Folets immunsystem och dess

storningar
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Det immunologiska skyddet &r mycket viktigt for att det nyfédda félet ska klara angrepp frén
mikroorganismer i omgivningen. Foljande artikel beskriver de olika komponenterna i félets
iImmunsystem, vad som kan ga fel i systemet och hur dessa tillstand behandlas.

Inledning

Bakterier och andra infektions-
dmnen, som inte utgér nagot hot
for vuxna héstar, kan hos 61 leda
till allvarliga sjukdomstillsténd.
Orsaken till detta dr att folens
immunforsvar inte har natt full-
stdndig mognad under neonatal-
perioden. Detta &terspeglas i
sjukdomspanoramat hos fol, dir
bakteriella infektioner utgér den
vanligaste dodsorsaken. Lag halt
av antikroppar i blodet 4r den
viktigaste predisponerande fak-
torn (3, 6), men dven andra, med-
fodda defekter finns (5). En
immunologiskt betingad sjuk-
dom som kan drabba f6l 4r neo-
natal isoerytrolys (2).

Fosterperioden och det
nyfédda folet

Folen fods praktiskt taget utan
cirkulerande antikroppar bero-
ende pa att placentans epitelio-
koriala struktur normalt inte
sldpper igenom immunglobuliner
fran modern (2, 6). Ingen antigen
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stimulering sker heller i den ste-
rila livmodern i normalfallet, vil-
ket gor att fostrets immunsystem
kan vara néstan inaktivt (6). En
intrauterin infektion av foster
over en viss alder kan dock ge en
stimulering av immunsystemet.
Funktionella T-lymfocyter finns
namligen i tymus hos fostret
redan vid 100 dagars driktighet,
och B-lymfocyterna kan produce-
ra laga halter av immunglobuli-
ner redan vid 180 dagar (1, 3, 4).

Immunologisk utveckling

Tidigt i fosterlivet &r antalet
lymfocyter mycket hégre 4n neu-
trofilantalet. Vid fodelsen rader
det motsatta forhallandet, da
neutrofilerna dr nistan tre géng-
er fler &n lymfocyterna. En omoget
lag neutrofil/lymfocytkvot (<1:5)
kan ibland ses hos prematura fol
och innebér sédmre prognos for
overlevnad (1). Under folets for-
sta manader gar sedan antalet
neutrofiler ned och lymfocyter
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Fol alder i veckor

upp sa att forhallandet dr unge-
far 1:1 vid fyra manaders alder.
Vid fodelsen, efter ca 340 dagars
draktighet, ar folen immunkom-
petenta i s méatto att funktionel-
la celler fran immunsystemet
finns i blodet och de priméra
(benméirg och tymus) och sekun-
dara (lymfknutor, mjilte, lever)
lymfoida organen (4, 6). Immun-
systemet dr dock relativt omoget
och ger darfor ett daligt skydd
under de forsta levnadsménader-
na och dr inte helt fardigutveck-
lat forrdn vid sex méanaders
alder. Antalet B-lymfocyter, som
utgér prekursorer till anti-
kroppsproducerande plasmacel-
ler, &dr vid fodelsen endast en tred-
jedel av den vuxna histens antal.
Vuxna nivaer uppnés vid ca tre
veckors alder (3). Forst vid tva
till tre veckors dlder borjar folets
egna antikroppar upptriada i
serum som ett resultat av anti-
gen stimulering fran omgivning-
en, men nar inte vuxennivier
forrén vid fyra till sex manaders
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Figur 1a. Sumverkan mellan passiv och aktiv immunitet hos unga

fol. Néir de maternala immunglobulinerna (A) elimineras, ersditts
de gradvis av immunglobuliner som folet bildar (®). Den resulte-
rande totala serum-IgG-halten hos folet (M) ir silunda av mater-
nalt ursprung initialt, ddirefter en blandning av maternalt och
autologt IgG, och slutligen utgors den helt och hallet av folets egen-
tergiven med tillstand av Perryman (5).
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Figur 1b. Resultat fran egna undersékningar av varmblodsfil
visade att IgG-halten (B, medelvirde +SEM (standard error of the
mean), n=6) uppvisade en svacka (<8 g/1l) fran en manad dnda till
sju manaders dlder, vilket var signifikant ligre dn hos vuxna héis-
tar (medelvéirde 21 g/1, n=16, Susanne Demmers och Gittan Gron-
dahl, opublicerade data, 1998).
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alder (5) (Figur la och b). Efter-
som det humorala och lymfocyt-
medierade immunforsvaret &r
naivt hos det unga folet, sa ar eli-
mineringen av olika mikroorga-
nismer genom fagocytos av neu-
trofiler och makrofager livsvik-
tig. Olika studier har visat att
dessa cellers fagocytosformaga ar
relativt val utvecklad vid fodel-
sen, men att brist pa olika stimu-
lerande komponenter i serum,
sdsom komplementfaktorer, anti-
kroppar m m, leder till nedsatt
reell fagocytoskapacitet hos det
unga folet (1).

Aven det lokala immunforsva-
ret, t ex i lungorna, ser annorlun-
da ut hos félet. Andelen makrofa-
ger dr mycket stor (80-90%) i
lungorna hos f6l upp till tva
manaders alder, vilket kan jam-
foras med ca 40 procent makrofa-
ger och 35 procent lymfocyter hos
vuxna héstar (11).

Det nyfodda folet lamnar séle-
des den sé gott som sterila livmo-
dern med ett relativt inaktivt
immunsystem for att hamna i en
miljo fylld med potentiellt pato-
gena organismer, dir varje im-
munreaktion frén den nyfodde i
bérjan blir ett sa kallat primér-
svar med lang induktionstid. For
att overleva de forsta veckorna,
under den tid det tar for folet att
utveckla sin egen endogena, akti-
va immunitet, 4r det beroende av
passiv maternal immunitet 6ver-
ford via kolostrum.

Kolostrum

I juvret bildas 1,5-2 liter kolost-
rum (hos stora histar) under de
tva till fyra sista dréaktighets-
veckorna (1). Det sker en aktiv
overforing av antikroppar fran
stoets serum till juvret, vilket
resulterar i tva till atta ganger
hogre koncentration av IgG i
kolostrum 4n i moderns serum
(3, 6). Alla kinda immunglobuli-
ner, utom IgE, forekommer i
ramjolken, dven om IgG och
IgG(T) dominerar. IgG utgor mel-
lan 65 procent och 95 procent av
den totala midngden immunglo-
buliner i réamjoélken. Normalt
innehéller stokolostrum 15-50
g/l IgG (1500-5000 mg/100 ml),
5-25 g/l IgGG(T), 1-3,5 g/l IgM och
5-15 g/l IgA (9). Bra kolostrum

skall vara gulvit med klibbig, lite
tjock konsistens och ha en speci-
fik vikt om >1,060, helst >1,090
for att sparas i frys, vilket inne-
bér en IgG-niva om minst 70 g/l.
Specifik vikt kan mitas med
kolostrometer.

Strax efter partus sjunker im-
munglobulinhalten i rdmjélken
snabbt eftersom transmissionen
fran serum har upphort, och fyra
till atta timmar efter forlossning-
en har den sjunkit med 85 pro-
cent (1, 9). Andra dagen bestar
juversekretet redan av normal
stomjolk, med tunnare konsis-
tens och 1ag halt av immunglobu-
liner.

Passiv och aktivimmunitet
Bristande upptag av maternala
antikroppar #4r den vanligaste
predisponerande orsaken till fol-
infektioner (5, 6). Om kolostrum
av god kvalitet tas upp i ritt tid
blir serumhalten av immunglo-
buliner hos félet normalt, dvs
jamforbar med stoets. Varje stor-
ning i upptaget baddar for okad
risk for infektioner. Passiv,
maternal immunitet kan dock 1
vissa situationer dven hidmma
utvecklingen av det aktiva cirku-

lerande och lokala antikropps-
svaret, t ex vid vaccinationer.

I de flesta fall diar félen sina
mdodrar inom tva timmar, vanli-
gen redan inom 30-40 minuter
efter fodelsen (3). Eftersom kolos-
trum innehaller trypsininhibito-
rer och den nyféddes magtarm-
kanal har 1ag proteolytisk aktivi-
tet, bryts inte manga proteiner
ner utan nar tunntarmens bakre
del i intakt form. Sjidlva absorp-
tionen av de intakta makromole-
kylerna sker via for &ndamalet
specialiserade sma tarmepitel-
celler med hjalp av aktiv pinocy-
tos (1). Smé vesikler bildas i cel-
len och slar sig samman till stor-
re vakuoler, vilka sedan tommer
sig 1 lymfkérl for vidare trans-
port till blodet.

Upptag av ramjélkens
antikroppar

Hos hist tas framfor allt IgG och
IgM upp, medan IgA stannar och
ger ett lokalt skydd i tarmen (9).
Aven andra proteiner och mater-
nala lymfocyter kan tas upp fran
ramjolken. En del mj6lkproteiner
med laga molekylvikter kan
ldacka ut fran njuren och ge pro-
teinuri. Det hogsta upptaget sker
inom de forsta sex till atta tim-

Figur 2. Passiv, maternal immunitet kan i vissa situationer himma utvecklingen av det
aktiva cirkulerande och lokala antikroppssvaret, t ex vid vaccinationer.
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marna och efter 12-24 timmar
upphor det helt genom att epitel-
cellerna med pinocytosforméaga
gradvis ersdtts av mer mogna
epitelceller (1, 6). Det &ar déarfor
av storsta vikt for den nyfodda
folungens chanser att éverleva
att den far ramjolk i ratt tid.

Stdngningsmekanismen anses
vara styrd av olika hormoner,
t ex de adrenokortikala, vilket
gor att stress kan forhindra pas-
sagen av immunglobuliner. Svilt
ger en viss forldngning av tiden
d4d tarmen &r genomsldpplig.
Darfor kan det vara idé att ge
ramjolk (t ex via sond) till en fol-
unge som inte har diat, dven om
den teoretiskt sett har passerat
tidsgransen for upptag. Dessut-
om ger ramjolkens antikroppar
ett lokalt skydd i tarmen. Kolo-
strala immunglobuliner kan péa-
visas i folets serum redan nagra
timmar efter forsta diandet och
IgG-nivan ar jamforbar med sto-
ets vid 18 till 24 timmars &lder.
Ett normalt, tva till tre dagar
gammalt f6l har minst 8 g/l (800
mg/100 ml) av IgG, 2 g/l av
IgG(T), 0,3 g/l av IgM och 0,35 g/l
av IgA i serum (6).

Omedelbart efter upptaget bor-
jar rdmjolkens immunglobuliner
att brytas ned i folet. Halverings-
tiden for IgG och IgG(T) ar 23
respektive 20 dagar, for IgM fyra
dagar och for IgA tva dagar (1, 6,
9). Detta betyder att 97 procent
av maternalt IgG &r borta efter
115 dagar och det &r helt borta
vid fem méanaders alder. Produk-
tionen av de egna antikropparna
kommer igdng i betydande om-
fattning forst efter tre till fyra
veckors alder. Detta innebér att
en betydlig svacka uppstar i det
humorala forsvaret da passiv
immunitet skall 6verga i aktiv
immunitet (5, 6), vilket kan bli
kliniskt betydelsefullt fran fyra
till atta veckor upp till sex—sju
ménaders dlder (Figur la och b).
Detta &r en period da folen erfa-
renhetsméssigt visar en oékad
mottaglighet for olika infektio-
ner.

Misslyckad 6verforing av
passiv immunitet (FPT)
Overforingen av maternala anti-
kroppar fran stoet till avkomman

kan misslyckas delvis eller helt.
Detta resulterar i hypo- eller
agammaglobulinemi och fenome-
net beskrivs i engelsksprakig lit-
teratur som FPT, "Failure of Pas-
sive Transfer” (1, 2). Folen som
drabbas far nedsatt immunolo-
giskt skydd och ddrmed sdmre
motstandskraft mot mikroorga-
nismer i stallmiljon.

En folunge, som diat ordentligt,
brukar ha 6ver 8 g/l (>800 mg/
100 ml) IgG i serum vid 24 tim-
mars alder. En frisk folunge i bra
milj6 kan klara ldgre serum-IgG-
nivaer, ned till ett troskelvirde
av minst 4 g/l IgG (400 mg/100
ml) (Figur 1a). Om fé6let har fatt
en “délig start” genom t ex sjuk-
dom, forlossningsproblem, dilig
milj6 eller annan stress rekom-
menderas dock serum-IgG pa
minst 8 g/l for att undvika infek-
tion.

Partiell och fullsténdig FPT
F6l med serum-IgG pa mellan
2-4 g/l (200-400 mg/100 ml) vid
24 timmars alder klassificeras
som fall av partiell FPT. Ungefir
25 procent av dylika {6l drabbas
av infektioner som kréver
behandling, och nagra dor. Fol
som har serum-IgG lédgre 4n 2 g/l
har fullstédndig FPT. Néastan 75
procent av dessa fol drabbas av
infektioner och méanga dér (3, 5,
6).

Mellan 3-25 procent av alla {6l
lider av minst partiell FPT, och
av alla infektigsa sjukdomar som
upptrdder under forsta levnads-
veckorna, kan 90 procent hanfo-
ras till ndgon form av FPT (1).
Manga andra faktorer paverkar
ocksa risken for infektion, exem-
pelvis omgivnings- och skétselhy-
gien, smittdmnenas méngd och
virulens, kolostrums antikropps-
titrar mot specifika antigen i den
befintliga miljon, samt folets all-
ménna kondition.

Orsaker till FPD

Otillrécklig koncentration av

immunglobuliner i kolostrum
Upp till tio procent av stona kan
ha for laga antikroppshalter i
ramjolken. Detta &r antagligen
den vanligaste orsaken till FPT.
Léga halter kan bero pa genetis-
ka faktorer och forekommer dess-

utom ofta hos forstfoderskor, feta
ston samt vid prematura eller
inducerade forlossningar. Aven
ston med juver som ldcker mjolk
fore forlossningen kan fa ramjolk
av lag kvalitet med lag halt av
IgG. Sadan prematur laktation
ses bland annat i samband med
tvillingfédslar, placentainflam-
mationer och vid prematur pla-
centaavlossning (1). Otillracklig
specificitet hos antikropparna
kan ocksa férekomma om stoet
har flyttats till ny miljo, eller om
sjuka héastar eller f6l i hennes
miljo har fordndrat smittrycket
under den sena driktigheten (5,
6).

Otillréckliga méngder
kolostrum

Bristande intag av kolostrum ses
ofta hos fol som har svarigheter
med att std upp och finna spe-
narna. Detta kan bero pa t ex
generell svaghet, sjukdom, miss-
bildning eller onormala direflex-
er, som vid prematur eller indu-
cerad forlossning (10). Andra
ganger ligger anledningen hos
stoet. Exempel pa detta 4r nér
ett sto dor under forlossningen,
vigrar att ta emot sitt fol eller
inte har hunnit forbereda sig for
adekvat volym och kvalitet pa
kolostrum.

Nedsatt intestinal absorption
av immunglobuliner

Trots att ett fol har tillgang till
och intar normala méngder ra-
mjolk som i sin tur innehaller
tillracklig koncentration av im-
munglobuliner, kan FPT fore-
komma i vissa fall, beroende pa
otillracklig intestinal absorption
(1). Olika slags stresstillstand
under forlossning, sasom dystoki
och asfyxi (syrebrist), kan leda
till ett for tidigt utlosande av
stdngningsmekanismen i tarm-
epitelet (5).

Diagnostiska hjalpmedel
vid misstanke om FPT
Anamnesen ar viktig for miss-
tanke om FPT. Hypogammaglo-
bulinemin ger i sig inga kliniska
symtom men kan snabbt leda till
olika infektionstillstand. IgG-
halten i félets serum kan upp-
skattas snabbt och enkelt med
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Figur 3. En av orsakerna till FPT (misslyckad dverforing av passiv immunitet) dr bris-
tande intag av kolostrum, vilket ofta ses hos fol som har svart att std upp och finna spe-

narna.

olika kommersiella kit, t ex CITE
Foal IgG Test®, AgriTech Sys-
tems (Kruuse, Solna) (2). Genom
denna kan IgG-halter upp till
800 mg/100 ml métas. Ett annat
kit &r Foalchek®, Bayer (Scandi-
Vet, Enkoping), som méter upp
till 400 mg/100ml. Forr anvidndes
ofta zinksulfat-turbiditetstest,
vilket &r ett billigare alternativ,
men de nyare kiten ger sdkrare
resultat. Test som nyttjar radiell
immundiffusion (RID) ger exakta
IgG-vdrden men &r dyra och lang-
samma (24 timmar). En enkel
métning av serumproteiner ger
inte tillrdckligt bra information,
men om andra tester saknas, bor
ett lagt varde pa serumprotein
vicka misstanken om FPT.

Foérebyggande och
raddande atgarder vid FPT
Nyfédda fél, 12 timmar eller
yngre

For att forebygga eller behandla
FPT hos mycket unga f6l ges
ramjolk peroralt (Tabell 1) (1, 2).
Om folet ar vid daligt allméntill-
stdand med nedsatt cirkulation
och/eller undertemperatur skall
understodjande behandling ges i
form av intravenos vétsketillfor-

sel innan négot ges per os, for
undvikande av kolik.

Fostermor

Om folet blivit av med sin mamma,
dr naturligtvis det basta siattet
att foda upp det att skaffa en fos-
termor (amma). Ston, som har
mist sitt fol tidigt under digiv-
ningsperioden, har manga gang-
er rdddat andra, i sin tur moder-
losa fol, till livet. Formedling av
fostermodrar forekommer i vissa
former i Sverige. Personliga kon-
takter, annonsering i press och
radio samt kontakt med avelsfor-
eningar och héstkliniker kan
vara ett sitt att soka eller erbju-
da denna virdefulla hjilp.

Ramjolk i frysboxen
Till fol som &r yngre &n tolv tim-
mar ges 1-2 liter kolostrum med

flaska eller ndssvalgsond, uppde-
lat pa tre till fyra omgédngar med
en timmes mellanrum. Det kan
vara livridddande att ha lite
ramjolk fran sto latt tillgdngligt i
frysboxen. 2-3 dl kan ockséa ”stji-
las” fran nyfélade, normala, lugna
ston utan problem. Noggrann
hygien krédvs vid mjolkningen.
Om resurserna tillater, bor IgG-
halten i den sparade ramjolken
kontrolleras och endast partier
med en IgG-halt pa minst 7-10
g/l, dvs en specifik vikt pa mer dn
1,09, accepteras till ramjolks-
banken” (1). Forvaringskérlet
bor mérkas med stoets namn,
datum och eventuell IgG-halt.

Kolostrum kan sparas i frys-
boxen (—20°C) i atminstone ett
ar. Ramjolken tinas langsamt i
vattenbad och far inte varmas
over +50°C eller aterfrysas efter-
som det orsakar denaturering av
proteiner.

Ramjolk fran ko kan ges pero-
ralt i nodfall, i doseringen 4
liter/fol uppdelat pa sméamal
under det forsta levnadsdygnet

(1.

Andra méjligheter

Saknas ramjolk, kan blodplasma
(eller frystorkad IgG, finns inte
pa svenska marknaden idag) ges
peroralt (1). Ett battre sdtt att
anvidnda dessa produkter dr dock
att ge dem intravenost, eftersom
immunglobulinhalten &r ldgre dn
i ramjolk och antitrypsin saknas
i plasma, vilket gor att en del av
behandlingsvirdet kan forloras
vid peroral giva. Vid intravenos
behandling kommer alla immun-
globuliner garanterat in i blodba-
nan oavsett folets alder och
absorptionsférmagan i tarmen.
Plasmahanteringen beskrivs ytter-
ligare nedan.

Fél éldre &an tolv timmar
For f6l dldre dn tolv timmar,

Tabell 1. Immunglobulinbehandling av FPT-fol. Behandling: Fol yngre dn tolv timmar
behandlas helst med kolostrum per oralt. Om kolostrum saknas eller folet ér dldre dn tolv
timmar ges plasmainfusion intravendst (se loptext).

Friska Sjuka
Serum-IgG Nyfodda (<3v) 3-6 veckor 0-6 veckor
<2 g/l (200 mg/dl) behandlas behandlas behandlas
2—4 g/1 (200-400 mg/dl) behandlas behandlas ej behandlas
4-8 g/l (400-800 mg/dl ev behandlas behandlas ej ev behandlas®

* Nar IgG-halten dr 4-8 g/l far enskilda riskforhallanden, sjukdom och élder avgéra

behandling.
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beror behandlingen pa félets hal-
sotillstdand och alder samt om
FPT ar partiell (2—4 g/l) eller full-
standig (<2 g/l, Tabell 1) (1, 2, 5,
6).

Nyfodda FPT-f6l (<3 veckor)
skall alltid ges immunglobuliner
oavsett om FPT &r partiell eller
fullstdndig. Sjuka f6l skall dess-
utom fa lidmpligt antibiotikum
och kanske ”intensivvard”.

Friska, dldre FPT-fol (3—6 veck-
or &lder) behandlas profylaktiskt
med immunglobuliner om FPT ar
fullstdndig, men annars undvi-
ker man behandling, da tillférda
antikroppar kan interferera med
folets egen framvixande aktiva
immunitet. Om folen didremot
har en svarare infektion, kan till-
forsel av immunglobuliner vara
vardefullt oavsett grad av FPT, 1
kombination med ldmpligt anti-
biotikum.

Plasmatransfusion

Det bésta séttet att ge immun-
globuliner till FPT-fol 4r genom
intravends infusion av plasma
frdn en vuxen hast (7). Samtidigt
tillférs ménga andra virdefulla
serumkomponenter, t ex komple-
ment- och koagulationsfaktorer.
En hingst eller valack, som

Figur 5. Donatorhd
tappas pa blod vid
plasmatransfusion.

Blodet ska sedan sedi-

mentera i kylskdp
eller centrifugeras,

varefter plasman tap-

pas 6ver genom en

steril slang till en ny

pase. Foto: G Gron-
dahl.

st

Figur 4. For att fram-
stilla plasma tillsdtts
antikoagulantia till
en steril blodtapp-
ningspdse i dosering-
en en del 0,1 M nat-
riumcitrat till nio
delar blod. Foto: G

aldrig tidigare har fatt blodtrans-
fusioner, 4r en bra donator om
egen plasma skall framstéllas.
Donatorn bér helst ha befunnit
sig 1 den miljo dér folet vistas de
forsta veckorna och ha serum-
IgG pa minst 12 g/l. Om modern
dr i livet kan man anvinda
henne om inte isoerytrolys kan
misstinkas (se kommande stycke).
Ett stofol skall heller aldrig ges
blod fran en hingst som man
senare har for avsikt att betédcka
henne med, for att undvika att
hon senare far egna f6l med iso-
erytrolys.

For att framstélla plasma till-
sétts antikoagulantia till en ste-
ril blodtappningspase i dosering-
en en del 0,1M (4%) natriumci-
tratlosning till nio delar blod (7).
I praktiken kan 60 ml citratlos-
ning anvindas till en 600 ml
pase. Donatorn tappas pa blod i
pasen under stindig blandning.
Blodet ska sedan sedimentera i
kylskdp under minst atta tim-
mar, alternativt centrifugeras,
varefter plasman tappas &ver
genom en steril slang till en ny
pase. Denna kan sedan sparas
vid —20°C i ett ar.
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pa graden av FPT, IgG-halten i
plasman samt om folet forbrukar
mycket antikroppar pa grund av
infektion. Vanligen kridvs 20-40
ml plasma/kg kroppsvikt, vilket
brukar bli 1-2 liter plasma, som
ges rumstempererat, under lang-
sam infusion (1 l/timme) (1). Om
biverkningar upptrider (6kad
puls, andning och temperatur,
tremor), skall infusionen avbry-
tas under tio minuter. Ny utvér-
dering av folets serum-IgG gors
4-12 timmar efter transfusionen
for att avgora om ytterligare
behandling krivs, vilken d& ges
foljande dag for att undvika 6ver-
belastning.

Helblod skall inte ges at nyfod-
da f6l, om syftet inte &dr att be-
handla anemi. De réda blodkrop-
parna 6kar blodets viskositet och
belastar det retikuloendoteliala
systemet.

Andra méjligheter

Kommersiell plasma finns att
tillgd inom EU och bér kunna
foras in i Sverige med licens.
Frystorkad plasma och koncen-
trerad IgG-lésning f6r infusion
har anvints experimentellt med
goda resultat (1).

Immunpatologiska
sjukdomar

Neonatal isoerytrolys, NI

Det sa kallade Rh-komplexet som
kan ge gulsot hos nyfodda spid-
barn har varit vil kidnt sedan
bérjan av 1940-talet. Neonatal
isoerytrolys (NI) 4r en jamforbar
sjukdom hos f6l, som ger hemoly-
tisk ikterus och anemi hos nyfod-
da fol under de forsta levnadsda-
garna. Forutsdttningen &r att
modern saknar ett visst blod-
gruppsantigen, men att folet har
drvt detta anlag fran fadern och
bildar detta antigen under foster-
stadiet, uttryckt pa ytan av sina
roda blodkroppar. Genom sméirre
blédningar i placentabarridren
eller vid forlossningen immunise-
ras stoet och borjar att bilda anti-
kroppar mot folets erytrocyter (2,
3). Fol efter forstfoderskor drab-
bas sédllan. NI-inducerande anti-
kroppar bildas av 1-2 procent av
alla fullblods- och travarston,
men endast en del av deras fol
drabbas av NI. Antikropparna

koncentreras i ramjolken och
resulterar i intravasal hemolys
hos folen efter upptag. Sju olika
blodgruppsantigen kan vara
aktuella i sammanhanget, men i
over 90 procent av fallen ror det
sig om Aa- eller Qa-faktorn.

Symtom, diagnos och prognos
Folet fods friskt, men insjuknar
oftast inom 8-96 timmar efter
intagandet av kolostrum (2).
Sjukdomsforloppet beror pa hur
stor méngd anti-erytrocytanti-
kroppar som folet fitt i sig med
ramjolken. Tyvérr dr det ofta ini-
tialt starka och pigga f6l som
drabbas virst eftersom de diar
bra, och i kombination med ston
med bra IgG-halt i kolostrum blir
skadan virre. Typiska symtom
ar svaghet, slohet, ikteriska och/
eller bleka slemhinnor, snabb
andning och hjirtfrekvens, nor-
mal temperatur, eventuellt hemo-
globinuri och kramper. Blodprov
visar anemi, bilirubinemi och aci-
dos.

Definitiv diagnos stills med
korsreagenstest av stoserum och
folblod. I en enkel variant av
detta test blandas tva till tre
droppar stoserum och en droppe
EDTA-blod fran folet pa ett
objektglas och avlises efter ett
par minuter. Positivt test visar
agglutination av de roda blod-
kropparna. Bestdmning av stoets

blodgrupper och serumantikrop-
par kan ocksd anvindas, eller
Coombs test, vilket dock inte &r
specifikt. Ett annat enkelt kors-
reagenstest som kan goras pa
misstidnkt kolostrum innan folet
tillats att dia kallas Jaundice
Foal Agglutination Test (se fak-
taruta) (2).

Prognosen &r god vid okompli-
cerade fall som kommer under
adekvat vard. Vid kraftiga reak-
tioner med medvetsloshet, kram-
per eller svar metabolisk acidos
kan folet do.

Behandling

Vid misstéankt NI far folet inte
dia mamman. Nyfodda f6l far ha
munkorg i ett till tvd dygn och
ges kolostrum fran annat sto,
varpa serum-IgG-halten kontrol-
leras. Modern mjélkas ut varje
timme under tiden och kolostrum
sliangs.

Understodjande behandling
inleds pa sjuka f6l, med bland
annat vétsketerapi. All stress
och hantering méste minimeras,
eftersom det kan fa folet att kol-
lapsa.

Vid mycket laga blodvirden
(hematokrit, <12%, hemoglobin,
<50 g/l; antal réda blodkroppar
<2x10%1) kravs blodtransfusion
(2). Blod ges ocksa till anemiska
fol som har lagt blodtryck, paver-
kad andning, neurologiska sym-

(JFA-test)

nifikant.

pa testet.

Jaundice Foal Agglutination test

1. Kolostrum seriespads i NaCl: 1:2, 1:4, 1:8, 1:16 och 1:32, till en
volym av 1 ml i varje ror (serumrér kan anvandas).

2. En droppe EDTA-blod fran folet satts till varje ror.

3. Roren centrifugeras vid medelhastighet, 300-500G, i tre minuter.

4. Vatskan hélls ut genom att vénda pé réren och kontrollera “knap-
pen” av réda blodkroppar i botten av roret. Komplett agglutination
ger hart packade celler, stark agglutination ger celler som stannar
i stérre klumpar, svag reaktion ger celler som rinner nerfér rorets
sidor i sma klumpar. Vid negativt prov rinner cellerna latt nerfér
roret. Positiv reaktion i spadning 1:16 eller hdgre rdknas som sig-

5. Tva kontroller ska ocksa kéras om man far positiv reaktion i JFA-
testet for félblodet. | den ena testas félblodet mot enbart NaCl, for
att se att inte cellerna agglutinerar av sig sjalva. | den andra testas
kolostrum mot stoets EDTA-blod, fér att kontrollera att det inte &r
kolostrums viskositet som ger klumpbildning eller nagot annat fel
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tom eller annan pégaende sjuk-
dom samt till 6] som &r acidotis-
ka eller svaga.

Méangden blod (i ml) som beho-
ver ges, ridknas ut med foljande
formel:

Kroppsvikt (kg) x Blodvolym (ml/kg) x
(Onskad hematokrit — Aktuell hemato-
krit) / Hematokrit i donatorblodet

Blodvolymen hos tvd dagar
gamla fol dr 150 = 30 ml/kg, ldgre
for kallblod, hogre for fullblod.
Som ett rdkneexempel kan vi ta
ett tvadagars travarfol som véger
40 kg och har en hemolytisk
anemi med 15 procent i hemato-
krit. Normal hematokrit for folet
uppskattas till 30—45 procent och
vi anvédnder i exemplet 35 pro-
cent som “6nskad hematokrit” (i
de flesta fall kan man dock
anvidnda en ldgre hematokrit
som “6nskat” virde). Donatorblo-
det har en hematokrit p4 40 pro-
cent. Méngden blod som behéver
ges blir da:

40 x 150 x (35-15) / 40 = 3 000 ml

Problemet #r att de tillfsrda nya
erytrocyterna forstors av de
maternala antikropparna i folets
blod, om de rikar vara av samma
antigentyp som folets egna roda
blodkroppar. Darfor &r modern
den siikraste blodkroppsgivaren,
om man kan tvitta bort hennes
fant:ikroppar fran givan. Folet har
Juinga antikroppar som forstor
hennes erytrocyter. Om annan
blodgivare anviinds ska blodet
vara korsreagenstestat med t ex
JFA-test (se faktaruta). Blod ar
en firskvara som ska anvéindas
Nom ndgra timmar. Koagula-

tionsfaktorerna hryt, helt pa
i ryts ned helt pa

Figur 6. Vid neonatal
isoerytrolys ges under-
stodjande behandling
i form av bland annat
vdtsketerapi till sjuka
fol. Folet far i dessa
fall inte dia mamman.
Foto: G Grondahl.

For att tvitta stoets blodkrop-
par, tas ca fyra liter blod (eller
utrdknad méngd enligt formel
ovan) fran stoet i pasar med anti-
koagulantia, sedan centrifugeras
blodet eller separeras genom
sedimentation (flera timmar) och
fysiologisk koksaltlosning till-
satts for att tviatta bort allt
serum med en ny centrifugering.
De tvittade roda blodkropparna
ges till folet uppslammade till
halva den ursprungliga blodvoly-
men (eller s att hematokriten 1
l6sningen blir ca 70 procent) i ny
koksaltlosning. Hilften av 16s-
ningen ges direkt, lingsamt
intravenost (0,5-1 1/tim), och
resten ges sex timmar senare.
Droppaggregat med filter bor
anvindas vid all blodtransfusion.

Profylax

Sjukdomen kan undvikas genom
att undvika hingstar med vissa
blodgrupper, som den tilltdnkta

modern saknar (2). Ston som har
fatt f61 med NI har ocksa okad
risk for NI hos senare fol. En
vecka fore beridknad folning bor
serum analyseras fran driktiga
ston vid NI-misstanke, for att se
om och emot vilka blodgruppsan-
tigen hon bildat antikroppar.

Blodtypning och antikropps-
analys av ston och hingstar utfors
av Blodgruppslaboratoriet, Insti-
tutionen for husdjursgenetik,
SLU, Box 7023, 750 07 Uppsala,
telefon: 018-67 10 00.

Folningen maste vervakas vid
NI-risk. Efter forlossningen kan
JFA-test goras (se faktaruta)
som ska vara negativt innan félet
tillats dia modern.

Arftlig kombinerad immun-
defekt (CID)

Hos arabhistar och arabkors-
ningar férekommer en #rftlig
defekt i immunférsvaret, Comb-
ined Immunodeficiency Disease
(CID) (1, 2, 3). Namnet syftar pa
en kombinerad avsaknad av T-
och B-lymfocyter, vilket ger kraf-
tig lymfopeni (<1,0x10%1). Nor-
mala f6l har laga men pévisbara
halter av IgM i serum (0,16 g/1)
fore intag av ramjolk, vilket dock
saknas helt hos CID-fol. I USA
rdknar man att tvi—tre procent
av alla arabfél dor av defekten,
men i Sverige d4r den mycket
ovanlig (6). Ned&rvningen av
defekten dr enkel recessiv, si
badda fordldrarna méste vara
bédrare av anlaget for att avkom-

Figur 7. Hos arabhiis-
tar och arabkorsning-
ar forekommer en
drftlig defekt i immun-
forsvaret, Combined
Immaunodeficiency
Disease (CID). Foto:
Kalle Hammarberg
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man skall drabbas, vilket medfor
att forekomsten av CID-fol kan
fa allvarliga ekonomiska konse-
kvenser for dgarna till (de kli-
niskt friska) fordldrarna (5).
CID-folen forefaller normala
vid fodelsen och fortsdtter att
utvecklas och vixa normalt sa
linge den passiva maternala
immuniteten forméar att skydda
dem. Forst vid ca tva till tre veck-
ors alder bérjar symtom péa infek-
tion att upptrida, ofta i form av
klara, slemmiga flytningar fran
nédsborrarna, som senare blir
purulenta. CID-félen &r natur-
ligtvis ytterst mottagliga for alla
typer av infektioner. Medicinsk
behandling &r utsiktslos och
oftast dor félen i pneumoni innan
de natt fem ménaders alder. Vid
misstanke om CID &r det ytterst
viktigt med en sdker diagnos
eftersom denna immundefekt
méaste bekdmpas med avelshygi-
eniska atgdrder, nagot som
hingst- och stodgare av ekono-
miska skil tyvérr inte alltid ar
intresserade att medverka till.
Diagnosen bér misstidnkas vid
samtidig lymfopeni och avsaknad
av prekolostralt serum-IgM, spe-
ciellt hos arabfél, och definitiv
diagnos stélls genom patologisk-
anatomisk analys av mjéilte,
tymus och lymfknutor. Sista aren
har en DNA-test utvecklats (8)
for att identifiera eventuella
anlagsbdrare via celler fréan
munsvabb eller EDTA-blod (Vet-
Gen, Michigan, USA; fax 313-
669-8441; http://www.vetgen.com).

Udda immunpatologiska
tillstand hos o/

I litteraturen finns enstaka fall
av andra immundefekter hos {6l
beskrivna. Bland dessa kan ndm-
nas overgdende hypogammaglo-
bulinemi, agammaglobulinemi
med samtidig forekomst av fun-
gerande T-lymfocyter samt selek-
tiv IgM-brist (2, 3, 6).

Summary

Disorders of the immune
system in foals

The naive immune system of
newborn foals render them sensi-
tive to infections. Some impor-
tant immunological differences

between the foal and the adult
horse are described. Failure of
passive transfer of colostralanti-
bodies (FPT) is the most impor-
tant cause for neonatal infec-
tions. In foals with different
blood groups compared to the
mother, the colostral antibodies
may sometimes cause neonatal
isoerythrolysis (NI), a hemolytic
anaemia in the foal. Congenital
immunological defects in horses
include combined immunodefici-
ency of Arabian foals (CID),
agammaglobulinaemia, transient
hypogammaglobulinemia, and
selective IgM deficiency. Diagno-
sis and treatment of immunologi-
cal disorders in the foal are dis-
cussed.
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FPT?

FPT och partiell FPT.

Cite® Foal IGG Test, en snabb och séker metod att diagnosticera FPT.
Analysen utférs pa mindre &n 10 minuter. Testet ger sékra resultat 6ver
samtliga tre kritiska |gG-nivaer: 200, 400 och 800 mg /100 ml.

| en stérre universitetsstudie pa 88 st fol jamfordes Cite Foal IgG med
laboratoriestandarden - Radiell Imnmunodiffusion (RID). Resultaten visade
en hundraprocentig dverensstdmmelse, bade nér det géllde att identifiera

Kontakta Kruuse Svenska AB for ytterligare information och bestéllningar:
KRUUSE SVENSKA AB, BAGARTORPSRINGEN 51, BOX 8013, 170 08 SOLNA, TELEFON: 08 - 85 02 00, TELEFAX: 08 - 85 75 17
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