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Indavl og miljgstress

- fra bananfluer til husdyr

Siden 2. verdenskrig er produktionsniveauet hos husdyr i Danmark

mangedoblet. Der er nu kommet gget fokus pa de uheldige falgevirkninger

af den ekstremt hgje produktion og den intense avl.

Af Torsten Nygard Kristensen,
Jesper Givskov Sgrensen og
Anders Christian Sgrensen

B Dnsket om mad til alle

har varet motivationen for

det intense avlsarbejde, der er
udfert inden for husdyrpro-
duktion siden 2. verdenskrig.
Det har fort til imponerende
resultater i form af eget pro-
duktion, men ogsd i form af
bl.a. forbedret yver- og ben-
kvalitet hos malkekveg. Disse
forbedringer er et resultat af
bedre miljoforhold og genetiske
@ndringer. Denne udvikling
har varet gunstig for sivel den
enkelte landmands gkonomi,
som for forbrugeren, da det har
veret en medvirkende 4rsag til
at holde prisen pa fodevarer
nede.

Dansk kveeg med
amerikanske gener

Den betydelige genetiske
@ndring af husdyr er bl.a.
muliggjort af sterke statistiske
verktojer, der bidrager til en
meget pracis udvalgelse af dyr
med “de rigtige gener”. Samti-
dig har reproduktive teknolo-
gier sisom kunstig befrugtning
og agtransplantation bidraget
til, at gener fra de bedste indi-
vider er spredt meget effektive
inden for bl.a. malkekvagsra-

Arkivfoto: Landskontoret for kveeg.

Den amerikanske supertyr Pawnee Farm Arlinda Chief; som har leveret gener til en stor del af verdens sam-
lede bestand af sortbroget kveg.

cer. Faktisk har de nye repro-
duktive muligheder varet s3
effektive, at de nasten totalt
har aflost den naturlige befrugt-
ning inden for mange arter af
husdyr. Dette har muliggjort
import af szd og befrugtede =g
fra andre lande.

For malkekvagsracen Dansk
Holstein, tidligere kendt som
Sortbroget Dansk Malkerace,
pabegyndtes i begyndelsen af
1970’erne en stor import af
tyreszd fra specielt Nordame-

rika. Nordamerikanske tyre
havde et genetisk potentiale
for malkeydelse, der var langt
hojere end i den davarende
danske population. Specielt to
Nordamerikanske tyre, Pawnee
Farm Arlinda Chief og Round
Oak Rag Apple Elevation, er
brugt meget intensivt pa ver-
densplan inden for denne race.
Det har betydet, at ca. 25% af
generne inden for denne ver-
densomspendende race i dag
stammer fra disse 2 tyre.

Succes med bivirkninger
Til trods for bedre manage-
ment, er der tegn pd, at miljoet
i et moderne produktionssy-
stem ikke altid kan honorere et
hojt foredlet produktionsdyrs
behov. Succesen med at zndre
husdyr rent genetisk er derfor
ikke opnéet uden negative fol-
gevirkninger. Hojere produk-
tion har i en rekke tilfelde vist
sig samtidig at medfere flere
sygdoms-, adferds- og repro-
duktionsproblemer. Feks. har
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Hvad er indavl

Boks 1) Indavl er parring mellem beslzaegtede individer. Parring mellem
beslaegtede individer gger chancen for at arve identiske gen-kopier
(alleler) fra begge foraeldre. Jo teettere beslaegtede foraeldre er, jo
st@rre chance. Denne chance angives normalt med indaviskoefficienten
F, der kan veere mellem O og 1. Mange genmutationer er kun skade-
lige, hvis man har to kopier af dem, mens der ikke er nogen effekt, hvis
der er en rask og en sygdoms-kopi (dvs. sygdoms-kopien er vigende
over for den raske).

Oftest er sygdomsgener meget sjaeldne, og syge individer vil sjeel-
dent forekomme, fordi sandsynligheden for at fa afkom med et andet
individ med samme mutation er meget lille. Hvis der forekommer ind-
avl, stiger denne sandsynlighed dog drastisk.

| gennemsnit vil baerere nedarve sygdoms-kopien til halvdelen af
deres afkom. Findes sygdomskopier i avistyre, betyder dette, at man
i lgbet af fa generationer kan have sygdoms-kopien og sygdommen i
tusinder af dyr.

1.generation

2.generation

3.generation

4.generation

syg raske baerere rask
25% 50% 25%

Figuren viser et eksempel pa nedarvningen ved indavl. Kasserne
repraesenterer faedre og cirklerne mgdre. Hvert individ har to kopier af
hvert gen, en arvet fra hver foreelder. De grgnne kopier er raske, mens
de rgde repraesenterer en vigende sygdoms-kopi, dvs. kun individer
med to sygdoms-kopier er ramt af sygdommen. Som det ses, kan
sygdommen tidligst udtrykkes efter to generationer (hvis bror-sgster

i 2. generation havde faet afkom). | dette tilfeelde er foreeldrene i 3.
generation feetter-kusine. Hvert afkom modtager en kopi fra hver foreel-
der, og mulige afkom er saledes syge, raske beerere eller raske, med
hyppigheder som angivet.

Effektiv populations-
stgrrelse

Boks 2) Den effektive bestandsstarrelse (N,) er et vigtigt begreb i
forbindelse med aendringer i bestandes genetiske sammensaetning,
f.eks. i forbindelse med indavl. Populeert sagt er N, et udtryk for, hvor
mange individer, der reelt deltager i parringer og far unger, og derved
far fgrt deres gener videre til naeste generation. Nar f.eks. en domine-
rende han parrer sig med alle hunner, mens hanner lavere i hierarkiet
ikke far lov — hvilket ses hos dyr med haremmer f.eks. kronvildt — har
det en kraftigt reducerende effekt pa N,. Den samme effekt ses hos
kvaeg, hvor meget fa tyre veelges ud som faedre til mange kalve.

N, pavirkes bl.a. af fordelingen mellem kan, svingninger i bestands-
stgrrelsen fra generation til generation og antal afkom pr. individ.

yverinfektioner (mastitis) og
benproblemer udviklet sig til et
alvorligt gkonomisk sdvel som
etisk problem inden for hen-
holdsvis malkekvag og slagte-
kyllinger. Inden for en rekke
kvegracer har man ligeledes
oplevet en kraftig stigning i
antallet af dode kalve, siledes at
op i mod 15 procent af kalvene
for nogle racer i dag er dode
ved fodslen eller dor inden for
de forste dogn efter fodslen.

Rent genetisk er der to
grunde til disse uhensigtsmes-
sige sammenhange mellem
en oget produktion og pro-
blemer med bl.a. sygdom og
reproduktion. Den ene érsag
er det fenomen, at gener kan
vere koblede. Gener, der har
betydning for malkeydelse,
kan siledes vere placeret fysisk
teet pa gener af betydning
for sygdomsresistens og/eller
reproduktion. Dermed kan en
situation opstd, hvor der ned-
arves gunstige gener i forhold
til malkeydelse, men samtidig
nedarves gener, som f.eks. giver
nedsat sygdomsresistens.

Den anden drsag er, at et
gen kan have en effekt pa flere
karakeerer (f.eks. malkeydelse
og sygdomsresistens) samtidig.
Et givent gen kan siledes ind-
virke positivt p& en karakter,
men samtidig pdvirke en anden
karakter pa en uhensigtsmes-
sig made.

Indavl

En anden konsekvens af de
benyttede avlsmetoder er, at det
genetiske slegtskab inden for
de enkelte racer stiger. Dette
forer til indavl (boks 1). Man
ved, at indavl har en negativ
effekt pd sundhedstilstan-
den, ligesom det forer til tab
af genetisk variation. Genetisk
variation er imidlertid en for-
udsetning for at kunne ndre
dyr genetisk, og derfor vil et
fald i genetisk variation betyde
mindre mulighed herfor.
Andringer i graden af indavl
per generation er afthengig af,
hvor mange dyr, der reelt del-
tager i parringer og fir afkom
(hvilket kaldes den effektive
populationssterrelse, se boks
2). Inden for enkelte husdyr-
populationer er denne storrelse

ansléet til at vere ferre end 50
dyr. Det vil sige, at ud af popu-
lationer p& ofte mange mil-
lioner dyr er der et meget lavt
antal, der rent genetisk bidra-
ger til kommende generationer.
En effektiv populationssterrelse
lavere end 50 betyder, at indav-
len i populationen stiger med
mere end 1% per generation.
En stigning p& dette niveau kan
have uheldige konsekvenser. Et
eksempel pa dette er den arve-
lige kvegsygdom Complex Verte-
bral Malformation (se boks 3).

Sveert at undga indavl

Det er ikke noget nyt feno-
men, at indavl indvirker
negativt pd dyrenes evne til at
overleve og give levedygtigt
atkom. Allerede Darwin var
opmarksom pé det uhensigts-
massige ved parring mellem
beslaegtede individer. Inden for
husdyravl, hvor man gnsker

en retningsbestemt genetisk
@ndring af dyr (f.eks. for hgjere
potentiale for melkeydelse), er
det imidlertid vigtigt at holde
sig for oje, at dette uvaegerligt
samtidig vil indebzre indavl.
Det skyldes, at det er de
genetisk bedste individer for
en given karakter, der vil blive
udvalgt som foreldre til den
kommende generation. Dyr
med et hojt genetisk potentiale
vil ofte vare nert beslegtede.
Derfor er sandsynligheden for,
at disse individer er i familie
storre end, hvis der udtages to
tilfeeldige individer fra popu-
lationen. Hvis man vil opnd
genetisk fremgang, er dette
altsd betinget af en afvigelse fra
tilfeldig parring. Derfor ma der
foretages en afvejning af, hvor
meget indavl man vil tolerere
for at opnd genetisk fremgang

(boks 4).

Miljostress og nar 1+1

er mere end 2

Der er tegn pa, at de husdyr,
som igennem generationer er
udvalgt med det formél at oge
produktionen, samtidig er ble-
vet mere fplsomme over for
afvigelser fra optimale miljofor-
hold. Til trods for forbedrede
opstaldningsforhold, fodring
og sygdomsbehandling har
disse “produktionsmaskiner”



altsd en mindre bufferkapaci-
tet over for miljoforandringer.
Moderne malkekger er i dag i
stand til at producere op imod
20.000 liter melk pa et &r, og
en slagtekylling opnér en slag-
tevegt pa omkring 1800 gram
pa mindre end 6 uger. Det er
en mangedobling i forhold til
det, man kunne fi en ko til at
yde eller en kylling til at vokse
for blot 30 &r siden.

En sidan produktion stiller
enorme krav til en lang rekke
stofskifteprocesser i kroppen.
Det er derfor ikke s§ merke-
ligt, at selv sm4 forandringer i
f.eks. klima, opstaldningsfor-
hold eller fodring kan fi “laesset
til at velte”.

De senere &rs pgede fokus pa
at bevare truede bestande af dyr
og planter i naturen har med-
fort, at der er foregdet meget
forskning inden for effekeer af
stress. Stress kan bade skyldes
milje og genetiske forhold som
for eksempel indavl. Denne
forskning er bl.a. udfert med
naturlige populationer og pa
modeldyr i laboratoriet.

Tidligere var der blandt
bevaringsbiologer ofte den
holdning, at miljefaktorer
var vigtigst for, om bestande
ville overleve eller ¢j. Nu er
man imidlertid blevet mere
opmarksom p4, at ogsd gene-
tiske faktorer er af vasent-
lig betydning for en bestands
chance for at overleve pé lang
sigt. Disse undersogelser har
samtidig blotlagt, at der er vek-
selvirkninger mellem milje- og
genetisk stress. Det betyder i
praksis, at en population, der
samtidig udsettes for miljo- og
genetisk stress, pavirkes mere
end summen af effekten af de
to faktorer individuelt.

Fra fluer til husdyr
Forskning i indavl hos husdyr
og konsekvenser heraf kompli-
ceres ofte ved, at de fleste arter
har en ret lang generationstid
og ved, at miljeforholdene er
meget vanskelige at holde kon-
stante over tid. Derfor er kon-
trollerede laboratorieforsog pé
modeldyr med kort generati-
onstid et godt supplement, nir
man vil underspge effekter af
f.eks. indavl og miljepévirknin-

Foto: Jgrgen Dahlgaard
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De danske koer bliver mere indavlede og mdéske ogsi mere stressede.

ger. Ved at undersoge banan-
fluer har vi fiet svar pa sporgs-
mal, der ogsa er af interesse for
forskere, der beskeftiger sig
med f.eks. husdyravl, human-
genetik, evolutions- eller beva-
ringsbiologi.

Det har séledes vist sig, at en
gruppe proteiner kaldet “mole-
kylere anstandsdamer” (eng.
molecular chaperones) medvirker
til, at modstandsdygtigheden
over for ydre stresspavirkninger
foreges vaesentligt.

Man har i en arrekke vidst,
at produktionen af disse
anstandsdamer bliver opregu-
leret, ndr levende organismer
bliver udsat for ydre stress-
pavirkninger. Disse proteiner
bidrager til orden i cellen ved
at medvirke til, at andre protei-
ner foldes p& den helt bestemte
mdde, der gor, at netop dette
protein er i stand til at udfore
dets funktion i cellen. Samtidig
udger de en form for “skralde-
mand” 1 cellerne, der medvir-
ker til at nedbryde proteiner,
som ikke fungerer, s& disse ikke

Defekten CVM

Boks 3) Complex Vertebral Mal-
formation (CVM) blev beskrevet
i 2000, efter et stort antal
kalve med ensartede sympto-
mer var blevet registreret hos
Dansk Holstein kger. Hos kalve
med CVM er den forreste del af
rygsgjlen kortere end normalt,
benene er krumme, og der

ses misdannelser af hjertet.

Et stort antal CVM-fostre abor-
teres, mens andre CVM-kalve
fgdes for tidligt og som regel er
dgdfgdte.

Sygdommen skyldes en
mutation og kan fgres tilbage til
den amerikanske elitetyr Carlin-
M Ivanhoe Bell, der tidligere
er anvendt i stort omfang over
hele verden. Pa verdensplan
er der saledes et stort antal
beerere af CVM-defekten.
Mutationen er vigende, hvilket
betyder at sygdommen farst
udtrykkes, nar en kalv arver
mutationen fra begge foreeldre.
Carlin-M Ivanhoe Bell har flere
hundrede tusinde sgnner og
dgtre, og nar efterkommere
parres, gges risikoen for, at syg-
dommen udtrykkes. De gode
egenskaber ved Carlin-M Ivan-

Billedet viser en dadfadt kalv
med CVM.

hoe Bell og hans afkom betyder,
at mutationen hurtigt er blevet
spredt over hele verden, inden
sygdommen blev registreret.
Forskerne ved Danmarks Jord-
brugsforskning har identificeret
CVM-genet og den mutation,

der medfgrer sygdommen, og
udviklet en test til at identificere
beerere af sygdommen. Denne
test er blevet brugt pa verdens-
plan i et omfang, der ggr, at
sygdommen regnes for at veere
under kontrol. Historien viser
med al tydelighed begreensnin-
gerne og risiciene ved kraftig avl,
men samtidig hvad den moderne
teknologi kan udrette.

Foto: Prof. R.B. Duncan, Virginic

technic and State University.
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Undersogelser af bananfluer i
laboratoriet hjelper forskerne til
bedre at forstd de skadelige virk-
ninger af indavl og miljostress.

indvirker negativt pa andre bio-
kemiske processer i cellen.

P3 det seneste har vi med
bananfluer pavist, at molekylere
anstandsdamer ligeledes regule-

Foto: Carsten R. Kjaer

res af indre stresspavirkninger,
der bl.a. omfatter indavl, 2ld-
ning og skadelige mutationer.
En teori hevder, at denne
gruppe af proteiner udgor et
indre proteinkvalitetskontrolsy-
stem, der medvirker til, at orga-
nismen fungerer pa trods af en
lang rekke ydre sével som indre
stresspavirkninger.

Der er nye undersogelser, der
viser, at variation i dette system
kan spille en afgerende rolle for
organismers evne til at mod-
sta stresspdvirkninger af s& vidt
forskellig karakter som arvelige
sygdomme, varmestress, zld-
ning osv. Derfor kan et effek-
tivt proteinkvalitetskontrolsy-
stem vare afggrende for, hvor-
dan husdyr og vilde bestande
fungerer i deres miljo. Det er
med baggrund i sidanne resul-
tater, at vi og andre nu ogsd er
begyndt at interessere os for
anstandsdamer i forbindelse
med husdyr, som udszttes for
sdvel genetisk som miljemaes-
sig stress.

Indavl og miljostress

- i dag og pa sigt

Hyvis vi igen vender blikket
mod indavl, si er der forskel-
lige konsekvenser af indavl. I

Reducering af
indavl

Boks 4) Pa Danmarks Jord-
brugsForskning forskes der i,
hvordan den optimale balance
mellem gget produktion og
indavl opnaes. | dag kan stig-
ningen i graden af indavl kon-
trolleres gennem programmer,
der kan beregne indavlsstignin-
gen og avisfremgangen for alle
kombinationer af mulige foreel-
dre inden for en race. En kurve,
der viser den maksimale avls-
fremgang for alle niveauer af
indavlisstigning, vil typisk se ud
som vist pa figuren. Sddanne
beregninger viser hvilket seet af
foreeldre, der giver det optimale
udbytte i neeste generation for
en given indavlsstigning, og det

Avlsfremgang

Indavlsstigning

ses, at man ved at reducere
indavisstigningen fra A til B kun
taber meget lidt i avisfremgang.
Det er saledes muligt at redu-
cere indavlen betydeligt, mens
avisfremgangen kun seenkes
marginalt — og muligvis frem-
mes pa leengere sigt, fordi
tabet af genetisk variation
reduceres.

forbindelse med husdyravl vil
den genetiske fremgang, man
kan opna pa kort sigt, ofte
vare storre end uheldige fol-
gevirkninger forbundet med
indavl. Dette er en grund til,
at tiltag for at kontrollere ind-
avlen hidtil ikke har veret
effektive.

Den enkelte landmand
onsker storre produktion nu og
her, og kan ikke rigtig bruge
det til noget, at indavl om 50
eller 100 &r méske bliver fatal
for populationen. Samtidig
konkurrerer kommercielle fir-
maer om at szlge avlsmateriale
(f.eks. szd og befrugtede =g),
og hidtil har der ikke veret
penge at tjene ved at markeds-
fore en tyr, som ville reducere
indavlen i populationen, men
som stod langt nede pd listen
over genetisk potentiale for
produktion. For sivel land-
mand som for udbyderen af
avlsmateriale handler det om
gkonomisk overlevelse, og der-
for kan deres indgangsvinkel
til problematikken nappe vere
anderledes.

Alligevel mener vi, at der
er et problem. En lang rekke
teoretiske sivel som empiriske
undersogelser (pé vilde dyr og
planter, husdyr og modelorga-
nismer) viser med al tydelig-
hed, at indavl p4 lang sigt vil
f3 alvorlige folger. Der vil vare
variation i effekten af indavl
forskellige populationer imel-
lem, men i gennemsnit vil det
vare en forkert strategi at fort-
sette ad det hidtidige spor.

Samtidig forventer vi, at der
i fremtiden vil komme yder-
ligere fokus pd dyrevelferd i
vores samfund, og derfor vil
en ensidig satsning pd stadig
hejere produktion uden sam-
tidig at tage hind om proble-
mer relateret til bl.a. indavl,
sygdoms- og reproduktions-
problemer ikke blive tolereret.
Fokusering pa sygdoms- og
reproduktionsproblemer samt
udnyttelse af de forhindenve-
rende redskaber til at balan-
cere indavl og avlsfremgang (se
boks 4) vil derfor vere ngd-
vendig for, at husdyrproduk-
tionen i Danmark ogsé pé lang
sigt vil veere gkonomisk renta-
bel og etisk forsvarlig. |
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