoversikt

2.1. Hematologi

Rdda blodkroppar (erytrocyter) produceras i benmargen. (Rebar et al. 2001) Erytro-
cyter ar cirkulara, tillplattade celler och hos de flesta domesticerade djur ar de bi-
konkava. Erytrocyternas uppgift ar att transportera syre fran lungorna ut i alla krop-
pens vavnader med hjédlp av hemoglobin och att transportera koldioxid i motsatt
riktning till lungorna. Antalet cirkulerande erytrocyter paverkas av forandringar i
plasmavolym, destruktions- eller forlusthastigheten, mjaltkontraktion, erytropoe-
tinsekretion m.m. (Rebar et al. 2001) Aven faktorer s& som kon, alder, fysisk akti-
vitet, nutritionsstatus, dréktighet, laktationsstatus m.fl. spelar in for antalet cirkule-
rande erytrocyter. Hos ménniskor har kvinnor oftast farre erytrocyter per volymen-
het an méan eftersom testosteron har en stimulerande effekt pa erytrocytproduk-
tionen. Detta har dven beskrivits hos hundar men skillnaderna &r sma och saknar
praktisk betydelse. Mogna erytrocyter saknar cellkérna och ar oférmdgna till cell-
delning varfor produktionen av nya erytrocyter, erytropoesen, sker genom delning
av karnforande stamceller. (Sjaastad et al. 2010)

2.1.1. Erytropoesen

Erytropoesen innebar en proliferation av hematopoetiska stamceller till hemo-
globinforande roda blodkroppar. Den tidigaste identifierbara erytroida cellen &r ru-
briblasten. (Weiss et al. 2010) Malet med erytropoesen &r att sakerstalla att antalet
erytrocyter som cirkulerar i blodet &r tillrackligt for att uppratthalla syretransporten
till alla kroppens vavnader. (Sjaastad et al. 2010) Erytropoesen &r en dynamisk pro-
cess som kontrolleras av syretrycket i blodet. (Tsiftsoglou et al. 2009) Kroppens
svar pa systemisk hypoxi ar en 6kning i produktionen av réda blodkroppar. Detta
svar medieras av hypoxi-inducerbara faktorer genom att inducera celltypiska genut-
tryck som resulterar i en 6kning av erytropoetin-produktionen i njurarna och levern.
(Haase 2013) Erytropoetin produceras framst av peritubuléra interstitiella fibro-
blaster i njuren hos vuxna djur men aven levern kan tillverka en liten mangd vid
anemi. (Weiss et al. 2010) I njuren aterfinns dessa celler som producerar erytropoe-
tin framforallt i kortex (framfdrallt juxtamedulldra regionen) och i yttre medulla.
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(Haase 2013) Erytropoesen och nivan av roda blodkroppar paverkas dven av hor-
moner fran binjurarna, skéldkorteln, dggstockarna, testiklarna och framre hypofy-
sen. (Rebar et al. 2001)

Efter utslapp i cirkulationen transporteras erytropoetin till benmargen dar det acce-
lererar delningen och mognaden av omogna erytroida prekursorer. (Sjaastad et al.
2010) Retikulocyter representerar det sista mognadsstadiet fore fardig erytrocyt.
Retikulocyter &r omogna, makrocytara erytrocyter som fortfarande har kvar riboso-
mer for hemoglobinsyntes i cytoplasman. (Weiss et al. 2010) Ett par dagar efter den
Okade produktionen av erytropoetin ses en 6kning av mer eller mindre omogna réda
blodkroppar i det perifera blodet bland annat antalet retikulocyter (retikulocytos).
(Weiss et al. 2010) Vid forhojt antal retikulocyter utan pagaende anemi bor bland
annat dalig syresattning av blodet misstankas. (Hillstrom et al. 2010)

Det ar viktigt att komma ihag att det inte &r antalet erytrocyter i blodet som paverkar
sekretionen av erytropoetin utan om syretransporten ar anpassad for vavnadens be-
hov av syre. Om man utsétter djur experimentellt for en atmosfar med lagt syretryck
kommer njurarna 6ka produktionen av erytropoetin inom nagra minuter och efter
2-3 dagar kommer fler erytrocyter frigoras till blodbanan fran benmargen. Denna
mekanism tillater blodet att transportera tillrackliga nivaer av syre pa hoga altituder
aven om varje enskild erytrocyt transporterar mindre syre. Om djuret sedan atergar
till en miljo med normalt syretryck kommer produktionen av erytropoetin stanna av
tills destruktionen av erytrocyter har fortgatt till en sddan niva att syretransporten
ater overensstammer med kroppens behov. (Sjaastad et al. 2010)

2.1.2. Erytrocytos/polycytemi

Erytrocytos definieras som en 6kning av cirkulerande réda blodkroppar, hemo-
globinhalt och hematokrit enligt etablerade referensvarden. | de flesta fall &r termen
erytrocytos utbytbar med termen polycytemi men inom humanmedicin anvands
ibland polycytemi for att beskriva inte bara erytrocytos utan aven en gkning av vita
blodkroppar och blodplattsvérden. (Weiss et al. 2010) Referensvarden for hemato-
krit, hemoglobinkoncentration och red blood count (RBC) kan bland annat variera
med geografisk lokalisation. Exempelvis har djur pa altituder 6ver 1800 meter
hogre blodvarden &n de pa havsniva. Brakycefala hundraser har dven angetts ha
hogre hematokrit an normocefaliska raser. (Rebar et al. 2001) Graden av kliniska
fynd hos polycytemiska djur ar proportionell mot 6verskottet av roda blodkroppar.
Vid hematokritnivaer >65 % uppstar hyperviskositet, dalig perfusion och nedsatt
syresattning i vavnader. (Rebar et al. 2001) Kliniska fynd for bade priméar och se-
kundér erytrocytos inkluderar erytem av mukdsa membran, neurologiska stérningar
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(letargi, ataxi, svaghet, blindhet, beteendeforandringar), blédningsepisoder (epis-
taxis, hematemesis, melena, hematuri) eller polyuri och polydipsi. (Weiss et al.
2010)

Erytrocytos kan delas upp i olika typer:

- Relativ erytrocytos ar den vanligaste formen av erytrocytos hos hundar och
katter. (Weiss et al. 2010) Detta uppstar pa grund av en minskning av
plasmavolymen vanligtvis associerat till dehydrering vilket ger en relativ
okning av cirkulerande roda blodkroppar. (Rebar et al. 2001; Weiss et al.
2010) Relativ erytrocytos kan dven orsakas av mjaltkontraktion vilket frigor
roda blodkroppar till cirkulationen. Detta kan ske hos stressade eller exalte-
rade hundar eller katter och nivaerna normaliseras i dessa fall inom en
timme. (Rebar et al. 2001)

- Absolut erytrocytos karaktariseras av en 6kning av antalet cirkulerande
blodkroppar till foljd av en 6kad benmargsproduktion. Denna kan vidare
delas in i primar eller sekundér absolut erytrocytos. Primar absolut polycy-
temi/erytrocytos (polycythemia rubra vera) &r en ovanlig myeloproliferativ
sjukdom som karaktariseras av en okontrollerbar produktion av mogna roda
blodkroppar. (Rebar et al. 2001) Behandlingen hos manniska inkluderar
benmargssuppressiva lakemedel och medicin for att forhindra tromboser.
(Stuart & Viera 2004) Hos hundar ar det framférallt tikar som uppvisar pri-
mar erytrocytos. (Weiss et al. 2010) Sekundar polycytemi/erytrocytos orsa-
kas av en fysiologisk frisdttning av erytropoetin till féljd av kronisk hypoxi.
Orsaker bakom detta kan exempelvis vara kronisk lungsjukdom, hjartsjuk-
dom, methemoglobinemi eller nedsatt blodtillforsel till njuren. Sekundér
polycytemi/erytrocytos kan &ven ses vid normal syresaturation men en 6kad
erytropoetinproduktion till foljd av sjukdomar sasom en renal cysta eller
tumor, feokromocytom, leverneoplasi med flera. (Rebar et al. 2001)

2.2. Matinstrument

Det finns olika satt att mata erytrocytmassan: hemoglobinhalten, erytrocytvolym-
fraktionen (hematokrit) och erytrocytpartikelkoncentrationen. Analys av hemoglo-
binkoncentrationen &r en av de vanligaste klinisk-kemiska undersékningarna och
gors vanligtvis med ett hematologiinstrument. Hemoglobinkoncentrationen anges i
gram hemoglobin per liter blod. Erytrocytvolymfraktionen (hematokrit) ar den vo-
lym som blodcellsmassan utgor i ett centrifugerat blodprov. Denna kan bestdimmas
genom analys i ett hematologiinstrument eller genom manuell mikrohematokrit.
Hematokrit anges i Sl-enheten I/l men kan ocksa anges i procent. Rakningen av
roda blodkroppar (RBC) gors antingen i ett hematologiinstrument eller i Birkers
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raknekammare med mikroskop. Aven med erfaren och tranad personal ger rak-
ningen i mikroskop relativt stort metodfel (5-10 %). Man kan rékna antalet retiku-
locyter med hematologiinstrument eller manuell rakning. Vid manuell rékning be-
hover blodet fargas med en specialfargning — metylenbla. (Rebar et al. 2001; Weiss
et al. 2010) Manuell rakning tar lang tid och associeras med en hog grad metodfel.
(Smith & Jarecki 2011) Man réknar antalet retikulocyter per 1000st réda blodkrop-
par och svaret man far ar i procent. Detta varde blir beroende av det totala antalet
roda blodkroppar och darfor &r absolut retikulocytantal det bésta sattet att kvantifi-
era regeneration vid en anemi. Absolut retikulocytantal rdknas ut genom att multi-
plicera procentantalet retikulocyter med RBC och anges i 10°/I. (Rebar et al. 2001;
Weiss et al. 2010) Antalet retikulocyter ar en indirekt indikator pd benmargens
erytropoetiska aktivitet. (Smith & Jarecki 2011)

2.3. Brakycefali

Termen brakycefali hanvisar till hundar eller katter av raser med liknande ansikts-
konformation som innebdr en kraftig foérkortning av nosen och underliggande ben-
struktur. (Bannasch et al. 2010) Raser som vanligtvis ar drabbade inkluderar eng-
elsk och fransk bulldog, mops, bostonterrier, pekingese, yorkshire terrier och chi-
huahua. (Meola 2013) Brakycefala hundraser har kortare och bredare skalle an
mesocefaliska och doliocefaliska raser vilket leder till en ihoptryckt nasalpassage
(Dupré & Heidenreich 2016) och abnormal anatomi i farynx. (Pichetto et al. 2015)
Den avvikande skallkonfirmationen ger ett dverskott av mjukdelar i de évre luftva-
garna med brakycefalt obstruktivt syndrom (BOAS) som en vanlig foljd. (Downing
& Gibson 2018) Brakycefalt obstruktivt syndrom &r en progressiv luftvagssjukdom
som uppstatt till foljd av en rad anatomiska abnormaliteter. (Packer et al. 2015b)

Anatomiska forandringar som frekvent ses hos hundar med BOAS ér:
- Stenotiska nasborrar. Detta ar ett resultat av en kongenital malformation av
det nasala brosket vilket orsakar en medial kollaps av ndsvingen. (Meola
2013) Stenotiska nasborrar ses hos 17-77 % av alla brakycefala hundar. (Fa-
sanella et al. 2010) En stdrre studie visade att prevalensen av stenotiska nas-
borrar hos franska bulldoggar var 75,4% medan prevalensen hos mopsarna
lag pa 65,3 %. (Liu et al. 2017)

- Hyperplasi av mjuka gommen. Mjuka gommen stracker sig normalt till top-
pen av epiglottis men hos brakycefala hundraser kan den stracka sig forbi
epiglottis. (Meola 2013) En hyperplasi av mjuka gommen ses hos 62-100
% av brakycefala hundar. (Fasanella et al. 2010)
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- Everterade tonsiller ses hos 9-56 % av de brakycefala hundarna och ut-
atvrangda slemhinnefickor ses hos 53-66 %. Bada dessa anatomiska abnor-
maliteter bidrar till en 6kad vdvnadsmangd i svalget och en fortrangning av
larynx. (Fasanella et al. 2010)

Sammantaget orsakar ovanstaende anatomiska avvikelser ett okat luftmotstand vid
inspiration. (Drobatz et al. 2018) For att uppratthalla tillrackliga syrenivaer maste
brakycefala hundar producera ett hogre negativt tryck genom ¢kad anstrdngd and-
ning distalt om motstandet. (Koch et al. 2003)

Typiska kliniska tecken hos hundar med brakycefalt obstruktivt syndrom inkluderar
missljud vid andning, snarkningar, hosta, motionsintolerans, 6kad respiratorisk an-
strdngning, hypertermi och syncope. (Meola 2013) Symtomen vid brakycefalt ob-
struktivt syndrom kan férvérras om patienten ar éverviktig eller vid stressiga situa-
tioner som ex Overhettning, upphetsning och traning. (Fasanella et al. 2010)

| svara fall av brakycefalt obstruktivt syndrom kan hundarna drabbas av akut pul-
mondart 6dem vilket kan liknas vid post-obstruktivt pulmonart 6dem som finns be-
skrivet hos manniska. (Udeshi et al. 2010) Dysfagi, krdkningar och regurgitationer
ar ocksa vanliga kliniska tecken vid BOAS (Dupré & Heidenreich 2016). Det dkade
negativa intrathorakala trycket tros vara en anledning till gastroesofagalreflux och
de efterféljande regurgitationerna och krékningarna kan bidra till inflammation i
esofagus, farynx och larynx. (Dupré & Heidenreich 2016) Dessutom har brakyce-
fala hundraser hogre risk att utveckla kardiovaskulara sjukdomar an hundar med
normal skallform. (Crane et al. 2017)

2015 publicerades en studie som hade till syfte att ta fram ett objektivt och icke-
invasivt satt att gradera brakycefalt obstruktivt syndrom. En fyrgradig skala togs
fram dér grad 0 beddmdes som asymptomatiska och grad 3 ansags vara kraftig pa-
verkade och kirurgisk atgard rekommenderades. Hundar som bedémts vara grad 2-
3 bendmndes som BOAS (+) och de som bedémts som grad 0-1 som BOAS (-) (Liu
et al. 2015). En liknande studie visade att av de brakycefala hundar som bedémts
ha dppna/lindrigt stenotiska nasborrar var enbart 25 % BOAS (+) men de som be-
domdes ha mattligt/kraftigt stenotiska nasborrar var 70 % BOAS (+). | samma stu-
die bedomdes 65,3 % av mopsarna vara paverkade av brakycefalt obstruktivt
syndrom i nagon grad och 58,9 % av de franska bulldoggarna. (Liu et al. 2017)

2.3.1. Obstruktiv somnapné hos manniska

Pa grund av patofysiologiska likheter mellan obstruktiv smnapné (OSA) och
brakycefalt syndrom har engelska bulldoggar anvants som modell for human sémn-
apneé. (Hendricks et al. 1987) Obstruktiv sémnapné &r en vanlig sjukdom som drab-
bar 2-4 % av vuxna i medelaldern. (Young et al. 1993) Sjukdomen karaktariseras
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av upprepade fortrangningar eller kollapser av farynx under somn. Dessa avbrott i
andningen leder till intermittenta blodgasstorningar (hyperkapni och hypoxe-mi)
vilket ger en aktivering av sympatiska nervsystemet. (Eckert & Malhotra 2008)
Anatomiskt tranga 6vre luftvagar i kombination med en 6verdriven forlust av mus-
keltonus och nedsatt reflexer i de évre luftvadgarna vid sémn ar avgorande for ut-
vecklandet av sjukdomen. (Sacchetti & Mangiardi 2012) Patienter med OSA har
Okad risk for flera cirkulatoriska sjukdomar exempelvis: hypertension, arytmier,
hdger- och vénstersidig hjartsvikt, hjartattack och stroke. (Strollo & Rogers 1996)
Den underliggande patofysiologin till sjukdomen &r multifaktoriell och varierar
mellan individer (Eckert & Malhotra 2008) och predisponerande faktorer hos méan-
niska inkluderar en fortrdngning av luftvdgarna, overvikt och liknande abnormali-
teter som rapporterats hos de engelska bulldoggarna. (Hoareau et al. 2012) Obstruk-
tiv sbmnapné har dven associerats med nedsatt éverlevnad till féljd av kardiovas-
kuldra och tromboemboliska sjukdomar. (Crane et al. 2017)

2.3.2. Likheter mellan, och riskfaktorer for, BOAS och OSA

Hundar som éar affekterade av BOAS uppvisar likheter med som humana patienter
drabbade av obstruktiv somnapné. Humana patienter uppvisar ocksa 6kat motstand
vid inspiration vilket forvarras under sémn pa grund av episoder av luftvagsobst-
ruktion och lagre syreméttnad vilket leder till kronisk intermittent hypoxi. (Drobatz
et al. 2018) 1 en studie med 7 stycken engelska bulldoggar kunde man se att dessa
hade langa perioder under somn dér syremattnaden i blodet var lagre dn 90 %.
(Hendricks et al. 1987) Liknande fynd har rapporterats hos ménniskor med sémn-
apné. (Eckert & Malhotra 2008)

Kliniska karaktaristika som rapporterats hos bade brakycefala hundar och méannis-
kor med sémnapné inkluderar: snarkningar (Eckert & Malhotra 2008; Fasanella et
al. 2010), fortrangning av de 6vre luftvdgarna (Schwab et al. 1995; Fasanella et al.
2010) samt lang mjuk gom och hypertrofierade/everterade tonsiller (Strollo & Ro-
gers 1996; Fasanella et al. 2010)

Angaende kdn som riskfaktor for utvecklandet av brakycefalt syndrom hos hundar
ar resultaten tvetydiga. Hos mopsar anges tikarna ha hogre risk for att utveckla
sjukdom an hanarna men hos fransk bulldog var resultatet det motsatta. (Liu et al.
2017) Hos manniskor daremot har flera studier visat att man ar 6verrepresenterade
aven om skillnaden i prevalensen mellan man och kvinnor minskade efter klimak-
teriet. (Young et al. 2004; Cowie 2017)

Ytterligare en riskfaktor for obstruktiv somnapné hos ménniska ar kraftig dvervikt

och ungefar 40-60 % av patienterna bedoms vara dverviktiga. (Cowie 2017) Studier
har visat att en 10 % viktokning gav en 6 ganger hogre risk att utveckla obstruktiv

15



somnapné. (Young et al. 2004). Overvikten okar risken for ovre luftvagskollaps
genom en 6kad mekanisk belastning pa de évre luftvagarna. (Cowie 2017) Lik-
nande fynd har rapporterats hos hundar dar en studie pa bland annat mopsar visade
att det fanns en klar trend att hundar med hogre grad av BOAS tenderade att ha
hogre body condition score (BCS) och det ansags vara en signifikant riskfaktor.
Hos franska bulldoggar kunde detta samband inte pavisas eftersom enbart 8,4 % av
hundarna var dverviktiga jamfort med 60,8 % hos mopsarna. Da en dvervagande
del av de overviktiga franska bulldoggarna var BOAS (+) papekade dock forfat-
tarna att Overvikt inom rasen inte ska ignoreras som riskfaktor. (Liu et al. 2017)
Overvikt hos brakycefala hundraser har dven angetts som riskfaktor for utvecklan-
det av brakycefalt syndrom i andra studier. (Liu et al. 2016; Packer et al. 2015a)

Brakycefala hundraser har visats ha lagre arteriella blodsyrenivaer, hogre koldio-
xidnivaer och lider oftare av hypertension an meso- och doliocefaliska hundraser.
(Hoareau et al. 2012) Dessa avvikelser har dven observerats hos ménniskor med
obstruktiv somnapné. (Martinez & Faber 2011) De senaste 20 aren har obstruktiv
sdmnapné associerats med hyperkoagulabilitet vilket &ven ansetts vara en viktig
faktor som sammankopplar obstruktiv somnapné med kardiovaskuldra komplika-
tioner. Samma studie har ocksa visat att hundar som ar kraftigt paverkade av
brakycefalt syndrom &ven tenderar att vara mer hyperkoagulabla &n en icke-
brakycefal kontrollgrupp. (Crane et al. 2017) Hos ménniskor kopplas hyperkoa-
gulabilitet med medel till svar obstruktiv somnapné vilken observerats vara rever-
sibel vid behandling. (Hong et al. 2017)

2.3.3. Hematologiska forandringar BOAS och OSA

Hypoxiska tillstand associeras med dkade hematokritnivaer. Detta ses bland annat
hos ménniskor som tranar pd hoga hojder som kompensation for det laga syre-
trycket i luften. (Suchy et al. 2015) Aven obstruktiv sémnapné anses kunna leda till
sekundar polycytemi eller erytrocytos till féljd av den karaktéristiska intermittenta
hypoxin. Man har dven kunnat se ett samband mellan graden av sémnapné och pa-
tienternas hematokritniva. (Choi et al. 2006) Ett flertal andra studier har undersokt
liknande hypoteser men studiepopulationerna har ofta varit sma och resultaten va-
rierande. (Moore-Gillon et al. 1986; Messinezy et al. 1991; Carlson et al. 1992) For
brakycefala hundar gjorde Crane et al. (2017) en studie som visade att hematokriten
hos hundar med kliniska symptom pa brakycefalt syndrom var hogre &n hos kont-
rollgruppen. Studien kunde daremot inte konstatera om detta berodde pa kronisk
hypoxi eller om det var normal hemokoncentration till foljd av respiratorisk forlust
av kroppsvatska. Resultatet stimmer daremot 6verens med vad Hoareau och Mel-
lema (2015) konstaterat i sin studie i vilken den brakycefala gruppen (vilken bestod
av mopsar, boston terriers, franska och engelska bulldoggar) hade signifikant hogre
hematokrit (48 + 4 %) jamfort med kontrollgruppen (44 + 5 %).
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3. Material och metod

3.1. Material

Denna studie & genomford som en retrospektiv journalstudie. Materialet som an-
vants ar journaler fran hundar (mops, fransk bulldog och en kontrollgrupp) som
besokt SLU universitetsdjursjukhuset (UDS) eller nagon av Anicura-klinikerna:
Albano, Bagarmossen eller Roslagen och som genomgatt hematologisk undersok-
ning. Till de brakycefala hundgrupperna valdes raserna mops och fransk bulldog da
detta ar tva vanligt forekommande brakycefala raser som i hog grad beskrivits vara
drabbade av BOAS. Vid journalsékningen sattes tidsspannet 1998-01-01 till 2020-
11-30. Erytrocytparametrar som samlades in var hematokrit, hemoglobinkoncent-
ration och i de fall det fanns angivet aven retikulocyter (absolut antal). Inklusions-
kriterier var hundar som vid veterinarundersokningen beddémts ha normalt allméan-
tillstand, normal kroppstemperatur och inte uppvisade tecken pa uttorkning (for-
langd CRT, klibbiga/torra slemhinnor eller férlangda hudturgor). Exklusionkrite-
rier var tecken pa systemisk sjukdom som misstanks kunna paverka erytrocytpara-
metrarna (ex maligna neoplasier, endokrin sjukdom m.fl) eller medicinering de sen-
aste 4 veckorna innan provtagning. Hundarna med ett véarde pa C-reaktivt protein
utanfor det normala referensomradet uteslots ocksa. Hundarna till kontrollgruppen
valdes ut pa samma sétt men hansyn togs aven till vikt (<25 kg) for att fa sa likvar-
diga grupper som mojligt.

3.2. Metod

Blodproverna har analyserats med hematologiinstrument Advia 2120i (Siemens
Healthineers), Procyte (IDEXX) eller Sysmex beroende pa vilken klinik som utfort
analysen. Samtliga instrument anvénder sig av en spektrofotometrisk metod vid
analys av hemoglobinkoncentration. For analys av RBC, MCV och MCHC anvén-
der sig Advia av en laserbaserad flodescytometri medan Procyte/Sysmex anvénder
sig av elektronisk impedans. Vid laserbaserad flodescytometri passerar cellerna ge-
nom en laserstrale och absorberar och reflekterar ljus. Antalet avbrott i ljusstralen
anvands som matt pa antalet celler och forandringar i reflektionen anvands for att
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bestdmma cellernas storlek och utseende. Vid anvandning av impedansmetoden
spader man provet med en elektrolytlésning som sedan passerar mellan tva elektro-
der. Celler ar daliga pa att leda elektricitet vilket ger att varje gang en cell passerar
mellan elektroderna kan man registrera en forandring i impedansen. Denna férand-
ring ar proportionell till cellens storlek och pa detta sétt kan man bestamma antal
celler och deras storlek. Hematokriten raknas ut med hjélp av red bloodcell count
(RBC) och MCV enligt formeln (RBC x MCV) / 10. Retikulocyter méats genom
infargning med en specialfarg som fargar in RNA. Vilken farg som har anvénts
varierar beroende pa vilket instrument som anvants.

Statistik

Studien har anvant linjar analys for att identifiera korrelation mellan hundgrupperna
(mops, fransk bulldogg och kontroller) och hematologisk data med hjalp av ett
kommersiellt mjukvaruprogram (JMP Pro v. 11.2.0). Hematologiska data anvéndes
som resultat (beroende) variabel och hundgrupper som férklarande (oberoende) va-
riabel. Kvantitativa, kontinuerliga, variabler presenteras som medianvarden och
kvartilavstand (inter quartile range IQR) samt medelvarden och standardavvikelsen
(SD). Nivan for statistisk signifikans sattes till P < 0.05. Skillnader i hematologisk
data mellan grupperna analyserades med students t-test (en-sidig med antagande
om lika varians, p < 0,05). For jamférelse av blodvarden mellan aldersgrupperna sa
delades testgrupperna in i atta olika grupper: 0-12, 13-24, 25-36, 37-48, 49-60, 61-
84, 85-108, 109+ manader. Aldersgrupperna jamfordes inom testgruppen med one
way ANOVA-test och om signifikant skillnad pavisades utférdes T-test for att se
vilka aldersgrupper som skiljde sig fran varandra. Analyserna utférdes i Minitab
och Excel.

Litteratursokning

For att hitta litteratur till studien anvéndes databaserna Pubmed, Google scholar och
Primo. S6kord som anvandes var (brachycephalic OR BOAS OR sleep apnea) AND
(hematology OR erythrocytosis OR polycythemia) i kombination med (dog OR ca-
nine).
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4. Resultat

| denna studie inkluderades totalt 118 stycken mopsar, 148 st franska bulldoggar
och 164 stycken kontrollhundar. Kénsfordelningen var jdamn och 57,6 % av mop-
sarna, 54 % av de franska bulldoggarna och 55,5 % av individerna i kontrollgruppen
var hanar. Medeldldern vid provtagning i de olika grupperna var: 57 manader
(mops), 54 manader (fransk bulldog) och 84 manader (kontrollgruppen). | kontroll-
gruppen ingick 59 stycken olika raser och de vanligaste var blandras (n=26), chi-
huahua (n=13), cocker spaniel (n=8) och pudel (n=8). Medelvikten for kontroll-
gruppen var 10,2 kg.

4.1. Hemoglobin

Hemoglobinkoncentrationen skiljde sig signifikant mellan grupperna men samtliga
lag inom normala referensintervall. Mopsarna hade ett medelvérde pa hemoglobin-
koncentrationen pa 151 g/L jamfort med 181,6 g/L hos de franska bulldoggarna och
168,2 g/L i kontrollgruppen. Mopsarna hade signifikant lagre hemoglobinkoncent-
ration jamfort med kontrollgruppen (p < 0,01). De franska bulldoggarna hade sig-
nifikant hdgre hemoglobinkoncentration jamfort med kontrollgruppen (p < 0,01). 1
tabell 1 presenteras medianer och kvartilavstand.

Figur 1. Boxplot 6ver hemoglobinkoncentrationer (g/L) for rasgrupperna. Boxen visar dvre
och undrekvartil och medianvérdet representeras av linjen genom boxen. Prickarna utanfor
boxen &r outliers.
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Tabell 1. Medianer och kvartilavstdnd avseende hemoglobinkoncentrationen i rasgrupperna.

Rasgrupp Median (g/L) Kvartilavstand
Mops 151 142-163
Fransk bulldogg 180 163-199
Kontrollgrupp 167,5 155-181

De franska bulldoggarna provtagna pa Bagarmossen hade signifikant hogre hemo-
globinkoncentration jamfort med de franska bulldoggarna som var provtagna pa
UDS (p < 0,05 resp p < 0,01). Tabell 2 redovisar medelvardena avseende hemo-
globinkoncentrationer for de olika klinikerna.

Tabell 2. Medelvarden avseende hemoglobinkoncentration(g/L) for rasgrupperna undersokta vid
de olika klinikerna.

Klinik Eglr: Mobs Fransk
inkl referensintervall P bulldogg
grupp
Albano
(131-205) 166,4 151,2 184,0
Bagarmossen
(145-200) 172,1 157,3 189,2
Roslagen
(131-205) 166,7 154,7 183,8
UDS
(132-199) 166,0 148,1 174,2

Fatalet skillnader kunde faststallas statistiskt mellan kdnen inom rasgrupperna. De
franska bulldoggstikarna hade signifikant hogre hemoglobinkoncentration jamfort
med hanarna (p < 0,05).

Tabell 3. Medelvarden for hemoglobinkoncentration mellan kénen inom de olika rasgrupperna.

Rasgrupp Tik (g/L) = Hane (g/L)
Kontroll 169,2 167,4
Mops 151,1 152,1
Fransk bulldogg 185,4 178,5

Gruppen med fransk bulldogg visade en signifikant skillnad i hemoglobinkoncent-
ration mellan aldersgrupperna vid ANOVA-test och T-test visade att de individer
som var 0-12 manader vid provtagning hade signifikant lagre hemoglobinkoncent-
ration jamfort med samtliga av de 6vriga aldersgrupperna. Aldersgrupperna 37-48
manader och 49-60 manader hade dessutom signifikant hogre varden hemoglobin-
koncentration jamfért med de som var > 109 manader. Tabell 4 visar medelvarden
for de olika aldersgrupperna inom fransk bulldogg.
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Tabell 4. Medelvarden for hemoglobinkoncetrationer hos de olika &ldersgrupperna av fransk bull-
dogg.

Alder Hemoglobin
(ménader) (g/L)
0-12 155,2
13-24 184,4
25-36 188,4
37-48 190,9
49-60 192,1
61-84 188,0
85-108 178,7
109+ 178,7

4.2. Hematokrit

Liknande resultat som for hemoglobinkoncentrationen kunde visas for uppmatta
hematokriter och &ven héar 1ag alla inom normala referensintervall. Mopsarna hade
ett medelvarde pa 42,7 % jamfort med 50,6 % (fransk bulldog) och 47,1 % (kon-
trollgruppen). Aven har var mopsarnas varden signifikant lagre (p < 0,01) 4n kon-
trollgruppen och de franska bulldoggarnas signifikant hégre (p < 0,01). | tabell 5
presenteras medianer och kvartilavstand.

Figur 2. Boxplot dver hematokriter (%) for rasgrupperna. Boxen visar dvre och undrekvartil
och medianvardet representeras av linjen genom boxen. Prickarna utanfor boxen ar outliers.
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Tabell 5. Medianer och kvartilavstand med avseende pa hematokriter i rasgrupperna.

Rasgrupp Median (%) Kvartilavstand
Mops 42 39-46
Fransk bulldogg 49,6 46-56
Kontrollgrupp 47 44-50
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Ingen signifikant skillnad i hematokrit for rasgrupperna kunde pavisas mellan kli-
nikerna.

Tabell 6. Medelvarden avseende hematokrit (%) for rasgrupperna undersokta vid de olika klini-
kerna.

Klinil-< Kontroll Mops Fransk bull-
Inkl referensintervall dogg
2'7'0‘"‘6”2‘; 46,6 42,0 50,5
Ba%jgogse” 470 432 50,9
(?Zlaegf r;) 46,7 42,7 50,4
( :8?557) 47,8 43,4 50,5

Inga skillnader sags i hematokritnivaer avseende kon inom rasgrupperna.

Tabell 7. Medelvarden for hematokrit mellan kénen inom de olika rasgrupperna.
Tik (%) Hane (%)

Kontroll 47 4 46,8
Mops 42,6 42,8
Fransk bulldog 51,3 49,9

For fransk bulldogg sags en signifikant skillnad mellan aldersgrupperna. De indivi-
der som vid provtagning var 0-12 manader hade signifikant lagre hematokrit jam-
fort med samtliga av de évriga aldersgrupperna. Aldersgrupperna 37-48 manader
och 49-60 manader hade daremot signifikant hogre hematokrit jamfort med de som
var > 109 manader. Tabell 9 visar medelvarden for de olika aldersgrupperna inom
fransk bulldogg.

Tabell 8. Medelvarden avseende hematokriter hos de olika aldersgrupperna av fransk bulldogg.

Alder Hematokrit
(manader) (%)
0-12 43,7
13-24 50,9
25-36 52,7
37-48 53,5
49-60 53,6
61-84 51,3
85-108 49,8
109+ 50,1
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4.3. Retikulocyter

Avseende retikulocytantal uppvisade mopsarna ett medelvarde pa 63,3 x 10e9/L
jamfért med 46,7 x 10e9/L for de franska bulldoggarna och 52,1 x 10e9/L for kont-
rollgruppen. Det kunde &ven faststallas statistiskt att mopsarna hade hdgre retiku-
locytantal jamfort med kontrollgruppen (p < 0,05). For de franska bulldoggarna
kunde daremot inte nagon skillnad i retikulocytantal faststéllas statistiskt jamfort
med kontrollgruppen (p > 0,05). | tabell 9 presenteras medianer och kvartilavstand.

Figur 3. Boxplot dver retikulocytantal for rasgrupperna. Boxen visar vre och undrekvartil
och medianvérdet representeras av linjen genom boxen. Prickarna utanfor boxen &r outliers.
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Tabell 9. Medianer och kvartilavstand avseende retikulocytantal i rasgrupperna.

Median Kvartilavstand
(10e9/L)
Mops 57,6 37,6-77,8
Fransk bulldogg 39,5 24-65
Kontrollgrupp 42 28-67

Individerna i kontrollgruppen samt de franska bulldoggarna som var provtagna pa
Bagarmossen hade signifikant hdgre retikulocytantal jamfért med de som var prov-
tagna pa UDS (p < 0,01). Samma resultat visades aven for de franska bulldoggarna
provtagna pa Bagarmossen jamfort med de provtagna pa Roslagen (p < 0,05). |
tabell 10 redovisas medelvarden for retikulocytantal pa de olika klinikerna.
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Tabell 10. Medelvarden avseende retikulocytantal (10e9/L) for rasgrupperna undersokta vid de
olika klinikerna.

Fransk
Klinik Kontroll = Mops bull-
dogg
Albano - - -
Bagarmossen 64 76,4 67,2
Roslagen 58,1 62,9 37,4
UDS 35,6 63,3 36,9

Ingen signifikant skillnad sags med avseende pa retikulocytantal mellan konen
inom de olika rasgrupperna. Inga skillnader kunde heller pavisas mellan de olika
aldersgrupperna inom rasgrupperna. | tabell 11 redovisas medelvarden for retiku-
locytantal for de olika kdnen i de olika grupperna.

Tabell 11. Medelvérden for retikulocytantal mellan kénen inom de olika rasgrupperna.

Tik (10e9/L) Hane (10e9/L)
Kontroll 54,2 50,3
Mops 63,5 63,1
Fransk bulldog 449 48,2
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4.4. Diagnoskoder
Nedanfor anges hur fordelningen av diagnoskoder sett ut inom de olika grupperna.

Tabell 12. Fordelning av angivna diagnoskoder for de olika rasgrupperna.

Mops bi[?gjgg Kontrollgrupp

A — Hela djuret 29,7 % 31,8 % 27,4 %
C — Cirkulationsorgan, blod, blodbild organ, 0 0 0
lymfkérl och lymfkn sjukd 25%  27% 0.6 %
Do— Dlggstlonsorg_, bukhala, bukvagg, backen- 14.4 % 19.6 % 17.0 %
hala perinealreg sjd
E — Endokrina systemets sjukdomar 0,8 % - -
I—_I — Hudens, underhudens, klons och hovens 5.9 % 8.1 % 17.0 %
sjukdomar
K — Kdnsorg sjd dréktighet, forlossn/puerperiet

- 3,4 % - -

fortplan/uppfodn
L — Ledernas och ligamentens sjukdomar 25% 8,1 % 17,7 %
M — Muskulaturens, senornas, senskidornas

. - 0,7 % -
och bursornas sjukd
N — Nervsystemets sjukdomar 12,7 % 4,7 % 8,5 %
R — Respirationsorganens och brosthalans 18.6 % 142 % 18%
sjukdomar
S — Skelettets sjukdomar 0,8 % 4,7 % 4,9 %
U — Urinorganens sjukdomar 3,4 % 0,7 % 1,2 %
X — XB10 Kastration (NK, OHE) behandling 0,8 % - -
Z - Oronsjukdomar - 2,7 % -
O — Ogats sjukdomar 4,2 % 1,4 % 37%
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5. Diskussion

Denna studie syftade till att undersdka om de pastaenden som tidigare angivits i
litteratur angaende att brakycefala hundar har hégre blodvérden an icke-brakycefala
hundar stammer. | litteraturdelen togs flera likheter upp mellan brakycefala hundar
och méanniskor med obstruktiv somnapné. Studier pa manniska med obstruktiv
sdmnapné har visat att dessa har hdogre hemoglobinkoncentration och hematokrit
jamfért med en frisk kontrollgrupp (Krieger et al. 1992; Choi et al. 2006) varfor
ett liknande resonemang skulle kunna appliceras pa de brakycefala hundarna. De
flesta studier inkluderar flera av de olika brakycefala raserna i samma grupp och
jamfdr dessa med en grupp icke-brakycefala hundar. I denna studie jamfordes mop-
sar och franska bulldoggar var for sig med en kontrollgrupp av liknande vikt och
storlek — detta for att fa hundar som har en jamforbar livsstil med vara brakycefala
grupper bland annat avseende pa motion.

5.1. Hemoglobin och hematokrit

Eftersom hemoglobinkoncentration och hematokrit ska félja varandra hos friska
patienter diskuteras resultatet for dessa gemensamt.

Studien visade att medelvardena for hemoglobinkoncentrationen skiljer sig mar-
kant mellan alla rasgrupperna i denna studie. Gruppen med mopsar hade ett medel-
varde for hemoglobinkoncentrationen pa 151.7 g/L medan gruppen med fransk
bulldogg hade ett medelvarde pa 181.6 g/L. Detta jamfors med medelvérdet for
kontrollgruppen vilket 1ag pa 168.2 g/L. Ingen av grupperna uppvisar ett medel-
varde som ligger 6ver givna referensvérdena men gruppen med fransk bulldogg
tenderar att ligga i det 6vre referensintervallet. Gruppen med fransk bulldogg var
den enda som hade signifikant (p < 0,01) hogre hemoglobinkoncentration jamfort
med kontrollgruppen. Dessa resultat stodjer de pastaenden som ligger till grund for
denna studie och har dven visats i en studie av Hoareau et al. (2012). F6r gruppen
med mopsar kunde det motsatta resultatet faststallas. Mopsarna hade signifikant
lagre hemoglobinkoncentrationer jamfort med kontrollgruppen (p < 0,01). Mopsar
anges vara paverkade av brakycefalt obstruktivt syndrom i hogre grad an franska
bulldoggar (Liu et al. 2017) och detta i kombination med tidigare resonemang an-
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gaende att hundar med kliniska symptom pa brakycefalt syndrom har hégre blod-
varden ger att detta resultat var ovéantat och eventuella forklaringar till dessa resultat
diskuteras vidare nedan.

Medelvardet for hematokriten hos gruppen med mopsar i denna studie lag pa 42.7
% jamfort med 50.6 % hos fransk bulldogg och 47.1 % i kontrollgruppen. Aven
hér tenderar gruppen med fransk bulldogg att ligga nagot dver bade kontrollgruppen
och gruppen med mopsar dven om skillnaden inte ar lika kraftig som for hemo-
globinkoncentrationen. Att de franska bulldoggarna hade hdgre hematokrit &n kont-
rollgruppen kunde aven faststallas statistiskt (p < 0,01). Detta resultat & ndgot som
aven visats i studier utforda pa manniskor med obstruktiv sémnapné (Choi et al.
2006) och pa brakycefala hundraser. I en studie av Crane et al. (2017) var medel-
hematokriten signifikant hdgre (p=0,02) hos den brakycefala gruppen (47 + 2 L/L)
jamfort med kontrollgruppen (42 + 2,5 L/L). Hoareau & Mellema (2015) hade lik-
nande resultat dar inkluderade bulldoggar hade en hematokrit pa 49 + 5 % och kon-
trollgruppen hade 44 + 5 %. Dessa resultat ar véldigt lika resultaten som konstate-
rats i denna studie med avseende pa de franska bulldoggarna i forhallande till kont-
rollgruppen.

Okande alder kan vara en orsak till lagre hematokrit vilket d&ven pavisades i en stu-
die av Radakovich et al. (2017). Kontrollgruppen i denna studie ar ungefar tva ar
aldre &n de franska bulldoggarna och enligt tidigare resonemang skulle detta kunna
forklara varfor kontrollgruppen hade signifikant lagre hematokritvarde. Studien
kunde dock inte pavisa nagra skillnader i hematokrit mellan de olika aldersgrup-
perna inom rasgrupperna och gav saledes inget stod at ovanstaende resonemang.
Gruppen med mopsar hade signifikant lagre hemtokritnivaer &n kontrollgruppen
men mopsarna hade samma medelalder som gruppen med fransk bulldogg, vilket
ytterligare forkastar ovanstaende resonemang. Yngre hundar har ocksa lagre hema-
tokritnivaer jamfort med vuxna men forvantas na liknande nivaer vid 6-12 ména-
ders alder. (Weiss et al. 2010; von Dehn 2014) | denna studie var det enbart de
franska bulldoggarna som uppvisade denna aldersskillnad. En teori &r att graden av
kliniska symptom pa brakycefalt obstruktivt syndrom forvarras ju aldre djuren blir
i takt med att de far samre syreséttning. Som angetts tidigare fungerar en nedsatt
syreséttning av blodet som fysiologisk retning for att dka erytrocytproduktionen.
Enligt denna teori skulle de franska bulldoggarna i denna studie vara paverkade av
brakycefalt obstruktivt syndrom i hdgre grad &n vad mopsarna ar &ven om motsat-
sen konstaterats i tidigare studier. (Liu et al. 2017)

Referensvarden tas fram genom att undersoka ett stort antal hundar av varierande
ras och storlek. Flera raser har déaremot visats ha rasbundna avvikelser tillhérande
blodbilden exempelvis har kliniskt friska Greyhounds rapporteras uppvisa férhojda
hematokritnivaer men aven hemoglobinkoncentrationer jamfort med andra raser.
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(Weiss et al. 2010) Rasbundna skillnader for hematologiska parametrar har &ven
konstaterats hos akita (Weiss et al. 2010), labrador och beagle. (Brenten et al. 2016)
| skrivande stund finns inga publicerade studier gjorda pa eventuella rasbundna
skillnader i hematologi utforda for fransk bulldog eller mops och rasbundna skill-
nader avseende hemoglobinkoncentration och hematokrit kan darfor inte uteslutas.
Optimalt hade givetvis varit att ta fram referensvarden for friska hundar for varje
enskild ras.

Fatalet signifikanta skillnader kunde pavisas mellan de olika klinikerna. Detta ger
att vilken klinik individen &r provtagen pa med stérsta sannolikhet inte kommer att
paverka resultatet i denna studien. Olika kliniker kalibrerar sina instrument olika
och darfor ar viss skillnad i uppmatta varden att forvéanta sig. En forklaring till att
vissa kliniker anda uppvisat signifikanta skillnaderna mellan sig kan eventuellt for-
klaras av att olika typer av patienter uppsokt klinikerna beroende pa deras specia-
listkompetens vilket kan ge att skillnader i hematologiska forandringar mellan kli-
niker kan bero pa att patienterna har olika sjukdomstecken.

Den storsta svarigheten med denna studie var att hitta brakycefala hundar som pas-
sade givna inklusions- och exklusionskriterier. Eftersom studien ar retrospektiv val-
des individer ut efter undersdkande veterindrs bedémning av hunden i journalen
och tidigare sjukdomshistoria. Fa djur provtas utan anledning och darfor &r en stor
del av individerna i de brakycefala rasgrupperna provtagna pa grund av sjukdom.
Aven om studiens exklusionskriterier syftade till att utesluta hundar med diagnoser
som potentiellt paverkat blodbilden kan det inte uteslutas att sadana hundar inklu-
derats. Blodbilden for de brakycefala hundarna i denna studien antas dock vara pa-
verkade av sjukdom i lika hog grad och darfor borde hemoglobinkoncentrationer
och hematokrit paverkas i motsvarande grad inom dessa tva rasgrupper. Mopsarnas
blodvérden var narmst jamférbara med kontrollgruppen dven om de var signifikant
lagre och darfor kunde tidigare pastdende om att alla brakycefala hundar har for-
hojda blodvarden till foljd av kronisk dyspné inte styrkas. En annan svarighet med
studie var att hitta hundar till kontrollgruppen som inte klassificeras som brakyce-
fala. | denna studie utgdrs kontrollgruppen till 8 % av hundar av rasen chihuahua
vilka dven klassificeras som brakycefala. Onskvart hade varit att jamfora dessa tva
raser (mops och fransk bulldog) som i hdg grad ar drabbade av BOAS med en kont-
rollgrupp dér inga av de inkluderade hundarna kan klassificeras som brakycefala
for att fa fram ett sa objektivt resultat som majligt.

5.2. Retikulocyter

Till skillnad fran resultaten for hemoglobinkoncentrationen och hemtokriten dér de
franska bulldoggarna hade hogre vérden an kontrollgruppen kunde ingen sadan
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skillnad pavisas nar det kom till retikulocytantal. Det motsatta konstaterades for
mopsarna vilka hade signifikant hogre retikulocytantal i forhallande till kontroll-
gruppen (p < 0,01). En forklaring till detta kan vara att cirka en femtedel (18,6 %)
av mopsarna fick en diagnoskod relaterad till respiratorisk lidande jamfort med de
franska bulldoggarna dar enbart en sjundedel (14,2 %) fick en liknande diagnos. En
okning av retikulocyter ar ett fysiologiskt svar pa anemi eller hypoxi. (Pattullo et
al. 2015) Brakycefala hundar har konstaterats ha svarare att syresatta sig an andra
raser (Hoareau et al. 2012) och vid ytterligare luftvagslidande utsatts kroppen for
hypoxisk stress vilket foranleder en frisattning av omogna erytrocyter till blodba-
nan. Detta forklarar dock inte varfér mopsarna inte far hdgre hemoglobin-koncent-
ration eller hematokrit till foljd av den dkade utsondringen av omogna erytrocyter.
Harada et al. (2015) utférde en studie pa méss dar man konstaterade att vid expo-
nering for hypoxi stiger antalet erytroida progenitorceller inom 12 timmar efter ex-
ponering men sjunker sedan till normala nivaer inom 2 dagar. Daremot kvarstod
forhojda hemoglobinkoncentrationer och hematokritvarde fram tills exponering av-
slutades. Men detta resonemang skulle man kunna tolka det som att mopsarnas hy-
poxi framst &r akut karaktir medan de franska bulldoggarnas &r av kronisk. Enbart
tre av fyra kliniker i studien hade analyserat retikulocytantal i tillrackligt antal for
att kunna delta i jamforelsen mellan klinikerna. For kontrollgruppen och de franska
bulldoggarna hade individer provtagna pa Bagarmossen hagre retikulocytantal jam-
fort med de provtagna pa UDS. Detta konstaterades aven for de franska bulldog-
garna pa Roslagen. Likt hematokriten méts retikulocytantal olika beroende pa vilket
instrument som anvands och specialfargning anvands. Inga skillnader pavisades
mellan aldersgrupperna.

5.3. Slutsats

Sammantaget har studien konstaterat att de franska bulldoggarna har hogre hemo-
globinkoncentration och hematokrit jamfort med en kontrollgrupp och att mopsarna
har lagre vérden for samma parametrar. Samtliga medelvarden var dock inom nor-
mala referensintervall. Studien har inte kunnat svara pa varfor sa ar fallet — normal-
variation for raserna eller fysiologiska forandringar till foljd av patologiska till-
stand. Pastaendet att alla brakycefala hundar har hogre blodvéarden till foljd av kro-
nisk dyspné kan darfor inte styrkas.
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Popularvetenskaplig sammanfattning

De senaste aren har trubbnosiga hundraser blivit alltmer populéra. Dessa hundraser
lider ocksa ofta av brakycefalt obstruktivt syndrom vilket paverkar deras andning
och formaga att syresatta sig. Kroppen reagerar pa den laga syresattningen genom
att producera fler roda blodkroppar — ett fenomen som studerats pa manniskor som
tranar pa hog hojd eller som lider av andningsuppehall under sémn. Syftet med
denna studie var att undersdka om tidigare pastaenden att trubbnosiga hundar har
hdgre blodvérden (hematokrit, hemoglobin och retikulocyter) jamfért med hundar
som inte ar trubbnosiga stammer.

Rdda blodkroppar (erytrocyter) produceras i benmargen och har till uppgift att
transportera syre fran lungorna ut i alla kroppens vavnader och att transportera kol-
dioxid i motsatt vag. Syre binds till réda blodkroppar med hjélp av ett protein som
heter hemoglobin. Flera faktorer paverkar hur manga réda blodkroppar som cirku-
lerar i kroppen bland annat kon, alder med flera. Roda blodkroppar saknar en cell-
karna och darfor kan inte nya blodkroppar produceras genom celldelning. Retiku-
locyter &r det sista stadiet innan cellen blir en fardig r6d blodkropp. Den andel av
blodet som bestar av roda blodkroppar kallas for hematokrit. Processen dar nya
blodkroppar bildas fran karnforande stamceller kallas erytropoesen. Njuren kanner
av de laga syrenivaerna i blodet och utsondrar ett hormon som startar en 6kad pro-
duktion av réda blodkroppar. Det finns dven andra organ som paverkar produk-
tionen av réda blodkroppar bland annat skéldkorteln, aggstockarna och testiklarna.
En forhojd niva av antalet cirkulerande réda blodkroppar, hemoglobinhalt och he-
matokrit kallas erytrocytos. Det finns flera olika typer av erytrocytos och den van-
ligaste uppstar pa grund av uttorkning sa att proportionen réda blodkroppar upplevs
forhojd pa grund av att den del av blodet som inte bestar av celler (plasma) har
minskat. Det finns dven en annan form av erytrocytos vilken uppstar hos manniskor
som utsatts for nedsatta syrenivaer (exempelvis vid hoghojdstraning och sémn-
apné). Denna form av erytrocytos ar den som tros drabba trubbnosiga hundar.

Mops, fransk bulldogg och engelsk bulldogg ar exempel pa trubbnosiga raser.
Trubbnosiga hundar har en forkortad nos vilket ger ett ihoptryckt utseende. Andra
avvikelser som trubbnosiga hundar ofta uppvisar inkluderar tranga nasborrar, en
forlangning av mjuka gommen och en smal luftstrupe. Alla dessa avvikelser bidrar
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till trubbnosiga hundars svarighet att syresatta sig och andas normalt. Liknande av-
vikelser ses hos manniskor diagnostiserade med sémnapné (andningsuppehall un-
der sdbmn) och den engelska bulldoggen har dven anvénts som studiemodell for
dessa patienter. Manga riskfaktorer stammer éverens mellan manniskor med sémn-
apné och trubbnosiga hundar men inte alla. Studier pa manniskor har visat att man-
niskor med sémnapné har tydligt forhdjda blodvérden jamfoért med friska kontrol-
ler. Detta har aven visats i ett fatal studier pa trubbnosiga hundar.

I denna studie jamfordes en grupp med mopsar och en grupp med franska bulldog-
gar var for sig med en kontrollgrupp av hundar som inte var trubbnosiga. Informa-
tion togs fran journaler fran SLU Universitetsdjursjukhuset eller nagon av Anicura-
Klinikerna: Albano, Bagarmossen eller Roslagen. Totalt inkluderades 118 stycken
mopsar, 148 stycken franska bulldoggar och 164 stycken hundar i kontrollgruppen.
Resultatet blev att de franska bulldoggarna konstaterades ha hogre blodvérden
(hemoglobinkoncentration och hematokrit) jamfort med kontrollgruppen. Detta har
aven setts hos manniskor som tranar pa hog hojd och de diagnostiserade med s6mn-
apné. Ett ovéntat resultat var att mopsarna hade lagre blodvérden (hemoglobinkon-
centration och hematokrit) jamfort med kontrollgruppen. Mopsarna hade daremot
forhojt antal retikulocyter jamfort med kontrollgruppen men ingen skillnad avseen-
de retikulocyter kunde ses hos de franska bulldoggarna.

Flera mojliga forklaringar till dessa férandringar hos de trubbnosiga hundarna har
diskuterats i studien, bland annat alder, underliggande sjukdom och normalvaria-
tion for raserna. Vissa ar mer sannolika an andra men sammantaget gar det att kon-
statera att inte alla trubbnosiga hundar kommer ha férhéjda blodvérden som resultat
av en nedsatt syresattning.
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