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SAMMANFATTNING

Urolithiasis hos marsvin ar relativt vanligt forekommande (Hawkins et al., 2009; Hoefer,
2004; Gaschen et al., 1998; Riggs, 2008; O"Rourke, 2004; Jola nkai et al., 2006). Incidensen
ar1,3- 5,2 % (Fehr et al., 1997).

Etiologin bakom urinsten hos marsvin ar i dagslaget till stor del okand (Hawkins et al., 2007,
Hawkins et al., 2009; Hoefer, 2006; Redrobe, 2010). Detta ar &ven anledningen till att en
effektiv medicinsk behandling for djurslaget saknas (Hoefer, 2004). D& marsvin, till skillnad
fran de flesta andra djurslag, har basiskt urin (Redrobe, 2010; Hoefer, 2006; O"Rourke, 2004)
har man inte kunnat bevisa nagon effekt av stenupplosande ldkemedel, som t.ex.
kalciumcitrat. Kalciumcitrat &r verksamt i surt urin och hojer urinens pH-vérde (Hoefer, 2004;
Gisselman et al., 2009).

Hypoteser om predisponerande faktorer till urolithiasis hos marsvin har utvecklats. Bade
genetik, urinart pH-vérde, kalcium- och oxalatrik foda, kdn, 6vervikt, alder, anatomisk
konstruktion, intagen vattenméngd, urinvagsinfektioner (UV1) och hormonfluktuation har
diskuterats som ev. medverkande krafter (Hoefer, 2004; Hoefer, 2006; Hawkins et al., 2009;
Rappold, 1997; Peng et al., 1987; Hoefer, 2004; Redrobe, 2010; Wood, 1981; Fox et al.,
2002). Den behandling som idag rekommenderas for marsvin med urolithiasis &r Kirurgi
(Pizzi, 2009; Flecknell, 2002; O"Rourke, 2004; Riggs, 2008).

Denna studie grundas pa en retrospektiv journalstudie (n= 221 marsvin), en
enkatundersékning (n= 36 marsvin) och en insamling av urinvagskonkrement fran marsvin
(n=10). Resultaten fran studien visar att den vanligaste kemiska substansen, nar det galler
bade monominerala- och multiminerala urinvagskonkrement, ar kalciumkarbonat (CaCOs).
Detta resultat 6verensstammer med flera andra studier (Hawkins et al., 2009; Rappold, 1997).
Vidare var kénsfordelningen vid urolithiasis jamn i denna studie och de tva vanligaste
anatomiska lokalisationerna for urinvagskonkrement var urinblasan, samt urethra.
Medelalders till aldre marsvin verkade ha en storre risk att drabbas av urinsten an yngre
individer. Medelaldern for intakta hanar med urolithiasis beraknades till 3,3 ar, medan
motsvarande varde for intakta honor var 4,2 ar.

Symptomen for urolithiasis ar langt ifran patognomona och en narstaende differentialdiagnos
ar urinvégsinfektion. De mest frekventa symptomen for urolithiasis i studien var rodfargad
urin (blod i urinen ej konfigurerad via urinprov), smérta vid urinering, inappetens och anorexi.
Allmantillstandet varierade fran utan anmarkning till kraftigt nedsatt. Vidare var risken att
drabbas av recidiv hog vid insjuknande i urinsten. Recidivrisken var 9,33 % pa 4ar.



SUMMARY

Urolithiasis in guinea pigs is a relative common disease (Hawkins et al., 2009; Hoefer, 2004;
Gaschen et al., 1998; Riggs, 2008; O"Rourke, 2004; Jola'nkai et al., 2006). Most of the
existing studies are case reports and the incidence of urolithiasis in guinea pigs is 1,3- 5,2 %
(Fehr et al., 1997).

The majority of the etiology behind urolithiasis is today undiscovered and that’s also why an
effective medical treatment doesn’t exist for this specie. Many theories have been developed
to illustrate why guinea pigs are so sensitive to urolithiasis. Factors as genetics, urinary pH,
food rich in calcium- and oxalate, gender, overweight, age, anatomic construction, water
intake/increased urine volume, urinary tract infections (UTIs) and hormone fluctuation are
suspected (Hoefer, 2004; Hoefer, 2006; Hawkins et al., 2009; Rappold , 1997; Peng et al.,
1987; Hoefer, 2004; Redrobe, 2010; Wood, 1981; Fox et al., 2002). Guinea pigs have in
comparison with many other species alkaline urine and this is a big part of the quandary
(Redrobe 2010; Hoefer, 2006). Today the recommended treatment for urolithiasis in guinea
pigs is surgery (Pizzi, 2009; Flecknell, 2002; O"Rourke, 2004; Riggs, 2008).

This project is based upon a retrospective study of medical records (221 guinea pigs), a
survey (36 guinea pigs) and a collection of urine stone for chemical analyses (10 urine
stones). In this study the most common chemical substance in both monomineral- and
multimineral concrements was calcimcarbonate, which is accordance to Hawkins’s and
Rappold’s studies (Hawkins et al., 2009 and Rappold, 1997). Furthermore the gender
distribution was pretty equal. Urinblasan and urethra were the most frequently anatomic
localisations. Middle age to older guinea pigs seemed to have higher risk to come down with
urolithiasis. In this study the age of intact males was 3,3 years, and the corresponding value
for intact females was 4,2 years.

The symptoms for urolithiasis are diffuse and a similar differential diagnosis is urinary tract
infection. Urolithiasis should always be in mind when a sick guinea pig needs treatment
(Hoefer, 2004). In this study the most common symptoms were red urine (urine not
diagnosted with urine dipstick test and no urine sample taken, neither spontaneous nor
cystocentesis), pain when urinate, inappetence and anorexia. The general conditions varied
from faultless to strongly affect. There was a high risk of recidivism when about urolithiasis.
In this study the recidivism was 9,33 % in 4 years.



INLEDNING

Forskare anser att patogenesen och patofysiologin bakom urolithiasis & multifaktoriell och att
ett enkelt facit pa urinstensproblematiken darmed saknas (Knoll, 2010; Stevenson, 2002).
Teorier om att fysiologiska faktorer sasom urinens pH-varde, genetik, kon, kroppsvikt, alder,
anatomisk uppbyggnad och hormonfluktuation skulle kunna bidra till urolithiasis hos marsvin
existerar (Hoefer, 2004; Hoefer, 2006; Hawkins et al., 2009; Rappold, 1997; Redrobe, 2010;
Wood, 1981; Fox et al., 2002). Hos manga av dessa parametrar &r den bakomliggande
mekanismen okénd. Ytterligare omnamnda bidragande faktorer &r utfodring (Hoefer, 2004;
Hoefer, 2006; Redrobe, 2010) och férekomsten av cystit (Hoefer, 2004; Wood, 1981).
Overskott av kalcium och oxalat leder till hyperkalciuri (6verskott av kalcium i urinen), samt
hyperoxalaturi (6verskott av oxalat i urinen) vilket i sin tur predisponerar for urolithiasis hos
marsvin (Hoefer, 2006). Det finns dven en teori att hormonfluktuation kan 6ka risken for
cystit och darmed urinstensbildning hos marsvinshonor (Wood, 1981; Hoefer, 2004).

MATERIAL OCH METODER

Informationssékning

Informationen till studien &r hamtad fran bade veterinarmedicinska och humanmedicinska
vetenskapligt férankrade tidsskrifter. Artikelsokning utfrdes externt via Cisco VPN client pa
plattformarna: Google Scholar, CAB Abstracts, science Direct, Web of Science, Web of
Knowledge och PubMed. | viss man anvéandes aven Artikelsok och Scorpus.

Terminologin vid den initiala sokningen innehdll en konstant term, ”guinea pig”, och en
variabel term som t.ex.”urolithiasis”, "calculi”, "cystitis”, ”oxalate” och ascorbic acid”.
Beroende pa mangden traffar har sedan sokomradet utvidgats successivt for att omfatta kanin,
hund, katt och i vissa fall &ven manniska som jamforelseobjekt. Via databasernas funktion,
som presenterar liknande artiklar vid olika s6ktermer, har dven ytterligare forskningsrapporter
upptackts. Vidare har artiklarnas egna referenslistor ocksa gett vagledning i

informationssékningen.

| litteraturéversikten ingar, forutom forskningsrapporter, veterinarmedicinsk facklitteratur och
i enstaka fall &ven humanmedicinsk litteratur. Validering av vetenskaplig information har
skett i den man det har varit mgjligt, men da referenslistan ar gedigen kunde samtliga kéllor
inte valideras.

Arbetsprocess och metodik

Studien ar indelad i en retrospektiv journalstudie och en enkétstudie riktad mot djurdgare.
Studien innefattar dven insandning av urinstenar, vilket har skett bade via djurdgare och
djurkliniker. I studiens samtliga delar har Djurkliniken Roslagstull i Stockholm, Mélarens
smadjursklinik i Sigtuna, BIa Stjarnans djursjukhus AB i Géteborg och Fagelkliniken i Skane
deltagit.



Kriterierna for diagnosen urinsten (latin urolithiasis) i studien utgjordes av férekomsten av
urinvagskonkrement (urolit/urinsten eller calculi) i urinvdgarna. Diagnosen skulle vara
bekraftad av veterinar, men olika diagnostiska metoder var tillatna. Individer med misstankt
urolithiasis, som inte kunde bekréftas, exkluderades for att undvika bias och falska positiva
sjukdomsfall

For att undersdka om nagot samband existerade mellan olika marsvinsraser och forekomsten
av urolithiasis hamtades information fran journaler, men aven enkétstudien. Detta galler dven
kostanalysen.

Retrospektiv journalstudie

Till den retrospektiva journalstudien har data fran journaler insamlats pa djurkliniker med
specialisering inriktad mot exotiska djur. I den retrospektiva studien ingar 221 individer.
Studien omfattar Djurkliniken Roslagstull och Mélarens smadjursklinik under tidsperioden
2009-2012. P& Roslagstulls djurklinik ingar patientfallen under storre delen av 2012 (tom
121108). Pa motsvarande stt ingar patientfall tom 121106 pa Malardalens smadjursklinik.
Nér det galler BIa Stjarnans djursjukhus studeras urinstensfall mellan aren 2008 och 2011.

Studien inkluderade alla urinstenspatienter som hade en séker diagnos, men samtidigt fick
djuren inte ha nagra andra diagnosticerade sjukdomar parallellt med urinsten. Enda
undantaget var urinvagsrelaterade sjukdomar som t.ex. urinvagsinfektion (UV1), vilket ofta
forekommer samtidigt med urinsten. Diagnosen skulle vara konfirmerad antingen via
rontgenundersokning, klinisk undersokning inkl. bukpalpation, el. ultraljud. Visuell
konfirmation godkéandes da urinsten var lokaliserade till distala urethra, vulva el. penis.
Vidare behdvde inte patienternas problematik enbart relateras till helt utvecklade
urinvagskonkrement, utan olika faser under urinstensformationen accepterades. Bade
patienter som behandlats medicinskt och kirurgiskt har ingatt i studien, men dven icke
behandlade fall.

| den retrospektiva studien har djurets alder angetts i manader. Djur vars fodelsemanad inte
har framgatt i journalerna har uteslutits fran studien.

Kriterierna for nedsatt allméantillstand (AT) har definierats som mild till kraftigt nedsatt
sinnestdamning och bedémningen skulle vara utférd av veterinér.

De diagnostiska metoderna for urolithiasis bestar till storsta del av klinisk undersékning inkl.
bukpalpation, samt réntgenundersokning. | nagra enstaka fall hade diagnosticering redan skett
pa annan Klinik for att sedan remittera djuret. Dessa djur har exkluderats i de fall de
diagnostiska testerna har varit okanda bade savél pa den remitterade kliniken, s som den
mottagande/specialiserade kliniken. Varje individ fick enbart tillhéra en diagnostisk kategori,
aven om flera olika kategorier delvis kunde passa in.

Vid uppskattningen av recidivrisken av urolithiasis baserades kalkyleringarna pa det forsta
sjukdomstillfallet.



Enkatstudie

Marknadsforing av projektet har skett via annonsering i Svenska Marsvinsforeningens
tidsskrift, samt en presentation av studien pa forbundets hemsida. En kortare artikel med
information om urolithiasis och en presentation av studien har funnits tillganglig pa tre olika
hemsidor (http://marsvin.ifokus.se; http://kanin.ifokus.se och http://kaninmagazinet.se ).
Initialt inkluderades &ven djurslaget kanin i projektet.

Studien har dven haft en egen hemsida (http://urinsten.dyndns.org) for djurégare. Pa hemsidan
har fakta om urolithiasis introducerats. Vidare har &ven presentation av projektet, information
om insamling av urinstenar for kemisk analys, samt lankar till enkéatstudien (via Google Docs)
funnit tillganglig for att na ut till djurégare i sa stor utstrackning som mojligt.

Enkatstudien innefattar djurdgarnas objektiva uppfattning om djurens symptom. Den
retrospektiva- och enkatstudiens resultat, nar det géller kartlaggning av symptom, har skiljts
at. Detta har gjorts pga. differens i veterinarmedicinsk kunskap hos de olika malgrupperna,
men aven for att undvika att samma individ rédknas med i studien flera ggr. | de fall
allmantillstand ar bedémt i enkatstudien, har information via djurets journal hamtats.

I enkétstudien ingick 36 besvarade enkéter. 32 enkéter samlades in via Google Docs, dvs.
studiens hemsida och 5 enkater kom in via djurklinikerna. En enkét uteslots pga. bristféllig
information fran djuragare.

Nér det galler anatomisk lokalisation av urinsten har en forenkling av anatomisk terminologi
gjorts i enkatstudien. Detta kan leda till en mer ospecifik lokalisation. Det fanns dock en
blank rad dar djurdgarna kunde ange lokalisationen nar lampligt svarsalternativ saknades.

Kemisk analys av urinvagskonkrement

Information for insamling av urinsten har funnits tillganglig pa studiens hemsida, men &ven
hos de deltagande djurklinikerna. Via SVAs databas (personlig information via Vera Galgan)
kunde studien ta del av provsvaren fran 29 (1994-2012) urinstenar fran marsvin.

De insamlade urinstenarna skickades till ett ackrediterat laboratorium (SVA) for kemisk
analys. Analysmetoden utgjorde av Fourier Transformering Infraréd Spektrometri, s.k. FT-IR.
Analysmetoden byggde pa att ca 1mg urinvagskonkrement maldes och blandades med
kaliumbromid, for att sedan pressas samman till en tablett. Denna process skedde under hogt
tryck och i vakuum miljé. Tabletten analyserades och urinvagskonkrementets spektrum
jamfordes sedan med ett referensspektrum. Metoden ar ackrediterad enligt SS-EN ISO/IEC
17025: 2005. Sammanlagt sdndes det under hosten in 10 urinstenar for analys. | insamlingen
deltog bade djuragare och djurkliniker.

Avgransningar
Studien kartlagger forekomsten av nagra utvalda (och matbara) fysiologiska parametrar hos
marsvin och belyser dess eventuella relation till urolithiasis. Da éverskott av kalcium och
oxalat antas vara stora bidragande faktorer till urinsten (Hoefer, 2006) har ett forsok till
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kartlaggning av marsvins utfodring generellt i Sverige gjorts. Vidare studeras symptombilden
vid urolithiasis och uppskattning av vilken diagnostik som ar vanligast (i Sverige) gors.
Kvantiteten av olika behandlingsprinciper, icke invasiva och invasiva studeras, samt den
kemiska sammanséttningen av urinvagskonkrement hos marsvin.

En annan av projektets avgransningar var exkludering av djurslaget kanin, vilket initialt
ingick i projektet. Kanin anvandes som reservplan ifall datainsamlingens kvantitet inte skulle
na upp till miniminivan nar enbart ett djurslag inkluderades. Enkatstudien och insamlingen av
urinsten fick daligt gehor fran djuragare och detta ar ytterligare en anledning till att kanin
exkluderades. Kanin kan dock forekomma som jamférelseobjekt el. modelldjur i de fall
forskningsstudier pa marsvin saknas. Vidare har dven till viss del forskningsrapporter om
smadjur och méanniska fatt tacka upp de kunskapsluckor som idag rader inom djurslaget.

LITTERATUROVERSIKT

Etiologi

Etiologin bakom urolithiasis hos marsvin ar till stor del okéand (Hawkins et al., 2007 resp.
2009; Hoefer, 2006; Redrobe, 2010), precis som urinstensformation hos ménniskor (Robinson

et al., 2008). Urinobstruktion pa gnagare, vilket ar vanligast forekommande hos chinchillor,
rattor och marsvin, beror ofta pa blockad orsakad av urinsten (Hawkins et al., 2007).

Uppkomsten av urinsten ar av multifaktoriell bakgrund oavsett djurslag. Nar det géller
marsvin har man en hypotes om att flera externa och interna faktorer ar involverade i ett
komplext monster. Man misstanker att bade genetik, utfodring, urinens pH-varde, kroppens
fysiologiska hormonfluktuation, koncentration av joner och kristaller, kristallaggregation och
till viss del aven anatomisk konstruktion samverkar (Hoefer, 2004; Redrobe, 2010; Wood,
1981; Fox et al., 2002; Nelson et al., 2009). Bland de dietéra faktorerna har man kunnat
konstatera att kalcium och oxalater i hoga doser predisponerar for urinsten (Hoefer, 2006).
Overskottet av dessa &mnen resulterar namligen i hyperkalciuri och hyperoxalaturi, dvs.
dverskott av kalcium och oxalat i urinen. Andra faktorer i utfodringen som ocksa paverkar
urinstensbildningen &ar 6verskridna doser av kalciferol (vitamin D) och askorbinsyra (vitamin
C). Hoga halter av kalciferol kan gynna hyperabsorptionen av oxalater i tarmen. Askorbinsyra
kataboliseras i kroppen till oxalatsyra, vilken i sin tur utgor en byggsten hos calculi (Huges et
al., 1981; Hoefer, 2006). Det ar dven intressant att pyridoxinbrist, dvs. underskott av vitamin
B6, hos katter, rattor och manniskor har bevisats kunna leda till hyperoxalaturi, men dock har
ingen sadant samband registrerats hos marsvin (Hoefer, 2006).

| studier pa marsvin inom forsoksdjurssektorn har man kunnat pavisa samband mellan
urinvagsinfektioner (med bakterierna Escherichia coli, Streptococcus pyogenes och
Stafylococcus spp) och foérekomsten av urinstenar. Ett ev. motsvarande samband hos vara
marsvin, som halls som sallskapsdjur, har &nnu inte kartlagts (Hawkins et al., 2009).

Marsvin har fysiologiskt alkaliskt urin, till skillnad fran manga andra djurslag (se tabell 1).
Marsvinens urin innehaller dven naturligt en viss méangd kalciumkristaller (Hoefer, 2004).
11



Man missténker att det basiska pH-vardet i urinen hos marsvin utgor en bov i
urinstensproblematiken (Hoefer, 2006; Redrobe, 2010).

Tabell 1. Forteckning 6ver fysiologiskt pH-varde i urinen hos olika djurslag, i stigande ordning.
Djurslag med pH > 7(alkaliska) ar markerade med rott

Djurslag pH-vérde Referenser
Igelkott 50-6,5 Meredith & Redrobe 2002
Hund 55-75 Thompson, 2007
Katt 55-75 Thompson, 2007
6,0-6,5 Stevenson, 2002
Iler 6,5-7,5 Fisher, 2006
Ratta 70-75 Fisher, 2006
Mus 7,3-8,5 Fisher, 2006
Kanin 8, 20 Redrobe, 2010
~ 8,20 Meredith & Redrobe 2002
8,2-8,8 Fisher, 2006
Chinchilla ~85 Meredith & Redrobe 2002
Marsvin 9!: > g 5? 1: Redrobe, 2010; Meredith & Redrobe 2002

2: Hoefer, 2006

Epidemiologi

Om man sammanstaller de befintliga k&llorna, om urolithiasis hos marsvin, uppvisas ett spann
mellan ovanligt forekommande (Stieger et al., 2003; Okewole et al., 1991; Flecknell, 2002)
och frekvent forekommande (Hawkins et al., 2009; Hoefer, 2004; Gaschen et al., 1998; Riggs,
2008; O’Rourke, 2004; Jola'nkai et al., 2006). | en artikel om urolithiasis hos bade kanin och
marsvin (Hoefer, 2006), kan man lasa att dessa djurslag ar benagna att dstadkomma
kristallaggregationer. En stor del av vetskapen om urolithiasis, & hamtad fran studier utforda
pa hund och katt. Incidensen, ett matt pa sjukdomsforekomst, for urolithiasis pa hund och katt
uppskattas till mellan 0,2 % och 3,0 % (Robinson et al., 2008). Hos marsvin &r incidensen
1,3-5,2 % (Fehr et al., 1997). | undersdkningen, Fehr et al., 1997, utgjorde studiepopulationen
av 170 marsvin, varav 96 honor och 74 hanar. Den mest ovanliga formen av urolithiasis, hos
marsvin, dr ureterolithiasis, vilken bara har namnts i ett enda fall och da i samband med
samtidigt existens av binjuretumor hos patienten i fraga (Gaschen et al., 1998).

Incidenstalen for olika typer av urolithiasis, hos bade méanniskor och ett flertal djurslag, har de
senaste tva decennierna okat (Ross, 2005). Man formodar att denna eskalering av
urinstenspatienter kan associeras med andrade levnadsvanor/villkor, samt fetma (Robinson et
al., 2008). En skiftning av urinstenars sammanséttning och frekvens har dven registrerats
(Ross, 2005). Incidenstalet for struvitstenar (magnesium ammoniumfosfat) har minskat,
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medan incidenstalet for kalciumoxalat (CaC,0,) har 6kat. Denna 6kning har tydligt kunnat
studeras pa katt, dar incidensen har 6vergatt fran 5 %, nar det galler forekomst av
kalciumoxalat, till 65 %. Att incidenstalet for kalciumoxalat har stigit kan daremot bero pa
forandringar i utfodring och att vara djur idag har en ékad livslangd (Gisselman et al., 2009).

Urinvagarnas anatomi hos marsvin

Marsvin har njurar i form av kidneybdnor, med en longitudinell renal papilla i margen, se
figur 1 och 2 (Banks, 1989; Potter, 1957). Djurslaget har laterala kalyx. Njurarna omges av en
bindvavskapsel och &r inbéddade i ett fettlager (Banks, 1989). Hoger njure ligger dikt an mot
leverns hogra lob. Den vanstra njuren ligger i h6jd med magsackens 6vre magmun (kardia),
men ar forskjuten lateralt. Om djuret studeras ur sagittal riktning ar hoger njure placerad mer
kranialt i forhallande till vanster njure.

Capsula adiposa (bindvavskapsel)
Cortex renis

(barken) T~

——— V. Renalis

Medulla renis

(margen) - Ureter

A. Renalis

/

—
Cristarenalis

N. Pelvis renalis (njurbackenet)

Figur 1. Njurens anatomi hos marsvin, mediodorsalt snitt (Illustration: Evans et
al.,2000; Zachary et al., 2012. Copyright Térner, M.).

Lobus renalis Hilus renalis ("Njurkéarlrot”)

(njurpyramid) \

Papilla renalis ——__| —— V. Renalis
(spetsen pa en

njurpyramid) ——  Ureter

Calyx renalis
(bagarformad
struktur som

omger papilla)

L A Renalis

Figur 2. Njurens anatomi hos marsvin, dorsalt Iangdsnitt (Illustration: Evans et
al.,2000; Zachary et al., 2012. Copyright Térner, M.).

Marsvin har ofta fysiologiskt grumlig urin pga. hyperkalciuri (Redrobe, 2010). Urinen
innehaller ofta kristallformationer och har en vit till gul fargton (Hoefer, 2006; Redrobe,
2010)
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Hos marsvin har man upptéckt ett linjart samband mellan kroppsvikt och njurstorlek (Beregi
et al., 2001)..Vénster njure &r hos detta djurslag langdmassigt (mm) 0,0074 multiplicerat med
kroppsvikten i gram och adderat med 16,075 (se listan nedan). Korrelationen for detta
samband var r = 0,481 (P < 0,006), da populationsstorleken bestod av 31st marsvin. Vidare ar
hoger njure 0,0092 multiplicerat med kroppsvikten (g) och adderat med 14,600. Korrelationen
for detta samband var r = 0,459 (P < 0,009).

e L anqgd vanster njure

0,0074 * kroppsvikten (g) + 16,075 = langd (mm)
e Langd hdger njure

0,0092 * kroppsvikten (g) + 14,600 = langd (mm) Figur 3. Copyright Térner,

Patogenes och patofysiologi
Inhibitorer och promotorer

Ett nidus (karncenter) krévs for att urinsten ska kunna bildas. Nidus kan liknas vid en
mittpunkt, runt vilken kristalliseringen dger rum (Jola nkai et al., 2006; Stevenson, 2002).
HOg koncentration av byggmaterial ar en nédvandig komponent i urinen for begynnande
urolithiasis. Vidare behdvs minskning av inhibitorer, respektive 6kning av promotorer
(Gisselman et al., 2009; Robinson et al., 2008). Inhibitorer och promotorer reglerar
kristalliseringen. Promotor &r en substans som stimulerar syntesen av urinvagskonkrement,
medan en inhibitor istallet bromsar produktionen (Stevenson, 2002). Promotorer till
kalciumoxalat, vilken ar en vanlig bestandsdel i urinsten hos marsvin, ar t.ex. kalciumfosfat
och urinsyra.

Urinstensbildning — tva olika teorier

Utvecklingen av urinsten forenklas i litteraturen genom tva olika teorier, tesen om formation
via fria partiklar och tesen om formation via fasta partiklar (Stevenson, 2002). Den
forstnamnda teorin bygger pa att I6sliga salter/mineraler i urinen har olika mattnadsgrader och
nar koncentrationen dverskrider en viss skiljelinje falls mineralerna ut. Teorin om fasta
partiklar har sitt fundament i att nukleationen, kristalliseringens initiala fas, sker vid en
bestamd plats.

Tesen om fria partiklar bygger pa att utfallningen av mineraler sker i lumen av renala tubuli
(Knoll, 2010). Tidigare forskning antydde att vavnadsskador pa de parenkymala cellerna i
njuren, s.k. Randalls plaques, utgjorde startpunkten for kristalliseringen. Man lyckades t.o.m.
bevisa att det fanns ett samband mellan recidivitet och ytans storlek pa Randalls plaque
(Knoll, 2010; Matlaga et al., 2006). Senare forskning inom humanmedicinen har visat att
urolithiasis kan bildas trots att renala celler &r intakta (Stevenson, 2002).
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Klassificering och kemisk sammansattning

De fyra vanligaste grupperna av urinstenar bland smadjur ar struvit- (magnesium
ammoniumfosfat), cystin, urat och oxalat (Hoppe, 2002). Vidare finns det flera olika typer
som forekommer mindre frekvent, t.ex. silikat, karbonat, kalciumfosfat, xantin och en del
lakemedelsorsakade urinstenar. | grunden ar alla urinstenar kompositioner bestaende av ett
fatal mineraler (Stevenson, 2002). Det finns ett 20-tal olika variationer av
kristallsammanséttningar bland djur.

Oxalatstenar

Kalciumoxalatstenar forekommer i tva olika former, monohydrat kalciumoxalat el. dihydrat
kalciumoxalat (Ettinger, 2005; Nelson et al., 2009). Kalciumoxalat &r idag den vanligast
férkommande urinstenen hos marsvin (Hoefer, 2004). Kalciumoxalatstenar bildas genom
hyperkalciuri och/el. hyperoxalaturi. Urinart oxalat kommer till storsta del fran leverns
metabolism av askorbinsyra, glyoxalat och glycin. Det ar saledes inte oxalatet i utfodring som
ar den storsta bidragande faktorn. Kalciumoxalat kdnnetecknas av vit farg och taggig struktur.
Denna urinstenstyp ar rontgentat.

Struvitstenar (magnesium ammoniumfosfat)

Bidragande orsaker till struvitstenar ar t.ex. hég koncentration av magnesium
ammoniumfosfat, férekomsten av UVI och alkaliskt urin (Hoppe, 2002; Nelson et al., 2009).
For att ammonium ska kunna bildas i kroppen behdvs ett omfattande proteinintag. Urea, s.k.
urindmne, ar en metabolisk produkt som bildas vid proteinnedbrytningen. Enzymet ureas
spjalkar sedan urea till ammonium, vilket i sin tur gor urinen alkalisk och minskar 16sligheten
av struvit i urinen. Struvitstenar kdnnetecknas av att de har en vit till ljusgul farg och &r
rontgentata. De kan forekomma solitara el. i multipelt antal.

Uratstenar

Urinsyra bildas genom metabolism av purin (Nelson et al., 2009; Hoppe, 2002). Uratstenar
uppstar pga. en medfodd defekt som gor att enbart 30-40 % av urinsyran omvandlas till den
lattlosliga substansen allantoin. Resterande andel urinsyra bidrar till urinstensbildning genom
att vara svarloslig. Defekten i purinmetabolismen anses vara forknippad med ett defekt enzym
I levern, forsamrad resorption av urat i njuren, men &ven ett fel i transporten av urat till
hepatocyterna. Uratstenar kannetecknas av en gulbrun farg. De ar sma och har en slat yta.
Uratstenar dr inte rontgentéata.

Cystinstenar

Cystinstenar bildas pga. en metabolisk defekt som innebér att aminosyran cystin utsondras i
storre mangd an normalt (Hoppe, 2002; Nelson et al., 2009). Denna defekt ar medfodd och
kallas cystinuri. Cystins 16slighet ar som hogst i alkaliskt urin och darfér bildas cystinstenar i
surt urin (Stevenson, 2002). Alla djur med cystinuri bildar dock inte urinsten men risken att
drabbas av urinsten 6kar (Hoppe, 2002; Nelson et al., 2009). Utfodring &r av mindre betydelse
for formationen av cystin (Stevenson, 2002). Cystinstenar har brungul farg och de sexkantiga
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platta kristallerna ar ett patognomont k&nnetecken for cystinuri. Cystinstenar &r inte
rontgentata.

Urinsten hos marsvin

Urinsten hos marsvin bestar ofta av kalciumfosfat, kalciumkarbonat, kalciumoxalat el. struvit
(Johnsen-Delaney, 1998). Den vanligaste urinstenen hos detta djurslag ar kalciumoxalat enligt
vissa kallor (Johnsen-Delaney, 1998; Hoefer, 2004; O"Rourke, 2004; Flecknell, 2002). Riggs,
2008, anger att kalciumkarbonat ar den vanligaste bestandsdelen i urinsten hos marsvin.

I Hawkins et al., 2009, fann man i den retrospektiva studien att ca 36 (83 %) av de 43
analyserade stenarna var monominerala och bestod av kalciumkarbonat. Sex urinstenar
innehall kalciumkarbonat kombinerat med andra substanser sasom struvit, apatit och
kalciumoxalatdihydrat. Tyvarr presenteras dock inte andelen av de olika kemiska
substanserna hos de multiminerala urinstenarna.

Vidare i den prospektiva delen av studien fann man att kalciumkarbonat var den mest
forekommande mineralen. | prospektiva studien analyserades 70 urinstenar, varav ca 65 (93
%) var monominerala och bestod av kalciumkarbonat. Fyra urinstenar innehéll
kalciumkarbonat och struvit, alternativt apatit. En sten hade sammanséttningen
kalciumkarbonat, apatit och kalciumoxalatdihydrat.

Vid bestdmning av kemiska sammansattningar av urinsten brukar man prata om sammansatta
("compound”) el. mixade ("mixed”) urinstenar (Ulrich et al., 2008). Om en urinsten bendmns
sammansatt bestar den av flera lager av olika mineralsorter, dar varje ingaende mineral utgor
> 70 % av minst ett lager (se figur 4). Om en urinsten benamns mixad bestar istallet
konkrementet av olika lager av < 70 % av nagot mineral.

Mixad urinsten (eng. mixed) Sammansatt urinsten (eng. compound)

< 70 % av mineral X =70 % av mineral X

<70 9% av mineral Y =70 % av mineral Y

Figur 4. Exempel pa hur en mixad och en sammansatt urinsten kan se ut (Ulrich et al., 2008).

I en studie dar man har anvént sig av denna indelning (Rappold, 1997) fann man, hos 20
inkluderade urinstenar i studien, att 11 var sammansatta och 9 var mixade (se tabell 2). Bland
de 11 urinstenarna som var sammansatta, var det 10 som bestod av 70-90 % kalciumkarbonat
och en av 80 % kalciumfosfat. Hos de mixade urinstenarna var uppbyggnaden 35-60 % struvit
(9), 5-20 % kalciumfosfat (2), 5-40 % kalciumoxalat (2), 40-65 % kalciumkarbonat (8).
Sammanfattningsvis innehall alla urinstenarna kalciumkarbonat, férutom tva, varav den ena
bestod av 80 % kalciumfosfat och 20 % kalciumoxalat, samt den andra 60 % kalciumfosfat
och 40 % kalciumoxalat. Alla struvitstenar i studien, 10, var lokaliserade till urethra.
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Tabell 2. Kemisk sammanséttning av urinstenar hos marsvin enligt fem undersékningar

Referens CaCoO, Multiminerala Oként Tot. antal,
100 %, (st) (antal och kemisk sammanséttning)  Innehall, (st) (st)

Hawkinsetal.,, 43 CaCO02 inkl. en av nedanstaende: 3 52
2009° (83 %) + struvit (4)

+ apatit (1)

+ COD (1)
Hawkinsetal., 70 CaCO02 inkl. en av nedanstaende: 0 75
2009 ° (93 %) + struvit (3)

+ apatit (1)

+ apatit + COD® (1)
Rappold, 1997 0 CaCO02 inkl. en av nedanstaende: 0 20

+ struvit (6)
+ Cag(POy)2 (9)

CaOx inkl. en av nedanst&ende:

+ Cay(PO,) (1)
+ struvit (1)

Ovrigt:
CaCO, + struvit + Cag(PO4)2 (2)

CaCO, + struvit + CaC,04 (1)

Spink, 1978 0 1st' Ca + karbonat + Mg + P 0 1

# Retrospektiv studie; b Prospektiv studie’ ¢ Kalciumoxalatdihyrat 9 Kalciumfosfat
Kalciumkarbonat, CaCO,; kalciumfosfat, Caz(PO,),: kalciumoxalat, CaC,0,

Fysiologiska faktorer
Kon och kastrationsstatus

Foérekomsten av urolithiasis hos marsvinshonor ar hdgre an vad den ar hos hanar, enligt vissa
kallor (Hoefer, 2004; Rappold, 1997; LaBonde, 1996). | Rappolds studie fann man att 15
urinstensfall av totalt 20 utgjordes av honor, dvs. 75 % av fallen. I en nyare studie (Hawkins
et al., 2009) konstaterade man i en retrospektiv studie att 33 av de kirurgiskt avldgsnade
urinstenarna kom fran hanar och 19 fran honor. Man hade dock inga uppgifter om kon el.
kastrationsstatus hos de drabbade djuren (se tabell 3).

I den prospektiv delen av undersokningen fann man att antalet intakta marsvinshanar utgjorde
38 djur, 6 var kastrerade hanar, 25 intakta honor och slutligen 6 steriliserade honor.
Anledningen till dessa divergenta resultat & okénd. | ytterligare en studie (Rogers et al.,
2011) om urolithiasis bland smadjur visade resultaten pa en relativt jamn férdelning mellan
kdnen. Peng et al., fann en hane med okand kastrationsstatus och 5 honor med okénd
kastrationsstatus i sin studie. Peng et al’s begynnande studiepopulation bestod av 170
marsvin, medan de évriga studierna ar fallrapporter. Rappolds studie genomfordes i Tyskland,
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Hawkins et al’s studie i Amerika, Rogers et al’s studie i Storbritannien och Peng et al’s i USA
(Pennsylvania).

Tabell 3. Kénsférdelningen och kastrationsstatus hos marsvin med urolithiasis.

Kon och Rappold, Hawkinsetal., Hawkinsetal., Pengetal., Rogersetal.,
kastrationsstatus 1997 2009* 2009** 1990 2011
Hanar, intakta 38st (51 %)

Hanar, kastrerade 6st (8 %)

Hanar, okénd 5st (15 %) 33st (63,4 %) ) 1st(20%)  36st (51 %)
kastrationsstatus

Honor, steriliserade

Honor, okénd 19st (36,5 %) (5st (80 %) ) 35st (49 %)
kastrationsstatus

Honor, intakta 25st (33 %)
Antal fall, totalt 20st 75st 52st 6st 71st

6st (8 %)
*Prospektiv studie, **retrospektiv studie

Alder

Urolithiasis har en storre tendens att drabba medelalders el. aldre marsvin (Hoefer, 2004;
Rappold, 1997; Hawkins et al., 2009; Hawkins et al., 2007). | Rappolds studie var
medelaldern for marsvin med urolithiasis 4,6 ar. Lagsta aldern var tva ar och hogsta aldern
atta ar. Studien inkluderade 20 djur. I en annan undersokning (Peng et al., 1990) fann man att
insjuknande marsvin var éver 2,5 ar gamla. Denna slutsats delas med LaBonde, 1996, och
Hawkins et al., 2007.

Hawkins (Hawkins et al., 2007) studerade aldern da urinsten avlagsnades kirurgiskt. | den
retrospektiva delen av studien, dar 46 marsvin inkluderades, fann man att aldern vid det
anestetiska ingreppet var mellan 0,5 och 5,0 ar. Medianen var 3,0 ar. | den prospektiva delen
av studien sag man att medelvardet och standardavvikelsen for de 75 marsvinen som ingick,
var 44,5 + 20,5 (u + ) manader. Intervallet strackte sig fran 10 till 102 man. For intakta
marsvinshonorna var medelaldern 45 + 18,3 man, och for de steriliserade honorna 57,2 + 27,6
man. For hanar med intakt kastrationsstatus var medelaldern 38,6+ 13,7 man. Kastrerade
hanar hade en alder pa 41,5 + 14,2 man.

| Peng et al’s projekt fann man sex fall av urolithiasis hos studiepopulationens 170 marsvin.
Medelvardet, oavsett kon och kastrationsstatus, var i denna studie 30 man. Medelvéardet for
marsvinen med urolithiasis var hogre an medelvardet for hela populationen.

Ras

Det ar fa studier som har belyst sambandet mellan urolithiasis och olika marsvinsraser.
Utifran befintliga studier kan man inte dra nagra slutsatser angaende rasdisposition. Hawkins
et al., 2009, fann t.ex. information om ras tillganglig hos 28 (37 %) individer. 16 marsvin var
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korthariga (14 Amerikansk smooth coated, en English crested och en English smooth coated)
sex langhariga av rasen Peruan, samt sex stravhariga av raserna Abessinier (4) och Teddy (2).

Anatomiska avvikelser

Teoretiskt kan man anta att hanar skulle drabbas av urinvagsobstruktion mer frekvent an
honor pga. anatomiska faktorer (Hawkins et al., 2009). Urinvagsobstruktion kan i sin tur leda
till urolithiasis. Marsvinshonor drabbas istéllet oftare av cystit &n hanar. Cystit misstanks
kunna predisponera for urolithiasis (Peng et al., 1990). Da urethra ar lokaliserat narmare anus
pa honor, kan man anta att tarmbakterier, ffa. gramnegativa bakterier, lattare tranger in i
urinvagarna och orsaka urinvégsinfektion. Cystit kan orsakas av urinsten, men cystit kan dven
bana végen for urolithiasis (Wagner, 1976). Faeces nara urinvdgsmynningen skoljs ofta bort
via urinexkretion, men vid skador pa slemhinnan far bakterier lattare faste (Blood et al.,
1983). Nar marsvinshanar far cystit kan en orsak vara obstruktion av urethra pga. sekret fran
de accessoriska konskortlarna.

Kroppsvikt

Hos ménniska har man upptackt ett samband mellan kroppsvikt, uttryckt i BMI, och
forekomsten av nefrolithiasis, dvs. njursten (Massey, 2003; Curhan et al., 1998). Okat BMI
leder till 6kad prevalens och incidens av njursten. | en prospektiv studie i Kalifornien,
bestadende av 75 marsvin med urolithiasis, var medelvikten 987,3g och standardavvikelsen,
183,59 (Hawkins et al., 2009). Man jamforde ocksa kroppsvikten i forhallande till
kastrationsstatus. De intakta honorna vagde 931,2 + 182,6 g, medan de steriliserade honorna
vagde 935,0 + 271,5¢. De intakta hanarna vagde 1 026,3 £+ 198,29 och de kastrerade 1 026,7
+1 44,4 g. Normal vikt hos marsvin &r upp till 15009 for fullvuxna hanar och upp till 1100g
for fullvuxna honor (Behrend, 1998)

Hormonfluktuation

Det finns en hypotes att hormonfluktuation okar risken for cystit hos marsvinshonor (Wood,
1981). Cystit i sin tur formodas kunna bidra till urinsten (Hoefer, 2004). Wood (Wood, 1981)
upptéckte i sin studie att alla detekterade fall med cystit var honor. Samtliga av dessa hade
dessutom genomgatt minst en draktighet. Pa humansidan tror man att hormonfluktuation
paverkar oxalatutsondringen och att det i jamforelse med dietért protein paverkar
oxalatutsondringen i storre utstrackning (Holmes et al., 1993).

Ureametabolismen, vilken sker i levern, styrs via hormonell reglering av insulin, glukagon,
glukokortikoider, tyroideahormon, tillvaxthormoner och kénshormoner (Holmes et al., 1993
& 1995). | en studie tittade man pa glukagonets effekt pa oxalatutséndringen i urin hos
marsvin (Holmes et al., 1995). Honornas exkretion av oxalat och glukagon via urinen var
storre &n hos hanarna. Hos manniska har man sett att glukagon, som é&r ett peptidhormon fran
pankreas, paverkar bade ureametabolismen och aminosyrasyntesen parallellt. En hypotes ar
alltsa att hormonell reglering kan influera oxalatutséndringen, men detta ar ett omrade dar
mer forskning behovs.
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Utfodring

Kalcium

Kalciumrik pellets kompletterat med kalciumrika gronsaker okar risken fér marsvin att
drabbas av urinsten (Hoefer, 2004; Hoefer, 2006; Redrobe, 2010). Man ska speciellt undvika
kalciumrikt alfalfa ho, samt alfalfa pellets (Hoefer, 2004). Ett battre alternativ till alfalfa
pellets ar timotej-innehallande pellets. Timotej pellets rekommenderas att inga i kosten hos
vuxna marsvin.

Nér det galler marsvin och kalcium i utfodringen saknas kliniks studier, men hos kanin har
man kunnat kartlagga ett tydligt proportionellt samband mellan fodointaget av kalcium och
dess absorption i magtarmkanalen (Hoefer, 2006). Kroppens kalciumdverskott ansamlas i
urinen och exkretion sker i form av kalciuri. Kaniner utsondrar ca 45-60 % av kalciumet via
fodan i urinen. Rattor utsondrar enbart ca 2 % (Cheeke & Amberg, 1973; Redrobe, 2010) Hur
stor kalciumabsorption marsvin har &r dock oként.

| ett experiment pa kaniner (Cheeke & Amberg, 1973) forsokte man bestimma
urinutséndringen av kalcium vid en utfodring bestaende av antingen normal kalciumniva
(0,69 %, enligt Oregon State University rabbit ration 44,5 % alfalfa), hog kalciumhalt (4,4 %
kalcium) el. kalciumoxalat (3,63 % kalcium). Resultaten visade att vid utfodring med hdg
kalciumniva steg kalciumet i urinen fran 23,0 % (vid utfodring med normal kalciumniva) till
59 %, av andelen fortart kalcium. Mangden kalcium i faeces minskade daremot fran 62,7 %
(vid utfodring med normal kalciumniva) till 19,8 % av konsumerat kalcium.

I Cheeke och Amberg (Cheeke & Amberg, 1973) studerade man dven kalciumoxalatets effekt
pa kalciumutsondringen. Enbart ett fatal djurarter, bl.a. hamstrar och rattor, kan tillgodogora
sig kalciumet i den kemiska foreningen kalciumoxalat (Cheeke & Amberg, 1973). Hos kanin
steg mangden kalcium i faeces till 65,8 % da kalciumoxalat gavs. Urinutséndringen av
kalcium sjonk till 8,4 % (av det konsumerat kalcium).

Hyperkalciuri (kalcium i urinen) kan delas in i tre olika kategorier, namligen absorptiv-,
lackage- och resorptiv hyperkalciuri (Gisselman et al., 2009) Se figur 5. Absorptiv
hyperkalciuri beror pa 6kad absorption av kalcium fran magtarmkanalen. Renal lackage
innebdr att tubulisystemets funktion i njuren &r satt ur spel. Resorptiv hyperkalciuri innebér att
PTH (paratyroideahormon) resorberar det kalcium som finns lagrat i benstommen och
omfordelar det till blodbanan.

Absorptiv — Renal lackage —
hyperkalciuri hyperkalciuri

5 2

HYPERKALCIURI
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Resorptiv —
hyperkalciuri

Figur 5. De tre olika principerna bakom hyperkalciuri (Gisselman et al., 2009).

Hos marsvin &r absorption av kalcium till stor del beroende av kalciferol (Hoefer, 2004).
Marsvin drabbas oftast av den typ av urinsten som innehaller kalciumsalter, ffa. kalciumfosfat
och kalciumoxalat (Hoefer, 2004; Hoefer, 2010). Overskott av kalcium och oxalat ar den
mest bidragande faktorn till urinsten hos marsvin. Manga marsvin utfodras idag med foda
riklig pa dessa amnen.

Oxalat

Oxalater forekommer i spenat, persilja, selleri, jordgubbar och askorbinsyra (Hoefer, 2004).
Oxalat i urinen bidrar mer till mattnadsgraden av kalciumoxalat an vad urinart kalcium gor
(Massey, 2003). Urinart oxalat utgor enbart 10-20 % av andelen kalcium i urin hos ménniska.
Oxalat ar saledes en viktig bidragande faktor till urolithiasis.

Oxalat tillférs antingen via utfodring el. syntetiseras i kroppen. Hos manniska anses 10-20%
av dietart oxalat leda till ansamling i form av oxalat i urinen, 40-50% bidrar till endogen
metabolism och lika stor andel bidrar till kroppens nedbrytning av askorbinsyra (se tabell 4).
Vilka av kroppens organ som skoter oxalatsyntesen och hur denna process gar till ar till stor
del okéant. Foder till marsvin innehallande mycket oxalat bor undvikas, speciellt om det
kombineras med en lag kalciumdiet (Hoefer, 2004).

Tabell 4. Vilka kroppsfunktioner dietart oxalat bidrar till, uttryckt i procent, hos manniska
(Holmes et al., 1993)

Kroppsfunktion Andel dietart oxalat
Ansamling i form av urinoxalat 10-20%
Endogen metabolism, syntes i levern 40-50%
Kroppens nedbrytning av askorbinsyra 40-50%

Askorbinsyra

Tillskott av askorbinsyra &r livsnodvandigt for marsvin, da de saknar enzymet L gulonolakton
oxidas, och darmed inte kan producera vitaminet sjalva (Redrobe, 2010). Ett vuxet marsvin
har ett dagsbehov (minimum) av askorbinsyra pa 10mg/kg kroppsvikt (Redrobe, 2010). Vid
dréktighet stiger marsvinshonornas dagsbehov till 30mg/kg kroppsvikt. Hoga doser av
askorbinsyra kan resultera i hyperoxalaturi (se figur 6).
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Substrat: |:> Dehydro- |:> Diketo- |:> Produkt:
Askorbinsyra askorbinsyra gulonicsyra b.la. oxaltsyra

Figur 6. Det kemiska forloppet vid nedbrytning av askorbinsyra och bildningen av oxalatsyra (Huges
et al., 1981). Reaktionen ar forenklad.

En daglig dos av askorbinsyra pa 25-100mg (vilket ar en hog dos for ett marsvin) anser man
ar osannolikt att det kan resultera i hyperoxalaturi, dvs. dverskott pa oxalater i urinen (Hoefer,
2006). Hos méanniskor kravs en dos pa 8-10g askorbinsyra per dag for att fa 6kad méangd av
oxalat i urinen.

Tillskottet av askorbinsyra stannar systemiskt i kroppen ca fyra dagar hos marsvin (Redrobe,
2010). Den aktiva halten askorbinsyra sjunker markant nar vitaminet kommer i kontakt med
metall. Om intaget av askorbinsyra kompletteras genom tillsats i drickvatten, bor vattnet bytas
minst en gang per dag for att forsakra sig om att halten askorbinsyra ar tillracklig.

Dietart protein

Hos méanniskor har man konstaterat att ca 20 % av patienterna med urinsten, bestaende av
kaliumoxalat, har hyperoxalaturi (Holmes et al., 1993). I en kohortstudie pa humansidan
belyste man sambandet mellan proteinintag och urinoxalat-, samt glykolatutséndring.
Glykolat ar en prekusor till oxalat. Studien visade att proteinets effekt pa oxalatutséndringen
inte var sa stor. Faktorer sasom kon och tid spelade dven roll i sammanhanget. Kvinnor
ansags utsondra mer oxalat vid en kost med hdg proteinhalt pa 1,8g/kg/dag (Massey, 2003;
Holmes et al., 1993). Protein paverkade inte glykolatutséndringen i nagon storre utstrackning
och ingen skillnad mellan kénen kunde ses. | artikeln lyfter man fram hypotesen att
hormonfluktuation maéjligtvis utgor en faktor som paverkar oxalatutsondringen mer &n vad
proteinintag gor.

| en annan studie studerade man hogt proteinintag och dess konsekvenser pa gnagare,
namligen rattor (Robinson et al., 2008). Man fann att proteinet gav 6kad férekomst av
urinsyra, minskat pH varde och citrat i urinen, samt en 6kning av kalcium- och kalciumfosfat
mattnaden. Rattorna utvecklade inte urinsten i denna studie, men 6kat proteinintag kan bidra
till nefrolithiasis (njursten). Om dietért protein kan bidra till urolithiasis el. nefrolithiasis hos
marsvin &r dock inte studerat i dagslaget.

Pyridoxin (vit B6)

Hos ménniskor utgdr pyroxidin-5-fosfat, dvs. den aktiva formen av vitamin B6, en kofaktor i
den kemiska reaktion dér glyoxalat endogent omvandlas till glycin (Massey, 2003). Nar det
rader brist pa vitamin B6 i kroppen tar reaktionen en annan vag och glyoxalat omvandlas
istallet till oxalat. Man har kunnat bevisa att samma process sker hos ratta och katt
(Stevenson, 2002). Brist pa pyroxidin associeras med urinsten hos manniska. Den Gkade
mangden oxalat, som pyridoxinbrist leder till, kan resultera i njurskador.
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Vilken effekt dverskridna doser av pyroxidin har &r inte helt klart. Inom humanmedicinen har
man sett att 6verskott av pyroxidin kan leda till minskat oxalat i urinen (Gibbs & Watts, 1970;
Harrison, 1981; Mittwalli, 1989). | andra studier saknas bevis for att pyroxidin skulle kunna
bidra till urinsten (Tiselius & Almgard., 1977). Hos ett projekt pa katt dar man gav katterna
pyroxidin av dosen 1000 % av rekommenderat dagligt intag (RDI), sdgs ingen sankning av
oxalat i urinen. Nagon studie pa marsvin finns inte inom omradet.

Magnesium

Utsondringen av magnesium hos kanin paminner om den hos kalcium, dvs. ca 60 % av det
dietara magnesiumet utsondras via urinen. Hos rattor utsondras mesta delen av magnesiumet
via faeces (Cheeke et al., 1973). Nagon liknande studie pa marsvin finns inte. Magnesium
ingar som byggsten i magnesium-ammoniumfosfat stenar, dvs. struvit (Hoppe, 2002; Nelson
et al., 2009).

Man har konstaterat att 6kad halt av kalcium (Ca) och fosfat (P) i utfodringen leder till 6kat
behov av magnesium (Mg) hos marsvin (Morris et al., 1963). En 6kning av bade Ca och P
samtidigt 6kade magnesiumbehovet mest. Enbart en 6kning av Ca paverkade
magnesiumbehovet i ringa omfattning. N&r halten Ca och P i utfodringen var normal (0,9 %
Caoch 0,8 % P) behdvdes ca 0,12 % Mg i fodret. Vid en diet dar enbart halten P 6kades (1,7
%) var behovet av Mg 1,2 %, men i samband med detta visade djuren symptom pa toxicitet.
Nar man sedan okade kalciumhalten till fodret, innehallande 1,7 % P och 1,2 % Mg, atergick
tillvaxten till maximal. Morris et al., hévdar att det finns ett samband mellan halten P och Ca i
utfodringen, samt marsvinets behov av Mg. Huruvida detta samband skulle ha nagon
betydelse for marsvin med urinsten ar oklart da studier saknas inom omradet.

Koksalt, NaCl

Tidigare trodde man att koksalt (NaCl) motverkade uppkomsten av urolithiasis (Singh et al.,
1992). | en studie gav man vuxna marsvinshanar 60mg NaCl/kg kroppsvikt efter att ha statt pa
en “standardutfodring” i tva veckor. Resultaten visade att kalcium, totalt svavel, inorganiskt
svavel, natrium, kalium, Klorid och urinsyra 6kade i urinen efter 12 dagars utfodring med
tillskott av natriumklorid. Man kunde &ven se att de avvikande parametrarna atergick till
normala efter avslutad tillsats av natriumklorid i utfodringen (se tabell 5).

Ett dverskott av natrium leder till minskning av reabsorptionen av kalcium, vilket resulterar i
hyperkalciuri (Singh et al., 1992; Sakhaee et al., 1993). Man har upptackt att natriumsulfat
och DL-metionin minskar reabsorptionen av kalcium i njurtubuli. Natriumsulfat och DL-
metionin binder kalciummolekylerna genom att bilda komplex med dem (Singh et al., 1992).

Om man administrerade en hogre dos av kalcium till utfodringen steg mangden utsondrat
kalcium hos de marsvin som fick DL-metionin. Hos den grupp som fick natriumsulfat sags
daremot ingen skillnad. Man antar att skillnaden mellan substansernas verkan pa kalcium kan
ha att gbra med att protein och aminosyror okar tarmens absorption av kalcium.
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Natriumutsondringen 6kade hos den gruppen som fick natriumsulfat i dieten, men inte hos
den gruppen som fick metionin (Singh et al., 1992). Man kunde aven pavisa en 6kning av
citronsyra, totalt och inorganisk svavel och kalium. Magnesium daremot minskade hos alla
marsvinen i studien, oavsett utfodring.

Tabell 5. Effekten av natriumklorid, natriumsulfat och DL- metionin pa natrium- och
kalciumutséndringen hos vuxna marsvinshanar (Singh et al., 1992)

Parameter Natriumklorid Natriumsulfat DL- metionin

Utsoéndringen, T T Oforandrat

natrium

Utsdndring, kalcium ? Of6randrat T
Vattenmangd

Marsvin har normalt ett vattenintag pa 21,7ml/100g kroppsvikt och dag (Beneveng et al.,
1995; Liu, 1988). Okning av vattenintaget hos ménniskor med urinsten bestaende av
kalciumoxalat, minskar risken for recidiv genom spadning av urinen (Stevenson, 2002). Okat
vattenintag gor att mineralernas mattnadsgrad minskas. Inom humanmedicinen har man
konstaterat att ett 1agt vattenintag utgor en av de storsta bovarna inom problematiken med
kalciumoxalat.

Hos djur ar det enbart méjligt att paverka vattenintaget genom att hoja vattenhalten i fodret
Natriumklorid (NaCl) bidrar till 6kad torst hos hund, katt och fler andra djurslag. En 6kad
konsumtion av natriumklorid har dock sina nackdelar (se avsnittet ovan). | en del andra
studier (Stevenson et al., 2000; Allen et al., 1989) har man inte funnit ndgot samband mellan
intaget av natrium el. kalcium och oxalat i urinen nér det géller hund.

Cystit

Infektioner i urinvégarna, samt reaktioner orsakade av corpus aliénum (fraimmande kroppar)
kan bidra till urolithiasis (Hoefer, 2006). Escherichia coli (E. Coli), Streptococcus pyogenes
och Stafylococcus spp &r bakterier som ofta orsakar cystit hos marsvin. Cystit anses
forekomma relativt infrekvent (Wood, 1981). Hos marsvinshanar tros cystit och urethritis
(infektion i urinroret) orsakas av att koagulerat sekret fran de accessoriska kénskortlarna,
glandulae vesicularis, tdpper igen urethra (Wagner, 1976).

Lokalisation i urinvagarna

Urinsten kan bildas var som helst i urinvdgarna. Hos hund och katt finner man den storsta
andelen av konkrement i urinblasan el. urethra (Nelson et al., 2009; Hoppe, 2002). Det ar
ovanligt att man finner urinsten i njurarna el. ureter, dar enbart 5 % av alla urinstenar hos
hund hittas (Nelson et al., 2009 ). De urinvagskonkrement som lokaliseras till ureter har dock
ofta sitt ursprung renalt (Hoppe, 2002).
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| Rappolds studie (Rappold, 1997), som omfattade 20 marsvin, var fem urinstenar
lokaliserade till urinblasan pa hanar och tva pa honor. Vidare detekterades 13 urinstenar i
urethra (néara urethramynningen) pa honor (se figur 7).

I Hawkins retrospektiva studie (Hawkins et al., 2009) hittades 71 % (n= 37) av urinstenarna i
urinblasan, 17 % (n=9) lokaliserades till urethra, 6 % (n= 3) harstammade fran dévergangen
urinblasa och urethra, 4 % (n= 2) fran ureter och 2 % (n= 1) fran vagina. Totalt antal
urinstenar utgjordes av 52, varav 33 tillhérande hanar och 19 tillhérande honor. Hos honor var
tolv calculi lokaliserade till urinblasan, sex hittades i urethra och en i vagina (se figur 9). Hos
marsvinshanarna var dven den storsta andelen av urinsten fran urinblasan, namligen 28 (se
figur 8). Tre av urinvagskonkrement upptacktes i urethra, medan tva i ureter. Tyvarr framgar
det dock inte av rapporten om de calculi belagna i bade urinblasan och urethra aterfanns hos
det honliga- el. hanliga konet.

Vidare utférde Hawkins et al., dven en prospektiv studie déar 60 % (n= 45) av urinstenarna
avlagsnades fran urinblasan, 27 % (n= 20) fran urethra, 4 % (n= 3) fran urether och 1 % (n=
1) fran vagina, 1 % harstammade fran bade urinblasan och ureter, 1 % avlagsnades fran bade
urinblasan samt en av njurarna. Resterande 4 % passerade ut sjalvmant och kunde darfor inte
lokaliseras anatomiskt, samt en calculi hade okand harkomst.

Om vi aven har belyser sambandet mellan lokalisation och kdn sa upptéckte man att av de 31
urinstenar som avlagsnades fran honor var det 45 % (n= 14) som tillhdrde urinblasan, 39 %
(n=12) urethra, 3 % (n= 1) vagina, 3 % (n= 1) bade urinblasan samt ena njuren, 3 % (n= 1)
hade okand harkomst och 6 % (n= 2) passerade ut sjalvmant. Fyrtiofyra urinstenar kom
daremot fran marsvinshanar och hade foljande anatomiska lokalisation: 70 % (n= 31)
urinblasa, 18 % (n= 8) urethra, 7 % (n= 3) urether, 2 % (n= 1) bade urinblasa samt urether och
sist men inte minst passerade en urinsten ut sjalvmant.

Peng et al., 1990, presenterar i sin rapport urinblasan som den anatomiska lokalisationen hos
tre djur, medan tre urinstenar har okand lokalisation.
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Figur 7. Anatomisk lokalisation av urinsten hos marsvin oavsett kon.
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Figur 8. Anatomisk lokalisation av urinsten hos marsvinshanar.
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Figur 9. Anatomisk lokalisation av urinsten hos marsvinshonor.

Symptombild

Symptomen pa urolithiasis varierar mellan olika studier, men hematuri, anorexi, smarta
och/el. problem vid urinering (t.ex. stranguri, dysuri el. anuri) tycks vara de mest
forekommande enligt litteraturen. Mindre vanliga symptom ar mild diarré och koprostas. (Se
sammanstallning i tabell 6).

Enbart en studie (Rappold, 1997) innehaller ett flertal djur. De flesta andra studier utgor
fallrapporter om enstaka urinstensfall (LaBond, 1996; Griffin, 2001; Pizzi, 2009; Spink,
1978). Symptomen for urolithiasis kan vara identiska med symptomen for urinvéagsinfektion.
Urinsten kan aven ge vaga och ospecifika symptom sa att djurégare missar tecken pa sjukdom
(Pizzi, 2009). Marsvin ar bytesdjur och saledes visar de ogarna symptom pa smarta och/el.
sjukdom (Hoefer, 2006). Urolithiasis bor saledes alltid finnas med som differentialdiagnos néar
ett sjukt marsvin inkommer for veterinarvard.

|
Figur 10. Copyright Torner, M.
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Tabell 6. Sammanfattning av litteraturen angaende symptom pa urinsten hos marsvin (inom parentes
anges antalet djur med vederb6rande symptom)

Symptom Referens (antal)

Anorexi Rappold, 1997 (> 6); LaBond, 1996 (1)

Anuri

Apati/depression Hoefer, 2004*

Diarre, mild (ev. pga Rappold, 1997 (2)

tenesmus)

Dysuri Hoefer, 2004*

Hematuri (inkl. Hoefer, 2004*; Griffin, 2001 (1) ; Rappold, 1997 (6); Pizzi, 2009 (1);
recidivism) Spink, 1978 (1)

Inappetens Hoefer, 2004*

Koprostas Spink, 1978 (1)

Letargi LaBond, 1996 (1)

Urthramynningen, Rappold, 1997 (9) vaginal 6ppning skiftade fran kranial till ventral

paverkan, @
Smarta/vokalisering vid ~ Griffin, 2001 (1)

urinering

Stranguri Hoefer, 2004*; Griffin, 2001 (1)
Svullnad urethra Rappold, 1997 (3)

mynning, ¢

* Rapporten bygger inte pa nagon fallstudie.

Diagnostik

Diagnostisk utredning vid missténkt urinsten hos marsvin, utgérs mestadels av palpation,
rontgen, samt i vissa fall &ven urinprov. Rontgen verkar vara det diagnostiska redskapet som
prioriteras och bekréftar diagnosen. Majoriteten av urinstenarna hos marsvin ar rontgentata
(Hoefer, 2004 & 2006; Redrobe, 2010; Spink, 1978). Vidare rekommenderas alla individer
med recidiverande cystit att rontgas (Redrobe, 2010).

Om en storre urinsten har utvecklats i urinblasan el. distala urethra kan dock veterinaren ev.
fornimma urinstenen via palpation (Hoefer, 2004 & 2006). For att rontgen ska ge fullstandig
information &r rétt positionering av djuret vid exponeringstillfallet &r a och o. Utférande av
rontgenundersdkning utan anestesi kan darmed vara problematisk. Ratt positionering ar en
avgorande faktor vid faststallandet av konkrementets lokalisation. Vidare beskriver Gaschen
et al., 1998, att en magtarmkanal, hos marsvin, innehallande mycket ingesta el. faeces kan
forsvara avlasningen av rontgenbilder. Urinstenar i urethra kan vara svara att skilja
radiologiskt fran urinstenar i urinblasan. Ibland faststélls darfor inte lokalisationen av
urinstenar forrén intraoperativt (Hoefer, 2006).
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Figur 11. Urinsten hos marsvin diagnosticerat via rontgen. Se de svarta inringade omraden. Det réda
inringade omradet visar misstankt urinsten (copyright: Malardalens smadjursklinik)

| Rappolds studie (Rappold, 1997) kunde diagnosen urolithiasis faststéllas pa nio djur utifran
palpation av abdomen, 20 fall (dvs. samtliga) kunde diagnosticerades vid réntgen och atta fall
via sonografi. Vid experimentet rdknades de olika diagnostiska metoderna som oberoende av
varandra.

| en annan studie som bygger pa fallbeskrivning av ett marsvin (Pizzi, 2009) har urinprov
(inkl. odling och resistensbestamning), blodprov samt rontgen anvands som diagnostik.
Hematologiskt utférde man en differentialrdkning. Redrobe, 2010, lyfter fram att en
fullstandig diagnostisk utredning av misstanka urinstenspatienter inkluderar saval
blodprovstagning, som urinprov med tillhérande bakteriologisk odling.

Ultraljud ar ett bra icke invasivt diagnostiskt komplement (Redrobe, 2010; Hoefer, 2006;
Stieger et al., 2003; Gaschen et al., 1998). Ultraljud kan tillféra mer information till
utredningsprincipen beskriven ovan, genom att redogora for arkitekturen av urinvégarna, men
aven bidra till faststéllandet av urinstenens lokalisation (Hoefer, 2006). Nackdelen med
ultraljud &r att vid forekomst av rikliga mangder gas i magtarmkanalen kan diagnostiken
forsvaras. I litteraturen beskrivs aven intravenos pyelogram (I\VP), vilket ar en
kontrastundersokning som utvarderar njurfunktionen vid forekomst av urinsten i pelvis el.
ureter (Hoefer, 2006).

Recidivrisk

I nulage saknas information om recidivrisken pa urolithiasis hos marsvin, men den anses
precis som inom humanvarden vara hog (Hoefer, 2004; Kumar et al., 2002). Kumar et al.,
2002, skriver att recidivfrekvensen hos manniska ar sa stor som 80 %. Vidare anger Hoppe,
2002, att recidivfrekvensen for smadjur med kalciumoxalat ar ungefar 50 % inom tre ar efter
det kirurgiska avldgsnandet av urinstenen/arna.
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RESULTAT

Retrospektiv journalstudie

| den retrospektiva studien, bestaende av 221 marsvin, var 46,1% (n= 102) intakta hanar, 50,7
% (n= 112) intakta honor, 0,9 % (n= 2) kastrerade hanar och 0,9 % steriliserade honor. Hos
resterande djur (2,5 %) saknas information om kdn och kastrationsstatus. Se figur 12.

Kon och
kastrationsstatus

Okand §2(0,9%) Hane,intakt

Hona, steriliserad |3 (1,4%) Hona,intakt

M Hane, kastrerad

Hane, kastrerad 3 (1,4%) B Hona, steriliserad

Hona,intakt | 112 (50,0%) B Okind

Hane,intakt | 102 (45,9%)

0 50 100 150 Antal (st.)

Figur 12. Konsfordelning hos marsvin diagnosticerade med urolithiasis i den retrospektiva
journalstudien.

Medelvarde och standardavvikelse (u + o) for kroppsvikten hos intakta hanar var 1 039,5 +
188,59 (n=96) och for intakta honor 933,2 + 152,89 (n= 103). De fatal kastrerade hanar som
inkluderades i studien végde 1 003,3 £ 159,5¢g (n= 3) och de steriliserade honorna 900 + 36,09
(n=3). I 23 fall saknas information om kroppsvikt.

Marsvinens alder vid den tidpunkt da diagnosen urolithiasis faststalls, finns angiven hos 126
djur (se figur 13). Hos intakta hanar var medelvardet och standardavvikelsen for aldern 1
188,8 + 594,1 dagar (n, hanar= 69 ), dvs. ungefar 39,6 + 19,8 man. Medelvérdet for intakta
honor var 1 522,5 + 591,8 dagar (n, honor= 77), vilket motsvarar 50,75 + 19,7 man. Hos
kastrerade hanar var aldern vid diagnosen 1 322,3 + 891,2 dagar, eller uttryckt i manader 44,1
+ 29,7 man. Medianen ar dock 1759 dagar (58, 6 man) och detta pga. att det lagsta vardet
bland dessa tre individer ar divergent. Medelvéardet for steriliserade honor &r 1 178,7 + 670,1
dagar (39,3 + 22,3 man), medan medianen ar 1118 dagar (37,3 man). Lagsta aldern vid
tidpunkten da urolithiasis diagnosticerades hos intakta hanar &r enligt studien 4,9 man och
hogsta aldern &r 79,3 man (6,6 ar). Pa intakta honor &r lagsta aldern istallet 6,0 man for och
som hogst 101,9 man (8,5 ar).
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Figur 13. Boxplot éver aldervariationen hos intakta marsvinshonor och hanar med urolithiasis.

Symptomen hos marsvin med urolithiasis varierar, men rédfargad urin, smarta/vokalisering
vid urinering, inappetens och anorexi var de symptom som dominerade (figur 14). Da
forekomsten av erytrocyter i urinen enbart har bekréftats via urinprov i enstaka fall, kan vi
inte sakert bendmna den rodfargade urinen fér hematuri.

| den retrospektiva studien hade 45,2 % (n= 100) av marsvinen rodfargad urin, 33,5 % (n= 74)
led av smérta i samband med urinering, 27,6 % (n=61) drabbades av inappetens och 16,3%
(n=36) av anorexi. Nar det galler allmantillstand (AT) kan ett stort morkertal misstankas,
men i studien var fordelningen relativt jamnt fordelad. 19,5 % (n= 43) av marsvinen hade
opaverkat AT och 20,1% nedsatt AT.

| ett flertal av fallen har inkontinens angetts som symptom. | begreppet inkontinens har aven
frekvent urinering i sma mangder inkluderats, pga. svarigheter for en extern person att skilja
dessa symptom at. 10,9% (n= 24) av marsvinen hade inkontinens och/el. “smaskvétte”.
Vidare upplevde vissa djurdgare att deras djur hade en illaluktande doft el. luktade frant av
urin, 7,2 % (n= 16). Polyuri/polydipsi férekom i 5,4 % (n= 12) av fallen. 5,4 % av djuren
drabbades av en mildare form av diarré. Nagra enstaka individer, tre, led av koprostas pga.
urinstenens/stenarnas massiva tryck pa magtarmkanalen. Djurdagarna hade i 6,8 % (n= 15) av
fallen registrerat att deras djur hade druckit mindre under den senaste tiden.

Vart att notera &r att tre (1,4 %) av djuren hade rorelsestorningar sasom t.ex. svarigheter att
g4, dysfunktion i styrningen av bakre extremiteterna el. langsamma rorelsemaonster. Ett av
dessa marsvin hade en svullnad i ljumsken med pus-innehallande sekret. Resterande tva
marsvin med rorelsestrningar visade inga tecken pa parallella sjukdomar el. problem.
Respiratoriska besvér kunde konstateras bland vissa individer i studiepopulationen. Sex

(2,7 %) hade respiratoriska bekymmer i form av forstarkta andningsljud, respiratoriska biljud
el. lindrig dyspné.
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*OUE: Forkortning lat. ostium urethra externa (sv. urethramynningen)
**Def: Allman vokalisering, tandgnissling, kanslighet for taktil stimulans, kisar med 6gonen etc.
***Def: Vokalisering enbart i samband med urinering

Figur 14. Symptom hos marsvin med urinsten med information fran bade retrospektiva studien och
enkatstudien.
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De mest applicerade diagnostiska metoderna var bukpalpation i kombination med rontgen
som motsvarade 73,3 % (n= 162), samt kombinationen bukpalpation, réntgen och urinprov
som utgjorde 13,1 % (n= 29). Klinisk undersokning inkl. bukpalpation utférdes pa 7,2 % (n=
16) av studiepopulationen och pa 1,8 % (n= 4) utférdes bukpalpation och ultraljud. Bla
Stjarnans djursjukhus stod for flertalet av de patienter som har ultraljudats. Resterande
undersokningar motsvarar < 1,35 % av de diagnostiska strategierna (se figur 15).

| de tre fallen dar dven blodprov anvandes som diagnostiskt redskap var tva individer
remitterade for vidare utredning. | ett av fallen var diagnostiken pa den remitterade kliniken
okand och i det andra fallet gav inte rontgenundersokning nagra kliniska fynd. Det sistnamnda
djuret sdvdes sedan for manuellt avlagsnande av urinsten under narkos.

EBp H Bp, rtg
i Bp, rtg, blodprov 1 Bp, rtg, urinprov
EBp, UL i Bp, rtg, UL
1% ) )
W Bp, rtg, urinprov, UL H Bp, blodprov, urinprov, UL
Bp, urinprov i Ingen

Figur 15. Fordelningen av diagnostiska metoder, i procent, vid férekomst av urinsten hos marsvin.

Den anatomiska lokalisationen av urinvagskonkrementen, var angiven i de flesta fall i den
retrospektiva studien (n=193). Bland de solitdra urinstenarna (n=175) var totalt 6,9 % (n=
12) belagna i ureter, 45,7 % (n= 80) i urinblasan, 5,4 % (n= 12) i urinblasehalsen, 28,0 % (n=
49) i urethra och 9,1 % (n= 16) i urthramynningen. Vidare fanns det tre urinstenar i
évergangen urinblasa/ureter 0,6 % (n= 1) och urinblasa/urethra 2,3 % (n=4). En (0,6 %)
urinsten var beldgen i en njure.

De multipla urinstenarna (n= 17) har féljande anatomiska lokalisationer: njure och urinblasa
17,6 % (n= 3); njure, urinblasa och ureter 5,9 % (n= 1); njure, urinblasa och urethra 5,9 % (n=
1); njure, ureter och urethra 5,9 % (n= 1) och sist men inte minst, urinblasa och urethra 6,5 %
(n=11).

Fall dar information om anatomisk lokalisation saknades hos bade solitara och multipla
urinstenar, utgjorde 15,0 % (n= 29) av totalt 193 urinstenar.
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Tabell 7. Urinsten och anatomiska lokalisation i urinvagarna hos marsvin, retrospektiv studie. De tva
vanligaste lokalisationerna &r inringade hos varje klinik.
Lokalisation Klinik 1 Klinik 2 Klinik 3
09-121108 09-121106 08-11

Solitdra urinstenar:
Njure 0 (6%)
Ureter 12 (12%)
Urinblasa
Urinblasa/ureter
Urinblasa/urethra
Blashalsen

5
Urethra

1
Urethramynningen Q 29

®
2

Qo rwno@e -

Multipla urinstenar:

7
3
Njure, urinbldsa och ureter 1
1
1

Njure och urinblasa 0 0

0 0
Njure, urinblasa och urethra 0 0
Njure, ureter och urethra 0 0
Urinblasa och urethra 11 0 0
Okéand lokalisation: 22 5 2
Totalt antal individer: 169 26 26

* Totalt antal urinstenar tillhérande varje enskild anatomisk lokalisation, oavsett solid el. multipel férekomst.

I den retrospektiva studien registrerades frekvensen av invasiva resp. icke-invasiva
behandlingar fér marsvin som innebar sdvning av patienten. Vanligast forekommande var det
kirurgiska ingreppet vesikotomi som stod for 57,1 % (n= 32) av behandlingsforfarandena.
Nést vanligast, 16,1 % (n=9), var manuellt avldgsnande med hjélp av kirurgiska instrument
sasom peang el. "urinstensborttagare”(eng. sharp spoon), Att massera bort urinsten under
narkos utfordes ocksa relativt ofta, 14,3% (n=8).

Andra behandlingsmetoder som utférdes mer infrekvent var kateterisering och spolning av
urinblasan (5,4 %; n= 3) och krossning med efterféljande manuellt avlagsnade (3,6%; n=2).
Enbart ett fall behandlades med antingen episiotomi (ventral riktning), njurextirpation el.
fragmentering via ultraljudsvagor. Resterande andel insjuknade marsvin fick medicinsk
behandling (i form av antibiotikum och analgetiskt preparat) el. avlivades nér deras besvar
medforde lidande.
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Tabell 8. Fordelningen av invasiva och icke-invasiva ingrepp utférda under narkos pa marsvin under
studiens forlopp

Ingrepp Antal, st.
Vesikotomi 32 (1%
Episiotomi 1
Njurextirpation 1
Manuellt avldgsnande via kirurgiska instrument 9 (1%)
Endoskopi 0
Fragmentering via ultraljud 1
Masserats ut ur urinvagarna 8
Kateterisering och spolning 3 (1% 1%
Krossning och manuell avlagsning 2

Totalt antal djur: 56

Féljande behandlingsmetoder har utférts hos en och samma patient. * ©

b) Kateterisering, forts. Buksnitt i
Linea Alba.

c) Hallsuturer i apex vesica ar anlagda. d) Snitt i urinblasans ventrala yta.
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e) Cystotomi. f) Cystotomi forts.
Figur 16. Kateterisering och cystotomi pa en marsvinshane (Bilder: copyright Maria Torner)

| enkatstudien framgar att 22,2 % (n= 8) av djuren nagon gang hade drabbats av recidiv. Det
gick inte att uppskatta tidsperiodens langd mellan forsta- och andragangsinsjuknandet. | den
retrospektiva studien konstaterades 16 fall av recidiv urolithiasis. Tidsperioden mellan
insjuknandena presenteras i tabell 11 nedan. Medelvérdet var 243,9 + 381,5 (u + o) dagar.
Medianen, som kan tankas vara ett mer tillforlitligt varde pga. stor variation, var 107,5 dagar.
Den kortaste tiden till aterfall var i studiepopulationen 31 dagar och den langsta 1596 dagar.
Det sistnamnda djuret (djuret med 1596 dagar till aterfall) hade recidiv av urolithiasis vid tva
olika tillfallen. Vid forsta insjuknandet lokaliserades urinsten till urethra och fragmentering
via ultraljudsvagor anvandes som behandlingsmetod. Vid nasta insjuknande, ungefar 4 ar och
5 man senare, lokaliserades urinsten till urinblasan, vilken vid uppfoljningen senare verkade
ha passerat ut spontant. Ytterligare, denna gang 87 dagar senare, upptacktes recidiv av
urinvagskonkrement i urinblasan.

Tabell 9. Recidiverande urolithiasis hos marsvin, inom en tidsperiod pa 4ar

Statistik parametrar Enhet
Antal djur, recidiv 24st*
Medelvérde, tidsperiod mellan insjuknanden 243,9 dagar**
Standardavvikelse, ¢ 381,5 dagar**
Median, tidsperiod mellan insjuknanden 107,5 dagar**
Min, tidsperiod mellan insjuknande 31 dagar**
Mayx, tidsperiod mellan insjuknande 1596 dagar**
Recidivrik inom 4ar 9,33%**

Berakningen ar baserad pa 257st urinstensfall, tillhorande béda retrospektiva studien och enkétstudien.*
Berakningarna ar baserade pa retrospektiva studien, dvs. 16st aterfall hos 14st individer. Individer kan saledes
raknas med flera ggr via multipla recidiv.**
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Enkatstudie

I enkétstudien &r fordelningen mellan kdnen jamn ndr det géaller marsvin med urolithiasis.
50 % (n= 18) var intakta hanar och 50 % (n= 18) intakta honor. Detta 6verensstammer med
resultaten fran journalstudien.

| 56 fall fanns data tillgangligt om raser (se figur 17). Av dessa djur var 20 marsvin korthariga
(tre Self, sju Nonself, en crested, en Ridgeback och étta korthariga av okénd ras), 16
stravhariga (en Abessinier, tre Rex, tolv Teddy), och atta langhariga (en Alpaca, tre Coronet,
en Lunkarya, en Sheltie och tva Peruan). Av de 56 djuren var 36 marsvin renrasiga, medan
tolv var raskorsningar och atta tillhorde okanda korthariga raser.

14 12 12
12
% 10 38
g 8 ’
6
= 3 3 3
g 4 11 1 1 11 2
)
0
- « +‘9 ,b» ,b» N
b{b") 0‘9\ *o'b& Q¢ \Q,bo \@\\ ‘\\)@0
RN O (‘4 } Q ()
O\éb % Q\\QO \,0 ]

Marsvinsras

Figur 17. Fordelningen av olika raser bland marsvin med urinsten. K = korthariga raser, S=
stravhariga och L = langhariga.

Resultaten fran enkatstudien visar att smarta vid urinering (66,7 %; n= 20), rodfargat urin
(56,7 %; n=17), allméan fornimmelse av smérta (43,3 %; n = 13st), anorexi (40,0 %; n=12),
inappetens (30,0 %; n=9) och minskad utsondring av urin (23,3 %; n=7) ar de vanligaste
symptomen vid urolithiasis hos marsvin.

| enkatstudien samt enstaka fall fran den retrospektiva studien, har den intagna
vattenméngden hos djuren uppskattats av djuragare (n= 38). De flesta marsvin, 68,4 % (n=
26), med urolithiasis drack oférandrade volymer av vatten vid jamférelse innan och under
urinvagsproblematiken. Av dessa 26 har djurdgarna angivit att individen i fraga alltid har
druckit lite. Sju marsvin drack mer an i vanliga fall, tvd mindre an vanligt och tva drack inget
alls. En djurégare angav att den fortarda vattenvolymen hos sitt djur var okant.

| enkatstudien var 53,3 % (n= 16) solitara urinstenar placerade i urinblasan, 23,3 % (n=7) i
ureter/urethra, 16,7% (n=5) i urethramynningen. Av de multipla urinstenarna var 3,3 % (n=
1) lokaliserad till urinbldsan ureter/urethra och njurarna, en till urinblasan och ureter/urethra.
Totalt hittades 30 urinstenar (se tabell 10).
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Tabell 10. Lokalisation av urinstenar i enkéatstudien

Lokalisation Enkatstudie
Njure 0 (1%
Urinblasa 16 (18%)
Uretér/urethra 7(9%)
Urethramynningen 5
Urinblasa, uretar /urethra, och njure 1
Urinblasa och uretar/urethra 1
Totalt antal individer: 30

Totalt antal urinstenar tillhérande varje enskild anatomiska lokalisation, oavsett solitar el. multipel forekomst. *

Alla djur som deltog i kartlaggningen av utfodringen (53) gavs grovfoder, i form av h6. 32
individer fick pellets i nagon form, antingen dagligen el. mindre frekvent, medan tolv djur
inte gavs pellets (se tabell 11). Gronsaker gavs till 45 djur, men troligtvis bor man beakta att
det finns ett stort morkertal. Manga marsvin fick tillskott av askorbinsyra (20), men fyra fick
inte nagot externt komplement av vitaminen. Nar det galler kraftfoder varierade
kostsammanséttningen. Tre djur fick havre, tre kornkross, en kliblandning med vetegroddar
och fem fréblandningar fran zoobutik.

Kalciumhalten i pelletsfodret varierade inom studiepopulationen. Tretton djur gavs pellets
med lag kalciumhalt, en fick kalciumrik pellets. Inga gransvarden for kalciumnivaerna ar
angivna i enkiten. Pellets med hog kalciumhalt ar t.ex. alfaalfa pellets; Hoefer, 2004). Atta
djur fick pellets som &r speciellt framtaget for detta djurslag och en fick pellets vars
sammansattning ar anpassad till kaniner.

| studien var det 37 (av 53) marsvin som inte fick salt- el. mineralsten. Tva djur fick det
emellanat och tva djuragare hade markerat i enkéaten att de inte vet.

Tabell 11. Kartlaggning av utfodring av marsvin (retrospektiva journalstudien och
enkatundersokningen)

Grovfoder Kraftfoder Gronsaker Tillskott av Salt/mineralsten
askorbinsyra

e 53st e Ja: e Ja: 45st e Ja: 20st e Ja:2st
(100 %) Pellets: 32st, varav: e Okant: 8st e Nej: 4st e Negj:37st
Havre: 3st e Okant: 29st e Okant: 20st

Kornkross: 3st
Kliblandning: 1st

Froblandning: 5st

o Nej, pellets: 12st
o Oként, pellets: 9st
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Kemisk analys av urinstenar

Tio urinstenar fran marsvin analyserades avseende kemisk komposition. Monominerala
urinstenar med kalciumkarbonat var de vanligaste forekommande stenarna, men
multiminerala forekom ocksa (se tabell 12). Dock var inte haltbestamningen angiven hos
samtliga urinstenar. Tre urinvagskonkrement bestod av 100 % kalciumkarbonat, tre
kalciumkarbonat och kalciumfosfat (varav en urinsten innehéll 90 % kalciumkarbonat), tre
kalciumkarbonat och magnesium ammoniumfosfat (struvit). Vidare bestod en urinsten av
enbart kalciumfosfat.

Figur 18. Fyra av de 10st urinstenarna som sandes in for kemisk analys.

Under aren 1994 och 2012 inkom 29 urinvagskonkrement fran marsvin till SVA for analys.
Av dessa utgjorde atta honor och 14st hanar. Resterande remisser saknade information om
kon. Statistik fran SVA’s databas (SVA, enhet for kemi, miljo och fodersakerhet; personlig
information fran Vera Galgan) visar att sju av urinvagskonkrementen inneholl 100 %
kalciumkarbonat, 18st en blandning av kalciumkarbonat och kalciumfosfat, tva urinstenar
inneholl kalciumkarbonat och magnesiumammoniumfosfat. tva bestod av kalciumkarbonat,
kalciumfosfat och magnesiumammoniumfosfat.

Tabell 12. Kemisk komposition av urinvagskonkrement fran marsvin analyserat vid SVA 1994-2012,
samt hosten 2012 (denna studie)

Kemisk sammansattning Denna studie SVA
(st.) (st)
Kalciumkarbonat, 100 % 3 7
Kalciumfosfat 1 0
Kalciumkarbonat och kalciumfosfat 3 18
Kalciumkarbonat, struvit 3 2
Kalciumkarbonat, kalciumfosfat och struvit 0 2
Totalt antal 10 29
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a) Sten nr 1, bestaende av CaCO; och magnesium ammoniumfosfat
(struvit). Struvit kannetecknas av vit till ljusqul farg (Hoppe, 2002).

b) Sten nr 2, bestdende av CaCO; och en mindre mangd Cas(PO.,),.

¢) Sten nr 3, bestaende av Caz(PO,), och CaCO; Notera den skrovliga ytstrukturen!

d) Sten nr 4, bestaende av Caz(POy,),, CaCO;0ch magnesium ammoniumfosfat (struvit). Morfologiskt
hade denna sten en vit-ljusgul ton, men sten nr 1 hade dock en blekare nyans.

Figur 19. Fyra urinstenar fran studiens insamling.
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DISKUSSION

Nar det galler konsfordelningen hos marsvinen med urolithiasis fann vi i bade den
retrospektiva studien och enkatstudien en relativt jamn fordelning. Tidigare
forskningsrapporter har visat skilda resultat, men Rogers et al., 2011 konstaterade att 51 %
var hanar och 49 % honor. Resultaten fran Peng et al., 1990 och Rappold, 1997, visade att
honor var det 6verrepresenterade konet, medan Hawkins et al., 2009, ansag att motsatsen
rader. 1 de ovan namnda forskningsprojekten varierade dock studiepopulationerna mellan 6st
och 72 marsvin. | denna studie ingick 221 djur i den retrospektiva studien och 36 i
enkatstudien. Sammanfattningsvis, ur statistiskt perspektiv, borde darmed denna studie
presentera mer trovardiga konklusioner.

Eventuella samband mellan olika kategorier av urinstenar och kon gar tyvarr inte att faststalla.
Enbart en minimal kvantitet av avlagsnade urinstenar fran marsvin analyseras. | etablerade
forskningsartiklar om marsvin presenteras kastrationsstatusen endast i en studie, ndmligen
prospektiva delen av Hawkins et al’s studie (Hawkins et al., 2009). Sannolikt &r antalet
kastrerade marsvin hogre pga. knapphandig journalféring el. anamnes.

Aldern vid insjuknande i urolithiasis berdknades i denna studie till 39,6 + 19,8 (1 + 6) man
for intakta hanar och 50,75 + 19,7man for intakta honor. Dessa varden motsvarar en
medelalder pa 3,30 ar resp. 4,23ar. Medelaldern for insjuknande i urolithiasis var alltsa nagot
hogre for honor an hanar. Vidare tyder resultaten ocksa pa att medelalders och aldre marsvin
ar predisponerade att drabbas av urinsten. Detta ar &ven konklusionen i flertalet publicerade
rapporter (Hoefer, 2004; Rappold, 1997; Hawkins et al., 2007; Hawkins et al., 2009; Peng et
al., 1990 och LaBonde, 1996). | Hawkins et al’s studie belyser man dock aldern vid den
tidpunkt da det kirurgiska ingreppet utfordes, men i denna studie har aldern angetts vid den
dag da sjukdomen diagnosticeras av veterinar.

Kroppsvikten hos intakta hanar var 1 039,5 £ 188,5¢g och intakta honor 933,2 + 152,8¢.
Liknande varden anges i Hawkins et al” s studie (Hawkins et al., 2007), dér de intakta hanarna
vagde 1 026,3 + 198,29 och de intakta honorna 1 026,3 £ 198,2g. Differensen mellan
studiernas medelvarden ar saledes enbart 13,2g for hanar och 2,0g for honorna. Vardena
varierar mer nar det galler kastrerade/steriliserade marsvin. Man bor dock notera att varden
fran denna studie enbart dr baserade pa tre marsvin, vilket inte utgér nagon statistisk relevant
kvantitet. Da inga kontrollgrupper har funnits vid de befintliga studierna kan man inte heller
klargbra om Overvikt predisponerar for urolithiasis hos marsvin. | den facklitteratur som finns
om fysiologisk kroppsvikt hos marsvin &r vikten angiven med ett alltfor stort spann for att
nagon slutsats ska kunna dras.
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Tabell 13. Kroppsvikt och forekomst av urolithiasis hos marsvin. Jamférelse mellan Hawkins et al.,

2009 och denna studie. N

Kon och Hawkins etal.,  Hawkinsetal., Denna studie Denna A x
kastrations- 2009, p £t o 20009, frekvens Lto studie (9)
status (kroppsvikt, g)  (antal, st.) (kroppsvikt, g) (antal, st.)
Intakta J 1026,3 +198,2 38 1039,5+188,5 96 13,2
Intakta @ 931,2+182,6 25 933,2 £152,8 103 2,0
Kastrerade & 1026,7 + 144,4 6 1003,3 +159,5 3 234
Steriliserade ¢ 935,0 £271,5 6 900 + 36,0 3 35

Det finns enbart en studie som belyser sambandet mellan ras och sjukdomsférekomsten av
urolithiasis hos marsvin (Hawkins et al., 2009). Hawkins et al. fann information om ras
knuten till 28 individer. | denna studie fann vi information om ras kopplad till 56 djur. Raser
som omnamns i andra studier &r Peruaner (Hawkins et al., 6st) och Abessinier (Hawkins et al.,
4st) forekommer i var studie i laga antal, namligen tva resp. ett marsvin. Vidare fann Hawkins
(Hawkins et al., 2009) tva Teddy, men i var undersokning konstaterades hela 12st Teddy. Da
det finns mer &n 15st olika raser i Sverige (Svenska Marsvinsforeningen, 2011) kan inga
slutsatser dras av en liten studiepopulation, vilket &r fallet i bada den retrospektiva
journalstudien och enkatstudien.

Journaler saknar dessutom ofta information om ras, vilket forsvarar genomforandet av en
studie om urinsten knuten till olika marsvinsraser. Det ar mojligt att en hogre frekvens av
urolithiasis hos en specifik ras enbart speglar dess popularitet, istallet for att méata vardet pa en
komponent associerad till predisposition och sjukdomsférekomst. Vid framtida liknande
studier bor man &ven kartlagga rasernas popularitet for att sedan jamfora resultaten med
dessa.

Huruvida hormonfluktuation skulle kunna predisponera for urolithiasis hos marsvin forblir
hypoteser. Wood, 1981 presenterar hypotesen att rubbningar i hormonella balansen kan bana
vagen for cystit. Cystit kan formodas predisponera for urolithiasis (Hoefer, 2004). Inom
humanmedicinen finns en hypotes om att hormonfluktuation paverkar oxalatutséndringen,
men dven pa humansidan kravs mer studier for att bekréafta denna hypotes (Holmes et al.,
1993). I denna studie har inte sambandet mellan hormonbalans och urolithiasis kunnat
undersokas pga. otillracklig info om dréktigheter och dylikt i journalerna. Vidare skulle
utvarderingar av denna variabel innebéra blodprovstagningar och mer ingaende och
langvarigare studier skulle kravas.

De dominerande lokalisationerna for monominerala calculi och urinstenar i urinvdgarna hos
marsvin tycks vara urinblasan, foljt av urethra. 80 % (80/221) av urinstenarnas kvantitet i
projektet aterfanns i urinblasan och 22,2 % (49/221) i urethra. Det skiljde sig dock lite at
mellan de ingaende klinikerna, trots att den dominerande lokalisationen var urinblasan hos
samtliga kliniker. Klinik 2 fann 23,2 % av urinstenarna belagna i urinblasehalsen, medan
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klinik 3 lokaliserade 26,9 % av stenarna till urthramynningen. Multiminerala
urinvagskonkrement diagnosticerades enbart vid klinik nr 1 och den vanligaste multiminerala
lokalisationen var urinblasan, samt urethra. Den anatomiska lokalisationen &r givetvis
subjektiv, vilket kan medfora bade falskt positiva och falskt negativa fall for varje enskild
anatomisk struktur. Det kan utgodra en svarighet att radiologiskt skilja urinstenar i urinblasan
fran urinstenar i urethra (Hoefer, 2006). For att undvika bias av denna sort skulle egentligen
en mall med riktlinjer funnits tillganglig for behandlande veterindr. Vidare stimmer studiens
resultat 6verens med flertalet etablerade forskningsrapporter (Hawkins et al., 2009; Rappold,
1997; Hoppe, 2002).

De flesta urinstenspatienter, 73 %, diagnosticerades via klinisk undersokning (inkl.
bukpalpation) i kombination med rontgen. Nast vanligast, 13 %, &r ovanstaende
undersokningsmetoder kompletterat med urinprov och darefter, 7 %, kommer klinisk
undersokning inkl. bukpalpation. Det verkar finnas en tendens till olika behandlingspolicy hos
olika vardgivare, t.ex. var ultraljud vanligast forekommande pa klinik 3. I de 3st fallen dar
den diagnostiska utredningen kompletterades med blodprovstagning hade tva av dessa
inkommit via remiss. Anledningen till blodprovtagningen i ett av fallen var férmodligen att
undersokningsresultaten fran den remitterande kliniken var okanda. Den andra remitterade
patienten hade genomgatt rontgenundersékning pa foregaende klinik, men fynd uteblev.
Motivet till blodprovstagningen hos det tredje djuret var férmodligen hematologisk
preoperativ status infor sévning och kirurgiskt avlagsnande av urinsten.

Studiens resultat speglar litteraturen dven i detta fall, dvs. att réntgen och bukpalpation utgor
de vanligast férekommande diagnostiska redskapen generellt (Hoefer, 2004 & 2006; Redrobe,
2010; Spink, 1978). Vart att notera ar att man inte kan lita pa resultaten fran urinstix da ett
forhojt proteinvarde kan t.ex. vara orsakat av faeces istéllet for sjukdom. Framtida forskning
pa marsvin dar urinproverna ar tagna via cystocentes och inte via spontankastning, for att
undvika kontamination, vore onskvart.

Att skilja differentialdiagnoserna urolithiasis och cystit/UV1 ifran varandra nar utredningen
har ett tak angaende budgeten kan vara en utmaning. Symptomen for de olika sjukdomarna &r
snarlika och ibland kan de férekomma parallellt hos patienter. Den retrospektiva studien i
samarbete med enkaétstudien visade att rodfargad urin, smérta vid urinering, inappetens,
anorexi, inkontinens alt. smaskvéttande, samt urin/illaluktande odor var de vanligaste
symptomen. Manga av symptomen for urolithiasis ar tyvarr vaga och darmed borde
sjukdomen alltid finnas med pa listan dver differentialdiagnoser nar ett sjukt marsvin ar i
behov av veterindrvard, vilket dven stods av Hoefer (Hoefer, 2004 & 2006).

Tidigare forskningsrén om symptom pa urolithiasis hos marsvin ar tyvarr utférda pa minimala
populationer, dar den storsta studien inkluderar 20 djur (Rappold, 1997). Denna studie &r
baserad pa 257 fall, da bade retrospektiva delen av studien och enkatstudien ar inraknade, och
borde darmed anses vara mer rattvisande an forgaende studier.
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Symptom é&r en subjektiv parameter, vilket till viss del kan paverka resultatens enighet. Andra
icke diagnosticerade sjukdomar som forkommer parallellt med urolithiasis kan ocksa
forvranga symptombilden i enstaka fall. Sju djur sammanlagt har respiratoriska problem, tolv
en mildare form av diarré och tre koprostas. Respiratoriska besvar sasom dyspné,
respiratoriska ljud el. biljud kan i viss man vara kopplat till smartupplevelser, men kan ocksa
vara tecken pa andra sjukdomar. Vidare hade aven tre djur rorelsestorningar, troligtvis pga.
abdominell smarta och ev. svullen buk, och i ett av fallen hittades en svullnad i
ljumskomradet med pus-innehallande sekret.

Den kemiska sammansattningen av de analyserade urinvagskonkrementen avslojar att
kalciumkarbonat (CaCOg3) dr en gemensam komponent i 90 % av dem. Tre urinstenar innehdll
100 % CaCO3, 3st 90 % CaCOg3 (halten ar dock inte analyserad med en ackrediterad metod)
och 3st innehdll den kemiska kompositionen CaCO3 blandat med magnesium
ammoniumfosfat (struvit). Halten pa den sistnamnda sammansattningen ar inte bestamd.
Enbart 10 % av de analyserade stenarna innehdll annat &mne, ndmligen kalciumoxalat
(Ca3(P0Oy4),). Denna studie innehaller ett for litet antal analyserade urinstenar for att man ska
kunna dra nagra slutsatser. Man kan dock precis som i flera andra rapporter se att ett av de
vanligast forekommande byggmaterialen vid urinstensutveckling & CaCOj3 (Hawkins et al.,
2009; Rappold, 1997; Osborne et al., 2008). | framtida vetenskapliga studier skulle
haltbestamning av ingaende mineraler vara énskvart, trots att man kan misstanka att dven pa
detta plan utgér CaCO3z majoriteten av innehallet.

Recidivrisken hos urinstenspatienter, ar ett omrade dar forskning idag saknas nar det galler
marsvin. Att uppskatta frekvensen vid recidiv av urolithiasis hos marsvin forsvaras av det
faktum att djuragare vander sig till olika vardgivare och darmed blir uppféljning av de
drabbade djuren nastintill omojlig. Vidare kan det vara svart att utifran journaler bedoma om
en kort tidsperiod mellan tva olika insjuknanden beror pa att urinsten passerat passivt, missats
att registreras vid diagnostisk utredning alt. beror pa recidiv. | nulaget saknas vérden for
recidiverande urolithiasis hos marsvin. | denna studie aterfanns 24 aterfall bland 257
individer, men morkertalet kan vara stort pga. att patienterna genom journalféringen inte kan
foljas. Medelvérdet av tiden mellan insjuknandena berdknades till 243,9 dagar och
recidivrisken var i denna studie under en tidsperiod pa 4 ar 9,33 %. Vidare anger man dock att
recidivfrekvensen hos smadjur ar ca 50 % inom 3ar nar det géller kalciumoxalat (Hoppe,
2002). Recidivrisken for urolithiasis hos marsvin kan anses vara hog precis som inom
humanvarden (Hoefer, 2004; Kumar et al., 2002), men exakt siffra dr svart att fa ffa. pga. att
patienterna inte kan foljas nar flera vardgivare ar involverade. | framtiden borde man starta ett
samarbete mellan olika djurkliniker ndr det géller urinstenspatienter. Rapportering av fall
borde ske till en gemensam samordnare alt. databas sa att en helhetsbild av journalféringen
fas.

Nar det galler profylaktiska atgarder inom utfordring ar det ffa. kalciumrikt alfalfa ho och
alfalfa pellets som bor undvikas (Hoefer, 2004). Har man ett marsvin som lider av urolithiasis
bor man saledes dven utesluta kalciumrika gronsaker, men for friska marsvin kan det antas
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racka med att man dvervakar mangden sa att dverkonsumtion inte sker. Trettiotva av de
deltagande djuren i utfodringsstudien far pellets i nagon form. Tretton djurégare anger att de
ger sina djur kalciumfattig pellets och atta ger pellets framtaget for marsvinens speciella
behov. Ett djur far pellets framtaget for djurslaget kanin. Det dr dock oként vilken kalciumhalt
resterande 31 individerna far. Om kosten &r véalbalanserad i dvrigt klarar sig marsvin utan
pellets. Marsvinens kalciumabsorption &r beroende av askorbinsyra och darfor bor
overskridande av dagsintaget for detta vitamin undvikas.

Vidare bor oxalatnivan i foder reduceras for att undvika urolithiasis. Oxalat i urinen bidrar i
storre utstrackning till mattnadsgraden av kalciumoxalat, CaC204, an jamfort med vad urinért
kalcium gor (Massey, 2003). Oxalat ingar i flertalet frukter och gronsaker som t.ex. spenat,
selleri, jordgubbar, persilja, men dven askorbinsyra (Hoefer, 2004). Idag finns det ingen
effektiv medicinsk behandling fér marsvin med urinsten (Hoefer, 2004), utan det ar kirurgi
som rekommenderas. Detta &r anledningen till att profylax ar a och o!

Overskott av askorbinsyra kan vara en bidragande faktor till urolithiasis. Det anses osannolikt
att en daglig dos pa 25-100mg skulle kunna bidra till hyperoxalaturi. Marsvin har ett
dagsbehov av askorbinsyra pa minst 10mg/kg kroppsvikt och under draktighet kan detta
behov stiga till 30mg/kg kroppsvikt. Enligt studiens resultat ges fyra djur inget tillskott av
askorbinsyra. Hos marsvin &r foljden av hypovitaminosis C, vilket innebdr anemi och
immunosuppression (Redrobe, 2010), mycket allvarligare konsekvenser &n den
predisponerande effekten for urolithiasis. Hypovitaminosis C kan leda till att marsvin avlider.

Tillskott av mineraler i form av salt- och mineralsten bor ocksa exkluderas fran dieten. Enligt
studien var det 62,7 % (37) av djuren som inte hade tillgang till salt- och mineralsten. | 18 fall
saknas sadan information. Enkatstudien har mojligtvis natt ut till mer rutinerade
marsvinsagare och uppfédare, och déribland kan resultaten vara skeva pga. att denna grupp
besitter mer kunskap om marsvin an allménheten generellt.

En 6kning av intagen vattenmangd fungerar ocksa som profylax mot urolithiasis. | denna
studie hade 21 (8,1 %) marsvin minskat vattenintag och sju (2,7 %) minskad urinmangd. Tolv
(4,6 %) marsvin hade dock polyuri och/el. polydipsi. Resterande 84,6 % av
studiepopulationen har okant intag av vatten. Huruvida nagra av de djuren med PU/PD och
urolithiasis, aven hade t.ex. diabetes ar ocksa okant.

Initialt i studien holls kontakt med en forsoksdjursveterindr for att underséka om
urinstensproblematiken aven existerade inom forsoksdjurssektorn. Forskningen anvander sig
dock enbart av yngre djur (under ett ar) och darmed hade den kontaktade
forsoksdjursveterindren inte traffat pa ett enda urinstensfall hos marsvin pa 15 ar (anonym
kalla)

I dagsléaget &r kunskapen om urinsten hos marsvin bristféallig och de flesta studier som finns &r
fallpresentationer. I framtiden skulle kliniska studier behdvas inom omradet! Denna studie
utgor ocksa en fallpresentation, men populationsstorleken och déarmed den statistiska
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signifikansen dr storre i jamforelse med befintliga studier. Studien &r tankt att utgéra grunden
for andra framtida forskningsprojekt om urinsten hos marsvin. Ett kliniskt relevant omrade
dar mer forskning behovs &r t.ex. provning av effekten av kalciumcitrat (ett vanligt
stenupplosande lakemedel hos smadijur). Idag finns det inga medicinska behandlingsrad att
folja nar det galler urinsten hos marsvin och da inga bevis finns for att kalciumcitrat fungerar
pa detta djurslag. De senare aren har det dven diskuteras om olika 6rter sdsom Desmodium
Styracifolium och Pyrossiae Petiolosa motverkar uppkomsten av urinsten. Studier har utforts
pa humansidan, men tyvarr saknas dven har kliniska studier pa marsvin.
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BILAGA 1 - ENKATSTUDIE

Enkatstudie om urinsten hos marsvin

Kéra djuragare! Om du skulle kunna téanka dig att bidra till en studie om urinsten pa marsvin
genom att svara pa nedanstaende fragor vore det oerhort tacksamt! Studien utgor ett
examensarbete inom veterindrprogrammet, SLU, Uppsala. OBS! For dig som har flera
marsvin som har drabbats av urinsten. Det ar viktigt att du fyller i en enké&t/individ! Enkéaten
ar givetvis anonym! Tack pa forhand for dina svar!

= Obligatoriska fragor*

Vilket kon har ditt marsvin?*

. hona

. hane

Om det &r en hona: Har hon varit driktig ndgon gdng? Om ja, ange hur manga ganger under "6vrigt".

. b Ja
. * Nej
. b Ovrigt: ‘
Ar han kastrerad, alternativt hon steriliserad?
. b Ja
. * Nej
. b Vet gj

Hur gammal dr han/hon?*
Vilken ras ar det?*

Vilken mat ger du ditt marsvin? Flera olika alternativ kan valjas!

orHt')

Pellets

Gnagar/foderblandning

Extra tillskott av C-vit (via t.ex. pellets el. droppar i mat/vatten)
Tillskott av vit D

Gronsaker

Frukt

Notter

. Ovrigt:

O O O 0O O 0O O 0O
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Om du ger ditt marsvin pellets - vilken sort &r det? Om du inte vet innehéallet i ditt foder, skriv garna om du kan
erinra dig namnet pd market i rutan "ovrigt".

. - Pellets med lag halt kalcium (t.ex. Oxbow)
. = Pellets rik pa kalcium (t.ex. alfalfa- el. lucernpellets)
. = Vet ej, marsvinspellets i l6svikt fran zoobutik
. Vet ej, kaninpellets i 16svikt fran zoobutik
[ .
. Jag ger ingen pellets alls

. F Ovrigt:

Brukar du ge kalciumrika gronsaker till ditt marsvin (t.ex. alfalfa groddar, betblast, sallad, maskros, spenat,
broccoli, selleri, kal, kalrot och persilja)? Om ja, i sddana fall vad och hur ofta?

=

=
|| i

Hur hég dos vit-C tillskott ger du ditt djur ungefér per dag (dvs. om du ger detta)? Ange méangden genom att t.ex.

ange preparatnamn och antal droppar el. hur stor del av en tablett som du ger.

=

B4
|| 2l

Hur mycket har ditt marsvin druckit senaste tiden?*Om du har en uppfattning om mangden/dag ange det i rutan
"Bvrigt"

Som han/hon brukar
Mer an vad han/hon brukar
Mindre an vad han/hon brukar

Inget alls

. Ovrigt:
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Har ditt marsvin tillgang till saltsten?*

. & Ja, alltid
o d Ibland

. * Nej

o b Vet inte

Vilka symptom uppvisar/uppvisade ditt marsvin i samband med urinstensproblemet?*Flera olika svarsalternativ
kan véljas!

. viktnedgang

mindre mangd urin &n i vanliga fall
blod i urinen

Han/hon har inte kunnat kissat alls
nedsatt aptit

buksmaérta/magont

feber

O O O 0O O 0O 0O

. smarta vid urinering

Vet du var urinstenen/stenarna var belagen/beldgna i detta fall?

. r Urinblasan

Uretarerna/urinledarna
Penis (om hane)
Njurarna

Vet gj

1 O O 0O O

. Ovrigt:

Har/hade ditt marsvin dven en infektion i urinvagarna vid veterindrbesoket?

. * Ja

. * Nej

. * Vet gj

. b Ovrigt: ‘

Har ditt marsvin ndgon annan pagaende sjukdom (t.ex. diabetes)? Om ja, skriv sjukdomen i rutan nedan

o i s
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Har ditt marsvin haft urinsten tidigare?*

° Ja
. * Nej
. ® vet inte

Om ja pé ovanstdende frdga. Hur ménga ar sedan var det ungefar?
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

Har nagon slakting till ditt marsvin haft problem med urinsten? Om ja, och du vet vilket slakting, ange det under
"Bvrigt"

. * Ja
. * Nej
. * Vet gj

. b Ovrigt:

Vilken behandling satte veterinaren in i detta fall?

. C Antibiotika och smartlindring

Forsok till att skolja ut urinstenen/stenarna
Operation

Avlivning

. Ovrigt:

Om du fick med dig recept hem fran veteriniren. Vilka lakemedel skulle du ge ditt djur? Skriv namnen pé
produkterna i rutan nedan.

B N B R
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BILAGA 2 — ANNONS MARSVINSMAGAZINET

HAR DITT MARSVIN PROBLEM MED URINSTEN?

En studie om urinsten pa marsvin pagar just nu pa SLU, Sveriges
lantbruksuniversitet, i Uppsala. Studien utgor ett examensarbete
inom veterindrprogrammet.

Material till studien, i form av urinstenar, ombeds déarmed véanligen

att skickas in for analys (kostnader i samband med detta ersatts givetvis).
Aven en vadjan skickas till er djuragare att g& in p& nedanstaende
hemsida och fylla i en enkel och snabb enkat.

For mer info se studiens hemsida http://urinsten.dyndns.org
Vid ev. fragor maila garna urinsten@gmail.com.

Studiens resultat kommer skickas ut till alla deltagare!

Tack pa forhand for all hjalp!
/Maria Torner (veterinarstudent)

Observera! Hemsidan existerar tyvarr inte langre!

BILAGA 3 — PRESENTATIONSARTIKEL

e Layouten ar dock lite annorlunda i den artikel som finns publicerad pa hemsidorna.

Urinsten pd marsvin — ett mangfacetterat problem

Urinsten &r ett vanligt forekommande sjukdomstillstand hos marsvin och fragorna ar manga: Vad
orsakar urinsten? VVad kan man som djurégare gora for att forebygga urinsten? Hur stor ar risken for
aterfall? Vid SLU i Uppsala pagar under hosten en studie om just detta!

Marsvin har en hogre tendens att drabbas av urinsten an andra djurslag. Sjukdomsmekanismen bakom
kristallaggregation, vilken utgor forsta steget i urinstensbildningen, &r okénd (1).

| studier pa marsvin inom forsoksdjurssektorn har man kunnat pavisa samband mellan
urinvagsinfektioner (med bakterierna Escherichia coli, Streptococcus pyogenes och Stafylococcus spp)
och férekomsten av urinsten. Motsvarande samband hos vara marsvin som halls som sallskapsdjur har
annu inte kunnat kartlaggas (2). Man misstéanker dock att marsvinens hoga pH-vérde i urinen (pH
>8,5) utgor en stor bov i dilemmat, men dven att dieten spelar en viktig roll.

Kalciumrik pellets kompletterat med kalciumrika gronsaker okar risken hos
marsvin att drabbas av urinsten. Kalciumrika gronsaker utgérs av t.ex.
salladskal, vitkal, gronkal, brysselkal, broccoli, bladgronsake.r (sasom spenat
och sallad), solrosfron och baljvaxter. Detta innebar dock inte att man ska
sluta ge sitt marsvin dess favoritgrénsaker, utan att man som djuragare istallet
ska vara medveten om risken och darmed undvika att utsatta sitt djur for
Overkonsumtion.
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Andra faktorer i dieten som ocksa paverkar urinstensbildningen &r intag av oxalat, vitamin D, och for
hog dos av vitamin C. Hoga halter av vitamin D kan 6ka absorptionen av oxalater i tarmen och pa sa
sétt utsdtta marsvinet for risken. Oxalater forekommer i spenat, persilja, selleri, jordgubbar och C-
vitamin. Det &r dock viktigt att poéngtera att tillskott av C-vitamin i dieten ar livsnédvanligt for
marsvin, da de inte kan tillverka detta sjalva. En daglig dos av C-vit pa 25-100mg anser man &r
osannolikt att det kan resultera i hyperoxalaturi (dvs. 6verskott pa oxalater i urinen) (1). Hos
manniskor kravs en dos pa 8-10g C-vit/dag for att fa 6kad mangd oxalater. Det &r dven intressant att
vitamin B brist hos katter, rattor och manniskor har bevisats kunna leda till hyperoxalaturi.

A Man har via studier kommit fram till att bakteriell cystit (dvs. infektion i

/ R\ urinblasan orsakad av bakterier) hos marsvin &ldre &n tva eller tre ar kan

L \\ bidra (1,2). Anatomiska avvikelser som gor att grusformationer lattare fastnar

= ' i urinvagarna, minskat vattenintag och tillgang till mineralsten ar ytterligare
N bovar i dilemmat. Urinsten pa marsvin &r saledes ett mangfacetterat problem

och mer forskning behovs for att man ska kunna komma fram till hur man

forbygger urinsten pa basta satt.

Hér nedan presenteras en av dessa studier!

Har du haft eller har marsvin som drabbats av urinsten?

Vid Sveriges lantbruksuniversitet i Uppsala, dér veterinérer

utbildas, pagar nu under hosten 2012 ett projekt om urinsten pa marsvin och till viss del &ven kanin.
Studien belyser bland annat predisponerande faktorer, kemisk sammansattning av stenarna och
aterfallsrisken efter till exempel operation.

Studien behover all hjalp den kan fa! Om du vill hjalpa till att bidra till studien ga in pa studiens
hemsida http://urinsten.dyndns.org och 1&s mer om hur du kan goéra detta.

Studien onskar att fa urinstenar insanda for analys, samt att ni djuragare fyller i en enkat (vilken finns
tillganglig pa hemsidan) och eventuell kontakt med den djurklinik du vande dig till for
veterinarkonsultation. Enkéten finns dven pa Roslagstulls djurklinik i Stockholm, BIa stjarnans
djursjukhus i Goteborg, Malardalens smadjursklinik i Sigtuna och Fagelkliniken i Skane dar
samarbete nyligen har startats upp.

Nar du fyller i enkéaten kan du ange din mailadress sa far du veta resultatet av studien nar den ar
slutford! Vill du ta del av studien men inte kan fylla i en enkét. Skicka ett mail till adressen nedan!

Vid fragor maila: urinsten@gmail.com
Var radd om era fyrfotade vénner!

vanliga halsningar
Maria Torner (veterinarstudent ak 6)

1. Hoefer. H.L. Urolithiasis in rabbits and guinea pigs. North
American Veterinary Conference, vol 20, jan 2006, Florida

2. Hawkins M.G., Ruby A.L., Drazenovich T.L. et al. Composition
and characteristics of urinary calculi from guinea pig. JAVA 2009; 234: 214-220

e Bilderna ar hamtade fran: www.freedigitalphotos.net
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BILAGA 4 - INSTRUKTIONER TILL DJURKLINIKER/DJURSJUKHUS
EX-JOBB OM URINSTEN PA MARSVIN OCH KANIN

Instruktioner till kliniker som deltar i studien!

Studien &r i huvudsak inriktad pa marsvin, men djurslaget kanin kommer initialt att inga som
reservplan ifall for fa fall av marsvin inkommer.

Projektet 6nskar att fa hjalp med foljande:

+«» Utdelning av enkater till djuréagare

- De ifyllda enkaterna kan sen antingen postas el. scannas in (och skickas via e-post)
beroende pa vilket som ar enklast for er! Kontaktuppgifter finns nederst i detta
dokument!

- Om djuréagarna hellre vill fylla i enkaten hemma i lugn och ro gar det ocksa bra.
Det gor de i sadana fall pa studiens hemsida http://urinsten.dyndns.org (adressen
till hemsidan star dven Gverst pa enkaterna) el. genom att t.ex. ange sin mailadress
till er som ni sedan vidarebefordrar till mig.

- Obs! Det dr tva olika enkater beroende pa djurslag!
% Insdndning av urinstenar till SVA.

- Djurégare kanske har med sig urinstenar, som har trillat ur hemma, till
veterinarbesoket el. om urinstenar avlagsnas kirurgiskt pa kliniken.
Samla gérna in urinstenar fran bade kanin och marsvin, men vanta med att skicka in dem fran
kanin tillsvidare (pga. studiens begransade budget). Urinsten fran marsvin kan ni dock sanda
in direkt!

- Nar ni skickar in urinstenar, skicka da samtidigt ett mail till urinsten@gmail.com
med anamnes, symptom, diagnostik och behandlingsplan.

% Fatillgang till journalsystem for ev. insamling av ytterligare data (sker via besok till
er klinik)

STORT TACK FOR ERT DELTAGANDE | STUDIEN!
/veterinarstudent Maria TOrner

KONTAKTUPPGIFTER

Adress: Maria Torner

Grengatan 135

589 55 LINKOPING
Mail: urinsten@gmail.com alt mato0002@stud.slu.se
Hemsida: http://urinsten.dyndns.org
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INSANDNING AV URINSTEN FRAN KANIN OCH MARSVIN

S& har gar du tillvaga:

1. Hantering

Om urinstenarna &r blodiga skélj av dem med kranvatten el. NaCl.
Lat stenarna sedan lufttorka innan de paketeras.

Obs! Stenarna ska helst forvaras torra (om stenarna t.ex. laggs i formalin forstors dess
kemiska sammanséttning)!

2. Forvaring
Transportforpackningen kan utgdra en mindre behallare el. ett litet plastrér med lock.

3. Insédndning

Fyll i en remiss till SVA

Skicka samtidigt ett mail till urinsten@gmail.com dér du bekréftar din ins&ndning.
Ange ocksa i mailet anamnes, symptom, diagnostik, behandling, samt annat relevant
fakta. Se specifikt dokumentet till veterinarer. Ange ocksa patientnr. ifall man behéver
ga tillbaka till journalen igen for mer info!

Ifyllning av remissblanketten:

Fyll i remissen som vanligt, med undantag fér punkterna nedan.

1. Fyllirutan ”svarkopia till”: urinsten@gmail.com

2. Fylli rutan "annan fakturamottagare™:

- Referens 715CGM

- Adress: SLU Fakturamottagning, Box 7090, 750 07 Uppsala.
Mark kuvertet:
SVA

Enhet for kemi, miljo och fodersakerhet
Travvagen 20
751 89 UPPSALA

Ersattning for kostnader

Kostnader i samband med deltagandet i studien (transportmaterial, porton, avgift for
kopieringspapper till enkater etc.) ersatts givetvis. Utgifterna maste dock vara rimliga och
information om den ekonomisk ersattning maste fortlépande ske till urinsten@gmail.com sa
att budgeten for studien inte 6verskrids.
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BILAGA 5 - REKOMMENDERAT DAGLIGT NARINGSINTAG FOR

VUXNA MARSVIN

Tabell X. Rekommenderat dagsbehov av de vitaminer och mineraler som kan bidra till urinsten hos

marsvin.

Naringsamne

Fox et al., 2002

Fox et al., 2002

Benevenga et al., 1995

RDI/ kg kroppsvikt Méngd/kg foder Méngd/kg foder
Vitamin B6 0,12mg 3mg 2,0-3,0mg
(Pyroxin)
Vitamin C 10mg 200mg 200mg
Vitamin D3 - (0,04mg) 0,025mg
(Cholecalciferol)
Ca 400mg 1,0 % 89 (0,8 %)
Mg 120mg 0,3 % 1,0g (0,1 %)
Na 160mg 0,4 % 0,59 (0,05 %)
P 240mg 0,6 % 4,09 (0,4 %)
Protein - 20-30% 180,0g (18 %)
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