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SAMMANFATTNING

Immunisering mot gonadotropin-releasing hormone (GnRH) har visat sig vara effektivt mot
att hAimma galtlukt pd griskott och oonskat aggressivt beteende bland hangrisar. I ett samhélle
dér vi satter allt hogre krav pd véra produktionsdjurs vilfard dr efterfrigan pd metoder som
inte innebdr smaérta eller lidande for djuren stor. Det finns dessutom positiva
produktionsrelaterade effekter med immunokastrering gentemot klassisk kirurgisk kastrering,
sasom oOkad tillvaxtpotential. Faktorer som dessa talar for immunokastrering, men samtidigt
finns manga svérigheter med att vaccinera mot nagot kroppseget och saledes bryta kroppens
tolernas mot sjdlvt. Den hir litteraturstudien behandlar svarigheterna med att rikta ett vaccin
mot ett endogent hormon, vad som har lett fram till dagens upptéickter och de eventuella
problem som kan uppstd i framtiden. Korsreaktivitet med andra GnRH-isoformer vars
funktion i1 kroppen inte dr helt kéinda vicker fragor om eventuella bieffekter som énnu inte ar
upptdckta. Man har framgéngsrikt kunnat rikta antikroppssvaret fran vaccinationen mot den
GnRH-isoform som reglerar reproduktivitet, och man har @ven identifierat vilka aminosyror i
GnRH-peptiden som spelar storst roll i formégan att viacka ett antikroppsvar mot GnRH.
Tidpunkten for vaccinationen har ocksd betydelse da en tidigare vaccinering ger en dnnu
effektivare reducering av de konshormoner som man vill himma. Immunisering mot GnRH
resulterade 1 100% av fallen 1 tillrackligt reducerade konshormoner samt minskat aggressivt
beteende. Dock kvarstar fortfarande fragor om risker for biverkningar och langsiktiga effekter
som @nnu inte har upptickts.

SUMMARY

Immunization against gonadotropin-releasing hormone (GnRH) is effective in reducing boar
taint in pork and unwanted aggressive behavior in male pigs. A continuously rising interest in
the welfare of our production animals demands for castration methods that doesn’t involve
pain or suffering. Moreover, there is positive production related effects in immunocastrated
pigs compared to surgically castrated, such as increased growth potential. This puts a positive
look on immunocastration, but there is also difficulties involved when the target of the
vaccine is something that is supposed to be native and therefore needed to break the tolerance
against self. This literature review discusses the difficulties in directing a vaccine against an
endogenous hormone, the discoveries that has led up to today’s knowledge and the potential
problems that may occur in the future. Cross-reactivity with other GnRH-isoforms whose
functions is not fully understood raises questions about possible yet unknown side-effects.
Antibody response has successfully been directed to the preferred isoform of GnRH, and also
identified the amino acids in the sequence that are most important for inducing an immune
response against GnRH. The timing of the vaccination is also of importance since early
immunization results in more efficient inhibition of the testicular hormones that causes boar
taint and sexual behavior in male pigs. Immunization against GnRH was a 100 % effective in
suppressing boar taint causing compounds under the threshold values and also to reduce the
sexual behavior. However, there is still questions to be answered about the potential risk for
side effects and long-term effects that are not yet discovered.



INLEDNING

I storre delen av virlden kastreras griskultingar av hankén for att forhindra uppkomsten av
galtlukt. Galtlukt paminner om urin eller godsel och kan framtrdda vid upphettning av kott
fran en okastrerad, vuxen hangris. Galtlukt orsakas frimst av androstenon och skatol som
ackumulerats i fettvdv. Androstenon harrdr fran testiklarna och skatol produceras av bakterier
i grisens grovtarm. Aven andra substanser, sdsom indol tros bidra till lukten (Brunius et al.,
2011a). Nér hangrisar blir kdnsmogna borjar hypothalamus producera GnRH som genom
olika signalvégar reglerar testiklarnas utveckling och funktion. GnRH tar sig till hypofysen
dér det binder till receptorer och stimulerar frisdttning av luteiniserande hormon (LH) och
follikelstimulernade hormon (FSH). Dessa hormon 1 sin tur paverkar testiklarnas sekretion av
steroider sdsom testosteron och androstenon. Skatol produceras i grovtarmen hos alla grisar,
men testikelsteroider reducerar leverns forméaga att eliminera skatol, som istédllet ackumuleras
i fettvdv hos en okastrerad hangris. (Improvac 2014). Androstenon och skatol har enligt
konsumenter negativ effekt pa griskottets kvalitet (Dijksterhuis et al., 2000).

Hangrisar uppvisar dven ett aggressivt beteende gentemot varandra nér de blir konsmogna.
Grisar slaktas vanligtvis vid en dlder av 6 ménader och konsmognaden intrader vid 4-5
ménanders alder (LRF 2014). D4 blir de sexuellt aktiva och skadar varandra genom att slass
och rida pd andra grisar, vilket ger djurvilfardsproblem (Beck-Friis, 2013). Kastrering av
hangrisarna tar bort bade beteendeproblem och galtlukt pé kottet.

Aven i Sverige kastreras kultlingar niistan uteslutande kirurgiskt, utan foregdende beddvning,
under sina fOrsta levnadsdagar. Det starkaste argumentet mot detta 4r den sméirta som
kultingen upplever, di kastrering utan beddvning utan tvekan innebdr smirta for grisen
(Prunier et al., 2006). Efter 1 januari 2016 ska kirurgisk kastrering av grisar ske under
bedovning inom EU (SJV 2014). Detta vicker fragan om hur man i framtiden ska hantera
problemet med konsmogna hangrisar. Bland tillgéngliga alternativ till kirurgisk kastrering ar
immunokastrering det mest djurvénliga och hallbara. Man slipper stressmomentet att skéra i
kultingarna och man behandlar dem f6rst ndr de é&r &ldre (Beck-Friis, 2013).
Immunokastrering kan uppnas genom att framkalla ett immunsvar mot grisens kroppsegna
GnRH, vilket ger en tillrackligt stor hdmning av de hormoner som péverkar
reprodukionsformagan sd att galtlukt elimineras och de beteendeproblem som uppstar nér
grisarna bli konsmogna uteblir (Einarsson et al., 2011). Endogena hormoner identifieras
vanligtvis inte som icke-sjdlvt och normalt sett s& vicks inget antikroppssvar mot det
kroppsegna. For att ett vaccin ska fungera maste det vara tillrackligt uppseendeviackande for
immunforsvaret, men samtidigt maste antikropparna fortfarande identifiera hormonet si det
far inte vara alltfor olikt det kroppsegna. Dock dr det dr en kontroversiell fraga da det bade ar
ett djurvinligare alternativ men samtidigt véacker farhdgor och misstankar hos grisniringen da
det i Sverige dr en ganska ny och obeprovad metod.

Syftet med den hér litteraturstudien &r att ta upp vad som egentligen menas med
immunokastration, svéarigheterna med att utforma ett vaccin som har ett kroppseget hormon
som méltavla, samt hur effekterna av vaccineringen ter sig.



MATERIAL OCH METODER

Web of Science, PubMed. Sokord; immunocastration, GnRH, immunization against
gonadotropin releasing hormone, piglets, boar, boar taint, physiology of GnRH.

LITTERATUROVERSIKT
Vaccination mot GnRH

Vaccination mot GnRH ges till hangrisar som ett alternativ till kirurgisk kastrering, for att fa
en temporidr minskning av testikelfunktionen och dirmed himma de &mnen som ger griskott
galtlukt. Aven sexuellt beteende sdsom bestigande och aggressivitet minskar.
Immunokastration fis genom att vaccinationen framkallar en immunologisk respons mot
grisens endogena GnRH (Einarsson et al., 2011). En primer och en boosterdos ges. Efter
boosterdosen utvecklas immunitet mot GnRH inom en vecka och de galtluktbidragande
dmnena minskar efter 4-6 veckor varfor det rekommenderas att ge boosterdosen 4-6 veckor
innan djuren ska slaktas. Det finns dock stdd for att effekten haller 1 sig 1 upp till 10 veckor
(FASS 2014). Efter den andra injektionen fas ett avbrott i den kedja som leder fram till
grisens konsmognad, genom nedsatt GnRH-aktivitet. Follikelstimulerande hormon och
luteiniserande hormon frisétts €j och en hdmning av testikelfunktionen uppstir (Improvac
2014).

GnRH-vaccinets formaga att vacka ett immunsvar

Vaccination mot GnRF av grisar som ska inga i livsmedelsproduktion &r godkdnt for
anvindning inom EU, det dr framtaget for att erbjuda ett ur vilfardssynpunkt béttre alternativ
till kirurgisk kastrering (Thun et al., 2001).

GnRH-vaccin bestédr av en syntetisk GnRH-analog, som dr konjugerad (kovalent bunden) till
ett bararprotein och utgdr ett s kallat hapten-bararkonjugat. GnRH-analogen bestir av en
decapeptid, vilket betyder att den dr uppbyggd av tio aminosyror. Denna ér sedan dimeriserad,
vilket bildar en sa kallad tandempeptid. Det gors for att for kroppen skilja ut den fran vad som
ar sjélvt och for att 6ka immunogeniciteten. Den kopplas sedan till ett bararprotein.

GnRF-analogen ensam &r inte immunologiskt aktiv, darfor krivs det att den &r kopplad till ett
storre, mer uppseendevickande protein sd det blir mer immunogent. Bararproteinet bestar av
difteritoxoid fran Corynebacterium diphtheriae (EMA 2014). Nir analogen ar konjugerad med
bérarproteinet kan det inte binda in till hypofysens GnRH-receptor, vilket gor att ingen GnRF-
hormonell aktivitet kan ske. GnRH-analogen kopplad till bararproteinet blandas sedan med ett
adjuvans; dietylaminoetyl (DEAE)-dextran, som &r ett vattenbaserat adjuvans. Man viljer
vattenbaserade adjuvans framfor oljebaserade da olja har visat sig medféra mer negativa
bieffekter 1 form av lokala reaktioner (Dunshea et al., 2001). Adjuvanset och bérarproteinet dr
det som stimulerar det immunologiska svaret (Improvac 2014). Adjuvanset tillsétts i vaccinet
for att forbéttra durationen och effektiviteten dd det hojer immunforsvarets formaga att bilda
antikroppar. (FASS 2014).

Vaccinet utgdr ett antigen bestdende av bdde sjidlv (GnRH-analogen) och icke-sjilv
(bararproteinet) nir det administreras i grisens kropp (Figur 1). Vaccinet tas upp av en
dendritisk cell som presenterar antigenet pA MHC-II receptorer. Normalt finns inga T-celler
som kénner igen det som ar sjilvt d& de selekteras bort i tymus, men det kan daremot finnas
korsreaktiva B-celler som vid antigenigenkénning tar upp hela antigenet (hapten och bérare)



och presenterar det pA MHC-II. T-celler blir aktiverade genom att de identifierar det som &ar
icke-sjdlv pa den antigenpresenterande cellen. Sedan uppticker de aktiverade T-cellerna det
som dr icke-sjilv. pd MHC-II pa B-cellen och aktiverar dem, och pa si sitt far de
korsreagerande B-cellerna den hjilp de behover for att kunna producera antikroppar. Eftersom
antigenet bestdr av bade sjidlv och icke-sjdlv kan man bryta toleransen och fa ett
antikroppssvar mot det som dr sjdlvt (Huijbers et al., 2009). Nar antikropparna binder till
GnRH kan hormonet inte binda in till receptorer 1 hypofysen och siledes inte ha sin verkan.

Figur 1. Hur toleransen mot sjilvt bryts. (Modifierad fran Huijbers et al., 2009)
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Betydelsen av antigenets uppbyggnad fér specificitet och effektivitet

I ddggdjur har flera olika isoformer av GnRH identifierats, som antas bidra mer eller mindre
till reproduktiviteten. Funktionen av dessa isoformer av GnRH é&r dock inte vélkidnd och det ar
inte sdkert att de har betydelse for reproduktionsformédgan (Turkstra et al., 2005). Hoga
koncentrationer av GnRH-isoformer har hos ménniska hittats i benméirg, njurar och prostata
(White et al., 1998). Vetskapen om att det finns flera isoformer av GnRH vicker fraigan om
vilka av dessa som péverkas av immunisering med GnRH-vaccination. Genom eventuell
korsreaktivitet till andra GnRH-isoformer kan biverkningar uppstd som man inte forvintat
sig. GnRH-I ar den isoform som stimulerar syntes och utslapp av LH och FSH, och den
isoform som &dr malpeptiden for ett GnRH-vaccin. Man har visat att de gar att utforma ett
GnRH-vaccin som ér specifikt for GnRH-I, genom att GnRH-antigenet designas pa ett sddant
sétt att de antikroppar som produceras endast har affinitet for GnRH-1, utan att korsreagera
med andra isoformer. Detta fis genom substitution av aminosyran glycin mot D-lysin (k) pa
position sex 1 aminosyresekvensen (tabell 1). Olika utbyten av olika aminosyror gav
varierande resultat betrdffande hur specifikt antiserum som erholls. En dimeriserad G6k-
GnRH-tandempeptid, som ir en typ av GnRH-analog, gav antiserum som var specifikt mot
GnRH-I, som inte korsreagerade med andra isoformer men samtidigt gav ett tillrackligt
immunsvar for att immunokastrera hangrisar (Turkstra et al., 2005).



Tabell 1. Aminsyresekvenser for olika GnRH-peptider

b: amide

Peptid Aminosyresekvens

GnRH (GnRH-I) ddggdjur pPEHWSYGLRPGP

GnRH-tandem pPEHWSYGLRPGQHWSYGLRPGCP
G6k-GnRH-tandem pPEHWSYKLRPGQHWSYKLRPGCP

De olika aminosyrorna 1 antigenet spelar dven en viktig roll for hur effektivt vaccinet ar. I en
studie har man bytt ut olika sekvenser av aminosyror mot alanin for att undersoka de laddade
aminosyrornas funktion och antigenicitet i vaccination med GnRH-vaccin. Alanin har en
strukturell men oladdad funktion da dess storlek paminner om de aminosyror man
substituerar. Genom utbyte av de olika aminosyresekvenserna fick man fram tio olika vaccin
varav fem av dessa resulterade i 100 % effektivt immunokastrerade djur. Man kom fram till
att 1 Go6k-tandempeptiden kan fyra av nio aminosyror bytas ut mot alanin, som &ar en
aminosyra med en enklare uppbyggnad, utan att de kastrerande effekterna uteblir. Alla grisar
vars blodprov pavisade hoga nivaer av antikroppar mot GnRH blev kastrerade, oavsett vilket
vaccin som anvénts. Detta indikerar att man kan designa GnRH-peptiden pé ett annat sétt och
dnda fa de onskade effekterna (Turkstra et al., 2001).

Sakerhet for djuret

Balansen mellan att fa en tillricklig effekt av adjuvanset utan att ge en for kraftig reaktion &r
viktig. De biverkningar som frimst har iakttagits vid GnRH-vaccination dr vdvnadsskador
och lokala reaktioner, dessa far inte vara si kraftfulla att de ger bestdende men eller orsakar
problem for grisen. I ett forsok dar man immunokastrerade grisar (Dunshea et al., 2001) fick
en av 400 grisar en allvarligare lokal reaktion i form av en abscess, som dock hade forsvunnit
vid tiden for slakt. En annan studie (Turkstra et al. 2011) undersokte den farmakologiska
effektiviteten och sékerheten for djuret vid immunologisk kastrering med GnRH-vaccin. De
fann ingen kliniskt relevant toxicitet, och de vaccinationstypiska biverkningarna sdsom lokala
reaktioner och feber som uppstod ansdgs falla under normala biverkningar for ett vaccin. |
sdllsynta fall har allvarligare biverkningar i form av anafylaktiska reaktioner uppstatt, vilket i
nagra fall har haft dodlig utgdng (FASS 2014).

Effekten av vaccin

Alla grisar som blivit behandlade tvd ganger med GnRH-vaccin visade upp ett immunsvar
mot GnRF, och i 100% av fallen reducerades skatol- och androstenonkoncentrationerna under
troskelviardena for uppkomst av galtlukt (Dunshea et al., 2001).

GnRH-vaccination 6kade dven tillvixten och fodointaget, dock dkade dven grisarnas ryggfett.
Immunokastrerade och intakta hanar hade effektivare foderomvandling an kirurgiskt
kastrerade hanar. (Bonneau et al., 1994) Skador som hérrér fran slagsmal mellan grisarna var
dven kraftigt reducerade vid slakttillfdllet (Dunshea et al., 2001).

Testiklarnas storlek och bulbourethralkortelskortelns lingd reducerades hos de GnRH-
vaccinerade grisarna. Vid slakt var vikten pa testiklarna och bulbourethralkorteln ungefiar 50%
mindre hos de vaccinerade grisarna jamfort med de ovaccinerade, intakta hanarna, vilket kan
vara en bra indikation pa att vaccinationen haft den effekt pa grisen som man forvéntat



sig (Dunshea et al., 2001). Tva veckor efter den andra injektionen hade de vaccinerade
grisarna lika ldga nivéer av testosteron som grisar som genomgatt kirurgisk kastration.
Insulin-like growth factor-1 (IGF-1) var hogre hos de vaccinerade grisarna jamfort med de
grisar som var kirurgiskt kastrerade, vilket kan forklara deras hogre anaboliska potential.
IGF-1 éar starkt relaterat till tillvdxt, da det stimulerar celltillvdxt och inhiberar celldod.
Beteendeproblem sésom ridande pa andra grisar minskade dven i frekvens (Brunius et al.,
2011a).

Betydelse av tidpunkt for vaccination

I olika forsok har man forsokt utréna betydelsen for tidpunkten for vaccination, rddande
rekommendation dr att ge forsta dosen till okastrerade hangrisar dldre 4n 8 veckor, och sedan
vanta med att ge den andra dosen till 4-5 veckor fore slakt. Om en vaccinerad individ kommer
slaktas senare dn 10 veckor efter att den har fétt sin andra dos av vaccinet sé ska grisen fi en
extra injektion av vaccinet 4-5 veckor innan den ska slaktas (FASS 2014). I ett forsok
(Brunius et al., 2011a) jimfordes skillnaderna mellan kirurgiskt kastrerade hangrisar, tidigt
vaccinerade och grisar vaccinerade enligt standardschemat. Den tidiga gruppen
administrerades med vaccin vid 10 och 14 veckors alder, jamfort med standardgruppen som
vaccinerades vid en élder av 16 och 20 veckor. Blodprov fran olika tillfdllen, prov fran
fettvav, samt hela testiklarna och bulbourethralkorteln undersoktes efter slakt.

Koncentrationer av antikroppar mot GnRH steg kraftigt efter den andra injektionen, for att
sedan langsamt sjunka, vilket gav den tidiga gruppen ldgre halter antikroppar mot GnRH vid
slakttillfallet. Dock hade de grisar som fatt vaccinet tidigt mindre testiklar och
bulbourethralkdrtlar d4n de grisar som blivit vaccinerade enligt standardschemat. Oavsett
tidpunkten for vaccination hade ingen av grisarna androstenon-, skatol- eller indolnivéer dver
troskelvdrdena nir man undersokte fettviven efter slakt, dven testosteron i plasma var mycket
laga hos savil tidiga som standard som kirurgiskt kastrerade (Einarsson et al., 2011).

Effekten av de minskade koncentrationerna av testosteron var dnnu mera uttalad hos de tidigt
vaccinerade grisarna. Testiklarna histologiska bild var mycket fordndrad i jimforelse med
intakta hanar, med stor pdverkan pa spermatogenesen och Leydigcellerna (Kubale et al.,
2012). Sambandet mellan ofunktionella celler i testiklarna och l14ga nivaer av testosteron i
plasma dven langt efter det andra vaccinationstillféllet visar pd de ihallande effekterna av
vaccination (Einarsson et al., 2011). Vaccinationens pastddda reversibilitet kan ifragaséttas, da
effekterna inte har avtagit trots att vaccinationen har skett mycket tidigare &n rekommenderat.
Effekterna av immunokastreringen har visat sig halla i sig i upp till 22 veckor efter den andra
vaccinationen (Zamaratskaia et al., 2008).

Man kan &nnu inte forutspd de langsiktiga effekterna vilket kan tala emot tidig vaccination.
Fordelarna med tidig vaccination dr att man far ett mer flexibelt vaccinationsuppldgg, samt att
de mer uttalade effekterna pé reproduktionsorganens storlek talar for tidig vaccination
(Brunius et al., 2013).

Androstenon och skatolhalter, vaccinationens paverkan pa koétt- och fetthalit,
samt beteende

Det finns en stark negativ korrelation (P<0,001) mellan testosteron och fodointag (Weiler et
al., 1996). Minskningen av testosteron fOrklarar det Okade foderintaget som f6ljer
immuniseringen. Aven det minskade sexuella beteendet och aggressiviteten kan bidra till 5kat
foderintag da grisarna kan dgna mer tid till att dta. Minskad stress bland grisarna de sista
veckorna innan slakt bidrar ocks4 till den 6kade tillvixten (Dunshea et al., 2001).
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Immunokastrerade grisar visar mycket mindre aggressivt och bestigande beteende &n intakta
hanar. Dock &r tidpunkten for den andra injektionen avgdrande eftersom inga av de positiva
effekterna visar sig forrin grisarna har fatt tva injektioner (Rydhmer et al., 2010). Aven andra
beteenderelaterade fordelar har uppticks ndr man jimfort immunokastrerade grisar med
kirurgiskt kastrerade. De immunologiskt kastrerade grisarna var mera accepterande och
nyfikna péd personer som kom in i deras bur, de vokaliserade mindre och det skedde férre
dodsfall bland de immunokastrerade dn de kirurgiskt kastrerade (Guay et al., 2013). P4 Lovsta
Kott slakteri utanfor Uppsala har >500 grisar som dr immunologiskt kastrerade slaktats sedan
borjan pa 2013. Inga problem i hanteringen i samband med slakt har iakttagits ndr man jamfor
de immunokastrerade med de kirurgisk kastrerade grisarna (Beck-Friis, 2013).

Man har undersokt korrelationen mellan testikelsteroider och enzymer hos kirurgiskt och
immunologiskt kastrerade grisar for att utvdrdera graden av skatolmetabolism. Cytokrom
P450 dr en familj av enzymer som &r inblandade i metabolismen av endogena och exogena
dmnen, frimst i levern. Fas-1 enzymerna CYP2E1 och CYP2A é&r de enzymer som framst ar
involverade 1 processen att metabolisera skatol, vilket 1 en intakt hangris till storsta delen
ackumuleras 1 fettvdv. En av mekanismerna som reglerar skatolnivderna é&r effekten
testikelsteroider har pd ovan nimnda enzymer. Hogre nivéer av enzymerna har aterfunnits hos
savél kirurgiskt- som immunologiskt kastrerade hangrisar jimfort med okastrerade individer.
Hoga nivaer av testikelsteroider 1 intakta hangrisar resulterar i ldga nivéer av aktiva enzymer
som eliminerar skatol, alltsd har kastrerade grisar hogre kapacitet att metabolisera skatol
jamfort med intakta hanar. De totala uppmaétta nivaerna av CYP450 var likvdrdiga mellan
kirurgiskt- och immunologiskt kastrerade, men kirurgiskt kastrerade hanar visade ldgre nivaer
av CYP2A och El 4n immunokastrerade. Enzymet CYP2E1 var signifikant hogre men
CYP2A bara numeriskt hogre (Zamaratskaia et al., 2009). Uttryck av CYP450 mRNA var
mycket hogre hos de kastrerade grisarna jimfort med de intakta hanarna och séledes ar
genuttrycket for CYP450 storre hos kastrerade grisar jamfort med intakta individer (Brunius
etal., 2011Db).

Kostnader

De 6kade kostnaderna som uppstar nar man vaccinerar istdllet for att kastrera kompenseras av
att grisen far bittre foderutnyttjande och bittre klassning av slaktkroppen. Den totala
kostnaden for immunokastrering uppgar till 26-30 kr/gris, inrdknat de tva doser som krivs
samt en sdkerhetsinjektor som anvénds vid administrering av vaccinet. Avrakningspriset per
slaktkropp blir hogre och foderkostnaden per djur blir lagre. Fram till 2017 betalar staten dven
ut bidrag motsvarande alla kostnader for vaccineringen.



DISKUSSION

Inom en snar framtid kommer det finnas en stor efterfrigan péd alternativ till kirurgisk
kastrering utan beddvning. Savil regelverk som konsumenter stiller krav pad en hogre
lagstaniva for vara produktionsdjurs levnadsstandard levnadsstandard. De flesta konsumenter
inom EU foredrar immunokastrering over kirurgisk kastrering med smartlindring, efter att ha
blivit informerade om béda metoder (Vanhonacker et al., 2011).

Effektiviteten och tillforlitligheten av GnRH-vaccin har i alla studier visat sig bra.
Immunisering har resulterat i oidentifierbara médngder av testosteron i serum hos hangrisar,
och androstenon- och skatolhalter under troskelvdrdena. Mindre testiklar och
bulbourethralkdrtel pd de vaccinerade grisarna dr en bra indikation pé att vaccinationen har
varit effektiv (Dunshea et al., 2001). Aven beteendeproblemen som kan uppstd bland
konsmogna hangrisar avtog. Den okade anabola potentialen hos immunokastrerade grisar
visar att det dven finns produktionsrelaterade fordelar med vaccineringen (Brunius et al.,
2011a). De biverkningar som har upptickts har varit vaccinationsrelaterade, sdsom lokala
reaktioner och feber, vilket anses acceptabelt for ett vaccin (Turkstra et al., 2011). Dock har
upptickter som korsreaktivitet till andra GnRH-isoformer (Turkstra et al., 2005) och
eventuella betydelser av individuella aminosyror (Turkstra et al., 2001) véckt fradgor om att
GnRH-vaccination kan ha andra effekter dn reproduktionshimmande. Att man har hittat hoga
koncentrationer av GnRH 1 benmirg, njurar och prostata (White et al., 1998) okar ytterligare
osdkerheten kring hur GnRH-vaccination paverkar kroppen som helhet. Ett vaccin som
administreras till produktionsdjur som ingar i livsmedelskedjan maste ha en hog tillforlitlighet
och dess effekter just nu och 1 framtiden méste med sékerhet kunna verifieras. Effekterna av
vaccineringen ska vara reversibla, men effekterna har inte visat sig avta trots att man har latit
langre tid 4n rekommenderat passera mellan den andra vaccinationen och slakt (Zamaratskaia
et al., 2008). Langsiktiga effekter och vilken roll GnRH-immunisering spelar for andra organ i
grisen dr fortfarande inte helt klarlagt (Brunius et al., 2011a). Dock kan de ihéllande
effekterna av vaccinet vara fordelaktigt da det innebar att overstdende grisar (grisar som inte
hémta till slakt i utsatt tid) inte riskerar att dterga till att konsmogna och borja lukta. Det finns
dven andra fordelar med de ihallande effekterna da man skulle kunna ge den andra dosen
tidigare d4n de rekommenderade 4-6 veckorna innan slakt vilket ger ett mer flexibelt
vaccinationsupplidgg (Brunius et al., 2011a) som didrmed 4r mer anvindbart i praktisk
svinproduktion. D4 effekterna av kastrationen &r mérkbara forst efter andra injektionen skulle
mdjligheten att vaccinera grisarna tidigare dven innebéra fordelar i hanteringen av grisarna,
eftersom ménga grisar redan har hunnit bli kdnsmogna vid tiden for den andra injektionen,
och de dr vid tidpunkten jimforelsevis tunga och svarhanterliga.

Den hogre uppmitta nivin av CYP450 mRNA hos de kastrerade grisarna jamfort med de
intakta indikerar att kastrering kan uppreglera genuttrycket av enzymer (Brunius 2011Db).
Aven Zamaratskaia et al. (2009) fann att det inte huvudsakligen #r de ligre halterna av
testikelhormon som paverkar de 6kade nivaerna av enzymer. Dock kunde man se en skillnad
mellan immunokastrerade och kirurgiskt kastrerade grisar géllande nivder av CYP2A/2E1, da
man hos immunokastrerade djur uppmétte hogre nivaer av CYP2El och 2A. Om
immunologisk kastrering ldmnar det minsta lilla spar av testikelhormoner kommer det
troligtvis paverka enzymaktiviteten en aning i jamforelse med kirurgiskt kastrerade hangrisar,
dé deras uteblivna hormonpdverkan fran testiklarna ar definitiv. CYP-aktiviteten dr en viktig
aspekt att ha i atanke gillande metabolism och elimination av andra &mnen, savél likemedel
som endogena d&mnen i grisen.



Kirurgisk kastrering med bedovning, uppfodning av intakta hangrisar och vaccination ér det
som diskuteras mest som mdjliga alternativ till kirurgisk kastrering som den utfors idag.
Kastrering med beddvning kriaver flera hanteringstillfillen d4& man administrerar bedévning
och smirtlindring vilket innebdr stress for kultingarna och det &r dven mer tidskrdvande
(Beck-Friis 2013). Uppfodning av intakta hangrisar dr &nnu inte helt realistiskt di galtlukt kan
upplevas som mycket obehagligt av konsumenter och saledes méste man i det ndrmaste kunna
garantera att galtlukt inte uppstar. Vaccination minimerar bade stressen som uppkommer vid
hantering och garanterar kott fritt frdn galtlukt (Dunshea et al., 2001). Dessutom finns andra
produktionsrelaterade fordelar att vinna di foderutnyttjandet visat sig vara béttre hos en
immunokastrerad gris jamfort med kirurgiskt kastrerade (Brunius et al., 2011a). Kostnaderna
for immunokastrering kan heller inte ses som ett hinder d& de kompenseras av ovan nimnda
faktorer (Beck-Friis, 2013).

I framtiden kan tekniker som destinationsuppfodning av grisar som till exempel inte nar
hormonell konsmognad eller mdjlighet att konssortera sperma sa att man kan vélja att bara
foda upp hongrisar bli tillgidngliga. Av de alternativ som idag finns pa marknaden &r
immunokastrering att foredra d& det bade ar tillforlitligt och sékert och samtidigt motsvarar
vara hoga krav pa djurvélfiard. Den tveksamhet som fortfarande finns inom slakterindringen
géllande immunokastrering dr ett problem som fOrsvérar implemeteringen av vaccinet. Mer
omfattande konsumentundersdkningar, information om hur vaccinet interagerar med kroppen
och praktiska exempel pa producenter som anvinder sig av immunokastrering kan slita ut
fragetecken och skapa en storre overtygelse och dppenhet gentemot immunokastrering. Fler
studier om vaccinets langsiktiga effekter kan dven behovas for att sdkerstilla att det inte
paverkar grisen pd nagot annat sdtt dn vad man forvéntar sig. Kirurgisk kastrering utan
bedovning dr inte alls forenligt med vara krav pd djurvilfird och dessutom med ett
kommande lagkrav kan mojligheten att vdlja immunokastrering bli avgdérande for om vi
overhuvudtaget ska kunna ha nigon grisproduktion i Sverige.
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