LUA-dalmatiner

— om ett genetiskt projekt for att hantera ett héilsoproblem

Dalmatiner &r en ras som &r dverrepresenterad nér det galler problem med kristaller grus och stenar
i de nedre urinvagarna. Orsaken till problemet r att daimatinern har en speciell genetisk avvikelse,
en mutation, som leder till ett tillstdnd bendmnt hyperuricosuria. Ett Iangsiktigt genetiskt projekt som
startade i USA 1 bdrjan av 1970-talet, syftar till att komma till rétta med rasens problem.

Genetiska test av dalmatiner frin olika linder
och olika linjer visar att hundar av rasen ir
homozygota (har tvé likadana genvarianter
ilocuset) for en enkel recessiv mutation

som innebir att forhéjda halter av urinsyra
utséndras i blod och urin. Troligen har anlaget
for hyperuricosuria hos dalmatiner uppkom-
mit som en oplanerad bieffekt av selektionen
for den karakeeristiska och efterstrivansvirda
prickiga teckningen som ofta uppfattas som
rasens signum.

Hyperuricosuria: dverdriven halt av urinsyra
Lat oss titta ndrmare pa hur det hir fungerar. I
kroppens celler finns en kviveforening, purin,
som bryts ner och omvandlas i levern. Hos
dalmatiner saknas ett protein som ir centralt
for nedbrytningsprocessen. Konsekvensen ir
att koncentrationen av urinsyra i blodet och
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urinen blir betydligt hdgre in hos hundraser
som har normal funktion fér nedbrytning av
purin.

Hos en dalmatiner kan halten urinsyra i
urinen vara upp till 10 till 20 ganger hogre
in hos en normal hund. Detta tillstdnd kallas
hyperuricosuria, dvs. dverdriven koncentration
av urinsyra. Urinsyra kan bilda salter, sk urater
med tendens att klumpa ihop sig till kristaller
och dven storre ansamlingar, s k uratstenar.
Om uratstenarna blir tillrickligt stora kan de
blockera urinrdret. Hunden fir mycket ont
och svért att kissa. Detta 4r ett akut tillstind
som behéver omedelbar veterinirvard.
Stenarna méste avldgsnas operativt eller skoljas
ut. Sirskilt hanhundar drabbas eftersom de
har ett tringre urinrdr. Drabbade hundar kan
efter behandling bli helt aterstillda men kan
behdva gi pd medicinering och specialkost

resten av livet. Svira fall med dterkommande
problem kan sluta med avlivning. I Sverige
visar statistik fran forsikringsbolaget Agria att
dalmatiner har ungefér dubbelt si hog risk som
medelhunden att drabbas av sjukdomar i de
nedre urinvigarna.

Langt ifran alla dalmatiner drabbas av
problemet. Varfér vet man inte riktigt,
men mycket tyder pd att faktorer i miljon
bidrar. Troligen paverkar rutiner kring kost,
utfordring och hundens skdtsel benigenheten
att bilda ansamlingar av urater i urinvigarna.
Orillrickligt vitskeintag (urinen blir for kon-
centrerad vilket 6kar risken for hopklumpning
av urater), lang tid mellan rastningarna (6kar
risk att urater ansamlas), infektioner (bakte-
rier) i nedre urinvigarna, hart vatten med hég
kalkhalt och hogt intag av puriner via kosten
innebir en f8rhdjd risk for uratsten. Kétt av
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Foto Karin Hakansson.

olika slag, indlvsmat, lever, fisk och skaldjur
samt jist, innehéller purin (héga till mycket
héga halter).

Backcrossprojektet

I syfte att komma tillritta med hyperuricosuria
hos dalmatiner startades det sk Backcross
projektet i USA 1973. Dr Robert Schaible,
medicinsk genetiker, forskare och dalmatiner-
uppfédare, korsade en pointerhane med en
dalmatinertik. Bdda hundarna var registrerade i
Amerikanska Kennelklubben (AKC). Fére par-
ningen togs urinprov pa bdde hanen och tiken
for att faststilla koncentrationen av urinsyra:
pointern hade normal nivé och dalmatiner
ungefir 10 ganger hogre koncentration. I

den forsta generationen hade cirka hilften av
valparna som féddes lag urinsyra och hilften
hég urinsyra. I nista steg korsade dr Schaible
avkomma med lag urinsyra frin den forsta ge-
nerationen av dalmatiner/pointer-korsningen
med en AKC-registrerad dalmatiner. Direfter
korsades andra generationens avkomma med
lag urinsyra tillbaka till dalmatiner registrerade
i AKC, och s vidare i varje generation — dirav
bendmningen “backcross”. Arbetsmetoden

var allts att i varje generation korsa tillbaka en
hund med l3g urinsyra med en renrasig regist-
rerad dalmatiner. Endast en pointer anvindes
en enda ging for att introducera genen for
normal urinsyra.

Projektet gar under benimningen LUA som
dr en forkortning av det engelska uttrycket
Low Uric Acid, l4g halt av urinsyra. Andra
forkortningar som ocksa forekommer ir NUA
som star for Normal Uric Acid (normal urin-
syra) och HUA som betecknar High Uric Acid
(hdg urinsyra). Terminologin kan variera, men
uttrycken LUA/NUA syftar pi den dominanta
genen for normal urinsyra.

Dr Schaibles mélsittning var att etablera
en variant av dalmatiner som i alla avseenden
skulle vara precis som en traditionell dalmati-
ner férutom att den skulle ha en genetisk egen-
skap som méjliggor nedbrytning av purin och
normal urinsyra. I kullarna skildes LUA/NUA
frin HUA genom att urinsyrekoncentrationen
uppmittes hos valparna. Ett enkelt test for att
gora detta dr att kyla ner urinen: Urin frin en
hund HUA-hund blir grumlig medan urin
fran LUA/NUA- hund forblir klar.

LUA/NUA dalmatiner godkénns av
Amerikanska kennelklubben (AKC)

Efter sju ars arbete och fem generationer fran
den ursprungliga dalmatiner/-pointer-kom-
binationen bérjade hundarna allt mer likna
dalmatiner. Utmaningen var nu att etablera
dalmatinerns rastyp och den karaktiristiska
prickiga teckningen och att fi avkommorna
till Backcross-dalmatinerna accepterade som
renrasiga. AKC lade ner manader av arbete
pa att granska projektet och konsultera den
Amerikanska Dalmatinerklubben (DCA).
Detta resulterade i en infekterad debatt i
dalmatinerkretsar. Efter en omrdstning bland
medlemmarna beslét en majoritet for att inte
stodja Backcrossprojektet.

HSS NR 4 2017

Flera motargument framférdes. Uppfodare
menade att problemen med uratsten i rasen var
kraftigt dverdrivna; att det inte var klarlagt att
hég halt av urinsyra faktiske var en riskfaktor
for uratsten; att HUA faktiske kunde vara en
hilsofordel och inte nackdel; att Backcrosspro-
jektet var orealistiskt eftersom det skulle ta en
evighet att etablera den fungerande genvarian-
ten i den totala populationen av dalmatiner;
att testningen av LUA/NUA kontra HUA
inte var tillforlitlig; att Backcrossdalmatiner
var “blandraser”; att projektet hotade den
“renrasiga” dalmatinerns egenskaper; att LUA
dalmatiner hade for délig teckning; och att
(okiinda) arftliga sjukdomar fran pointern
kunde vara ett hot mot rasen.

P4 grund av motstandet inom den ameri-
kanska dalmatinerklubben registrerades inte
hundar inom Backcrossprojektet i AKC. Istil-
let registrerades de under 30 ar (1981-2011) i
USAs andra stora kennelorganisation, United
Kennel Club (UKC). Eftersom UKC inte har
avtal med den internationella kennelunionen
FCI om erkiinnande av stambdcker kunde inte
dessa dalmatiner erkinnas i linder vars kennel-

klubbar tillhér FCI (diribland Sverige).

Ett viktigt genombrott skedde 2008 dé det
protein identifierades som ligger till grund for
dalmatinerns uricosuria-mutation. Denna
uppticket har lett till att ett gentest utvecklats
for att identifiera birare av mutationen. Detta
test finns idag kommersiellt tillgingligt. Efter
en rad turer beslot den amerikanska dalma-
tinerklubben att ta upp saken pé nytt och ar
2011, genom en ny medlemsomréstning,
rekommenderades att dttlingar till dalmatiner/
pointer-projektet skulle inféras i AKCs stam-
bok som reguljira dalmatiner.

Den avelspolicy som AKCs hilsokommitté
(The AKC Canine Health & Welfare Advisory
Committee) di rekommenderade innebir en
langsam introducering av den normalt fung-
erande genen i dalmatinerpopulationen. Man
avrader bestimt fran att forcera introduktionen
tex genom matadoravel eller pa bekostnad av
genetisk variation. Introduktionen bor ske i en
stor variation av hundar med olika stamtavlor.
Man pépekar ocksa att introduktionen av
LUA-genen langsiktigt kommer att vara positiv
for dalmatinerrasens hilsa och vilbefinnande. i

T—

Stora dalmatinern &r LUA, valpen kommer ur en LUA kull men &r HUA. Foto Karin Hakansson

Efter sju drs arbete och fem generationer fran den ursprungliga dalmatiner/-pointer-
kombinationen bérjade hundarna allt mer likna dalmatiner. Foto Karin Hakansson
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LUA-dalmatiner i variden

Programmet heter idag "Dalmatian Low
Uric Acid Project” eller LUA och handlar

om dalmatiner som ir 14:e generationen

eller mer fran den ursprungliga dalmatiner/
pointer-korsningen. LUA-dalmatiner i 14:e
generationen har till 99.98% registrerade
dalmatiner i sin stamtavla. Den genetiska
skillnaden mellan dessa och andra dalmatiner
ir siledes mycket liten.

De férsta LUA-dalmatinerna kom
till Europa och England, dir flera kullar
har fétts, 2009. Ocksd i USA 4r ett antal
uppfodare aktiva. Sverige fick sina tva forsta
LUA-dalmatiner 2015, och under 2016 féddes
hela fyra LUA-kullar i Sverige. Uppfédare
som engagerar sig i LUA-projektet dr i manga
fall etablerade dalmatineruppfodare med lang
tidigare erfarenhet av rasen.

Idag dr minga LUA dalmatiner framgangs-
rika pé utstillning. LUA projektet bygger i
hég grad pa internationell samverkan och
samarbete mellan uppfddare i olika linder. En
gemensam malsittning 4r att bidra langsiktigt
till att minska riskfaktorn for uratsten i rasen
genom att introducera genen som bidrar till
normal urinsyra. Denna mélsittning gor inte
ansprik pd att LUA-dalmatiner dr friskare i ov-
rigt 4n andra dalmatiner. Hur LUA-projektet
pa sike paverkar forekomsten av uratsten i rasen
dterstar att se.

Avel med inriktning mot LUA foljer samma
rekommendationer och regler som giller
vanliga dalmatiner. De hundar som anvinds i
aveln ska vara friska, sunda, exteriort korrekta,
mentalt och utseendemissigt goda represen-
tanter for rasen.

I en kombination mellan en LUA-hund som
har en kopia av genen (hunden ir heterozygot)
fér normal urinsyra och en dalmatiner med
tvd recessiva anlag for mutationen for urinsyra
dr i teorin fordelningen i kullen 50/50 LUA/
HUA-valpar. Men eftersom slumpen spelar in
kan utfallet i praktiken vara allt frin att ingen
avvalparna har LUA-genen till att alla har den.
Om dédremot den ena forildern dr homozygot
(har tva kopior av genen) for LUA-genen
kommer alla valpar i kullen att vara LUA-
dalmatiner (heterozygota).
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For att faststilla utfallet méste valparna i
en LUA-kull gentestas. Det finns idag ingen
central registrering av resultatet frdn detta
test. Varje valp fir ett eget intyg frin gentestet
(LUA eller HUA) utfirdat av foretaget som
utfor gentest. LUA-dalmatiner 4r fortfarande
sillsynta och dven om ett 8kat intresse mirks
bland uppfédare och det fds flera kullar dver
virlden finns totalt inte mer én ndgra hundra
exemplar.

Kritiska roster

Trots act LUA/NUA-dalmatiner registreras

i savil Amerikanska Kennelklubben, Brit-
tiska Kennelklubben och FClI-anslutna
kennelklubbar och att projektet tagits vl
emot av manga uppfddare finns fortfarande
savil skepsis som regelrdte kritik. Kritiken

idag dr i det stora hela en terupprepning

av de argument som framférdes under den
upprorda och hitska debatt som utspelades i
amerikanska dalmatinerkretsar for ndrmare 35
ar sedan. Argumenten handlar om att LUA/
NUA-dalmatiner inte 4r renrasiga, att de
veterindrmedicinska problemen med hyper-
uricosuria ir 6verdrivna, att det finns andra och
viktigare hilsoproblem som bér prioriteras, att
LUA/NUA-dalmatinerna inte ir av tillrickligt
hég exteridr kvalitet och att pilsarnas teckning
borde vara bittre.

Reflektioner
LUA/NUA-projektet inom dalmatiner
illustrerar ett arbete som pd ménga sitt varit
framgangsrikt. Den dominanta gen som
styr normal urinsyra har identifierats. Detta
innebir att egenskapen kan spridas effektivt
genom planerat avelsarbete. Avelsarbetet r
kostnadseffektivt eftersom det enda som krivs
iratt anvinda hundar med LUA/NUA-genen,
gentesta avkomman och i det fortsatta avels-
arbetet anvinda avkomma som har genen for
normal urinsyra. En svarighet 4r och har varit
att fi acceptans for idén att korsningsavla.
Aven om detta bara skett vid ett enda
tillfille, vicker den korsningsavel som genom-
fordes for 45 ar sedan starka kinslor hos vissa
hunduppfédare. Det finns en férestillning om
att hundraser ir genetiskt rena populationer

och att hunduppfédning handlar om att bygga
vidare pa och foridla denna renhet i genera-
tioner. Den faktiska historiska utvecklingen av
de flesta hundraser talar emellertid ett annat
sprak. Medveten och avsiktlig korsningsavel

i syfte att modifiera en rad egenskaper som
storlek, kroppsproportioner, hirlag, firg och
teckning, bruksegenskaper och temperament
har varit regel snarare 4n undantag. Under
senare ar har korsningsavel férordats och dven
tillimpats for att komma till ritta med hilso-
problem och 6ka genetisk bredd i utsatta raser.

Dalmatinern 4r ingen arbetande hund och
framgéng pé utstillning viger tungt hos ménga
uppfédare. Det finns en ridsla att "forstora”
vackra teckningar med distinkta stora prickar
med intensiv firg. En annan ridsla giller
rastyp. LUA-Dalmatinern utvecklades i USA.
Amerikanska dalmatiner 4r generellt nigot
mindre och ldttare i typen én de hundar som 4r
vinstrika i Europa.

LUA-projektet och dess mojligheter
genererar ménga frigor. Hunduppfédning
handlar alltid om prioriteringar. Rastyp, fér
rasen utmirkande exteriora detaljer, mentalitet
och temperament, anvindbarhet, och hilsa ska
vigas in. Genetisk variation och rasens héllbar-
het pd ling sikt ska vigas mot mer kortsiktig
framgang. Ibland kan det vara svdrt att g mot
strommen och tdnka annorlunda, att i ljuset
av ny kunskap och méjligheter omvirdera
och préva nya vigar. Sidant utvecklingsarbete
forutsitter ett konstruktivt klimat, en levande
dialog och aktivt kunskapssékande i upp-
fodarleden.
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