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SAMMANFATTNING

Tyreoideastimulerande hormon (TSH) hos katt - prelimindra normalvarden samt
kliniska anvandningsomraden

Kattens vanligaste endokrina sjukdom &r hypertyreoidism. Hypotyreoidism i sin
primara form &r & andra sidan mycket ovanligt och hos katt férekommer
hypotyreoidism framst som en iatrogen sjukdom till f6ljd av 6verbehandling av
hypertyreoidism. Tyreoideastimulerande hormon (TSH) &r ett hormon som har
stor roll i regleringen av tyreoideas aktivitet och styrs via negativ feedback.

Ett syfte med denna studie var att faststélla preliminara referensvarden for TSH
hos katt med kemiluminisent immunometrisk analys (canine TSH, Immulite
2000). Blodprov togs pa 52 kliniskt friska katter i dldrarna 1-13 ar for analys av
TSH och tT4. Det preliminara referensintervallet for TSH pa katt faststalldes till <
30 mU/L, vilket motsvarar < 0,28 ng/mL. Ingen statistisk signifikant skillnad
kunde ses i TSH- eller tT4-varden, varken mellan kon eller mellan aldersgrupper.

Studien undersokte d&ven mojligheten att anvédnda cTSH som ett diagnostiskt
hjalpmedel vid misstanke om tyreoideasjukdom hos katt. | 91 prover som inkom
for analys av tT4 till Klinisk kemiska laboratoriet UDS analyserades &ven cTSH.
Journalerna for dessa patienter studerades for att utvardera hur TSH lag i
forhallande till tT4 vid olika sjukdomstillstand, och delades darefter in i sex
kategorier. Hos de katter med tT4 6ver referensintervallet, bade hos dem med
nyupptackt hypertyreoidism samt hos dem med otillrdckligt behandlad
hypertyreoidism, 1ag TSH under metodens lagsta matvérde i samtliga 24 prov.
Hos de katter som stod pa behandling for hypertyreoidism och hade tT4-varde
under referensintervallet lag TSH hogt i fem av atta prov, vilket tyder pa
dverbehandling, det vill sédga iatrogen hypotyreoidism. TSH foljer alltsd tT4 som
forvantat i majoriteten av fallen, det vill saga ligger lagt da tT4 ligger hogt samt
ligger hogt da tT4 ligger lagt. Det forekom dven 11 katter utan ndgon kand
tyreoideasjukdom som hade lagt tT4 men normalt TSH. Flera av dessa led av
allvarliga sjukdomar sasom diabetes ketoacidos, pyometra eller grava
lungforandringar. En katt avvek fran det forvantade monstret genom att ligga hogt
i TSH utan nagra 6vriga tecken pa hypotyreoidism.

Resultaten tyder att TSH i de flesta fall foljer tT4 som forvantat vid olika typer av
sjukdomstillstdnd och darfor har potential att anvandas i kliniskt arbete. Metodens
lagsta matvarde ligger dock inom referensintervallet, vilket gor att TSH ej kan
anvandas for diagnostik av hypertyreoidism. TSH-analys kan vara vérdefullt som
en del i att utesluta hypertyreoidism eller for diagnostik av hypotyreoidism.



SUMMARY

Thyroid stimulating hormone (TSH) in cats — preliminary reference values and
clinical use

Hyperthyroidism is the most common endocrine disorder in cats. Hypothyroidism
is, on the other hand, very rare and occurs mainly as an iatrogenic disease as a
result of excessive treatment of hyperthyroidism. Thyroid stimulating hormone
(TSH) is responsible for regulating the thyroid activity.

One purpose of this study was to determine preliminary reference values for
serum TSH in cats, using chemiluminisent immunometric analysis (canine TSH,
Immulite 2000). In 52 clinically healthy cats, aged 1-13 years, blood samples
were taken for analysis of TSH and tT4. The preliminary reference values for
TSH in cats was determined to < 30 mU/L (< 0. 28 ng/mL). No statistically
significant difference was found in TSH or tT4, neither between the sexes nor
between different groups of age.

This study also examined if cTSH-analysis could be of value in clinical situations.
In 91 samples, sent to Clinical Pathology Laboratory UDS for tT4-analysis, cTSH
analysis was performed. The journals of these cats were studied to evaluate how
TSH concentration was in relation to tT4 at different states of disease, and were
then divides into six categories. In those cats with tT4 above the reference range,
both in those with newly discovered hyperthyroidism as well as in those with
inadequate treated hyperthyroidism, TSH was below the measuring range in all 24
samples. In eight samples from cats that were treated for hyperthyroidism and had
tT4 below the reference range, TSH was high in five samples which indicate
excessive treatment, that is, iatrogenic hypothyroidism. In the majority of cases,
TSH follows tT4 as expected, i.e. TSH is low when tT4 is high and TSH is high
when tT4 is low. There were also 11 cats without any known thyroid sickness
with low tT4 and normal TSH. Several of these cats had serious diseases such as
diabetic ketoacidosis, pyometra or severe pulmonary disease. One cat differed
from the expected pattern, as he had high THS without any other signs of
hypothyroidism.

These results indicate that TSH in most cases follows tT4 as expected in various
states of diseases, and therefor has potential for clinical use. However, the
reference range and the method of analysis’s lowest point of measurement
overlap, which means that TSH cannot be used to diagnose hyperthyroidism. TSH
can be of value as a part of excluding hyperthyroidism, or in the diagnosing of
hypothyroidism.



INLEDNING

Hos bade hund och katt &ar sjukdomar relaterade till tyreoideas funktion vanliga,
men bade typen av sjukdom och darmed diagnostiken skiljer sig at mellan
djurslagen. Hundar drabbas frdmst av hypotyreoidism, det vill sdga underfunktion
av skoldkorteln (Nelson & Couto, 2009). Hos katt ar istéllet dverfunktion av
tyreoidea, hypertyreoidism betydligt vanligare. Hypotyreoidism upptréader sallan
primért hos katt, men kan férekomma som en iatrogen sjukdom till foljd av
overbehandling av hypertyreoidism (Feldman & Nelson, 2004).

Reglering av skoldkortelns hormonutsondring styrs via tyrotropin releasing
hormone (TRH) fran hypotalamus som 1 sin tur stimulerar till frisidttning av
tyreoideastimulerande hormon (TSH) fran hypofysen (Sjaastad et al., 2010). TSH
verkar pa tyreoidea och leder till 6kad sekretion av trijodtyronin och tyroxin.
Sekretionen regleras via negativ feedback fran tyreoideahormoner i blodet pa bade
hypotalamus och hypofysen. TSH-nivderna i1 blodet bdde paverkar och paverkas
alltsd av hur mycket tyreoideahormoner som utséndras och speglar pa sa sitt den
aktivitet som pagér i skoldkorteln.

Hos hund méts TSH rutinmdssigt som en del 1 diagnosticeringen av
hypotyreoidism, medan det hos katt inte har anvénts alls i det kliniska arbetet.
Detta beror framforallt pd tva faktorer. Dels drabbas katt av hypotyreoidism 1
betydligt lagre utstrackning dn hund och behovet att médta TSH har ddrmed inte
varit lika stort, dels finns inte heller ndgon analysmetod som dr utvecklad for
mitning av TSH pa katt. Hypotesen i denna studie dr att TSH kan anvéndas dven
hos katt som ett komplement till T4. Ett sddant komplement skulle vara
anvandbart vid fall av svérdiagnosticerad hypertyreoidism eller for diagnostik av
primdr eller iatrogen hypotyreoidism.

For analys av TSH pa hund anvénds Immulite canine TSH (Siemens Healthcare
Diagnostics) som ar en immunologisk metod. Denna metod é&r inte framtagen for
analys av TSH pé katt men har tidigare anvénds i det syftet med goda resultat i ett
flertal studier (Graham et al., 2000; Kirkby et al., 2006; Ferguson et al., 2007;
Wakeling et al., 2008; Williams et al., 2010a; Wakeling et al., 2011). Aven i
denna studie har metoden anvinds for métning av TSH pé katt, bade pa friska
katter samt parallellt med tT4-analys hos katter med klinisk fragestdllning om
tyreoideasjukdom.

SYFTE

Syftet med denna studie &r dels att faststalla preliminara normalvarden for TSH pa
katt genom att analysera TSH pa blod fran kliniskt friska katter. Studien syftar
aven till att utvardera om analys av TSH i serumprover fran katt, med Immulite
canine TSH, kan anvandas i kliniskt arbete vid diagnosticering eller uteslutning av
hyper- eller hypotyreoidism.



LITTERATUROVERSIKT
Fysiologi

Tyreoideas tva lober ér lokaliserade strax under larynx, lateralt pa vardera sidan
om trakea (Sjaastad et al., 2010). Kortelvivnaden ar uppbyggd av folliklar av
varierande storlek vars vaggar bestar av follikelceller. I folliklarnas lumen finns sa
kallad kolloid vilket dr en viskds, proteinrik vétska. Kolloiden fungerar dels som
extracelluldr lagringsplats for tyreoideahormoner, men dr dven den huvudsakliga
platsen for syntesen av dessa. Follikelcellerna transporterar de proteiner och
enzymer som dr nodvéandiga for hormonsyntesen in till kolloiden via exocytos.
Tight junctions binder samman follikelcellerna for att kolloiden inte ska komma 1
direkt kontakt med den extracelluldra vétskan utanfor folliklarna. Kapilldrnat
omringar folliklarna och forser cellerna med nutrition, samt transporterar de
hormoner som frisétts frin folliklarna ut i kroppen. I kolloiden bildas de tva
tyreoideahormonerna trijodtyronin (T3) och tyroxin (T4) d& tre respektive fyra
jodidjoner binds till aminosyran tyrosin (Greco & Stabenfeldt, 2002). Cirka 90 %
av de bildade hormonerna ér tyroxin. De firdiga hormonerna lagras i kolloiden
bundna till glykoproteinet tyreoglobulin. Produktion av tyreoideahormon ar i
dagsldget den enda kénda process i kroppen dir jod ingar (Sjaastad et al., 2010).
Jod cirkulerar 1 blodet i form av jodidjoner och tas in 1 follikelcellerna via aktiv
transport.

D& TSH (tyreoideastimulerande hormon) frisdtts frdn hypofysen stimuleras
utsondring av tyreoideahormon till blodet (Sjaastad et al., 2010). Follikelcellerna
tar dd via endocytos upp hormon fran kolloiden, dessa frigdrs sedan fran
tyreoglobulin med hjélp av lysosomala enzymer for att sedan diffundera ut frén
follikelcellerna till blodet. Hos de flesta djurslag binds tyreoideahormonerna till
tyroxinbindande globulin (TBG) i blodet, men detta plasmaprotein har inte hittats
hos katt (Greco & Stabenfeldt, 2002). Hos katt ar det istdllet albumin som star for
den huvudsakliga transporten i blodet men dven hos andra djurslag fungerar
albumin som ett bérarprotein. Albumin har 14g affinitet for T3 och T4 men
transportkapaciteten ar dnda stor eftersom albuminkoncentrationen i blodet ar hog.
Hos alla djurslag finns ytterligare ett plasmaprotein, tyroxinbindande prealbumin
som endast har affinitet for T4. Hos ménniska &r det endast 0,03 % av det tyroxin
och 0,3 % av det trijodtyronin som cirkulerar i blodet som &r obundet och ddrmed
biologiskt tillgdngligt, denna siffra &r nagot hogre hos hund. D4 fritt hormon
forbrukas frigdrs samtidigt en del av de bundna hormonerna for att pé sé sitt alltid
uppritthélla en konstant kvot av fritt och bundet hormon (Sjaastad et al., 2010).
Tyroxinnivaerna i blodet dr 50-60 génger hogre dn halten trijodtyronin, dock sker
en omvandling av T4 till det biologiskt mer aktiva T3 i ménga vdvnader. Denna
omvandling star for den storsta delen av bildandet av T3 i kroppen.

I vivnaden mellan folliklarna finns parafollikulédra celler, dven kallade C-celler
(Sjaastad et al., 2010). Dessa producerar kalcitonin som &r ett viktigt hormon 1
regleringen av kroppens calciumnivaer.

Reglering av tyreoideahormoner

Aktiviteten 1 follikelcellerna styrs av tyreoideastimulerande hormon (TSH), dven
kallat tyrotropin, som frisitts frdn hypofysens framre lob (William, 2004). TSH
stimulerar produktion och sekretion av tyreoideahormoner men pédverkar dven
antalet och storleken pa follikelcellerna. Utsondringen av TSH styrs i sin tur av
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TRH (tyrotropin releasing hormone) som utsondras fran hypotalamus.
Regleringen av detta sker via negativ feedback, da T3 och T4 verkar pa
hypofysen, men till viss del &ven pa hypotalamus.

Effekter i kroppen

Det ér framforallt tyroxin som cirkulerar i blodet men omvandlas i de flesta
vavnader till trijodtyronin (Greco & Stabenfeldt, 2002). Hormonerna ar lipofila
och kan dérfor passera in i cellen genom cellmembranet trots att de &r aminosyror.
Inne 1 cellen binder de till receptorer i cellkdrnan. Tyreoideahormonerna har en
mingd olika effekter i kroppen framst gidllande metabolism och tillvéxt. De dkar
metabolismen 1 de flesta vdvnader forutom i1 hjdrnan, lungorna, néthinnan,
testiklarna och myjédlten, samt stimulerar det sympatiska nervsystemet (William,
1997). Kolhydrat-, protein- och fettmetabolismen péaverkas ocksa.
Tyreoideahormoner okar hjartfrekvensen, kontraktion av hjartmuskeln samt det
systoliska blodtrycket vilket ssmmantaget ger en 6kad minutvolym.

Normal tillvéxt och utveckling dr beroende av tyreoideahormoner, dd brist pa
dessa ger en minskad utsondring av tillvixthormon (Greco & Stabenfeldt, 2002).
Brist pa tyreoideahormoner under foster- och neonatalperioden leder till stord
mental utveckling.

Patologiska tyreoideaforandringar hos katt
Hypertyreoidism

Hypertyreoidism é&r kattens vanligaste endokrinologiska sjukdom och orsakas av
en funktionell hyperplasi av en eller bdda av tyreoideas lober (Mooney, 2005).
Aven adenom och karcinom i tyreoidea forekommer som orsak till
hypertyreoidism. Man vet idag inte vilka faktorer som péverkar
sjukdomsutvecklingen men infektioner, foder, omgivnings-, immunologiska eller
genetiska faktorer har foreslagits (Nelson & Couto, 2009). Enligt en studie 16per
katter som dter mat forpackad i burk hogre risk att utveckla sjukdomen (Wakeling
et al., 2009). Aven en diet bestdende av mer én 50 % bldtmat, foder innehillande
fisk liksom anvindande av kattldda 6kade risken att utveckla sjukdomen. Enligt
samma studie dr det mindre risk att renrasiga katter drabbas.

Sjukdomen drabbar framst katter dldre dn &tta ar och ingen predisposition mellan
konen har setts (Nelson & Couto, 2009). I en studie hade honor hogre T4-virden
an hanar (Thoday et al., 1984), medan en sddan skillnad ej har setts i andra studier
(Anderson & Brown, 1979). Vanliga symptom dr avmagring, hyperaktivitet och
polyfagi (Nelson & Couto, 2009). Aven pilsforindringar, polyuri, polydipsi,
diarré och kriakningar kan ses. Hos cirka 90 % av de hypertyreoida katterna kan
man palpera en forstorad tyreoidea.

Diagnostik hypertyreoidism

Den initiala diagnostiken bestar i att identifiera kliniska symptom hos en patient
samt genom palpation hitta en fOrstoring av tyreoidea. For att gd vidare med
diagnostiken méts i forsta hand totalt T4 i serum (S-tT4), det vill sdga bade
proteinbundet och fritt hormon. I de flesta fall dr detta en tillforlitlig metod dér
tydligt forhojda védrden &ar en stark indikation pd att katten lider av
hypertyreoidism medan normala vdrden gor sddan sjukdom mycket osannolik.
Undantagen ar de ganger katten samtidigt lider av ndgon annan allvarlig sjukdom



vilket kan ge sdnkta T4 nivéer, sa kallat euthyroid sick syndrome. Visar katten da
de kliniska symptom som &r typiska for sjukdomen samt har en fOrstorad
tyreoidea men tT4 ligger inom normalvirdena kan diagnosen vara svér att stélla.
Hos katter med mild hypertyreoidism kan nivderna tT4 i serum fluktuera och en
enstaka métning kan darfor visa normala vdrden. Om en katt med typiska
symptom vid ett tillfille har normala tT4-virden ska sjukdomen dirfor ej
uteslutas. For att f4 mer information om dessa patienter rekommenderas
uppfoljande prover 1-2 veckor senare (Mooney, 2005; Nelson & Couto, 2009).

Fritt T4

En annan diagnostisk metod ar métning av fritt, det vill sdga obundet, T4. Enligt
studier dr denna metod sdrskilt anvidndbar for katter dar hypertyreoidism
misstdnks men dir tT4 ligger inom eller precis 6ver referensintervallet (Peterson
et al., 2001). Dock har metoden vissa nackdelar déar en av dem ér att fritt T4 kan
vara hogt dven hos icke hypertyreoida katter som é&r sjuka i ndgon annan typ av
sjukdom. Metoden kan alltsd inte ensam anvindas for att stilla diagnosen
(Mooney et al., 1996; Peterson et al., 2001). Ytterligare en nackdel 4r att metoden
(jdmnviktsdialys) ér dyr och séllan tillgénglig (Mooney, 2005).

T3-h@amningstest

Vid T3-supressionstest tillfors T3 peroralt hemma under tre dagar (Peterson,
2006). Blodprover tas fore och efter T3 givan (Mooney, 2005). Hos friska katter
kommer detta att via negativ feedback pa hypofysen ge en hdmning av T4-
produktionen och alltsa ge ett lagre tT4-virde vid provtagning efter T3 givan. Hos
hypertyreoida katter ar regleringsfunktionerna satta ur spel och ingen eller en
mycket lagre sinkning kommer ske. Om T4 nivéerna sinks med 50 % eller mer &r
katten inte hypertyreoid, medan de hypertyreoida katterna sillan har en sdnkning
hogre dn 35 %.

TRH- och TSH-stimuleringstest

Vid TRH (tyrotropin releasing hormone) stimuleringstest méts tT4 1 serum efter
injektion med TRH (Mooney, 2005). Hos friska katter stiger d4 bade TSH och T4
kraftigt medan denna effekt uteblir eller dr betydlig mindre hos hypertyreoida
katter. Detta beror pd att TSH sekretionen stindigt ar nedtryckt till foljd av
negativ feedback. Testet kan vara svértolkat och mindre palitligt vid allvarliga
icke-tyreoida sjukdomar (Tomsa et al., 2001).

Stimuleringstest kan dven goras med TSH, da tillfors istdllet TSH varpa
serumkoncentrationen av tT4 méts (Feldman & Nelson, 2004). Inte heller detta
test ar dock alltid tillforlitligt da& hypertyreoida katter i visa fall kan fa liknande
resultat som de friska. Det dr svart att {4 tag pad bdde TSH och TRH i Sverige och
substanserna finns ej som extempore likemedel (pers. medd. Annika Kirs, Leg.
Receptarie. APL Sortiment (dotterbolag till apoteket) 2011-10-17).

Scintigrafi

Scintigrafi dr en kénslig bilddiagnostisk metod. Upptag av radioaktiva substanser i
tyreoidea oOkar vanligtvis hos hypertyreoida katter (Mooney, 2005). Med
scintigrafi kan dven funktionell, ektopisk tyreoideavdvnad upptickas, vilket enligt
en studie forekommer hos 20-25 % av hypertyreoida katter (Harvey et al., 2009).
Radioaktiv jod eller teknetium dr de substanser som anvénds (Mooney, 2005). Till



nackdelarna med metoden hor att den ar relativt dyr, radioaktiva &mnen maéste
hanteras och att scintigrafiutrustning for diagnostik pad smadjur bara finns pé ett
fatal kliniker 1 Sverige.

Euthyroid sick syndrome

Sjukdomar som inte dr kopplad till tyreoideas funktion kan som ndmnts ge falskt
laga tT4-virden i serum, sa kallat euthyroid sick syndrome (Peterson & Gamble,
1990). Detta fenomen ses framst vid allvarliga sjukdomar eftersom graden av
sankning framforallt dr relaterad till hur svart sjukt djuret dr. Vissa sjukdomar ger
oftare en sdnkning av tT4 nivaerna, dessa dr diabetes mellitus, hepatopatier,
njursvikt och systemiskt spridda neoplasier. Dock &r det &r oklart om detta beror
pa den specifika typen av sjukdom eller om det frimst beror pa att dessa
sjukdomar ofta ger ett allvarlig paverkat allméntillstind. Vid forbittring eller
tillfriskande fran den icke-tyreoida sjukdomen kommer tT4 vidrdena att stiga.
Mekanismen bakom euthyroid sick syndrome &r &nnu inte kidnd (Tomsa et al.,
2001; Mooney, 2005).

Aven vissa likemedel kan ge falskt ldga tT4-virden, ett exempel pé en sédan
substans dr glukokortikoider (Feldman & Nelson, 2004). Overlag vet man valdigt
lite om vilken paverkan olika typer av ldkemedel har pa tyreoideahormoner hos
katt.

Ett problem som troligen ar vanligt hos gamla katter &r att de samtidigt lider av
bdde hypertyreoidism och kronisk njursvikt (Wakeling et al., 2008). Som
beskrivet ovan kan en sjukdom som inte dr relaterad till tyreoidea ge tT4-virden
som ligger inom referensomradet trots att katten lider av hypertyreoidism.
Hypertyreoidism kan & andra sidan maskera en kronisk njursvikt d& sjukdomen
ger en Okad glomeruldr filtration (GFR) som till viss del kan kompensera en
nedsatt njurfunktion. Hos manga katter uppticks en underliggande njursvikt forst
nér hypertyreoidismen édr behandlad (Williams et al., 2010b).

Behandling av hypertyreoidism

I dagsldget finns det tre behandlingsalternativ vid hypertyreoidism: antityreoida
lakemedel, tyreoidektomi eller behandling med radioaktivt jod (Mooney, 2005).
Nya studier har dven visat att en diet med lagt jodinnehdll skulle kunna vara ett
enkel och effektiv sdtt att halla tT4-virden pa en bra nivd utan ytterligare
behandling (Melendez et al., 2011; Yu et al., 2011).

Likemedel sdsom methimazol inhiberar hormonsyntesen och kan anvindas
antingen infor ndgon av de andra behandlingarna eller som permanent behandling
(Nelson & Couto, 2009). Om ldkemedel dr den enda behandlingen &ar
medicineringen livsldng och man bor regelbundet utvdrdera doseringen utifran
den kliniska bilden samt kattens T4-nivéer. Denna typ av ldkemedel hindrar
syntesen av T3 och T4, och sédnker dirmed nivderna i kroppen. Fordelen med
behandlingen dr att den ar billig, relativt sdker samt effektiv. Dock ar risken for
biverkningar inte helt obetydlig, i en studie frdn 2003 hade 44 % av de behandlade
katterna ndgon typ av biverkning exempelvis gastrointestinala symptom,
hudlesioner, hepatopatier eller neutropeni (Trepanier et al., 2003).

Vid tyreoidektomi, det vill siga bortopererande av en eller badda av tyreoideas
lober, rekommenderas 1-2 manaders preoperativ behandling med methimazol for
att uppticka faktorer som talar mot denna typ av behandling (Nelson & Couto,
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2009). Detta kan exempelvis vara misstdnkt njurinsufficiens da en okad
filtrationshastighet 1 njurarna pd grund av hypertyreoidismen maskerar
symptomen. Man bor dven ta hdnsyn till narkosrisken samt utesluta karcinom och
ektopisk tyreoideavévnad. Tyreoidektomi gors ytterst sdllan i Sverige (pers. medd.
Bernt Jones, Kliniska Vetenskaper SLU, 2012-01-03).

Behandling med radioaktiv jod dr i dagsldget det alternativ med bést resultat
(Nelson & Couto, 2009). I en studie sags en lingre dverlevnadstid hos de katter
som antingen behandlats med forst methimazol och sedan jod samt hos de som
enbart var jodbehandlade, jimfort med de som endast behandlats med methimazol
(Milner et al., 2006). Orsaken till detta kan sannolikt vara svérigheter att
medicinera katter hemma vilket kan bidra till otillricklig behandling av
sjukdomen. Aven infor jod-behandling rekommenderas forst 1-2 maénaders
behandling med methimazol, bland annat for att hitta katter med njursvikt
maskerad av hypertyreoidism (Nelson & Couto, 2009). Risken att en redan
befintlig njursvikt forvérras efter jodbehandling &r stor (Adams et al., 1997). Man
har sett en ytterligare hdjning av urea och kreatinin i blodet hos katter med
forhdjda viarden fore behandling, men ocksé hos dem som fore behandling hade
normala virden. Radioaktiv jod administreras intravendst eller subkutant,
ansamlas 1 tyreoidea och forstor dér de celler som dr metaboliskt aktiva det vill
sdga de celler som &r hyperplastiska (Nelson & Couto, 2009). De normala cellerna
ar vanligtvis atrofierade och péverkas darfor inte av strdlningen i samma
utstrackning, och kan efter behandlingen atergd till att producera
tyreoideahormoner. Den vanligaste biverkningen efter denna typ av behandling &r
hypotyreoidism.

Att behandla sjukdomen med en diet innehdllande 14g koncentration av jod é&r
enligt nya studier ett bade effektivt och enkelt behandlingsalternativ (Melendez et
al., 2011; Yu et al., 2011). Dock finns i dagsldget endast ett fatal studier som har
undersokt detta. Enligt en studie var en jodhalt pa 0,32 ppm eller lagre effektivt
for att kontrollera hypertyreoidism (Yu et al., 2011). I en annan studie fann man
att en jodniva pa 0,39 ppm inte gav tillricklig effekt (Melendez et al, 2011).
Jodinnehéllet 1 vanligt kattfoder varierar stort. I en studie av Ranz et al. var
jodinnehéllet i kommersiell kattmat mellan 218 och 6356 pg/kg torrsubstans
(Ranz et al., 2002). Dock &r kunskapen om biotillgdngligheten av jod hos katt
mycket liten.

Hypotyreoidism

Primér hypotyreoidism dr ett mycket ovanligt tillstdnd hos katt och endast ett fatal
fall finns rapporterade (Feldman & Nelson, 2004). Sjukdomen kan delas in 1 en
kongenital form eller en form som forst upptréder i vuxen alder. Den kongenitala
formen har bland annat hittats hos tre abessinier som var néra slidkt (Jones et al.,
1992). For att undersoka hur anlaget nedédrvdes parades dessa katter med varandra
samt med friska katter som inte hade ndgon genetisk koppling till de drabbade. I
det forsta fallet var alla avkommor drabbade medan alla avkommor istéllet var
friska 1 det andra fallet. Detta tyder enligt studien pa att anlaget i detta fall var
autosomalt recessivt. Medfodd hypotyreoidism har dven hittats bland annat inom
en sldkt med Japanska katter (Tanase et al., 1991), hos en 18 ménader gammal
huskatthona (Crowe, 2004), hos tva stycken 14 veckor gamla kullsyskon som var
abessinierkorsningar (Traas et al., 2008) samt hos en sju manader gammal
siameskorsning (Quante et al., 2010). Primér hypotyreoidism upptrddande 1 vuxen
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alder har bland annat rapporterats hos en 12-arig kortharig huskatt som led av
kroniska hud-och pélsproblem, utbredd kldda samt otitis externa (Blois et al.,
2010).

En betydligt vanligare form av sjukdomen &r iatrogen hypotyreoidism till f6ljd av
exempelvis jodbehandling, tyreoidektomi eller dverdosering med ldkemedel vid
behandling av hypertyreoidism (Nelson & Couto, 2009). Hos kattungar kan
sjukdomen uppstd pd grund av jodbrist, om dieten endast innehéller kott.
Serumkoncentrationen av tT4 kan dven sdnkas pa grund av ndgon annan typ av
systemisk sjukdom, vilket inte dr detsamma som hypotyreoidism (Peterson &
Gamble, 1990).

Symptom vid hypotyreoidism

Symptom som ses vid hypotyreoidism hos vuxna katter dr framst letargi,
inappetens samt viktuppging (Feldman & Nelson, 2004). Aven hud- och
pélsforandringar sdsom seborré, torr och glanslos péls, har som létt lossnar och
alopeci kan ses. Bradykardi och hypotermi férekommer ockséd. Vid den medfodda
formen ser kattungarna normala ut vid fodseln och det &dr forst vid cirka atta
veckors dlder som en nedsatt tillvixt marks. Kattungarna ar dvirgvéxta (Jones et
al., 1992). Denna dvérgvéxt dr oproportionell med stora huvuden, kort och bred
nacke samt korta ben (Feldman & Nelson, 2004; Quante et al., 2010). Hos dessa
kattungar kan dven symptom sdsom hypotermi, bradykardi, letargi, mental
eftersatthet, forstoppning och kvarvarande mjolktinder ses. Normocytir,
normokrom, nonregenerativ anemi kan ses vid iatrogen eller kongenital
hypotyreoidism (Feldman & Nelson, 2004).

Diagnos hypotyreoidism

Diagnosen stills oftast med hjilp av kliniska fynd, anamnes samt 1agt tT4 (Tanase
et al., 1991; Nelson & Couto, 2009; Blois et al., 2010; Quante et al., 2010).
Samtidigt hoga TSH nivéer stirker misstanken pa hypotyreoidism (Nelson &
Couto, 2009). Vid normala tT4 vérden kan diagnosen uteslutas. Laga tT4-vérden
hos vuxna katter ska tolkas med forsiktighet da sjukdomen ar ovanlig och méanga
andra sjukdomar kan ge sédnkta tT4-nivder. Faktorer sdsom att katten har
genomgatt tyreoidektomi eller jodbehandling samt visar kliniska symptom stodjer
diagnosen.

Behandling och prognos

Behandling bor endast séttas in till de katter som har laga tT4-viden men ocksa
visar kliniska symptom pa hypotyreoidism (Nelson & Couto, 2009). Hos katter
som endast har laga virden &r orsaken sannolikt annan sjukdom. Behandlingen
bestar av levotyroxin per oralt. Efter fyra veckors behandling bor man ater
utvdrdera kattens kliniska symptom samt T4-nivder och darefter eventuellt
modifiera dosen. Méilet med behandling bor vara att eliminera de kliniska
symptomen utan att dverbehandla eftersom risk for iatrogen hypertyreoidism da
finns.

Prognosen beror fridmst pa vilka underliggande orsaker som har gett upphov till
sjukdomen samt i vilken édlder katten befinner sig i ndr symptomen upptrider
(Feldman & Nelson, 2004). For vuxna katter som star under korrekt behandling
ar prognosen god. Den medfodda formen hos kattungar har en avvaktande
prognos och beror framforallt pa vilken grad av skelettskador katten har hunnit fa.
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TSH

Tyreoideastimulerande hormon ar det hormon som har storst roll i regleringen av
tyreoideas aktivitet (Greco & Stabenfeldt, 2002). Tyreoideastimulerande hormon
utsondras frdn hypofysens framlob och verkar sedan péd tyreoidea att Oka
produktion och sekretion av tyreoideahormoner (Sjaastad et al., 2010). Utsondring
av TSH styrs i sin tur av hur mycket tyreoideahormoner om finns i blodet.

Det finns idag ingen specifik analysmetod for matning av TSH pa katt, dock har
den metod som &r utformad for analys av TSH pa hund (Immulite canine TSH,
Siemens Healthcare Diagnostics) anvénts dven for katt i ett flertal studier
(Graham et al., 2000; Kirkby et al., 2006; Ferguson et al., 2007; Wakeling et al.,
2008; Williams et al., 2010a; Wakeling et al., 2011). cTSH-metoden har
utvarderats for kattprover med rekombinant felint TSH som standard,
Overensstammelsen blev 34 %. Vid spadning var metoden linjar for kattprover
(Ferguson et al., 2007). Den genetiska sekvensen i TSH fran hund och katt har 96
% homogenicitet (Rayalam et al., 2006).

En forutséattning for att TSH-matning pa katt ska vara anvandbart &r att hormonet
foljer de forvantade monster vid olika sjukdomstillstand. Vid hypertyreoidism da
tT4 ar hogt bor TSH pa grund av negativ feedback ligga lagt. Detta stammer
ocksa enligt studier dar man har analyserat bade tT4 och TSH pa hypertyreoida
katter (Wakeling et al., 2008; Rutland et al., 2009). Vid hypotyreoidism da tT4 &r
lagt bor TSH istéllet vara hogt (Wakeling et al., 2008; Williams et al., 2010a).

| Sverige har det inte funnits nagot laboratorium som rutinmassigt analyserar TSH
pa katt, dock finns ett antal potentiella anvandningsomraden dar méatning av felint
TSH skulle kunna bidra med vardefull information. Wakeling har i en artikel fran
2010 sammanfattat dessa till framfor allt fyra olika omraden. Dessa fyra ar:

1. Diagnosticera iatrogen hypotyreoidism hos Kkatter behandlade for
hypertyreoidism.

Ett lagt tT4-varde behdver inte betyda att katten lider av hypotyreoidism, eftersom
manga andra sjukdomar kan ge sénkta tT4-nivaer (Peterson & Gamble, 1990).
Graham et al. visade i en studie frdn 2000 att forhéjda TSH-varden, och dérmed
misstankt 6verbehandling, varierar med typen av behandling for hypertyreoidism.
Vid bilateral tyreoidektomi hade 100 % av katterna forhdjda TSH-vérden. Hos de
som behandlats med jod eller methimazol var siffran 50 % respektive 35 %. Enligt
en annan studie var 30 % av jodbehandlade katter hypotyreoida efter
behandlingen, men i denna studie baserades diagnosen endast pa att de hade lagt
tT4 (Nykamp et al., 2005). Betydligt farre uppvisade kliniska symptom.

2. Diagnosticera hypertyreoidism dar klinisk misstanke foreligger, men tT4 ar
inom referensomradet.

Som tidigare ndmnts kan de flesta icke tyreoidarelaterade sjukdomar ge ett falskt
lagt tT4-vérde vilket forsvarar diagnostiken (Peterson & Gamble, 1990). Dock
verkar inte TSH-nivaerna paverkas av andra sjukdomar i samma utstrackning
enligt en studie med katter som samtidig hade laggradig njursvikt, utan bor ligga
lagt vid hypertyreoidism (Wakeling et al., 2008).
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3. Utesluta hypertyreoidism hos katter med foérhojt tT4 men utan Kliniska
symptom.

| en studie sag man att av 75 katter som utvecklade hypertyreoidism inom 14
manader, var det endast 1 katt som hade TSH over analysmetodens lagsta
matvérde (> 0,03 ng/mL) vid forsta provtagningen (Wakeling et al., 2011). Dock
hade dessa katter normala tT4-varden vid forsta provtagningstillfallet. Studien
visade dven att alla de katter som diagnosticerades som hypertyreoida under
studien hade TSH under lagsta matvérdet innan diagnosen stalldes.

4. Diagnosticera subklinisk hypertyreoidism.

Normala tT4-varden i kombination med lagt TSH-varde skulle kunna tyda pa en
subklinisk hypertyreoidism (Kirkby et al., 2006; Wakeling et al., 2011). | en
studie fran 2006 visades att kliniskt friska katter med normala tT4-varden, men
med TSH-véarden som lag under analysmetodens lagsta matvérde (< 0.03 ng/mL),
oftare hade sadana forandringar pa tyreoidea som ses vid hypertyreoidism (Kirkby
et al., 2006). Detta skulle, enligt studien, tyda pa subklinisk hypertyreoidism hos
katter med denna typ av forandringar.

Samma monster sag man i en studie fran 2011 (Wakeling et al., 2011). Dar hade
katter med TSH-varden som lag under analysmetodens lagsta matvarde (< 0.03
ng/mL) signifikant hogre risk att utveckla hypertyreoidism inom 14 manader, an
de med maétbara nivaer. Studien gjordes pa katter > 9 ar. Dock utvecklar inte alla
katter med ldga TSH-vérden hypertyreoidism, utan dven katter med fullt normal
tyreoidea kan vid enstaka provtagningar ha laga TSH-vérden. En sakrare diagnos
fas om TSH ligger lagt vid upprepade provtagningar.
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MATERIAL OCH METODER

Prover
TSH och tT4-varden hos friska katter

Preliminara referensvarden for TSH pa katt faststalldes genom att provta och
analysera TSH pa 52 kliniskt friska katter i aldrarna 1-13 ar. Katterna hade ingen
kand sjukdom och stod inte pa nagon typ av medicinering. En klinisk
undersokning genomfdrdes i samband med provtagningen for att fanga upp
eventuella symptom pa pagaende sjukdom. Kattdgarna anmalde frivilligt sina
katter till studien. Etiskt tillstand for provtagningen fanns beviljat innan
provtagningen paborjades, diarienummer C37/11. Ett vendst blodprov togs
hemma hos djuragaren eller pa Universitetsdjursjukhusets smadijursklinik. Bade
TSH och tT4 analyserades inom 24 timmar efter provtagningen. Proverna
forvarades i kylskapstemperatur (cirka 8°C) tills analyserna genomfordes. Tre av
proverna kunde ej analyseras inom 24 timmar. Dessa centrifugerades cirka 90
minuter efter provtagning, serum avskildes och frystes omgaende och tinades
sedan upp i samband med analysen. 21 stycken av proverna togs i samarbete med
en annan studie. Provtagningen dgde rum under april-november 2011.

Statistik

TSH- och tT4-varden jamfordes utifran katternas kon och alder for att undersoka
om statistisk signifikant skillnad forelag. Katterna delades dels upp mellan kénen
och darefter jamfordes honor med hanar. De delades aven in efter alder pa tva
olika satt. Katter i aldern 1-8 ar jamfordes med de i aldern 9-13 ar och 1-6 ariga
katter jamfordes med 7-13 ariga. Da materialet inte var normalfordelat anvandes
en icke-parametrisk metod (Mann-Whitneys U-test) for statistisk jamforelse
mellan de olika kons- eller aldersgrupperna. Programmet Minitab anvéandes for
statistiska analyser.

Komplettering med TSH-analys pa tyreoideaprov fran katt

Alla prover som inkom till Klinisk kemiska laboratoriet for analys av tT4 fran
Universitetsdjursjukhuset smadjurskliniken (UDS) i Uppsala samt fran
Jakobsbergs Veterinarpraktik i Stockholm kompletteras med analys av TSH med
CTSH under perioden april-november 2011. For alla katter med avvikande tT4-
eller TSH-védrden, det vill sdga Over eller under referensintervallet,
sammanstalldes kliniska symptom, eventuell behandling samt ytterligare
sjukdomar for att studera hur TSH ligger i forhallande till tT4 vid olika
sjukdomstillstand. For de katterna med tT4 och TSH inom referensintervallet
sammanstalldes endast om det fanns nagon kand tyreoideasjukdom eller gj.

Ytterligare fyra prov som tidigare inkommit for tT4-analys till laboratoriet
analyserades dven for TSH. Dessa var misstankt hypotyreoida och studerades
genom att via kontakt med remitterande klinik fa tillgang till patienternas
journaler.
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Totalt 91 prover kategoriserades i en av foljande sex grupper.

1. Nydiagnostiserad hypertyreoidism (tT4 > 45 nmol/L)

2. Tidigare diagnosticerad hypertyreoidism dar katten star pa behandling
(methimazol- eller jodbehandlad), tT4 ligger Over referensintervallet (> 45
nmol/L)

3. Tidigare diagnosticerad hypertyreoidism dar katten star pa behandling
(methimazol- eller jodbehandlad), tT4 ligger inom referensintervallet (14-
45 nmol/L)

4. Tidigare diagnosticerad hypertyreoidism dar katten star pa behandling
(methimazol- eller jodbehandlad), tT4 ligger under referensintervallet (<
14 nmol/L)

5. Ingen kand tyreoideasjukdom, tT4 ligger under referensintervallet (< 14
nmol/L) men normalt TSH (< 30 mU/L)

6. Ingen kéand tyreoideasjukdom, tT4- och TSH-védrden ligger inom

referensintervallet

I grupp 1-4 har diagnosen hypertyreoidism stéllts av behandlande veterinar.
Symptomen hos katterna varierar stort men samtliga med denna diagnos har vid
nagot tillfalle haft tT4-véarden > 45 nmol/L.

Analysmetod

Samtliga tT4- och TSH- analyser utfordes pa Klinisk kemiska laboratoriet, UDS i
Uppsala med kemiluminisent immunometrisk analys med Immulite 2000
(Siemens Healthcare Diagnostics) med reagens fran Siemens; canine TSH och
canine tT4. Tva spadningsserier av ¢cTSH gjordes med kattprover. Vid spadning
ner till 25 % av koncentrationen lag de uppmatta vardena inom 94-128 %, vid
ytterligare spadning blev vérdena falskt hoga. Inomkodrningsvariationen for
kattprover med cTSH var 1,4 %. Matomradet, det vill sdga metodens hdgsta
respektive lagsta matbara vérde, ar 14-200 mU/L for cTSH och 6-193 nmol/L for
tT4.
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RESULTAT
TSH och tT4-varden hos friska katter

Totalt 52 kliniskt friska katter provtogs for analys av tT4 och TSH. Av dessa var
36 (69 %) kastrerade hanar och 16 (32 %) honor, dar alla utom en var kastrerade.

Aldern pé& katterna varierade mellan 1 och 13 &r med en férdelning mellan
aldrarna som visas i figur 1.

12 4

10

Antal
(o)}

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15
Ar
Figur 1. Aldersférdelning i referensgruppen

Samtliga prov i referensgruppen, forutom tva, 1dg inom referensintervallet for tT4
(14-45 nmol/L). De tva katter som lag utanfor referensomradet hade 53 respektive
54 nmol/L. Bada dessa katter var 3 ar gamla och kliniskt friska. Bada hade
normala TSH-varden (16 respektive 15 mU/L). Den ena var en kastrerad hane och
den andra en kastrerad hona.

Mann-Whitneys U-test anvédndes for statistisk jamforelse mellan kdnen
(honor/hanar) samt mellan olika aldersgrupper (1-8 ar/9-13 ar samt 1-6 ar/7-13 ar)
for bade tT4 och TSH. Ingen signifikant skillnad erhélls pa signifikansnivan 0,05,
varken mellan kénen eller mellan de olika aldersgrupperna.

Preliminart referensintervall for TSH hos katt analyserat med cTSH

Katterna hade TSH-varden mellan < 14 och 31 mU/L. De flesta hade varden
under 22 mU/L. Endast fyra katter hade TSH mellan 22-31 mU/L. Av dessa var
tre honor och en hane, aldern varierade mellan 4 och 11 ar. Fem katter hade
varden under metodens matomrade 14 mU/L.

Preliminéart referensintervall for TSH hos katt analyserat med cTSH beréknades
till < 30 mU/L. Eftersom flera katter hade varden under lagsta métpunkten for
metoden, anvandes en icke parametrisk metod for att rdkna fram referensintervall
for TSH. | figur 2 ses sambandet mellan tT4 och TSH hos referenskatterna.
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Figur 2. Samband mellan TSH och tT4 hos referenskatter. | diagrammet startar Y-axeln
(TSH) pa 14 mU/L eftersom detta ar analysmetodens lagsta méatvarde. De katter med
TSH-vérde <14 mU/L visas i denna figur pa linjen for 14 mUJ/L.

Komplettering med TSH-analys pa tyreoideaprov fran katt

Aven cTSH analyserades pd 91 prover som inkom till Klinisk kemiska
laboratoriet for analys av tT4 fran tva olika djurkliniker. Dessa delades in i en av
nedanstaende sex kategorier efter att journalen fran den aktuella patienten hade
studerats. Det forekommer att samma katt har provtagits vid flera tillfallen och i
olika stadier av utredning och behandling. Samma katt med prover fran olika
tillfallen kan darmed vara med flera ganger i samma grupp samt i flera olika

grupper.

1. Nydiagnostiserad hypertyreoidism (tT4 > 45 nmol/L)
Samtliga 11 prov i denna grupp hade TSH < 14 mU/L.

2. Tidigare diagnosticerad hypertyreoidism dar katten star pa behandling
(methimazol- eller jodbehandlad), tT4 ligger 6ver referensintervallet (> 45
nmol/L)

Samtliga 13 prov (varav tva var fran samma Kkatt vid tva olika tillfallen) i
denna grupp hade TSH < 14 mU/L.

3. Tidigare diagnosticerad hypertyreoidism dar katten star pa behandling
(methimazol- eller jodbehandlad), tT4 ligger inom referensintervallet (14-45
nmol/L)

6 katter. 5 av dessa stod pa methimazolbehandling och 1 katt var
jodbehandlad. En av katterna som star pa methimazolbehandling hade TSH
126 mU/L, det vill saga 6ver referensintervallet. Ovriga hade TSH <14 mUI/L.
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4. Tidigare diagnosticerad hypertyreoidism déar katten star pa behandling
(methimazol- eller jodbehandlad), tT4 ligger under referensintervallet (< 14
nmol/L)

8 prover, varav tva katter forekommer med tva prov vardera vid olika
tillfallen. I alla prov utom ett var tT4 < 6 nmol/L, ett prov hade tT4 7 nmol/L.
| tre prov var TSH inom referensintervallet. Ovriga fem hade TSH > 100
mU/L Tre av dessa var behandlade med methimazol medan tva av proverna
kom fran samma katt som var behandlad med jod.

Den jodbehandlade katten fick levotyroxin efter flertalet prov med lagt tT4,
vid ett av dessa prover analyserades dven TSH som da var hogt. Tva prover
togs under behandlingstiden med levotyroxin. tT4 lag da inom
referensintervallet medan TSH ldg kvar pa samma hoga niva. Nar
behandlingen sedan sattes ut sjonk tT4 ater till under referensomradet, medan
TSH fortfarande lag hogt. Katten madde kliniskt bra under hela perioden. De
tva prover som togs da katten stod pa levotyroxinbehandling &r ej medraknade
i nagon grupp, utan endast de prover som togs fére och efter
levotyroxinbehandlingen. Dessa tva prov raknades, som namnts ovan, till

grupp 4.

5. Ingen kand tyreoideasjukdom, tT4 ligger under referensintervallet (< 14
nmol/L) men normalt TSH (< 30 mU/L)

11 katter. Av dessa hade 7 Kkatter faststallda diagnoser for annan sjukdom. Tva
hade diabetes ketoacidos (dar en av katterna aven hade en nybildning i
mjélten), en hade pyometra, en hade akut pankreatit, en hade grava
lungforandringar och avlivades samma dag som den inkom till kliniken, en
hade akut kolangit/kolangiohepatit och en hade nagon typ av nybildning i
buken, misstankt karcinom. Pa 6vriga fyra katter faststalldes ingen diagnos.

6. Ingen kand tyreoideasjukdom, tT4- och TSH-varden ligger inom
referensintervallet

40 katter. Olika diagnoser och orsak till provtagning av tT4.
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DISKUSSION

Preliminéra referensintervall for TSH analyserat med cTSH hos kliniskt friska
katter bestdmdes till < 30 mU/L, vilket motsvarar < 0,28 ng/mL. Tidigare studier,
som aven de har analyserat TSH med cTSH pa Immulite, har faststallt
referensintervall som ligger bade hogre och lagre &n detta. Graham et al. bestamde
2000 referensintervallet till 0-0,32 ng/mL, Ferguson et al. hade istéllet vérden
mellan 0,01-0,21 ng/mL, men detta géllde endast icke Overviktiga Kkatter
(Fergusons et al., 2007). | en studie fran 2011 var referensintervallet 0-0,15 ng/mL
hos friska katter > 9 ar (Wakeling et al., 2011). Da den anvanda analysmetoden &r
en immunologisk metod fas ej fullstandig Overensstammelse mellan olika
laboratorium.

De provtagna katterna i denna studie selekterades inte utifran kon, alder eller
andra parametrar, utan deras medverkan byggde pd att djurdgaren frivilligt
anmalde sin katt till studien. Knappt 70 % av katterna var kastrerade hanar. I en
studie av Wakeling et al. sags inte ndgon skillnad mellan konen gillande
forekomst av hypertyreoidism (Wakeling et al., 2009), ddremot sags hogre T4-
nivéer hos honor &n hos hanar i en studie av Thoday et al fran 1984. Nagon sadan
skillnad mellan konen kunde inte pavisas i en studie frdn 1979 (Anderson &
Brown, 1979). I denna studie sdgs ingen signifikant skillnad mellan hanar och
honor, gillande tT4- och TSH-védrden. En nagot sned konsfordelning har ddrmed
sannolikt mycket liten betydelse.

I denna studie fanns alla aldrar fran 1-13 ar representerade, dock var inga katter
aldre &n 13 ar och en majoritet (63 %) av katterna var <5 ar. En jamforelse mellan
olika aldersgrupper (1-8 ar jamfort med 9-13 ar samt 1-6 ar jamfort med 7-13 ar)
visade att ingen signifikant skillnad fanns mellan de olika aldersgrupperna, varken
i tT4 eller i TSH-véarden, i denna studie. | en studie sags sjunkande tT4-varden hos
katter upp till 5 ar, medan tT4-vardena sedan ater steg hos katter > 5 ar (Thoday et
al., 1984). | en annan studie sags att T4-vardet sjonk med aldern hos honor, medan
en sadan skillnad ej var signifikant hos hanar (Skinner, 1998). Andra studier har
daremot inte kunnat pavisa nagon skillnad i tT4-nivaer hos katter i olika aldrar
(Anderson & Brown, 1979; Peterson & Gamble, 1990).

Tva av de friska katter som ingick i referensgruppen hade tT4-varden som
oversteg referensomradet (53 respektive 54 nmol/L). Bade var unga (3 ar),
kliniskt friska och hade TSH-véarden som lag i mitten av referensintervallet (16
respektive 15 mU/L). Dessa inkluderades darfor i studien, da det ar osannolikt att
de lider av hypertyreoidism. Varfor dessa hade hogt tT4 kan man spekulera i, men
man ska ha i atanke att 5 % av alla prov dven hos friska individer kommer ligga
utanfor referensintervallet i en normalférdelad population. Optimalt hade varit att
folja dessa katter med ytterligare provtagningar for att se hur véardena utvecklas
Over tiden, dock var detta inte praktiskt genomférbart i denna studie.

Resultaten vid komplettering med TSH vid tT4-analys visar pa att TSH i manga
fall foljer det monster man forvantar sig, det vill saga TSH ligger lagt da tT4 ar
hogt och TSH ligger hogt da tT4 ar lagt, vilket aven har setts i tidigare studier
(Wakeling et al., 2008; Rutland et al., 2009; Williams et al., 2010a). | grupp ett
och tva, det vill saga nyupptackt hypertyreoidism eller otillrackligt behandlade
hypertyreoida katter, dér tT4 |ag 6ver referensintervallet hade samtliga prov TSH
< 14 mUJ/L.
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Dock finns det ibland vissa svarigheter med att utvardera hur TSH ligger i
forhallande till tT4. Tyroxinnivaerna i blodet kan sankas till foljd av manga
sjukdomar (Peterson & Gamble, 1990). Man har sett att vissa sjukdomar i storre
utstrackning ger sénkta tT4-nivaer. Dessa sjukdomar ar diabetes mellitus,
hepatopatier, njursvikt och systemiskt spridda neoplasier. Det dr dock inte helt
utrett om det 4r de specifika diagnoserna eller om det &r sjukdomens
allvarlighetsgrad som ger storst paverkan pa tT4-nivaerna, dven om det senare kan
anses troligt da graden av tT4-sdnkning framst beror pd hur sjukt djuret &r snarare
an i vilken sjukdom (Peterson & Gamble, 1990).

Att andra allvarliga sjukdomar kan ge sankta tT4-vérden ses i grupp fem i denna
studie. Dessa katter har lagt tT4 men normalt TSH och har inte nagon kénd
tyreoideasjukdom sedan tidigare. D& katterna inte har fatt nagon behandling for
hypertyreoidism kan de darmed inte vara iatrogent hypotyreoida.
Differentialdiagnosen ar primér hypotyreoidism vilket a en mycket ovanlig
sjukdom pa katt (Feldman & Nelson, 2004), och ingen sadan misstanke fanns hos
den behandlande veterindren. Med andra ord ar det mest troliga att dessa katter
lider av nagon annan typ av sjukdom som sanker tT4-nivaerna. Da TSH-vérdena
var inom referensintervallet ar detta &n mer troligt. De diagnoser som faststélldes
som orsak till katternas symptom var varierande men de var alla grava sjukdomar.
Fyra katter av elva i denna grupp har ingen faststalld diagnos. | manga fall ar de
katter, vars journaler har studerats, inte fullstandigt utredda av en mangd olika
orsaker.

En annan faktor som kan komplicera tolkningen av provsvar ar att TSH-metodens
lagsta matvérde ligger inom referensintervallet. Det prelimindra referensintervallet
blev i denna studie satt till < 30 mU/L, eftersom nagra friska katter hade cTSH-
varden under metodens lagsta matomrade, 14 mU/L. Detta gor att det inte gar att
veta sakert vilka katter som har for laga TSH-varden. For att kunna utvardera
detta kravs en kansligare metod med ett matomrade som borjar vid lagre TSH-
koncentrationer. Vid diagnosticering av hypertyreoidism hade det varit véardefullt
att veta vilka katter som har for laga TSH-nivaer. Ett TSH-varde < 14 mU/L
stodjer i och for sig diagnosen, men kan likaval vara ett helt normalt varde.

Ett TSH-varde > 14 mU/L gor istéllet hypertyreoidism till en mer osannolik
diagnos. | alla prov fran katter med obehandlad hypertyreoidism i denna studie lag
TSH < 14 mU/L. Samma resultat har man sett i tidigare studier dar samtliga katter
med hypertyreoidism hade TSH < 0,03 ng/mL, som var metodens l&gsta métvarde
(Wakeling et al., 2008; Wakeling et al., 2011).

Vid behandling med methimazol bér katten regelbundet provtas for att utvardera
om dosen behdver justeras, dven efter jodbehandling bor uppféljande prover tas
(Mooney, 2005). Ett tT4 inom referensintervallet tyder i de flesta fall pa att den
aktuella methimazoldosen &r korrekt, alternativt att jodbehandlingen har haft
Onskad effekt. Undantaget &r &ven har att katten kan lida av euthyroid sick
syndrome som ger ett falskt lagt tT4-varde. Om det sanna tT4-vardet ligger inom
referensintervallet bor &ven TSH gora det. | grupp tre i denna studie, det vill sdga
de katter som star pa behandling och har tT4 inom referensintervallet, ligger fem
av sex katter inom referensomradet dven for TSH, vilket tyder pa en korrekt
behandling. En katt pd methimazolbehandling sedan flera ar (utan symptom pa
underbehandling) hade tT4 inom referensintervallet men ett kraftigt forhojt TSH
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av okand anledning. Detta innebdr att det ar viktigt att sammanvéga klinisk bild
och provresultat och inte endast basera eventuell behandling med syntetiskt
levotyroxin pa hogt TSH-vérde.

Att anvanda analys av TSH dar ett véasentligt hjalpmedel for att skilja hypotyreoida
katter fran dem med euthyroid sick syndrome. Hos de katter som behandlats for
hypertyreoidism med jod eller methimazol och darefter hade ett tT4-varde som
lag under referensintervallet (grupp fyra) var TSH > 100 mU/L hos fyra av sex
katter, det vill sdga ett mycket hogt TSH-varde. Detta & vad man forvantar sig
hos dverbehandlade, det vill sdga iatrogent hypotyreoida katter. Hos 6vriga tva
katter 1dg TSH inom referensintervallet. Att de ej har forhdjda TSH-varden men
anda har lagt tT4 kan tyda pd att de aven led av nagon annan sjukdom som da ger
sankta tT4-nivaer. Ingen av dessa tva katter ar fullstandigt utredd och ingen
ytterligare diagnos &r stalld vilket gor dem svara att utvardera.

Sammanfattningsvis har den stora majoriteten av proverna analyserade med cTSH
gett forvantat svar, vilket visar att det finns potential for anvandning av metoden
inom klinisk verksamhet. Dock sags ovantat hogt TSH-vérde hos en katt som inte
hade nagra ovriga tecken pa hypotyreoidism. Flera andra katter var svartolkade,
da de ej var fullstandigt medicinskt utredda och inte hade nagon faststélld
diagnos.
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