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SAMMANFATTNING

Hovkréfta (pododermatitis chronica verrucosa sive migrans) eller i den engelska litteraturen
hoof canker definieras som ett kroniskt tillstind med hyperproliferation av hornproducerande
celler och dermatit som drabbar den kaudala delen av mittstralfaran och sidostralfarorna
initialt och som kan sprida sig till andra delar av hoven. Sjukdomen drabbar alla h&straser
men prevalensen ar hdgre hos tunga arbetshéstar. Etiologin bakom sjukdomen ar fortfarande
okand men pa senare ar har man sett ett samband med inkar hos hast som orsakas av bovint
papillomvirus och hovkréfta. Om detta samband kan bekraftas med hjalp av fler
undersokningar skulle effektivare behandling med antivirala och immunomodulerande medel
kunna sattas in i ett tidigare skede. En rad olika behandlingsmetoder mot hovkrafta anvands
kliniskt idag men det finns ingen helt effektiv behandling och risken fér aterfall &r sa stor som
upp till 45 %. Pa grund av att effektiv behandling saknas, leder det till att manga hastar
arligen avlivas till foljd av hovkréfta. Forhoppningen ar att man i framtiden ska lyckas
klarlagga etiologin bakom hovkrafta for att kunna ta fram effektiva behandlingar, sa att farre
héstar behdver avlivas pa grund av denna plagsamma hovsjukdom.



SUMMARY

Hoof canker (pododermatitis chronica verrucosa sive migrans) is defined as a chronic
condition with hyperproliferation of hornproducing cells and dermatitis that initially affects
the caudal part of the frog but can also be spread to other parts of the hoof. Hoof canker
affects all breeds but there’s a higher prevalence in heavy drafthorses. The etiology behind the
disease is still not determined but during the last couple of years a relationship between
equine sarcoids that are caused by bovine papillomavirus and hoof canker has been observed.
If such a relation can be confirmed, a more effective treatment with antivirals and
immunomodulating treatment may be used in an earlier phase of the disease. A number of
different treatments against hoof canker are in use in the clinical work today but there is no
total effective treatment against hoof canker and the risk for relapse is as high as up to 45 %.
The lack of an effective treatment and the overhanging risk of relapse leads to euthanizing of
horses every year because of hoof canker. Hopefully, future studies will reveal the etiology
behind the disease and lead to a better treatment; reducing the need to euthanize horses
because of this painful hoof disease.



INLEDNING

Hovkréfta (pododermatitis chronica verrucosa sive migrans) eller i den engelska litteraturen
hoof canker definieras som ett kroniskt tillstind med hyperproliferation av hornproducerande
celler och dermatit som drabbar den kaudala delen av mittstralfaran och sidostralfarorna
initialt och som sedan kan sprida sig ut mot sula, hovvagg och ballar samt till mer
djupliggande vévnad (Brandt et al., 2011).

Etiologin bakom hovkrafta ar fortfarande okand; flera forsok att identifiera eventuellt
orsakande bakterier, virus och svampar har &nnu inte gett resultat. Narvaro av spiroketer i den
skadade véavnaden i férening med anaeroba bakterier har dokumenterats, men &nnu kan inte
ett orsakssamband med initiering och progression av sjukdomen upprattas. Aven hypotesen
om en autoimmun sjukdomsbakgrund har framlagts men inte bekréftats (Brandt et al., 2011).

Fuktig miljo, ohygieniska uppstallningsférhallanden och dalig hovvard &r accepterade
exogena faktorer som gynnar sjukdomsutveckling och eventuella aterfall. Men hovkrafta ar
inte bara begransat till daligt skotta hastar och dalig hovvard, utan ses ocksa hos valskétta
hastar med korrekt och regelbunden hovvard. Tidig hovkrafta kan forvaxlas med stralrota
(trush) eller barrandsréta (white line disease: WLD) (Brandt et al., 2011). Pa grund av brist pa
effektiv behandling och aterfall leder hovkrafta i manga fall till avlivning. (Apprich & Licka,
2013)

| en studie som publicerades 2011 pavisade man bovint papillomvirus typ 1- och 2 (BPV-1/-
2) hos 25 hastar med hovkrafta. Inkar och hovkrafta hos hast liknar varandra histopatologiskt
vilket var anledningen till att den hé&r studien genomfordes. BPV-1/-2 kombinerat med
genetiska faktorer och eventuellt trauma vet man orsakar sarcoider vilket har effektiviserat
behandlingen med hjalp av antivirala medel pa senare ar. Om ett samband mellan hovkréfta
och BPV-1/-2 kan bekraftas kanske en effektivare behandling mot hovkréfta &n den som finns
idag skulle kunna korta behandlingstiden och minska antalet hastar som far aterfall eller
maste avlivas. (Brandt et al., 2011).

Hovkréfta ar en ovanlig men allvarlig hovsjukdom som saknas information om i litteraturen
for hovslagare och veterindrer. Med det har arbetet vill jag darfor géra en genomgang av
befintlig litteratur om hovkréfta for att klarlagga vad man vet om sjukdomen idag, men ocksa
for att visa pa de senaste behandlingsmetoderna som anvands eller skulle kunna komma att
anvéndas i framtiden mot hovkrafta.

MATERIAL OCH METODER

For denna litteraturstudie har jag anvant databaserna Web of Knowledge och PubMed och
sokorden hoof canker, equine hoof canker, bovine papillomavirus, equine sarcoids, equine
sarcoids review, equine sarcoids treatment. Med hjélp av de artiklar som jag funnit har jag
hittat referenser som ar relevanta for mitt arbete. Jag har dven fatt muntlig information fran en
hovslagare/djursjukvardare, Bertil Samuelsson. Bertil har jobbat med hovsjukvard sedan
1960-talet och &r en av de i Sverige som genomfort flest hovoperationer. Intervjun var
nodvandig for att fa inblick i hovkraftans utbredning i Sverige idag samt vilka de vanligaste
behandlingsmetoderna ar, da informationen om detta i litteraturen ar bristfallig. Samt Simon
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Curtis en av varldens mest meriterade hovslagare for att fa ett internationellt och praktiskt
perspektiv 6ver sjukdomen. (FWCF, HonAssocRCVS, England).

LITTERATUROVERSIKT
Forekomst

Hovkrafta kan drabba en eller flera hovar och patraffas hos alla héstraser. Hovkrafta var
tidigare en vanlig diagnos hos tunga arbetshéastar, och en bidragande orsak till detta kan vara
att de har ett mjukare och fuktigare horn. Idag ar diagnosen inte lika vanlig, troligen pa grund
av den minskande populationen av tunga arbetshéstar varlden over (Brandt et al., 2011).
Andra menar att fallen av hovkrafta som rapporterats har vuxit i antal, méjligen beroende pa
en storre medvetenhet om sjukdomen. Olika klimat kan paverka uppkomsten av hovkrafta
vilket gor att t ex prevalensen &r hogre i semitropiska klimat som t ex sédra USA (Oosterlinck
et al., 2011). Detta var ocksa nagot som Simon Curtis papekade, t ex ses storre problem i
Indien och Sydamerika och sddra USA. Eftersom antalet fall ar sporadiska, ar det dock svart
att dra generella slutsatser om forekomsten av hovkréfta (Curtis, Simon., pers.medd., 2013).
Oavsett om antalet fall av hovkrafta minskar eller okar &r det fortfarande ett relevant
veterindrmedicinskt problem (Brandt et al., 2011). | Sverige har Bertil Samuelsson under sina
ca 50 ar pa hastkliniken i Skara sett ett fatal fall av hovkrafta, det har da rort sig om
varmblodiga hastar och en Shire som var mycket hart drabbad och dessvarre fick avlivas
(Samuelsson, Bertil., pers.medd., 2013).

Hov med frisk strale men med en annan smartsam hovsjukdom i form av kronisk fang (Egen bild).
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Patogenes.
Makroskopiska fynd

| fall av grav hovkrafta finner man vid klinisk undersokning av hoven en illaluktande och
ostaktig massa med ett kasseOst exsudat, med blomkalslika mjuka och vitaktiga epiteliala
proliferationer, som ar filamentosa i strallomradet. (Moe et al., 2009).

Histologiska fynd

Histologiskt &r tidiga skador karakteriserade av proliferation av hornceller i corium och
epitelet, hornproduktion sker fortfarande. Varefter sjukdomen framskrider fortsatter
proliferationstakten att 6ka men hornproduktionen (keratinisering) avtar vilket leder till
hyperplastisk epidermis och total franvaro av horn i de fullt utvecklade skadorna. I en tidig
rapport beskrevs hovkrafta som en primér acanthos och parakeratos. Histopatologiskt ses
hyperplastisk och hyperkeratotiskt epitel med utstralande av neutrofil inflammation (Moe et
al., 2009).

Etiologi

Etiologin bakom hovkréfta &r fortfarande okand och troligtvis multifaktoriell. En rad studier
och teorier har framlagts som forklaring till hovkréfta. Exogena faktorer som tros kunna bidra
till sjukdomen &r en fuktig och ohygienisk miljo. Men sjukdomen har trots detta manga
ganger setts hos valskotta hastar som fatt regelbunden och god hovvard (Redding &
O’Grady., 2012).

Autoimmun sjukdom

| en studie dar endast en New Forest ponny ingick med langt gangen och allvarlig hovkrafta
kunde BPV-1 och 2 inte pavisas, bakterie och svampodlingar som sattes var ocksa negativa.
Dérfor framlade man teorin om att det kunde réra sig om en autoimmun sjukdom vilket
gjorde att de opererade bort affekterad vdavnad och provbehandlade sedan med prednisolon
som ar en kortikosteroid (1 mg/kg per oralt). Hastens skador lakte helt pa atta veckor
(Jongbloets et al 2005).

Bakterier

I en undersékning dar undersokningsmaterialet enbart kom fran tre hastar av rasen Teenesse
Walking Horse (TWH) hittades spiroketer. Forfattaren menar att spiroketerna kan bidra till
patologin bakom den kroniska hovsjukdomen pa samma satt som spiroketer bidrar till bovin
papillomatos digital dermatit (PDD) och smittsam digital dermatit hos far (CODD). Man
letade i den har undersokningen efter spiroketer i vavnad fran hastar drabbade av hovkrafta,
men undersokning av frisk hovvavnad gjordes ocksa. Ett stort antal spiroketer hittades i
vavnad med hovkréfta men inte i kontrollgruppen som bestod av en quarterhast och en TWH,
vilket foreslar att spiroketer kan vara associerade till patologin bakom hovkrafta.

| en annan undersokning som bestod av tva hastar och en kontrollhést undersokte man om det

fanns spiroketer i de drabbade hé&starnas hovar och man forsokte med hjalp av 16s RNA

gensekvensering bestamma spiroketernas fylogenetiska slaktskap. Slutsatsen fran det arbetet
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foreslog ett samband mellan spiroketer och patogenesen vid hovkréfta &ven om etiologin inte
kunde faststallas exakt (Moe et al., 2009).

Odlingar vid hovkréfta ger oftast tillvaxt av olika Bacteriodes spp och Fusobacterium
Necrophorum men dessa ar troligen bara opportunistiska omgivningsbakterier som kan bidra
till sekundér infektion (Redding & O’ Grady., 2012).

Virus

En hypotes som framlagts pa senare ar ar att det skulle kunna finnas ett samband mellan
hovkréafta och sarcoider (inkar hos hést) vilka anses orsakas av BPV-1/-2. Med hjélp av PCR
undersoktes forekomsten av BPV-1/-2 i prover frdn hastar med hovkrafta och fran
kontrollhastar. Proverna bestod av affekterad hovvévnad, intakt hud och mononukeldra
blodceller (PBMCs). Resultatet fran PCR undersokningen pavisade BPV-1/-2 i 24/24 horn
med hovkréftor, i 12/13 i prov och i 10/11 PBMC. | prov fran kontrollgruppen med 13 héstar
utan hovkrafta pavisade inget BPV-1/-2. Slutsatsen var att fynden tyder pa ett samband
mellan BPV-1/2 och hovkrafta. (Brandt et al., 2011). Patientgruppen utgjordes av 25 héstar
med en medelélder pd 12 ar som mellan 2006-2009 besokte olika hastkliniker i Osterrike.
Alla hastar uppvisade milda till grava symtom pa hovkréfta i en eller flera hovar vilket
konfirmerades med klinisk undersokning. Ingen av dessa hade symtom pa inkar eller andra
skador i huden. Den negativa kontrollgruppen bestod av 13 hastar utan nagra symtom pa
hovkrafta eller BPV-1/2 relaterad huddkomma. De var hastar som kom in efter varandra och
av andra medicinska orsaker. Precis som hovkrafta ar inkar mycket motstandskraftiga mot
olika typer av terapier och tenderar att aterkomma efter ineffektiv behandling. Dessa likheter
samt den allmdnna uppfattningen att ett infektiost agens kan vara en bakomliggande orsak till
hovkrafta var bakgrunden till undersékningen. Vavnad med hovkrafta och intakt hud fran
patienter med hovkréfta inneholl upp till 16 kopior av virusgenomet i varje cell. Den
huvudsakliga onkogenen E5 ar transkriberad i vavnad med hovkréifta och i PBMC fran
affekterade hastar. Av gruppen pa 25 affekterade hastar var 16 st valskotta varmblodiga
hastar. Detta bidrar ytterligare till den allmanna uppfattningen att den initiala orsaken till
sjukdomen inte ar forsummad hovvard men att det kan leda till sekundara bakteriella
infektioner som kan paverka sjukdomen. | tre av fallen rorde det sig om tunga arbetshastar
med grav hovkrafta och forsummad hovvard, av dessa avlivades tva stycken av
djurskyddskal. Forfattaren foreslar fortsatta undersokningar for att kunna bekréafta att BPV-1/-
2 ar bakomliggande orsak till hovkréafta (Brandt et al., 2011).

Diagnostisering

Det ar viktigt med en tidig diagnos av hovkrafta. Behandlingsresultaten foérbattras och
aterfallsrisken minskar om hovkréftan inte hunnit sprida sig for mycket. Hovkrafta
sammanblandas i manga fall till en borjan med stralrota eller WLD. Anledningen till att
hovkrafta forvaxlas med stralréta beror pa att de bada utgar fran stralen. Skillnaden &r att
stralrota vanligtvis begransar sig till stralfarorna eller dar det finns nagon skara i faran medan
hovkréafta invaderar stralhornet varhelst i dess struktur. En annan viktig skillnad &r att vid
hovkrafta sker en forstoring, tillkomst av mer material i stralen medan det vid stralrota sker en
forlust av vavnad i omradet. (Redding & O”Grady., 2012). For hastar dar det hade dréjt med
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korrekt diagnos pa grund behandling mot stralrota istallet fanns en signifikant hogre risk for
aterfall, vilket understryker vikten av en korrekt diagnos och efterféljande behandling
(Oosterlinck et al., 2011).

Om hovkraftan upptacks tidigt kan man se sma fokala omraden med vad som ser ut som
granulationsvévnad och som vid anskarning med hovkniv bloder latt. Om ingen behandling
sker kan spridning ske sa att sjukdomen blir diffus och involverar hela stralen, ballarna, sulan
och stratum medium i den palmara/plantara delen av hoven. Den karakteriseras vid grava fall
med sma fingerlika papiller av mjukt vitt material med ett blomkalslikt utseende. Vanligtvis
kan en kraftig odor k&nnas men behdver inte vara narvarande. Den affekterade vavnaden
bloder oftast kraftigt vid anskarning och beroende pa affektionsgrad kan en kraftig
palpationsémbhet ses, samt varierande grad av hélta (Redding & O"Grady., 2012).

Diagnos stalls efter de makroskopiska forandringar som kan ses, samt eventuell lukt. En
definitiv diagnos kan bara stallas med hjalp av en biopsi. Denna ska inkludera bade frisk och
sjuk vavnad (Redding & O"Grady., 2012).

Behandling

Annu finns ingen effektiv behandling, prognosen &r relativt dalig pa grund av risken for
aterfall; upp till 45 % (Jongbloets et al., 2005). Anda anvénds en rad behandlingar med
skiftande resultat pa hastkliniker runt om i véarlden. Nedan presenteras olika
behandlingsformer som é&r i bruk.

Enligt en artikel kan behandling ske genom kirurgiskt avlagsnande av det drabbade hornet
vilket foljs av kryoterapi, kraftig nedkylning av omradet till dess att hornet ar hart, vilket
sedan upprepas en gang. Darefter foljer daglig topikal behandling med 10 %
benzylperoxidkompress till dess att utlakning skett. Avl&gsning av det affekterade hornet kan
ske under generell eller lokal anestesti och kan utforas stdende. En viktig atgard innan
behandling ar att hoven verkas innan atgard. En tourniquet runt kotledsomradet anvands for
att stasa blodkéarlen och minska blodflodet till hoven, detta ar viktigt for att kunna skilja pa
oaffekterad och affekterad vavnad. Samma artikel hanvisar ocksa till anvandningen av
Prednisolon som dar en kortikosteroid och som gett bra resultat. Anvéndning av systemisk
antibiotika rekommenderas ibland sasom oxytetracyklin och kloramenfinikol, men enligt
denna artikel ar detta inte nodvandigt da de flesta héastar tillfrisknar utan detta. Vid
bakterieodling ses oftast anaeroba bakterier, vilket gor att antibiotikan metranidazole kan vara
ett bra val. Viktigast ar att halla omradet rent och torrt (Redding & O"Grady., 2012).

I en retrospektiv studie ingick 30 hastar med hovkréafta. Av dessa var 18 varmblod, 7
arbetshastar, 3 av annan ras och 2 av okand ras. Studien genomfdrdes med hjalp av
telefonintervjuer. 1 28 av 30 fall var det &garen som forst upptackte problemet med hovkrafta.
I manga fall sammanblandades den med stralréta, och i bara 5 av 28 fall kdndes den igen som
hovkrafta pa en gang, medan det i 10 av 28 fall pagick flera manader med behandling mot
stralréta innan man kunde stélla en korrekt diagnos. Prevalensen mellan fram och bakhovar
var densamma och 13 av 30 héastar hade hovkrafta i alla fyra hovarna. Behandlingslangden pa
klinik kortades signifikant hos de héastar som fick prednisolonbehandling (ca 3 veckor)

jamfort med de hastar som inte fick denna systemiska behandling. Langtidsuppféljning 3
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manader till 6 ar var mojlig for 24 hastar. Inga aterfall rapporterades hos 10 héstar. Hos 14
héstar skedde aterfall inom 1 ar och av dessa avlivades 6 pagrund av detta, medan de andra
skottes med vanlig kontinuerlig verkning. Prednisolonbehandlade héstar hade varken hogre
eller mindre risk for aterfall, daremot kortades behandlingstiden for dessa (Oosterlinck et al.,
2011).

Baserat pa ett eventuellt samband mellan BPV-1/-2 och hovkréafta har sjukdomen behandlats
effektivt med cisplatin som 4r ett av de mest potenta kemoterapeutiska amnen som anvénds
inom humanvarden och veterinarmedicinen. Cisplatin korslankar DNA pa flera olika satt
vilket leder till apoptos av cellen. En intralesional cisplatin kemoterapi bade med och utan
kirurgisk borttagning innan har haft positiv effekt pa inkar hos hast. Denna artikel beskriver
en ny och effektiv behandling av hovkrafta dar man hoppas kunna korta konvalescentperioden
med hjalp av cisplatinbehandling. | forsoket anvandes 10 hastar som kom till hastkliniken i
Wien mellan maj 2011 och oktober 2012 for behandling mot hovkrafta. Den forsta dagen
verkades hastarna, rengjordes och bandagerades med desinfektionshandage i vantan pa
operation vilken skedde 1 till 4 dagar efterat. Med hjalp av en tourniquet skars affekterade
epidermal och dermal véavnad bort under lokalanestesi. Tva till sex dagar senare om frisk
granulationsvavnad hade hunnit bildats och ingen sjuk vavnad hade aterbildats pabdrjades
behandling med topikal cisplatin. Detta inkluderade tio behandlingar med cisplatinpasta
(tillsammans med Metronidazole) och som upprepades varannan dag. Behandlade hovar
bandagerades till dess att tillracklig keratinisering hade skett och skoddes med tacksko. Under
kemoterapin holls hastarna isolerade fran andra hastar och enbart behorig personal fick skota
dessa, isoleringen uppréttholls tva dagar efter sista behandlingsdagen. Bandagering skedde i
sérskilda behandlingsstall och man var noggrann med att férhindra hud och 6gonkontakt med
cisplatin for personalen. Resultatet blev att skadorna lakte utan komplikationer,
behandlingstiden var i genomsnitt 32 dagar. Fyra hastar skoddes med téckskor pa grund av att
de kirurgiska saren inte var fullt keratiniserade vid tiden for hemgang. En hast fick sta kvar pa
grund av att dgaren inte hade mdjlighet att byta tdcksko. Uppféljning av alla héstar skedde
mellan 0-14 manader efter behandling, av samtliga hastar var det bara en hast som fick
aterfall, detta skedde 13 manader efter hemgang. Den hast som fick aterfall hade vid
behandlingens bérjan mycket langt gangen hovkréfta. Behandling mot hovkréfta har oftast
beskrivits som mycket tidskravande, flera manader eller mer. Denna tid skulle kunna
reduceras kraftigt med hjalp av cisplatinbehandling. Cisplatinbehandlingen ar bade
tidssparande och kostnadseffektivt med en kortare behandlingsperiod pa klinik an vid
traditionell behandling av hovkréfta. Inga lokala eller systemiska bieffekter av cisplatin
noterades hos héstarna, men det krdvs mycket strikta hygienforeskrifter och sakerhetsregler
for att skydda behandlande personal fran kontakt med hud eller 6gon. Detta gor att
behandlingen bara kan ske pa klinik (Apprich & Licka, 2013).

I Sverige har det funnits en rad olika behandlingar av hovkréfta, t ex har en behandling som
anvands varit upprensning av det drabbade hornet samt rengdring med jodsprit och
gipsbandage, ett antal av de hastar som behandlats pa detta satt har blivit aterstallda.
(Samuelsson, Bertil., 18 mars 2013)



I Sverige har en behandlingsmetod varit att rensa upp det drabbade hornet och branna med
glodgat jarn. Det ar mycket svart att fa fram information varifran anvandningen av denna
metod skulle komma, det finns inga artiklar eller litteratur som nd&mner detta. Curtis som har
stor erfarenhet fran internationellt hovslageri har dock inte hort talas om denna
behandlingsmetod tidigare (Curtis, Simon., pers.medd., 2013).

Samband mellan hovkrafta och sarcoider (inkar) hos hast
Sarcoider hos hast etiologi och patogenes

Inkar &r lokalt aggressiva, fibroblastiska hudtumoérer som drabbar héstar. Det &r den
vanligaste dermatologiska neoplasin hos hast, och &nnu finns ingen effektiv behandling. Inkar
orsakas av BPV-1/-2 &ven om mekanismerna, sjukdomsutvecklingen och epidemiologin inte
ar klarlagda. Risken att utveckla inkar &r storre hos yngre hastar. Vanligtvis uppkommer de pa
stallen av kroppen som latt utsatts for trauma sasom huvud, ben och nedre delen av buken.
(Chambers et al., 2003)

Histologiskt ses ett hyperplastiskt epitel som tacker prolifererande fibroblaster. Man har
varken via histologiska eller immunohistokemiska metoder kunnat pavisa en viral infektion
vilket gor att den anses vara en ickeproduktiv form. Men med hjalp av PCR har man kunnat
amplifiera BPV-1/-2 fran de allra flesta inkar (Chambers et al., 2003).

Forutom BPV-1/-2 samverkar troligen olika genetiska faktorer, skillnader i MHC-klass, kon
och alder for att sjukdomsutveckling ska ske. | en undersokning dar man tittade pa skillnader
mellan MHC-1I kunde man pavisa att hastar med MHC-II; W3 och B1 hade storre risk att
utveckla inkar. En svensk undersokning visade ocksa att MHC-II; W13 hos svenska
halvblodshastar &r starkt forknippat med inkar. Risken for aterfall var ocksa storre hos de
hastar som hade MHC-II; W13 (Chambers et al., 2003).

Papillomvirus ar normalt artspecifika, vilket inte ar fallet for BPV eftersom den &ven drabbar
héstdjur. Bade BPV-1/-2 &r sa kallade delta papillomvirus som har formaga att infektera olika
raser och orsaka sjalvldkande fibropapillom hos en art (ndtkreatur) och fibroblastisk neoplasi
hos en annan (hastdjur). Huruvida héstar kan 6verfora smittan till andra hastar eller om det
kravs infektion fran notkreatur ar omdiskuterat. Liksom mgjligheten att det kan vara en
vektorburen dverforing. Enligt de senaste teorierna kan det finnas en hastanpassad BPV-stam.
Om hastar vanligtvis &r asymtomatiska barare av den hastanpassade virusstammen och den
finns hos en stor del av hastpopulationen skulle eventuellt trauma mot dermis kunna vara
viktigare for utvecklingen av inkar an att hastarna blir utsatta for viruset. Da vissa MHC-II
haplotyper & mer utsatta for utveckling av inkar &n andra tyder det pa att immunsvaret mot
viruset kan vara avgorande for utvecklingen av inkar. Mekanismen bakom hur viruset kan
transformera celler dr inte helt klarlagd men den huvudsakliga BPV-E5 onkogenen kan binda
till och aktivera platelet-derived growth factor B receptorn (PDGFB-R) men inte utveckla
infektiosa virioner (Chambers et al., 2003). | odlade fibroblaster orsakar PDGFb-R aktivering
en rad effekter som leder till fibroblasttillvdxt och forlust av cell-cellkontaktshamning
(Munday & Kiupel, 2010). BPV-E5 kan ocksa leda till nedreglering av MHC-I hos cellerna
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vilket gor att de skulle kunna undkomma immunférsvaret genom att cytotoxiska T-celler har
svart att kanna igen dem som frammande (Chambers et al., 2003).

Behandling av sarcoider

Det finns idag inga helt effektiva behandlingar mot inkar, d&ven om det pa senare tid har
utprovats en del preparat med goda resultat. En del kliniker har rapporterat positiva resultat
med olicensierade preparat. Vanliga behandlingsformer inkluderar idag bortskérning,
kryoterapi, och lokal immunomodulering. Det ar svart att dra nagra slutsatser fran
behandlingarna da de flesta skett utan kontrollstudier, pa litet antal hastar eller vid
testbehandling av hastar pa kliniker.

Vid bortskarning uppvisar inkarna ofta hyperproliferation och risken for aterfall ar stor vilket
har lett till spekulationer om att det kan leda till aktivering av latent BPV-1/-2 hos normal
vavnad som omger det skadade omradet.

Sambandet med viruset skulle kunna ge mojlighet att anvdnda antivirala terapier i
behandlingen av inkar, vilket skulle kunna inkludera vaccin mot BPV-1/-2 i hastpopulationer
med en hdg incidens av inkar. Hos nétkreatur har man anvant ett profylaktiskt vaccin som
riktar sig mot capsidproteinet och detta har forhindrat infektion och utveckling av papillom.
Ett annat vaccin, terapeutiskt vaccin mot E7 protein har gjort att tillbakagang av redan bildade
papillom/inkar kunnat ses. Pa senare tid har BPV-E5 proteinet foreslagits vara ett passande
antigen for terapeutisk vaccination, bade som membranassocierat och darmed
immuntillgangligt protein och dess troliga vikt for utveckling av inkar. Mer forskning behover
dock goras pa omradet innan detta ar mojligt (Chambers et al., 2003).

| en artikel far man positivt resultat med topikal behandling med Aciclovir (anvands
framforallt pa herpesvirus) som man provat pa 22 hastar mellan 2006-2009 som kommit in for
behandling pa klinik. Diagnos stélldes kliniskt och med PCR, kirurgisk borttagning av inkarna
till hudniva innan den topikala behandlingen sattes in genomfordes. Alla 47 (100 %) inkar
svarade pa behandlingen med Aciclovir med total tillbakagang hos 68 % av inkarna, inga
aterfall hade rapporterats nar artikeln skrevs. Av de aterstaende inkar (32 %) som inte svarade
pa behandlingen kan tjockleken pa dem haft betydelse for resultatet (Stadler et al., 2011).

I en annan artikel fran 2006 finns det beskrivet hur man anvander 5 % imiquimodkram som
har antiviral och antitumoraktivitet genom sin férmaga att inducera t ex interferoner och andra
cytokiner hos immunférsvaret. | studien ingick 15 hastar med totalt 19 inkar. 80 % av inkarna
visade pa en 75 % reduktion av inkarna och av dessa gick 60 % tillbaka helt efter 8-32
veckors behandling. En del bieffekter rapporterades sasom alopecier, erytem, depigmentering
etc (Nogueira et al., 2006).

Imiquimoden fungerar som en syntetisk ligand till toll-lik receptor 7 (TLR-7) som finns pa

dendritiska celler. Toll-lika receptorer ar involverade i det medfédda immunforsvaret for att

kdanna igen frammande mikrobiella strukturer pa t ex virus. Imiquimoden binder till TLR-7

vilket i sin tur inducerar produktionen av cytokiner; framforallt interferon- alfa (IFN-a) och

interleukin 12 (IL-12), dessa cytokiner aktiverar T-celler och det forvarvade immunforsvaret,

och styr mot ett Th-1 svar med cytotoxiska T celler (CTL)- IFN-o ar viktigt for den
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cytotoxiska aktiviteten eftersom det aktiverar NK-celler. BPV nedreglerar uttrycket av MHC |
vilket gor NK-cellerna extra betydelsefulla for att forstéra tumoéromvandlade celler men IFN-
o uppreglerar ocksa uttrycket av MHC 1 sa att CTL kan angripa de infekterade cellerna. De
Toll-lika receptorerna ar darfor viktiga for bade det medfodda och det forvarvade
immunforsvarets formaga att eliminera virusdrabbade celler. De dendritiska cellerna
fagocyterar ocksa virusangripna celler och presenterar virusprotein pa sina MHC 1l sé att T-
hjalpar celler stimuleras (Shizuo & Hiroaki, 2003).

Modifierad bild pa utvecklingen av ett Th-1 svar med anvéandning av Imiquimod (Shizuo & Hiroaki,
2003).

Behandling lokalt med interleukin-2 (IL-2) har gett positivt resultat pa tumdrer utan nagra
storre bieffekter. | en studie jamférde man anvéandningen av IL-2 och IL-2 i kombination med
cisplatin. Systemisk behandling med IL-2 ger mycket bieffekter, forutom mindre bieffekter
ger ocksd lokal administrering battre behandlingsresultat. 1L-2 och cisplatin har en
synergistisk effekt och i studien fick man béttre resultat (regression av inkarna) nar man
kombinerade IL-2 och cisplatin. Med bara IL-2 behandling fick man ocksa en tillbakagang
men inte lika signifikant. Vid behandling med IL-2 sags diffus infiltration av lymfocyter och
kluster med eosinofiler och fokala édem med apoptopiska tumdrceller. Efter behandling av
IL-2 och cisplatin syntes en kraftigare inflammation. En kraftigare infiltration av eosinofiler
framforallt runt blodkéarlen sags och perivaskular aggression av lymfocyter var tydligare vid
behandling med IL-2 och cisplatin, ansamling av plasmaceller var ocksa stérre med den
behandlingen. Tydligast var framforallt en kraftig eosinofil infiltration. (Spoormakers et al.,
2003)

DISKUSSION

Amnet hovkrafta ar mycket svart att diskutera p& grund av en rad orsaker. Dels saknas det
litteratur i amnet och de fa artiklar som finns i databaserna har ett mycket litet hastmaterial
som det ar svart att dra nagra korrekta slutsatser fran. Eftersom antalet fall i Sverige ar sa litet
ar det inte heller s manga hovslagare och veterinarer som har kommit i kontakt med
hovkréafta och de som har gjort det har behandlat det pa olika satt.

Det har arbetet har framforallt inriktat sig pa det samband som en del forskare sett mellan
hovkréafta och inkar och det i sa fall gemensamma agens som BPV-1/-2 skulle kunna utgora.

Mer studier skulle behdéva goras for att kunna se om sambandet mellan BPV-1/-2 och
11



hovkrafta ar korrekt eller om det bara skulle bero pa slumpen att man aterfinner viruset i
hastar som &r drabbade med hovkrafta. Exempelvis skulle studier kunna goras genom PCR-
undersokning av samtliga hé&star som drabbas av hovkrafta i Sverige i samarbete med Svenska
Hovslagarforeningen och verksamma hovslagare/veterinarer i Sverige, da de som vanligtvis
kommer i kontakt med hovkrafta ar hovslagaren, alternativt hastagaren.

En snabbare och sdkrare diagnostik med hjalp av PCR for att kunna detektera BPV-1/-2 skulle
kunna vara en moéjlighet i framtiden. Detta skulle minska risken for felaktig behandling eller
sammanblandning med stralrota. En korrekt diagnos ger en battre prognos och minskar risken
for aterfall enligt tidigare undersokningar.

| framtiden kanske en effektivare behandling genom debridering av affekterat horn som sker
redan idag i kombination med virala medel kunna ge en battre prognos och kortare
behandlingstid. Idag anvands inte antivirala medel i samband med debrideringen. Debridering
utan antivirala medel tros vara kontraproduktivt da detta stimulerar viruset efter studier gjorda
pa inkar. Ett antal hastar har dock blivit helt aterstéallda efter enbart debridering, detta skulle
kunna forklaras med att man fatt bort all virusdrabbad vavnad, hastens immunforsvar klarar
av att eliminera viruset eller att de exogena faktorer som kan ha bidragit till sjukdomen har
forsvunnit. Alternativt att det inte rort sig om dkta hovkrafta utan sammanblandats med djup
stralréta.

Allmant skulle mer forskning om hovkrafta men ocksa andra hovsjukdomar behdva goras i
framtiden for att fa sdkrare och béttre behandlingsresultat. Idag bygger mycket av
behandlingar i samband med hovsjukdomar pa beprévad erfarenhet och ar alltsa
evidensbaserade, beprovad erfarenhet i kombination med vetenskapliga studier skulle kunna
ge ett optimalt resultat och hindra lidande for ett flertal hastar. Detta gar bara att uppna med
ett bra samarbete mellan hovslagare och veterinér.
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