
 

Förekommer förändringar i 
vätskebalansen hos hästar med 
EMS vid korttidsbehandling 
med en SGLT2-hämmare? 

  

Agnes Alm 

 

 

 

 

 

 

 

Självständigt arbete • 30 hp 

Sveriges lantbruksuniversitet, SLU 

Fakulteten för veterinärmedicin och husdjursvetenskap 

Veterinärprogrammet 

 

Uppsala 2024 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

 

Changes in fluid balance in horses with EMS during short-term treatment with an SGLT-2 
inhibitor 

 

Agnes Alm 

Handledare: Sanna Truelsen Lindåse, Sveriges lantbruksuniversitet, 

Institutionen för kliniska vetenskaper 

Bitr handledare: Johan Bröjer, Sveriges lantbruksuniversitet, Institutionen för 

kliniska vetenskaper 

Examinator: Miia Riihimäki, Sveriges lantbruksuniversitet, Institutionen för 

kliniska vetenskaper 

 

 

 

 

 

 

 

Omfattning: 30 hp 

Nivå och fördjupning: Avancerad nivå, A2E 

Kurstitel: Självständigt arbete i veterinärmedicin 

Kurskod: EX1003 

Program/utbildning: Veterinärprogrammet 

Kursansvarig inst.: Institutionen för kliniska vetenskaper 

Utgivningsort: Uppsala 

Utgivningsår: 2024 

Upphovsrätt: Alla bilder används med upphovspersonens tillstånd. 

  

 

Nyckelord: Insulindysreglering (ID), kanagliflozin, hematokrit, totalprotein, 

osmolalitet 

 

 

  

   

 

 

 

Sveriges lantbruksuniversitet 

Fakulteten för veterinärmedicin och husdjursvetenskap 

Veterinärprogrammet 

  

Förekommer förändringar i vätskebalansen hos hästar med 
EMS vid korttidsbehandling med en SGLT2-hämmare? 



 

 

  



 

 

 

Ekvint metabolt syndrom (EMS) är ett sjukdomskomplex innefattande flertalet riskfaktorer för att 

utveckla endokrinologisk fång. Främst innebär EMS insulindysreglering (ID), vilket yttrar sig som 

hyperinsulinemi (onormalt höga koncentrationer av insulin i blodet). Insulin frisätts från pankreas 

β-celler efter födointag då blodglukos ökar, vilket stimulerar upptag av glukos till vävnaderna. 

Hästars β-celler har en god förmåga att upprätthålla insulinproduktionen under lång tid och det är 

ovanligt att hästar drabbas av diabetes mellitus typ 2 (DMT2). Hyperinsulinemi är en vanlig orsak 

till att hästar drabbas av fång, men den exakta mekanismen är ej klarlagd. Fång är en smärtsam sjuk-

dom där lamellagret i hovarna blir inflammerat. Ponnyraser och hästar som beskrivs som lättfödda 

anses vara särskilt utsatta för att drabbas av EMS. Många hästar med EMS är överviktiga, men hästar 

med normalt hull kan också ha EMS. I dagsläget behandlas EMS med foder- och skötselåtgärder. 

Det är viktigt att utfodra med ett grovfoder innehållande en låg halt icke-strukturella kolhydrater för 

att minska graden av postprandiell hyperinsulinemi. 

 

Natrium-glukos-kotransportör 2 (SGLT2) återfinns i njurarna och resorberar glukos. Genom att 

hämma SGLT2 minskar glukosresorptionen, vilket sänker blodglukosnivån och minskar insulin-

frisättningen. För att behandla DMT2 hos människor används SGLT2-hämmare och läkemedlen 

utvärderas nu som behandlingsalternativ till hästar med EMS. Ett mindre antal studier har 

genomförts där SGLT2-hämmare utvärderats som behandling till hästar med EMS och studierna 

indikerar att läkemedlen sänker insulinnivån samt har potential att förhindra fång. Studier på både 

människa och häst har påvisat en viktminskning vid behandling med SGLT2-hämmare. Eftersom 

läkemedlen ger upphov till osmotisk diures är det betydelsefullt att undersöka om viktnedgången 

orsakas av vätskeförluster eller negativ energibalans. Hos människa avtar den diuretiska effekten 

efter några veckors behandling, men trots detta ses en fortsatt viktnedgång och därmed är det negativ 

energibalans som ger upphov till viktminskningen.  

 

I denna studie deltog 15 privatägda hästar med konstaterad EMS. De ingick i tre olika behandlings-

grupper med fem hästar i varje grupp och behandlades med SGLT2-hämmaren kanagliflozin per os 

med dosen 0,6 mg/kg eller 1,2 mg/kg, alternativt placebo. Hästarna behandlades i hemmiljö under 

tre veckors tid och före och efter behandlingen genomgick dem glukosbelastningstester vid Sveriges 

lantbruksuniversitet (SLU). Resultatet visade en signifikant viktnedgång hos hästarna som behand-

lades med kanagliflozin jämfört med placebogruppen, men ingen skillnad sågs mellan doserna 0,6 

mg/kg och 1,2 mg/kg. Ingen påverkan på parametrarna hematokrit, totalprotein eller osmolalitet 

påvisades vid behandling med kanagliflozin. De kanagliflozinbehandlade hästarna hade inte heller 

några kliniska tecken på dehydrering. Därmed tyder studien på att viktnedgången hos de 

kanagliflozinbehandlade hästarna är orsakad av negativ energibalans snarare än vätskeförluster. 

Nyckelord: Insulindysreglering (ID), kanagliflozin, hematokrit, totalprotein, osmolalitet 

 

Sammanfattning 



 

 

Equine Metabolic Syndrome (EMS) is a disease complex involving several risk factors for 

developing laminitis. Primarily, EMS involves insulin dysregulation (ID), typically manifested as 

hyperinsulinemia (abnormally high concentrations of insulin the blood). Food intake causes an 

increase in blood glucose levels, stimulating the release of insulin from pancreatic β-cells. Insulin, 

in turn, stimulates glucose uptake by tissues. Horses' β-cells can maintain insulin production over 

long time periods, and diabetes mellitus type 2 (DMT2) is rare in horses. Hyperinsulinemia is a 

common cause of laminitis in horses, but the exact mechanism is unclear. Laminitis is a painful 

condition involving inflammation of the lamellae in the hooves. Pony breeds and horses described 

as easy keepers are considered particularly prone to EMS. Many horses with EMS are overweight, 

but those with a normal body condition can also have EMS. Currently, EMS is treated primarily by 

dietary management using feeds low in non-structural carbohydrates aiming at decreasing post-

prandial hyperinsulinemia. 

 

Sodium-glucose co-transporter 2 (SGLT2) is found in the kidneys and reabsorbs glucose. Inhibition 

of SGLT2 reduces renal glucose reabsorption, lowers blood glucose levels, and decreases insulin 

secretion. SGLT2 inhibitors are used to treat DMT2 in humans, and this group of drugs are currently 

being evaluated as an off-label treatment option for horses with EMS. A limited number of studies 

have been conducted on SGLT2 inhibitors as a pharmacological treatment for EMS in horses. 

Results from these studies indicate that the drugs reduce insulin concentrations and have the 

potential to prevent laminitis. Studies in both humans and horses have shown weight loss during 

SGLT2 inhibitor treatment. As the drugs induce osmotic diuresis, it is crucial to investigate whether 

the weight loss is due to fluid loss or negative energy balance. In humans, the diuretic effect 

diminishes after a few weeks of treatment, yet weight loss persists, suggesting that negative energy 

balance is responsible for the weight loss. 

 

In this study, 15 privately owned horses with confirmed EMS participated. Horses were divided into 

three groups and were treated with the SGLT2 inhibitor canagliflozin per os at a dose of 0.6 mg/kg 

or 1.2 mg/kg, or placebo. The horses were treated at home for three weeks, and before and after 

treatment, they underwent glucose challenge tests at the Swedish University of Agricultural 

Sciences (SLU). The result revealed a significant weight loss in horses treated with canagliflozin 

compared to the placebo group and no difference between the two doses was found. No impact on 

hematocrit, total protein, or serum osmolality was observed. The horses also showed no clinical 

signs of dehydration. Thus, the result from the study suggests that weight loss in treated horses is 

caused by negative energy balance rather than fluid losses. 

Keywords: Insulin dysregulation (ID), canagliflozin, hematocrit, total protein, serum osmolality 
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BCS Body Condition Score 

CNS Cresty Neck Score 

DMT2 Diabetes mellitus typ 2 

EMS Ekvint metabolt syndrom 

EPO Erytropoetin 

GGI Graded Glucose Infusion 

GFR Glomerular Filtration Rate/Glomerulär filtrationshastighet 

HCT Hematokrit 

ID Insulindysreglering 

IR Insulinresistens 

MTT Meal Tolerance Test 

NSC Non-structural carbohydrates/Icke-strukturella kolhydrater 

OGT Oralt glukostoleranstest 

RAAS Renin-angiotensinsystemet 

SGLT Sodium-glucose cotransporter/Natrium-glukoskotransportör 

SLU Sveriges lantbruksuniversitet 

TG Triglycerider 

TP Totalprotein 
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Onormalt höga insulinkoncentrationer i blodet, så kallad hyperinsulinemi, är den 

vanligaste orsaken till att hästar drabbas av hovsjukdomen fång. I sjukdoms-

komplexet Ekvint metabolt syndrom (EMS) ingår hyperinsulinemi. Behandlingen 

för EMS innefattar i dagsläget skötsel- och foderåtgärder, men dessa är inte alltid 

tillräckligt effektiva för att undvika upprepade fånganfall hos hästar som är 

allvarligt sjuka. Därmed är det av vikt att utreda möjligheterna för att med hjälp av 

läkemedel sänka de skadligt höga insulinnivåerna som uppkommer efter foderintag. 

 

Kanagliflozin används vid behandling av diabetes mellitus typ 2 (DMT2) hos 

människor. Läkemedlet verkar genom att hämma natrium-glukos-kotransportörer 

(SGLT2) i njurarna, vilket medför att glukos inte resorberas utan istället utsöndras 

till urinen. Det pågår studier vid Sveriges lantbruksuniversitet (SLU) där hästar med 

EMS behandlas med kanagliflozin. Resultaten visar att behandling under tre 

veckors tid sänker det postprandiella glukos- och insulinsvaret. Fånganfall 

associerade med hyperinsulinemi kan därmed undvikas. Hos hästar behandlade 

med SGLT2-hämmare har viktminskning observerats. Det är dock inte klarlagt om 

viktnedgången är orsakad av negativ energibalans genom ökad glukosutsöndring, 

eller av vätskeförlust då glukosurin orsakar osmotisk diures, alternativt en 

kombination av dessa. Det är därför angeläget att undersöka hästars vätskebalans 

vid behandling med kanagliflozin. 

 

Syftet med studien är att undersöka om tre veckors behandling med SGLT2-

hämmaren kanagliflozin ger upphov till förändringar i vätskebalansen hos hästar 

med EMS, samt att undersöka om eventuell påverkan på vätskebalansen skiljer sig 

mellan två olika doseringar av läkemedlet.  

 

Frågeställningar: 

1. Ger tre veckors behandling med SGLT2-hämmaren kanagliflozin upphov 

till förändringar i vätskebalansen hos hästar med EMS?  

2. Finns det skillnader i påverkan på vätskebalansen efter tre veckors behand-

ling med låg dos kanagliflozin, hög dos kanagliflozin och placebo? 

1. Inledning 
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2.1 Ekvint metabolt syndrom 

Ekvint metabolt syndrom är ett sjukdomskomplex innefattande flertalet riskfaktorer 

för att utveckla endokrinologisk fång (Durham et al. 2019). I EMS ingår insulin-

dysreglering (ID) och obesitas med eller utan regionala fettansättningar. Vanligtvis 

ses ID som hyperinsulinemi med eller utan hyperglykemi, insulinresistens (IR) och 

hypertriglyceridemi. Hästar med EMS beskrivs ofta som lättfödda. Ponnyraser 

anses vara särskilt utsatta för att drabbas av EMS, men ökad prevalens förekommer 

även hos Andalusier (Bamford et al., 2014) och Morganhäst (Norton et al., 2018). 

Hos Arabiska fullblod har en genetisk markör associerad med höga insulinnivåer 

påvisats (Lewis et al., 2017). EMS har namngetts efter humant metabolt syndrom 

som associeras med ökad risk att drabbas av DMT2 och hjärtsjukdom (Ragno et al., 

2019).  

 

Det förekommer att hästar med normalt hull har EMS och alla hästar med regionala 

fettdepåer har inte EMS (Durham et al., 2019). Många hästar med EMS är dock 

överviktiga och obesitas kan förvärra ID. Hästar kan hullbedömas genom 

användning av Body Condition Score (BCS), vilket är en skala som beskriver den 

generella fettansättningen (Henneke et al., 1983). Skalan går från 1 till 9 och en 

hullpoäng på 5 anses vara idealt.  I en studie med Finnhästar hade hästar med BCS 

≥ 8 3,3 gånger högre risk att ha ID jämfört med hästar med lägre BCS (Box et al., 

2020). Det var även vanligt att hästägarna i studien underskattade hästarnas BCS. 

Hos människor är intraabdominiellt fett associerat med IR och DMT2 och det har 

föreslagits att fettet som lagras in längs mankammen hos hästar motsvarar detta 

fenomen (Ragno et al., 2019). Cresty Neck Score (CNS) är en skala som beskriver 

fettinlagringen längs mankammen (Fitzgerald et al., 2019). Skalan går från 0 till 5 

och ett värde ≥ 3 är associerat med ökad risk för ID. Ett högt CNS är även mer 

korrelerat till ID än ett högt BCS. Fettinlagringar kan även förekomma runt 

svansroten, ventralt mellan bakbenen och bakom bogbladet (Johson et al., 2010).  

 

2. Litteraturöversikt 
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2.1.1 Foder- och skötselåtgärder 

En viktig åtgärd för hästar med konstaterad EMS är att anpassa dieten (Durham et 

al., 2019). Genom att utfodra hästen med 70–75 % av underhållsbehovet baserat på 

hästens målvikt förväntas en viktnedgång med 0,5–0,7 % av kroppsvikten per vecka 

(Dugdale et al., 2010). I Sverige rekommenderas att ge minst 1 kg torrsubstans (TS) 

grovfoder per 100 kg kroppsvikt och dag (Ringmark et al., 2023). Hästen bör 

utfodras med ett grovfoder innehållande max 10 % icke-strukturella kolhydrater 

(NSC) med målsättningen att undvika postprandiell hyperinsulinemi (Durham et 

al., 2019). Vid ensilering av grovfoder konsumeras socker, vilket innebär att 

hösilage innehåller mindre socker jämfört med hö (Müller et al., 2016). Det är även 

möjligt att minska sockerhalten i grovfodret genom att blötlägga det. Många 

hästägare upplever att deras relation till hästen försämras av att behöva begränsa 

betestillgång eller fodergiva, vilket medför att de blir mindre benägna att följa 

veterinärens rekommendationer (Furtado et al., 2020; Sundra et al., 2023). Träning 

kan bidra till förbättrad insulinsensitivitet, men studier på ämnet har visat 

varierande resultat gällande hur effektivt träning är för att förbättra 

insulinsensitiviteten hos häst (Liburt et al., 2011; Bonelli et al., 2017; Carter et al., 

2010). För att undvika smärta vid träning måste lamellagret i hovarna vara stabilt 

och hästen bör därmed inte tränas om den har aktiv fång (Durham et al., 2019). 

2.1.2 Insulinreglering 

Blodglukos hålls på en jämn nivå genom verkan av insulin och glukagon (Reed et 

al., 2018). Insulin är ett anabolt hormon som frisätts från pankreas β-celler. Fri-

sättningen stimuleras primärt av ökat blodglukos, vilket sker efter födointag. Insulin 

möjliggör upptag av glukos till vävnader och stimulerar glykogenes, lipogenes och 

proteinsyntes. Vid fasta sjunker blodglukosnivån, vilket stimulerar frisättning av 

glukagon från pankreas α-celler. Glukagon stimulerar glykogenolys i levern och 

glukoneogenes i levern och njurarna så att blodglukosnivån ökar (Röder et al., 

2016). Hos människor ger oralt intag av glukos en högre frisättning av insulin 

jämfört med då glukos tillförs intravenöst (Holst et al., 2009). Detta orsakas av att 

inkretiner produceras i tarmen och förstärker frisättningen av insulin. Hur inkretiner 

är kopplade till ID hos häst är inte känt i nuläget. Människor drabbas av DMT2 då 

långvarig IR leder till att β-cellerna blir uttröttade och minskar insulinproduktionen 

(Reed et al., 2018). Detta leder till hyperglykemi och insulinresistensen benämns 

då som icke-kompenserad. Hästars β-celler kan dock upprätthålla insulinproduk-

tionen och bibehålla kompenserad IR med normoglykemi över lång tid, vilket 

innebär att de sällan drabbas av DMT2 (De Laat et al., 2015). 
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2.1.3 Fång 

Fång är ett mycket smärtsamt tillstånd och vid grava fall där hästen inte svarar på 

smärtlindring kan den behöva avlivas (Jones et al., 2007). Den vanligaste orsaken 

till att hästar drabbas av fång anses vara ID (Karikoski et al., 2011), vilket ses både 

vid EMS och pituitary pars intermedia dysfunktion (PPID) (McGowan, 2010). Fång 

orsakad av ID benämns som endokrinologisk fång. Till icke-endokrinologisk fång 

räknas belastningsfång samt fång orsakad av systemisk inflammation (Patterson-

Kane et al., 2018).  Flertalet studier har visat att hyperinsulinemi orsakar fång 

(Asplin et al., 2007; De Laat et al., 2010; De Laat et al., 2012), men den exakta 

mekanismen är inte klarlagd (Durham et al. 2019). Insulin kan agera både som 

vasodilator och vasokonstriktor (Ragno, 2019). Vid ID uppstår en endoteldys-

funktion i blodkärl i hovarna som leder till ökad sekretion av endothelin-1, vilket 

är en potent vasokonstriktor. Vid fång drabbas hovens lameller av inflammation 

(Patterson-Kane et al., 2018). Lamellerna blir elongerade, vilket troligen beror på 

att cytoskelettet har blivit dysfunktionellt, och detta leder till att förbindelsen mellan 

hovkapseln och hovbenet blir instabil. Lamellerna saknar insulinreceptorer, 

däremot har de insulinliknande tillväxtfaktor-1 (IGF1) receptorer som insulin kan 

binda till (Burns et al., 2012). Vid ökade insulinnivåer ökar IGF1-signaleringen och 

bland annat aktiveras ribosomalt protein S6 (RPS6), vilket kan störa regleringen av 

cytoskelettet och därmed möjligen förklara elongeringen av lamellerna (Lane et al., 

2017).  

2.1.4 Diagnostik 

Ett högt fasteinsulin kan indikera ID, men på grund av testets låga sensitivitet 

rekommenderas istället dynamiska tester som redovisar både blodglukosnivån och 

insulinresponsen vid per oral eller intravenös giva av glukos (Durham et al., 2019). 

I Sverige används vanligen ett modifierat oralt glukostest (OGT), där hästen fastas 

över natten och sedan ges Dansukker glykossirap per oralt på morgonen (Lindåse 

et al., 2016). Insulinnivån i blodet mäts 60–90 minuter efter givan och en hög 

insulinnivå indikerar att hästen har ID. Testet är ursprungligen framtaget av 

forskare i USA och där används Karo® Light Corn Syrup. Denna sirap finns dock 

inte i svenska livsmedelsaffärer och därför har man istället utvecklat en metod där 

Dansukker glykosirap används. Testet lämpar sig väl för att utföras i fält och 

motsvarar ett standardiserat intag av kolhydrater, vilket leder till insulinfrisättning 

(Schuver et al., 2014). Eftersom det inte är ovanligt att PPID och EMS förekommer 

samtidigt rekommenderas att alla hästar över 10 år som testas för EMS även testas 

för PPID (Durham et al., 2019).  
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2.2 Reglering av vätskebalans 

Upprätthållande av vätskebalansen är avgörande för flertalet essentiella funktioner, 

bland annat metabola och biokemiska reaktioner, transport av näringsämnen och 

termoreglering (Chen et al., 2023). Det finns både intracellulär och extracellulär 

vätska, den intracellulära vätskan utgör två tredjedelar av den totala mängden 

vätska och resterande tredjedel återfinns extracellulärt. Extracellulär vätska delas 

in i intravaskulär, interstitiell och transcellulär vätska. Osmolalitet är koncentra-

tionen av alla partiklar lösta i en vätska och i blodet påverkas osmolaliteten av bland 

annat mängden natrium (Najem et al., 2022). Hypoosmolalitet kan ske exempelvis 

till följd av psykogen polydipsi eller vid proteinförluster via njurarna vid 

njursjukdom. Hyperosmolalitet kan orsakas av diabetes insipidus eller dehydrering. 

Vid dehydrering minskar mängden extracellulär vätska och interstitiell vätska 

förflyttas intravasalt för att upprätthålla den cirkulerande vätskevolymen (Crabtree 

& Epstein, 2021). Grava vätskeförluster kan leda till hypovolemi. Kliniska 

indikatorer på dehydrering är torra slemhinnor och kvarstående hudturgor, men hos 

häst korrelerar dessa parametrar dåligt med hur omfattande dehydreringen är. Vid 

hypovolemi kan ökad hjärtfrekvens, förlängd kapillär återfyllnad, minskad 

pulskvalitet, kalla extremiteter och nedsatt allmäntillstånd ses (Fielding, 2018). Vid 

blodprov ses ökningar av hematokrit (HCT), totalprotein (TP) och osmolalitet 

(Crabtree & Epstein, 2021). Hästar termoreglerar främst genom att svettas och 

hästars svett innehåller en högre koncentration elektrolyter jämfört med människors 

svett (McCutcheon & Geor, 2014). Svettning ger alltså en isoton–lindrigt hyperton 

förlust av vätska och därav ses inte alltid påverkad osmolalitet initialt vid de-

hydrering (McCutcheon & Geor, 1998). 

 

Vid ökad osmolalitet i form av en ökad natriumkoncentration i blodet aktiveras 

osmoreceptorer i hypotalamus, vilket stimulerar frisättning av antidiuretiskt 

hormon (ADH) (Najem et al., 2022). Genom att aktivera aquaporiner i njurarna 

orsakar ADH ökad resorption av vatten. Då osmolaliteten överstiger 285 mOsm/kg 

sker både frisättning av ADH och aktivering av törstcentrum i hypotalamus, vilket 

stimulerar vattenintag (Ball, 2007). Vid dehydrering aktiveras även renin-angioten-

sinsystemet (RAAS), vilket innebär att renin utsöndras från njurarna och omvandlar 

angiotensinogen till angiotensin I (Najem et al., 2022). Angiotensinkonverterande 

enzym (ACE) omvandlar sedan angiotensin I till angiotensin II, som har flertalet 

hemodynamiska funktioner. Angiotensin II ökar blodtrycket genom att orsaka 

vasokonstriktion och aktivera sympatiska nervsystemet. Angiotensin II ger även 

frisättning av ADH och aldosteron. Aldosteron ger ökad resorption av natrium och 

vatten i utbyte mot kalium i njurarna. Hästars mag-tarmkanal fungerar till viss del 

som reservoar för vatten och elektrolyter och denna kan bidra till att kompensera 

för vätskeförluster (Schott, 2006). Förbrukning av vattnet i mag-tarmkanalen leder 
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dock till att tarminnehållet blir torrare, vilket predisponerar för förstoppningskolik 

(Lindinger, 2022).  

2.3 Natrium-glukos-kotransportör 2 (SGLT2) 

I njurarna finns natrium-glukos-kotransportörer (SGLT) som verkar genom att 

resorbera glukos i proximala tubuli (Gerich, 2010). Hos människor utförs 90 % av 

glukosresorptionen av SGLT2, medan SGLT1 resorberar resterande 10 %. Natrium 

pumpas ut från den basolaterala delen av tubulicellerna via aktiv transport till 

blodet, vilket ger en lägre mängd intracellulärt natrium (Tang et al., 2022). På grund 

av den koncentrationsgradient som uppstår tas natrium upp i tubulicellerna från 

tubulilumen via SGLT och för varje natrium-molekyl som tas upp följer en glukos-

molekyl med. Glukos återförs sedan till cirkulationen via passiva glukostransport-

protein 2 (GLUT2) som finns basolateralt på tubulicellerna. Genom att hämma 

SGLT2 minskar därmed resorptionen av glukos och natrium. Minskad resorption 

av glukos sänker blodglukosnivån och minskar insulinfrisättningen från pankreas. 

Den ökade glukosutsöndringen via njurarna kompenseras genom en ökad endogen 

glukosproduktion, vilket leder till att hypoglykemi kan undvikas (Martinez et al., 

2018). SGLT2-hämmare har utvecklats inom humanmedicinen som behandling 

mot DMT2 (Carlson & Santamarina, 2016). Kanagliflozin var den första SGLT2-

hämmaren som blev godkänd för humant bruk 2013 och sedan dess har andra 

SGLT2-hämmare godkänts, bland annat dapagliflozin, empagliflozin och ertugli-

flozin (Sundra et al., 2023). 

2.3.1 Kliniska studier med SGLT2-hämmare till häst 

En randomiserad, blindad och placebokontrollerad studie med SGLT2-hämmare 

som behandling till hästar med EMS har utförts (Lindåse et al., 2023). I studien 

genomgick de 16 deltagande hästarna glukosbelastningstester och behandlades 

sedan med 0,6 mg/kg kanagliflozin alternativt placebo i hemmiljö under tre veckors 

tid. Därefter utfördes nya glukosbelastningstester, där de hästar som behandlats 

med kanagliflozin uppvisade sänkt insulinrespons. Vid OGT hade behandlings-

gruppen, jämfört med placebo, minskad insulinrespons med >66 % i genomsnitt. 

Hästarna i behandlingsgruppen uppvisade en viktnedgång samt fick ökade nivåer 

av triglycerider (TG), men det fanns ingen association mellan hur kraftig viktminsk-

ningen var och hur mycket TG ökade. Inga hästar visade tecken på biverkningar 

under behandlingstiden.  

 

I en retrospektiv fallserie från Australien fick hästar med EMS som behandlades 

med ertugliflozin under minst 30 dagar sänkta insulinnivåer (Sundra et al., 2022). 

Efter 14 dagars behandling bedömdes graden av hälta minska hos hästar med fång. 



17 

Inga hästar fick nya fånganfall. Hästarna i studien uppvisade en signifikant vikt-

nedgång, i snitt minskade kroppsvikten med 6 % och de hästar som minskade mest 

i vikt var de som bedömdes vara mest överviktiga. 19 % av hästarna fick polyuri 

och polydipsi under behandlingstiden. Inga andra biverkningar identifierades av 

hästägarna eller upptäcktes av veterinär vid uppföljande klinisk undersökning. 

Hästarna fick efter 30 dagars behandling ökade TG och gamma-glytamyltransferas 

(GGT), men vid uppföljande undersökning efter >60 dagars behandling hade 

värdena minskat. Eftersom SGLT2-hämmare orsakar glukosuri är det tänkbart att 

behandling med läkemedlen ger ökad risk för urinvägsinfektioner men inga sådana 

tecken sågs hos hästarna i studien. Hos människor har behandling med SGLT2-

hämmare inte associerats med ökad incidens urinvägsinfektioner (Wilding, 2019) 

 

I en studie av Meier et al. (2018) behandlades ponnyer med ID med velagliflozin 

under 21 dagar och utfodrades sedan med en kolhydratrik diet medan de fortsatt 

stod på behandling under ytterligare 18 dagar. Kontrollgruppen bestod av ponnyer 

med ID som utfodrades med samma diet men som inte behandlades med velagli-

flozin. De behandlade ponnyerna fick sänkt postprandiellt insulinsvar och ingen 

drabbades av fång. I kontrollgruppen fick 14 av 37 ponnyer fång. Varken före eller 

efter behandlingen sågs några avvikelser på hematologi- och biokemiparametrar, 

inklusive HCT och TP. Behandlingstiden i studien var enligt forskarna för kort för 

att kunna utvärdera en eventuell påverkan på hästarnas kroppsvikt. 

2.3.2 SGLT2-hämmares påverkan på vätskebalansen 

SGLT2-hämmare ger minskad resorption av glukos och natrium, vilket orsakar 

osmotisk diures (Masuda et al., 2020). Diuresen har visat sig ha en positiv inverkan 

på njurarna och hjärt-kärlsystemet hos humanpatienter med DMT2. Vid insatt 

behandling med SGLT2-hämmare har flertalet studier på människa påvisat en 

ökning av urinvolymem samt en ökad utsöndring av natrium till urinen, men efter 

några veckors behandling verkar dessa parametrar normaliseras (Tang et al., 2022; 

Ansary et al., 2019; Delanaye & Scheen, 2021). Normaliseringen bedöms orsakas 

av att andra natriumtransportörer uppregleras och ger en ökad resorption av 

natrium. Vid behandling med SGLT2-hämmare korrigeras även vätskebalansen 

genom ökad frisättning av ADH (Masuda et al., 2020).  

 

På humansidan har det diskuterats om det finns ett samband mellan insättning av 

SGLT2-hämmare och akuta njurskador (Szalat et al., 2017). Diuresen och utsönd-

ringen av natrium ger sänkt systoliskt blodtryck, vilket kompenseras genom 

vasokonstriktion av afferenta arteriolen och vasodilatation av efferenta arteriolen 

via aktivering av RAAS. Detta ger sänkt glomerulär filtrationshastighet (GFR) och 

påverkad syresättning i njurarna med potentiellt hypoxiska skador i form av akut 

tubulär nekros. En nyligen utförd sammanställning av flertalet stora kliniska försök 
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har dock visat att behandling med SGLT2-hämmare inte predisponerar för akuta 

njurskador hos människa (Çöpür et al., 2022). Däremot är det fortfarande inte helt 

klarlagt om SGLT2-hämmare bör undvikas i kombination med läkemedel som kan 

påverka njurarna negativt, till exempel andra diuretika, non-steroidal anti-

inflammatory drugs (NSAIDs) och ACE-hämmare. Det är vanligt att NSAIDs 

används som smärtlindring till hästar med fång (Hopster & Driessen, 2021). I en 

fallrapport där kanagliflozin utvärderas som behandling till 10 hästar med EMS 

avråder forskarna från att kombinera läkemedlet med NSAIDs (Kellon & Gustaf-

son, 2022). Det finns i nuläget dock inga studier på häst där eventuella risker med 

att kombinera SGLT2-hämmare med NSAIDs har utvärderats. Kellon & Gustafson 

(2022) framhäver att hästar som behandlas med SGLT2-hämmare bör ha fri tillgång 

till vatten och förses med 30–60 gram salt per dag för att tillgodose vätske- och 

saltbehovet.  

 

Människor med DMT2 drabbas ofta av kroniska njurskador till följd av bland annat 

hyperglykemi (Quazi et al., 2022). Hyperglykemi orsakar njurskador via flertalet 

mekanismer, men exempelvis uppregleras SGLT2 i proximala tubuli. Detta leder 

till ökad resorption av glukos och natrium (Fathi et al., 2020). Då mängden natrium 

som når macula densa i juxtaglomerulära apparaten minskar induceras en dilatation 

av den afferenta arteriolen. Detta ger upphov till hyperfiltration, vilket kan orsaka 

glomerulära skador. Hos humanpatienter med DMT2 och kronisk njursjukdom har 

flertalet studier visat att behandling med SGLT2-hämmare ger minskad progression 

av njursjukdom och minskad risk för njursvikt (Zelniker et al., 2019; Wanner et al., 

2016; Perkovic et al., 2019). En studie har dessutom visat att hos människor med 

njursjukdom men utan DMT2 hade dapagliflozin en positiv inverkan på njurarna 

(Heerspink et al., 2020). Genom att minska resorptionen av glukos och natrium 

orsakar SGLT2-hämmare ett mer normaliserat blodflöde och på så sätt kan 

progression av njursjukdom bromsas (Koh et al., 2023).  

 

Behandling med SGLT2-hämmare hos människor associeras med en måttlig ökning 

av HCT (2–4%) (Sono & Goto, 2019). Initialt ansågs ökningen vara orsakad av 

ökad hemokoncentration, men idag bedöms stigningen bero på ökad erytropoes 

(Ekanayake & Mudaliar, 2023). Vid kronisk njursjukdom med ökat glomerulärt 

tryck kan proximala tubuli skadas och drabbas av hypoxi. Uppreglerade SGLT2 

konsumerar adenosintrifosfat (ATP) och ger också upphov till hypoxi. Vid hypoxi 

svarar fibroblaster i njurarna genom att öka produktionen av erytropoetin (EPO), 

men då njurarna drabbas av upprepad hypoxi kan fibroblasterna omvandlas till 

myofibroblaster som inte producerar EPO. Minskad produktion av EPO leder till 

minskad erytropoes och följaktligen anemi. SGLT2-hämmare förbättrar per-

fusionen i njurarna, vilket leder till att myofibroblaster kan återomvandlas till 

fibroblaster och återigen producera EPO. Vid behandling med SGLT2-hämmare 
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hos människor har ökningar av retikulocyter, hemoglobin och transferrin obser-

verats (Heerspink et al., 2013; Ghanim et al., 2020). Ökad HCT kan underlätta 

syretransporten hos humanpatienter med kongestiv hjärtsvikt (Hou et al., 2020).  

 

Behandling med SGLT2-hämmare har visat sig vara fördelaktiga hos människor 

med hjärtsjukdom, då de till skillnad från andra diuretika ger dränage av interstitiell 

vätska snarare än intravasal vätska (Fathi et al., 2020). Detta förhindrar aktivering 

av sympatiska nervsystemet och leder till sänkt hjärtfrekvens (Hou et al., 2020). 

Aktivering av sympatiska nervsystemet inhiberas även av viktminskning och då 

njurarnas perfusion förbättras vid behandling med SGLT2-hämmare hos diabetes-

patienter. Reducerad aktivering av sympatiska nervsystemet kan ge minskad risk 

för arytmi, vilket kan leda till att plötsliga dödsfall vid hjärtsjukdom förebyggs 

(Fathi et al., 2020). Behandling med SGLT2-hämmare hos människor reverserar 

remodellering av hjärtat vid hjärtsjukdom och förbättrar den systoliska funktionen 

i vänster kammare (Carluccio et al., 2023).  

 

Metabolt syndrom hos människa är kopplat till kardiovaskulära sjukdomar, men 

hästar med EMS verkar mindre benägna att drabbas av sådana komplikationer 

(Heliczer, 2017). Det är oklart om fång ska klassas som ett kardiovaskulärt, meta-

bolt eller inflammatoriskt tillstånd, alternativt en kombination av dessa. Hos 

människa är metabolt syndrom associerat med hypertension och ökad hjärtfrekvens. 

I en studie där shetlandsponnyston utfodrades med en energirik diet under två års 

tid uppvisade ponnyerna lindriga ökningar av blodtryck och vilopuls och vid 

ultraljudsundersökning av hjärtat sågs vänstersidig koncentrisk hypertrofi (D’ 

Fonseca et al., 2021). I en annan studie hade hästar med EMS ökad vilopuls men 

inte ökat blodtryck (Nostell et al., 2019). Däremot uppvisade hästarna med EMS, 

till skillnad från kontrollgruppen, inte någon sänkning av blodtrycket vid insulin-

infusion under normoglykemiska förhållanden. I ytterligare en studie hade hästar 

med EMS ökad vilopuls och koncentrisk hypertrofi av vänster kammare (Heliczer, 

2017). Gehlen et al. (2022) påvisade inte någon association mellan EMS och 

försämrad systolisk eller diastolisk funktion i vänster kammare.  

2.3.3 Viktnedgång vid behandling med SGLT2-hämmare 

Behandling med SGLT2-hämmare hos människor associeras med minskad IR, ökad 

endogen glukosproduktion och ökad förbrukning av fett som energikälla, vilket 

efterliknar det katabola tillstånd kroppen hamnar i vid svält (Iqbal et al., 2023). 

Detta ger en viktnedgång som kan ge upphov till flertalet fördelaktiga konsekven-

ser, bland annat minskar risken för kardiovaskulära sjukdomar och dödsfall vid 

DMT2 (Lyu et al., 2022). Hästar behandlade med SGLT2-hämmare har som 

tidigare nämnts uppvisat en minskning av kroppsvikten (Sundra et al., 2022; 
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Lindåse et al., 2023). Det finns även indikationer att behandling med SGLT2-

hämmare ger minskade fettdepåer hos hästar (Kellon & Gustafson, 2022).  

 

Humanstudier har visat att SGLT2 uttrycks i pankreas α-celler och att behandling 

med SGLT2-hämmare ger ökad utsöndring av glukagon (Goldenberg et al., 2016). 

Glukagonutsöndring orsakar lipolys och ökad produktion av ketonkroppar i levern, 

vilket leder till ketonemi (Raven et al., 2023). Ökad glukosutsöndring till urinen 

och följaktligen minskad insulinrespons vid behandling med SGLT2-hämmare ökar 

risken att ketonemin utvecklas till ketoacidos (Hou et al., 2020). Ketoacidos har 

traditionellt associerats med hyperglykemi, men vid behandling med SGLT2-

hämmare hos människa ses ketoacidos med normoglykemi (Chow et al., 2023). För 

att undvika ketoacidos rekommenderas att pausa behandlingen vid fasta eller 

sjukdom som ger minskad aptit (Bamgboye et al., 2021).  En viss förekomst av 

ketonkroppar kan dock bidra till förbättrad hjärt- och njurfunktion hos människor 

(Burke et al., 2016).  

 

Hästar behandlade med SGLT2-hämmare har uppvisat förhöjda nivåer av TG i 

blodet (Sundra et al., 2022; Lindåse et al., 2023), vilket skiljer sig från human-

studier som istället har påvisat en sänkning av TG vid behandling (Szekeres et al., 

2021). Subklinisk hypertriglyceridemi har tidigare rapporterats förekomma hos 

hästar med EMS (Kellon & Gustafson, 2023). Hypertriglyceridemi är associerat 

med utvecklandet av hyperlipemi och hepatisk lipidos, vilka är potentiellt 

livshotande tillstånd. I studien av Lindåse et al. (2023) hade inga hästar kliniska 

tecken på hyperlipemi. Sundra et al. (2023) framhäver att det till deras kännedom 

verkar vara ett fåtal hästar som har drabbats av hyperlipemi vid behandling med 

SGLT2-hämmare, men samtliga har då fastat eller drabbats av annan samtidig 

sjukdom.   
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3.1 Studieupplägg 

Studien var en del av en pågående läkemedelsstudie vid SLU där kanagliflozin 

undersöks som behandling till hästar med konstaterad EMS. Hästarna var upp-

stallade på SLU i 5 dagar och genomgick tre dynamiska glukosbelastningstest; 

OGT, Meal Tolerance Test (MTT) och Graded Glucose Infusion-test (GGI). 

Därefter slumpades hästarna att få kanagliflozinbehandling per os med dosen 0,6 

mg/kg respektive 1,2 mg/kg, alternativt placebo. Hästarna behandlades sedan i 

hemmiljö under tre veckors tid och ägarna uppmanades att inte göra några ändringar 

gällande hästarnas foderstat, motionering och övriga rutiner. Hästarna stallades 

sedan återigen upp på SLU och nya glukosbelastningstest utfördes. Hästarna vägdes 

och undersöktes kliniskt i samband med de båda uppstallningarna på SLU. I denna 

studie ingick fem hästar i varje grupp (placebo samt behandling med 0,6 mg/kg 

respektive 1,2 mg/kg), det vill säga 15 hästar totalt.  

3.2 Hästar 

Hästarna som deltog i studien var privatägda och hade diagnosticerats med EMS i 

fält. Hästarnas ägare undertecknade ett djurägarmedgivande och tillät därmed att 

insamlad information och tagna prover användes i forskningssyfte. Försöket har 

godkänts av Uppsalas djurförsöksetiska nämnd (Diarienr: 5.8 18-09082/2020). För 

att inkluderas i studien fick hästarna inte ha PPID eller annan samtidig sjukdom 

inklusive aktiv akut fång. De fick inte heller ha vistats på bete den senaste månaden 

och behövde vara ≥ 4 år. Basdata med avseende på hästarnas ålder, kön, tidigare 

förekomst av fång, vikt, BCS och CNS presenteras i tabell 1.  

3.3 Parametrar för vätskebalans 

Från de båda provtagningsomgångarna (före samt efter tre veckors behandling) togs 

blodprover som analyserades för HCT, TP och osmolalitet.  

3. Material och metod 
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Analys av HCT utfördes på helblod med hjälp av en Hettich haematokrit 210-centri-

fug. Två mikrohematokritrör fylldes från blodprovsrör med EDTA-tillsats och 

centrifugerades i fem minuter (130 RPM). Medelvärdet från avläsningen av 

respektive mikrohematokritrör användes för analys. 

 

Analys av TP utfördes vid klinisk kemiska laboratoriet vid SLU med hjälp av ett 

automatiskt kliniskt kemiskt analysinstrument, Beckman Coulter DxC 700AU med 

reagens från Beckman Coulter (Indianapolis, Indiana, USA). 

 

Osmolalitet analyserades med hjälp av en Löser™ Freezing Point Osmometer TYP 

15. 100 µL litiumheparinplasma pipetterades till ett eppendorfrör som kopplades 

på osmometerns mäthuvud. Osmometern kylde plasman till dess fryspunkt och 

genom detta erhölls ett värde på lösningens osmolalitet. Efter 10 provomgångar 

kalibrerades osmometern genom att köra en omgång med destillerat vatten.  

3.4 Statistiska analyser 

De statistiska analyserna utfördes i programmet JMP Pro 16.0. Hästarnas basdata 

för parametrarna kön, ålder, BCS, CNS, eventuell tidigare fång, HCT, TP och 

osmolalitet jämfördes mellan grupperna med hjälp av en ANOVA eller ett Chi-

Squaretest. Den procentuella viktförändringen samt förändring i koncentration av 

HCT (ΔHCT), TP (ΔTP) och osmolalitet (Δosmolalitet) mellan provtagnings-

omgångarna beräknades. De fyra parametrarna (viktförändring i %, ΔHCT, ΔTP 

och Δosmolalitet) jämfördes sedan mellan behandlingsgrupperna (placebo, 0,6 mg 

kanaglflozin/kg och 1,2 mg kanagliflozin/kg) med hjälp av en ANOVA. Normal-

fördelning av data baserades på utseende på ”residual normal quantile plots”. 
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4. Resultat 

4.1 Hästar 

Alla inkluderade hästar genomförde hela studien och inga hästar visade tecken på 

biverkningar under behandlingsperioden. Hästarna i placebogruppen var äldst men 

det var ingen statistisk skillnad i ålder mellan grupperna. Grupperna skiljde sig inte 

heller gällande kön, ålder, vikt, BCS, CNS och eventuell tidigare förekomst av fång 

(tabell 1). Det fanns inte heller någon statistisk skillnad mellan grupperna med 

avseende på basvärden för HCT, TP och osmolalitet. I grupperna var följande raser 

representerade: connemara, gotlandsruss, holländskt halvblod, islandshäst, 

korsningsponny, lusitano, shetlandsponny, welsh mountain och welshponny. 

Tabell 1. Basdata för de hästar som ingick i studien inkluderande kön, eventuell tidigare förekomst 

av fång samt medelvärde och standardavvikelse för hästarnas ålder, vikt, BCS, CNS, HCT, TP och 

osmolalitet. 

 Placebo (n = 5) 0,6 mg/kg (n = 5) 1,2 mg/kg (n = 5) P-värde 

Kön (sto/valack) 3/2 4/1 2/3 0,42 

Fång (ja/nej) 4/1 5/0 4/1 0,41 

Ålder (år)  17,4 ± 3,4 9,4 ± 5,5 14,2 ± 3,2 0,06 

Vikt (kg)  287,5 ± 102,3 367,7 ± 140,1 345,9 ± 74,1 0,57 

BCS (1-9)  7,4 ± 0,7 7,6 ± 0,4 6,6 ± 1,1 0,22 

CNS (0-5)  3,7 ± 0,6 3,9 ± 02 3,3 ± 0,5 0,22 

HCT (L/L)  32,7 ± 2,2 32,7 ± 2,0 30,3 ± 2,3 0,27 

TP (g/L)  62,6 ± 2,9 59,8 ± 4,5 65 ± 3,7 0,19 

Osmolalitet 

(mOsm/kg) 

281,4 ± 4,8 277,4 ± 4,0 281 ± 4,4 0,40 

 

4.2 Viktförändring 

De hästar som behandlades med kanagliflozin uppvisade en viktnedgång under 

behandlingstiden (tabell 2). Det fanns en övergripande effekt av behandling för 

parametern procentuell viktnedgång (P = 0,0003), där statistiska skillnader 

identifierades mellan kanagliflozinbehandlade (0,6 mg/kg samt 1,2 mg/kg) hästar 

och placebo (P ≤ 0,0018), men det var ingen skillnad mellan de två olika doserna 

av kanagliflozin (P = 0,62). 



24 

4.3 Parametrar för vätskebalans 

Förändringar i HCT, TP och osmolalitet redovisas som ΔHCT, ΔTP och 

Δosmolalitet i tabell 2. Det var ingen statistisk skillnad gällande ΔHCT, ΔTP eller 

Δosmolalitet mellan provtagningsomgångarna, således har tre veckors behandling 

med kanagliflozin inte orsakat någon förändring med avseende på dessa parametrar. 

Tabell 2. Hästarnas procentuella viktförändring, ΔHCT, ΔTP och Δosmolalitet mellan 

provtagningar utförda före och efter tre veckors behandling med kanagliflozin (0,6 mg/kg eller 1,2 

mg/kg), alternativt placebo. 

 Placebo (n = 5) 0,6 mg/kg (n = 5) 1,2 mg/kg (n = 5) P-värde 

Viktförändring (%) 0,52a -2,96b -3,7b 0,0003 

ΔHCT (L/L) -1,46 0,1 -0,3 0,47 

ΔTP (g/L) 0,46 2,36 2,92 0,36 

ΔOsmolalitet 

(mOsm/kg) 

-0,4 2,8 2 0,58 

a, b indikerar statistisk skillnad mellan grupperna. 
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5. Diskussion 

I denna studie undersöktes om behandling med SGLT2-hämmaren kanagliflozin 

under tre veckors tid gav upphov till viktminskning samt påverkade vätskebalansen. 

Resultatet visade att både de hästar som behandlats med 0,6 mg/kg kanagliflozin 

och 1,2 mg/kg kanagliflozin uppvisade en signifikant minskning av kroppsvikten 

jämfört med placebogruppen. Det var ingen statistisk skillnad mellan de två olika 

doserna. Tre veckors behandling med kanagliflozin påverkade inte parametrarna 

HCT, TP eller osmolalitet och inga hästar uppvisade några kliniska tecken på 

dehydrering under behandlingstiden. Med avseende på dessa resultat kunde ingen 

påverkan på de behandlade hästarnas vätskebalans påvisas. Det är därmed sannolikt 

att hästarnas viktnedgång är orsakad av negativ energibalans till följd av ökad 

glukosutsöndring via njurarna snarare än vätskeförluster. Då kanagliflozins farma-

kokinetik och farmakodynamik inte har utvärderats hos häst är de två doserna och 

behandlingsintervallet baserade på en pilotstudie samt klinisk erfarenhet. 

5.1 Viktnedgång vid läkemedelsbehandling 

De kanagliflozinbehandlade hästarnas viktnedgång överensstämmer med studien 

av Lindåse et al. (2023) där tre veckors behandling med kanagliflozin gav upphov 

till en genomsnittlig minskning av kroppsvikten med 11,1 kg jämfört med placebo-

gruppen. Även Sundra et al. (2022) påvisade en viktnedgång med i genomsnitt 16 

kg eller 6 % efter 30 dagars behandling med ertugliflozin. Människor behandlade 

med SGLT2-hämmare går ned i vikt, men viktnedgången är mindre uttalad än vad 

som förväntas efter beräkning av det kaloriunderskott behandlingen orsakar (Janež 

& Fioretto, 2021). Denna diskrepans bedöms vara orsakad av kompensatorisk 

hyperfagi. Det är möjligt att viktminskningen hos häst kan vara mer uttalad jämfört 

med hos människa då hästars foderintag kontrolleras av deras ägare. 

Genom att kombinera SGLT2-hämmare med glukagonlik peptid-1-receptor (GLP-

1) analoger erhålls en mer markant viktnedgång hos människor (Pereira & Eriksson, 

2019). SGLT2-hämmare ger hos människor upphov till en viktminskning med 1,5–

2 kg i genomsnitt, medan SGLT2-hämmare i kombination med GLP-1 analoger ger 

en genomsnittlig viktnedgång med 3–5 kg (Pereira & Eriksson, 2019; Lundkvist et 

al., 2017; Haddad et al., 2023). GLP-1 analoger är diabetesläkemedel som ökar den 

postprandiella insulinfrisättningen, vilket förhindrar hyperglykemi, och därmed 

skulle de möjligen kunna förvärra postprandiell hyperinsulinemi hos hästar med 

EMS (Stefanovski et al., 2022). Andra effekter av GLP-1 analoger hos människor 

inkluderar försenad tömning av magsäcken, ökad mättnadskänsla, minskad glukos-
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absorption från mag-tarmkanalen och minskad endogen glukosproduktion, vilket 

leder till ökad insulinsensitivitet och viktminskning (Bunck et al., 2011; Sabouret 

et al., 2023; Shaefer et al., 2015). I en mindre studie inkluderande sex hästar sågs 

minskad insulinrespons efter ett OGT vid giva av en subkutan injektion med GLP-

1 analogen exantid (Stefanovski et al., 2022). Huruvida viktminskning inducerades 

undersöktes inte i studien. Det saknas i dagsläget kunskap angående om en kom-

bination av SGLT2-hämmare och en GLP-1 analog kan vara fördelaktigt ur 

perspektivet att inducera viktminskning hos överviktiga hästar med ID. 

Behandling med SGLT2-hämmaren dapagliflozin i kombination med metformin 

hos människor under två års tid gav en viktnedgång med 4,5 kg medan metformin 

i kombination med placebo gav en viktminskning med 2,1 kg (Bolinder et al., 

2013). Metformin minskar den enterala absorptionen av glukos och sänker därmed 

blodglukosnivån (Durham et al., 2019). Läkemedlet har dock dålig biotillgäng-

lighet hos häst och den systemiska insulinsensitiviteten påverkas inte (Hustace 

2009; Tinworth et al., 2009). Den postprandiella insulinfrisättningen påverkas inte 

heller av en giva av metformin jämfört med placebo (Colmer et al., 2024) Ingen 

viktförändring sågs hos ponnyer med IR efter 21 dagars behandling med metformin 

(Tinworth et al., 2012). 

Ytterligare ett humant diabetesläkemedel, pioglitazon, har utvärderats som 

behandling till hästar med EMS (Legere et al., 2019). Hästarna i studien fick efter 

28 dagars behandling sänkta postprandiella insulinkoncentrationer, men kropps-

vikten minskade inte. Läkemedlet är dock troligen för kostsamt för att i praktiken 

vara relevant som behandling till häst. Levotyroxin kan ges i kombination med 

foder- och skötselåtgärder för att påskynda viktminskning hos hästar genom att öka 

metabolismen (Durham et al., 2019). Studier indikerar att läkemedlet minskar 

fettinlagringen i nackregionen och ökar insulinsensitiviteten (Frank et al., 2008; 

Chameroy et al., 2010). Levotyroxin är registrerat för användning till häst i USA 

men inte i Europa (Durham et al., 2019) 

Det finns ett stort behov att utveckla verksamma behandlingsalternativ till hästar 

med grav insulindysreglering som får upprepade fånganfall trots foder- och skötsel-

åtgärder. De initiala resultaten vid behandling med SGLT2-hämmare till häst är 

lovande med avseende på både sänkta postprandiella insulinnivåer och låg grad 

biverkningar (Lindåse et al., 2023; Sundra et al., 2022; Meier et al., 2018). Då 

många hästar med EMS är överviktiga är viktnedgång en positiv effekt av 

behandlingen. Fetma kan inducera ett proinflammatoriskt tillstånd och förvärra ID 

(Manfredi et al., 2022; Selim et al., 2015). I dagsläget är det endast SGLT2-

hämmare som är ett tillgängligt och effektivt behandlingsalternativ för att inducera 

viktminskning hos överviktiga hästar med ID. Hur kroppsvikten påverkas vid 

långtidsbehandling med SGLT2-hämmare hos häst är dock ännu ej utvärderat. Det 
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behövs även undersökas om det kan vara fördelaktigt att kombinera SGLT2-

hämmare med en GLP-1 analog med syftet att behandla övervikt hos hästar med 

ID. För att undvika att normalviktiga hästar med EMS som behandlas med SGLT2-

hämmare blir underviktiga kan de eventuellt komma att behöva en ökad fodergiva.  

5.2 Påverkan på vätskebalansen 

Hästarna i studien hade ingen påverkan på parametrarna HCT, TP eller osmolalitet 

efter tre veckors behandling med kanagliflozin, vilket överensstämmer med resultat 

från en studie av Meier et al. (2018) där ingen påverkan på HCT eller TP sågs vid 

behandling med velagliflozin. Inga hästar i denna studie såväl som i studierna av 

Meier et al. (2018) och Lindåse et al. (2023) hade några kliniska tecken på 

dehydrering vid uppföljande undersökning. I studien av Sundra et al. (2022) 

rapporterade 19 % av hästägarna att deras häst uppvisade polyuri och polydipsi, 

men hur omfattande polyurin och polydipsin var beskrivs inte. Vid klinisk under-

sökning hade inte heller de hästarna några kliniska tecken på dehydrering. Som 

tidigare nämnt är korrelationen mellan kliniska tecken på dehydrering hos häst och 

hästens faktiska grad av dehydrering dålig (Crabtree & Epstein, 2021), men 

parametrarna vid blodprov talar för att behandling inte orsakar någon påverkan på 

vätskebalansen.  

 

Humanstudier har påvisat en ökad utsöndring av urin de första dagarna efter insatt 

behandling med SGLT2-hämmare (Tang et al., 2022). Även ökningar av HCT har 

observerats (Sono & Goto, 2019). Denna diuretiska effekt verkar dock vara 

övergående och avta efter några veckors behandling (Tang et al., 2022). Hos 

människor med DMT2 har dock en fortsatt ökning av HCT påvisats och denna har 

kunnat härledas till reversering av njurskador (Ekanayake & Mudaliar, 2023). 

Människor med DMT2 drabbas ofta av njurskador bland annat till följd av 

hyperglykemi (Quazi et al., 2022). Det är dock relativt ovanligt med hyperglykemi 

hos hästar med EMS eftersom deras β-celler vanligen kan upprätthålla insulin-

produktionen under lång tid (Reed et al., 2018). Hypotetiskt kan det därför vara 

mindre sannolikt att hästar med EMS drabbas av kronisk njursjukdom jämfört med 

människor med DMT2. Hur HCT påverkas av långtidsbehandling med SGLT2-

hämmare har inte utvärderats hos häst, men möjligen ses inte samma ökning som 

hos människa eftersom njurfunktionen eventuellt inte förbättras i samma 

utsträckning. 

Det förekommer att hästar får akuta njurskador till följd av behandling med 

NSAIDs och dessa preparat är vanliga vid behandling av fång (Hopster & Driessen, 

2021). Det har diskuterats om insättning av SGLT2-hämmare predisponerar för 

akuta njurskador på grund av läkemedlens diuretiska effekt, men ingen sådan 
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association har påvisats hos människa (Çöpür et al., 2022). Det är dock inte 

fastställt på humansidan huruvida det finns eventuella risker med att kombinera 

SGLT2-hämmare med NSAIDs och eftersom dessa läkemedel används frekvent vid 

behandling av fånghästar finns det även ett behov att undersöka detta hos häst. Det 

behövs även utföras mätningar av urinvolymen hos häst för att undersöka i vilken 

utsträckning SGLT2-hämmare orsakar diures samt analysera urinens innehåll med 

avseende på bland annat glukos. 

Även om hästar med EMS inte drabbas av kardiovaskulära komplikationer i samma 

utsträckning som människor med DMT2 har vissa sådana tecken, om än lindriga, 

observerats. Exempelvis sågs ingen sänkning av blodtrycket vid insulininfusion hos 

hästar med EMS (Nostell et al., 2019). SGLT2-hämmare sänker blodtrycket hos 

människor genom att orsaka viktminskning, men största effekten sker via bland 

annat förbättrad njurfunktion och minskad arteriell stelhet (Rajeew et al., 2015; 

Cheney et al., 2014). Hur behandling med SGLT2-hämmare påverkar blodtrycket 

hos häst har ännu inte utvärderats. 

5.3 Konklusion 

Sammanfattningsvis finns det ett stort behov av att utveckla behandlingsalternativ 

för hästar med EMS som får upprepade fånganfall trots foder- och skötselåtgärder. 

Kanagliflozin har stor potential att motverka fånganfall genom att sänka post-

randiella insulinkoncentrationer och utifrån de studier som hittills genomförts 

verkar läkemedlet ha en låg biverkningsgrad. Mer forskning behövs dock, bland 

annat bör läkemedlets farmakokinetik och farmakodynamik utvärderas hos häst. 

Även urinanalyser och blodtrycksmätningar är av intresse. Resultatet av denna 

studie indikerar att korttidsbehandling med SGLT2-hämmaren kanagliflozin hos 

hästar med EMS leder till viktminskning utan påverkan på vätskebalansen.  
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Ekvint metabolt syndrom, även kallat EMS, är en vanlig hormonell sjukdom som 

främst drabbar ponnyraser och hästar som lätt går upp i vikt. Sjukdomen innefattar 

en nedsatt förmåga att reglera insulinnivån i kroppen och vid EMS ses vanligen 

höga insulinnivåer i blodet. Insulin är ett hormon som frisätts från bukspottskörteln 

när blodglukosnivån ökar, vilket sker efter intag av mat. Insulin möjliggör transport 

av glukos från blodet till bland annat muskler, vilket förser dem med energi och 

leder till att för höga blodglukosnivåer undviks. Hästars bukspottskörtel har god 

förmåga att producera insulin under lång tid, medan den hos människa snabbare 

blir uttröttad, vilket leder till diabetes mellitus typ 2 (DMT2). På grund av buk-

spottskörtelns höga kapacitet är det ovanligt att hästar drabbas av DMT2. De höga 

insulinnivåerna orsakar dock andra problem hos hästar; det är vanligt att de får 

hovsjukdomen fång där stödjevävnaden i hoven blir inflammerad. Exakt hur höga 

insulinnivåer orsakar fång är dock ännu inte fastställt. Fång är en smärtsam sjukdom 

och orsakar stort lidande hos ett betydande antal hästar. EMS behandlas i dagsläget 

med foder- och skötselåtgärder, bland annat är det viktigt att fodra med ett grov-

foder innehållande en låg sockerhalt. Förhoppningen är att en låg sockerhalt i fodret 

ger en mindre ökning av blodglukos och därmed en lägre frisättning av insulin. Det 

finns dock många hästar som får fång trots dessa åtgärder och för att hjälpa dessa 

hästar behövs andra behandlingsalternativ. 

 

Det pågår studier som utreder om SGLT2-hämmare kan vara ett behandlings-

alternativ till hästar med EMS. Dessa läkemedel används som behandling mot 

DMT2 hos människor och fungerar genom att påverka njurarna så att mer glukos 

och natrium utsöndras till urinen. Detta leder till minskade blodglukos- och 

insulinnivåer och på så sätt kan fång förhindras. När mer glukos och natrium 

utsöndras kommer även mer vatten följa med till urinen, vilket leder till att 

läkemedlen verkar vätskedrivande. Både hos människa och häst har viktminskning 

vid behandling med SGLT2-hämmare observerats, varpå det är av betydelse att 

undersöka om viktminskningen är orsakad av vätskeförluster eller ett kalori-

underskott till följd av glukosutsöndringen. Hos människor verkar den vätske-

drivande effekten avta efter några veckors behandling med SGLT2-hämmare och 

därmed har det fastställts att viktminskningen är orsakad av kaloriunderskott.  

 

Populärvetenskaplig sammanfattning 
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I denna studie ingick 15 privatägda hästar och de delades in i tre grupper med fem 

hästar i varje grupp. I två grupper behandlades hästarna med SGLT2-hämmaren 

kanagliflozin, där den ena gruppen fick en lägre dos och den andra gruppen en 

högre. Den sista gruppen behandlades med placebo. Hästarna behandlades i hem-

miljö under tre veckors tid och före och efter behandlingen genomgick de olika 

provtagningar vid Sveriges lantbruksuniversitet (SLU). Resultatet visade att de 

hästar som behandlades med kanagliflozin gick ner i vikt under behandlingstiden 

jämfört med placebogruppen, men det var ingen skillnad mellan de två doserna av 

läkemedlet. Blodprov visade inga tecken på att hästarna blev uttorkade av 

kanagliflozin. Vid klinisk undersökning av hästarna sågs inte heller några tecken 

på uttorkning. Sammantaget tyder detta på att behandling med kanagliflozin till 

hästar med EMS orsakar viktminskning till följd av kaloriunderskott snarare än 

vätskeförluster. 
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Ett stort tack till min handledare Sanna Truelsen Lindåse för mängder av 

inspiration, en lärorik höst och fantastiskt bra hjälp med mitt examensarbete. 
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Godkända självständiga arbeten (examensarbeten) vid SLU publiceras elektroniskt. 

Som student äger du upphovsrätten till ditt arbete och behöver godkänna 

publiceringen. Om du kryssar i JA, så kommer fulltexten (pdf-filen) och metadata 

bli synliga och sökbara på internet. Om du kryssar i NEJ, kommer endast metadata 

och sammanfattning bli synliga och sökbara. Även om du inte publicerar fulltexten 

kommer den arkiveras digitalt. Om fler än en person har skrivit arbetet gäller 

krysset för samtliga författare. Läs om SLU:s publiceringsavtal här:  

 

 https://www.slu.se/site/bibliotek/publicera-och-analysera/registrera-och-

publicera/avtal-for-publicering/.  

 

☒ JA, jag ger härmed min tillåtelse till att föreliggande arbete publiceras enligt 

SLU:s avtal om överlåtelse av rätt att publicera verk. 

☐ NEJ, jag ger inte min tillåtelse att publicera fulltexten av föreliggande arbete. 

Arbetet laddas dock upp för arkivering och metadata och sammanfattning blir 

synliga och sökbara. 

 

Publicering och arkivering  

https://www.slu.se/site/bibliotek/publicera-och-analysera/registrera-och-publicera/avtal-for-publicering/
https://www.slu.se/site/bibliotek/publicera-och-analysera/registrera-och-publicera/avtal-for-publicering/

