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Udnyt viden om SNP’er til at forbedre frugtbarheden

I en amerikansk undersggelse har man fundet, at varianter af bestemte DNA stykker p8virker draegtigheds-chancen Promilleafgiftsfonden for landbrug
ugunstigt hos Holstein, Brunkvaeg og Jersey.

Varianterne af DNA stykkerne identificeres ud fra de SNP’erne, som findes pa det pagaeldende stykke. Sekvenser af gf:ogseﬁzﬁf:f;(:dﬂgiroad\ﬁﬂlia;"af

SNP’erne, ogsa kaldet haplotyper, kan findes ved genomiske test. Landdistrikter og Ministeriet for
Fodevarer, Landbrug og Fiskeri har
deltaget i finansieringen af projektet.

Varianter af haplotyper findes ikke i levende dyr
Der findes mange tusinde forskellige haplotyper pa kvaegets kromosomer. Det har dog vist sig, at for nogle af disse haplotyper findes der ingen levende dyr,
som har faet samme variant af haplotypen fra bade far og mor, selvom frekvensen af varianten er hgj i racen.

Dette er fundet i en amerikansk undersggelse foretaget pa genomisk testede hundyr og tyre. Resultaterne indikerer, at der i de ugunstige varianter af
bestemte haplotyper findes gener i DNA-stykker, som pavirker frugtbarheden. Nar fosteret modtager den ugunstige variant fra begge forzeldre (varianten er
homozygot), er fosteret ikke levedygtigt. Der er fundet 3 sadanne haplotyper hos Holstein og en hos Jersey og Brunkvaeg, blandt andet hos Holstein tyren,
Arlinda Cheif og Brunkvaegstyren, Improver.

I undersggelsen er desuden undersggt ikke-omlgber procenten ved 60 dage for insemineringer, hvor bade insemineringstyren og hundyrets far er baerere af
de ugunstige varianter. Resultaterne viste en lavere ikke-omlgber procent ved disse parringer.

| undersggelsen, er der ikke set neermere pa, hvorfor eksempelvis de 3 varianter af de specifikke haplotyper hos Holstein giver fosterded. Man kunne dog
forestille sig, at for hver haplotype er en defekt i et gen pa DNA- stykket involveret. | de tilfaelde, hvor den ugunstige variant af haplotypen er til stede, er

den ugunstige variant af genet ogsa tilstede, hvilket skal veere tilfeeldet for at give fosterded. For at fosteret der, skal den ugunstige variant af genet modtages
fra bade faderen og moderen, hvilket kunne tyde pa, at arvegangen er recessiv.

Hvordan fandtes haplotypen, som pavirker frugtbarhed i den amerikanske undersegelse?

Udgangspunktet er genomisk testede dyr og et seet af standard haplotyper, dvs. sekvenser af SNP’er som sidder
teet sammen pa samme kromosom. Man har indledningsvis ledt efter varianter af haplotyper, som dels er hyppigt
forekomne i racen, men hvor der ikke findes levende dyr, som har faet varianten fra bade far og mor
(homozygot). Herved har man fundet DNA-stykker, der indeholder gener, som forarsager fosterded.

Dernaest forkortes de fundne standard haplotyper for at komme teettere pa det gen, som forarsager fosterded.
Dette sker ved at finde dyr, som har modtaget dele af den ugunstige variant af standard haplotypen fra bade far
og mor uden, at de er dede i fosterstadiet. Hvis dette er tilfaeldet, findes det ugunstige gen ikke i den del af DNA-
stykket.

Processen omkring forkortning af haplotypen er illustreret i nedenstaende eksempel:

Trin1: Variant af standard haplotype, som ikke findes homozygot hos levende dyr
AATAATCCATCGTTGACGAATTT.

Trin 2: Forskellige varianter af haplotypen, som har dele af ovenstaende standard haplotype, findes homozygot
hos levende dyr.

AATAATGATAGCTGACTAGCAG (Bla sekvens er identisk med del af den ugunstige variant af standard
haplotype)

cCCGATCGATTGACGAATTT (Graen sekvens er identisk med del af den ugunstige variant af standard
haplotype)

Trin 3: Information fra trin 2 medfarer, at den med fedt markerede del af standard haplotypen ma indeholde
defekt gen.

AATAATCCATCGTTGACGAATTT

| undersggelsen er fire af de fundne standard haplotyper med effekt pa frugtbarheden forkortet fra 75 SNP til 8-
30 SNP.

Der sker labende nye overkryds i de forkortede haplotyper og det er dermed muligt at komme teettere pa
generne, som forarsager fosterded

Lav frekvens hos Holstein, men hgjere hos Jersey og Brunkvag
Frekvensen af baerere af de 3 ugunstige haplotyper hos Holstein blandt genomisk testede dyr er pa
ca. 3-5 %, mens det hos Jersey og Brunkvaeg er hhv. ca. 20 % og ca. 15 %.

Udnyt baerere i besatningen

De ugunstige varianter af haplotyperne findes sandsynligvis i en stor del af de levende tyre og hundyr. Hvis man undlader at bruge disse dyr som
insemineringstyre og madre til naeste generation af hundyr afskeerer man sig fra at bruge en del af de avismaessigt bedste dyr. Dette ville medfere et lavere
avlsmaessigt niveau i bessetningen og dermed lavere produktivitetsstigning.

Man skal desuden vaere opmaerksom pa, at de fundne ugunstige varianter sandsynligvis ikke vil veere de sidste og at der fremover vil blive fundet nye
ugunstige varianter af haplotyper, som skal handteres pa fornuftig vis.

I USA har man avisveerdital for bade hanlig og hunlig frugtbarhed. Avlsveerdital for hunlig frugtbarhed vejes ind i det amerikanske totalindeks med den
oskonomiske veerdi. Dette betyder, at der allerede er taget hgjde for den ugunstige virkning, som de fundne ugunstige varianter har pa reproduktionen.

Man ber derfor bruge de avismaessigt bedste dyr, uanset om de bzerer de ugunstige varianter af haplotyperne eller ej. | USA vil man undga effekter af de
ugunstige haplotyper pa frugtbarheden ved at udnytte viden om beerere ved udarbejdelse af insemineringsplaner.

Kommentarer til undersggelsen
| de nordiske lande bliver der lavet analyser, som er tilsvarende den, som er lavet i USA. Det er derfor sandsynligt, at lignende resultater vil blive fundet pa
basis af nordiske registreringer.

Der er en alternativ strategi til at undga den ugunstige effekt af gener, som forarsager eksempelvis fosterdgd. Hvis man undlader at udvaelge
insemineringstyre, som er baerere af de ugunstige haplotyper, vil de ugunstige gener forsvinde fra racen i lgbet af fa generationer. Med genomiske test kan
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unge tyre, som er bzerere, fravaelges for de afpraves. De gkonomiske og avismaessige omkostninger ved at vaelge denne Igsning er minimale.
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