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SAMMANFATTNING

Proteinet cTnl finns i1 hjartmuskelns minsta kontraktionsenheter, sarkomererna, men det kan
lacka ut 1 blodbanan vid hjartmuskelskada. For att diagnosticera att en hjartmuskelskada har
skett kan cTnl analyseras i blodet. Detta test kan vara virdefullt d4 det kan vara svért att
avgora huruvida en patient har en hjdrtmuskelskada, eftersom den kan vara helt dold vid en
klinisk undersokning. Ett forhdjt cTnl provsvar uppmérksammar klinikern pa att nagot ar fel 1
hjartmuskeln och kan hjélpa till att styra behandlingsval och hemgéngsrad. Pa grund av ett
Okat intresse for analysmetoden fran veterinérer ute i landet, har den hér studien fokuserat pa
de kliniska situationer som cTnl testet utfordes vid Universitetsdjursjukhuset i Uppsala, och
hur ¢Tnl koncentrationerna varierade inom och mellan olika diagnosgrupper. Det visade sig
att de vanligaste diagnoserna dédr c¢Tnl analysen anvédndes var vid ormbett, hjirtsjukdom,
specifika inflammationer/infektioner samt pyometra. De diagnosgrupper déir hoga cTnl nivéer
forekom 1 hogre frekvens &n 1 andra diagnosgrupper var 1  grupperna
magomvridning/tarmomvridning, mjéltsjukdom, neoplasi, pyometra samt trauma mot
brostkorg. Konklusionen av denna studie vid Universitetsdjursjukhuset i Uppsala, var att
koncentrationer av ¢Tnl 1 serum kan vara forhdjt vid ett flertal olika sjukdomar hos hund och

katt.



SUMMARY

The molecule cTnl is a regulatory protein inside the smallest contractile units of the heart, the
sarcomere. In case of heart injury, cTnl leaks into the circulatory system and it can be
detected using a simple blood test. An increased cTnl test value alerts the clinician to suspect
a possible heart muscle injury, which may impact both treatment choices and management at
home. Because of increasing interest in this blood test among veterinarians in Sweden and
elsewhere, this study focused on which clinical situations the cTnl test was used at University
Animal Hospital in Uppsala and how the distribution of cTnl concentration values were
distributed in different diagnostic groups. The study showed that the most common diagnoses
in which the ¢Tnl test was used were snakebite, heart disease, specific inflammation/infection
and pyometra. Diagnostic groups with high c¢Tnl concentrations were; gastric
volvulus/intenstine volvolus, splenic disease, neoplasia, pyometra and blunt chest trauma. It
can often be difficult identify these patients at a routine clinical examination because they can
present without any clinical signs originating from the cardiovascular system. The conclusion
of this study at the University Animal Hospital in Uppsala was that increased cTnl levels can

be found in serum of dogs and cats with different diagnoses.



INLEDNING

Det hir examensarbetet omfattade en litteraturstudie samt en retrospektiv studie av
patientjournaler. Journalerna omfattade bade hund och kattpatienter diar analys av
hjartspecifikt troponin typ I (cTnl) har utforts. Arbetet har kartlagt vid vilka situationer
provtagning for cTnl utfordes vid Universitetsdjursjukhuset (UDS) i Uppsala.

Troponin finns 1 muskelfibrerna som en del 1 de minsta kontraktila enheterna vilka kallas for
sarkomerer (Solaro et al., 2008). Vid hjartmuskelskada utsondras c¢Tnl i1 blodet och
koncentrationer av detta dmne kan analyseras med blodprov (Spratt et al., 2005). Enligt
O’Brien et al., 2006 forekommer proteinet ¢Tnl i blodet hos friska individer men i mycket
laga koncentrationer. En myokardiell skada leder till stegring av ¢Tnl blodnivaer, och analys
av cTnl anvinds sdlunda for att undersoka forekomst och omfattning av hjartmuskelskador
(Serra et al., 2010). Det beskrivs alltsé att det ar vid myocytskada, oavsett etiologi, som cTnl
blir forhojt. Etiologin kan vara antingen primért kardiell eller bero pa sjukdom i andra

organsystem (Gennaro et al., 2008; Serra et al., 2010).

Syfte

Syftet med den hér studien var att kartldgga de kliniska situationer ddr cTnl analys anvénds
vid UDS och hur troponinnivderna varierar mellan dessa situationer. Denna sammanstéllning
gav en Overblick over hur testet anvinds idag samt hur utfallet har varit vid de olika kliniska

situationerna. Detta kan i sin tur ge en indikation nér testet &r meningsfullt att utfora.

LITTERATUROVERSIKT
Vad ar troponin?

Troponiner dr proteiner som finns i bade hjart- och skelettmuskulatur (Vaden et al., 2009;
Solaro et al., 2008; Collinson et al., 2001). I hjartat finns tre olika troponinproteiner; typ C, I
och T, vilka tillsammans bildar troponinkomplexet (Vaden et al., 2009; Solaro et al. 2008).
Proteinerna dr involverade i1 den minsta kontraktila enheten (sarkomererna) i1 en
hjartmuskelcell, och de reglerar kalciummedierad interaktion mellan aktin och myosin
(Collinson et al., 2001; Solaro et al., 2008). Troponin typ I ldser sarkomererna, tills troponin
typ C binder det intracelluldra kalciumet, varpa troponin typ I lases upp, och kontraktionen

kan starta. Normalt sitter troponin typ I, via troponin typ T, fast i aktinfilamenten men vid



skada 1 myokardiet kommer enheten delvis att g& sonder och troponinets fria del dkar (Solaro
et al., 2008). Troponinet kommer sedan ut i cytosolen och extracelluldrvitskan for att sedan
lacka ut 1 blodet. (O'Brian et al., 2006; Spratt et al., 2005; Solaro et al., 2008). I blodet ar

troponinet lattatkomligt for analys genom blodprov.

Pé grund av att dessa troponinproteiner har en hjirtspecifik isoform, s& kan analyser skilja
mellan skelettmuskeltroponin” och “hjartmuskeltroponin”. Det har visat sig att cTnl kan vara
bade mer specifikt och sensitivt vid hjartmuskelskada &n bade hjartisoenzymet kreatinkinas
och ¢TnT (O’Brien et al., 1997; O’Brien et al., 2005; Adams, 1993; La Vecchia et al., 2000)
Darfor kan blodprov med forhdjda cTnl indikera hjirtpaverkan (Burgener, 2006; Oyama&
Sisson, 2004).

Vad paverkar troponinfrisattning?

Det finns olika faktorer, vilka kan péverka hjirtmuskeln negativt sa att myokardiet blir skadat.
En vanlig orsak hos ménniskor var ischemiska skador i samband med akut koronarsjukdom

(hjartinfarkt) (Reichlin et al., 2009; Alpert et a., 2000).

Hos hundar och katter skadas myokardiet vid manga olika etiologier. I tidiga studier av ¢Tnl
hos olika laboratoriedjur anvéndes cTnl som biomarkor for hjértsjukdom (Spratt et al., 2005;
Oyama & Sisson, 2004). Ett forhojt ¢cTnl vdarde har beskrivits indikera en forvérvad
hjartsjukdom exempelvis dilaterad kardiomyopati (Spratt et al., 2005). P4 senare tid har
forskning visat att cTnl dven var forhojt vid icke priméra hjértsjukdomar samt stundom
normalt vid myokardsjukdom, vilket mynnade ut i att cTnl analys inte kan anvéndas for att
utesluta primér hjartsjukdom (Gennaro et al., 2008; Serra et al., 2010). Orsaken till detta var
att myokardskada mattes indirekt och denna kunde orsakas av savél primir som sekundir

hjartsjukdom (Schober et al., 1999, Higgins & Higgins 2003).

Myokardskada har dokumenterats vid féljande diagnoser hos hund och katt: myokardit
(Pelander & Héaggstrom, 2000; Vaden et al., 2009), forviarvad kronisk hjértklaffsdegeneration
(Spratt et al., 2005), kardiomyopati (Vaden et al., 2009, Spratt et al., 2005), perikardiell
effusion (Spratt et al., 2005), magomvridning (Schober et al., 2002; Burgener et al., 2006),
arrytmi (ffa ventrikuldr) (Vaden et al., 2009), toxisk myokardiell sjukdom (pga doxorubricin)
(Vaden et al., 2009), babesiainfektion (Lobetti et al., 2002), ormbett (Pelander et al., 2010),



trauma mot thorax (Schober et al., 1999; Burgener et al., 2006), katter med hypertrofisk
kardiomyopati (Herndon et al., 2002), pyometra (Pelander et al., 2008) samt vid
njurinsufficiens (Rishniw et al., 2004; Porciello et al., 2008; Sharkey et al., 2009).

Myokardskada har olika etiologier. Exempel som gavs i litteraturen var indirekt hypoxi,
inflammation, trubbigt vald och toxisk effekt (Vaden et al., 2009; Gennaro et al., 2008).
Gillande njurinsufficiens och dess kardiella paverkan har etiologin inte fullstdndigt klarlagts
da hoga koncentrationer cTnl antingen kunde bero pa pa minskad troponinutséndring fran
blodet, pd grund av nedsatt filtration i njurarna, eller sekundér paverkan pa hjértat pa grund av

uremin (Rishniw et al., 2004; Gennaro et al., 2008).

Normalvarden

De cTnl analysmaskiner som fanns pad marknaden vid tidpunkten dé& studien gjordes, var
framstéllda for analys av humana prover. Normalvirden for hund och katt har framtagits
genom analys av prover fran friska individer. For att beskriva vad som idag ar ként rorande
normala cTnl-nivaer, framholls tre studier med wvalidering av olika analysmetoder.
Undersokningar gjorda av Sleeper et al., 2001; Oyama & Sisson., 2004 samt Pelander &
Haggstrom., 2004 visade pa normala cTnl nivaer hos hund mellan 0,0-0,5 ng/ml samt hos katt
mellan 0,03-0,16 ng/ml. Sammantaget var koncentrationen cTnl hos normala individer inom

mycket l1aga koncentrationer, vilka varierade mellan olika analysmetoder.

Aven om cTnl beskrivs vara hart bundet till sarkomererna kommer alltsd en liten méngd ut i
blodbanan dven hos kliniskt friska individer (O’Brien, 2006). Det &r &ven av intresse att
papeka att det aldrande hjértat hos friska individer d4ven kan fororsaka forhdjda cTnl nivéer i
serum (Oyama & Sisson, 2004). Anversa et al.(1990) visade att orsaken till Okade
troponinnivaer hos aldrande rattor kunde ske pa grund av myocyt-turnover och myocytdod,
eftersom 35% av det totala myocytantalet forlorades med aldern. Ljungvall et al., 2010, har

visat att cTnl padverkades pé liknande sétt hos den éldrande hunden.

Analys

Vid tidpunkten da studien gjordes anvéndes flera olika analysmetoder for att undersoka
hjartats status. Forutom rontgen, EKG och ultraljud kunde alltsd &dven hjartspecifika

biomarkorer analyseras med hjélp av ett blodprov. Exempel pa hjartspecifika biomarkorer ar



cTnl och ¢cTnT. Eftersom c¢Tnl har visat sig vara mer specifikt och sensitivt (O'Brien et al.,
1997; O’Brien et al., 2005; Adams, 1993; La Vecchia et al., 2000) dr denna hjartmarkor att

foredra.

I de olika analysmetoder som for nédrvarande finns att tillgd &r det enkelt att skilja pa
skelettmuskelisoformen och hjartmuskelisoformen, eftersom molekylerna har olika 3-
dimensionell struktur, en skillnad som innebér att antikroppar binder olika till isoformerna
som analyserna baserades pa (O’'Brian et al., 1997). Analys av c¢Tnl underlittas av att
gensekvensen for proteinet inte avviker mycket mellan olika arter. Generna som kodar for
cTnl proteinerna anses >95% sekvenslika minskliga troponingener (Rishniw et al., 2004;
Hastings, 1996) och darfor kan analysmetoder som utvecklats for ménniskor dven anvindas
pa djur (Sleeper et al., 2001; O’Brien et al., 1997). Det som begrdnsar anviandningsomradet &r
blodvolymen som krdvs i viss utrustning, eftersom sma blodvolymer inte kan analyseras i

maskiner med behov av stora mingder analysblod (Serra et al., 2010).

For att kunna analysera c¢Tnl maste obundet c¢Tnl ldcka ut i tillrdicklig mingd i blodet.
Blodkoncentrationen har beskrivits stiga inom 2h frén det att myocytskadan sker (O’Brian et
al., 2006). Spratt, 2005, beskrev att cTnl kan detekteras i blodet inom 4h. Blodnivaerna i
denna studie holl sig forhojda mellan 5-7h efter hjartmuskelskadan hade uppstatt (Adams et
al., 1993). Enligt andra studier sker en cTnl peak efter 12-24h (O’Brian et al. 2006; Spratt et
al., 2005). Dérefter haller sig blodnivaerna forhdjda beroende péd hur stor den initiala skadan
var (Ricchiuti et al., 1998). Enligt Adams, 1993, kvarstar den stegrade cTnl nivan i upp till 8
dagar, men enligt Ricchiuti et al., 1998, minskar blodkoncentrationen efter 5-20 dagar. Vid
fortlopande myocytskada fortsdtter cTnl frisdttningen kontinuerligt och nivderna i blodet

avspeglar den fortsatta myokardnekrosen (La Vecchia et al., 2000).

Gillande provtagning och forvaring av provmaterial finns ingen generell rekommendation att
tillgd (Vaden et al., 2009). I studien av Pelander & Héggstrom, 2000, anvdndes serumror dér

serumet antingen analyserades direkt eller forvarades 1 -70°C fram till analys.

Spatt et al., 2005, utforde en validering av analyssystemet Immulite troponin I dar slutsatsen
blev att analysmetoden fungerade utmérkt for att sérskilja nir myocytskada foreldg och nir
det inte foreldg. Aven Pelander & Higgstrom, 2000, har visat att Immulitesystemet var

anvindbart for analys av myokardcellssonderfall pa hund. Serra et al., 2010, undersokte



flertalet analysmetoder pd sex olika djurslag med konklusionen att den mest anvéndbara
analysmetod pa de studerade djurslagen var Centaur ¢Tnl Ultra. Immuliteanalysen visade sig

fullt tillracklig for alla djurslag som testades forutom gnagare.

Prognos

Det finns ett intresse att genom analys av c¢Tnl f4 en prognos gillande den pigaende
myocytskadan. Ricchiuti et al., 1998, angav att det finns en korrelation mellan ¢Tnl h6jning
och hjartmuskelskadans omfattning, vilket innebdr att en bedomning av hjirtskadans

omfattning kan goras med ett enda tidsméssigt vél valt prov.

En serie prover ger mer information om hjértats paverkan an ett singelprov. Upprepade prover
tagna 1 en tidssekvens kan anvdndas som utvédrdering av terapisvar, ge en bild av
hjartmuskelskadans progression samt ge prognostisk information (La Vecchia et al., 2000;
Fonfara et al., 2010). Vid upprepade provtagningar med fortsatt hoga cTnl koncentrationer
kan detta indikera en irreversibel och aktiv myocytskada (O’Brian et al., 2006; Stanton et al.,

2005; La Vecchia et al., 2000; Fonfara et al., 2010).

For att kartldgga vid vilka serumnivaer cTnl indikerar en forsdmrad prognos har olika studier
utforts. Utvdrdering av dverlevnad i en liten hundgrupp med kardiomyopati visade att hundar
med cTnl-viarden > 0,2 mg/ml har en sdmre prognos dn de med lagre virden (Vaden et al.,
2009). Enligt Oyama & Sisson, 2004, hade patienter med forvdrvad hjértsjukdom en forkortad
levnadstid om cTnl var forhojt. Studien omfattade 176 st friska hundar och 93 st med
hjartsjukdom dér medelvirdet for 6verlevnadstid varierade mellan 112 dagar f6r hundar med

>0,2 ng/ml cTnl 1 blodet och 357 dagar for hundar med en koncentration <0,2 ng/ml.

Fonfara et al. (2010) studerade det prognostiska vérdet av ¢Tnl koncentrationer genom att
anvinda en Immulite Troponin I analys, vilken dr validerad for analys av hundprover (Spratt
et al. 2005). Studien delade in 120 hundar i 3 olika grupper baserade pa hjartsjukdom och
c¢Tnl nivaer. Hundar 1 grupp 1 hade c¢Tnl <0,25 ng/ml. Inget eller ett stabilt hjartproblem
forekom hos hundarna i gruppen och deras aldersmedelvérde var 3 ar. Av de 19 hundar som
ingick i grupp 1, dog 3 stycken (7,5 %) inom 4 ménader. Hundar i grupp 2 hade cTnl mellan
0,151 ng/ml — 1,0 ng/ml. Hundarnas aldersmedelvérde var 6,8 ar och i princip alla led av

nagot hjartproblem. I grupp 2 ingick 57 hundar, vilka erholl ett medianvdrde pa



overlevnadstiden pd 24 manader. Hundar i grupp 3 hade ett ¢Tnl — vdrde pa >1,0 ng/ml.
Aldersmedelvirdet for dessa hundar var 7,8 4r och alla var drabbade av hjirtproblem. I

gruppen ingick 23 hundar och medianvérdet pa 6verlevnadstiden var 3 manader.

Studien visade salunda att hundar med ldgre cTnl vérden och snabbare minskning av cTnl —
koncentration dverlevde en langre tid. Hundar som 6verlevde > 1 &r hade en median cTnl pé
0,18 ng/ml, hundar som overlevde > 2 ar hade en median pa 0,07 ng/ml och hundar som

overlevde > 3 ar en median pé 0,05 ng/ml (Fonfara et al., 2010).

MATERIAL OCH METODER

Denna studie utférdes vid Universitetsdjursjukhuset, Uppsala, med hjilp av
journalhanteringssystemet Trofast. Materialet bestod av 499 stycken hundjournaler och 23
kattjournaler frdn 2008-01-01 till 2011-11-15. Patienterna valdes ut genom att selektera de
journaler dir cTnl analyserats. Alla analyser utfordes vid Klinisk kemi pa SLU, Uppsala, med
hjdlp av Immulite Troponin I analysen. Denna &r en validerad analysmetod f6r hund och katt
(Spratt et al., 2005). Analysen dr immunometrisk och fungerar s& att mus- och get-anti-
troponin I antikroppar fastnar pa cTnl aminosyrasekvenser i analysblodet (Spratt et al., 2005;
Pelander & Héggstrom, 2000). Journalerna delades déirefter in i 15 stycken olika
diagnosgrupper. Diagnosgrupperna valdes ut subjektivt baserat pa de diagnoser dir cTnl
analyser var utféorda, och efter diagnoser med kraftigt forhdjda cTnl vérden.
Diagnosgrupperna listades och tolkades och antalet patienter i varje grupp dr angivna i
studien. Diagnoserna har dven undersokts med avseende pa koncentrationen av troponin I for

att utrona vilka diagnosgrupper som innefattade pa hoga cTnl virden.

RESULTAT
Deskriptiv statistik

Patientgruppen bestod av en hund - och en kattgrupp. Hundgruppen inneholl 499
vardtillfallen och kattgruppen 23 vardtillfallen. Totalantalet patienter inkluderade i ett fétal
fall samma individ. Dessa individer hade anldnt till UDS for behandling av olika dkommor
vid olika tidpunkter och riknades ddrmed som nya individer vid de nya diagnoserna. Under

den undersokta perioden rorde detta fem hundar och en katt.



Hundar

Studien visade att antalet cTnl — provtagna patienter inte fluktuerade visentligt under den
studerade perioden, utan lag i genomsnitt pa 125 stycken provtagningar varje &r. Antalet
vardtillfillen (primarbesdk och aterbesok) dir cTnl — provtagning skedde motsvarade 1,3 %
av totala antalet vardtillfallen pa hund vid UDS under dessa ar. Vid nagra av dessa
provtagningar vid “aterbesdk™ var patienten fortfarande inskriven och ingick statistiskt i
samma vardtillfalle som primérbesdket. Detta innebar att antalet vardtillfallen med cTnl

provtagning var nagot farre dn vad som framgick i berdkningarna.
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Figur 1. Antal vardtillfillen déir cTnl provtagning var utfort. Arsvis uppdelning.

Konsfordelningen illustreras i figur 2 och visar att hilften var hanar och hélften var honor.
Alla ar sammantaget gav en konsfordelning pé 47 procent intakta tikar och 46 procent intakta
hanhundar. Samtliga hundar hade angivna kon i journalen utom en, vilken har riknats in som

tik (intakt) pa grund av sitt feminina namn.
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Figur 2. Procentuell fordelning av CTnl provtagna hundar uppdelat pa kon. Sammantaget for hela

studieperioden.

Enligt figur 3 var manga cTnl provtagna hundar runt ett & gamla. Att majoriteten av
hundarna visade sig vara dldre 8 &r gamla berodde pa att detta var en sammanslagen
aldersgrupp till skillnad fran de andra aldersgrupperna. I aldersspridningen ingick 498 hundar

eftersom en patient inte hade angiven élder i journalen.

Antal cTnl provtagna individer
uppdelat pa alder

120 ~

100 -

80 -

60 -

40 ~

Antal individer

20 -

<lar 1ar 2a& 3ar 44 5ar 6ar 7ar 8ar >8ar

Figur 3. Aldersfordelning av cTnl provtagna hundar.

Kroppstemperaturen hade inte journalforts for alla patienter (dock for alla patienter i

diagnosgruppen “feber”). I de fall ddr kroppstemperaturen fanns angiven var temperaturen
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uppmétt pa provtagningsdagen, antingen vid ankomst eller p4 morgonen hos patienter vid

vardavdelning.

Antalet cTnl provtagna individer
fordelat efter kroppstemperatur
250 -
. 200 -
<
5 150 -
=
E
= 100 -
£
<
50 -
0 -
Tempertur saknas Temperatur < 39,0 >39,0

Figur 4. Férdelning av cTnl provtagna patienter fordelat efter kroppstemperatur. Sammantaget for
alla studiedren. Kroppstemperaturen dr angiven i grader Celsius.

Rasfordelningen hos c¢Tnl provtagna hundar var betydande och omfattade hundar frén ca 108
olika hundraser. Rasfordelning redovisas inte eftersom andelen cTnl provtagna hundar inom
raserna inte tydligt utmérker sig 6ver normal rasprevalens i Sverige. Ddremot framkom det att

majoriteten av de provtagna hundarna hade en kroppsvikt inom intervallet 21-30 kilogram.

Katter

Antalet cTnl provtagna katter minskade under den studerade perioden. Observeras bor att
cTnl provtagning endast var gjord vid 23 primdra vérdtillfillen mellan aren 2008-2011.
Provtagning vid priméra vardtillfillen och vid dterbes6k motsvarade 0,2 % av totala antalet
vardtillfallen pa katt vid UDS under dessa ar. Vid nédgra av dessa provtagningar vid
”aterbesOk” var patienten fortfarande inskriven och ingick statistiskt i samma vardtillfdlle som
primdrbesoket. Detta innebar att antalet vardtillfallen med cTnl provtagning var négot férre dn

vad som framgick i berdkningarna.
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Antal primara vardtillfillen med
cTnl provtagning - katt

Antal vardtiillfallen
O = N W & U1 OO N @

2008 2009 2010 2011

Figur 5. Antal vérdtillfillen déir cTnl — provtagning dr utfort. Arsvis uppdelning.

Diagnosgrupper

Hundar

Diagnosgrupper inom vilka c¢Tnl analyserades oftare &n i1 andra grupper visade sig vara
ormbett, hjiartsjukdom, specifika inflammationer/infektioner samt pyometra. Gruppen
innehallande 6vriga diagnoser tillhorde dven den en av de storre provtagningsgrupperna, men

innefattade naturligtvis en mingd olika diagnoser sdsom anemier, blodningar, forgiftningar

och mekaniska skador pa djuret.
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Antal provtagna hundar i respektive
diagnosgrupp

250 -

194

200 -

150

100

Antal vardtillfallen

50

Figur 6. Antal cTnl — provtagna hundar fordelade i diagnosgrupper under dren 2008 till och med
2011 .

Katter

Ormbett, foljt av specifika inflammationer/infektioner samt feber var de vanligaste orsakerna
till cTnl — provtagning i kattgruppen. Aven hir var gruppen med 6vriga diagnoser ocksa

forhallandevis stor.
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Antal katter i respektive diagnosgrupp
2008-2011

10 -

Antal vardtillfallen
()Y

4 .
N I I
Feber Ormbett, Ormbettdb Specifik Traumamot Trotthet Ovrigt
ovr. bett infl/inf brostkorg

Firgur 7. Fordelning av CTnl — provtagna katter i diagnosgrupper. Sammantaget for alla dr.

Samtliga ¢cTnl — provsvar i kattgruppen, utom tre, visade ett cTnl — vérde pa < 0,2 ng/ml. Det
framkom att bdda proverna fran feberpatienterna hade lindrigt forhdjda vérden dér den ena
hade 0,3 ng/ml och den andra 0,2 ng/ml. Det sista forhdjda provet var taget pa en patient fran
gruppen med Ovriga diagnoser. Katten hade en koncentration 0,8 ng/ml ¢Tnl och var

diagnosticerad med diabetes mellitus.

Diagnosgrupper med hoga cTnl - koncentrationer

Flertalet diagnosgrupper omfattade individer med kraftigt forhdjda cTnl — virden. Det visade
sig dven att det fanns diagnosgrupper med bade hoga hogsta viarden och hoga medianviarden
exempelvis; magomvridning/tarmomvridning, mjéltsjukdom, neoplasi, pyometra och trauma

mot brostkorg.
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Median och hogsta uppmatta varde for cTnl i
respektive diagnosgrupp (hundar)
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Figur 8. CTnl — vdrden hos provtagna hundar fordelade pa diagnosgrupp (hundar). Varje
diagnosgrupp presenteras med ett hogsta cTnl — virde och median. Analysmetoden mdter virden

mellan 0,2 ng/ml och 180 ng/ml.

DISKUSSION

Denna studie var den fOrsta i sitt slag att dokumentera anvédndningen av troponin I analys vid
ett storre djursjukhus i Sverige, formodligen dven i vérlden. De vanligaste diagnoserna dir
c¢Tnl analyserades hos hund vid Universitetsdjursjukhuset under 2008-2011 var ormbett,
hjartsjukdom, specifik inflammation och infektion samt pyometra. Aven hos katt var den
vanligaste diagnosgruppen ormbett. Att just dessa diagnoser var dverrepresenterade kan bero
pa flertalet faktorer. En mycket trolig anledning var att klinikerna vid

Universitetsdjursjukhuset var medvetna om de studier som utférdes av sina kollegor, och ville
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analysera prover som dé& kunde inga i cTnl - studier. Forskning vid UDS har gjort klinikern
uppmirksam om att ¢Tnl — nivéerna kan vara forhdjda vid de studerade diagnoserna vilket

kan gora veterindren mer bendgen att anvinda cTnl analys.

Provtagningsfrekvensen hos hundar pd UDS holl sig pd en relativt stabil nivd under de
studerade aren medan den minskade hos katt. En trolig orsak kan ha varit att ett projekt med
cTnl - provtagning varit i slutfas, med pafoljden att cTnl - provtagningsfrekvensen minskat
ndr studien avslutades. Detta kunde upplevas som bakétstrdvande eftersom
anviandningsomridet och nyttan av cTnl testning har framhallits i ménga referensartiklar

(Adams et al., 1993; De Genarro et al., 2008; Fonfara et al., 2010; La Vecchia et al., 2000).

I bade hund — och kattgrupperna var de unga djuren Overrepresenterade. Mest sannolikt
berodde det pa att den vanligaste anledningen till cTnl analys var ormbett. I kombination med
att de unga djuren formodligen var mer nyfikna och risktagande samt att de formodligen var
mer aktiva, sd blev dessa individer oftare ormbitna (Rosado et al., 2012). Férutom ormbett
var, vilket redan belysts ovan, de mest forekommande diagnoserna hjartsjukdom, specifika
inflammationer/infektioner och pyometra. I bdde hund och katt grupperna fanns det manga
dldre provtagna individer, vilka med stor sannolikhet inkluderas i dessa tre diagnosgrupper.
Det bor papekas att gruppen 6vriga diagnoser tillhdrde en av de storre provtagningsgrupperna,
men innefattade naturligtvis en mingd olika diagnoser sdsom anemier, blodningar,

forgiftningar och mekaniska skador pa djuret.

En annan viktig aspekt av denna studie var att den belyste hur cTnl koncentrationen varierade
inom och mellan de olika diagnosgrupperna. For att dskddliggora ¢Tnl — koncentrationerna
anvindes median istillet for medelvérde, eftersom de flesta cTnl - provsvaren lag i det nedre
intervallet. Medelvérdet riskerade sdlunda att vara missvisande da ett fatal hdga provsvar drog

upp medelvirdet.

Inom hundpopulationen fanns diagnosgrupper, med mycket hoga cTnl — vérden.
Diagnosgrupper med hdga hogsta virden var foljande; hjartsjukdom, kramper/neurologiska,
krékning/diarré, magomvridning/tarmomvridning, mjiltproblem, neoplasi, ormbett och dvriga
bett, pyometra, specifik inflammation/infektion, trauma mot brostkorg och 6vriga. Dessa
gruppers hoga virden aterspeglade troligen komplikationer till primérsjukdomen, exempelvis

trauma och ischemi. Kattpopulationen omfattade inga patienter med kraftigt forhdjda cTnl —
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virden. Kattpatientgruppen var mycket liten vilket kan minskat sannolikheten att fdnga upp
kraftigt hjartmuskelskadade patienter. Det kan ocksd ha berott pa att manga katter var
ormbettsbitna och proverna kan ha tagits 1 ett tidigt skede enligt samma resonemang som for

c¢Tnl — provsvar pa ormbitna hundar vilket diskuteras nedan.

Majoriteten av patienternas cTnl — vdrden var numerdrt laga. Angaende ormbettspatienter,
och andra akut insdttande akommor med mojlig hjartpdverkan, kunde andelen laga cTnl —
provsvar bero pa tidpunkten for blodprovstagningen. Vanligen gjordes den kliniska
undersdkningen med efterfoljande blodprovstagning direkt dd det akut sjuka djuret ankom till
UDS. 1 flertalet fall har provtagningen intréffat ungefar en timme efter att ormen bitit.
Eftersom cTnl niviaerna steg inom tva timmar (O’Brian et al., 2006) alternativt inom fyra
timmar (Spratt et al., 2005) kunde en sa pass tidig provtagning som efter en timme ge mycket
lagt cTnl svar. I de fall ormbettspatienten har blivit inskriven vid UDS och provtagning for
cTnl skett ndgra timmar senare eller pd morgonen dérpd har cTnl varit forhojt. De flesta
ormbettsfall blev ddremot utskrivna samma dag som bettet intrdffade, vilket innebar att en
felaktig slutsats gillande provresultatet gjordes och dérmed &ven angdende eventuell
hjartmuskelpaverkan. Detta kunde naturligtvis ha paverkat bade veterindrens och djurdgarens
syn pd djurets aterhdmtningsfas. Likande situationer har sannolikt uppstatt vid andra akuta

akommor exempelvis trauma mot brostkorg.

De grupper dédr vi troligen fann de flesta hjiartmuskelpéverkade patienterna var i de
diagnosgrupper med bade en hdg median och hoga hogsta virden gillande cTnl -
koncentration. Diagnosgrupper med storre risk for den hér typen av patienter var grupperna;
magomvridning/tarmomvridning, mjéltproblem, neoplasier, pyometra och trauma mot
brostkorg. De patienter som hade mjéltproblem utgjordes till stor del av patienter med
neoplastisk sjukdom i mjélten varfor man eventuellt kunde rdkna in mjéltproblematiken i
neoplasigruppen. Patienterna har dock delats in i diagnosgrupperna efter sina huvuddiagnoser
och inte efter vad biopsier eller patologanatomiska diagnoser resulterats i for provsvar.
Mojligheten att i framtiden anvénda sig av studiematerialet for att g vidare med djupare
analyser av enskilda patienters patologanatomiska diagnoser och kopplingen till c¢Tnl

provsvar pa blodprovsanalyser d& djuret varit levande dr naturligtvis av intresse.

Ett problem som forsvirade mojligheten att dra slutsatser fran studiematerialet var bristen av

gemensamma rutiner vid terbesok ddr c¢Tnl — provtagning ingick. Inom
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ormbettspatientgruppen var det extra tydligt dd ndgra veterindrer vid UDS tog c¢Tnl vid forsta
besoket och kreatinin och alanin aminotransferas vid &terbesok medan andra vénde pé
provtagningsordningen. Av journalerna framgick det inte varfér den ena eller den andra
rutinen tillimpades. For att kunna dra mer korrekta slutsatser angaende hjartmuskelns
aterhdmtning efter en akut hjértpaverkan borde en standardiserad uppfoljning tilldmpas. Vid
véldefinierade etiologier, som skadar hjartmuskeln, exempelvis ormbett borde en provtagning
hos patienter med forhdjda priméarvirden ske inom en forutbestdmd tidsperiod. Pa detta sétt

skulle cTnl koncentrationen littare foljas och prognostiska trender utkristalliseras.

En annan felkilla kan vara att hanteringen av proverna inte har skett pd samma sitt for varje
patient. De patienter som ankom till UDS under helger fick sina cTnl — blodprov analyserade
pa mandagen darpa. Provets hantering har i sdllsynta fall dokumenterats varfor det dr omojligt
att avgdra om provet hanterats pd ett ofordelaktigt sdtt for analysmetoden. Vil inne i

laboratoriet har provet hanterats enligt analysmetodens rutiner.

For klinkern kan det vara svért att avgéra om patienten har drabbats av en hjartmuskelskada
di skadan kan vara helt dold vid rutinméssig klinisk undersdkning. Att ett enkelt blodprov
riacker for att pdvisa hjartmuskelskada innebar att cTnl analys dr ett enkelt sétt att f4 en bild av
hjartmuskelcellernas hélsa. Det dr sdlunda hos kliniskt dolda hjartmuskelskadade patienter
analysen dr mest informativ, eftersom provsvaret uppmarksammar klinikern for péféljande
risker med denna typ av patient. Analysen ger information som kan paverka veterindrens val

av behandling och hemgangsrad.

Smidigheten och mojligheten att fanga upp den dolt hjartpaverkade patienten visar pa att
anvindning cTnl — analys som en del av “’standardblodpanelen”/”’basprofilen” skulle kunna
fylla en god funktion. Analysen dr inte dyrare dn andra blodanalyser om den inte behdver
transporteras. Daremot finns inte analysen vid alla stora djursjukhus 1 Sverige, vilket riskerar

att medfora extra transportkostnader.

Sammanfattningsvis insamlades forhallandevis stora mingder data for den hér studien.
Informationen kan och bdr anvédndas till att bredda kunskapen om c¢Tnl analys vid
Universitetsdjursjukhuset, vilket i1 sin tur kan vara av virde for veterindrer verksamma vid

andra kliniker och 1 andra lander. Framtida forskning av intresse kan vara utvirdering av cTnl
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provsvar vid dterbesok, att associera ¢Tnl virden med patologanatomiska undersdkningar av

hjartmuskeln samt 6verlevnadstid hos patienter med forhdjda cTnl provsvar.

SLUTSATS

Vid Universitetdjursjukhuset analyserades cTnl framforallt vid ormbettsmisstanke men dven
vid ett flertal andra diagnoser sdsom hjértsjukdom, pyometra och specifika inflammationer/
infektioner samt vid krikning/diarré, feber, aterbesok vid ormbett, trétthet, hilta/ledproblem,
magomvridning/tarmomvridning, neoplasi, kramper/neurologiska, trauma mot brostkorg,
mjiltsjukdom samt Gvriga problem. Vid magomvridningar/tarmomvridningar, mjéltproblem,
neoplasi, pyometra eller trauma mot brostkorg var cTnl — véirdena hogre dn vid de andra
diagnoserna. Hogre median och hdogsta ¢Tnl — virde indikerade att det fanns fler hogrisk
hjartmuskelskadadepatienter 1 dessa grupper. Mer frekvent cTnl provtagning skulle hjélpa till

uppmarksamma fler hjartmuskelskadade patienter inom dessa diagnosgrupper.
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