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Sammanfattning

”Aktiva farmaceutiska substanser” (AFS) ér ett vixande problem. AFS:er sprids till naturen under
hela medicinens livscykel dir de kan maétas i vattenmiljoer och bioackumuleras i organismer.
Fiskars beteenden kan paverkas av AFS:er d& de, liksom andra ryggradsdjur, delar biologiska
verkningsvéigar med oss ménniskor. I ekotoxikologiska studier saknas forskning som undersoker
AFS:ers paverkan pa personlighet. Ett brett spektrum av personligheter okar populationens
forméga att anpassa sig till fordndringar i miljon. Syftet med denna studie &r att undersoka
medicinen Gabapentins effekt pa fiskars beteende. Trots att Gabapentin &r en av de vanligast
forekommande AFS:erna i ytvatten globalt har lite forskning gjorts pa dess effekt pd fiskars
beteende. I denna studie méts exponering av Gabapentins paverkan pa hur fiskarnas aktivitet och
deras anvindning av skydd fore och efter tva veckors exponering. Aven exponeringens paverkan
pa personlighet bedoms genom att méta beteendesvaren hos varje fisk tre ganger bade fore och
efter exponeringen. Vi hittade att kontrollfiskarna acklimatiserade sig till testakvariet genom att
efter exponeringsperioden ha ldgre aktivitet och spendera mer tid i skydd jamfort med innan
exponeringsperioden (trots att kontrollfiskarna inte exponerades for ndgon medicin). De
Gabapentin-exponerade fiskarna acklimatiserade sig ddremot inte, da de inte visade nagon skillnad
i nyttjande av skydd fore och efter exponeringen och endast viss indikation pa minskad aktivitet.
Analysen av deras nyttjande av skydd, gav viss indikation att tiden fiskarna spenderade i
testakvariet var avgorande for mer utpriglade personligheter, men att Gabapentin-exponeringen
inte hade ndgon effekt. Bade kontrollfiskarna och de exponerade fiskarna var mer konsistenta i
sina beteenden. Det &r viktigt att forstd vilka effekter AFS:er har pa beteenden hos akvatiska
organismer da det kan leda till kaskadeftekter i ekosystemet.

Nyckelord: Gabapentin, Salmo trutta, beteende, personlighet, féroreningar.

Abstract

”Active pharmaceutical ingredients” (APIs) in aquatic systems are a growing concern. APIs are
released into the environment throughout the entire life cycle of medicines where they can be
measured in aquatic ecosystems and bioaccumulate in organisms. The behavior of fish can be
affected by APIs since fish, like other vertebrates, share biological pathways with humans. In
ecotoxicological studies, there is a need for research investigating APIs effect on animal
personality. A wide range of animal personalities increases the ability of populations to adapt to
changes in the environment. The aim of this study is to investigate the effect of the drug
Gabapentin on fish behavior. Despite being one of the most frequently found APIs in surface
waters worldwide, limited research has been done on its effect on fish behavior. In this study, the
impact of Gabapentin exposure on fish activity and use of shelter is measured before and after a 2-
week exposure period. The impact of exposure on personality was also assessed by measuring the
behavioral responses of each fish three times both before and after exposure. We found that the
control fish acclimatized to the test aquarium by beeing less active and spending more time in
shelter after the exposure period compared to before the exposure period (although control fish
received no exposure). In contrast, the Gabapentin-exposed fish showed no difference in shelter
utilization before and after exposure and only slightly reduced their movement frequency,
suggesting a decrease in their acclimatization. The analysis of their use of shelter gave some



indication that the time the fish spent in the test aquarium determined a more pronounced
personality, but that Gabapentin did not have an effect. Both the control and the exposed fish were
more consistent in their behavior after the exposure period. It is important to understand the
impact of pollutants on aquatic organisms behavior as it can lead to cascading effects on the

ecosystem.

Keywords: Gabapentin, Salmo trutta, behaviour, repeatability, pollution.
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1. Introduktion

Likemedel 1 akvatiska system dr ett vdxande problem. ”Aktiva farmaceutiska
substanser” (AFS) har hittats i ytvatten pd alla kontinenter vérlden dver, med
varierad sammanséttning och koncentration (Wilkinson et al. 2022). AFS:er sprids
till naturen under hela medicinens livscykel. Genom allt frén olyckor och utlopp
under tillverkning och transport, till anvéindandet och bortskaffandet av medicinen
(Diaz-Cruz & Barceldé 2004 i Gunther et al. 2010) samt genom avrinning fran
jordbruksmark dir avloppsslam anvénts som godsel (Ammar et al. 2021). Den
storsta utsldppskdllan sker dock frdn reningsverken. Efter fOrtdring bryts inte
AFS:er ner fullstdndigt av kroppen utan de och deras metaboliter utsondras och
renas ddrefter inte helt i reningsverken (Gunther et al. 2010). Dérifrén tar de sig ut
1 naturliga ekosystem didr de kan mitas i vattenmiljoer och bioackumuleras i
organismer (Cerveny et al. 2021).

AFS:er har sedan ekologiska effekter nir de kommer ut i naturen. Akvatiska
organismer, framforallt ryggradsdjur som amfibier och fiskar, har liknande
biologiska verkningsvédgar och likemedelsmél som méanniskor, sdsom receptorer
och enzym (Fent et al. 2006; Gunnarsson et al. 2008). Likemedelsmalen har
bevarats evolutiondrt men kan antingen bevarats i1 liknande malceller och
vidvnader mellan olika taxonomiska grupper, eller forekomma i andra celler och
viavnader (Fent et al. 2006). Detta innebér att effekterna av AFS:er kan variera
beroende pé taxonomisk grupp.

Manga ldkemedel dr dessutom sérskilt utformade for att fordndra minniskors
beteende, exempelvis antidepressiva och antipsykotiska medel. Darfor dr det inte
sa Overraskande att ménga studier visar att fiskars beteenden paverkas av nérvaro
av AFS:er 1 vattnet (Brodin et al. 2013; Polverino et al. 2021; Saaristo et al. 2018).
Det kan handla om beteenden som dr avgorande for individens Overlevnad och
reproduktion, som aggressivitet och parningsbeteende (Réale et al. 2007; Saaristo
et al. 2018; Ford et al. 2021). Fordndringar i sddana beteenden kan ha avgorande
effekter pa abundansen av en art vilket ockséd kan ha indirekta effekter pa andra
trofinivder i ekosystem (Saaristo et al. 2018). Majoriteten av ekotoxikologiska
studier har fokuserat pa genomsnittliga férdndringar av studerade djurs beteenden,
medan mindre forskning undersokt huruvida individer av samma art péverkas



olika, (Saaristo et al. 2018) samt om variationen individer emellan dimpas (Wong
et al. 2005 1 Polverino et al. 2021).

Individuell variation &r viktigt for livskraftiga populationer. Det har ldnge varit
kdnt att artdiversitet leder till mer stabila och motstandskraftiga ekosystem
(MacArthur 1955), ett samband som fatt begreppet portfolioeffekten (Figge
2004). Pa senare tid har det kommit en okad insikt att individuell variation inom
en art leder till samma portfolioeffekt pa populationer (Carlson & Satterthwaite
2011). Ett brett spektrum av personligheter minskar utdéenderisken och Okar
populationens forméga att anpassa sig till fordndringar i klimat och miljo
(Polverino et al. 2021). Detta beror pa att det finns fler varierande fenotyper i
populationen, vilket innebér att vissa kan hantera snabba fordndringar, &ven om
andra inte kan det. Vid lag variation dr det mer sannolikt att en stressfaktor som
allvarligt paverkar den specifika fenotypen slir ut hela populationen (Wolf &
Weissing 2012). Stor variation pd personlighet bidrar dven till snabbare
tillvaxttakt, hogre barkapacitet och mindre fluktuation i populationsstorlek vilket
ocksé bidrar till att minska utdéenderisken (Wolf & Weissing 2012). Hos vilda
laxfiskpopulationer har fordelaktigheten av rik personlighetsvariation studerats.
Carlson & Satterthwaite (2011) fann i deras studie att 6kad individuell variation
hos kungslax (Oncorhynchus tshawytscha) ledde till storre populationstillvixt och
mindre temporal variation i populationsstorlek. Likasd visade Schindler et als.
(2010) studie att okad variation i beteende hos indianlax (Oncorhynchus nerka)
ledde till jamnare populationsstorlek hos atervindande laxar varje ar.

Syftet med den hér studien &r att undersoka medicinen Gabapentins effekt pé
fiskars beteenden, bade effekten pd studiegruppen som helhet och skillnader i
effekter pa individer. Ett-&riga oringar (Sa/mo trutta) — en modell organism for
naturvardsstudier (Frank et al. 2011) inklusive ekotoxikologiska beteendestudier
(Schwarz et al. 2017; Ziegler et al. 2021) kommer studeras. De har visats kénsliga
mot fororening (Schwarz et al. 2017) och har stor ekologisk betydelse pé flera
kontinenter (Klemetsen et al. 2003).

Gabapentin dr en antiepileptisk medicin (Salahinejad et al., 2023). Wilkinson et
al. (2022) undersokte forekomsten av 61 olika AFS:er i ytvatten globalt och fann
att Gabapentin var den fjirde mest frekvent forekommande AFS:en, med en
forekomst pa 40 %, samt den AFS de fann i sjunde hogst koncentration. Trots att
det dr en av de vanligast forekommande AFS:erna i ytvatten globalt har lite
forskning gjorts pd dess effekt pa fiskars beteende (Li et al. 2018; Salahinejad et
al. 2023). Gabapentins verkningsmekanism &r dessutom annorlunda frén de tva
mest studerade epilepsildkemedlen, Diazepam och Karbamazepine, (Salahinejad
et al., 2023) vilket 6kar ovissheten om vilka effekter som kan forvintas pavisas
hos akvatiska organismer. Gabapentins huvudsakliga verkningsmekanism &r att



den inhiberar hogspanningsaktiverade kalciumkanaler, vilket leder till att farre
nervsignaler skickas, det ger en sederande effekt pa fysiologi och beteende (Sills
20006).

I denna studie méts exponering av Gabapentins pdverkan pa hur langt fiskarna
simmar (deras aktivitet) och anvdndning av skydd fore och efter exponeringen.
Detta dr tva beteenden som visats vara avgdrande for organismers dverlevnad och
reproduktionsframgang (Réale et al. 2007). Aven effekten exponeringen har pé
personlighet bedoms genom att mita beteendesvaren hos varje fisk tre gdnger
bade fore och efter exponeringen. Mina hypoteser dr att Gabapentin i vattnet
antingen kommer gora fiskarna 1) mindre aktiva och mer benégna att gdomma sig
pa grund av medicinens sederande effekt. Samtidigt hittade Li m. fl (2018) i deras
studie, ndr de undersokte Gabapentins paverkan pa aktiviteten hos zebrafiskar i
larvstadiet, en 6kad aktivitet hos larverna vid den hogsta koncentration 100 ug/L,
vilket kan tyda pd att fiskarna i stillet kommer bli 2) mer aktiva av Gabapentin,
vilket ocksd bidrar till ldgre nyttjande av skydd. Detta skulle ocksd kunna
forklaras med att Gabapentins sederande effekt gor fiskarna mindre oroliga for
predation i Oppet vatten. Jag forvantar mig dven att 3) Gabapentin homogeniserar
individernas beteende, alltsd att skillnaden mellan deras individuella
personligheter minskar.



2. Material och metod

2.1 Insamling, markning och hushallning av fiskar

Uppfodda oringar (Salmo trutta) i storlekar fran 6,7 till 9,9 cm hidmtades fran
Lycksele Fiskodling 1 februari 2024 och transporterades till Sveriges
Lantbruksuniversitet i Umea dédr de aklimatiserades i ett 10 gradigt, ¢.1000 L
akvarie med luftat genomflode i en vecka. Akvariet var fyllt med ickeklorerat
Svenskt grundvatten och inrett med tre artificiella véxter i teracottakrukor som
skydd. Fotoperioden var 12L:12D, alltsd 12 timmar ljust f6ljt av 12 timmar morkt,
och fiskarna matades med komersielloringmat fran fiskodlingen en gang per dag
under hela experimentet. Ett flodesschema 6ver metoden illustreras i figur 1.

Efter aklimatiseringen beddvades fiskarna 1 150 mg/liter buffrad
trikainmetansulfonat (MS-222), ett anestesimedel for fiskar som pigrund av sina
sura egenskaper méiste buffras till neutralt pH for att inte vara skadligt for
fiskarna. Under bedovningen noterades fiskarnas vikt och lingd. De slumpades
dven 1 10 grupper med fyra fiskar i varje. Dérefter mirktes de med tvd elastomer
taggar fran Northwest Marine Technologies, ena vid stjartfenan och andra pa
kikens hogersida. Elastomer taggar dr flytande fargimplantat som stelnar till en
bojlig sustans efter injection och anvidnds for mirkning av djur i olika
taxonomiska grupper, déribland fiskar. Varje fisk i grupperna markerades med
bla, orange, rosa eller gul farg for att ge en unik identitet till varje fisk.

Fiskarnas dterhdmtning 6vervakades i luftade hinkar innan de forflyttades till 10
stycken, 43 L (50 x 27 x 32 cm) akvarium. En grupp med fyra fiskar per akvaium.
Akvarierna var fyllda med 30 L, 10 gradigt vatten, inredda med 3 artificiella
plantor, ett PVC ror och en syresten. Akvarierna var forvarade i ett 12 gradigt
klimatrum for att bibehalla vattentemperaturen. Dir fick fiskarna aterhdmta och
aklimatisera sig i 7 dagar. Hélften av akvarierna huserade kontrollgruppen och
andra hélfen exponeringsgruppen. Vilka akvarier som skulle husera vilken grupp
slumpades. De tvd grupperna (kontroll och exponerad) forvarades pa éatskillda
hyllor for att minska risken for korskontaminering. Tvé tredjedelar av vattnet i
akvarierna byttes ut var tredje dag.



2.2 Inspelning av beteenden

Beteendet hos varje fisk mittes totalt 6 ganger. Tre ginger innan
exponeringsperioden och tre ginger efter 2 veckors exponeringsperiod. Infor
métningen fordes alla fiskar i ett akvarium Over en och en till fyra vitmélade
akvarium med dimentionerna 30 x 49 x 26 cm, dven de med 10 gradigt vatten i
samma 12 gradiga klimatrum. Lingst ena kortsidan av akvarierna stod tre
artificiella vixter fista med akvarieanpassat silicon. Belysningen bestod av tva
Godox SL60W LED lampor som 16s underifrén for att att undvika spegling pé
vattenytan. Varje akvarium filmades ovanifran med varsin GoPro kamera (Hero 8
och Hero 10) under c. 22 minuter. Under de forsta 5 minuterna utfordes
vattenbyte 1 fiskarnas hemsakvarie eftersom fiskarna da var borta, det for att
minska stressen av vattenbytet. Fiskarna fordes sedan tillbaka till sina
hemakvarier.

En tredjedel av fiskarna filmades varje dag och varje fisk filmades dérfor var
tredje dag. Fiskarna filmades mellan 9.00 och 13.00 pd formiddagen. Vilken
grupp som bdrjade varje dag varierade for att fordela ordningen &ver grupperna.
Da detta var en del av en storre studie, dir varje fisk filmades 4 ginger innan och
efter exponeringsperioden, pagick forsta filmningarna i 12 dagar. Omfattningen
pa detta kandidatarbete gjorde det dock endast mojligt att analysera tre tester fore
och tre tester efter exponeringsperioden. Vattnet i testakvarierna byttes varje
morgon och sedan till 30 % mellan varje test.

Efter 12 dagars filmning tillsattes Gabapentin till exponeringsgruppernas
hemakvarium (se nedan) i tvd veckor innan mitningarna upprepades. Fiskarna
filmades pd samma sitt i de vitmalade testakvarierna, varje individ filmades
aterigen 3 ganger, en ging var tredje dag. Alla experiment utférdes under etiskta
tillstdindet DNR AS5-2023. Vattenprover fran bide kontroll och exponerade
akvarier samlades och frystes for att mita och verifiera koncentrationen av
Gabapentin senare. Vattenproverna analyserades dock inte heller i det hér
kandidatarbetet.

2.3 Gabapentin exponering

Fiskarna 1 exponeringsgruppen exponerades for 2 mg/L Gabapentin i tvd veckors
tid samt under de 12 dagar da beteende testerna utfordes. Gabapentin (Merck,
CAS ID:601 142-96-3) 16stes upp i ultrarent vatten renat med UV lampor i ett
Mili-Q Gradiaent vatten system (Millipore, Billerica, Massachusetts, USA) {or att
tillhandahélla en konsentrerad stamldsning som spéddes i exponeringsgruppernas
husakvarier. Var tredje dag fylldes stamldsningen pa av ultrarent vatten som
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aterdoserades med Gabapentin. Kontrollfiskarna exponerades inte for négon
medicin.

2.4 Beteendeanalys

For denna uppsats analyserades en delmidngd av de videor som samlats in frén ett
storre experiment (N = 43 individer, N = 221 videor). For analysen anvindes
programmet EthoVison XT version 16. 10 minuter av varje video analyserades.
De forsta 11 minuterna av filmerna, d& vattenbytet skedde och tiden dd fisken
vande sig vid det nya akvariumet, klipptes bort. Likasd den avslutande minuten,
for att sdkerstilla att samma méngd data fanns tillginglig for alla fiskar. Fisken
sparades i majoriteten av akvariet forutom kortsidan med véxtligheten. Detta for
att underlétta sparandet for EthoVision. P4 sa sétt delades akvariet upp i tvd zoner
utan att programmet behdvde tracka fisken i den visuellt forvirrande véxtligheten.
EthoVision granskade videorna och utdatat av varje video inspekterade jag
visuellt for att hitta och korrigera fel dir det behdvdes. Tva responsevariabler
exporterades, “simmad ldngd” (totala ldngden (cm) fisken simmade i den Gppna
delen av akvariet) och “tid i arena” (totala tiden (sekunder) fisken befann sig
akvariets 6ppna del).

2.5 Statistisk analys

Den statisktiska analysen utfordes med R version 4.0.0. och paketen ggplot2,
ImerTest, emmeans, rptR. Genom responsvariableln “tid i arena” berdknades tiden
fiskarna spenderat i véxtligheten, ocksé kallat deras nyttjande av skydd. Fiskarnas
simmade ldngd visade deras aktivitet. Alla statistiska analyser genomfordes sedan
pa bada responsvariablerna “simmad langd” (fiskarnas aktivitet) och “nyttjande av
skydd” (totala tiden (sekunder) fiskarna befann sig i véaxtligheten).

2.5.1 Studiegruppens beteende

For att undersoka effekten av interaktionen mellan behandling och tidsperiod pa
beteende genomfordes en linear mixed model-analys dér interaktionen mellan
behandling och tidsperiod hanterades som fasta effekter. For att analysen skulle
beakta andra potentiella faktorer pa beteendet som inte enbart beror pa
Gabapentin-exponering inkluderades fiskarnas vikt, identitet och hemakvarium i
modellen. Fiskarnas identitet och hemakvarium hanterades som slumpeffekter.
Vikten hanterades som en fast effekt. Eftersom numeriska vdrden hanteras lika
oavsett om de tilldelas fasta eller slumpeffekter paverkade detta val inte analysens
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resultat. Fiskarnas hemakvarium beaktades eftersom fiskarnas beteende kan ha
paverkats av de andra fiskarna som huserats i samma hemakvarium. Exempelvis,
om en fisk varit aggressiv kan det ha paverkat de andra fiskarnas beteende till att
nyttja skyddet mer. For att ytterligare undersdka potentiella interaktioner mellan
behandling och tidsperiod genomfordes tva pairwise-analyser pa interaktionen
mellan behandling och tidsperiod.

2.5.2 Personlighet

For att méta huruvida fiskarnas beteenden var personliga och jimfora individuella
variationen i olika behandlingsgrupper delades datat in i 6 delgrupper “Kontroll”,
“Exponerad”, “Kontroll — Fore”, “Kontroll — Efter”, “Exponerad — Fore” och
“Exponerad — Efter” dir repeterbarheten berdknades pd varje grupp.
Repeterbarheten for varje grupp berdknades som en kvot av den andel av den
totala variansen som kan hénforas till individuell varians. Vilken video i
ordningen (fiskens fOrsta, andra, tredje osv) och deras vikt beaktades som fasta
effekter medan deras identitet och husakvarium beaktades som slumpeffekter.
Datatypen var "Gaussian", nboot = 100 och npermut = 0.

Da denna studie ar en del av ett storre forskningsprojekt har de tidigare stegen i
metoden varit utforda av forskare frén det storre forskningsprojektet och jag har
utfort de tva sista delarna i metoden: 2.4 Beteende analys och 2.5 Statistisk

analys.
E_ > L ———
/S(
yoto oty
< )
srntni Bedovning, 7 dagars Filmning av Filmning av i
g | e || e || crmamining || eteense || 2yeckers || “oteene || Betesnde || Satistsk
9 m‘arkniné acklimatisering 12 dagar P 9 12 dagar y Y

> Insamling, hushallning och méarkning > > Inspelning av beteende > > Analys >

Figur 1. Flodesschema over héindelseforloppet av studiens utforande och analys.
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3. Resultat

Av 40 fiskar genomforde 35 alla tester. Tidig mortalitet drabbade fem fiskar varv
tva ersattes efter forsta forsoket, och en ersattes efter andra forsoket. Detta
resulterade i ett underlag pa 221 videos av 43 olika fiskar som anvindes i den
statistiska analysen.

3.1 Studiegruppens beteende

Det fanns en svag indikation pd att det fanns en interaktion mellan
lakemedelsexponering och forsoksperiod (fore eller efter exponering) gillande
fiskarnas nyttjande av skydd (linear mixed model, t-value = -1,68, P = 0,0949).
Post hoc-jamforelser mellan modellskattningar av behandlingsgrupperna visade
att kontrollfiskarna tillbringade 48,41 + 24 sekunder mer i skydd efter
exponeringsperioden jimfort med fore exponeringsperioden, trots att de inte
exponerats for nigon medicin (emmeans, t-ratio = 2,020, P = 0,0449, Fig. 2). Hos
Gabapentin-exponerade fiskar fanns det ingen mirkbar skillnad i nyttjande av
skydd 1 véaxtligheten fore exponeringsperioden och efter exponeringsperioden
(emmeans, medelviarde = 9,08 + 24,5, t-ratio = 0,371, P = 0,7110, Fig. 2).

Den simmade lédngden, fiskarnas aktivitet, gavs ingen indikation pa ett samband
mellan ldkemedelsexponering och forsoksperiod (linear mixed model, t-value =
0,763, P = 0,44667). Endast en indikation att aktiviteten hos fiskarna minskade
med exponeringsperioden (linear mixed model, Medelviarde = -520,15 + 199,62,
t-value = -2,61, P = 0,00991). Post hoc analyserna som genomfordes péa
modellskattningarna av  behandlingsgrupperna visade att kontrollfiskarna
simmade 520 + 200 cm kortare i akvariets Oppna del efter exponeringsperioden
jamfort med innan exponeringsperioden (emmeans, t-ratio = 2,61, P = 0,0099,
Fig. 3). De Gabapentin-exponerade fiskarna simmade 303 + 203 cm kortare
stricka efter exponeringen jamfort med innan exponeringen (emmeans, t-ratio =
1,495, P =0,1366, Fig. 3).
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Figur 2. Tiden de exponerade fiskarna och kontrollfiskarna nyttjade skyddet i vixtligheten i
sekunder fore och efter exponeringsperioden av Gabapentin.
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Figur 3. Boxplot 6ver aktiviteten (fiskarnas simmade ldingd i akvariets oppna del) i cm for
kontrollfiskarna och de Gabapentin-exponerade fiskarna fore och efter exponeringsperioden.
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3.2 Personlighet

Personlighet mits med repeterbarhet, en siffra mellan 0 och 1, och berdknades
som en kvot av den andel av den totala variansen som kan hanforas till individuell
varians. En hdjning i repeterbarhet kan dérfor betyda antingen minskad inom-
individs-variation, 0kad mellan-individs-variation eller en kombination av bada
(Polverino et al. 2021). I beteendestudier dr en repeterbarhet pad 0,37 vanligt
forekommande (Bell et al. 2009).

Personligheterna for fiskarnas nyttjande av skydd i véxtligheten var mer utpraglad
efter exponeringsperioden for bade kontrollfiskarna och de exponerade fiskarna.
Hos kontrollfiskarna var repeterbarheten for deras nyttjande av skydd innan
exponeringsperioden 0,16 (rpt, CI = 0 — 0,43) och efter exponeringsperioden 0,38
(rpt, CI = 0,019 — 0,61). Gillande nyttjandet av skydd hos de exponerade fiskarna
var repeterbarheten innan exponeringen 0,16 (rpt, CI = 0 — 0,41) och efter
exponeringen var repeterbarheten 0,39 (rpt, CI = 0,01 — 0,61).

Repeterbarheten hos fiskarna var generellt ldgre ndr det kom till aktivitet &n
nyttjande av skydd. Personlig utprigling nér det géllde kontrollfiskarnas aktivitet
minskade  efter  exponeringsperioden  jimfort med  innan.  Innan
exponeringsperioden var repeterbarheten hos kontrollfiskarnas aktivitet 0,30 (rpt,
CI = 0 — 0,52) och efter exponeringstiden minskade den till 0,039 (rpt, CI =0 —
0,25). Motsatt trend hittas hos de exponerade fiskarna dér personligheterna blev
mer konsistenta och utprdglade efter exponeringsperioden. Repeterbarheten hos
de exponerade fiskarnas simmade langd innan exponering var 0,016 (rpt, CI =0 —
0,27) och efter exponeringen 0,17 (rpt, CI = 0 — 0,40).
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4. Diskussion

I den hér studien har 221 videor av 43 fiskar analyserats for att besvara
fragestéllningen hur fiskars beteende paverkas av Gabapentin exponering. Béade
gruppernas generella fordndring av beteende och individuella variationer
(personlighet) har analyserats men gav skilda resultat. Géillande gruppernas
generella fordndring star det klart att Gabapentin pdverkar fiskarnas beteende.
Didremot dr dataunderlaget for litet for att dra sdkra slutsatser om Gabapentins
paverkan pé fiskarnas personlighet.

4.1 Studiegruppens beteende

Resultaten visar att Gabapentin har en paverkan pé fiskarnas beteende. Effekten
pa deras beteende verensstimde dock inte med mina ursprungliga hypoteser. De
exponerade fiskarna blev varken mer eller mindre aktiva och deras nyttjade av
skydd paverkades inte heller. 1 stéllet var det kontrollfiskarna (som inte
exponerades for Gabapentin) vars aktivitet minskade och nyttjande av skydd
okade. En konsekvens av att de acklimatiserade sig till testakvarierna, troligtvis
eftersom de upplevde att de redan undersokt den Oppna delen av akvariet
tillrdckligt. De Gabapentin-exponerade fiskarna visade i stéllet inga tecken pé att
acklimatisera sig till testakvarierna. Nér det kom till nyttjande av skydd pavisade
de exponerade fiskarna ingen skillnad i beteende fore och efter exponeringen. De
visade viss indikation pé att simma kortare strackor efter exponeringsperioden,
men skillnaden och signifikansen var inte lika stor som hos kontrollfiskarna.

Denna fordndring i acklimatisering av tva fitness-avgorande beteenden, kan ha
bade positiva och negativa effekter pd de exponerade fiskarnas dverlevnad och
reproduktion i naturliga habitat. Att inte allokera sin energi pé att gdmma sig och i
stéllet fortsatta utforska, okar chansen att hitta foda och partner men okar dven
risken att utséttas for predation (Polverino et al. 2021). Vad som skulle véga
tyngst 1 denna trade-off i ett naturligt habitat dr svart att forutse och kan variera
mellan populationer och ar baserat pa olika ekologiska fOrutsdttningarna i
omgivningen, till exempel predationstryck (Réale et al. 2007). Oavsett kan en
fordndring av en arts beteende pédverka andra arter i ekosystemet genom
fordndringar 1 bland annat konkurrens eller predation (Saaristo et al. 2018).
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Resultaten fran véar studie sdrskiljer sig delvis frén tidigare forskning. Li et al.
(2018) rapporterade att Gabapentin-exponering resulterade i dkad aktivitet hos
larvstadiet av zebrafiskar (Danio rerio). 1 var studie observerade vi emellertid
ingen Okad aktivitet hos de exponerade dringarna jamfort med kontrollfiskarna. Vi
noterade ddremot en begrinsning i de exponerade fiskarnas forméga att
acklimatisera sig nir det gillde aktivitet. Studieart och livsstadie skiljer studierna
at, vilket kan paverka de observerade effekterna av likemedlet (Saaristo et al.
2018). Dessutom skiljer sig studiernas utformning; Li et al. undersokte enbart
larvernas beteende efter exponering, medan vart resultat var beroende av att
beteendena studerats bade fore och efter exponeringen. Bida studierna indikerar
att Gabapentin paverkar fiskars aktivitet, hur det paverkas skiljer dock.

Gabapentins verkningsmekanism kan bidra till att forklara de observerade
resultaten. Gabapentins verkningsvdg och ldkemedelsmédl &r mojligtvis
annorlunda mellan fiskar och ménniskor (mojligtvis mellan fiskarter och
livsstadier ocksd), vilket kan vara en anledning till att medicinen péverkar
ménniskor och fiskar olika. Manga gemensamma biologiska likemedelsmél har
hittats hos fiskar och minniskor, men enligt min vetskap har
hogspanningsaktiverade  kalciumkanaler hittills varken bekréftats eller
dementerats (Gunnarsson et al. 2008). Gabapentin har ocksé fler verkningsvégar
utover sin huvudsakliga védg (Sills 2006) som kanske kan ha andra och mer
framtradande uttryck hos fiskar &n hos méanniskor.

Studie djuren i den hér studien &r dessutom uppfodda fiskar vilket kan leda till en
underskattning av resultaten. Det finns en skillnad i beteende hos uppfodda fiskar
och vilda fiskar som dels beror pa olika selektionstryck, dels beror pa skillnader i
forutsdttningar under wuppvéxten. Selektionen pd uppfodda fiskar ar
konkurrensbaserad, vilket leder till aggressivare beteende medan vilda fiskars
selektion dr predatorbaserad (Huntingford 2004). Skillnader i beteendet hos
studiedjuren jimfort med vilda populationer kan darfor innebdra en
underskattning av Gabapentins paverkan pé beteende (Saaristo et al. 2018).

4.2 Personlighet

Gabapentins effekt pd fiskarnas personlighet gav osékra och varierade resultat.
Utifran resultatet for repeterbarheten hos fiskarnas simmade lingd kan ingen
slutsats dras. Repeterbarheten géllande fiskarnas nyttjande av skydd gav viss
indikation att tiden fiskarna spenderat i testakvariet lett till mer utpriglade
personligheter men att Gabapentin-exponeringen inte hade nagon effekt. Detta
eftersom repeterbarheten hos bade kontrollgruppen och exponeringsgruppen gick
fran 0,16 innan exponeringsperioden till ndrmare 0,4 efter exponeringsperioden.
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De breda konfidensintervallen visar dock pd osdkerheten i detta resultat. Enligt en
metaanalys pd repeterbarhet av beteende utford av Bell et al. (2009), &r aktivitet
ett av de minst repeterbara beteendena, vilket kan forklara skillnaden i resultat
mellan de tva studerade beteendena.

Aven storleken pa datamiingden kan péiverkat osdkerheten i resultaten. Sikra
repeterbarhetsmétningar kraver stor miangd data. Pa grund av tidsbegriansningar ar
antalet replikat som analyseras i denna studie en delmédngd av ett storre
experiment. Framtida analyser av detta projekt kan darfor forbattra vara
nuvarande uppskattningar av repeterbarhet. Studier av AFS:ers effekt pé
organismers personlighet saknas till stor del i ekotoxikologiskforskning (Saaristo
et al. 2018) men Polverino et al. (2021) har genomfort en av fa studier som
undersoker detta. De fann att variationen 1 beteende mellan individer minskade
vid exponering av ett psykoterapeutiskt ldkemedel. Homogenisering av beteende
mellan individer forsdmrar arters anpassningsforméga till snabba fordndringar i
klimatet och miljon och Okar dven utddenderisken (Wolf & Weissing 2012;
Polverino et al. 2021). Darfor ar det viktigt att fortsétta studera mediciners
effekter pd personlighet och forhoppningsvis kan analyserna av den storre
méngden replikat som finns tillgdnglig fran den storre studien ge klarare resultat.

4.3 Sammanfattning

Gabapentin inhiberar alltsd 6ringars acklimatisering, framfor allt avseende deras
nyttjande av skydd, men har dven en viss effekt pd acklimatiseringen av deras
aktivitet. Det begridnsade dataunderlaget tilldt inte en sédker slutsats gillande
Gabapentins pdverkan pé fiskarnas personlighet, men det dr mdjligt att fiskarnas
personlighet i storre utstrickning paverkas av den tid de tillbringar pa en plats
snarare dn av Gabapentins nédrvaro. Beteenden dr av avgorande betydelse for
arters overlevnad och reproduktion, och personligheten har en betydande roll for
arters anpassningsforméiga och livskraftighet. Darfor kan fordndringar i dessa
paverka abundansen av den péverkade arten. Fordndringar i abundans samt
beteende kan sedan leda till indirekta effekter pa andra trofiska nivéer i
ekosystemet och resistenta organismer genom avvikelser frdn det normala
predationstrycket och konkurrensen arter emellan (Saaristo et al. 2018). Den hir
studien visar pa ytterligare ett lakemedel som nérvarar i ménga akvatiska
ekosystem och som fordndrar fiskars beteende. Vidare forskning och édtgérder for
att minska maénskliga paverkningar pa vattenmiljoer &r avgdrande for att
sdkerstilla hallbara vattenresurser for framtida generationer.
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Tack

Tack till mina handledare som guidat och hjélpt mig med det hér kandidatarbetet.
Och tack till mina vénner och familj som firat med mig.
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Publicering och arkivering

Godkénda sjdlvstindiga arbeten (examensarbeten) vid SLU publiceras
elektroniskt. Som student dger du upphovsritten till ditt arbete och behdver
godkdnna publiceringen. Om du kryssar i JA, s& kommer fulltexten (pdf-filen)
och metadata bli synliga och sokbara pa internet. Om du kryssar i NEJ, kommer
endast metadata och sammanfattning bli synliga och sékbara. Aven om du inte
publicerar fulltexten kommer den arkiveras digitalt. Om fler dn en person har
skrivit arbetet giller krysset for samtliga forfattare. Du hittar en lénk till SLU:s
publiceringsavtal pa den hér sidan:

e https://libanswers.slu.se/sv/faq/228316.

XLJA, jag/vi ger hirmed min/vér tillatelse till att foreliggande arbete publiceras
enligt SLU:s avtal om dverlatelse av ritt att publicera verk.

[1 NEJ, jag/vi ger inte min/var tillatelse att publicera fulltexten av foreliggande
arbete. Arbetet laddas dock upp for arkivering och metadata och sammanfattning
blir synliga och sokbara.
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