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Sammendrag

lagttagelser fra praksis samt biologiske forseg med husdyr har antydet, at fodring med kornafgreder
behandlet med Cerone kunne forringe husdyrenes produktionsresultater.

P4 denne baggrund blev det besluttet at gennemfore reproduktionsforseg med mindre dyr, der fik
tildelt byg sprojtet med Cerone pa tre niveauer:

[. Parcel sprejtet med 0 x Cerone (kontrol)
2. Parcel sprojtet med 1 x normaldosis Cerone (1 x Ce)
3. Parcel sprojtet med 4 x normaldosis Cerone 4 x Ce)

[ nerverende rapport omtales resultater fra tre separate reproduktionsforseg med henholdsvis rotter,
mink og hens, der fik tildelt byg sprejtet med Cerone pé de tre anferte niveauer. Kemiske analyser pa
kerner fra de tre parceller viste, at kerner fra 0 x Cerone savel som fra 1 x Ce indeholdt <0,3 ppm
ethephon (den aktive del af Cerone), medens kerner fra 4 x Ce indeholdt 0,52 ppm.

Reproduktionsforseget med rotter er gennemfort i overensstemmelse med International Guidelines
(OECD Guideline No. 416) som to-generationsforsgg med 72 hanrotter og 72 hunrotter med 24 af
hvert ken pr. behandling i hver generation. Grupper a 48 SPF rotter (24 hanner og 24 hunner) er
blevet doseret med henholdsvis 50% ubehandlet byg i foderet (kontrol), 50% byg behandlet med [ x
Ce i1 foderet eller 50% byg behandlet med 4 x Ce i foderet. I forsogene kunne der ikke konstateres
nogen uheldig effekt af Cerone. Vagten af Fy- og F -generationerne var ikke pavirkede af doseringen
af parcellerne med Cerone. Der kunne heller ikke registreres nogen sikker forskel pa foderoptagelsen
holdene imeliem. Behandlingen havde ingen effekt pd tiden indtil parring, dragtighedsperioden eller
dregtighedsfrekvensen i de to generationer af rotter. Ved obduktion fandt man f& ®ndringer, og ingen
kunne blive relateret til behandlingen. Antal af unger, hanner sdvel som hunner, kuldsterrelse, vegt
samt tilvekst var det samme for begge ken uanset foderets behandling. Der kunne ikke spores nogen
kliniske forandringer, hverken hos F-generationen, F-generationen eller hos afkommet.

Reproduktionsforseget med mink er ogsd gennemfort i henhold til International Guidelines. For-
soget er udfert som et to-generationsforseg med 42 hanner og 84 t®ver. Dyrene blev tilfzldigt fordelt
pa de tre forsegshold hver p& 14 hanner og 28 tever. Byg udgjorde 20-25% af foderblandingens tor-
stof. 1 forseget kunne der ikke pévises effekt pad vaegt og foderoptagelse for hanner, tever og hvalpe i
de to generationer. Der er ikke pavist effekt ved blodundersegelser og patologiske undersogelser. Ved
de histologiske undersogelser blev hos hanner i hjertemuskulaturen pdvist myocardfibrose. I forste
generation var frekvensen af myocardfibrose storre pa holdet der fik byg sprejtet med 4 gange normal-
dosis af Cerone end pa de evrige hold. De fundne frekvenser kan dog ikke relateres til forsegsbehand-
lingen. Ved reproduktionsundersggelser omfattende antal sterile og kryptorchide hanner, antal parrede
og drazgtige tever, antal hvalpe ved fedsel, kensfordeling og antal dede hvalpe i laktationsperioden
blev der ikke pévist forskelle holdene imellem.

Forseget med hens er udfert i overensstemmelse med OECD’s Guidelines som et to-generationsfor-
sog. Til forsogets 2. generation blev anvendt afkom af 1. generations hens. I forsegsfoderet indgik de
3 bygpartier med 50-65% fra henholdsvis kontrolparcellen, | x Ce og 4 x Ce.

Rugeforseget blev i hvert af de 2 ar udfert med 12 x 18 = 216 hener. Det forste ar blev anvendt
15-20 haner pr. behandling, og s@&den blev pooled inden for behandling for inseminering. Det andet ar
blev anvendt 12 haner pr. behandling, og s&den fra en given hane blev anvendt til 6 hener i samme
gentagelse. Resultaterne viste, at der for &gydelse og foderforbrug ikke var nogen signifikante for-
skelle mellem de tre behandlinger. I 2. generation var der flere dede hener pa holdet, der fik byg
sprojtet med fire gange normaldosis; disse observationer blev ikke fundeti 1. generation af hener, og i
de to generationer af haner var der ingen tegn pé effekt af ceronebehandlet byg pa dedelighed.



Aggenes hvidehsjde og skalkvalitet var updvirket af byggens behandling. Det samme var tilfeldet
for hanernes szdkvalitet. £ggenes befrugtning og rugbarhed samt frekvens af dede fostre pa 18. ruge-
dag var ikke pévirket af behandlingen.

Ud fra reproduktionsundersagelser med rotter, mink og hens kan det konkluderes, at ferdigfoder,
indeholdende henholdsvis 50%, 10% og 50-65% byg sprejtet med normaldosis Cerone, ikke har haft
nogen uheldig effekt pd de mélte parametre. Ved fire gange normaldosis Cerone kunne der spores en
negativ effekt pa livskraft hos hener. Hos rotter og mink derimod havde 4 gange normal sprajtedosis

ingen effekt.



Summary

Observations under practical conditions as well as in direct experiments with pigs and bulls given
cereals treated with Cerone indicate negative effects on animal performance. On this background it was
decided to perform reproduction experiments with smaller animals given barley sprayed with Cerone at
three levels:

1. Parcel sprayed with O x Cerone (control)
2. Parcel sprayed with 1 x normal dose Cerone (1 x Ce)
3. Parcel sprayed with 4 x normal dose Cerone (4 x Ce)

In the present report are discussed results from three separate reproduction studies with rats, mink and
hens, respectively, given barley from the three parcels sprayed with Cerone at the three levels indicat-
ed. Chemical analyses of kernels from the three parcels showed that barley from the 0 x Cerone parcel
and from the 1 x Cerone parcel contained <0.3 ppm ethephon (the active part of Cerone) while ker-
nels from the 4 x Ce parcel contained 0.52 ppm.

The reproduction experiment with rats is performed in agreement with International Guidelines
(OECD Guideline No. 416) as a two-generation experiment with 72 male rats and 72 female rats with
24 of each sex per treatment in each generation. Groups of 48 specific pathogen free rats (SPF) (24
males and 24 females) are dosed with 50% untreated barley, 50% barley treated with 1 x Ce or 50%
barley treated with 4 x Ce, respectively, in the diets.

In the experiments could not be observed any deleterious effects of Cerone. The body weight of the
F, as well as the F, generation was not influenced by the dose level of the parcels with Cerone. Feed
intake was the same for all three groups. The treatment had no influence on time until breeding or
pregnancy frequency in the two generations. Autopsy and histopathology could not disclose any
changes related to the treatments. Number of offspring, males, as well as females, litter size, body
weight and daily gain were the same for both sexes irrespective of dietary treatment. No clinical
changes could be observed neither in the F, generation, in the F, generation nor in the offspring.

The reproduction experiment with mink is also performed according to International Guidelines as a
two-generation experiment with 42 males and 84 females. The animals were distributed at random on
the three experimental groups with 14 males and 28 females on each diet. Barley contributed with 20-
25% of dietary dry matter. In the experiments could not be demonstrated any influence on body weight
or feed intake for males, females or offspring in the two generations. No changes could be detected in
blood parameters and in pathological examinations. In males, the histological examinations showed
myocardial fibrosis of the cardial muscle. In the first generation the frequency of myocardial fibrosis
was higher in the group given barley sprayed with 4 times the normal dose of Cerone than in the other
groups. However, the frequencies found cannot be related to the experimental treatment. In reproduc-
tion examinations including number of sterile and cryptorchid males, number of mated and pregnant
females, number of kits at birth, sex distribution of offspring, number of dead kits in the lactation
period no differences between groups were found.

The experiment with hens is also performed over two generations and in agreement with OECD
Guidelines. For the second generation experiment offspring from the F, generation was used. In the
experimental diet the differently treated barley materials made out 50 to 65%. The brooding experi-
ment in each of the two years was performed with 12 x 18 = 216 hens.

In the first year 15-20 breeding cocks were used per treatment, and the semen was pooled within
each treatment. In the second year 12 breeding cocks were used per treatment, and the semen from a
specific cock was applied for 6 hens in the same replication. The results demonstrated that for egg
yield and feed utilization there were no significant differences between the three treatments. During the



second year there were more dead hens (P <0.05) in the group given barley sprayed four times the
normal dose of Cerone than in the group given the control diet. The height of albumen and the shell
quality were not influenced by the treatment of the barley. The same was the case for the semen quali-
ty of the cocks. The fertility of the eggs, the results from the hatching, and the frequency of dead
embryos on the 18th day were not affected by the different treatments.

From the reproduction experiments with rats, mink and hens it is concluded that diets containing
50%, 10%, and 50-65% of barley sprayed with normal doses of Cerone have no deleterious influence
on the parameters included in the study. When the Cerone dose was increased to four times the normal
dose a negative influence on mortality could be observed in the hens in the second generation. In rats
and mink, no changes were identified when the animals were given the 4 x Ce level barley treatment.
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1 Indledning

Inden for landbruget anvendes en lang rekke kemikalier med forskellige formal, men alle med henblik
pé at @ge det kvantitative udbytte af markdriften. Denne store anvendelse af kemikalier har bevirket, at
der neres frygt for, at man herved kan @ndre afgredernes nzringsvardi samtidig med, at husdyrenes
reproduktionsforhold kan pavirkes.

Blandt disse kemikalier findes forskellige handelsprodukter, som gar under fellesbetegnelsen
"straforkortere". Kornmarker sprajtes med disse straforkortere, nar planterne nar et givent udviklingstrin.
Formalet med anvendelsen af straforkortere er at sikre, at strdene pa hesttidspunktet er kortere end
normalt for dermed at mindske risikoen for lejesed. Direkte forseg med husdyr til belysning af, om en
eventuel negativ effekt af straforkortere findes, foreligger kun i begr@nset omfang.

Med hensyn til neringsverdien af byg sprejtet med handelsproduktet Cerone (med den kemisk aktive
komponent ethephon (2-chloroethyl phosphonic acid)), sa kunne man i forseg med rotter ikke konstatere
nogen @ndring (Larsen et al. 1990). Byg sprojtet med normal- henholdsvis 2 x normaldosis Cerone havde
ingen @&ndringer i kemisk sammensatning sammenlignet med byg, som ikke var sprejtet. Det samme var
tilfeldet for proteinkvaliteten og energiens fordgjelighed samt for foderudnyttelsen. I et tidligere forseg
med rotter (Larsen et al. 1988) blev Cerone tilsat direkte i foderet (uden sprojtet korn) pa tre niveauer
(0, 0,5 og 1,0 ppm) for at undersage om dette handelsprodukt havde nogen biologisk effekt. Til trods
for at det hgjeste niveau (1,0 ppm) af Cerone i foderet var dobbelt si hgjt, som det man kan forvente at
finde i danskavlet korn, kunne der ikke konstateres signifikante @ndringer p& de anvendte kriterier.
Forsgget viste endvidere, at Cerone primeart bliver udskilt med urinen. Ved de anvendte detektions-
grenser kunne der heller ikke konstateres ethephon i hjerte, testikler eller tvarstribet muskulatur. En
vejning af rotternes lever, nyrer, testikler, milt og hjerte viste, at storrelsen af disse organer var den
samme, uanset om dyrene fik Cerone i foderet eller ikke. Det samme var ogsa tilfeldet for en raekke
kliniske undersegelser p& prever af blod.

Af forseg pd husdyr med sprejtede fodermidler findes der en del danske undersegelser. Danielsen og
Eklundh Larsen (1989) fodrede sméagrise og sopolte med hvede fra en mark, der var behandlet med
straforkorteren CCC (chlormequat-chlorid) fra de var 3 uger gamle og indtil Isbning ved ca. 130 kg. Som
stroelse blev brugt halm fra den samme CCC-behandlede mark. Det viste sig, at smigrisene havde nedsat
vaekst og foderoptagelse, medens sopoltene efter 10 ugers alderen ved normfodring havde nedsat tilvakst.
Ved at fodre med CCC-behandlet hvede og samtidig bruge halmstreelse fra ubehandlet mark sas ingen
effekt af den CCC-behandlede hvede p grisenes tilvekst og foderoptagelse.

I et andet forseg fodrede Danielsen et al. (1989) gylte og |. legsseer med hvede fra en mark, der var
sprejtet med CCC. Som strgelse blev anvendt halm fra samme mark. Forfatterne fandt, at CCC-behandlet
hvede som eneste korn i grisenes foder egede frekvensen af omlebninger, farefeber og manglende brunst
efter fravenning af det forste kuld grise. Der var tendenser til, at halmstreelsen fra den CCC-behandlede
mark forsterkede disse forsegsudslag. Kuldsterrelsen var ikke pavirket.

Danielsen og Eklundh Larsen (1990) har endvidere udfert 2 forseg med svin, der blev fodret med byg
fra en mark behandlet med straforkorteren Cerone. Det forste forseg blev pabegyndt med 3 uger gamle
grise og afsluttet efter ca. 2% ar, hvor de som seer afvennede deres 4. kuld smagrise. Forseget viste,
at fodring med byg fra den ceronebehandlede mark resulterede i en gris mindre pr. kuld.

Det andet forsag blev gennemfort over 6 maneder med 48 sger, som i denne periode gennemforte 2
diegivningsperioder og 1 dragtighedsperiode. Seerne blev fodret med byg fra en mark behandlet med
Cerone og/eller Roundup (ukrudtsmiddel), og deres stroelse bestod af halm fra samme mark. Ved seer,
som fik tildelt foder og streelse, der var behandlet med bade Cerone og Roundup, blev pattegrisenes
levedygtighed signifikant reduceret. Cerone havde i ingen af forsegene indflydelse pi grisenes
sundhedstilstand.

I forseg med ungtyre viste Bech Andersen et al. (1990), at anvendelsen af ceronebehandlet halm og
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kerne ikke pavirkede deres sundhedstilstand, tilvekst, foderudnyttelse, kropssammensatning,
reproduktionsorganer eller szdkvalitet. P4 den anden side fandtes en signifikant foregelse af
testikelrumfanget pa ca. 7%. Forfatterne antog dog, at denne forskel ikke ville have betydning for
dyrenes befrugtningsevne.

Effekten af ethephon hos rotter er undersegt ved en rekke forseg med udvoksede rotter samt med
rotter 1 reproduktionsperioden og i dragtighedsperioden (Bushy Run Research Center 1989 & 1990;
Hazleton Laboratories America 1989). Ved toksicitetsforseg med udvoksede rotter blev der ved 3000 ppm
ethephon ikke fundet effekt p& kropsvagt og foderoptagelse (Bushy Run Research Center 1989). Ved to-
generations reproduktionsforseg med rotter blev ved 30000 ppm ethephon ikke fundet effekt pa
reproduktionsvariabler og den laveste koncentration, der ikke pavirkede foderoptagelse og kropsvagt,
var 300 ppm (Bushy Run Research Center 1990). Ved undersagelse af effekten pa rotter i draegtigheds-
perioden alene var den laveste koncentration uden effekt 500 ppm ethephon (Hazleton Laboratories
America 1989).

I nervaerende rapport omtales resultater fra tre reproduktionsforseg med henholdsvis rotter, mink og
hens, der fik tildelt byg sprejtet med Cerone pa tre niveauer:

1. Parcel sprgjtet med O x Cerone (kontrol)
2. Parcel sprgjtet med 1 x normaldosis Cerone (1 x Ce)
3. Parcel sprojtet med 4 x normaldosis Cerone (4 x Ce)

Bjorn O. Eggum har varet ansvarlig for og afrapporteret forsegene med rotter, Birthe M. Damgaard
forsggene med mink og Vagn E. Petersen, Poul Serensen og Jan E. Hedemand forsogene med hens. Erik
Kirknel, Statens Planteavlsforseg, har varet ansvarlig for planlegning i forbindelse med dyrkningen af
ceronebehandlet byg samt tilhgrende analyser.
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2 Materiale - Dyrkning af ceronebehandlet
byg

Sprajtemidlet Cerone er et straforkortningsmiddel, der udsprejtes pa den grenne afgrade i vakstperioden.
Den kemisk aktive komponent i handelsproduktet Cerone er ethephon (2-chloroethyl phosphonic acid).
Den ceronebehandlede byg, som er indgéet 1 foderblandingerne til forseg med rotter, mink og hens, blev
dyrket i 1990 pa forsggsarealer tilherende Forskningscenter Foulum.

Varbygsorten Keazon blev udsdet pa en mark opdelt i tre parceller af samme areal. Den 12. juni 1990
blev de tre parceller sprojtet efter felgende plan:

1. Parcel: 0,0 | Cerone/ha, ubehandlet, kontrol
2. Parcel: 0,51 Cerone/ha, 1 x normaldosis, 1 x Ce
3. Parcel: 2,0 1 Cerone/ha, 4 x normaldosis, 4 x Ce

Ved samme sprajtning blev alle behandlingerne sprgjtet med 0,5 1 Tilt/ha og 250 g Protex/ha.
Pesticiderne blev udsprgjtet i 250 1/ha ved en karehastighed pa 7,6 km/t og ved 3 bar med dyse 4110-20.
Byggen blev hestet 26. august 1990 og indeholdt 13% vand. Ved hest blev indledningsvis athestet ca.
1S m ind pad hver parcel, og udbyttet fra det resterende areal pa hver parcel blev anvendt til
dyreforsegene. Byggen blev opbevaret pa foderfabrikken pa Forskningscenter Foulum, indtil den blev
anvendt til fremstilling af de respektive forsegsfoderblandinger.

Fra hver parcel blev indsamlet 5 prever af gran byg som hele planter i perioden fra dag 1 til dag 49
efter sprejtning til analyse for ethephon (tabel 2.1).

Der var signifikante udslag for ethephon i den ubehandlede afgrode. Arsagen var sandsynligvis
vinddrift fra de sprojtede arealer.

Tabel 2.1 Ethephon (ppm) i bygplanter sprajtet 12/6 1990
Ethephon (ppm) i barley plants treated 12/6 1990

Dage efter sprgjtning Kontrol 1x Ce 4 x Ce
Days after treatment Control
1 0,23 1,78 17,18
3 0,24 3,26 14,90
8 0,11 0,62 6,86
16 0,12 0,33 3,42
49 0,33 n.d. 3,59

n.d.: ikke detekterbar.
n.d.: not detectable.
Detektionsgranse: 0,1 ppm.
Detection limit : 0.1 ppm.

I den hostede byg blev indholdet af ethephon analyseret i kernen (tabel 2.2). I den ubehandlede byg og
1 byg sprejtet med normaldosis Cerone (1 x Ce) var indholdet af ethephon under 0,3 ppm, hvilket er
under detektionsgreensen ved den anvendte analysemetode for bygkerne. I byg sprejtet med 4 gange

13



normaldosis Cerone (4 x Ce) blev ethephon pavist i koncentrationen 0,52 ppm.

Tabel 2.2 Ethephon i bygkerne fra host 1990
Erhephon in grain of barley from harvest 1990

Behandling ppm
Trearment

Kontrol < 0,3
Control

1x Ce < 0,3
4 x Ce 0,52

Detektionsgraense: 0,3 ppm.
Derection limit : 0.3 ppm.

Analyserne for ethephon er baseret p4 Union Carbides metode, hvor ethephon bestemmes ved
gaskromatografi efter ekstraktion, f&ldning og methylering. Ekstraktionen og dermed detektionsgrensen
er afhengig af materialet, som skal analyseres. Detektionsgrensen er sdledes 0,1 ppm i gron byg og 0,3
ppm i moden byg.

De hostede bygpartiers nzringsvardi blev undersegt ud fra kemiske analyser samti balanceforseg med
rotter. Den kemiske sammens&tning sdvel som de biologiske forseg viste, at neringsvaerdien af byg
hestet p& de tre parceller var helt ens.

Planlzgningen af markforsegene, udarbejdelsen af sprojteplanen samt analyserne for ethephon er
udfart af Statens Planteavisforseg, Afd. for Pesticidanalyser og ©@kotoksikologi ved Erik Kirknel.
Naringsvardien 1 byggen er underseogt af Statens Husdyrbrugsforseg ved Bjorn O. Eggum.
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3 Forsseg med rotter

3.1 Indledning

Pé baggrund af de refererede forsegsresultater samt den usikkerhed, der rader ved at anvende korn fra
marker behandlet med straforkortningsmidler i husdyrproduktionen, blev det besluttet at gennemfore
reproduktionsforsag med rotter foruden tilsvarende forsog med mink og hens. Byg sprajtet med Cerone
pa 3 niveauer indgik 1 foderet.

Rotter er traditionelt den mest anvendte biologiske dyremodel i toksicitetsundersagelser. Hervaerende
reproduktionsforseg har man sdledes kunnet gennemfore i overensstemmelse med International Guidelines
(OECD Guideline No. 416). Forsogene pabegyndtes 24. september 1990, og de eksperimentelle
undersggelser blev afsluttet 27. maj 1991.

3.2 Materiale og metoder
3.2.1 Foder
Der indgik tre behandlinger af byg:

1. Byg som ikke blev sprajtet med Cerone (kontrol)
2. Byg sprojtet med normaldosis Cerone (1 x Ce)
3. Byg sprojtet med fire gange normaldosis Cerone (4 x Ce).

De respektive bygpartier indgik 1 forsegsfoderet med 50% af torstoffet. I tilvenningsperioden fik
forsegsdyrene "Altromin 1314" fra Chr. Petersen A/S, DK-4100 Ringsted. I behandlingsperioden blev
kornandelen (50% af torstoffet i totalfoderet) erstattet med de respektive bygpartier. Alle dizter blev
analyseret for kemisk sammensetning samt for eventuelle kontaminanter. Foderet blev tildelt efter
&delyst. Vand var tilgengelig ad libitum og kontrolleret for eventuelle kontaminanter.

3.2.2 Forsegsdyr
Reproduktionsforseget er gennemfort som to-generationsforseg med 72 hanrotter og 72 hunrotter med
24 af hvert ken pr. behandling i hver generation.

I Fi-generationen er hanrotter blevet doseret i 10 uger fer parring samt i parringsperioden. Hunrotter
er blevet doseret i 2 uger for parring, i parringsperioden, under dregtigheden og diegivningen. Efter
fravenning er ungerne fortsat med tre slags foder under opvaksten, i parringsperioden, under
dregtigheden og diegivningen indtil fravenningen af naste generation.

Gennem hele testperioden er hvert dyr observeret dagligt. £ndringer i adferd, tegn pa vanskelige
fodsler, toksicitet og dedelighed blev beskrevet. Der er malt kropsvegte og foderindtagelse.

For hvert kuld unger er beskrevet antal, ken, evt. dedfedte, dade unger og tidspunkter for dedsfald,
synlige misdannelser og mulige adferdsendringer. Fertiliteten og antal parrede hunner, som fedte, er
blevet sammenlignet for de tre grupper. Der er foretaget obduktioner af de to forzldregenerationer, hvor
kensorganer og hypofyse er blevet undersegt mikroskopisk for kontrolgruppedyr og dyr fra den hgjeste
doseringsgruppe.

Rotterne var alle fra kolonien Mol: WIST fra Mollegaards Avlscenter ApS, Ejby, DK-4623 Lille
Skensved.

Ved forsegenes pabegyndelse var rotterne 5-6 uger gamle oz vejede fra 121-146 g. Tilvennings-
perioden varede 1 uge. I tilvenningsperioden sdvel som i tiden indtil parring blev dyrene holdt i type 111
Macrolone bur (42 x 26 x 15 cm) med to i hvert bur, hvor hanner og hunner blev holdt adskilt. Under
parringen blev én han og én hun holdt i samme bur, medens hundyrene gik alene i hvert sit bur under
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dregtigheden og laktationsperioden. Som stroelse blev benyttet savsmuld "Spanvall Special White" fra
Spanvall A/S, Jordlese, DK-4490 Jerslev. Stroelsen blev regelmassigt analyseret for eventuelle
kontaminanter. Ved ankomsten til laboratoriet blev rotterne tilfldigt fordelt pa de tre forsegshold efter
et randomiseret skema. Alle rotter blev gremarket, og hvert bur blev identificeret med et farvemerket
kort, hvor der var angivet undersggelsens nr., hold, ken samt dyrets grenummer som angivet nedenunder.

F,-generation:

? 3 Farve (kort)
Hold 1, kontrol 1-24 101-124 Hvid
Hold 2, normaldosis Cerone (1 x Ce) 25-48 125-148 Bla
Hold 3, 4 x normaldosis Cerone (4 x Ce) 49-72 149-172 Gron
F,-generation:

Q 3 Farve (kort)
Hold 1, kontrol 201-224 301-324 Hvid
Hold 2, 1 x Ce 225-248 325-348 " Bla
Hold 3, 4 x Ce 249-272 349-372 Gron

Kliniske symptomer blev noteret dagligt igennem hele studiet. Kropsvagten blev malt hver uge, medens
foderkonsumptionen blev registreret under perioden indtil parring, under drazgtigheden samt i
laktationsperioden.

Resultater vedrerende kuld samt antal unger, kon, dedfedte samt levende fadte blev registreret sa
hurtigt som muligt efter fedsel. Endvidere blev registreret kuldsterrelse p4 dag 1, antal hanner og hunner
dag 1, antal overlevende unger pa dagene 1, 4, 7, 14 og 21, antal unger med synlige abnormiteter samt
unger med fysiske eller sterke bevagelsesabnormaliteter. Dregtighedsperioderog reproduktionsparametre
blev beregnet.

Alle voksne dyr i Fy- og F,-generationen blev obduceret ved en makroskopisk undersggelse af
organerne. Implantationsstederne i livmoderen blev talt. Testikler, bitestikler, prostata, sedblerer,
slimkirtler, ggestokke, livmoder, livmoderhals, skede og hypofyse blev undersagt under mikroskop hos
alle dyr hos kontrolholdet samt dyr pé den hejeste dosering af Cerone. Fra alle dyr blev makroskopiske
@ndringer af organerne ogsa undersegt under mikroskop.

3.2.3 Parringsprocedure

Hver hun blev parret med en han fra samme hold (behandling), indtil hunnen var dragtig, eller der var
hengdet 3 uger. Hundyr, som ikke blev parret med den ferste han, blev parret med en anden ferti]l han.
Pé dag 21 efter fadsel fravennedes afkommet, og 24 hanner og 24 hunner fra dette afkom fra si mange
kuld som muligt blev selekteret. Selektionen foregik tilfeldigt. De 24 hanner og 24 hunner fra hvert hold
(behandling) blev benyttet til at producere naste generation (F,-generationen). Dyrene indgik forst i
reproduktion, ndr de var mindst 13 uger. Parringen fandt sted mellem dyr fra samme behandling, men
de to ken stammede fra hvert sit kuld. Parringsproceduren var den samme som for den tidligere
generation,

Dyrene fik lov til at fade pa normal vis, men pa 4. dagen efter fodsel blev kuldenes storrelse justeret
ved at eliminere ekstra unger, saledes at hvert kuld kom til at bestd af 4 hanner og 4 hunner. Safremt
dette ikke var muligt, blev det accepteret at have f.eks. 5 hanner og 3 hunner pr. kuld. Sifremt der var
mindre end 8 unger pr. kuld, var det ikke muligt at justere for ken.

3.2.4 Statistiske analyser
Resultaterne blev behandlet for holdgennemsnit med standardafvigelser. Tilvaekst og gennemsnit i
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perioden blev beregnet. Eventuelle afvigere blev identificeret, men ikke udeladt af analysen. Derefter blev
hver kontinuerlig variabel testet for homogenitet af variansen med Barlett’s test. S&fremt variansen var
homogen, blev eventuelle forskelle mellem holdene bestemt med Dunnett’s test.

Hvis variansen var heterogen, blev hver variabel testet for normalitet ved Shapiro-Wilk metoden. |
tilfelde med normal fordeling blev mulige forskelle mellem holdene identificeret med Student’s t-test.
Ellers blev mulige forskelle mellem holdene bestemt ved Kruskal-Wallis’s test. Safremt signifikante
forskelle mellem holdene kunne observeres, blev den folgende identifikation af holdene foretaget efter
Wilcoxon Rank-Sum test. Katagoriske data blev analyseret med Chi-square test eller Fisher’s Exact test.
Kensfordelingen blev forst testet for homogenitet inden for hold, ferend resultaterne blev sliet sammen
til test mellem holdene efter en Chi-square test.

De vardier, som indgar i de statistiske analyser af afkommet, er gennemsnitsvardier for hvert kuld
og for hvert ken. Efter analyse af afkommets kropsvegte for hvert kon blev en mulig signifikant
interaktion mellem kon og behandling testet. De statistiske analyser blev gennemfert med SAS-Procedurer
som beskrevet i SAS Users Guide (1987) og StatXact Procedure (1989). Ved de statistiske analyser er
signifikante forskelle mellem gennemsnitsvaerdierne for kontrolholdet og forsegsholdene angivet ved
*P <0.05 eller **P <0.01. Safremt der ikke er nogle stjerner, er forskellene ikke signifikante.

3.3 Resultater fra F,-generationen

3.3.1 Kropsveegt

1 tabel 3.1 er vist kropsvagte for hanner for og under parringsperioden. Alle dyr er vejet ugentligt, men
i tabel 3.1 er kun anfart verdier for dag 0, 49 og 91. Pa intet tidspunkt i den anforte periode var der
signifikante forskelle mellem rotterne pa kontrolholdet og de to forsegshold.

Tabel 3.1 Kropsvagt (g) for hanner for og under parringsperioden
Body weight (g) for males during premating and mating period

Behandling Kontrol 1x Ce 4 x Ce
Treatment Control

n 24 24 24

Dag Gns. S Gns. S Gns. s
Day Mean SD Mean SD Mean SD
0 180 8 177 10 175 8
49 364 31 358 29 360 27
91 423 41 419 37 417 29

Hunrotterne blev vejet pa dag 0, 7 og 14 inden parring, og der var ingen signifikante forskelle pa disse
vagte uanset fodertype. Resultaterne er visti tabel 3.2. Der var ligeledes ingen forskelle pa kropsvagtene
(tabel 3.3) under dragtighedsperioden ved vejning p& dagene 0, 7, 14 og 20. Ved sidste vejedag havde
rotterne en gennemsnitsvagt pd 313 g for kontrolholdet, medens rotterne pad 1 x Ce vejede 318 g og
rotter pd 4 x Ce 321 g. I tabel 3.4 er vist kropsvagten af rotterne under laktationen pa dag 1, 7, 14 og
21. P4 ingen af disse vejedage var der signifikante forskelle holdene imellem. Det samme var tilfzldet
for tilveksten under hele laktationsperioden.
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Tabel 3.2 Kropsvagt (g) for hunner i tiden inden parring
Body weight (g) of females in the premating period
Behandling Kontrol 1 x Ce 4 x Ce
Treatment Control
n 24 24 24
Dag Gns. s Gns. S Gns. s
Day Mean SD Mean SD Mean S$D
0 156 8 159 7 157 8
7 175 11 179 8 177 11
14 190 13 193 8 193 13
Tabel 3.3 Kropsvagt (g) i draegtighedsperioden
Body weight (g) during pregnancy
Behandling Kontrol 1 x Ce 4 x Ce
Treatment Control
n 21 23 23
Dag Gns. S Gns. s Gns. s
Day Mean SD Mean SD Mean SD
0 192 15 197 7 198 13
7 218 16 222 9 223 16
14 253 21 256 9 260 18
20 313 27 318 22 321 24
Tabel 3.4 Kropsvaegt og tilvaekst (g) i laktationsperioden
Body weight and weight gain (g) during lactation
Behandling Kontrol 1x Ce 4 x Ce
Trearment Control
n 21 23 23
Dag Gns. s Gns. s Gns. s
Day Mean SD Mean SD Mean SD
0 242 21 244 14 247 20
7 262 21 261 16 265 22
14 274 21 277 16 278 23
21 264 22 268 17 271 20
Tilveekst dag 1-21 23 14 23 10 23 10

Weight gain day 1-21
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3.3.2 Foderoptagelse

I tabel 3.5 er vist foderoptagelsen for hanner for forste uge efter fravenning til og med 10. uge. Heraf
fremgér, at handyrene forterede den samme mangde foder (P>0.05) pa alle tre typer diter uanset
fodertype. Den totale foderkonsumption i perioden uge 1-10 var siledes den samme for alle hold.

Foderoptagelsen hos hunner for 2 uger inden parring er vist i tabel 3.6. Der var ingen signifikant
forskel pa dyrenes ®delyst i denne periode uanset fodertype. I dregtighedsperioden blev foderoptagelsen

malt ugentligt (tabel 3.7), men der var pd intet tidspunkt forskel (P >0.05) holdene imellem.

Foderoptagelsen i laktationsperioden méltes for dagene 1-4, 4-7, 7-14, 14-21 samt for alle 3 uger
under ét. Der var ingen forskelle holdene imellem pa de 4 registreringstidspunkter, men for hele perioden
1-21 dage havde dyrene pé hold 4 x Ce en statistisk (P <0.01) hgjere foderkonsumption end kontrolholdet

(tabel 3.8).
Tabel 3.5 Foderoptagelse (g) hos hanner inden parring
Feed consumption (g) of males in the premating period

Behandling Kontrol 1xCe 4 x Ce
Treatment Control
n 24 24 24
Uge Gns. s Gns. s Gns. s
Week Mean SD Mean SD Mean SD
1 158,0 10,1 159,0 8,5 158,2 8,6
2 161,1 9,8 163,7 8,1 160,9 10,7
3 169,3 11,5 164,8 9,0 163,0 10,8
4 185,1 12,1 176,6 9,6 172,9 11,0
5 181,9 18,1 171,9 8,6 177,0 10,0
6 179,9 11,3 181,8 13,3 174,5 9,4
7 186,4 30,0 177,7 13,6 171,8 9,4
8 179,9 15,4 174,3 7,0 176,6 13,4
9 171,5 12,7 167,1 8,3 169,3 10,6
10 185,0 21,9 173,6 16,8 179,7 25,1
Total 1777,8 161,2 1707,2 83,3 1703,9 103,2
Gns. uge 1-10 175,1 12,4 171,1 8,1 170,4 10,3

Mean of week 1-10
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Tabel 3.6 Foderoptagelse (g) hos hunner inden parring
Feed consumption (g) of females in the premating period
Behandling Kontrol 1 x Ce 4 x Ce
Treatment Control
n 24 24 24
Uge Gns, s Gns. s Gns. s
Week Mean SD Mean SD Mean SD
| 126,7 4.9 121,7 6,1 128,7 8,0
2 131,8 7,0 129,0 7,3 133,3 8,4
1+2 258,5 10,6 250,6 11,7 262,0 15,9
Gns. for 2 uger 129,3 5.3 125,3 5,8 131,0 7,9
Mean of 2 weeks
Tabel 3.7 Foderoptagelse (g) i draegtighedsperioden
Feed consumption (g) during pregnancy
Behandling Kontrol 1xCe 4 x Ce
Treatment Control
n 21 23 22
Dag Gns. s Gns. s Gns. s
Day Mean SD Mean SD Mean SD
0-7 153,9 16,3 153,8 22,6 162,5 41,0
7-14 168,7 18,1 167,1 10,6 173,0 16,3
14-20 156,6 17,4 155,4 12,6 157,9 12,5
0-20 479,1 46,9 476,3 37,6 4933 58,6
Tabel 3.8 Foderoptagelse (g) i laktationsperioden
Feed consumption (g) during lactation
Behandling Kontrol 1 x Ce 4 x Ce
Trearment Control
n 21 23 23
Dag Gns. S Gns. S Gns. s
Day Mean SD Mean SD Mean SD
1-4 131,4 493 195,9 151,1 188,4 106,3
4-7 136,6 15,2 166,1 89,7 165,7 99,5
7-14 3849 121,0 387,4 34,3 410,3 81,1
14-21 469,1 66,5 478,7 31,7 504,9 35,3
1-21 1122,0 30,8 1228,0 238,3 1269,5" 245,6
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3.3.3 Reproduktion

Antal unger pr. moderdyr var det samme uanset fodertype, og der var heller ingen signifikante forskelle
pé kensfordelingen (tabel 3.9). Vagte af afkommets hanner pa dagene 1, 4, 7, 14 og 21 er vist i tabel
3.10. Heraf fremgar, at der pa ingen af vejedagene var signifikante (P >0.05) forskelle mellem dyrene
pé kontrolholdet og henholdsvis hold 1 x Ce og 4 x Ce. De samme iagttagelser kunne man gere for
afkommets hunner (tabel 3.11).

Tabel 3.9 Antal unger af begge kon
Number of offspring of both sexes

Behandling Kontrol 1x Ce 4 x Ce
Treatment Control
Antal moderdyr 21 23 22
Number of dams
Gns. s Gns. s Gns. S
Mean SD Mean SD Mean SD
Hanner 5,8 1,8 5,3 1,7 5,8 1,8
Males
Hunner 6,1 2,1 5,9 2,5 6,3 1,8
Females
Hanner + hunner 11,9 2.2 11,2 2,1 12,0 1,7

Males + females

Tabel 3.10 Vagt og tilvaekst (g) af afkom, hanner
Body weight and weight gain (g) of male offspring

Behandling Kontrol 1 x Ce 4 x Ce
Treatment Control
Antal moderdyr 21 23 23
Number of dams
Dag Gns. s Gns. s Gns. S
Day Mean SD Mean SD Mean SD
1 6,6 0,5 7,0 0,8 6,9 0,7
4 9,7 0,9 10,2 1,1 10,2 1,3
7 15,6 1,3 15,8 1,3 16,3 1,5
14 31,1 2,4 30,6 2,1 31,9 2,5
21 49,1 4,1 48,9 3,9 51,5 4,1
Tilvaekst dag 1-21 42,5 3,8 419 3,5 44 6 3,8

Weight gain day 1-21
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Tabel 3.11 Vagt og tilvaekst (g) af afkom, hunner
Body weight and weighr gain (g) of female offspring

Behandling Kontrol 1 xCe 4x Ce
Treatment Control
Antal moderdyr 21 23 23
Number of dams
Dag Gns. S Gns. s Gns. S
Day Mean SD Mean SD Mean SD

1 6,3 0,5 6,6 0,8 6,6 0,6
4 9,4 0,9 9,7 1,3 9,9 1,1
7 15,0 1,2 15,1 1,6 15,8 1,3
14 30,2 2,3 29,6 2,1 31,0 2,3
21 47,3 4,3 472 3,6 49,6 3,7
Tilveekst dag 1-21 40,9 4,0 40,6 3,0 43,0 3,3

Weight gain day 1-21

Fertilitetsforholdene er vist i tabel 3.12, og heraf fremgar, at dreegtighedsperioden var precis den samme

for alle hold. Dette var ogsa tilfeldet for antal implanterede ®g samt tab af &g.

Tabel 3.12 Fertilitetsforhold
Fertiliry

Behandling Kontrol 1x Ce 4x Ce
Treatment Control
n 21 23 23

Gns. S Gns. S Gns. s

Mean SD Mean SD Mean SD
Dragtighedsper., dage 21,8 0,4 22,0 0,5 22,0 0,5
Pregnancy period, days
Implanterede &g, antal 12,5 2,1 11,9 2,0 12,8 1,7
Implanted eggs, No.
Tab af =g, % 5,3 6,4 53 7,8 43 5,1
Post losses of eggs, %
Fertilitetsprocent 88 96 96

Fertiliry, percent

3.3.4 Obduktion og dede unger
Der kunne ikke observeres nogen makroskopiske @ndringer, som kunne henfores til behandlingen. Der
var sporadiske tilfzlde af seknyre, sma og slappe testikler, en slimkirtel manglede, og der kunne obser-
veres nekroser i fedtvaev. En hanrotte pd kontrolholdet havde et malket gje, medens en hanrotte pa hold
2 havde mellemgulvsbrok. Det var ikke muligt at bestemme dedsérsagen til 7 dede unger, enten var der
ingen synlige forandringer, eller forandringerne var blot marginale. Hos de unger, som blev aflivet 4.
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dagen, kunne der heller ikke spores makroskopiske @ndringer.

3.3.5 Histopatologiske resultarer

Testikler: Tre rotter p& kontrolholdet og en rotte pa 4 x Ce havde ingen eller meget fa spermier i
sadkanalerne og sma vakuoler i det tubulare epithelvav. En rotte pa kontrolholdet havde ensidig kraftig
degeneration med adskillige k&mpeceller i sedgangene.

Bitestikler: Rotter med endringer i testiklerne havde ingen spermier i gangene i bitestiklerne, men
drébeformigt indhold. En stor del af gangene havde hgjt epithel. En rotte pa 4 x Ce, som ikke havde
nogen @ndringer i testikelvavet, havde afstadte celler og reduceret antal af spermier i gangene.
Prostata: Syv rotter pa kontrolholdet og fem pd 4 x Ce havde mange smé celleansamlinger i bindevavet.
En rotte fra 4 x Ce havde afstadte celler og drber af alveoleindhold i f4 alveoler, og en anden rotte fra
4 x Ce havde pletvis betendelse i prostata.

Szdblerer: Ingen @ndringer kunne observeres.

Aggestokke: Ingen @ndringer kunne observeres.

Livmoder: Tretten rotter p& kontrolholdet og femten p4 4 x Ce havde amorft materiale i muskelvavet i
livmodervaggen. Ti henholdsvis seks af disse rotter havde ogsa et brunligt pigment i muskelvavet. To
rotter pd kontrolholdet havde blot brunt pigment i veggen af livmoderen. To rotter pd kontrolholdet
havde slimhinden og dertil herende kirtler fyldt med adskillige vakuoler med dede celler. Fem rotter pd
kontrolholdet og ti pd 4 x Ce havde en vis udvidelse af begge horn pa livmoderen.

Livmoderhals: En rotte pd kontrolholdet havde en stor cyste bestdende af slimhindevay og epithelceller.
Skede: En rotte pa kontrolholdet og en pa 4 x Ce havde diffus infiltration af neutrofile celler i de
overfladiske lag af epitheliet. En rotte pid 4 x Ce havde indveakst af papiller i de dybereliggende vav.
Hypofysen: Otte rotter pa kontrolholdet og 4 pa 4 x Ce (hanner og hunner) havde en cyste med eosinofilt
indhold i den mellemste eller distale del af hypofysen.

Andre observationer: Fem rotter havde seknyre (to pa kontrolholdet, en pd 1 x Ce og to p& 4 x Ce). En
hanrotte p& kontrolholdet havde et ar efter gjenbetendelse.

3.3.6 Kliniske observationer

Ingen kliniske symptomer, der kunne skyldes behandlingen, blev observeret. Otte rotter p& kontrolholdet,
otte pd | x Ce og tre pd 4 x Ce havde hartab, hvilket ogsa var tilfzldet for nogle af ungerne. Der var
endvidere sporadiske fund af bl pletter (bledninger) pd ungerne lige efter fodsel.

3.3.7 Dadelighed

P& kontrolholdet fandt man tre dede unger lige efter fedsel, og to unger var dbenbart spist af moderdyret.
P& hold 1 x Ce blev der fundet elleve dade unger kort efter fadse!, medens to andre var savnet, antagelig
spist af moderen. P4 4 x Ce blev der fundet tre dade unger lige efter fadsel.

3.4 Resultater fra F,-generationen

3.4.1 Kropsvagte

Kropsvagten hos hanner i tiden inden parring blev registreret ugentligt fra forste dag efter fravenning
og 10 uger frem. Resultaterne for dag 0, 35 og 70 er vist i tabel 3.13. Der var ingen signifikante
(P> 0.05) forskelle holdene imellem for de enkelte uger. Det samme var tilfzldet (tabel 3.14) for
hundyrene, idet kropsvagtene var ens uanset fodertype. I tabel 3.15 er vist kropsvagte for hunner i
dregtighedsperioden. Dyrene blev vejet pi dag 0, 7, 14 og 20. Rotterne havde samme tilvaekst uanset
det tildelte foder. Kropsvagte under laktationen blev registreret med én uges mellemrum (tabel 3.16),
og der var ingen signifikante (P >0.05) forskelle holdene imellem fra uge til uge.
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Tabel 3.13 Kropsvaegt (g) for hanner for parringsperioden
Body weight (g) of males before mating period
Behandling Kontrol 1 x Ce 4 x Ce
Treatment Control
n 24 24 24
Dag Gns. s Gns. s Gns. s
Day Mean SD Mean SD Mean SD
0 69 7 69 9 73 9
35 287 17 282 25 297 26
70 401 27 386 34 412 36
1) Den forste dag efter fravenning.
The first day after weaning.
Tabel 3.14 Kropsvagt (g) for hunner i tiden inden parring
Body weight (g) of females in the premating period
Behandling Kontrol 1 x Ce 4 x Ce
Treatment Control
n 24 24 24
Dag Gns. s Gns. s Gns. S
Day Mean SD Mean SD Mean SD
0 64 7 65 8 67 7
35 188 14 187 12 192 14
70 236 18 235 16 239 16

1) Den forste dag efter fravenning.
The first day after weaning.
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Tabel 3.15 Kropsvagt (g) i drzegtighedsperioden
Body weight (g) during pregnancy
Behandling Kontrol 1 x Ce 4 x Ce
Treatment Control
n 22 21 21
Dag Gns. S Gns. s Gns. s
Day Mean SD Mean SD Mean SD
0 232 18 231 14 237 16
7 252 17 255 16 258 18
14 276 20 2717 19 283 23
20 331 27 337 28 346 28
Tabel 3.16 Kropsvzaegt og tilvekst (g) i laktationsperioden
Body weight and weight gain (g) during lactation
Behandling Kontrol 1x Ce 4 x Ce
Treatment Control
n 22 21 21
Dag Gns. S Gns. s Gns. S
Day Mean SD Mean SD Mean SD
0 259 20 256 17 264 20
7 277 23 270 19 279 22
14 287 22 283 15 296 22
21 281 21 274 16 288 17
Tilveekst dag 1-21 21 13 19 11 24 13

Weight gain day 1-21

3.4.2 Foderoptagelse
Foderoptagelsen hos hanner indtil parring er vist i tabel 3.17. De fortzrede mangder er anfert for hver
uge fra uge 4 (efter fravenning) til og med uge 13. I disse uger var der ingen forskelle mellem
kontrolholdet og 4 x Ce holdet uanset ugenr. Pa den anden side var foderoptagelsen hos dyrene pa hold
1 x Ce signifikant (P <0.05; 0.01) lavere end for de dyr, der fik kontrolholdets foder i ugerne 10, 11,
12 og 13. Hos hunrotterne derimod var der ingen forskelle pa foderoptagelsen for de enkelte uger (4-13)
uanset fodertype (tabel 3.18). Det samme var tiifzldet for dregtighedsperioden (tabel 3.19) og laktationen

(tabel 3.20).
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Tabel 3.17 Foderoptagelse (g) hos hanrotter indtil parring
Feed consumption (g) of males in the premating period

Behandling Kontrol 1x Ce 4 x Ce
Trearment Conirol
n 24 24 24
Uge Gns. s Gns. S Gns. S
Week Mean SD Mean SD Mean SD
4 91,3 10,1 89,1 9,6 96,1 9,8
5 140,6 8,5 135,5 12,2 138,8 9,9
6 160,1 6,1 155,0 8,6 165,1 9,5
7 175,1 11,4 164,7 7,9 175,7 14,7
8 191,3 22,0 182,7 30,7 196,1 21,6
9 183,5 11,2 174,7 8,7 188,0 13,8
10 187,7 11,8 171,8" 8,5 183,7 14,7
|8 190,0 12,2 177,17 5,5 190,8 12,3
12 193,4 8,6 177,77 8,2 192,0 13,3
13 181,0 9,3 168,1° 8,0 182,0 10,6
Total 4-13 1693,8 71,8 1596,4 74,2 1705,5 104,1
Gns. uge 4-13 169,4 7,2 159,6 7,4 170,8 10,0
Mean of week 4-13
Tabel 3.18 Foderoptagelse (g) hos hunner inden parring
Feed consumption (g) of females in the premating period
Behandling Kontrol 1 xCe 4 x Ce
Trearment Control
n 24 24 24
Uge Gns. S Gns. s Gns. S
Week Mean SD Mean SD Mean SD
4 81,4 6,9 84,7 6,6 87,5 10,0
5 117,3 8,5 114,3 5,3 120,4 10,0
6 125,4 7,3 120,0 7,8 128,4 9,3
7 126,2 16,1 118,4 5,6 127,2 3,0
8 149,7 31,5 136,0 27,5 141,8 13,7
9 130,8 12,6 130,6 16,5 131,8 7,9
10 138,4 28,3 130,8 14,5 140,0 29,8
11 130,2 12,5 133,1 7,3 136,1 20,9
12 1339 10,3 134,9 10,6 139,3 21,8
13 135,6 20,9 130,5 11,3 136,0 19,2
Total 4-13 1268,9 112,9 1233,3 85,6 1288,4 114,4
Gns. uge 4-13 126,9 11,3 123,3 8,6 128,8 11,4

Mean of week 4-13
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Tabel 3.19 Foderoptagelse (g) i draegtighedsperioden
Feed consumption (g) during pregnancy
Behandling Kontrol 1x Ce 4 x Ce
Treatment Control
n 22 21 21
Dag Gns. s Gns. S Gns. s
Day Mean SD Mean SD Mean SD
0-7 156,1 19,3 165,9 34,5 177,8 87,1
7-14 163,5 17,1 162,5 16,4 170,7 29,7
14-20 146,3 13,7 145,3 18,5 167,6 73,8
0-20 462,3 39,3 4737 58,8 516,1 131,8
Tabel 3.20 Foderoptagelse (g) i laktationsperioden
Feed consumption (g) during lactation

Behandling Kontrol I xCe 4 x Ce
Treatment Control
n 23 21 21
Dag Gns. s Gns. s Gns. s
Day Mean SD Mean SD Mean SD
1-4 150,4 121,6 179,9 171,6 134 4 74,6
4-7 155,7 83,3 161,2 90,2 139,3 41,2
7-14 385,8 62,9 374,1 51,7 396,5 63,5
14-21 485,4 83,5 467,7 62,5 519,8 61,4
1-21 1177,3 276,1 1182,9 297,2 1187,1 131,3

3.4.3 Reproduktion

Antal unger ved fodsel var ikke pavirket af fodertype (tabel 3.21), og fordelingen af hanner og hunner

var den samme (P> 0.05).

I tabel 3.22 er vist vaegten af afkommets hanner pd dag 1, 4, 7, 14 og 21. Pa dag 1, 4 og 7 var der

ingen signifikante (P> 0.03) forskelle pa holdene, medens der pa dag 14 og 21 samt tilveekst fra dag 1
til 21 var signifikante (P <0.01) forskelle pa kontrolholdet og 4 x Ce med de starste verdier for 4 x Ce.

Vagte af afkommets hunner (tabel 3.23) blev registreret som for hannerne. Der var ingen signifikante
(P>0.05) forskelle pa vagtene af dyrene pa kontrolholdet og 1 x Ce, medens rotterne pa dizt 4 x Ce

var signifikant (P < 0.05) tungere end for dyrene pa kontrolholdet pa dag 7, 14 og 21 samt tilvazksten fra

dag 1 til 21.
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Tabel 3.21 Antal unger af begge ken
Number of offspring of both sexes
Behandling Kontrol 1 x Ce 4 x Ce
Treatment Control
Antal moderdyr 23 21 21
Number of dams
Gns. S Gns. S Gns. S
Mean SD Mean SD Mean SD
Hanner 6,1 2,4 6,6 3,0 6,9 2,1
Males
Hunner 5.5 2,2 5,1 2,0 6,2 1,9
Females
Hanner + hunner 11,7 2,9 11,7 3,2 13,1 1,3
Males + females
Tabel 3.22 Vagt og tilvaekst (g) af afkom, hanner
Body weight and weight gain (g) of male offspring
Behandling Kontrol 1x Ce 4x Ce
Treatment Control
Antal moderdyr 23 21
Number of dams
Dag Gns. s Gns. S Gns. S
Day Mean SD Mean SD Mean SD
| 6,4 0,5 6,6 0,6 6,6 0,4
4 9,4 0,9 9,8 1,0 9,7 0,6
7 14,6 1,3 15,3 1,5 15,5 1,2
14 29,1 2,2 29,9 2,3 31,0° 2,8
21 46,8 3,7 48,1 3.8 50,4 39
Tilvaekst dag 1-21 40,4 3,6 41,5 3,5 43,9 38

Weight gain day 1-21
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Tabel 3.23 Vgt og tilvaekst (g) af afkom, hunner
Body weight and weight gain (g) of female offSpring

Behandling Kontrol 1x Ce 4 x Ce
Treatment Control
Antal moderdyr 22 21 21
Number of dams
Dag Gns. s Gns. S Gns. S
Day Mean SD Mean SD Mean SD
l 6,0 0,5 6,3 0,6 6,3 0,4
4 9,0 0,8 9,4 1,1 9,4 0,6
7 14,0 1,3 14,8 1,5 15,0° 0,8
14 28,4 2,4 29,3 2,2 30,1 2,2
21 45,9 4,0 47,0 3,3 48,7 3,1
Tilvekst dag 1-21 39,9 3,8 40,7 39 42,4" 3,0

Weight gain day 1-21

Fertilitetsforhold malt som dregtighedsperiode (dage), implanterede @g og tab af ®g var ikke forskellig

holdene imellem (tabel 3.24).

Tabel 3.24 Fertilitetsforhold
Feriility
Behandling Kontrol 1 x Ce 4 x Ce
Treatment Control
n 23 21 21
Gns. S Gns. s Gns. s
Mean SD Mean SD Mean SD
Dragtighedsper., dage 21,8 0,5 22,0 0,5 22,0 0
Pregnancy period, days
Implanterede g, antal 12,7 3,0 13,5 2,5 14,2 1,6
Implanted eggs, No.
Tab af ®g, % 6,1 8,0 8,1 10,9 5,9 6,1
Post losses of eggs, %
96 88 88

Fertilitetsprocent
Fertility, percent

3.4.4 Obduktion og dede unger
Der var ingen makroskopiske @ndringer, som kunne tilskrives behandlingseffekten. To rotter fra
kontrolholdet, fem fra 1 x Ce og fire fra 4 x Ce havde punktformige bledninger i brislen. Der var
sporadiske tegn pa bledninger i lungerne, pad sazknyre og tyk og hérd livmoderhals. En rotte pa
kontrolholdet havde to knuder pa livmoderen, medens en anden kun havde en slimkirtel. En rotte fra |
x Ce havde kraftige blodkar i livmoderhornene, medens en rotte fra 4 x Ce havde en cyste i et af ovarier-
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ne.
Tre unger fra 1 x Ce deode sandsynligvis af traumatiske lesioner, to af dem havde storknet blod i

bughulen, medens en anden havde sprengt mavesek. Det var ikke muligt at fastsld dedsdrsagen hos de
andre unger. Der var kun smé eller ingen forandringer. Hos de unger, som blev aflivet pi dag 4, var der
ingen makroskopiske @&ndringer.

3.4.5 Histopatologiske resultater

Testikler: Tre rotter p 4 x Ce havde reducerede mangder af spermier 1 s@dgangene og smi vakuoler
i epithelet i nogle gange. Hos en af dem var der et stort omrdde i en af testiklerne med alvorlig
degeneration og ka&mpeceller i gangene. En rotte pd 4 x Ce havde en lille pletvis afstadning af celler i
gangere.

Bitestikler: De tre rotter pa 4 x Ce med forandringer i testiklerne havde nasten ingen spermier i gangene
pa bitestiklerne, men drébeformigt indhold med fa celler. Nogle af gangene havde lavt epithel.
Prostata: Fire rotter pad kontrolholdet og fire pA 4 x Ce havde smi pletvise ansamlinger af celler i
bindevaevet. Tre rotter pd kontrolholdet havde smé pletter med udvidede alveoler med fladt epithel og
lille indhold af drabeformigt indhold. En rotte pi kontrolholdet og en pa 4 x Ce havde et lille omrade
med alveolemateriale og nogle neutrofile granulocytter i gangene, og en rotte pd kontrolholdet havde en
alveole fyldt med cellehenfald. En rotte pd kontrolholdet og en pd 4 x Ce havde en svag pletvis
betzndelse i prostata.

Sadblerer: Ingen ®ndringer kunne registreres.

Slimkirtler: Ingen &ndringer kunne registreres.

KEggestokke: Ingen ®ndringer kunne registreres.

Livmoder: Tolv rotter pa kontrolholdet og otte pa 4 x Ce havde amorft materiale i veggens muskelvav.
Hos henholdsvis ni og seks af disse rotter indeholdt muskelvavet noget brunligt pigment. To rotter pa
kontrolholdet og fem pa 4 x Ce havde stigende mangder af cyster med cellehenfald i epithelet. En rotte
pa kontrolholdet samt en rotte fra 4 x Ce havde en svag pletvis bledning i de dybereliggende lag, og en
rotte pd kontrolholdet havde papiller i slimhinden, og to havde knuder i livinoderen. Syv rotter pa
kontrolholdet og fjorten pd 4 x Ce havde forskellige grader af udvidelse, ensidig og dobbeltsidig, af
livmoderen. En udvidelse af livmoderen kunne ogsd ses hos rotter pA 1 x Ce, som var undersogt
mikroskopisk pa grund af, at der makroskopisk var fundet kraftige blodkar.

Livmoderhals: En rotte pd 4 x Ce havde rede blodlegemer i livmoderhalsen, og en anden havde sma
pletvise bladninger i de dybe vavslag.

Skede: Ingen forandringer hos rotterne.

Hypofyse: To rotter pa 4 x Ce havde en cyste med eosinofilt indhold. En rotte fra det samme hold havde
store eosinofile celler.

Andre observationer: To rotter havde saknyre (en fra kontrolholdet og en fra 1 x Ce). Otte rotter havde
bladninger i bindevavet i brislen (en fra kontrolholdet, fire fra | x Ce og tre fra 4 x Ce).

3.4.6 Kliniske observationer
Ingen kliniske symptomer, der kunne skyldes behandlingen blev observeret.

3.4.7 Dadelighed
P4 alle hold blev der fundet 2 dede unger kort efter fodsel.

3.5 Diskussion og konklusion
Undersagelsen har vist, at byg sprejtet med Cerone ikke pavirkede reproduktionsforholdene hos rotter,
selv om byg udgjorde 50% af foderet.

Der kunne ikke spores kliniske symptomer, hverken hos Fy-generationen, hos F,-generationen eller
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hos afkommet. Kun nogle enkelte unger, 0,4-1,4% af ungerne i de tre hold, var dede ved fodsel eller
i lobet af 2-3 dage efter fodsel. P4 den laveste dosering af ceronebehandlet byg dede 4,5% af F,-ungerne.
Her skal dog tilfajes, at seks ud af elleve dede unger pé dette hold (2,4%) stammede fra det samine kuld.

Vagten af Fy- og F -generationerne var ikke pavirket af doseringen med ceronebehandlet byg. Kun
tilveksten for begge kon af F,-unger var forskellig i laktationsperioden. Tilvaksten hos ungerne pa 4 x
Ce var signifikant hgjere end for ungerne pd kontrolholdet. P4 den anden side var hverken vagten eller
foderoptagelsen hos medrene signifikant pdvirket. Tilveksten hos F,-unger var for 4 x Ce 8,6% storre
hos hannerne og 6,2 % sterre hos hunnerne end for de modsvarende dyr pd kontrolholdet. For 1 x Ce var
de tilsvarende tal 2,8 og 1,8% hajere end for kontrolholdet. Til sammenligning var tilvaksten under
laktationen for F,-unger 5% storre for hannerne pa 4 x Ce end for hanner pa kontrolholdet. Den tilsvaren-
de forskel for hunnerne var 4,1%. For | x Ce var tallene 1,4 og 1,8% lavere end for kontrolholdets vagte
af henholdsvis hanner og hunner. Det skal understreges, at de malte forskelle p& F -ungernes tilvakst ikke
var signifikant forskellige holdene imellem. Der var ingen effekt af behandlingen 1 x Ce.

Der kunne ikke registreres nogen sikker forskel pa foderoptagelsen holdene imellem. Med hensyn til
handyrene i F,-generationen havde dyrene pa 4 x Ce en lavere foderoptagelse end rotterne pa kontrolholdet
i én uge ud af ti. [ F,-generationen var der hos hanrotter pi 1 x Ce en lavere foderoptagelse i perioden
for parring. Med hensyn til hundyrene var foderoptagelsen pd 4 x Ce for Fy-generationen i laktationsperio-
den hgjere, medens dette ikke var tilfzldet for F,-generationen. Der var saledes ingen dosiseffekt af sprojt-
ning med Cerone.

Behandlingen havde ingen effekt pa tiden indtil parring, dregtighedsperioden, antal implanterede g
eller tab af implanterede @g, antal af unger af begge ken og fertilitetsforholdene i de to generationer af
rotter. Tiden indtil parring var for alle hold lengere for F,-generationen end for Fy-generationen. Hannerne
i Fi-generationen var 13 uger, medens hannerne i F-generationen var 15-16 uger gamle ved parring. Der
var ingen forskel pd ungernes konsfordeling.

Ved obduktionen fandt man meget fa &ndringer - og ingen kunne relateres til behandlingen hverken
i Fy- eller i F,-generationen.

De observerede forandringer i testikelvevet skyldtes antagelig en primar defekt i det sedproducerende
vev i testikler, som ikke var helt udvikleteller degenereret. Alle disse rotter var med en undtagelse ufrugt-
bare, men de blev brugt i parringen. En rotte med ensidig degeneration var befrugtningsdygtig. Foran-
dringerne i bitestiklerne var alle sekundzre til den reducerede seedproduktion. Sma ansamlinger af inflam-
matoriske celler i bindeveavet i prostata er et velkendt spontant opstdende f&nomen hos sunde Wistar
rotter.

Detamorfe materiale af brunt pigment i veeggens muskelvaev og vakuolerne med cellehenfald i epithelet
er normale for tilbagedannelse af livmoderen efter draegtighed. Udvidelsen af livmoderen reflekterer blot
et normalt cyklisk fenomen. Da flere rotter pd 4 x Ce end pa kontrolholdet havde udvidet livmoder, blev
dette forhold testet statistisk med Fischer’s Exact Test pa hele materialet. Heraf fremgik, at der ikke var
statistisk sikker forskel. Den mikroskopiske fremkomst af knuder i livmoderen hos en rotte pa kontrol-
holdet var af meget mild karakter.

Cysten fundet i en livmoderhals var sandsynligvis medfedt. Infiltrationen med neutrofile celler i de
overfladiske lag af skedeepithelet afspejler sandsynligvis cykliske forandringer, og indvaksten af papiller
i de dybe lag i skeden var sandsynligvis en tilfaldighed. Cellemorfologien var normal.

En cyste i hypofysen er et velkendt spontant opstiende fanomen hos Wistar rotter. Szknyre er et
arveligt fenomen hos Wistar rotter. Den spontane opstéen kan variere fra nogle fa procent i en vis periode
og op til 15% i andre perioder.

P4 grundlag af de malte parametre konkluderes, at en behandling af to generationer af rotter med byg
sprojtet med normaldosis af Cerone eller med 4 gange normaldosis af Cerone ikke havde nogen effekt
pa hverken hanners eller hunners reproduktive forhold. Byg indgik med 50% i rotternes foder.



4 Forsog med mink

4.1 Indledning

I foder til mink udger kornprodukter 5-10% af det ferdige foder. Halm anvendes som streelse i rede-
kasserne, og den mangde halm, som mink eventuelt optager, er uden betydning. Alligevel har der
varet fremsat frygt for, at rester af sprejtemidler i korn og halm kunne have uheldig effekt p& repro-
duktionen hos mink.

Formalet med hervarende forseg har varet at belyse, om byg sprejtet med Cerone har nogen effekt
pé reproduktionen hos mink med hensyn til parring, dregtighed, fadsel, laktation, hvalperesultat og
forandringer af reproduktionsorganer samt pa foderoptagelse og vaegtudvikling hos hvalpe og foraldre-
generationer.

4.2 Omfang
Undersoagelsen er gennemfert i henhold til retningslinjer angivet i "OECD Guideline for Testing of
Chemicals, Two-Generation reproduction Toxicity Study, no. 416" (OECD 1983). Forseget er
gennemfert som et to-generationsforseg og har omfattet to forsegsgrupper og en kontrolgruppe.
Forseget blev startet i november 1990 med forste foreldregeneration (F,). Dyrene blev siledes
udsat for toksisk pavirkning i den periode, hvor follikler og spermier blev udviklet forud for parrings-
perioden i marts. Hannerne i F-foreldregenerationen blev aflivet efter parringsperioden, mens teverne
blev aflivet ved fravenning af hvalpene (F)). Blandt hvalpene blev i hver forsegsgruppe tilfeldigt
udvalgt hanner og tever til naste foreldregeneration (F,). Hannerne i F,-forzldregenerationen blev
aflivet efter parringsperioden og teverne ved fravenning af hvalpene (F,), samtidig med at forseget
blev afsluttet. Fodringen af Fi-foreldregenerationen med ceronebehandlet byg blev pabegyndt ved
forsggets start og fortsat til denne generation blev aflivet. Hvalpe fra ferste generation (F,) blev fodret
med ceronebehandlet byg gennem hele opvakstperioden og reproduktionsperioden frem til forspgets
afslutning ved fravaenning af sidste generations hvalpe (F,).

4.3 Materialer og metoder
4.3.1 Forsogsdyr
I forsegsfarmens gruppe af pastelmink blev i efterdret 1990 tilfzldigt udvalgt 42 hanner og 84 tever,
alle fedt i 1990. Grundbesatningen bestod af sunde, plasmacytosefri dyr. De udvalgte dyr blev tilf®l-
digt opdelt i 3 forsggshold hver pa 14 hanner og 28 tever, hvori dyrene var at betragte som genetisk
uafthengige. Forsaget er udfert som et blokforsgg med i alt 7 blokke (gentagelser). I hver blok blev 2
hanner og 4 tever fodret med hvert forsegsfoder, og disse dyr var placeret tilfzldigt inden for blokke-
ne. Burene for de tre forsegshold var identificeret med kort med forskellig farve. Dyrene var placeret
1 parringsgrupper pa 1 han og 2 tever, sledes at der ikke indgik hel- og halvseskende i samme par-
ringsgruppe. Safremt en tzve ikke blev parret med hannen i den pageldende parringsgruppe, blev
parring forsegt med en han fra en anden parringsgruppe med samme forsegsfoder.

Dyrene var opstaldet i traditionelle produktionsbure i en lukket hal. Dyrene gik enkeltvis bade i
avlsperioden og i opvakstperioden.

Hvert dyr havde et nummer og er registreret i EDB-avlsprogrammet DanMink, hvori oplysninger
om dyrets avisverdi og slegtskab er registreret.

Forsgget blev pabegyndt 1. november 1990 og afsluttet 24. juni 1992.
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4.3.2 Forsagsfoder

Ved forsgget er undersggt byg, sprejtet med forskellige mangder af straforkortningsmidlet Cerone.
Byg som ikke var sprojtet (kontrol), byg sprejtet med normaldosis af Cerone (1 x Ce) og byg sprojtet
med 4 gange normaldosis af Cerone (4 x Ce) (jf. afs 2).

Fardigfoderet blev dagligt fremstillet ud fra grundfoder og ovennzvnte partier af ceronebehandlet
byg. Byggen blev varmebehandlet ved 105-110°C, formalet og opbevaret pa frost. Det er aimindeligt
at varmebehandle kornprodukter til mink for at ege fordejeligheden af kulhydratfraktionen. Grund-
foderet var traditionelt minkfoder uden tils@tning af byg med lavt energiindhold om vinteren (ca. 120
kcal/100 g) og hejt energiindhold om sommeren (ca. 180 kcal/100 g). Terstofindholdet var pa 30-40%.
Grundfoderet blev fremstillet i mengder til 2-3 méneders forbrug og opbevaret pa frost indtil anven-
delse. Fardigfoderet indeholdt 10% behandlet byg, og byg udgjorde 20-25% af terstofindholdet i de
ferdige foderblandinger.

Dyrene blev fodret efter normerne pa forsegsfarmen, og de havde fri adgang til drikkevand.

4.3.3 Avisprocedure

Minkene blev parret i perioden fra 6. marts til 25. marts. Det blev tilstrebt at parre t@verne to gange
med samme han. Tever, der blev parret forste gang inden 16. marts, blev omparret 9 dage efter,
tever, der blev parret forste gang efter 16. marts, blev omparret dagen efter. Mink har forhalet im-
plantation, og implantationen sker omkring 1. april, hvorefter fedselen indtreeder omkring 1. maj.

4.3.4 Mdlinger og observationer
Daglige observationer: Dyrenes almene tilstand (&delyst, adferd, feces, urin) blev dagligt registreret.
Unormale forhold blev registreret.

Kropsvegte: 1 laktationsperioden blev teverne vejet dag 3, 10, 17, 24, 31, 38 og 45 efter fodsel.
Resten af aret en gang om méneden. Hannerne blev vejet en gang om méneden. Hvalpene blev vejet
dag 3, 17, 31 og 45 i laktationsperioden, og vagten blev beregnet som kuldgennemsnit for hvert kon.
I opvakstperioden blev hvalpene vejet en gang om méneden.

Foderoptagelse: Foderoptagelsen pr. dag blev registreret en gang om maneden for hanner, t&ver og
hvalpe i vakstperioden. Foderoptagelsen blev ikke registreret for tever i laktationsperioden, hvor
teverne blev fodret 2-3 gange om dagen. Optaget foder er beregnet som tildelt foder minus foderrest
den folgende dag. Der er ikke taget hensyn til fordampning og spild. Ved kontrolmaling var foder-
svindet ved fordampning 1,3%-1,8% i januar og februar og 5%-9% 1 november, marts og april.

Kuldoplysninger: Antallet af levende og dede hvalpe dag 1 efter fedsel blev registreret. Herefter blev
hvalpene talt dag 3, 17, 31 og 45. Qvrige dage blev dade hvalpe registreret. Hvalpene blev kensbe-
stemt 3 dage gamle, og dede hvalpe blev konsregistreret. Enkelte tever fodte mere end 8 hvalpe.
Hvalpe ud over 8 blev fjernet, idet der blev tilstrabt en ligelig kensfordeling i kuldet.

Reproduktionsvariabler: Der er foretaget registrering af antal parrede tever, antal draegtige tever, antal
kryptorchide hanner, antal hanner, der har parret, og antal sterile hanner.

Patologiske undersegelser: Dyr dede under forsegsperioden blev obduceret. Dyr i foreldregenerationen
blev pa aflivningstidspunktet obduceret. Pd tazver blev det forsegt at tzlle antallet af implantations-
steder i livmoderen. Registreringerne var imidlertid meget usikre, og data er ikke medtaget i bereg-
ningerne,

Histologiske undersggelser: Dade og aflivede dyr blev vejet. Organerne hjerte, lever og nyrer fra
aflivede dyr blev vejet, og der blev udtaget materiale til histologiske undersggelser. Endvidere blev til

33




histologisk undersggelse udtaget lungevaev samt ovarier, uterus, cervix, vagina, testis, epididymis. De
histologiske undersegelser er gennemfort pa Statens Veterin@re Serumlaboratorium i Arhus.

Blodunderspgelser: Ved afslutning af forsegene blev pé alle hanner udtaget blodprever ved hjertepunk-
tur pd anasteserede dyr. De h&matologiske undersggelser har veret hemoglobin, middelcellevolumen,
middelcelleh@&moglobin, erytrocytter, leukocytter, trombocytter og differentialtelling af leucocytter. De
klinisk-kemiske undersogelser har omfattet aktiviteten af enzymerne aspartat-aminotransferase (ASAT),
alanin-aminotransferase (ALAT) og creatin-kinase (CK) samt indholdet af urea, creatinin og total
protein i plasma.

4.3.5 Statistiske beregninger
De statistiske analyser er gennemfert ved hjelp af procedurer beskrevet i SAS (SAS Institute Inc.
1987). Gennemsnit og standardafvigelse er beregnet ved hjelp af standardmetoder. For de mélte vari-
abler er gennemsnit testet for varianshomogenitet ved Bartlett’s test og for normalfordeling ved plot
med normalfordelingsplot i SAS. For en rakke af de fysiologiske variabler var det nedvendigt med en
logaritmisk transformation af indsamlede data for at opna varianshomogenitet og normalfordeling. Ved
manglende varianshomogenitet og/eller normalfordeling blev forskelle mellem holdene testet ved Kru-
skal-Wallis’s test. Dette var tilfaeldet for enkelte fysiologiske variabler og for foderoptagelsen pa enkel-
te observationstidspunkter.

Ved varianshomogenitet og normalfordeling er forskelle mellem behandlinger testet ved variansana-
lyser, hvor folgende generelle modeller er anvendt:

1) Y = A
) Y = proo B+ gt Gy o
hvor Y = malt verdi
U = gennemsnit
o = effekt af behandling i (i=kontrol, 1 x Ce, 4 x Ce)
B; = effekt af blok j (=1,2.....7)
iy = effekt af far 1 nested inden for behandling i (1=1,2....... 14)
i = effekt af mor k nested inden for far | og behandling i (k=1,2......... 28)
€ = random effekter [~ N(0,0?)].

Hovedmodel (1) er generelt anvendt ved egenskaber 1 ferste generation (F,), idet individerne i denne
generation er at betragte som genetisk uafh@ngige, mens hovedmodel (2) generelt er anvendt ved
egenskaber i anden generation (F,), idet individerne i denne generation er genetisk beslegtet inden for
behandlingsgrupperne. For kropsvagte for tever i diegivningsperioden er de generelle modeller ud-
videt med effekt for antal hvalpe pr. t@ve og interaktion metlem antal hvalpe og behandling. Hvalpe-
vagte i diegivningsperioden er vurderet som kuldgennemsnit for hvert ken ved hver vejedato, og er
betragtet som en egenskab knyttet til moderen. Slegtskabet mellem kuldene via kuldfaderen er i begge
generationer inkluderet i modellerne. I begge generationer er antallet af hvalpe i kuldet medtaget i
variansanalysen, men af hensyn til antallet af observationer og dermed antallet af frihedsgrader i mo-
dellen er interaktion mellem antal hvalpe og behandling ikke medtaget i modellen. Sidstnazvnte inter-
aktionsled havde ingen indflydelse pa tevernes vagt i diegivningsperioden.

Ved variansanalyserne er effekter, der skyldes slegtskab mellem individerne, betragtet som tilfzldi-
ge effekter. Ved signifikant forskel mellem behandlingerne er forskelle mellem kontrolholdet og de
gvrige to behandlinger testet ved Dunnett’s test pa basis af LS-Mean vardier.

For katagoriske data (antal golde tever, kensfordeling af hvalpe) er forskelle mellem behandlinger
undersegt ved logistisk regressionsanalyse ved maximum-likelihood-analyse, hvori er inkluderet effek-
ten af behandling og blok (gentagelse).
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Ved signifikante forskelle (P <0.05, P<0.01, P<0.001) mellem holdene er disse markeret i tabel-
lerne. Safremt der ikke er signifikante forskelle, er intet angivet i tabellerne.

4.4 Resultater fra F,-generationen

4.4.1 Kliniske observationer og dodelighed

Sundhedstilstanden var generelt meget god hos dyr ved alle tre behandlinger gennem hele forsegsperio-
den.

Fra dyrene blev indsat i forseg og indtil reproduktionsperioden, blev der ikke registreret unormale
tilstande eller sygdomme hverken blandt hanner eller tever. P4 hold 4 x Ce havde en teve fodsels-
vanskeligheder og fedte 3 dedfedte hvalpe. Teven dede 19/5-91 som folge af berbetzndelse og peri-
tonitis. En teve pa kontrolholdet havde nedsat @delyst fra 19/4-91. Taven fik ingen hvalpe og blev
aflivet 26/5-91. Ved obduktionen havde teven fortettede knuder i lunger og nyrer som folge af en
kronisk infektion. En tave pa hold 1 x Ce havde nedsat =delyst fra 18/4-91. Den fedte 29/4-91, men
ad straks alle hvalpene.

4.4.2 Kropsveegr

Kropsvegten for hanner i Fy-generationen er vist i tabel 4.1. Der er ikke fundet forskelle 1 kropsvagt
(P>0.05) mellem hanner pa de tre hold. I tabel 4.2 er angivet vagten for t@ver fra udvalgelsen og
frem til vejningerne i april inden fedselstidspunktet. Der er ikke pavist forskelle i kropsvagt (P> 0.05)
mellem tzver pa de tre hold.

Tabel 4.1 Kropsvaegt (g) for hanner i F,-generationen
Body weight (g) for males in the F, generation

Behandling Kontrol 1x Ce 4 x Ce
Treatment Control

n 14 14 14

Dato Gns. s Gns. S Gns. S
Date Mean SD Mean SD Mean SD
5/11-90 2123 229 2197 212 2095 319
5/12-90 2066 246 2165 212 1987 338
10/1-91 2028 263 2159 201 1984 299
12/2-91 2047 181 2137 185 2018 250
12/3-91 2011 225 2117 226 1992 280
3/4-91 1822 264 1964 224 1848 245
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Tabel 4.2 Kropsvagt (g) for tever i F,-generationen
Body weight (g) for females in the F, generation

Behandling Kontrol 1 x Ce 4 x Ce
Treatment Control

n 28 28 28

Dato Gns. S Gns. S Gns. S
Dare Mean SD Mean SD Mean SD
5/11-90 1143 158 1138 138 1168 117
5/12-90 1112 157 1108 149 1117 135
10/1-91 1088 144 1082 161 1084 147
12/2-91 1006 109 1036 128 1011 114
12/3-91 975 105 996 132 1007 116
16/4-91 1076 118 1078 135 1127 108

Vagtudviklingen for tever i laktationsperioden er angivet i tabel 4.3. Ved de angivne vejetidspunkter
er der ikke pavist vagtforskelle (P >0.05) mellem holdene. Vagten for han- og tevehvalpe er angivet
i tabel 4.4. Der er ikke pdvist forskelle i kropsvagt (P> 0.05) for hvalpene i laktationsperioden.

Tabel 4.3 Kropsvagt (g) for tever i laktationsperioden i F,-generationen
Body weight (g) for females during lactation in the F, generation

Behandling Kontrol 1x Ce 4 x Ce
Treatment Conirol

n 24 21 23

Dag Gns. s Gns. s Gns. S
Day Mean SD Mean SD Mean SD
3 1048 122 1039 115 1064 98
10 1018 146 1017 110 1043 93
17 987 148 985 114 1007 98
24 968 140 957 122 986 91
31 936 126 931 103 971 93
38 891 109 877 84 929 81
45 833 96 813 86 874 96
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Tabel 4.4 Kropsvaegt (g) for han- og taevehvalpe i laktationsperioden i F;-generationen
Body weight (g) for male and female kits during lactation in the F, generation

Behandling Kontrol 1 xCe 4 x Ce
Treatment Control
Hanner
Males
Antal kuld 23 20 23
No. of litters
Dag Gns. s Gns. S Gns. s
Day Mean SD Mean SD Mean SD
3 17 3,3 17 3,1 18 4.4
17 76 16 78 14 82 15
31 156 36 154 37 164 29
45 296 79 282 80 319 66
Taever
Females
Antal kuld 23 20 23
No. of litters
Dag Gns. S Gns. s Gns. s
Day Mean SD Mean SD Mean SD
3 15 3,2 15 2,8 18 4,8
17 66 13 70 15 74 14
31 139 32 146 25 147 26
45 268 52 276 56 288 56

4.4.3 Foderoptagelse
Foderoptagelsen for avisdyr er mélt en gang om méneden i vakstperioden og i reproduktionsperioden
frem til fodselstidspunktet (tabel 4.5-4.6). Der er ikke fundet forskelle i foderoptagelse (P> 0.05)
hverken for hanner eller tever.
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Tabel 4.5 Foderoptagelse (g/dag) for hanner i F -generationen
Feed consumption (g/day) for males in the F, generation

Behandling Kontrol 1 xCe 4 x Ce

Trearment Control

n 14 14 14

Dato Gns. s Gns. s Gns. s

Date Mean SD Mean SD Mean SD

26/11-90 154 11 150 17 148 21

15/1 -91 278 4.2 263 29 271 18

20/2 91 234 18 221 4] 235 18

19/3 91 197 38 192 44 205 37
Tabel 4.6 Foderoptagelse (g/dag) for tever i F,-generationen

Feed consumption (g/day) for females in the F, generation

Behandling Kontrol 1x Ce 4 x Ce
Trearment Control

n 28 28 28

Dato Gns. S Gns. S Gns. S
Date Mean SD Mean SD Mean SD
26/11-90 116 22 112 25 113 24
15/1 -91 153 17 158 6,6 153 16
20/2 -91 149 21 154 17 158 7,6
19/3 -91 156 25 157 25 157 28
17/4 -91 166 34 175 28 177 7,8

4.4.4 Reproduktionsdata
I tabel 4.7 er antallet af avlshanner angivet. Ved avishanner forstis hanner, der er benyttet til parring.
Kryptorchisme, enkelt- og dobbeltsidig, kan sikkert diagnosticeres i februar. Hanner, der var kryptor-
chide, blev ikke benyttet til parring og indgér ikke i gruppen af avishanner. Der var ikke forskel i
frekvensen af kryptorchide hanner (P>0.05) mellem holdene. Ud af antallet af avishanner er antallet,
der gennemforte parring, og antallet af sterile hanner beregnet. Der er ikke fundet forskelle i frekven-
sen af disse grupper (P> 0.05) mellem holdene.

Antallet af avlstever samt antallet heraf, der blev parret, og som var golde, fremgér af tabel 4.8.
Der er ikke fundet forskelle i frekvensen af de nazvnte grupper (P> 0.05) mellem holdene.
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Tabel 4.7 Antal kryptorchide hanner, antal avlshanner, heraf antal med parring og antal

sterile i F,-generationen
Number of cryprorchid males, number of breeding males including mared and sterile

males in the F, generation

Behandling Kontrol I xCe 4 x Ce g
Treatment Conrrol
Kryptorchide hanner" 1 0 1 ‘
Cryptorchid males
Avlshanner 13 14 13 ‘
Breeding males

m. parring 8 10 11

mated

sterile 0 2 3

sterile

1) Ud af 14 hanner pr. behandling.
In 14 males per trearment.

Tabel 4.8 Antal avistzever, antal parrede tever og antal golde t®ver i F,-generationen
Number of breeding females, number of mated females and number of barren females
in the F, generation

Behandling Kontrol 1x Ce 4 x Ce
Treatment Control

Avlistever 28 28 28
Breeding females

Parrede tever 28 28 27
Mated females

Golde tzever 4 3 3

Barren females

Kuldsterrelsen er beregnet som antallet af fadte hvalpe pr. frugtbar teve (tabel 4.9). Kuldstorrelsen var
5,6 hvalpe/kuld pd kontrolholdet, 6,0 hvalpe/kuld ved 1 x Ce og 5,0 hvalpe/kuld ved 4 x Ce. Der var
ikke statistisk signifikante forskelle (P >0.05) mellem holdene, der kan henregnes til fodringen. Kuld-
tabet er beregnet som antallet af hvalpe pr. frugtbar teve, der dede i diegivningsperioden. Hovedparten
af hvalpene dede inden for de forste 9 levedegn. Kuldtabet var 0,42-1,3 hvalpe/kuld. Der var ingen
signifikante forskelle (P > 0.05) mellem holdene.




Tabel 4.9 Antal hvalpe pr. kuld ved fedsel (kuldsterrelse) og antal dede hvalpe pr. kuld i
diegivningsperioden (kuldtab) i F,-generationen
Number of kits per litter at birth (litter size) and number of dead kits per litter in the
nursing period (loss per litter) in the F, generation
Behandling Kontrol 1 x Ce 4 x Ce
Treatment Control
Antal kuld 24 25 24
No. of litters
Gns. s Gns. s Gns. s
Mean SD Mean SD Mean SD
Kuldstorrelse 5,6 1,7 6,0 2,1 5,0 1,7
Litrer size
Kuldtab 0,92 1,3 1,3 2,2 0,42 0,83

Loss per litrer

Antallet af han- og tavehvalpe var stort ens pa holdene, og der er ikke fundet forskelle i kensfordelin-
gen mellem holdene. Da der siledes ikke er interaktion mellem fodringen med ceronebehandlet byg og
konsfordelingen er vagten for han- og tavehvalpe undersegt hver for sig.

4.4.5 Blodundersagelser
Resultaterne af de hamatologiske og klinisk-kemiske undersogelser ved pelsning af hanner er vist i
tabel 4.10. Der er for ingen af de undersegte variabler fundet forskelle mellem holdene (P >0.05).
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Tabel 4.10 Hzematologiske og klinisk-kemiske undersogelser af hanner i F;-generationen,

3/4-91
Haematological and clinical-chemical examinations of males in the F, generation,
3/4-91
Behandling Kontrol 1x Ce 4 x Ce
Treatment Control
n 14 14 14
Variabel Gns. s Gns. S Gns. S
Variable Mean SD Mean SD Mean SD
Erythrocytter 10'4/1 7,7 0,59 7,7 0,71 7,7 1,0
Erythrocytes
Hamatokrit % 45 37 45 4,1 44 8,3
Haematocrit
Hzmoglobin mmol/l 10,1 0,86 10,0 0,99 9,8 1,7
Haemoglobin
Middelcellevolumen fl 61 2,3 61 2,3 60 5,1
Mean corpuscular volume
Middelcelleh&moglobin fmol 1,32 0,05 1,31 0,06 1,28 0,14
Mean corpuscular haem.
Leukocytter 10°/] 5,1 1,5 5,2 1,4 5,8 2,6
Leucocytes
Segment. gran. % 44 13 41 11 53 11
Segment. leu. .
Stavkern. gran. % 0,86 0,77 0,71 0,73 0,71 0,73
Rod shaped leu.
Eosinofile gran. % 10 6,4 11 6,7 7,5 4,9
Eosinophil leu.
Basofile gran. % 0,14 036 036 0,50 0,07 0,27
Basophil leu.
Lymfocytter % 42 13 43 8,8 36 13
Lymphocytes
Monocytter % 3,4 1,2 4.0 1,4 3,4 1,3
Monocytes
Thrombocytter 10°/1 433 78 407 50 440 65
Thrombocytes
ASAT ukat/l 1,5 0,47 1,4 0,33 1,4 0,43
ASAT
ALAT pkat/l 1,8 0,55 1,8 0,77 1,8 0,67
ALAT
CK ukat/l 1 15 8,3 8,9 6,0 3,7
CK
Total protein g/l 65 48 6,2 2,6 6,5 3,6
Total protein
Urea mmol/] 6,8 2,1 6,4 1,4 5,5 0,7
Urea
Creatinin pmol/l 53 8,0 55 6,6 55 6,1
Creatinine
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4.4.6 Organundersogelser

I tilslutning til udtagning af histologisk materiale blev organerne vurderet makroskopisk, og hjerte,
‘nyrer og lever blev vejet. Alle organer blev vurderet som makroskopisk normale. Organvagtene er
angivet som relative vagte 1 forhold til kropsvagten og fremgér af tabel 4.11. For hanner er der ikke
pavist forskelle mellem holdene (P >0.05). Teverne blev ikke obduceret i F;-generationen, da der ikke
var forskelle dels i kuldsterrelse og dels i vegtudvikling.

Tabel 4.11 Kropsvagt (g) samt relative organvaegte (%) af hanner i F,-generationen ved
forsegets afslutning 3/4-91
Body weight (g) and relative organ weights (%) of males in the F, generation at the
end of the experiment 3/4-91

Behandling Keontrol 1 x Ce 4 x Ce
Treatment Control
n 14 14 14
Gns. s Gns. S Gns. S
Mean SD Mean SD Mean SD
Kropsvagt (KV) 1822 264 1964 224 1848 245
Body weight (BW)
Hjerte i % af KV 0,59 0,09 0,59 0,08 0,59 0,07
Heart in % of BW
Nyre i % af KV 0,56 0,06 0,58 0,07 0,58 0,09
Kidney in % of BW '
Lever i % af KV 3,8 0,74 3,6 0,48 3,8 0,59

Liver in % of BW

4.4.7 Histologiske undersagelser
Ved undersagelse af dede dyr blev pavist vaevslasioner, der underbyggede de makroskopiske kliniske
diagnoser.

Ved mikroskopisk undersegelse af lunger, nyrer, lever og kensorganer blev ikke pavist unormale
forhold. Hos hanner blev i hjertemuskulaturen pavist myocardfibrose i varierende omfang. Tilstanden
blev péavist hos 5 hanner ud af 14 hanner pa hold 4 x Ce, hvorimod den ikke blev pavist pa kontrol-
holdet og hold 1 x Ce. Frekvensen pd hold 4 x Ce var signifikant sterre (P <0.05) end pa kontrol-
holdet.

4.5 Resultater fra F -generationen

4.5.1 Kliniske observationer og dodelighed

Hvalpe, der dede inden for de forste 4 uger efter fodsel, dede af kulde og/eller sult. Den samlede
dedelighed i diegivningsperioden er omtalt ovenfor (jf. afs. 4.4.4). P4 hold | x Ce dede en hanhvalp
10/6-91 som folge af afmagring og utrivelighed. [ hele opvakstperioden var sundhedstilstanden bade
for tzver og hanner meget god. Der blev ikke pavist unormale forhold og ingen dyr dade.

En tzve pi kontrolholdet dede 21/1-92 af tarmbetandelse, og en teve pa hold 4 x Ce dode 18/2-92
af mave-tarmbledning. I diegivningsperioden dede to tzver pa kontrolholdet af diegivningssyge. Hval-
pe fra denne generation (F,), som dede i diegivningsperioden, dade af kulde og/eller sult. Antallet af
dede hvalpe fremgér af kuldtabet (jf. afs. 4.5.4).
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4.5.2 Kropsvaegt
Kropsvagten for hanner og tever i vakstperioden og reproduktionsperioden frem til pelsning er vist i

tabel 4.12-4.13. Der er ikke fundet forskelle i kropsvegt (P>0.05) hverken for hanner eller tever pa
de angivne tidspunkter. Vagtudviklingen for tever i laktationsperioden er angivet i tabel 4.14. Ved de
angivne ugentlige vejninger er der ikke pavist vegtforskelle (P> 0.05) mellem holdene. I tabel 4.15 er
angivet vegten for han- og tevehvalpe pé tilsvarende dage i laktationsperioden. Der er ikke pdvist

forskelle i kropsvagt (P >0.05) for hvalpene i laktationsperioden.

Tabel 4.12 Kropsvagt (g) for hanner i F,-generationen
Body weight (g) for males in the F, generation
Behandling Kontrol 1x Ce 4 x Ce
Treatment Control
n 13 14 14
Dato Gns. s Gns. s Gns. s
Date Mean SD Mean SD Mean SD
16/7 -91 977 157 989 108 1000 79
13/8 -91 1441 168 1508 154 1492 100
10/9 -91 1761 258 1864 220 1844 195
8/10-91 1938 301 2011 339 2080 247
5/11-91 2006 312 2141 232 2156 259
9/12-91 1924 318 2075 239 2069 269
6/1 -92 1932 295 2068 239 2111 261
5/2-92 1902 283 2032 219 2045 250
5/3 -92 1931 230 2002 191 2090 273
Tabel 4.13 Kropsvagt (g) for tever i F,-generationen
Body weight (g) for females in the F, generation
Behandling Kontrol 1 x Ce 4 x Ce
Treatment Control
n 28 28 28
Dato Gns. s Gns. s Gns. s
Date Mean SD Mean SD Mean SD
16/7 -91 714 73 725 66 735 70
13/8 -91 930 109 930 89 949 102
10/9 -91 992 122 1006 127 1053 136
8/10-91 1076 122 1097 132 1149 134
5/11-91 1105 137 1129 152 1166 149
9/12-91 1038 139 1032 154 1086 144
6/1-92 1061 132 1079 155 1099 118
5/2 -92 997 136 1009 154 1043 123
5/3-92 1002 130 1004 123 1013 114
3/4 -92 999 126 993 106 1012 94
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Tabel 4.14

Kropsvagt (g) for tever i laktationsperioden i F,-generationen
Body weight (g) for females during lactation in the F, generation

Behandling Kontrol 1x Ce 4 x Ce

Treatment Control

n 16 18 21

Dag Gns. s Gns. s Gns. s

Day Mean SD Mean SD Mean SD

3 1022 111 1019 105 1006 90

10 1005 103 1008 116 998 97

17 971 94 969 111 951 106

24 961 88 964 127 928 94

31 945 93 959 125 932 90

38 863 95 901 110 895 92

45 816 83 863 118 839 78
Tabel 4.15 Kropsvagt (g) for han- og tevehvalpe i laktationsperioden i F,-generationen

Body weight (g) for male and female kits during lactation in the F, generation

Behandling Kontrol 1x Ce 4 x Ce

Trearment Control

Hanner

Males

Antal kuld 17 17 20

No. of litters

Dag Gns. s Gns. s Gns. s

Day Mean SD Mean SD Mean SD

3 18 4,2 16 49 17 3,4

17 79 12 69 15 74 15

31 159 30 148 25 149 36

45 352 68 312 65 328 77

Tzver

Females

Antal kuld 16 17 20

No. of litters

Dag Gns, s Gus. s Gns. s

Day Mean SD Mean SD Mean SD

3 15 2,5 13 3,5 15 3,2

17 70 11 63 11 68 12

31 147 30 135 21 136 31

45 314 56 284 46 288 57
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4.5.3 Foderoptagelse

Foderoptagelsen er for hanner og tzver malt en gang om maneden fra fravenning og frem til fodsels-
tidspunktet og er vist i tabel 4.16-4.17. Den 5/2-92 blev dyrene fodret restriktivt, hvilket er normalt
forud for parringsperioden i marts. Alle hannerne optog hele den tildelte fodermzngde pd 170 g om
dagen, hvorfor standardafvigelsen pa de anferte gennemsnitsvardier er nul. Mange af teverne optog
hele den tildelte fodermangde pd 130 g om dagen, hvorfor standardafvigelsen pa den gennemsnitlige
foderoptagelse den pageldende dag er lavere end ved de gvrige malinger. Der er ikke fundet forskelle
i foderoptagelse (P >0.05) hverken for hanner eller tever.

Tabel 4.16 Foderoptagelse (g/dag) for hanner i F,-generationen
Feed consumption (g/day) for males in the F, generation

Behandling Kontrol 1x Ce 4 x Ce
Treatment . Control

n 13 14 14

Dato Gns. S Gns. S Gns. S
Date Mean SD Mean SD Mean SD
22/7 -91 170 25 176 24 175 19
20/8 -91 161 22 160 23 172 12
16/9 -91 178 32 175 45 199 35
15/10-91 191 34 195 33 206 24
12/11-91 165 59 156 46 182 28
3/12-91 133 44 148 35 163 . 32
7/1-92 250 17 258 10 249 23
5/2-92 170 0 170 0 170 0
4/3 -92 250 32 266 2,9 258 18
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Tabel 4.17

Foderoptagelse (g/dag) for tever i F -generationen
Feed consumption (g/day) for females in the F, generation

Behandling Kontrol 1 x Ce 4 x Ce
Trearment Conrrol

n 28 28 28

Dato Gns. S Gns. S Gns. S
Date Mean SD Mean SD Mean SD
22/7 -91 139 21 124 17 131 20
20/8 91 108 21 99 16 118 27
16/9 -91 116 20 107 20 104 29
15/10-91 139 36 130 25 143 29
12/11-91 124 42 113 27 123 41
3/12-91 94 33 93 28 108 35
7/1-92 171 43 168 35 173 51
5/2 -92 127 10 128 7,2 128 8,3
4/3 -92 218 38 202 48 196 51
2/4 -92 181 51 194 44 186 44

4.5.4 Reprodukiionsdata

I tabel 4.18 er antallet af avlshanner angivet. Hanner, der var kryptorchide, blev ikke benyttet til
parring og indgar ikke i gruppen af avishanner. Der var ikke forskel i frekvensen af kryptorchide
hanner (P>0.05) mellem holdene. Der er ikke fundet forskelle i antallet af avishanner, der gennem-
forte parring (P> 0.05), og antallet af sterile hanner (P> 0.05) mellem holdene.

Tabel 4.18 Antal kryptorchide hanner, antal avishanner, heraf antal med parring og antal
sterile i F,-generationen
Number of cryptorchid males, number of breeding males including mated and sterile
mates in the F, generation
Behandling Kontrol 1 x Ce 4 x Ce
Treatment Control
Kryptorchide hanner” 3 1 2
Cryptorchid males
Avishanner 13 14 13
Breeding males
m. parring 13 14 14
mated
sterile 2 2 2
sterile

1) Ud af 16 hanner pr. behandling.
In 16 males per treatment.

Antallet af avisteever samt antallet heraf, der blev parret, og som var golde, fremgér af tabel 4.19. Der
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er ikke fundet forskelle i frekvensen af de navnte grupper (P> 0.05) mellem holdene. Goldprocenten
var ca. dobbelt si stor i F, sammenlignet med F, ved alle behandlinger. Arsagen hertil er ukendt, men
det antages at skyldes tilfzldigheder, da goldprocenten generelt var hej pd forspgsfarmen det pagzl-
dende ar.

Tabel 4.19 Antal avistaever, antal parrede tever og antal golde taever i F,-generationen
Number of breeding females, number of mated females and number of barren females
in the F, generation

Behandling Kontrol 1 x Ce 4 x Ce
Treatment Control

Avistever 28 28 28
Breeding females

Parrede tever 28 27 27
Mated females

Golde taever 8 5 6
Barren females

Kuldstorrelsen beregnet som antallet af fadte hvalpe pr. frugtbar teve (tabel 4.20) var 5,2 hvalpe/kuld
pa kontrolholdet, 4,8 hvalpe/kuld ved 1 x Ce og 5,3 hvalpe/kuld og dermed starst ved 4 x Ce, stan-
dardafvigelsen var 2,0-2,2 hvalpe/kuld. Der var ikke statistisk signifikante forskelle i kuldsterrelse
(P >0.05) meltem holdene. Kuldtabet var 0,50-1,2 hvalpe/kuld, og der var ingen signifikante forskelle
(P >0.05) mellem holdene. Hovedparten af hvalpene dede inden for de forste 9 levedegn. Antallet af
han- og tevehvalpe var stort ens pa holdene, og der er ikke fundet forskelle i kensfordelingen mellem
holdene. Da der saledes ikke er interaktion mellem fodringen med ceronebehandlet byg og kensforde-
lingen, er vaegten for han- og tevehvalpe undersegt hver for sig pa lignende vis som i F,.

Tabel 4.20 Antal hvalpe pr. kuld ved fedsel (kuldsterrelse) og antal dede hvalpe pr. kuld i
diegivningsperioden (kuldtab) i F,-generationen
Number of kits per litter ar birth (litter size) and number of dead kits per litter in the
nursing period (loss per litter) in the F, generation

Behandling Kontrol 1 x Ce 4 x Ce
Treatment Control
Antal kuld 20 22 21
No. of litters
Gns. S Gns. S Gns. S
Mean SD Mean SD Mean SD
Kuldstorrelse 5,2 2,0 4,8 2,2 5,3 2,1
Litter size
Kuldtab 0,50 0,95 1,2 1,8 0,86 1,2

Loss per litter

4.5.5 Blodundersagelser
Resultaterne af de hamatologiske og klinisk-kemiske undersegelser ved pelsning af hanner er vist i
tabel 4.21. Der er for ingen af de undersegte variabler fundet forskelle (P>0.05) mellem holdene.
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Tabel 4.21 Haematologiske og klinisk-kemiske undersegelser af hanner i F -generationen,

25/3-91
Haematological and clinical-chemical examinations of males in the F, generation,
25/3-91
Behandling Kontrol 1 x Ce 4 x Ce
Treatment Control
n 13 14 14
Variabel Gus. s Gns. s Gns. s
Variable Mean SD  Mean  SD  Mean  SD
Erythrocytter 101 7,5 0,70 7,2 0,39 7,1 0,45
Erythrocytes
Haematokrit ‘ % 52 6,3 50 3,0 50 3,5
Haematocrit
Hzmoglobin mmol/] 11,5 1,4 10,8 0,79 10,7 0,82
Haemoglobin
Middelcellevolumen fl 70 2,3 69 1,3 70 1,5
Mean corpuscular volume
Middelcellehamoglobin fmol 1,54 0,06 1,49 0,06 1,50 0,06
Mean corpuscular haem.
Leukocytter 10°/1 4,5 2,9 4.5 1,7 4,5 2,3
Leucocyres
Segment. gran. % 56 9,7 51 17 51 14
Segment. leu. '
Stavkern. gran. % 092 0,76 0,57 0,76 0,93 0,92
Rod shaped leu.
Eosinofile gran. % 6,2 49 5,1 42 7,1 8,0
Eosinophil leu.
Basofile gran. % 0,08 0,28 0,21 0,43 0,14 0,36
Basophil leu.
Lymfocytter % 32 7,8 39 15 36 13
Lymphocytes
Monocytter % 4,8 1,6 4.4 1,9 4,6 1,2
Monocytes
ASAT pkat/l 2,0 1,7 2,4 2,9 1,7 0,56
ASAT
ALAT pkat/1 1,9 0,39 1,8 0,33 2,1 0,50
ALAT
CK pkat/1 13 28 16 33 1,5 6,0
CK
Total protein g/l 66 3,9 65 5,7 64 42
Total protein
Urea mmol/l 5,8 2,2 5,7 1,7 5,2 1,0
Urea
Creatinin pmol/l 65 15 70 15 63 13
Creatinine
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4.5.6 Organundersagelser

Ved obduktionen af dyrene blev organerne bedemt makroskopisk, og hjerte, nyrer og lever blev vejet.
Organerne blev ved den makroskopiske undersogelse vurderet som normale hos bade hanner og tever.
Organvagtene er angivet som relative vaegte i forhold til kropsvagten og fremgar af tabel 4.22-4.23.

For hanner er der ikke pavist forskel (P >0.05) mellem holdene. For tever, der blev aflivet ved fra-
venning af F, (tabel 4.24), er der pavist en signifikant starre relativ levervagt (P <0.001) ved 4 x Ce |
(5,9% + 0,71 %) end ved kontrolholdet (4,7% + 0,94%). For tever, der var golde, eller som havde
mistet alle hvalpe (tabel 4.23), blev der ikke fundet forskelle (P>0.05) i relativ levervaegt mellem ‘
holdene. Den storste relative levervagt blev registreret pa hold 1 x Ce (5,3% + 0,75%) og den lave-

ste p& hold 4 x Ce (4,6% + 0,28%), forskellen var dog ikke signifikant (P> 0.095). ’

Tabel 4.22 Kropsvaegt (g) samt relative organvaegte (%) af hanner i F,-generationen ved
forsegets afslutning 25/3-92
Body weight (g) and relative organ weights (%) of males in the F, generation ar the
end of the experiment 25/3-92

Behandling Kontrol 1x Ce 4 x Ce
Treatment Control
n 13 14 14
Gns. s Gns. S Gns. S
Mean SD Mean SD Mean SD
Kropsvaegt (KV) 1598 219 1740 257 1749 255
Body weight (BW)
Hjerte i % af KV 0,73 0,12 0,71 0,13 0,67 0,10
Heart in % of BW
Nyre i % af KV 0,71 0,08 0,68 0,08 0,67 0,09
Kidney in % of BW
Lever i % af KV 33 0,55 3,0 0,45 3,0 0,43

Liver in % of BW
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Tabel 4.23 Kropsvaegt (g) samt relative organvagte (%) af taever uden hvalpe i F,-generati-
onen den 26/5-92
Body weight (g) and relative organ weights (%) of females without kits in the F,
generation on 26/5-92

Behandling Kontrol 1xCe 4 x Ce
Treatment Control
n 10 10 6
Gns. s Gns. s Gns. s
Mean SD Mean SD Mean SD
Kropsvagt (KV) 933 159 864 175 970 104
Body weight (BW)
Hjerte i % af KV 0,68 0,10 0,78 0,15 0,70 0,06
Heart in % of BW
Nyre i % af KV 0,70 0,08 0,74 0,11 0,66 0,09
Kidney in % of BW
Lever i % af KV 49 0,50 5,3 0,75 4,6 0,28

Liver in % of BW

Tabel 4.24 Kropsvaegt (g) samt relative organveaegte (%) af tever i F,- generationen ved
fravaenning af hvalpe 24/6-92
Body weight (g) and relative organ weights (%) of females in the F, generation at
weaning of kits on 24/6-92

Behandling Kontrol 1x Ce 4 x Ce
Treatment Control
n 17 18 21
Gns. S Gns. s Gns. s
Mean SD Mean SD Mean SD
Kropsvaegt (KV) 814 108 839 118 796 63
Body weight (BW)
Hjerte i % af KV 0,81 0,21 0,82 0,12 0,84 0,20
Heart in % of BW
Nyre i % af KV 0,82 0,08 0,84 0,09 0,83 0,11
Kidney in % of BW
Lever i % af KV 4,7 0,94 5,6 0,45 5,9 0,71

Liver in % of BW

a) P < 0.001 (Kruskal-Wallis’s test).

4.5.7 Histologiske undersagelser

Ved de histologiske undersegelser af dede dyr fandtes vavslesioner, der svarede til diagnoserne stillet
ved de makroskopiske kliniske undersogelser.

Ved den histologiske undersegelse af lunger, nyrer, lever og kensorganer blev ikke pavist vavsfor-
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andringer hverken hos hanner eller tever. Hos hanner, men ikke hos tever, blev hos enkelte dyr pavist
myocardfibrose. Myocardfibrose blev pavist hos 1 han pa kontrolholdet, hos 3 hanner pa hold 4 x Ce
og ikke pa hold 1 x Ce. Der var ikke signifikant forskel i frekvens mellem holdene (P >0.05).

4.6 Diskussion og konklusion

Reproduktionen hos mink har ikke veret pavirket af fodring med foder indeholdende 10% ceronebe-
handlet byg (20-25% af torstoffet) i to pa hinanden folgende generationer. Tre behandlinger af byg er
undersegt, ubehandlet byg (kontrol), byg sprajtet med normaldosis af Cerone (1 x Ce) og byg sprejtet
med 4 gange normaldosis af Cerone (4 x Ce). Hos hanner var der ikke forskelle i testikeludvikling
eller 1 frekvensen af sterile hanner. Antallet af tever, der kom i oestrus, samt antallet af frugtbare
tever var ikke pavirket af fodringen. Endvidere var antallet af fodte og af mistede hvalpe pr. frugtbar
teve ikke pavirket af fodringen. Dette vurderes som resultat af, at fodringen ikke har pavirket antallet
af ovulerede &g samt antallet af befrugtede og implanterede &g.

Ved de daglige observationer af dyrene blev ikke registreret unormale forhold. Dadeligheden var
gennem hele forsegsperioden lav pa alle hold og ikke pdvirket af fodringen, idet kun enkelte dyr dede
pa holdene.

Kropsvegten af hvalpe i laktationsperioden og opvakstperioden, af voksne foreldredyr og af taever
i laktationsperioden har ikke veret pavirket af fodringen med ceronebehandlet byg. P tilsvarende vis
er der ikke fundet pavirkninger af foderoptagelsen. Resultaterne af de ha@matologiske undersggelser har
ikke varet pavirket af fodringen med ceronebehandlet byg. De relative organvagte var hos hanner ikke
forskellige pa grund af fodringen. Hos frugtbare tever i anden generation var den relative levervagt
ved fravenningen af hvalpe storre pa hold 4 x Ce (P<0.001) end pa kontrolholdet. Dette vurderes
ikke at skyldes fodringen men tilfzldigheder, da den relative levervaegt hos golde tzver fra samme
hold var mindre, dog ikke signifikant, end pa de gvrige hold.

Ved de histologiske undersggelser af organer blev kun i et organ og kun hos hanner pavist vevsla-
sioner. Det drejede sig om myocardfibrose i hjertemuskulaturen. Frekvensen af myocardfibrose var
starre pd hold 4 x Ce (P <0.05) end pa kontrolholdet i forste generation, mens der ikke var frekvens-
forskelle i anden generation. Myocardfibrose ses lejlighedsvis hos hanmink og formodes at have rela-
tion til komplekset nutritionel muskelgeneration (velferdssyge), hvor de degenerative foci afheler og
efterlader fibrotiske foci. Om fibrotiske foci i hjertemuskulaturen pavirker minkene, er ukendt. Nutriti-
onel muskelgeneration er en multifaktoriel lidelse, som optrader i efterdrsménederne hos hurtigtvok-
sende hanhvalpe (Brandt & Henriksen, 1986), og i varierende frekvens fra &r til &r. Sygdomskomplek-
set stdr i relation til indholdet af vitamin-E i foderet og til ma&ngden og kvaliteten af fedtsyrer i fode-
ret. I svare tilfelde dor dyrene pludseligt. Ved herverende undersogelse dede ingen dyr af nutritionel
muskeldegeneration, og sundhedstilstanden var ikke pavirket. Det kan ikke udelukkes, at de degenera-
tive forandringer i hjertemuskulaturen hos hanmink i forste generation er opstaet inden fodringen med
ceronebehandlet byg blev pd begyndt. Ved forseg med Cerone hos mink i to generationer (Damgaard
& Eggum 1993) blev myocardfibrose pavist ved 3000 ppm, men ikke ved 300 ppm i foderet, hvilket er
koncentrationer langt hgjere end koncentrationen af Cerone i behandlet byg. P& baggrund heraf, samt
da frekvensen af myocardfibrose er forhgjet i forste, men ikke i anden generation, anses den hgjere
frekvens af myocardfibrose pa hold 4 x Ce i farste generation for at skyldes tilfeldigheder og ikke for
at vare forsegsrelateret.

Sammenfattende har reproduktionsforseg i to generationer med ceronebehandlet byg hos mink vist,
at reproduktionen hos hanner og tzver ikke var pdvirket. Ligeledes var kropsvagt, foderoptagelse,
hematologiske vaerdier samt makroskopiske og histologiske tilstande hos dyrene ikke pavirket.
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5 Forseg med hons

5.1 Materiale og metode

Forseget er udfart over 2 generationer, og til begge generationer er anvendt byg indhestet i 1990, som
beskrevet i kapitel 2. Da en generation har en lengde af et ar, vil de to udtryk for tidsforleb blive
anvendt synonymt.

5.1.1 Hane- og honemateriale
1._generation: Til forsgget blev der 22. juni 1990 indsat daggamle Lohmann LSL hane- og henekyl-
linger (kommercielle 3-vejs hybrider), der blev opdrattet pd gulv. Kyllingerne var ved indsattelsen
vaccineret mod Marek’s Disease. Kyllingerne blev, til de var 16 uger gamle, fodret med Forsegsan-
leggets standardopdratningsfoderblandinger. Da hennikerne var 16 uger gamle, blev de vaccineret med
draebt IB-vaccine og overfort til &glegningshuset, hvor de blev indsat i enkeltdyrsbure, og indtil de var
20 uger gamle fodret med de i afsnit 5.1.2 tabel 5.2 viste foderblandinger. Derefter og indtil forsegets
1. generation blev afsluttet - med de 1 afsnit 5.1.2 tabel 5.3 viste @glegningsfoderblandinger.
Hanerne blev ligeledes 16 uger gamle vaccineret med drabt IB-vaccine og overfert til @glegnings-
huset, hvor de blev fordelt med 11 haner til hver af 6 gulvrum. Hanerne blev fodret med de samme
foderblandinger som henerne.

2. generation: Til forsggets 2. generation blev anvendt afkom af 1. generations avishens. Kyllingerne til
denne del af forseget blev udruget i uge 13, 1991. Disse kyllingerne blev opdrattet pa gulv, til de var
15 uger gamle, hvorefter bade haner og honer blev overfort til @gl®gningshuset og indsat i enkeltdyrs-
bure. Kyllingerne blev som daggamle vaccineret mod Marek’s Disease.

De forste 8 uger blev kyllingerne fodret med de i tabel 5.1 anferte foderblandinger, fra 8-20 uger
med de i tabel 5.2 anforte foderblandinger, og fra 20 uger og til forsegets afslutning blev sdvel hener
som haner fodret med de i tabel 5.3 anferte foderblandinger.

Disse avlshens er sdledes fodret med de 3 partier byg fra de blev udruget og til forsegets afslutning,
medens deres foraldre i deres foder fik de 3 partier byg, fra de var 16 uger og indtil afslutningen af
forsegets 1. generation.

5.1.2 Forsagsfoder

Til forsoget blev p& Forskningscenter Foulums foderblandingsfabrik fremstillet 3 starterfoderblandinger,
3 voksefoderblandinger og 3 aglegningsfoderblandinger af de i tabellerne 5.1, 5.2 og 5.3 anferte
sammens&tninger.
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Tabel 5.1 Starterfoderets sammensatning
Composition of the start diet
Foderblanding Feed mixture Kontrol 1xCe 4xCe
Control

Byg, kontrol, % Barley, Control, % 50,00 0,00 0,00

Byg, 1 x Ce, % Barley, 1 x Ce, % 0,00 50,00 0,00

Byg, 4 x Ce, % Barley, 4 x Ce, % 0,00 0,00 50,00

Majs, % Maize, % 11,00

Havre, % Ouats, % 4,50

Sojaskra, toasted, % Soyabean meal, roasted, % 19,75

Koedbenmel, % Meat-and-bone meal, % 3,00

Fiskemel, askefattigt, % Fishmeal, low in ash, % 4,00

Fedt, animalsk, % Animal far, % 2,25 50,00 50,00

Sojaolie, % Soyabean oil, % 1,00

Grenmel, % Grass meal, % 2,20

Vitaminer og mineraler, % Vitamins and minerals 2,25

Methionin (40% bl.), % Methionine (40% mixture), % 0,05

Ialt, % Total, % 100,00 100,00 100,00

OE pr. kg foder, M]J ME per kg diet, MJ 11,40 + +

Raprotein, % Crude protein, % 20,55 + +
Crude protein per 10 MJ ME, g 180 + +

Raprotein pr. 10 MJ OE, g

Foderet blev givet til kyllingerne som 2 mm piller. De i tabel 5.1 anferte foderblandinger blev anvendt

i forsegets 2. generation fra kyllingerne var O til 8 uger gamle.
I tabel 5.2 er vist voksefoderets sammensatning. Som det ses, har alle 3 foderblandinger samme

sammens&tning, bortset fra de anvendte partier byg.

Tabel 5.2 Voksefoderets sammensatning
Composition of the grower diet
Foderblanding Feed mixture Kontrol 1xCe 4xCe
Control
Byg, kontrol, % Barley, control, % 65,00 0,00 0,00
Byg, 1 x Ce, % Barley, 1 x Ce, % 0,00 65,00 0,00
Byg, 4 x Ce, % Barley, 4 x Ce, % 0,00 0,00 65,00
Havre, % Oats, % 20,80
Kedbenmel, Meat-and-bone meal,
askefattigt, % low in ash, % 2,00
Fiskemel, askefattigt, % Fishmeal, low in ash, % 2,00 35,00 35,00
Fedt, animalsk, % Animal fat, % 3,00
Grenmel, % Grass meal, % 5,00
Vitaminer og mineraler Vitamins and minerals 2,20
Ialt, % Toral, % 100,00 100,00 100,00
OE pr. kg foder, M] ME per kg diet, MJ 11,60 + +
Réprotein, % Crude protein, % 13,10 + +
Crude protein per 10 MJ ME, g 113 + +

Raprotein pr. 10 MJ OE, g
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Foderet blev givet som pellet cross. De i tabel 5.2 viste foderblandinger blev i forsegets 1. generation
fodret til sdvel haner som henniker, fra de var 16 til 20 uger gamle. I forsegets 2. generation blev de
fodret til kyllingerne fra de var 8 til 20 uger gamie.

Til ®glegningsperioden blev avishenerne i begge forsegets generationer fodret med de i tabel 5.3
anforte &glegningsfoderblandinger, fra de var 20 uger gamle og indtil forsegenes afslutning.

Tabel 5.3 Aglaegningsfoderets sammensatning
Composition of the layer diet

Foderblanding Feed mixture Kontrol 1xCe 4x Ce
Control

Byg, kontrol, % Barley, control, % 50,00 0,00 0,00

Byg, 1 x Ce, % Barley, 1 x Ce, % 0,00 50,00 0,00

Byg, 4 x Ce, % Barley, 4 x Ce, % 0,00 0,00 50,00

Havre, % Oats, % 14,30

Sojaskra, toasted, % Soyabean meal, toasted, % 11,30

Kadbenmel, Meat-and-bone meal,

askefattigt, % low in ash, % 5,60

Fiskemel, askefattigt, % Fish meal, low in ash, % 2,00

Fedt, animalsk, % Animal fat, % 4,80 50,00 50,00

Sojaolie, % Soyabean oil, % 1,20

Grenmel, % Grass meal, % 3,00

Methionin, (40% bl.), % Methionine (40% mixture), % 0,40

Lysin, (40% bl.), % Lysine (40% mixture), % 0,05

Vitaminer og mineraler, % Vitamins and minerals, % 7,35

Ialt, % Total, % 100,00 100,00 100,00

OE pr. kg foder, M]J ME per kg diet, MJ 11,30

Réprotein, % Crude protein, % 17,00

Réprotein pr. 10 MJ OE, g Crude protein per 10 MJ OE, g 150

Foderet blev givet som pellet cross. Savel starterfoder, voksefoder som ®glaegningsfoder var sammen-
sat, s& de i alle henseender dekkede dyrenes behov for essentielle nzringsstoffer i henhold til de af
NRC (1984) anbefalede normer.

5.1.3 Inseminering af honerne

Da henerne gik i enkeltdyrsegl®gningsbure, blev hgnerne insemineret ved kunstig sedoverfersel. I en
periode for szdopsamlingen, til insemineringen blev pdbegyndt, blev hanerne trenet i at afgive szd,
hvorefter deres sedmangde og -kvalitet blev bestemt.

Insemineringen af henerne blev pabegyndt en uge, for indsamlingen af rugezg blev pabegyndt. Den
farste uge blev alle henerne insemineret 2 gange, derefter de folgende 3 uger en gang pr. uge. Honerne
blev pr. gang insemineret med 0,1 ml szd.

For at vaere sikker pa at fa udruget tilstreekkeligt med kyllinger til forsggets 2. generation, blev
henerne det forste ar insemineret med blandet s&d.

I forsegets 2. generation blev henerne insemineret med sed fra de enkelte haner som vist i for-
sogsplanen (tabel 5.4). Hver hane blev, som det ses af denne, brugt til 6 hener. Da der sjzldent vil
blive afgivet 0,6 ml s&d eller mere pr. hane pr. opsamling, blev hanerne tappet for szd 2 gange pr.
uge. Hver hane var tildelt 6 hener, og efter ugens ferste tapning blev de 6 hener insemineret fra laveste
til hgjeste henenummer - efter anden tapning fra hgjeste til laveste nummer.
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5.1.4 Udrugning af kyllinger

I hvert af de 2 &r blev der indlagt &g i rugemaskinen 4 pa hinanden folgende uger. Hver uge blev hele
ugens produktion af ®g fra hver enkelt hene lagt til rugning, dog blev ekstremt smé og ekstremt store
@g samt knzkag frasorteret, saledes at kun normale rugeag blev lagt til rugning.

Forste &r blev der lagt &g til rugning i uge 8,9, 10 og 11 - henerne var da fra 34 til 38 uger gamle.
Andet ar blev ®ggene lagt til rugning i uge 7, 8, 9 og 10 - foraldredyrene var da fra 46 til 50 uger
gamie. Begge ar blev ®ggene stamruget. Den dag, &ggene blev lagt i maskinen, blev det noteret, hvor
mange &g der blev lagt ind for hver hene. Efter 6 degns rugning blev &ggene gennemlyst, og ubefrug-
tede &g blev noteret for hver hene og fjernet. Efter 18 dages rugning blev @ggene igen gennemlyst. Ag
med dede fostre blev noteret og fjernet, og de resterende &g blev lagt i stamrugningsbokse og overfort
til klekkemaskinen. Efter at aggene var klekket, blev kyllingerne pa 22. dagen efter indl@gningen i
rugemaskinen vingemarket, talt og noteret, og som kontrol blev eventuelle uklzkkede &g talt op og
noteret. Summen af @g fralyst pd 6. og 18. dagen samt antal kyllinger og uklzkkede &g blev afstemt
med det antal &g, der var lagt til rugning fra den enkelte hone.

5.1.5 AEgundersogelser

[ Iobet af forsagsperioden blev der det 1. ar foretaget 4 @gundersegelser og i forsegets 2. generation 5
@gundersogelser. Hver gang blev der indsamlet en dagsproduktion af &g. ZAggene blev vejet enkeltvis
dagen efter indsamlingen og sldet ud den felgende dag, hvorefter hajden af den tykke @ggehvide blev
mélt. Aggeskallen blev vasket fri for @ggehvide og stillet til luftterring ved stuetemperatur. Efter at
skallerne var blevet torre, blev de vejet og procent @ggeskal beregnet.

5.1.6 Forsogsplan

Hvert af de 2 ar blev der indsat 3 x 80 = 240 hener i forsgget. Inden inds&tningen var der trukket lod
om, i hvilket bur henerne pi de 3 slags byg skulle inds@ttes. Henerne blev hvert ar vejet ved forsegets
start, da de var 20 uger gamle og igen ved forsegets afslutning. ZAgydelsen pr. hgne blev gjort op hver
uge, og alle &g blev vejet. Henerne blev fodret individuelt, og den enkelte hones foderforbrug blev
opgjort hveranden uge. Alle data blev opsamlet pd en microcomputer i @&gl®gningshuset og senere
behandlet pd Forskningscentrets EDB-anlag.

Der er ikke foretaget behandiing af syge dyr. Dode haner og hener blev noteret pa dedsdagen, og
dodsédrsagen er fastsldet ved obduktion.

Med hensyn til rugeforseget blev dette lagt til rette som et 3 x 3 faktorielt forseg med henblik pé at
undersgge, om en eventuel effekt af ceronebehandlet byg pa @ggenes befrugtning og/eller rugbarhed
kunne henferes til hanerne eller honerne.

Den ferste faktor var hener fodret med de 3 forskellige partier byg, og den anden faktor var haner
fodret med de 3 forskellige partier byg. Tabellarisk blev rugeforseget udfert efter den i tabel 5.4 viste
plan, der viser én af de i alt 12 gentagelser.
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Tabel 5.4 Forsegsplan for produktion af rugeag. Antal hener pr. hane
Experimental Oplan for production of hatching eggs. Number of hens per cock

Parringspartner Honer - Hens
Mating partner
Behandling Kontrol I x Ce 4 x Ce
Treatment Control
Kontrol 2 2 2
Control
Haner
Cocks 1 x Ce 2 2 2
4 x Ce 2 2 2

Rugeforseget blev siledes i hvert af de 2 4r udfert med 12 x 18 = 216 hener. Det forste ar blev
anvendt 15-20 haner pr. behandling, og s@den blev pooled inden for behandling. Det andet ir blev
anvendt 12 haner pr. behandling, og s&den fra en given hane blev anvendt til 6 hener i samme genta-
gelse. Fra hver af de 3 grupper hener blev der 8 haner tilovers. Disse blev brugt som reservehener til
rugeforseget. Formadlet med disse reservehener var, at de under rugeforseget skulle erstatte honer, som
métte vere dode i tidsrummet, fra henerne blev indsat i enkeltdyrsburene, og indtil udrugningsforseget
blev pabegyndt.

En hene, der siledes indgik i rugeforseget som erstatning for en ded hene, blev ikke flyttet fra eget
til den dede henes bur, men blev hvor den var indsat ved overforslen fra opdretningshus til egleg-
ningshus.

Substitutionen blev foretaget ved, at reservehonerne med det til enhver tid laveste nummer erstattede
den dede hene.

Som det ses af planen, blev 6 hener insemineret med s&d fra samme hane.

Forsogene er udfert i henhold til de anvisninger, der er givet i OECD-guideline for testing of chemi-
cals "Avian Reproduction Test" nr. 206, adopted 4 April 1984, hvilke anvisninger svarer til Fjerkreaf-
delingens normale procedure.

5.1.7 Statistiske analyser
De statistiske beregninger er udfert i SAS. For s vidt det angdr det enkelte kons produktionsresultater,
er den statistiske bedemmelse foretaget ved hjzlp af t-test, og behandlingernes indflydelse pa dedelig-
heden ved hjzlp af Chi*test (Snedecor, 1959).

Analyserne vedrerende udrugningsresultaterne er udfert efter proceduren for generelle linere
modeller ved anvendelse af nedenstaende flerfaktorielle model med vekselvirkning og gentagelser:

(N Yijk =p+ o+ Bj + (01»8)51' +C, + €iik
hvor

Yix = egenskab

U = middelvardien

o = ceronebehandling af hener, i = 1,2, 3

o = ceronebehandling af haner, j = 1, 2, 3

(aB)y; = vekselvirkning mellem ceronebehandling af hener og ceronebehandling af haner
k = gentagelser (forseg), k = 1,2, 3 ..... 12
€iix = den tilfzldige variation [~ N(0,02)]
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Ceronebehandling af sivel haner som haner indgér i modellen med systematisk virkning, mens genta-
gelser indgdr med tilfzldig virkning. Alle vekselvirkninger, hvor gentagelser indgér, er siledes til-
feldige og derfor ikke medtaget i modellen, men indgdr i den tilfeldige variation (ejjk)-

Duncan-test er anvendt til undersegelse af, om der er signifikante forskelle p4 95% niveauet mellem
de forskellige behandlinger.

For flere af de undersegte egenskaber er der i den anvendte model fundet en signifikant virkning af
gentagelser. For at afgere, om dette skyldes hener eller haner inden for en gentagelse, er resultaterne
for de pigeldende egenskaber undersegt i felgende flerfaktorielle, nestede model, som tager hajde for
ceronebehandlingen af henholdsvis hener og haner inden for hver af de 12 gentagelser (forseg):

2 Yijk =u + g t Bj(k) +C, + €iix

hvor

Qi = ceronebehandling af hener inden for en gentagelse, i = 1,2, 3
100 = ceronebehandling af haner inden for en gentagelse, j = 1,2, 3

C, = gentagelser (forseg), k = 1,2,3 ..... 12

De ovrige parametre er som anfort til hovedmodellen tidligere.
Styrkefunktionen for ceronebehandling af haner inden for hver gentagelse (8j4,) er testet ved hjzlp
af t-test for least-square-means, idet nulhypotesen er opstillet siledes:

H,: LSMEAN (I) = LSMEAN (II)

5.2 Resultater og diskussion

5.2.1 Henernes produktionsresultater

I tabel 5.5 er anfert resultaterne fra 1. forspgsirs @glegningsperiode, der varede 20 uger, fra honerne
var 20 til 40 uger gamle.
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Tabel 5.5 Kropsveegt, ®gydelse og foderforbrug (1. ir)
Body weighr, egg yield and feed consumption (1st year)

Behandling Treatment Kontrol I x Ce 4 x Ce
Control

Antal hener indsat No. of hens housed 80 80 80

Antal dede No. of dead hens 0 0 1

Henevagt, 20 uger gl., Hen weight, 20 weeks of 1283412 1275+ 13 1269+12 NS~
b4 age, g

Tilvaekst fra 20 til 40  Body weight gain from 586+16 556+ 16 566418 NS
uger, g 20 1o 40 weeks, g

Alder ved 25% laeg- Age ar 25% lay, days 153+3,8 152+4,0 154+3,5 NS
ning, dage

Ag pr. indsat hone Eggs per housed hen 113+1,1 114+1,8 11441,6 NS
/Eg pr. overlevende Eggs per survived hen 113+1,1 114+1,8 115+1,4 NS
hene

Agmasse pr. overle- Egg mass per survived 6,7540,07 6,80+0,10 6,76+0,08 NS
vende hene, kg hen, kg
Agvaegt, g Egg weight, g 59,540,40 59,540,39 59,0+0,36 NS

Foder pr. hene, kg Feed per hen, kg 15,20+0,13 15,064+0,15 14,83+0,14 NS
Foder pr. kg ®gmasse, Feed per kg egg mass, 226+0,02 2,21+0,02 2,19+0,03 NS
kg kg

* NS = ikke signifikant, NS = non-significant.

Beregnet som konfidensinterval = Sx - t,,; fremgir af tabel 5.5, at der ikke er signifikant forskel
mellem behandlingerne med hensyn til hanevaegt 20 uger, tilvekst pr. hane fra 20 til 40 uger, heneal-
der ved 25% lzgning, ®g pr. indsat hene, &g pr. overlevende hene, @gmasse pr. hene, ®gvegt,
foderoptagelse pr. hene eller kg foder pr. kg @g. Det ber dog bemerkes, at der forekommer et fald i
henernes foderoptagelse og i kg foder pr. kg &g med den stigende dosering af Cerone. Dodelighed
forekom ikke hos hener, der fik byg kontrol og byg 1 x Ce. Hos henerne fodret med byg 4 x Ce dede
en hene, hvilket svarer til, hvad der normalt vil forekomme.

Fodring med foder indeholdende byg fra mark behandlet med indtil 4 x normaldosis Cerone, har
saledes ikke haft hverken negativ eller positiv statistisk sikker virkning p4d ®gl®ggende heners pro-
duktionsresultater.

Af tabel 5.6 fremgar resultaterne fra ®glegningsperioden i forsggets 2. generation. 1 dette tilfzlde
varede kontrolperioden 40 uger, fra henerne var 20 til 60 uger gamle.
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Tabel 5.6 Kropsvaegt, ®gydelse og foderforbrug (2. ar)

Body weight, egyg yield and feed consumprion (2nd year)
Behandling Trearment Kontrol 1 x Ce 4 x Ce

Control

Antal hener indsat No. of hens housed 80 80 79
Antal dede No. of dead hens 3 1 9
Honevaegt, 20 uger gl., Hen weight, 20 weeks of 1383116 1397+ 15 1372+17 NS
g age, ¢
Tilveekst fra 20 til 60  Body weight gain from 272421 312+19 304+18 NS
uger, g 20 10 60 weeks, g
Alder ved 1. g, dage Onser of lay, days 140,8+1,1 136,6+1,0 1393+1,5 NS
Ag pr. indsat hene Eggs per housed hen 240+4,67  238+3,79  224+7,16 NS
Ag pr. overlevende Eggs per survived hen 24542,59  240+3,33  243+3,31
hene NS
Agmasse pr. overle-  Egg mass per survived 14,540,17 14,540,22 14,640,22
vende hene, kg hen, kg NS
Agvagt, g Egg weight, g 59,3+0,48 60,3+0,43 60,0+0,53 NS
Foder pr. hene, kg Feed per hen, kg 29,740,300 29,6+0,32 29,240,31 NS
Foder pr. kg ®gmasse, Feed per kg egg mass, 2,0540,03 2,04+0,04 2,00+0,04 NS

kg kg

Af tabel 5.6 ses, at der heller ikke i dette forseg er signifikant forske! mellem de tre henegrupper for
de for omtalte parametre. Ligesom i forste ars forsgg er der i dette forsog tendens til faldende foderop-
tagelse og forbedret foderomsatning med stigende koncentration af Cerone i den sprejtevaske, marken
er blev behandlet med i vaeksts@sonen.

Nér det gzlder antal hener, der dode i ®glegningsperioden, viser det sig, at der i henegruppen
fodret med foder indeholdende byg fra mark sprejtet med 4 x normaldosis Cerone, forekommer tlere
dede. Dedsarsagen for den enkelte hgne samt den statistiske vurdering heraf vil blive omtalt i afsnit
5.2.7.

Bortset fra dede hener fremgér af begge forseg, at fodring med ceronebehandlet byg ingen statistisk
sikre negative eller positive effekter har pa henernes produktionsresultater.

5.2.2 Agundersogelser
Resultatet af @gundersogelserne i forsogets forste ar ses i tabel 5.7.
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Tabel 5.7 Hvidehgjde og skalprocent (1. ar)
Height of albumen and shell percentage (Ist year)

Behandling Treatment Kontrol 1 x Ce 4 x Ce
Control

Antal &g undersagt No. of eggs examined 290 291 287

Hvidehgjde, mm Height of albumen, mm  4,6+0,06 4,5+0,07 4,540,07 NS

Skalprocent Shell percentage 9,540,04 9,6+0,04 9,6+0,04 NS

Af tabel 5.7 ses, at forsegsbehandlingen ingen indflydelse har haft pd @ggenes hvide- og skalkvalitet. |
forsegets 2. &r var resultaterne af @gundersggelserne som vist 1 tabel 5.8.

Tabel 5.8 Agkvalitetsparametre (2. ar)
Parameters of egg quality (2nd year)

Behandling Treatment Kontrol 1xCe 4 x Ce
Control

Antal &g undersagt No. of eggs examined 329 334 315

Hvidehojde, mm Height of albumen, mm  5,44+0,05 5,3+0,05 5,5+0,06 NS

Skalprocent Shell percentage 9,1+0,04 9,240,05 9,1+0,05 NS

Knzkaeg, % Cracked eggs, % 0,03+0,01 0,03+0,01 0.00 NS

Ag med blodpletter,  Blood spotted eggs, % 0,01+0,01 0,014+0,01 0.00 NS

%

Af tabel 5.8 ses, at i det 2. forsegsar har forsegsbehandlingen heller ingen statistisk indflydelse haft pa
zggenes kvalitet. Begge ar er der undersegt langt flere &g fra hver af de tre forsegsbehandlinger end
strengt nedvendigt. Sammenfattende kan det konstateres, at fodring med byg fra ceronebehandlet mark
ingen - hverken negativ eller positiv - indflydelse har pi @ggenes hvide- og skalkvalitet eller pa
frekvensen af knekag og &g med blodpletter pa &ggeblommen.

5.2.3 Hanernes sadkvalitet
Det forste forsegsar blev hanerne, da de var 30 uger gamle, trenet nogle dage i at afgive sed, hvor-

efter sedens kvalitet blev undersggt. Resultatet af denne undersogelse er anfort i tabel 5.9.
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Tabel 5.9 Hanernes sedkvalitet (1. ar)
Semen quality (Ist year)

Behandling Treatment Kontrol 1x Ce 4 x Ce
Control

Haner indsat Cocks housed 22 22 20

Sadproducerende haner, % Semen producing cocks, % 64 68 56

Dade og/eller deforme Dead and/or deform sperm

sedceller, % cells, % 20+2,4 16+1,1 23429

Af tabel 5.9 fremgdr, at lidt ferre haner fodret med foder indeholdende byg behandlet med 4 x Ce
producerede s&d pa undersegelsestidspunktet end hanerne, der havde faet foder indeholdende de to
andre partier byg. Ligeledes var der - iser sammenlignet med haner, der fik byg 1 x Ce i deres foder -
flere dede og/eller deforme sedceller (bgjet hale) i seden fra hanerne, der fik byg 4 x Ce. Forskellen
mellem de tre grupper var dog ikke statistisk sikker pd 95% niveauet. Da insemineringen af henerne
begyndte, var antallet af sedproducerende haner i alle 3 grupper betydeligt storre end pé det tidspunkt,

undersggelsen blev foretaget.
Det andet forsegsar var hanerne noget ldre, da de blev brugt som s&ddonorer. Hanerne var 41

uger gamle, da de blev trenet i at afgive s&d, og ugen efter blev deres szdkvalitet underspgt. Resulta-
tet af denne undersegelse er vist i tabel 5.10.

Tabel 5.10 Hanernes saedkvalitet og dedelighed (2. ar)
Semen quality and mortality of the cocks (2nd year)

Behandling Trearment Kontrol 1 x Ce 4 x Ce
Control

Haner indsat, 105 dage Cocks housed,

gamle 105 days of age 20 20 20
Dade fra 105-294 dage Dead from 105-294 days of

gamle age 3 I 3
Sadproducerende haner, % Semen producing cocks, % 100 100 100
Sedmangde, score” Semen quantity, score” 2,9+40,2 2,740,3  2,54073
Livlighed, score? Viability, score? 2,940,3 2,740,3  2,7+0,3
Dede og/eller deforme Dead and/or deform sperm

sedceller, % cells, % 8+1,5 114+2,5 8+1,2
1) Score 1 = lille maengde/low volume, score 4 = stor maengde/high volume.

2) Score 1 = lav livlighed/low viability, score 4 = stor livlighed/high viabiliry.

Af tabel 5.10 fremgdr, at alle haner producerede s&d pi undersegelsestidspunktet, hvor hanerne var
294 dage gamle. Szdmangden blev bedemt efter et pointsystem, og det ses, at med stigende kon-
centration af Cerone i sprajtevasken, hvormed bygparcellen var behandlet, var sedmangden faldende.
Andelen af dede og deforme s@dceller var her i forsegets andet &r meget mindre end i forsogets forste
ar. Is@r ber det bemarkes, at hanerne, der i deres foder fik byg behandlet med 4 x normaldosis
Cerone, producerede sa&d hvor andelen af dode og/eller deforme sadceller er af nejagtig samme
storrelse som hos hanerne, der fik kontrolfoder.
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Hverken med hensyn til sedmangde, koncentrationen af szdceller, sadcellernes livlighed eller
andelen af dede og deforme celler var der signifikant forskel pa 95% niveauet mellem de 3 hanegrup-
per.
P4 grundlag af undersogelsen blev som s@ddonorer udvalgt 12 haner fra hver af de 3 foderbehand-
linger. De udvalgte haner var dem, der afgav den sterste mangde sed med de ferreste dede og/eller

deforme s&dceller.

5.2.4 AEggenes befrugtning og rugbarhed ,
Resultaterne fra 1. ars udrugningsforseg vil fremga af folgende tabeller. I tabel 5.11 er vist antal &g

indlagt til rugning fra hver af de 9 forsegsbehandlinger.

Tabel 5.11 Antal &g indlagt i rugemaskinen (1. ar)
No. of eggs placed in incubator (ist year)

Hener - Hens

Haner - Cocks Kontrol 1x Ce 4 x Ce Total
Control

Kontrol - Control 466 496 476 1438

1 x Ce 490 456 487 1433

4 x Ce 481 473 508 1462

Total 1437 1425 1471 4333

Af tabel 5.11 fremgér det, at i alt 4333 &g blev lagt i rugemaskinen svarende til 20 ®g pr. hene. Fra
hver af de 9 forsegsbehandlinger er indlagt omtrent lige mange @g til rugning. I gennemsnit er der

indlagt 481 @g pr. behandling.
I tabel 5.12 er vist, hvor mange procent af ®ggene der var befrugtede.

Tabel 5.12 Procent befrugtede &g (1. ar)
Percentage of fertile eggs (Ist year)

Hener - Hens

Haner - Cocks Kontrol 1 x Ce 4 x Ce Gns.
Control Mean

Kontrol - Control 95,8 93 4 95,6 94,9

1 x Ce 96,2 95,3 96,8 96, 1

4 x Ce 96,8 96,3 95,6 96,2

Gns. - Mean 96,2 95,0 96,0 95,74+0,34

Af tabel 5.12 ses, at i gennemsnit var 95,7% af @®ggene befrugtede. Hverken pa hane- eller hgnesiden
ses en systematisk effekt af de anvendte partier byg pi @ggenes befrugtning. Det er hanerne, som fik
det usprgjtede byg, der giver den laveste befrugtning af @ggene, medens det pa henesiden var hgnerne,
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som i deres foder fik byg 1 x Ce, der har de darligst befrugtede @g. Disse afvigelser fra den gennem-
snitlige befrugtningsprocent er dog ikke statistisk sikre.

Antallet af ®g fralyst pd 18. rugedag giver oplysninger, om der i @ggene er stoffer, som draber
fostret, eller om der i @gget mangler stoffer, som sikrer en normal fosterudvikling. I tabel 5.13 er vist

procent &g fralyst pa 18. rugedag.

Tabel 5.13 /g (%) fralyst 18. rugedag (1. ar)
Eggs (%) with dead embryo at 18th hatching day (1st year)

Honer - Hens

Haner - Cocks Kontrol 1x Ce 4 x Ce Gns.
Control Mean

Kontrol - Control 1,57 1,08 0,88 1,18

1x Ce 0,21 0,66 1,06 0,64

4 x Ce 0,86 0,66 1,44 0,99

Gns. - Mean 0,88 0,80 1,13 0,9440,14

Af tabel 5.13 ses det, at 0,94 % af fostrene i de befrugtede &g var dede pa 18. rugedag, hvilket knap
nok svarer til, hvad der forekommer under praktiske forhold. Der er relativt set temmelig stor variation
mellem de 9 grupper, men ikke systematiske variationer, der kan relateres til forsegsbehandlingen.

I tabel 5.14 er anfort procent kyllinger af befrugtede ag.

Tabel 5.14 Kyllinger (%) af befrugtede g (1. ar)
Chickens (%) of fertile eggs (1st year)

Heoner - Hens

Haner - Cocks Kontrol 1 x Ce 4 x Ce Gns.
Control Mean

Kontrol - Control 92,8 92,7 94,8 93 4

1x Ce 94,3 88,5 93,4 92,1

4 x Ce 89,9 95,7 93,9 93,2

Gns. - Mean 92,3 92,3 94,0 92,94+0,77

Af tabel 5.14 fremgar det, at der blev udruget 92,9% kyllinger af de befrugtede &g, hvilket er et
serdeles tilfredsstillende resultat. Hverken pa hane- eller hegnesiden forekommer statistisk sikre forskelle

pa grund af forsggsbehandlingerne.
I tabel 5.15 er vist procent kyllinger af indlagte ®g.
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Tabel 5.15 Kyllinger (%) af indlagte ®g (1. ir)
Chickens (%) of eggs set (1st year)

Hener - Hens

Haner - Cocks Kontrol 1 x Ce 4 x Ce Gns.
Conrrol Mean

Kontrol - Control 89,1 86,5 90,7 88,8

1x Ce 90,7 84,5 90,5 88,6

4 x Ce 87,0 92,3 89,9 89,7

Gns. - Mean 88,9 87,8 90,4 89,04+0,83

Af tabel 5.15 ses, at der i gennemsnit blev udruget 89,0% kyllinger af indlagte &g, hvilket ma anses
for at vare serdeles tilfredsstillende, is@r i betragtning af at befruginingen af @ggene er sket ved
kunstig sedoverforsel. Hverken p& hane- eller hgnesiden ses systematisk statistisk sikre forskelle i
procent kyllinger af indlagte &g pa grund af forsegsbehandlingerne.

I tabel 5.16 er vist ®ggenes klekbarhed, udtrykt som % af ikke-kleekkede &g af de ®g, som blev
overfort til klekkeren pa 18. rugedag.

Tabel 5.16 Procent ikke-klekkede ®g (1. ar)
Percentage of non-hatched eggs (Ist year)

Hener - Hens

Haner - Cocks Kontrol 1 x Ce 4 x Ce Gns.
Control Mean

Kontrol - Control 5,46 6,08 4,65 5,40

1 xCe 5,32 9,53 5,58 6,81

4 x Ce 8,89 3,54 438 5,60

Gns. - Mean 6,56 6,38 4,87 5,94+0,67

Af tabel 5.16 ses, at 5,94% af de =g, hvori der var levende fostre pd 18. rugedag, ikke klekkede.
Arsagen til dette kan skyldes tre forhold, nemlig:

1. at kyllingerne generelt har veret for svage til at arbejde sig ud af ®ggeskallen,

2. at ®ggeskallen har varet for tyk, siledes at fordampningen af vand fra ®gget har varet for lille
under rugning, hvilket medferer, at kyllingen ikke kan dreje sig rundt i skallen og fa hul pd den,

3. at ®ggeskallen har veret for tynd, sdledes at fordampningen har vearet for stor, hvilket medferer, at
kyllingen torrer fast til ggeskallens hinder.

Det ses, at fodring med ceronebehandlet byg ikke har haft indflydelse p4 de befrugtede @gs klekbar-

hed.
I de folgende tabeller er vist resultaterne fra udrugningsforseget i forsegets 2. generation. [ tabel

5.17 ses antal @g lagt til udrugning i denne del af forsoget.
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Tabel 5.17 Antal ®g indlagt i rugemaskinen (2. ar)

No. of eggs set in incubator (2nd year)

Hener - Hens

Haner - Cocks Kontrol 1x Ce 4 x Ce Total
Contrrol

Kontrol - Control 571 567 568 1715

1x Ce 564 561 582 1707

4 x Ce 573 567 585 1725

Total 1708 1704 1735 5147

Af tabel 5.17 ses, at i alt 5147 &g svarende til 23,8 &g pr. hene er lagt til rugning. Efter hver af de 3

x 12 haner svarer det til 143 &g pr. hane.

Af tabel 5.18 fremgér, hvor mange procent af @ggene der var befrugtede.

Tabel 5.18 Procent befrugtede =g (2.4r)
Percentage of fertile eggs (2nd year)

Hener - Hens

Haner - Cocks Kontrol 1 xCe 4 x Ce Gns.
Control Mean

Kontrol - Control 86,2 87,0 38,9 87,4

1 x Ce 89,4 86,1 89,3 88,3

4 x Ce 85,2 38,9 79,5 84,5

Gns. - Mean 86,9 87,3 85,9 86,7+ 1,04

Af tabel 5.18 ses, at 86,7% af de indlagte &g var befrugtede. Dette er betragteligt mindre end i 1. ar
(tabel 5.10). De lavere befrugtningsprocenter var dog forventet, idet honerne i denne del af forsoget er
insemineret med sa&d fra individuelle haner. En procedure, der altid vil resultere i lavere befrugtnings-
procent end tilfzldet er, nir hgner insemineres med en blanding af s@d fra flere haner, s&dan som

titfeldet var 1. ar.

I tabel 5.19 er anfort % fralyste &g pé 18. rugedag, hvilket omfatter de &g, hvor fostret er ded fra

6. til 18. rugedag.
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Tabel 5.19 g (%) fralyst 18. rugedag (2. ar)
Eggs (%) with dead embryo at 18th harching day (2nd year)

Hener - Hens

Haner - Cocks Kontrol 1 x Ce 4 x Ce Gns.
Control Mean

Kontrol - Control 2,23 1,40 2,97 2,20

1 xCe 2,58 0,62 1,15 1,45

4 x Ce 2,25 2,38 2,15 2,26

Gns. - Mean 2,35 1,47 2,09 1,9740,25

Af tabel 5.19 fremgér, at dobbelt s& stor en andel af &g blev fralyst pd 18. rugedag end 1. &r, nemlig

1,97 mod 0,94%.
I tabel 5.20 er anfort procent kyllinger af befrugtede ®g.

Tabel 5.20 Kyllinger (%) af befrugtede &g (2. ar)
Chickens (%) of fertile eggs (2nd year)

Hener - Hens

Haner - Cocks Kontrol 1 x Ce 4 x Ce Gns.
Control Mean

Kontrol - Control 87,6 89,0 88.5 88,4

1 x Ce 85,1 81,8 87,9 84,9

4 x Ce 85,0 86,5 88,8 86,8

Gns. - Mean 85,9 85,8 88,4 86,7+0,79

Af tabel 5.20 fremgdr, at procent kyllinger af befrugtede &g udgjorde 86,7%. Det er 6,2 procenten-
heder ferre end i forste &rs rugning, hvor der blev opndet 92,9% kyllinger af befrugtede =g.

Procent kyllinger af indlagte ®g er anfort i tabel 5.21.
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Tabel 5.21 Kyllinger (%) af indlagte g (2. ir)
Chickens (%) of eggs set (2nd year)

Honer - Hens

Haner - Cocks Kontrol 1 x Ce 4 x Ce Gns.
Control Mean

Kontrol - Control 75,5 77,4 78,7 77,2

1x Ce 76,1 70,4 78,5 75,0

4 x Ce 72,4 76,9 70,6 73,3

Gns. - Mean 74,7 74,9 75,9 75,2+1,73

Af tabel 5.21 fremgdr, at der blev udruget kyllinger af 75,2% af de indlagte ®g, hvilket er 13,8
procentenheder lavere end éret for. Forskellen kan hovedsageligt forklares med, at der 1. &r blev
insemineret med s&d blandet fra flere haner, medens henerne 2. &r blev insemineret med s®d fra

individuelle haner.
I tabel 5.22 er vist hvor mange % af de &g, der blev overfort fra rugemaskinen til kleekkeren pd [8.

rugedag, der ikke klekkede.

Tabel 5.22 Procent ikke-klekkede g (2. ar)
Percentage of non-hatched eggs (2nd year)

Hener - Hens

Haner - Cocks Kontrol 1x Ce 4 x Ce Gns.
Control Mean

Kontrol - Control 10,40 9,72 8,57 9,56

1x Ce 12,63 17,71 11,28 13,87

4 x Ce 13,00 11,38 9,23 11,20

Gns. - Mean 12,01 12,93 9,69 11,54+40,91

Af tabel 5.22 ses, at 11,54% af de &g, hvori der var et levende foster pd 18. rugedag, ikke klakkede,

hvilket er nzsten dobbelt s& stor en andel som 1 forste forsegsar.
I tabel 5.23 er anfort variansanalyserne for de foran omtalte udrugningsparametre for 2. &r.
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Tabel 5.23 Middelkvadrater og signifikansniveauer for forskellige egenskaber i 2. ar ved

anvendelse af den flerfaktorielle model med vekselvirkning og gentagelser. Be-
frugtede =g (a), kyllinger af befrugtede &g (b), kyllinger af indlagte ®g (c), dode
fostre 6.-18. rugedag (d) og ikke-klzekkede ®g (e).
Mean squares and level of significance for different characters in the 2nd year by use
of the mulri-factorial model with interaction and replications. Fertile eggs (a),
chickens of fertile eggs (b), chickens of eggs set (¢), dead embryos, 6th-18th day of
hatching (d), and non-hatched eggs (e)

Variationsirsag Middelkvadrat
Cause of variation Mean squares

DF a b c d e
Total 215 - - - - -
Total
Hener (o) 2 26,75 68,66 41,43 10,64 94,36
Hens
Haner (8) 2 196,61 133,56 344,12 15,36 195,03
Cocks
Hener x haner (o); 4 351,29 138,73 415,12 12,04 163,77
Hens x cocks
Gentagelser 11 666,09 346,26 762,41 12,43 327,51
Replications
Restvariation 196 264,06 248,10 349,88 10,47 242,73
Error

*P < 0.05, ** P < 0.01.

Variansanalysen pé grundlag af model (1) har ikke fundet nogen signifikante forskelle mellem haner
henholdsvis hener, som er fodret med de tre forskellige foderblandinger. Dette galder for alle de
undersogte egenskaber. Derimod er der for to af egenskaberne en signifikant effekt af gentagelser (tabel
5.23). Disse kan dog henfores til samme kilde, nemlig befrugtningsprocenten.
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Tabel 5.24 Middelkvadrater og signifikansniveauer for udvalgte egenskaber i 2. ir ved
anvendelse af den flerfaktorielle, nestede model med gentagelser. Befrugtede ag
(a), kyllinger af befrugtede 2g (b), kyllinger af indlagte ®g (c}, dede fostre 6.-18.
rugedag (d) og ikke-klzekkede ®g (e).
Mean squares and level of significance for different characters in the 2nd year by use
of the multi-factorial nested model with replications. Fertile eggs (a), chickens of
Sertile eggs (b), chickens of eggs set (c), dead embryos, 6th-18th day of hatching (d),
and non-hatched eggs (e).

Variationsarsag Middelkvadrat
Cause of variation Mean squares

DF a b c d e
Total 215 - - - - -
Total
Hener, gentagelse' 24 193,15 283,18 328,75 7,14 276,57
Hens, replication’
Haner, gentagelse’ 24 666,85 389,23° 752,85 17,42° 357,56
Cocks, replication’
Gentagelser 11 666,09 346,26 762,41 12,43 327,52
Replications
Restvariation 156 211,33 214,42 288,78 10,01 215,32
Error

1 Hener inden for gentagelse - Hens within replication (),
2 Haner inden for gentagelse - Cocks within replication Bj(k).

* P<0.05, ** P<0.01, *** P<(.001.

Gentagelserne har ikke beslaglagt s& meget af den totale variation, at der forekommer signifikante
behandlingseffekter. Ved brug af den nestede variansanalyse model (2) fremgar, at signifikante forskelle
mellem gentagelser skyldes signifikant forskel mellem haner inden for en gentagelse (tabel 5.24).

Da der ikke er signifikant forskel for nogen af de undersegte egenskaber pd, om hanerne er fodret
med kontrol, 1 x Ce eller 4 x Ce foder (tabel 5.23), medens der for de samme egenskaber er en
signifikant forskel pd hanerne inden for gentagelser, ma dette tilskrives en generel forskel pa hanernes
reproduktionsevne, som ikke kan tilskrives foder med ceronebehandlet byg. Fenomenet er velkendt,
idet der altid findes store individuelle forskelle pa haners reproduktionsevne, uanset de er behandlet ens.

Avlshanerne, som er anvendt 2. ar, er endvidere F,-afkom efter forzldre, som begge er 3-vejs
hybrider. Sadanne F -hybrider vil pr. definition reprasentere en, genetisk set, meget heterogen popula-
tion, idet de forskellige individer genotypisk kan besidde en meget varieret proportion af gener fra de
oprindelige 3 oldeforzldrelinier. Saledes vil der ogsd vare stor variation i bl.a. reproduktionsevnen, nér
sddanne individer anvendes til avl.

En tilsvarende samlet variansanalyse var ikke mulig at foretage i forste undersogelse, fordi saden
fra haner var pooled, men der er ingen grund til at antage, at denne ville falde anderledes ud jvf.
gennemgangen af de enkelte egenskaber.
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5.2.5 Dadelighed i kyllingernes forste 14 levedage

Efter at kyllingerne var optalt og vingemarket, blev de overfert til opdretningshuset og holdt under
kontrol i 14 dage for at undersege, om deres foraldres fodring pavirkede deres levedygtighed. Dodelig-
heden blandt kyllingerne det ferste ar fremgar af tabel 5.25.

Tabel 5.25 Dade kyllinger (%) fra 0 til 14 dage gamle (1. ir)
Dead chickens (%) from O to 14 days of age (Ist year)

Hener - Hens

Haner - Cocks Kontrol 1x Ce 4 x Ce Gus.
Control Mean

Kontrol - Conrrol 2,17 2,78 0,93 1,96

1 x Ce 2,02 1,80 2,50 2,11

4 x Ce 2,14 1,60 1,97 1,90

Gns. - Mean 2,11 2,06 1,80 1,99+0,18

Af tabel 5.25 fremgar, at 1,99+0,18% af kyllingerne dede i lobet af de forste 14 levedage. En Chi-
test viste, at forskellen mellem behandlingerne ikke var statistisk sikre.

P4 grund af en misforstaelse er informationerne om dadeligheden de forste 14 levedage fra 2. ars
kyllingerne géet tabt. Forsegsteknikeren, der passede kyllingerne, har mundtligt rapporteret, at dodelig-
heden var uszdvanlig lav.

5.2.6 Testiklernes storrelse
Da insemineringen af henerne var afsluttet, blev - i andet forsegsar - alle hanerne aflivet og obduceret.
Testiklerne blev taget ud og vejet, og deres vagt fremgér af tabel 5.26.

Tabel 5.26 Testiklernes vaegt, g
Weight of testicles, g

Behandling Treatment Kontrol 1 x Ce 4 x Ce
Control

Antal haner obduceret No. post-mortem 17 19 17
examined cocks

Testikelvaegt Weight of testicles 9,20+1,81 7,60+1,36 9,60+1,64

Confidential interval Confidential interval (5,36 - 13,04) (4,74 - 10,46) (6,12 - 13,08)

Mindste vagt Lowest weight 0,88 0,65 1,71

Starste vagt Highest weight 30,24 20,72 25,82

Af tabel 5.26 ses, at der inden for alle tre hanegrupper er meget store variationer pa testiklernes vaegt.
Hanerne, der i deres foder har faet 1 x Ce behandlet byg, har en lavere gennemsnitlig testikelvagt end
hanerne i de 2 andre grupper. Dette ma dog tilskrives tilfzldigheder, idet der ikke er signifikant forskel
mellem de 3 hanegrupper.
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Hos haner fodret med kontrolfoder blev der hos en hane konstateret bledende mavesir "Ulcus
proventriculi” og hos en anden "Aterosclerose”. Testikelvagten hos disse to haner var i gennemsnit
8,20 g. Hos hanerne fodret med 1 x Ce behandlet byg blev der ikke konstateret sygelige forandringer,
medens en hane fra gruppen fodret med 4 x Ce behandlet byg led af hjertedilatation. Testiklerne hos
denne hane vejede 2,71 g. .

Der er sdledes intet der tyder pa, at anvendelse af byg behandlet med Cerone i vakstperioden giver
anledning til makroskopisk sygelige forandringer hos haner.

5.2.7 Dadelighed og dedsdrsager hos avishonsene

Det forste ar dede 1 hene ud af en flok pa 240 hener og 60 haner i en periode pa 20 uger, mens der i
2. ar dede 13 hener + 7 haner ud af en flok pd samme sterrelse over en periode pa 40 uger. Under
almindelige produktionsforhold ville der i de to perioder blive forventet en dedelighed pé ca. 6 dyr det
forste &r og ca. 12 dyr det andet ar. De observerede dedeligheder ligger saledes omkring det almindeli-
ge niveau. Af tabel 5.27. fremgdr, at der for hener i 2. ar var en signifikant effekt af behandling, og
ved narmere studie af tabellen ses, at mens 1 x Ce tenderer til at reducere dedeligheden, s har 4 x Ce-
behandlingen foreget dedeligheden sd meget, at den bliver signifikant for 2. &rs hener. Ved en uath@n-
gighedstest i en 2 x 2 tabel inden for hener i 2. ar viser det sig, at signifikansen skyldes forskel i
dedsraten mellem hener, der fik 1 x Ce og 4 x Ce behandlet byg (P <0.025), mens de to evrige
muligheder (kontrol versus 1 x Ce og kontrol versus 4 x Ce) ikke viste signifikans ved Chi*-test
(P>0.05).

Tabel 5.27 Samlet oversigt over dedelighed
Overall mortality

Generation Keon Antal Kontrol 1x Ce 4 x Ce Signifikans’
Generation Sex Number Control Significance’

1 ?9? Indsat - placed 80 80 80

1 99 Dade - dead 0 0 I p>0.05

2 ?9 Indsat - placed 80 80 79

2 99  Dede - dead 3 I 9 P<0.01

2 33 Indsat - placed 20 20 20

2 38  Dede - dead 3 1 3 p>0.05

*  Testet med Chi i 2 x 3 tabel - Tested with Chi’ in an 2 x 3 table.

Obduktionsresultaterne af dede dyr i 2. r viser, at der blandt de 9 dede hener fra 4 x Ce behandlingen
var 2 dede som folge af lymfoid leukose, 2 havde uspecificeret nyrelidelse, ! havde urinsyregigt, 1
havde coronarsclerose, mens der blandt de 3 dede hener fra kontrolholdet var | ded som folge af
lymfoid leukose. Blandt de dede haner blev der for de 3 fra 4 x Ce behandlingen fundet 1 med uspeci-
fik nyrelidelse og 1 med "Ulcus proventriculi”, mens 2 af de 3 dede haner fra kontrolgruppen led af
hjertesekedem.

Det fremgér sdledes, at dedsarsager fordeler sig ret tilfzldigt.
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5.3 Konklusion

Fodring af avishens og deres afkom med foder indeholdende 50% byg, der i vakstsasonen var sprojtet
med indtil 4 x normaldosis af straforkorteren Cerone, har ingen indflydelse haft p4 henernes ydelse,
foderforbrug, foderomsatning eller @ggenes kvalitet.

Kggenes befrugtning og rugeresultaterne var heller ikke - hverken pd hene- eller hanesiden -
pavirket af fodring med omtalte byg, ligesom der ikke forekom vekselvirkning mellem hener og haner
pa rugeresultaterne. Det samme var tilfeldet med hensyn til afkommets levedygtighed de forste 14 dage
efter udrugningen.

Henernes levedygtighed 1 2. ar var pavirket af den anvendte koncentration af Cerone, idet dedelig-
heden var storre hos henerne fodret med byg behandlet med 4 x Cerone end hos henerne fodret med
byg behandlet med 0 og | x Cerone. Tilsvarende effekter kunne ikke pdvises for honer i forste ar eller
for haner generelt.
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Anerkendelse

Scantox, Hestehavevej 36 A, Ejby, P.O. Box 30, DK-4623 Lille Skensved, har forestiet gennemforelsen
af forsggene med rotter. Dette gzlder alle de beskrevne aspekter i herverende rapport sével som den
statistiske analyse af forsogsresultaterne. Uden den faglige ekspertise, som findes hos Scantox, havde det
ikke vaeret muligt for os at gennemfere dette projekt i overensstemmelse med OECD principperne for
Good Laboratory Practice. Herved overbringes alle hos Scantox, som har varet involveret i projektet,
vor oprigtige tak for den meget professionelle indsats.

De histologiske undersegelser pd mink er gennemfort af Statens Veterin@re Serumlaboratorium 1
Arhus ved Per Henriksen. P4 Statens Veterinzre Serumlaboratorium forefindes faciliteter og ekspertise
til gennemferelse og vurdering af histologiske undersegelser, som ikke forefindes p& Statens
Husdyrbrugsforseg. Forsegsteknikere og laboranter ved afdelingen har samvittighedsfuldt udfert den
daglige pasning af dyrene, dataindsamling samt laboratoriearbejde. Alle involverede takkes for deres
indsats.

Forsegstekniker Jens Karl Mpolgaard har forestdet den daglige pasning af henerne, medens
forsegstekniker Egon Jespersen har staet for pasningen af opdrattet. Forsggstekniker Henriette Panstrup
har udfert gundersegelserne. Cand.agro. Aage Petersen har forestéet inseminering af honerne, rugning
og markning af kyllingerne, samt vaccination af de daggamle kyllinger. Fjerkraforvalter Jorg Bonnichsen
har behandlet de indsamlede data og foretaget en vasentlig del af de statistiske beregninger.

Korrespondent Hanne Artved og assistenterne Inge Koch Knudsen og Helle Quist Kristensen har
renskrevet og opsat manuskripterne. Uden hjzlp fra alle involverede partnere havde det ikke vaeret muligt
at gennemfere projektet, hvorfor alle bringes vor oprigtige tak for god og dygtig indsats.
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