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Seminariekurs i héstens biologi (HO0084) ar en obligatorisk del i hippologutbildningen och
syftar till att ge de studerande grundldaggande traning i att sjalvstandigt och pa ett
vetenskapligt satt kunna analysera och relatera olika véarden, samt redogéra for uppgift
skriftligt och muntligt. Féreliggande arbete ar saledes ett studentarbete pa A-niva och dess
innehall, resultat och slutsatser bor bedomas mot denna bakgrund.
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REFERAT

Senskador &r idag en vanlig orsak till halta bland sporthéstar. Vid skador pa ytliga béjsenan
bildas arrvéavnad som har férsamrade egenskaper jamfort med den friska senan, vilket kan
resultera i att senans hallbarhet forsamras. Stamceller har en unik férmaga att differentiera till
andra typer av celler och kan pa sa vis generera ny frisk senvavnad vilket med fordel har
anvants vid senskador. Syftet med litteraturstudien ar att utvardera stamceller som
behandlingsform vid senskador. Fragestallningen som stalls &r hur stamcellsbehandling
fungerar jamfort med andra behandlingsmetoder.

I enlighet med de studier som den hér litteraturstudien ar baserad pa ar prognosen for
anvandande av stamceller vid skador pa bojsenorna god. | jamforelse med kontrollgrupp
behandlad med saltldsning visade resultatet pa en béattre lakningsprocess i vavnad som blivit
behandlad med stamceller jamfort med kontrollgruppens. Framst framsteg har
uppmarksammats vid behandling av skador pa ytliga bjsenan. Slutsatsen ar att stamceller
som behandlingsform vid senskador ger en forbéttrad, regenerativ lakning av den skadade
vavnaden.

INLEDNING

Introduktion

Senskador drabbar alla typer av sporthastar och ar globalt sett en av de vanligaste orsakerna
till halta hos hast (Reed et al. 2013). Vid skador pa djupa och ytliga béjsenan bildas arrvavnad
i lakningsfasen som har férsdmrade egenskaper jamfort med den friska senan (Frisbie et al.
2010). Vid traditionell behandling kyls skadan i det akuta stadiet och hasten blir ofta
behandlad med smartstillande och antiinflammatoriskt. Hasten ordineras boxvila och féljs
sedan av ett individuellt traningsprogram. Frisbie et al. (2010) havdar att det vid
behandlingsmetoder som ger en reparativ lakeprocess av vévnaden &r det inte ovanligt att
hallbarheten och funktionen hos den nya senan ar samre an hos den ursprungliga. (Richardson
et al. 2007).

Stamceller &r unika celler som kan omvandlas till andra typer av kroppsceller och inte enbart
kopior av sig sjélva (Taylor et al. 2010). Samma forfattare skriver att stamceller hos en vuxen
individ kan endast dela sig till ett begransat antal celltyper, till skillnad fran de i ett tidigt
embryo. Dessa stamceller &r pluripotenta, det vill sdga de kan producera flera olika celltyper
da de har som uppgift att konstruera alla delar i kroppen (Taylor et al. 2010). De kallas for
embryonala stamceller och &r de stamceller som utgor det allra forsta stadiet i ett embryos
utveckling. Embryonala stamceller dr allogena, det vill sdga att de kommer fran annan
donator. Mesenkymala stamcellerna &r autologa, vilket innebér att vid behandling anvands
héstens egna celler. Mesenkymala stamceller, bindvéavsstamceller, &r adulta stamceller. Dessa
finns i benmarg, navelstrang samt i fettvdvnad och kan bilda ben-, brosk-, sen- samt fettceller
(Nationella forskningsportalen, 2009).

Tidigare studier har observerat embryonala stamcellers mojlighet att férnya och foroka sig i
olika vavnader, vilket kan resultera i risk for till exempel tumdrbildningar (Guest et al. 2010).
Det finns alltid en infektionsrisk vid den har typen av behandling. De stamceller som ar
allogena riskerar att bara med sig smittsamma sjukdomar (Fortier, 2005).



Tidpunkten for stamcellstransplantationen vid en senskada ar kritisk. Enligt studier bor
transplantationen ske inom en manad fran skadetillfallet eftersom inflammationen bor ha lagt
sig men &rrvavnad har ej borjat bildas (Taylor et al. 2010). Samma forfattare skriver aven att
en sena som tidigare varit skadad &r svarare att behandla da det redan existerar drrvavnad.

Syfte

Syftet med denna litteraturstudie &r att utvardera stamceller som behandlingsform vid skador
pa ytliga bojsenan hos hast.

Problemstallning

Vid behandlingsmetod som ger en reparativ lakeprocess av vavnaden ar det inte ovanligt att
hallbarheten och funktionen hos den nya senan ar samre &n hos den ursprungliga. En
behandlingsmetod som regenerar vavnaden istallet for enbart reparera den ar darfér 6nskvérd.
(Richardson et al. 2007).

Fragestéllning

Hur ser behandlingsresultatet med stamcellsbehandling ut vid skador pa ytliga bojsenan hos
hést?

LITTERATURSTUDIE

Behandling med mesenkymala stamceller fran navelstrang

Enligt Van Loon et al. (2014) har hastar med skada pa ytliga bojsenan god prognos vid
behandling med stamceller. Pa tva hastkliniker mellan 2009 och 2012 genomfordes en klinisk
studie pa 52 stycken sporthastar (dressyr- och hopphastar pa nationell eller internationell niva)
i blandade aldrar fran 5-15 ar, med ligament- eller bojseneskador varav ingen av dessa
tidigare hade varit behandlade. | studien anvéandes stamceller utvunna ur vavnad fran
navelstrang pa friska fol. I studien ingick aven en kontrollgrupp bestaende av tre hastar med
liknande skador pé bojsenan som fick traditionell behandling. Efter behandling fick alla hastar
ett standardiserat traningsprogram med en veckas boxvila med promenad for hand. Vecka tva
till sex inneholl trav i intervaller och darefter aterbesok. Om resultatet inte var
tillfredsstallande fick hasten en ny injektion med samma typ av stamceller, annars var nésta
steg galopp och tillbaka till tidigare arbete. Av de 52 hastarna behdvde 47 stycken endast en
behandling. Inom sex manader var 40 av hastarna tillbaka pa samma tavlingsniva som de
tidigare befunnit sig pa eller hogre. Skadans struktur, det vill saga omfattningen och typ av
skada, var inte signifikant for behandlingens resultat. Hastarnas alder som varierade mellan
fem och femton ar, var inte heller en faktor som var signifikant som paverkade slutresultatet.
Av kontrollgruppen var det tva av de tre hastarna, varav en med skada pa ytliga bojsenan, som
ater var pa samma tavlingsniva efter sex manader. (Van Loon et. al 2014).



Behandling med mesenkymala stamceller fran benmérg

Godwin, et. al genomfdrde 2010 en klinisk studie pa 141 galopphéastar med
overtanjningsskador pa ytliga bojsenan. Dessa hastar blev behandlade med stamceller fran
benmarg och fick enbart behandling vid ett specifikt tillfalle. Dock kunde behandlingen
innehalla flera injektioner beroende pa skadans storlek. Godwin et. al (2010) anvande sig av
ett 48 veckors langt rehabiliteringsprogram, dér de forsta atta manaderna enbart inneholl skritt
och trav. Hastarna undersoktes med ultraljud var tredje manad dar rehabiliteringsprogrammet
i sin tur kunde redigeras beroende pa hur resultatet sag ut. Tre ar efter behandlingstillfallet,
det vill sdga minst tva ar efter att hastarna hade atervant till full traning, gjordes en
uppfoljning av 113 hastar. Resultatet visade att 111 stycken hade atervant till galoppbanan
och av dessa hade det uppstatt ny senskada hos 31 stycken pa det behandlade benet och
ytterligare 6 stycken hade fatt skada pa det kontralaterala benet.

| studie gjord av Smith et al. (2013) avlivades sex hastar ett halvar efter behandling med
benmargsstamceller och senornas strukturella styvhet analyserades. Dessa hastar var alla
drabbade av allvarliga senskador, max tva manader gamla som gjort att deras karriar avslutats.
Rehabiliteringsprogrammet som anvandes var en veckas boxvila, sedan skritta i tre manader
mellan 10-45 min och darefter la man till travarbete. Hastarna motionerades i skrittmaskin. En
kontrollgrupp bestaende av ytterligare sex hastar, som ocksa avlivades efter sex manader, utan
betydlig skillnad varken i alder eller behandlingstidpunkt, blev behandlad med saltlésning vid
samma tidpunkt och resultaten jamfordes. De stamcellsbehandlade senorna visade en tydlig
lakeforbattring jamfort med kontrollgruppens. De stamcellsbehandlade senorna hade lagre
strukturell styvhet (p=0,05).

Behandling med mesenkymala stamceller fran fettvavnad

| Guercio et. al (2014) studie anvande man sig av stamceller utvunna ur fettvavnad.
Stamceller fran underhudsfett hos nio sporthastar med skada pa ytliga bojsenan injicerades i
det skadade omradet. Hastarna genomgick ett rehabiliteringsprogram under sex manader dar
de fick massage och stretchning i borjan av rehabiliteringen samt skoningsatgarder for att
avlasta senorna. Hastarna motionerades sedan pa fast underlag de forsta tre manaderna varav
de tva forsta manaderna bestod av skritt for hand. Fran tredje manaden lades det till trav under
ryttare pa hart underlag, for att fran fjarde manaden lagga till galopp pa mjukare underlag.
Efter sex manader, nar hastarna ansags vara tillbaka i fullt arbete, undersoktes hastarna pa nytt
och resultaten analyserades (Guercio et. al, 2014). Resultatet i Guercio et. al (2014) studie
visade vid ultraljudsundersokning tecken pa en regenerativ process av bildande av vavnad
som var jamforbar med frisk senvdavnad. Innan behandlingen ultraljudsundersoktes samtliga
hastar och uppmattes ha en tregradig senskada pa en skala mellan 0-5, men redan 30 dagar
efter implantationen var skadan tvagradig. Efter 60 dagar hade skadan minskat ytterligare och
uppmattes vara engradig. Full anpassning av vavnadens fibrer registrerades 120 dagar efter
behandlingen. Sju av de nio héstarna visade ett positivt resultat pa behandlingen. En av de tva
hastarna som pavisade negativt resultat i studien atergick redan en manad efter behandlingen
till full aktivitet, vilket resulterade i aterfall. Den andra hasten atféljdes av en ny senskada
som inte var beladgen pa samma stélle.



Mesenkymala eller embryonala stamceller?

| en studie av Guest et al. 2010 skrivs det i hypotesen att tumdrbildningar osannolikt bildas
vid anvandandet av embryonala stamceller. Denna hypotes var baserad pa tidigare studier dar
man injicerade embryonala stamceller fran hast i moss. De namner i sin diskussion att det &r
stérre risk for tumorformation nér donatorn &r av samma art som mottagaren. Atta varmblod,
utan tidigare skadehistorik, anvandes och man skapade tre olika vavnadsskador pa
frambenens ytliga béjsenor hos varje hast. Mesenkymala eller embryonala stamceller
injicerades i den skadade vavnaden och héstarna sattes darefter pa boxvila i 7 dagar. Sedan
pabdrjades ett rehabiliteringsprogram bestaende av promenader fran 5 min tva ganger om
dagen varpa det succesivt 6kade till 30 minuter tva ganger om dagen fram till vecka 8.
Dérefter fick hastarna borja vistas utomhus i en liten paddock. Undersokning av senan skedde
med ultraljud vecka 4, 8 och 12. Hastarna avlivades antingen 10, 30, 60 eller 90 dagar efter
behandlingen for utférligare undersokning. Resultatet visar att varken de mesenkymala eller
de embryonala cellerna hade gett upphov till cellmedierat immunsvar eller tumérbildning. De
embryonala cellerna hade dock en hdgre éverlevnad och befann sig pa en konstant niva under
de 90 dagar som undersoktes, till skillnad fran de mesenkymala som visade pa lagre &n 5 %
overlevnad redan vid dag 10. De embryonala cellerna upptacktes aven finnas 6verallt i den
skadade vavnaden, till skillnad fran de mesenkymala som enbart uppmattes vid just det
injicerade omradet (Guest et. al, 2010).

DISKUSSION

Stamcellsbehandlade senor har visat sig ha signigfikant lagre strukturell styvhet an senskador
enbart behandlade med saltlésning (Smith et al. 2013). Det tyder pa att stamcellsbehandling
kan ha en battre lakningsprocess an traditionell behandling. Samtidigt visade Van Loon et al.s
studie fran 2014 att rent procentuellt skiljde sig resultatet mellan den stamcellsbehandlade
gruppen och kontrollgruppen inte mycket. Kontrollgruppen i det hér fallet bestod av tre héstar
som fick traditionell behandling. Det &r visserligen svart att dra nagon konkret slutsats da en
storre kontrollgrupp hade varit 6nskvérd for att utesluta slumpens inverkan. Dessutom bestod
Van Loons forsokgrupp inte enbart av héastar med skador pa ytliga béjsenan, utan aven hastar
med ligamentskador. Dock visade behandlingen ge bast resultat pa just ytliga bojseneskador
Det hade i framtida studier varit av intresse att undersoka dessa hastar efter en langre tid for
att se om hallbarheten skiljer sig mellan stamcellsbehandlade och traditionellt behandlade
senor och jamfora statistiken vid aterfall.

| studie gjord av Smith et al. (2013) avlivades sex hastar ett halvar efter behandling med
benmargsstamceller och senornas strukturella styvhet analyserades. Dessa hastar var alla
drabbade av allvarliga senskador, max tva manader gamla. Enligt Taylor et al. (2010) bor
stamcellstransplantation ske inom en manad fran skadetillfallet for att behandlingen ska vara
sa lyckad som majligt. Ju langre tid fran skadans uppkomst, desto mer arrvavnad kan ha
bildats. Dock visade resultatet i Smith et als studie att de stamcellsbehandlade senorna anda
hade en lagre strukturell styvhet. Da ingen langre uppfdljning genomfordes &r det svart att
faststalla hur hallbart resultatet var och om hastarna kunde komma tillbaka till full traning och
prestera. Det hade varit intressant att d&ven i Van Loon et al. (2010) studie fa vetskap om hur
lang tid efter sjdlva skadans uppkomst som behandling paborjades da det inte framgar. De
hastar som visade gott resultat vid undersokning var igang i galopp redan sex veckor efter
behandlingen, 6vriga som inte visade tillfredsstéllande resultat ytterligare behandling. Vid
andra behandlingstillfallet hade det gatt annu langre tid fran skadans uppkomst och borde da



varit annu svarare att behandla. Hur viktig transplantationstidpunkten ar kan alltsa utvarderas
ytterligare.

Enligt Guest et al. (2010) ar det vetenskapligt visat att implanterade celler har god
Overlevnadschans i hastens senvavnad. Embryonala stamceller har blivit associerade med
tumarbildningar, dock &r det ingen av de studier som den hér litteraturstudien ar baserad pa
som har uppmarksammat nagon typ av biverkning. Vid Guest et als studie fran 2010 visade
resultatet att de embryonala cellerna hade betydligt battre dverlevnadsstatistik i den skadade
vavnaden an de mesenkymala. De embryonala stamcellerna visade dessutom storre spridning
i den skadade vavnaden till skillnad fran de mesenkymala stamcellerna som enbart befann sig
vid det injicerade omradet. De embryonala stamcellerna bor darfor paskynda och forbattra
lakningsformagan i den skadade senvavnaden ytterligare jamfort med mesenkymala. |
framtida studier hade det varit 0nskvért med langre uppfoljning och att man utsatte hastarna
for hardare belastning for att kunna utvardera hallbarheten av behandlingen. Kanske ger
behandling med embryonala stamceller mojligheten for senskadade héstar att atervéanda till
full traning snabbt utan att senvavnaden blir negativt pafrestad?

Att anvéanda sig av embryonala stamceller vacker etiska fragor. De embryonala stamcellerna
som anvands vid forskning tas fran ett befruktat 4gg fem till sju dagar efter befruktning. Ar
detta detsamma som att ta ett liv? Ar det etiskt korrekt att anvanda sig av ett embryo, ett liv,
for att radda nagon annans liv? Eller raknas ett befruktat 4gg annu inte som ett liv? Det kan
vara intressant for framtida studier att utvérdera resultatet av anvandandet av embryonala
stamceller efter en langre period for att se om aterfallsstatistiken kan ha ett samband med
Overlevnadsstatistiken av stamcellerna i senvdvnaden. Guest et als studie véacker aven
ytterligare etiska funderingar da forsokshastarna fick experimentellt framkallade skador och
darefter avlivades. Det ma vara ett onodigt ont i forskningssammanhang att offra nagra fa
individer for att i det stora hela kunna radda flera, men gor det att det ar etiskt korrekt?

Det finns ett antal olika faktorer som kan paverka lakningstiden vid senskador. Ett exempel
kan vara individuella rehabiliteringsprogram men dven hur pass allvarlig skadan ar och nar
efter skadans uppkomst behandlingen pabérjades (Godwin et al. 2010). De studier som den
har litteraturstudien ar baserad pa har anvant sig av liknande rehabiliteringsprogram.
Standarden &r boxvila i en vecka, sedan skritt i ett antal veckor och sedan laggs travarbete till.
Van Loon et al. (2014) och Guercio et al. (2010) hade bada liknande rehabiliteringsschema
och deras hastar var tillbaka i full traning efter sex manader, till skillnad fran Godwin et al.
(2010) vars program var upplagt 6ver 48 veckor. Godwin et al. (2010) anvande sig av
mesenkymala stamceller fran benmarg och dven Guercio et al. (2010) anvénde sig av
mesenkymala stamceller, dock fran fettvavnad. Guercio et als hastar var tillbaka i full traning
redan efter 6 manader medan Godwin et als féljde ett 48 veckor langt rehabiliteringsprogram.
Sett till dessa tva studier verkar de mesenkymala stamcellerna fran fettvavnad ge en snabbare
lakningsformaga an mesenkymala stamceller fran benmarg. Det intressanta ar hur
aterfallsstatistiken ser ut och om de stamcellsbehandlade skadorna har regenererat vavnaden
och pa sa vis gett en hallbarare sena. Vid uppféljning tre ar senare var 72 % av Godwin et al s
forsokshastar i full traning utan att ha atfoljts av en ny skada pa det behandlade benet. Godwin
et al (2010) var den enda av dessa studier som gjorde en langre uppféljning av sitt resultat.

Slutsats

Vid skador pa ytliga bojsenan upplevs stamcellsbehandling enligt studier ge en god prognos
och en forbattrad aterfallsstatistik &n traditionellt behandlade skador.
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