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SAMMANFATTNING

Hélta ar vanligt forekommande hos hast. Osteoartrit, (OA), vilket & en inflammatorisk
sjukdom som karakteriseras av broskdegeneration &r den vanligaste orsaken. OA ger kliniska
symptom med framférallt smérta som visar sig i klinisk hélta. Den neurotropa faktorn ”Nerve
growth factor” (NGF) som induceras via inflammatoriska cytokiner &r delaktig i att
inflammationsprocessen upprétthalls och forlangs. Den bidrar dven till smartupplevelsen vid
OA genom att sensitisera nociceptiva nerver och ge central sensitisering via substans P
(tachykinin). Det &r darfor relevant att undersbka om NGF-koncentrationen i ledvétska hos
hastar gar att korrelera till halta.

I denna pilotstudie undersoktes NGF-koncentrationerna i ledvétska och serum hos halta
hastar. Malet var att forsoka korrelera NGF-koncentrationen i ledvétska till parametrarna;
haltgrad, haltduration, héltutlosande led, NGF-koncentration i serum samt leukocytantal i
ledvéatska. | studien ingick endast 14 hastar med initial belastningshalta vilka inkommit till
hastkliniken vid Sveriges lantbruksuniversitets (SLU) universitetsdjursjukhus. En
kontrollgrupp med ledvéatska och serum fran friska hastar saknas i denna pilotstudie.

Héstarna genomgick en subjektiv hdltbeddmning av veterinar och en objektiv hdltbeddmning
med ett kamerabaserat rorelseanalyssytem (Qualisys). Vid konstaterad halta anvandes, om en
led misstanktes vara héltutlésande, intraartikuldr anestesi for att lokalisera leden. I samband
med detta aspirerades ledvatska och blodprov togs. Ledvatskan analyserades med avseende pa
leukocytantal och NGF-koncentration och serum analyserades for NGF-koncentration.

Stora skillnader i NGF-koncentrationer uppmattes i ledvétska och serum och mellan hastar.
Dé det endast ingick 14 hastar och en kontrollgrupp saknades var det omojligt att testa
sambanden mellan NGF-koncentrationer och de ovan angivna parametrarna. Konklusionen
fran denna studie &r att hoga varden av NGF kan uppmatas i ledvatska fran hast och att
orsaken till detta bor undersokas vidare.



SUMMARY

Lameness is a major problem in the athletic horse, with the most common cause being
osteoarthritis, (OA), an inflammatory disease characterized by cartilage degeneration. Clinical
symptoms of OA are related to pain, which causes clinically observable lameness. The
neurotropic factor ‘“Nerve Growth Factor”, (NGF), which is induced by inflammatory
cytokines, is involved in maintaining and prolonging the inflammatory process. It also
contributes to the pain experience in OA by sensitizing the nociceptive nerves and by causing
central sensitization through substance P (tachykinin). It is therefore relevant to examine
whether or not the NGF concentration in synovial fluid from horses is correlated to lameness.

In this pilot study the NGF concentrations in synovial fluids and serum from lame horses
were examined. The aim was to investigate the correlation between the NGF concentration in
synovial fluid and the parameters; lameness degree, duration of lameness, joint responsible
for the primary lameness, the NGF concentration in serum and number of leucocytes in
synovial fluid. The study only included 14 horses presented to the horse clinic at SLU, with
supporting limb lameness. The study also lacks a control group with synovial fluids and
serum from healthy horses.

The horses included in this study went through a subjective lameness examination performed
by a veterinarian and an objective lameness examination using a camera based system
(Qualisys). Intra articular anesthesia was used to locate the joint responsible for the primary
lameness. Samples of synovial fluid were aspirated prior to the anesthesia and blood was
collected during the examination. A leucocyte count of the synovial fluids was performed and
NGF concentrations were measured, with the aid of ELISA, in the samples of synovial fluid
and serum.

Large variations of NGF concentrations in synovial fluid and serum were found in lame
horses. Due to small numbers of samples and lack of a control group, it was impossible to test
the correlation between the parameters mentioned above. It was concluded that high levels of
NGF can be found in synovial fluids from horses and this should be evaluated further.
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INLEDNING

Hélta &r den vanligaste orsaken till att hastar underséks och behandlas av veterindr. Den
vanligaste ortopediska skadan utgors av osteoartrit (OA) (Penell et al., 2005). OA &r en
inflammatorisk sjukdom som orsakas av éverbelastning av ledens vavnader. Detta leder till
broskdegeneration, synovit/kapsulit och skleros med mikrofrakturer i det subkondrala benet
(SCB). Kliniskt ger OA symptom sasom ledsvullnad, rorelsenedsattning och framforallt
smarta med klinisk hélta (For 6versikt se Goldring & Otero, 2011).

Nerve growth factor (NGF), bidrar till att uppratthalla och forlanga inflammationsprocessen
vid ledinflammation (Raychaudhuri & Raychaudhuri, 2009: Rogerson et al., 2010: Zack et
al., 2006). Denna neurotropa faktor ar en bidragande orsak till smarta, via nociceptiv och
central sensitisering, vilket dr det framsta symptomet vid OA (Li et al., 2015: Shi et al.,
2015). Flera studier har visat att en inhibering av NGF eller receptorer for NGF sasom TrkA
(Tropomyosin receptor kinase A) och p75 leder till en hdjd smarttroskel och kan fungera som
smartstillande behandling vid OA (Ashraf et al., 2014: Kras et al., 2015: Nwosu et al., 2015).

| detta examensarbete utfordes en pilotstudie med syfte att undersoka om det hos hastar med
halta fanns samband mellan NGF-koncentrationer i ledvétska och serum och héltans grad
och/eller duration. Utdver detta undersoktes om NGF-koncentrationerna var korrelerade till
leukocytantalet i ledvétska.

LITTERATUROVERSIKT

Den synoviala leden

Den synoviala leden bestar av tvd motsatta benstrukturer vars yta ticks av ledbrosk, vilket
illustreras i Figur 1. Leden stabiliseras upp av ledkapseln, ligament och senor. I ledhélan finns
ledvétska (for Oversikt se Palmer & Bertone, 1994).

Subkondralt ben £

innehallandes
ledvitska

Figur 1. Schematisk bild av ledens anatomi.



Ledbrosk

Ledbrosket bestar till storsta del av vatten och extracellulart matrix (ECM) och en liten andel
kondrocyter. Typ Il kollagen &r den vanligaste typen av kollagen i ledbrosk och ger ett
strukturellt stod samt ansvarar for broskets tanjbara formaga (Vachon et al., 1990).
Nedbrytning och nybildning av kollagen sker langsamt. Brosket byggs aven upp av
proteoglykaner som bestar av kedjor av glukosaminoglykaner som binder till ett karnprotein.
Den storsta andelen av proteoglykanerna i ledbrosk utgors av aggrekan som kan binda till
hyaluron via ett lankprotein (Rosenberg & Buckwalter, 1986: se Palmer & Bertone, 1994).
Glukosaminoglykaner drar till sig vatten genom sin laddning vilket gor att brosket klarar av
att hantera hog belastning (Greenwald et al., 1978: se Palmer & Bertone, 1994).

Ledbrosket &r indelat i fyra lager med olika komposition av kondrocyter och ECM. Den ytliga
zonen bestar av tatt packade kollagen Il fibrer som ligger parallellt med ledytan. Dar finns
ocksa den hogsta densiteten med kondrocyter, vilka ar avlanga med axis parallellt langs
ledytan. Né&sta zon ar den intermedidra zonen dar kondrocyterna &r férre, runda och storre.
Kollagenfibrerna ligger inte langre parallellt utan utspritt at olika hall. Darefter kommer den
djupa zonen med stora, runda kondrocyter och kollagenfribrer som bada har sin axis vinkelratt
mot ledytan. Angrénsande det subkondrala benet finns den Kkalcifierade zonen med ett
mineraliserat ECM. Den djupa och den mineraliserade zonen skiljs &t histologiskt via en grans
kallad tidemark. Kollagen Il fibrerna i ledbrosket férankras mot benvédvnadens kollagen |
fibrer (Frisbie, 2012).

Lubrikation

Over ledbroskets yta finns glykoprotein och/eller protein vilka formar en gel (Kumar et al
2001). Denna bestdr av lubricin och hyaluronsyra som bildar komplex st bundna till
broskets ytligaste del och ger ett friktionsfritt lager, framforallt vid 1ag belastning. Brosket
skyddas aven av ett elastohydrodynamiskt smorjmedel, kallat fluid film lubrication”, vid
Okande tryck, vilket fungerar genom att vatska pressas ut ur brosket vid belastning och lagger
sig som en skyddande och friktionsdampande hinna. Vid extrema tryck eller langvarig
belastning bryts lubricinbindningarna fran brosket och hyaluronsyra blir mekaniskt fangat i
ledytans ECM eftersom ledbrosket deformeras vid tryck. Detta gor att hyaluronsyra ensamt
agerar som ett gransskydd, boundary lubrication, som framforallt skyddar mot slitage (Greene
etal., 2011: Kumar et al. 2001).

Naringsforsoérjning

Den cykliska belastning som leden utsétts for vid normal rorelse bidrar till att molekyler, sa
som tillvaxtfaktorer, hormoner, enzymer och cytokiner, pumpas ner i brosket och pa sa sitt
kan paverka broskets metabolism. De mindre molekylerna sa som syre och naringsamnen tar
sig ner i brosket via diffusion. Den cykliska belastningen hjélper till att producera mer
ledvatska och pumpa runt den varfor broskets naringstillforsel indirekt paverkas (O Hara et
al. 1990).



Periartikulara mjukdelar

Ledkapsel, ligament och muskler ar de periartikuldra vavnaderna som ger leden stabilitet.
Ledkapsel och ligament har en liknande uppbyggnad som till stérsta delen bestar av fibros
vavnad med typ | kollagen och en liten del elastin och proteoglykaner. | ligament ses
kollagen-fibrerna i tata parallella rader och i ledkapseln i en lucker vaskulariserad vavnad
(Frisbie, 2012).

Ledkapseln bestar av tva lager, ett yttre fibrost lager med bindvéav som ger ett mekaniskt stdd,
och ett lager med mesenkymala celler som delas in i intima och subintima. Intiman, ndrmast
ledhalan, &r tunn och bestar av tva typer av synoviocyter, en makrofagliknande och en
fibroblastliknande. Subintiman ligger mellan intiman och det fibrésa lagret och a&r
vaskulariserat. Ledkapseln skyddar leden genom att agera som en barriar och bildar delar av
ledvétskan (Johansson & Rejno, 1976: Henderson & Pettipher, 1985: se Palmer & Bertone,
1994).

Det subkondrala benet ar uppbyggt av kortikalt ben med haverska system som gar parallellt
med ledytan och ger kontur och stabilitet till ledbrosket. Det &r oftast bredare &n resten av
rérbenet for att fordela det mekaniska trycket vid belastning av leden pa en sa stor yta som
mojligt (Frisbie, 2012).

Innervering av leden

Nerverna i ledens olika vavnader bestar av C-fibrer och sensoriska fibrer och finns i
ledkapsel, ligament och menisker. Tillvéxtbrosket innehaller karlkanaler med kérl men inga
nerver och det adulta ledbrosket saknar kérl och nerver. Det finns fyra typer av nervreceptorer
i leden. Typ | och typ Il receptorer ar myeliniserade fibrer som svarar pd mekaniskt stimuli
och foérekommer i ledkapsel, ligament och menisker. Typ 11l receptorerna & myeliniserade
tunna AS-fibrer som finns pa ligamentens ytor. De svarar pa ett starkt mekaniskt stimuli och
ar involverade i smarta vid ledskada. Typ IV receptorerna kallas for polymodala recepterorer
da de svarar pa bade mekaniskt, termalt och kemiskt stimuli. De bestar av omyeliniserade C-
fibrer som aktiveras vid inflammation. Typ IV receptorer finns i ledkapsel, ligament och
menisker, och svarar dven pa tryckforandringar. Aven denna typ av receptor ar involverad i
smarta vid ledskada (Perrot, 2015).

Osteoartrit

Osteoartrit OA, &r en inflammatorisk sjukdom (Benito et al., 2005: Lisowska et al., 2015) dar
degeneration av ledbrosket ingar. Kliniskt ses svullnad, stelhet och ledsmarta med halta.
Sjukdomen uppkommer till foljd av 6verbelastning orsakad av akut trauma eller frekvent
mekaniskt belastning av leden (For dversikt se Goldring & Otero, 2011). Studier (Driscoll et
al., 2015) av moss har visat att den mekaniska skadan i ledbrosket med frisattning av
inflammatoriska cytokiner och NGF forefaller vara den drivande faktorn vad géller smarta vid
OA.

Mekanisk belastning — Orsak till OA

OA kan utvecklas nar onormala krafter paverkar en normal led. Detta sker vid akut eller
frekvent trauma dér ledens stodjevavnad, framforallt musklerna, inte kan absorbera krafterna
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som leden utséatts for. Leden far darfor ta emot en storre kraft &n vad som &r fysiologiskt. Ofta
leder Overbelastningen av leden till ligamentskador som gor leden instabil. Instabilitet gor att
leden ror sig pa ett onormalt satt varpa fokala delar utsatts for hog belastning som de normalt
inte utsatts for (Andriachi et al., 2003; Brandt et al., 2006).

Brosknedbrytning

Kollagenaser och aggrekanaser &r de viktigaste nedbrytande enzymerna vid OA och bestar av
metalloproteinaser, (MMPs) och en familj av disintegrin och metalloproteaser med
thrombospondinmotiv, (ADAMTS). Dessa okar hos kondrocyterna okar vid mekanisk
stimulering (Ding et al., 2010: Song et al., 2006: Tetsunaga et al., 2010: Yang et al., 2010).
TNF-0 och IL-6, som é&r inflammatoriska cytokiner, uppregelerar ADMATS och MMPs
(Rogerson et al., 2010: Zack et al., 2006). | motsats till en éverbelastning visade flera studier
(Millward-Sadler et al., 2000: Leong et al., 2010: Torzilli et al.,, 2009) att dynamisk
fysiologisk belastning av en led stimulerar till syntesokning av aggrecan och att MMP, IL-1a
och TNF-o minskar.

Vid broskdegeneration bildas fibronektinfragment och andra nedbrytningsprodukter som
fungerar som indikatorer pa vavnadsskada, vilka kallas damage-associated molecular pattern,
(DAMPs). Dessa fragment stimulerar till ytterligare broskdegeneration genom aktivering av
ADAMTS, IL-1pB, IL-6 och IL-8 via toll-like receptor, (TLR) (Homandberg et al., 1998:
Midwood et al., 2009: Pulai et al., 2005: Zack et al., 2006). TLR ar en receptor som finns pa
kondrocyter och som uppregleras vid OA via inflammatoriska mediatorer sdsom IL-1B, TNF-
a och peptidoglykaner (Bobacz et al., 2007: Kim et al., 2006).

Morfologiska forandringar i ledbrosk och subkondralt ben

Ledbroskets yta uppvisar fibrillering vid kollaps av det kollagena natverket och forlust av
proteoglykan (Andriacchi et al., 2003). Kondrocyterna kan aktiveras och genomga en
fenotypisk forandring dar de prolifererar och hypertrofierar vilket leder till grupper av
kondrocyter i kKlusterformationer (Goldring et al., 2011: se Hourd et al., 2013). ECM svullnar
genom forlust av kollagen och proteoglykaner da dess tredimensionella struktur forandras nar
kollagenet bryts ner. De hypertrofiska kondrocyterna kan dessutom syntetisera ECM som
mineraliseras (Bank et al., 1997).

I leder hos hast med OA pavisades oregelbundenheter i ledytan jamfort med friska leder, vilka
hade kalcifierade djupgaendes sprickor i ledbrosket. Kaviteter (mikrofrakturer) uppstod ocksa
i SCB med okad porositet som foljd. En positiv korrelation pavisades mellan de strukturella
benforandringar och de histologiska och makroskopiska fordndringarna i ledbrosket vid OA
vilket visar att det sker forandringar i bade ledbrosket och SCB vid OA (Lacourt et al., 2012).

Cruz et al. (2008) visade i likhet med ovanstaende studie att degeneration av ledbrosket kan
ses med samtida lesioner i SCB. Men pdvisade aven att lesionerna kan finnas separata,
antingen som skada i ledbrosk eller SCB i tidigt skede av OA-utvecklingen. Det anses darfor
troligt att tva helt separat mekaniska vagar kan leda till OA. Skadorna kan borja med tidig
ytlig ledbrosk fibrillering eller tidig mikrofrakturering och skleros av SCB och senare i ett
kroniskt stadium innefatta bada strukturerna.



Benresorptionsgropar, inkluderande karlkanaler, som utgar fran SCB kan ibland ses i
ledbroskets mineraliserade djupa lager. Vid grava skador kan dessa resorptionsgropar passera
tidemark och dven involvera det omineraliserade brosket (Shibakawa et al., 2005). Kanalerna
innehaller bade karl och nerver som ar av bade sensorisk- och sympatisk karaktar (Suri et al.,
2007).

SCBs trabekulara djupare lager fortjockas (skleros) och far en forandrad kollagenkomposition
med Gvervagande typ | kollagen homotrimer till skillnad fran den normala typ | kollagen
heterotrimer. Detta leder troligtvis till att benet blir férsvagat. SCBplattan slita ner och far en
plattare yta vilket gor att belastningen fordelas pa en storre yta &n normalt. Den nya
kraftfordelningen 1 leden gor att det subartikuldra benet utsdtts for mindre belastning &n
normalt och osteoporos utvecklas i epifysen (Buckland-Wright, 2003: Ko et al., 2013). Det
sklerotiska SCB ar mindre elastiskt och ger darmed en 6kad belastning pa ledbrosket vilket
okar risken for broskskador (Cruz et al., 2008). Den inflammatoriska reaktionen, som ocksa
inkluderar tillvaxtfaktorer sa som transforming growth factor- B (TGF- B ), stimulerar de
periostala bencellerna i ledens benkanter att bilda osteofyter via endokondral benbildning
(Suri et al., 2007: Ko et al., 2013).

Nerve Growth Factor

NGF &r en tillvaxtfaktor (neurotrop faktor) och neuromediator som spelar roll inom
inflammation, nociception och neuroimmunologi. Den agerar via tva receptorer, TrkA, som &r
en hogaffinitetsreceptor, och p75, som &r en lagaffinitetsreceptor (for Gversikt se Skaper,
2001). Koncentrationen av NGF okar vid flertalet akuta och kroniska smarttillstand sa som
OA och ledtrauman (Isola et al., 2011: Kras et al., 2015).

NGF och inflammation

NGF utsondras normalt i leden av de fibroblastlika synoviala cellerna (synoviocyt B) och
kondrocyter. Dessa celler uttrycker aven hogaffinitetsreceptorn TrkA. Cellerna uppreglerar
sitt uttryck av TrkA och utsondring av NGF efter stimulering av TNF-o och IL-1p (lannone et
al., 2002: Driscoll et al., 2015: Raychaudhuri & Raychaudhuri, 2009: Rogerson et al., 2010:
Zack et al., 2006).

En studie av hundar med OA visade méatbara koncentrationer av NGF i ledvatska fran bade
friska hundar och fran hundar med olika stadier av OA. Leder fran hundar med kronisk hélta
och radiologiska tecken pa OA hade signifikant hogre nivaer av NGF jamfort med leder fran
friska hundar (Isola et al., 2011). Aven pa manniska har signifikant hogre nivaer av NGF
uppmats i ledvatska fran leder med inflammationstillstand, bl.a. rheumatoid artrit, (RA), an i
leder hos friska patienter (Halliday et al., 1998).

Nervpaverkan och sensitisering

NGF paverkar nervers tillvaxt, 6verlevnad och sensitisering (Lindsay et al., 1990: Crowder &
Freeman, 1998: Liu et al., 2011: Li et al., 2015: Driscoll et al., 2015).

| flertalet studier har man visat att NGF sensitiserar sensoriska nerver genom att uppreglera
substans P (tachykinin) (Hoffman et al., 2011: Liu et al., 2011: Shi et al., 2015). Vid injektion



av anti-NGF i en led hojs smarttroskeln och dorsalrotsganglierna visar minskning av substans
P (Otten et al., 1982). NGF bidrar aven till en central sensitisering genom att substans P ifran
C-fibrerna aktiverar gliaceller (Li et al., 2015). Vid fraktur bidrar NGF och inflammatoriska
mediatorer, sa som TNF, IL-1p och IL-6, till bade nociceptiv- och central sensitisering (Shi et
al., 2015). En positiv korrelation mellan serumnivaerna av substans P och smarta vid OA och
RA har rapporterats hos ménniska (Lisowska et al., 2015).

NGF vid smarta

Experimentellt inducerad OA, genom menisktransektion, ledprovokation dar leden dras isér
eller injektion med mononatrium jodacetat, pa ratta visade att smartbeteendet accentuerades
vid en intraartikular injektion med NGF. Aven friska rattor uppvisade smartsymptom efter en
intraartikular injektion med NGF. Smartan hos de friska rattorna liknade symptomen som
pavisades hos rattor med inducerad OA (Ashraf et al., 2014: Kras et al. 2015). Behandling
med NSAID, ”non-steroid inflammatory drug”, efter att OA inducerats gav en minskning av
smartbeteendet och en minskad uppreglering av TrkA. Denna minskning sags dven om
rattorna injicerades med NGF efter NSAID behandling.

Inhibering av TrkA, via oral giva av en TrkA-inhibitor, ger ocksd en minskning av
smartbeteende hos ratta med experimentellt inducerad OA (Nwosu et al., 2015).

Haltundersokning
Subjektiv haltbedémning

Den vanligaste orsaken till att djurdgare uppsoker veterinarvard for sina hastar ar olika
problem med leder (Penell et al., 2005). Vid subjektiv haltoedomning ingar bedémning av
héstens rorelser pa rakt spar och vid longering. For att faststalla vilket ben hasten &r halt pa
bedéms huvud- och sakrumrérelserna (Buchner et al., 1996). DA hastar naturligt kan uppvisa
en asymmetri i sitt rorelsemonster kan det finnas svarigheter med att bestamma vilken led
som utldser haltan och vilken haltgrad hasten uppvisar (Drevemo et al.1987). Den subjektiva
bedémningen har visat sig skilja betydligt mellan olika veterinarer. En laggradig hélta bedoms
endast likartad vad géller ben och grad i 61,9% av fallen men vid en mattlig till kraftig hélta
Overensstammer beddmningarna daremot upp till 93,1% (Keegan et al., 2010).

Hos en ohalt hast med symmetriskt rérelsemonster uppvisar huvud, manke och tuber sakrale
ett symmetriskt sinusoidalt rorelsemonster dar de hojs och sanks tva ganger under varje
stegcykel. De nar sin lagsta hojd i understodsfasen och sin maximala hojd mitt i
svavningsfasen. N&r hasten &r halt blir dessa rorelser osymmetriska (Buchner et al., 1996:
Kramer et al., 2004). Buchner et al. (1996) beskriver att hasten har tva mekanismer for att
hantera halta. Nar det halta benet belastas bar hasten upp balen tidigare i steget och balens
vertikala hastighet nedat minskar for att spara energi att lyfta upp balen. En annan mekanism
ar att balens maxacceleration minskar for att minska den kraft som belastar det halta benet.
Dessa mekanismer visas tydligt vid en bakbenshélta genom tuber sakrales rérelse men syns
inte alls lika tydligt i mankens rorelse vid frambenshalta.

Samma studie beskriver att vid en frambenshdlta uppvisar hésten huvudnickningar, dvs.
sénker huvudet mer nér det friska benet belastas och sanker huvudet mindre &n normalt vid



belastning av det halta benet. Detta gor att vikten forflyttas bakat och 6kar pa de ohalta benen.
Vid en bakbenshalta lagger hasten dver vikt pa motsatt sidas bakben genom en rotation i
ryggen i langsaxel for att minska den kraft som behovs for att lyfta det halta benet.

Kramer et al (2004) visar att tuber coxaes hojdférskjutning inte &r en bra variabel for att
bestamma hélta tvartemot vad Buchner et al (1996) sager. Tuber coxae roterar bort fran benet
som belastas pga. att pelvis roterar vid varje steg. Detta leder till att tuber coxaes
hojdforskjutning kommer att vara olika pa samma sida beroende pa vilket ben som belastas.
Nér vanster ben belastas kommer vanster tuber coxae hdgre upp &n nar hoger ben belastas.

Nar hasten longeras ser den halt ut pa inre bakbenet pga. att hastens normala symmetri
paverkas av bojningen i kroppen som sker vid longering. Denna asymmetri maskerar en mild
bakbenshalta nar det halta benet &r pa utsidan, men den accentueras nar det halta benet ar pa
insidan (Rhodin et al., 2013).

Hastar uppvisar dven kompensatoriska haltor dar hasten ser halt ut pa ett annat ben an
initialhdltan. En bakbenshalta ger kompensatoriska huvudnickningar som gor att hasten ser ut
att ha en ipsilateral frambenshdlta. Vid inducerad frambenshdlta uppvisar hasten en
kontralateral bakbenshélta och en mild ipsilateral bakbenshélta pga. kompensatoriskaka
rorelser (Buchner et al., 1996: Rhodin et al., 2013: Kelmer et al., 2005).

Objektiv haltbeddmning

Det finns flera kinetik- och kinematiksystem for att genomféra objektiva haltundersdkningar
dar man anvéander sig av kraftmatningsplattor, accelerometrar och kamerasystem med
hoghastighetskameror och reflektoriska markorer (Kelmer et al., 2005: Halling Thomson et
al., 2010: Keegan et al., 2012).

| en studie (Audigié et al., 2002) fasstélldes vilka delar av hasten som var anvéndbara for att
rakna ut haltgrad och vilket ben som utlste héltan. Reflektoriska hudmarkorer fastes pa
héstens rygg pa thorakalkota 6 (T6), 13 (T13), lumbarkota 1 (L1) och lumbosakralleden (LS)
och en pa varje framhovs dorsolateralsida. T6, LS och hovmarkoren kunde med hjélp av en
algoritm anvéndas for att rékna ut haltgraden och om det var fram- eller bakben och hoger-
eller vénster sida som var ansvarig for haltan.

Indikatorn som valjs for halta maste vara kanslig for forandringar som sker vid olika grad av
halta. Vid frambensrorelser &r det huvudrérelserna och vid bakbenshéltor &r det tuber sakrale
som ar mest kansliga (Buchner et al., 1996).

Oftast mats skillnader i mindiff och maxdiff pa haltindikatorernas vertikala forskjutning,
alltsa skillnaden mellan sinuskurvans lagsta punkter och hdgsta punkter. Detta visar pa
asymmetri och vilken sidas ben som ar orsaken till haltan (Kramer et al., 2004: Kelmer et al.,
2005). | studien fran 2004 (Kramer et al.) visades att vid inducerad bakbenshalta uppstod en
signifikant skillnad i maxdiff pa pelvis position for varje inducerad grad av halta.

Keegan et al. (2001) delar in huvudets rorelser i tre delar. A1 som ar amplituden av den
haltutlosta vertikala rorelsen, A2 vilket ar den naturliga bifasiska rorelsen och 6vriga



huvudrorelser, som inkluderar alla rorelser hasten gér med sitt huvud som inte ar vertikalt i
lodplan vilket sker nar héasten ar exalterad eller tittig. De Ovriga huvudrorelserna dras bort
med matematisk utrakning varpa Al och A2 berdknas. Att berdkna Al fungerar bast vid
enkelsidig hélta men kan anvandas for att berédkna vilket ben som &r mest affekterat vid en
bilateral halta.

Kramer et al. (2004) anvéande sig av samma signalanalys for pelvis rérelse som Keegan et
al.(2001) anvande sig av till hastens huvudrorelse. Pelvis rorelser ar inte lika markanta som
huvudets rérelser men dessa maskerar latt en mild bakbenshalta. A1, som sker en gang per
stegcykel, och A2, som sker tva ganger per stegcykel, berdknas efter att de rorelser som inte
ar pelvis bifasiska fysiologiska rorelser har rdknats bort, vilket motsvarar de &vriga
huvudrorelserna som ses. Studien raknade fram ett basvarde pa Al som for friska hastar borde
vara noll men som pga. héstarnas naturliga asymmetrier inte &r det. | studien anvénde man sig
av en kvot mellan Al och A2 som Okade vid 6kande grad av halta vilket dven har visats av
Kelmer et al. (2005). Att anvanda sig av Al och A1:A2 ar speciellt bra vid bilaterala héltor
dar mindiff och maxdiff blir laga men Al och A1:A2 fortfarande 6kar och visar pa halta.

Genom att anvanda Fourier transformationssystem kan sinuskurvan raknas om till frekvenser
vilket beréknar en symmetriprocent (Peham et al, 2001). Studien jamforde
frekvensmétningen med den subjektiva beddémningen av veterindr. Detta visade att
veterinaren bedémde en symmetri pa 75 % som haltgrad 1 och symmetriprocent <63% som
héltgrad 2 och uppat. Veterinarens bedomning och frekvensanalysen stamde bra 6verens i alla
forsok, men bast konsensus uppnaddes vid frambenshéltor. Forfattarna anser att
frekvensanalysen med symmetriprocent ar ett bra komplement till den veterindra
beddmningen. Kramer et al., (2004) anser daremot att frekvensanalys ar en mindre bra
bedémning av halta da den visar ett medelvéarde pa flera steg istéllet for att analysera varje
steg separat. Detta gor att metoden missar intermittenta haltor och haltor som férsvinner med
rorelse.

De system som anvénder sig av accelerometrar har en bra reproducerbarhet (Keegan et al.,
2011) och kan med hjalp av symmetrimatt baserade pa Fourieranalys beskriva symmetrin hos
friska hastar i trav, Index S, symmetrin hos den belastade diagonalen, Index A, och
accelerationsfasens symmetri for de tva diagonalerna, Index W. Aven den hir metoden kan
skilja pa fram- och bakben och hdger- och vanster (Halling Thomsen et al., 2010).

MATERIAL OCH METODER

Material

Ridhastar inkomna till UDS hastklinik pa grund av halta eller ridbarhetsproblem vilka
uppvisade en initial belastningshalta ingick i studien. Insamling av data har skett under hosten
2015. Hastarnas problem hade pagatt i nagra veckor till 6ver tva ar. En av hastarna inkom
endast for halsokoll, eftersom djuragaren inte hade uppmarksammat nagon halta, men héasten
uppvisade en initialhalta nar den undersoktes av veterinar. Hastarna var mellan 3,5 och 20 ar
gamla, av olika raser och anvandes inom olika omraden sasom promenadridning,
westernridning, gangart (islandshast) samt medelsvar niva i dressyr och hoppning. Ras, alder,



kon och anvandningsomrade har sammanfattats i tabell 1. Godkand etisk ansokan for
insamlande av material fanns, Uppsala Djuretiska Namnd diarienummer C62/13.

Tabell 1. Forteckning 6ver hastarna som ingick i studien.

S e e kn e g
1 Quarterhést 7 Sto Western Hobby
2 Sv Hbl 4 Valack Dressyr Unghast
3 Sv Hbl 20 Sto Engelsk ridning Hobby
4 Sv Hbl 3,5 Valack Hoppning Unghast
5 Korsningshést 18 Valack Ridskola -

6 Korsningsponny 5 Sto Hoppning Latt

7 Sv Hbl 9 Valack Dressyr Msv

8 Islandshast 5 Valack Gangart Latt

9 Sv Hbl 9 Valack Hoppning Msv

10 Sv Hbl 5 Valack Dressyr Hobby
11 :)réirr‘]‘:fk hopp- 14 Sto Hoppning Ltt

12 Korsningsponny 8 Sto Hoppning Latt-Msv
13 Korsningshést 19 Sto Engelsk ridning Hobby
14 Islandshéast 11 Valack Gangart -

- =Ejangivet, Sv Hbl = Svenskt halvblod, MSV = Medelsvar

Metod

De hastar som inkluderades genomgick en subjektiv héltundersokning, utférd av en av
klinkens ortopeder, och en objektiv haltundersékning med ett kamerabaserat system
(Qualisys), vilken utférdes samtidigt som den subjektiva beddémningen. Detta system
anvandes endast som ett stod vid den subjektiva héltundersékningen for att sékerstalla de
laggradiga haltorna som &r svara att bedéma subjektivt. Haltundersokningen bestod av skritt
och trav pa rakt spar pa hart underlag, féljt av longering pa grus i bada varv och avslutades
med bojprov pa alla fyra ben. Den subjektiva bedémningen graderas enligt en femgradig
skala, 0-5 dar 5 &r blockhalt och 0,25 ar en liten markering vilket beskrivs i tabell 2. Qualisys
ar ett system med hdghastighetskameror som maéter asymmetrier hos héstar. Nio stycken
reflexmarkorer fastes pa hasten, tre stycken pa pannan, (Figur 2), tre stycken pa manken och
tre stycken pa korset, vilka reflekterar ljuset ifran kamerorna. Systemet mater da markorernas
position vilket visar pa hastens rérelsemonster. Darefter berdknas en skillnad i range-up och
range-down mellan hoger och vénster ben pa den sinuskurva som bildas av varje
markdrgrupp, huvud, manke och kors, vilket visar vilket ben som orsakar haltan, detta visas
med en teoretisk kurva i Figur 3.



Tabell 2. Subjektiva haltgrader

0 Ohalt

0,25 Lindrig halta som syns intermittent i trav

0,5 Lindrig ihallande hélta

1 Tydlig hélta i trav

2 Mattlig halta

3 Mattlig-kraftig halta i trav, syns ibland aven i skritt
4 Kraftig halta i trav, tydlig i skritt

5 Ej viktbarande, "blockhalt”

Figur 2. Reflexmarkdrerna som fastes i pannan for haltundersokning med Qualisyssystemet.
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Figur 3. Bild fran Qualisyssystemet som visar en halta pa vanster ben. Ovre grafen visar en teoretisk
sinuskurva som anvands for att rakna ut vilket ben som uppvisar asymmetri och darmed hélta. Varje
grupp av markdorer (huvud, manke och kors) bildar en egen sinuskurva. Skillnaden i range up (RUD)
och range down (RDD) adderas for de bada benen och visas pa tva sétt i de nedre graferna. Vid ett
positivt varde pA RUD+RDD visar higer ben en asymmetri medan vid ett negativt vérde visar vanster
ben pa asymmetri.

Vid konstaterad halta, dar en led misstanktes vara den haltutlésande orsaken, bedévades olika
leder for att faststalla vilken led som utlgste haltan. | samband med detta aspirerades 0,5-5ml
ledvatska/led och overfordes till serumrér. Blodprov togs fran jugularvenen i serumror.
Kliniskt laboratorium (SLU) analyserade ledviétska for leukocytantal ifran de leder dar 1ml
eller mer aspirerades, normalintervallet stracker sig upp till 500x 10° leukocyter enligt
analyserande laboratorium. Resterande ledvétska och blod centrifugerades vid 450xg i 10 min
i 4°C. Supernatanten fran ledvatskan och serum allikvoterades och overfordes till
eppendorfror och forvarades i -80°C.

NGF-koncentrationer i ledvéatska och serum mattes via en kvantitativ sandwich enzyme-
linked immunosorbent assay, (ELISA), (Horse Nerve Growth Factor ELISA Kkit,
MyBioSource, katalognummer MBO040618) och genomférdes enligt tillverkarens
instruktioner. Sammanfattningsvis analyserades proven, 50uL, i duplikat pa en ELISA-platta
innehallande NGF-antikropp. Till denna tillsattes HRP (pepparrots peroxidas)-konjugerad
NGF-antikropp foljt av inkubering i 37°C i 60 minuter. Plattan tvattades med tvattlosning fyra
ganger. Chromogen solution A tillsattes foljt av chromogen solution B. Plattan inkuberades i
37°C i 15 minuter. Stop solution tillsattes till alla brunnar varpa absorbansen avlases vid
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450nm. En standardkurva innehdllande kéanda koncentrationer (15,6-500ng/ml) av NGF
anvandes for att bestdmma koncentrationerna i proverna.

Flera av hastarna visade halta fran flera leder och flera ben. Efter undersokning inkluderande
intraartikulara anestesier forelag ibland hallpunkter for att haltan kunde utlésas av fler an en
led. For att kunna korrelera NGF-koncentrationer med héltgrad gjordes ett férsok att avgéra
vilken led som var den mest troliga till initialhdltan. Detta baserades pa de subjektiva kliniska
fynden med haltgrad pa rakt spar, haltgrad pa volt vid longering, reaktion vid provokation av
led vid bojprov och inducerad halta efter béjprov. Hos de hastar som uppvisade en halta utlst
av karpus ledavdelningar, valdes NGF-vardet fran den proximala ledavdelningen da denna ar
karpus storsta ledavdelning samt att den inte kommunicerar med nagon av de Ovriga
ledavdelningarna. Vi kan darfor vara sakra pa att den koncentration av NGF som uppmatts i
ledavdelningen inte inkluderar andra ledavdelningar.

RESULTAT

Det forelag alltid samstammighet mellan Qualisyssystemet och den subjektiva bedémningen
avseende vilket ben haltan utgick ifran.

Figurer 4 och 5 visar exempel pa resultat fran Qualisyssystemet déar en minskad grad av halta
efter ledanestesi hos hast 6 kan ses.

Summary | Stride split | Spread plot | Temporal plot | Lameness plot | Comparison | Theoretic sinusoids
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Figur 4. Hast nr 6. Diagram fran undersokning med Qualisyssystemet som visar en vénster
frambenshélta. Den bla huvudmarkdren och den grona mankmarkoren visar att vanster framben
orsakar haltan.
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Figur 5. Hast nr 6. Diagram fran undersékning med Qualisyssystemet fran samma hast som i figur 4
visar minskad hélta efter ledanestesi i karpus évre ledavdelning pa vénster framben. Den bla
huvudmarkéren och den gréna mankmarkéren visar att en tydlig minskning av vanster frambenshélta

har skett.

NGF-koncentrationerna i ledvatska och serum fran samtliga hastar redovisas i tabell 3. De
leder som ansags vara den haltutlosande leden redovisas med fetmarkerad stil i tabell 3.

Tabell 3. Haltgrad, duration, anestesi, NGF-koncentration och leukocytantal

individ Slicks a NGF i NGF i Leukocytantal
nurrl1\;rl1e-r Led anestesiv Haltgrad  Duration ledvéatska serum i ledvétska
(ng/ml) (ng/ml)  (10%1)#
HF RC  Forbattrar ey 15,6 460
HFIC  Férbattrar . 0 dr 6,1 < Lower 130
1 VERC Slacker 020 HFovilligatt 0 Limit 100
ga fram
VFIC Slacker 13,5
VF .. o o
2 Slacker 0,25° VF Manadera 51,8 37,7 260
Kotled
VFIC Slacker 32,4 390
VF RC  Slacker o 32,5 250
3 HE IC * 0,25" VF 3v 408 46,0 120
HFRC * 23,8
VF . 0,25° VF o
4 Kotled Nej hé vary 4 man 29,6 34,2 280
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HF IC . 0,5° HF vi o 115,2 120

4b HE RC Nej varv 5 man 1087 12,9 190
VB : o B}

5 Kotled Nej 1° VB ho 2-4v 18,4 2,4 480

varv
VF
Kotled  Slacker 0 . 22,6 240
>

6 VERC Slacker 2> VF o Ziman 54 451 230
VFIC  Slacker 25,5
HF . 0,25° HF

7 Kotled Slacker hé varv 3v 33,0 11,6 160

o "

8 HB FP  Forbattrar \1/ar|;|/B va 5 man 44,6 32,6 230
HF
Kotled  Slacker o Inne for 101,2

9 HF IC Slacker 0,25"HF halsokoll 86,5 17,9 70
HF RC  Slacker 94,9
HF IC Slacker 101,3 190
HF RC  Slacker o . 104,9 120

10 VEIC A 0,5" HF 6 man 88.9 31,8 140
VFRC A~ 104,2 230
HF

11 Kotled Forbattrar  0,25° HF 1ar 96,1 11,8 210
HF IC  Slacker 103,7 130
HF IC Nej 80,1 190
HF RC  Negj 0 0 125,6 14,1

12 HE Forbattrar 0’20 T 4man 97,4
Kotled
HF IC
Carb Slacker 94,5

13 HF RC  Slacker 1,5° HF 1 mén 82,7 1,9 630
VF IC N 81,3 190
VFRC ~A 69,9 210
HF IC Nej 104,6 280
HF RC Nej o o 113,4 200

14 HE Nej 0,5° HF 3 man 1178
Kotled

HF — Hoger fram, VF — Vénster fram, HB — Hoger bak, VB — Vénster bak, H6 varv — Hoger varv vid
lingering, V& varv — Vanster varv vid lingering, IC — Interkarpalled, RC — Radiokarpalled, FP —
Femurpatellarled, * Ej initialhalt, ~ - Ingen ledanestesi lagd, - Ej analyserat, BP — Bojprov, 4b —
aterbesok efter 4 veckor. o Uppskattningsvis 4 manader. # - Normalintervallet stracker sig upp till
500x10° enligt analyserande laboratorium. Fetmarkerade leder inkluderades i studien

Da data i denna studie inte lampade sig for en statistisk analys redovisas resultaten i olika
grafer dar NGF-koncentrationerna fran de haltutlésande lederna jamférs med icke
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haltutlosande leder (figur 6), haltgrad (figur 7), serumkoncentration av NGF (figur 8),
leukocytantal (figurer 9, 10) och haltduration (figur 11).
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Figur 6. NGF-koncentrationen grupperat for de leder som bed6vades bort (slackte) av ledanestesi och
de leder som inte beddvades bort av ledanestesi.
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Figur 7. NGF-koncentrationen i ledvéatska for varje uppmatt haltgrad i de leder som ingick i studien.
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Figur 8. NGF-koncentrationen i serum i relation till koncentrationen i ledvétska.
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Figur 9. Leukocytantal i ledvatska i relation till ledens uppmatta NGF-koncentration.
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Figur 10. Leukocytantal i ledvatska utan extremvarden. Visar ett tydligare samband mellan
leukocytantal och NGF-koncentration i ledvétska.
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Figur 11. Haltduration i relation till NGF-koncentrationen i ledvétska.
DISKUSSION

Ortopediska problem med hélta ar en av de vanligaste akommorna hos vara sporthéstar
(Penell et al., 2005). For att en korrekt behandling ska kunna sattas in tidigt &r det viktigt att
haltans ursprung diagnostiseras sa tidigt som mojligt. En korrekt behandling och
rehabilitering kan minska obehaget och smartan for hasten och ocksa garantera en mojlighet
att den kan komma tillbaka till full anvéndning. Det &r ké&nt att NGF, en tdnkbar smartmarkor,
finns vid inflammatoriska och smartsamma tillstand i leder hos hund, ratta och méanniska
(Isola et al., 2011: Kras et al., 2015: Halliday et al., 1998), varfor det kan vara relevant att
undersoka nivaerna av NGF i ledvétska och serum hos kliniskt halta hastar.
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| denna studie har NGF-koncentrationen uppmatts med ELISA i serum och ledvatska fran 14
hastar som undersokts for hélta. Dessa héstar utgjorde en heterogen population med olika
duration av hélta och haltulésande led samt grad av halta, héstras, alder och
anvandningsomrade. Eftersom en kontrollgrupp med helt friska héastar inte har kunnat
undersokas gar det inte att avgéra om de uppmatta NGF-koncentrationerna &ar inom
normalvariationen for ledvatska och serum hos hést. En initial hypotes var att de hastar med
leder som inte beddvades bort av en intraartikuldar anestesi skulle kunna fungera som en
kontrollgrupp. Men som visas i figur 6 uppmattes liknande vérden i bada grupperna. Det kan
bero pa att det ar svart att bedéva bort en kronisk smarta och att lederna anda var
haltutlésande trots att det inte gick att beddva bort héltan helt.

Hast nr. 4, en unghast som visat hélta sedan fyra manader tillbaka, uppvisade ingen
initialhdlta pa rakt spar men en lindrig hélta pa yttre frambenet i bada varven vid longering.
Hasten reagerade inte vid hogt béjprov, men en lindrig béjprovsreaktion sags vid lagt bojprov
av vanster framben (VF). Denna reaktion beddvades bort med en intraartikular anestesi i
kotleden, men den ursprungliga frambenshaltan slacktes inte. En abaxial nervblockad, som
laggs vid nervgrenar (nn. Digitalis palmaris lateralis et medialis) vid kotsenbenen och som
beddvar leder och mjukdelar distalt om injektionsplatsen, pa hoger framben (HF) slackte den
lindriga haltan som pavisats vid longering pa volt och accentuerade héltan VF pa volt. Hasten
behandlades med NSAID systemiskt i tio dagar tillsammans med vila i hagen i tre veckor
fram tills aterbesok.

Vid aterbesok fyra veckor senare ses fortsatt halta fran bada frambenen i yttervarv pa volt.
Denna gang protesterar hasten kraftigt med stegring vid hogt bojprov av bade HF och VF,
men visar endast en lindrig halta frdn HF och ingen halta \VF efter bojning.

Intraartikulédr anestesi av radiokarpalleden (RC) och interkarpalleden (IC) HF slacker endast
bojprovsreaktionen, men inte den initiala h&ltan. Trots att ingen ledanestesi slackte
initialhaltan vid nagot av de tva besoken, och vi inte kan vara sakra pa att hoger frambens
karpalleder ar affekterade, uppmattes nagra av de hogsta NGF-koncentrationerna i ledvatskan
fran RC och IC (115,2 ng/ml och 108,7 ng/ml) vid andra besoket. Detta trots att behandling
med NSAID har visats minskat nivaerna av NGF i ledvatska (Ashraf et al., 2014). Detta
skulle kunna bero pa att de periartikulara vavnaderna kan vara ansvariga for de uppmatta
NGF-koncentrationerna. Det forefaller troligt att de periartikuldra védvnaderna var involverade
I smdarta som utloste hdltan eftersom hasten visade kraftiga bojprovsreaktioner, vilka
blockerades vid ledanestesi. Men det gar inte att dra nagra slutsatser fran en enda hast, men
aven nér det géller hast nr 1 kan en misstanke om periartikuldr involvering foreligga.

Denna hast (nr 1), ett sjudrigt Quartersto, som har haft haltproblem i flera ar, visade hdga
leukocytantal (dock inom normalvariation) och laga NGF-koncentrationer. | hastens ledvitska
fran RC och IC pa HF och RC och IC pa VF uppmattes en hog andel leukocyter (460, 130 och
100 x 10°/1) och en I8g koncentration av NGF (15.6, 6.1, 10.9 och 13.5 ng/ml). Hasten visade
en markering (0,25) pa HF som initialhalta pa rakt spar. Vid hogt bojprov av HF protesterade
hésten och visade en 2-gradig inducerad halta som klingade av med rorelse pa rakt spar. Vid
hogt bojprov av VF protesterar hasten kraftigt och visar sedan en 1-gradig halta som klingar
av med rorelse pa rakt spar.
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Intraartikular anestesi av RC och IC i bade HF och VF slacker inte initalhaltan. Daremot
slacks reaktionerna som hésten visade vid bojprov och de haltor som inducerades vid hogt
bojprov av HF och VF. Detta tyder pa att det dven ar extraartikulara vavnader som &r
inblandade i haltan. Det hoga leukocytantalet och den laga NGF-koncentrationen kan tala for
en pagaende ledinflammation vars duration inte gar att avgora.

Hast nr. 3, en 20 ar gammal svensk halvblodshéast, som endast haft haltproblem i tre veckor,
visade en markering (0,25) pa VF som initial hélta pa rakt spar. Den intraartikulara
ledanestesin i RC och IC slackte haltan och det gick darfor att avgora vilka leder som var
haltutlésande. NGF-koncentrationerna i de héar ledavdelningarna var lagre (32,4 och 32,5
ng/ml) 4n manga andra uppmatta varden men leukocytantalet i ledvatskan var relativt hogt
(390 och 250 x 10°%/1) i jamforelse med de uppmatta vardena hos de andra hastarna, dock inom
vérdet for normalvariation (<500 x 10%1). Detta skulle kunna bero p& att det forst &r
inflammationsprocessen som satter igang foljt av syntes och utsondring av NGF i ett senare
skede varfor koncentrationerna inte har hunnit stiga. Detta stods av Driscoll et al. (2015) som
visat att inflammationssvaret hos rétta ar storst narmast skadetillfallet och att det minskar ju
langre tiden gar samtidigt som NGF-koncentrationen 6kar i ledens vavnader.

Uppmétta varden av NGF i ledvétska i denna studie (6,1-125,6 ng/ml) ar mycket hoga jamfort
med koncentrationer uppmétta vid OA hos hundd (Isola et al.,2011) och rheumatoid artrit hos
manniska (Halliday et al., 1998). Hos hund var koncentrationerna av NGF i ledvétska vid OA
runt 10 pg/ml (0,01ng/ml) och hos manniska med rheumatoid artrit runt 500pg/ml (0,5ng/ml).
Aven i dessa studier pavisades en stor spridning av NGF-koncentrationer. Orsaken till de
hoga NGF-koncentrationerna hos hast kan bero pa méatmetodens kanslighet eller vara
speciesberoende.

Den redovisade studien har inte kunnat testa om det foreligger nagon korrelation mellan
NGF-koncentrationerna i ledvatska och serum och de 6vriga parametrarna: grad av hélta,
duration av hélta, haltutlésande led och leukocytantal i ledvétska. Nar extremvéarden
exkluderas (figur 10) ses ett litet samband mellan leukocytantal och NGF-koncentration i
ledvétska. Det kan darfor vara relevant att undersoka korrelationen mellan NGF-
koncentrationen i ledvatska och serum mot andra inflammationsparametrar (SAA,
totalprotein, TNF-alfa, IL-6, IL-8) som kan finnas i ledvétska.

Hastarna som inkluderades i studien var en heterogen grupp vad géallde alder, haltutlésande
led, duration av hélta och anvandningsomrade. Flertalet av de inkluderade hastarna forefoll
uppvisa halta bilateralt och dessutom visade manga tva eller tre haltutlosande leder pa samma
ben.

Anvindandet av Qualisyssystemet ansags av bade utredande veterinarer och forfattaren till
detta examensarbete vara ett bra stéd i bedémning av halta, speciellt vid de lindrigare
graderna. FOr att kunna gora en béttre analys av detta system krdvs dock att man tar fram
specifika gransvarden for om haltan har blockerats eller inte med ledanestesi. Dessutom maste
ett matt finnas pa hur mycket en halta har forbattrats om den inte har blockerats helt.
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Sammanfattningsvis har denna studie pavisat stora skillnader av NGF-koncentration i
ledvatska och serum fran halta hastar. Hoga nivaer av NGF har uppmaitts i ledvatska och
orsaken till detta bor utredas. Variationen i NGF-koncentrationerna bor klarldggas och en
jamforelse med koncentrationer i ledvatska och serum fran friska hastar maste inkluderas.
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