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1 Resymé

Bakgrunn : Vi har i var studie undersgkt om stressfaktorer i innledningen til et forsgk
kan pavirke nivdene av laktat, glukose og frie fettsyrer i blodet hos gris. Grisen er et mye
brukt forsgksdyr og forandringer i plasmanivéer av laktat, glukose og frie fettsyrer brukes ofte
i tolkningen av forsgkene. Ut fra vel etablerte fysiologiske forklaringsmodeller forventet vi
pkte nivéer av samtlige metabolitter i plasma.

Metode: Vi inkluderte 14 griser som var planlagte bloddonorer. Tre dager for
forsgksdagen la vi inn et sentralt venekateter tunnelert ut i nakken for pa forspksdagen &
kunne ta blodprgver av en tam, ustresset gris. Grisene ble deretter utsatt for mekanisk stress i
form av tracheostomi og integging av sentralt venekateter, psykisk stress 1 form av héndtering
av mennesker og kjemisk stress i form av medikamentene: ketamin (20 mg/kg), atropin
(2mg), pentobarbital (10mg/kg) og fentanyl (0,02mg/kg). Det ble tatt et nytt sett blodprgver
etter dette.

Resultater: Vi fant signifikant gkte nivaer av laktat (-0,82 £ 0,91, p <0,005) og
kortisol (-97,5 + 79,33, p < 0,001) i plasma. Glukose viste tendens til fallende konsentrasjon,
men ikke signifikant (0,76 + 2,81, p = 0,328). Konsentrasjonen av frie fettsyrer i plasma viste
et signifikant fall (383,47 + 366,30, p < 0,002).

Diskusjon: Ved stress frisettes adrenalin og kortisol, som videre fgrer til gkte nivier av
laktat, glukose og frie fettsyrer i blodet. Vi fant derimot at frie fettsyrer ble signifikant
redusert. En mulig forklaringsmodell for dette, er redusert blodgjennomstrgmming 1 fettvev
under stress. Dette vil fgre til forsinket frisetting av frie fettsyrer som er spaltet av lagrede

triglyserider under stress, og derfor redusert niva i perifert blod under stressreaksjonen.



2 Innledning og bakgrunn

Hensikten med denne studien er 4 underspke effekten av stress pd tre metabolske
blodparametere hos griser. De parameterne vi valgte & male, var glukose, frie fettsyrer og
laktat. Vi har i tillegg malt niviet av kortisol i blodet som indikator pé stressrespons hos

grisene(l).

Bakgrunnen for at vi gnsket & gjgre disse mélingene, er at griser er et mye brukt
forspksdyr, og det tas ulike blodprever i lgpet av et forsgk som en sencre baserer seg pé naren
trekker konklusjoner av forsgket. Milet med forsgkene er som oftest i overfgre resultatet av
det over til en human situasjon. Vi vil derfor undersgke om den initiale behandlingen og
anesteseringen av grisen som skjer fpr selve forsgket egentlig starter, har noen pavirkning pé

grisens metabolisme — og dermed pé resultatet av blodprgver som taes under et forsgk.

Griser brukes som forsgksdyr i modeller som er ment & etterligne en human modell,
og de er funnet velegnet til dette formalet i en rekke studier. En av de store fordelene, er at det
er store anatomiske likheter mellom griser og mennesker pé organniva (2,3), men det er ogsa
av stor betydning at det er funnet store fysiologiske likheter mellom griser og mennesker
(4,5,6). Det betyr alts at griser reagerer pd liknende mite som et menneske fysiologisk sett

nar de utsettes for ulike stimuli, f. eks. stress.

Stress kan defineres p ulike méter. Her bruker vi fglgende definisjon; “stress respons
er det navnet som er gitt de hormonelle og metabolske endringer som fglger av skade eller
traume” (7). Med “skade” menes vevsskade, "traume” er et mer vidt begrep som bade kan ha

direkte fysiske og/eller psykiske aspekter ved seg.

Vi har i vér studie utsatt grisene for en rekke stressfaktorer pd samme méte som det de
utsettes for i forsgk ellers. Grisene er i utgangspunktet generelt skeptiske til nerkontakt med
mennesker, noe vi har utsatt dem for i stor grad. De har i tillegg tilbrakt to dpgn isolert fra
andre griser som de er vant til & vaere sammen med. Dette utgjer altsé et psykisk traume.
Videre har vi behandlet dyrene med forskjellige anestesimidler, dvs. utsatt dem for kjemiske
stressfaktorer. Dessuten har vi gjort kirurgiske inngrep pa dem i form av trakeostomering og
innlegging av sentralt venekateter. Dette kan betraktes som mekanisk stress. Vi har ikke fagt
til noen stressfaktorer selv, det dreier seg hele tiden om det samme som de vil bli utsatt for i et

ordinart forsek.



2.1 Hypotese

Var hypotese er at ved innledningen av forsgket pavirkes metabolismen signifikant
som falge av stress. I innledningen av forspket utsettes de for psykisk stress, anestesi og
kirurgi i form av trakeostomi og innlegging av sentralt venekateter. Dette kan man ikke

utelukke at pavirker metabolske parametere.

2.2 Fysiologisk forklaringsmodell pa stressrespons

Den umiddelbare responsen pa stress, er aktivering av CRH- (corticotropin releasing
hormone) og adrenerge nevroner i hypothalamus (8). CRH frigjgring pavirker binyrebarken
via ACTH (adrenocortocotropic hormone), og vil raskt fgre til en stigning i plasma-
kortisolniviet. De adrenerge nevronene pdvirker binyremargen og fgrer dermed til en
frisetting av katekolaminer til blodet. Sagt pa en forenklet méate er det altsa kortisol og

katekolaminer som er utgangspunktet for den metabolske stressresponsen.

Bade kortisol og katekolaminer gker nivéet av glukose i blodet; katekolaminer (i
hovedsak adrenalin) ved & aktivere glykogenolysen, og kortisol ved 4 bidra med aminosyrer
som substrat til glukoneogenesen. Begge disse prosessene skjer i lever, men katekolaminer
pavirker i tillegg glykogenolysen i skjelettmuskulatur. Dette fgrer til frigjgring av laktat til
blodet slik at det kan ga til leveren og bidra som substrat for glukoneogenesen. I tillegg vil
bade kortisol og katekolaminer fasilitere en lipolytisk respons i fettvev i kroppen, slik at fett

lagret som triglycerider spaltes til glycerol og frie fettsyrer som sa slippes ut i sirkulasjonen.

Vi kan oppsummere med & si at vi ved en stressrespons rent fysiologisk sett forventer

gkte nivéer av frie fettsyrer, glukose og laktat i plasma.

2.3 Reaksjon pa psykiske stressfaktorer

1 sin gjennomgang av de ulike aspekter ved bruk av griser som modeller for
mennesker i forskning , peker Tumbleson og Schmidt (9) bl. a . pa hvordan stressresponsen
pavirker metabolismen. Psykisk stress forarsaket av f. eks. fengsling/tvang, er rapportert &
gke laktatniviet 10 ganger, og ogsé glukosenivaet stiger (10). Brenner et al (11) har dessuten
vist at tilsvarende psykiske stress foréirsaker gkte kortisol- og ACTH-nivaer, samtidig som
deres studie ogsi bekrefter gkningen i glukose- og laktatnivier. Baetz og Mengeling (12} viste

at stress fgrte til gkt nivé av frie fettsyrer i plasma. Samme resultat fikk Fernandez et al (13)



da de viste at griser som ble utsatt for stress i mgte med andre griser fikk gkte nivéer av frie

fettsyrer, glukose og laktat i plasma.

2.4 Reaksjon pa mekaniske stressfaktorer

Nir det gjelder kirurgiske inngrep, er dette dokumentert som stressfaktor av Mansour
et al (14) som paviste signifikant forhgyede nivier av ACTH og kortisol i plasma hos griser
etter det de klassifiserte som “mindre kirurgiske inngrep”. Grad av stress som utlgses ved
kirurgiske inngrep er imidlertid omdiskutert; Taylor (15) finner at kirurgi ikke har noen
tilleggseffekt pd stressresponsen hos hester som allerede har fitt anestesi, i hans forsgk i form

av halothangass.

2.5 Reaksjon pa kjemiske stressfaktorer

De ovenfor beskrevne metabolske responser gjelder dyr som har vert utsatt for
psykisk stress, som oftest i form av fengsling, og/eller mekanisk stress i form av kirurgiske
inngrep. Vi vil dessuten karakterisere bruk av anestesimidler som stressutlgsende faktorer for
kroppen, og vi kan ikke se bort fra den effekten disse har p& metabolismen. Taylor viser at
anestesi alene, i dette tilfelle halothan, fgrer til en stressrespons i hester med gkte
plasmakonsentrasjoner av ACTH, kortisol, glukose og laktat (16). T vére forsgk har vi brukt
ketamin, fentanyl, pentobarbital og midazolam. Det er derfor naturlig & gjennomgi disse og

den effekt pA metabolismen som tidligere er beskrevet av disse medikamentene.

2.5.1 Fentanyl som kjemisk stressfaktor

Fentanyl er et syntetisk opioid, og det er vist at opioider reduserer hormonsekresjon
fra hypothalamus og hypofyse (7). Under fentanylanestesi er det ogsé vist reduksjon i
glukoseproduksjonen, noe Yoshida et al mener kan skyldes en kombinasjon av redusert

katekolamin-, kortikosteron-~ og glukagonsekresjon (15).

2.5.2 Midazolam som kjemisk stressfaktor

Midazolam og andre benzodiazepiner har vist seg & ha en inhiberende effekt pé
kortisolproduksjon in vitro, og selv om Crozier et al (16) peker pé at benzodiazepiner virker
pa hypothalamus-hypofysenivd i stedet for pa selve binyren, mener Desborough (7) at man
likevel ikke kan utelukke at benzodiazepiner har en inhiberende effekt direkte pa
steroidproduserende celler. Vi forventer derfor ingen stigning av kortisolnivéet i plasma ved

bruk av benzodiazepiner.



2.5.3 Pentobarbital som kjemisk stressfaktor

Bruk av pentobarbital som anestetikum har gjentatte ganger vist seg a fgre til
reduksjon av bide kortisol- (17,18) og adrenalinnivéer i blodet (19). Pentobarbital inhiberer
altsé den metabolske stressresponsen man vanligvis ser nér man utsetter dyr for tvang. Taylor
(20) konkluderte med at under barbituratanestesi skjer det ingen signifikant endring av
glukose-, laktat-, ikke-esterifiserte frie fettsyrer-, kortisol-, insulin-, katekolamin- og ACTH-
nivaer i blodet. Bailey og Flatt fant det samme nér det gjelder konsentrasjonen av frie fettsyrer
— altsd at den ikke endres under pentobarbitalanestesi (21). Clark et al mener derimot a se en
tendens til at nivéet av frie fettsyrer faller under anestesi med pentobarbital {22). De kunne

imidlertid ikke vise til signifikante resultater i sin studie.

2.5.4 Ketamin som kjemisk stressfaktor

Ketamin har en stimulerende effekt pa det sympatiske nervesystem, det har vist seg at
under ketaminpéavirkning gker hjertefrekvens, blodtrykk og hjertets minuttvolum. Dette er
ogsa bevist ved at man under ketaminanestesi har kunnet mile gkte plasmanivaer av adrenalin
og noradrenalin (23, 24) . At ketamin fgrer til en stressrespons bekreftes ogsa av Gerard et al

(25), som fant at kortisolnivéet gkte fem ganger hos griser etter ketamininjeksjon.



3 Material og metode

Grisene som blir benyttet under forsgket er Norsk Gris med en vekt mellom 45 og 55
kg. De er avlet frem hos en lokal bonde, og transporteres i bur fra Finnsnes til Tromsg. De
inkluderes i et ordinz1t veterinar kontrollprogram frem til de blir innlosjert 1 dyreavdelingen
fire ti] seks dager fgr den siste eksperimentelle prosedyre. Karantene anvendes ikke. Grisene
er individuelt merket og blir holdti 12 m? store binger sammen med andre griser. De har fri
tilgang p& vann. To ganger per dag blir de foret med omtrent 1 kg hver Kombi Norm Sur®
(Felleskjgpet , Norge), som inneholder 14,8 % proteiner, 6,7 % fett og 59,8 % karbohydrater.
Omgivelsestemperaturen er 20°C + 1°C og lyset har tolv timer syklus (0700, 1900). Den

relative luftfuktigheten er 55% =+ 5%.

To dager for den siste eksperimentelle prosedyren, legges det inn et sentralt
venekateter for senere blodprgvetaking. Grisen premedisineres med 1g ketamin (Ketalar®,
Park-Davis, Scandinavia AB, Solna, Sverige) og 2 mg atropin {Atropin®, Hydro Pharma,
Oslo, Norge) intramuskulert. Grisen blir ytterligere anestesert med isofluran (Forene®,
Abbott Laboratories, North Chicago, USA) i kombinasjon med oksygen ved behov. Lokal
anestesimiddel, lidocain (Xylocain®, Astra, Sgdertilje, Sverige) seties i huden over vena
jugularis externa sinister og langs midtlinjen pa nakken. Et Chemo-Cath® 9,6 Single Lumen
Silicone Rubber Tunneled Catheter (HDC Corporation, San Jose, CA, USA) tunneleres
subkutant fremover fra nakken pa grisen, og plasseres i vena jugularis externa sinister ved &
benytte en dpen Seldinger teknikk. 50 IU/ml heparin (Lgvens Kemiske Fabrikk, 2750
Ballerup, Danmark) i kombinasjon med saltvann injiseres i kateteret slik at lumen utfylles,

Begge insisjonene sutureres, og enden pa kateteret sikres med en ekstra festesutur.

Grisen separeres fra de ande grisene i et rom hvor omgivelsene er tilsvarende som i det

fgrste rommet. Den observeres for eventuelle komplikasjoner etter inngrepet.

For & minimalisere stressresponsen nar den initiale blodprgven skal tas, ma grisen
akseptere at kateterenden i nakken handteres. For & oppna dette, tilbringer den personen som
skal ta blodprgven en del tid sammen med grisen to ganger per dag. Samtidig injiseres 50
IU/m] heparin med saltvann inn i kateterlumen. Alt dette koordineres med maltidene til
grisen. I lgpet av denne perioden blir grisen vant til nzerkontakt med mennesker og handtering

av kateteret. Den virker allerede etter kort tid ikke stresset av prosedyren.



K1. 0730 den dagen grisen skal legges i narkose tas de initiale blodprgvene fra

kateteret. Prgvene legges pa is.

Grisen blir anestesert med 1000 mg ketamin i kombinasjon med 2 mg atropin, veid,
vasket og tatt med inn pi operasjonssalen. Her blir den plassert pa et operasjonbord, og en
venflon plasseres i en grevene. [ denne venflonen innledes anestesi med en bolusdose med 10
mg/kg pentobarbital (Pentobarbital®, Nycomed Pharma, Oslo, Norge) og 0,010 mg/kg
fentanyl (Leptanal®, Janssen-Cilag, Beerse, Belgium). Et nytt sentralt venckateter plasseres i
vena jugularis externa dexter. I dette kateteret gis pentobarbital 4 mgrkg/t, fentanyl 0,02
mg/kg/t og midazolam (Dormicum®, Roche, Basel, Switzerland) 0,3 mg/kg/t ved hjelp av en
infusjonspumpe (STC 521, Therumo, Japan). Grisen trakeostomeres og ventileres med Servo

900 (Elema-Schgnander, Stockholm).

Grisen betraktes na som fullstendig anestesert, og endelige blodprgver Kan tas fra det
hgyre venekateteret, Blodprgvene tas, plasseres i plastikkrgr, og nedkjgles umiddelbart pdis
fgr de blir sentrifugert pa 14.000 rpm. Plasmaet blir s separert og lagret ved -70°C for senere
kvantitering av plasmametabolitter pA Cobas Fara IL Disse analysene er utfgrt pa kirurgisk

forskningslaboratorium, MH. Kortisol er analysert ved klinisk kjemisk avdeling, UNN.
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4 Statistikk og resultat

14 Griser ble inkludert i programmet. Statistisk differanse mellom initiale og endelige
blodparametere ble belyst ved & benytte en to-utvalgs t-test. Signifikansnivaet er her definert

som p < 0,05. I fglgende presentasjon av resultater, viser vi til tabelll og tabell 2.

4.1 Plasma glukose nivé
Plasma glukose niva ble 1 gjennomsnitt redusert med 0,77 mmol/] fra 6,03 mmol/l til
5,26 mmol/l (p = 0,328). Det var ingen konsistent trend i resultatene. Atte griser hadde

redusert niva, mens seks griser hadde et gkt niva.

4.2 Plastna laktat niva
Plasma laktat niva steg i gjennomsnitt med 0,82 mmol/] fra 0,66 mmol/l til 1,48
mmol/l (p = 0,005). Trendene i disse resultatene var mer konsistente. Bare en gris hadde en

reduksjon, mens resten hadde en gkning i nivéet av plasma laktat niva.

4.3 Plasma niva av frie fettsyre

Plasma niva av frie fettsyrer ble i gjennomsnitt redusert med 383,48 mmol/l fra 614,23
mmol/I til 230,75 mmol/l (p = 0,002). Reduksjonen av denne blodparameteren var konsistent.
Bare en gris hadde pkning, mens resten hadde en reduksjon av verdien. Grisen som hadde en
gkning av denne blodparameteren var ikke den samme som noen av de to som hadde en

reduksjon av plasma laktat verdien.
4.4 Plasma kortisol niva

Plasma kortisol niva ble i gjennomsnitt hevet 97,5 nmol/] fra 102,07 nmol/l til 199,57
nmol/l (p = 0,001). Alle grisene hadde en gkning av denne blodparameteren.
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5 Diskusjon

Med bakgrunn i det vi vet om den basale, fysiologiske stressresponsen, forventet vi 1
utgangspunktet gkning i samtlige av de blodparameterene vi undersgkte etter at vi eksponerte
grisene for psykisk og mekanisk stress. Det var imidlertid vanskelig & vite hva slags effekt de
kjemiske stressfaktorene ville ha. Tidligere studier gjort pa dette omrade gir heller ingen

entydige svar.

5.1 Kommentarer til pavirkning av glukoseverdienc

I utgangspunktet forventet vi gkte verdier av glukosekonsenirasjonen i plasma. Det er
tidligere vist av bl.a. Taylor (16), Bickhardt et al (10) og Brenner et al (11) en gkning av
plasmaglukoseniva som fglge av stresspavirkning. Vi fikk imidlertid ingen gkning, men
derimot en ikke-signifikant reduksjon av glukosekonsentrasjon pa 0,76 mmol/l. Verdiene var
varierende; noen steg , mens andre sank som fglge av stresspavirkningen. Dette mener vi i

stor grad kan forklares ut fra feilkilder som kommenteres senere.

5.2 Kommentarer til pavirkning av laktatverdiene

Ut fra tidligere forsgk der laktat er malt fgr og etter en stressreaksjon, forventet vi en
stigning av denne parameteren. Dette viser bl.a. Bickhardt et al (10} og Fernandez et al (13).
Véart forspk stgtter opp om disse funnene da vi ogsa paviste en signifikant gkning av

laktatkonsentrasjonen pa 0,82 mmol/l som fglge av eksponering for flere ulike stressfaktorer.

5.3 Kommentarer til pavirkning av verdiene av frie fettsyrer

Tidligere studier pa dette omradet viser varierende resultater. Studier som innebzrer
psykisk stress har vist seg a fgre til en gkning av konsentrasjon av frie fettsyrer (12, 13).
Andre forsgk som tar for seg pentobarbitalanestesi som stressfaktor, har derimot vist bade
ingen endring (22, 23) og en tendens til reduksjon (24) av nivéene av frie fettsyrer i plasma.
Tavlor (15) sammenlignet 1 en studie konsentrasjon av frie fettsyrer mellom to grupper av
hester/ponnier hvor den ene fikk thiopenton og guaiphenesin som anestesimiddel og den
andre gruppen fikk tilsvarende anestesi, samt at det ble utfgrt et kirurgisk inngrep pa dem.
Konklusjonen fra denne studien viste at kirurgien bidro i liten grad i tillegg til anestesi som
stressfaktor. Han fant at konsentrasjonen av frie fettsyrer falt i begge grupper, og han
begrunner dette med at anestesien demper den 3-adrenerge sympatiske responsen, og dermed
lipolysen. Vir studie viser et signifikant fall i konsentrasjon av frie fettsyrer pd 383,47 umol/l

som fglge av stress. Her kan det veere mange arsaksfaktorer som spiller inn. Bruk av
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pentobarbital som anestesimiddel er allerede nevnt som en mulig drsak til at nivdene
reduseres, slik det er beskrevet av Clark et al (24). Et annet mulig bidrag fra de kjemiske
stressfaktorene, kan vare bruk av fentanyl fordi opioider generelt reduserer
katekolaminsekresjonen. Dermed skjer det ingen katekolaminindusert lipolyse og heller ingen

frisetting av frie fettsyrer til blodet. Dette viser bl.a. Yoshida et al {17).

Det er trolig mer enn anestesimidlene som spiller inn her. Larsen et al (30) fant 1 sine
forspk der de lot en rotte lgpe pa tredemglle og slik utlgste en stressrespons, at under forsgket
hadde rottene et stabilt niva av frie fettsyrer i blodet, mens nivéet steg en stund etter at rotten
hadde sluttet & Igpe. Samtidig malte man glycerol og sa at disse verdiene begynte & stige med
en gang rotten begynte & Igpe. En annen del av dette forsgket var & méle blodgjennom-
strgmmingen i fettvev under stress, og resultatet av det var al man péviste redusert
blodgjennomstrgmming i fettvev under en stressreaksjon. Da man tidlig 1 stressituasjonen
kunne registrere gkte glycerolnivier i blodet, er dette et tegn pd at det skjer en stressutldst
spalting av triglycerider i fettvev. Det er imidlertid redusert flow i det samme vevet, noe som
fgrer til redusert tilfgrsel av albumin som fettsyrer er helt avhengige av for 4 kunne
transporteres ut i blodet. Frigjgringen av frie fettsyrer forsinkes dermed til stress opphgrer og
blodgjennomstrgmmingen i vevet bedres. Glycerol derimot er et vannlgselig molekyl som

fraktes ut i sirkulasjonen uavhengig av transportproteiner.

I tillegg vet vi at omsettingen av frie fettsyrer i blodet er sveert rask med en
halveringstid pa omtrent to minutter (31), slik at nér tilfgrselen av frie fettsyrer til den

systemiske sirkulasjonen stanser opp, tar det ikke lang tid fgr nivéet faller.

Alle de punktene som nevnes her kan godt forklare resultatet vért, men det er en
svakhet ved vare forsgk at vi ikke har mélt glycerol for & bekrefte spalting av triglycerider

eller blodgjennomstrgmmingen i fettvev.

5.4 Kommentarer til pavirkning av kortisolverdiene
Konsentrasjonen av kortisol i plasma bekrefter en stressrespons (1). Etter & ha
eksponert grisene for stressfaktorer, paviste vi en forventet signifikant stigning av

plasmakortisolnivé pa 97,50 nmol/L
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5.5 Kommentarer til eventuelle feitkilder
5.5.1 Diurnal variasjon av kortisolsekresjon

Det er vist at basal sekresjon av kortisol har en diurnal variasjon med hgyest verdier
om morgenen (28). Reaksjonen pé en gitt stressfaktor vil dessuten gi kraftigst gkning av
kortisolverdiene om morgenen (29). Da blodprgvene i samtlige av vdre forsgk er tatt omtrent
k1. 0730 og 0830, unngér vi at diurnal variasjon fgrer til forskjeller i kortisolkonsentrasjonene

mellom grisene.

5.5.2 Metabolsk pavirkning fra for
Grisene skulle i fglge protokollen veaere fastende 12 timer fgr forsgket. Dette har av
ulike grunner enkelte ganger ikke blitt opprettholdt. Det er derfor grunn til a tro at spesielt

glukoseverdiene, men ogsé verdiene av frie fettsyrer kan vare pvirket av dette.

5.5.3 Initialt stressniva

Vi har ingen objektive mal for om grisene er stresset nir den initiale blodprgven taes.
Subjektivt virker de rolige og viser ingen motstand til at vi handterer venekateteret. Vi kan
likevel ikke utelukke at de har et visst stressniva allerede da. Forskjellene mellom verdiene av

de initiale og endelige blodprgvene vil i s tilfelle veere underestimert.

5.5.4 Systemiske sykdommer
Vi kan ikke utelukke at grisene som er med i forsgket har systemiske sykdommer som
f.eks. diabetes mellitus, som eventuelt kan pavirke verdiene av de mélte metabolittene. Dette

er ikke undersgkt nermere.

5.5.5 Rutiner ved provetaking og analysering

Noen av de analyserte verdiene (gris 1 glukose post og frie fettsyrer pre, gris 6 frie
fettsyrer pre og gris 14 frie fettsyrer pre) er svart avvikende nir man sammenligner dem med
verdiene fra de andre grisene. Det kan skyldes feil for eksempel under prgvetaking og
analysering. En kan diskutere om disse verdiene burde veert utelukket fra det endelige
resultatet. Det ville likevel ikke hatt noen effekt pd p-verdiene, da de fremdeles ville vaert pa
samme side av det vi definerte som signifikansniva. En kan imidlertid tenke seg at det kunne
hatt innvirkning pa standardavvikene, som ville blitt mindre. Vi valgte a ikke utelukke disse

verdiene.
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Det varierte noe hvor mye av den kontinuerlige dosen av anestesi grisene hadde fétt
fgr den endelige blodprgven ble tait. Dette kan tenkes & innvirkning pa verdiene, men det méa

nevnes at den kontinuerlige dosen er svzrt liten i forhold til bolusdosen som alle grisene fikk.

Vi mener derfor at dette ikke har pavirket resultatene i stor grad.
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6 Konklusjon

Resultatene ma sees i sammenheng med diskuterte feilkilder. Vi har malt endringer i
niviene av glukose, frie fettsyrer og laktat i plasma fgr og etter en stressreaksjon. I tillegg har
vi malt kortisol som indikator pa stress. Da kortisolnivéene i plasma pkte signifikant, er det
grunnlag for 4 hevde at vi med ulike faktorer har pafgrt grisene en stressreaksjon. De
beskrevne resultatene indikerer at griser som eksponeres for stress i form av psykisk,
mekanisk og kjemisk stress fir en metabolsk respons. Forsgket viste at nivdene av laktat 1
plasma stiger, dette som forventet ut fra fysiologiske forklaringsmodeller og tidligere utfgrte
studier. Forspket viste ingen signifikant endring i glukosenivi. Niviet av frie fettsyrer i
plasma ble redusert. Dette resultatet kan forklares med at frie fettsyrer som spaltes fra
triglycerider i fettvev ved en stressrespons, ikke kommer umiddelbart til syne 1 plasma
grunnet endringer i perfusjonsforholdene.

Av disse funnene ser vi at griser som utsettes for kjemiske, psykiske og mekaniske
stressfaktorer far en metabolsk respons som en ma ta hensyn til nér en bruker griser som

forsgksdyr.
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7 Tabeler
7.1 Tabell 1

Gris nr. Glukose Laktat Frie fettsyrer Kortisol
Pre Post Diff Pre Post Diff Pre Post Diff Pre Post Diff

1 5,98 0,55 5,43 0,48 0,55 -0,07 | 1001,03 108,97 894,07 | 188,00 278,00 -78,00
2 5,98 2,96 6,55 1,04 0,56 0,48} 212,82 100,96 102,86 | 41,00 227,00 -188,00
3 5,97 5,29 0,68 0,71 0,90 -0,18| 569,97 151,97 418,00 | 156,00 256,00 -100,00
4 4,62 4,48 0,14 0,71 321 -250! 810,49 529,28 28121 | 8800 257,00 -199,00
5 5,92 5,31 0,61 0,59 0,86 -037] 482,84 10663 376,31 64,00 112,00 -48,00
6 8,74 4,45 4,29 0,91 183 -082} 93,55 137,12 -43,57 95,00 12400 -28,00
7 4,61 6,69 2,08 0,40 2,64 224 842,59 22883 413,76 | 4400 105,00 -61,00
8 5,64 7,78 -2,14 0,52 1,32 -0,80| 56052 271,52 289,01 | 194,00 202,00 -98,00
9 8,11 6,68 -0,57 0,50 1,76 -1,26| 492,21 221,13 271,08 | 72,00 23400 -182,00
10 5,81 7,16 -1,35 0,54 2,28 -1,75 | 565,47 170,96 394,51 | 148,00 186,06 -38,00
11 5,28 5,83 -0,65 0,50 0,58 -0D,08| 599,36 301,88 297,48 | 6800 34500 -277,00
12 6,22 4,76 1,46 0,25 002 0,23 203,74 10143 192,31 59,00 62,00 -3.00
i3 5,83 7,87 -2,24 1,28 262 -1,34| 25467 180,52 7415 122,00 161,00 -39,00
14 4,31 377 0,54 0,81 1,71 -0,90 | 2019,85 612,48 1407,47 | 110,00 157,00 -47,00
Gj. snitt | 6,03 526 0,76 0.66 1,48 -0,82 | 61423 230,75 383,47 | 102,07 18957 -97.,50
Sb 1,45 2,01 2,81 0,27 0,95 0,91 | 469,76 158,06 366,30 | 53,78 82,60 79,33

Tabell 1. Malt initiclle og endetige verdier av giukose, laktat, frie fettsyrer og kortisol. Glukose og laktat cr méit i mmol/L, fri fettsyre er

malt i gmol#, og kortisol er mélt § nmol/l.

7.2 Tabell 2

Metabolitt Preanestesert Postanestesert 95% konfidensintervall p-verdi {to-utvalgs t-
konsentrasjon konsentrasjon fest)

Glukose 6,03 5,26 09,24 0,328

Laktat 0,66 1,48 -1,3.-03 0,003

Frie fetisyrer 614,23 230,75 172,595 0,002

Kortisol 102,07 199,57 -143 ,-52 0,001

Tabell 2. Gjennomsnitlig forandring av glukose-, aktat-, fric fettsyrer og kortisolivd etter cksponering av stressfaktorer. Glukose og laktat

er malt i mmol/l, frie fettsyrer 1 umol/l, og kortisol i nmol/L.
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