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Abstract

Aggression between laboratory mice is a common problem and can result in welfare issues
such as mice hurting or killing each other and also stress. Swedish laws and regulations
clearly states that mice must be housed with a companion due to their natural social
structure. Many studies have investigated the effect off enrichment, group size, cage size
and other potential changes in in their environment on the occurrence of aggression. Even
with these changes aggression can exist and therefore a new solution was tested in this
paper. The proposed solution was to house an intact mouse with a castrated one and thus
fulfill laws and regulations while still maintaining the physiology of one of the mice for the
purpose of medical experiments.

The mice used in the study was transgene males, C57BL/6 males, C57BL/6 femlaes och
Balb C females. They where housed in makrolon 3 elevated cages with 6 cm aspen
sawdust substrate, unbleached autoclaved paper jams as nesting material, nestlets, one
paper pulp house, two aspen gnaw sticks and water and food (R3, manufacturer Lactamin)
was provided ad libitium. The animals who was to be castrated was so at the age of 4
weeks. Depending on the particular mouse the study started at the age of 5 or 6 weeks with
them being paired one intact mouse with one castrated. 6 combinations were formed with
differentiating strain and sex with 5 pair in each combination.

Evaluation of aggression was performed with two methods, observational studies and
continous monitoring of injuries and aggressive behaviour with imminent risk of injuries.
Observational studies was carried out at the point of pair formation as well as cage
changing for 15 minutes where the chosen behaviours were recorded by an observer. If
aggressive behaviour were to intense and was threatening to lead to injuries the pairs were
separated. The continous monitoring was carried out at least once a day by a animal
technician or veterinary and it’s function was to abort pairs in which injuries was present
or if aggressive behaviour took place which had a high risk of resulting in injuries.

We found that pairs with an intact male and a castrated male were unfitting because all of
these pairs was separated. In contrast only 10 % of groups with an intact male and a
castrated female were separated. No strong relation between strain and abortion was found.
Observational studies showed that a much higher grade of the chosen behaviors were
carried out at pair formation than cage changing. The only behaviour with a explainable
cause was mating attemps since it was only carried out by the transgene males we used in
this study.

The conclusion of this study is that pair housing with an intact male and a castrated male is
not fitting for maintaining the social need of mice whilst not altering the physiology of one
mouse due to high prescence of aggression while pair housing with an intact male and a
castrated female can be.



1. Introduktion

Aggression mellan hanmdss (Mus musculus) i en laboratoriemiljo &r enligt studier ett
vanligt beteende och kan leda till att de attackerar och skadar varandra (Van Oortmerssen,
1971; Bisazza, 1981). Forutom det uppenbara vélfardsproblemet med att de attackerar och
potentiellt dodar varandra sa kan aggression ofta leda till stress hos djuren vilket kan
forsémra deras immunforsvar (Fano et al., 2001).

Den snabbaste och enklaste 16sningen pa detta problem é&r att istallet for att halla mossen i
grupp att halla dem individuellt. 15 kap. 13 § Statens jordbruksverks foreskrifter och
allmanna rad (SJVFS 2012:26) om forsoksdjur, saknr L 150, sager emellertid att djur som
inte ar naturligt solitara ska hallas i stabila grupper med socialt kompatibla individer. Det
finns daremot ett tilldgg som faststéller att om man inte kan hitta kompatibla individer kan
djuret hallas individuellt men da ska det ha tillgang till extra berikning och tiden som
djuret &r individuellt ska minimeras i hogsta mojliga man. Enligt 15 § i samma kapitel far
aven en djurforsoksetisk namnd ge undantag fran 13 § men dven har maste tiden begréansas
i storsta mojliga man.

Moss ar sociala djur och lever i kompatibla grupper som ofta ar baserade pa familjer med
en ensam dominant hane (Baumans, 2010; Latham & Mason, 2004). Né&r forutsattningarna
ar sa att moss har tillgang till stora ytor och tillgangen pa foda ar tillracklig formar
populationerna, som bestar av flera familjegrupper, territorium dar vardera familjegrupper
ockuperar ett territorium (Latham & Mason, 2004). Lever de daremot under mer
begransade forhallanden sa som i en laboratoriemiljo sa formar de oftast en hierarki
baserad pa dominans (Latham & Mason, 2004). Mdss ar alltsa i allra hogsta grad sociala
djur och da maste de lagar och regler som galler for icke solitara djur maste appliceras pa
dem.

Att separera moss och halla dem individuellt strider alltsa mot Jordbruksverkets
foreskrifter forutom i speciella fall da man anser att det &r nédvandigt. Utover detta starker
manga vetenskapliga artiklar faktumet att man ska undvika att inhysa moss individuellt.
Det finns flertal studier som visar att hanmdss dels foredrar att hallas med en artfrande
(Van Loo et al., 2001, Van Loo et al., 2004) samt att individuell inhysning kan leda till
storre stresskanslighet (Bartolomucci et al., 2002) och ett storre paslag av stressrelaterade
hormoner (Goldsmith et al., 1978). Det finns daremot flera typer av individuell hallning.
En form &r att musen enbart halls individuellt men fortfarande kan uppfatta och
kommunicera med andra moéss genom syn, horsel och lukt. En annan form &r att méss halls
isolerat vilket innebér att den inte kan uppfatta eller kommunicera med andra mdss pa
nagot vis. Det visades av Goldsmith et al. (1978) att isolerade hanmdss hade storre paslag
av stressrelaterade hormoner &n maoss som holls individuellt.

Det finns flera andra studier som dven talar for att en individuell hallning inte
nodvandigtvis behover betyda en dalig djurvélfard och till och med kan vara att foredra
framfor grupphallning. | en studie av Rettich et al. (2006) fann man att en kastrerad
hanmus som hélls i samma bur med en icke kastrerad hanmus men separerades med
avskiljare sa de sag, horde och kunde kénna lukten av varandra hade en signifikant hogre
niva av hjartfrekvens, kroppstemperatur och aktivitet samt en signifikant lagre kroppsvikt
an da de holls individuellt. Samma samband fanns inte da den andra musen var en hona.
Hunt och Hambly (2006) kom fram till att individuellt halina hanmass inte ar mer stressade
an grupphallna hanmoss. Karolewicz och Paul (2001) studerade hanmdss som antingen
huserats individuellt eller i grupp, och undersokte skillnader i formagan att genomfora ett
patvingat simtest.



De grupphallna maéssen visade hdga nivaer av ororlighet till skillnad fran de individuellt
hallna mossen. Nar de aven prévade att behandla mdssen med antidepressiva medel sa
forbattrades de grupphallna mossens formaga markant vilket det inte gjordes hos de
individuellt hallna mossen. Detta skulle kunna vara en indikation pa att grupphallna moss
utvecklar depressionsliknande symptom.

Fordelar och nackdelar finns alltsd hos individuell hallning och grupphallning. Med
grupphallning ar det en Gverhangande risk for fysisk skada och for bada typerna ar
psykologisk skada aven en risk. Grupphallning borde vara den mest férdelaktiga med
hansyn till att moss ar grupplevande djur samtidigt som individuell hallning borde vara
ogynnsam. | naturliga grupper har méss dock mycket storre yta att tillga och man skulle
kunna tanka sig att det inte ar sjalva grupphallningen som &r orsaken till problemet utan
den begransade miljo de lever i. Vad det an beror pa kvarstar faktumet att moss enligt
jordbruksverkets foreskrifter maste hallas i grupp.

Eftersom typen av hallning inte ger en direkt 16sning far man arbeta med andra metoder for
att minska aggressionen mellan moss. Sadana metoder skulle bland annat kunna vara
berikning, gruppstorlek, burstorlek och skotselrutiner. Van Loo et al. (2002) undersokte i
en studie om berikning i form av hus och bomaterial minskade aggressionen hos hanmass.
De fann att forekomsten av hus Okade aggressionen medans forekomsten av bomaterial
minskade den. | studier som undersokte effekten av burstorlek har man funnit att en storre
bur inte leder till nagon forandring eller kan till och med leda till mer aggression (Van Loo
et al., 2001; Smith et al., 2005). Det har &ven foreslagits i flera studier att hur
skotselrutiner, sa som vid burbyte, genomférs kan minska aggressionen mellan hanmaoss
(Gray & Hurst, 1995; Van Loo at al., 2000). Det ar kant att aggression mellan hanmaoss &r
som allra hogst da djuren stors pa nagot satt sa som vid burbyte (Gray & Hurst, 1995; Van
Loo at al., 2000). Enligt Gray & Hurst (1995) 6kade aggression direkt efter burbyte och
var ihallande i 15 minuter. Vid burbyten finns det vissa atgarder som kan minska eller oka
aggression sa som att 6verforing av span okar aggression efter burbyte medans 6verforing
av bomaterial minskar aggression (Van Loo at al., 2000). Att inte byta ut buren utan att
bara byta substratet i buren kan ocksa leda till en 6kad aggression (Gray & Hurst, 1995).

Mycket underlag finns och mycket studier har gjorts for att atgarda problemet men trots det
ar aggression mellan méss ett problem som férekommer i flera laboratorier bland annat hos
Astrazeneca i Molndal. Om man vill l6sa problemet maste ett annat tillvagagangssatt
appliceras. Forslaget Astrazeneca har och som de vill fa undersokt ar att para ihop en icke
kastrerad mus med en kastrerad mus. | fall dar moss har slagits, trots att man forbattrat
berikning, har man med hjalp av kastration eliminerat slagsmal mellan méss (Lofgren et
al., 2012). Problemet med kastration &r att pa grund av forandringar i de fysiologiska
forutsattningarna for musen kan de paverka resultatet i forskningen som man genomfér och
darfor kan forskare vilja ha icke kastrerade moss. Pa grund av detta uppkom forslaget att
halla kastrerade moss med icke kastrerade moss for att tillgodose de icke kastrerade
maossens behov av social kontakt medans man foérhoppningsvis forhindrar att det
forekommer aggression och slagsmal mellan mossen.

Syftet med denna studie ar darmed att avgéra om hallning av en icke kastrerad hanmus
med en kastrerad han- eller honmus ger lag grad eller avsaknad av aggressiva beteenden.
Det kommer goras med beteendeobservationer dar fokus kommer vara aggressiva
beteenden med socialt positiva beteenden som ett tillskott. Aggressivitet kommer dven
bedémas med hjalp av fortlpande kontroller pa mdssens hélsa. Jamforelser kommer att
g6ras med hénsyn till dels olika stammar av méss men dven mellan olika kon.



2. Material och metod
2.1 Djur och hallning

Studien utfordes fran 24 april till den 7 maj pa AstraZenecas djuranlaggning i Mdélndal,
Sverige. Mossen som anvandes i studien var transgena hanar, C57BL/6 hanar, C57BL/6
honor och Balb C honor. De transgena mossen avlades upp inom anlaggningen och évriga
djur koptes in och anlande vid 5 veckors alder. Pa djur som skulle kastreras utfordes
ingreppet vid 4 veckors alder. Innan studien startade hélls de mdss som avlats upp inom
anlaggningen i samkdnade syskongrupper. De djur som kopts in holls i de grupper som de
transporterats i till starten pa studien. De inkopta djuren var 5 veckor vid studiestart
samtidigt som de egenavlade djuren var 6 veckor. Djuren hélls i burar av sorten makrolon
3 forhojd. Bottenmaterialet bestod av 6 cm aspspan. Djuren fick tillgang till bomaterial
som var oblekt autoklaverat papperstrassel, nestlets, ett hus av pappersmassa och 2 stycken
gnagpinnar av asp. De hade obegransad tillgang till vatten och mat av sorten R3, tillverkare
Lactamin. Temperaturen i djurrummet var 20-22 grader och ljuscykeln var 12 timmar ljus
och 12 timmar morker. Djuren inhystes i par som bestod av 6 olika kombinationer i
avseende pa stam och kén med 5 par i varje kombination (Tabell 1.).

Tabell 1. Uppdelning av kombination och parer som anvandes for att studera aggressivitet

Komb. | Par Stam icke kastrat |Kon icke kastrat | Stam kastrat Kon kastrat
1 1-5|Transgen Hane C57BL/6 Hona
2 6-10 | Transgen Hane Transgen Hane
3| 11-15|Transgen Hane Balb C Hona
4| 16-20|C57BL/6 Hane Transgen Hane
5| 21-22|C57BL/6 Hane Balb C Hona
6| 26-30|C57BL/6 Hane C57BL/6 Hona

2.2. Testprocedur

For att utvardera huruvida det forekom nagon aggression mellan mdssen genomfordes
fortlopande kontroller av djurens halsotillstand och risk mot deras halsotillstand samt
beteendeobservationer. | den fortlépande kontrollen av djurens hélsotillstand var malet att
undersoka utifall nagot av djuren hade asamkats synlig skada av aggressiva beteenden som
inte direkt hade iakttagits av personal. | denna kontroll ingick &ven att par som utanfér
beteendeobservationerna uppvisade ihallande aggression som riskerade att sluta i fysiska
skador for mossen avbréts. Denna kontroll genomférdes av djurtekniker och/eller
veterinarer minst en gang per dag men var ocksa fortgaende konstant under hela studien
om djurtekniker eller veterinar observerade skador eller aggressiva beteenden vid annan
tidpunkt. Bedémning av huruvida skadorna var allvarliga och om det var nédvéandigt att
avbryta paren for att inte riskera djurens valfard gjordes enligt praxis for vad som &r
normalt for detta laboratorium.

Utover den fortlépande kontrollen uférdes det vid hopséttning av paren och vid burbyte
beteendeobservationer. Valet att genomféra observationerna vid dessa tillfallen berodde pa
att det ar da aggressiviteten ar vanligast (Gray & Hurst, 1995; Van Loo at al., 2000).
Maossen levererades under olika tillfallen och darfér genomfordes 3 observationstillfallen.
Under det forsta tillfallet studerades hopséattning av par 1-15. Det andra tillfallet innebar
burbyte for par 1-15 samt hopséattning for par 16-30. Det tredje tillfallet innebar burbyte for
par 1-30.



Hopsattningen gick till sa att mossen togs fran sina acklimatiseringsburar och placerades i
en helt ny bur med ny inredning. Burbytet gick till sa att djuren flyttades Gver samtidigt
fran den gamla buren till en ny bur med ny inredning. Det enda som foljde med fran den
gamla buren var bomaterial.

Hopsattning och burbyte foljdes av en 15 minuter lang beteendeobservation med 1-0
registrering och 1 minuters intervaller. Varje observator observerade 2-3 burar samtidigt.
Antalet burar som observerades at gangen avgjordes av erfarenhet av mdss och deras
beteende. De beteenden som noterades under dessa 15 minuter var aggressiva beteenden,
hotfulla beteenden, goda sociala beteenden och dvriga beteenden. De beteenden som foll
under aggressiva beteenden var attackerande och jagande och de hotfulla var da musen
stod i en offensiv kroppshallning och nar den svangde med svansen. Goda sociala
beteenden var att mossen antingen lag eller sov i direkt kontakt med varandra, luktade pa
varandra och/eller om de putsade varandra. Ovriga beteenden var parningsforsok. For
definitioner se etogram i bilaga 1. Aven vid beteendeobservationerna avbréts paren utifall
det var ihallande aggression som riskerade nagot av djurens valfard.

2.3 Bearbetning av data

Data bearbetades och omstrukturerades i Excel. Eftersom par 1-15 observerades vid tva
burbyten medans par 16-30 bara gjorde det vid ett raknades ett medelvarde ut 6ver de tva
burbytena for par 1-15.

3. Resultat
3.1 Fortlépande kontroll

Under studien avbrots 11 av 29 par (38 %). De par som avbrots var par 6-10, 16-19 och 22-
23. Tillfallet for avbrottet strackte sig fran under observationerna till som mest 6 timmar
efter hopséttning. Anledningen till avbrottet var i alla fall aggressiva beteenden som
riskerade djurvélfarden. Par 20 som var planerad att inga i studien startades inte pa grund
av en bedémning att risken var for stor att kraftig och ihallande aggression skulle uppsta.
Av de par som avbrots var majoriteten par dar den kastrerade musen var en hane (Figur 1).
Av de par med honliga kastrater var det 10 % som avbréts och av de par med hanliga
kastrater var det 100 % som avbrots. Fordelas paren Gver vilken stam det var pa den
okastrerade musen sa avbrots par transgener att 33 % av gangerna och 43 % C57BL/6
avbrots (Figur 2).
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3.2 Beteendeobservationer

Pa grund av att alla par som innehdll en kastrerad hane, alltsa par 6-10 och 16-20 avbrots
och observationerna inte fullfoljdes anvands dessa inte i resultatet av observationerna.
Resultatet av observationerna visar darfor en liten grad av eller inget aggressivt beteende
(figur 3.) De beteenden som noterades vid ett tillfalle eller flera var braka, lukta, puts och
parningsforsok. Av alla noteringar utgor 4,1 % braka, 51,6 % lukta, 14,2 % puts och 30,1
% parningsforsok.
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Figur 3. Fordelningen av beteenden vid parhallning av icke kastrerade moss med kastrerade moss

Beteendet braka utfordes inte av par 11-15 men inte heller i stor utstrackning av de andra
paren. Beteendet lukta var det mest férekommande beteendet och utfordes av alla par dar
par 1-5 stod for 20,1 % av noteringarna, par 11-15 stod for 32,5 %, par 21-25 stod for 16,6
% och par 26-30 stod for 30,8 %. Att putsa sin burpartner var det endast par 11-15 och 26-
30 som gjorde dar par 11-15 stod for 77 % av noteringarna och par 26-30 stod for 23 % av
noteringarna. Beteendet parningsforsok utfordes av alla par men i mycket storre
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utstrédckning av par 1-5 och 11-15. Par 1-5 stod for 41 % av noteringarna for beteendet
parningsforsok, par 11-15 stod for 53 %, par 21-25 och 26-30 stod for 3 % vardera.

Da paren sattes ihop forekom det mer brak an vid burbytet. 89 % av de noterade tillfallena
da brak forekom var dessa vid hopsattning och 11 % av tillfallena var vid burbyte.
Beteendet lukta utfordes ocksa i storre utstrackning vid hopsattning. 65 % av tillfallena
beteendet lukta forekom var vid hopsattning och 35 % var vid burbyte. Putsbeteendet skilje
sig inte s& mycket mellan hopséttning och burbyte da 48 % av de noterade tillfallena var
vid hopséttning och 52 % var vid burbyte. Markant skillnad fanns d&remot hos beteendet
parningsforsok da de noterade tillfallena forekom i 100 % vid hopsittning och 0 % vid
burbyte.

4. Diskussion
4.1 Fortlépande kontroll

Resultaten fran vilka par som avbrots och vilka som inte gjorde det ger en tydligen
indikation pa att inhysa en kastrerad hane med en icke kastrerad hane inte ar ett bra
tillvagagangssatt for att eliminera forekomsten av aggressiva beteenden da 100 % av dessa
par var tvungna att avbrytas. Detta resultat dverensstdammer med de studier som har
utvarderat aggression mellan icke kastrerade mdss (Van Oortmerssen, 1971; Bisazza,
1981) och tyder pa att parhallning med en icke kastrerade och en kasterad hane inte
minskar aggressiva beteenden. Dock, pa grund av tidsbrist, hade de egenavlade mdssen
bara varit kastrerade i 2 veckor samtidigt som de inkdpta mdssen enbart varit kastrerade i 1
vecka. | ens studie av Arteaga-Silva et al. (2007) tar det 4 veckor innan alla sexuella
beteenden forsvinner fran en kastrerad mus och lampligen borde studier som vill utvardera
en kasterad mus beteenden darfor inte genomforas forran tidigast 4 veckor efter kastration.

Antalet grupper som avbrots da kastratet var en hona var daremot sa lagt som 10 %
Huruvida detta ar en forbattring fran par med en hane och en hona vilka inte ar kastrerade
gar inte att med sékerhet sdga da vi inte anvande kontrollgrupper i denna studie.
Aggression mellan motsatta kon verkar dock inte vara ett storre problem da de artiklar som
avhandlar &mnet aggression mellan mdss néstan uteslutande anvénder sig av hanmoss
(Bisazza, 1981; Gray och Hurst 1994; Nevison et al. 1999; Fano et al., 2001; Van Loo et
al., 2001; Van Loo et al., 2002; Lofgren et al., 2012). Det har dven testats hos viltfangade
maoss i en studie av Gray et al. (2001). Etablerade par av han- och honmoss separerades
och sedan introducerades mdss av antingen samma eller motsatta konet for att se
reaktionen pa de etablerade maossen. | den studien sag man dels att honor i allménhet utfor
farre aggressiva beteenden samt att bada konen utfér mindre aggressiva beteenden mot det
motsatta konet. Mest aggressiva beteenden kunde observeras mellan hanar. Med detta i
atanke ar det darfor logiskt att en hona och en hane skulle utfora fa aggressiva beteenden. |
studien av Gray et al. (2001) var aven djuren vana vid sitt omrade och hade hunnit etablera
sitt revir motsatt till var studie.

| var studie placerade vi alla djuren i nya rena burar dar det inte hade etablerats nagra revir
och djuren hade tidigare suttit i samkdnade grupper sa det fanns heller inte nagra
etablerade grupper med dominanta honor eller hanar. Forutsattningarna for att fa
aggressiva beteenden ska utforas ar darmed mycket liten och att tillskriva den laga
forekomsten av dessa beteenden till faktumet att honorna var kastrerade ar inte mojligt.
Trots detta kan metoden att anvénda en kastrerad hona som séllskap vara befogat utifall
man ur valfardsynpunkt vill att hanen ska ha séllskap men samtidigt ur experimentell
synpunkt inte vill att hanen ska para sig. Man foljer da rekommendationer och lagar éver
hur moss ska hallas men kan samtidigt uppna malet med sin forskning.
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Sett till vilken stam de icke kastrerade mdssen var fanns det endast sma tendenser till att de
transgener vi har anvant skulle vara lampligare da 45 % av de par som avbrots var
transgener jamfort med 55 % hos C57BL/6. Dock var det ett av paren dar den icke
kastrerade var en C57BL/6 som inte startades pa grund av éverhangande risk av ihdngande
aggression och hade detta par startats hade den med stdrsta sannolikhet avbrutits. | en
studie med stort urval hade detta inte paverkat resultatet men i denna studie hade detta
kunnat oOka andelen avbrutna par med en icke kastrerade C57BL/6 med nagra
procentenheter. Att det finns beteendeskillnader mellan olika stammar av moéss &r val
dokumenterat av bland annat VVan de weerd et al. (1994), Nevison et al. (1999) och Nicol
et al. (2008). Darfor skulle detta resultat kunna vara en indikation pa att de transgener vi
har anvant ar lampligare att anvanda pa grund av en lagre forekomst av aggression. Urvalet
ar dessvarre i denna studie tyvarr allt for otillrackligt for att dra slutsatsen att dessa
transgener skulle vara lampligare att anvanda for att minska aggressiva beteenden. Gors
denna studie om med ett storre urval och man far samma resultat kan detta vara en sakrare
antydan till att vara transgener ar lampligare.

4.2 Beteendeobservationer

Resultaten fran beteendeobservationerna gav inte nagon indikation pa hur aggressivitet
eller andra beteenden utvecklades under de 15 minuter som foljer direkt efter hopséttning
eller burbyte. Darfor presenteras resultaten enbart i hur manga tillfallen varje beteende
uppstod och inte i kombination med tidpunkt for beteendet. Aven med resultatet
presenterat pa detta vis gar det inte att upptacka nagra skillnader mellan kon eller stammar
nar det kommer till aggressivitet. Detta beror pa att beteendeobservationer fran par med en
kastrerad hane inte finns att tillgd pa grund av att alla par avbréts innan studiens bestamda
15 minuter var éver. De resultat som finns och pavisar aggressivitet ar valdigt fa da endast
4,1 % av de registrerade beteendena ar brak. Detta &ar positivt da det antyder att hanar och
kastrerade honor inte brakar forutom i vissa undantagsfall. Dock som tidigare namnt brakar
honor och hanar lite dven da de inte ar kastrerade. Ut6ver att man kan understka
forekomsten av aggressiva och hotfulla beteenden kan man dven granska de positiva
beteendena for att utvardera aggression. | en studie av Maraschi et al. (2003) visades att
grupper med en hog férekomst av aggressiva beteenden hade dven lag niva av socialt
positiva beteenden sa som puts och att sitta bredvid varandra med fysisk kontakt. Man
skulle darfor kunna anta att de par i var studie som utfér goda sociala beteenden har aven
en lagre forekomst av aggressiva beteenden.

Ser man daremot till de andra beteendena och dven mellan hopséttning och burbyte finns
det vissa skillnader som gar att utlasa. Nagra av beteendena utférs enbart av vissa par
vilket kan tyda pa att det ar avgorande vilka stammar som &r i paren. De beteenden som
skiljer sig ndmnvért mellan olika stammar ar lukta, puts och parningsférsok. Det sista
beteendet med noteringar som ar braka har ocksa vissa skillnader dock ar de sa fa
noteringar att det inte gar att tillskriva skillnaderna till nagon faktor. | fallet av beteendet
lukta var det tydliga skillnader men det ar svart att saga att de skulle kunna tillskrivas till
vilka stammar det var. Detta pa grund av att det dels var ett svart beteende att urskilja
under observationerna da det mossen gjorde mest var explorativt beteende och eftersom
detta innebar att lukta runt i buren &r det svart att skilja pa om de faktiskt luktar pa den
andra musen eller bara sveper forbi den luktandes nar den undersoker buren. Det ar ocksa
svart att se ett samband i lukta da de tva kombinationerna som skiljer sig lite fran varandra
inte har nagon gemensam faktor da bade den kastrerade musen och den icke kastrerade
musen ar av olika stammar i dessa kombinationer. Samma problem finns med beteendet
puts da de ar samma kombinationer som utfort detta beteende och darmed finns ingen
gemensam typ av stam.
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Parningsforsok utfordes i mycket storre utstrackning av par 1-5 och 11-15. VVad som skiljer
dessa tva kombinationer mot de andra tva ar stammen pa den icke kastrerade hanen. | par
1-5 och 11-15 &r det en transgen hane och i par 21-30 &r det en C57BL/6 hane. Den hdga
férekomsten av parningsforsok skulle déarmed kunna tillskrivas faktumet att hanen ar
transgen. Den specifika egenskapen att transgena moss ar mer motiverade till att para sig
har jag inte kunnat hitta bevis pa fran andra studier men som tidigare namnt skiljer sig
beteenden ofta mellan olika stammar av mdss och darmed skulle den transgena stam som
anvandes i denna studie kunna vara mer motiverade till parning men mer forskning behovs
for att faststélla detta.

Skillnader kan patraffas ocksa om man tittar pa skillnaderna mellan forsta tillfallet mossen
mots, alltsd vid hopséttning, och da burbyten gjordes pa mossen. Det enda beteendet som
var likvardigt vid hopsattning och burbyte var puts. | évrigt sa skiljde sig de andra
beteendena fran hopsattning och burbyte. 89 % av noteringarna av brak utfordes vid
hopséttning vilket ar en stor skillnad men precis som nar man granskar skillnader mellan
stammar sa ar de totala noteringarna for brak valdigt fa och det kan darmed vara svart att
hitta ett signifikant samband. For beteendet lukta var skillnaden 65 % vid hopséattning och
35 % vid burbyte och for beteendet parningsforsok sa utfordes 100 % av tillfallena vid
hopséttning.

4.3 Forbattringar i studien

Pa grund av begransningen i tid har denna studie inte kunnat goras i den omfattningen att
resultaten blir starkt tillforlitliga. Andelen djur som har anvants samt antalet
observationstillfallen ar for fa for att kunna dra starka slutsatser. Denna studie utformades
darfor som en pilotstudie for att pa basta sétt vid ett senare tillfalle, da man gor en storre
studie, utforma den storre studien pa ett battre satt. Féljande rubrik ar darfor tillagnad att
diskutera eventuella felkéllor och férbattringar i material och metod.

Djuren fick innan starten pa studien sitta i stabila grupper for att sedan sattas ihop i de par
som de skulle studeras i. Nar det redan i borjan var tydligt att vissa par, speciellt de med
tvd hanar, inte fungerade och var tvungna att brytas ateranvandes de icke kastrerade
hanarna och sattes ihop med kastrerade honor. De fick ingen ny acklimatiseringsperiod
utan sattes ihop med den nya musen pa direkten. Tanken med detta var att ateranvanda
djuren for att folja de tre R:en och da utnyttja de djur som ingick i studien sa langt de gick.
Dock ar det hogst troligt att detta kan ha paverkat djurens beteende och darmed &ven
studien. Det har visats att efter aggressiva interaktioner har moss en forhéjd niva av
testosteron (Klomberg et al., 2002) och att forhojda nivaer av testosteron leder till flera
aggressiva interaktioner (Van Oortmerssen et al., 1987). For att fa givande resultat
rekommenderar jag darfor att om man vill ateranvanda djuren maste de fa en
acklimatiseringsperiod for att sedan kunna inhysas igen med en ny mus.

Fran borjan var tanken att endast en observator skulle anvandas i studien men pa grund av
tidsbrist vid observationstillfallena var detta inte genomforbart. Darfor fick vi istallet vara
tva stycken som utforde observationerna samtidigt for att de skulle hinnas med. Att ha
olika observatorer kan vara ett problem pa grund av att olika observatérer ser pa beteenden
olika. Trots att man standardiserar en studie sa mycket som mojligt kan detta anda vara ett
problem som leder till olika resultat (Lewejohann et al., 2006). | denna studie tror jag
daremot att olika observatorer inte har varit ett storre problem eftersom det uppvisades
valdigt fa beteenden och utvecklingen av studien har lett till att observationsresultaten inte
presenterar forekomsten av aggressivitet lika bra som den fortldpande kontrollen. Dock &r
sa fa observatorer som majligt alltid 6nskvart.
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Aven om antalet observatorer inte paverkade resultatet i denna studie sd kan daremot
méangden manniskor som vistades i djurrummet vid ett av observationstillfallena ha gjort
det. Under en langre period var det fyra personer nara inpd den bur som observerades
inklusive att det vid ett tillfalle tillkom tva personer som hade andra drenden i rummet.
Sadan aktivitet tror jag har mojlighet att paverka mossens sinnestillstand och stressniva
vilket skulle kunna leda till aggressiv aktivitet som inte hade forekommit om en eller hogst
tva observatorer hade befunnit sig i rummet. Enligt ny forskning kan dven omstandigheten
huruvida observatdren eller djurteknikern d&r en man stressa upp maossen (Sorge et al.,
2014). Det var endast en av observatdrerna som var man men vill man ha sa fa
utomstaende faktorer sommojligt som paverkar studien hade det optimala varit att bada
observatérerna var kvinnor om det ar sa att de personerna som arbetar med djuren i
normala fall &r kvinnor for att efterlikna verkligheten sa mycket som majligt.

Forbattringar med avseende pa observatdrer ar alltsa att i sa stor utstrackning forsoka
anvanda sig av en observator sa beteenden tolkas pa likvardigt vis. Gar detta inte att losa
far man naturligtvis fylla pa med ytterligare observatorer dock ska endast nodvandig
mangd manniskor delta i studien da ett stort antal méanniskor och mycket aktivitet
mojligtvis kan paverka resultatet.

Resultaten fran beteendeobservationerna blev tyvérr inte sa anvandbara i denna studie
eftersom nastan alla par som visade aggressivitet gjorde detta i sa stor grad att de var
tvungna att avbrytas och darmed exkluderades. Darfor blir det aven svart att beddma om
ratt observationsmetod har anvénts samt om etogramet var tillfredstallande. Jag tycker
emellertid att observationsmetoden var lamplig da man fick en ganska sa god representativ
bild i resultatet 6ver hur djuren betedde sig i verkligheten. Det ar naturligtvis manga
beteenden som inte har noterats sa som explorativt beteende, som till synes utfordes i storst
utstrackning, men de beteenden som var viktiga for denna studie s som aggressiva
beteenden och goda sociala beteenden fick vi en representativ bild av. Jag tror darfor att
om man amnar utféra denna studie igen behdvs inte observationsmetoden andras och inte
etogramet heller. Har man mojlighet att utfora observationer utspritt Over hela dygnet och
veckan &r detta klart lampligare an att bara observera vid burbyte och hopsattning for att fa
en klarare bild av hur mossen beter sig. Detta om man intresserad av aggressivitet i
allminhet. Ar man intresserad av aggressivitet vid just burbyte och hopsattning ska
observationerna naturligtvis utféras vid dessa tillfallen. Det kan ocksa vara lampligt att
observera under en lite langre period &n 15 minuter om man ska observera vid burbyte och
hopsattning da vi fick uppfattningen att vissa av mossen efter burbyte och hopséttning mest
agnade sig at explorativt beteende och inte aggressivt beteende som Gray och Hurst (1994)
fann i sin studie. Samtidigt var det precis som for Gray och Hurst (1994) andra méss som
agnade sig at aggressiva beteenden under de forsta 15 minutrarna och till och med sa
snabbt att studierna inte han slutféras. Forslagsvis skulle man darfor i nya studier kunna
kombinera kortare observationer for de djur som i borjan &gnar sig at aggressiva beteenden
med langre observationer for att fanga upp beteenden hos méss som i borjan mest dgnar sig
at explorativa beteenden. Daremot kan man stélla sig fragan om det inte ar lampligare att
helt enkelt underscka vilka par som maste avbrytas och inte da det i alla fall fran denna
studie verkar som att antingen som brakas mossen mycket eller ingenting.

5. Slutsats

Syftet med denna studie var att undersoka vilken grad av aggressiva beteenden som
forekommer i parhallningar med en icke kastrerad hanmus och en kastrerad han- eller
honmus. Det vi har kommit fram till &r att det &r véldigt hdg grad av aggressiva beteenden
mellan en icke kastrerad hanmus och en kastrerad hanmus. Sa hog grad att de faktiskt
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maste separeras fran varandra. Mellan en icke kastrerad hanmus och en kastrerad honmus
ar det tvartemot och det férekommer nédstan ingen aggression alls. Det betyder att en
hallning med en icke kastrerad hanmus och en kastrerad hanmus inte ar att rekommendera
som lésning pa aggression mellan hanmdss om mdssen inhyses i likhet med denna studie.
Att anvanda en kastrerad honmus som burpartner till en icke kastrerad hane ar mojligt och
kan vara ett battre alternativ an att hanen far sitta sjalv. Detta ska daremot inte ses som en
universal I6sning pa problemet eftersom antalet mdss som maste anvandas i en studie
fordubblas for att kunna tillgodose mdssen social behov. Detta bestrider malet med att
reducera antalet djur som anvéands inom forskning. Att fa bukt med aggression mellan
hanmass kraver mer kunskap i hur man kan arbeta med burstorlek, berikning och andra
aspekter i hallningen. Det ar ocksa nodvandigt ar fortsatta forska pa hur separata stammar
skiljer sig och vilka stammar som &ar lampliga for vad.

6. Popularvetenskaplig ssmmanfattning

Moss &r ett av manga forsoksdjur som méanniskan anvander och aven ett av de vanligaste.
Forekommer det valfardsproblem hos detta djur kommer darfor detta paverka valdigt
manga individer. Ett vanligt problem ar aggression mellan hanmdss vilket leder till att
hanarna potentiellt skadar eller dodar varandra. Detta kan ocksa leda till psykologiskt
lidande i form av stress. P& grund av sin naturliga sociala struktur ar det inte tillatet enligt
svenska foreskrifter att halla moss individuellt och problemet kan saledes inte 16sas pa
detta satt.

Forskning har kunnat visa att moss valjer grupphallning framfor individuell hallning.
Stress hos moss kan aven oka vid individuell hallning enligt vissa studier men kan ocksa
vara mindre an vid grupphallning enligt vissa studier. For att komma till ratta med
aggression mellan hanmaéss har manga studier utforts for att utvardera effekten av
andringar i miljo. Andringar som till exempel bomaterial, gruppstorlekar, burstorlekar och
skotselrutiner. Trots att manga av de atgarder man har funnit reducerar aggression har
applicerats kan aggression fortfarande vara ett problem. Pa grund av detta har vi utfort en
studie dar en alternativ 16sning undersoktes. Denna alternativa 16sning var att inhysa en
icke kastrerad mus med en kastrerad mus for att pa sa satt tillgodose mdossens sociala
behov men samtidigt att ha en mus att tillga som har normala fysiologiska funktioner.

I studien anvéndes flera olika typer av moss och med olika kon. Huruvida méssen utforde
aggressiva beteenden undersoktes dels med observationer av mdossens beteenden och
kontroller av mossens hélsotillstand.

Det vi fann var att hallning med icke kastrerade hanar och kastrerade hanar inte hade en
paverkan pa mangden aggressiva beteenden och alla grupper med denna arrangemang var
tvungna att avbrytas for att inte riskera djurens vélfard. Hallning med icke kastrerade hanar
och kastrerade honor var daremot mer framgangsrikt och endast 10 % av grupperna var
tvungna att avbrytas. Denna laga forekomst av aggression behdver inte bero pa
kastrationen da aggression mellan hanar och honor som inte ar kastrerade ar tamligen
ovanligt. Trots detta ger det mojlighet till en alternativ hallning eftersom de kan hallas utan
att de kan foroka sig och pa sa satt far den icke kastrerade hanen séllskap men kan
fortfarande anvandas i medicinska studier.

Detta ar en fungerande hallning som tillgodoser mossen naturliga social struktur och ger
forskare mojlighet att forska pa fysiologiskt opaverkade djur. Jag tror dock att l16sningen
endast ska anvandas i undantagsfall da ett av de storsta malen inom forsoksdjursvarlden ar
att reducera antalet djur som anvands. Med denna metod skulle antalet djur som gar att
anvanda i en studie vara hélften av hur manga som faktiskt anvands. For att fa bukt pa
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problemet med aggression mellan hanmass kravs alltsa forskning pa mer hallbara lésningar
som uppfyller djuren sociala behov samtidigt som 6vriga fragor s som antalet anvanda
djur &ven forbattras.

7. Tack

Tack till min handledare Elin Weber och min kontaktperson pa AstraZeneca, Birgit
Ewaldsson, som varit ansvarig for djuren och ansvarat for manga delar sa som inkop,
kastrering mm. och tack dven for hjalpen som observator.
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Bilaga 1.
Etogram
Aggressiva beteenden

e Attackera: Snabbt narmande av en mus mot den andra som f6ljs av bitande pa bakdel pa
den andra musen.
e Jaga: En mus jagar den andra musen springandes.

Hotfulla beteenden
e Offensiv kroppshallning: Star pa sidan eller pa bakbenen med huvudet riktat mot den
andra musen.
e Svdnga med svansen: Snabb svangning med svansen av en mus.
Goda sociala beteenden

e Sova ihop: Mossen ligger i ndra kontakt med varandra.
e Lukta: En mus luktar pa den andra musen utan foljd av aggressivt beteende.
e Puts: En mus putsar den andra musen.

Ovriga beteenden

e Parningsforsok: Hanmus jagar och forsoker bestiga honmus.
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